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Tema ovoga diplomskog rada izabrana je s ciljem proucavanja ucinkovitosti tretmana kod
depresivnih poremecaja primjenom lijekova, te posljedica djelovanja lijekova pri dugotrajnoj
primjeni. Prema globalnim podacima Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) (1), vise od
300 milijuna ljudi svih dobnih skupina pati od depresije. Nepravilno postavljena dijagnoza i
neucinkovit tretman depresije dovodi do priblizno 800 000 suicida godiSnje. Podaci ukazuju
da je samoubojstvo kao odgovor na depresivne poremecaje drugi vodeéi uzrok smrti kod
populacije u dobi od 15 do 29 godina. Sukladno tome, Svjetska zdravstvena organizacija
svoje strateSke odrednice usmjerava na rano dijagnosticiranje depresije, na ucinkovitost
tretmana depresivnih pacijenata te na osiguravanje cjelokupne struéne podrske tijekom
lijeCenja. U Republici Hrvatskoj, zadnji dostupni statisticki podaci iz ozujka 2019. godine
pokazuju da je potroSnja lijekova najvisa upravo u grupi lijekova za ziv€ani sustav, a
konstantni porast potroSnje biljeze takozvani ,,lijekovi za smirenje*. Nadalje, statisti¢ki podaci
pokazuju da je aktualna i potroSnja biljnih anksiolitika koji su registrirani u Republici
Hrvatskoj. Tako su takvi podaci zabrinjavajuéi, trendovi predvidaju da ¢e pojavnost
depresivnih poremecaja i1 dalje biti u porastu, prvenstveno zbog modernog, ubrzanog nacina
zivota u 21. stoljecu. Izlozenost organizma kroni¢nom stresu, odgovor organizma na stres,
genetske predispozicije, krizna Zivotna dogadanja te druge bolesti samo su neki od uzro¢nika
koji pridonose razvoju depresije i ugrozavanju zdravlja (2). U buduénosti ¢e biti potrebno
vecu paznju posvetiti racionalnom primjenjivanju postojecih lijekova kao dijela cjelokupnog
tretmana lijecenja depresije. Time se otvaraju novi vidici 1 spoznaje o sasvim novom nacinu
lijecenja depresije prema modelu ,,pametnih lijekova“ koji predstavljaju iskorak u modernu

medicinu.

1.1. Depresija

Prema Americkoj psihijatrijskoj asocijaciji, depresija je definirana kao glavni depresivni
poremecaj 1 smatra se ozbiljnom boles¢u koja negativno utjece na osjecaje oboljele osobe, na
nacin kako oboljela osoba razmislja i kako se ponasa (3). Podaci SZO iz 2017. godine
pokazuju da na globalnoj razini vise od 300 milijuna ljudi pati od depresije, Sto je
ekvivalentno 4,4 % svjetske populacije. Iako depresija moze pogoditi sve dobne skupine iz
svih slojeva drusStva, dokazano se pojavnost depresije povezuje sa siromasStvom,

nezaposlenos¢u i1 odredenim Zivotnim dogadanjima. Takvi zivotni dogadaji su smrt ¢lana
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obitelji, voljene osobe, rastava, trauma iz djetinjstva, bolesti organizma ili bilo koji drugi
dogadaji koji kod pacijenta uzrokuju emocionalno stanje tuge, neispunjenosti, loSeg
raspoloZzenja i sli¢no. Oboljele osobe pokazuju gubitak interesa za stvari koje su im nekada
predstavljale zadovoljstvo, postaju introvertirane, asocijalne, gube apetit ili imaju povecan
apetit, imaju problem s nesanicom ili previSe spavaju, osje¢aju nemir, umor, dekoncentrirane
su prilikom obavljanja svakodnevnih rutinskih obveza, razmisljaju o smrti i samoubojstvu.
Kako bi se postavila dijagnoza depresije, potrebno je da se kod pacijenta niz navedenih
simptoma pojavljuje duze od 2 tjedna, a pri tome treba iskljuciti neka druga medicinska stanja
ili patologiju koja prikazuje sli¢ne simptome. Statisticki podaci dokazuju da Zene imaju vecu
predispoziciju za razvoj depresije ili ve¢u mogucnost da tijekom zivota dozive barem jednu
depresivnu epizodu. S depresivnim stanjima ljudi se obi¢no prvi puta suocavaju krajem
adolescencije te pocetkom dvadesetih godina zivota. Kada se promatraju simptomi, praksa
pokazuje da se kod muskaraca depresija manifestira na drugaciji nacin nego kod Zena. Prema
PSYCOM testovima, muskarci imaju simptome razdrazljivosti, nervoze, napetosti, umora,
glavobolje 1 gastrointestinalne poteskoce, te gube interes za posao, obitelj 1 hobije. Kod Zena,
osim genetske predispozicije i odredenih faktora zivotnih dogadaja, najve¢u ulogu u
pojavnosti depresije ima i hormonalni status. Hormonalni ¢imbenici mogu povecati
mogucnost pojave depresije (4, 5). Problemi s plodnosc¢u ili trudno¢om, predmenopauza,
menopauza i menstrualni ciklusi povecavaju rizicne ¢imbenike za razvoj depresije. Vecina
njih su posljedica hormonalne neuravnotezenosti. Depresiju kod Zena mogu potaknuti
odredeni zdravstveni problemi, kroni¢na oboljenja ili invaliditet, kao i promjene fizickog
izgleda, npr. pretilost. Prema Americkom udruzenju za gerijatrijsku psihijatriju, depresija kod
starijih osoba najcesce se povezuje s nekom drugom medicinskom patologijom, a manifestira
se sljede¢im simptomima: tuga, osje¢aj usporenosti, nesanica, gubitak apetita i slicno.
Pogorsanju takvih stanja mogu doprinijeti i medicinske bolesti poput lupusa, dijabetesa,
Alzheimerove bolesti, Parkinsonove bolesti, kardiovaskularnih bolesti, itd. (6, 7). Kod starijih
osoba karakteristicna je izolacija od ,,vanjskog svijeta®, a takva izolacija moze samo pogorsati
simptome i produbiti depresivno stanje. Bez obzira na dobnu skupinu, kod svih pacijenata s

depresivnim poremecajem karakteristi¢na je poja¢ana insomnija i anksioznost (8-11).
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1.2. Anksiolitici

Anksiolitici su kategorija lijekova koji se koriste za suzbijanje stanja anksioznosti, straha i
napetosti. Takoder imaju Siroku primjenu u nizu drugih psihickih poremecaja, kao Sto su
depresija, insomnija, generalizirani anksiozni poremecaji, pani¢na i socijalna anksioznost,
posttraumatski stresni poremecaj i opsesivno kompulzivni poremecaj. Anksiolitici su lijekovi
koji mogu stvoriti ovisnost ukoliko su neadekvatno propisani i ukoliko se neracionalno
primjenjuju. Kao i drugi lijekovi, anksiolitici mogu imati nuspojave, a najcesce se javljaju
konstipacija, konfuzija, hipotenzija i glavobolja. Sli¢ni simptomi se pojavljuju ukoliko je doza
anksiolitika nepravilno povecana (12). U Republici Hrvatskoj registrirani su sljede¢i lijekovi
iz skupine anksiolitika: Normabel, Apaurin, Valium, Diazepam (Jadran), Praxiten 15,
Oksazepam, Lorsilan, Helex, Misar i Xanax (SR). Ovi lijekovi mogu se dobiti isklju¢ivo na
lije¢nicki recept. Svjesnost pacijenata da anksiolitici mogu stvoriti ovisnost utjecala je na
povecan interes za potroSnjom biljnih preparata koji imaju sli¢no djelovanje kao anksiolitici,
Sto je predmet rasprava u puno klinic¢kih studija. Takvi biljni preparati su Melissa officinalis,
Matricaria recutita, Valeriana officinalis, Withania somnifera, a isti su dostupni u Republici
Hrvatskoj. Medutim, njihova ucinkovitost ne moze se usporediti s djelovanjem anksiolitika.
Mehanizam djelovanja anksiolitika kao prototipa BZD je da koriste GABA receptor CNS-a
(13-15). Iako se proces joS$ istrazuje, to je nacin na koji djeluje u ljudskom organizmu.
Tijekom primjenjivanja, BZD stvaraju ,,nizu regulaciju receptora GABA A, §to moze dovesti
do nize ucinkovitosti ve¢ nakon dva mjeseca od pocetka njihove kontinuirane primjene.
Dodatna ekspresija na IL-4 kod neurona, astrocita i mokrogilja stanice mogu rezultirati
redukcijom anksioznosti kod depresije (16). Alprazolam, kao jedan od najvise istrazenih
lijekova za lijeCenje generaliziranog anksioznog i pani¢nog poremecaja, smatra se lijekom
visokog koeficijenta ovisnosti, ali je naju¢inkovitiji kada se primjenjuje u kombinaciji sa
kognitivnom bihevioralnom terapijom (17, 18). Anksiolitici su lijekovi ¢iji se spektar
primjene jo$ istrazuje u medicini, ali se nesumnjivo potvrduje da su ucinkoviti te da daju

dobre rezultate i prognoze lije¢enja ukoliko se pravilno primjenjuju u terapiji (19).

1.2.1. Uporaba i primjena

Anksiolitici su lijekovi od prvog izbora pri lijeCenju depresije, insomnije, generaliziranog
anksioznog poremecaja, pani¢ne 1 socijalne anksioznosti, posttraumatskog stresnog

poremecaja 1 opsesivno kompulzivnog poremecaja. Anksiolitici imaju veliku uc¢inkovitost, ali
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takoder mogu izazvati ovisnost, §to je predmet istrazivanja koji je predstavljen u ovome
diplomskom radu. Ovisnost o anksioliticima moZe se pojaviti osobito pri njihovoj
dugogodisnjoj primjeni. Osim ovisnosti, ostale nuspojave dugogodisnje primjene anksiolitika
su sedacija, tolerancija i gubitak pamcenja, $to otezava lijeCenje i rezultira nepozeljnim
ishodima lijeCenja. Za bolje rezultate lijeCenja, anksiolitici se cesto kombiniraju s
psihoterapijom ili kognitivhom bihevioralnom terapijom u strogo kontroliranim uvjetima i na
taj nacin mogu znatno pomo¢i u poboljsati kvalitete Zivota oboljelih. U Republici Hrvatskoj
anksiolitici su strogo kontrolirani i jedino se mogu isporuciti na lije¢nicki recept. Takav
postupak bitno prevenira neadekvatnu uporabu anksiolitika, no jo§ uvijek postoji velika
odgovornost samih pacijenata zbog pitanja upotrebljavaju li lijek na odgovaraju¢i nacin i
slijede 1i lije¢nic¢ke upute o koriStenju lijeka. Ovaj dio uporabe anksiolitika od strane

pacijenata bio je predmet istraZivanja u anketi prikazanoj u ovome diplomskom radu.

1.2.2. Tolerancija, ovisnost i simptomi sustezanja

Uzimanje anksiolitika kroz duze vrijeme moze dovesti do tolerancije, Sto znaci da je nakon
duzeg vremenskog razdoblja koriStenja lijeka potrebna veca doza lijeka kako bi se postigao
isti uc¢inak.

Faktori ovisnosti su:

* genetske predispozicije

* Zivotna krizna dogadanja

* Psihi¢ka ovisnost - Zelja za ponovnim uzimanjem lijeka kako bi se postiglo zadovoljstvo 1

euforija, a smanjilo nezadovoljstvo 1 nelagodu koji pacijent osjeca.

+ Fizicka ovisnost - stanje adaptacije na lijek, kada je lijjek svakodnevno prisutan u

metabolizmu stanica ziv€anog sustava.

Pozitivne psihicke 1 fizicke ovisnosti 1 apstinencijalni simptomi daju barbiturati,
benzodiazepini i meprobamat. Lijekovi koji mogu stvoriti ovisnost su diazepam,
kloridiazepoksid i meprobamat. Diazepam u dozi 60-100 mg na dan moZze uzrokovati razvoj
ovisnosti u roku od 40 dana, a 10 mg je ekvivalentno dozi od 30 mg fenobarbitona.
Kloridiazepoksid u dozi od 200-300 mg na dan moZze uzrokovati razvoj ovisnosti u roku od

60 dana, a 25 mg doze ekvivalentno je dozi od 30 mg fenobarbitona. Meprobamat u dozi od
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2000-2400 mg na dan moze uzrokovati razvoj ovisnosti u roku od 60 dana, a 400 mg doze

ekvivalentno je 30 mg fenobarbitona (20).
Karakteristi¢ni simptomi sustezanja su:

e agresivno ponasanje,

e tremor

e toni¢ni gréevi.

1.2.3. Apstinencijalni simptomi ovisnosti kod anksiolitika

Anksioliticka ovisnost ima sljedece karakteristike: vizualne i auditivne halucinacije, iluzije i
delirij (21). Apstinencijalni simptomi najceSc¢e se javljaju u roku od 12-24 sata nakon prekida
uzimanja lijeka. Terapeutski tretman i odvikavanje od anksioliticke ovisnosti u praksi provode
specijalizirane bolni¢ke ustanove koje imaju moguénost napraviti uredan protokol utemeljen
na postupnom oduzimanju lijeka. Pri takvom protokolu, klju¢na je suradnja izmedu lije¢nika,
pacijenta i obitelji pacijenta. DugogodiSnja praksa i iskustva o ovoj problematici ukazuju na
veliki postotak recidiva kod anksioliti¢ke ovisnosti. Vrijedno je napomenuti da tezu klinicku

sliku apstinencijalnih simptoma ovisnosti daju barbiturati (22).

1.3. Depresija i anksiolitici

Depresija se moze pojaviti u svim dobnim skupinama 1 kod oba spola, a moze znacajno
utjecati na kvalitetu Zivota. Promatrano s fizioloskog aspekta, pojava depresije je povezana s
CREF, koji je 41 aminokiselinski peptid odgovoran za stres i1 psiholoske funkcije kod ¢ovjeka.
CRF neuroni su lokalizirani u paraventrikularnoj jezgri hipotalamusa i1 imaju ulogu
neuromodulatora. Prethodno provedene studije ukazuju da su CRF i depresija usko povezani i
da pacijenti oboljeli od depresije imaju visoku razinu CSF 1 kortizola (23). NaruSavanje
receptora serotonina- 1A i njegove funkcije u produkciji serotonina u temporalnoj regiji
mozga (23) su samo dio naruSavanja ovoga stanja, Sto dalje rezultira narusenim kompletnim
balansom neuromodulatora. Hormonska neravnoteza moZze izazvati depresivna stanja osobito
kod Zena. Policisti¢ni ovarijalni sindrom PCOS kao tipi¢na Zenska bolesti usko se povezuje s
pojavom depresije i anksioznosti. Dodatno, PCOS uzrokuje seksualnu disfunkciju kod zena,
Sto narusava njihovo emocionalno i psiholosko stanje (24, 25). Utjecaj proteina iz krvno-

mozdane barijere doprinosi razvoju anksioznosti i depresije (26). Rasprava se vodi o utjecaju

5
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S100b proteina koji su povezani sa sinaptickom plasti¢nosti te reguliranim odgovorom na
stres 1 optereenje GABA kompleksa kada se primjenjuju antidepresivi (27). Daljnji faktori
rizika za pojavu depresije su Covjekovo okruzenje i okolina u kojoj stanuje te izloZenost
kroni¢nom stresu na radnom mjestu (28). Suzbijanje pojava depresije moglo bi se postici
boljom organizacijom radnog vremena, povecavanjem radne ucinkovitosti djelatnika, a
poslodavci bi trebali viSe brinuti o emocionalnom i zdravstvenom stanju svojih djelatnika 1
poticati njithovu motivaciju za posao. Vanjski faktori rizika pojave depresije su niza izloZenost
suncevoj svjetlosti, jer niza razina vitamina D u organizmu moZe doprinijeti razvoju depresije
(29, 30). Depresija takoder moze biti povezana s na¢inom prehrane. Ovisno o vrsti prehrane,
prehrana moze ublaziti ili pojacati simptome depresije, a higijensko-dijetetski rezim takoder
treba primijeniti u terapiji lijeCenja depresije. U poZeljnom nacinu prehrane za suzbijanje
simptoma depresije naglasak se stavlja na nutrijente bogate folatima, vitaminom B12 i
omega-3 masnim kiselinama (31). Anksiolitici u lijeCenju depresivnih poremecaja imaju
znacajni doprinos kad se radi o djelovanju GABA mehanizma, ili GABA A receptora. Oni su
povezani ne samo s lijeCenjem depresivnih stanja, nego i1 sa shizofrenijom i ostalim
neurorazvojnim poremecajima (13, 32). U kombinaciji s bihevioralnom terapijom i
psihoterapijom, anksiolitici mogu dati pozitivne rezultate u lijeCenju depresije. Predmet
rasprave u ovom diplomskom radu je ucinak dugogodiSnje uporabe anksiolitika u lijeCenju
depresije 1 mogucnost stvaranja ovisnosti koja se javlja kod pacijenata koji uzimaju
anksiolitike tijekom dugog vremenskog razdoblja. IstraZivanje se usmjerava na razvoj
tolerancije na lijek 1 na poveéavanje doza anksiolitika tijekom lijecenja. Dodatni rizik se javlja
kod depresija u mladoj populaciji, osobito kod zena u ranoj trudnoc¢i kada se anksiolitici 1
ostali antidepresivi koriste do 16. tjedna trudnoce. Tada se javlja povecani rizik i komplikacije
u smislu razvoja preeklampsije i gestacijske hipertenzije (33). U lijeCenju depresije, kljucno je
upozoriti pacijente na vaznost i strogu kontrolu uporabe anksiolitika, posebno one pacijente u

ruralnim sredinama gdje su lije¢nicki timovi udaljeniji od pacijenata (14).



2. HIPOTEZA

2. HIPOTEZA

Dugotrajna i neracionalna uporaba benzodiazepina / anksiolitika u oboljelih od depresije

dovodi do razvoja ovisnosti o istima.



3. CILJEVI ISTRAZIVANJA

3. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi istrazivanja u diplomskom radu jesu:

e Ispitati pojavnost razvoja ovisnosti o benzodiazepinima / anksioliticima u oboljelih od

depresivnog poremecaja.

e [spitati uCestalost uporabe benzodiazepina / anksiolitika kao augmentativne terapije u

depresivnih bolesnika.



4. ISPITANICI I METODE

4. ISPITANICI I METODE

4.1. Ustroj studije

Istrazivanje je ustrojeno kao presjecno istrazivanje.

4.2. Ispitanici

U istrazivanje su bili ukljuceni svi pacijenti s dijagnozom depresivnog poremecaja (F32, F33)
koji u svojoj terapiji koriste anksiolitike, a bolnicki su lije¢eni u Klinici za psihijatriju KBC-a

Osijek, u razdoblju od veljace do lipnja 2019. godine. Broj ispitanika je bio 30.

4.3. Metode

Kao instrumenti istrazivanja koriste se upitnici:

e Sociodemografski upitnik
e Bendep-SRQ upitnik (Samoocjenski upitnik za utvrdivanje ovisnosti o benzodiazepinima

/ anksioliticima).

U sklopu sociodemografskog upitnika prikupljali su se podaci o dobi, spolu, bra¢nom statusu,
radnoj aktivnosti, duzini trajanja lijecenja i komorbiditetima.

Bendep-SRQ predstavlja upitnik za samoprocjenu ovisnosti o benzodiazepinima i
anksioliticima, na temelju kojega se utvrduje ozbiljnost i jacina ovisnosti. Sastoji se od 20
izjavnih reCenica. Prvih 15 izjava vezano je za ucestalost uporabe, doziranje lijeka te opcenito
miSljenje o korisnosti i Stetnosti lijeka. Taj dio upitnika ispunjavaju svi ispitanici tako da
svaku ponudenu izjavu ocijene na skali od ,,1 do 5%, pri ¢emu ,,1* oznacava da je izjava u
potpunosti neistinita za njih, a ,,5° da je u potpunosti istinita. Preostali dio ispunjavaju samo
oni ispitanici koji su pokusali koristiti manje lijeka ili su pokusSali prestati s uporabom lijeka,
na temelju cega se utvrduje mogucée postojanje i jac¢ina simptoma sustezanja. Konacnim
zbrajanjem bodova i prebacivanjem rezultata u tzv. ,,Rasch® bodove moguce je utvrdivanje
jafine ovisnosti (,,1* za vrlo nisku, ,,5 za vrlo visoku ovisnost) kroz cetiri domene:
problemati¢na uporaba, preokupacija lijekom, smanjena suradljivost (nepostivanje terapijskog

rezima) 1 simptomi sustezanja.



4. ISPITANICI I METODE

4.4. Statisticke metode

Kategorijski podaci predstavljeni su s apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki
podaci su opisani medijanom 1 granicama interkvartilnog raspona te aritmetickom sredinom 1
standardnom devijacijom u slu¢aju raspodjela koje slijede normalnu.

Razlike kategorijskih varijabli testirane su Hi-kvadrat testom. Normalnost raspodjele
numerickih varijabli testirana je Shapiro-Wilk testom. Razlike raspodijeljenih numerickih
varijabli izmedu dviju nezavisnih skupina testirane su Mann-Whitneyevim U-testom. Sve P-
vrijednosti su dvostrane. Ocjena povezanosti nezavisnih skupina prikazana je Spearmanovim
koeficijentom korelacije. Razina znacajnosti je postavljena na Alpha = 0,05. Za statisticku
analizu koriSten je statisticki program MedCalc Statistical Software version 19.0.7 (MedCalc

Software bvba, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2019) (34).
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5. REZULTATI

5. REZULTATI

5.1. Op¢a obiljezja ispitanika

Istrazivanje je obuhvatilo pacijente s dijagnozom depresivnog poremecaja (F32, F33) koji u
svojoj terapiji koriste anksiolitike, a bolnicki su lijeceni u Klinici za psihijatriju KBC-a
Osijek, u razdoblju od veljace do lipnja 2019. godine. Broj ispitanika je bio 30, od kojih je 25
zena 1 5 muskarca. Prema razini obrazovanja najvise je pacijenta (ispitanika) srednje stru¢ne

spreme - njih 23 (77 %), slika 1.

Razina Broj (%) 2%
obrazovanja ispitanika ;‘2‘ T e
Osnovna $kola 6 (20) 0
8 18t R
Srednja stru¢na 20 el
) 23 (77) T —
sprema R I e L
T 10 frmmmmmmmmmmeeee s R s
Visa stru¢na @ B
0 (0) STy | |
sprema s+ 1 |
2 o e 1
. N 0 L ]
Visoka stru¢na ] - o , .
1 (3) Osnovnadkola  Srednjastruéna  ViSastruéna Visoka struéna
Sprema sprema sprema sprema
Razina obrazovanja
Ukupno 30 (100)

Slika 1. Raspodjela ispitanika prema razini obrazovanja.

Prema radnom statusu raspodjela ispitanika je prikazana na slici 2. Najvise pacijenta je

zaposlenih — njih 15 (50 %), nezaposlenih 10 (33 %) 1 umirovljenika 5 (17 %).

1 (0
Radni status .Br.o ) (./0) 1
ispitanika 14 Lo
Zaposlen 15 (50) . 1(2)
Nezaposlen 10 (33) 2 e
4 4
Umirovljen 5(17) ;
Zaposlen Nezaposlen Umirovljen
Ukupno 30 (100) Radni status

Slika 2. Raspodjela ispitanika prema radnom statusu.
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5. REZULTATI

Raspodjela ispitanika u odnosu na godine starosti prikazana je na slici 3.

Godine starosti Broj (%)
Raspon | Godine ispitanika
26- 30 30 13)
31-35 33 1) 10
36 -40 40 13) 9 -
41-45 | 41,43 2(7) i
46— 50 50 13) g Z
§
51-55 51;233524’ 5(17) ‘E Z
56,57, 58, 5,
56 -60 | 59,59, 60, 9 (30) )
60, 60, 60
61, 61, 61, o
61 —65 | 63,63, 63, 7(23)
65 26-30 31-35 36-40 41-45 46-50 51-55 56-60 61-65 6670 71-75
66 —70 66, 67 2(7) Godine starosti
71-75 7 13)
Ukupno ispitanika 30 (100)

Slika 3. Raspodjela ispitanika u odnosu na godine starosti.

Na osnovi izvedene statisticke analize, srediSnja vrijednost (medijan) dobi pacijenata je 59
godina (interkvartilnog raspona od 53 do 61 godine) u rasponu od 30 do 72 godine, slika 3.
Raspodjela ispitanika u odnosu na brac¢ni status je prikazana na slici 4. U odnosu na brac¢ni

status najvise je pacijenta (ispitanika) u braku - njih 19 (63 %).

Brac¢ni Broj (%) 2 -
status ispitanika 18 -
U braku 19 (63) 16 1
Rastavljeni 3 (10) j‘% 12
Udovica / 3 10
Udovac 3(10) :é 8 1
Samci 13) "
Nema 4(14) ] —
podataka 0
Ukupno s Rl et ™ ot
ispitanika 30 (100) Braéni status

Slika 4. Raspodjela ispitanika u odnosu na bracni status.
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5. REZULTATI

Kod svih 30 ispitanika najviSe su prisutni mentalni poremecaji i poremecaji ponaSanja.

Ispitanici najvise boluju od povratnog depresivnog poremecaja (15/30) (Tablica 1).

Tablica 1. Raspodjela ispitanika u odnosu na komorbiditete.

Broj / ukupno

MKB Komorbiditeti Y
ispitanika
Endokrine, nutricijske i metabolicke bolesti
Dislipidemija 6/30
E00 - E90
Dijabetes mellitus 3/30
Ostalo 4/30
Mentalni poremecaji i poremecaji ponasanja
Povratni depresivni poremecaj 15/30
F00 —F99  \feptalni poremecaji i poremecaji ponasanja 3/30
uzorkovani upotrebom alkohola — akutno trovanje
Ostalo /30
G00 - G99 Bolesti Zivéanog sustava /30
HO00 — H95 Bolesti oka, adneksa, uha i mastoidnih procesa
Bolesti krvozilnog sustava
100 - 199  Esencijalna hipertenzija 10/30
Ostalo 1/30
J00 —J99  Bolesti diSnog sustava 0/30
Bolesti probavnog sustava
K00 - K93  Gastritis 16/30
Ostalo 3/30
MO00 — M99 Bolesti miSi¢no-koStanog sustava i vezivnog tkiva 2/30
NO00 — N99 Bolesti genitalno-urinarnog sustava 1/30
RO0 — R99 Slmptoml.,.zn.akow 1. abnormalni klinicki i
laboratorijski nalazi
700 — 799 Cimbenici s utJecaJem.na zdravstveni status i
kontakt sa zdravstvenim ustanovama
X60 - X84 Namjerno samoozljedivanje

13



5. REZULTATI

Ukupno 16 od 30 ispitanika ima bolesti probavnog sustava, tj. gastritis. Ukupno 10 od 30
ispitanika ima bolesti krvozilnog sustava, a ostale bolesti su prisutne u manjem broju.

Raspodjela ispitanika u odnosu na bolesti prikazana je na slici 5.

18
T S
g Wl
I
R —
L
0 6 b
-
T O S N
yJN || [ S ” ------------------------------------------
0 I"!D\"I"ID\D\DIDID!D\DWD D D\D1
E RO RN RE PR RRO R & R
‘;@& z@\\ 6‘@0 é\x\\ s’”\Q & 6&@0 & @ (;8“. $ &(\\\ 4?0‘7 & o\ef’
FLELIE v & PRSI RS
F o @ SIS ARG &
¥ & ¥ SR
,\l 3 Q}\&o
& X

Slika 5. Raspodjela ispitanika u odnosu na bolesti.

U odnosu na terapiju koju koristi najvise ispitanika, njih 18 (60 %) koristi diazepam, 7
pacijenata (23 %) koristi Helex, a 1 pacijent (3 %) koristi Apaurin. Ostala Cetiri ispitanika

koriste Xanax 1 Misar, slika 6.

Terapija | g, o (%) 20 |
kOJa se ispitanika I e v Eaiie e
koristi P 16 - -
Diazepam 18 (60) S W
S 12 - e e
Helex 7 (23) S 1w +-P e
Apaurin 1(3) 5 ST P e
6 4 - e = P e e e ]
Xanax 2(7) “ 4L B
Mi 2 f- Y | I —— — -
isar 2(7) 2 | Cmm ] |
Ukupno 30 (100) _ _ .
.. . Diazepam Helex Apaurin Xanax Misar
ispitanika
Terapija

Slika 6. Raspodjela ispitanika u odnosu na terapiju koju koriste.

Raspodjela ispitanika u odnosu na trajanje terapije prikazana je u tablici 2.
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Tablica 2. Raspodjela ispitanika u odnosu na trajanje terapije.

Trajanje terapije (godine) Broj (%) ispitanika
10 16 (53)
8 5(17)
5 6 (20)
4 2(7)
3 1(3)
Ukupno ispitanika 30 (100)

Medijan trajanja terapije je 10 godina (interkvartilnog raspona od 5 do 10 godina) u rasponu
od 3 do 10 godina.

U odnosu na konzumaciju cigareta, kod ispitanika nalazimo skoro podijeljeno stanje. Od
analiziranih 30 ispitanika, 13 ispitanika (44 %) konzumira cigarete, a 16 ispitanika (53 %) su

nepusaci, slika 7. Pusaci su se izjasnili da konzumiraju 20 - 30 cigareta na dan.

Konzumacija Broj (%) 18
cigareta ispitanika T T e S
Pusai 13 (44) sl 1| |
E 10 +----- (B - oo R
Nepusaci 16 (53) g S e e —
R O
Nema podataka 1(3) L [ e I
2 e o
0 T T [ I
) Ul.(upl-lo 30 (100) Pusati Nepusagi Nema podataka
1sp1tamka Konzumacija cigareta

Slika 7. Raspodjela ispitanika u odnosu na konzumaciju cigareta.

U odnosu na konzumaciju alkohola, najvise ispitanika ne konzumira alkohol — njih 26

(87 %) od 30 ispitanika, slika 8.
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Konzumacija Broj (%)
alkohola ispitanika
Konzumira
alkohol 3(10)
Ne konzumira
alkohol 26 (87)
Nema
podataka 1G)
Ukupno
ispitanika 30 (100)

Broj ispitanika

Konsumira alkohol

Ne konsumira alkohol

Nema podataka

Konsumacija alkohola

Slika 8. Raspodjela ispitanika u odnosu na konzumaciju alkohola.

5.2. Samoocjenski upitnik za utvrdivanje ovisnosti o benzodiazepinima/ anksioliticima

Istrazivanja u ovome diplomskom radu izvedena su primjenom upitnika koje pacijenti

popunjavaju. Oblik Bendep-SRQ upitnika za utvrdivanje ovisnosti o benzodiazepinima /

anksioliticima prikazan je u Prilogu br. 1 na kraju diplomskog rada.

Svih 30 ispitanika bili su suglasni dobrovoljno ispuniti ovaj upitnik i postati predmetom

istrazivanja provedenog u okviru ovog diplomskog rada (Prilog br. 2).

5.2.1. Problemati¢na uporaba

Izjave ispitanika predstavljene su u tablici 3. Statisticka analiza u odnosu na izjave broj 3, 6,

8, 101 13, prikazana je na slici 9.
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5. REZULTATI

Tablica 3. Izjave pacijenata u odnosu na problemati¢nu uporabu.

Izjave pacijenata u odnosu na Trajanje
Pacijent problemati¢nu uporabu terapije,
3 6 8 |10 | 13 godine

Br. 1 1 1 1 1 1 10
Br.2 1 1 1 1 3 10
Br.3 1 1 1 1 1 10
Br. 4 1 1 1 3 5 10
Br. 5 4 1 1 1 1 10
Br. 6 1 1 5 1 1 10
Br.7 1 4 1 1 1 10
Br. 8 2 3 1 3 1 10
Br.9 1 1 1 5 1 10
Br. 10 5 1 1 3 1 5
Br. 11 1 5 1 1 1 10
Br. 12 1 3 3 1 3 8
Br. 13 1 1 1 1 1 5
Br. 14 5 1 1 1 5 10
Br. 15 5 1 1 1 1 4
Br. 16 1 1 5 1 4 8
Br. 17 2 3 1 1 3 5
Br. 18 3 3 4 1 1 10
Br. 19 1 1 1 1 1 8
Br. 20 3 3 2 3 2 10
Br. 21 1 1 1 1 1 3
Br. 22 4 2 1 2 5 5
Br. 23 1 1 1 1 1 5
Br. 24 5 5 1 1 2 10
Br. 25 1 1 1 4 4 5
Br. 26 5 5 1 5 2 8
Br. 27 1 5 1 1 1 10
Br. 28 5 5 1 1 1 8
Br. 29 2 3 1 1 1 10
Br. 30 5 5 3 1 5 4

Medijan 1,0 1,0 1,0 | 1,0 | 1,0

25% granica
interkvartilnog 1,0 1,0 1,0 | 1,0 | 1,0
raspona
75% granica
interkvartilnog 4,0 3,0 1,0 | 2,0 | 3,0
raspona

Testiranjem normalnosti raspodjele numerickih varijabli primjenom Shapiro — Wilk testa

utvrdeno je da raspodjela podataka ne slijedi normalnu raspodjelu (P < 0.0001).
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120

100

80

60

Frekfencija

40

20

Problemati¢na uporaba

Stanje tijekom uzimanja lijeka

Slika 9. Statisti¢ka analiza u odnosu na izjave broj 3, 6, 8, 10
i 13, tablica 3.

Raspodjela ispitanika prema odgovorima za problemati¢énu uporabu anksiolitika predstavljena

je u tablici 4.

Tablica 4. Raspodjela ispitanika prema odgovorima za problemati¢nu uporabu anksiolitika

Broj (%) ispitanika
(0] . (3.) .
Broj .izj.a vt U potpunosti U la(\%l)lom") Djeli(;?illllzno * “) U ot( 51)mosti
upitniku je neistina L-graviom- . o Istina je POP Ukupno
< je neistina za djelomicno je je istina za
(neto¢no) za e za mene
mene neistina za mene
mene
mene
3. Drugi me ljudi 30
poticu da uzimam 16 (53) 3 (10) 2(7) 2(7) 7 (23) (100)
manje lijeka
6. Lijek mi sada
manje pomaze
(manje djeluje) 30
nego kad sam ga 16 (53) 1(3) 6 (20) 1(3) 6 (20) (100)
na pocetku poceo
uzimati
8. Zbog lijeka 30
upadam u nevolje 24.(80) 1) 2 1) 2 (100)
10. Razmisljam o 30
prestanku 22 (73) 1(3) 4 (14) 1(3) 2(7) (100)
koriStenja lijeka
13. Mislim da 30
lijek uniStava moj 18 (60) 3 (10) 3 (10) 2(7) 4 (14) (100)
Zivot
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5. REZULTATI

Ukupno 80 % ispitanika izjavilo je da je potpunosti neistinito da zbog koriStenja lijeka imaju
nevolje. Njih 73 % ne razmiSlja o prestanku koriStenja lijeka, a 60 % ne misli da im lijek

unistava zivot (Tablica 4).

5.2.2. Preokupacija lijekom

Rezultati ispitanika predstavljeni su u tablici 5. Statisti¢ka analiza u odnosu na izjave broj 1,
2,5, 111 12, prikazana je na slici 10. Na temelju izvedene statisticke analize utvrdeno je da

raspodjela odgovora ispitanika ne slijedi normalnu raspodjelu (P < 0.0001).
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Tablica 5. Izjave pacijenata u odnosu na preokupaciju lijekom.

Pacijent

Izjave pacijenata u odnosu
reokupaciju lijekom
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Preokupacija lijekom

60 +---57

50 -

Frekfencija

20 +-

10 +-

40 +-

30 -

Stanje tijekom uzimanija lijeka

11112, tablica 5.

Slika 10. Statisticka analiza u odnosu na izjave broj 1, 2, 5,

Raspodjela ispitanika prema odgovorima za preokupaciju lijekom predstavljena je u tablici 6.

Tablica 6. Raspodjela ispitanika u odnosu na preokupaciju lijekom.

Broj (%) ispitanika

Broj izjave u ) U pot.pl.mosti 2) 3 Dj.el(fmiéno je ) Gu .
o e je neistina (Uglavnom?) istina, A potpunosti
upitniku « . . L. . v . Istina je . .. Ukupno
(neto¢no) za je neistina za djelomicno je je istina za
AP Za mene
mene mene neistina za mene| mene
1. Uzimam duplu
dozu lijeka na 30
vlastitu ruku, jer mi 25 (84) 0(0) 1(3) 1(3) 3 (10) (100)
samo jedna doza ne
pomaze
2. Postanem
nervozan ako mi je 30
lijek nedostupan 507) 1(3) 6 (20) 6 (20) 12 (40) (100)
(ako ne mogu do¢i
do njega)
5. Osjeéam se 30
sigurno (smireno) 4(14) 0(0) 1(3) 5(17) 20 (67) (100)
kad je lijek uz mene
11. Prije nego sto
uzmem lijek; to je 8 (27) 2(7) 5(17) 3(10) 12 (40) 30
jedina stvar o kojoj (100)
mislim
12. Mnogo vremena
provodim 30
razmiljajuéi o 15 (50) 4 (14) 4 (14) 6 (20) 1(3) (100)
lijeku

Ukupno 25 (84 %) ispitanika od njih 30 navodi da je u potpunosti neistina da uzimaju duplu

dozu lijeka na vlastitu ruku, jer im samo jedna doza ne pomaze (Tablica 6).
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5.2.3. Smanjena suradljivost

Rezultati ispitanika predstavljeni su u tablici 7. Na temelju izvedene statisticke analize

utvrdeno je da raspodjela odgovora ispitanika ne slijedi normalnu raspodjelu (P < 0.0001).

Tablica 7. Izjave pacijenata u odnosu na smanjenu suradljivost.

Pacijent

Izjave pacijenata u odnosu
na smanjenu suradljivost
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Statisti¢ka analiza u odnosu na izjave broj 4, 7, 9, 14 1 15, prikazana je na slici 11.
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Smanjena suradljivost

140

120 b6

T
.8
T 80 +-4 |-
[=
&
$ 60 +-{l------------
fre

20 +- |

200 -4 |- 14 -

7 7 6
. s T s B s
1 2 3 4 5
Stanje tijekom uzimanja lijeka
Slika 11. Statisticka analiza u odnosu na izjave broj 4, 7, 9,

141 15, tablica 7.

Raspodjela ispitanika prema odgovorima za smanjenu suradljivost predstavljena je u tablici 8.

Tablica 8. Raspodjela ispitanika u odnosu na smanjenu suradljivost.

Broj (%) ispitanika

Broj izjave u U potpunosti Djelomicno je “) .
e R (Uglavnom?) | ., . . e A U potpunosti
upitniku je neistina . . e istina, djelomi¢no Istina je s Ukupno
« je neistina za . L. je istina za
(neto¢no) za mene je neistina za za mene mene
mene. mene
4. Uzimam veéu
koli¢inu lijeka no
sto mi je 24 (80) 1(3) 2(7) 0(0) 3 (10) 30 (100)
propisano
7. Brzo potro§im 30
lijek 21 (70) 3(10) 3 (10) 2(7) 1(3) (100)
9. Prepravljam
ono sto je 30
napisano u 30 (100) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) (100)
receptu
14. Idem po novu
kutiju lijeka prije 30
zakazanog 18 (60) 2(7) 2(7) 2(7) 6 (20) (100)
termina
15. Uzimam 30
veliku dozu lijeka 24 (80) 1(3) 0(0) 2(7) 3 (10) (100)
odjednom

Svih 30 ispitanika (100 %) navodi da ne prepravlja ono $to je napisano u receptu, dok 24

ispitanika (80 %) navodi da ne uzima vecu koli¢inu lijeka od propisane doze ili da ne uzima
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veliku dozu ljjeka odjednom. Ukupno 21 ispitanik (70 %) navodi da ne trosi lijek brzo, a 18

ispitanika (60 %) navodi da ne ide po novu kutiju lijeka prije zakazanog termina (Tablica 8).

5.2.4. Simptomi sustezanja

Dio upitnika koji se odnosi na simptome sustezanja ispunilo je 18 ispitanika (60%), odnosno
svi oni ispitanici koji su pokusali koristiti manje lijeka ili su pokusSali prestati s uporabom
lijeka. Izjave ispitanika u odnosu na simptome sustezanja predstavljene su u tablici 9.
Statisticka analiza u odnosu na izjave broj 1(16), 2(17), 3(18), 4(19) i 5(20) prikazana je na
slici 12. Na temelju izvedene statisticke analize utvrdeno je da raspodjela odgovora ispitanika
ne slijedi normalnu raspodjelu za izjave broj 2(17), 3(18), 1 5(20), a izjave broj 1(16) 1 4(19)
slijede normalnu raspodjelu.

Raspodjela ispitanika prema odgovorima za simptome sustezanja predstavljena je u tablici 10.
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Tablica 9. Raspodjela ispitanika prema odgovorima u odnosu na simptome sustezanja.

Pacijent Izjave pacijenata u odnosu na simptome sustezanja
1(16) | 2(17) | 3(18) |4(19) | 5(20) | Trajanje
terapije,
godine
Br.1(4) 1 5 5 5 5 10
Br. 2(5) 3 5 4 4 5 10
Br. 3(8) 1 5 1 4 5 10
Br. 4(10) 5 4 2 2 2 5
Br. 5(11) 1 5 5 1 1 10
Br. 6(13) 4 3 1 3 3 5
Br. 7(17) 5 5 1 2 3 5
Br. 8(18) 3 2 4 4 4 10
Br. 9(19) 5 4 4 3 4 8
Br. 10(20) 4 4 3 4 4 10
Br. 11(21) 2 2 2 2 2 3
Br. 12(22) 3 2 3 3 3 5
Br. 13(23) 2 1 2 2 1 5
Br. 14(24) 3 4 2 1 3 10
Br. 15(25) 3 4 4 4 4 5
Br. 16(26) 5 1 1 5 5 8
Br. 17(27) 4 4 5 5 5 10
Br. 18(30) 4 4 4 4 4 4
Medijan 3,0 4,0 3,0 4,0 4,0
25% granica
interkvartilnog 2,0 2,0 2,0 2,0 2,25
raspona
75% granica
interkvartilnog 4,0 5,0 4,0 4,0 5,0
raspona
Arltme.tlcka 3,22 3,22
sredina
Standardna |, 5, 1,71
devijacija
P 0.0540 | 0.0062| 0.0280|0.0710| 0.0336
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Simptomi sustezanja
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Stanje tijekom uzimanja lijeka

Slika 12. Statisticka analiza u odnosu na izjave broj 1(16), 2(17), 3(18), 4(19) i
5(20), tablica 9.

Tablica 10. Ispitanici u odnosu na simptome sustezanja.

Broj (%) ispitanika
SIMPTOM Q) (©))
(D . ) Prili¢no ) Iznimno Ukupno
Ne uopce Pomalo . Jako .
iako jako
1(16). Osjecam se
depresivno 3(17) 2(11) 5(28) 3(17) 5(28) 18 (100)
2(17)'s Umoran 2(11) 3(17) 16) 6 (33) 6 (33) 18 (100)
3(18). Drhtim 4 (22) 4 (22) 2(11) 4 (22) 4 (22) 18 (100)
4(19). Osjec¢am se
razdrafjivo 2(11) 4 (22) 3(17) 5(28) 4(22) 18 (100)
5(20). Osjeéam
nemir 2(11) 2(11) 4 (22) 4 (22) 6 (33) 18 (100)

Ukupno 6 ispitanika (33 %) navodi da imaju iznimno jake simptome umora, a drhtanja nema
4 ispitanika (22 %). Ispitanici uglavnom navode priblizno ravnomjerno rasporedene iskaze od

1 do 5 u samoocjenskom upitniku (Tablica 10).
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5.3. Rasch bodovi

Konvertiranjem sirovih rezultata iz upitnika navedenog u tocki 5.2. 1 prilozenog u Prilogu br.
1 u tzv. ,,Rasch® bodove provodi se zbog utvrdivanja jacine ovisnosti (0 = jako niska; 1 =
niska; 2 = umjerena; 3 = visoka; 4 i 5 = jako visoka) kroz Cetiri domene: problemati¢na
uporaba, preokupacija lijekom, smanjena suradljivost i simptomi sustezanja. Konvertiranje se
izvodi koriStenjem sljedeceg pravila: za brojeve 1 i 2 u samoocjenskom upitniku dobivene od
strane ispitanika dodjeljuje se broj 0, dok se za brojeve 3, 4 1 5 u upitniku dodjeljuje broj 1.
Konaénim zbrajanjem bodova dobije se zbroj bodova na temelju kojega se provodi

utvrdivanje jacine ovisnosti od jako niske do jako visoke (35).

5.3.1. Problemati¢na uporaba

Konvertiranje izjava ispitanika predstavljeno je u tablici 11. Prema Rasch skali, najve¢i broj

ispitanika ima visoku problemati¢nu uporabu - njih 10 (33 %). Ukupno 9 ispitanika (30 %)

ima umjerenu problemati¢nu uporabu, dok 6 ispitanika (20 %) ima jako nisku problemati¢nu

uporabu, a ostalih 5 ispitanika (17 %) ima jako visoku problemati¢nu uporabu (Slika 13).
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Tablica 11. Konvertiranje sirovih rezultata u dihotomne rezultate.

Paciient Problemati¢na uporaba Zbroj | Rasch bodovi : 0= jako niska; 1= umjerena;
J 3 6 8 10 13 bodova 2= visoka; 3, 4 i 5= jako visoka
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Bl Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 JRLont. <l
Br.2 Sirovi rezultat 1 1 1 1 3 7 umierena
’ Dihotomni rezultat 0 0 0 0 1 1 J
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Bt Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 jako niska
Br. 4 Sirovi rezultat 1 1 1 3 5 11 visoka
) Dihotomni rezultat 0 0 0 1 1 2
Br.5 Sirovi rezultat 4 1 1 1 1 8 umierena
: Dihotomni rezultat 1 0 0 0 0 1 I
Br. 6 Sirovi rezultat 1 1 5 1 1 9 umierena
: Dihotomni rezultat 0 0 1 0 0 1 J
Br.7 Sirovi rezultat 1 4 1 1 1 8 umierena
’ Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 J
Br. 8 Sirovi rezultat 2 3 1 3 1 10 visoka
: Dihotomni rezultat 0 1 0 1 0 2
Br. 9 Sirovi rezultat 1 1 1 5 1 9 umierena
) Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 J
Sirovi rezultat 5 1 1 3 1 11 .
Riyll Dihotomni rezultat 1 0 0 1 0 2 VD
Br. 11 Sirovi rezultat 1 5 1 1 1 9 umierena
: Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 J
Sirovi rezultat 1 3 3 1 3 11 . .
Br. 12 Dihotomni rezultat 0 1 1 0 1 3 FLOVIED.S
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Br313 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 jakeinis 2
Sirovi rezultat 5 1 1 1 5 13 .
Br. 14 Dihotomni rezultat 1 0 0 0 1 2 VSIS
Br. 15 Sirovi rezultat 5 1 1 1 1 9 umierena
: Dihotomni rezultat 1 0 0 0 0 1 I
Sirovi rezultat 1 1 5 1 4 12 .
BLyG Dihotomni rezultat 0 0 1 0 1 2 EEoKE
Sirovi rezultat 2 3 1 1 3 10 .
Byl Dihotomni rezultat 0 1 0 0 1 2 VSIS
Sirovi rezultat 3 3 4 1 1 12 . .
ELI8 Dihotomni rezultat 1 1 1 0 0 3 IFLOED 2]
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Bryt Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 LD L
Sirovi rezultat 3 3 2 3 2 13 . .
Br-20 I ihotomni rezultat 1 1 0 1 0 3 jako visoka
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Br.21 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 jako niska
Sirovi rezultat 4 2 1 2 5 14 .
Bated Dihotomni rezultat 1 0 0 0 1 2 VD
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Bxy) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 JRLout. <l
Sirovi rezultat 5 5 1 1 2 14 .
Br. 24 Dihotomni rezultat 1 1 0 0 0 2 VSIS
Sirovi rezultat 1 1 1 4 4 11 .
BLYS Dihotomni rezultat 0 0 0 1 1 2 VED.E)
Sirovi rezultat 5 5 1 5 2 18 . .
B0 Dihotomni rezultat 1 1 0 1 0 3 jako visoka
Br. 27 Sirovi rezultat 1 5 1 1 1 9 umierena
: Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 I
Sirovi rezultat 5 5 1 1 1 13 .
BLYZS Dihotomni rezultat 1 1 0 0 0 2 VED.E)
Br. 29 Sirovi rezultat 2 3 1 1 1 8 umierena
) Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 J
Sirovi rezultat 5 5 3 1 5 18 . .
el Dihotomni rezultat 1 1 1 0 1 4 IFLOED 2]
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Problematicna | Broj (%) 12
uporaba ispitanika
10 oo m s mm e oo
Jako niska 6 (20)
B R CGLGGOCTTERCLTERS  EEERRRREE  EECTEEEEELTSPEEERTS
f=
2
Umjerena 9 (30) & AN R s I ) i ) R
e
s +4+—-1 1 |1 -
Visoka 10 (33) 2+-1 1 |1 |
0
Jako visoka 5 (17) Jako niska Umjerena Visoka Jako visoka
Problematicna uporaba
Ukupno 30 (100)

Slika 13. Raspodjela ispitanika prema Rasch bodovima u odnosu na problemati¢nu uporabu.

5.3.2. Preokupacija lijekom

Rezultati konvertiranja izjava ispitanika predstavljeni su u tablici 12. Najveci broj ispitanika,
njih 12 (40 %) je s jako visokom preokupacijom lijekom, dok 8 ispitanika (27 %) ima visoku
preokupaciju lijekom, a ostalih 5 ispitanika (17 %) ima nisku preokupaciju lijekom. Dodatnih
3 ispitanika (10 %) ima umjerenu preokupaciju lijekom. Najmanji broj ispitanika, njih 2 (7 %)

ima jako nisku preokupaciju lijekom (Slika 14).
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Tablica 12. Konvertiranje sirovih rezultata u dihotomne rezultate.

Paciient Preokupacija lijekom Zbroj Rasch bodovi : 0= jako niska; 1= niska;
) 1 2 5 11 12 bodova| 2=umjerena; 3= visoka; 4 i 5= jako visoka
Br.1 Sirovi rezultat 1 4 5 1 1 12 umierena
: Dihotomni rezultat 0 1 1 0 0 2 J
Br.2 Sirovi rezultat 1 4 5 3 2 15 visoka
’ Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 3
Sirovi rezultat 1 5 5 3 3 17 . .
Br-3  Mhihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 jako visoka
Br. 4 Sirovi rezultat 1 3 3 1 1 9 umierena
) Dihotomni rezultat 0 1 1 0 0 2 J
Sirovi rezultat 5 5 5 5 4 24 . .
Br-S  Mhihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Sirovi rezultat 1 5 5 5 5 21 . .
Ba6 Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 JRLOV LS
Sirovi rezultat 1 5 5 5 4 20 . .
Byl Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 LoV
Br. 8 Sirovi rezultat 1 4 5 3 1 14 visoka
: Dihotomni rezultat 0 1 1 1 0 3
Br. 9 Sirovi rezultat 1 1 4 1 1 8 niska
) Dihotomni rezultat 0 0 1 0 0 1
Sirovi rezultat 1 3 4 5 1 14 .
Br 10 i hotomni rezultat 0 1 1 1 0 3 visoka
Sirovi rezultat 4 5 5 5 1 20 . .
Br. 11 Dihotomni rezultat 1 1 1 1 0 4 POV
Sirovi rezultat 1 5 5 5 2 18 .
Br. 12 Dihotomni rezultat 0 1 1 1 0 3 VLN
Sirovi rezultat 1 3 1 1 2 8 .
Br313 Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 s <a
Sirovi rezultat 1 3 5 5 1 15 .
Br. 14 Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 3 VN
Sirovi rezultat 1 1 5 1 1 9 .
Rils Dihotomni rezultat 0 0 1 0 0 1 s
Sirovi rezultat 1 5 5 5 3 19 .
BLyG Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 VLSS
Sirovi rezultat 1 5 5 4 4 19 . .
Byl Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 LoV
Sirovi rezultat 1 1 4 1 1 8 .
ELI8 Dihotomni rezultat 0 0 1 0 0 1 2.5
Sirovi rezultat 1 2 1 2 1 7 . .
Bryt Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 FLOMELS
Sirovi rezultat 3 4 5 3 3 18 . .
Br-20 M hihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 . .
Br.21 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 jako niska
Sirovi rezultat 1 4 5 4 4 18 .
Bated Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 e
Sirovi rezultat 1 3 5 3 4 16 . .
Bxy) Dihotomni rezultat 0 1 1 1 1 4 JRLOV LS
Sirovi rezultat 1 5 5 5 1 17 .
Br. 24 Dihotomni rezultat 0 1 1 1 0 3 VN
Sirovi rezultat 1 5 1 1 1 9 .
BLYS Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 niska
Sirovi rezultat 5 5 5 2 3 20 . .
B0 Dihotomni rezultat 1 1 1 0 1 4 jako visoka
Sirovi rezultat 1 4 4 4 2 15 .
Br-27  Dihotomni rezultat 0 1 1 1 0 3 visoka
Br. 28 Sirovi rezultat 1 1 5 5 1 13 umierena
: Dihotomni rezultat 0 0 1 1 0 2 J
Sirovi rezultat 1 3 4 5 1 14 .
i Dihotomni rezultat 0 1 1 1 0 3 VN
Sirovi rezultat 5 5 5 5 4 24 . .
el Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
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Preokupacija Broj (%)
lijekom ispitanika
Jako niska 2(7)
Niska 5(17)
Umjerena 3 (10)
Visoka 8(27)
Jako visoka 12 (40)
Ukupno 30 (100)

Broj ispitanika

Jako niska Niska Umjerena Visoka Jako visoka

Preokupacija lijekom

Slika 14. Raspodjela ispitanika prema Rasch bodovima u odnosu na preokupaciju lijekom.

5.3.3. Smanjena suradljivost

Konvertiranje sirovih rezultata izjava ispitanika predstavljeno je u tablici 13. Najveéi broj

ispitanika, njih 14 (47 %) ima nisku smanjenu suradljivost, 10 (33 %) ispitanika ima visoku

smanjenu suradljivost, dok 6 (20 %) ispitanika ima jako visoku smanjenu suradljivost (Slika

15).
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Tablica 13. Konvertiranje sirovih rezultata u dihotomne rezultate.

Paciient Smanjena suradljivost Zbroj Rasch bodovi: 0= niska; 1= visoka;
! 4 7 | 9 | 14 | 15 | bodova 2,3,4i5= jako visoka
Br.1 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
: Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Br.2 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
’ Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Br. 3 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
: Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Br. 4 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Sirovi rezultat 5 5 1 5 1 17 . .
Br-S  Mhihotomni rezultat 1 1 0 1 0 3 jako visoka
Br. 6 Sirovi rezultat 1 1 1 1 5 9 visoka
: Dihotomni rezultat 0 0 0 0 1 1
Br.7 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
’ Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Br. 8 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
: Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Br. 9 Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 niska
) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0
Sirovi rezultat 3 2 1 5 1 12 . .
Riyll Dihotomni rezultat 1 0 0 1 0 2 JFLOTED.2)
Sirovi rezultat 1 3 1 5 4 14 . .
Br. 11 Dihotomni rezultat 0 1 0 1 1 3 POV
Sirovi rezultat 1 2 1 5 1 10 .
Br. 12 Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 VLN
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Br313 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 s <a
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Br. 14 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 L
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Rils Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 niska
Sirovi rezultat 1 3 1 1 5 11 . .
BLyG Dihotomni rezultat 0 1 0 0 1 2 jako visoka
Sirovi rezultat 1 4 1 2 1 9 .
Byl Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 VN
Sirovi rezultat 1 1 1 3 1 7 .
ELI8 Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 0.E)
Sirovi rezultat 1 1 1 1 4 8 .
Bryt Dihotomni rezultat 0 0 0 0 1 1 VN
Sirovi rezultat 2 4 1 2 2 11 .
Bizl Dihotomni rezultat 0 1 0 0 0 1 e
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Br.21 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 L
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Bated Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 RS
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Bxy) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 2.5
Sirovi rezultat 1 1 1 1 1 5 .
Br. 24 Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 L
Sirovi rezultat 1 1 1 4 1 8 .
BLYS Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 0.E)
Sirovi rezultat 5 5 1 5 5 21 . .
B0 Dihotomni rezultat 1 1 0 1 1 4 jako visoka
Sirovi rezultat 3 1 1 1 1 7 .
Ri2i] Dihotomni rezultat 1 0 0 0 0 1 e
Sirovi rezultat 1 1 1 5 1 9 .
BLYZS Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 0.E)
Sirovi rezultat 1 2 1 3 1 8 .
i Dihotomni rezultat 0 0 0 1 0 1 VN
Sirovi rezultat 5 3 1 4 1 14 . .
el Dihotomni rezultat 1 1 0 1 0 3 jako visoka
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Smanjena Broj (%)
suradljivost | ispitanika
Niska 14 (47)
Visoka 10 (33)
Jako visoka 6 (20)
Ukupno 30 (100)

Broj ispitanika

16 -

14

12

10

Niska

Visoka

Smanjena suradljivost

Jako visoka

Slika 15. Raspodjela ispitanika prema Rasch bodovima u odnosu na smanjenu suradljivost.

5.3.4. Simptomi sustezanja

Konvertirane izjave ispitanika predstavljene su u tablici 14. Najveci broj ispitanika, njih 8 (44

%), ima visoke simptome sustezanja, dok ih samo 6 (33 %) ima jako visoke simptome

sustezanja. Jako niske simptome sustezanja imaju 2 (11 %) ispitanika, dok umjerene

simptome sustezanja takoder imaju 2 (11 %) ispitanika, (Slika 16).
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Tablica 14. Konvertiranje sirovih rezultata u dihotomne rezultate.

Paciient Simptomi sustezanja Zbroj Rasch bodovi: 0= jako niska; 1= niska;
! 1(16) | 2(17) |3(18) [4(19) |5(20) | bodova | 2=umjerena; 3 i 4= visoka; 5= jako visoka
Sirovi rezultat 1 5 5 5 5 21 .
Br- 14 ihotomni rezultat 0 1 1 1 ] 4 visoka
Sirovi rezultat 3 5 4 4 5 21 . .
Br. 2(5) Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Sirovi rezultat 1 5 1 4 5 16 .
it Dihotomni rezultat 0 1 0 1 1 3 LS
Sirovi rezultat 5 4 2 2 2 15 .
BLIK(I0) Dihotomni rezultat 1 1 0 0 0 2 umjerena
Sirovi rezultat 1 5 5 1 1 13 .
Br. 5(11) Dihotomni rezultat 0 1 1 0 0 2 umjerena
Sirovi rezultat 4 3 1 3 3 14 .
Br-6(13) M otomni rezultat 1 1 0 1 1 4 visoka
Sirovi rezultat 5 5 1 2 3 16 .
Lk 71007 Dihotomni rezultat 1 1 0 0 1 3 VLS
Sirovi rezultat 3 2 4 4 4 17 .
1 G Dihotomni rezultat 1 0 1 1 1 4 RISUkS
Sirovi rezultat 5 4 4 3 4 20 . .
BER() Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Sirovi rezultat 4 4 3 4 4 19 . .
Lt T, Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 JFLOVIEDLE
Sirovi rezultat 2 2 2 2 2 10 . .
BeSIT21Y) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 RO
Sirovi rezultat 3 2 3 3 3 14 .
Br. 12(22) Dihotomni rezultat 1 0 1 1 1 4 VLS
Sirovi rezultat 2 1 2 2 1 8 . .
Ex35@3) Dihotomni rezultat 0 0 0 0 0 0 RO
Sirovi rezultat 3 4 2 1 3 13 .
oreles) Dihotomni rezultat 1 1 0 0 1 3 visoka
Sirovi rezultat 3 4 4 4 4 19 . .
L Leleh) Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 JFLOVIEDLE
Sirovi rezultat 5 1 1 5 5 17 .
Br-1626) 1 otomni rezultat 1 0 0 1 1 3 visoka
Sirovi rezultat 4 4 5 5 5 23 . .
Lide, L) Dihotomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Sirovi rezultat 4 4 4 4 4 20 . .
Br-18G0) i otomni rezultat 1 1 1 1 1 5 jako visoka
Simptomi Broj (%) 10 -
sustezanja ispitanika
Jako niski 2(11) T e
Niski 0 (0) R e . -
5
Umyjereni 2(11) - A ) N -
o
Visoki 8 (44) A e IR e I R -
. . 0
Jako visoki 6 (33) Jako niski Niski Umjereni Visoki Jako visoki
Ukupno 18 (100) Simptomi sustezanja

Slika 16. Raspodjela ispitanika prema Rasch bodovima u odnosu na simptome sustezanja.
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5.4. Utjecaj trajanja terapije na domene skale

Izjave 21 pacijenta s trajanjem terapije duze od pet godina i 9 pacijenta s trajanjem terapije do
pet godina u odnosu na domene: problemati¢na uporaba, preokupacija lijekom i smanjena
suradljivost prikazane su redoslijedno u tablici 3, tablici 5 i tablici 7. U odnosu na simptome
sustezanja, izjave 10 pacijenta s trajanjem terapije duze od pet godina i § pacijenta s trajanjem
terapije do pet godina prikazane su u tablici 9. Na temelju statisticke analize navedenih izjava
pacijenta s trajanjem terapije duze od pet godina i pacijenata s trajanjem terapije do pet godina
u odnosu na problemati¢nu uporabu, preokupaciju lijekom, smanjenu suradljivost i simptome
sustezanja utvrdeno je da raspodjela kategorijskih podataka ne slijedi normalnu raspodjelu.
Razlike raspodijeljenih numerickih varijabli izmedu dviju nezavisnih skupina, ispitanika do 5
godina 1 ispitanika duze od 5 godina trajanja terapije, testirane su Mann-Whitneyevim U

testom. Rezultati analize ukazuju da:

- nema znacajnih razlika u odnosu na problemati¢nu uporabu, P = 0,94
- nema znacajnih razlika u odnosu na preokupaciju lijekom, P = 0,185
- nema znacajnih razlika u odnosu na smanjenu suradljivost, P = 0,537

- ima znacajnih razlika u odnosu na simptome sustezanja, P = 0,0065.

5.4.1. Ocjena povezanosti trajanja terapije u godinama s domenama skale ovisnosti

Rezultati izvedene analize primjenom Spearmanovog koeficijenta korelacije ocjene
povezanosti pojedinih domena skale ovisnosti s trajanjem terapije u godinama kroz domene:
problemati¢na uporaba, preokupacija lijekom, smanjena suradljivost i simptomi sustezanja

prikazani su u tablici 15.

Tablica 15. Ocjena povezanosti trajanja terapije u godinama s domenama skale ovisnosti.

Spearmanov koeficijent korelacije (Rho)

Domene (P vrijednost) trajanja terapije u godinama
Do 5 godina DuzZe od 5 godina
oy -0,211 0,200
Problemati¢na uporaba (0,7892) (0,8000)

e ree 0,359 0,900
Preokupacija lijekom (0,5528) (0,0374)
Smanjena suradljivost 0,866 -1,000

J ! (0,3333) ’
Simptomi sustezanja 0,410 0.872
P ) (0,495) (0,0539)
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5.4.2. Ocjena razlika u raspodjeli ispitanika u odnosu na jacinu ovisnosti u pojedinoj
domeni i prema trajanju terapije primjenom Hi- kvadrat testa

U tablici 16 predstavljeni su rezultati testiranja razlike u raspodjeli ispitanika u odnosu na
jacinu ovisnosti u pojedinoj domeni i prema trajanju terapije primjenom Hi- kvadrat testa.
Analiza je izvedena na dvije skupine ispitanika, prva skupina do 5 godina trajanja terapije i

druga skupina s terapijom duzom od 5 godina.

Tablica 16. Raspodjela ispitanika prema trajanju terapije u odnosu na stupanj ovisnosti.

Broj ispitanika u odnosu na trajanje terapije
P*
Do 5 godina DuZe od 5 godina Ukupno
Problemati¢na uporaba 9 21 30
Jako niska 3(09) 321 6(30)
Umjerena 1(9) 8(21) 9(30) 0,3358
Visoka 409) 6(21) 10(30)
Jako visoka 1(9) 4(21) 5(30)
Preokupacija lijekom 9 21 30
Jako niska 1(9) 1(21) 2(30)
Niska 309) 2(21) 5(30) 0,3687
Umjerena 0(9) 321 3(30)
Visoka 2(9) 8(21) 10(30)
Jako visoka 3(09) 7(21) 10(30)
Smanjena suradljivost 9 21 30
Niska 509 9(21 14(30
. ) 21 (30) 06975
Visoka 2(9) 8(21) 10(30)
Jako visoka 2(9) 4(21) 6(30)
Simptomi sustezanja 8 10 18
Jako niski 2(8) 0(10) 2(18)
Niski 0(8 0(10 0(18
skt 8 (10) (18) 03045
Umjereni 1(8) 1(10) 2(18)
Visoki 3(8) 5(10) 8(18)
Jako visoki 2(8) 4(10) 6(18)

*
Hi- kvadrat test
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U ovom radu istrazena je uporaba i zlouporaba anksiolitika u lije¢enju depresije. Istrazivanje
je provedeno na Klinici za psihijatriju Klinickog bolnickog centra Osijek, u Republici
Hrvatskoj.

Istrazivanje je obuhvatilo pacijente s dijagnozom depresivnog poremecaja (F32, F33) koji u
svojoj terapiji koriste anksiolitike, a bolnicki su lijeeni u Klinici za psihijatriju KBC-a
Osijek, u razdoblju od veljace do lipnja 2019. godine.

U istrazivanju je obuhvaéeno ukupno 30 ispitanika, od kojih 25 Zena 1 5 muskarca, srediSnje
vrijednosti dobi pacijenta od 59 godina (interkvartilnog raspona od 53 do 61 godinu) u
rasponu od 30 do 72 godine. Prema dostupnoj literaturi, pojava depresije je definirana kao
¢eS¢e emocionalno stanje kod zena jer Zene tijekom Zivota dozive barem jednu depresivnu
epizodu, Sto se povezuje s hormonskom neravnotezom i Cestim sindromom PCOS-a te
predmenopauzom i menopauzom (13, 25). Muskarci kao kategorija nisu iskljuceni od pojave
bolesti depresije, no oni imaju znac¢ajno manju predispoziciju za pojavnost depresije, a
takoder se od Zena razlikuju prema nacinu ekspresije simptoma depresije. U istrazivanju koje
je prikazano u ovome diplomskom radu bilo je uklju¢eno 5 muSkaraca, u usporedbi s 25 Zena,
¢ime se potvrduje da su muskarci manje skloni obolijevanju od depresije. Podatak da mlade
osobe ve¢ u ranoj adolescenciji mogu prvi puta iskusiti depresivnu epizodu povezuje se s
ponasanjem drustva, problemima sa socijalizacijom, pretjeranom uporabom informacijskih
tehnologija 1 prihvac¢anjem novih suvremenih zivotnih trendova. Kod starijih osoba, stanje
depresije definira se kao tzv. ,staracka depresija®“ jer se kod te populacije javljaju 1 druge
somatske bolesti (36). Recidivi depresivnih poremecaja su moguci i najceS¢e su provocirani
blazim traumama, nezadovoljstvima, narusenim zdravstvenim stanjem, pojavom dodatnih
bolesti te nedovoljno dobrom podrSkom od strane bliskih osoba, obitelji i drustva. Prema
radnom statusu pacijenata koji su obuhvaceni prikazanim istraZzivanjem, zaposlenih je 50 %,
nezaposlenih 33 %, a umirovljenika je 17 %. Pacijenti koji su zaposleni izjasnili su se da
kroni¢ni stres na radnom mjestu doprinosi pogorsanju njihovog zdravstvenog stanja (37, 38).
Svi ispitanici u terapiji koriste diazepam (tvornicki nazivi lijekova - Diazepam 60 % 1 Apaurin
3 %) 1 alprazolam (tvornicki nazivi lijekova - Xanax 7 %, Helex 23 %, Misar 7 %), §to
odgovara podacima Agencije za lijekove 1 medicinske proizvode, prema kojima su navedeni
lijekovi najvise koriSteni anksiolitici u Republici Hrvatskoj. Osim ovih lijekova, ispitanici
koriste 1 redovnu dugogodiSnju terapiju za ostale popratne bolesti (bolesti probavnog sustava,

bolesti krvozilnog sustava, inzulin, metformin). Medijan trajanja terapije je 10 godina
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(interkvartilnog raspona od 5 do 10 godina) u rasponu od 3 do 10 godina. Na globalnoj razini,
aktualna je rasprava oko smjernica i nacina uporabe anksiolitika tijekom duzeg vremenskog
razdoblja. Lijecnici smatraju da anksiolitici imaju pozitivan u€inak u lijjecenju depresije
ukoliko se primjenjuju u kombinaciju s kognitivno-bihevioralnom terapijom i psihoterapijom
(18). U okviru provedenog istrazivanja, kako je opisano u ovome diplomskom radu, ukupno
21 (70 %) ispitanik koristi neku vrstu anksiolitika duze od pet godina.

Depresija moze biti izolirana ili u komorbiditetu s drugim psihijatrijskim poremecajima, $to je
bio sluc¢aj i u ovome istrazivanju (39). Uporaba anksiolitika kao rjeSenja za dugorocno
lijeCenje depresije moze pogorSati postoje¢e komorbiditete, ukoliko doze lijekova nisu
adaptirane prema personaliziranom pristupu lijeCenju. U ovome diplomskom radu, najvise
ispitanika ima prisutne mentalne poremecaje i poremecaje ponasanja. Ispitanici najvise boluju
od povratnog depresivnog poremecaja (15/30). Ukupno 16 od 30 ispitanika ima bolesti
probavnog sustava, tj. gastritis, a 10 ispitanika (10/30) ima bolesti krvozilnog sustava. Ostale
bolesti kod drugih ispitanika bile su prisutne u manjem broju. Osim psihijatrijskih
komorbiditeta, bolesnici s depresijom imaju i razliite somatske bolesti. Brojne studije
dokazuju da genetske predispozicije, kroni¢ni stres na radnom mjestu, kroni¢no
nezadovoljstvo i okoli$ni ¢imbenici utjeCu ne samo na pojavu, razvoj i pogorsanje depresije,
nego 1 na razvoj kardiovaskularnih bolesti, dijabetes i gastrointestinalne teSkoce (2, 6).
Gastrointestinalne bolesti, osobito gastritis, pojavljuju se kada pacijent konzumira vecu
koli¢inu lijekova tijekom duzeg vremenskog razdoblja (32). Prevencija uporabe anksiolitika
je visoka, te pacijenti Cesto pokuSavaju sami rijesiti svoj problem koriStenjem biljnih
preparata, ¢ija potroSnja se znacajno povecava. Pacijenti koji koriste anksiolitike svjesni su da
lijekovi mogu stvoriti psihi¢ku i fizicku ovisnost, no usprkos takvome saznanju, oni i dalje
zele konzumirati takve lijekove, ¢ime se potro$nja anksiolitika takoder znacajno povecava.
Pored ovisnosti koje stvaraju anksiolitici, tema rasprave u ovom radu je i tolerancija lijeka
zbog joS neistrazenog ukupnog mehanizma GABA kompleksa, S§to treba biti predmetom
dodatnih istrazivanja (20). Tretman odvikavanja od anksiolitika je laksi, ako se usporedi s
odvikavanjem od barbiturata, no nesumnjivo je da postoje zlouporabe lijeka od strane
pacijenata (22). Dostupni podaci dokazuju da je svaki drugi Covjek na svoju vlastitu ruku
jednom u Zivotu uzeo ,,lijek sa smirenje®, ¢ime se moze zakljuciti da ljudi olako posezu za
kemijskim lijekovima kako bi otklonili uzroke svojih problema. Pravilna uporaba anksiolitika
1 poStivanje uputa u terapiji ovisi i o stupnju obrazovanja pacijenata, o socijalnom statusu, te o
ostalim ovisnostima i komorbiditetima. Novi trendovi ukazuju da je pojavnost asocijalizacije i

depresije u 21. stoljecu sve veca, Sto se povezuje sa sve Sirom primjenom informacijskih
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tehnologija u svim aspektima svakodnevnog zivota. Tretman depresije mora biti pravilno
osmisljen kako bi se omogucio bolji kontakt lije¢nika i1 psihologa s pacijentima, a buduci
trendovi usmjeravaju nacine lijeCenja na sofisticirane aplikacije putem kojih se moze na
odredeni nacin onemoguciti zlouporaba lijekova posredstvom direktne komunikacije izmedu
lije¢nika 1 pacijenta (14). Pomoc¢u Bendep-SRQ samoocjenskog upitnika ispituje se jacina
ovisnosti o benzodiazepinima, a u ovome diplomskom radu isti upitnik koriSten je za
anksiolitike kroz cetiri domene — problemati¢na uporaba, preokupacija, smanjena suradljivost
1 simptomi sustezanja. Na osnovi zaokruzenih brojeva s obzirom na istinitost ili neistinitost
tvrdnji koje smo ispitivali, pacijenti oboljeli od depresije navode sljedece:

- da im lijek sada u potpunosti djeluje, navodi 53 % ispitanika. Njih 60 % ne misli da im lijek

unistava zivot, dok ostali to uglavnom, djelomic¢no, ili u potpunosti misle;

- 80 % ispitanika navodi da zbog lijeka ne upadaju u nevolje, a 73 % ispitanika nema namjeru
prestati koristiti lijek, Sto navodi na zakljuCak da nema problemati¢ne uporabe lijekova. Do
ovog zakljucka se dolazi i na temelju statisticke analize svih ispitanika koji su u 96 (64 %)
slu¢ajeva zaokruzili broj 1, $to oznacava da su njihove izjave uglavnom u korelaciji s iskazom

da je za njih tvrdnja postavljena u upitniku u potpunosti neistinita;

- ako im je lijek nedostupan, nervozno je 40 % ispitanika, a osjecaj sigurnosti kad je lijek uz
njih ima 67 % ispitanika, Sto dovodi do zakljucka da je kod ispitanika prisutna preokupacija
lijekom i razvoj ovisnosti. To potvrduje i izvedena statisticka analiza svih ispitanika u odnosu
na sve izjave broj 1, 2, 5, 11 1 12, §to dovodi do zakljucka da su pacijenti u 57 (38 %)
slucajeva zaokruzili broj 1, a u 48 (32 %) slucajeva su zaokruzili broj 5, $to oznacava da su
njihove izjave uglavnom u korelaciji s iskazom da je u potpunosti neistinita za njih tvrdnja u
upitniku i da su iskazi u potpunosti istiniti.

- vecu koli¢inu lijeka od propisane doze uzima 10 % ispitanika;

- 84 % ispitanika navodi da ne uzima duplu dozu lijeka na vlastitu ruku.

- u upitniku koji se odnosi na smanjenu suradljivost, ispitanici navode visoki postotak
pridrzavanja terapije. Ukupno 80 % ispitanika navodi da uzima koli¢inu lijeka koja im je
propisana, a 70 % ispitanika navodi da ne trosi lijek brzo. Svi ispitanici (100 %) navode da ne
prepravljaju ono Sto je napisano u receptu, 60 % ispitanika navodi da ne ide po novu kutiju
lijeka prije zakazanog termina, a 80 % ispitanika navodi da ne uzima veliku dozu lijeka
odjednom. Statisticka analiza svih izjava ispitanika u odnosu na smanjenu suradljivost
pokazuje da su pacijenti u 116 (77 %) slucajeva zaokruzili broj 1, §to dovodi do zakljucka da

je potpunosti neistinita tvrdnja u odnosu na smanjenu suradljivost.

39



6. RASPRAVA

- svi pacijenti su naveli da imaju neke od navedenih simptoma (depresija, umor, drhtanje,
razdraZljivost, nemir) razliitog intenziteta. Osjecaj iznimnog jakog nemira navodi 33 %
ispitanika. Jaku i iznimno jaku prisutnost navedenih simptoma ispitanici navode u ukupno 47
(52 %) slucajeva.

Zbrajanjem bodova u svakoj kategoriji 1 konvertiranjem u tzv. Rasch bodove utvrdena je
jacinu ovisnosti kroz sve Cetiri domene, a rezultati su sljedeci:

1. Problemati¢na uporaba — 63 % ispitanika ima umjerenu (30 %) ili visoku (33 %)
problemati¢nu uporabu, dok njih 37 % ima jako nisku (20 %) ili jako visoku (17 %)

problemati¢nu uporabu.

2. Preokupacija — 67 % ispitanika su jako visoko (40 %) ili visoko (27 %) preokupirani
lijekom, a ostalih 34 % ispitanika pripada kategoriji s umjerenom (10 %), niskom (17 %) 1

jako niskom (7 %) preokupacijom lijekom.

3. Suradljivost — 47 % ispitanika pokazuje nisku smanjenu suradljivost, a ostali ispitanici

pokazuju visoku (33 %) ili jako visoku (20 %) smanjenu suradljivost.

4. Simptomi sustezanja — 77 % ispitanika ima visoke (44 %) ili jako visoke (33 %) simptome
sustezanja, a ostalih 23 % ima umjerene (11 %) 1 jako niske (11 %) simptome sustezanja.

U ovome istrazivanju uoceno je da ispitanici koji su na terapiji anksioliticima pokazuju
razli¢ite ocjene povezanosti trajanja terapije u godinama s domenama skale ovisnosti.
Spearmanov koeficijent korelacije daje manje vrijednosti kod ispitanika koji su na terapiji do
5 godina, dok s povecanjem trajanja terapije Spearmanov koeficijent korelacije pokazuje
znacajne vrijednosti. S povecanjem trajanja terapije ispitanici navode u svojim izjavama vece
brojeve kojima se opisuje stanje pacijenata.

Hi- kvadratnim testom utvrdeno je da nema znacajne razlike u raspodjeli ispitanika prema
trajanju terapije u odnosu na ja¢inu ovisnosti u pojedinoj domeni (problemati¢na uporaba P =
0,3358; preokupacija lijekom P = 0,3687 1 simptomi sustezanja P = 0,3945). Razlika
raspodjele se smanjuje jo§ viSe kod ispitanika koji su na terapiji do 5 godina i duze od 5
godina u odnosu na smanjenu suradljivost, gdje je P = 0,6975.

Iako se zna da anksiolitici mogu stvoriti ovisnost i toleranciju, oni su jedna od najtrazenijih
vrsta lijekova u ljekarnama i njihova uporaba sve vise raste. Ubuduce bi se trebalo vise paznje
usmjeriti na smanjivanje koli€ine propisanih lijekova iz grupe anksiolitika za lijecenje

depresije (18).
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U dostupnoj literaturi nije bilo podataka o anksiolitickoj ovisnosti kod oboljelih od depresije,
zbog Cega je nemoguce usporediti rezultate ovoga istrazivanja s drugima. Analizom dobivenih
rezultata u ovom istrazivanju zakljucuje se da ispitanici u vecini slu¢ajeva imaju jako visoke i
visoke rezultate za svaku pojedinu domenu, $to ide u prilog dokazivanju problema ovisni¢kog
ponasanja. Kako je navedeno, potrebno je buduce postupke lijeCenja depresije usmjeravati na
smanjivanje uporabe anksiolitika, te mijenjati pristup lijeCenju depresije. Baza podataka i
rezultata dobivenih u okviru ovog diplomskog rada ubuduce bi trebala biti ve¢a motivacija za
istrazivanje 1 racionalizaciju uporaba anksiolitika. Dodatna istrazivanja potrebno je provesti
na veéem broju ispitanika kako bi se anksioliti¢ka ovisnost dokazala i na molekularnoj razini
na GABA receptorima te kako bi se istrazio anksioliticki mehanizam djelovanja i korelacija s

ostalim neuromodulatorima (13).
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Na temelju provedenog istrazivanja na ispitanicima s dijagnozom depresivnog poremecaja
(F32, F33) koji u svojoj terapiji koriste anksiolitike i koji su bolnicki lijeceni u Klinici za
psihijatriju KBC-a Osijek, u razdoblju od veljace do lipnja 2019. godine, mogu se izvesti

sljedeci zakljucci:

1. Ukupno 70 % ispitanika koristi anksiolitike duze od pet godina, §to se smatra dugotrajnom
ili kroni¢nom uporabom anksiolitika;

2. Ukupno 63 % ispitanika ima umjerenu (30%) ili visoku (33%) problemati¢nu uporabu
anksiolitika, s tendencijom razvoja pozitivne zavisnosti kod ispitanika koji su na terapiji
duze od pet godina u odnosu na ja¢inu ovisnosti;

3. Ukupno 67 % ispitanika su visoko (27 %) ili jako visoko (40 %) preokupirani lijekom, §to
dokazuje razvoj ovisnosti o anksioliticima;

4. Ukupno 77 % ispitanika pokazuje visoke (44 %) ili jako visoke (33 %) simptome
sustezanja s tendencijom razvoja stupnja ovisnosti s trajanjem terapije;

5. Kod 47 % ispitanika javlja se niska smanjena suradljivost, dok 53 % ispitanika pokazuje
visoku (33 %) ili jako visoku (20 %) smanjenu suradljivost;

6. Ispitanici koji su na terapiji duze od pet godina imaju znac¢ajno smanjenu suradljivost, $to
ide u korist dokazivanju hipoteze;

7. Tendencija pojave negativne i pozitivne zavisnosti kod ispitanika koji su na terapiji duze
od pet godina i do pet godina u odnosu na jacinu ovisnosti i izostanak znacajnih razlika
izmedu tih skupina zahtjeva provedbu daljnjih istrazivanja na vecem broju ispitanika,
¢ime bi se osigurala bolja vjerodostojnost rezultata i bolja racionalizacija uporabe

anksiolitika.
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CILJEVI ISTRAZIVANJA: Ciljevi istraZivanja bili su ispitati karakteristike uporabe i
zlouporabe anksiolitika u lijeCenju depresije te ispitati pojavnost razvoja ovisnosti o

anksioliticima.

USTROJ STUDIJE: Presjec¢no istrazivanje

ISPITANICI: Istrazivanje je obuhvatilo pacijente s dijagnozom depresivnog poremecaja
(F32, F33), koji u svojoj terapiji koriste anksiolitike, a bolnicki su lije¢eni u Klinici za
psihijatriju KBC-a Osijek, u razdoblju od veljace do lipnja 2019. U istrazivanje je ukljuceno
30 ispitanika, od kojih 25 Zena i 5 musSkarca, srediSnje vrijednosti dobi pacijenta od 59

godine.

METODE: Instrumenti istrazivanja su sociodemografski upitnik 1 Bendep-SRQ
samoocjenski upitnik za utvrdivanje tezine ovisnosti o anksioliticima kroz 4 domene:
problemati¢na uporaba, preokupacija, smanjena suradljivost i simptomi sustezanja. Statisticka
analiza izvedena je primjenom Hi- kvadrat testom, Shapiro- Wilk testom, Mann-Whitneyevim

U testom i Spearmanovim koeficijentom korelacije.

REZULTATI: Vecina ispitanika, njih 70 %, koristi anksiolitike duze od pet godina. Kod
ispitanika utvrdeno je sljedece: umjerena (30 %) ili visoka (33 %) problemati¢na uporaba
lijeka; visoka (27 %) ili jako visoka (40 %) preokupacija lijekom; niska (47 %), visoka (33
%) 1ili jako visoka (20 %) smanjena suradljivost; te visoka (44 %) ili jako visoka (33 %)

pojavnost simptoma sustezanja.

ZAKLJUCAK: U veéini sluéajeva, ispitanici iskazuju jako visoke i visoke rezultate za svaku
pojedinu domenu, Sto ide u prilog dokazivanju ovisnickog ponasanja prilikom uporabe
anksiolitika i razvoj tolerancije na lijek. S povecanjem godina trajanja terapije kod ispitanika
razvija se veca preokupacija lijekom 1 ve€a smanjena suradljivost. Za bolju i racionalniju
uporabu anksiolitika u oboljelih od depresije vazno je ubududée provesti istrazivanja na ve¢em

broju ispitanika.

Klju¢ne rijeci: anksiolitici; anksioliti¢ka ovisnost; depresija
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THE USE AND ABUSE OF ANXIOLYTICS IN THE TREATMENT OF
DEPRESSION

OBJECTIVES: The research aim was to examine characteristics of the use and the abuse of
anxiolytics in the treatment of depression, and to assess the incidence of developing addiction

to anxiolytics.

STUDY DESIGN: Cross-sectional study

PARTICIPANTS: The research was carried out on patients diagnosed with depressive
disorder (F32, F33), who use anxiolytics in their therapy, and who were hospitalized at the
Clinic for Psychiatry of the Clinical Hospital Center Osijek from February to June 2019. The
research involved 30 examinees, of whom 25 were women and 5 were men. Their average age

was 59 years.

METHODS: Research instruments were socio-demographic questionnaire and the
Benzodiazepine Dependence Self-Report Questionnaire that provided information on the
severity of drug addiction via 4 dimensions: problematic use, preoccupation, lack of
compliance, and withdrawal symptoms. Statistical analysis was performed using chi-squared

test, Shapiro-Wilk test, Mann-Whitney U test and Spearman's rank correlation coefficient.

RESULTS: The majority of examinees (70 %) used anxiolytics longer than five years. The
examinees exhibited: moderate (30 %) or highly (33 %) problematic use of anxiolytics; high
(27 %) or very high (40 %) preoccupation with drug; low (47 %), high (33 %) or very high
(20 %) lack of compliance; and high (44 %) or very high (33 %) withdrawal symptom:s.

CONCLUSION: In most cases, the examinees reported very high and high scores for each
dimension, which confirmed the fact that patients tend to abuse anxiolytics and develop
tolerance to drug. With increased number of therapy years, examinees developed greater
preoccupation with the drug and higher lack of compliance. For better and more rational use
of anxiolytics in patients with depression, it is important to carry out further research on a

larger number of patients.

Key words: anxiolytics; anxiolytic dependence; depression

44



10. LITERATURA

10. LITERATURA

10.

Svetska zdrastvena organizacija. Dostupno na adresi:
https://www.who.int/mental health/management/depression/en/ . Datum pristupa:

7.08.2019

Bernard N, Forest JC, Tarabulsy GM, Bujold E, Bouvier D, Giguere Y. Use of
antidepressants and anxiolytics in early pregnancy and the risk of preeclampsia and
gestational hypertension: a prospective study. BMC Pregnancy Childbirth. 2019 Apr
30;19(1):146. doi: 10.1186/s12884-019-2285-8.

American Psychiatric Association. Diagnostic and Statistical Manual of Mental

Disorders (DSM-5), Fifth edition. 2013.

Jacob TC. Neurobiology and Therapeutic Potential of a5-GABA Type A Receptors.
Front Mol Neurosci. 2019 Jul 24; 12: 179. doi: 10.3389/fnmo1.2019.00179.

Soares CN. Depression and Menopause: An Update on Current Knowledge and Clinical
Management for this Critical Window. Med Clin North Am. 2019 Jul;103(4):651-667.
doi: 10.1016/j.mcna.2019.03.001.

Rojas G, Guajardo V, Martinez P, Castro A, Fritsch R, Moessner M, Bauer S. A Remote
Collaborative Care Program for Patients with Depression Living in Rural Areas: Open-

Label Trial. J Med Internet Res. 2018 Apr 30;20(4):e158. doi: 10.2196/jmir.8803.

American Association for Geriatric Psychiatry. Dostupno na adresi:

https://www.aagponline.org/ . Datum pristupa: 25.07.2019

Song Y, Liu J, Ma F, Mao L. Diazepam reduces excitability of amygdala and further
influences auditory cortex following sodium salicylate treatment in rats. Acta

Otolaryngol. 2016 Dec;136(12):1220-1224. Epub 2016 Jul 8.

Stopka TJ, Amaravadi H, Kaplan AR, Hoh R, Bernson D, Chui KKH, Land T, Walley
AY, LaRochelle MR, Rose AJ. Opioid overdose deaths and potentially inappropriate
opioid prescribing practices (PIP): A spatial epidemiological study. Int J Drug Policy.
2019 Apr 10;68:37-45. doi: 10.1016/j.drugpo.2019.03.024.

Slavich GM, Sacher J. Stress, sex hormones, inflammation, and major depressive
disorder: Extending Social Signal Transduction Theory of Depression to account for sex

differences in mood disorders. Psychopharmacology (Berl). 2019 Jul 29. doi:

45



10. LITERATURA

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

10.1007/s00213-019-05326-9.

Difrancesco S, Lamers F, Riese H, Merikangas KR, Beekman ATF, van Hemert
AM, Schoevers RA, Penninx BWJH. Sleep, circadian rhythm, and physical activity
patterns in depressive and anxiety disorders: A 2-week ambulatory assessment study.

Depress Anxiety. 2019 Jul 26. doi: 10.1002/da.22949.

Bagherzadeh-Azbari S, Khazaie H, Zarei M, Spiegelhalder K, Walter M, Leerssen
J, Van Someren EJW, Sepehry AA,Tahmasian M. Neuroimaging insights into the link
between depression and Insomnia: A systematic review. J Affect Disord. 2019 Jul

31;258:133-143. doi: 10.1016/;.jad.2019.07.089.

Kessler, RC, et al. Lifetime Prevalence and Age-of-Onset Distributions of DSM-1V
Disorders in the National Comorbidity Survey Replication. Arch Gen Psychiatry.
2005;62(6):593602. Dostupno na adresi:
http://archpsyc.jamanetwork.com/article.aspx?articleid=208678 . Datum pristupa:

10.08.2019

Breilmann J, Girlanda F, Guaiana G, Barbui C, Cipriani A, Castellazzi M, Bighelli I,
Davies SJ, Furukawa TA, Koesters M. Benzodiazepines versus placebo for panic
disorder in adults. Cochrane Database Syst Rev. 2019 Mar 28;3:CD010677. doi:
10.1002/14651858.CD010677. pub2.

Lorenz-Guertin JM, Bambino MJ, Das S, Weintraub ST, Jacob TC. Diazepam
Accelerates GABAAR Synaptic Exchange and Alters Intracellular Trafficking.

Front Cell Neurosci. 2019 Apr 26;13:163. doi: 10.3389/fncel.2019.00163. eCollection
2019.

Chen X, Broeyer F, de Kam M, Baas J, Cohen A, van Gerven J. Pharmacodynamic

response profiles of anxiolytic and sedative drugs. Br J Clin Pharmacol. 2017

May;83(5):1028-1038. doi: 10.1111/bep.13204. Epub 2017 Mar 17.

Gao T, Li B,Hou Y, Luo S, Feng L, Nie J, Ma Y, Xiao L, Chen X, Bao H, Lu X, Huang
F, Wang G, Xiao C, Du J. Interleukin-4 signalling pathway underlies the anxiolytic

effect induced by 3-deoxyadenosine. Psychopharmacology (Berl). 2019 Apr 8. doi:
10.1007/s00213-019-5186-7.

Munksgaard SB, Madsen SK, Wienecke T. Treatment of medication overuse headache-

A review. Acta Neurol Scand. 2019 May;139(5):405-414. doi: 10.1111/ane.13074. Epub

46



10. LITERATURA

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

2019 Mar 8.

Chen X, Ma Q, Barron J, DeVries A, Horn J, Agiro A. Effect of Controlled Substance
Use Management on Prescribing Patterns and Health Outcomes Among High-Risk
Users. ] Manag Care Spec Pharm. 2019 Mar;25(3):392-401. doi:
10.18553/jmep.2019.25.3.392.

National Institute of Mental Health. (Data from 2013 National Survey on Drug Use and
Health). Dostupno na adresi: www.nimh.nih.gov/health/statistics/prevalence/major-

depression-among-adults.shtml. Datum pristupa: 25.07.2019

Walters CJ, Jubran J, Sheehan A, Erickson MT, Redish AD. Avoid-approach conflict
behaviors differentially affected by anxiolytics: implications for a computational model
of risky decision-making. 26. Psychopharmacology (Berl). 2019 Mar 12. doi:
10.1007/s00213-019-05197-0.

Nikodijevic Branislav, Djonov Ilija, Bogoev Milco, Tadjer Isak, Andreevski
Aleksandar, Polenakovic Momir, Savevski Jordan. Sovremena dijagnostika i terapija u

medicine, Priracnik za lijecnici. Skoplje 2000.

John F. Tallman, James Cassella, John Kehne. Mechnasim of action of anxiolytics.

Neuropsychopharmacology: The Fifth Generation of Progress

Blom K, Jernelov S, Kraepelien M, Bergdahl MO, Jungmarker K, Ankartjarn

L, Lindefors N, Kaldo V. Internet treatment addressing either insomnia or depression,
for patients with both diagnoses: a randomized trial. Sleep. 2015 Feb 1;38(2):267-77.
doi: 10.5665/sleep.4412.

Kogure GS, Ribeiro VB, Lopes IP, Furtado CLM, Kodato S, Silva de Sa MF, Ferriani
RA, Lara LADS, Maria Dos Reis R. Body image and its relationships with sexual
functioning, anxiety, and depression in women with polycystic ovary syndrome. J Affect

Disord. 2019 May 6;253:385-393. doi: 10.1016/5.jad.2019.05.006.

Chu B, Ayers D. Physiology, Stress Reaction. Treasure Island (FL): Stat Pearls
Publishing; 2019 May 2. Dostupno na adresi:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK 541120/ . Datum pristupa: 24.07.2019

Meunier S, Roberge C, Coulombe S, Houle J.J. Feeling better at work! Mental health

self-management strategies for workers with depressive and anxiety symptoms. J Affect

47



10. LITERATURA

28.

29.
30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Disord 2019 Jul 1; 254:7-14. doi: 10.1016/5.jad.2019.05.011. Epub 2019 May 6.

He Y, Ouyang J, Hu Z, Yang J, Chu Y, Huang S, Yang Y, Liu C. Intervention
mechanism of repeated oral GABA administration on anxiety-like behaviors induced by
emotional stress in rats.Psychiatry Res. 2019 Jan;271:649-657. doi:
10.1016/j.psychres.2018.12.025. Epub 2018 Dec 5.

Udruga. Dostupno na adresi: https:/www.psycom.net/. Datum pristupa: 14.08.2019

Mohaddesi H, Saei Ghare Naz M, Najarzadeh M, Yeganehpour M, Khalkhali H.
Correlation between Depression with Serum Levels of Vitamin D, Calcium and
Magnesium in Women of Reproductive Age. J Caring Sci. 2019 Jun 1;8(2):117-119.
doi: 10.15171/j¢cs.2019.017. eCollection 2019 Jun.

van der Burg KP, Cribb L, Firth J, Karmacoska D, Sarris J. Nutrient and genetic
biomarkers of nutraceutical treatment response in mood and psychotic disorders: a
systematic review. Nutr Neurosci. 2019 Aug 9:1-17. doi:
10.1080/1028415X.2019.1625222.

Krushberg O. Saers T, Krakamp B, Brockmann M. Chemical gastritis after chronic
bromazepam intake. Department of Internal Medicine II, University of
Witten/Herdecke, Campus Cologne-Merheim, Ostmerheimerstrasse 200, D-51109
Cologne, Germany. 2010 Jul 29;10:84. doi: 10.1186/1471-230X-10-84.

Gal Z, Huse RJ, Gonda X, Kumar S, Juhasz G, Bagdy G, Petschner P. Anxiety and
depression - the role of blood-brain barrier integrity. Neuropsychopharmacol Hung.

2019 Mar;21(1):19-25.

MedCalc Statistical Software version 19.0.7 (MedCalc Software bvba, Ostend, Belgium,;
Dostupno na adresi: https://www.medcalc.org; 2019). Datum pristupa: 17.08.2019

Kan CC, Breteler MHM, Timmermans EAY, van der Van AHGS, Zitman FG.
Scalability, reliability and validity of Benzodiazepine dependence self-report

questionnaire in outpatient benzodiazepine users. Compr Psychiatry.

1999;40(4):283291.

Zhang Y, Chen Y, Ma L. Depression and cardiovascular disease in elderly: Current
understanding. J Clin Neurosci. 2018 Jan;47:1-5. doi: 10.1016/j.jocn.2017.09.022. Epub
2017 Oct 21.

48



10. LITERATURA

37.

38.

39.

Park KM, Kim SY, Sung D, Kim H, Kim BN, Park S, Jung KI, Park MH. The
relationship between risk of obstructive sleep apnea and other sleep problems,
depression, and anxiety in adolescents from a community sample. Psychiatry Res. 2019

Jul 31;280:112504. doi: 10.1016/j.psychres.2019.112504.

Axmon A, El Mrayyan N, Eberhard J, Ahlstrom G. Pharmacotherapy for mood and
anxiety disorders in older people with intellectual disability in comparison with the
general population. BMC Psychiatry. 2019 Aug 1;19(1):238. doi: 10.1186/s12888-019-
2191-7.

Shavlovskaya OA, Kuznetsov SL. Correction of anxiety disorders: focus on a comorbid

patient.Ter Arkh. 2018 Apr 19;90(4):67-71. doi: 10.26442/terarkh201890467-71.

49



11. ZIVOTOPIS

11. ZIVOTOPIS

Osobni podaci:
Ime i prezime : Ana Kuzinovska

Datum i mjesto rodenja :  24. kolovoza 1994., Skopje, Republika Sjeverna Makedonija
(RSM)

Adresa stanovanja : UL Franklin Ruzvelt 46, 3/15, 1000 Skopje, Centar, RSM
Ul. Matije Gupca 70, 3/21, 31000 Osijek, Republika Hrvatska

Telefon : 00385925070013 / 0038971370013
E-mail : anakuzynowska@yahoo.com
Obrazovanje:

Medicinski fakultet Sveucilista Josipa Juraja Strossmayera u Osijeku, Studij medicine,
Republika Hrvatska, 2017.- 2019.

Erasmus + program razmjene studenata na Medicinskom fakultetu Sveucilista Josipa Jurja
Strossmayera u Osijeku, ljetni semestar akademske godine 2016/2017. (veljaca - srpanj 2017.)

Fakultet za medicinske nauke Sveucilista Goce Delcev, Studij medicine, gtip, RSM, 2012.-
2017.

Gimnazija ,,Nikola Karev” Skopje, RSM, 2008. - 2012.
Osnovna skola ,,Hristijan Todorovski Karpos” Skopje, RSM, 2000. — 2008.

Edukacija i stru¢na praksa:

» Klini¢ka bolnica Wroclaw, Poljska, srpanj — kolovoz 2018.
* Klinicki centar Skopje, RSM, kolovoz — rujan 2017.

Seminari i konferencije:
* Festival BOJE - 2019.
* GSC Beograd — 2017.

50



12. PRILOZI

12. PRILOZI

PRILOG BR. 1. Samoocjenski upitnik za utvrdivanje ovisnosti o benzodiazepinima /
anksioliticima

PRILOG BR. 2. Misljenje Etickog povjerenstva Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u
Osijeku, Medicinskog fakulteta Osijek

51



12. PRILOZI

PRILOG BR. 1. Samoocjenski upitnik za utvrdivanje ovisnosti o benzodiazepinima /

anksioliticima

| Ime i prezime:

| Spol: M/ Z

| Starost:

| Anksiolitik:

UPUTE: Izjave u ovom upitniku odnose se samo na anksiolitike koje koristite i koji su vam propisani.
Uz svaku izjavu ZAOKRUZITE BROJ koji najbolje opisuje vase stanje tijekom uzimanja lijeka u

posljednjih 6 mjeseci.

U (Uglavnom?) | Djelomi¢no je | Istinaje | U potpunosti
potpunosti | je neistina za | istina, zamene. | je istina za
1ZJAVA je neistina | mene. djelomicno je mene.
(neto¢no?) neistina za
za mene. mene.
1. Uzimam duplu dozu lijekana | 1 2 3 4 5
vlastitu ruku, jer mi samo
jedna doza ne pomaze.
2. Postanem nervozan ako mi je | 1 2 3 4 5
lijek nedostupan (ako ne mogu|
do¢i do njega).
3. Drugi me ljudi potic¢u da 1 2 3 4 5
uzimam manje lijeka.
4. Uzimam vecu koli¢inu lijeka | 1 2 3 4 5
no $to mi je propisano.
5. Osje¢am se sigurno (smireno) | 1 2 3 4 5
kad je lijek uz mene.
6. Lijek mi sada manje pomaze | 1 2 3 4 5
(manje djeluje) nego kad sam
ga na pocetku poceo uzimati.
7. Brzo potrosim lijek. 1 2 3 4 5
8. Zbog lijeka upadam u nevolje.| 1 2 3 4 5
9. Prepravljam ono $to je 1 2 3 4 5
napisano u receptu.
10. RazmiSljam o prestanku 1 2 3 4 5
koristenja lijeka.
11. Prije no Sto uzmem lijek, to | 1 2 3 4 5
je jedina stvar o kojoj
mislim.
12. Mnogo vremena provodim | 1 2 3 4 5
razmi$ljajuci o lijeku.
13. Mislim da lijek uni$tava moj| 1 2 3 4 5
Zivot.
14. Idem po novu kutiju lijeka | 1 2 3 4 5
prije zakazanog termina.
15. Uzimam veliku dozu lijeka | 1 2 3 4 5
odjednom.




12. PRILOZI

Sljede¢i dio upitnika namijenjen je SAMO ONIMA KOJI SU POKUSALI KORISTITI
MANIJE LIJEKA ILI SU POKUSALI PRESTATI S UPORABOM LIJEKA.

Koristenjem manje koli¢ine lijeka, osoba moze imati odredene simptome zbog kojih ¢e
se zaliti. U tablici su navedeni neki od tih simptoma. ZAOKRUZITE BROJ uz ono $to Vas

najbolje opisuje.

SIMPTOM Ne uopée Pomalo Prili¢no jako Jako Iznimno jako
1(16).0sje¢am se 1 2 3 4 5
depresivno.

2(17).Umoran sam. 1 2 3 4 5
3(18).Drhtim. 1 2 3 4 5
4(19).0Osjecam se 1 2 3 4 5
razdraZljivo.

5(20). Osjecam 1 2 3 4 5

nemir.




12. PRILOZI

PRILOG BR. 2. Misljenje Etickog povjerenstva Sveucilista J.J.Strossmayera u Osijeku
Medicinskog fakulteta Osijek

SVEUCILISTE JOSIPA JURJA STROSSMAYERA U OSIJEKU
MEDICINSKI FAKULTET OSIJEK

KLASA: 602-04/19-08/04
URBROJ: 2158-61-07-19-71
Osijek, 31. svibanj 2019.

PREDMET: Zamolba Ane Kuzinovske za misljenje Etickog povjerenstva u svrhu
istraZivanja vezanog uz izradu diplomskog rada

Misljenje Etickog povjerenstva Sveucilista J. ). Strossmayera u Osijeku Medicinskog
fakulteta Osijek

Temeljem zamolbe i uvida u zamolbu s prilozenom dokumentacijom koju je ovom
Povjerenstvu predala Ana Kuzinovska, studentica sveucilidnog integriranog preddiplomskog i
diplomskog studija Medicine Medicinskog fakulteta Osijek, za misljenjem u svrhu pokretanja
postupka za odobrenje istraZivanja, a u svrhu izrade diplomskog rada pod naslovom:

“ Uporaba i zlouporaba anskiolitika u lijeCenju depresije”, pod mentorstvom izv.prof.dr.sc.
Dunje Degmecic, Eticko povjerenstvo Sveucilista J. ). Strossmayera u Osijeku Medicinskog
fakulteta Osijek, na svojoj 5. sjednici odrianoj dana 29. svibnja 2019. godine zakljuéilo je da:

e Ana Kuzinovska kao istraZivat i izv.prof.dr.sc. Dunja Degmedi¢, posjeduju
odgovarajuce struéne i znanstvene preduvjete za korektnu i uspjednu realizaciju
predloZenog istraZivanja;

e da predloZeno istrazivanje glede svrhe i ciljeva istraZzivanja moze rezultirati novim
znanstvenim/struénim spoznajama u tome podrudju;

e da su plan rada i metode istrazivanja u skladu s etickim i znanstvenim
standardima;

e da su plan rada i metode istrazivanja, ukupan broj, odabir, ukljutivanje,
obavijeStenost i suglasnost ispitanika/zakonskih zastupnika, u skladu s eti¢kim i
znanstvenim standardima;

e da su predvidivi rizici i opasnosti u odnosu prema pretpostavljenoj znanstvenoj
koristi, osmisljeni uz najmanje moguce izlaganje riziku i /ili opasnosti po zdravlje
istrazivata, suradnika u istraZivanju i opce populacije, u skladu s inauguriranim
temeljnim eti¢kim principima i ljudskim pravima u biomedicinskim istraZivanjima
u podruéju medicine i zdravstva, ukljuéujudi standarde koristenja i postupka s
humanim bioloZkim materijalom u znanstvenim i struénim biomedicinskim
istraZivanjima .

m ] MB: 01388142+ OIB; 16214165873+ Cara Hadrijana 10€+ 31000 Osijek
y Telefon: +385 31 512-800 * Fax: +385 31 512-833+ e-mail: medicina@mefos.hr



12. PRILOZI

SVEUCILISTE JOSIPA JURJA STROSSMAYERA U OSIJEKU

MEDICINSKI FAKULTET OSIJEK

Temeljem gore navedenog, Eticko povjerenstva SveudiliSta J. J. Strossmayera u Osijeku
Medicinskog fakulteta Osijek izraiava misljenje:

da su tema i predlofeno istrazivanje pristupnice Ane Kuzinovske u svrhu provodenja
istraZivanja vezanog uz diplomski rad, multidisciplinarno eti¢ki prihvatljivi, s napomenom
da za svako eventualno odstupanje od najavljenog istraZivanja Ana Kuzinovska kao
istrazivac i/ili njezin mentor izv.prof.dr.sc. Dunja Degmetié, moraju promptno obavijestiti i
ponovno zatrafiti misljenje i suglasnost Etickog povjerenstva Sveucilista J. J. Strossmayera

u Osijeku Medicinskog fakulteta Osijek.

Predsjednik Etickog povjerenstva
Sveuéiliétfn,J."J: Strossmayera u Osijeku
“Medicinskog fakulteta Osijek

MB: 01388142+ OIB: 16214165873+ Cara Hadrijana 10E* 31000 Osijek
Telefon: +385 31 512-800 * Fax: +385 31 512-833+ e-mail: medicina@mefos.hr




