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1. Wykaz publikacji będących przedmiotem rozprawy doktorskiej 

Cele pracy zostały zrealizowane poprzez cykl pięciu spójnych tematycznie artykułów 

naukowych opublikowanych w latach 2020-2022, w tym trzech pełnych metaanaliz 

(publikacje 1, 3 i 4) oraz dwóch pełnych prac oryginalnych (publikacje 2 i 5). Cykl 

zatytułowany jest ‘Wyniki leczenia dyslokacji w obrębie złącza kręgowo-podstawnego 

przy użyciu stabilizacji przeznasadowej’. 

1. Klepinowski T, Pala B, Cembik J, Sagan L (2020) Prevalence of high-riding 

vertebral artery: a meta-analysis of the anatomical variant affecting choice of 

craniocervical fusion method and its outcome. World Neurosurg. 143:e474–e481; 

https://doi.org/10.1016/j.wneu.2020.07.182 

Impact Factor = 2,104; Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki = 70 pkt 

 

2. Klepinowski T, Żyłka N, Pala B, Poncyljusz W, Sagan L (2021) Prevalence of high-

riding vertebral arteries and narrow C2 pedicles among Central-European 

population: a computed tomography-based study. Neurosurg Rev. 44(6):3277-

3282; https://doi.org/10.1007/s10143-021-01493-6  

Impact Factor = 2,800; Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki = 100 pkt 

 

3. Klepinowski T, Cembik J, Sagan L (2020) Risk of the high-riding variant of 

vertebral arteries at C2 is increased over twofold in rheumatoid arthritis: a 

meta-analysis. Neurosurg Rev. 44(4):2041–2046; https://doi.org/10.1007/s10143-

020-01425-w 

Impact Factor = 2,800; Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki = 100 pkt 

 

4. Klepinowski, T, Limanówka, B & Sagan, L (2021) Management of post-traumatic 

craniovertebral junction dislocation: A PRISMA-compliant systematic review 

and meta-analysis of case reports. Neurosurg Rev. 44(3):1391–1400; 

https://doi.org/10.1007/s10143-020-01366-4 

Impact Factor = 2,800; Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki = 100 pkt 

 

5. Klepinowski T, Sagan L (2022) EQ-5D health-related quality of life questionnaire 

in craniovertebral instability treated with posterior fixation with or without 

occipital plating: a comparative study with matched datasets. J Craniovert Jun 

Spine 2022;13(1):72-9. https://doi.org/10.4103/jcvjs.jcvjs_125_21 

Punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki = 70 pkt 

Sumaryczny współczynnik Impact Factor wymienionych publikacji: 10,504 

Sumaryczna punktacja Ministerstwa Edukacji i Nauki wymienionych publikacji: 440 

pkt 

  

https://doi.org/10.1016/j.wneu.2020.07.182
https://doi.org/10.1007/s10143-021-01493-6
https://doi.org/10.1007/s10143-020-01425-w
https://doi.org/10.1007/s10143-020-01425-w
https://doi.org/10.1007/s10143-020-01366-4
https://doi.org/10.4103/jcvjs.jcvjs_125_21
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2. Stosowane skróty 

95% CI – 95% confidence interval (95% przedział ufności) 

AAD – atlantoaxial dislocation (dyslokacja szczytowo-obrotowa) 

AOD – atlantooccipital dislocation (dyslokacja szczytowo-potyliczna) 

AQUA – Anatomical Quality Assessment 

ASIA – American Spinal Cord Injury 

BAI – basion-axial interval (odcinek basion-obrotnik) 

BDI – basion-dens interval (odcinek basion-ząb) 

C2InH – C2 internal height (wysokość wewnętrzna kręgu C2) 

C2IsH – C2 isthmus height (wysokość cieśni kręgu C2) 

C2P – C2 pedicle (nasada kręgu C2) 

CCI – craniocervical instability (niestabilność złącza kręgowo-podstawnego) 

CCJ – craniocervical junction (złącze kręgowo-podstawne) 

CT – computed tomography (tomografia komputerowa) 

CVJ – craniovertebral junction (złącze kręgowo-podstawne) 

EQ-5D – EuroQol-5 Dimensions 

EQ-5D-3L – 3-level version of EuroQol-5 Dimensions (3-poziomowa wersja EuroQol-5 

Dimensions) 

HRQoL – health-related quality of life (jakość życia związana ze zdrowiem) 

HRVA – high-riding vertebral artery (wysoko biegnąca tętnica kręgowa) 

IQR – interquartile range (przedział międzykwartylowy) 

mJOA – modified Japanese Orthopaedic Association 

MOOSE - Meta-analyses of Observational Studies 

NDI – Neck Disability Index 

NP – narrow pedicle of C2 (wąska nasada kręgu C2) 
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NOS – Newcastle-Ottawa scale (skala Newcastle-Ottawa) 

PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 

RA – rheumatoid arthritis (reumatoidalne zapalenie stawów) 

rCCI – revised C1-condyle interval (zrewidowany odcinek C1-kłykieć) 

RR – relative risk / risk ratio (ryzyko względne) 

SD – standard deviation (odchylenie standardowe) 

VA – vertebral artery (tętnica kręgowa) 
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3. Wstęp 

Złącze kręgowo-podstawne traktowane jest jako biomechaniczna całość składająca się z 

kręgu obrotowego, kręgu szczytowego oraz powierzchni podstawnej kości potylicznej 

wraz z kłykciami potylicznymi, które razem tworzą następujące stawy: parzysty 

szczytowo-potyliczny i nieparzysty, bo potrójny, szczytowo-obrotowy1 (Rycina 1). Staw 

szczytowo-potyliczny uważany jest za najstabilniejszy ze stawów dzięki mocującemu go 

aparatowi więzadłowemu, zaś staw szczytowo-obrotowy za obdarzony największą 

ruchomością1,2. Ruchomość tego drugiego sprawia jednak, że jest on dużo bardziej 

podatny na niestabilność1. Dlatego też zdecydowana większość niestabilności złącza 

kręgowo-podstawnego wynika z zaburzeń w obrębie stawu szczytowo-obrotowego, nie 

zaś szczytowo-potylicznego1,3,4. Pojęcia dyslokacji i niestabilności w odniesieniu do 

złącza kręgowo-podstawnego w literaturze anglosaskiej stosowane są zamiennie5.  

Niestabilność w obrębie złącza kręgowo-podstawnego jest zjawiskiem wysoce 

niebezpiecznym. Ze względu na sąsiedztwo krytycznych struktur naczyniowo-

nerwowych może się wiązać z groźnym krwotokiem, nagłym zatrzymaniem krążenia lub 

ciężkimi ubytkami neurologicznymi. Jedną z tych istotnych struktur jest tętnica kręgowa 

(VA), a ściślej jej końcowy odcinek V2, cały odcinek V3 oraz początkowy odcinek V4. 

Uszkodzenie VA może wiązać się z niedokrwieniem w obrębie rdzenia przedłużonego i 

móżdżku, co niesie ryzyko poważnych zaburzeń neurologicznych, takich jaki zespół 

boczny opuszki (zespół Wallenberga)6, zespół podopuszkowy Opalskiego7, zespół 

Babińskiego-Nageotte’a8, zespół Reinholda (ang. hemimedullary Reinhold’s syndrome)8, 

Rycina 1 Model przedstawiający złącze kręgowo-podstawne. A - widok z przodu. B - widok z 

tyłu. C - widok z boku od strony prawej. Źródło własne. 
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czy zespół Cestan-Chenais9. Uszkodzenie okolicy złącza opuszkowo-rdzeniowego może 

prowadzić bezpośrednio do zgonu w wyniku przerwania włókien z ośrodków 

pneumotaksycznego i apneustycznego. W innych przypadkach może dojść do 

niedowładów czterokończynowych, porażenia rotacyjnego (gdy osłabienie siły 

mięśniowej postępuje w kolejności: tożstronna kończyna górna, tożstronna kończyna 

dolna, przeciwstronna kończyna dolna, przeciwstronna kończyna górna) lub porażenia 

krzyżowego Bella (ang. Bell’s cruciate paralysis; gdy uszkodzenie w obrębie styku 

szyjno-opuszkowego prowadzi do porażenia siły mięśniowej w kończynach górnych ze 

względnym nienaruszeniem siły mięśniowej kończyn dolnych)10,11. Część przypadków 

przebiega skąpoobjawowo lub zupełnie bez objawów. Niemniej jednak i w tych 

sytuacjach niestabilność może wymagać zaopatrzenia, gdyż istnieje niebezpieczeństwo 

dekompensacji z nagłym uciskiem struktur naczyniowo-nerwowych i pojawieniem się 

nieodwracalnych deficytów neurologicznych. Spośród przyczyn niestabilności złącza 

kręgowo-podstawnego należy wymienić urazy (między innymi wypadki komunikacyjne, 

upadki, pobicia), guzy nowotworowe niszczące więzadła i torebki stawowe w obrębie 

złącza, choroby reumatologiczne takie jak reumatoidalne zapalenie stawów lub 

łuszczycowe zapalenie stawów, choroby infekcyjne (zespół Grisela), czy wrodzone 

malformacje w obrębie złącza (os odontoideum). 

Leczenie niestabilności złącza kręgowo-podstawnego może być zachowawcze lub 

operacyjne. Na leczenie zachowawcze składa się korzystanie z kołnierza ortopedycznego 

lub ortezy czaszkowej (na przykład typu Halo) z ewentualnym stosowaniem wyciągu. 

Aktualne trendy światowe wskazują na korzyści płynące z wczesnej stabilizacji 

wewnętrznej pozwalającej na szybkie uruchamianie i rehabilitację pacjenta12,13. Opcje 

leczenia operacyjnego na przestrzeni lat zmieniały się kilkukrotnie. Aktualnie 

dominującą metodą jest stabilizacja Goela-Harmsa przez masy boczne C1 i przez nasady 

C2 (Rycina 2). Przybliżone kąty trajektorii śrub przez masy boczne kręgu C1 to 17 

przyśrodkowo i 22 dogłowowo, natomiast dla śrub przez nasady C2 to 20-30 

przyśrodkowo i 25 dogłowowo14. Termin stabilizacja przeznasadowa (ang. 

transpedicular fixation) przyjął się w naukowej literaturze anglosaskiej w odniesieniu do 

stawu szczytowo-obrotowego, choć teoretycznie nie odzwierciedla on w pełni przebiegu 

wkręcanych śrub, gdyż anatomicznie kręg C1 nie posiada nasad15–17. Łuk przedni i tylny 

kręgu szczytowego połączone są częściami bocznymi, zwanymi również masami 

bocznymi. W trakcie stabilizacji przeznasadowej szczytowo-obrotowej śruby w kręg C1 
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wprowadza się więc przez jego masy boczne. Z kolei w kręgu C2 śruby prowadzone są 

przez nasady jego łuku i tutaj określenie ‘przeznasadowe’ jest w pełni zasadne.  

 

Rycina 2 Zdjęcie RTG w projekcji bocznej (A), przednio-tylnej z otwartymi ustami (B) 

oraz rekonstrukcja trójwymiarowa tomografii komputerowej (C) ukazujące stan po 

stabilizacji szczytowo-obrotowej metodą Goela-Harmsa. Źródło własne. 
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Wyniki leczenia niestabilności w obrębie złącza kręgowo-podstawnego stabilizacją przez 

nasady C2 można rozpatrywać w aspektach klinicznym (stan neurologiczny, jakość życia 

związana ze zdrowiem) i radiologicznym (położenie śrub w stosunku do VA na co 

wpływa obecność wariantów VA), które mimo rozróżnienia są integralnie ze sobą 

związane. Podziału można też dokonać na podstawie czasu oceny wyników: wczesne 

(bezpośrednio w okresie okołooperacyjnym, w trakcie hospitalizacji) i odległe (na 

wizycie kontrolnej).  

Bardzo istotnym aspektem stabilizacji złącza kręgowo-podstawnego jest prowadzenie 

elementów konstrukcji stabilizującej w bezpośredniej bliskości tętnic kręgowych, stąd 

kluczowe jest zachowanie ich w stanie nienaruszonym, bez jatrogennego ich 

uszkodzenia. Wprowadzenie śruby do otworu wyrostka poprzecznego kręgu C2, w 

którym biegnie tętnica kręgowa, wiąże się z ryzykiem dramatycznego pogorszenia stanu 

klinicznego pacjenta, śródoperacyjnej dekompensacji hemodynamicznej i możliwych 

ciężkich powikłań neurologicznych, gdyż tętnica ta zaopatruje w krew między innymi 

struktury tylnej jamy czaszki – rdzeń przedłużony i móżdżek. Tym bardziej jest to groźne, 

jeśli dojdzie do uszkodzenia po stronie dominującej lub jedynej prawidłowo rozwiniętej 

tętnicy kręgowej w przypadku jednostronnej hipoplazji lub aplazji tego naczynia18. 

Ryzyko naruszenia jego ciągłości jest istotnie wyższe w sytuacji wariantu anatomicznego 

zwanego wysoko biegnącą tętnicą kręgową (HRVA)19. Do czynienia z tym wariantem 

mamy w przypadku, gdy wysokość cieśni kręgu C2 wynosi ≤ 5 mm i/lub wysokość 

wewnętrzna od otworu wyrostka poprzecznego do powierzchni stawowej górnej C2 

wynosi ≤ 2 mm mierzone na przekroju strzałkowym zrekonstruowanym 3 mm do boku 

od bocznej granicy kanału kręgowego20 (Rycina 3). Dotychczas częstość występowania 

tego wariantu pozostawała przedmiotem kontrowersji, ze znacznymi rozbieżnościami w 

literaturze światowej20–39. Istnieją też pojedyncze doniesienia, że reumatoidalne zapalenie 

stawów (RA) może być czynnikiem ryzyka dla nabytej postaci HRVA, co może być o 

tyle istotne, że jednym z powikłań RA bywa objęcie procesem zapalnym stawu C1-C2 i 

jego niestabilność wymagająca instrumentacji przeznasadowej40. W literaturze do tej 

pory brakowało jednak metaanalizy, która w sposób systematyczny zebrałaby dostępne 

dane i poddała statystycznej analizie, wyznaczając globalną i regionalną częstość 

występowania HRVA wraz z 95% przedziałami ufności (95% CI). Brakowało również 

opracowania wyznaczającego ryzyko względne (RR) wystąpienia HRVA dla osób z RA 

w porównaniu do osób bez RA. Przeprowadzenie takich metaanaliz ze wszystkich 
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dostępnych danych dostarczy istotnych epidemiologicznie informacji, zwiększy 

świadomość dotyczącą złożoności przedoperacyjnego planowania operacji złącza 

kręgowo-podstawnego, ukaże rzeczywistą skalę ryzyka i przyczyni się do poprawy 

bezpieczeństwa śródoperacyjnego polepszając bezpośrednie (wczesne) wyniki 

stabilizacji przeznasadowej. Metaanalizy te mogą też posłużyć do zaproponowania 

algorytmu postępowania klinicznego w przypadku obecności HRVA po stronie 

dominującej lub niedominującej.  

W literaturze można dostrzec również deficyt informacji z zakresu postępowania i 

wyników w leczeniu pourazowej niestabilności złącza kręgowo-podstawnego. Może to 

wynikać z faktu, że szczytowo-potyliczne i szczytowo-obrotowe przemieszczenia po 

urazie cechują się wysoką śmiertelnością41. Aktualnie w dobie znacznego postępu 

resuscytacji przedszpitalnej coraz więcej chorych przeżywa do czasu wykonania badań 

obrazowych i kwalifikacji do zabiegu neurochirurgicznego. Zidentyfikowana luka 

informacyjna w medycznej literaturze w zakresie wyników leczenie podgrupy 

pourazowej jest tym bardziej istotna, iż zaczęły pojawiać się doniesienia o braku 

konieczności włączania kości potylicznej do stabilizacji, a nawet jego szkodliwości42. 

Dlatego uzasadnionym wydaje się przeprowadzenie przeglądu systematycznego z 

Rycina 3 Zobrazowanie parametrów 

wykorzystywanych do zdefiniowania wysoko 

biegnącej tętnicy kręgowej. Przekrój strzałkowy 

przez staw szczytowo-obrotowy w punkcie 3 mm 

dobocznie od bocznego brzegu kanału kręgowego. 

VA - tętnica kręgowa. Linia z dwoma grotami - 

wysokość wewnętrzna. Linia - wysokość cieśni. C1 

– kręg szczytowy. C2 – kręg obrotowy. Źródło 

własne. 
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metaanalizą dostępnych przypadków klinicznych pacjentów z pourazowym 

przemieszczeniem w obrębie złącza szyjno-potylicznego. Metaanaliza przypadków 

klinicznych, choć obarczona większym ryzykiem błędu systematycznego (ang. risk of 

bias), to jest jedynym rozwiązaniem dla schorzeń rzadkich, które dokładnie raportowane 

w literaturze są jedynie w małych seriach i częstokroć mają zero przypadków w jednym 

z dwóch ramion badania (tj. w próbie badanej lub kontrolnej). Co więcej, jak pokazują 

badania z 2018 roku przeprowadzone przez Sampayo-Cordero i współpracowników, 

odpowiednio przeprowadzona metaanaliza przypadków klinicznych w tychże rzadkich 

jednostkach cechuje się stosunkowo dużą dokładnością i zgodnością w porównaniu z 

metaanalizami większych badań klinicznych43. 

Odległe wyniki natomiast w dużej mierze są związane z jakością życia pacjentów. 

Aktualnie bardzo niewiele jest danych w literaturze na temat jakości życia związanej ze 

zdrowiem (HRQoL) chorych po stabilizacji złącza kręgowo-podstawnego z dostępu 

tylnego. Szeroko stosowanym kwestionariuszem do oceny HRQoL w chirurgii 

kręgosłupa jest EuroQol-5 Dimensions (EQ-5D), który ocenia pięć domen: (1) zdolność 

poruszania się, (2) samoobsługa, (3) zwykłe czynności, (4) ból / dyskomfort, (5) niepokój 

/ przygnębienie. Wynik zapisany w postaci pięciocyfrowego kodu jest łatwy do 

przekształcenia w wymierny parametr - użyteczność, która zasadniczo przyjmuje 

wartości od +1 (idealna jakość) do 0 (śmierć), choć stosowane są również wartości 

ujemne (do –0,523) rozumiane jako jakość zdrowia gorsza niż śmierć44. EQ-5D ocenia 

także na skali wizualnej ogólną jakość życia związaną ze zdrowiem od 0 (najgorszy 

wyobrażalny stan zdrowia) do 100 (najlepszy wyobrażalny stan zdrowia). Z uwagi na 

fakt, iż aktualnie w literaturze kwestionowana jest konieczność dołączania potylicy do 

stabilizacji45, postanowiono dodatkowo zbadać wpływ tego elementu na HRQoL. 
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4. Cele 

Cele ogólne pracy były następujące:  

(1) Określenie globalnej i regionalnej częstości występowania HRVA jako wariantu 

anatomicznego wpływającego na wczesne wyniki leczenia niestabilności złącza 

kręgowo-podstawnego z wykorzystaniem śrub przeznasadowych – Publikacja 1.  

(2) W przypadku niewielkiej liczby europejskich badań z tego zakresu również 

wyznaczenie częstości HRVA w populacji polskiej – Publikacja 2. 

(3) Oszacowanie ryzyka względnego (RR) wystąpienia HRVA u osób z 

reumatoidalnym zapaleniem stawów – Publikacja 3.  

(4) Ocena wyników neurologicznych leczenia pourazowej niestabilności w obrębie 

złącza kręgowo-podstawnego przy użyciu stabilizacji przez nasady C2 wraz z 

określeniem wpływu dołączenia kości potylicznej do fuzji na te wyniki – 

Publikacja 4. 

(5) Określenie HRQoL przed stabilizacją oraz na wizycie kontrolnej wraz z 

identyfikacją istotnych korelatów i predyktorów HRQoL – Publikacja 5. 

(6) Ocena wpływu dołączenia kości potylicznej do stabilizacji na HRQoL – 

Publikacja 5. 

Cele szczegółowe wraz z hipotezami zerowymi i pełną metodologią zostały omówione w 

każdej załączonej publikacji osobno. 

Projekt pracy doktorskiej został zatwierdzony przez właściwą Komisję Bioetyczną bez 

konieczności opiniowania (KB-0012/24/04/2020/Z). 
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5. Omówienie wyników 

5.1 Publikacja 1 

Prevalence of high-riding vertebral artery: a meta-analysis of the anatomical 

variant affecting choice of craniocervical fusion method and its outcome 

Przeszukano bazy danych PubMed MEDLINE, Web of Science, EMBASE, SciELO, a 

także China National Knowledge Infrastructure wykorzystując przetłumaczoną frazę 

‘wysoko biegnąca tętnica kręgowa’ i odpowiednie synonimy. Kryteria włączenia i 

wyłączenia zostały dokładnie omówione w sekcji metodologicznej załączonej publikacji. 

Spośród pierwotnie wyszukanych 681 publikacji, ostatecznie do oceny jakościowej, jak i 

ilościowej włączonych zostało 20 prac naukowych opublikowanych na przestrzeni lat 

1997-2019. 16 z nich pochodziło z Azji, 2 z Ameryki Północnej oraz 2 z Europy20–39. Nie 

zidentyfikowano żadnych badań na populacjach afrykańskiej i australijskiej. Metaanaliza 

w modelu efektów losowych objęła 3126 osób i 7496 stron. Aby zapewnić 

usystematyzowaną strukturę metaanalizy zastosowano się do rekomendacji o nazwie 

Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA). Ocena 

ryzyka błędu systematycznego przy pomocy narzędzia Anatomical Quality Assessment 

(AQUA) wykazała, że największe ryzyko dotyczyło metodologii zakwalifikowanych 

prac (12 z 20 było wysokiego ryzyka), zaś najmniejsze ryzyko było związane z projektem 

badań (19 spośród 20 było niskiego ryzyka). Dominującą modalnością oceny wysokości 

cieśni kręgu C2 była tomografia komputera – 18 spośród 20 włączonych do metaanalizy 

prac. W dwóch badaniach autorzy identyfikowali wysoko biegnącą tętnicę kręgową 

(HRVA) na preparatach kadawerowych. Globalna częstość występowania HRVA została 

wyliczona na 20,9% (95% CI 16,5 – 25,8; I2 = 87,5%; Q Cochrana = 111,6; p < 0,001) 

wśród osób bez reumatoidalnego zapalenia stawów (RA), natomiast uwzględniając 

łącznie osoby bez RA, jak i z RA częstość ta wyniosła 25,3% (95% CI 19,6 – 31,5; I2 = 

92,3%; p < 0,001). Częstość u osób z RA oszacowano na 42,9% (95% CI 23,8 – 63,1; I2 

= 64,68%; Q Cochrana = 8,49; p = 0,037). U kobiet HRVA występowała istotnie częściej 

(26,82%) niż u mężczyzn (15,20%; p = 0,0016). Nie wykryto różnic między stroną lewą 

czy prawą (50,8% versus 49,2%; p = 1,0). Największa częstość HRVA została 

zaobserwowana w populacji europejskiej – 23,93% (95% CI 20,49 – 27,55; I2 = 0,0%; p 

= 0,80), następnie azjatyckiej – 21,48% (95% CI 15,96 – 27,56; I2 = 88,3%; p < 0,001) i 

północnoamerykańskiej – 19,17% (95% CI 2,76 – 43,20; I2 = 94,1; p < 0,001). Różnice 

te jednak nie osiągnęły istotności statystycznej (p = 0,20; test jednorodności chi-kwadrat). 
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Celem zmniejszenia ryzyka śródoperacyjnego uszkodzenia tętnicy kręgowej, a przez to 

poprawy wyników leczenia stabilizacją przeznasadową doktorant w publikacji 

zaproponował praktyczny algorytm dotyczący postępowania klinicznego u chorych z 

HRVA, który szerzej omówiony został w sekcji 6.1. Jest to w literaturze pierwsza próba 

usystematyzowania postępowania klinicznego u pacjentów z HRVA kwalifikowanych do 

stabilizacji złącza kręgowo-podstawnego. 

5.2 Publikacja 2 

Prevalence of high-riding vertebral arteries and narrow C2 pedicles among Central-

European population: a computed tomography-based study 

383 kolejne skany tomografii komputerowej kręgosłupa szyjnego (766 potencjalnych 

punktów wprowadzenia śrub w nasady C2) ocenione zostały przez dwoje niezależnych 

badaczy. Pomiarów nie wykonywano u osób po operacjach w obrębie złącza kręgowo-

podstawnego, ze złamaniami kręgu C2, o nieodpowiedniej jakości technicznej wykonania 

(w tym artefakty wynikłe z poruszenia się w trakcie akwizycji), u osób poniżej 18 roku 

życia oraz u chorych na reumatoidalne zapalenie stawów. Wśród analizowanych osób 

było 237 kobiet (61,9%) i 146 mężczyzn (38,1%). Średni wiek badanych wyniósł 43,2 

lata (przedział 22 – 86 lat). Wykazano, że w populacji polskiej (jako reprezentatywnej 

dla Europy Środkowej) częstość występowania co najmniej jednej HRVA wynosi 25,3% 

(95% CI 21,1– 29,8), co się przekłada na 16,7% (95% CI 14,2–19,4) potencjalnych 

punktów wprowadzenia śrub. Z kolei częstość występowania co najmniej jednej wąskiej 

nasady C2 (NP) wyliczono na 36,8% (95% CI 32,1–41,7) badanych oraz 23,8% (95% CI 

20,8–26,8) z potencjalnych miejsc wprowadzenia śrub. Wśród osób z obustronnymi 

HRVA dokonano pomiarów grubości łuków C2, aby ocenić możliwość zastosowania 

śrub przez blaszki łuków kręgowych (ang. translaminar screws) doktorant dokonał 

pomiarów grubości tych blaszek na przekrojach poprzecznych tomografii 

komputerowych. Średnia grubość blaszek łuku u tych badanych (z obustronnymi HRVA) 

wyniosła 5,48 mm (odchylenie standardowe [SD] = 1,21 mm) po stronie lewej i 5,33 mm 

(SD = 0,97 mm) po prawej, przy czym wąskie łuki (grubość poniżej 4 mm) stwierdzono 

zaledwie u 13,3% po lewej i 10% po prawej potwierdzając tym samym, że w większości 

przypadków nawet obustronnych HRVA śruby przez blaszki łuków pozostają istotną 

alternatywą. Analogicznie, w przypadku obustronnych wąskich nasad C2, blaszki łuków 

tych kręgów zwykle pozostają odpowiednio szerokie (5,49 mm [SD = 1,06 mm] i 5,45 

mm [SD = 0,83 mm] odpowiednio dla stron lewej i prawej), zaś wąskie blaszki łuków 
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(poniżej 4 mm) stwierdzono jedynie u 7,3% osób po lewej i 2,4% po prawej osób z 

obustronnymi NP, co sugeruje, że śruby przez blaszki łuków stanowić mogą opcję 

ratunkową w przypadku niemożności wprowadzenia śrub przeznasadowych. Kappy 

Cohena jako miary zgodności między dwoma obserwatorami wyniosły: κ1 = 0,848 dla 

lewej HRVA (zgodność znakomita według przyjętej skali opisanej w metodologii 

opublikowanego artykułu – ang. excellent), κ2 = 0,873 dla prawej HRVA (znakomita), κ3 

= 0,784 dla lewej NP (dobra – ang. good), κ4 = 0,795 dla prawej NP (dobra). Zgodności 

wewnątrz jednego obserwatora po czasie od dwóch do trzech miesięcy wyniosły: κ5 = 

0,852, κ6 = 0,834, κ7 = 0,864, κ8 = 0,912 odpowiednio dla lewej HRVA, prawej HRVA, 

lewej NP i prawej NP (znakomite). Zgodności między dwoma różnymi programami 

komputerowymi Syn.govia i OsiriX wyniosły κ9 = 0,940, κ10 = 0,703, κ11 = 0,896, κ12 = 

0,774 odpowiednio dla lewej HRVA (znakomita), prawej HRVA (dobra), lewej NP 

(znakomita) i prawej NP (dobra).  

5.3 Publikacja 3 

Risk of the high-riding variant of vertebral arteries at C2 is increased over twofold 

in rheumatoid arthritis: a meta-analysis 

W sposób systematyczny przeszukano najważniejsze bazy danych: PubMed MEDLINE, 

Web of Science, EMBASE, SciELO oraz China National Knowledge Infrastructure 

stosując odpowiednie tłumaczenia i synonimy terminów ‘wysoko biegnąca tętnica 

kręgowa’ i ‘reumatoidalne zapalenie stawów’. Spośród 346 pierwotnie 

zidentyfikowanych badań, finalnie na podstawie ustalonych kryteriów włączenia i 

wyłączenia, szczegółowo opisanych w sekcji ‘Metody’ omawianej publikacji, do syntezy 

jakościowej włączono pięć opublikowanych w latach 2005 – 2018 artykułów23,25,29,34,46, 

natomiast do metaanalizy zakwalifikowano cztery z nich23,25,29,34,46. Jedno badanie 

(Miyata i współautorzy40), które włączono do jakościowego przeglądu systematycznego 

zostało, mimo spełnienia kryteriów włączenia, wykluczone z analizy ilościowej ze 

względu na nieakceptowalnie wysokie ryzyko błędu systematycznego wynikające z 

odmiennej, nieuznawanej definicji HRVA i znacznie odbiegającej od średniej częstości 

występowania HRVA. Aby zapewnić usystematyzowaną strukturę metaanalizy 

zastosowano listę kontrolną o nazwie Meta-analyses of Observational Studies (MOOSE), 

która zawiera sześć domen i 35 istotnych punktów do uwzględnienia w metaanalizach 

badań obserwacyjnych. Wszystkie cztery prace zakwalifikowane do ilościowej syntezy 

były autorstwa naukowców z Azji. Jakość włączonych do metaanalizy badań została 
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oceniona przy pomocy skali Newcastle-Ottawa i wykazała, że w domenach ‘selekcja’ 

oraz ‘wynik’ wszystkie artykuły miały umiarkowane ryzyko błędu systematycznego, zaś 

w domenie ‘porównywalność’ większość prac obarczona była wysokim ryzykiem takiego 

błędu. W sumie do metaanalizy włączono 308 uczestników, których podzielono na dwie 

grupy. Do grupy A z ekspozycją (osoby chorujące na reumatoidalne zapalenie stawów) 

włączono 125 badanych, natomiast do grupy B bez ekspozycji na badany czynnik (osoby 

nieobciążone reumatoidalnym zapaleniem stawów) zakwalifikowano 183 osoby. Średni 

wiek w obu grupach był porównywalny (62,1 lat w grupie A versus 59,9 lat w grupie B). 

Po przeprowadzeniu statystycznych obliczeń metaanalizy z wykorzystaniem 

oprogramowania MetaXL 5.3, EpiGear International Pty Ltd. (Brisbane, Australia) w 

modelu efektów stałych wykazano, że ryzyko względne (RR) wystąpienia wysoko 

biegnącej tętnicy kręgowej w populacji z reumatoidalnym zapaleniem stawów jest około 

dwukrotnie większe niż u osób bez tej choroby – RR = 2,11 (95% CI 1,47 – 3,05; I2 = 

15,19%, Q Cochrana = 3,54, p = 0,32). Test całkowitej istotności metaanalizy dla RR 

wykazał p < 0,001. 

5.4 Publikacja 4 

Management of post-traumatic craniovertebral junction dislocation: A PRISMA-

compliant systematic review and meta-analysis of case reports 

Po przeszukaniu baz danych PubMed MEDLINE i Web of Science, do badania włączono 

46 artykułów naukowych z lat 2015 – 2020 obejmujących łącznie 141 przypadków 

klinicznych pourazowej niestabilności w obrębie złącza kręgowo-podstawnego, u 

których wdrożono leczenie zanim nastąpił ewentualny zgon16,47–90. Dla 

usystematyzowania struktury przeprowadzonego badania zastosowano wytyczne oraz 

listę kontrolną PRISMA. W grupie było 90 mężczyzn (63,8%), 46 kobiet (32,6%), a płeć 

pięciu osób pozostała nieznana. Średni wiek pacjentów wyniósł 39,2 lat. Okres 

obserwacji po zastosowanym leczeniu średnio objął 15,4 miesięcy (przedział 0,5 – 60 

miesięcy). W mechanizmie urazów dominowały wypadki komunikacyjne (70,9%) oraz 

upadki (24,6%). Najczęstszym podtypem pourazowej niestabilności w obrębie złącza 

była dyslokacja szczytowo-obrotowa (AAD; 62,4%). Rzadziej obserwowano dyslokację 

szczytowo-potyliczną (AOD; 27,7%) i podtyp mieszany (9,9%). Leczenie operacyjne 

stabilizacją z dostępu tylnego stosowane było w zdecydowanej większości przypadków 

(95,7%), przy czym poziomami zwykle włączanymi do fuzji były C1-C2 (45,2%), O-C2 

(19,3%), O-C3 (13,3%) i O-C4 (8,1%). Dla przypadków AOD najczęściej wybieranymi 
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segmentami były O-C2 (35,9%), które również dominowały w podtypach mieszanych 

(57,1%). 4,3% pacjentów leczonych było zachowawczo, przy czym wszyscy ci mieli 

AAD, a żaden AOD (bez istotności statystycznej, p = 0,129). 27,2% badanych było bez 

deficytów neurologicznych przed i po operacji. Spośród 100 osób (76,3%), które miały 

ubytki neurologiczne przed operacją, 59% (n = 59) odniosło poprawę stanu 

neurologicznego, 37% (n = 37) było stabilnych, zaś 4% (n = 4) uległo pogorszeniu. 

Nasilony ból okolicy podpotylicznej i karku był obecny u 43 chorych (30,5%), natomiast 

w obserwacji na wizycie kontrolnej uległ znaczącej poprawie u 83,7% z nich. 70 

pacjentów (49,6%) miało włączoną kość potyliczną do stabilizacji. Wśród chorych z 

objawami neurologicznymi przy prezentacji, brak instrumentacji kości potylicznej wiązał 

się istotnie z częstszą poprawą neurologiczną (48,1% versus 33,3%) i mniejszym 

odsetkiem neurologicznej stagnacji (9,3% versus 41,7%; p = 0,0013; test chi-kwadrat). 

Model regresji wielorakiej wykazał, że predyktorem stanu neurologicznego na wizycie 

kontrolnej w tej populacji może być fakt dołączenia kości potylicznej do fuzji (β = -0,30; 

p = 0,023), zaś nie są to podtyp niestabilności (szczytowo potyliczna versus szczytowo-

obrotowa; β = 0,12; p = 0,307), płeć (β = 0,19; p = 0,120), ani wiek (β = -0,08; p = 0,514). 

Pełen zrost kostny uzyskano u 93,8% pacjentów. 

5.5 Publikacja 5 

EQ-5D health-related quality of life questionnaire in craniovertebral instability 

treated with posterior fixation with or without occipital plating: a comparative 

study with matched datasets 

Do badania włączono 60 chorych, u których przeprowadzono stabilizację złącza 

kręgowo-podstawnego przy użyciu śrub wprowadzanych między innymi w nasady C2. 

W próbie znalazło się 30 kobiet i 30 mężczyzn. Średni wiek badanych określono na 37,2 

lat. Mediana obserwacji wyniosła 26,3 miesięcy z przedziałem międzykwartylowym 

(IQR) od 10,8 do 47,3. Mediana przedoperacyjnej jakości życia związanej ze zdrowiem 

(HRQoL) ocenionej w kwestionariuszu EQ-5D wyniosła 0,254 (IQR -0,025 do 0,504). 

Na wizycie kontrolnej bezpośredniej lub telefonicznej medianę HRQoL oszacowano na 

0,779 (IQR 0,387 do 0,864). Wzrost był istotny statystycznie (p < 0,001). Mediana 

wzrostu HRQoL wyniosła 0,508 (IQR 0,128 do 0,717). Pomimo poprawy, jakość ta w 

dalszym ciągu była niższa niż dolny kwartyl (25. centyl) populacji polskiej dopasowanej 

pod względem wieku (0,894). Przed operacją domeną jakości zdrowia najgorzej ocenianą 

był ból / dyskomfort, a także niepokój / depresja – 94,4% chorych w każdej z tych domen 
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deklarowało problemy umiarkowane lub krańcowe. Wymiarem HRQoL najmniej 

dotkniętym przed operacją była samoobsługa – 30,6% ankietowanych nie było w stanie 

się umyć lub ubrać, 50% miało z tym umiarkowane problemy, zaś 19,4% nie miało z tym 

jakichkolwiek trudności. Na wizycie kontrolnej w dalszym ciągu ból i dyskomfort 

dominowały, jako przysparzające pacjentom najwięcej problemów – 51,6% odczuwało 

umiarkowane dolegliwości, a 9,7% krańcowy ból lub dyskomfort. Na wizycie kontrolnej 

najwięcej ankietowanych doceniło brak problemów w poruszaniu się (61,3%). 35 

pacjentów (58,3%) miało dołączoną kość potyliczną (C0) do stabilizacji. Mediany 

HRQoL przedoperacyjnie w grupie bez dołączonej kości potylicznej to 0,100. W grupie 

z C0 zaś mediana wyniosła 0,310 (różnica nieistotna statystycznie, p = 0,069). 

Pooperacyjne mediany HRQoL w grupie z dołączoną C0 i bez wyniosły odpowiednio 

0,670 i 0,810 (p = 0,061). Mediany wzrostów HRQoL w tych grupach to odpowiednio 

0,540 i 0,400 (p = 0,692), co wskazuje na podobne wyniki w obu grupach i możliwość 

braku wpływu dołączenia kości potylicznej do konstruktu stabilizującego na HRQoL. 

Model wielorakiej regresji liniowej wykazał, że predyktorami HRQoL w dalszej 

obserwacji na wizycie kontrolnej mogą być wiek (β = -0,004; p = 0,049) oraz długość 

okresu hospitalizacji liczona w dniach (β = -0,134; p = 0,010). Inne czynniki nie uzyskały 

istotności statystycznej. Spośród klasycznych pomiarów radiologicznych dotyczących 

niestabilności złącza kręgowo-podstawnego tylko przedoperacyjny parametr odległości 

zęba obrotnika od linii Wackenheima korelował z HRQoL (rho Spearmana = -0,432; p = 

0,028). Bliski osiągnięcia istotności statystycznej w korelacji z HRQoL był współczynnik 

Powersa (rho Spearmana = -0,416; p = 0,054 dla pomiaru przedoperacyjnego oraz rho = 

-0,418; p = 0,121 dla pomiaru pooperacyjnego). 
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6. Dyskusja 

6.1 Publikacja 1 

Prevalence of high-riding vertebral artery: a meta-analysis of the anatomical 

variant affecting choice of craniocervical fusion method and its outcome 

Dotychczas w literaturze przedstawiane były znaczne rozbieżności w częstościach 

występowania HRVA – od 8,3% do ~40%30,91. Przeprowadzona metaanaliza w modelu 

efektów losowych ukazała jednak, że 95% CI tego wariantu anatomicznego wynosi od 

16,5% do 25,8%, znacznie zawężając poprzedni przedział. Dane te ukazują 

powszechność HRVA i podkreślają jak istotne jest przedoperacyjne planowanie oraz 

świadomość obecności HRVA w przypadku stabilizacji z wykorzystaniem śrub przez 

nasady C2 lub śrub przez staw C1/C2, gdyż w obu tych technikach HRVA znacznie 

zwiększa ryzyko uszkodzenia VA92. Wyjaśnienie przyczyny, dla której wąska cieśń 

zwiększa te ryzyko również w przypadku śrub przeznasadowych leży w anatomicznie 

ścisłych stosunkach cieśni i nasady kręgu C2, co wykazał Naderi i jego współpracownicy 

w 2004 roku proponując wspólną nazwę ‘komponent nasadowo-cieśniowy’ (ang. 

pediculo-isthmic component)93. 

Jedna praca obejmująca populację czeską sugerowała znaczną przewagę występowania 

HRVA po stronie lewej (17,8% versus 12,1%; p = 0,011). Wykonana przez doktoranta 

metaanaliza, uwzględniająca dziewięć spośród zakwalifikowanych prac, wykazała 

jednak, że stosunek strony lewej do prawej jest podobny (lewa: 50,8% [95% CI 33,8 – 

67,6]; prawa: 49,2% [95% CI 32,4 – 66,2]; p ~ 1,0; test U Manna-Whitneya).  

W ramach dyskusji doktorant zaproponował algorytm postępowania w sytuacjach, gdy 

na etapie planowania przedoperacyjnego stwierdzona zostanie HRVA po stronie 

dominującej lub niedominującej VA. W przypadku jednostronnej HRVA i tożstronnie 

dominującej VA zalecono, by odstąpić od śruby przezstawowej, zaś śruba przeznasadowa 

jest dopuszczalna przy zachowaniu najwyższej ostrożności i zastosowaniu systemu 

nawigacyjnego. Należy również rozważyć przeprowadzenie śruby przez blaszki łuków, 

czyli translaminarnie. Podobne zalecenia zostały zaproponowane w przypadku 

obustronnych HRVA. Z kolei, jeśli mamy do czynienia z jednostronną HRVA i 

tożstronnie niedominującą bądź hipoplastyczną VA, wówczas nie zaleca się śrub 

przezstawowych, natomiast śruby przeznasadowe po obu stronach są dopuszczalne i 

wykonalne bez dużego ryzyka powikłań. Gdy po obu stronach nie występuje HRVA, to 

zarówno technika przezstawowa, jak i przeznasadowa są akceptowalne, a wybór zależy 
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od preferencji operatora. Zidentyfikowana niewielka ilość badań na temat HRVA w 

populacji europejskiej posłużyła za inspirację do zbadania omawianego wariantu 

anatomicznego tętnicy kręgowego w próbie reprezentatywnej dla tej populacji i 

opracowania kolejnej publikacji (oznaczonej jako Publikacja 2). Z kolei odkryta możliwa 

zależność między reumatoidalnym zapaleniem stawów a HRVA stanowiła kamień 

węgielny pod metaanalizę mającą na celu oszacowanie RR dla HRVA u pacjentów z RA 

(Publikacja 3). 

6.2 Publikacja 2 

Prevalence of high-riding vertebral arteries and narrow C2 pedicles among 

Central-European population: a computed tomography-based study 

W populacji polskiej jako reprezentatywnej dla Europy Środkowej, średnia częstość 

występowania HRVA wyniosła 25,3% (95% CI 21,1 – 29,8) i mieści się w 95% 

przedziale ufności dla wyznaczonej częstości w skali globalnej94. Częstość występowania 

przynajmniej jednej NP u pacjenta w kontekście globalnym nie została dotychczas 

oszacowana, niemniej jednak uzyskana w tym badaniu (36,8% [95% CI 32,1 – 41,7]) jest 

wyższa niż w doniesieniu Yeoma i współpracowników38 z 2013 roku dotyczącego 

populacji koreańskiej (23,8%). Wyjaśnieniem tych rozbieżności mogą być znane różnice 

w budowie kręgosłupa szyjnego w zależności od pochodzenia etnicznego95. Dla 

przykładu, stwierdzono, iż anatomicznie najmniejsza szerokość nasad kręgu C4 

występuje u kobiet populacji europejskiej i amerykańskiej (średnio 4,1 mm), zaś 

największa szerokość nasad kręgu C7 obecna może być u mężczyzn populacji azjatyckiej 

(średnio 7,7 mm)95. Podobnie sytuacja kształtować może się w chorobach dotykających 

kręgosłup szyjny: kostnienie więzadła podłużnego tylnego znacznie częściej występuje u 

Azjatów – 4,8% (95% CI 2,8 – 8,1) niż u rasy kaukaskiej – 1,3% (95% CI 0,7 – 2,3) z 

poziomem istotności statystycznej p = 0,005 96.  

Z uwagi na istniejące różnice rasowe w anatomii i fakt, iż przeprowadzona wcześniej 

metaanaliza (publikacja 1) naświetliła ograniczoną ilość badań europejskich (jedynie 

dwie prace21,97, z których waga jednej w wykresie drzewkowym znacznie przewyższyła 

wagę drugiej), doktorant wraz ze współautorami postanowił w ramach dyskusji wykonać 

uzupełniającą metaanalizę wyłącznie podgrupy badań europejskich z uwzględnieniem 

wyników badania z populacją polską (publikacja 2). Spośród trzech badań21,97,98 

zawierających sumarycznie 944 uczestników, uaktualniona częstość występowania 

przynajmniej jednej wysoko biegnącej tętnicy kręgowej w Europie wyniosła 24,52% 
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(95% CI 21,83 – 27,32, I2 = 0,0 [0 – 32,7], Q Cochrana = 0,31; model efektów losowych) 

i jest wyższa niż stwierdzona poprzednio (23,93% [95% CI 20,49 – 27,55]. Dodanie 

niniejszej publikacji pozwoliło także na zawężenie przedziału ufności i równiejsze 

rozłożenie wag analizowanych prac, zmniejszając tym samym ryzyko błędu 

systematycznego wynikającego z małej ilości dostępnych danych (ang. data availability 

bias). 

Co więcej, po raz pierwszy zostały wyznaczone parametry morfometryczne kręgu C2 

(wysokość cieśni, szerokość nasad, szerokość blaszek łuków) w populacji polskiej. Te 

dane mogą być wykorzystane w przedoperacyjnym planowaniu stabilizacji złącza 

kręgowo-podstawnego u polskich pacjentów. Wówczas, w przypadku zidentyfikowania 

wąskich nasad C2 lub wysoko biegnącej tętnicy kręgowej, można z wyprzedzeniem 

zaplanować dodatkowe śródoperacyjne kroki zmniejszające ryzyko uszkodzenia tętnicy 

kręgowej, takie jak stabilizacja przez blaszki łuku lub zastosowanie ultrasonografii 

dopplerowskiej, jak zasugerował Lofrese 99. 

6.3 Publikacja 3 

Risk of the high-riding variant of vertebral arteries at C2 is increased over twofold 

in rheumatoid arthritis: a meta-analysis 

Pomimo istniejących przesłanek, że reumatoidalne zapalenie stawów może zwiększać 

ryzyko obecności HRVA40, brakowało ilościowego podsumowania dostępnych danych. 

Na cztery włączone do przeglądu i metaanalizy badania23,25,29,34, trzy sugerowały 

podniesione ryzyko, jedna zaś wskazywała, że takie ryzyko mogłoby być nawet 

zmniejszone. Przeprowadzona przez doktoranta metaanaliza wykazała, że RR = 2,11 

(95% CI 1,47 – 3,05, I2 = 15,19%, Q Cochrana = 3,54, model efektów stałych), co 

dowodzi, że ryzyko – na podstawie aktualnie dostępnych danych – może być podniesione 

ponad dwukrotnie. Przypuszczalnym wytłumaczeniem częstszego występowania HRVA 

w RA jest postępująca degradacja gęstości mineralnej kości w wyniku toczącego się 

przewlekłego procesu zapalnego z udziałem interleukiny-6 i czynnika martwicy guza w 

obrębie stawów szczytowo-obrotowych, które są w bezpośrednim sąsiedztwie cieśni 

kręgu C2100,101. Tętniąca tętnica kręgowa regularnie uderzająca w osłabioną zapalnie i 

osteoporotycznie kość stopniowo doprowadza do jej ścieńczenia, co w efekcie zmniejsza 

wysokość cieśni. Wprowadzenie śruby przeznasadowej przez taką chorobowo zmienioną 

kość wiąże się z ryzykiem zarówno uszkodzenia tętnicy kręgowej, jak i obluzowania 

implantu w dalszej perspektywie. 
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Poznanie zależności między wysoko biegnącą tętnicą kręgową a reumatoidalnym 

zapaleniem stawów jest dla tej podgrupy szczególnie istotne z tego względu, iż pacjenci 

ci są częściej narażeni niż populacja ogólna na wystąpienie niestabilności w obrębie 

złącza kręgowo-postawnego102. Jak tłumaczy Gillick i współpracownicy, niestabilność ta 

w przypadku RA jest wynikiem przewlekłego procesu zapalnego z proliferacją tkanki 

łącznej włóknistej i naczyniowej z następową formacją łuszczki wokół stawów 

szczytowo-obrotowych bocznych i przedniego (między zębem C2 a łukiem przednim 

C1)103. Tworząca się zapalna łuszczka doprowadza do poluzowania torebki stawowej i 

więzadeł z możliwym podwichnięciem w stawach szczytowo-obrotowych lub 

atraumatycznym patologicznym złamaniem zęba obrotnika. Górny odcinek kręgosłupa 

szyjnego w RA jest istotnie zajęty nawet w 65% przypadków102. Wobec tego, pacjenci z 

RA częściej będą wymagać operacji stabilizującej złącze kręgowo-podstawne z 

wykorzystaniem śrub przeznasadowych. Kontinuum tych zjawisk doprowadza do 

sytuacji, w której podgrupa z podniesionym prawdopodobieństwem niestabilności i 

wymogu stabilizacji, ma również największe ryzyko jatrogennego uszkodzenia VA w 

wyniku występowania HRVA, co może znacznie pogorszyć ich wyniki leczenia. 

Świadomość ponad dwukrotnie częstszej obecności wysoko biegnącej tętnicy kręgowej 

u pacjentów z reumatoidalnym zapaleniem stawów i przygotowanie opcji 

alternatywnych, takich jak chociażby śruby przez blaszki łuku, może z kolei przyczynić 

się do poprawy tych wyników. 

6.4 Publikacja 4 

Management of post-traumatic craniovertebral junction dislocation: A PRISMA-

compliant systematic review and meta-analysis of case reports 

W tym przeglądzie systematycznym z metaanalizą przypadków klinicznych podjęto 

próbę nawiązania dyskusji na bardzo istotny aspekt stabilizacji złącza kręgowo-

podstawnego. Jak uzasadnia Atul Goel, większość niestabilności w obrębie złącza jest 

wynikiem nieprawidłowości stawu szczytowo-obrotowego, nie zaś szczytowo-

potylicznego i nie wymaga stabilizacji odcinka C0-C145. Przewaga niestabilności 

szczytowo-obrotowej znalazła potwierdzenie również w podgrupie pourazowej 

(62,4%)104. Niemniej jednak, co zaprezentowano w publikacji 4, nierzadko i wśród tych 

chorych z niestabilnością wyłącznie szczytowo-obrotową dołącza się potylicę do 

stabilizacji (18,2%). Jak wykazano, może to spowalniać postęp rehabilitacji w wyniku 

czego na wizycie kontrolnej wyniki leczenia mogą być gorsze niż gdyby górny biegun 
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konstruktu stabilizacyjnego zakończyć na poziomie C1-C2, bez dołączania potylicy. W 

praktyce klinicznej dobrymi markerami pomocnymi w odróżnieniu AOD od AAD są 

radiologiczne pomiary takie jak odcinek basion-ząb (BDI), odcinek basion-obrotnik 

(BAI), a w szczególności zrewidowany odcinek C1-kłykieć (rCCI), dla którego punkt 

odcięcia 2,5 mm ma wysoką czułość i swoistość w odniesieniu do AOD105.  

Wykonana metaanaliza wykazała również, że najczęściej wykonywanym rodzajem 

stabilizacji w podgrupie pourazowej jest metoda Goela-Harmsa ze śrubami 

prowadzonymi przez masy boczne C1 i nasady C2 (75,5%). Z innych metod rzadziej 

wykorzystywanych należy wspomnieć o metodach Brooksa czy Sonntaga-Dickmana, 

gdzie stosowany jest tak zwany ‘wiring’, czyli poprowadzenie drutów podtrzymujących 

łuki kręgów C1 i C2 – technika stosowana głównie w populacji pediatrycznej. Inną 

stosowaną czasem metodą są prowadzone przez blaszki łuków śruby translaminarne, 

które miało 12,4% chorych leczonych operacyjnie w przeprowadzonym przeglądzie. 

Metoda ta została wprowadzona w 2004 roku przez Wrighta106 i współpracowników. 

Warunkiem do zastosowania śrub translaminarnych jest grubość łuku ponad 3,5 mm 

mierzone na przekroju osiowym tomografii komputerowej. Technika ta zapewnia 

mniejszą wytrzymałość konstruktu stabilizującego niż śruby przeznasadowe107, jednak 

jest bezpieczniejsza i może być wykorzystana w przypadku wąskich nasad (NP) lub 

wysoko biegnącej tętnicy kręgowej (HRVA). 

W przeglądzie autorzy zwrócili również uwagę na częsty brak spójnego sposobu 

raportowania wyników leczenia w literaturze. Opisy symptomatologii często są 

podawane w sposób nieilościowy, utrudniający analityczną syntezę danych. 

Niekonsekwentnie stosowane są różnego rodzaju skale do wyrażenia symptomatologii 

takie jak mJOA, ASIA, Nurick, Neck Disability Index lub często żadna z nich. 

Niewątpliwie ustalenie konsensusu w tym zakresie przyczyniłoby się do zwiększenia 

jakości metaanalizy.  
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6.5 Publikacja 5 

EQ-5D health-related quality of life questionnaire in craniovertebral instability 

treated with posterior fixation with or without occipital plating: a comparative 

study with matched datasets 

W literaturze można odnaleźć kwantyfikację HRQoL z użyciem kwestionariusza EQ-5D 

dla wielu schorzeń kręgosłupa108–113. W przypadku zaburzeń balansu strzałkowego i 

osiowego kręgosłupa szyjnego o typie kifoskoliozy u dorosłych wyliczono średni 

współczynnik EQ-5D równy 0,511 (SD = 0,224), co było wynikiem poniżej 25. centyla 

populacji dopasowanej wiekiem i płcią108. Podobnie jak w publikacji nr 5, domeną 

najbardziej obniżającą jakość życia był ból i dyskomfort. Lepszą HRQoL niż w 

niestabilności złącza kręgowo-podstawnego wytłumaczyć można typowo bardziej 

przewlekłym charakterem deformacji, do których chory jest w stanie się stopniowo 

zaadaptować. Z kolei w ostrych złamaniach trzonów kręgów HRQoL jest już dużo niższa 

(0,270 [95% CI 0,220 – 0,310])109 i bardziej zbliżona do tej w CCI przed operacją (0,254 

[IQR -0,025 do 0,504]). Co więcej, podobnie jak w złamaniach trzonów, po skutecznym 

leczeniu CCI HRQoL ulega znacznej poprawie podczas wizyty kontrolnej: 0,690 (95% 

CI 0,660 – 0,720) versus 0,779 (IQR = 0,387 do 0,864)109. Różnice w zastosowanych 

miarach rozkładu wynikają z odmiennych rozkładów danych w poszczególnych pracach 

(normalny versus brak rozkładu normalnego). 

Model wielorakiej regresji liniowej obejmujący cztery zmienne niezależne i jedną 

zmienną zależną wykazał, że istotnymi predyktorami jakości życia związanej ze 

zdrowiem na wizycie kontrolnej są wiek oraz długość hospitalizacji. Im starszy pacjent i 

im dłużej przebywa on w szpitalu, tym gorszą ma przewidywaną HRQoL. Podeszły wiek 

pociąga za sobą choroby towarzyszące, w tym występowanie zespołu kruchości, mniejsze 

zdolności do rehabilitacji i mniejsze rezerwy na powrót do zdrowia. Z kolei wpływ 

przedłużonej hospitalizacji na HRQoL można tłumaczyć obecnością powikłań, pobytem 

w oddziale intensywnej terapii, czy też zaburzonym gojeniem się rany. Co warte 

podkreślenia, w modelu wielorakiej regresji liniowej nie uzyskano istotności 

statystycznej w odniesieniu do dołączenia kości potylicznej do stabilizacji, co w 

kontekście danych uzyskanych z publikacji nr 4 oraz 5 może ukazywać brak 

bezpośredniego przełożenia stanu neurologicznego na HRQoL lub może wynikać z 

homogenności populacji w publikacji nr 4 (grupa pourazowa) i heterogenności populacji 

w publikacji nr 5. 
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W omawianej publikacji wykazano, iż stosunek linii Wackenheima do wierzchołka zęba 

obrotnika, może korelować z przedoperacyjną jakością życia związaną ze zdrowiem (rho 

= -0,432, p = 0,028). W przypadku gdy wierzchołek zęba C2 znajdował się brzusznie lub 

stycznie do tej linii, obserwowano wyższą HRQoL wyrażoną współczynnikiem EQ-5D. 

Niemniej jednak wynik ten należy interpretować ostrożnie, gdyż na odległość zęba od 

linii Wackenheima wpływ mieć może celowo przybrana pozycja kręgosłupa szyjnego, w 

której wykonywane jest badanie radiologiczne114. Co więcej, mimo stwierdzonej 

korelacji liniowej, przeprowadzona przez doktoranta analiza wielorakiej regresji liniowej 

nie potwierdziła tego parametru jako niezależnego predyktora przedoperacyjnej HRQoL. 

6.6 Związek poszczególnych publikacji z tytułem rozprawy doktorskiej 

Opublikowane prace naukowe są powiązane tematycznie, koncentrują się wokół 

wyników leczenia dyslokacji złącza kręgowo-podstawnego z wykorzystaniem stabilizacji 

przez nasady obrotnika, a jednocześnie mają zróżnicowany, wielowymiarowy charakter. 

Publikacje numer 1, 2 i 3 są wyrazem dążenia do poprawy okołooperacyjnych wyników 

leczenia dzięki zmniejszeniu ryzyka uszkodzenia tętnicy kręgowej w obrębie otworu 

wyrostka poprzecznego obrotnika podczas wprowadzania śrub metodą przeznasadową w 

kręg C2. Celem zmniejszenia tego ryzyka i dla poprawy wyników leczenia stabilizacją 

przeznasadową doktorant zaproponował praktyczny algorytm dotyczący postępowania 

klinicznego u chorych z HRVA. Publikacja 4 przedstawia zarówno postępowanie jak i 

wyniki leczenia homogennie wyselekcjonowanej populacji z wyłącznie pourazową 

niestabilnością złącza kręgowo-podstawnego i ocenia dodatkowe czynniki (w tym 

dołączenie kości potylicznej do konstrukcji stabilizującej) kształtujące wynik leczenia 

oceniany na wizycie kontrolnej. Publikacja 5 charakteryzuje jakość życia związaną ze 

zdrowiem przed i po stabilizacji złącza kręgowo-podstawnego przy wykorzystaniu śrub 

wprowadzanych w nasady C2. HRQoL jest jednym z istotniejszych wyników leczenia z 

perspektywy pacjenta, gdyż odzwierciedla wpływ zdrowia bezpośrednio na codzienne 

funkcjonowanie, w tym na zdolność poruszania się, samoobsługę (mycie, ubieranie się), 

pracę, aktywności w czasie wolnym, dolegliwości bólowe lub nastrój. 

6.7 Implikacje kliniczne 

Wyniki uzyskane z przeprowadzonych badań mogą znaleźć zastosowanie w praktyce 

klinicznej. Zaproponowane w publikacji nr 1 rekomendacje postępowania u chorych z 

HRVA w zależności od strony dominującej VA mogą pozwolić na wybór 

bezpieczniejszej techniki operacyjnej, poprawiając bezpośrednie okołooperacyjne wyniki 
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leczenia. Sugerowane jest, aby pomiary radiologiczne cieśni i nasad C2 były standardem 

w przedoperacyjnym planowaniu, jako że – co udowodniono w publikacji nr 2 - cechują 

się wysoką zgodnością między różnymi obserwatorami i wewnątrz jednego obserwatora 

niezależnie od stosowanego oprogramowania in silico. Jest to szczególnie istotne u 

chorych z reumatoidalnym zapaleniem stawów, którzy przyjmowani są z 

podwichnięciem w stawie szczytowo-obrotowym lub z inwaginacją zęba obrotnika do 

otworu wielkiego, i którzy mają planowany zabieg stabilizacji złącza kręgowo-

podstawnego z dostępu tylnego. Mają oni bowiem średnio ponad dwukrotnie wyższe 

ryzyko obecności HRVA, a co się z tym wiąże również wyższe ryzyko jatrogennego 

uszkodzenia tętnicy kręgowej. Kolejną ważną implikacją kliniczną jest wniosek z 

publikacji nr 4, iż u chorych z pourazową niestabilnością wyłącznie szczytowo-obrotową 

(C1-C2) włączenie potylicy do stabilizacji może nieść negatywne skutki w postaci 

gorszej rehabilitacji i opóźnionej poprawy neurologicznej. Kluczowe dla rozróżnienia 

czystej AAD od AOD lub łączonej AAD z AOD wydają się być pomiary radiologiczne, 

w szczególności parametry BDI, BAI i rCCI. Z publikacji nr 5, w ocenie doktoranta, 

najistotniejsze do codziennej praktyki są statystycznie istotne predyktory: wiek i długość 

hospitalizacji. Proponując elektywną stabilizację złącza kręgowo-podstawnego 

pacjentom w podeszłym wieku i z dużym ryzykiem powikłań okołooperacyjnych 

przedłużających pobyt w szpitalu, świadomość tych predyktorów pozwoli na przekazanie 

choremu kolejnej istotnej informacji potrzebnej do świadomej zgody na zabieg. Dzięki 

temu pacjent będzie miał realne oczekiwania w odniesieniu do spodziewanej jakości 

życia związanej ze zdrowiem. Dodatkowo, istotna jest wiedza, że na przedoperacyjną 

HRQoL najbardziej negatywnie wpływa odczuwany ból i dyskomfort, zaś HRQoL na 

wizycie kontrolnej obniżają głównie problemy z wykonywaniem zwykłych czynności, 

takich jak nauka, praca czy aktywności w czasie wolnym. Pozwoli to na korzystniejszą 

alokację zasobów oddziałowych (większy nacisk na leczenie przeciwbólowe w okresie 

okołooperacyjnym) i poszpitalnych (pomoc psychologiczna i środowiskowa). 

6.8 Ograniczenia  

Cykl prac, mimo iż porusza wiele aspektów dotyczących wyników leczenia - związane z 

tętnicą kręgową, wyniki radiologiczne, jakość życia, stan neurologiczny - niestabilności 

w obrębie złącza kręgowo-podstawnego, to nie jest wolny od niedoskonałości. 

Ograniczeniem publikacji nr 1 był niewątpliwie fakt, że większość badań pochodziła z 

Azji. Jedynie dwie prace wywodziły się z Ameryki Północnej i dwie z Europy. Żaden 



27 

 

artykuł nie obejmował populacji afrykańskiej ani australijskiej. Te ograniczenie zostało 

częściowo zaadresowane w publikacji nr 4, gdzie autorzy wyznaczyli częstość HRVA 

wśród próby składającej się z 383 Polaków jako grupy reprezentatywnej dla populacji 

Europy Środkowej. Było to pierwsze takie badanie obejmujące populację polską. Dzięki 

temu następnie została przedstawiona uaktualniona zbiorcza częstość występowania 

HRVA w Europie z bardziej równomiernym rozkładem wag w wykresie drzewkowym. 

Dodatkowo, większość z prac była obarczona wysokim ryzykiem błędu systematycznego 

w kwestii metodologii. W związku z tym, że w publikacji nr 2 zgodność pomiarów nasad 

C2 między obserwatorami i między programami komputerowymi oceniona została 

jedynie jako ‘dobra’ (kappa 0,61 do 0,80), pomiary między poszczególnymi badaczami i 

uzyskiwane różnymi programami mogą się nieco różnić. W publikacji nr 3 największym 

mankamentem była niewielka liczba badań spełniających kryteria włączenia. Zaledwie 

cztery prace zostały objęte analizą, wśród których znalazło się 308 osób (125 w grupie A 

i 183 w grupie B). Niemniej jednak wystarczyło to, aby uzyskać istotność statystyczną 

wyznaczonego współczynnika ryzyka względnego (RR = 2,11 [95% CI 1,47-3,05], I2 = 

15,19%, Q Cochrana = 3,54). Głównym ograniczeniem publikacji nr 4 był rodzaj prac, 

na których oparto metaanalizę. Opisy przypadków i ich serie stanowią najniższy poziom 

dowodu naukowego. Metaanaliza na ich podstawie została wykonana dlatego, iż 

pourazowa niestabilność złącza kręgowo-podstawnego jest zjawiskiem na tyle rzadkim, 

że większość badaczy raportuje ją jedynie w niewielkich grupach lub łącznie z innymi 

przyczynami bez analizy w podgrupach. To sprawia, że defragmentacja danych z całej 

próby do podgrupy pourazowej jest często niemożliwa, a więc badanie takie nie może 

być włączone do metaanalizy. Innym ograniczeniem tej publikacji był przedział lat, z 

których prace były akceptowane, co znacznie zredukowało liczbę włączonych prac oraz 

pacjentów. Wybrano okres jedynie ostatnich pięciu lat ze względu na postępy w 

resuscytacji przedszpitalnej, diagnostyce obrazowej i technikach operacyjnych. To 

pozwoliło na zwiększenie homogenności zakwalifikowanych przypadków kosztem ich 

mniejszej liczby. W publikacji nr 5 użyto tylko jednego narzędzia do oceny jakości życia 

(EQ-5D), podczas gdy istnieje znaczna liczba innych kwestionariuszy, w tym na przykład 

36-Item Short Form Survey (SF-36), jej dwunastopunktowy odpowiednik (SF-12) czy 

Kwestionariusz Oswestry (ODI). Narzędzie EQ-5D zostało wybrane ze względu prostą 

dla pacjenta formułę, jego powszechny użytek w chirurgii kręgosłupa oraz istniejące 

tabele użyteczności sprofilowane dla populacji polskiej 44,115,116. Dodatkowym 

ograniczeniem tej publikacji była heterogenność badanej grupy pod kątem przyczyny 
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CCI. Ze względu na rzadkość niestabilności złącza kręgowo-podstawnego, ograniczenie 

to jest możliwe do zaadresowania jedynie w dużych badaniach wieloośrodkowych. 
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7. Podsumowanie i wnioski 

Dokonana analiza wyników leczenia niestabilności w obrębie złącza kręgowo-

podstawnego z wykorzystaniem śrub przeznasadowych w kręgu C2 wskazuje, iż mają 

one wielowymiarowy charakter. Przeprowadzone i opublikowane badania pozwoliły na 

wyciągnięcie następujących wniosków: 

1. Jako że bezpośrednie, okołooperacyjne wyniki mogą zostać poprawione poprzez 

brak jatrogennego uszkodzenia tętnicy kręgowej śrubą przeznasadową, kluczowa 

jest precyzyjna analiza cieśni C2 pod kątem obecności HRVA oraz nasad C2 

celem identyfikacji NP. Jak wykazano, te dwa anatomiczne warianty nie są 

rzadkością zarówno w populacji polskiej, jak i globalnej. Pomiary radiologiczne 

cieśni i nasad C2 powinny być wykonywane na etapie planowania 

przedoperacyjnego, gdyż mają wysoką zgodność między różnymi obserwatorami, 

w obrębie jednego obserwatora w różnych punktach czasowych, a także z 

wykorzystaniem różnych oprogramowań komputerowych. W przypadku istnienia 

HRVA i/lub NP, opcją postępowania pozostają śruby translaminarne (przez 

blaszki łuków), gdyż - jak wykazano - w większości przypadków u tych 

pacjentów łuki C2 są wystarczającej grubości (Publikacje 1 i 2). 

2. Chorzy z reumatoidalnym zapaleniem stawów mają średnio ponad dwukrotnie 

wyższe ryzyko posiadania HRVA, a co za tym idzie potencjalnie wyższe ryzyko 

jatrogennego uszkodzenia tętnicy kręgowej i gorszych wyników stabilizacji 

złącza kręgowo-podstawnego z wykorzystaniem śrub prowadzonych przez 

nasady C2. Jest to o tyle istotne, iż w tej szczególnej grupie chorych częściej 

dochodzi do niestabilności w obrębie złącza wymagających stabilizacji 

(Publikacja 3). 

3. W przypadku niestabilności pourazowej najczęściej wykorzystywaną metodą 

leczenia jest fuzja C1 (masy boczne) – C2 (nasady). Jeśli jednak w tej grupie 

chorych włączy się potylicę do stabilizacji, a mają oni niestabilność wyłącznie 

szczytowo-obrotową (C1-C2) bez współistniejącej dyslokacji szczytowo-

potylicznej (C0-C1), wówczas wyniki leczenia rozumiane jako stan 

neurologiczny na wizycie kontrolnej, mogą być gorsze (Publikacja 4). 

4. Stabilizacja złącza kręgowo-podstawnego z wykorzystaniem śrub 

przeznasadowych poprawia jakość życia pacjentów z niestabilnością w obrębie 

złącza kręgowo-podstawnego, jednak jakość ta nadal jest poniżej dolnego 
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kwartyla w stosunku do populacji ogólnej dopasowanej do wieku. Predyktorami 

HRQoL na wizycie kontrolnej po stabilizacji przeznasadowej złącza kręgowo-

podstawnego są wiek oraz długość hospitalizacji. Im starszy pacjent oraz im 

dłużej jest hospitalizowany, tym przewidywalnie będzie miał gorszą jakość życia 

związaną ze zdrowiem na wizycie kontrolnej. Parametr przedoperacyjnej 

odległości zęba obrotnika do linii Wackenheima może korelować z HRQoL na 

wizycie kontrolnej. Dołączenie kości potylicznej do stabilizacji może nie 

wpływać istotnie na HRQoL (Publikacja 5). 
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10. Spis rycin i tabel 

Wstęp rozprawy doktorskiej 

Rycina 1 Model przedstawiający złącze kręgowo-podstawne. A - widok z przodu. B - 

widok z tyłu. C - widok z boku od stronu prawej. Źródło własne. Strona 6. 

Rycina 2 Zdjęcie RTG w projekcji bocznej (A), przednio-tylnej z otwartymi ustami (B) 

oraz rekonstrukcja trójwymiarowa tomografii komputerowej (C) ukazujące stan po 

stabilizacji szczytowo-obrotowej metodą Goela-Harmsa. Źródło własne. Strona 8. 

Rycina 3 Zobrazowanie parametrów wykorzystywanych do zdefiniowania wysoko 

biegnącej tętnicy kręgowej. Przekrój strzałkowy przez staw szczytowo-obrotowy 3 mm 

dobocznie od bocznego brzegu kanału kręgowego. VA - tętnica kręgowa. Linia z dwoma 

grotami - wysokość wewnętrzna. Linia - wysokość cieśni. Źródło własne. Strona 10. 

 

Publikacja 1 

Figure 1 Artist’s rendition of the sagittal section through the C2 articular processes: a, 

internal height determined as the shortest distance from the outer margin of the C2 

transverse foramen to the surface of the superior articular process; and b, isthmus height, 

defined as the thinnest part of the C2 isthmus. 

Figure 2 (A) Axial computed tomography scan through the C2 transverse processes 

showing the point 3 mm lateral to the lateral margin of the spinal canal and (B) sagittal 

reconstruction showing the high-riding vertebral artery. Solid line indicates the internal 

height and dashed line, the isthmus height. (C) A sagittal slice of the normal transverse 

foramen without the high-riding vertebral artery. 

Figure 3 Flow chart showing the selection process 

Figure 4 Forest plot of random effects model demonstrating pooled prevalence (Prev) of 

the high-riding vertebral artery in subjects without rheumatoid arthritis (20.9%; 95% 

confidence interval [CI], 16.5% - 25.8%; I2 = 87.5%; Cochran Q = 111.6; P < 0.001). 

Table 1 Summary of Included Studies. HRVA, high-riding vertebral artery; CT, 

computed tomography; NR, not reported. 

Table 2 Summary of Risk of Bias Assessment Using an Anatomical Quality Assessment 

Tool 

Table 3 Juxtaposition of Overall Prevalence, Sensitivity, and Subgroup Analysis. HRVA, 

high-riding vertebral artery; CI, confidence interval; RA, rheumatoid arthritis. *Number 

of sides.  
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Publikacja 2 

Figure 1 Rendition of the sagittal scan through atlantoaxial facetal joint showing 

measurements of the C2 internal height (*) and C2 isthmus height (**) that are used in 

the definition of the high-riding vertebral artery. Open access figure from Tomasz 

Klepinowski et al 2020 [1]. Original Publisher: Springer Nature (Creative Commons 

Attribution 4.0 International License http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). 

Figure 2 a Exemplary measurements of C2 pedicle width. Normal width on the right side. 

Narrow pedicle on the left side. b Normal C2 isthmus height (solid line) and C2 internal 

height (arrow line). c A side with a high-riding vertebral artery. Short C2 isthmus height 

(solid line). Short C2 internal height (arrow line) 

Figure 3 A forest plot of the updated European prevalence of the high-riding vertebral 

artery. *this study 

Table 1 Interobserver, intraobserver, and inter-software agreement coefficients. 

*reliability categories were defined as follows: < 0.20 poor agreement, 0.21–0.40 fair, 

0.41–0.60 moderate, 0.61–0.80 good, and > 0.80 excellent agreement. HRVA, high-

riding vertebral artery. C2P, C2 pedicle 

Table 2 Comparison of mean measurements between males and females. C2IsH, C2 

isthmus height. C2InH, C2 internal height 

 

Publikacja 3 

Figure 1 Sagittal section of atlantoaxial facetal joint. High-riding vertebral artery is 

defined as isthmus height < 5 mm or/and internal C2 height < 2 mm measured at the level 

3 mm lateral to the lateral border of spinal canal. SAF, superior articular facet. IAF, 

inferior articular facet. VA, vertebral artery. *Internal height. **Isthmus height. Ant., 

anterior. Post., posterior. Sup., superior. Inf., inferior 

Figure 2 A flow diagram depicting the study selection process 

Figure 3 A funnel plot illustrating quantitative assessment of the risk of bias 

Figure 4 A forest plot of the analyzed studies indicating that rheumatoid arthritis is a risk 

factor for high-riding vertebral artery 

Table 1 Characteristics of the included studies. RA patients with rheumatoid arthritis. 

HRVA high-riding vertebral artery 
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Table 2 Tabular display of the Newcastle-Ottawa Scale summarizing qualitative 

evaluation of the risk of bias. A maximum number of stars that could be awarded was as 

follows: four for selection, two for comparability, three for outcome 

 

Publikacja 4 

Figure 1 A flow diagram depicting the process of including studies into the review and 

meta-analysis 

Figure 2 A graph showing levels of instrumentation that were addressed most frequently. 

A number of patients with fusion at a given level are shown above the bars 

Table 1 PICOS acronym describing characteristics of this review study. AAD, 

atlantoaxial dislocation; AOD, atlantooccipital dislocation; ASIA, American Spinal 

Injury Association Impairment Scale; mJOA, modified Japanese Orthopedic Association 

score; NDI, neck disability index 

Table 2 Inclusion and exclusion criteria for the studies screened and checked for 

eligibility 

Table 3 Summarized reviewed studies. 

Table 4 Multiple linear regression model to determine factors associated with 

neurological status at follow-up visits in patients with craniovertebral junction dislocation 

 

Publikacja 5 

Figure 1 Distribution of the (A) preoperative and (B) follow-up domains regarding 

health-related quality of life in EuroQol-5D questionnaires. 

Figure 2 A graph illustrating multiple regression model with two statistically significant 

predictor variables (age and length of hospital stay). HRQoL – health related quality of 

life regarded as EuroQol-5 Dimensions-3L summary index. 

Table 1 Study group characteristics. CCI – craniocervical instability. HRQoL – health-

related quality of life. IQR – interquartile range. 

Table 2 EuroQol‑5 Dimensions summary indices and Visual Analog Scale in 

craniocervical instability prior to craniocervical fixation, postoperatively, in 

comorbidity‑matched and age‑matched datasets. *Values representing the 25th percentile 

of the age‑matched population. Values are presented as medians unless stated otherwise. 

Age‑matched values are retrieved from the study of Golicki and Niewada.[13] EQ‑5D: 

EuroQol‑5 dimensions, CCI: Craniocervical instability, CCJ: Craniocervical junction, 

VAS: Visual Analog Scale, N/A: Not available 
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Table 3 Summary of the multiple regression model to predict an outcome variable 

(health-related quality of life regarded as EQ-5D at follow-up) on the basis of four 

predictor variables. Statistically significant predictors are bolded. 

Table 4 Summary of the pre- and postoperative radiologic evaluation. *Upper number 

describes rho or P value of the preoperative radiologic parameter, lower number describes 

rho or P value of the postoperative radiologic parameter. Statistically significant rho/P 

values are bolded. a: Adults, p: Pediatrics, ADI: Atlantodental interval, rCCI: Revised 

condyle‑C1 interval, BDI: Basion‑dens interval, BAI: Basion‑axial interval, FM: 

Foramen magnum, HRQoL: Health‑related quality of life. 
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11. Streszczenie w języku angielskim 

Abstract 

Introduction: Although craniocervical junction is a durable complex of structures, 

certain pathological conditions might lead to its dislocation and instability. One of the 

therapeutic options is to stabilize it by means of screw-rod system utilizing transpedicular 

C2 screws. Outcomes of this treatment are multimodal and have not been fully studied. 

In the early perioperative stage, the most important aspect is to maintain vertebral arteries 

intact. These are at a higher risk of injury in cases of high-riding vertebral arteries 

(HRVA) and narrow C2 pedicles (NP). Outcome at follow-up, on the other hand, can be 

appreciated as neurological status and health-related quality of life (HRQoL). Finally, 

since a post-traumatic subgroup has received little attention in the literature, it is 

purported that their uniqueness could contribute to a different subset of outcome. 

Purpose: (1) To estimate global and regional prevalence of HRVA and NP as they 

increase a risk of injuring the artery which worsens the immediate outcome. (2) To 

evaluate whether rheumatoid arthritis increases a risk of HRVA. (3) To find characteristic 

features of craniovertebral fixation outcomes in a post-traumatic subgroup. (4) To 

determine clinically relevant data about HRQoL (baseline, at follow-up, correlates, 

predictors) in subjects fused by means of transpedicular C2 screws. 

Methods: Meta-analyses were performed to obtain pooled global, regional, and disease-

specific (rheumatoid arthritis) HRVA prevalence. For data on incidence of HRVA and 

NP in Polish population, a computed tomography-based study was conducted including 

383 consecutive cervical spine scans. Kappa statistics for intraobserver, interobserver, 

and inter-software (Syn.govia versus OsiriX MD) agreement coefficients were calculated. 

For post-traumatic cohort, a meta-analysis of case reports in literature was conducted 

encompassing years 2015-2020. EuroQol-5 Dimensions (EQ-5D) questionnaire was used 

to obtain HRQoL prior to and after CCJ fixation. Spearman’s rank correlation rho was 

sought for classic radiologic measurements and HRQoL at follow-up. In order to 

determine clinical factors influencing the follow-up HRQoL, multiple linear regression 

analysis was attempted. 

Results: All aims were achieved and published as a series of five full-text articles of a 

common theme. In publication 1: a meta-analysis of twenty articles including 3126 

subjects was performed. The estimated global pooled prevalence of HRVA in subjects 
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without RA was 20,9% (95% CI 16,5 – 25,8%, I2 = 87,5%, Cochran’s Q = 111,6, p < 

0,001). In publication 2: prevalence of HRVA in Polish subjects was 25,3% (95% CI 

21,1– 29,8%), whereas at least one NP was seen in 36,8% (95% CI 32,1–41,7%). All 

coefficients for intraobserver, interobserver, and inter-software agreement were either 

good or excellent. In publication 3: a meta-analysis of four cohort studies was conducted. 

A risk ratio of HRVA in patients with RA was estimated at RR = 2,11 (95% CI 1,47 – 

3,05, I2 = 15,19%, Cochran’s Q = 3,54, p = 0,32). In publication 4: a meta-analysis of 46 

papers involving 141 post-traumatic cases was performed. C1-C2 was fused the most 

commonly (45,2%), mainly using C2 transpedicular screws. At a mean follow-up of 15,4 

months, 27,2% remained neurologically intact. Of those who initially had symptoms, 

59% improved, 37% did not change, and 4% worsened. Plating the occiput, especially in 

those with pure atlanto-axial dislocation, was associated with deterred recovery (β = -0,3; 

p = 0,023). In publication 5: Median preoperative EQ-5D-3L was 0,186 (IQR = -0,063 to 

0,441). At follow-up, on the other hand, it increased to 0,779 (IQR = 0,356 to 0,868). Age 

and length of hospital stay significantly influenced HRQoL at follow-up (β = -0,004; p = 

0,049, and β = -0,134; p = 0,010, respectively). Correlation between preoperative 

Wackenheim line and post-operative HRQoL was observed (rho = -0,432; p = 0,028). 

Conclusions: HRVA is a common variant of VA globally as well as regionally. No 

significant continental differences were seen for HRVA. Approximately a quarter of 

Poles have at least one HRVA and more than one-third have one NP. Measurements of 

HRVA and NP can be consistently reproduced by observers using various software. Thus, 

craniovertebral fixation ought to be preceded by careful appreciation of HRVA and NP 

as these abnormalities constitute a risk of injuring the vertebral artery. Rheumatoid 

arthritis increases the risk of HRVA more than twofold. In post-traumatic subgroup with 

mere atlanto-axial dislocation, C1-C2 fusion is a treatment of choice, whereas plating the 

occiput could hinder the rehabilitation deterring the neurological recovery. Baseline 

HRQoL in subjects with craniovertebral instability is grossly diminished. It can, however, 

be improved by means of successful fusion. Longer hospital stay and older age at surgery 

might negatively affect HRQoL at follow-up.  
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12. Streszczenie w języku polskim 

 

Wstęp: Złącze kręgowo-podstawne jest wytrzymałym kompleksem kostno-

więzadłowym, jednak może niekiedy ulec uszkodzeniu i niestabilności. Jedną z opcji 

terapeutycznych jest stabilizacja z wykorzystaniem śrub przez nasady kręgu C2. Wyniki 

takiego leczenia mogą być interpretowane wielowymiarowo i jak dotąd nie zostały w 

pełni zbadane. W okresie okołooperacyjnym najważniejszym aspektem leczenia jest 

zachowanie tętnic kręgowych w stanie nienaruszonym. Ryzyko ich uszkodzenia jest 

istotnie zwiększone w przypadku wysoko biegnącej tętnicy kręgowej (HRVA) i wąskich 

nasad C2 (NP). W dalszej obserwacji wyniki mogą być rozpatrywane jako stan 

neurologiczny oraz jakość życia związana ze zdrowiem (HRQoL). Unikalną grupą 

chorych, których wyniki leczenia są słabo poznane, stanowią chorzy z niestabilnością 

pourazową. 

Cel: (1) Oszacować globalną oraz regionalną częstość występowania HRVA oraz NP, 

jako że zwiększają ryzyko uszkodzenia tętnicy kręgowej, co znacznie pogarsza 

bezpośrednie wyniki leczenia. (2) Ocenić, czy reumatoidalne zapalenie stawów zwiększa 

ryzyko HRVA. (3) Wyznaczyć klinicznie istotne dane dotyczące HRQoL (bazowa, w 

kontroli, korelaty, predyktory) u chorych poddawanych stabilizacji złącza kręgowo-

podstawnego. (4) Zidentyfikować charakterystyczne wyniki leczenia w podgrupie 

pourazowych niestabilności złącza. 

Metody: Metaanalizy zostały przeprowadzone celem uzyskania zbiorczej częstości 

występowania HRVA na poziomie globalnym i regionalnym, a także w przypadku 

reumatoidalnego zapalenia stawów. Dla określenia częstości HRVA i NP w populacji 

polskiej, przeprowadzono badanie oparte na ocenie kolejnych 383 badań tomografii 

komputerowych kręgosłupa szyjnego. Wyznaczono współczynnik kappa Cohena dla 

oceny zgodności między obserwatorami, wewnątrz obserwatora oraz między 

oprogramowaniami (Syn.govia versus OsiriX MD). W celu poznania wyników leczenia 

niestabilności złączka kręgowo-podstawnego w podgrupie pourazowej, przeprowadzono 

metaanalizę przypadków medycznych opublikowanych w literaturze w latach 2015-2020. 

HRQoL zostało zmierzone ilościowo stosując kwestionariusz EuroQol-5 Dimensions 

(EQ-5D). Współczynnik korelacji rang Spearmana został oszacowany w celu 

identyfikacji korelacji pomiędzy klasycznymi radiologicznymi pomiarami złącza 

kręgowo-podstawnego a kontrolną HRQoL. Aby określić kliniczne czynniki wpływające 
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na kontrolną jakość życia związaną ze zdrowiem, przeprowadzono analizę wielorakiej 

regresji liniowej. 

Wyniki: Wszystkie cele zostały osiągnięte i opublikowane jako spójny tematycznie cykl 

pięciu publikacji. W publikacji 1: wykonano metaanalizę 20 artykułów obejmujących w 

sumie 3126 uczestników. Oszacowano globalną częstość HRVA u chorych bez 

reumatoidalnego zapalenia stawów na 20,9% (95% przedział ufności [CI] 16,5 – 25,8%; 

I2 = 87,5%; Q Cochrana = 111,6; p < 0,001). W publikacji 2: częstość HRVA w populacji 

polskiej wyniosła 25,3% (95% CI 21,1 – 29,8%), podczas gdy co najmniej jedną NP 

stwierdzono u 36,8% chorych (95% CI 32,1-41,7%). Wszystkie współczynniki kappa 

Cohena zgodności dla różnych obserwatorów, wewnątrz jednego obserwatora oraz dla 

różnych oprogramowań zostały ocenione jako ‘dobre’ lub ‘znakomite’. W publikacji 3: 

metaanaliza czterech badań kohortowych wykazała, że ryzyko względne wystąpienia 

HRVA u chorych z reumatoidalnym zapaleniem stawów wynosi 2,11 (95% CI 1,47 – 

3,05; I2 = 15,19%, Q Cochrana = 3,54; p = 0,32). W publikacji 4: metaanaliza 46 

opublikowanych artykułów zawierających sumarycznie 141 przypadków niestabilności 

pourazowej w obrębie złącza kręgowo-podstawnego dowiodła, że najczęściej 

stabilizowanym odcinkiem był C1-C2, głównie przy pomocy śrub prowadzonych przez 

nasady C2. W okresie obserwacji średnio wynoszącym 15,4 miesiąca, 27,2% chorych 

pozostało bez deficytów neurologicznych. Z tych, którzy przed operacją miało objawy 

neurologiczne 59% zaobserwowało poprawę, 37% nie uległo zmianie, zaś u 4% doszło 

do pogorszenia. Dołączenie potylicy do stabilizacji, zwłaszcza u pacjentów z 

niestabilnością czysto szczytowo-obrotową, było powiązane z gorszym wynikiem 

neurologicznych na wizycie kontrolnej (β = -0,3; p = 0,023). W publikacji 5: mediana 

przedoperacyjnego EQ-5D wyniosła 0,186 (przedział międzykwartylowy [IQR] = -0,063 

do 0,441). Z kolei na wizycie kontrolnej wzrosło do 0,779 (IQR = 0,356 do 0,868). Wiek 

i długość pobytu w szpitalu znacząco wpływały na kontrolne HRQoL (odpowiednio β = 

-0,004; p = 0,049 oraz β = -0,134; p = 0,010). Zaobserwowano korelację między 

przedoperacyjnym parametrem Wackenheima a pooperacyjną HRQoL (rho = -0,432; p = 

0,028). 

Podsumowanie: HRVA jest często występującym wariantem tętnicy kręgowej zarówno 

globalnie jak i regionalnie (w tym w Polsce). Nie zaobserwowano znaczących różnic 

międzykontynentalnych. Średnio co czwarty Polak może mieć HRVA i nieco ponad jedna 

trzecia Polaków może mieć NP. Pomiary HRVA i NP mogą być wiarygodnie powtarzane 
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przez różnych obserwatorów, przez jednego obserwatora w różnych okresach pomiarów, 

a także z wykorzystaniem różnych oprogramowań. Dlatego zalecana jest uważna ocena 

HRVA i NP w procesie planowania przedoperacyjnego celem poprawy wyników leczenia 

stabilizacją przez nasady C2. Reumatoidalne zapalenie stawów zwiększa ryzyko 

wystąpienia HRVA ponad dwukrotnie. W podgrupie pourazowej najpowszechniej 

wykonuje się stabilizację odcinka C1-C2, zaś dołączenie potylicy do stabilizacji w 

przypadku czystej niestabilności szczytowo-obrotowej może opóźniać lub pogarszać 

rehabilitację neurologiczną. Bazowe HRQoL u osób z niestabilnością złącza kręgowo-

podstawnego jest znacznie obniżone, jednak może być poprawione poprzez zastosowanie 

stabilizacji przeznasadowej. Podeszły wiek i przedłużona hospitalizacja mogą 

negatywnie wpływać na HRQoL na wizycie kontrolnej.  
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