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POPIS KRATICA

SpA — spondiloartritis

PsA — psorijaticni artritis

RA — reumatoidni artritis

AS — ankilozantni spondilitis

TNF alfa — faktor nekroze tumora alfa

RKI — randomizirano kontrolirano istrazivanje

SF-36 — Short Form 36

ESSG — European Spondyloarthropathy Study Group
CASPAR - Classification of Psoriatic Arthritis

BASFI — Bath Ankylosing Spondylitis Function Index
BASDAI — Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
BASMI — Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index
FACIT — Functional Assessment of Chronic Illness Therapy
HAQ — Health Assessment Questionnaire

MASES — Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesitis Score
VAS - vizualna analogna skala

SE — sedimentacija eritrocita

CRP — C — reaktivni protein

PASI — Psoriasis Area Severity Index

DAS28 — 28-joint count Disease Activity Score

NSAR — nesteroidni antireumatici



1. UVOD
1.1. Definicija i epidemiologija PsA

Psorijati¢ni je artritis (PsA) prvi put opisao Alibert 1818. god., a sredinom pedesetih godina

proslog stoljeca su opisana i njegova tipi¢na klinicka obiljezja (1-3).

Definicija psorijati¢nog artritisa (PsA) mogla bi biti vrlo jednostavna: upalni artritis u prisutnosti
psorijaze i uz negativan reumatoidni faktor. Medutim, definicija je slozenija zbog kompleksnosti
etiopatogeneze, klinicke slike, laboratorijskih i radioloskih obiljezja. Prema tome, PsA je
kroni¢na upalna reumatska bolest koja se ubraja u skupinu spondiloartritisa, a klinicki je
karakterizana simptomima entezitisa, oligo ili poliartritisa, daktilitisa, rjede zahvacenoscu
sakroilijakalnih zglobova i aksijalnog skeleta, te je povezana sa psorijatiénim promjenama koze i

noktiju.

Prilikom provodenja epidemioloskih istrazivanja o PSA suo¢avamo se sa brojnim izazovima, a
jedan od vaznijih problema je nedostatak validiranih klasifikacijskih kriterija. Vecina se
istrazivanja do sada koristila istovremenom pojavom psorijaze i upalnog artritisa ili kriterijima
Europske studijske grupe za spondiloartropatije (ESSG; European Spondyloarthropathy Study
Group) (4). Primjena ESSG kriterija koji su osmisljeni pocetkom 1990-tih nije se pokazala
najprikladnijom jer u slucajevima da su bolesnici sa upalnim artritisom pravilno dijagnosticirani,
Cinjenica je da svi bolesnici sa psorijazom i artritisom ne moraju imati PsA. Osim toga, ESSG
kriteriji imaju relativno nisku osjetljivosti za PsA jer su bili osmisljeni kao zajednicki kirteriji za
spondiloartropatije. Nedavno razvijeni CASPAR kriteriji (Classification of Psoriatic Arthritis)
Njihova primjena omogucuje da bolesnike klasificiramo kao oboljele od PsA, ¢ak i ako nemaju
pozitivnu osobnu ili obiteljsku anamnezu za psorijazu. Dva su na¢ina pomocu kojih se odreduje
prevalencija PsA. Jedan je procjena prevalencije u op¢oj populaciji kao cjelini. Prevalencija PsA
odredena na taj nacin iznosi ispod 1% u vecini evropskih zemalja. Tako je na primjer u
Nizozemskoj 0,05%, u Engleskoj 0,1% (prema kriterijima Molla i Wrighta), 0,195% u zapadnoj
Norveskoj, nesto je visa u Italiji 0,42% (7-9). Razlike u procjenjenoj prevalenciji PsA u
pojedinim evropskim zemljama mogu biti povezane sa etnickim varijacijama, heterogenoscu

metoda istrazivanja i kriterijima kojima se definira PsA. Druga se metoda odnosi na procjenu



prevalencije PsA u bolesnika sa psorijazom jer se u velikog broja oboljelih od PsA psorijaza
moze pojaviti prije artritisa ili istovremeno sa artritisom. Ovakav pristup zahtjeva prepoznavanje
reprezentativnog uzorka osoba sa psorijazom koje bi, u idealnim uvjetima, trebalo izabrati iz
opc¢e populacije. Uz izuzetak Ibrahima i suradnika Cije je istrazivanje pokazalo da prevalencija
PsA primjenom CASPAR kriterija u populacijski utemeljenom uzorku iznosi 13.8%, veliki je
broj studija iznosio brojke o prevalenciji PsA kod bolesnika obradivanih u klini¢kim uvjetima, a
na temelju procjene lijecnika (10). Klinicki temeljena istrazivanja pokazala su da je prevalencija
PsA u osoba sa psorijazom u rasponu od 6 do 42% (11). Istrazivanja provedena u Italiji,
Norveskoj, Hrvatskoj i Njemackoj potvrduju prevalenciju PsA u prethodno spomenutom rasponu
(12-15). S druge strane, u Japanu je samo 1% ispitanika od 28 628 osoba sa psorijazom,
prikupljenih u 148 dermatoloskih centara, imalo PsA (16). Incidencija PsA u Evropi i Sjevernoj
Americi iznosi izmedu 3 1 23,1/100 000 stanovnika, a u Japanu 0,1/100 000 stanovnika (17).
Shbeeb i suradnici su pokazali da je ukupna incidencija PsA iznosila 6,59/100 000 stanovnika
izmedu 1982.11991. god. (18). Primjenom CASPAR kriterija na istom uzorku, godisnja
incidencija PsA u Rochesteru iznosi 7,2/100 000. Incidencija PsA u bolesnika sa psorijazom
manje je poznata, iz istog projekta ona je redom iznosila 1,7%, 3,1% 1 5,1% u 5., 10. 1 20. godini
pracenja (19). Prevalencija psorijaze u osoba oboljelih od PsA iznosi 2,6-7%. Muskarci i Zene
skoro podjednako oboljevaju od PsA, i taj omjer iznosi 1:1,04, a zivotna dob u kojoj se PsA

javlja je izmedu 35. 1 45. godine Zivota.

1.2.Etiopatogeneza

Posljednjih je godina uocljiva i autoimuna podloga psorijati¢nog artritisa zbog znacajne uloge
CD8+ T stanica u patogenezi bolesti. Nekoliko je klju¢nih dokaza koji govore u prilog toj teoriji:
autoimuna obiljezja bolesti ukljuc¢ujuci genetsku prijemcljivost za I. razred humanih leukocitnih
antigena u sustavu histokompatibilnosti (engl. MHC, major histocompatibility index), nalaz
predominantne klonalne ekspanzije CD8+ T stanica u sinovijskom tkivu i tekuéini, neovisnost o
sudjelovanju CD4+ T stanica, spoznaja da se psorijaticni artritis po prvi put razvio nakon
singeni¢ne transplantacije kosStane srzi od donora koji je bolovao od psorijaze i odgovor
terapijskih agenasa usmjerenih na aktivirane T stanice kao i na efektorne puteve uslijed
aktivacije T stanica. U psorijaticnom artritisu antitijela se ne mogu otkriti $to njega i ostale

bolesti povezane sa I. razredom , poput ankilozantnog spondilitisa, razlikuje od autoimunih



oboljenja povezanih sa II. razredom MHC alela u kojima su uocljiva autoantitijela proizvedena
uz pomo¢ CD4+ T stanica. Kao i kod vecine autominuh bolesti, priroda peptida koji potice T

stani¢ni odgovor ostaje nerazjasnjena (20,21).
Genetska prijemcljivost

Vaznu ulogu u razvoju psorijatinog artritisa ima naslijede. Oko 15% srodnika osobe oboljele od
psorijati¢nog artritisa oboljet ¢e od artritisa, a njih 30-45% razvija i psorijazu. Prema tome,
prisutnost bilo psorijaze bilo psorijati¢nog artritisa u ¢lanova obitelji osobe kod koje se sumnja
na psorijati¢ni artritis potpora je dijagnozi. lako jos uvijek traje identifikacija gena odgovornih za
ovako visoki stupanj obiteljske agregacije, HLA geni MHC sustava su od primarnog znacenja u
patogenezi PsA . Obrazac nasljedivanja psorijaze i PsA slican je kao i kod kompleksnih
multigenskih bolesti, od dominantnog nasljedivanja unutar obitelji pa do obitelji u kojima se
bolest nasljeduje recesivnim putem. U velikom broju autoimunih bolesti prijemcljivost je
odredena HLA-DR ili drugim MHC genima II. razreda. U patogenezi PSA vazno mjesto pripada
I. razredu gena i to HLA-B (aleli B27 i1 B39) i HLA-C lokusima (Cw*0602 alel). Potonji je alel
odgovoran za visoki stupanj prijemcljivosti za psorijazu (22,23) . Istrazivanje Ho-a i suradnika je
pokazalo da HLA-DRB1*04 alel nije povezan sa prijemljivos¢u za PsA, dok su aleli HLA-
Cw*06 1 HLA-DRB1*07 su povezani sa bolesnicima sa PsA koji boluju od tipa 1 psorijaze
(javlja se prije 40. godine zivota), a ne tipa 2 psorijaze (pocetak nakon 40. godine Zivota). Isti
autori zakljuCuju da bolesnici oboljeli od PsA i tipa 1 psorijaze imaju drugaciju genetsku
podlogu od bolesnika sa tipom 2 psorijaze i od reumatoidnog artritisa (24). Istrazivanja
Winchestera i suradnika ukazuju da ovih nekoliko MHC alela djeluju neovisno u odredivanju
specificnog fenitopa PsA i to pobuduje sumnju na postojanje dva genetska puta, jednog putem
funkcije HLA-B alela (B*27 I B*39) i drugog putem funkcije haplotipa koji sadrzava HLA-C
alel Cw*0602. Cw*0602 alel je odgovoran za razvoj puno izrazenije kozne bolesti i u prosjeku
duzeg razdoblja (>10 godina) izmedu pojave psorijaze i koStano-miSi¢nih manifestacija PsA. U
osoba koje nose B*27 ili B*39 alel zglobne se tegobe javljaju paralelno sa koznim promjenama i
vjerojatnija je pojava PsA nego u prisutnosti Cw*0602 alela. Populacijska su istrazivanja
pokazala povezanost psorijaze sa HLA antigenima B13, B16, B17, B27, B37, B38, Cw6, DR4 i
DR?7. U osoba sa psorijazom koji su nosioci antigena B7 i B27 velika je vjerojatnost razvoja

artritisa. Southern blot analiza DNA uzoraka za regiju gena imunoglobulina H (IgH) ukazuje da



taj gen moze predodrediti prijemcljivost za artritis u osoba koje boluju od psorijaze. Grupa gena
koja bi mogla biti vazna u patogenezi PsA obuhvaca gene za tzv. killer-immunoglobulin —like
receptor (KIR) koji se nalaze na 19q13.4. Postoje dva tipa KIR-a, inhibitorni i aktiviraju¢i. U
bolesnika sa psorijazom, probir cijelog genoma pokazao je povezanost sa lokusima na
kromosomima 17q, 4q i najizrazenije kromosomu 6p. Vrlo vjerojatno i odredeni non-MHC geni,

npr. CARDI1S5, mogu imati vaznu ulogu u patogenezi PsA (25,26).
Imunoloski faktori

Upalna priroda koznih i zglobnih promjena demonstrirana je hiperplazijom sinoviocita i
infiltracijom mononukleara, $to je sli¢no promjenama u reumatoidnom artritisu. Usporedujuci
sinoviju sa onom u reumatoidnom artritisu, u PsA je manje izrazena hiperplazija sinoviocita
tunike intime, manji je broj makrofaga, u velikom se broju nalaze T i B stanice i naglaSenija je
prokrvljenost. lako bi rezultati istrazivanja sugerirali moguce razlikovanje sinovitisa u PsA u
komparaciji sa reumatoidnim artritisom kvantificiranjem tkivnih obiljezja, jos uvijek ne postoji
jedinstveno patolosko obiljezje nijedne od ovih bolesti. Kruithof i suradnici su usporedivali
imunohistokemijska obiljezja sinovije u osoba sa spondiloartritisima (ukljucujuci i PsA) i
reumatoidnim artritisom. Sinovijsko tkivo u spondiloartritisima vaskulariziranije je i uocen je
znac¢ajno veci udio neutrofila i CD163* makrofaga, dok je u reumatoidnom artritisu naglasenije
zadebljanje pokrovnog sloja i veci je broj CD83" dendritic¢kih stanica. U reumatoidnom artritisu,
u 44% uzoraka pozitivno je bojanje na intracelularni citrulinirajuci peptid i u 46% uzoraka za
MHC komplekse humanog hrskavi¢nog peptida gp 39, dok je u spondiloartritisima uzorak bio
negativan na navedene peptide. Prema tome, autori su zakljucili da je sinovijska histopatologija u
PsA sli¢na ostalim podskupinama spondiloartritisa i da se na temelju tih sinovijskih obiljezja
moze razlikovati od reumatoidnog artritisa (27). Profil citokina ukljucenih u PsA odraz je
kompleksne interakcije T stanica i monocita ili makrofaga. Prisutnost citokina Th1 profila, poput
¢imbenika nekroze alfa (TNFa), interleukin (1L)-1p, IL-8 ili IL-10, izrazenija je u PsA u
komparaciji sa reumatoidnim artritisom Sto potvrduje spoznaju o razli¢itom patofizioloSkom
mehanizmu razvoja bolesti. Medusobna interakcija proupalnih citokina odgovorna je i za
nekoliko klju¢nih dogadanja u patogenezi PsA: proliferaciju i aktivaciju sinovijskih i
epidermalnih fibroblasta , poti¢u proliferaciju keratinocita sa posljedicnom induracijom i

formiranjem psorijati¢nih plakova, reguliraju ekspresiju endotelijalnih i dendritickih adhezijskih



stanica, intercelularnih adhezijskih molekula -1 (ICAM-1), adhezijskih molekula vaskularnih
stanica-1 (VCAM-1) i E-selektina (28). U serumu bolesnika pronadena su i antinuklearna
antitijela (ANA) koja reagiraju na antigene stratum korneuma koze. Dokazana su i anti-
epidermalnakeratin i anti-citokeratinska (CK18) antitijela u serumu bolesnika sa psorijazom i
PsA. U patogenezi PsA, vazno mjesto pripada i nekim drugim tipovima stanica. Dendriticke
stanice prezentiraju nepoznati antigen CD4 stanicama unutar zgloba ili koze u osoba sa PsA i
uzrokuju T stani¢nu aktivaciju. Fibroblasti iz koze i sinovije bolesnika sa PsA posjeduju
pojacanu proliferativnu aktivnost i moguénost lucenja vece koncentracije IL-1, IL-6 i PDGF-a.
Citokini koje izlucuju aktivirane T stanice i ostale proupalne mononuklearne stanice induciraju
proliferaciju epidermalnih i sinovijskih fibroblasta. CD8+ stanice imaju vaznu ulogu u
patogenezi koznih i zglobnih manifestacija. IL-1 i TNF-a poticu monocite i dendriticke stanice
na pojacanu proizvodnju prostaglandina E2 i izlu¢ivanje matriks metaloproteinaza (MMP 219) 1
posreduju u oste¢enju kolagena i zglobne hrskavice. Koncentracija MMP-2 i 9 u PsA je povisena
1 korelira sa pojacanom vaskularizacijom. Pojacana je ekspresija promotora angiogeneze u kojoj
vazno mjesto pripada vaskularnom endotelnom faktoru rasta (VEGF) i1 njegovim receptorima
Fit-1 1 KDR, te angiopoetinu tipa 1 i 2 (29). Imunohistokemijske analize subhondralne kosti i
sinovije pokazale su prisutnost RANK-a (receptor activator of nuclear factor —xB)
perivaskularno u mononuklearnim stanicama i osteoklastima. U pokrovnom sloju sinovije
pojacana je ekspresija RANK liganda, a osteoprotegerin (OPG) je dokazan bojanjem u endotelu.
Model erozivnog karaktera PsA objasnjava se ¢injenicom da osteoklasti, koji djelovanjem
TNFalfa potjec¢u iz mononuklearnih stanica periferne krvi, migriraju prema upalno promijenjenoj
sinoviji i subhondralnoj kosti gdje su izlozeni RANK ligandu i TNFalfa ¢ime se potice

osteoklastogeneza (30). Ovaj je nalaz potvrdilo i istrazivanje Vandoorena (31).
Okolinski faktori

Epidemioloska istrazivanja podrzavaju mogucu ulogu infekcije i traumatskog dogadaja u razvoju
imunodeficijencije (HIV), iako incidencija psorijaze kod tih bolesnika nije ve¢a u odnosu na
op¢u populaciju (32). Bolesnici s HIV-om mogu imati izrazeniju psorijati¢nu eritrodermiju. U
bolesnika sa PsA inficiranih HIV-om detektirani su odredenih HLA antigeni (BW38, BW39,

CW6) sa skoro pojednakom ucestalos¢u kao i u oboljelih od PsA koji nisu inficirani HIV-om.



Nekoliko je istrazivanja opisalo pojavu artritisa i akroosteolize nakon tjelesne traume u bolesnika
sa psorijazom. Traumatski dogadaj nerijetko prethodi pojavi PsA na §to upucuje prisutnost
dubokog Kiibnerovog fenomena (pojava psorijaze na mjestu traumatskog oste¢enja koze)
povezanog s otpustanjem tvari P na ograncima perifernih zZivaca (33). Opisana je povezanost
pusenja, psorijaze i PsA. Pusenje je definiran kao rizi¢ni faktor za pojavu psorijaze, i radi se o
povezanosti koja je ovisna o dozi (34).Vrijeme potrebno za razvoj PsA se smanjuje puSenjem

prije pojave psorijaze, ali se povec¢ava nakon pojave psorijaze (35).

1.3. Klinicki spektar PsA i diferencijalna dijagnoza

PsA je kroni¢na upalna reumatska bolest s izrazenim skeletnim i ekstraskeletnim
manifestacijama. Raznolikost klini¢ke prezentacije PsA prvi su prepoznali i opisali Moll i
Wright 1973. godine. Moll-Wrightovi klasifikacijski kriteriji su vrlo jednostavni za primjenu i
ukljucuju tri elementa: upalni artritis, prisutnost psorijaze 1 odsutnost reumatoidnog faktora.
Prema Moll-Wrightovoj klasifikaciji iz 1973. godine postoji pet podvrsta psorijati¢nog artritisa:
prevladavajucéa zahvacenost distalnih interfalangealnih zglobova i noktiju, asimetric¢ni oligo ili
poliartritis, mutilirajuci artritis, simetri¢ni poliartritis slican reumatoidnom artritisu i aksijalni
oblik sa zahvacenoscu sakroilijakalnih zglobova i kraljesnice (36). Poslije njih dvojice razvijeno
je jos nekoliko setova kriterija koji su nazvani prema autorima: Bennet (37), Gladman i sur (38),
Vasey i Espinoza (39), ESSG (40), McGonagle i sur. (41), Fournie (42). Najnoviji klasifikacijski
CASPAR kriteriji (Classification of Psoriatic Arthritis) obuhvacaju slijedece kriterije: dokaz
trenutne psorijaze, osobna ili obiteljska anamneza psorijaze, psorijaticne promjene noktiju,
daktilitis, negativan reumatoidni faktor u serumu, radioloski dokaz juksaartrikularnog stvaranja

nove kosti (5).

Raznolikost klinicke slike i simptoma se moze i mijenjati tijekom vremena, prelazeci iz jednog
oblika PsA u drugi, ¢esto kod duzeg trajanja bolesti (43). Tri su moguca scenarija tijeka
povezanosti PsA 1 psorijaze. Kod 70% bolesnika pojavi PsA prethodi psorijaza, artritis prethodi
pojavi psorijaze kod 7-30% bolesnika (44). Istovremena pojava psorijaze i PsA opisana je kod
15% osoba. Tijek PsA moze biti varijabilan i nepredvidljiv, u rasponu od blagog nedestruktivnog
oblika pa do erozivnog deformirajuceg artritisa koji se moze javiti kod 40-60% bolesnika (45).
U prospektivnoj kohorti od 100 bolesnika sa PsA koji su praceni oko 5 godina, oStec¢enje zgloba

je progrediralo srednom vrijednoscu 0.42 perifernih zglobova godisnje. Pogorsanje i remisija se
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pojavljuju Cesto. Tako otprilike vise od polovice bolesnika ima najmanje jednu epizoda
pogorsanja PsA godisnje (46, 47). Pocetak je bolesti ¢esto podmukao ili postupan, ali se ponekad
javlja i u akutnom obliku (poliartikularnom). Op¢i ili konstitucijski simptomi kod oboljelih od
PsA nisu toliko izrazeni kao u sluc¢aju RA,a u prodromalnoj fazi koja prethodi razvoju PsA,

bolesnici se mogu zaliti na mijalgije, artralgije, osjecaj zakocenosti ili umor.

Artritis distalnih interfalagelanih (DIP) zglobova Saka i stopala javlja se u 5-10% oboljelih i
cesto je popracen psorijaticnim promjenama noktiju. Ovaj je oblik PsA potrebno razluciti od
degenerativne bolesti interfalagealnih zglobova (Heberdenovi ¢voriéi) Sto je ponekad tesko jer
zahvacenost zglobova u ova dva klinicka entiteta moze biti i klinicki i radioloski vrlo sli¢na.
Pomo¢ pri diferenciranju je u psorijatiénim promjenama noktiju koje se mogu javiti u 90%
bolesnika sa svim oblicima PsA u usporedbi sa 45% osoba oboljelih od psorijaze i bez znakova

artritisa (26,48,49).

Oligoartikularni oblik PsA javlja se u 70% oboljelih i karakteriziran je asimetricnom
zahvacenoscu zglobova (distalni ili proksimalni interfalangealni zglobovi $aka, koljena,
gleznjevi ili zglobovi stopala). Kod oligoartikularnog oblika bolesti ¢esto se moze razviti i
daktilitis (,,kobasicast prst) klinicki karakteriziran difuznom oteklinom i bolnos¢u jednog ili
viSe prstiju, ponekad uz diskoloraciju koze. U podlozi ja daktilitisa upalni proces koji se razvija u

zglobu i okolnim mekotkivnim strukturama (tetivna ovojnica).

Mutilirajuéi artritis se javlja u manje od 5% oboljelih i povezan je znacajnim funkcionalnim
ogranicenjima. Karakteriziran je pojavom ,,telescoping® fenomena - naboranosti koze koja je

veca u odnosu na skraéen prst zbog osteolize zahvaéenih zglobova (48).

Simetricni artritis koji je, obzirom na distribuciju promjena, vrlo sli¢an reumatoidnom artritisu
javlja se u oko 15% oboljelih od PsA, a moze nastati odpocetka ili proSirenjem iz
oligoartikularne bolesti. U ovoj su formi artritisa ¢eS¢e prisutni simptomi jutarnje zakocenosti i

umora, koji koreliraju sa aktivnos¢u bolesti.

Nekoliko je karakteristi¢nih obiljezja koja pomazu u razlikovanju PsA prema RA. Kod 91-94%
oboljelih od PsA reumatoidni je faktor negativan, asimetri¢na je zahvacenost zglobova, a eritem
iznad zahvacenog zgloba odraz je pojacane angiogeneze. Simptomi poput daktilitisa,

zahvacenost kraljesnice i sakroilijakalnih zglobova te psorijati¢nih promjena koze i noktiju



dodatno pomazu u razlu¢ivanju ova dva klinicka entiteta (44). Ipak se mora imati na umu da se
pozitivan seroloski nalaz- reumatoidni faktor i anti-CCP antitijela- nade kod 10-15% oboljelih od

PsA (50,51).

Spondilitis podrazumijeva slijedece promjene: sakroileitis, artritis fasetnih zglobova, entezitis
intervertebralnih ligamenata i osteitis. Psorijati¢ni spondiloartritis kao izolirani entitet se javlja u
manje od 5% oboljelih i karakteriziran je klinickim i radioloskim obliljezjima upalne bolesti
kraljeSnice i sakroilijakalnih zglobova. S druge strane, nekoliko literaturnih izvora govori da se
spondiloartritis javlja u 20-70% oboljelih (ovisno o kriterijima koriStenim za dijagnozu aksijalne
bolesti) i da se vrlo rijetko otkriva na pocetku bolesti (52). Psorijati¢ni se spondiloartritis javlja
ceSc¢e kod muskaraca i u starijih osoba, te u kasnijem tijeku bolesti. Tipi¢ne su klinicke smetnje
bol u krizima ili vratu upalnog karaktera uz jutarnju zakocenost u ledima, ograni¢ena
pokretljivost pojedinih vertebralnih segmenata, a radioloski je karakterizirana obostranim
asimetri¢nim sakroileitisom, paraspinalnim osifikacijama koje olakSavaju diferenciranje prema
ankilozantnom spondilitisu. U 40% bolesnika s aksijalnim oblikom bolesti pronaden je i antigen
B27 (44, 48). U klinickoj praksi problem predstavlja i razlikovanje aksijalne od periferne forme
bolesti za Sto je potrebno to¢no dijagnosticiranje i definiranje aksijalnih podskupina. Do sada je
provedeno vrlo malo istrazivanja o ovoj kategoriji PsA, a veliki je broj dokaza posuden iz
ankilozantnog spondilitisa (AS) $to ne mora biti i klini¢ki valjano. Npr., modificirani se New
York kriteriji ne mogu primijeniti na PSA jer se promjene na aksijalnom skeletu mogu razviti i
bez zahvacenosti sakroilijakalnih zglobova tako da se dokaz zahvacenosti aksijalnog skeleta u
PsA temelji na prije spomenutim karakteristicnim promjenama na konvencionalnim
rentgenogramima, a te se promjene ¢eS¢e vide kod bolesnika sa duzim trajanjem bolesti. U
domeni AS, istrazivanja se sve viSe usmjeravaju prema ranom otkrivanju bolesti i u toj namjeri
veliki napredak predstavlja uvodenje magnetske rezonance koja bi omogucila rano otkrivanje
promjena na sakroilijakalnim zglobovima nego konvencionalni rentgenogrami. Medutim,
istrazivanja su pokazala da sakroileitis dokazan magnetskom rezonancom ne mora uvijek
predskazati razvoj AS u buducénosti. U istrazivanju Benneta i suradnika koji su istrazivali
bolesnike sa novo otkrivenom upalnom krizoboljom i MR dokazanim sakroileitisom, nakon
osmogodis$njeg pracenja samo se kod 13 bolesnika razvila radioloSka slika AS. Promjene na
aksijalnom skeletu mogu biti evidentne na konvencionalnim rentgenogramima ili MRI u

odustnosti klinickih simptoma. Ovakvo se razmisljanje moze primijeniti i kod ranijeg



dijagnosticiranja aksijalnog oblika PsA. Podaci iz genetskih istrazivanja nam koriste u otkrivanju

aksijalne forme PsA, a osobito povezanost antigena B27 i aksijalne forme bolesti.

Potrebno je opisati jo§ nekoliko vaznih koStano-misi¢nih obiljezja. Entezitis je karakteristi¢no
klini¢ko obiljezje svih entiteta spondiloartritisa koji se klinicki manifestira osjetljivoscéu ili
bolovima te oteklinom i to na mjestu hvatista tetiva, ligamenata, fascije ili kapsule zgloba za
kost. U bolesnika sa PsA javlja se u 35-50% oboljelih, iako je prava prevalencija sigurno i visa
jer se klinicki i radioloski ne analiziraju bas sve bolne enteze. Naj¢esce se promjene javljaju na
mjestu hvatista Ahilove tetive ili plantarne fascije za petnu kost, na epikondilima humerusa ili na
mjestu hvatista ligamenata za kosti zdjelice. Edem kostane srzi u blizini hvatista enteze
karakteristicno je MR obiljezje PsA i1 smatra se manifestacijom prilezeg osteitisa. Zahvacenost
enteze u ranoj fazi bolesti dobro je dokumentirana nalazima MR na temelju kojih je razvijena
biomehanicka hipoteza (utemeljena na promjenama na entezama) kojom se objasnjava
patogeneza bolesti (52,53). Entezitis se u klini¢koj praksi jo$ jednostavnije moze detektirati

primjenom dijagnostickog ultrazvuka.

Daktilitis se javlja u 16-48% bolesnika s PsA, a nesto rjede 1 kod ostalih bolesti iz skupine
spondiloartririsa. Klini¢ki se manifestira bolnom oteklinom i ¢esto promijenjenom bojom
zahvacéenog prsta ili palca, a u njegovoj je podlozi tenosinovitis, entezitis i sinovitis cijelog prsta
(54). Nadalje, daktilitis je i jedan od elemenata CASPAR kriterija za PsA i reumatolozi ga
redovito evaluiraju (5,55). Primjena mjernog instrumenta, npr. Leeds Dactylometer, olakSava

prepoznavanje daktilitisa u nekim nejasnim sluc¢ajevima (56).

SAPHO sindrom obuhvaca slijedece: sinovitis, akne, palmoplantarnu pustulozu, hiperostozu i
osteitis. Ovaj se sindrom smatra varijantom PsA, a dodirne bi tocke bile asimetri¢ni sinovitis,
pustuloza, entezopatija i promjene na sakroilijakalnim zglobovima. Niska ucestalost ovog
sindroma, heterogena klinicka, koStano-misi¢ne i kozne manifestacije se ne pojavljuju
istovremeno, nedostatak validiranih klinickih kriterija neki su od mogucih razloga zakasnjelog

postavljanja dijagnoze (57,58).

Razvoj osteoporoze u bolesnika sa PsA moguca je komplikacija osnovne bolesti. Sa
patogenetskog stajaliSta, smanjenu mineralizacije i razvoju osteoporoze moze pogodovati

pojacana aktivnosti proupalnih medijatora za koje je poznat i osteoklastogenetski potencijal, npr.



TNF alfa, IL-1, IL-6. Collucci i suradnici su ukazali na pojacanu in vitro ekspresiju TNF-alfa i
aktivatora receptora nuclear factor-kappa liganda (RANKL) u T i B stanicama periferne krviiu
T stanicama i fibroblastima sinovijske tekucine bolesnika sa PsA (59). Istrazivanje Hofbauera i
suradnika pokazalo je porast serumskih vrijednosti RANKL kod bolesnika sa PsA i zna¢ajno
smanjenje osteoklastogeneze nakon lijeCenja TNF-alfa inhibitorima (60). U prospektivhom
opservacijskom istrazivanju Frediania i suradnika, bolesnici sa PsA su imali nizu kostanu
mineralnu gusto¢u u svim u cijelom tijelu, podregijama tijela, lumbalnoj kraljesnici i kuku u
usporedbi sa zdravom populacijom, a na temelju multivarijantne analize zivotna dob, duzina
trajanja menopauze, rezultat HAQ-a i BMI (obje varijable korigirane za dob i duzinu trajanja
menopauze) smatraju se znac¢ajnim prediktorom razvoja osteoporoze (61). U istrazivanju Grazia i
suradnika, u oboljelih od PsA osteoporoza u poducju slabinske kraljesnice, lijevog femura i vrata
femura nadena je u 7.2%, 1.4% odnosno 2.9% ispitanika 1 nije nadena statisti¢ki znac¢ajna
povezanost izmedu mjera aktivnosti bolesti i BMD u promatranim podru¢jima (62). U radu
Pedreire i suradnika, nije naden smanjen BMD u bolesnika sa psorijazom i PsA u usporedbi za
zdravom kontrolom, ali je uocena veca prevalencija osteoporotskih prijeloma i ve¢i rizik razvoja
metaboliCkog sindroma. Dugi tijek PsA i ucestali padovi se dovode u vezu s poviSenom

prevalencijom osteoporotskih prijeloma kod takvih bolesnika (63).

1.3.1. Ekstraskeletne manifestacije PsA

Vecina bolesnika oboljelih od PsA moZze imati i razvijene kozne promjene i to u vidu klasi¢ne
vulgarne psorijaze, ali i pustulozne psorijaze ili eritrodermije. ProSirenje i tezina kozne psorijaze
povezana je sa pojavom PsA, iako takvo stupnjevanje manje korelira u nizim razinama kozne
bolesti, ali u kasnijem tijeku bolesti koZzne manifestacije ne moraju pratiti zglobnu bolest.
Promjene na noktima ukljucuju distrofiju, zu¢kasto-zelenkastu diskoloraciju, udubljenja ili
poprecne brazde. Promjene na noktima koreliraju s koznim i zglobnim promjenama (osobito na
distalnim interfalangealnim zglobovima). One, nadalje, pomazu u diferenciranju bolesnika koji
su oboljeli od PsA od onih koji boluju od RA. Prisutnost dvadesetak i vise tockastih udubljenja
na noktima korisno je u diferenciranju bolesnika sa PsSA od onih koji boluju od RA i psorijaze
(64). Sto se ti¢e promjena na noktima, potrebnoje najprije iskljuéiti bakterijske i gljiviéne

infekcije koje uzrokuju hiperkeratozu i oniholizu. Ozbiljnost psorijaze noktiju je povezana sa
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entezitisom, poliartikularnim oblikom bolesti i progresivnim artritisom , te sa loSijim

funkcionalnim ishodom i povisenim rezultatom na ljestvici depresije ili anksioznosti (65).

Zahvacenost oka opisana je u 7-33% oboljelih i to kao iritis ili konjunktivitis. Uveitis povezan sa
nedefirenciranim spondiloartritisom, upalnom bolesti crijeva i psorijazom nije toliko klinicki
prepoznatljiv i kroni¢nog je tijeka (66). Quiero i suradnici su nasli da su predominantna
zahvacenost aksijalnog skeleta (bilateralni sakroileitis i sindezmofiti) i HLA-DR13 antigen

najbolji prediktori pojave uveitisa u bolesnika sa PsA (67).

Posljednjih nekoliko godina sve je vise dokaza da oboljeli od PsA razvijaju prerano
kardiovaskularna oboljenja §to pridonosi i ranijoj smrtnosti. U istrazivanju Sallafija i suradnika
(166 ispitanika oboljelih od PsA i 1579 zdravih ispitanika) vise od 50% ispitanika je navelo
barem jedno komorbidno stanje (arterijska hipertenzija, bolest srca, gastrointestinalna oboljenja,
kroni¢ne respiratorne bolesti). Na temelju rezultata upitnika komorbiditeta koji mjeri prisutnost,
ozbiljnost 1 funkcionalni u¢inak 12 medicinskih stanja, bolesnici sa PsA su imali visi rezultat
komorbiditeta u usporedbi sa zdravim ispitanicima ili oboljelima od AS, a nesto nizi u usporedbi
sa oboljelima od RA (68). Kod osoba oboljelih od PsA, ¢es¢e se mogu otkriti i autoimune
bolesti crijeva. Prevalencija upalne bolesti crijeva je poviSena kod bolesnika sa PsA (3.9%) u
usporedbi sa op¢om populacijom (0.4%) na temelju rezultata rada Williamsona i suradnika (69).
Kod bolesnika oboljelih od RA i ostalih upalnih reumatskih bolesti utvrdena je povezanost sa
povisenom rizikom razvoja zlocudnih bolesti. Psorijaza moze biti povezana i sa poviSenom
prevalencijom limfoma i ostalih ne-melanomskih tumora, a rizik pojave zloc¢udnih oboljena u
PsA jednak je onom u opcoj populaciji (70). Prevalencija kardiovaskularnih faktora rizika i
komorbidnih kardiometbolickih bolesti je visa u bolesnika sa PsA nego u oboljelih od AS i RA,
pa ¢ak i u usporedbi sa opom populacijom. Na temelju podataka iz studija o RA i psorijazi,
moguci rizi¢ni faktori za razvoj kardiovaskularnih oboljenja su aterogeneza posredovana
upalnim procesom i metabolicki sindrom (debljina, hipertenzija i hiperlipidemija) (71-73). U
istrazivanju Tama i suradnika, bolesnici sa PsA su imali poviSenu prevalenciju subklinicke
ateroskleroze $to je odredeno zadebljanjem intime i medije karotidne arterije (engl. carotid artery
intima-media thickness, CIMT), a smatra se markerom makrovaskularne aterosklerotske bolesti
(74,75). Nakon prilagodbe sa BMI, prevalencija kardiovaskularnih faktora rizika (arterijska

hipertenzija, snizene vrijednosti HDL kolesterola, dijabetes) je bila znacajno visa kod bolesnika
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sa PsA u usporedbi za opéom populacijom. Istrazivanja Gonzalez-Juanatey su potvrdila
povezanost izmedu zadebljanja intime i medije karotidne arterije sa dobi, trajanjem bolesti i
razinom kolesterola, ali ne i sa DAS28 (76, 77). Sli¢ne rezultate objavio je i Kimhi koji je uocio
sli¢nu korelaciju izmedu zadebljanja intime i medije karotidne arterije, Zivotne dobi i spola
bolesnika, Secerne bolesti, trajanja artritisa, ozbiljnosti i trajanja psorijaze (72). Od
kardiovaskularnih je promjena najcesca aortalna insuficijencija ili smetnje provodenja i to u

kasnijem tijeku bolesti.

1.4. Laboratorijski nalazi

Iako postojece laboratorijske pretrage (ukljucujuci sedimentaciju eritrocita-SE , C-reaktivni
protein-CRP ili reumatoidni faktor-RF) nisu niti specifi¢ne niti patognomicne za psorijati¢ni
artritis, potrebno ih je obaviti kako bi se iskljucile druge bolesti. Laboratorijski nalazi mogu
pokazivati znakove upale u ranijim stadijima PsA, iako nema podataka o razini komplementa ili
mokracéne kiseline u nedavno dijagnosticiranom PsA (engl. recent-onset PsA). Hiperuricemija se
moze otkriti u 50% oboljelih sa duzim trajanjem bolesti. Reumatoidni je faktor otkriven u 3-11%
oboljelih od PsA u usporedbi sa 60-93% oboljelih od RA (48). Anti-CCP2 antitijela su otkrivena
u 5-10% oboljelih sa PsA u usporedbi sa 71-97.5% oboljelih od etabliranog RA (51).
Antinuklearna antitijela su u serumu oboljelih od PsA negativna. Proturjecni podaci o tipovima
HLA antigena povezanih sa PsA onemogucuju donosenje zakljucka o korisnosti njihove

tipizacije za postavljenja dijagnoze bolesti (78,79).

1.5. Radioloska obrada

Karakteristi¢na radioloska obiljezja psorijati¢nog artritisa obuhvacaju periostozu falangi,
formiranje nove kosti na entezama, resorpciju kostiju ili osteolizu, deformitet Saka tipa ,,0lovke u
Salici, asimeticni sakroilieitis, te razvoj parasindezmofita na aksijalnom skeletu (najcesce u
podrucju torako-lumbalnog prijelaza). Godine 2009. pubilicirane su preporuke (klinicke,
laboratorijske i radioloske) radne skupine francuskih reumatologa za dijagnosticiranje perifernog
oblika PsA. Radioloska obrada ukljucuje anteroposteriorne snimke ru¢nih zglobova i Saka,
anteroposteriorne i lateralne snimke stopala, te radioloska obrada ostalih simptomatskih podrucja
(ukljucujuéi i aksijalni skelet) (80). Radiografski kriteriji za Sake i stopala (engl. radiographic

fingers and toes criteria) odraz su karakteristi¢nih promjena Saka i stopala kod oboljelih od PsA,
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a podijeljeni su u pet tocaka (navedene su numerickim slijedom): erozije distalnog
interfalangealnog zgloba, interfalangealna osteoliza koja uzrokuje prosirenje zglobnog prostora
sa oStro definiranim rubovima, ankiloza interfalangealnog zgloba, jukstaartikularna periostalna
reakcija u podrucju prstiju Saka ili palca stopala i osteoperiostitis distalne falange (81). Jedan od
vrlo karakteristi¢nih i ranih radioloskih znakova PsA (razvija se unutar 5 godina) su erozija
distalnog interfalangealnog zgloba i resorpcija vrska falange Sto omogucuje razlikovanje PsA
prema reumatoidnom artritisu ili osteoartritisu (48). Upalne promjene na sakroilijakalnim se
zglobovima javljaju u 30-50% oboljelih u formi bilateralnog asimetri¢nog sakroileitisa. Paralelno
sa sakroileitisom ili kao izolirani nalaz javljaju se promjene u formi spondilitisa ili paraspinalnih
osifikacija (paraspinalna osifikacija koja ja tankom pukotinom odvojena od trupa kraljska,
masivna osifikacija po tipu voluminoznih sindezmofita, osifikacija povrSinskih slojeva anulus
fibrozusa i sinostoza trupova dva susjedna kraljeska) (48). U slucajevima kada klinicka
dijagnoza nije jasna ili postoji sumnja na rani PsA, dobrim se izborom smatra radioloSka analiza
enteza primjenom dijagnostickog ultrazvuka (UZV) ili magnetske rezonanca (MR) Saka ili
stopala. Frediani i Falsetti su primjenom ultrazvuka opisali upalne promjene u entezama, bez
zahvacenosti sinovijske ovojnice (82, 83). MR omogucuje diferenciranje PsA prem RA u ranim
stadijima bolesti otkrivanjem periostalne reakcije, a nalaz koji diferencira PsA prema
osteoartritisu obuhvaca erozivne promjene na mjestu hvatista enteze za kost, edem kostane srzi i

umjereno oste¢enje zglobne hrskavice (84-86).

1.6. Procjena PsA

Kljucni klinicki elementi PSA kojima se procjenjuje aktivnost i ozbiljnost bolesti i ocjenjuje
ucinkovitost lijecenja su periferni artritis, zahvacenost aksijalnog skeleta, entezitis, daktilitis i
psorijaza koze odnosno noktiju. Optimalno lijeCenje dovodi do smanjenja bolova, umora,
usporenja strukturalnih promjena na zglobovima, pobolj$anja kvalitete zivota i funkcioniranja, te
usporenja aterogeneze inducirane upalnim procesom i smanjenja stope kardiovaskularnog pobola
1 smrtnosti. Zbog razli¢itosti klinickih manifestacija psorijati¢nog artritisa, razli¢ite su i koristene
mjere ishoda i mjerni instrumenti s ciljem procjene zdravlja bolesnika. Mjerni instrumenti koji se
primjenjuju u procjeni funkcionalnog statusa i sposobnosti bolesnika sa PsA najcesce su bili
prvotno osmisljeni za druge bolesti, prvenstveno za RA i AS, poput Health Assessment

Questionaire (HAQ) ili Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI) (87, 88). Neki
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su, ipak, validirani za psorijaticni artritis kao §to su: HAQ, Short Form 36 health status
questionnaire (SF-36) ili Disability of the Arm, Shoulder and Hand Questionnaire (DASH
upitnik) (89-91).

Mjerni instrumenti koji se koriste u procjeni PsA u klini¢kim istrazivanjima, a dijelom i u

klinickoj praksi pokrivaju slijede¢e domene:

-procjena zglobova: broj bolnih i otecenih zglobova koristenjem 68/66 zbroja zglobova, disease

activity score, Psoriatic Arthritis Response criteria mesure (PSARC) (92)

-procjena zahvacenosti aksijalnog skeleta: BASDAI indeks (94), BASFI indeks (88), BASMI
indeks (93)

-procjena koze: PASI (Psoriasis Area Severity Index) (95), povrsina koze zahvacena boles¢u

(engl. body surface area — BSA) i globalna procjena

-bolesnikova 1 lije¢nikova procjena aktivnosti bolesti (sveukupno, koza i zglobovi) na vizualnoj

analognoj skali (VAS)

-funkcija i kvaliteta zivota: HAQ, SF-36, Psoriatic Arthritis Quality of Life indeks (96),
-umor: FACIT (97)

-procjena entezitisa: MASES (98)

-procjena daktilitisa: Leeds dactylitis index (99), prisutan/odsutan pri klinickom pregledu
-reaktanti akutne faze: SE, CRP sedimentacija eritrocita, C-reaktivni protein

-radioloska obrada: konvencionalni rentgenogrami, dijagnosticki ultrazvuk, nuklearna magnetska

rezonanca

1.7. Lije€enje PsA

Budu¢i da uzroc¢no lijeCenje psorijati¢nog artritisa nije poznato, terapijski su postupci usmjereni
ka suzbijanju smetnji (bol, zakocenost, znaci perifernog sinovitisa ili entezitisa) i o¢uvanju
funkcionalnog statusa lokomotornog sustava. U lijeCenju PsA pokuSava se primjeniti paradigma

lijecenja RA, rano i agresivno lijecenje kojim se postize kontrola aktivnosti bolesti sa boljim
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klinickim i radioloSkim ishodom (100). Nadalje, takvim se lijeCenjem nastoji postici remisija ili
stanje niskog stupanja aktivnosti bolesti (engl. low disease acivity state) koje, u slucaju PsA, jos
nije dovoljno istrazeno jer nisu precizno definirani parametri aktivnosti bolesti kao u RA u kojem
se primjenjuje skoriranje prema DAS-u. DAS moZzda nije najbolje rjeSenje kojim bi se definirala
remisija u PsA jer ne obuhvaca dodatna klinicka obiljezja PsA: entezitis, daktilitis, zahva¢enost
kraljesnice, a i kozne promjene. Coates i suradnici su, s druge strane, uspjeli definirati kriterije
minimalne aktivnosti bolesti u PsA (pet od sedam kriterija mora biti zadovoljeno): broj bolnih
zglobova<l, broj otecenih zglobova <1, PASI ili BSA<3, bolesnikova procjena boli na VAS
skali <15, bolesnikova globalna procjena aktivnosti bolesti <20, HAQ<O0.5, bolna enteza<l
(101). Tijekom 2008. godine istrazivacka skupina GRAPPA objavila je preporuke temeljene na
dokazima za lijeCenje etabliranog psorijaticnog artritisa. LijeCenje se moze podijeliti na: opce

mjere 1 edukaciju, funkcionalno lijeenje, te farmakolosko lijecenje.

1.7.1. Op¢e mjere i edukacija

Edukativni programi obuhvacaju upoznavanje bolesnika i obitelji o prirodi i tijeku bolesti,
mogucnostima konzervativnog i/ili operativnog lijecenja, vaznosti promjene dosadasnjih
zivotnih navika, nacinima obavljanja svakodnevnih i profesionalnih aktivnosti. U sklopu
edukacije, bolesnika je potrebno upoznati i sa moguénoscu bavljenja odredenim sportsko-
rekreativnim aktivnostima, prilagodenih zdravstvenom stanju bolesnika i sezoni, koji pridonose
poboljsanju funkcionalnog statusa lokomotornog sustava. To se moZze postici razgovorima s
bolesnicima, izdavanjem prirucnika, predavanjima i sl. Takvim se otvorenim pristupom moze
stvoriti podloga aktivnijem sudjelovanju bolesnika u rehabilitacijskom programu. Rehabilitacija i
lijeCenje mogu biti dugotrajni ukoliko je oboljela osoba spremna promijeniti dotadasnje zivotne

navike i redovito vjezbati.

1.7.2. Medikamentno lijeCenje

Od farmakoloskih se pripravaka propisuju nesteroidni antireumatici, bolest modificirajuéi
lijekovi (metotreksat, sulfasalazin ili leflunomid kao mono ili kombinirana terapija), a u novije
vrijeme i inhibitori faktora nekroze tumora alfa (adalimumab, etanercept, infliksimab,

golimumab) ili inhibitor IL17 i inhibitor IL12/23. (102, 103).
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Nesteroidni protuupalni lijekovi

Zbog brzog i u¢inkovitog djelovanja nesteroidni se antireumatici (NSAR) primjenuju u lijecenju
blagih do umjerenih simptoma perifernog artritisa ili kod zahvacenosti aksijalnog skeleta (104).
Glavni mehanizma djelovanja NSAR je reverzibilna blokada ciklooksigenaze (COX) te
sprjecavanje pretvorbe arahidonske kiseline u prostaglandine (Pg) koji su posrednici upalnog
procesa. Ostali mehanizmi djelovanja NSAR ukljucuju inhibiciju funkcije neutrofila i aktivnost
enzima fosfolipaze C $to takoder dovodi do protuupalnog i analgetskog ucinka tih lijekova.
Postoje dvije izoforme COX, konstitutivna COX-1 i inducibilna COX-2. Terapijski se u¢inak
NSAR postize, u prvom redu, djelovanjem na COX-2 koja sudjeluje u regulaciji proliferacije
stanica u cijeljenju upalnog ili neoplasticnog procesa, angiogenezi i supresiji apoptoze stanica
gastrointestinalnog sustava, vazodilataciji 1 antiagregaciji u krvnim zilama te djelovanjem na
rennin-angiotenzin sustav i odrzavanje elektrolitske ravnoteze u bubrezima. Cirkadijani ritam
klinickih smetnji pomaZe nam u odabiru vrste NSAR obzirom na njegov poluZivot ili oblik
pripravka. Glavni problem dugotrajne primjene NSAR su nezeljene nuspojave, npr.
gastrointestinalne i kardiovaskularne. Selektivni inhibitori enzima COX-2 pokazali su
podjednaku djeltovnornost kao i standardni NSAR, ali i smanjenje rizika gastrointestinalnih
nuspojava (smanjenje ucestalosti simptomatskih ulkusa, ulkusa otkrivenih endoskopskim
pretragama i komplikacija). Nesteroidni se antireumatici mogu primjenjivati kao monoterapiji ili

u kombinaciji s analgeticima ovisno o intenzitetu boli u zahva¢enim zglobovima (105, 106).
Bolest modificiraju¢i lijekovi

Metotreksat je jedan od najprimjenjivanih bolest modificirajucih lijekova u oboljelih od PsA
unato¢ minimalnim dokazima o njegovoj ucinkovitosti. Nadalje, metotreksat se smatra lijekom
izbora za bolesnike s blagim do umjerenim PsA (107). Nekoliko je placebo kontroliranih studija
potvrdilo njegovu ucinkovitost, a podaci su ¢vrséi za vise doze lijeka (108,109). lako metotreksat
moze povoljno djelovati na simptome artritisa i psorijaze, ucinak na entezitis, daktilis ili
inhibiciju strukturalnih promjena nije prospektivno pracen, a dokazi o njegovoj djelotvornosti na
aksijalnu formu PsA ne postoje (110,111). Kombinacija metotreksata i inhibitora faktora nekroze
tumora alfa u lijeCenju bolesnika sa reumatoidnim artritisom pokazala se u¢inkovitom u svim
klinickim parametrima pracenja. Ovakva kombinirana terapija joS nije sistematski analizirana

kod osoba oboljelih od PsA. Nedavna studija kojom je usporedivana kombinirana terapija
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infliksimab 1 metotreksat u usporedbi sa samim metotreksatom pokazala je znacajno bolju
ucinkovitost kombinirane terapije u PsA (112). Prilikom primjene metotreksata potrebno je
pracenje zbog mogucih nuspojava, a najcesce se opisuje hepatotoksican ucinak ili pneumonitis u
bolesnika sa postojecom plu¢nom boles¢u (113). Hepatotoksi¢nost je opisana u 28% bolesnika
koji uzimaju metotreksat, a kod bolesnika koji boluju od psorijaze i PsA tri puta je veéi rizik
histoloskih abnormalnosti jetrenog parenhima koje se prema jednoj hipotezi dovode u vezu sa

pretilos¢u psorijati¢nih bolesnika i razvojem nealkoholne steatoze jetre (masne jetre) (114).

U pogledu primjene sulfasalazina u lijeCenju PsA, podaci o podnosljivosti i djelotvornosti su
kontradiktorni. Analizom literature o randomiziranim klini¢kim istrazivanjima (RKI) primjene
konvencionalnih bolest modificirajucih lijekova u PsA, Jones i suradnici su izvjestili da su
sulfasalazin i visoke doze metotreksata primjenjenog parenteralno pokazale djelotvornost u
lijeCenju PsA (115). Nekoliko je autora u svojim istrazivanjima opisalo poboljsanje PsA

primjenom sulfasalzina u dnevoj dozi od 2 grama odnosno 3 grama dnevno (116-119).

Istrazivanje Gladmann i suradnika je pokazalo ucinkovitost klorokina i hidroksiklorokina u
kontroli simptoma zglobne bolesti i bez znakova pogor$anja koznih promjena. NajceSce
nuspojave povezane sa ovim lijekom su gastrointestinalne koje su opisane su u 30% bolesnika sa

RA lijecenih ovim preparatom (120,121).

Leflunomid je lijek koji je pokazao djelotvornost u lijeCenju PsA i odobren je za lijecenje

simptoma PsA u dnevnoj dozi od 10 ili 20 mg (122).

Ciklosporinom se postize znac¢ajno poboljsanje psorijaticnih promjena po kozi. Medutim, dokazi
o djelotvornosti na simptome PsA su nedostatni, a i ozbiljne nuspojave ograni¢avaju njegovu

primjenu (115).
Bioloski lijekovi

Paradigma lijeCenja se u bolesnika s PsA-om, takoder, promijenila primjenom uvodenja
antagonista TNF-a, jednog od klju¢nih citokina u patogenezi PsA. Oni su indicirani u bolesnika s
aktivnim 1 progrediraju¢im PsA-om u kojih su se NSAR i/ili DMARDs pokazali neu¢inkovitost
ili su izostavljeni zbog ozbiljnih nuspojava. Kontrola znakova i simptoma PsA i psorijaze,

poboljsanje funkcije i kvalitete zivota i inhibicija strukturalnih promjena dokazi su temeljem
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kojih je odobrena primjena TNF-a blokatora u lijecenju PsA (123,124). U sistematskom
pregledu i meta-analizi randomiziranih kontroliranih studija etanercepta, infliksimaba i
adalimumaba u bolesnika s PsA-om, bilo je uklju¢eno 982 pacijenta. Autori nisu nasli znacajnu
razliku u razlozima prestanka primjene pojedinih inhibitora TNF-a u odnosu na placebo bez
obzira na razlog, zbog nuspojava, ozbiljnih nezeljenih uc¢inaka ili zbog infekcija gornjeg dijela
disnog trakta. Indirektna analiza nije pokazala bilo kakve znacajne razlike izmedu inhibitora
TNF-a (125). Ucinkovitost golimumaba na psorijazu koze 1 noktiju, te na simptome PsA
istrazen je u GO-REVEAL studiji. U istrazivanje je bilo ukljuceno 292 ispitanika s aktivnim
PsA. Golimumab, 50 mg supkutano, jedan put mjesecno je bio primijenjen u 146 ispitanika, a u
placebo skupinu je ukljuc¢eno 113 ispitanika. Nakon 24 tjedna primjene golimumaba, uoceno je
znacajno poboljSanje koznih promjena i promjena noktiju, kao i smanjena aktivnost PsA (126).
Pracenje bolesnika nastavljeno je tijekom slijedecih 80 tjedana (ukupno 104 tjedna). Nakon dvije
godine 64/70 ispitanika koji su primali 50 mg golimumaba mjesecno i 95/130 ispitanika koji su
primali 100 mg golimumaba mjesecno postiglo je poboljSanje mjereno ACR20, dok je 50%
poboljsanje (mjereno ACR50) nadeno u 47/70 ispitanika koji su primali 50 mg golimumaba
mjesecno i1 70/130 ispitanika koji su primali 100 mg golimumaba mjesecno. Nadalje, 70%
poboljsanje (mjereno ACR70) je postigao 31/70 ispitanika koji su primali 50 mg golimumaba i
48/130 ispitanika koji su primali 100 mg golimumaba mjesecno. Tijekom dvogodi$njeg pracenja
ispitanika uoc€eno je i poboljSanje statusa koze. Svi su ispitanici lijek dobro podnijeli, a njegov je
sigurnosni profil podjednak je ostalim antagonistima TNF-a (127). U fazi 2. dvostruko-slijepe,
randomizirane, s placebom-kontrolirane studije monoklonsko protutijelo na IL-12/23 p40,
ustekinumab, je znacajno smanjilo simptome i znakove bolesti u bolesnika s PsA-om i smanjilo
kozne lezije u bolesnika s aktivnim PsA-om, ukljucivo i one s psorijazom koja zahvaca > 3%
povrsine tijela (128). Sve je vise dokaza da se djelovanjem na citokine Th17 osi postize
znacajno poboljSanje kozne psorijaze i artritisa. U osoba sa aksijalnim spondiloartritisom, studije
sa ustekinumabom i lijekovima koji djeluju na IL-17 otvaraju nove terapijske opcije u bliskoj
buduénosti u kojima bi ovi agensi mogli postati prva linija lijeCenja umjesto TNF-alfa blokatora

(129,130).
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1.7.3. Fizikalna terapija u PsA

Fizikalna terapija predstavlja dio kompleksnog funkcionalnog lijeCenja oboljelih sa PsA,
individualno se planira i ovisi o fazi bolesti. Funkcionalna ograni¢enja u PsA rezultat su
morfoloskih promjena na zahvacenim koStano-misiénim strukturama, ali i simptoma bolesti. Od
modaliteta fizikalne terapije primjenjuju se elektroanalgetski postupci (npr. inteferentne struje,
transkutana elektri¢na nervna stimulacija-TENS, modulirane struje), postupci krioterapije (npr.
kriooblozi), povrSinske ili dubinske termoterapije (npr. fototerapija, terapijski ultrazvuk), te
prirodni ljekoviti ¢imbenici. Elektroterapijski postupci postizu analgetsko djelovanje ucinkom
struje na stijenku krvnih zila zbog ¢ega nastaje njihova vazodilatacija te se pojacava dotok krvi u
tretirano podrucje. Zbog navedenog djelovanja uklanjaju se metabolic¢ki produkti koji mogu biti
odgovorni za podrazivanje perifernih nociceptora. Modaliteti krioterapije smanjuju dotok krvi,
usporavaju metabolicke procese i povisuju prag podrazljivosti za bol i smanjenje osjeta boli, a
indiciranu su u fazi aktivnog sinovitisa. Fizioloski i terapijski ucinici povrsinske termoterapije
ukljucuju: povecanje metabolicke aktivnosti stanice i protoka krvi te povecanje kapilarne
permeabilnosti, smanjenje boli i miSi¢nog spazma, te povecanje opsega pokreta u zglobovima.
Fizioloski ucinak ultraljubicastih zraka je: eritem (najizrazeniji kod UVB zraka), sinteza
vitamina D i pojaana pigmentacija koze (objasnjava se metabolizmom melanina). Terapijski
ultrazvuk kao konzervativni oblik termoterapije pospjeSuje zagrijavanje dubinski smjesStenih
struktura. Prirodni se ljekoviti ¢imbenici dijele na: klimatske, morske i toplicne (balneoloske).
Morski ljekoviti ¢imbenici ukljucuju: klimu, morsku vodu, suncevo zracenje, a od toplicnih

koristan je naftalan.

Kineziterapija u bolesnika s PsA provodi se kontinuirano, a prije planiranja i programiranja
kineziterapijskog protokola vazno je procijeniti stupanj aktivnosti bolesti i funkcionalni status
lokomotornog sustava: analiza hoda i posture, broj bolnih i1 oteenih zglobova, procjena misi¢ne
snage, mjere opsega pokreta, procjena deformacija i stabilnosti zglobova, funkcija Sake, procjena
samostalnosti 1 u€inkovitosti u aktivnostima svakodnevnog zivota. U akutnom i subakutnom
stadiju bolesti, bolesnik se najvise zali na bol, oteklinu, osje¢aj zakoCenosti, a u kronicnom
stadiju njihova je zabrinutost usmjerena prema funkcionalnim ogranic¢enjima koji su rezultat
morfoloskih promjena i deformiteta. Prema tome, osnovni ciljevi kineziterapije su: smanjenje

bolova, odrzanje tonusa i trofike miSi¢a, odrzavanje fizioloSkog obujma pokreta, povecanje
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stabilnosti zglobova, povecanje stupnja izdrzljivosti, prevencija kontraktura i deformiteta.
Osnovne kineziterapijske metode su: pasivni pokret, aktivno potpomognuti i aktivni pokret.
Budu¢i da se kod dijela bolesnika s PsA promjene razvijaju i u podrucju aksijalnog skeleta, kod
njih se provode kineziterapijski obrasci primijenjeni kao i kod oboljelih od AS: vjezbe disanja,

vjezbe za kraljesnicu (po segmentima) i vjezbe za kukove (48, 131).

1.8. Kvaliteta Zivota povezana sa zdravljem kod bolesnika sa PsA

Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) definira kvalitetu zivota kao pojedincevu percepciju
pozicije u specificnom kulturoloSkom, drustvenom te okolinskom kontekstu (132). Cummins
kvalitetu zivota takoder definira multidimenzionalno, navodi da kvaliteta Zivota podrazumijeva i
objektivnu i subjektivnu komponentu, te danas postoji slaganje medu istrazivacima da pojam
kvalitete zivota podrazumijeva kombinaciju objektivnih i subjektivnih varijabli. Subjektivna
kvaliteta zivota ukljucuje sedam domena: materijalno blagostanje, emocionalno blagostanje,
zdravlje, produktivnost, intimnost, sigurnost i zajednicu. Objektivna komponenta ukljucuje
kulturalno relevantne mjere objektivnog blagostanja (133-135). Krizmani¢ i Kolesari¢ definiraju
kvalitetu zivota kao subjektivno dozivljavanje vlastitog Zivota odredeno objektivnim
okolnostima u kojima osoba zivi, karakteristikama li¢nosti koje utjecu na dozivljavanje realnosti
1 njenog specifi¢nog zZivotnog iskustva. Preduvjeti za kvalitetan zivot su puno i aktivno
sudjelovanje u interakcijskim i komunikacijskim procesima, kao i razmjena u okviru fizickoga i
drustvenog okruzenja (136). Objektivne mjere su normativni pokazatelji stvarnosti, dok se
subjektivnim mjerama ukazuje na razlike pojedinaca u opazanju i dozivljavanju stvarnih uvjeta
zivota. Istrazivanja su pokazala slabu linearnu povezanost objektivne i subjektivne kvalitete
Zivota, a stupanj se povezanosti povecava u situacijama losijih objektivnih zivotnih uvjeta (137-
139). Dva su pristupa u mjerenju kvalitete zivota: jednodimenzionalan koji kvalitetu Zivota
promatra kao zaseban enitet, a drugi je pristup shvaca kao slozenu konstrukciju diskretnih
domena. U mjerenju kvalitete Zivota koriste se upitnici kojima se procjenjuje vise razli¢itih
podrucja zivota. Medu istrazivacima postoji slaganje oko dva osnovna aspekta koncepta
kvalitete Zivota: subjektivnost i multidimenzionalnost. Subjektivnost se odnosi na ¢injenicu da
se kvaliteta zivota moze razumjeti samo iz perspektive pojedinca. Multidimenzionalnost potjece
iz psihometrijske tradicije mjerenja zdravstvenog statusa (jer je zdravlje tradicionalno

prepoznato kao multidimenzionalni konstrukt) i iz rezultata istrazivanja koja sistematski
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pokazuju da postoje brojna razlicita podrucja zivota pojedinca vazna za njegovu kvalitetu zivota
(140). Cummins na osnovi analize brojnih studija i definicija kvalitete zivota utvrdio da se u
vecini istrazivanja javlja sedam osnovnih podrucja: 1. zdravlje, 2. emocionalna dobrobit
(emotional well-being), 3. materijalno blagostanje, 4. bliski odnosi s drugim ljudima (obitelj,
prijatelji, partner, znacajne osobe), 5. produktivnost, 6. drustvena zajednica i 7. sigurnost
(141).

Utjecaj kostano-misi¢nih oboljenja u opéoj je populaciji povezan sa onesposobljenoscu i
procjenjuje se mjerama kvalitete Zivota povezanim sa zdravljem. Kvaliteta Zivota povezana sa
zdravljem postala je vazna mjera prilikom procjene zdravstvenog stanja i ishoda. Posljednjih
nekoliko desetljeca, kvaliteta zivota je nova dimenzija u¢inkovitosti, a komplementarna je
kvaliteti Zivota temeljenoj na o¢ekivanom zivotnom vijeku. Razlozi za ovakvu promjenu su
raznoliki. S jedne strane, ocjena kvalitete Zivota postaje zasebna disciplina u kojoj se primjenjuju
mjerni instrumenti dokazanih metrickih obiljeZja i stupnja pouzdanosti i valjanosti slicnih
instrumentima koji se primjenjuju u laboratorijskim uvjetima ili klinickim istrazivanjima
(142,143). S druge strane, epidemioloska istrazivanja naglasavaju sve ve¢u vaznost kroni¢nih
oboljenja (u koja se ubrajuju i upalne reumatske bolesti) ¢ije vazne drustvene posljedice
proizlaze iz Cinjenice Sto takva kroni¢na oboljenja nisu glavni izvor mortaliteta, nego
onesposobljenosti i smanjenja kvalitete zivota povezane sa zdravljem (144).

Tehnike mjerenja kvalitete zivota su temeljene na upitnicima i vrednovane unutar kulturnog
konteksta. Kvaliteta Zivota povezana za zdravljem (engl. health related quality of life, HLRQ)
obuhvaca mjere koje se ticu procjene zdravstvenog stanja, stavova, vrijednosti i opazene razine
zadovoljstva i opceg dobrog stanja, te nije usmjerena prema odredenoj populaciji. U cilju §to
vece kvantifikacije koriste se objektivni i validirani mjerni instrumenti i to ili genericki upitnici
koji se primjenjuju kod razlicitih grupa bolesnika neovisno o dijagnozi bolesti/nesposobnosti ili
bolest specifi¢ni upitnici/mjerni instrumenti koji su usmjereni na probleme povezane sa
odredenom boles¢u (145). Jednodimenzionalni se upitnici (npr. vizualna analogna skala)
primjerice koriste samo za odredivanje intenziteta boli ili umora. Multidimenzionalni se upitnici
primjenjuju kod evaluacije kroni¢ne boli i drugih sloZenih stanja koju ne odreduje samo
intenzitet ve¢ i utjecaj na tjelesnu, emocionalnu i socijalnu domenu (146). Takav je, na primjer,
SF-36 - oblik zdravstvene ankete koji mjeri osam dimenzija kvalitete Zivota povezanih sa

zdravljem. Mjerenje kvalitete Zivota povezane sa zdravljem vazno je za procjenu ishoda lijecenja
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i njihova se korisnost moze to¢nije ocijeniti kao nadopuna analizi varijabli prezivljenja.
Kontinuirana primjena ove mjere uc¢inkovitosti moze pomoc¢i u adekvatnoj procjeni kroni¢nih
stanja kod kojih invalidnost predstavlja ozbiljan teret bolesti. Sistemati¢nije i ucestalije
ukljucivanje ove varijable u protokole klinickih istrazivanja put je prema jasnijoj i preciznijoj
procjeni djelotvornosti novih oblika lije¢enja, onemogucilo bi laksu usporedbu s ostalim

oblicima lijeCenja ili intervencijama, a podrazumijevalo bi i izravnu primjenu rezultata klinickih

......

kako unaprijediti lijeCenje, prepoznati specificne probleme i prepreke sa kojima se bolesnici
susrecu i na koji im nacin mogu pomoc¢i kako bi postigli §to bolju kvalitetu zivota. Domene
poput tjelesnog funkcioniranja, ograni¢enja obavljanja odredenih aktivnosti i tjelesne boli
najcesce su zahvacene kod razlicitih koStano-misi¢nih oboljenja. Za razliku od socijalnog
funkcioniranja, vitalnosti i opéeg zdravlja koji su najmanje zahvaceni. Priroda koStano-misi¢nog
oboljenja, lokalno dru$tveno okruZenje i kulturne osobine mogu objasniti ove nalaze. Stovise, u
skladu sa drugim istrazivanjima, €ini se da su tjelesne dimenzije jace zahvacene kod kostano-

miSi¢nih problema, nego psiholoske dimenzije kvalitete Zivota povezane sa zdravljem.

Kroni¢ne upalne reumatske bolesti, poput PsA, povezane su sa smanjenjem tjelesnog,
emocionalnog i/ili druStvenog blagostanja. Kod bolesnika sa PsA mjere tjelesnog funkcioniranja
i kvaliteta zivota povezana sa zdravljem su znacajno smanjeni u usporedbi sa zdravom
populacijom i kod bolesnika sa drugim upalnim reumatskim bolestima. Zbog vidljivih koznih
psorijati¢nih promjena, bolesnici sa PSA pokazuju i losije rezultate u domeni psihosocijalnog
funkcioniranja zbog osjecaja nelagode, srama i, rjede, depresije (147,148). U preglednom radu
Seine Lee i1 suradnika, usporedujuci kvalitetu zivota bolesnika sa PsA, RA, AS i opéom
populacijom, kod bolesnika sa PsA je uocen niski rezultat kvalitete zivote povezane sa zdravljem
u domeni tjelesne boli, mentalnog zdravlja, opcenite percepcije zdravlja i socijalnog
funkcioniranja (149). Istrazivanje Husteda i suradnika je pokazalo zna¢ajno ogranicenje u
obavljanju aktivnosti kako zbog emocionalnih problema, tako i zbog tjelesne boli (150). Kod
bolesnika sa RA i PsA uoceno je znacajno pogorsanje kvalitete zivota povezane sa zdravljem u
svim promatranim domenama (bol, tjelesna pokretljivost, energija, spavanje, drustvena izolacija,
emocionalna reakcije) u usporedbi sa zdravom populacijom, a temeljem Nottingham Health

Profile (NHP)(147). Prema tome, mentalne domene SF-36 zahvacena psorijaticnim artritisom su
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mentalno zdravlje, ograni¢enja uvjetovana emocionalnim zdravljem i drustveno funkcioniranje.
Vrlo je Cesto prisutna i depresija (151). U opservacijom istrazivanju Khraishija i suradnika
provedenog u Kanadi , kod bolesnika sa PsA koji traje najmanje dvije godine stopa depresije je
bila 2-5 puta visa nego kod kontrolne skupine vr$njaka koji nisu imali PsA ili psorijazu (152).
Aktivnost bolesti takoder moze biti povezana s pogorsanjem kvalitete zivota; psiholoska domena
kvalitete zivota povezane sa zdravljem je povezana i sa aktivnoti bolesti i sa ljestvicom boli.
Razmjer nesposobnosti i u¢inak na tjelesnu i emocionalnu komponentu kvalitete Zivota povezane
sa zdravljem mogli bi biti povezani sa ¢injenicom da bolesnici imaju dvostruki teret: onaj koznih
promjena, te periferne i/ili aksijalne bolesti. Nadalje, bolesnici sa PsA se zale i na umor i
problem sa spavanjem §to pridonosi slabijoj kvaliteti zivota. Otprilike 50% bolesnika s
psorijazom opisuje odredeni oblik problema sa spavanjem, dok je prisutnost PsA ¢vrsti prediktor
poremecaja spavanja (153). Razina i intezitet umora kod bolesnika sa PsA je znacajno izrazenija
nego kod zdrave populacije i usporediva je sa onom kod bolesnika sa sistemskim eritemskim
lupusom. Tako oko 50% bolesnika opisuje blagi do umjereni intenzitet umora, a 29% vrlo
izrazen intenzitet umora (154). Pilot istrazivanje o spremnosti bolesnika sa PsA da plate lijeCenje
pokazalo je sli¢ne rezultate. U tom je istraZivanju upitnikom koji mjeri kvalitetu zivota povezanu
sa zdravljem nadeno da su klju¢ne domene na koje utjece PsA: tjelesna nelagoda (88%),
emocionalno zdravlje (63%), san (60%) i posao (57%). Vecina je ispitanika spremna platiti
lijeenje kojim bi se djelovalo na svaku od ove Cetiri domene: prosjecna vrijednost od 10 000
americkih dolara za tjelesnu nelagodu, san i posao i 5 000 americkih dolara za emocionalno
zdravlje. Bolesnici s visim godi$njim primanjima spremni su platiti i viSe iznose kako bi se

poboljsala njihova radna sposobnost, kvaliteta sna, koncentracija i emocionalno zdravlje (155).
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2. HIPOTEZA

Zivotna dob pojave PsA, duzina trajanja PsA i psorijaze, te rasprostranjenost psorijaze su

znacajni prediktori funkcionalne sposobnosti i kvalitete Zivota bolesnika sa PsA.

Kvaliteta zivota bolesnika sa PsA je znacajno smanjena u tjelesnoj i emocionalnoj domeni u

odnosu na druge bolesnike sa upalnim i degenerativnim bolestima.

24



3. CILJEVI RADA

Op¢i cilj je utvrdivanje prediktora kvalitete zivota i funkcionalne sposobnosti medu bolesnicima

oboljelima od PsA.
Specificni ciljevi

Identifikacija klini¢kih prediktora kvalitete Zivota i funkcionalne sposobnosti osoba oboljelih od

PsA:

- trajanje, tip, proSirenost i klinicka slika psorijaze,

- mjere pokretljivosti vratne kraljesnice (indeks sagitalne gibljivosti, rotacija i udaljenost
mentum-iugulum), grudne kraljeSnice (indeks sagitalne gibljivosti) i slabinske kraljesnice
(indeks sagitalne gibljivost, Thomayerova mjera, laterofleksija slabinske kraljesnice)

- indeks disanja

- intermaleolarna udaljenost;

- broj bolnih i ote¢enih zglobova

- prisutnost i prosirenost daktilitisa i entezitisa

- trajanje jutarnje zakocCenosti,

- prethodno uzimanje terapije

Identifikacija demografskih prediktora kvalitete Zivota i funkcionalne sposobnosti u osoba
oboljelih od PsA: dob, spol, zanimanje, brac¢no stanje, stru¢na sprema, tjelesna tezina, tjelesna
visina.

Identifikacija mjera kvalitete Zivota kao prediktora kvalitete zivota i funkcionalne sposobnosti u

osoba oboljelih od PsA:

- Health Assessment Questionnaire (HAQ),

- Short form (SF-36),

- Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI),

- procjena umora (FACIT),

- upitnik kvalitete zivota u bolesnika sa psorijati¢énim artritisom (PsAQoL),

- psoriasis area and severity index (PASI);
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- DAS 28 (disease activity score 28) koji obuhvaca broj bolnih i broj otecenih zglobova, te

vrijednosti sedimentacije eritrocita i globalnu procjenu aktivnosti bolesti po
subspecijalisti-reumatologu
- globalna procjena aktivnosti bolesti prema lijecniku subspecijalisti-reumatologu i

bolesniku mjerena pomoc¢u VAS-a (vizualna analogna skala)

Identifikacija laboratorijskih parametara kao prediktora kvalitete zivota i funkcionalne

sposobnosti u osoba oboljelih od PsA: SE, CRP, kalcij, fosfor, mokra¢na kiselina.
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4. METODE I ISPITANICI
4.1. Mjesto i vremensko razdoblje provodenje istraZivanja

Istrazivanje je provedeno u Klinici za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju KBC
Sestre Milosrdnice u Zagrebu. Osnovni nacrt istrazivanja je prospektivni, iako ¢e se kao
sekundarni ishod u medusobni odnos staviti prediktori prema mjerama kvalitete zivota i

funkcionalne sposobnosti.

4.2, Ispitanici i plan istrazivanja

Bolesnici su regrutirani iz baze podataka Klinike za reumatologiju, fizikalnu medicinu i
rehabilitaciju (ambulanta, klinicki odsjek), a ukljucivanje ispitanika je trajalo 2 godine. Donja

dobna granica ispitanika je 18. godina zivota.

Bolesnici su podijeljenu u dvije grupe (ispitivana i kontrolna). Ispitivanu skupu ¢ine bolesnici sa
PsA (114 bolesnika, 61 muskarac i 53 zene), kod kojih je dijagnoza psorijaticnog artritisa
postavljena na temelju Moll-Wrightovih kriterija (36)

Kontrolnu skupinu ¢ine dvije podgrupe bolesnika: jednu podgrupu ¢ine bolesnici sa RA (32
bolesnika, 5 musSkaraca i 27 zena), a drugu podgrupu ¢ine bolesnici oboljeli od neupalne
(degenerativne) reumatske bolesti (ukljucujuci aksijalni skelet i/ili periferni i korjenski zglobovi)
bolesti zglobova (31 bolesnik, 5 muskaraca i 26 Zena). Dijagnoza RA postavljena je na temelju
klasifikacijskih kriterija Americkog reumatoloskog drustva iz 1987. god. (156). Dijagnoza
degenerativne bolesti postavljena je na temelju klinicke prosudbe subspecijaliste reumatologa, a
koristena je 1 medicinska dokumentacija bolesnika (npr. povijesti bolesti, nalazi radioloske

obrade, nalazi laboratorijske analize krvi).

U istrazivanju su koriSteni uzorci venske krvi zbog analize slijede¢ih parametara: SE, CRP,
reumatoidni faktor, mokrac¢na kiselina, kalcij, fosfor, alkalna fosfataza. Svi su navedeni
analizirani parametri dio rutinske laboratorijske obrade. Uzima se maksimalno do 3 ml krvi u tri

epruvete, uzorci su uzeti u I i II fazi istrazivanja samo jednom.
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Svaki je bolesnik potpisao informirani pristanak. Istrazivanje je odobreno od strane Etickog
povjerenstva KBC Sestre Milosrdnice u Zagrebu i provedeno u skladu sa nacelima Helsinske

deklaracije i dobre klinicke prakse (157).
I faza

U prvoj fazi koja je trajala u razdoblju sijecanj 2007.- sije¢anj 2009. god. prikupljani su podaci o
bolesnicima koji su upisivani u bazu podataka. Ispitanici su regrutirani iz baze podatake Klinike
(ambulanta ili klinicki odsjek) i pozivani ili putem pisma namjere ili je ih istraziva¢ (lije¢nik
subspecijalist reumatolog) pitao jesu li zainteresirani za sudjelovanje u istrazivanju. Razgovor i
klinicki pregled bolesnika obavio je lijeCnik subspecijalist-reumatolog koji je i pomagao pri

ispunjavanju odredenog mjernog instrumenta.
II faza

Nakon kompletiranja baze podataka i analize svih podataka, zapocelo se u studenom 2010. god.
sa drugom fazom istrazivanja. Bolesnici su pozivani ili pismenim putem ili su telefonski
kontaktirani. Odreden je datum i mjesto razgovora i klinickog pregleda (ukljucivo i ispunjavanje
mjernih instrumenata, te provodenje planirane obrade (uzimanje uzoraka krvi). Razgovor i
klinicki pregled bolesnika obavio je lijecnik subspecijalist-reumatolog koji je i pomagao pri

ispunjavanju odredenog mjernog instrumenta.

4.2.1. Klini¢ka procjena ispitanika oboljelih od PsA

Primjenjuje se strukturirani upitnik koji se sastoji od nekoliko dijelova:

Sociodemografski podaci ukljucuju: dob, spol, zanimanje, bracno stanje, stru¢na sprema, tjelesna
tezina, tjelesna visina, podaci o lijekovima koji modificiraju tijek upalnih reumatskih bolesti
(engl. Disease modifying antirheumatic drugs, DMARD) i duzini njihove primjene, te razlozima
o ukidanju (nuspojave ili nedjelotvornost): Resochin, Sulfasalazin, Metotreksat, Leflunomid,

preparati zlata (Auropan tablete ili Tauredon intramuskularni pripravak).

Podaci o obiteljskoj anamnezi o PsA i psorijazi, te o trajanju PsA i psorijaze.
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Klinic¢ki pregled oboljelog od PsA ukljucuje slijedece parametre:

- tip, proSirenost i tezina kozne psorijaze upotrebom PASI indeksa (Psoriasis Area and
Severity Index) i zahvacenost noktiju

- broj bolnih i ote¢enih zglobova i prisutnost daktilitisa

- BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) koji ukljucuje: pokretljivost
vratne i grudne kraljesnice mjerom razlike inklinacije i reklinacije, pokretljivost slabinske
kraljeSnice pomoc¢u modificirane Schoberove mjere, udaljenost tragus-zid, rotacije vratne
kralje$nice, intermaleolarna udaljenost kod abdukcije nogu, indeks disanja

- prisutnost entezitisa (mjereno MASES-Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesitis
Score)

Nakon klinickog pregleda, ispitanik/ca je zamoljen/a da ispuni nekoliko mjernih instrumenata

samostalno ili uz pomo¢ nadleznog subspecijaliste reumatologa.

4.2.2. Klini¢ka procjena ispitanika oboljelih od RA

Kod kontrolne skupine koju ¢ine ispitanici oboljeli od reumatoidnog artritisa, klinicka se
procjena provodi pomocu strukturiranog upitnika koji se sastoji iz slijedec¢eg: sociodemografski
podaci (dob, spol, zanimanje, bracno stanje, stru¢na sprema, duzina trajanja bolesti, tjelesna
visina i tezina, obiteljska anamneza pozitivna/negativna na reumatoidni artritis, podaci o

primjeni bolest modificirajucih lijekova).

Klinicki se pregled sastoji od odredivanja broja bolnih i otecenih zglobova, te procjene
pokretljivosti kraljeSnice: indeks sagitalne gibljivosti cervikalne i torakalne kraljesnice,
modificirana Schoberova mjera, udaljenost tragus-zid, udaljenost prsti-pod kod pretklona,
udaljenost prsti-pod kod laterofleksije, intermaleolarna udaljenost kod obostrane abdukcije nogu,

indeks disanja i rotacija vratne kraljesnice.

Kod svakog je ispitanika uzet uzorak krvi iz kojeg su se analizirali slijede¢i parametri: SE, CRP,

reumatoidni faktor, mokrac¢na kiselina, kalcij, fosfor, alkalna fosfataza, acidum uricum.

Nakon klinickog pregleda, ispitanik/ca je zamoljen/a da ispuni nekoliko mjernih instrumenata

samostalno ili uz pomo¢ nadleznog subspecijaliste reumatologa.
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4.2.3. Klini¢ki procjena ispitanika oboljelih od neupalne (degenerativne) reumatske bolesti

Kod kontrolne skupine koju ¢ine oboljeli od neupalne (degenerativne) reumatske bolesti
(bolesnici sa kronicnom vratoboljom, kroni¢nom krizoboljom, osteoporozom, osteoartritisom
kukova i/ili koljena) kod kojih su dijagnoze postavljene na temelju uvida u medicinsku
dokumentaciju (povijest bolesti, radioloski nalazi) te klinickog pregleda. Klinicka se procjena
provodi pomocu strukturiranog upitnika koji se sastoji iz slijedecih dijelova: sociodemografski

podaci (dob, spol, zanimanje, bracno stanje, stru¢na sprema, tjelesna tezina, tjelesna visina).

Kod svakog je ispitanika uzet uzorak krvi iz kojeg su se analizirali slijede¢i parametri: SE, CRP,
reumatoidni faktor, mokrac¢na kiselina, kalcij, fosfor, alkalna fosfataza, acidum uricum. Nakon
klinickog pregleda, ispitanik/ca je zamoljen/a da ispuni nekoliko mjernih instrumenata

samostalno ili uz pomo¢ nadleznog subspecijaliste reumatologa.

4.3. Mjerni instrumenti

Mjerni instrumenti koriSteni u ovom istrazivanju mogli bi se podijeliti na one koje su dio
klinickog pregleda (PASI indeks, BASMI indeks, BASFI indeks, MASES indeks, HAQ-DI
indeks), one kojima se procjenjuje utjecaj bolesti na tjelesnu i emocionalnu komponentu Zivota

(SF 36, FACIT indeks, PsAQoL) i na odredivanje aktivnosti bolesti (DAS2S).

PASI indeks (Psoriasis Area and Severity Index) je instrument koji se koristi za procjenu
ozbiljnosti psorijati¢nih lezija pri ¢emu se analizira povrSina koznih promjena, eritem, debljina
plaka i rasprostranjenost koznih promjena. PASI rezultat moze varirati u porastu od 0.1 jedinice

od 0 do 72, a visi rezultat predstavlja visi stupanj ozbiljnosti psorijaze (158).
Zahvacenost je noktiju definirana prisutnos¢u promjena karakteristi¢nih za psorijazu.
Klini¢kim se pregledom odreduje broj bolnih i broj otecenih zglobova i to palpacijom.

Daktilitis je definiran kao aktivni tenosinovitis, a klini¢kim se pregledom prepoznaje prosirenim

strukom jednog ili viSe prstiju kojeg moze pratiti i promijenjena boja koze.

BASMI (engl. Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) je mjera koja ukljucuje

odredivanje pokretljivosti pojedinih dijelova lokomotornog sustava (93,159).
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Pokretljivost kraljeSnice je izraZzena u obliku indeksa gibljivosti vratne, grudne i slabinske
kraljeSnice u sagitalnoj ravnini, i to kao brojCana vrijednost izrazena u centimetrima. Indeks
sagitalne gibljivosti vratne 1 grudne kraljesnice predstavlja razliku fleksije i ekstenzije svakog
kralje$ni¢nog segmenta koji se mjeri pomocu krojackog metra u uspravnom stavu bolesnika.
Mjerenje indeksa sagitalne gibljivosti vratne kraljeSnice pocinje oznacavanjem dviju tocaka
(jedna je toCka protuberantia occipitalis externa, a druga je u razini vertebre prominens), nakon
cega bolesnik glavu najprije maksimalno nagne naprijed, a potom prema natrag. Mjerenje
indeksa sagitalne gibljivosti torakalne kraljeSnice zahtjeva oznaCavanje dviju orijentacijskih
toc¢aka: na razini spinoznog nastavka Thl kraljeska i 30 cm ispod njega. Nakon toga se bolesnik
nagne prema naprijed, vrati se u pocetni uspravni polozaj i nagne se unatrag. Referentna
vrijednost indeksa sagitalne gibljivosti vratne kraljesnice u zdravoj populaciji iznosi 9-10 cm, a
indeksa sagitalne gibljivost grudne kraljesnice 3.5-5 cm. Prilikom odredivanja modificirane
Schoberove mjere na dvije se razine na bolesnikovoj kozi markiraju orijentacijske tocke: jedna u
razini spinoznog nastavka L5 kraljeska i druga 10 cm iznad. Referentne vrijednosti udaljenosti
izmedu dviju toCaka u zdravih osoba iznose 4.5 cm. Indeks disanja mjeri se u stoje¢em stavu
bolesnika. Mjerna se traka postavlja iznad 4. interkostalnog prostora, bolesnik duboko udahne,
zadrzi dan 1 zatim izdahne. Ukupna vrijednost koja predstavlja razliku vrijednosti izmjerenih

prilikom udaha iizdaha izrazava se u centimetrima (160, 161).

Udaljenost tragus-zid mjeri se u uspravnom stavu bolesnika koji je naslonjen na podlogu (zid ili
vrata) i izrazava se u centimetrima. Rotacija se vratne kraljeSnice provodi u uspravnom stavu
bolesnika primjenom goniometra Cija se srediSnjica postavlja na vrhu glave, a vrijednost je

izrazena u stupnjevima.

Intermaleolarna udaljenost mjeri se u supinacijskom polozaju (bolesnik lezi na ledima), a

oznacava udaljenost izmedu medijalnih maleola prilikom maksimalne abdukcije nogu.

Prisutnost entezitisa klinicki se dokazuje palpacijom i dokumentira se na zasebnom u protokolu

MASES (98).
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SF-36 (Short Form 36) predstavlja genericki upitnik kojim se ocjenjuje tjelesna i mentalna
komponenta kvalitete Zivota pojedinica, bez obzira na dijagnozu bolesti). Upitnik se sastoji od 36
pitanja koji su podijeljeni u 8 kategorija koje pokrivaju slijedece: dimenzija tjelesnog
funckioniranja, ogranicenje aktivnosti zbog tjelesne funkcije, tjelesna bol, opce zdravlje,
mentalno zdravlje, ogranicenja aktivnosti zbog emocionalnog zdravlja, drustveno funkcioniranje
i vitalnost, a vrednuju se od 0 (najlosije zdravlje) do 100 (najbolje zdravlje) (162). Prilog 1. u
apendiksu.

Upitnik SF-36 (Short Form 36) je visSestruko primjenljiv upitnik zdravstvenog statusa s 36
pitanja. To su pitanja s odgovorima tipa viSestrukog izbora: od 3 do 6 ponudenih.

Rezultat se standardno izrazava u osam dimenzija koje €ine profil zdravstvenog statusa:
1.fizicko funkcioniranje (PF, engl. physical functioning): 10 pitanja

2.ograni¢enje zbog fizickih teSkoc¢a (RP, engl. role limitation due to physical problems): 4 pitanja
3.tjelesni bolovi (BP, engl. body pain): 2 pitanja

4.percepcija opceg zdravlja (GH, engl. general health perception): 5 pitanja

S.vitalnost i energija (VT, engl. vitality / energy): 4 pitanja

6.socijalno funkcioniranje (SF, engl. social functioning): 2 pitanja

7.ogranicenje zbog emocionalnih teskoca (RE, engl. role limitation due to emotional problems):
3 pitanja

8.psihicko zdravlje (MH, engl. mental health): 5 pitanja

U profil fizickog zdravlja (PCS, engl. Physical Component Summary Measure) ulaze od prije
spomenutih osam dimenzija sljedece Cetiri: fiziCko funkcioniranje, ograni¢enje zbog fizickih
teskoca, tjelesni bolovi i percepcija opceg zdravlja.

U profil psihickog zdravlja (MCS, engl. Mental Component Summary Measure) ubrajaju se:
vitalnost i energija, socijalno funkcioniranje, ogranic¢enje zbog emocionalnih teskoca i psihicko
zdravlje.

Upitnik SF-36 predstavlja teorijski utemeljenu i empirijski provjerenu operacionalizaciju dvaju
generalnih koncepta zdravlja — fizicko zdravlje i psihi¢ko zdravlje te njihove dvije opéenite
manifestacije: funkcioniranje i dobrobit.

Mjera tjelesne funkcije HAQ-DI (engl. Health Assessment Questionnaire-Disease Index)

sadrzava 20 pitanja u 8 domena bodovanih od 0 (najbolje) do 3 (najlosije). Prilog 2. u apendiksu.
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BASFI indeks (engl. Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index) je bolest-specifi¢ni indeks
koji se primjenjuje za procjenu funkcije aksijalnog skeleta u bolesnika sa upalnim bolestima
kralje$nice (primarno je razvijen za ankilozantni spondilitis, ali se primjenjuje i za procjenu
funkcije kraljesnice i kod psorijaticnog spondilitisa). Indeks se sastoji od 10 pitanja kojima je
pridodana horizontalna linija (tzv. vizualna analogna skala) duzine 100 mm (na lijevoj je strani
oznacena formulacijom ,,moze®, a na desnoj strani ,,ne moze*). Visi rezultat oznacava losiji

funkcionalni status aksijalnog skeleta (165-promjena reference) (88). Prilog 3. u apendiksu.

Procjena umora provodi se FACIT indeksom (Functional Assessment of Chronic Illness
Therapy-Fatigue Scale) koji se sastoji od 13 pitanja koja se ticu kvalitete zivota povezane sa
zdravljem ispitanika. Ponudeni odgovori su slijedeci: uopée nisam (0), malo jesam (1), ponesto

jesam (2), znacajno jesam (3) i jako puno jesam (4) (97,163,164). Prilog 4. u apendiksu.

Upitnik kvalitete zivota u bolesnika sa PsA, PSAQoL (engl. Psoriatic Arthritis Quality of Life),
sastoji se od ponudenih 20 tvrdnji na koje bolesnik odgovara da ili ne (96). Prilog 5. u apendiksu.

Upitnik kvalitete zivota u bolesnika sa RA, RAQoL (engl. Rheumatoid Arthritis Quality of Life),
sastoji se od ponudenih 30 tvrdnji na koje bolesnik odgovara da ili ne (165).

Ocjena aktivnosti bolesti odreduje se na pomocu mjernog instrumenta DAS28, a koji ukljucuje
podatke o broju bolnih i broju oteenih zglobova (166). Dobivena vrijednost u obliku
decimalnog broja izracunava se pomocu kompleksne formule, a visa vrijednost oznacava veci

stupanj aktivnosti bolesti.

Bolesnikova i lijecnikova globalna procjena aktivnosti bolesti odreduje se na vizualnoj analognoj
skali (horizontalna linija duzine 100 mm, koja je na lijevoj strani oznacena formulacijom ,,nema

aktivnosti bolesti®, a na desnoj strani ,,najjaca aktivnost bolesti*) (167).
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4.4. Statisticka obrada

U radu su koristene deskriptivne i1 inferencijalne statisticke metode. Od deskriptivnih metoda
koristene su prosjecne vrijednosti, standardna devijacija, medijan i interkvartilni raspon, ovisno o
distribuciji podataka.

Homogenost varijance ispitivana je Fligner-Killeenovim testom homogenosti varijance koji je
robustan s obzirom na normalnost raspodjele varijable, pa se moze koristiti 1 u slucaju kada
varijabla nije normalno distribuirana (168). Normalitet raspodjele varijabli ispitivan je graficki
izradom 1 pregledom histograma i QQ grafikona, te statisticki pomoc¢u Shapiro-Wilk testa (169).
Kod vecine koriStenih varijabli utvrdeno je da uvjeti normalne raspodjele i/ili homogenosti
varijance varijabli nisu bili zadovoljeni. Stoga je za analizu primijenjen neparametrijski Kruskal-
Wallis test. Ovaj je test pandan analizi varijance i koristi se u slucajevima kada su prekrseni
uvjeti normalne raspodjele i/ili homogenosti varijance (170). Testom se ispituje postoje li
statisti¢ki znacajne razlike izmedu medijana dva ili viSe uzoraka. U slu¢aju postojanja statisticki
znacajnih razlika raden je post-hoc test implementiran u R paketu pgirmess, kojim su ispitane
medusobne razlike izmedu pojedinih uzoraka (171).

Na grafikonima tipa ,,box‘“ i ,,whiskers®, ako nije drugacije naznaceno, deblja horizontalna linija
oznacava medijan, okvir oznacava interkvartilni raspon, vertikalne linije daju raspon podataka.
U radu je koriStena i kanonicka korelacijska analiza koja predstavlja proSirenje multiple
regresijske analize. Visestruka regresija ukljucuje jednu zavisnu varijablu i nekoliko nezavisnih
varijabli. Cilj kanonicke analize je istovremeno korelirati viSe zavisnih varijabli i viSe nezavisnih
varijabli. Za razliku od regresijske analize koja ukljucuje samo jednu zavisnu varijablu,
kanonicka analiza ukljucuje vise zavisnih varijabli pa se moze razlikovati prvi skup varijabli od
drugog skupa. Broj varijabli u prvom skupu ne mora biti jednak broju varijabli u drugom skupu.
Kanonicka analiza formira linearnu kombinaciju varijabli prvog i drugog skupa tako da medu
njima postigne maksimalnu korelaciju. Ovakav se odnos zove prva kanonicka relacija, a linearne
kombinacije mozemo smatrati indeksima prve odnosno druge grupe. Slijede¢i je korak
formiranje druge kanonicke relacije. Sada imamo zahtjev da prvi indeks prve relacije bude
okomit na prvi indeks druge relacije, te da drugi indeks prve relacije bude okomit na drugi
indeks druge relacije. U statistickoj interpretaciji to bi znacilo da indeksi prve relacije mjere
nezavisna svojstva druge relacije. Ovaj proces mozemo nastaviti onoliko puta koliki je broj

varijabli u manjem skupu. Uvjeti za valjano koriStenje kanonicke analize je prepostavka da su
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varijable multivarijatno distribuirane te te da je uzorak dovoljno velik. Smatra se da su

standarizirani upitnici bazdareni na normalnu distribuciju.

Za sve statisticke analize koriSten je statisticki programski jezik R (www.r-project.org) (172). U

analizama je razina statisticke znacajnosti postavljena na p <0,05.
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5. REZULTATI
5.1. Sociodemografska obiljezja svih ispitanika u istraZivanju

Ukupan broj ispitanika ukljucenih u prvu fazu istrazivanja bio je 177, 1 to 114 ispitanika sa PsA i
ukupno 63 ispitanika u kontrolnoj grupi (31 sa dijagnozom degenerativne bolesti zglobova, 32 sa
dijagnozom RA).

Sto se ti¢e distribucije po spolu, od ukupno 177 ispitanika, 71 (40,1%) su ih muskarci, a 106
(59,9%) su Zene.

Ukupan broj ispitanika ukljucenih u drugu fazu istrazivanje bio je 164 , i to 104 ispitanika sa PsA
1 ukupno 60 ispitanika u kontrolnoj grupi (30 sa dijagnozom degenerativne bolesti zglobova, 30
sa dijagnozom RA).

Sto se ti¢e distribucije po spolu, od ukupno 164 ispitanika, 64 (39.1%) su bili muskarci, a 100

(60.9%) su bile zene. Ovi su podaci sumarno prikazani u tablici 1.

Tablica 1. Ukupni broj ispitanika ukljucenih u istrazivanje prema vrsti oboljenja i spolu u dvije

faze istrazivanja

Spol ispitanika
Bolest Muékarcli) T Zene Ukupno
N | % N | % N
Faza 1
PA 61 53,5 53 46,5 114
OA 5 16,1 26 83,9 31
RA 5 15,6 27 84,4 32
Ukupno 71 40,1 106 59,9 177
Faza 2
PA 56 53,8 48 46,2 104
OA 4 13,3 26 86,7 30
RA 4 13,3 26 86,7 30
Ukupno 64 39,1 100 60,9 164

U prvoj fazi istrazivanja, prosjecna zivotna dob muskaraca iznosila je 59,6+11,3 godine, a Zena
62,2+11,7 godina. Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 175+6,7cm, a ispitanica 163,246
cm, dok je prosjecna tjelesna tezina ispitanika bila 86,8+16,4 kg, a ispitanica 76,7+14,6 kg.
Izratunom BMI rezultat za muskarce bio je 28,3+4,9 kg/m2, a za zene 28,8+5,2 kg/m2.
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Prosje¢na zivotna dob muskaraca u drugoj fazi istrazivanja iznosila je 61,7+11,6 godine, a Zena
65,4+11,8 godina. ProsjeCna tjelesna visina muskaraca bila je 174,7+6,7cm, a Zena 162,9+5,9
cm, dok je prosjecna tjelesna tezina muskaraca bila 86,6+14,7 kg, a zena 75,3+14,2 kg.
Prosjecna vrijednost BMI u muskaraca bila je 28,4+4,6 kg/m2, a za zene 28,4+5,0 jg/m2. U
tablici 2. su zbirno prikazani socioodemografski i antropometrijski podaci za sve ispitanike

(muskarce i zene) u obje faze istrazivanja.

Tablica 2. Osnovna socioodemografska obiljezja 1 antropometrijski podaci ispitanika u

istrazivanju prema spolu i ukupno

Faza 1 Faza 2
Spol ispitanika Svi Spol ispitanika Svi
Muskarci Zene ispitanici | MuSkarci Zene ispitanici
Dob (godina)
N 71 106 177 64 100 164
X 59,6 62,2 61,1 61,7 65,4 64,0
st.dev. 11,3 11,7 11,6 11,6 11,8 11,8
Tjelesna tezina (kg)
N 60 96 156 56 95 151
X 86,8 76,7 80,6 86,6 75,3 79,5
st.dev. 16,4 14,6 16,1 14,7 14,2 15,4
Tjelesna visina (cm)
N 60 95 155 56 94 150
X 175,0 163,2 167,8 174,7 162,9 167,3
st.dev. 6,7 6,0 8,5 6,7 5,9 8,5
BMI (kg/m2)
N 60 95 155 56 94 150
X 28,3 28,8 28,6 28,4 28,4 28,4
st.dev. 4.9 52 5,1 4,6 5,0 4.8

5.2. Sociodemografske karakteristike bolesnika prema vrsti bolesti
5.2.1. Bolesnici oboljeli od PsA

U prvoj je fazi istrazivanja ukljuceno 114 ispitanika- 61 muskarac (53,9%) 1 53 zene (46,1%).
Prosjecna zivotna dob ispitanika iznosila je 57,3+11,1 godina (muskarci 57,81+10,87 godina,
zene 56,83+11,47 godina). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 169,8+9,04 cm (muskarci

175,1£7,1 cm, zene 163,7+7,0 cm), a prosjecna tjelesna tezina 82,7+16,99 kg (muskarci
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88,4+16,2 kg, zene 76,4+15,6 kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 28,7+5,14 kg/m2
(muskarci 28,8+4,9 kg/m2; zene 28,6+5,5 kg/m?2).

U drugoj fazi u istraZivanje je bilo uklju¢eno 104 ispitanika sa PsA - Sémuskaraca (53,8%) 1 48
zena (46,2%). Prosjecna zivotna dob ispitanika iznosila je 60,1+11,3 godina (muskarci
60,1£11,1, Zene 60,1+11,8). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 169,4+9,17 cm (muskarci
175,1£6,9 cm, zene 163,1£7,1 cm), a prosjecna tjelesna tezina 81,1£16,4 kg (muskarci
87,8+14,3 kg; zene 73,9+15,7 kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 28,24+4,9 kg/m2
(muskarci 28,7+4,5 kg/m2; zene 27,8+5,4 kg/m2). U tablici 3. su zbirno prikazani
socioodemografski i antropometrijski podaci za ispitanike (muskarce i Zzene) oboljele od PsA u

obje faze istrazivanja.

Tablica 3. Osnovna sociodemografska obiljezja i antropometrijski podaci ispitanika oboljelih od

PsA u dvije faze istrazivanja

Faza 1 Faza 2
Spol ispitanika Svi Spol ispitanika Svi
Muskarci Zene ispitanici | Muskarci Zene ispitanici
Dob (godina)
N 6l 53 114 56 48 104
X 57,8 56,8 57,4 60,1 60,1 60,1
st.dev. 10,9 11,5 11,1 11,1 11,8 11,4
Tjelesna tezina(kg)
N 50 44 94 48 44 92
X 88,4 76,4 82,8 87,8 73,9 81,1
st.dev. 16,3 15,6 17,0 14,3 15,7 16,5
Tjelesna visina (cm)
N 50 43 93 48 43 91
X 175,1 163,7 169,8 175,1 163,1 169,4
st.dev. 7,1 7,0 9,0 6,9 7,1 9,2
BMI (kg/m2)
N 50 43 93 48 43 91
X 28,8 28,6 28,7 28,7 27,8 28,2
st.dev. 4.9 5,5 5,1 4,5 5,4 4.9
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5.2.2. Bolesnici oboljeli od RA

U istrazivanje je ukljuc¢eno 32 ispitanika — 5 muskaraca (15,6%) 1 27 zena (84,4%). Prosjecna
zivotna dob ispitanika iznosila je 66,06+9,61 godina (muskarci 69,4+6,1 godina, zene 65,4+10,1
godina). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 164,8+7,3 cm (muskarci 176,845,7 cm, Zene
162,545,0 cm), a prosjecna tjelesna tezina 75,2+15,1 kg (muskarci 77,4+18,4 kg, Zene 74,8+14,8
kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 27,6+4,9 kg/m2 (muskarci 24,6+5 kg/m2; Zene
28,2+4,8 kg/m2).

U drugoj fazi je u istrazivanje je bilo ukljuc¢eno 30 ispitanika — 4 muskaraca (13,3%) i 26 Zena
(86,7%). Prosjecna zivotna dob ispitanika iznosila je 67,9+£9,6 godina (muskarci 71,5+6,6
godina, zene 67,3+9,92 godina). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 164,4+6,1 cm
(muskarci 174,8+6,8 cm, zene 162,7+4 cm), a prosjecna tjelesna tezina 75,4+13,7 kg (muskarci
78,5£19,5 kg, zene 74,9+13 kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 27,9+4,7 kg/m2 (muskarci
25,6+5,7 kg/m2; zene 28,3+4,5 kg/m2). U tablici 4. su zbirno prikazani socioodemografski i

antropometrijski podaci za ispitanike (muskarce i zene) oboljele od RA u obje faze istrazivanja.

Tablica 4. Osnovna sociodemografska obiljezja i antropometrijski podaci ispitanika oboljelih od
RA u dvije faze istrazivanja

Faza 1 Faza 2
Spol ispitanika Svi Spol ispitanika Svi
Muskarci Zene ispitanici | Muskarci Zene ispitanici
Dob (godina)
N 5 27 32 4 26 30
X 69,4 65,4 66,1 71,5 67,3 67,9
st.dev. 6,1 10,1 9,6 6,6 9,9 9,6
Tjelesna tezina (kg)
N 5 26 31 4 25 29
X 77,4 74,8 75,3 78,5 74,9 75,4
st.dev. 18,4 14,8 15,1 19,5 13,0 13,7
Tjelesna visina (cm)
N 5 26 31 4 25 29
X 176,8 162,5 164,8 174,8 162,7 164,4
st.dev. 5,7 5,0 7,3 6,8 4,0 6,1
BMI (kg/m2)
N 5 26 31 4 25 29
X 24,6 28,2 27,6 25,6 28,3 27,9
st.dev. 5,0 4.8 4.9 5,7 4,5 4,7
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5.2.3. Bolesnici oboljeli od degenerativne bolesti zglobova

U istrazivanje je bio ukljucen 31 ispitanik — 5 muskaraca (16,1%) i 26 Zena (83,9%).

Prosjecna zivotna dob ispitanika iznosila je 70+8,2 godina (muskarci 71,2+10,4 godina, Zene
69,848 godina). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 164,7+5,9 cm (muskarci 172,644 cm,
zene 163,2+5 cm), a prosjecna tjelesna tezina 79,3+12,7 kg (muskarci 79,8+13,5 kg, Zene
79,2+12,8 kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 29,3+5,1 kg/m2 (muskarci 26,84+4,5 kg/m2;
zene 29,8+5,1 kg/m?2).

U drugu je fazu istrazivanja bilo ukljuceno 30 ispitanika — 4 muskarca (13,3%) 1 26 zena
(86,7%). Prosjecna zivotna dob ispitanika iznosila je 73,5+8,4 godina (muskarci 74+12,2 godina,
zene 73,448 godina). Prosjecna tjelesna visina ispitanika bila je 163,645,9 cm (muskarci
170,3£3,9 cm, zene 162,5+5,5 cm), a prosjecna tjelesna tezina 78,4+12,7 kg (muskarci
80,3+14,8 kg, zene 78,1£12,7 kg). Prosjecna vrijednost BMI iznosila je 29,3+4,7kg/m2
(muskarci 27,6+4.4 kg/m2; Zene 29,6+4,8 kg/m2). U tablici 5. su zbirno prikazani
socioodemografski i antropometrijski podaci za ispitanike (muskarce i zene) oboljele od
degenerativne bolesti zglobova u obje faze istrazivanja.

Tablica 5. Osnovna sociodemografska obiljezja i antropometrijski podaci ispitanika oboljelih od
degenerativne bolesti zglobova u dvije faze istrazivanja

Faza 1 Faza 2
Spol ispitanika Svi Spol ispitanika Svi
Muskarci | Zene ispitanici | Muskarci Zene ispitanici
Dob (godina)
N 5 26 31 4 26 30
X 71,2 69,8 70,0 74,0 73,4 73,5
st.dev. 10,4 8,0 8,2 12,2 8,0 8,4
Tjelesna tezina (kg)
N 5 26 31 4 26 30
X 79,8 79,2 79,3 80,3 78,1 78,4
st.dev. 13,6 12,8 12,7 14,8 12,7 12,7
Tjelesna visina (cm)
N 5 26 31 4 26 30
X 172,6 163,2 164,7 170,3 162,5 163,6
st.dev. 4,0 5,0 5,9 3,9 5,5 5,9
BMI (kg/m2)
N 5 26 31 4 26 30
X 26,8 29,8 29,3 27,6 29,6 29,3
st.dev. 4,5 5,1 5,1 4,4 4,8 4,7
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9.1.2.4. Usporedba osnovnih sociodemografskih obiljezja i antropometrijskih podataka prema

tipu bolesti (grafikon)

Faza 1 Faza 2
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Obzirom na dob ispitanika, iz grafikona se moze se vidjeti da su ispitanici oboljeli od PsA u
prosjeku nesto mladi od ispitanika u kontrolnim skupinama u obje faze istrazivanja. Takoder se
moze vidjeti da je raspon dobi ispitanika oboljelih od PsA bio puno ve¢i od ispitanika oboljelih
od druge dvije bolesti. Dob ispitanika oboljelih od OA i RA bila je podjednaka. Kod ispitanika
oboljelih od OA, dob muskih i Zenskih bolesnika bila je podjednaka, a kod ispitanika oboljelih
od PsA i RA moze vidjeti da su u pravilu Zenski bolesnici bilo nesto mladi od muskih. Narocito

je to bilo izraZzeno u prvoj fazi istrazivanja kod ispitanika oboljelih od OA.

U pogledu tjelesne tezine ispitanika, vidljivo je da su muskarci sa PsA 1 RA tezi u usporedbi sa
zenama. Muskarci i zene sa degenerativnom boles¢u zglobova podjednake su tjelesne tezine u

obje faze istrazivanja.

Iz ovog je grafikona vidljivo da su muskarci, bez obzira bolovali od PsA, RA ili degenerativne

bolesti zglobova bili visi u usporedbi sa Zenama.

Bez obzira na spol ispitanika i fazu istrazivanja BMI je ostao isti.
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5.3. Zivotna dob pojave PsA, duZina trajanja PsA i psorijaze, te rasprostranjenost
psorijaze kao prediktori funkcionalne sposobnosti i kvalitete Zivota bolesnika sa PsA

5.3.1. Rezultati kanonicke regresije — faza I

Funkcionalna sposobnost

Tablica 5. Koeficijenti kanonicke korelacije za prve 4 dimenzije

Relacija | Koeficijent kanonicke korelacije %informacije )4
1 0,55643 62,299 0,0005"
2 0,39297 25,370 0,15144™
3 0,25903 9,991 0,61093™
4 0,12871 2,340 0,81114™

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Tablica 6. Standardizirani kanonicki koeficijenti

Relacija
1 | 2
varijable oboljenja (X)

Dob dijagnoze PsA 0,8038092 0,4055703
Duzina trajanja PsA 1,0497588 0,3518827
DuZina trajnja psorijaze 0,1730858 0,1511439
PASI 0,2950417 -0,9637182

varijable funkcionalne sposobnosti (Y)
SF-36 ogranicenje zbog 0,150553 -0,18822
emocionalnih poteskoca

SF-36Psihicko zdravlje -0,01641 -0,52549
SF-36 vitalnost i energija 0,055021 0,685689

SF-36Socijalna funkcija 0,39059 -0,49639

BASFI 1,093767 -0,20885

HAQ 0,158532 0,349299

DAS28 -0,39625 -0,33707

U tablici 5. su prikazani kanonicki koeficijenti korelacije za prvu, drugu, tre¢u u Cetvrtu
kanonicku relaciju. Takoder je naznacena i statisticka znacajnost pojedinih koeficijenata
korelacije. Vidimo da je prvi kanonicki koeficijent znacajno velik (p = 0,0005) te mozemo
analizirati odnose u prvoj kanonickoj relaciji. Prva kanonicka relacija u sebi sadrzi najvecu

koli¢inu informacija (62,299 %).
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U tablici 6. prikazani su standardizirani kanonicki koeficijenti za prve dvije relacije. Vidljivo je
da korelacija zavisi najviSe sa jedne strane od varijable dob dijagnoze PsA (0,8038092) i duzina

trajanja PsA (1,0497588), a s druge strane od varijable BASFI (1,093767).

Kvaliteta zivota

Tablica 7. Koeficijenti kanonicke korelacije za prve 4 dimenzije

Dimenzija | Koeficijent kanonicke korelacije | % varijance sustava p
1 0,31787 41,88 0,83408"™
2 0,299 36,59 0,8598 "
3 0,18463 13,15 0,94416™
4 0,1483 8,38 0,83496 ™

Razina statistickeznacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Tablica 8. Standardizirani kanonicki koeficijenti

Dimenzija
1 | 2
varijable oboljenja (X)
Dob dijagnoze PsA 0,857415 0,687205
DuzZina trajanja PsA 0,742511 -0,34478
Duzina trajnja psorijaze -0,02703 -0,05901
PASI -0,65489 0,402324
varijable kvalitete zivota (Y)
SF-36 ogranicenje zbog
: . . 0,068676 -0,67293
emocionalnih poteskoca
SF-36 Psihicko zdravlje 0,419087 0,066772
SF36 Vitalnost i energija -0,74085 -0,40464
SF-36Socijalna funkcija -0,14895 1,017235
VAS/bolesnik 0,127215 0,636068
VA/reumatolog 0,053058 -0,66579
PsAQoL 0,737124 0,186974
FACIT 0,074915 0,308831

Budu¢i da kanonicki koeficijenti korelacije ne pokazuju znacajnost, ne moze se utvrditi

povezanost izmedu prvog i drugog skupa varijabli.
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5.3.2. Rezultati kanonicke regresije — faza II

Funkcionalna sposobnost

Tablica 9. Koeficijenti kanonicke korelacije za prve 4 dimenzije

Dimenzija | Koeficijent kanonicke korelacije | % varijance sustava )4
1 0,63905 75,671 0,0001"
2 0,35253 15,557 0,42081™
3 0,24052 6,731 0,73808 "
4 0,13519 2,041 0,80465™

Razina statistiCke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Tablica 10. Standardizirani kanonicki koeficijenti

Dimenzija
1 | 2
varijable oboljenja (X)

Dob dijagnoze PsA 0,779351 0,590599

DuzZina trajanja PsA 0,775667 0,341521

Duzina trajnja psorijaze 0,233859 0,490649

PASI 0,452892 -0,93252

varijable funkcionalne sposobnosti (Y)

SF-36 ogranicenje zbog 0,167751 -0,15134
emocionalnih poteskoca

SF-36 Psihicko zdravlje -0,19275 0,497346

SF-36 Vitalnost i energija 0,064744 0,008021

SF-36Socijalna funkcija 0,535079 -0,30926

BASFI 0,876302 -0,44799

HAQ 0,377179 1,236788

DAS28 -0,0698 -1,09701

U tablici 9. prikazani su kanonicki koeficijenti korelacije za prvu, drugu, trecu u Cetvrtu
kanonicku relaciju. Takoder je naznacena i statisticka znacajnost pojedinih koeficijenata
korelacije. Vidimo da je prvi kanonicki koeficijent znacajno velik (p = 0,0001) te mozemo
analizirati odnose u prvoj kanonickoj relaciji. Prva kanonicka relacija u sebi sadrzi najvecu
koli¢inu informacija (75,671%). U tablici 10. prikazani su standardizirani kanonicki koeficijenti
za prve dvije relacije. Vidljivo je da korelacija zavisi najviSe sa jedne strane od varijable dob
postavljanja dijagnoze PsA god (0, 779351) i duzina trajanja PsA (0,775667), a s druge strane od
varijable BASFI (0,876302).
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Kwvaliteta zivota

Tablica 11. Koeficijenti kanonicke korelacije za prve 4 dimenzije

Dimenzija | Koeficijent kanonicke korelacije | % varijance sustava )4
1 0,5471 70,4114 0,05218™
2 0,34617 22,4408 0,82817"
3 0,18969 6,1525 0,98779 "
4 0,07747 0,9953 0,99111"™

Razina statistiCke znacajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Tablica 12. Standardizirani kanonicki koeficijenti

Dimenzija
1 | 2
varijable oboljenja (X)
Dob dijagnoze PsA 0,662382 -0,51946
DuzZina trajanja PsA 0,399797 -0,86045
Duzina trajnja psorijaze -0,30946 -0,61911
PASI 0,82567 0,367459
varijable kvalitete zivota (Y)
SF-36 ogranicenje zbog 0,106975 20,7239
emocionalnih poteskoca

SF-36 Psihicko zdravlje -0,07502 -0,18872
SF36 Vitalnost i energija -0,5846 0,373639
SF-36Socijalna funkcija 0,716717 0,942221
VAS/bolesnik 0,707829 0,387706
VAS/reumatolog -0,19289 -0,20863
PAQoL -0,09293 -0,34268
FACIT -0,49438 0,301728

Budu¢i da kanonicki koeficijenti korelacije ne pokazuju znacajnost, ne moze se utvrditi

povezanost izmedu prvog i drugog skupa varijabli.

Analiziranjem svih rezultata kanonicke regresije, moguce je pretpostaviti da u obje faze
istrazivanja zivotna dob postavljanja dijagnoze PsA i duzina trajanja PsA znacajno utjecu na

funkcionalnu sposobnost pojedinca, ali ne utjeCu na njihovu kvalitetu zivota.
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5.4. Kvaliteta Zivota bolesnika sa PsA, te tjelesna, emocionalna i socijalna domena u odnosu
na druge bolesnike sa RA i degenerativhom bolesti zglobova

5.4.1. SOCIODEMOGRAFSKA OBILJEZJA

ZIVOTNA DOB

Raspodjela varijable Zivotna dob u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 1, a rezultati
odgovarajucih statistickih analiza razlika navedeni su u tablici 6. U prvoj je fazi istrazivanja
utvrdena statisticki znacajna razlika varijable Zivotna dob izmedu tri grupe bolesnika ( p<0,001;
tablica 13). U drugoj je fazi istrazivanja takoder utvrdeno da postoji statisticki znacajna razlika
prosjecnih vrijednosti varijable Zivotna dob tri grupe bolesnika (p<0,001; tablica 13). Post-hoc
testom utvrdeno je da je Zivotna dob u bolesnika sa PsA (57,4+11,1 godina u prvoj i 60,09+11,3
godina u drugoj fazi) manja i statisticki znacajno razli¢ita u usporedbi s bolesnicima sa RA
(66,1£9,6 u prvoj 1 67,8+9,5 godina u drugoj fazi) i bolesnicima sa degenerativnom boles¢u

zglobova (70,0+8,2 u prvoj i 73,4+8,4 u drugoj fazi).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 1. Graficki prikaz distribucije varijable zivotna dob u tri grupe bolesnika u dvije faze
istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em
post-hoc testu.
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Tablica 13. Statisticke znacajke i rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za zivotnu dob.

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 70 8,234076
PsA 2
114 5735965  11,11654  -0-814 <0.001%**
RA
32 66,0625 9,611611
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 73,46667 8,435284
PsA 2
104 6009615 1136552  -+179 <0.001%**
RA
30 67,86667 9,561898

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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TJELESNA TEZINA

Raspodjela varijable tjelesna tezina u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 2, a rezultati

odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 7. U prvoj fazi istrazivanja nije

utvrdena statisticki znacajna razlika varijable tjelesna tezina izmedu tri grupe bolesnika (

p=0,1147, tablica 14). U drugoj fazi istrazivanja takoder nije utvrdeno da postoji statisticki

znacajna razlika prosjecnih vrijednosti varijable tjelesna tezina izmedu tri grupe bolesnika

(p=0,222; tablica 14). Post-hoc analizom utvrdeno je da ne postoji statisticki znac¢ajna razlika

prosjecne vrijednosti varijable tjelesna tezina u sve tri grupe bolesnika.
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 2. Graficki prikaz distribucije varijable tjelesna tezina u tri grupe bolesnika u dvije faze

istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em

post-hoc testu.
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Tablica 14. Statisticke znacajke 1 rezultati statistiCkih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za tjelesnu tezinu.

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 79,32258 12,69222
PsA 2 ns
94 82,76596 1699299 43303 0.1147
RA
31 75,25806 15,14148
Faza 2
statisticke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 78,36667 12,69397
PsA 2 ns
92 81,1957 1646231 007 0.222
RA
29 75,37931 13,70978

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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TJELESNA VISINA

Raspodjela varijable tjelesna visina u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 3, a rezultati
odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 8. U prvoj fazi istraZivanja utvrdena
je statisticki znacajna razlika varijable tjelesna visina izmedu tri grupe bolesnika ( p<0,001;
tablica 15). U drugoj je fazi istrazivanja takoder utvrdeno da postoji statisticki znacajna razlika
prosjecnih vrijednosti varijable tjelesna tezina izmedu tri grupe bolesnika (p<0,001, tablica 15).
Post-hoc testom utvrdeno je da je tjelesna visina bolesnika sa PsA (169,849,0 u prvoj i 169,4+9,1
cm u drugoj fazi) veca i znacajno razli¢ita u usporedbi sa bolesnicima sa RA (164,8+ 7,3 u prvoj
1 164,3+6,06 cm u drugoj fazi) i sa degenerativnom bolesti zglobova (164,7+5,9 u prvoj i

163,5+5,8 cm u drugoj fazi) u obje faze istrazivanja.
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Tjelesna visina, cm

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
Slika 3. Graficki prikaz distribucije varijable tjelesna visina u tri grupe bolesnika u dvije faze

istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em
post-hoc testu.
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Tablica 15. Statisticke znacajke 1 rezultati statistiCkih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za tjelesnu visinu.

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df »
OA
31 164,7419 5,932778
PsA )
93 169,8065  9,047289 14990 <0.001 %%
RA
31 164,8387 7,344371
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 163,5667 5,89964
PsA )
91 169,4286  9,171384 16.546 <0.001%**
RA
29 164,3793 6,06167

Razina statisticke znacajnosti: *** = (0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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INDEKS TJELESNE MASE (engl. body mass indeks, u tekstu BMI)

Raspodjela varijable BMI u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 4, a rezultati
odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 9. U prvoj fazi istrazivanja nije
utvrdena statisticki znaCajna razlika varijable BMI izmedu tri grupe bolesnika (p=0,4962; tablica
16). U drugoj fazi istrazivanja primjenom takoder nije utvrdeno da postoji statisticki znacajna
razlika prosjecnih vrijednosti varijable tjelesna tezina izmedu tri grupe bolesnika (p=0,650;
tablica 16). Post-hoc testom utvrdeno je da ne postoji statisticki znacajna razlika prosjecne

vrijednosti varijable BMI izmedu tri skupine bolesnika.
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 4. Graficki prikaz distribucije varijable BMI u tri grupe bolesnika u dvije faze istrazivanja.

Razlicita mala slova oznacCavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 16. Statisticke znacajke i rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za tjelesnu visinu.

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n i st.dev. P df p
OA
31 29,32258 5,070681
PsA 2 ns
93 2870215 514228 L4017 0.4962
RA
31 27,62581  4,934705
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 29,30333 4,68567
PsA 2 ns
91 2824725 4922654 0862 0.650
RA
29 27,94828  4,704452

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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5.4.2. KLINICKE VARIJABLE

GLOBALNA PROCJENA ZDRAVLJA PREMA OCJENI REUMATOLOGA

Raspodjela varijable globalne procjene zdravlja prema ocjeni reumatologu, medu bolesnicima u
tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 5, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza
razlika navedeni su u tablici 17. U prvoj fazi istrazivanja nisu utvrdene statisticki znacajne
razlike varijable, globalna procjena zdravlja prema ocjeni reumatologu izmedu tri grupe
bolesnika (p = 0,2690; Tablica 17). U drugoj fazi istrazivanja analizom varijance, utvrdeno je da
postoje statisticki znacajne razlike prosjecnih vrijednosti varijable, globalna procjena zdravlja
prema ocjeni reumatologu, izmedu tri grupe pacijenata (p = 0,0067; tablica 10). Post-hoc testom
za drugu fazu istrazivanja utvrdeno je da je prosjecna vrijednost varijable VAS (globalna
procjena zdravlja prema ocjeni reumatologu) u bolesnika sa PsA (45,096+£14,34 mm) manja i
statisticki znacajno razliCita od prosjecne vrijednosti iste varijable u pacijenata s degenerativnom
bolesc¢u zglobova (52,8+10,53 mm) i RA (52,30+14,03 mm). Bolesnici sa degenerativnom
bolesc¢u zglobova i RA se ne razlikuju statistickih znacajno s obzirom na varijablu -VAS

(globalna procjena zdravlja prema ocjeni reumatologa).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 5. Graficki prikaz distribucije varijable, globalna procjena zdravlja prema ocjeni
reumatologa, u tri grupe pacijenata u dvije faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju

statistiCki znacajne razlike prema odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 17. StatistiCke znacajke i rezultati statistickih testova razlika medu pacijentima tri vrste

oboljenja u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za varijablu, globalna procjena zdravlja prema ocjeni

reumatologa.
Faza 1
statisticke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA 31 54,96774 14,66170
PsA 114 57,36842 19,41182 2621 2 0.26960™
RA 32 61,43750 14,56673
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA 30 52,83333 10,53429
PsA 104 45,09615 14,34358 10.009 2 0.0067**
RA 30 52,30000 14,02989

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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GLOBALNA PROCJENA ZDRAVLJA PREMA OCJENI BOLESNIKA

Raspodjela varijable, globalna procjena zdravlja prema ocjeni bolesnika, medu bolesnicima u tri
grupe bolesti graficki je prikazana na slici 6, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika
opisani su u tablici 11. U prvoj fazi istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable,
globalna procjena zdravlja prema ocjeni bolesnika izmedu tri grupe bolesnika (analiza varijance,
p<0,001; tablica 18). U drugoj fazi istrazivanja analizom varijance, utvrdeno je da postoje
statisti¢ki znacajne razlike prosje¢nih vrijednosti varijable, globalna procjena zdravlja prema
ocjeni bolesnika, izmedu tri grupe pacijenata (p<0,001; tablica 18). Post-hoc testom utvrdeno je
u obje faze istrazivanja da je prosjecna vrijednost varijable VAS (globalna procjena zdravlja
prema ocjeni bolesnika) u bolesnika sa PsA (52,9+22,7 mm u prvoj i 45,8+16,1 mm u drugoj
fazi) manja i statisticki znacajno razlicita od prosjecne vrijednosti iste varijable u pacijenata s
degenerativnom boles¢u zglobova (67,3+20,1 mm u prvoj i 65,4+16,3 mm u drugoj fazi) i RA
(67,9420,9 mm u prvoj i 61,5£14,7 mm u drugoj fazi). Bolesnici sa degenerativnom boles¢u
zglobova i RA se ne razlikuju statistickih znacajno s obzirom na varijablu-VAS (globalna

procjena zdravlja prema ocjeni bolesnika).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 6. Graficki prikaz distribucije varijable, globalna procjena zdravlja prema ocjeni bolesnika,
u tri grupe pacijenata u dvije faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki

znacajne razlike prema odgovarajuc¢em post-hoc testu.
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Tablica 18. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za varijablu, globalna procjena zdravlja prema ocjeni

bolesnika.
Faza 1
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 67,32258  20,09873
PsA 2
114 5204737  22.66604 16448 <0.001***
RA
32 67,90625  20,95673
Faza 2
statisticke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 65,43333 16,31307
PsA 2
104 4586538 1610527 40093 <0.001%
RA
30 61,53333 14,73849

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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HEALTH ASSESSMENT QUESTIONNAIRE (HAQ)

Raspodjela varijable HAQ medu bolesnicima u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 7, a
rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika prikazani su u tablici 19. U obje faze
istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlike varijable HAQ izmedu tri grupe bolesnika
(p<0,001, tablica 19). U prvoj fazi istrazivanja vrijednost varijable HAQ za bolesnike s PsA je
manja od prosjecne vrijednosti iste varijable za bolesnike s OA i RA, ali se statisticki znacajno
razlikuje samo u odnosu na bolesnike s RA. Post-hoc testom u drugoj fazi istrazivanja utvrdeno
je da je prosjecna vrijednost varijable HAQ s PsA (1,2+0,6) manja i statisticki znacajno razliCita
od prosjecne vrijednosti iste varijable u pacijenata s degenerativnom bolesc¢u zglobova (1,6+0,6)
1 RA (1,8+0,5). U obje faze istrazivanja, bolesnici s degenerativnom bole$¢u zglobova i RA se ne

razlikuju statistickih znacajno s obzirom na varijablu HAQ.
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 7. Graficki prikaz distribucije varijable HAQ u tri grupe bolesnika u dvije faze istrazivanja.

Razlicita mala slova oznacCavaju statisticki znacajne razlike prema odgovarajuc¢em post-hoc testu.
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Tablica 19. Statisticke znacajke i rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za varijablu HAQ.

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 1,701613 0,74069
PsA 2
114 1439474  0,82811 17.950 <0.0017***
RA
32 2,132813  0,649858
Faza 2
statisticke znacCajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 1,675 0,65948
PsA 2
104 1203269  0,624032 2906 <0.001%
RA
30 1,870833  0,505874

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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JUTARNJA ZAKOCENOST

Raspodjela varijable jutarnja zakoCenost (JZ) u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 8, a
rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 20. U obje faze istrazivanja
utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable JZ izmedu tri grupe bolesnika ( p<0,001,tablica
20). U drugoj fazi istrazivanja sve se tri grupe bolesnika statisticki znacajno razlikuju prema
prosjecnoj vrijednosti varijable JZ, pri ¢emu je trajanje jutarnje zakocenosti najvise u bolesnika
RA (58,3+£43,2 min), neSto manje u bolesnika PsA (37,7+33,1 min), a najmanje kod bolesnika s

degenerativnom boles¢u zglobova (22,6+15,6 minuta).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 8. Graficki prikaz distribucije varijable jutarnje zakocenosti u tri grupe bolesnika u dvije
faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 20. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za jutarnju zakocenost

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 29,03226 44,09118
PsA 2
114 5288596  77.56604  10-083 <0.001%**
RA
32 67,65625 52,63974
Faza 2
statisticke znacCajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 22,66667 15,63227
PsA 2
104 3774038 3312143 20590 <0.001%**
RA
30 58,33333  43,27804

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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FACIT

Raspodjela varijable FACIT u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 9, a rezultati
odgovarajucih statistickih analiza razlika navedeni su u tablici 21. U prvoj fazi istrazivanja nije
utvrdena statisticki znacajna razlika varijable FACIT izmedu tri grupe bolesnika (p=0.2419;
tablica 21). U drugoj fazi istrazivanja primjenom Kruskal-Wallisovog testa, takoder nije
utvrdeno da postoji statisticki znacajna razlika prosjecnih vrijednosti varijable FACIT izmedu tri

grupe bolesnika (p=0,7906, tablica 21).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 9. Graficki prikaz distribucije varijable FACIT u tri grupe bolesnika u dvije faze
istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em

post-hoc testu.
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Tablica 21. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za FACIT.

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. Pa df p
OA
31 29,09677  8,038884
PsA 2 ns
114 2636842 1163095 28388 02419
RA
32 26,46875 8947821
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. Pa df p
OA
30 27,33333 5,862407
PsA 2 ns
102 2691176 790551 04698 0.7906
RA
30 26,33333 6,429101

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SEDIMENTACIJA ERITROCITA

Raspodjela varijable sedimentacija eritrocita (SE) u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici
10, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika prikazani su u tablici 22. U obje faze
istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SE izmedu tri grupe bolesnika (
p<0,001; tablica 22). Post-hoc testom utvrdeno je da je u obje faze istrazivanja prosjecna
vrijednost varijable SE u bolesnika sa RA (39,4+20,1 u prvoj i 33,7+16,3 u drugoj fazi)
statisticki znacajno visa od prosjecne vrijednosti iste varijable kod bolesnika sa PsA (23,2+16,8 u
prvoj i 16,9+10,8 u drugoj fazi) i degenerativnom boles¢u zglobova (16,3£11,5 u prvoj i

15,246,9 u drugoj fazi).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 10. Graficki prikaz distribucije varijable sedimentacija eritrocita (SE) u tri grupe bolesnika
u dvije faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 22. Statisticke znacajke i rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SE.

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. df P
OA
31 16,29032 11,53023
PsA 2
98 2320408 1677072 <0.001%**
RA
31 39,3871 20,12905
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. df p
OA
30 15,23333 6,971288
PsA 2
99 16,92929  10,80934 <0.001%**
RA
29 33,7931 16,38026

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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5.4.3. SF-36 UPITNIK

SF-36 OPCE ZDRAVLIJE

Raspodjela varijable SF-36 opcée zdravlje medu bolesnicima u tri grupe bolesti graficki je
prikazana na slici 11, a rezultati odgovarajuéih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 23.
Niti u jednoj fazi istrazivanja nije utvrdena statisticki znacajna razlika varijable SF-36 opce

zdravlje izmedu tri grupe bolesnika (p=0, 168 u prvoj fazi i p=0.1245 u drugoj fazi, tablica 23).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 11. Graficki prikaz distribucije varijable SF36-opce zdravlje u tri grupe bolesnika u dvije
faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 23. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste
bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 opcée zdravlje

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 29,37871 18,00164
PsA 2 ns
114 32.82456 1677664 0074 0.168
RA
32 27,8875 18,06949
Faza 2
statisticke znacCajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 31,215 16,53933
PsA 2 ns
104 3450962 1421335 1062 0.1245
RA
30 28,11533 17,01738

Razina statistiCke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 BOL

Raspodjela varijable SF-36 Bol u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 12, a rezultati

odgovarajucih statistickih analiza razlika prikazani su u tablici 24. U obje faze strazivanja

utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SF-36 Bol izmedu tri grupe bolesnika (p=0,0035

u prvoj fazi i p<0,001u drugoj fazi, tablica 24). Post-hoc testom utvrdeno je da u drugoj fazi

istrazivanja postoji statistiCki znacajna razlika prosjecne vrijednosti varijable SF-6 Bol koja je u

bolesnika sa PsA veca (40,1£20,1) u usporedbi sa bolesnicima s degenerativnom bolescu

zglobova (17,5+23,7) 1 sa reumatoidnim artritisom (254+22,4).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 12. Graficki prikaz distribucije varijable SF36-Bol u tri grupe bolesnika u dvije faze
istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznaCavaju statisticki znacajne razlike prema odgovaraju¢em

post-hoc testu.
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Tablica 24. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Bol.

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. df p
OA
31 17,79032 19,54515
PsA 2
114 3329079 2691310 0.0035**
RA
32 23,67188  22,87752
Faza 2
statisticke znacCajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. df p
OA
30 17,54333 23,75510
PsA 2
104 40,12644  25,13922 <0.001***
RA
30 25,05000  22,43779

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 TJELESNO FUNKCIONIRANIJE

Raspodjela varijable SF-36 Tjelesno funkcioniranje u tri grupe bolesti graficki je prikazana na
slici 13, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika navedeni su u tablici 25. U prvoj
fazi istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SF-36 Tjelesno funkcioniranje
izmedu tri grupe bolesnika (p=0,0012, tablica 25). U drugoj fazi istrazivanja takoder je utvrdeno
da postoji statistiCki znacajna razlika prosjecnih vrijednosti varijable SF-36 Tjelesno
funkcioniranje izmedu tri grupe bolesnika (p<0,001; tablica 25). U obje faze istrazivanja
prosjecna vrijednosti varijable SF-36 Tjelesno funkcioniranje u bolesnika sa PsA (40,7+£26,6 u
prvoj i 524229 u drugoj fazi) statisticki je znacajno veca od vrijednosti kod bolesnika s
degenerativnom bolescu zglobova (26,5+21,8 u prvoj i 26+22,1 u drugoj fazi) i bolesnika s RA
(25,3+£26,0 u prvoj i 35,1+27,5 u drugoj fazi).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 13. Graficki prikaz distribucije varijable SF-36 Tjelesno funkcioniranje u tri grupe
bolesnika u dvije faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike

prema odgovarajuc¢em post-hoc testu.
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Tablica 25. Statisticke znacajke 1 rezultati statistiCkih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Tjelesno funkcioniranje

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 26,45161 21,84008
PsA 2
114 4070175 2662321 13316 0.0012**
RA
32 25,31250  25,96330
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 26,04333  22,13285
PsA 2 stk
104 5206731 2298808 25063 <0.001
RA
30 35,16667  27,55819

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 TJELESNO ZDRAVLIJE

Raspodjela varijable SF-36 Tjelesno zdravlje u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 14,
a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 26. U obje faze
istrazivanja utvrdena je statistiCki znacajna razlika varijable SF-36 Tjelesno zdravlje izmedu tri
grupe bolesnika (p=0,0287 u prvoj i p<0,001 u drugoj fazi, fablica 26). Post-hoc testom
utvrdeno je da postoji statisticki znacajna razlika prosjecne vrijednosti varijable SF-36 Tjelesno
zdravlje u bolesnika sa PsA (22,7+34,3 u prvoj 1 40,6+£30,4 u drugoj fazi) u usporedbi sa
bolesnicima s degenerativnom boles¢u zglobova (9,9+£23,2 u prvoj i 11,7+22,6 u drugoj fazi) i sa

RA (8,6+20,7 u prvoj i 15,8+24,1 u drugoj fazi).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 14. Graficki prikaz distribucije varijable SF-36 Tjelesno zdravlje u tri grupe bolesnika u
dvije faze istrazivanja. Razlicita mala slova oznac¢avaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu,
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Tablica 26. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Tjelesno zdravlje

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
31 9,935484 23,20479
PsA )
114 2273386 3439105 0994 0.0287*
RA
32 8,59375 20,68326
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df P
OA
30 11,69 21,61785
PsA )
104 40,625 30,40733 36.009 <0.00] ***
RA
30 15,83333 24,10764

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 OGRANICENJE ZBOG EMOCIONALNIH TESKOCA

Raspodjela varijable SF-36 Ogranicenje zbog emocionalnih tesko¢a medu bolesnicima u tri
grupe bolesti graficki je prikazana na slici 15, a rezultati odgovarajuéih statistickih analiza
razlika navedeni su u tablici 27. U obje faze istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika
varijable SF-36 Ograni¢enje zbog emocionalnih teskoca izmedu tri grupe bolesnika (p=0,00529
u prvoj 1 p<0,001u drugoj fazi, tablica 27). Post-hoc testom utvrdeno je da u drugoj fazi
istrazivanja nema znacajnih statistickih razlika izmedu prosjecna vrijednosti varijable SF-36
Ogranicenje zbog emocionalnih teskoca u bolesnika sa PsA (47,1£34) i RA (38,8+42) koje su
obje statisticki znacajno vise od prosjecne vrijednosti iste varijable u bolesnika s degenerativnom

bolesc¢u zglobova (14,6+22,7).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 15. Graficki prikaz distribucije varijable SF36-ogranicenje zbog emocionalnih teskoca u tri
grupe bolesnika u dvije faze istrazivanja. Razli¢ita mala slova oznacavaju statisticki znacajne

razlike prema odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 27. Statisticke znacajke 1 rezultati statistiCkih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Ogranicenje zbog emocionalnih teskoc¢a

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. P df »
OA
31 16,12742 32,05319
PsA )
114 4131439 42,06436 10483 0.00529%*
RA
32 38,54063 42,42584
Faza 2
statisticke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df P
OA
30 14,65967  22,78663
PsA )
104 4711163 3400052 26911 <0.001%**
RA
30 38,88267 42,0564

Razina statisticke znaGajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 PSIHICKO ZDRAVLJE

Raspodjela varijable SF-36 Psihicko zdravlje medu bolesnicima u tri grupe bolesti graficki je
prikazana na slici 16, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika prikazani su u tablici
28. U obje faze istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SF-36 Psihicko
zdravlje izmedu tri grupe bolesnika (p=0,008 u prvoj i p<0,001 u drugoj fazi, tablica 28).
Nadalje, post-hoc testom utvrdeno je da je u obje faze istrazivanja prosjecna vrijednost varijable
SF-36 Psihicko zdravlje u bolesnika sa PsA (53,6£21,2 u prvoj i 58,7+15,9 u drugoj fazi) visa i
statisticki znacajno razliCita od prosjecne vrijednosti iste varijable u bolesnika s degenerativnom
boles¢u zglobova (40,2+18,7 u prvoj i 35+£17,6 u drugoj fazi). Bolesnici sa degenerativhom
boles¢u zglobova i RA se takoder statistiCki znacajno razlikuju obzirom na varijablu SF-36

Psihicko zdravlje (40,2+18,7 vs. 53,4+22,5 u prvoj fazi i 35+17,6 vs. 51,0£21,9 u drugoj fazi).
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SF 36-Emotional well-being

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 16. Graficki prikaz distribucije varijable SF-36 Psihicko zdravlje u tri grupe bolesnika u
dvije faze istrazivanja. Razlicita mala slova oznac¢avaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 28. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Psihicko zdravlje

Faza 1

statisticke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n T st.dev. P df P
OA
31 40,19355 18,73574
PA 2
112 5358929 2116156 26393 0.008**
RA
32 53,43750  22,54878
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. P df p
OA
30 35,04333 17,60881
PA 2
104 5875000 1991913 27684 <0.001***
RA
30 51,00000  21,98903

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** =0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 VITALNOST I ENERGIJA

Raspodjela varijable SF-36 Vitalnost i energija medu bolesnicima u tri grupe bolesti graficki je
prikazana na slici 17, a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika opisani su u tablici 29.
U prvoj fazi istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SF-36 Vitalnost i
energija izmedu tri grupe bolesnika (p=0,0225, tablica 29). U drugoj je fazi istrazivanja takoder
utvrdeno da postoje statisticki znacajne razlike prosjecnih vrijednosti varijable SF-36 Vitalnost i
energija izmedu tri grupe bolesnika (p<0,001, tablica 29). Post-hoc testom utvrdeno je da je u
drugoj fazi istrazivanja prosjecna vrijednost varijable SF-36 Vitalnost i energija u bolesnika sa
PsA (47,34£20) visa i statisticki znacajno razli¢ita od prosjecne vrijednosti iste varijable u
bolesnika s degenerativnom boles¢u zglobova (25,4+16,1) i RA (33,5+20.4) koje se medusobno

ne razlikuju na razini statisticke znac¢ajnosti.
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 17. Graficki prikaz distribucije varijable SF-36 Vitalnost 1 energija u tri grupe bolesnika u
dvije faze istrazivanja. Razlicita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 29. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Vitalnost i energija.

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. df »
OA
31 26,12903 17,40257
PsA 5
112 37,44929  21,48065 0.0225%
RA
32 36,45813  21,96722
Faza 2
statisticke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n x st.dev. df p
OA
30 25,44667 16,17744
PsA 5
104 47,30769  20,02332 <0.001***
RA
30 33,5000 20,47496

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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SF-36 SOCIJALNA FUNKCIJA

Raspodjela varijable SF-36 Socijalna funkcija u tri grupe bolesti graficki je prikazana na slici 18,
a rezultati odgovarajucih statistickih analiza razlika navedeni su u tablici 30. U obje faze
istrazivanja utvrdena je statisticki znacajna razlika varijable SF-36 Socijalna funkcija izmedu tri
grupe bolesnika (Kruskal-Wallis test;p=0,0053 u prvoj i p<0,001 u drugoj fazi, tablica 30).
Post-hoc testom utvrdeno je da u drugoj fazi istrazivanja postoji statisticki znacajna razlika
prosjecne vrijednosti varijable SF-36 Socijalna funkcija u bolesnika sa PsA (60,09+28,2) koja je
vis$a u usporedbi s bolesnicima s degenerativnom boles¢u zglobova (32,6+£24,8) i sa RA

(40,4425.9).
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Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis

Slika 18. Graficki prikaz distribucije varijable SF-36 Socijalna funkcija u tri grupe bolesnika u
dvije faze istrazivanja. Razlicita mala slova oznacavaju statisticki znacajne razlike prema

odgovaraju¢em post-hoc testu.
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Tablica 30. Statisticke znacajke 1 rezultati statistickih testova razlika medu bolesnicima tri vrste

bolesti u prvoj i drugoj fazi istrazivanja za SF-36 Socijalna funkcija.

Faza 1

statistiCke znacajke varijable

Kruskal-Wallis test

Oboljenje
n X st.dev. df p
OA
31 35,48387  26,23944
PsA 2
114 5328947  30.66612 0.0053**
RA
32 41,79688  30,71877
Faza 2
statistiCke znacajke varijable Kruskal-Wallis test
Oboljenje
n X st.dev. df p
OA
30 32,65333 24,88003
PsA 2
104 6009615 2825191 <0.0017***
RA
30 40,41667 25,98975

Razina statisticke znacajnosti: *** = 0,001; ** = 0,01; * = 0,05; ™ = nije statisti¢ki znacajna

Legenda: OA=degenerativna bolest zglobova, PsA=psorijati¢ni artritis, RA=reumatoidni artritis
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6. RASPRAVA

Glavna ocekivanja bolesnika u upalnim reumatskim bolestima, poput PsA, su ranije otkrivanje
bolesti i raniji pocetak lijeCenja, brze postizanje stupnja samostalnosti i neovisnosti §to moze
povoljno utjecati na popravak raspolozanja i bolju kondiciju. Drugim rije¢ima, o¢ekuje se bolja
emocionalna, tjelesna i socijalna kvaliteta zivota. U ovom je istrazivanju pokazano kako tjelesna
i emocionalna kvaliteta zivota osoba oboljelih od PsA nije znacajno narusenija u usporedbi sa
osoba oboljelima od RA ili degenerativne bolesti zglobova. Osim toga, u obje se faze istrazivanja
pokazalo da duzina trajanja PsA i dob postavljanja dijagnoze mogu znacajno utjecati na

funkcionalnu sposobnost, ali ne i na kvalitetu Zivota.

Bolest je vanjski faktor koji negativno utjece na kvalitetu zivota pojedinca. To se osobito odnosi
na kroni¢ne bolesti koje utjeCu ili ograni¢avaju covjekovu funkcionalnost Sto se pak odrazava na
njegovu kvalitetu zivota u svakodnevnom zivotu. Budu¢i da za vec¢inu reumatskih oboljenja ne
postoji zlatni standard §to se tiCe procjene tezine bolesti i ocjene utjecaja, u svakodnevnom se
radu sa bolesnicima primjenjuje vise mjera ishoda. U samim se pocecima, ozbiljnost i utjecaj
vecine reumatskih bolesti obi¢no ocijenjivao i pratio klinickim mjerama, npr. sedimentacija
eritrocita ili lijenikovom dozivljaju o zdravstvenom stanju bolesnika (173). Od osamdesetih
godina proslog stolje¢a, (sub)specijalisti reumatologije poceli su sve vise primjenjivati mjere
ishoda vezane uz samog bolesnika (174,175). U danasnjoj je praksi vidljivo, i to od strane samih
bolesnika, da je potrebno definirati one medicinske postupke koji poboljsavaju njihovu kvalitetu
Zivota $to podrazumijeva potrebu da se definiraju pokazatelji ishoda zdravstvene zastite
povezanih s odredenom varijablom. Unutar tzv. ishoda o kojima izvjeStava bolesnik, instrumenti
kvalitete Zivota povezane sa zdravljem su kompleksni i multidimenzionalni, a ukljucuju tjelesnu,
emocionalnu i socijalnu komponentu. A upravo je multidimenzionalnost glavno obiljezje
definicije kvalitete zivota povezane sa zdravljem. Osim toga, instrumenti kvalitete zivota
povezane sa zdravljem mogu mjeriti u¢inkovitost i nuspojave pojedinih farmakoloskih
pripravaka. Posebno je upecatljiv nedostatak mjerenja kvalitete zivota povezane sa zdravljem u
pojedinim terapijskim podrucjima u kojima bi takvo mjerenje bilo relevantno (npr. 58% klinickih
istrazivanja u kardiologiji, oko 50% klinickih istraZivanja u onkologiji prema samo 33% takvih

istrazivanja u reumatologiji). Ova se razlika moze protumaciti povezanoscu lijecenja pojedine

83



upalne reumatske bolesti i smanjivanja boli koje se nastoji posti¢i buduéi da se vecina bolesnika

moze naviknuti na razli¢ite manifestacije bolesti, ali tesko i na bol.

Bol je kardinalni simptom svih koStano-misi¢nih bolesti, a lokacija, kvaliteta i1 intenzitet boli se
mogu razlikovati izmedu pojedinih oboljenja. Ponekad se bol, vrlo generalizirano, dijeli na tzv.
mehanicku i upalnu bol. Tako se ne radi o sluzbenoj klasifikaciji, ova opcenita podjela
klini¢arima moze biti valjan podatak u kojem je pravcu potrebno planirati dijagnosticke postupke
i lijeCenje. Poznavanje odgovarajuce patologije (npr. panus, sindezmofiti, tenosinovitis) moze
pomoc¢i u razumijevanju mehanizma nastanka boli i njenog tijeka. Osim toga, kod upalnih
reumatskih bolesti, npr. RA ili PsA, u aktivnoj se fazi bolesti uz bol mogu pojaviti i ostali
simptomi upale (npr. oteklina, toplina i oSte¢ena funkcija). Ovi simptomi, u kombinaciji sa boli,
pridonose ograni¢enju pokretljivosti pojedinog dijela lokomotornog sustava i onesposobljenosti.
Budu¢i da se veliki broj kostano-misi¢nih oboljenja, osobito upalne reumatske bolesti, ne
dijagnosticiraju u ranijim fazama, lijecnici i bolesnici se susrecu i sa problemom kroni¢ne boli.
Ona vi$e nije samo jedan u nizu simptoma, ve¢ se moze u odredenoj mjeri razviti i u bolest za
sebe. Kroni¢na je bol znacajan osobni, medicinski i druStveni problem i u velikoj mjeri dovodi
do onesposobljenosti bolesnika i negativnog utjecaja na kvalitetu zivota povezane sa zdravljem.
Zbog svega navedenog, i lijeCnici i bolesnici stavljaju lijecenje boli na prvo mjesto svih
terapijskih intervencija, pa tako i u slu¢aju upalnih reumatskih bolesti. Bez obzira na oblik
konzervativnog lijeCenja kroni¢ne boli, lije¢nik mora objektivno ocijeniti uspjeh terapijske
intervencije. Pokusa li se postaviti poveznica izmedu emocionalne domene kvalitete Zivota i
kroni¢ne koStano-miSi¢ne boli, depresija i tjeskoba definirane su kao najbolji neovisni prediktori
kvalitete Zivota kod bolesnika sa kronicnom kostano-miSi¢nom boli. S druge strane, kroni¢na bol
je nerijetko zajednicki simptom i1 dobar pokazatelj tjeskobe, a tjeskoba moze dovesti i do viSeg

stupnja kroniciteta boli.

Budu¢i da je na temelju rezultata kanonicke regresije nadena poveznica kako zivotna dob pojave
PsA i duzina njegovog trajanja utjeCu na funkcionalnu sposobnost, djelomi¢no je potvrdena prva
hipoteza. Funkcionalni status ili funkcionalna sposobnost mogu znacajno utjecati na ukupne i
direktne troskove. S druge strane, funkcionalna ogranicenja koja se procjenjuju stupnjem
samostalnosti u aktivnostima svakodnevnog zivota ili se procjenjuje odredenim mjernim

instrumentima, ucestala su u bolesnika sa spondiloartritisom, ukljucujuci i one sa PsA. U prilog
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tome govore i istrazivanja Zink i Sokolla (176-178). Najbolji nacin da bi se razumio utjecaj
odredene bolesti u nekoj populaciji je usporedba sa zdravom populacijom zbog ¢ega se i
primjenjuju genericki upitnici poput SF-36. Takav upitnik omogucuje usporedbu kroz odredenu
populaciju oboljelih i osigurava informacije o posljedicama bolesti na koje bolest-specifi¢ni
upitnici ne daju uvijek odgovor. Tri studije koje su usporedivale kvalitetu zivota povezane sa
zdravljem bolesnika sa AS i1 PsA u usporedbi sa zdravom populacijom pokazale su znacajno nizu
kvalitetu zivota povezane sa zdravljem u tjelesnoj domeni, ali i psihosocijalnoj domeni.
Rezultati, prilagodeni prema dobi i spolu ispitanika su takoder bili niZi u svim domenama (179-
181). Bududi da je PsA bolest sa nekoliko razli€itih lica, te ubrojimo li kozne promjene i/ili
popratni komorbiditet, ne iznenaduje u kolikoj mjeri moze nepovoljno djelovati na kvalitetu
zivota i kakav u¢inak moze imati na pojedinca. U svjetlu toga, Sanderson i Kirwan su predlozili
termin “personal impact” koji bi pretpostavljao noviji pristup u boljem razumijevanju
bolesnikovog sagledavanja bolesti i njenih posljedica i definiranja novog seta mjera — mjere
utjecaja na osobni zivot (engl. personal life impact measures) (182). Ovakav novi koncept ne
obuhvaca samo prirodu ili rasprostranjenost bolesti, ve¢ i osobni stav i dozivljaj koji su povezani
sa posljedicama bolesti. Nadalje, funkcionalnost se moze promatrati i kroz prizmu Medunarodne
klasifikacije funkcioniranja, nesposobnosti i zdravlja (engl. International Classification of
Functioning, Disability, and Health, u tekstu ICF) . Osnovne sastavnice ICF-a su: “tjelesne
funkcije i strukture”, “aktivnosti” i “sudjelovanje”. Sastavnica “tjelesne funkcije i strukture”
odnosi se na fizioloske funkcije i anatomske dijelove tj. na gubitak ili odstupanje od normalnih
tjelesnih funkcija i struktura. Funkcioniranje se moze promatrati na nekoliko razina: organska
razina, osobna razina, drustvena razina. Nadalje, prema ICF modelu na funkcionalnu ekspresiju
bolesti mogu utjecati i neki drugi faktori osim same bolesti, npr. osobni (dob, spol, psiholoski) ili
pak okolinski (npr. zdravstveni sustav, dostupnost lijecenja, stav drustva). Ovakav koncept
omogucuje bolje razumijevanja na koji nacin PsA djeluje na pojedinca, ali je vazno obuhvatiti i
kvalitetu zivota, Zivot sa bolescu i uspjesnost lijecenja (183). Istrazivanje Taylora i suradnika iz
2010. god. pokazalo je da je preko 50% kategorija ICF-a koje se ticu aktivnosti i sudjelovanja
bilo zahvac¢eno u najmanje 30% ispitanika u toj studiji u usporedbi sa RA (33%) ili AS (45%)
(184). Primjenom podkategorija tjelesne funkcije SF-36 upitnika, bolesnici sa PsA su imali
znacajno losiju tjelesnu funkciju u usporedbi sa opéom populacijom. U studiji Leunga 1

suradnika prosjecni rezultat podkategorija tjelesne funkcije u oboljelih od PsA iznosio je 65,54 u
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usporedbi sa 91,83 za opcu populaciju. U istoj studiji rezultat tjelesne komponentne SF-36
iznosio je samo 62% od prosjeka opce populacije, a rezultat mentalne komponente 90% prosjeka
opc¢e populacije (185). Kvalitativna istrazivanja potvrduju kako je PsA povezan sa problemima u
svakodnevnim aktivnostima (temeljni pokreti i vjestine pa do sloZenijih aktivnosti poput voznje
ili sportova). U istom je istrazivanju pokazano kako nijedan standardizirani upitnik ne pokriva
sva podrucja koja su povezana sa problemima, ve¢ da je svako podrucje djelomicno pokriveno
jednim ili sa viSe mjernih instrumenata (186). Promotrimo li u¢inak psorijaze, pa i PsA na
odredena ogranicenja povezana sa sudjelovanjem, ne iznenaduje da bolesnici sa psorijazom
nerijetko opisuju probleme u intimnom zivotu ili socijalnom kontaktu i druzenju. Osjecaj srama
ili percepcija stigmatiziranja od strane okoline samo su dio problema. Zbog toga je i stopa
depresije, tjeskobe, manjka samopouzdanja ili problema u meduljudskim odnosima u porastu.
Psorijaza je povezana i sa utjecajem na sveukupno stanje. U svjetlu navedenoga, u istrazivanju
Finleya i suradnika iz 1995. god. dva puta vise bolesnika sa psorijazom i komorbiditetom
izjasnilo se kako bi radije zeljeli bolovati od nekog komorbiditeta (npr. dijabetes, astma, kronic¢ni
bronchitis) nego li od psorijaze (187). Prema tome, ozbiljnost kozne psorijaze je povezana sa
losijim mentalnim zdravljem bolesnika oboljelih samo od psorijaze, ali i onih oboljelih i od PsA
(68). Prosjecna zivotna dob ispitanika oboljlih od PsA u ovom je istrazivanju bila statisticki
znacajno niza u usporedbi sa osobama oboljelih od RA ili degenerativne bolesti. Ta se razlika
moze objasniti ranijim pojavljivanjem i dijagnosticiranjem PsA u ispitivanoj kohorti, a ujedno je
i u skladu sa spoznajama da se bolest najcesce javlja u radno aktivnoj dobi i u populaciji starijoj
od 35-40. godine zivota (48). Iako se prosjecna vrijednost BMI izmedu tri ispitivane skupine
nije pokazala statisti¢ki znacajnom, ispitanici oboljeli od PsA u nasoj kohorti bi se mogli svrstati
u skupinu pretilih osoba (BMI 25.0 — 29.9 prema klasifikaciji Svjetske zdravstvene
organizacije). Opisana je poveznica izmedu psorijaze i pretilosti. Kako je u uvodnom dijelu
izlozeno, psorijaza je povezana sa povisenom prevalencijom kardiovaskularnih faktora rizika i
komorbidnih kardiometabolickih bolesti, a to¢an mehanizam povezanosti psorijaze i pretilosti je
multifaktorijalan (genetski, okolinski i imunoloski faktori) (71-73). Pretilost je, prema tome, i
kljucan faktor u lijeCenju osoba sa psorijazom i/ili PsA sa moguéim utjecajem na ucinkovitost i
sigurnost lijeCenja. Nadalje, pokazalo se da smanjenje tjelesne tezZine moze imati i pozitivan
ucinak na ozbiljnost psorijaze i na uspjeh lijeCenja (188, 189). Statisticki znacajna razlika

prosjecnih vrijednosti varijable globalna procjena zdravlja prema reumatologu, mjerena
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vizualnom analognom skalom izmedu tri skupine ispitanike moze se objasniti smirivanjem
simptoma i PsA i psorijaze, iako su te vrijednosti i dalje povisene. Usporede li se srednje
vrijednosti varijabli globalna procjena zdravlja prema reumatologu i prema bolesniku, mjerena
putem vizualne analogne skale, vidljivo je da i u toj procjeni postoje razlike izmedu lijecenika i
bolesnika. I to izrazenije u oboljelih sa RA ili degenerativnom bolesti zglobova u usporedbi sa
oboljelima sa PsA. Takva je razlika moguca zbog razlike u percepciji i procjeni zdravstvenog
stanja od strane reumatologa i bolesnika. Osim toga, potrebno je i u Sirem kontekstu sagledati
razlike u dozivljaju boli /ili bolesti i medu samim bolesnicima. Takva je razli¢ita percepcija
moguca 1 medu reumatolozima. U prilog evidentnoj razlici u sagledavanju srznih domena i
varijabli vaznih za ocjenu aktivnosti bolesti ide i studija Aletahe i suradnika iz 2006. god. koja je
pokazala kako medu reumatolozima postoji varijacija u odgovorima oko varijabli koje bi
najbolje opisivale nisku aktivnost bolesti ili remisiju u RA (190). Psorijaza moze ima bitno
negativan utjecaj na tijek zivota bolesnika, a ne moze se izbjeci niti utjecaj propisanog
medikamentnog lijecenja. Od pripravaka za lokalnu primjenu, preko fototerapije i standardnih
lijekova (npr. Metotreksat, neotigason...) sve do bioloskih lijekova. Budu¢i da bioloski lijekovi
nisu prva linija lijeCenja niti psorijaze niti PsA, konvencialnom se terapijom nerijetko ne postize
optimalni u¢inak pa se moze ocekivati da bolesnici postaju zabrinuti za svoje zdravlje i njegovu
dugoro¢nu prognozu, ljutiti i frustrirani ili pak depresivni i tjeskobni. U eri lijeenja prema cilju
(engl. treat to target) i sve prisutnijeg glasa bolesnika ili udruga bolesnika u kontekstu definiranja
mjera ishoda lijeCenja, sve je vaznija aktivnija i kvalitetnija suradnja i komunikacija lijenika
specijaliste 1 bolesnika u procesu donosenja odluka o optimalnom obliku lijec¢enja.
Nezadovoljstvo lijecenjem ili njihovim ishodom, te problem ne-adherencije i ne-perzistencije
Cesti su u svakodnevnom radu sa bolesnicima oboljelima ne samo od psorijaze ili PsA, ve¢ i
oboljelima od raznih drugih reumatskih i koStano-misi¢nih oboljenja. U istrazivanju
Schaarschmidta i suradnika pokazalo se da je veci stupanj zadovoljstva lijeCenjem postignut u
bolesnika koji su primili bioloSku terapiju ili tradicionalne preparate nego bolesnici koji su
primili fototerapiju ili topicke pripravke (191). Iz klinickog iskutva, ali i podataka iz literature,
mladji bolesnici i oni radno aktivni uvijek su otvoreniji novim terapijskim opcijama (npr.
bioloski lijekovi) jer su i ocekivanja i veca-brzi pocetak djelovanja lijeka i time klinicko
poboljsanje, te skoriji povratak na radno mjesto. Stariji se bolesnici, iako je donja granica

njihove zivotne dobi fleksibilnija, teze otvaraju novim terapijskim moguénostima $to se povezuje
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brigom o u¢inku na njihovo zdravlje, mogué¢em nepovoljnom utjecaju komorbiditeta i
komedikacija i povisenom riziku za moguce nuspojave. PsA ima vrlo nepovoljan utjecaj na
tjelesnu funkciju 1 aktivnosti svakodnevnog Zivota zbog ¢ega je vrlo vazno odluciti se za

ucinkovito i podrzavajuce lijecenje, i artritisa i psorijaze (192).

U ovom je istrazivanju pokazano kako bolesnici sa PsA imaju poviSene vrijednosti rezultata u
tjelesnoj i emocionalnoj domeni SF-36 upitnika u usporedbi sa oboljelima od RA ili
degenerativne bolesti zglobova. Drugim rije¢ima, kvaliteta Zivota oboljelih od PsA je statisticki
znacajno snizena u skoro svim promatranim domenama (osim domene opceg zdravlja) u
usporedbi sa oboljelima od RA ili degenerativne bolesti zglobova. U tjelesnoj domeni SF-36
upitnika, kod oboljelih od PsA nepovoljan je ucinak bolesti na bol, tjelesnu funkciju i tjelesno
zdravlje. U emocionalnoj domeni SF-36 upitnika, nepovoljan je u¢inak PsA na sveukupno
emocinalno stanje pojedinca, povecan je intenzitet umora i slabija je socijalna funkcija. Sve
navedeno implicira i odredene posljedice povezane sa funkcioniranjem u obiteljskom, al ii
poslovnom okruzenju. Naime, i psorijaza i PsA mogu negativno utjecati na radnu produktivnost
pojedinca, a jedan od razloga je i izbivanje sa radnog mjesta. Koji su mogu¢i faktori povezani sa
takvom slabijom radnom produktivnoséu? Wallenius i suradnici su u svom istrazivanju pokazali
da su nizi stupanj obrazovanja, poviseni skor indeksa onesposobljenosti, erozivni karakter
bolesti, zenski spol i duzina trajanja PsA povezani sa znacajno losijom radnom produktivnoscu
(193). Radna onesposobljenost u formi tzv. absenteeism (vrijeme odsustva sa radnog mjesta) ili
presenteeism (smanjena radna ucinkovitost) je znacajna mjera ishoda kvalitete Zivota osoba sa
artritisom. Zbog toga je i OMERACT ukljucio ovu varijablu, sudjelovanje, u set srznih mjera
ishoda za PsA (194). Procjena i validiranje mjera ishoda radne onesposobljenosti u PsA zahtjeva
posebno ispitivanje iz nekoliko razloga: povezanost PsA sa psorijazom, heterogenost fenotipskog
izri¢aja PsAi brojni komorbiditeti. Tillett i suradnici su u preglednom radu utvrdili da stopa
nezaposlenosti u oboljelih od PsA iznosi 20-50%, a stopa radne onesposobljenosti 16-39% i
povezane su sa duzim tijekom bolesti, losijom tjelesnom funkcijom, ve¢im brojem zahvaéehih
zglobova, nizi stupnjem obrazovanja, Zzesnkim spolom, erozivnim tijekom bolesti i ru¢nim
poslovima (195). U eri bioloskih lijekova, ¢eS¢e se analizira njihova u¢inkovitost na simptome 1
znakove bolesti, te dinamiku radioloSkih promjena i sigurnost primjene, a puno manje na

kvalitetu zivota i/ili radnu produktivnost. Ipak, postoje i istrazivanja koja su medu svoje ciljeve
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postavila i status zaposlenja, broj dana bolovanja. PRESTA (Psoriasis Randomized Etanercept
STudy in Patients with Psoriatic Arthritis) istrazivanje je pokazalo povoljan ucinak etanercepta
kozne i zglobne simptome, ali je smanjen broj dana bolovanja i odgovornosti vezanih uz
promjenu posla (196). Infliximab Multinational Psoriatic Arthritis Trial (IMPACT) pokazao je
manji stupanj radne onesposoboljenosti u bolesnika koji su postigli i 20% poboljsanje ACR 20
odgovora i 75% poboljsanje Psoriasis Area and Severity Index (PASI 75) (197). Studija Walsha i
suradnika je pokazala povezanost umora i gubitka radne sposobnosti, iako se ona nije mogla
objasniti koStano-misiénim, koznim ili psihijatrijskim manifestacijama PsA (198). Psorijaza
moze negativno utjecati na kvalitetu zivota, skoro u podjednakoj mjeri kao zlocudna bolest ili
Secerna bolest. Bolest je povezana sa nizom psiholoskim poremecaja poput niskog stupnja
samopouzdanja, depresije, tjeskobe, seksualne disfunkcije ili suicidalnih namjera (199). Koja su
moguca objaSnjenja seksualne disfunkcije u osoba oboljelih od psorijaze? Psorijaza per se moze
kod osobe izazvati potpuni drugaciji dozivljaj i sliku tijela $to potice manjak samopouzdanja,
stigmatizacije 1 snizenog povjerenja u sebe, kao $to 1 psorijaza u genitalnoj regiji moze biti
direktna prepreka spolnom odnosu (200, 201). Ostali faktori koji mogu utjecati na seksualnu
disfunkciju mogli bi se podijeliti na tjelesne (dislipidemija, Secerna bolest) i psiholoske
(depresija, tjeskoba). Ova dva potonja se smatraju nezavisnim faktorima rizika razvoja erektilne
disfunkcije u bolesnika sa psorijazom (202). Problem seksualnog ponasanja muskaraca i Zena
oboljelih od psorijaze i niska razina samopouzdanja povezani su ve¢om zastupljenoscu
nezasti¢enog seksa kod jednih i drugih, te ranijom Zivotnom dobi stupanja u spolni odnos (203).
Sumarno gledajuci, glavni faktori povezani sa seksualnom disfunkcijom u osoba sa psorijazom
su: zenski dob, zivotna dob, rasprostranjenost psorijaze, zahvacenost genitalija, PsA i promjene
raspolozenja (204). Poremecaj spavanja takoder nastupa u osoba sa PsA. U pozadini poremecaja
spavanja u tih bolesnika moze biti pojacana aktivnost bolesti, ozbiljnost koznih promjena,
artralgije, “sleep apnea”, sindrom nemirnih nogu ili psiholoski poremecaji (205). Gezer i
suradnici su definirali faktore povezane sa poremecajim spavanja kod oboljelih od PsA:
generalizirana bol, tjeskoba, entezitis, povisene vrijednosti reaktanata akutne faze (sedimentacija
eritrocita i C-reaktivni protein), kvaliteta Zivota (206). Umor postaje jednim od znacajnijih
simptoma u nizu upalnih reumatskih bolesti, pa tako i u PsA i neosporno je da pridonosi slabijoj
funkcionalnosti oboljelih i njihovoj kvaliteti zivota. Procjena prevalencija umora u upalnim

reumatskim varira ¢emu pogoduje i nepostojanje jedinstvenog mjernog instrumenta. U klini¢koj
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se praksi, u fizijalnoj i rehabilitacijskoj medicini i u reumatologiji, intenzitet umora najcesce
procjenjuje primjenom vizualne analogne skale, a posljednjih godina sve ¢escée i primjenom
FACIT upitnika. Etiopatogenetski gledano, moze se pretpostaviti da na njegovu pojavnost i
intenzitet svakako utjecu brojni proupalni medijatori, poput interleukina 1 (IL-1), interleukina 6
(IL-6), interleukina 17 (IL-17), faktora nekroze tumora alfa (TNF-alfa) i drugih, a koji su ujedno
i ciljne molekule na koje djeluju nova grupa anticitokinskih preparata. Overman i suradnici su
izvjestili da je raspon prevalencija umora u razli¢itim reumatskim i koStano-misi¢nim
oboljenjima od 35%-82%. I to 35% za bolesnika sa osteoartritisom kod kojih je intenzitet umora
najslabije izrazen, 40-57% za upalne reumatske bolesti poput RA, PsA ili AS, a 82% kod
oboljelih od fibromijalgije kod kojih je i intenzitet umora najnaglaSeniji. Moguc¢i faktori rizika
povezani sa izrazenim umorom su fibromijalgija, viSetruka reumatska oboljenja kod osobe
(iskljucujuéi finromijalgiju), mlada zivotna dob bolesnika, slabiji stupanj obrazovanja i materinji
jezik (207). Pojacanjem aktivnosti bolesti ocekuje se i pojacanje intenziteta umora. Na kojni
nacin bolesnika dozivljava relaps PsA i koji bi ti faktori isli u prilog tome? Na to je pitanje
odgovorilo istrazivanje Moverleya i suradnika u kojem je identificirano je devet sveobuhvatnih
stanja koja se odnose na relaps PsA i to sa strane bolesnika: tjelesni simptomi, psiholoski
simptomi, socijalna izolacija, umor, gubitak normalne funkcije, okidaci, lijeCenje bolesti u period
pred relaps 1 za vrijeme relapsa, te trenutak lijecenja (208). U pogledu procjene intenziteta
umora, kvalitete zivota ili sveobuhvatnog zdravstvenog stanja, Cesto se nailazi na nesuglasje
izmedu lijecnika i bolesnika jer sami bolesnici svoje zdravlje vrlo Cesto ocjenjuju losijim u
usporedbi sa lijeCnicima. Eder i1 suradnici su u svom istrazivanja na kohorti od 565 bolesnika sa
PsA pokazali da je vece neslaganje izmedu bolesnika 1 lije¢nika bilo u ocjeni zglobnih simptoma
u usporedbi sa ocjenom stanja koze. Bolesnici su veci prioritet dali umoru, boli 1 kvaliteti zivota,
a lijecnici bolnim i oteCenim zglobovima. Zaklju¢no, umor, bol, kvaliteta zivota, bolni i oteceni
zglobovi su najvazniji faktori koji utjecu na nesuglasje u procjeni aktivnosti bolesti izmedu
bolesnika i lijecnika (209). Prednosti ovog istrazivanja nalaze se u €injenici da je analizirana
kvaliteta zZivota i funkcionalna sposobnost oboljelih od PsA, te da je istrazivanje provedeno u
klinickom okruzenju i da dobiveni rezultati reflektiraju vaznost kvalitete zivota kao jednog od
vodecih ciljeva prilikom dugoro¢nog planiranja lijecenja sa PsA. Nadalje, dodatna bi prednost
bila i ¢injenica da su za postavljanje dijagnoza koristeni validirani kriteriji. Nedostatak, pak,

ovog istrazivanja moze biti njegov opservacijski karakter pri kojem su svi parametri promatrani
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u odredenom trenutku i ne moze se tocno odrediti vremenski slijed. Ispitanici u takvim studijama
predstavljaju prigodan uzorak koji je odabran sluc¢ajnim izborom i ne moze sa sigurnos¢u tvrditi
da oni predstavljaju reprezentativan uzorak, te postoji mogucénost da ispitanici koji nisu
sudjelovali u istrazivanju imaju drugaciju kvalitetu Zivota u promatranim domenama i razinu

funkcionalne sposobnosti.
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7. ZAKLJUCAK

U ovom je istrazivanju proucavana razlika u kvaliteti Zivota izmedu osoba oboljelih od PsA kao
ispitivane skupine i osoba oboljelih od RA i degenerativne bolesti zglobova kao kontrolnih
skupina. Statisticki znacajno mlada zivotna dob oboljelih od PsA u usporedbi sa kontrolnom
skupinom podatak je koji naglaSava potrebu da se PsA §to ranije dijagnosticira redovnom
primjenom postojecih kriterija. Budu¢i da je ovim istrazivanjem pokazano da funkcionalna
sposobnost oboljelih od PsA ovisi o dobi postavljanja dijagnoze i duzini njegovog trajanja
djelomic¢no je potvrdena prva hipoteza. Temeljem navedenog dvije varijable koje bi se mogle
smatrati prediktorom funkcionalne sposobnosti u osoba sa PsA su dob postavljanja dijagnoze
PsA 1 duzina trajanja PsA. U kohorti oboljelih od PsA statisticki je znacajna razlika nadena u
slijede¢im varijablama u usporedbi sa kontrolnom skupinom: Zivotna dob ispitanika (PsA < RA i
degenerativna bolest), globalna procjena zdravlja prema bolesniku (PsA <degenerativna
bolest<RA), HAQ (PsA <degenerativna bolest<RA), jutarnja zakoCenost (degenerativna bolest <
PsA<RA) i sedimentacija eritrocita (degenerativna bolest < PsA< RA). U bolesnika sa PsA
nadeno je da je tjelesna komponentna kvalitete zivota naruSena u svim promatranim domenama,
osim domene opceg zdravlja. Odnos usporedbe emocionalne i socijalne komponente kvalitete
zivota bolesnika sa PsA ukazuje da je u navedenim domenama, SF-36 Opc¢e zdravlje, SF-36 Bol,
SF-36 Tjelesna funkcija, SF-36 Tjelesno zdravlje, SF-36 Emocionalno stanje, SF-36 Psihicko
zdravlje, SF-36 Vitalnost i energija i SF-36 Socijalna funkcija, kvaliteta Zivota bolja u osoba sa
PsA u odnosu na oboljele od RA 1 oboljele od degenerativne bolesti. Prema tome, bolesnici sa
PsA imaju znacajno visu funkcionalnu sposobnost u odnosu na bolesnika sa RA i
degenerativnom boles¢u u svim promatranim podgrupama SF-36 upitnika, uz napomenu da su na
rezultat mogli utjecati poremecujuci ¢imbenici, npr. zivotna dob ispitanika. Sveukupno, ovim
smo istrazivanjem ukazali na potrebu §to ranijeg dijagnosticiranja PsA i njegovog odgovarajuceg
lijecenja u cilju ocuvanja funkcionalne sposobnosti i kvalitete Zivota tih bolesnika. Kvaliteta
zivota u PsA nije znacajno smanjena u odnosu na bolesnike sa RA ili sa degenerativhom bolesc¢u.
Postoji sve veca potreba kvanitificiranja bolesnika, somatskog i psiholoskog, a u PsA nijedan
standardizirani upitnik ne pokriva sva podrucja koja su povezana sa problemima bolesnika, ve¢
je svako podrucje djelomi¢no pokriveno jednim ili viSe mjernih instrumenata. Zbog toga bi u

buduéim istrazivanjima trebalo teziti ka izradi uniformnog mjernog instrumenta koji bi na

92



zadovoljavajuci nacin obuhvatio sve aspekte i kozne i zglobne bolesti, te kvalitete zivota

oboljelih.
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8. SAZETAK

Ciljevi. Usporediti kvalitetu zivota oboljelih od PsA s oboljelima od RA i degenerativne bolesti i
odrediti prediktore kvalitete Zivota i funkcionalne sposobnosti medu bolesnicima oboljelima od

PsA.

Metodologija. Istrazivanje je provedeno u Klinici za reumatologiju, fizikalnu medicinu 1
rehabilitaciju KBC-a Sestre Milosrdnice u Zagrebu na uzorku od ukupno 177 ispitanika u prvoj
fazi istrazivanja (114 ispitanika s PsA kao ispitivana skupina, 63 ispitanika u kontrolnoj skupini:
31 ispitanik s dijagnozom degenerativne bolesti zglobova i 32 ispitanika s dijagnozom RA). U
drugoj fazi istrazivanja sudjelovalo je 164 ispitanika (104 ispitanika s PsA kao ispitivana
skupina, 60 ispitanika u kontrolnoj skupini: 30 ispitanik sa dijagnozom degenerativne bolesti
zglobova 1 30 ispitanika s dijagnozom RA). Vremenski raspon istrazivanja bio je od 2007. do
2012. god. Ispitanici su regrutirani iz baze podataka Klinike (ambulanta ili klinic¢ki odsjek) i
pozivani ili pismom namjere ili ih je istrazivac (lije¢nik subspecijalist reumatolog) pitao jesu li
zainteresirani za sudjelovanje u istrazivanju. Svi su ispitanici prije pocetka istrazivanja potpisali
informirani pristanak za sudjelovanje. Razgovor 1 klinicki pregled bolesnika obavio je lije¢nik
subspecijalist-reumatolog koji je i pomagao pri ispunjavanju odredenog upitnika. Upitnici
upotrijebljeni u ovom istrazivanju mogli bi se podijeliti na one koje su dio klinickog pregleda
(PASI indeks, BASMI indeks, BASFI indeks, MASES indeks, HAQ-DI indeks), one kojima se
procjenjuje utjecaj bolesti na tjelesnu i emocionalnu komponentu zivota (SF-36, FACIT indeks,

RAQoL, PsAQoL) i na odredivanje aktivnosti bolesti (DAS28 ili BASDALI).

Rezultati. Analiziranjem rezultata kanonicke regresije, moguce je pretpostaviti da u objema
fazama istrazivanja zivotna dob postavljanja dijagnoze PsA i duzina trajanja PsA znacajno utjecu
na funkcionalnu sposobnost pojedinca, ali ne utjecu na njihovu kvalitetu Zivota. U kohorti
oboljelih od PsA statisticki je znacajna razlika nadena u slijede¢im varijablama u usporedbi s
kontrolnom skupinom: Zivotna dob ispitanika (PsA < RA i degenerativna bolest), globalna
procjena zdravlja prema bolesniku (PsA <degenerativna bolest<RA), HAQ (PsA <degenerativna
bolest<RA), jutarnja zakocenost (degenerativna bolest < PSA< RA) i sedimentacija eritrocita
(degenerativna bolest < PsA< RA). U bolesnika sa PsA utvrdeno je da je tjelesna komponentna
kvalitete Zivota naruSena u svim promatranim domenama, osim domene opceg zdravlja.

Znacajno je smanjena i emocionalna i socijalna komponenta kvalitete zivota tih bolesnika: SF-36
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Opce zdravlje (RA<degenerativna bolest<PsA), SF-36 Bol (degenerativna bolest<RA<PsA), SF-
36 Tjelesna funkcija (RA<degenerativna bolest<PsA), SF-36 Tjelesno zdravlje
(RA<degenerativna bolest<PsA u prvoj fazi, degenerativna bolest<RA<PsA u drugoj fazi), SF-
36 Emocionalno stanje (degenerativna bolest<RA<PsA), SF-36 Psihicko zdravlje (degenerativna
bolest<RA<PsA u drugoj fazi), SF-36 Vitalnost i energija (degenerativna bolest<RA<PsA), SF-
36 Socijalna funkcija (degenerativna bolest<RA<PsA). Prema tome, bolesnici sa PsA imaju
znacajno visu funkcionalnu sposobnost u odnosu na bolesnike sa RA i degenerativnom boles¢u u

svim promatranim podgrupama SF-36 upitnika.

Zakljucak. Budu¢i da je ovim istrazivanjem pokazano da funkcionalna sposobnost oboljelih od
PsA ovisi o dobi postavljanja dijagnoze 1 duzini trajanja PsA, te bi se dvije varijable mogle
smatrati prediktorom funkcionalne sposobnosti u osoba sa PsA. Sveukupno, ovim smo
istrazivanjem ukazali na potrebu $to ranijeg dijagnosticiranja PsA i njegova odgovarajuceg
lijecenja s ciljem oCuvanja funkcionalne sposobnosti i kvalitete zivota tih bolesnika. Kvaliteta
zivota s PsA-om nije znacajno smanjena u odnosu na bolesnike s RA ili sa degenerativnom

bolesc¢u.

Kljucne rijeci: kvaliteta zivota, psorijaticni artritis, reumatoidni artritis, degenerativna bolest

zglobova
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9. SUMMARY

Quality of life in patients with psoriatic arthritis in comparison to rheumatoid arthritis and
degenerative joint disease

Objectives. The main objective of this research is to compare quality of life in patients with PsA

with the quality of life with patients suffering from RA and patients suffering from degenerative

joint disease and to determine predictors of both quality of life and functional ability in PsA

patients.

Methodology. The research was conducted in the 2007-2012 period in the Department of
Rheumatology, Physical Medicine and Rehabilitation, University Hospital Center Sestre
Milorsdnice, Zagreb, Croatia. A total of 177 patients was enrolled in first phase: 114 patients
with PSA and 63 patients in the control group which comprised 31 patients suffering from
degenerative joint disease and 32 patients suffering from RA. In the second phase of the research
164 patients were enrolled: 104 patients with PsA and 60 patients in the control group which
comprised 30 patients suffering from degenerative joint disease and 30 patients suffering from
RA. The patients were recruited from the database of our Clinic and were invited by either
invitation letter or in person by the researcher (rheumatologist) himself. The patients signed the
informed consent forms prior to the enrollment in the study. The researcher conducted an
interview and a physical examination with each patient and he also helped the patients to fill in
their questionnaire when necessary. Questionnaires used in this research are divided as follows:
questionnaires which are part of physical examination (PASI index, BASMI index, BASFI
index, MASES index, HAQ-DI index), questionnaires which are used to assess the impact of
disease on pyhsical, emotional and social domaine of quality of life (SF 36, FACIT indeks,
RAQoL, PsAQoL) and questionnaires which are used to assess disease activity (DAS28 ,
BASDALI).

Results. In both phases of the research, it was shown that age of diagnosis of PsA and duration of
PsA may influence the functional ability, but not the quality of life of PsA patients. Statistically
significant differences in the cohort of PsA patients compared to controls were found in the
following variables: age of patient (PsA < RA and degenerative joint disease), patient’s global
health assessment (PsA <degenerative joint disease<RA), HAQ score (PsA <degenerative joint

disease<RA), morning stiffness (degenerative joint disease< PsA< RA) and erythrocyte
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sedimentation rate (degenerative joint disease< PsA< RA). In PsA patients, the physical
domaines of quality of life is deteriorated with the exception of general health domaine.
Furthermore, both the emotional and the social component of quality of life is significantly
decreased in PsA patients: SF-36 Pain (degenerative joint disease<RA<PsA), SF-36 Body
Function (RA<degenerative joint disease<PsA), SF-36 Body Health (RA<degenerative joint
disease<PsA in phase one, degenerative joint disease< RA < PsA in phase two), SF-36
Emotional (degenerative joint disease<RA<PsA), SF-36 Psychological Health (degenerative
joint disease<RA<PsA in phase two), SF-36 Vitality/Energy (degenerative joint disease< RA <
PsA), SF-36 Social Function (degenerative joint disease<RA<PsA). The results have also shown
that PsA patients have significantly higher functional ability in relation to RA patients and

patients with degenerative joint disease in all observed subgroups of SF-36 questionnaire.

Conclusion. Since this research showed that functional ability in PSA patients depends on age of
diagnosis of PsA and disease duration, these two variables could be considered as the predictors
of functional ability in PsA patients. On the whole, this research shows that PsA should be
diagnosed and treated as early as possible in order to preserve functional ability and quality of
life of PsA patients. Quality of life in patients with PsA is not significantly reduced compared to

patients with RA or degenerative joint disease.

Key words: psoriatic arthritis, quality of life, rheumatoid arthritis, degenerative joint disease
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11.ZIVOTOPIS

Prim. mr. sc. Frane Grubisi¢, dr. med., specijalist fizikalne medicine i rehabilitacije,
subspecijalist reumatologije, roden je u Zagrebu 24. kolovoza 1973. god. u kojem je zavrsio
osnovnu Skolu i Klasi¢nu gimnaziju. Na Medicinskom fakultetu Sveucilista u Zagrebu
diplomirao je 1998. god. Obavezni pripravnicki staz obavio je u KBC Sestre Milosrdnice u
Zagrebu u razdoblju 1998-1999. god. i 1999-2000. god. U rujnu 2000. god. polozio je strucni
ispit. U razdoblju od 2001. do 2005. god. specijalizirao je fizikalnu medicinu i rehabilitaciju u
Klinici za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju KBC Sestre Milosrdnice u Zagrebu,
a od 2006.-2008. god. u istoj ustanovi obavio je uzu specijalizaciju iz fizikalne medicine i
rehabilitacije-reumatologija. U razdoblju 1998.-2001. god. pohada poslijediplomski studij
“Biomedicinske znanosti” na Medicinskom fakultetu Sveucilista u Zagrebu. 2009. god. obranom
magistarskog rada “Kasne manifestacija ankilozantnog spondilitisa” stjeCe akademski stupanj
magistra znanosti. U rujnu 2011. god. na javnoj obrani prihva¢ena mu je teme doktorske
disertacije “Kvaliteta Zivota osoba oboljelih od psorijaticnog artritisa i usporedba sa
reumatoidnim artritisom i degenerativnom bolesti zglobova”. Autor je ili koautor niza znastvenih
1 stru¢nih radova, te kongresnih sazetaka iz podrucja reumatologije i fizikalne i rehabilitacijske
medicine koji su indeksirana u bazama Current Contents, Index medicus, te poglavlja u nekoliko
knjiga i udzbenika. Aktivno sudjeluje u dodiplomskoj i poslijediplomskoj nastavi iz podrucja
fizikalne i rehabilitacijske medicine na Medicinskom fakultetu SveuciliSta u Zagrebu, te je
voditelj predmenta “Fizikalna medicina i rehabilitacija” na Kinezioloskom fakultetu Sveucilista
u Zagrebu na kojem je izabran u naslovno nastavno zvanje viseg predavaca. Podrucje
znanstvenog rada su upalne reumatske bolesti, epidemiologija kostano-miSi¢nih oboljenja,
biomehanika i validiranje upitnika u procjeni funkcije i aktivnosti bolesti. Aktivno sudjelovanje
na brojnim domacim i medunarodnim kongresima iz podruc¢ja reumatologije i fizikalne i
rehabilitacijske medicine (npr. EULAR, OARSI, American College of Rheumatology, godisnji
kongresi Hrvatskog reumatoloskog drustva, Hrvatskog drustva za fizikalnu i rehabilitacijsku

medicinu i dr.).
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12.PRILOZI

Prilog 1. Zdravstvena anketa SF-36 (engl. Short Form 36 Health Survey Questionnaire)
Prilog 2. HAQ (engl. Health Assessment Questionnaire)

Prilog 3. BASFI (engl. Bath Ankylosing Spondylitis Function Index)

Prilog 4. FACIT (engl. Functional Assessment of Chronic Illness Therapy)

Prilog 5. PsAQoL (engl. Psoriatic Arthritis Quality of Life)
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Prilog 1.

Zdravstvena anketa SF-36 (engl. Short Form 36 Health Survey Questionnaire)
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ZDRAVSTVENA ANKETA SF-36

UPUTSTVA: Ovomn so ankotom ispitue Vage migljenje o viastitom zdraviju. Tl &2 podec) pokazall keko sa

osjetate i koliko sta u slan|u obavijatl svnje uchiiajens akllvnostl.

Odgowvorite na svaks pitengs laks da ornadite odgovor onako kako je navedano. Ako niste sigumnl kako

adgowarnti na reko pitange, molima Vas da odgovarita najbode Blo maZale.

1. Optenito, da |l bste rakil da js vade rdravis;

odlifno...

A O s e e e P W e b L P ER BT b

FaJale e b L L P A PO

2, U usporedhi & prodlom godinom, kako biste sada ocljenili svoje zdravije?

puna Bode nedgo poje godisu dani.....o.oeoe.

{zaoknuiie jedan odgovor)

maln bolje nego prija godinu dana

otprilike 10 kAo | prije GO SRS, ...

malo Iodije nego prijo godinu dana

........... 3
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3. Sﬁadaf:a pitanfa se ndnose na akilvnost kojima sa moZda bavite tjekom [adnog tipiénog dana, Da i
Was remdaing Vale rdrmviie ogranitaya u obavianju ih akthmasti? Ako da, o koial mijod?

(zackrufito fedan broj u svakom redu)

oA oA HE
AKTIVHOET] prino malo nimala
. fizigkl napome aklivnostl, kao Sto su tréanja,
podizangs tedkih predmata, sudiiovanjs v napamim 1 2 3
sporiovEna
h. umjerens naparme aktlvnostl, kao 8o gu 1 n 5
pomicanje siola, woZnja bolkdom, bodanje | &,
. podizana ili noSenis torke & namimicama 1 2 3
d, uspinianje uz stepenice (nekaliko katmwa) 1 2 3
o uspinjan|e uz stapenics (jecan kall 1 2 3
1, saginjanje, klatanie il pregehanis 1 2 a
g nedtangs wide od 1 kilometra 1 2 3
h. hodanja ake pala Kilamaetea 1 2 3
I hodan|a 100 metara 1 2 a
- kupends Il chladenjs 1 2 3

4, Jaste N u protekla 4 tedns u swomn rado i drgim medowiim dnennim akthmostima imall nekl od
sfiedecih problema 2bop svog fzitkoq zdmylia?

{rackrufite jadan bro| u svakom redu)

DA NE
a, Skratili sta vrijeme provedeno u rad il drugim i 2
akthmosiima !
b Obavill sla manje nego #lo sl Zoljel 1 2
. Miste mogli ehavijali nake posiova i druge ekdivnos 1 2
d. imali stn potedketa pri obavijanju posis Il nekih drugih 3 5
aldivnasll frpr, morall ste ulo2ii dodabnd trd)
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8. .deste i u protgkia 4 Hedng u evom radu I drgim redovitim drewnim akivnestima imad neki od

sljedetih probéema zhog bilo kakvih emoclonaingh prodlama (npr. osjecaj depresije Bl Yeskoba)?
{zaokrnudite jedan broj U svakom radu)
DA HE
a Skralili ste wrijlame provadens u radu il dregim skiivmostima i 2
b Obavill ste manje nego 4 she 2aljol 1 2
& Nists obavill posan il neke druge aklvnostl onako patijive kao obino v | 2

G. U kool su mier u protekls £ fledns Vaga fridn sdrmadis il Veil srmecionalind prablemi oijecali na Vado
uohitajna dndtvena aktivnost uobitalfl, s prijateljima, swsjedima il drugim ljudima?

(zaoknudite [adan adgovor)
ungdn .., oo e S 1
u mangof mjs ... S e
UPPBIIING o coreiavansnscsssocriosetsimsoteospbinsoveerarstessvi e s e e st 3
PAIE0 L = 4
o B i s £ 3 s s S o 5

7. Kakve ste talesne bolove imali u protekda 4 tsdna?

{zaokndite [edan odgovor)
nikakvo AT T |
N O S ST L 2
I e - i rrev s o e e o A R R L b 3
uiTijaronn - 4
BB .1 s b o o e s R i b
wrlo 1EBRE i &
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B, U ke s Vag e ) bolov o protekia 4 edna ameatall o Vasem uobifajenom ratu (ukfuujudi red
izvin kudes | kudne posiove)7

{zBokrulile jsdan odgovar)
R i b e WSS S P T RS 1 1
mala .. i a 2
AT o e v vt o PPty ook | e bl e ) o b L 3
T EEIF 1 e e i ot s i e ke e 4
fzrazito &

8. Shadeda pilanfs govore o tome kako se osjedate | kako she 5o ogedall u profekis 4 Yedna, Malim Vas
da za swako pitanjs odaberate po jadan odgovor koji do najbliin odreditl knko ste 98 osjecat, Koliko sla
(=58 WrEmanE u A fisdna:

{zeoknEite jedan cdgovar u svekom redu)

stalng akorn dobar povra- | rljetho nikada
uvijek dio mena
Wrmmsna

g, ogkadall puni Heota? 1 2 3 A & i
b, bill wrlo nereozni? 1 ] 3 4 & 8
c: oejedall Lako patisenim

da Vas nidta nijo mogko i 2 K| 4 5 7]

vl
d. osjetal spokojnim |

mirmim? ! ’ i 1 s .
&, bill punl ensmgija? i 2 3 i 5 L]
i osjetall malodufnim |

Srim? 1 2 K| 4 5 8

g osjetall iscrplenim? i i K| A 5 L]
h. bili sredni? 1 2 a 4 5 8
L osjetall umomim? 1 2 a 4 5 L]
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10, Roliko su Vas vremena u protaks 4 Gedng Vase fizicko zdrvie 1l emocionainl problami ometal u
drugtwenim akiivnostima (npr. posjate prijatelima, rodbind itd, /7

||||||

{zaoknifHle jpdan adgovor)

11, Kolko je u Vagem sludaju TOSNA Il NETOCNA gvaka od dolje navedend tvrdnji?

{zaokrufie jadan odgovor u svakom redu)

potpuno | uglavmom ne uglavmom potpuns
tofno tofno Enam netotng nelotng
a.  Cinl ml sa da sa razbolim 1 3 5 4 5
lakie nego drgl [judl
b.  Zdrav sam kao i bllo tko
drugl kaga pornajem 1 £ d 4 9
o Mislim da ce mil ao zaimvija
soaorial i 2 a 4 &
d.  Zdravije md e odiifng 1 2 3 4 b
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Prilog 2.

HAQ (engl. Health Assessment Questionnaire)

122



UPITNIK ZA OCJENU ZDRAVSTVENOG STANIJA (HAQ)-DI Datum:

Ime, prezime, dob, zanimanje:

Dijagnoza:

Molimo Vas, krizicem obiljeZite onaj odgovor koji najbolje opisuje Vase mogucnosti tijekom proteklog tjedna.

0 1 2 3
bez ikakvih s nesto s puno nesposoban
poteskoca poteskoca poteskoca zato

. OBLACENJE | NJEGA
Mozete li se:

[=Y

Q

. sami obuci, vezati cipele i zakopcati puceta?

o

. oprati kosu?

g

USTAJANJE
Mozete li:

[

. ustati iz stolice bez oslanjanja na ruke?

o

. uciiizi¢i iz postelje?

w

JEDENIJE
Moizete li:

narezati meso?

o |

podignuti napunjenu Salicu ili ¢asu do usta?

(e}

. otvoriti mlijeko u kartonskom pakiranju?

4. HODANIJE
Mozete li:

[

. Setati po ravhom?

o

. popeti se uz 5 stuba?

(%]

. HIGJENA
Mozete li:

oprati se i obrisati cijelo tijelo?

o|w

. okupati se u kadi?

(e}

. sjesti i di¢i se sa zahodske Skoljke?

6. DOHVATANIJE
Mozete li:

Q

. dohvatiti i spustiti predmet tezak 3 kg (npr. vrecicu
Secera) koji je iznad Vase glave?

o

. sagnuti se i podignuti odjecu s poda?

N

HVATANIJE
Mozete li:

. otvoriti vrata od auta?

a
b. otvoriti staklenke koje su ve¢ bile otvarane?

. otvoriti i zatvoriti slavinu?

(e}

8. AKTIVNOSTI
Mozete li:

[

. obavljati svakodnevne poslove i kupovinu?

o

. sjesti i izadi iz automobila?

(e}

. usisavati prasinu ili raditi lakSe poslove u kudi ili u vrtu?

UKUPNO
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Prilog 3.

BASFI (engl. Bath Ankylosing Spondylitis Function Index)
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BASFI - Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index

Oznaci na duzini udaljenost od lijevog
kraja duzine (u mm)

1) Obuvanje carapa (bez pomodi)

bez poteskoca nemoguce mm

2) Pretklon (iz struka) i podizanje olovke s poda (bez pomoci)

bez poteskoca nemoguce mm

3) Dohvat predmeta s visoke police (bez pomoci)

bez poteskoca nemoguce mm

4) Ustajanje sa stolice bez rukohvata (bez pomodi)

bez poteskoca nemoguce mm

5) Ustajanje s poda iz lezeéeg polozaja

bez poteskoca nemoguce mm

6) Stajanje bez potpore kroz 10 minuta i bez osjec¢aja neudobnosti

bez poteskoca nemoguce mm

7) Uspinjanje po 12-15 stuba bez drzanja za rukohvat ili druge pomodi

bez poteskoca nemoguce mm

8) Gledanje preko ramena bez okretanja trupa

bez poteskoca nemoguce mm

9) Obavljanje fizicki zahtijevnih aktivnosti (npr.gimnastika, rad u vrtu, sport)

bez poteskoca nemoguce mm

10) Obavljanje svakodnevnih aktivnosti u kudéi ili na poslu u punom obimu

bez poteskoca nemoguce mm
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Prilog 4.

FACIT (engl. Functional Assessment of Chronic Illness Therapy)
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FACIT UPITNIK - LJESTVICA UMORA

Na popisu su izjave koje drugi ljudi s vaSom bolesti drze vaznima. Oznacite zaokruzivanjem jednog broja
u svakom retku na pojedino pitanje to¢an odgovor za vas u zadnjih 7 dana(ukljucivo i danasnji dan).

Uopce Malo Ponesto | Znacajno | Jako puno
nisam jesam jesam jesam jesam

. . . 0 1 2 3 4
Osjecam se iscrpljeno
Osjecam se slabo u cijelom tijelu 0 1 2 3 4
Osjec¢am se bezvoljno i ravnodusno 0 1 2 3 4

. 0 1 2 3 4
Osje¢am se umorno
Imam poteskoée kod zapodinjati s poslom zbog 0 1 2 3 4
umora
Imam poteskoée zavrsavati s poslom zbog 0 1 2 3 4
umora

. 0 1 2 3 4

Imam energije
U stanju sam obavljati moje uobiéajene 0 1 2 3 4
aktivnosti
Trebam spavati tijekom dana 0 1 2 3 4
Preumor-an/-na sam da jedem 0 1 2 3 4
Treba mi pomo¢ pri obavljanju uobicajenih 0 1 2 3 4
aktivnosti
Nezadovolj-an/-na sam jer sam preumor-an/-na 0 1 2 3 4
da radim stvari koje Zelim
Zbog umora moram ograniciti svoje drusStvene 0 1 2 3 4

aktivnosti

Rezultat:
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Prilog 5.

PsAQoL (engl. Psoriatic Arthritis Quality of Life)
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Psoriasis Arthritis Quality of Life (PsAQoL)

Stavite oznaku X u stupac DA ili NE za pojedini dogovor

DA

NE

Osjecam se umorno kada bilo $to radim

Tesko mi je dobro se oprati

Preveliki mi je napor izaéi iz kuce i vidati se s
ljudima

Osjecam da u zivotu nemam radosti

Osjecam da gubim neovisnost

Cesto se ljutim na samog/samu sebe

Ne mogu raditi stvari koje zelim

Osjecam se starijim/starijom nego Sto jesam

Nisam u moguénosti sudjelovati u aktivnostima s
prijateljima ili ¢lanovima obitelji

Mjesta na koja mogu i¢i su mi ograni¢ena

Moram se prisiljavati da nesto uc¢inim

Drugi ljudi me lako razdraze

Moram prekidati rad da bih se odmorio/la

Osjec¢am se ovisnim/ovisnom o drugima

Potrebno mi je dugo vremena da se ujutro pokrenem

Iskaljujem se na ljudima koji su mi bliski

Ne mogu odmah zapoceti s aktivnos¢éu

Osjecam se kao zatvorenik u vlastitoj kuci

Moram ograniciti aktivnosti koje svakodnevno
radim

Bolest stvara napetost u mojim osobnim odnosima

Ukupni rezultat (zbroj odgovora DA)
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