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Popis oznaka i kratica

ALMEN

CANDEES
CCLRU
DEWS
DTS

EDE

EGM
EMZ
LDH
LIPCOF

LLT
MDH
MGD
NEI
NIBUT

TBUT
TDDE

Aquodeficiency, lipodeficiency, mucodeficiency, epitheliopathy, non
ocular exocrine deficiencies

Canadian Dry Eye Epidemiology Study

Cornea and Contact Lens Research Unit

Dry Eye Workshop

sindrom disfunkcije suza (Dysfunctional Tear Syndrome)

evaporativno suho oko (evaporative dry eye)

ekspresija Meibomove Zlijezde (Expression Gland Meibomian)
ekspresija Meibomove Zlijezde

Laktat hidrogenaza

nabori spojnice paralelni sa rubom vjede (Lid Parallel Conjunctival
Folds)

Lipid layer thickness

Malat dehidrogenaza

disfunkcija Meibomovih zlijezda (Meibomian Gland Dysfunction)
National Eye Institute

neinvazivni test pucanja suznog filma (Non-invasive tear break-up
time)

test pucanja suznoga filma (Tear break-up time test)

suho oko uslijed deficita suza (tear-deficient dry eye)



1. Uvod

Nabori spojnice oka uz rub donje vjede primijeceni su ve¢ u 19. stoljecu. Prvo izvjesce
o konjunkivohalazi je objavio Middlemore (1) 1835. godine, no bez ikakve klinicke podjele.
Klasifikacija nabora u konjunktivohalazi kao znaka sindroma suhog oka s razlicitih gledista je
potom predlozena od nekoliko istrazivackih skupina (1, 2, 3, 4, 5, 6). Najpodrobnije je
konjunktivohalaza opisana i stupnjevana od strane Hoeha i suradnika, koji su je nazvali
nabori spojnice paralelni s rubom vjede (Lid Parallel Conjunctival Folds - LIPCOF).
Hoeh i suradnici su je po prvi put opisali 1995. godine kao klini¢ku neinvazivnu metodu
dijagnostike suhoga oka (6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13).

LIPCOF je opisan kao neinvazivna, brza i jeftina metoda dijagnostike suhog oka lako
vidljiva procjepnom svjetiljkom, etablirana i validirana u citiranoj literaturi. Nedostatak joj je
isti kao i kod svih ostalih klini¢kih metoda dijagnostike suhoga oka: posto je provodi lijecnik,
ne moze se iskljuciti subjektivni faktor. Taj nedostatak je svakako jednak i kod npr. testa
pucanja suznoga filma (TBUT) koji je danas nedvojbeni zlatni standard u dijagnostici suhog
oka.

U svijetu ne postoji opéeprihvaceni algoritam dijagnostike suhoga oka, tj. koji su
testovi pouzdaniji od drugih, te kojim se redosljedom moraju provoditi. Jedino je
opceprihvacen stav da ne postoji samo jedan pouzdan test, ve¢ da se vjerojatnost postavljanja
tocne dijagnoze povecava primjenom veceg broja testova. Isto tako, ne mjere svi testovi isti
aspekt suhoga oka, te stoga i ne ¢udi da je korelacija medu njima slaba. Nadalje, slaba je
korelacija izmedu testova i simptoma koje pacijent opisuje (14, 15, 16). Mnoge klinic¢ke
studije koristile su LIPCOF metodu te je korelirale s drugim simptomima i klinickim znacima
disfunkcije suznog filma, kao Sto su TBUT test, Schirmerov test, hiperemija spojnice i bojanje
povrsine oka vitalnim bojama, ali ne i s ekspresijom Meibomovih Zlijezda, testom vaznim za
procjenu radi li se o hiperevaporativnom obliku suhog oka. (33, 34, 35, 36, 37, 38).

Iako je opc¢eprihvacena podjela suhoga oka na hiposekrecijski i hiperevaporativni,
kako je opisano u poglavlju 1.1., u rutinskoj praksi ne postoji metoda koja moze sa sigurnos¢u
praviti distinkciju izmedu njih.

Vazno je istaknuti da se u literaturi koja opisuje LIPCOF ne navodi moze li se tom
metodom C¢initi navedena distinkcija, tj., je li LIPCOF razli¢it kod hiposekrecijskog i

hiperevaporativnog suhog oka.



1.1. Definicija disfunkcije suznog filma i nazivlje

Pojam suho oko prvi je upotrijebio Svedski oftalmolog Henrik S.C. Sjogren. On je
bio prvi koji je istaknuo klini¢ku trijadu suhog oka, suhih ustiju i bolova u zglobovima u
svojem radu iz 1933. Zur Kenntnis der Keratoconjunctivitis sicca (22).

Od tada je definicija suhog oka prosla mnoge promjene. Zbog slozenosti etiologije,
dijagnostike i slabe moguc¢nosti lijeCenja jos uvijek ne postoji opéeprihvacena definicija suhog
oka. Dapace, i sam klini¢ki pojam suho oko danas se sve viSe napusta, posto ne uzima u obzir
da uzrok smetnji koje se pod tim pojmom podrazumijevaju nije samo u deficitu koli¢ine suza.

Tseng 1 Tsubota npr. predlazu pojam poremecaj povrsine oka i suza (23).
Hiposerecijsko i hiperevaporativno suho oko

Lemp 1995. godine definira suho oko kao poremecaj suznog filma koji nastaje zbog
pomanjkanja suza ili pretjeranog isparavanja suza sto izaziva oStecenje interpalpebralnog
dijela povrSine oka i povezan je sa simptomima o¢ne nelagode (24).

Isto tako, 1996. godine NEI/Industry Workshop on Dry Eye podijelio je suho oko u

dvije glavne kategorije:

1. suho oko uslijed deficita suza (tear-deficient dry eye, TDDE). McCulley 1
suradnici predlazu prikladniji termin- hiposekrecijsko suho oko (25).

2. evaporativno suho oko (evaporative dry eye, EDE), iako se ove dvije grupe u
simptomima 1 znacima u potpunosti ne isklju¢uju. PoSto se evaporacija suza
dogada i1 u normalnim fizioloskim uvjetima, McCulley i suradnici predlazu

prikladniji termin- hiperevaporativno suho oko (25).

Ova distinkcija 1ma veliki klinicki znacaj zbog bitno razli¢itih uzroka
hiposekrecijskog oblika suhoga oka nasuprot hiperevaporativnom, te zbog posljedi¢no

razliCite terapije.

Brewitt 2001. godine definira suho oko kao bolest povrSine oka koja se moze
pripisati razli¢itim poremecajima prirodne funkcije i1 zastitnog mehanizma vanjskog oka, §to

dovodi do nestabilnog suznog filma pri otvorenom oku (26).



Vidljivo je da se od Sjogrena na ovamo naglasak sve vise premjesta s iskljucivo
deficita koli¢ine suza kao uzroka bolesti na §iri pojam disfunkcije suznog filma.

Iz mnostva raspolozive literature o suhom oku vidljivo je da ne postoji suglasje
glede definicije ovoga toliko Cestog stanja. Tako, npr. u SAD pojam keratoconjunctivitis sicca
podrazumijeva sindrom suhog oka u Sirem smislu, dok je u Velikoj Britaniji taj pojam
rezerviran za stanje prouzrofeno autoimunom destrukcijom suzne Zzlijezde (Sy. Sjogren).
Zbog toga je predlozeno da se kao skupni pojam koristi pojam sindroma suhog oka (27).

2003. godine skupina od 17 eksperata oformila je Delphi panel grupu u cilju
preispitivanja tematike suhoga oka (28). Preporuka te skupine bila je da se ovo stanje nazove
Dysfunctional Tear Syndrome (Disfunkcija Suznog Filma) .

DEWS Report (2007) predlaze novu definiciju suhoga oka, koja je trenutac¢no
najprihvacenija:

Dry eye is a multifactorial disease of the tears and ocular surface that results in
symptoms of discomfort, visual disturbance, and tear film instability, with potential
damage to the ocular surface. It is accompanied by increased osmolarity of the tear film
and inflammation of the ocular surface (29).

(Suho oko je multifaktorijelna bolest suza i1 povrSine oka koja rezultira u
simptomima neudobnosti, poremecaja vida, te nestabilnosti suznog filma, s moguéim
oSte¢enjem povrsine oka. Popra¢ena je poviSenom osmolarno$éu suznog filma te upalom
povrsine oka.)

Pojam sindrom suhog oka je bio predloZen 2002. godine od Smitha i suradnika. Iz
navedenog vidljivo je da suglasje u nazivlju jo$ uvijek nije postignuto zbog kompleksnosti
problematike. Pojmovi suho oko (dry eye), sindrom suhog oka (dry eye syndrome-DES), te
bolest suhog oka (dry eye disease-DED) u danaSnje vrijeme se Cesto koriste u literaturi kao
sinonimi.

Iako se oni u mnogo¢emu ne preklapaju u potpunosti, pojam suho oko ¢e se u
ovome radu koristiti kao sinonim za disfunkciju suznog filma (Dysfunctional Tear
Syndrome-DTS), te ¢e isto tako biti i sinonimi za pojmove keratoconjunctivitis sicca i Sy.

Sjogren.



1.2. Klasifikacija disfunkcije suznog filma

NEI/Industry Workshop on Dry Eye 1996. godine je podijelio suho oko u dvije

glavne skupine:

1. suho oko uslijed deficita suza (tear-deficient dry eye, TDDE). McCulley i
suradnici predlazu prikladniji termin-hiposekrecijsko suho oko (25).

2. evaporativno suho oko (evaporative dry eye, EDE), iako se ove dvije grupe u
simptomima 1 znacima u potpunosti ne iskljuuju. Posto se evaporacija suza
dogada 1 u normalnim fizioloskim uvjetima, McCulley i suradnici predlazu

prikladniji termin-hiperevaporativno suho oko (25).

Madridska trostruka klasifikacija suhog oka 2003. godine podjelu suhog oka temelji
na: etiopatogenezi, histopatologiji i1 tezini klinicke slike (30). Nakon klini¢kog iskustva

dopunjena i obnovljena verzija objavljena je 2005. godine.

Etiopatogenetska podjela:
1. ovisno o dobi
. hormonalno
. farmakolosko
. imunopatsko

. hiponutritivno

2
3
4
5
6. disgenetsko
7. 1inflamatorno ili adeniti¢no
8. traumatsko
9. neurolosko

10. tantalno

Histopatoloska podjela-ALMEN Kklasifikaciju:
A: deficit vodene komponente (aquodeficiency)
L: deficit lipidne komponente (lipodeficiency)

M: deficit mucinske komponente (mucodeficiency)



E: epiteliopatija (epitheliopathy)

N: neocne egzokrine deficijencije (non ocular exocrine deficiencies)

Podjela po tezini klinicke slike:

1. stupanj 1 minus: subklini¢ko suho oko

2. stupanj 1: blago suho oko

3. stupanj 2: umjereno suho oko

4. stupanj 3: izrazito suho oko

5. stupanj 3 plus: izrazito suho oko sa trajno oSte¢enom vidnom funkcijom

International Dry Eye WorkShop (31) 2007. godine u svom izvjes¢u predstavlja novu
etiopatogenetsku klasifikaciju suhog oka S§to je u biti obnovljena i dopunjena verzija

NEI/Industry Workshop Report klasifikacije:

1. Hiposekrecijsko suho oko
e Sjogren sindrom-primarni i sekundarni
e Ne-Sjogren sindrom-primarna deficijencija suzne Zzlijezde, sekundarna
deficijencija suzne Zlijezde, opstrukcija kanala suzne zlijezde, refleksna

hiposekrecija (senzorna i motorna)

2. Evaporativno suho oko
e Intrinsi¢ki uzroci-disfunkcija Meibomovih zlijezda, poremecaj vjednog
otvora i smanjeno treptanje
e Ekstrinsicki uzroci-poremecaj povrSine oka, noSenje kontaktnih leca,

bolest povrsine oka i alergijski konjunktivitis



1.3. Epidemiologija disfunkcije suznog filma

International Dry Eye WorkShop (32) 2007. godine objavljuje da je prevalencija
simptoma suhog oka u odraslih 5%-30%, postotak koji su dobili usporedbom viSe velikih
epidemioloskih studija. Epidemioloske studije su teSko usporedive zbog razlika u definiciji
disfunkcije suznog filma, zbog koriStenja razlic¢itih klinickih dijagnostickih testova u
klinickom 1 istrazivaCkom radu te je korelacija izmedu rezultata istrazivanja tesko usporediva
i slaba. Ruprecht i suradnici (1976.-78.) jedni su od prvih koji su postavili op¢oj populaciji
pitanje preko upitnika: 'imate li osjecaj pijeska u o€ima?'. Rezultati su pokazali da je u dobnoj
skupini 55-59 godina, 22.8% Zena i 9.9% muskaraca izjavilo da osje¢a navedeni simptom. U
dobnoj skupini 45-54 godine, gotovo 20% Zena i 15% muskaraca imalo je znake suhog oka
(33, 34, 35). Na osnovi prisutnih simptoma, Schirmerovog testa i1 TBUT-a ili Rose Bengal
bojanja, Jacobsson i suradnici su u Svedskoj u ispitivanju 780 predstavnika opée populacije
pronasli prevalenciju suhog oka u dobnoj skupini 55-72 godine od 15% (36). U studiji
Hikichija i suradnika u Japanu rezultati su pokazali da je, od 2127 pacijenata skriniranih u
osam medicinskih centara, 17% imalo simptome suhog oka (37). Nije bilo pojave sezonskih
fluktuacija. Ispitivanje na 504 osoba u Kopenhagenu u dobi 30-60 godina pokazalo je
prevalenciju simptoma suhog oka od 11% (38). U vecéoj studiji u Marylandu (SAD), u koju je
ukljuceno 2520 stanovnika starijih od 65 godina, 15% njih je izjavilo da ima jedan ili vise
simptoma suhog oka, ali ih je samo 2.2% imalo simptome i patoloski nalaz Schirmerovog
testa (39, 40). Navedene su studije pokazale da je suho oko naj¢es¢e u dobnoj skupini starijoj
od 50 godina, i1ako nije nadena povezanost simptoma sa dobi ili spolom. McCarthy 1 suradnici
u svojoj su studiji istrazili prevalenciju suhog oka u gradu Melbourneu (Australija). U
istrazivanju je sudjelovalo 926 sudionika starijih od 40 godina. Suho oko bilo je
dijagnosticirano u: 10.8% ispitanika Rose bengal bojanjem; 16.3% ispitanika Schirmerovim
testom; 8.6% ispitanika TBUT testom; 1.5% ispitanika bojanjem fluoresceinom; 7.4%
ispitanika sa dva ili viSe znaka; 1 5.5% ispitanika sa izrazitim simptomima suhog oka
nepovezanim sa peludnom groznicom (41). Zene su &eiée prijavljivale simptome suhog oka
od muskaraca. Kanadska epidemioloska studija suhog oka (Canadian Dry Eye Epidemiology
Study- CANDEES) imala je za cilj utvrditi prevalenciju suhog oka u Kanadi (42). Upitnici su
poStom poslani svim optometristima u Kanadi, koji su zamoljeni da upitnik podijele
tridesetorici uzastopnih pacijenata. Ukupno je vra¢eno 13,517 ispunjenih upitnika (15.6% od

ukupno poslanih). U studiju su bile uklju¢ene sve dobne skupine. 55% ispitanika bilo je u



dobnoj skupini 21-50 godina, 60.7% bile su Zene, a 24.3% ispitanika nosilo je kontaktne lece.
Simptome suhog oka prijavilo je 28.7% ispitanika. Kada su bili upitani da opiSu tezinu
simptoma, 7.6% opisalo je umjerene ali stalne simptome, dok ih je 1.6% opisalo kao teske.
Osobe koje su opisale teske simptome su u velikoj vecini bile zene (omjer 46:1). Ovisno o
spolu, 33% Zena 1 22% musSkaraca prijavilo je simptome suhog oka. Salisbury studija je 1997.
utvrdila u svom uzorku ispitanika da ih se ¢ak 59% zalilo na simptome suhog oka (39). U
sklopu Beaver Dam Eye Study 2000. godine, 14.4% ispitanika od ispitanih 3703 imalo je
simptome suhog oka (43). U sklopu ove studije analizirana je i moguca povezanost simptoma
suhog oka sa drugim ispitivanim parametrima. Tako je nadena statisticki signifikantna
neovisna povezanost simptoma suhog oka sa artritisom, puSenjem, pijenjem kave,
hipertireozom, gihtom, dijabetesom, kao i koriStenjem multivitaminskih dodataka prehrani
(43).

Na naSem podrucju u analizi razloga prvih pregleda u radu opée o¢ne ambulante 2002.
godine Igor Petricek je nasao da je od ukupnog broja pacijenata 6,3% kao razlog prvog
dolaska imalo primarno poremecaj funkcije suznog filma, ukoliko se izolirano analiziraju

pacijenti s upalnim stanjima prednjeg segmenta oka postotak se penje ¢ak na 48% (44).

Iz iznesenih podataka moze se zakljuciti da epidemioloske studije nisu usporedive jer
koriste razli¢ite metode istrazivanja, koriste razli¢itu definiciju disfunkcije suznog filma te
dijagnosticki kriteriji nisu strogo definirani i1 usporedivi. Vidljivo je da u budu¢im
epidemioloSkim studijama za istraZivanje disfunkcije suznog filma treba izgraditi zajednicki

konsenzus u dijagnosti¢kim kriterijima.



1.4. Anatomija i fiziologija suznog filma

1.4.1. Karakteristike suznog filma

Suze su bistra slana tekuéina koja sadrzi 98% vode, 0,6% bjelanc¢evina, 1% minerala
(posebno NaCl), enzimatsku, baktericidnu biolosku tvar-lizozim te vitamin A i C. Dakle, to
nije obi¢na voda na oku.

Suzni film se smatra integralnim funkcionalnim dijelom prednje povrSine oka.
Ukoliko je suzni film poremecene funkcije, funkcija prednjeg segmenta oka je
kompromitirana. Na funkciju suznog filma utjeCe grada povrsSine oka, ¢imbenici okolisa i

stanje samog organizma.

1.4.1.1. Proizvodnja suza

Bazalna proizvodnja suza iznosi izmedu 1 i 2 pl/min. U svakoj minuti izmijeni se 16%
koli¢ine suza (45). Debljina suznog filma krec¢e se od 9 um neposredno poslije treptaja, pa do
4 um neposredno prije slijedeéeg treptaja (48). Najtanji dio suznog filma je na povrSini oka uz
suzni menisk, a 70-90% koli¢ine suza nalazi se u samim suznim meniscima (45, 46, 47).

Koli¢ina suza na povrsini oka je promjenjiva ovisno o evaporaciji.

1.4.1.2. Eliminacija suza

Za eliminaciju suza odgovorna je suzna pumpa tj. ekskretorni mehanizam, isparavanje
suza odnosno evaporacija s povrsine oka te absorpcija suza putem epitela spojnice.

Ekskreciju suza regulira usisni punktni mehanizam koji je graden od vjednih misica,
Hornerovog miSi¢a, suzne dijafragme 1 Hasnerove valvule. Suze mehanicki uklanjaju
necistocu s povrsine roznice i1 spojnice 1 odrzavaju vlaznost povrSine oka. Oko 25% suza gubi

se isparavanjem, a preostalih 75% suza eliminira se u nos.



1.4.1.3. Ekskrecija suza

Suzna Zlijezda izluci 4/5 suza koji kroz 10-12 kanali¢a u temporalnom dijelu gornje
spojnicke prijelazne brazde zbog tezine dolaze u donji forniks. 1/5 kroz gornji forniks i preko
roznice odlazi u suzno jezerce. Dakle, suze se krecu od vanjskog prema unutraSnjem kutu
vjednog otvora. Suze se nakupljaju u suznom jezercu te kroz suzne tockice i suzne kanali¢e
dolaze u suznu vrecicu. Ovaj proces posljedica je kontrakcije misi¢a m. orbicularis oculi.
Buduéi da niti toga miSi¢a okruzuju punktum i canaliculus lacrimalis, kontrakcijom suze
dolaze u suznu vre€icu koja se pri kontrakciji Siri temporalno. U suznoj vrecici nastaje
negativni tlak koji usisava suze. Kada kontrakcija orbikularnog misi¢a popusti, suzna vrecica
zbog svoje elasti¢nosti kolabira i tjera suze dalje u suzonosni kanal putem kojeg otje¢u u nos.
Otjecanje suza je aktivan proces koji ovisi o dobro koordiniranom funkcioniranju cjelokupnog
kompliciranog ekskretornog mehanizma. Refleksna lakrimacija nastupa u normalnim
uvjetima neposredno iznad izlu€enog volumena od 1pl/min, medutim na podrazaj se moze
povecati i do 100 puta (49). Takvo povecanje lakrimacije od do ¢ak 100 ul/min drenazni
sustav moZe drenirati bez prelijevanja suza preko ruba vjeda, ukoliko porast nastupi postupno
(50). Ukoliko porast lakrimacije nastupi naglo, drenazni sustav je moze drenirati do oko 28

ul/min (51).

1.4.1.4. Evaporacija suza

Tsubota i Yamada procijenili su da se evaporacijom gubi oko 7,9% suza u uvjetima
normalne sekrecije (52). Izracunali su da bi, uzevsi u obzir pad sekrecije suza pri suhom oku,
isti udio evaporacije u tom slucaju ¢inio barem 78% ukupne produkcije suza. [ako su autori u
svojim istraZzivanjima ustanovili da se pri suhom oku evaporacija smanjivala, ona je ipak
¢inila 47,5% ukupne produkcije suza. Murube i suradnici procjenjuju da se evaporacijom gubi
oko 8-15% suza, no isti¢u da je granicu izmedu normalne i patoloSke evaporacije nemoguce
postaviti. Oni nadalje naglasavaju kako ne postoji klini¢ki upotrebljiv evaporimetar kojim bi
se mjerila evaporacija suza (30). Vrijednosti udjela suza koji se gubi isparavanjem razlicite su
ovisno o ispitivaéima. Razlog je u razli¢itim metodama mjerenja (53, 54, 55). Sto je metoda
bila invazivnija, izmjerene vrijednosti bile su viSe, posSto je pri mjerenju doSlo do
destabiliziranja suznog filma, §to je izazvalo poremecaj u lipidnom sloju i posljedi¢no vecu

evaporaciju.



Ukapavanje bilo kakve supstance u oko remeti ravnotezu suznog filma, i kao

posljedicu ima povecanu evaporaciju suza (56).

1.4.1.5. Absorpcija suza

Absorpciju suza rade epitelne stanice spojnice i odvodnog sustava. Sorensen i
suradnici su u svom radu istarzivali konjunktivalnu absorpciju suza te ustanovili i predlozili

da ona iznosi oko 2,0 pl/min (57).

1.4.1.6. Stabilnost suznog filma i utjecaj na vidnu oStrinu

Mjerenje stabilnosti suznog filma od velikog znacaja za procjenu integriteta suznog
filma. Nije u potpunosti jasno kako dolazi do destabiliziranja suznog filma nakon treptaja. Do
pucanja suznog filma dolazi uglavnom do jedne minute nakon treptaja, stoga evaporacija
ocito nije jedini uzrok. Holly i suradnici 1973. godine predloZe teoriju da do pucanja suznog
filma dolazi zbog migracije i mijeSanja lipida iz lipidnog sloja s mucinom iz mucinskog sloja.
Tako se formiraju hidrofobna podrucja koja vise ne podrzavaju vodeni sloj suza (58). U
fizioloskim uvjetima oko trepne prije nego Sto dode do destabilizacije suznog filma. Liotet i
suradnici naglaSavaju vaznost integriteta roznicnog epitela kao najvaznijeg ¢imbenika u
odrzavanju stabilnosti suznog filma (59).

Stabilnost suznog filma ima vazan utjecaj i na vidnu oStrinu (60). Na nju utjece najvise
lom svjetla izmedu zraka i suznog filma na roZnici. Disfunkcija suznog filma ima za
posljedicu nepravilnu distribuciju suza na povrsini roZnice Sto utjee na degradaciju kvalitete

slike koja se stvara na mreznici.

1.4.2. Grada, svojstva i funkcija slojeva suznog filma

Suzni film je graden od tri sloja i to gornjeg lipidnog, srednjeg vodenog te donjeg

mucinskog sloja neposredno uz povrsinu oka (61). Slika 1. prikazuje gradu suznog filma.
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Slika 1. Grada suznog filma

Prije se smatralo da su tri sloja koja izgraduju suzni film strogo odijeljena jedan od
drugoga. U novije vrijeme znanstvenici su utvrdili da je suzni film mnogo slozenije grade te
da se sastoji od mnogo vise dijelova koji se medusobno ispreplicu (62). Istrazivanja su
pokazala da se mucinske molekule nalaze dispergirane u vodenom dijelu suznog filma u
gradijentu koji se smanjuje prema lipidnom sloju. Zato je predlozen model suznog filma u
kojem se mucinski i vodeni sloj ne smatraju potpuno odvojenim, ve¢ vise kao faze u suznom

filmu, s visSe ili manje mucina (84).

1.4.2.1. Lipidni sloj suza

Lipidni sloj suza je na samoj povrSini suznog filma. Ima debljinu od 100 nm. Lipidni
sloj proizvode u najvecoj mjeri Meibomove tubuloacinarne Zlijede koje se nalaze u tarzusu
gornje 1 donje vjede. Treptaj vjede potiCe sekreciju Meibomovih Zlijezda holokrinim
mehanizmom $to podrazumijeva sekreciju cijele stanice 1 njenog sadrzaja (63). Lipidni sloj
sastoji se od polarnih i nepolarnih lipida. Glavni sastojci su mijeSani voStani 1 sterolski esteri,
koji ¢ine oko 90% ukupnih lipida u sloju. Ostatak ¢ine slobodni steroli, slobodne masne
kiseline ugljikovodici i fosfolipidi (64).

U novije vrijeme istrazivaci smatraju da je hormonalna regulacija od velike vaznosti u
reguliranju sekrecije Meibomovih Zlijezda te se disfunkcija Meibomovih Zlijezda povezuje s
padom koncentracije cirkuliraju¢ih androgena jer su otkrili prisutnost enzima koji
metaboliziraju androgene u Meibomovim Zlijezdama, kao 1 povezanost sa seboroi¢nim

dermatitisom za koji se zna da nastaje pod utjecajem androgena (65, 66). Zna se da muskarci
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imaju 15-20 puta viSe androgena u krvi nego zene pa je logicno da imaju 1 jace lucenje
Meibomovih Zlijezda nego zene. Muskarci imaju i masniju kozu lica jer su su Meibomove
zlijezde modificirane lojne zlijezde koZze. Preostalu koli¢inu lipida u lipidnom sloju
secerniraju Mollove 1 Zeisove Zlijezde. Starenjem se smanjuje broj aktivnih Meibomovih
zlijezda, tako da je oko 80. godine Zivota aktivno oko polovice Zlijezda (67). Bitno je naglasiti
da je simultano aktivno tek oko polovice Meibomovih Zlijezda, neovisno o dobi (68).

Lipidni sloj suza ima ulogu da $titi vodenu komponentu suznog filma od evaporacije
rasprostiruci se iznad nje. Pridaje se sve veca vaznost lipidnom sloju pri podmazivanju oka pri
treptanju jer vecina simptoma i1 znakova disfunkcije suznog filma zapravo 1 nije prouzroc¢ena
smanjenim vlazenjem oka, nego pojacanim trenjem zbog smanjenog podmazivanja pri
treptanju.

Lipidi koje secerniraju Meibomove Zlijezde otapaju se na temperaturi od 19-32°C, $to
je raspon fizioloSke temperature povrSine oka (69, 70, 71). Medutim, zimi temperatura vjede
moze pasti i ispod tocke talista sekreta, te pri hladnom vremenu mozemo imati potpun prekid
sekrecije lipida na povrSinu oka i posljedi¢éno tome hiperevaporativno suho oko izazvano
utjecajem okoline, bez obzira §to se pri sobnoj temperaturi lipidi sasvim uredno luce. To je
najvjerojatnije razlog jutarnjem suzenju o€iju zimi. Varijacije u omjeru lipida u lipidnom sloju
utjecu na njegovu tocku talista, Sto posljedi¢no utjece na njegova svojstva. Ustanovljeno je da
u keratokonjunktivitisu prouzro¢enom disfunkcijom Meibomovih Zlijezda raste udio lipida sa
viSom temperaturom taliSta, Sto moZe biti uzrokom loSoj stabilnosti suznog filma u toj bolesti
(72).

Studije pokazuju da su nedovoljno jasne kompleksne interakcija izmedu elemenata
vodenog 1 lipidnog sloja suznog filma. Pretpostavlja se da vaznu ulogu u tome ima protein
lipokalin koji se nalazi u suzama (73). Craig 1 suradnici su ustanovili da evaporacija vodene
komponente raste cetverostruko kada je lipidni dio suznog filma odsutan (55).

Takoder, lipidi sprijeavaju prelijevanje suza preko rubova vjeda (74) te lipidni sloj
sprije€ava kontaminaciju suznog filma s lipidima koZe, poSto se oni po svojem sastavu

razlikuju od lipida suza te mogu destabilizirati suzni film (75).

1.4.2.2. Vodeni sloj suza

Vodeni sloj suznog filma lu¢i gornja glavna suzna zlijezda smjeStena u gornjem

o¢nom kutu iznad (orbitalni reZanj) i ispod (palpebrarni rezanj) tetive vjednog levatora, te

12



donje akcesorne Krauseove i Wolfringove suzne Zlijezde smjeStene u prijelaznim spojnickim
brazdama (76).

Suzna Zlijezda je tubuloalveolarna Zlijezda slicna zlijezdi slinovnici. Intersticijalno
tkivo zlijezde bogato je eozinofilima, limfocitima, makrofazima i plazma stanicama. Plazma
stanice sudjeluju u proizvodnji IgA antitijela u suznom filmu. Suzna Zlijezda luci i proteine.
Koncentracija vode i otopljenih elemenata mijenja se sekrecijom ili absorpcijom vode i
kalijevih iona u izvodnim kanali¢ima. Konacni sastav vodenog sloja suznog filma postize se
mijeSanjem sekreta glavne suzne Zlijezde s ostalim elementima izluenim iz akcesornih
suznih zlijezda, Meibomovih zlijezda i epitela oka (77).

Inervacija suzne zlijezde ide preko N.trigeminusa (aferentna), N.facialisa (eferentna)
te cervikalnih simpati¢kih zivaca (76). Suzna zlijezda odgovorna je za refleksnu sekreciju
suza. Ona moze biti aktivirana perifernom stimulacijom ogranaka trigeminusa (roZnica,
spojnica, koza, nos), ili centralno. Pri centralnoj stimulaciji stimulus moze biti psihogeni ili
retinalni npr. jako svjetlo (76).

U suznom filmu se nalaze proteini koji imaju ulogu smanjenja povrSinske napetosti
izmedu suznog filma i roznice, transporta metala, antiinfektivnu ulogu te osmotsku i pufersku
regulaciju. Dosada je izolirano preko 60 razli€itih proteina iz suza. Ukupni sadrzaj proteina u
bazalno secerniranim suzama varira od 0,136-4,5 g/100 ml, prosjecno 0,7 g/100 ml (78).
Najvazniji proteini u vodenom sloju suza su:

1) Lipokalin - kiseli protein koji ima za funkciju vezanje lipida. Pretpostavlja se da
sluZi za stabilizaciju suznog filma stvarajuci stabilne veze sa lipidima iz vanjskog
sloja suznog filma (73).

2) Albumin - identican serumskom albuminu. U suzama se nalazi u malim
koncentracijama, koje rastu pri pojacanoj stimulaciji spojnice (79).

3) Imunoglobulini - u suzama se nalaze u manjoj koncentraciji no u serumu. U
suzama se nalaze svi tipovi imunoglobulina (IgA, IgD, IgE, IgG, IgM), no
dominantni imunoglobulin u suzama je IgA.

4) Lizozim - oko 20-40% ukupnih proteina suza €ini lizozim. On se u suzama nalazi
u vecoj koncentraciji nego u bilo kojoj drugoj tjelesnoj tekuéini (80). Ima
sposobnost rastvaranja bakterijskih zidova enzimatskom digestijom, a u
antibakterijskim koncentracijama nalazi se samo u leukocitima, sekretu nosne
sluznice i suzama. Znacajno je da mu koncentracija u suzama opada starenjem 1 pri

sindromu suhog oka (81).

13



5) Beta-lizin - baktericidni protein koji se u suzama takoder nalazi u vecim
koncentracijama no u krvnoj plazmi (82). Djeluje na celularnu membranu
bakterija.

6) Laktoferin - protein koji veze zeljezo 1 na taj naCin onemogucava replikaciju
bakterija. Drugim rije¢ima, djeluje bakteriostatski. Proizvodi ga suzna Zlijezda,
stoga mu koncentracija pada pri smanjenoj produkciji vodene komponente suza.
Transferin ima sli¢an nacin djelovanja kao laktoferin, no u suzama se nalazi u
puno nizim koncentracijama. U suze dolazi pasivnim transportom zajedno sa
seumskim proteinima.

7) Enzimi - iz suza je izolirano 12 enzima, izmedu ostalim laktat hidrogenaza (LDH),
piruvat kinaza, malat dehidrogenaza (MDH) i amilaza. U stanju hipoksickog
stresa roznice (zatvorene o€i pri spavanju) raste koncentracija LDH, dok
koncentracija MDH ne raste. Tako je odnos LDH/MDH indeks hipoksickog stresa
roznice (83).

U suzama se joS nalaze glukoza i urea koje dolaze transportom iz seruma te stanice

deskvamiranog detritusa (epitelne stanice, limfociti 1 leukociti).

Vrijednost normalnog pH suza je od 7,14 do 7,82, s prosje¢nom vrijednos¢u sliénom
kao u plazmi (7,4-7,5). Najnizi je nakon budenja, zbog anaerobnog metabolizma povrsine oka
pri zatvorenom oku.

Elektroliti (ioni natrija, kalija, magnezija kalcija, klorida, bikarbonata 1 fosfata) su
odgovorni za osmolarnost suza (94). Osmolalnost je izraz ukupne koncentracije svih
otopljenih Cestica u suzama, bez obzira na njithovu veliinu, gustocu, konfiguraciju ili
elektricni naboj. Osmolalnost raste u sindromu suhog oka (144). NajceSc¢e se radi o povecanju
koncentracije elektrolita. Osmolalnost je jedan od najkonstantnijih parametara koji su
patoloski promijenjeni pri sindromu suhog oka, jer raste i u slucaju smanjene produkcije suza

1 pojaCane evaporacije suza.
1.4.2.3. Mukozni sloj suza

Unutarnji mukozni sloj suza je najtanji: 0.02-0.05 mikrometara. Nevrcaste spojni¢ne
epitelne stanice secerniraju mucin putem sekretornih vezikula. Dilly pretpostavlja da su

sekretorne vezikule izvor glikokaliksa, dugolancanih glikoproteinskih molekula (84).

Glikokaliks ¢ini povrSinu epitela visoko polarnom, te zato visoko vlazljivom vodenim
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otopinama. U slucaju patoloski promijenjene funkcije epitelnih stanica glikokaliks je razoren
Sto ima za posljedicu destabilizaciju suznog filma (84).

Mukozni sloj je viskoelastiCan §to mu omogucava Sirenje povrSinom oka u cilju
prekrivanja bilo kakve povrSinske nepravilnosti ili oSte¢enja (85). Brzi popravak povrsine
mukoznog matriksa od presudne je vaznosti u obrani povrsine oka od infekcije jer je on prvi
solidni sloj na koji nailazi egzogeni materijal (bakterije). Mukozni sloj ima gradu poput
micelija te sluzi kao kao rezervoar imunoglobulina koji se iz njega tijekom dana sporo
otpustaju i sprjeavaju razvoj upala roznice. Najvaznija funkcija mukoznog sloja suznog filma
je podmazivanje §to omogucuje klizanje vjeda preko bulbusa uz najmanje trenja. Druga je
funkcija zaStita epitelnih povrSina. Tracci sluzi vrlo brzo obavijaju sitno strano tijelo kako ne
bi oste¢ivalo povrsinu oka, pokrivaju mjesta mehanickog ostecenja povrsine oka i takoder

vlaze povrsinu oka.

1.5. Pregled suznog filma- dijagnosticke metode

Cilj oftalmologa trebao bi biti na standardizirani, pouzdani, ali 1 brzi i jeftini nacin

provjeriti stanje suznog filma svakoga pacijenta (86).

1.5.1. 1Izbor testova i redoslijed dijagnosticCkih metoda u

svakodnevnom radu

Mathers 1 suradnici su 1996. godine najbolje opisali postojece stanje i stavove glede
dijagnostike suznog filma koji su i trenutno aktualni (87):

»Zasad jo§ ne postoji jedan test kojim se u cijelosti moZe procijeniti suzni film. Svaki
test za sebe istraZzuje jedan dio cjelokupnog procesa, ali dovoljno ne objasnjava cijeli. Tek
kada razmotrimo rezultate tih testova zajedno dobijamo cjelovitiji uvid u ovaj dinamicki
proces.*

Korb i suradnici su 2002. godine proveli istrazivanje (89) o najéeS¢em prvom,
drugom, tre¢em i Cetvrtom izboru testova u dijagnostici suznog filma medu oftalmolozima 1
optometristima. Prakticari su se najces¢e odlucili za anamnezu kao prvi izbor (28%). Drugi

najces¢i prvi izbor bio je TBUT (19%). Treci najcesci prvi izbor bilo je bojanje fluoresceinom

-----
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Schirmerov test kao prvi test izbora bio izabran od samo 9% ispitanika. Taj je test, s druge
strane, od svih bio najéesce ukljucen u jedan od Cetiri (62% ispitanika).

Begley i suradnici su na uzorku od 122 pacijenta s umjerenim ili izrazenim smetnjama
pripisanim suhom oku pronasli vecu korelaciju izmedu anamnestickih podataka i procjene
oftalmologa nego izmedu njegove procjene 1 klini¢kih znakova suhog oka (88).

Nichols 1 suradnici su nasli da simptomi suhog oka (suhoca, osjecaj pijeska, crvenilo i
umor ociju) nisu bili povezani sa opserviranim klini¢kim znacima (stanje Meibomovih
zlijezda, suzni menisk, TBUT test, bojanje fluoresceinom, Schirmerov test, bojanje
bengalskim crvenilom), no istrazivanje je bilo provedeno na relativno malom uzorku od 72
pacijenta (90).

Postoji jo$ uvijek mnogo kontroverzi i nedorecenosti u dijagnostici suznog filma, a
ono §to je potrebno istaknuti je:

1. Nema samo jedne dijagnosticke metode koja pouzdano otkriva disfunkciju suznoga
filma.

2. Nema dijagnosticke metode koja specificno detektira odredeni oblik disfunkcije
suznoga filma. Nema dogovora o tome koji je test primjeren za koji oblik disfunkcije
suznog filma.

3. Primjenjivane dijagnosticke metode podlozne su utjecaju ispitivaceve i pacijentove
subjektivnosti, utjecaju okoline, aparature i drugih utjecaja.

4. Sami testovi koriSteni u dijagnostici disfunkcije suznog filma utjecu jedan na drugi.
Zato je redoslijed pregleda veoma vaZan, iako se meduutjecaj metoda ne moze nikada
u cijelosti ukloniti.

5. Osim standardnih dijagnostickih metoda kao $to su TBUT i Schirmerov test, drugi se
testovi veoma rijetko ili nikada ne koriste u svakodnevnoj klini¢koj praksi.

6. Povijest bolesti ostaje kljucna u dijagnostici disfunkcije suznoga filma, ali korelacija
1izmedu anamnestic¢kih podataka, posebno numerickih zbrojeva odgovora na pitanja u
standardiziranim upitnicima i rezultata testova primijenjenih pri dijagnostici suhog oka

joS uvijek je predmet kontroverzi.

Korb i suradnici 2002. godine predlazu da se dijagnosticke metode primjene od manje

invazivnih prema vise invazivnima ali je nedvojbeno da jedna pretraga utjece na drugu:

1. Anamneza

2. Neinvazivne pretrage koje ne utjeCu na stanje suznog filma:
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a) pregled na biomikroskopu

b) NIBUT

¢) mjerenje debljine lipidnog sloja suza (LLT)
3. Invazivne pretrage, 1 to slijede¢im redoslijedom:

a) TBUT

b) bojanje fluoresceinom

c) ekspresija Meibomovih zlijezda

d) Schirmerov test

e) bojanje bengalskim crvenilom

U svijetu ne postoji opceprihvaceni algoritam dijagnostike suhoga oka, tj. koji su
testovi pouzdaniji od drugih, te kojim se redosljedom moraju provoditi. Jedino je
opceprihvacen stav da ne postoji samo jedan pouzdan test, ve¢ da se vjerojatnost postavljanja
to¢ne dijagnoze povecava primjenom veéeg broja testova. No, iako je to svakako to¢no, isto je
¢injenica da svaki test koji uklju¢uje manipulaciju po oku u nekom obliku interferira s onim
sljede¢im. Danas u svakodnevnom klinickom radu ne postoji nacin kako taj utjecaj izbjeci,
ve¢ samo preporuka da se testovi provode od minimalno invazivnih prema invazivnijim. Isto
tako, ne mjere svi testovi isti aspekt suhoga oka, te stoga i ne ¢udi da je korelacija medu njima

slaba. Isto tako, slaba je korelacija izmedu testova i1 simptoma koje pacijent opisuje (14, 15,

16).

1.5.2. Diferencijacija izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika

disfunkcije suznog filma

Danas u literaturi ne postoji siguran 1 nedvosmislen nacin kako diferencirati
hiposekrecijsko od hiperevaporativnog suhog oka. No, na osnovu svega raspolozivog i
saznanja koji aspekt funkcije suznog filma koja metoda mjeri, mozemo pretpostaviti da ce
hiposekrecijski oblik disfunkcije suznog filma imati vrijednosti Schirmerovog testa niske
(ispod 10 mm), da ¢e TBUT prije ekspresije Meibomovih zlijezda (EGM) isto biti nizak
(ispod 5 sekundi), da ¢e TBUT poslije ekspresije opet biti nizak (ispod 5 sekundi), te da ¢e

vrijednosti EGM biti viSe no kod hiperevaporativnog oblika suhog oka.
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Za hiperevaporativni oblik disfunkcije suznog filma mozemo pretpostaviti da ¢e
vrijednosti Schirmerovog testa biti vise ili uredne (iznad 10 mm), da ¢e TBUT prije ekspresije
Meibomovih Zlijezda biti nizak (ispod 5 sekundi), da ¢e poslije ekspresije biti jednako nizak
ili znacajno visi (iznad 5 sekundi), te da ¢e EGM vrijednosti biti niske.

Od svega navedenog, Schirmerov test je trenutacno ipak prihvacen kao

najpouzdanija metoda distinkcije ova dva oblika suhog oka.

1.5.3. Anamneza i upitnici

Svaki pravilni dijagnosticki postupak u medicini po¢inje dobro uzetom anamnezom.

Tipi¢ni simptomi suhoga oka koje isticu Guillon i suradnici 2002. godine su:

1. Osjecaj pe€enja u ofima - razlog je u hipertonicitetu suznog filma.

2. Suzenje oka- tipi¢an za poremecaj lipidnog sloja suza, kao rezultat utjecaja iz
okoline (niska relativna vlaznost zraka, dim, smog, klimatizirani prostor).

3. [Iritacija o¢iju pri budenju - nedovoljno formiran lipidni sloj (osoba no¢u ne trepée

i stoga ujutro nema lipida na povrSini oka), ili kiselije suze zbog anaerobnog

metabolizma roznice nocu.

Sluzav sekret (krmelje) - dehidraciji i nestabilnosti mucinskog sloja

Osjecaj stranog tijela (,,pijesak u o€ima*) - znak disfunkcije vodenog sloja suza

Osjecaj suhoce u o¢ima - znak hiposekrecije vodene komponente suza

Fotofobija - kroni¢na iritacije povrSine oka

Mutan vid - zbog podrucja roznice s nepravilnim suznim filmom

eSS R SN L

Bol - javlja se kod vecih oStecenja epitela

No, ne postoji simptom koji je nedvojbeno tipi¢an za suho oko, kao ni onaj s kojim
se moze pouzdano Ciniti distinkcija izmedu hiposekrecijskog 1 hiperevaporativnog oblika
suhog oka .

Medutim, viSe je radova pokazalo da je odnos simptoma i klinickih znakova

subjektivna kategorija. Pacijenti koji imaju blaZze simptome disfunkcije suza Cesto ih trpe jer
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misle da se radi o normalnom stanju. Drugi se Cesto uopée ne zale na smetnje, a imaju
klinicke znakove disfunkcije suza (91, 24).

Abelson i Holly predlozili su jo§ 1977. godine moguénost diferencijacije deficita
lipidnog, vodenog ili mucinskog sloja na osnovu anemnestickih podataka: pacijenti sa
deficitom funkcije lipidnog sloja (hiperevaporativno suho oko) imaju naglaSenije smetnje
neposredno nakon budenja, oni s hiposekrecijskim oblikom suhog oka (deficit vodene
komponente) imaju sve izrazenije smetnje kasnije tijekom dana, a oni s deficitom funkcije
mucinskog sloja imaju smetnje uglavnom nepromijenjene cijeli dan (92).

Upitnici su formirani zbog otkrivanja i kvantifikacije tezine disfunkcije suznog filma.
Koriste razli€iti broj pitanja te kvantificiraju odgovore na razli¢ite nacine.

Strukturirani upitnici su jako dobri u probiru pacijenata s potencijalnom disfunkcijom
suznog filma 1 treba ih upotrebljavati u kombinaciji s objektivnim klini¢kim metodama
procjene disfunkcije suznog filma. Upitnici koji su trenutno najéeSc¢e u upotrebi prikazani su u

tablici 1. zajedno s brojem pitanja koja sadrZe te autorima upitnika (93).

Tablica 1. Upitnici u trenuta¢noj upotrebi

Womens Health Study (WHS) 3 Schaumberg i sur. (94)
International Sjogren's Classification 3 Vitali i sur. (95)

Schein 6 Schein i sur. (40)
McMonnies 12 McMonnies i Ho (96)
OSDI 12 Schiffman i sur. (97)
CANDEES 13 Doughty i sur. (98)

Dry Eye Questionnaire (DEQ) 21 Begley i sur. (99)
IDEEL (3 modula, 6 skala) 57 Rajagopalan i sur. (100)

U danasnje vrijeme se Cesto koristi Scheinov upitnik (40). Sastoji se od 6 pitanja na koja

pacijenti odgovaraju od O-nikada do 4-stalno:

1. dali ikada imate osjecaj suho¢e u o¢ima?
da li ikada imate osjecaj pijeska u o¢ima?

da li imate osjecaj pecenja u o€ima?

Ll

jesu li Vam oc¢i ikada crvene?
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5. imate li krustice na trepavicama?

6. je li Vam tesko otvoriti o¢i ujutro?

Pri dijagnostici disfunkcije suznog filma, u svakodnevnom radu koristim slijedecu skupinu

pitanja koju je u svojoj disertaciji 2011. godine predloZio Petricek (101).

Trajanje smetnji - jesu li kroni¢ne (viSegodiSnje)?

Jesu li smetnje uglavnom bilateralne?

Osjecaj pijeska u o€ima, pecenje, osjecaj suhoce u o¢ima?

Uz oc¢ne tegobe, osjecaj suhoce u ustima, te reumatske tegobe?
Crvenilo o¢iju uglavnom minimalno, povremeno?

Dob pacijenta- pacijent stariji od 50 godina?

Simptomi izraZeniji u suhom zraku (centralno grijanje)?

Simptomi izraZeniji zimi?

A S S R e

Simptomi izraZeniji pri radu na racunalu, gledanju TV, Citanju?

10. Simptomi izrazeniji pri voznji u automobilu (klima, ventilacija)?

12. Simptomi izraZeniji ujutro/navecer?

Izrazeniji ujutro: evaporativno suho oko (deficit lipidnog sloja).

IzraZeniji navecer: deficit vodene komponente suza.
Kvantifikacija odgovora na pitanja u upitnicima omogucuje usporedbu dobijenih
anamnestickih podataka medutim u svakodnevnoj klinickoj praksi niSta ne moze zamijeniti

uzimanje anamneze direktnim razgovorom s pacijentom 1 stvaranje individualne procjene

njegovog stanja.

1.5.4. Pregled na procijepnoj svjetiljci (biomikroskopi pregled)

Biomikroskopski pregled (Slika 2) je dio standardnog oftalmoloskog pregleda
prednjeg dijela oka.
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Na biomikroskopu se provode neinvazivne pretrage pri kojima se oko samo osvjetljava
izvorom svjetla te invazivne pretrage pri kojima se u oko ukapavaju kapljice ili se oko

dodiruje.

Slika 2. Pregled na procijepnoj svjetiljci (biomikroskopski pregled)

1.5.4.1. Neinvazivne dijagnosticke metode

1.5.4.1.1. Pregled rubova vjeda

Prilikom pregleda rubova vjeda utvrdujemo da li je on pravilan ili nepravilan,
zadebljan ili istanjen. Budu¢i da se na rubovima vjeda nalaze otvori izvodnih kanali¢a lojnih
Meibomovih Zlijjezda utvrdujemo da li su oni otvoreni ili obliterirani. Kod primarne
hiposekreciju Meibomovih Zlijezda tipicno je da je rub vjeda pravilan ali istanjen kao 1 koza
vjeda. Nepravilan rub vjeda moze biti posljedica kroni¢nih upala koje su za posljedicu
ostavile oZiljne promjene i obliteraciju Meibomovih kanali¢a.

21



1.5.4.1.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (Lid Parallel Conjunctival Folds-
LIPCOF)

Hoeh i suradnici po prvi su put 1995. godine opisali prisustvo nabora spojnice
paralelnih sa rubom vjede (Lid Parallel Conjunctival Folds - LIPCOF) (Slika 3) kao
klini¢ku metodu dijagnostike suhoga oka. U objavljenim radovima LIPCOF je imao pozitivhu

prediktivnu vrijednost od 93% kod detekcije suhog oka.

Nabori spojnice se vide na spojnici uz donji rub vjede (7). Graduirani su od 0 do 3.

Nalaz se opisuje u Cetiri stupnja:

Stupanj 0: nema nabora- ne radi se o suhom oku
Stupanj 1: jedan nabor ispod razine normalnog suznog meniska- blago suho oko
Stupanj 2: viSe nabora do razine normalnog suznog meniska- umjereno suho oko

Stupanj 3: viSe nabora iznad razine normalnog suznog meniska- izrazito suho oko

Slika 3. LIPCOF (stupanj 2)

LIPCOF se pokazao kao neinvazivna, brza i jeftina metoda dijagnostike suhog oka
lako vidljiva procjepnom svjetiljkom, etablirana i validirana u citiranoj literaturi. Nedostatak

joj je isti kao 1 kod svih ostalih klinickih metoda dijagnostike suhoga oka: posto je provodi
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lije¢nik, ne moze se iskljuciti subjektivni faktor. Taj nedostatak je svakako jednak i kod npr.
testa pucanja suznoga filma (TBUT) koji je danas nedvojbeni zlatni standard u dijagnostici
suhog oka.

Nadalje, u rutinskoj praksi ne postoji metoda koja moze sa sigurnoScu praviti
distinkciju izmedu hiposekrecijskog 1 hiperevaporativnog suhog oka. Mnoge klinicke studije
koristile su LIPCOF metodu te je korelirale s drugim simptomima i klinickim znacima
disfunkcije suznog filma (17,18, 19, 20, 21, 102).

Od testova, LIPCOF je koreliran s TBUT testom, Schirmerovim testom, hiperemijom
spojnice 1 bojanjem povrSine oka vitalnim bojama, ali ne i1 s ekspresijom Meibomovih
zlijezda, testom vaznim za procjenu radi li se o hiperevaporativnom obliku suhog oka.

Nadalje, u literaturi koja opisuje LIPCOF ne navodi se moze li se tom metodom ¢initi
navedena distinkcija, tj., jesu li rezultati LIPCOF-a razli¢iti kod hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog suhog oka.

LIPCOF metoda se uz druge testove upotrebljava za ocjenu funkcije suzne zlijezde
(102, 103), te koristi za evaluaciju u¢inkovitosti nove medikamentozne terapije za suho oko
(104, 9, 8, 106, 4).

Takoder ima studija koje istrazuju LIPCOF s optickim koherentnim tomogramom
(OCT-optical coherence tomography) te isticu da je OCT brza, neinvazivna, kvantitativna
metoda za prikazivanje, evaluaciju i klasifikaciju LIPCOF-a u nosioca kontaktnih le¢a te u
osoba s disfunkcijom suznog filma (107, 108).

LIPCOF metoda ima veliku prednost pred onim ve¢ etabliranim zato $to je brza,

potpuno neinvazivna i jeftina.

1.5.4.1.3. Mjerenje suznog meniska

Uredan nalaz suznog meniska podrazumijeva njegov koveksitet na oku, konkavni
oblik centralno, te opet konveksitet na rubu vjede (109). Oblik suznog meniska ovisi o
ravnotezi izmedu negativnog tlaka zbog njegove konkavne povrSine i hidrostatskog tlaka
tekucine u menisku (110). Izmedu suznog meniska i preokularnog dijela suznog filma nalazi
se zona najtanjeg dijela suznog filma, tzv 'crna linija' (111). Istrazivanja su pokazala da ne

dolazi do difuzije suza preko te linije (112). Patoloski nalaz ukljucuje nepravilan menisk
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manje visine od 0,3 mm. Kvantifikacija i interpretacija nalaza jos u literaturi nije usuglasena.

U novije vrijeme suzni menisk se mjeri aparatom po imenu topograf.

1.5.4.1.4. Hiperemija spojnice

Graficke skale poput CCLRU skale (113) (Slika 4) koriste se za usporedivanje s
nalazom kod pacijenta te graduiraju (npr. vrlo malo, malo, umjereno i izrazeno). Budu¢i da
gradaciju radi ispitiva¢ osobno nedostatak pretrage je Sto je prilicno subjektivna. Za

disfunkciju suznog filma tipi¢na je odsutnost hiperemije spojnice.

AVERY SLIGHT © 2. SLIGHT 3. MODERATE

Slika 4. CCLRU skala

1.5.4.1.5. Metoda interferencije u dijagnostici lipidnog sloja suznog filma

Lipidni sloj sprije€ava evaporaciju suza pa je procjena njegove debljine od posebne
vaznosti (55, 114, 115). Lipidi se secerniraju u suzni film iz Meibomovih Zlijezda
kontrakcijom orbikularisa neposredno nakon treptaja.

Debljina lipidnog sloja (lipid layer thickness- LLT) moze se myjeriti koriStenjem
fenomena interferencije na povrsini lipidnog sloja (sliéno kao ulje na vodi). Prije same
pretrage oko se ne smije dodirivati niti kapati kapljicama. Princip procjene debljine lipidnog
sloja bazira se na Cinjenici da §to je lipidni sloj suza deblji, to se u njemu vidi viSe boja, a
tanak lipidni sloj suza je bez boja. Uredan izgled sekreta Meibomovih Zlijezda je bistar, a
patoloSki je zamucen s prisustvom detritusa koji je znak zastoja sekreta u izvodnim

kanali¢ima Meibomovih Zzlijezda.
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Slika 5. Lipidni sloj suza- metoda interferometrije

Mjerenje debljine i izgleda lipidnog sloja metodom interferometrije (Slika 5) radi se
nativno, nakon nekoliko jacih treptaja i nakon ekspresije Meibomovih zlijezda. Nativni
pregled daje nam pocetnu sliku izgleda 1 debljine lipidnog sloja. Uredan nalaz sekrecije
Meibomovih Zlijezda je ako nakon nekoliko treptaja lipidni sloj postane deblji, ali to takoder
znac¢i da je ucestalost treptanja preniska (osobe koje rade za racunalom). Ukoliko i nakon
ekspresije lipidni sloj ostane tanak, radi se o primarnoj hiposekreciji Meibomovih zlijezda ili
o sekundarnoj hiposekreciji Meibomovih Zlijezda zbog atrofije Zlijezda kao posljedica upale
vjede. Ako se lipidni sloj nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda ispuni detritusom, radi se o
hipersekreciji lipida i stazi sekreta u izvodnim kanali¢ima Meibomovih Zlijezda te
posljedi¢noj upali vjeda.

Ima vise skala koje odredeni oblik i boju u lipidnom filmu usporeduju s odredenom
debljinom tog sloja (114,115).

Ehlers je 1965. godine prvi vizualizirao lipidni sloj suznog filma pomocu

biomikroskopa s difuznim filterom ispred izvora svjetla (116). Metoda nije u upotrebi zato Sto
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se na taj na¢in moZe vizualizirati samo nekoliko mm? povrine roZnice 3to nije dovoljno za
analizu lipidnog sloja suznog filma u cjelosti.

Guillon 1986. godine patentira aparat za pregled lipidnog sloja suza pod nazivom
Tearscope i Tearscope Plus (Slika 6) koji se postavlja se na biomikroskop. Uredaj je
proizvodila tvrtka Keeler (117), medutim uredaj se ne proizvodi za §iru upotrebu jer nije

financijski prihvatljiv nego se koristi isklju¢ivo u znanstvene svrhe.

Slika 6. Tearscope Plus

1.5.4.1.6. Neinvazivni test vremena pucanja suznog filma (Non-invasive tear

break-up time- NIBUT)

Neinvazivni test vremena pucanja suznog filma koristi refleksiju mreZice, slika koje se
projicira na povrSinu oka. Kada se pojave nepravilnosti u refleksiji mreze, taj se trenutak
biljezi kao trenutak pucanja suznog filma. Test je neinvazivan jer se nista kapa u oko tijekom

pregleda. Za pregled se koristi aparat Tearscope tvrtke Keeler (117) (Slika 6). Tonge i
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suradnici su 1991. godine izmjerili prosjecne vrijednosti NIBUT-a od 40-60 sekundi (130).
Mengher i suradnici su 1985. godine izmjerili senzitivnost NIBUT testa od 82% i specifi¢nost

NIBUT testa od 86%.

1.5.4.2. Invazivne dijagnosticke metode

1.5.4.2.1. Bojanje vitalnim bojama

Bojanje oka vitalnim bojama je dio svakodnevnog, rutinskog oftalmoloSkog pregleda.
Primarno sluzi za detekciju oStecenja epitela roznice 1 detekciju stranog tijela na povrsini oka.
U upotrebi su tri vitalne boje: fluorescein, bengalsko crvenilo i lisamin zelena boja.

Fluorescein se upotrebljava prilikom o¢nog pregleda vise od sto godina. Topiv je u
vodi. Nakapano oko fluorescira kada je osvijetljeno. Fluorescein boji prekide u
intercelularnim vezama a ne boji zdrave, mrtve ili degenerirane stanice (118).

Tipi¢an nalaz bojanja fluoresceinom za disfunkciju suznog filma je u donjem dijelu roznice i
u predjelu vjednog rasporka (119).

Bengalsko crvenilo se prvi put upotrijebilo u dijagnostici o€nih bolesti 1914. godine
(121). Bengalsko crvenilo boji degenerirane i mrtve stanice, kao i mukozne tracke u
filamentoznom keratitisu (122). Koristi u dijagnostici mukoznog sloja suznog filma. Jako
pece prilikom kapanja. U disfunkciji suznog filma bengalsko crvenilo tipi¢no boji spojnicu u
vjednom rasporku.

Lisamin zelena boja boji degenerirane i mrtve stanice, sluzi u dijagnostici mukoznog
sloja suznog filma dakle sli¢na je kao bengalsko crvenilo samo §to ne pece prilikom kapanja.
Postoji viSe skala za klasifikaciju nalaza vitalnog bojanja. Stupanj klasifikacije ovisi o mjestu
i veli¢ini bojanja. U danaSnje vrijeme se Cesto koristi NEI/Industry skala bojanja povrSine oka
fluoresceinom. RoZnica je podijeljena u 5 zona, a spojnica u 3, te je u svakoj zoni graduirano
bojanje od 0 do 3, do maksimalno 15 bodova. Takoder se koristi Oksfordska skala koja
graduira roZnicu i dvije spojni¢ne zone, 1 boduje od 0 do 5 po zoni, do maksimalno 15 bodova
(123, 124). Inace treba imati na umu da zdrave roZznice imaju fluorescein pozitivan nalaz u

najmanje 16% slucajeva (125, 126, 127).
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1.5.4.2.2. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Ekspresijom Meibomovih zlijezda analizira se sekrecije lipida Meibomovih Zlijezda i
posredno kvaliteta i sastav lipidnog sloja suza. Slika 7. prikazuje uredan nalaz ekspresije
Meibomovih Zlijezda, a slika 8. patoloSki nalaz ekspresije Meibomovih Zlijezda. Lucenje
lipida iz Meibomovih Zlijezda je odsutno, smanjeno ili patoloski promijenjeno kod
hiperevaporativnog oblika suhog oka odnosno disfunkcije Meibomovih zlijezda (Meibomian

Gland Disease - MGD).

Slika 7. EMZ - uredan nalaz Slika 8. EMZ - patoloski nalaz

Ekspresija Meibomovih Zlijezda u svakodnevnom radu vrsi se pritiskom palca na
srednju tre¢inu koze donje vjede, neposredno ispod njenog ruba (128). Lagano se pritisne
vjeda u smjeru prema gore, te zadrzava lagani pritisak 10-15 sekundi. Tako se analizira 6-8
izvodnih kanali¢a Meibomovih Zzlijezda i to koli¢ina izlucenog sekreta te njegov izgled, od
bistrog do pjenusavog. Korb i Blackie razvili metodu aplikacije standardiziranog pritiska

posebno kalibriranim instrumentom (129).

1.5.4.2.3. Test vremena pucanja suznog filma (Tear break-up time test - TBUT)

TBUT test (Slika 9) je metoda koja je etablirana kao jedna od najjednostavnijih 1
najbrzih za klinicku primjenu, ali i s nizom slabosti. U literaturi se jo§ naziva skra¢enicama
BUT (Break-upTime) i FBUT (Fluorescein Break-up Time). Klasicno mjerenje stabilnosti
suznog filma provodi se na biomikroskopu, ukapavanjem fluoresceina u koncentraciji

standardnoj za bojenje defekta epitela povrSine oka. Pacijenta se zamoli da nekoliko puta
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trepne, te se tada po¢ne mjeriti vrijeme od zadnjeg treptaja do pojave tamnih zona u suzama

obojanim fluoresceinom uz pomoc¢ kobalt plavog filtra na procjepnoj svjetiljci.

Slika 9. TBUT test

Prednost ove metode je jednostavnost jer se koriste standardni oftalmoloski uredaji i
dijagnosticke otopine, test se provodi u sklopu standardnog oftalmoloskog pregleda na
procjepnoj svjetiljci, a njegovo svladavanje je jednostavno. Medutim, TBUT ima vise
ozbiljnih nedostataka. Prva i najveca je varijabilnost rezultata. Jo$ je 1969. Norn nasao
srednju vrijednost TBUT-a od 30 sekundi, ali uz koeficijent varijacije od 31% (142). Sli¢ne
rezultate objavili su Vanley 1 sur. (143). Forst je 1976. ukazao na potrebu za ponovljenim
mjerenjima zbog varijabilnosti rezultata (144). Nadalje, na vrijednost TBUT-a utjece koli¢ina
ukapanog fluoresceina (ili koli¢ina fizioloSke otopine kapnute na traku filtar-papira obojenog
fluoresceinom). Unutar vjednog rasporka nalazi se prosjecno 7-10 mikrolitara suza. Jedna kap
otopine fluoresceina sadrzi 40-50 mikrolitara tekucine. Jasno je da se dodavanjem tolike
koli¢ine dijagnosticke otopine suzama stvara sasvim nefiziolosko stanje (145). Zbog svega
navedenog gotovo Cudi da je granica fizioloskih vrijednosti TBUT-a egzaktno i Cvrsto
postavljena na 10 sekundi, s interpretacijom nizih vrijednosti kao patoloskih (146). Ta se
vrijednost navodi kao granica patolosSkih vrijednosti primjenjiva na sve populacije, bez obzira
na dob, spol, te druge parametre. S obziromna veliku varijabilnost vrijednosti TBUT-a,
Marquardt i sur. pokusali su standardizirati provodenje testa ukapavanjem 1-2 mikrolitra 5%-
tne otopine fluoresceina koriste¢i laboratorijsku ultramikrodigitalnu pipetu (145). Ovom
metodom autori su postigli visoku reproducibilnost rezultata, ali metoda je ipak bez svake
sumnje presloZena i predugotrajna za rutinsku klinicku primjenu. Danas se veliki napori ulazu
u pronalaZenje metode mjerenja stabilnosti suznog filma koja bi bila istodobno pouzdana i

jednostavna. Korb i sur. su 1999. godine objavili metodu koja pokuSava spojiti jednostavnost
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koristenja fluoresceinom natopljenih filtar-vrpci s opisanom metodom koja Kkoristi
mikropipetu (147). Metodu su nazvali DET testom, a sastoji se u koriStenju tanjih vrpci i u
provodenju testa na strogo ujednacen nacin. Primjena DET testa jo§ se nije udomacila medu
oftalmolozima, prije svega zbog potrebe za koriStenjem standardiziranih (i patentiranih)
fluoresceinskih vrpci. Takoder se nastavlja kontroverzija o granici patoloskih vrijednosti
TBUT-a. Novija istrazivanja na viSe od 200 ispitanika granicu normalnih vrijednosti s 10

sekundi spustaju na 5 sekundi (148).

1.5.4.2.4. Schirmerov test Ii I1

Schirmerov test (Slika 10) je jedan od najprimjenjivanijih testova pri sumnji na

disfunkciju suznog filma. Uveo ga je Schirmer 1903. godine.

Slika 10. Schirmer test

Schirmerov test I: Upotrebljava se 35 mm dugi i 5 mm Siroki komad filter papira,

njegov kraj od 5 mm se zavrne u donji forniks na granici izmedu srednje i vanjske treé¢ine
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donje vjede. Pacijent se zamoli da Zmiri 5 minuta. Nakon toga se izvadi filter papir i izmjeri
njegov navlazeni dio (viSe od 10 mm navlazenog filter papira smatra se urednim nalazom, 10-
5 mm grani¢nim, a vrijednost manja od 5 mm je patoloski nalaz)

Postoji viSe modifikacija Schirmerovog testa: bez anestetika, s anestetikom, pri
otvorenim i zatvorenim o¢ima i uz nosnu stimulaciju.

Budu¢i da standardni oftalmoloski pregled zahtjeva kapanje tekucine u oko, kao §to je
fluorescein i anestetik, neophodno je svu tu tekuc¢inu maknuti s oka ako zelimo dobiti
objektivan nalaz testa.

Schirmerov test II: Modifikacija testa koju je opisao Abelson 1983. godine (double-
void ili metoda dvostruke drenaze) je prakti¢na u svakodnevnom radu (137). Ukapa se jedna
kapljica anestetika u oba oka priceka se jednu minutu, te zatim stavi Schirmerove trakice u
oba donja forniksa na granici srednje 1 vanjske tre¢ine donje vjede, te ih izvaditi nakon 5-10
sekundi. Na ovaj nacin se odstrani viSak tekucine koji bi dao lazno vecu vrijednost testa
(anestetik, reaktivna lakrimacija zbog anestetika i fluorescein). Stave se nove Schirmerove
trakice na isto mjesto, pacijent se zamoli da lagano zatvori o€i i ne govori. Nakon 5 minuta
izvade se trakice te se ocita duljinu navlazenog dijela filter papira u milimetrima, mjerec¢i od
zareza na trakici.

Schirmerovim testom bez lokalne anestezije aktivira se refleksna lakrimacija, koja
moze biti i do 100 puta veca od bazalne (112). Koristenjem lokalne anestezije se nastojalo
izmjeriti samo bazalnu sekreciju (137), medutim Jones je ustanovio da se i1 dalje javlja
refleksna lakrimacija (138). Radna grupa National Eye Institute/Industry Workshop
preporucuje da se Schirmerov test provodi bez anestezije, jer se time dobija bolji uvid u
sposobnost suznih zlijezda da secerniraju suze (123). Primijec¢eno je da se filter papir bitno
brze vlazi na pocetku testiranja, dok se nakon 1-2 minute vlazenje usporava, ocito kada se
suzni menisk isprazni (138). Brojne su studije pokazale da je Schirmerov test nepouzdan i1 da
nije egzaktan i kada se provodi to¢no po pravilima (121, 139, 140, 141).

Potrebno je naglasiti da ne postoji jedan opceprihvaceni nacin izvodenja Schirmerovog
testa. Ipak, Schirmerov test ima vaznu ulogu u diferencijaciji izmedu hiperevaporativnog
(nalaz uredan ili suzama natopljen cijeli filter papir) i hiposekrecijskog oblika suhog oka

(niske vrijednosti testa).
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1.5.5. Ostale dijagnosticke metode

1.5.5.1. Mjerenje osmolarnosti suza

Aparat za mjerenje osmolarnost suza (Slika 11) koji se danas najceSce koristi zove se
osmometar. Proizvodi ga TearLab, San Diego, SAD (142). Uredaj je jednostavan za upotrebu
te je pretraga minimalno invazivna i brza, ali nije jeftin te zahtijeva koristenje jednokratnih

sondi, $to je razlog da se rijetko vida u rutinskoj klini¢koj primjeni.

Slika 11. Osmometar i nac¢in mjerenja osmolarnosti suza

Normalna osmolarnost suznog filma je od 295 do 309 mOsm/l (143). Osmolarnost suza je
parametar koji je konstantno patoloski u svim oblicima suhog oka (144, 145, 146, 147).
Medutim treba naglasiti da ovaj test ne diferencira izmedu hiperevaporativnog i

hiposekrecijskog suhog oka nego samo konstatira da pacijent ima disfunkciju suznog filma.

1.5.5.2. Test grananja suza (tear ferning test)

Test grananja suza se temelji na Cinjenici da sastav suza utjeCe na nacin na koji se
uzorak suza su$i na probnom stakalcu. Mikropipetom se uzme uzorak suza, razmaze sa na
probno stakalce, te se osuSi na sobnoj temperaturi. Pri pregledu probnog stakalca
mikroskopom vidi se grananje osusenih proteina iz sluzi u obliku granc¢ica. Primije¢eno je da
se osuSene suze iz suhog oka granaju manje no iz zdravog, Sto ima dijagnosticki znacaj (148).
Test se bazira na brisu cerviksa iz ginekologije. lako se radi o jednostavnom testu, on nije

naisao na Siru klini¢ku primjenu.
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1.5.5.3. Evaporimetrija

Vrlo je malo objavljenih radova koji se bave mjerenjem evaporacije suza. Rolando i
Refojo 1983. godine objavili su prvi rad o mjerenju evaporacije suza (53). Koristili su
modificirane plivacke naocCale u kojima su relativnu vlagu standardizirali na 29,5%, a
temperaturu na 23°C +/- 1% kako bi otklonili utjecaj evaporacije sa koze vieda, vjede i
periokularnu kozu namazali su vazelinskom kremom. Mjerili su evaporaciju tijekom jedne
minute, tijekom kojeg razdoblja ispitanik nije smio treptati. Ustanovili su signifikantno vecu
evaporaciju kod ociju s disfunkcijom suznog filma.

McCulley i suradnici su 2003. godine objavili rad u kojem opisuju svoje istrazivanje
utjecaja ispada funkcije Meibomovih zlijezda na evaporaciju suza (25). Nisu pronasli nikakvu
korelaciju izmedu ispada funkcije Meibomovih zlijezda i evaporacije.

Eiki Goto 1 suradnici su 2003. godine objavili istrazivanje u kojemu su testirali svoj
sistem za mjerenje evaporacije suza, komparirajuéi evaporaciju sa povrsine oc¢iju zdravih
ispitanika i pacijenata s disfunkcijom Meibomovih Zlijezda (149). Ustanovili su signifikantno
vecu evaporaciju kod o¢iju s disfunkcijom Meibomovih Zlijezda.

Tsubota i Yamada procijenili su da se evaporacijom gubi oko 7,9% suza u uvjetima
normalne sekrecije (52). Murube i suradnici procjenjuju da se evaporacijom gubi oko 8-15%
suza, medutim da je granicu izmedu normalne i patoloske evaporacije nemogucée postaviti.
Istaknuli su da ne postoji klini¢ki upotrebljiv evaporimetar kojim bi se mjerila evaporacija
suza (30).

Craig 1 Tomlinson su prikazali povezanost izmedu lipidnog sloja suza, evaporacije i
stabilnosti suznog filma (55). Ustanovili su da u slu¢aju nepostojanja ili patoloSki tankog

lipidnog sloja i nestabilnog suznog filma evaporacija suza raste ¢etverostruko.

1.5.5.4. Meibometrija

Meibometrija je metoda indirektne procjene koli¢ine lipida na rubu vjede. Prvi put je
opisao Chewa i suradnici 1993. godine (151, 152). Koristi se plasti¢na trakica koja se pomocu
drzaca za aplanacijski tonometar prisloni na srednju tre¢inu ruba donje vjede. Koli¢ina lipida
mjeri se fotometrijski. NajviSe vrijednosti meibuma izmjerene su nakon budenja, nakon cega

se ustaljuju.
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Yokoi i Komuro sa suradnicima utvrdili su da su izmjerene vrijednosti meibuma
znacajno nize kod osoba s disfunkcijom Meibomovih Zlijezda u usporedbi s hiposekrecijskim
oblikom disfunkcije suznog filma (153, 154).

Nedostatak metode je $to se mjerenje vrsi na samo jednom dijelu ruba vjede i u samo jednom

trenutku te dobijene vrijednosti ne mogu vrijediti za oba oka i za duzi vremenski period.

1.5.5.5. Metode pregleda utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju

Metode procjene utjecaja suznog filma na vidnu funkciju opisane u literaturi su veoma
komplicirane i koriste slozene matematicke algoritme, te zbog svoje slozenosti nisu pogodne
za svakodnevnu klinicku praksu. To su valna aberometrija, videokeratoskopija,
interferometrija, mjerenje funkcionalne vidne oStrine.

Metoda procjene utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju koja je klinicki
primijenjiva, koja koristi standardnu oftalmolosku opremu, te koja nije dugotrajna ili
invazivna je metoda odredivanja perioda vremena u kojem dolazi do zamucenja linije najbolje
korigirane vidne oS$trine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time- PBBT). Opisao ju je Petricek
u svojoj disertaciji 2011. godine (113). Od opreme zahtijeva samo Snellenove tablice. Zbog
visoke ponovljivosti mjerenja i neznatne razlike u izmjerenim vrijednostima izmedu ociju,
relevantna vrijednost se ve¢ moze izmjeriti jednim mjerenjem na samo jednom oku, iako se
preporuca jos jedno prethodno mjerenje radi provjere suradnje i uvjezbavanja pacijenta. Kao
grani¢na vrijednost izmedu urednih 1 patoloSkih vrijednosti PBBT testa Petricek predlaze

vrijednost od 7 sekundi.
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2. Hipoteza

Nabori spojnice paralelni s rubom vjede — LIPCOF su izraZeniji kod hiperevaporativnog
oblika disfunkcije suznog filma zbog manjka lipida, posto oni ujedno sluze kao lubrikansi i

smanjuju trenje pri treptanju.
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3. Ciljevi istrazivanja

Primarni cilj istraZivanja
Primarni cilj istrazivanja je utvrditi moze li se LIPCOF metodom diferencirati

hiposekrecijski od hiperevaporativnog oblika suhog oka.

Sekundarni cilj istraZivanja
Sekundarni cilj istrazivanja je analiza meduodnosa izmedu rezultata tradicionalnih

testova suhoga oka 1 LIPCOF metode.

Ukazivanje na vaznost utvrdivanja prisutnosti nabora spojnice paralelnih s rubom
vjede pri svakom oftalmoloskom pregledu bi omoguéilo izbor pravilne terapije kod pacijenata
s disfunkcijom suznog filma. LIPCOF metoda je brza, jeftina, jednostavna i neinvazivna, te

bi stoga bila vazan doprinos svakodnevnom oftalmoloskom radu.
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4. Materijali i metode (ispitanici-uzorak)

4.1. Materijal i ispitanici-uzorak

4.1.1. Materijal

Pri provedbi istrazivanja koristiti ¢e se standardna oprema oftalmoloske ordinacije:
procjepna svjetiljka za pregled prednjeg ocnog segmenta uz koriStenje fluoresceinskih kapi za
bojanje suznoga filma i1 defekata povrSine oka, Schirmerove trakice, trakice filter papira 1

anestetik u obliku kapljica za izvedbu Schirmerovog testa II.

4.1.2 Ispitanici

U istrazivanje je uklju¢eno 200 ispitanika: 100 sa simptomima disfunkcije suznog
filma 1 100 bez njih (kontrolna skupina).

Uzorak ispitanika je prikladni: svi punoljetni pacijenti koji dodu na standardni
oftalmoloski pregled a koji, po upoznavanju s nacinom provedbe 1 ciljem istraZivanja,
potpisivanjem informiranog pristanka daju svoju pisanu suglasnost za sudjelovanjem u
istraZivanju.

Pri pregledu ispitanici su podijeljeni u dvije grupe ovisno o prisutnosti ili odsutnosti
bilo kojeg simptoma suhog oka: u ispitnu grupu svrstani su oni pacijenti koji su imali
prisutan bilo koji simptom disfunkcije suznog filma, a u kontrolnu grupu oni koji nece imati
niti jedan prisutan simptom disfunkcije suznog filma.

Pacijenti kod kojih bi sudjelovanje u istrazivanju moglo dati neobjektivne rezultate
zbog drugih oftalmoloskih (o¢na trauma, akutne upale oka) ili neoftalmoloskih razloga (losa

suradnja) nisu ukljuceni u istraZivanje.
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4.1.3 Eticka nacela

Ispitanicima je objaSnjena svrha i nacin istrazivanja. Dobili su pisanu uputu o cilju,
svrsi 1 metodi istrazivanja, te su imali dovoljno vremena da procitaju uputu, razmisle 1 postave
dodatna pitanja. Zamoljeni su da daju svoju pismenu suglasnost za provedbu ispitivanja (za

svakog ispitanika postoji potpisana izjava o suglasnosti za sudjelovanje u istrazivanju).

Svaki ispitanik ukljucen u istrazivanje nije izlozen nikakvome invazivnom postupku.
Mjereni parametri su dio standardne dijagnosticke pretrage u sklopu oftalmoloSkog pregleda i
dokazano posve neskodljive po ispitanike, te osim moguce diskretne nelagode nisu opasne po

zdravlje.
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4.2. Metode

4.2.1. Mjesto i vrijeme istrazivanja

Istrazivanje je provedeno od strane ispitivaca (Ivana Lovri¢), tijekom rutinskog rada
s pacijentima u Oftalmoloskoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok.

Istrazivanje je provedeno u periodu od 11. listopada do 21. studenog 2012. godine.

4.2.2. Postupci

Ispitanicima koji su zadovoljili uvjete uklju¢ivanja u istrazivanje i potpisali izjavu o
suglasnosti za sudjelovanje u istrazivanju postavila se skupina pitanja u cilju utvrdivanja
simptomatologije disfunkcije suznog filma. Kao osnova upitnika koristit ¢e se standardiziran
Scheinov upitnik, modificiran dodatnim pitanjima relevantnim za ovo istrazivanje, prije
svega zbog diferencijacije izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika disfunkcije
suznog filma. Na osnovu rezultata upitnika ispitanici ¢e biti svrstani u jednu od opisanih
skupina.

Nakon toga slijedi pregled na biomikroskopu. Da bi izbjegli utjecaj na rezultate,
nabori konjunktive paralelni s rubom vjede su prvi pregledavani, prije drugih postupaka.
Zatim je slijedila procjena: hiperemije spojnice, nakon cega slijedi TBUT test, potom
ekspresija Meibomovih Zlijezda te na kraju ponavljanje TBUT testa poslije ekspresije,

bojanje roznice fluoresceinom te Shirmerov test I1.

4.2.3. Pregled ispitanika

4.2.3.1. Povijest bolesti (anamneza)

U cilju utvrdivanja subjektivnih simptoma povezanih sa funkcijom suznog filma

koristio se Scheinov upitnik (31). Odgovori su ocjenjivani od 0 (nikada) do 4 (stalno).
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da li ikada imate osje¢aj suhoc¢e u o¢ima?
da li ikada imate osjecaj pijeska u oima?
da li imate osjecaj pecenja u o¢ima?

jesu li Vam o¢i ikada crvene?

imate li krustice na trepavicama?

AN T e

je li Vam tesko otvoriti o¢i ujutro?

Pacijentu su postavljena dodatna pitanja zbog diferencijacije izmedu hiposekrecijskog

1 hiperevaporativnog oblika disfunkcije suznog filma.

pojavljuju li se tegobe/ smetnje obostrano?

imate li viSe smetnji zimi?

imate li viSe smetnji ujutro (1), navecer (2), ili cijelog dana jednako (3)?
pojacavaju li vam se smetnje kada puse vjetar?

traju li Vase smetnje dulje od 3 mjeseca?

imate li smetnje vezane uz rad za raCunalom?

imate li smetnje vezane uz gledanje televizije?

imate li smetnje vezane uz voznju automobila?

A N S

nakon duljeg rada za racunalom, gledanja TV, voZnje autom ili boravka u
klimatiziranom prostoru, primjecujete li promjenu u ostrini vida?

10. imate li suhiju ili masniju koZzu lica (-5 suhu; +5: masnu)

Odgovori na dodatna pitanja ocjenjeni su kao 1 za pitanja u Scheinovom upitniku, osim
za pitanja 1, 21 5, na koja se odgovaralo sa DA 1ili NE, za pitanje 3 na koje se odgovaralo sa 1,

2 ili 3, te za pitanje 10 na koje se odgovaralo -5 suha koza do +5: masna koZa.

Pokazatelji za uvrStavanje ispitanika u skupinu ispitanika sa simptomima disfunkcije
suznog filma:

1. prisutnost simptoma disfunkcije suznog filma $to znaci vrijednost bilo kojeg
odgovora na pitanja veca od 0 za Scheinov upitnik i/ili na dodatna pitanja koja
su se ocjenjivala kao i Scheinov upitnik. Ostala pitanja nisu bila kriterij za
uvrStavanje u studiju, ve¢ im je cilj bolje opisivanje pacijentova stanja.

Nepouzdanost upitnika u detekciji, a posebno u stupnjevanju teZine stanja
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odavno je poznata. U skupinu sa smetnjama uvrStene su osobe sa simptomima
suhog oka, u kontrolnu one bez simptoma suhog oka, neovisno o njihovoj vrsti
1 intenzitetu. Daljnje stupnjevanje provedeno je tijekom obrade odgovora.

2. odsutnost akutnih o¢nih bolesti.

3. odsutnost kroni¢nih o¢nih bolesti

4. adekvatna suradnja ispitanika.

Pokazatelji za uvrStavanje ispitanika u kontrolnu skupinu ispitanika bez simptoma
disfunkcije suznog filma:
1. odsutnost simptoma disfunkcije suznog filma: vrijednost zbroja odgovora na
pitanja iz Scheinovog upitnika i/ili na dodatna pitanja koja su se ocjenjivala
kao 1 Scheinov upitnik je 0.
2. odsutnost akutnih o¢nih bolesti.
3. odsutnost kroni¢nih o¢nih bolesti

4. adekvatna suradnja ispitanika.

Pokazatelji za neuvrStavanje ispitanika u istraZivanje bili su:
1. akutne ocne bolesti.
2. kroni¢ne o¢ne bolesti

3. neadekvatna suradnja ispitanika.

4.2.3.4. Pregled na procijepnoj svjetiljci (biomikroskopu)

Slijed pretraga izvrSen na biomikroskopu je:

stupnjevanje hiperemije spojnice

LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)
TBUT (Tear Film Break-up Time)
bojanje roznice fluoresceinom

ekspresija Meibomovih zlijezda

AN e

TBUT nakon ekspresije Meibomovih zlijezda
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4.2.3.4.1. Stupnjevanje hiperemije spojnice

Za stupnjevanje hiperemije spojnice upotrijebljena je CCLRU skala (113). Nalaz je

ocijenjivan od 0 (bez hiperemije) do 4 (izrazita hiperemija).

4.2.3.4.2. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)

Za stupnjevanje nalaza LIPCOF-a upotrijebljen je rad Hoeha i suradnika (3). Nalaz se

ocjenjivao od 0 (bez nabora) pa do 3 (viSe nabora spojnice iznad razine suznog meniska).

4.2.3.4.3. TBUT (Tear Film Break-up Time)

Postupak TBUT testa (155) u ovom istrazivanju je slijedeci:

Ukapa se jedna kap 1%-tne standardne otopine fluoresceina u donji forniks oba oka.
Obrise se suviSak otopine.

Ispitaniku re¢i da ucini nekoliko (najmanje 3-5) punih treptaja.

Ispitaniku re¢i da drzi o¢i prirodno otvorene (niti prejako, niti preslabo)

A e

Na biomikroskopu ukljuciti standardno kobalt plavo svjetlo i re¢i pacijentu da jos
jednom trepne, da otvori o¢i kako ih i inace drzi otvorenima, te da viSe ne trepce.
Poceti brojati sekunde od trenutka kada pacijent otvori o€i, pa do trenutka kada se
pojave tamne, difuzno razbacane mrlje u fluoresceinom obojanom suznom filmu, tada
zaustaviti brojanje. Broj sekundi od otvaranja oka je TBUT.

6. Mjerenje se ponovi tri puta za svako oko tj. dok se ne dobiju tri iste ili sli¢ne

vrijednosti.

Ako se vrijednosti TBUT-a znacajno razlikuju izmedu viSe ponovljenih mjerenja,
nalaz se ne interpretira kao TBUT, nego kao TBUT nepouzdan. Asimetri¢an nalaz

izmedu oc€iju je posljedica nekog drugog uzroka , a ne nestabilnog suznog filma.

4.2.3.4.4. Bojanje roznice fluoresceinom

U stupnjevanju bojanja roznice fluoresceinom upotrijebila se NEI/Industry skala
bojanja povrsine oka fluoresceinom (123). Roznica je podijeljena u 5 zona i spojnica u 3, te se

u svakoj ocjenjivalo bojanje od 0 do 3 do maksimalno 15 bodova.
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4.2.3.4.5. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

U stupnjevanju ekspresije Meibomovih Zlijezda upotrijebljen je Korbov rad (93) te je
stupnjevanje izvrSeno na temelju koliCine sekreta i izgleda sekreta.
Koli¢ina sekreta:
3: vedina kanalica na pritisak secernira bistar sekret
2: secernira oko polovice izvodnih kanalica, sekret oskudniji
1: secernira malo kanalica, sekret jedva vidljiv
0: ekspresijom se ne dobija vidljiva sekrecija Meibomovih Zlijezda
Izgled sekreta
A: sekret bistar
B: detritus u sekretu (staza)

C: sekret zamucen, pjenusav (upala)
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4.2.4. Statisticki postupci

Za usporedbu nominalnih varijabli koristen je y* test. Za prikaz srednje vrijednosti i
mjere rasprSenja u kontinuiranim varijablama koristena je aritmeticka sredina i standardna
devijacija, a za njihovu usporedbu Student t-test nakon testiranja simetricnosti raspodjele
Kolmogorov-Smirnov testom. Za analizu povezanosti kontinuiranih varijabli koriSten je
Pearsonov koeficijent korelacije. Mogucnost pogrjeske prihvatila se pri a<0,05 te su razlike
izmedu skupina bile prihvaéene kao statisticki znacajne za P<0,05.

Za statisticku analizu rabljen je programski sustav SPSS for Windows (inacica 17.0,
SPSS inc, Chicago, Illinois, SAD) i Microsoft Excel (inaCica 11, Microsoft Corporation,
Redmond, WA, SAD).
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5. Rezultati

5.1 Diferencijacija hiposekrecijskog od hiperevaporativnog oblika

disfunkcije suznog filma LIPCOF metodom

5.1.1. Sociodemografske znacajke ispitivane populacije

Ispitivanjem je obuhvacéeno 200 ispitanika u dobi od 18 do 90 godina, od toga 100 u skupini
ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma i 100 u kontrolnoj skupini bez takvih

simptoma.

5.1.1.1. Dob

Prosjec¢na dob svih ispitanika bila je 55,15+15,9 godina. Najmladi ispitanik imao je 18,
a najstariji 90 godina. Ispitna skupina bila je znacajno starija (59,91+15,17 godina) od
kontrolne skupine (50,38+15,42 godine) (Student t-test=4,379; P<0,001) (Slika 12).
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Ispitna Kontrolna
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Prosjecna dob ispitanika (M+SD)

Istrazivana skupina

Slika 12. Prikaz dobi ispitanika prema istraZivanim skupinama, u istraZivanju
provedenom u Oftalmoloskoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-

1.12.2012. godine
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5.1.1.2. Spol

U ispitivanju je sudjelovalo 135 ispitanica (67,5%) 1 65 ispitanika (32,5%) (X2
test=24,500; P<0,001). Ispitna i kontrolna skupina nisu se znacajno razlikovale u omjeru
muskog i Zenskog spola (* test=2,758; df=1; P=0,097) ali vazno je istaknuti da u svakoj

skupini ima vise zena (Slika 13).
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Slika 13. Prikaz spola ispitanika prema istraZivanim skupinama, u istraZivanju
provedenom u Oftalmolo$koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-
1.12.2012. godine

5.1.2. Usporedba ispitne i kontrolne skupine prema istrazivanim

varijablama

Za podatke koji su se mjerili za oba oka, prvo se analizirala moguca razlika ovisno o
strani. Za oba oka mjerila se hiperemija, LIPCOF, bojenje roznice i Schirmerov test.
Analizom se pokazalo kako se navedene varijable ne razlikuju zna¢ajno ovisno o strani, te je

nakon toga u ovim varijablama analizirana prosjec¢na vrijednost oba oka (Tablica 2).
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Tablica 2. Usporedba ispitne i kontrolne skupine prema istrazivanim varijablama, u
istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u

razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

Varijable M=SD po skupini Student t- p
Ispitna Kontrolna test

Hiperemija spojnice 1,14+0,4 1,02+0,1 2,833 0,005
LIPCOF 1,81+1,1 1,55+1,0 1,779 0,077
Bojanje roznice fluoresceinom 0,55+1,3 0,68+1,2 0,627 0,531
TBUT nativno desnog oka 10,74+10,1 13,23+13,2 1,499 0,136
TBUT po ekspresiji lijevog oka 17,97+15,6 21,42+16,8 1,500 0,135
Schirmerov test 11,10+7,5 11,27+7,7 0,149 0,882
Ekspresija Meibomovih zlijezda 1,89+0,9 2,61£2,1 3,131 0,002

5.1.2.1. Hiperemija spojnice

Analizom varijabli izmedu dviju istrazivanih skupina, pokazalo se kako je hiperemija

znacajno izrazenija u ispitnoj skupini u odnosu na kontrolnu skupinu (Student t-test=2,833;

P=0,005) (Slika 14).
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Slika 14. Prikaz hiperemije spojnice ispitanika prema istrazivanim skupinama, u
istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u

razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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5.1.2.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

Prosjecne vrijednosti nabora spojnice paralelnih s rubom vjede (LIPCOF) nisu se
znacajno razlikovale izmedu ispitne 1 kontrolne skupine (Student t-test=1,779; P=0,077)

(Slika 15).
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Slika 15. Prikaz vrijednosti LIPCOF-a ispitanika prema istrazivanim skupinama, u
istrazivanju provedenom u OftalmoloSkoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u

razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.2.3. Bojanje roZnice fluoresceinom
Isto tako, prosjecne vrijednosti bojanja roznice fluoresceinom su bile priblizno jednake

u ispitnoj 1 kontrolnoj skupini te se nisu statisticki znacajno razlikovale (Student t-test=0,627;

P=0,531) (Slika 16).
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Slika 16. Prikaz vrijednosti

a

Kontrolna

IstraZivana skupina

bojanja roZnice fluoresceinom ispitanika prema

istraZivanim skupinama, u istraZivanju provedenom u OftalmoloSkoj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.2.4. TBUT test

Pri testu pucanja suznog filma (TBUT) pri nativhom pregledu desnog oka istrazivane

skupine nisu se znacajno razlikovale u ovim vrijednostima (Student t-test=1,499; P=0,136)

(Slika 17).
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Slika 17. Prikaz vrijednosti TBUT testa pri nativhom pregledu desnog oka ispitanika

prema istraZivanim skupinama, u istraZivanju provedenom u OftalmoloSkoj ambulanti

Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine.
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Takoder, u TBUT testu nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka ispitna i

kontrolna skupina nisu se statisticki znacajno razlikovale (Student t-test=1,500; P=0,135)

(Slika 18).
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Slika 18. Prikaz vrijednosti TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog

oka ispitanika prema istrazivanim

skupinama,

u istraZivanju provedenom u

Oftalmoloskoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012.

godine
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5.1.2.5. Schirmerov test

Nije se pokazala statistiCki znacajna razlika u vrijednostima Schirmerovog testa

izmedu ispitne i kontrolne skupine (Student t-test=0,149; P=0,882) (Slika 19).
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Slika 19. Prikaz vrijednosti Schirmerovog testa ispitanika prema istraZivanim
skupinama, u istraZivanju provedenom u OftalmoloSkoj ambulanti Doma zdravlja

Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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5.1.2.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Za razliku od prije testiranih varijabli, ekspresija Meibomovih Zzlijezda bila je
statisticki zna€ajno manja u ispitnoj skupini, nego u kontrolnoj skupini (Student t-test=3,131;

P=0,002) (Slika 20).
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Slika 20. Prikaz vrijednosti ekspresije Meibomovih Zlijezda ispitanika prema
istrazivanim skupinama, u istraZzivanju provedenom u Oftalmoloskoj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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5.1.2.7. Tip kozZe lica

Pri usporedbi tipa koze izmedu istrazivanih skupina, pokazalo se da su ispitanici
ispitne skupine imali znacajno vise suhu kozu u odnosu na ispitanike kontrolne skupine

(Student t-test=2,361; P=0,019) (Slika 21).
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Slika 21. Usporedba tipa koZe izmedu ispitne i kontrolne skupine, u istraZzivanju
provedenom u Oftalmolo$koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-

1.12.2012. godine
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5.1.3. Usporedba hiposekrecijskog 1 hiperevaporativhog oka

prema istrazivanim varijablama

Potom se u analizi pomoc¢u podataka Schirmerovog testa diferenciralo hiposekrecijsko

(<10 mm po Schirmerovom testu) od hiperevaporativnog oka (>10mm po Schirmerovom

testu) te je napravljena usporedba istrazivanih varijabli prema ovim dvjema novostvorenim

skupinama. Ove dvije novostvorene skupine imale su priblizno jednak broj ispitanika:

hiposekrecijsko oko (n=95; 50,3%) i hiperevaporativno oko (n=94; 49,7%) (Tablica 3).

Tablica 3. Usporedba hiposekrecijskog i hiperevaporativhog oka prema istraZivanim

varijablama, u istraZivanju provedenom u OftalmoloSkoj ambulanti Doma zdravlja

Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

Varijable M=SD ovisno o vrsti oka Student t- p
Hiposekrecijsko | Hiperevaporativno | test

Hiperemija spojnice 1,10+0,3 1,06+0,3 0,864 0,388
LIPCOF 1,63+1,1 1,68+1,0 0,348 0,728
Bojanje roznice fluoresceinom 0,89+1,5 0,36£1,0 2,700 0,008
TBUT nativno desnog oka 9,37+8,1 14,89+14,3 3,251 0,001
TBUT po ekspresiji lijevog oka 17,08+14,9 22,65+17,6 2,331 0,021
Schirmerov test 51124 17,32+6,0 18,168 <0,001
Ekspresija Meibomovih zlijezda 2,12+0,8 2,40+2,2 1,131 0,259
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5.1.3.1. Hiperemija spojnice

Hiperemija se nije statisticki znaCajno razlikovala izmedu hiposekrecijskog i

hiperevaporativnog oka (Student t-test=0,864; P=0,388) (Slika 22).
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Slika 22. Usporedba hiperemije ispitanika izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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5.1.3.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

Prosjecne vrijednosti LIPCOF-a takoder se nisu statisticki znacajno razlikovale

izmedu hiposekrecijskog i1 hiperevaporativnog oka (Student t-test=0,348; P=0,728) (Slika 23).
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Slika 23. Usporedba LIPCOF-a ispitanika izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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5.1.3.3. Bojanje roznice fluoresceinom

Ipak, prosjecne vrijednosti bojenja roznice bile su statisticki znaCajno veée u
hiposekrecijskom u odnosu na hiperevaporativno oko (Student t-test=2,700; P=0,008) (Slika
24).
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Slika 24. Usporedba bojanja roznice fluoresceinom ispitanika izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.3.4. TBUT test

Pri TBUT testu na nativhom pregledu desnog oka, hiposekrecijsko oko imalo je
znacajno niZe postignute vrijednosti u odnosu na hiperevaporativno oko ispitanika (Student t-

test=3,251; P=0,001) (Slika 25).
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Slika 25. Usporedba TBUT testa pri nativhom pregledu desnog oka ispitanika izmedu
hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmoloskoj

ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine.

Takoder, u TBUT testu nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka hiposekrecijsko
oko imalo je znacajno nize postignute vrijednosti u odnosu na hiperevaporativno oko

ispitanika (Student t-test=2,331; P=0,021) (Slika 26).
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Slika 26. Usporedba TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka
ispitanika izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka, u istraZzivanju
provedenom u Oftalmoloskoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-
1.12.2012. godine
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5.1.3.5. Schirmerov test

Kao i u TBUT testovima, hiposekrecijsko oko ispitanika postiglo je statisticki
znacajno nize vrijednosti na Schirmerovom testu u odnosu na hiperevaporativno oko

ispitanika (Student t-test=18,168; P<0,001) (Slika 27).
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Slika 27. Usporedba Schirmerovog testa ispitanika izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma
zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.3.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Hiposekrecijsko i hiperevaporativno oko nisu se statisti¢ki znaajno razlikovali u

ekspresiji Meibomovih Zlijezda (Student t-test=1,131; P=0,259) (Slika 28).
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Slika 28. Usporedba vrijednosti ekspresije Meibomovih Zlijezda ispitanika izmedu
hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmoloskoj

ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.3.7. Tip kozZe lica

Unutar uzorka ispitne skupine, nije se pokazala znacajna razlika u tipu koze izmedu
hiposekrecijskog 1 hiperevaporativnog oka (Student t-test=0,298; P=0,767) (Slika 29).
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Slika 29. Usporedba tipa koZe izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka
ispitanika unutar ispitne skupine, u istraZivanju provedenom u Oftalmoloskoj

ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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Nije se pokazala statisticki znacajna korelacija izmedu tipa koZe i ekspresije
Meibomovih Zlijezda lijevog oka (Pearsonov koeficijent korelacije=0,020; P=0,780) (Slika
30).
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Slika 30. Prikaz korelacije tipa koZe i ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka u
cjelokupnom uzorku, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine.

Unutar uzorka ispitne skupine, Zenski spol imao je znacajno vise suhi tip koZe u odnosu na

muski spol (Student t-test=3,443; P=0,001) (Slika 31).
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Slika 31. Usporedba tipa koZe izmedu muskog i Zenskog spola unutar ispitne skupine, u
istraZivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u

razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.1.3.6. Scheinov upitnik

Hiposekrecijsko oko imalo je znaCajno vise vrijednosti Scheinovog upitnika u odnosu

na hiperevaporativno oko ispitanika (Student t-test=2,090; P=0,038) (Slika 32).
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Slika 32. Usporedba vrijednosti Scheinovog upitnika izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka, u istraZzivanju provedenom u Oftalmolo§koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

Hiposekrecijsko i hiperevaporativno oko nisu se statisti¢ki znafajno razlikovali u
vrijednostima modificiranog Scheinovog upitnika (Student t-test=1,310; P=0,192) (Slika
33).
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Slika 33. Usporedba vrijednosti modificiranog Scheinovog upitnika izmedu
hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka, u istraZivanju provedenom u Oftalmoloskoj

ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

5.2. Analiza meduodnosa izmedu rezultata tradicionalnih testova

disfunkcije suznog filma i LIPCOF metode

Budu¢i da se vrijednosti varijabli mjerenih na oba oka nisu znaajno razlikovale
ovisno o strani, koriStene su njihove prosjecne vrijednosti od oba oka, te je napravljena
korelacija LIPCOF-a i Schirmerovog testa u cjelokupnom uzorku ispitanika s ve¢ postoje¢im
testovima suhog oka: bojenje roznice fluoresceinom, Scheinov upitnik, modificirani Scheinov
upitnik, hiperemija spojnice, LIPCOF, TBUT pri nativnom pregledu desnog oka, TBUT
nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka.

U analizi povezanosti ve¢ postojec¢ih testova suhog oka s LIPCOF metodom, nije se
pokazala znaCajna korelacija istrazivanih testova (Tablica 4). Pri analizi povezanosti
Schirmerovog testa s drugim testovima suhog oka, pokazalo se da se izmedu Scheinovog
upitnika i Schirmerovog testa, isto kao i izmedu bojenja roznice i Schirmerovog testa nalazi
znaajna negativna korelacija, te se povecavanjem vrijednosti Scheinovog upitnika i bojenja

roZnice znacajno smanjuju vrijednosti Schirmerovog testa. S druge strane, izmedu
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Schirmerovog testa i TBUT testa desnog oka pri nativnom pregledu postoji znacajna

pozitivna korelacija, te rastom vrijednosti jednog testa rastu znacajno vrijednosti i drugog

testa (Tablica 4).

Tablica 4. Prikaz korelacije postoje¢ih testova suhog oka s LIPCOF metodom i

Schirmerovim testom, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo$koj ambulanti Doma

zdravlja Zagreb-Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine

Povezanost vrijednosti | Povezanost vrijednosti
LIPCOF metode s drugim | Schirmerovog testas drugim
testovima suhog oka u | testovima suhog oka u ispitnoj
Testovi suhog oka ispitnoj skupini skupini
Pearsonov Pearsonov
koeficijent P koeficijent P
korelacije korelacije
Scheineov upitnik 0,025 0,724 -0,163 0,025
Modificirani Scheineov upitnik | 0,094 0,187 -0,084 0,252
Hiperemija spojnice 0,050 0,488 -0,075 0,311
Bojanje roznice fluoresceinom -0,050 0,496 -0,211 0,005
TBUT desnog oka pri nativhom
pregledu -0,011 0,882 0,255 <0,001
TBUT lijevog oka nakon
ekspresije Meibomovih zlijezda 0022 0759 0.182 0012
Schirmerov test 0,014 0,849 1 -
LIPCOF metoda 1 - 0,014 0,849
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LIPCOF metode i dob

Osim korelacije s ve¢ postoje¢im testovima suhog oka, analizirala se korelacija
LIPCOF metode s dobi bolesnika cjelokupnog uzorka te je utvrdeno kako postoji znacajna

pozitivna povezanost (Pearsonov koeficijent korelacije=0,208; P=0,004).

LIPCOF metode i spol

Isto tako, analizirala se razlika u vrijednostima LIPCOF-a ovisno o spolu ispitanika, te
se pokazalo kako su vrijednosti LIPCOF-a znacajno veée u Zenskom spolu (Student t-

test=2,170; P=0,031) (Slika 34).

3

2,5

Vrijednosti LIPCOF metode u ispitanika

Muski Zenski
Spol ispitanika

Slika 34. Usporedba vrijednosti LIPCOF metode prema spolu ispitanika u cjelokupnom
uzorku, u istraZivanju provedenom u Oftalmolo$koj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-

Istok, u razdoblju 1.10.-1.12.2012. godine
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6. Rasprava

Primarni cilj ovoga rada bio je utvrditi moZe 1li se LIPCOF metodom diferencirati
hiposekrecijski od hiperevaporativhog oblika suhog oka, sekundarni cilj je bio analiza

meduodnosa izmedu rezultata tradicionalnih testova suhoga oka i LIPCOF metode.

6.1 Diferencijacija hiposekrecijskog od hiperevaporativnog

oblika suhog oka LIPCOF metodom

U radu smo prvo radili usporedbu ispitne i kontrolne skupine prema istrazivanim
varijablama, a zatim usporedbu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika suhog oka
prema istrazivanim varijablama. Pomocu podataka Schirmerovog testa diferenciralo se
hiposekrecijsko (<10mm po Schirmerovom testu) od hiperevaporativnog oka (>=10mm po
Schirmerovom testu) te je napravljena usporedba istraZivanih varijabli prema ovim dvjema
novostvorenim skupinama. Ove dvije novostvorene skupine imale su priblizno jednak broj
ispitanika: hiposekrecijsko oko (n=95; 50,3%) i hiperevaporativno oko (n=94; 49,7%).

Dakle, dalje je analizirana samo ispitna skupina jer samo ona ima Schein veci od 1.
Testovi koriSteni u istrazivanju nisu diferencirali skupine bez i sa simptoma suhoga oka, ali

unutar skupine sa simptomima postoji korelacija.
6.1.1. Sociodemografske znacajke ispitivane populacije

U istrazivanje su ukljueni svi punoljetni ispitanici koji su doSli na standardni
oftalmoloski pregled a koji su, po upoznavanju s nacinom provedbe 1 ciljem istrazivanja,

potpisivanjem informiranog pristanka dali svoju pisanu suglasnost za sudjelovanje u

istrazivanju.
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6.1.1.1. Dob

Prosjecna dob svih ispitanika bila je 55,15+15,9 godina. Najmladi ispitanik imao je 18,
a najstariji 90 godina. Ispitna skupina bila je znacajno starija (59,91+15,17 godina) od
kontrolne skupine (50,38+15,42 godine) (Student t-test=4,379; P<0,001).
Jos se vodi velika rasprava: je li disfunkcija suznog filma ovisna o dobi?
Madridska klasifikacija suhog oka navodi suho oko ovisno o dobi kao poseban klinicki entitet
u sklopu sindroma suhog oka (30). lako s jedne strane Schein ne pronalazi korelaciju izmedu
sindroma suhog oka i dobi (39), s druge strane vecina istraZzivanja ukljucuje samo pacijente
srednje (starije od 45 godina) ili, jo§ CeSce, starije zivotne dobi - iznad 55 godina (33, 34, 35,
36, 38, 39, 40, 41). No, koliko je istrazivanje koje ukljucuje samo jedan segment populacije
relevantno?

U ovo istrazivanje ukljueni su svi punoljetni ispitanici. Odredivanjem kriterija
uklju¢ivanja u skupinu sa simptomima prisutnos¢u ve¢ i samo jednog blago opisanog
simptoma pokusalo se u skupinu sa smetnjama ukljuciti $to vise ispitanika, posto je danas
trend u dijagnostici disfunkcije suza pokusati detektirati i one koji imaju tek blage smetnje, a
takvih je mnogo bas medu mladom populacijom.

U ovom radu analizirala se korelacija LIPCOF metode s dobi ispitanika cjelokupnog
uzorka te je utvrdeno kako postoji znacajna pozitivha povezanost (Pearsonov koeficijent

korelacije=0,208; P=0,004).

6.1.1.2. Spol

U ispitivanju je sudjelovalo 135 ispitanica (67,5%) i 65 ispitanika (32,5%) (x°
test=24,500; P<0,001). Ispitna i kontrolna skupina nisu se znacajno razlikovale u omjeru
muskog i Zenskog spola (x* test=2,758; df=1; P=0,097) ali vazno je istaknuti da u svakoj
skupini ima viSe Zena.

U istrazivanju se analizirala razlika u vrijednostima LIPCOF-a ovisno o spolu
ispitanika, te se pokazalo kako su vrijednosti LIPCOF-a znacajno veée u Zenskom spolu

(Student t-test=2,170; P=0,031)
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Budu¢i da je uzorak ispitanika bio prikladni nije se radila diskriminacija na osnovu
spola pri uklju¢ivanju u studiju, zaklju¢ujemo da se na o¢ni pregled javljalo vise Zena nego
muskaraca.

U vecini objavljenih istrazivanja o disfunkciji suznog filma udio Zena je bio vec¢i nego
udio muskaraca (33, 34, 35). Razlog tome jo§ je predmetom rasprava, tim vise Sto drugi
istrazivaci nisu nasli povezanost simptoma s dobi ili spolom (39, 40).

Hormonalni utjecaj na kvalitetu suznog filma je nedvojbeno dokazan, ali kako taj
podatak korelira sa spolom joS$ je predmetom rasprava (65, 66). Sekrecija zlijezda s vanjskim
lucenjem, a u njih spadaju suzna Zlijezda, Meibomove Zlijezde, te vrcaste zlijezde stimulirane
su androgenima. Zna se da muskarci imaju znacajno viSe androgena nego zene. Je li veca
prevalencija disfunkcije suza kod Zena rezultat smanjenog lu¢enja hormona posebno poslije

menopauze? Nova istrazivanja bi mogla dati odgovore na postavljena pitanja.

6.1.2. Usporedba ispitne i kontrolne skupine prema istrazivanim

varijablama

6.1.2.1. Hiperemija spojnice

Analizom varijabli izmedu dviju istraZivanih skupina, pokazalo se kako je hiperemija
znaajno izrazenija u ispitnoj skupini u odnosu na kontrolnu skupinu (Student t-test=2,833;
P=0,005). Prosje¢ne vrijednosti u ispitnoj skupini su 1,14, a u kontrolnoj skupini 1,02.

Rezultat istrazivanja da je nadena statisticki znacajno izrazenija hiperemija u ispitnoj
skupini je iznenadujuéi posto suho oko nije crveno oko.

Neosporna je cinjenica da je procjena hiperemije spojnice subjektivna procjena
ispitivaca. No, zasada ne postoji metoda koja bi objektivno kvantificirala hiperemiju spojnice
oka.

Ovo istrazivanje pokazalo je da je skupina sa simptomima suhoga oka imala znacajnije
izrazene znakove upale povrSine oka kao Sto je to hiperemija spojnice. Petricek u svojem

magistarskom radu i doktorskoj disertaciji nije nasao takvu razliku (101, 165).
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6.1.2.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

Primarni cilj ovog istrazivanja je bio utvrditi moze li se LIPCOF metodom

diferencirati hiposekrecijski od hiperevaporativnog oblika suhog oka Sto do sada nitko u
svijetu nije objavio u recenziranim ¢asopisima. Hoeh 1 suradnici po prvi su put 1995. godine
opisali prisustvo nabora spojnice paralelnih sa rubom vjede kao klinicku metodu dijagnostike
suhoga oka. U objavljenim radovima LIPCOF je imao pozitivnu prediktivnu vrijednost od
93% kod detekcije suhog oka (3).

Iako se LIPCOF pokazao kao neinvazivna, brza i jeftina metoda dijagnostike suhog
oka koja je lako vidljiva procjepnom svjetiljkom, etablirana i validirana u citiranoj literaturi, u
ovom istrazivanju se dokazalo da LIPCOF metoda nije metoda izbora za detekciju suhog oka.

Prosjecne vrijednosti nabora spojnice paralelnih s rubom vjede su 1,81 u ispitnoj
skupini 1 1,55 u kontrolnoj skupini.

Rezultati su pokazali da je LIPCOF imao vise vrijednosti u ispitnoj nego u kontrolnoj
skupini, no razlika nije bila statisticki znacajna.

Ima nekoliko klini¢kih studija koje kazu da LIPCOF metoda detektira disfunkciju
suznog filma, ali 1 onih koje to negiraju (17, 18, 19, 20, 21, 2).

Rezultati su donekle neocekivani jer je jedan odredeni broj radova, koji su recenzirani
i objavljeni u respektabilnim casopisima, pokazao da LIPCOF metoda detektira disfunkciju
suznog filma, no tih radova ima svega desetak. To je relativno maleni broj, tako da je po tom
pitanju ovo istrazivanje znacajno jer jos jedanput preispituje LIPCOF metodu.

U ovom istraZivanju je koriStena metoda 1 nacin pregleda koji su objavljeni i opisani u
objavljenim radovima. Posto je provodi lijeCnik ne moze se iskljuciti subjektivni faktor, a

daljnjim istraZzivanjima prepustamo zakljucak o njenoj subjektivnosti.

6.1.2.3. Bojanje roznice fluoresceinom

Prosjecne vrijednosti bojenja roznice su bile priblizno jednake u ispitnoj i kontrolnoj
skupini te se nisu statisticki znacajno razlikovale (Student t-test=0,627; P=0,531).

Moze se reci slicno kao i1 za hiperemiju spojnice: defekti epitela roznice koji se boje
fluoresceinom znak su tezeg oblika disfunkcije suza, kompromitacije protektivne funkcije
suznog filma. Takav oblik disfunkcije suznog filma uvijek je daleko rjedi no blazi oblici

poremecaja suza. Ovakav rezultat samo pokazuje koliko pacijenata s disfunkcijom suznog
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filma ne prepoznajemo, ukoliko nam se dijagnostika oslanja na detekciju defekata roznice
tipicnu za ,,suho oko®, onih na 6 sati. Ovakav zastarjeli nacin dijagnostike ,,suhog oka“ mozda
je razlogom §to se prije pronalazilo mnogo manje pacijenata s disfunkcijom suza no danas-
koriStenjem veceg broja pouzdanijih testova danas detektiramo sve vise i vise takvih
pacijenata, ne zato Sto ih je viSe no prije, nego zato Sto su nam dijagnosticke metode

osjetljivije.

6.1.2.4. TBUT test

S obzirom da je na jednom oku radena manipulacija Meibomovih zlijezda, vrijednosti
TBUT testa pri nativnom pregledu ispitanika su mjerene samo na desnom oku, dok su na
lijevom oku mjerene nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda. Vrijednosti TBUT testa pri
nativnom pregledu su bile vise u kontrolnoj skupini, ali razlika nije statististicki znacajna.

Prosjecna vrijednost TBUT testa pri nativhom pregledu ispitne skupine su 10,74, a
kontrolne skupine 13,23.

Rezultati pokazuju da ni TBUT test pri nativnhom pregledu nije detektirao suho oko.
Ovo je jos jedan dokaz koliko je TBUT test subjektivan.

Sullivan u svojem istraZivanju dobija prosjecne vrijednosti TBUT testa za osobe sa
disfunkcijom suza od 3,2 sekunde, te 7,1 sekundu kod osoba bez disfunkcije suza (156).
Lemp 1970. kao grani¢nu vrijednost TBUT testa prema patoloskim odreduje 10 sekundi,
Sullivan 5 sekundi, sa prosjekom patoloSkih vrijednosti od 3,2 sekunde (157, 158, 156).

Nigdje nije definirano da li mi prilikom rada TBUT-a prestajemo brojiti kada se javi
prva pukotina u fluoresceinom obojanom suznom filmu na roZnici ili kada se jave difuzne
pukotine. Stvar je prepustena na izbor ispitivacu $to je dokaz koliko je TBUT test varijabilan.
Isto tako, ne postoji konsenzus o najboljem nainu kako test u praksi provoditi.
Reproducibilnost nalaza pokuSava se poboljsati inzistiranjem, prije svega, na strogo
kontroliranom unosu mikrokoli¢ina fluoresceina u oko. Rezultati time postaju
reproducibilniji, ali sam nacin provedbe testa postaje neprakti¢an za svakodnevnu klinicku
praksu. Odgovor ¢e se vjerojatno na¢i u kompromisu izmedu preciznosti 1 klinicke

prakti¢nosti, ali zasad on nije pronaden.
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Isto tako ne moze se rec¢i da je vrijednost od 10 sekundi kao grani¢na neupitna- novija

su istrazivanja tu brojku smanjila upola. Dakle, nema konsenzusa niti o tome koja je grani¢na

vrijednost TBUT testa.

Iz gore navedenog ocito je da standardizirani, opéeprihvaceni nacin izvodenja TBUT

testa ne postoji.

U ovom istrazivanju je radena provedba TBUT testa po naputcima Lowthera i jos uvijek je

najprakti¢nija (155) s modifikacijom Petri¢eka koju je opisao u svojoj disertaciji 2011. godine

(101 ). Postupak provedbe TBUT testa je slijedeci:

1.

Ukapati 1%-tnu standardnu dijagnosticku otopinu fluoresceina- neka samo jedna
kap slobodno padne iz bocice u donji forniks svakog oka.

Obrisati ev. suviSak tekucine sa oba zatvorena oka.

Re¢i pacijentu da u€ini nekoliko (najmanje 3-5) punih treptaja. Vrlo je vazno da se
TBUT ne provede odmah nakon ukapavanja fluoresceina.

Re¢i pacijentu sa drzi o¢i otvorene prilikom testiranja koliko je god vise moguce
onako kako ih drzi i inace (ne neprirodno jako otvorene niti jedva otvorene).

Pri pregledu na biomikroskopu ukljuciti standardno kobalt plavo svjetlo, reci
pacijentu da jo$ jednom trepne, da otvori o¢i kako ih i inace drzi otvorenima, te da
viSe ne trepée. Poceti brojati sekunde od trenutka kada pacijent otvoti oc¢i, pa do
trenutka kada se pojave tamne mrlje u fluoresceinom obojanom suznom filmu.
Zaustaviti brojanje: broj sekundi od otvaranja oka je TBUT. Relevantni nalaz
tipi¢no je pojava multiplih 1 difuzno razbacanih tamnih pukotina u suznom filmu.
Ukoliko se vide izolirane pukotine u suznom filmu uvijek na istom mjestu,
najvjerojatnije se radi o lokalnoj nepravilnosti povrSine roznice. Takav nalaz se ne
moze interpretirati kao vrijednost TBUT-a.

Ponoviti mjerenje barem tri puta za svako oko. Ukoliko se vrijednosti razlikuju
(svako slijede¢e mjerenje daje kracu ili dulju vrijednost TBUT-a), nastaviti
ponavljati testiranje dok se ne dobiju tri iste ili sli¢ne vrijednosti.

Ukoliko se vrijednosti TBUT-a i dalje znacajno razlikuju izmedu viSe ponovljenih
mjerenja, nalaz ne interpretirati kao TBUT, ve¢ ga opisati kao "TBUT nepouzdan'.
U slucaju znacajne asimetrije nalaza TBUT-a izmedu ociju, ev. patoloske
vrijednosti ne opisivati kao nestabilni suzni film. Takav nalaz najvjerojatnije je
posljedica nekog unilateralnog sekundarnog uzroka (npr. oZiljak povrSine oka,

bakterijska ili virusna infekcija).
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Vrijednosti TBUT test nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda po skupinama nisu se
statisticki znacajno razlikovale, ali su svejedno bile vise u kontrolnoj skupini.

Prosjecne vrijednosti TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda su 17,97 u
ispitnoj skupini i 21,42 u kontrolnoj skupini.

Takoder, prosjecne vrijednosti TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih zlijezda bile
su viSe nego prosjecne vrijednosti TBUT testa pri nativnom pregledu. Dakle, ekspresija
Meibomovih zlijezda produzuje TBUT. Uzrok tome je vjerojatno Sto eksprimirani sadrzaj
Meibomovih Zlijezda sprijeCava evaporaciju i posljedicno istanjenje suznog filma i na taj
nacin produzuje TBUT.

Iz svega ovdje navedenog mozemo zakljuciti da razlog nepostojanja statisticki
znacajne povezanosti ukupnog zbroja simptoma i TBUT vrijednosti vjerojatno lezi u izboru
pitanja u upitniku 1 u nacinu rangiranja odgovora, te u nacinu izvodenja TBUT testa 1
subjektivnoj interpretaciji dobijenog nalaza TBUT testa koji je bez obzira na sve 1 dalje
nedvojbeno zlatni standard u dijagnostici disfunkcije suza (vidi poglavlje 6.5.2.).

I drugi su autori u svojim radovima primijetili slabu korelaciju medu testovima i

klini¢ckim znacima suhog oka (179, 101, 165).

6.1.2.5. Schirmerov test

Nije se pokazala statisticki znaCajna razlika u vrijednostima Schirmerovog testa
izmedu ispitne 1 kontrolne skupine.

Prosje¢ne vrijednosti Schirmerovog testa su 11,1 u ispitnoj skupini 1 11,27 u
kontrolnoj skupini.

Tijekom istraZivanja ispitna skupina je podijeljena prema vrijednostima Schirmera, a
kriterij je bio > 1< od 10 mm na hiperevaporativno i hiposekrecijsko suho oko.

Budu¢i da je vecina pacijenata s hiperevaporativnim oblikom suhog oka, onda ne ¢udi
da razlika izmedu ispitne 1 kontrolne skupine nije statisticki zna¢ajna. To znac¢i da Schirmer
test ne detektira suho oko u cjelini nego samo hiposekrecijsko, koje je rjede no

hiperevaporativno.
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6.1.2.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Za razliku od prije testiranih varijabli, ekspresija Meibomovih Zzlijezda bila je
statistiCki znacajno manja u ispitnoj nego u kontrolnoj skupini (Student t-test=3,131;
P=0,002).

Prosjecne vrijednosti ekspresije Meibomovih zlijezda su 1,89 u ispitnoj skupini i 2,61
u kontrolnoj skupini.

I bez distinkcije na hiperevaporativno i hiposekrecijsko suho oko mozemo re¢i da je
ekspresija Meibomovih Zlijezda test koji je uveliko zanemaren u dijagnostici, radi ga mali
broj oftalmologa, a u ovom radu je jedina metoda koja je detektirala suho oko. Ekspresija
Meibomovih zlijezda relativno je nova dijagnosticka metoda (129).

Obzirom na dobivene rezultate bilo bi zanimljivo istraziti korelaciju izmedu ekspresije
Meibomovih zlijezda i debljine suznog filma. Bez obzira na veliku vaznost lipidnog sloja
suza, metode njegove direktne vizualizacije u nacelu se veoma rijetko primijenjuju, prije
svega zato §to ne postoji uredaj koji bi bio istodobno prakti¢an za svakodnevnu primjenu i

dostupan financijski.

6.1.2.7. Tip koZe lica

Jedno od pitanja u upitniku bilo je 1 ,,imate li suhiju ili masniju kozu lica?* Odgovor se
ocjenjivao kao 1 (suha moZa) pa do 10 (masna koza). Ovo pitanje je vazno jer nam daje
odgovor na pitanje da li je vrsta tj. tip koze lica detekcija suhog oka opcenito.

Pri usporedbi tipa koze lica izmedu istrazivanih skupina, pokazalo se da su ispitanici
ispitne skupine imali znacajno suhiju koZu u odnosu na ispitanike kontrolne skupine (Student
t-test=2,361; P=0,019) Sto je zahtijevalo daljnju analizu tj. odgovor na pitanje da li se
ispitanici unutar ispitne skupine razlikuju po suho¢i koze lica po spolu. Objasnjenje je dato u

poglavlju 6.1.2.7.
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6.1.3. Usporedba hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika suhog oka

prema istraZivanim varijablama

Analizirana je samo ispitna skupina jer samo ona ima Schein ve¢i od 1, podijeljena na
ispitanike sa vrijednostima Schirmer testa nizim od 10 mm i vi§im od 10 mm (hiposekrecijsko
1 hiperevaporativno suho oko). Testovi nisu diferencirali izmedu ispitne i kontrolne skupine,
ali unutar skupine sa simptomima nadena je korelacija: nize vrijednosti Schirmer testa

korelirale su s nizim vrijednostima TBUT-a.

6.1.3.1. Hiperemija spojnice

Hiperemija se nije statisticki znacajno razlikovala izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka (Student t-test=0,864; P=0,388).
Prosjecne vrijednosti hiperemije su 1,1 u hiposekrecijskoj skupini i 1,06 u

hiperevaporativnoj skupini.

6.1.3.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

Prosjecne vrijednosti LIPCOF-a se nisu statisticki znacajno razlikovale izmedu
hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka (Student t-test=0,348; P=0,728).

Prosje¢ne vrijednosti LIPCOF-a su 1,63 u hiposekrecijskoj skupini i 1,68 u
hiperevaporativnoj skupini.

Bez obzira §to LIPCOF nije diferencirao suho oko od nesuhog oka prema
simptomima, isto tako nije diferencirao hiperevaporativni oblik suhog oka od
hiposekrecijskog, ovo je prvi puta u svijetu da je jedno istrazivanje pokusalo raditi distinkciju
na osnovu LIPCOF-a i pokazalo se da LIPCOF nije metoda koja moZe raditi distinkciju

izmedu ta dva oblika suhog oka 1 to je znanstveni doprinos ovog istrazivanja.
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6.1.3.3. Bojanje roznice fluoresceinom

Prosjecne vrijednosti bojanja roznice fluoresceinom bile su statisticki znac¢ajno vece u
hiposekrecijskom u odnosu na hiperevaporativno suho oko (Student t-test=2,700; P=0,008).

Prosjecne vrijednosti bojanja roznice fluoresceinom su 0,89 u hiposekrecijskoj skupini
1 0,36 u hiperevaporativnoj skupini.

Uzrok ovome vjerojatno lezi u tome da je suSenje povrsSine oka kod hiposekrecijskog

suhog oka izrazenije no kod hiperevaporativnog.

6.1.3.4. TBUT test

Pri TBUT testu na nativhom pregledu desnog oka, hiposekrecijsko oko imalo je
znacajno nize postignute vrijednosti u odnosu na hiperevaporativno oko ispitanika (Student t-
test=3,251; P=0,001).

Takoder, u TBUT testu nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka hiposekrecijsko
oko imalo je znacajno nize postignute vrijednosti u odnosu na hiperevaporativno oko
ispitanika (Student t-test=2,331; P=0,021).

U idealnim uvjetima nakon ekspresije Meibomovih zlijezda nefemo dobiti
produljenje TBUT-a jer je hiposekrecija vodene komponente uzrok suhog oka, dok ¢emo kod
hiperevaporativnog dobiti produljenje, jer dolazi do smanjenja isparavanja vodene
komponente suza.

U ovom istrazivanju smo dobili produljenje TBUT-a nakon ekspresije Meibomovih
zlijezda kod oba oblika suhog oka. Ipak, vrijednosti TBUT-a nakon ekspresije Meibomovih
zlijezda imale su znacajno nize postignute vrijednosti kod hiposekrecijskog u odnosu na
hiperevaporativni oblik suhog oka, §to bi znacilo da hiposekrecijsko suho oko ima nizi TBUT
poslije ekspresije jer kod tog oblika nije problem u smanjenoj sekreciji lipida koji se
eksprimiraju na povrsinu oka.

U literaturi je objavljeno (TFOS 2011.) da je 52% hiperevaporativnog oblika suhog
oka, 8% hiposekrecijskog, a ostalo je mijeSane etiologije, $to bi znacilo da postoje preklapanja
izmedu hiperevaporativnog i hiposekrecijskog oblika suhog oka. Kod hiposekrecijskog oblika
suhog oka s niskim vrijednostima Schirmer testa TBUT se produZio §to bi znacilo da je kod

hiposekrecijskog oblika suhog oka po ekspresiji Meibomovih Zlijezda ipak doslo do
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produljenja TBUT-a, jer smo eksprimirali lipide na povrSinu oka. Kod hiperevaporativnog
oblika je isto doslo do produljenja TBUT-a. U literaturi do sada nema objavljenih podataka o
ovoj temi. Mozemo pretpostaviti da uzrok hiperevaporativnog suhog oka nije apsolutni
gubitak potencijala zlijezda da luce sekret nego je to lucCenje insufincijentno (npr. smanjeno
treptanje). Definiranje uzroka ostavljamo za neka daljnja istrazivanja. Cinjenica je da se
TBUT nakon ekspresije produljio kod hiperevaporativnog oblika. Kod hiposekrecijskog
oblika suhog oka smo ipak dobili produljeni TBUT zato Sto ¢e ono malo vode §to ima na oku

manje isparavati i stabilizirati suzni film.

6.1.3.5. Schirmerov test

S obzirom da smo radili distinkciju izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oka
na osnovu Schirmerovog testa, tada je logi¢no da je prosjec¢na vrijednost Schirmerovog testa u
hiposekrecijskom obliku nizih vrijednosti, a u hiperevaporativnom obliku viSih. Na osnovu
Schirmerovog testa smo podijelili skupine, a kriterij je bio > 1< od 10 mm.

Kao i u TBUT testovima, hiposekrecijsko oko ispitanika postiglo je statisticki
znaCajno nize vrijednosti na Schirmerovom testu u odnosu na hiperevaporativno oko
ispitanika (Student t-test=18,168; P<0,001).

Prosje¢ne vrijednosti Schirmerovog testa bile su 5,11 mm u hiposekrecijskoj skupini i
17,32 mm u hiperevaporativnoj skupini.

U ovom radu Schirmer metoda nije detektirala suho oko. Schirmer test nije radio
distinkciju izmede pacijenata sa simptomima i bez simptoma suhog oka, ali je radio
distinkciju izmedu hiperevaporativnog i hiposekrecijskog oblika suhog oka. Stoga mozemo
zakljuciti da Schirmer nije metoda za detekciju svakog oblika suhog oka, nego iskljucivo
hiposekrecijskog. U literaturi je objavljeno (TFOS 2011.) da hiperevaporativnog 1 mijeSanog
oblika ima 92%, a hiposekrecijskog oblika ima svega 8 %, Sto apsolutno potvrduje rezultate

ovog istrazivanja da Schirmer ne radi razliku izmedu kontrolne i ispitne skupine.
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6.1.3.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Hiposekrecijsko i hiperevaporativno oko nisu se statisticki znacajno razlikovali u
ekspresiji Meibomovih zlijezda (Student t-test=1,131; P=0,259) iako postoji razlika medu
skupinama.

Prosjec¢ne vrijednosti ekspresije Meibomovih Zzlijezda su 2,12 u hiposekrecijskoj
skupini 1 2,4 u hiperevaporativnoj skupini.

Razlog $to nema statisticki znacajne razlike 1 kod ekspresije Meibomovih Zlijezda kao
i kod LIPCOF-a je u premalom broju stupnjeva pa ga je tesko kvantificirati.

Za ocekivati je bilo da hiposekrecijski oblik suhog oka ima manju ekspresiju

Meibomovih zlijezda nego hiperevaporativni oblik suhog oka (123).

6.1.2.7. Tip kozZe lica

Unutar uzorka svih ispitanika u ispitnoj skupini, nije se pokazala statisticki znacajna
razlika u tipu koze izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika suhog oka.

No, nakon usporedbe tipa koze izmedu hiposekrecijskog i hiperevaporativhog oka
ispitanika unutar ispitne skupine, zenski spol je imao znacajno vise suhi tip koze u odnosu na
muski spol (Student t-test=3,443; P=0,001). Ovaj rezultat sasvim je u skladu sa citiranom
literaturom (101).

U vecini objavljenih istrazivanja o disfunkciji suznog filma udio Zena bio je vec¢i od
onog muskaraca (33, 34, 35). Razlog tome jo$ je predmetom rasprava, tim viSe Sto drugi
istrazivaci nisu nasli povezanost simptoma s dobi ili spolom (39, 40).

Sto je tome razlog? Je li razlog za takav nesrazmijer organski ili psihologki? Je li ve¢a
spremnost Zena da se jave lijeCniku za intenzitet tegoba koji musSkarci jo§ trpe razlogom
njihovog veceg udjela? Da je to razlog zakljucila je kanadska CANDEES studija (42). U njoj
je omjer Zena prema muskarcima koje su prijavile teZe simptome bio ¢ak 48:1 (42).

Zlatogorski i Dikstein su u svojem istrazivanju na 270 muskaraca i 382 Zene u dobi od
20 do 95 godina ustanovili da je koli¢ina sebuma mjerena sebumetrom na celu 1 licu
muskaraca bila neovisna o dobi, dok je kod Zena zamije¢en postupan pad sebuma koze nakon
cetrdesetih godina zivota, vjerojatno zbog pada koncentracije androgena u krvi (159).

Ovi rezultati su vazni su jer upucuju na (hormonalnu?) medupovezanost masnoce koze

i simptoma disfunkcije suza.
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No, kakav je odnos objektivnog nalaza masnoce koze sa subjektivnim osjecajem
ispitanika? Mozemo li se pouzdati u njegov iskaz? Laufer i Dikstein proveli su 1996. godine
istrazivanje na 103 Zena u dobi od 19 do 82 godine. Sve su zamoljene da daju procjenu tipa
svoje koze lica, te im je potom izmjerena masnoca koze Cela, obraza 1 vrata sebumetrom
(204). Rezultati su pokazali statisticki znacajnu korelaciju izmedu samoocjene tipa koze i
izmjerenih vrijednosti: 95% Zena koje su se zalile na suhu kozu imale su niske izmjerene
vrijednosti sebuma na celu, 100% njih na obrazu, te 87% na vratu. Takoder je pronaden
statistiCki znacajno veci broj Zena koje su se zalile na masnu kozu nakon menopauze. Njima
je izmjerena niza razina sebuma no zenama prije menopauze.

Iz gore navedenog vidljivo je:

1. Da zenama opada masnoca koze tijekom Zivota, posebno poslije menopauze,
dok je ona kod muskaraca nepromijenjena.
2. Da postoji visoka korelacija izmedu objektivno izmjerene masnoce koze i

subjektivne samoprocjene Zena.

6.1.3.6. Scheinov upitnik

U ovom radu smo dobili da je hiposekrecijsko oko imalo znacajno vise vrijednosti
Scheinovog upitnika u odnosu na hiperevaporativno oko ispitanika (Student t-test=2,090;
P=0,038).

Informacija da hiposekrecijsko oko ima bitno izraZenije smetnje je vrlo vazna jer moze
znaciti da su kod hiperevaporativnog oblika suhog oka, koje je ¢eSce, simptomi subjektivno
blazi. Hiposekrecijskog ima manje, no oni su teZi pacijenti, Sto bi znacilo da hiposekrecijsko
suho oko predstavlja ekstremni spektar problema.

Koliko je vazan utjecaj anamneze (izbora pitanja) na procjenu stanja pacijenta, i time
posljedicno na dijagnozu? Veliki je broj istraZivanja objavljen na tu temu. No, ne postoji
jedan opceprihvacen upitnik ili skupina pitanja koji bi sa velikom osjetljivos¢u otkrili
pacijenta sa suhim okom- svaki od postoje¢ih smjernica ili upitnika imaju svoje prednosti ili
mane (160, 161, 162, 92, 163, 164, 88). Vecina se upitnika slaze u glavnim pitanjima, dok su

glavne razlike u opsegu upitnika i nafinu ocjenjivanja odgovora. Sto su veci, upitnici su

.....
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odgovora preciznije (graficke skale), to je dugotrajnije njihovo sakupljanje, Sto dodatno

destimulira prakticare na njihovo koriStenje.

6.2. Analiza meduodnosa izmedu rezultata tradicionalnih testova

disfunkcije suznog filma i LIPCOF metode

Napravljena je korelacija LIPCOF-a i Schirmerovog testa u cjelokupnom uzorku
ispitanika s ve¢ postojecim testovima suhog oka: bojanje roznice fluoresceinom, Scheinov
upitnik, modificirani Scheinov upitnik, hiperemija spojnice, LIPCOF, TBUT pri nativnhom
pregledu desnog oka, TBUT nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda lijevog oka.

U analizi povezanosti ve¢ postojecih testova suhog oka s LIPCOF metodom, nije se
pokazala znacajna korelacija istrazivanih testova.

Pri analizi povezanosti Schirmerovog testa s drugim testovima suhog oka, pokazalo se
da se izmedu Scheinovog upitnika 1 Schirmerovog testa, isto kao i izmedu bojanja roznice
fluoresceinom 1 Schirmerovog testa nalazi znac¢ajna negativna korelacija, te se povecavanjem
vrijednosti Scheinovog upitnika i bojanja roznice fluoresceinom znacajno smanjuju
vrijednosti Schirmerovog testa. S druge strane, izmedu Schirmerovog testa i TBUT testa
desnog oka pri nativnom pregledu postoji zna€ajna pozitivna korelacija, te rastom vrijednosti

jednog testa rastu znacajno vrijednosti i drugog testa
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7. Zakljucak

7.1. Diferencijacija hiposekrecijskog od hiperevaporativnog

oblika suhog oka LIPCOF metodom

7.1.1. Sociodemografske znacajke ispitivane populacije

7.1.1.1. Dob

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu LIPCOF metode s dobi

ispitanika cjelokupnog uzorka.
7.1.1.2. Spol

Analizirana je razlika u vrijednostima LIPCOF-a ovisno o spolu ispitanika, utvrdena je
statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu LIPCOF metode sa spolom ispitanika
cjelokupnog uzorka, te se pokazalo kako su vrijednosti LIPCOF-a znacajno vec¢e u Zenskom

spolu.

7.1.2. Usporedba ispitne i kontrolne skupine prema istraZivanim

varijablama

7.1.2.1. Hiperemija spojnice

Rezultat istrazivanja da je nadena statisticki znacajno izraZenija hiperemija u ispitnoj
skupini je iznenadujuéi posto suho oko nije crveno oko.

Neosporna je Cinjenica da je procjena hiperemije spojnice subjektivna procjena
ispitivaca. No, zasada ne postoji metoda koja bi objektivno kvantificirala hiperemiju spojnice

oka.
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7.1.2.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

LIPCOF test se nije pokazao kao pouzdani nain detekcije ispitanika sa simptomima
disfunkcije suza.

Mogu¢i uzrok je Sto LIPCOF test ima veoma mali broj stupnjeva, samo 4 (0-3), §to
ograni¢ava njegovo finije stupnjevanje. Isto ne treba smetnuti s uma da je ocjena stupnja

LIPCOF testa u nacelu subjektivna, Sto dodatno u cijelu pricu unosi element neobjektivnosti.

7.1.2.3. Bojanje roznice fluoresceinom

Prosje¢ne vrijednosti bojanja roznice su bile priblizno jednake u ispitnoj i kontrolnoj
skupini te se nisu statisticki znacajno razlikovale.
Test bojanja roznice fluoresceinom se nije pokazao kao pouzdani nadin detekcije

ispitanika sa simptomima disfunkcije suza.

7.1.2.4. TBUT test

Rezultati ovog istrazivanja su neocekivani. TBUT test se nije pokazao kao pouzdani
nacin detekcije ispitanika sa simptomima disfunkcije suza.

Bilo je za ocekivati da TBUT test ima snizene vrijednosti 1 u hiperevaporativnom 1 u
hiposekrecijskom obliku suhog oka. Pretpostavka je da je razlog u tome Sto se test moze
primjeniti na razliite naCine te se rezultati testova mogu razliCito interpretirati ovisno o
ispitivacu. Ovo je jos jedan dokaz koliko je TBUT test subjektivan.

Iz svega ovdje navedenog mozemo zakljuciti da razlog nepostojanja statisticki
znacajne povezanosti ukupnog zbroja simptoma i vrijednosti TBUT testa pri nativhom
pregledu vjerojatno leZi u izboru pitanja u upitniku 1 u na¢inu rangiranja odgovora, te u nacinu
izvodenja TBUT testa i subjektivnoj interpretaciji dobijenog nalaza TBUT testa koji je

nedvojbeno zlatni standard u dijagnostici disfunkcije suza.
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7.1.2.5. Schirmerov test

Schirmer test je se pokazao kao pouzdana metoda za detekciju hiposekrecijskog oblika

suhog oka, ali ne za detekciju suhog oka opcenito.

7.1.2.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Rezultati ovog istrazivanja su dokaz, bez obzira na svu subjektivnost, da je ovo

metoda koja zasluzuje da se svakodnevno radi pri dijagnostici suznog filma

7.1.2.7. Tip koZe lica

Pitanje o tome ima li osoba suhiju ili masniju kozu lica ima smisla postaviti pri sumnji
na disfunkciju suza. Iz svega prikazanog mozemo zakljuciti da anamnesticko pitanje o
samoprocjeni koze lica u cilju postavljanja sumnje na disfunkciju suznog filma svakako ima
svoje mjesto u svakodnevnom klinickom radu, no da se samo odgovori Zena mogu uzeti kao
mjerodavni. Samoprocjena masno¢e koze muskaraca evidentno nije bila dovoljno pouzdana

za dobijanje bolje korelacije.

7.1.3. Usporedba hiposekrecijskog i hiperevaporativnog oblika suhog oka

prema istraZivanim varijablama

7.1.3.1. Hiperemija spojnice

Hiperemija se nije statisticki znaCajno razlikovala izmedu hiposekrecijskog 1

hiperevaporativnog oka.
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7.1.3.2. Nabori spojnice paralelni s rubom vjede (LIPCOF)

Primarni cilj ovog istrazivanja je bio utvrditi moze li se LIPCOF metodom
diferencirati hiposekrecijski od hiperevaporativnog oblika suhog oka $to do sada nitko u
svijetu nije objavio u recenziranim ¢asopisima.

LIPCOF test se nije pokazao kao pouzdani nacin distinkcije izmedu ispitanika sa
hiperevaporativnim i hiposekrecijskim oblikom disfunkcije suznog filma.

Mogu¢i uzrok je Sto LIPCOF test ima veoma mali broj stupnjeva, samo 4 (0-3), §to
ograniCava njegovo finije stupnjevanje. Isto ne treba smetnuti s uma da je ocjena stupnja

LIPCOF testa u nacelu subjektivna, Sto dodatno u cijelu pricu unosi element neobjektivnosti.

7.1.3.3. Bojanje roznice fluoresceinom

Prosjecne vrijednosti bojenja roZznice bile su statisticki znacajno vee u

hiposekrecijskom u odnosu na hiperevaporativno suho oko.

7.1.3.4. TBUT test

Budu¢i da su prosjecne vrijednosti TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih
zlijezda viSe nego prosjecne vrijednosti TBUT testa pri nativnom pregledu zaklju¢ujemo da
ekspresija Meibomovih Zlijjezda produzuje TBUT. Uzrok je Sto eksprimirani sadrZaj

Meibomovih zlijezda podmazuje povrSinu oka i na taj nacin produzuje vrijednost TBUT testa.

7.1.3.5. Schirmerov test

Schirmerov test ima validnu primjenu u diferencijaciji izmedu hiperevaporativnog i
hiposekrecijskog oblika suhog oka- u prvom sluc¢aju nalaz je gotovo uvijek uredan (Cak se
dobija ekstremno obilna sekrecija vodene komponente suza zbog iritacije), u drugom se
dobijaju patoloski niske vrijednosti.

Schirmer test je pokazao kao pouzdana metoda za detekciju hiposekrecijskog oblika

suhog oka, ali ne za detekciju suhog oka opcenito.
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7.1.3.6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Mogu¢i razlog nepostojanja statisticki znacajne razlike kod ekspresije Meibomovih
zlijezda izmedu pacijenata sa hiposekrecijskim i1 hiperevaporativnim suhim okom moze lezati,
kao i kod LIPCOF-a, u premalom broju stupnjeva, Sto otezava njegovu precizniju

kvantifikaciju.
7.1.2.7. Tip koZe lica

Nakon usporedbe tipa koze izmedu hiposekrecijskog i1 hiperevaporativnog oka
ispitanika unutar ispitne skupine, Zenski spol je imao znacajno vise suhi tip koze u odnosu na
muski spol. Ovi rezultati su vazni jer upucuju na (hormonalnu?) medupovezanost masnoce

koze i simptoma disfunkcije suza.

7.1.3.6. Scheinov upitnik

Hiposekrecijsko oko je imalo zna¢ajno viSe vrijednosti Scheinovog upitnika u odnosu
na hiperevaporativno oko ispitanika $to nam ukazuje na ¢injenicu da hiposekrecijsko oko ima
bitno izrazenije smetnje nego hiperevaporativno. Na to treba misliti pri pregledu jer veliki
broj pacijenata s hiperevaporativnim oblikom suhog oka ostaje nedijagnosticiran §to ima za

posljedicu lo§ izbor terapije pri lijecenju (npr. blefaritisa).

7.2. Analiza meduodnosa izmedu rezultata tradicionalnih testova

disfunkcije suznog filma i LIPCOF metode

U analizi povezanosti ve¢ postojecih testova suhog oka s LIPCOF metodom, nije se

pokazala znacajna korelacija istrazivanih testova.
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8. Kratki sadrzaj

8.1. Cilj rada

Cilj ovog rada bio je utvrditi moze li se LIPCOF metodom diferencirati hiposekrecijski od
hiperevaporativnog oblika suhog oka te analizirati meduodnos izmedu rezultata tradicionalnih
testova suhog oka (Schirmerov test, TBUT test, bojanje roznice fluoresceinom, hiperemija

spojnice i ekspresija Meibomovih Zlijezda) i LIPCOF metode.

8.2. Metode

Pri provedbi istrazivanja koristila se standardna oprema oftalmoloSke ordinacije:
procjepna svjetiljka za pregled prednjeg o¢nog segmenta uz koristenje fluoresceinskih kapi za
bojanje suznog filma i defekata povrSine oka, Schirmerove trakice, za izvedbu Schirmerovog
testa.

Uzorak ispitanika je bio prigodni: svi punoljetni pacijenti koji su dosli na standardni
oftalmoloski pregled, a koji su zadovoljili kriterije uvrStavanja u skupinu ispitanika sa
smetnjama povezanim sa disfunkcijom suznog filma ili u kontrolnu skupinu bez takvih
smetnji, te koji su po upoznavanju s na¢inom provedbe i ciljem istraZivanja, potpisivanjem
informiranog pristanka dali svoju pisanu suglasnost za sudjelovanje u istrazivanju.

Pacijenti kod kojih bi sudjelovanje u istrazivanju moglo dati neobjektivne rezultate
zbog oftalmoloskih (o¢na trauma, akutne upale oka, 10§ vid) ili neoftalmoloskih razloga (losa
suradnja) nisu bili uklju€eni u istraZivanje.

Svakome ispitaniku koji je zadovoljio kriterije uvrStavanja u istraZivanje 1 potpisao
informirani pristanak prvo se postavila baterija pitanja u cilju utvrdivanja simptomatologije
disfunkcije suznog filma. Kao osnova upitnika koristio se standardizirani Scheinov upitnik,
modificiran dodatnim pitanjima relevantnim za ovo istraZivanje.

Potom je slijedio pregled na biomikroskopu. Da bi izbjegli utjecaj na rezultate, nabori

konjunktive paralelni s rubom vjede su se prvo pregledavali, prije drugih postupaka.
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Potom je slijedila procjena: hiperemije spojnice, nakon cega slijedi TBUT test, potom
ekspresija Meibomovih zlijezda te na kraju ponavljanje TBUT testa poslije ekspresije, bojanje

roznice fluoresceinom te Shirmerov test.

8.3. Rezultati

Ispitivanjem je obuhvaceno 200 ispitanika u dobi od 18 do 90 godina, od toga 100 u
skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma i 100 u kontrolnoj skupini bez
takvih simptoma.

Istrazivanje se provelo u periodu od 1. listopada do 1. prosinca 2012. godine od
strane ispitivaca Ivana Lovri¢, dr.med., tijekom rutinskog rada s pacijentima u Oftalmoloskoj
ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok.

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu LIPCOF metode s dobi
ispitanika cjelokupnog uzorka.

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu LIPCOF metode sa
spolom ispitanika cjelokupnog uzorka, te se pokazalo kako su vrijednosti LIPCOF-a znacajno
vece u zenskom spolu.

Rezultat istrazivanja da je nadena statisticki znacajno izrazenija hiperemija u ispitnoj
skupini je iznenadujuci poSto suho oko nije crveno oko.

LIPCOF test se nije pokazao kao pouzdani nacin detekcije ispitanika sa simptomima
disfunkcije suza.

Test bojanja roznice fluoresceinom se nije pokazao kao pouzdani nacin detekcije
ispitanika sa simptomima disfunkcije suza.

TBUT test se nije pokazao kao pouzdani nacin detekcije ispitanika sa simptomima
disfunkcije suza.

Schirmer test je dokazano dobra metoda za detekciju hiposekrecijskog oblika suhog
oka, ali ne za detekciju suhog oka opcenito.

Rezultati ovog istrazivanja su dokaz, bez obzira na svu subjektivnost, da je ovo
metoda koja zasluZuje da se svakodnevno radi pri dijagnostici suznog filma.

Pitanje o tome ima li osoba suhiju ili masniju kozu lica ima smisla postaviti pri sumnji

na disfunkciju suza.
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Hiperemija se nije statisticki znacajno razlikovala izmedu hiposekrecijskog i
hiperevaporativnog oka.

LIPCOF test se nije pokazao kao pouzdani nacin detekcije ispitanika sa
hiperevaporativnim i hiposekrecijskim oblikom disfunkcije suznog filma.

ProsjeCne vrijednosti bojenja roznice bile su statisticki znacajno vece u
hiposekrecijskom u odnosu na hiperevaporativno suho oko.

Budu¢i da su prosjecne vrijednosti TBUT testa nakon ekspresije Meibomovih zlijezda
vise nego prosjecne vrijednosti TBUT testa pri nativhom pregledu zaklju¢ujemo da ekspresija
Meibomovih Zlijezda produzuje TBUT.

Schirmerov test ima validnu primjenu u diferencijaciji izmedu hiperevaporativnog i
hiposekrecijskog oblika suhog oka- u prvom slucaju nalaz je gotovo uvijek uredan (Cak se
dobija ekstremno obilna sekrecija vodene komponente suza zbog iritacije), u drugom se
dobijaju patoloski niske vrijednosti.

Razlog $to nema statisticki znacajne razlike i kod ekspresije Meibomovih Zlijezda kao
i kod LIPCOF-a je u premalom broju stupnjeva pa ga je tesko kvantificirati.

Nakon usporedbe tipa koze izmedu hiposekrecijskog i1 hiperevaporativhog oka
ispitanika unutar ispitne skupine, Zenski spol je imao znacajno vise suhi tip koZe u odnosu na
muski spol.

Hiposekrecijsko oko je imalo znacajno vise vrijednosti Scheinovog upitnika u odnosu
na hiperevaporativno oko ispitanika $to nam ukazuje na ¢injenicu da hiposekrecijsko oko ima
bitno izraZenije smetnje nego hiperevaporativno.

U analizi povezanosti ve¢ postojecih testova suhog oka (Schirmerov test, TBUT test,
bojanje roznice fluoresceinom, hiperemija spojnice i ekspresija Meibomovih Zlijezda) s

LIPCOF metodom, nije se pokazala znacajna korelacija istraZivanih testova.
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8.4. Zakljucak

LIPCOF metoda nije metoda s kojom se moze procjenjivati tezina stanja suhog oka tj.
Sto je stupanj LIPCOF-a visi to ne znaci da osoba ima suhlje oko. Prije svega moguéi uzroci,
za koje ne mozemo biti sigurni, jesu subjektivnost testa i mali broj gradacije.

U analizi povezanosti ve¢ postojecih testova suhog oka (Schirmerov test, TBUT test,
bojanje roznice fluoresceinom, hiperemija spojnice i ekspresija Meibomovih Zlijezda) s

LIPCOF metodom nije se pokazala znacajna korelacija istrazivanih testova.
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9. Summary

9.1. Title: Lid-parallel conjunctival folds of eye in diagnostic of
tear film disfunction.

Author: Ivana Lovrié, 2012.

9.2. Purpose

Purpose of this study was to explore can we differentiate hiperevaporative dry from
aqueous deficient dry eye with method of LIPCOF (Lid-parallel conjunctival folds) and
analyze relationship between traditional dry eye tests (Schirmer test, TBUT, corneal
fluorescein staining, conjunctival hyperemia and Meibomian gland expression) with

LIPCOF method.

9.3. Methods

Standard ophthalmology practice equipment was used. Slit lamp examination included
the estimation of conjunctival hyperemia, LIPCOF test, TBUT test, corneal fluorescein
staining and the Meibomian gland expression and we used Schirmer strip for performance of

Schirmer test.

9.4. Results

200 subjects were enrolled in study (age 18-90), 100 in group with tear film
dysfunction symptoms and 100 in group without such symptoms.

LIPCOF (Lid-parallel conjunctival folds) method is not a useful method for
evaluation of eye dryness ( higher grade of LIPCOF doesn't meen higher eye dryness).

Posibble cause is subjectivity of test and small number of gradation.
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Statistically no significant difference between LIPCOF and traditional dry eye tests
(Schirmer test, TBUT, corneal fluorescein staining, conjunctival hyperemia and Meibomian

gland expression) was found.

9.5. Conclusions

LIPCOF (Lid-parallel conjunctival folds) method is not a useful method for
evaluation of eye dryness ( higher grade of LIPCOF doesn't meen higher eye dryness).
Posibble cause is subjectivity of test and small number of gradation.

Analysis doesn't indicate correlation between traditional dry eye tests (Schirmer test,
TBUT test, corneal fluorescein staining, conjunctival hyperemia and Meibomian gland

expression) with LIPCOF method.
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11. Kratki Zivotopis

Rodena 1973. godine u Splitu, gdje zavrSava osnovno 1 srednje obrazovanje.
Medicinski fakultet zavrSava u Zagrebu 1999. godine. 2000. godine upisuje poslijediplomski
studij ,,Temeljne i klinicke medicinske znanosti* smjer ,,Klinicka medicina“ na Medicinskom
fakultetu u Splitu. Nakon lije¢nickog staza odradenog na Klinici za zarazne bolesti ,,Fran
Mihaljevi¢® u Zagrebu, 2001. godine dobija specijalizaciju iz oftalmologije u Poliklinici
»Exacta®“ u Zagrebu. Specijalisticki staz odraduje na Klinici za o¢ne bolesti, KBC Zagreb.
Specijalist oftalmolog na istoj Klinici postaje 2005. godine.

0Od 2005-2010. godine radi u Oftalmoloskoj ambulanti u Poliklinici Exacta u Zagrebu.
Od studenog, 2010. godine radi u Oftalmoloskoj ambulanti Doma zdravlja Zagreb-Istok.
Dosad je objavila dva stru¢na rada iz podrucja oftalmologije. Sudjelovala je ve¢em broju

struénih sastanaka.
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