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Naslov:
PROCENA EFEKATA OPERATIVNOG LECENJA BENIGNOG UVECANJA
PROSTATE NA SIMPTOME DONJEG URINARNOG TRAKTA |
KVALITET ZIVOTA

Uvod: Benigno uveéanje prostate ili benigna hiperplazija prostate (BPH) je patoloski proces
uvecanja prostate, koji je jedan je od glavnih uzroka simptoma donjeg urinarnog trakta (LUTS).

BPH 1 LUTS su veoma Cesta stanja u starijoj Zivotnoj dobi, koja negativno uticu na sve domene
kvaliteta zivota. HirurSko leCenje ima za cilj redukciju LUTS-a i sledstveno poboljsanje kvaliteta

Zivota.

Ciljevi: Postavljeni ciljevi istrazivanja se odnose na: 1. Kulturalnu adaptaciju i validaciju upitika
ICS-male SF za srpsku populaciju 2. Procenu uticaja operativnog leCenja BPH na LUTS, 3.

Procenu kvaliteta Zivota pacijenata pre i posle operativnog leCenja BPH.

Materijal i metode: U prvom delu studije je uéinjena kulturoloska adaptacija i validacija
upitnika ICS male SF. Ovaj deo studije je sproveden intervjuisanjem ukupno 115 pacijenata.
Validacija ICS-male SF upitnika je ukljucila evaluaciju interne konzistencije, test-retest
reproducibilnosti i konvergnetne validacije. Drugi deo studije je sprovedena 74 pacijenta sa
dokazanom subvezikalnom opstrukcijom, koji su preoperativno popunjavali validirani ICS male
SF upitnik, a zatim i SF 36 upitnik za procenu kvaliteta zivota. U dijagnostici su u¢injeni UZ
pregledi sa merenjem prostate i zapremine rezidualnog urina kao i uroflowmetrije. U zavisnosti
od veliine prostate operisani su na dva nacina: transuretralnom 1 transvezikalnom
prostatektomijom. U okviru kontrolne obrade ponovljeni su klini¢ki pregledi i popunjavanje
navedenih upitnika 6 meseci nakon operacije radi procene klinickih i subjektivnih efekata

operativnog lecenja.

Rezultati: Validacijom ICS male SF upitnika je ustanovljena visoka interna konzistentnost u obe
dimenzije, mokrenja (Cronbach’s alfa = 0.916) i inkontinencije (Cronbach’s alfa = 0.763).
Poredenje prose¢nih rezultata izmedu pacijenata i kontrolne grupe je pokazalo znacajne razlike u

obe dimenzije: mokrenje (med = 8 vs med = 0; <0,001) i inkontinencija (med = 3 vs med = 0;



<0.001). Interklasna korelacija pokazuje veliku validnost test-retesta u obe dimenzije, mokrenje
ICC =0.992( <0.001) i inkontinencija ICC =0.989 ( <0.001). Korelacionom analizom je utvrdena
visoka saglasnost izmedu ICS male SF i dimenzije mokrenja IPSS upitnika ( = 0.943; < 0.001).

Kod svih pacijenata je primeéeno smanjenje skora mokrenja (13,5+3,3 pre i 1,5+1,4 posle
operacije), 1 inkontinencije (5,7+3,9 pre i 0,6+£0,8 posle operacije). Znacajno poboljSanje
kvaliteta zivota je zapazeno u svim dimenzijama, ali naroCito u emocionalnom zdravlju.
Poredenjem totalnih skorova je primeceno da su mentalni i1 psihicki skorovi znac¢ajno poboljsani.
Korelacija izmedu promene skora mokrenja 1 inkontinencije sa promenom skora kvaliteta Zivota
pokazuje da je jedino znacajna korelacija sa mentalnom skorom, dok nije pronadena znacajna

korelacija sa fizi€Ckim skorom.

Zakljucak: Srpska verzija ICS male SF upitnika je uspeSno validirana 1 pokazuje
zadovoljavaju¢u pouzdanost 1 validnost, 1 moze se upotrebljavati u svakodnevnoj klinickoj
praksi. Operativno leCenje BPH kao uzro¢nika LUTS-a, i to i endoskopsko 1 klasi¢no hirursko,
dovodi do poboljsanja objektivnih klinickih parametara, oslobadanja od katetera, smanjenja
rezidualnog urina, povecanja Qmax-a, ali i poboljsanja subjektivnih parametara, prikazanih
statisticki znac¢ajnim smanjenjem skora simptoma mokrenja i inkontinencije merenim upitnikom

ICS male SF, i poboljsanja HRQoL merenim upitnikom SF 36.

Kljuéne reci: Benigna hiperplazija prostate (BPH), Simptomi donjeg urinarnog trakta (LUTS),
HRQol, ICS male SF, SF 36

Naucna oblast: Medicina-hirurgija

UZa naucna oblast: Urologija



Title:
IMPACT ASSEMENT OF SURGICAL TREATMENT OF BENIGN PROSTATE
ENLARGEMENT ON LOWER URINARY TRACT SYMPTOMS AND
QUALITY OF LIFE

Introduction: Benign prostatic enlargement, or benign prostatic hyperplasia (BPH) is the
abnormal prostatic enlargement process, which is one of the major causes of lower urinary tract
symptoms (LUTS). BPH and LUTS, are a very common condition in the elderly, which
negatively affects all domains of quality of life. Surgical treatment aims at reducing LUTS and

consequently improve the quality of life.

Objectives: The set objectives of the research concern the following: 1. Cultural adaptation and
the validation of the questionnaire ICS-male SF for the Serbian population 2. Evaluation of the
impact of the operative treatment of BPH on LUTS, 3.Assessment of the quality of life of

patients before and after an operative BPH treatment.

Materials and Methods: In the first part of the study a cultural adaptation was performed and
validation of the questionnaire ICS male SF. This part of the study was conducted by
interviewing a total of 115 patients. The validation of ICS-male SF questionnaire included
evaluation of internal consistency, test-retest reproducibility and convergent validations. The
second part of the study was conducted on 74 patients with a proven subvesical obstruction, who
filled in a validated pre-operative male ICS SF questionnaire, and then the SF 36 questionnaire to
assess the quality of life. In the diagnosis ultrasound examinations with the measurement of
prostate volume have been conducted and the residual urine volume as well as uroflowmetry.
Depending on the size of the prostate, surgery has been performed in two ways: transurethral and
transvesical prostatectomy. During the control treatment 6 months after surgery, clinical and
questionnaires’ examinations were repeated to assess the clinical and subjective effects of

operative treatment.

Results: By validation of ICS male SF questionnaires, a high internal consistency in both

dimensions, voiding (Cronbach's alpha = 0.916) and incontinence



(Cronbach's alpha = 0.763) were established. Comparison of the results between patients and the
control group showed significant differences in both dimensions of voiding (med = 8 vs med = 0;
<0.001), and incontinence (med = 3 vs. med = 0; <0.001). Interclass correlation shows a large
validity of test-retest in both dimensions, voiding ICC = 0.992 ( <0.001) and incontinence ICC =
0.989 ( <0.001). Correlation analysis indicated high level of agreement between the ICS male SF
and dimension of urination of IPSS questionnaire (p = 0.943; <0.001). In all patients a decrease
in voiding score (13.5 + 3.3 before and 1.5 + 1.4 after surgery), and incontinence (5.7 + 3.9
before and 0.6 + 0.8 after surgery ) were observed. Significant improvement in quality of life
was observed in all dimensions, but especially in emotional health. By comparing the total scores
the results indicated that mental and psychological scores were significantly improved. The
correlation between changes in voiding scores and incontinence with a change in quality of life
scores shows that the only significant correlation is with the mental score, while there was not a

significant correlation with the physical score.

Conclusion: Serbian version of ICS male SF questionnaire is successfully validated and shows
satisfactory reliability and validity, and can be used in routine clinical practice. Surgical
treatment of BPH as a cause of LUTS, both in terms of endoscopic and classical surgery, leads to
an improvement of objective clinical parameters, removing of the catheter, reducing residual
urine, an increase in Q max, but also to the improvement of the subjective parameters, presented
by a statistically significant reduction in voiding symptom score and incontinence measured by
ICS male SF measurement questionnaire, and improvement of HRQoL assessed by the SF 36

measurement questionnaire.

Keywords: Benign prostatic hyperplasia (BPH), lower urinary tract symptoms (LUTS), HRQoL,
ICS male SF, SF 36

Area of interest: Medicine-Surgery

Field of interest: Urology, BPH, LUTS, HRQoL
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1. UVOD

1.1.  Benigna hiperplazija prostate i simptomi donjeg urinarnog trakta

Prostata - unutra$nji genitalni organ muskarca, lociran iza simfize pubi¢ne kosti, ispod
mokraéne besike, ispred rektuma, okruzuje deo mokracéne cevi - uretre, oblika 1 veliCine
kestena, zbog Cega je Cesto nazivana kestenjaCa 1 predstavlja “slabu tacku* muskog
organizma. Benigno uvecanje prostate je toliko Cesta pojava, da medicinski skeptici

duhovito primec¢uju da ¢e je “dobiti svaki muskarac, ako dovoljno dugo pozivi”.

Benigno uvecéanje prostate ili benigna hiperplazija prostate (u daljem tekstu BPH) je
patoloski proces uvecanja prostate, koji je jedan je od glavnih uzroka simptoma donjeg
urinarnog trakta eng. lower urinary tract symtoms (LUTS). Skra¢enica LUTS (u daljem
tekstu zamena za simptome donjeg urinarnog trakta) je toliko odomaéena u medicinskoj
literaturi da postaje sinonim za poremecaj kvaliteta Zivota, ucestalo mokrenje i ¢eSce
koris¢enje zdravstvene zastite. Ovo stanje je karakteristicno za odmaklo Zivotno doba
muskaraca, a brojne studije govore u prilog visoke prevalencije LUTS-a kod starije
populacije (1). Predikcije su da ¢e, s obzirom na trend starenja globalne populacije, sve
vec¢i udeo svetske populacije patiti od nekog od simptoma LUTS-a (2). LUTS uticu na
mnogobrojne aspekte uobicajenih dnevnih aktivnosti, i na skoro sve domene kvaliteta

zivota eng. health related quality of life (HRQoL) (3). LUTS takode uti¢u na povecanja
troSkova zdravstvenog osiguranja, odsustvovanje sa posla i1 smanjenu radnu
produktivnost, zatim na seksualnu disfunkciju, poremecaj sna, anksioznost i depresiju

(4,5). Sve navedeno govori u prilog toga da su LUTS, prevashodno izazvani benignim

uvecanjem prostate, veliki klinicki i javno zdravstveni problem (6).

Nasuprot prevazidenim paradigmama da su LUTS izazvani samo uvecanjem prostate,

danas se podrazumeva da je i druga patologija kao $to su: stenoza uretre, skleroza vrata

Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



mokraéne beSike, disfunkcija detrusora besike, poliurija, poremecaji sna, kao i druga
sistemska oboljenja, cesto povezani sa ovim simptomima (7). Zbog razli¢itih uzroka i
posledica, odnosno stanja, u stru¢nu literaturu je uvedena cCitava nomenklatura termina
povezana sa BPH i1 LUTS, tako da razlikujemo: opstrukciju praznjenja besike eng. bladder
outlet obstruction (BOO), koja je uzrokovana benignom prostaticnom opstrukcijom eng.
benign prostatic obstruction (BPO), koja se Cesto poistovecuje sa benignim uvecanjem
prostate eng. benign prostatic enlargement (BPE), a patohistoloski entitet koji se najvise i
koristi u literaturi je benigna hiperplazija prostate (BPH). LUTS se mogu podeliti na
simptome skladistenja (eng. Storage), simptome mokrenja (eng. Voiding) i simptome nakon
mokrenja (eng. post-micturition) (8). U prilog boljem snalazenju lekara prakticara u prilogu je
graficki prikaz uzroka LUTS (prema vodi¢u dobre klinicke prakse izdatog od strane

Evropskog udruzenja urologa) koji ukazuje na brojne moguce uzrocnike.

BPO
OAB drugo

kamen
nocna distalnog

poliurija \ / uretera

hipoak- tumor
tivnost 4 betike
detrusora / \
neurogena stenoza
disfunkcija uretre
besike
7
. .. rosta-
infekcija BT
strano titis
telo

Slika 1. Uzroci LUTS-a (prema: EAU Guidelines 2015.)
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Epidemiologija LUTS

Razvoj benigne hiperplazije prostate (BPH) obi¢no pocinje u Cetrdesetim godinama zivota
muskarca, sa karakteristicnim porastom ucestalosti u starijoj zivotnoj dobi, a autopsijske
studije su pokazale da gotovo 88 % muskaraca u osamdesetim godinama ima BPH, i gotovo
100% u devedesetim godinama (9). lako je autopsijski dokazano postojanje benigne
hiperplazije prostate, uoceno je da kod dobrog dela takvih slucajeva tokom zivota nisu
zabeleZene izrazite dizuriCne smetnje pa ni sledstvena potreba za leCenjem. Ranije su se u
literaturi LUTS nazivali simptomima prostatizma (7).Vremenom je shvaceno da simptomi
prostatizma mogu biti izazvani 1 drugim stanjima, razli¢itim od bolesti prostate, kao §to su
prekomerno aktivna beSika, stenoza uretre, upalni procesi, kamenje u beSici. BPH je Cesto
jedini uzroénik LUTS-a, ili moZe da bude konkomitentna patoloska pojava. Kako je LUTS
Sir1 pojam od prostatizma, odnosno, razmatra viSe simptoma, epidemioloske studije se upravo
bave ispitivanjem prisustva razli¢itih simptoma u odredenoj populaciji. Simptomi donjeg
urinarnog trakta se dele na simptome skladiStenja urina (nikturija, urgentni nagon, pojacana
frekvencija mokrenja, inkontinencija), simptome mokrenja (slab mlaz, mokrenje sa
prekidima, ¢ekanje na mlaz, naprezanje pri mokrenju) i simptome nakon mokrenja (osecaj
nepotpunog praznjenja besike, kapljanje urina) (2). Statistika u nizu zemalja pokazuje visoku
prevalenciju ovih simptoma, i to narocito u starijoj populaciji (1). Trend starenja globalne

populacija ide u prilog povecanja incidencije i prevalencije LUTS (10).

Predvidanja su da ¢e do kraja2018. godine, od tzv. simptoma skladiStenja urina patiti gotovo
1,6 milijardi ljudi, a od prekomerno aktivne beSike oko 550 miliona ljudi (2). Incidencija bar
jednog od simptoma skladiStenja urina je visoka, i1 kre¢e se od 43% u populaciji Kanadskih
muskaraca, 45 % kod Korejskih muskaraca, do 48% muskaraca u EPIC studiji (The European
Prospective Investigation into Cancer and Nutrition), i 69,4% muskaraca u EpiLUTS studiji
(The Epidemiology of Lower Urinary Tract Symptoms Study) (11-14). Studije su pokazale da
su simptomi skladistenja urina nesto prevalentniji od simptoma mokrenja i simptoma nakon
mokrenja, odnosno da se simptomi skladiStenja i mokrenja najcesée javljaju udruzeno i to
izmedu 18 1 21% muskaraca (11,12). Znacajan broj muskaraca ima obicaj da zanemaruje ove
simptome, smatra ih uobi¢ajenim i oc¢ekivanim, pripisuje ih odmaklom Zivotnom dobu (4).
Brojne studije su sprovedene i u cilju ispitivanja demografskih i drugih faktora, koji bi se
mogli okarakterisati kao uzro¢nici ili disponirajuci faktori za nastanak BPH. Utvrdeno je da, u
odnosu na druge etnicke grupe, najveci broj Jevreja koji pate od BPH biva podvrgnut

operativnom le¢enju prostate (15). Naknadno se ispostavilo da objasnjenje za ovu pojavu ne

Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



lezi u ¢injenici da su Jevreji skloniji razvoju BPH u poredenju sa ostalom populacijama, veé
imaju naviku da ces¢e posecuju urologa, odnosno da lako prihvate operativno leenje kao

terapiju izbora.

Neki od autora su ispitivali socioekonomske karakteristike kao razlog za nastanak BPH
(15,16). Tako su izlozeni potpuno oprecni stavovi, neki od autora tvrde da je visi
socioekonomski status jac¢a predispozicija za nastanak BPH, drugi autori sasvim suprotno.
Nivo obrazovanja se pokazao kao bitan u percipiranju, tj. odnosu prema tegobama. Imajuci u
vidu rezultate studije u kojoj su pacijenti razliCitih socioekonomskih kategorija 1 nivoa
obrazovanja popunjavali Internacionalni prostata simptom skor (IPSS skor), usvojen je
zaklju¢ak da pacijenti sa viSim obrazovanjem dramati¢nije dozivljavaju tegobe, odnosno

imaju veca ocekivanja od zdravstvenog sistema u pogledu lecenja (17).

Ispitivan je takode i uticaj seksualne aktivnosti na razvoj BPH. Pionir tog ispitivanja bio je
Ekman, koji je utvrdio da seksualna aktivnost dovodi do hipertrofije fibromuskularne strome
(18). Nakon toga su brojni autori ispitivali uticaj dinamike seksualnih aktivnosti na razvoj
BPH i LUTS, medutim, nisu dobijeni konkluzivni rezultati (19). Ono $to je nesumnjivo
dokazano je da BPH, odnosno prolongirana pojava LUTS-a, disponira pojavi erektilne
disfunkcije (ED), i takode da, osim odmaklog Zivotnog doba, stepen LUTS-a direktno

proporcionalno korelira sa stepenom erektilne disfunkcije (20).

S obzirom na ¢injenicu da alkohol smanjuje nivo testosterona u plazmi, o¢ekivano bi bilo da
su konzumenti alkoholnih pi¢a u manjem riziku od nastanka BPH (21). Studije medutim
govore u prilog tvrdnji da muskarci koji piju viSe od tri alkoholna pi¢a dnevno, imaju veci
rizik od nastanka BPH, i takode izrazenije LUTS (22). Sa druge strane, brojne studije su
ispitivale korelaciju ciroze, kao direktne posledice alkoholizma, i BPH, i one ukazuju da je
manja prevalencija BPH kod alkoholi¢ara (23). Sto se ti¢e konzumiranja cigareta, pusenje
dovodi do porasta i testosterona i estrogena i zato bi trebalo da deluje na porast BPH, ali
studije nisu potvrdile takvu korelaciju (24). Ispitan je i uticaj gojaznosti i Body mass index-a
(BMI), kao i ishrane na nastanak BPH. Ishrana nema evidentnih uticaja na BPH (16).
Gojaznost 1 visi body mass index (BMI), kao 1 metaboli¢ki sindrom imaju uticaja na razvoj
BPH i LUTS-a. (25,26), dok pojacana fizicka aktivnost deluje povoljno u smislu regresije
simptoma LUTS-a (27).

Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



1.2.1. Rezultati epidemioloskih ispitivanja u Srbiji

U Srbiji se ubrzano odvija proces opsteg starenja populacije, Sto bitno utie na karakteristike 1
determinante zdravstvenog stanja populacije i koriSéenje zdravstvene zastite. Stopa smrtnosti
od bolesti genitourinarnog trakta se krec¢e u rasponu od 14 u 2001. do 19 na 100.000
stanovnika u 2011. godini (14). U 2013. godini je specifi¢ni mortalitet od genitourinarnih
bolesti u muskoj populaciji bio 32 na 100.000 (28). Iste godine je u domovima zdravlja
registrovano preko 86.000 pacijenata sa BPH, ili 15 na 1000 stanovnika, $to je znacajno vise
od podataka za prethodnu 2012. u kojoj je registrovano 12,5 pacijenata na 1000, ili ukupno
71.000 te 2012. godine (28).

Nekoliko studija je fokusirano na uticaj LUTS-a na kvalitet Zivota (29,30), ali u Srbiji do sada
nisu radene odgovarajuée studije vezane za ovu tematiku. Cinjenica da je prevalencija LUTS-
a nepoznata ne samo u Srbiji, ve¢ 1 mnogim zemljama razvijenije zdravstvene kulture i
prosvecenosti, ukazuje na potrebu identifikacije i ispitivanja uticaja ovog problema u opstoj
populaciji, ali i definisanja $to jednostavnijih klini¢ko-anamnestickih testova, uz unapredenje
znanja lekara pre svega primarne zdravstvene zastite, kroz edukaciju za ranu identifikaciju
LUTS-a. Prva epidemioloska deskriptivna studija koju smo sproveli (Babi¢ i saradnici) (31) je
prvo masovnije, i za sada jedino takvo istrazivanje, koje se bavi uticajem mokrenja i
inkontinencije na HRQoL u srpskoj populaciji. Studija je sprovedena u Domu Zdravlja “Novi
Beograd” kome gravitira oko 200.000 gradana, trajala je Sest meseci, i ukljucila 1.424
muskaraca starosti preko 40 godina. Pacijenti ukljuceni u studiju predstavljaju 2,8 % ukupne
muske populacije starosti preko 40 godina, koji zive na opstini Novi Beograd. Pacijenti
ukljuceni u studiju su, osim upitnika za procenu socioekonomskog statusa i procenu opsteg
zdravstvenog stanja, popunjavali ICS male SF za procenu prisustva i tezine LUTS-a.Tre¢i
upitnik Kkoji su popunjavali je upitnik za procenu HRQOL-SF36. Kod tre¢ine uklju¢enih
pacijenta je utvrdena visoka znac¢ajnost uticaja simptoma mokrenja i inkontinencije na mnoge
domene HRQoL (narocito ukupno zdravlje, socijalnu funkciju, fizicku funkciju, telesni bol).
Inkontinencija se pokazala sa znacajnijim uticajem od simptoma mokrenja i to narocito na
fizicku ulogu i socijalnu funkciju. Studija je takode pokazala da 30% pacijenata ima tegobe u
vidu Cestog mokrenja i tokom dana i tokom no¢i, kao i da konzumiranje alkohola potencira
simptome mokrenja i inkontinencije. Prisustvo komorbiditeta, naroCito dijabetesa, bolesti

koronarnih krvnih sudova i §loga ima negativnu povezanost sa LUTS-om.
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Etiologija BPH

U histopatoloSkom smislu, BPH se odlikuje pove¢anim brojem epitelnih i stromalnih ¢elija u
periuretralnoj regiji prostate, tako da je ispravno koristiti izraz hiperplazija, za razliku od
ranije koris¢enog izraza hipertrofija. Tacna molekularna etiologija ovog procesa nije poznata.
Pretpostavka je da razlog povecanja broja ovih ¢elija moze biti zbog epitelne i stromalne
proliferacije ili naruSene programirane celijske smrti, koja dovodi do gomilanja celija.
Razmatra se uloga 1 drugih induktora kao $to su androgeni, estrogeni, interakcija strome i
epitela, faktori rasta i neurotransmiteri. U prostati je broj celija, a sledstveno i volumen

prostate, zavistan od odnosa proliferacije ¢elija i ¢elijske smrti (32)

Uloga androgena - Testikularni androgeni su znacajni za nastanak, odnosno razvoj prostate,
a po svemu sude¢i imaju zna€ajnu ulogu i u nastanku BPH (33). U prilog tome govori
¢injenica da muSkarci kastrirani pre puberteta, ili pacijenti kod kojih zbog razli€itih genetskih
anomalija, koje utiCu na nivo androgena, nemaju BPH. Poznato je takode da je nivo
dihidrotestosterona (DHT) u prostati, kao i broj androgenih receptora (AR), visok uprkos
starenju, dok nivo perifernog testosterona opada (32). U prostati se odigrava konvertovanje
testosterona u DHT uz pomo¢ enzima 5o reduktaze. DHT je glavni androgen u tkivu prostate
(34). U c¢elijama prostate, zajedno, i testosteron 1 DHT se vezuju za androgene receptore
(AR). Ova reakcija dovodi do poveéane transkripcije androgen-zavisnih gena i do sinteze
proteina. U okolnostima smanjenog nivoa androgena dolazi do smanjenja sinteze proteina i
smanjenja tkiva prostate. Smanjenje nivoa androgena dovodi do aktivacije gena koji su

ukljuceni u promociju programirane ¢elijske smrti (35).

Androgeni receptori- Prostata je jedinstven androgen-zavistan organ u smislu postojanosti
androgenih receptora u toku ¢itavog zivota (36). Postoje pretpostavke da se u hiperplasticnom
tkivu prostate ¢ak desava povecanje broja androgenih receptora, te je i to jedan od razloga

povecanja volumena tkiva.

Uloga estrogena u patogenezi BPH nije jo$ uvek sasvim jasna. Kod Zivotinjskih modela je
dokazana jasna povezanost. U studijama u kojima su ispitivani psi, utvrdeno je da povisen
nivo estrogena dovodi do porasta broja androgenih receptora i sledstvene kaskade reakcija,
koje dovode do hiperplazije prostate (37). Nivo estrogena u serumu raste kod musSkaraca u
zrelim godinama. Postoje brojne studije koje govore u prilog tezi da je nivo estrogena visi kod
pacijenata sa BPH (38). Pacijenti sa voluminoznijom prostatom imaju vece vrednosti

estradiola u perifernoj cirkulaciji (39). Utvrdeno je da postoji veliki broj progesteronskih
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receptora u prostati, ali uloga progesterona na eventualnu hiperplaziju prostate ostaje da bude
naknadno ispitana.

Regulacija pogramirane delijske smrti-apoptoze je fizioloSki mehanizam za odrzavanje
Zlezdane homeostaze (40). Apoptoza je proces koji karakteriSu kondenzacija i fragmentacija
¢elija pod uticajem lizozomalnih enzima, a zavr§ava se fagocitozom tako kompromitovane
¢elije. U eksperimentima na pacovima je utvrdeno da se apoptoza deSava u proksimalnom
segmentu duktalnog sistema prostate, u situaciji kada su fizioloske vrednosti testosterona u

plazmi (41). Nakon kastracije, dolazi do povecanja dinamike ¢elijske smrti (42).

Interakcija strome i epitela- shodno brojnim eksperimentima govori u prilog tezi da izmedu
stromalnih i epitelnih ¢elija postoji jedan vid parakrine komunikacije. U eksperimentima na
psima je utvrdeno da takva interakcija dovodi do hiperplazije prostate (43). U procesu
hiperplazije dolazi do svojevrsnog budenja embrioloSkog procesa u kome stroma prostate
indukuje proliferaciju epitelnih ¢elija (44). Neke od interakcija strome i epitela su indukovane
faktorima rasta ili ekstracelularnim matriksom (ECM), koji ima svojstva faktora rasta.

Faktori rasta (Growth factors- GF) su mali peptidni molekuli koji imaju svojstvo da
stimuliSu, ili u nekim slu¢ajevima inhibiraju, deobu ¢elija i proces diferencijacije ¢elija (45).
Interakcija izmedu faktora rasta i1 steroidnih hormona moze naruSiti ravnotezu izmedu
proliferacije i ¢elijske smrti Sto rezultuje nastankom BPH. Otkriven je ¢itav niz faktora rasta
koje uticu na BPH: bazic¢ni fibroblastni faktor rasta, acidofilni GF, keratinocitni faktor rasta,

transformiS$uci faktor rasta.

Genetski i nasledni faktori- shodno istrazivanjima postoje brojni dokazi da nasledna osnova
ima udeo u razvoju BPH. Ova genetska sklonost se nasleduje kao autozomno dominantno
svojstvo. Nekoliko studija je pokazalo da je primecena jaka nasledna osnova za razvoj BPH u
prvom kolenu, takode da je pacijentima sa takvom osnovom bila svojstvena prostata velike

zapremine, preko 80 grama (46).
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1.4. Patofiziologija

Patofiziologija BPH je slozena. Hiperplazija prostate poveéava otpor protoka urina u uretri i
dovodi do poremecaja u funkciji mokraéne beSike. Tezina opstrukcije nije proporcionalna
veli¢ini prostate. Nekada neznatno uvecanje moze dovesti do retencije urina, i obratno,

prostata velike zapremine ne mora bitno da poremeti mokrenje.

Bitan je nacin rasta prostate, odnosno odnos sa sfinkternom muskulaturom koja regulise
prolaznost puta mokrace. Intrasfinkterski i intravezikalni, odnosno intrauretralni rast su
uzrocnici dizuri€nih smetnji. Detrusor mokra¢ne beSike pokusSava da pojaCanom snagom
kontrakcije prebrodi otpor, pa u prvoj fazi dolazi do hipertrofije detrusora. Hipertrofija je
trabekularnog tipa, prvo zahvata regiju oko trigonuma besSike, a zatim se Siri na celu besiku.
PoviSen pritisak u beSici vremenom dovodi do prolapsa mukoze beSike izmedu gredica

miSica, pa tako nastaju celule 1 divertikulumi.

Ove promene su karakteristi¢ne takode za regiju trigonuma, a divertikulumi nastali u toj regiji
remete kompetentnost ureterotrigonalne muskulature pa tako nastaje refluks urina odnosno
zastojne promene na gornjem urinarnom traktu. Dugotrajnim perzistiranjem otpora, odnosno
opstrukcije, dolazi do promena u glatkim misi¢nim ¢elijama beSike, smanjenja broja i gustine

nervnih vlakana i receptora i fibroze detrusora.

Nelecena opstrukcija 1, sledstvena hipofunkcija, u zadnjem stadijumu dovode do
dekompenzacije beSike, odnosno do akutne retencije urina (AUR). Ove promene na detrusoru,
udruzene sa promenama izazvanim starenjem dovode do pojaCane frekvencije mokrenja,
urgentnih nagona na mokrenje i noénog mokrenja, tri simptoma koja najviSe naruSavaju

kvalitet Zivota (47).
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1.5. Anatomija

McNeal i saradnici (48) opisuju Cetiri zone u prostati, koje se diferenciraju po osnovu
morfoloskih, funkcionalnih i drugih karakteristika. Te zone su:

1. prednja fibromuskularna stroma

2. periferna zona

3. centralna zona i

4. prelazna zona, koja se sastoji od dva mala parauretralna reznja Zlezdanog tkiva koja se

nalaze bo¢no od veromontanuma na spoju proksimalne i distalne uretere (Slika 1).

Fibromuscular
stroma

Bladder al
neck \ Peripheral _\ ""x‘;::‘:"
Prostate ol > External e

gland = — urethral
e sphincter

Slika 2. Zonalna anatomija prostate(Slike dostupne na
URL.:http://www.Teachmeanatomy.com)

Oko supramontalnog dela prostati¢ne uretere se nalazi periuretralni ili preprostati¢ni sfinkter,
koji je sagraden od glatkog miSi¢nog tkiva, pa se joS zove i glatki sfinkter. U submukozi
supramontalnog dela uretre se nalaze male periuretralne zlezde. Kanali zlezda prelazne i
periuretralne zone se otvaraju duz boc¢nih ivica verumontanuma. Pretpostavka je da su bas ove
periuretralne Zlezde unutar glatkog miSi¢nog cilindra, kao i zlezde prelazne zone, mati¢no

tkivo od koga se razvija BPH.

.....

do stvaranja prvih nodula u prelaznoj zoni i periuretralnom tkivu. McNeal navodi da je razvoj
hiperplasticnog tkiva proces koji je sli€an embrionalnoj indukciji prostate. Sli¢éno nastanku
embrionalne prostate, pupoljenjem postojecih duktusa prostate dolazi do razvoja BPH. Smatra
se da razvoj BPH prolazi kroz nekoliko faza. Prvom fazom se smatra razvoj nodula u
prelaznoj zoni i periuretralnom tkivu. Noduli u periuretralnom tkivu su stromalnog karaktera,
1 ostaju mali tokom Zzivota. Noduli u prelaznoj zoni su zlezdanog karaktera, oni u daljem

razvoju ¢ine glavni volumen prostate. Druga faza je dalja evolucija prostate, koja se sustinski
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svodi na difuzno uvecanje prelazne zone. To se naroCito intenzivira posle pedesete godine.
Ovakvim rastom prelazne zone nastaju lateralni reznjevi prostate i oni kompromituju tkivo
periferne zone u takozvanu hirurSku kapsulu. Postojanje kapsule razlikuje humane muske
subjekte od zivotinjskih, na primer pasa. Smatra se da je odstvo kapsule prostate kod pasa
okolnost zbog koje, uprkos hiperplaziji kod njih ne dolazi do opstruktivnih simptoma. Kod
humanih muskih subjekata je sa druge strane, ta kapsula ograni¢avajuéi faktor, gde nakon
odredene hiperplazije prelazne zone i nemoguénosti daljeg rasta u polje, dolazi do

kompromitacije oticanja urina kroz mokraéni kanal.Tre¢im procesom se smatra nastavak

.....

1.6. Instrumenti za procenu uticaja BPH i LUTS na klinic¢ku sliku i kvalitet Zivota

Za potrebe dijagnostikovanja LUTS-a, izazvanih BPH, odnosno uticaja LUTS-a na kvalitet
zivota, osim klinickog pregleda 1 dijagnosti¢kih procedura, u istraZivacko-klini€koj praksi se
koristi znaCajan broj upitnika. Ovi su upitnici postali neizostavni deo algoritma ispitivanja, i
deo su gotovo svake epidemioloske studije, kao i studija koje se bave procenom efekata
odredene terapije. Dobri simptom skorovi su koncipirani tako da se na osnovu njih moze
precizno definisati tezina simptomatologije, dakle od umerenih do teSkih LUTS, kao i njihov
uticaj na kvalitet zivota. U kombinaciji sa ostalim klini¢kim dijagnostickim alatima, sluze za
postavljanje precizne diferencijalne dijagnoze, odnosno odabir individualizovanog,
optimalnog modela le¢enja. Neki od najpoznatijih su International Prostate Symptom Score
(IPSS) (50), zatim The Danish Prostatic Symptom Score (DAN-PSS-1)(51), BPH impact
index (52), Bolognese questionnaire (53), The American Urological Association symptom
index for benign prostatic hyperplasia (AUA symptom score) (54), i International Continence
Society Male Short Form Questionnaire (ICS male SF questionnaire) (55). Najcesce
primenjivani upitnik je IPSS. Njegova mana je $to se najveéi broj pitanja odnosi na simptome
mokrenja, dok su simptomi inkontinencije gotovo zanemareni. Do sada se smatralo da je
inkontinencija prevashodno Zenska problematika, a tek poslednjih godina se publikuju
rezultati studija, koje ukazuju da i muskarci imaju slicne probleme i1 da i kod njih ona u
velikoj meri uti¢e na kvalitet Zivota. Jedan od upitnika koji je jo§ 2000. godine promovisan od
strane Donnovan J. i saradnika (55,56) je “Kratka forma upitnika Internacionalnog udruzenja
za inkontinenciju”- ICS male SF. Ovaj upitnik inace nije dovoljno eksploatisan. Njegova
najveca prednost nad IPSS upitnikom je u tome $to se sa dopunskih 6 pitanja dobijaju

informacije 0 mokrenju i inkontinenciji kod muskaraca.
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1.7. DijagnostikaLUTS

Postavljanje precizne dijagnoze odnosno diferencijalne dijagnoze, u cilju otkrivanja uzro¢nika
LUTS-a je od klju¢nog znacaja. ZnacCaj se ogleda u vecoj moguénosti izbora optimalne i

individualizovane terapije.

Istorija bolesti je polazna tacka algoritma ispitivanja (57). Cilj ispitivanja bolesti je da se
utvrde potencijalni uzroci 1 relevantni komorbiditeti. Posebna paZznja se pridaje
kardiovaskularnim, endokrinoloskim i neuroloskim komorbiditetima, zbog njihovog poznatog
uticaja na simptome LUTS-a. Prilikom uzimanja anamneze bolesti, pozeljno je pacijentima
dati neki od ,,simptom skorova“, upitnika za procenu tezine LUTS-a. Kao $to je ve¢ receno, U
nasoj svakodnevnoj praksi primat ima upitnik IPSS, ali postoje i drugi brojni upitnici,
validirani za ove potrebe. IPSS skor ne obraduje simptome inkontinencije i1 simptome nakon
mokrenja. Tu je upitnik ICS male SF superioran. Rezultati upitnika su dobri za postavljanje
preliminarne diferencijalne dijagnoze, ali vazniji za precizno odredivanje teZine tegoba od
kojih pacijent pati. Ovi skorovi pacijente klasifikuju u jednu od tri grupe u odnosu na tezinu
simptoma. To su grupe sa blagim, umerenim 1 teSkim tegobama. Slede¢i bitan alat za
preliminarnu procenu stanja je dnevnik mokrenja. BeleZenje individualnog obrasca mokrenja,
odnosno koli¢ine izmokrenog urina, frekvencije mokrenja, eventualnih urgentnih nagona,
inkontinencije 1 unosa tecnosti su glavni ciljevi ovog upitnika. Ovakav dnevnik se naziva

dnevnik mokrenja ili grafikon frekvencije mokrenja (Frequency-volume Chart-FVC).

Internacionalno udruZzenje kontinencije (International Continence Society-ICS) preporucuje
ove dnevnike kao kamen temeljac u postavljanju diferencijalne dijagnoze (58). Dnevnici su

takode preporuceni od strane razli¢itih vodica klinicke prakse (59).

Dnevnik mokrenja je upitnik koji pacijenti samostalno popunjavaju u toku tri do Cetiri dana,
medutim, moze se popunjavati i duze vremena, tada je precizniji, jer se vec¢i broj varijacija
moze zabeleziti (60). Upotrebom ovog dnevnika se procenjuje nekoliko parametara: broj
mokrenja tokom 24 sata, broj mokrenja tokom dana 1 broj tokom no¢i, ukupna koli¢ina urina
izmorena tokom 24 sata, minimum, maksimum i srednja vrednost koli¢ine izmokrenog urina,
ukupan unos te¢nosti, broj urgentnih nagona, broj epizoda inkontinencije. Studije su pokazale
da ovaj dnevnik pruza znatno preciznije podatke u odnosu na podatke koji se dobijaju

anamnesticki (61).
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Klini¢kim pregledom shodno preporukama vodi¢a dobre klinicke prakse (57) ispitujemo
suprapubinu regiju, spoljaSnje genitalije i perineum. Stenoza meatusa uretre, iscedak iz
uretre, fimoza i karcinom penisa su predmet interesovanja. Rektalni pregled ili rektalni tuse
(RT) je neizostavni deo klinic¢kog pregleda. Ispituje se veliina prostate, simetricnost lobusa,
postojanje sulkusa, bolna osetljivost, konzistencija i povrSina prostate, ograni¢enost. Dakle,
sluzi za orijentacionu procenu veli¢ine prostate, eventualnog upalnog procesa u prostati,
odnosno karcinoma prostate. Uzgredni nalaz mogu biti tumori rektuma, hemoroidi, impakcija
stolice.

Analiza urina predstavlja prvu liniju dijagnostike. Laka je, jeftina i dostupna pacijentima.
Analizom urina se moZe dijagnostikovati: hematurija, glikozurija, proteinurija, piurija,
prisustvo nitrita i esteraze leukocita. Hematurija je naroCito vazna, jer moze da ukaZe na
prisustvo malignog oboljenja (62). Prisustvo leukocita i bakterija sugeriSe na infekciju

urinarnog trakta, koja takode moze biti uzro¢nik LUTS-a.

Prostata specifi¢ni antigen (PSA) se rutinski meri kod pacijenata sa dizuri¢énim tegobama.
Nema jasnog konsenzusa da li pacijenti sa LUTS-om treba da rade PSA, kao $§to nema
konsenzusa da li treba sprovoditi skrining programe za rano otkrivanje karcinoma prostate,
koji ukljucuju merenje PSA, ali ovo testiranje se gotovo neizostavno sprovodi u rutinskoj
praksi u nasoj zemlji (63). Jedna studija navodi da je PSA vrednost veca od 1,5 ng/ml
indikator da je prostata ve¢a od 30 grama(64), shodno tome autori sugeriSu da se PSA moze
koristiti i za procenu veli¢ine prostate. Neka od benignih stanja, koja su izrazito pracena
dizurijom su hroni¢ni prostatitis (autori ovu bolest zovu i hroni¢ni bol u karlici-Chronic pelvic
pain syndrome) i BPH, i ova stanja dovode do poviSenih vrednosti PSA. Sli¢no ovim
benignim stanjima, i karcinom prostate, koga karakterisu vise vrednosti PSA, moze opstruirati
drenaZzu urina, pogotovo §to je cesta koegzistencija BPH 1 karcinoma prostate. Glavna
upotrebna vrednost ovog markera je naravno u ranom otkrivanju karcinoma prostate, ali je za
LUTS bitan u smislu isklju¢ivanja karcinoma prostate i sledstvenom odabiru terapijskog

modaliteta.

Ispitivanje bubrezne funkcije se najcesée vrsi merenjem nivoa serumskog kreatinina. Moze
se meriti i glomerularna filtracija, koja je jo§ pouzdanija metoda. Dugo vremena su ova
ispitivanja radena radi procene bubrezne insuficijencije izazvane opstruktivnom uropatijom-
subvezikalnom opstrukcijom. Danas to nije rutinski pristup, ali je naruSena bubrezna funkcija
skopcana sa povisenim rizikom od operativnih komplikacija. Mebust i saradnici su u studiji

koja obuhvata preko 3.800 pacijenata kod kojih je uradena transuretralna resekcija prostate
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(TURP), utvrdili da je oko 25 % pacijenata sa bubreznom insuficijencijom imalo
komplikacije, dok je svega 17 % sa normalnom bubreznom funkcijom imalo komplikacije
(65).

Rezidualni urin (RU) je koli¢ina urina koja se nakon akta mokrenja zadrzava u mokra¢noj
besici. Merenje ove koli¢ine urina ve¢ dugo vremena u klinickoj praksi predstavlja jedan od
glavnih dijagnostickih instrumenata. Ova pojava je najceS¢e uzrokovana subvezikalnom
opstrukcijom, ali moze da bude uslovljena 1 slaboS¢u miSi¢a detrusora. Na pojavu RU je
naroCito vazno obratiti paznju kod pacijenata sa ugrozenom bubreznom funkcijom, 1 to zbog
potencijalnog veziko-ureteralnog refluksa (VUR) i posledi¢ne infekcije. Prilikom merenja
koli¢ine urina koja zaostaje nakon mokrenja, potrebno je pacijentu stvoriti komforne uslove
za mokrenje, slicne onima koje ima 1 u ku¢nim uslovima. Glavni nafin merenja RU je
ultrazvuénim pregledom. Drugi moguc¢i nacin je plasiranjem urinarnog katetera, ali je taj
nacin ve¢ duze vremena u drugom planu, S obzirom na pristupacnost ultrazvu¢nih aparata,
njihovu preciznost 1 neinvazivnost. Moguce su i greske prilikom ove procedure. NajceSca
greska je dug vremenski interval izmedu akta mokrenja i merenja. Druge mogucnosti za
gresku su prepunjenost beSike, prisustvo divertikuluma u beSici 1 neadekvatni uslovi za

mokrenje. Takode, primeceno je da je najveca koli¢ina RU u jutarnjim satima.

Kod odraslih se normalnim vrednostima RU smatra do 25 ml, a preko 100 ml RU
predstavljaju indikaciju za pracenje odnosno leCenje, zavisno od drugih klini¢kih ¢inioca.
Vece vrednosti od 100 ml RU kod nekih pacijenata ve¢ predstavljaju indikaciju za
kateterizaciju mokra¢ne beSike (66). Kod nekih pacijenata koji nemaju LUTS, prisustvo RU

se ne smatra posledicom subvezikalne opstrukcije (67).

Urofloumetrija je jednostavna, pristupa¢na, precizna i neinvazivna dijagnosticka procedura.
Ovom procedurom se meri koli¢ina urina u jedinici vremena i izrazava se jedinicom ml/s.
Metoda se koristi radi objektivizacije simptoma donjeg urinarnog trakta (lower urinary tract
sympthoms-LUTS). Moze posluziti i za postavljanje diferencijalne dijagnoze. Ovu tehnologiju
je uveo americki hirurg Willard M. Drake J. 1948. godine, i od tada urofloumetrija je jedan od

glavnih dijagnostickih alata u urologiji (68,69).

Ovaj aparat se sastoji od nekoliko delova: levka u koji se mokri i teZinskog pretvaraca kojim
se meri koli¢ina urina, zatim pojacivaca kojim se impulsi prenose do odgovarajuce
elektronske naprave koja unosi u krive u nomograme. Krive predstavljaju rezultat mokrenja,
odnosno koli¢inu urina u jedinici vremena. U cilju dobijanja objektivnih odnosno referentnih

rezultata testa, potrebni su odredeni uslovi pri kojima pacijentu nece biti nelagodno da mokri.
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Besika pacijenta treba da bude ispunjena sa bar 150 do 200 ml urina, ali ne treba ni da bude
prepunjena. Smatra se da je potrebno ponoviti ispitivanje, ako nalaz ukazuje na opstrukciju, i

to istog dana, kako bi se izbegla moguénost greske. Nakon zavrSetka mokrenja se meri RU
(69).

Postoji nekoliko razli¢itih vrsta urofloumetara: Urofloumetri sa tezinskim meracem, koji
funkcioniSu po principu merenja tezine izmokrenog urina u jedinici vremena; Urofloumetri
koji mere protok urina po principu merenja promene hidrostatskog pritiska nastalog
povecanjem koli¢ine urina u posudi za merenje; Urofloumetar sa rotiraju¢im diskom koji je
stalno u pokretu, a rastuca koli¢ina urina u posudi usporava brzinu okretanja diska. Snaga

potrebna da odrzava brzinu okretanja diska je direktno proporcionalna protoku urina (69).

Dobijena kriva koja predstavlja rezultat mokrenja predstavlja informaciju koja sadrzi nekoliko

razli¢itih podataka odnosno vrednosti (69):

1. Vreme odlaganja- predstavlja vremenski interval od komande za poc¢etak mokrenja
do zapocinjanja mokrenja. Ako ovaj vremenski interval traje duze od 10 sekundi,
smatra se da postoji subvezikalna opstrukcija ili psihogena inhibicija.

2. Porast krive i vreme do maksimalnog protoka- fizioloska kriva mokrenja treba da
ima strmi rast. Vreme do postizanja maksimalnog protoka ne treba da prelazi prvu
tre¢inu krive protoka. Prolongiran porast krive mokrenja, odnosno sporije
postizanje maksimalne brzine ukazuje na opstrukciju.

3. Maksimalni protok (Qmax)- predstavlja najve¢u vrednost protoka urina. Ova
vrednost se smatra najvaznijim podatkom ispitivanja. Smatra se da su vrednosti
iznad 15 ml/s kod muskaraca i 20 ml/s kod Zena fizioloske. Ispod tih vrednosti je
moguce prisustvo opstrukcije.

4. Kriva protoka- fizioloska kriva mokrenja ima specifi¢an izgled glatkog zvona.
Odstupanja u obliku i1 kontinuitetu ove krive ukazuju na patoloske poremecaje
mokrenja.

5. Izmokrena koli¢ina urina- kod pacijenata sa subvezikalnom opstrukcijom
maksimalni protok raste samo do vrednosti koja odreduje stepen opstrukcije.
Optimalna koli¢ina izmokrenog urina bi trebala da bude izmedu 200 i 400 ml,
zarad najboljeg tumacenja maksimalnog protoka.

6. Vreme protoka i vreme mokrenja- u sluc¢ajevima kada imamo isprekidan protok,
vreme protoka i vreme mokrenja ¢e biti razlicito. Maksimalni protok moze biti

smanjen i uprkos optimalnom volumenu mokrenja.
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7. Prosecan protok (Qave)- predstavlja izmokren volumen urina u jedinici vremena i

izrazava se jedinicom ml/s.

Analizom krive mokrenja se sti¢e uvid u eventualno prisustvo subvezikalne opstrukcije. Ako
su krive protoka i parametri dijagrama u grani¢nim vrednostima, mala je verovatnoca da
postoje znacajni poremecaji mokrenja. Kod normalnog protoka nije iskljuena opstrukcija,
ona se odreduje na osnovu pritiska detrusora i istovremenog protoka. Kod normalnog
mokrenja kriva ima oblik zvona, maksimalni protok se javlja u prvih 30% krive 1 obi¢no 5
sekundi nakon pocetka mokrenja. Primeceno je da se kod muskaraca smanjuje maksimalni
protok i to 1-2 ml/s na svakih 5 godina. Vrednosti preko 15 ml/s se smatraju normalnim, dok
se vrednosti ispod 10 smatraju izrazito patoloskim 1 predstavljaju preliminarnu indikaciju za
operativno leCenje. Postoje 1 varijacije, jedan pacijent moze potpuno razli¢ite vrednosti Qmax-
a zabeleziti razli¢itim danima (70). Takvi pokazatelji su doveli do stava da je potrebno
nekoliko puta uraditi ovo ispitivanje, u cilju Sto tacnije procene stanja. Ova procedura se
takode moze koristiti i nakon operativnog leCenja subvezikalne opstrukcije radi procene

rezultata operacije.

Cistometrija i ispitivanje pritiska i protoka (Pressure Flow Studies-PFS) imaju ograni¢enu
upotrebnu vrednost. Moze biti korisna kod pacijenata kod kojih se razmatra operativno
lecenje, takode kada hirurSko leCenje nije dalo zadovoljavajuce rezultate (71). Moze imati za
svrhu postavljanje diferencijalne dijagnoze kod komplikovanih sluc¢ajeva. Sustinsko
preimucstvo cistometrije u odnosu na uroflou kod pacijenata sa LUTS-om je moguénost da se
sinhrono meri pritisak u besici 1 brzina protoka urina, dakle prisustvo ili odsustvo opstrukcije
drenaze urina. Kada se radi takvo simultano ispitivanje, moze se precizno dijagnostikovati
mesto opstrukcije drenaze urina, da li je to vrat beSike, prostata ili uretra. Osim toga,
dobijamo informacije o ocuvanosti funkcije donjeg urinarnog trakta, i u fazi skladiStenja urina

i u fazi mokrenja.

Uretrocistoskopija ima svoj znacaj kod pacijenata sa mikroskopskom ili makroskopskom
hematurijom, stenozom uretre ili tumorom besike, koji imaju LUTS, dakle ima za cilj da se
isklju¢i sumnja na tumor beSike, ili druga patoloska stanja uretre. Studije su pokazale da
lokalni nalaz u besici koji govori u prilog opstrukceije, dakle trabekuli, celule i divertikulumi,

koreliraju sa opstruktivnim nalazom na uroflou ispitivanju (72).

Ultrazvuéni pregled (UZ) u rutinskoj uroloskoj Kklinickoj praksi su zastupljeni trans-
abdominalni 1 trans-rektalni (TRUS) UZ pregledi prostate. Trans-rektalni se u studijama

apostrofira kao superiorna metoda za odredivanje volumena prostate (73). Magnetna
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rezonanca (MRI) je ¢ak najpreciznija, i u nekim studijama je koriS¢ena za procenu uticaja
konzervativne terapije na veliCinu prostate (74), ali se ona naravno zbog cene i slabe
dostupnosti ne koristi za ovu patologiju. U studijama je ispitivana korelacija veli¢ine prostate
1 BOO. Pokazana je slaba statistiCka znacajnost, odnosno da vece prostate znacajnije uticu na
BOO (75,76). Veli¢ina prostate je jeste vazna, ali naCin rasta prostate se u Studijama

apostrofira kao vazniji.

Aktuelno je TRUS merenje anteriorno-posteriornog i transverzalnog dijametra prostate u cilju
izraCunavanja takozvanog pretpostavljenog odnosa kruznog podrucija (Presumed Circle Area
Ratio-PCAR). PCAR se ispostavio kao dobar prediktor BOO, dakle §to ve¢i PCAR, veéi
BOO (77). Intravezikalna protruzija ili rast prostate (Intravesical Prostate Protrusion-IPP) je
jedna od odrednica u odredivanju BOO (57). IPP se definiSe kao rastojanje od vrha prostate
koja prominira u beSiku do baze na cirkumferenci beSike. Meri se u srednjem sagitalnom
preseku trans-abdominalnim UZ (78,79). IPP se meri u uslovima kada je besika ispunjena sa
100-200 ml urina. IPP se klasifikuje prema veli¢ini: Gradus I: <5Smm; Gradus II: 5-10mm);
Gradus I11: >10 mm (78). Kako raste gradus IPP, raste i BOO (80). Studije su pokazale da je
ve¢i IPP jasan prediktor progresije BOO (81), takode je utvrdeno da vec¢i gradus IPP
predstavlja vecu verovatnocu za neuspeh probe vadenja urinarnog katetera nakon akutne

retencije urina (79).

Procena debljine zida beSike (Blader Wall Thickness-BWT) je jedan od UZ pregleda koji se
radi u klini¢koj praksi. Objasnjenje za ovu proceduru je da je BOO dovodi do kompenzatorne
hipertrofije detruzora prostate, odnosno do vece BWT (82). Ve¢i BWT je dokazano,
uzrokovan ne samo hipertrofijom glatkih miSi¢a, nego i gomilanjem fibroznog tkiva i1
kolagena, koje se javlja i usled starenja i usled opstrukcije (83). BWT se meri kada je beSika
ispunjena sa oko 150 ml urina. Manieri i saradnici (84) su pokazali da BWT deblji od 5 mm

predstavlja prisustvo znacajne BOO.
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1.8. Komplikacije BPH

Evolucija BPH je dugotrajni proces, tokom koga se mogu razviti brojne komplikacije.

Komplikacije mogu nastati veoma brzo, a moze pro¢i i mnogo godina do razvoja
komplikacija. One mogu biti lake, a nekada veoma teske, cak smrtonosne, zbog sepse ili
uremije. Glavne komplikacije su: retencija mokrace, urinarna infekcija, hematurija, bubrezna

insuficijencija, kalkuloza, divertikuloza i opstruktivni refluks urina (85).

Akutna retencija urina (AUR) je jedna od naj¢es¢ih komplikacija(86). Do AUR moze doci
iznenadno, kod pacijenata koji su relativno dobro praznili beSiku, ili postepeno, progresivnim
pogorSanjem praznjenja beSike. Do AUR dolazi usled akutne dekompenzacije detrusora
besike, koja moze biti privremena, ali moze i progredirati u hroni¢nu nemoguénost praznjenja
besike. Dijagnoza je laka, pacijenti se javljaju zbog bolova u predelu besike i nemoguénoséu
mokrenja poslednjih nekoliko sati. Dijagnoza se postavlja klinickom slikom, Cesto je beSika
vidljiva na prednjem trbusnom zidu (globus vasicalis), i UZ pregledom. AUR se resava

kateterizacijom beSike ili alternativno plasmanom suprapubicne cistostome.

Urinarna infekcija je ¢esta pojava kod pacijenata, koji besiku ne prazne adekvatno. Infekcija
je najcesce egzogenog porekla, iz uretre ulazi u mokraénu besSiku, ili u izvodne kanale
prostate, semenih kesica i pasemnika, a kod postojanja refluksa moguca je i infekcija bubrega-
pijelonefritis. Kalkuloza urinarnog trakta i divertikuloza disponiraju razvoju urinarne
infekcije. Najtezi oblik urinarne infekcije je urosepsa, koja se nekada moze zavrsiti 1 fatalno

(85).

Hematurija se javlja kod velikog broja pacijenata sa BPH. Hematurija najce$¢e nastaje zbog
skleroticnih promena na krvnim sudovima prostate. Moze biti mikroskopska, a moze i
makroskopska, intermitentna ili perzistentna, a nekada i profuzna koja moze dovesti do
retencije koagulumima, potencijalno i do iskrvarenja (85). U sluaju nemoguénosti
konzervativnog leCenja krvarenja iz prostate, operativno leCenje postaje terapija izbora

imperativna indikacija.

Bubrezna insuficijencija koja nastaje kao rezultat dugotrajne opstrukcije izazvane prostatom
je teska komplikacija. Ukoliko subvezikalna opstrukcija dugo perzistira, dolazi do refluksa
urina, ureterohidronefroze 1 kompresione atrofije parenhima. Nekada se zapusSteni pacijenti
javljaju lekaru zbog oligurije i uremije, za koje se naknadno utvrdi da je porekla subvezikalne

opstrukcije. Nekada su poremecaji bubrezne funkcije ireverzibilni (85).
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Kalkuloza beSike najcesce nastaje kombinacijom zastoja urina u beS$ici i urinarne infekcije
izazvane urea-splitting bakterijama. Moguce poreklo kamena u besici je i iz bubrega, koji je

nekad medijum koji agregacijom vremenom postaje veci (85).

Divertikuloza beSike nastaje zbog povisenog pritiska u beSici. Poja¢anim kontrakcijama
muskulature mokraéna besika pokuSava da kompenzuje subvezikalnu opstrukciju. Vremenom
dolazi do prolapsa sluzokoze izmedu gredica miSica, pa se razvijaju trabekule, celule i na

kraju divertikulumi besike, koji su uzro¢nici brojnih drugih komplikacija (85).

Veziko-ureteralni refluks (VUR) nastaje zbog kompenzatorne hipertrofije detrusora besike.
Dekompenzacija beSike dovodi do gubitka antirefluksnog mehanizma. Taj, takozvani

sekundarni VUR je uzro¢nik pijelonefritisa i kompresivne bubrezne insuficijencije (85).

1.9. Lecenje

Lecenje BPH ukljucuje cCitav spektar raspolozivih metoda i sredstava, manje ili vise efikasnih

1 efektivnih, ¢iji se rezultati moraju razmatrati pre svega u kontekstu ta¢nosti dijagnoze.

Pazljivo pracenje (Watchful waiting-WW) je pristup koji se praktikuje kod pacijenata Kkoji
imaju blage simptome, dakle nisu jo§ za medikamentozno leCenje (47). Svi pacijenti sa
LUTS-om moraju proci detaljna ispitivanja, kako bi se izdiferenciralo da li je bolest ne
komplikovana, a takvu ima vecina pacijenata, ili ipak ima potrebe za nekim od modaliteta
leCenja. Veliki broj pacijenata, sa blagim LUTS-om, praden ovim pristupom ¢e ostati
stabilnog stanja bolesti, bez progresije (87), ali ¢e jedan broj imati progresiju bolesti, pracen
komplikacijama kakva je akutna retencija urina (AUR), kalkuloza urinarnog trakta, bubrezna
insuficijencija (47,88). Studije Flaningana i saradnika (89), kao i Wassona i sar. (90), ipak
govore u prilog hirurS8kog lecenja, kao boljeg terapijskog izbora, obzirom na veliki broj
pracenih pacijenata kod kojih je doSlo do progresije bolesti, a pogorSanje simptoma i PVR su

prepoznati kao glavni prediktori progresije bolesti.

Higijensko dijetetski rezim je veoma vazan obzirom da su neki od modela ponasanja jako
bitni za pacijente sa blagim LUTS-om. Pre savetovanja o higijensko-dijetetskom rezimu,
urolog mora da isklju¢i karcinom prostate kao moguci uzro¢nik LUTS-a, 1 da periodi¢nim
pregledima prati klinicki tok, odnosno uoci eventualnu progresiju bolesti. Savetuje se
redukcija unosa te€nosti, narocito u vecernjim satima, pre spavanja; redukcija unosenja kafe 1

alkohola, kao poznatih diuretka i izazivaca iritativnih tegoba donjeg urinarnog trakta;
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mokrenje u dva akta; muzenje uretre u cilju prevencije kapljanja nakon mokrenja; niz tehnika
za abreagovanja urgentnih nagona; leCenje opstipacije (91,92). Citirane studije koje su
objavili Brown i Yap, govore u prilog jako dobrih rezultata u smislu redukcije LUTS-a, kod

pacijenata koji praktikuju ovakav rezim.

1.9.1. Farmakoloska terapija

Pacijenti kod kojih je optimalno uvodenje farmakoterapije su oni koji imaju dokazane
umerene, odnosno srednje LUTS, koji imaju dokazane klinicke tegobe i narusSen kvalitet
zivota. Ova terapija je najées¢e dozivotna, osim ako ne dode do pogorsanja tegoba uprkos

terapiji, Sto je indikativno za operativno lecenje.

al-blokeri (Antagonisti al adrenoreceptora) se ucestalo koriste, obzirom da prostata i vrat
prostate imaju o adrenergicku inervaciju. Smatra se da je 40 % BPH d¢ine glatki misSici
prostate 1 vrata mokracne beSike (93). Medijator ove dinamicke opstrukcije je endogeni
noradrenalin, koji utiC¢e na o receptore u prostati 1 vratu beSike, te dolazi do kontrakcije

glatkih miSi¢a, odnosno kontrakcije prostate i BOO (Slika 3).

a-Adrenergic
Receptors

Selective] Non Selective
% a,la,

lBIAddﬂ Qutlet Obstruction (Dynamic) I

Slika 3. Raspored a adrenoreceptora u mokrac¢noj besici
(Slika dostupna na URL:http://www.japi.org)
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Antagonisti o adrenoreceptora ili o blokeri imaju za cilj da inhibiraju efekat endogenog
noradrenalina, te dovode do relaksacije glatke muskulature vrata besike i prostate (93). Ovi
lekovi danas predstavljaju lekove prve linije, na trzisStu se nalaze u nekoliko generic¢kih oblika
(Alfuzosin, Doxazosin, Tamsulosin i Terazosin), a studije su pokazale da im je terapijski
efekat vrlo sli¢an (94). Prvi efekti terapije se mogu javiti i posle nekoliko sati odnosno dana
od upotrebe, a pun efekat se postize nakon nekoliko nedelja upotrebe (95). Smatra se da su
ovi lekovi optimalni za pacijente sa prostatom manjeg volumena, do 40 gr (96). Dovode do
redukovanja LUTS-a, naro¢ito simptoma punjenja i mokrenja, zatim redukuju IPSS skor za

prosecno 30-40%, i dovode do poboljsanja Qmax-a za 0ko25 % (95,97).

Inhibitori 50 reduktaze imaju primenu shodno cCinjenici da je razvoj i rast prostate uslovljen
prisustvom androgena i naro€ito dihidrotestosterona (DHT). Enzim Sa reduktaza u ¢elijama
prostate konvertuje testosteron u DHT (98). Upotreba inhibitora Sa reduktaza (5-ARI)
redukuje nivo DHT-a, sto dovodi do indukcije apoptoze epitelnih ¢elija prostate i sledstvenog
smanjenja volumena za 18 do 28 % (99).Smanjeni volumen prostate umanjuje staticku
komponentu BOO. Osim smanjenja volumena prostate dolazi i do pada nivoa serumskog PSA
i to za polovinu. Pun efekat terapije ovim lekom se dostize nakon 6-12 meseci uzimanja.
Postoje dve izoforme ovog enzima: 5-ARI tip 1 i 5-ARI tip 2. Tip 1 sa dominantnom
aktivno$¢u u koZi i jetri, a manje u prostati, i Tip 2, koji dominantno deluje u prostati. Tako
postoje i dva generi¢ka preparata u klinickoj praksi: Finasterid koji inhibira Tip 2 5-ARI, i
Dutasterid koji inhibira i Tip 1 i Tip 2 5-ARI. Studije su pokazale da Finasterid ima bolji
efekat kod pacijenata sa volumenom prostate preko 40 grama (100), dok je Dutasterid
efikasan i za prostate manje od 40 grama. Ovi lekovi redukuju IPSS, volumen prostate, rizik
od AUR i povecavaju Qmax (101). Donohue i sar. navode da je upotreba Finasterida pre
transuretralne resekcije prostate skopana sa manjim krvarenjem, a kao razlog se navodi
efekat ovog leka na vaskularizaciju prostate (102). Obzirom na okolnost da ovi lekovi
smanjuju nivo PSA, u studijama je notirano da je kod pacijenata, koji koriste ove lekove,

zabeleZena veca incidenca karcinoma prostate visokog gradusa (103).

Antagonisti muskarinskih receptora su takode lekovi koji se koriste u terapiji BPH.
Parasimpaticka inervacija je zaduzena za mokra¢nu beSiku, a glavni neurotransmiter je
acetilholin. Acetilholin stimuli§e muskarinske receptore u ¢elijama glatkih misica. Muskarinski
receptori su, osim u beSici, prisutni i u epitelnim celijama pljuvaénih Zlezda 1 u perifernom 1
centralnom nervnom sistemu. Razlikuje se pet podtipova ovih receptora: M1-M5. M2 i M3 se
dominantno nalaze u besici. M2 su najbrojniji, ali su M3 najvazniji za kontraktilnost mokraéne

beSike (104). Antagonisti muskarinskih receptora ili antiholinergici se u klini¢koj praksi koriste za

Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.

20



leCenje prekomerno aktivne beSike. Razlikujemo nekoliko generi¢kih preparata: darifenacin,
fesoterodin, oxybutynin, propiverin , solifenacin, tolterodin, trospium chlorid (105). Svi ovi lekovi
imaju sli¢an efekat: redukuju urgentni nagon, smanjuju urgentnu inkontinenciju, smanjuju frekvenciju
mokrenja, redukuju nokturiju (106,107). Antiholinergici teoretski mogu oslabiti snagu detrusora, i
posledi¢no uzrokovati povecanje RV, ali ne i AUR (108), medutim, antiholinergici (osim Tolterodina)

nisu indikovani kod pacijenata sa BOO.

Inhibitori 5 fosfodieseteraze (PDE5I) se duze vremena u klini¢koj praksi koriste za leCenje
erektilne disfunkcije (ED). Jedan od razloga koji disponira pojavi ED je i BPH odnosno, simptomi
BPH se javljaju uporedo sa ED (109). Sairam i sar. objavljuju rad 2002. godine u kome se prvi put
prikazuje poboljsanje LUTS-a kod muskaraca tretiranih Sildenafilom (Viagrom) (110), i od tada
je ova teza detaljno istrazena, razradena i objasnjena. Azot-monoksid (NO) je medijator
relaksacije glatke muskulature beSike i uretre, i takode moze relaksirati tonus prostate. NO
aktivira solubilnu gvanilat ciklazu u celijama glatkih miSica, koja dovodi do porasta nivoa
ciklicnog guanozin monofosfata (cGMP). Porast cGMP dovodi do relaksacije celija glatkog
misica i erekcije. PDESI povecavaju nivo intracelularnog cGMP, i dolazi do slabljenja tonusa
glatkih miSi¢a detrusora, prostate i uretre (111). Jasan mehanizam delovanja na slabljenje LUTS-a
nije poznat, medutim, dokazano je da kontinuirana upotreba PDESI dovodi do povec¢anja perfuzije
i oksigenacije tkiva, te redukcije hroni¢ne upale prostate i besike (112). Od svih PDESI samo se
Tadalafil pokazao kao efikasan u redukciji LUTS-a. Tadalafil dovodi do poboljsanja IPSS do 37

%, 1 dejstvo leka se moze videti ve¢ u prvoj nedelji uzimanja (113).

Beta 3 agonisti su noviji lekovi, koji imaju svoje mesto u terapiji BPH. Beta-3 adrenoreceptori su
dominantni beta receptori u ¢elijama glatkih miSi¢a i njihova stimulacija dovodi do relaksacije
detrusora. Ovaj lek ima smisla davati pacijentima sa prekomerno aktivnom beSikom. OlakSava
simptome punjenja (114). Mirabegron je prvi fabricki lek iz ove grupe, daje se u dozi od 50 mg
dnevno i smanjuje frekvenciju mokrenja, smanjuje urgentnu inkontinenciju, urgentni nagon za

mokrenjem.

Fitoterapija je omiljena u primeni, obzirom da neki od biljnih preparata, a najpoznatija je
Serenoa repens, naroCito u kombinaciji sa Tamsulosinom daju odredene efekte u smislu
poboljSanja IPSS-a i poboljSanja Qmax-a (115), medutim, vodi¢i dobre klinicke prakse, u

nedostatku ozbiljnih studijskih dokaza, ne preporucuju ovu vrstu terapije.
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1.9.2. Operativno le¢enje BPH

Najces¢e metode operativnog leCenja u naSoj sredini su: transuretralna resekcija prostate
(TURP) 1 transvezikalna prostatektomija (PTV), a rede su to novi, moderniji modaliteti

(transuretralna mikrotalasna terapija, ablacija iglom, kao i razlicite laserske resekcije).

Modalitet lecenja se odabira individualno. Izbor modaliteta zavisi od bioloske starosti
pacijenta, opsSteg stanja, kondicije, stanja organskih sistema, prisutnih komorbiditeta i
socioekonomskih uslova. Medikamentozna terapija je naravno prvi terapijski izbor i za
pacijente sa teSkim LUTS-om, odnosno klini¢kim parametrima, koji govore u prilog teze,
dugotrajne bolesti. Operativno leCenje moze biti odabrano zbog relativnih ili apsolutnih
indikacija. U relativne indikacije spadaju slab odgovor na terapiju, odnosno neki od
dijagnostickih kriterijjuma kao Sto su veliki RU, Qmax nizi od 15 ml/s, visoki skor nekog od
upitnika za procenu LUTS-a, uticaj tegoba na kvalitet Zivota, kao i motivisanost pacijenta da
bude operativno lecen. Apsolutne indikacije za operativno leCenje su: recidivantna AUR
uprkos medikamentoznoj terapiji, staza mokrate sa ureterohidronefrozom, opstruktivna
bubrezna insuficijencija, kalkuloza mokraé¢ne beSike, recidivantna masivna hematurija iz
prostate, perzistentna ili rekurentna urinarna infekcija, veliki simptomatski divertikulum

besike.

TURP je metoda koja je aktuelna jo$ od dvadesetih godina proslog veka, $to znaci stara skoro
stotinak godina, a i danas predstavlja zlatni standard za operativno le¢enje prostate(116,117).
Pionir ove intervencije je bio Reed Nesbit, ¢ija je tehnika resekcije aktuelna i danas. Osim
uvodenja novih operativnih tehnika, kako endoskopskih tako i klasi¢nih hirurskih, ovaj
americki urolog je poznat po tome S§to je hirurski obuéio preko80 urologa. Osim Nesbita,

popularne su tehnike po Barnesu i Blandy-ju.

Resection of the Prostate

Reed Nesbit

Slika 4. Reed Nesbit (Slika dostupna naURL.:https://www.medicine.umich.edu)
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Danas, kada brojni novi endoskopski modaliteti lecenja BPH postaju sve vise zastupljeni u
klinickoj praksi, TURP, kao i gotovo ¢itav vek unazad, je i dalje kompetitivan model,
pouzdan u le¢enju BPH. TURP-om se endoskopski resekuje opstruktivno tkivo prostate iz
tranzitorne zone. Smatra se da je TURP opcija za prostate manjeg volumena, ali iskusni

hirurzi rade ovu intervenciju i kod prostate ve¢eg volumena, i do 80 grama (118).

Bipolarni TURP (B-TURP), predstavlja modifikaciju monopolarnog TURP-a (M-
TURP).Razlika izmedu ova dva uredaja je u tome $to energija kod B-TURP-a ne putuje kroz
¢itav organizam, do neutrale prislonjene na kozu kao kod M-TURP-a, ve¢ se energija prenosi
od omcice za resekciju do vrha resektora, dakle lokalno. Stoga, B-TURP zahteva nizu voltazu.
B-TURP se izvodi u fizioloskom rastvoru, tako da je rizik od dilucione hiponatremije,
odnosno od TURP sindroma iskljucen, $to omogucuje znatno duzu i sigurniju operaciju (119).
Mamoulakis i sar. apostrofiraju ovu metodu kao superiornu u odnosu na M-TURP, narocito sa aspekta

redih komplikacija (120).

Transuretralna terapija mikrotalasima (TUMT) radi na principu emitovanja mikrotalasa
kroz intrauretralnu antenu. Mikrotalasi povecavaju temperaturu unutar prostate. Do
koagulacione nekroze tkiva prostate dolazi kada se temperatura podigne do 45 stepeni C. Ta
granica zagrevanja je bezbedna, ve¢e temperature su citotoksi¢ne. Ova poviSena temperatura
takode dovodi do apoptoze celija prostate, kao i denervacije a receptora, §to smanjuje tonus
glatke muskulature prostate. U poredenju sa TURP-om, ova intervencija je skopcana sa ve¢im
procentom dizuri¢nih smetnji, urgencije, retencije nakon operacije, ali je krac¢a hospitalizacija,

nema TUR sindroma i hematurije (121).

Bas zbog manjih peri i postoperativnih komplikacija, ova je metoda podobna za starije

pacijente (122).

Transuretralna ablacija prostate iglom (TUNA) podrzumeva koris¢enje uredaja koji
emituje nisko frekventne radiotalase u prostatu, kroz igle koje se plasiraju transuretralno u
prostatu. Redukovanje volumena tranzitorne zone nastaje zbog koagulacione nekroze, koja je
izazvana ovom energijom. Ova intervencija ima malu prednost nad TURP-om u smislu redih
komplikacija (123), medutim, dugoro¢ni rezultati su slabiji, obzirom na manja poboljSanja

IPSS-a i Qmax-a (124).
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Laserske intervencije na prostati su takode mnogobrojne i Siroko koris¢ene.

Holmium laser je uredaj kojim se emituje laserski zrak, koji apsorbuju tkiva. Princip
destrukcije tkiva je koagulacija i nekroza. Razlikujemo Holmium laser resekciju prostate
(HOoLRP) 1 Holmium laser enukleaciju prostate (HOLEP). Rezultati u smislu redukcije
simptoma, odnosno poboljSanja parametara, kao $to su Qmax su gotovo identi¢ni u poredenju
sa TURP-om (125). Prednost ovog uredaja su ne$to nizi procenat komplikacija u odnosu na
TURP (126). U cilju postizanja takvih rezultata, potrebno je da uredajem operiSe iskusni

endoskopista (127).

Greenlight laser je uredaj ¢iju lasersku energiju absorbuje hemoglobin. Evaporizacija dovodi
do trenutnog uklanjanja tkiva prostate, dezopstrukcije mokra¢nog kanala 1 sledstvene
redukcije LUTS-a. Ova intervencija je komparabilna TURP-u u smislu poboljsanja IPSS-a,
Qmax-a, redukcije tkiva prostate (128), ali obzirom na nizi procenat komplikacija i1 kraceg

vremena hospitalizacije superiorna u odnosu na TURP (129).

Diodni laser je jedan od laserskih uredaja. Postoji viSe vrsta diodnih lasera, obzirom na
razliite duzine talasa, koje mogu da emituju, a koriste se za evaporizaciju i enukleaciju
prostate. Ovim uredajem se postize rezultat slican TURP-u u smislu oslobadanja simptoma

LUTS-a, ali su kontraverzni podaci u smislu potrebe za re-operacijom (130).

Procenat komplikacija je nizi u odnosu na TURP, ali, kao i kod svih lasera, postoperativne

dizuri¢ne tegobe su Ceste (131).

Thulium:yttrium-aluminium-garnet laser takode ima vise vrsta, razli¢itih duzina talasa.
Omogucuju razli¢ite moguénosti destrukcije tkiva prostate: evaporizaciju, evaporesekciju i
enukleaciju. U poredenju sa TURP-om, ova tehnologija daje jednake rezultate u smislu
redukcije LUTS-a i poboljsanja mokrenja, ali je veliki nedostatak S$to nema dovoljno

randomizovanih studija koje se bave ovom tematikom (132).
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Transvezikalna prostatektomija (PTV) ili otvorena, hirurska prostatektomija je najstarija
metoda hirur§kog leCenja adenoma prostate. Operacija je dobila ime po pristupu, kroz
mokraénu beSiku. U praksi su je etablirali jo§ 1894.godine Eugene Fuller, a zatim i Peter
Freyer 1900. godine (133). Prosla je kroz brojne modifikacije, znaCajno je pomenuti
modifikacije koje se ticu trigonizacije 1 postizanja hemostaze, a ti principi su aktuelni i danas,
koje su uveli Harris 1929. godine (134), a zatim i Hryntschak 1951. godine (135). Princip
operacije je digitalna enukleacija tkiva adenoma iz takozvane hirurske kapsule. Moze se raditi
suprapubi¢nim ili retropubi¢nim pristupom, koji je uveo Millin 1945. godine, ali koji nije
zaziveo u svakodnevnoj praksi (136). Danas je ova metoda rezervisana za pacijente sa
prostatom velikog volumena, koja ima intravezikalni rast, zatim za pacijente sa adenomom i
velikim kamenom u beSici, odnosno multiplom kalkulozom besike, 1 za pacijente sa velikim
divertikulumom. Neka od stanja, kao §to je ankiloza kukova, ili druga ortopedska stanja koja
onemogucuju ginekoloski poloZzaj u kome se radi TURP. PTV takode treba razmotriti kod
pacijenata kod kojih je radena operacija zbog stenoze uretre ili hipospadije. Kontraindikacije
za PTV su prostata manjeg volumena ili prethodne hirurSke intervencije u maloj karlici, koje
bi kompromitovale pristup prostati. Prednosti PTV-a u odnosu na TURP su: manja potreba za
re-operacijom, kompletnije uklanjanje adenoma, kao i odsustvo rizika od nastanka TUR
sindroma koji se javlja u gotovo 2 % operisanih (65). Brojne studije apostrofiraju kvalitete
ove operacije u smislu redukcije LUTS-a, odnosno pobolj$anja mokrenja (137,138). Od ranih
komplikacija ove operacije je bitno navesti: primarno i sekundarno krvarenje, ekstravazaciju
urina, urinarnu infekciju, bubreznu insuficijenciju i epididimitis. Pozne komplikacije su
urinarna infekcija, inkontinencija, stenoza vrata beSike, recidiv adenoma 1 kamen u beSici,
erektilna disfunkcija, retrogradna ejakulacija (139). Poslednjih 20 godina je zabelezeno da je
znatno smanjen procenat peri i postoperativnin komplikacija (139), medutim, i dalje je
potrebna bar jedna doza krvi za transfuziju u rezervi (140). Ova operacije se danas moze
izvesti laparoskopski ili robot asistiranim pristupom, $to u velikoj meri smanjuje invazivnost

(141).
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BENIGNA HIPERPLAZIJA PROSTATE

SIMPTOMI i ZNACI

ANAMNEZA
LUTS Symptom score

LABORATORIJSKE ANALIZE

UZ pregled urinarnog trakta

KONZERVATIVNA TERAPLJA HIRURSKA TERAPIJA

HIGIJENSKI-DIJETETSKI REZIM
MEDIKAMENTNA TERAPLJA
-Watchfull Waiting- UROLOG

(Nize vrednosti simptom skora SS)

Nehormonska Th Kombinovana Th Hormonska Th
(Srednje vrednosti SS) - (Visoke vrednosti SS)

Kontrola
na 6-12 meseci —
1. Antimikrobni lekovi e e Inhibitori 5-a
lekovi

2. a-1 adrenergicki dukt.
= 2. Inhibitori 5-a il

reduktaze

Pracenje lekovi

pacijenta

Kontrola
6 nedelja nakon
primenjene Th

Kontrola
12 nedelja nakon
primenjene Th

Nastavak Adekvatan Adekvatan Nastavak
. odgovor UROLOG odgovor =

terapije

terapije

Kontrola Kontrola
svakih 6 meseci svakih 6 meseci

Slika 5. Algoritam dijagnostike i leCenja BPH (Algoritam modifikovan prema
Evropskom vodi¢u za Benignu hiperplaziju prostate, slika dostupna na
URL.:https://www.porodicnamedicina.com)
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1.10. Kvalitet Zivota

Shvatanje koncepta i znacaja kvaliteta zivota proslo je dugu evoluciju. Definicije i pristupi
merenju kvaliteta Zivota se bitno menjaju. Sredinom 20 veka pod kvalitetom zivota se
podrazumevao nivo ekonomskog razvoja, a kasnije je taj koncept vezan za zadovoljenje li¢nih
i drustvenih potreba (142). Sezdesete godine 20.veka su donele razlikovanje subjektivnih od
objektivnih pokazatelja licnog kvaliteta zivota, a sedamdesete usmerenje ka subjektivnim
pokazateljima. Krajem 20 veka se jasno diferenciraju skandinavski i1 ameri¢ki pristup
konceptu kvaliteta zivota, pri ¢emu prvi stremi objektivnim, a drugi subjektivnim

indikatorima kvaliteta (143).

U nau¢nim krugovima uglavnom vlada pogresno uverenje da je spoznaja znaCaja kvaliteta
zivota novijeg doba, iako je poznato da su jo§ stari Grei 1 njihovi filozofi ukazivali na ovome
bliske pojmove. Epikur (341.- 270. g.) i Aristotel (384-322. pne) su verovatno pretece
filozofskog shvatanja koncepta kvaliteta zivota (144).

Razvoj nau¢nog interesovanja za kvalitet Zivota i kvalitet Zivota povezan sa zdravljem
vezuje se za prve teorijske postavke merenja kvaliteta zivota (Quality of Life- QoL) kao i
merne skale, nastale sredinom 19.veka ili tacnije 1854 godine(145). Izmedu 1966. 1 1970. g. u
svetu su objavljena samo cetiri rada u kojima se pominje termin kvalitet Zivota(146), a 1973.

g. je bilo je samo pet ¢lanaka u Medlajn (Medline) bazi u kojima je kvalitet zivota kljucna rec¢
(147).

Medlajn je 1975. g. uveo kvalitet zivota kao naslov pretrage, a Indeks Medikus ga prihvatio
kao pojam 1977g., da bi zatim kvalitet Zivota kao termin bio sve viSe prihvatan od razli¢itih
naucnih tela (148). Sedamdesetih godina dolazi do eksponencijalnog porasta interesovanja za
kvalitet Zivota u mnogim klinickim oblastima, sa razloznim povecanjem broja citata u
medicinskoj literaturi. Farmaceutske kompanije shvataju znacaj kvaliteta zivota za procenu
efikasnosti primenjenih lekova, Bech je zapazio da bez obzira $to se godi$nje publikuje veliki
broj radova o kvalitetu zivota (preko 1000), relativno mali broj je povezan sa istrazivanjem
lekova (148).

Definicije kvaliteta Zivota i kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem bazirane na
literaturnim izvorima, obuhvataju najmanje stotinak definicija i modela (149), sto pre svega
ukazuje na razlike u shvatanjima tog koncepta. Svakodnevno shvatanje pod kvalitetom Zivota

najces¢e podrazumeva splet spoljnih uslova 1 li¢nih obelezja, na osnovu kojih pojedinac
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dozivljava zadovoljstvo i nezadovoljstvo, planira ¢uvanje ili izmenu okolnosti u kojima Zzivi.
Danas se, kvalitet zivota najceS¢e definiSe preko takozvanih "radnih definicija", koje
ukljucuju njegove razli¢ite pojedine oblasti, Ciji izbor i broj zavise od istrazivanja za Cije
potrebe se definicija kreira. Pojedinacne oblasti se koriste da opiSu svaki aspekt zivota, kao
Sto je to na primer zdravlje (150). Mendola i Pelligrini definiSu kvalitet zivota uklju¢ivanjem
samo dve komponente: li¢no ostvarenje zadovoljavajuce socijalne situacije 1 fizickog
kapaciteta (151). Prema Wengeru kvalitet zivota oznaCava Sirinu ranga sposobnosti,
ograniCenja, simptome i psihosocijalne karakteristike, koje opisuju individualne sposobnosti
funkcionisanja 1 dobijanja zadovoljstava iz razli¢itih uloga. On definiSe kvalitet Zivota

pomocu tri glavne komponente: funkcionalni kapacitet, percepcija 1 simptomi i njihove
posledice (150, 153).

Kvalitet zivota moZe da se definiSe na osnovu Kriterijuma korektne definicije kvaliteta zivota,
koja treba da ispuni: multidimenzionalnost, refleksiju teorijskog razumevanja sintetisanog
pojma kvaliteta zivota, uklju¢ivanje celokupnog Zivota osobe, a ne samo jednog njenog dela 1
operacionalizaciju (153). Konsekventno kvalitet zivota moze biti objektivan i subjektivan i
svaki od njih se sastoji od sedam oblasti: materijalnog blagostanja, zdravlja, produktivnosti,
intimnosti, bezbednosti, zajednice i emocionalnog blagostanja. Objektivne Cinjenice ukljucuju
kulturalno relevantna merenja objektivnog blagostanja. Subjektivne oblasti ukljucuju oblasti

zadovoljstva merene po vaznosti za ispitanika (150, 155).

Terminoloski re¢nik zdravlja Svetske zdravstvene organizacije (SZ0O) iz 1998. godine, opisuje
kvalitet zivota kao opazanje individua da se njihove potrebe zadovoljavaju i da se oni ne
odricu mogucénosti da dostignu srecu 1 ispunjenje, bez obzira na svoje fizicko stanje i
socijalno-ekonomske uslove (155). Re¢nik "Zdravlje za sve za 21 vek" definiSe kvalitet Zivota
kao opazanje pojedinaca ili grupa da ¢e njihove potrebe biti zadovoljene i1 da ¢e se prepoznati

na vreme da bi se postigla sreca i ispunjenje (156).

Medunarodna radna grupa za sprovodenje istraZivanja o povezanosti zdravlja sa kvalitetom
zivota obrazovana od strane Svetske zdravstvene organizacije sprovela je aktivnosti u deset
izabranih zemalja (157). Poznata je pod nazivom Grupa za kvalitet Svetske zdravstvene
organizacije, jo§ 1993. g. je predlozila definiciju kvaliteta zivota, koja uzima u obzir
individualno opazanje (percepciju) i medusobne odnose sa okolinom: "Kvalitet Zivota je
opaZanje pojedinca o njegovom polozaju u zivotu u sklopu kulture i vrednosnog sistema u
kome zivi, 1 u odnosu na njegove sopstvene ciljeve, ocekivanja, standarde i probleme*.

Posmatranje efekata bolesti i rezultata primenjene terapije na kvalitet zivota je takode
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definisano kao vazan aspekat zdravstvene zaStite. U kontekstu izbora lecenja i procene
fizickih, psiholoskih i socijalnih posledica leCenja bolesti na pacijentov zivot, kvalitet Zivota
je definisan kao stepen zadovoljstva sa opazanjem sadasnjih zivotnih okolnosti, $to ukljucuje

fizicko, socijalno i materijalno blagostanje individue (143, 150).

Kwvalitet Zivota (QoL) o kome se govori kao o "sveobuhvatnom " ili "globalnom " izdvaja se
od terminoloski uzeg kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem (HRQoL), pa su se istrazivaci
slozili oko dva pitanja u oblasti kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem: 1. da je pacijent pre
nego doktor ili sestra najbolji izvor za dobijanje informacija o0 HRQoL i 2.HRQoL je
viSedimenzionalan koncept, koji treba da ukljuci 4 osnovne dimenzije: fizi€¢ko funkcionisanje
koje obuhvata aktivnosti vezane za brigu o sebi (ishrana, oblacenje), fiziCke aktivnosti (Setnja,
penjanje stepenicama) i drustvene aktivnosti (posao, rad u kuéi, skolovanje); fizicke simptome
povezane sa boles¢u ili leCenjem (bol, dijareja, neuropatije); psihicko funkcionisanje koje
ukljucuje emocionalno stanje i kognitivno funkcionisanje; druStveno funkcionisanje koje se

odnosi na aktivnosti i druZenje sa prijateljima, rodacima i drugim poznanicima (159,150).

Komponente kvaliteta Zivota - inicijalni pristup kvalitetu Zivota bio je vezan za njegove
komponente: zdravlje, sre¢u, blagostanje i dobrobit (158). Zdravlje kao element kvaliteta
zivota sagledano u definiciji SZO prema kojoj je zdravlje "stanje potpunog fizickog,
mentalnog i socijalnog blagostanja, a ne samo odsustvo bolesti ili nesposobnosti”. Ova
definicija oznacava "savrSenost", "dovoljno funkcionisanje", ukljucuje "¢vrstinu" 1 "vitalnost"
1 sugeriSe "blagostanje" (159). Zdravlje se procenjuje samoprijavljivanjem i ¢esto se termini
kvalitet zivota, zdravstveno stanje i funkcionalni status medusobno zamenjuju. Ljudi naime
dozivljavaju svoje zdravlje preko funkcionalnog statusa, a razlika izmedu zdravlja i

funkcionalnog statusa se ignorise (161,150).

Sreca je suStinski deo kvaliteta Zivota (zajedno sa zdravljem, dobrobiti i blagostanjem).

Sreca se moze posmatrati kao emocija i na taj nain je definisana u internet medicinskom
reCniku, kao visoko prijatna emocija karakteristicna po spoljnim manifestacijama
zadovoljstva, uzivanja. Sre¢a se moze definisati kao suma emocija, koju jedna svesna osoba
dozivljava za vreme svog zivota (161). Blagostanje je kao komponentu uveo Bentham i
njegovo merenje kao znacajnu komponentu kvaliteta Zivota. On je blagostanje definisao kao
"razliku vrednosti izmedu koli¢ine zadovoljstva svake vrste 1 koli¢ine bolova svih vrsta, koje
covek dozivljava u datom vremenskom periodu" (162). U literaturi o kvalitetu Zivota pojam
blagostanje se srece kao subjektivno - emocionalno blagostanje, drustveno blagostanje i

socijalno blagostanje
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(162, 163). SZO definise socijalno blagostanje, kao ,,stanje mira i sigurnosti u kojem svaki
covek bez obzira na veru, politicko uverenje, ekonomsku situaciju i pol ima pravo na
Skolovanje i rad, koji mu daju moguénost da zivi harmoni¢no u zdravoj okolini i koji mu
pruzaju osiguranje u bolesti, iznemoglosti i starosti*“. Dobrobit je konceptualizovana od strane
Alarda, na osnovu istrazivanja skandinavskog shvatanja dobrobiti. Alardova pozicija je u
tradiciji teorija potrebe, iz kojih se sintetiSe lina taksonomija potreba ili vrednosti. Jedna
osoba treba da "ima" (materijalni izvori), "voli" (socijalno pripadanje) i "postoji” (vodi
neotuden zivot). Njegova konceptualizacija dobrobiti je razlika izmedu nivoa zZivljenja i
kvaliteta zivota (164, 150).

Modeli kvaliteta Zivota i kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem nastaju iz potrebe boljeg
razumevanja, lakSeg proucavanja i1 merenja. Pri upotrebi pojma kvalitet Zivota 1 modela
sreCemo se sa terminima domen, dimenzija, determinanta, tipi¢na pitanja. Domen je inace
oblast, polje rada, a dimenzija je neSto Sto merimo. Kroz zivotne domene objektivno merimo
individualno funkcionisanje putem dimenzija. Dimenzije reflektuju razlicite atribute zdravlja i
kvaliteta Zivota, pri ¢emu se vecina teoretiCara slaze sa stanoviStem da su domeni, koji
ukljucuje kvalitet Zivota numericki, kao 1 da je sintetizovani pojam QoL visedimenzionalan
(164). Determinanta je presudan faktor ili ¢inilac, a one se mogu podeliti u tri kategorije: 1.
povezane sa opStim zdravljem (fizicka, socijalna i1 psiholoska), 2. one koje su direktno

povezane sa bolescu i 3.

One koje su povezane sa tretmanom. Zbog nemoguénosti direkthog posmatranja mnogih

dimenzija kvaliteta Zivota, one se evaluiraju "teorijom pitanje-merenje” (150).

Merenje kvaliteta Zivota prema pregledu koji prezentira Terzi¢ (149) je viSestruko vazno
obzirom da se koristi kao oslonac u donoSenju odluka, posebno o neklini¢kim aspektima
bolesti, za unapredenje odnosa izmedu lekara i pacijenta, pri otkrivanju funkcionalnih i
psiholoskih ogranicenja, pri izboru terapije u asimptomatskoj ili pocetnoj fazi bolesti, kada je
efikasnost primenjene terapije samo umerena (npr. lekovi samo modifikuju bolest), pri izboru
terapija koje se malo razlikuju, pri izboru izmedu nekoliko efikasnih razli¢itih klini¢kih
terapija, pri postojanju terapijske dileme u primeni terapije usled toksi¢nosti, prezivljavanja i
troskova, kao 1 za obezbedivanje informacija o koriS¢enju resursa (149,150, 166). Merenje
kvaliteta zivota (QoL) 1 kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem (HRQoL) moze biti:
jednodimenzionalno i multidimenzionalno(166). Merenja jednodimenzionalnog karaktera
odnose se na odredenu jednu dimenziju HRQoL, koja inace ograniCava klinicke informacije.

Ukazuju na to da li je tretman unapredio kvalitet Zivota, ali ne govore o na¢inu unapredenja.
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Multidimenzionalna merenja se odnose na situacije kada se malo zna o efektima bolesti i/ili
lecenja bolesti i na neformalan nacin ukazuju, koja je zdravstvena intervencija opravdana za

uloZeni novac, ali se ne mogu koristiti za analizu odnosa troskova i koristi

(167).

Ciljevi istrazivanja i merenja kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem su: 1. Procena
efikasnosti le¢enja, 2. Utvrdivanje da li su ispunjeni ciljevi leCenja, 3. Edukacija pacijenata i
lekara o celini spektra ishoda leCenja, 4. OlakSavanje donoSenja medicinskih odluka 1 5.
Poredenja ishoda tretmana i populacija. Merenje QoL i HRQoL moZe biti: opste i specifi¢no,
pri ¢emu specificno u odnosu na bolest 1 u odnosu na lecenje. Uvodenje HRQoL u klinicka
istrazivanja dalo je vazne rezultate, a istrazivaci, opisuju date uslove ili bolest u terminima,
koji su klini¢ki prikladni za razumevanje od strane pacijenta (142,150). Ove informacije bi
mogle da budu dodatak informacijama, koje se dobijaju tokom fizickog pregleda,
laboratorijskih testova i medicinske istorije.

Ipak merenje HRQoL se kao primarni cilj koristi u malom broju klini¢kih istrazivanja, iako je
kvalitet Zivota Cesto bolji prognosticki indikator, nego faktori koji su povezani sa boles¢u ili

tretmanom (166).

Merenje kvaliteta zivota se ne vrsi direktno. Mere se atributi (karakteristike ili osobine), koje
daje ispitanik, a u slucaju kvaliteta Zivota to bi bio nivo fizickog funkcionisanja, mentalno
blagostanje ili drustveno funkcionisanje (156,150). Merenje treba da uzme u obzir subjektivne
indikatore (bazirane na samoprocenama). Subjektivnost je klju¢ni element u proceni i merenju
QoL, mada se “subjektivni dozivljaji” Cesto oznaCavaju i kao potencijalno "meki podaci"
("soft data™) ili "meka nauka™ ("soft science™) za razliku od objektivnih podataka, koji se

oznacavaju kao "tvrdi podaci" ("hard data") ili "tvrda nauka" ("hard science™) (169).

Instrumenti merenja kvaliteta Zivota i teorijske pretpostavke su multi-dimenzionalni,
viSeslozeni i indirektni. Multidimenzionalnost zahteva kombinovanje raznih pojmova i
domena. ViSesloznost podrazumeva jednostavna pitanja ili stavke (odnose se na pojam Koji se
meri) koje se grupiSu u podskale, a podskale formiraju Sire skale. Indirektnost se odnosi na
postojanje slucajnih efekata, koji su povezani sa varijabilno$¢u, koja mozZe biti u vezi sa

upitnikom/formama, ispitanicima i vremena potrebnog za ispitivanje (170).

Instrumenti merenja mogu biti opsti, genericki i specificni. Opsti instrumenti merenja su
namenjeni za merenje kvaliteta Zivota u najSirem smislu. Mogu biti u vidu pojedinacnog
pitanja, koje se postavlja ispitaniku da rangira svoj ukupan kvalitet zivota ili u vidu

instrumenta kao $to je Flanaganova skala kvaliteta zivota (Flanagan Quality of Life Scale),
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koja zahteva od ispitanika da rangira svoj kvalitet zivota kroz 15 zivotnih domena (170).
Genericki instrumenti merenja su sliéni opStim instrumentima, ali su namenjeni primarno
deskripciji. Koriste se u opstoj populaciji za procenu domena primenljivih na zdravstvena
stanja, uslove ili bolesti. Opsti instrumenti merenja obuhvataju veliki broj dimenzija kvaliteta
zivota, a obavezno fizicku, psihicku i socijalnu dimenziju (170). Nedostaci generickih
instrumenata merenja su slede¢i: Ne mogu da identifikuju specificna stanja bolesti koja su
bitna za merenje QoL; Ako su potrebni podaci za veéi broj stanja instrumenti bi morali da
budu vrlo obimni; Potrebna je dopuna sa instrumentima specifiénim za bolest da bi se otkrile
vazne klinicke promene (171). Specifi¢ni instrumenti merenja su orijentisani na domene koji
su vise relevantni za specificnu bolest, stanje ili karakteristike pacijenata kod kojih se
odredeno stanje CeSce javlja. Tako se odnose na upotrebu odredenog tretmana ili klini¢kog
istrazivanja mogu se zvati "' specificni za tretman " ili "specifi¢ni za istrazivanje", odnosno

jednim imenom "specifi¢ni za situaciju" (160).

Teorija psihometrijskih testova se bavi instrumentima merenja kvaliteta Zivota, koji tipi¢no
sadrZe pitanja, ili ajteme, koji su organizovani u skalama. Svaka skala meri razlicite aspekte,
ili domene, HRQoL. Neka merenja sadrze viSe domena, dok druga mogu da obuhvate samo
jedan ili dva predmeta. Svaki ajtem sadrzi stablo 1 set odgovora. Ve¢ina kompleta odgovora
su povezani sa: 1. Likertovom skalom u kojoj respondent obelezava tacku sa liste nivoa
ponudenih odgovora u vidu saglasnosti ili nesaglasnosti sa stablom; 2. Likertov tip skale, u
kojoj ispitanik bira sa liste tekstualnih odgovora; 3. Vizuelna analogna skala, u kojoj ispitanik
oznaCava taCku na liniji koja je usidrena na oba kraja prema opisima istrazivaca; ili 4.
Numericka skala, u kojoj ispitanik bira jedan broj, obicno izmedu 0 i 10. Drugi skupovi
odgovora i pristupa razvijeni su za decu, ljude niske pismenosti, i raznih drugih populacija
(172,173).

Poredenje grupa u studijama preseka, mora da se oslanja na pazljivom definisanju grupa.
Izbor najbolje grupe za poredenje je kritican korak u sprovodenju smislene analize HRQoL
ishoda, ako se normalnim smatra odsustvo disfunkcije, onda, ako je normalnost definisana
kao odsustvo disfunkcije, to moZe biti previsok standard, tako da uparivanje predstavlja
metodoloski izazov, pri kome posebno treba voditi rauna o uparivanju starosnih i

socioekonomskih parametara.

Razvoj 1 validacija novih instrumenata i skala je dug i mukotrpan proces. Jednostavno
sastavljanje liste pitanja, koja se ¢ine prikladnim je optereceno potencijalnim zamkama, s toga

je uvek bolje izabrati instrumente koji su provereni i objavljeni. Pouzdanost se odnosi na to
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koliko i stepen reproduktivnosti. Test-retest pouzdanost je nacin utvrdivanja konzistentnosti

odgovora u odredenom vremenskom period (174).

Tumacenje HRQoL skora pokazuje klinicki znacajne razlike, obzirom da vecina, iako ne svi,
savremeni HRQoL instrumenti se nalaze u okviru skorova 0-100, pri ¢emu veée vrednosti

istovremeno znace bolje ishode (175).

Opsta nasuprot specificnih HRQoL procena se bave komponentama ukupnog blagostanja, a

bolest-specifi¢ni na uticaj pojedinih organskih poremecaja, koji uti¢u na

HRQoL (147,176). Opsti  HRQoL instrumenti obi¢no se bave opStom zdravstvenom
percepcijom, osecajem ukupnog blagostanja, i funkciju u fizickom, emotivnom, 1 drustvenim

oblastima. Specificni HRQoL instrumenti bolesti se fokusiraju na bolest specifi¢ne parametre.

Duzina instrumenta i prevoda je vazna, jer i ako duzi upitnici izgledaju obuhvatniji, umor
ispitanika 1 istrazivaca moZe ograni€iti korisnost informacija. Ovaj fenomen, poznat kao teret
odgovora, mora se uzeti u obzir prilikom procene HRQoL u klinickim ili istrazivackim

podeSavanjima.

Pojam validiranih HRQoL instrumenata se koristi tokom studija kvaliteta Zivota za klini¢ke ili
istrazivacke svrhe, i pozeljno je koristiti objavljene instrumente, koji su prethodno provereni u
relevantnoj populaciji. To znac¢i da validacija i sociokulturalna adaptacija u definisanoj
populaciji predstavlja samo po sebi istrazivanje, koje zahteva pazljivo dizajniranje,

sprovodenje 1 statisticku obradu.

U projektu francuskog Mapi instituta nastala je baza instrumenata kvaliteta Zivota
(Quality of Life Instruments Database, QOLID). Ova baza krajem 2016 godine obuhvata 4000
opstih- generickih i specifi¢nih upitnika, sa 40.000 prevoda na 170 jezika (177).

Pregled istrazivanja kvaliteta Zivota u urologiji pokazuje da se belezi porast obima i
znacaja tek nakon 1970 godine. Krajem 2016. godine registruje se ¢ak oko 7.200 ¢lanaka na
Medlajnu u odnosu na pojam ,health related quality of life in urology*. Medu njima po
inovativnosti izdvajamo 25 cesto navodenih sa generickim spoznajama 1 specificnim
modulima, koji su razvijeni i potvrdeni, a koriste se u klini€¢koj praksi ili u istrazivanjima.

Instrumenti/Upitnici su podeljeni u opsti i deo specificno vezan za bolest-stanje.

Genericki delovi se fokusiraju na opsta pitanja pojedinca u vezi kvaliteta Zivota. U pocetku,

oni su bili dugi, sadrzali vise od stotinu pitanja, kao $to su: WHOQoL— Svetske zdravstvene
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organizacije, QoL u dugoj formi upitnik. WHOQoL je podeljen u 6 domena: fizi¢ko, psihicko,
nezavisnost, druStveni odnosi, Zivotna sredina i duhovnost, religije i licna uverenja (54).
Kasnije razvijen u 70-tim godinama 20. veka, uticaj profila bolesti sadrzao je 136 stavki
upitnika, od 136 predmeta, koji ocenjuju dva globalna domena (fizi¢ki i psihosocijalni) i 12
kategorija: spavanje, apetit, rad, proslost, opsta zastiCenost, socijalne interakcije, ponaSanje, i
komunikacije. Ovo je posebno korisno, kada treba pristupiti promenama ponasanja pacijenta
(55).

Godine 1993, SF-36 -RAND korporacija je organizovala studiju i predlozila upitnik sa 36-
pitanja kratke forme istrazivanja kvaliteta Zivota u vezi zdravlja, autorskog tima na celu sa
Ware (168). Danas je u primeni druga verzija SF-36 v2, Siroko izuc¢avana i potvrdena na
milionima, tacnije na desetinama miliona humanih subjekata, a pokriva 8 domena kvaliteta
zivota: fizicka funkcija, fizika uloga, telesna bol, ukupno zdravlje, vitalnost, socijalna

funkcija, emocionalna uloga, mentalno zdravlje.

Smatra se da su QoL ishodi nezaobilazni u onkoloSkim tj. uroonkoloskim istraZivanjima.
Konkretno u vezi uroloske onkologije, razvijeni su kancer-specificni moduli, sa fokusom na
teme kao Sto su seksualne disfunkcije 1 urinarne i crevne smetnje. KoriS¢enjem iskaza
pacijenta moguce je standardizovati i objektivizovati funkcionalne rezultate, kao Sto su:
erektilne disfunkcije (ED) i wurinarna inkontinencija (Ul). Ovi pronalasci smanjuju

varijabilnost opisa i koncepata i omogucavaju poredenje izmedu razli¢itih institucija (178).

Devedesetih godina proslog veka, Litwin i saradnici, su razvili na Univerzitetu Kalifornija
Los Andeles — Prostate Cancer Index (UCLA-PCI). UCLA-PCI je bio prvi validirani
instrument za merenje QoL ishoda kod raka prostate (PCa) pacijenata (171). PCI se koristi u
medunarodnim trajalima, i danas se smatra za zlatni standard za rak prostate, a obuhvata
vazne teme u menadzmentu raka prostate, koji nisu direktno fokusirani na genericki osnovni
upitnik (RANDSF-36v2). Predmeti su: lokalni tretmani, prednosti i komplikacije: urinarne,
seksualne i crevne funkcije i zabrinjavajuéi domeni. Siroka primena je zapaZena u
multicentricnim trajalima, UCLA-PCI je koriS¢ena od strane Kancer prostate strateske
inicijative u uroloSkim istraZivanjima, gde je registrovano vise od 10.000 pacijenata sa

kancerom prostate (170).

U 2000. godini, Vei i sar. stvorili su: Expanded Prostate Cancer Index Composite (EPIC).
EPIC upitnik je baziran na UCLA-PCI istrazivanju, u okviru traganja za dubljim prethodnim

domenima i dodavanjem parametara hormonalnih funkcija, sa ukupno 50 pitanja (179).
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Verovatno, jedan od najé¢esce koris¢enih upitnika za procenu LUTS je International Prostate
Simptom Skor (IPSS). IPSS je kombinacija prethodno validirana od strane Americke Uroloske
Asocijacije (AUA) indeks a simptoma od 7-tacka plus 8. pitanje koje se odnosi na kvalitet
zivota (54). Danas, prevalencija benigne hiperplazije prostate (BPH) varira u zavisnosti od
usvojene klinicke definicije. BHP prevalencija se uglavnom zasniva na samo-evaluaciji
pacijenata (IPSS> 7) sto je povezano sa objektivnim merama, kao $§to su: urinarni protok i
zapremina prostate. Kao i bilo koje druge hroni¢ne bolesti BHP kao S§to je poznato, moze
imati negativan uticaj na Zene i porodice. Obi¢no, su registrovani problemi sna, suzenje
socijalnog zivota 1 strah od hirurSkog zahvata, kao 1 od kancera prostate. Godine 1998. prvi
ICI Nauc¢ni odbor osnovan od strane The International Continence Society i International
Consultation of Urologic Diseases prepoznaje nove globalne urinarne simptome koji se
odnose QoL upitnike, kako bi se koristili u Sirokoj upotrebi u medunarodnim trajalima.

(56,180).

Koris¢enje psihometrijske metodologije omogucéilo je transformaciju QoL subjektivnog
koncepta na objektivan skor. QoL merenja ishoda postaju vazna krajnja tacka u urologiji.
Omogucavaju urolozima da bolje razumeju kako se svaka bolest razlikuje kod razli¢itih

pojedinaca.

Bolest-specificni moduli su registrovani, a razvijaju se i novi. Danas, se preporucuje upotreba
ovih instrumenata u klini¢koj praksi i istrazivanjima. U klinickim uslovima, glavne smernice
uroloskih udruZenja su na prave preporuke na osnovu samo-izvestaja upitnika, kao Sto je I-
SJB u BPH. Drustva, kao sto su: Cap Sure registri, EORTC grupe za kvalitet Zivota razvio je
posebne instrumente za uroloSke maligne procese. BHP i urinarna inkontinencija, su benigne
bolesti, a mogu imati veliki negativan uticaj na kvalitet Zivota. Lista najceSce citiranih

istrazivanja kvaliteta zivota u urologiji prikazana u Tabeli 1.
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Tabela 1.Lista najceSce citiranih istrazivanja kvaliteta zivota u urologiji

UPITNIK; PITANJA | DOMENI; KOMENTARI;

apetite, rad, hobi, mobilnost, korporalna zastita, socialna interakcija
Ponasanje i

komunikacija; Dug i opSiran; Koristi se kao intervju i samostalno je
primenjiv;

a=0,94;1r=0,92

PSIHOMETRIJSKE BROJ
KARAKTERISTIKE BODOVA
* Cronbach’ alpha, 1 reliability test-retest “NAPOM.
WHOQV- [ WHOQoL100 pitanja, 6 domena:fizi¢ki,psiholoski,nezavisnost,socijalni
odnosi,sredina i duhovnost, religija i licna uverenja; Dug globalno
1001 koriséen; o* =
0,93 r1 =0,27-0,8
WHOQV-
261
P6 pitanja 4 domena:fizicki, psiholoski, socijalne relacije, hip, sredina;
Kratak; Vrlo
relevantan; o = 0,90 r =0,7-0,9
Medicinske studije ishoda; 36-pitanja kratak oblik zdravstvenog upitnika.
SF-367 8 domena:
fizicke funkcije, psihic¢ki zdravstveni problemi, telesni bolovi, opsta
percepcija
zdravlja, emocionalno blagostanje, emocionalni problemi,
energija/umor,socijalne
funkcije; Kratak; Globalno koris¢en;Moze se koristiti u klini¢kim
uslovima,
istrazivanjima, kao upitnik ili intervju http://www.sf36.com;a = 0,77-
0,93,r = 0,55-
,81
Evropska organizacija za istrazivanja i leCenje kancera EORTC; 30
QLQ-C302 | pitanja, 7 skala: 0-100
Globalni zdravstveni status 5 funkcionalnih skala: fizicki, uloge,
emocionalni,
kognitivni, socijalni, 9 simptom skala, Kratak; Cesto kori$éen u
onkologiji
http://www.eortc. be/home/QoL; o> 0,7
Funkcionalna procena terapije raka; Terapija uopste; 27 pitanja, 4
FACT-G* | domena: Fizi¢ko 0-108
blagostanje,socijalno/porodi¢no blagostanje, emocionalno blagostanje,
funkcionalno blagostanje; Globalno kori$¢en; Kancer, simptomi i moduli
hroni¢nih
bolesti http://www.facit.org; Izuzetan o e r
Uticaj bolesti; Profil; 136 pitanja, 2 domena: Fizicki, psihosocijalni;12
SIp® skala: san,
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Univerzitet Kalifornije-Los Angeles Prostate Cancer Index; 20 pitanja, 6

UCLA-PCI®| domena: RAND SF-
urinarni, debelog creva | seksualne funkcije: urinarni, debelog creva |
seksualne 36 v2
nevolje; Cesto koriS¢en18 dopunskih pitanja identifikacije I klinickih
stanja; o =
0,65-0,93r =0,66-0,93 36 pitanja
UCLA-PCI Kratka formal5 pitanja; 85% of detektovanih informacija na
UCLA-PCI [ UCLA- RAND SF-
SF’ PCI Dui oblik; 12v212
pitanja
Progireni prostate kancer indeks Kompositni; 57 pitanja, 4 domena:
EPIC® urinarni, debelog RAND SF-
creva, seksualni i hormonalni; Baziran na UCLA-PCI; Androgen
deprivacije; 12v212
efektimar; a >0.82; r >0.80 pitanja
FACT-P? |FACIT 12-pitanja Prostata kanc. Subskala; 12 pitanja; o = 0,65-0,69 FACT-G
QLQ-prostate specificna; 25 pitanja urinarni, debelog creva I seksualni
QLQ PR-37| simptomi | QLQ-C30
na funkcije negativni efekti hormonalne terapije; Genito-urinarni EORTC
25 groupni;
NA,
FACT-BIY® | FACIT Besike; kancer subskale; 13 pitanja FACT-G
EORTC;24 pitanja, povr$ni kancer beSike; Prihvaéen za klini¢ke trajale U
QLQ- fazi 3 QLQ-C30
BLS2411 | razvoja EORTC; NA
EORTC muskularno invazivni kancer beSike;30 pitanja; Prihvacen za
QLQ- klinicke QLQ-C30
BSM3012 | trajale U fazi 3 razvoja EORTC; NA
15 pitanja; Takode dostupan u 10 pitanja kratke verzije (FKSI-10)
FACT karakteristike FACT-G
FKSI-1513
International Prostate Symptom Score 8 pitanja LUTS: 7 pitanja QoL: 1
I-PSS12 pitanje K 7 blaga8-
Americka Uroloska Asocijacija(AUA) simptomi index,+ 1 QoL pitanja; o
=0,86;r 19 umerena
=092 20-35
1Q-Muski simptomi donjeg urinarnog trakta za ICS muskarce upitnik:23
ICIQ- pitanja Duga
uga forma) 13 pitanja (kratka forma). Kratko 4-5 minuta za popunjavanje
MLUTS  pubskale forma 1-84
1S u dodate u konacni skor. Kratka forma postoji (bez teskih
( simptoma)
muski)14
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ICIOQ-

Q-Zenski Donji Urinarni Trakt; Simptomi na Bristol Zenski donji Urinarni Trakt;
simptomi upitnik18 pitanja (duga forma) 12 pitanja (kratka forma) 10-15
Iminutes

uga-forma) 4-5 minuta (kratka- forma). Visoke vrednosti= teSka; Subskale

kapacitete bubrezne i sr¢ane disfunkcije, negativni efekti kortikosteroida,
sa

transplantacijom povezan psiholoski distress; Fokusiran na negativne
efekte

imunosupresije; a = 0,76-0,85

FLUTSY™ P15 oseca
simptome; 0-12 simptomi praznjenja;0-20 Simptomi inkontinencije
Nacionalni Institut za zdravlje SAD; Hroni¢ni Prostatitis Simptom
NIH- Index;13
pitanja, 3 domena: Bol, urinarni simptomi od uticaja na kvalitet zivota;
CPs|16 Hronié¢ni
prostatitis; o =0,86-0,91; r = 0,83-0,93
Overaktivna Besika; Simptomi 1 kvalitet Zivota povezan sa zdravljem-
Q' oAB- upitnik; 33
pitanja, 4 domena: SuoCavanje, briga, san, socijalna interakcija8 pitanja;
Evaluacija; OAB I uticaj na kvalitet Zivota povezan sa zdravljem Jo$
nazivan ICIQ
za OAB (ICIQ- OABQoL). 10 minuta za popunjavanje; 0,86-0,94 a.=r >
0,7
OAB-q kratka forma;13 pitanja 6 simptomi smetnje; http://www.0oabq.
OAB-q Com; o
SF18 =0,91-0,95
OAB-vg!®
OAB-V88 | OAB svest Sredstvo: prvih 8 pitanja OAB-q;. Skrining and svest Sredstvo | Pozitivna
svest u
Primarni OAB Simptomski Upitnik?% 5 pitanja Jo poznat kao OAB
POSQ!8 | Bother Rating
Scale; o> 0,86
Skale Urinarnih Senzacija, Scale; 5 tacaka skale: Urgentna-
ussto inkontinencija,
ekstremna hitnost, diskonfort, Ne moze se izluciti urin,accident kvaSenja
pre
kupatila
Urgentna-Inkontinencija- Uticaj Upitnik Urge-Urinarni Distress; 30
Urge-11Q i | pitanja, 6
domena: Putne aktivnosti, osecaji, fizicke aktivnosti, odnosi, Seksualne
funkcije,
kratka verzija: 9 pitanja, 1 domen; Samo za Zene; o = 0,740,95, r = 0,73-
Urge- 0,89
uDI%
Krajnji stadijum Renalne bolesti; ¢eklista simptoma; transplantacioni
ESRD- Modul;43
pitanja, 6 domena: Limitiran za fizicke kapacitete, Limitiran na
SCL-TM?! | kognitivne
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Upitnik za bubrezni transplantat;35 pitanja, 5 domena: fizicki

KTQ? simptomi,depresija,
umor, Socijalni odnosi, frustracije; o = 0,69-0,93
Bubrezne bolesti; Kvalitet Zivota i KDQV-SF(kratka forma); 42 pitanja, 10
KDQVZ  [do mena:

Simptomi i problemi Efekti bubreZne bolesti:teret bubreznih bolesti,
kognitivnih

funkcija, radni status seksualne funkcije, socijalna interakcija, san,
socijalna podrska,

dijaliza Ohrabrivanje osoblja; Primenljiv sa SF-36. Duga originalna
verzija: 134

pitanja. Samo za pacijente na dijalizi. Dijaliza; a = 0,7 r = 0,49-0,93
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi ovog istrazivanja proisticu iz potrebe za procenom efekata operativnog le¢enja
BPH na simptome donjeg urinarnog trakta i kvalitet zivota u nasoj sredini, koris§¢enjem
validnih instrumenata procene 1 to pre i Sest meseci nakon operativnog leCenja. Stoga su

definisana tri osnovna cilja:

1. Izvr$iti kulturalnu adaptaciju i validaciju upitika ICS-male SF za srpsku
populaciju

2. Proceniti uticaj operativnog lecenja BPH na LUTS

3. Proceniti kvalitet Zivota pacijenata pre i posle operativnog leCenja BPH
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3. MATERIJAL | METODE

U cilju pruzanja primerenog odgovora na ciljeve ove studije, istrazivanje je podeljeno u
dva dela. Prvi deo studije odnosi se na validaciju upitnika, dok se drugi deo odnosi na

kvalitet Zivota pacijenata, pre i posle operacije BPH.
a) Kulturoloska adaptacija i validacija srpske verzije ICS male SF

Upitnik Internacionalnog udruzenja za inkontinenciju (ICS male SF) sastoji se od 11
pitanja, od kojih 5 se odnose na simptome mokrenja i 6 na simptome inkontinencije.
Ove dve dimenzije upitnika racunaju se kao zbir svih odgovora i analiziraju se potpuno
nezavisno jedna od druge. Odgovori u upitniku su po tipu Likertove skale gde nizi
gradus predstavlja bolje zdravstveno stanje. U upitniku su dodata tri pitanja koja ne
ulaze u skor mokrenja ili inkontinencije (frekvencija mokrenja tokom dana, tokom no¢i

i uticaj mokrenja na kvalitet zivota).

Kulturoloskoj adaptaciji prethodilo je dobijanje dozvole za validaciju ICS male SF od

strane autora upitnika.

Kulturalna adaptacija je radena tako $to je prvo upitnik ICS-male SF preveden na srpski
jezik od strane dva nezavisna profesionalna prevodioca za engleski jezik. Nakon toga je
tim od dva urologa i1 jednog nezavisnog urologa, koji nije ucestvovao u prevodenju i
studiji, eliminisao greSke i neslaganja u prevodu, sa uobiCajenim komunikacijama
doktor —pacijent na naSem jeziku. Zatim je sa srpskog uraden prevod na engleski od

strane dva profesionalna prevodioca za engleski jezik, koji nisu ucestvovali u studiji.

Tim urologa je ponovo uporedio originalnu verziju upitnika i verziju upitnika, koja je
prevedena sa srpskog na engleski jezik. Zatim je upitnik na Srpskom jeziku dat $estorici
pacijenata, radi pretesiranja upitnika, da procitaju i popune i daju eventualne sugestije.
Pacijenti su sa timom urologa utvrdili da se radi o jasnom, relevantnom upitniku i u
zadovoljavajucoj formi za svakog Citaoca. Poslednja revizija uradena je od strane tima
urologa, da bi se izbegle eventualne slovne 1 gramati¢ke greSke, pre nego $to je upitnik

Stampan.
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Odstampani upitnici su dalje distribuirani pacijentima u Klinicko-bolnickom centru “Dr.
Dragisa Misovi¢-Dedinje”, radi izvodenja pilot studije uz validaciju upitnika. Ukupno je
intervjuisano 115 pacijenata u periodu od 1.3.2014. godine do 1.7.2014. godine.
Kriterijum za ukljucenje u studiju bili su starost ve¢a od 18 godina, muski pol i
potvrdeni simptomi donjeg urinarnog trakta od strane lekara. Kriterijumi za iskljucenje

bili su prisustvo bilo kog malignog oboljenja i depresija.

Validacija ICS-male SF upitnika je ukljucila evaluaciju interne konzistencije, test-

retest reproducibilnosti i konvergnetne validacije.

Pouzdanost upitnika:

1) Interna konzistencija je ispitivana kori§¢enjem Krombah alfa testa. Vrednost od
0.7 ili viSe je smatrana kao visoka interna konzistencija (181).

2)  Test-retest reproducibilnost upitnika je wuraden koriS¢enjem koeficijenta
meduklasne korelacije (ICC) (182). Pacijentima su po potvrdi postojanja LUTS-a
davani ICS-male SF upitnici i IPSS upitnici. Isti pacijenti su nakon 7 dana ponovo
popunjavati ICS-male upitnik. IPSS upitnik je koriSten kao jedini upitnik koji je u

nasoj zemlji validiran za simptome mokrenja.

b) Procena kvaliteta Zivota pacijenata pre i posle operativnog le¢enja BPH

Ovaj deo rada predstavlja prospektivnu studiju, koja je zapocela u decembru 2015
godine i trajala do avgusta 2016. godine. Studija je sprovedena na Klinici za urologiju,

Klinickog centra Srbije u Beogradu.

Ispitanike, odnosno jedinice posmatranja, ¢inili su pacijenti sa dokazanom
subvezikalnom opstrukcijom. Kriterijumi za ukljucenje u studiju su bili dokazana
subvezikalna opstrukcija zbog BPH, starost pacijenata ve¢a od 40 godina. Kriterijumi za
iskljucenje iz studije su bili: mentalna nemoguénost pacijenta da popuni upitnik,
depresija (dokazana Bekovom skalom depresivnosti dan pre operacije) i pacijenti koji

su odbili da u€estvuju u studiji.

Opstrukcija je dokazivana fizikalnim pregledom (nosenje stalnog Kkatetera),

ultrazvucénim pregledom sa merenjem rezidualnog urina i urodinamskim pregledom.
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Pacijentima je po prijemu na Kliniku uzeta kompletna anamneza, nakon ¢ega su bili u
obavezi da popune Bekov upitnik za ispitivanje depresivnosti. Samo oni pacijenti koji
ispunjavaju kriterijume za iskljucenje (oni koji imaju skor veéi od 20 ) su bili iskljuceni
iz studije na ovom koraku. Pacijenti kod kojih je utvrdeno odsustvo depresije su dobili
da popune srpsku verziju ICS male SF upitnika, SF-36, opsti upitnik za procenu
kvaliteta zivota (168), a zatim su bili podvrgnuti ultrazvu¢nom pregledu sa merenjem
rezidualnog urina i urofloumetriji. Operativno lecenje je sprovedeno na jedan od dva
nacina: transureteralnom i transvezikalnom prostatektomijom, odabir tehnike zavisio je

od veli¢ine prostate.

Nakon operativnog zahvata, pacijenti su otpusteni ku¢i.

Kontrola operisanih pacijenata je uradena Sest meseci nakon operacije. Operisanim
pacijentima je raden ultrazvucni pregled, sa merenjem postmikcionog rezidualnog urina
i urofloumetrijom, i ponovno su popunjavli ICS-male-SF i SF-36 upitnike, i to ta¢no
nakon 6 meseci od datuma operacije, sve radi poredenja sa prvobitnim stanjem

pacijenta.

Statisticka analiza

Veli¢ina uzorka izraCunata je na osnovu formule za izraCunavanje veli¢ine uzorka za
nivo greske 0=0.05 1 mo¢ studije 1-f=0.8. Da bi se otkrila statisticki znacajna razlika u

simptomima mokrenja (LUTS) i kvaliteta zivota potreban je 41 pacijent (181).

U studiji su koris¢ene deskriptivne i analiti¢ke statisticke metode. Od deskriptivnih, su
kori$¢eni apsolutni i relativni brojevi, mere centralne tendencije (aritmeti¢ka sredina,
medijana) i mere disperzije (SD, Interval poverenja). U slucaju da raspodela nije
normalna, primenjena je transformacija podataka. Ukoliko nakon transformacije
podataka dobijeni podaci imaju normalnu raspodelu, primenjeni su parametarski
metodi, a ukoliko ni nakon transformacije dobijeni podaci nisu imali normalnu

raspodelu primenjeni su neparametarski metodi za testiranje razlike ili povezanosti.

Od analitickih, koris¢eni su testovi razlike (Hi-kvadrat test, t test, Mann-Whitney U test)

i analiza povezanosti. Od analiza povezanosti koris¢ena je analiza korelacije (Pirsonova
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i Spirmanova), linearna regresiona analiza (za numericka zavisna obelezja posmatranja)

i logisticka regresiona analiza (za atributivna dihotomna zavisna obelezja posmatranja).

Sve p vrednosti manje od 0,05 uzete su kao vrednosti za odbacivanje nulte hipoteze. Svi
podaci obradeni su u SPSS 20.0 (IBM korporacija) softverskom paketu.

Opsti upitnik SF-36 —instrument merenja

Opsti upitnik SF-36 za procenu kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem je konstruisan
u SAD, kasnih osamdesetih godina, kao deo studije medicinskih ishoda (engl. MOS —
Medical Outcomes Study), longitudinalnog istrazivanja samoprocene zdravstvenog
stanja pacijenata sa razli¢itim hroni¢nim oboljenjima (168). Upitnik obezbeduje 1
garantuje prihvatljiv, psihometrijski ispravan 1 efikasan nacin merenja kvaliteta Zivota

sa pacijentovog gledista, putem odgovora na pitanja iz standardizovanog upitnika (183).

Krajem osamdesetih godina 20. veka pacijentov stav vezan za pracenje kvaliteta
medicinske zaStite postaje vazno dostignu¢e na polju zdravstvene zaStite. Pacijent,
odnosno ispitanik identifikovan je kao najbolji izvor informacija o postizanju osnovnog
cilja zdravstvene zasStite: kvaliteta medicinske zastite ili zdravstvene usluge. Naime, u
ve¢ini klinickih ispitivanja, pa ni u medicinskoj praksi nisu se rutinski prikupljale
informacije kako pacijenti dozivljavaju bolest i leCenje. Te informacije nisu bile deo
zdravstvenih dokumenata, a ve¢inom nisu ni danas deo istorije bolesti pacijenta. To je
razlog Sto se takva informacija nije ni mogla analizirati, ni upotrebiti za unapredenje
zdravstvene zaStite. Medutim, u zadnjim decenijama 20. veka, pocinje period u kome
(politicki) analiticari uporeduju troskove i investicije organizovanja i finansiranja sluzbi
za zaStitu zdravlja. Sve je, pa 1 zdravlje na otvorenom trZiStu, tako da je vaZna svaka
informacija o stanju funkcija, dobrobiti i drugim ishodima zdravlja. Te su informacije
podjednako vazne klinickim istraziva¢ima pri vrednovanju novih vrsta leCenja i
tehnologija, ali i lekarima kao i ostalim davaocima zdravstvenih usluga koji su u
svakodnevnom kontaktu sa pacijentom i pokusavaju posti¢i najbolje moguée ishode za

pacijenta.

U tom se periodu stvaraju i ubrzo etabliraju razni standardizovani upitnici za pacijente,
koji tako postaju glavni izvor novih informacija o opstim ishodima zdravlja. Razvijaju
se razliCiti merni instrumenti za merenja zdravstvenog stanja pojedinaca. Sve se vise

prihvata stav da su fizicko i psihicko zdravlje glavne komponente kvaliteta Zivota
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povezanog sa zdravljem. U poslednjoj deceniji 20 veka uocavamo znatan napredak u
stvaranju koncepcije zdravlja prema mnogo Siroj koncepciji kvaliteta zivota, a u vezi s
tim 1 napredak u razvijanju metoda za merenje zdravlja pomocu standardizovanih
upitnika. To je period kada istrazivanja u svetu ne vrednuju samo i u prvom redu
troskove zdravstvene zaStite, nego se sve viSe koncentriSu na ukupne ishode
zdravstvene zastite. Tada nastaje niz upitnika koji ispituju zdravlje ispitanika, ali preko
njegovog li¢nog stava prema svom zdravlju, svojim tegobama, bolestima i zdravstvenoj

zaititi (184,185).

Taj niz upitnika otvorio je novu problematiku: kako pristupiti razvoju i standardizaciji
takvih upitnika sa prvenstvenom namerom da rezultati mogu biti ponovljivi u raznim
zemljama, radi mogucnosti poredenja. Tada je razvijan i Upitnik SF-36. Taj je upitnik
uskoro postao dobro poznat i ¢esto primenjivan za merenje zdravlja i dobrobiti. Testiran
je u razli¢itim sredinama 1 vrstama upravljanja, na ispitanicima razliitog stepena
obrazovanja i1 dobi kao 1 razliCitog zdravstvenog statusa. Upitnik SF-36 je metodoloski
veoma utemeljen kroz svoj razvoj, koji nije prestao sve do danasnjih dana i stalno se

dograduje (186).

Upitnik SF-36 obuhvata i sadrzi 36 pitanja, od kojih je 35 grupisano u osam dimenzija
koje se odnose se na period od cetiri nedelje, koje su prethodile anketiranju, a samo
jedno pitanje se odnosi na promenu zdravlja u odnosu na godinu koja je prethodila
istrazivanju, tj. da li je sadaSnje zdravlje bolje, isto ili loSije. Iako se ovo pitanje ne
koristi pri izraCunavanju skorova ni u jednoj od osam skala, korisno je za procenu

prose¢ne promene zdravstvenog stanja u odnosu na godinu koja je prethodila primeni

SF-36 upitnika (168,183).

Osam dimenzija upitnika su: fizicko funkcionisanje, fizicka uloga, telesni bol, opste

zdravlje, vitalnost, drustveno funkcionisanje, emocionalna uloga i mentalno zdravlje.

Fizi¢ko funkcionisanje (PF, engl. physical functioning) obuhvata 10 pitanja koja se
odnose na mogucénosti obavljanja razli¢itih aktivnosti tokom jednog prose¢nog dana i
na stepen ogranic¢enja u obavljanju ovih aktivnosti usled sadasnjeg zdravstvenog stanja.
Aktivnosti su: naporne aktivnosti (tr¢anje, dizanje teSkih predmeta, uces¢e u napornim
sportovima), umerene aktivnosti (pomeranje stola, pomeranje usisivaca, voznja
biciklom, rad u basti), podizanje ili noSenje namirnica, penjanje stepenicama, savijanje,

cucanje, saginjanje, hodanje, samostalno kupanje, oblacenje.
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Fizicka uloga (RP, engl. role limitation due to physicalproblems) obuhvata 4 pitanja
koja se odnose na postojanje razliCitih problema na poslu ili u drugim redovnim

dnevnim aktivnostima, usled narusenog fizickog zdravlja.

Telesni bol (BP, engl. body pain) sadrzi 2 pitanja, jedno se odnosi na postojanje
telesnog bola i na njegovu jacinu, a drugo na uticaj bola na obavljanje poslova u ku¢i i

van kuce.

Opste zdravlje (GH, engl. general health perception) obuhvata 5 pitanja koja se
odnose na procenu sadaSnjeg zdravlja, kao 1 na miSljenje ispitanika o tacnosti pojedinih
tvrdnji vezanih za poredenje sopstvenog zdravlja 1 zdravlja drugih ljudi, za prognozu

zdravlja i miSljenje o sadaSnjem zdravlju.

Vitalnost (T, engl. vitality / energy) obuhvata 4 pitanja koja se odnose na to kako su
se pacijenti osecali tokom prethodne Cetiri nedelje, odnosno koliko su Cesto osecali da

su puni zivota, da imaju puno energije, da su iscrpljeni ili umorni.

Drustveno funkcionisanje (SF, engl. social functioning) obuhvata 2 pitanja. Jedno
pitanje odnosi se na to koliko su fizicko zdravlje ili emocionalni problemi otezavali
uobicajene drustvene aktivnosti u porodici, sa prijateljima, susedima ili drugim ljudima,
a drugo koliko su Cesto fizicko zdravlje ili emocionalni problemi ometali ispitanike u

drustvenim aktivnostima, kao $to su poseta prijateljima ili rodacima.

Emocionalna uloga (RE, engl. role limitation due to emotional problems) obuhvata 3
pitanja koja se odnose na postojanje nekih problema na poslu ili u drugim redovnim
dnevnim aktivnostima, kao rezultat bilo kakvog naruSenog emocionalnog zdravlja, kao

Sto je osecanje depresije ili uznemirenosti.

Mentalno zdravlje (MH, engl. mental health) obuhvata 5 pitanja koja se odnose na
prisustvo nervoze, spokoja i smirenosti, utuc¢enosti i snuzdenosti, srece i1 potiStenosti

ispitanika, 1 na duzinu trajanja takvih ose¢anja.
Zbirne komponente upitnika SF-36 su fizicka komponenta i psihi¢ka komponenta.

Fizicku komponentu (PCS, engl. Physical Component Summary Measure) koja je
najvalidnija za merenje fizickog zdravlja Cine: fizicko funkcionisanje, fizicka uloga,

telesni bol 1 opste zdravlje.
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Psihicku komponentu (MCS, engl. Mental Component Summary Measure) cine
mentalno zdravlje, emocionalna uloga, drustveno funkcionisanje i vitalnost i ova

komponenta je najvalidnija za merenje mentalnog zdravlja.

U ovom radu koris¢ena je SF-36 lingvisticki i kulturoloski adaptirana i validirana srpska

verzija upitnika (187).

Za potrebe izra¢unavanja skorova odgovori su transformisani na linearnu skalu od 0 do
100 poena, tako da visi skorovi oznacavaju bolji kvalitet zivota povezan sa zdravljem
(Weiss 1 sar, 2002), tj. visi skorovi pokazuju bolje fizicko funkcionisanje, bolju fizicku
ulogu, odsustvo ili manji telesni bol, bolje opSte zdravlje, vecu vitalnost, bolje

drustveno funkcionisanje, bolju emocionalnu ulogu i bolje mentalno zdravlje.
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4 REZULTATI

U odgovoru na ciljeve ove studije, rezultati su podeljeni u dve celine. Prvi deo se odnosi
na validaciju upitnika ICS male SF, dok je drugi deo rezultata vezan za klini¢ku studiju
pracenja preoperativnih 1 postoperativnih karakteristika pacijenata operisanih zbog

BPH.

4.1. Validacija upitnika ICS male SF

Deo studije koji se odnosi na validaciju upitnika ICS-SF male obuhvatio je 115

ispitanika, od Cega 24 zdrava (20,9%), a 91 pacijenta sa problemom vezanim za

mokrenje (79,1%).

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na svako pitanje iz ovog
upitnika prikazano je u daljem tekstu, a onda je na kraju testirana razlika skorova

izmedu ispitivanih grupa.

Ceka na mlaz da po¢ne da mokri

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,.Ceka

na mlaz kad po¢ne da mokri* prikazana je u Tabeli 1.

Tabela 1. Ceka na mlaz kad poéne da mokri

Ceka na mlaz kad po¢ne da mokri Ukupno
nikad povremeno ponekad Gesto uvek
. 24 12 23 22 10 91
pacijenti
Grupa % 26,4% 13,2% 25,3% 24,2% 11,0% 100,0%
) 22 2 0 0 0 24
zdravi
% 91,7% 8,3% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 46 14 23 22 10 115
Ukupno
% 40,0% 12,2% 20,0% 19,1% 8,7% 100,0%

Iz tabele se vidi da zdravi imaju samo dva odgovora, od ¢ega najcesce odgovor
“nikad”, dok je kod pacijenata situacija dosta drugacija. Statistickom analizom je

utvrdeno da
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postoji visoko znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa po odgovoru na ovo pitanje

(X2=28,507; p<0,001). Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 1)
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Naprezanje kad po¢ne da mokri

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u

,»Naprezanje kad po¢ne da mokri* prikazana je u tabeli 2.

Tabela 2.Naprezanje kad po¢ne da mokri

Ceka na

milaz kad

pocne da
mokri

M nikad

@ povremeno
] ponekad
[l cesto
Cuvek

Grafikon 1. Ceka na mlaz kad poéne da mokri

odnosu na odgovor na pitanje

Naprezanje kad po¢ne da mokri

povremeno ponekad

pacijenti

Grupa
zdravi

Ukupno

Ukupno
uvek
13 91
14,3% 100,0%
0 24
0,0% 100,0%
13 115

11,3% 100,0%

U slucaju ovog pitanja, zdravi su svi odgovorili da nikada nemaju naprezanje kada

pocnu da mokre, dok je distribucija odgovora za isto pitanje kod pacijenata drugacija,

odnosno Cetvrtina je dala isti odgovor. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova

razlika statisticki znacajna (X2:26,69O; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani

49

Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



(Grafikon 2).
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Grafikon 2. Ceka na mlaz kad poéne da mokri

Mlaz prilikom mokrenja je

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Mlaz

prilikom mokrenja je* prikazana je u tabeli 3.

Tabela 3.Mlaz prilikom mokrenja je

Mlaz prilikom mokrenja je

normalan pov;tle;geno ponekad slab ¢&esto slab uvek slab Ukupno
N 21 14 15 22 19 91
pacijenti
% 23,1% 15,4% 16,5% 24,2% 20,9%  100,0%
Grupa
N 19 5 0 0 0 24
zdravi
% 79,2% 20,8% 0,0% 0,0% 0,0%  100,0%
N 40 19 15 22 19 115
Ukupno
% 34,8% 16,5% 13,0% 19,1% 16,5% 100,0%

I ovde je evidentno da zdravi u najve¢em procentu daju odgovor “normalan”, dok samo
mali procenat odgovara “povremeno slab”. Za razliku od zdravih, kod pacijenata samo

jedna cetvrtina daje odgovor “normalan”. Statistickom analizom je utvrdeno da je
razlika izmedu ispitivanih grupa znacajna (X2:27,656; p<0,001). Rezultati su i graficki
prikazani (Grafikon 3).
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Grafikon 3. Mlaz prilikom mokrenja je

Prekid mlaza prilikom mokrenja

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Prekid

mlaza prilikom mokrenja“ prikazana je u tabeli 4.

Tabela 4. Prekid mlaza prilikom mokrenja

Prekid mlaza prilikom mokrenja Ukupno
nikad povremeno ponekad Cesto uvek
pacijenti N 16 24 25 18 8 91
Grupa % 17,6%  26,4% 27,5% 19,8% 8,8% 100,0%
Jdravi N 20 4 0 0 0 24
% 83,3%  16,7% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 36 28 25 18 8 115
Ukupno
% 31,3%  24,3% 21,7% 15,7% 7,0% 100,0%

Kao 1 u prethodnoj analizi 1 ovde je evidentno da najveci procenat zdravih daje odgovor
“nikad”, dok veoma mali procenat daje odgovor “povremeno”. Nasuprot, kod pacijenata

manje od petine daje odgovor “nikad”. Statistickom analizom je utvrdeno
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da je razlika izmedu ispitivanih grupa znacajna (X2=29,786; p<0,001).Rezultati su i
graficki prikazani (Grafikon 4).
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Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Utisak

nepraznjenja besike do kraja“ prikazana je u tabeli 5.

Tabela 5.Utisak nepraZznjenja besike do kraja

Utisak nepraznjenja beSike do kraja

- Ukupno
nikad  povremeno ponekad Cesto uvek
N 11 30 24 16 10 91
pacijenti
s % 12,1% 33,0% 26,4% 17,6% 11,0%  100,0%
rupa
P . 24 0 0 0 0 24
zdravi
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%  100,0%
N 35 30 24 16 10 115
Ukupno
% 30,4% 26,1% 20,9% 13,9% 8,7%  100,0%

Kao i u prethodnim analizama, razlika izmedu ispitivanih grupa je evidentna. Naime,

svi ispitanici kontrolne grupe su dali odgovor “nikad”, dok je u grupi pacijenata samo

jedna osmina dala isti odgovor. StatisticCkom analizom je utvrdeno da je ova razlika
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statisticki znacajna (X2:37,840; p<0,001). Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon
5).
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Grafikon 5.

Utisak nepraznjenja besSike do kraja.

Zuri u toalet da bi mokrio

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Zuri u

toalet da bi mokrio“ prikazana je u tabeli 6.

Tabela 6.Zuri u toalet da bi mokrio

Zuri u toalet da bi mokrio Ukupno
nikad  povremeno ponekad  Cesto uvek
. . N 16 22 28 23 2 91
pacijenti
Grupa % 17,6% 24,2% 30,8% 253% 2,2% 100,0%
P ) N 20 4 0 0 0 24
zdravi
% 83,3% 16,7% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 36 26 28 23 2 115
Ukupno
% 31,3% 22,6% 24,3% 20,0% 1,7% 100,0%

I ovde je evidentna razlika distribucije pacijenata po odgovoru na ispitivano pitanje.

Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika znacajna (X2=32,527; p<0,001).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 6.).
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Grafikon 6. Zuri u toalet da bi mokrio

Curenje mokrace pre nego §to stigne do toaleta

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Curenje

mokrace pre nego Sto stigne do toaleta* prikazana je u tabeli 7.

Tabela 7.Curenje mokrace pre nego Sto stigne do toaleta

Curenje mokrace pre nego sto stigne do toaleta Ukupno
nikad povremeno ponekad Cesto
. . N&60 15 15 1 91
pacijenti
% 65,9% 16,5% 16,5% 1,1% 100,0%
Grupa
. N 24 0 0 0 24
zdravi
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 84 15 15 1 115
Ukupno
% 73,0% 13,0% 13,0% 0,9% 100,0%

Kao i u vedini prethodnih analiza, svi zdravi su dali odgovor “nikad”. Ali ovde je
interesantno da je procenat pacijenata koji su dali odgovor “nikad” daleko veci nego $to

je to slucaj u prethodnim analizama. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika

znacajna (X2=9,4 17; p=0,001).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 8.).

54
Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



Curenje

mokrace
pre nego
sto stigne
do toaleta

M nikad

Il povremeno
[ ponekad
M cesto

100,0%]

80,0%

£0,0%

40,09

20,0%

0,0%

1
pacienti
Grupa

Grafikon 7. Curenje mokrace pre nego §to stigne do toaleta

Curenje mokrace prilikom kasljanja i kijanja

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Curenje

mokrace prilikom kasljanja 1 kijanja“ prikazana je u tabeli 8.

Tabela 8.Curenje mokrace prilikom kasljanja i kijanja

Curenje mokrace prilikom kasljanja i kijanja Ukupno
nikad povremeno ponekad
N 78 7 6 91
pacijenti
% 85,7% 7,7% 6,6% 100,0%
Grupa
. 24 0 0 24
zdravi
% 100,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 102 7 6 115
Ukupno
% 88,7% 6,1% 5,2% 100,0%

Za razliku od prethodnih analiza, distribucija ispitanika po odgovoru na ovo pitanje je
slicna u ispitivanim grupama. Naime, svi ispitanici u grupi zdravi su dali odgovor
“nikad”, dok je isti odgovor dala i ve¢ina pacijenata. Samo mali procenat pacijenata je

odgovorio “povremeno” ili “ponekad”. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova nije

statisticki znacajna (X2:3,388; p=0,099). Rezultati su i grafi¢ki prikazani (Grafikon 8.).
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Grafikon 8. Curenje mokrace prilikom kasljanja 1 kijanja

Curenje mokrace bez posebnog razloga

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Curenje

mokrace bez posebnog razloga* prikazana je u tabeli 9.

Tabela 9.Curenje mokrace bez posebnog razloga

Curenje mokrace bez posebnog razloga Ukupno
nikad povremeno ponekad
N 77 9 5 91
pacijenti
%  84,6% 9,9% 5,5% 100,0%
Grupa
. 24 0 0 24
zdravi
%  100,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 101 9 5 115
Ukupno
% 87,8% 7,8% 4,3% 100,0%

Kao i u prethodnoj analizi i ovde je jasno da se radi o maloj razlici u distribuciji
pacijenata. Statistickom analizom takode nije dobijena znaajnost razlike (X2:3,65O;
p=0,084).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 9.).
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Grafikon 9. Curenje mokrace bez posebnog razloga

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Curenje

mokrace u toku spavanja“ prikazana je u tabeli 10.

Tabela 10..Curenje mokrace u toku spavanja

Curenje mokrace u toku spavanja Ukupno
nikad povremeno ponekad
N N 78 12 1 91
pacijenti
%  857% 13,2% 1,1% 100,0%
Grupa
. N 24 0 0 24
zdravi
%  100,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 102 12 1 115
Ukupno
%  88,7% 10,4% 0,9% 100,0%

Kao i1 u prethodnim analizama i ovde nema razlike izmedu grupa. Statistickom analizom

je utvrdeno da razlika nije statistiCki znacajna (X2=3,585; p=0,095).Rezultati su i
graficki prikazani (Grafikon 10.)
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OvlaZen ves nakon mokrenja

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje

,»Ovlazen ves nakon mokrenja“ prikazana je u tabeli 11.

Tabela 11.0vlazen ve§ nakon mokrenja

OvlaZen ves nakon mokrenja Ukupno
nikad povremeno  ponekad  Cesto
N 42 21 22 6 91
pacijenti
% 46,2% 23,1% 24,2% 6,6% 100,0%
Grupa
. 24 0 0 0 24
zdravi
% 100,0% 0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 66 21 22 6 115
Ukupno
% 57,4% 18,3% 19,1% 5,2% 100,0%

U grupi zdravih ispitanika, svi su dali odgovor “nikad”, dok je u grupi pacijenata, manje
od polovine dalo isti odgovor, dok je Cetvrtina pacijenata dala odgovor “povremeno”, a
isti procenat je dao i odgovor “ponekad”. StatisticCkom analizom je utvrdeno da je
razlika izmedu grupa znacajna (X2=l7,470; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani
(Grafikon 11.).
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Ucestalost mokrenja u toku dana

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje

,UCestalost mokrenja u toku dana“ prikazana je u tabeli 12.

Tabela 12.Ucestalost mokrenja u toku dana

Ucestalost mokrenja u toku dana Ukupno
svaka 4 sata ili svaka 3 sata svaka 2 sata svakog sata
vise
N 19 31 26 15 91
pacijenti
% 20,9% 34,1% 28,6% 16,5% 100,0%
Grupa
. 13 7 4 0 24
zdravi
% 54,2% 29,2% 16,7% 0,0% 100,0%
N 32 38 30 15 115
Ukupno
% 27,8% 33,0% 26,1% 13,0% 100,0%

1z tabele se vidi da postoji razlika u distribuciji pacijenata i zdravih po odgovoru na ovo
pitanje. Evidentno je da pacijenti u daleko veCem procentu mokre u manjim

vremenskim intervalima, u odnosu na zdrave ispitanike. Statickom analizom je utvrdeno

da je ova razlika znacajna (X2:11,482; p=0,001).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 12.).
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Grafikon 12. Ucestalost mokrenja u toku dana

Prosecno ustajanje no¢u da mokri

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje

,Prosecno ustajanje no¢u da mokri“ prikazana je u tabeli 13.

Tabela 13.Prosecno ustajanje nocu da mokri

Proseéno ustajanje no¢u da mokri Ukupno
nijednom jednom dvaputa triputa Cetirii vise puta
N 8 18 24 20 21 91
pacijenti
Grupa % 8,8% 19,8%  26,4% 22,0% 23,1% 100,0%
P . 15 9 0 0 0 24
zdravi
% 62,5% 37,5%  0,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 23 27 24 20 21 115
Ukupno
% 20,0% 235%  20,9% 17,4% 18,3% 100,0%

1z tabele se vidi da zdravi u najve¢em procentu odgovaraju sa “nijednom” ili “jednom”.

Nasuprot, pacijenti su u ve¢em procentu odgovarali da imaju ¢es¢e proseno ustajanje

nocu. StatisticCkom analizom je utvrdeno da je razlika statisticki znacajna (X2=36,436;

p<0,001). Rezultati su i grafic¢ki prikazani (Grafikon 13.).
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Grafikon 13. Prosecno ustajanje no¢u da mokri

Uticaj na¢ina mokrenja na Zivot

Distribucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na odgovor na pitanje ,,Uticaj

nacCina mokrenja na Zivot* prikazana je u tabeli 14.

Tabela 14.Uticaj na¢ina mokrenja na Zivot

Uticaj nacina mokrenja na Zivot Ukupno
ne uopste pomalo prili¢no mnogo
. . N 24 26 23 18 91
pacijenti
% 26,4% 28,6% 25,3% 19,8% 100,0%
Grupa
i 18 6 0 0 24
zdravi
% 75,0% 25,0% 0,0% 0,0% 100,0%
N 42 32 23 18 115
Ukupno
% 36,5% 27,8% 20,0% 15,7% 100,0%

Kao 1 u prethodnoj analizi i ovde je evidentno da je razlika znacajna izmedu grupa

(X2=20,724; p<0,001). Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 14.).
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Grafikon 14. Uticaj na¢ina mokrenja na zivot

Komparacija ispitivanih grupa po skorovima mokrenja (Divergentna validacija)

Rezultati pitanja sumirani su u skorove i kao takvi, dalje su analizirani. Ispitivani
upitnik sumarno daje dva skora, skor mokrenja i skor inkontinencije.

Skor mokrenja
Deskriptivna statistika skora mokrenja po ispitivanim grupama je prikazana u tabeli 15.

Tabela 15. Skor mokrenja

Aritmeticka sredina  SD Median  Perc. 25 Perc. 75
Pacijenti 9.14 5.79 8.00 5.00 14.00
Zdravi 0.46 0.66 0.00 0.00 1.00

Na osnovu deskriptivnih parametara, evidentna je razlika izmedu ispitivanih grupa po
skoru mokrenja. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika visoko znacajna

(Z=-6,848; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 15).
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Grafikon 15. Skor mokrenja

Skor inkontinencije

Deskriptivna statistika skora inkontinencije po ispitivanim grupama je prikazana u

tabeli 16.

Tabela 16. Skor inkontinencije

Aritmeti¢ka sredina SD Median  Perc. 25 Perc. 75
pacijenti 3.71 3.13 3.00 1.00 6.00
zdravi 0.17 0.38 0.00 0.00 0.00

Kao i skor mokrenja i skor inkontinencije se znacéajno razlikuje izmedu grupa.
Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika statisticki znacajna (Z=-6,227;

p<0,001). Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 16.).
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Grafikon 16. Skor inkontinencije

Interna konzistentnost upitnika

Interna konzistentnost je analizirana za svaku dimenziju posebno. Prvo je uradena za

skor mokrenja.
Skor mokrenja

Analiziraj¢i konzistentnost je utvrdeno da je ona visoka u dimenziji skora mokrenja

(Cronbach’s alpha=0.941).

Dalja analiza obuhvatila je korelaciju pitanje-total i vrednost alfa koeficijenta kada se

pitanje ukloni.

Tabela 17. Pitanje-total i alfa koeficijent kada se pitanje ukloni

Pitanje-Total Cronbach's Alpha ako se
korelacija pitanje ukloni

Ceka na mlaz kad po¢ne da mokri 0,869 0,922

Naprezanje kad po¢ne da mokri 0,850 0,926

Mlaz prilikom mokrenja je 0,839 0,929

Prekid mlaza prilikom mokrenja 0,854 0,926

Utisak nepraznjenja beSike do kraja 0,806 0,934
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Iz tabele se vidi da su sve korelacije visoke, a alfa koeficijent se ne menja drasticno

ukoliko se ukloni bilo koje pitanje iz upitnika.

Skor inkontinencije

Analiziraj¢i konzistentnost je utvrdeno da je ona visoka u dimenziji skora inkontinencije

(Cronbach’s alpha=0.781), ali ne kao §to je u skoru mokrenja.

Dalja analiza obuhvatila je korelaciju pitanje-total i vrednost alfa koeficijenta kada se
pitanje ukloni.

Tabela 18. Pitanje-total i alfa koeficijent kada se pitanje ukloni

Pitanje-Total Cronbach's Alpha ako se
korelacija pitanje ukloni

Zuri u toalet da bi mokrio 0,567 0,771

Curenje mokrace pre nego §to stigne do

oaleta 0,655 0,716

Curenje mokrace prilikom kasljanja i kijanja 0,534 0,757

Curenje mokraée bez posebnog razloga 0,491 0,765

Curenje mokrace u toku spavanja 0,586 0,763

Ovlazen ve$ nakon mokrenja 0,681 0,705

Za razliku od prethodne analize, ovde je evidentno da postoje varijacije kada je u
pitanju korelacija pitanja sa totalom. Ali uklanjanje bilo kojeg od pitanja dovodi do

smanjenja interne konzistentnosti upitnika.

Test-retest validnost

Test-retest validnost upitnika ispitana je na svim nivoima, odnosno po skorovima, ali i
po pojedinacnim pitanjima. U tabeli 19.prikazano je slaganje na testu i retest po

skorovima, kao 1 po pojedinanim pitanjima.
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Tabela 19. Test-retest

Koeficijent
Mokrenje 0,985%
Inkontinencija 0,9792
Ceka na mlaz da po¢ne da mokri 0,779°
Naprezanje kad poéne da mokri 0,893P
Mlaz prilikom mokrenja je 0,976"
Prekid mlaza prilikom mokrenja 0,967"
Utisak nepraznjenja besike do kraja 0,865°
Zuri u toalet da bi mokrio 0,893°
Curenje mokrace pre nego $to stigne do toaleta 0,933"
Curenje mokrace prilikom kasljanja i kijanja 0,726"
Curenje mokrace bez posebnog razloga 1,000°
Curenje mokrace u toku spavanja 1,000P
OvlaZen ves nakon mokrenja 0,878"
Ucestalost mokrenja tokom dana 0,884b
Prose¢no ustajanje nocu da mokri 1,000P
Uticaj mokrenja na Zivot 1,000°

4ICC (Interclass Correlation Coefficient) waappa (weighted Kappa)

Evidentno je da su koeficijenti veoma visoki i svi su preko 0,8, osim kod dva pitanja, ali

su i ti koeficijenti visoki. Slaganje test-retest je prikazano i grafi¢ki za skor mokrenja i

inkontinencije (Grafikon 17.).
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Korelacija ICS male SF skora i IPSS skora

Skor mokrenja meren ICS male SF upitnikom uporedivan je sa skorom mokrenja
meren IPSS upitnikom kao ve¢ validiranim upitnikom za nasu populaciju. Slaganje ove
dve metode je vrlo visoko. Koeficijent linearne korelacije iznosi r=0,848 (p<0,001).

Slaganje je prikazano i graficki (Grafikon 18.).
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Grafikon 18. Skor mokrenja meren ICS male SF i IPSS upitnicima
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4.2. Efekat hirurske intervencije na kvalitet Zivota kod pacijenata sa BPH

U ovoj studiji ukupno je obuhvaéeno 74 pacijenta sa BPH. Od ukupnog broja
pacijenata 57 su bili podvrgnuti TURP (77%) dok je 17 pacijenata bilo podvrgnuto PTV
(23%)(Slika 6).

Operacija

B TURP
ety

Slika 6. Vrsta operacije

Starost

Prosecna starost pacijenata iznosi 66,7+10,1 godina starosti sa medijanom 68. Najmladi
pacijent ima 39 godina, dok najstariji ima 85.Distribucija pacijenata po starosti je

prikazana graficki (Grafikon 19).
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Grafikon 19. Starost

Kateter na prijemu u bolnicu

Od ukupno 74 pacijenta, njih 37 (50%) je imalo plasiran kateter, dok 37 nije (50%).

Distribucija pacijenata u odnosu na plasiranje katetera je i graficki prikazana (Slika7).

Kateter

Slika 7. Kateter na prijemu u bolnicu
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Volumen prostate

Prosecan volumen prostate iznosi 56,6+30,8 sa medijanom 43,5. Najmanji volumen je

22, a najveci 150.

Distribucija pacijenata u odnosu na volumen prostate je i graficki prikazana (Grafikon
20).
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Grafikon 20. Volumen prostate

Tabela 20.Pacijenti sa kateterom u odnosu na starost i u odnosu na volumen prostate

Kateter N AS. SD Median Minimum  Maksimum
ne 21 64,71 12,191 64,00 39 81
da 31 68,13 8,397 69,00 47 85
Total 52 66,75 10,130 68,00 39 85

Nema statisti¢ki znacajne razlike izmedu pacijenata sa 1 bez katetera po prosecnoj

starosti (t=1,117; p=0,272).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 21.).
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Grafikon 21. Kateter u odnosu na starost

Tabela 21.VVolumen prostate

Kateter N AS. SD Median Minimum  Maksimum
ne 37 51,97 24,117 42,00 22 122
da 37 61,24 36,073 45,00 25 150
Total 74 56,61 30,827 43,50 22 150

Nema statisticki znac¢ajne razlike izmedu pacijenata sa i bez katetera po volumenu
prostate (Z=-0,595; p=0,552).Rezultati su i grafi¢ki prikazani (Grafikon 22.).
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Grafikon 22. Kateter u odnosu na volumen prostate
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Grafikon 23. Odnos volumena prostate i Q max-a (protoka)
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Tab. 22.Korelacionom analizom je utvrdeno da nema znacajne povezanosti
volumena prostate i Qmax (preoperativno, postoperativno, kao i promene Qmax).

Volumen prostate

r p vrednost N
Qmax (ml/s) preop. 0,130 0,438 38
Qmax (ml/s) postop. 0136 0,249 74
delta Qmax 0,016 0,924 38

Rezidualni urin

Prose¢na vrednost rezidualnog urina u ml iznosi 113,9+74,1 sa medijanom 90. Pacijent
sa najmanjom koli¢inom rezidualnog urina imao je 40 ml a sa najve¢im 300 ml.
Distribucija pacijenata u odnosu na rezidualni urin je 1 graficki prikazana (Grafikon

24.).
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Grafikon 24. Rezidualni urin

Rezidualni urin

Na kraju, analiziran je i rezidualni urin, a deskriptivna statistika istog je prikazana
u tabeli 23.
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Tabela 23. Rezidualni urin

Aritmeti¢ka
N ] SD Median ~ Minimum Maksimum
sredina
Rez. urin (ml) preop. 38 87.50 44.47 77.50 30 280
Rez. urin (ml) postop. 38 12.63 18.69 0.00 0 50
Rez. urin (ml) postop. 74 15.07 21.81 0.00 0 100

Za razliku od prethodnih analiza, ovde dolazi do drasticnog smanjenja prosecnih
vrednosti rezidualnog urina, gotovo sedam puta. Takode, evidentno je i smanjenje
varijabiliteta gotovo tri puta. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika

statistiCki znacajna (Z=-5,390; p<0,001).Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 25.).
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Grafikon 25. Rezidualni urin

Urofloumetrija

Pacijentima je radena urofloumetrija.Ali samo pacijenti koji nisu imali kateter prosli su
kroz ovu proceduru pre i posle intervencije. Od ukupno 74 pacijenta, njih 38 (51,3%) je
proSlo kroz ovu proceduru. Naredni rezultati prikazani su za 38 pacijenata pre

intervencije, 38 posle intervencije i za 74 posle intervencije.

Qmax

Deskriptivna statistika Qmax parametra pre i posle operacije prikazana je u tabeli 24.
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Tabela 24. Qmax

Aritmetic¢ka
N sredina SD Median Minimum  Maksimum
Qmax (ml/s) preop. 38 8.82 3.05 8.0 4 14
Qmax (ml/s) postop. 38 22.76 4.08 22.5 15 34
Qmax (ml/s) postop. 74 22.47 4.46 22.0 14 34

Kao $to se vidi iz tabele, evidentno je da postoji drasti¢an porast Qmax u mililitrima po
sekundi. Porast je gotovo tri puta u odnosu na vrednost pre operacije. Statistickom
analizom je utvrdeno da je ova razlika znacajna (t=-18,264; p<0,001).Rezultati su i
graficki prikazani (Grafikon 26.).
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Grafikon 27. Qmax

Prosecan flowrate

Po istom principu kao i Qmax, u tabeli 25 prikazana je deskriptivna statistika prosec¢nog

flowrate-a pre i posle intervencije.
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Tabela 25. Prosecan flowrate

N Aritmeti¢kaSD Median  Minimum Maksimum
sredina
Average flowrate (ml/s) 38 421 159 400 5 8
preop. ' ' '
Average flowrate (ml/s) 38 10.55 358 10.50 1 29
postop. ' ' '
Average flowrate (ml/s) 74 10.41 3306 10.00 1 22
postop. ' ' '

| u ovom slucaju evidentno je da se radi o drasticnom porastu vrednosti, viSe od dva

puta. Ali, ne treba prevideti 1 dva puta veci varijabilitet u vrednostima posle operacije.

Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika visoko statisticki znacajna (t=-

9,904; p<0,001)

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 28.).
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Grafikon 28. Prosec¢an flowrate

ISC male SF pre i posle operacije

Skor simptoma tokom mokrenja

Skor simptoma mokrenja raden je dva puta, pre i postoperativno. Deskriptivna statistika

ispitivanog parametra u dva vremena je prikazana u tabeli 26.
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Tabela 26. Simptomi mokrenja

A.S. SD Median Minimum  Maximum
I merenje 13,49 3,303 12,50 6 20
Il merenje 1,50 1,377 1,00 0 7

Iz tabele se vidi da je proseCna vrednost simptoma mokrenja znacajno niZza na II
merenju. Statistickom analizom je utvrdeno da postoji znacajna razlika izmedu skora

pre i nakon intervencije (Z=-7,486; p<0,001). Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon

29.).
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Grafikon 29. Simptomi tokom mokrenja

Inkontinencija skor

Deskriptivna statistika inkontinencije pre i posle intervencije je prikazana u tabeli 27.

Tabela 27. Inkontinencija — skor

AS. SD Median Minimum Maximum
| merenje 5,74 3,976 5,00 1 17
Il merenje 57 , 795 ,00 0 4

Kao 1 kod skora mokrenja i ovde je evidentna klini¢na razlika u prose¢nim vrednostima,

odnosno medijanama u skorovima pre i posle intervencije. Statistickom analizom je
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utvrdeno da je ova razlika statisti¢ki znacajna (Z=-7,256; p<0,001).Rezultati su i

graficki prikazani (Grafikon 30.).
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Grafikon 30. Inkontinencija

Ucestalost mokrenja danju

Distribucija pacijenata u odnosu na ucestalost mokrenja danju, kao i ucestalost

mokrenja nocu, prikazana je u tabeli 28.

Tabela 28. Ucestalost mokrenja danju 1 nocu

Ucestalost mokrenja danju 2

— Ukupno
ne 4 sataili viSe 3sata 2 sata
Ucestalost mokrenja ne N 2 0 1 0 3

danju 1 % 66.7% 0.0% 33.3% 0.0% 100.0%

4 satailivise N 7 3 0 0 10
% 70.0% 30.0% 0.0% 0.0% 100.0%

3 sata N 13 17 2 1 33
% 39.4% 51.5% 6.1% 3.0% 100.0%

2 sata N 2 23 1 2 28
% 71% 82.1% 3.6% 7.1% 100.0%

Ukupno N 24 43 4 3 74
% 32.4% 58.1% 54% 4.1% 100.0%
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Na osnovu rezultata iz tabele evidentno je da su pacijenti smanjivali broj mokrenja u
toku dana. Narocito je evidentan broj pacijenata koji su mokrili na dva ili tri sata a kojih
je nakon intervencije ostalo samo nekolicina. Statistickom analizom je utvrdeno da
postoji statisticki znacajna razlika u ucestalosti mokrenja danju pre i posle intervencije
(Z=-6,837; p<0,001).

Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 30.).
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Grafikon 30. Ucestalost mokrenja danju
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Ucestalost mokrenja no¢u

Kao u ucestalost mokrenja nocu, prikazana je distribucija pacijenata u odnosu na

ucestalost mokrenja nocu pre i posle intervencije. Distribucija je prikazana u tabeli 29.

Tabela 29. Ucestalost mokrenja no¢u

UCcestalost mokrenja nocu 2

- Total
ne jednom 2puta 3 puta
Ucestalost mokrenja ne N 1 0 0 0 1
nocu 1 % 100.0% 0.0% 0.0% 0.0% 100.0%
jednom N 3 3 0 1 7
% 42.9% 42.9% 0.0% 14.3%  100.0%
2 puta N 10 7 0 0 17
% 58.8% 41.2% 0.0% 0.0% 100.0%
3 puta N 6 17 0 0 23
% 26.1% 73.9% 0.0% 0.0% 100.0%
4 ivise puta N 4 13 8 1 26
% 15.4% 50.0% 30.8% 3.8% 100.0%
Total N 24 40 8 2 74
% 324% 54.1% 10.8% 2.7% 100.0%

Na osnovu dobijenih rezultata prikazanih u tabeli evidentno je da postoji smanjenje

ucestalosti mokrenja no¢u nakon intervencije. Naime, veliki broj pacijenata koji je imao

viSe mokrenja u toku no¢i sveden je na vrlo mali broj 1 neznatan broj pacijenata je ostao

u istom statusu. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika statisti¢ki znacajna

(Z=-7,272; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 31.).
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Uticaj mokrenja na kvalitet Zivota

Distribucija pacijenata prema uticaju mokrenja na kvalitet Zivota pre 1 posle intervencije

je prikazana u tabeli 30.

Tabela 30. Uticaj mokrenja na kvalitet Zivota

Uticaj mokrenja na kvalitet zivota 2

uopste ne utice ~ malo umereno Ukupno
Uticaj mokrenja na malo N 1 0 0 1

kvalitet zivota 1 % 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%

umereno N 25 8 0 33
% 75.8% 24.2%  0.0% 100.0%

dosta N 20 19 1 40
% 50.0% 47.5% 2.5% 100.0%

Ukupno N 46 27 1 74
% 62.2% 36.5% 1.4% 100.0%

Kao i u prethodnim analizama 1 ovde je evidentno da intervencija drasticno smanjuje

uticaj mokrenja na kvalitet Zivota. Naime, veliki broj pacijenata kojima je mokrenje

dosta uticalo na kvalitet Zivota sada je u kategoriji “uopSte ne utice” ili “malo”.

Prakti¢no svi pacijenti imaju poboljSanje kada je ovaj parametar u pitanju. Statistickom

analizom je utvrdeno da je ova razlika statistiCki znacajna (Z=-7,697; p<0,001).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 32.).
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Grafikon 32. Uticaj mokrenja na kvalitet Zivota
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Kvalitet zivota meren SF- 36 skalom

Svim pacijentima meren je kvalitet zivota SF 36 upitnikom i analiza svake dimenzije

posebno, kao i zbirnih skorova je prikazana u daljem tekstu.

Fizicka funkcija

Deskriptivna statistika fizicke funkcije pre i posle intervencije je prikazana u tabeli 31.

Tabela 31. Fizicka funkcija

A.S. SD Median Minimum Maksimum
Fizic¢ka funkcija 1 60,34 27,11 65 0 100
Fizic¢ka funkcija 2 66,92 24,10 65 5 100

Iz tabele se jasno vidi da se skor fizicke funkcije blago povecava. Statistickom analizom

je utvrdeno da je ovo povecanje statisti¢ki znacajno (t=-5,871; p<0,001). Rezultati su i
graficki prikazani (Grafikon 33.).
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Grafikon 33. Fizicka funkcija

Fizicka uloga

Deskriptivna statistika fizicke uloge pre i posle intervencije je prikazana u tabeli 33.
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Tabela 32. Fizicka uloga

A.S. SD Median Minimum  Maksimum
Fizicka ulogal 44,18 40,07 50 0 100
Fizicka uloga2 61,30 31,74 50 0 100

Za razliku od fizi¢ke funkcije, povecéanje fizicke uloge je evidentno, ali je jasno da su
medijane iste. Ipak, statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika statisticki
znacajna (Z=-4,988; p<0,001). Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 34.).
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Grafikon 34. Fizicka uloga

Telesna bol

Analogno prethodnim dimenzijama SF-36 upitnika, prikazana je i deskriptivna statistika

telesnog bola pre i posle terapije (Tabela 33.).

Tabela 33. Telesna bol

AS. SD Median Minimum Maksimum
Telesni bol 1 47,64 26,46 41 -10 100
Telesni bol 2 60,73 22,72 52 22 100
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Na osnovu dobijenih rezultata je utvrdeno da postoji statisticki znac¢ajno povecanje
skora telesnog bola (t=-8,289; p<0,001).

Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 35.).

100

807

” |

20

T T
Telesni bol 1 Telesni bol 2

Grafikon 35. Telesna bol

Ukupno zdravlje

Deskriptivna statistika skora dimenzije ukupno zdravlje pre i posle intervencije je

prikazana u tabeli 34.

Tabela 34. Ukupno zdravlje

A.S. SD Median Minimum  Maksimum
Ukupno zdravljel 42,78 15,72 45 0 80
Ukupno zdravlje2 45,37 14,28 45 5 85

Za razliku od prethodne analize, ovde je evidentno da je porast ukupnog zdravlja mali.

Ipak, statistiCkom analizom je utvrdeno da je, iako mali, ovaj porast znacajan (t=-2,706;
p=0,008). Rezultati su i grafic¢ki prikazani (Grafikon 36.).
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Grafikon 36. Ukupno zdravlje
Vitalnost

Deskriptivna statistika skora dimenzije vitalnost pre i posle intervencije je prikazana
u tabeli 35.

Tabela 35. Vitalnost

A.S. SD Median Minimum Maksimum
Vitalnost 1 51,64 10,99 50 30 80
Vitalnost 2 57,12 11,21 55 35 90

Kao 1 u prethodnoj analizi, postoji porast skora vitalnosti. Statistickom analizom je
utvrdeno da je ovaj porast statisticki znacajan (t=-5,642; p<0,001). Rezultati su i
grafi¢ki prikazani (Grafikon 37.).
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Grafikon 37. Vitalnost

Socijalna funkcija

Deskriptivna statistika socijalne funkcije pre i posle intervencije je prikazana u
tabeli 36.

Tabela 36. Socijalna funkcija

A.S. SD Median Minimum  Maksimum
Socijalna funkcija 1 49,88 21,01 50 13 100
Socijalna funkcija 2 62,53 18,55 63 13 100

Porast skora socijalne funkcije je evidentan. Statistickom analizom je utvrdeno da
postoji znacajna razlika u skoru pre i posle intervencije (t=-7,158; p<0,001). Rezultati

su 1 graficki prikazani (Grafikon 38.).
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Emocionalna uloga

Deskriptivna statistika emocionalne uloge pre i posle intervencije je prikazana u
tabeli 37.

Tabela 37. Emocionalna uloga

A.S. SD Median ~ Minimum  Maksimum
Emocionalna uloga 1 29,64 36,279 0 0 100
Emocionalna uloga 2 65,36 34,050 67 0 100

Na osnovu dobijenih rezultata deskriptivne i analiticke statistike, utvrdeno je da
postoji znacajan porast skora emocionalne uloge (Z=-6,148; p<0,001). Rezultati su i
grafi¢ki prikazani (Grafikon 39.).
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Grafikon 39. Emocionalna uloga

Mentalno zdravlje

Deskriptivna statistika skora dimenzije mentalno zdravlje pre i posle intervencije je

prikazana u tabeli 38.

Tabela 38. Mentalno zdravlje

A.S. SD Median Minimum  Maksimum
Mentalno zdravlje 1 53,59 6,76 56 40 68
Mentalno zdravlje 2 52,82 6,32 52 36 68

1z tabele se vidi da je razlike u prose¢nim vrednostima pre 1 posle terapije vrlo
mala. Statistickom analizom je utvrdeno da ova razlika nije statisticki znacajna

(t=1,033; p=0,305).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 40.).
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Grafikon 40. Mentalno zdravlje

Na osnovu rezultata SF-36 upitnika o kvalitetu zivota jasno je da nakon intervencije
postoji poboljSanje kvaliteta zivota. Naime, gotovo sve dimenzije kvaliteta zivota osim
mentalnog zdravlja statisticki znacajno se menjaju ka ve¢em skoru, Sto jasno sugeriSe na

uticaj intervencije na sam kvalitet zivota. Neke promene su izrazito velike (npr.

Emocionalna uloga) dok su neke male (npr. ukupno zdravlje).

Na osnovu rezultata pojedina¢nih dimenzija formira se fizicki skor 1 mentalni skor, a na
kraju 1 ukupni skor kvaliteta zivota. Kao 1 kada su pojedina¢ne dimenzije u pitanju,

fizicki, mentalni i ukupni skor su analizirani pre 1 posle intervencije.

SF 36 Fizi¢ki skor

Deskriptivna statistika fizickog skora pre i posle intervencije je prikazana u tabeli 39.

Tabela 39. Fizicki skor

AS. SD Median Minimum Maksimum
Fizi¢ki skor 1 49,26 18,48 51 12 87
Fizi¢ki skor 2 58,22 16,06 58 22 90
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Na osnovu dobijenih rezultata evidentno je da postoji porast prosecnih vrednosti
fizickog skora. Statistickom analizom je utvrdeno da je ovaj porast statisticki znacajan
(t=-10,937; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 41.).
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Grafikon 41. Fizicki skor
Mentalni skor
Deskriptivna statistika mentalnog skora pre i posle intervencije je prikazana u tabeli 40.

Tabela 40. Mentalni skor

AS. SD Median Minimum Maksimum
Mentalni skor 1 45,47 12,05 44 25 74
Mentalni skor 2 56,63 11,92 57 29 82

Kao i kod fizickog skora, postoji zna¢ajan porast mentalnog skora (t=-10,741; p<0,001).

Rezultati su 1 graficki prikazani (Grafikon 42.).
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Grafikon 42. Mentalni skor

Ukupni skor
Deskriptivna statistika ukupnog skora pre i posle intervencije je prikazana u tabeli

41. Tabela 41. Ukupni skor

A.S. SD Median Minimum Maksimum
Ukupni skor 1 47,45 15,84 47 19 83
Ukupni skor 2 58,95 14,43 59 29 87

Ukupni skor kvaliteta Zivota ima znacajno vecu vrednost posle intervencije u odnosu na
vrednost pre intervencije. Statistickom analizom je utvrdeno da je ova razlika statisticki

znacajna (t=-12,668; p<0,001).Rezultati su i graficki prikazani (Grafikon 43.).

91
Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



T T
Ukupni sker 1 Ukupni skor 2

Grafikon 43. Ukupni skor

Korelacioni analiza promene parametara mokrenja i promene skora kvaliteta zivota

Uradena je korelacioni analiza sa vrednostima ispitivanih parametara u vidu promene
istih (delta predstavlja razliku pre-posle za svaki parametar u analizi). Korelacioni
analiza pokazuje da je promena parametara mokrenja i inkontinencije najviSe u sprezi sa
promenom skora emocija emocionalna uloga. Naime, evidentno je da povecanje razlike
skora mokrenja (pre-posle) i skora inkontinencije ima suprotan smer sa promenom
emocionalna uloga, S$to jasno ukazuje na blisku vezu psihickog stanja pacijenta i

kvaliteta mokrenja (Tabela 42).

Tabela 42. Korelacija promene skora mokrenja i inkontinencije i promene
skorova dimenzija kvaliteta zivota*Pirsonova korelacioni analiza

Delta Mokrenje Delta Inkontinencija

R P value* R P value*
APF 0.027 0.824 -0.149 0.208
ARP -0.049 0.679 -0.129 0.278
ABP -0.197 0.095 -0.210 0.074
AGH -0.187 0.113 -0.013 0.914
AVit -0.149 0.210 0.012 0.918
ASF -0.145 0.220 -0.208 0.078
ARE -0.229 0.049 -0.237 0.043
AMH -0.057 0.631 0.113 0.341
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5. DISKUSIJA

Benigna hiperplazija prostate i posledi¢ni simptomi donjeg urinarnog trakta(LUTS) su
veoma Cesta patologija u klini¢koj praksi, a brojne epidemioloske studije kao Sto su
EPIC i EpiLUTS, ali i druge potvrduju visoku prevalenciju u opstoj populaciji, posebno
kod starijeg stanovnistva(1,4,188). Globalno starenje svetske populacije je kontributivni
faktor za rast inicidencije 1 prevalencije, a takav trend starenja karakteriSe 1 populaciju
Srbije.

U naSoj studiji ve¢ina pacijenata sa LUTS-om, i ve¢ina operisanih pacijenata su u

V.

populaciji, za oCekivati je 1 da ¢e se povecati broj pacijenata koji se javlja u zdravstvene
ustanove zbog LUTS-a. Predvidanja su da ¢e do 2018. godine gotovo 1,6 milijarda ljudi
patiti od simptoma skladiStenja urina, a preko 540 miliona ljudi ¢e patiti od simptoma

prekomerno aktivne besike (31).

Poznat je podatak da je u Sjedinjenim Americkim Drzavama (SAD) 2000. godine
potroSeno vise od milijardu dolara za potrebe leCenja BPH, danas je ta cifra sigurno
daleko veca (189). U Velikoj Britaniji se godiSnje trosi preko 180 miliona funti na
lecenje BPH, vise od polovine tih sredstava se trosi na sekundarnom nivou za potrebe

lecenja komplikacija BPH (190).

U situaciji rastu¢ih troskova zdravstvene zastite, zemlja sa ograni¢enim resursima,
kakva je Srbija, mora da razvija strategiju kojom bi se ovako masovna oboljenja i stanja
blagovremeno otkrivala, upotrebom algoritma ispitivanja precizno odredivala tezina
simptoma, i primenjivao optimalni i individualizovani pristup u leenju. Uprkos
mogucénosti da lako dodu na pregled urologu, i pristupa¢noj medikamentoznoj 1 drugoj
terapiji, kod velikog broja pacijenata prode dugo vremena od pojave simptoma do
susreta sa urologom, dakle bez adekvatne terapije, i u ubedenju da su tegobe koje imaju
neizbezni deo starenja (191). Neka istraZivanja su ovu pojavu objasnila na nacin da je
simptoma i slabljenja HRQo0I1(192). BPH je bolest koja ima osobinu da progredira,

vremenom dolazi do povecanja prostate odnosno do dekompenzacije beSike, i
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poveéanog rizika da dode do AUR-a, urgentnog stanja u urologiji (193). LUTS
kompromituje svakodnevnu funkcionalnost, utice na sve domene HRQol, izaziva brojne
psiho-fizicke poremecaje (3). Sve navedeno Cini ovaj problem izuzetno znacajnim za

klini¢are ali i javno-zdravstvene radnike.

Procena je autora da bi validacija i kulturalna adaptacija upitnika ICS male SF, kao
preduslov za uvodenje u svakodnevnu klinicku prasku, mogla klinicarima da stavi na
raspolaganje jedan detaljni i precizni alat za procenu LUTS-a, kako prilikom inicijalnog
pregleda, tako u za potrebe pracenja, odnosno procene ucinka terapije, kojoj je pacijent
podvrgnut. ICS male SF upitnik, razli¢ito od IPSS-a koji je najeS¢e upotrebljivan,
sadrzi 1 pitanja koji procenjuju prisustvo i tezinu inkontinencije kod muskih pacijenata
sa LUTS-om, koja je od strane klinicara dugo bila zanemarivana. U naSoj studiji je
obradena je distibucija ispitanika po ispitivanim grupama u odnosu na svako pitanje.

Prvo su obradena pitanja iz domena tegoba mokrenja (Voiding simptoms).

Cekanje na mlaz je prvo obradeno pitanje iz grupe tegoba mokrenja, koje su veoma
Ceste, Irwin i saradnici navode da se ove tegobe javljaju kod % opste muske populacije
(14).

Ovo je jedna od uobiCajenih tegoba kod pacijenata sa BPH, i kao takva je prepoznata i
ispitivana 1 u IPSS upitniku. U naSim rezultatima je prikazana znacajna statisticka
razlika izmedu grupe zdravih i grupe pacijenata. U grupi zdravih svega 2 pacijenta
povremeno ¢eka na mlaz, a u grupi pacijenata gotovo % ¢eka na mlaz. Distribucija

tezine simptoma je u skladu sa studijom Engstrom i sar. (194)

Kada je u pitanju pitanje kojim se procenjuje naprezanje tokom mokrenja, utvrdeno je
da u grupi zdravih pacijenata nema naprezanja tokom mokrenja, dok se oko 70 % iz
grupe pacijenata napreze pri mokrenju. Statisti¢ka razlika izmedu dve grupe je jasna. U
poredenju sa drugim studijama, u naSoj studiji je nesto veci broj pacijenata Koji se

naprezu pri mokrenju (14,195).

Sledec¢e obradeno pitanje se tice jacine mlaza prilikom mokrenja. Slab mlaz je tegoba
koja govori u prilog opstrukcije donjeg urinarnog trakta, najcesc¢e je uzrokovana BPH,
medutim moze biti i druge etiologije osim BPH (3). U kontrolnoj grupi nase studije slab
mlaz pri mokrenju je retka pojava sa svega 5 pozitivnih odgovora, dok je u grupi
pacijenata kod gotovo tri Cetvrtine ova pojava zastupljena. U drugim studijama do 50 %

ispitanika ima tegobe u smislu prekidanja mlaza prilikom mokrenja (196).
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Zadnje pitanje iz grupe tegoba mokrenja je pitanje kojim se ispituje prekidanje mlaza
prilikom mokrenja. Preko 80 % zdravih nikada nema prekidanje mlaza prilikom
mokrenja, dok gotovo 80 % pacijenata ima prekidanje mlaza u nekom stepenu. U nasoj

studiji je nesto veéi procenat ovih pacijenata u odnosu na druge studije (195).

Prvo obradeno pitanje iz grupe pitanja za procenu simptoma nakon mokrenja (post-
micturition simptoms) je utisak nepotpunog praZznjenja beSike. Utisak nepotpunog
praznjenja beSike je subjektivni utisak, koji se ispituje UZ pregledom beSike nakon
mokrenja. Cesto pacijenti nemaju utisak nepotpunog praZnjenja besike, a u besici
zaostaje velika koli¢ina urina, koja se akutno moze iskomplikovati AUR. U nasoj studiji
razlika izmedu ispitivanih grupa je evidentna, u kontrolnoj grupi nema ove pojave, dok
se kod pacijenata javlja ¢esto, u preko 50 % povremeno 1 ponekad. I ovo je nesto veci

procenat pacijenata nego u drugim studijama (194).

Od tegoba koje spadaju u grupu skladistenja urina (storage simptoms), prvo je obraden
urgentni nagon na mokrenje. Urgentni nagon na mokrenje je pojava koja govori u prilog
dugotrajne opstrukcije, odnosno progresije bolesti. Cesto je ba§ ova tegoba glavni
razlog odlaska na prvi pregled kod urologa. U kontrolnoj grupi naSe studije je to
zanemarljivo retka pojava, dok gotovo 80 % pacijenata u odredenoj meri Zuri u toalet da
bi mokrilo. Ovaj rezultat je u skladu sa rezultatom studije Engstrom i sar. u kojoj je ova

tegoba veoma cCesta (194).

Curenje mokrace pre nego Sto stigne do toaleta, kao 1 sledeca pitanja ispituju nevoljni
gubitak morace. Inkontinencija urina se dugo vremena smatrala isklju¢ivo zenskom
patologijom 1 problemom, medutim, populacione studije pokazuju da se ovi simptomi
javljaju u oko 5 % muske populacije, a da je starost preko 60 godina najjaci
disponiraju¢i faktor (14). U naSoj studiji ove pojave nema u kontrolnoj grupi, a tre¢ina
iz grupe pacijenata ima ovu tegobu povremeno i ponekad, dok je dve tre¢ine nema
nikada. Ova je pojava u nasoj studiji nesto reda u odnosu na druge studije, gde se javlja

i kod polovine ispitanih pacijenata (195)

Slede¢e obradeno pitanje iz domena stres urinarne inkontinencije-curenje mokrace
prilikom kaSljanja i kijanja. Stres urinarna inkontinencija je ¢eS¢a u Zenskoj populaciji

nego kod muskaraca, a najcesce se tice kompetencije sfinktera. U grupi zdravih nase
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studije te pojave nema, dok je blaga stres inkontinencija zabelezena kod 14%
pacijenata. Procenat te tegobe je nesto nizi nego u drugim dostupnim studijama
(194,195).

Slede¢a dva obradena pitanja su curenje mokraée bez posebnog razloga, odnosno bez
nagona na mokrenje, i curenje mokra¢e u toku spavanja. U studiji Engstrom i sar,
ovakav vid inkontinencije se javlja u oko 12 % ispitanika (196).Ova pojava je strana
kontrolnoj grupi, dok se u grupi pacijenata javlja kod 14 % ispitanika.

Ovlazen ve§ nakon mokrenja spada u grupu tegoba nakon mokrenja. U opstoj
populaciji, prema studiji [rwin 1 sar. se ovaj simptom javlja kod 17 % muskaraca (14). U
kontrolnoj grupi nema te pojave, dok se u grupi pacijenata javlja kod gotovo polovine.
Zastupljenost ove tegobe u nasoj studiji je neSto viSa nego u studiji Engstrom 1 sar., u

kojoj 38% ispitanika navodi vlaZzenje veSa nakon mokrenja (195).

Vezano za ucestalost mokrenja u toku dana, komparativhom analizom dve grupe
pacijenata utvrdeno je da je u grupi pacijenata ucestalo mokrenje Cesta pojava. Na
osnovu dostupne literature je teSko odrediti Sta se smatra normalnom dinamikom
mokrenja tokom dana. Studiju koji su sproveli u USA Latini i sar., navode da muskarci
koji nemaju LUTS mokre u proseku 7 puta u toku dana, sa druge strane, u Singapuru se
smatra da je uobiCajena ucestalost 4-5 puta u toku dana(197,198). Frekvencija mokrenja
u toku dana je u direktnoj korelaciji sa starenjem, i za oCekivati je povecanje u starijoj

zivotnoj dobi (199).

-----

odgovor bio ni jednom, ili jednom. U grupi pacijenata je ta pojava znacajno
zastupljenija. Nokturijom se smatra vise od jednog mokrenja, zbog koga se prekida san.
Tikkinen 1 sar. smatraju da je nokturija viSe mokrenja u toku no¢i, zbog ¢ega je prekinut
san (200). EPIC studija ukazuje da je nokturija najfrekventniji LUTS (14). Prema
rezultatima BACH studije (Boston Area Community Health), pojavi nokturije
disponiraju DM, kardiovaskularne, cerebrovaskularne bolesti, gojaznost i upotreba
diuretika (1).

Poslednje pitanje obraduje uticaj mokrenja na zivot. Mokrenje gotovo da ne uti¢e na

zivot ispitanika iz kontrolne grupe, dok razli¢itim intenzitetom utice na tri Cetvrtine
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ispitanika iz grupe pacijenata. BACH i UREPIC studije koje se bave procenom uticaja
mokrenja na HRQol, i koje su sprovedene u Holandiji, Koreji, Francuskoj i Velikoj

Britaniji, navode da izrazene LUTS utiu na kvalitet zivota jednako kao §log, infarkt
miokarda ili druge zZivotno ugrozavajuée bolesti (201). Welch i sar. su pokazali da je

uticaj LUTS-a na HRQol veci nego uticaj dijabetesa, gihta i hipertenzije (202).

Analiza interne konzistentnosti upitnika je radena u cilju procene koliko pitanja iz
upitnika mere istu dimenziju upitnika (203). Analiza interne konzistentnosti je pokazala
da su ove dimenzije upitnika (mokrenje i inkontinencija) visoko konzistentne i da nema
potrebe da se bilo koje pitanje izbaci iz upitnika. Analiza konzistentnosti kada se
isklju¢i neko od pitanja takode je pokazala da se time ne dobija niSta veca

konzistentnost.

Test-retest upitnika je raden u cilju validacije ponovljivosti rezultata (203). Na osnovu
dobijenih rezultata je utvrdeno da se radi o visokoj ponovljivosti upitnika, odnosno
skorova. To je i o¢ekivano, jer su tegobe koje pacijent ose¢a bez fluktuacija u vremenu
pa je sedmodnevni razmak izmedu testa i retesta bio dovoljan da pokaze visoku test-

retest validnost upitnika.

Korelacija ICS male SF skora i IPSS skora-Validacija ispitivanog upitnika poredenjem
sa ve¢ postoje¢im upitnikom, koji meri istu ili sli¢nu stvar je gotovo standard u svakoj
validaciji. U naSem slucaju koris¢en je IPSS upitnik za kvalitet Zivota, odnosno skor
mokrenja kod pacijenata sa BPH.IPSS predstavlja standardni upitnik, koji se najvise
primenjuje. Nedostatak IPSS upitnika je skor inkontinencije. | drugi upitnici koji se
bave BPH nemaj inkontinenciju kao zaseban deo, pa je problem Kkorelacije
inkontinencije

ICS upitnika jasan, jer nemamo sa ¢ime da ga poredimo. Slaganje ICS male SF 1 IPSS-a
je ocekivano velika. Naime, odreden broj pitanja je slican ili gotovo identiCan pa je i

oc¢ekivano da slaganje ova dva bude visoko.

Kada konzervativno lecenje vise ne daje zadovoljavajuée rezultate, hirursko lecenje
postaje terapija izbora. TURP predstavlja zlatni standard u le€enju BPH, ali za prostate
vece zapremine PTV je metoda izbora. U Sjedinjenim Americkim DrZzavama ova

operacije se primenjuje kod svega 3 % pacijenata operativno lecenih zbog BPH (204).
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U naSoj studiji je 23 % pacijenata podvrgnuto PTV-u. Postoji generalizovano ubedenje
da je ova klasi¢na, otvorena, operativna tehnika zastupljena samo u ekonomski slabije
razvijenim zemljama, medutim, studije govore u prilog nesto vece zastupljenosti ove
operacije, tako se u Svedskoj gotovo 12 % pacijenata operise ovom tehnikom (205),
odnosno 14 % u Francuskoj (206), neke studije ukazuju na jo§ veéi udeo PTV-a od
ukupnog broja operisanih, tako Serretta u Italijanskoj studiji navodi da je 32 % od
ukupnog broja podvrgnuto PTV-u (207), odnosno 40 % u studiji Mozesa i sar.
sprovedenoj u Izraelu (208).

Akutna urinarna retencija (AUR) je jedna od glavnih komplikacija i nesumnjiv znak
progresije bolesti. Progresija bolesti Cesto nije linearna, akutna dekompenzacija
detrusora beSike moZe biti razlog za nastanak AUR, a drugi je nacin hroni¢nim,
slabljenjem mlaza, gomilanjem RU i retencijom. Verhamme i sar. navode da je kod
gotovo polovine pacijenata uklju¢enih u njihovu studiju, AUR bio prvi razlog za
javljanje urologu (86). Olmsted County studija navodi da se incidenca AUR-a povecava
sa godinama, tako je svega 3 na 1000 u petoj deceniji, do 35 na 1000 u osmoj deceniji

zivota (209). U SAD 1 VB sa izmedu 24 142 % pacijenata sa epizodom AUR operativno
leci, a pacijenti koji uspe$Sno produ inicijalnu probu vadenja katetera, imaju velike
izglede da budu operativno leeni narednih godina (210,211). Tacno polovina
pacijenata koji su operativno leceni u naSoj studiji su imali trajni urinarni kateter. Nema

statistiCki znacajne razlike sa i bez katetera po volumenu prostate i prose¢noj starosti.

Volumen prostate, kao rizikofaktor za razvoj AUR 1 operativno leCenje je najvise
proucavan entitet. Studije govore u prilog teze da su pacijenti sa prostatom volumena
ve¢eg od 30 ml u vecem riziku da imaju komplikacije BPH, odnosno da im bolest

progredira do stadijuma kada je operativno leCenje modalitet izbora (212,213).

Volumen prostate se najéeS¢e meri transabdominalnim UZ, bas$ kao 1 u naSoj studiji. Ta
je metoda inferiorna u odnosu na TRUS, medutim, obzirom na veéu invazivnost TRUS-
a nije poZeljna u svakodnevnoj praksi (214). U praksi se medutim cesto javljaju
pacijenti sa izrazito velikom prostatom, koji u vreme pregleda negiraju teske
subjektivne tegobe, odnosno mokre zadovoljavaju¢im mlazom i prazne mokraénu

besiku. U nasoj studiji su ukljuceni pacijenti imali volumen prostate od 22 do ¢ak 150
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grama. Korelacionom analizom je utvrdeno da nema znacajne povezanosti volumena
prostate i Qmax (preoperativno, postoperativno, kao i promene Qmax).

Merenje rezidualnog urina u beSici nakon mokrenja je uobiCajena dijagnosticka
procedura za pacijente sa LUTS-om. Cesto se nalaz veée koli¢ine RU zajedno sa slabim
Qmax-om smatra dovoljnom indikacijom za operativno (57). Velike koli¢ine

RU, pogotovo sa stazom na bubrezima su indikacija za plasman urinarnog Kkatetera.
Vise studija se bavi zna¢ajem ovog entiteta u proceni efekata medikamentozne terapije,

odnosno verovatnoée da ¢e bolest progredirati do potrebe za operativnim lecenje.

Kolman i saradnici navode da su pacijenti sa RU ve¢im od 50 ml u velikom riziku od
razvoja AUR (215). Mochtar i sar. navode da su pacijenti sa RU ve¢im od 300 ml u
perspektivi izgledni kandidati za operativno leenje (216). Bates i sar. navode da je
preko 30 % pacijenata uklju¢enih u njihovu studiju sa RU ve¢im od 250 ml, bilo
podvrgnuto operativnom lecenju prostate tokom pracenja dugog tri godine (217).
Vrednosti RU u naSoj studiji su varirale od 40 do 300 ml. U postoperativhom pracenju
operisanih pacijenata iz nase studije, a slicno studiji Varkarakisa i sar.(137), dolazi do

drasti¢nog smanjenja proseénih vrednosti rezidualnog urina, i to gotovo 7 puta.

Urofloumetrija je dijagnosticka procedura, kojom se meri protok urina u jedinici
vremena. To je objektivna i1 neinvazivna metoda, kojom se objektivizuju teSkoce pri
mokrenju. Najvazniji parametar istrazivanja je maximalni protok- Qmax. Smatra se da
je vrednost Qmax-a ispod 12 ml/s patoloski nalaz, i moze ukazati ili na BOO ili na
hipoaktivnost detrusora. Diferencijalno razlikovanje ova dva nalaza je moguce samo
upotrebom PFS ispitivanja, koja je jos manje pristupacna pacijentima. Crawford i sar.
smatraju da je vrednost Qmax-a ispod 10 ml/s u perspektivi izgledna progresija bolesti
(213). Ova metodologija osim inicijalne procene BOO se moZe koristiti tokom vremena
u cilju procene eventualne progresije bolesti. Nekada je teSko napraviti validno
ispitivanje, narocito kod starijih pacijenata, zbog male koli¢ine urina koje izmokravaju,
odnosno urgencije i inkontinencije. Uprkos svim ograni¢enjima, uroflou je znacajan
indikator poremecaja mokrenja, a Abrams i saradnici ga apostrofiraju kao neizostavni
alat za procenu LUTS-a, u kombinaciji sa RU (71). U naSoj studiji je radena
urofloumetrija svim pacijentima koji nisu imali kateter preoperativno, a postoperativno

svim pacijentima. Preoperativno su zabeleZene niske vrednosti Qmax-a, od 4 do
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maksimalno 14 ml/s. Postoperativno je utvrden drastiCan porast Qmax-a. Taj nalaz je
slican nalazu studije Varkarakisa i sar., odnosno Hakenberga i sar., kao i meta analizi
Wook Lee-ja, koji su saglasni da operativno leCenje BPH izmedu ostalog dovodi do
porasta Qmax-a (137,218,219).

U nastavku studije je analizirana promena zbirnih skorova mokrenja i inkontinencije
nakon hirurSke intervencije. Dobijene vrednosti pre i posle operacije su znacajno
razli¢ite u smislu redukcije skora mokrenju prilikom drugog merenja. Ovi rezultati su
komplementarni sa rezultatima razlicitih studija, koje se bave slic(nom komparativhom
analizom, pre 1 posle operativnog lecenja 1 za TURP 1 za PTV (137,220,221). Sli¢no
ovim rezultatima, procenom dinamike mokrenja danju 1 no¢u pre i posle operacije
dobijena je znacajna razlika u smislu redukcije frekvencije mokrenja. Vezano za uticaj
mokrenja na kvalitet Zivota i ovde je evidentno da intervencija drasti¢no smanjuje uticaj
mokrenja na kvalitet zivota. Naime, veliki broj pacijenata kojima je mokrenje dosta
uticalo na kvalitet Zivota sada je u kategoriji “uopSte ne uti¢e” ili “malo”. Prakti¢no svi
pacijenti imaju poboljSanje kada je ovaj parametar u pitanju, a i taj nalaz je saglasan
drugim studijama (137,220,221).

Fizicka funkcija je jedan od domena kvaliteta zivota iz SF 36 skale na koji deluju
LUTS. Mokrenje i inkontinencija, a narocito inkontinencija umanjuju fizicku funkciju

(5,31). U grupi operisanih pacijenata, utvrdeni su skorovi za fizicku funkciju pre i posle
operativnog lecenja. Utvrdeno je blago ali statisticki znacajno povecanja skora fiziCke

funkcije kao rezultat operacije.

Fizicka uloga je sledeca ispitana kategorija. Prema dostupnim studijama mokrenje i
inkontinencija narusavaju fizicku ulogu (31). Engstrom i sar. navode da od tegoba
mokrenja, naroCito ¢ekanje na mlaz, napinjanje pri mokrenju i nepotpuno praznjenje
besike utiCu na umanjenje ovog skora. U nasoj studiji, operativno leCenje utiCe na

povecanje fizicke uloge, i to sa statistickom znac¢ajnoscu.

Daljom statistickom obradom je evaluiran uticaj operacije na ukupno zdravlje. Prema

Speakmanu i sar. i ovaj domen kvaliteta je ugrozen simptomima LUTS-3, ali ne u
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znac¢ajnoj meri (188). Postoperativni skor ukupnog zdravlja je malo poboljsan, ali

statisticki znacajno.

Hunter i sar. u svojoj studiji razvrstavaju pacijente u 3 grupe, zavisno od tezine LUTS-a,
pa porede uticaj tezine na HRQol (222). Vitalnost je kategorija koja se u toj studiji
gotovo i ne menja sa pogorsanjem LUTS-a. U nasoj studiji postoji malo, ali statisticki

znacajno povecanje ovog skora koje se pripisuje rezultatima operativnog lecenja.

Socijalna funkcija je prema dostupnoj literaturi skor koji najviSe ugroZava
inkontinencija, 1 to narocito pacijente u starijoj zivotnoj dobi (196). U nasoj studiji,
operativno leCenje daje evidentno, statisticki znacCajno poboljSanje skora socijalne

funkcije.

Welch 1 sar. u svojoj studiji pokazuju da je LUTS znacajnije i negativnije utiCe na
emocionalnu ulogu od bolesti kao §to su giht, hipertenzija, angina pektoris, diabetes
mellitus (202). NaSe ispitivanje pokazuje da operativno leCenje dovodi do statisticki

znacajnog poboljSanja ovog skora.

Uticaj LUTS-a na mentalno zdravlje je jedna u nizu varijabli koje smo ispitivali.
Pacijenti ukljuceni u ovu studiju su kao kriterijum za uklju¢ivanje popunjavali Bekov
upitnik za ispitivanje depresivnosti. Svi pacijenti sa skorom preko 20 su bili iskljuceni
iz studije, Sto ¢e re¢i da su ukljuceni pacijenti dobrog ili zadovoljavajueg mentalnog
statusa. Hunter i sar. navode da LUTS na mentalno zdravlje uti¢u znacajnije negativno
nego bolovi u ledima, varikozne vene ili ¢ir na zelucu (222). Razlike u dobijenim
prose¢nim vrednostima mentalnog zdravlja pre i posle operacije u nasoj studiji su male,

tacnije, nisu statisti¢ki znacajne.

Na kraju je u¢injena komparativna analiza ukupnog fizickog i ukupnog mentalnog skora
pre i posle operacije. Dobijeni rezultat statistiCcke analize nesumnjivo ukazuje na
znacdajan porast ukupnih skorova nakon operacije, §to govori u prilog opravdanosti i
svrsishodnosti operacije, odnosno na uticaj LUTS-a na ove kategorije pre operativnog
lecenja. I druge studije potvrduju negativan uticaj LUTS-a na kvalitet Zivota, ali samo u
poredenju sa opStom populacijom. Welch 1 sar. (202) apostrofiraju ovaj uticaj na
slede¢e domene: fizi€ku ulogu, vitalnost, emocionalnu ulogu, ukupan fizicki skor,

fizicko funkcionisanje, telesni bol, socijalno funkcionisanje i mentalno zdravlje.
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Uporedo ukazuju na pogorsanje HRQol koje je direktno proporcionalno pogorsanju
LUTS-a. Sliéno Welch-u, Hunter i saradnici i Engstrom i saradnici prepoznaju vecinu
domena kvaliteta zivota, kao naruSene zbog uticaja LUTS-a, a naroCito simptomima

inkontinencije.

Sledstveno prethodnom je uradena i procena ukupnog kvaliteta zivota pre i posle
operacije. Ukupni skor kvaliteta Zivota ima znacajno vecu vrednost posle intervencije u
odnosu na vrednost pre intervencije. Snizen ukupni skor kvaliteta Zivota je svojstven i
studiji Quek i sar. (223), studiji Haltbakk koja narocito apostrofira populaciju odmaklog
zivotnog doba (224), ali i populacionoj studiji sprovedenoj u Srbiji (31). Meta analiza
Ahyai 1 sar. (220) se izmedu ostalog bavi 1 implikacijama endoskopske operacije
prostate na HRQol, pa tako pokazuju da TURP, sli¢no bipolarnom TURP-u i resekciji
prostate HOLEP laserom dovodi do redukcije IPSS QoL skora (p>0.3). Varkarakis i sar.
pokazuju hronologiju statisticki znacajnog poboljsanja IPSS Qol skora nakon PTV-a, i
to u neposrednom postoperativnom toku, a zatim 8 i 12 meseci nakon operacije (137).

Zanimljivo je spomenuti studiju sprovedenu u Grékoj koja se bavi implikacijama
LUTS-a izazvanim BPH na partnere obolelih (225). Od uklju¢enih ispitanika, njih 9 %
je imalo laksi, a 10 % 1 teZi poremecaj sna zbog nokturije supruznika . Zabelezeno je i
smanjenje seksualne aktivnosti kod 26 %, odnosno negativan uticaj na socijalni zivot
kod 28% uklju€enih u studiju. U studiji sprovedenoj u SAD je zabelezeno smanjenje

komunikacije medu supruznicima, distanciranje, izolacija, konflikti i izbegavanje (226).
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6.ZAKLJUCCI

1. Za potrebe dobijanja upitnika identi¢nog originalnoj Engleskoj verziji, ICS male
SF upitnik je uspesno preveden na Srpski jezik. Srpska verzija je pokazala
zadovoljavaju¢u pouzdanost i validnost. Srpska verzija ICS male SF upitnika bi
mogla biti kori§¢ena u rutinskoj praksi kao jednostavni i sveobuhvatni alat za
procenu tezine LUTS-3, i to jednako simptoma mokrenja i inkontinencije.

2. Prednost ICS male SF upitnika u odnosu na IPSS skor koji se danas dominantno
upotrebljava u klini¢koj praksi je u preciznijoj proceni tezine simptoma
inkontinencije koji su priliéno zapostavljeni u IPSS-u, ali 1 u proceni teZine
simptoma mokrenja.

3. Potreba za uvodenjem jednog ovakvog instrumenta se ogleda u Cinjenici da u
sistemu zdravstvene zaStite sa skromnim resursima, kakav je i srpski, svaki
instrument koji doprinosi dijagnostici i proceni terapijskih rezultata, a ne
proizvodi direktne troSkove predstavlja znacajno sredstvo lekara prakticara.
Glavni doprinos ove studije sastoji se u klinickoj optimizaciji postavljanja
dijagnoze i izbora adekvatnog medikamentoznog ili hirurS§kog tretmana
endoskopskom ili klasi¢nom hirur§kom rekonstrukcijom. S obzirom na brojnost
populacije koja pati od ovih problema to ima znacajne klini¢ke ali 1 socio-
ekonomske implikacije. Istovremeno se potvrduje teorijsko nacelo da je pacijent
ili covek koji oseta odredenu patnju, izvor informacija o rezultatima
dijagnostike 1 primenjene terapije, od takozvanih objektiviziranih i u prakti¢noj
medicini favorizovanih dijagnostickih instrumenata, koji se nazalost kako zbog
nedostajuceg vremena lekara, tako i ponekad strpljenja primenjuju kao conditio
sine qua non u svakodnevnom radu.

4. U cilju sveobuhvatne, precizne i1 individualne evaluacije klini¢kih parametara,
odnosno tezine bolesti, i potrebe za operativnim le¢enjem BPH, sa kurativnim

intencijama, mandatorno je spovesti Citav algoritam klinickih pretraga koje su
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sprovodene i u ovoj studiji. Dalja razrada i svakodnevna primena ovog ili
unapredenih upitnika za odredivanje ,.simptom skora®, pogotovu pre i nakon
predvidenog operativnog zahvata prostate u vezi LUTS, moze postati deo
rutinske prakse u urologiji, a rezultati deo medicinske dokumentacije, pre i

nakon primenjenog nac¢ina lecenja.

TURP je u nasoj urologiji zlatni standard za leCenje prostate manjih dimenzija,
dok PTV i dalje, do uvodenja tehnoloski novijih i savremenijih modaliteta, ima

znacajno mesto u rutinskoj praksi.

Ovo je prva studija sprovedena u Srbiji, koja se bavi procenom efekata
operativnog le¢enja BPH, kao jednog od glavnih uzro¢nika LUTS-a, na sve
pojedina¢ne dimenzije kvaliteta Zivota. Na osnovu rezultata SF-36 upitnika o
kvalitetu Zivota jasno je da nakon intervencije postoji poboljSanje kvaliteta
zivota. Gotovo sve dimenzije kvaliteta zivota osim mentalnog zdravlja statisticki
znacajno se menjaju ka ve¢em skoru, $to jasno sugeriSe na uticaj intervencije na
sam kvalitet Zivota. Neke promene su izrazito velike (npr. emocionalna uloga)
dok su neke male (npr. ukupno zdravlje).

Iskustva nase studije su da operativno le¢enje BPH kao uzro¢nika LUTS-a, i to i
endoskopsko 1 klasi¢no hirursko, dovodi do poboljSanja objektivnih klinickih
parametara, oslobadanja od katetera, smanjenja rezidualnog urina, povecanja
Qmax-a, ali i poboljsanja subjektivnih parametara, prikazanih statisticki
znaCajnim smanjenjem Sskora simptoma mokrenja i inkontinencije merenih

upritnikom ICS male SF, i poboljSanja HRQoL merenim upitnikom SF 36.
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SKRACENICE KORISCENE U RADU

AUR =Akutna retencija urina (Acute urinary retention)

BMI = Body mass index

BOO=Bladder outlet obstruction

BPE =benign prostatic enlargement

BPH = Benigno uvecanje prostate ili benigna hiperplazija prostate
BPO = benign prostatic obstruction

B-TURP =Bipolarni TURP

DHT =dihidrotestosteron

EAU = European Association of Urology

ECM = ekstracelularni matriks

ED =erektilne disfunkcije

EPIC =The European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition
EPIC=Expanded Prostate Cancer Index Composite

EpiLUTS =The Epidemiology of Lower Urinary Tract Symptoms Study
GF =(Growth factor) Faktori rasta

HoLEP = Holmium laser enukleacija prostate

HRQoL= Health Related Quality of Life

ICS male SF= International Continence Society male, short forme questionnaire
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IPP=Intravesical Prostate Protrusion-

IPSS =International Prostate Simptom Skor

KGF= Keratinocitni faktor rasta, takode poznat kao FGF7
LUTS = Lower Urinary Tract Symtoms (simptomi donjeg urinarnog trakta) NO
=Azot-monoksid

PCAR =Presumed Circle Area Ratio-

PCAR= Presumed Circle Area Ratio

PTV =transvezikalna prostatektomija

PVR=Post voiding residum

QoL = Quality of Life

RANDSF-36v2 = Upitnik RAND Korporacije SF 36

RU =Rezidualni urin

TUMT =Transuretralna terapija mikrotalasima

TUNA =Transuretralna ablacija prostate iglom

TURP =transuretralna resekcija prostate

UCLA-PCI = Prostate Cancer Index

VUR = veziko-ureteralni refluks

WW =Watchful waiting-pazijivo pracenje
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YNUTHUK ce ogHOCKU Ha Bauwe eeeHtyanHe cumntome (MPOBJIEME) ca MOKpeHeMm.

Monumo eac 83 0G20e0pUME Ha CeaKo Numarse, uma/yhiu y eudy cuMnmome Koje cme uManu

mokoMm npemxodHo2 mMeceua.

MoHyheHu cy Bam 0ArcBOpM HAa HEKA NMT Ak a 0 TOME KOMKMKD YeCTo MMaTe CMMNTOME!

MoBpEMEHD = Make 04 jeaHe TPERUHE BpeMeHa (AaHa)
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BS Konuko 4ecToMMaTe YTUCAK Q& HUCTE WCNpasHWnK DewunKy go Kpaja 7

Hukan [ ] -
noepemsHo [ -
noHekan [ | -
wecto[ ]
veek[ ] .

W1 [JanvmopaTte gaxypure ¥ ToaneT Kako OUCTe MOKPHIKT
Hukag [ | -
NOEPEMEHD |:| .
noHekaa [ | -
uscto [ ] -
veek[ ] .

W2 [Janueam mokpaha Kanree ! UYPH Npe Hero Wro cTArHeTe Ao
Toaneta?y

HUKag [ | .
NIEPEMEHD |:| :
noHekad|[ | :
woro [
veek[ ] .

W3 [Januveam mokpaha UypW Ka0a KaWbLeTe UNH KWjaTe?

Hukag [ ] -
noepemeHo [ | -
noHekad [ | -
uscto [ ]
veek[ ] .

M4 [Hanueam mokpaha uypd Ges noceOHor pasnora W Ges oceflaja na Bam ce

Waey ToaneT?
Hukag [ ] -

NOEQEMEHD |:| :
nowekag [ | -
wecto[ |-
vesk[ ] .
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M5 [Janueam mokpaha UypW ¥ TOKY cNaEadka?

mkag [ ] .
noepemeHo [ ] .
nodekan [ | -
vecto [ ] .

veek [ | .

TG  Kondeo 4ecToBaM ce AellaBanc 0a CENAMWTE Bell HEKCMWKD MAHYTA
HAKOH MOKpetsa U o0nadera’?
mkan [ ] .

noepemeHo [ | .
nodekan [ | -
wecto [ ] -

vesk [ ] .

YUECTANoCT  KOMWKO YecTo MOKDWTE ¥ TOKY JaHa?

ceakorcata [ |-

ceakaZcata [ | -
ceakal3cata[ |-
cEakad caTamnnenws [ ] .

Hofina ¥ TOKY HORIK, KOMWKD NYTAa ¥ NPOCEKY MOpAaTe Aa YCTAajeTe Kako DucTe

-
yuscTanocT  MOKDWNM
Huiganom [ ] -

jeanom [ ] -
agamyTal |-
TpumyTa [ |-

veTupnunnenwenyTa [ | .

Ao CEeY CEEMY , KDMMKO HaYWH MOKDEHA YTHHE Ha Ball WHBOT?
HeyonwTe [ ] .
nomans [ ] -
npunuHe [ -
mHoro [ ] -

Monum Bac YNWWWTE AaHalHW aTYM

OAH MECEL

rodrHA
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Beogradu, i1 uspes$no zavrsio studije u junu 2013. godine odbranom zavr$nog rada na
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Prilog 1.

Izjava o autorstvu

Potpisani-a__Uro§ Babi¢

broj upisa

Izjavljujem
da je doktorska disertacija pod naslovom

»Procena efekata operativnog leenja benignog uveéanja prostate na simptome

donjeg urinarnog trakta i kvalitet Zivota*

e rezultat sopstvenog istrazivackog rada,

e da predlozena disertacija u celini ni u delovima nije bila predlozena za dobijanje
bilo koje diplome prema studijskim programima drugih visokoskolskih
ustanova,

e da su rezultati korektno navedeni i

e da nisam kr$io/la autorska prava i koristio intelektualnu svojinu drugih lica.

Potpis doktoranda

9
U Beogradu, »~
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Prilog 2.

IzjavaoistovetnostiStampane i elektronske verzijedoktorskog rada

Ime i prezime autora Uro§ Babi¢

Broj upisa

Studijski program

Naslov rada ,,Procena efekata operativnog le¢enja benignog uvecanja prostate na

simptome donjeg urinarnog trakta i kvalitet Zivota*

Mentor Prof. Dr Zoran DZami¢

Potpisani

izjavljujem da je Stampana verzija mog doktorskog rada istovetna elektronskoj verziji
koju sam predao/la za objavljivanje na portalu Digitalnog repozitorijuma Univerziteta
u Beogradu.

Dozvoljavam da se objave moji liéni podaci vezani za dobijanje akademskog zvanja
doktora nauka, kao $to su ime i prezime, godina i mesto rodenja i datum odbrane rada.

Ovi liéni podaci mogu se objaviti na mreznim stranicama digitalne biblioteke, u
elektronskom katalogu i u publikacijama Univerziteta u Beogradu.

Potpis doktoranda

U Beogradu, ig [OY . y“b} ¥

131
Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.

133



132
Babi¢ MU. Doktorska disertacija. Beograd Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu 2017.



Prilog 3.
Izjava o koriSéenju

Ovlaséujem Univerzitetsku biblioteku ,,Svetozar Markovi¢“ da u Digitalni
repozitorijum Univerziteta u Beogradu unese moju doktorsku disertaciju pod naslovom:

»Procena efekata operativnog lecenja benignog uveéanja prostate na simptome
donjeg urinarnog trakta i kvalitet Zivota*
koja je moje autorsko delo.

Disertaciju sa svim prilozima predao/la sam u elektronskom formatu pogodnom za
trajno arhiviranje.

Moju doktorsku disertaciju pohranjenu u Digitalni repozitorijum Univerziteta u
Beogradu mogu da koriste svi koji po$tuju odredbe sadrzane u odabranom tipu licence
Kreativne zajednice (Creative Commons) za koju sam se odlu¢io/la.

1. Autorstvo
2. Autorstvo - nekomercijalno

8 Autorstvo — nekomercijalno — bez prerade

4. Autorstvo — nekomercijalno — deliti pod istim uslovima
5. Autorstvo — bez prerade
6. Autorstvo — deliti pod istim uslovima

(Molimo da zaokruzite samo jednu od Sest ponudenih licenci, kratak opis licenci dat je
na poledini lista).

Potpis doktoranda

U Beogradu, LYoy %l% ;
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