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Sazetak

Dijabeticka polineuropatija (DPN) najcesca je komplikacija dijabetesa, a moze biti prisutna s 1
bez neuropatke boli uz poznatu pojavu depresivnih simptoma u dijabeticara. Kvaliteta Zivota
klju€an je parametar na osnovi koje je moguce dati objektivnu procjenu stanja bolesnika, ali i

predvidjeti daljnji tijek bolesti kao i uspjeh lijecenja.

Cilj ovog istrazivanja je ispitati da li bolna dijabeticka polineuropatija i prisutna depresija

znacajno utjecu na smanjenje kvalitete Zivota bolesnika sa SeCernom bolesc¢u.

Ispitanici i metode

Istrazivanje je provedeno u KB Merkur- Sveucili$noj klinici ,,Vuk Vrhovac®. U istrazivanje je
uklju¢eno 240 bolesnika — od kojih 80 bolesnika ima bolnu dijabetiCku neuropatiju, 80
bolesnika dijabeticku neuropatiju bez boli, a 80 ispitanika su bolesnici koji su lije¢eni u KB
Merkur zbog krizobolje, ali bez dijabetesa. Kvaliteta zivota ispitanika ispitivana je SF — 36
(Short Form Health Survey) upitnikom. Za procjenu simptoma i znakova neuropatske boli u
ispitanika koriStene su dvije ljestvice VAS (visual analogue scale) i LANSS (Leeds
Assessment of Neuropathic Symptoms and Signs) ljestvica, a za probir depresivnosti

upotrijebljen je BDI -II (Beck Depression Inventory) upitnik.

Rezultati
Vidljivo je da postoji izrazita negativna linearna korelacija jacine boli i kvalitete Zivota u svim
promatranim slu¢ajevima. Korelacija je bila statisti¢ki znacajna za sve dimenzije SF-36 1 za

sva tri nacina evaluacije boli, kao i za prisutnost depresivnih simptoma.

Zakljucak
U skupini dijabeticara s bolnom DPN statisticki je znacajno jace prisutna bol kao 1 depresivni
poremecaji, Sto omogucuje donoSenje zakljucka da su upravo bol i depresivni poremecaji

uzrokom konstantno nize kvalitete Zivota u ovih bolesnika.
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UTJECAJ NEUROPATSKE BOLI NA KVALITETU ZIVOTA BOLESNIKA SA
SECERNOM BOLESCU

Sazetak

Neuropatska bol je po definiciji IASP-a bol koja nastaje kao izravna posljedica lezije ili
bolesti koja zahvaéa somatosenzorni sustav. Dijabeticka polineuropatija (DPN) najcesca je
komplikacija dijabetesa, a moZze biti prisutna s 1 bez neuropatske boli te se povecava s
duzinom trajanja dijabetesa. Takoder je poznata pojava depresivnih simptoma u dijabetiCara.
Kvaliteta zivota kljucan je parametar na osnovi koje je moguce dati objektivhu procjenu

stanja bolesnika, ali i predvidjeti daljnji tijek bolesti kao i uspjeh lijecenja.

Cilj rada
Cilj ovog istrazivanja je ispitati da li bolna dijabeticka polineuropatija 1 prisutna depresija

znacajno utjecu na smanjenje kvalitete Zivota bolesnika sa Se¢ernom bolesc¢u.

Ispitanici i metode

Istrazivanje je provedeno u KB Merkur- SveuciliSnoj klinici ,,Vuk Vrhovac®, Referalnom
centru za dijabetes Ministarstva zdravlja Republike Hrvatske i suradne ustanove WHO. U
istrazivanje je ukljueno 240 bolesnika od kojih je 80 bolesnika imalo dijagnozu Secerne
bolesti s bolnom dijabetickom neuropatijom ( skupina B), 80 bolesnika dijabeticku
neuropatiju bez boli ( skupina D). Preostalih 80 ispitanika (kao kontrolna skupina K) bili su
bolesnici koji su lijeceni u KB Merkur zbog krizobolje, a kod kojih je iskljucena dijagnoza
DPN.

Uz kompletan neuroloski pregled u Opéem upitniku o ispitaniku prikupljeni su demografski
podaci. U¢injen je EMNG ruku i nogu, Doppler arterija nogu, CDFI karotidnih arterija te po
potrebi rendgenska, CT ili MR pretraga lumbosakralne kraljeznice. Kvaliteta zivota ispitanika
ispitivana je SF — 36 (Short Form Health Survey) upitnikom. Za procjenu simptoma i znakova
neuropatske boli u ispitanika koriStene su dvije ljestvice VAS (visual analogue scale)
trenutno, kao i proteklih mjesec dana i LANSS (Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms
and Signs) ljestvica, a za probir depresivnosti upotrijebljen je BDI -II (Beck Depression

Inventory) upitnik.
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Rezultati

Srednja dob ispitanika iznosila je 60,8 godina (59,4 +/- 62,2 g). U istrazivanje je bilo
ukljuceno 128 Zena i 112 muskaraca. Najveéi dio ispitanika s dijagnozom dijabetesa (skupine
B i D) bolovao je od dijabetesa tipa II (87,4 %). Prosje¢no trajanje bolesti iznosilo je 18
godina. Ispitanici s dijabetesom tipa I bili su statisticki znacajno mladi (49,5 godina) od
ispitanika s dijabetesom tipa I (64,2 godina). U ispitanika s dijabetesom tipa I bolest je trajala
u prosjeku dulje (23,6 godine) od bolesti u ispitanika s dijabetesom tipa II (17,2 godina).
Dijabeticari bez bolne DPN ¢esce su bolovali od dijabetesa tipa I u usporedbi s ispitanicima
koji su imali bolnu DPN. Prema terapiji koju su uzimali, veéina ispitanika 50,6%, bila je na
inzulinu, oko jedne Cetvrtine ispitanika bilo je ili na kombinaciji peroralne terapije i inzulina
(22,2%) ili na samoj peroralnoj terapiji (27,2%).

Razlike ispitanika prema tipu polineuropatije bile su statisticki znacajne prema dobi
ispitanika, tj. s tezim oblicima koji su se uocavali u starijih ispitanika. U 90,4 % ispitanika bol
se pojavila prije nekoliko godina. U proteklih mjesec dana, najvec¢i dio ispitanika (47,1 %)
imao je bolove svakodnevno, a potom slijede oni koji su imali bolove nekoliko puta tjedno
(33,8%), odnosno nekoliko puta mjese¢no. Prema parametru trenutne jacine boli, najvise
vrijednosti uocene su u skupini B 5,9 bodova VAS, a najmanje 3,1 boda VAS u skupini D.
Jaina boli unazad mjesec dana pokazuje sli¢ne vrijednosti, s najviSom vrijedno$éu od 7,1
bodova VAS u skupini B, a najnizom vrijednos¢u od 3,9 boda VAS u skupini D. Prema spolu,
zene su svoju bol dozivljavale statisticki znacajno jacom nego muskarci. To vrijedi, kako za
trenutnu bol (4,8 prema 3,8 bodova), tako i za bol u proteklih mjesec dana (6,5 prema 4,7
bodova). Trenutna bol bila je statisti¢ki znacajno i linearno povezana s dobi ispitanika, dok za
bol u zadnjih mjesec dana to nije bio slucaj. Gledaju¢i LANNS ljestvice ispitanici su u
istrazivanju imali prosje¢no 12,2 bodova. Prema Beckovoj ljestvici (revizija II) ispitanici su
ostvarili srednju vrijednost od 13,4 bodova. U obje promatrane ljestvice zZene su pokazale u
prosjeku statisticki znacajno viSe vrijednosti boli, odnosno depresije u odnosu na muskarce.
Sto je bila jaga bol koju su ispitanici osjeéali, to je izrazitiji bio i stupanj depresije. Zanimljivo
je primijetiti da je najjaca korelacija nadena izmedu stupnja boli unazad mjesec dana prema
VAS ljestvici. Moze se zakljuciti da je upravo tako odreden stupanj boli najbolji prediktor
razine depresije u ispitanika.

Najveci udio ispitanika kontrolirao je stolicu i mokrenje (84,5%), dok ih je samo vrlo mali dio
kontrolirao djelomicno ili nije uopce bio u moguénosti kontrolirati. U Zena je kontrola stolice
1 mokrenja bila statisticki znacajno slabija no u muskaraca. Sli¢no vrijedi i za san, gdje suu

zena uoceni losiji rezultati. Tako je u skupini D uo€eno najvise ispitanika (¢ak 85%) koji su
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svoj san opisali kao dobar, sasvim suprotno od skupine B gdje je taj udio iznosio svega
18,75%. Prosje€an broj lijekova, analgetika, najvisi je u skupini B (2,1), sljjedi skupina K
(1,7), dok su prosje¢no najmanje lijekova po ispitaniku uzimale osobe iz skupine D (1,2).

Promatrajuéi vrijednosti svih 8 dimenzija ljestvice SF-36 vidljivo je da su ispitanici iz opée
populacije imali prosjecno vise vrijednosti svih dimenzija. Na osnovi takve komparacije
moguce je zakljuciti da su ispitanici u ovom istrazivanju imali u prosjeku nizu kvalitetu zivota
no Sto bi se o€ekivalo promatrajuc¢i vrijednosti za opéu populaciju. U svim dimenzijama s
izuzetkom dimenzije GH (percepcija opéeg zdravlja), najniza prosjecna vrijednost uocena je u
skupini B, a najvisa u skupini D. Ispitanici u skupini K po rezultatima smjestili su se izmedu
ovih dvaju skupina. Zanimljivo je i uociti da u Cetiri dimenzije (VT, SF, RE i MH) ispitanici
iz skupine D pokazuju prosjecno vise srednje vrijednosti od onih nadenih u opcoj populaciji.
Potvrdena je korelacija svih 8 dimenzija ljestvice SF-36 sa sve tri varijable koriStene za
procjenu jacine boli tijekom istrazivanja s rezultatima ljestvice BDI. Vidljivo je da postoji
izrazita negativna linearna korelacija jacine boli i kvalitete Zivota u svim promatranim
slucajevima. Korelacija je bila statisticki znacajna za sve dimenzije SF-36 i za sva tri nacCina

evaluacije boli, kao i za prisutnost depresivnih simptoma.

Zakljucak

Potvrdena je primarna hipoteza istraZzivanja — bol i depresivni simptomi znacajno utjecu na
kvalitetu zivota u bolesnika s bolnom dijabetickom polineuropatijom. Pozitivna i statisticki
visoko znacajna korelacija obaju parametara, depresije i boli sa svih 8 promatranih dimenzija
kvalitete Zivota SF 36 upitnika omogucava donoSenje zakljucka da su upravo bol 1 depresivni

poremecaji uzrokom konstantno nize kvalitete Zivota u ovih bolesnika.
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INFLUENCE OF NEUROPATHIC PAIN ON QUALITY OF LIFE IN DIABETIC
PATIENTS

Abstract

Neuropahtic pain is defined by IASP as pain that occurs as a direct result of lesions or disease
affecting somatosensory system. Diabetic Peripheral Neuropathy (DPN) is the most common
complication of diabetes and may be found with and without neurophatic pain. It increases
with duration of diabetes. There is also occurrence of depressive symptoms with persons with
diabetes. Quality of life is a key parameter on which to base an objective assessment of the
patient’s condition but also to predict the future course of the disease and the success of

treatment.

Objective The aim of this study was to examine whether Diabetic Peripheral Neuropathy and

present depression significantly impact reduction in quality of life in diabetic patients.

Subjects and Methods The study was conducted in Clinical Hospital Merkur- University
Clinic "Vuk Vrhovac" Reference centre for health care of persons with diabetes of Croatian
Ministry of Health and WHO collaborating institution. The study included 240 patients, 80 of
which had been diagnosed with painful diabetic neuropathy (group B), 80 patients with
diabetic neuropathy without pain (group D). The remaining 80 patients (control group K)
were the patients who were treated in Clinical Hospital Merkur because of back pain and the

diagnosis of DPN was excluded.

In addition to a complete neurological examination included in the General Questionnaire on
the Subject, demographic data was also collected. The EMNG tests of arms and legs were
conducted, Doppler Ultrasound of leg artery, CDFI of carotid arteries and, when necessary,
X-ray, CT or MRI test of lumbosacral spine. The quality of life of the subjects was questioned
using the SF - 36 (Short Form Health Survey). For the assessment of symptoms and signs of
neuropathic pain in patients two VAS (visual analogue scale) scales were used for current
pain and pain during the past month and LANSS (Leeds Assessment of Neuropathic
Symptoms and Signs) scale. Breakthrough of depression was tested by BDI-II (Beck

Depression Inventory) survey.
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Results The average age of the subjects was 60.8 years (59.4 +/- 62.2 y). The study included
128 women and 112 men. Most of the subjects diagnosed with diabetes (group B and D)
suffered from type II diabetes (87.4%). The average duration of disease was 18 years.
Subjects with type I diabetes were significantly younger (49.5 years of age) than patients with
type II diabetes (64.2 years of age). In subjects with type I diabetes the average duration of
disease was longer (23.6 years) than in subjects with type II diabetes (17.2 years). Persons
with diabetes without painful DPN suffered more often from type I diabetes compared to the
subjects with painful DPN. As regards to the therapy they were taking, the majority of
subjects (50.6%) were on insulin therapy, around one quarter of the subjects were either on a

combination of peroral and insulin therapy (22.2%) or on a peroral therapy alone (27.2%).

There were statistically significant differences of subjects by type of polyneuropathy
according to the age, i.e. more severe forms were noticed in the older subjects. In 90.4% of
subjects pain occurred couple of years before. In the past month, most of the subjects (47.1%)
had pain every day, followed by those who had pain several times a week (33.8%) or several
times a month. According to the parameter of the current intensity of pain, the highest figures

were found in group B - 5.9 points VAS, and the lowest - 3.1 points VAS in Group D. The
test of degree of pain during the previous month recorded similar results; the highest amount

of 7.1 points VAS found in group B, and the lowest of 3.9 points VAS found in group D. By
gender, women experienced pain significantly stronger than men. This applies both to current
pain (4.8 versus 3.8 points), and pain during the previous month (6.5 versus 4.7 points).
Current pain was significantly and linearly related to age, but not as regards to the pain during
the past month. LANNS scale showed that the subjects of the study had an average of 12.2
points. According to Beck scale (revision II), the subjects got an average of 13.4 points. In
both observed scales women showed on average statistically much higher figures of pain and
depression than men. The stronger the pain that the subjects felt the stronger level of
depression was found. It is interesting to note that the strongest correlation was found between
the degree of pain during the past month according to the VAS scale. It can be concluded that
the degree of pain determined in this manner is the best predictor of the level of depression in

patients.

The largest share of the subjects controlled defecation and urination (84.5%), while only a

very small proportion of subjects controlled it partially or had not at all been able to control it.
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In women, the defecation and urination control was significantly weaker than in men. The
same was found for sleep, whereas the women showed worse results. Accordingly, in group
D, it was found that the highest number of subjects (85%) described their sleep as good, quite
the opposite of group B with only 18.75% of subjects describing their sleep as good. The
average number of medication, analgesics, was the highest in Group B (2.1), followed by the
group K (1.7), while the lowest average number of persons taking medication was found in

the subjects from the group D (1,2).

By observing the results in all eight dimensions of the SF-36 scale, it is evident that the
subjects from the general population had higher average results in all dimensions. On the
basis of such comparison it is possible to conclude that the subjects of this study had on
average lower quality of life than would be expected by observing the figures recorded in the
general population. In all dimensions except for GH (general health perceptions), the lowest
average figures were found in group B, and the highest in group D and the subjects from the
Group K showed middle result figures compared to these two groups. It is also interesting to
note that in four dimensions (VT, SF, RE and MH), the subjects of Group D showed higher
average figures when compared to those found in the general population. The correlation of
all 8 dimensions of the SF-36 scale with all three variables used to assess the degree of pain
during the study with the results of the BDI scale was confirmed. It is evident that there is a
strong negative linear correlation between intensity of pain and quality of life in all observed
cases. The correlation was statistically significant for all dimensions of the SF-36, and for all

three methods of pain evaluation, and the presence of depression symptoms.

Conclusion The primary hypothesis - pain and depressive symptoms significantly impact the
quality of life in patients with painful diabetic polyneuropathy was confirmed. The positive
and statistically significant correlation between the two parameters, depression and pain, with
all eight of the observed dimensions of quality of life of SF 36 survey lead to the conclusion

that pain and depression caused a constantly lower quality of life in these patients.
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Kljuéne rijeci: dijabetes, bolna dijabeticka polineuropatija, depresija, kvaliteta Zivota

Keywords: diabetes, painful diabetic polyneuropathy, depression, health — related quality of
life
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1. Uvod

Predmet ovoga rada je utjecaj neuropatske boli na kvalitetu zivota u dijabeticara, stoga ¢e u
uvodnom dijelu zasebno biti opisani osnovni elementi rada — bol s posebnim osvrtom na
neuropatsku bol, koncept kvalitete zivota 1 nacini njenog objektivnog utvrdivanja te,
naposljetku, dijabetes kao uzrok neuropatske boli koja je predmet proucavanja, ali i kao

rastuci javnozdravstveni problem u svijetu i Hrvatskoj.

1.1 Bol

Bol je jedna od najces¢ih manifestacija bolesti 1 vrlo Cesto prvi razlog zaSto bolesnici traze
pomoc¢ lije¢nika. U nekim stanjima, kao §to je infarkt miokarda, bol moze biti vode¢i simptom
bolesti, odnosno oStecenja tkiva. Medutim, ¢ak i u takvim situacijama percepcija boli je vrlo
subjektivna te je poznato da pacijenti koji prema objektivnim parametrima imaju vrlo sli¢ne
klini¢ke slike, pomo¢ lije¢nika traze nakon razli¢itog vremenskog perioda. Pokazano je i da
mjere kojima se populacija educira o opasnostima ovog stanja te se promovira S$to brze
javljanje lije¢niku nakon prvih simptoma ne doprinose znatno skrac¢ivanju vremena nakon
kojega pacijenti dolaze u bolnicu ili pozivaju hitnu medicinsku pomoé!. Ova osobina boli —
njena subjektivnost, koja moze biti modulirana elementima kao §to su spol, dob, prethodna
iskustva bolnih podrazaja i paznja bolesnika®, &ini ju teSkom za objektivhu procjenu i
kvantifikaciju. Integracija senzorickih, afektivnih 1 kognitivnih ¢imbenika u objektivizaciji

boli jedan je od problema s kojima smo se suocili u izradi ovoga rada.

Neuroanatomski, informacija o boli s periferije do centralnog Zivéanog sustava (CZS/CNS)
prenosi se posebnim sustavom koji se sastoji od receptora (nociceptora), odgovarajucih
uzlaznih vlakana kojima putuje podrazaj te njihovih zavrSetaka u strukturama CNS-a.
Nociceptori reagiraju na prijetece ili postojece ostecenje tkiva. Vazna osobina nociceptora po
kojima se oni razlikuju od ostalih receptora je mala ili nikakva moguénost adaptacije tako da
bol uz jednolik podrazaj moze trajati dugo vremena (danima i dulje), dok kod drugih vrsta

receptora dolazi do atenuacije ili ¢ak inaktivacije. Dvije osnovne vrste nociceptora su
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mehanicki koji prenose osjet ,,brze* odnosno ,,prve* boli pomoc¢u Ad vlakana i polimodalni
nociceptori koji prenose ,,sporu‘ ili ,,drugu* bol pomocu C vlakana. ,,Prva* bol, tj. ona koju
prenose mehanicki nociceptori Ad vlaknima jasno je lokalizirana, provodi se brzinom do 40
m/s 1 prestaje nakon prestanka djelovanja podrazaja. ,,Spora®, Zare¢a, pekuca bol prenosi se
znatno sporijim, nemijeliniziranim C-vlaknima (brzinom oko 1 m/s), teze ju je lokalizirati i ne
prestaje odmah nakon djelovanja podrazaja pa osjecaj boli moze potrajati dulje vremena.
Konac¢no, utrobna, tupa, difuzna bol koju percipiraju duboki nociceptori C-vlakana ¢esto je
projicirana na povrsinu tijela pa time predstavlja dijagnosti¢ki problem, osobito kod manje
iskusnih lije¢nika na pocetku karijere. Prijenos osjeta boli vezan je uz neurotransmiter
glutamat, iako su prisutni 1 neuropeptidi kao npr. tvar P. Kroz kraljezni¢ku mozdinu signali iz
nociceptora putuju uzlaznim putovima koji zavrSavaju u talamusu, retikularnoj formaciji
mozdanog debla, mezencefalonu i gornjim kolikulima. Zanimljivo je uo€iti da je modulacija
osjeta boli (,,subjektivnost boli“ spomenuta ranije) mogucéa na najmanje dva nacina. Na razini
spinalnog segmenta utjecajem na funkciju inhibicijskih interneurona (npr. istodobnom
stimulacijom mehanoreceptora) moguce je umanjiti utjecaj boli. Ovo implicira da na ovoj
razini, osjet boli ne ovisi samo o djelovanju nociceptora, ve¢ i drugih impulsa koji se
istodobno prenose iz ostalih receptora u bolnom podruc¢ju. Takoder, postoji i sustav endogene
analgezije koji se temelji na tri skupine opioidnih peptida koji su prisutni u mozdanom tkivu u
ljudi — encefalina, endorfina i dinorfina. Djelujuci na tri glavne vrste opioidnih receptora (, 6
1 K), gusto rasporedenih kroz CNS, umanjuju osjet boli ostavljaju¢i nedirnutim druge osjete

kao $to su temperatura ili dodir’.

Iz opisanog sustava detekcije 1 prijenosa boli jasno je da pored boli koja je uzrokovana
podrazajem nociceptora te aktivacijom nocicepcijskog sustava, bol moZze nastati 1 zbog
poremecaja samog sustava. Uistinu, ovakvu vrstu boli prepoznala je i definirala Medunarodna
udruga za proucavanje boli (engl. International Association for the Study of Pain — IASP), a
nazvana je neuropatskom boli*. Koncept neuropatske boli relativno je novijeg datuma pa se
tako npr. ne spominje u prvom izdanju prirucnika za klasifikaciju kronicne boli iz 1986., ve¢
je pojam uveden tek u drugo izdanje’, 1994. i to kao prakti¢ki jedini izvorno novi koncept koji
ranije nije opisan. U navedenom priru¢niku, neuropatska bol bila je definirana kao ,,bol koja
nastaje ili je uzrokovana primarnom lezijom, disfunkcijom ili privremenim smetnjama
prisutnima u perifernom ili centralnom ziv€anom sustavu®. S obzirom na mnogobrojne kritike
koje je ova definicija doZivjela tijekom primjene, novija definicija IASP-a formulira

neuropatsku bol kao ,,bol koja nastaje kao izravna posljedica lezije ili bolesti koja zahvaca
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somatosenzorni sustav®. U spomenutoj taksonomiji izri¢ito se navodi da je neuropatska bol
klinicki entitet, odnosno opis odredenog klinickog stanja, a ne dijagnoza. Upotreba ovog
naziva dozvoljena je zato samo u situacijama kada postoji jasna lezija ili bolest koju je
moguce dokazati neuroloSkim dijagnostickim postupcima, a za koje se smatra da mogu biti
uzrokom neuropatske boli. Nadalje, razmatrajuéi pozornije navedenu definiciju, jasno je da
neuropatska bol moZe imati periferni ili centralni uzrok®, da taj uzrok moZe biti jasno
definirana lezija poput ozljede, metabolicka bolest poput dijabetesa, ali i da uzrok moze biti
nepoznat. Takoder, isti uzrok moze dovesti do pojave obiju oblika boli — nociceptivne i
neuropatske, §to dalje komplicira dijagnostiku i evaluaciju ovog stanja’. Kako bi se dijagnoza
ipak mogla postaviti s razumnom razinom sigurnosti, IASP definira Cetiri kriterija pomocu
kojih je moguce procijeniti koliko je ovakva dijagnoza vjerojatna. Kako bi bol bila

dijagnosticirana kao neuropatska u idealnom slu¢aju, morala bi zadovoljavati ove kriterije:
1. neuroanatomski vjerodostojnu distribuciju

2. pacijent u anamnezi ima leziju ili bolest koja zahvaca centralni ili periferni ziv€ani

sustav 1 moze uzrokovati ovaj tip boli

3. prisutnost pozitivnih ili negativnih neuroloskih znakova u neuroloSkim pretragama, a

koji odgovaraju distribuciji boli
4. dokaz lezije ili bolesti najmanje jednim testom

Prema svom mehanizmu nastanka, neuropatska bol moze nastajati na nivou receptora ili
prvog senzornog neurona opcenito, na nivou vlakana u kraljeznickoj mozdini ili zbog
nesklada izmedu uzlazne (ekscitatorne) aktivnosti i silazne neuronske aktivnosti koja djeluje
analgeticki. Ne ulaze¢i detaljnije u mehanizme nastanaka ove vrste boli, ovdje je dovoljno
napomenuti da u prvu skupinu pripadaju poremecaji spontanog podrazaja nociceptora ili
sniZzavanja razine njihove ekscitabilnosti, kao 1 razliiti poremecaji ekspresije gena na ovoj
razini. U drugu skupinu pripadaju poremecaji glutamatne transmisije u dorzalnim rogovima
kraljeznicke mozdine, aktivacija mikroglije kao i odredene promjene u samim sinapsama.
Konacno, u tre¢u skupinu pripadaju poremecaji na viSoj razini CNS-a koji mogu poremetiti
ekvilibrij izmedu ekscitatornih 1 inhibitornih impulsa i tako uzrokovati prolazni ili CeSc¢e

perzistentni osjeéaj boli7-%.
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Jedan od problema koji se namece u proucavanju neuropatske boli je i manjak dobro
strukturiranih presjecnih istraZzivanja kojima bi se procijenila prevalencija ove vrste boli. Broj
istrazivanja koja omogucuju procjenu realnog stanja u populaciji nije velik, a rezultati se
mogu okvirno svrstati u dvije skupine — radove koji nalaze viSu prevalenciju, tipi¢no iznad 5
%, 1 radove koji nalaze prevalenciju ispod 4 %. Prvo ¢e se kratko razmotriti rezultati iz prve
skupine. Skupina Skotskih autora provela je ispitivanje na slu¢ajnom uzorku od 6000 odraslih
osoba u sustavu primarne zdravstvene skrbi u tri velika grada u Ujedinjenom Kraljevstvu —
Aberdeenu, Leedsu i Londonu. Pronasli su prevalenciju neuropatske boli od 8 %. Multiplom
regresijskom analizom identificirali su predisponiraju¢e faktore za nastanak neuropatske boli
kao Zenski spol, viSu dob, nizi socioekonomski status i pusenje. Istrazivanje je ambiciozno
zamiSljeno te je temeljeno na validiranim i paZzljivo izabranim upitnicima — Leeds Assessment
of Neuropathic Symptoms and Signs score (S-LANSS), Level of Expressed Needs
questionnaire (LEN), i Neuropathic Pain Scale (NPS). Ukljucen je znacajan uzorak ispitanika,
a izborom triju spomenutih gradova pokusalo se dobiti reprezentativan uzorak populacije.
Ipak, ispitivanje je imalo 1 odredene mane — ispitanicima su upitnici poslani putem poste, a
odgovor je bio relativno skroman — svega 52 % osoba je odgovorilo na poslani upitnik, Sto
dovodi u pitanje reprezentativnost populacije’. Sli¢no francusko istrazivanje'® uspjesno je
zaobislo neke od problema koji su opisani kod engleskog istrazivanja. Autori su tako poslali
upitnike skupini od 4554 osoba izdvojenih iz vecfeg uzorka prethodnog nacionalnog
istrazivanja o kroni¢noj boli koje je bilo provedeno na 30155 osoba. Koriste¢i upitnike
Neuropathic Pain Symptom Inventory (NPSI), SF-12 i Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) autori su uspjeli dobiti znatno bolji odgovor ispitivane populacije — ¢ak 85,6 % osoba
vratilo je ispunjene upitnike. Prevalencija neuropatske boli prema ovom istrazivanju iznosila
je 6,9 %, uz vrlo slicne prediktivne faktore kao i1 u engleskoj studiji. Kona¢no, u jednom od
najnovijih istrazivanja na temu neuropatske boli raspolozivih u trenutku pisanja ovog rada
Smith i Torrance'! promatrali su uzorak od 10000 osoba u sustavu primarne zdravstvene skrbi
u Velikoj Britaniji. Od 4451 osoba koje su ispunile 1 vratile poslani upitnik, njih 399 ili 8,9 %
imalo je karakteristike neuropatske boli. Sli¢ne rezultate opisuje i skupina americkih autora!?,
koji su na uzorku od 3575 osoba ispitanih kombinacijom upitnika poslanog posStom,
anamnestickih podataka dobivenih tijekom klinickog pregleda i usporedbom medicinske
dokumentacije dosli do raspona prevalencije od 3 % (prema Bergerovim kriterijima), preko
8,8 % (prema ljestvici S-LANSS), do 12,4 % (osobna procjena ispitanika). Kanadsko
ispitivanje na 1207 osoba intervjuiranih putem telefona pronaSlo je pak iznimno visoku

prevalenciju od ¢ak 17,9 % prema definiciji ,.kroni¢ne boli s parametrima neuropatske boli“!?.
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Vazno je uocCiti da su se opisana istrazivanja uglavnom fokusirala na populaciju za koju se ne
moze smatrati da predstavlja pravi slucajni uzorak opcée populacije, na osnovi koje bi bilo
moguce donijeti objektivan zakljudak o prevalenciji neuropatske boli. Cak i u Velikoj
Britaniji, gdje su od spomenutih istrazivanja provedena dva i gdje je oko 96 % populacije
registrirano u op¢oj medicinskoj praksi'®, ovaj uzorak se ne moZze smatrati reprezentativnim
zbog polovicnog odaziva promatrane populacije. Moze se pretpostaviti da ¢e na poslani
upitnik u manjoj mjeri odgovoriti mlade, zdrave 1 zaposlene osobe s manjkom slobodnog
posjecuju lijecnika i koji mogu izdvojiti vrijeme za popunjavanje upitnika. Uzevsi u obzir broj
pitanja u nekima od koriStenih upitnika, ova pretpostavka nije neutemeljena. Zaista,
promatrajuci istrazivanja koja su nastojala otkloniti ovu vrstu pogreske uzimajuci u obzir
generalnu populaciju, dolazi se do znatno manjeg udjela od 1-2 % opcée populacije Velike
Britanije'” i Sjedinjenih Americkih Drzaval!®. U ovu, uvjetno nazvano ,drugu skupinu®
istrazivanja, koja pronalazi znacajno manju prevalenciju neuropatske boli, svakako pripada i
nekoliko europskih istrazivanja od kojih ¢e biti spomenuta dva relativno recentna. Gustorff i
suradnici'” su na 7707 ispitanika koji su prema navodima autora adekvatno predstavljali opéu
populaciju pronasli neuropatsku bol u njih 3,3 %, dok je nizozemska skupina istraZiva¢a'® na
uzorku od 9311 osoba pronasla svega 0,8 % neuropatske boli. Uzevs§i u obzir da u
spomenutim istrazivanjima iz ,,druge skupine®, tj. onima koja su pronasla nize postotke, autori
navode kako opisani postotak vjerojatno znacajno podcjenjuje realnu prevalenciju, moguce je

donijeti konzervativnu procjenu o prevalenciji neuropatske boli u opéoj populaciji od 4-5 %.

Raspravi o incidenciji neuropatske boli namjerno je pridano mnogo prostora u ovom
uvodnom dijelu. Naime, iako je tema ovog rada utjecaj neuropatske boli na kvalitetu Zivota u
populaciji kojom se bavi naSa ustanova, tj. u dijabeticara s relativno specificnom anamnezom
1 patologijom, smatramo da ¢e rezultati biti primjenjivi na znatno Siru populaciju osoba s
neuropatskom boli koji ne moraju nuzno bolovati od dijabetesa. Stoga je vrlo vazno utvrditi
barem pribliznu prevalenciju ovog stanja. Smith i Torrance!® su, vodeni sli¢nim
razmi$ljanjem, definirali smjernice u odredivanju epidemioloskih parametara neuropatske
boli. S obzirom da je nastanak neuropatske boli posljedica odredenih etiopatoloskih
¢imbenika, procjenom prevalencije tih ¢imbenika moguce je procijeniti i prevalenciju
ishodiSnog entiteta, u ovom slucaju neuropatske boli. Problem s ovim pristupom je da je
neuropatska bol u odredenim slucajevima sasvim sigurno uzrokovana i idiopatskim

¢imbenicima koji su u ovakvoj procjeni zanemareni pa je prevalencija procijenjena nizom od
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realne prevalencije u populaciji?’. Nadalje, poznata je raSirenost u populaciji bolesti i
sindroma koji su uzro¢nici neuropatske boli - dijabetesa’!, herpes zostera®’, HIV-a?* i drugih,
a poznata je 1 ucestalost pojave neuropatske boli u svakoj od tih pa i za druge bolesti. Tako je
ova vrsta boli prisutna u npr. oko &etvrtine bolesnika s dijabetesom tipa 22* i ¢ak blizu dvije
petine osoba s boli u donjem dijelu leda?>. U opc¢oj populaciji, prediktori prisutnosti
neuropatske boli definirani su u nekoliko opseznih studija i1 ukljucuju Zenski spol, stariju dob 1
niz faktora koji ukazuju na nizi socioekonomski i obrazovni status osoba koje dozivljavaju
ovo stanje’®. Uvodenjem veéeg broja razli¢itih procjenskih ljestvica, od kojih se neke
spominju i u daljnjem tekstu ovog rada, postalo je moguce procijeniti prisutnost neuropatske
boli u pacijenata brzo i objektivno. Implikacija ovoga je da je u ispitivanjima koja ukljucuju
reprezentativni uzorak bilo koje populacije (npr. dijabeti¢ara) moguca objektivna procjena

prevalencije.

Ipak, unato¢ svim navedenim parametrima, studije spomenute u prethodnim odlomcima daju
relativno Sirok raspon vrijednosti kao odgovor na prevalenciju neuropatske boli, Sto je
moguce objasniti metodoloskim 1 populacijskim razlikama izmedu istrazivanja i promatranih
populacija. S obzirom na evidentnu proSirenost ovog stanja kao i njegove ozbiljne implikacije
na kvalitetu Zivota u populacijama kroni¢nih bolesnika, ali i u op¢oj populaciji, svako
istrazivanje koje doprinosi razumijevanju epidemioloskih i inih parametara neuropatske boli

potencijalno je vazan javnozdravstveni i stru¢ni doprinos.
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1.2 Kvaliteta Zivota i nacini mjerenja

Kvaliteta Zivota subjektivni je parametar u vecoj mjeri nego bol pa je metoda njene objektivne
procjene problem koji je dugo zaokupljao znanstvenike, osobito medicinare i psihologe. Ve¢
u Nikomahovoj etici®’ (oko 350. g prije Krista) Aristotel spominje koncept ,,dobroga Zivota“
(evdaupovia) koji ugrubo izjednadava sa sreéom?®. Aristotel uo¢ava da je sre¢a u Zivotu
razlicita stvar za razlicite ljude pa primjecuje da je za oboljeloga sre¢a zdravlje, a za zdravoga
je sre¢a novac. Ocigledno, u posljednjih 24 stoljeca u ljudskoj se prirodi nije mnogo toga
promijenilo. U moderno vrijeme, medu prvim instrumentima za procjenu kvalitete zivota je
ljestvica po Karnofskom? (Karnofsky Performance Scale) koja s mogu¢im vrijednostima od 0
(,,mrtav*‘) do 100 (,,normalno stanje, bez primjedbi ili znakova bolesti*) daje grubu procjenu
stanja ispitanika. Takoder, bitno je primijetiti da je u doba objavljivanja ovog instrumenta
(1947.) najveéi naglasak stavljen na objektivnost procjene pa je tako predvideno da ocjenu
donosi lijecnik, medicinska sestra ili druga educirana osoba koja vodi brigu o ispitaniku. Tako
se ovaj instrument pokazao kao vrlo upotrebljivo orude u rukama iskusnog klini¢ara®® te su iz
njega nastale mnoge druge ljestvice, brzo je uo€eno da je ovakva procjena kvalitete Zivota
nedostatna’! te da daje ocjenu samo jednog aspekta varijable koja je mnogo kompleksnija.
Ovo je rezultiralo ,,drugim valom* mjera kvalitete zivota u 70-im 1 80-im godinama 20.
stoljeéa kakve su SIP (Sickness Impact Profile’?), NHP (Nottingham Health Profile®®) ili
LASA (Linear Analogue Self Assessment**). Ovi instrumenti uzimaju u obzir parametre kao
Sto su fizicki aspekti svakodnevnog funkcioniranja ispitanika, psiholoski ¢imbenici, u€inak
bolesti 1 stres, a uvode i koncept vizualne analogne ljestvice (VAS, prema engl. Visual
Analogue Scale). Prepoznati su 1 drugi koncepti poput kauzalnosti, ocekivanja i potreba u
kontekstu kvalitete zivota. Kauzalnost se odnosi na situacije u kojima pojedini aspekti
funkcioniranja osobe naruSavaju kvalitetu njezinog zivota, ali ne moraju biti izravnim
povodom koji dovodi do smanjenja kvalitete zivota. Jasno je da ¢e svakodnevna perzistentna
bol znafajno utjecati na kvalitetu Zivota u ispitanika. Ukoliko se kvaliteta Zivota ispituje
parametrima koji su precizni, ali ne uzimaju u obzir bol (npr. ,,Jmam poteskoc¢a u pisanju ili
tipkanju®, ljestvica SIP), lako je moguée propustiti osnovni, kauzalni uzrok ispitanikovih
problema. Znacajan napor istrazivaca krajem 20. stolje¢a bio je uloZen upravo u definiranje
klju¢nih elemenata kojima bi se pokrili osnovni kauzalni ¢imbenici koji utjeCu na kvalitetu

zivota te kako bi se isti formulirali u minimalnom broju pitanja razumljivih ispitaniku.
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Koncept oéekivanja®> definirao je kvalitetu Zivota u kontekstu razlika izmedu ciljeva i
postignu¢a u Zzivotu ispitanika. Bitne elemente ovog koncepta ukljucuju instrumenti poput
SEIQol (Schedule for Evaluation of Individual Quality of Life*®) i PGI (Patient General
Index’”). Koncept potreba usmjeren je na kvalitetu Zivota u kontekstu ispunjenja odredenih
potreba koje su zajedni¢ke vecini osoba, a Hunt i McKenna razvili su nekoliko mjera kvalitete
zivota*®3? upravo utemeljenih na ovom pristupu.

Tijekom 1990-ih godina tragom spomenutih istrazivanja razvijeno je vise pristupa u procjeni
kvalitete Zivota koji su bili znanstveno utemeljeni i dostatno validirani na odgovaraju¢em
broju ispitanika. Ipak, Gill i Feinstein u radu objavljenom 1994. uocili su da se medu
znanstvenim radovima iz podrucja medicinskih znanosti koji istrazuju kvalitetu Zivota ovaj
parametar jasno definira u njih samo 15 %. Ciljane dimenzije kvalitete Zivota jasne su u 47 %
publikacija, 36 % autora objasnilo je zasto su izabrali odredeni instrument za procjenu
kvalitete Zivota, a ni jedan ¢lanak nije jasno razdvojio opéenitu kvalitetu Zivota od kvalitete
Zivota povezane sa zdravstvenim stanjem (HRQOL; engl. health-related quality of life)*. Iz
rasprave u ovoj publikaciji, kao 1 iz drugih sli¢nih radova, vidljivo je da je mnosStvo
instrumenata 1 pristupa u procjeni kvalitete Zivota dovelo do odredene konfuzije kod veéine
autora. Temeljno neslaganje postojalo je izmedu instrumenata koji procjenjuju odredene
aspekte kvalitete zivota kao §to je emotivni ili zdravstveni aspekt i onih koje kvalitetu zivota
shvac¢aju kao multidimenzionalni konstrukt, tj. kao nekoliko vise ili manje separatnih
kategorija koje zajedno ¢ine jedinstveni parametar. Dodatno, vazno je uociti distinkciju
izmedu kvalitete Zivota kao odgovora na jedno strukturirano pitanje i kvalitete zivota kao
rezultata dobivenog primjenom odgovaraju¢ih validiranih upitnika. Primjer prve vrste
upitnika, tj. onoga koji se oslanja na jedno pitanje je PACIS (Perceived Adjustment to
Chronic Illness Scale)*!. Pitanje glasi ,,Koliko napora ulaZete kako biste se nosili s Vasom
bolescu'™, a odgovor varira od ,,nimalo napora“ do ,,izrazito veliki napor*. Gotovo svi drugi
upitnici sadrzavaju neko sli¢no pitanje koje o kvaliteti zivota pita izravno, ali uvijek u
kontekstu drugih pitanja koja se bave odredenim aspektima poput emocija, bavljenja fizickom
aktivnoS¢u ili socioekonomskog statusa. Primjer instrumenta PACIS takoder ilustrira drugi
vazan aspekt koji su uoc€ili mnogi autori — opSirni upitnici, iako procjenjuju kvalitetu Zivota
kvalitetnije od onih s jednim ili samo nekoliko pitanja, imaju ozbiljan nedostatak upravo u
svojoj duzini pa u situacijama kada imaju moguénost izbora, mnogi ispitanici izbjegavaju

popunjavanje tako sloZenih upitnika.
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U ovom kontekstu vazno je dati odgovor na pitanja zasto i kako mjeriti kvalitetu zivota.
Fayers i Machin** daju odgovor na gornja pitanja u kontekstu razli¢itih klini¢kih i bazi¢nih
scenarija. Tako je uoceno da u klini¢kim ispitivanjima lijekova kvaliteta zivota moze biti
parametar koji postaje odlucujuci. Ukoliko se usporeduju dva tretmana slicne ucinkovitosti,
kvaliteta zivota moze biti ¢imbenik koji odlucuje koje lijecenje ¢e se primijeniti u buducnosti.
Obrnuto, mali pozitivni pomaci u lijeCenju kroni¢nih bolesti mogu biti potpuno anulirani
znacajnim pogorSanjem kvalitete Zivota ispitanika kao posljedice nuspojava lijekova ili drugih
¢imbenika. U palijativnoj skrbi razvojem objektivnih, validiranih i lako primjenjivih
instrumenata za procjenu kvalitete Zzivota, zdravstvenom osoblju je omoguceno da se
koncentrira na ovaj parametar kao klju¢ni, osobito u pacijenata kod kojih vodeée simptome
bolesti nije moguce odgovarajuce lijeciti. U bolesnika s kompleksnim skupom simptoma ili u
postupcima rehabilitacije, korisno je znati koji simptom najvise utjeCe na kvalitetu zivota.
Identificiranjem takvih simptoma moguce ih je selektivno tretirati, postizu¢i na taj nacin
maksimalan ucinak na kvalitetu Zivota uz minimaliziranje nuspojava. Konac¢no, Coates i
suradnici®** pokazali su da je kvaliteta zivota u ranim stadijima bolesti bitan prediktor kasnije
uspjesnosti lijeenja. lako priroda ove korelacije nije jasna, ofigledno je da mjerenje kvalitete
zivota moze imati znacajnu ulogu u donosenju klini¢kih odluka o vrsti ili intenzitetu lijecenja

u osoba koje bi po objektivnim parametrima primale identican tretman.

Odgovori na pitanje kako mjeriti kvalitetu Zivota nisu niSta jednostavniji. Spomenuti autori*
navode nekoliko vaznih elemenata. Kao prvo, vazno je o tome pitati pacijenta, jer kako je
navedeno ranije, kvaliteta Zivota vrlo je subjektivna kategorija i1 procjena zdravstvenih
djelatnika ne mora adekvatno odraZzavati prioritete bolesnika. Poznavaiju¢i objektivne
mogucénosti izlijecenja i raspon nuspojava, lije¢nik ili medicinska sestra moze dati informaciju
pacijentu, ali samo pacijent moc¢i odrediti hoce li ,,mijenjati* odredeni stupanj kvalitete zivota
za Cesto minimalan pozitivan ishod. Obrnuto, moguce je da klinic¢ki ishod koji je struc¢no
promatrano vrlo znac¢ajan, ima minoran ili nikakav uc¢inak na kvalitetu Zivota bolesnika. Kada
se u ovu svrhu koriste genericki upitnici, oni omogucéuju procjenu kvalitete Zivota u opcoj
populaciji, tj. mogu se koristiti kod promatrane skupine (u slucaju ovog ispitivanja
dijabeticara), ali i kontrolne skupine ispitanika. Na ovaj nacin rezultati se stavljaju u
meduodnos koji je nemogu¢ upotrebom instrumenata specificnih za odredenu bolest.
Specifi¢ni upitnici, u smislu upitnika koji se koriste za odredenu bolest (npr. Paediatric
Asthma Quality of Life Questionnaire — PAQLQ) ili za skupinu bolesti (npr. European

Organization for Research and Treatment of Cancer — EORTC) imaju ocitu manu §to nisu
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primjenjivi na opéu populaciju pa tako donose informaciju o kvaliteti zivota ekskluzivno za
bolesnike od odredene bolesti. Prednost im je, medutim, Sto u okviru odredene bolesti
omogucavaju pracenje manjih promjena koje nastaju progresijom ili remisijom bolesti ili
primjenom odredenih terapijskih protokola. Ovakav pristup u stvari prepoznaje razlicite
aspekte simptoma i razli¢iti ucinak u osoba koje istu razinu simptoma (npr. poteSkoca u
gutanju) mogu smatrati razli¢ito teSkom u kontekstu drugih promatranih varijabli. Op¢i
upitnici Cesto nemaju ovu kvalitetu nego jednostavno podrazumijevaju da prisutnost
odredenog simptoma automatski implicira nizu kvalitetu Zivota. Osim opcenite kvalitete
zivota, istrazivaci ¢esto zele promotriti samo jedan od njenih aspekata. U ovom istrazivanju
tako se koristi specifi¢ni instrument za procjenu prisutnosti i tezine depresije — Beck
Depression Inventory (BDI). Sli¢ni instrument je i Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) koji je znacajno nadrastao svoju pocetnu namjenu — procjenu anksioznosti i depresije
u psihijatriji 1 danas se koristi u gotovo svim granama klinicke medicine. U kontekstu ovog
istrazivanja bitna je procjena boli — neuropatske i opéenite, a upitnika za procjenu je vise u
rutinskoj klinickoj primjeni, npr. McGill Pain Questionnaire (MPQ) ili Leeds Assessment of
Neuropathic Symptoms and Signs (LANSS). U ovom istraZivanju koriSten je potonji upitnik

koji ¢e u viSe detalja biti opisan u dijelu Materijali i metode.

Zakljucno, kvaliteta zivota je visoko subjektivna kategorija u objektiviziranju koje se
susrecemo s mnogobrojnim preprekama. To je takoder kategorija s mnogim aspektima,
odnosno razli¢itim dimenzijama o kojima treba voditi raCuna u izboru testa i pristupu
ispitivanju. Literatura pokazuje da je pri dizajnu istrazivanja potrebno voditi racuna o tome
kod koga i na koji nacin treba pratiti kvalitetu zivota kao i koji instrument koristiti. U veéini
istrazivanja, a tako je slucaj i u ovom radu, autori se odlucuju za kombinaciju opceg
(generickog) i specifinog upitnika pri ¢emu potonji moze biti specifican za promatranu
bolest ili za promatrani simptom. Konacno, valja voditi raCuna o vrsti i broju pitanja (Cestica)
i vremenu potrebnom za odgovor na njih jer pogresan izbor pitanja i predugi upitnik mogu

narusSiti kvalitetu dobivenih informacija.
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1.3 Dijabetes

S obzirom na klju¢nu ulogu dijabetesa u kontekstu naSeg istrazivanja, dat ¢e se pregled
novijih saznanja, primarno u smislu epidemiologije i komorbiditeta jer su to podrucja od

najvece vaznosti za ovaj rad.

Prevalencija dijabetesa u stalnom je porastu te se smatra da ¢e se do 2025. broj oboljelih
udvostruditi. Dijabetes je trenutatno Sesti vodeéi uzrok smrtnosti u Americi*****. King i
suradnici® opisuju ogekivane trendove porasta prevalencije dijabetesa u periodu od 1995. do
2025. godine. Oc¢ekuje se porast s 4,0 na 5,4 % globalno, s gotovo dvostruko ve¢im porastom
u zemljama u razvoju (osobito Kini i Indiji) u usporedbi s razvijenim zemljama. Takoder,
predvida se znatniji porast u radno sposobnoj populaciji srednje dobi, starosti od 45 do 64

godina.

Dijabetes ima niz kratkotrajnih komplikacija kao S§to su npr. hipoglikemija te dugotrajne
komplikacije — dijabeticku polineuropatiju (DPN), kardiovaskularne bolesti, nefropatiju 1
retinopatiju*®. Uz navedene dugotrajne komplikacije, prisutan je i ¢itav niz manje poznatih pa
je tako opisan porast rizika za depresiju*’. Priblizno 1 od 5 dijabeti¢ara ima depresivne
simptome, koji su udruzeni s varijabilnim komorbiditetom. Utjecaj depresivnih simptoma ili
potpuno izrazenog depresivnog poremecaja na kvalitetu Zivota nije potrebno detaljnije
elaborirati, ali jedna od premisa kojom smo se vodili u osmisljavanju ovog rada bila je i
mogucénost da kombinacija dijabetesa i depresije ima jo§ pogubniji utjecaj na kvalitetu Zivota,
$to potvrduju i drugi autori*®. Ovu moguénost prepoznao je niz istrazivaca iz oba podrucja —
psihijatrije 1 endokrinologije pa je u strucnoj literaturi vidljiv porast istrazivanja u kojima se
kod bolesnika s dijabetesom, osobito s kroni¢nim komorbiditetima, rutinski ispituje prisutnost
depresivnih simptoma®’. Iako je instrumenata za procjenu depresivnih simptoma ili punog
depresivnog poremecéaja mnogo, u ovom istrazivanju koristen je BDI (vidjeti raniju raspravu u

ovom poglavlju kao i opis instrumenta u dijelu Materijali i metode).

Medu komorbiditetima 1 komplikacijama dijabeticka polineuropatija (DPN) istice se kao
najcesca. Moze biti prisutna s i bez neuropatske boli. Najcesée prvo zahvaca stopala i donje

ekstremitete, a kasnije Sake. Simptomi su simetri¢ni po principu ¢arapa i rukavica. Prisutnost
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DPN s i bez neuropatske boli se povecava s duzinom trajanja dijabetesa. Pojavnost DPN
varira u razliitim ispitivanjima, ali je poznato da je ¢eSc¢a u tipu II Sec¢erne bolesti — svaki
drugi pacijent ima barem jedan neuropatski simptom, nego u tipu I — svaki tre¢i pacijent ima
jedan simptom neuropatije. Posebna podskupina je bolna DPN ¢iju je prevalenciju u
dijabeti¢ara nemoguce to¢no procijeniti, ali se najéesce spominje da ukupno do jedne petine
dijabeticara ima bolne simptome. Pocetak bolne DPN cesto je nagao sa simptomima jakih
bolova po tipu Zarenja koji se Cesto pogorSavaju nocu. Simptomi se Cesto javljaju nakon
perioda loSe metabolicke kontrole ili naglih promjena glikemije, a vracanje u normoglikemiju

rezultira popustanjem bolnih simptoma>%>!->2,

Algoritmi u lijecenju neuropatske boli te konzekventno u lijeCenju bolne DPN znacajno su se
mijenjali u zadnjem desetlje¢u $to odrazava dinamiku pristizanja novih saznanja u ovom
podrudju. Prve preporuke izdao je IASP, a pojavile su se 2005. godine®® na temelju analize
vise od 100 kontroliranih klini¢kih pokusa. Ubrzo se pojavila i druga verzija®* u obliku
smjernica koje su preporucale pristup prve, druge i trece linije lijeCenja, ovisno o terapijskom
odgovoru 1 (pod)vrsti bolesti. Pod utjecajem ovih smjernica 1 u kontekstu vlastitih iskustava
izdane su francuske®®, kanadske, australske®’, hrvatske®® i druge®® smjernice. Ipak, unato¢
jasnim smjernicama, bolna DPN se vrlo tesko lijec¢i te oko 30-40 % bolesnika ne odgovara na
nikakvo terapijsko lijeCenje. Donja shema predstavlja skradene smjernice u lijeCenju

neuropatske boli prema IASP-u.>*
1. korak
e Ustanoviti dijagnozu neuropatske boli.
e Utvrditi uzrok neuropatske boli.

e Utvrditi prisutnost komorbiditeta, utvrditi je li moguée pogorsanje bilo kojeg

komorbiditeta kao posljedice lijeCenja neuropatske boli.

e Educirati pacijenta o moguénostima lijecenja.
2. korak

e Lijeciti inicijalnu bolest.

12
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e Zapoceti simptomatsko lijecenje sljede¢im redoslijedom:

- tricikli¢ki antidepresivi ili inhibitori ponovne pohrane serotonina i

noradrenalina (duloksetin, venlafaksin)

- lijekovi koji se vezu na a2d-podjedinicu kalcijskih kanala kao

gabapentin ili pregabalin

- topikalna primjena lidokaina kao monoterapije ili u kombinaciji s
drugim lijekovima prve linije, u bolesnika s jasno lokaliziranom

perifernom boli

- opioidni analgetici ili samo tramadol ili u kombinaciji s drugim
lijekovima prve linije u pacijenata s akutnom neuropatskom boli ili

epizodnim egzacerbacijama neuropatske boli
e Procijeniti je li potrebna psihoterapija.
3. korak
e Redovito provjeravati intenzitet boli i kvalitetu Zivota

e Nastaviti s lijeCenjem ukoliko je doslo do znacajnog popustanja boli
(smanjenje boli na <3/10 prema VAS ljestvici) i ako nema klini¢ki bitnih

nuspojava lijeCenja.

e Dodati drugi lijek prve linije ako je doSlo do djelomi¢nog popustanja boli (bol
ostaje na >4/10 prema VAS ljestvici) nakon lijeCenja prvim lijekom

propisanom dozom lijeka propisano vrijeme.

e U slucaju neodgovarajuceg popustanja boli (smanjenje boli od <30 %) nakon
lijeenja propisanom dozom lijeka propisano vrijeme, prebaciti pacijenta na

alternativni lijek prve linije.
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4. korak

e U slucaju kada lije¢enje lijekovima prve linije nije ucinkovito, razmotriti

lijekove druge ili trece linije ili daljnju obradu u referalnom centru.

Kao 1 sve druge kroni¢ne bolesti, 1 Se¢erna bolest znacajno utjece na kvalitetu Zivota. Ovo je
posebno izrazeno u slucajevima viSegodi$njeg ili viSedesetljetnog trajanja bolesti gdje se s
trajanjem povecava ucestalost komorbiditeta, a osobito bolne DPN*¢!. Cesto se javljaju
smetnje u svim fazama spavanja (uspavljivanje, san), a bolesnici opisuju kako se bude nocu
zbog bolova koje najcesce opisuju kao Zarenje, pecenje ili probadanje. Gubitak sna Cesto
uzrokuje anksioznost i depresiju, a ova dva stanja, u svojevrsnom zafaranom krugu, dalje
pogorSavaju smetnje spavanja. Daljnja negativna posljedica manjka sna je i smanjenje
energije i osjecaj umora $to umanjuje sposobnost samostalnog funkcioniranja pacijenta zbog
smanjene pokretljivosti 1 neovisnosti u svakodnevnim aktivnostima. Ve¢ 1 letimi¢nim
pogledom na vrstu pitanja u upitnicima koji odreduju kvalitetu Zivota jasno je da ovo
presudno utjece na kvalitetu Zivota pacijenta i to kroz nekoliko razli¢itih i djelomicno
neovisnih mehanizama. lako to izlazi iz opsega ovog rada, vazno je napomenuti i da gubitak
sna moze utjecati na prognozu mnogih bolesti, a smetnje sna uzrokuju povecanu intoleranciju

glukoze i dijabetes®?.

Postoji pozitivan trend u razumijevanju Secerne bolesti. Prepoznali smo da dijabetes moze
utjecati na kvalitetu zivota bolesnika i da percepcija vlastite kvalitete Zivota bolesnika snazno
utjeCe na njegovo prihvacanje i lijeCenje dijabetesa, tj. da su u pozitivnoj korelaciji®. Vecéina
studija navodi loSiju kvalitetu Zivota dijabetiara u usporedbi s opom populacijom, dok su u
usporedbi s drugim kroni¢nim bolestima stvari manje jasne. Generalno gledano, dobiveni
rezultati kvalitete zivota dijabeti¢ara s bolnom DPN u usporedbi s kontrolama su losiji, ali 1
ovdje postoje razlike. Vinik® u svom istraZivanju navodi da rezultati kvalitete Zivota
koreliraju s ja¢inom dijabeticke neuropatije, a druga ispitivanja navode znacajnu povezanost
jacine boli s kvalitetom zivota. Postoji i znacajna povezanost jaCine neuropatske boli s
pokretljivos¢u. Ronchester Diabetic Neuropathy Study pokazuje znaCajnu povezanost
retinopatije i nefropatije s DPN na kvalitetu Zivota i svakodnevne aktivnosti®*%. Veéina
studija pokazuje umjerenu do znacajno loSiju kvalitetu zivota u dijabetiCara s depresivnom
simptomatologijom, dok neka ispitivanja (npr. Stewart®®) demonstriraju i prisutnost
kognitivnih simptoma u ovih bolesnika. Takoder se navodi da dijabeti¢ari s depresivnim

simptomima imaju 41- 89 % povecan rizik za razvoj funkcionalnih ograni¢enja. Depresivni
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bolesnici su manje zadovoljni svojim lije¢enjem, imaju veca ocekivanja u lije¢enju i pokazuju

veéu razinu zabrinutosti u smislu utjecaja dijabetesa na njihovu buduénost®”-%,

Prema vrsti bolesti dijabeticari s boles¢u tipa 1 bolje fizicki funkcioniraju i imaju viSe
energije, a dijabeticari tip II ¢es¢e imaju smanjenu kvalitetu Zivota. I odredeni demografski
parametri su povezani s kvalitetom Zzivota u dijabeti¢ara — muskarci imaju bolju kvalitetu
zivota nego zene, mladi ljudi takoder nego stariji, a obrazovaniji bolju kvalitetu Zivota od
osoba s nizim stupnjem obrazovanja. Polonsky cak ide toliko daleko da sugerira kako
prognozu dijabetesa treba sagledavati kroz kvalitetu Zivota®®. Aktivni i efikasan nadin
prihvacanja bolesti zaista moze biti pokreta¢ pozitivne kaskade u unapredenju blagostanja,
aktivnijem pristupu lijecenju dijabetesa, bolje kontrole glikemije i smanjenju komplikacija. U
tom kontekstu Rubin i suradnici’® navode rezultate petodnevnih edukacija izvanbolni¢kih
pacijenata u tipu Dnevne bolnice koja funkcionira kod nas, a u smislu znacajnog poboljSanja
samopouzdanja i emocionalnog blagostanja u Sestomjesecnom pracenju. Talijanski ispitivaci
navode da kvaliteta zivota nije pogodena samom prisutno$¢u neuropatije nego prisutnoscéu i
intenzitetom boli. MCS (zbroj mentalnih komponenti kvalitete Zivota ispitanika) rezultat SF-
36 upitnika jedino korelira s boli, a PCS (zbroj fizickih komponenti kvalitete Zivota
ispitanika) blisko korelira s boli i ja¢inom neuropatije. Bol per se pogorsava kvalitetu Zivota u
pacijenata s neuropatskom boli bez obzira na ozbiljnost bolesti. PogorSanje kvalitete zivota
moze povecati nesposobnost bolesnika Sto opisuje Padua 1 Merkies. Bolesnici s neuropatskom
boli imaju veéi komorbiditet, imaju reduciranu sposobnost za rad i reduciranu pokretljivost
zbog boli. Bol nije povezana s viSim HbA1C nego je snazno povezana s MCS i PCS

rezultatima i depresivnoséu’!"’2.

1.4 Hipoteza

S povecavanjem prevalencije dijabetesa u opcoj populaciji i opéenitim trendom starenja
populacije, komplikacije i komorbiditeti dijabetesa postaju sve veéi javnozdravstveni
problem. Dijabeticka polineuropatija je medu najceS¢im komplikacijama dijabetesa, a moze
biti bolna ili bezbolna. Dobro je poznat i opisan trend pojave depresivnih simptoma ili

potpuno izraZzenog depresivnog poremecaja u kroni¢nih bolesti pa tako i dijabetesa. Kvaliteta
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zivota kljuan je parametar na osnovi koje je moguce dati objektivnu procjenu stanja

bolesnika, ali 1 predvidjeti daljnji tijek bolesti kao 1 uspjeh lijeCenja.

Hipoteza ovog istrazivanja je da neuropatska bol i depresivni simptomi, kada su prisutni u

bolesnika s dijabetesom, zna¢ajno narusavaju njihovu kvalitetu Zivota.

1.5 Ciljevi rada

Opdi cilj rada

Cilj ovog istrazivanja je ispitati da li bolna dijabeticka polineuropatija 1 prisutna depresija

znacajno utjecu na smanjenje kvalitete Zivota bolesnika sa SeCernom bolesc¢u.

Specifi¢ni ciljevi

Koliko je poznato iz literature, do sada u Hrvatskoj nije uéinjeno ni jedno istrazivanje o
povezanosti neuropatske boli 1 depresije i1 kvalitete zivota bolesnika sa Secernom bolescu.
Time se omogucava uspostava dijagnostickog algoritma za neuropatsku bol dijabeticara i
otvaraju nove moguénosti za primjenu novih preventivnih 1 terapijskih strategija u
multidisciplinarnom lijecenju neuropatske boli s ciljem poboljsanja kvalitete zivota bolesnika

sa Se¢ernom bolesc¢u. Specificni ciljevi u tom smislu su:

utvrditi demografske karakteristike dijabeticara s DPN

- utvrditi karakteristike osnovne bolesti i stupanj kontrole bolesti

- utvrditi broj 1 vrstu komplikacija osnovne bolesti

- procijeniti vrstu 1 koli¢inu lijekova koje bolesnici uzimaju kako bi lijeili osnovnu

bolest i njene komplikacije

- utvrditi postojanje dodatnih pokazatelja razvoja bolesti kao $to su promjene hodne

pruge ili problemi sa snom
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- ispitati postoje li znacajne razlike izmedu populacije dijabeticara 1 bolesnika s drugim

kroni¢nim bolestima, svrstanih u kontrolnu skupinu

- ispitati postojanje 1 vrstu korelacije izmedu depresivnih i bolnih simptoma u svim

promatranim skupinama.
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2. Ispitanici i postupci

2.1 Ispitanici i nacin pregleda

Istrazivanje je provedeno u KB Merkur- SveuciliSnoj klinici ,,Vuk Vrhovac®, Referalnom
centru za dijabetes Ministarstva zdravlja Republike Hrvatske i suradne ustanove WHO. U
istrazivanju je uklju¢eno 240 bolesnika od kojih je 80 bolesnika imalo dijagnozu Secerne
bolesti s bolnom dijabeticCkom neuropatijom, a 80 bolesnika dijabeticku neuropatiju bez boli.
Preostalih 80 ispitanika ukljuceno je kako bi se definirala kontrolna skupina. Ipak, s obzirom
na nemoguénost ukljucivanja zdravih dobrovoljaca, ukljuceni su ispitanici koji su dolazili u
bolnicu u posjet ili na kontrolne preglede. Kako se nastojalo odrzavati usporedivu dobnu i
spolnu strukturu ispitanika, jasno je da ova kontrolna skupina nije mogla biti potpuno zdrava
ve¢ se sastojala od osoba koje su Cesto imale neku drugu kroni¢nu bol. S obzirom da je
usporedba primarnog cilja ispitivanja, tj. kvalitete zivota mjerene instrumentom SF-36, s
op¢om populacijom moguéa na temelju literaturnih referenci, nije bilo potrebno ukljucivati

skupinu zdravih ispitanika.

Bolesnici sa Se¢ernom boles¢u podijeljeni su u dvije skupine. U prvoj skupini (skupina B)
nalazili su se bolesnici s dijagnozom neuropatske boli — javljaju probadajucu bol, Zarenje i
pecenje, bol na dodir, npr. plahte na donjim ekstremitetima, najjaCe na stopalima i
potkoljenicama i/ili u Sakama S§to se pogorSava nocu 1 u mirovanju te ¢esto remeti san
bolesnika. Bol moze biti izazvana stimulusom ili je neovisna o stimulusu, moze trajati stalno
ili samo povremeno. U drugoj skupini (D) nalazili su se bolesnici sa Se¢ernom boleS¢u s
neuropatijom, ali bez neuropatske boli. Kao kontrolna skupina (K) bili su ispitani bolesnici
koji su lijeceni u KB Merkur zbog krizobolje, a kod kojih je iskljuc¢ena dijagnoza dijabetesa i
DPN. Kako je ve¢ spomenuto, pri tumacenju rezultata vazno je imati na umu da kontrolnu
skupinu nisu €inili isklju€ivo zdravi ispitanici nego osobe koje u anamnezi imaju bolne
simptome. Kriteriji iskljucenja bili su trudnoc¢a, anamneza maligne bolesti, trenutno lijecenje

antidepresivima ili sli¢no lijeCenje u posljednja tri mjeseca te akutna protruzija i. v. diska.
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Kod ispitanika sa Se¢cernom boleS¢u uzeta je detaljna anamneza, somatski 1 neuroloski status u
svrhu otkrivanja motori¢ke slabosti — ispitivanje GMS ekstremiteta 1 ispitivanje vlastitih
refleksa, smetnji osjeta dodira na donjim ekstremitetima upotrebom 10g Semmnes —
Weinstein monofilamenta na palcu stopala, 1, 3 1 5 metatarzalnoj kosti stopala, za procjenu
vibracije na donjim ekstremitetima upotrebom 128 Hz glazbene viljuske na potkoljenicama,
na oba maleola i pal¢evima stopala, vata za procjenu osjeta dodira i procjenu abnormalne boli

na nebolni stimulus.

2.2 Upitnici

U Opcéem upitniku o ispitaniku prikupljeni su demografski podaci — dob, spol, BMI,
zaposlenje, bra¢ni status, obrazovanje, pusenje, alkohol, aktivnost na poslu, tjelesna aktivnost
u slobodno vrijeme, tip dijabetesa 1 duzina trajanja dijabetesa te vrsta terapije, prisutnost
komorbiditeta — hipertonije, hiperlipidemije, retinopatije uz mogucu sljepocu,
kardiovaskularne komplikacije, nefropatija uz eventualnu dijalizu, hodna pruga te
aterosklerostke promjene arterija nogu, opis boli, duzina prisutnosti boli, pojavnost i jacina
boli, podru¢je najjace boli, san, kontrola sfinktera, lijekovi koje koristi ispitanik za
ublaZavanje boli, financijska situacija ispitanika uz dodatnu obradu — EMNG ruku i nogu,
Doppler arterija nogu, CDFI karotidnih arterija te po potrebi rendgenska, CT ili MR pretraga

lumbosakralne kraljeznice.

Kvaliteta Zivota ispitanika ispitivana je instrumentom SF — 36 (Short Form Health Survey’?).
Ovaj instrument sastoji se od ukupno 36 pitanja, a mjeri ukupno 8 koncepata (dimenzija)
kvalitete Zivota ispitanika — fizicko funkcioniranje, limitiraju¢a uloga fizickog zdravlja, bol,
percepcija opceg zdravlja, vitalnost, socijalno funkcioniranje, limitiraju¢a uloga emocija te
psihi¢ko zdravlje (kratice vidjeti u dijelu VIIIL.). Ponudeni odgovori na pitanja formulirani su u
obliku Likertove ljestvice s 2, 3, 5 ili 6 opcija. Rezultati svake od dimenzija imaju najvisu
teoretsku vrijednost od 100 (vec¢i rezultat znaci viSu kvalitetu Zivota u navedenoj dimenziji).
Instrument SF-36 postao je svojevrsni standard u odredivanju kvalitete zivota, pa je tako
prosle godine publicirano ¢ak 1200 znanstvenih radova koji se u vecoj ili manjoj mjeri doticu

SF-36. Kao predstavniku opceg upitnika, prednost mu je Sto se moze koristiti 1 u kod zdravih
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ispitanika i kod osoba koje boluju od odredenih bolesti. Instrument je preveden na vise od 40
jezika, a hrvatsku verziju upitnika validirao je Jure$a i suradnici’®. Vrijednosti opisane u
navedenoj publikaciji koriStene su u usporedbi ispitivanih skupina u ovom radu s

vrijednostima za op¢u populaciju.

Za prisutnost simptoma i znakova neuropatske boli koristena je LANSS (Leeds Assessment of
Neuropathic Symptoms and Signs) ljestvica boli. Ljestvica je validirana za procjenu boli u
osoba sa simptomima kroni¢ne boli’*. Instrument se sastoji od dva dijela — upitnika koji
ispituje prisutnost boli testiraju¢i osjet topline, autonomne promjene, dizesteziju,
paroksizmalnu i evociranu bol i dijela koji pomoc¢u dvaju Cestica ispituje alodiniju i osjet
dodira. Popunjavanje upitnika jednostavno je za ispitanika jer su ponudeni odgovori samo da
ili ne. Najvis§i moguci krajnji zbroj je 24 (veca vrijednost znaci jaci intenzitet boli), a svaka
vrijednost jednaka ili veca od 12 znaci da najvjerojatnije postoje neuropatski mehanizmi koji

doprinose osjeéaju boli”.

Za probir depresivnosti upotrijebljen je BDI (Beck Depression Inventory’®), instrument u
kojem visi rezultat znaci vecu prisutnost depresivnih simptoma. Instrument je u svojem prvom
obliku razvijen pocetkom 60-ih godina proslog stoljeca i predstavljao je znac¢ajan odmak od
do tada ukorijenjenog psihodinamskog promatranja depresije. Instrument se sastoji od 21
pitanja (Cestice), s najve¢om teoretski mogu¢om vrijednoséu od 63. Vrijednosti ljestvice do
13 bodova smatraju se znakom minimalne depresije, 14 do 19 bodova oznafava blagu
depresiju, 20 do 28 umjereno izrazenu depresiju, a 29 i viSe bodova teSku depresiju. U
ispitivanju je koriStena novija verzija instrumenta publicirana 1996. godine’’ koja ukljucuje

izmjene vezane uz procjenu apetita, sna, hipohondrije i teSkoca na poslu.

Istrazivanje je provedeno prema etickim nacelima medicinske struke navedenim u HelSinskoj
deklaraciji te prema Dobroj klini¢koj praksi nakon odobrenja nadleznog etickog povjerenstva.
Svi ispitanici bili su unaprijed upoznati s postupcima koji ¢e se primjenjivati tijekom ovog

istrazivanja i potpisali su pismeni informirani pristanak za sudjelovanje u istrazivanju.
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2.3 Statisticka obrada

U statistickoj obradi podataka koriSten je softverski paket Statistica (StatSoft, USA, 2014,
verzija 12). Granica statisticke znacajnosti postavljena je na 0,05. Vrijednosti nominalnih
varijabli kao i varijabli mjerenih ordinalnom ljestvicom prikazane su kontingencijskim
tablicama s apsolutnim brojevima i postotcima opazanja u svakoj kategoriji. Razlike izmedu
dviju skupina testirane su hi-kvadrat testom (nominalne varijable) ili Mann-Whitneyevim U-
testom (ordinalne varijable). Usporedba vise od dviju skupina provedena je hi-kvadrat testom
ili neparametrijskom (Kruskal-Wallis) ANOVA-om. Kod kontinuiranih varijabli prvo je
provedeno testiranje normalnosti razdiobe Kolmogorov-Smirnovljevim testom, a ovisno o
rezultatima razlike medu skupinama testirane su Studentovim t-testom ili Mann-Whitneyevim
U-testom (dvije skupine), odnosno parametrijskom ili neparametrijskom ANOVA-om (vise
od dvije skupine). Korelacije medu skupinama ispitivane su ovisno o normalnosti distribucije

Pearsonovom ili Spearmanovom korelacijom.
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3. Rezultati

3.1 Demografski podatci

Prije razmatranja rezultata istrazivanja bit ¢e prikazani demografski podatci ispitanika
ukljucenih u istrazivanje.

Tablica 1 prikazuje raspodjelu ispitanika po spolu. Vidljivo je da je u istrazivanje bio ukljuc¢en
podjednak udio ispitanika zenskog (128 osoba) i muskog (112 osoba) spola. Promatrano po
skupinama, u skupini dijabeticara bez bolne DPN bilo je znac¢ajno vise muskih ispitanika nego
u preostale dvije skupine.

Udio muskih 1 Zenskih ispitanika po skupini statisticki se znacajno razlikovao medu
skupinama B i D (p<0,001), te medu skupinama D i K (p<0,001). Medu skupinama B i K,

razlika nije bila statisticki znacajna (p=0,743, hi-kvadrat test u svim slu¢ajevima).

spol B* D* K* Ukupno
N 31 52 29 112
M
% 38,75 % 65,00 % 36,25 % -
N . 49 28 51 128
Z
% 61,25 % 35,00 % 63,75 % -
Ukupno 80 80 80 240

* B = ispitanici s bolnom DPN; D = ispitanici s dijabetesom, ali bez bolne DPN; K =

kontrolna skupina. Ove kratice koristit ¢e se u cijelom poglavlju.

Sljedeca tablica (Tablica 2) prikazuje deskriptivne vrijednosti dobi ispitanika. Srednja dob
iznosila je 60,8 godina. Relativno uski intervali pouzdanosti od 59,4 1 62,2 godina upucuju na
koherentnost ispitivane populacije po ovom kriteriju unato¢ Sirokom rasponu od 66 godina
izmedu najmladeg 1 najstarijeg ispitanika. Dob ispitanika nije se statisticki znacajno

razlikovala po spolu (Studentov t-test, p=0,136).
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Naprotiv, promatrano prema skupini ispitanika, razlike u dobi bile su statisticki znacajne
(p=0,002, ANOVA). Post-hoc analiza (Tukey-ev HSD test) otkriva da je uzrok tome
statisti¢ki znacajna razlika dobi medu skupinama B i1 K, dok preostale razlike (B <-> D, D <->

K) nisu bile statisticki znacajne.

Tablica 2 — Deskriptivne vrijednosti dobi (g)

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK

B 63,7 80 34,0 850 &4 61,8 65,5 58,0 63,0 69,5
D 61,0 80 22,0 78,0 10,6 58,6 63,3 57,0 61,0 69,0
K 57,7 80 19,0 81,0 12,5 54,9 60,5 48,5 57,0 68,5
Sve skupine 60,8 240 19,0 85,0 10,8 59,4 62,2 55,0 61,0 69,0

Tablica 3 — Deskriptivne vrijednosti dobi (g)

Post-hoc analiza

Tablica 4 prikazuje vrijednosti indeksa tjelesne mase (ITM/BMI). ,,Prosjecni® ispitanik u
ovom istrazivanju je sa srednjom vrijednosti [ITM-a od 28,0 kg/m2 pripadao u kategoriju
ispitanika prekomjerne tjelesne mase. Razlike u ITM-u medu spolovima nisu bile statisticki
znacajne (Mann-Whitney U test, p=0,216).

Razlike medu promatranim skupinama bile su statisticki znacajne u svim moguéim

kombinacijama.
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Tablica 4 — Deskriptivne indeksa tjelesne mase (kg/m?)

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 299 80 19,6 49,5 5,69 28,6 31,2 25,6 29,3 33,2

D 28,1 80 20,7 39,2 426 272 29,1 25,0 27,3 30,9

K 259 80 17,6 389 396 25,1 26,8 23,3 25,7 284

Sve skupine 28,0 240 17,6 49,5 4,95 27,4 28,6 24,4 27,1 31,0

Tablica 5 — Deskriptivne indeksa tjelesne mase (kg/m?)

Post-hoc analiza

B 0,048 0,000
D 0,048 0,009
K 0,000 0,009

Sljedece tablice prikazuju dodatne demografske parametre razmatrane u istrazivanju kao i
osnovne navike ispitanika. Tako se moZe zakljuciti da je u vrijeme provodenja istraZivanja
najveci dio ispitanika (160/240=66,7 %) bio u mirovini (Tablica 6) te da je oko tri Cetvrtine
ispitanika (73,8 %, Tablica 7) bilo u braku ili je zivjelo u izvanbra¢noj zajednici.

Razlike medu trima promatranim skupinama i ovdje su bile izrazite, Sto je vjerojatno
posljedica prije opisanih razlika u srednjoj dobi po skupinama.

Razlike u zaposlenju bile su statisti¢ki znacajne u svim razmatranim kombinacijama (B <->D;

B<->K; D<->K), s vrijednostima p ispod granice 0,01 (hi-kvadrat test u svim sluc¢ajevima).
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Tablica 6 — Zaposlenje

zaposlenje B D K Ukupno

N 5 19 43 67

zaposlen

% 6,25 % 23,75 % 53,75 %

N 5 3 5 13
nezaposlen

% 6,25 % 3,75 % 6,25 %

N 70 58 32 160
u mirovini

% 87,50 % 72,50 % 40,00 %

Ukupno 80 80 80 240

Razlike medu ispitivanim skupinama po bra¢nom statusu takoder su pokazivale odredene
statisticki znacajne razlike. Razlike su bile znacajne izmedu skupina B i D (p=0,004), B i K
(p=0,029), dok izmedu skupina D i K razlike nisu bile statisti¢ki znacajne (p=0,575, hi-

kvadrat test u svim slu¢ajevima).

Tablica 7 — Bra¢ni status

u braku B D K Ukupno
N 52 61 64 177
da
% 65,00 % 76,25 % 80,00 %
N 2 8 5 15
ne
% 2,50 % 10,00 % 6,25 %
N 10 1 3 14
rastavljen/a
% 12,50 % 1,25 % 3,75 %
N 16 10 8 34
udovac/ica
% 20,00 % 12,50 % 10,00 %
Ukupno 80 80 80 240

Prema stru¢noj spremi najveci dio ispitanika (55,4 %, Tablica 8) imao je srednju struc¢nu

spremu, §to donekle odgovara stru¢noj spremi u opcoj populaciji. Razlike medu skupinama i
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ovdje su bile uocljive pa je tako najveci udio osoba s visokom stru¢nom spremom uocen u
kontrolnoj skupini, dok je skupina dijabeticara s bolnom DPN bila u prosjeku najslabije
obrazovana.

Statisticko testiranje razlika medu skupinama prema kriteriju stru¢ne spreme pokazuje da
razlike u stru¢noj spremi nisu bile statisticki znacajne izmedu skupina B i D (p=0,283), kao ni
izmedu skupina D 1 K (p=0,224), ali su bile znacajne izmedu skupina B 1 K (p=0,021, hi-

kvadrat test u svim slu¢ajevima).

‘ Tablica 8 — Stru¢na sprema

stru¢na sprema B D K Ukupno
N 12 6 9 27
oS
% 15,00 % 7,50 % 11,25 %
N 48 48 37 133
SSS
% 60,00 % 60,00 % 46,25 %
N 13 13 12 38
V§s
% 16,25 % 16,25 % 15,00 %
N VSS 7 13 22 42
% 8,75 % 16,25 % 27,50 %
Ukupno 80 80 80 240

Prema kriteriju stanovanja, velika vecina ispitanika (92,4 %, Tablica 9) imalo je vlastiti stan
ili kucu.
Razlike prema uvjetima stanovanja nisu bile statisticki znacajne ni za jednu od promatranih

kombinacija skupina.
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~ Tablica9-Stanovanje =~

stanovanje B D K Ukupno

N 2 1 2 5

podstanar

% 2,53 % 1,27 % 2,50 %

N 3 5 5 13
s roditeljima

% 3,80 % 6,33 % 6,25 %

N 74 73 73 220
vlastiti stan

% 93,67 % 92,41 % 91,25 %

Ukupno 79 79 80 238

Prosjecni broj c¢lanova obitelji, odnosno kucanstva nije se znacajno razlikovao medu

promatranim skupinama (Tablica 10).

Tablica 10 — Broj ¢lanova obitelji/kuéanstva

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95% IP DK Medijan GK
B 2,8 80 1 7 - - - - 2,0 -
D 3,0 80 1 10 - - - - 2,0 -
K 3,0 80 1 7 - - - - 3,0 -
Sve skupine 2,9 240 1 10 - - - - 2,0 -

Vedina ispitanika u vrijeme provodenja istrazivanja nije pila alkohol (84,2 %) ni pusila (80,0
%, Tablica 11). Razlike medu skupinama bile su izraZenije kod ispitanika koji su konzumirali
alkohol nego kod pusaca. Ocekivano, statistiCko testiranje razlika medu skupinama (hi-
kvadrat test u svim sluc¢ajevima), pokazalo je da razlike ne postoje ni u jednoj kombinaciji
promatranih skupina. Prema kriteriju konzumacije alkohola, statisticki znaCajne razlike
pronadene su medu skupinama B i D (p=0,013), te medu skupinama B 1 K (p=0,035), dok

medu skupinama D i K nije bilo statisticke znacajnosti (p=0,692).
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‘ Tablica 11 — Navike

pusenje alkohol
B D K Ukupno B D K Ukupno
N 15 15 18 48 6 17 15 38
% d 18,75% 18,75% 22,50 % 7,50% 21,25% 18,75 %
N 65 65 62 192 74 63 65 202
% " 81,25% 81,25% 77,50 % 92,50 % 78,75% 81,25 %
Ukupno 80 80 80 240 80 80 80 240

Vecéina ispitanika (163/239=68,2 %, Tablica 12) svakodnevno ili gotovo svakodnevno bavila
se nekim vidom tjelesne aktivnosti. Ukupno 89,9 % ispitanika ((130+85)/239, ista tablica)

tjelesnom aktivnoscu bavilo se do 2 sata na dan.

Statisticka znacajnost razlika medu trima promatranim skupinama ispitana je odvojeno za
tjednu i dnevnu koli¢inu tjelesne aktivnosti. Hi-kvadrat test koriSten je u svim slucajevima.
Prema kriteriju tjedne tjelesne aktivnosti, nije bilo statisti¢ki znacajnih razlika izmedu skupina

B i D (p=0,246), dok su medu skupinama B 1 K i D i K uocene statisticki znacajne razlike

(p=0,002 odnosno p=0,044).
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Prema kriteriju dnevne tjelesne aktivnosti statisti¢ki znacajne razlike nisu uoc¢ene ni u jednom od parova promatranih skupina.

Tablica 12 — Tjelesna aktivnost

tjedno dnevno
B D K Ukupno B D K Ukupno

N nikada 1 0 4 5 <1 sat 46 38 46 130
% 1,25 % 0,00 % 5,06 % 57,50 % 47,50 % 58,23 %
N 1-2 dana 11 13 18 42 1-2 sata 30 30 25 85
% 13,75 % 16,25 % 22,78 % 37,50 % 37,50 % 31,65 %
N 3-4 dana 4 10 15 29 2-4 sata 3 11 7 21
Y% 5,00 % 12,50 % 18,99 % 3,75 % 13,75 % 8,86 %
N 5-7 dana 64 57 42 163 >4 sata 1 1 1 3
Y% 80,00 % 71,25 % 53,16 % 1,25 % 1,25 % 1,27 %

Ukupno 80 80 79 239 80 80 79 239
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Konac¢no, samo je nesto vise od jedne Cetvrtine ispitanika (27,5 %) bilo zadovoljno svojom
financijskom situacijom (Tablica 13), dok je daljnjih 58,8 % bilo osrednje zadovoljno.
Najmanje zadovoljni financijskom situacijom bili su ispitanici u skupini dijabeticara s bolnom
DPN. U prosjeku, ispitanici koji su bili zadovoljni svojom financijskom situacijom bili su
znacajno mladi od ispitanika koji nisu bili zadovoljni ili su bili samo osrednje zadovoljni.

Prema stupnju zadovoljstva financijskom situacijom, statisticki znacajne razlike uocene su
medu skupinama B i D (p<0,001), te medu skupinama B i K (p<0,001), dok razlike nije bilo

medu skupinama D i K (p=0,437, hi-kvadrat test u svim slucajevima).

zadovoljstvo B D K Ukupno
N 47 51 43 141
osrednje
% 58,75 % 63,75 % 53,75 %
N 9 25 32 66
da
% 11,25 % 31,25 % 40,00 %
N 24 4 5 33
ne
% 30,00 % 5,00 % 6,25 %
Ukupno 80 80 80 240

3.2 Karakteristike bolesti

U ovom dijelu teksta bit e rijeci o karakteristikama osnovne bolesti, kao 1 o laboratorijskim
vrijednostima, simptomima i terapiji koju su ispitanici uzimali za vrijeme trajanja istrazivanja.
Najvec¢i dio ispitanika s dijagnozom dijabetesa (skupine B i D), bolovao je od dijabetesa tipa
I1 (139/159=87,4 %). Prosjecno trajanje bolesti (Tablica 15) iznosilo je 18 godina. Oc¢ekivano,
ispitanici s dijabetesom tipa I bili su statisticki znacajno mladi (49,5 godina) od ispitanika s
dijabetesom tipa II (64,2 godina, Studentov t-test, p<0,001). U ispitanika s dijabetesom tipa I
bolest je trajala u prosjeku dulje (23,6 godine) od bolesti u ispitanika s dijabetesom tipa II
(17,2 godina), a razlika je takoder bila statisticki znacajna (Studentov t-test, p=0,004).

Ukoliko se svi ispitanici grupiraju prema kriteriju prisutnosti, odnosno odsutnosti bolne DPN,
razlike u trajanju bolesti odgovaraju onima prikazanim na donjoj tablici (Tablica 15), tj. 17

prema 19 godina. Ipak, razlike medu skupinama nisu bile statisticki znacajne (p=0,179, t-test).
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Dijabeticari bez bolne DPN ¢esce su bolovali od dijabetesa tipa I u usporedbi s ispitanicima

koji su imali bolnu DPN, a razlika u ucestalosti pokazala se statisticki znacajnom (p=0,018,

hi-kvadrat test).

Tablica 14 — Tip dijabetesa

tip B D K Ukupno
N 5 15 0 20
% : 6,33 % 18,75 % 0,00 %
N 74 65 0 139
% . 93,67 % 81,25 % 0,00 %
Ukupno 79 80 0 159

Tablica 15 — Trajanje dijabetesa (g)

B 170 80 3,00 510 938 149 19,1 95 170 22,0
D 190 80 2,00 450 924 169 2,0 12,5 18,5 24,5
K 0

Sve skupine 18,0 160 2,00 51,0 934 165 194 11,0 180 23,0

Prema terapiji koju su uzimali, veéina je ispitanika (50,6 %, Tablica 16) bila na inzulinu. Oko
jedne Cetvrtine ispitanika bilo je ili na kombinaciji peroralne terapije 1 inzulina (22,2%) ili na
samoj peroralnoj terapiji (27,2%). Razlike u vrsti terapije bile su statisticki znacajne izmedu

promatranih skupina (p=0,008, hi-kvadrat test).
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Tablica 16 — Terapija

terapija B D K Ukupno
N 22 21 0 43
per os
% 27,85 % 26,58 % 0,00 %
N 32 48 0 80
inzulin
% 40,51 % 60,76 % 0,00 %
N 25 10 0 35
per os + inzulin
% 31,65 % 12,66 % 0,00 %
Ukupno 79 79 0 158

Tablice koje slijede prikazuju deskriptivne vrijednosti krvnih parametara mjerenih u
istrazivanju. StatistiCko testiranje razlika u vrijednostima krvnih parametara medu
promatranim skupinama rezultira vrijednostima koje nisu statisticki znacajne za HbAlc
(p=0,342, t-test), kolesterol (p=0,087, ANOVA), HDL (p=0,943, ANOVA) 1 trigliceride
(p=0,856, ANOVA). Razine LDL kolesterola statisticki su se znacajno razlikovale medu
skupinama (p=0,016, ANOVA). Pri tome su vrijednosti u kontrolnoj skupini bile statisticki

znacajno vise nego u preostale dvije skupine.

Tablica 17 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — HbAlc

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 7,14 80 5,10 10,9 1,03 6,91 7,37 6,45 6,90 7,80
D 7,30 79 5,20 10,4 1,07 7,06 7,54 6,50 7,40 8,00
K 0
Sve skupine 7,22 159 5,10 10,9 1,05 7,05 7,38 6,50 7,10 7,90

32



Vesna Permanovi¢ Dobrota, disertacija

Tablica 18 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — Kolesterol

B 490 80 237 828 1,19 4,64 517 401 489 553
D 476 80 2,12 708 106 4,52 499 404 481 540
K 547 15 400 911 135 472 622 450 510 6,30
Sve skupine 4,89 175 2,12 9,11 1,15 471 506 405 487 556

Tablica 19 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — HDL

B 1,42 80 0,78 3,74 041 1,32 1,51 1,12 1,40 1,59
D 1,41 80 0,65 2,65 042 1,32 1,50 1,12 1,33 1,72
K 1,38 15 0,90 225 0,37 1,17 1,58 1,00 1,30 1,60
Sve skupine 1,41 175 0,65 3,74 041 1,35 1,47 1,12 1,37 1,60

Tablica 20 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — LDL

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 2,72 80 0,89 5,64 0,96 2,51 2,94 2,05 2,68 3,36

D 2,59 80 0,89 428 0,78 2,41 2,76 2,04 2,61 3,09

K 3,31 15 2,00 5,80 0,96 2,78 3,84 2,70 3,40 3,80

Sve skupine 2,71 175 0,89 5,80 0,90 2,58 2,84 2,07 2,68 3,25

Tablica 21 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — LDL

Post-hoc analiza

B 0,588 0,048
D 0,588 0,010
K 0,048 0,010
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Tablica 22 — Deskriptivne vrijednosti krvnih parametara — Trigliceridi

Skupina Sr., N Min Maks SD -95%IP +95% IP DK Medijan GK

B 1,83 80 048 7,93 1,31 1,53 2,12 1,02 1,44 2,07
D 1,75 80 046 743 1,19 1,49 2,02 0,95 1,51 2,11
K 1,65 15 0,70 4,08 1,04 1,08 2,23 0,90 1,20 2,10
Sve skupine 1,78 175 0,46 7,93 1,23 1,59 1,96 0,99 1,43 2,09

Kako bi se dalje ispitala razlika u vrijednostima krvnih parametara izmedu promatranih
skupina, provedeno je odvojeno ispitivanje statisticke znacajnosti razlika medu skupinama
prema kriteriju jesu li ispitanici uzimali statine. Rezultati su prikazani u donjoj tablici (Tablica
23).

U skupini koja nije uzimala statine, gubi se statisticki znacajno visa razina LDL-a uocena u

kontrolnoj skupini, dok su ostale razlike usporedive s ukupnim uzorkom.

U skupini osoba koje su uzimale statine, navedena razlika se zadrzava, a uocena je i statisticki
znacajna razlika u razinama kolesterola. Razine kolesterola koje su i u cijelom uzorku bile
vise u kontrolnoj skupini u usporedbi s preostalim dvama skupinama, u uzorku ispitanika koji
su uzimali statine jo§ viSe se razlikovala od dvaju skupina dijabeti¢ara. Srednje razine

kolesterola prema skupinama iznosile su B=4,91, D=4,77 1 K=6,11.

‘Tablica 23 — Statisti¢ka znacajnost razlika vrijednosti krvnih parametaraf

Prema uzimanju statina

Cijeli uzorak Statini=ne Statini=da
HbAlc 0,342 0,767 0,318
Kolesterol 0,087 0,801 0,031
HDL 0,944 0,373 0,940
LDL 0,016 0,366 0,032
Trigliceridi 0,856 0,865 0,603

Tablica 24 prikazuje strukturu ispitanika prema mogucénosti ¢itanja. O¢ekivano s obzirom na
dob, vecina ispitanika Cita s naocalama (91,3 %), dok je udio onih koji Citaju uz pomo¢

povecala manji. Osamnaestoro je ispitanika u trenutku provodenja istraZivanja bilo slijepo.
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Statisticki znacajne razlike uocene su samo izmedu skupina B i K (p=0,003), dok medu
skupinama B 1 D (p=0,159) te D 1 K (p=0,187) statisticki znacajne razlike nisu uocene (hi-

kvadrat test u svim slu¢ajevima).

Tablica 24 — Citanje

¢itanje B D K Ukupno

N 62 63 74 199
s nao¢alama

% 82,67 % 92,65 % 98,67 %

N 8 4 1 13
uz povecalo

% 10,67 % 5,88 % 1,33 %

N 5 1 0 6

slijep
% 6,67 % 1,47 % 0,00 %
Ukupno 75 68 75 218

Prosjecno trajanje smetnji vida bilo je 15,3 godina (Tablica 25). Trajanje smetnji vida nije se
statisticki razlikovalo medu promatranim skupinama (p=0,098, ANOVA). Ipak, uocljivo je

odstupanje kontrolne skupine od preostalih dvaju skupina.
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Tablica 25 — Trajanje smetnji vida (g)

B 13,1 73 1,00 620 123 103 160 500 80 20,0
D 152 72 1,00 630 123 123 181 7,50 10,0 20,0
K 17,7 73 1,00 580 13,0 14,6 207 800 150 250
Sveskupine 153 218 1,00 63,0 12,6 13,6 170 500 10,0 20,0

Prema parametru sluha (Tablica 26), ispitanici su u najve¢em dijelu imali normalan sluh (48,5
%), neSto manje (40,1 %) svoj sluh je oznacilo loSim, a svega 18 ispitanika opisalo je Sum u
uSima. Razlike medu dvjema skupinama ispitanika s dijabetesom nisu bile statisticki znacajne,
dok razliku prema kontrolnoj skupini nije moguce izracunati zbog malog broja osoba za koje

je ovaj parametar bio na raspolaganju.

Tablica 26— Sluh

sluh B D K Ukupno

N 39 40 1 &0

normalan

% 48,75 % 50,00 % 20,00 %

N 33 30 4 67
los

% 41,25 % 37,50 % 80,00 %

N 8 10 0 18

Sum u usima
% 10,00 % 12,50 % 0,00 %
Ukupno 80 80 5 165

Tablica 27 prikazuje udio ispitanika koji uz osnovnu bolest imaju i razli¢ite druge bolesti i
stanja. Sva promatrana stanja bila su ¢es¢a u skupinama osoba koje su bolovale od dijabetesa,

u usporedbi s kontrolnom skupinom.
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Tablica 27 — Stanja i zahvati

Skupina B D K Ukupno
N % N % N % N %

Infarkt srca 4 5,00 9 11,25 4 5,00 17 7,08
Angina pectoris 20 2500 13 16,25 3 3)75 36 15,00
Koronarni stent 3 3,75 11 13,75 2 2,50 16 6,67
Koronarni bypass 3 3,75 3 3,75 1 1,25 7 2,92
Mozdani udar 9 11,25 4 5,00 I 1,25 14 5,83
SuZenje ACI 20 2500 10 12,50 2 2,50 32 13,33
Op zahvat ACI 4 5,00 3 3,75 0 0,00 7 2,92
Nefropatija 8 10,00 16 20,00 1 1,25 25 10,42
Dijaliza 5 6,25 10 12,50 1 1,25 16 6,67
Transplantacija 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
Otvorena rana stopala 7 8,97 2 2,60 0 0,00 9 393
Operativni zahvat nogu 4 5,13 4 5,19 1 1,35 9 393
Amputacija 6 7,69 2 2,60 0 0,00 8 3,49

Tablica koja slijedi prikazuje statistiCku znacajnost razlika medu promatranim skupinama. U
vedini je parametara uocljiva sli¢nost ucestalosti promatranih stanja i zahvata izmedu skupina

B 1 D te razlike izmedu tih dvaju skupina 1 kontrolne skupine.

37



Vesna Permanovi¢ Dobrota, disertacija

Tablica 28 — Stanja i zahvati

Statisticka znacajnost razlika medu skupinama

BiD BiK DiK
Infarkt srca 0,147 - 0,147
Angina pectoris 0,171 <0,001 0,008
Koronarni stent 0,025 0,649 0,009
Koronarni bypass - 0,311 0,311
Mozdani udar 0,147 0,008 0,172
SuZenje ACI 0,042 <0,001 0,016
Op zahvat ACI 0,699 0,042 0,080
Nefropatija 0,076 0,016 <0,001
Dijaliza 0,175 0,096 0,004
Transplantacija - - -
Otvorena rana stopala 0,089 0,008 0,162
Operativni zahvat nogu 0,985 0,191 0,187
Amputacija 0,151 0,014 0,162

Donja tablica (Tablica 29) prikazuje rezultate ispitivanja hodne pruge u ispitanika. Vrlo mali
udio ispitanika (5,8 %) imao je vrijednosti testiranja hodne pruge iznad 500 m dok su svi
ostali imali loSije vrijednosti. Najve¢i udio ispitanika s hodnom prugom iznad 500 m uocen je
u kontrolnoj skupini, gdje je bilo i najmanje osoba s vrlo kratkom hodnom prugom (50-100
m). Preostale dvije skupine pokazale su, o¢ekivano, znatno losije rezultate.

Razlike medu promatranim skupinama bile su statistiCki znaCajne (p<0,01) u svim

promatranim kombinacijama (hi-kvadrat test).
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‘ Tablica 29 — Hodna pruga

duljina B D K Ukupno
N 16 6 4 26
50-100 m
% 20,00 % 7,50 % 5,00 %
N 40 66 64 170
100-300 m
Y% 50,00 % 82,50 % 80,00 %
N 19 8 3 30
300-500 m
Y% 23,75 % 10,00% 3,75%
N 5 0 9 14
> 500 m
Y% 6,25 % 0,00 % 11,25 %
Ukupno 80 80 80 240

Tablica 30 prikazuje raspodjelu ispitanika prema tipu polineuropatije koja je dijagnosticirana.
Razlike su bile statisticki znacajne prema dobi ispitanika, s tezim oblicima koji su se uocavali
u starijih ispitanika (ANOVA, p=0,025). Statisticke razlike nisu uocene prema tipu dijabetesa
(hi-kvadrat test, p=0,633). Ipak, promatrano prema spolu, tezi oblici polineuropatije ¢esce se
uocavaju u muskaraca, a rjede u Zena (hi-kvadrat test, p<0,001). Razlike medu skupinama
takoder su statisticki znacajne, pri ¢emu se znacajnost ne nalazi izmedu dvaju dijabetic¢kih
skupina (B 1 D, p=0,298, Kruskal-Wallis ANOVA), ali je prisutna izmedu skupina B i K, kao
1 izmedu skupina D i1 K (p<0,001 u oba slucaja).
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Tablica 30 — Polineuropatija

stupanj B D K Ukupno

N 0 1 77 78
ne

% 0,00 % 1,25 % 97,47 %

N 11 15 1 27

I

% 14,10 % 18,75 % 1,27 %

N 55 56 0 111
ITa

% 70,51 % 70,00 % 0,00 %

N 6 3 1 10
IIb

% 7,69 % 3,75 % 1,27 %

N 6 5 0 11
I

% 7,69 % 6,25 % 0,00 %

Ukupno 78 80 79 237

U znatne vecine ispitanika (90,4 %, Tablica 31) bol se pojavila prije nekoliko godina. Prema
kriteriju prve pojave boli, razlike nisu bile statisticki znafajne izmedu skupina B i D te
izmedu skupina B i1 K, dok je izmedu skupina D i K razlika bila statisti¢ki grani¢no znacajna

(p=0,084, hi-kvadrat test u svim slu¢ajevima).
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Tablica 31 — Prva pojava boli

prije B D K Ukupno

N 2 1 5 8
nekoliko mjeseci

% 2,50 % 1,25 % 6,25 %

N 4 8 3 15

1 godina

% 5,00 % 10,00 % 3,75 %

N 74 71 72 217
nekoliko godina

% 92,50 % 88,75 % 90,00 %

Ukupno 80 80 80 240

U proteklih mjesec dana najve¢i dio ispitanika (47,1 %) imao je bolove svakodnevno, a potom

slijede oni koji su imali bolove nekoliko puta tjedno (33,8 %), odnosno nekoliko puta

mjese¢no (Tablica 32).

Statisticka znacajnost uocena je u intenzitetu boli u proteklih mjesec dana. Kod te varijable

razlike su pronadene izmedu svih promatranih skupina (B 1 K, D1 K te B i D, p<0,01 u svim

slucajevima, hi-kvadrat test). Tako je najviSe osoba sa svakodnevnim bolovima uoceno u

skupini B, dok ih je najmanje bilo u skupini D.

Tablica 32 — Bol u proteklih mjesec dana

bol B D K Ukupno
N 55 21 37 113
svakodnevno
% 68,75%  26,25% 46,25 %
N 21 34 26 81
nekoliko x tjedno
% 26,25%  42,50% 32,50 %
N 4 23 16 43
nekoliko x mjesecno
% 5,00%  28,75% 20,00 %
N 0 2 1 3
ne u zadnjih mjesec dana
% 0,00 % 2,50 % 1,25 %
Ukupno 80 80 80 240
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Prema parametru trenutne jacine boli (Tablica 33) najviSe su vrijednosti uocene u skupini B

(5,9 bodova VAS), a najmanje (3,1 boda VAS) u skupini D.

Tablica 33 — Trenutna jacina boli

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 59 80 0 10 23 5,4 6,4 5,0 6,0 7,0

D 3,1 80 0 8 23 2,6 3,6 0,0 3,0 5,0

K 40 8 O 10 2,6 3.4 4,6 2,0 4,0 5,0

Sve skupine 43 240 0 10 2,7 4,0 4,7 2,5 5,0 6,0

Tablica 34 — Trenutna jacina boli

Post-hoc analiza

B D K
B 0,000 0,000
D 0,000 0,048

K 0,000 0,048

Jacina boli unazad mjesec dana (Tablica 35) pokazuje sli¢ne vrijednosti kao i u prethodno
razmatranoj varijabli s najviSom vrijednosti od 7,1 bodova VAS u skupini B, a najniZom
vrijednosti od 3,9 boda VAS u skupini D.

U oba slucaja (trenutna jacina boli i jaCina boli unazad mjesec dana) razlike su medu svim

promatranim skupinama bile statisticki znacajne (p<0,001, ANOVA).

Tablica 35 — Jacina boli unazad mjesec dana

Skupina  Sr. N Min Maks SD -95%IP +95% IP DK Medijan GK
B 7,1 8 1,0 10 2,0 6,7 7,5 6,0 7,0 8,5

D 39 8 0,0 8 2,0 3,5 4,4 3,0 4,0 5,0

K 6,0 8 0,0 10 2,7 5.4 6,6 4,0 6,0 8,0

Sve skupine 5,7 240 0,0 10 2,6 53 6,0 4,0 6,0 8,0
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Tablica 36 — Trenutna jacina boli

Post-hoc analiza

B D K
B 0,000 0,006
D 0,000 0,000

K 0,006 0,000

Tablice koje slijede (Tablica 37 i Tablica 38) prikazuju smetnje sna kao i smetnje pri
mokrenju 1 stolici u ispitanika. Tako je najveci udio ispitanika kontrolirao stolicu i mokrenje
(84,5 %), dok ih je samo vrlo mali dio kontrolirao djelomic¢no ili uop¢e nije bio u moguénosti
kontrolirati. U Zena je kontrola stolice i mokrenja bila statistiCki znacajno slabija no u
muskaraca (hi-kvadrat test, p<0,001). Sli¢no vrijedi i za san (hi-kvadrat test, p<0,001) gdje su
u Zena uoceni losiji rezultati.

Razlike medu skupinama bile su takoder statisticki znacajne u oba slucaja (san i kontrola
stolice). U smislu post-hoc testiranja, razlike su bile znacajno izrazenije kod problema sa
snom nego u slucaju kontroliranja mokrenja i stolice. Tako je u skupini D uoceno najvise
ispitanika (Cak 85 %) koji su svoj san opisali kao dobar, sasvim suprotno od skupine B gdje je
taj udio iznosio svega 18,75 %. Kontrolna skupina imala je rezultate izmedu dvaju prije
navedenih skupina. Razlike su bile statisticki zna¢ajne medu svim promatranim skupinama

(p<0,001, hi-kvadrat test u svim slucajevima).

‘ Tablica 37 — San

B D K Ukupno

N 15 68 42 125
- dobar

% 18,75%  85,00% 52,50 %

N 10 1 4 15
I— otezano zaspim

% 12,50%  1,25% 5,00 %

N 22 11 19 52
I budim se

% 27,50%  13,75%  23,75%

N 33 0 15 48
__________ otezano zaspim + budim se

% 4125%  0,00%  18,75%

Ukupno 80 80 80 240
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smetnje B D K Ukupno
N 62 76 64 202
nema
% 77,50 %  95,00% 81,01 %
N 11 3 13 27
hitno na wc
% 13,75 % 3,75% 16,46 %
N 5 0 2 7
djelomi¢no kontroliram
% 6,25 % 0,00 % 2,53 %
N 2 1 0 3
ne kontroliram
% 2,50 % 1,25 % 0,00 %
Ukupno 80 80 79 239

Smetnje mokrenja i stolice bile su, s druge strane, odsutne u velike vec¢ine svih ispitanika pa
su razlike, iako statisticki znacajne, ipak neSto manje izrazene. Prema smetnjama mokrenja i
stolice, razlike su bile statisticki znacajne (p<0,01) izmedu skupina B i D, kao i medu
skupinama D 1 K. Razlike medu skupinama B 1 D nisu bile statisticki znacajne (p=0,323, hi-
kvadrat test).

Tablica 39 prikazuje udio ispitanika koji su u vrijeme provodenja ispitivanja uzimali neki od
navedenih analgetika. Iz tablice je vidljiva znacajna razlika medu skupinama u vrsti i broju
lijekova koji su ispitanici uzimali. U tom kontekstu, zanimljivo je pogledati i prosjecni broj
lijekova koje su ispitanici uzimali. Prosjecni broj lijekova najvisi je u skupini B (2,1), slijedi
skupina K (1,7), dok su prosje¢no najmanje lijekova po ispitaniku uzimale osobe iz skupine D
(1,2).

Takoder, s obzirom da je najveci dio ispitanika ukljucenih u istrazivanje (210 osoba ili 87,5
%) uzimao najmanje jedan analgetik ili lijek koji moZe imati analgetsko djelovanje, analiza

utjecaja analgetika na jac¢inu boli ovdje nije smislena.
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Tablica 39 — Lijekovi

B D K

N % N % N %
NSAR 31 38,7 30 37,5 63 78,8
Tramadol 64 80,0 33 41,3 12 15,0
Aniepileptici 7 8.8 1 1,3 3 3,75
Antidepresivi 50 62,5 30 37,5 38 47,5

Spazmolitici 5 6,3 2 2,5 2 2,5
Drugi lijekovi 8 10,0 2 2,5 20 25,0

Tablica 40 prikazuje udio ispitanika po skupinama prema tome jesu li smatrali da im je
potreban jaci lijek za kontrolu boli. Razlike medu skupinama bile su statisti¢ki znacajne u

svim promatranim kombinacijama (p<0,05m hi kvadrat test).

Tablica 40 — Potreba za jac¢im lijekom

Treba li jaci lijek B D K Ukupno
N 44 77 57 178
ne
Y% 55,70 % 96,25 % 71,25 %
N 13 2 13 28
nisam siguran/na
% 16,46 % 2,50 % 16,25 %
N 22 1 10 33
da
% 27,85 % 1,25 % 12,50 %
N Ukupno 79 80 80 239
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3.3 Vrijednosti ljestvica koristenih u istraZivanju

Za procjenu boli u ispitanika su koriStene dvije samoocjenske ljestvice s vrijednostima od 0
do 10 (engl. VAS — ,,visual analogue scale*). Rezultati prosjecne vrijednosti boli trenutno,

kao 1 u proteklih mjesec dana, prikazane su u prethodnom poglavlju (Tablica 33 i Tablica 35).

Od maksimalne vrijednosti od 10 bodova na navedenoj ljestvici, ispitanici su u trenutku
provodenja istraZivanja svoju bol ocijenili s prosjecno 4,3 boda, dok je prosjec¢na vrijednost u
proteklih mjesec dana bila 5,7 bodova. Prema spolu, Zene su svoju bol dozivljavale statisticki
znacajno jacom nego muskarci. To vrijedi, kako za trenutnu bol (4,8 prema 3,8 bodova, Mann
Whitney U test, p=0,003), tako i za bol u proteklih mjesec dana (6,5 prema 4,7 bodova, Mann
Whitney U test, p<0,001). Trenutna bol bila je statisticki zna€ajno i linearno povezana s dobi
ispitanika (r=0,218, p<0,001, Spearmanova korelacija), dok za bol u zadnjih mjesec dana to

nije bio slucaj. Donji grafikon prikazuje korelaciju trenutne jacine boli s dobi ispitanika.
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Slika 1 — Korelacija trenutne jacine boli s dobi ispitanika
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Tablica 41 prikazuje spomenute razlike u trenutnoj jacini boli prema spolu.

Tablica 41 — Vrijednosti trenutne jacine boli (VAS)

Prema spolu ispitanika

Spol Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK

Z 4,78 128 0 10,0 2,80 4,29 5,27 3,00 5,00 7,00

m 382 112 0 10,0 242 3,37 4,28 2,00 4,00 5,00

Sve skupine 4,33 240 0 10,0 2,67 3,99 4,67 2,50 5,00 6,00

Pored dviju navedenih samoocjenskih ljestvica, koriStena je i modificirana verzija LANNS

ljestvice za procjenu boli, kao 1 Beckova ljestvica depresije II. Srednje vrijednosti ljestvica za

sve ispitanike prikazane su u donjim tablicama (Tablica 42 i1 Tablica 43). Tako su od

maksimalno moguceg skora od 24 boda modificirane LANNS ljestvice ispitanici u

istrazivanju imali prosjecno 12,2 bodova. Prema Beckovoj ljestvici (revizija II), ispitanici su

ostvarili srednju vrijednost od 13,4 bodova. To je vrijednost koja se nalazi na granici izmedu

minimalno izraZene depresije (0-13 bodova) i blage depresije (14-19 bodova).

Tablica 422 — Vrijednosti ljestvice LANSS

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 20,0 80 13,0 24,0 3,47 19,2 20,8 19,0 19,0 24,0

D 6,5 8 1,0 11,0 1,93 6,1 6,9 5,5 6,0 8,0

K 10,1 80 2,0 24,0 6,39 8,7 11,5 7,0 7,0 13,0

Sve skupine 12,2 240 1,0 24,0 7,17 11,3 13,1 7,0 8,0 19,0

Tablica 43 — Vrijednosti ljestvice BECK

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
B 19,1 80 4,00 50,0 10,7 16,7 21,5 11,0 16,0 25,5

D 9,6 80 0,00 380 6,6 8,1 11,0 5,0 9,0 12,5

K 11,6 80 0,00 41,0 9,6 9,5 13,8 4,0 9,5 16,5

Sve skupine 13,4 240 0,00 50,0 10,0 12,2 14,7 6,0 11,0 18,0
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U obje promatrane ljestvice zene su pokazale u prosjeku statisticki znacajno vise vrijednosti
boli, odnosno depresije u odnosu na muskarce ( Tablica 44 1 Tablica 45). Donje tablice

prikazuju razlike u srednjim vrijednostima boli prema spolu (p<0,001 u oba slucaja).

Tablica 44 — Vrijednosti ljestvice LANSS

Prema spolu ispitanika

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK

Z 13,83 128 1,00 24,00 7,628 12,49 15,16 7,000 14,00 19,00

m 10,33 112 1,00 24,00 6,127 9,18 11,48 6,000 8,00 14,00

Sve skupine 12,20 240 1,00 24,00 7,170 11,28 13,11 7,000 8,00 19,00

Tablica 45 — Vrijednosti ljestvice BECK

Prema spolu ispitanika

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK

Z 15,46 128 0 50,00 11,22 13,50 17,43 7,000 12,65 22,00

m 11,09 112 0 34,00 7,69 9,65 12,53 5,500 11,00 15,00

Sve skupine 13,42 240 0 50,00 9,96 12,16 14,69 6,000 11,00 18,00

Stariji ispitanici imali su grani¢no znacajno vise razine boli prema LANSS ljestvici (1=0,119,
p=0,067, Pearsonova korelacija) te statisticki znacajno vise razine depresije prema Beckovoj

ljestvici (1=0,229, p<0,001, Pearsonova korelacija). Korelacije su prikazane na sljedec¢oj slici.

48



Vesna Permanovi¢ Dobrota, disertacija

60

“o. Lanss score

"I, BECK score
50 o
o
o
o
40 o o o
B
o
o o “ o
g % o gpgoe g o
o

Slika 2 — Korelacija dobi ispitanika (horizontalna os) s vrijednostima Beckove ljestvice

(crveni kvadrati¢i) 1 ljestvice LANSS (plavi kruziéi)

Kako je bol u istrazivanju ispitivana trima ljestvicama (dvije vizualne analogne ljestvice i
modificirana ljestvica LANNS), prvo ¢e se usporediti vrijednosti tih ljestvica sa stupnjem
depresije odredenim Beckovom ljestvicom. Tablica 46 prikazuje rezultate korelacije. Vidljiva
je pozitivna linearna korelacija (Pearsonova korelacija) izmedu svih triju ljestvica kojima je
ocjenjivana razina boli i stupnja depresije. Drugim rije¢ima, $§to je jaca bila bol koju su
ispitanici osjecali, to je izrazitiji bio 1 stupanj depresije. Zanimljivo je primijetiti da je najjaca
korelacija nadena izmedu stupnja boli unazad mjesec dana prema VAS ljestvici (vizualna
analogna ljestvica, prema engleskom originalu ,,visual analogue scale*). Moze se zakljuciti da

je upravo tako odreden stupanj boli najbolji prediktor razine depresije u ispitanika.

LANNS VAS unazad mjesec dana VAS trenutno

r 0,501 0,489 0,386
N 240
p p<0,001 p<0,001 p<0,001

Donji grafikoni slikovno prikazuju navedene korelacije. Strmiji nagib linije u korelaciji

stupnja depresije s vrijednostima ljestvice LANNS 1 ljestvice VAS za jacinu boli unazad
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mjesec dana ilustrira jacu povezanost tih varijabli sa stupnjem depresije prema Beckovoj

ljestvici.
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Slika 3 — Korelacija vrijednosti ljestvice BECK (horizontalna os) s trenutnom ja¢inom boli
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Slika 4 — Korelacija vrijednosti ljestvice BECK (horizontalna os) s ja¢inom boli unazad

mjesec dana
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Slika 5 — Korelacija vrijednosti ljestvice BECK (horizontalna os) s vrijednostima ljestvice

LANSS

Donja tablica (Tablica 47) prikazuje korelacije ve¢ opisane u prethodnoj tablici (Tablica 46),
ali ras¢lanjene prema promatranim skupinama ispitanika. Zanimljivo je primijetiti da su
primijeéene korelacije uocljive u cijelosti samo u kontrolnoj skupini, dok ih u skupini D
uopce nema. U skupini B korelacije su prisutne za trenutnu bol i bol unazad mjesec dana, ali u

cijelosti izostaju za korelaciju s ljestvicom LANNS.

B D K
LANNS VASm.* VASt** LANNS VASm. VASt. LANNS VASm. VASt.
r 0,085 0,368 0,243 0,080 0,208 0,103 0,543 0,518 0,368
p 0,450 0,001 0,029 0,477 0,062 0,363 0,000 0,000 0,001

* Bol unazad mjesec dana prema VAS ljestvici; ** Trenutna bol prema VAS ljestvici

Tablica koja slijedi prikazuje deskriptivne vrijednosti svih 8 dimenzija ljestvice SF-36.
Skraceni nazivi dimenzija navedeni su prema izvornim engleskim nazivima, dok su hrvatski

nazivi navedeni prema Juresi i suradnicima’®.
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Tablica 48 — Vrijednosti dimenzija ljestvice SF-36

Skupina Sr. N Min Maks SD -95%IP +95%IP DK Medijan GK
PF*
B 28,0 80 0,0 95 21,2 233 32,7 10,0 25,0 425
D 61,9 80 10,0 100 26,6 55,9 67,8 35,0 70,0 85,0
K 51,9 80 0,0 100 28,1 45,7 58,2 30,0 55,0 750
Sve skupine 47,3 240 0,0 100 29,1 43,6 51,0 20,0 450 70,0
RP
B 134 80 0 100 30,0 6,8 20,1 0 0,0 0
D 559 80 0 100 42,5 46,5 65,4 0 50,0 100
K 341 80 0 100 43,6 24,4 43,8 0 0,0 88
Sve skupine 34,5 240 0 100 42,7 29,0 39,9 0 0,0 88
BP
B 30,8 80 0,0 84,0 18,0 26,8 34,8 22,0 22,0 41,0
D 57,0 80 12,0 90,0 18,0 53,0 61,0 41,0 52,0 72,0
K 38,7 80 0,0 84,0 23,1 33,5 43,8 22,0 41,0 615
Sve skupine 42,2 240 0,0 90,0 22,6 39,3 45,0 22,0 41,0 62,0
GH
B 28,5 80 0,0 76,0 17,8 24,5 32,5 15,0 25,0 395
D 46,8 80 50 89,0 18,8 42,6 51,0 30,0 48,0 59,0
K 55,5 80 10,0 97,0 229 50,4 60,6 37,0 54,0 740
Sve skupine 43,6 240 0,0 97,0 22,8 40,7 46,5 25,0 43,0 59,0
VT
B 39,9 80 0,0 8 179 36,0 43,9 30,0 40,0 50,0
D 61,0 80 20,0 100 18,1 57,0 65,0 450 60,0 75,0
K 47,8 80 0,0 95 19,9 43,4 52,2 350 50,0 65,0
Sve skupine 49,6 240 0,0 100 20,5 47,0 52,2 350 50,0 65,0
SF
B 533 80 0,0 100 27,5 47,2 59,4 37,5 50,0 75
79,8 80 25,0 100 20,6 75,3 84,4 75,0 87,5 100
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Skupina Sr.
K 64,1

Sve skupine 65,7

B 43,3
D 74,2
K 51,7

Sve skupine 56,4

B 52,9
D 71,9
K 59,1

Sve skupine 61,3

* fiziCko funkcioniranje (PF), ogranicenje zbog fizickih teskoca (RP), tjelesni bolovi (BP),

N Min
80 0,0
240 0,0
80 0
80 0
80 0
240 O
80 4,0
80 28,0
80 4,0
240 4,0

Maks

100
100

100
100
100
100

92

100
100
100

SD -95%IP +95%IP DK

24,1
26,5
RE
46,7
40,0
47,4
46,5
MH
20,7
17,6
21,7
21,5

58,7
62,4

32,9
65,3
41,1
50,5

48,2
68,0
543
58,5

69,4
69,1

53,7
83,1
62,2
62,3

57,5
75,8
63,9
64,0

50,0
50,0

0,0
33,3
0,0
0,0

40,0
56,0
48,0
48,0

Medijan
75,0
75,0

17
100
50
83

54,0
76,0
64,0
64,0

percepcija opéeg zdravlja (GH), vitalnost i energija (VT), socijalno funkcioniranje (SF),

ograni¢enje zbog emocionalnih tesko¢a (RE), psihicko zdravlje (MH), promjena zdravlja

(HT)

GK
75
88

100
100
100
100

64,0
88,0
76,0
76,0

Slika 6 prikazuje odnos srednjih vrijednosti nadenih u ovom istrazivanju (DPermanovié¢

Dobrota) prema srednjim vrijednostima koje su na uzorku od 5048 ispitanika u Republici

Hrvatskoj pronasli JureSa i suradnici. Vidljivo je da su ispitanici iz opée populacije imali

prosjecno vise vrijednosti svih dimenzija. Na osnovi takve komparacije moguce je zakljuciti

da su ispitanici u ovom istrazivanju imali u prosjeku nizu kvalitetu Zivota no S$to bi se

oc¢ekivalo promatrajuéi vrijednosti za op¢u populaciju.
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"7 Permanovié-Dobrota & Jure$aisur.

Dimenzija

Slika 6 — Srednje vrijednosti dimenzija ljestvice SF-36 pronadenih u ovom istrazivanju te
objavljenih od strane Jurese i suradnika’®

Slikovni prikaz vrijednosti iz tablice (Tablica 48) prikazane su na slici koja slijedi (Slika 7).
Uocljiva su razli¢ite vrijednosti parametara kvalitete zivota u razli¢itim promatranim
skupinama. U svim dimenzijama, s izuzetkom dimenzije GH (percepcija opéeg zdravlja),
najniza prosjecna vrijednost uo€ena je u skupini B, a najvisa u skupini D. Ispitanici u skupini
K po rezultatima su se smjestili izmedu ovih dvaju skupina. Zanimljivo je i uociti da u Cetiri
dimenzije (VT, SF, RE i MH) ispitanici iz skupine D pokazuju prosje¢no vise srednje
vrijednosti od onih nadenih u op¢oj populaciji.

Razlike medu skupinama bile su statisticki znafajne u svim promatranim dimenzijama

(p<0,001, ANOVA u svim slucajevima).

79,8 B © D W K M Juresaetal.

73&‘72#—713:7'

80 1

69,9

Dimenzija

Slika 7 — Srednje vrijednosti dimenzija ljestvice SF-36 pronadenih u ovom istrazivanju

(prema skupinama ispitanika) te objavljenih od strane Jure3e i suradnika’®
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Konacno, donja tablica (Tablica 49) prikazuje korelaciju jacine boli 1 depresivnih simptoma s
kvalitetom Zivota. Prikazana je korelacija svih 8 dimenzija ljestvice SF-36 sa sve tri varijable
koriStene za procjenu jacine boli tijekom istrazivanja i rezultatima ljestvice BDI. Vidljivo je
da postoji izrazita negativna linearna korelacija jacine boli i kvalitete zivota u svim
promatranim slucajevima. Korelacije su bile statisticki znacajne u vecéini promatranih
slucajeva (oznaceno crvenim u donjoj tablici) uz iznimku korelacije ljestvice LANSS s
parametrima kvalitete Zivota u dijabeti¢ara bez bolne polineuropatije (korelacije koje nisu bile

statisticki znacajne oznacene su crno u donjoj tablici).

Tablica 49 — Korelacija razine boli i depresivnih simptoma s kvalitetom Zivota

bol Skupina PF RP BP GH VT SF RE MH

B 0,476 0388 -0,669 -0301 -0,368 -0430 -0,301 -0,336
Unazad mjesec dana 20,402 0355 -0,473 -0360 -0437 -0339 -0,123 -0,338

-0,669 -0,541 -0,838 -0,460 -0,514 -0,443 -0,327 -0,515

20371 -0315 -0,568 -0232 -0373 -0,493 -0239 -0,400
Trenutna jacina boli 20278 -0264 -0407 -0214 -0327 -0335 -0,106 -0240

-0,579 -0,416 -0,571 -0,469 -0,395 -0,307 -0,199 -0,348

-0,379 -0,259 -0,420 -0,171 -0222 -0,194 -0,329 -0,129
Lanss score -0,107 -0,118 -0,110 -0,176 -0,174 -0,072 -0,155 -0,181

-0,653 -0,433 -0,600 -0,467 -0,560 -0,431 -0,395 -0,468

-0,361 -0,299 -0,363 -0,463 -0,625 -0,547 -0,367 -0,783

BDI score 20,474 -0391 -0432 -0,557 -0,574 -0383 -0483 -0,523

A QW R O W RO R RS

-0,698 -0,463 -0,596 -0,764 -0,802 -0,630 -0,375 -0,825
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3.4 Komorbiditeti i drugi pokazatelji

Tijekom istrazivanja ispitivano je i eventualno prisustvo drugih bolesti i stanja, tj.

komorbiditeta. Komorbiditet je razmatran u slijedece 4 kategorije:

sr¢ani komorbiditet — infarkt miokarda, angina pectoris, stent, bypass,

nefroloski komorbiditet — nefropatija, dijaliza, transplantacija bubrega

neuroloski komorbiditet — mozdani udar, suZenje ili operacija karotidnih arterija,

komorbiditet nogu — otvorene rane stopala, operativni zahvati nogu, amputacija nogu.

Donja tablica prikazuje broj i udio ispitanika u istrazivanju, prema skupini kojoj su pripadali

(B, D ili K, kao i ranije u ovom dokumentu) te prema broju kategorija komorbiditeta. Kao $to

je vidljivo iz tablice, ni jedan od promatranih 240 ispitanika nije imao sve 4 kategorije

komorbiditeta, a broj onih s 3 kategorije je takoder relativno mali (ukupno 11 osoba ili 4,58 %

promatranog uzorka). Najveéi udio osoba s 2 ili 3 kategorije komorbiditeta naden je u skupini

B, a najmanji u kontrolnoj skupini. Konzekventno, najve¢i udio osoba bez prisustva

komorbiditeta naden je u kontrolnoj skupini, a najmanji u skupini B.

komorbiditet B D K
N 35 43 70
ne
% 43,75 % 53,75 % 87,50 %
N 25 24 10
1
% 31,25 % 30,00 % 12,50 %
N 16 6 0
2
% 20,00 % 7,50 % 0,00 %
N 4 7 0
3
% 5,00 % 8,75 % 0,00 %
Ukupno 80 80 80

Ukupno
148
61,67 %
59
24,58 %
22
9,17 %
11
4,58 %

240
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Gornju tablicu moguée je dalje pojednostaviti stavljanjem svih triju uocenih kategorija
komorbiditeta iz prethodne tablice u samo jednu kategoriju. Tako Tablica 51 prikazuje

prisutnost ili odsutnost komorbiditeta u promatranih ispitanika, prema skupini kojoj su

pripadali.
Tablica 51 — Komorbiditet (da/ne)
komorbiditet B D K Ukupno
N 35 43 70 148
ne
% 43,75% 53,75% 87,50% 61,67%
N 45 37 10 59
da
% 56,25% 46,25% 12,50% 38,33%
Ukupno 80 80 80 240
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Prema kriteriju prikazanom gore (Tablica 51), moguée je analizirati kvalitetu Zzivota prema kategorijama ljestvice SF-36. Iz tablice koja slijedi
(Tablica 52), kao i iz pripadajuceg grafikona moguce je uociti da je kvaliteta zivota u osoba s prisutnim komorbiditetom niza nego u onih bez
komorbiditeta. Razlike medu promatranim skupinama bile su statisticki znacajne za dimenzije PF, RP, GH, VT i SF (za posljednju kategoriju je

pronadena statisticki grani¢na znacajnost). U preostalim dimenzijama (BF, RE i MH) razlike, iako prisutne, nisu bile statisticki znacajne.

Tablica 52 — Vrijednosti kategorija ljestvice SF-36

Prema prisustvu komorbiditeta

PF RP BF GH VT SF RE MH
komorbiditet  Sr. SD Sr. SD Sr. SD Sr. SD Sr. SD Sr. SD Sr. SD Sr. SD
ne 54,05 27,76 40,20 44,19 43,80 22,95 50,26 21,55 51,69 19,57 68,07 2522 58,78 46,39 61,95 2041
da 36,36 28,03 25,27 38,78 39,54 22,00 32,86 20,73 46,20 21,58 61,96 28,10 52,54 46,68 60,22 2330
p <0,001 0,008 0,157 <0,001 0,043 0,082 0,312 0,546

58




Vesna Permanovi¢ Dobrota, disertacija

801

68,1

5 62,0
|
I

F RE MH

704

60 T

50,3 517

] T,

| |
|
32,9 I
!
GH vT S

Dimenzija

501

40

301

201

104

PF RP BF

Slika 8 — Srednje vrijednosti dimenzija ljestvice SF-36 u ispitanika s komorbiditetima (zuti

stupci; ,,da“) i bez komorbiditeta (zeleni stupci; ,,ne

DuzZina hodne pruge ve¢ je prikazana pa ¢e ovdje biti razmotren utjecaj dvaju dodatnih
elemenata na tu vrijednost. Duzina hodne pruge analizirat ¢e se prema ishodima nalaza
EMNG 1 ultrazvuéne (Doppler) pretrage arterija nogu. Kategorije koje se koriste u opisu
ishoda pretraga su kako slijedi.

EMNG ruku i nogu:

a) uredan nalaz,

b) dijabeticka polineuropatije (DPN),

c¢) DPN uz radikulopatiju,

d) radikulopatija,

e) sindrom karpalog kanala.

Doppler arterija nogu:

a) uredan nalaz,

b) ats promjene bez suzenja,

c) ats promjene uz suzenja,

d) okluzije.

Tablica 53 prikazuje rezultate pretrage EMNG. Broj opservacija u kontrolnoj skupini nesto je
manji nego u dvije promatrane skupine dijabeticara jer kategorija urednog nalaza nije uvijek

bila oznacavana na upitniku koji se koristio u istraZivanju.
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Tablica 53 — Rezultati pretrage EMNG

EMNG B D K Ukupno
N 22 16 0 38
c,e
% 27,50 % 20,00 % 0,00 %
N 13 37 0 50
b
% 16,25 % 46,25 % 0,00 %
N 13 19 0 32
b.e
% 16,25 % 23,75 % 0,00 %
N 32 7 1 40
c
% 40,00 % 8,75 % 1,89 %
N 0 1 0 1
a,e
% 0,00 % 1,25 % 0,00 %
N 0 0 46 46
d
% 0,00 % 0,00 % 86,79 %
N 0 0 2 2
a
% 0,00 % 0,00 % 3,77 %
N 0 0 1 1
e
% 0,00 % 0,00 % 1,89 %
N 0 0 3 3
d,e
% 0,00 % 0,00 % 5,66 %
Ukupno 80 80 53 213

Za potrebe promatranja utjecaja na duzinu hodne pruge rezultate nalaza EMNG moguce je
reducirati na manji broj kategorija, tj. samo na kategorije koje potencijalno mogu utjecati na
duzinu hodne pruge. U slucaju gornje pretrage, radi se o kategorijama dijabeticke neuropatije
te radikulopatije (naravno, kao i kombinaciji tih dvaju kategorija). Iz gornje tablice vidljivo je
da su svi ispitanici u skupini B, 79 od ukupno 80 ispitanika u skupini D, te 50 od ukupno 53
ispitanika u skupini K imali neko od ovih stanja. Stoga analiza duZine hodne pruge prema

kriteriju rezultata pretrage EMNG nije opravdana.
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Sli¢no prethodno razmatranoj pretrazi, Tablica 54 prikazuje rezultate ultrazvucne Doppler
pretrage arterija nogu. Razlike izmedu skupina B 1 D nisu bile statisticki znacajne (p=0,325,
hi-kvadrat test), dok su znacajne bile razlike izmedu skupine B i K, kao i izmedu skupina D i

K (p<0,001 u oba slucaja).

uUzZv B D K Ukupno

N 49 50 6 105
% P 61,25 % 62,50 % 37,50 %
N 11 9 0 20
% ‘ 13,75 % 11,25 % 0,00 %
N 15 10 0 25
% ’ 18,75 % 12,50 % 0,00 %
N 5 11 10 26
% ! 6,25 % 13,75 % 62,50 %

Ukupno 80 80 16 176

Za kategorije a i b iz prethodne tablice ne smatra se da mogu imati utjecaja na duzinu hodne
pruge pa su od primarnog interesa kategorije ¢ i d. Prema tom kriteriju prikazana je duzina
hodne pruge u donjoj tablici (Tablica 55). Uocljiva je znafajna razlika medu skupinama
(p<0,001, hi-kvadrat test). Ovako kategorizirani nalaz hodne pruge daje naoko paradoksalne
rezultate po kojim ispitanici sa suzenjem ili okluzijom imaju duzu hodnu prugu od onih s
urednim nalazom ultrazvucne pretrage. Razlog tome je vjerojatno nepreciznost u mjerenju u
srednje dvije kategorije (100-300 m i 300-500 m). Moguce je da je znacajan udio ispitanika
pogresno svrstan u nizu ili viSu kategoriju zbog grani¢ne vrijednosti testa duzine hodne pruge.
Naime, zbrajanjem tih dvaju kategorija u jednu, dobiva se ocekivana slika. U tom slucaju je
broj ispitanika koji pripadaju u tu srednju skupinu usporediv s 84,73 % u skupini s urednim
nalazom 1 82,22 % u skupini s okluzijom ili stenozom. U skupini a/b nalaze se svi ispitanici s
hodnom prugom iznad 500 m, a udio onih s najkra¢om hodnom prugom ve¢i je u skupinama c

id, Sto je ocekivani nalaz.
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Tablica 55 — DuZina hodne pruge

Prema rezultatima pretrage UZV

Hodna pruga UZYV nogu a/b UZYV nogu c/d Ukupno

N 14 8 22
- 50-100 m

% 10,69 % 17,78 %

N 101 19 120
- 100-300 m

% 77,10 % 42,22 %

N 10 18 28
- 300-500 m

% 7,63 % 40,00 %

N 6 0 6
I >500 m

% 4,58 % 0,00 %

Ukupno 131 45 176
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4. Rasprava

U mom istrazivanju dokazana je hipoteza koju smo postavili, da bolna DPN i depresija utjecu
na kvalitetu Zivota Sto je opisano ve¢ u raniji stranim studijama ali nitko nije proveo takvo
ispitivanje u Republici Hrvatskoj. Pitanje kvalitete Zivota u osoba s dijabetesom niposto nije
novi koncept u medicinskim specijalizacijama koje su ukljucene u zbrinjavanje ove bolesti.
Pri tome se misli 1 na zbrinjavanje osnovne bolesti s endokrinolosko-dijabetoloskog aspekta, a
u posljednje vrijeme cak 1 viSe s aspekta struka koje se bave zbrinjavanjem brojnih
komorbiditeta kao Sto su kardiologija, neurologija ili interna medicina uopc¢e. Prve publikacije
u ovom podruéju (npr. Stearns, 1953.7°) pojavile su se nakon II. svjetskog rata prateéi snazan
razvoj medicinskih znanosti 1 odrazavajuci poslijeratni optimizam reflektiran izmedu ostaloga
1 u poznatoj definiciji zdravlja Svjetske zdravstvene organizacije iz 1948. godine gdje zdravlje
viSe nije samo odsustvo bolesti ve¢ stanje potpunog tjelesnog, dusevnog i socijalnog
blagostanja®. Rane studije®’ u tom kontekstu daju vazan uvid u razvoj koncepta kvalitete
Zivota opéenito, ali i vezano za razli¢ite (najées¢e kroni¢ne) bolesti®>®}. Razvojem upitnika
osmisljenih na znanstvenim osnovama i validiranih u realnim klinickim uvjetima kao i
upotrebom tada novih statistickih metoda poput one opisane od Cronbacha®*, ispitivanje
kvalitete zivota dobilo je zamah u 70-im godinama 20. st. Ipak, veliki broj upitnika, kako
op¢ih, tako i1 onih specifi¢nih (viSe o tome napisano je u uvodu ovog rada), rezultiralo je
znacajnim neskladom u metodologiji istrazivanja i opisivanju rezultata pa su rezultati studija
u periodu od oko 1970. do 1995., iako rastuéi brojem, vrlo ogranic¢ene korisnosti u dana$njem
kontekstu. Ovaj problem dobro je opisan u literaturi (npr. ve¢ spomenuti rad Gilla i Feinmana,
citiran vise od 1200 puta*’) pa je pri osmi$ljavanju ovog istraZivanja jedan od osnovnih ciljeva
bio bazirati rad na instrumentima koji se u strucnoj literaturi smatraju mjerodavnima. U
istrazivanju kvalitete zivota dijabetiCara vecina autora koristi najmanje dva razlicita
instrumenta — jedan opdeniti i drugi specifi¢an za dijabetes ili komorbiditet koji se istrazuje®.
Na ovaj nacin iskoriStavaju se pozitivne strane obaju pristupa — opceniti upitnik daje
informacije koje je moguce komparirati s opom populacijom ili kontrolnom skupinom bez
bolesti, a specifi¢ni upitnik daje preciznije informacije o promatranom stanju (detaljnije
vidjeti u Uvodu). U vezi opéeg upitnika nema sumnje da je SF-36 jedan od najkoristenijih
instrumenata danas. Ovaj upitnik nastao je kao rezultat istrazivanja Medical Outcomes Study i
izvrsno je prilagoden upravo bolesnicima s kroni¢nim bolestima®®, a istodobno primjenjiv i na

op¢u populaciju. Pretragom baze Medline vidljiv je znaCajan rast broja publiciranih radova
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koji koriste ovaj instrument — od samo 19 u 1993. godini do viSe od 1200 radova 2014.
godine. Iako su s vremenom uocene i mane instrumenta®, rasirenost njegove upotrebe u

klinickoj medicini, a tako i u recentnom istrazivanju dijabetesa, s%7 ili bez%%°

popratnih
komorbiditeta, namece ovaj instrument kao logican izbor. Iskustva drugih istrazivaca
pokazuju da je u istrazivanju dijabetesa uz op¢i instrument potrebno primijeniti i barem jedan
specificni instrument jer se na taj nacin dobivaju dodatne i Cesto komplementarne informacije
o ispitanicima i bolesti’’. Najéesc¢e koristeni upitnik specifican za dijabetes je svakako DQOL
(Diabetes Quality of Life’") koji mjeri 5 dimenzija: zadovoljstvo lije¢enjem, ucinak lijecenja;
zabrinutost o posljedicama dijabetesa u buduénosti, zabrinutost u socijalnom funkcioniranju i
na poslu te opc¢enito blagostanje. S obzirom da se u ovom istrazivanju ve¢ koristi mjera
blagostanja, odnosno opce kvalitete Zivota kroz instrument SF-36 kao i1 da fokus nije
postavljen na dijabetes opcenito nego na komorbiditete, odnosno depresiju i neuropatsku bol,
ovaj instrument, kao ni sli¢ni instrumenti derivirani iz njega poput Diabetesa-39°? ili novijih
PAID (Problem Areas in Diabetes”) i DTSQ (Diabetes Treatment Satisfaction
Questionnaire®*), nisu se pokazali prikladnima. S obzirom na cilj istrazivanja stoga su izabrani
specifiéni instrumenti — VAS 1 LANSS za mjerenje boli i BDI za procjenu depresivnih
simptoma. Iako su se u proslosti ¢esce rabili u drugim klini¢kim strukama poput psihijatrije,
oba instrumenta se posljednjih godina ekstenzivno koriste ba$ u istrazivanju dijabetesa®%?’.
Izborom wupravo ovih instrumenata uspjelo se prikupiti maksimum informacija uz
minimaliziranje napora za ispitanike. Nakon §to su koriSteni instrumenti stavljeni u $iri

kontekst recentnih i starijih, seminalnih ispitivanja, razmotrit ¢e se dobiveni rezultati u

usporedbi s rezultatima publiciranima u dostupnoj literaturi.

Promatrana populacija

S obzirom na tip istrazivanja iz prikazanih podataka nije moguce izvoditi zakljucke o
prevalenciji dijabetesa u populaciji (koja se procjenjuje na oko 6,1 % u dobnoj skupini 18-65
godina, odnosno na oko 8,9 % u odraslih starijih od 18 godina’®). Takoder, nije realno
ocekivati da ¢e bolesnici koji dolaze u ustanovu tercijarne razine (kakva je klinika gdje je
istrazivanje provedeno) predstavljati odgovarajuci presjek populacije s dijabetesom. Prosjec¢na
dob ispitanika tako je iznosila 60,8 godina (medijan=61), §to je neSto iznad srednje dobi

99100 " ali gotovo identi¢no

opisane u slicnim tercijarnim centrima u zemljama u razvoju
podatcima opisanima u nedavnoj litvanskoj studiji'®'. Valja uzeti u obzir da se srednja dob
razlikovala za ispitanike s dijabetesom (bolna skupina=63,7 godina, skupina bez boli=61,0

godina) 1 kontrolnu skupinu (57,7 godina). Evidentno je da u tercijarni centar dolazi
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populacija s veé¢im brojem komplikacija (o ¢emu ¢e jos biti rijeCi). S obzirom da je za
nastanak komplikacija potrebno odredeno vrijeme, ¢ak i u slucajevima kada je bolest loSe
kontrolirana, o¢ekivano je da populacija s komplikacijama dijabetesa bude u prosjeku starija
od ,,prosjecnog® bolesnika od dijabetesa. Razlike prema zemljama u razvoju mogu se
objasniti odredenim razlikama u funkcioniranju zdravstvenog sustava u smislu obima zastite
na koju pacijenti imaju prava, ali ta rasprava izlazi iz opsega ovoga rada. Takoder, populacija
zemalja u razvoju u prosjeku je mlada u usporedbi s europskim zemljama, a zbog niZeg
prosjecnog socioekonomskog statusa ocekivana je loSija kontrola bolesti i pojava
komorbiditeta i komplikacija u ranijoj Zivotnoj dobi. Prema spolu, a uzimajuci u obzir dob
ispitanika, o¢ekivan nalaz je blago izrazena predominacija Zena. Boyle i suradnici'®? opisuju
omjer Zenskih prema muskim dijabeti¢arima od 1,06 u dobnoj skupini 45-64 i1 65-74 godina, a
cak 1,16 u dobnoj skupini iznad 74 godine. Omjer pronaden u nasem istrazivanju, a koji
iznosi 128/112, odnosno 1,14, uklapa se u ove procjene. Indeks tjelesne mase takoder se
razlikovao medu promatranim skupinama i kretao se od 25,9 kg/m? (kontrolna skupina) do
29,9 kg/m? (dijabeticari s bolnom DPN). Ovi rezultati vrlo se blisko poklapaju s americkim
istrazivanjem u kojemu je srednji ITM u populacije dijabeticara tipa 2 srednje dobi od 66
godina iznosio 30,0 kg/m?'*. Ostali promatrani demografski parametri — zaposlenje, bra¢ni
status, razina obrazovanja i stanovanje primarna su posljedica relativno visoke srednje dobi
ispitanika 1 pokazuju razlike medu skupinama. U skupinama s dijabetesom vecina ispitanika
bila je u mirovini i imala je najve¢im dijelom srednju stru¢nu spremu. U kontrolnoj je skupini,
pretpostavlja se zbog niZze dobi i odsustva komplikacija vezanih za dijabetes, vise od polovice
ispitanika bilo zaposleno. Takoder, vise od dvije petine ovih ispitanika imalo je visu ili visoku
strunu spremu. Promatrane navike (pusenje 1 konzumacija alkohola) teSko je smjestiti u Siri
kontekst jer je poznato da je raSirenost ovih navika u opéoj populaciji uvelike pod utjecajem
kulturnih i povijesnih &imbenika. U usporedbi s turskom populacijom dijabeticara'®,
konzumacija alkohola je usporediva, ali je pusenje znatno rasirenije u turskih dijabeticara. S
obzirom da nije ispitivana povijest konzumacije alkohola (Sto moZze biti vazno jer je poznato

105)
b

da umjerena konzumacija alkohola smanjuje rizik od nastanka dijabetesa ve¢ trenuta¢no

stanje, moguce je zakljuCiti da sve ispitivane skupine konzumiraju manje alkohola od

nacionalnog prosjeka za Republiku Hrvatsku!'

. Osobito vaznim nalazom smatramo bavljenje
tjelesnom aktivno$c¢u. Rezultati ovog istrazivanja upucuju da su se dijabeticari u obje skupine
(s 1 bez bolne DPN) ¢es¢e bavili tjelesnom aktivnoséu u usporedbi s kontrolnom skupinom
ispitanika. Ovaj podatak, kao i1 niza prosje¢na potrosnja alkohola i puSenje u usporedbi s

nacionalnim prosjekom'"’, vjerojatno je posljedica dobre edukacije koju dijabeti¢ari dobivaju
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tijekom boravka u Dnevnoj bolnici u tercijarnom centru gdje je provodeno ispitivanje. Nalaz
svakodnevne tjelesne aktivnosti u kombinaciji s visokim srednjim vrijednostima ITM u
dijabetiara naoko je paradoksalan, ali pokazano je da tjelesna aktivnost u ovoj skupini ima

pozitivan u¢inak na smanjenje glikemije, ali ne i na smanjenje ITM'%,

Zakljuéno, populacija ukljuena u istrazivanje bila je u znacajnoj mjeri uvjetovana tipom
centra u kojem je istrazivanje provedeno. Uzimaju¢i ovo u obzir, ispitanici su bili usporedivi
po osnovnim demografskim parametrima s ispitanicima u drugim razvijenim zemljama. Po
navikama — pusenju, konzumaciji alkohola i bavljenju tjelesnom aktivno$¢u — ispitanici su
imali rezultate bolje od ocekivanih s obzirom na nacionalne prosjeke i kontrolnu skupinu $to
se pripisuje pozitivnom uc¢inku edukacije dijabeti¢ara u Dnevnoj bolnici.

Istrazivana populacija, a samim time i1 karakteristike primarne bolesti — dijabetes mellitusa,
bile su u znacajnoj mjeri odredene vrstom institucije gdje je istrazivanje provedeno. Vecina
ispitanika (87,4 %), bolovalo je od dijabetesa tipa 2, a srednje trajanje bolesti iznosilo je 18
godina. S obzirom da (sub)specijalisticku skrb uglavnom traZe osobe s tezim komplikacijama
bolesti, ovakva situacija je o¢ekivana i opisali su je i drugi autori u sliénim centrima!%!o!11,
Posljedicno trajanju bolesti, ocekivan je i nalaz gdje se svega nesto vise od Cetvrtine ispitanika
lijecilo peroralnom terapijom, dok su preostali primjenjivali inzulin i to sam ili u kombinaciji
s peroralnim lijekovima. Prema vrijednostima HbA1C 1 lipidnom profilu, ispitanici s
dijabetesom nalazili su se u prosjeku iznad vrijednosti koje preporucuje Americka udruga
klinickih endokrinologa''?. Smjernice preporu¢uju razine HbA1C ispod 6,5 %, trigliceride
ispod 1,7 mmol/l, LDL kolesterol ispod 2,6 mmol/l, a HDL kolesterol iznad 1,1 mmol/l. U
ispitanika ukljuCenih u istrazivanje vrijednosti HbA1C kretale su se oko 7,2 %, dok su
vrijednosti kolesterola bile blize preporu¢enim granicama — LDL je prosjecno iznosio 2,65
mmol/l a HDL 1,4 mmol/l. Zanimljivo je primijetiti da su ispitanici u kontrolnoj skupini imali
nesto nize vrijednosti triglicerida (srednja vrijednost od 1,65 mmol/l), ali takoder i nizi HDL 1
vi§i LDL od dijabeti¢ara. Ovo se najvjerojatnije moze pripisati promjeni zivotnih navika

dijabeticara kao posljedici dobre edukacije i poznavanja bolesti.

Smetnje vida, sluha, niz ostalih stanja i zahvata, smetnje sna i uzimanje lijekova ispitani su u
svih osoba ukljucenih u istrazivanje. Ocekivano, skupina bolne DPN imala je najloSije
pokazatelje za ve¢inu ovih varijabli. Imala je u prosjeku losiji sluh i vid, viSe stanja poput

angine pectoris, mozdanih udara i suzenja aa. carotis internae te ceS¢e smetnje mokrenja i
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stolice. Statisticko testiranje razlika detaljno je prikazano u poglavlju Rezultati, ovdje je
dovoljno napomenuti da su ove razlike ocekivane s obzirom na stariju dob ovih ispitanika u
usporedbi s preostale dvije promatrane skupine. Iznenadujuéi rezultat je duljina hodne pruge
koja je neocekivano bila veca u bolnoj skupini u usporedbi s preostale dvije skupine. Upravo

13-ili bez!''"* polineuropatije u pravilu je uvijek bio zdruzen s kra¢om

suprotno, dijabetes s
hodnom prugom. Ovakav paradoksalni nalaz mozZe se objasniti pomocu dvaju mehanizama od
kojih je jedan ve¢ spominjan. Ranije spominjani mehanizam odnosi se na edukaciju bolesnika
u Dnevnoj bolnici kao i na kontinuiranu komunikaciju sa specijalistima 1 putem posebnih
materijala. Tako imaju simptome bolne neuropatije, ispitanici su svjesni vaznosti tjelesne
aktivnost pa ustraju u hodanju cak i nakon pojave bolnih simptoma. Bolja edukacija ovih
bolesnika tako bi imala izravni pozitivni u€inak kroz produljenje hodne pruge. Drugi moguci

115 Autori su uoéili da dijabeti¢ari

mehanizam zasniva se na rezultatima Dingwella i1 suradnika
s perifernom neuropatijom razvijaju kompenzatorne mehanizme u odrzavanju ravnoteze u
hodu. Naime, zbog oste¢ene senzorne komponente perifernih zivaca, ovi bolesnici ¢es¢e gube
ravnotezu u hodu od osoba kojima je senzorna komponenta intaktna. Kako bi ovo
kompenzirali, dijabeticari s perifernom neuropatijom hodaju sporije ¢ime ponovno postizu
dinamicku stabilnost u gornjem dijelu tijela i reduciraju moguénost pada. U budué¢im
istrazivanjima pored duljine hodne pruge svakako treba obratiti paznju i na trajanje hoda,
kako bi se u obzir uzela moguénost usporavanja kao kompenzatornog mehanizma. Takoder,
ispitanici koji hodaju s pomagalom (Stap, Stake, hodalica) mogu imati odredenu prednost pred

ispitanicima bez pomagala $to treba uzeti u obzir u eventualnim budu¢im studijama.

Zanimljivi su, iako o¢ekivani, i rezultati ispitivanja kvalitete sna. Iako je ovo vazan problem u
procjeni kvalitete Zivota, u ovom istrazivanju kvaliteta sna nije mjerena odvojenim upitnikom
kako bi se smanjilo opterecenje ispitanika razliCitim upitnicima. NajviSe problema sa snom
imali su ispitanici s bolnom DPN. Na vrlo slicnom uzorku dijabetiara s perifernom
neuropatijom (srednja dob=61 godina, udio Zena=51,4 %, trajanje dijabetesa dulje od 10

godina), Gore i suradnici''®!!7

pokazali su rezultate usporedive s rezultatima prikazanima u
ovom radu. Takoder, ogekivano s obzirom na simptome i smjernice u njihovom lije¢enju''®,
ispitanici s bolnom DPN uzimali su u prosjeku vise lijekova, §to je osobito uocljivo kod
tramala 1 antidepresiva. U ovoj skupini bilo je i najviSe osoba koje su smatrale da im je
potreban jaci lijek, $to je u korelaciji s vode¢im bolnim simptomom i ostalim smetnjama.

Karakteristike osnovne bolesti izravno su ovisile o ukljuenoj populaciji pa su tako

prevladavale starije osobe s dijabetesom 2 i1 duljom anamnezom bolesti. Vecina parametara
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bolesti zadovoljavajuée je kontrolirana §to ponovno pripisujemo dobroj edukaciji bolesnika.
Smetnje sna 1 povecana konzumacija lijekova uocene su u skupini s bolnom DPN S$to je
oc¢ekivan nalaz. Neocekivano, ovi bolesnici imali su dulju hodnu prugu od drugih skupina $to

moze biti posljedica naucenih ili urodenih kompenzatornih mehanizama.

Korelacija boli i depresivnih simptoma s kvalitetom Zivota

Prva analiza na koju je potrebno obratiti pozornost je kvaliteta zivota mjerena instrumentom
SF-36. Rezultati koje su objavili JureSa i suradnici’® omogucéuju usporedbu rezultata
dobivenih u ovom istrazivanju s op¢om populacijom Republike Hrvatske. Kada se promatraju
sve tri skupine zajedno — bolesnici s bolnom DPN, bolesnici s bezbolnom DPN i kontrolna
skupina, vrijednosti svih 8 dimenzija instrumenta SF-36 nize su u ispitanika iz ovog
istrazivanja. Imaju¢i na umu da se kontrolna skupina sastojala od osoba koje nisu bolovale od
dijabetesa, ali su mogle imati niz drugih kroni¢nih bolesti, ovakav rezultat je ocekivan i
prikazali su ga i drugi istraziva¢i''®. Tri dimenzije u kojima je uo¢ena najveca razlika bile su
PF (physical functioning), RP (role physical) i BP (bodily pain). Razlike su vidljive i u
dimenzijama GH (general health) i RE (role emotional), iako su nes$to manje izrazene.
Ispitivana skupina bolesnika s dijabetesom i1 drugim kroni¢nim bolestima imala je znacajno
nizu kvalitetu zivota od opée populacije primarno u dimenzijama koje se odnose na fizicke
aspekte funkcioniranja, dok su parametri poput VT (vitality) i MH (mental health) bili
minimalno naruseni. Parametar SF (social functioning) bio je umjereno nizi u ispitivane
skupine. Moguce je donijeti preliminarni zakljucak da je kod kroni¢nih bolesnika najvise
pogoden fizicki aspekt, potom socijalno funkcioniranje, a psiholoski parametri vrlo malo.
Rasc¢lambom rezultata po skupinama ispitanika pokazuje se medutim nesto drugacija slika.
Ispitanici s bolnom DPN ocekivano imaju konstantno nizu kvalitetu zivota od svih preostalih
promatranih skupina — od dijabeti¢ara s bezbolnom DPN, od kontrolne skupine kao i od
uzorka opée populacije. Kontrolna skupina ima kvalitetu zivota viSu od bolesnika s bolnom
DPN, ali nizu od opée populacije (s iznimkom parametra GH), $to se takoder uklapa u
ocekivanja. Ipak, neocekivan je rezultat u ispitanika s bezbolnom DPN. Ova skupina ima
konstantno viSe vrijednosti dimenzija SF-36 (ponovno uz iznimku dimenzije GH) od
kontrolne skupine, §to je moguce objasniti ¢injenicom da kontrolnu skupinu nisu ¢inili zdravi
i mladi ispitanici nego osobe s nizom kroni¢nih bolesti za koje su oCekivane i opisane nize
vrijednosti svih dimenzija ljestvice'?°. TeZe je objasniti zasto ovi ispitanici u 4 dimenzije koje

se ticu subjektivnih 1 psihickih aspekata (VT, SF, RE, MH), imaju viSe srednje vrijednosti od
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opée populacije. Ovakav nalaz opisan je i ranije u literaturi (npr. Schlenk i suradnici'?'), ali
bez jasnijeg obrazlozenja koji bi bili njegovi uzroci. S obzirom da prakti¢no svi literaturni
navodi o utjecaju dijabeticke neuropatije drugog porijekla govore o znacajno naruSenoj
kvaliteti zivota'*>!?*, kao i da je taj u¢inak neovisan o mjernom instrumentu koji se koristi'*,
nasa hipoteza jest da se radi o nalazu specificnom za hrvatsku populaciju osoba s DPN. U tom
smislu specifi¢na razlika izmedu hrvatske populacije ovih bolesnika i1 uzoraka bolesnika s
kojima su radili drugi autori leZi u postojanju sustavne edukacije ovih bolesnika na najmanje
tri razine. Prvo, u razgovoru sa specijalistom ili subspecijalistom pacijent dobiva relevantne
informacije koje mu olakSavaju noSenje s boleS¢u te prakticne savjete za svakodnevno
funkcioniranje. Ovaj faktor nije nevazan jer specijalisticka skrb moze izostati u drugim
zdravstvenim sustavima koji su organizirani na drugaciji na¢in od hrvatskog. U bogatijim
zemljama poput SAD-a, odakle i dolazi veliki broj publikacija, specijalisticka skrb je skupa i
koristi se samo kad je neophodno potrebna. U siromasnijim zemljama specijalista nema
dovoljno jer ih sustav ne moze producirati u odgovarajuéem broju, a postoji i odljev
specijalista u bogatije zemlje. U oba slu€aja, bolesnici ¢esto komuniciraju s medicinskom
sestrom ili tehniCarem koji nemaju usporedivu razinu edukacije. Hrvatski sustav koji
omogucava svakom pacijentu pristup specijalistickoj skrbi ocigledno ima prednosti u smislu
edukacije pacijenta. Drugo, pacijenti primaju rutinsku petodnevnu edukaciju u Dnevnoj

bolnici §to smo opisali i u nedavno publiciranom radu na ovu temu'?’

. Vaznost ovakvog
modela edukacije ve¢ je spominjana u ovom radu i opravdano je ocekivati da ima pozitivni
ucinak na stavove i kvalitetu Zivota ispitanika. Trece, bolesnici primaju savjete i putem vrlo
dobro organiziranih udruga dijabetiara koje su okupljene u Hrvatski savez dijabetickih
udruga'?® i to putem web-stranica, glasnika i tiskanih materijala druge vrste. Na ovaj naéin
oformljena je jedinstvena informacijska infrastruktura koja pacijentima pruza potporu u
lijecenju 1 svakodnevnom zivotu. Nase iskustvo pokazuje da ovaj sustav najvise koriste dvije
vrste pacijenata — oni koji se tek upoznaju sa svojom boles¢u, dakle mlade osobe koje nisu
obuhvacene ovim istrazivanjem i stariji bolesnici s duljim trajanjem bolesti i ve¢im brojem
nuspojava 1 komorbiditeta. S obzirom da ovo istrazivanje okuplja potonju skupinu ispitanika,
opazeni u¢inak moze se objasniti boljom edukacijom. Uzorak uoc€enih razlika — niza kvaliteta
zivota u dimenzijama fizickog zdravlja (PF, RP, BF, GH), a visa kvaliteta u dimenzijama koje
se ticu mentalnih 1 psiholoskih aspekata (VT, SF, RE, MH) objasnjiva je u ovom kontekstu.
Objektivni fizicki ¢imbenici kao S§to su problemi sa sluhom, vidom i hodnom prugom utjecu
na kvalitetu Zivota tako da smanjuju odgovaraju¢e dimenzije, §to je ujedno i dokaz da rezultat

nije posljedica metodoloske pogreske u prikupljanju ili obradi podataka. S druge strane,
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spomenuti sustav edukacije omogucava bolesnicima da se nose sa svojom boles¢u na
odgovaraju¢i nacin $to povecava kvalitetu Zivota u drugoj skupini parametara. Kontrolnu
skupinu koju su ¢inili bolesnici s razli¢itim kroni¢nim bolnim stanjima, uglavnom nemaju
ovako dobro organizirani sustav potpore pa pokazuju konstantno nize vrijednosti u usporedbi

s op¢om populacijom.

Promatrajuci bol u ispitanika koji su sudjelovali u istrazivanju, vidljivo je da su Zene imale u
prosjeku viSu razinu boli od muskaraca. S obzirom na mnoge literaturne navode'?”!?%!% koji
dokumentiraju visi rizik pojave kroni¢ne boli u Zena, viSe razine boli u zena u klini¢kim
ispitivanjima, visu osjetljivost na bol, pojac¢anu facilitaciju i slabiju inhibiciju boli u Zena, ovaj
nalaz je oc¢ekivan. Razlozi ovog ucinka objasnjavaju se stereotipnim spolnim ulogama kroz
edukaciju i kasniji zivot, utjecajem spolnih hormona i drugim mehanizmima, ali rasprava o
tome izlazi iz opsega ovog rada. Slicno se moze utvrditi 1 za prisutnost depresivnih simptoma
koji su prema ljestvici BDI u ovom istrazivanju bili jace izrazeni u Zena. Recentni sistemati¢ni
pregled literature’*® pokazuje razine i prevalenciju depresivnih simptoma opéenito u
dijabetiCara, kao i po spolu usporedive s onima nadenima u ovom istrazivanju. Zanimljivo je,
medutim, uociti da su dijabeticari s bezbolnom PDN imali niZe vrijednosti ljestvice LANSS i
BDI od dijabeticara s bolnom PDN (Sto je o¢ekivano), ali 1 od kontrolne skupine, §to je nalaz
koji se moze objasniti ranije predloZenom hipotezom sustavne edukacije dijabetic¢ara. Nadalje,
utvrdena je negativna i statisticki znacajna (p<0,001) korelacija izmedu boli i svih 8 dimenzija
kvalitete zivota. Ovo je vrijedilo za sva tri parametra boli koji su promatrani u istrazivanju —
bol mjerenu ljestvicom LANNS, kao i bol mjerenu vizualnom analognom ljestvicom (VAS —
Visual Analogue Scale), trenutno i unatrag mjesec dana. Isti nalazi pronadeni su i za razinu
depresije mjerene instrumentom BDI. Uzevsi u obzir dvije statisticki dokazane ¢injenice —
prvo, da su simptomi boli i depresije jace izraZeni u ispitanika s bolnom DPN u usporedbi s
ostalim ispitivanim skupinama i drugo, da su bol 1 depresivni simptomi povezani s nizom
kvalitetom Zivota, moguce je zakljuciti da su bol i simptomi depresije uzrokom nize kvalitete
zivota u ispitanika s bolnom DPN, ali takoder i kod bolesnika s kroni¢nim bolestima opc¢enito.
Zakljucno, pronadeno je da promatrani uzorak u cjelini ima prosjecno nizu kvalitetu zivota u
usporedbi s op¢om populacijom, Sto je ocekivani nalaz. Takoder, razine boli i depresivnih
simptoma bile su jace izrazene u bolesnika s DPN u usporedbi s preostale dvije skupine, kao 1
u zena u usporedbi s muskarcima. Neocekivano visoka kvaliteta zivota u odredenim

dimenzijama SF-36 nadena je u ispitanika s DPN bez bolnih simptoma, $to objasnjavamo
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boljom edukacijom ovih osoba. Kona¢no, djelovanjem boli i depresivnih simptoma moguce je
objasniti nizu kvalitetu Zivota u ispitanika s bolnom DPN.

Komorbiditet

Pored opisanih parametara koji su bili razlogom provodenja istrazivanja, dodatno su
analizirani i drugi parametri, primarno u smislu komorbiditeta. Ispitanici s bolnom DPN imali
su veci broj razlicitih komorbiditeta u usporedbi s drugim promatranim skupinama. Prisutnost
komorbiditeta utjecala je i na kvalitetu Zivota statisti¢ki znacajno je snizavajuci u 3 od ukupno

8 dimenzija.
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5. Zakljucak

Populacija ukljucena u istrazivanje bila je u znacajnoj mjeri uvjetovana tipom centra u kojem
je istrazivanje provedeno. Uzimajuci ovo u obzir, ispitanici su bili usporedivi po osnovnim
demografskim parametrima s ispitanicima u drugim razvijenim zemljama. Po navikama —
puSenju, konzumaciji alkohola i bavljenju tjelesnom aktivnosti ispitanici su imali rezultate
bolje od ocekivanih s obzirom na nacionalne prosjeke i kontrolnu skupinu $to se pripisuje
pozitivnom uc¢inku edukacije dijabeticara koju provode specijalisti u Klinici, kao i u Dnevnoj

bolnici.

Karakteristike osnovne bolesti izravno su ovisile o uklju¢enoj populaciji pa su tako
prevladavale starije osobe s dijabetesom 2 i duljim trajanjem bolesti. Vecina parametara
bolesti zadovoljavajuce je kontrolirana Sto ponovno pripisujemo dobroj edukaciji bolesnika.
Vrijednosti HbAIC kretale su se neSto iznad preporucenih vrijednosti s prosje¢nom
vrijednos¢éu od 7,2 %, a pronadene su i nesto viSe vrijednosti LDL u populaciji dijabeticara.
Smetnje sna i povecana konzumacija lijekova uocene su u skupini s bolnom DPN S§to je
ocekivan nalaz. Neocekivano, ovi bolesnici imali su dulju hodnu prugu od drugih skupina Sto
moze biti posljedica naucenih (potreba da se nadvlada fizicka bol kako bi se postigla
preporucena razina fizicke aktivnosti) ili urodenih (usporavanje kretanja kako bi se
stabilizirao gornji dio tijela i smanjila moguénost gubitka ravnoteze) kompenzatornih

mehanizama.

Pronadeno je da promatrani uzorak u cjelini ima prosjecno nizu kvalitetu zivota u usporedbi s
op¢om populacijom, $to je oCekivano. Takoder, razine boli i depresivnih simptoma bile su
jace izrazene u bolesnika s bolnom DPN u usporedbi s preostale dvije skupine, kao i u Zena u
usporedbi s musSkarcima. Ovi nalazi poznati su iz literature, a ovdje je potvrdeno njihovo
prisustvo u populaciji hrvatskih pacijenata s dijabetesom i drugim kroni¢nim bolestima.
Neocekivano visoka kvaliteta zivota u odredenim dimenzijama SF-36 nadena je u ispitanika s
DPN bez bolnih simptoma, Sto ponovno objasnjavamo boljom edukacijom ovih osoba.
Hrvatski sustav zdravstvenog osiguranja omogucéuje ovim ispitanicima izravan pristup
specijalistickoj skrbi, ukljucuje ih u edukaciju u Dnevnoj bolnici, a dodatno postoji i dobro

organizirani sustav potpore udruga dijabeticara. Osobe s DPN bez bolnih simptoma imaju
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bazi¢nu kvalitetu Zivota visu od dijabeti¢ara s bolnom DPN, a spomenuti sustav edukacije

omogucuje im bolje noSenje s bolesc¢u 1 svakodnevnim funkcioniranjem.

Zakljucno, analizom pronadenih rezultata potvrdena je primarna hipoteza istrazivanja — bol i
depresivni simptomi znacajno utjeCu na kvalitetu Zivota u bolesnika s bolnom dijabeticnom
polineuropatijom. Ovi ispitanici imali su statisti¢ki znacajno nizu kvalitetu Zivota u usporedbi
s preostalim promatranim skupinama — dijabetiarima s bezbolnom DPN, kontrolnom
skupinom ispitanika s drugim kroni¢nim bolestima kao i u usporedbi s kvalitetom zivota
opisanom za opcu populaciju Republike Hrvatske koja je raspoloziva u literaturi. Nadalje je
pokazano da je u skupini dijabetiara s bolnom DPN statisti¢ki znacajno jace prisutna bol kao
1 depresivni poremecaji. Pozitivna i statisticki visoko znacajna korelacija obaju parametara,
depresije 1 boli, sa svih 8 promatranih dimenzija kvalitete Zivota omogucava donoSenje
zakljucka da su upravo bol 1 depresivni poremecaji uzrokom konstantno nize kvalitete Zivota

u ovih bolesnika.
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