
138

EΛΛΗΝΙΚΗ ΡΕΥΜΑΤΟΛΟΓΙΑ

2007,18(2):138-Α

Ανασκόπηση

ΠΕΡΙΛΗΨΗ

Σκοπός της μελέτης: Οι μελέτες που έχουν δημοσιευτεί και 
αφορούν στην επιδημιολογία της ρευματοειδούς αρθρίτιδας 
(ΡΑ) παρουσιάζουν μεθοδολογικές διαφορές. Οι διαφορές 
αυτές έγκεινται στις μεθόδους αναγνώρισης και καταγραφής 
των περιστατικών (case identification και case recording), κα-
θώς και στον υπολογισμό των δεικτών της επίπτωσης και του 
επιπολασμού. Επιχειρήσαμε μία συστηματική ανασκόπηση των 
μελετών επίπτωσης και επιπολασμού της ΡΑ, όπως αυτή διαγι-
γνώσκεται και ταξινομείται βάσει των αναθεωρημένων εν έτη 
1987 κριτηρίων του Αμερικανικού Κολεγίου της Ρευματολογίας 
(ACR), με σκοπό να συγκρίνουμε τις μεθοδολογίες τους και 
να συνοψίσουμε τα αποτελέσματά τους, καθώς επίσης και για 
να ερευνήσουμε πιθανές γεωγραφικές διακυμάνσεις και μετα-
βολές κατά την πάροδο του χρόνου (changes over time) στη 
συχνότητα της νόσου.

Υλικό και μέθοδοι: Ξεκινήσαμε μία αναζήτηση μελετών στο 
Medline, δημοσιευμένων κατά το χρονικό διάστημα μεταξύ 
Ιανουαρίου 1988 έως Δεκεμβρίου 2005. Όσες μελέτες ανα-
φέρονταν στην επίπτωση και τον επιπολασμό της ΡΑ σε γενικό 
ενήλικο πληθυσμό (16-20 ετών και άνω), βάσει των κριτηρίων 
του ACR του 1987, θεωρήθηκαν κατάλληλες για συμμετοχή στην 
έρευνά μας. Από κάθε μελέτη που συμπεριελήφθηκε τελικά, 
απομονώσαμε τη χώρα, το έτος δημοσίευσης, τον τύπο της με-
λέτης (αναδρομική, προοπτική, ή συγχρονική) και τους δείκτες 
της επίπτωσης ή του επιπολασμού. Οι γεωγραφικές περιοχές 
των μελετών ομαδοποιήθηκαν στις ακόλουθες κατηγορίες: (α) 
χώρες Βόρειας Αμερικής, (β) χώρες Βόρειας Ευρώπης, (γ) χώρες 
Νότιας Ευρώπης, και (δ) αναπτυσσόμενες χώρες. Εξετάσαμε 
τις γεωγραφικές διαφορές στα ποσοστά της επίπτωσης και 
του επιπολασμού χρησιμοποιώντας τη δοκιμασία κατά Mann-
Whitney και τη δοκιμασία κατά Kruskall-Wallis.

Επίπτωση και επιπολασμός της ρευματοειδούς 
αρθρίτιδας, βάσει των αναθεωρημένων 
κριτηρίων του 1987 του Αμερικανικού Κολεγίου 
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Αποτελέσματα: Από την αναζήτηση της βιβλι-
ογραφίας διαπιστώθηκε ότι συνολικά 28 μελέτες 
πληρούσαν τα κριτήρια ένταξης στη συστηματική 
ανασκόπηση. Οι εννέα (9) ήταν μελέτες επίπτω-
σης, οι δεκαεπτά (17) ήταν μελέτες επιπολασμού, 
ενώ δύο (2) μελέτες εστίαζαν στα ποσοστά τόσο 
της επίπτωσης όσο και του επιπολασμού. Μελέτες 
επίπτωσης από τις αναπτυσσόμενες χώρες δεν 
ήταν διαθέσιμες. Υπάρχει μία σημαντική διαφορά 
στον εκτιμώμενο επιπολασμό μεταξύ των βορείων 
Ευρωπαϊκών και Αμερικανικών χωρών και των 
αναπτυσσόμενων χωρών. Οι νότιες ευρωπαϊκές 
χώρες παρουσιάζουν χαμηλότερη διάμεση τιμή 
των δεικτών επίπτωσης (lower median of incident 
rates) σε σύγκριση με τις βόρειες Ευρωπαϊκές 
και Αμερικανικές χώρες. Όσον αφορά στη δια-
χρονική τάση της συχνότητας της ΡΑ, μόνο τρεις 
μελέτες επίπτωσης παρείχαν διαχρονικά στοιχεία 
για την ίδια περιοχή μελέτης, βασισμένες στα 
κριτήρια του ACR και χρησιμοποιώντας τις ίδιες 
μεθόδους καταγραφής περιστατικών. Δύο από 
τις μελέτες αυτές καταδεικνύουν μία μειούμενη 
επίπτωση της ΡΑ στη Φινλανδία και τις Ηνωμένες 
Πολιτείες Αμερικής.

Συμπεράσματα: Η συχνότητα της ΡΑ πιθανώς 
παρουσιάζει σημαντικές διακυμάνσεις μεταξύ των 
χωρών και περιοχών του κόσμου. Πτωτική τάση 
έχει παρατηρηθεί σε χώρες με υψηλά ποσοστά 
επίπτωσης και επιπολασμού της ΡΑ. Εντούτοις, 
ο σχετικά μικρός αριθμός μελετών από τις πε-
ρισσότερες περιοχές του κόσμου και η έλλειψη 
μελετών επίπτωσης στις αναπτυσσόμενες χώρες 
θέτουν ορισμένους περιορισμούς στην κατανό-
ηση της συνολικής εικόνας της επιδημιολογίας 
της ΡΑ παγκοσμίως.
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Όροι ευρετηρίου: ρευματοειδής αρθρίτιδα, επίπτωση, 
επιπολασμός, κριτήρια ACR 1987, γεωγραφικές 
διακυμάνσεις.

ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Στη μελέτη αυτή παρουσιάζουμε μία συστη-

ματική ανασκόπηση των μελετών επίπτωσης και 
επιπολασμού της ρευματοειδούς αρθρίτιδας 
(ΡΑ), βασισμένη μόνο στα κριτήρια του ACR, 
με σκοπό να εκτιμήσουμε τις μεθοδολογίες τους 
και να συνοψίσουμε τα αποτελέσματά τους, 
καθώς επίσης και για να ερευνήσουμε πιθανές 
γεωγραφικές διακυμάνσεις και αλλαγές κατά την 
πάροδο του χρόνου (changes over time) στη 
συχνότητα της νόσου.

Αρκετές μελέτες επίπτωσης και επιπολασμού 
της ΡΑ έχουν αναφερθεί τις τελευταίες δύο δεκα-
ετίες, που υποδεικνύουν μία σημαντική/αξιόλογη 
μεταβλητότητα στη συχνότητα της νόσου μεταξύ 
διαφορετικών πληθυσμών. Ορισμένες εθνικές 
και φυλετικές ομάδες παρουσιάζουν αυξημένη 
συχνότητα εμφάνισης της νόσου.1,2 Ο επιπολα-
σμός της νόσου φαίνεται να είναι χαμηλότερος 
στις αναπτυσσόμενες χώρες. Μελέτες από νότιες 
Ευρωπαϊκές χώρες υποδεικνύουν επίσης μία 
σχετικά χαμηλότερη συχνότητα της ΡΑ εν συ-
γκρίσει με εκείνη στις βόρειες Ευρωπαϊκές και 
στις βόρειες Αμερικανικές χώρες.3 Πρόσφατες 
μελέτες παρουσιάζουν μία πτωτική τάση στη 
συχνότητα της νόσου, αν και αυτό είναι δύσκολο 
να επιβεβαιωθεί.4 Εντούτοις, οι δημοσιευμένες 
μελέτες που αφορούν στην περιγραφική επιδη-
μιολογία της ΡΑ παρουσιάζουν μεθοδολογικές 
διαφορές. Επιπρόσθετα, τα αναθεωρημένα εν 
έτη 1987 κριτήρια του Αμερικανικού Κολεγίου 
της Ρευματολογίας (ACR) αποτελούν τα σύγχρο-
να αποδεκτά κριτήρια για τη διάγνωση και την 
ταξινόμηση της ΡΑ.5 Τα κριτήρια αυτά αντικα-
τέστησαν τα προηγουμένως ισχύοντα κριτήρια 
(κριτήρια ταξινόμησης της Νέας Υόρκης του 
1958), τα οποία όριζαν τη ΡΑ ως σαφή, πιθανή 
και δυνατή νόσο.6

Οι μεθοδολογικές αυτές παράμετροι μπορούν 
να επηρεάσουν τα αποτελέσματα των μελετών 
που συγκρίνουν τη συχνότητα της νόσου μεταξύ 
διαφορετικών χωρών και περιοχών, ή αυτών 
που ερευνούν τις διαχρονικές τάσεις της νόσου. 
Συνεπώς, είναι σημαντικό να συγκρίνουμε τις 
πληροφορίες των μελετών χρησιμοποιώντας 
παρόμοιες μεθόδους και κυρίως βασιζόμενοι στα 
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ίδια κριτήρια ταυτοποίησης των περιστατικών, με 
σκοπό να δημιουργήσουμε μία έγκυρη εικόνα 
της επιδημιολογίας της ΡΑ παγκοσμίως.

ΜΕΘΟΔΟΙ

Ξεκινήσαμε μία αναζήτηση μελετών στο 
Medline, δημοσιευμένων κατά το χρονικό διά-
στημα μεταξύ Ιανουαρίου 1988 έως Δεκεμβρίου 
2005 (λέξεις κλειδιά: RA AND incidence and 
prevalence). Η στρατηγική αναζήτησης παρου-
σιάζεται στον πίνακα 1. Επιπρόσθετα σχετικά 
άρθρα ευρέθησαν χρησιμοποιώντας την επιλογή 
“related articles” (σχετικά άρθρα) στη βάση 
αναζήτησης του Medline, για τα άρθρα που 
πληρούσαν τα κριτήρια ένταξης. Τα άρθρα που 
είχαν δημοσιευθεί πριν το 1987 δε συμπεριελή-
φθησαν στην αναζήτηση, καθώς αποφασίσαμε 
να συμπεριλάβουμε μόνο τις μελέτες που βασί-
ζονται στα αναθεωρημένα το 1987 κριτήρια του 
ACR. Μελέτες δημοσιευμένες σε οποιαδήποτε 
γλώσσα και αναφερόμενες στην επίπτωση και 
τον επιπολασμό της ΡΑ σε γενικούς πληθυσμούς 
ενηλίκων, βασισμένες δε στα ACR κριτήρια του 
1987, θεωρήθηκαν κατάλληλες για ένταξη. Όσες 
μελέτες είχαν πραγματοποιηθεί σε επιλεγμένους 
πληθυσμούς, όπως π.χ. σε εθνικές ή φυλετικές 
ομάδες, ή σε ηλικιακές ομάδες, αποκλείστηκαν. 
Ο πληθυσμός μελέτης έπρεπε να είναι γενικός 
πληθυσμός ενηλίκων συνιστώμενος από κατοί-
κους ηλικίας 16-20 ετών και άνω. Μελέτες, για 
τις οποίες δεν ήταν σίγουρο εάν για την ταυ-
τοποίηση των περιστατικών χρησιμοποίησαν 
αποκλειστικά τα αναθεωρημένα κριτήρια του 
ACR του 1987, επίσης αποκλείστηκαν, ακόμα κι 
αν είχαν πραγματοποιηθεί μετά το 1987. Στην 
περίπτωση κατά την οποία δύο δημοσιεύσεις 
ανέφεραν αποτελέσματα από την ίδια περιοχή 
μελέτης και χρησιμοποιούσαν τις ίδιες πηγές 
καταγραφής περιστατικών, μόνο η μία από αυτές 
(η πιο πρόσφατη) συμπεριελήφθη. 

Από κάθε συμπεριλαμβανόμενη μελέτη, απο-
μονώσαμε τη χώρα, το έτος δημοσίευσης, τον 
τύπο της μελέτης (αναδρομική, προοπτική, ή 
συγχρονική) και τους δείκτες της επίπτωσης ή 

του επιπολασμού. Τα ποσοστά της μέσης ετήσιας 
επίπτωσης χρησιμοποιήθηκαν όταν στη μελέτη 
της επίπτωσης η περίοδος της παρακολούθησης 
ξεπερνούσε το ένα έτος. Στην περίπτωση που μία 
μελέτη αναφερόταν τόσο στους δείκτες της αδρής 
όσο και της προτυπωμένης επίπτωσης και του 
επιπολασμού, επιλέξαμε τους προτυπωμένους 
κατά ηλικία δείκτες. Οι περιοχές των μελετών 
ομαδοποιήθηκαν τελικά στις ακόλουθες κατη-
γορίες: (α) χώρες Βόρειας Αμερικής, (β) χώρες 
Βόρειας Ευρώπης, (γ) χώρες Νότιας Ευρώπης, 
και (δ) αναπτυσσόμενες χώρες. Στην ομάδα των 
αναπτυσσόμενων χωρών κατηγοριοποιήθηκαν 
όλες οι χώρες που ευρίσκονται εκτός Ευρώπης και 
παρουσιάζουν κατά κεφαλήν εισόδημα λιγότερο 
από 5.000 δολάρια Αμερικής. Για τη σύγκριση 
της επίπτωσης και του επιπολασμού μεταξύ γε-
ωγραφικών περιοχών, οι βόρειες Αμερικανικές 
και οι βόρειες Ευρωπαϊκές χώρες ταξινομήθηκαν 
μαζί λόγω παρόμοιων αποτελεσμάτων, καθώς 
και λόγω του μικρού αριθμού των Αμερικανικών 
μελετών (δύο μελέτες επίπτωσης και μία μελέ-
τη επιπολασμού). Οι διάμεσες και οι ακραίες 
τιμές των δεικτών επίπτωσης και επιπολασμού 
της ΡΑ, που παρατηρήθηκαν στις ομάδες των 
χωρών, υπολογίστηκαν κατά φύλο και για τους 
συνολικούς πληθυσμούς για κάθε ομάδα χωρών. 
Εξετάσαμε τις γεωγραφικές διαφορές των δεικτών 
επίπτωσης και επιπολασμού κάνοντας χρήση της 
δοκιμασίας κατά Mann-Whitney και της δοκιμα-
σίας κατά Kruskall-Wallis (exact probabilities), 
και χρησιμοποιώντας ως στατιστική μονάδα τα 
αποτελέσματα από κάθε μία μελέτη.

Η διαδικασία σύνοψης (pooling process) επα-
ναλήφθηκε μετά από αφαίρεση των προοπτικών 
ή των αναδρομικών μελετών, θεωρώντας την 
παράμετρο αυτή ως την πιο σημαντική διαφορά 
στην ποιότητα των μελετών. Για τις μελέτες του 
επιπολασμού ακολουθήθηκε η ίδια μέθοδος, 
διαχωρίζοντας τις μελέτες σε αναδρομικές και 
συγχρονικές. Συγκρίναμε επίσης τους αδρούς 
δείκτες με τους προτυπωμένους δείκτες που πε-
ριελήφθησαν στην ανάλυση. Χρησιμοποιήσαμε 
τις συγκρίσεις αυτές ως μέτρο της ετερογένειας 
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Εικόνα 1. Επίπτωση της ΡΑ σε διαφορετικές περιοχές 
του κόσμου (διάμεσες και ακραίες τιμές των παρατη-
ρούμενων ποσοστών επίπτωσης σε ομάδες χωρών). Εικόνα 2. Επιπολασμός της ΡΑ σε διαφορετικές πε-

ριοχές του κόσμου (διάμεσες και ακραίες τιμές των 
εκτιμήσεων του επιπολασμού σε ομάδες χωρών).

των δεδομένων που συγκεντρώθηκαν στη με-
λέτη αυτή.

Όλες οι στατιστικές δοκιμασίες ήταν δύο κα-
τευθύνσεων, με μία τιμή p<0,05 ως όριο για τη 
στατιστική σημαντικότητα. Επίσης θεωρήσαμε 
τιμές p<0,10 ως ενδείξεις μιας τάσης, όμως μη 
στατιστικά σημαντικής.

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Από την αναζήτηση της βιβλιογραφίας ένα 
σύνολο 28 μελετών ευρέθησαν να πληρούν τα 
κριτήρια ένταξης της συστηματικής ανασκόπη-
σης. Εννέα ήταν μελέτες επίπτωσης, 17 ήταν 
μελέτες επιπολασμού, ενώ 2 εκτιμούσαν τους 
δείκτες τόσο της επίπτωσης όσο και του επιπο-
λασμού. Όλες οι μελέτες που τελικά πληρούσαν 
τα κριτήρια ένταξης ήταν αγγλικές δημοσιεύσεις, 
αν και υπήρχαν δύο γαλλικές δημοσιεύσεις και 
μία γερμανική ανευρεθείσες στην αρχική αναζή-
τηση. Ο πίνακας 1 συνοψίζει τα αποτελέσματα 
της αναζήτησης στη Medline.7-34

Οι πίνακες 2 και 3 παρουσιάζουν τα αποτελέ-
σματα των μελετών επιπολασμού και επίπτωσης 
για ορισμένες περιοχές του κόσμου και ορι-
σμένες χώρες. Οι περισσότερες από τις μελέτες 
επίπτωσης είχαν πραγματοποιηθεί στις βόρειες 
Ευρωπαϊκές χώρες. Δεν υπήρχαν μελέτες επίπτω-

σης από τις αναπτυσσόμενες χώρες. Αντιθέτως, 
υπάρχουν μελέτες επιπολασμού πραγματοποιη-
θείσες σε πολλές χώρες και ορισμένες περιοχές 
του κόσμου. 

Η εικόνα 1 δείχνει την κατανομή των δεικτών 
της επίπτωσης που αναφέρονται σε ορισμένες 
μελέτες από διαφορετικές περιοχές του κόσμου. 
Οι νότιες Ευρωπαϊκές χώρες παρουσιάζουν χα-
μηλότερη επίπτωση της ΡΑ. Η διάμεση ετήσια 
επίπτωση για το συνολικό πληθυσμό που παρα-
τηρείται στις νότιες Ευρωπαϊκές χώρες είναι 16,5 
(ακραίες τιμές 9-24) περιπτώσεις ανά 105. Για 
τις βόρειες Ευρωπαϊκές χώρες η διάμεση ετήσια 
επίπτωση που παρατηρήθηκε ήταν 29 (ακραίες 
τιμές 24-36) και για τις βόρειες Αμερικανικές χώ-
ρες ήταν 38 (range 31-45). Η συνολική κατανομή 
των ποσοστών επίπτωσης δε διέφερε σημαντικά 
μεταξύ των διαφορετικών περιοχών του κόσμου 
σύμφωνα με τη δοκιμασία κατά Kruskal-Wallis 
(p= 0.09). Παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική 
διαφορά μεταξύ των βόρειων και των νότιων 
Ευρωπαϊκών χωρών για τον ανδρικό πληθυσμό 
μόνο (8.5/105 έναντι 21/105, p=0,05). Κατά τη 
θεώρηση των βόρειων Αμερικανικών και των 
βόρειων Ευρωπαϊκών χωρών ως μία ομάδα, 
οι διαφορές μεταξύ της ομάδας αυτής και της 
ομάδας των νότιων Ευρωπαϊκών χωρών παρου-
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ΕΠΙΠΤΩΣΗ ΚΑΙ ΕΠΙΠΟΛΑΣΜΟΣ ΤΗΣ ΡΕΥΜΑΤΟΕΙΔΟΥΣ ΑΡΘΡΙΤΙΔΑΣ, ΒΑΣΕΙ ΤΩΝ ΑΝΑΘΕΩΡΗΜΕΝΩΝ ΚΡΙΤΗΡΙΩΝ ΤΟΥ 1987 ΤΟΥ ΑΜΕΡΙΚΑΝΙΚΟΥ ΚΟΛΕΓΙΟΥ ΡΕΥΜΑΤΟΛΟΓΙΑΣ: ΜΙΑ ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΗ ΑΝΑΣΚΟΠΗΣΗ

Πίνακας 1. Αποτελέσματα αναζήτησης στη Medline και κριτήρια ένταξης για τη ΡΑ

Βήματα αναζήτησης	 Αριθμός δημοσιεύσεων

ΡA και επίπτωση και επιπολασμός, έτος δημοσίευσης 1988-2005	 3232

Περιγραφικές επιδημιολογικές μελέτες της επίπτωσης 
και του επιπολασμού της ΡΑ σε ενήλικο πληθυσμό	 51

Κριτήρια του ACR 	 46

Γενικός πληθυσμός 16-20 ετών και άνω	 28

σιάζουν στατιστική σημαντικότητα της τάξης 
του p=0,07 για το συνολικό πληθυσμό και της 
τάξης του p=0,04 για τον ανδρικό πληθυσμό. Οι 
δείκτες δε διέφεραν σημαντικά για το γυναικείο 
πληθυσμό (24,5/105 έναντι 40/105, p=0,11).

Η εικόνα 2 δείχνει την κατανομή των εκτιμή-
σεων του επιπολασμού που αναφέρονται από 
ορισμένες μελέτες από διαφορετικές περιοχές του 
κόσμου. Η διάμεση εκτίμηση του επιπολασμού 
για το συνολικό πληθυσμό που παρατηρήθηκε 
στις νότιες Ευρωπαϊκές χώρες είναι 3,3 (ακραίες 
τιμές 3,1-5,0) περιπτώσεις ανά 103. Για τις βό-
ρειες Ευρωπαϊκές χώρες, η διάμεση εκτίμηση 
του επιπολασμού που παρατηρήθηκε ήταν 5,0 
(ακραίες τιμές 4,4-8,0), ενώ για τις αναπτυσσό-
μενες χώρες ήταν 3,5 (ακραίες τιμές 2,4-3,6). Σε 
μία μελέτη από τη βόρεια Αμερική ο επιπολασμός 
εκτιμάται ότι ισούται με 10,7 περιπτώσεις ανά 
103. Η συνολική κατανομή του επιπολασμού 
για το συνολικό και για τον ανδρικό πληθυσμό 
διαφέρει σημαντικά μεταξύ των διαφορετικών 
περιοχών του κόσμου σύμφωνα με τη δοκιμασία 
κατά Kruskal-Wallis (p= 0,02). Η διαφορά που 
παρατηρήθηκε είναι οριακά σημαντική για το 
γυναικείο πληθυσμό (p=0,11).

Υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά στον 
επιπολασμό μεταξύ βόρειων Ευρωπαϊκών και 
Αμερικανικών χωρών (όταν θεωρούνται ως μία 
ομάδα) και των νότιων Ευρωπαϊκών χωρών για 
το γυναικείο πληθυσμό (p=0,05) και για τους 
άνδρες (p=0,02). Η διαφορά αυτή ήταν οριακά 

σημαντική για το συνολικό πληθυσμό (p=0,07). 
Οι εκτιμήσεις του επιπολασμού διέφεραν σε 
ένα στατιστικά σημαντικό επίπεδο μεταξύ των 
βόρειων Ευρωπαϊκών και Αμερικανικών χωρών 
(όταν θεωρούνταν ως μία ομάδα) και των ανα-
πτυσσόμενων χωρών για το συνολικό πληθυσμό 
(p=0,003) και για τους άνδρες (p=0,04). Οι 
νότιες Ευρωπαϊκές χώρες δεν παρουσιάζουν 
σημαντικά διαφορετικό επιπολασμό από τις 
αναπτυσσόμενες χώρες.

Όσον αφορά στις διαχρονικές τάσεις της 
συχνότητας της ΡΑ, μόνο 3 μελέτες επίπτωσης 
παρείχαν διαχρονικές πληροφορίες από την ίδια 
περιοχή μελέτης, βασισμένες στα ίδια κριτήρια 
του ACR, χρησιμοποιώντας τις ίδιες μεθόδους 
καταγραφής περιστατικών. Ο Doran και συν.9 
εκτίμησαν τις τάσεις στην επίπτωση της ΡΑ στο 
Rochester της Minnesota, για μία περίοδο σα-
ράντα ετών. Η επίπτωση στον ενήλικο πληθυσμό 
μειώθηκε προοδευτικά κατά τις 4 δεκαετίες της με-
λέτης, από 61,2/105 το 1955-1964 σε 32,7/105 το 
1985-1994. Στη μελέτη του Kaipiainen-Seppanen 
και συν.19 που πραγματοποιήθηκε σε 5 περιοχές 
στη Φινλανδία, εκτιμήθηκε η ετήσια επίπτωση της 
ΡΑ στον ενήλικο πληθυσμό για 3 χρόνια: το 1980, 
το 1985 και το 1990. Το 1990 παρατηρήθηκε 
μείωση της επίπτωσης κατά 15% συγκριτικά με 
τις προηγούμενες χρονιές της μελέτης, η οποία 
αντανακλά κυρίως τη νόσο που χαρακτηρίζεται 
από αρνητικό ρευματοειδή παράγοντα. Μία 
μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε καθορισμένη 
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περιοχή της Ελλάδας από την ομάδα μας27 υπο-
λόγισε την ετήσια επίπτωση κατά την περίοδο 
μεταξύ 1987-1995. Οι δείκτες ετήσιας επίπτωσης 
κυμαίνονταν μεταξύ 15 και 36/105 κατοίκους, 
αλλά δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική 
διαχρονική τάση στη συχνότητα της νόσου. Όλες 
αυτές οι μελέτες ήταν αναδρομικές, βασισμένες 
σε ιατρικά αρχεία.

Οι προοπτικές μελέτες επίπτωσης δεν παρουσί-
αζαν σημαντικά χαμηλότερους δείκτες επίπτωσης 
εν συγκρίσει με τις αναδρομικές μελέτες. Η διάμε-
ση επίπτωση για τον συνολικό ενήλικο πληθυσμό 
αυξήθηκε από 29 (περιπτώσεις/105) σε 30, μετά 
την αφαίρεση των προοπτικών μελετών. Οι διά-
μεσοι δείκτες της ειδικής κατά φύλο-επίπτωσης 
αυξήθηκαν από 18 σε 18,5 για τους άνδρες και 
από 37 σε 38,5 για τις γυναίκες. Οι εκτιμήσεις 
του επιπολασμού δεν διέφεραν σημαντικά μετά 
από αφαίρεση των αναδρομικών ή των συγχρο-
νικών μελετών. Ο διάμεσος επιπολασμός για τον 
συνολικό ενήλικο πληθυσμό αυξήθηκε από 4,9 
(περιπτώσεις/103) σε 5,0, όταν θεωρήσαμε μόνο 
τις συγχρονικές μελέτες. Οι αντίστοιχες μεταβολές 
για τους ειδικούς κατά φύλο δείκτες ήταν από 
2,2 σε 2,0 για τους άνδρες και από 6,6 σε 7,7 
για τις γυναίκες. Τρεις από τις έντεκα μελέτες 
επίπτωσης (27,2%) και 14 από τις 19 (73,7%) 
μελέτες επιπολασμού παρουσίαζαν μόνο τους 
αδρούς δείκτες στα πρωτότυπα άρθρα. Μετά 
την αφαίρεση των ανδρών ή των προτυπωμένων 
δεικτών, που είχαν συμπεριληφθεί στην ανάλυση, 
δεν υπήρχαν στατιστικά σημαντικές μεταβολές 
για τα συνοπτικά αποτελέσματα στις μελέτες της 
επίπτωσης ή του επιπολασμού.

ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα της συστημα-
τικής αυτής ανασκόπησης, οι μελέτες επίπτωσης 
και επιπολασμού της ΡΑ, οι οποίες βασίζονται στα 
κριτήρια του ACR του 1987, διαφέρουν ακόμα 
σημαντικά στις μεθόδους τους, και καταλήγουν 
σε μία ευρεία διακύμανση των δεικτών επίπτωσης 
και των εκτιμήσεων του επιπολασμού.

Οι μεθοδολογικές διαφορές αφορούν στις 

μεθόδους αναγνώρισης και καταγραφής των 
περιστατικών, καθώς επίσης και στον τρόπο 
υπολογισμού των δεικτών της επίπτωσης και 
του επιπολασμού. Μερικές μελέτες δεν παρου-
σιάζουν προτυπωμένους ως προς την ηλικία 
δείκτες. Επιπρόσθετα, οι μέθοδοι προτύπωσης 
ως προς την ηλικία διαφέρουν μεταξύ των μελε-
τών ή δεν περιγράφονται στα άρθρα. Εντούτοις, 
οι μεθοδολογικές διαφορές των μελετών μόνο 
μερικώς θα μπορούσαν να εξηγήσουν τις πα-
ρατηρούμενες διαφορές στη συχνότητα της ΡΑ 
μεταξύ των διαφόρων περιοχών. Οι διαφορές 
αυτές θα μπορούσαν επίσης να σχετίζονται με 
την ιατρική κλινική πρακτική, την πρόσβαση στη 
θεραπεία και τις διαφορές στον επιπολασμό των 
περιβαλλοντικών και των γενετικών παραγόντων 
κινδύνου.

Οι νότιες Ευρωπαϊκές χώρες παρουσιάζουν χα-
μηλότερους δείκτες επίπτωσης και επιπολασμού 
απ’ ό,τι οι βόρειες Ευρωπαϊκές και οι βόρειες 
Αμερικανικές χώρες, αν και οι διαφορές αυτές 
δεν ήταν στατιστικά σημαντικές για τον γυναι-
κείο πληθυσμό. Εντούτοις, η έλλειψη στατιστικής 
σημαντικότητας θα μπορούσε να σχετίζεται με 
το μικρό αριθμό μελετών από τη νότια Ευρώπη. 
Επιπλέον, μερικές από τις μελέτες αυτές βασίζο-
νται σε σχετικά μικρό μέγεθος δείγματος. Έχει 
προταθεί ότι η ΡΑ στη νότια Ευρώπη παρουσι-
άζει ένα ιδιαίτερο γενετικό, επιδημιολογικό και 
κλινικό προφίλ.35-39 Ορισμένες μελέτες καταδει-
κνύουν ότι η ΡΑ είναι ηπιότερη, με λιγότερες 
εξωαρθρικές και ακτινολογικές εκδηλώσεις στους 
πληθυσμούς της νότιας Ευρώπης. Παράγοντες 
περιβαλλοντικοί και σχετιζόμενοι με τον τρόπο 
ζωής ενδέχεται να συμβάλλουν στο διαφορετι-
κό αυτό προφίλ. Διαιτητικοί παράγοντες όπως 
η κατανάλωση ελαιόλαδου και ψαριών, καθώς 
επίσης η Μεσογειακή διατροφή, φαίνεται να 
ασκούν προστατευτική επίδραση στην ανάπτυξη 
της νόσου και στη σοβαρότητα της νόσου.40-43 
Οι γενετικές συσχετίσεις της ΡΑ είναι πιθανό να 
είναι διαφορετικές στους πληθυσμούς της νότι-
ας Ευρώπης, εν συγκρίσει με αυτές στη βόρεια 
Ευρώπη και τις Ηνωμένες Πολιτείες Αμερικής 
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(ΗΠΑ). Τα αλλήλια του «ρευματοειδούς επίτοπου» 
παρατηρούνται περίπου στα τρία τέταρτα των 
βόρειων Ευρωπαίων ασθενών, ενώ αντιθέτως τα 
αλλήλια αυτά παρατηρούνται στους μισούς από 
τους ασθενείς στη νότια Ευρώπη. Επιπρόσθετα, 
τα αλλήλια αυτά φαίνεται πως δεν αποτελούν 
παράγοντες κινδύνου για τη σοβαρότητα της 
νόσου στον ίδιο βαθμό σε όλους τους πληθυ-
σμούς που μελετήθηκαν.37-39

Οι λίγες μελέτες επιπολασμού, οι οποίες έχουν 
πραγματοποιηθεί στις αναπτυσσόμενες χώρες 
και βασίζονται στα κριτήρια του ACR, δείχνουν 
μία σημαντικά χαμηλότερη συχνότητα της νό-
σου συγκριτικά με τις βόρειες Ευρωπαϊκές και 
Αμερικανικές χώρες. Η χαμηλότερη αυτή παρα-
τηρούμενη συχνότητα θα μπορούσε μερικώς να 
σχετίζεται με χαμηλότερη εμφάνιση της νόσου 
στις αναπτυσσόμενες χώρες, αλλά μπορεί επίσης 
να αντανακλά διαφορές στην ηλικιακή κατανο-
μή μεταξύ των πληθυσμών που μελετήθηκαν. 
Επιπρόσθετα, περιπτώσεις ήπιας ΡΑ μπορεί να 
είναι λιγότερο πιθανό να αναγνωρισθούν στις 
αναπτυσσόμενες χώρες, ανάλογα με την πρό-
σβαση στην ιατρική φροντίδα. Αυτό μπορεί να 
οδηγεί σε σχετική υποεκτίμηση της εμφάνισης 
της ΡΑ στις μελέτες που βασίζονται σε ιατρικά 
αρχεία. Η απουσία μελετών από άλλα μέρη του 
κόσμου όπως η Αφρική, η Ρωσία, μεγάλα μέρη 
της Ασίας, μπορεί επίσης να αντιπροσωπεύει 
έναν περιορισμό στη μελέτη μας.

Όσον αφορά στις αλλαγές στην εμφάνιση της 
ΡΑ κατά την πάροδο του χρόνου, οι υπάρχου-
σες πληροφορίες είναι περιορισμένες. Μόνο η 
εργασία του Doran και συν.9 εξέτασε την εξέλιξη 
της εμφάνισης της νόσου για μία μακρά χρονική 
περίοδο (τέσσερις δεκαετίες), εφαρμόζοντας τα 
κριτήρια του ACR του 1987 αναδρομικά, βασι-
ζόμενη σε ιατρικά αρχεία, για μία καθορισμένη 
περιοχή των ΗΠΑ. Η εργασία αυτή καταδεικνύει 
μία σημαντική μείωση στην επίπτωση της ΡΑ στην 
καθορισμένη αυτή περιοχή τις προηγούμενες 
δεκαετίες. Η μελέτη του Kaipianen-Seppanen και 
συν.21 επίσης προτείνει μία ελαφρά μείωση στην 
επίπτωση της ΡΑ στη Φινλανδία μεταξύ 1980 και 
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1990. Εντούτοις, είναι δύσκολο να προταθεί μία 
γενική τάση της επίπτωσης της ΡΑ για όλες τις 
χώρες βάσει των αποτελεσμάτων των μελετών 
αυτών. Καθώς έχουμε παρατηρήσει, υπάρχει 
μία αξιοσημείωτη διακύμανση της επίπτωσης 
και του επιπολασμού της ΡΑ μεταξύ κρατών και 
περιοχών του κόσμου. Η Φινλανδία και οι ΗΠΑ 
είναι πιθανό να παρουσιάζουν τα υψηλότερα 
ποσοστά ΡΑ σε σύγκριση με πολλές άλλες χώρες 
(πίνακας 2). Ο αναδρομικός χαρακτήρας των 
μελετών αυτών θέτει επίσης ορισμένους περιο-
ρισμούς στην ερμηνεία των πληροφοριών τους. 
Συνεπώς, χρειάζονται περισσότερα δεδομένα 
από ορισμένες χώρες, τα οποία να εκπορεύονται 
από την έρευνα της διαχρονικής εξέλιξης της 
συχνότητας της νόσου σε καθορισμένες περι-
οχές, να βασίζονται στα κριτήρια του ACR του 
1987 και να χρησιμοποιούν τις ίδιες μεθόδους 
και πηγές καταγραφής περιστατικών για κάθε 
χρονική περίοδο (44).

Η ερμηνεία της στατιστικής σύγκρισης των 
συνοπτικών της επίπτωσης και του επιπολασμού 
παρουσιάζει κάποιους περιορισμούς που σχε-
τίζονται με μεθοδολογικά θέματα των μελετών 
που συμπεριελήφθησαν. Οι μελέτες αυτές προ-
έρχονται από διαφορετικά περιβάλλοντα έρευ-
νας και χρησιμοποιούν διαφορετικές μεθόδους 
καταγραφής περιστατικών. Όσον αφορά τις 
μελέτες επίπτωσης, οι περισσότερες από αυτές 
στηριζόταν σε αναδρομικό σχεδιασμό, βασι-
ζόμενες σε ιατρικά αρχεία, και μόνο τρεις είχαν 
προοπτικό χαρακτήρα. Ο μικρός αριθμός των 
μελετών επίπτωσης δεν επιτρέπει τη σύγκριση 
μεταξύ αναδρομικών και προοπτικών μελετών 
για τις ίδιες περιοχές. Κατά τη θεώρηση όλων 
των μελετών μαζί, οι προοπτικές μελέτες δεν 
παρουσίαζαν σημαντικά διαφορετικά ποσο-
στά επίπτωσης από τις αναδρομικές μελέτες. 
Εντούτοις, οι προοπτικές μελέτες επίπτωσης είναι 
πολύ λίγες και έχουν πραγματοποιηθεί σε περι-
οχές με σχετικά χαμηλή συχνότητα εμφάνισης 
της ΡΑ. Όσον αφορά τις μελέτες επιπολασμού, 
οι περισσότερες από αυτές ήταν συγχρονικές 
και βασιζόταν σε μελέτες πεδίου και στην εξέ-

ταση ενός δείγματος από τον γενικό πληθυσμό. 
Τέσσερις μελέτες επιπολασμού ήταν αναδρομικές, 
βασισμένες σε ιατρικά αρχεία. Οι εκτιμήσεις του 
επιπολασμού δεν διέφεραν σημαντικά μεταξύ 
των δύο τύπων των μελετών. 

Ένας άλλος περιορισμός που τίθεται είναι ότι 
τόσο οι μελέτες επίπτωσης όσο και οι μελέτες 
επιπολασμού συχνά χρησιμοποιούν διαφορετι-
κές μεθόδους προσαρμογής για την ηλικία, ενώ 
μερικές από αυτές δεν παρείχαν προτυπωμένους 
ως προς την ηλικία δείκτες. Επιλέξαμε να θεω-
ρήσουμε προτυπωμένους ως προς την ηλικία 
δείκτες επίπτωσης και επιπολασμού όταν αυτοί 
ήταν διαθέσιμοι. Κατά τη σύγκριση των αδρών 
δεικτών με τους προτυπωμένους δείκτες που 
περιλαμβάνονται στην ανάλυση, δεν υπήρξε 
σημαντική διαφορά για την επίπτωση ή τον 
επιπολασμό. Άλλοι περιορισμοί στην ερμηνεία 
των δεδομένων θα μπορούσαν να σχετίζονται 
με διαφορές στο μέγεθος των δειγμάτων καθώς 
επίσης και με διαφορετικές ηλικιακές κατανομές 
στον καθένα από τους πληθυσμούς μελέτης.

Υπάρχουν λίγες μόνο μελέτες που επιχειρούν 
στατιστικές συγκρίσεις στο πλαίσιο μιας συ-
στηματικής ανασκόπησης των περιγραφικών 
επιδημιολογικών μελετών. Λίγες από αυτές χρη-
σιμοποιούν τον όρο «μετα-ανάλυση» για τη 
διαδικασία αυτή. Δεν υπάρχουν μεθοδολογικά 
άρθρα που να προτείνουν μία συγκεκριμένη 
διαδικασία για την εφαρμογή μετα-ανάλυσης 
των περιγραφικών μελετών. Οι δημοσιευμένες 
μελέτες-προτάσειςγια την εφαρμογή μετα-ανά-
λυσης των επιδημιολογικών μελετών προτείνουν 
ειδικά κριτήρια για την αξιολόγηση της ποιότητας 
της μεθοδολογίας των συμπεριλαμβανόμενων 
μελετών. Τα κριτήρια αυτά περιλαμβάνουν την 
ταυτοποίηση του περιστατικού, τον τύπο της 
μελέτης, τον καθορισμό του πληθυσμού μελέτης 
και των τύπο των εκτιμούμενων δεικτών.45,46. 
Στην ανασκόπηση αυτή θεωρήσαμε ως κριτήρια 
της ποιότητας της μεθοδολογίας τον τύπο της 
μελέτης (προοπτική, αναδρομική, συγχρονική) 
και τον τύπο των εκτιμούμενων δεικτών (αδροί 
ή προτυπωμένοι). 
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Εντούτοις, αποφύγαμε να εξάγουμε ένα βαθμό 
συνολικής ποιότητας για κάθε μελέτη, καθώς νο-
μίζουμε πως μια τέτοια διαδικασία θα μπορούσε 
να θεωρηθεί αυθαίρετη. Επιπρόσθετα, ορισμένα 
από τα προτεινόμενα κριτήρια ποιότητας, όπως 
η ταυτοποίηση του περιστατικού ή ο καθορισμός 
του πληθυσμού μελέτης, αποτελούσαν κριτήρια 
ένταξης για την παρούσα μελέτη. Έτσι, προχω-
ρήσαμε σε μία ανάλυση ευαισθησίας βασισμένη 
στον τύπο της μελέτης και στον τύπο των ποσο-
στών και μόνο. Εντούτοις, εξίσου σημαντικοί κατά 
τη σύγκριση της συχνότητας εμφάνισης της ΡΑ 
μεταξύ διαφορετικών χωρών και περιοχών του 
κόσμου, είναι και οι παράγοντες που επηρεάζουν 
τον κίνδυνο για ΡΑ στους συμπεριλαμβανόμενους 
πληθυσμούς αναφοράς. Τέτοιοι παράγοντες είναι 
οι διαφορετικές κατανομές ηλικίας και φύλου, 
το διαφορετικό κοινωνικοοικονομικό επίπεδο, η 
πρόσβαση στην ιατρική φροντίδα και άλλοι.

Συμπερασματικά, η συχνότητα της ΡΑ πιθανώς 
παρουσιάζει σημαντικές διακυμάνσεις μεταξύ 
των χωρών και περιοχών του κόσμου. Πτωτική 
τάση έχει παρατηρηθεί σε χώρες που χαρακτη-
ρίζονται από υψηλά ποσοστά επίπτωσης και 
επιπολασμού της ΡΑ. Εντούτοις, ο σχετικά μικρός 
αριθμός μελετών από τις περισσότερες περιοχές 
του κόσμου, οι μεθοδολογικές διαφορές τους 
καθώς και η έλλειψη μελετών επίπτωσης στις 
αναπτυσσόμενες χώρες θέτουν ορισμένους περι-
ορισμούς στην κατανόηση της συνολικής εικόνας 
της επιδημιολογίας της ΡΑ παγκοσμίως.

ABSTRACT

Incidence and prevalence of rheumatoid 
arthritis, based on the 1987 American 
College of Rheumatology criteria: a 
systematic review

 Theodora Markatseli, Paraskevi V. Voulgari, 
Yannis Alamanos, Alexandros A. Drosos
Rheumatology Dept. And Epidemiology Dept., Medi-
cal School, University of Ioannina, 45110 Ioannina, 
Greece 

Objectives: To conduct a systematic review 
of incidence and prevalence studies of rheuma-

toid arthritis (RA), based on the 1987 revised 
American College of Rheumatology (ACR) criteria, 
to compare their methodologies and summarize 
their results, and to investigate the possible 
geographic variations and changes over time 
in the frequency of the disease.

Methods: We conducted a Medline search 
between January 1988 and December 2005. 
Studies reporting the incidence and prevalence 
of RA in adult populations (16 to 20 years and 
over), based on 1987 ACR criteria, were eli-
gible for inclusion. From each study included, 
we extracted the country, year of publication, 
type of study (retrospective, prospective, or 
cross-sectional), and incidence or prevalence 
rates. The study areas were grouped into (a) 
North American countries; (b) north European 
countries; (c) south European countries; and 
(d) developing countries. We examined the 
geographical differences of prevalence and in-
cidence rates using the Mann–Whitney and the 
Kruskall–Wallis tests.

Results: Atotal of 28 studies were identified 
meeting the inclusion criteria. Nine were inci-
dence studies, 17 were prevalence studies, and 
2 estimated both prevalence and incidence 
rates. Incidence studies were not available from 
developing countries. There is a significant differ-
ence of prevalence estimates between northern 
European and American countries and developing 
countries. South European countries have lower 
median incidence rates than North American 
and north European countries. As concerning 
the time trends of RA occurrence, only 3 inci-
dence studies provided secular data from the 
same study area, based on ACR criteria, using 
the same methods of case ascertainment. Two 
of these studies indicate a decreasing incidence 
of RA in Finland and United States of America. 

Conclusions: The occurrence of RA varies 
among countries and areas of the world. A de-
creasing trend has been observed in countries 
characterized by high rates of RA incidence and 
prevalence. However,the relatively small num-
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ber of studies for most areas of the world and 
the lack of incidence studies for the developing 
countries limits the understanding of worldwide 
RA epidemiology.

Hellenic Rheumatology 2007; 18(2):138-150

Key words: rheumatoid arthritis, incidence, preva-
lence, ACR criteria 1987, geographic variations.
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