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1. Wykaz stosowanych skrotow

ACR - American College of Rheumatology

AS — Ankylosing spondylitis

ASAS - Assessment of SpondyloArthritis international Society
ASDAS - Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score
axSpA — axial spondyloarthritis - Spondyloartropatia osiowa
BASDALI - Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
BASFI - Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index
BAS-G - Bath AS Patient Global Score

BASMI - Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index
bLMPCH - biologiczne leki modyfikujace przebieg choroby
CRP — biatko C-reaktywne

ESSG — The European Spondyloarthropathy Study Group
EULAR - The European Alliance of Associations for Rheumatology
HDL - Cholesterol wysokiej gestosci

ICD-10 - Migdzynarodowa Klasyfikacja Chordb 1 Probleméw Zdrowotnych
ICD-9 - Miedzynarodowa Klasyfikacja Procedur Medycznych
1JAK — Inhibitory JAK-kinazy

[1-17 — Interleukina 17

IPP — Inhibitory pompy protonowej

1TNF — Inhibitory czynnika martwicy nowotworow

MRI - Obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego

NIZP-PZH - Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego — Panstwowy Zaktad
Higieny



NLPZ — Niesteroidowe leki przeciwzapalne

nr-axSpA — non radiographic axial spondyloarthritis - Spondyloartropatia
osiowa nieradiograficzna

NZK — Nagte zatrzymanie krgzenia
OB. — Odczyn Biernackiego
POChHP — Przewlekta obturacyjna choroba ptuc

r-axSpA — - radiographic axial spondyloarthritis - Osiowa
spondyloartropatia radiograficzna

RTG — Obrazowanie z uzyciem promieni rentgenowskich
SpA — Spondyloartropatia

USG — Obrazowanie z uzyciem fal ultradzwigckowych
VAS — Wizualna analogowa skala

WZIJG — Wrzodziejace zapalenie jelita grubego

77SK — Zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa



2. Wprowadzenie

2.1 Definicja

Spondyloartropatie zapalne charakteryzuja si¢ zapaleniem stawow
krzyzowo-biodrowych 1 stawdéw kregostupa, zapaleniem przyczepow
sciegnistych wigzadet 1 §ciggien do kos$ci, asymetrycznym zajeciem stawow
obwodowych, gléwnie konczyn dolnych, nieobecnoscia czynnika
reumatoidalnego 1 guzkow podskoérmych, wystepowaniem objawow
pozastawowych (jak zapalenie btony naczyniowej przedniego odcinka oka,
zmiany w uktadzie krazenia, w uktadzie oddechowym, nerkach, w uktadzie
pokarmowym, w uktadzie nerwowym wtorne do ztaman trzonéw kregow).
Czynnikiem genetycznym o najwigkszym znaczeniu w patogenezie
spondyloartropatii jest antygen HLA-B27, ktory wigze si¢ z osiowa postacia
SpA.

Choroby nalezace do spektrum spondyloartropatii zapalnych to:

zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa (ZZSK),
— reaktywne zapalenie stawow,

— artropatie zapalne jelit (choroba Crohna, wrzodziejace
zapalenie jelita grubego),

— luszczycowe zapalenie stawow,

- milodziencza niezr6znicowana spondyloartropatia.

Zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa (ZZSK) jest przewlekta
chorobg zapalng, obejmujacg stawy krzyzowo-biodrowe, stawy
miedzykregowe oraz przyczepy Sciggniste. Proces zapalny jest przewlekty,
z okresami zaostrzen 1 remisji, z natury postepujacy 1 prowadzacy

ostatecznie do usztywnienia krggostupa. W ZZSK moze wystgpowal
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zapalenie stawoéw obwodowych oraz pojawienie si¢ objawoOw

pozastawowych.

W 2013 roku =zostal wprowadzony termin nieradiograficznej
spondyloartropatii (nr-axSpA), ktoéra obejmuje chorych z objawami
klinicznymi jak w klasycznym ZZSK, ale w badaniach radiologicznych
stawow krzyzowo biodrowych nie ma objawow zapalenia, natomiast
wystepuje stan zapalny tych stawow w badaniu MRI [1]. Okoto 50%
chorych na nr-axSpA rozwinie ZZSK. Szybko$¢ progresji radiograficznej z
nr-axSpA do ZZSK jest niejasna: okoto 10-40% w trakcie obserwacji w
okresach od 2 do 10 lat [2].

Zesztywniajace zapalenie stawdw kregostupa to historyczny termin
uzywany od dziesi¢cioleci w odniesieniu do choroéb zapalnych zwigzanych
z HLA-B27, zajmujacych stawy krzyzowo-biodrowe 1 kregostup. W
kryteriach klasyfikacji ZZSK dominujacg cechg jest radiograficzne
zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych, ktore wykrywa tylko pozne
zmiany kostne. Natomiast w badaniu rezonansu magnetycznego zapalenie
stawow  krzyzowo-biodrowych mozna wykaza¢ wcze$niej przed
uwidocznieniem si¢ zmian na radiogramach. SpondyloArthritis
International Society reprezentujace Swiatowa grupe ekspertow, osiggneto
konsensus w sprawie zmian w nazewnictwie z ZZSK na osiowg
spondyloartropati¢ (axSpA). Nastgpujg wazne zmiany, poniewaz eksperci w
dziedzinie axSpA sg obecnie zgodni co do tego, ze termin axSpA jest
og6lnym okresleniem choroby. Rozrdéznianie na radiograficzny 1
nieradiograficzny moze by¢ istotne jedynie dla celéw badawczych. Inng
wazng decyzja bylo to, ze terminy ankylosing spondylitis (AS) 1
radiograficzna axSpA (r-axSpA) moga by¢ uzywane zamiennie, ale

preferowanym terminem jest r-axSpA [3].



2.2 Epidemiologia

Czestos¢ wystepowania ZZSK w populacji polskiej szacuje si¢ na
8,3/10000 osdb, z przewagg mezczyzn wobec kobiet (odpowiednio 9,56 1
7,11/10000 przypadkow) [4]. Dean 1 wsp. [5] w swojej metaanalizie opisali,
1Z czgsto$¢ wystepowania jest znacznie czestsza w  Europie 1 Azji
(odpowiednio 18,6/10000 os6b 1 18,0/10000 oso6b) niz w Ameryce
Srodkowej (12,2/10000 osob). W Afryce szacuje sig, iz czestosé
wystepowania ZZSK wynosi 0,1%, jednak Usenbo 1 wsp. [6] w analizie 27
publikacji z tego regionu zauwazyli, iz nie ma wystarczajacych danych, aby
mozna bylo doktadnie okresli¢ rozpowszechnienie axSpA w tym regionie.
Roéznice geograficzne w wystepowaniu axSpA zwigzane sg z réznym
rozpowszechnieniem alleli HLA-B27 [7]. W Stanach Zjednoczonych
zauwazono, ze axSpA najczgsciej wystepuje u mezczyzn z  wieku
reprodukcyjnym, gléwnie rasy kaukaskiej (45%), natomiast najrzadziej rasy
czarnej (2%) [8]. Co wigcej, zwrdécono rdéwniez uwage na Wwzrost
rozpoznawalno$ci axSpA w latach 2006-2016 zaro6wno u oséb ponizej 65
roku zycia (od 7,4 do 10,92 na 10000 os6b), jak 1 u osob starszych (3,26 do
5,41 na 10000 osob) [9].

AxSpA wystepuje znacznie czg¢scie] u mezczyzn, niz u kobiet (§rednio 2-
3:1) [10]. Kobiety diagnozowane s3 w stosunku do mezczyzn pozniej,
gtéwnie ze wzgledu na rdznice w przebiegu axSpA u obu pici [11]. U kobiet
czescie] wystepuja zmiany w kregostupie szyjnym, objawy pozastawowe,
zwlaszcza zapalenie palcéw oraz zapalenie przyczepdw $ciegnistych
[12,13], a takze choroby zapalne jelit [14]. U mezczyzn natomiast czesciej
obserwuje si¢ typowy bol zapalny kregostupa ledzwiowego jako pierwszy
objaw axSpA, ograniczenie ruchomosci klatki piersiowej [15] oraz cechy

zapalenia stawow krzyzowo-biodrowych w badaniach obrazowych [12].
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2.2a Radiologiczna 1 nieradiologiczna spondyloartropatia

Nieradiograficzna spondyloartropatia (nr-axSpA) to stwierdzenie w
standardowych badaniach radiologicznych obustronnego zapalenia stawow
krzyzowo-biodrowych okres I lub jednostronnego zapalenia stawow
krzyzowo-biodrowych okres I lub II, lub stwierdzenie zmian zapalnych
stawow krzyzowo-biodrowych tylko w badaniu MRI. Choroba ta z rowng
czestoscig wystepuje u kobiet i u mezczyzn, a HLA B27 wystepuje z
mniejszg czestoscia, tylko u 70% chorych.

Pacjenci z nr-axSpA sg klasyfikowani wedlug kryteriow klasyfikacyjnych dla
osiowej postaci SpA zgodnie z ASAS. Przebieg kliniczny nr-axSpA jest
trudny do ustalenia, ze wzgledu na wysoka heterogenno$¢, p6zna diagnoze
(brak biomarkerow, utrudniona dostepno$¢ do MRI, bledna diagnoza) i
przerywany charakter przebiegu choroby. Na kazdym z etapow choroba
wykazuje przebieg ,,stop-start” z fazami powolnej lub szybkiej progresji lub
bez zadnej progresji, a jedynic wznowieniem postepu choroby. Srednie
opoOznienie rozpoznania szacuje si¢ na 8-11 lat. Chorobowos$¢ nr-axSpA jest
zasadniczo podobna do obserwowanej w przypadku r-axSpA (okoto 0,1-
0,4% w populacji ogolnej oraz okoto 16-37% u pacjentow z bdlem plecow
o podtozu zapalnym) [16]. Wiek w momencie rozpoznania to 30-39 lat
[16]. Pacjenci z nr-axSpa maja mniej uszkodzen strukturalnych w szkielecie
osiowym w poréwnaniu z pacjentami z axSpA. Odsetek progresji
radiologicznej u pacjentdéw z nr-axSpA jest rozny 1 niejasny. Czynniki ryzyka
progresji radiologicznej w nr-axSpA to czynniki genetyczne, obecnos¢
HLA-B27, podwyzszone stezenie CRP, zmiany strukturalne w MRI, posta¢
osiowa, bol posladkoéw, zapalenie btony naczyniowej oka w wywiadzie, pte¢

meska, czynniki socjoekonomiczne i sSrodowiskowe [1,2,16].
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2.3 Objawy osiowej spondyloartropatii

Objawy ze strony uktadu ruchu:

Y

vV V.V V V V VYV V

Bl zapalny kregostupa

Ograniczenie ruchomosci kregostupa we wszystkich odcinkach
Zmniejszenie, a nastepnie utrata naturalnych krzywizn kregostupa
Ograniczenie rozszerzalnos$ci klatki piersiowe;j

Podwichnigcie w stawie szczytowo-obrotowym kregostupa

Zapalenie $ciggna Achillesa

Zapalenie rozciggna podeszwowego

Zanik mig$ni przykregostupowych

Bl w klatce piersiowej spowodowany zapaleniem jednego lub kilku

stawow zebrowo-mostkowych tzw. objaw Tietza

Objawy pozastawowe

>

V V.V V VY V

YV V VY V

Zapalenie przedniego odcinka btony naczyniowej oka
Niedomykalnos$¢ zastawki aortalnej

Zaburzenia przewodnictwa

Zaburzenia rytmu serca

Wioknienie gornych ptatow ptuc

Choroba wrzodowa zotadka i dwunastnicy

Choroby =zapalne jelit: mikroskopowe zapalenie jelita grubego,
wrzodziejace zapalenie jelita grubego, choroba Lesniowskiego-
Crohna

Skrobiawica

Nefropatia IgA

Zaburzenia nastroju, gldwnie depresja

Objawy neurologiczne wtorne do ztaman trzondéw kregdéw, zespot
ogona konskiego.
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W diagnostyce istotne jest precyzyjne okreslenie charakteru bolu
kregostupa — w ZZSK wystepuje bol zapalny plecow. W tym celu powstaty
klasyfikacje bolu zapalnego.

Réznicowanie bolu zapalnego i1 niezapalnego kregostupa - Kryteria wg

Calina [17].

1. Poczatek dolegliwosci

» >40rz 0 pkt

» <40rz 1 pkt

2. Poczatek dolegliwosci

» Podstepny 1 pkt

» Nagly 0 pkt

3. Okres utrzymywania si¢ bolu

» >3 miesigce 1 pkt

» <3 miesiecy 0 pkt

4. Zmniejszenie si¢ bolu po ruchu

» Tak 1 pkt

> Nie 0 pkt

5. Zmniejszenie si¢ bolu po niesterydowych lekach przeciwzapalnych
(NLPZ)

» Tak 1 pkt

» Nie 0 pkt

13



Réznicowanie bolu zapalnego 1 niezapalnego kregostupa - Kryteria

Berlinskie [18].

1. Poczatek dolegliwosci

» >40rz 0 pkt
» <40rz 1 pkt
2. Poczatek dolegliwosci

» Podstepny 1 pkt
» Nagly 0 pkt
3. Poprawa po ¢wiczeniach

» Tak 1 pkt
» Nie 0 pkt
4. Brak poprawy po odpoczynku

» Tak 1 pkt
> Nie 0 pkt
5. B6l w nocy z poprawa po wstaniu z t6zka
» Tak 1 pkt
> Nie 0 pkt

Uzyskanie 4 1 wigcej punktow w obu powyzszych kryteriach przemawia za

bolem zapalnym kregostupa.
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Charakterystyka bolu zapalnego plecéw wg. ASAS [19].

Czas trwania co najmniej 3 miesigce oraz co najmniej 4 z 5 ponizszych

objawoOw:

1. Wystapienie bolu przed 40 rokiem zycia

2. Powolny, podstepny poczatek

3. Poprawa w zakresie bolu w trakcie ¢wiczen fizycznych
4. Brak poprawy w zakresie bolu w spoczynku

5. Bl obecny w nocy, z nasileniem w trakcie wstania z t6zka

2.4 Diagnostyka

Badania laboratoryjne:

» Zwickszone stezenie biatka C-reaktywnego (CRP) oraz szybkosci
opadania krwinek czerwonych (OB).

» Obecnos¢ HLA-B27 (85-95% wsrod rasy kaukaskiej [20])

» Biatkomocz, krwinkomocz lub krwiomocz w przypadku skrobiawicy
nerek lub nefropatii IgA.

» Nie stwierdza si¢ czynnika reumatoidalnego.

» Niedokrwisto§¢ normocytarna.

Badania obrazowe:

* Badanie rentgenowskie — W badaniach radiologicznych kregostupa

stwierdzane s3 syndesmofity, kwadratowienie trzonéw kregow,
zapalenie krazka kregowego. Charakterystycznym dla p6znego etapu
choroby jest obraz ,kija bambusowego”. W RTG stawoéw krzyzowo-
biodrowych stwierdza si¢ nadzerki, podchrzestng sklerotyzacie,
zwezenie przestrzeni stawowych, a w okresach pdznych ich

calkowite zaro$nigcie [21].
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> Rezonans magnetyczny — Jest to najlepsza metoda obrazowania

wczesnych zmian w stawach krzyzowo-biodrowych. Typowo
stwierdzane sg zmiany zapalne pod postacig obrzgku szpiku w
dolnych biegunach stawow krzyzowo-biodrowych [22].

~ Ultrasonografia - Badanie ultrasonograficzne jest bardzo przydatne w

diagnostyce zapalenia przyczepdéw Sciegnistych, wobec przewagi
rezonansu magnetycznego nie ma wigkszego zastosowania w badaniu
stawow kregostupa [21].
Inne badania obrazowe, takie jak tomografia komputerowa stawow
krzyzowo-biodrowych  oraz  scyntygrafia kos¢ca w  przypadku
diagnozowania ZZSK stosuje si¢ wyjatkowo rzadko, ze wzgledu na

preferowane 1 bezpieczniejsze badanie MRI.

2.5 Kryteria rozpoznania

W rozpoznaniu ZZSK brane sg pod uwage zmodyfikowane kryteria

nowojorskie oraz kryteria ASAS. Przedstawione zostaty w tabelach ponize;.
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Tabela 1 [23]

Zmodyfikowane kryteria nowojorskie diagnostyczne dla

zesztywniajacego zapalenia stawow kregoshupa (1984r.)

Kryteria

kliniczne

Kryteria

radiologiczne

Rozpoznanie

» Bol odcinka ledzwiowego kregostupa ze

sztywnoscig poranng trwajacy przez co najmniej
3 miesigce, zmniejszajacy nasilenie w trakcie
wysitku fizycznego, ale nie zmniejszajacy si¢ w
spoczynku

Ograniczenie ruchomosci w odcinku
ledzwiowym kregostupa zard6wno W
ptaszczyznie strzatkowej, jak 1 czolowe;j
Ograniczenie rozszerzalno$ci klatki piersiowej

w stosunku do normy dla wieku 1 ptci

Zapalenie stawow krzyzowo biodrowych w co
najmniej stopniu 2 obustronnie, lub stopniu 3-4

jednostronnie
Pewne:

» zostalo spelione 1 kryterium radiologiczne z co

najmniej jednym kryterium klinicznym

Prawdopodobne:

» Zostaty spetnione 3 kryteria kliniczne, lub

» Obecnos$¢ zmian radiologicznych bez zadnych

objawow klinicznych
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Tabela 2 Kryteria klasyfikacyjne spondyloartropatii wg SpondyloArthritis

International Society (ASAS) (2010) [19]

Chorzy z przewleklym bdlem krzyza trwajacym >3 miesiace oraz o

poczatku <45 rokiem zycia

Zapalenie stawow Kkrzyzowo-
biodrowych stwierdzone w
badaniu obrazowym oraz co

najmniej jeden objaw SpA
Objawy SpA:

» Bél zapalny krzyza

albo

HLA-B27 i co najmniej 2 objawy
SpA

Obraz zapalenia stawow krzyzowo-

biodrowych:

» Zapalenie stawéw obwodowych

» Zapalenie przyczepow

sciegnistych w obrebie piety

» Zapalenie przedniego odcinka

blony naczyniowej oka

» Zapalenie palcéw

A\

Luszczyca

A\

Choroba Lesniowskiego-

» Obecno$¢ cech zapalenia stawéw

krzyzowo-biodrowych w RTG wg
zmodyfikowanych kryteriow

nowojorskich dla ZZSK

» Cechy aktywnego zapalenia

stawow krzyzowo-biodrowych w
MRI przemawia za rozpoznaniem

SpA

YV V VYV V

Crohna lub wrzodziejace
zapalenie jelita grubego
Dobra odpowiedz na NLPZ
Wystepowanie SpA w rodzinie
Obecnos¢ HLA-B27
Zwig¢kszone stezenie CRP
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Tabela 3 Kryteria klasyfikacyjne spondyloartropatii obwodowej wg ASAS
(2010) [19].

Zapalenie przyczepow Sciegnistych, palcow lub stawow obwodowych,

oraz:
>1 z wymienionych ponizej: >2 z wymienionych ponizej:
> luszczyca » zapalenie stawow obwodowych
» zapalenie blony > zapalenie przyczepow
naczyniowej oka sciegnistych
» obecnos¢ HLA-B27 » zapalenie palcow
» choroby zapalne jelit » zapalny bol krzyza
(choroba Les$nioweskiego- » wywiad rodzinny w kierunku
Crohna lub wrzodziejgce spondyloartropatii

zapalenie jelita grubego)
» zapalenie stawow
krzyzowo-biodrowych w
badaniu obrazowym
» poprzedzajace objawy

zakazenie
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Tabela 4 Kryteria klasyfikacyjne spondyloartropatii Amor [24].

» Sztywnos$¢, bol kregostupa w nocy lub rano 1 pkt
» Asymetryczne zapalenie Kilku stawow 2 pkt
» Bol posladkéw 1 pkt
» Naprzemienny bol posladkéw 2 pkt
» Zapalenie palcow 2 pkt
» Zapalenie $ciegna Achillesa lub inna entezopatia 2 pkt
» Zapalenie blony naczyniowej oka 2 pkt
» Zapalenie cewki moczowej/szyjki macicy w ciagu 1 1 pkt

miesigca przed wystapieniem zapalenia stawow

> Biegunki w okresie 1 miesiaca przed wystapieniem 1 pkt
zapalenia stawow

» Luszczyca, zapalenie zoledzi, lub choroba zapalna 2 pkt
jelit

Kryteria radiologiczne:

Zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych (jednostronnie w 3 pkt

klasie 3, obustronnie w Kklasie 2)

Tlo genetyczne:

Obecnos¢ antygenu HLA-B27 lub dodatni wywiad rodzinny 2 pkt
w  kierunku spondyloartropatii, zapalenia  blony

naczyniowej oka, luszczycy lub choroby zapalnej jelit

Dobra reakcja na NLPZ w ciagu 48h od podania lub 2 pkt

nawrot dolegliwosci w ciggu 48 h od odstawienia NLPZ

Aby rozpoznac spondyloartropati¢ chory musi uzyska¢ min. 6 punktow
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Tabela 5 Kryteria klasyfikacyjne spondyloartropatii zapalnej; wg European
Spondyloarthropathy Study Group (ESSG) [25]

Zapalny bol plecow lub Zapalenie blony
maziowej stawow
Oraz co najmniej jedno z ponizej wymienionych:

» Wywiad rodzinny w kierunku spondyloartropatii
Luszczyca

Choroby zapalne jelit

vV V VY

Zapalenie cewki moczowej, szyjki macicy lub biegunka w ciagu 1

miesigca przed wystapieniem zapalenia stawow

A\

Bol posladkow

A\

Entezopatie

» Zapalenie stawéw krzyzowo-biodrowych
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2.6 Leczenie

Leczenie niefarmakologiczne obejmuje edukacje chorego w zakresie
zdrowego stylu zycia, ograniczenie palenia tytoniu, kinezyterapi¢ 1

fizykoterapie.

Leczenie farmakologiczne [26]:

» Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) — wskazane jest
rozpoczecie ich stosowania w momencie podstawienia diagnozy
axSpA. Zmniejszajag nasilenie dolegliwosci bodlowych, a takze
spowalniajg progresj¢ zmian radiologicznych [27]. W przypadku
chorych w okresie remisji zalecane jest stosowanie NLPZ tylko w
razie potrzeby.

» Klasyczne leki modyfikujace przebieg choroby nie sg wskazane w
axSpA. W przypadku nieskutecznosci NLPZ 1 przy zajeciu stawow

obwodowych mozna zastosowa¢ sulfasalazyne [28].

Biologiczne leki modyfikujace przebieg choroby 1 inhibitory kinaz

janusowych:

* Inhibitory TNF — stosowane sg u chorych z utrzymujacg sie wysoka
aktywnoscig choroby pomimo stosowania NLPZ 1 leczenia
niefarmakologicznego. Wsrdéd tej grupy lekéw wyrdznia sig:
adalimumab, golimumab, infliksimab, certolizumab pegol 1
etanercept. W przypadku wspotistnienia nawracajacego zapalenia
przedniego odcinka btony naczyniowej oka z axSpA najlepsze wyniki

osigga adalimumab, certolizumab pegol i golimumab [29].
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* Inhibitory interleukiny-17 — w tej grupie lekOw wymienia sie:
sekukinumab, iksekinumab, bimekizumab. Mozna je rozwazy¢ jako
leczenie pierwszego rzutu u oséb z wysoka aktywnos$cig choroby.

Szczegolnie dobrze sprawdzajg si¢ u osob z rozlegla tuszczyca [30].

~ Inhibitory kinaz janusowych: stosowane sg wobec nieskuteczno$ci

inhibitorow TNF oraz inhibitorow I1-17 lub przeciwwskazan do ich
stosowania. Z tej grupy lekéw stosujemy tofacytynib 1 upadacytynib.
Prezentujag dobra skuteczno$¢ w ograniczaniu zmian zapalnych w
axSpA oraz zmniejszaniu objawow choroby [30].
Celem leczenia axSpA jest zmniejszenie dolegliwosci zwigzanych z
chorobg u chorych, poprawienie ich aktywnosci oraz jak najdtuzsze
utrzymanie dobrej sprawnosci fizycznej. Jesli leczenie NLPZ 1 bLMPCH
pierwszego rzutu nie prowadzi do uzyskania remisji, nalezy zmieni¢ lek na
inny z grupy 1TNF, ilL-17 lub 1IJAK. W przypadku utrzymywania si¢
objawOw pomimo stosowanego leczenia nalezy zweryfikowac rozpoznanie

1 rozwazy¢ diagnostyke pod katem choréb wspotistniejacych [30].

2.7 Monitorowanie

Do celéw monitorowania aktywnos$ci choroby wykorzystuje si¢ parametry
zapalne, oznaczane we krwi (CRP, OB) oraz kwestionariusze oceniajgce
subiektywne odczucie objawdéw zwigzanych z bolem zapalnym kregostupa.
Badania obrazowe stawow krzyzowo-biodrowych stuza do dlugofalowego

monitorowania progresji zmian zapalnych 1 destrukcyjnych tych stawow.

Kwestionariusze oceniajgce subiektywne odczucie objawow zwigzanych z

bolem zapalnym kregostupa oraz z axSpA zostaty przedstawione ponize;.
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Tabela 6 Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI)
[31].

Jak okreslil/a/by Pan/Pani w skali od 0 do 10 objawy zwigzane z ZZSK

w ciagu ostatniego tygodnia?

Ogolny poziom zme¢czenia i Zznuzenia

Nasilenie bolu szyi, plecow lub bioder

Nasilenie bolu, obrz¢ku innych stawow

Nasilenie dyskomfortu w miejscach czulych na ucisk

Ogolne nasilenie sztywnosci po przebudzeniu si¢

AL S

Dlugos¢ trwania sztywnosci porannej

Ogolne nasilenie bolu kregostupa w ciggu ostatniego tygodnia wg skali

bolu VAS od 0 do 10

Aktywnos$¢ choroby

Osiggniecie 4 lub wiecej punktow przemawia za wysoka aktywnoscia

choroby.

Kwestionariusz BASDALI jest tatwy do wypetnienia, w celu otrzymania
wyniku nalezy na poczatku uzyskac srednig z dwoch wynikdéw dotyczacych
sztywnos$ci porannej (punkt 5 1 6), a nast¢pnie Srednig ze wszystkich pieciu

wartos$ci.
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Tabela 7 Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS) [32].

Jak okreslil/a/by Pan/Pani w skali od 0 do 10 objawy zwigzane z ZZSK

W ciagu ostatniego tygodnia?

1. Nasilenie boélu szyi, plecow lub bioder

2. Nasilenie bolu lub obrzeku innych stawow

3. Dlugos¢ trwania sztywnosSci porannej

4. Ogolne nasilenie choroby w ciaggu ostatniego miesigca

Stezenie CRP (mg/l)

Przys$pieszenie OB (mm/h)

Aktywnos¢ choroby

< 1,3 — brak aktywnosci

1,3-2,0 — umiarkowana aktywnos¢
2,1-3,5 — wysoka aktywnos$¢

>3,5 — bardzo wysoka aktywnos$¢

Odpowiedz na leczenie:

zmniejszenie ASDAS co najmniej o 1,1 — klinicznie znaczaca poprawa

zmniejszenie ASDAS co najmniej o 2 punkty — znaczna poprawa
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Tabela 8 Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI) [33].

Ubieranie skarpetek lub rajstop bez pomocy drugiej osoby lub udzialu

sprzetu pomocniczego

Schylanie si¢ do przodu, zginajac w pasie, aby podnies¢ z podlogi

przedmiot, bez udzialu sprzetu pomocniczego

Dosiegniecie do umieszczonej wysoko polki bez pomocy innych lub

sprze¢tu pomocniczego

Powstanie z krzesla nie podpierajac si¢ rekami

Powstanie z pozycji lezacej na plecach z podlogi bez pomocy
Stanie bez podparcia 10 minut bez dolegliwosci

Wejscie na 12-15 schodow bez opierania si¢ o barierke
Spogladanie przez ramie, nie obracajac calego ciala
Wykonywanie czynnosci wymagajacych wysilku fizycznego

Wykonywanie wszystkich codziennych czynnosci zar6wno w domu

jak i w pracy

Chory podaje odpowiedzi za pomocgq skali punktowej od 0 (brak

trudnosci) do 10 (niemozliwe do wykonania).
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Tabela 9 Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index (BASMI) [34].

» Test Schobera,

» Odleglos¢ tragus-Sciana po prawej stronie

» Zgiecie boczne po lewej i prawej stronie

» Odleglos¢ miedzykostkowa

» Rotacja szyi na lewo i prawo.
Powyzszej wymienione zakresy ruchomosci ocenia si¢ w 10-punktowej
skali, w ktorej 0 oznacza ruchomo$¢ bez ograniczen, a 10 — duze

ograniczenie.

Tabela 10 The Bath AS Patient Global Score (BAS-G)

Jak aktywnoS$¢ choroby wplyne¢la na wszystkie aspekty zycia chorego

W ciggu ostatniego tygodnia?

Jak aktywno$¢ choroby wplyne¢la na wszystkie aspekty zycia chorego

w ciagu ostatnich szeSciu miesiecy?

Chory zaznacza odpowiedz na skali VAS od 0 (brak wplywu) do 10

(znaczny wplyw choroby)
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3. Zalozenia 1 cel pracy

Praca  zostata  zaplanowana w  celu  doktadnej oceny
hospitalizowanych chorych na zesztywniajace zapalenie stawdw kregostupa
(ZZSK) - nowa nazwa osiowa spondyloartropatia (axial spondyloarthritis -
axSpA) w Polsce w latach 2011-2020 na podstawie bazy chorych
Narodowego Instytutu Higieny pod katem wspotwystepowania chordb

towarzyszacych.

Glownym celem badania byla ocena zr6znicowania regionalnego i
trendu czasowego hospitalizacji chorych na ZZSK z uwzglednieniem ptci,
wieku, czasu oczekiwania na hospitalizacje, dlugosci hospitalizacji oraz

analiza czestosci wystepowania chorob wspotistniejacych.

Cele szczegolowe to:

1) Poréwnanie czestoSci hospitalizacji 1 wieku kobiet 1 mezczyzn

hospitalizowanych na ZZSK w latach 2011-2020 w Polsce.

2) Analiza trendu czasowego w liczbie hospitalizacji na ZZSK na

milion mieszkancow.

3) Charakterystyka demograficzna hospitalizowanych chorych na ZZSK

pod wzgledem wieku 1 pici — ocena zréznicowania regionalnego.

4) Analiza zrdznicowania regionalnego w liczbie hospitalizacji na

77SK na milion mieszkancow.
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5) Charakterystyka hospitalizacji pod wzgledem trybu przyjecia, czasu
oczekiwania 1 czasu pobytu w szpitalu w zaleznosci od roku

przyjecia, regionu oraz ptci u chorych na ZZSK.

6) Analiza procentowa wystepowania chordb wspotistniejacych u

hospitalizowanych chorych na ZZSK.

7) Analiza procentowa wspolwystepowania chorob kardiologicznych u
chorych hospitalizowanych na ZZSK z podzialem na rodzaj choroby

oraz region Polski, ocena ryzyka.

8) Analiza procentowa wspolwystepowania chorob phuc, ukladu
pokarmowego, zakazen u chorych hospitalizowanych na ZZSK w

zaleznos$ci od ptci 1 wieku, ocena ryzyka.

9) Analiza procentowa wystgpowania chorob gastroenterologicznych
jak wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, choroba Lesniowskiego-
Crohna oraz choroby wrzodowej zotadka i dwunastnicy u chorych

hospitalizowanych na ZZSK w zaleznos$ci od ptci 1 wieku.

10) Analiza procentowa wystgpowania nowotwordw u chorych

hospitalizowanych na ZZSK w zaleznosci od plci 1 wieku.

11) Szczegbdtowa analiza liczby raportowanych w latach 2011-2020
zapalen btony naczyniowej oka oraz amyloidozy u chorych

hospitalizowanych na ZZSK.
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4. Materiat 1 metody:

Dane uzyskano z Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego -
Panstwowego Zaktadu Higieny (NIZP-PZH) w postaci zanonimizowanych
danych liczbowych z okresu 2011-2020. Dane sktadaty si¢ z maksymalnie
czterech kodéw ICD-10 z unikalnym numerem pacjenta, wiekiem 1
dodatkowymi procedurami przedstawionymi za pomoca kodow ICD-9.
Kazda procedura studidow byla zgodna z Deklaracja Helsinska lub
podobnymi standardami etyki. Wszystkich pacjentow przeszukano pod

katem istotnych kodow diagnostycznych dla ZZSK (axSpA).

Doktadne szacunki trendow leczenia 1 odchylen w zakresie chordb
wspolistniejgcych w populacji sg wazne w planowaniu polityki zdrowotne;.
Czesto brakuje danych pozyskiwanych z przychodni ze wzgledu na
konieczno$¢ podawania jednego numeru ICD-10. W pracy przeanalizowano
dane wuzyskane przez PZH, poniewaz podmioty $§wiadczace opieke
zdrowotng, z wyjatkiem placowek psychiatrycznych, maja obowigzek
przesylania danych do PZH. Poniewaz ZZSK (axSpA) dotyka mniej niz
0,5% $wiatowej populacji, badania obserwacyjne lub jednoosrodkowe na
matych grupach nie dostarczaja wystarczajacych danych do oszacowania
zmian w populacji lub tendencji w zakresie chordb wspdtistniejacych lub

Smiertelnosci.

Istnieje potrzeba przeprowadzenia badan na duzej populacji. Obejmuje to
takze badania populacyjne dotyczace chorob wspodtistniejagcych w ZZSK
(axSpA). W pracy przeanalizowano dane z lat 2011-2020 obejmujace ponad
53 000 hospitalizacji.
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4.1 Badana populacja

Badanie uzyskato akceptacje lokalnej komisji etycznej (KBT-2/3/2022).
Dane pozyskano 2z bazy NIZP-PZH dotyczacej pacjentow ze
zdiagnozowanym ZZSK (M45) w okresie od 1 stycznia 2011 r. do 31
grudnia 2020 r. obejmujacych 95% populacji Polski. NIZP-PZH gromadzi
informacje o pacjentach, w tym dane socjodemograficzne, rozpoznania
wedhug kodow ICD-10, procedury, ktorym poddano pacjentow zgodnie z
kodami ICD-9, daty przyjecia 1 wypisu, pte¢ 1 przyczyne zgonu. Z analizy

wykluczono powtarzajace si¢ hospitalizacje.

Do tej analizy zastosowano nastgpujace kryteria wigczenia: (1) rozpoznanie
M45 oraz (2) wiek powyzej 18 lat. Wykluczono pacjentéw, ktorzy (1) nie
spetniali tych kryteriow 1 (2) zdiagnozowano u nich inng chorobg
autozapalng lub chorobe autoimmunologiczng, w tym MO5 (Serododatnie
reumatoidalne zapalenie stawow), M06 (Inne reumatoidalne zapalenia
stawow), M46 (Inne zapalne choroby kregostupa), M31 (Inne martwicze
choroby naczyn), M32 (Toczen rumieniowaty uktadowy), M33 (Zapalenie
skorno-wielomigsniowe) 1 M35 (Inne uktadowe choroby tkanki tacznej). Z
badania wylaczono pacjentow ze zdiagnozowang chorobg L40 (tuszczyca),
sarkoidozg (D86), reaktywnym zapaleniem stawow (M02), dng moczanowg
(M10) 1 infekcyjnym zapaleniem stawdéw (MO0). Do analizy wiaczono
pacjentéw, u ktorych zdiagnozowano naktadajace si¢ choroby zapalne jelit

(K50), jesli zdiagnozowano u nich rowniez M45.
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4.2 Badana grupa

Analizg objeto 53 142 chorych hospitalizowanych w Polsce w latach 2011 -
2020 z powodu zesztywniajacego zapalenia stawow kregostupa jako
rozpoznania gtdéwnego. Badana grupa stanowita 38 974 mezczyzn (73,3%)
w Srednim wieku 46,6£11,7 lat oraz 14 168 kobiet (26,7%) w $rednim
wieku 48,5+13,5 lat. Z powodu ZZSK, w badanych latach do szpitali w
Polsce, przyjmowano zatem istotnie statystycznie wigcej mezczyzn niz
kobiet (proporcja 3:1, <0,001), dodatkowo diagnozowani me¢zczyzni byli
istotnie statystycznie mtodsi (p<0,001).

4.3 Analiza statystyczna

Analizg statystyczng przeprowadzono za pomocg modutu PS IMAGO v26
SPSS. Dane wyrazono jako $rednig (+SD) dla rozktadu normalnego i jako
rozstepy miedzykwartylowe dla rozkladu innego niz normalny.
Przeprowadzono test Shapiro-Wilka na normalno$¢ wszystkich mierzonych
parametrow. Do porownania danych nominalnych niesparowanych
wykorzystali§my testy Chi2 niezaleznos$ci, doktadny test Fishera. Analize
trendu przeprowadzono testem Cochrana-Armitage. Badanie istotnosci
roznic pomie¢dzy miarami cech cigglych wykonywano w zaleznosci od ich
rozktadow oraz liczby poréwnywanych grup odpowiednio testami t-
Studenta (rozktady normalne, 2 grupy), test Manna-Whitney’a (rozktad
skosny, 2 grupy), analiza wariancji Fishera z testem po fakcie na
wielokrotne poroéwnania Tukey’a i1 Bonferroniego (rozktady normalne,
wiece] niz 2 grupy), oraz testem Kruskalla-Wallisa z testem po fakcie
DSCF (rozktady skosne , wiecej niz 2 grupy). Zastosowano testy

dwustronne, za wynik istotny statystycznie przyjeto p<0,05.

32



5. Wyniki

5.1 Charakterystyka czestoSci 1 wieku hospitalizowanych w

kolejnych latach kobiet 1 mezczyzn chorujacych na ZZSK

Proporcje mezczyzn do kobiet hospitalizowanych na ZZSK w latach 2011
— 2020 jak réwniez ich wiek przedstawiono w tabeli 11 oraz na rycinie 1 i
2. W kazdym analizowanym okresie rocznym odsetek mezczyzn byt
istotnie statystycznie wigkszy niz kobiet (p<0,001). Zaobserwowano jednak
istotny statystycznie trend w kierunku zwigkszajacego si¢ odsetka kobiet w
poszczegdlnych latach (p<0,001). Frakcja mezczyzn wahata si¢ od 71,9%
(2019 rok, gdzie byta najnizsza) do 74,7 (2012 rok — w ktérym to roku byta
najwyzsza), kobiet od 25,3% (rok 2012) do 28,1% (rok 2019). Lacznie w
latach wczesniejszych 2011 — 2016 kobiety stanowily 26%
hospitalizowanych, natomiast w latach pdzniejszych 2017 — 2020 - 27,8% .

Wiek wszystkich chorych wahat si¢ od 46,6 + 13,7 (2014 rok) do 47,8
13,8 (2018 rok) lat. W 2018 roku chorzy byli istotnie statystycznie starsi niz
w 2014 (p=0,020).

Wiek mezczyzn byl najmtodszy w 2011 roku (46,0 £ 14,0) 1 najstarszy w
2018 roku (47,5 £ 13,7). Réznica uzyskala istotnos¢ statystyczng pomigdzy

latami 2018 i 2011 (p=0,021), 2018 i 2014 (p=0,029) oraz 2018 i 2016
(p=0,028).

Nie stwierdzono r6znic istotnych statystycznie w wieku kobiet

przyjmowanych do szpitali z powodu ZZSK w latach 2011 —2020.
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Tabela 11. Liczba i wiek hospitalizowanych kobiet 1 m¢zczyzn z powodu

M45, w latach 2011 — 2020

Lata Cecha Razem Mezczyzni Kobiety P
2011-2020 n | N=53 142 N=38 974 N=14 168 <0,00°

Wiek | 47,1 +13,7 46,6 + 13,7 48,5+ 13,5 <0,001

2011 n | 4754 (8,9%) 3 532 (74.3%) 1222 (25.7%) | <0,001

wiek | 46,7 + 14,1 46,0 + 14,0 48,7 + 14,1 <0,001

2012 n | 4 808 (9,1%) 3594 (74.7%) 1214 (25.3%) | <0,001

wiek | 47,6 + 13,6 47,1 £ 13,7 49,0 £ 13,0 <0,001

2013 n | 4837 (9,1%) 3 595 (74,3%) 1242 (25,7%) | <0,001
wiek | 47,3 + 14,1 47,1 £14,2 47,9 + 13,8 0,094

2014 n | 5600 (10,5%) | 4136 (73,9%) 1464 (26.1%) | <0,001

wiek | 46,6 + 13,7 46,1 £ 13,6 47,9 £ 13,8 <0,001

2015 n| 6212 (11,7%) | 4537 (73,0%) 1 675 (27%) <0,001

wiek | 47,4 + 14,0 46,6 = 14,1 49,4 £ 13,5 <0,001

2016 n| 6311 (11,9%) | 4684 (74,2%) 1627 (25,8%) | <0,001

wiek | 46,9 + 13,8 46,2 + 13,8 48,9 £ 13,5 <0,001

2017 n | 5645 (10,6%) | 4066 (72.0%) 1579 (28,0%) | <0,001

wiek | 47,1 +13,6 46,5+ 13,5 48,7+ 13,5 <0,001

2018 N | 5092 (9,6%) 3 717 (73,0%) 1375 (27,0%) | <0,001
wiek | 47,8 + 13,8 47,5+ 13,7 48,5+ 13,8 0,014

2019 N | 5539(10,4%) | 3983 (71,9%) 1556 (28,1%) | <0,001

wiek | 47,0 + 13,5 46,5+ 13,6 48,2 £13,2 <0,001

2020 N | 4344 (8,2%) 3 130 (72,0%) 1214 (28,0%) | <0,001

wiek | 46,8 + 13,0 46,3+ 12,9 48,3+ 13,1 <0,001
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powodu ZZSK w latach 2011- 2020.
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K+M p
2014,2018 | 0,020
Mezczyzni p
2011,2018 0,028
2014, 2018 0,048
2016,2018 | 0,001
Kobiety p
2013, 2015 0,093
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Rycina 2. Wiek chorych kobiet i me¢zczyzn hospitalizowanych z powodu

775K, w latach 2011 -2020 . Istotne réznice przedstawiono w tabeli po

prawej stronie ryciny.
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5.2 Liczba hospitalizowanych w latach 2011 -2020 z powodu
775K chorych, na 1 milion mieszkancow.

W poszczegolnych latach liczba wszystkich hospitalizowanych tacznie

chorych (m¢zczyzn 1 kobiet), na 1 milion mieszkancow wahata si¢ od 113,5

w roku 2020 do 164,9 w 2016 (tabela 12).

W grupie me¢zczyzn wahania te byly wigksze - najnizsza warto$¢ tego

wskaznika wynosita 169,2 (w 2020 roku), najwyzsza za$§ 253,2 (rok 2016).

W latach tych hospitalizowano od 61,4 kobiet w roku 2012 1 2020 roku do
84,8 kobiet w roku 2015 na 1 milion. Liczby hospitalizowanych kobiet 1

mezczyzn na przestrzeni lat 2011 — 2020 przedstawiono na rycinie 3.

Tabela 12. Liczba hospitalizowanych z rozpoznaniem gléownym ZZSK

chorych na 1 milion mieszkancéw w analizowanych latach.

Rok Razem Mezczyzni Kobiety
2011 124,2 190,9 61,8
2012 125,7 194,2 61,4
2013 126,4 194,3 62,8
2014 146,3 223,5 74,1
2015 162,3 2452 84,8
2016 164,9 2532 82,3
2017 147,5 219.8 79,9
2018 133,1 200,9 69,6
2019 144,8 2153 78,7
2020 113,5 169,2 61,4
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Rycina 3. Liczba hospitalizowanych na ZZSK kobiet i me¢zczyzn w latach
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2011-2020 na 1 milion mieszkancéw odpowiedniej ptci.

Zarowno w catej grupie jak 1 w podgrupie mezczyzn mozna wyrozni¢ pod
tym wzgledem 3 okresy (p=0,015 , p=0,018). Pierwszy z nich - okres 2011-
2013 byt okresem stabilnym, w ktérym liczba hospitalizowanych chorych w
poszczegblnych latach byla jednakowa (Srednio odpowiednio wszystkich
hospitalizowanych oraz mezczyzn/milion: 125,4+1,1 1 193+1,9). Okres
2014 -2017 byt okresem wzrostu, w ktorym w kolejnych latach liczba
hospitalizowanych z powodu ZZSK chorych 1 mgzczyzn rosta
(odpowiednio 15549,7 oraz 235%16,3, istotnos¢ wzgledem pierwszego
okresu: p=0,019 oraz p=0,029). W latach 2018 — 2020 zaobserwowano
trend spadkowy  (razem/milion  mieszkancow:  130+15,8  oraz
mezezyzn/milion 195424, z istotnoscig wzgledem I okresu odpowiednio:
p=0,043 oraz p=0,036, 1 brakiem réznicy wzgledem okresu drugiego. W
grupie kobiet wyrdzniajg si¢ 2 okresy 2011-2013 ($rednia: 62+0,72) oraz
2014 — 2020 (75,8% 8,1). Liczba kobiet przyjetych na milion byla istotnie

wyzsza w II okresie (0,016). Nalezy zauwazy¢, ze w grupie kobiet wahania
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byly znacznie mniejsze niz w grupie me¢zczyzn. W 2020 roku rozpoczeta si¢
w Polsce pandemia COVID-19 1 w zwigzku z tym faktem zaobserwowano
w 2020 roku spadek hospitalizacji z rozpoznaniem ZZSK gtéwnie z
powodu przemianowania oddziatbw reumatologicznych na oddzialty

zajmujace si¢ pacjentami chorymi na COVID-19.

5.3 Liczba hospitalizowanych w latach 2011-2020 na ZZSK
chorych, w zaleznosci od wojewodztwa, na 1 milion

mieszkancow.

Sredni wiek oraz odchylenie standardowe hospitalizowanych w latach
2011- 2020 na ZZSK chorych, w =zaleznosci od regionu szpitala,
przedstawiono w tabeli 13. Chorzy hospitalizowani tacznie w ciggu tych
wszystkich lat w  wojewddztwie lubelskim charakteryzowali si¢
najmtodszym wiekiem wynoszacym 44,8+12,8 lat, za§ chorzy z
wojewodztwa zachodniopomorskiego najstarszym, wynoszacym 52,5+13,5
(p<0,001). Ponadto w wojewodztwach §lagskim, opolskim, §wietokrzyskim,
podlaskim, pomorskim, kujawsko-pomorskim 1 t6dzkim hospitalizowani
chorzy byli istotnie starsi od pozostatych pacjentow. Istotnie mtodszy wiek
chorych obserwowano natomiast w regionach: dolnoslgskim, lubuskim,

wielkopolskim, mazowieckim 1 podkarpackim.

Poréwnanie wieku hospitalizowanych pacjentéw w poszczegdlnych
wojewodztwach w latach 2011-2015 oraz w latach 2016 — 2020 wykazato,
ze w regionach: kujawsko-pomorskim (p<0,001), zachodniopomorskim
(p<0,001), pomorskim (p=0,030) oraz opolskim (p=0,023) wiek tych
chorych  w pierwszych pieciu analizowanych latach byt istotnie

statystycznie starszy niz w koncowych pigciu. Natomiast w wojewodztwach
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todzkim  (p<0,001), Swietokrzyskim (p<0,001) oraz  wielkopolskim
(p<0,001) sytuacja byta odwrotna.

Tabela 13. Sredni wiek hospitalizowanych w latach 2011- 2020 na ZZSK

chorych, w zaleznos$ci od wojewddztwa

Razem P* Do 2015 Po 2015 P**
Srednia | SD Sredni | SD Sredni | SD
a a

Dolno$lgskie 45,6 12,4 | <0,001 | 45,6 12,9 | 45,6 12,1 | 0.929
Kujawsko- 47,8 14,0 | 0,024 | 49,1 14,8 | 46,1 12,7 | <0,001
pomorskie
Lubelskie 448 12,8 | <0,001 | 44,9 13,2 | 44,7 12,5 | 0,573
Lubuskie 45,8 13,3 | 0,036 | 46,7 12,5 | 44,8 14,2 | 0,109
L.odzkie 47,7 14,6 | 0,012 | 46,3 14,1 | 49,2 15,0 | <0,001
Matopolskie 46,8 14,3 |1 0,188 | 46,8 14,4 | 46,8 14,2 | 0,956
Mazowieckie 45,7 15,1 | <0,001 | 46,0 154 | 45,5 14,8 | 0,310
Opolskie 50,3 14,4 | <0,001 | 51,6 12,8 | 49,2 15,7 | 0,023
Podkarpackie 45,9 12,8 | <0,001 | 46,1 13,0 | 45,8 12,6 | 0,513
Podlaskie 49,7 16,1 | 0,001 | 50,9 17,3 | 49,1 15,3 | 0,355
Pomorskie 48,8 14,9 | <0,001 | 49,4 14,9 | 47,9 14,9 | 0,030
Slaskie 51,8 14,6 | <0,001 | 51,8 14,6 | 51,7 14,6 | 0,835
Swietokrzyskie 50,0 14,1 | <0,001 | 48,8 13,6 | 51,2 14,6 | <0,001
Warminsko- 47.8 13,1 | 0,154 | 48,0 12,9 | 47,6 13,2 | 0,691
mazurskie
Wielkopolskie 45,6 12,9 | <0,001 | 45,0 13,0 | 46,5 12,7 | <0,001
Zachodniopomorsk | 52,5 13,5 | <0,001 | 53,8 13,2 | 50,7 13,7 | <0,001
ie

* p wzgledem pozostatych wojewddztw, ** p dla 2011- 2015 vs 2016-2020

W tabeli 14 oraz na rycinach 4 1 5 przedstawiono liczbe chorych na 1 milion
mieszkancoéw, ktorzy byli hospitalizowani z powodu ZZSK w

analizowanych latach w poszczegdlnych wojewodztwach.
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Najwieksza liczbe hospitalizowanych, na 1 milin mieszkancéw, z powodu
77SK o0s6b, obserwowano w wojewoddztwie dolnoslaskim w latach 2015
oraz 2017 1 wynosita ona odpowiednio 560,3 oraz 562,0. Najmniej w

wojewodztwie podlaskim w roku 2014 — tylko 8,5.

W niektorych wojewodztwach w latach 2011 — 2015 zaobserwowano
bardzo duze wahania w liczbie pacjentdéw przyjmowanych do szpitala.
Najwicksze wystepowaty w wojewddztwie dolnoslaskim, w ktérym liczba
chorych przyjeta w roku 2015 byta blisko cztery razy wigksza (doktadnie
3,8) niz w roku 2013, w matopolskim — 2,8 razy wiecej w roku 2015 niz

2012, oraz kujawsko-pomorskim — ponad 1,8 razy wiecej przyje¢ w roku

2012 niz 2011.
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Tabela 14. Liczba hospitalizowanych chorych na milion mieszkancow, z

rozpoznaniem ZZSK, w zaleznos$ci od wojewodztwa

Wojewédztwo 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
554,

Dolnoslaskie 291,2 295,0 146,6 502,9 560,3 529,5 562,0 454,1 598,7 4
Kujawsko-pomorskie 78,6 144,5 98,5 87,8 98,9 85,4 83,9 77,1 69,8 51,9
107,

Lubelskie 1384 144,1 137,5 129,3 158,0 156,5 180,9 1274 174,2 9
Lubuskie 65,5 30,8 32,8 62,6 69,5 58,6 45,7 38,7 556 | 31,8
Lodzkie 159,6 130,8 2223 176,4 163,3 169,0 154,6 174,3 167,8 91,9
Matopolskie 68,6 30,8 75,7 75,9 86,8 97,9 84,7 103,2 113,8 69,8
Mazowieckie 56,8 53,8 54,4 62,5 76,7 85,0 84,6 66,5 59,9 | 474
Opolskie 80,9 42,0 89,1 67,6 75,8 82,9 68,6 75,8 99,3 63,5
121,

Podkarpackie 153,2 151,3 150,4 145,7 127,3 131,1 165,5 131,1 140,0 6
Podlaskie 222 29,0 13,6 8,5 13,6 28,1 33,2 29,8 452 | 23,0
Pomorskie 97,2 1223 102,3 104,0 81,8 72,9 69,9 88,6 78,8 56,2
Slaskie 93,7 94,6 92,2 95,5 115,1 123,1 76,1 75,9 759 | 514
176,

Swietokrzyskie 307,8 307,8 3724 2752 363.,4 374,0 3944 347,0 258,0 4
Warminsko-mazurskie 77,0 60,7 57,2 38,1 28,9 67,1 68,5 49,4 48,0 | 96,7
139,

Wielkopolskie 211,44 253,1 279,7 2728 327,5 3349 173,0 175,9 186,8 9
Zachodniopomorskie 94,2 90,0 120,3 118,5 104,9 100,7 88,3 77,0 65,8 62,2
Razem 113,

124,2 125,7 126,4 146,3 162,3 164,9 147,5 133,1 144,8 5

Chociaz lata 2016 — 2020 charakteryzowaty si¢ wieksza stabilnoscig pod
wzgledem liczby chorych hospitalizowanych z powodu ZZSK w
poszczegbdlnych wojewodztwach, niz mialo to miejsce w latach
wczesniejszych 2011-2015, rdwniez zauwaza si¢ duze réznice w niektorych
regionach. 1 tak w Wielkopolsce liczba hospitalizacji w 2020 roku
zmniejszyla si¢ ponad dwukrotnie (2,4) w porownaniu z rokiem 2016, a w
swietokrzyskim w roku 2020 w poréwnaniu do 2017. Na Warmii 1
Mazurach , sytuacja byla odwrotna: w 2020 roku przyjeto dwukrotnie

wiecej 0sob niz w 2019.
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Rycina 4. Liczba hospitalizowanych na milion mieszkancoOw chorych na
77SK , w latach 2011-2015 w zaleznosci od wojewoddztwa
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Rycina 5. Liczba hospitalizowanych na 1 milion mieszkancéw chorych
ZSK, w latach 2016-2020 w zaleznosci od wojewodztwa
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5.4 Czas oczekiwania na hospitalizacje.

W calym analizowanym okresie obserwacji mediana czasu oczekiwania na
hospitalizacje wynosita 41 dni [kwartyl dolny Q1 wynosil 11 ; kwartyl
gérny Q3 wynosit 106]. Czas obserwacji byt o 3 dni krétszy w grupie
kobiet (38 dni), niz mezczyzn (41 dni), p=0,043. Zauwazono ponadto, ze
chorzy rowniez krécej oczekiwali na przyjecie do szpitala w latach
wczesniejszych (mediana 29 dni w 2011 roku) dluzej w latach
p6zniejszych (mediana uzyskana w roku 2020 57 dni). W latach 2016-2020
okres oczekiwania wydtuzyt si¢ istotnie statycznie wzgledem lat 2011-2015
o 17 dni (p<0,001). Do 2015 roku oczekiwano przecigtnie 33 dni [Q1: 8,
Q3: 98 dni], w latach 2016- 2020 50 dni [Q1: 15 — Q3: 115 dni]. Z
wyjatkiem réznicy w 2017 roku, w ktérym kobiety Srednio wczesniej o 7
dni (p=0,048) przyjmowano do szpitala, nie stwierdzono zaleznos$ci

pomiedzy picig chorych a czasem oczekiwania na przyjecie.
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Tabela 15. Czas oczekiwania (dni) chorych na ZZSK na przyjecie do

szpitala.
Razem Mezczyzni Kobiety P
N=53 142 N=38 974 N=14 168

2011-2020 41 [11-106] | 41[11-109] 38 [11 -98] 0,043
2011 29 [5-96] 30 [5-98] 29 [5-91] 0,251
2012 31[6-93] 31[6-96] 29 [7 - 86] 0,317
2013 38[9-111] 40 [9-117] 36 [9—94] 0,087
2014 32 [8-92] 31[7-93] 35[10,5-87,5] | 0,078
2015 33 [10-99] 32 [9-101] 32 [10—94] 0,551
2016 43[16—-116] | 44[16-121] 4316 -100,5] | 0,310
2017 S55[15-127] | 56 [15—-130] 49 [14 - 113] 0,048
2018 47 [13-106] |49[14-113] 43 [13 -93] 0,062
2019 48 [15—-100] | 48[15-100] 47 [15-99] 0,645
2020 57[16-130] | 57[16—132] 57 [15-126] 0,746
140
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80
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Rycina 6. Czas oczekiwania na hospitalizacj¢ w analizowanych latach
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Czas oczekiwania na hospitalizacje réznil si¢ istotnie statystycznie w
poszczegbdlnych wojewodztwach (p<0,001) analizujagc zaréwno tacznie
wszystkie lata jak 1 osobno lata wczesniejsze 2011-2015 (p<0,001) i
pozniejsze - 2016 — 2020 (p<0,001). W zaleznosci od lokalizacji szpitala
mediana wahala si¢ od kilku dni do kilku miesigcy. Czas ten byl najkrotszy
w wojewodztwie mazowieckim (mediana wynosita tylko 2 dni), a
najdtuzszy w wojewodztwie opolskim (mediana 105) 1 $laskim (mediana

112 dni). Wyniki przedstawiono w tabeli 16 oraz na rycinach 7, 8 1 9.

Porownujac lata 2016-2020 z latami 2011-2015 mozna zauwazy¢
wydhluzenie czasu oczekiwania w  wigkszosci wojewodztw. Poza
wojewodztwem dolnoslaskim, w ktérym wzrost mediany jest blisko
pieciokrotny (z 11 do 49), wielkopolskim, w ktorym mediana wzrosta
blisko o 3 tygodnie (19 dni) oraz $wietokrzyskim (okres wydtuzyt si¢ o
blisko 2 tygodnie — 13 dni) w pozostatych wojewodztwach wynosit on tylko
kilka dni: kujawsko — pomorskim (wzrost mediany tylko o 3 dni) , lubuskim
(o 7 dni), 16dzkim (o 6 dni), mazowieckim (o 5 dni). Natomiast skrocenie
czasu oczekiwania na przyjecie do szpitala obserwowano w2
wojewodztwach, w ktorych byl on bardzo dlugi: opolskim (spadek
mediany o 55 dni) oraz $laskim (39 dni) ponadto w zachodniopomorskim o

6 dni.
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Tabela 16. Czas oczekiwania chorych (dni) na przyjecie do szpitala w

zaleznos$ci od wojewddztwa.

Wszystkie lata | Lata 2011-2015 Lata 2016-2020 P
Dolnoslaskie 28 [7-111] 11 [4-50] 49 [10-161] <0,001
Kujawsko-pomorskie 70 [11-158] | 68 [1—-166] 71 [29 - 135] 0,014
Lubelskie 59,5[30-91] | 79 [30—-90] 57 [31-92] 0,536
Lubuskie 32 [8-72] 22 [8-76] 39 [16 - 69] 0,019
Lodzkie 29 [8 - 57] 23 [5-48] 29 [14 -62] <0,001
Matopolskie 57[25-138] | 57[21-155] 5729 -118] 0,272
Mazowieckie 2[1-51] 1[1-34] 8[1-57] <0,001
Opolskie 10546 —470] | 139 [39—-455] | 84 [54—-472] 0,005
Podkarpackie 36 [7-122] 35[5-119,5] 36 [9 - 125] 0,268
Podlaskie 26 [8 - 57] 25 [6-42] 27,5 [8-57] 0,188
Pomorskie 31[9-281] 30 [8,5-86,5] |33[11-78] 0,531
Slaskie 112 [44 - 871] | 136 [44-1064] | 97 [44 —520] <0,001
Swietokrzyskie 52 [21-99] 44 [15-92] 57[27-112] <0,001
Warminsko-Mazurskie | 15 [5 —48] 16,5 [4 — 46] 14,5 [5-49,5] | 0,471
Wielkopolskie 42 [29-97] 36 [29 -97,5] 55 [28 - 96] <0,001
Zachodniopomorskie 57 [27-105] | 63 [26—124] 57 [28- 68,5] <0,001
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Rycina 7. Czas oczekiwania na przyjecie do szpitala w poszczegdlnych

wojewodztwach, tacznie w latach 2011 — 2020.
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Rycina 8. Czas oczekiwania na przyjecie do szpitala w poszczegdlnych

wojewodztwach, tacznie w latach 2011 —2015.
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Rycina 9. Czas oczekiwania na przyjecie do szpitala w poszczegolnych

wojewodztwach, tacznie w latach 2016 — 2020.

5.5 Tryb przyjecia chorych do szpitala.

Czestos¢ chorych hospitalizowanych z przyczyn ZZSK w trybie planowym

w poszczegdlnych latach przedstawiono w tabeli 17 oraz na rycinie

10.

Analiza wykazata, ze we wszystkich latach zdecydowanie przewazaly

hospitalizacje planowe, przy czym odsetek ich w kolejnych latach stale

wzrastat. I tak w roku 2011 przyjecia planowe stanowily 84,9%, podczas

gdy w roku 2020 - 92,1%. Poroéwnujac tryby przyje¢ pacjentéw w latach

2011-2015 1 2016 -2020, wykazano istotng statystycznie roznice. Do 2015

roku przyjecia pilne stanowily 12,4% wszystkich, podczas gdy w latach

2016-2020 stanowity one 9,2%, p<0,001.

Nie obserwowano roznic istotnych statystycznie pomigdzy grupa kob

et 1

mezezyzn pod wzgledem trybu hospitalizacji, z wyjatkiem roku 2017, w
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ktorym procent pilnych hospitalizacji byt wyzszy w grupie kobiet (9,6%)
niz mezczyzn (7,8%), p=0,025.

Tabela 17 . Procent przyje¢ w trybie planowym z rozpoznaniem giéwnym
77SK w analizowanych latach 2011-2020, tacznie oraz w grupie kobiet 1

mezezyzn
Razem Mezczyzni Kobiety p
2011 84,9% 84,9% 85,1% 0,845
2012 89,7% 89,9% 89,3% 0,565
2013 87,5% 87,6% 87,1% 0,643
2014 88,3% 88,3% 88,5% 0,797
2015 87,4% 87,3% 87,9% 0,528
2016 88,6% 88,9% 87,8% 0,252
2017 91,7% 92,2% 90,4% 0,025
2018 90,3% 90,4% 89,7% 0,452
2019 91,6% 91,6% 91,6% 1,000
2020 92,1% 92,3% 91,7% 0,519
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Rycina 10. Proporcja hospitalizacji w trybie nagtym i planowym z

rozpoznaniem glownym ZZSK w latach 2011-2020

Czestos¢ chorych hospitalizowanych z przyczyn ZZSK w trybie planowym
w podziale na wojewodztwa przedstawiono w tabeli 18 oraz na rycinie 11.
W wigkszosci wojewodztw (9 regiondw) przyjecia planowe przekraczaty
90% wszystkich przyje¢. W 4 kolejnych niewiele ponizej 90%
(mazowieckie 1 warminsko — mazurskie - 89,1%, opolskie — 87,6%
podlaskie - 86,2%). Odmienng prawidlowos¢ zaobserwowano w
Matopolsce oraz na Slasku, gdzie proporcje pomigdzy trybem nagltym i
planowym byly wyréwnane — przyje¢ planowych byto odpowiednio 51,4%
oraz 43,1%.

W  wojewodztwach: dolno$laskim 1 Swigtokrzyskim odsetek kobiet

przyjmowanych w trybie planowym byt istotnie wigkszy niz me¢zczyzn
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przyjmowanych planowo, natomiast w wojewodztwach mazowieckim,

podkarpackim 1 warminsko — mazurskim odsetek ten byt istotnie mniejszy.

Tabela 18. Procent przyje¢ w trybie planowym z rozpoznaniem giéwnym
775K 1tacznie w latach 2011-2020, w grupie kobiet i mezczyzn w

zalezno$ci od wojewodztwa.

Razem Meizczyzni | Kobiety p

Dolnoslaskie 99,0% 98,9% 99,3% 0,024
Kujawsko-pomorskie 93,9% 94.,4% 92.,4% 0,125
Lubelskie 96,1% 96,4% 95,3% 0,172
Lubuskie 79,0% 77,9% 81,7% 0,350
Lodzkie 94,0% 94,1% 93,8% 0,681
Matopolskie 51,4% 51% 52,3% 0,518
Mazowieckie 89,1% 89,8% 87,5% 0,043
Opolskie 87,6% 87,2% 88,7% 0,564
Podkarpackie 90,9% 92,3% 84,7% <0,001
Podlaskie 86,2% 85,0% 86,8% 0,882
Pomorskie 93,2% 93,7% 91,6% 0,096
Slaskie 43,1% 43,0% 43,6% 0,728
Swietokrzyskie 96,4% 95,6% 98,3% <0,001
Warminsko-Mazurskie 89,1% 90,2% 83,5% 0,022
Wielkopolskie 97,4% 97,2% 97,7% 0,197
Zachodniopomorskie 96,6% 96,4% 97,3% 0,418
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Rycina 11. Proporcja przyje¢ w trybie planowym 1 nagtym tacznie w latach

2011-2020, w grupie kobiet 1 m¢zczyzn w zaleznosci od wojewodztwa.

5.6 Czas hospitalizacji.

O ile mediana czasu hospitalizacji chorych z gtdownym rozpoznaniem ZZSK
w calym analizowanym okresie wynosita 3 dni (kwartyl dolny 1 dzien,
kwartyl gorny 11 dni), w poszczegdlnych latach przyjmowala rézne
warto$ci, wyzsze w okresie pierwszych lat, nizsze w czasie ostatnich 5 lat.
W latach 2011-2014 mediana wahata si¢ od 5 do 6 lat, a kwartyl gérny
siegat 2 tygodni. Od 2016 roku przewazaty ustugi jednodniowe, zwtaszcza
w grupie mezczyzn. W kilku przypadkach zaobserwowano tendencje do
krétszego pobytu w szpitalu kobiet. W roku 2013 czas ich pobytu byt

przeci¢tnie 3 dni krotszy niz mezczyzn, p=0,005.

Wyniki czaséw hospitalizacji chorych z rozpoznaniem gtownym ZZSK w

latach 2011-2020, przedstawiono w tabeli 19 oraz na rycinie 12.
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Tabela 19. Czas hospitalizacji chorych z rozpoznaniem gtownym ZZSK w

latach 2011-2020.

Razem Mezczyzni Kobiety P
N=53142 N=38974 N=14168
2011 -2020 3[1-11] 3[1-11] 3[1-10] 0,071
2011 6[1-14] 6[1—14] 4[1-14] 0,080
2012 5[1-14] 6[1—14] 5[1-14] 0,585
2013 6[1-14] 711 -14] 411-13] 0,005
2014 5[1-12] 5[1-12] 5[1-11.5] 0,746
2015 3[1-11] 3[1-11] 411-11] 0,531
2016 1[1-10] 1[1-10] 1[1-10] 0,968
2017 1[1-9] 1[1-9] 3[1-9] 0,123
2018 1[1-9] 1[1-9] 411-8] 0,096
2019 1[1-8] 1[1-8] 1[1-6] 0,128
2020 1[1-5] 1[1-5] 1[1-5] 0,977
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Rycina 12. Czas hospitalizacji chorych z rozpoznaniem gtownym ZZSK w

latach 2011-2020.

Przecigtny czas pobytu chorych w szpitalu z rozpoznaniem gtownym ZZSK

roznit si¢ w poszczegodlnych wojewddztwach (tabela 20, ryciny 13-15).
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Tabela 20. Czas hospitalizacji (dni) chorych z gléwnym rozpoznaniem

77SK w zaleznosci od wojewddztwa.

Wszystkie lata | Lata 2011-2015 | Lata 2016-2020 P
Dolnoslaskie 1[1-1] 1[1-4] 1[1-1] <0,001
Kujawsko-pomorskie 5[3-12] 5[3-22] 5[1-7] <0,001
Lubelskie 1[1-5] 1[1-7] 1[1-5] <0,001
Lubuskie 7 [5-10] 8 [5-13] 5[5-8] <0,001
Lodzkie 1[1-10] 2[1-12] 1[1-10] <0,001
Matopolskie 5[1-9] 5[3-12] 5[1-8] <0,001
Mazowieckie 6[4-10] 7[5-14] 5[3-8] <0,001
Opolskie 12 [5-22] 15[9-22] 8 [1—22] <0,001
Podkarpackie 5[1-11] 6[1-12] 411-9] <0,001
Podlaskie 5[1-9] 8 [5-13] 2[1-17] <0,001
Pomorskie 10 [5-15] 12 [8 - 16] 8 [5—11] <0,001
Slaskie 11[9-14] 1211 - 14] 10[7-11] <0,001
Swietokrzyskie 8 [1-13] 7[1-12] 9[1-22] <0,001
Warminsko-Mazurskie 411-9] 7[1-11] 1[1-7] <0,001
Wielkopolskie 1[1-8] 1[1-10] 1[1-7] 0.057
Zachodniopomorskie 151 -22] 18 [10 —22] 7[1-22] <0,001
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Rycina 13. Czas hospitalizacji chorych z rozpoznaniem gtownym ZZSK, w

poszczegblnych wojewodztwach, w latach 2011-2020

30
25
20
18
15 15
u 12 ! 12
10
3 N3
n7 n7 n7
H6 |
5 T 5 T 5
| .
! LIk Ll !
0 T T T T T T T T T T T T T T T
2 o2 2 2 2 o2 @ 3 2 2 2 3 2 3 o2 2
& & F Y F P Y E &
X & L S 3 L & & G A $ IS o X <& o
° S & w Qo‘(\ 3° S@‘ S S W N < Qo@ o Qo@
o 2 J @ & ) .
IS Q& \‘{—\:{’o Q° W ,‘5‘;\ '(\‘}’é) b‘\\O
B N . \QO
S $®6° Q3 Q1 = Mediana V’c

Rycina 14. Czas hospitalizacji chorych z rozpoznaniem gléwnym ZZSK w

poszczegblnych wojewodztwach, latach 2011-2015.
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Rycina 15. Czas hospitalizacji chorych z rozpoznaniem giéwnym ZZSK w

poszczegblnych wojewodztwach, latach 2016-2020.

Najkrécej chorzy przebywali w  szpitalach nastepujacych
wojewodztw:  dolnoslaskiego, lubelskiego, todzkiego 1
wielkopolskiego  (gdzie przewazaly pobyty jednodniowe) ,
najdtuze; zasS, powyzej 1 tygodnia — w: Swietokrzyskim,
pomorskim,  $laskim, opolskim 1  zachodniopomorskim.
Poro6wnanie czasow hospitalizacji do 2015 roku i powyzej 2015
roku, wykazato istotne ich skrocenie we wszystkich
wojewodztwach ~w  okresie pdzniejszym, z  wyjatkiem
Wielkopolski, dla ktorej czas hospitalizacji rowniez w pierwszych

latach 2 dekady 2000 byt krotki.
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5.7 Choroby towarzyszace u hospitalizowanych w latach 2011-
2015 na ZZSK pacjentow.

Choroby ukladu krazenia.

Choroby uktadu krazenia (tabela 21) wspotwystepowaty u 12,3%
wszystkich chorych hospitalizowanych z powodu ZZSK, przy czym w
poszczegdlnych latach 2011- 2020 ich czgstos¢ wahata sie od 10,7 w roku
2017 (minimum) do 14,2 w roku 2013 (maksimum). Sposréd chorob
uktadu krazenia najczgsciej wystepowato nadcisnienie tetnicze (5937 osob,

co stanowi 11,2% wszystkich pacjentow).

Analiza wykazala spadek ryzyka wspotwystepowania chorob uktadu
krazenia (tabela 21) u hospitalizowanych chorych na ZZSK w latach 2016
- 2020 wzgledem lat 2011 — 2015. Iloraz szans wystepowania tych choréb
w latach pdzniejszych wzgledem wcze$niejszych byt istotnie mniejszy od

1,00 1 wynosit 0,912 [0,867 — 0,961], p<0,001.

Mimo, ze wahania ryzyka w poszczegdlnych latach byly wzglednie
niewielkie (do 20%), zaobserwowano istotnie wyzsze ilorazy szans i
relatywne ryzyka w latach 2012 1 2013 oraz istotnie nizsze ilorazy szans i
relatywne ryzyka w latach 2014 oraz 2017 wzgledem lat pozostatych
(rycina 16, tabela 12). Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic tych

wskaznikow dla lat 2011, 2015, 2016, 2018 oraz 2020.

Regionem, w  ktorym choroby wuktadu krazenia  najczescie)
wspottowarzyszyly hospitalizowanym na ZZSK pacjentom w badanych
latach bylo wojewoddztwo zachodniopomorskie, w ktérym stwierdzono
30,1%  takich przypadkéw a szansa ich wystepowania byla ponad

trzykrotnie wigksza niz w pozostatych regionach (hospitalizowani chorzy z
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tego regionu byli istotnie starsi niz w innych wojewodztwach). O 10%
mniejszg czgstos¢  (okoto  20%  przypadkow) obserwowano @ w
wojewodztwach: kujawsko-pomorskim (OR: 2,055, chorzy byli rowniez
istotnie starsi niz w wojewddztwach pozostatych), wielkopolskim (OR:
2,081), warminsko-mazurskim (OR:1,945), lubelskim (1,908) i podlaskim
(1,755). Najmniejszy odsetek tych choréb (4,2%, OR: 0,252)
zarejestrowano w wojewodztwie dolnoslaskim (tabela 23, 24 rycina 17,

18).
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Tabela 21. Czestos¢ wystepowania chordb uktadu krazenia u hospitalizowanych z powodu ZZSK chorych w latach 2011-2020

Razem 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Kardiologiczne 6546 586 669 (13.9%) | 686 618 801 763 606 646 (12.7%) | 664 507 (11,7%)
(12,3%) (12,3%) (14,2%) (11,0%) (12,9%) (12.1%) (10,7%) (12,0%)
W tym:
Nadci$nienie tetnicze 5937 520 613 (12,7%) | 619 567 725 707 530 (9,4%) | 578 (11,3%) | 613 465 (10,7%)
(11,2%) (10,9%) (12,8%) (10,1%) (11,7%) (11,2%) (11,1%)
Przewlekta niewydolnos¢ | 623 (1,2%) | 75 (1,6%) | 73 (1,5%) | 79 (1,6%) | 56 (1.0%) | 80 (1,3%) | 72 (1,4%) | 52 (0,9%) | 56 (1,1%) 50 (0,9%) | 30 (0,7%)
serca
Przewlekte zespoty 335(0,63%) | 24 (0,72%) | 27 (0,56%) | 28 (0,58%) | 27 (0,48%) | 37 (0,60%) | 37 (0,59%) | 46 (0,81%) | 49 (0,96%) | 29 21 (0,4%)
wiencowe (0,52%)
Ostre zespoly wiencowe | 43 (0,08%) | 6 (0,13%) | 8 (0,17%) | 6 (0,12%) | 4 (0,07%) | 10(0,16%) | 2 (0,03%) | 2 (0,04%) | 2 (0,04%) 2 (0,04%) | 1(0,02%)
Zastawkowe wady serca, | 41 (0,08%) | 2 (0,04%) | 3 (0,06%) | 6 (0,12%) | 1 (0,02%) | 5 2 (0,03%) | 7 (0,12%) | 6 (0,12%) 3 (0,05%) | 6(0,14%)
niereumatyczne (0,08%)
Zastawkowe wady serca, | 4 (0.01%) 1 (0,02%) | 0 0 2 (0,04%) | O 0 0 1 (0,02%) 0 0
reumatyczne
Kardiomiopatie 14 (0,03%) 1 (0,02%) | 2 (0,04%) 1 (0,02%) | 2 (0,04%) | 4 (0,06%) | 3 (0,05%) | O 0 0 1 (0,02%)
Zatorowos$¢ plucna 5 (0,01%) | 0(0%) 0 (0%) 1 (0,02%) | O 0 0 0 2 (0,04%) 1(0,02%) | 1 (0,02%)
Bloki przewodnictwa 2 (0,00%) 0 1 (0,02%) 0 1 (0,02%) 0 0 0 0 0 0
NZK (nagte zatrzymanie | 2 (0,00%) 1 (0,02%) 0 0 1 (0,02%) 0 0 0 0 0 0
krazenia)
Nadcisnienie ptucne 1 (0,00%) 0 0 0 0 1 (0,02%) 0 0 0 0 0
Infekcyjne zapalenie 1 (0,00%) 0 0 0 1 (0,02%) 0 0 0 0 0 0
wsierdzia
Niedomykalno$¢ 6 (0,01%) 0 (0%) [0 (0%) 1 (0,02%) 0  (0%) | 1(0,02%) 0 (0%) | 1(0,02%) 0 (0%) 2 (0,04%) | 1(0,02%)

zastawki aortalnej
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Tabela 22. Porownanie ryzyka wspotwystepowania chorob uktadu krazenia u
hospitalizowanych chorych z powodu ZZSK w latach 2011-2020 - ilorazy

szans oraz relatywne ryzyko — wymieniony rok vs. pozostate lata.

Lata Iloraz szans Relatywne ryzyko P
>2016 vs <2015 0.912 [0.867 — 0.961] 0,923 [0,882 — 0,966] <0,001
2011 1.001 [0.914 - 1.096] 1,001 [0.924 -1.083] 0,985
2012 1.168 [1.071 — 1.273] 1.144 [1.062 — 1.233] <0,001
2013 1.197 [1.099 — 1.304] 1.169 [1.086 — 1.258] <0,001
2014 0.871 [0.797 - 0.951] 0.885[0.819 —0.957] 0.002
2015 1.061 [0.980 — 1.149] 1.053[0.983 —1.129] 0.143
2016 0.976 [0.901 — 1.058] 0.979 [0.912 - 1.051] 0.557
2017 0.841 [0.770 —0.919] 0.858 [0.793 —0.929] <0,001
2018 1.038 [0.952 — 1.132] 1.033[0.958 — 1.115] 0.400
2019 0.966 [0.887 — 1.052] 0.970 [0.900 — 1.046] 0,429
2020 0.936 [0.849 — 1.030] 0.943 [0.866 — 1.027] 0,176

1,4
! |
0,6
0,4
0,2
0 : : : : : : : : :
2011r 2012r 2013r 2014r 2015r 2016r 2017r 2018r 2019r 2020r

Maks. Min. & Zamkniecie

Rycina 16. Ilorazy szans wspotwystgpowania chorob uktadu krazenia u
hospitalizowanych pacjentow w latach 2011 — 2020 z rozpoznaniem ZZSK
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Tabela 23. Czestos¢ wystepowania chordb uktadu krazenia u
hospitalizowanych z powodu ZZSK chorych w latach 2011-2020 w

poszczegdlnych wojewodztwach.

Razem Do 2015 0d 2016 P
Dolnoslaskie 550 (4,2%) 328 (6,3%) 222 (2,8%) <0,001
Kujawsko-pomorskie 395 (21.9%) 217 (20,7%) 178 (23.4%) 0,163
Lubelskie 621 (20,4%) 345 (23,3%) 276 (17,6%) <0,001
Lubuskie 40 (8,1%) 22 (8,4%) 18 (7,8%) 0.805
Lodzkie 598 (15,2%) 264 (12,7%) 334 (18,1%) <0,001
Matopolskie 204 (7,4%) 78 (6,8%) 126 (7,9%) 0,277
Mazowieckie 392 (11,2%) 231 (14,0%) 161 (8,6%) <0,001
Opolskie 58 (8,0%) 23 (6,6%) 35(9,2%) 0,203
Podkarpackie 355 (11,8%) 183 (11,8%) 172 (11,8%) 0,941
Podlaskie 57 (19,7%) 29 (28,4%) 28 (15,0%) 0,006
Pomorskie 145 (7,1%) 58 (4,9%) 87 (10,1%) <0,001
Slaskie 396 (9.9%) 223 (10,1%) 173 (9,6%) 0,568
Swigtokrzyskie 422 (10,8%) 166 (8,3%) 256 (13,5%) <0,001
Warminsko-Mazurskie 178 (21,2%) 74 (19,9%) 104 (22,3%) 0,414
Wielkopolskie 166 (21,2%) 832 (17,7%) 834 (23,4%) <0,001
Zachodniopomorskie 469 (30,1%) 287 (32,2%) 182 (27,4%) 0,039
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Rycina 17. Czgstos¢ wystepowania gtownych uktadu krazenia u
hospitalizowanych z powodu ZZSK chorych w latach 2011-2020 w

poszczegbdlnych wojewoddztwach.
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Tabela 24. Porownanie ryzyka wspotwystepowania chorob uktadu krazenia u
hospitalizowanych chorych z powodu ZZSK w latach 2011-2020 w
poszczeg6lnych wojewddztwach - ilorazy szans oraz relatywne ryzyko —
wymienione wojewodztwo vs. pozostate

Iloraz szans Relatywne ryzyko P
Dolnoslaskie 0,252 [0,230 - 0,275] 0,283 [0,260 — 0,308] <0,001
Kujawsko-pomorskie 2.055[1.832 -2.305] 1.824 [1.667 — 1.997] <0,001
Lubelskie 1.908 [1.600 — 1.856] 1.723 [1.600 — 1.856] <0,001
Lubuskie 0.823 [0.451 —0.881] 0.654 [0.485 — 0.881] 0,003
Lodzkie 1.307 [1.194 — 1.432] 1.261 [1.167 — 1.362] <0,001
Matopolskie 0.556 [0.481 —0.643] 0.589 [0.515 -0.673] <0,001
Mazowieckie 0.887 [0.796 — 0.989] 0.900 [0.817 —0.991] 0,031
Opolskie 0.613 [0.468 — 0.802] 0.644 [0.502 — 0.825] <0,001
Podkarpackie 0.951 [0.848 — 1.065] 0.956 [0.865 — 1.057] 0,383
Podlaskie 1.755 [1.312 — 2.348] 1.606 [1.272 —2.029] <0,001
Pomorskie 0,531 [0,448 — 0,630] 0,564 10,481 — 0,661] <0,001
Slaskie 0,765 [0,687 —0,851] 0,788 [0,716 — 0,868] <0,001
Swigtokrzyskie 0,857 [0,772 — 0,951] 0,872 [0,795 —0,958] 0,004
Warminsko-Mazurskie | 1,945 [1,645 —2,300] 1,745 [1,528 — 1,992] <0,001
Wielkopolskie 2,081 [1,957 —2,212] 1,862 [1,770 — 1,958] <0,001
Zachodniopomorskie 3,231 (2,890 - 3,612] 2,559 2,364 —2,770] <0,001
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Inne choroby wspoéttowarzyszace.

Innymi chorobami raportowanymi wsrdd analizowanej grupy osob, ale ktore
wystepowaly istotnie statystycznie rzadziej niz choroby uktadu krazenia,
byty choroby uktadu oddechowego, obserwowane u 574 hospitalizowanych
na ZZSK pacjentow, co stanowito 1,1% wszystkich chorych, nowotwory w
fazie aktywnej, zarejestrowane u 78 analizowanych chorych (0.15%) oraz

zakazenia - u 405 chorych (0,77%).

Czestotliwos¢ ich wystepowania w poszczegolnych latach 2011- 2020

przedstawiono w tabeli 25.
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Tabela 25 . Inne choroby wspoéttowarzyszace hospitalizowanych w latach 2011-2020 na ZZSK pacjentom, w

poszczegdblnych latach.

Razem 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
N=53142 | N=4754 | N=4808 | N=4837 | N=5600 | N=6212 | N=6311 | N=5645 | N=5092 | N=5539 N=4344
Pulmonologiczne | 574 47 57 64 (1,13) | 63 62 70 51 54 64 (1,2%) 42 (1,0%)
(1,1%) (1,2%) (L,1%) | (1,0%) | (1,1%) | (0,9%) | (1,1%)
(1,0%)
W tym
Choroba | 36 0 2 3 4 0 1 1 6 12 (0,22%) 7 (0,16%)
srodmigzszowa | (0,07%) (0,02%) | (0,06%) | (0,07%) (0,02%) | (0,02%) | (0,12%)
phuc
POCHP | 174 14 14 20 21 20 17 17 23 17 (0,31%) 11 (0,25%)
(0,33%) (0,29%) | (0,29%) | (0,41%) | (0,38%) | (0,32%) | (0,27%) | (0,30%) | (0,45%)
Astma | 242 21 19 24 25 26 33 28 21 27 (0,5%) 18 (0,4%)
oskrzelowa | (0,46%) (0,4%) (0,4%) (0,5%) (0,4%) (0,4%) (0,5%) (0,5%) (0,4%)
Nowotwory 78 2 5 10 13 5 11 9 10 9 (0,16%) 4 (0,09%)
(0,15%) (0,04%) | (0,10%) | (0,21%) | (0,23%) | (0,08%) | (0,17%) | (0,16%) | (0,20%)
Nowotwory | 49(0,09%) | 1 4 6 7 4 4 5 9 5(0,09%) 4 (0,09%)
tagodne (0,02%) | (0,08%) | (0,12%) | (0,13%) | (0,06%) | (0,06%) | (0,09%) | (0,18%)
Nowotwory o | 21 1 1 0 4 1 4 2 5 2 (0,04%) 1 (0,02%)
nieznanym | (0,04%) (0,02%) | (0,02%) (0,07%) | (0,02%) | (0,06%) | (0,04%) | (0,10%)
punkcie wyjscia
Nowotwory | 29 1 1 4 6 1 7 4 1 4 (0,07%) 0 (0,0%)
ztosliwe | (0,05%) (0,02%) | (0,02%) | (0,08%) | (0,11%) | (0,02%) | (0,11%) | (0,07%) | (0,02%)
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Nowotwory jelita | 1(0,00%) | 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1(0,02%) | 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Nowotwory ptuc | 2 (0,0%) | 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 0 (0%) 1 0 (0%) 0 (0%)
(0,02%) (0,02%)
Nowotwory 1(0,0%) | 0(0%) 0 (0%) 1 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
sutka (0,02%)
Nowotwory 0 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
tarczycy
Nowotwory 6 (0,01%) | 0(0%) 0 (0%) 1 2 1 0 (0%) 1 0 (0%) 1 (0,02%) 0 (0%)
gruczotu (0,02%) | (0,04%) | (0,02%) (0,02%)
krokowego
Zakazenia — 211 15 17 28 29 32 24 17 24 13 (0,23%) 12 (0,28%)
przebyte (0,40%) (0,32%) | (0,35%) | (0,58%) | (0,52%) | (0,52%) | (0,38%) | (0,30%) | (0,47%)
Zakazenia - ostre | 194 14 13 26 25 32 24 14 24 13 (0,23%) 9 (0,21%)
(0,37%) (0,29%) | (0,27%) | (0,54%) | (0,45%) | (0,52%) | (0,38%) | (0,25%) | (0,47%)
W tym
Gornych drog | 105 8 10 21 11 19 12 5 7 6 (0,11%) 6 (0,14%)
oddechowych | (0,20%) (0,17%) | (0,21%) | (0,43%) | (0,20%) | (0,31%) | (019%) (0,09%) | (0,14%)
Zapalenie ptuc | 31 3 3 4 1 7 4 1 4 2 (0,04%) 2 (0,05%)
(0,06%) (0,06%) | (0,08%) | (0,08%) | (0,02%) | (0,11%) | (0,06%) | (0,02%) | (0,08%)
Posocznice 2 (0,0%) 1 1
(0,02%) (0,02%)
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W tabeli 26 przedstawiono ilorazy szans oraz wzgledne ryzyko wystepowania
w latach 2016-2020 innych chorob wzgledem lat 2011-2015 u

hospitalizowanych na ZZSK pacjentow.

Sposrod analizowanych chordb niekardiologicznych, analiza wykazata
istotnie statystycznie wigksze ryzyko 1 szans¢ wystgpienia choroby
srodmigzszowej ptuc w latach pdzniejszych niz w latach wczes$niejszych
(p=0,004). Szansa wystgpienia tej choroby byta blisko trzykrotnie wigksza w
latach 2016-2020 niz 2011-2015.

Stwierdzono ponadto, ze zakazenia wystgpowaly istotnie statystycznie
rzadziej w latach pdzniejszych (0,31%) niz w latach wczesniejszych (0,42%),
p=0,039. Prawidlowos¢ ta wynika z istotnie statystycznego rzadszego
wystgpowania w grupie obserwowanych pacjentow zakazen gornych drog
oddechowych, dla ktorych iloraz szans i1 ryzyko wzgledne wynosza 0,51
(p<0,001), gdyz nie stwierdzono r6znic w ryzyku dla zapalenia ptuc. W 2020
roku w Polsce rozpoczeta si¢ pandemia COVID-19. Nie uwzgledniono
danych na temat COVID-19 wérdd pacjentéow z ZZSK ze wzgledu na zbyt
mata zaraportowang liczbe takich chorych z kodem w klasyfikacji ICD-10
U07.1 (COVID-19, wirus zidentyfikowany) — doktadnie 9 osoéb. Okres
badania nie obejmowat réwniez wszystkich lat trwania pandemii COVID-19
w Polsce, bo jedynie pierwszy rok, wiec obserwacja tej jednostki chorobowe;]
nie bylaby miarodajna, wobec kolejnych fal zachorowan na COVID-19 w

kolejnych latach (2021-2023).
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Tabela 26. Ryzyko wystepowania innych choréb w latach 2016-2020

wzgledem lat 2011-2015, u hospitalizowanych na ZZSK pacjentow.

Razem | 2016-2020 2011- OR RR P
2015 [95% CI] [95% CI]
Pulmonologiczn | 574 281 293 0,93 0,93 0,406
e (1,1%) (1,04%) (1,12%) [0,79 - 1,10] | [0,79-1,10]
W tym
Choroba | 36 27 9 2,92 2,92 0,004
srodmigzszowa | (0,07%) (0,10%) (0,03%) [1,38 -6,21] [1,37 -6,20]
phuc
POChHP | 174 85 89 0,93 0,93 0,629
(0,33%) (0,32%) (0,34%) [0,69-1,25] [0,69-1,25]
Astma | 242 127 115 1,08 1,08 0,574
oskrzelowa | (0,46%) (0,47%) (0,44%) [0,84-1,38] [0,84-1,38]
Nowotwory 78 43 35 1,20 1,20 0,431
(0,15%) (0,16%) (0,13%) [0,77-1,87] [0,77-1,87]
W tym
Nowotwory | 49 27 22 1,19 1,19 0,535
tagodne | (0,09%) (0,10%) (0,08%) [0,68-2,10] [0,68-2,10]
Nowotwory o | 21 14 7 1,95 1,95 0,143
nieznanym | (0,04%) (0,05%) (0,03%) [0,79-4,83] [0,79-4,82]
punkcie wyjscia
Nowotwory | 29 16 13 1,20 1,20 0,628
ztosliwe | (0,05%) (0,06%) (0,05%) [0,58-2,49] [0,58-249]
Zakazenia 194 84 110 0,74 0,74 0,039
(0,37%) (0,31%) (0,42%) [0,56-0,99] [0,56-0,99]
W tym
Gornych drog | 105 36 69 0,51 0,51 <0,001
oddechowych | (0,20%) (0,13%) (0,26%) [0,34-0,76] [0,34-0,76]
Zapalenie ptuc | 31 13 18 0,70 0,70 0,330
(0,06%) (0,05%) (0,07%) [0,34-1,44] [0,34-1,44

5.8 Glowne choroby wystepujace typowo w ZZSK

Zdecydowana wigkszos¢ choréb wystepujacych z ZZSK wystepujaca u
hospitalizowanych w latach 2011 — 2020 u chorych z powodu ZZSK
dotyczyta przewodu pokarmowego (tabela 27). 1 tak najczestsza chorobg

zarejestrowang u  tych chorych byly choroby zapalne jelit, ktore

zarejestrowano u 996 o0sob, co stanowito 1,9% pacjentow. W dalszej
kolejnosci - u 702 chorych (1,3%) - odnotowano wrzodziejace zapalenie
jelita grubego oraz chorobe Les$niowskiego — Crohna, zaraportowang u 295

0sob (0,6%).
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Sposrdd innych chordb wzglednie czgste byto zapalenie btony naczyniowe;j
oka przedniego odcinka (882 przypadki, 1,7%). Chorobe wrzodowa zotadka 1
dwunastnicy, skrobiawicg¢ oraz nefropati¢ IgA odnotowano u mniej niz 1%

analizowanych oséb.

Poréwnanie liczby raportowanych w latach 2016-2020 w/w przypadkow
wzgledem liczby przypadkow lat 2011-2015 wykazato istotny statystycznie
spadek wystepowania: zapalenia btony naczyniowej oka (OR=0,59), choroby
wrzodowe] zotadka 1 dwunastnicy (OR=0,09) oraz skrobiawicy (OR=0,32)
oraz istotny statystycznie wzrost: zapalen jelit (OR=1,18) oraz choroby

Lesniowskiego-Crohna (OR=1,48).

Tabela 27. Choroby typowo zwigzane z ZZSK u chorych hospitalizowanych
w latach 2011-2020

Razem >2015 Do 2015 | OR RR P
[95% CI] [95% CI]
Zapalenie btony | 882 (1,7%) | 335 547 0,59 0,60 <0,001
naczyniowej oka (1,24%) | (2,09%) | [0,52-0,68] | [0,52-
0,68]
Zapalenia jelit 997 (1,9%) | 546 451 1,18 1.18 0,010
(2,02%) | (1,72%) | [1.04-1.34] | [1.04-
1,34]
Ch. | 295 (0.6%) | 178 117 1.48 1.48 <0,001
Lesniowskiego — (0.66%) | (0,45%) | [1.17-1.87] | [1.17-
Crohna 1.87]
Wrzodziejace | 702 (1.3%) | 368 334 1,07 1,07 0.352
zapalenie jelita (1.37%) | (1.27%) | [0,92-1,25] | [0,93-
grubego 1,24]
Choroba 68 (0,1%) 6 62 0,09 0,09 <0,001
wrzodowa (0,02%) | (0,24%) | [0,04-0,22] | [0,04-
0,22]
Skrobiawica 16 (0,03%) | 4 12 0,32 0,32 0,046
(0,01%) | (0,05%) | [0,10-1,01] | [0,10-
1,01]
Nefropatia [gA | 2 (0%) 0 (0,0%) | 2 0,32 0,32 0,243
(0,1%) | [0,03-3,12] | [0,03-
3,12]

Czestos¢ chordb typowo wystepujacych z ZZSK u chorych

hospitalizowanych w poszczegdlnych latach przedstawiono w tabeli 28.
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Tabela 28. Choroby typowo wystepujace w ZZSK u chorych hospitalizowanych, w poddziale na poszczegdlne lata.

Razem 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
N=53142 | N=4754 | N=4808 | N=4837 | N=5600 | N=6212 | N=6311 | N=5645 | N=5092 | N=5539 | N=4344
Zapalenie btony 882 28 93 143 123 160 143 39 54 50 49 (1,1%)
naczyniowej oka (1,7%) (0,6%) (1,9%) (3,0%) (2,2%) (2,6%) (2,3%) (0,7%) (1,1%) (0,9%)
przedniego odcinka
Choroby zapalne jelit 997 50 82 106 89 124 107 99 90 123 127 (2,9%)
(1,9%) (1,0%) (1,7%) (2,2%) (1,6%) (2.0%) (1,7%) (1,7%) (1,8%) (2,2%)
W tym:
Choroba Le$niowskiego | 295 11 16 28 28 34 27 33 28 45 45 (1,0%)
— Crohna | (0.6%) (0,2%) (0.3%) (0.6%) (0,5%) (0.6%) (0,4%) (0.6%) (0.6%) (0,8%)
Wrzodziejace zapalenie | 702 39 66 78 61 90 80 66 62 78 82 (1.9%)
jelita grubego | (1.3%) (0.8%) (1.4%) (1.6%) (1.1%) (1.4%) (1.3%) (1.2%) (1.2%) (1.4%)
Choroba wrzodowa 68 11 11 21 13 6 2 2 1 0 1 (0.2%)
zotadka i dwunastnicy (0,1%) (0,23%) | (0,23%) | (0,43%) | (0,23%) | (0,10%) | (0,03%) | (0,04%) | (0,02%) | (0%)
Skrobiawica 16 3 3 3 3 0 2 2 0 0 0 (0,0%)
(0,03%) | (0,06%) | (0,06%) | (0,06%) | (0,06%) | (0,0%) (0,03%) | (0,04%) | (0,0%) (0,0%)
Nefropatia IgA 2 (0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%) |2 0(0,0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%) | 0(0,0%)
(0,04%)
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5.9 Poréwnanie wieku 1 ptci hospitalizowanych na ZZSK w latach
2011-2020 chorych w zaleznosci od wystgpowania u nich chordb
wspottowarzyszacych.

Poréwnanie wieku 1 pteci pacjentow, w zaleznosci od wystepowania chorob

wspottowarzyszacych przedstawiono w tabeli 29.

Choroby uktadu krgzenia obserwowano istotnie statystycznie czesciej u
mezczyzn niz u kobiet (p<0,001) oraz u 0sdb istotnie statystycznie starszych
— §redni wiek chorych z chorobami uktadu krazenia wynosit 57+11,9 , a
pozostalych 45,7£13,3 (P<0,001). Takie same prawidtowosci dotyczyly
chorych z nadci$nieniem tetniczym, przewleklym zespolem wiencowym oraz
kardiomiopatig. Natomiast zaburzenia rytmu serca (bloki przewodzenia
przedsionkowo-komorowego) wykazano istotnie statystycznie czesciej u
kobiet niz u me¢zczyzn. U kobiet obserwowano rdwniez tendencje do
czestszej przewlektej niewydolnosci serca, przy czym nalezy odnotowac, ze
osoby te charakteryzowatly si¢ o prawie 20 lat starszym wiekiem od
pozostatych pacjentéw hospitalizowanych na ZZSK (wiek wynosit
odpowiednio 66,2 1 47,1 lat, p<0,001). Ostre zespoly wiencowe
wystepowaty jednakowo czesto u kobiet jak 1 u mezczyzn, ale réwniez
chorzy ci byli o 15 lat starsi niz pozostali chorzy na ZZSK bez
niedokrwiennej choroby serca (odpowiednio 62,2 oraz 47,1 p<0,001).

U 2 0s06b z blokami przedsionkowo-komorowymi (mezczyzny w wieku 75 lat
oraz kobiety w wieku 72 lat) wystagpilo nagle zatrzymanie krazenia,
zakonczone nieskuteczng reanimacjg 1 zgonem chorych. Natomiast incydent

zatorowosci ptucnej u zadnego z 5 chorych nie zakonczyt si¢ zgonem.

Choroby uktadu oddechowego, w tym astme¢ oskrzelowa zaraportowano
istotnie czesciej u kobiet niz u mezczyzn (p=0,023 oraz p<0,001), a pacjenci
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ci byli o 7 lat starsi niz osoby, u ktorych choroby te nie wystepowaty (55,1
oraz 47,0, p<0,001). Sredni wiek chorych z astme oskrzelowa wynosit
51,1+14,7 a z POChP 63.1+£9.3.

Nowotwory zarejestrowano jednakowo czesto u kobiet jak 1 u mezczyzn, ale
sredni wiek chorych, niezaleznie od rodzaju nowotworu byl wyzszy niz u

0s0b, u ktorych tej choroby nie stwierdzono.

Zakazenia wystapily istotnie statystycznie czegsciej u kobiet niz u me¢zczyzn
(p<0,001), a sredni wiek tych chorych byt rowniez istotnie statystycznie
wyzszy, niezaleznie od rodzaju zakazenia (zakazenia tacznie: p=0,021,

gérmych drog oddechowych : p=0,025, ptuc: p=0,001).

Tabela 29. Wiek 1 pte¢ chorych w zaleznosci od wystepowania chorob
wspottowarzyszacych wsrod hospitalizowanych z powodu ZZSK w latach
2011-2020

Razem Mezczyzni | Kobiety P Wiek Wiek P
choroba+ | choroba-
N=53142 N=38974 N=14168
Kardiologiczn | 6546 4947 1599 <0.001 | 57.0¢11. | 45.7+£13.3 | <0.001
e (12,3%) (12,7%) (11.3%) 9
W tym:
Zastawkowe | 4 (0.01%) | 3 (0,01%) |1 1.00 55.8425. | 47.1£13.7 | 0,547
wady serca, (0,01%) 6
reumatyczne
Zastawkowe 41 32 9 0.495 | 47.8+15. | 47.1£13.7 | 0.753
wady serca, (0,08%) (0,08%) (0,06%) 9
niereumatycz
ne
Nadci$nienie | 5937 4515 1422 <0.001 | 56.5¢11. | 45.9£13.5 | <0.001
tetnicze (11,2%) (11,6%) (10,0%) 7
Ostre zespoty | 43 31 12 0.853 | 62.249.9 | 47.1+£13.7 | <0.001
wiencowe (0,08%) (0,08%) (0,08%)
Przewlekte 623 503 120 <0.001 | 64.949.7 | 46.9+13.6 | <0.001
zespoly (1,2%) (1,3%) (0,85%)

73



wiencowe

Zatorowo$¢ 5(0,01%) | 5(0.01%) | 0(0%) 0.334 | 48.8+£10. | 47.1+13.7 | 0.783

phuc 8

Nadcis$nienie | 1 (0,00%) | 1(0,00%) | 0 (0%) 1.00 - - -

phucne

Ostre 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.00 - - -

zapalenie

osierdzia

Infekcyjne 1(0,00%) | 1(0,00%) | 0(0%) 1.00 - - -

zapalenie

wsierdzia

Kardiomiopati | 14 14 0 (0%) 0.028 | 63.1£12. | 47.1+13.7 | <0.001

a (0,03%) (0,04%) 8

Niewydolnos¢ | 115 76 39 0,078 | 66.2+£10. | 47.1+13.7 | <0.001

serca (0,22%) (0,20%) (0,28%) 0

Zaburzenia 228 150 78 <0.010 | 59.2+14. | 47.0+£13.7 | <0.001

rytmu (0.43%) (0.38%) (0,55%) 1

W tym

Bloki 2 (0,00%) | 1(0,00%) |1 0462 | - - -

przewodzenia (0,01%)

NZK 2 (0,00%) | 1(0,00%) |1 0462 | - - -

(0,01%)

Pulmonologic | 574 397 177 0,023 | 55.1£13. | 47.0+13.7 | <0.001

zne (1,1%) (1,0%) (1,2%) 8

W tym

Choroba 36 27 9 0,823 | 46.0£15. | 47.1+13.7 | 0.628

srodmigzszow | (0,07%) (0.07%) (0,06%) 0

a phuc

POChP 174 136 38 0,150 | 63.1£9.3 | 47.1£13.7 | <0,001
(0,33%) (0,35%) (0,27%)

Astma 242 134 108 <0,001 | 51.1+14. | 47.1£13.7 | <0.001

oskrzelowa (0,46%) (0,34%) (0,76%) 7

Nowotwory 78 55 23 0,572 | 57.0£14. | 47.1£13.7 | <0.001
(0,15%) (0,14%) (0,16%) 1

Nowotwory 49(0,09%) | 31 18 0,111 | 54.3£14. | 47.1£13.7 | <0.001

tagodne (0,08%) (0,13%) 5

Nowotwory o | 21 13 8 0,236 53.0+13. | 47.1£13.7 | 0.047

nieznanym (0,04%) (0,03%) (0,06%) 7

punkcie
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wyjécia
Nowotwory 29 24 5 0.251 | 61.5£12. | 47.1+13.7 | <0.001
ztosliwe (0,05%) (0,06%) (0,04%) 4
Nowotwory 1 (0,00%) | 1(0.00%) | (0%) 00 59 -
jelita
Nowotwory 2 (0,0%) 1(0,00%) | 10,01%) | 0.462 | - - -
phuc
Nowotwory 0 0 (0%) 0 (0%) 1.00 - - -
tarczycy
Nowotwory 1(0,01%) | - 1 - - - -
sutka (0.01%)
Nowotwory g. | 6 (0,02%) | 6 (0,02%) | - - 66.3+£5.5 | 46.6x13.8 | <0.001
krokowego
Zakazenia 194 116 78 <0,001 | 49.4+13. | 47.1£13.7 | 0.021

(0,37%) (0,30%) (0,55%) 9
W tym 105 80 25 0,508 | 50.5+15. | 47.1+13.7 | 0.025
gornych drog | (0,20%) (0,21%) (0,18%) 6
oddechowych
Zapalenie 31 27 4 0.083 | 55.2+14. | 47.1+£13.7 | 0,001
ptuc (0,06%) (0,07%) (0,03%) 9
Posocznice 2 (0,0%) 1(0,00%) |1 0.462

(0,01%)

Choroby takie jak: choroba Lesniowskiego — Crohna, wrzodziejace zapalenie
jelita grubego oraz choroba wrzodowa wystepowaly w analizowanej grupie

pacjentdw istotnie statystycznie czesciej u kobiet niz u mezczyzn (tabela 30).

Sredni wiek chorych u ktorych  wystapila  wiekszo$¢  chordb
wspolistniejgcych byt istotnie statystycznie mtodszy, niz chorych, u ktorych
choroby te nie wystgpily. Prawidlowos$¢ ta dotyczy zapalenia blony
naczyniowej oka, choréb zapalnych jelit (choroby Le$niowskiego — Crohna
oraz wrzodziejacego zapalenia jelita grubego). Natomiast Sredni wiek

pacjentow z choroba wrzodowa zotadka 1 dwunastnicy byl istotnie
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statystycznie wyzszy niz wiek osob, u ktorych te choroby nie wystepowaty

(tabela 30).

Tabela 30. Wiek i ple¢ chorych w zalezno$ci od wystepowania chordb
typowo wystepujacych w ZZSK.

Razem | Mezczyzni | Kobiety P Wiek Wiek P
choroba+ choroba-
Zapalenie 882 658 224 0.392 | 45.4+10.6 | 47.1£13.8 | <0.003
btony (1,7%) | (1,7%) (1,6%)
naczyniowej
oka
Choroby 996 675 321 <0,001 | 42.3£10.6 | 47.2+13.8 | <0.001
zapalne jelit | (1,9%) | (1,7%) (2,3%)
W tym:
Choroba | 295 157 138 <0,001 | 42.348.8 | 47.1+13.7 | <0.001
Lesniowskie . (0,4%) (1.0%)
go — Crohna (0.6%)
Wrzodziejac | 702 519 183 0,721 | 42.3+11.3 | 47.2+13.7 | <0.001
e zapalenie | (1.3%) | (1.3%) (1.3%)
jelita
grubego
Choroba 68 63 5(0,4%) | <0.001 | 52.249.7 | 47.1x£13.7 | 0.002
wrzodowa (0,1%) | (0,16%)
zotadka 1
dwunastnicy
Skrobiawica | 16 11 5 0,777 | 44.3+£9.8 | 47.1+13.7 | 0,415

(0,03%) | (0,03%) | (0,04%)

Nefropatia 2(0%) | 2(0,01%) | 0(0,0%) | 1.00
IgA
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6. Dyskusja

Zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa - obecnie obowigzuje nowa
nazwa - osiowa spondyloartropatia (axial spondyloarthriatis - axSpA) jest
istotnym problemem zdrowia publicznego nie tylko w Polsce, ale i na caltym
swiecie. Obecnie jest to choroba nieuleczalna, postepujgca, na przestrzeni lat
prowadzaca do niepelnosprawnosci. Celem leczenia jest zapobieganie
niepetnosprawnosci zwigzanej z destrukcyjnymi zmianami w kregostupie
[36]. Ocenia si¢ aktywnos$¢ choroby, dolegliwosci bolowe, ruchomos¢
kregostupa, aktywnos$¢ fizyczng chorego [37], zwraca si¢ takze uwage na
modyfikowalne czynniki ryzyka zwigzane z postgpem choroby np.
nikotynizm, alkoholizm. Zapewnienie chorym rehabilitacji ruchowej wydtuza
czas sprawnosci chorych [38] 1 zdolno$¢ do pracy [39]. Utrzymanie niskiej
aktywnos$ci choroby, ktora spowalnia zmiany destrukcyjne w kregostupie

powinno by¢ jednym z gtownych celéw leczenia.

Oprocz dolegliwo$ci zwigzanych z zapaleniem stawow kregostupa, gtownym
problemem u chorych sg choroby wspotistniejace, ktore wystepuja w tej
grupie  osoéb  czesciej, niz w populacji ogdlnej[40]. Czestsze
wspotwystepowanie chorob z innych uktadéw niz narzad ruchu zmniejsza
jakos¢ zycia chorych z axSpA [41]. Z tego wzgledu axSpA jest intensywnie
badang jednostka chorobowg [42,43].

AxSpA jest czesta przyczyng pobytu w szpitalach. Analizg objeto 53 142
chorych hospitalizowanych w Polsce w latach 2011 - 2020 z powodu
zesztywniajacego zapalenia stawow kregostupa jako rozpoznania gldéwnego.
W tej grupie chorych mezczyzni stanowili 73,3% oséb (38 974 0so6b),
natomiast kobiety stanowily 26,7% (14 168 osob). Srednia wieku miedzy
mezczyznami 1 kobietami réznita si¢ miedzy osobg o Srednio 2 lata
(mezczyzni 46,6+11,7 lat vs. kobiety 48,5+13,5lat). Mezczyzni wige, z
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powodu ZZSK, byli niemal trzykrotnie czesciej hospitalizowani z tego
powodu od kobiet 1 byli takze statystycznie miodsi. W poszczegdlnych latach
liczba hospitalizowanych mg¢zczyzn z powodu ZZSK na 1 milion
mieszkancéw wahata si¢ od 113,5 w 2020 roku do 164,9 w roku 2016. U
kobiet zaobserwowano podobng tendencj¢ - od 61,4 0s6b w 2012 1 2020 roku

do 84,8 os6b w 2015 roku w przeliczeniu na 1 milion mieszkancéw.

Zarobwno w calej grupie badanej, jak 1 w podgrupie mezczyzn, mozna
wyrozni¢ 3 okresy. Pierwszy z nich - okres 2011-2013 byt okresem
stabilnym, w ktorym liczba hospitalizowanych w poszczegdlnych latach byta
zblizona. Okres 2014-2017 byt okresem wzrostu hospitalizacji, kiedy to w
kolejnych latach liczba hospitalizowanych z powodu ZZSK rosta - moze
mie¢ to zwigzek ze skroceniem czasu hospitalizacji, wzrostem hospitalizacji
w trybie jednodniowym, a takze rozpoczeciem leczenia chorych w ramach
programow lekowych NFZ. W latach 2018-2020 zaobserwowano okres
spadkowy. Wsrod kobiet wahania w rocznych liczbach hospitalizacji rowniez
zaobserwowano, ale nie byly tak wyrazne, jak w podgrupie mezczyzn - w
tym przypadku wyrdzniono okres 2011-2013, z tendencjg stabilna, oraz okres
2014-2020 z tendencja wzrostowg. W 2020 roku rozpoczeta si¢ w Polsce
pandemia COVID-19 i w zwigzku z przeksztalceniem licznych oddziatow
reumatologicznych na oddzialy leczace tylko COVID-19 zaobserwowano

spadek hospitalizacji z rozpoznaniem ZZSK.

W przeliczeniu na 1 milion mieszkancoOw najwiecej osoéb hospitalizowanych
z powodu ZZSK zaobserwowano w wojewoddztwie dolnoslaskim w latach
2015-2017 (odpowiednio 560,3 oraz 562,0). Natomiast najmniej
hospitalizowanych odnotowano w wojewodztwie podlaskim w orku 2014 -
tylko 8,5 w przeliczeniu na milion mieszkancow. W niektorych
wojewodztwach obserwowano spore wahania w liczbie przyjmowanych do

szpitali pacjentow. Najwieksze wystepowaty w wojewddztwie dolnoslaskim,
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w ktorym liczba chorych przyjeta w roku 2015 byta blisko cztery razy
wigksza niz w roku 2013, w matopolskim — 2,8 razy wigcej w roku 2015, niz
2012, oraz kujawsko-pomorskim — ponad 1,8 razy wigcej przyje¢ w roku

2012 niz 2011.

Chociaz lata 2016 - 2020 charakteryzowaty si¢ wiekszg stabilno$cig pod
wzgledem liczby chorych hospitalizowanych z powodu ZZSK w
poszczegbdlnych wojewodztwach, w stosunku do okresu 2011-2015,
zauwazono duze rdznice w niektorych regionach Polski. W Wielkopolsce
liczba hospitalizacji w 2020 roku zmniejszyla si¢ ponad dwukrotnie w
poréwnaniu z rokiem 2016. Natomiast na Warmii 1 Mazurach sytuacja byta

odwrotna: w 2020 roku przyjeto dwukrotnie wigcej oséb niz w 2019 roku.

W niniejszej pracy zwrdcitam takze uwage na proporcje mezczyzn w
stosunku do kobiet, zaréwno pod katem liczby hospitalizowanych z powodu
775K, jak 1 rowniez ze wzgledu na wiek. Zaobserwowano istotny
statystycznie trend w kierunku zwigkszajacego si¢ odsetka kobiet w
poszczegblnych latach. Frakcja mezczyzn wahata si¢ od 71,9% (2019 rok,
gdzie byta najnizsza) do 74,7 (2012 rok — w ktorym to roku byta najwyzsza)
Natomiast frakcja kobiet wahala si¢ od 25,3% (rok 2012) do 28,1% (rok
2019). Lacznie w latach wczesniejszych 2011 — 2016 kobiety stanowity 26%
hospitalizowanych, natomiast w latach pozniejszych 2017 — 2020 - 27,8%.
Zwiazane jest to z rosnacg §wiadomoscig, zaréwno wsrod klinicystow, jak 1
samych pacjentek, na temat przebiegu ZZSK u kobiet, ktéry, jak w dalszej
czesSci pracy zostanie przyblizone, moze roézni¢ si¢ przebiegiem miedzy
ptciami. Wiek wszystkich chorych wahat si¢ od 46,6+£13,7 (2014 rok) do
47,8+13,8 lat (2018 rok). Wiek me¢zczyzn byl najnizszy w 2011 roku
(46,0£14,0 lat) 1 najwyzszy w 2018 roku (47,5+13,7lat), natomiast nie
stwierdzono rdznic istotnych statystycznie w wieku kobiet przyjmowanych

do szpitali z powodu ZZSK w badanym w pracy okresie. Zaobserwowano
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réwniez roéznice miedzy wojewodztwami w zakresie S$redniego wieku
podczas hospitalizacji chorych. Chorzy hospitalizowani facznie w ciggu tych
wszystkich lat w wojewodztwie lubelskim charakteryzowali si¢ najmtodszym
wiekiem wynoszacym 44,8+12,8 lat, za§ chorzy z wojewddztwa
zachodniopomorskiego najstarszym, wynoszacym 52,5+13,5 lat. Ponadto w
wojewodztwach $laskim, opolskim, swietokrzyskim, podlaskim, pomorskim,
kujawsko-pomorskim i t6dzkim hospitalizowani chorzy byli istotnie starsi od
pozostatych pacjentow. Istotnie mtodszy wiek chorych obserwowano
natomiast w regionach: dolno$laskim, lubuskim, wielkopolskim,
mazowieckim 1 podkarpackim. Poréwnanie wieku hospitalizowanych
pacjentow w poszczegolnych wojewodztwach w latach 2011-2015 oraz w
latach 2016 — 2020 wykazalo, ze w regionach: kujawsko-pomorskim,
zachodniopomorskim, omorskim oraz opolskim wiek tych chorych w
pierwszych pieciu analizowanych latach byt istotnie statystycznie starszy, niz
w koncowych pigciu. Natomiast w wojewddztwach todzkim, §wietokrzyskim

oraz wielkopolskim sytuacja byta odwrotna.

W calym analizowanym okresie obserwacji mediana czasu oczekiwania na
hospitalizacj¢ wynosita 41 dni. Czas oczekiwania byt o 3 dni krotszy w
grupie kobiet (38 dni), niz m¢zczyzn (41 dni). Zauwazono ponadto, ze chorzy
rowniez krocej oczekiwali na przyjecie do szpitala w pierwszych badanych
przeze mnie latach. W latach 2016-2020 okres oczekiwania wydtuzyt sie¢
istotnie statycznie wzgledem lat 2011-2015 o 17 dni. Do 2015 roku
oczekiwano okoto 33 dni, w latach 2016 - 2020 - 50 dni. Dostgpnos¢
nowoczesnej, bardziej celowanej 1 bezpieczniejszej terapii, niz przewlekle
stosowanie lekow z grupy NLPZ, sklonity zaréwno chorych, jak 1
reumatologdéw, do kierowania si¢ do oddzialéw reumatologicznych celem
kwalifikacji do tego leczenia. Z wyjatkiem réznicy w 2017 roku, w ktorym
kobiety $rednio wczesniej o 7 dni przyjmowano do szpitala, nie stwierdzono
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zalezno$ci pomiedzy ptcig chorych a czasem oczekiwania na przyjecie. Czas
oczekiwania na hospitalizacje r6znil si¢ istotnie statystycznie w
poszczegbdlnych wojewoddztwach analizujgc zardwno tacznie wszystkie lata,
jak 1 osobno lata wczesniejsze (2011 - 2015) 1 pdzniejsze (2016 — 2020). W
zaleznos$ci od lokalizacji szpitala mediana wahata si¢ od kilku dni do kilku
miesiecy. Czas ten byt najkrotszy w wojewodztwie mazowieckim (mediana
wynosita tylko 2 dni), a najdluzszy w wojewodztwie opolskim (mediana 105)
1 $laskim (mediana 112 dni). Porownujac lata 2016-2020 z latami 2011-2015
mozna zauwazy¢ wydtuzenie czasu oczekiwania w wigkszosci wojewddztw.
Poza wojewodztwem dolnos$lgskim, w ktérym wzrost mediany jest blisko
pieciokrotny (z 11 do 49), wielkopolskim, w ktorym mediana wzrosta blisko
0 3 tygodnie (19 dni) oraz §wigtokrzyskim (okres wydtuzyl si¢ o blisko 2
tygodnie — 13 dni) w pozostatych wojewodztwach wynosit on tylko kilka dni:
kujawsko — pomorskim (wzrost mediany tylko o 3 dni), lubuskim (o 7 dni),
t6dzkim (o 6 dni), mazowieckim (o 5 dni). Natomiast skrdcenie czasu
oczekiwania na przyjecie do szpitala obserwowano w 2 wojewodztwach, w
ktoérych byl on bardzo dlugi: opolskim (spadek mediany o 55 dni) oraz

slaskim (39 dni) ponadto w zachodniopomorskim o 6 dni.

Badajac czestos¢ hospitalizacji z rozpoznaniem ZZSK w trybie planowym w
poszczegbdlnych latach wykazano, ze we wszystkich latach zdecydowanie
przewazaty hospitalizacje planowe, przy czym odsetek ich w kolejnych
latach stale wzrastat. I tak w roku 2011 przyjecia planowe stanowily 84,9%,
podczas gdy w roku 2020 - 92,1%. W wigkszosci wojewodztw (9 regiondéw)
przyjecia planowe przekraczaty 90% wszystkich przyjec. W 4 kolejnych
niewiele ponizej 90% (mazowieckie i warminsko — mazurskie - 89,1%,
opolskie — 87,6% podlaskie - 86,2%). Odmienng prawidtowos¢

zaobserwowano w Matopolsce oraz na Slasku, gdzie proporcje pomiedzy
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trybem naglym i1 planowym byly wyréwnane — przyje¢ planowych byto
odpowiednio 51,4% oraz 43,1%.

W  wojewodztwach: dolnoslaskim 1 $wigtokrzyskim odsetek kobiet
przyjmowanych w trybie planowym byt istotnie wigkszy niz me¢zczyzn
przyjmowanych planowo, natomiast w wojewddztwach mazowieckim,

podkarpackim 1 warminsko — mazurskim odsetek ten byt istotnie mniejszy.

O ile mediana czasu hospitalizacji chorych z gtbwnym rozpoznaniem ZZSK
w calym analizowanym okresie wynosita 3 dni, w poszczegdlnych latach
przyjmowata rézne wartosci, wyzsze w okresie pierwszych lat, nizsze w
czasie ostatnich 5 lat. W latach 2011-2014 mediana wahata si¢ od 5 do 6 lat,
a kwartyl gérny siggat 2 tygodni. Od 2016 roku przewazaly ustugi
jednodniowe, zwlaszcza w grupie mezczyzn. W kilku przypadkach
zaobserwowano tendencje do krotszego pobytu w szpitalu kobiet. Najkroce;j
chorzy przebywali w szpitalach nastepujacych wojewodztw: dolnoslaskiego,
lubelskiego, todzkiego 1 wielkopolskiego  (gdzie przewazaty pobyty
jednodniowe) , najdluzej za§, powyzej 1 tygodnia — w: $wietokrzyskim,
pomorskim, $§laskim, opolskim 1 zachodniopomorskim. Poréwnanie czasow
hospitalizacji do 2015 roku 1 powyzej 2015 roku, wykazato istotne ich

skrocenie we wszystkich wojewodztwach w okresie pozniejszym.

W pracy dokonano analizy wspétchorobowosci u chorych na ZZSK. Tak jak
utrzymanie niskiej aktywnosci axSpA jest wyzwaniem, problemem jest
rowniez wielochorobowos$¢ 1 stosowane leczenie. Pierwsza linig w leczeniu
axSpA sa niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ). Jednak stosowanie
NLPZ [44], lekow biologicznych lub inhibitoréw kinaz janusowych, ma
wplyw na czestsze wystgpowanie infekcji, czasem o cigzkim przebiegu, oraz
wywoluje powiktania ze strony uktadu pokarmowego [45,46]. Wspotistnienie

innych choréb wplywa takze na sama odpowiedZ chorych na leki, oraz
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powoduje czestsze zmiany lekdw biologicznych, istotne w doborze leczenia
[47]. Wykazano réwniez duzy niekorzystny wplyw na przebieg leczenia

wspotistnienia chordb psychicznych [48].

Wsrod najczestszych chordb wspotistniejacych u chorych hospitalizowanych
w Polsce z powodu axSpA na pierwszym miejscu nalezy wymieni¢ choroby
uktadu krazenia. Sg one gléwnym problemem zdrowotnym, a takze jedng z
gltéwnych przyczyn zgondow w polskiej populacji. Prowadzone badania
populacyjne maja na celu zdefiniowanie 1 znalezienie wpltywu na
zmniejszenie niekorzystnych czynnikow modyfikowalnych na przebieg
choroby jak nikotynizm, alkoholizm, otylo§¢, nadci$nienie tetnicze,
hyperlipidemia oraz na  umieralno$¢ w tej grupie chorych [49,50].
Zauwazono, ze ws§rdd osob z chorobami reumatologicznymi to ryzyko jest
istotnie wyzsze, niz w ogdlnej populacji [51] szczegdlnie u chorych z
wysoka aktywnoscig choroby. Bakland 1 wsp. [52] wykazali, iz w przypadku

axSpA $miertelno$¢ z powodu chorob uktadu krazenia wynosita nawet 40%.

Wsrod choréb uktadu krazenia u chorych na axSpA wystepuje choroba
niedokrwienna serca, nastepnie niewydolno$¢ serca, wady zastawkowe
(zwtoknienie przedniego ptatka zastawki mitralnej, niedomykalno$¢ zastawki
aortalnej 1 mitralnej), zaburzenia przewodnictwa pod postaciag blokoéw
przedsionkowo-komorowych, oraz zapalenie aorty [53]. Otylos$¢, zaburzenia
gospodarki lipidowej, palenie tytoniu[54], a takze wysokie stezenie cytokin
prozapalnych (czynnika martwicy nowotworéw [TNF], interleukiny I1-1, Il-
17, 11-18), sa charakterystyczne dla chorob z grupy spondyloartropatii [55],
jak réwniez obecnos¢ allelu HLA-B27, co podkresla Bergfeldt i wsp. [56]

Nadcisnienie tetnicze jest najczestsza choroba, zwigkszajgca Smiertelnos¢ w
grupie chorob kardiologicznych, jest jednocze$nie tez najczestsza

wspolistniejacg chorobg uktadu krazenia w axSpA, podobnie jak w populacji
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ogolnej [57]. Nadcisnienie tetnicze wigze si¢ z dyslipidemia, otyloscia,
paleniem tytoniu oraz mata aktywnos$cia fizyczng. W axSpA nadcisnienie
tetnicze wystepuje znacznie cze$ciej, niz u o0sob bez chordb
autoimmunologicznych [58]. Liew 1 wsp. [59] wykazali, ze ciagle,
przewlekle stosowanie NLPZ zwigksza ryzyko wystgpienia nadcisnienia
tetniczego u niemal 12% badanych, w poréwnaniu do o0sdb, stosujacych te
leki doraznie. Jest to istotny czynnik ryzyka zwigzany bezposrednio z axSpA,
poniewaz leki z grupy NLPZ sg pierwszym wyborem w poczatkowych
okresach leczenia tej choroby, a takze sg stosowane w celu kontroli bolu u

chorych.

Ze wzgledu na ograniczong ruchomo$¢ towarzyszaca axSpA, ta grupa
chorych jest narazona na wspotistnienie nadwagi i otytosci. Otylos¢ wptywa
roOwniez na nasilenie bolu kregostupa, odczuwanego przez chorych, oraz jest
jednym z czynnikéw ryzyka chordb wspotwystepujacych. Powoduje, ze z
biegiem czasu rozpoczecie ¢wiczen staje si¢ dla chorych z axSpA coraz
trudniejsze [60]. A brak regularnej aktywnosci fizycznej ma istotne znaczenie
w prewencji otytosci, jednak obserwuje si¢, ze chorzy na axSpA nie
podejmuja jej czesto. Nadmierna ilo$¢ tkanki thuszczowej, szczegolnie
brzusznej, skutkuje wieksza produkcja cytokin prozapalnych. Dlatego
trudniej jest w tej grupie chorych osiggna¢ dlugotrwata remisje. Bindesboll 1
wsp. [61] wykazali, ze osoby z nadwaga, badz otyloscig, wykazuja
znamiennie czeScie] gorszag odpowiedz na leczenie. Te¢ tendencje

potwierdzono roéwniez w innym badaniu [62].

Czestsze wystepowanie dyslipidemii w przypadku choréb reumatycznych ma
istotny wplyw na wystepowanie choréb uktadu krazenia. Garcia-Gomez i
wsp. [63] w dziesigcioletnim badaniu CARMA wykazali ze $rednie stezenie
lipoproteiny-A w populacji 0oséb z axSpA jest wyzsze niz w populacji

ogolnej, a obnizenie jej jest waznym czynnikiem zmniejszenia ryzyka zgonu
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[63,64]. W przypadku polskiej populacji w badaniu NATPOL wykazano, iz
zwiekszone stezenie cholesterolu catkowitego, cholesterolu o niskiej gestosci
1 trojglicerydéw oraz zmniejszone stezenie cholesterolu wysokiej gestosci ma

znaczny wplyw na czestsze wystepowanie chordb uktadu krazenia [65].

Palenie tytoniu jest szczegdlnie istotnym problemem zdrowotnym na swiecie,
ze wzgledu na ogolnie znany negatywny wplyw na organizm. Jest
czynnikiem ryzyka chordb przewleklych, w tym jednym z czynnikéw
indukujacych choroby autoimmunologiczne [66]. Palenie papierosow
wplywa negatywnie na czynno$¢ skurczowg i rozkurczowsg serca, zwigksza
ryzyko zatorowosci plucnej 1 zakrzepicy, a takze zmniejsza stezenie
cholesterolu niskiej gestosci (HDL) [67]. Nikotynizm odgrywa duza role w
patogenezie miazdzycy, jako czynnik uszkadzajacy $rodbtonek naczyn, co
dodatkowo poteguje aktywnos¢ zapalng axSpA [68]. U chorych na axSpA
palacych tyton wykazano istotnie statystycznie znamienny negatywny wpltyw
na postep zmian destrukcyjnych kregostupa, w poréwnaniu do o0sob
niepalacych [69]. W 2013 roku badajac populacje chinska przeanalizowano
wplyw palenia u chorych na axSpA. Aktywno$¢ choroby u chorych palacych
papierosy byta wyzsza, a ruchomo$¢ kregoslupa byla zmniejszona w
poréwnaniu do chorych niepalgcych (oceniono objaw Schobera, ruchomosé
kregostupa ledzwiowego w plaszczyznie czolowej i rozszerzalno$¢ klatki
piersiowej). Stwierdzono zmniejszenie rozszerzalnosci klatki piersiowej w IV
przestrzeni migdzyzebrowej oraz zwigkszenie odleglosci palce-podtoga 1

potylica-§ciana [70].

Istotne znaczenie majg takze zaburzenia przewodnictwa. Najczestsza
manifestacjg jest blok przedsionkowo-komorowy pierwszego stopnia, ktory
znamiennie cze$ciej wystepuje u osob z axSpA 1 obecnym antygenem HLA-
B27 w porownaniu ze zdrowa populacja [71]. Wsrod wad zastawkowych u

0s0b axSpA dominuje niedomykalno$¢ zastawki aortalnej. Zwigzane jest to
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najprawdopodobniej z wzrostem fibroblastow w $cianie aorty, szczegolnie jej
czescl wstepujacej oraz pniu ptucnym, prowadzac do pogrubienia $ciany
naczyn, poszerzenia ich $wiatla 1 uszkodzenia pierScienia widknistego
zastawek [72]. Roldan 1 wsp. [73] zbadali chorych na axSpA pod katem
zmian zastawkowych za pomocg echokardiografii przezprzelykowej i
wykazali, ze az 82% os6b z axSpA mialo zmiany zastawkowe, w
poréwnaniu do grupy kontrolnej. Niedomykalno$¢ aorty powoduje
przecigzenie 1 przerost lewej komory serca, prowadzac do postepujace]
niewydolno$ci, a utrata elastyczno$ci $ciany aorty wstepujacej jest istotnym
czynnikiem wystgpienia nadci$nienia te¢tniczego. W przypadku choroby
niedokrwienne] serca wykazano, ze u me¢zczyzn z axSpA czgsto$C jej
wystgpowania nie rdézni si¢ istotnie w stosunku do populacji ogolne;j,
natomiast u kobiet wystepuje czesciej [74]. Zwrocono jednak uwage, iz moze
by¢ to spowodowane btednym rozpoznaniem choroby niedokrwiennej serca u
kobiet z powodu czestszego wystgpowania u nich zapalenia przyczepow
sciggnistych lub wspotistnienia komponenty fibromialgicznej, ktére moga
imitowa¢ bol o typie stenokardialnym [74]. W kilku badaniach
populacyjnych 1 retrospektywnych rowniez nie wykazano zwigzku miedzy

axSpA a ostrym niedokrwieniem mi¢$nia sercowego [74—76].

Wspdtistnienie choroby uktadu krazenia jest jedna z przyczyn zwigkszonej
$miertelno$ci u chorych z axSpA. Zwigzane jest to czg¢sto z wysoka
aktywnos$cig zapalng, wysokim st¢zeniem prozapalnych cytokin, bgdacych
bezposrednim czynnikiem powstawania miazdzycy, oraz jej powiklaniami,
dodatkowo stosowane leczenie pierwszego rzutu (NLPZ) rowniez si¢ do tego

przyczyniaja [77].

W mojej pracy stwierdzitam, ze w grupie badanych choroby uktadu krazenia
wspotwystepowaty az u 12,3% chorych hospitalizowanych z powodu axSpA.

Zaobserwowano tendencje spadkowa w latach 2016 - 2020 w stosunku do lat
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2011 - 2015 w wystgpowaniu chordb uktadu krazenia, co prawdopodobnie
moze mie¢ zwigzek z wprowadzeniem leczenia biologicznego w ramach
programow lekowych NFZ w Polsce, skutecznie zmniejszajacych aktywnos$¢
axSpA. Z analizy wynika, ze w grupie chorob uktadu krazenia najczgsciej
wystepowato nadcis$nienie tetnicze (11,2%), kolejno przewlekta choroba
niedokrwienna serca (1,2%) nastgpnie niewydolnos¢ serca (0,63%). Badajac
czestotliwo$¢ rozmieszczenia wystepowania tych choréb zaobserwowatam,
ze w wojewodztwie zachodniopomorskim az 30,1% chorych na ZZSK
chorowato rowniez na choroby uktadu krazenia, co stanowi najwickszy
odsetek chorych w przeliczeniu na wojewddztwo. Najmniej tych chorob
natomiast wystepowalo w wojewodztwie dolnoslaskim - 4,2%. Choroby
uktadu krazenia istotnie czesciej wystepuja u mezczyzn, niz u kobiet, a takze
w starszym wieku, co dotyczy szczegdlnie nadci$nienia tetniczego,
kardiomiopatii oraz przewleklej choroby niedokrwiennej serca. Natomiast
zaburzenia rytmu serca zaobserwowano czesciej] u kobiet, podobnie jak

niewydolnos¢ serca.

Kolejng grupa chorob, ktore wspotistniejag z axSpA sa choroby uktadu
oddechowego. Nalezy zauwazy¢, ze charakterystyczng cechg dla axSpA jest
ograniczona ruchomos$¢ klatki piersiowej, wynikajaca z zapalenia stawdéw

mostkowo-obojczykowych i zebrowo-kregowych [78].

Z mojej analizy wynika, ze wsrod osob chorujacych na axSpA ok. 1,1%
cierpi takze na choroby uktadu oddechowego. W tej grupie wyodrgbniono
chorobe $rodmigzszowa pluc, astme oskrzelowa oraz przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (POChP). Choroby pluc czesciej wystepowaty u kobiet.
Zaobserwowano tendencje¢ wzrostowg w zakresie wystepowania choroby
srodmigzszowej pluc w latach 2016 - 2020 w stosunku do lat 2011 - 2015.
Moze mie¢ to zwigzek z poprawg dostepnosci do zaawansowanej diagnostyki

obrazowej pluc u chorych. Stwierdzono natomiast zmniejszenie
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wystepowania zakazen uktadu oddechowego w latach 2016 - 2019 w
poréwnaniu do lat 2011 - 2015. W 2020 roku w Polsce rozpoczeta si¢
pandemia COVID-19. Spora cz¢$§¢ oddziatéw, w tym oddziatow
reumatologicznych, przeksztatcano w oddzialy poswigcone leczeniu chorych
na COVID-19, co znacznie zmniejszylo w tym okresie hospitalizacje z
innych powodow, niz COVID-19. W pracy nie analizowano liczby 0sob z
77SK chorujacych na COVID-19, gdyz nie uzyskano takich danych z PZH.
Ponadto zakres badania, ktorego dotyczy ta praca, obejmowat tylko pierwszy
rok trwania pandemii, wigc same dane na temat wplywu pandemii COVID-

19 bytyby niepeine 1 niemiarodajne.

Astma jest chorobg zapalng, obejmujaca drogi oddechowe, ktora stosunkowo
czgsto pojawiala si¢ wsrdd analizowanych przeze mnie chorych na axSpA.
Chociaz samo wspotistnienie astmy 1 axSpA jest stosunkowo kontrowersyjne,
to w badaniu kohortowym przeprowadzonym w Tajwanie udowodniono, iz
istnieje korelacja miedzy axSpA i1 astmg — chorzy na axSpA bez innych
chordb towarzyszacych mieli wigksze ryzyko zapadalno$ci na astme w
stosunku do grupy kontrolnej [79]. Zauwazono dodatkowo, iz kobiety
znamiennie czgsciej rozwijalty astme¢ w stosunku do mezczyzn [79].
Rudwaleit 1 wsp. [80] wykazali, ze zapadalno$¢ na astme w grupie badanych
chorych z axSpA w stosunku do grupy kontrolnej wynosita 7,3% vs 6,5%. W
przeciwienstwie do np. reumatoidalnego zapalenia stawow, w axSpA jest
zwickszone ryzyko wspolistnienia choréb alergicznych 1 atopowych, co

rowniez jest przyczyng zwickszonej zapadalnosci tych osob na astme [79].

Przewlekta obturacyjna choroba pluc jest kolejng ze wspotistniejacych z
axSpA chorobg ptuc. Hemminki 1 wsp. [81] stwierdzili, ze wspotczynnik
zachorowalno$ci na POChP u o0s6b chorujacych na axSpA wynosi 1,72. W
badaniu przeprowadzonym w Tajwanie wykryto podobng zalezno$¢ miedzy

POChP 1 axSpA - odpowiednio 46% w grupie chorujacych na axSpA w
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stosunku do 18% ws$rod osob bez axSpA [82]. W tej pracy jednak,
korzystajac z baz danych Taiwan National Health Insurance Program, autorzy
nie mogli uwzgledni¢ doktadnie uzaleznienia od nikotyny badanych [82].
Moze mie¢ to jednak zwigzek z wysokim poziomem IL-17 u chorych na
axSpA, a to juz wczesniej opisano u chorych na POChP - zwigkszenie
aktywacji limfocytow Thl, Th-17, oraz wzrost produkcji prozapalnych
cytokin, w tym wiasnie I1-17 [83]. Szkodliwie na uktad odpornosciowy dziata
dym tytoniowy, dlatego rolag pracownikdw ochrony zdrowia, powinno by¢

aktywne wspieranie chorych z axSpA w zaprzestaniu palenia tytoniu [84].

Kolejng grupg choréb pluc wspotistniejacych z axSpA jest wtoknienie ptuc,
zwlaszcza ich szczytowych segmentow. Czesciej wystepuje u mezczyzn, 50:1
w stosunku do kobiet, zazwyczaj] w zaawansowanych postaciach choroby 1
jej koncowym okresie [85]. Czesto w poczatkowym okresie jest
bezobjawowe, w przypadku zaawansowanych zmian objawia si¢ kaszlem z
odpluwaniem plwociny, duszno$cig 1 pogorszeniem tolerancji wysitku.
Przyczyna nie jest doktadnie poznana, przypuszcza si¢, ze ograniczenie
wentylacji szczytowych partii pluc, jest zwigzane z ograniczeniem
ruchomosci klatki piersiowej, a takze z cze¢stymi chorobami infekcyjnymi
ptuc [85]. Obecnos$¢ bulli rozedmowych jest dodatkowo bezposrednim
czynnikiem ryzyka wystapienia ptynu w optucnej, co przyczynia si¢ do
zmniejszenia tolerancji wysitku, pojawienia si¢ duszno$ci spoczynkowej i
kaszlu, znacznie ograniczajgc codzienne funkcjonowanie chorego [86].
Wilbdknienie szczytow pluc czesto jest wtorne do wczesniejszych infekcji
spowodowanych Mycobacterium Pneumoniae lub zakazeniami grzybiczymi

[86].

Czesto u chorych wystepuja zapalenia pluc, szczegolnie szpitalne. Holland-
Fischer 1 wsp. [87] w badaniu populacyjnym obserwowali chorych na axSpA

hospitalizowanych w okresie 20 lat w Danii 1 stwierdzili, Zze axSpA nie
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wplywa istotnie na przebieg szpitalnego zapalenia pluc. Wykazali natomiast,
1z chorzy z cigzka postacig axSpA przed wprowadzeniem do leczenia lekow
biologicznych byli znacznie czg$ciej hospitalizowani z powodu zapalenia
ptuc. Jest to mozliwe chociazby dlatego, ze chorzy leczony lekami
biologicznymi pozostajg pod Scistg i regularng opieka lekarzy, ktorzy moga
odpowiednio wczes$nie zareagowal na rozwijajaca si¢ infekcje uktadu

oddechowego.

Choroby uktadu pokarmowego to kolejna grupa choréb wspodtistniejacych z
AxSpA. Dotycza one choréb zapalnych jelit, takich jak wrzodziejace
zapalenie jelita grubego, choroba Lesniowskiego-Crohna oraz mikroskopowe
zapalenia jelit. Natomiast czesciej wystepujaca choroba wrzodowa zotadka 1
dwunastnicy oraz =zapalenie przetyku zwigzane s3 z przewleklym

stosowaniem NLPZ.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne to powszechnie stosowane lekami w
chorobach zapalnych krggostupa. Nie tylko zmniejszaja dolegliwos$ci bolowe
wynikajace z procesu zapalnego, a takze stosowane przewlekle i regularnie
zmniejszajg progresj¢ radiograficzng w przypadku axSpA [27]. Z tego
wzgledu w kolejnych rekomendacjach EULAR [30] zostaty uwzglednione
jako leki pierwszego rzutu w tej chorobie, stosowane ze wzgledu na ich
skutecznos$¢ zazwyczaj w duzych dawkach. Niestety, niesie to za sobg
dziatania niepozadane takie jak zmniejszenie krzepliwosci krwi, nasilenie
niewydolnosci serca, uszkodzenie watroby 1 nerek, chorobe wrzodowa
zotadka i dwunastnicy oraz krwawienia z przewodu pokarmowego. Lee i
wsp. [88] udowodnili, ze wsrdod 596 badanych chorych na axSpA na
dolegliwosci z uktadu pokarmowego skarzylo si¢ 33,2% osob w trakcie
stosowania NLPZ, z czego 34,2% os6b mialo objawy dyspeptyczne jeszcze
przed badaniem. Istotnym jest, biorgc pod uwage udowodniong koniecznos¢

przewleklego stosowania tych lekow, regularng oceng korzysci 1 ryzyka
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wynikajacych z tej terapii, szczegodlnie u chorych z wywiadem zapalenia
przetyku 1 zoladka, choroby wrzodowej zotadka i dwunastnicy, a takze z

krwawieniami z przewodu pokarmowego [89].

W przypadku choroby wrzodowej zotadka i dwunastnicy, jak wspomniano,
gltowng przyczyng jej powstawania u oséb z axSpA jest stosowanie lekow z
grupy NLPZ. Dlatego wskazane jest stosowanie rownoczesne inhibitorow
pompy protonowej (IPP). Wykazano ich dziatanie protekcyjne na btong
sluzowa zotadka, dodatkowo stosuje si¢ je jako pierwszg linie, przed
zastosowaniem endoskopowe] hemostazy, w przypadku krwawienia z
gérnego odcinka przewodu pokarmowego. Nie wykazano przewagi
dozylnych IPP nad doustnymi [90]. W przypadku stosowania NLPZ w tej
grupie chorych nalezy bardzo dobrze zebra¢ wywiad dotyczacy stosowanych
lekow, szczegolnie pod katem lekow przeciwplytkowych,
przeciwzakrzepowych, lekow z grupy inhibitoréw zwrotnego wychwytu
serotoniny oraz chordéb wspdtistniejgcych, a takze wystepowania krwawienia

z przewodu pokarmowego w przesztosci [90].

U chorych z axSpA stosunkowo cz¢sto wystepuja choroby zapalne jelit, takie
jak wrzodziejace zapalenie jelita grubego (WZJG), choroba Lesniowskiego-
Crohna oraz submikroskopowe zapalenie jelit. Grupa zapalnych choréb jelit
wystepuje z czestotliwoscig  6-14%, choroba Le$niowskiego-Crohna
wystepuje czesciej niz WZIG, w przypadku mikroskopowego zapalenia jelit
wspotwystepowanie siega nawet 60% [91]. Dodatkowo choroby zapalne jelit
czesto utatwiajg rozpoznanie spondyloartropatii, ze wzgledu na ich czeste
wspotwystepowanie, podobnie do tuszczycy czy zapalenia btony
naczyniowej oka [92]. U chorych na axSpA ze wspotistnieniem chordb
zapalnych jelit wykazano gorsza sprawno$¢ fizyczna, dluzsze trwanie
sztywnos$ci porannej, a takze wigkszg aktywnos¢ choroby okreslang wg

BASDAI [93]. Interesujaca grupa chorych z axSpA, u ktorych
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wspotwystepujac choroby jelit, sa kobiety, u ktérych udowodniono czesta
korelacje pomiedzy spondyloartropatiamii 1 chorobami zapalnymi jelit [94].
Twierdzi si¢, ze jest to zwigzane z ekspresja chromosomu X. U kobiet w
poréwnaniu z mezczyznami znacznie czescie] wystepuje choroba Crohna,
natomiast nie wykazano réznic w czestoSci wystgpowania wrzodziejacego
zapalenia jelita grubego. Takg zalezno$¢ stwierdzono w Europie, Stanach
Zjednoczonych, natomiast w krajach azjatyckich u mezczyzn czgsciej
wystepuje choroba Crohna, co moze wskazywac¢, ze nie tylko pte¢, ale
rowniez czynniki demograficzne moga mie¢ wptyw na zapadalno$¢ na te

chorobg [95].

Wrzodziejace zapalenie jelita grubego to choroba autoimmunologiczna
obejmujaca jelito grube przebiegajaca z zaostrzeniami 1 okresami remis;ji.
Obejmuje gldwnie odbytnice, esice 1 okreznice, w tych okolicach najczesciej
obserwuje si¢ charakterystyczne dla tej choroby owrzodzenia, z rzadkim
tworzeniem si¢ przetok, z czestymi krwawymi biegunkami. W przypadku
wspolistnienia z axSpA wymienia si¢ ze stosowanie przewlekte NLPZ czesto
prowadzi do zaostrzenia choroby, co znacznie utrudnia leczenie chorych z
axSpA. Zhang 1 wsp. [96] przeanalizowali ekspresje kilku tysiecy genow
wspolnych dla axSpA 1 WZJG, 1 stwierdzili, 1z najczesciej wspolna ekspresja
genow dotyczy szlaku kinaz aktywowanych mitogenami, a oznaczanie
biomarkeru PAN3 mogloby ulatwi¢ rozpoznawanie WZJG ze
wspolistnieniem axSpA, a takze okresli¢ osoby z WZJG, u ktorych axSpA

mogloby si¢ w przyszto$ci rozwing€.

Choroba Les$niowskiego-Crohna jest stosunkowo dos¢ podobna do
wrzodziejacego zapalenia jelita grubego. Rozni si¢ tym, ze znacznie czgsciej
stwierdzane sg zmiany okoloodbytnicze, czgsto wystepuja przetoki jelitowo-
jelitowe, jelitowo-pochwowe, zwezenia Swiatla jelita. W okresie zaostrzen

pojawia si¢ bol brzucha, liczne §luzowe biegunki, w badaniu przedmiotowym
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czgsto stwierdza si¢ obecno$¢ tkliwego oporu patologicznego w obrgbie jamy
brzusznej. W przypadku wspdlwystepowania choroby Crohna 1 axSpA
stwierdzono czestsze wystepowanie takiej korelacji u kobiet [97]. Trwaja
réwniez badania nad wpltywem diety 1 mikrobioty jelitowej na rozwoj i
przebieg chordéb autoimmunologicznych. Rashid 1 wsp. [98] w badaniu nad
korelacjg axSpA z chorobg Crohna, wystepowaniem Klebsiella Pneumoniae
w jelitach oraz spozywaniem skrobi stwierdzili, ze u os6b z obecnym
antygenem HLA-B27 obecno$¢ skrobi w diecie indukuje wzrost K.
Pneumoniae. Prowadzi¢ to moze do indukcji axSpA badz spondylolartropatii
obwodowe] u chorych z chorobami zapalnymi jelit. Podobng zalezno$¢
miedzy obecno$cia K. Pneumoniae i pOzniejszym wystgpieniem axSpA
wykazywano w innym badaniu juz kilka lat wczesniej [99]. Obecnie jest
coraz wiegcej teoril na temat wptywu mikroflory jelitowej na rozwoj chorob
autoimmunologicznych, a w przypadku axSpA ze wspdlistniejgcym
zapaleniem jelit taka korelacja jest wyrazna. Dalsze opracowania mogg
doprowadzi¢ do okreslenia czynnikow ryzyka zwigzanych z mikrobiota,
mozliwych badan przesiewowych, aby odpowiednio wczesnie okresli¢ grupe

ryzyka [100].

Szczegolng chorobg w grupie zapalnych chorob jelit jest mikroskopowe
zapalenie jelita grubego, ktore cechuje si¢ typowym dla chorob zapalnych
obrazem histologicznym przy jednoczesnym prawidlowym obrazie

makroskopowym.

W przypadku oso6b hospitalizowanych z powodu choréb uktadu
pokarmowego 1 axSpA w Polsce stwierdzilam, zZe najczescie]
wspotwystepujaca grupa sa choroby zapalne jelit (1,9%) — choroba
Lesniowskiego-Crohna (0,6%), oraz wrzodziejace zapalenie jelita grubego
(1,3%). Wystepowanie tych chorob byto czestsze u starszych kobiet. W moje;j

pracy stwierdzitam wspotwystepowanie choroby wrzodowej zotadka 1
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dwunastnicy u chorych, w tym przypadku rowniez istotnie statystycznie

czesciej chorowaty kobiety .

Charakterystyczne dla axSpA jest zapalenie przedniego odcinka btony
naczyniowe] oka. Jest to objaw bardzo charakterystyczny, ktory, gdy
wspotwystepuje choroba zapalna stawow, prowadzi do pewnego rozpoznania
spondyloartropatii [101]. Objawami sg bol 1 zaczerwienienie jednego oka, ale
moze doj$¢ rowniez do zajmowania na przemian obu oczu [102]. Zapalenie
btony naczyniowej oka wyraznie tez koreluje z ekspresja HLA-B27 [103].

U chorych z tym allelem choroba ta ma przebieg znacznie bardziej
agresywny, z czestymi nawrotami [103].  Zeboulon 1 wsp. [104]
przeanalizowali 957 prac z kolejnych 3 lat dotyczacych zapalenia btony
naczyniowe] oka 1 wspodlistnienia chorob zapalnych stawdw. Oszacowali
wystgpowanie zapalenia btony naczyniowej oka u chorych na zapalne
choroby stawéw na ok. 32,7%, nawroty stwierdzano w 50,6%
przeanalizowanych przypadkdéw, natomiast utrate ostrosci wzroku u 3,8%
chorych [104]. Pojawienie si¢ chordb zapalnych oczu u 0so6b z axSpA jest
niekorzystnym czynnikiem rokowniczym [103]. W badaniu kohortowym Lei
1 wsp.[105] badano zalezno$¢ pomigdzy zapaleniem blony naczyniowej oka a
ostrym zespolem wiencowym u chorych na axSpA. Porownywano 5905
chorych, odpowiednio 1181 z zapaleniem blony naczyniowej oka i 4724 bez
tej choroby. Stwierdzono, iz niezaleznie od ptci chorych, osoby z zapaleniem
btony naczyniowe] oka mialy statystycznie istotnie zwigkszone ryzyko
wystapienia zawatu serca w stosunku do grupy oséb bez wspodlistniejacego

zapalenia btony naczyniowej oka.

W analizowanym badaniu zapalenie przedniego odcinka blony naczyniowe;j
oka wystgpito u 1,7% hospitalizowanych os6b. Wystepowanie tej patologii u
obu pftci byto porownywalne (1,7% vs 1,6%). Odnotowano w latach 2016-

2020 roku tendencj¢ spadkowa w zakresie wystgpowania zapalenia btony
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naczyniowe] oka oraz hospitalizacji z tego powodu, co ma zwigzek z
wprowadzeniem lekow biologicznych 1 biopodobnych do leczenia ZZSK w

Polsce.

Przewlekly proces zapalny w axSpA moze odgrywacé role w patogenezie
nowotworéw. Wspotwystepowanie chorob nowotworowych z chorobami
autoimmunologicznymi jest szeroko badane, ze wzgledu na udowodnione
zwigkszone ryzyko tych chordb u pacjentow z reumatoidalnym zapaleniem
stawow lub toczniem rumieniowatym ukladowym [106,107]. W przypadku
axSpA taka zalezno$¢ dopiero zaczyna by¢ badana. Bittar 1 wsp. [108]
poddali analizie 1410 os6b z axSpA. Stwierdzono istotnie czestsze
wystgpowanie nowotwordw  skory (rak podstawnokomorkowy, rak
kolczystokomodrkowy 1 czerniak ztosliwy), nowotwordéw gltowy i szyi [108].
Nie stwierdzano w badaniach zwigkszonego ryzyka zapadalno$ci na
nowotwory ptuc [109]. W meta-analizie Deng i1 wsp. [110] stwierdzili o 14%
wigksze ryzyko wystgpienia nowotwordw u 0sob z axSpA w stosunku do
ogoblnej populacji mieszkancow Azji. Porownujac z grupa kontrolng czesciej
wystepowaty nowotwory uktadu pokarmowego, biataczki i chioniaki.
Natomiast Ward 1 wsp. [111] przeanalizowali chorych z chorobg
zwyrodnieniowg 1 axSpA w latach 1999-2010, nie stwierdzajac
zwigkszonego ogdlnego ryzyka nowotworow, ale czgsciej jednak wsrdd tych
chorych wystepowaly nowotwory skory, ukltadu moczowego, sutkow i
prostaty, a rzadziej nowotwory uktadu pokarmowego i1 ptuc. Tak istotne
roznice migdzy wystgpowaniem nowotworow na rdéznych kontynentach
najprawdopodobniej wynikaja z czynnikow socjoekonomicznych, nie tylko z

samego axSpA, jednak wymaga to dalszych badan.

W  Polsce czgstos¢  wystepowania  nowotworéw — wsrdod  0sob
hospitalizowanych nowotwory zarejestrowano jednakowo czesto u kobiet 1 u

mezczyzn, nie zaobserwowano zwigkszonego ryzyka wystepowania
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szczegolnego typu nowotworu. Zaobserwowano jednak tendencj¢ wzrostowa
dla ogdélu nowotworéw w kolejnych latach, co powigzano z rosngcym
wiekiem chorych. Spoteczenstwo polskie, jako kraju wysoko rozwinigtego,
starzeje si¢, dodatkowo poprawia si¢ dostgp do wczesnej diagnostyki tych
chordb 1 sama $§wiadomos$¢ pacjentow na temat chordb nowotworowych,

wiec liczba rozpoznawanych nowotworow bedzie stale rosta.

W niniejszej pracy wyraznie wida¢ pozytywny wplyw wprowadzenia lekow
biologicznych 1 biopodobnych do leczenia axSpA w Polsce. Dzigki temu
istotnie zmniejsza si¢ wspotwystepowanie chorob uktadu krazenia, uktadu
oddechowego (z wyjatkiem chorob $rédmigzszowych), a takze zapalen
przedniego odcinka btony naczyniowej oka, skrobiawicy oraz choroby
wrzodowej zotadka i dwunastnicy. Jest to obiecujacy trend, dajacy nadzieje
chorym, ktérzy zyja z przewlektym bolem 1 postepujaca niesprawnoscia, nie
tylko ze wzgledu na uklad ruchu, ale takze na choroby wspotistniejace.
Zaobserwowalam takze, ze czas hospitalizacji chorych na przestrzeni lat
skrocit sig, zwigkszyta si¢ czestos¢ hospitalizacji w trybie jednodniowym, co
takze jest skutkiem wprowadzenia leczenia biologicznego. Czas oczekiwania
na hospitalizacj¢ natomiast wydtuzyt si¢, w momencie prowadzenia badania
dostep do programéw lekowych NFZ miaty wysokospecjalistyczne oddziaty
szpitalne 1 kliniki. Trudno si¢ dziwi¢ zainteresowaniu chorych nowymi
mozliwosciami leczenia, obserwujac pozytywne tendencje 1 wyniki w ciggu

ostatnich 10 lat.

Stwierdzono takze stopniowe zwigkszenie hospitalizacji wsérod kobiet —
wczesniej uwazano, ze axSpA dotyczy gtownie mezczyzn, natomiast obecnie
zwicksza si¢ $wiadomos¢ zarowno wsrod klinicystow, jak 1 samych
pacjentéw, dotyczaca roznic w objawach axSpA u mezczyzn i kobiet, a takze

czestos¢ wystepowania konkretnych chorob wspotistniejacych.
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7. Wnioski

W Polsce obserwuje si¢ duze zréznicowanie regionalne hospitalizacji
na ZZSK pod wzgledem czgstosci, ptci, wieku, czasu oczekiwania na

przyjecie oraz dtugosci hospitalizacji.

1. Mezczyzni czeéciej choruja na zesztywniajace zapalenie stawow
kregostupa, a takze w istotnie mlodszym wieku sg hospitalizowani niz
kobiety. W kolejnych latach obserwacji coraz wigkszg grupg osob
hospitalizowanych z powodu ZZSK stanowig kobiety.

2. W badanych latach wystepuja duze ro6znice w liczbie
hospitalizowanych m¢zczyzn/ na milion mieszkancow oraz mniejsze w
liczbie hospitalizowanych kobiet/ na milion mieszkancow.

3. Wystepuje zrdéznicowanie regionalne pod wzgledem wieku
hospitalizowanych na ZZSK chorych oraz jego zmiennosci w latach
2016-2020 wzgledem 2011-2015.

4. Czegstos¢ hospitalizacji na milion mieszkancéw charakteryzuje sie
duzym  zréznicowaniem regionalnym z rdéznicami w czasie dla
niektérych wojewodztw (wojewddztwo wielkopolskie, swietokrzyskie,
warminsko-mazurskie wieksza liczba hospitalizacji).

5. Wydhuzyt si¢ czas oczekiwania na przyjecie do szpitala w wiekszosci
wojewodztw, a takze wzrost udziat hospitalizacji w trybie planowym,
co moze mie¢ zwigzek z rozpoczegciem leczenia chorych na ZZSK w
ramach programow lekowych NFZ, we wszystkich wojewddztwach
skrocit si¢ czas trwania hospitalizacji,

6. Najczestszymi chorobami  wspotistniejagcymi z ZZSK s3 choroby
uktadu krazenia (nadci$nienie tetnicze, przewlekta choroba

niedokrwienna serca, kardiomiopatie, zaburzenia rytmu serca).
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Choroby ptuc, choroby zapalne jelit, zakazenia oraz nowotwory
wystepuja rzadziej niz kardiologiczne.

Wystepuje duze zrdznicowanie regionalne choréb uktadu krazenia
towarzyszacych ZZSK w Polsce, przy czym w wigkszosci wojewodztw
ryzyko ich wspolwystepowania maleje.  Nadcis$nienie tetnicze,
przewlekta choroba niedokrwienna serca, kardiomiopatie czesciej
wystepuja u hospitalizowanych na ZZSK mezczyzn niz kobiet,
zaburzenia rytmu serca czesciej u kobiet niz u mezczyzn. Choroby
uktadu krazenia czg$ciej wystepuja u starszych chorych na ZZSK.
Mimo, ze ryzyko chordb uktadu oddechowego u hospitalizowanych na
Z7ZSK chorym pozostaje na niezmienionym poziomie, to jednak
ryzyko wystgpienia choroby $rodmigzszowej ptuc wzrasta, co by¢
moze mozna wigzaé z poprawg dostepnosci do
wysokospecjalistycznych badan. Astme czgsciej stwierdza si¢ u kobiet
niz mezczyzn. Choroby pluc sg zwigzane ze starszym wiekiem
chorych.

Wsrod choréb uktadu pokarmowego towarzyszacych
hospitalizowanym na ZZSK pacjentom dominujg nieswoiste choroby
zapalne jelit oraz wrzodziejace zapalenie jelita grubego, dla ktorych
obserwuje si¢ zwigkszenie ryzyka. Choroba Lesniowskiego-Crohna
(ale ze zwigkszajacym si¢ ryzykiem) oraz choroba wrzodowa
wystepuja rzadziej. Ryzyko choroby wrzodowej zotadka i dwunastnicy
maleje, co moze by¢ skutkiem wprowadzenia w Polsce programéw
lekowych 1 skuteczniejszego leczenia chorych z jednoczesnym
skréceniem stosowania niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.
Choroby uktadu pokarmowego czesciej towarzyszom kobietom niz
mezczyznom hospitalizowanym na ZZSK 1 sg zwigzane z mlodszym

wiekiem chorych.
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10. Ryzyko chorob nowotworowych u chorych hospitalizowanych na
Z77SK wzrasta, niezaleznie od ptci w kolejnych latach hospitalizacji.
Choroby onkologiczne zwigzane ze starszym wiekiem chorych

11. Ryzyko zapalen blony naczyniowej oka, choroby wrzodowej oraz
skrobiawicy maleje, co rowniez moze by¢ skutkiem wprowadzenia w
Polsce programow lekowych i skuteczniejszego leczenia chorych z
jednoczesnym  skrdceniem stosowania niesteroidowych lekéw

przeciwzapalnych.
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8. Streszczenie

WSTEP

Zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa jest przewlekta choroba
zapalng, obejmujaca stawy krzyzowo-biodrowe, stawy miedzykregowe oraz
przyczepy $ciggniste. Proces zapalny jest przewlektly, z okresami zaostrzen i
remisji, postepujacy 1 prowadzacy do usztywnienia kregostupa. Przewlektly

proces zapalny zwigksza ryzyko wystgpienia chordéb wspotistniejgcych.

CELE PRACY

Praca zostala zaplanowana celem doktadnej oceny chorych na zesztywniajace
zapalenie stawow kregostupa (ZZSK) hospitalizowanych w Polsce w latach
2011-2020 na podstawie bazy chorych Narodowego Instytutu Higieny.
Glownym celem badania byla ocena zr6znicowania regionalnego i trendu
czasowego hospitalizacji chorych na ZZSK z uwzglednieniem ptci, wieku,
czasu oczekiwania na hospitalizacj¢, dlugosci hospitalizacji oraz analiza

czestosci wystepowania chorob wspotistniejgcych.

MATERIAL I METODY

Dane wuzyskano z Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego -—
Panstwowego Zakltadu Higieny (NIZP-PZH) w postaci zanonimizowanych
danych liczbowych z okresu 2011-2020. Analizg obj¢to 53 142 chorych
hospitalizowanych w Polsce w latach 2011 - 2020 z powodu
zesztywniajacego zapalenia stawow kregostupa jako rozpoznania gldwnego.
Badana grupa stanowita 38 974 mezczyzn (73,3%) w Srednim wieku

46,6+11,7 lat oraz 14 168 kobiet (26,7%) w srednim wieku 48,5+13,5 lat. Do
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tej analizy zastosowano nastepujace kryteria wigczenia: (1) rozpoznanie M45
oraz (2) wiek powyzej 18 lat. Wykluczono pacjentow, ktorzy (1) nie spetniali
tych kryteriow 1 (2) zdiagnozowano u nich inng chorobg¢ autozapalng lub
chorobe autoimmunologiczng, w tym MO00, M05, M06, M46, M31, M32,
M33, M35. Z badania wyltaczono pacjentow ze zdiagnozowang chorobg L40
(luszczyca), sarkoidozg (D86), reaktywnym zapaleniem stawow (M02), dna
moczanowg (M10) 1 infekcyjnym zapaleniem stawoéw (MO00). Do analizy
wlaczono pacjentéw, u ktorych zdiagnozowano naktadajace si¢ choroby

zapalne jelit (K50), jesli zdiagnozowano u nich réwniez M45.

WYNIKI

Mezczyzni hospitalizowani sg czeSciej 1 wczesniej, niz kobiety, a takze
przebywaja w szpitalu dtuzej. Z powodu ZZSK, w badanych latach do
szpitali w Polsce, przyjmowano zatem istotnie statystycznie wig¢cej mezczyzn
niz kobiet (proporcja 3:1, <0,001), dodatkowo diagnozowani me¢zczyzni byli
istotnie statystycznie mtodsi (p<<0,001). Natomiast kolejnych latach wystapit
rosngcy trend w liczbie hospitalizowanych kobiet z powodu axSpA.
Przeprowadzona w pracy analiza wykazala, ze choroby uktadu krgzenia
wspotwystepowaty u 12,3% wszystkich chorych hospitalizowanych z
powodu axSpA, wsrod tej grupy dominowalo nadci$nienie tgtnicze,
przewlekla choroba niedokrwienna serca i przewlekla niewydolnos¢ serca.
Mimo, ze ryzyko chor6b uktadu oddechowego u hospitalizowanych na ZZSK
chorym pozostaje na niezmienionym poziomie, to jednak ryzyko wystgpienia
choroby $rodmigzszowej ptuc wzrasta, co by¢ moze mozna wigza¢ z poprawa
dostepnosci do wysokospecjalistycznych badan. Astme czesciej stwierdza si¢
u kobiet niz mezczyzn. Choroby phluc sg zwigzane ze starszym wiekiem

chorych. Stwierdzono natomiast istotne statystycznie zmniejszenie liczby
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raportowanych w latach 2016-2020 zapalen btony naczyniowej oka, choroby
wrzodowej zoladka 1 dwunastnicy oraz skrobiawicy, dzieki wprowadzeniu

leczenia lekami biologicznymi w programach NFZ.

WNIOSKI

W Polsce obserwuje si¢ zréznicowanie regionalne hospitalizacji na ZZSK
pod wzgledem czestosci, ptei, wieku, czasu oczekiwania na przyjecie oraz
dhugosci hospitalizacji. Ciggle §ledzenie i1 analizowanie takich danych utatwi

w przysztosci jeszcze lepsza organizacje opieki nad chorymi na ZZSK.
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9. Abstract

INTRODUCTION

Ankylosing spondylitis is a chronic inflammatory disease affecting the
sacroiliac joints, intervertebral joints and entheses. The inflammatory process
is chronic, with periods of exacerbation and remission, progressive and
leading to stiffening of the spine. Chronic inflammation increases the risk of

comorbidities.

OBJECTIVES OF THE STUDY

The study was planned to thoroughly assess patients with ankylosing
spondylitis (AS) hospitalized in Poland in 2011-2020 based on the National
Institute of Hygiene patient database. The main objective of the study was to
assess regional differentiation and time trend of hospitalization of patients
with AS, considering gender, age, waiting time for hospitalization, length of

hospitalization and analysis of the frequency of comorbidities.

MATERIAL AND METHODS

Data were obtained from the National Institute of Public Health - National
Institute of Hygiene (NIZP-PZH) in the form of anonymized, numerical data
from the period 2011-2020. The analysis included 53,142 patients
hospitalized in Poland in 2011 - 2020 due to ankylosing spondylitis as the
main diagnosis. The study group consisted of 38,974 men (73.3%) with a
mean age of 46.6+11.7 years and 14,168 women (26.7%) with a mean age of
48.5+13.5 years. The following inclusion criteria were used for this analysis:

(1) diagnosis of M45 and (2) age >18 years. Patients were excluded if (1)
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they did not meet these criteria and (2) they were diagnosed with another
autoinflammatory or autoimmune disease, including ICD10 codes MO0,
MO05, M06, M46, M31, M32, M33, M35. Patients diagnosed with L40
disease (psoriasis), sarcoidosis (D86), reactive arthritis (M02), gout (M10),
and infectious arthritis (MO0O0). Patients diagnosed with overlapping
inflammatory bowel diseases (K50) were included in the analysis if they

were also diagnosed with M45.

RESULTS

Men are hospitalized more often and earlier than women, and they also stay
in hospital longer. Due to AS, in the years studied, statistically significantly
more men than women were admitted to hospitals in Poland (proportion 3:1,
<0.001), and additionally, diagnosed men were statistically significantly
younger (p<0.001). In the following years, however, there was a growing
trend in the number of women hospitalized due to axSpA. The analysis
conducted in the study showed that circulatory system diseases co-occurred
in 12.3% of all patients hospitalized due to axSpA. Arterial hypertension,
chronic ischemic heart disease and chronic heart failure dominated in this
group. Although the risk of respiratory diseases in patients hospitalized for
AS remains unchanged, the risk of interstitial lung disease increases, which
may be related to the improved access to highly specialized tests. Asthma is
more common in women than men. Lung diseases are associated with older
age of patients. However, a statistically significant reduction in the number of
uveitis, gastric and duodenal ulcers and amyloidosis reported in 2016-2020
was observed, thanks to the introduction of biological drug treatment in NFZ

programs.
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CONCLUSIONS

In Poland, regional differences in hospitalization for AS are observed in
terms of frequency, gender, age, waiting time for admission and length of
hospitalization. Continuous monitoring and analysis of such data will

facilitate even better organization of care for AS patients in the future.
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12. Opinia Komisji Bioetycznej

Komisja Bioetyczna
tel.: (22) 670 92 28
e-mail: monika.dabrowska@spartanska.pl

Warszawa, 26.04.2022 r.

Decyzja Komisji Bioetycznej
przy Narodowym Instytucie Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie
nr KBT-2/3/2022

Komisja Bioetyczna przy Narodowym Instytucie Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie,
ul. Spartanska 1, dzialajaca zgodnie z zasadami GCP, zapoznala si¢ w dniu 26.04.2022 r.
2 nastepujacymi dokumentami dotyczacymi projektu badawezego pt. ,Ankylosing spondylitis among
hospitalized patients in Poland: a study based on database of National Institute of Public Health -
National Research Institute™:

1. Podanie gléwnego badacza do Komisji Bioetycznej z prosba o zaopiniowanie projektu
ze zgoda Pelnomocnika Dyrektora ds. Naukowych NIGRiR oraz Kierownika Kliniki
i Polikliniki Reumatologii na przeprowadzenic badania;

2. Projekt pracy badawezej.

Retrospektywne badanie naukowe bedzie realizowane w Klinice i Poliklinice Reumatologii NIGRIiR
we wspdlpracy z Narodowym Instytutem Zdrowia Publicznego PZH — Pafstwowym Instytutem
Badawczym oraz Zakladem Medycyny Spolecznej i Zdrowia Publicznego WUM. Projekt bedzie
prowadzony z wykorzystaniem danych z dokumentacji medycznej pacjentdw z rozpoznanym
zesztywniajacym zapaleniem stawdw kregostupa hospitalizowanych w placéwkach w Polsce w latach
2011-2020. Dane kliniczne zostana pozyskane z zasobow Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego
PZH - PIB. Giownym badaczem w projekcie jest lek. Katarzyna Helon z Kliniki i Polikliniki
Reumatologii NIGRiR.

Komisja Bioetyczna przy Instytucie w glosowaniu tajnym nad akceptacja zgloszonego projektu
wyrazila zgode na rozpoczgcie badan zgodnie z przedstawionym protokotem.

Komisja Bioetyczna zwraca uwagg, Ze zgoda na prowadzenie badan dotyczy dokumentacji klinicznej
zgromadzonej do 31.12.2020 r.

ODDANI PASH, AMBITNI W DZIALANIUJ iy
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Lista obecnosci czlonkéw Komisji Bioetycznej przy Narodowym Instytucie Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji

\
Prof. dr hab. n. med. Piotr Giuszko — iekarz £
TGRIR S AR ol e 10T o N S SO R0 B Il L e e At " / .........
Barbara Kurek — pielggniarka J L‘/
Prof. dr hab. n. med. Anna Filipowicz-Sosnowska — lekarz p [ h i o MVQ’/
NIGRiR e /o L0 ff{/ AL G |
Ks. prof. Wlodzimierz Galazka — duchowny
UKSW

Prof. dr hab. n. med. Robert Gasik — lekarz
NIGRiR

Prof. dr hab. n. hum. Joanna Gérnicka-Kalinowska — filozof, etyk

Mec. Maria Grzeszezyk — prawnik

Prof. dr hab. n. med. Brygida Kwiatkowska — lekarz
NIGRiR

Dr hab. med. Marzena Olesinska, prof. NIGRiR — lekarz
NIGRiR

Dr hab. n. farm. Tomasz Pawinski — farmaceuta
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Prof. dr hab. n. med. Lidia Rutkowska-Sak — lekarz \ L\
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Dr n. med. Aleksandra Stabik-Leddchowska — lekarz
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Prof. dr hab. n. med. Tadeusz Styczynski — lekarz -#—\—<
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