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Sazetak

Epidemioloske studije o spondiloartritisima (SpA)
ukljucuju opise nacina na koji se bolest javlja u popu-
laciji, razine ucestalosti bolesti: incidenciju i prevalen-
ciju, komorbiditet, mortalitet, geografsku distribuciju
i klinicke karakteristike kao i faktore rizika za pojavu
bolesti. Etnicki, genetski, okolisni ¢cimbenici povezani
su s pojavom i ekspresijom bolesti. Jasno razlikovanje
medu podskupinama SpA posebno u svojim ranim faza-
ma, nije uvijek moguce zbog preklapanja klinicke slike,
te se u pocetku bolesti dijagnoza pojedinih SpA moze
podcijeniti. Prevalencija SpA u razli¢itim populacijama
varira, od 0,21 % do 1,9% u svijetui 1 do 2% u Euro-
pi. U Eskima na Aljasci i Sibiru stope prevalencije su
od 2% do 3,4%. SpA su rijetki u Afri¢koj i Japanskoj
populaciji. Razlike medu etni¢kim skupinama mogu se

Kljuéne rijeci

objasniti razli¢itim kriterijima za odabir ciljane popu-
lacije ali i razlikama u ucestalosti HLA-B27. Distribu-
cija HLA-B27 podtipova, ima znacajan utjecaj na pre-
valenciju AS u razli¢itim rasnim/etni¢kim skupinama.
Izazovi koje otezavaju pravu procjenu SpA u populaci-
jiukljucuju etnicku heterogenost populacije, nedostatak
izvodljivosti primjene vaze¢ih kriterija (kao Sto je testi-
ranje na HLA-B27 antigen, radiografija zdjelice i MR)
ali i tranzientnost nekih simptoma SpA (npr. periferni
artritis, entezitis). Spondiloartritisi (SpA) predstavlja-
ju ozbiljan zdravstveni, socijalni i ekonomski problem
svake zemlje. Ujednaceni podaci za sve populacije bit-
ni su za stvaranje prave slike o tezini ove skupine bole-
sti koje se zbog medusobnog preklapanja trebaju udru-
Ziti u jednu grupu za epidemioloske studije.
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Summary

Epidemiologic studies on spondyloarttritides (SpA)
encompass mode descriptions on disease appearance with-
in the population, levels of disease frequency: incidence
and prevalence, comorbidity, mortality, geographical
distribution and clinical features, as well as risk factors
for disease appearance. Ethnical, genetic, environmental
performers are linked with appearance and expression of
the disease. Clear distinction among SpA subgroups, es-
pecially in their early phases might not always be pos-
sible due to clinical picture overlapping, thus within the
initial phase of the disease, the diagnosis of certain SpA
diseases might be underestimated. SpA prevalence with
various different populations varies between 0,21 % up
to 1,9% worldwide, and it varies between 1% up to 2%
within Europe. With Eskimo population on Alaska and
population of Siberia, prevalence rates appear to be from
2% up to 3,4%. SpA are rare with African and Japanese
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populations. Differences between ethnical groups might
be explained by different criteria for selection of a target
population, but with differences in HLA-B27 frequen-
cy as well. HLA-B27 subtypes distribution plays signifi-
cant impact on AS prevalence with different race/ethnical
groups. Challenges that aggravate the exact evaluation of
the SpA diseases with the population, include comprise
heterogeneity of population, lack of application feasibili-
ty of valid criteria (like testing on HLA-B27 antigen, pel-
vis radiography and MR), but also transition issue of cer-
tain SpA symptoms (eg. peripheral arthritis, enthesitis).
Spondyloarthtritis (SpA) present a serious health, social
and economical problem everywhere in the world. Uni-
form data for all populations are significant for making a
proper picture on this disease group arduousness, and for
epidemiological studies such data, because of their mutual
overlapping, should be united within one single group.

epidemiology, population, spondyloarthritides, HLA-B27 antigen
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Uvod

Spondiloartritisi (SpA) su velika skupina upalnih
reumatskih bolesti s dominantnom afekcijom aksijalnog
skeleta 1/ili perifernim artritisom. Klini¢ki su karakterizi-
rane upalnom krizoboljom, radioloski spondilitisom, pa-
toloski entezitisom, daktilitisom i izvanzglobnim manife-
stacijama kao S$to su uveitis 1 kozne promjene te imuno-
genetski nalazom HLA-B27 antigena. Predstavnici ove
skupine entiteta su ankilozantni spondilitis (AS), psorija-
ticni artritis (PsA), reaktivni artritis (ReA), enteropatski
artritis (spondilitis/artritis povezan s upalnim bolestima
crijeva) te nediferencirani SpA (uSpA). U svijetu je epi-
demiologija SpA i procjena prevalencije AS od posebnog
interesa iz dva glavna razloga: prvo, epidemioloski poda-
ci mogu pomoc¢i napraviti razliku izmedu uloge okolisnih
i genetskih ¢imbenika koji utje¢u na patogenezu bolesti,
drugo, ovo je potrebno radi procjene utjecaja novih bi-
oloskih lijekova (1). Sa prepoznavanjem potreba za bo-
ljom definicijom Sireg fenotipa SpA razvijeni su ESSG
kriteriji (kriteriji Europske studijske grupe za SpA) koji
se opsezno primjenjuju i validirani su u brojnim popula-
cijama. U novim klasifikacijskim kriterijima za rani ak-
sijalni SpA naglasena je vaznost primjene magnetske re-
zonancije (MRI) u ranom otkrivanju ovih bolesti. Epide-
mioloska studija u Bretanji, (Francuska) pokazala je pri-
blizno jednaku prevalenciju izmedu SpA i reumatoidnog
artritisa (RA), te da su SpA jednako Cesti kod muskaraca i
zena. Ukupna prevalencija za SpA je 0,47 % (0,53 u zena
10,41 u muskaraca). Minimalna prevalencija (na temelju
pocetne skupine 3189 anketiranih osoba) iznosi 0,41 %.
Ukupna prevalencija za RA bila je 0,62 % (0,86 u Zena i
0,32 u muskaraca) (2). U drugom epidemioloskom istra-
zivanju provedenom 2001. godine na 9395 ispitanika, u
Francuskoj (EPIRHUM studija) ukupna prevalencija za
SpA bila je 0,30%, za AS 0,08% i za PsA 0,19%. Pre-
valencija je bila slicna u Zena 0,29 i muskaraca 0,31 %.
Srednja dob ispitanika bila je 47 godina. Prevalencija
SpA bila je visoka kao kod RA. Prevalencija SpA u na-
vedenom istrazivanju u skladu je s podacima dobivenim
u Americi, Kini ili Skotskoj koji se oslanjaju na detekci-
ju u opcoj populaciji. Francusko istrazivanje u upitniku
iz etickih razloga nije sadrzalo informacije o rasi ili etni-
citetu. Klinicka slika SpA temeljena je na ESSG kriteri-
jima koje ne ukljucuju HLA-B27. Francuski reumatolo-
zi ne rade rutinski test za HLA-B27 kada dijagnozu SpA
mogu postaviti putem drugih znacajki, od kojih je naj-
poznatiji sakroileitis (SI) (3). Niza prevalencija nadena
je i u Gr&koj, Skotskom gorju i Japanu u studijama ko-
je su identificirale bolesnike u op¢oj populaciji ili putem
javnih zdravstvenih sluzbi. SpA je ¢e$¢i u muskaraca u
Grckoj 1 Portugalskoj studiji. Dobi i spolu prilagodena
prevalencija SpA u Grckoj je 0,49 %; omjer muskaraca
i zena je 5,5:1; prevalencija raste s dobi do 59-68 godi-
na i nakon toga se smanjuje. Prevalencija za AS i PsA je
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0,24. U AS je zahvacena mlada populacija gdje medijan
dobi iznosi (25,83 + 6,5), dok je u PsA medijan (45,24 +
12,94). Prevalencija SpA u grékoj populaciji je kao 1 kod
drugih europskih bijelaca, s visokom nadmo¢i muskara-
ca (4). U portugalskoj studiji sa Teneira (Azorski arhipe-
lag) odaziv je bio 52 %. SpA je bio prisutan u 1,6 %, kod
2,7 % muskaraca i 0,4 % zena. UCestalost HLA-B27 bila
je od 6-7%. Ovi podaci nadopunjuju prethodne studije u
europskim zemljama za prevalenciju SpA i utvrduju pro-
cjenu ukupne prevalencije SpA u juznoeuropskoj popu-
laciji (5). Studija (MAPPING) MArche Pain Prevalence
INvestigation Group prva je procjena prevalencije SpA
u Italiji u regiji Marche u sredi$njoj Italiji i daje procje-
nu prevalencije SpA u opcoj populaciji juzno Europske
zajednice. [z ankete su iskljuceni stanovnici visoko urba-
nog podrucja s relativno visokom stopom migracije (npr.
Ancona i Urbino). Uzet je reprezentativni uzorak iz opée
populacije Italije, i stopa odgovora je bila slicna onoj u
drugim usporedivim studijama. Primjenom ESSG kriteri-
je za SpA, ukupna prevalencija u uzorku bila je 1,06% s
ucestaloS¢u HLA-B27 od 1,05 %. Ucestalost HLA-B27 u
Italiji je 1,9 % (6). Epidemioloska procjene 348 darivate-
lja krviu Berlinu (sa ukupno 3,47 milijuna stanovnika) iz
1998. godine gdje su koristeni ESSG kriteriji i koji su ru-
tinski podvrgnuti fizikalnom pregledu i MR SI zglobova,
govori o prevalenciji SpA od 1,9 %. Izvjescée prevalenci-
je za AS bilo je 0,86 %, za uSpA 0,67 %, za PsA 0,29 %.
ReA 1 EA su puno rjedi. Ucestalost HLA-B27 iznosila je
9,3% (7). Istrazivanje u Bretanji se ne razlikuje puno od
ovog u Berlinu. Oba istrazivanja su visoko povezana sa
HLA-B27 antigenom. Prevalencija SpA je bila 13,6%
kod HLA-B27 pozitivnih i 0,8 % HLA-B27 negativnih
osoba. Epidemioloska procjena darivatelja krvi u Berlinu
i nedavno istrazivanje u populaciji sa Azora medu najvi-
$im su prevalencijama do sada pronadenim u europskim
populacijama. Japansko drustvo za AS provelo je 1990.
11997. godine anketni upitnik za procjenu prevalencije i
incidencije SpA na nacionalnoj razini i provjeru validira-
nosti ESSG i Amor kriterija u Japanu. Procjenjena godis-
nja incidencija i prevalencija SpA u japanskoj populaci-
ji iznosi 0,48/100.000 i 9,5/100.000 (ili 0,0095 %.), oko
jednu desetinu od onih prijavljenih u Sjevernoj Americi
i Finskoj. Prevalencija AS je 6,5/100.000 ili 0,0065 %.
Ova brojka je 1/30 od onih nadenih u bijelaca, Tajvanaca
i Eskima. Prevalencija HLA-B27 u populaciji sa AS bila
je 64 %, $to je nisko u usporedbi s izvjes¢ima populacije
bijelaca i Mongoloida. U japanskoj populaciji osjetljivost
za Amor kriterije iznosila je 84,0% i za ESSG kriterije
84,6 ¢ime je potvrdena njihova prilagodljivost (8).
Podaci prikupljeni iz nacionalnog $panjolskog re-
gistra za SpA (REGISPONSER) daju odgovaraju¢i kli-
nicki i demografski profil bolesnika koji boluju od SpA
u Spanjolskoj. Tijekom jedne godine od 1385 bolesni-
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ka, u registar je uklju¢eno 939 muskaraca (68 %) i 440
zena (32 %) prosjecne dobi od 47+13 godina. Prosje¢no
trajanje bolesti bilo je 12+9 godina. Dijagnoze su bile:
AS (61%), PsA (21 %), uSpA (15%), ReA (1,2 %), ar-
tritis povezan sa IBD (0,9 %) 1 JSpA (0,9 %). Od klini¢-
kih formi, 54 % imalo je aksijalnu bolest, 20 % perifer-
nu bolesti 24 % mjesovitu bolest i 0,6 % izoliranu formu
entezitisa. Upalna krizobolja (IBP) bila je prvi simptom
referiran od 53 % bolesnika, a kao najcesc¢e izvanzglob-
ne forme bolesti bili su psorijaza (25 %), prednji uveitis
(16%) 1 IBD (4%). Radnu nesposobnosti imalo je 353
bolesnika (25,5 %). Ovakve baze podataka su vrlo kori-
sne u dobijanju informacija o karakteristikama bolesni-
ka sa SpA lijecenih na odredenom mjestu (9). Bolesnici
iz 11 reumatoloskih centara u Argentini bili su ukljuceni
u observacijsku multicentri¢nu kohortnu studiju za SpA
u Argentini (Iberoamerican Spondyloarthritis Registry
(RESPONDIA). Podaci su prikupljeni online i pohra-
njeni u Spanjolskom registru za SpA (REGISPONSER).
0d 402 bolesnika ukljucenih u studiju, 59 % su muskar-
ci, srednje dobi od 48,3 godina, medijan trajanja bole-
sti 8 godina. Etnicitet je bio pretezito domaca bijela ra-
sa. Evidentirano je 60,2 % bolesnika sa PsA, 21,4% sa
AS, 8,2% sa uSpA, 6,2% sa ReA, 2,5% SpA udruzen
sa IBD i 1,5% sa juvenilnim AS. Podaci prikupljeni ti-
jekom ovog istrazivanja pokazuju predominaciju bole-
snika s PsA i AS. Manji broj bolesnika sa AS je vjero-
jatno zbog neprepoznatog i oligosimptomatskog pocet-
ka bolesti. Sociodemografska slika bila je slicna onoj
koja se ocekuje u opc¢oj populaciji Argentine, s loSijim
funkcionalnim kapacitetom i ve¢om aktivnosti bolesti
u nizim druStvenim slojevima (10). U studijama bijele
populacije iz Europe, prevalencija SpA krece se u ras-
ponu od 4,7/1.000 do 19/1.000. Vedéa prevalencija na-
dena je u Eskima s Aljaske. U Libanonu i kod Eskima
s Aljaske SpA predstavljaju najcesce reumatske bolesti
(8,56%12,5%,), nadmasivsi RA 1 OA. Prevalencija SpA
u SAD-u moze se procijeniti na temelju visoke i niske
prevalencija sastavnih podtipova, §to je rezultiralo ras-
ponom izmedu 4,0 i 13,1/1.000, osoba starosti iznad 25
godina. Nedavna epidemioloska istrazivanja nalaze da
izmedu 639.00012.417.000 odraslih u SAD-u ima SpA.
Trenutna procjena prevalencije SpAu Sj. Americi krece
se u rasponu izmedu 0,2 %1 0,5% za AS, 0,1 % za PsA,
0,065 % za enteropatski periferni artritis, izmedu 0,05 %
10,25% za enteropatski aksijalni artritis (11).

U Brazilskoj epidemioloskoj studiji provedenoj
izmedu 2006. i 2007. u 28 sveucili$nih centara prema
standardiziranom protokolu dominirali su bolesnici sa
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AS (72 %), slijedi PsA (14 %), u SpA (6 %) te ReA (4 %).
Podaci zajednice za program i kontrolu reumatskih bo-
lesti u Meksiku govore o prevalenciji SpA od 0,6 %, i
za AS 0,09%. Podaci iz Srednje Amerike su takoder
ograniCeni. Vec¢ina bolesnika sa SpA u Gvatemali i San
Salvadoru je sa dijagnozom ReA (47 %), slijede uSpA
(33%), AS (10%) 1 PsA (9%) (12).

Vazno je znati koliko su reumatske bolesti raspro-
stranjene 1 u istocnom dijelu svijeta. Jedan od prvih ko-
raka je otkrivanje kako se distribuiraju u APLAR regiji
(Azija i Pacificko podrucje). COPCORD (Community
Oriented Program for Control of Rheumatic Diseases)
je dizajnirani protokol - program za kontrolu reumat-
skih bolesti u zemljama u razvoju (Azija-Pacifik i Cen-
tralna i Juzna Amerika). Program se provodi u 16 ze-
malja medu kojim i 12 zemalja iz regije APLAR. Te su
zemlje: Australija, Banglades, Kina Indonezija, Indija,
Iran, Kuvajt, Malezija, Pakistan, Filipini, Tailand i Vi-
jetnam. Pomocu upitnika COPCORD prevalencija SpA
u Aziji (pacificki dio), kod starosjedilaca Australaca, pri-
padnika naroda Aborigina bila 0,5 %, kod urbanih Au-
stralaca 0,21 %, kod urbanih Iranaca 0,34 %, kod rural-
nih Iranaca 0,08 %, kod urbanih Filipinaca 0,03 %. Pre-
valencija SpA u Maleziji i Tajlandu je 0,12 %, i u Paki-
stanu 0,10 %. Kina ima vecu prevalenciju SpA od RA.
U Tajlandu i Vijetnamu, RA i SpA su vjerojatno jedna-
ko Ceste, dok je RA ¢esci od SpA u ostatku Azije, Paci-
fika i Latinske Amerike. Primjena COPCORD upitnika,
razlikuje se u razli¢itim studijama i smatra se da su za
buduca istrazivanja neophodne standardizirane metode
COPCORD projekta (13). Od 6,5 milijardi ljudi u svi-
jetu, 1,3 milijardi nalaze se u Kini, $to je zemlja s naj-
vecim brojem stanovnika. Veliki broj stanovnika u Ki-
ni sa etnickim razlikama plodno je tlo za epidemioloske
studije Tako prevalencija SpA u Kini prema sredinama
iznosi 0,26 % u Kini (Peking), 0,26 % u Kini (Shantou)
te 0,11 % u Kini (Shanghai - 1998.). Jedno istrazivanje
0 SpAu vojnoj i Cetiri istrazivanja u civilnim zajednica-
ma pokazali su skupnu prevalenciju SpA u civilnoj za-
jednici od 0,93 %. Prevalencija SpA u vojnoj zajednici
iznosila je 0,45 %. Skupna prevalencija AS iz 2 vojna i
8 civilna istrazivanja iznosila je 0,24 %, 10,23 %. Preva-
lencija za AS kreée u rasponu od 0,2 % do 0,54 % medu
etnickim Han Kinezima, i niza je u mjeSovitoj etnickoj
populaciji. Stope prevalencije AS i SpA u Kini su sli¢-
ne onima u populaciji bijelaca u SAD-u ili Europi. Pre-
valencija HLA-B27 antigena u Kini krece se u rasponu
od 2-9 %, §to je sli¢no onoj u bijelaca sjeverne Amerike
i Zapadne Europe (14).

Incidencija i prevalencija za AS studirana je u ra-
zli¢itim populacijama. Prema vecini podataka koji dolaze
iz Europe prevalencija ankilozantnog spondilitisa (AS)
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krece se izmedu 0,1 % 1 1,4 %. U Srednjoj Europi preva-
lencija za AS iznosi 0,3-0,5% 1 1-2% za cijelu skupinu
SpA ¢ineci ih slicnim RA. U studijama iz razli¢itih ze-
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malja incidencijaza AS je izmedu 0,5 i 14/100.000 osoba
godisnje. Nekoliko ¢imbenika doprinosi tim razlikama.
Prvi je izbor ciljne populacije, drugi je odabir klini¢kih
znacajki i izbor dijagnostickih kriterija za potvrdu dija-
gnoze i tre¢i, prevalencija HLA-B27 i distribucija podti-
pova (15). Rezultati prvog provedenog znanstvenog ispi-
tivanja raSirenosti reumatskih bolesti u Hrvatskoj u peri-
odu 1980.-1984. prikazanih u Registru za reumatske bo-
lesti govore da je ucestalost za AS u Hrvatskoj iznosila
23,84%, dok je za RA ucestalost iznosila 48,10 % (16).
Na temelju podataka iz Rochester Epidemiology Projek-
ta, Minnesota utvrdena je incidencija i prevalencija za AS
medu stanovnicima Rochestera izmedu 1935.11989. go-
dine. Ukupna incidencija prilagodena dobi i spolu bila je
7,3 /100.000 osoba/godina. Ova stopa incidencije pada
izmedu 1935. 1 1989., medutim, bilo je malih promjena
u dobi, pocetku pojave simptoma ili dijagnozi i nakon
55-godisnjeg studijskog razdoblja. Sveukupno preziv-
ljavanje nije smanjeno i do 28 godina nakon dijagnoze.
AS je naden u drugom i tre¢em desetljecu, uglavnom kod
muskaraca iu 90-95 % bolesnika povezan je s HLA-B27.
Projekt je suradnja izmedu Medicinskog centra Olmsted,
Mayo Klinike i Klinike za obiteljsku medicinu u Roche-
steru. Olmsted Zupanija, Minnesota je jedna od rijetkih
mjesta u SAD-u i u svijetu gdje se pojava i povijest bo-
lesti moze to¢no opisati i analizirati u odredenoj popu-
laciji za pola stoljeca ili vise (17,18).

Na temelju podataka Finskog registra bolesti, Kai-
piainen-Seppanen i suradnici procjenili su da je godi$nja
incidencija za AS 6,9/100.000 odraslih osoba, bez pro-
mjene tijekom vremena. Izvjesée o prevalenciji bilo je
0,15 %. Zajedno, ovi nalazi ukazuju na postojanost epi-
demioloskih karakteristika za AS (19,20). Incidencija za
AS pokazala se relativno stabilnom u sjevernoj Norves-
koj u vise od 34 godina i to 7,26 na 100.000 stanovni-
ka. Prevalencija je varirala od 0,036 % do 0,10 %. Nize
stope prevalencija AS objavljene su u Finskoj (0,15 %) 1
Madarskoj (0,23 %) populaciji. U Gr¢koj i Japanu, inci-
dencija i prevalencija za AS je znacajno niza. Godi$nja
stopa incidencija iznosi od 0,5 do 8,2/100.000 stanovni-
ka (21). Podaci prikupljeni od 78 bolesnika sa AS pro-
vedenih putem Njemackog drustva za AS dobro oslika-
vaju vrijeme kasnjenja izmedu pocetka AS i dijagnoze.
Prosjecna dob u pocetku bolesti bila je 25,7 godina, a
prosjecno kasnjenje u postavljanju dijagnoze je 8,9 go-
dina. Znatno vece kaSnjenje u postavljanju dijagnoze
uoceno je vise kod zZena nego kod muskaraca (9,8 godi-
ne/8,4 godina, p <0,01). Taj raskorak u otkrivanju bole-
sti medu spolovima odrazava zajedni¢ki problem pod-
cjenjene dijagnoze AS medu Zenama, vjerojatno zbog
zablude da Zene rijetko imaju AS (22).

Utvrdena je i incidencija i prevalencija AS sjevero-
zapadne Grcke s ukupnom populacijom od oko 500.000
stanovnika. Ukupno je 113 slucajeva sa AS dijagnosti-
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cirano u razdoblju 1983.-2002. i u studiji su bili najma-
nje 1 godinu prije dijagnoze. Dijagnoza je temeljena na
New York kriterijima. Svi bolesnici su imali bilateral-
ni sakroileitis (SI), 35,9 % bolesnika imalo je perifernu
zglobnu formu 1 13,27 % bolesnika imalo je izvanzglob-
ne manifestacije. HLA-B27 antigen je pronaden u 80,5 %
bolesnika. Dobi prilagodena srednja godiSnja stopa inci-
dencije za populaciju u dobi 16 god bila je 1,5 slucaje-
va/100.000. Dobi prilagodena stopa prevalencije popu-
lacije u dobi iznad 16 god bila je 29,5 slucajeva/100.000
stanovnika. Stope incidencije su bile vise u dobnoj sku-
pini 35-44 god za muskarce, i dobnoj skupini 25-34 god
za zene. Muskarci su €inili 4,65 puta veci broj bolesnika
od Zena, 1 imali su znatno vecu prosjecnu starost pri di-
jagnozi. Incidencija i prevalencija AS u studiranom po-
drucju bile su znacajno nize nego u drugim populacija-
ma bijelaca (Sjevernoj Americi i populacijama Sj. Euro-
pe), a vise nego u Japanskoj populaciji (23).

Onen i suradnici dali su prikaz studije iz urbanog
podrucja Izmira sa 2835 ispitanika koji su sudjelovali
u studiji. Prevalencija prilagodena prema dobi i spolu
procijenjena je 0,49% za AS i 1,05% za SpA. Preva-
lencija AS za muskarce bila je 0,54 % 1 0,44 % za Zene.
Ova epidemioloska studija sugerira visoku ucestalost
AS (0,49 %) u odrasloj urbanoj populaciji zapadne Tur-
ske, §to je jednako RA u istoj populaciji (24). U isto¢noj
Turskoj ambulantno je pracen Cetrdeset jedan od pede-
set bolesnika sa sumnjom na AS. Bili su prosjec¢ne dobi
0d 40,5 + 8,4 godina. Prevalencija za AS procijenjena je
na 0,25 %. Raspodjela prema spolu iznosila je 0,44 % za
muskarce 1 0,05% za Zzene. Opcenito prevalencija 0,1-
0,2 % za AS u bijeloj populaciji je preniska, i temelji se
uglavnom na hospitalnim zapisima iz medicinske doku-
mentacije. Kako bi se dobila potpunija slika o nastanku
bolesti u opc¢oj populaciji potrebne su studije koje kori-
ste podatke uzih zajednica (25).

Siroka varijacija u frekvenciji HLA-B27 i distri-
buciji podtipova ima znacajan utjecaj na prevalenciju AS
u razli¢itim rasnim/etni¢kim skupinama. Pored istaknu-
te uloge u patogenezi i razvoju bolesti, HLA-B27 mo-
lekula prisutna je Sirom svijeta u zdravih ljudi. Naime,
5-20% zdrave populacije s tim genskim biljegom nika-
da ne razvije bolest. HLA-B27 ucestalost je oko 8% u
u opé¢oj populaciji bijelaca zemalja Zapadne Europe s
nesto ve¢om prevalencijom u Skandinavskim zemljama
i nekim populacijama Isto¢ne Europe (10-16%). Sko-
ro 95% bolesnika populacije bijelaca sa AS je HLA-
B27 pozitivno. Za razliku od toga HLA-B27 prisutan
je u 2% Africkih Amerikanaca (populacije crne rase) i
u 50 % Africkih Amerikanaca sa AS. Stoga u bolesnika
sa simptomima koji upucuju na AS, odsutnost HLA-B27
znacajno smanjuje vjerojatnost bolesti u bolesnika bije-
le rase, ali ne ako je bolesnik Africki Amerikanac. Rizik
da zdrave HLA-B27 pozitivne osobe razviju AS izuca-
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vana je u Sj. Americi, Europskim zemljama ukljucujuéi
Skandinaviju, Sibir 1 Aziju i prisutan je u priblizno 6 %
u razli¢itim populacijama (skala 1 %-8 %). HLA-B27 je
prisutan u cijeloj Euroaziji ali je virtualno odsutan me-
du genetski ¢istom populacijom Australije (Aboridzini
iz Australije), isto¢ne Polinezije, Juzne Amerike (Ame-
rind plemena), i Bantus i Sans (Busmani) iz Ekvatori-
jalne i Juzne Afrike. HLA-B27 ima visoku prevalenci-
ju medu indijanskim narodima cirkumpolarnog Arkti-
ka i subarkti¢kog podrucja Euroazije i Sjeverne Ameri-
ke 1 u nekim regijama Melanezije (21,26). Etnicka he-
terogenost populacije (genetski razlicite grupe koje su
izvorno naselile u Ameriku) pravi su izazov za odredi-
vanje SpA. Domorodacki narodi Amerike podijeljeni
su na mnogobrojna plemena razasuta od sjeverne Ka-
nade i Aljaske. Prvi nativni (domaci) Amerindi za ko-
je se vjeruje da su dosli iz Azije prije 30,000 godina su
skupina koja naseljava Juznu, Srednju i Sjeverno Istoc-
nu Ameriku. Podaci iz Juzne Amerike (Amerindi ple-
mena) ukazuju da je ucestalost HLA-B27 niska, ako ne
i odsutna. U drugoj skupini sjeverozapadnih (Haida) i
nekih jugozapadnih plemena (Apache, Navaho) i tre¢oj
skupini koja obuhvaca Eskime (Inuite) nadena je visoka
ucestalost HLA-B27 a prema tome i SpA. Najvise fre-
kvencije HLA-B27 imaju Pawaia plemena u gorju Pa-
puanske Nove Gvineje (53 %). Prevalencija HLA-B27
je vrlo visoka u domacoj populaciji u Sjevernoj Ameri-
ci, s ekstremima od 50 % nadenim medu Haida Indijan-
cima koji Zive na Oto¢ju kraljice Charlotte u zapadnoj
Kanadi te Chukotka Eskimi u isto¢noj Rusiji (40 %). Po-
vezanost AS 1 HLA-B27 nije nadena u Jakarti, glavnhom
gradu Indonezije Ovaj grad je naseljen sa oko 90 % do-
macih Indonezana i sa 10% ljudi kineskog podrijetla.
Domaci Indonezani rijetko imaju AS za razliku od sta-
novnika kineskog porijekla. Povezanost izmedu HLA-
B27 i AS nadena je samo medu stanovnicima kineskog
podrijetla. Naime 40 % stanovnika Malezije, 90 % Sin-
gapura i 5% stanovnika Indonezije su kineskog porije-
kla, a mnogi Kinezi zive u Filipinima i Papuanskoj (Pa-
pua) Novoj Gvineji. U jugoistocnoj Aziji je vazna svijest
u kojoj su se mjeri migranti Kinezi infiltrirali u domace
stanovnistvo i vazno je za reumatologe koji se bave ki-
neskim i malajskim bolesnicima (21,27,28).
Prevalencija HLA-B27 antigena u Kini krece se u
rasponu od 2-9 %, $to je sli¢no onoj u bijelaca sjeverne
Amerike 1 Zapadne Europe (14). SpA su relativno rijet-

Epidemiologija psorijati¢nog artritisa

ke u Japanaca gdje je prevalencija HLA-B27 vrlo niska
(<1%). Procjenjuje se da je prevalencija SpA u ukupnoj
Japanskoj populaciji manja od 1/200. Epidemioloska pro-
cjene darivatelja krvi u Berlinu, Njemacka, govori da je
1,9% imalo SpA, s ucestalos¢u HLA-B27 u podlozi od
9,3 %, a novija istraZivanja populaciie u Azorima u Por-
tugalu) izvijestila su o prevalenciji SpA od 1,6% i uce-
stalosti HLA-B27 od 6-7 %(8). Prevalencija AS je 1,8%
u Laponaca koji zive u Sjevernoj Norveskoj i u kojih je
prevalencija HLA-B27 u opéoj populaciji visoka (24 %).
Studije iz Norveske su pokazale da 5-7% HLA-B27 po-
zitivnih bolesnika razvije AS; vrlo sli¢no kao u Berlinskoj
studiji darivatelja krvi. U Finskoj i Madarskoj je ucesta-
lost HLA-B27 pozitivnih 12-16% viSa od ostalih Euro-
pljana, u kojima se navodi frekvencija od gotovo 10%.
U Hrvatskoj frekventnost HLA-B27 iznosi 0,049. HLA-
B27 prisutan je u 12 % populacije, dok se medu oboljeli-
manalazi u 90-100%. Obitelj HLA-B27 sastoji se od oko
30 razlicitih alela (podtipova), nazvanih HLA-B*2701 do
HLA-B*2727. Ve¢ina HLA-B27 podtipova predisponira-
juca su za AS, uz moguce iznimke. U svijetu su relativ-
no Cesti podtipovi HLA-B*2707, HLA-B*2705, B*2704,
B*2702 i B*2701 snazno povezani sa SpA i AS. Smatra
se da podtipovi B*¥2706 1 B*2709 ne igraju patogenu ulo-
gu, za razliku od podtipova kao §to su B*¥2704 i B¥2705
za koje je takva uloga opisana. (21,27,29). Hrvatska po-
pulacija pokazala je vrlo sli¢nu distribuciju HLA-B27
podtipova kao i druge populacije bijelaca. Podtipovi za
koje se misli da su u hrvatskih bolesnika povezani sa AS
su B*2701 1 B*2704. B*2704 podtip pozitivno je pove-
zan s AS u orijentalnim populacijama, a prisutan je i u
ugro-finskoj skupini naroda srednje i sjeverno europske
Rusije. Ovi podaci mogu pomo¢i u rasvetljavanju uloge
HLA-B27 podtipova u patogenezi AS (30).

Prevalencija AS u Evropi je samo 0,5% do 1 %,
Sto znaci da se samo kod jednog dijela osoba sa HLA-
B27 moze razviti AS. To postavlja dva vazna pitanja?
Zasto sve HLA-B27 pozitivne osobe ne obole i zaSto se
kod nekih ljudi koji su HLA-B27 pozitivni ne razvija
bolest? Otkriveno je da postoje dodatni geni koji zajed-
no sa HLA-B27 uti¢u na pojavu bolesti.

Rana istrazivanja pokazala su vezu B7 1 AS kod
Afroamerickih bolesnika koji su HLA-B27 negativni i
B16 (B38 i B39) kod HLA-B27 negativnih bijelaca. U
Japanaca koji su B27-negativni pokazana je povezanost
HLA-B39 sa AS (31).

Toc¢na prevalencija psorijati¢nog artritisa (PsA)
je nepoznata i procjena je teska. Izazove u provodenju
epidemioloskih studija o PsA pojasnili su 1994. O’Neill
i Silman. Najvazniji problem bio je nedostatak validira-
nih kalsifikacijskih kriterija. I ako su novi klasifikacijski
kriteriji dostupni valja napomenuti da je do sada vecina
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epidemioloskih istrazivanja koristila ESSG kriterije za
identifikaciju PsA $to se nije pokazalo prikladnim. Sto-
vise, ESSG kriteriji imaju slabiju senzitivnost. Cak i ako
su bolesnici s upalnim artritisom ispravno dijagnostici-
rani nemaju svi bolesnici s psorijazom i upalnim artriti-
som psorijaticni artritis (PsA). Izvorne kriterije za PsA
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prijedlozili su Moll i Wright 1973. vise kao dijagnostic-
ke nego klasifikacijske kriterije. Nedavni, klasifikacij-
ski kriteriji za PsA (Caspar) razvijeni u bolesnika s du-
gogodi$njom bolesti pokazali su izvrsnu senzitivnost i u
ranoj 1 u kasnoj fazi bolesti (specifi¢nost 98,7 %, osjet-
ljivost 91,4 %). Jedan veliki problem je nerijeSena defi-
nicija “inflamatorne zglobne bolesti”. Caspar kriteriji se
mogu primijeniti na one koji obvezno ispunjavanju ovaj
kriterij. Identificiranje upalne zglobne bolesti je obi¢no
nije teSko za reumatologa, ali moze biti kamen spoticanja
u Siroj primjeni od strane drugih lije¢nika, ili u dermato-
loskoj praksi. Unato¢ tome Caspar kriteriji su prepozna-
ti kao jednostavni i lako primjenjivi Stovise, prema tim
kriterijima, moguce je klasificirati bolesnike koji imaju
PsA ¢ak i kada nemaju ili nisu imali u proslosti psorijazu
i nemaju obiteljsku povijest psorijaze (32,33). Koristeci
podatke Rochester Epidemiology projekta i primjenju-
juci Caspar klasifikacijske kriterije Wilson i 1 sur. u po-
pulacijskoj studiji pokazali su da je incidencija PsA ra-
sla viSe od 30 godina u musSkaraca i zena u Rochesteru,
Minnesoti, SAD. Klju¢ni rezultati studije bili su su: 1)
godisnja incidencija PsA prilagodena dobi i spolu bila je
7,2/100.000, sa ve¢om incidencijom u muskaraca; 2) in-
cidencija PsA prilagodena dobi i spolu na 100.000 znat-
no se povecala s 3,6 izmedu 1970.11979. na 9,8 izmedu
1990.12000. godine; 3) tocka prevalencije u 2000. godi-
ni bila je 158/100.000, uz vecu prevalenciju u muskaraca
193/100.000 nego Zena 127/100.000; 4) kod incidencije,
vecina ispitanika sa PsA su imali oligoartikularnu formu
sa entezopatijom (34). U ranim studijama u Finskoj ti-
jekom 1974.-1975. incidencija PsA bila je 7/100.000 u
odrasloj populaciji. Srednja dob postavljene dijagnoze
bila je 46,8 godina (35). Kaipiainen-Seppanen u svojoj
studijiiz 1990. objavljuje da je incidencija PsA 6/100.000
odraslih stanovnika > 16 godina starosti. Srednja dob u
dijagnozi je 46,8 godina. Pik incidencije je u dobnoj sku-
pini 45-54 godina. Omjer muskaraca prema Zenama bio
je 1,3:1. Rezultati su donekle bili sli¢ni (36).
Incidencija PsA u Gr¢ekoj je 3/100.000 kod odra-
sle populacije. Niska prevalencija od 0,06 % (0,056) ili
56,6 /100.000 opisana je loannini najvecem gradu sjeve-
rozapadne pokrajine Grcke - Epirusu. Studija je trajala od
1982.-2002. godine. Dijagnoza PsA bila je temeljena na
ESSG kriterijima. Bolesnici su upucivani iz opce i sve-
uciliSne bolnice loannine kao i od strane privatnih reu-
matologa. Pik incidencije bio je u dobnoj skupini 45-46
godina. Nije bilo signifikantne razlike prema spolu (37).
U studiji iz Minnesote iz projekta Rochester u SAD, sto-
pa incidencije je 6,59 na 100.000, a prevalencija 1/1.000
sli¢na studiji iz Finske 1 Grcke. Naime Shbeeb i kolege
objavili su da je ukupna incidencija PsA izmedu 1982. i
1991. bila 6,59/100.000 stanovnika, a tocka prevalencije
1. sije¢nja 1992, bila je 1/1.000 Sto je sli¢no procjenama
Finske i Gr¢ke studije ali i Wilsona i suradnika. Koristeéi
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iste resurse ista istrazivacka skupina je pokazala da je in-
cidencija i prevalencija RA smanjena. Zbog moguénosti
pogresne procjene dijagnoze podrzana je ideja da se ra-
ni PsA predstavlja kao entezitis i oligoartritis i napreduje
kroz vrijeme u poliartikularnu formu bolesti (38).

Primjenom ESSG kriterija, u populacijskoj studiji
u Italiji (regija Marche) prevalencija PsA bila je 0,42 %,
znatno visa nego u drugim studijama. Uzeti su u obzir
genetski, etnicki i okoli$ni ¢cimbenici kao moguci ¢im-
benici povezani s pojavom PsA te poznata predispozici-
ja talijanskih bolesnika s psorijazom za razvoj PsA pso-
rijaze u Italiji. PoviSena prevalencija moze se objasniti
iranom prepoznavanju bolesti u istrazivanom podrucju
(prosjek trajanja bolesti je 2,7 = 0,8 godina) buduéi da
je dijagnozu postavio izravno reumatolog. U Italiji, pre-
valencija PsA vrlo je slicna onoj u RA (6).

U bazi¢noj populacijskoj prospektivnoj studiji
odraslih u okrugu Kronoberg u juznoj Svedskoj godis-
nja incidencija PsA iznosila je 8/100.000 (39). Godisnju
stopu incidencije od 6,9/100.000 izvijestili su iz Finske,
SAD, Svedske i svi koji koriste sli¢ne kriterije ukljuce-
nja. (Shebib, Kapainen). Podaci su u suprotnosti s dru-
gom Finskom studijom iz Kuopio univerzitetskog kli-
ni¢kog centra gdje je incidencija PsA bila 23/100.000.
Sinovitis je otkriven ne samo fizikalnim pregledom ne-
go i putem ultrazvuka (UZ), scintigrafije, te magnetne
rezonance (MR). Raskorak izmedu Finskih podataka i
vecine drugih studija odraZzava manju osjetljivosti kli-
nickih ispitivanja ili vecu osjetljivost drugih metoda u
PsA, sto zahtijeva daljnje procjene (40). Recentna stu-
dija u jugozapadnoj regiji Norveske na 634 bolesnika
s PsA odrasle populacije iz Cetiri reumatoloska centra
pokazala je prevalenciju PsA od 1,95/1.000. Nije bilo
razlike u prevalenciji prema spolu; PsA je najcesce bio
izrazen u formi poliartritisa i to u 68,6 % (41). Procjena
prevalencije PsA u cijeloj populaciji sjeverne Norves-
ke gdje je HLA-B27 prevalentan bila je (0,13 %) (1,3 na
1.000 odraslih) i slaze se prili¢no dobro s ranijim nala-
zima iz ove regije. Najcesc¢i oblik bolesti bio je erozivni
u 56 % slucajeva Sto povecéava troskove lijeCenja (42).
Novi rezultati iz Sj. Svedske iz Halmstada putem regi-
stra 0 zdravstvenoj skrbi gdje bolesnici imaju svoj re-
gistracijski PIN, pokazuju da je prevalencija SpA u pe-
riodu 2003.-2007. iznosila 0,52 %. PsA je najéeséi pod-
tip SpA sa prevalencijom od 0,25 % (43).

Prevalencija PsAu SAD-uje 0,25% 1 11 % u bo-
lesnika s psorijazom. Na temelju istrazivanja provede-
nih u Minnesoti procjena prevalencije PsA u populaciji
bolesnika sa psorijazom je nesto visa od prethodne pro-
cjene (0,1% 16,25 %). U skladu s prijasnjim istraziva-
njima, rezultati studije u SAD pokazuju da prevalenci-
ja PsA znatno varira ovisno o opsegu zahvacenosti koze
psorijazom. Bolesnici s ve¢im opsegom kozne psorijaze
imaju najvecirizik od razvoja PsA. Ovaj nalaz pokazuje
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vaznost populacijskih studija bolesnika s psorijazom u
praéenju prevalencije PsA. Nekoliko europskih reuma-
tologa podrzava stajaliste da je prevalencija PsA u Eu-
ropi vec¢a nego u SAD-u, a vjerojatno slicna onoj RA.
Prva studija o prevalenciji PsA u Olmsted zupaniji, SAD
je pokazala puno manju vrijednost od 0,1 %. Nasuprot
tome, prvi europsko izvjesce o prevalenciji PsA u regiji
Marche u Italiji pokazalo je vrijednost od 0,42 %. Ovi
podaci ukazuju na to da prevalencija PsA moze biti ve-
¢a u Europi, u usporedbi s Amerikom (44).

Obradom 72 bolesnika sa psorijazom iz sjevero-
zapadnog dijela Hrvatske artritis je naden u 37,5 % bo-
lesnika sa psorijazom. U populaciji bolesnika s psori-
jazom, prevalencija artritisa bila je viSa u muskaraca
(60 %) nego u zena (40 %). 8,9 % bolesnika sa artritisom
nije imalo psorijazu (45). Drugo istrazivanje u Hrvatskoj
tijekom 2004. godine obradom 4747 bolesnika iz sjeve-
roistocnog dijela Zagreba pokazalo je da je prevalencija
artritisa u bolesnika sa psorijazom 14,29 % i signifikan-
tno je ve¢a u muskaraca nego u Zena (5:2) (46).

Epidemiologija nediferenciranog spondiloartritisa

Pojam nediferencirani, engl. undifferentiated SpA
(uSpA) uveden je i odreden od strane ESSG grupe iz
1991. Bolesnici s tipicnim uSpA imaju klinicke znacaj-
ke SpA, ali se ne uklapaju u bilo koju definiranu kate-
goriju bolesti. Prevalencija uSpA nije to¢no poznata, ali
ucestalost nije puno manja od AS. AS i uSpA su najce-
§¢i subtipovi SpA. uSpA je ¢es¢a kod muskaraca. Bo-
lesnici su oko 70 % HLA-B27 pozitivni. Za razliku od
drugih, pocetak uSpA se kasno prijavljuje (47). Epide-
mioloska procjene darivatelja krvi u Berlinu, pokazale
su da je prevalencija za AS iznosila 0,86 % a za uSpA
0,67 %. Ovi nalazi podupiru dojam u klini¢koj praksi
da je uSpA cest kao AS (7). U prospektivnoj popula-
cijskoj studiji za rani artritis u Svedskoj godi$nja Inci-
dencija uSpA iznosila je 41/100.000 (48). Prevalenci-
ja uSpA u starijim istrazivanjima varira izmedu 0,7 % i
2,0% i predstavlja najces¢u formu SpA u Libanonuiu
eskima s Aljaske. U izvjeséu Boyera i sur. iz 1994. go-
dine kombinirane su 2 sli¢ne populacijske studije Inu-
piat i Yupik eskima sa Aljaske i pokazano je da je uku-

Epidemiologija reaktivnog artritisa

pna prevalencija SpA u eskima sa Aljaske bila 2,5%
kod osoba starijih od 20 godina. Ograniceni podaci iz
Europe i Aljaske sugeriraju da priblizno 40 % bolesnika
s SpA ima uSpA. Studija Badoure i sur. iz 1997. iz Li-
banona pokazala je visoku prevalenciju uSpA (42,6 %)
u skupini bolesnika gdje su koristeni ESSG kriteriji §to
je bilo vise u odnosu na AS (36,8 %). U skupini gdje je
dijagnoza postavljana putem Amor kriterija prevalen-
cija uSpA bila je 40,3 %, i u ovoj grupi je prevalenci-
ja sa AS bila ista. Visoka HLA-B27 pozitivnost nade-
na je u 56 % bolesnika Eskima sa Aljaske sa uSpA, dok
je u populaciji iz Libanona pozitivnost iznosila samo
6%(49,50). Mau i sur. opisali su da gotovo 60 % bole-
snika izvorno klasificirana kao uSpA razvije AS u ro-
ku od 10 godina (51).

U europskim zemaljama, Trontzas i Saraux pro-
nasli su prevalenciju uSpA od 0,034 %, 1 0,042 %.(3,4).
Razlike u metodama populacijskih studija i razli¢ita kli-
nic¢ka ekspresija bolesti mogu biti glavni razlog za razli-
ke u izvjeséima o pravoj prevalenciji uSpA.

Reaktivni artritis (ReA) je asepticki artritis koji se
javlja nakon primarne infekcije bilo gdje u tijelu, obi¢no
nakon urogenitalne infekcije sa Chlamydia trachomatis
ili enteri¢ne inefekcije gram negativnim enterobakterija-
ma, kao §to su Shigella, Salmonella, Yersinia, Campylo-
bacter. ReA je najcesce povezan s prethodnom, asimp-
tomatskom, klamidijskom infekcijom. Oko 10% bole-
snika upucenih u klinikama za rani artritis ¢ine bolesnici
sa ReA. Incidencija ReA u svijetu je oko 30 do 200 slu-
¢ajeva na 100.000 stanovnika (vjerojatno zbog razlicitih
zemljopisnih lokacija). ReA najcesce pogada mlade oso-
be u dobi od 20-40 godina. Bolest je oko 10-15 puta ce-
$¢a kod muskaraca u urogenitalnom, a podjednako Cesta
kod oba spola u enteropatskom obliku bolesti. Nekoliko
velikih hospitalnih serija ReA govore o visokoj ucesta-
losti HLB-27 antigena. Naime priblizno 65-85 % osoba
sa postenteritickim Yersinia induciranim ReA i 40-60 %
osoba s postveneri¢nim, Chlamydia trachomatis posre-
dovanim ReA je HLA-B27 pozitivno. 15-20 % bolesnika
sa ReA razvije kroni¢ni, ponekad teski artritis ili spon-
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dilitis dok bolesnici s pozitivnim HLA-B27 antigenom
imaju vecu vjerojatnost da razviju kroni¢ni ili rekurentni
artritis, uveitis, aortitis, sakroileitis i spondilitis. Studije
o epidemiologiji ReA provedene su unutar studija o fre-
kventnosti enterickih infekcija. U periodu 1950.-1980. u
Rochesteru u Minnesoti incidencija Reiterovog sindro-
ma bila je 3,5/100.000 godisnje (0,035 %) za muskarce
mlade od 50 godina, nije bilo Zena. Medutim, 10 do 20
puta vece stope nadene su u homoseksualnih muskaraca
i domac¢ih Amerikanaca u kojih je ucestalost HLA-B27
visoka (30% do 40%) (52,53).

Americ¢ki domaci (nativni) Navaho Indijanci,
Greenland Inuit Eskimi, Aljaski Inupiat Eskimi 1 Alja-
ski Yupik Eskimi imaju viSu prevalenciju ReA (1 %) u
skladu sa visokom frekvencijom HLA-B27, i crijevnih
i seksualno prenosivih bolesti (49). Nekoliko je popula-
cijskih studija koje pokazuju godi$nju incidenciju ReA i
najvise iz Skandinavije. Ukupna incidencija krece se od
10-30/100.000. U populacijskom istrazivanju iz 1978.
u Finskoj prevalencija ReA iznosi 0,1 %, sa stopom in-
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cidencije od 4,6-13/100.000 za posturetritisni (postcer-
vicitisni) ReA i od 5-14/100.000 stanovnika za posten-
tericki ReA (35). U populacijskoj studiji Kvien i sur. iz
epidemioloske studije “community-based” uze zajednice
bolesnika u Norveskoj 1988. 1 1990. otkrili su da Chla-
mydia trachomatis i enterobacter igraju vaznu ulogu u
etiologiji i iznose podatke od 4,6/100.000 za ReA indu-
ciran Chlamidijom i 5/100.000 za ReA induciran ente-
rogenim bakterijama. Ukupna incidencija ReA iznosila
je 10/100.000 (54). Slucne podatke dobijamo iz Finske
od Savolainena i sur. iz 2000. godine. U Kuopio Uni-
versity Hospital centar od strane stru¢njaka reumatolo-
ga obradivani su bolesnici upuceni iz svih ustanova (do-
mova zdravlja, privatnih klinika i drugih odjela). Inci-
dencija za ReA bila je 10/100.000 (40). U prospektiv-
noj populacijskoj studiji odraslih u okrugu Kronoberg
u juznoj Svedskoj (ukupno 151 ispitanika) ReA je dija-
gnosticiran u 37 bolesnika (24 %). Godisnja incidencija
za ReA je 28/100.000. Incidencija postenterickog ReA
bila je 18/100.000 Ukupna incidencija za urogenitalni
ReA, ReA zbog drugih uzroka i ReA uzrokovan respi-
ratornim infektom bila je 10/100.000. Ova prospektivna
studija u Svedskoj sa godi§njom incidencijom za ReA
od 28/100.000 premasila je onu za RA 24/100.000, na-
glasavajuci znacaj ReA u cjelokupnim troSkovima lije-
¢enja reumatskih bolesti (48).

U SAD-u je u 42 do 69 % bolesnika s urogeni-
talnim ReA kao uzro¢nik infekcije identificirana C. tra-
chomatis. Infekcije s enterobakterijama su ¢e$éi trigeri
u zemljama u razvoju. Iako je Yersinia relevantni pato-
gen u kontinentalnoj Europi, ¢ini se da je rijetka u Ve-
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likoj Britaniji i SAD. Nedavni podaci ukazuju na 30 %
smanjenje ucestalosti Yersinia artritisa u Finskoj. Ovo
smanjenje je vjerojatno povezano sa smanjenjem stope
spolno prenosivih bolesti izazvanih virusom humane
imunodeficijencije (HIV) infekcijom. Nasuprot tome, u
Juznoj Africi, gdje je ReA bio izuzetno rijedak i gdje je
prevalencija HLA-B27 manja od 1 %, prevalencija ReA
sada je u porastu u svjetlu HIV epidemije (55).

U populacijskoj studiji Hanu i sur. na 870 osoba
inficiranih sa Campylobacter godisnja incidencija ReA
bila je 4,3/100.000. HLA-B27 naden je u 14 % bolesni-
ka. Najces¢i tip je bila C. jejuni. Bolest je blaga, oligo-
artikularna ili poliartikularna i na populacijskom nivou
nije povecana frekvencija HLA-B27 (56). Shigella je ri-
jetka u zapadnom svijetu kao i u Finskoj. ReA se srece
u 7% bolesnika nakon infekcije sa Shigellom. Godis$nja
incidencija u Finskoj je 1,3/1.000.000. Frekventnost HL-
A B27 je veca (36 %) viSe nego u normalnoj populaciji
Finske (14 %) (57). U prvoj populacijskoj studiji prvoj
takve vrste u SAD prati se ReA nakon entericke infekci-
je u Mimnesoti i Oregonu izmedu 2002. i 2004. godine.
Od ukupno 6379 ispitanika, 575 (13 %) je razvilo ReA.
U SAD-u godi$nja incidencija zbog Campylobacter in-
fekcije bila je 2,1/100.000. Incidencija nakon infekcije
Salmonelom bila je 1,4/100.000. Rizik je veéiu odraslih i
kod Zena. Procjenjena incidencija ReA u Oregonu sa po-
tvrdenom infekcijom sa Campylobacter, E coli, Salmo-
nella, Shigella i Yersinia je 0,6-3,1/100.000 (58). Pravu
prevalenciju ReA tesko je utvrditi jer se mijenja tijekom
vremena, ovisno o seksualnom ponasanju i prevalenciji
enterogenih patogena u razli¢itim populacijama.

crijeva

Upalne bolesti crijeva IBD (engl. inflammatory
bowel diseas) u koje spadaju ulcerozni kolitis (UC) i
Crohnova bolest (CD, engl. Crohn’s disease), pracene
su ekstraintestinalnim manifestacijama (EIM) od ko-
jih su osobito prevalentne reumatoloske manifestacije.
Veza izmedu crijeva i lokomotornog sustava (periferni
zglobovi, enteze, SI zglobovi i aksijalni skelet) pokaza-
na je kroz vise klini¢kih zapazanja i viSe eksperimental-
nih animalnih modela. Aksijalni angazman rangiran je od
od izolirane upalne krizobolje sa ili bez dokaza o radi-
oloskom sakroileitisu (SI), do ankilozantnog spondiliti-
sa (AS) karakteriziranim “klasi¢nom” klini¢kom slikom
(ukocenost leda, bol) te radioloskim znacajkama (squa-
ring, sindesmofiti, kraljeznica u vidu bambusa), dok je
periferni artritis naveden kao pauciartikularni i poliarti-
kularni oblik bolesti (59,60). Prevalencija SpA u upalnim
bolestima crijeva IBD rijetko je procjenjivana u popu-
lacijskim studijama. Istrazivanja su se temeljila na hos-
pitalnim bolesnicima i istrazivani su samo pojedini as-
pekti SpA. U nekim je studijama koriStena rutinska ra-
diografija sakroilijakalnih (SI) zglobova, a izvjes¢a ve-
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¢ine studija su se odnosila na period prije razvoja posto-
jecih dijagnostickih i klasifikacijskih kriterija. Analizi-
rajuci prirodnu povijest i zglobnu distribuciju periferne
zglobne zahvacenosti bez aksijalni bolesti u U Oksford-
skoj studiji (1998) velikom retrospektivnom istrazivanju
sa 976 bolesnika sa UC 1 483 bolesnika sa CD, Orchard
i sur otkrili su dva razlicita oblika perifernog artritisa.
U pauciartikularnom tipu artritisa (Tip 1) zglobni simp-
tomi su akutni 1 samolimitirajuéi. Artritis koiincidira sa
relapsom IBD i strogo je povezan sa ekstraartikularnim
manifestacijama kao §to je Eritema nodosum. Tip 1 ar-
tritisa naden je u 4,4 % bolesnika s IBD (3,6 % sa UC i
u 6% sa CD). Veza sa HLA-B27 nadena je u 26 % bo-
lesnika. Tip 2 (poliartikularni) ima tezi tijek bolesti gdje
epizode egzacerbacije i remisije mogu trajati mjesecima
i godinama, neovisno o aktivnosti. IBD. Tip 2 javlja se
u 2,9% bolesnika s IBD, povezan je s uveitisom, ali ne
s ostalim EIM 1 nije povezan sa HLA-B27. Tip 2 artriti-
sa naden je u 2,5 % bolesnika sa UC i 4% bolesnika sa
CD. U navedenom retrospektivnom istrazivanju stopa
AS bila je samo 0,9% 1 1,2% (61). U SAD-u prevalen-
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cija za artritis povezan sa UC iznosi 0,029, dok za artri-
tis povezan sa CD iznosi 0,012. Oc¢ekivana prevalenci-
ja za enteropatski periferni artritis u SAD je 65/100.000
dok za enteropatski aksijalni (spinalni) varira od 50 do
250/100.000 (62). U Norveskoj IBSEN studiji, u popula-
cijskoj kohortnoj skupini od 654 bolesnika s dijagnozom
IBD, klini¢ki je praceno 521 bolesnika (80 %) 6 godina
nakon dijagnoze IBD. Radioloski je obradena popula-
cija od 406 (78 %) bolesnika. Pojava SpA analizirana je
u odnosu na prevalenciju radioloskog sakroileitisa (SI)
bez AS, prisutnost HLA-B27, trajanje IBD simptoma,
te distribuciju crijevne upale. Pojava AS bila je 2,6% u
UC16% u CD. Ukupna kombinirana prevalencija AS u
IBD bila je 3,7%. Razlika u stopi nastanka izmedu dva
oblika IBD nije bila statisticki znacajna. Ukupna preva-
lencija SpA je 22 %, Nije pronadena korelacija izmedu
lokalizacije ili opsega crijevne upale i prisutnosti AS.
HLA-B27 prisutan je u 73 % bolesnika sa AS. Upalna
krizobolja, IBP (engl. inflammatory back pain) bez AS
nadena je u 18 % bolesnika. Tipi¢na obiljezja SpA su ri-
jetka, a fibromijalgija je bila uobicajena u IBP, §to po-
kazuje da IBP nije prethodnica SpA u bolesnika s IBD.
Cini se da IBP ne predisponira AS ili druge oblike SpA.
Prevalencija radioloskog SI bez klini¢kih obiljezja SpA
nadena je u 2,0 %. dok je ucestalost asimptomatskog ra-
dioloskog SI niska. Pronadena je jasna dominacija mus-
kog spola u bolesnika sa AS (m/z; 4:1) §to je usporedivo
sa bolesnicima sa primarnim AS (63). De Vlaim od 103
bolesnika sa IBD u 35 % nalazi SpA i u 10% bolesnika
AS. 30% bolesnika sa IBD imalo je upalnu krizobolju.
U 30% bolesnika otkriven je unilateralni ili bilateralni
SI od toga 18 % asimptomatski) (64). Queiro i suradnici
su ispitali 62 bolesnika sa subklinickim SIi IBD. Pracée-
ni su prospektivno kroz period od 4 godine. 47,7 % bole-
snika imalo je SpA dok je kod 3,2 % bolesnika naden AS.
U ovoj studiji SI je bio unilateralni i nije bilo progresije
kroz vrijeme trajanja bolesti. Nije bilo sli¢nosti izmedu
enteropatskog AS 1 izoliranog subklini¢kog SI sugerira-
judi razlicite patofizioloske mehanizme (65). Belgijska
studija Peetersa i sur. ukljucila je 251 bolesnika bijele po-
pulacije iz tri belgijske sveucilisne bolnice (Gent, Leu-
ven i Liege) lijeCenih u poliklinikama za IBD, neovisno
o prisutnost ili povijesti zglobnih simptoma. Dijagnoza
AS temeljena je na nalazu reumatologa. Klinicki podaci
dobiveni u ovoj populacijskoj studiji kompletirani su od
strane gastroenterologa. Prevalencija AS iznosila je 6 %,
§to je u skladu s stopom prevalencije u drugim studijama
(De Vlam, Palm, Queiro). Jednostrani SI 2. stupnja dija-
gnosticiran je u 65 od 244 skoriranih rendgenskih snima-
ka (27 %), ¢ime je potvrdena visoka prevalencija radio-
loskog SI. Pozitivan HLA-B27 antigen naden je u 53 %
bolesnika s AS, te u 7% bolesnika s radioloskim SI. Mul-
tivarijatne analize potvrdile su da je prisutnost radiolos-
kog SI povezana s pojavom perifernog artritisa (neovi-
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sno o prisutnosti AS) (66). Triantafillidis i sur. izvje$¢u-
ju o ucestalosti artritisa/artralgija od 30 % u skupini od
155 grckih bolesnika sa CD. Muski/Zenski omjer bio je
1,58:1. Pik incidencije bolesti zabiljezen je izmedu 20 i
30 godina starosti. Ve¢ina bolesnika su urbani stanovnici
i viSe socio-ekonomske razine, u odnosu na opéu popu-
laciju Grcke (67). Retrospektivnim ispitivanjem medi-
cinske dokumentacije bolesnika sa sjeverozapada Grcke
Izmedu 1983.-1997. godine analizirano je 256 bolesnika
sa IBD. SI je bio prisutan u 5,9 % bolesnika sa IBD dok
je periferni artritis bio prisutan u 2,8 % bolesnika sa IBD.
U 13,9% bolesnika sa UC, 4,18 % imalo je SI, 8,31%
imalo je periferni artritis 2,3 % imalo je kolitis artritis.
U skupini 24,3 % bolesnika sa CD, 16,2 % imalo je SI,
8,1 % periferni artritis i 5,4 kolitis artritis. Nalazi suge-
riraju da je sakroileitis (SI) ¢es¢i u CD (68). U popula-
cijskoj studiji Italije i Nizozemske izmedu 1991. 1 1993.
ispitano je 202 bolesnika sa IBD. 160 (79 %) bolesnika
praceno je od strane reumatologa i gastroenterologa. Od
toga je 53 (33,1 %) imalo je barem jednu manifestaciju
od strane muskuloskeletnog sustava. 29 (18,1 %) je za-
dovoljilo ESSG kriterije za SpAi 5 (3,1 %) NY kriteri-
je za AS. Periferni artritis naden je u 10 (6 %) bolesnika.
Od onih koji su imali ispunjene ESSG kriterije bilo je
viSe zena. 23 (14,4 %) bolesnika je razvilo jednu ili vise
manifestacija vezanih za SpA ali bez ispunjavanja nekih
od klasifikacijskih kriterija (69).

Studija Bernsteina i suradnika iz Kanade temelje-
nana ICD kodu bolesnika sa IBD izvjescuje o prevalen-
ciji AS od 4 %. AS je ¢es¢i kod muskaraca s CD (2,7 %)
nego kod muskaraca s UC (1,5 %), ali razlika nije bila
statisticki znacajna. Nije bilo razlike u stopama za Zene
izmedu CD i UC (70).

Epidemioloska studija provedena u sveucilisnoj
bolnici u Izmiru 2005. godine na 122 bolesnika sa dija-
gnozom IBD (28 sa CD 194 sa UC) pokazala je prevalen-
cijuod 8,2% za AS 128,7% za SpA u bolesnika sa IBD.
Ovi nalazi su u rasponu sa drugim takvim studijama (3-
10% za AS i 22-35% za SpA) u Europi (Salvarani, de
Vlaim i Palm). SpA je signifikantno ¢e$¢i u bolesnika s
CD-a u odnosu na bolesnike s UC, ali ucestalost AS ni-
je razli¢ita izmedu ove dvije grupe. Nije bilo korelacije
izmedu lokalizacije ili opsega crijevne inflamacije i pri-
sutnosti AS i SpA. Veéa uCestalost Zena zabiljezena je u
bolesnika sa SpA. Gotovo polovica bolesnika sa SpA nije
bila dijagnosticirana prije studija, iako su imali povijest
IBP i/ili perifernog artritisa. Ova studija sugerira da je
prevalencija SpA i AS u turskih bolesnika s IBD sli¢na
onima u mnogim drugim populacijama. Medu bolesni-
cima sa IBD mozZe postojati signifikantna prevlast zena
sa SpA (71). Samo je prethodno objavljena turska studi-
ja Turcapara i sur. izvijestila o vi$oj prevalenciji za SpA
od 45,7% i slicnoj prevalenciji za AS od 9,9 % za u od-
nosu na navedenu studiju. U svom istrazivanju Turkca-
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par sa suradnicima nalazi da je u 162 bolesnika sa IBD
prevalencija SpA, AS i asimptomatskog SI bila prili¢no
visoka (45,7, 9,9 1 13,6 %,). Razlozi tako visokih rezul-
tata, u usporedbi s prethodno spomenutim istraZivanjima
su da su bolesnici s upalnom krizoboljom i radioloskim
promjenama zdjelice ili kraljeznice bili podvrgnuti CT
pretragama. Tako je u ovoj studiji u 13,6 % asimptomat-

Zakljuéak

skih bolesnika sa IBD (bez misSi¢nokostanih simptoma
za SpA) na radiografiji SI zglobova i CT-u naden sakro-
ileitis (SI) 2 stupnja. Sukladno istrazivanjima svi bole-
snici sa IBD se moraju pazljivo vrednovati za SpA i ra-
no otkrivanje upalnog artritisa u bolesnika sa IBD pruza
moguénost za optimalno lijeenje i sprjeavanje kompli-
kacija i invalidnosti zbog SpA i AS (72).

Etnicki, genetski, okoli$ni ¢imbenici povezani su
s pojavom i ekspresijom bolesti.

Postoje Siroke geografske varijacije u izvijeS¢ima
procjene prevalencije spondiloartritisa (SpA) i ¢ini se da
variraju u razli¢itim etnickim skupinama. Nema ujedna-
¢enih podataka za sve populacije. Neke su studije procje-
njivale ciljanu populaciju u odredenom podrucju putem
medicinske dokumentacije, dok su druge studije istrazi-
vale slu¢ajni uzorak npr. HLA-B27 pozitivnih osoba, a
onda ekstrapolirali rezultate na op¢u populaciju. U nekim
studijama iz etickih razloga, upitnik nije sadrzao informa-
cije orasi ili etnicitetu i nije trazen HLA-B27 status kada
se dijagnoza SpA mogla postaviti putem drugih znacajki
kao sto je radioloski sakroileitis. Malo je dostupnih poda-
taka o SpA iz juznoeuropske u odnosu na sjevernoeurop-
sku populaciju. Nisu objavljene studije o epidemiologiji
AS u juznoeuropskim zemljama. IstraZivanje epidemio-
loskog profila AS 1 ostalih SpA u juznoj Europi i medi-
teranskim zemljama moze biti od interesa zbog moguc¢ih
ucinaka okoli$nih faktora i nacina Zivota na pojavu bole-
sti. Jesu li reumatske bolesti iste u zapadnom i Isto¢nom
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