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Streszczenie |

Wprowadzenie: Regionalne przecietne surowe wspoiczynniki $miertelnosci (SWS) i wskazniki liczby kobiet do mez-
czyzn (WKM) w stwardnieniu rozsianym (SR) moga korelowa¢ z przesztymi dtugookresowymi czynnikami meteoro-
logicznymi (CM) w Polsce. Cel: Analiza asocjacji pomiedzy regionalnymi SWS oraz WKM w SR i przeszlymi dlugo-
okresowymi CM. Metoda: Badania oparto na §wiadectwach zgonu 2172 chorych ze SR (M - 878, K- 1294) w latach
2004-2008. Dane demograficzne uzyskano z GUS, a dane meteorologiczne z lat 1931-1970 z IMiGW. Badania korela-
cji SWS i dostosowanych do pici WS (DWS) oraz WKM z CM przeprowadzono testem rzedéw Spearmana. Wyniki:
Wyiszy SWS w ptnocno-wschodniej Polsce wynidst 1,45/100 000 populacji. Towarzyszyto mu minimalne ustonecznie-
nie (U) w grudniu (16 h) oraz najnizsza temperatura powietrza (TP) w styczniu (-5,6°C). SWS w Polsce wykazal istotna,
odwrdcong korelacje ze Srednim minimalnym U w grudniu (r=-0,518; p=0,044), Srednig roczng lub styczniowg TP
(r=-0,539; p=0,03; r=-0,611, p=0,01). SWS nie korelowat z rocznym U, stopniem zachmurzenia, roczna liczbg mroz-
nych dni ani z suma opadéw. DWS u mezczyzn i u kobiet nie wykazaly asocjacji z CM. Wyzszy WKM (2,72) wysta-
pit w potnocno-zachodniej Polsce z najcieplejsza TP w styczniu (-1,4°) i niska roczna liczba mroznych dni (65). Sredni
FTMR (1,55) korelowat z roczng lub styczniowa TP (r=+0,638; p=0,01; r=+0,726; p=0,004). Wnioski: CMR w SR
wykazal w Polsce odwrdcong korelacje z przesztym U i roczng lub minimalng TP w styczniu. Przeszie U i TP mogty
wplynac na poziom witaminy D,, immunosupresyjne cytokiny, immunologiczna dysregulacje i wyzsza Smiertelnosc
zwlaszcza w potnocno-wschodniej Polsce. Wigkszy WKM korelowat z roczng lub styczniowa TP i z liczba mroZnych
dni w ciggu roku. TP mogta sprzyjaé, szczegdlnie wsrdd kobiet, zakazeniom ukiadu oddechowego.

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, wspotczynniki SmiertelnoSci, wskaznik liczby kobiet do mezczyzn, czynniki mete-
orologiczne, Polska, regiony Polski

Summary |

Background: Regional average crude or sex-adjusted mortality rates (CMR, S-AMR) and female-to-male ratio (FTMR)
in multiple sclerosis (MS) may correlate to the past long-term meteorological factors (MF) in Poland. Objective: To ana-
lyse association between regional MR or FTMR in MS and the past long-term ME. Method: The study was based on
death certificates of 2172 MS patients (M - 878, F - 1294) who died in Poland in the years 2004-2008. Demographic
data were derived from the General Registry Office and meteorological data (1931-1970) from the Meteorological Institute.
Correlational investigation was carried out using Spearman’s rank test. Results: Higher CMR in northeastern Poland
was 1.45/100 000 individuals and accompanied by minimal solar insolation (SI) in December (16 h) and the lowest air
temperature (AT) in January (-5.6°C). CMR was inversely correlated to mean minimal SI in December (r=-0.518; p=0.04),
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mean annual or January AT (r=-0.539; p=0.03; r=-0.611; p=0.01). CMR was not correlated to annual SI, degree of
cloudiness, the annual number of frosty days or sum of precipitation. S-AMR in M and in F were not associated with
ME Higher FTMR (2.72) occurred in northwestern Poland with warmest AT in January (-1.4°C) and the low number of
frosty days (65). Mean FTMR (1.55) correlated to annual or January AT (r=+0.638; p=0.01; r=+0.726; p=0.004).
Conclusions: CMR in MS was inversely correlated in Poland to the past SI and annual or minimal AT in January.
The past SI and AT might influence vitamin D, level, immunosuppressive cytokines, immune dysregulation and higher
mortality especially in northeastern Poland. Greater FTMR in MS correlated to annual or January AT and the annual
number of frosty days. AT might facilitate particularly in women more frequent respiratory tract infections.

Key words: multiple sclerosis, mortality rates, female-to-male ratio, meteorological factors, Poland, provinces of Poland

WPROWADZENIE

nej etiologii, rozwaza si¢ jej autoimmunizacyjne pod-

toze'V. Na uwagg zastuguje hipoteza zaktadajaca, ze
autoimmunizacja w SR wynika z interakcji czynnikow $ro-
dowiskowych, zaburzonej regulacji immunologicznej i wraz-
liwosci genetycznej®?. Z etiologia choroby wigza si¢ wirus
Epsteina-Barra, ludzki wirus opryszczki typu 6. i endogenny
retrowirus®. Rozerwana immunologiczna regulacja wskutek
niedostatku komorek regulujacych CD25*T, nierdwnowaga
wskaznika T,;1/T ;2 i aktywacja komorek pomocniczych T17,
B, T CD4+, T CD8* przyczyniaja si¢ do patogenezy choro-
by, Wrazliwo$¢ na SR zalezy takze od alleli HLA DRBI*15,
HLA A2 i w mniejszym stopniu od gendw nie-HLA®. Wsrod
fizykochemicznych czynnikdw ryzyka znaczace miejsce zajmujg
wszechobecne zmienne meteorologiczne. Waznym czynnikiem
klimatycznym jest promieniowane stoneczne zawierajace krot-
kofalowe, nadfiotkowe promienie B (UVB)®¥. Zmniejszone
promieniowanie UVB powoduje nizsza syntez¢ witaminy D,
w skorze i jej niedostateczny poziom krazeniowy®. Staba akty-
wacja receptora witaminy D, w komorkach immunologicznych
nie hamuje produkcji komorek pomocniczych T 1, syntezy
prozapalnych cytokin (IFN-y, IL-2, IL-12) i nie pobudza wy-
stepowania oraz funkcji regulujacych komorek T®. Stoneczna
radiacja (U) interferuje z takimi geograficznymi albo atmosfe-
rycznymi czynnikami ryzyka choroby, jak: szerokos¢, wysokos¢
nad poziomem morza, zachmurzenie, warstwa ozonu lub opa-
dy*Y. Dodatkowo temperatura powietrza (TP) i wilgotnos¢
wplywajg na ludzki organizm lub na przekazywanie wiruso-
wych zakazen™. Spadki TP mogg by¢ niebezpiecznym wyzwa-
niem dla wewnetrznej regulacji cieploty ciafa®. Panuje takze
powszechna zgodnos¢, ze sposrdd czynnikow Srodowiskowych
takze poziom sanitarny i status spoteczno-ekonomiczny kore-
luja z chorobowoScig i Smiertelnoscig na SR®.
Badanie regionalnej Smiertelnosci i wojewodzkich wskaznikow
liczby kobiet do me¢zezyzn (WKM) w SR wykazato niejednolite
rozmieszczenie choroby w Polsce®®. Przyczyna niejednakowe-
g0 wystepowania wspolczynnikow $miertelnosci (WS) i wskaz-
nika plci nie jest jasna i pozadane bytoby skorelowanie tych
zmiennych epidemiologicznych z przesztymi dtugookresowymi
czynnikami meteorologicznymi (CM). Badania korelacyjne mogg

C ho€ stwardnienie rozsiane (SR) jest chorobg o niezna-

258 dowiesc, ze Smiertelnos¢ lub wskaZnik pici wykazujg asocjacje

INTRODUCTION

ultiple sclerosis (MS) is the disease of unknown ae-
Mtiology, although autoimmune background is taken

into consideration”. A plausible hypothesis is that
autoimmunity in MS results from interaction of environmen-
tal factors, dysregulated function of immune system and ge-
netic susceptibility™®. Epstein-Barr virus, human herpesvirus
type 6 and human endogenous retrovirus have been implicated
in aetiology of the disease®. Disruption of immunoregulation
through deficiency of CD25* T regulatory cells, imbalance of
T ,1/T 2 ratio and activation of T helper 17 cells, B cells, CD4*,
CD8* T cells contributed to disease pathogenesis®. The suscep-
tibility to MS was also influenced by HLA DRB1*15, HLA A2
alleles and to lesser extent by non-HLA genes®. Among phys-
icochemical risk factors considerable position have ubiquitous
meteorological variables. Important climatic factor is solar in-
solation, including shortwave ultraviolet B (UVB) radiation®?.
Shorter UVB radiation results in lower skin synthesis and in-
sufficient circulating level of vitamin D,*. Weak activation of
vitamin D, receptor on immune cells does not inhibit the pro-
duction of helper T 1 cells, synthesis of pro-inflammatory cy-
tokines (IFN-y, IL-2, IL-12) and does not enhance the pres-
ence and function of T regulatory cells®. Solar insolation (SI)
interferes with such geographic or atmospheric risk factors as
latitude, altitude, cloudiness, ozone layer or precipitation>.
In addition, air temperature (AT) and humidity can influence
on body itself or on transmission of viral infections®. Falls in
air temperature can be dangerous challenge for body internal
thermoregulation®. There is general consensus that among
environmental factors also sanitary level and socioeconomic
status are correlated to MS prevalence and mortality®.
The study on regional mortality and provincial female-to-male
ratio (FTMR) in MS has shown not uniform distribution of
the disease in Poland®. The cause of uneven occurrence of
death rates and the sex ratio is not clear and it is desirable to
correlate these epidemiological variables to the past long-term
meteorological factors (MF). The correlational investigation
may prove that mortality or FTMR is associated with select-
ed ME There are accumulating data that insufficient SI, low
vitamin D, level, infancy without breast-feeding and passed in
quasi-sterile conditions, late childhood infections, consump-
tion of animal fats or smoked meats, air pollution and parental
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z wybranymi CM. Gromadzone dane, takie jak: niedostatecz-
ne U, niski poziom witaminy D, brak karmienia piersig nie-
mowlat spedzajacych czas w quasi-sterylnym otoczeniu, wiru-
sowe zakazenia w poZnym dziecifistwie, spozywanie ttuszczow
zwierzecych albo wedzonego migsa, zanieczyszczenie powie-
trza i palenie tytoniu przez rodzicdw, wskazuja na wzrost ryzy-
ka SR@™0 W tym kontekscie zasadne wydaje si¢ przeprowa-
dzenie badan korelacji migdzy Smiertelnoscig lub wskaZnikiem
ptci w SR i wybranymi CM.

MATERIAL I METODA

Charakterystyke demograficzng 2172 pacjentdw (878 mezczyzn
11294 kobiet), ktorzy zmarli w Polsce w latach 2004-2008, uzy-
skano z GUS w Warszawie. Dane ze §wiadectw zgonu zawiera-
ty rok Smierci, wiek w chwili zgonu, pte¢, rozpoznanie i nazwe
wojewddztwa, w ktorym nastapit zgon. Nie uzyskano informa-
¢ji o miejscu urodzenia chorych, lecz prawdopodobnie wszyscy
zmarli urodzili sig powyzej réwnoleznika 49°N. Rok 1951 wy-
znaczono jako przecietny rok urodzenia duzej grupy zmartych
na SR. Cho¢ indywidualni pacjenci byli dtugo wystawieni na
$wiatlo stoneczne i inne CM w dziecifistwie i mtodoSci, jest cal-
kiem prawdopodobne, ze wickszoSC z nich ulegta atmosferycz-
nym wplywom podczas ,,okna ekspozycji” w latach 1957-1966.
Azeby wykazat asocjacje migdzy surowymi lub dostosowanymi
do plci wspotczynnikami §miertelnosci (SWS, DWS) lub WKM
w SR i CM, wykonano blisko 50 korelacji. Dane o ogdlnych
lub regionalnych wspotczynnikach (SWS, DWS) i lokalnych
WKM uzyskano z innej pracy epidemiologicznej®®. Wspotczyn-
niki SmiertelnoSci 1 wskazniki pici z lat 2004-2008 skorelowano
z przesziymi dlugookresowymi regionalnymi CM z lat 1931-1969,
1960-1969, 1965-1970. Dane meteorologiczne zostaty zareje-
strowane na podstawie rocznych lub miesigcznych obserwa-
cji w kazdym z 16 wojewddztw. Informacje o CM otrzymano
z IMiGW w Warszawie. Nastepujace dane o CM zastosowano
w badaniach korelacyjnych: roczne lub miesieczne ustonecznie-
nie (U) mierzone w godzinach, Sredni roczny stopief zachmu-
rzenia zarejestrowany w skali 1-10 stopni, Srednia roczna lub
miesi¢czna temperatura powietrza (TP) w stopniach Celsjusza,
liczba dni mroZnych lub z przymrozkiem na rok (cechujacych
si¢ pokrywa $niezng powyzej 1 cm) i roczna suma lokalnych
opadoéw w milimetrach. Korelacje miedzy og6lnymi albo re-
gionalnymi SWS, DWS oraz WKM w SR i meteorologicznymi
zmiennymi wykonano testem rang Spearmana.

WYNIKI

W ogdlnonarodowym badaniu opartym na Swiadectwach zgonu
przecietne surowe wspotezynniki $miertelnosci na SR (SWS)
w latach 2004-2008 wyniosty 1,11 (OS 0,14). SWS byt istotnie
wyzszy w pdtnocnej anizeli w pofudniowej Polsce: 1,18 (OS 0,29)
vs 1,03 (OS 0,19); test Studenta: p=0,016. W potnocno-
-wschodnim regionie Polski (Podlaskie) SWS byt wyzszy
(1,45/100 000/1 rok) niz w potudniowo-zachodnim (wojewddz-
two dolnoslaskie) (0,95/100 000 populacji). Wynik ten pozo-
stawat w zgodnosci z dostosowanym do ptci wspotczynnikiem
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smoking at children’s homes increase MS risk®”'0. In this con-
text it is worthwhile to study correlations between MS mor-
tality or FTMR and selected ME

MATERIAL AND METHOD

Demographic characteristics of 2172 people (878 men, 1294
women) who died in Poland in the years 2004-2008 was de-
rived from the Central Registry Office in Warsaw. Data from
the death certificates included the year of death, age at death,
gender, diagnosis and voivodship at which the end of life has
taken place. No detailed information about birthplace was ob-
tained, but probably almost all MS people were born above the
latitude 49°N. The year 1951 was estimated as average year
of birth for large cohort of deceased MS people. The expo-
sure of MS individuals to sunlight and other MF during child-
hood and adolescence processed over long time. However, it
is quite likely that most of them underwent atmospheric influ-
ences during “exposure window” in the years 1957-1966. In or-
der to establish an association between crude or sex-adjusted
mortality rates (CMR, S-AMR) as well as between female-to-
male ratio in MS and MF nearly fifty correlations were car-
ried out. Data on overall and regional, average, annual CMR,
S-AMR and FTMR in MS was obtained from another epi-
demiological study®. Death rates and FTMR from the years
2004-2008 were correlated to the past long-term regional MF
from the years 1931-1960, 1960-1969, 1965-1970. Meteorolog-
ical data were recorded on a basis of annual or monthly obser-
vations in each of 16 voivodships. The information on MF was
received from the Institute of Meteorology in Warsaw. Follow-
ing data were used for correlations: annual or monthly solar in-
solation (SI) measured in hours, annual mean degree of over-
cast sky (cloudiness) recorded on a scale 1-10 degrees, mean
annual or monthly air temperature in °C (AT), the number of
frosty or near-frosty days per year (showing snow cover above
1 cm) and annual sum of local precipitation in mm. Corre-
lations between overall or regional CMR, S-AMR; FTMR in
MS and meteorological variables were carried out using Spear-
man’s rank test.

RESULTS

In a nationwide study based on death certificates average
crude MS mortality rate (CMR) in the years 2004-2008 was
1.11 (SD 0.14). CMR was evidently higher in northern than
in southern Poland: 1.18 (SD 0.29) vs. 1.03 (SD 0.19); Stu-
dent test: p=0.016. In northeastern province Podlaskie CMR
was higher (1.45/100 000 individuals), whereas in southwest-
ern voivodship DolnoSlaskie the rate was lower (0.95/100 000
population). This was in accordance with male-adjusted rate
which was higher in northeastern region (1.43) and lower in
southwestern region (0.69). Contrary to that female-adjust-
ed rate was elevated in Zachodniopomorskie (1.80) and low-
ered in Lubelskie (0.99). In the remaining 14 voivodships CMR
showed intermediate values (0.98-1.29) (table 1). Relation of
regional CMR, S-AMR in M and S-AMR in F in MS to the
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$miertelnosci (DWS) u mezezyzn (M), ktory byl wyzszy w regio-
nie pétnocno-wschodnim (1,43) i nizszy w potudniowo-za-
chodnim (0,69). W przeciwiefistwie do tego DWS u kobiet (K)
byt podwyzszony w Zachodniopomorskiem (1,80) i obnizony
w Lubelskiem (0,99). W pozostaiych 14 wojewddztwach odno-
towano poSrednie wartosci SWS (0,98-1,29) (tabela 1). Relacje
regionalnych SWS, DWS u M i DWS u K w SR do przeszlego
rocznego lub miesigcznego ustonecznienia, Sredniej TP i innych
zmiennych meteorologicznych badano testem rang Spearmana.
Dane te przedstawia tabela 1.

Wyzszemu SWS w pdinocno-wschodniej Polsce (1,45) towa-
rzyszyly: najkrotsza radiacja stoneczna w grudniu (16 h), mini-
malna TP w styczniu (-3,6°C) i najwicksza liczba mroZnych dni
w roku (119). Nizszemu SWS w potudniowo-zachodniej Pol-
sce (0,95) towarzyszyly: wzglednie dtuzsze U w grudniu (29 h),
wyzsza TP w styczniu (-2,0°C) i najnizsza liczba mroZnych dni
w ciagu roku (64). Ogolnie §redni SWS wykazat odwrocona

past annual or monthly solar insolation, mean air temperature
and other meteorological variables was investigated by means
of Spearman’s rank test. The data presents table 1.

Higher CMR in northeastern Poland (1.45) was accompanied by
shortest solar insolation (SI) in December (16 h), minimal air
temperature (AT) in January (-5.6°C) and the greatest number
of frosty days per year (119). Lower CMR in southwestern
Poland (0.95) was accompanied by relatively longer solar inso-
lation in December (29 h), higher AT in January (-2.0°C) and
the lowest number of frosty days per year (64). Generally mean
CMR was inversely correlated to the past mean SI (r=-0.518;
p=0.044), mean annual or monthly minimal AT (r=-0.539;
p=0.036 or r=-0.611; p=0.017) (table 2). These findings in-
fer that higher CMR for MS in all provinces was associated
with insufficient solar radiation in December and lower win-
ter AT. There was no significant correlation between CMR and
the past annual SI, degree of cloudiness, the number of frosty

Wojewodztwo Surowy | Dostosowany | Wskaznik Roczne zmienne meteorologiczne Miesieczne zmienne
Province wspot- do pkci kobiet Annual meteorological variables meteorologiczne
(voivodeship) czynnik | wspétczynnik do Monthly meteorological
(2004-2008) | (2004-2008) | mezczyzn variables
(Crude Sex-adjusted (2004-
rate rate -2008)
(2004-2008) | (2004-2008) | Female-
M K torfarggle Promie- Srednie Srednia Liczha Suma Srednie Srednia
Men | Women (2004-2008) niowanie |zachmurzenie |temperatura| mroznych | opadéw minimalne minimalna
stoneczne nieba weC dninarok | narok |promieniowanie| temperatura
wh wstopniach | (1931-1960) | (1960/1961-| wmm stonecznewh | powietrzaw °C
(1960-1969) | (1931-1960) | Meanair | -1969/1970) | (1931-1960) | (1965-1970) (1931-1960)
Solar Mean temperature | Thenumber | Sumof | Meanminimal | Mean minimal
insolation | cloudiness of in°C of frosty days| precipitation| solarinsolation | air temperature
inh sky in degrees | (1931-1960) | (1960/1961-| inmm | inh (1965-1970) in°C
(1960-1969) | (1931-1960) 1969/1970) | (1931-1960) (1931-1960)
Zachodniopomorskie 115 071 | 1,80 2,72 1438* 6,7 83 65 577 23 -14
Pomorskie 1M 096 | 1,25 1,36 1598 53 73 87 636 18 24
Warminisko-mazurskie 0,98 0,68 | 114 1,75 1645 6,5 6,9 117 597 23 -4,0
Podlaskie 1,45 143 | 1,48 1,07 1545 6,8 6,2 19 594 16 -5,6
Lubuskie 1,16 093 | 142 1,56 1524* 6,5 82 82 588 26 2,0
Wielkopolskie 112 0,81 | 1,26 1,66 1472 6,5 82 77 529 26 2,6
Kujawsko-pomorskie 1,29 1,20 | 1,49 131 1549 6,2 79 87 539 16 2,8
todzkie 1,25 099 | 141 1,53 1563 6,6 76 85 563 20 35
Mazowieckie m 098 | 1,28 1,44 1673 6,5 8,1 86 558 25 35
Lubelskie 1,02 113 | 099 1,00 1592 6,4 75 88 581 17 -4,2
Dolnoslaskie 0,95 0,69 | 1,28 1,89 1444 6,5 8,5 64 574 29 2,0
Opolskie 1,00 08 | 1M 1,52 1480 6,8 8,5 79 614 26 17
Slaskie 0,99 0,89 | 1,08 1,50 1379* 6,6 78 90 654 32 33
Matopolskie 0,99 072 | 120 1,81 1429 6,7 8,6 89 644 22 29
Swietokrzyskie 1,27 1,27 | 1,42 1,27 1429* 6,6 74 90 644 22 -41
Podkarpackie 1,23 1,02 | 14 143 1560 6,3 78 923 634 30 -43
*Dane z lat 1966-1970.
* Data from the years 1966-1970.

Tabela 1. Regionalne surowe lub dostosowane do plci wspdtczynniki Smiertelnosci, wskaznik liczby kobiet do mezczyzn w stwardnieniu rozsianym
i przeszte dlugookresowe czynniki meteorologiczne w Polsce
Table 1. Regional crude or sex-adjusted mortality rates, female-to-male ratio in multiple sclerosis and the past long-term meteorological variables

in Poland

AKTUALN NEUROL 2011, 11 (4), p. 257-264




CHOROBY DEMIELINIZACYINE I ZWYRODNIENIOWE

SWS naobszarze | Wspétczynnik | Srednie minimalne | Roczna srednia | Sredniaminimalna | Liczba mroznych Suma rocznych | Srednie
(MRinarea korelagji (r) promieniowane temperatura | temperatura lub z przymrozkami | opadéw w mm | zachmurzenie
Correlation stoneczne powietrzaw °C | powietrza w styczniu | dni na rok (1931-1960) w stopniach
coefficient () wgrudniuwh (1931-1960) w °C(1931-1960) (1960/1961- Sumofannual | (1931-1960)
Prawdopodo- | (1965-1970) Annual meanair | Mean minimal air -1969/1970) precipitation Mean degree
bierstwo (p) | Mean minimal temperaturein °C | temperature in January | The number of frostyor | inmm of cloudiness
Probability (p) | solar insolation (1931-1960) in °C(1931-1960) near-frosty days per year | (1931-1960) (overcast sky)
in Decemberinh (1960/1961-1969/1970) in degrees
(1965-1970) (1931-1960)
Pétnocna Polska r -0,790 nt -0,70 +0,564 -0,40 nt
Northern Poland P 0,113 0,161 0,259 0,423
Potudniowa Polska | r +0,100 -0,20 +0,40 +0,90 nt
Southern Poland p 0,841 nt 0,689 0,423 0,071
Polska r -0,518 -0,539 -0,611 +0,443 +0,007 -0,151
Poland p 0,044 0,036 0,017 0,086 0,977 0,557
nt = nie testowano.
nt=not tested.

Tabela 2. Korelacje surowych wspdiczynnikow Smiertelnosci w stwardnieniu rozsianym z przesziymi diugookresowymi czynnikami meteorologicznymi

w Polsce

Tuble 2. Correlations of crude mortality rates for multiple sclerosis in Poland to the past long-term meteorological factors

korelacje z przesziym Srednim U (r=-0,518; p=0,044), Sred-
nig roczng lub miesigczng minimalng TP (r=-0,539; p=0,036
lub r=-0,611; p=0,01) (tabela 2). Uzyskane dane wskazuja, ze
wyzszy SWS w SR we wszystkich regionach wiazat sie z niedo-
stateczng radiacja stoneczng w grudniu i nizszg temperaturg
powietrza w zimie. Nie bylo znamiennej korelacji miedzy SWS
i przesztym rocznym U, stopniem zachmurzenia, liczba mroz-
nych dni w ciggu roku ani roczng sumg opadow (niskie wspoi-
czynniki korelacji i p w granicach miedzy 0,086-0,997). DWS
uM (0,94) i DWS u K (1,30) nie byly skorelowane z diugo-
Scig U w Polsce (p=0,074 lub p=0,325). Oba wspdtczynniki
zgodnie nie wigzaly si¢ z innymi meteorologicznymi zmienny-
mi. Nasuwa si¢ pytanie, czy SWS w SR koreluja z czynnikami
klimatycznymi w potnocnej i w pofudniowej Polsce (1,18, 0S 0,29
11,03, OS 0,19); réznica migdzy wspotczynnikami byta istotna,
test Studenta: p=0,016.

Tabela 2 pokazuje, ze ani wyzszy SWS w potnocnej, ani nizszy
SWS w potudniowej Polsce nie miaty zwiazku z grudniowym U,
minimalng TP, liczbg mroZnych dni w roku i roczng sumg opa-
déw (p w granicach 0,07-0,84). Stosujac te sama metode, szu-
kano asocjacji migdzy regionalnymi wskaznikami ptci (WKM)
ilokalnymi CM. Przecigtny wskaznik liczby kobiet do mezczyzn
w SR w Polsce wyniost 1,55 (OS 0,39). Wyzszemu WKM sic-
gajacemu 2,72 w potnocno-zachodnim regionie (Zachodnio-
pomorskie) towarzyszyly najcieplejsza TP w styczniu (-1,4°C)
idruga w kolejnosci najnizsza liczba mroZnych dni w roku (65).
Poréwnawcze zestawienie regionalnych, rocznych i minimalnej
miesiecznej TP prezentuje tabela 1. Warte odnotowania sg ko-
relacje migdzy Srednim WKM i zmiennymi meteorologicznymi,
ktore przedstawia tabela 3.

WKM w SR byt wprost proporcjonalnie skorelowany z prze-
szta roczng TP w latach 1931-1960 (r=40,633; p=0,013),
TP w styczniu (r=40,72; p=0,004) i miat odwrdcong korela-
cje z roczng liczbg mroZnych dni (r=-0,644; p=0,012). Nale-
zy podkresli¢, ze nie byto znamiennego zwiazku migdzy WKM
i Srednim, minimalnym U w grudniu (1965-1970); r=+0,440;
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days per year or annual sum of precipitation (low correlation
coefficients and p in ranges between 0.086-0.997). S-AMR in
males (0.94) and in females (1.30) were not correlated to the
length of SI in Poland (p=0.074 or p=0.325). Both rates did
not show accordingly an association with other meteorological
variables. The question arises whether crude death rates in MS
are correlated to selected climatic factors in northern and in
southern Poland (1.18, SD 0.29 and 1.03, SD 0.19); difference
between them was significant; Student test: p=0.016.

Table 2 shows that neither higher CMR in northern part nor
evidently lower CMR in southern part of the country were as-
sociated with December SI, minimal AT, the number of frosty
days and sum of annual precipitation (p values 0.07-0.84).
Using the same statistical method an association was sought
between regional FTMR and local ME Average FTMR in Po-
land was 1.55 (SD 0.39). Higher FTMR reaching 2.72 in the
northwestern region (Zachodniopomorskie) was accompanied
by warmest AT in January (-1.4°C) and the second lowest an-
nual number of frosty days (65). Comparative tabulation of
regional, monthly air temperature is in table 1. There are note-
worthy correlations between mean FTMR and meteorological
variables presented in table 3.

FTMR in MS was directly correlated to the past mean annual
AT in the years 1931-1960 (r=+0.633; p=0.013), AT in Jan-
uary (r=+0.726; p=0.004) and inversely correlated to the an-
nual number of frosty days (r=-0.644; p=0.012). It should
be emphasized that there was no significant association be-
tween FTMR and mean minimal SI in December (1965-1970):
r=+0.440; p=0.08. Accordingly neither annual SI (1960-1969)
nor cloudiness of sky (1931-1960), precipitation were associ-
ated with FTMR value. The geographic distribution of FTMR
in MS in relation to meteorological variables was investigated
in two large parts of the country. Recent finding showed high-
er FTMR in western than in east-central Poland (2.24, SD 1.38
vs. 1.41, SD 0.50); Student test: p=0.008. A comparison of

the sex ratio in these two areas demonstrated no statistically | 267
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Imienna Wspétczynnik | Roczne Srednie Srednia Sredniaminimalna | Liczha Suma Srednie
Variable korelagji (r) promieniowanie | minimalne roczna temperatura mroznychlub | rocznych zachmurzenie
Correlation stonecznewh | promieniowane | temperatura | powietrza zprzymrozkami | opadow w stopniach
coefficient (1) (1960-1969) stoneczne powietrzaw °C | w styczniuw °C dniw roku wmm (1931-1960)
Prawdopodo- | Annual solar w grudniuw h (1931-1960) (1931-1960) (1960-1969) (1931-1960) | Mean degree
bieristwo (p) insolationin h (1965-1970) Mean annual Mean minimal The number Sum of of cloudiness
Probability (p) | (1960-1969) Mean minimal air temperature | air temperature offrosty ornear | annual (overcast sky)
solar insolation in °C(1931-1960) | in January in °C frosty days/year | precipitation | in degrees
in Decemberinh (1931-1960) (1960-1969) inmm (1931-1960)
(1965-1970) (1931-1960)
Regionalny WKM | r -0,235 +0,440 +0,638 +0,726 -0,645 -0,114 +0,305
w Polsce p 0,361 0,088 0,013 0,004 0,012 0,656 0,236
Regional FTMRin
Poland

Tubela 3. Korelacja miedzy wskaznikiem liczby kobiet do mezczyzn w stwardnieniu rozsianym z przeszlymi dtugookresowymi czynnikami

meteorologicznymi w Polsce

Table 3. Correlation of female-to-male ratio (FTMR) in multiple sclerosis to the past long-term meteorological factors in Poland

p=0,08. Odpowiednio do tego ani roczna radiacja sfoneczna
(1960-1969), ani zachmurzenie nieba (1931-1960) czy suma
opaddw nie byly powigzane z wartoscia WKM. Geograficzne
rozmieszczenie WKM w SR w stosunku do meteorologicznych
zmiennych badano w dwoch duzych czgsciach kraju. Biezace
badania ujawnity wyzszy WKM w zachodniej anizeli we wschod-
nio-Srodkowej Polsce (2,24, OS 1,38 vs 1,41, OS 0,50); test
Studenta: p=0,008. Poréwnanie wskaznika pici na tych dwoch
duzych obszarach w relacji do przesztych lokalnych czynni-
kow meteorologicznych nie ujawnito istotnych réznic. WKM
w zachodniej lub we wschodnio-srodkowej Polsce nie wykazat
asocjacji z minimalnym U w grudniu, $rednig TP w styczniu, rocz-
ng liczba mroZnych dni ani sumg rocznych opadéw (p w grani-
cach 0,07-0,68).

OMOWIENIE

Badania oparte na $wiadectwach zgonu przeprowadzono
w celu przetestowania asocjacji wspdtczesnych wspoiczynnikéw
$miertelnoSci 1 wskaznikow plci w SR z przesztymi diugookre-
sowymi czynnikami meteorologicznymi. Poddanie badaniom
wplywu wszechotaczajacego promieniowania sfonecznego i in-
nych atmosferycznych czynnikow na cz¢sto$¢ SR mierzonego
SWS i DWS jest wartosciowa metoda. Obecne badanie ma
mniejszg zdolno$¢ osiagniecia znamiennych wynikow korela-
cyjnych niz badanie populacyjne czy kliniczno-kontrolne!"'.
Rezultaty badaf sg czgSciowo negatywne i wymagaja doktad-
nego rozwazenia. Pacjenci ze SR zmarli w latach 2004-2008
byli wystawieni na przeszte rozprzestrzenione czynniki mete-
orologiczne na poziomie populacyjnym, a nie indywidualnym.
W przeciwiefistwie do badaf kliniczno-kontrolnych obecne po-
szukiwania nie byly kontrolowane. W dodatku wystawienie jed-
nostek w przysziosci chorych na SR byfo dtuzsze i bardziej zto-
zone anizeli to, ktdre wzigto pod uwage w biezacej pracy. Takie
zmienne, jak: regionalna Smiertelno$¢ czy WKM w okresie 5 lat
oraz przeszte regionalne czynniki meteorologiczne w ciagu
6-30 lat, wykazaly zbyt mafe zmiany, azeby skutkowa¢ wyzsza
liczbg znamiennych korelacji.

Klimat wptywa bezpoSrednio na ludzki organizm lub poSred-

262 | nio na przekazywanie infekeji, styl zycia lub zywienie®™'*1%.

meaningful difference in relation to the past local meteorologi-
cal variables. Neither in the western part nor in the east-central
part of the country FTMR was associated with minimal SI in
December, mean monthly AT in January, the annual number of
frosty days, sum of annual precipitation (p in ranges 0.07-0.68).

DISCUSSION

The study based on death certificates was conducted for con-
temporary regional mortality and the sex ratio in MS to examine
association of the disease with the past long-term meteorolo-
gical factors. It was worthwhile to study the influence of am-
bient SI and other atmospheric factors on MS frequency me-
asured by mortality rates (CMR, S-AMR). Present study has
lower susceptibility to achieve correlational results than po-
pulation-based or case-control studies"!!?. The outcomes of
this investigation are partly negative and require careful con-
sideration. Deceased people with MS in the years 2004-2008
underwent exposure to the past diffuse meteorological factors
at a population level and were not studied at individual level.
Unlike case-control study this survey was not controlled. In ad-
dition, exposure of people destined to develop MS was longer
and more complex than that taken into account in the present
investigation. Such variables as regional MR or FTMR during
S-year period and the past provincial meteorological factors
during 6-30 years showed to small changes to produce the higher
number of significant correlations.

The climate influences directly on human body or indirectly on
transmission of viral infections, lifestyle or nutrition®'>'¥. Pre-
vious studies on relation between MS prevalence or mortality
rates and atmospheric factors have demonstrated significant
selected associations. Higher frequency of MS was associated
with higher latitudes, insufficient sunlight, lower AT, some life-
style changes, fat consumption and better sanitary level>1519,
Higher mortality and prevalence of MS in the northern USA
and in southern Australia were inversely correlated with sun-
light"19. Present study based on death certificated demon-
strated inverse correlation between CMR and the past minimal
SIin December in Poland (p=0.04). This inverse correlation
supports the hypothesis that sunlight exerts before MS onset
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Poprzednie badania relacji migdzy chorobowoscig lub umie-
ralnoscig na SR i czynnikami atmosferycznymi dowiodly istot-
nych, wybranych asocjacji. Wigksza cz¢stos¢ SR kojarzyta si¢
7 wyzsza szerokoscig, niedostatecznym ustonecznieniem, niz-
szg TP, niektorymi zmianami stylu Zycia, spozyciem ttuszczow
i lepszym poziomem sanitarnym®>1*'9. Wyzsza $miertelno$¢
i zachorowalno§¢ na SR w potnocnych stanach USA i potu-
dniowej Australii wykazaty odwrdcong korelacj¢ z promienio-
waniem stonecznym™1¥. Biezace badanie oparte na §wiadec-
twach zgonu udowodnily odwrdcong korelacje migdzy SWS
i przeszta minimalng sfoneczng radiacja w grudniu w Polsce
(p=0,04). Ta odwrdcona korelacja wzmacnia hipoteze, ze
U wywiera przed zachorowaniem na SR dtugoletni wptyw na
niektore immunologiczne mediatory (witamina D,), rownowage
T, 1/T,2 i na immunosupresyjne cytokiny®!™!*. Przeszie nie-
dostateczne U w grudniu wsrdd pacjentéow ze SR w Polsce
mogly wynikac z coraz diuzszej nauki w szkotach, pracy w za-
mknigtych pomieszczeniach lub z krotszego odpoczynku na
powietrzu. Krotszemu wystawieniu na UVB czgsto towarzy-
szyly: stresujaca praca, nadmierna konsumpcja, bardzo wy-
sokie spozycie kawy i palenie tytoniu/'®'!¥, Biologiczny efekt
nadfiotkowej radiacji B (frakcji $wiatta stonecznego) zalezy od
geofizycznych, demograficznych, etnicznych, biochemicznych
iimmunologicznych czynnikow® 214119 Wyzsza synteza wita-
miny D, (1,25-dwuhydroksykalcyferolu) wystgpuje u 0sob zy-
jacych w nizszych szerokosciach, w mfodszym wieku, u pracu-
jacych dtugie godziny lub spedzajacych wolny czas na otwartej
przestrzeni, noszacych skape ubranie, u 0s6b z mniejsza pig-
mentacjg skory i niestosujacych kosmetycznej ochrony przed
stoficem1%20. Mozna spekulowac, ze dzieci z przedwezes-
nym starzeniem si¢ uktadu immunologicznego, poZniejszymi
zakazeniami, spozywajace raczej hot dogi niz tososia lub sok
pomaraficzowy, palacze albo nosiciele alleli HLA DRB1*15
1 HLA A2 potrzebuja wickszej dawki promieniowania UVB lub
witaminy D,, azeby zapewni¢ dostateczny poziom tego zwigz-
ku w surowicy 4161819 Jednakze trzeba sobie uprzytomnic, ze
nawet bardzo niski poziom witaminy D, w surowicy jako od-
osobniony czynnik nie zwigksza ryzyka zachorowania na SR
lub wystgpienia rzutu. Skrajnie niskie stezenie witaminy D,
u matek z Arabii Saudyjskiej nie miato negatywnego wpiywu
na chorobowos¢ z powodu SR, Jest mozliwe, ze nosiciele
alleli HLA B*44 lub HLA DRBI*01:01 sg chronieni przed roz-
wojem SR, nawet jesli stezenie witaminy D, jest obnizone>,
Whyniki te]j pracy wskazuja na istotng odwrdcona korelacje mig-
dzy SWS w SR i przesztg roczng lub minimalng miesieczng TP
(p=0,036, p+0,017). Asocjacja ta przemawia za wigkszym ry-
zykiem SR w populacji wystawionej na nizsza TP. Efekt niskiej
temperatury jest wieloraki, zwtaszcza jej wptyw na termoregu-
lacje, zakazenia gornych drog oddechowych, zywienie i styl zy-
cia®. Zakazenia gornych drog oddechowych moga by¢ rozpa-
trywane jako natychmiastowy czynnik spustowy poczatku SR,
podczas gdy diete zalezng od chtodniejszego klimatu, zwlaszcza
z matg iloscig jarzyn i owocow, mozna traktowac jako dtugo
dziatajacy kofaktor ryzyka'2.

Istotnym odkryciem tej pracy jest stwierdzenie znamiennej kore-
lacji migdzy WKM i wybranymi CM w Polsce. Odnotowano, ze
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long-lasting effect on some immune mediators (vitamin D,),
T, 1/T,2 balance and on immunosuppressive cytokines® ™.
The past, insufficient solar insolation in December among MS
people in Poland might result from increasingly long indoor
schooling or work and less leisure time spent outdoors. Shorter
UVB exposure was often accompanied by stressful work, over-
feeding, excessive drinking of coffee and smoking!®'2!9. Bio-
logical effect of ultraviolet B radiation (fraction of sunlight) is
related to geophysical, demographic, ethnic, biochemical and
immunological factors®'*!*"19 Higher synthesis of vitamin D,
(1.25-dihydroxycalciferol) develops in people living in lower
latitudes, in younger individuals, working long hours or spen-
ding leisure time outdoors, wearing incomplete clothing, having
less pigmented skin and not using dermal antisolar cosme-
tics111820 There is speculation that children with premature
immunosenescence, late infections, consuming rather hot
dogs than salmon or orange juice, smokers or carriers of HLA
DRBI1%15 and HLA A2 alleles need greater dose of UV B ra-
diation or vitamin D, intake to secure sufficient serum level of
this compound®!*161819_One has to be aware, however, that
even very low serum level of vitamin D in isolation does not
increase risk of MS onset or relapse. Very low serum concen-
tration of vitamin D, in Saudi Arabian mothers did not have
negative effect on MS prevalence®”. It is possible that carriers
of HLA B*44 or HLA DRB1%01:01 alleles are protected aga-
inst MS development even if vitamin D, concentration is redu-
ced®, The findings of this study indicate significant inverse
correlation between CMR in MS and the past annual or mini-
mal monthly AT (p=0.036, p=0.017). This association corro-
borates greater risk of MS in population exposed to lower AT.
The effect of low AT is manifold especially on thermoregula-
tion, upper respiratory tract infections, diet and lifestyle™”. Re-
spiratory tract infections can be regarded as prompt triggers of
MS onset, whereas diet dependent on colder climate especially
with poor supply in vegetables and fruits can be considered as
long acting risk cofactor'?.

An ascertainment in the present study is significant correlation
between FTMR and selected meteorological factors in Poland.
There was clear evidence that more women than men became
affected with MS and died from the disease in area characteri-
zed by higher winter AT or by fewer frosty days. Direct correla-
tion was found between FTMR and the past annual or month-
ly AT in January (p=0.013, p=0.004) and inverse correlation
between FTMR and the number of frosty days (p=0.012). Wo-
men destined to develop MS might show particular sensitive-
ness to AT especially in springtime. Alternatively, warmer win-
ter months in West Pomerania favour commoner cold disease
like parainfluenza and other respiratory infections believed to
be involved in the autoimmune mechanisms®*¥. The Polish
women especially in western part of the country might show
particular sensitiveness to warmer AT in winter, which facilita-
ted frequent respiratory tract infections. Women from western
Poland might also undergo greater lifestyle changes including
tendency to reduced sunlight exposure and more frequent smo-
king. Presence of nicotine metabolite (cotinine) especially in
girls contributes to higher virus antibody levels!?. It is well
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wiecej kobiet niz mezczyzn zachorowato i zmarto ze SR w ob-
szarze charakteryzujacym si¢ wyzsza TP w zimie lub mniejszg
liczbg mroZznych dni w roku. Ustalono wprost proporcjonalng
korelacje migdzy WKM i przeszia roczng lub styczniowg TP
(p=0,013, p=0,004) oraz odwrocong korelacje migdzy WKM
iliczbg mroZznych dni (p=0,012). Kobiety, ktore w przyszto-
Sci zachorujg na SR, wykazaty szczeg6lng wrazliwo$¢ na TP
zwlaszcza w porze wiosennej. Z drugiej strony cieplejsze zi-
mowe miesigce sprzyjaja na Pomorzu Zachodnim czgstszym
przezigbieniom, takim jak paragrypa i inne zakazenia odde-
chowe, ktore uwazane sg za wspdtuczestniczace w autoimmu-
nizacyjnych mechanizmach®*¥. Polki, zwtaszcza w zachod-
niej czesci kraju, mogty by¢ szczegdlnie wrazliwe na cieplejsza
TP w zimie, ktdra sprzyja czestym zakazeniom oddechowym.
Styl zycia kobiet z zachodniej Polski mogt ulec wigkszej zmia-
nie, facznie ze skfonnoScia do mniejszego wystawienia na pro-
mieniowanie stoneczne, i czgSciej ulegaly one natogowi palenia
papierosow. Obecnos¢ metabolitu nikotyny (kotyniny), zwiasz-
cza u dziewczat, przyczynia si¢ do wyzszego poziomu prze-
ciwciat!?. Stwierdzono, ze skutki palenia wykazujg interakcje
z przeciwciatami na wirus Epsteina-Barra (EBNA-1) 1z wyste-
powaniem allelu HLA DRB1*15%.

Podsumowujac, mozna stwierdzi€, ze biezace badanie potwier-
dza relacje miedzy surowymi wspofczynnikami Smiertelnosci na
SR i przesztymi dfugookresowymi czynnikami meteorologicz-
nymi. Innym odkryciem niniejszej pracy jest wysoce znamienna
korelacja migdzy WKM i §rednig styczniowq temperaturg po-
wietrza. Badanie to wskazuje na rolg czynnikéw meteorologicz-
nych w etiologii SR w polskiej populacji.
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