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PROCENA KVALITETA ZIVOTA KOD ZENA U REPRODUKTIVNOM PERIODU
LECENIH ZBOG PATOLOSKIH PROMENA GRLICA MATERICE

Uvod: Ucestalost pojave displazije grlica materice pokazuje porast, narocito
kod Zena u reproduktivnom periodu. Pravovremeno leCenje ovih promena je
znacajno za smanjenje ucestalosti pojave invazivnog karcinoma grli¢a materice, a
ispitivanje kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem (HRQoL) nakon lecenja
displazije doprinosi unapredenju ishoda lecenja. I pored toga, u klinickoj praksi kod
nas nisu zaziveli adekvatni instrumenti za ispitivanje HRQoL ovih Zena. Pored same
bolesti i njenog hirurSkog le¢enja, na HRQoL Zena u reproduktivhom periodu
hirurski le¢enih zbog patoloskih promena grli¢a materice mogu uticati i dugorocne
posledice le¢enja na reproduktivnu funkciju, moguéi infertilitet i poviSen rizik
perinatalnog morbiditeta i mortaliteta. Pored toga, leCenje moZe dovesti do
znacajnih promena u psihickoj sferi i seksualnosti.

Ciljevi: Primarni cilj istrazivanja bila je psihometrijska validacija srpske
verzije instrumenta za ispitivanje HRQoL Zena sa cervikalnom displazijom FACIT-
CD (Functional Assessment of Chronic Ilness Therapy-Cervical Dyplasia). Drugi cilj
bilo je ispitivanje HRQoL Zena u reproduktivnom periodu lecenih ekscizionim
hirurSkim metodama zbog skvamozne intraepitelne lezije (SIL) FACIT-CD
upitnikom, SF-36v2 upitnikom, Bekovim upitnikom za anksioznost (BAI) i Bekovim
upitnikom za depresiju (BDI), posebno u odnosu na reproduktivne karakteristike
ispitanica: paritet i zainteresovanost za reprodukciju.

Pacijenti i metode: IstraZivanje je sprovedeno kao studija preseka i
obuhvatilo je Zene operisane iz dijagnostickih ili terapijskih razloga dve i viSe godina
pre ukljucivanja u studiju, kod kojih je histoloski potvrdeno postojanje SIL.
Kriterijumi za iskljuc¢ivanje iz studije bili su postojanje invazivne promene grli¢a,
naknadni tretman grli¢a, kao i postojanje drugih patoloskih promena na genitalnim
organima i/ili hroni¢nih oboljenja koja mogu remetiti HRQoL. Prikupljeni su
sociodemografski i klinicki podaci ispitanica, a HRQoL je procenjivan FACIT-CD, SF-
36v2, BAli BDI upitnicima.

Rezultati: Srpska verzija FACIT-CD upitnika je pokazala zadovoljavajuce

psihometrijske karakteristike. Cronbach alfa koeficijent za celu skalu iznosio je



0.710. Ispitivanje validnosti je potvrdilo originalnu petofaktorsku strukturu
upitnika, uz delimi¢no preklapanje sa originalnim domenima upitnika. Dokazane su
brojne signifikantne pozitivne korelacije izmedu skorova srodnih domena
generickog upitnika SF-36v2 i FACIT-CD skale, kao i signifikantne negativne
korelacije izmedu skorova FACIT-CD skale i skorova BAI i BDI. NajniZe FACIT-CD
skorove imale su nulipare zainteresovane za reprodukciju, Sto ukazuje da ove
pacijentkinje imaju znacajno naruSen HRQoL nakon hirurSkog lecenja patoloskih
promena grli¢a materice, kako u poredenju sa Zenama koje nisu zainteresovane za
dalju reprodukciju, tako i u poredenju sa onima koje jesu zainteresovane, a ve¢ su
ostvarile fertilnu sposobnost, Sto je u skladu sa hipotezom istrazivanja. HRQoL ovih
Zena bio je takode znacajno losiji i u domenu emocionalnog stanja (EWB) ispitivanog
FACIT-CD upitnikom. U odnosu na ostale ispitivane parametre, prosecne vrednosti
FACIT-CD skorova su bile signifikantno niZe kod neudatih Zena, onih sa manjim
brojem ukupnim porodaja i onih sa strahom za reproduktivhu sposobnost u
trenutku operacije. HRQoL ispitivanih pacijentkinja meren FACIT-CD skalom nije se
znacajno razlikovao u odnosu na gradus SIL i vrstu hirurskog leCenja.

Zakljucak: Kulturoloski adaptirana srpska verzija FACIT-CD upitnika
predstavlja adekvatnu meru HRQoL Zena u reproduktivhom periodu hirurski
lec¢enih zbog patoloskih promena grli¢a materice. IzvrSena kulturoloska adaptacija i
psihometrijska validacija FACIT-CD skale omoguc¢ava dalje istraZivanje HRQoL kod
Zena u reproduktivnom periodu lecenih zbog patoloskih promena grli¢a materice u
srpskoj populaciji, kao i internacionalno poredenje dobijenih rezultata. Prema
rezulatima ovog istraZzivanja, nulipare zainteresovane za reprodukciju imaju
dugorocno znacajno narusen HRQoL. HRQOL nije se razlikovao u odnosu na gradus

SIL i vrstu hirurske ekscizije primenjene za lecCenje.

Kljucne reci: cervikalna displazija, kvalitet Zivota povezan sa zdravljem,
upitnik, psihometrijska validacija, paritet, reprodukcija.
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QUALITY OF LIFE ASSESSMENT IN WOMEN OF REPRODUCTIVE AGE TREATED
FOR PATHOLOGICAL CHANGES IN THE UTERINE CERVIX

Introduction: The incidence of cervical dysplasia is growing, particularly in
women of reproductive age. Timely treatment of these changes is important for
reducing the incidence of invasive cervical cancer, and the investigation of health
related quality of life (HRQoL) following dysplasia treatment contributes to a better
treatment outcome. Nevertheless, adequate instruments for studying HRQoL in
women are still not widely used in our clinical practice. Apart from the disease itself
and its surgical treatment, the HRQoL in women of reproductive age that were
surgically treated can be influenced by the long-term consequences of the treatment
on the reproductive function, possible infertility, and increased risk of perinatal
morbidity and mortality. Moreover, treatment may lead to significant changes in the
psychological field and in sexuality.

Aims: The primary aim of our research was psychometric validation of the
Serbian version of the HRQoL assessment instrument for women with cervical
dysplasia - FACIT-CD (Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Cervical
Dysplasia). The secondary aim was the evaluation of the HRQoL in women of
reproductive age treated by excisional surgical methods for squamous
intraepithelial lesion (SIL), using the FACIT-CD questionnaire, the SF-36v2
questionnaire, the Beck’s anxiety inventory (BAI), and the Beck’s depression
inventory (BDI), particularly in relation to the reproductive characteristics of the
participants: parity and fertility interest.

Patients and methods: Research was conducted as a cross-sectional study,
and it encompassed women operated for diagnostic or therapeutic reasons two and
more years prior to study enrollment, in whom SIL was histologically confirmed.
The exclusion criteria were: the presence of invasive disease, repeated cervical
treatment, the presence of other pathological changes on the reproductive organs
and/or chronic diseases that could impair the HRQoL. The data on socio-
demographic and clinical characteristics of the participants were collected, and the

HRQoL was assessed using the FACIT-CD, SF-36v2, BAI and BDI questionnaires.



Results: The Serbian version of the FACIT-CD questionnaire exhibited
appropriate psychometric characteristics. The Cronbach's alpha coefficient for the
entire scale was 0.710. Validity evaluation confirmed the original five-factor
structure of the questionnaire, with partial overlapping with the original domains.
Numerous significant positive correlations between the scores of the corresponding
domains of the generic questionnaire SF-36v2 and the FACIT-CD scale were
documented, as well as significant negative correlations between the FACIT-CD
scale and both the BAI and BDI scores. The lowest FACIT-CD scores were found in
the nulliparas interested in fertility, which indicates significant impairment of
HRQoL in these patients compared to those who were not interested in further
reproduction, or to those who were interested and parous, thus confirming the
research hypothesis. The HRQoL in nulliparous women interested in reproduction
was also significantly impaired in the domain of emotional well-being (EWB),
evaluated by the FACIT-CD questionnaire. In relation to the other evaluated
parameters, the average values of the FACIT-CD scores were significantly lower in
single women, in those with a lower total number of deliveries, and in those with
fertility concerns at the time of surgery. The HRQoL in the investigated patients,
measured with the FACIT-CD scale, was not significantly different in relation to the
SIL grade and type of surgical treatment.

Conclusion: The transculturally adapted Serbian version of the FACIT-CD
questionnaire represents an adequate measure for the HRQoL in women of
reproductive age surgically treated for pathological changes in the uterine cervix.
The performed cross-cultural adaptation and psychometric validation of the FACIT-
CD scale enables further evaluation of the HRQoL in women of reproductive age
treated for pathological changes in the uterine cervix in the Serbian population as
well as international comparison of the obtained data. As documented by this
research, the nulliparas interested in reproduction have long-standing HRQoL
impairment. The HRQoL was not affected by the SIL grade and the type of surgical
excision used for treatment.

Key words: cervical dysplasia, health related quality of life, questionnaire,

psychometric validation, parity, reproduction.
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1.UVOD



1.1. KVALITET ZIVOTA

Sustinu svake osobe Cini jedinstvena Zelja da Zivot prozivi u zadovoljstvu.
Kvalitet Zivota (engl. quality of life-QoL) podrazumeva uticaj razli¢itih aspekata
Zivota na opste funkcinisanje i blagostanje pojedinca. Tako definisan, kvalitet Zivota
je predmet izucavanja veceg broja nauka: ekonomije, politike, filozofije, teologije,

sociologije, medicine i psihologije [1-3].

1.1.1. ISTORIJAT

Pitanjem kvaliteta Zivota, odnosno dobrog Zivota, zadovoljstva i srece bavili
su se jo$ grcki filozofi, koristedi termin ,eudemonia“ [4]. Sam izraz ,kvalitet Zivota“
je prvi put upotrebio 1920. godine britanski ekonomista, profesor Univerziteta u
KembridZu, Artur Cecil Pigou [4-6]. Sezdesetih godina proslog veka, ovaj pojam su
Koristili predsednici Sjedinjenih Americkih Drzava (SAD) John Kennedy i Lyndon
Johnson u svojim politickim govorima, a potom i Willy Brandt sedamdesetih godina

[4,5].

1.1.2. DEFINICIJA

Definicije kvaliteta Zivota su razlicite, ¢esto i veoma uopstene, Sto ukazuje na
kompleksnost samog koncepta kvaliteta Zivota [7]. U literaturi se srecu definicije
kao ,zadovoljenje Zivotnih potreba pojedinca“ i ,stepen zadovoljstva Zivotom
pojedinca u sredini koja ga okruzuje“ [8].

Uopsteno, kvalitet Zivota podrazumeva stepen blagostanja pojedinca ili
drustva. Faktor koji na njega znacajno utice je fizicko blagostanje, odnosno stanje
fizickog zdravlja. Pored toga, uticaj na kvalitet Zivota ima i mentalno zdravlje, kao i
osobine li¢nosti, Zelje, ambicije i ciljevi licnosti [2,8].

Multidimenzionalnost kvaliteta Zivota se ogleda u znacaju brojnih ne-
medicinskih faktora koji na njega imaju uticaj, kao Sto su =zaposlenje,

socioekonomski i brac¢ni status, porodi¢ni odnosi, religija, kultura, Zivotni standard
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i sistem vrednosti drustva u kome osoba Zivi [2,6,8,9]. Kao bitan faktor zadovoljstva
Zivotom u istraZivanjima se pominju i hobiji, aktivnosti tokom slobodnog vremena,
kao i odnos sa ku¢nim ljubimcima [8,9].

Vecina ljudi kao najvisi kvalitet u Zivotu izdvaja zdravlje. Pojam kvaliteta
Zivota u medicinskoj literaturi pojavio se 1966. godine, kada je Elkinton publikovao
Clanak ,Medicina i kvalitet Zivota“ [10]. Sedamdesetih godina proslog veka se
pojavljuju prvi instrumenti za merenje kvaliteta Zivota u medicinske svrhe, a termin
ykvalitet Zivota“ je uveden kao klju¢na re¢ u medicinskoj literaturi [2,3,5]. Prve
naucne publikacije u ovoj oblasti objavljene su sedamdesetih godina proslog veka
[3]. Sa napretkom savremene medicine, kao rezultat sve efikasnije prevencije i
lecenja bolesti, ocekuje se ne samo ublazavanje simptoma i posledica bolesti i
produZenje Zivota, ve¢ i kvalitetniji Zivot bolesnika. Kao rezultat toga, broj
publikacija u ovoj oblasti je u progresivnhom porastu.

Kvalitet Zivota povezan sa zdravljem (engl. Health Related Quality of Life-
HRQoL) predstavlja jedan od aspekata opsSteg kvaliteta Zivota i definise se kao li¢na
procena bolesnika u kojoj meri bolest i njeno le¢enje utic¢u na njegov fizicki, socijalni
ili emocionalni osecaj blagostanja [11]. On predstavlja vrednost pridodatu duZini
Zivota, koja moZe znacajno biti izmenjena kako samom boleS¢u, tako i njenim
komplikacijama, posledicama i lecenjem [12].

Svetska zdravstvena organizacija (engl. World Health Organization-WHO) je
1993. definisala kvalitet Zivota kao doZivljaj pojedinca o sopstvenom Zivotu u
kontekstu kulture i sistema vrednosti drustva u kome Zivi, kao i u odnosu na njegove
individualne standarde, ciljeve, ocekivanja i interesovanja [7]. Ovaj koncept Cine
fizicko i psiholosko zdravlje, socijalni odnosi i materijalna nezavisnost. Domeni bitni
za kvalitet Zivota su fizicko (somatsko) zdravlje, mentalno zdravlje, socijalni odnosi
i zadovoljstvo uslovima Zivota [13]. Svaki od ovih domena kvaliteta Zivota moze
imati uzrocno-posledicni uticaj na ostale domene [11,13].

Kvalitet Zivota povezan sa zdravljem predstavlja multidimenzionalni
koncept razvijen iz potrebe da se proceni uticaj koji na kvalitet Zivota imaju bolest,
njeni simptomi i preduzete metode leCenja, ali i dugorocCne posledice primenjenog
tretmana [11]. Ovo predstavlja pokusSaj da se predvide promene zdravstvenog stanja

bolesnika, zasnovane na subjektivnom stavu i iskustvu samih bolesnika, u oblasti
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fizickih, socijalnih i emotivnih funkcija organizma. HRQoL definiSe li¢no
zadovoljstvo Zivotom i opisuje zdravstveno stanje iz perspektive samog pojedinca
izloZenog uticaju neke bolesti. Tako, klinicki stadijum bolesti, procenjen od strane
lekara ne mora biti znacajno povezan povezan sa kvalitetom Zivota pacijenta [14].
SusStinu ispitivanja kvaliteta Zivota zauzima subjektivni doZivljaj i individualna
percepcija pojedinca [3,15]. Isticanje bolesnika kao najvaznijeg subjekta
zdravstvenog sistema i oCuvanje njegovih funkcija, kao osnovni zadatak medicinske
prakse, najbolje se i postiZe uvaZzavanjem samog bolesnika [11]. Na osnovu takvog
stava, odredivanje kvaliteta Zivota shvaceno je kao vaZan zadatak savremene
medicine. Osnovna svrha ispitivanja kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem je
teznja ka ispunjenijem i kvalitetnijem Zivotu. Tako je danas znacajno pitanje
savremene medicine ne samo da li lecenje bolesti rezultira produZenjem Zivotnog
veka, odnosno duZzine prezivljavanja, ve¢ i kako ono uti¢e na njegov kvalitet Zivota.
Takode, smatra se da je ocena kvaliteta Zivota neophodni deo ispitivanja ishoda svih
terapijskih procedura i medicinskih intervencija [8].

Rezultati ispitivanja kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem su posebno
znaCajni u studijama ishoda hirurSkog leCenja [12]. Podaci dobijeni ovim
istraZivanjima su znacajni u prepoznavanju domena Zivota pacijenta koji su
znacajno izmenjeni operativnim leCenjem. Ovi podaci mogu doprineti promenama
terapijskog pristupa, kako u pogledu indikacija za hirursko lecCenje, tako i
modifikaciji postojec¢ih i razvoju novih operativnih tehnika [12]. Razumevanje
efekta hirurskih intervencija na kvalitet Zivota povezan sa zdravljem je znacajno u
preoperativnom savetovanju pacijenata, razvoju novih operativnih procedura, kao i

informisanom pristanku pacijentkinja u izboru najprihvatljivije metode lecenja [12].

1.1.3. INSTRUMENTI MERENJA

Za ispitivanje kvaliteta Zivota i njegovo kvantitativno odredivanje koriste se
merni instrumenti, odnosno skale. Njihovom primenom dobijaju se podaci o
eventualnim funkcionalnim poremecajima do kojih bolest dovodi, emocionalnom
stanju obolelog i uticaju bolesti i njenog tretmana na socijalno funkcionisanje

pacijenta, Sto je od velikog znacaja za svakodnevni Zivot samog bolesnika.
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Uobicajenim dijagnosti¢kim procedurama dobijaju se informacije o bolesti, odnosno
stanju obolelog organa ili sistema organa. Na taj nacin, kombinovanjem klinickih
ispitivanja i merenja kvaliteta Zivota, dobija se kompletna slika zdravstvenog stanja
pacijenta, Sto zajedno predstavlja objektivan indikator stanja bolesti, kvaliteta
lecenja i sistema zdravstvene zastite u celini.

Ispitivanje kvaliteta Zivota se danas najviSe koristi u dva konteksta: za
donoSenje odluka u sistemu zdravstvene zaStite i za ispitivanje ishoda u
randomiziranim kontrolisanim studijama [5]. Osim Kklinicara i psihologa,
istraZivanje kvaliteta Zivota u vezi sa zdravljem je znacajno i za farmaceutsku
industriju i proizvodace medicinske opreme, Sto ima znacaja za dalji razvoj lekova,
hirurskih instrumenata i opreme [14].

Merenje kvaliteta Zivota u medicini je znacajno i za poredenje terapijskih
procedura u leCenju, kao i u ispitivanju efikasnosti, neZeljenih efekata i posledica
tretmana. Ono predstavlja znaCajan aspekt istrazivanja terapijskih pristupa
razlic¢itim bolestima, kao i novih metoda lecenja. Takode, na ovaj nain se mogu
porediti rezultati lecenja izmedu stadijuma bolesti, grupa bolesnika i institucija,
narocito primenom multicentri¢nih studija [12]. Zbog toga, u istraZivanjima
kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem se preporucuje upotreba standardizovanibh,
vec validiranih i medunarnodno prihvacenih upitnika ili transkulturalna adaptacija
i validacija ve¢ postojecih upitnika [12,14].

Kvalitet Zivota predstavlja dinamican fenomen [2,3]. Iako objektivna, klini¢ki
definisana dimenzija zdravlja ima nesumnjiv znac¢aj u proceni zdravlja pojedinca,
li¢na, odnosno subjektivna procena i godine starosti bolesnika imaju znacajan uticaj
na dozivljaj zdravlja i zadovoljstvo Zivotom. Zbog toga je moguce da osobe sa klinicki
istim zdravstvenim stanjem imaju razli¢it kvalitet Zivota, Sto je rezultat sloZzene
interakcije izmedu Zivotnih okolnosti pojedinca, nacina na koji ih on dozivljava i
samog zdravstvenog stanja pacijenta [2,16]. Takode, samoprocena kvaliteta Zivota
povezanog sa zdravljem se moZe menjati kod iste osobe u zavisnosti od trenutka
ispitivanja, Sto moze biti rezultat psiholoSke adaptacije na bolest [5].

[spitivanje kvaliteta Zivota se vrSi primenom odgovarajucih instrumenata,
Cija je uloga procena faktora koji mogu biti vezani sa samu bolest i njeno leCenje, ali

i nezavisni od njih. Cilj odredivanja kvaliteta Zivota je procena telesnih funkcija,
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psihickog stanja, socijalnih intereakcija, kao i uticaja bolesti i njenog leCenja na
ukupni status pojedinca. [zbor odgovarajuéeg instrumenta merenja je presudan u
istrazivanju kvaliteta zivota [12].

Idealan instrument mora imati dobre psihometrijske karakteristike,
odnosno sadrzati adekvatna pitanja na osnovu kojih se mogu dobiti relevantni
podaci znacajni za ispitivanje koje se sprovodi, komparabilini sa rezultatima
dobijenim sli¢nim istraZivanjima [12]. Osnovni zadatak skala za merenje HRQoL je
da pitanja koja sadrze odrazavaju kako objektivno stanje funkcionisanja tako i
subjektivnu procenu zdravstvenog stanja ispitanika [16].

Merenje kvaliteta Zivota se vrsi upitnicima koji mogu biti opsti (genericki) ili
specific¢ni, a predstavljaju instrumente ciji je cilj da se merenje Sto viSe objektivizuje
[16]. Upitnike popunjavaju ispitanici sami ili pod supervizijom ispitivaca, a moze ih
popunjavati i sam isptivac [16]. Sa razvojem komunikcionih tehnologija, veliki broj
upitnika se moZe popunjavati i elektronski uz upotrebu racunara, mobilnog telefona
i telefonskog govornog automata, Sto ima znacaja i u oceni kvaliteta prikupljenih
podataka [8].

Genericki instrumenti su upitnici sastavljeni od veceg broja pitanja koja
ispituju opSte aspekte zdravlja i pouzdani su u detekciji uticaja bolesti i tretmana na
izmenjene funkcije organizma. Ovi upitnici nisu specificni za odredenu bolest ili
grupu pacijenata i mogu se primeniti u opsStoj populaciji, kod zdravih osoba, kao i za
poredenje zdravstvenog stanja. Takode, koriste se za poredenje kvaliteta Zivota
osoba obolelih od razli¢itih bolesti i/ili podvrgnutih razli¢itim vrstama lecenja [17].
Njima se ne mogu proceniti specifi¢cne karakteristike bolesti, te su manje osetljivi za
zapaZanje promena zdravstvenog stanja bolesnika, zbog relativno niske senzitivnosti
i specificnosti u odnosu na tzv. specificne upitnike.

NajviSe primenjivan od svih generickih upitnika u medicinskim istrazivanjima
je opsti upitnik kratke forme-SF-36 (engl. The Medical Outcomes Study Short Form
36), genericka kratka forma za ispitivanje opSteg zdravstvenog stanja sa 36 pitanja.
Razvijen je pocetkom devedesetih godina proslog veka i predstavlja jedan od najviSe
koriS¢enih generickih upitnika u svetu i kod nas [3,15,18-20]. Unapredena verzija
upitnika SF-36v2 (engl. The Medical Outcomes Study Short Form 36 version 2),

komparabilna sa originalnom verzijom dostupna je u klinickoj praksi od 1996.
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godine [15]. Zbog vece pouzdanosti i validnosti, ova forma generi¢kog upitnika se
sve viSe Kkorsti u istraZivanjima kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem, u odnosu
na prethodnu verziju, SF-36 [15,21-23].

Specifi¢ni upitnici su upitnici za bolesnike sa odredenim oboljenjima i/ili
grupama oboljenja. Dizajnirani su za odredeno stanje, simptom, funkciju, populaciju,
bolest ili vrstu tretmana, a u cilju identifikacije najvaznijih tegoba vezanih za samu
bolest, simptome, posledice ili tretman bolesti [16]. Ovi instrumenti poseduju vecu
senzitivnost za promenu zdravstvenog stanja bolesnika, bilo da je ona uzrokovana
boleS¢u, njenim leCenjem ili komplikacijama i posledicama bolesti i/ili tretmana.

Optimalna procena kvaliteta Zivota bolesnika podrazumeva koris¢enje obe
vrste upitnika, kako generickih, tako i onih specifi¢nih za bolest ili stanje koje se
istraZuje [24]. Specifi¢ni upitnici su neophodni zbog njihove vece osetljivosti na
male, ali klinicki znaCajne promene zdravstvenog stanja, koje se ¢esto ne mogu

otkriti primenom generickih upitnika.

1.1.4. ZNACAJ ISPITIVANJA KVALITETA ZIVOTA U HUMANO)]
REPRODUKCIJI

Ocuvanje i poboljSanje zdravlja Zene, narocito tokom reproduktivnog perioda
je glavni cilj reproduktivne medicine u celom svetu. Imaju¢i u vidu funkciju
reproduktivnih organa, jasno je da njihova oboljenja uti¢u ne samo na fizicko zdravlje
i reproduktivnu funkciju, ve¢ i na sve aspekte fizickog i psihickog blagostanja obolelih
Zena, ali i na osobe u njihovom okruZenju, pre svega partnera i porodicu.

Uobicajenim Kklinickim ispitivanjima dobijaju se informacije o stanju bolesti,
ali se ovim procedurama retko dobijaju pouzdani podaci koji ukazuju na fizicke,
emocionalne, mentalne i socijalne posledice bolesti koje su od velikog znacaja za
Zene u njihovom svakodnevnom Zivotu. Merenje HRQoL, u kombinaciji sa drugim
klinickim parametrima, omogucava uvid u kompletnu sliku zdravstvenog stanja
Zene, kao i procenu adekvatnosti primenjenih medicinskih tretmana.

Maligna oboljenja reproduktivnih organa pokazuju kontinuiran trend
porasta ucCestalosti u mladem Zzivotnom dobu, Sto je dovelo do razvoja novih

hirurSkih tehnika u ginekoloSkoj onkologiji, kao i razvoja savremenih hirurskih




pristupa njihovom lecenju, tzv. “fertility sparing surgery”, odnosno uvodenja
poStednih hirurskih intervencija, sa ciljem izleCenja maligne bolesti i oc¢uvanja
fertilnosti [25-27]. Ovakve intervencije se primenjuju, kako u leCenju karcinoma
grlica materice (engl. cervical cancer-CC), tako i u leCenju malignih oboljenja ostalih
genitalnih organa [26,27]. Upredo sa napretkom i razvojem poStednih hirurskih
operacija u ginekoloSkoj onkologiji, pored istrazZivanja njihovih reproduktivnih i
onkoloskih aspekata, odvijaju se i istrazivanja uticaja ovih modaliteta le¢enja na
kvalitet Zivota pacijentkinja podvrgnutih ovoj vrsti tretmana [28-31].

Nemaligne bolesti reproduktivnih organa, iako direktno ne ugrozavaju Zivot
Zene, takode mogu u znacajnoj meri uticati na kvalitet Zivota [24,32,33]. Znacajan
deo istrazivanja u oblasti kvaliteta Zivota bavi se istrazivanjem ovih oboljenja [24],
kao Sto su miomi uterusa [34,35], endometrioza [23,36], sindrom policisti¢nih
jajnika [37] i infertilitet [38], uz koris¢enje upitnika za merenje kvaliteta Zivota
povezanog sa zdravljem specificnih za ova oboljenja [39]. I sami funkcionalni
poremecaji reproduktivnih organa [22], ali i fizioloSka stanja, kao Sto su trudnoca i
porodaj, mogu uticati na kvalitet Zivota Zene [40,41].

Znacajan uticaj operacija na reproduktivnim organima na postoperativni
kvalitet Zivota Zena ve¢ je opisan u literaturi [24,42,43]. Ove operacije, pored
fizioloskih pomena, mogu dovesti i do znacajnih promena u psihic¢koj sferi i
seksualnosti, Sto sekundarno takode ima uticaja na humanu reprodukciju [44,45].
Uticaj na kvalitet Zivota mogu imati ne samo bolest, ve¢ i kasne komplikacije
hirurSkog lecenja, kao u smislu infertiliteta, tako i u smislu komplikacija u trudno¢i
i porodaju koji mogu nastati nakon leCenja [46-50].

Visoka ucestalost psiholoskih poremecaja, posebno anksioznosti i
depresivnosti kod Zena obolelih od bolesti koje zahtevaju operaciju na
reproduktivnim organima, objaSnjava se, pored ostalog i strahom od maligne bolesti
[24,32,51]. Dokumentovano je da strah od maligne bolesti u znacajnoj meri utice
kako na psiholosko, tako i na socijalno funkcionisanje Zena obolelih od nemalignih
oboljenja reproduktivnih organa koja zahtevaju operativno lecenje [51].

Studije kvaliteta Zivota Zena sa oboljenjima grlica materice su godinama bile
usmerene na bolesnice operisane zbog karcinoma grlica materice [28,31].

Organizovani skrining programi su poslednjih decenija u brojnim zemljama doveli
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do znacajnog smanjenja ucestalosti karcinoma grliéa materice, ali i porasta
uCestalosti premalignih promena grlica materice, posebno kod Zena u
reproduktivnom periodu [52-54]. I pored toga, u klinickoj praksi jo$ uvek nisu
zaziveli adekvatni instrumenti za ispitivanje kvaliteta Zivota Zena operisanih zbog

premalignih promena grli¢a materice [55,56].

1.2. PATOLOSKE PROMENE GRLICA MATERICE

Zahvaljujuéi poznavanju etiologije i patogeneze patoloskih promena grli¢a
materice, kao i efikasnim metodama prevencije i leCenja, premaligne i maligne
promene grli¢a materice se mogu spreciti ili otkrivene u ranim stadijumima potpuno
izlediti.

Karcinom grlica materice se razvija tokom niza godina kroz spektar
preinvazivnih patoloSkih promena, koje se otkrivaju citoloSkim i/ili kolposkopskim
pregledom. I pored toga, karcinom grlica materice predstavlja jedan od

najucestalijih malignih tumora u Zenskoj populaciji.

1.2.1. DEFINICIJA 1 EPIDEMILOGIJA

Karcinom grlica materice predstavlja znaCajan uzrok morbiditeta i
mortaliteta Sirom sveta, kao tre¢a po ucestalosti maligna bolest u Zenskoj populaciji
u svetu [57]. Incidencija karcinoma grli¢a materice pokazuje znacajne varijacije
izmedu razlic¢itih regiona [58]. Primena organizovanog skriniga i ranog lecenja
premalignih promena grli¢a materice u razvijenim zemljama dovela je do znacajnog
sniZenja kako incidencije, tako i mortaliteta, $to nije sluCaj u nerazvijenim zemljama
[57,59,60]. Ukupno 80% karcinoma grlica materice u svetu danas se dijagnostikuje
u zemljama u razvoju i nerazvijenim zemljama [61].

Karcinom grlica materice, po svojoj uCestalosti je drugi po redu maligni

tumor u Zenskoj populaciji u Srbiji, sa znatno viSom ucestalo$¢u u odnosu na druge




evropske zemlje [52,57,62]. Mere prevencije karcinoma grli¢a materice rezultirale
su u smanjenju ucestalosti ovog oboljenja, ali premaligne promene grlica materice i
dalje predstavljaju znacajan javno-zdravstveni problem u celom svetu, pa i u nasoj

zemlji, narocito kod Zena u reproduktivnom periodu [53,63-65].

1.2.2. ETIOLOGIJA I FAKTORI RIZIKA

Infekcija humanim papiloma virusima (HPV) je najznacajniji faktor u
nastanku malignih i premalignih promena grlica materice. Najce$¢i nacin
prenoSenja infekcije je seksualnim kontaktom, kroz mikrobarazije genitalnog
epitela [66]. Nezreli metaplasti¢ni epitel grlica materice u predelu zone
pruZa izvesnu, ali ne i potpunu zaStitu od infekcije, jer je prenos virusa mogu¢
direktnim kontaktom koZe perinealne regije, vulve i skrotuma koja nije zasti¢ena
kondomom [66,68].

HPV infekcija je naj¢es¢a kod mladih Zena, neposredno nakon zapocinjanja
seksualne aktivnosti [59,69], sa maksimalnom ucestalo$¢u u starosti 18 do 30
godina. U najve¢em broju slucajeva infekcija prolazi asimptomatski i spontano se
povlaci tokom perioda od jedne do dve godine, predstavljajuc¢i tzv. incidentnu
(tranzitornu, prolaznu) HPV infekciju [60,69,70]. Spontana regresija HPV infekcije
je rezultat prevashodno celularnog imunog odgovora inficirane osobe, iako imuni
odgovor na HPV infekciju ukljucuje i humoralni i celularni imunitet [59,66,71,72].

Porast ucestalosti HPV infekcije se registruje u postmenopauzi [60,66,73].
Razlozi za porast ucestalosti kod starijih Zena su predmet polemika, a kao mogudi
uzroci se navode promena seksualnog ponaSanja i partnera, $to bi moglo rezultirati
reinfekcijom ili reaktivacijom latentne HPV infekcije u uslovima starenja imunog
sistema [66].

lako je HPV infekcija neophodan preduslov za nastanak premalignih i
malignih promena grlica materice, za progresiju promene na grlicu materice,
neophodno je i prisustvo kofaktora, koji stimuliSu perzistenciju i/ili progresiju HPV

infekcije [59,70,74-76]. Sto je izloZenost ovim kofaktorima duZa i ¢e$éa, rizik za
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nastanak patoloskih promena grli¢a materice je sve veci [74]. U pitanju su virusni,
endogeni i egzogeni kofaktori [59].

U virusne kofaktore spadaju: infekcija specificnim tipovima HPV virusa,
opterecenje virusom (engl. viral load), koinfekcija sa drugim tipovima HPV virusa i
integracija virusnog genoma u genom Ccelije domacina koja dovodi do promena
normalnog Celijskog ciklusa [77].

Humani papiloma virusi su podeljeni u humane papiloma viruse visokog
rizika za nastanak maligniteta (engl. high risk HPV-hrHPV): tipovi 16, 18, 31, 33, 35,
39,45,51,52,56,58,59, 68, 69, 73182 iviruse niskog rizika za nastanak maligniteta:
tipovi 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 55, 61, 62, 64, 70, 71, 72 i 81, 83 i 84 [59,70,78].
Osnovna razlika izmedu humanih papiloma virusa niskog i visokog rizika je njihova
sposobnost integracije u genom inficirane celije [59,60]. Rizik za nastanak
skvamozne intraepitelne lezije je viSi u slucajevima infekcije hrHPV, od kojih su
najcesci tipovi 16, 18, 31, 33145 [69].

lako vecina seksualno aktivnih Zena tokom Zivota biva inficirana humanim
papiloma virusima, manje od 10% razvija perzistentnu (latentnu) infekciju [76,79],
tokom koje moze do¢i do ugradivanja virusne DNK u genom inficirane cCelije [66].
Perzistentna infekcija se definiSe kao prisustvo HPV tokom perioda duZeg od dve
godine [70], a infekcije virusima visokog rizika su ceS¢e perzistentne i progresivne
[69].

Koli¢ina virusa prisutnih u tkivu grlica materice, odnosno opterecenje
virusom, kao i infekcija multiplim HPV tipovima, takode doprinose pojavi
skvamoznih intraepitelnih lezija (SIL) i karcinoma grli¢a materice [59,69]. ViSe od
99% karcinoma grli¢a materice sardzi jedan ili viSe genotipova humanih papiloma
virusa visokog rizika [80], naj¢es¢e HPV16 i HPV18 [69,80,81].

Pored perzistentne HPV infekcije, nastanku premalignih i malignih promena
grlica materice doprinose i endogeni i egzogeni kofaktori [69,70,80].

U endogene kofaktore spadaju: genetski faktori, imunoloski status domacina,
mikrobioloSka flora vagine i hormonski status [80,82,83].

Rizik za nastanak karcinoma grli¢a materice je povecan kod Zena cije su
prvostepene rodake obolele premalignih ili malignih oboljenja grli¢a materice [84].

Pocetak bolesti u mladim godinama je najjaci pokazatelj genetske sklonosti. Smatra
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se da familijarna predispozicija determiniSe sposobnost organizma da se brani od
HPV infekcije, odnosno da je za ishod HPV infekcije znacna interreakcija virusa i
genoma inficirane celije [85]. U prilog ovome govori i postojanje asocijacije izmedu
humanih leukocitnih antigena (HLA) i prevalence karcinoma grlica materice
[59,70,85].

Spontana regresija HPV infekcije je reda kod imunokompromitovanih osoba,
osoba obolelih od autoimunih bolesti, imunosuprimiranih osoba i osoba inficiranih
virusom humane imunodeficijencije (HIV) [61,86]. Zene inficirane HIV-om imaju
viSu incidenciju HPV infekcije, viSu prevalencu perzistentne HPV infekcije, CeSce
infekcije multiplim HPV tipovima i viSu prevalencu cervikalne displazije u odnosu
na HIV negativne Zene [61,87]. Takode, Zene koje primaju hemioterapiju, narocito
akliliraju¢im agensima, koji imaju mutagene, karcinogene i imunosupresivne efekte,
ceS¢e imaju patoloske promene grlica materice [74]. Pored imunoloskog statusa
domacina, tok i ishod HPV infekcije zavisi i od i sastava mikrobioloske flore vagine
[78,83].

U egzogene kofaktore spadaju: oralni kontraceptivi, puSenje, konzumiranje
alkohola, trauma grli¢a materice, seksualno ponasanje, koinfekcije, reproduktivne
karakteristike, socio-ekomski status, navike, nacin Zivota i ishrana [70,75].

Smatra se da dugotrajna upotreba oralne hormonske kontracepcije
predstavlja faktor rizika za pojavu skvamoznih intraepitelnih lezija [59,82], a rizik
se smanjuje po prestanku upotrebe [88]. Relativni rizik nastanka karcinoma grli¢a
materice kod Zena koje su koristile oralnu hormonsku kontracepciju duZze od 5
godina je gotovo dva puta veci u odnosu na Zene koje ih nisu nikada koristile [88].
Upotreba tokom perioda kraceg od 5 godina nema uticaja na pojavu karcinoma
grlica materice [75,88,89]. Rizik je takode poviSen i kod Zena koje duZe od pet godina
koriste progestagenske injekcione kontraceptive [88]. Korisnice kombinovane
oralne kontracepcije rede eliminiSu HPV, mada mehanizmi povezanosti upotrebe
kombinovanih hormonskih kontraceptiva i oboljenja grlica materice izazvanih
hrHPV tipovima nisu u potpunosti razjasnjeni [89]. Takode, upotreba hormonske
kontracepcije dovodi i do slobodnijeg seksualnog ponasanja, Sto povecava rizik od

sticanja HPV infekcije [59].
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PusSenje i konzumiranje alkohola takode povecavaju rizik nastanka
skvamoznih intraepitelnih lezija i karcinoma grlica materice [90]. Hipotezu o
puSenju kao faktoru rizika za nastanak karcinoma grlica materice postavio je
Winklestein 1977. godine. Smatra se da je puSenje medu najznacajnijim kofaktorima
u nastanku premalignih i malignih promena grli¢a materice [91]. Karcinogeni iz
duvanskog dima su prisutni u visokim koncentracijama u cervikalnom mukusu Zena
pusaca [75]. IstraZivanja u populaciji sa skvamoznim intraepitelnim lezijama niskog
stepena su pokazala povoljan efekat prestanka puSenja na regresiju promena na
grli¢u materice [75]. Rizik nastanka premalignih i malignih promena grli¢a matrice
povezan je i sa konzumiranjem alkohola [90], Sto moZe biti posledica i stila Zivota
ovih osoba, u smislu higijensko-dijetetskih navika, puSenja, upotrebe oralne
hormonske kontracepcije i promiskuiteta [75].

Rani seksualni odnosi (pre 16 godine Zivota), promiskuitet i istorija
seksualno prenosivih bolesti dovode do udruzenog delovanja viSe faktora rizika i
povecavaju rizik nastanka premalignih i malignih promena grlica materice. Rano
stupanje u seksualne odnose je povezano i sa ve¢im brojem seksualnih partnera
tokom Zivota [59]. Pored toga, zona transformacije je fizioloSki aktivna kod
adolescentkinja Sto pogoduje vulnerabilnosti na HPV infekciju i nastanku displazije
[92]. Infekcije Chlamydia-om trachomatis i Herpes simplex virusima mogu doprineti
onkogenim efektima humanih papiloma virusa [59,69,76]. Seksualno ponaSanje
muskog partnera takode utice na ucestalost cervikalne displazije [75]. Takode, rizik
je povisSen i kod Zena koje imaju decu sa ve¢im brojem seksualnih partnera [75].
Ostali faktori rizika za nastanak malignuh i premalignih promena grli¢a materice su
kasna menarha, rana prva trudnoca, kao i veliki broj porodaja i pobacaja [59]. Svi
ovi Cinioci su usko povezani sa faktorima koji se odnose na seksualno ponasanje i
nastanak seksualno prenosivih bolesti.

PatoloSke promene grlica materice su ¢eS¢e kod Zena sa niZim socio-
ekonomskim statusom. U ovu grupu faktora spadaju: nizZi stepen obrazovanja, losi
uslovi Zivota, slaba ishrana, loSe higijenske navike i neredovne zdravstvene kontrole
[59,75].

Fizicka aktivnost smanjuje rizik od cervikalnog karcinoma, a smrtnost je niZa

kod Zena sa indeksom telesne mase (BMI) manjim od 35 kg/m? [75]. Ishrana bogata
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vitaminom A je znacajno povezana sa nizom ucestaloS¢u premalignih i malignih
promena grli¢a materice [59,74]. Smatra se da protektivni efekat imaju i vitamin
B12, tiamin, riboflavin i vitamin C [59,74]. Animalne studije su pokazale da hrana sa
povecanom koli¢inom masti povecava ucestalost i smanjuje duzinu latentnog
perioda za nastanak malignih promena grlica materice. Ishrana bogata zelenim
povéem ima protektivni efekat na pojavu patoloskih promena grli¢a materice, dok
je ishrana bogata karfiolastim povéem povezana sa niZom ucestalo$¢u karcinoma
grlica materice [75]. Epidemioloske studije su ukazale na postojanje povezanosti
karcinoma grlica materice i profesionalne ekspozicije organskim rastvaracima,

silikonskoj i drvenoj prasini [75].

1.2.3. PREVENCIJA PATOLOSKIH PROMENA GRLICA MATERICE

Prevencija podrazumeva spreCavanje pojave oboljenja ili znacajno
produZenje latentnog perioda.

Primarna prevencija karcinoma grlica materice obuhvata zdravstveno-
prosvetni rad u smislu promene seksualnog ponasanja i sprecavanja nastanka HPV
infekcije [93,94]. Primarna prevencija karcinoma grlica materice sprecavanjem
nastanka HPV infekcije postala je Siroko dostupna razvojem bivalentne i
kvadrivalentne vakcine, a potom i nanovalentne HPV vakcine koje se danas
primenjuju u velikom broju razvijenih zemalja [79,80,95]. Cilj vakcina je sprecavanje
nastanka HPV infekcije stimulacijom humoralnog imunog odgovora. Kvadrivalentna
vakcina pruza zastitu od infekcije humanim papiloma virusima tipa 16, 18,61 11, a
bivalentna od infekcije tipovima 16 i 18 [71]. [zvestan stepen unakrsnog imuniteta
za viruse tipa 311 33 je utvrden kod obe vakcine, a kod bivalentne vakcine i za HPV45
[71,96]. Nanovalentna vakcina pruza zastitu od infekcije virusima tipa 6,11,16,18,31,
35,45,521 58 [79,97]. Smatra se da bi nanovalentna vakcina, koja se koristi od 2014.
godine, mogla pruZiti zastitu od 90% karcinoma grli¢a materice [95,97,98].

HPV vakcina se primenjuje u SAD od 2006. godine, a od 2010. godine i u
zemaljama Evropske Unije [97,99]. Vakcina se primenjuje i u Australiji, Novom
Zelandu i Skandinavskim zemljama [80,97]. Svetska zdravstvena organizacija je

preporucila HPV vakcinaciju devojcica uzrasta od 9 do 14 godina u svim zemljama u
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kojima karcinom grli¢a materice predstavlja znacajan javno-zdravstveni problem
[100,101]. Za sada, duZina trajanja vakcinalnog imuniteta nije jo§ uvek precizno
definisana [70,71,102]. a primena vakcina ne iskljucuje sprovodenje skrininga
[103].

Relativno spora progresija premalignih promena u karcinom grli¢a materice
pruza mogucnost sprovodenja i sekundarne prevencije, odnosno skrininga zdrave
populacije radi otkrivanja premalignih promena i njihovog lecenja u cilju
spreavanja razvoja karcinoma grlica materice [54,93,94,104]. Do uvodenja
efikasnih programa vakcinacije u ekonomski nerazvijenim zemljama, najvaZniji
oblik borbe protiv karcinoma grli¢a materice je skrining. Za uspesan skrining u cilju
smanjenja ucestalosti ove bolesti neophodno je da skriningom bude obuhvaceno 70
do 80% Zenske populacije [94]. Ideja o primeni citoloskog skrininga potice iz
pocetka proslog veka, a prvu publikaciju o primeni citologije u skriningu karcinoma
grlica materice je objavio Papanicolaou 1941. godine [105]. Masovna upotreba
citologije u skringu u razvijenim zemljama je pocela Sezdesetih godina proslog veka
[105]. Uvodenje organizovanih skrining programa na nacionalnom nivou u Kanadi,
nordijskim zemljama i Velikoj Britaniji tokom Sezdesetih godina proSlog veka
dovelo je znacajnog smanjenja ucestalosti karcinoma grlica materice u ovim
zemljama [105]. Tako je mortalitet u Velikoj Britaniji smanjen za oko 30%
zahvaljujudi skriningu [105]. Nacin skrininga, kao u smislu tehnika, tako i populacije
obuhvaéene skriningom se znacajno razlikuje od zemlje do zemlje [93]. Ce$éi
skrining se preporucuje kod imunisuprimiranih i imunodeficijentnih Zena, kao i kod
Zena in utero izloZenih dietil stilbestrolu (DES) [70,104].

Preporuke o uzrastu u vreme zapocinjanja i obustavljanja skrininga se
razlikuju od zemlje do zemlje, tako da se citoloski skrining zapoc¢inje u uzrastu od 20
do 25 godina, sa ponavljanjem skrininga na 3 do 5 godina do 65 godine Zivota [57],
mada postoje i drugacije preporuke [54,106-108]. Obustavljanje skriniga se
savetuje kod Zena starosti 65 godina nakon tri prethodna normalna citoloska nalaza
i ukoliko nisu imale patoloski citoloski nalaz ili pozitivan HPV test tokom prethodnih
10 godina, u odsustvu endogenih i egzogenih faktora rizika [70,104,108]. Za Zene
lec¢ene zbog displazije grlica materice, savetuje se godiSnje pracenje (engl. follow-up)

tokom 20 godina nakon lec¢enja [70,108,109].
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Senzitivnost citologije kao skrining metode varira, a procenat lazno negativnih
citoloskih nalaza kod pacijentkinja sa cervikalnom displazijom je od 10 do 35% i
utoliko je veci Sto je promena blaZeg stepena [74]. UopSteno, smatra se da je
senzitivnost konvencionalne citologije po metodi Papanikolau oko 70%, a specificnost
preko 92% [94]. ProseCna senzitivnost citologije po metodi Papanicolaou je manja u
ekonomski manje razvijenim zemljama [94,105].

Kolposkopija se koristi za ispitivanje postojanja patoloskih promena grli¢a
materice kod pacijentkinja sa abnormalnim citoloSkim nalazom (Slika 1.) [110]. Cilj
kolposkopskog pregleda je da ispita uzrok i poreklo atipi¢nog citoloSkog brisa,
odnosno omogucdi identifikaciju i lokalizaciju patoloSke promene na grli¢u materice
[82,94]. Ukoliko se izvodi od strane iskusnih kolposkopicara, senzitivnost i

specificnost su preko 90% [94].

Slika 1. Abnormalan citoloski nalaz: LSIL. Autor: dr Radomir Stefanovic.

Kolposkopski, displasti¢ne promene grli¢a materice se vide kao atipi¢na zona
transformacije [74]. Po premazivanju grli¢ca materice siréetnom kiselinom, polja
displasti¢nog epitela postaju bela, a stepen i brzina pojave bele prebojenosti zavise od
teZine promene. Sto je promena teZa, njene granice su osrije, bela boja se duZe
zadrzava i sporije bledi. Promene teZeg stepena pokazuju i vaskularne abnormalnosti
u obliku punktacija i mozaika, a nekada i atipi¢nih krvnih sudova, koji se CeSce srecu

kod invazivnih promena (Slika 2.).
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Slika 2. Kolposkopska slika karcinoma grli¢a materice.
Autor: profesor dr Vesna Kesic.

HPYV testiranje se koristi kako u skrinigu, tako i u pra¢enju Zena sa patoloskim
promenama grliéa materice i lecenih Zena [70,79,108,111]. HPV testiranje kao
metoda skrininga je znacajno senzitivniji test u odnosu na citologiju, narocito kod
Zena starijih od 30 godina, ali manje specifi¢can [112]. U nekim zemljama, HPV test
se primenjuje kao primarna metoda skrininga, uz primenu citologije i/ili
kolposkopije kao metode za trijazu HPV pozitivnih Zena [105,113]. U ovim uslovima,
prema protokolima u svetu, kolposkopija se savetuje u slucajevima kada i citoloski
test ukazuje na postojanje lezije tipa HSIL (Slika 3.), kao i kod Zena pozitivnih na

HPV16iHPV18 [79,105].
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Slika 3. Citoloski nalaz HSIL. Autor: dr Radomir Stefanovic.

HPV testiranje je takode korisno kod mladih Zena sa histoloski dokazanom
srednje teSkom epitelnom displazijom - CIN2Z, u cilju predvidanja daljeg toka
promene, s obzirom da je prirodni tok ve¢ine HPV16 negativnih promena u ovoj
populaciji spontana regresija [106,111]. Prema podacima objavljenim u literaturi,
senzitivnost HPV testiranja kao metode skrininga se krece izmedu 85% i 100%, dok
je specifi¢nost znac¢ajno manja u odnosu na citologiju, jer je ve¢ina HPV infekcija
prolazna i nece dovesti do nastanka cervikalne displazije [107,114]. Primena HPV
testa kao primarne metode skrininga omogucava duze vremenske intervale izmedu
skrininga, a time i ve¢i odziv. Smatra se da Zene kod kojih je HPV test negativan imaju
nizak rizik nastanka premaligne promene na grlicu tokom perioda od narednih Sest
godina, te da HPV test kao metodu skrininga ne treba primenjivati pre 30 godine
[107,111]. Niska specificnost HPV testa je posledica nemoguénosti razlikovanja
prolazne i perzistentne HPV infekcije, te se ovaj prostupak u skriningu savetuje u
populaciji starosti preko 30, a prema nekim misljenjima ¢ak i 35 godina [115]. Jedno
od najvaznijih indikacionih podrucja HPV testiranja je pracenje Zena leCenih zbog
skvamozne intraepitelne lezije visokog gradusa (engl. high grade squamous
intraepithelial lesion - HSIL), kada senzitivnost citologije, a narocCito kolposkopije,
moZe biti znacajno smanjena [116]. Takode, HPV testiranje je znacajno i u proceni
postoperativnog tretmana pacijentkinja sa pozitivnim ivicama konusa nakon

ekscizionoh hirurskog leCenja displasticnih promena grlica materice [108].

18



Smatra se da najbolje rezultate u prevenciji karcinoma grli¢a materice mogu
obezbediti kombinacija HPV vakcinacije i organizovanog skrininga [112]. Optimalni
metod prevencije karcinoma grlica materice podrazumeva identifikaciju Zena sa
HPV uzrokovanim patoloSkim promenama koje mogu progredirati u invazivnu
bolest [108]. U SAD se savetuje citoloski skrining na tri godine ili tzv. kombinovani
skrining, odnosno kombinacija citoloskog skrininga i HPV testa na 5 godina kod Zena
starosti od 30 do 64 godine [108,109].

Skrining u naSoj zemlji, kao i velikom broju isto¢no-evropskih zemalja,
godinama je sprovoden kao oportuni skrining i podrazumeva visoku obuhvaéenost
mladih Zena, $to je dovelo do smanjenja ucestalosti karcinoma grlica materice, ali i
povecanja ucestalosti dijagnostikovanja preinvazivnih formi bolesti u ovoj
populaciji. Aktivnosti na uvodenju organizovanog skrininga za kacer grlica materice
u Srbiji pocele su 2006. godine. Tokom 2008. godine Vlada Republike Srbije odobrila
je nacionalni program organizovanog skrininga raka grlica materice u Srbiji koji
podrazumeva da se sve Zene starosti od 25 do 65 godina redovno pozivaju na
pregled radi citoloskog skrininga, uz centralizaciju citoloske sluzbe [117]. Skrining
se sprovodi u skladu sa preporukama nacionalnog vodica publikovanog 2013.
godine [118].

Razlozi za izostanak uvodenja HPV vakcinacije, kao metode primarne
prevencije u nacionalni program su visoki troskovi vakcine, nedovoljna
informisanost kako roditelja, tako i pedijatara, negativna percepcija javnosti i

antivakcinalni lobi [119].

1.2.4. KLINICKI STADIJUMI I DIJAGNOZA BOLESTI

Karcinogeneza grlica materice podrazumeva: infekciju metaplasticnog
epitela u predelu zone transformacije onkogenim HPV virusima, perzistenciju
virusne infekcije, klonalnu progresiju inficiranih epitelnih ¢elija u premalignu leziju
i nastanak invazivne promene [76,77].

Premaligne promene grlica materice ne daju nikakve simptome [74].
NajceSc¢e zahvataju povrsni epitel, ali se mogu Siriti i endocervikalno. Povrsina i

endocervikalna proSirenost displazije je utoliko veca, ukoliko je teZi stepen
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displazije. Definitivna dijagnoza patoloskih promena postavlja se histopatoloskim
pregledom tkiva dobijenog biopsijom i/ili endocervikalnom kiretaZom ili hirur§kom
ekscizijom [120,121].

Histoloski, sve intraepitelne displazije grlica materice se dele u dve grupe na
osnovu diferencijacije (maturacija, stratifikacija, sazrevanje), nuklearne abnormal-
nosti i mitotske aktivnosti [74,109]:

Skvamozne intraepitelne lezije niskog gradusa (engl. low grade squamous
intraepithelial lesion - LSIL) u koje spadaju Siljati i ravni kondilomi (promene
izazvane infekcijom HPV virusima) (Slika 4.a.) i laka epitelna displazija-CIN1. (Slika
4.b.)

Skvamozne intraepitelne lezije visokog gradusa (engl. high grade squamous

intraepihelial lesion - HSIL) (Slika 4.c.)u koje spadaju srednje teSka-CIN2 i teSka
epitelna displazija-CIN3. (Slika 4.d.)

Slika 4. Histoloska slika SIL promena: a. ravni kondilom grli¢a; b. CIN1; c. CINZ;
d. CIN3. Autor: dr Radomir Stefanovi¢.
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Relativno dug period evolucije cervikalnih intraepitelijalnih neoplazija (CIN)
pruZa dobre mogu¢nosti za njihovo rano otkrivanje i efikasno lecenje. Ove promene
mogu spontano regredirati, perzistirati u stadijumu displazije dugi niz godina ili
progredirati u karcinom grli¢a materice [122].

Smatra se da je za nastanak HSIL, u slu¢ajevima infekcije hrHPV potrebno
oko 3 do 5 godina, a da progeresija ove promene u karcinom grli¢a materice traje 10
do 20 godina [54,66]. Takode, samo 30 do 40% HSIL promena progredira u
karcinom.[66] Kod nekih pacijentkinja latentni period toliko dug da do karcinoma
grli¢a materice u toku Zivota mozda nece ni do¢i [74].

U adolescenciji, naj¢eS¢e su promene tipa LSIL (Slika 5.), koje u najvec¢em

broju slucajeva spontano regrediraju [94,123].

Slika 5. Kolposkopska slika Siljatih kondiloma grli¢a materice.
Autor: profesor dr Vesna Kesic.

Deo patoloskih promena grli¢a materice se razvija u promene tipa CIN 2 i CIN
3, koje se najceSce srecu u starosnoj dobi od 25 do 34 godine [54,121]. Prema
podacima iz literature, ucestalost spontane regresije zavisi od tezine promene i
prisustva kofaktora i kod lake displazije (CIN1) je oko 57%, kod srednje teske
displazije (CIN2) oko 43%, a kod teske displazije (CIN3) je od 32 do 33% [121,122].
Jedan deo ovih promena se dalje razvija u karcinom grli¢a materice (Slika 6.), koji se

najcrscée srece u starosnoj dobi od 35 do 55 godina [121].
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Slika 6. Histoloska slika skvamocelularnog karcinoma grli¢a materice.
Autor: dr Radomir Stefanovic.

1.2.5. LECENJE PATOLOSKIH PROMENA GRLICA MATERICE

Osnovni ciljevi tretmana cervikalne displazije kod Zena u reproduktivnom
periodu su sprecavanje nastanka karcinoma grlica materice i izbegavanje
perinatalnih posledica i komplikacija radikalnog lec¢enja [106].

Skvamozne intraepitelne lezije se lece hirurski, pri cemu postoje dve vrste
operativnih tehnika: destruktivne (ablativne) i ekscizione [124,125]. Destruktivnim,
odnosno ablativnim tehnikama lecenja se postiZe destrukcija patoloSke promene.
Ekscizionim tehnikama se odstranjuje deo grli¢a materice, uz moguc¢nost histo-

patoloske analize odstranjenog tkiva i provere efikasnosti tretmana (Slika 7.) [126].
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Slika 7. Konus grli¢a materice obeleZzen koncem na 12h ekscidiran omcicom.
Autor: dr Radmila Spari¢.

Stope izlecenja su znacajno viSe ako se hirurSki tretman sprovodi pod
kontrolom kolposkopa. Izbor adekvatnog hirurSkog pristupa odreden je
topografijom patoloSke promene na grli¢u, zbog ¢ega kolposkopija ima znacajnu
ulogu u izboru hirurSkog pristupa le¢enju SIL promena [106]. Precizna pozicija i
vidljivost zone transformacije su najbitnije za izbor optimalne hirurSke metode o
le¢enja uz minimalni kratkoro¢ni i dugorocni potoperativni morbiditet i uc¢estalost

recidiva [126].

1.2.5.1. LECENJE LSIL PROMENA

Stavovi po pitanju tretmana lezija tipa LSIL su podeljeni: postoje misljenja da
ih treba samo pratiti kao i da te lezije treba uvek tretirati.

Ucestalost regresije LSIL promena kod mladih Zena je i preko 90%, dok je u
starijim dobnim grupama niza [106,123]. Rizik od progresije LSIL u karcinom grli¢a
materice je relativno nizak (oko 1%), a rizik od perinatalnih komplikacija, odnosno
rizik prekomernog tretmana (engl. overtreatment) je veliki, naroCito kod Zena u
reproduktivnom periodu [82,108,122]. S druge strane, savremene terapijske

mogucnosti pruzaju mogucénost izleCenja od 90 do 95% posle jednog tretmana, a i
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pracenje posle tretmana je jeftinije nego kontinuirano pracenje LSIL lezije.
Pacijentkinje koje se ne budu redovno kontrolisale imaju povisen rizik nastanka
HSIL leziija i/ili karcinoma grli¢a materice. Takode, perzistentne LSIL lezije sadrze
HPV koji se mogu prenositi na seksualnog partnera [124].

PatoloSke promene LSIL tipa se leCe destruktivnim tehnikama ukoliko je
promena u celini kolposkopski vidljiva na ektocerviksu, ukoliko ne postoji
neslaganje izmedu kolposkopskog i citoloSkog nalaza, ukoliko je isklju¢eno
postojanje glandularnih promena i mikroinvazije i ako postoje uslovi za dalje
redovno pracenje pacijentkinje [82]. U slucajevima kada ovi uslovi nisu ispunjeni

promene LSIL tipa se leCe primenom ekscizionih hirurskih tehnika (Slika 8.) [82].

Slika 8. Ekscija grlica materice noZem.
Autor: dr Radmila Sparic.

1.2.5.2. LECENJE HSIL PROMENA

Stavovi u pogledu le¢enja HSIL promena se razlikuju [106,108]: za promene
tipa CIN3 se uvek savetuje hirursko lecenje, dok se promene tipa CIN2 kod Zena

mladih od 25 godina mogu pratiti [127,128].
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1.2.5.3. DESTRUKTIVNE HIRURSKE METODE ZA LECENJE PATOLOSKIH
PROMENA GRLICA MATERICE

U grupu destruktivnih metoda spadaju: krioterapija, hladna koagulacija,
termokauterizacija i laser vaporizacija. U osnovi primene ablativnih hirurSkih
tehnika je destrukcija zone transformacije u celini. Komplikacije njihove primene se
javljaju kod 2% pacijentkinja, a ukljucuju infekciju, krvarenje, stenozu i deformaciju
grli¢a, kao i recidiv bolesti [82]. Uslov za njihovu primenu je odsustvo atipi¢nih
glandularnih ¢elija u citoloSkom brisu i prethodna histoloska verifikacija patoloske
promene biopsijom sa mesta koje kolposkopski pokazuje najteze promene [125].
Primena destruktivnih tehnika se ne savetuje u sluCajevima recidivantne i/ili
rekurentne bolesti, sumnje na invazivnu promenu i kada kolposkopski nije vidljiva
zona transformacije u celosti [129].

Tehnika krioterapije se zasniva na smrzavanju tkiva grlica materice pomocu
tecnog azota ili ugljendioksida koji pod pritiskom prolazi kroz kriosondu oslonjenu
na tkivo grli¢éa. Naglo Sirenje gasa po izlasku iz sonde dovodi do sniZavanja
temperature tkiva ispod -22°C i njegovog zamrzavanja. Koriste se sonde razlicite
velic¢ine i oblika, zavisno od veli¢ine i oblika lezije na grli¢u. Mogu¢nost primene
krioterapije je ograniCena u sluc¢ajevima postojanja promena koje ne mogu biti
obuhvacene kriosondom [130]. Metoda se ne moZe se Koristiti u trudno¢i, kod
promena koje se Sire u cervikalni kanal i/ili zahvataju viSe od 75% povrSine
ektocerviksa i kada skvamo-kolumnarna granica nije jasno vidljiva [125,130].
Nedostaci metode su oteZana kontrola dubine zamrzavanja, dug period zarastanja
pracen obilnom sekrecijom i mogucnost pojave krvarenja u periodu odvajanja
nekroti¢nih delova tkiva. Stopa uspeha zavisi od veli¢ine promene, Sansa za izlecenje
je manja kod vecih promena. Dubina zamravanja tkiva je oko 4 mm, te ovaj vid
lecenja daje Cesto nezadovoljavajuce rezultate, narocito ukoliko se koristi u le¢enju
HSIL promena [82,126,129]. Prema podacima iz literature, stopa izleCenja je 77 do
93% [124,129], a ucestalost pojave karcinoma nakon ove vrste leCenja je veca u
odnosu na ostale hirurSke tehnike [106]. Akcidentalne povrede vagine se deSavaju
u 0.1% do 0.8% slucajeva [131]. Neposredno postoperativno krvarenje je retko, a
moZe se javiti i odloZeno krvarenje tokom sledece menstruacije [131]. Ucestalost

leukoreje varira od 9% do 92% [131].
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Hladna koagulacija se je metoda koja podrazumeva destrukciju tkiva
toplotom od 50 do 120°C, koja se preko termicke sonde prenosi na grli¢ [126].
Termoproba se prislanja na grli¢ i zahteva dve ili tri uzastopne aplikacije. Dubina
destrukcije tkiva je minimalno 4 mm, ali se stvarna dubina destrukcije ne moZze
tacno odrediti. Metodu je nemoguce primeniti na velikim promenama koje
zahvataju i vaginu. Ucestalost komplikacija je veoma niska i moze se koristiti i bez
lokalne anestezije [106,126].

Termokauterizacija se zasniva na efektu elektri¢ne struje na tkivo cerviksa.
Struja snage 40 do 50 W se prenosi na tkivo grlica materice preko specijalnih sondi
u obliku igle ili loptice. Nedostaci su oteZano praéenje dubine kauterizacije tkiva, uz
rizik nedovoljne dubine destrukcije tkiva i moguca stenoza cervikalnog kanala. Ova
tehnika se ne moze koristiti za velike promene i promene koje se Sire u vaginu. Posle
tretmana, skvamo-kolumnarna granica se Cesto povlac¢i u cervikalni kanal i nije
dostupna kolposkopskom pregledu. Posle operacije moZe do¢i do krvarenja, koje
obi¢no nije jaceg intenziteta [106].

Vaporizacija COz laserom podrazumeva primenu laserskog zraka c¢iji je
efekat na tkivo direktno proporcionalan gustini snage zraka i vremenu dejstva, a
obrnuto proporcionalan povrsini fokusne tacke. Snop laserske energije apsorbuje
te¢nost u tkivu Sto dovodi do porasta temperature iznad 100°C. PoSto su svi ovi
parametri promenljivi, efekat laserskog zraka na tkivo se moZe precizno kontrolisati
[106,126,129]. Na mestu kontakta laserskog zraka i tkiva se oslobada toplota od
preko 100°C, Sto dovodi do trenutnog isparenja tkivne tecnosti (Slika 9.).
Vaporizacija je precizna, jer se izvodi pod kolposkopskom kontrolom, a dubina
vaporizacije je obicno 8 do 10 mm. Prednosti metode su bezbolnost, preciznost i
mogucénost primene na promene u svodovima vagine [106,124,126]. Ne zahteva
primenu opSte anestezije i moZe se raditi ambulantno. Nedostatak metode je visoka
cena lasera i njegovog odrzavanja, komplikovanija obuka u odnosu na ostale

procedure i ¢eS¢a pojava postoperativnog krvarenja [126,129].
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Slika 9. Izgled grli¢a materice pre i posle vaporizacije COz laserom.
Autor: dr Nemanja Stojanovic.

1.2.5.4. EKSCIZIONE HIRURSKE METODE ZA LECENJE PATOLOSKIH PROMENA
GRLICA MATERICE

Ekscizione tehnike leCenja cCine: Kkonizacija nozem, konizacija laserom,
ekscizija omc¢icom (LLETZ) i histerektomija. Svrha ekscizije je uklanjanje patoloSke
promene sa zdravim maginama [82,106,125,129]. Kod Zena u reproduktivhom
periodu, pored uklanjanja patoloSke promene u celosti, neophodno je i maksimalno
moguce ocuvanje zdravog tkiva grli¢a [65,82].

Konizacija noZem predstavlja klasi¢nu ekscizionu tehniku, kojom se noZem

ekscidira deo grli¢a u obliku konusa (Slika 10.).

Slika 10. Konus grli¢a materice ekscidiran noZem.
Autor: profesor dr Vesna Kesic.
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Prednost metode je moguénost prilagodavanja Sirine i dubine konusa veli¢ini

promene, uz odsustvo artefakta i oStecenja konusa (Slika 11.) [106,125,129].

Slika 11. Shematski prikaz hirurske tehnike ekscizije grlica materice noZem.
Autor: profesor dr Antonio Malvasi.

Defekt na grlicu materice nastao nakon ekscizije se obi¢no uSiva Savovima,
najcesce tehnikom po Sturmdorf-u (Slika 12.), te se izvodi u stacionarnim uslovima

uz opS$tu anesteziju [106,125,129].
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Slika 12. Izgled grli¢a materice nakon konizacije noZem i usivanja po Sturmdorf-u.
Autor: dr Radmila Sparié.

Hemostazu je moguce postici i opSivanjem ivica rane produZnim Savom,
kauterizacijom ili smrzavanjem konusa [129]. Ovo dovodi do ozZiljnog zarastanja
grli¢a Sto znaCajno menja njegov anatomski i funkcionalni integritet, a moZe dovesti
do stenoze, dismenoreje i cervikalne inkompetencije [106,126]. Metoda je pra¢ena
ve¢im rizikom perioperativnog krvarenja (2.4%) i infekcije u odnosu na ostale
tehnike, a postoperativno su moguce i stenoza i inkompetencija grli¢a [129,132].
Citolosko i kolposkopsko pracenje Zena operisanih ovom metodom je teZe nego kod
onih kojima je uradena ekscizija omcicom ili laserom [133]. Kod Zena u
reproduktivnom periodu, znacajan nedostatak konizacije noZem je povecan rizik
postoperativnih perinatalnih i akuSerskih komplikacija [134-136]. Smatra se da je
primena ove operacije opravdana kod starijih Zena sa sumnjom na postojanje
mikroinvazivne promene, kod onih sa postojanjem sumnje na glandularne promene
lokalizovane duboko u endocervikalnom kanalu, kao i u slucajevima znacajno
izmenjene anatomije grlica koja onemogucava adekvatnu eksciziju primenom
drugih metoda [82,108,109,129].

Konizacija laserom se ¢eSce koristi kod Zena u reproduktivnom periodu i rede

je pracena komplikacijama u odnosu na konizaciju nozem. Rez na grli¢u se izvodi
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pomocu laserskog zraka snage 30 do 40W, a intervencija se moZe izvoditi
ambulantno, uz primenu lokalne anestezije. Tehnika je retko prac¢ena komplikacijama
(krvarenje, leukoreja) [124], a uzorak je je pogodniji za histopatolosku analizu u
odnosu na eksciziju om¢icom, zbog manje ucestalosti termickih artefakata [106,133].

Ekscizija omc¢icom podrazumeva eksciziju grlica materice tankom Zicanom

omcicom kroz koju se propusta struja (Slika 13.).

Slika 13. Shematski prikaz ekscizije grlica materice omcicom.
Autor: profesor dr Antonio Malvasi.

Struja koja prolazi kroz omcicu istovremeno sece i koaguliSe tkivo, a

krvarenje se potom zaustavlja koagulacijom elektrodom u obliku kuglice (Slika 14.).
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Slika 14. Grli¢ materice nakon ekscizije omcicom i koagulacije.
Autor: dr Radmila Sparic.

Koriste se omcice razliCitih dimenzija i oblika u zavisnosti od velicine i
dubine promene koju treba ekscidirati, a na osnovu prethodne kolposkopske
procene morfologije grli¢a i topografije lezije [106]. Nedostatak metode je Sto se u
slucajevima endocervikalnih i opseznih ektocervikalnih promena lezija mora
ukloniti sa viSe rezova omcicom, $to ima za rezultat fragmentaciju tkiva i moguénost
neadekvatne orijentacije uzoraka S$to moZe otezati adekvatnu patohistolosku
dijagnostiku [65,106]. Kao i kod konizacije laserom, termalni artefakti na ivicama
mogu kompromitovati procenu stanja margina [65,133,137]. Takode, ova metoda
nije pogodna za promene koje zahvataju vaginu. Ekscizija om¢icom se moZe raditi i
ambulantno i u uslovima lokalne anestezije [138,139]. Leukoreja nakon intervencije
je prisutna kod gotovo svih pacijentkinja i traje oko 2 nedelje [131]. Ucestalost
perioperativnog krvarenja je 1% do 8%, a cervikalne stenoze oko 1% [124]. Ostale
komplikacije procedure ukljuc¢uju bolove u maloj karlici, poviSenu temperaturu,
opekotine, infekciju, a veoma retko i obilno postoperativno krvarenje [131,140]. U
literaturi su opisani i slu¢ajevi histerektomije u cilju zaustavljanja postoperativnog
krvarenja [131]. Jatrogene opekotine vagine se desavaju u oko 0.4% do 4.4%
slucajeva [131]. Asimptomatska cervikalna stenoza se javlja u 4% do 6% slucajeva

[131].
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Posle primene bilo koje od navedenih tehnika neophodno je redovno
pracenje pacijentkinja, radi pravovremenog otkrivanja rezidualne i/ili recidivantne
bolesti. Preporucuje se da prva kolposkopska i citoloSka kontrola bude tri meseca
posle tretmana.

Histerektomija, kao eksciziona metoda za lecenje displasticnih promena
grlica materice se primenjuje kada pored displazije postoje i patoloSke promene na
jajnicima i/ili materici, samo ukoliko je sa sigurno$¢u isklju¢eno postojanje
invazivnih promena gli¢a [125,137]. Takode, radi se i kod Zena u menopauzi, kada
je pristup grli¢u oteZan, te konizaciju nije tehnicki moguce uraditi na adekvatan

nacin [137].

1.3. KVALITET ZIVOTA ZENA HIRURSKI LECENIH ZBOG
PATOLOSKIH PROMENA GRLICA MATERICE

Premaligne promene grlica materice se najceS¢e javljaju kod Zena u
reproduktivnom periodu, kada vecina bolesnica nije ostvarila reprodukciju
[54,74,141-143]. Trend odlaganja radanja dodatno doprinosi zna¢ajnom uticaju koji
nastanak ovih promena ima na kvalitet Zivota Zena u reproduktivnom periodu. Stoga
i njihovo hirursko le¢enje ima znacajne posledice na reprodukciju. Uticaj na kvalitet
Zivota ovih bolesnica moZe imati i prisustvo anksioznosti i depresivnosti, nastale kao
posledica lec¢enja i potrebe za redovnim kontrolama zbog mogucih recidiva ili
perzistencije bolesti, ali i kao posledica dugoro¢nih komplikacija bolesti-postopera-
tivnog infertiliteta i perinatalnog morbiditeta i mortaliteta [48,53,144-146].

Takode, kako vreme protice, a po zavrSenoj reprodukciji i u odsustvu
recidiva bolesti, ocekivano je da, za razliku od vec¢ine drugih bolesti, uticaj hirurSkog
lecenja patoloskih promena grlica materice na funkcionalni status i kvalitet Zivota
operisanih Zena postaje sve manje izrazen. S druge strane, hirurSko lecenje
patoloskih promena grli¢a materice moZe dovesti do znacajnih promena stila Zivota

ovih Zena, kao i dugoro¢nog uticaja na partnerske odnose i seksualno ponasanje.

32



1.3.1. PSTHOSEKSUALNI ASPEKT HPV INFEKCIJE I HIRURSKOG LECENJA
PATOLOSKIH PROMENA NA GRLICU MATERICE

Infekcija HPV virusima je najc¢eS¢a seksualno prenosiva bolest u humanoj
populaciji [147]. Subklinicke lezije penisa uzrokovane HPV virusima se sre¢u u 68%
muskih partnera Zena sa cervikalnom displazijom i obi¢no su udruZene sa
prisustvom visoko rizi¢nih HPV tipova [147].

Oboljenja uzrokovana humanim papiloma virusima predstavljaju rizik za
opSte i reproduktivno zdravlje, mogu predstavljati socijalnu stigmu, a s obzirom na
nacin prenoSenja infekcije mogu remetiti i partnerske odnose [148]. Takode,
mogucnost pojave rekurentne i/ili recidivatne bolesti, kao i progresije u karcinom
grliCa materice mogu uticati na emocionalno stanje i socijalno funkcionisanje
[147,149]. Literaturni podaci ukazuju da svi ovi ¢inioci udruZeno mogu uticati na
psiho-seksualnu funkciju [147].

Poznato je da oboljenja reproduktivnih organa Zene mogu remetiti normalnu
seksualnu funkciju, ali se podaci u literaturi uglavnom odnose na tretman oboljenja
materice i janika, kao i poremecaje statike genitalnih organa, sa simptomima poput
patoloSkih krvarenja, bolova, poremecaja funkcije mokra¢ne beSike i creva [44].
Podaci o uticaju lec¢enja bolesti donjeg reproduktivnog sistema Zene izazvanih HPV
infekcijom na psiho-socijalno funkcionisanje su, za sada, oskudni [147]. Takode,
studije o efektima leCenja cervikalne displazije na seksualnu funkciju su malobrojne,
a rezultati nehomogeni i kontroverzni, uglavnom dobijeni istraZivanjima u kojima
nisu koris¢eni adekvatni instrumenti merenja [150].

Promene u sferi seksualnosti mogu biti uzrokovane kako samom boles¢u i
tretmanom [147,151], tako i strahom od infekcije partnera i ne retko, potrebom za
koriS¢enjem kondoma [147]. IstraZivanje Hellsten i saradnika je pokazalo da Zene
upucene na kolposkopiju zbog patoloskog citoloskog nalaza pokazuju smanjeno
interesovanje za seksualne odnose tokom dvogodisnjeg perioda pracenja, nezavisno
od toga da li su hirurski lec¢ene ili ne [151].

Idestrom i saradnici su pokazali da 8% Zena leCenih zbog cervikalne displazije
pokazuje negativan uticaj na kvalitet seksualnog Zivota tokom petogodiSnjeg perioda
pracenja [152]. Klinicki se promene seksualnog funkcionisanja manifestuju
gubitkom seksualne Zelje, dispareunijom, redim seksualnim odnosima, kao i

kvantitativnom i kvalitativnom redukcijom seksualnog ponaSanja [147].
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Nasuprot tome, Kilkku i saradnici [153] su u istrazivanju kod Zena nakon
konizacije noZzem pokazali odsustvo promena u libidu, frekvenciji polnih odnosa i
zadovoljstvu seksualnim Zivotom nakon operacije u uzorku od 64 pacijentkinje
pracene tokom prve godine posle operacije. Takode, Inna i saradnici [154] nisu
dokumentovali smanjenje ucestalosti seksualnih odnosa kod Zena leCenih zbog
cervikalne displazije.

Serati i saradnici [150] su, koriS¢enjem validiranog upitnika pokazali da je
seksualno funkcionisanje Zena nakon ekscizije om¢icom nepromenjeno u odnosu na
stanje pre operacije, osim u pogledu seksualne Zelje. Autori su ovaj nalaz objasnili
psiholoskim efektom lecenja, navodeci da je sama hirurska trauma uzrokovana
ekscizijom omcicom minimalna, te da zbog toga ne bi mogla izazvati organsku
seksualnu disfunkciju. Sli¢no tome, Inna i saradnici [154] su pokazali postojanje
promena u elasti¢nosti vagine i seksualnom zadovoljstvu Zena leCenih ekscizijom
omcicom 29 meseci nakon operacije. Citirani autori su ove rezultate protumacili kao
posledicu psihi¢kog doZivljaja bolesti, a ne kao posledicu same operacije, iako nisu
iskljucili ni mogudi efekat elektrohirurgije na inervaciju grli¢ca materice i hroni¢nu
inflamaciju grli¢a materice kao posledicu hirurSke traume.

Literaturni podaci u ovoj oblasti su kontroverzni, iako, za sada ne postoje
jasni naucni dokazi o postojanju povezanosti izmedu HPV infekcije i bilo kog
specificnog poremecaja Zenske seksualnosti [151].

U emocionalnoj sferi, kao posledice le¢enja premalignih promena grli¢a
materice, opisuju se strah, bes, anksioznost i depresivnost [147]. Ranije sprovedena
istraZivanja ukazuju da vecina Zena leCenih zbog displazije grlica materice ne
pokazuje dugoroc¢ne psihicke i psiholoske simptome tokom petogodiSnjeg perioda
pracenja [152].

Zabrinutost zbog potencijalnih posledica infekcije humanim papiloma
virusima (karcinom grli¢a materice), njihovog prenosenja seksualnim kontaktom i
socijalne neprihvatljivosti bolesti, mogu biti znac¢ajni faktori koji negativno uti¢u na
kvalitet Zivota povezan sa zdravljem, ansioznost i depresivnost Zena operisanih
zbog patoloskih promena grli¢a materice [155]. Medicinske procedure neophodne
tokom procesa dijagnostike, leCenja i pracenja bolesti mogu dodatno remetiti

kvalitet Zivota i doprineti pojavi anksioznosti i depresivnosti [147,156].
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Uticaj sociodemografskih faktora, teZine displazije i primenjene operativne
tehnike na kvalitet Zivota Zena hirurski leCenih zbog patoloskih promena grli¢a
materice nije ispitan u praksi, a prediktori umanjenog kvaliteta Zivota ovih Zena jo$
uvek jasno nisu definisani [56].

Rezultati dobijeni studijama kvaliteta Zivota ovih Zena su Cesto nedovoljno
pouzdani, imajudi u vidu da su u istrazivanjima koriS¢eni kako nevalidirani upitnici
[153,154], tako i upitnici za ispitivanje kvaliteta Zivota kod Zena obolelih od
karcinoma grlica materice ili genericki upitnici [157], te da je psihoseksualno
funkcionisanje ispitivano upitnicima koji se koriste u ispitivanju seksualne
disfunkcije u istrazivanjima psihijatrijskih poremecaja i/ili leCenja kongenitalnih
anomalija donjeg genitalnog sistema i fizioloskih aspekata njima izavane seksualne
disfunkcije [55,56,150]. Pored toga, u vecini studija, period prac¢enja bolesnica je bio
relativno kratak, te podaci o dugoro¢nim efektima hirurSkog leCenja patoloskih

promena grli¢a materice na kvalitet Zivota nedostaju [56,151,153].

1.3.2. REDOVNE KONTROLE I RIZIK PROGRESIJE BOLESTI

Nakon hirurskog leCenja, u zavisnosti od primenjene ekscizione metode i
iskustva operatora, ucestalost nekompletne ekscizije moze iznositi i do 53% [118],
mada se u vecini publikacija navodi ucestalost od 15 do 20% [65]. Kod mladih Zena,
koje jos uvek Zele da radaju, postoperativno prac¢enje u ovakvim slucajevima je
prihvatljiva opcija, jer se rezidualna bolest posle reoperacije dijagnostikuje u oko
50% slucajeva, a sama reintervecija nosi dodatni rizik obstetri¢ckih komplikacija, a
moZe znacajno uticati i na HRQoL [65].

Pored rizika pojave rezidualne i/ili recidivantne bolesti, koji je najveci u prve
dve godine nakon operacije, ove Zene imaju poviSen dugorocni rizik nastanka
karcinoma grli¢a materice, koji je znatno visi nego u opstoj populaciji, te su redovne
postoperativne kontrole neophodne godinama nakon lecenja [108,144,145,158,
159]. Smatra se da je ucestalost recidiva ili perzistencije bolesti posle tretmana 1 do
21% [118].

Kao metode pracenja le¢enih pacijentkinja koriste se kolposkopija, citologija

i HPV testiranje. Standardna metoda pracenja je citologija, mada HPV testiranje ima
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veCu pozitivnu prediktivnu vrednost [106,159]. Kolposkopija se preporucuje
narocito kod Zena sa visokim rizikom recidiva, u slucaju pozitivnih resekcionih ivica
i patolosSkih citoloSkih nalaza posle tretmana [106]. Kolposkopske i citoloske
kontrole su povezane sa znacajnim nivoom anksioznosti, koja se kod nekih Zena
moZe meriti sa anksiozno$¢u povezanom sa opseznim hirurskim intervencijama.
Visok nivo anksiznosti moze uticati na subjektivni doZivljaj bola i neprijatnosti
tokom kolposkopskog pregleda, Sto mozZe imati za posledicu odustajanje od daljih
postoperativnih kontrola [110].

LeCenje patoloSkih promena grlica materice moze uticati na psiholosko
stanje Zene, a posledicno i na imunoloski odgovor organizma i rizik pojave
rezidualne i/ili recidivantne bolesti. IstraZivanja u oblasti psihoneuroimunologije
ukazuju na znacaj individualne percepcije bolesti na predloZzene promene stila i
nacina zivota Zene nakon lecCenja, kao i na preporucene redovne postoperativne
kontrole. Takode, razumevanje doZivljaja bolesti od strane operisanih Zena je kljucni
faktor u njihovom adekvatnom leCenju i pracenju [160].

Uticaj psiholoSkih faktora u nastanku i progresiji malignih bolesti prepoznat
je jos krajem proSlog veka. Kao moguc¢i mehanizmi ove pojave navode se uticaj
stresa na mehanizme reparacije dezoksiribonukleinske kiseline i apoptozu [161].
Takode, epidemioloSka istraZivanja su ukazala na uticaj psiholoSkog stresa u
nastanku premalignih promena grli¢a materice [75]. Tako je dokazano da stres i
pesimizam, odnosno depresivnost uti¢u na citotoksi¢nost ¢elija prirodnih ubica
(engl. natural killer-NK ¢elije) [162], kao i na odnos citotoksi¢nih i supresorskih T
¢elija kod Zena inficiranih humanim papiloma virusima [75]. PsiholoSki stres,
percipiran na nivou centralnog nervnog sistema, preko hipotalamo-hipofizno-
adrenalne osovine, ali i autnomnog nervnog sistema, moze imati imunosupresivnu

ulogu, te moze doprineti nastanku i progresiji maligne bolesti [163].

1.3.3. INFERTILITET

Na hirurSko lecenje cervikalne displazije kao jedan od wuzroka
postoperativnog infertiliteta ukazali su Hammond i Edmonds 1990. godine [164].

Kao moguce etiopatogenetske mehanizme postoperativnog infertiliteta citirani

36



autori su naveli stenozu grlica materice, ascedentne infekcije sa posledi¢nim
oStecenjem jajovoda i promene u koliCini i sastavu cervikalnog mukusa.

Ucestalost infertiliteta usled poremecaja cervikalnog faktora je 0.6% kod
Zzena lecenih ekscizijom omcicom i 6% kod Zena nakon konizacije noZem ili
reekscizije omCicom [165]. Ucestalost cervikalnog faktora kao uzroka infertiliteta u
opstoj populaciji krece se od 3 do 8% [47].

Stenoza grli¢a materice nakon konizacije noZem javlja se kod 3 do 37% Zena,
a nakon ekscizije omc¢icom kod i do 25.9% i moZe biti uzrok kasnijeg infertiliteta
usled poremecaja cervikalnog faktora [142,166]. Postoperativno krvarenje,
narocito u slucajevima kada je potrebna kauterizacija ili sutura grlica u cilju
uspostavljanja definitivne hemostaze, ceS¢e je komlikovano stenozom grli¢a
[142,166]. Takode, stenoza je ¢eS¢a kod ekscizije dubokih endocervikalnih konusa,
visine preko 20 mm [142], kod nulipara i u slu¢ajevima reoperacija grli¢a [166]. Na
znacaj infekcije kao moguceg uzroka infertiliteta nakon hirurSkog lecenja displazije
grlica materice ukazale su i kasnije publikovane studije, isticu¢i ascedentne infekcije
kao uzrok oStecenja jajovoda i posledi¢nog infertiliteta [47,165].

Spracklen i saradnici [46] su pokazali da je Zenama leCenim zbog cervikalne
displazije trebalo znacajno duze vreme da ostvare trudno¢u u odnosu na Zene koje
nisu le¢ene zbog cervikalne displazije. Citirani autori su ove rezultate objasnili
odstranjivanjem, odnosno destrukcijom endocervikalnih Zlezda konizacijom ili
laserskom ablacijom grli¢a, Sto uzrokuje smanjenje koli¢ine i promenu sastava (pH
vrednosti, viskoznosti i saliniteta) cervikalnog mukusa koji je znacajan u transportu
spermatozoida, kao i promenom arhitektonike grlica koja moZe dovesti i do
cervikalne stenoze.

Sklavlos i saradnici [167] su postavili hipotezu da nespecifi¢ni inflamatorni
procesi u grlicu i posledicna produkcija citokina u tkivu nakon ekscizije grlica
omcicom mogu uticajem na nivou lokalne mikrosredine dovesti do smanjenja
ovarijale rezerve. IstraZivanje je sprovedeno ispitivanjem nivoa anti-Milerovog
hormona u serumu Zena pre i Sest meseci posle ekscizije omc¢icomi kontrolne grupe
Zena kojima je uraden samo kolposkopski pregled. Smanjenje nivoa anti-Milerovog
hormona u ispitivanim grupama nije bilo statisticki znacajno, te su citirani autori
zakljucili da subfertilnost nakon ekscizije omcCicom nije uzrokovana uticajem ove

operacije na ovarijalnu rezervu.
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Meta-analiza Kyrgiou i saradnika [49] je ukazala na potrebu duZeg vremena
za ostvarivanje zaceca lod Zena lecenih zbog displazije grli¢a materice u odnosu na
opStu populaciju, ali bez statisticke znacajnosti. U ovoj studiji dokazana je znacajno
veca ucestalost spontanih pobacaja u drugom trimestru, kao i ektopi¢nih trudnoc¢a
kod lecenih, u odnosu na nelecene Zene.

Nedostatci veline do sada publikovanih istrazivanja o povezanosti
infertiliteta i hirurSkog leCenja patoloskih promena grlica materice su nedovoljna
vecicina uzorka, kratak period pracenja i nedovoljno detaljni podaci o vrsti i obimu
operacije [47]. lako je povezanost izmedu veli¢ine konusa i perinatalnih
komplikacija dokumentovana u literaturi, povezanost infertiliteta i velicine konusa

nije dovoljno ispitana [47,50,165].

1.3.4. PERINATALNE KOMPLIKACIJE

Uticaj konizacije noZem na nepovoljan perinatalni ishod i akuSerske
komplikacije trudnoc¢a nastalih nakon primene ove hirurske tehnike uocen je jos
Cetrdesetih godina proslog veka [141,168]. Kasnije publikovane studije su potvrdile
da je konizacija noZem znacajno povezana sa nepovoljnim perinatalnim ishodom
[134,135].

Smatra se da odstranjivanje dela grlica materice dovodi do promena
strukture grli¢a i posledi¢nog narusavanja njegove funkije, kao u smislu uloge u
mehanickoj potopori trudnoce, tako i u promenama cervikovaginalne mikroflore i
imunolo$kog miljea cervikalnog mukusa, kako nakon konizacije noZem, tako i nakon
konizacije laserom i omc¢icom [141,169-171]. Tkivo regenerisanog grlica nakon
primene LEETZ ekscizije nema isti kvalitet kolagena kao tkivo intaktnog grli¢a
[135]. Skracivanje grlica materice nakon operacije i odstranjivanje glandularnog
tkiva endocerviksa koje produkuje mukus pogoduje ascedntnoj infekciji, remeti
lokalni imunitet i doprinosi nastanku preterminske rupture plodovih ovojaka i
prevremenog porodaja [171]. Kod Zena kojima je radena konizacija noZem, pored
navedenog, poviSen je i rizik intrapartalnih ruptura grli¢a materice, koje su osam

puta CeSc¢e nego u opstoj populaciji [141].
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PoviSen rizik nastanka perinatalnih komplikacija kod Zena leCenih od
patoloskih promena grli¢a materice potvrden je rezultatima dveju opseZnih meta-
analiza publikovanih tokom prethodne decenije [134,135]. Rezultati kasnije
objavljenih studija potvrdili su ove nalaze [53,136,169,172]. U istrazivanju
publikovanom 2006. godine, Kyrgiou i saradnici[134] su analizirali ukupno 10
studija i pokazali da je rizik prevremenog porodaja kod Zena operisanih omc¢icom
1.7, a kod onih operisanih noZem 2.6 puta veci u odnosu na rizik kod Zena koje nisu
operisane. Citirani autori su takode pokazali poviSen rizik prevremenog porodaja i
radanja dece male telesne mase (<2500 gr) nakon konizacije noZem i omcicom,
poviSen rizik preterminske rupture plodovih ovojaka nakon konizacije omc¢icom,
kao i poviSen rizik porodaja carskim rezom nakom Kkonizacije noZem. Studija Frey i
saradnika [173] ukazala je da rizik porodaja carskim rezom nije poviSen kod Zena
kojima je radena ekscizija omc¢icom. Jedan od zakljucaka citirane meta-analize [134],
u skladu sa nasSim prethodno publikovanim rezultatima je da je, za postizanje
optimalnog ishoda leCenja premalignih promena grlica materice kod Zena u
reproduktivnom periodu, neophodno da hirurske intervencije u ovoj populaciji
izvode iskusni kolposkopicari [65]. Meta-analiza Arbyn i saradnika [135] ukljucila je
ukupno 20 studija na osnovu kojih su dokumentovali znacajno poviSen perinatalni
mortalitet kod Zena nakon konizacije noZem, kao i ne-signifikantno povecanje
perinatalnog mortaliteta kod Zena operisanih om¢icom. Nakon konizacije noZem ili
laserom perinatalna smrt se javlja sa u€estaloS¢u od 1:70 trudnoca, a nakon ekscizije
omcicom ucestalost je bila 2:1000 trudnoc¢a [135]. Ucestalost prijema u neonatalnu
jedinicu intenzivnog lecenja novorodencadi Cije su majke imale eksciziju grli¢a
materice u istrazivanju Van Hentenryck i saradnika [169] bila je 22.6%.

Rizik nastanka perinatalnih komplikacija je utoliko ve¢i ukoliko je za lecenje
potreban veci broj ekscizija [146], ukoliko je vremenski period izmedu ekscizije
grlica i trudnoce krac¢i [172] i ukoliko su ekscidirani konusi vece visine [53].
Negativan uticaj hirurSke ekscizije patoloskih promena grlica materice na
perinatalni ishod narocito je izrazen kod mladih Zena [174].

U cilju poredenja perinatalnih komplikacija, Brunisma i saradnici [136] su
analizirali ukupno 30 studija u odnosu na tri razli¢ite vrste ispitivanih grupa: opsta

poupulacija, iste ispitanice pre i posle tretmana (interno poredenje), kao i le¢ene i
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nelecene zene sa cervikalnom displazijom. Rizik prevremenog porodaja je bio veéi
kod Zena lecenih ekscizijom grli¢éa kako u odnosu na opsStu populaciju, tako i u
studijama u kojima je vrSeno tzv. interno poredenje i u studijama u kojima su
poredene lecene i nelec¢ene Zene, nezavisno od hirurke metode ekscizije (konizacija
nozem, omcicom ili laserom). U zakljucku, citirani autori su naveli da postojanje
cervikane displazije samo po sebi predstavlja rizik za nastanak prevremenog
porodaja, ali i da su i destruktivne metode lecenja takode povezane sa rizikom
prevremenog porodaja, iako manjim u odnosu na ekscizione hirurske tehnike.

Heinonen i saradnici [175] dokumentovali su postojanje poviSenog rizika
prevremenog porodaja kod Zena operisanih omc¢icom kako u dijagnosticke, tako i u
terapijske svrhe, kao i kod Zena kojima je ekscizija omc¢icom uradena u odsustvu
displasti¢nih lezija grli¢a. TeZi stepen displazije u ovoj studiji bio je CeS¢e prisutan
kod Zena sa prevremenim porodajem, ali razlika nije bila statisticki znacajna. lako
veli¢ina konusa nije navedena u istrazivanju, ovaj nalaz su citirani autori objasnili
vecim konusima kod Zena sa teZim stepenom displazije.

Simoens i saradnici [176] su pokazali visSu ucestalost spontanih prevremenih
porodaja i radanja dece male telesne mase kod Zena kojima su ekscidirani konusi
visine preko od 10 mm. Kao uzrok radanja dece male telesne mase, citirani autori su
iskljucili intrauterusni zastoj u rastu. Prevremeni porodaji nakon ekscionih
operacija grlica materice uzokovani su prevremenom preterminskom rupturom
plodovih ovojaka ili preterminskim kontrakcijama materice, ili jatrogeno, usled
komplikacija u smislu horioamnionitisa [169,176].

U zakljucku sprovedenih istrazivanja se naglasava da se ekscizija pli¢ih
konusa, u cilju smanjenja ucestalosti perinatalnih komplikacija preporucjuje samo u
sucajevima kada ovakav pristup ne remeti onkolosku bezbednost hirurskog lecenja
[172,176].

Prospektivna studija Kyrgiou i saradnika [171] ukazala je na postojanje
znacajne povezanosti izmedu gestacione starosti trudnoce na porodaju i zapremine
konusa, ali i odnosa preoperativne i ekscidirane duZine i zapremine grli¢a. Citirani
istrazivaci su 2016. godine objavili i meta-analizu ukupno 71 studije sa ukupno
65082 ispitanica kojom su dokumentovali da Zene sa displazijom grli¢a materice

imaju poviSen rizik prevremenog porodaja, koji je dodatno poviSen u slucaju
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tretmana, bilo ekscizionim, bilo ablativnim tehnikama, kao i da je ucestalost
perinatalnih posledica tretmana manja u slucaju primene destruktivnih u odnosu na
ekscizione hirurske metode, nezavisno od pariteta. Visina konusa ve¢a od 10 do 12
mm, kao i ponavljane eksczije su takode povezane sa vecom ucestaloS¢u
perinatalnih koplikacija, a sam rizik prevremenog porodaja je proporcionalno raste
sa povecanjem visine konusa. Pored prevremenog porodaja, dokazan je poviSen
rizik nastanka i ostalih perinatalnih komplikacija: prevremene preterminske
rupture plodovih ovojaka, horioamnionitisa, male telesne mase na rodenju
novorodenceta, prijema u neonatalnu jedinicu intenzivne nege i perinatalnog
mortaliteta. Ucestalosti aplikacije serklaza je veca kod Zena lecenih ekscizionim
hirurskim tehnikama. Dokumentovana je i direktna povezanost ucestalosti i teZine
komplikacija sa visinom i/ili zapreminom konusa [50]. Nedostatak istrazivanja o
povezanosti le¢enja displazije grlica materice i perinatalnih komplikacija trudnoca
nastalih nakon leCenja je nepostojanje randomiziranih studija [50]. Imaju¢i u vidu
samu prirodu bolesti, malo je verovatno da ¢e ovakve studije biti publikovane u
buduc¢nosti, te nau¢ni dokazi o uzro¢no-posledicnoj vezi le¢enja displazije grli¢a
materice i pernatalnih komplikacija uglavnom poticu iz meta-analiza publikovanih
observacionih studija.

Jedinstveni zakljucak istraZivanja povezanosti ekscizionih operacija grlica
materice i perinatalnih i obstetrickih komplikacija trudno¢a nakon njih je da Zene
podvrgnute ovim procedurama u reproduktivnom periodu moraju biti upoznate sa
moguc¢im rizicima i komplikacijama tokom trudnoce nakon lecenja cervikalne

displazije [53,135].
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA



Zbog toga Sto hirursko leCenje patoloskih promena grli¢a materice kod Zena
u reproduktivnom periodu uti¢e na postoperativhu reproduktivnu sposobnost,
moZe se pretpostaviti da ¢e nakon operacije do¢i do promena u ukupnom ili nekim
aspektima kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem ovih Zena. Uticaj na kvalitet
Zivota ovih Zena moZe imati i potreba za redovnim postoperativnim kontrolama,
perinatalne komplikacije i/ili infertilitet, kao i moguénost kasnih recidiva i/ili
progresije bolesti. Moguéa pojava anksioznosti i depresivnosti nakon tretmana

moze dovesti do dodatnih izmena u kvalitetu Zivota ovih bolesnica.

Ciljevi ovog istraZivanja su:

Kulturoloska adaptacija i psihometrijska validacija instrumenta za
ispitivanje kvaliteta Zivota Zena sa displazijom grli¢a materice FACIT-CD (Functional
Assessment of Chronic Illnes Therapy-Cervical Dysplasia)

Procena kvaliteta Zivota Zena le¢enih u reproduktivnom periodu ekscizionim
hirur§kim metodama zbog patoloSkih promena na grli¢u materice, posebno u onosu

na paritet i Zelju za reprodukcijom
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3. MATERIJAL I METODE



3.1. ISPITANICE

[straZivanje je sprovedeno kao studija preseka u kolposkopskoj ambulanti
Poliklinike Klinike za ginekologiju i akuSerstvo Klinickog centra Srbije u periodu od
aprila 2014. godine do oktobra 2016. godine.

Za pacijentkinje ambulantno kontrolisane u Klinici procenjivano je da li
postoje uslovi za ukljucenje u studiju, te im je, ukoliko zadovoljavaju kriterijume,
ponudeno uceSce u istrazivanju, uz usmeno objasSnjenje istraZzivaca o kakvoj vrsti
istraZivanja se radi.

Pacijentkinje koje su prihvatile uc¢eSce dobijale su dokumentaciju u vezi sa
istraZivanjem i upitnike za popunjavanje u prostorijama SvetovaliSta za
psihoonkologiju Odseka za ginekoloSku onkologiju Poliklinike. Nakon provere
popunjenosti upitnika, sve ispitanice su zamoljene da, ukoliko neko od pitanja ne
smatraju uvredljivim, nevaznim ili nejasnim daju odgovore koji nedostaju. Potom je
pacijentkinjama, u skladu sa vazecom Kklinickom praksom i protokolima
postoperativnog pracenja, uraden kontrolni kolposkopski pregled i uzet citoloski
bris, objasnjen klinicki nalaz, dat savet i popunjen sociodemografski i klinicki
upitnik. Za sve ispitanice je zabeleZen je i broj ambulantnog protokola i datum
pregleda. Kolposkopske preglede i citoloSke briseve je radilo ukupno pet lekara
klini¢ara, dok je intervijue sa pacijentkinjama i pruzanje pomoc¢i u popunjavanju
upitnika obavljao jedan ispitivac, koji je popunjavao i sociodemografski i klinicki
upitnik za svaku ispitanicu.

U studiju su bile uklju€ene pacijentkinje kojima je uradena konizacija nozem
ili ekscizija omcicom iz dijagnostickih ili terapijskih razloga najmanje dve godine pre
ukljucivanja u studiju. Imaju¢i u vidu podatak iz literature da je pojava pojave
rezidualne i/ili recidivantne bolesti naj¢eS¢a tokom prve dve godine nakon
operacije [106,158], te da su, prema nacionalnom protokolu [118], tokom ovog
perioda i postoperativne kontrole ceSce, smatrali smo da je period od dve i viSe
godina posle operacije optimalan za adekvatnu procenu kvaliteta Zivota povezanog
sa zdravljem kod Zena u reproduktivnom periodu. Ostali kriterijumi za ukljucivanje

pacijentkija u studiju bili su: potvrdeno postojanje skvamozne intraepitelne lezije
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grlica materice histopatoloskim pregledom preoperativno (u uzorku biopsije grli¢a
i/ili kiretmana kanala grlica materice) ili postoperativno (u tkivu grlica materice
dobijenog ekscizijom grli¢a) i starost izmedu 18 i 45 godina (Zene u reproduktivnom
periodu).

Kriterijumi iskljucivanja iz istrazivanja su bili: histoloski dijagnostikovano
postojanje invazivne i/ili mikroinvazivne promene na grli¢u materice, histoloski
dijagnostikovano postojanje glandularnih lezija grlica materice, naknadni tretman
grlica (rekonizacija i/ili amputacija), trudnoca, postojanje drugih patoloskih
promena na reproduktivnim organima koje su operativno le¢ene pre ili nakon
operacije grlica materice, postojanje akutnih oboljenja reproduktivnih organa c¢ije
lecenje je u toku u trenutku izvodenja studije, postojanje drugih hroni¢nih oboljenja
koja mogu uticati na kvalitet Zivota u vezi sa zdravljem.

Porodaj zavrSen operativnim putem, odnosno carski rez uraden iz
akuSerskih indikacija nije smatran kriterijumom za iskljuivanje iz studije.
Pacijentkinje kojima je carski rez raden zbog hroni¢nih oboljenja majke koja bi
mogla uticati na kvalitet Zivota u vezi sa zdravljem, zbog prethodnih operacija na
materici i/ili kongenitalnih anomalija materice, akutnih seksualno prenosivih
bolesti u trudnodi (genitalni herpes) i stanja koja bi mogla imati dugorocni efekat na
kvalitet Zivota povezan sa zdravljem (intrauterina smrt ploda) su iskljucene iz

studije.

3.1.1. STRATIFIKACIJA ISPITANICA NA OSNOVU GRADUSA SKVAMOZNE
INTRAEPITELNE LEZIJE

U studiju su ukljucene pacijentkinje kojima je uradena konizacija nozem ili
ekscizija omcicom iz dijagnostickih ili terapijskih razloga, a dijagnoza skvamozne
intraepitelne lezije postavljena isklju¢ivo histopatoloskim pregledom tkiva
dobijenog preoperativno (u uzorku biopsije grlica i/ili kiretmana kanala grli¢a

materice) ili postoperativno (u tkivu grli¢a materice dobijenog ekscizijom grli¢a).
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Indikacije za operaciju su bile: patoloski citoloSki nalaz, atipican
kolposkopski nalaz ili nalaz skvamozne intraepitelne displazije u uzorku tkiva
dobijenog biopsijom grli¢a materice i/ili kiretaZom kanala grli¢a materice.

Tkivo grlica materice odstranjeno ekscizionom tehnikom (omcicom ili
noZem) sa ili bez kiretaZe cervikalnog kanala upuc¢ivano je na histopatoloski pregled
po uobicajenoj proceduri i u skladu sa vaze¢im protokolima rada Klinike za
ginekologiju i akuSerstvo.

Po obavljenom histopatoloSkom pregledu, postavljena je definitivna
histopatoloska dijagnoza operativnog preparata: normalan nalaz, LSIL ili HSIL.
Dijagnoza gradusa skvamozne intraepitelne lezije je postavljana na osnovu
diferencijacije (maturacija, stratifikacija, sazrevanje), nuklearne abnormalnosti
(odnos jedro/citoplazma, hiperhromazija, nuklearni pleomorfizam i anizokarioza) i
mitotske aktivnosti (broj mitotskih figura, visina na kojoj se one nalaze u epitelu,
abnormalna konfiguracija) [109,121,177].

Kod pacijentkinja kod kojih je operacija radena zbog patoloSkog citoloskog
ili atipicnog kolposkopskog nalaza, gradus skvamozne intraepitelne lezije je
odredivan na osnovu postoperativnog histopatoloSkog nalaza. Kod pacijentkinja
kod kojih je postojao i preoperativni i postoperativni histopatoloSki nalaz, gradus
skvamozne intraepitelne lezije je odredivan na osnovu histopatoloskog nalaza kojim
je dijagnostikovan tezi stepen promene, bez obzira da li je u pitanju bio
preoperativni ili postoperativni histopatoloski nalaz. Kod pacijentkinja kod kojih je
histopatoloski pregled operativnog preparata ukazao na normalan nalaz, gradus
skvamozne intraepitelne lezije je odredivan na osnovu preoperativnog
histopatoloskog nalaza tkiva dobijenog preoperativnhom biopsijom i/ili kiretazom
grli¢a materice.

Na osnovu histopatoloSkog nalaza, prema navedenim kriterijumima,
ispitanice su svrstane u dve grupe: Zene operisane zbog LSIL i Zene operisane zbog

HSIL.
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3.1.2. STRATIFIKACIJA ISPITANICA NA OSNOVU PARITETA 1 ZELJE ZA
REPRODUKCIJOM

U okviru reproduktivne anamneze prikupljeni su podaci o porodajima pre i
posle operacije. Sve ispitanice su takode dale podatak o zainteresovanosti za
reprodukciju u trenutku ispitivanja.

Na osnovu navedenih podataka, sve ispitanice su podeljenje u tri istraZivacke
grupe:

grupa A: nulipare koje Zele da radaju

grupa B: ispitanice koje Zele da radaju, a imaju jedno ili viSe dece

grupa C: ispitanice koje ne Zele da radaju

3.1.3. STRATIFIKACIJA ISPITANICA NA OSNOVU VRSTE OPERACIJE

U skladu sa protokolom istraZivanja, sve ispitanice su operisane ekscizionim
hirur§kim procedurama u opStoj anesteziji, i to ekscizijom omcicom (engl. Large
Loop Excision of the Transformation Zone-LLETZ) ili konizacijom noZem, na osnovu
vazecih klinickih pricipa i indikacija [129], uobi¢ajenom hirurSkom tehnikom,
opisanom u udZenicima [177].

Na osnovu vrste operacije primenjene u lecenju patoloskih promena grli¢a
materice, ispitanice su podeljene u dve grupe: Zene kojima je uradena ekscizija

omcicom i Zene kojima je uradena konizacija noZem.
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3.2. INSTRUMENTI MERENJA

3.2.1. FACIT-CD UPITNIK

Kao specifi¢ni upitnik ispitivanje kvaliteta Zivota Zena sa displaziom grli¢a
materice kori$¢en je FACIT-CD upitnik (engl. Functional Assessment of Chronic Illness
Therapy- Cervical Dysplasia) koji su popunjavale same ispitanice.

Ovaj upitnik je konstruisan 2010. godine od strane Rao i saradnika [178], u
okviru prethodno ve¢ postojeCeg sistema upitnika za merenje kvaliteta Zivota
povezanog sa zdravljem FACIT (Functional Assesment of Chronic Illnes Therapy).
Klinicka primena FACIT instrumenta je pocela 1987. godine konstrukcijom FACT-G
(Functional Assesment of Cancer Therapy-General) skale, koja se, u modifikovanoj
verziji koristi i danas [179]. FACIT sistem mernih skala skala Cini veci broj
instrumenta za merenje kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem za razliCite
hroni¢ne i maligne bolesti, kao i simptome, tretmane i stanja bolesnika obolelih od
ovih bolesti, od kojih su neki prevedeni i adaptirani za primenu na 45 svetskih jezika,
ukljucujuci i srpski jezik [179]. Upitnici FACIT organizacije imaju Siroku primenu u
istraZivanju kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem, kako u onkologiji, tako i
brojnim drugim medicinskim oblastima [179], a postoje u upitnici za pedijatrijsku
populaciju [180].

FACIT-CD je upitnik specifican za cervikalnu displaziju razvijen je u SAD, na
osnovu FACIT sistema i dostupan online na internet stranici http://www.facit.org/
FACITOrg/Questionnaires [178]. Instrument je preveden i kulturoloski adaptiran za
italijanski, Svedski i portugalski jezik koji se govori u Brazilu. Rask i saradnici [181]
su instrument kulturolodki adaptirali i psihometrijski validirali u Svedskoj.
Instrument je 2017. godine psihometrijski validiran i u Brazilu [182]. Podaci iz
prethodnih istraZivanja ukazuju da je upitnik pacijentkinjama jasan i lako primenljiv
i van engleskog govornog podruc¢ja [181,183]. Takode, rezultati ispitivanja u
Svedskoj i Brazilu su ukazali da je upitnik psihometrijski validan za klini¢ku primenu

u ispitivanju HRQoL Zena sa cervikalnom displazijom [181,182].
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FACIT-CD upitnik se sastoji se od ukupno pet domena: fizicko stanje (engl.
physical well-being-PWB), zadovoljstvo tretmanom (engl. treatment satisfaction-TS),
opSta zapazanja (engl. general perceptions-GP), emocionalno stanje (engl. emotional
well-being-EWB) i odnosi (engl. relationships-REL). Upitnik sadrzi ukupno 37
pitanja, od kojih se 34 skoruju. Odgovori na ova pitanja su predstavljeni u vidu
Likertove skale od 5 odgovora (nimalo, malo, donekle, dosta i veoma mnogo) i
odnose se na period od poslednjih sedam dana. Na preostala tri pitanja (Q8, Q9 i
Q10): jedno u domenu fizickog stanja i dva u domenu odnosa ispitanice odgovaraju
sa daili ne.

Domen fizicko stanje-PWB sadrZi ukupno osam pitanja koja se boduju i
pitanje Q8 “Da li ste seksualno aktivni ili biste Zeleli da budere seksualno aktivni?”.
Na prvih 5 pitanja koja se odnose na nelagodnost, bol i gr¢eve u predelu karlice,
vaginalnu sekreciju ili krvarenje i propratne pojave lecenja odgovaraju sve
ispitanice. Odgovore na preostala tri pitanja koja se odnose na bol tokom seksualnog
odnosa, seksualnu aktivnost i zabrinutost zbog prenoSenja HPV infekcije daju samo
ispitanice koje su na pitanje Q8 dale odgovor da.

Domen zadovoljstvo tretmanom-TS ¢ine ukupno Cetiri pitanja koja se odnose
na poverenje u lekare, vrstu pruzenog tretmana, data objasnjenja i moguce koristi
tretmana.

Domen opsSta zapazanja-GP sadrZi sedam pitanja koja se odnose na radnu
sposbnost, uzivanje u Zivotu, nade u vezi buduc¢nosti, utehu u veri i duhovnim
verovanjima, zadovoljstvo kvalitetom sadasnjeg Zivota, sposobnost suocavanja sa
HPV infekcijom i prihvatanje HPV infekcije.

Domen emocionalno stanje-EWB sadrZi 11 pitanja koja ispituju zabrinutost
zbog pogorsanja HPV infekcije, skrivanje problema od okoline, zabrinutost za
trudnocu, trosSkove lecenja, stavove okoline, neugodnost i osecaj krivice zbog HPV
infekcije, opreznost u saopStavanju podatka o infekciji okolini, teSkoce u
saopStavanju muzu/partneru za infekciju, kao i uznemirenost i depresivnost zbog
infekcije.

Domen odnosi-REL sadrzi ukupno Sest pitanja od kojih se boduju cetiri

pitanja. Pitanje Q9 “Rekla sam partneru/muZzu za infekciju” se ne boduje, a ispitanice
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koje na ovo pitanje odgovore da, daju odgovor na pitanje koje se odnosi na emotivnu
podrsku partnera ili muZa. Pitanje Q10 “Rekla sam ¢lanovima porodice za infekciju”
se takode ne boduje, a ispitanice koje na ovo pitanje odgovore sa da, daju odgovor
na pitanje o emotivnoj podrsci ¢lanova porodice. Preostala dva pitanja ovog domena
se odnose na bliskost sa prijateljima i postojanje osoba kojima se ispitanice mogu
obratiti za pomo¢ ako im bude potrebno.

Upitnike u papirnoj formi su popunjavale same ispitanice (engl. paper-pencil
form), a skorovanje upitnika za potrebe ovog istrazivanja je uradeno prema
uputstvu vlasnika licence, koje je dobijeno u okviru licencnog paketa. Detaljno
uputstvo za skorovanje upitnika se dobija od vlasnika licence, uz samu licencu.

Pitanja PWB domena i EWB domena se skoruju reverzno. Skorovi
pojedinacnih domena se izracunavaju kao zbir skorova pojedinacnih pitanja, koji se
potom mnozi sa brojem pitanja u domenu, a zatim deli sa bojem pitanja na koje su
ispitanice dale odgovor.

Maksimalne vrednosti skorova pojedinih domena iznose: 32 za PWB, 16 za
TS, 28 za TS, 44 za EWB i 16 za REL. Ukupni skor se izracunava kao zbir skorova
pojedinac¢nih domena i njegova maksimalna vrednost iznosi 136, pri ¢emu veci skor
oznacava bolji kvalitet Zivota. Minimalne vrednosti skorova domena, kao i ukupnog
skora upitnika iznose nula.

S obzirom da FACIT-CD upitnik nije preveden i validiran za srpski jezik,
sastavni deo ove disertacije bila je njegova kulturoloSka adaptacija i psihometrijska
validacija. Zbog uslova vlasnika licence sam upitnik nije predstavljen u ovom radu u
originalnoj verziji, ali je dostupan preko interneta na sajtu vlasnika licence, kako na
engleskom jeziku, tako i na srpskom jeziku, u finalnoj srpskoj verziji nastaloj kao

rezultat ove disertacije (http://www.facit.org/facitorg/questionnaires).

3.2.2. VALIDACIJA FACIT-CD UPITNIKA

Tokom proteklih godina, organizacija FACIT je razvila sopstveni rigorozni
sistem transkulturalne adaptacije upitnika, psihometrijskog testiranja i kognitivnih

intervijua u cilju obezbedivanja kulturoloSki validnih, ali i konceptualno

51



ekvivalentnih verzija upitnika u odnosu na originalne verzije upitnika na engleskom
jeziku. Na ovaj nacin su nastali svi upitnici FACIT sistema na razli¢itim jezicima, u
procesu kulturoloske validacije upitnika koji je jedinstven za sve upitnike [179].

Uz saglasnost autora-nosioca projekta razvoja originalne verzije upitnika
koja je dobijena 29. novembra 2013. godine, a prema nakon toga dobijenim
uputsvima vlasnika licence (Organizacija FACIT) i metologiji koja se koristi za
kulturolosku adaptaciju svih instrumenata FACIT sistema [184], kao i u skladu sa
medunarodno prihvaéenom metologijom za kulturoloSku validaciju upitnika za

procenu HRQoL formirana je srpska verzija FACIT-CD upitnika (Slika 15.).
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Originalni FACIT-C
upitnik — engleski JEZIk

Fwd 1 Fwd 2
prevod upitnika na prevod upitnika na
srpski jezik srpski jezik

(prevodilac #1) (prevodilac #2) [ Sinshi akspertihiting \
= ekspert ginekolog-onkolog
= ekspertistraZivac HRQoL
= pacijentkinja hirurski lecena
zbog SIL

Rec (reconciliation) « ginekolog-istraZiva¢
objedinjena verzija upitnika na srpskom k prevodilac #3 )
prevodllac#3

BT (back -translation
prevod objedinjene Rec
verzije upitnika sa srpskog na
engleski jezik " —
(prevodllac 24 - Srpski ekspertski tim )

» ekspert ginekolog-onkolog
« ginekolog-istraZivac
" prevodilac#5 i)
Rev (prevod BT na srpski jezik)
(prevodilac #5) 4 N
l( FACIT ekspertski tim
\. J/
Prefinalna srpskaverzija FACIT-CD upitnika
Obrazaczaintervju saispitanicama-PIF
(Patient Interview Form)
l I > Probno testiranje
Finalna srpska verzija FACIT-CD

upitnika <

Slika 15. Shematski prikaz procesa formiranja srpske verzije FACIT-CD upitnika.

Prvo su ucinjena dva nezavisna prevoda originalne verzije upitnika sa
engleskog na srpski jezik (engl. forward traslation) od strane dva nezavisna

prevodioca (Fwd i Fwd 2). Nakon toga je sprovedeno ,pomirenje“ (engl.
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reconciliation), odnosno sinteza ova dva prevoda od strane srpskog ekspertskog
tima i treceg prevodioca, koji je bila pacijentkinja hirurski le¢ena zbog cervikalne
displazije u reproduktivnom periodu koja nije ukljuena u istraZivanje.
UsaglaSavanjem od strane ekspertskog tima koji se sastojao od ginekologa-onkologa
eksperta u lecenju cervikalne displazije, eksperta u oblasti istraZivanja HRQolL,
ginekologa istraZivaca koji je izvodio istraZivanje i tre¢eg prevodioca dobijena je
objedinjena, treca verzija upitnika na srpskom jeziku (Rec). Treca verzija upitnika
(Rec) je potom prevedena na engleski jezik od strane Cetvrtog prevodioca (engl.
backward translation-povratni prevod), ¢ime je dobijena Cetvrta verzija upitnika
(BT). Potom je od strane ekspertskog tima koji se sastojao od ginekologa-onkologa
eksperta u lecenju cervikalne displazije i ginekologa istrazivaca koji je izvodio
istraZivanje i petog prevodioca Cetvrta verzija upitnika (BT) prevedena ponovo na
srpski jezik. Ovako je dobijena peta verzija upitnika na srpskom jeziku, koja
semanticki i konceptualno odgovara originalnom engleskom upitniku (Rev).
Kompletna dokumentacija, ukljucuju¢i svih 5 verzija upitnika je dostavljena
organizaciji FACIT radi evaluacije FACIT-ovog tima eksperata (prevodioci, eksperti
u oblasti istrazivanja HRQoL, lektori za engleski i srpski jezik), radi finalizacije test
verzije upitnika. Nakon toga je u aprilu 2014 godine od vlasnika licence dobijena
prefinalna srpska verzija FACIT-CD upitnika i obrazac za intervujuu sa u¢esnicama
probnog testiranja upitnika (engl. Patient Interview Form-PIF). Ova verzija FACIT-
CD upitnika koriS¢ena je za pretestiranje upitnika u sprskoj populaciji.

Prefinalna srpska verzija upitnika je testirana u Klinici za ginekologiju i
akuserstvo Klinickog centra Srbije (tzv. pretestiranje-engl. pilot test) u uzorku od 10
ispitanica operisanih zbog skvamozne intreaepitelne lezije grlica materice koje su
zadovoljavale kriterijume za ukljucivanje u studiju. Tada je sa svakom ispitanicom,
pored popunjavanja svih upitnika ukljuc¢enih u istrazivanje, ukljucujuci i prefinalnu
srpsku verziju FACIT-CD, obavljen i dodatni kognitivni interviju od strane
istrazivaca, na osnovu koga su, kako na srpskom tako i na engleskom jeziku
popunjeni podaci u PIF obrascu (Obrazac za interviju sa u€esnikom). Interviju se
sastojao od pitanja u vezi srpske verzije pitanja FACIT-CD upitnika, i to: da li je bilo

nekih pitanja u upitniku koja je bilo teSko razumeti, zasto i koja su to pitanja; dali je
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bilo nekih pitanja u upitniku koja nisu bitna ili su bila uvredljiva, zaSto i koja su to
pitanja; da li postoji joS neSto Sto se odnosi na bolest Sto bi trebalo ukljuciti u upitnik
i Sta; da li je potrebno preformulisati pitanje GP5 (,muce me propratne pojave
lecenja“), odnosno da li je formulacija pitanja GP5 ,muce me propratne pojave
tretmana“ po misljenju ispitanica bolja, ili je samo pitanje potrebno formulisati na
drugi nacin. Od ispitanica su traZene eventualne sugestije za poboljSanje forme
kompletnog upitnika. Na kraju intervijua ispitivac je za svaki obavljeni interviju
uneo u PIF obrazac svoje komentare o intervijuu, narocito da li je neko od ispitanica
traZzio pomoc¢ oko popunjavanja upitnika ili ne. Popunjeni FACIT-CD upitnici za svih
10 pacijentkinja, zajedno da PIF obrascima su u elektronskoj formi dostavljeni
vlasniku licence, nakon cega je 13. aprila 2015. godine izdata definitivna srpska
verzija FACIT-CD upitnika od strane vlasnika licence, uz uputsvo za skorovanje
upitnika (dostupno na http://www.facit.org/facitorg/questionnaires).

Ovako dobijena definitivna srspka verija FACIT-CD upitnika je koriS¢ena za
dalje istraZivanje u koje je ukljuteno jo$ ukupno 150 ispitanica ambulantno
kontrolisanih u Klinici za ginekologiju i akuSersvo do oktobra 2016. godine, kada je
za upotrebu srpske verzije FACIT-CD upitnika u uzorku od ukupno 160 ispitanica, a
za potrebe ove doktorske disertacije izdata zvanic¢na licenca FACIT organizacije sa

uputsvima za skorovanje upitnika.

3.2.3. SF-36v2 UPITNIK

Kao opsti upitnik koriS¢ena je opSti upitnik kratke forme standardna verzija
2 (engl. Short Form Health Survey 36v2 Standard- SF-36v2) [15], koji je bio prvi
upitnik dat svim ispitanicama za popunjavanje.

Upitnik popunjavaju sami ispitanici, bilo u papirnoj formi, putem intervijua,
preko mobilnih telefona, tableta ili online, a za njegovo popunjavanje je potrebno do
10 minuta. Vedi skor oznacava bolji kvalitet Zivota [15], a ovaj genericki upitnik se
vec godinama koristi je u naSoj zemlji u ve¢em broju klinickih istraZivanja [19,185].

Instrument je u upotrebi ve¢ godinama, a preveden je i adaptiran na perko

140 jezika. Upitnik se pokazao korisnim u istraZivanjima kako u opstoj, tako i u
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specificnim populacijama, s obrirom da pruza podatke kako o HRQoL uopste, tako i
o koristima razliCitih tretmana bolesti [15]. Skala je u upotrebi od 1990. godine, kao
opsti upitnik kratke forme, odnosno SF-36 upitnik (engl. Short Form Health Survey
36) od kada je postao jedan od najviSe koriS¢enih generickih upitnika [17].
Unapredena verzija instrumenta, SF-36v2 upitnik, je dostupna od 1996. godine [15]
i adekvatno je kulturoloski adaptirana za srpski jezik. Vrednosti skorova SF-36v2 su
komparabilne sa vrednostima skorova SF-36 upitnika. Ova skala se, prema
podacima iz literature i psihometrijskim karakteristikama smatra zlatnim
standardom upitnika za procenu kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem [15,17].
HRQoL meren SF-36v2 instrumentom je utoliko losiji, ukoliko su vrednosti skorova
upitnika manje.

KoriS¢ena SF-36v2 skala sadrzi ukupno 36 pitanja sa odgovorima koji se
transformisSu u skorove, a odnose se na poslednje Cetiri nedelje (engl. 4-week recall),
S$to predstavlja standardnu verziju upitnika (engl. Standard form). Pitanja upitnika
su svrstana u osam domena i to: fizicko funkcionisanje (engl. Physical Functioning-
PF), fizicka uloga (engl. Role Physical-RP), telesni bol (engl. Bodily Pain-BP), opSte
zdravlje (engl. General Health-GH), vitalnost (engl. Vitality-VT), socijalno
funkcionisanje (engl. Social Functioning-SF), emocionalna uloga (engl. Role
Emotional-RE), i mentalno zdravlje (engl. Mental Health-MH).

Domen fizicko funkcionisanje-PF sadZi 10 pitanja i odrazava ogranicenja u
fizickom funkcionisanju uzrkovana zdravstvenim stanjem, od najjednostavnijih
fizickih aktivnosti kao Sto su samostalno kupanje i oblacenje, do napornih aktivnosti
koje zahtevaju znacajan fizicki napor. Niski skorovi ukazuju na znacajna ogranicenja
u obavljanju fizickih aktivnosti.

Domen fizicka uloga-RP sadrZi Ccetiri pitanja i odrazava ogranicenja
uzrokovana fizickim zdravstvenim stanjem, kao Sto su ograniCenja radne i
uobicajene svakodnevne aktivnosti, kako u smislu smanjenja vremena provedenog
u njihovom obavljanju, teSko¢a u njihovom obavljanju i ostvarivanja manje od
Zeljenog. Niski skorovi pokazuju na probleme u radu i ostalim fizi¢kim aktivnostima

kao posledicu fizickih problema.
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Domen telesni bol-BP sadrZzi dva pitanja, od kojih se jedno odnosi na
intenzitet fizickog bola, a drugo se odnosi na stepen u kome bol uti¢e na normalnu
aktivnost. Niski skorovi ukazuju na znacajno prisustvo bola koji utice na normalne
aktivnosti.

Domen opSte zdravlje-GH sadrzi pet pitanja od kojih se jedno odnosi na
rangiranje opSteg zdravlja, odnosno percepciju opSteg zdravstvenog stanja, a ostala
Cetiri na stavove, odnose ocekivanja ispitanika u odnosu na njegovo, odnosno njeno
zdravlje. Visoki skorovi ukazuju da ispitanice povoljno ocenjuju svoje zdravstveno
stanje.

Domen vitalnost-VT sadrzi Cetiri pitanja i odrazava percepciju vitalnosti,
odnosno novoa enegrije i umora. Ovaj domen pokazuje subjektivni osecaj
blagostanja (engl. subjective well-being). Niski skorovi ukazuju na osecaj
izmorenosti i umora.

Domen socijalno funkcionisanje-SF sadZi dva pitanja i procenjuje kvalitet i
kvantitet socijalnih aktivnosti ispitanika, kao i ograniCenja socijalnih aktivnosti
uslovljena fizi¢kim i emocionalnim problemima u vezi sa zdravljem. Stepen u kome
fizicki i emocionalni problemi uticu na socijalne aktivnosti raste sa smanjenjem
skorova ovog domena.

Domen emocionalno funkcionisanje-RE sadrzi tri pitanja koja odrazavaju
ograniCenja u smislu vremena provedenog u obavljanju posla ili uobicajenih
aktivnosti, obima ostvarenih aktivnosti i posla; kao i paznje posveéene obavljanju
posla ili ostalih aktivnosti uslovljena problemima u domenu mentalnog zdravlja.
NizZi skorovi ovog domena odrazavaju ograni¢enja u obavljanju posla ili drugih
aktivnosti kao odraz emocionalnih problema.

Domen mentalno zdravlje-MH sadzi pet pitanja koji definiSu ogranicenja u
mentalnom funkcionisanju uslovljena zdravljem i odraZavaju anksioznost,
depresiju, gubitak emocionalne kontrole i psiholosko blagostanje. Niski skorovi
ovog domena ukazuju na ucestala ose¢anja nervoze i depresije, dok visoki skorovi
ukazuju na ose¢anja mirnoce i srece.

Pitanje broj 2 u upitniku “U poredenju sa stanjem pre godinu dana, kako biste

uopsSteno procenili vasSe zdravlje sada?” ispituje stav ispitanika u smislu licnog

57



doZivljaja uopsStene promene zdravstvenog stanja. Ovo pitanje koje se odnosi na
samoprocenu promene zdravlja (eng. self-evaluated transition-SET) i ne boduje se u
skorovima [15]. Iako se ne koristi u skorovanju upitnika, pitanje je korisno je u
ispitivanju procene promene zdravstvenog stanja tokom prethodne godine. U
situacijama kada dizajn istraZivanja zahteva drugaciji period procene od godinu
dana, ovo pitanje se moZe preformulisati u skladu sa potrebama istrazivanja.

Pored navedenih skorova domena, izracunavaju se i dva kompozitna skora i
to: fizicki kompozitni skor (engl. Physical Composite Score-PCS) i mentalni
kompozitni skor (engl. Mental Composite Score-MCS). Vrednosti oba kompozitna
skora su odredena skorovima svih domena upitnika. Skorovi domena PF, RP, GH i
BP najviSe koreliraju sa fizickim kompozitnim skorom, dok domeni VT, SF, RE i MH
najviSe koreliraju sa mentalnim kompozitnim skorom. Prednost obracunavanja
kompozitnih skorova se ogleda u smanjenju broja statistickih parametara koji se
koriste u definisanju ishoda studija i klinickih ispitivanja HRQoL [15].

Veoma niski skorovi PCS ukazuju na ogranicenja u fizickom funkcionisanju,
znacajan nivo telesnog bola i loSe opSte zdravlje, dok veoma visoki skorovi ukazuju
na mala ili nemerljiva ogranicenja u fizickom funkcionisanju. Veoma niski MCS
skorovi ukazuju na psiholoski distres, smanjenje kvaliteta Zivota u emocionalnoj i
socijalnoj sferi i loSe mentalno zdravstveno stanje. Kompozitni skorovi ukazuju na
postojanje ogranicenja u bilo kojoj od dve osnovne dimenzije zdravlja-fizickom i
mentalnom zdravlju [15].

Pored kompozitnih skorova, moguce je izraCunati i SF-6D, tzv. indeks
zdravstvenog stanja (engl. Health Utility Index) koji se boduje na osnovu 11 pitanja
iz sedam domena upitnika (jedino domen GH nije ukljuc¢en). Vrednosti skorova su
od 0.0 (najloSije izmereno zdravstveno stanje) do 1.0 (nabolje izmereno
zdravstveno stanje). SF-6D se obic¢no koristi kao u ispitivanju razli¢itih zdravstvenih
intervencija i obezbeduje ekonomsku evaluaciju zdravlja [15].

SF-36v2 se skoruje pretvaranjem vrednosti svih skorova u tzv. T-skorove
prosecnih vrednosti 50, sa standardnom devijacijom 10, na osnovu normi baziranih
na opstoj populaciji SAD koje su dobijene 2009. godine, tako da se vrednosti van

opsega 45 do 55, odnosno 50+0.5SD smatraju vrednostima van prosec¢nih
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individualnih skorova.[15] Kada se posmatraju vrednosti skorova za populaciju
ispitanika vrednosti skorova od 47 do 53, odnosno 50+0.3SD se smatraju
vrednostima van prosecnih skorova u opStoj populaciji SAD. Prosec¢ne vrednosti
skorova manje od 47 ukazuju na sniZene skorove HRQoL za ispitivanu populaciju
[15]. Minimalne i maksimalne vrednosti skorova u opstoj populaciji SAD 20009.

godine prikazane su u Tabeli 1.

Tabela 1. Minimalne i maksimalne vrednosti vrednosti skorova SF-36v2
upitnika i korespondirajuéa pitanja

Domen Pitanja . ) Maksimalne
(skala) (ajtemi) Minimalne vrednosti vrednosti
PCS Sve skale 7.32 70.14
MCS Sve skale 5.79 69.91
PF Pitanja 3a-3j 19.26 57.54
RP Pitanja 4a-4d 21.23 57.16
BP Pitanja7i8 21.68 62.00
GH Pitanja 1, 11a-d 18.95 66.50
VT Pitanja 9a,9¢, 9g, 9i 22.89 70.42
SF Pitanja6i10 17.23 57.34
RE Pitanja 5a-5c 14.39 56.17
MH Pitanja 9b, 9c¢, 94, 9f, 9h 11.63 63.95

SF-36v2 upitnike su popunjavale same ispitanice (engl. paper-pencil form), a
skorovanje za potrebe ovog istrazivanja je uradeno koriS¢enjem Quality Metric’s
Health Outcomes TM Scoring Software 5.1® programa verzija 5.1.6283.11270. Pored
vrednosti skorova, program omogucava definisanje prose¢nih vrednosti skorova za
pol i uzrast, jer se prosecne vrednosti skorova, narocito fizickog zdravlja, prema
podacima dobijenim 2009. godine, smanjuju nakon 45. godine Zivota [15]. Skorovi
pojedina¢nih domena i kompozitni skorovi SF-36v2 upitnika, obracunati ovim
licencnim softverom su iz samog programa elektronskim putem uneti u bazu
podataka koja je napravljena za potrebe obrade rezultata ovog istraZzivanja u

elektronskoj formi.
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3.2.4. Bekov upitnik za anksioznost (BAI)

Anksioznost (grcki: anishia - zabrinutost, strepnja i greki: anishio - brinuti;
latinski: anxietas - zabrinutost; engleski: anxiety - strepnja, teskoba, bojazan,
zabrinutost, trema) predstavlja emotivno stanje opSte neizvesnosti, napetosti i
negativnog is¢ekivanja buduc¢ih dogadaja, pri kojem se ocekuje potencijalno opasna
situacija, koja je po pravilu nelogina, nejasna, nepoznata i ne moZe se
objektivizirati. Stanje je praceno telesnim simptomima nadraZaja vegetativnog
nervnog sistema-simpatikusa.

Bekov upitnik za anksioznost (engl. Beck Anxiety Inventory-BAl) je jedan od
najcesce koris¢enih upitnika za procenu anksioznosti, kako u svetu, tako i kod nas i
to i u klinicke i u istraZivacke svrhe [186-189]. Skalu je konstruisano Aaron T. Beck
sa saradnicima [190], a srpska verzija upitnika je dostupna u domacoj literaturi
[191]. Upitnik poseduje dobre psihometrijske karakteristike [187].

Instrument se sastoji od 21 pitanja koja se odnose na simptome opste
anksioznosti tokom protekle nedelje. Ispitanici odgovaraju na svako pitanje
procenjujudi intenzitet simptoma na Likertovoj skali kao 0 (uopSte nije bilo
prisutno), 1 (malo izraZeno ili retko), 2 (mnogo izraZeno ili ¢esto) do 3 (veoma
izrazeno, bilo je skoro nepodnosljivo). Samo pounjavanje upitnika traje 5 do 10
minuta, a upitnik popunjavaju sami ispitanici. Zbir svih odgovora (minimalno 0,
maksimalno 63) predstavlja intenzitet-skor simptoma opste anksioznosti. Upitnik
se koristi radi procene simptoma opste anksioznosti, ali ne i za dijagnozu anksioznih
poremecaja [191].

Upotrebom ovog instrumenta, definiSe se stepen anksioznosti: 0-7:
minimalan nivo anksioznosti, 8-15: blago izraZena anksioznost, 16-25: umereno
izraZena anksioznost i 26-63: izrazeno anksiozno stanje. Uputstvo za skorovanje
upitnika je publikovano 1990. godine [192], nakon Cega je 1993. godine publikovano
revidirano uputstvo sa promenama u nacinu skorovanja, koje se i danas primenjuju,

kako u svetu, tako i u nasoj poulaciji [193,194].
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Ukupni skorovi upitnika dobijeni u ispitivanoj populaciji obraCunati na
osnovu popunjenih upitnika su za potrebe dalje statisticke obrade podataka uneti u

elektronsku bazu podataka.

3.2.5. Bekov upitnik za depresiju (BDI)

Depresija predstavlja smanjenje ili gubitak interesovanja za uobicajene
dnevne aktivnosti, odnosno smanjenje zadovoljstva koje iz toga proizilazi,
povlaCenje od okoline, nesanicu, gubitak apetita i seksualne Zelje, osecaj
bezvrednosti i krivice kako za uc¢injena tako i za neucinjena dela.

Bekov upitnik za depresiju, odnosno Bekova skala za procenu depresivnosti
(engl. Beck Depression Inventory-BDI) Kkoristi se za procenu depresivnosti u
klini¢kim i nau¢nim istraZivanjima, kako u svetu, tako i kod nas [19,188,191]. Skalu
je konstruisano Aaron T. Beck sa saradnicima [195], a srpska verzija upitnika je
dostupna u domacoj literaturi [191].

Instrument se sastoji od 21 pitanja sa Cetiri moguénosti za odgovor, koji su
stepenovani od 0 do 3, a procena stanja se odnosi na prethodnu nedelju, ukljucujuci
i dan koji se ispituje. Popunjavanje upitnika traje pet do 10 minuta, a upitnik
popunjavaju sami ispitanici. Ukupan zbir svih odgovora na pitanja predstavlja skor
skale, odnosno nivo depresivnosti. Skala je pogodna za primenu kod
nepsihijatrijskih pacijenata ukoliko se pretpostavlja postojanje depresivnosti, kao i
za opStu populaciju [196]. Kod psihijatrijskih pacijenata, skala se moZze koristiti u
postavljanju dijagnoze depresije.

Intenzitet depresivnih obeleZja se moze kvatifikovati oredivanjem jednog od
Cetiri niovoa depresivnosti: 0-9: stanje bez depresivnosti/odsustvo depresije,
odnosno minimalni nivo depresivnosti; 10-18: blago izraZeno depresivno stanje; 19-
29: umereno izraZeno depresivno stanje; i 30-63: izraZeno depresivno stanje [196].
Granicni skor za prisustvo klinicki znacajnih depresivnih obeleZja predstavljaju

vrednosti skora od 10 i viSe.
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Ukupni skorovi upitnika dobijeni u ispitivanoj populaciji obraCunati na
osnovu popunjenih upitnika su za potrebe dalje statisticke obrade podataka uneti u

elektronsku bazu podataka.

3.2.6. KLINICKI INTERV]JU I UPITNIK

U cilju prikupljanja sociodemografskih, anamnestickih, klinickih i reproduk-
tivnih podataka za sve ispitanice, konstruisan je jedinstven sociodemografski i
klini¢ki upitnik, koji je popunjavao ispitiva¢ tokom intervujua koji obavljen sa svim
ispitanicama u Klinici za ginekologiju i akuSerstvo Klinickog centra Srbije u
ambulantnim uslovima. Tom prilikom je svakoj pacijentkinji dodeljivan li¢ni
identifikacioni broj (ID) koji je potom upisivan u dokumente prikupljene o ispitanici
tokom daljeg istraZivanja, ukljucujuci i elektronsku bazu podataka svih ispitanica.
Na osnovu ovog broja, svaka ispitanica je identifikovana tokom istrazZivanja. Na ovaj
nacin je, a u skladu sa principima Helsinske deklaracije formirana depersonalizo-
vana elektronska baza podataka.

U upitnik su ukljuceni osnovni li¢ni i aktuelni sociodemografski podaci
ispitanica i to: ime i prezime, jedinstveni mati¢ni broj, adresa, kontakt telefon,
elektronska adresa, godine starosti, obrazovanje, zaposlenje, aktuelni brac¢ni status
i pusacki status.

U okviru ops$tih anamnestickih i Kklinickih podataka o ispitinicama,
prikupljeni su podaci o prethodnim i aktuelnim bolestima i operacijama. Deo
upitnika koji se odnosio na reproduktivhu anamnezu ispitanica obuhvatao je
podatke o menarhi, menstruacionim ciklusima pre i posle operacije (duZina i
trajanje), abortusima i porodajima pre i posle operacije, zainteresovanosti za
reprodukciju u vreme operacije, postoperativnom infertilitetu i eventualnom
postoperativnom le¢enju primenom tehnika asistirane reprodukcije (ART).

Osnovni podaci o operaciji za potrebe upitnika su obezbedeni na osnovu
anamneze ispitanica, medicinske dokumentacije donete na uvid prilikom pregleda,
a u slucaju da su ovi podaci nedostajali, na osnovu licnih podataka ispitanica (ime,

prezime i jedinsveni mati¢ni broj) podaci su pribavljeni iz arhive Sluzbe za
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patohistologiju Klinike za ginekologiju i akuSerstvo, odnosno na osnovu uvida u
patohistoloske nalaze u arhivi ove sluzbe. Ukljuceni su slede¢i podaci: kalendarska
godina kada je pacijentkinja operisana, godine starosti u trenutku operacije,
indikacija za operaciju, histopatoloski nalaz operativnog preparata, vrsta operacije,
ime i prezime operatora i eventualna pojava neposrednih perioperativnih
komplikacija (komplikacije tokom operacije, postoperativne hospitalizacije ili
tokom vremenskog perioda od dvanaest meseci nakon operacije). HirurSko iskustvo
operatora je izraCunato na osnovu godina specijalistickog staZa operatora. Za sve
ispitanice je izracunato i vreme proteklo od operacije, u godinama.

Pored aktuelnih sociodemografskih podataka ispitanica, u okviru upitnika su
prikupljeni i sociodemografski podaci o ispitanicama u trenutku operacije i
postoperativnom toku, i to: bracni status, promena bra¢nog statusa nakon operacije,
puSenje pre i posle operacije, koriS¢enje kondoma pre i posle operacije, promena
stava u odnosu na barijernu kontracepciju (upotrebu kondoma posle operacije), kao
i zainteresovanost za seksualne odnose posle operacije (ista kao i pre operacije ili
smanjena). Od svih pacijentkinja su uzeti podaci o telesnoj visini i telesnoj masi, na
osnovu kojih je izracunat indeks telesne mase (engl. body mass index-BMI).
Vrednosti od 19 do 24.9 kg/m? predstavljaju normalnu uhranjenost, vrednosti vece
od 25 do 29.9 kg/m? preteranu uhranjenost, a vrednosti preko 30 kg/m? gojaznost
[197].

Podaci o postoperativnom pracenju ispitanica su ukljucivali: patoloski
citoloski nalaz i dijagnostic¢ke intervencije (biopsija grli¢a i/ili kiretaza cervikanog
kanala) u bilo kom trenutku nakon operacije, odnosno tokom postoperativnog
pracenja. Ostali podaci prikupljeni tokom intervijua bili su: aktuelna
zainteresovanost za reprodukciju i da li kontrolni kolposkopski pregled posle
operacije smatraju neprijatnim. Svim ispitanicama je na kraju intervijua postavljeno
pitanje otvorenog tipa ,Sta je za Vas bio najve¢i stres u vezi sa Vasom bole$¢u i
operacijom?“. Na osnovu dobijenih odgovora, definisano je pet grupa odgovora u
pogledu najintenzivnijeg stresa u vezi sa operacijom: nista, strah od gubitka fertilne

sposobnosti, strah od maligne bolesti, strah od opSte anestezije i drugo.
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S obzirom da, prema podacima konstruktora skale, popunjavanje upitnika
FACIT sistema zahteva literarni nivo u rangu Cetiri do osam razreda obrazovanja
[179], te da su ostali koriS¢eni upitnici ve¢ godinama u upotrebi u Srbiji, tokom
intervijua nije mereno vreme potrebno ispitanicama za popunjavanje skala koje su

koriS¢enje u istrazivanju.

3.3. STATISTICKA ANALIZA

Pravljenje elektonske baze podataka i analiza podataka su uradeni SPSS 20.0
(SPSS Inc, Chicago, IL, USA) programskom paketu. Skorovanje SF-36v2 upitnika je
uradeno koris¢enjem Quality Metric’s Health Outcomes TM Scoring Software 5.1®
(Optum Inc. Eden Prairie, MN, USA) programa, nakon cega su skorovi dobijeni na ovaj
nacin elektronski uneti u bazu podataka napravljenu u SPSS 20.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL, USA) programskom paketu.

Veli¢ina uzorka odredena je na osnovu sledecih parametara: izracunato je da
je potreban uzorak od minimalno 125 adekvatno popunjenih upitnika (uz jos 10%
zbog mogucih greSaka u popunjavanja), ukupno minimalno 140 anketiranih
ispitanica. Do ove veliCine uzorka dosli smo na osnovu formule koja je ukljucila alfa
greSku od 0,05 i beta greSku od 0.2, odnosno mo¢ primenjenih metoda od 80.0%.

Rezultati analiza su obradeni i prikazani tabelarno i graficki uz propratno
obrazloZenje rezultata, a u zavisnosti od prirode posmatrane varijable.

Deskripcija numerickih obeleZja uradena je klasicnim metodama opisne
statistike i to aritmetickom sredinom i medijanom (Med) od srednjih vrednosti, a od
mera varijabiliteta standardnom devijacijom, koeficijentom varijacije i standardnom
greSkom, kao i minimalnom i maksimalnom vrednos$c¢u i interkvartilnim opsegom
(IQR).

Distribucija numerickih varijabli u istraZivanju proverena je testom po

Kolmogorov Smirnovu (Kolmogorow-Smirnof), a testirana je normalna raspodela.
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Kod varijabli koje su zadovoljile ovaj kriterijum, odnosno imale normalnu
raspodelu, u njihovoj daljoj analizi koriS¢ene su parametarske metode.

U analizi rezultata, u zavisnosti od prirode samih varijabli, kori$¢eni su i
Pirsonov (Pearson) hi kvadrat test, i to u obliku testova slaganja i tablica
kontingencija, za poredenje razlike izmedu ucestalosti kod neparametarskih
obeleZja i to za jedno odnosno dva obelezja.

Za poredenje prosecnih vrednosti parametarskih obelezja upotrebljen je
Studentov t test za dve grupe podataka. Kao neparametarske dopune kod nezavisnih
uzoraka primenjen je test sume rangova (po Mann Whitney), a kod zavisnih test
ekvivalentnih parova po Vilkoksonu (Wilcoxon). Kod poredenja prosecnih vrednosti
viSe od dve grupe podataka upotrebljene su metode parametarske FiSerova (Fisher)
i neparametarske Kruskal Valisova (Kruskal-Wallis) analize varijanse. U daljoj
analizi medugrupnih razlika koriS¢en je Boniferonijev test (Boniferonni) kod
parametarske ANOVA-e (engl. Analysis of Variance) odnosno test sume rangova kod
neparametarskih metoda.

Kod analize povezanosti karakteristika upotrebljene su metode jednostruke
parametarske korelacije po Pirsonu (Pearson) i regresije, kao i neparametarska
korelacija po Spirmanu (Spearman), u zavisnosti od raspodele podataka.

Za psihometrijsku evaluaciju srpske verzije FACIT-CD upitnika ispitani su:
pouzdanost i validnost instrumenta, kao dva osnovna elementa evaluacije
instrumenata za procenu HRQoL [198].

Pouzdanost (engl. reliability) odnosi se na skalu u celini i predstavlja stepen
otpornosti instrumenta merenja na greske merenja, odnosno pokazuje da li se
merenje istom skalom u viSe navrata postojano ponasa, Sto govori o konzistentnosti
skale [198].

Za ispitivanje pouzdanosti FACIT-CD upitnika u kori$¢en je Kronbahov
koeficijent alfa (engl. Cronbach's cofficient alpha). Koeficijent je u uveo u
psihometrijsku metodologiju Li Kronbah (Lee Cronbach) 1951. godine i predstavlja
merilo u medusobne korelacije pitanja koja mere odredeni koncept i smatra se
adekvatnom merom poudanosti skale [198]. Zadovoljavaju¢u pouzdanost upitnika

oznacava vrednost alfa koeficijenta = 0.7 [199].
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Pored validnosti i pouzdanosti, koje se odnose na samu skalu u celini,
diskriminantnost (osetljivost) skale i njenih pitanja predstavlja znacajnu
karakteristiku skale. DefiniSe se kao sposobnost pitanja skale (odnosno njihovih
odgovora) da registruje razlike izmedu ispitanica. Kao mera diskriminantnosti iskaza
skale koriS¢en je i korigovani koeficijent korelacija-ukupno (engl. corrected item-
total correlation coeficient - CI-TC) za ispitivanje povezanosti pitanja i njihove
pripadnosti celinama (domenima) upitnika. Prema stavovima iz literature, vrednosti
koeficijenta manje od 0.2 su neprihvatljive, a vrednosti = 0.4 su visoke [198]. Prema
preporukama konstruktora FACIT-CD skale, grani¢na vrednost koeficijenta CI-IT je >
0.2, dok niZe vrednosti koeficijenta ukazuju da pitanje ne meri isti konstrukt kao
ostala pitanja domena, te ga eventualno treba eliminisati, zbog ¢ega je u ovom
istrazivanju kao granic¢na vrednost CI-TC prihvaéena vrednost 0.2 [184].

Validnost (engl. validity) je stepen u kome odredeni upitnik predstavlja
koncept koji treba da meri, odnosno sposobnost upitnika da meri ono za $ta je
namenjen. Postoji nekoliko osnovnih tipova validnosti: validnost sastava, odnosno
sadrZaja (engl. content validity), konstruktivna validnost (engl. construct validity), i
validnost kriterijuma (engl. criterion validity) [198].

SadrZajna validnost se odnosi na reprezentativnost samih pitanja skale za
merenje odredenog domena koji se meri, odnosno sadrZaja koji se ispituje.
SadrZajna validnost predstavlja stepen u kome instrument meri koncept kome je
namenjen. Ispituje se na osnovu procene tima eksperata pre same konstrukcije i
tokom konstrukcije skale i zahteva da pitanja skale predstavljaju adekvatan uzorak
sadzaja koji se ispituje [178].

Konstruktivna validnost se odnosi na sposobnost samog instrumenta da
izmeri neku apstraktnu pojavu. Konstruktivna validnost ispituje odnos izmedu
pitanja upitnika i domena upitnika. U ovom istraZivanju, konstruktivna validnost
FACIT-CD skale da izmeri HRQoL u ispitivanoj populaciji Zena ispitivana je
faktorskom analizom eksplorativnog tipa (engl exploratory factor analysis-EFA), uz
obaveznu varimax rotaciju, radi identifikacije povezanosti medu pitanjima FACIT-
CD upitnika i u cilju izdvajanja eventualnih pitanja koja iz nekog razloga, nisu bila

korisna i kvalitetna za ovaj upitnik u ispitivanoj populaciji. Karakteristi¢na vrednost
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(engl. eigenvalue) u naSim modelima bila je 1.0. Konstruktivna validnost skale je
takode proverena ispitivanjem medusobnih korelacija vrednosti skorova pojedinih
domena upitnika i ukupnog skora upitnika (engl. interscale correlations)

Kriterijumska validnost definiSe odnos skale u odnosu na kriterijum koji
odreduje istrazivaC. Kao kriterijum za poredenje se moZe Kkoristiti skor nekog
drugog testa koji se smatra zlatnim standardom (engl. gold standard test), pri Cemu
se podrazumeva da razili¢ite metode merenja istog konstrukta daju sli¢ne rezultate.
Kao kriterijum se moZe koristiti i dijagnoza, odnosno teZina bolesti.

U svim primenjenim metodama nivo znacajnosti bio je 0.05.

3.4. ETIKA

Preliminarna saglasnost za transkulturalnu adaptaciju i psihometrijsku
validaciju, kao i koris¢enje FACIT-CD upitnika za potrebe ovog istraZivanja dobijena
je od autora originalne verzije upitnika na engleskom jeziku 29. novembra 2013.
godine.

Sprovodenje studije je odobreno od strane Kolegijuma Klinike za
ginekologiju Klinickog centra Srbije 13. marta 2014. godine (odluka broj 625), od
strane Etickog komiteta Klinickog centra Srbije 20. marta 2014. godine (odluka broj
541/4) i od strane Etickog komiteta Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu
23. aprila 2014. godine (odluka broj 29/1V-1).

Pre uklju¢ivanja u studiju u skladu sa vaZe¢im pravilnikom Klinike,
pacijentkinje su usmeno i pismeno obavestene o prirodi istraZivanja. Sve ispitanice
su dobile informaciju da ¢e prikupljeni podaci biti koris¢eni isklju¢ivo u naucne
svrhe, dostupni u celosti samo mentoru i doktorantu. Svim ospitanicima je
zagarantovana privatnost i anonimno uceSce, nakon Cega su ispitivac i ispitanica
potpisali informisani pristanak za ukljucivanje u studiju u dva primerka: jedan za
ispitanicu i drugi za dokumentaciju ispitivaca.

Saglasnost za upotrebu svih upitnika koriS¢enih za izradu ove doktorske

disertacije je dobijena direktno od strane aktuelnih vlasnika licenci.
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4. REZULTATI



4.1. ISPITIVANA POPULACIJA

U istrazivanje je uklju¢eno ukupno 160 ispitanica u reproduktivnom priodu,

prosecne starosti 35.31+5.38 godina.

4.1.1. ISPITIVANA POPULACIJA U ODNOSU NA GRADUS SKVAMOZNE
INTRAEPITELNE LEZIJE

Od ukupno 160 ispitanica, njih 117 (73.1%) je operisano zbog HSIL, dok je
43 (26.9%) operisano zbog LSIL.

U odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije nije postojala znacajna
razlika izmedu pacijentkinja u odnosu na prosecne godine starosti pacijentkinja.
ProseCna starost ispitanica operisanih zbog LSIL bila je 34.09+6.06 godina (min
22.00, max 44.00, Med 33.00, IQR 11.00). Prosecna starost ispitanica operisanih
zbog HSIL bila je 35.77+5.06 godina (min 22.00, max 44.00, Med 36.00, IQR 7.50).

Razlika u pogledu prosecne starosti ispitanica u trenutku operacije je bila na
granici statisticke znacajnosti, jer su Zene koje su operisane zbog HSIL bile prose¢no
starije (p = 0.052). Pacijentkinje operisane zbog LSIL u trenutku operacije imale su
prosecno 29.16+5.55 godina (min 19.00, max 41.00, Med 28.00, IQR 7.00), dok su
one operisane zbog HSIL imale prosec¢no 30.88+4.77 godina (min 20.00, max 41.00,
Med 32.00, IQR 7.00), Sto je prikazano na Grafiku 1.
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Grafik 1. Prosecne godine starosti ispitivanih pacijentkinja u trenutku operacije u
odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije
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U odnosu na prosetno vreme proteklo od operacije, nije bilo statisticki

znacajne razlike izmedu ispitanica: u LSIL grupi iznosilo je 4.93+3.67 godina (min
2.00, max 18.00, Med 4.00, IQR 5.00), a u HSIL grupi 4.92+2.77 godina (min 2.00,
max 15.00, Med 5.00, IQR 3.00).

Navedeni numericki podaci ispitivanih pacijentkinja su prikazani u Tabeli 2.

Tabela 2. Numericki podaci ispitivanih pacijentkinja u odnosu na gradus
skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Numericki parametri LSIL HSIL y
yA
n=43 n=117 prosek [ SD P
prosek | SD | prosek | SD
Starost (god) 34.09 | 6.06| 35.77 |5.06| 3531 | 538 | 1.758 | 0.087
Starost u trenutku operacije
29.16 |5.55| 30.88 |4.77 | 30.42 | 5.03 | 1.929 | 0.052
(god)
Vreme proteklo od operacije
(2od) 493 |[3.67| 492 |[277| 492 3.03 | 0.013 | 0.989
go
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Aktuelne sociodemografske i epidemioloSke karakteristike ispitivanih

pacijentkinja u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije su prikazane u

Tabeli 3. U pogledu nivoa obrazovanja i zaposlenja, puSenja i upotrebe barijerne

kontracepcije posle operacije, nisu postojale statisticki znacajne razlike.

U odnosu na bracni status, pacijentkinje su se statisti¢ki znacajno razlikovale.

lako su u obe grupe dominirale udate Zene (58.2% odnosno 69.2%), ucestalost

neudatih Zena je bila ve¢a u LSIL nego u HSIL grupi (37.2% u odnosu na 20.5%). U

obe grupe broj Zena koje su razvedene odnosno udovice je bio mali, sa manjom

ucestalo$c¢u u LSIL grupi.

Tabela 3. Aktuelne sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih
pacijentkinja u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Gradus SIL Ukupno
n=160
Karakteristika LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 n %
n % n %
onovna i/ili sr. Skola| 20 46.5 64 54.7 84 | 52.5
obrazovanje |viSa Skolai/ili fakult.| 23 535 | 53 | 453 | 76 | 47.5|1.486| 0.686
ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 {100.0
nezaposlena 8 18.6 25 | 214 | 33 | 206
zaposlenje zaposlena 35 814 | 92 78.6 | 127 | 79.4 (0.147| 0.702
ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 {100.0
neudata 16 372 | 24 | 205 | 40 | 25.0
aktuelni bra¢ni udata 25 582 | 81 | 69.2 | 106 | 66.2
status razvedena/udovica 2 4.6 12 10.3 14 | 8.8 9:245) 0.0267
ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 {100.0
upotreba nepromenjena 35 81.4 | 100 | 85.5 | 135 | 84.4
barijerne promenjena 8 18.6 17 | 14.5 25 | 15.6 (0.396| 0.529
kontracepcije ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 {100.0
nepusac 20 46.5 | 39 | 333 | 59 |369
bivsi pusac 2 4.7 15 | 12.8 | 17 | 10.6
pusenje 3.410| 0.221
pusac 21 488 | 63 | 538 | 84 |525
ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 {100.0
aktuelna ne 16 37.2 52 444 68 | 42.5
zainteresovanost da 27 628 | 65 | 55.6 | 92 | 57.5(0.674| 0.412
za reprodukciju ukupno 43 100.0 | 117 | 100.0 | 160 |100.0
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Poredenjem aktuelnih klini¢kih i reproduktivnih karakteristika u odnosu na
gradus skvamozne intraepitelne lezije registrovano je odsustvo statisticki znacajne
razlike u pogledu svih analiziranih parametara, osim prose¢nog uzrasta u kome su
pacijentkinje dobile menarhu, jer su Zene u LSIL grupi mlade dobijale menarhu u
odnosu na one u HSIL grupi. Prosec¢an uzrast u vreme menarhe ispitanica u LSIL
grupi bio je 12.70 £1.60 godina (min 9.00, max 17.00, Med 13.00, IQR 2.40), a
ispitanica u HSIL grupi 13.32 £1.69 godina (min 9.00, max 18.00, Med 13.50, IQR
3.50).

Prosean ukupan broj abortusa bio je manji u LSIL grupi i iznosio je
0.42+0.70 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 1.00), u odnosu na HSIL grupu u kojoj
je iznosio 0.53+0.83 (min 0.00, max 4.00, Med 0.00, IQR 1.00), bez statisticki
znacajne razlike.

Prosecan ukupan broj porodaja bio je manji u LSIL grupi i iznosio je
0.88+0.79 (min 0.00, max 2.00, Med 1.00, IQR 2.00), u odnosu na HSIL grupu u kojoj
je bio 1.00£0.87 (min 0.00, max 3.00, Med 1.00, IQR 2.00), bez statisticki znacajne
razlike.

ProseCan preoperativni i postoperativni broj porodaja bio je manji u LSIL
grupi, bez statisticki znacajne razlike izmedu ispitanica LSIL I HSIL grupe.
Preoperativni broj porodaja u LSIL grupi je iznosio od minimalno 0.00 do
maksimalno 2.00 (med 0.00, IQR 1.00), a u HSIL grupi minimalno 0.00 do
maksimalno 3.00 (med 0.00, IQR 1.00). Postoperativni broj porodaja u LSIL grupi
bio je od minimalno 0.00 do maksimalno 2.00 (med 0.00, IQR 1.00), a u HSIL grupi
minimalno 0.00 do maksimalno 2.00 (med 0.00, IQR 1.00).

Klinicke i reproduktivne karakteristike pacijentkinja u odnosu na gradus

skvamozne intraepitelne lezije su prikazane u Tabeli 4.
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Tabela 4. Klinicke i reproduktivne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu
na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Gradus SIL Ukupno
n=160
Karakteristika LSIL HSIL t/z p
n=43 n=117 prosek SD
prosek | SD | prosek | SD

menarha 12.70 | 1.60 | 13.32 |[1.69| 13.16 1.68 |2.110| 0.036*
ukupan broj abortusa 042 070 053 [0.83]| 0.50 0.80 [0.570 | 0.568
broj abortusa pre operacije 0.28 0.59 0.37 0.65 0.34 0.63 |0.798 | 0.425
broj abortusa posle operacije | 0.14 0.41 0.17 0.51 0.16 0.49 |0.099 | 0.921
ukupan broj porodaja 088 |0.79| 1.00 |[0.87| 0.96 0.85 [0.634 | 0.526
broj porodaja pre operacije 0.51 0.74| 066 |0.84| 0.62 0.82 [0.892| 0.372
broj porodaja posle operacije | 0.37 |0.58| 0.33 |0.62| 0.34 0.60 [0.695| 0.487
BMI 22.64 | 386 22.08 |2.60| 2223 299 (1.047 | 0.297

Analiza sociodemografskih i epidemioloskih karakteristika ispitanica u

trenutku operacije u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije nije pokazala

postojanje razlika u odnosu na bracni status i pusacke navike. Izmedu ispitivanih

grupa postojala je statisticki znacajna razlika u pogledu upotrebe kondoma, ¢ija

upotreba je bila ¢eS¢a kod Zena operisanih zbog LSIL (48.8%), u odnosu na Zene

operisane zbog HSIL (31.6%). Sociodemografske i epidemioloske karakteristike

ispitivanih pacijentkinja u trenutku operacije u odnosu na gradus skvamozne

intraepitelne lezije prikazane su u Tabeli 5.
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Tabela 5. Sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih pacijentkinja
u trenutku operacije u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Karakteristika LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 n %
n % n %
neudata 28 58.1 62 53.0 90 |56.3
bracni status udata 15 | 419 55 | 47.0 70 | 43.7 | 4399 | 0.112
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 |100.0
ne 22 | 51.2 | 80 | 684 | 102 | 63.8
upotreba kondoma pre
N da 21 | 488 | 37 | 31.6 | 58 |36.2| 4.032 | 0.045*
operacije
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 |100.0
ne 21 | 488 | 41 | 35.0 | 62 |388
pusenje pre operacije da 22 51.2 76 | 65.0 | 98 | 61.2 | 2.521 | 0.114
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 |100.0
zainteresovanost za ne 10 23.3 31 26.5 41 | 25.6
reprodukciju u trenutku da 33 76.7 | 86 | 73.5 | 119 | 744 | 0.173 | 0.677
op. ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 |100.0

Analiza podataka o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na gradus
skvamozne intrepitelne lezije je pokazala da nije bilo statisticki znacajne razlike
jedino u odnosu na ucestalost postoperativnih komplikacija, do kojih je doslo kod
18.6% ispitanica operisanih zbog LSIL i 15.4% ispitanica operisanih zbog HSIL.

U pogledu indikacija za operaciju, odnsno nacina na koji su postavljene,
postojala je statisticki visoko znacajna razlika izmedu posmatranih grupa. U grupi
LSIL pacijentkinja, najces¢a indikacija bila je citologija (48.8%), zatim histologija
(34.9%), dok je u HSIL grupi najces¢a indikacija bila histologija (66.7%).
Kolposkopski nalaz je predstavljao indikaciju kod 16.3% pacijentkinja u LSIL grupi
i 2.6% pacijentkinja u HSIL grupi.

Visoko statisticki znacajna razlika postojala je i u pogledu histopatoloskih
dijagnoza konusa: od ukupno 43 pacijentkinje operisane zbog LSIL promene, kod 6
(14.0%) histopatoloski nalaz je bio normalan, a ni kod jedne ispitanice nije
dijagnostikovana HSIL promena. Ucestalost normalnih nalaza je bila ve¢a u LSIL

grupi (14.0%) u odnosu na HSIL grupu (10.3%).
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Razlike su bile statisticki visoko znacajne i u odnosu na vrstu operacije, jer je
kod Zena u LSIL grupi CeSce radena ekscizija omc¢icom (90.7%), dok je kod ispitanica
u HSIL grupi broj ekscizija om¢icom bio manji (63.2%).

Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na gradus skvamozne

intraepitelne lezije prikazani su u Tabeli 6.

Tabela 6. Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na gradus
skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Podatak LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 %
n
n % n %
kolposkopija 7 163 3 26 | 10 | 6.2
indikacija za citologija 21 |488| 36 [30.7( 57 | 357
. 17.809 | 0.000**
operaciju histologija 15 | 349 78 [66.7| 93 |58.1
ukupno 43 |100.0{ 117 |100.0| 160 [100.0
LSIL 37 |[86.0| 6 51 | 43 | 269
histoloska dijagnoza HSIL 0 0.0 | 99 | 846 | 99 | 619
113.376 | 0.000**
konusa normalan nalaz 6 (140 12 (103 | 18 |11.2
ukupno 43 (100.0| 117 |100.0( 160 (100.0
omcica 39 1907 74 | 63.2| 113 | 70.6
vrsta operacije noz 4 93 | 43 | 368 | 47 |29.4 | 11.420 | 0.001**
ukupno 43 (100.0| 117 |100.0( 160 (100.0
. ne 35 | 814 | 99 |84.6 | 134 |83.7
postoperativne
L da 8 [186| 18 | 154 | 26 | 163 | 0.240 0.625
komplikacije
ukupno 43 (100.0| 117 |100.0( 160 (100.0

Prosecno hirurSko iskustvo operatora u odnosu na gradus skvamozne
intraepitelne lezije je bilo na granici statisticke znacajnosti (z = 1.923; p = 0.056).
Prosecno hirursko iskustvo operatora koji su operisali pacijentkinje sa LSIL
promenama bilo je 13.81+7.43 godina (min 1.00, max 33.00, Med 12.50, IQR 12.00),
odnosno 16.11+7.34 godina (min 1.00, max 32.00, Med 17.00, IQR 12.00) u HSIL
grupi pacijentkinja. U ukupnom uzorku godine hirurSkog iskustva operatora kretale
su se u intervalu od jedne do maksimalno 33 godine (prosecno 15.47+7.44 godine,

Med 16.00, IQR 12.00).
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U pogledu licnog doZivljaja straha, odnosno najintenzivnijeg stresa u vezi sa

operacijom u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije, nije postojala

statistic¢ki znacajna razlika. U obe grupe Zena dominira strah od maligne bolesti, a

potom strah za fertilnu sposobnost. Podaci su prikazani u Tabeli 7.

Tabela 7. Licni doZivijaj straha (stresa) ispitivanih pacijentkinja u vezi sa
operacijom u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Karakteristika LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 n %
n % n %
ne 16.3 25 21.4 32 20.0
maligna bolest 17 39.5 50 42.7 67 41.9
strah u vezi sa |fertilna sposobnost| 6 14.0 15 12.8 21 13.1
N 1.5060.826

operacijom opSta anestezija 16.3 12 10.3 19 11.9
drugo 6 14.0 15 12.8 21 131
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0

Analiza postoperativnih klinickih karakteristika ispitanica u odnosu na

gradus skvamozne intraepitelne lezije, pokazala je da nije bilo statisticki znacCajne

razlike u ucestalosti promene menstruacionog ciklusa posle operacije, infertiliteta,

primene asistiranih reproduktivnih tehnika (ART), kao i ucestalosti patoloskih

citoloskih nalaza posle operacije. Medutim, postojala je znacajna razlika u

ucestalostima postoperativnih dijagnosti¢kih intervencija, koje su radene kod

ukupno 14 (8.8%) ispitanica, i to samo u grupi ispitanica operisanih zbog HSIL.

Podaci su prikazani u Tabeli 8.
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Tabela 8. Postoperativne klinicke karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu
na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Karakteristika LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 n %
n % n %
ne 26 | 60.5 79 67.5 | 105 | 65.6
promena
) ) da 17 | 39.5 38 325 55 | 34.4 | 0.694 | 0.405
menstruacionog ciklusa
ukupno | 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 37 | 86.0 96 82.1 [ 133 | 83.1
infertilitet da 6 14.0 21 179 | 27 | 169 | 0.358 | 0.550
ukupno | 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 41 | 95.3 106 90.6 | 147 | 91.9
ART da 2 4.7 11 9.4 13 8.1 [ 0.951 | 0.330
ukupno | 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 33 | 76.7 93 79.5 | 126 | 78.8
patoloski citoloski nalaz
B da 10 | 233 24 20.5 34 | 21.2 | 0.141 | 0.707
posle operacije
ukupno | 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
dijagnosticke ne 43 [ 100.0 | 103 | 88.0 | 146 | 91.2
intervencije posle da 0 0.0 14 12.0 14 8.8 | 4.239 |0.041*
operacije ukupno 43 |1 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0

U pogledu postoperativnih karakteristika ispitivanih pacijentkinja u odnosu

na gradus skvamozne intraepitelne lezije izmedu ispitivanih pacijentkinja nije bilo

statisti¢ki znacajnih razlika, osim u odnosu na upotrebu kondoma posle operacije,

koji su statisticki znacajno ceSce koristile pacijentkinje operisane zbog LSIL (53.5%).

Nije nadena statisticki znacajna razlika u osecaju neprijatnosti pri postoperativnom

kolposkopskom pregledu, zainteresovanosti za seksualne odnose, promeni bracnog

statusa, kao i puSackim navikama posle operacije. Podaci su prikazani u Tabeli 9.
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Tabela 9. Postoperativne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu na
gradus skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Karakteristika X2 p
LSILn=43 | HSILn=117
n %
n % n %
neprijatnost pri ne 30 69.8 88 | 75.2 | 118 | 73.8
kolposkopskom da 13 30.2 29 24.8 42 26.2 | 0.482 | 0.488
pregledu ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
] nepromenjena | 34 79.1 83 709 | 117 | 73.1
zainteresovanost za
smanjena 9 209 | 34 | 29.1 | 43 | 269 | 1.057 | 0.304
seksualne odnose
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 33 76.7 | 84 | 718 | 117 | 73.1
promena bra¢nog
da 10 | 233 33 | 282 | 43 | 269 | 0.392 | 0.531
statusa
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 22 51.2 54 | 46.2 76 | 47.5
pusenje posle
B da 21 | 488 | 63 | 538 | 84 | 525 | 0.316 | 0.574
operacije
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 20 | 465 | 75 | 64.1 | 95 59.4
upotreba kondoma
i da 23 535 | 42 | 359 | 65 | 40.6 | 4.035 |0.045*
posle operacije
ukupno 43 | 100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0

4.1.2. ISPITIVANA POPULACIJA U ZAVISNOSTI OD PARITETA 1
ZAINTERESOVANOSTI ZA REPRODUKCIJU

Na osnovu pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju u trenutku intervijua
ispitanice su podeljene u tri istraZivacke grupe: grupa A-nulipare koje Zele da radaju
u kojoj je bilo 52 (32.50%) ispitanice, grupa B-Zene koje Zele da radaju, a imaju jedno
ili viSe dece i u kojoj je bilo 40 (25.00%) ispitanica i grupa C-Zene koje ne Zele da
radaju u kojoj je bilo 68 (42.5%) ispitanica.

Prosecna starost ispitivanih pacijentkinja je bila 35.31+5.38 godina (min
22.00, max 44.00, Med 36.00, IQR 8.80), uz postojanje statisticki visoko znacajne
razlike izmedu ispitivanih grupa. Prosefne godine starosti ispitanica bile su
32.7245.56 u grupi A (min 22.00, max 44.00, Med 32.50, IQR 8.00), 33.62+4.13 u
grupi B (min 26.00, max 44.00, Med 33.50, IQR 5.00) i 38.31+4.38 u grupi C (min

78



25.00, max 44.00, Med 39.00, IQR 7.00). U pogledu godina starosti, nije postojala
statisticki znacajna razlika izmedu grupa A i B (t = 0.196; p = 0.877), ali je razlika
bila visoko statisticki znacajna izmedu grupa AiC (t=6.168; p=0.000), kao i izmedu
grupa B i C (t = 5.481; p = 0.000). Pacijentkinje u grupi C bile su najstarije, dok su

najmlade bile pacijentkinje u grupi A, sto je prikazano na Grafiku 2.

Grafik 2. Prosecne godine starosti ispitivanih pacijentkinja u trenutku intervijua u
odnosu na istraZivacke grupe
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U trenutku operacije, prose¢na starost ispitanica bila je 30.42+5.03 godina
(min 19.00, max 41.00, Med 30.00, IQR 7.00). Prosec¢ne godine starosti ispitanica u
trenutku operacije su bile 28.56+5.08 u grupi A (min 19.00, max 40.00, Med 28.00,
IQR 7.80), 28.65+4.22 u grupi B (min 22.00, max 39.00, Med 29.00, IQR 6.50) i
32.88+4.42 u grupi C (min 22.00, max 41.00, Med 33.00, IQR 6.00). Izmedu
ispitivanih grupa postojala je statisticki visoko znacajna razlika u pogledu godina
starosti u trenutku operacije: najmlade su bile pacijentkinje iz grupe A, dok su
najstarije bile pacijentkinje u grupi C. Nije postojala statisticki znacajna razlika
izmedu grupa A i B (t = 0.089; p = 0.945), ali je razlika bila visoko znacajna izmedu
grupa AiC (t=4.982; p = 0.000), kao i izmedu grupa B i C (t =4.890; p = 0.000), Sto

je prikazano na Grafiku 3.
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Grafik 3. Prosecne godine starosti ispitivanih pacijentkinja u trenutku operacije
u odnosu na istrazivacke grupe
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Prosecno vreme proteklo od operacije bilo je 4.92+3.03 godina (min 2.00,
max 18.00, Med 5.00, IQR 3.80). Prosec¢no vreme proteklo od operacije bilo je u grupi
A 4.17+2.77 godina (min 2.00, max 18.00, Med 3.50, IQR 3.00), u grupi B 5.03%2.22
godina (min 2.00, max 11.00, Med 5.00, IQR 2.50) i u grupi C 5.44+3.51 godina (min
2.00, max 15.00, Med 5.00, IQR 4.00). U pogledu vremena proteklog od operacije,
postojala je statisticki znacajna razlika izmedu istraZivackih grupa. Ono je bilo
statisticki znacajno najduZze u grupi C, a najkrace u grupi A pri ¢emu nije postojala
statisticki znacajna razlika izmedu grupa Bi C (z = 0.142; p = 0.887), ali je postojala
znacajna razlika izmedu grupe A i grupe C (z = 2.016; p = 0.044), kao i izmedu grupe
Aigrupe B (z = 2.344; p = 0.019), Sto je prikazano na Grafiku 4.
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Grafik 4. Prosecno vreme proteklo od operacije u ispitivanim grupama u odnosu na
istraZivacke grupe
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Navedeni numericki podaci ispitivanih pacijentkinja su prikazani u Tabeli 10.

Tabela 10. Numericki podaci ispitivanih pacijentkinja u odnosu na istraZivacke

grupe
Istrazivacka grupa
Ukupno
Numericki A B C
) n=160 F/x*xw p
parametri n=52 n=40 n=68

prosek | SD |prosek| SD [prosek| SD |prosek| SD

Aktuelna starost

(god)
Starost u trenutku

32.72 | 556 | 33.62 | 413 | 38.31 | 4.38 | 35.31 | 5.38 |23.942| 0.000**

28.56 | 5.08 | 28.65 | 4.22 | 32.88 | 4.42 | 30.42 | 5.03 (17.001| 0.000**
operacije (god)

Vreme proteklo od
417 | 277 5.03 |222]| 544 |351| 492 |3.03]| 6.155 | 0.046*
operacije (god)

Analiza sociodemografskih i epidemioloskih karakteristika pacijentkinja u
trenutku intervijua u odnosu na ispitivane grupe pokazala je postojanje statisticki
visoko znacajne razlike u nivou obrazovanja pacijentkinja, kao posledica veéeg broja

Zena sa zavrSenom osnovnom ili srednjom Skolom kao krajnjim obrazovnim nivoom
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u grupi C (67.6%), dok su u grupama A i B dominirale Zene sa viSom Skolim ili
fakultetskim obrazovanjem (53.8% i 65.0%). Grupe A i B nisu se medusobno
razlikovale u pogledu nivoa obrazovanja (x2 = 1.166; p = 0.281), ali je pokazana
statisticki visoko znacajna razlika izmedu grupa A i C (x? = 5.601; p = 0.018), kao i
izmedu grupa B i C (x2 = 10.871; p = 0.000). Broj Zena sa zavrSenom osnovnom
Skolom kao krajnjim obrazovnim nivoom bio je mali u svim ispitivanim grupama
(manje od 2%). Nije registrovana znacajna razlika u odnosu na zaposlenje izmedu
ispitivanih grupa, jer u sve tri istraZivacke grupe dominiraju zaposlene Zene.

Razlika izmedu ispitivanih grupa bila je statisticki visoko zna¢ajna u odnosu
na aktuelni brac¢ni status, kao posledica toga Sto je u grupi B i grupi C bilo najvise
udatih Zena, dok je u grupi A bilo 63.5% neudatih Zena. Ukupan broj razvedenih Zena
i udovica bio je relativno mali u ispitivanom uzorku (ukupno 14, odnosno 8.8%).
Grupe A i B su se medusobno razlikovale (x2 = 29.866; p = 0.000), a dokumentovana
je i razlika izmedu grupa A i C (x2 = 46.792; p = 0.000), dok izmedu ispitanica u
grupama B i C nije bilo razlika u pogledu aktuelnog bra¢nog statusa (x2 = 1.285; p =
0.525).

Nije registrovana znacajna razlika u odnosu na upotrebu barijerne
kontracepcije pre i posle operacije izmedu ispitivanih grupa. Razlika izmedu
ispitivanih grupa je bila statisticki visoko znacajna u odnosu na pusenje, kao
posledica toga Sto je u grupi C bilo najviSe pusaca, dok ih je u grupama A i B bio manji
broj. Grupe A i B se nisu medusobno razlikovale (x? = 0.302; p = 0.521), ali je
registrovana razlika izmedu grupa A i C (x? = 3.662; p = 0.050), kao i grupa Bi C
(x2=9.035; p=0.011).

Navedene aktuelne sociodemografske i epidemioloSke Kkarakteristike

ispitanica su prikazane u Tabeli 11.
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Tabela 11. Aktuelne sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih
pacijentkinja u odnosu na istraZivacke grupe

IstraZivacka grupa Ukupno
A B C
Karakteristika X2 p
n=52 n=40 n=68 n=160
n % [n| % n| % |n| %
osnovna i/ili sr.
24 | 46.2 (14| 35.0 | 46 | 67.6 | 84 | 52.5
skola

obrazovanje |—— — 8.110 |0.009**

viSa Skola i/ili fakult.| 28 | 53.8 (26| 65.0 | 22 | 32.4 | 76 | 47.5

ukupno 52 (100.0|40|100.0| 68 |100.0(160]100.0

nezaposlena 9 | 1737|175 17 | 25.0 | 33 | 20.6
zaposlenje zaposlena 43 | 82.7 |33| 82.5 | 51 | 75.0 |127| 79.4 | 1.382 | 0.501

ukupno 52 (100.0|40|100.0| 68 |100.0({160]100.0

neudata 336353 75 | 4| 59 |40 25.0

aktuelni bra¢ni udata 18 | 34.6 |34| 85.0 | 54 | 79.4 |106| 66.2
62.964 (0.000**

status razvedena/udovica | 1 | 1.9 (3| 7.5 | 10| 14.7 | 14 | 8.8

ukupno 52 (100.0|40|100.0| 68 |100.0(160]100.0

upotreba nepromenjena 44 | 84.6 |32| 80.0 | 59 | 86.8 |135]| 84.4
barijerne promenjena 8 | 154 (8|200]| 9 |13.2| 25| 15.6 | 0.878 | 0.645

kontracepcije ukupno 52 (100.0|40|100.0| 68 |100.0(160]100.0

nepusac 26 | 50.0 (19 47.5| 14 | 20.6 | 59 | 36.9

s bivsi pusac 3|58 |5[125( 9 (13217106
puSenje — 14.558 (0.006**

pusac 23 | 44.2 16| 40.0 | 45 | 66.2 | 84 | 52.5

ukupno 52 (100.0|40|100.0| 68 |100.0{160]100.0

Klinicke i reproduktivne karakteristike pacijentkinja u odnosu na
istrazivacke grupe su prikazane u Tabeli 12. U pogledu prose¢nog uzrasta u kome
su pacijentkinje dobile menarhu izmedu ispitivanih grupa nije bilo razlika. Prose¢an
uzrast u vreme menarhe bio je u grupi A 13.52+1.81 godina (min 10.00, max 18.00,
Med 13.00, IQR 3.00), u grupi B 12.80+1.79 godina (min 9.00, max 17.00, Med 13.00,
IQR 2.00) iugrupiC 13.09+£1.48 godina (min 10.00, max 17.00, Med 13.00, IQR 2.00).

Ukupan broj abortusa, kao i broj abortusa pre operacije bio je statisticki
visoko znacajno razli¢it u ispitivanim grupama, dok se broj postoperativnih
abortusa nije znacajno razlikovao. Ukupan broj abortusa bio je najveci u grupi C, a
najmanji u grupi A, pri cemu nije postojala statisticki znacajna razlika izmedu grupa

BiC (z=1.487; p=0.137) kao i izmedu grupa AiB (z = 1.551; p = 0.121), ali je
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registovana razlika izmedu grupa A i C (z = 3.355; p = 0.001). Broj abortusa pre
operacije bio je najve¢i u grupi C, a najmanji u grupi A, pri ¢emu nije postojala
statistic¢ki znacajna razlika izmedu grupa Bi C (z = 1.325; p = 0.185), ali je postojala
znacajna razlika izmedu grupa Ai B (z = 2.011; p = 0.044), kao i izmedu grupa Ai C
(z=3.506; p =0.000).

Prosecan broj ukupnih abortusa bio je u grupi A 0.25%£0.59 (min 0.00, max
3.00, Med 0.00, IQR 0.00), u grupi B 0.50+0.88 (min 0.00, max 4.00, Med 0.00, IQR
1.00) i u grupi C 0.69+0.85 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 1.00). Prosecan broj
abortusa pre operacije bio je u grupi A 0.12+0.32 (min 0.00, max 1.00, Med 0.00, IQR
0.00), u grupi B 0.33£0.57 (min 0.00, max 2.00, Med 0.00, IQR 1.00) i u grupi C
0.53+0.78 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 1.00). Prosecan broj abortusa posle
operacije bio je u grupi A 0.14+0.53 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 0.00), u grupi
B 0.20£0.52 (min 0.00, max 2.00, Med 0.00, IQR 0.00) i u grupi C 0.16%£0.44 (min
0.00, max 2.00, Med 0.00, IQR 0.00).

Ukupan broj porodaja, kao i broj porodaja pre i posle operacije bio je
statisticki visoko znacajno razlicit u ispitivanim grupama. Kod ispitanica u grupi A
nije bilo porodaja, u skladu sa podelom pacijentkinja u tri istraZivacke grupe.
Ukupan broj porodaja bio je najveci u grupi C, pri ¢emu je postojala statisticki
znacajna razlika izmedu grupa B i C (z = 2.726; p = 0.006). Broj porodaja pre
operacije bio je najveci u grupi C, pri ¢emu je postojala statisticki visoko znacajna
razlika izmedu grupa Bi C (z=3.957; p = 0.000). Broj porodaja posle operacije je bio
najveci u grupi B, pri ¢emu je postojala statisti¢ki visoko znacajna razlika izmedu
grupaBiC (z=3.417; p =0.000).

Kod pacijentkinja u grupi A nije bilo porodaja ni pre ni posle operacije.
Prosecan broj ukupnih porodaja bio je u grupi B 1.25%£0.44 (min 1.00, max 2.00, Med
1.00, IQR 0.80), a u grupi C 1.53+0.72 (min 0.00, max 3.00, Med 2.00, IQR 1.00).
Prosecan broj porodaja pre operacije bio je u grupi B 0.50+0.68 (min 0.00, max 2.00,
Med 0.00, IQR 1.00), a u grupi C 1.16+0.84 (min 0.00, max 3.00, Med 1.00, IQR 1.80).
Prosecan broj porodaja posle operacije bio je u grupi B 0.75+0.63 (min 0.00, max
2.00, Med 1.00, IQR 1.00), u grupi C 0.37£0.67 (min 0.00, max 2.00, Med 1.00, IQR
1.00).

84



Vrednosti BMI bile su statisticki visoko znacajno razli¢ite u ispitivanim
grupama, iako je BMI u svim ispitivanim grupama bio u okviru granica normalne
uhranjenosti. Prosecan BMI bio je u grupi A 21.20+£2.27 (min 16.76, max 30.35, Med
21.05,1QR 3.04), u grupi B 22.57+3.55 (min 18.69, max 35.00, Med 21.37, IQR 3.38)
i ugrupi C 22.81+2.95 (min 17.63, max 33.95, Med 22.98, IQR 4.39). Prosecna
vrednost BMI bila je najveca u grupi C, a najmanja u grupi A, pri ¢emu nije postojala
razlika izmedu grupa B i C (t = 0.235; p = 0.646), ali je postojala statisticki znac¢ajna
razlika izmedu grupa Ai B (t = 1.377; p = 0.026), kao i statisticki visoko znacajna
razlika izmedu grupa AiC (z=1.612; p = 0.003).

Tabela 12. Klinicke i reproduktivne karakteristike pacijentkinja u odnosu na

istraZivacke grupe
Istrazivacka grupa Ukupno
Karakteristika A B ¢ F/x%xkw= p
n=52 n=40 n=68 n=160
prosek| SD |prosek| SD |[prosek| SD [prosek| SD
menarha 13.52 | 1.81 | 12.80 | 1.78 | 13.08 | 1.48 | 13.16 | 1.68 | 2.190 0.115
ukupan broj

0.25 [ 059 | 050 | 0.88| 0.69 [085| 0.50 |0.80 | 11.135 | 0.003**
abortusa

broj abortusa pre
N 0.12 {032 | 033 |[0.57| 0.53 |0.78| 0.34 | 0.63 | 12.634 | 0.002**
operacije

broj abortusa posle
. 0.14 | 053 | 0.20 [0.52| 0.16 | 044 | 0.16 |0.49| 1.236 | 0.539
operacije

ukupan broj
i 0.00 [ 0.00| 1.25 |[0.44 | 1.53 |0.72| 096 | 0.85 |104.851| 0.000**
porodaja

broj porodaja pre
X 0.00 {0.00| 050 [0.68| 1.16 | 0.84| 0.62 | 0.82 | 66.883 | 0.000**
operacije

broj porodaja posle
3 0.00 {0.00 | 0.75 [0.63| 0.37 | 0.67 | 0.34 | 0.60 | 44.261 | 0.000**
operacije

BMI 21.20 | 2.27 | 22.57 | 3.55 | 22.81 | 2.95 | 22.23 | 2.98 | 4.880 | 0.009**

Analiza sociodemografskih i epidemioloskih karakteristika ispitanica u
trenutku operacije u odnosu na istrazivacku grupu, pokazala je postojanje statisticki
visoko znacajnih razlika u pogledu svih analiziranih karakteristika. Razlike su bile
statisticki visoko znacajne u pogledu bra¢nog statusa pacijentkinja u odnosu na

istrazivacku grupu, kao posledica najveceg broja neudatih Zena u grupama A i B
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(78.8%, odnosno 60.0%), dok je broj udatih Zena u trenutku operacije bio najveci u
grupi C (73.5%). Grupe A i B su se medusobno znacajno razlikovale (x? = 3.873;
p = 0.049), a postojala je statisticki visoko znacajna razlika i izmedu grupa A i C
(X2 =32.342; p=0.000), kao i izmedu ispitanica grupa Bi C (x?2 = 11.914; p = 0.000).

Upotreba kondoma kao kontraceptivnog sredstva pre operacije bila je
najceSce zastupljena u grupi B, a najrede u grupi C. Grupe A i B se nisu medusobno
razlikovale (x2 = 2.492; p = 0.144), kao ni grupe A i C (x2 = 3.129; p = 0.076), ali
registrovana je statisticki visoko znacajna razlika izmedu grupa Bi C (x2=10.938; p
=0.000).

PusSenje u vreme operacije bilo je najprisutnije kod Zena u grupi C, a
statisticki znacajno manje i jednako u grupama A i B. Grupe A i B nisu se medusobno
razlikovale po broju puSaca u trenutku operacije (x2 = 0.001; p = 0.998), dok je
registrovana statisticki visoko znacajna razlika izmedu grupa A i C (x2 = 9.076;
p =0.002), kao i izmedu grupa Bi C (x2=7.941; p = 0.005).

Navedeni rezultati su prikazani u Tabeli 13.

Tabela 13. Sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih
pacijentkinja u trenutku operacije u odnosu na istraZivacke grupe

Istrazivacka grupa

Ukupno
o A B C
Karakteristika n=160 X2 p
n=52 n=40 n=68
n % n % n % n %

neudata | 41 | 788 | 24 | 60.0 | 18 | 26,5 | 83 | 51.9
bracni status udata | 11 | 21.2 | 16 | 40.0 | 50 | 73.5 | 77 | 48.1 [33.789|0.000**
ukupno | 52 | 100.0 [ 40 | 100.0 | 68 |100.0 [{160| 100.0
upotreba ne 32 | 615 | 18 | 45.0 | 52 | 76.5 |102| 63.8
kondoma pre da 20 | 385 | 22 | 55.0 | 16 | 23.5 | 58 | 36.2 |10.957|0.004**
operacije ukupno | 52 | 100.0 [ 40 |100.0| 68 |100.0 [{160| 100.0
ne 26 | 50.0 | 20 | 50.0 | 16 | 38.2 | 62 | 388
da 26 | 50.0 [ 20 | 50.0 | 52 | 61.8 | 98 | 61.2 [11.543|0.003**
ukupno | 52 | 100.0 [ 40 | 100.0 | 68 |100.0 [{160| 100.0
zainteresovanost ne 1 19 | 00| 00 | 40 | 588 | 41 | 25.6
za reprodukciju u da 51 | 98.1 | 40 |100.0| 28 | 41.2 [119| 74.4 [68.433|0.000**
trenutku op. ukupno | 52 | 100.0 [ 40 |100.0 | 68 |100.0 [{160| 100.0

pusenje pre

operacije
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U pogledu indikacija za operaciju, u smislu nacina na koji su postavljene
(kolposkopija, citologija, histologija) nije bilo razlika izmedu ispitivanih grupa. U sve
tri istrazivacke grupe kao indikacija za operaciju dominira histologija: od 46.2% u
grupi A do 66.2% u grupi C (u ukupno 58.2%). Takode, ispitivane grupe nisu se
razlikovale u pogledu histopatoloskih dijagnoza konusa (HSIL u ukupno 61.9%
sluc¢ajeva), ni u pogledu definitivne histoloSke dijagnoze. HistopatoloSki nalaz
konusa bio je normalan kod 18 (11.2%) ispitanica. Kod ukupno 117 (73.1%) Zena
definitivna histoloska dijagnoza je bila HSIL, najrede u grupi A (69.2%), potom u
grupi B (72.5%) i najceSce u grupi C (76.5%).

Poredenje istraZivackih grupa u odnosu na vrstu operacije pokazalo je
postojanje statisticki visoko znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa: ekscizija
omcicom najcesce je radena u grupi A (88.5%), potom u grupi B (72.5%), a najrede
u grupi C (55.9%). Grupe A i B medusobno su se znacajno razlikovale u odnosu na
vrstu operacije (x%2 = 3.824; p = 0.050), a postojala je i visoko statisticki znacajna
razlika izmedu grupa Ai C (x2 = 14.893; p = 0.000), dok izmedu grupa B i C nije bilo
znacajne razlike (x% = 2.953; p = 0.085).

Ucestalost postoperativnih komplikacija u ukupnom uzorku bila je 16.3%
(26 ispitanica), bez znacajne razlike u ucestalostima izmedu ispitivanih grupa (od
15.4% do 17.6%). Postoperativne komplikacije bile su najucestalije u grupi C (12
ispitanica, odnosno 16.2%). NajceS¢a postoperativna komplikacija u ukupnom
uzorku bilo je krvarenje, koje je registrovano kod ukupno 21 ispitanice, odnosno
3.5%.

Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na istrazivacku grupu

prikazani su u Tabeli 14.
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Tabela 14. Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na istraZivacke

grupe
Istrazivacka grupa Ukupno
A B C
Podatak n=52 n=40 n=68 n=160 X2 p
% n % n % n %

kolposkopija| 6 | 11.5 1 2.5 3 4.4 10 6.2
indikacija za| citologija |22| 42.3 15 37.5 20 29.4 57 35.6
operaciju | histologija |24| 46.2 24 60.0 45 66.2 93 58.2
ukupno |52 100.0 | 40 | 100.0 | 68 | 100.0 | 160 | 100.0
LSIL 16| 30.8 11 27.5 16 | 23.5 | 43 26.9
dijagnoza HSIL 27| 519 | 25 | 625 | 47 | 69.1 99 | 619 2688 | 0.608
normnalaz | 9 | 17.3 4 10.0 5 7.4 18 11.2
ukupno |52 100.0 | 40 | 100.0 | 68 | 100.0 | 160 | 100.0
definitivna LSIL 16| 308 | 11 27.5 16 | 23.5 | 43 26.9
histoloska HSIL 36| 69.2 | 29 | 725 52 76.5 |[117 | 73.1 | 0.797 [0.671
dijagnoza ukupno |52 100.0 | 40 | 100.0 | 68 | 100.0 | 160 | 100.0
omcica |46| 885 | 29 | 725 38 | 559 |113| 70.6

7.087 (0.131

histoloska

konusa

vrsta
B noz 6 11.5 11 27.5 30 44.1 47 29.4 |15.166/0.001*
operacije
ukupno (52| 100.0 | 40 100.0 [ 68 | 100.0 | 160 | 100.0
post- ne 44| 84.6 34 85.0 56 824 | 134 | 83.8
operativne da 8 15.4 6 15.0 12 17.6 26 16.3 0.172 {0.918

komplikacije| ukupno |52 100.0 | 40 | 100.0 | 68 | 100.0 | 160 | 100.0

Prosecno hirursko iskustvo operatora nije se znacajno razlikovalo u tri
analizirane grupe (x%kw = 2.543; p = 0.280), i kretalo se od 14.88+7.43 godina u grupi
A, preko 17.26+7.55 godina u grupi B, do 14.86+7.32 godina u grupi C. U ukupnom
uzorku godine hirurskog iskustva operatora kretale su se u intervalu od jedne do
maksimalno 33 godine (prose¢no 15.47+7.44 godine, Med 16.00, IQR 12.00).

U pogledu najintenzivnijeg stresa, odnosno licnog dozivljaja straha u vezi sa
operacijom, izmedu ispitivanih grupa nije bilo znacajne razlike, Sto je prikazano u
Tabeli 15. Strah od gubitka fertilne sposobnosti bio je prisutan kod 17.3% ispitanica
u grupi A i 17.5% ispitanica u grupi B. Ukupno 19 pacijentkinja (11.9%) kao
naintenzivniji strah u vezi sa operacijom navelo je primenu opSte anestezije, i to:
11.5% u grupi A, 12.5% u grupi B i 11.8% u grupi C. Kao ostale strahove u vezi sa
operacijom (drugo), ispitanice su najc¢eSce navele strah od bolova posle operacije (11

ispitanica, odnosno 6.9%) i strah od perioperativnih komplikacija (4 ispitanice, 2.5%).
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Tabela 15. Licni doZivljaj straha (stresa) ispitivanih pacijentkinja u vezi sa
operacijom u odnosu na istraZivacke grupe

Istrazivacka grupa

Ukupno
A B C
Karakteristika n=160 X2 p
n=52 n=40 n=68
n % n % n % n %
ne 12 | 231 200 | 12 | 176 | 32 | 20.0
maligna bolest 19 | 365 | 14| 350 | 34 | 50.0 | 67 | 419
trah
stant fertilna sposobnost| 9 173 (7 | 175 | 5 74 | 21 | 131
vezi sa 5.540(0.699
.. opsta anestezija 11.5 12.5 11.8 | 19 | 119
operacijom
drugo 115 | 6 | 15.0 13.2 | 21 | 131
ukupno 52 | 100.0 {40 |100.0| 68 [100.0 [ 160 | 100.0

U sve tri grupe dominira strah od maligne bolesti, ¢ija je ucestalost bila

najveca u grupi C (50.0% ispitanica), dok je strah za fertilnu sposobnost bio

najizraZeniji u grupi A: 42.86% ispitanica sa strahom za fertilnu sposobnost bilo je

u grupi A. Podaci su prikazani na Grafiku 5.

Grafik 5. Licni doZivljaj straha (stresa) ispitivanih pacijentkinja u vezi sa

operacijom u odnosu na istraZivacke grupe

strah od malig. bol.

strah za repr.spos.

strah u\ezi sa operacijom

anestezija

Istr.grupe

.
Cle
.
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Analiza postoperativnih klinickih karakteristika ispitivanih pacijentkinja
pokazala je statisticki znacCajnu razliku u broju Zena kod kojih je doSlo do promene
menstruacionog ciklusa posle operacije, sa najvecom ucestalo$¢u u grupi C (42.6%),
a najmanjom u grupi B (20.0%). Grupe A i B nisu se medusobno razlikovale
(x%2 = 2.382; p = 0.123), kao ni grupe A i C (x? = 0.798; p = 0.372), dok je razlika
izmedu grupa B i C bila statisticki znacajna (x% = 5.735; p = 0.017).

Infertilitet posle operacije postojao je kod ukupno 27 (16.9%) ispitanica, a
ukupno 13 (8.9%) ispitanica leCeno je primenom asistiranih reproduktivnih tehnika
(ART). Razlika izmedu istrazivackih grupa bila je statistcki visoko znacajna, jer je
postoperativni infertilitet bio najces¢i u grupi A (32.7%), potom u grupi B (12.5%),
a najredi u grupi C (7.4%). Grupe A i B medusobno su se statisticki visoko znacajno
razlikovale (x2 = 5.066; p = 0.024), kao i grupe Ai C (x2 = 12.637; p = 0.000), dok
izmedu grupa B i C nije postojala znacajna razlika (x2? = 0.794; p = 0.373).

Ucestalost primene ART bila je takode statisticki visoko znacajno razlicita u
ispitivanim grupama, sa najve¢om ucestalosé¢u u grupi B (19.2%). Grupe A i B
medusobno se nisu statisticki znacajno razlikovale (x2 = 2.879; p = 0.102), izmedu
grupa A i C postojala je visoko statisticki znacajna razlika (x? =9.131; p = 0.000), dok
izmedu grupa B i C nije postojala znacajna razlika (x2? = 0.222; p = 0.478).

Razlika u ucestalosti patoloskih citoloskih nalaza posle operacije izmedu
ispitivanih grupa nije bila statisticki znacajna (p=0.089). Patoloski citolo$ki nalazi
posle operacije registrovani su kod ukupno 34 ispitanice, odnosno 21.2%. NajceSci
su bili u grupi A (30.8%), a najredi u grupi B (12.5%). Grupe A i B su se medusobno
znacajno razlikovale (x2=4.037; p = 0.044), kaoigrupe AiC (x2=11.163; p=0.000),
dok izmedu grupa Bi C (x2 = 1.162; p = 0.281) nije bilo znacajnih razlika u odnosu
na broj patoloskih citoloskih nalaza.

Postoperativne dijagnosticke intervencije radene su kod ukupno 14 (8.8%)
ispitanica. Broj uradenih dijagnostickih intervencija posle operacije nije se znacajno
razlikovao u ispitivanim grupama pacijentkinja (manje od 10% ispitanica).

Podaci o postoperativnim Kklinickim karakteristikama pacijentkinja u

istrazivackim grupama prikazani su u Tabeli 16.

90



Tabela 16. Postoperativne klinicke karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu
na istraZivacke grupe

Istrazivacka grupa
Karakteristika A B ¢ n=160 X2 p
n=52 n=40 n=68
n| % [(n| % |n| % [n| %
ne 34654 |32|80.0|39]|57.4 (105 65.6
da 18 |134.6 | 8 | 20.0 |29 |42.6 |55 (344 |5728 |0.049*
ukupno | 52 (100.0( 40 |100.0| 68 [100.0{160|100.0
ne 35(67.3|35|875|63(92.6|133| 83.1
infertilitet da 17 1327 5 [125| 5 | 7.4 | 27 | 169 |14.216|0.001**
ukupno | 52 (100.0( 40 |100.0| 68 [100.0{160|100.0
ne 42 180.8 |38 |95.0| 67 (985 |147| 91.9
ART da 10192 2 [ 50 | 1 | 1.5 | 13| 8.1 |13.149]|0.001**
ukupno | 52 (100.0( 40 |100.0| 68 {100.0{160]|100.0
ne 36 | 69.2|35|87.5|55|809 (126 78.8

da 16 [30.8| 5 [12.5| 13 [ 19.1 | 34 | 21.2 | 4.831| 0.089
ukupno | 52 (100.0( 40 |100.0| 68 [100.0{160|100.0

Ukupno

promena

menstruacionog ciklusa

patoloski citoloski nalaz

posle operacije

dijagnosticke ne | 47904 |36 |90.0 |63 |926 |146] 91.2
intervencije posle da 5196 1| 4 1100 5 | 74 | 14| 88 |0.293 | 0.864
operacije ukupno | 52 |100.0| 40 [100.0] 68 [100.0[160[100.0

U grupi C u trenutku operacije bilo je 5 (7.4%) ispitanica koje su, iako u
trenutku istrazivanja nisu zainteresovane za dalju reprodukeciju, u vreme operacije
Zelele jos dece. Od ukupno 92 Zene (52 u grupi A i 40 u grupi B) koje su u trenutku
operacije bile zainteresovane za reprodukciju, u trenutku intervijua je 91 (98.9%)
ispitanica bila i dalje zainteresovana za reprodukciju (predomislila se jedna
pacijentkinja iz grupe A). Kod 68 pacijentkinja, (18 u grupi Bi 50 u C) koje u trenutku
operacije nisu bile zainteresovane za reprodukciju kod 28 (41.2%) posle operacije
je registrovana zainteresovanost za reprodukciju (i to 8 u grupi B i 20 u grupi C), a
ove promene su bile statisticki visoko znacajne (x2 = 68.389; p = 0.000).

[spitivanjem postoperativnih karakteristika pacijentkinja u odnosu na
istraZivacke grupe pokazano je da nije bilo statisti¢ki znacCajne razlike u pogledu
ucestalosti neprijatnosti pri postoperativnim kolposkopskim pregledima, koja je

bila prisutna kod ukupno 42 (26.2%) ispitanica, najces¢e u grupi A (18 Zena,

91



odnosno 34.6%). Neprijatnost pri postoperativnim kolposkopskim pregledima
registrovana je kod 20.0% ispitanica u grupi B i 23.5% ispitanica u grupi C. Takode,
nije bilo znacajnih razlika u pogledu postoperativne zainteresovanosti za seksualne
odnose izmedu ispitivanih grupa, koja je bila smanjena kod 19.2% ispitanica u grupi
A, 27.5% ispitanica u grupi B i 32.4% ispitanica u grupi C.

Razlike su bile statisticki visoko znacajne u pogledu promene bracnog
statusa posle operacije, kao posledica najveée ucestalosti promene bracnog statusa
u grupi B (57.5%), a manje ucestalosti u grupama A i C (13.5% odnosno 19.1%).
Grupe A i B medusobno su se statistic¢ki visoko znacajno razlikovale (% = 19.953;
p =0.000), kao i grupe Bi C (x? = 16.696; p = 0.000). Izmedu grupa Ai C (x2 = 0.679;
p = 0.410) nije postojala znacajna razlika u pogledu promene bra¢nog statusa, sto je

prikazano na Grafiku 6.

Grafik 6. Promena bracnog statusa posle operacije u odnosu na istraZivacke grupe
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Takode, visoko statisticki znacCajne razlike u odnosu na istrazivacku grupu
registrovane su u pogledu pusSackih navika posle operacije. Broj puSaca posle
operacije bio je najveci u grupi C (66.2%), a najmanji u grupi B (40.0%). Grupe Ai B
nisu se medusobno znacajno razlikovale (x2 = 0.166; p = 0.687), dok je postojala
statisticki znacajna razlika izmedu grupa Ai C (x2=5.779; p = 0.016), kao i statisticki
visoko znacajna razlika grupa Bi C (x2 = 7.021; p = 0.008).
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U pogledu upotrebe kondoma posle operacije, koji je najces¢e koriS¢en u
grupi B (50.0%), a najrede u grupi C (33.8%), nije bilo statisticki znacajne razlike
izmedu istrazivackih grupa.

Navedene postoperativne karakteristike ispitivanih pacijentkinja su

prikazane u Tabeli 17.

Tabela 17. Postoperativne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu na

istraZivacke grupe
Istrazivacka grupa
Ukupno
A B C
Karakteristika n=160 X2 p
n=52 n=40 n=68
n| % [n| % | n % n| %
ne 34 (654 |32(80.0|52|76.5|118| 73.8
kolposkopska
B da 18 [34.6 | 8 | 20.0 |16 | 23.5 | 42 | 26.2 | 2.947 | 0.229
neprijatnost

ukupno 52 (100.0| 40 {100.0| 68 |100.0{160(100.0
zainteresovanost | nepromenjena | 42 | 80.8 | 29 | 72.5 | 46 | 67.6 (117| 73.1

za seksualne smanjena 10| 19.2 [ 11 | 27.5 | 22 | 32.4 | 43 | 269 | 2.592 | 0.274
odnose ukupno 52 1100.0| 40 |100.0| 68 |100.0(160(100.0
ne 45186.5 |17 | 42555809 |117| 73.1
promena bra¢nog
tat da 7 1135|123 |57.5|13(19.1|43|26.9 |25.933(0.000**
statusa
ukupno 52 |100.0| 40 |100.0| 68 |100.0{160|100.0
ne 29 | 55.8 |24 |60.0|23|33.8]|76]|47.5
pusenje posle
. da 23144216 |40.0 | 45| 66.2 | 84 | 52.5 | 9.033 [0.011**
operacije
ukupno 52 |100.0| 40 |100.0| 68 |100.0{160|100.0
ne 30 [ 57.7 | 20 | 50.0 | 45 | 66.2 | 95 | 59.4
upotreba kondoma da 22142320 |50.0|23)|338(65]40.6 2823 | 0.243

ukupno 52 (100.0| 40 {100.0| 68 |100.0{160({100.0

4.1.3. ISPITIVANA POPULACIJA U ZAVISNOSTI OD VRSTE OPERACIJE

Od ukupno 160 ispitanica, kod 113 (70.6%) je uradena ekscizija omc¢icom, a
kod 47 (29.4%) konizacija noZem.
U pogledu prosecnih godina starosti pacijentkinja u odnosu na vrstu

operacije registrovana je statisticki visoko znacajna razlika. Zene kojima je radena
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konizacija noZem su bile starije, i imale su prose¢no 37.70+4.77 godina (min 27.00,
max 44.00, Med 39.00, IQR 7.00), dok su Zene kojima je radena ekscizija om¢icom
bile mlade i imale su prose¢no 34.32+5.33 godina (min 22.00, max 44.00, Med 35.00,
IQR 7.00), $to je prikazano na Grafiku 7.

Grafik 7. Prosecne godine starosti ispitivanih pacijentkinja u odnosu na vrstu
operacije
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Takode, pacijentkinje kojima je radena konizacija noZem su u trenutku
operacije bile statistic¢ki visoko znacajno starije (32.95+4.85 godina, min 22.00, max
40.00, Med 34.00, IQR 5.00) u odnosu na one kojima je radena ekscizija omcicom
(29.36%4.74 godina, min 19.00, max 40.01, Med 29.00, IQR 6.50), Sto je prikazano na
Grafiku 8.
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Grafik 8. Godine starosti ispitivanih pacijentkinja u trenutku operacije u odnosu na
vrstu operacije
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Prosecno vreme proteklo od operacije nije se statisticki znacajno razlikovalo
u odnosu na vrstu operacije i iznosilo je 4.77+2.33 godina (min 2.00, max 12.00, Med
5.00, IQR 3.00) kod Zena operisanih noZem, odnosno 4.99+3.28 godina (min 2.00,
max 18.00, Med 4.00 IQR 5.00) kod Zena operisanih om¢icom. Navedeni numericki

podaci ispitivanih pacijentkinja prikazani su u Tabeli 18.

Tabela 18. Numericki podaci ispitivanih pacijentkinja u odnosu na vrstu operacije

§ Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Numericki podaci omcica noz t/z p
n=113 n=47 prosek SD
prosek | SD | prosek | SD
Starost (god) 3432 |[533| 37.70 | 477 | 3531 5.38 | 3.759 | 0.000**

Starost u trenutku
2936 | 474 | 3295 | 485 3042 5.03 | 4.336 | 0.000**
operacije (god)

Vreme proteklo od
499 328 477 |233| 492 3.03 | 0439 | 0.660

operacije (god)
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Aktuelne sociodemografske i epidemioloSke Kkarakteristike ispitivanih
pacijentkinja u odnosu na vrstu operacije prikazane su u Tabeli 19. Postojala je
statisticki visko znacajna razlika u nivou obrazovanja ispitivanih pacijentkinja u
odnosu na vrstu operacije, kao posledica vec¢eg broja Zena sa zavrSenom osnovnom
i/ili srednjom Skolom kao krajnjim obrazovnim nivoom u grupi onih kojima je
radena konizacija noZzem (68.1%), dok su u grupi Zena kojima je radena ekscizija
omcicom dominirale Zene sa zavrSenom viSom Skolom i/ili fakultetom (54.0%).

U pogledu zaposlenja, nije bilo statisticki znacajne razlike, jer u obe grupe
dominiraju zaposlene Zene (83.2% odnosno 70.2%).

Takode, razlika je bila statisticki visoko znac¢ajna u odnosu na aktuelni brac¢ni
status ispitanica, kao posledica toga Sto je u grupi Zena operisanih noZem bilo visSe
udatih (74.5%), dok je u grupi operisanih omcicom bilo viSe neudatih (31.0%). U
obe grupe broj Zena koje su razvedene i/ili udovice bio je relativno mali, ali ve¢i kod
Zena operisanih noZem u odnosu na one operisane omc¢icom (14.9% odnosno 6.2%).

Nije registrovana znaCajna razlika u pogledu upotrebe barijerne
kontracepcije pre i posle operacije u odnosu na vrstu operacije.

Postojala je statisticki visoko znacajna razlika u odnosu na pusacke navike
ispitanica u odnosu na vrstu operacije, kao posledica toga $to je u grupi Zena
operisanih noZem bilo viSe pusaca (78.7%) u odnosu na grupu Zena operisanih
omcicom (41.6%). Ucestalost bivsih puSaca u grupi operisanih omc¢icom bila je

12.4%, a u grupi operisanih noZzem 6.4%.

96



Tabela 19. Aktuelne sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih
pacijentkinja u odnosu na vrstu operacije

B Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Karakteristika omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %
osnovna i/ili sr.
5 52 46.0 32 68.1 84 | 52.5
skola
obrazovanje visa Skola i/ili 6.482 (0.001**
61 54.0 15 319 | 76 | 47.5
fakult.
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
nezaposlena 19 16.8 14 29.8 33 | 20.6%
zaposlenje zaposlena 94 83.2 33 70.2 | 127 | 79.4 |3.012| 0.105
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
neudata 35 31.0 5 10.6 | 40 | 25.0
aktuelni bra¢ni udata 71 62.8 35 745 | 106 | 66.2
9.074 10.010*%
status razvedena/udovica| 7 6.2 7 14.9 14 8.8
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 [ 100.0
upotreba nepromenjena 96 46.0 39 149 | 135 | 844
barijerne promenjena 17 54.0 8 85.1 25 15.6 (0.098] 0.754
kontrecepcije ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
nepusac 52 46.0 7 149 | 59 | 369
s bivsi pusac 14 12.4 3 6.4 17 | 10.6
pusenje — 18.645/0.000**
pusac 47 41.6 37 78.7 84 52.5
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
aktuelna ne 38 33.6 30 638 | 68 | 425
zainteresovanost da 75 66.4 17 36.2 92 57.5 [12.390/0.000*%
za reprodukciju ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

Poredenjem klinickih i reproduktivnih karakteristika ispitanica u odnosu na
vrstu operacije registrovano je odsustvo statisticki znacajne razlike u prosec¢nom
uzrastu u kome su pacijentkinje dobile menarhu, ukupnom broju abortusa, kao i
broju abortusa posle operacije.

Prosecan broj ukupnih abortusa u grupi Zena operisanih omc¢icom bio je
0.43+0.71 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 1.00), a u grupi Zena operisanih noZzem
0.66+0.98 (min 0.00, max 4.00, Med 0.00, IQR 1.00), a razlika izmedu ispitivanih
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grupa nije bila statisti¢ki znacajna. Prosecan broj preoperativnih abortusa Zena
operisanih omc¢icom bio je 0.25£0.49 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 0.00), a kod
Zzena operisanih noZzem 0.57+0.85 (min 0.00, max 3.00, Med 0.00, IQR 1.00).
Prosecan broj preoperativnih abortusa bio je statisticki visoko znacajno ve¢i kod
Zena koje su imale konizaciju noZzem (p=0.003). Prosetan broj postoperativnih
abortusa kod Zena operisanih omc¢icom bio je 0.20£0.51 (min 0.00 max 3.00 Med
0.00IQR 0.00), a kod Zena operisanih noZem 0.09+0.41 (min 0.00 max 2.00 Med 0.00
IQR 0.00), a razlika izmedu ispitivanih grupa nije bila statisti¢ki znacajna.

U pogledu broja porodaja, ispitanice su se statisticki visoko znacajno
razlikovale u odnosu na ukupan broj porodaja i u odnosu na broj preoperativnih
porodaja. Ukupan broj porodaja, kao i broj porodaja pre operacije bio je prose¢no
veli u grupi Zena operisanih noZem. Posle operacije prosecan broj porodaja je veci
u grupi Zena operisanih omcicom, jer je posle operacije prosecan broj porodaja u
grupi Zena operisanih noZem bio manji, a razlika nije bila statisti¢ki znacajna (p =
0.070).

Pre operacije porodaji su registrovani kod 30.1% Zena operisanih om¢icom
(34 od 113 ispitanica) i 78.7% Zena operisanih noZem (37 od 47 ispitanica), a ova
razlika je bila statisticki visoko znacajna (% = 31.809; p = 0.000). Posle operacije
porodaji su registrovani kod 28.3% (32 od 113 ispitanica) Zena operisanih omc¢icom
119.1% (9 od 47 ispitanica) Zena operisanih noZem i ova razlika nije bila statisticki
znacajna (x2 = 1.464; p = 0.226).

ProseCan ukupan broj porodaja u grupi Zena operisanih omc¢icom bio je
0.78+0.83 (min 0.00, max 3.00, Med 1.00, IQR 1.00), a u grupi Zena operisanih nozem
1.40£0.74 (min 0.00, max 3.00, Med 2.00, IQR 1.00). Prosecan broj preoperativnih
porodaja u grupi Zena operisanih omcicom bio je 0.40+0.71 (min 0.00, max 3.00,
Med 0.00, IQR 1.00), a u grupi Zena operisanih noZzem 1.15+0.81 (min 0.00, max 3.00,
Med 1.00, IQR 1.00). Prosecan broj postoperativnih porodaja u grupi Zena
operisanih omc¢icom bio je 0.40+0.65 (min 0.00, max 2.00, Med 0.00, IQR 1.00),au
grupi operisanih noZzem 0.21+0.46 (min 0.00, max 2.00, Med 0.00, IQR 0.00), bez

statisticki znacajne razlike (p=0.101).
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Nije postojala statisticki znaajna razlika u prosecnim vrednostima BMI u
odnosu na vrstu operacije.
Navedene klinicke i reproduktivne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u

odnosu na vrstu operacije prikazane su u Tabeli 20.

Tabela 20. Klinicke i reproduktivne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u
odnosu na vrstu operacije

B Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Karakteristika omcica noz t/z p
n=113 n=47 prosek | SD
prosek SD prosek | SD
menarha 13.06 1.61 13.38 | 1.85 | 13.16 | 1.68 | 1.099 | 0.274

ukupan broj abortusa 0.43 0.70 0.66 | 098 | 0.50 0.80 | 1.177 | 0.239
broj abortusa pre operacije| 0.25 0.49 0.57 0.85 0.34 0.63 2.333 | 0.020*

broj abortusa posle

. 0.20 0.51 0.09 | 041 0.16 0.49 1.832 | 0.089
operacije

ukupan broj porodaja 0.78 0.83 140 | 0.74 | 0.96 0.85 | 4.265 [0.000**
broj porodaja pre operacije| 0.40 0.71 1.15 | 0.81 | 0.62 0.82 | 5.633 |0.000**

broj porodaja posle

3 0.40 0.65 021 | 046 | 0.34 0.60 | 1.638 | 0.101
operacije

BMI 21.99 3.16 22.79 | 2.47 | 22.23 299 | 1.538 | 0.126

Analiza sociodemografskih i epidemioloSkih karakteristika ispitivanih
pacijentkinja u trenutku operacije u odnosu na vrstu hirurske ekscizije pokazala je
postojanje statisticki znacajnih razlika u svim analiziranim obeleZjima, Sto je
prikazano u Tabeli 21. Razlike su bile statisticki visoko znacajne u bra¢nom stanju
pacijentkinja, kao posledica veteg broja neudatih Zena u grupi pacijentkinja
operisanih omc¢icom (55.8%). Upotreba kondoma bila je znacajno ¢eSc¢e zastupljena
kod Zena operisanih omcicom (46.1%), dok je puSenje u trenutku operacije bilo

statisticki visoko znacajno prisutnije kod Zena operisanih nozem (83.0%).
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Tabela 21. Sociodemografske i epidemioloske karakteristike ispitivanih
pacijentkinja u trenutku operacije u odnosu na vrstu operacije

3 Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Karakteristika omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %

neudata 63 55.8 9 19.1 72 444
bracni status udata 50 | 44.2 38 | 809 | 88 | 80.9 |18.751|0.000**

ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

ne 66 | 58.4 36 | 76.6 | 102 | 63.8
upotreba kondoma da 47 | 41.6 11 | 234 | 58 | 36.2 | 4.752 | 0.029*

ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

ne 54 | 478 8 17.0 | 62 38.8

pusenje pre
. da 59 | 52.2 39 | 83.0 | 98 | 61.2 |13.238]| 0.000**
operacije

ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

zainteresovanost za ne 19 16.8 22 46.8 41 25.6
reprodukciju u da 94 | 83.2 25 532 [ 119 | 744 |15.669]|0.000**

trenutku op. ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na vrstu hirurske
ekscizije prikazani su u Tabeli 22. Statisticki visoko znacajna razlika registrovana je
u svim ispitivanim obeleZjima, osim postoperativnih komplikacija, koje su bile
odsutne kod 84.1% ispitanica nakon ekscizije omcicom i 83.0% ispitanica nakon
Konizacije nozem.

U pogledu indikacija za operaciju, razlike su bile statisticki visoko znacajne.
Kod Zena kojima je uradena konizacija noZem najceSca indikacija bio je histoloski
nalaz (80.9%), dok je kod Zena operisanih omc¢icom podjednako ¢esto indikacija bila
i citoloski i histoloski nalaz (43.4% odnosno 48.7%).

Postojala je visoko statisticki znacajna razlika u pogledu histoloskih
dijagnoza konusa, jer je nalaz HSIL registrovan kod 80.8% Zena nakon konizacije
noZem i 54.0% Zena nakon ekscizije omc¢icom. Normalni histoloski nalazi konusa su
registrovani kod 12 (10.6%) ispitanica operisanih omc¢icom i 6 (12.8%) ispitanica

operisanih nozem.
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Definitivna histoloSka dijagnoza se statisticki visoko znacajno razlikovala u
zavisnosti od vrste operacije, iako je obe grupe nalaz HSIL bio ¢eSc¢i od nalaza LSIL
(ukupno 117 ispitanica, odnosno 73.1%). Kod Zena koje su operisane noZem nalaz
HSIL je bio prisutan u 91.5%, dok je kod Zena operisanih omc¢icom HSIL registovan

kod 65.5% ispitanica.

Tabela 22. Podaci o operaciji ispitivanih pacijentkinja u odnosu na vrstu operacije

. Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Podatak omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %
kolposkopija 9 8.0 1 2.1 10 6.2
indikacija za citologija 49 43.4 8 17.0 57 | 35.7
B 14.188 | 0.001**
operaciju histologija 55 48.7 38 80.9 93 58.1
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
LSIL 40 354 3 6.4 43 | 269
histoloska
HSIL 61 54.0 38 [ 80.8 | 99 | 619
dijagnoza 14.407 | 0.000**
normalan nalaz 12 10.6 6 12.8 18 11.2
konusa
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
definitivna LSIL 39 34.5 4 8.5 43 | 269
histoloska HSIL 74 | 655 | 43 | 915 | 117 | 73.1 [11.420]|0.001**
dijagnoza ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 95 | 84.1 39 | 83.0 | 134 | 83.7
postoperativne
L da 18 15.9 8 17.0 26 | 16.3 | 0.029 | 0.965
komplikacije
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

Prosecno hirursko iskustvo operatora nije se znacajno razlikovalo u odnosu
na vrstu konizacije i kretalo se od prose¢no 15.46+7.12 godina (min 1.00 max 33.00
Med 15.00 IQR 12.00) u grupi Zena operisanih omc¢icom, do 15.49+8.22 godina (min
1.00 max 31.00 Med 16.00 IQR 13.50) u grupi Zena operisanih noZem (z = 0.009;
p =0.993).

U pogledu najintenzivnijeg stresa, odnosno licnog doZivljaja straha u vezi sa
operacijom, izmedu ispitivanih grupa nije postojala statisticki znacajna razlika u

svim analiziranim kategorijama. Rezultati su prikazani u Tabeli 23.
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Tabela 23. Licni doZivljaj straha (stresa) ispitivanih pacijentkinja u vezi sa
operacijom u odnosu na vrstu operacije

3 Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Vrsta straha u vezi sa operacijom omcica noz X2 P
n=113 n=47 n %
n % n %
ne 25 22.2 14.9 32 20.0
maligna bolest 45 39.8 22 46.8 67 41.9
strah u vezi sa |fertilna sposobnost| 19 16.8 4.3 21 13.1
. — — 7.394(0.108

operacijom opSta anestezija 12 10.6 14.9 19 11.9
drugo 12 10.6 19.1 21 13.1
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 |100.0

U obe ispitivane grupe dominira strah od maligne bolesti, i to kod 45 (39.8%)

Zena operisanih omcicom i 22 (46.8%) Zena operisanih noZem. Strah za fertilnu

sposobnost je bio prisutan kod 19 (16.8%) ispitanica operisanih omcicom i dve

(4.3%) ispitanice operisane noZem. Strah od opSte anestezije registrovan je kod 12

(10.6%) pacijentkinja operisanih omc¢icom i sedam (14.9%) pacijentkinja operisanih

noZem. Podaci su prikazani na Grafiku 9.

Grafik 9. Licni doZivljaj straha (stresa) ispitivanih pacijentkinja u vezi sa
operacijom u odnosu na vrstu operacije
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U pogledu postoperativnih klinickih karakteristika ispitivanih pacijentkinja
u odnosu na vrstu operacije, nije bilo znacajne razlike u broju Zena kod kojih je doslo
do promene menstruacionog ciklusa posle operacije, ucestalosti infertiliteta, kao i
primene asistiranih reproduktivnih tehnika (ART). Takode, nije bilo razlike u
odnosu na ucestalost patoloskih postoperativnih citoloskih nalaza, dok je razlika u
pogledu ucestalosti dijagnostickih intervencija posle operacije bila na granici
statisticke znacajnosti (p = 0.051). Dijagnosticke intervencije su radene kod ukupno
14 (8.8%) ispitanica, i to 13 (11.5%) operisanih om¢icom i jedne (2.1%) operisane
noZem. Podaci o postoperativnim Kklinickim karakteristikama ispitivanih pacijentkinja

prikazani su u Tabeli 24.

Tabela 24. Postoperativne klinicke karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu
na vrstu operacije

§ Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Karakteristika omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %
promena ne 77 | 68.1 | 28 | 59.6 | 105 | 65.6
menstruacionog da 36 | 319 | 19 | 404 | 55 | 344 | 1.080 | 0.299
ciklusa ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 94 | 832 | 39 | 83.0 | 133 | 83.1
infertilitet da 19 | 16.8 8 17.0 | 27 | 169 | 0.021 | 0974
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 102 | 90.3 | 45 | 95.7 | 147 | 919
ART da 11 9.7 2 4.3 13 8.1 | 1335 | 0.248
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 85 | 752 | 41 | 87.2 | 126 | 788
patoloski citoloski
da 28 | 24.8 6 12.8 | 34 | 21.2 | 2.862 | 0.091
nalaz posle operacije
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
dijagnosticke ne 100 | 885 | 46 | 979 | 146 | 91.2
intervencije posle da 13 | 115 1 21 14 88 [ 3.655| 0.051
operacije ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
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Analiza postoperativnih karakteristika ispitanica u odnosu na vrstu
operacije, pokazala je postojanje statistCcki znacajne razlike u ucestalosti
neprijatnosti pri postoperativnim kolposkopskim pregledima, koja je registrovana
kod ukupno 42 (26.2%) ispitanica, i to kod 31.0% ispitanica operisanih om¢icom i
14.9% ispitanica operisanih noZem. U pogledu zainteresovanosti za seksualne
odnose posle operacije, promene bra¢nog statusa, kao i upotrebe kondoma posle
operacije nije bilo statisticki znacajne razlike u odnosu na vrstu hirurske ekscizije.
Visoko statisticki znacajna razlika u odnosu na vrstu operacije registrovana je u
pogledu pusackih navika posle operacije, jer su pusSac¢i dominirali u grupi Zena
operisanih noZem (78.7%). Postoperativne karakteristike ispitivanih pacijentkinja

u odnosu na vrstu operacije su prikazane u Tabeli 25.

Tabela 25. Postoperativne karakteristike ispitivanih pacijentkinja u odnosu na
vrstu operacije

B Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Karakteristika omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %
neprijatnost pri ne 78 | 69.0 | 40 | 851 | 118 | 73.8
kolposkopskom da 35 | 31.0 7 149 | 42 | 26.2 | 4433 | 0.035*
pregledu ukupno 113 [ 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
zainteresovanost | nepromenjena | 80 70.8 37 78.7 | 117 | 73.1
za seksualne smanjena 33 | 29.2 10 | 21.3 | 43 | 269 | 1.061 | 0.303
odnose ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 81 | 71.7 | 36 | 76.6 | 117 | 73.1
promena bra¢nog
da 32 | 283 | 11 | 234 | 43 | 269 | 0.408 | 0.523
statusa
ukupno 113 | 100.0 [ 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 66 | 584 | 10 | 213 | 76 | 47.5
pusenje posle
B da 47 | 416 | 37 | 787 | 84 | 525 [18.351|0.000**
operacije
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
ne 63 | 558 | 32 | 681 | 95 | 594
upotreba kondoma da 50 | 44.2 15 | 31.9 65 | 40.6 | 2.093 | 0.148
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
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4.2. VALIDACIJA FACIT-CD UPITNIKA

Od ukupno 160 ispitanica, njih 3 (1.9%) je dalo odgovor ,ne” na pitanje Q8
(da li ste seksualno aktivni ili biste Zeleli da budete seksualno aktivni?). Ukupno 10
(6.3%) ispitanica je dalo odgovor ,ne” na pitanje Q9 (rekla sam partneru/muZzu za

svoju infekciju), kao i na pitanje Q10 (rekla sam ¢lanovima porodice za infekciju).

4.2.1. POUZDANOST-RELIJABILNOST

Pitanja domena fizicko stanje (PWB) FACIT-CD upitnika pokazuju da je
njihova pouzdanost vrlo visoka (o« = 0.777), kao i da nema znacajne promene u
vrednostima Kronbahovog koeficijenta, ako neko pitanje odstranimo iz ovog dela
upitnika.

Pitanja koja ¢ine domen zadovoljstvo tretmanom (TS) FACIT-CD upitnika
pokazuju da je njihova pouzdanost vrlo visoka (a = 0.912), kao i da nema znacajne
promene u vrednostima Kronbahovog koeficijenta ako neko pitanje odstranimo iz
ovog dela upitnika.

Pitanja koja ¢ine domen opsta zapaZanja (GP) FACIT-CD upitnika pokazuju
da je njihova pouzdanost srednja (a = 0.581), kao i da nastaje znacajna promena u
vrednosti Kronbahovog koeficijenta ako se pitanje Sp9 (nalazim utehu u veri ili
duhovnim verovanjima) odstrani iz ovog domena upitnika. U tom slucaju, vrednost
Kronbahovog koeficijenta domena GP poraste na 0.715.

Pitanja koja ¢ine domen emocionalno stanje (EWB) FACIT-CD upitnika
pokazuju da je njihova pouzdanost vrlo visoka (a = 0.810), kao i da nema znacajne
promene u vrednostima Kronbahovog koeficijenta ako neko pitanje odstranimo iz
ovog dela upitnika.

Pitanja koja ¢ine domen odnosi (REL) FACIT-CD uptnika pokazuju da je
njihova pouzdanost bliska vrednostima od 0.7 (a = 0.694), kao i da postoji znacajna
promena u vrednostima Kronbahovog koeficijenta, ako se pitanje CD21 (imam
emotivnu podrSku mog partnera/muza) odstrani iz ovog dela upitnika. U tom

slucaju vrednost Kronbahovog koeficijenta REL domena poraste do 0.772, pa se
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pouzdanost promeni. S druge strane, pitanje kojim bi upitnik najviSe izgubio da ga u
upitniku nema, je HI3 (imam osobe koje mi mogu pomoc¢i ako mi bude potrebno).
Izostavljanje ovog pitanja smanjuje pouzdanost ovog domena FACIT-CD upitnika,
odnosno Kronbahov koeficijent se smanjuje na 0.547.

Korigovani koeficijent korelacije pitanje-ukupno (engl. corrected item-total
correlation cofficient - CI-IT) je za sva pitanja upitnika, osim Sp9, bio ve¢i od 0.200.
Ovaj koeficijent je, za pitanje Sp9 (nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima)
iznosio -0.023.

Navedeni rezultati su prikazani u Tabeli 26.
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Tabela 26. Domeni i pitanja srpske verzije FACIT-CD upitnika, vrednosti

Kronbahovog « koeficijenta ukoliko se pojedina pitanja ostrane iz

upitnika i koeficijenti korelacije pitanje-ukupno

Cronbach
. o ukoliko
Al](t(:;e(;n Domeni i pitanja srpske verzije FACIT-CD upitnika se pitar{jfe koecfi;li';‘ent
odstrani iz
upitnika
FIZICKO STANJE (PWB)
CD1 ose¢am nelagodnost u predelu karlice 0.732 0.604
CD2 imam bol u predelu karlice 0.745 0.553
CD3 imam gréeve u predelu karlice 0.768 0.410
Cx1 uznemirava me sekret ili krvarenje iz vagine 0.734 0.583
GP5 muce me propratne pojave lecenja 0.765 0.402
Da li ste seksualno aktivni ili biste Zeleli da budete seksualno
Q8 aktivni? Ako je odgovor da, odgovorite na sledeca tri pitanja. / /
AKko je odgovor ne, preskocite ova pitanja i predite na sledeci
odeljak.
ES8 imam bol ili nelagodnost tokom seksualnog odnosa 0.748 0.520
CD4 moram da ograni¢im svoju seksualnu aktivnost zbog infekcije 0.753 0.478
CD5 zabrinuta sam zbog prenosenja infekcije 0.776 0.424
ZADOVOLJSTVO TRETMANOM (TS)
GR1 imam poverenja u svog lekara/lekare 0.905 0.744
CD6 verujem da sam dobila odgovarajudéi tretman 0.885 0.820
CD7 moj lekar mi je dao objasnjenja koja sam mogla da razumem 0.856 0.885
CD8 moj lekar mi je objasnio mogucée Koristi mog tretmana 0.898 0.783
OPSTA ZAPAZANJA (GP)
GF1 sposobna sam da radim (ukljucujuéi i rad kod kuce) 0.546 0.304
GF3 sposobna sam da uZivam u Zivotu 0.504 0.469
HI11 nadam se najboljem u vezi buduénosti 0.499 0.463
Sp9 nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima 0.715 -0.023
GF7 zadovoljna sam kvalitetom mog sadasnjeg Zivota 0.500 0.432
CD9 verujem da mogu da se no_sim sa"onim sto se javlja u vezi ove 0.480 0.469
infekcije
CD10 prihvatila sam da imam ovu infekciju 0.532 0.331
EMOCIONALNO STANJE (EWB)
CD11 brinem se da Ce se infekcija pogorsati 0.794 0.482
CD12 prikrila sam ovaj problem tako da drugi ne primete 0.797 0.448
CD13 zabrinuta sam da li ¢u mo¢i da ostanem trudna 0.822 0.278
BMT18 troskovi mog lecenja predstavljaju teret za moju porodicu 0.808 0.316
CD14 brinem se zbog stavova drugih ljudi prema meni 0.789 0.608
CD15 osecam se neugodno zbog infekcije 0.774 0.695
CD16 sklona sam da krivim sebe za nastanak infekcije 0.794 0.479
CD17 bila sam oprezna kome sam rekla za infekciju 0.800 0.445
CD18 bilo mi je tesko da kaZem partneru/muZzu za infekciju 0.797 0.446
CD19 uznemirena sam zbog infekcije 0.781 0.596
CD20 depresivna sam zbog infekcije 0.782 0.621
ODNOSI  (REL)
Q9 Rekla sam partneru/muZzu za moju infekciju: ne/da. Ako da: / /
CD21 imam emotivnu podrsku mog partnera/muza 0.772 0.332
Q10 Rekla sam ¢lanovima porodice za infekciju: ne/da. Ako da: / /
CD22 imam emotivnu podrsku ¢lanova porodice 0.617 0.508
GS1 bliska sam sa mojim prijateljima 0.595 0.542
HI3 imam osobe koje mi mogu pomoc¢i ako mi bude potrebno 0.547 0.633
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Pitanja koja cine celinu FACIT-CD upitnika pokazuju da je njihova
pouzdanost visoka (a = 0.710), kao i da nastaju znacajne promene u vrednostima
Kronbahovog koeficijenta ako pitanja CD21 (imam emotivhu podrsku mog
partnera/muza) i Sp9 (nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima) odstranimo
iz srpske verzije ovog upitnika. Ukoliko se oba ova pitanja uklone iz upitnika,
vrednost Kronbahovog koeficijenta poraste na 0.884. Ukoliko se iz upitnika ukloni
pitanje CD21 vrednost Kronbahovog koeficijenta poraste na 0.798, a ukoliko se
ukloni pitanje Sp9 vrednost Kronbahovog koeficijenta poraste na 0.879, pa se
pouzdanost promeni u vrlo visoku. Nasuprot tome, ukoliko se iz upitnika odstrani
pitanje HI3 (imam osobe koje mi mogu pomoci ako mi bude potrebno), Kronbahov
koeficijent FACIT-CD upitnika se smanjuje na 0.558.

Za pitanje GP5 (muce me propratne pojave leCenja) ne dolazi do znacajne
promene vrednosti alfa koeficijenta ukoliko se pitanje eliminiSe iz skale. Ako pitanje
GP5 eliminiSemo iz FACIT-CD upitnika Kronbahov koeficijent se od 0.710 menja u

0.721, Sto ne dovodi promene nivoa pouzdanosti upitnika.

4.2.2. VALIDNOST

Faktorskom analizom eksplorativnog tipa (EFA), izdvojeno je pet faktora koji
su znacajni za varijabilitet FACIT-CD upitnika, a koji zajedno mogu objasniti oko

48.9% varijabiliteta upitnika. Rezultati su prikazani u Tabeli 27.

Tabela 27. Izdvojeni faktori i njihove karakteristicne vrednosti za FACIT-CD upitnik

Komponente Karakteristi¢ne vrednosti
(faktori) ukupno % varijabiliteta kumulativni %
1 6.277 18.461 18.461
2 3.466 10.193 28.654
3 2.787 8.196 36.850
4 2.317 6.816 43.666
5 1.770 5.205 48.871
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Faktorskom analizom eksplorativnog tipa ispitana je povezanost pitanja sa
pojedinacnim faktorima, odnosno komponentama. Broj faktora je ogranicen na pet.
Rezultati su prikazani u Tabeli 28. pri ¢emu je vidljivo da se pitanja dobro grupisu,
ali i da postoji jedno pitanje koje nije moglo da se dodeli ni jednoj od pet izdvojenih
komponenata. Kao i kod analize pouzdanosti, izdvaja se pitanje Sp9 (nalazim utehu
u veri ili duhovnim verovanjima). Ovo pitanje i u analizi validnosti, kao i u analizi
poudanosti daje rezultat koji upucuje na to da bi ga eventualno trebalo
preformulisati ili eliminisati iz upitnika za Zene u naSoj populaciji. Pored toga,
pitanje GP5 (muce me propratne pojave leCenja) je imalo pribliZzno jednaka
faktorska opterecenja u tri komponente analize, odnosno domena upitnika, i to:
emocionalno stanje-0.316; opsSta zapaZanja-0.331 i fizicko stanje-0.385. Sva ostala
pitanja zadovoljila su kriterijume grupisanja i ¢ine jaku i potrebnu celinu.

Ukupno 12 (35.29%) pitanja je reklasifikovano i to u domenima emocionalno
stanje i fiziCko stanje i u domenu opSta zapaZanja, dok su pitanja u domenima odnosi
i zadovoljstvo tretmanom imala najvece vrednosti faktorskih optreenja u
domenima koji korespondiraju sa odgovaraju¢im domenima originalnog upitnika.
Faktorska optere¢enja manja od 0.400 su imala samo pitanja Sp9 (0.283) i GP5
(0.385).
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Tabela 28. Matrica komponenata odnosno pitanja FACIT-CD upitnika i njihova
povezanost sa izdvojenim komponentama eksplorativne faktorske analize

Faktorska opterecenja
Originani| FACIT-CD
domen pitanje Faktor 1 Faktor 2 Faktor 3 Faktor 4 Faktor 5
TS EWB REL PWB GP
CD1 -0.056 0.135 -0.222 0.833 -0.053
CD2 -0.142 0.177 -0.086 0.815 0.005
CD3 -0.220 -0.015 -0.022 0.689 -0.189
Cx1 -0.029 0.128 0.086 0.684 0.066
PWB GP5 -0.175 0.316 0.166 0.385 0.331
ES8 0.098 0.038 -0.141 0.494 0.148
CD4 -0.200 -0.011 0.048 0.295 0.4148§
CD5 0.049 0.189 0.011 0.299 0.462§
GR1 0.832 0.084 0.054 -0.086 -0.188
TS CD6 0.872 -0.004 0.068 -0.127 -0.090
CDh7 0.917 -0.042 0.094 -0.054 -0.072
CD8 0.853 -0.118 0.098 -0.106 -0.109
GF1 0.5118§ -0.118 0.374 0.057 0.222
GF3 0.353 -0.191 0.578§ -0.104 0.193
HI11 0.009 -0.130 0.655§ -0.230 0.244
GP Sp9 -0.021 0.035 0.032 -0.056 0.283
GF7 0.168 -0.134 0.5348§ -0.108 0.158
CD9 0.079 -0.542§ 0.353 -0.032 0.246
CD10 0.196 -0.5108§ 0.255 0.055 0.204
CDh11 -0.076 0.618 0.015 0.042 0.192
CD12 -0.156 0.150 -0.031 0.027 0.495
CD13 -0.035 0.404 -0.041 0.094 0.135
BMT18 -0.169 0.147 -0.270 0.021 0.473§
CD14 0.022 0.406 -0.340 -0.017 0.391
EWB CD15 0.046 0.716 -0.086 0.171 0.257
CD16 0.127 0.515 -0.149 0.147 0.232
CD17 0.113 0.352 -0.053 -0.036 0.529§
CD18 0.029 0.116 -0.297 -0.014 0.4838§
CD19 0.030 0.780 0.105 0.045 0.148
CD20 -0.096 0.708 -0.105 0.166 0.134
CD21 -0.021 0.195 0.557 -0.020 -0.215
CD22 0.050 -0.039 0.636 0.043 -0.229
REL GS1 0.072 -0.130 0.661 -0.021 -0.164
HI3 0.053 -0.088 0.754 -0.022 -0.203

Legenda: PWB - Fizicko stanje; TS - Zadovoljstvo tretmanom; GP - Ops$ta zapaZanja; EWB - Emocionalno stanje;
REL - Odnosi; Bold - statis¢ki znacajno; Italic-viSestruka faktorska opterecenja; § - pitanja koja su reklasifikovana
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Deksriptivni statisticki parametri skorova domena i ukupnog skora FACIT-

CD upitnika ispitivanih pacijentkinja su prikazani u Tabeli 29.

Tabela 29. Deksriptivni statisticki parametri skorova domena i ukupnog skora
FACIT-CD upitnika u ispitivanoj populaciji

Skor n Min Max Med IQR prosek SD
Fizicko stanje (PWB) 160 10.00 | 32.00 | 30.00 5.00 28.47 4.19
Zadovoljstvo tretmanom (TS)| 160 0.00 16.00 16.00 3.00 14.25 3.05
Opsta zapazanja (GP) 160 12.00 | 28.00 | 22.00 4.80 21.82 3.40
Emocionalno stanje (EWB) 160 7.00 44.00 | 37.00 8.00 35.89 6.90
Odnosi (REL) 160 0.00 16.00 | 15.00 3.00 14.03 2.77
Ukupni FACIT-CD 160 69.00 | 136.00 | 117.00 | 16.00 | 114.47 | 13.25

4.2.3. ANALIZA POVEZANOSTI SKOROVA FACIT-CD UPTNIKA, SF-36v2
UPITNIKA I BEKOVIH UPITNIKA

Psihometrijske osobine srpske verzije FACIT-CD upitnika su dodatno

analizirane ispitivanjem povezanosti skorova pojedinacnih domena i ukupnog skora

FACIT-CD upitnika u ispitivanoj populaciji metodama neparametarske korelacije.

Analiza je pokazala da su u svim analiziranim korelacijama veze statisticki znacajne

i pozitivne, a da su povezanosti skorova pojedinacnih domena sa ukupnim skorom

FACIT-CD upitnika sve su bile i statisticki znacajne. Rezultati su prikazani u Tabeli

30.

111



Tabela 30. Rezultati neparametarske korelacije skorova domena FACIT-CD
upitnika i ukupnog FACIT-CD skora kod svih ispitivanih pacijentkinja

Statisticki Ukupan  FACIT-
Skor ~ |PWB skor| TS skor | GP skor |[EWB skor|REL skor

parametri CD skor
ro koef. / 0.199 0.185 0.444 0.182 0.651

PWB skor p / 0.012* | 0.019* | 0.000** | 0.021* 0.000**
n / 160 160 160 160 160
ro koef. 0.199 / 0.366 0.170 0.277 0.483

TS skor p 0.012* / 0.000** | 0.031* | 0.000** 0.000**
n 160 / 160 160 160 160
ro koef. 0.185 0.366 / 0.214 0.408 0.620

GP skor p 0.019* | 0.000** / 0.007** | 0.000** 0.000**
n 160 160 / 160 160 160
ro koef. 0.444 0.170 0.214 / 0.284 0.755

EWB skor p 0.000** | 0.031* | 0.007** / 0.000** 0.000**
n 160 160 160 / 160 160
ro koef. 0.182 0.277 0.408 0.284 / 0.533

REL skor p 0.021* | 0.000** | 0.000** | 0.000** / 0.000**
n 160 160 160 160 / 160

Pored toga, analizirane su medusobne korelacije izmedu skorova domena i
ukupnog skora FACIT-CD upitnika sa vrednostima skorova domena SF-36v2
upitnika, kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika upitnika, kao i skorova Bekovog
upitnika za anksioznost i Bekovog upitnika za depresiju. Ova analiza je ukazala na
postojanje brojnih statisticki znacajnih veza.

Vrednosti skorova PWB domena FACIT-CD upitnika bile su statisticki
znacajno povezane sa vrednostima svih skorova SF36v2 upitnika, osim sa skorom
domena fizicko funkcionisanje (PF) sa kojim nije bilo znacajne povezanosti.
Povezanost skorova je bila pozitivna, Sto znaci da su porast SF-36v2 skorova
skorova uvek pratile i ve¢e vrednosti PWB skora i obratno, smanjenje PWB skora je
pratilo i smanjenje svih ostalih SF-36v2 skorova, osim PF skora.

[spitivanje korelacije PWB skora sa Bekovim skorovima za anksioznost i
depresiju, je ukazalo na statistic¢ki visoko znacajnu negativnu povezanost, odnosno
Cinjenicu da je porast vrednosti skorova PWB domena povezan sa smanjenjem
vrednosti oba ispitivana Bekova skora i obratno: osobe sa veim vrednostima
Bekovih skorova imale su manje vrednosti skorova PWB domena. Rezultati su

prikazani u Tabeli 31.
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Tabela 31. Koeficijenti korelacije i znacajnost povezanosti skorova domena fizicko

stanje (PWB) sa skorovima SF-36vZ2 upitnika i Bekovim skorovima za
anksioznost i depresiju

Skor statisticki parametri Fizicko stanje (PWB)
ro koeficijent 0.125
Fizicko funkcionisanje (PF) p 0.115
n 160
ro koeficijent 0.201
Aktivnost (RP) p 0.011*
n 160
ro koeficijent 0.373
Telesni bol (BP) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.339
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.261
Zivotna snaga (VT) p 0.001**
n 160
ro koeficijent 0.365
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.334
Emocionalno funkcionisanje (RE) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.281
Mentalno zdravlje (MH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.232
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.003**
n 160
ro koeficijent 0.324
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.283
Bekov skor za anksioznost p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.254
Bekov skor za depresiju p 0.001**
n 160
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Vrednosti skorova TS domena FACIT-CD upitnika bile su statisticki znacajno
povezane sa svim skorovima SF-36v2 upitnika u ispitivanoj populaciji, osim sa
skorovima domena telesni bol (BP) i emocionalno funkcionisanje (RE). Povezanost
skorova domena fizi¢ko funkcionisanje (PF) i aktivnost (RP) i skorova TS domena
bila je na granici statisticke znacajnosti (p = 0.053 i p = 0.052). Povezanost je bila
pozitivna, Sto znaci da je porast skorova SF-36v2 upitnika bio pra¢en porastom
vrednosti skora TS domena i obratno, smanjenje vrednosti skora domena TS prati i
smanjenje svih ostalih prac¢enih skorova, osim skora BP domena SF-36v2 upitnika.

Vrednosti skorova TS domena FACIT-CD upitnika nisu bile znacajno
povezane sa Bekovim skorom za depresiju. Povezanost sa Bekovim skorom za
anksioznost je bila negativna i statisti¢ki visoko znacajna, $to znaci da je porast
vrednosti TS skora povezan sa smanjenjem Bekovog skora za anksioznost i obratno:
osobe sa ve¢im vrednostima Bekovog skora za anksioznost imale su manje vrednosti

TS skora. Rezultati su prikazani u Tabeli 32.
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Tabela 32. Koeficijenti korelacije i znacajnost povezanosti skorova domena
zadovoljstvo tretmanom (TS) sa skorovima SF-36v2 upitnika i Bekovim

skorovima za anksioznost i depresiju

Skorovi statisticki parametri Zadovoljstvo tretmanom (TS)
ro koeficijent 0.145
Fizicko funkcionisanje (PF) p 0.053
n 160
ro koeficijent 0.147
Aktivnost (RP) p 0.052
n 160
ro koeficijent 0.125
Telesni bol (BP) p 0.116
n 160
ro koeficijent 0.204
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.010**
n 160
ro koeficijent 0.181
Zivotna snaga (VT) p 0.022*
n 160
ro koeficijent 0.179
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.024*
n 160
ro koeficijent 0.102
Emocionalno funkcionisanje
(RE) p 0.197
n 160
ro koeficijent 0.189
Mentalno zdravlje (MH) p 0.016*
n 160
ro koeficijent 0.174
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.028*
n 160
ro koeficijent 0.181
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.022*
n 160
ro koeficijent -0.179
Bekov skor za anksioznost p 0.023*
n 160
ro koeficijent -0.092
Bekov skor za depresiju p 0.246
n 160
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Vrednosti skorova GP domena FACIT-CD upitnika i skorova SF-36v2 upitnika
bile su statisticki znaCajno povezane. Povezanost skorova GP domena i PCS skora je
bila na granici statisticke znacajnosti (p = 0.051). Povezanost je bila pozitivna,
odnosno, porast vrednosti skorova SF-36v2 upitnika bio je praden vecim
vrednostima GP skora i obratno smanjenje vrednosti GP skora pratilo je i smanjenje
vrednosti svih skorova SF-36v2 upitnika.

Vrednosti skorova GP domena FACIT-CD upitnika i Bekovih skorova za
anksionost i depresiju bile su statist¢ki visoko znacajno povezane. Veza je bila
negativna, odnosno, smanjenje vrednosti Bekovih skorova bilo je povezano sa
porastom vrednosti GP skora, i obratno osobe sa veéim vrednostima Bekovih

skorova imale su manje vrednosti GP skora. Rezultati su prikazani u Tabeli 33.
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Tabela 33. Koeficijenti korelacije i znacajnost kod povezanosti skorova domena

opsta zapaZanja (GP) sa skorovima SF-36vZ2 upitnika i Bekovim
skorovima za anksioznost i depresiju

Skorovi Statisti¢ki parametri Opsta zapazanja (GP)
ro koeficijent 0.171
Fizicko funkcionisanje (PF) p 0.030*
n 160
ro koeficijent 0.318
Aktivnost (RP) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.190
Telesni bol (BP) p 0.016*
n 160
ro koeficijent 0.402
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.420
Zivotna snaga (VT) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.393
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.405
Emocionalno funkcionisanje (RE) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.463
Mentalno zdravlje (MH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.148
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.051
n 160
ro koeficijent 0.479
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.389
Bekov skor za anksioznost p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.472
Bekov skor za depresiju p 0.000**
n 160
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Vrednosti skorova EWB domena FACIT-CD upitnika bile su statisticki visoko
znacajno povezane sa skorovima SF-36v2 upitnika, osim skora domena fizicko
funkcionisanje (PF). Povezanost skorova EWB domena i PCS bila je na granici
statisticke znacajnosti (p = 0.051). Povezanost skorova je bila pozitivna, odnosno,
porast vrednosti skorova SF-36v2 upitnika bio je praéen ve¢im vrednostima EWB
skora i obratno, smanjenje vrednosti EWB skora pratilo je i smanjenje vrednosti
skorova SF-36v2 upitnika, osim skora PF domena.

Vrednosti skorova EWB domena FACIT-CD upitnika i Bekovih skorova za
anksionost i depresiju bile su statist¢ki visoko znacajno povezane. Veza je bila
negativna, odnosno, smanjenje vrednosti Bekovih skorova bilo je povezano sa
porastom vrednosti EWB skora, i obratno osobe sa ve¢im vrednostima Bekovih

skorova imale su manje vrednosti EWB skora. Rezultati su prikazani u Tabeli 34.
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Tabela 34. Koeficijenti korelacije i znacajnost povezanosti skorova domena
emocionalno stanje (EWB) sa skorovima SF-36vZ2 upitnika i Bekovim
skorovima za anksioznost i depresiju

Skor StatistiCki parametri Emocionalno stanje (EWB)
ro koeficijent 0.090
Fizi¢ko funkcionisanje (PF) p 0.257
n 160
ro koeficijent 0.224
Aktivnost (RP) p 0.004**
n 160
ro koeficijent 0.253
Telesni bol (BP) p 0.001**
n 160
ro koeficijent 0.251
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.001**
n 160
ro koeficijent 0.220
Zivotna snaga (VT) p 0.005**
n 160
ro koeficijent 0.289
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.362
Emocionalno funkcionisanje (RE) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.284
Mentalno zdravlje (MH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.144
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.051
n 160
ro koeficijent 0.315
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.260
Bekov skor za anksioznost p 0.001**
n 160
ro koeficijent -0.264
Bekov skor za depresiju p 0.001**
n 160
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Vrednosti skorova REL domena FACIT-CD upitnika i skorova SF-36v2
upitnika bile su statisticki znacajno povezane, osim domena fizicko funkcionisanje
(PF) i kompozitnog fizickog skora (PCS) SF-36v2 upitnika. Povezanost skorova REL
domena i domena aktivnost (RP) bila je na granici statisticke znacajnosti (p = 0.051).
U pogledu skorova gde je postojala povezanost, ona je bila pozitivna, odnosno,
porast vrednosti skorova SF-36v2 upitnika bio je praéen ve¢im vrednostima REL
skora i obratno smanjenje REL skora pratilo je i smanjenje svih ostalih sa njim
povezanih skorova.

Vrednosti skorova REL domena FACIT-CD upitnika i Bekovih skorova za
anksionost i depresiju bile su statist¢ki visoko znacajno povezane. Veza je bila
negativna, odnosno, smanjenje vrednosti Bekovih skorova bilo je povezano sa
porastom vrednosti REL skora, i obratno osobe sa ve¢im vrednostima Bekovih

skorova imale su manje vrednosti REL skora. Rezultati su prikazani u Tabeli 35.
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Tabela 35. Koeficijenti korelacije i znacajnost povezanosti skorova domena odnosi

(REL) sa skorovima SF36vZ2 upitnika i Bekovim skorovima za

anksioznost i depresiju

Skorovi Statisticki parametri Odnosi (REL)
ro koeficijent 0.038
Fizicko funkcionisanje (PF) p 0.629
n 160
ro koeficijent 0.154
Aktivnost (RP) p 0.051
n 160
ro koeficijent 0.168
Telesni bol (BP) p 0.034*
n 160
ro koeficijent 0.242
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.002**
n 160
ro koeficijent 0.206
Zivotna snaga (VT) p 0.009**
n 160
ro koeficijent 0.229
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.004**
n 160
ro koeficijent 0.274
Emocionalno funkcionisanje (RE) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.301
Mentalno zdravlje (MH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.091
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.254
n 160
ro koeficijent 0.286
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.242
Bekov skor za anksioznost p 0.002**
n 160
ro koeficijent -0.286
Bekov skor za depresiju p 0.000**
n 160
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Ukupni skor FACIT-CD upitnika bio je znaCajno povezan sa kompozitnim
skorovima SF-36v2 upitnika, pri ¢emu je povezanost bila ve¢a sa mentalnim u

odnosu na fizicki kompozitni skor, $to se vidi na Grafiku 10. i Grafiku 11.

Grafik 10.  Povezanost MCS skora SF-36vZ2 upitnika i ukupnog FACIT-CD skora
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Grafik 11.  Povezanost PCS skora SF-36v2 upitnika i ukupnog FACIT-CD skora
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Bekovi skorovi anksioznosti i depresije takode su bili statisticki visoko
znacajno povezani sa vrednostima ukupnog FACIT-CD skora, a ova veza je bila
negativna. Porast ukupnog skora FACIT-CD upitnika bio je povezan sa smanjenjem
vrednosti Bekovih skorova i obratno osobe sa ve¢im vrednostima Bekovih skorova
imale su manje vrednosti ukupnog FACIT-CD skora. Rezultati su prikazani na

Grafiku 12.i Grafiku 13.

Grafik 12. Povezanost Bekovog skora za anksioznost i ukupnog FACIT-CD skora
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Grafik 13. Povezanost Bekovog skora za depresiju i ukupnog FACIT-CD skora
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Ukupni skor FACIT-CD upitnika bio je statisticki visoko znacajno povezan sa
skorovima svih domena SF-36v2 upitnika, osim sa domenom fizi¢ko funkcionisanje
(PF) sa kojim je postojala znacajna povezanost (p = 0.050). Ova povezanost je bila
pozitivna, odnosno porast ukupnog skora FACIT-CD upitnika su uvek pratile i vece
vrednosti svih ispitivanih skorova SF-36v2 upitnika i obratno, smanjenje vrednosti
ukupnog FACIT-CD skora je pratilo i smanjenje svih ostalih posmatranih skorova SF-
36v2 upitnika. Bekovi skorovi anksioznosti i depresije takode su bili statisticki
visoko znacajno povezani sa vrednostima ukupnog FACIT-CD skora, a ova veza je
bila negativna.

Analiza povezanosti ukupnih skorova FACIT-CD upitnika sa skorovima SF-

36v2 upitnika i Bekovim skorovima prikazana je u Tabeli 36.
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Tabela 36. Koeficijenti korelacije i znacajnost povezanosti ukupnih skorova FACIT-
CD upitnika sa skorovima SF-36vZ2 upitnika i Bekovim skorovima za

anksioznost i depresiju

Skorovi Statisticki parametri Ukupni FACIT-CD skor
ro koeficijent 0.145
Fizicko funkcionisanje (PF) p 0.050
n 160
ro koeficijent 0.332
Aktivnost (RP) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.357
Telesni bol (BP) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.471
Opste zdravstveno stanje (GH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.404
Zivotna snaga (VT) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.465
Socijalno funkcionisanje (SF) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.482
Emocionalno funkcionisanje (RE) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.466
Mentalno zdravlje (MH) p 0.000**
n 160
ro koeficijent 0.220
Kompozitni fizicki skor (PCS) p 0.005**
n 160
ro koeficijent 0.501
Kompozitni mentalni skor (MCS) p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.426
Bekov skor za anksioznost p 0.000**
n 160
ro koeficijent -0.446
Bekov skor za depresiju p 0.000**
n 160
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4.3. ISPITIVANJE KVALITETA ZIVOTA FACIT-CD, SF-36v2, BAI I BDI
UPITNICIMA

4.3.1.KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD GRADUSA SKVAMOZNE
INTRAEPITELNE LEZIJE

Poredenjem vrednosti FACIT-CD skorova u odnosu na gradus SIL, nije
registrovana statisticki znacajna razlika u prose¢nim vrednostima posmatranih
skorova, osim u vrednostima REL skora, Cije prosecne vrednosti su bile statisticki
znacajno vece kod Zena u LSIL grupi. Vrednosti FACIT-CD skora u LSIL grupi su
iznosile od 76.00 do 136.00 (Med 117.00, IQR 18.00), a HSIL grupi 69.00 do 135.00
(Med 117.00, IQR 16.00). Rezultati su prikazani u Tabeli 37.

Tabela 37. FACIT-CD skorovi u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Gradus SIL Ukupno
n=160
Skorovi LSIL HSIL t p
n=43 n=117 prosek SD
prosek SD prosek SD

PWB 28.09 4.88 28.61 392 | 2847 | 4.19 |0.697 | 0.487
TS 14.26 3.43 14.25 292 14.25 | 3.05 | 0.005| 0.998
GP 22.37 3.55 21.61 334 | 2182 | 3.40 |1.249| 0.214
EWB 35.00 6.83 36.22 6.94 | 3589 | 690 |0.992| 0.323
REL 14.84 1.54 13.74 3.06 14.03 | 2.77 | 2.247 | 0.026*
FACIT-CD 114.56 1418 | 114.45 | 1296 | 114.47 | 13.25 | 0.046 | 0.963

Poredenjem vrednosti SF-36v2 skorova u odnosu na gradus skvamozne
intraepitelne lezije ispitivanih pacijentkinja, nije registrovana statisticki znacajna
razlika prosecnih vrednosti svih posmatranih skorova, kako skorova pojedinacnih
domena, tako ni kompozitnih skorova. Prosecne vrednosti skorova domena i

kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika su prikazane u Tabeli 38.
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Tabela 38. SF-36vZ2 skorovi u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne lezije

Gradus SIL Ukupno
n=160
Skor LSIL HSIL t p
n=43 n=117 prosek | SD
prosek| SD |prosek| SD

Fizicko funkcionisanje (PF) 55.05 [ 4.33 | 55.22 | 4.75 | 55.17 |4.63|0.205 | 0.838
Aktivnost (RP) 53.35 [ 6.23 | 52.88 | 5.95 | 53.00 |6.01| 0.436 | 0.664
Telesni bol (BP) 52.55 | 898 | 52.78 | 8.72 | 52.71 |(8.76| 0.146 | 0.884
Opste zdravstveno stanje (GH) 54.10 | 837 | 53.64 | 8.19 | 53.77 [8.21(0.312 [ 0.755
Zivotna snaga (VT) 5191 [ 8.70 | 53.67 | 7.74 | 53.19 |8.01| 1.231 | 0.220
Socijalno funkcionisanje (SF) 49.18 ( 8.33 | 50.36 | 7.53 | 50.04 |7.75]|0.851 | 0.396
Emocionalno funkcionisanje (RE) | 49.77 | 8.42 | 49.92 | 8.44 | 49.88 |8.41| 0.098 | 0.922
Mentalno zdravlje (MH) 48.56 | 8.06 | 48.68 | 8.13 | 48.64 |8.31|0.081 | 0.936
Kompozitni fizicki skor (PCS) 55.57 | 5.85 | 55.42 | 5.82 | 55.46 (5.81|0.142 | 0.887
Kompozitni mentalni skor (MCS) | 47.54 | 9.57 | 48.40 | 9.47 | 48.17 |9.48]| 0.505 | 0.614

Vrednosti PCS skora u LSIL grupi su iznosile od 35.34 do 61.56 (Med 57.09,
IQR 8.00), a u HSIL grupi 35.98 do 67.56 (Med 56.21, IQR 7.44). Vrednosti MCS skora
u LSIL grupi su iznosile od 20.68 do 60.59 (Med 50.09, IQR 14.69), a u HSIL grupi od
15.56 do 62.93 (Med 50, IQR 12.95).

Prosetne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost se nisu razlikovale
izmedu LSIL i HSIL grupe. Prosecne vrednosti Bekovog skora za anksioznost u LSIL
grupi su bile 7.05£5.60 (min 0.00, max 20.00, Med 6.00, IQR 8.00), dok su u HSIL
grupi bile 6.87 £6.43 (min 0.00, max 25.00, Med 5.00, IQR 8.00).

Prosetne vrednosti Bekovog skora za depresiju u LSIL grupi su bile
3.21%#4.23 (min 0.00, max 20.00, Med 2.00, IQR 5.00) i 4.80+5.06 (min 0.00,
max 25.00, Med 3.00, IQR 6.50) u HSIL grupi. Razlika u prose¢nim vrednostima
Bekovog skora za depresiju bila je na granici statisticke znacajnosti (p=0.051), a
prosecne vrednosti medijana su bile vece kod Zena u HSIL grupi. Ipak, prosetne
vrednosti skorova u obe ispitivane grupe su odgovarale minimalnim nivoima
depresivnosti (< 9). Prosetne vrednosti Bekovog skora za anksioznost i Bekovog

skora za depresiju su prikazane u Tabeli 39.
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Tabela 39. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na gradus
skvamozne intraepitelne lezije

Ukupno
Gradus SIL
n=160
Skor LSIL HSIL Z p
n=43 n=117 prosek | SD

prosek SD prosek | SD
Bekov skor za anksioznost 7.05 5.60 6.87 6.43 6.91 6.20 [ 0.594 | 0.545
Bekov skor za depresiju 3.21 4.23 4.80 5.06 4.37 4.89 | 1.940 | 0.051

U pogledu klinic¢ki definisanih kategorija anksioznost i depresivnosti, nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na gradus skvamozne intraepitelne
lezije. PoviSeni nivoi anksioznosti bili su ¢es¢i kod ispitanica operisanih zbog LSIL
(44.2%), dok su poviSeni nivoi depresivnosti bili ¢eS¢i kod ispitanica operisanih

zbog HSIL (17.1%). Rezultati su prikazani u Tabeli broj 40.

Tabela 40. Klinicke kategorije Bekovih skorova za anksioznost i depresiju u odnosu
na gradus skvamozne inteaepitelne lezije

Ukupno
n=160
Skor LSIL HSIL X2 p
n=43 n=117 n %
n % n %
minimalna anksioznost 24 55.8 75 64.1 99 61.9
BAI povisena anksioznost 19 44.2 42 359 61 38.1 | 0916 | 0.339
ukupno 43 (100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0
minimalna depresivnost 40 93.0 | 97 | 829 137 85.6
BDI povisSena depresivnost 3 7.0 20 | 171 23 14.4 | 2.615 | 0.105
ukupno 43 (100.0 | 117 | 100.0 | 160 | 100.0

Gradus SIL
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4.3.2. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD PARITETA I
ZAINTERESOVANOSTI ZA REPRODUKCIJU

Poredenjem vrednosti

FACIT-CD

skorova u odnosu na paritet

zainteresovanost ispitanica za dalju reprodukciju, odnosno u istrazivackim

grupama A, B i C registrovane su statisticki visoko znacajne razlike u vrednostima

ukupnog FACIT-CD skora i EWB skora, koji su bile najmanje u grupi A, a najvece u

grupi B.

Vrednosti skorova PWB, TS, GP i REL domena nisu se razlikovale u

ispitivanim grupama. Prosec¢ne vrednosti skorova EWB domena u grupi A su bile

visoko statisticki znacajno razlicite, kako u odnosu na grupu B, tako i u odnosu na

grupu C. Rezultati su prikazani u Tabeli broj 41.

Tabela 41. FACIT-CD skorovi u istraZivackim grupama formiranim na osnovu

pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju

Istrazivacka grupa
Ukupno
A B C
Skor n=160 F p
n=52 n=40 n=68

prosek| SD [prosek| SD [prosek| SD |prosek| SD
PWB 2796 | 4.05 | 28.80 | 3.99 | 28.68 | 4.43 | 2847 | 4.19 | 0.589 | 0.557
TS 14.08 | 3.57 | 13.88 | 295 | 14.62 | 2.67 | 14.25 | 3.05 | 0.876 | 0.418
GP 2150 | 335 | 22.65| 333 | 21.57 |3.46| 2182 | 340 | 1.610 | 0.203
EWB 33.10 | 691 | 38.08 | 5.73 | 36.75 [ 6.95| 35.89 | 6.90 | 7.316 | 0.001**
REL 1385 3.01 | 1485 | 1.72 | 13.70 | 3.00 | 14.03 | 2.77 | 2.392 | 0.095
FACIT-CD |110.48| 13.07 |118.25| 11.79 [115.31|13.58(114.47 | 13.25 | 4.287 | 0.015*

Medugrupna poredenja EWB skora pokazuju da postoji visoko statisticki

znacajna razlika razlika izmedu grupa Ai C (t=3.118; p=0.012), kao i izmedu grupa
AiB (t=6.867;p=0.000), ali ne i izmedu grupa Bi C (t = 1.119; p = 0.432), Sto je

prikazano na Grafiku 14.
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Grafik 14. Prosecne vrednosti EWB skora u istraZivackim grupama formiranim na
osnovu pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju
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Kao i u slucaju EWB skora, vrednosti FACIT-CD skora bile su najmanje u grupi
A, anajvece u grupi B. Medugrupna poredenja ukupnog FACIT-CD skora pokazala su
da postoji statisticki visoko znacajna razlika izmedu grupa A i C (t = 2.458;
p = 0.045), kao i izmedu grupa Ai B (t = 2.147; p = 0.048), ali ne i izmedu grupa B i
C(t=1.047; p = 0.511), sto je prikazano na Grafiku 15.

Grafik 15. Prosecne vrednosti FACIT-CD skora u istraZivackim grupama
formiranim na osnovu pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju
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Poredenjem prosecnih vrednosti skorova SF-36v2 upitnika u odnosu na
istrazivacku grupu, registrovana je statisticki znaCajna razlika u prose¢nim
vrednostima skorova domena telesni bol (BP), dok u pogledu prosecnih vrednosti
skorova ostalih domena, kao i kompozitnih skorova nije bilo statisticki znacajnih
razlika.

Prosecne vrednosti BP skora su bile najvece kod Zena u grupi B, a najmanje
kod u grupi A. Prosec¢ne vrednosti BP skora bile su 50.46 £9.70 u grupi A (min 30.55,
max 62.00, Med 51.51,1QR 19.36), 54.19 £8.28 u grupi B (min 30.55, max 62.00, Med
55.55, IQR 14.31) i 53.57 +8.03 u grupi C (min 38.21, max 62.00, Med 54.74, IQR
15.32), uz postojanje statisticki znacajne razike (p=0.049). Rezultati su prikazani u
Tabeli 42. Medugrupna poredenja pokazuju da se u odnosu na BP skor grupe Bi C
grupe nisu medusobno razlikovale (t = 0.613; p = 0.723), a prose¢ni skorovi u obe
ove grupe bili su statisticki znaCajno veci u odnosu na vrednosti skorova u grupi A
(grupa A u poredenju sa grupom B: t = 3.725; p = 0.043; odnosno grupa A u
poredenju sa grupom C: t=3.112; p = 0.050).
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Tabela 42. Vrednosti SF-36v2 skorova u istraZivackim grupama formiranim na
osnovu pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju

Istrazivacka grupa
Ukupno
A B C

Skor n=160 F p
n=52 n=40 n=68

prosek | SD | prosek | SD |prosek| SD |prosek| SD

Fizicko funkcionisanje
(PF)
Aktivnost (RP) 52.79 |6.28| 53.79 |5.62| 52.70 | 6.07 | 53.00 | 6.01 |0.458| 0.634
Telesni bol (BP) 50.46 |9.70| 54.19 |8.28| 53.57 | 8.04 | 52.71 | 8.76 [2.695| 0.049*
Opste zdravstveno
stanje (GH)
Zivotna snaga (VT) 52.14 |9.10| 54.23 |6.59( 53.39 | 791 | 53.19 | 8.01 [0.802| 0.450

Socijalno

55.88 |2.91| 55.43 |6.23| 54.47 | 4.56 | 55.17 | 4.63 [1.466| 0.234

52.60 |9.28| 54.84 |8.01| 54.03 | 7.44 | 53.77 | 8.21 (0.809| 0.409

o 48.57 |8.47| 51.70 |6.92]| 50.19 | 7.52 | 50.04 | 7.75|1.893| 0.154
funkcionisanje (SF)

Emocionalno
o 48.13 |9.34| 51.82 |6.15| 50.08 | 8.64 | 49.88 | 8.41 |2.235| 0.112
funkcionisanje (RE)

Mentalno zdravlje
47.24 |8.75| 50.67 |6.71| 48.52 | 8.67 | 48.64 | 8.31|1.962| 0.108

(MH)
Kompozitni fizi¢ki
55.31 |5.59| 55.78 |5.41| 55.39 | 6.26 | 55.46 | 5.81 [0.083| 0.924
skor (PCS)
Kompozitni mentalni
46.19 [9.97| 50.36 |6.57| 48.39 |10.31| 48.17 |9.48 [2.265| 0.107
skor (MCS)

Prosetne vrednosti Bekovog skora za anksioznost kod ispitivanih
pacijentkinja su bile 6.91+6.20 (Min 0.00, Max 25.00, Med 5.00, IQR 8.00), Sto
odgovara minimalnom nivou anksioznosti. U grupi A prosec¢na vrednost je bila
7.04+6.00 (min 0.00, max 24.00, Med 5.50, IQR 9.00), u grupi B 5.68+6.19 (min 0.00,
max 25.00, Med 3.00, IQR 7.80) a u grupi C 7.56*6.33 (min 0.00, max 25.00, Med
6.00, IQR 9.00), a izmedu ispitivanih grupa nije postojala znacajna razlika.

Prosecne vrednosti Bekovog skora za depresiju bile su 4.37+4.89 (min 0.00,
max 25.00, Med 3.00, IQR 7.00), Sto odgovara minimalnom nivou depresije.
Prosecne vrednosti skora u svim ispitivanim grupama su takode odgovarale
minimalnom nivou depresije, a razlika izmedu ispitivanih grupa nije dostigla nivo
statisticke znacajnosti (p=0.076). Vrednosti su bile najmanje u grupi B 2.78+3.20
(min 0.00, max 10.00, Med 2.00, IQR 5.00). Vrednosti u grupi C su bile 4.78+5.30
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(min 0.00, max 20.00, Med 3.00, IQR 6.00), dok su vrednosti u grupi A bile najvece i
iznosile su 5.06+5.20 (min 0.00, max 25.00, Med 3.00, IQR 7.00). Ipak, medugrupna
poredenja pokazuju da se u odnosu na Bekov skor za depresiju grupe A i C nisu
medusobno rezlikovale (z = 0.451; p = 0.652), ali se obe razlikuju od grupe Bito: A
(z=2.195;p=0.028)iC(z=1.827; p=0.052). Rezultati su prikazani u Tabeli 43.

Tabela 43. Prosecne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju u
istraZivackim grupama formiranim na osnovu pariteta i
zainteresovanosti za reprodukciju

Istrazivacka grupa
A B C
Skor n=160 X2kw | p
n=52 n=40 n=68

prosek | SD | prosek [ SD | prosek | SD | prosek | SD

Ukupno

Bekov skor za
) 7.04 6.00 5.68 6.19 7.56 6.33 6.91 6.20 |4.096(0.129
anksioznost

Bekov skor za
N 506 |[520| 278 |320| 478 |530| 437 |4.89(5141(0.076
depresiju

U pogledu klini¢ki definisanih kategorija anksioznosti i depresivnosti,
izmedu ispitivanih grupa nije bilo statisticki znacajnih razlika, iako su poviSeni nivoi
anksioznosti i depresivnosti bili najces¢i u grupi A (42.3% odnosno 19.2%).

Rezultati su prikazani u Tabeli 44.

Tabela 44. Klinicke kategorije Bekovih skorova za anksioznost i depresiju u
istraZivackim grupama formiranim na osnovu pariteta i
zainteresovanosti za reprodukciju

Istrazivacka grupa

Skor A B ¢ n=160 X2 p
n=52 n=40 n=68
n| % |n| % [n]| % [n] %
minimalna anksioznost 30 (57.7128|70.0|41(603]|99|619
BAI poviSena anksioznost 22142312 30.0| 27 (39.7 |61 (381 |1577|0.455

ukupno 52 (100.0| 40 {100.0| 68 {100.0{160(100.0
minimalna depresivnost 42 180.8 |38 |95.0|57|838|137| 85.6
BDI poviSena depresivnost 10 {192 2 | 5.0 [ 11| 16.2 | 23 | 14.4 (4.032(0.133

ukupno 52 |100.0| 40 |100.0| 68 |100.0{160]100.0

Ukupno
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4.3.3. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD VRSTE OPERACIJE

Poredenjem vrednosti FACIT-CD skorova u odnosu na vrstu operacije, nije
registrovana statisticki znacajna razlika u prose¢nim vrednostima ispitivanih

skorova. Rezultati su prikazani u Tabeli 45.

Tabela 45. FACIT-CD skorovi u odnosu na vrstu operacije

Vrsta operacije Ukupno
n=160
Skor omcica noz t p
n=113 n=47 prosek | SD
prosek SD prosek | SD

PWB 28.46 4.01 | 2851 | 4.64 | 2847 | 4.19 | 0.069 | 0.945
TS 14.26 3.23 | 14.23 | 2.61 | 14.25 | 3.05 [ 0.059 | 0.953
GP 21.60 3.44 | 2234 | 3.28 | 21.82 | 3.40 [1.253 | 0.212
EWB 36.11 7.07 | 35.38 | 6.54 | 35.89 | 6.90 |0.602| 0.548
REL 14.18 2.77 | 13.68 | 2.75 | 14.03 | 2.77 | 1.044 | 0.298
FACIT-CD 114.61 | 13.18 |114.15( 13.55 | 114.47 | 13.25 | 0.202 | 0.840

Poredenjem vrednosti SF-36v2 skorova u odnosu na vrstu operacije, nije
registrovana statistic¢ki znacajna razlika u prose¢nim vrednostima skorova domena
PF, GH, SF, RE, MH, kao i MCS skora, iako su vrednosti svih skorova bile vece kod
Zena operisanih noZem. Razlika u prose¢nim vrednostima skora VT domena bila je
blizu granice statisticke znacajnosti (p = 0.057). Prosecne vrednosti skorova domena
RP, BP, kao i PCS su bile statisticki znacajno vece kod Zena operisanih nozem.

Prosecne vrednosti RP skora su kod Zena operisanih omcicom bile
52.35+6.65 (min 27.96, max 57.16, Med 54.91, IQR 6.74), a kod Zena operisanih
nozem 54.58+3.66 (min 43.68, max 57.16, Med 54.91, IQR 2.25).

Prosetne vrednosti BP skora su kod Zena operisanih omcicom bile
51.65+8.71 (min 30.55, max 62.00, Med 51.51, IQR 15.73), a kod Zena operisanih
nozem 55.25%8.43 (min 30.55, max 62.00, Med 62.00, IQR 11.29).
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Prosetne vrednosti GH skora su kod Zena operisanih omcicom bile
53.06£8.60 (min 18.95, max 66.50, Med 53.19, IQR 11.42), a kod Zena operisanih
nozem 55.47+7.00 (min 37.96, max 66.50, Med 55.56, IQR 9.51).

Prosetne vrednosti VT skora su kod Zena operisanih omcicom bile
52.42+8.08 (min 25.86, max 67.45, Med 52.60 IQR 11.88), a kod Zena operisanih
nozem 55.06+£7.62 (min 40.72, max 70.42, Med 52.60, IQR 11.88).

Prosecne vrednosti PCS skora su kod Zena operisanih omcicom bile 54.83
+6.14 (min 35.34, max 67.56, Med 55.67 IQR 7.14), a kod Zena operisanih noZem
56.97 £4.63 (min 41.54, max 65.21, Med 57.96, IQR 6.41).

Prosecne vrednosti MCS skora su kod Zena operisanih omcicom bile 46.60
+9.95 (min 15.56, max 62.93, Med 49.38, IQR 13.82), a kod Zena operisanih noZem
49.52 +8.18 (min 31.00, max 62.19, Med 50.47, IQR 14.36).

Rezultati su prikazani u Tabeli 46.

Tabela 46. Vrednosti SF-36v2 skorova u odnosu na vrstu operacije

5 Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Skor omcica noz t p
n=113 n=47 prosek | SD

prosek| SD |prosek| SD
Fizi¢ko funkcionisanje (PF) 54.86 | 5.25 | 5591 | 2.43 | 55.17 | 4.63 | 1.307 | 0.193

Aktivnost (RP) 5235 | 6.65 | 54.58 | 3.66 | 53.00 | 6.01 |2.162 |0.032*
Telesni bol (BP) 51.65 | 871 | 55.25 | 843 | 52.71 | 8.76 | 2.401 (0.017*

Opste zdravstveno stanje (GH) | 53.06 | 8.60 | 55.47 | 7.00 | 53.77 | 8.21 | 1.702 | 0.091
Zivotna snaga (VT) 5242 | 8.08 | 55.06 | 7.62 | 53.19 | 8.01 | 1.920|0.057

Socijalno funkcionisanje (SF) 49.84 | 8.01 | 50.51 | 7.12 | 50.04 | 7.75 | 0.498 | 0.619
Emocionalno funkcionisanje (RE) [ 49.23 | 9.00 | 51.43 | 6.59 | 49.88 | 8.41 | 1.508 | 0.134
Mentalno zdravlje (MH) 48.00 | 8.50 | 50.20 | 7.67 | 48.64 | 831 | 1.534|0.127
Kompozitni fizicki skor (PCS) 5483 | 6.14 | 5697 | 4.63 | 55.46 | 5.81 | 2.141 (0.034*
Kompozitni mentalni skor (MCS) | 47.60 | 9.95 | 49.52 | 8.18 | 48.17 | 9.48 | 1.169 | 0.244

Razlika u prose¢nim vrednostima Bekovog skora za anksioznost u odnosu na
vrstu operacije bila je na granici statisticke znacajnosti (p=0.051), a prosecne
vrednosti skora su bile vece kod pacijentkinja operisanih omcicom Nije bilo
statisticki znacajne razlike u prosecnim vrednostima Bekovog skora za depresiju u

odnosu na vrstu operacije.
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Prosecne vrednosti Bekovog skora za anksioznost pacijentkinja operisanih
omcicom bile su 7.46+6.37 (min 0.00, max 25.00, Med 6.00, IQR 9.00), a kod
pacijentkinja operisanih noZzem 5.61+5.60 (min 0.00, max 24.00, Med 4.00, IQR
6.00).

Prosetne vrednosti Bekovog skora za depresiju pacijentkinja operisanih
omcicom bile su 4.71+5.07 (min 0.00, max 25.00, Med 3.00, IQR 6.50), a kod
pacijentkinja operisanih noZzem 3.53+4.35 (min 0.00, max 18.00, Med 2.00, IQR
5.00).

Prosetne vrednosti Bekovog skora za anksioznost i Bekovog skora za
depresiju ispitivanih pacijentkinja u odnosu na vrstu operacije prikazane su u Tabeli

47.

Tabela 47. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na vrstu operacije

B Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Skor omcica noz vA p
n=113 n=47 prosek | SD

prosek SD prosek [ SD
Bekov skor za anksioznost 7.46 6.37 561 | 5.60 691 | 6.20 |1.837|0.051
Bekov skor za depresiju 471 5.07 3.53 | 4.35 437 | 4.89 | 1.4410.150

Poredenja Bekovih skorova za anksiznost i depresiju u odnosu na klinicki
definisane kategorije anksioznosti i depresivnosti u zavisnosti od vrste operacije,
pokazale su postojanje statisticki znacajne razlike u pogledu Bekovog skora za
anksioznost, $to je posledica veceg broja ispitanica sa poviSenom anksioznos¢u u
grupi Zena operisanih omcicom (43.4%) u odnosu na Zene operisane noZem
(25.5%). PovisSeni nivoi depresivnosti su takode registrovani ¢esc¢e kod ispitanica
operisanih omcicom (15.9%) u odnosu na Zene operisane nozem (10.6%), iako
izmedu ispitivanih grupa nije bilo statistic¢ki znacajne razlike. Rezultati su prikazani

u Tabeli 48.
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Tabela 48. Klinicke kategorije Bekovih skorova za anksioznost i depresiju u odnosu
na vrstu operacije

B Ukupno
Vrsta operacije
n=160
Skor omcica noz X2 p
n=113 n=47 n %
n % n %
minimalna anksioznost 64 56.6 35 74.5 99 61.9
BAI poviSena anksioznost. 49 | 434 | 12 25.5 61 38.1
4.474 |0.034*
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0
mimimalna depresivnost 95 84.1 42 89.4 | 137 | 85.6
BDI poviSena depresivnost 18 15.9 5 10.6 | 23 14.4
0.755 | 0.385
ukupno 113 | 100.0 | 47 | 100.0 | 160 | 100.0

4.3.4. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD SOCIODEMOGRAFSKIH
KARAKTERISTIKA

Ispitana je povezanost sociodemografskih karakteristika ispitanica sa
vrednostima skorova FACIT-CD upitnika, kompozitnim skorovima SF36v-2 upitnika
i vrednostima Bekovih skorova za anksioznost i depresiju.

Od sociodemografskih karakteristika analizirani su godine starosti
ispitanica, nivo obrazovanja, zaposlenost, brac¢ni status, pusacke navike i upotreba
barijerene kontracepcije. S obzirom na nisku ucestalost ispitanica koje su bile
razvedene i udovice u ukupnom uzorku, pacijentkinje su u odnosu na ovu varijablu
podeljene u dve kategorije (udate i neudate).

U odnosu na godine starosti, nivo obrazovanja i zaposlenost nije nadena
statistic¢ki znacajna razlika u vrednostima ispitivanih skorova.

Poredenje vrednosti FACIT-CD skorova u odnosu na aktuelno bra¢no stanje
ispitanica je pokazalo postojanje statisticki visoko znacajne razlike u pogledu
prosecnih vrednosti vrednosti skora domena odnosa (REL) i ukupnog FACIT-CD
skora u odnosu na bracni status ispitanica. Prose¢ne vrednosti ovih skorova bile su

manje kod neudatih Zena. Rezultati su prikazani u Tabeli 49.
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Tabela 49. FACIT-CD skorovi u odnosu na aktuelno bracno stanje ispitanica
AKktuelno brac¢no stanje Ukupno
n=160
Skor neudate udate t p
n=54 n=106 prosek | SD
prosek SD prosek | SD
PWB 27.74 4.06 28.85 | 4.23 | 2847 | 4.19 |1.588 | 0.114
TS 14.00 3.49 14.39 | 2.81 | 14.25 | 3.05 | 0.757 | 0.450
GP 21.93 3.14 | 21.76 | 3.54 | 21.82 | 3.40 |0.283| 0.778
EWB 34.81 6.91 36.44 | 6.87 | 35.89 | 6.90 | 1.414| 0.159
REL 13.36 3.32 14.38 | 2.39 | 14.03 | 2.77 | 2.214 | 0.028*
FACIT -CD 111.84 12.58 |115.82| 13.44 | 114.47 | 13.25 | 2.108 | 0.045*

Vrednosti PCS i MCS se nisu statisti¢ki znacajno razlikovale u odnosu na

aktuelni bracni status ispitanica, a rezultati su prikazani u Tabeli 50.

Tabela 50. Vrednosti kompozitnih SF-36vZ2 skorova u odnosu na aktuelno bracno

stanje ispitanica

. i Ukupno
Aktuelno bra¢no stanje

n=160
Skor neudate udate t p

n=54 n=106 prosek | SD

prosek SD prosek | SD

PHC 55.26 6.23 55.56 | 5.61 | 55.46 | 5.81 | 0.308|0.759
MHC 46.82 10.28 | 48.85 | 9.01 | 48.17 | 9.48 | 1.289 | 0.202

Prosecne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju nisu se
statistic¢ki znacajno razlikovale u odnosu na aktuelno bracno stanje ispitanica, te se
moZe zakljuciti da ono nije imalo uticaja na vrednosti Bekovih skorova. Rezultati su

prikazani u Tabeli 51.
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Tabela 51. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na aktuelno bracno
stanje ispitanica

. . Ukupno
AKktuelno bracno stanje
n=160
Skor neudate udate VA p
n=54 n=106 prosek| SD

prosek SD prosek| SD
BECK-ov skor za anksioznost| 7.09 6.16 6.83 6.24 6.91 6.20 | 0.298 10.801
BECK-ov skor za depresiju 4.65 5.28 4.23 4.69 4.37 4.89 |0.515|0.608

U odnosu na puSenje, kao i upotrebu barijerne kontracepcije izmedu

ispitivanih grupa nije bilo statistic¢ki znacajnih razlika.

4.3.5. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD REPRODUKTIVNIH
KARAKTERISTIKA

[spitana je povezanost reproduktivnih karakteristika ispitanica sa
vrednostima skorova FACIT-CD upitnika, kompozitnim skorovima SF36v-2 upitnika
i vrednostima Bekovih skorova za anksioznost i depresiju.

0d reproduktivnih karakteristika analizirani su ukupan broj porodaja, broj
preoperativnih porodaja, broj postoperativnih porodaja.

Ukupni FACIT-CD skor bio je znac¢ajno povezan sa ukupnim brojem porodaja
(p = 0.185; p < 0.05), kao i postoperativnim brojem porodaja (p = 0.197; p < 0.05),
dok preoperativni broj porodaja nije bio povezan sa vrednostima FACIT-CD skora.
Vedi broj ukupnih i postoperativnih porodaja pratile su i vece vrednosti ukupnog
FACIT-CD skora, i obrnuto.

Skor PWB bio je znacajno povezan jedino sa postoperativhim brojem
porodaja (p = 0.174; p < 0.05), dok ostali parametri nisu imali uticaja na ovaj skor.
Veci broj postoperativnih porodaja pratile su i veCe vrednosti skora PWB, i obrnuto.

Skorovi GP i TS nisu bili povezani sa brojem porodaja, kako ukupnim, tako i

preoperativnim i postoperativnim brojem porodaja.
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Skor EWB bio je povezan sa brojem preoperativnih porodaja (p = 0.222;
p <0.01) i ukupnim brojem porodaja (p = 0.177; p < 0.05), dok postoperativni broj
porodaja nije bio povezan sa vrednostima EWB skora. Veci broj preoperativnih i
ukupnih porodaja. pratile su i vece vrednosti EWB skora, i obrnuto.

Skor REL bio je statisticki visoko znaCajno povezan sa brojem
postoperativnih porodaja (p = 0.206; p < 0.01), dok ostali ispitivani paramtri nisu
imali uticaja na vrednosti ovog skora. Ve¢i broj postopoperativnih porodaja pratile
su i veée vrednosti skora REL, i obrnuto.

Ako se analizira povezanost broja porodaja kao numerickih obelezja
korelacionim metodama dobija se da njihov broj nije imao uticaja na PCS skor SF-
36v2 upitnika, dok je MCS skor bio pod uticajem preoperativnog broja porodaja (p
=0.179; p < 0.05) i ukupnog broja porodaja (p = 0.218; p < 0.01), dok postoperativni
broj porodaja nije uticao na vrednosti MCS skora. Vec¢i broj preoperativnih i ukupnih
porodaja kod ispitivanih pacijentkinja su pratile i vece vrednosti MCS skora.

Broj porodaja nije imao uticaja na vrednosti Bekovih skorova za anksioznost

i depresiju.

4.3.6. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD PERIOPERATIVNIH
KARAKTERISTIKA

Ispitana je i povezanost perioperativnih karakteristika ispitanica sa
vrednostima skorova FACIT-CD upitnika, kompozitnim skorovima SF-36v2 upitnika
i vrednostima Bekovih skorova za anksioznost i depresiju.

Od perioperativnih karakteristika ispitanica analizirani su pojava
postoperativnih komplikacija, hirursko iskustvo operatora i naintenzivniji strah,
odnosno stres ispitanica u vezi sa operacijom.

Pacijentkinje kod kojih su postojale postoperativne komplikacije imale su
statisticki znacajno nize vrednosti PWB skora: proseCne vrednosti skora kod
ispitanica koje nisu imale komplikacije bile su 28.79+3.86, a kod ispitanica sa

komplikacijama 26.88+5.44. Pojava postoperativnih komplikacija nije uticala na
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prosecne vrednosti ostalih skorova domena, kao i ukupnog skora FACIT-CD

upitnika. Rezultati su prikazani u Tabeli 52.

Tabela 52. FACIT-CD skorovi u odnosu na pojavu postoperativnih komplikacija
Postoperativne komplikacije Ukupno
n=160
Skor ne da t P
n=134 n=26 prosek | SD
prosek [ SD (prosek| SD
PWB 28.79 3.86 26.88 5.44 28.47 | 4.19 | 2.147 (0.033*
TS 14.43 2.74 13.38 4.30 14.25 | 3.05 | 1.598 | 0.112
GP 21.84 3.47 21.69 3.10 21.82 | 3.40 | 0.206 | 0.837
EWB 35.94 6.84 35.65 7.40 35.89 | 6.90 | 0.193| 0.847
REL 14.09 2.84 13.73 2.43 14.03 | 2.77 | 0.611 | 0.542
FACIT -CD 115.09 | 12.87 |111.34 | 14.94 |114.47 | 13.25|1.323 | 0.188

Vrednosti PCS i MCS skorova nisu se statisticki znacajno razlikovale u odnosu
na pojavu postoperativnih komplikacija, iako su prosecne vrednosti oba skora bile

manje kod Zena koje su imale komplikacije. Rezultati su prikazani u Tabeli 53.

Tabela 53. Vrednosti kompozitnih skorova SF-36vZ2 upitnika u odnosu na pojavu
postoperativnih komplikacija

. L Ukupno
Postoperativne komplikacije
n=160
Skor ne da t p
n=134 n=26 prosek| SD
prosek SD prosek| SD
PCS 55.50 5.96 55.29 | 5.08 | 55.46 | 5.81 |0.163 | 0.871
MCS 48.47 9.39 46.61 | 9.98 | 48.17 | 9.48 [ 0.913 | 0.362

Prosecne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju nisu se
statistic¢ki znacajno razlikovale u odnosu na pojavu postoperativnih komplikacija, te
se moZe zakljuciti da postojanje komplikacija nije imalo uticaja na vrednosti Bekovih

skorova. Rezultati su prikazani u Tabeli 54.
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Tabela 54. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na pojavu
postoperativnih komplikacija

. L Ukupno
Postoperativne komplikacije
n=160
Skor ne da z p
n=134 n=26 prosek| SD

prosek SD prosek| SD
Bekov skor za anksioznost 6.95 6.39 6.77 5.25 6.91 6.20 [ 0.134 |0.894
Bekov skor za depresiju 4.31 4.86 4.69 5.13 4.37 4.89 | 0.368 |0.714

Hirursko iskustvo operatora nije uticalo na vrednosti ukupnog FACIT-CD
skora, ali je postojala statisticki visoko znacajna povezanost izmedu godina
hirurSkog iskustva operatora i vrednosti EWB skora (r = 0.196; p < 0.01), a ovo se
moZe objasniti time da su vrednosti ovog skora pozitivno pratile hirursko iskustvo
operatora i kako se ono povecavalo rasle su i vrednosti EWB skora. Vrednosti
kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika, kao i Bekovih skorova za anksioznost i
depresiju nisu bili statisticki znacajno povezane sa hirurskim iskustvom operatora.

Poredenjem vrednosti skorova FACIT-CD upitnika i naintenzivnijeg
perioperativnog stresa, odnosno straha kod ispitivanih pacijentkinja u vezi sa
operacijom razlika u odnosu na prosecne vrednosti ukupnog FACIT-CD skora bila je
na granici statisti¢ke znalajnosti (p = 0.053). Postojala je statisticki visoko znac¢ajna
razlika u prose¢nim vrednostima EWB skora izmedu ispitivanih grupa pacijentkinja.
U oba slucaja Zene sa strahom od anestezije i sa strahom za reproduktivnu
sposobnost posle operacije imale su najmanje prose¢ne vrednosti EWB i FACIT-CD
skorova, koji se nisu medusobno razlikovali, dok su ostale ispitanice imale vece
prosecne vrednosti ukupnog FACIT-CD skora i EWB skora.

U pogledu EWB skora nije bilo statistic¢ki znacajne razlike izmedu Zena koje
su kao naintenzivniji stres navele opStu anesteziju, malignu bolest i gubitak
reproduktivne sposobnosti, a sve ove grupe su se razlikovale u odnosu na grupu koja
operaciju nije doZzivela kao stresnu i grupu koja je imala neki drugi strah.

U odnosu na ukupni FACIT-CD skor nije bilo statistiCki znacajne razlike
izmedu Zena koje su kao najintenzivniji stres navele opStu anesteziju, malignu bolest
i gubitak reproduktivne sposobnosti, u odnosu na preostale dve grupe ispitanica.

Rezultati su prikazani u Tabeli 55.
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Tabela 55. Prosecni FACIT-CD skorovi u odnosu na najintenzivniji perioperativni

strah kod ispitivanih pacijentkinja

Skor Strah n | Prosek | SD F P
ne 32 29.00 3.67
strah od maligne bolesti 67 27.97 4.58
strah za reproduktivnu sposobnost 21 28.38 4.34
PWB 0.563 | 0.690
anestezija 19 28.58 4.23
drugo 21 29.29 3.55
Ukupno 160 | 28.47 | 4.19
ne 32 14.84 | 2.30
strah od maligne bolesti 67 14.09 3.52
strah za reproduktivnu sposobnost 21 14.76 1.64
TS 0.939 | 0.443
anestezija 19 13.32 4.16
drugo 21 14.24 2.23
Ukupno 160 | 14.25 3.05
ne 32 22.22 2.50
strah od maligne bolesti 67 22.21 3.60
strah za reproduktivnu sposobnost 21 20.14 3.28
GP 1.689 | 0.155
anestezija 19 21.47 3.96
drugo 21 21.95 3.32
Ukupno 160 | 21.82 3.40
ne 32 39.47 3.32
strah od maligne bolesti 67 35.19 7.32
strah za reproduktivnu sposobnost 21 33.38 8.92
EWB 3.827 | 0.005**
anestezija 19 33.84 7.02
drugo 21 37.05 5.25
Ukupno 160 | 35.89 6.90
ne 32 14.41 2.53
strah od maligne bolesti 67 13.86 3.30
strah za reproduktivnu sposobnost 21 14.14 2.08
REL 0.219 | 0.927
anestezija 19 13.95 1.65
drugo 21 14.00 2.85
Ukupno 160 | 14.03 2.77
ne 32 | 119.94 | 853
strah od maligne bolesti 67 | 113.32 | 14.49
strah za reproduktivnu sposobnost 21 | 110.81 | 14.16
FACIT-CD 2.391 | 0.053
anestezija 19 | 111.16 | 15.05
drugo 21 | 116.52 | 10.26
Ukupno 160 | 114.48 | 13.25
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Poredenjem vrednosti kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika i
naintenzivnijeg perioperativnog stresa, odnosno straha kod ispitivanih
pacijentkinja nije nadena je statisticki znacajna razlika u odnosu na prosecne
vrednosti PCS I MCS skorova izmedu ispitivanih grupa pacijentkinja, iako su
prosecne vrednosti oba skora bile najmanje u grupi pacijentkinja sa strahom od

opSte anestezije. Rezultati su prikazani u Tabeli 56.

Tabela 56. PCS i MCS skorovi u odnosu na najintenzivniji perioperativni strah kod
ispitivanih pacijentkinja

Skor Strah n Prosek SD F p
ne 32 54.89 6.08
strah od maligne bolesti 67 55.77 5.82
strah za reproduktivnu
PCS sposobnost 21 S4.70 698 1.048 0.384
anestezija 19 54.09 5.67
drugo 21 57.37 3.85
Ukupno 160 55.46 5.81
ne 32 49.59 9.03
strah od maligne bolesti 67 48.12 9.92
strah za reproduktivnu
MCS sposobnost 21 46.94 988 1.174 0.325
anestezija 19 44.80 10.15
drugo 21 50.43 7.22
Ukupno 160 48.17 9.48

Poredenjem vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju u odnosu
na naintenzivniji perioperativni stres, odnosno strah kod ispitivanih pacijentkinja
nije dokazana statisticki znacajna razlika u odnosu na prosetne vrednosti
ispitivanih skorova izmedu ispitivanih grupa pacijentkinja. Rezultati su prikazani u

Tabeli 57.
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Tabela 57. Bekovi skorovi u odnosu na najintenzivniji perioperativni strah kod
ispitivanih pacijentkinja

Skor Strah n | Prosek SD XZkw p
ne 32 6.72 5.66
strah od maligne bolesti 67 6.64 6.22
strah za reproduktivnu
Bekov skor za 21 9.05 7.72
sposobnost 0.957 0.433
anksioznost
anestezija 19 7.42 6.18
drugo 21 5.52 5.19
Ukupno 160 6.91 6.20
ne 32 391 4.10
strah od maligne bolesti 67 4.94 5.67
strah za reproduktivnu
Bekov skor za 21 4.52 4.33
. sposobnost 1.083 0.367
depresiju
anestezija 19 4.95 5.10
drugo 21 2.57 3.25
Ukupno 160 4.37 4.89

4.3.7. KVALITET ZIVOTA U ZAVISNOSTI OD POSTOPERATIVNIH
KARAKTERISTIKA

[spitana je i povezanost postoperativnih karakteristika ispitanica sa
vrednostima skorova FACIT-CD upitnika, kompozitnim skorovima SF-36v2 upitnika
i vrednostima Bekovih skorova za anksioznost i depresiju.

0d postoperativnih karakteristika ispitanica analizirani su vreme proteklo
od operacije, pojava patoloskog citoloSkog nalaza i dijagnosticke intervencije tokom
postoperativnog pracenja, kao i postoperativni infertilitet i primena asistiranih
reproduktivnih tehnika u le¢enju postoperativnog infertiliteta.

Godine posle operacije, odnosno vreme proteklo od operacije, nisu uticale na
FACIT-CD skorove, kompozitne skorove SF-36v2 upitnika i Bekove skorove za
anksioznost i depresiju. Jedini izuzetak je bio EWB skor FACIT-CD upitnika (r =
0.220; p < 0.01), ¢ije vrednosti su pozitivno pratile vreme proteklo od operacije i

kako se ono povecavlo rasle su i vrednosti EWB skora.
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Patoloski citoloSki nalaz tokom postoperativnog pracenja je bio prisutan kod

ukupno 34 ispitanice (21.3%). Prosecne vrednosti ukupnog FACIT-CD skora su bile

manje kod ovih Zena, i nisu se statisticki znacajno razlikovale, ali je postojala

statistic¢ki znacajna razlika u vrednostima REL skora, koji je bio zna¢ajno manji kod

Zena sa urednim postoperativnim citoloSkim nalazima. Vrednosti skorova FACIT-CD

upitnika i rezultati statistickih testova su prikazani u Tabeli 58.

Tabela 58. FACIT-CD skorovi u odnosu na patoloski citoloski nalaz posle operacije
Patologki citoloki nalaz Ukupno
n=160
Skor ne da t P
n=126 n=34 prosek | SD
prosek SD (prosek| SD
PWB 28.74 4.07 27.50 | 4.55 | 28.47 | 4.19 | 1.534 | 0.127
TS 14.12 3.08 14.76 | 2.93 | 14.25 | 3.05 [ 1.095| 0.275
GP 22.02 3.35 21.09 | 3.54 | 21.82 | 3.40 | 1.415] 0.159
EWB 36.01 7.03 35.47 | 6.54 | 35.89 | 6.90 [ 0.401 | 0.689
REL 13.82 2.98 14.82 | 1.57 | 14.03 | 2.77 [ 1.991 | 0.048*
FACIT -CD 114.70 13.43 [113.65|12.75 | 114.47 | 13.25 | 0.411 | 0.682

Nije bilo statisticki znacCajne razlike u pogledu prose¢nih vrednosti

kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika u odnosu na pojavu patoloskih citoloskih

nalaza posle operacije, iako su prosec¢ne vrednosti i PCS i MCS bile manje kod Zena

koje su postoperativno imale patoloski citoloSki nalaz. Rezultati su prikazani u

Tabeli 59.

Tabela 59. Vrednosti kompozitnih SF-36vZ2 skorova u odnosu patoloski citoloski
nalaz posle operacije

Patoloski citoloski nalaz Ukupno
ne da
Skor t p
n=126 n=34 prosek| SD
prosek SD prosek| SD
PCS 55.49 6.08 5537 | 4.74 | 55.46 | 5.81 | 0.106 | 0.916
MCS 48.42 9.29 47.25 | 10.25 | 48.17 | 9.48 | 0.636 | 0.525
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Prosecne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju nisu se
statisti¢ki znacajno razlikovale u odnosu na pojavu patoloskih citoloSkih nalaza
posle operacije, te se moze zakljuciti da postojanje patoloskih citoloSkih nalaza
tokom postoperativnog pracenja nije imalo uticaja na vrednosti Bekovih skorova.

Rezultati su prikazani u Tabeli 60.

Tabela 60. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na patoloski citoloski
nalaz posle operacije

o - Ukupno
PatoloskKi citoloski nalaz
n=160
Skor ne da z p
n=126 n=34 prosek| SD

prosek SD prosek| SD
Bekov skor za anksioznost 7.00 6.39 6.59 | 552 | 691 | 6.20 [0.349|0.727
Bekov skor za depresiju 4.29 5.14 4.68 | 3.87 437 | 4.89 | 0412 |0.681

Analiza razlika u prosecnih vrednostima skorova u odnosu na dijagnosticke
intervencije tokom postoperativnog pracenja pokazala je da se prosecne vrednosti
ispitivanih skorova nisu razlikovale izmedu Zena kojima su ove intervencije radene
i onih kojima nisu radene dijagnosticke intervencije posle operacije.

Postoperativni infertilitet je bio prisutan kod ukupno 27 ispitanica (16.9%).
Prosecne vrednosti ukupnog FACIT-CD skora su bile manje kod ovih Zena, i nisu se
statisticki znacajno razlikovale, ali je postojala statisticki znacajna razlika u
vrednostima EWB skora, koji je bio manji kod Zena leCenih zbog infertiliteta.
Vrednosti skorova FACIT-CD upitnika i rezultati statistickih testova su prikazani u

Tabeli 61.
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Tabela 61.

FACIT-CD skorovi u odnosu na postoperativni infertilitet

Postoperativni infertilitet Ukupno
n=160
Skor ne da t p
n=133 n=27 prosek| SD
prosek SD |prosek| SD

PWB 28.38 4.08 | 2896 | 4.78 | 28.47 | 4.19 | 0.662 | 0.509
TS 14.31 295 | 14.00 | 3.57 | 14.25 | 3.05 | 0.477 | 0.634
GP 21.95 336 | 21.15 | 3.61 | 21.82 | 3.40 [1.124 | 0.263
EWB 36.36 6.80 | 33.59 | 7.10 | 35.89 | 6.90 | 1.914 | 0.048*
REL 13.94 293 | 1452 | 1.72 | 14.03 | 2.77 | 0.994 | 0.322
FACIT -CD 11494 | 13.11 |112.22| 14.00 | 114.47 | 13.25 [ 0.970 | 0.334

Nije bilo razlike u pogledu prosec¢nih vrednosti kompozitnih skorova SF-

36v2 upitnika u odnosu na postoperativni infertilitet, iako su prosec¢ne vrednosti i

PCS i MCS bile manje kod Zena sa postoperativnim infertilitetom. Rezultati su

prikazani u Tabeli 62.

Tabela 62. SF-36v2 skorovi u odnosu na postoperativni infertilitet
- . Ukupno
Postoperativni infertilitet
n=160
Skor ne da t p
n=133 n=27 prosek| SD
prosek SD prosek| SD
PCS 55.50 5.84 55.28 | 5.78 | 55.46 | 5.81 |0.183 | 0.855
MCS 48.77 9.18 45.21 | 10.53 | 48.17 | 9.48 | 1.788 | 0.076

Prosecne vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju nisu se

statisticki znacajno razlikovale u odnosu na postoperativni infertilitet, te se moze

zakljuciti da postoperativni infertilitet nije uticao na vrednosti Bekovih skorova.

Rezultati su prikazani u Tabeli 63.
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Tabela 63. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na postoperativni

infertilitet
oo o Ukupno
Postoperativni infertilitet
n=160
Skor ne da VA p
n=126 n=34 prosek| SD

prosek SD prosek| SD
Bekov skor za anksioznost 6.85 6.22 7.25 6.18 6.91 6.20 | 0.304 [ 0.761
Bekov skor za depresiju 4.14 4.85 5.48 5.03 4.37 4.89 |1.478]0.140

Kod ukupno 13 ispitanica (8.1%) lecenje infertiliteta je sprovedeno i
tehnikama asistirane reprodukcije. lako su prosecne vrednosti ukupnog FACIT-CD
skora kod pacijentkinja kod kojih je raden ART bile manje (113.77£13.21 u odnosu
na 114.54+13.30), nije dokazano postojanje statisticki znacajne razlike. Takode,
iako nije bilo statisticki znacajne razlike, prosecne vrednosti kompozitnih skorova
SF-36v2 upitnika su takode bile manje kod ovih Zena.

Prosetne vrednosti Bekovog skora za anksioznost se nisu razlikovale u
odnosu na vrednosti skorova kod pacijentkinja koje nisu lecene ovim tehnikama,
dok je razlika u prose¢nim vrednostima Bekovog skora za depresiju bila na granici
statisticke znacajnosti (p = 0.052). Prosecne vrednosti Bekovog skora za depresiju
bile su vec¢e kod Zena koje su bile podvrgnute ART. Prosec¢ne vrednosti Bekovih
skorova u odnosu na primenu asistiranih reproduktivnih tehnika prikazane su u

Tabeli 64.

Tabela 64. Bekovi skorovi za anksioznost i depresiju u odnosu na primenu ART

Ukupno
ART
n=160
Skor ne da z p
n=147 n=13 prosek| SD

prosek SD prosek| SD
Bekov skor za anksioznost 6.84 6.22 7.77 6.18 6.91 6.20 | 0.564 | 0.605
Bekov skor za depresiju 4.16 4.81 6.77 | 5.37 437 | 4.89 | 1.940 |0.052
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5. DISKUSIJA



Brojne studije su pokazale da oboljenja izazvana HPV-om imaju negativan
uticaj na HRQoL, odnosno da dovode do loSijeg HRQoL, pojave anksioznosti i
depresivnosti, kao i promena u sferi seksualnosti i to ne samo fazi manifestne bolesti
i/ili lecenja, vec i viSe godina posle toga [56,68,156,157,200].

Dosadasnja istrazivanja kvaliteta Zivota ovih Zena su ograni¢ena kako
nedostatkom validiranih instrumenata za merenje kvaliteta Zivota, tako i Sirokim
spektrom oboljenja donjeg reproduktivnog sistema koja su uzrokovana humanim
papiloma virusima: od kondilomatoznih izraStaja preko premalignih lezija do
invazivnih malignih bolesti [147,154,200-203]. Pored toga, HRQoL Zena sa
bolestima izazvanim HPV-om je uslovljen je razli¢itim aspektima: dijagnozom
seksualno prenosive bolesti sa potencijalom progresije u malignu bolest, njenim
le¢enjem i pracenjem radi pravovremenog otkrivanja eventualnih recidiva [68]. Kao
posledica toga, HRQoL ovih Zena ispitivan u razli¢itim trenucima njihovog Zivota,
odnosno fazama dijagnoze i prac¢enja bolesti moZe biti razlicit.

Ucestalost pojave patoloskih promena grlica materice uzrokovanih HPV-om
je najveca kod Zena u reproduktivnom periodu, u Zivotnoj dobi kada vec¢ina obolelih
Zena joS uvek nije ostvarila reproduktivnu funkciju [53,141,204]. HirurSko lecenje
patoloskih promena grli¢a materice, sa svojim fizickim posledicama po reproduk-
tivno zdravlje i psihosocijalnim obelezjima, ima neizbeZan i ¢esto negativan uticaj
na HRQoL Zena u reproduktivnom periodu [46,53,157].

Znacaj procene HRQoL kod Zena lecenih zbog patoloSkih promena grli¢a
materice izazvanih HPV-om pobuduje paZnju istrazivaca ve¢ decenijama
[201,205,206]. Kod Zena u reproduktivhom periodu, u pitanju je kompleksan
fenomen, Cija je procena uslovljena kako sloZenom interakcijom pozitivnih aspekata
le¢enja u smislu prevencije nastanka maligne bolesti i negativnih posledica samog
hirurS§kog lecenja na kasniji perinatalni ishod; tako i neophodnim reZimom
postoperativnih kontrola koje ova bolest sama po sebi zahteva, kao i dugoro¢nim
efektima le¢enja na seksualni Zivot i partnerske odnose ovih Zena [53,64,154,207].

Adekvatni instrumenti za ispitivanje kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem
kod pacijentkinja sa skvamoznim intraepitelnim lezijama grli¢a materice nedostaju

u klinickoj praksi [178,201]. Poseban znacaj u ovoj oblasti imaju upitnici za
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ispitivanje posledica hirur§kog le¢enja patoloSkih promena grli¢a marice kod Zena
u reproduktivnom periodu. Kao posledica nedostatka internacionalno validiranih
upitnika, kliniCka istraZivanja postoperativnog QoL se ¢esto sprovode primenom
nevalidiranih instrumenata konstuisanih za potrebe individualnih istrazivackih
studija.[208] [ako je znacaj postojanja i leCenja cervikalne displazije u nastanku
dugorocnih perinatalnih i akuserskih komplikacija kod ovih Zena prepoznat pre vise
od 20 godina i istraZuje se i dalje [53,134,164], literaturni podaci o posledicama
bolesti u smislu smanjenja kvaliteta Zivota ovih Zena su oskudni [157,206].

Poznavanje psihosocijalnih posledica le¢enja patoloSkih promena grli¢a
materice je neophodno radi prevencije i leCenja neZeljenih psiholoskih reakcija kod
pacijentkinja, smanjenja perinatalnog morbiditeta i mortaliteta, kao i unapredenja
reproduktivnog zdravlja i poboljSanja kvaliteta Zivota Zena u fertilnom periodu. S
obzirom na samu prirodu bolesti, dugoroc¢ni rizik nastanka recidiva bolesti i
neophodan reZim postoperativnih kontrola, istraZivanje svih aspekata HRQoL Zena
le¢enih zbog patoloSkih promena grlica materice ima i onkoloSki znacaj, u cilju
prevencije mogucih recidiva bolesti i eventualnog nastanka invazivnog karcinoma
kod neredovno pracenih i postoperativno neadekvatno kontrolisanih Zena, narocito
onih koje se ne pridrZzavanju neophodnog dugoro¢nog reZima postoperativnih
kontrola [159].

Doherty isaradnici [209] su u Engleskoj 1991. godine konstruisali ASQ (engl.
Abnormal Smears Questionnaire). Instrument je razvijen za procenu HRQoL kod
Zena sa cervikalnom displazijom u populaciji Zena lecenih laserom i pokazao je
zadovoljavaju¢u pouzdanost i relijabilnost. I pored toga, upitnik nije nakon
konstrukcije korisc¢en u Klini¢kim istrazivanjima kvaliteta Zivota Zena sa patoloskim
promenama grli¢a materice.

Bennetts i saradnici [210] su 1995. godine razvili PEAPS-Q (engl. Psychosocial
Effects of Abnormal Pap Smears Questionnaire) kao upitnik koji ispituje psihosocijalni
distres kod Zena pracenih i leCenih zbog patoloSkih promena grlica materice u
Australiji. Iako je sam instrument pokazao zadovoljavaju¢e pshihometrijske
karakteristike, njegova primena nije zaZivela u klinickoj praksi, mada je koriS¢en i u

proceni HRQoL pacijentkinja nakon ekscizije om¢icom i van Autralije [206]. Shinn i
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saradnici [211] su na bazi PEAPS-Q skale 2004 godine u SAD razvili CDDQ (engl.
Cervical Dysplasia Distress Questionnaire) kao instrument za merenje percepcije
dijagnostickih procedura i distresa kod Zena sa pozitivnim skrining testovima na
cervikalnu displaziju, prevashodno patoloSkim citoloSkim nalazom. Upitnik je
koriS¢en za ispitivanje HRQoL kod Zena podvrgnutih razli¢itim procedurama
skrininga patoloSkih promena grlica materice [212,213]. Instrument je takode
koriS¢en za ispitivanje HRQoL Zena sa patoloskim promenama kako grlica materice,
tako i vagine i vulve uzrokovanim HPV-om [214]. U sli¢ne svrhe je konstruisan i HIP
(engl. HPV Impact Profile) upitnik, ¢iji razvoj i validaciju je finansirala komanija Merk
(engl. Merck&Co). Instrument je konstrisan za ispitivanje HRQoL Zena sa razli¢itim
Kklinickim manifestacijama HPV infekcije [215]. Upitnik sadrzi pitanja koja se odnose
na oboljenja donjeg genitalnog sistema Zene od kondiloma do karcinoma grli¢a
materice, Sto ga Cini nedovoljno specificnim za procenu kvaliteta Zivota kod Zena sa
skvamoznim intraepitelnim lezijama grlica materice, iako je instrument primenjivan
u ovoj populaciji [202,216].

U Velikoj Britaniji je, u okviru TOMBOLA (engl. Trial of Management of
Borderline and Other Low-grade Abnormal smears) studije razvijen instrument za
merenje HRQoL za potrebe ovog istrazivanja, tzv. POSM (engl. Process and Outcome
Specific Measure) [217]. Psihometrijske osobine skale su ispitane naknadno u vecem
uzorku pacijentkinja [218], kada su autori zakljucili da se upitnik moZe Koristiti i
kod Zena sa premalignim i malignim promenama grli¢a materice, kao i kod Zena sa
drugim ginekoloskim oboljenjima, ukljucujuéi i intraepitelne neoplazije vulve.
Upitnik je konstruisan u okviru istraZivanja u sredini u kojoj veoma dugo postoji
organizovani skrining karcinoma grli¢a materice, Sto samu populaciju u kojoj je
razvijen i validiran ¢ini znacajno drugacijom u odnosu na srpsku populaciju.

Za razliku od Velike Britanije, skrining u SAD je, kao i u Srbiji oportuni [108].
U ovim uslovima, a u okviru FACIT mernog sistema za ispitivanje HRQoL, Rao i
saradnici [178] su 2010. godine razvili FACIT-CD skalu, kao specifi¢can instrument
za procenu kvaliteta Zivota kod pacijentkinja sa cervikalnom displazijom. Prilikom
konstruisanja upitnika, autori su se rukovodili nacelima da upitnik mora meriti

razliCite aspekte QoL Zena sa cervikalnom displazijom, objedinjene u domene,
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odnosno komponente HRQoL koji mogu biti izmenjeni kako samom boles¢u i tako i
njenim tretmanom.

Upitnik je inicijalno generisan izborom pitanja iz baze FACIT mernog sistema
za ispitivanje HRQoL koji sadrZi pitanja koja istrazuju razlicite domene HRQoL, kako
kod Zena sa karcinom grli¢a materice i pacijenata obolelih od seksualno prenosivih
bolesti, tako i opsta pitanja koja se tiCu tretmana razlic¢itih hroni¢nih bolesti i stanja
[179]. U cilju odabira relevantnih pitanja konsultovani su eksperti u oblasti
ginekoloSke onkologije i sprovedena ekstenzivna evaluacija dostupne literature.
Kao rezultat ovih istraZivanja identifikovani su simptomi i brige koje se sre¢u kod
Zena sa cervikalnom displazijom, pri ¢emu je inicijalna lista pitanja smanjena na 68
pitanja koja su potom ispitana kroz intervijue sa pacijentkinjama sa cervikalnom
displazijom. Na osnovu ovih intervijua redukovan je broj pitanja i konstruisana skala
za ispitivanje HRQol Zena sa LSIL promenama grli¢a materice [178].

Pitanja FACIT-CD instrumenta obuhvataju razli¢ite aspekte QoL Zena sa
promenama grli¢a materice i grupisana su u pet domena: fizicko blagostanje,
zadovoljstvo tretmanom, opSta zapaZanja, emocionalno blagostanje i odnosi. U
okviru domena fizicko stanje su pitanja koja se odnose na tegobe u predelu kalice,
vaginalnu sekreciju i/ili krvarenje, smetnje prilikom seksualnih odnosa i
zabrinutost zbog transmisije infekcije (ukupno osam pitanja). U domenu
zadovoljstvo tretmanom su grupisana pitanja koja se odnose na lecenje, kao i odnos
sa lekarom (ukupno 4 pitanja). Domen opsta zapazanja obuhvata pitanja u vezi
odnosa prema HPV infekciji, zadovoljstva kvalitetom Zivota i uzivanja u Zivotu,
radne sposobnosti i pronalaZenja utehe u veri ili duhovnim verovanjima (ukupno 7
pitanja). Pitanja u domenu emocionalno stanje se odnose na emocionalne posledice
HPV infekcije, anksioznost i depresivnost, zabrinutost za fertilnu sposobnost u
budu¢nosti, kao i eventualnu socijalnu osudu bolesti (ukupno 11 pitanja). Domen
odnosi obuhvata ukupno 4 pitanja i pruzaju informacije o odnosu ispitanica sa
partnerom, porodicom, prijateljima i bliskim osobama. VaZnost pitanja je gradirana
od O=nimalo do 4=veoma mnogo. Za potrebe Kklinicke primene instrumenta,
omoguceno je skorovanje kako pojedinih komponenti, odnosno domena kvaliteta

Zivota, tako i odredivanje ukupnog skora skale.
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FACIT-CD upitnik je dostupan na engleskom, Svedskom, portugalskom i
italijanskom jeziku, a psihometrijski je validiran na portugalskom i Svedskom jeziku.
Ovim istraZivanjem instrument je validiran i na srpskom jeziku. Skala nije
psihometrijski validirana u SAD gde je razvijena [178]. IstraZivanja sprovedena u
Svedskoj i Brazilu su ukazala da upitnik pokazuje zadovoljavajuée pshihometrijske
karakteristike [181,182]. Znacajna prednost samog instrumenta je da je
nekomercijalan, odnosno da se dozvola za adaptaciju i validaciju skale dobija
direktno od vlasnika licence, uz minimalnu administrativnu proceduru. Pored toga,
kao i ostale instrumente FACIT sistema, FACIT-CD karakteriSe jasno definisan i
striktan sistem transkulturalne adaptacije odreden od strane konstruktora upitnika,
kao i jednostavnost skorovanja i tumacenja rezultata.

Srpska verzija FACIT-CD upitnika razvijena je u skladu sa medunarodno
prihvacenom metodologijom za prevodenje i adaptaciju upitnika, a u skladu sa
uobicajenom praksom transkulturalne adaptacije instrumenata FACIT mernog
sistema [184]. U toku ovog procesa ispitanice su se izjasnile da nema nejasnih,
dvosmislenih, kao i uvredljivih pitanja, niti su ispitivane pacijentkinje tokom
probnog testiranja imale poteskoc¢a u razumevanju pitanja sadrZanih u upitniku. Za
razliku od brazilske studije, u kojoj ispitivane pacijentkinje nisu jasno razmele
prevod termina “pelvic area” ispitanice u Srbiji su jasno razumele pitanja CD1
(osecam nelagodnost u predelu karlice), CD2 (imam bol u predelu kalice) i CD3
(imam gréeve u predelu karlice) [183]. Pored toga, ispitivane pacijentkinje su jasno
razumele prevod engleske reci “spreading” u pitanju CD5 (zabrinuta sam zbog
prenosenja infekcije) za razliku od brazilske populacije [183]. Takode, za razliku od
brazilske adaptacije, nije bilo neophodno prilagodavanje teksta za srpsku populaciju
u pitanjima CD6 (verujem da sam dobila odgovarajuci tretman), CD7 (moj lekar mi
je dao objasnjenja koja sam mogla da razumem), CD8 (moj lekar mi je objasnio
moguce koristi mog tretmana), CD15 (osetam se neugodno zbog infekcije), CD16
(sklona sam da krivim sebe za nastanak infekcije), CD17 (bila sam oprezna kome
sam rekla za infekciju), CD18 (bilo mi je teSko da kaZem partneru/muzu za
infekciju), CD19 (uznemirena sam zbog infekcije) i CD20 (depresivna sam zbog

infekcije), te nije bilo neophodno izvodenje probnog testiranja u dva navrata kao u
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Brazilu [183]. Verovatni uzrok ove razlike u procesu transkulturalne adaptacije i
probnog testiranja upitnika je literarni nivo ispitanica koje su u 45% brazilske
populacije imale manje od devet godina obrazovanja, dok su ispitanice u nasoj
studiji u 47.5% imale visu Skolu ili fakultet kao najvisi nivo obrazovanja, dok je
ucestalost pacijentkinja sa zavrSenom osnovnom skolom bila veoma mala.

Slican problem u adaptaciji i prevodu upitnika je postojao i u svedskoj
poulaciji u pogledu engleskog termina “pelvic area” u pitanjima CD1, CD2 i CD3
[181]. Uz to, pitanje Sp9 (nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima-engl. I find
comfort in my faith or spiritual beliefs) je u Svedskoj verziji FACIT-CD upitnika
prevedeno kao “nalazim utehu u veri ili unutrasnjim verovanjima” ( engl. I find
comfort im my faith or inner beliefs).

U okviru srpske adaptacije i prevoda FACIT-CD upitnika, od strane srpskog
ekspertskog tima predloZena je zamena reci “leCenje” recju “tretman” u pitanju GP5
(muce me propratne pojave leCenja). Iz tog razloga je tokom probnog testiranja
upitnika svim ispitanicama postavljeno nekoliko pitanja u vezi pitanja GP5, ali
odgovori dobijeni od ispitanica ukljucenih u probno testiranje nisu ukazivali na
potrebu zamene reci “lecenje” u pitanju GP5.

U obe prethodne validacione studije FACIT-CD upitnik je pokazao
zadovoljavaju¢u pouzdanost koja se kretala za celu skalu od 0.73 u brazilskoj
populaciji do 0.84 u Svedskoj populaciji. Vrednost Kronbohovog koeficijenta alfa u
nasoj populaciji od 0.710 takode potvrduje zadovoljavajuéu pouzdanost
instrumenta [181,182]. Interna pouzdanost instrumenta je bila takode
zadovoljavajuca za sve domene, izuzev domena odnosi (REL) kako u Svedskoj, tako
i u brazilskoj populaciji. U Svedskoj validacionoj studiji vrednost Kronbahovog
koeficijenta alfa za ovaj domen je bila 0.67 [181], a u brazilskoj 0.66 [182]. Sli¢cno
ovim studijama, i u nasoj populaciji vrednosti koeficijenta Kronbahovog koeficijenta
alfa za REL domen su bile manje od 0.7 i iznosile su 0.694.

U Svedskoj populaciji pitanje GS1 (bliska sam sa mojim prijateljima) je
pokazalo niske vrednosti korigovanog koeficijenta korelacije pitanje-ukupno od
0.01, a njegovo eliminisanje iz ovog domena je dovodilo do porasta alfa koeficijenta

za REL domen na 0.82 [181]. U srpskoj populaciji pitanje GS1 je imalo
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zadovoljavajuce vrednosti korigovanog koeficijenta korelacije pitanje-ukupno od
0.542, a vrednosti Kronbahovog koeficijenta za REL domen u slucaju da se ovo
pitanje ukoni iz upitnika su bile 0.595. Ovo se moZe objasniti kulturoloskim
razlikama, s obzirom da socijalne barijere u Srbiji nisu toliko izraZzene kao
skandinavskim zemljama. U prilog ove opservacije govore i nasi rezultati u pogledu
pitanja HI3 (imam osobe koje mi mogu pomo¢i ako mi bude potrebno), za koji je
korigovani koeficijent korelacije pitanje-ukupno bio 0.633, a eventualno uklanjanje
ovog pitanja iz upitnika dovodilo je do smanjenja vrednosti Kronbahovog
koeficijenta alfa domena odnosi na 0.547, odnosno na 0.558 za skalu u celini. Nac¢in
suocavanja sa bolescu se razlikuje kako u razli¢itim kulturama, tako i u zavisnosti od
osobina li¢nosti i podrazumeva traZenje emotivne podrske od strane partnera,
porodice, prijatelja, bliskih osoba ili boga [148], Sto opravdava postojanje
odgovarajucih pitanja u samoj skali. S obzirom da sam instrument nije validiran u
velikom broju razlicitih kultura i populacija, znacaj pojedinih od ovih pitanja za
procenu HRQoL Zena sa patoloskim promenama grli¢a materice zahteva njihovu
dodatnu evaluaciju u buduéim psihometrijskim ispitivanjima FACIT-CD skale.

Za razliku od navedenih validacionih studija, koeficijent alfa je bio manji od
0.7 i za domen opSta zapaZanja u srpskoj populaciji i iznosio je 0.581, dok su
vrednosti u Svedskoj populaciji iznosile 0.74 [181], a u brazilskoj 0.76 [182]. Ovaj
rezultat moZe biti posledica kulturoloskih razlika, s obzirom na prikazane rezultate
dobijene za pitanje Sp9 (nalazim uterhu u veri ili duhovnim verovanjima). Naime,
korigovani koeficijent korelacije pitanje-ukupno za ovo pitanje u nasSoj studiji
iznosio je -0.023, a eventualno uklanjanje ovog pitanja iz instrumenta bi vrednost
koeficijenta alfa za domen opSta zapaZanja povecalo na 0.715. Iz literature je vec
poznato da koncept kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem moZe biti razli¢it u
razlic¢itim kulturama, te da pojedina pitanja istog upitnika u razli¢itim kulturama ne
moraju biti podjednako relevantna i prihvatljiva [219]. Takode, sama percepcija
bolesti od strane pacijenata se moZe razlikovati u razli¢itim kulturama, Sto
potvrduju i nasi rezultati [203,220].

Domeni fizicko stanje, zadovoljstvo tretmanom i emocionalno stanje u

srpskoj populaciji su pokazali zadovoljavaju¢u pouzdanost (vrednosti Kronbahovog
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koeficijenta alfa iznosile su viSe od 0.7). Za ova tri domena pouzdanost skale je bila
veca u srpskoj populaciji u odnosu na Svedsku i brazilsku [181,182]. Vrednosti
koeficijenta alfa iznosile su: za domen fizickog stanja u nasoj populaciji 0.777, u
Svedskoj 0.71, a u brazilskoj 0.70; za domen zadovoljstvo tretmanom u nasoj
populaciji 0.912, u Svedskoj 0.81, a u brazilskoj 0.77; za domen emocionalno stanje
u nasoj populaciji 0.810, a u Svedskoj i brazilskoj 0.79.

Eksploratornom faktorskom analizom sa ograni¢enjem broja faktora na pet
ispitana je struktura srpske verzije FACIT-CD upitnika, kako u odnosu na izvorni
upitnik, tako i u odnosu na brazilsku studiju. Najveci broj pitanja u srpskoj veziji
FACIT-CD upitnika je imao najveca faktorska opterecenja u identicnim domenima
kao i orginalni engleski upitnik. Faktorsko opterecenje manje od grani¢nih vrednosti
0.35 imalo je pitanje Sp9 (nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima) [221].
Ovo pitanje u srpskoj populaciji je imalo najmanju vrednost faktorskog opterecenja
od svih pitanja (0.283).

Vrednost faktorskog opterecenja manja od preporucenih 0.4 registrovana je
za pitanje GP5 (muce me propratne pojave lecenja) [222]. Ovo pitanje je imalo
viSestruka faktorska opterecenja, i to kako u izvornom domenu fizicko stanje (PWB)
za koji je vrednost faktorskog opterecenja bila najveca (0.385), tako i u domenima
emocionalno stanje (EWB) i opsSta zapazanja (GP). Ovaj rezultat se moZe objasniti i
samim dizajnom studije u srpskoj populaciji. Dve i viSe godina nakon lecenja
cervikalne displazije rizik recidiva je s vremenom sve manji [108,159], dok je rizik
nepovoljnog perinatalnog ishoda i akuSerskih komplikacija i dalje nepromenjen i
kontinuirano prisutan tokom reproduktivnog perioda [48,50,53] i kao takav
znacajan kako za fizicko, tako i za emocionalno stanje, ali i domen opSta zapazanja
Zena u reproduktivnom periodu.

U naSem istraZivanju, ukupno 12 pitanja je reklasifikovano u drugi domen u
odnosu na faktorsku strukturu predloZenu od strane konstruktora skale, za razliku
od brazilske validacione studije u kojoj je jedino pitanje GP5 (muce me propratne
pojave lecenja) pokazalo veci stepen pripadnosti drugom domenu, u odnosu na

originalni domen skale (PWB), odnosno promenilo je faktorsku pripadnost. U
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brazilskoj studiji, ovo pitanje je pokazalo faktorsku pripadnost domenu
emocionalno stanje (EWB) [182].

Sva pitanja domena TS i REL su u naSoj analizi pripala izvornim domenima.
U grupi pitanja koja su promenila faktorsku pripadnost su dominirala pitanja u
oblasti seksualnih odnosa i HPV infekcije. Dva reklasifikovana pitanja iz domena
PWB su bila CD4 (moram da ograni¢im svoju seksualnu aktivnost zbog infekcije) i
CD5 (zabrinuta sam zbog prenoSenja infekcije). U izvornom domenu EWB,
reklasifikovana su pitanja CD12 (prikrila sam ovaj problem tako da ga drugi ne
primete), BMT18 (troSkovi mog lecenja predstavljaju teret za mene ili moju
porodicu), CD17 (bila sam oprezna kome sam rekla za infekciju) i CD18 (bilo mi je
teSko da kaZzem partneru/muzu za infekciju). Izvorni domen GP je imao difuznu
faktorsku strukturu: pitanja ovog domena bila su reklasifikovana u domene
zadovoljstvo tretmanom (TS), odnosi (REL) i emocionalno stanje (EWB). Pitanja
reklasifikovana u domen emocionalno stanje su se odnosila na HPV infekciju: CD9
(verujem da mogu da se nosim sa onim Sto se javlja u vezi ove infekcije) i CD10
(prihvatila sam da imam ovu infekciju). Osim brazilske studije, rezultati faktorske
analize dobijeni u srpskoj populaciji ne mogu se uporediti ni sa jednom drugom
studijom, s obzirom da u Svedskoj studiji nije ispitivana validnost upitnika, ve¢ samo
njegova pouzdanost [181]. Takode, validnost izvorne verzije upitnika nije ispitana
ni u americkoj populaciji u okviru konstrukcije skale [178].

Rezultati sprovedene faktorske analize ukazuju da bi u srpskoj verziji
upitnika ukupno 12 pitanja trebalo biti pridruZzeno drugim domenima, te da bi
pitanje GP5 zbog viSestrukih faktorskih optereéenja trebalo eventualno eliminisati
iz skale. lako je isto pitanje reklasifikovano u drugi domen u brazilskoj validacijonoj
studiji [182], a u Svedskoj studiji je pokazalo niske vrednosti koeficijenta korelacije
pitanje-ukupno od 0.11 [181], klinicki posmatrano, propratne pojave leCenja
patoloskih promena grli¢a materice su veoma znacajne, Sto opravdavava postojanje
ovog pitanja u skali, narocCito kod Zena u reproduktivnom periodu.

Pitanje Sp9 (nalazim utehu u veri ili duhovnim verovanjima), na osnovu
statistic¢kih rezultata ispitivanja kako validnosti, tako i pouzdanosti bi moZda trebalo

eliminisati iz srpske verzije upitnika. S druge strane, istraZivanje u Svedskoj i
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brazilskoj populaciji nije pokazalo ovakve rezultate. Dobijeni rezultati ukazuju na
mogucénost da kulturalne razlike izmedu srpske, brazilske i Svedske, odnosno
americke kulture imaju uticaja na rezultate prikazanog istrazivanja u pogledu
pitanja Sp9.

Planirani dizajn sprovedenog istraZivanja nije predvideo anketiranje
ispitanica u odnosu na veroispovest, upravo iz razloga Sto Srbija predstavlja
multikonfesionalnu zajednicu, a samo postavljanje pitanja o religiji i veroispovesti
nije uobicajeno u nasoj sredini. Prema podacima iz literature, ovo pitanje je uvedeo
u bazu HRQoL pitanja FACIT mernog sistema, odnosno razli¢ite FACIT upitnike
generisane iz ove baze na osnovu podataka ispitivanja hispanoamericke populacije
u SAD [223], koja je kao jedan od znacajnih elemenata svog QoL navela religioznost,
odnosno znacaj duhovnih verovanja. Pitanje Sp9 se takode nalazi i u drugim
instrumentima FACIT mernog sistema, kao Sto je FACIT-Sp (engl. Functional
Assessment of Chronic Illness Therapy - Spritual-Well-Being). FACIT-Sp skala je
razvijena na osnovu intervijua sa onkoloSkim pacijentima, pshioterapeutima i
predstavncima verskih zajednica u zdravstvenim ustanovama, a psihometrijski
validirana u populaciji pacijenata obolelih od malignih bolesti ili infekcije virusom
humane imunodeficijencije (HIV) [224]. Instrument je se koristi u proceni duhovnog
blagostanja kod osoba sa teskim hroni¢nim bolestima, onkoloskih pacijenata, kao i
kod pacijenata na palijativnoj nezi i leCenju [225]. U ovoj skali, pitanje Sp9 je
svrstano u domen religioznosti (engl. faith), iako sama skala pored domena
religioznosti ispituje i druge domene [225].

Takode, rezultati probnog testa FACIT-CD upitnika u Svedskoj populaciji, su
ukazali da je pitanje Sp9 bilo neophodno preformulisati u upitniku za ispitivanje
HRQoL Zena sa cervikalnom displazijom, te je termin “duhovna verovanja” u ovoj
populaciji preveden kao termin “inner beliefs”. Podaci iz literature ukazuju na
nesumnjiv znacaj religije i duhovnih verovanja u suocavanju sa boles¢u i leCenjem,
kao i u sveukupnom HRQoL, posebno kod onkoloskih pacijenata i obolelih od teSkih
hroni¢nih bolesti, u svim veroispovestima [226,227]. U relaciji sa rezultatima citiranih
autora, moguce je da je, pored kulturoloskih razlika, i sama priroda ispitivane bolesti

uticala na rezultate dobijene nasim istraZivanjem u odnosu na pitanje Sp9.
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Imajuci u vidu da je sprovedeno ispitivanje pouzdanosti i validnosti upitnika
sprovedeno u dobno specificnoj populaciji-uzorku Zena u reproduktivnom periodu,
potrebna su dalja ispitivanja srpske verzije upitnika u opStoj populaciji. S obzirom
na prikazane rezulate, dizajn i nacin skorovanja instrumenta, kao i licencne uslove
konstruktora upitnika, ali i prirodu same bolesti, postoji moguénost da se u buducoj
klinickoj praksi u srpskoj populaciji pitanje Sp9 skoruje kao “missing item”, utoliko
pre Sto nasi rezultati ukazuju na znacajnu promenu pouzdanosti celokupne FACIT-
CD skale u srpskoj populaciji, ukoliko se iz nje izostavi pitanje Sp9: vrednost
koeficijenta alfa se povecava sa 0.710 na 0.879, te je u tom slucaju pouzdanost
FACIT-CD upitnika veoma visoka.

Eventualna implementacija izmena upitnika, kako u smislu promene strukture
domena, tako i eliminacije pitanja iz srpske verzije FACIT-CD upitnika bi uticala na
poredenje rezultata dobijenih u naSoj poulaciji sa rezultatima drugih klinickih
istraZivanja u svetu primenom istog instrumenta. Takode, imajuc¢i u vidu da su
patoloske promene grlica materice znacCajan javno-zdravstveni problem kako u
razvijenim, tako i u nerazvijenim zemljama, eventualna promena srpske verzije same
skale onemogucila bi njenu budu¢u primenu u internacionalnim multicentri¢nim
studijama ispitivanja HRQoL Zena sa patoloskim promenama grli¢a materice.

Znacaj sprovedene transkulturalne adaptacije i psihometrijske validacije
FACIT-CD instrumenta, kao i ostalih HRQoL upitnika upravo se ogleda u
ostvarivanju uslova za njihovu primenu u internacionalnim studijama, kao i
poredenje dobijenih rezultata u razlic¢itim kulturama [220]. MoZe se ocekivati da ¢e
istrazivanja HRQoL kod Zena sa patoloskim promenama grli¢a materice imati sve
veci i veci znacaj u buducnosti, posebno u okviru primene HPV vakcinacije, kao mere
primarne prevencije premalignih i malignih promena grli¢a materice. U prilog ovoga
govori i ¢injenica da je razvoj HIP skale za ispitivanje HRQoL kod pacijentkinja sa
razli¢itim klinickim manifestacijama HPV infekcije sproveden od strane
farmaceutske kompanije koja proizvodi HPV vakcine [215], Sto ukazauje da
istrazivanja HRQoL kod Zena sa HPV infekcijom pored medicinskog i javno-

zdravstvenog, imaju i farmakoekonomski znacaj.
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Neophodne su dodatne psihometrijske studije FACIT-CD upitnika u drugim
populacijama i kulturoloskim uslovima, kako u cilju provere pouzdanosti domena
odnosi, tako i petofaktorske strukture skale. Prikazani rezultati eksploratorne
faktorske analize ukazuju da originalnih pet faktora objasnjavaju ukupno pribliZzno
50% varijanse srpske verzije FACIT-CD skale. Nemoguc¢nost reprodukovanja
izvorne faktorske strukture FACIT-CD skale u celosti u nasoj studiji registrovana je
i u slucaju drugih internacionalno prihvacenih psihometrijskih skala [228]. Ta¢ni
uzroci ove opservacije se ne mogu objasniti u svakom slucaju. Smatra se da mogu
biti uzrokovani konstrukcijom same skale, izmenom originalnog znacenja reci u
pitanjima tokom prevoda i adaptacije upitnika, kao i karakteristikama ispitivane
populacije, kao u smislu kulturoloskih razlika, tako i u smislu percepcije samih
pitanja. U tom kontekstu, jedno od mogucih objaSnjenja razlike u nasim rezulatatima
u odnosu na brazilsku validacionu studiju je, pored kulturoloSkih specifi¢nosti i
razlika u obrazovnom nivou ispitivanih Zena.

Zadovoljavajuce pshihometrijske karakteristike srpske verzije FACIT-CD
skale su potvrdene i visoko signifikantnim korelacijama izmedu skorova subskala sa
ukupnim skorom skale. Najvece vrednosti korelacionih koeficijenata su
registrovane izmedu skorova domena EWB i ukupnog skora FACIT-CD skale i
iznosile su 0.755. Sve medusobne korelacije izmedu skorova subskala su bile
statisticki znacajne.

Pored toga, FACIT-CD instrument je u srpskoj populaciji pokazao brojne
statisticki znacajne korelacije sa srodnim domenima generickog upitnika SF36v2,
kao i sa Bekovim upitnicima za anksioznost i depresiju, Sto takode ukazuje na
njegove zadovoljavajuce psihometrijske karakteristike.

Korelacije ukupnog FACIT-CD skora su bile visoke (koeficijent korelacije >
0.4) sa domenima opSte zdravstveno stanje, Zivotna snaga, socijalno funkcionisanje,
emocionalno funkcionisanje i mentalno zdravlje SF-36v2 upitnika, kao i
kompozitnim mentalnim skorom. Manje vrednosti koeficijenta korelacije su
registrovane za domene fizickog funkcionisanja, aktivnosti, telesnog bola i
kompozitnog fizickog skora. S obzirom da je cervikalna displazija u potpunosti

asimptomatska bolest, kao i da se nakon njenog hirurSkog leCenja ne ocekuju
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smetnje u fiziCkom funkcionisanju i aktivnosti operisanih pacijentkinja, kao i
postojanje bolova kao eventualnih posledica bolesti i njenog lecenja, razumljivo je
da su skorovi ovih domena pokazali manje koeficijente korelacije sa ukupnim
skorom FACIT-CD skale. Domen GH (opSte zdravstveno stanje) SF-36v2 upitnika,
koji ukazuje na stavove ispitanica prema sopstvenom zdravlju i o¢ekivanja u odnosu
na njegovo stanje u budu¢nosti, pozitivno je korelirao sa vrednostima FACIT-CD
skora, $to moZe biti posledica subjektivnog doZivljaja povezanosti reproduktivnog
zdravlja sa opStim zdravljem kod Zena u reproduktivhom periodu. Najvece
vrednosti koeficijenta korelacije su registrovane izmedu domena emocionalno
funkcionisanje, kao i kompozitnog mentalnog skora SF-36v2 upitnika i ukupnog
skora FACIT-CD skale (0.482, odnosno 0.501). Ovo je ocekivan rezultat, s obzirom
na prirodu bolesti, kao i moguce posledice njenog leCenja kod Zena u
reproduktivnom periodu [49,50,53].

Koeficijenti korelacije izmedu vrednosti ukupnog FACIT-CD skora i Bekovih
skorova za anksioznost i depresiju bili su visoki i statustic¢ki znacajni, a korelacije
negativne (-0.426, odnosno -0.446). LoSiji HRQoL meren FACIT-CD skalom, bio je
povezan sa ve¢im nivoima anksioznosti i depresivnosti merenih Bekovim skorovima
kod ispitivanih Zena, Sto je ocekivan rezultat. Ovi rezultati su u skladu sa
literaturnim podacima, koji ukazuju na postojanje povecane anksioznosti i
depresivnosti, kao i psiholoSkog distresa kod Zena sa cervikalnom displazijom, kako
nakon kolposkopije, tako i nakon dijagnosti¢ke biopsije i ekscizionog hirurskog
lecenja [56].

Imaju¢i u vidu rezultate koji ukazuju da je FACIT-CD skala u srpskoj
populaciji sveukupno pokazala zadovoljavajuce pshihometrijske karakteristike,
primena ukupnog skora upitnika se svakako moZe smatrati adekvatnom u proceni
HRQoL Zena lec¢enih zbog patoloskih promena grlica materice, kao Sto je to vec
sugerisano u literaturi i u slu¢ajevima drugih HRQoL instrumenata [228].

FACIT-CD upitnik obraduje sve znacajne aspekte Zivota Zena u
reproduktivnom periodu hirurski lecenih zbog patoloskih promena grli¢a materice.
Na osnovu rezultata dobijenih ovim istraZivanjem, srpska verzija skale poseduje

zadovoljavajuce psihometrijske karakteristike. Pitanja Sp9 i GP5, koja su preuzeta iz
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skupa pitanja FACIT sistema za merenje HRQoL i prisutna i u drugim instrumentima
FACIT sistema zahtevaju dalju evaluaciju, kako u smislu konceptualne podudarnosti
i kulturoloske adaptacije na srpski jezik, tako u u smislu validnosti i pouzdanosti u
samoj srpskoj FACIT-CD skali. Do dobijanja rezultata ovih istraZivanja, ukupni skor
FACIT-CD skale se svakako moZe koristiti u klinickoj praksi za procenu HRQoL Zena
u reproduktivnom periodu le¢enih zbog patoloskih promena grli¢a materice.

U prilog zadovoljavajuéih psihometrijskih karakteristika FACIT-CD skale
govore i rezultati ispitivanih korelacija instrumenta sa domenima SF-36v2 upitnika
kao ,zlatnim standardom” HRQoL upitnika, koji su ukazali na brojne statisticki
znacajne Kkorelacije srodnih domena ovih instrumenata.

Bolji kvalitet Zivota meren mentalnim kompozitnim skorom generickog SF-
36v2 upitnika je pozitivno korelirao sa boljim kvalitetom Zivota merenim
specificnim FACIT-CD instrumentom.

Odsustvo povezanosti fizickog kompozitnog skora SF-36v2 upitnika sa
vrednostima ukupnog skora FACIT-CD upitnika kod Zena hirurski lecenih zbog
patoloSkih promena grli¢a materice u reproduktivnom periodu je logi¢na posledica
same prirode bolesti koja ne uzrokuje bilo kakvu fizicku nesposobnost, kako pre
tako ni nakon hirurSkog lecCenja, koje za ove pacijentkinje predstavlja metodu
definitivnog izleCenja. Zbog toga je odsustvo uticaja sprovedenog hirurskog
tretmana patoloSkih promena grlica materice u ispitivanoj populaciji na HRQoL
ispitivan fizickim kompozitnim skorom ocekivan rezultat.

Losiji HRQoL, meren specificnim FACIT-CD upitnikom bio je znacajno
povezan sa veCim vrednostima Bekovih skorova za anksioznost i depresiju.
Ustanovljeno je da su od pet domena kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem kod
Zena u reproduktivnom periodu svi domeni osim domena zadovoljstvo tretmanom,
znacajno povezani sa anksioznoscu i depresivnoscu. Postojanje asocijacije izmedu
anksioznosti i depresivnosti Zena sa patoloskim promena grlica materice viSe puta
je potvrdeno u literaturi [56,156].

Domen emocionalno stanje i domen odnosi FACIT-CD skale se odnose na
socijalne interakcije, kao i na pokazatelje emocionalnog statusa i interpersonalnih

odnosa sa porodicom, prijateljima i partnerom Kkoji prate postojanje i lecenje

164



promena na grlicu materice, ukljucujudi i pitanja o uznemirenosti i depresivnosti
koje se mogu povezati sa oseCajem straha od maligne bolesti, moguceg gubitka
fertilne sposobnosti, kao i eventualne socijalne stigme zbog postojanja bolesti
prenosive seksualnim putem.

Pored niza klinic¢kih faktora, koji mogu uticati na smanjenje kvaliteta Zivota
Zena sa patoloskim promenama grli¢a materice, posebna paznja u literaturi se
pridaje anksioznosti i depresivnosti, koje se poslednjih godina u istraZivanjima u
ovoj oblasti izdvaja kao veoma znacajan kofaktor HRQoL [156,229]. Povezanost
anksioznosti i depresivnosti sa kvalitetom Zivota Zena u reproduktivnom periodu
lec¢enih zbog cervikalne displazije potvrduju i rezultati ovog istraZivanja. Ucestalot
anksioznosti povezane sa kolposkopijom i sa kolposkopski povezanim procedurama
publikovana u literaturi se krece od 8 do 29%, u zavisnosti od primenjenog
instrumenta i dizajna istraZivanja [56]. Rezultati o promenama nivoa anksioznosti s
vremenom su nekonzistentni: od povecanih, preko nepromenjenih do manjih
vrednosti tokom vremena [56]. Podaci o ucestalost depresivnosti su takode
nekonzistetni, s obzirom na znacajnu metoloSku heterogenost publikovanih studija
(primena razlicitih instrumenata, ispitivanje u razli¢itim vremenskim trenutcima
nakon intervencije, razliciti dizajni studija) [56]. Rezultati studija koji su ispitivali
depresivnost ukazuju da se nivoi depresivnosti uglavnom nisu menjali s vremenom
[56], a da su nivoi anksioznosti u vezi sa kolposkopskim procedurama povezani sa
depresivniS¢u [156,230]. U vecini publikacija koje istrazuju anksiznost i
depresivnost povezane sa kolposkopijom i kolposkopskim intervencijama
(biopsijom i ekscizijom promena na grlicu materice) period pracenja je bio do 30
meseci [56].

lako vecina istrazivanja ispituje odnos izmedu kvaliteta Zivota i anksioznosti
i depresivnosti na nacin gde se anksioznost i depresivnost posmatra kao prediktor
smanjenja kvaliteta Zivota [229], postavlja se pitanje u kojoj meri je loSiji kvalitet
Zivota pacijentkinja u reproduktivnom periodu sa cervikalnom dislpazijom
prediktor pojave anksioznosti depresivnosti, odnosno na koji nacin su ove dve

pojave uzrocno-posledi¢no povezane, Sto zahteva dalje ispitivanje.

165



Rezultati ispitivanja preegzistirajuceg psiholoSkog morbiditeta kod
pacijentkinja sa malignim oboljenjima reproduktivnih organa i dojke ukazuju da je
ove pacijentkinje potrebno podvrgnuti skriningu, sa posebnim osvrtom na
postojanje anksioznosti i depresije, zbog mogucih posledica neprepoznatog
psiholoSkog morbititeta na HRQoL [231]. Smatra se da da Zene sa prethodno
povecanim nivoima anksioznosti i depresivnosti, nakon postavljanja dijagnoze
maligne bolesti reproduktivnih organa i dojke predstavljaju posebno vulnerabilnu
populaciju [231]. Imajuci u vidu nase rezultate koji ukazuju da je u vreme hirurskog
tretmana patoloskih promena grlica materice, najveci broj pacijentkinja (41.9%)
kao naintenzivniji perioperativni stres naveo strah od maligne bolesti,
preoperativna identifikacija Zena sa poveanim nivoima anksioznosti i
depresivnosti odgovarajuc¢im skrinigom bi mogla doprineti poboljSanju dugoro¢nog
postoperativnog HRQoL Zena u reproduktivnom periodu lecenih zbog patoloskih
promena grlica materice. Adekvatna psiholoska pomo¢ ovim Zenama moZe biti
znaCajan faktor poboljSanja HRQoL, u svetlu ovim istraZivanjem dokazane
povezanosti postoperativnog HRQoL sa nivoima anksioznosti i depresivnosti, Sto
svakako zahteva dalje istraZivanje.

U prikazanom istraZivanju je ustanovljeno je da, Sto je dugoroc¢ni doZivljaj
tretmana bolesti, odnosno HRQoL losiji, meren specificnim FACIT-CD upitnikom,
prisustvo anksioznosti i depresivnosti merene Bekovim skalama je izrazZenije, Sto
Klinicarima namece potrebu za identifikovanjem faktora Kkoji uzrokuju ovu
povezanost. Kako naSi rezultati, tako i podaci iz literature ukazuju da primarna
determinanta HRQoL u ovoj populaciji nije stepen displazije [232].

Nivo anksioznosti znacCajno utiCe i na pridrZzavanje pacijentkinja
postoperativnom reZimu kontrola nakon lecenja. Dokazano je da su manji nivoi
anksioznosti tokom kolposkopskog pregleda povezani sa vecom verovatno¢om
redovnog kolposkopskog pracenja [207], kao i da je intenzivnija depresivnost
povezana sa ¢eS¢im nepridrzavanjem rezimu citoloskih kontrola [212].

Takode, poznato je da pacijentkinje sa izraZenom anksiozno$¢u ceSc¢e osecaju
neprijatnost pri kolposkopskom pregledu, Sto pored uticaja na HRQoL, moZe uticati i

na dugoroc¢ni ishod leCenja, zbog izbegavanja neophodnih postoperativnih
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kolposkopskih i citoloSkih kontrola [110,207]. Znacaj koji pacijentkinja pridaje samoj
bolesti, nivoi anksioznosti i depresivnosti, kao i losiji postoperativni kvalitet Zivota,
odnosno percepcija bolesti i njenog tretmana, mogu predstavljati faktore koji uticu na
dozivljaj neprijatnosti pri kontrolnim pregledima. lako savremena medicinska
profesija ove preglede smatra rutinskim, u literaturi postoje podaci da ih izvestan broj
Zena doZivljava kao neprijatne i bolne [143,216]. Analiza literature ukazuje da je
osetaj neprijatnosti povezan sa medicinskim procedurama skrininga u vezi sa
anksiozno$¢u i moZe imati uticaja na prihvatanje skrininga, ali i tretmana indikovanog
nalazima skrininga [206,233,234]. Osec¢aj neprijatnosti pri kolposkopskom pregledu,
registrovan kod 26.2% ispitanica u prikazanom istraZivanju zahteva dalje ispitivanje,
jer moZe biti znacajan kod ovih Zena za pridrzavanje zahtevima postoperativnih
kontrola, koje su neophodne godinama nakon leCenja [159,207]. Baser i saradnici su
u uzorku od ukupno 222 Zene starosti od 18 do 70 godina dokumentovali osecaj
neprijatnosti pri kolposkopskom pregledu kod ukupno 201 ispitanice, i to: u 66.2%
zbog nepoznavanja procedure kolposkopskog pregleda, 16.7% zbog straha od
instrumenata koriS¢enih tokom kolposkopije i 7.7% zbog okruZenja u kome je
obavljan kolposkopski pregled [235]. KoriS¢enjem validiranog STAI (engl. State Trait
Anxiety Inventory) upitnika ova grupa istraZivaca je pokazala postojanje signifikantne
korelacije izmedu anksioznosti tokom same kolposkopske procedure i osecanja
neprijatnosti prilikom kolposkopskog pregleda, pri cemu osnovni (engl. trait) nivo
anksioznosti ispitanica nije imao uticaja na osecaj neprijatnosti tokom pregleda [235].
Analiza literature ukazuje da postoji negativna povezanost izmedu anticipacije bola i
neprijatnosti pri kolposkopskom pregledu i pridrZzavanja pacijentkinja preporukama
za redovan skrining patoloskih promena grli¢a materice [236]. Smatra se da je osecaj
neprijatnosti pri kolposkopskom pregledu pre svega psiholoski uslovljen [143]. Ipak,
postoje i podaci da osecaj psiholoskog distresa pri kolposkopskom pregledu cesce
prisutan kod Zena C¢iji prethodni kolposkopski nalaz nije bio normalan [237].

Analiza literature ukazuje na moguénost da povecani nivoi anksioznosti i
depresivnosti, kao i strah od maligne bolesti mogu uticati na pridrzavanje
pacijentkinja reZimu cervikalnog skriniga i pracenja, mada je vecina publikovanih

rezultata istraZivanja u ovoj oblasti ograni¢ena malim brojem ispitanica i primenom
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kvalitativnih istrazivackih metoda [206,238]. Postoje miSljenja da su kontrolni
kolposkopski pregledi kod Zena koje su prethodno hirurski leCene povezani sa
vecim psiholoskim distresom u odnosu na opStu populaciju Zena [143]. Kao ostali
moguci uzroci oseCaja neprijatnost pri kolposkopskom pregledu navode se
izvodenje pregleda bez odece, ginekoSki poloZaj u kome se pregled izvodi,
nedostatak privatnosti tokom pregleda, anticipacija bola tokom pregleda,
zabrinutost zbog rezultata pregleda, nedostatak ocekivane koli¢ine informacija od
lekara i nerazumevanje objasnjenja dobijenih tokom pregleda [239,240].
Istrazivanja u afro-americ¢koj populaciji u SAD su ukazala da se ispitanice koje
uzimanje citoloSkog brisa u svrhe skriniga smatraju bolnim se ¢es¢e ne pridrzavaju
redovnog skriningu [241]. Sli¢ni rezultati su dokumentovani i u vijetnamskoj
populaciji u SAD [242]. Zabrinutost zbog bola i neprijatnosti tokom pregleda
predstavljala je znacCajnu barijeru za u¢esce u skriningu u ovoj populaciji. Literaturni
podaci takode ukazuju da su nivoi nesigurnosti i zabrinutosti kod Zena pracenih i
le¢enih zbog cervikalne displazije tokom kolposkopskog pregleda utoliko vedi,
ukoliko je njihovo znanje o samoj bolesti manje, mada postoje i Zene koje kao veoma
znacajan uzrok povecane anksioznosti navode neadekvatnu komunikaciju od strane
medicinskog osoblja [232].

Smanjenje anksioznosti tokom kolposkopskog pregleda utice na smanjenje
osecaja neprijatnosti tokom pregleda [235]. U literaturi preporuceni nacini za
smanjenje anksioznosti i distresa tokom kolposkopskih pregleda ukljucuju
upotrebu video monitora za kolposkope, puStanje muzike tokom pregleda,
poboljsanje kvaliteta komunikacije izmedu lekara i pacijentkinja, kao i pismene
broSure za pacijentkinje o samom pregledu [207,232,238,239,243]. S obzirom da
ove intervencije ne zahtevaju znacajna materijalna ulaganja, a mogu imati znacaja
za poboljSanje HRQoL lecenih pacijentkinja, a posebno pridrZzavanje reZimu
postoperativnih kontrola, neophodno je razmotriti njihovu implementaciju u
svakodnevnoj klinickoj praksi i kod nas. Takode, imaju¢i u vidu znacaj koji pojedine
pacijentkinje pridaju komunikaciji sa medicinskim osobljem uklju¢enim u proces
njihovog lecenja i pracenja, eventaulni edukativni kursevi u ovoj oblasti bi, uz

minimalno anagZovanje druStvenih resursa, mogli doprineti smanjenju osecaja
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neprijatnosti koji pacijentkinje imaju tokom kontrolnih kolposkopskih pregleda i
mogucem poboljSanju njihovog HRQoL, posledicnom boljem povinovanju
pacijentkinja rezimu redovnih kontrola i na taj nadin smanjenju incidencije
karcinoma grli¢a materice.

Postojanje anksioznosti i depresivnosti kod Zena lecenih zbog patoloskih
promena grli¢a materice, kao i svest o seksualnoj prenosivosti uzro¢nika bolesti moze
uticati i na HRQoL u domenu seksualnosti, Sto ima poseban znacaj kod Zena u
reproduktivnom periodu. Na ovaj fenomen ukazuju brojni literaturni podaci
[55,56,147,154,156], ali i nasi rezultati da je kod 26.9% ispitanica nakon operacije
doslo do smanjenja interesovanja za seksualne odnose. U relaciji sa stepenom teZine
bolesti, vrstom hirurSkog tretmana, kao i paritetom i zainteresovanoS$¢u za
reprodukciju nije postojala razlika u ucestalosti broja Zena sa smanjenim
interesovanjem za seksualne odnose. Rezultati ovog istraZivanja potvrduju
prethodno publikovane nalaze, prema kojima anatomske i fizioloSke promene
uzrokovane samom operacijom ne predstavljaju faktor koji utiCe na promene
seksualne funkcije nakon lecenja cervikalne displazije [154]. Citirani autori su izneli
pretpostavku da primarni uzrok promena u seksualnom funkcionisanju nakon lec¢enja
cervikalne displazije predstavlja strah od reinfekcije HPV-om i posledi¢nog
pogorsanja, odnosno recidiva bolesti. Serati i saradnici [150] su, primenom
validiranog FSFI (engl. Female Sexual Function Index) upitnika pokazali da je
seksualna funkcija Sest meseci nakon ekscizije grlica om¢icom nepromenjena, Sto su
objasnili nedovoljnom hirur§kom traumom grli¢a za izazivanje organske seksualne
disfunkcije. Signifikantno smanjenje seksualne Zelje registrovano nakon operacije u
ovom istrazivanju, autori su objasnili psiholoskim faktorima, odnosno sve$éu o
leCenju premaligne promene grlica materice. Postojanje smanjene zainteresovanosti
za seksualne odnose kod Zena sa HPV infekcijom uzrokovanim promenama grli¢a
materice tokom dvogodiSnjeg perioda pracenja, nezavisno od toga da li su promene
zahtevale ekscizionih hirurski tretman, dokumentovali su i drugi istraZivaci [151].
Slicne efekte na seksualnu funkciju, osam godina nakon hirurskog le¢enja promena
grlica materice pokazali su i Heinonen i saradnici [244]. Ovo potvrduju i zakljucci

drugih istrazZivaca [214]. Citirani autori su primenom validiranog upitnika CDDQ
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(engl. Cervical Dysplasia Distress Questionnaire) pokazali da 50% od ukupno 209 Zena
sa HPV-om izazvanim premalignim promenama donjeg genitalnog sistema, od cega
169 ispitanica sa promenama na grlicu materice smatra da seksualni odnosi mogu
doprineti pogorSanju bolesti. Autori su zakljucili da strah od progresije bolesti i sa
njim povezan psihoseksualni distres predstavljaju osnovne faktore koji utiCu na
kvalitet Zivota ispitanica u domenu seksualnosti.

U dostupnoj literaturi nema puno podataka o seksualnoj funkciji nakon
konizacije noZem [55]. Seksualno finkcionisanje godinu dana nakon konizacije
noZem kod Zena leCenih zbog cervikalne displazije istrazivali su Kilkku i saradnici
[153]. Autori su intervjuisali 67 pacijentkinja prosecne starosti 27 godina koristeci
nevalidirani upitnik pri ¢emu nisu dokazali postojanje znacajnih promena u
seksualnom Zivotu operisanih pacijentkinja, osim signifikantno smanjene
ucCestalosti dispareunije posle konizacije.

Rezultati dobijeni prikazanim istraZivanjem ukazuju da ne postoji znacajna
razlika u kvalitetu Zivota izmedu ispitanica le¢enih zbog LSIL u odnosu na one lecene
zbog HSIL, ispitivanog primenom generickog SF-36v2 upitnika, kao i specificnog
upitnika, FACIT-CD. Takode, nivoi anksioznosti se nisu razlikovali izmedu ove dve
grupe Zena, ali su ispitanice lecene zbog HSIL promene pokazale vece nivoe
depresivnosti, iako su prosecne vrednosti skorova u obe grupe odgovarale klinicki
minimalnim nivoima depresivnosti, odnosno bile manje od 9 [191]. Razlika u
prose¢nim vrednostima Bekovog skora za depresiju zahteva dodatno istrazivanje i
proveru u ve¢em uzorku ispitanica, s obzirom da ovaj rezultat moZe biti i posledica
Cinjenice da HSIL promene zapravo predstavljaju prekursorske lezije za nastanak
karcinoma grlica materice.

Statisticki visoko znacajno manje prosecne vrednosti skorova domena
odnosa specificnog FACIT-CD instrumenta kod nasih pacijentkinja le¢enih zbog
HSIL mogu se objasniti kako seksualnom prenosivoscu bolesti, tako i ¢injenicom da
postojanje bolesti koja je uzrokovana seksualno prenosivim humanim papiloma
virusom i koja je ujedno i prekursor karcinoma grli¢a materice, predstavlja za ove
Zene izvesnu vrstu stigme, koja remeti njihove odnose sa partnerom, porodicom i

prijateljima. U pojedinim kulturama ovakve osobe se smatraju primiskuitetnim i
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nemoralnim, sklonim neverstvu u partnerskim odnosima, u prilog ¢ega govore i
podaci iz literature [148]. Znacajan broj ovih osoba, socijalnu podrsku ne trazi u
svojoj okolini ve¢ na internet forumima i blogovima, Sto moZe biti uzrok manjih
skorova REL domena kod Zena lecenih zbog HSIL, koje su ¢inile ve¢inu ispitanica
[68,148].

[ako prikazanim ispitivanjem nije pokazana diskriminantna validnost
upitnika, odnosno uticaj gradusa SIL na vrednosti ispitivanih skorova, ne moZe de
sa sigurno$c¢u tvrditi da ispitani upitnik ne poseduje potrebnu diskriminantnu
validnost. Naime, sve ispitanice ukljucene u prikazano istrazivanje su, nezavisno od
gradusa SIL bile podvrgnute istom tretmanu, odnosno hirur§kom le¢enju-eksciziji
patoloSke promene grli¢a materice. Logicno je ocekivati da HRQoL zavisi od teZine
bolesti. Medutim, u slucaju FACIT-CD skale, radi se o upitniku koji ispituje bolest
koja je u potpunosti asimptomatska, tako da stepen histoloSke, odnosno klinicke
tezine bolesti ne korelira sa prisustvom izrazenijih simptoma bolesti i fizi¢ki loSijim
zdravstvenim stanjem. | trece, ali ne i najmanje vazno, ¢ak ni SF-36v2 upitnik, koji
se smatra ,zlatnim standardom“ generickih upitnika za procenu kvaliteta Zivota
povezanog sa zdravljem nije pokazao razliku u vrednostima fizickog i menatalnog
kompozitnog skora u odnosu na tezinu SIL lezije kod ispitivanih pacijentkinja, Sto je
u skladu i sa prethodno publikovanim rezultatima [157]. U prilog adekvatne
diskriminantne validnosti skale govore rezultati validacione studije u Brazilu.[182]
Citirani autori su u okviru psihometrijske validacije FACIT-CD skale za portugalski
jezik uporedili skorove i u odnosu na samoprocenu zdravstvenog stanja kod ukupno
329 pacijentkinja sa histopatoloski dijagnostikovanim CIN-om podeljenog u tri
kategorije: odli¢no ili vrlo dobro, dobro i pristojno ili loSe. Skorovi svih subskala i
ukupne skale su bili signifikanto najveci kod Zena koje su svoje zdravstveno stanje
procenile kao odli¢no ili vrlo dobro. Citirani autori su takode uporedili prose¢ne
vrednosti skorova subskala i cele skale kod 179 pacijentkinja sa histoloski
dijagnostkovanom SIL pre i posle tretmana i dokumentovali signifikantno povecanje
prose¢nih vrednosti svih ispitivanih skorova nakon lecenja, osim GP skora.
Vrednosti ovog skora su bile signifikantno manje nakon tretmana. Prosecne

vrednosti ukupnog FACIT-CD skora, kao i subskorova u nasoj populaciji bile su vece
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u odnosu na brazilsku validacionu studiju, Sto moZe biti posledica dugorotnog
poboljSanja HRQoL tokom godina nakon tretmana kod Zena sa odustvom recidiva
bolesti, s obzirom da su brazilski autori ispitivali HRQoL cetiri do Sest meseci nakon
tretmana. HRQoL je uslovljen i percepcijom bolesti od strane bolesnika, ukljucujuci
i njenu duZinu trajanja, te se moZe pretpostaviti da nakon inicijalne dve godine
ucestalih kontrola, u godinama nakon toga ispitanice sebe doZivljavaju kao zdrave i
potpuno izleCene osobe, podvrgnute redovnom reZimu kontrola neophodnom kod
svih Zena. U odsustvu recidiva bolesti, one samu bolest dozivljavaju kao stanje nad
kojim imaju kontrolu koja se ostvaruje redovnim preventivnim pregledima i
pravovremenom dijagnostikikom, nakon ¢ega se bolest uspeSno moze leciti, Sto im
daje osecaj da sopstvenim ponaSanjem mogu kontrolisati bolest. Konac¢ni rezultat
svega navedenog je i bolji HRQoL.

Rezultati u relaciji sa HRQOLu odnosu na klini¢ki stadijum bolesti sli¢ni
prikazanim su dobijeni i u istraZivanju Hellesten i saradnika [157], koji nisu pokazali
postojanje razlike u fizickoj i mentalnoj komponenti HRQoL izmedu Zena sa LSIL i
HSIL promenama primenom genericke SF-36 skale. Citirani autori su zakljucili da
postojanje depresivnosti kao posledice postojanja patoloSke promene grli¢a
materice ima veci uticaj na loSiji HRQoL meren MCS skorom nego samo hirursko
lecenje, s obzirom da nisu registrovane promene u vrednostima PCS i MCS skorova
pre i posle ekscizije grlica materice, te da su vrednosti MCS i VT skorova bile manje
u odnosu na normativne vrednosti u opstoj populaciji i nakon dve godine posle
dijagnostikovanja patoloSke promene grli¢a materice.

[strazivanje HRQoL Zena sa invazivnim i preinvazivnim promenama grli¢a
materice sprovedeno u SAD, primenom SF-36 upitnika u uzorku od 42 pacijentkinje
sainvazivnom i 103 pacijentkinje sa preinvazivnim promenama grli¢a materice koje
su hirurski lecene nije pokazalo razliku u prose¢nim vrednostima MCS i PCS skorova
pet godina nakon operacije izmedu ispitivanih grupa pacijentkinja [200].

Analiza onkoloske literature ukazuje da klinicki stadijum bolesti kod
ginekoloskih pacijenata nema presudni znacaj za sveukupni HRQoL [245]. Kao

znacajne determinante HRQoL u ovoj populaciji istaknuti su godine starosti,
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komorbiditet i psiholoSko stanje pacijenata, odnosno nivoi anksioznosti i
depresivnosti, kao i primena hemioterapije u le¢enju bolesti.

U odnosu na paritet i zainteresovanost pacijentkinja za reprodukciju, kvalitet
Zivota ispitanica meren FACIT-CD upitnikom je bio statisticki visoko znacajno losiji
kod nulipara koje su bile zainteresovane za reprodukciju (grupa A), kako u
poredenju sa onima zainteresovanim za reprodukciju koje imaju jedno ili vise dece
(grupa B), tako i u poredenju sa Zenama koje nisu zainteresovane za reprodukciju
(grupa C). Najmanje FACIT-CD skorove od svih ispitivanih pacijentkinja imale su
nulipare zainteresovane za reprodukciju. Dobijeni rezultati pokazuju da ova grupa
Zena ima znacajno narusen HRQoL dve i viSe godina nakon hirurskog lecenja
patoloSkih promena grli¢a materice. Prose¢ne vrednosti ukupnog FACIT-CD skora
kod ovih ispitanica iznosile su 110.48+13.07, dok su vrednosti kod ispitanica
zainteresovanih za reprodukciju koje su imale porodaje iznosile 118.25+11.79.
Takode, statisticki visoko znacajne razlike u vrednostima skora EWB domena su
registrovane izmedu ispitivanih pacijentkinja u odnosu na paritet i zainteresovanost
za reprodukciju, pri ¢emu su najmanje vrednosti skorova bile kod nulipara
zainteresovanih za reprodukciju i iznosile su 33.10£6.91. Prosec¢ne vrednosti skora
kod ispitanica koje nisu bile zainteresovane za reprodukciju iznosile su 36.75£6.95,
bez signifikantne razlike u odnosu na ispitanice zainteresovane za reprodukciju koje
su imale porodaje kod kojih su vrednosti EWB skora iznosile prosec¢no 38.08+5.73.

Kvalitet Zivota meren generickim upitnikom, SF-36v2 se nije statisticki
znacajno razlikovao u odnosu na u odnosu na paritet i zainteresovanost za
reprodukciju u ispitivanoj populaciji, iako su vrednosti oba kompozitna skora, kao i
vrednosti FACIT-CD skora takode bile najmanje kod nulipara zainteresovanih za
reprodukciju (grupa A). Ovaj rezultat jo$ jednom potvrduje u literaturi ve¢ poznatu
Cinjenicu da su upitnici specificni za bolest su senzitivniji od generickih
upitnika,[15] s obzirom da u prisustvu bolesti specifi¢ni upitnici reflektuju primarni
uticaj bolesti na HRQoL. Prikazani rezultati ukazuju da ove Zene dugoro¢no imaju
lo$iji HRQoL u onim domenima Zivota koje odraZavaju skorovi upitnika specificnog
za bolest, Sto ne utice na kvalitet svakodnevnog Zivota reflektovan kroz skorove

generickog SF-36v2 upitnika. Kao posledica ove opservacije jasno je da su
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neophodna dalja istraZivanja u cilju preciznog sagledavanja svih uzroka postojanja
smanjenja HRQoL povezanog sa boleS¢u, bez signifikantne promene HRQoL
merenog generickim upitnikom, imajuci u vidu da se vrednosti skora FACIT-CD
upitnika u ispitivanoj populaciji nisu znacajno razlikovale u odnosu na kako vrstu
operacije, tako i teZinu SIL promene grli¢a materice.

Sli¢ni rezultati u pogledu dugoro¢nog HRQoL, upotrebom generickog 15D
HRQoL upitnika su dobijeni i u Finskoj [244]. U retrospektivnoj kohorti citirane
studije koja se sastojala od ukupno 208 ispitanica prosecne starosti 43 godine
lec¢enih zbog cervikalne displazije osam godina nakon anketiranja, skorovi HRQoL
mereni generickim 15D upitnikom nisu se razlikovali u odnosu na vrednosti skorova
u opstoj populaciji, na osnovu €ega su citirani autori zakljucili da ekscizija grlica
omcicom zbog cervikalne displazije nema efekta na dugoro¢ni HRQoL. Dizajn
citiranog istraZivanja nije podrazumevao ispitivanje HRQoL u odnosu na
zainteresovanost za reprodukciju i paritet ispitanica.

[spitivanje HRQoL dve godine nakon hirurSskog leCenja promena grli¢a
materice primenom generi¢kog upitnika SF-36 u Svedskoj takode je ukazalo
odsustvo uticaja tretmana na HRQoL merenog ovim instrumentom kod Zena starosti
23 do 49 godina [157]. Eventualni uticaj pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju
takode nije ispitivan u ovoj studiji.

[ako je nasim istrazivanjem dokumentovana znacajna razlika u vrednostima
skorova domena telesni bol izmedu istrazivacih grupa formiranih na osnovu
pariteta i zainteresovanosti za reprodukciju, koji su bili najmanji u grupi A, za ovaj
rezultat imajuci u vidu prirodu bolesti, kao i vrstu primenjenog hirurskog lecenja
nismo mogli da pronademo odgovarajuce objasnjenje.

[ pored metodoloskih razlika koje postoje izmedu nase validacione studije,
brazilske validacione studije [182] i ostalih studija koje su ispitivale HRQoL Zena sa
patoloSkim promenama grli¢a materice primenom generickih upitnika [157,244],
sveukupni rezultati prethodnih istrazivanja ukazuju da FACIT-CD skala kao upitnik
specifican za ispitivanu bolest daje precizniji uvid u HRQoL Zena leCenih zbog
cervikalne displazije u reproduktivnom periodu, narocito u odnosu na paritet i

zainteresovanost za reprodukciju.
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U pogledu vrednosti skorova za anksioznost nije bilo statisticki znacajne
ralike, dok su vrednosti Bekovog skora za depresiju bile najvece kod nulipara
zainteresovanih za reprodukciju, iako p vrednost nije dosegla nivo statisticke
znacajnosti (p=0.076). Ovo moZe biti posledica emocionalne reakcije na bolest,
odnosno emotivnog suocCavanja ovih ispitanica sa moguénoS¢u pojave
perinatoloSskih komplikacija bolesti, kao i dugorotnog perzistiranja straha od
maligne bolesti, koja potencijalno uroZava njihovu reproduktivnu sposobnost, Sto ih
¢ini sklonijim depresivnosti. U prilog ovom objasnjenju govore i rezultati Hellsten i
saradnika [156], a prikazani rezultati zahtevaju dalju proveru u ve¢em uzorku.

Smatra se da Zene sa ve¢im skorovima depresivnosti nakon hirurskogle¢enja
patoloSkih promena grlica materice predstavljaju posebno vulnerabilnu grupu
pacijenata, ¢iji HRQoL moZe poboljsati primena dodatnih programa podrske nakon
tretmana [206].

Poredenje vrednosti ispitivanih skorova u odnosu na vrstu sprovedenog
hirurskog tretmana je pokazalo odsustvo znacajnih razlika u kvalitetu Zivota izmedu
pacijentkinja kojima je konizacija radena omcicom u odnosu na one kojima je
konizacija radena noZem, kako u u pogledu prosec¢nih vrednosti ukupnog FACIT-CD
skorova, tako i u pogledu skorova pojedinacnih domena ovog upitnika. Do sli¢ih
rezultata dosli su i drugi istrazivaci, koji su poredili HRQoL nakon ekscizije grli¢a
omcicom i vaporizacije laserom kod Zena sa CIN2 [204]. Citirani autori su Koristeci
validirane upitnike dokumentovali odsustvo znacajnih razlika u HRQoL godinu dana
nakon tretmana u relaciji sa vrstom hirurs§kog tretmana kod ukupno 338 Zena
prosecne starosti 36 godina.

Nasuprot tome, kvalitet Zivota je bio losiji kod Zena operisanih omc¢icom u
domenima aktivnost, telesni bol i Zivotna snaga. Takode, vrednosti fizickog
kompozitnog skora su kod ovih Zena bile statisticki visoko znacajno manje. Hellsten
i saradnici [157] su istrazivali HRQoL Zena sa patoloSkim citoloskim nalazom
starosti 23 do 49 godina nakon lecenja i pokazali da ekscizija om¢icom ne utic¢e na
mentalnu i fizicku komponentu kvaliteta Zivota merenu MCS i PCS skorovima SF-36
upitnika dve godine nakon lecenja, kao i da se prosecne vrednosti PCS skora ne

razlikuju od onih u opstoj populaciji u Svedskoj. Prose¢ne vrednosti PCS skora u ovoj
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studiji, dve godine nakon postavljanja dijagnoze u populaciji Zena sa minimalnim
nivoom depresivnosti bile su manje (53.847.8) u odnosu na vrednosti kod naSih
ispitanica 55.46%5.04. Imajuc¢i u vidu da je HRQoL, meren generi¢kim SF-36v2
upitnikom loSiji u starijim dobnim grupama [15], nakon 45 godine Zivota ne moZe
se iskljuciti razlika u godinama starosti kao uzrok razlicitih vrednosti PCS skorova u
nasem i ovom istrazivanju. S obzirom da su ispitanice operisane omc¢icom u nasem
istrazivanju bile u proseku mlade u odnosu na one operisane nozem, za rezultat koji
je ukazao na manje prosecne vrednosti PCS skora kod Zena operisanih omc¢icom
dobijen u nasoj populaciji nismo mogli da pronademo odgovarajuce objasnjenje.

Nivoi depresivnosti se nisu razlikovali u odnosu na vrstu operacije, dok su
prosecne vrednosti Bekovog skora za anksioznost bile statisticki znacajno manje
kod Zena kojima je radena konizacija noZem. Dobijenu razliku je teSko objasniti, ali
se moze pretpostaviti da hirurSko lecenje patoloskih promena grlica materice
invazivnijim operativnim zahvatom-konizacijom noZem podrazumeva u svesti ovih
pacijentkinja postojanje manjeg rizika recidiva i/ili nastanka maligne bolesti-
karcinoma grlica, pri ¢emu je moguce da osecaj neizvesnosti zbog manje radikalnog
hirur§kog zahvata utie na povecano prisustvo anksioznosti kod Zena operisanih
omcicom. U prilog ovom objasnjenju govori i podatak da je strah od maligne bolesti
bio najintenzivniji perioperativni stres kod ukupno 41.9 % ispitivanih pacijentkinja,
odnosno da je u ovoj grupi ispitanica ukupno 67.2% imalo konizaciju omcicom.
Istrazivanja publikovana u literaturi ukazuju da je psiholoski efekat postojanja
cervikalne displazije prevashodno uslovljen postojanjem displazije, a da sam nacin
njenog tretmana nema dodatni negativni psiholoski efekat [246] Uz to, Drolet i
saradnici [247] su, primenom validiranih upitnika pokazali da je nivo anksioznosti
veli kod Zena sa percepcijom veceg rizika za nastanak karcinoma grli¢a materice.

U relaciji sa ispitivanim sociodemografskim faktorima, kvalitet Zivota meren
FACIT-CD upitnikom je bio loSiji jedino kod neudatih pacijentkinja, dok se vrednosti
ostalih skorova nisu razlikovale u zavisnosti od bra¢nog statusa pacijentkinja.
Takode, neudate ispitanice su imale signifikantno losiji kvalitet Zivota za domen

odnosi.
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U prilog rezultatima da je dugoro¢ni HRQoL Zena hirurski lecenih zbog
patoloSkih promena grlica materice uslovljen reproduktivnim karakteristikama
govore i rezultati ispitivanja povezanosti vrednosti skorova sa brojem porodaja kod
ispitivanih pacijentkinja. Pokazana je signifikantna povezanost izmedu vrednosti
skorova FACIT-CD upitnika i ukupnog i postoperativnog broja porodaja. Manji broj
ukupnih i postoperativnih porodaja bio je povezan sa losijim kvalitetom Zivota kod
Zena u reproduktivnom periodu le¢enih zbog patoloskih promena grli¢a materice.
Ovo se ogleda u loSijem kvalitetu Zivota u domenima fizicko stanje, emocionalno
stanje i odnosi.

Znacaj koji osoba pripisuje samoj bolesti je kompleksna viSefaktorski
uslovljena pojava, jer zavisi od mnostva cinilaca kao Sto su sociokulturni kontekst,
socijalna i emocionalna porska okoline, anticipacija rizika nastanka maligne bolesti
i Zelja za daljom reprodukcijom. Procena svih ovih €inilaca od strane pacijentkinje
utiCe na ukupni kvalitet Zivota, Sto se posledi¢no ispoljava na razlicite nacine i u
razli¢itim domenima kvaliteta Zivota. Neostvarena reproduktivna funkcija,
nesumnjivo uti¢e na emocionalnu i socijalnu determinantu HRQoL, kao i nivoe
anksioznosti i depresivnosti, posebno u specificnom kulturoloSkom kontekstu gde
se druStvena uloga Zene ogleda u materinstvu, Sto potvrduju i rezultati nasSeg
istrazivanja.

Ovaj nalaz potvrduju i rezultati dobijeni merenjem kvaliteta Zzivota
generickim SF-36v2 upitnikom, koji ukazuju na bolji kvalitet Zivota definisan
mentalnim kompozitnim skorom kod Zena sa velim brojem preoperativnih
porodaja, kao i ukupnim brojem porodaja.

Na osnovu ovih rezultata moZe se zakljuciti da su nivoi psihosocijalnog
distresa, kao i emocionalnim problemima uslovljena socijalna disfunkcija kod Zena
u reproduktivnom periodu, najmanje izraZeni kod onih sa ve¢im brojem ukupnih
porodaja, odnosno kod Zena koje su ostvarile Zeljenu reproduktivnu funkciju. Ovo je
u skladu sa literaturnim podacima koji ukazuju da su zabrinutost za reproduktivnu
i seksualnu funkciju kod Zena sa cervikalnom displazijom najizraZenije u mladim

dobnim grupama [248].
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lako nije dokazana povezanost vrednosti Bekovih skorova za anksionost i
depresiju sa ukupnim brojem porodaja, ostali koriS¢eni upitnici, kako genericki SF-
36v2, tako i specificni FACIT-CD su ukazala na bolji kvalitet Zivota kod Zena u
reproduktivnom periodu sa ve¢im brojem porodaja. Manji ukupan broj porodaja je
u prikazanom istrazivanju bio povezan i sa loSijim kvalitetom Zivota u domenima
domenima fizickog stanja, emocionalnog stanja i odnosa specificnog FACIT-CD
upitnika.

Narocito tokom protekle decenije uloZeni su znacajni naucni napori u
istraZivanje perinatalnog i obstetrickog morbiditeta kod Zena u reproduktivnom
periodu obolelih i le¢enih zbog cervikalne displazije [53,249,250]. Publikovani
rezultati nedvosmisleno pokazuju visok morbiditet, kako u pogledu maternalnog
morbiditeta, tako i neonatalnog morbiditeta i mortaliteta posebno kod pacijentkinja
lecenih ekscizionim hirurskim tehnikama, ali i postojanje veceg rizika perinatalnih
komplikacija i kod Zena sa cervikalnom displazijom koje uopsSte nisu hirurski lecene
[48,49,53,135,169,249,250].

Publikovane studije su ispitivale razliCite faktore koji uticu na povecani
perinatalni morbiditet, kao Sto su vrsta tretmana-ekscizija ili destrukcija
displasti¢nih promena grlica materice [53,250], hirurska tehnika intervencije [53],
kao i opseznost hirurske ekscizije [50,142,171]. Nasuprot tome, iako znacajan,
morbiditet povezan sa loSijim HRQoL u ovoj populaciji nije za sada, adekvatno
ispitan [56,157].

Prikazani rezultati dobijeni primenom za bolest specificnog FACIT-CD
instrumenta, ukazuju da je, pored znacajnog perinatalnog i obstetrickog
morbiditeta, hirurSko lecenje patoloSkih promena grliéca materice kod Zena u
reproduktivnom periodu povezano sa loSijim kvalitetom Zivota kod nulipara
zainteresovanih za reprodukciju, Sto predstavlja znacajan elemenat sveukupnog
morbiditeta u ovoj populaciji. S obzirom da sprovedena studija predstavlja studiju
preseka, ciji cilj nije bio ispitivanje povezanosti perinatalnog morbiditeta sa
kvalitetom Zivota Zena leCenih zbog cervikalne displazije, eventualna uzro¢no
posledi¢na veza povecanog perinatalnog morbiditeta sa loSijim HRQoL zahteva dalje

ispitivanje. HRQoL ovih Zena, ispitivan specifi¢cnim FACIT-CD upitnikom, ukazuje da
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je losiji kvalitet Zivota prevashodno povezan sa paritetom i Zeljom za daljim
radanjem, odnosno ostvareno$¢u reproduktivne funkcije, nezavisno od teZine
skvamozne intraepitelne lezije i primenjene tehnike hirurSke ekscizije, Sto nije
slucaj sa drugim aspektima morbiditeta kod ovih Zena u reproduktivnom periodu,
koji su prevashodno zavisni od gradusa SIL i vrste hirur§kog tretmana [53,249].

U prilog ovim rezultatima govore i istraZivanja Juraskova i saradnika [251]
sprovedena kod Zena leCenih ekscizijom zbog patoloSkih promena grli¢a materice.
Citirani autori su intervjuisali ispitanice prosetne starosti 34 godine u vreme
tretmana i osam meseci posle tretmana. Kod ispitivanih Zena pre intervencije
naizraZeniji je bio strah od postojanja maligne bolesti, dok je nakon tretmana najveci
broj Zena (61.9%) bio zabrinut za moguce negativne uticaje leCenja po fertilnu
sposobnost. Autori su zakljucili, u svetlu sopstvenih rezultata i literaturnih podataka
da ova vrsta zabrinutosti dugorocno perzistira, odnosno traje do ispunjenja Zeljene
reproduktivne funkcije le¢enih pacijentkinja. Ovaj zaklju¢ak potvrduju i nasi
rezultati. [ako je strah od maligne bolesti bio dominantni perioperativni stres kod
ukupno 41.9% ispitanica, vrednosti EBW skora su bile statisticki viskoko zna¢ajno
najmanje kod ispitanica sa strahom za reproduktivhu sposobnost. Vrednosti
ukupnog skora FACIT-CD upitnika, su takode bile signifikantno manje kod ovih
ispitanica u odnosu na one sa strahom od nastanka maligne bolest.

Sli¢ne rezultate su publikovali i Rask i saradnici [252] koji su pokazali da je
zabrinutost za fertilnu sposobnost posle tretmana patoloskih citoloskih nalaza,
utoliko znacajnija ukoliko je pacijetkinja mlada, nezavisno od teZine citoloskih
abnormalnosti.

Analiza perioperativnih karakteristika ispitivanih pacijentkinja i kvaliteta
Zivota nakon hirurSkog leCenja patoloSkih promena grlica materice ukazala je na
postoperativne komplikacije kao faktor koji ima uticaja na PWB skor ispitivanih
pacijentkinja, koji je bio znacajno manji u grupi pacijentkinja kod kojih su
registrovane komplikacije. Iako nije bilo statisticki znacajne razlike, vrednosti
ukupnog FACIT-CD skora, oba kompozitna skora SF-36v2 upitnika, kao i Bekovog
skora za depresiju su takode bile manje kod Zena koje su imale postoperativne

komplikacije. Negativan uticaj postoperativnih komplikacija na kvalitet Zivota Zena
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leCenih  hirurSkom ekscizijom zbog patoloskih promena grlica materice
dokumentovan je u literaturi [208]. Prikazani rezultati takode se slaZu sa rezultatima
istraZivanja HRQoL u ginekoloskoj onkologiji, u uzorku od 90 pacijenata od kojih je 19
imalo konizaciju, sprovedenih validiranim EORTC QLQ-C30 (engl. European
Organization for Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire) koja
su ukazala da postoperativne komplikacije, nezavisno od lokalizacije primarnog
tumora predstavljaju znacajan faktor u narusavanju postoperativnog kvaliteta Zivota,
Sto pacijentkinje sa postoperativnim komplikacijama nakon hirurskog lec¢enja cini
posebno vulnerabilnom grupom [245]. Nasa istrazivanja, publikovana u okviru ove
doktorske disertacije, ukazala su i na povezanost postoperativnih komplikacija sa
zainteresovanoscu za seksualne odnose posle lecenja, Sto potvrduje opservaciju da
Zene sa postoperativnim komplikacijama predstavljaju Zene kod kojih su potrebne
dodatne mere u cilju sprec¢avanja dugorocnih posledica le¢enja na HRQoL [64].
Vrednosti EWB skora su bile povezane sa hirur$kim iskustvom operatora.
Imaju¢i u vidu naSe prethodno publikovane klinicke rezultate o znacaju
kolposkopskog iskustva operatora za dobijanje adekvatnog uzorka konusa kod Zena
u reproduktivnom periodu [65], ovo se moZe povezati sa uticajem hirurskog
iskustva na kompletnu resekciju patoloske promene grlica materice i posledi¢no
bolji kvalitet Zivota u domenu emocionalno stanje operisanih Zena u
reproduktivnom periodu, Sto je svakako povezano sa manjim rizicima rekurentne
i/ili recidivantne bolesti kod Zena sa kompletnom ekscizijom [144,145,149,158,
159,253]. Naime, ispitivanjem ucestalosti pojave i dijagnosti¢ckog znacaja artefakata
prisutnih u konusima dobijenim ekscizijom omcicom, u uzorku od ukupno 266
pacijentkinja u reproduktivnom periodu, pokazali smo da je njihova ucestalost
signifikantno veca u slucaju ekscizija koje su radili operatori sa manjim nivoom
kolposkopskog iskustva, definisanog na osnovu godina hirurskog i kolposkopskog
iskustva. lako sve pacijentkinje obuhvacene citiranim istraZivanjem nisu
zadovoljavale kriterijume za ukljucivanje u istrazivanje HRQoL (zbog trudnoce,
odsustva histopatoloske potvrde skvamozne intraepitelne lezije grli¢a ili prisustva
komorbiditeta), radi se zapravo o rezultatima koji su proistekli iz ispitivanja

klinickih karakteristika pacijentkinja koje su predstavaljale ciljnu grupu za
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istraZivanje HRQoL nakon hirurSkog lec¢enja patoloSkih promena grli¢a materice u
reproduktivnom periodu. Ocekivano je da ekscizija patoloSke promene grli¢a
materice koja rezultira pozitivnim ili nedefinisanim statusom hirurskih margina, Sto
predstavlja faktor rizika za recidiv bolesti, takode utiCe i na emocionalno stanje
operisanih Zena, te da to moZe predstavljati objasnjenje za povezanost boljeg HRQoL
u domenu emocionalnog stanja sa ve¢im hirurSkim iskustvom lekara. Do sli¢nih
rezultata su dosli i drugi autori, koji su istraZivali perinatalne komplikacije tretmana
patoloSkih promena grli¢a materice, koji su zakljucili da je kolposkopsko iskustvo
neophodan uslov za postizanje optimalnog balansa u smislu maksimalne eradikacije
bolesti uz minimalan poremecaj anatomije grli¢a materice, Sto se moZe postic¢i
prevashodno leCenjem Zena u reproduktivnom periodu od strane iskusnih hirurga
[134]. Vrednosti ostalih FACIT-CD skorova, kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika,
kao i Bekovih skorova za anksioznost i depresiju nisu bile povezane sa hirurskim
iskustvom operatora.

[spitivanje HRQoL u odnosu na najintenzivniji perioperativni stres pokazalo
je odsustvo razlika u kvalitetu Zivota ispitivanog SF-36v2 upitnikom, kao i Bekovim
upitnicima za anksioznost i depresiju. Vrednosti ukupnog FACIT-CD skora su bile na
granici statisticke znacajnosti (p=0.053), dok su vrednosti EWB skora bile viskoko
signifikantno razli¢ite u odnosu na najintenzivniji strah koji su ispitanice doZzivele
vezano za operativno leCenje. Vrednosti EWB skora, kao i FACIT-CD skora su bile
najmanje kod ispitanica koje su kao naintenzivniji stres navele strah za
reproduktivnu sposobnost, odnosno zabrinutost za fertilnu sposobnost nakon
operacije. [ako bez signifikantne razlike u odnosu na ostale grupe, vrednosti
Bekovog skora za anksioznost su takode bile najvece u ovoj grupi ispitanica.

Vrednosti kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika bile su najmanje kod Zena
koje su kao najintenzivniji perioperativni stres navele opStu anesteziju. Takode,
vrednosti Bekovog skora za depresiju su bile najveée u ovoj grupi ispitanica. Skorovi
domena zadovoljstvo tretmanom su takode bili najmanje kod ovih Zena, dok su
vrednosti ukupnog FACIT-CD skora bile pribliZno jednake vrednostima kod
ispitanica sa strahom za reproduktivnu funkciju (110.81 odnosno 111.16). Ovi

rezultati namecu pitanje potrebe za eventualnom promenom uobicajene klini¢ke
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prakse u ustanovi u kojoj je sprovedeno istrazivanje, s obzirom da samo odsustvo
statisticke znacajnosti ne predstavlja nuzno i odsustvo klinicke znacajnosti. Ovaj
nalaz zahteva dalje ispitivanje u nasoj populaciji, imajuci u vidu da se ekscizija grli¢a
materice omc¢icom moze uraditi i u ambulantnim uslovima uz primenu lokalne
anestezije, Sto u nekim ustanovama predstavlja rutinsku praksu. Ispitivanja
sprovedena u Australiji su pokazala da primena opSte anestezije tokom izvodenja
ekscizije omCicom ne utic¢e na status magina ekscidiranog konusa, visinu i povrsinu
konusa, kao i ucestalost perioperativnih komplikacija u poredenju sa primenom
lokalne anestezije [138]. U prilog ovoj opservaciji govore i rezultati istrazivanja
sprovedenog u Irskoj [139]. Citirani autori su pokazali da eksciziju om¢icom u opSstoj
anesteziji ¢eS¢e rade lekari sa manje hirursSkog i kolposkopskog iskustva, kao i da
primena opSte anestezije nije povezana sa ve¢om ucestalo$¢u zdravih resekcionih
ivica. U zakljucku, autori navode da je primena opSte anestezije povezana sa
le¢enjem u stacionarnim uslovima $to moZe imati uticaja na HRQoL operisanih Zena.
Imajuci u vidu rezultate dobijene nasim istraZivanjem, u cilju unapredenja kvaliteta
Zivota pacijentkinja operisanih omc¢icom, ovim pacijentkinjama se moze, u situaciji
kada klinicki nalaz to dozvoljava, uraditi ekscizija u lokalnoj anesteziji.

U pogledu postoperativnih karakteristika ispitanica, signifikantno losiji
kvalitet Zivota u domenu odnosi registrovan je kod Zena sa patoloskim citoloskim
nalazom tokom postoperativnhog pracenja. Vecina pacijentkinja ocekuje da
“pravilnim” ponasanjem nakon operacije doprinosi sopstvenom izlecenju. Prikazani
rezultati ukazuju da se ucestalost ispitanica koje pusSe posle operacije smanjila na
47.5% u odnosu na vrednost od 61.2% pre operacije, te da se ucestalost upotrebe
kondoma sa 36.2% pre operacije povecala na 40.6% posle operacije. Moguce je da u
slucaju pojave postoperativnog patoloskog citoloSkog nalaza pacijentkinje imaju
strah od recidiva bolesti, osecaj gubitka kontrole nad boleS¢u, kao i sopstvenim
telom, te da im je u takvoj situaciji neophodan ve(i stepen socijalne podrske, jer su
meduljudski odnosi vrlo bitan deo Zivota. Socijalna podrska se moZe definisati na
viSe nacina, ali je njena osnovna odrednica osecanje da se neko za nas brine. Ljudi
zive u kontekstu drustva, odnosno odnosa koje imaju sa ljudima u svojoj okolini:

partnerom, ¢lanovima porodice, prijateljima, kolegama, komS$ijama i poznanicima,
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te su socijalni odnosi bitan deo njihovog Zivota, a HRQoL je bolji kod osoba koje
imaju snaznu socijalnu podrsku. Strah od gubitka socijalne podrske i recidiva bolesti
su verovatni uzroci loSijeg kvaliteta Zivota u domenu odnosi kod Zena sa patoloSkim
postoperativnim citoloSkim nalazom.

lako su vrednosti ukupnog FACIT-CD skora i kompozitnih skorova SF-36v2
upitnika takode bile manje kod Zena sa postoperativnim patoloSkim citoloskim
nalazom, nije nadena statisticki znacajna razlika. Sli¢nih rezultata ima i u literturi
[68]. Manje vrednosti skorova koriS¢enih upitnika su ocekivane s obzirom na
literaturne podatke o znacajnim psiholoskim reakcijama kod Zena sa patoloskim
citoloskim nalazom [254].

Pacijentkinje sa postoperativnim infertilitetom su imale znacajno losiji
kvalitet Zivota u domenu emocionalno stanje. Vrednosti ukupnog FACIT-CD skora,
kao i kompozitnih skorova SF-36v2 upitnika su bile takode manje kod ovih
pacijentkinja, bez statisticki znacajne razlike, mada je rezultat za mentalni
kompozitni skor bio blizu granice statisticke znacajnosti (p=0.076). Prethodna
istraZivanja su dokumentovala loSiji HRQoL u sferi mentalnog zdravlja kod
infertilnih Zena [255]. Kulturoloski, postojanje infertiliteta se, bez obzira na njegov
uzrok, u brojnim sredinama moZe smatrati znakom bolesti, te tako i uticati na
mentalnu komponentu HRQoL Zena u reproduktivhom periodu, ¢ak i kada sam
infertilitet nije uzrokovan hirurskim lecenjem patoloskih promena grlica materice
[256]. Takode, prethodne hirurske intervencije na reproduktivnim organima kod
infertilnih Zena su se pokazale kao faktor koji utice na manje vrednosti skora opste
zdravstveno stanje SF-36 upitnika [257]. Vrednosti Bekovih skorova za anksioznost
i depresiju su bile vece kod ispitanica sa postoperativnim infertilitetom, iako nije
bilo statisticki znacajne razlike u vrednostima skorova.

Ukupan broj pacijentkinja lecenih primenom ART je bio mali (8.1%). lako
nije bilo znacajnih razlika u vrednostima skorova FACIT-CD upitnika i SF-36v2
upitnika, prose¢ne vrednosti svih skorova su bile manje kod ovih Zena, Sto je u
skladu sa podacima iz literature o postojanju loSijeg HRQoL u ovoj populaciji
[41,258,259]. Vrednosti Bekovih skorova za anksioznost i depresiju su bile prose¢no

vece, uz statisticki znacajnu razliku u pogledu depresivnosti izmedu pacijentkinja
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le¢enih ART i onih koje nisu le¢ene na ovaj nacin. Povecani nivoi depresivnosti
mereni Bekovim upitnikom kod osoba podvrgnutih leCenju infertiliteta su poznati
iz literature [260].

Incidencija premalignih promena grlica materice kod Zena u reproduktivnom
dobu je u stalnom porastu, kao i trend odlaganja radanja, tako da se moZe ocekivati
kontinuirani porast broja Zena lecenih zbog patoloskih promena grli¢a materice u
reproduktivnom periodu.

Pacijentkinje hirurski lecene zbog ovih promena imaju visok kvalitet Zivota,
uz minimalne nivoe anksioznosti i depresije nakon lecenja. S obzirom na dugorocne
rezultate leCenja kako u smislu duzine Zivota, tako i u€estalosti komplikacija lecenja,
neophodno je pozitivne klinicke rezultate tretmana upotpuniti i poboljSanjem
HRQoL ovih Zena. Prikazano istraZivanje omogucava identifikaciju onih kategorija
pacijentkinja kod kojih je to najznacajnije, odnosno koje predstavljaju
najvulnerabilniju subpopulaciju nakon lecenja. Odgovarajuce intervencije kod ovih
pacijentkinja bi, poboljsavajuci njihov HRQoL mogle imati znacajan uticaj na njihovo
opSte zdravstveno stanje, kako u domenu somatskog, tako i psihi¢kog zdravlja.

U cilju pobolj$nja kvaliteta Zivota Zena u reproduktivnom periodu lecenih zbog
patoloskih promena grli¢a materice, na raspolaganju ima nekoliko mogu¢nosti. Prva
bi se odnosila na pretpostavku da bolja informisanost pacijentkinja, kako i pre, a
narocito posle operativnog lecenja i tokom postoperativnih kontrola, o prirodi same
bolesti, prednostima i posledicama njenog lecenja, realnim ocekivanjima u smislu
dugorocnog postoperativnog toka, moze dovesti do znatno boljeg doZivljaja same
bolesti, a samim tim poboljSanja HRQoL. Ovakva strategija omogucava
pacijentkinjama da se barem delimi¢no pripreme na neophodnost pridrzavanja
rezima redovnih postoperativnih kontrola, pojavu patoloskih citoloskih i
kolposkopskih nalaza tokom postopertaivnog pracenja, ali i rizike kasnih
komplikacija u smislu pojave recidiva bolesti, koji se, pravovremeno dijagnostikovani
takode mogu hirurski bezbedno leciti. Drugo, ali podjednako vazno reSenje je detaljno
informisanje pacijentkinja tokom preoperativne pripreme ne samo o onkolo$kim, ve¢
i perinatoloSkim aspektima bolesti i tretmana, ukljucujuci i dugoroc¢ne komplikacije

operativnog lecCenja u smislu mogucih perinatalnih komplikacija koje su definisane u
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literaturi. Ovakav pristup moZe ublaZiti intenzitet negativnih emocija i smanjiti
dugorocni rizik pojave anksioznost i depresivnosti, smanjenog interesovanja za
seksualne odnose, neprijatnosti pri postoperativnim kolposkopskim pregledima i na
taj nacin kako poboljsati dugorocni HRQoL, tako i prevenirati mogucu progresiju
bolesti u karcinom grlica materice, Sto i jeste primarni cilj tretmana patoloskih
promena grli¢a materice. Prethodna istraZivanja su ve¢ potvdila ove pretpostavke
[110]. Konacno, i pored znacajnih publikacija o perinatalnim komplikacijama bolesti
eventualno modifikovanje tretmana patoloskih promena grlica materice radi
smanjenja perinatalnog morbiditeta je jedino opravdano uz adekvatnu onkolosku
sigurnost tretmana, jer jedino takav pristup moZe obezbediti adekvatan kvalitet
Zivota Zena u reproduktivnom periodu lecenih zbog patoloskih promena grli¢a
materice.

Pored toga, iz literature je poznato da poznavanje faktora koji mogu uticati
uticu na loSiji kvalitet Zivota nakon razli¢itih modaliteta hirur§$kog lecenja moze
pozitivno uticati na sveukupni operativni ishod, ukljucujuci i postoperativni HRQoL,
narocito u slucajevima kada postoji razlika u postoperativnom kvalitetu Zivota uz
nepromenjen klinicki ishod le¢enja [12]. NaSim istraZivanjem je dokumentovano da
paritet i zainteresovanost za reprodukciju, nezavisno od teZine skvamozne
intraepitelne lezije i vrste hirurSke ekscizije uticu na dugoro¢ni HRQoL Zena u
reproduktivnom periodu. U odnosu sa prikazanim rezultatima uticaja hirurskog
le¢enja na patoloskih promena grli¢a materice na HRQoL, a imajuéi u vidu podatke
publikovane u literaturi, namece se zakljucak da je primenu hirurs§kog lec¢enja kod
Zena u reproduktivnom periodu neophodno ograniciti samo na one slucajeve kada
za to postoje klini¢ki jasne indikacije u smislu onkoloSke bezbednosti, koje
opravdavaju posledi¢ne perinatalne rizike i uticaj lecenja na losiji HRQoL, narocito
kod Zena koje nisu ostvarile Zeljenu reproduktivnu funkciju.

Ogranicenje sprovedene studije je da nije bilo moguce sprovesti pravu
konvergentnu validaciju upitnika, jer se radi o hirurSkom le¢enju potpuno
asimptomatske bolesti, a sve ispitanice u prikazanom istraZivanju su, nezavisno od
histoloski dijagnostikovane teZine bolesti, bile podvrgnute istom tretmanu-

hirurskoj eksciziji. U nedostatku drugih validiranih upitnika na srpskom jeziku za
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procenu kvaliteta Zivota Zena operativno leCenih zbog patoloskih promena grlica
materice, dobijene rezultate nije bilo moguce uporediti sa rezultatima dobijenim
primenom nekog drugog upitnika. S obzirom da je vecina istrazivanja HRQoL kod
nas sprovedena u opstoj, a ne dobno specificnoj populaciji, najées¢e kod Zena sa
invazivnom malignom bole$¢u, rezultate dobijene u ispitivanoj populaciji nije bilo
moguce uporediti sa rezultatima dostupnim u domacoj literaturi.

Prikazano istraZivanje ima i druga ogranic¢enja koja je potrebno ista¢i. Prvo,
validacija specificnog upitnika nije obavljena u opstoj populaciji, ve¢ na uzorku Zena
u reproduktivnom periodu. Drugo, buduca istrazivanja kvaliteta Zivota Zena u
reproduktivnom periodu operisanih zbog patoloskih promena gliéa materice bi
morala da se odnose na longitudinalno praéenje kvaliteta Zivota, gde bi se tokom
viSe uzastopnih merenja pratili pokazatelji kako HRQoL, tako i nivoi anksioznosti i
depresivnosti tokom duzZeg vremenskog perioda, Sto je i preporuka iz literature
[246]. Naime, kvalitet Zivota pacijentkinja leCenih zbog patoloSkih promena grli¢a
materice se svakako menja s vremenom, kao posledica promena u Zivotu svake
osobe tokom godina, te je sigurno da bi rezultati procene sveukupnog HRQoL nakon
hirurSkog lecenja patoloSkih promena grli¢a materice bili validniji da su dobijeni
longitudinalnim istraZivanjem, a ne studijom preseka. S druge strane, imajuci u vidu
da su ispitanice u prikazanom istrazivanju operisane i do 18 godina pre ukljucivanja
u studiju, prikazani rezultati se mogu smatrati validnim pokazateljem dugoroc¢nog
HRQoL Zena u reproduktivnom periodu nakon hirurskog lecenja patoloskih
promena grli¢a materice.

Da bi se FACIT-CD upitnik mogao koristiti u longitudinalnim studijama
neophodno je utvrditi minimalnu klini¢ki znacajnu razliku u skoru upitnika koja ¢e
se smatrati znacajnim poboljSanjem u kvalitetu Zivota.

IzvrSena pshihometrijska validacija FACIT-CD skale znacajna je za buduca
istrazivanja u HRQoL kod Zena sa patoloSkim promenama grli¢a materice, imajuci u
vidu kako rastuc¢u ucestalost patoloskih promena grlica materice kod Zena u
reproduktivnom periodu, tako i jezitke slitnosti izmedu zemalja u regionu.
Metodoloska prednost prikazanog istrazivanja je i da su svi intervijui sprovedeni od

strane jednog istrazivaca i na isti nacin.
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Sam dizajn istraZivanja, koje je sprovedeno kao studija preseka, iako je
ukazao na jasnu povezanost izmedu anksioznosti i depresivnosti i HRQoL Zena u
reproduktivnom periodu leCenih zbog patolosSkih promena grlica materice,
onemogucava utvrdivanje njihove uzro¢no-posledi¢ne povezanosti. Na osnovu
prikazanih rezultata se ne moZe reci da li je poveznost loSijeg HRQoL uzrokovana
uticajem anksioznosti i depresivnosti na HRQoL ili je bolji HRQoL faktor koji utice
na rede prisustvo anksioznosti i depresivnosti kod pacijentkinja hirurski lecenih
zbog patoloskih promena grli¢a materice. Za odredivanje kauzalne veze HRQoL,
anksioznosti i depresivnosti Zena u reproduktivnom periodu hirurski lecenih zbog
patoloSkih promena grlica materice neophodna su longitudinalna istraZivanja u
buduc¢nosti.

Prikazani rezultati nedvosmisleno ukazuju na znacaj pariteta i
reproduktivnih karakteristika na HRQoL Zena leCenih zbog patoloSkih promena
grlica materice i to kako u odnosu sa zainteresovanos$¢u za reprodukciju, tako i u
relaciji sa brojem porodaja, nezavisno od teZine patoloSkih promena i primenjene
hirurske tehnike ekscizije.

Detaljno poznavanje faktora koji uticu na HRQoL Zena leCenih zbog
patoloSkih promena grli¢a materice kod Zena u reproduktivnom periodu predstavlja
neophodan uslov za sprovodenje mera potrebnih za unapredenje kvaliteta Zivota,
kako od strane lekara ginekologa koji ove Zene leCe, tako i od strane drustva u celini.
Definisanje domena kvaliteta Zivota koji su izmenjeni boleS¢u i njenim tretmanom
omogucava adekvatno preoperativno savetovanje Zena u reproduktivnom periodu,
u skladu sa savremenim trendovima medicinske prakse koji poseban znacaj pridaju
uvodenju psiho-onkoloskih savetovaliSta za pruzanje neophodne psiholoske
podrske ovim Zenama. Ovakav pristup doprinosi ne samo poboljSanju njihovog
reproduktivnog, ve¢ i opSteg zdravstvenog stanja, Sto ima nesumnjiv javno-

zdravstveni znacaj.
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6. ZAKLJUCCI



Prema rezultatima ovog istaZivanja, mogu se izvesti sledeci zakljucci:

Kulturoloski adaptiran FACIT-CD upitnik predstavlja adekvatnu meru
HRQoL Zena u reproduktivnom periodu hirurski lecenih zbog patoloSkih promena
grli¢a materice.

Pouzdanost srpske vezrije FACIT-CD upitnika kod Zena u reproduktivnom
periodu je adekvatna kako za celu skalu, tako i sve domene izuzev domena opsta
zapazanja (GP) i odnosi (REL).

Analizom validnosti je potvrdena izvorna petofaktorska struktura FACIT-CD
upitnika, uz preklapanje najveceg broja pitanja sa originalnim domenima upitnika.

IzvrSena kulturoloSka adaptacija i psihometrijska validacija FACIT-CD skale
omogucava dalje istrazivanje HRQoL kod Zena u reproduktivhom periodu lecenih
zbog patoloskih promena grli¢a materice u srpskoj populaciji, kao i internacionalno
poredenje dobijenih rezultata.

U cilju buducih istraZivanja HRQoL primenom srpske verzije FACIT-CD skale
potrebno je dodatno psihometrijsko ispitivanje upitnika u svim dobnim grupama
Zena hirurski leCenih zbog patoloskih promena grli¢a materice.

Bolji HRQoL Zena u reproduktivhom periodu nakon hirurS$kog lecenja
patoloSkih promena grlica materice, meren specificnim FACIT-CD upitnikom,
znacajno je povezan sa boljim kvalitetom Zivota merenim mentalnim kompozitnim
skorom generickog SF-36v2 upitnika.

Svi skorovi kulturoloski adaptirane srpske verzije FACIT-CD upitnika je
znaCajno Kkoreliraju sa skorovima generickog upitnika za ispitivanje HRQoL,
odnosno SF-36v2. Ukupan skor FACIT-CD upitnika je u najvecoj korelaciji sa
mentalnim kompozitnim skorom SF-36v2 skale, odnosno sa domenom emocionalno
funkcionisanje (RE) SF-36v2 upitnika.

HRQoL kod Zena u reproduktivnom periodu nakon lecenja patoloskih
promena grlica materice, meren FACIT-CD skalom znacajno korelira sa nivoima
anksioznosti i depresivnosti merenim Bekovim skorovima za anksioznost i
depresiju, kao i mentalnim kompozitnim skorom SF-36v2 upitnika. LoSiji kvalitet
Zivota ovih Zena je znacajno povezan sa ve¢im nivoima anksioznosti i depresivnosti,
kao ilo$ijim HRQoL u domenu mentalnog funkcionisanja, merenim MCS skorom SF-

36v2 upitnika.
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LoSiji HRQoL Zena u reproduktivnhom periodu nakon hirurSkog lecenja
patoloSkih promena grlica materice, meren specificnim FACIT-CD upitnikom,
znacajno je povezan sa ve¢im nivoima anksioznosti i depresivnosti. Osim domena
zadovoljstvo tretmanom, svi ostali domeni kvaliteta Zivota mereni specificnim
upitnikom su znacajno negativno povezani sa anksioznos¢u i depresivnoscu.

Ukupan skor srpske verzije FACIT-CD upitnika ima znacajnu negativnu
korelaciju sa Bekovim skorovima za anksioznost i depresiju. Rezultati ovog
istrazivanja pokazuju na postojanje znacajne povezanosti anksioznosti i
depresivnosti sa HRQoL Zena u reproduktivnom periodu lec¢enih zbog patoloskih
promena grlica materice. Uzro¢no-posledi¢na povezanost ove opservacije zahteva
dodatno ispitivanje.

HRQoL u domenu emocionalnog stanja Zena u reproduktivnom periodu dve
i viSe godina nakon hirurSkog leCenja povezan je sa hirurSkim iskustvom operatora,
koje je znacajno za kompletnu resekciju patoloske promene grli¢a materice.
Kompletna ekscizija je povezana sa manjim rizicima rekurentne i/ili recidivantne
bolesti, te je iskustvo hirurga neophodan uslov za postizanje optimalnog balansa u
smislu maksimalne eradikacije bolesti uz minimalan poremecaj anatomije grli¢a
materice, Sto se moze postici prevashodno lecenjem Zena u reproduktivnom periodu
od strane iskusnih hirurga.

Osecaj neprijatnosti prisutan tokom kontrolnih kolposkopskih pregleda Zena
u reproduktivnom periodu nakon hirurSskog lecenja patoloskih promena grli¢a
materice zahteva dalje istraZivanje, kako u cilju identifikovanja uzroka njegove
pojave, tako i radi sprovodenja adekvatnih mera za smanjenje ucestalosti njegovog
javljanja. Ove mere su znacajne za vece povinovanje pacijentkinja rezimu redovnih
kontrola, pravovremeno dijagnostikovanje recidiva bolesti, a time i smanjenje
incidencije karcinoma grli¢a materice.

Uzroci smanjenja zainteresovanosti za seksualne odnose kod Zena u
reproduktivnom periodu hirurski lecenih zbog patoloskih promena grli¢a materice
dve i viSe godina nakon operacije zahtevaju dodatno ispitivanje, s obzirom na znacaj
koji ovaj nalaz ima na njihovu reprodukciju i partnerske odnose, a satim tim i na

HRQoL.
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Dve i viSe godina nakon hirurSkog lecenja patoloskih promena grli¢a
materice, HRQoL kod Zena u reproduktivhom periodu hirurski lecenih zbog
patoloskih promena grli¢a materice, meren FACIT-CD skalom je signifikantno losiji
kod nulipara koje nisu ostvarile reproduktivnu funkciju, a zainteresovane su za
reprodukciju. HRQoL ovih Zena takode je znacajno naruSen i u domenu emocionalno
stanje (EWB) ispitivanog upitnikom specifi¢nim za bolest. Na osnovu rezultata ovog
istraZivanja, ova grupa Zena ima dugoroc¢no znacajno narusen HRQoL nakon le¢enja
patoloSkih promena grli¢a materice.

Pored ve¢ poznatog veceg perinatalnog i obsterickog morbiditeta, hirursko
le¢enje patoloSkih promena grlica materice kod Zena u reproduktivnom periodu
povezano je i sa loSijim HRQoL kod nulipara zainteresovanih za reprodukciju, Sto
predstavlja znacajan elemenat ukupnog morbiditeta ovih Zena. Eventualna
povezanost loSijeg kvaliteta Zivota sa perinatalnim i obstetrickim morbiditetom
zahteva dalje ispitivanje.

Kvalitet Zivota povezan sa zdravljem kod Zena u reproduktivhom periodu
nakon lecenja patoloskih promena grlica materice, meren FACIT-CD skalom ne
razlikuje se u odnosu na tezinu skvamozne intraepitelne lezije i vrstu hirurske
ekscizije primenjene za leCenje.

Losiji HRQoL kod Zena u reproduktivnom periodu hirurski le¢enih zbog
patoloskih promena grli¢a materice prevashodno je povezan sa paritetom i Zeljom
za daljim radanjem, odnosno ostvarenoséu Zeljene reproduktivne funkcije,
nezavisno od tezine skvamozne intraepitelne lezije i primenjene tehnike hirurske
ekscizije, Sto nije slucaj sa drugim aspektima morbiditeta kod ovih Zena, koji su
zavisni od teZine bolesti, kao i vrste i opseZnosti hirur§kog zahvata.

U odnosu na ostale ispitivane parametre, prosecne vrednosti FACIT-CD
skorova su bile signifikantno manje kod neudatih Zena, onih sa manjim brojem
ukupnim porodaja i onih sa strahom za reproduktivnu sposobnost u trenutku
operacije, Sto ukazuje na losiji kvalitet Zivota kod ovih Zena nakon hirurskog le¢enja
patoloskih promena grli¢a materice u reproduktivnom periodu.

Dugoroc¢ni HRQoL kod Zena u reproduktivnom periodu hirurski lecenih zbog

patoloskih promena grli¢a materice, meren generickim SF-36v2 upitnikom je losiji
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kod Zena koje su kao najintenzivniji perioperativni stres doZivele primenu opSte
anestezije.Ovaj nalaz ukazuje na potrebu za primenom lokalne anestezije za
izvodenje ekscizije grlica materice omcicom kod onih Zena koje to Zele i u
situacijama kada klinicki nalaz to dozvoljava, a u cilju poboljSanja postoperativnog
HRQoL.

Primenu hirurske ekscizije patoloskih promena grli¢a materice kod Zena u
reproduktivnom periodu je neophodno ograniciti samo na one pacijentkinje kod
kojih postoje Klinicki jasne indikacije u smislu onkoloSke bezbednosti, koje
opravdavaju posledi¢ne perinatalne rizike i uticaj lecenja na losiji HRQoL kod Zena
koje nisu ostvarile reproduktivnu funkciju.

Eventualna preoperativna identifikacija Zena sa povefanim nivoima
anksioznosti i depresivnosti odgovaraju¢im skrinigom, uz adekvatne preoperativne
i postoperativne intervencije bi mogla doprineti poboljSanju dugoroc¢nog
postoperativnog HRQoL Zena u reproduktivnom periodu lecenih zbog patoloskih
promena grli¢a materice.

Detaljno poznavanje faktora koji uticu na HRQoL Zena leCenih zbog
patoloSkih promena grlica materice u reproduktivnom periodu predstavlja
neophodan uslov za sprovodenje potrebnih mera u cilju unapredenja HRQoL. Uz
definisanje domena kvaliteta Zivota koji su izmenjeni bolesS¢u i njenim tretmanom,
ovo omogucava adekvatno preoperativno savetovanje Zena u reproduktivnom
periodu, uz uvodenje psiho-onkoloskih savetovaliSta za pruzanje neophodne
psiholoske podrske ovim Zenama. Na ovaj naCin se moZe poboljSati ne samo

reproduktivno, vec i opsSte zdravlje i kvalitet Zivota ovih Zena.
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Prilog 1. Lista skracenica

QoL - quality of life-kvalitet Zivota
SAD - Sjedinjene Americke Drzave
HRQoL - health related quality of life - kvalitet Zivota povezan sa zdravljem
SF-36 - Medical Outcomes Study Short Form 36 - opsti upitnik kratke forme
SF-36v2 - Medical Outcomes Short Study Short Form 36 version 2 - opsti upitnik
kratke forme verzija 2
HPV - human papilloma virus - humani papiloma virus
SIL - squamous intraepithelial lesion - skvamozna intraepitena lezija
HIV - human immunodeficiency virus - virus humane imunodeficijencije
DES - dietil stilbestrol
LSIL - skvamozna intraepitelna neoplazija niskog stepena
HSIL - skvamozna intraepitena neoplazija visokog stepena
CIN - cervikalna intraepitelna neoplazija
CIN1 - laka epitelna displazija
CIN2 - srednje teska epitelna displazija
CIN3 - teska epitelna displazija
hrHPV - high risk human papilloma virus - humani papiloma virus visokog rizika
LLETZ - Large Loop Excision of the Transformation Zone
- ekscizija zone transformacije omcicom
FACIT - Functional Assesment Chronic Ilness Therapy
- funkcionalna procena terapije hroni¢ne bolesti
FACIT-CD - Functional Assesment Chronic Ulness Therapy - Cervical Dysplasia
-funkcionalna procena terapije hroni¢ne bolesti - cervikalna displazija
PWB - Physical Well Being - fizicko stanje
TS - Treatment Satisfaction - zadovoljstvo tretmanom
GP - General Perceptions - opSta zapazanja
EWB - Emotional Well Being - emocionalno stanje
REL - Relationships - odnosi

PF - Physical Functioning - fizicko funkcionisanje



RP - Role Physical - fizicka uloga

BP - Bodily Pain - telesni bol

GH - General Health - opSte zdravlje

VT - Vitality - vitalnost

SF - Social Functioning - socijalno funkcionisanje

RE - Role Emotional - emocionalna uloga

MH - Mental Health - mentalno zdravlje

PCS - Physical Composite Score - fizicki kompozitni skor
MCS - Mental Composite Score - mentalni kompozitni skor
BAI - Beck Anxiety Inventory - Bekov upitnik za anksioznost
BDI - Beck Depression Inventory - Bekov upitnik za depresiju
ART - asistirana reproduktivna tehnologija

IQR - interkvartilni opseg

Med - medijana

ANOVA - analiza varijanse

EFA - eksploratorna faktorska analiza
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doktora nauka, kao §to su ime i prezime, godina i mesto rodenja i datum odbrane rada.

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

Potpis doktoranda

/

U Beogradu, 10.04.2018.




Izjava o koris¢enju

Ovlas¢ujem Univerzitetsku biblioteku ,,Svetozar Markovi¢* da u Digitalni repozitorijum
Univerziteta u Beogradu unese moju doktorsku disertaciju pod naslovom:

_PROCENA KVALITETA ZIVOTA KOD ZENA U REPRODUKTIVNOM
PERIODU LECENIH ZBOG PATOLOSKIH PROMENA GRLICA
MATERICE*® koja je moje autorsko delo.

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

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

1. Autorstvo
2. Autorstvo - nekomercijalno
@Autorstvo — nekomercijalno — bez prerade
4. Autorstvo — nekomercijalno — deliti pod istim uslovima
5. Autorstvo — bez prerade
6. Autorstvo — deliti pod istim uslovima

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

Potpis doktoranda

U Beogradu, 10.04.2018.




