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1. UvOD

1. UvOD

Parkinsonova bolest je sporoprogresivna neurodegenerativna bolest iz grupe sinukleinopatija.
Uzrokovana je degeneracijom brojnih struktura sredi$njeg zivéanog sustava od kojih je
najznacajnija zahvacenost dopaminergickih neurona supstancije nigre. Engleski lije¢nik James

Parkinson je opisao ovu bolest 1817. godine i po njemu je dobila ime (1).

1.1. Epidemiologija

Neurolo$ki poremecaji su vodeci uzrok onesposobljenosti u svijetu. Parkinsonova bolest je
nakon Alzheimerove bolesti druga najceS¢a degenerativna bolest srediSnjeg ziv€anog sustava i
najbrze je rastuca u prevalenciji, onesposobljenosti i smrtnim slu¢ajevima (2). Parkinsonovu
bolest je 2016. godine imalo 6,1 milijuna ljudi u usporedbi s 2,5 milijuna 1990. godine, a vise
od 200 000 ljudi je preminulo (3). O¢ekuje se da ¢e do 2040. godine broj slucajeva porasti na
preko 12 milijuna (4). Bolest nastupa postupno od 50. do 70. godine, sporo napreduje te nakon
10 do 20 godina kulminira smréu pacijenata (2). Zahvacena je i mlada dobna skupina pri cemu
je ¢ak 10 % slucajeva mlade od 50 godina (5). Bolest se javlja u svim etni¢kim skupinama (1).
Muskarci imaju dva puta vecu incidenciju od Zena, ali se porast incidencije povezan s dobi

opaza u oba spola (6).

1.2. Etiologija

lako se Parkinsonova bolest intenzivno istrazivala, njezina etiologija nije jo$ potpuno poznata.
Pretpostavlja se da je etiologija bolesti multifaktorska i najvjerojatnije je posljedica interakcije
okoli$nih i genskih ¢imbenika. Najcesce se javlja sporadicno, a u rijetkim slu¢ajevima nasljedno
(7). Temelj multifaktorske hipoteze je u tome da 20 % bolesnika ima pozitivhu anamnezu ove
bolesti u prvom koljenu. Uocena je veca incidencija bolesti u monozigotnih blizanaca u odnosu
na dizigotne, ali ona nije 100 %-tna. To upucéuje na vaznost okoliSnih ¢imbenika u njezinom
nastanku (1). Epidemioloske studije o riziku pojave Parkinsonove bolesti izdvojile su niz
¢imbenika kao §to su izloZenost pesticidima, zivot u ruralnoj sredini i virusne infekcije (8).
Ovoj hipotezi ide u prilog pojava simptoma Parkinsonove bolesti u osoba koje su koristile drogu
MPTP (1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridin) (9). Nadalje, kao jedan od rizika za nastanak
bolesti se sve ¢esce navode traume glave. Rizik od razvoja Parkinsonove bolesti je ¢ak cetiri
puta veci u osoba koje su dozivjele traumu glave (5).

Genski ¢imbenici su kljuéni u pojavi ranog oblika Parkinsonove bolesti odnosno pojavi

simptoma prije 50. godine (7). Popis mutacija povezanih s monogenskim tipom bolesti je u
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1. UvOD

stalnom porastu. U nastanak ove bolesti ukljuéeni su brojni geni poput alfa-sinukleinskoga gena
(SNCA), gena za parkin (PARK2), gena za kinaze 2 bogate ponavljaju¢im slijedom leucina
(LRRK2) te gena za beta-glukocerebrozidazu (GBA) (10). Studije ekspresije gena na
dopaminergickim neuronima kontrolnih i oboljelih ispitanika otkrile su genomski utjecaj
specifican za spol. Geni koji su pojacano regulirani kod Zena uglavnom su ukljuceni u
transdukciju signala i sazrijevanje neurona, dok su u muskaraca pojacano regulirani geni koji
kodiraju proteine uklju¢ene u patogenezu Parkinsonove bolesti poput alfa-sinukleina i PINK1
(11, 12).

1.3. Patofiziologija i patologija

Bazalni gangliji su zaduzeni za modulaciju pokreta preko dva osnovna puta. Direktni
(ekscitacijski) put povecava motoricku aktivnost, a indirektni (inhibicijski) put ju smanjuje. U
zdravih osoba dopaminergi¢ki neuroni supstancije nigre smanjuju aktivnost neurona u
indirektnom putu i pojacavaju aktivnost neurona u direktnom putu. Kolinergicki interneuroni
strijatuma djeluju suprotno tome (13). U Parkinsonovoj bolesti se kao posljedica degeneracije
supstancije nigre smanjuje razina dopamina $to pojacava aktivnost indirektnog puta i smanjuje
aktivnost direktnog puta. Interneuroni stijatuma i dalje pojacavaju aktivnost indirektnog puta,
a inhibiraju direktni put. Rezultat svih ovih promjena je pomak ravnoteZe u korist indirektnog
puta i smanjenja motoricke aktivnosti Sto objasnjava klini¢ku sliku bradikineze specificnu za
ovu bolest (14).

Makroskopski gledano, mozak je u idiopatskoj Parkinsonovoj bolesti ¢esto bez osobitosti s
blagom atrofijom frontalnog korteksa i u nekim slucajevima dilatacijom ventrikula. Glavna
prepoznatljiva morfoloska promjena uocena je u popre¢nim dijelovima mozdanog debla, gdje
se gotovo svi slucajevi javljaju s gubitkom tamno pigmentiranog podrucja u substantia nigra
pars compacta i locus coeruleus. Gubitak pigmentacije izravno je povezan sa smréu neurona u
ovim podruc¢jima (15). Mikroskopski gledano, patolohistolosko obiljezje Parkinsonove bolesti
je prisutnost Lewyjevih tjeleSaca i neurita. Lewyjeva tjeleSca se sastoje od zrnaste i fibrilarne
jezgre s okolnim haloom. Primarna strukturna komponenta Lewyjevih tjelesaca je nitasti o-
sinuklein, protein koji se eksprimira posvuda u mozgu. Kod Parkinsonove bolesti i drugih
sinukleinopatija dobiva amiloidnu nitastu strukturu i postaje abnormalno fosforiliran i
agregiran. Smatra se kako su ove inkluzije citotoksicne te dovode to smrti dopaminergickih
neurona. U patogenezi Parkinsonove bolesti ulogu imaju i oksidativni stres, neuroinflamacija,
disfunkcija mitohondrija i ubikvitinsko-proteasomskog sustava, ali njihova interakcija nije jo§

potpuno shvacena (16).



1. UvOD

Studija Braaka i suradnika je dala spoznaje o patohistoloskim promjenama u procesu
neurodegeneracije kroz 6 stadija. Prvi i drugi stadij karakterizira prisutnost Lewyjevih tjelesaca
u tegmentumu ponsa, produzenoj mozdini i olfaktornom bulbusu. Uslijed poremecaja ovih
struktura dolazi do poremecaja sna i hiposmije koji su premonitorni simptomi Parkinsonove
bolesti. U tre¢em i Cetvrtom stadiju bolest se pocinje klinicki manifestirati s tipi¢nim
motorickim simptomima na temelju kojih postavljamo dijagnozu. Zahvacena je supstancija
nigra s okolnim strukturama mezencefalona. Do zahvacanja korteksa dolazi u petom i Sestom
stadiju te moze do¢i do razvoja demencije (17). Nakon ove publikacije uslijedila je
sveobuhvatnija hipoteza dvostrukog udarca, navode¢i da sporadi¢na Parkinsonova bolest
pocinje na dva mjesta: u neuronima nosne supljine i u neuronima crijeva. Pretpostavlja se da se
s ovih mjesta patologija Siri prema odredenom obrascu, putem njusnog trakta, odnosno

vagalnog Zivca, prema sredi$njem Zivéanom sustavu i unutar njega (18).

1.4. Klini¢ka slika

Kod Parkinsonove bolesti postoji duga latencija izmedu prvog oSteéenja neurona i pocetka
klinickih simptoma. Simptomi i znakovi bolesti obi¢no se ne razvijaju sve dok 70 — 80 %
dopaminergic¢kih neurona ve¢ nije izgubljeno (19). Parkinsonovu bolest karakteriziraju Cetiri
kardinalna simptoma: akineticki tremor, bradikineza/hipokineza/akineza (usporenje pokreta,
siromastvo pokreta i nemoguénost zapoc€injanja pokreta), rigor (poviSenje misi¢nog tonusa) te
posturalna nestabilnost. U pocetku se simptomi javljaju asimetricno na jednom udu, obi¢no na
ruci, a zatim na nozi. Udovi druge polovine tijela zahvaceni su kasnije (1). Osim tipi¢nih
motori¢kih simptoma kod mnogih bolesnika javljaju se i nemotoricki simptomi koji se odnose
na psihijatrijske, autonomne, gastrointestinalne, seksualne poremecaje, umor, bol, seboroiéni

dermatitis, malnutriciju, smetnje sna, vida i njuha (20).

1.4.1. Motoricki simptomi

U pacijenata s Parkinsonovom bolesti se javlja viSe vrsta tremora poput akinetickog,
posturalnog i kineti¢kog tremora. Najcesc¢i je akineticki tremor frekvencije 4 — 6 Hz Kkoji je
pojac¢an pri emocionalnom stresu. Tipicno se javlja u obliku brojenja novca ili kotrljanja
kuglice. Kao i ve¢ina motoric¢kih simptoma, tremor je ¢eSée izrazen unilateralno, a gornji udovi
su obi¢no zahvaceniji od nogu. Osim ekstremiteta, tremor se javlja i na jeziku, usnama i bradi,
ali rijetko zahvaca glavu (1, 21). Pojam rigidnosti se odnosi na otpor pasivnom pokretu koji se
javlja zbog poviSenog misi¢nog tonusa. Pri ispitivanju tonusa u pacijenta s rigidnos¢u osjeca se

konstantan otpor kroz cijeli opseg pokreta, a kada je tremor superimponiran rigoru onda se
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1. UvOD

osjeca fenomen zupcéanika. Uslijed rigora oboljeli imaju ruke i noge djelomi¢no savijene u laktu
i koljenima (22). Bradikineza je karakterizirana usporenjem i osiromasenjem kretnji. Spontani
pokreti su takoder smanjeni. Facijalni miSi¢i su manje pokretni (hipomimija) pa je smanjena
facijalna ekspresija. Smanjena je i frekvencija treptanja te su o¢i otvorenije. Kako bolest
napreduje, usta cesto ostaju poluotvorena. Govor postupno postaje mekSi i monotoniji.
Spontano gutanje je smanjeno Sto rezultira sijalorejom. Slova pri pisanju su skuc¢ena i malena
(mikrografija). Javljaju se poteSkoce pri ustajanju, teskoce u zapocinjanju hoda, smanjeni
pokreti ruku, fleksijsko drzanje tijela, hod sitnim koracima koji postaje sve brzi (festinacija) (1,
23). Blokiranje kretnji (freezing) je prolazna nemoguénost kretanja koja se javlja pri
zapocCinjanju kretnji, priblizavanju cilju ili okretanju, a bolesnik ima osjecaj da se ne moze
pomaknuti s mjesta. Za razliku od akinetiCkog tremora, rigora i bradikineze, posturalna
nestabilnost se javlja i 10 godina nakon pocetka bolesti. Gubitak posturalnih refleksa ocituje se
gubitkom ravnoteze ako se bolesnik povuce prema natrag (1). Posturalna nestabilnost je
povezana s povecanim rizikom od padova i posljedi¢nim ozljedama, strahom od padanja,
smanjenim kretanjem, socijalnom izolacijom i smanjenom kvalitetom zivota (24). U oboljelih
se mogu uociti odredeni poremecaji drzanja trupa. Kamptokormija se definira kao fleksija
kraljeznice prema naprijed (25). Takoder se javlja i Pisa sindrom koji oznacava reverzibilno
lateralno savijanje trupa s tendencijom naginjanja na jednu stranu (26).

Tijekom posljednjih desetljeca, u literaturi se Siroko raspravljalo o utjecaju bioloskog spola na
izrazavanje i tezinu motori¢kih simptoma. Kod Zena se motoricki simptomi javljaju kasnije sa
specificnim karakteristikama kao $to je smanjena rigidnost, tremor kao ¢eS¢i prvi simptom,
veca sklonost razvoju posturalne nestabilnosti 1 poviSen rizik za motoricke komplikacije
povezane s levodopom (27 — 29). Zenski spol je jedan od prediktora za padanje (30). S druge
strane, muski spol je povezan s kasnijim razvojem blokiranja kretnji (31). Nedavno je
objavljeno da muski pacijenti s Parkinsonovom bolesti imaju veci rizik od razvoja

kamptokormije tijekom napredovanja bolesti (32).

1.4.2. Nemotoricki simptomi

Nemotoricki simptomi imaju visoku prevalenciju i mogu biti prisutni u 60 — 97 % pacijenata s
Parkinsonovom bolesti te pokrivaju Sirok spektar raznih manifestacija (33). Mogu se pojaviti
godinama prije motori¢kih simptoma. S napredovanjem bolesti nemotori¢ki simptomi obi¢no
poremecaji, umor, smetnje sna, kognitivne smetnje, kozne promjene, poremecaji njuha i vida,

bolni sindrom, malnutricija, probavne smetnje, poremecéaji mokrenja, pojacano znojenje,
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1. UvOD

ortostatska hipotenzija te promjene seksualnosti. Najée$¢i psihi¢ki poremecaji koji prate
Parkinsonovu bolest su depresija, anksioznost, demencija, halucinacije, deluzije, napadi panike,
poremecaj osobnosti, apatija, anhedonija, delirij te opsesivni poremecaji (20). Depresija je
prisutna u 20 — 30 % oboljelih od Parkinsonove bolesti. Posljedica je nedostatka dopamina,
serotonina 1 noradrenalina u mozgu (35). U velikom broju sluajeva depresija je
okarakterizirana osje¢ajem tuge, gubitka interesa, promjenama ponasanja i umorom.
Kognitivne smetnje poput oStecenja pamcenja, paznje, koncentracije, oStecenja izvrSnih
funkcija te oSte¢enja vidno-prostorne orijentacije pogorSavaju se s napretkom bolesti (20).
Smetnje sna vezane su uz poremecaj REM faze sna, nesanicu, no¢ne more, pokretanje dijelova
tijela tijekom spavanja te prekomjernu dnevnu pospanost. Poremecaj REM faze sna je
parasomnija karakterizirana gubitkom miSi¢ne atonije tijekom REM faze S§to rezultira
nezeljenom motorickom aktivno$¢éu u snu. Prevalencija poremecaja REM faze snha u
Parkinsonovoj bolesti iznosi 33 — 46 % (36). Pojacana dnevna pospanost posljedica je manjka
dopamina i propadanja mozdanih struktura vezanih za odrzavanje budnosti u osoba oboljelih
od Parkinsonove bolesti, ali moze biti i zbog koriStenja dopaminergickih lijekova (37). Smetnje
vida ukljucuju pojavu duplih slika, smanjeno razlikovanje boja te osjetljivost na jako svjetlo.
Probavne smetnje oc€ituju se opstipacijom, konstipacijom, inkontinencijom, nepotpunim
odstranjenjem stolice, disfagijom, sijalorejom te ageuzijom. Poremecaji mokrenja su takoder
ucestali bez obzira radi li se o urgenciji, inkontinenciji, nokturiji ili u¢estalom mokrenju. Jedan
od cCestih simptoma koji prati bolesnike s Parkinsonovom bolesti je poremecaj seksualnih
funkcija, najéesce uzrokovan psihickim poteskocama te poremecajima autonomnog zivéanog
sustava (20).

Nemotoricki simptomi pokazali su se spolno ovisni. U klini¢koj studiji koja je procjenjivala
prevalenciju i tezinu nemotorickih simptoma prema bioloSkom spolu uoceno je da su simptomi
poput umora, depresije, nemirnih nogu, opstipacije, boli, gubitka okusa ili mirisa, promjene
tjelesne tezine i prekomjernog znojenja ozbiljniji i &es¢i kod zena (38). Zene s Parkinsonovom
bolesti takoder su pokazale vec¢u predispoziciju za razvoj ozbiljne disfagije, dok su muskarci
skloniji sijaloreji (39, 40). Razli¢ite studije pokazale su da muskarci imaju loSije opce
kognitivne sposobnosti i da je muski spol primarni prediktivni ¢imbenik za blaga kognitivna
oStecenja i njihovo brze napredovanje u teskoj fazi bolesti (41). U skladu s tim, pacijentice
imaju bolji u¢inak na kognitivnim testovima, ali imaju lo§iju vizualno-prostornu funkciju (42).
Zenski je spol povezan s tezom, trajnom i epizodnom anksiozno$éu i dubokom depresijom, dok
su poremecaji kontrole impulsa, poput patoloSskog kockanja i hiperseksualnosti ¢e$¢i u

muskaraca. Ipak, muskarci pokazuju veéu seksualnu disfunkciju od Zena (43 - 45). Odnos
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1. UvOD

izmedu Zenskog spola i boli nedavno je potvrden u velikoj klini¢koj studiji koja pokazuje da je
zajedno s afektivnim i autonomnim simptomima, motorickim komplikacijama i mladom dobi,
zenski spol prediktivni ¢imbenik za ukupnu tezinu boli (46). Poremecaj spavanja u REM fazi
sna, najjaci poznati prodromalni simptom neurodegenerativnih sinukleinopatija, obi¢no je
povezan s muSkim spolom. Medutim, nedavna velika populacijska studija preokrenula je

tradicionalni klinicki profil ne pokazujuci razliku izmedu muskaraca i zena (47).

1.5. Dijagnoza

Dijagnoza Parkinsonove bolesti se primarno bazira na anamnezi i neuroloskom pregledu.
Klinicki dijagnosticki kriteriji ukljucuju prisutnost bradikineze s akinetickim tremorom i/ili
rigorom. Potrebna su i dva od Cetiri pomoc¢na Kriterija: znatno pobolj$anje na dopaminergickoj
terapiji, prisutnost diskinezija induciranih levodopom, klini¢ki dokumentiran tremor u
mirovanju te prisutnost gubitka mirisa ili sr¢ana simpaticka denervacija na scintigrafiji MIBG-
om (metajodobenzilguanidinom) (48).

Test levodopom je relativno pouzdan dijagnosticki test Cija se preciznost moze poboljsati
dodatnim klinickim podatcima, a brzi je i jeftiniji u odnosu na slikovne dijagnosticke metode
(49). CT i MR mozga su obi¢no uredni i pomocu njih se iskljucuju ostali parkinsonizmi. Za
otkrivanje karakteristi¢ne hiperchogenosti supstancije nigre u ranoj fazi Parkinsonove bolesti
korisnim se pokazao transkranijski dopler. DaTSCAN (engl. Dopamine Transporter Scan)
snimanje s radionuklidom rabi se za razlikovanje od distoni¢kog tremora, esencijalnog tremora,
vaskularnog parkinsonizma i funkcionalnog poremecaja (50). Sr¢ana simpaticka denervacija
otkriva se scintigrafijom MIBG-om. Smanjena dopaminergicka aktivnost u bazalnim
ganglijima mozZe se otkriti u presimptomatskoj fazi pomocu pozitronske emisijske tomografije

fluorodopom. Medutim, to je teSko dostupna i skupa metoda (5).

1.6. Lijecenje

LijeCenje Parkinsonove bolesti ukljucuje farmakoterapiju, funkcionalnu stereotaksi¢nu
neurokirurgiju (duboka mozgovna stimulacija) i suportivnu terapiju poput fizioterapije,
govorne terapije i prilagodene prehrane. Sve ove metode su simptomatske prirode. Nije
dostupan nijedan lijek koji bi usporio progresiju ili ¢ak prevenirao nastanak bolesti (51).
Nakon otkri¢a patofizioloskog mehanizma Parkinsonove bolesti, levodopa se smatra zlatnim
standardom u lijecenju. Levodopa kao prekursor dopamina ublazava simptome bolesti, ali ne
sprjecava njezinu progresiju. Nakon dugotrajne primjene levodope javljaju se nezeljeni ucinci,

osobito diskinezije, motoricke oscilacije i psihicke smetnje (52). Levodopa se moze
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primjenjivati zajedno s inhibitorima periferne dopa dekarboksilaze. U ostale lijekove ubrajaju
se inhibitori enzima COMT (katehol-o-metiltransferaza) i inhibitori MAO-B
(monoaminooksidaza B), dopaminergicki agonisti, amantadin te antikolinergicki lijekovi.
LijeCenje pocinje monoterapijom, a s napretkom bolesti uvodi se politerapija (53). Studija koja
je istrazivala vezu izmedu MAO-B ili COMT polimorfizama jednog nukleotida i terapije
levodopom izvijestila je da muski pacijenti koji nose alel MAO-B imaju 2,84 puta ve¢i rizik od
razvoja motorickih komplikacija kada se lijeCe visokim dozama levodope (54). Ukoliko se
simptomi u kasnijoj fazi ne mogu kontrolirati davanjem lijekova iz viSe skupina, pristupa se
invazivnom lijeenju Parkinsonove bolesti dubokom mozgovnom stimulacijom, duodopnom

pumpom, apomorfinskom pumpom i injekcijom (5).



2. CILJEVI

2. CILJEVI

Ciljevi ovog rada su:

e ispitati razliku u dobi pojavnosti simptoma Parkinsonove bolesti medu spolovima
e igpitati razliku u prisutnim nemotori¢kim simptomima medu spolovima

e ispitati razliku u prisutnim autonomnim simptomima medu spolovima
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3. ISPITANICI | METODE

3.1. Ustroj studije

Studija je ustrojena kao presje¢na studija (engl. cross-sectional study) (55).

3.2. Ispitanici

U istrazivanju je sudjelovalo 96 pacijenata oboljelih od idiopatske Parkinsonove bolesti.
Ispitivanje se provodilo od kuce putem telefonske ankete u periodu od 1. veljace do 1. travnja
2021. godine. Telefonski kontakti ispitanika oboljelih od Parkinsonove bolesti su se pribavili
iz registra ambulante za bolesti poremecaja pokreta na Klinici za neurologiju KBC-a Osijek
gdje se isti bolesnici lijeCe i1 kontroliraju. Istrazivanje je provedeno uz odobrenje predstojnika
Klinike za neurologiju i odobrenje Eti¢kog povjerenstva za istrazivanja Medicinskog fakulteta
Osijek. Ispitanici su upoznati sa svrhom istrazivanja, postupcima, povjerljivosti i dragovoljnosti

za istrazivanje putem informiranog pristanka.

3.3. Metode

Za potrebe istrazivanja konstruiran je upitnik u koji su se unosili demografski podatci o spolu,
zivotnoj dobi, dobi na pocetku pojave simptoma i duljini trajanja Parkinsonove bolesti (Prilog
1). Za testiranje nemotoric¢kih simptoma koristen je NMS upitnik (engl. Non Motor Symptoms
Questionnaire) (Prilog 2). Upitnik se sastoji od 30 pitanja kojim se informira o prisutnosti
nemotoric¢kih simptoma u zadnjih mjesec dana. Upitnik pokriva 10 razli¢itih domena: problemi
probave,  problemi  mokrenja,  apatija/pozornost/paméenje,  halucinacije/deluzije,
anksioznost/anhedonija/depresija, spolni poremecaji, kardiovaskularni poremecaji, poremecaji
spavanja/umor, bol i razno. Na pitanje o simptomu odgovara se s da ili ne. Sto je veéi broj
pozitivnih odgovora, to je ve¢i stupanj ostecenja nemotorickih funkcija (56). Za ispitivanje
autonomnih funkcija koristen je SCOPA-AUT upitnik (engl. Scales for Outcomes in
Parkinson's Disease — Autonomic Dysfunction) (Prilog 3). To je samoprocjenska ljestvica
dizajnirana za otkrivanje postojanja i ucestalosti simptoma od strane autonomnog zivéanog
sustava u bolesnika s Parkinsonovom bolesti. Upitnik pokriva Sest razli¢itih domena
autonomnog zivéanog sustava s ukupno 25 pitanja: gastrointestinalne, urinarne,
kardiovaskularne, termoregulatorne, pupilomotorne i seksualne funkcije. Odgovori se boduju
za svaku domenu posebno, od 0 do 3, ovisno o tome jesu li smetnje prisutne nikada, ponekad,

redovito ili Cesto, a $to je veci ukupni dobiveni rezultat, to je tezi stupanj autonomne disfunkcije.



3. ISPITANICI | METODE

Konacan rezultat nalazi se na skali od 0 do 100, pri ¢emu O predstavlja najmanju, a 100 najveéu

ucestalost odredenih autonomnih disfunkcija (57).

3.4. StatistiCcke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki podatci
opisani su aritmetickom sredinom i standardnom devijacijom u slucaju raspodjela koje slijede
normalnu, a u ostalim slu¢ajevima medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Normalnost
raspodjele numerickih varijabli testirana je Shapiro-Wilkovim testom. Razlike kategorijskih
varijabli testirane su y* testom i Fisherovim egzaktnim testom. Razlike normalno
raspodijeljenih numeri¢kih varijabli izmedu dviju nezavisnih skupina testirane su Studentovim
t-testom, a u slucaju odstupanja od normalne raspodjele Mann-Whitneyevim U testom (58).
Sve P vrijednosti su dvostrane. Razina znacajnosti je postavljena na p = 0,05. Za statisticku
analizu koristen je statisticki program SPSS (inacica 16.0, SPSS Inc., Chicago, IL, SAD).
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Istrazivanje je provedeno na 96 ispitanika oboljelih od idiopatske Parkinsonove bolesti od kojih
je 35 (36 %) bilo zenskog spola 1 61 (64 %) muskog spola. Medijan zivotne dobi je 68 godina
(interkvartilnog raspona 60,5 — 73 godine). Aritmetic¢ka sredina dobi pocetka bolesti za Zene je
60 godina (standardne devijacije 10,72 godina), a za muskarce 61 godinu (standardne devijacije
10,59 godina). Nije uocena statisticki znacajna razlika izmedu spolova u zivotnoj dobi, dobi

pocetka i duzini trajanja bolesti (Tablica 1).

Tablica 1. Razlika u zivotnoj dobi, trajanju bolesti i godinama pocetka bolesti izmedu spolova
MEDIJAN (IQR) /
ARITMETICKA SREDINA (SD)

ZENE MUSKARCI i
Dob 68 (60 - 71) 68 (60,5 - 74) 0,72%
Dob pocetka bolesti 60 (10,72) 61 (10,59) 0,65*
Duzina trajanja bolesti (god.) 3(2-10) 3(2-8) 0,927

*Studentov T test; T Mann-Whitney U test, SD-standardna devijacija, IQR-interkvartilni raspon

Najcées¢i nemotoricki simptom u Zena je urgencija mokrenja, prisutna u 24 (69 %) ispitanice, a
u muskaraca nokturija, prisutna u 43 (70 %) ispitanika. Najrjedi simptom u Zena su halucinacije,
prisutne samo kod 1 (3%) ispitanice, a u muskaraca deluzije, prisutne u 2 (3 %) ispitanika.
Uocena je grani¢na statisticki znacajna povezanost za urgenciju mokrenja izmedu spolova (2
test, P = 0,05). Zene imaju znadajnije izraZen osjeé¢aj uznemirenosti i panike U odnosu na
muskarce (2 test, P = 0,008). Takoder, postoji grani¢na statisticki znac¢ajna povezanost za
smanjeni ili povecani libido medu spolovima (2 test, P = 0,05) (Tablica 2, Slika 1, Slika 2,
Slika 3).
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Tablica 2. Povezanost nemotoric¢kih simptoma sa spolom

4. REZULTATI

ZENE MUSKARCI
NEMOTORICKI SIMPTOMI DA (N/%) NE (N/%) DA (N/%) NE (N/%) i
Sijaloreja 13 (37) 22 (63) 29 (48) 32 (52) 0,32
Njuh 9 (26) 26 (74) 20 (33) 41 (67) 0,47
Gutanje 10 (29) 25 (71) 16 (26) 45 (75) 0,80
Mucnina i povracanje 7 (20) 28 (80) 12 (20) 49 (80) 0,97
Zatvor 13 (37) 22 (63) 25 (41) 36 (59) 0,71
Bijeg stolice 2 (6) 33 (94) 4(7) 57 (93) > 0,99f
Nepotpuna defekacija 13 (37) 22 (63) 19 (31) 42 (69) 0,55
Urgencija mokrenja 24 (69) 11 (31) 29 (48) 32 (52) 0,05
Nokturija 23 (66) 12 (34) 43 (70) 18 (30) 0,63
Bolovi 12 (34) 23 (66) 25 (41) 36 (59) 0,52
Gubitak na tjelesnoj tezini 6 (17) 29 (83) 11 (18) 50 (82) 0,91
Zaboravljivost 15 (43) 20 (57) 32 (52) 29 (48) 0,37
Gubitak inicijative i apatija 13 (37) 22 (63) 27 (44) 34 (56) 0,50
Halucinacije 1(3) 34 (97) 7 (11) 54 (89) 0,537
Koncentracija i paznja 15 (43) 20 (57) 26 (43) 35 (57) 0,98
Depresija 23 (66) 12 (34) 28 (46) 33 (54) 0,06
Uznemirenost i panika 23 (66) 12 (34) 23 (38) 38 (62) 0,008
Libido 5 (14) 30 (86) 20 (33) 41 (67) 0,05
Otezan spolni odnos 5(14) 30 (86) 15 (25) 46 (75) 0,23
Ortostatska hipotenzija 13 (37) 22 (63) 32 (52) 29 (48) 0,15
Padovi 10 (29) 25 (71) 12 (20) 49 (80) 0,32
Dnevna pospanost 14 (40) 21 (60) 31 (51) 30 (49) 0,31
Nesanica 20 (57) 15 (43) 24 (39) 37 (61) 0,09
Noc¢ne more i snovi 11 (31) 24 (69) 21 (34) 40 (66) 0,76
Poremec¢aj REM faze sna 11 (31) 24 (69) 16 (26) 45 (74) 0,59
Sindrom nemirnih nogu 17 (49) 18 (51) 29 (48) 32 (52) 0,92
Edemi nogu 14 (40) 21 (60) 25 (41) 36 (59) 0,93
Prekomjerno znojenje 16 (46) 19 (54) 20 (33) 41 (67) 0,21
Duple slike 5 (14) 30 (86) 13 (21) 48 (79) 0,40
Deluzije 2 (6) 33 (94) 2(3) 59 (97) 0,62f

* 42 test; T Fisherov egzaktni test
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Slika 3. Raspodjela prisutnosti simptoma smanjenog ili poveéanog libida medu spolovima

Medu autonomnim simptomima najveci je medijan za skalu urinarne funkcije, za Zene 5
(interkvartilnog raspona 2 — 7) i muskarce 5 (interkvartilnog raspona 3 — 8,5). Najmaniji je
medijan za skalu pupilomotorne funkcije, za Zene 1 (interkvartilnog raspona 0 — 2) i za
muskarce 0 (interkvartilnog raspona 0 — 1). U domeni seksualnih funkcija gotovo je polovica
ispitanika (45 %) odgovorila sa ,,nije primjenjivo“ te su iskljuceni iz analize koja je u ovom
slu¢aju provedena na 53 ispitanika. Mann-Whitney U test je koristen kako bi se ispitala razlika
u tezini autonomnih simptoma pojedinih sustava i ukupnog rezultata SCOPA AUT skale
izmedu spolova. Za medijane svih skala autonomnih funkcija osim termoregulatorninh nema
statisti¢ki znacajne razlike medu spolovima. Medijan za skalu termoregulatornih funkcija je

znacajno veci u osoba Zenskog spola (Mann-Whitney U test, P = 0,03). (Tablica 3, Slika 4).
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Tablica 3. Razlika u tezini autonomnih simptoma izmedu spolova

ZENE MUSKARCI .
AUTONOMNI SIMPTOMI medijan (IQR) medijan (IQR)
Gl funkcije 3(2-6) 3(1-6) 0,88
Urinarne funkcije 5(2-7) 5(3-8,5) 0,35
Kardiovaskularne funkcije 1(0-2) 1(0-2) 0,79
Termoregulatorne funkcije 3(2-6) 2(0-4) 0,03
Pupilomotorne funkcije 1(0-2) 0(0-1) 0,32
Seksualne funkcije' 2(0-3) 1(0-2) 0,19
SCOPA AUT ukupno 15 (10 - 22) 13 (9-21,5) 0,60

*Mann-Whitney U Test, fuzorak od 14 Zena i 39 muskaraca

Termoregulatorne funkcije

I

1
Z 1]

Spol

Slika 4. Razlika u medijanu termoregulatornih funkcija medu spolovima
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U istrazivanju su obradeni podatci dobiveni anketiranjem 96 ispitanika s dijagnosticiranom
Parkinsonovom bolesti od kojih je 35 (36 %) zena i 61 (64 %) muskaraca. Parkinsonova bolest
se ¢esce javlja u starijoj zivotnoj dobi, no postoje razliCiti rezultati istrazivanja vezanih uz
razliku u dobi pojavnosti simptoma Parkinsonove bolesti medu spolovima (59). U ovom
istrazivanju nije pronadena statisticki znacajna razlika u dobi pocetka bolesti izmedu muskaraca
i zena. Ovaj rezultat je u skladu s istrazivanjem Babe i suradnika, provedenim u klinici Mayo
na 1264 ispitanika, u kojem nije pronadena spolna razlika u dobi pocetka bolesti (27). S druge
strane, istrazivanja provedena u Nizozemskoj i Norveskoj pokazala su da se Parkinsonova
bolest u Zena javlja oko dvije godine kasnije nego u muskaraca. Kao uzrok tome navode se
neuroprotektivni u€inci zenskih spolnih hormona, specifi¢ni utjecaj gena te spolne razlike u
izlozenosti okolisnim ¢imbenicima rizika (28, 60). U ovom istrazivanju nije uocena razlika u
duzini trajanja bolesti, $to je istovjetno rezultatima istrazivanjima Babe i suradnika te Haaxme
i suradnika (27, 28). Medutim, Song i suradnici su U svom multicentricnom kohortnom
istrazivanju provedenom u Kini nasli statisti¢ki zna¢ajnu razliku u duzini bolesti koja je u
muskaraca bila krac¢a (61).

Parkinsonova bolest klinicki se prezentira brojnim motori¢kim i nemotori¢kim simptomima
koji nastaju kao posljedica difuzne akumulacije a-sinukleina s formiranjem Lewyevih tjeleSaca
u sredi$njem zivéanom sustavu (62). Zbog bioloske razlike u spolovima javlja se razli¢itost u
klini¢koj prezentaciji Parkinsonove bolesti. Analiza nemotorickih simptoma na temelju NMS
upitnika (eng. Non Motor Symptoms Questionnaire) ukazala je na statisticki znacajnu razliku
izmedu Zena i muskaraca za urgenciju mokrenja, uznemirenost i paniku te smanjenu ili
povecanu zelju za spolnim odnosima (libido). Urgencija mokrenja, uznemirenost i panika bili
su ceS¢e zastupljeni u osoba Zenskog spola. U radu Nicolettija i suradnika iz 2016. godine
takoder je uocena Cesca frekvencija urinarnih poteskoca u Zena (63). Nekoliko studija koje su
proucavale nemotoricke simptome oboljelih od Parkinsonove bolesti su pokazale da su u Zena
izraZeniji anksiozni simptomi (38, 64 - 67). Rezultati ovog rada su pokazali veéu prisutnost
smanjene ili poveCane zelje za spolnim odnosima u muskaraca. Na ucestalost seksualnih
problema u muskaraca ukazale su i druge studije (38, 64, 66, 68, 69). lako u ovom radu nije
uocena statisticki znacajna razlika medu spolovima za ostale simptome, neke su studije pronasle
i ¢eS¢u pojavu pospanosti tijekom dana (38, 68), sijaloreje (38) i oslabljenog njuha (67, 69) u

muskaraca. Osim toga, brojne studije ukazuju na ¢esc¢u depresiju (38, 61, 63, 66), umor (38, 64,
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66) i bol (38, 65, 66, 68, 69) u Zena. U ovom radu nokturija je jedan od naj¢escih, a deluzije
jedan od najrjedih simptoma u oba spola, sto je u skladu s rezultatima Solle i suradnika (66).
SCOPA-AUT upitnik koristen je za ispitivanje autonomnih funkcija. Najveci zbroj bodova u
oba spola ostvaren je u domeni urinarnih funkcija, a zatim u domeni gastrointestinalnih
funkcija. Ovaj rezultat se moze usporediti s istrazivanjem provedenim u Japanu gdje su
Matsubara i suradnici takoder dobili najveci zbroj bodova u ove dvije domene (70). Najmanji
je zbroj u domeni pupilomotornih funkcija u oba spola. Na rezultat u domeni seksualnih
funkcija utjeCe mogucnost ispitanika da u upitniku oznace odgovor "nije primjenjivo". Sa
sli¢cnim su se problemom susreli Malek i suradnici, a kao potencijalne razloge navode raniji
gubitak seksualne funkcije, nedostatak partnera te intimnu prirodu samog pitanja na koje je
pacijentima neugodno odgovoriti (71). Razlike u prisutnosti autonomnih simptoma izmedu
muskaraca 1 Zena statisti¢ki su znacajne samo u domeni termoregulatornih funkcija koje su se
odnosile na znojenje tijekom dana 1 no¢i te na podnoSenje hladnoce i vruc¢ine. U Zena je uocen
tezi stupanj termoregulatorne disfunkcije nego u muskaraca. U istrazivanju Tomi¢ i suradnika
provedenom na 40 pacijenata jednako tako je pronadena znacajna spolna razlika u
termoregulatorne disfunkcije u Parkinsonovoj bolesti, imaju izrazenije autonomne i
diskineti¢ke simptome, loSiju kvalitetu zivota te vecu razinu anksioznosti i depresije (73). U
ostalim su domenama (gastrointestinalne funkcije, urinarne funkcije, kardiovaskularne
funkcije, pupilomotorne funkcije i seksualne funkcije) rezultati podjednaki i bez statisticki
znadajne razlike medu spolovima. Stovise, ni u ukupnom zbroju skale autonomnih funkcija nije
bilo statisti¢ki znacajne razlike medu spolovima. Sli¢an su rezultat dobili Matsubara 1 suradnici
u svom presjec¢nom istrazivanju (70).

Uzroci razlika izmedu Zena i muSkaraca u dobi pocetka, nemotorickim i autonomnim
simptomima Parkinsonove bolesti su kompleksni. Istrazivanja su pokazala da se radi o sloZenoj
interakciji gena, spolnih hormona, kao 1 razli¢itog stava prema odredenim simptomima.
Svjesnost o postojanju ovih razlika je nuzna zbog drukéijeg i boljeg pristupa pacijentima
oboljelima od Parkinsonove bolesti. Veca ucestalost anksioznosti, depresije, umora i boli u Zena
ukazuje na potrebu bolje psiholoske i farmakoloske pomo¢i u ovoj domeni. S druge strane,
seksualne poteskoce treba u vec¢oj mjeri ocekivati u muskaraca. lako su neki simptomi ¢eséi i
javljaju se podjednako u muskaraca i zena, lijeCnici bi mogli obratiti paznju na specifi¢ne
razlike te tako ranije otkriti i uspjesnije kontrolirati poteskoce s kojima se njihovi pacijenti
susrecu. Slinosti i razlike u rezultatima ovog i ostalih radova ukazuju potrebu za daljnjim

istrazivanjima na ovu temu kako bi se dobili pouzdaniji rezultati koji bi naposljetku mogli imati
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primjenu u klini¢koj praksi te poboljsati kvalitetu zivota pacijenata oboljelih od Parkinsonove

bolesti.
Ovaj rad ima svoja ograni¢enja. Lijekovi i komorbiditeti koji mogu utjecati na nemotoricke i

autonomne simptome nisu analizirani. Veli¢ina uzorka takoder ograni¢ava snagu zakljucaka.
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6. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata moze se zakljuciti:

e nije uocena razlika u dobi pocetka bolesti izmedu muskaraca i zena oboljelih od
Parkinsonove bolesti

e simptomi urgencije mokrenja i simptomi osje¢aja uznemirenosti i panike zastupljeniji
su u zena dok je smanjena ili povecana Zelja za spolnim odnosima zastupljenija u
muskaraca

e simptomi termoregulatorne disfunkcije ¢e$éi su u zena nego u muskaraca dok su ostali

autonomni simptomi podjednako prisutni u oba spola
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Ciljevi istrazivanja: Ispitati utjecaj spola na dob pojavnosti Parkinsonove bolesti, nemotoricke

simptome i autonomne disfunkcije.
Nacrt studije: Presje¢no istrazivanje.

Ispitanici i metode: U istrazivanje je ukljuéeno 96 ispitanika oboljelih od idiopatske
Parkinsonove bolesti koji se lijeCe u ambulanti za bolesti poremec¢aja pokreta Klinike za
neurologiju KBC-a Osijek. Kao instrumenti istrazivanja koristeni su demografski upitnik, NMS
upitnik i SCOPA-AUT upitnik.

Rezultati: Aritmeticka sredina dobi pocetka bolesti iznosi 60,1 (standardne devijacije 10,72)
godina za Zzene 1 61,1 (standardne devijacije 10,59) godinu za muskarce. Nema znacajne razlike
u zivotnoj dobi, dobi pocetka bolesti i duzini trajanja bolesti medu spolovima. Nemotoricki
simptomi analizirani NMS upitnikom ukazuju na ¢e$cu pojavu urgencije mokrenja (P = 0,05) i
osjecaja uznemirenosti i panike (P = 0,008) u Zena te smanjene ili poveéane seksualne zelje u
muskaraca (P = 0,05). Nema statisticki znacajne razlike medu spolovima za ostale nemotoricke
simptome. Prema rezultatima SCOPA-AUT upitnika postoji spolna razlika u
termoregulatornim funkcijama (P = 0,03). U ostalih pet domena, kao i u ukupnom zbroju, nije

uocena znacajna razlika u autonomnim simptomima medu spolovima.

Zakljucak: Muskarci 1 Zene oboljeli od Parkinsonove bolesti se ne razlikuju u dobi pocetka
bolesti. U Zena je ¢eSc¢a pojava simptoma urgencije mokrenja te osjec¢aja uznemirenosti i panike,
dok je u muskaraca ¢e$¢a smanjena ili povecana seksualna zelja. Termoregulatorna disfunkcija
je Cesca u zena nego u muskaraca. Ostali nemotoricki i autonomni simptomi podjednako su

prisutni u oba spola.

Kljuéne rijedi: autonomni simptomi; nemotoricki simptomi; Parkinsonova bolest; spolna

razlika
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Sex difference in clinical symptom presentation and characteristics in Parkinson's disease

Objectives: The aim of this study was to examine the influence of gender on the age of onset

of Parkinson's disease, non-motor symptoms and autonomic dysfunction.
Study design: Cross-sectional study.

Participants and methods: The study included 96 patients with idiopathic Parkinson's disease
who are treated in the outpatient clinic for movement disorders of the Clinic of Neurology,
University Hospital Center Osijek. The demographic questionnaire, the NMS questionnaire and

the SCOPA-AUT questionnaire were used as research instruments.

Results: The arithmetic mean of age of disease onset is 60.1 (standard deviation 10.72) years
for women and 61.1 (standard deviation 10.59) years for men. There is no significant difference
in age, age of onset and duration of the disease between the genders. Non-motor symptoms
analyzed by the NMS questionnaire indicate a more frequent occurrence of urinary urgency (P
= 0.05) and feelings of anxiety and panic (P = 0.008) in women and decreased or increased
sexual desire in men (P = 0.05). There is no statistically significant gender difference for other
non-motor symptoms. According to the results of the SCOPA-AUT questionnaire, there is a
gender difference in thermoregulatory functions (P = 0.03). In the other five domains, as well
as in the total score, no significant difference in autonomic symptoms between the genders was

observed.

Conclusion: Men and women with Parkinson's disease do not differ in the age of onset.
Symptoms of urinary urgency and feelings of anxiety and panic are more common in women,
while decreased or increased sexual desire is more common in men. Thermoregulatory
dysfunction is more common in women than in men. Other nonmotor and autonomic symptoms

are equally present in both genders.

Keywords: autonomic symptoms; non-motor symptoms; Parkinson’s disease; sex difference
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Prilog 1. Demografski upitnik



DEMOGRAFSKI UPITNIK

1. Ime i prezime:

2.Spol: M Z

3. Godina rodenja:

4. Godina pocetka Parkinsonove bolesti:




Prilog 2. NMS upitnik



UPITNIK O NEMOTORICKIM SIMPTOMIMA PARKINSONOVE BOLEST]

(PD NMS QUESTIONNAIRE, International PD Non Motor Group)

IME | PREZIME

DOB

DATUM POPUNJAVANJA

Jeste li
1

2.

10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.

19.

u zadnjih mjesec dana imali neke od navedenih smetnji?

. Curenje sline iz usta
Izgubljen ili oStecen osjet njuha ili okusa
. Smetnje gutanja tekucine ili hrane, gusenje
. Mucnina i povracanje
. Zatvor (manje od 3 stolice tjedno) ili otezano izbacivanje stolice
. Bijeg stolice
. Osjecaj da se kod obavljanja stolice ne ispraznite do kraja

. Osjecaj iznenadnog poziva na mokrenje

. Redovito noéno budenje radi mokrenja

Nerazjasnjeni bolovi bez posebnog razloga

Mrsavljenje bez razloga

Otezano pamcenje nedavnih dogadaja, zaboravljanje obaveza
Smanjeno zanimanje za dogadaje u okolici ili aktivnosti

Vidite ili Cujete nesto za Sto vam drugi kazu da ne postoji
OteZana koncentracija i smetnje paznje

Osjecaj tuge i Zalosti

Osjecaj uznemirenosti, prestrasenosti ili panike

Smanjena ili poveéana Zelja za spolnim odnosima

Problemi u obavljanju spolnog odnosa

DA

IR RN
IR

=z
m



20.

21.
22.
23.
24,
25.
26.

27.
28.
29.

30.

Osjedaj vrtoglavice ili mracenja pred ocima kod ustajanja
iz sjedeceg ili leZzeceg polozaja

Padovi

Pojacana pospanost tijekom aktivnosti, voznje auta ili hranjenja
Otezano usnivanje tijekom nodi ili nesanica tijekom noci
Intenzivni Zivi snovi ili no¢ne more

Pri¢anje ili kretanje tijekom sna kao kad ste budni

Nelagodan osjecaj u nogama po nodi ili tijekom odmora radi ¢ega
morate pokretati noge

Oticanje nogu
Prekomjerno znojenje
Duple slike

Osjecaj da se deSava nesto za Sto drugi kazu da ne postoji




Prilog 3. SCOPA-AUT upitnik



SCOPA-AUT

Putem ovog upitnika Zelimo ispitati u kojem ste rasponu tijekom proslog mjeseca imali problema
vezano za razne tjelesne funkcije, poput oteZanog mokrenja ili pretjeranog znojenja. Molimo
odgovorite upisivanjem kriZica u kudicu koja najbolje objasnjava vasu situaciju. Ako Zelite promijeniti
odgovor, zacrnite popunjenu kucicu te upisite krizi¢ u novu. Ako ste uzimali lijekove prosli mjesec
vezano za jedan ili viSe problema ponudenih u pitanju, tada se upit odnosi na to kakvo je bilo vase

stanje dok ste uzimali odredeni lijek. Terapiju koju ste koristili moZete navesti na zadnjoj stranici.

=

Jeste li u proteklih mjesec dana imali smetnje gutanja ili se gusili?

[l [l [l [l

Nikada Ponekad Redovito Cesto

2. DaliVam je u proteklih mjesec dana curila slina niz usta?

Nikada Ponekad Redovito Cesto

3. DaliVam je u proteklih mjesec dana hrana zapela u grlu?

[l [l [l [l

Nikada Ponekad Redovito Cesto

4. Jeste li u proteklih mjesec dana u bilo kojem navratu tijekom jela imali osjecaj da ste vrlo

brzo siti?
[] [] L] L]
Nikada Ponekad Redovito Cesto

5. Opstipacija je opstrukcija crijeva, stanje u kojem osoba ima stolicu dva puta tjedno ili
manje.
Jeste li u proteklih mjesec dana imali problema sa opstipacijom?

[l [l [l [l

Nikada Ponekad Redovito Cesto



6. leste li se proteklih mjesec dana morali naprezati da bi imali stolicu?

O O O O

Nikada Ponekad Redovito Cesto

7. leste li u proteklih mjesec dana imali nevoljno bjezanje stolice?

O O O O

Mikada Ponekad Redovito Cesto

Pitanja od 8 do 13 vezana su za probleme s mokrenjem. Ako koristite kateter, molimo da to

naznacite popunjavanjem kucice koristim kateter'.

8. leste li u proteklih mjesec dana imali problema sa zadrzavanjem mokrace?

O O O O O

Nikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter

9. leste li u proteklih mjesec dana imali nevoljno bjezanje urina?

O ] [ ] [

Nikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter

10. leste li u proteklih mjesec dana nakon mokrenja imali osjecaj da ste niste izmokrili do kraja?

O [ [ ] [

Nikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter

11. leste li u proteklih dana zamijetili slabiji mlaz urina?

O ] [ ] [

Nikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter



12,

13.

14,

15.

16.

17.

18.

leste li u proteklih mjesec dana morali ponovno mokriti dva sata nakon prethodnog
mokrenja?

[] L] L] ] L]

Mikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter

leste li u proteklih mjesec dana morali mokriti nocu?

[] L] L] ] L]

Mikada Ponekad Redovito Cesto Koristim kateter

leste li u proteklih mjesec dana dok ste stajali ikada imali osjecaj da vam se "'muti’ u glavi,
osjecaj mutnijeg vida ili da ne moZete jasno razmisljati?

L] [ 1 L]

Nikada Ponekad Redovito Cesto

leste li u proteklih mjesec dana imali osjecaj "'mutnoce’ u glavi nakon duljeg stajanja?

L] [ 1 L]

Nikada Ponekad Redovito Cesto

leste li se u zadnijih 2est mjeseci onesvijestili?

[ [ [] []

Nikada Ponekad Redovito Cesto

Jeste li se u proteklih mjesec dana pretjerano znojili tijekom dana?

[ [ ] [

Nikada Ponekad Redovito Cesto

leste li se u proteklih mjesec dana pretjerano znojili tijekom noéi?

[ [ ] [

Nikada Ponekad Redovito Cesto



15. Jesu li vam u proteklih mjesec dana ofi bile pretjerano osjetljive na jako svjetlo?

[ [ ] []

Mikada Ponekad Redovito Cesto

20. Koliko ste Zesto u proteklih mjesec dana imali potetkoca s podnoienjem hladnoce?

[ H [] []

Mikada Ponekad Redovito Cesto

21. koliko ste Zesto u proteklih mjesec dana imali potetkoca s podnoienjem vrucine?

[ [ [] []

Mikada Ponekad Redovito Cesto

Sljedeca pitanja vezana su za seksualnost. lako smo svjesni da je seksualnost vrlo osobne prirode,
ipak bismo voljeli da nam odgovorite na ponudena pitanja. Pitanja vezana za seksualnu aktivnost
odnose se na bilo koji oblik seksualnog kontakta sa partnerom ili na masturbaciju
(samozadovoljavanje). Uz dosadainje odgovore priloZen je i dodatni. Njime se moZete izjasniti da
opisana situacija prozli mjesec nije bila primjenjiva, na primjer, niste bili seksualno aktivni.

Pitanja 22 i 23 odnose se iskljucivo na muskarce, a 241 25 na fene.

Maredna 3 pitanja odnose se samo na muskarce

22, leste li u proteklih mjesec dana bili impotentni (u nemogucnosti da zadriite erekciju)?

| [] [ [ L]

Mikada Ponekad Redovito Cesto Nije primjenjivo

23. Koliko ste u proteklih mjesec dana bili u nemogucénosti da ejakulirate?

H [] [ [l []

Mikad Ponekad Redovito Cesto Nije primjenjivo



23a. Jeste li u proteklih mjesec dana uzimali koji lijek za lijefenje erektilne disfunkcije?
(ko jeste, koji lijek?)

L] L]

Me Da:

Proslijedite na pitanje 26

Naredna 2 pitanja odnose se samo na Zene

24, Jeste li u proteklih mjesec dana iskusili preveliku suhoéu vagine za vrijeme spolnog odnosa?

[ [ L] [ [

Mikada Ponekad Redovito Casto Nije primjenjivo

25. Jeste li u proteklih mjesec dana imali poteikoda sa postizanjem orgazma?

[ [ L] [ []

Mikada Ponekad Redovito Cesto Nije primjenjivo

Maredna pitanja odnose se na sve

26, Jeste li u proteklih mjesec dana uzimali lijekove za:

a. opstipaciju? I:l I:l

MNe Da:
b. probleme s mokrenjem? |:| |:|
MNe Da:
c. poviseni krvni tlak? |:| |:|
Ne Da:
d. druge simptome I:l D

(ne vezane za Parkinsonowvu bolest) Ne Da:




