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1.UvOD

1. UvOD

1.1. Parkinsonova bolest

Parkinsonova bolest kroni¢na je neurodegenerativha bolest tipa sinukleinopatije Ccija
patologija zahvaca brojne strukture centralnog Ziv¢anog sustava (1). RijeC je o akinezi koja u
teSkom stadiju bolesti, bolesniku onemogucuje snaznu motoriku (2). Naziv je dobila prema
engleskom lije¢niku Jamesu Parkinsonu, koji ju je prvi opisao 1817. godine u svojoj poznatoj

monografiji Esej o drhtavoj paralizi: An Essay on the Shaking Palsy (3).

1.1.1. Epidemiologija i etiologija

Parkinsonova bolest drugi je najceS¢i neurodegenerativni poremecaj, odmah nakon
Alzheimerove bolesti. Pojavljuje se u svim etnickim skupinama, u oba spola, s nesto ve¢om
prevalencijom u muskaraca. Prevalencija bolesti raste sa zivotnom dobi i iznosi oko 2 % u
populaciji starijih od 65 godina (4). Prema epidemioloskim podacima u Republici Hrvatskoj
registrirano je 6000 oboljelih. Uz pretpostavku da ¢e broj novoboljelih u rizi¢noj populaciji
rasti, o¢ekivanja su da ¢e se u Republici Hrvatskoj godiSnje registrirati do 1000 novooboljelih
(5).

Etiologija Parkinsonove bolesti jo§ uvijek nije u potpunosti razjasnjena. Bolest se najcesce
javlja sporadi¢no, a rjede nasljedno. Smatra se da je etiologija multifaktorska te da bolest
nastaje kao rezultat interakcije genskih i okoli$nih ¢imbenika, uzrokujuéi poremecaj funkcije
mitohondrija s posljedicnim stvaranjem slobodnih radikala i nastanka oksidativnog stresa s
posljedicnom neurodegeneracijom. Osnova multifaktorske hipoteze jest u Cinjenici da
pozitivhu obiteljsku anamnezu u prvom koljenu ima 20 % bolesnika s Parkinsonovom
boles¢u. U istraZzivanjima na monozigotnim blizancima otkriveno je da incidencija nije 100
%-tna. To ukazuje kako su nam uz genetsku predispoziciju bitni 1 okoli$ni ¢imbenici. Teski
metali, insekticidi, herbicidi, toksini, bunarska voda i stanja nakon traume mozga opisani su
kao okoli$ni ¢imbenici koji mogu uzrokovati bolest. Do danas je poznato preko deset genskih
lokusa koji su odgovorni za familijarnu pojavu bolesti. Mutacije gena parkina (PARK2)
povezani su S pojavom juvenilnog parkinsonizma. Ostali znacajni geni su alfa-sinuklein
(PARK1 i PARK4), PINK 1 (PARKG), DJ-1 (PARKY7) i LRRK 2 (PARKS) koji su povezani s

pojavom sporadicnog oblika Parkinsonove bolesti (1, 6, 7, 8).
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1.1.2. Patogeneza i klini¢ka slika

Osnovom patogeneze Parkinsonove bolesti smatraju se patoloske promjene u nigrostrijatalnim
1 strijatopalidalnim putevima. Prema dosadas$njim spoznajama presimptomatska faza bolesti
zapocinje josS u donjem dijelu mozdanog debla i potom se Siri prema velikom mozgu.
Simptomatska faza nastaje kao rezultat degeneracije supstancije nigre uz posljedi¢no
smanjenje koncentracije dopamina u nigrostrijatalnom sustavu. U jo§ uvijek ocuvanim
neuronima, nalaze se tzv. Lewyjeva tjeleSca koja su karakteristicna za Parkinsonovu bolest.
Kao posljedica ostecenja i propadanja drugih ziv€anih stanica, u mozgu dolazi do nedostatka i
drugih neurotransmitera (noradrenalina, acetilkolina, serotonina). Posljedica kompleksnih
neurokemijskih poremecaja neurotransmitera smanjeno je odasiljanje impulsa u krugovima

bazalnih ganglija s redukcijom aktivnosti motorickog korteksa (9).

Simptomi bolesti dijele se na motoricke 1 nemotoricke, raznoliki su i1 zahvacaju viSe sustava.
Rani simptomi bolesti suptilni su i javljaju se postupno. Progresijom bolesti dolazi do
postupnog pogorsanja simptoma S$to utje¢e na bolesnikove dnevne aktivnosti. Dominantni
simptomi motorickog sustava su: akineticki tremor, bradikineza, rigor i posturalna
nestabilnost. Akineticki tremor, uz rigor 1 bradikinezu, karakteristi¢an je za parkinsonizam.
Najprije asimetriéno zahvac¢a ruku ili nogu, a progresijom bolesti dolazi do njegove
generalizacije. Najizrazeniji je u mirovanju te se pojacava pri emocionalnom stresu, slabi pri
kretnjama, a nestaje u snu. Tipi¢an je tremor s alterniraju¢im kretnjama izmedu palca i
kaziprsta (tremor kotrljanja kuglice ili brojanja novca). Rigor predstavlja poveéani tonus koji
pruza povecani otpor pri izvodenju pasivnih kretnji. Ukoliko je uz rigor prisutan i tremor, pri
ispitivanju tonusa moze se zapaziti fenomen zupcanika (isprekidana pasivna Kkretnja).
Bradikineza (akinezija ili hipokinezija) je karakterizirana smanjenom amplitudom pokreta,
usporenjem 1 osiromasenjem kretnji te oslabljenom spretno$¢u za fine pokrete. Rigor 1
bradikineza mogu doprinijeti 1 nekim specificnim promjenama kao Sto su: hipomimija
(oskudna mimika lica), disfagija i sailoreja (oteZano gutanje i istjecanje sline), mikrografija
(pisanje sitnim slovima), hipofonija (smanjenje volumena glasa), blefaroklonus (trzanje
zatvorenih o¢nih vjeda), blefarospazam (nevoljno zatvaranje ociju). Blokiranje kretnji (engl.
Freezing) nastaje pri pokusaju zapocinjanja kretnji, prolazan je simptom i javlja se u kasnijoj
fazi bolesti. Posturalna nestabilnost posljedica je gubitka posturalnih refleksa. Bolesnici
postaju nestabilni i skloni padovima (10, 11).

Nemotoricki simptomi mogu se javiti ranije od pojave motori¢kih simptoma. Jednako su

vazni 1 neugodni za bolesnika, vrlo Cesto su neprepoznati, a samim time i nelijeCeni.

2
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Anksioznost 1 depresija naj¢es¢i su poremecaji raspolozenja. Kognitivna disfunkcija ocituje se
problemima u koncentraciji, gubitkom pamcenja i poteSko¢ama u donoSenju odluka.
Konstipacija nastaje zbog smanjene motilnosti crijeva. Vrlo je Cesta pojava anosmije koja se
javlja vise godina prije postavljanja dijagnoze. Smanjen je kapacitet mokra¢nog mjehura te se
time javlja povecana urgencija, nikturija, inkontinencija te Ceste mokra¢ne infekcije.
Poremecaji spavanja jedan su od najranijih nemotorickih simptoma. Bolesnici navode
problema s usnivanjem, fragmentiranim snom, smetnjama disanja i otezanim okretanjem u
krevetu (12, 13).

1.1.3. Dijagnostika i terapija

Budu¢i da ne postoji specifi¢an test za dijagnozu Parkinsonove bolesti, dijagnoza bolesti
temelji se na klini¢kim kriterijima. Klini¢ki kriteriji za dijagnozu Parkinsonove bolesti su
bradikinezija te barem jedno od sljedeceg: rigor, akineticki tremor te posturalna nestabilnost.
Asimetri¢an pocetak simptoma, pozitivan odgovor na levodopu, pojava diskinezije inducirane
levodopom te trajanje bolesti dulje od deset godina suportivni su simptomi koji idu u prilog
potvrde dijagnoze. Neuroradioloski postupci (CT, MR) ne pokazuju znatne promjene, no
korisni su pri iskljucivanju sumnje na strukturalne lezije koje se mogu ocitovati slicnim
simptomima kao i Parkinsonova bolest. Pozitronska emisijska tomografija (PET)
fluorodopom daje pouzdani podatak o funkciji dopaminergickog sustava, medutim zbog
visoke cijene 1 slabe dostupnosti ne koristi se Cesto. SPECT s radionuklidom joflupan
(DaTScan) uspjesno se primjenjuje u situacijama kada je klinicki tesko razluciti radi li se o
Parkinsonovoj bolesti ili esencijalnom tremoru. Tom metodom moguce je utvrditi stanje
presinaptickih dopaminskih proteinskih transportera. Kod Parkinsonove bolesti koli¢ina
transportera znatno je smanjena, dok je kod esencijalnog tremora broj transportera uredan (11,
14).

Lijecenje Parkinsonove bolesti je simptomatsko. Bolest stalno napreduje i umanjuje kvalitetu
Zivota, stoga je lijeCenje usmjereno na kontrolu motori¢kih simptoma i poboljsanje kvalitete
zivota. Konzervativnim na¢inom lijeenja primjenjuju se lijekovi koji nastoje nadoknaditi
nedostatak dopamina u mozgu, koji djeluju na dopaminske receptore i lijekovi koji usporavaju
razgradnju dopamina. Levodopa je dopaminski prekursor koji prolazi krvno-mozdanu barijeru
te se pretvara u dopamin i na taj nac¢in nadoknaduje nedostatak dopamina u mozgu. Zlatni je

standard u lijecenju Parkinsonove bolesti. Buduéi da samo 1 — 3 % doze dospijeva u mozak,
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gotovo uvijek kombinira se s perifernim inhibitorima dopa dekarboksilaze (Karbidopa), §to
smanjuje perifernu konverziju u dopamin i na taj nacin umanjuje periferne nuspojave (15). S
vremenom ucinkovitost levodope postupno opada. Dugotrajna primjena levodope rezultira
brojnim problemima, poput motori¢ke fluktuacije s on-off fenomenima (izmjena razdoblja
izrazite akinezije s razdobljima poboljSane pokretljivosti), diskinezije (nevoljni pokreti) i
neuropsihijatrijskih poremecaja (halucinacije, psihoza, depresija, anksioznost i sl.) (16, 17).
Agonisti dopaminskih receptora, bromokriptin, pergolid, pramipeksol i ropinirol su uz
levodopu najucinkovitiji antiparkinsonici. Oponasaju uc¢inak dopamina te su djelotvorni kao
monoterapija blagog parkinsonizma, dok se u bolesnika s uznapredovalom boles¢u
primjenjuju  u  kombinaciji levodopom (9, 15). Selektivni inhibitori enzima
monoaminooksidaze B (MAO-B) kao §to su selegilin i rasagilin, blokiraju sredi$nji
metabolizam dopamina, ¢ime produljuju njegovu bioraspolozivost u mozgu (18). Usporena
razgradnja levodope i dopamina postize se inhibicijom enzima katekol-0-metiltransferaze
(COMT), i u tu svrhu primjenjuju se lijekovi poput entekapona i tolkapona. Amantadin
djeluje za sada nepoznatim mehanizmom. Smatra se da sudjeluje u procesu otpustanja
dopamina u sinapticku pukotinu, inhibiciji ponovne pohrane iz pukotine i djelovanjem na
dopaminergicke receptore. U dosadaSnjim istraZivanjima pokazao je ucinak u kontroli
diskinezija izazvanih levodopom i tremorom (19).

U bolesnika s uznapredovalom bolesc¢u koji slabo reagiraju na farmakoterapiju primjenjuju se
invazivne metode kontinuirane stimulacije dopaminergickih receptora duodopa pumpom,
apomorfinskom pumpom 1 neurokirur§kim lijeCenjem (duboka moZdana stimulacija) (9).

U terapijskom rezimu Parkinsonove bolesti, svoje mjesto zauzima i fizikalna terapija koja za
cilj ima postizanje maksimalne aktivnosti. Fizikalne mjere nastoje poboljsati bolesnikovo

tjelesno 1 dusevno stanje.

1.2. Fokalna distonija

Fokalna distonija nevoljna je, trajna ili repetitivna kontrakcija misica koja dovodi dio tijela u
nepravilan polozaj ili uzrokuje spore ponavljajuée pokrete. Nastaje kao posljedica
istovremene kontrakcije agonistickih 1 antagonistickih skupina miSi¢a. Tu pripadaju
cervikalna distonija, blefarospazam, oromandibularna distonija, spazmodicka disfonija i

piscev gr¢ (20, 21).
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1.2.1. Epidemiologija i etiologija

U dosadasnjim provedenim istrazivanjima na podruc¢ju Europe, procijenjeno je da
prevalencija fokalne distonije iznosi 117 oboljelih na 1 000 000 osoba (22).

Etioloska podjela fokalne distonije podrazumijeva postojanje primarne (idiopatske) i
sekundarne (simptomatske) distonije, koje su izazvane razli¢itim uzrocima (porodajne traume,
encefalitisi, mozdani udar, primjena neuroleptika, brojne nasljedne 1 nenasljedne
neurodegenerativne bolesti). Najnovija klasifikacija distonija je molekularna klasifikacija.
Temelji se prema genskim lokusima vezanim za odredene tipove distonija. Odgovorne
mutacije vezane su uz DYT lokuse i do sada je otkriveno najmanje dvadeset monogenskih
distonija (23).

1.2.2. Patogeneza i klini¢ka slika

Patogenetski mehanizmi u fokalnoj distoniji slozeni su 1 nisu u potpunosti jasni. Smatra se da
su ekscesivni pokreti u fokalnoj distoniji posljedica gubitka inhibicije u kontroli motorickih
funkcija. Tome pridonosi ¢injenica da je poremecaj lokaliziran u podruc¢ju bazalnih ganglija
gdje dolazi do redukcije inhibitorske funkcije paliduma na talamus, $to rezultira pretjeranom

aktivno$¢u motorickog korteksa (24).

Fokalne distonije zahvacaju samo jednu anatomsku regiju i predstavljaju najceS¢u formu
distonije. Kao 1 sve nevoljne pokrete, distoniju pogorSavaju uzbudenje i umor, dok je
relaksacija 1 san ublazavaju. NajceS¢i oblik fokalne distonije je cervikalna distonija.
Uzrokovana je kontrakcijom razli¢itih mi$i¢a vrata i ramena s posljedicnim okretom glave u
horizontalnom smjeru (tortikolis), u lateralnom smjeru (laterokolis), fleksijom glave prema
naprijed (anterokolis) ili ekstenzijom glave (retrokolis). Blefarospazam zahvaca o¢ne misice.
Nevoljne kontrakcije u pocetku djeluju samo kao ekscesivno treptanje, medutim kasnije
dominiraju nevoljne tonicke, protrahirane kontrakcije. Te kontrakcije mogu biti prisutne veci
dio dana. Osoba moZe imati normalan vid, ali zbog dugotrajnog, snaznog zatvaranja o¢iju ona
postaje funkcionalno slijepa. Oromandibularna distonija zahvaca miSi¢e Celjusti, usana i
jezika 1 ocituje se prominentnim otvaranjem i zatvaranjem usta te uzrokuje probleme govora i
gutanja. Spazmom glasnica nastaje spazmodi¢ka disfonija koju karakterizira ispuStanje
neuobicajenih glasova. Pis¢ev gr¢ (engl. Writer's cramp) manifestira se spazmom misica ruke

1 podlaktice, Sto onemogucuje pisanje (20, 21, 23).
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1.2.3. Dijagnostika i terapija

Dijagnosti¢ki postupak u bolesnika s distonijom zapocinje razlucivanjem radi li se o
primarnoj ili sekundarnoj distoniji. Ukoliko bolesnik nema drugi neuroloski poremecaj, nije
uzimao lijekove koji mogu izazvati distoniju te ako je osoba mlada od 26 godina, postavlja se
sumnja na primarnu distoniju. Tada je potrebno u¢initi testiranje na DYT1 gensku mutaciju.
Ukoliko je DYT1 mutacija negativna, potrebno je uciniti levodopa-test kako bi se otklonila
sumnja na distoniju koja reagira na levodopu. Sumnja na sekundarnu distoniju otklanja se
neuroradioloSkom obradom (CT, MR) te ovisno o pridruzenim simptomima dodatnim
pretragama (npr. geneticka testiranja na neurodegenerativne bolesti, antinuklearna protutijela)
9).

Specificnog lijeka za lijeCenje fokalne distonije nema. Glavna terapijska opcija primjena je
botulinum toksina. Toksin se ubrizgava kao lokalna subkutana injekcija iznad zahvacenog
miSic¢a ili direktno u misi¢. Posljedica je sprjeCavanje oslobadanja acetilkolina u sinapticku
pukotinu i blokada neuromisi¢ne transmisije. Potrebno je ponavljati primjenu lijeka svakih tri
do Sest mjeseci ovisno o individualnom odgovoru bolesnika (24, 25). U bolesnika refrakternih
na terapiju, moze se pokusati s primjenom duboke mozdane stimulacije globusa palidusa. Do
sada se uspjeSnim pokazala u lijeCenju cervikalne distonije, dok je za ostale tipove fokalne
distonije jos uvijek u eksperimentalnoj fazi (25).

Fizikalna terapija korisna je za odrzavanje pokretljivosti i sprjeCavanje nastanka kontraktura.
Primjena ortoza u pojedinim oblicima distonije moze biti korisna. Cervikalna ortoza
(Aspenov ovratnik) moZe se primijeniti za cervikalnu distoniju s obiljeZjima anterokolisa, dok

se za retrokolis moZe primijeniti Minerva ovratnik (26).

1.3. Fiziologija spavanja

Spavanje je besvjesno stanje iz kojeg se organizam moZe probuditi osjetnim ili drugim
podrazajima. Dvije su faze spavanja koje se medusobno izmjenjuju, REM i NREM spavanje.
REM (eng. Rapid eye movement) spavanje karakterizirano je brzim pokretima ociju i
misi¢nom atonijom, a dijeli se na fazicko 1 toni¢ko. Pojavljuje se periodi¢no tijekom spavanja
I zauzima 25 % ukupnog vremena spavanja. Aktivan je oblik spavanja i obi¢no je povezan sa
zivahnim snovima. Povezuje se s nepravilnostima u sréanoj i respiratornoj frekvenciji i
krvnom tlaku. Vecinu ukupnog vremena spavanja ¢ini NREM spavanje koje se dijeli na tri

stadija, N1 (plitko spavanje), N2 i N3 (duboko; sporovalno spavanje). Ustroj spavanja varira
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kroz zivotni vijek. S povecanjem dobi ljudi imaju veci postotak plitkog (N1) u odnosu prema
dubokom (N3) spavanju, dok se ukupno trajanje spavanja znacajno ne mijenja (27, 28).
Smatra se da je spavanje uzrokovano aktivnim inhibicijskim procesom. Provedena su
istrazivanja gdje je otkriveno da nakon presijecanja mozdanoga debla u razini srednjega dijela
ponsa nastaje stanje pri kojemu je mozdana kora stalno aktivna. Drugim rije¢ima, Cini se da
ispod te razine postoji centar koji uzrokuje spavanje tako Sto inhibira druge dijelove mozga.
Najistaknutija podruc¢ja Cije podrazivanje uzrokuje spavanje jesu: jezgre rafe i solitarnog
trakta u donjem dijelu ponsa i produzenoj mozdini te nekoliko podrucja diencefalona
(rostralni dio hipotalamusa, difuzne jezgre talamusa) (29).

Jedna od najistaknutijih neurohumoralnih tvari koja moze regulirati spavanje jest adenozin,
neuromodulator koji inhibira mnoge tjelesne procese povezane s budnosti, osobito one koje
ukljuuju neurotransmitere norepinefrin, acetilkolin i1 serotonin. Drugi neurotransmiter,
serotonin, takoder se oslobada u mozgu tijekom dana, gdje inhibicijom jednih podrucja
hipotalamusa, i aktivacijom drugih podrucja poti¢e spavanje. Tijelo koristi serotonin za

proizvodnju melatonina, koji je glavni regulator naseg cirkadijanog ritma (27, 28, 29, 30).

1.4. Parkinsonova bolest i spavanje

Spavanje je jedna od osnovnih potreba covjeka koje je neophodno za njegovo opce
zdravstveno funkcioniranje. Pretpostavlja se da spavanje ima brojne uloge poput sazrijevanja
ziv€anog sustava, poticanja ucenja 1 pamcenja, spoznajnih funkcija te ¢uvanje metabolicke
energije (31). Nacionalna zaklada za spavanje (engl. National Sleep Foundation) izdala je
preporuke prema kojima optimalna duljina spavanja za odrasle osobe iznosi sedam do devet
sati, dok za starije osobe optimalna duljina iznosi sedam do osam sati (32). U prilog tim
preporukama idu brojna istrazivanja koja su potvrdila da kratkotrajan ili dugotrajan san imaju
dugoro¢ne posljedice na kognitivno funkcioniranje (33, 34).

Poremecaj sna Cesta je manifestacija Parkinsonove bolesti. Povezanost izmedu Parkinsonove
bolesti 1 sna kompleksna je, budu¢i da na san moZe utjecati niz primarnih poremecaja
spavanja (apneja), druga medicinska ili psihijatrijska stanja (nikturija, bolovi, akinezija,
anksioznost, depresija, demencija), reakcija na lijekove, starenje ili neuropatofiziologija same
Parkinsonove bolesti. Degenerativne promjene koje nastaju u mozgu oboljelih mogu izravno
utjecati na mehanizme sna ili budnosti i dovesti do poremecaja spavanja. U oboljelih dolazi
do poremecaja neurotransmitora koji posreduju u mehanizmu spavanja (norepinefrin,

serotonin, dopamin i GABA). Takoder dolazi do poremecaja neurotransmitora koji su
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ukljuceni u REM fazi spavanja (acetilkolin, serotonin, norepinefrin). Motoricke poteskoce,
kao $to su nemogucnost okretanja u krevetu, distonicki pokreti te bol uzrokovana gréevima u
nozi kao i prekomjerna konzumacija nikotina i kofeina, mogu pridonijeti nemogucnosti
odrzavanja sna (35).

Prevalencija nesanice, odnosno otezanog usnivanja, odrzavanja spavanja i preranog budenja u
bolesnika s Parkinsonovom bole$¢u iznosi izmedu 74 — 88 %. Apneja se javlja u vise od 50 %
oboljelih. Hrkanje i1 apnoicke epizode mogu biti do tri puta ¢esc¢e u oboljelih u odnosu na opéu
populaciju (36). Sindrom nemirnih nogu je neuroloski poremecaj karakteriziran
nekontroliranim porivom pomicanja nogu. Dogada se uglavnom u vecernjim satima, a javlja
se u 15 % oboljelih (37). Pove¢ana dnevna pospanost (tendencija da se zaspi tijekom dana)
uobicajena je poteSkoca u oboljelih od Parkinsonove bolesti. Potrebno ju je razlikovati od
umora (poteskoce u pokretanju i odrzavanju mentalnih i fizickih zadataka). Razliku je moguce
procijeniti pomo¢u MSLT testa (eng. Multiple Sleep Latency Test). Prevalencija povecane
dnevne pospanosti u oboljelih iznosi 15 — 50%, dok se umor primjecuje u 50 % oboljelih (38,
39). Poremecaji spavanja znacajno smanjuju kvalitetu zivota te su potrebna daljnja

istrazivanja za procjenu lije€enja poremecaja sna.

1.5. Fokalna distonija i spavanje

Za razliku od smetnji spavanja u Parkinsonovoj bolesti, kod fokalne distonije jo$ uvijek nije
provedeno dovoljno klinickih istrazivanja kako bi se utvrdio toCan etiopatogenetski
mehanizam nastanka poremecaja spavanja. Medutim, pojedina istrazivanja upucuju da
smanjena kvaliteta sna predstavlja zaseban entitet te nastaje neovisno o farmakoloskom
lijeenju, depresiji ili anksioznosti. Ovo zapazanje dolazi od podataka dobivenih putem
validiranih upitnika koje ispunjavaju pacijenti. Provedene studije u pacijenata s
blefarospazmom i oromandibularnom distonijom koji su podvrgnuti polisomnografiji, utvrdile
su smanjenu u¢inkovitost spavanja, uz smanjeno trajanje dubokih faza sna, ukljuc¢uju¢i i REM
fazu. Spavanje je vazna nemotorna domena u fokalnoj distoniji koja zasluzuje daljnje
istrazivanje. Pored toga, drugi subjektivni simptomi poput percepcije umora, smanjenog

raspolozenja, mogli bi se pogorsati problemima spavanja (40).
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Cilj ovog istrazivanja je utvrditi postoje li razlike u obrascu smetnji spavanja izmedu skupina
bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i fokalne distonije na temelju ¢ega se moze

pretpostaviti da je etiopatogeneza smetnji sna ista ili razli¢ita u ove dvije bolesti.
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3.1. Ustroj studije

Studija je ustrojena kao presje¢na (engl. cross-sectional) studija (41).

3.2. Ispitanici

U istrazivanju je sudjelovalo 32 pacijenata s dijagnosticiranom Parkinsonovom bolesti i 26
pacijenata s dijagnosticiranom fokalnom distonijom, koji su dolazili na redovni pregled na
Kliniku za neurologiju KBC-a Osijek. Istrazivanje se provodilo od listopada 2016. godine do
travnja 2017. godine. Prije samog ukljudivanja u istrazivanje, ispitanici su bili upoznati
pismenim i usmenim putem sa samim istrazivanjem te im je podijeljen informativni pristanak,
a svojim potpisivanjem istoga, pristali su sudjelovati u provodenju istrazivanja. IstraZivanje je

odobreno od strane etickog povjerenstva fakulteta/bolnice.

3.3. Metode

Kao instrumenti istraZivanja koristili su se standardizirani upitnici:

a) sociodemografski upitnik

b) Pittsburgova skala kvalitete sna (engl. The Pittsburg Sleep Quality Index — PSQI)
c) Epworthova skala dnevne pospanosti (engl. Epworth Sleepiness Scale — ESS)

d) SF-36 (engl. Short Form Health Survey-36)

e) Beckov registar anksioznosti (engl. Beck Anxiety Inventory — BAI)

f) Beckov registar depresije (engl. Beck Depression Inventory — BDI-11).

U sklopu sociodemografskog upitnika prikupljeni su podatci o spolu, dobi, duljini trajanja
bolesti, bracnom statusu, radnoj aktivnosti te navikama kao $to su konzumacija kave i
alkohola, puSenje te uzimanje lijekova. Standardizirana Pittsburgova skala kvalitete sna
upitnik je kojim se pristupa kvaliteti 1 poremecajima sna kroz jedan mjesec. Upitnik se sastoji

od 19 Cestica iz kojih proizlazi sedam komponenti koje se ocjenjuju: subjektivna kvaliteta sna,
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latencija sna, trajanje sna, ucinkovitost spavanja, poremecaji spavanja, uporaba lijekova za
spavanje i disfunkcionalnost tijekom dana. Ispitanik ocjenjuje svako od 7 podrucja spavanja
na Likertovoj skali od 0 — 3. Ukupan zbroj od 5 ili vise indikativan je za slabu kvalitetu sna
(42). Epworthova skala dnevne pospanosti sluzi za procjenu pospanosti tijekom dana. Upitnik
se sastoji od osam pitanja u kojima ispitanici subjektivno procjenjuju razinu dnevne
pospanosti u uobicajenim zivotnim situacijama. Svako ponudeno pitanje moguce je ocijeniti
na skali 0 — 3, pri ¢emu 0 oznacava da ispitanik nema potrebu za spavanjem, a 3 da ima
neodoljivu potrebu za spavanjem u navedenoj situaciji. Dobiveni bodovi zbrajaju se u ukupni
ESS rezultat koji se kre¢e 0 — 24. Ukupni rezultat veci ili jednak 10 upucuje na prekomjernu
dnevnu pospanost (43). SF-36 instrument je kojim se mjeri subjektivni osjecaj zdravlja.
Upitnik se sastoji od 36 pitanja koja se odnose na vremensko razdoblje od Cetiri tjedna.
Pitanja pokrivaju osam domena zdravlja: fizicko funkcioniranje, ograni¢enja zbog fizickih
poteskoca, tjelesni bolovi, percepcija opéeg zdravlja, vitalnost, socijalno funkcioniranje,
ograniCavanje zbog emocionalnih teSko¢a i dusevno zdravlje. Pojedine domene zdravlja
obuhvadene su razli¢itim brojem pitanja koja se razli¢ito boduju, a njihov broj empirijski je
utvrden u skladu sa psihometrijskim kriterijima pouzdanosti i valjanosti. Rezultat se izrazava
kao standardizirana vrijednost u rasponu od 0 do 100 za svaku domenu, s tim da visi rezultat
predstavlja bolje zdravlje. Osim navedenih osam mjera zdravlja moguée je izracunati
zajednicke mjere tjelesnog zdravlja (engl. Physical Common Score) i duSevnog zdravlja (engl.
Mental Common Score). Zbirne mjere opravdane su multivarijatnom analizom koja je
pokazala jasnu podjelu navedenih osam osnovnih domena na dvije skupine — tjelesnu
komponentu 1 dusevnu komponentu (44). Beckov registar anksioznosti instrument je za
mjerenje generalizirane anksioznosti i razlikovanje simptoma anksioznosti od depresije. Ima
21 Cesticu, na koju ispitanik odgovara na ljestvici od 0 do 3 (0 = nema, 3 = jako izraZeno).
Ukupni rezultat ljestvice upucuje na stupanj anksioznosti — veéi rezultat znaci veéi intenzitet
anksioznosti (45).Beckov registar depresije najcesci je instrument za utvrdivanje depresije, a
sadrzaj njegovih Cestica uskladen je s kriterijima za dijagnozu depresije iz DSM-IV
priru¢nika. Upitnik omogucéuje procjenu ozbiljnosti ili tezine depresije kod psihijatrijski
dijagnosticiranih odraslih osoba. Upitnik se sastoji od 21 Cestice, a svaka Cestica je lista od
Cetiri izjave poredane po tezini odredenog simptoma depresije. Zadatak ispitanika je od
ponudene Cetiri tvrdnje odabrati jednu koja najbolje opisuje nacin na koji se osjecao protekla
rezultat koji se krec¢e 0 — 63. Ukupan zbroj od 21 ili viSe indikativan je za prisutnost depresije

(46).
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3.4. Statisti¢ke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki
podatci opisani su medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Razlike kategorijskih
varijabli testirane su Fisherovim egzaktnim testom. Normalnost raspodjele numerickih
varijabli testirana je Shapiro-Wilkovim testom. Razlike numerickih varijabli izmedu dviju
nezavisnih skupina testirane su Mann-Whitney U testom. Povezanost skale kvalitete sna i
dnevne povezanosti s kvalitetom Zivota testirana je Spearmanovim koeficijentom korelacije
(p) (47).Sve P vrijednosti dvostrane su. Razina znacajnosti postavljena je na Alpha = 0,05. Za
statistiCku analizu koriSten je statisticki program MedCalc Statistical Software version 14.12.0

(MedCalc Software bvba, Ostend, Belgium; http://www.medcalc.org; 2014).
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4.1. Osnovna obiljezja ispitanika
Istrazivanje je provedeno na 58 ispitanika od kojih je 32 (55 %) s Parkinsonovom bolesti, a 26

(45 %) s fokalnom distonijom. Jednak je broj muskaraca i Zena. Znacajno su stariji ispitanici
oboljeli od Parkinsonove bolesti (Fisherov egzaktni test, P = 0,02). Kod 12 (21 %) ispitanika
bolest traje od dvije do tri godine, bez znacajne razlike prema skupinama (Tablica 1).

Tablica 1. Ispitanici prema dobi, spolu i trajanju bolesti

Broj (%) ispitanika

*

Parkinsonova Fokalna

Bolest distonija Ukupno

Spol

1}/[u§karci 20 (63) 9(35) 29(50) 0.06

Zene 12(38) 17(65) 29(50)
Dob ispitanika

20-30 0 1(4) 1(2)

31-40 0 2 (8) 2 (3)

41 -50 3(9) 2(8) 5(9) 0.02

51-60 3(9) 9335 12(21) ’

61-70 18 (56) 6(23) 24 (41)

71-80 8 (25) 6(23) 14 (25)
Trajanje bolesti [godine]

do 1 godine 5 (16) 1(4) 6 (10)

2-3 6 (19) 6(23) 12(21)

35-4 2 (6) 4 (15) 6 (10)

45-5 1(3,1) 1(3,8) 2(3,4)

55-6 4 (12,5) 0 4 (6,9)

6,57 2 (6,3) 1(3,8) 3(5,2)

75-8 1(3,1) 3(115) 4(6,9 0,07

85-9 2 (6,3) 0 2(3,4)

9,5-10 1(3,1) 0 1(1,7)

10,5-11 1331 277 3652

115-12 0 1(3,8) 1(1,7)

125-13 3(9,4) 1(3,8) 4 (6,9)

13 i vige 4(12,5) 6(231) 10(17,2)
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test
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Prema radnom statusu, 40 (69 %) ispitanika je u mirovini, njih 12 (21 %) je zaposleno, a
nezaposlena su 4 (7 %) ispitanika. U braku je 39 (67 %) ispitanika, a s obzirom na to s kim
zive, najvise, njih 39 (67 %) zivi s bra¢nim partnerom, a 8 (14 %) ispitanika zive sami. Nema

znacajnih razlika u radnom i bra¢nom statusu te suzivotu prema skupinama (Tablica 2).

Tablica 2. Raspodjela ispitanika prema radnom i bra¢nom statusu te suzivotu prema

skupinama bolesnika

Broj (%) ispitanika

Parkinsonova Fokalna

*

bolest distonija Ukupno
Radni status
Zaposlen 4 (13) 8 (31) 12 (21)
Nezaposlen 2 (6) 2(8) 4 (7) 0.07
Umirovljenik 26 (81) 14 (54) 40 (69)
Invalidnost 0 (0) 2 (8) 2 (3)
Bracni status
U braku 21(66) 18(69) 39 (67)
Razveden 3(9) 2 (8) 5(9)
Udovac 5 (16) 3(12) 8(14) 0,98
Samac 2 (6) 2 (8) 4(7)
Izvanbra¢no 1(3) 1(4) 2 (3)
Suzivot
Zivi sam 5 (16) 3 (12) 8 (14)
Sa suprugom 21 (66) 18 (69) 39 (67)
S roditeljima 0 2 (8) 2(3) 0,57
S djecom 5 (16) 2(8) 7(12)
Drugo 1(3) 1(4) 2 (3)
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test

S obzirom na navike ispitanika, 10 (17 %) ispitanika pusi, od kojih 7 (12 %) manje od pola

kutije, a 3 (5 %) jednu kutiju cigareta na dan. Dvije kave na dan pije 24 (41 %) ispitanika, a

jedno pice dnevno njih 11 (19 %), bez znacajne razlike prema skupinama (Tablica 3).
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4. REZULTATI

Broj (%) ispitanika

Parkinsonova Fokalna P*
bolest distonija Ukupno

PusSenje

Ne pusi 27(84) 21(81)  48(83)

mﬂjee od pola 3(9) 4(15)  7(12) 0,87

Jedna kutija 2 (6) 1(4) 3(5)
Kava

Jedna 6(19) 8(31) 14 (24)

Dvije 12(38) 12 (46) 24 (41)

Tri 4 (13) 2 (8) 6 (10)

. 0,35

Cetiri 1(3,1) 0  1(17)

Pet 0 1(39) 1(1,7)

Ne piju kavu 9(28,1) 3(11,5) 12(20,7)
Alkohol

Jedna 6(19) 5(19) 11 (19)

Dvije 2 (6) 5(19) 7(12)

Tri 1(3) 0 1(2) 0,30

Cetiri 0 1(4) 1(2)

Ne piju alkohol 23(72) 15(58) 38 (66)
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test

Od popratnih bolesti, najucestalija je hipertenzija, kod 24 (41 %) ispitanika, dok 17 (29 %)

ispitanika nema popratnih bolesti (Tablica 4).
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Tablica 4. Ispitanici prema popratnim bolestima

Broj (%) ispitanika

Komorbiditeti Parkinsonova  Fokalna p*
bolest distonija Ukupno

Nema popratnih bolesti 13 (41) 4 (15) 17 (29) 0,05
HA 16 (50) 8(31) 24(41) 0,18
Lipidemija 1(3) 2(8) 3(5) 0,58
DM 3(9) 0 3(5) 0,25
Bolni sy 2 (6) 3(12) 5(9) 0,65
Gastritis 3(9) 2(8) 509 >0,99
Deg.bol.zglobova 1(3) 4 (15) 5(9) 0,16
Astma 0 1(4) 1(2) 045
Osteoporoza 5 (16) 1(4) 6 (10) 0,21
Hyp.prostate 4 (13) 1(4) 5(9) 0,37
Alergije 0 1(4) 1(2) 0,45
Kardiomiopatija 0 2 (8) 2 (3) 0,20
Leukemija 0 1(4) 1(2) 0,45
Hipotireoza 0 2 (8) 2 (3) 0,20
Dermatitis 0 1(4) 1(2) 0,45

*Fisherov egzaktni test

Bez terapije su samo 4 (7 %) ispitanika iz skupine ispitanika s fokalnom distonijom (Fisherov
egzaktni test, P =0,04). Najucestalija propisana terapija kod 34 (59 %) ispitanika je
antiparkinsonik, znacajno viSe, njih 31 (97 %) iz skupine s Parkinsonovom bolesti (Fisherov
egzaktni test, P <0,001). Antihipertenziv ili hipolipemik propisan je kod 29 (50 %),
antiepileptik kod 11 (19 %) ispitanika, a SSRI kod 6 (10 %) ispitanika s fokalnom distonijom
(Fisherov egzaktni test, P = 0,006) (Tablica 5).
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4. REZULTATI

Tablica 5. Ispitanici prema propisanoj terapiji

Broj (%) ispitanika

Terapija Parkinsonova  Fokalna P*
bolest Distonija Ukupno

Bez terapije 0 4 (15) 4(7) 0,04
Antihipertenziv 20 (63) 9 (35) 29 (50) 0,06
Hipolipemik 20 (63) 9(35)  29(50) 0,06
Antidijabetik 1(3) 3(12) 4 (7) 0,32
Analgetik 2 (6) 0 2(3) 0,50
Anksiolitik 5 (16) 3(12) 8 (14) 0,72
Antiepileptik 5 (16) 6 (23) 11 (19) 0,52
SSRI 0 6 (23) 6 (10) 0,006
Antiparkinsonik 31 (97) 3(12) 34(59) <0,001
Spazmolitik 0 1(4) 1(2) 0,45
Gastroprotektiv 0 2 (8) 2 (3) 0,20
Antireumatik 2 (6) 2 (8) 4(7) >0,99
Bronhodilatator 0 2 (8) 2 (3) 0,20
Spec.prostata 3(9 1(4) 4.(7) 0,62
Hipnotik 0 1(4) 1(2) 0,45
Acetilsalicilna kiselina 0 1(4) 1(2) 0,45
Antidepresiv 4 (13) 1(4) 5(9) 0,37
Antihistaminik 0 1(4) 1(2) 0,45
Hormoni Stitnjace 0 1(4) 1(2) 0,45
Kemoterapija 0 1(4) 1(2) 0,45
Botoks 0 1(4) 1(2) 0,45
Akineton 0 1(4) 1(2) 0,45

*Fisherov egzaktni test

Bolest izrazito ometa na radnom mjestu 13 (23 %) ispitanika, prilikom izlazaka njih 12
(21 %). U svakodnevnom funkcioniranju bol izrazito ometa 12 (21 %) ispitanika, znacajno
viSe ispitanika s fokalnom distonijom (Fisherov egzaktni test, P =0,04). Seksualno
funkcioniranje izrazito je onemogucéeno kod 7 (12 %) ispitanika, a u kuc¢anstvu kod 14 (24 %)

ispitanika. U mirovanju izrazite smetnje zbog bolesti navodi 7 (12 %) ispitanika (Tablica 6).
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Tablica 6. Utjecaj bolesti prema skupinama

4. REZULTATI

Broj (%) ispitanika

Parkinsonova Fokalna

*

bolest Distonija Ukupno

Ometanje na radnom mjestu

Ne 15 (47) 11(42) 26 (45)

Minimalno 6 (18) 1(4) 7(12)

Umjereno 5 (16) 5(19) 10 (17) 0,35

Izrazito 5 (16) 8 (31) 13 (23)

Ne funkcioniram 1(3) 1(4) 2 (3)
Ometanje pri izlascima

Ne 11 (34) 8(31) 19(33)

Minimalno 4 (13) 6 (23) 10 (17) 0.32

Umjereno 12 (38) 5019 17(29) ’

Izrazito 5(15,6) 7(26,9) 12 (21)
Bol u svakodnevnom funkcioniranju

Ne 12 (38) 7(27) 19(33)

Minimalno 5 (16) 2(8) 7(12)

Umjereno 9 (27) 5(19) 14 (24) 0,04

Izrazito 6 (19) 6 (23) 12(20,7)

Ne funkcioniram 0 6(23) 6(10,3)
Ometanje u seksualnom funkcioniranju

Ne 16 (50) 18(69) 34 (59)

Minimalno 3(9 2(8) 5(9)

Umjereno 5 (16) 3(12) 8(14) 0,68

Izrazito 5 (15,6) 21,7y 7(12,1)

Ne funkcioniram 3(9,4) 1(3,8) 4 (6,9)
Ometanje u kucanstvu

Ne 6 (19) 6(23) 12(21)

Minimalno 6 (19) 3(12) 9 (16)

Umjereno 13 (41) 9 (35) 22 (38) 0,72

Izrazito 6(18,8) 8(30,8) 14(241)

Ne funkcioniram 1(3,1) 0 1(1,7)
Ometanje u mirovanju

Ne 21 (66) 9(35) 30(52)

Minimalno 3(9 7(27) 10 (17) 0.07

Umjereno 6 (19) 5(19) 11(19 ’

Izrazito 2(6,3) 5(19,2) 7121
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test
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4. REZULTATI

4.2. Anksioznost i depresija

Beckovom skalom ocijenila se razina anksioznosti i depresije. Umjerenu razinu anksioznosti
ima 16 (28 %) ispitanika, a zabrinjavajucu njih 6 (10 %). Grani¢nu depresiju ima 8 (14 %)
ispitanika, umjeren depresivni poremecaj njih 7 (12 %), a tesku depresiju 3 (5 %) ispitanika
(Tablica 7).

Tablica 7. Ispitanici prema razini anksioznosti i depresije

Broj (%) ispitanika

Parkinsonova Fokalna p*
) . Ukupno
bolest distonija
Beckova skala anksioznosti
Niska razina anksioznosti 19 (59) 17 (65) 36 (62)
Umjerena razina anksioznosti 8 (25) 8 (31) 16 (28) 0.38

Zabrinjavajuca razina

anksioznosti 5 (16) 1(4) 6 (10)

Beckova skala depresije

Bez depresije 15 (47) 13 (50) 28 (48)

Blagi poremecaj 6 (18) 6 (23) 12 (21)

Grani¢na depresija 4 (13) 4 (15) 8(14) 0,67

Umjeren depresivni poremecaj 4 (13) 3(12) 7(12)

Teska depresija 3(9) 0 3(5)
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test

4.3. Kvaliteta snha

Kvaliteta sna je utvrdena pomocu Pittsburgove skale kvalitete sna (PSQI). Znacajno teze
usnivaju ispitanici s fokalnom distonijom (Mann Whitney U test, P = 0,006), dok po ostalim

cesticama PSQI skale nema znacajnih razlika prema skupinama, kao ni u cijeloj skali (Tablica
8).

19



4. REZULTATI

Tablica 8. Sredisnje vrijednosti (medijan) skale kvalitete sna (PSQI) prema skupinama

Medijan (interkvartilni raspon)

Parkinsonova Fokalna p*
o Ukupno
bolest distonija
1(0,8-
Subjektivna kvaliteta sna 1(0-2) 11-2) 2) 0,96
Latencija usnivanja 1(0-1) 2(1-23) 1(0-2) 0,006
Trajanje sna 15(0-2) 1(0-23) 1(0-2) 0,68
Navike vezane za spavanje 1(0-2,8) 1(0-2) 1(0-2) 0,97
15(1-
Sto remeti san 2(1-2) 1(1-2) 2) 0,40
Koristenje lijekova za spavanje 0(0-2) 0(0-2) 0(MO-2) 0,59
(Ij)nevno funkcioniranje unazad mjesec 0(0-18) 0(0-1) 0(0-1) 0,39
ana
Sveukupno skala PSQI 75 (3- 7(4-
7(5-11,8) 13.3) 12) 0,99

*Mann Whitney U test

Prema vrijednostima PSQI skale, ispitanike smo podijelili u dvije skupine, one bez

poremecaja sna (do 5 bodova) i ispitanike sa slabom kvalitetom sna (s 5 1 viSe bodova). Slabu

kvalitetu sna imaju 42 (72 %) ispitanika, bez znacajne razlike prema skupinama (Tablica 9).

Tablica 9. Ispitanici prema kvaliteti sna i bolesti

Broj (%) ispitanika

Kvaliteta sna Parkinsonova Fokalna p*
.. Ukupno
bolest distonija
Bez poremec¢aja 7 (22) 9 (35) 16 (28)
Slaba kvaliteta 0,38
sna 25 (78) 17 (65) 42 (72)
Ukupno 32 (100) 26 (100) 58 (100)

*Fisherov egzaktni test
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4.4. Dnevna pospanost (Epworth Sleepiness Scale ESS)

4. REZULTATI

Kako bi se ocijenila dnevna pospanost, ispitanici su u osam pitanja subjektivno procijenili

razinu dnevne pospanosti, gdje veéi rezultat predstavlja vecu potrebu za snom (drijemanjem).

Znacajno vecu dnevnu pospanost imaju ispitanici koji boluju od Parkinsonove bolesti,

medijana 2 (interkvartilnog raspona od 1 do 4) u odnosu na ispitanike s fokalnom distonijom

(Mann Whitney U test, P = 0,02). Najvecéu potrebu za snom (drijemanjem) ispitanici osjecaju

dok leze 1 odmaraju u dnevnom boravku kada im prilike dopuste. Nema znacajnih razlika u

pojedinim cCesticama prema bolesti, osim kod situacije gdje se nalaze zaustavljeni u

automobilu i stoje u guzvi nekoliko minuta, kada znacajno vecu pospanost imaju ispitanici s

Parkinsonovom bolesti (Mann Whitney U test, P = 0,03) (Tablica 10).

Tablica 10. skala dnevne pospanosti (ESS) prema skupinama

Medijan (interkvartilni raspon)

Parkinsonova Fokalna

*

bolest distonija Ukupno

Sjedite i Citate 1(0-2) 1(0-13) 1(0-2) 048
Gledate TV 15(1-2) 1(0-2) 11-2) 021
Sjedite na sastanku (predstavi ili sl. na

kojemu ne sudjelujete aktivno) 1(0-1) 00-1) 050-1) 013
Vozite se u autpmoblllf kao putnik sat 0(0-2) 0(0-1) 00-1) 084
vremena neprekidne vozZnje

Lezite 1 odmarate se u dnevnom

boravku kada Vam prilike dopuste 2(1-3) 21-2) 2(1-28) 02
Sjedite i razgovarate s nekim 0(0-1) 00-03) 0(-1) 0,51
Sjedite nakon obroka bez da ste popili

alkoholno pice 1(0-3) 05(0-1) 1(0-1,3) 0,09
Nalazite se u automobilu zaustavljeni i

stojite u guzvi nekoliko minuta 10-1) 00-0) 0(0-1) 003
Ukupno skala ESS 2(1-4) 11-2) 2(1-3) 0,02

*Mann Whitney U test
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4. REZULTATI

4.5. Kvaliteta Zivota (SF-36)

Ukupna kvaliteta zivota procijenjena je upitnikom SF-36, kojeg ¢ini osam Cestica. Najvece
zadovoljstvo je u socijalnim funkcijama, a najmanje zadovoljstvo je zbog ograniCenja
aktivnosti zbog tjelesnog zdravlja. Znacajne razlike su jedino u Cestici opée percepcije
zdravlja, s kojim su znacajno zadovoljniji ispitanici s fokalnom distonijom (Mann Whitney U
test, P = 0,009) (Tablica 11).

Tablica 11. Kvaliteta zivota (SF-36) prema skupinama

Medijan (interkvartilni raspon)

Parkinsonova Fokalna P*
o Ukupno
bolest Distonija
. . 42,5 50 47,5
Tjelesna aktivnost 0,93
(21,3-78,8)  (18,8-75) (20 - 75)
= granicenje 0 25 12,5
@ aktivnosti zbog 0,79
T tjelesnog zdravlja ~ (0—93.8) (0-56,3) (0-75)
=
3 . 57,5 4 45
o Tjelesna bol 0,37
= (25-794) (22,5-71,9)  (22,5-77,5)
Opca percepcija 30 45 40 0.009
zdravlja (20 — 45) (33,8 -66,3) (25-55)
Vitalnost / 45 55 50 016
Energija (30-58,8) (35-66,3) (338-61,3)
= ) ) 56,3 62,5 62,5
@  Socijalne funkcije 0,91
5 (40,6 -87,5) (50-78,1)  (50-87,5)
o
c_% OgraniCenje zbog 16,7 50 333
£ emocionalnih 0,81
g problema (0 -100) (0-100) (0-100)
_ 60 62 60
Mentalno zdravlje 0,88

(45 — 75) (43-72)  (44-72)

*Mann Whitney U test
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4. REZULTATI

4.6. Povezanost skala kvalitete sna (PSQI), pospanosti (ESS) s kvalitetom Zivota (SF-36)

Spearmanovim Kkoeficijentom Kkorelacije ocjenjena je povezanost skala kvalitete sna i
pospanosti s kvalitetom Zivota. Sto je losija kvaliteta sna, to su znacajno nize ocjene kvalitete
zivota u svim Cesticama. Najjaca negativna povezanost kvalitete sna je s ¢esticom tjelesne
boli (p =-0,514; P < 0,001).

Sto je dnevna pospanost veéa, to su loSije Cestice tjelesne aktivnosti, tjelesne boli, opée
percepcije zdravlja i ogranicenje zbog emocionalnih problema. Najjaca znacajna povezanost

je s tjelesnom boli (p =-0,384; P = 0,003).
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4. REZULTATI

Tablica 12. Ocjena povezanosti skale kvalitete Zivota sa skalama kvalitete sna i pospanosti

Spearmanov koeficijent korelacije (p)

Spearmanov koeficijent korelacije
(Rho) (P vrijednost)

Skala Skala procjene
kvalitete pospanosti (ESS)
sna (PSQI)
p -0,365 -0,279
Tjelesna aktivnost P
. 0,005 0,03
vrijednost
Ogranicenje aktivnosti p -0,512 -0,261
zbog P
tjelesnog zdravlja vrijednost 0,001 0,05
p -0,514 -0,384
Tjelesna bol p
. < 0,001 0,003
vrijednost
p -0,478 -0,274
Opca percepcija zdravlja p
. < 0,001 0,04
vrijednost
p -0,427 -0,191
Vitalnost / Energija P
. 0,001 0,15
vrijednost
p -0,453 -0,073
Socijalne funkcije p
.. < 0,001 0,58
vrijednost
e p -0,436 -0,371
OgraniCenje zbog
emocionalnih problema P
P vrijednost 0,001 0,004
p -0,513 -0,151
Mentalno zdravlje p
. < 0,001 0,26
vrijednost
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5.RASPRAVA

5. RASPRAVA

U provedenom istrazivanju obradeno je 58 ispitanika, od toga 32 (55 %) s Parkinsonovom
bolesti 1 26 (45 %) s fokalnom distonijom s ciljem utvrdivanja razlike u obrascu poremecaja
spavanja izmedu ove dvije skupine. Kako bi se iskljucio utjecaj ostalih ¢imbenika na smetnje
sna, analizirani su samo faktori koji na to mogu utjecati, kao i demografski podatci. S obzirom
da se Parkinsonova bolest ¢eSée javlja u starijoj zivotnoj dobi, dok su fokalne distonije
poremecaj koji se (osim blefarospazma) cesée javlja u srednjoj Zivotnoj dobi, ocekivano se
dobila statisticki znacajna razlika u dobnoj distribuciji, najviSe izrazeno za dobnu grupu od 61
— 70 godina. Prema ostalim karakteristikama (spol, trajanje bolesti, radni i bracni status,
suzivot) nije bilo znacajnih razlika izmedu ove dvije grupe ispitanika. Obje grupe ispitanika
imale su podjednake navike u ispijanju kave, puSenju i konzumiranju alkohola, te takoder niti
tu nisu nadene statisticki znacajne razlike. NeSto je veé¢i broj bolesnika s Parkinsonovom
bolesti bio bez komorbiditetnih stanja, no ta razlika nije dosegla statisticku znacajnost.
Analiziranjem terapije utvrdeno je da veci broj oboljelih od fokalne distonije ili nije trosio
terapiju ili je troSio inhibitore ponovne pohrane serotonina (SSRI) u odnosu na bolesnike s
Parkinsonovom bolesti, dok su bolesnici s Parkinsonovom bolesti, oCekivano, statisticki
znacajno vise trosili antiparkisonike. Razlika u pojavnosti depresije i anskioznosti izmedu ove
dvije grupe nije uocena, kako opcenito, tako niti prema odredenim stupnjevima tezine ovih
poremecaja. Iz svega navedenoga moze se zakljuciti da su obje grupe ispitanika, osim prema
dobnoj distribuciji i uzimanju terapije, bile dosta homogene prema ostalim karakteristikama.
Analiza smetnji sna na temelju Pittsburgh Sleep Quality Indexa (PSQI) ukazala je da vecina
ispitanika u obje grupe (Parkinsonovi bolesnici u 78% slucajeva, bolesnici s fokalnom
distonijom u 65% slu€ajeva) ima naruSenu globalnu kvalitetu sna (ukupni rezultat ve¢i od 5).
Shulman i suradnici su u radu na 99 ispitanika objavljenom 2001. godine u Sluzbenom
¢asopisu medunarodnog udruzenja za Parkinsonovu bolest i bolesti kretanja (eng. Official
Journal of the Inernational Parkinson and Movement Disorder Society)uodili narusenu
globalnu kvalitetu sna u 47 % ispitanika (13). Avanzino i suradnici takoder su uocili losiju
kvalitetu sna u bolesnika s cervikalnom distonijom i blefarospazmom u odnosu na kontrolnu
skupinu, no u bolesnika s cervikalnom distonijom ona je bila dijelom uvjetovana depresijom,
dok je u bolesnika s blefarospazmom bila neovisna o depresiji (48). U ovom istrazivanju nije
uocena statisticki znaCajna razlika u kvaliteti sna izmedu dvije ispitivane skupine.
Pretrazivanjem literature nije pronadeno niti jedno istrazivanje koje je usporedivalo ove dvije
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5.RASPRAVA

grupe ispitanika. Kada su usporedivani pojedini segmenti sna, uoceno je da ispitanici s
fokalnom distonijom imaju statisticki znacajno duzu latenciju usnivanja u odnosu na
bolesnike s Parkinsonovom bolesti (p < 0,006). Mao i suradnici publicirali su 2017. godine
istrazivanje u kojem su analizirali kvalitetu sna po segmentima u bolesnika s Parkinsonovom
bolesti te su uocili da su u ispitanika znacajno ostecene latencije usnivanja i indeks budnosti
(49). lako Epworthova skala dnevne pospanosti (ESS) nije pokazala patoloski nalaz niti kod
jedne grupe ispitanika (medijan kod bolesnika s Parkinsonovom bolesti bio je 2, a ispitanika s
fokalnom distonijom 1) ta razlika je bila statisticki znacajna (p < 0,02). Osim u razlici izmedu
ukupnog rezultata, uoceno je da ispitanici s Parkinsonovom bolesti u odnosu na ispitanike s
fokalnom distonijom, imaju i sklonost usnivanju tijekom kratkog zaustavljanja u voznji (p <
0,03). Ovakvi rezultati bili su ocekivani s obzirom da je prekomjerna dnevna pospanost u
bolesnika s Parkinsonovom bolesti jednim dijelom uvjetovana dopaminergi¢kom terapijom
koju bolesnici s fokalnom distonijom ne koriste (50). Paus i1 suradnici takoder nisu uocili
prekomjernu dnevnu pospanost u bolesnika s fokalnom distonijom (tek u 6 % ispitanika) (51).
Analizom rezultata u kojima se ispitivao utjecaj bolesti na svakodnevno funkcioniranje
(posao, izlasci, tijekom spolnog odnosa, kucanstvu i u mirovanju) nisu uoc¢ene razlike izmedu
grupa, no kada su ispitanici upitani koliko ih bol ometa u svakodnevnom funkcioniranju,
utvrdeno je da ispitanici s fokalnom distonijom puno otezanije funkcioniraju radi bolnog
sindroma (p < 0,04). U jednoj studiji provedeno je istrazivanje o utjecaju boli na
funkcioniranje glazbenika oboljelin od fokalne distonije gdje je utvrdeno da bol kao
dominantni simptom znacajno utje€e na pojavu anksioznosti kod takvih bolesnika (52).
Upitnik kvalitete zivota SF-36 (engl. Short Form Health Survey-36) pokazao je da su
ispitanici s fokalnom distonijom imali statisticki znac¢ajniju op¢éu percepciju zdravlja u odnosu
na ispitanike s Parkinsonovom bolesti (p < 0,009) Sto se mozZe objasniti puno kompleksnijom
klini¢kom prezentacijom Parkinsonove bolesti koja sa sobom nosi puno vec¢a ogranicenja i
probleme u odnosu na fokalnu distoniju. Poznato je kako su Parkinsonova bolest i fokalna
distonija bolesti koje pojedinca prate kroz Zivot 1 negativno utjeu na njega, $to su potvrdile
brojne studije. Ukoliko uz osnovnu bolest postoje i ucestale smetnje spavanja, narusava se
kvaliteta Zivota, Sto za posljedicu moze imati povecani rizik za morbiditet i smrtnost.
Korelacijom skali smetnji sna (PSQI i ESS) za obje grupe ispitanika sa pojedinim domenama
SF-36 skale, nadena je negativna korelacija PSQI sa svim domenama kvalitete zivota, dok je
za ESS uoceno da negativno utjeCe na domenu tjelesne aktivnosti, tjelesne boli, opce
percepcije zdravlja i ogranicenje zbog emocionalnih problema, pri ¢emu je navjeca negativna

korelacija obje skale bila s domenom tjelesne boli.
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5.RASPRAVA

Rezultati ovog istrazivanja trebaju se interpretirati s oprezom zbog malog statistickog uzorka.
Sigurniji zakljucci dobili bi se, osim toga, i uklju¢ivanjem polisomnografije u analizu smetnji

sna u ove dvije grupe ispitanika.
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6.ZAKLJUCAK

6. ZAKLJUCAK

Temeljem provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata moguce je zakljuciti sljedece:

obje grupe ispitanika ne razlikuju se =znaCajno u svojim demografskim
karakteristikama, komorbiditetu, zivotnim stilovima i navikama te pojavnosti depresije

I anksioznosti.
smetnje no¢nog spavanja javljaju se ucestalo kod obje grupe ispitanika

ispitanici sa fokalnom distonijom znacajno teze usnivaju u odnosu na ispitanike sa

Parkinsonovom bolesti.

smetnje prekomjerne dnevne pospanosti CeSCe su izrazene u ispitanika sa
Parkinsonovom bolesti u odnosu na ispitanike sa fokalnom distonijom, a najizraZenije
su u segmentu kada su ispitanici zaustavljeni u automobilu i stoje u guzvi nekoliko

minuta.

postoji negativna veza izmedu ukupnog PSQI i ESS rezultata za obje grupe i kvalitete

zdravlja, a najizrazenije za domenu tjelesne boli.
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7.SAZETAK

7. SAZETAK

Ciljevi istrazivanja: Cilj istraZzivanja bio je utvrditi postoje li razlike u obrascu smetnji
spavanja izmedu skupina bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i fokalne distonije na

temelju Cega bi se moglo pretpostaviti da je etiopatogeneza smetnji sna ista ili razlicita.

Ustroj studije: Presje¢na studija.

Ispitanici i metode: U istrazivanju je sudjelovalo 32 ispitanika s Parkinsonovom bolesti i 26
ispitanika s fokalnom distonijom, koji se lije¢e na Klinici za neurologiju KBC-a Osijek. Kao
instrumenti istrazivanja koristeni su sociodemografski upitnik, Pittsburgova skala kvalitete
sna (PSQI), Epworthova skala dnevne pospanosti (ESS), upitnik kvalitete zivota (SF-36),

Beckov registar anksioznosti (BAI) i Beckov registar depresije (BDI-II).

Rezultati:Vecina ispitanika u obje grupe nije se bitno razlikovala u sociodemografskim
karakteristikama, komorbiditetu, pridruzenim navikama, prisutnosti anksioznosti i depresije.
Jedine razlike bile su u dobnoj distribuciji te uzimanju terapije. Smetnje spavanja analizirane
PSQI skalom ukazale su na losiju kvalitetu sna u 78 % ispitanika s Parkinsonovom bolesti i
65% ispitanika sa fokalnom distonijom, dok je prekomjerna dnevna pospanost bila jace
izrazena u ispitanika s Parkinsonovom bolesti, ali u obje grupe nije pokazala patoloski znaca;.
Latencija usnivanja bila je statisticki znacajno duza u ispitanika sa fokalnom distonijom (p <

0,006). U obje grupe ispitanika smetnje sna su utjecale negativno na kvalitetu Zivota.

Zakljucak: Smetnje spavanja ucestale su kod obje grupe ispitanika. Ispitanici sa fokalnom
distonijom znacajno teze usnivaju. Smetnje prekomjerne dnevne pospanosti ¢esce su izraZzene
u ispitanika s Parkinsonovom bolesti. Postoji negativna veza izmedu ukupnog PSQI 1 ESS

rezultata za obje grupe i kvalitete zdravlja.

Kljuéne rijeci: fokalna distonija; kvaliteta zivota;, Parkinsonova bolest; smetnje spavanja
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8.SUMMARY

8. SUMMARY
DIFFERENCE IN PATTERN OF SLEEP DISTURBANCE BETWEEN PARKINSON'S
DISEASE AND FOCAL DYSTONIA.

Objective: The main objective of the research was to determine whether there are any
differences in patterns of sleep disturbance between patients with Parkinson's disease and
focal dystonia, which suggests that etiopathogenesis is the same or a different disturbance.

Study design: Cross-sectional study.

Participants and methods: The research included 32 patients diagnosed with Parkinson's
disease and 26 patients diagnosed with focal dystonia hospitalized at the Clinic of Neurology,
Clinical Hospital Center Osijek. As a research tool, the socio-demographic survey, the
Pitts5*-burgh Sleep Quality Index (PSQI), Epworth Sleepiness Scale (ESS), Short Form
Health Survey-36 (SF-36), Beck Anxiety Inventory (BAI), Beck Depression Inventory (BDI —

I1) were used.

Results: Most of the patients in both groups did not significantly differ in sociodemographic
characteristics, comorbidity, associated habits, presence of anxiety and depression. The only
differences were in age distribution and in taking therapy. Sleep disturbances analyzed by
PSQI showed a poorer quality of sleep in 78% of Parkinson's and 65% of patients with focal
dystonia, while excessive daily fatigue was more expressed in Parkinson's disease patients but
did not show pathological significance in both groups. Sleep latency was significantly longer
in patients with focal dystonia (p <0.006). In both groups, sleep disturbances had a negative

impact on the quality of life.

Conclusion: Sleep disturbances were common in both groups of patients. Patients with focal
dystonia had severe problems with falling asleep. Excessive daily fatigue disturbances are
more commonly reported in Parkinson's disease patients. There is a negative link between the

overall PSQI and ESS results for both groups of patients and the quality of health.

Keywords: focal dystonia; Parkinson's disease; quality of life; sleep disturbance
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