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1. UVOD

Bolesnici lije¢eni hemodijalizom (HD) svakodnevno se suocavaju sa razli¢itim vrstama boli
(1, 2). Iako sofisticiran i vrlo aktivan sustav zastite organizma od izvanjske ugroze, bol ¢esto i
sam postaje poremecajem 1 negativno utjeCe na kakvocu zivljenja, kada pravovremeno
prepoznavanje i odgovarajuce lijeenje bolnog sindroma postaju nuznost (3). Uz etioloske
¢imbenike kojima je izlozena op¢a populacija postoji ¢itav niz mogucih mehanizama nastanka
bolnog podrazaja u HD bolesnika: patofiziologija osnovne bubrezne bolesti, komplikacije

oStecenja bubrezne funkcije, nezeljeni ucinci HD lijecenja i dr. (4).

1.1. Bol
1.1.1. Definicija

Bol spada u prilagodbene zasStitne mehanizme koji omogucéavaju izbjegavanje potencijalnih
opasnosti iz okoline i time sprjeCavaju oSteCenje tkiva i organa. Takva bol je adaptivna
(prilagodbena) i doprinosi prezivljenju organizma, za razliku od maladaptivne koja

predstavlja patolosko funkcioniranje ziv€anog sustava (3).

Prema definiciji Medunarodnog udruzenja za proucavanje boli (engl. International
Association for the Study of Pain, 1ASP), bol je neugodan osjetilni i emotivni doZivljaj
povezan sa stvarnim ili potencijalnim oSteCenjem tkiva, ili uvjetovan tim oStecenjima (5, 6).
Revidirana definicija prepoznaje bol kao somatsku percepciju koja sadrzi: (i) tjelesni osjet sa
svojstvima poput onih koji se javljaju tijekom stimulacije oSte¢enja tkiva, (ii) ranije
prozivljenu prijetnju povezanu s tom senzacijom, i (iii) osjecaj nelagode temeljen na

prozivljenoj prijetnji (7).

Kroni¢na bol definirana je trajanjem boli duljim od uobi¢ajenog koje je potrebno za izljecenje
tkivne ozljede. U posljednje vrijeme predlaze se radije upotreba termina ,,uporna” umjesto

,.kroni¢na” bol (8).

Postoje brojne i razli€ite definicije kroni¢ne boli, kao rezultat neslaganja autora oko to¢nog

odredivanja vremenskog okvira pojavljivanja i trajanja bolnog podrazaja:



e Definicija IASP-a odnosi se na trajanje i primjerenost boli, odreduje kroni¢nu bol kao
bol bez ocite bioloske vrijednosti koja je postojala dulje od uobicajenog vremena
oporavka tkiva od oSte¢enja (obicno tri mjeseca) (9)

e Americko reumatolosko drustvo (engl. American College of Rheumatology) definira
kroni¢nu bol kao generaliziranu ili regionalnu bol trajanja najmanje tri mjeseca (10),
dok kriteriji ukljucuju sve od sljedeéeg: bolovi prisutni najmanje tri mjeseca, bol na
lijevoj 1 desnoj strani tijela, bol iznad i ispod struka, te prisutnost boli aksijalnog
kostura (prednji dio prsiSta, vratna kraljeznica, prsna kraljeznica ili donji dio leda).

e Dijagnosticki 1 statisticki prirucnik za mentalne poremecaje, 5. izdanje (engl.
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 5th edition, DSM-V) definira
kroni¢nu bol kao bol trajanja najmanje Sest mjeseci (engl. American Psychiatric
Association, APA) (11)

e Americko drustvo anesteziologa (engl. American Society of Anesthesiologists) definira
kroni¢nu bol kao bol bilo koje etiologije koja nije izravno povezana s neoplazmom, a
koja traje dulje od ocekivanih vremenskih granica ozljede tkiva i normalnog lijeenja

te nepovoljno utjece na blagostanje pojedinca (12)

Bol trajanja kraceg od 6 mjeseci, ali ipak prisutnu dulje od ocekivanog razdoblja cijeljenja

neki autori smatraju subakutnom (13).

Bol se obi¢no dijeli na nociceptivnu i neuropatsku. Pojedine podjele ukljucuju i dodatne

kategorije boli (npr. psihogena, miSi¢na i sl.) (14, 15).

Nociceptor je vlakno osjetljivo na bolni podrazaj koji postaje Stetan ukoliko je produljen.
Nociceptivna bol je percepcija nociceptivhog unosa (engl. input), obicno kao posljedica
tkivne ozljede (npr. postoperativna bol). Dijeli se na somatsku 1 visceralnu bol. Somatska bol
proizlazi iz ozljede tijela, dobro je lokalizirana, ali podosta razli¢ita u opisu karaktera, dok je
visceralna posredovana tzv. receptorima rastezanja u unutarnjim organima (engl. stretch
receptors), slabo je lokalizirana, duboka, najceS¢e je tupa, uporna i gréevita (npr. bol kod
akutnog apendicitisa, kolecistitisa 1 sl.). Neki autori nociceptivhu bol dijele na

koStanomisiénu, upalnu (npr. u artritisu, infekciji) i mehanicku bol (npr. bol u ledima) (15).

Neuropatska bol posljedica je bolesti, ozljede ili druge disfunkcije Ziv€anog sustava. Nastavlja

se 1 bez aktivnog trajanja patoloSkog procesa (npr. trigeminalna neuralgija). Moze biti



simpaticki uvjetovana (npr. refleksna simpaticka distrofija), periferna (npr. postherpeti¢na

neuralgija) ili centralna (npr. fantomska bol po amputaciji udova) (16).

Taksonomski prepoznaje se 5 osi ili dimenzija boli (prema I[ASP-u): anatomska regija,
organski sustav, uzorak tj. obrazac pojavljivanja, intenzitet i etiologija boli (6). U
svakodnevnoj klinickoj praksi koriste se jednostavnije kategoricke pododrednice boli:
lokalizacija, trajanje, ishodiSte, dijagnoza, organski sustav, intenzitet, mehanizam nastanka i
terapijski odgovor (17). Ponekad se pojedine odrednice kombiniraju u cilju preciznijeg

odredivanja boli i daljnjeg usmjeravanja dijagnostickog i terapijskog postupka.

1.1.2. Fiziologija

Bolni podrazaj primaju okrajci primarnih aferentnih vlakana kao visokospecijalizirani
nociceptori. Signal se potom prenosi u straznji rog ledne moZdine koji dalje putuje u srediSnji
zivéani sustav (SZS) gdje se obraduje i interpretira u somatosenzornom podruéju kore velikog
mozga. Nociceptori su organizirani kao A-delta vlakna brze provodljivosti (mijelinizirani
zivcel, signaliziraju neposrednu ostru bol) i polimodalna nemijelinizirana sporo provodljiva C
vlakna koja prenose odgodenu tupu bol (18). Nociceptori se razlikuju prema pragu
podrazljivosti i brzini prijenosa signala. Ziv&ani impuls reguliran je osobitostima podjedinica

natrijskih kanala (19).

Signali nociceptora putuju izravno ili preko interneurona do talamusa, a zatim i do mozdane
kore. Interneuroni i regulacijski silazni signali s ishodiStem u mozgu mogu biti ekscitatorni ili
inhibitorni, tako da poticanje nekih kortikalnih i subkortikalnih podru¢ja moZe uzrokovati
analgeziju (3). Tri endogena sustava (opioidni, noradrenergicni 1 serotoninergi¢ni) ukljucena
su u silaznu kontrolu nociceptivnih informacija i inhibiraju percepciju boli u sklopu reakcije

borbe ili bijega (engl. fight or flight).

Senzibilizacija (periferna i srediSnja) glavni je uzrok preosjetljivosti na bol. Nakon ozljede,
pojedine oslobodene tvari mogu biti tzv. nociceptorski pojacivaci (18, 20, 21). Promjene N-
metil-D-aspartat (NMDA) receptora povecavaju ekscitabilnost straznjeg roga ledne mozdine
(22), dok aktivirane glijalne stanice proizvode citokine koji mijenjaju obrasce prepisivanja

dijela genskog materijala (23, 24). Ektopi¢na podrazljivost osjetilnih neurona (25),



reorganizacija neurona koji zavrSavaju u straznjem rogu (26-28), te deinhibicija kod

djelomicnog ostecenja zivaca (29, 30) jos su neki od mehanizama senzibilizacije.

1.1.3. Epidemiologija

Bol je jedna od naj€eS¢ih prituzbi bolesnika uopée. Uzrokom je 20% svih izvanbolni¢kih
posjeta lijecniku, dok analgetici ¢ine 12% ukupne koli¢ine propisanih lijekova (1). U veéine
bolesnika umjerenog je do teskog intenziteta (2, 31). Trajna bol ¢esto dovodi do poremecaja
spavanja, tjeskobe i invaliditeta. Otprilike 80% bolesnika navodi poteskoce svakodnevnog
funkcioniranja dok se dvije tre¢ine njih Zali na narusene meduljudske odnose (32, 33). Tek
nesto vise od 60% bolesnika potrazi pomo¢ lije¢nika primarne zdravstvene zastite (34).
Usprkos istrazivackim naporima, lijeCenje boli i dalje je suboptimalno. Zloupotreba
analgetika sa svim poteSkoama koje proizlaze iz brojnih nuspojava kao i neodgovarajuce
lijeenje bolnih sindroma zbog straha od primjene opioidnih analgetika, samo su neki od

trajnih izazova lijecenja boli diljem svijeta (35).

1.1.4. Dijagnoza i lijecenje

Dijagnosticka obrada bolnog podrazaja zapocinje iscrpnom anamnezom, tj. pitanjima o
obiljezjima bolnog sindroma i utjecaju na svakodnevne aktivnosti (36). Postoje razlicite
mjerne ljestvice koriStenje u pracenju dinamike intenziteta bolnog podraZaja, npr. vizualno-
analogna ljestvica (engl. visual-analogue scale, VAS), numericka ljestvica (engl. numerical
rating scale, NRS) i dr. (15, 16, 37-41). Prikupljaju se informacije o oCekivanjima od lijecenja

aktualne boli kao i o proslim iskustvima.

Potreban je cjelovit pregled tijela (ukljuujuéi detaljan neuroloski pregled), bez obzira na
bolno podrucje. Nalaz neizostavno ukljucuje klinicko promatranje sposobnosti pokretanja
pojedinih dijelova tijela (npr. prisutnost kompenzacijskih pokreta, antalgicki polozaj tijela) i
op¢i izgled bolesnika (odjeca, higijena i sl.). Obzirom na subjektivan karakter, bol se ne
procijenjuje laboratorijskim parametrima. Izbor pretraga ovisi o osobinama boli i ranijoj
procjeni klini¢ara. Dijagnosticke metode pretrage kao Sto su testovi provodljivosti i
elektromiografija (EMG) ne otkrivaju ishodiSte Ziv€anog oStecenja ukoliko ono obuhvaca

veéinom sitna ziv¢éana vlakna.
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Optimalno vrijeme upucivanja bolesnika lijeCniku specijalisti za lijeCenje boli nije
jednozna¢no odredeno. U slucaju ograni¢avajuée boli i neodgovarajucih strategija

ublazavanja boli pozeljno je Sto ranije upucéivanje u za to specijalizirane klinike (42).

Posebno je zahtjevna procjena boli u psihijatrijskih (43) 1 starijih bolesnika (44, 45). Moze
zahtijevati sudjelovanje srodnika i skrbnika kao i koriStenje posebnog instrumentarija ukoliko
osoba ima poteskoce verbalizacije. Procjena ukljucuje i podatke o kroni¢noj terapiji (46),
funkcionalnu 1 psihosocijalnu procjenu (47), te ispitivanje individualnih uvjerenja i metoda

suoCavanja (48, 49).

Najbolji moguéi ishod lije€enja kroni¢ne boli postize se povezivanjem razli¢itih terapijskih
pristupa: farmakoloSkog (neopioidni analgetici — npr. aspirin, paracetamol, NSAR
(nesteroidni antireumatici, engl. nonsteroid anti-inflammatory drugs, NSAID), COX-2 (engl.
cyclooxigenase) inhibitori, tramadol i drugi opioidi, te adjuvanti — a2 adrenergicki agonisti,
antidepresivi, antiepileptici, miorelaksansi, antagonisti NMDA receptora, topicki analgetski
pripravci), fizikalne terapije, kognitivno-bihevioralnih tehnika, neuromodulacije te
intervencijskog 1 kirurSkog pristupa (50). LijeCenjem kroni¢ne boli koordinira
multidisciplinarni tim stru¢njaka (51, 52). Premda su lijekovi najceS¢e koriStena terapijska
opcija, ne smiju biti glavni i jedini nacin lijecenja boli. Koriste se kada je to potrebno, zajedno

s drugim modalitetima lijeCenja (15).

Trenutno dostupni modaliteti lijeCenja boli zajedno biljeZe uspjeSnost svega do 30% (53), koja
iako naizgled mala, ima znaCajan utjecaj na poboljSanje kvalitete svakodnevnog
funkcioniranja (54). Tome pripomaZe rano prepoznavanje i lijeCenje ostalih komorbiditeta

(59).

Odabir individualne pocetne strategije lijeCenja ovisi o §to preciznijoj procjeni uzroka i
karakteristikama bolnog sindroma. Temeljno je razlikovanje neuropatske od nociceptivne
boli. Pocetno lijeCenje neuropatske boli ukljucuje antidepresive (triciklicke ili inhibitore
ponovnog preuzimanja serotonina i norepinefrina) ili a2-delta vezale kalcijskih kanala
(gabapentin i pregabalin) uz dodatak lokalne (topicke) analgezije (npr. lidokain) ukoliko se
radi o lokaliziranoj boli. Opioidni analgetici predstavljaju drugu liniju lijecenja u vecine

bolesnika (56, 57).

Za razliku od neuropatske, farmakoloSki pristup nociceptivnoj boli obuhvaéa prvenstveno

neopioidnu i opioidnu analgeziju. Paracetamol kao neopioidni analgetik, 1ako manje ucinkovit
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u odnosu na NSAR (58), predstavlja prvu liniju lijeCenja boli povezane s osteoartritisom (59,
60). Moze uzrokovati ozbiljnije oSteCenje jetre u bolesnika s preegzistentnom jetrenom
boles¢u ili kod primjene velikih doza lijeka. Kroni¢na primjena opioidnih analgetika
rezervirana je za bolesnike niskog rizika od zloupotrebe opioida kod kojih odgovarajuca
analgezija nije postignuta kombinacijom neopioidnih analgetika i antidepresiva. Uloga
opioidne terapije u lijecenju teskih oblika akutne i tumorske boli dokazana je studijama, dok

je njihova primjena u kroni¢noj netumorskoj boli i dalje kontroverzna (61, 62).
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1.2. Kroni¢na bubrezna bolest
1.2.1. Definicija

Kroni¢na bubrezna bolest (KBB) obuhvac¢a heterogenu skupinu poremecaja karakteriziranih
osSte¢enjem bubrezne strukture i funkcije koji se razliCito prezentiraju ovisno o uzroku, tezini i
trajanju ozljede (63, 64). Terminalno zatajenje bubrezne funkcije (TZB) predstavlja zavrsni
stadij KBB u kojem bolesnici postupno razvijaju brojne komplikacije povezane s visokim
rizikom pobola i smrti (65-67) i koji zahtijeva nadomjesno lijecenje bubrezne funkcije (NLB)
presadivanjem bubrega, nekim od modaliteta dijaliznog lijeCenja ili konzervativnim
lije€enjem (npr. stariji bolesnici, viSestruki komorbiditet, terminalni stadij maligne bolesti i

sl.) (68-70). Akutna ozljeda bubrega (AOB) moze ubrzati progresiju KBB (71, 72).

KBB odreduje oste¢enje bubrezne funkcije najceS¢e opisano smanjenjem procjenjene brzine
glomerularne filtracije (eGFR) <60 ml/min/1,73 m? tijekom tri ili viSe mjeseci) (73-75),
primjenom jedne od jednadzbi koje za izracun koriste serumsku vrijednost kreatinina ili
poremecajem bubrezne strukture (utvrdenu patohistoloSkom analizom bioptata, slikovnom
pretragom prikazanim smanjenjem bubreznog volumena, redukcijom parenhima ili brojnim
cistama 1i/ili abnormalnoS¢u sedimenta urina — usporedba ranijeg nalaza sedimenta i
vrijednosti proteinurije/albuminurije) (76-78) trajanja barem 3 mjeseca (79), Sto je razlikuje

od AOB (80).

1.2.2. Epidemiologija

Ucestalost kroni¢ne bubreZne bolesti povecava se diljem svijeta, a predvida se da ¢e se u
skoroj buduc¢nosti trend porasta povecati jos 1 vise (81). To se velikim dijelom moze objasniti
povecanjem udjela starijih osoba u ukupnoj populaciji te gotovo epidemijskim rastom broja
oboljelih od Secerne bolesti 1 arterijske hipertenzije kao glavnih ¢imbenika rizika razvoja

KBB (82, 83).

1.2.3. Klinicka prezentacija

Inicijalna noksa ovisno o prirodi odgovora bubreznog parenhima moze rezultirati Sirokim
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rasponom ocitovanja, od asimptomatske eritrociturije sve do TZB koje zahtijeva NLB.
Bubreg se ozljedi prilagodava povecanjem filtracijskog kapaciteta preostalih nefrona, tzv.
adaptivnom hiperfiltracijom kao i dodatnim homeostatskim (op.a. najvjerojatnije tubularnim)
mehanizmima koji omogucuju da u uvjetima blagog zatajenja bubrezne funkcije serumski
kreatinin, natrij, kalij, kalcij i fosfor i dalje ostanu u referentnom rasponu vrijednosti. Cak i
kod izljeCenja osnovne bubrezne bolesti, hiperfiltracija dugorocno uzrokuje oStecenje
glomerula, osobito ako se rano ne prepozna i ne lije¢i ACE-i (engl. angiotensin-converting

enzyme inhibitors) ili ARB (engl. angiotensin receptor blockers) (84).

Napredovanje bubrezne bolesti iz stadija u stadij varira ovisno o karakteristikama osnovne
bubrezne bolesti, postojanju komorbiditeta, primjenjenom lijeCenju, genetskoj podlozi,
socioekonomskom statusu, kao i brojnim drugim ¢imbenicima. Smanjenje eGFR i pozitivan

test trakice na proteinuriju najbolji su predskazatelji napredovanja KBB (85, 86).

KBB obi¢no je u pocetku asimptomatska (83), iako u nekih bolesnika mogu biti prisutne
tegobe 1 u ranoj fazi bolesti kao izravna posljedica pogorSanja bubrezne funkcije: arterijska
hipertenzija, hipervolemija, poremecaj elektrolita i/ili smanjenje dnevne koli¢ine izluc¢ene
mokrace tj. diureze. Obi¢no se u kasnijim stadijima javljaju tegobe vezane uz komplikacije
KBB (pored wuobicajenih metabolickih 1 endokrinih, npr. anemije, sekundarnog
hiperparatiroidizma) kao i jo$ neki drugi otkloni (povecéan rizik sustavne toksicnosti lijekova,
sr¢anozilna bolest, sklonost infekcijama, kognitivno propadanje i smanjenje tjelesne

kondicije) (87, 88).

Nastup TZB Kkarakterizira razvoj tzv. uremijskog sindroma koji se obi¢no prezentira,
inapetencijom, muc¢ninom 1 povracanjem, perikarditisom, perifernom neuropatijom i
poremecajem SZS, te zahtijeva podetak NLB. U posljednje vrijeme biljeZi se stabilan rast
incidencije TZB kojeg nije moguce objasniti samo rastom broja kroni¢nih bubreznih
bolesnika ve¢ produljenjem ocekivanog Zivotnog vijeka i1 blaZzim kriterijima ukljucenja u

programe NLB (68).

1.2.4. Dijagnoza

Kod asimptomatskih bolesnika oStecenje bubrega Cesto se otkrije laboratorijskim testovima

tijekom dijagnosti¢ke obrade drugog, nepovezanog poremecaja. Prepoznatljivi laboratorijski
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nalazi u bolesnika s KBB obuhvacaju povisenu vrijednost koncentracije serumskog kreatinina
i ureje. Za napomenuti je kako vrijednost ostatnih dusSi¢nih spojeva zapravo ne korelira s
tezinom klinickog stanja. Pojedini bolesnici mogu biti simptomati¢ni s niskim vrijednostima
ostatnih duSi¢nih spojeva 1 obratno. Hiperkalemija 1 metaboli¢ka acidoza mogu i ne moraju
biti prisutne. Uz to se Cesto biljezi poviSena vrijednost paratiroidnog hormona (PTH),

serumskog fosfora dok su vrijednosti kalcija i hemoglobina snizene (89).

Klinicka obrada obuhvaca pazljivu anamnezu i tjelesni pregled (90), procjenu GFR, fizikalno-
kemijsku pretragu mokrace uz mikroskopski pregled sedimenta (91), seroloske pretrage,

slikovnu dijagnostiku te naposljetku patohistoloSku analizu bioptata bubreznog tkiva (92, 93).

Stupnjevanje KBB pomaze odabir strategije lijeCenja, definiranje intervala pracenja
ucinkovitosti lijeCenja i predvidanje napredovanja bolesti i pojave komplikacija (63, 64, 94).

Prilikom stupnjevanja potrebno je odrediti:

e Uzrok KBB (npr. Se¢erna bolest, toksi¢nost lijekova i dr.)

e G stadij, tj. jednu od 6 kategorija bolesti prema vrijednosti GFR, dok se 3. stupanj
kojeg prema izvornoj KDOQI klasifikaciji definira GFR od 30 do 59 ml/min po 1,73
m’ dijeli jo$ na 3a i 3b kako bi se naglasila jasna povezanost nize GFR 1 povecane
smrtnosti, kao i nepovoljnijeg ishoda bubrezne funkcije, te

e A stadij, odnosno jednu od 3 kategorije albuminurije: normalna, umjereno povecana
(ranije ,,mikroalbuminurija”) 1 izrazito povecana (ranije ,,makroalbuminurija” i
proteinurije nefrotskih razmjera) kako bi naglasili povecan rizik smrtnosti, progresije

KBB i TZB kod visih vrijednosti albuminurije, neovisno o eGFR (95-97).

Temeljem podjele, bolesnike svrstavamo u jednu od tri moguce skupine rizika (umjerena,
visoka 1 vrlo visoka) na temelju vjerojatnosti razvoja buducih bubreznih i sranozilnih

komplikacija (94).
Savjetuje se uputiti nefrologu svakog bolesnika kod kojeg se utvrdi (98):

e eGFR manja od 30 ml/min/1,73 m?

e Omjer albumina i kreatinina (engl. albumin to creatinine ratio, ACR) >300 mg/g (34
mg/mmol), ukljucujuéi nefrotski sindrom

e Hematurija koja nije posljedica uroloskog zbivanja

e Nemogucnost odredivanja uzroka KBB
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e Pad eGFR za viSe od 30% u odnosu na bazalnu vrijednost unutar posljednja Cetiri
mjeseca bez jasnog objaSnjenja

e Poteskoca lije¢enja komplikacija kao §to je anemija koja zahtijeva terapiju pripravkom
za stimulaciju eritropoeze i/ili abnormalnosti metabolizma kostiju i minerala koji
zahtijevaju vezace fosfata ili preparate vitamina D

e Vrijednost kalija u serumu veca od 5,5 mmol/l

e Teska komplikacija primjene lijekova

e Dob bolesnika <18 godina

e Rezistentna hipertenzija

e Ponavljajuca ili opsezna nefrolitijaza

e Potvrdena ili moguéa nasljedna bolest bubrega

1.2.5. Lijecenje

Lijecenje KBB obuhvacéa otklanjanje reverzibilnog uzroka bubreznog oSte¢enja (npr.
hipoperfuzija, nefrotoksini, opstrukcija i sl.) i sprje¢avanje ili usporavanje napredovanja
bolesti (npr. restrikcija unosa soli, proteina, prestanak pusenja, terapija statinom) (99-101).
Posebna pozornost trebala bi biti usmjerena na lije€enje komplikacija KBB: hipervolemije,
arterijske hipertenzije, hiperkalemije, metaboli¢ke acidoze, hiperfosfatemije, mineralne
bolesti kostiju, anemije, dislipidemije i spolne disfunkcije (101-112), te u konacnici
komplikacija TZB (eGFR <15 ml/min/1,73 m?): pothranjenosti, uremijske sklonosti
krvarenju, perikarditisa, polineuropatije i poremecaja Stitne Zlijezde (113, 114). Isto tako
potrebna je i prilagodba doze propisanih lijekova prema eGFR. Kod utvrdene eGFR <30
ml/min/1,73 m* potrebno je odrediti dugoroénu strategiju NLB uzimajuéi u obzir prednosti i
nedostatke pojedinih metoda NLB, ukljucujuéi pripremu za provodenje izabrane metode (npr.

pruzanje adekvatne multidisciplinarne predijalizne skrbi).

1.2.6. Prognoza

CKD je povezan s ve¢im rizikom nastanka TZB, infekcije, sr€anozilne bolesti, neoplazme i

ve¢om smrtnoscéu (69, 115-118).
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1.3. Hemodijaliza
1.3.1 Pocetak nadomjesnog lijecenja bubrezne funkcije

Indikacije za pocetak NLB dijele se na urgentne (perikarditis, pleuritis, progresivna uremijska
encefalopatija ili neuropatija, uremijom uzrokovana sklonost krvarenju), apsolutne
(hipervolemija refraktorna na diuretsko lijeenje, hipertenzija sa slabim odgovorom na
antihipertenzivno lijeCenje, trajne metabolicke nepravilnosti refraktorne na medikamentozno
lijeCenje, trajna mucnina i povracanje, pothranjenost) i relativne (smanjenje paznje i ispad
kognitivnih funkcija, depresija, svrbez, sindrom nemirnih nogu (engl. restless leg syndrome,

RLS)).

Klinicari trebaju biti oprezni kako bi §to ranije prepoznali znakove uremije, a bolesnici
informirani o mogucéem tijeku bubrezne bolesti kako bi pravovremeno obavijestili lije¢nika o
pojavi tegoba. Pocetak HD lije¢enja razmatra se na temelju klinickih osobitosti i eGFR. Kod
asimptomatskih bolesnika nejasno je kada zapoceti s HD lijeCenjem. Ne postoji jednoznacna
vrijednost eGFR koja bi beziznimno zahtijevala pocetak HD lijecenja. Cilj je izbjeci zivotno
ugrozavajuca stanja te se obicno HD lijeCenje razmatra u bolesnika s niskim eGFR (izmedu 8
i 10 ml/min/1.73 m?), iako drugi savjetuju tjedno pracéenje bolesnika (makar i s eGFR niZim
od 8 ml/min/1.73 m?) i &ekanje razvoja jasnih simptoma i znakova uremijskog sindroma.
Smjernice KDIGO iz 2012. godine savjetuju pocetak HD lijecenja kod pojave znakova ili
simptoma karakteristi¢nih za bubrezno zatajenje: serozitis, poremecaj acidobaznog statusa
(ABS) ili elektrolita koji se ne mogu drugacije lijeciti, svrbeZ; nemoguénost kontrole
volumena tjelesnih tekuc¢ina (volemije) ili krvnog tlaka; malnutricija otporna na prehrambene
intervencije; kognitivno osStecenje (119). Navedene tegobe obi¢no se ali ne i beziznimno

dogadaju kod eGFR 5-10 ml/min/1.73 m*.

Kod sve izglednije potrebe za NLB (prema K/DOQI kod bolesnika sa eGFR <30 ml/min/1.73
m?) neophodno je savjetovanje o prednostima i nedostacima pojedinih metoda nadomjesnog
lije¢enja: HD (u centru ili kod kuce), peritonejske dijalize (kontinuirane ili intermitentne) i
transplantacije bubrega (sa Zivog ili preminulog donora). U bolesnika koji se ne zele ili ne
mogu podvrgnuti nekom od dostupnih modaliteta NLB razmatra se opcija konzervativnog

lijecenja (120-122).
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1.3.2. Izbor metode nadomjesnog lijecenja bubrezne funkcije

Metoda izbora lijeCenja TZB je presadivanje (transplantacija) bubrega koje poboljsava
kvalitetu Zivota i umanjuje rizik od smrti u usporedbi s dijalizom (123). Kada se o¢ekuje da ¢e
NLB biti potrebno unutar sljede¢ih godinu dana, a po isklju¢enju apsolutnih i/ili relativnih
kontraindikacija, bolesnik se upucuje u referentni transplantacijski centar (124). Osobito su u
prednosti primatelji presatka od zivuéeg darivatelja kod kojih se presadivanje provodi uz
najkracu odgodu, tzv. preemptivna transplantacija, tj. presadivanje bubrega bez prethodnog

dijaliznog lijecenja, Sto rezultira poboljSanim prezivljenjem presatka (125).

Ostali bolesnici koji ¢ekaju na bubrezni presadak biraju izmedu peritonejske dijalize (PD) i
HD, ovisno o dostupnosti metode, higijenskim uvjetima okruzenja u kojem zive, udaljenosti
do najblizeg HD centra, komorbiditetu, dobi i sposobnosti podnosenja promjene volumena

tjelesnih tekucina.

Kod starijih bolesnika loSeg opceg stanja sa viSestrukim komorbiditetom predlaze se opcija

konzervativnog lijecenja (80).

1.3.3. Priprema za hemodijalizni postupak

Postojan krvozilni pristup (KZP) koji se obi¢no postavlja na nedominantnu ruku osnova je
HD postupka. Cesée su infektivne komplikacije i ozbiljnije posljedice sindroma krade (engl.
steal syndrome) ukoliko se KZP oblikuje na nozi. Vadenje krvi i sli¢ne intervencije izvode se
na dominantnoj ruci. Smjernice Drustva za vaskularnu kirurgiju (engl. Society for Vascular
Surgery, SVS) iz 2008. godine preporucuju upucivanje bolesnika vaskularnom kirurgu u

kasnom 4. stadiju KBB (eGFR <20-25 ml/min/1.73 mz) (126).

Tri su glavna tipa trajnog KZP: arteriovenska fistula (AVF), arteriovenski graft i dvolumenski
tunelirani centralni venski kateter (CVK). Prvi izbor svakako je AV anastomoza (fistula) zbog
nize stope dugotrajnih komplikacija i vece stope prohodnosti. Preporuc¢eno je postavljanje
AVF najmanje 6 mjeseci prije oc¢ekivane potrebe za HD lijeCenjem (prema KDOQI otprilike
kada je eGFR <25 ml/min/1,73 m?, tj. kod vrijednosti kreatinina >4 mg/mL (354 mmol/L) ili
brzog napredovanja bubreznog zatajenja. Najc¢eS¢e se konstruiraju latero-terminalnim

povezivanjem cefali¢ne vene i radijalne arterije (120).
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Sintetski AVG, najcesce politetrafluoroetilenski (PTFE), pruza odli¢an vaskularni pristup u
bolesnika kojima se ne uspije posti¢i odgovarajuéi polozaj AV anastomoze. Prednosti su
jednostavno kirur§ko rukovanje i brzo sazrijevanje (obi¢no unutar 2 tjedna), premda imaju
visSu stopu dugotrajnih komplikacija (npr. tromboza, stenoza, infekcija). Smjernice
preporucuju postavljanje najmanje 3-6 tjedana prije oCekivane potrebe za pocetkom HD.
Bolesnik treba biti educiran za njegu AVF i AVG, $to ukljucuje rutinsku provjeru Suma i
vibracija AVF, zabranu koristenja ruke na kojoj je postavljena fistula za mjerenje krvnog
tlaka ili dijagnosticku venepunkciju, izbjegavanje uske odjece i nosSenja tereta mase iznad 2

kg (120).

Tunelirani CVK sa mansetom (engl. cuff) mogu se koristiti odmah po postavljanju, kao
privremeni KZP kako bi se omoguéilo sazrijevanje AVF (engl. bridging) ili kao trajni pristup
kod bolesnika koji su iscrpili sva moguca pristupna mjesta za postavljanje AVF (127).
Inferiorni su u odnosu na AV anastomozu jer se njima postiZu nizi protoci krvi 1 biljeze vece
stope infekcija i drugih komplikacija (128). Netunelirani kateteri u pravilu su kraéi i kru¢i, $to
olakSava umetanje. Manjeg su promjera lumena te se stoga postizu i manji protoci krvi (129).
PoZeljni su kod Zurne potrebe za HD. Zbog povecanog rizika od infekcije uporaba je
ograni¢ena na manje od dva tjedna za jugularni (130), odnosno na jedan tretman za femoralni
CVK u ambulantnih, tj. na 3-7 dana u hospitaliziranih bolesnika (131, 132). Postavljaju se

modificiranom Seldingerovom tehnikom preko Zice vodilice pod kontrolom ultrazvuka (133).

1.3.4. Uredaj za hemodijalizu

Uredaj za provodenje HD postupka sastoji se od dijalizatora (poliuretanska kapsula unutar
koje su smjeStena Suplja vlakna ili paralelne membranske ploce kao polupropusne membrane
za potrebe difuzije suspendirane u dijaliznoj otopini) (134), otopine za dijalizu (dijalizat) koja
sadrZi natrij, kalij, kalcij, magnezij, klorid, bikarbonat i glukozu, sustava cijevi za prijenos
dijalizata 1 krvi (,,arterijska” linija koja nosi krv iz arteriovenskog pristupa dijalizatoru i
,venska” linija koja prenosi dijaliziranu krv natrag bolesniku) i mehanizma za pokretanje i
mehanicki nadzor postupka (krvna pumpa, monitori tlaka, zamka za zrak, mjerni uredaji
koncentracije otopljenih tvari, temperature dijalizata i vrijednosti ureje u dijalizatu). Klirens

otopljenih tvari funkcija je u€inkovitosti dijalizatora (135).

Otopljene cestice uklanjaju se iz intravaskularnog odjeljka difuzijskim ili konvekcijskim
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prijenosom koji ovisi o viSe ¢imbenika (npr. gradijent koncentracije izmedu krvi i dijalizata za
odredenu otopljenu tvar, protok krvi i dijalizata, svojstva membrane dijalizatora, veli¢ina i
fizikalno-kemijska svojstva Cestice i dr.), dok je uklanjanje tekucine (tj. ultrafiltracija, UF)
omogucéeno gradijentom hidrostatskog tzv. transmembranskog tlaka (TMP) kojeg generira
HD uredaj 1 postavlja se rucno ili je automatski odreden prema procjenjenim volumenima
tjelesnih tekucina (tzv. volumetrijska kontrola), Sto omogucuje precizno uklanjanje Zeljenog
volumena tekucine tijekom odredenog vremena. Propusnost za Cestice otopine funkcija je

debljine i veli¢ine pora membrane (136, 137).

Dijalizom se uklanja metabolic¢ki otpad i1 visak tjelesne tekucine te se nadomjestaju tjelesni
puferi u svrhu odrzavanja homeostaze. Ipak, potpuna zamjena svih bubreznih funkcija nije

ostvariva.
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1.4. Bol i hemodijaliza
1.4.1. Uvod

Cilj HD lijecenja nije samo produljenje Zivotnog vijeka bolesnika ve¢ i poboljSanje kvalitete
zivota. Bol je jedan od mnajvaznijih parametara procjene kvalitete svakodnevnog
funkcioniranja, S§to dodatno istiCe vaznost razumijevanja mehanizama nastanka i poznavanja

tehnika lijeCenja HD boli kako bi se podigla ukupna razina skrbi za bolesnike (138).

1.4.2. Epidemiologija

Preko 60% HD bolesnika tuzi se na bol umjerenog do jakog intenziteta (139-143) u usporedbi
sa 20% opce populacije kod koje je vrhunac ucestalosti od 30% postignut u dobnoj skupini sa
60-69 godina zivota (144). Kao jedan od naj¢es¢ih uznemiravajucih tegoba u bolesnika s
KBB (139) i TZB (4), povezuje se sa snizenom kvalitetom Zivota, naruSenim psihosocijalnim
zdravljem, nesanicom i depresivnim raspolozenjem (12, 145-152). Bol je jedan od uzroka
smanjenja uc¢inkovitosti (nemogucénost izdrzavanja trajanja HD postupka) i odustajanja od HD

lijecenja (153).

Prema rezultatima opservacijskih studija tek 50-60% HD bolesnika potvrduje kako
svakodnevno osje¢a bol jakog intenziteta, zbog koje se sami vrlo rijetko potuze lije¢niku

(154). Posljedica je otezano prepoznavanje 1 neodgovarajuce lijeenje (155).

1.4.3. Probir bolesnika

Obzirom na visoku ucestalost HD boli i povezanost sa snizenom kvalitetom Zivota potreban je
rutinski probir kako bi se pravovremeno prepoznala i uspjeSno lijecila. Postoji nekoliko
najceSce koriStenih alata za ispitivanje tegoba u HD bolesnika (npr. revidirani Edmontonski
sustav procjene tegoba u bubreznih bolesnika (engl. Edmonton Symptom Assessment System
Revised: Renal, ESAS-r); ljestvica ishoda palijativne skrbi, engl. Palliative Care Outcome
Scale-Renal (POS-renal); ljestvica tjelesnih tegoba, engl. Physical Symptom Distress Scale,
PSDS; indeks dijaliznih tegoba, engl. Dialysis Symptom index, DSI) i dr. (141, 145, 156-161).

Pozeljno je da je upitnik Sto jasniji i kra¢i kako bi ispunjavanje iziskivalo §to manje vremena

21



(Slika 1.1.). Takvom ljestvicom moguce je ispitati 1 ostale tegobe kao $to su depresivno
raspolozenje, mucnina, inapetencija, zaduha, nesanica i sl. Vremensko razdoblje izmedu dva
probira razlikuje se ovisno o lokalnim smjernicama HD centra. Anketiranje se obi¢no provodi

jednom mjesecno do jednom tromjesecno (145, 162).

Edmontonov sustav procjene tegoba u bubreinih bol
Edmontonov sustav procjene tegoba: p
o L | e 1 d % Covenant
(doradena verzija) (ESAS-R) ..-I Asria Heallh Health

Molim zaokruite broj koji najbolje opisuje kako se osjecate SADA:

Bez bali 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najvecamoguca bol

Bez umora 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najveci moguciumor

Bez pus_panusti 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najveca moguca pospanost
Bez mucnine 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najveéa moguta muénina

Bez gubitkaapetita 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najvedi moguéigubitak apetita

Bez z_aduhe 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Naj_veé_a moguca zaduha_
Bez depresije 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najveéamogucadepresija
Bez tjeskobe 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Najvecamogucatjeskoba
Najbolje moguée Najgore moguée

opce osjecanje 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 opceosjecanje

Bez Najgori mogucéi

(drugi problem) 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 (drugiproblem)

Molim oznatite na sljedeéim slikama dio (dijelove tijela) gdje osje¢ate bol.

Sprijeda Straga

Desno Desno

Prikazano s dopuitenjem od: Watanabe SM, Nekoaichuk C, Beaumont C, Johnson L, Myers J, Strasser F. A
multi-centre comparison of twonumerical versions of the Edmonton Symptom Assessment System in
palliative care patients J Pain Symptom Manage 2011; 41:456-468 Copyright @ Covenant Health
Palliative Institute

Slika 1.1. Revidirani Edmontonski sustav procjene tegoba u bubreZnih bolesnika (engl.

Edmonton Symptom Assessment System Revised: Renal, ESAS-r)

1.4.4. Etiologija

Po prepoznavanju boli slijedi traganje za uzrokom. Osim poznatih uzroka koji pogadaju opéu
populaciju, tu su 1 ostali karakteristicni za HD bolesnike: primarna bubreZzna bolest (npr.

policisticna bubrezna bolest), komorbiditet (npr. dijabeti¢ka mikroangiopatija i neuropatija),
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KBB (npr. kalcificiraju¢a uremijska arteriolopatija ili kalcifilaksija, bubrezna osteodistrofija),
te izravne (npr. glavobolja, misiéni gréevi i sl.) i neizravne (npr. vezane uz KZP; AVF moze
dovesti do razvoja bolne ishemijske neuropatije, CVK do kroni¢ne infekcije, npr. discitisa)

komplikacije HD postupka (4).

S vremena na vrijeme pojedine vrste boli pojavljuju se kao jedna od akutnih komplikacija
pojedina¢nog HD postupka (npr. misiéni gréevi do 20%, glavobolja do 5%, bol prsista do 5%,
bol u ledima do 5% HD bolesnika) (163-166), nerijetko uvjetovani slozenim patofizioloSkim
mehanizmima cije otezano razumijevanje joS dodatno komplicira njihovo istovremeno
pojavljivanje i medusobno preklapanje (npr. bol u prsima tijekom HD postupka moze biti
uzrokovana arterijskom hipotenzijom, tzv. sindromom disekvilibrija, koronarnom boles¢u,
hemolizom i (vrlo rijetko) zraénom embolijom, dok intradijalizna hipotenzija kao jedan od
uzroka moZze sama imati brojne uzroke i biti pracena glavoboljom i mu¢ninom uz prsnu bol).
Ucestalije se pojavljuju kod agresivno dijaliziranih (dulje trajanje postupka, velika stopa UF i
uklanjanja ureje), slabo suradljivih bolesnika kod kojih se onda najvjerojatnije radi o inacici
tzv. sindroma disekvilibrija (rijedak sindrom nedovoljno razjasnjene patogeneze koji se
najcesce javlja tijekom prvih nekoliko HD postupaka i za kojeg se smatra da je prvenstveno
posljedica mozdanog edema uslijed brzog uklanjanja ureje, smanjenja osmolarnosti plazme 1

stvaranja osmotskog gradijenta koji poti¢e pomak vode u stanice mozga) (167-169).

1.4.5. Podjela

Bol moZe biti nociceptivna (npr. distenzija bubrezne tzv. Gerotine fascije kod PKD, amiloidna
artropatija i sl.), neuropatska (npr. fantomska bol, dijabeticka neuropatija, sindrom karpalnog
kanala uslijed nakupljanja amiloida i sl.) i mijeSana. Kod HD bolesnika bol je cesto

viSeuzro¢na. Prema intenzitetu dijeli se na blagu, umjerenu i jaku bol.

1.4.6. Lijecenje

Pristup lije¢enju HD boli moZe biti farmakoloski 1 nefarmakoloski. Najbolji ishod postiZze se
povezivanjem razli¢itih metoda lijecenja koje nadzire kvalificirani tim stru¢njaka. Opce slabo

osje¢anje HD bolesnika moZe umanjiti oCekivani ucinak fizikalne terapije, dok su kognitivno-
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bihevioralne intervencije osobito izazovne zbog dokazane kognitivne deterioracije HD

bolesnika i dugog trajanja postupka (170).

Velik broj analgetika koriStenih u op¢oj populaciji ne primjenjuje se u lijeCenju HD boli.
Poteskoce lijeCenja proizlaze iz nekriticne primjene razliCitih receptnih i bezreceptnih
preparata te straha od nakupljanja lijeka u plazmi zbog izmijenjene farmakokinetike

analgetika (171).

Lijecenje nociceptivne boli obi¢no se zapofima paracetamolom (172), te se nastavlja
dodavanjem tramadola (173) ili niske doze jakog opioida (npr. hidromorfon (174),
buprenorfin (175) ili fentanil (176)), dok se neuropatska bol lije¢i gabapentinom ili
pregabalinom (177, 178), kojeg zamijeni ili mu se pridoda tricilicki antidepresiv (179, 180), a
naposljetku se dodaje opioidni analgetik. Ishemijom uzrokovana mijeSana nociceptivno-
neuropatska bol lijeci se kombinacijom paracetamola i gabapentina ili pregabalina, kojima se
prema potrebi pridodaje tramadol ili opioidni analgetik (npr. metadon). Opcenito se
izbjegavaju NSAR, a ukoliko je indicirana, primjena trazi usko pracenje GFR. Ne preporuca
se upotreba kodeina (181, 182), morfina (183, 184), propoksifena (185), petidina (186), dok

oksikodon moze biti koristen kao druga linija lijecenja (187).

Bolesnici ¢esto samoinicijativno uzimaju lijekove koji pripadaju drugim bolesnicima (188,
189), a skloni su i nekriticnoj primjeni nefarmakoloskih terapija. Kanadsko istrazivanje
objavljeno 2003. godine, koje je ukljucilo 205 bolesnika na HD, pokazalo je da je 54%
bolesnika barem jednom koristilo neku od nefarmakoloskih metoda ublaZzavanja boli, a u
vrijeme provodenja istraZzivanja 16% ispitanika navelo je da se trenutno njima lijeci. Jedan je
pacijent bio lijeCen kiropraktikom, drugi biofeedback terapijom uz metode opustanja, dok su
svi ostali bili lijeceni fizikalnom terapijom. Brojni pacijenti uzimali su i analgetike; 29%
ispitanika uzimalo je neopioidne, 26% slabe, a 9.7% bolesnika jake opioide. Samo trecina

ispitanika nije uzimala nikakve lijekove protiv bolova (4).
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2. HIPOTEZE ISTRAZIVANJA

Glavne hipoteze primarnog istraZivanja:

1.

Ukupna prevalencija svih vrsta boli (generalizirana bol, bol povezana s KZP,
glavobolja, koStanomiSi¢na bol, bol u udovima, prsiStu, trbuhu) u kroni¢nih HD
bolesnika veca je od 50%,

Manje od 10% ispitanika na HD pati od trenutne, akutne i kroni¢ne boli jakog
intenziteta (>4 na numerickoj ljestvici od 0 do 10),

Prevalencija boli u kroni¢énih HD bolesnika neovisna je o dobi, spolu, indeksu tjelesne
mase (engl. body mass index, BMI), navici puSenja, uzroku TZB, dok je veca
prevalencija boli povezana sa nizim socioekonomskim statusom, manjom razinom
zadovoljstva zivotom, nizom kvalitetom zivota, arterijskom hipertenzijom kao
komorbiditetom, duzim trajanjem pojedinacnog HD postupka kao i ukupnog HD
lije¢enja, veéim tjednim brojem HD postupaka, primjenom AVF kao KZP, te primjene

ESA u ruku na kojoj se nalazi AVF.

Sporedna (pomo¢na) hipoteza primarnog istraZivanja:

4. Vise od 50% objavljenih studija o boli u HD bolesnika opazajnog je ustroja.

Glavne hipoteze sustavnih pregleda:

1.

Ukupna prevalencija svih vrsta boli (generalizirana bol, bol povezana s KZP,
glavobolja, miSi¢no-koStana bol, bol u udovima, bol u prsiStu, bol u trbuhu) u
bolesnika lije¢enih kronicnom HD ve¢a je od 50%,

Prevalencija boli u kroni¢nih HD bolesnika neovisna je o dobi, spolu, indeksu tjelesne
mase (BMI), navici puSenja, uzroku terminalnog zatajenja bubrezne funkcije, dok je
veca prevalencija boli povezana sa niZim socioekonomskim statusom, manjom
razinom zadovoljstva Zivotom, nizom kvalitetom Zivota, arterijskom hipertenzijom

kao komorbiditetom, duzim trajanjem pojedina¢nog HD postupka kao i ukupnog HD
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lije¢enja, vec¢im brojem HD postupaka tjedno, primjenom arteriovenske fistule (AVF)

kao KZP, te primjene ESA u ruku na kojoj se nalazi AVF.

Sporedna (pomoc¢na) hipoteza sustavnih pregleda:

3. Vise od 50% objavljenih studija o boli u HD bolesnika opazajnog je ustroja.
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3. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Glavni cilj istrazivanja je analizirati prevalenciju razli¢itih vrsta boli u bolesnika na HD i

mogucu povezanost niza obiljezja bolesnika s pojavom boli.

Kao sporedni ciljevi analizirat ¢e se vrste istrazivanja objavljenih na temu HD boli i procijenit

¢e se kvaliteta ukljucenih studija.
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4. METODE ISTRAZIVANJA

4.1. Ustroj istraZivanja
Za potrebe teme izradeno je jedno primarno istraZivanje i tri sustavna pregleda.

Primarnim istrazivanjem istraZzeni su ¢imbenici opisani u kontekstu boli u do sada objavljenim
studijama. Izraden je sveobuhvatni eksplorativni (engl. scoping) sustavni pregled o boli u HD
bolesnika kao oblik sinteze Sireg podruc¢ja znanja o HD boli uz procjenu kvalitete postojece
strukture dokaza. Drugi sustavni pregled usmjerenijeg je podruc¢ja interesa i analizirao je
povezanost pojedinih obiljezja i ucestalosti HD boli. Trec¢i sustavni pregled epidemioloskog je
karaktera i prikazuje podatke o ucestalosti i intenzitetu pojedinih vrsta boli u odraslih HD

bolesnika.

4.2. Lokacije istraZivanja

Primarna studija provedena je u Centru za hemodijalizu Zavoda za nefrologiju i dijalizu
Klinike za unutarnje bolesti Klinickog bolni¢kog centra (KBC) Split, te u Centrima za
hemodijalizu podruénih ispostava Doma zdravlja Splitsko-dalmatinske Zupanije (DZ SDZ)
Makarska, Sinj i Trogir. Dio istraZivanja koji je obuhvatio sustavne preglede literature izraden
je u Laboratoriju za istrazivanje boli Zavoda za anatomiju, histologiju i embriologiju

Medicinskog fakulteta u Splitu.

4.3. Primarno istraZivanje
4.3.1. Eticka pitanja

Za provedbu predlozenog istrazivanja pribavljeno je odobrenje Etickog povjerenstva
Klini¢kog bolni¢kog centra Split (KBC Split) i dozvola Eti¢kog povjerenstva DZ SDZ. Po
prispjecu odobrenja, protokol istrazivanja je poslan suradnim Centrima za HD podru¢nih
ispostava DZ SDZ nakon ¢ega je uslijedilo anketiranje bolesnika i lije¢nika. Prije ukljuéenja u

istrazivanje potencijalni ispitanici dobili su na ¢itanje detaljne informacije o istrazivanju i
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informirani pristanak na potpis. Svi podatci su anonimizirani i identitet ispitanika poznat
jedino lije¢niku koji je prikupljao podatke. Svaki ispitanik oznacen je individualnom Sifrom i
podatci za pojedinog ispitanika uneseni su u tablice za obradu podataka pod tom Sifrom koja
je bila poznata jednom istrazivacu (TB) tako da ostale osobe ukljucene u istrazivanje nisu

znale identitet ispitanika.

4.3.2. Ispitanici i velicina uzorka

Temeljem pretpostavke da ¢e 40% ispitanika patiti od boli, uz zna€ajnost od 0,05 i snagu od
80%, potrebno je bilo po 97 ispitanika u svakoj skupini, odnosno 194 ispitanika ukupno.
Pozvani su svi punoljetni ispitanici, bez kognitivnih oste¢enja koja bi prijecila razumijevanje
upitnika, lijeceni HD tijekom posljednja 3 mjeseca i duze u Centru za HD lijeCenje Zavoda za
nefrologiju 1 dijalizu Klinike za unutarnje bolesti KBC Split kao i suradnim Centrima za HD
lije€enje podru¢nih ispostava zupanijskog Doma zdravlja. Ispitanici nisu bili ukljuceni
ukoliko su u anamnezi imali neuroloski poremecaj koji bi potencijalno ometao percepciju
boli, mozdani udar ili druge bolesti koje bi mogle dovesti do razlika u bolnoj osjetljivosti,
osobe s psihi¢kom tj. duSevnom boli, poremecajima koze na mjestu primjene ESA (npr.
sklerodermija, ekcem, psorijaza i dr.), osobe kojima je ordiniran kratkodjeluju¢i NSAR ili
salicilatni pripravak unutar zadnjih 8 sati ili opijatni/neopijatni dugodjelujuéi analgetik unutar
posljednja 24 sata kao 1 oSteCenje vida i/ili motorike koje bi onemogucilo ispunjavanje

upitnika.

4.3.3. Upitnik za bolesnika i lijecnika

Kako bi se prikupili potrebni podatci, za potrebe ovog istrazivanja priredena su dva upitnika,
jedan za bolesnike i jedan za lije¢nike, a koji se temelje na sustavnom proucavanju ¢imbenika
koji su opisivani u kontekstu boli u bolesnika na HD u ranije objavljenim primarnim

istrazivanjima.

Osim ukljucenih antropometrijskih mjera 1 demografskih odrednica upitnici su skup otprije
oblikovanih i validiranih pojedina¢nih upitnika koji su prevedeni i koriSteni u istrazivanjima
na hrvatskom jeziku: VAS (194); ESAS (195); ljestvica zadovoljstva Zivotom (engl.
Satisfaction with Life Scale, SWLS) (196); kratki obrazac sa 36 stavki o zdravlju (engl. Short
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Form 36 Health Survey, SF-36) (197); Charlsonov indeks komorbiditeta (engl. Charlson
Comorbidity Index, CCI) (198).

Upitnikom za bolesnike prikupljeni su sljedeci podatci:

1. Bol: pati li ispitanik od trenutne boli za vrijeme HD, akutne boli (koja traje do 3 mjeseca) i
kroni¢ne boli (koja traje dulje od 3 mjeseca); koliki je intenzitet te boli mjeren numerickom
ljestvicom s 11 brojeva, od 0 (bez boli) do 10 (najve¢a moguca zamisliva bol); bolesnikovo
misljenje o uzroku te boli; lokacija boli oznacena na slici; vrijeme pojave boli nakon pocetka
HD ako se radi o trenutnoj boli

. Dob

. Spol

. Tjelesna masa 1 visina

2

3

4

5. Stupanj obrazovanja
6. Status zaposlenja
7. Bracni status

8. Navika puSenja i pusacki staz

9. Ukupno trajanje HD lijecenja

10. Procjena tezine simptoma prema ESAS ljestvici koja je validirana na bolesnicima na HD
(146)

11. Zadovoljstvo zivotom mjereno SWLS ljestvicom (199)

12. Zdravstveni status i procjena kvalitete Zivota vezane za zdravlje (engl. Short Form 36
Health Survey, SF-36). Koristena je verzija RAND 36-Item Health Survey 1,0. Ljestvica
ogranic¢enja zbog fizickih zdravstvenih problema, ograni¢enja zbog osobnih ili emocionalnih
problema, emocionalno osjecanje, drustveno funkcioniranje, energiju/umor i opéu
samoprocjenu zdravlja. Ukljucuje 1 jednu Cesticu koja je pokazatelj samoprocijenjene
promjene zdravlja u odnosu na prosSlu godinu. Tih 36 Cestica ispitanici ocjenjuju brojevima od
0 do 6, ovisno o Cestici. Za obradu podataka koriste se dva koraka. U prvom koraku svaka od
Cestica se grupira u pod-ljestvice i brojevi se ponovno kodiraju u rasponu od 0 do 100, pri
c¢emu veci broj oznacava bolje stanje. U drugom koraku se radi prosjek svih odgovora unutar
jedne pod-ljestvice i podatci se prikazuju kao srednja vrijednost i standardna devijacija za

pod-ljestvice (200).
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Upitnikom za lije¢nike prikupljeni su sljede¢i podatci o bolesniku:

13. Uzrok zatajenja bubrezne funkcije

14. Trajanje HD postupka (<3 h ili >3 h)

15. Komorbiditeti

16. Vrijednost Charlsonova indeksa komorbiditeta

17. Broj HD postupaka tjedno

18. Krvozilni pristup (arteriovenska fistula, AVF ili centralni venski kateter, CVK)
19. Vrijeme od formiranja aktualne AVF (< 1g, 1-5 g,>5 g)

20. Polozaj aktualne AVF (kubitalno, radijalno)

21. Kori$tenje vitamina D (da ili ne)

22. Mjesto (subkutano ili intravenski) primjene pripravka za stimulaciju eritropoeze tj. ESA
(engl. erytrhopoiesis-stimulating agent)

23. Vrsta ESA (genericko ime)

24. Mjesecna doza ESA

4.3.4. Statisticki postupci

Podatci su pod Sifrom ispitanika uneseni u elektroni¢ke tablice i analizirani. Normalnost
podataka provjerena je Kolmogorov-Smirnovljevim testom. Deskriptivni podatci prikazani su
kao srednja vrijednost i standardna devijacija ili kao medijan i raspon, ovisno o distribuciji
podataka. Razlike u varijablama izmedu skupina bolesnika koji pate od razli¢itih vrsta boli
ispitane su t-testom ili Mann-Whitneyevim testom, ovisno o distribuciji podataka. Testovima
korelacije provjerena je povezanost izmedu varijabli. Podatci su analizirani racunalnim
programom GraphPad Prism (GraphPad, San Diego, CA, SAD). Statisticka znaCajnost
postavljena je na P<0,05. Deskriptivna statistika za varijable koje nisu bile normalno
distribuirane temeljem Kolmogorov-Smirnov testa bila je prikazana kao medijan 1 95%

interval pouzdanosti (95% CI) medijana.
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4.4. Sustavni pregledi

Eksplorativni sustavni pregled literature proveden je u skladu sa smjernicama Centra za
sustavne preglede i diseminaciju (engl. Center for Revews and Dissemination) (190) i

MOOSE smjernicama (191).

U sustavnim pregledima literature nisu ukljufeni ispitanici. Uzorak predstavlja skup
pronadenih studija dobiven pretrazivanjem bibliografskih baza podataka MEDLINE, Scopus,
PsycINFO i CINAHL koriStenjem sloZene strategije pretrazivanja od najranijeg ponudenog

datuma do 15. veljace 2016. godine.

4.4.1. Strategija pretrazivanja
Strategija pretrazivanja literature o boli u HD bolesnika glasi:
1) (h?emodialy$ or h?emo$filtrat$ or ultrafiltrat$).cw.

2) exp Renal Dialysis/ or exp Hemofiltration/ or exp Hemodiafiltration/ or exp

Ultrafiltration/
3) lor2

4) (pain$ or dolo?r or hurt$ or ache or aching or pang? or $algia or $dynia or
discomfort or nocicept$ or analge$ or an?esthe$ or pain?kill$ or antihyperalg$ or

algesi$ or anguish$ or suffer$).tw.

5) exp Pain/ or exp Nociception/ or exp Analgesia/ or exp Anesthesia/ or exp
Anesthetics/ or exp Analgesics/ or exp Stress, Psychological/ or exp Stress,

Physiological/
6) 4or5

7) 3and 6
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4.4.2. Odabir studija

Uzeti su u obzir radovi na svim svjetskim jezicima. Pretrazivanje su napravile dvije osobe
zasebno. Neslaganja su razrjeSena intervencijom tre¢eg autora. Rezultati su ubaceni u
EndNote X7 program (Thomson Reuters, New York, NY, SAD) i potom su uklonjeni
duplikati. Analizirani su svi dobiveni sazetci i naslovi te su pribavljeni cjeloviti tekstovi svih
radova potencijalno vaznih za temu istrazivanja. Pretrazivanjem citata i referenci ukljucenih

radova pronadeni su dodatni, ranije ispusteni ¢lanci.

4.4.3. Ekstrakcija i analiza podataka

Analizirane su teme pronadenih studija o boli u HD bolesnika i izdvojeni sljede¢i podaci:
populacija ispitanika, tema, vrsta i lokacija istrazivanja, godina i drzava objavljivanja.
Brojanje publikacija po drZavi provedeno je metodom ukupnog zbroja (engl. whole count) na
nacin da je svaka drzava dobila bod za jednu publikaciju jednom kada bi se ta drzava pojavila
u adresi autora. Za svaku studiju opisana je ucestalost, vrsta HD boli i problematika koju
istrazuje. Analiza kvalitete dokaza randomiziranih kontroliranih pokusa ocijenjena je
koriStenjem alata Cochrane kolaboracije za procjenu rizika od pristranosti, kako je opisano u
Cochrane priru¢niku za izradu sustavnih pregleda (192). Za procjenu kakvoce

nerandomiziranih istrazivanja koristena je modificirana procjena rizika od pristranosti (193).

Obzirom na utvrden visok stupanj klinicke heterogenosti podataka ukljuc¢enih studija (dob,
trajanje HD postupka, vrste boli, trajanje boli), meta-analiza rezultata istraZivanja nije bila

moguca. Provedena je deskriptivna sinteza podataka.
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5. REZULTATI

5.1. Primarno istraZivanje o prevalenciji boli i ¢imbenicima povezanim s boli u

hemodijaliznih bolesnika
5.1.1. Ispitanici

Medu ispitanicima bilo je dvostruko viSe muskaraca. Medijan dobi ispitanika bio je 70
godina. Vedina ispitanika imala je srednjoskolsko obrazovanje. S obzirom na status
zaposlenja, ispitanici su ve¢inom bili umirovljenici. Uglavnom su bili vjencani. Medijan
trajanja HD lijeCenja bio je 3 godine. Medu ispitanicima pusaci su bili u manjini, a znacajan

postotak bili su bivsi pusaci koji su prestali pusiti prosjecno prije 20 godina (Tablica 5.1.).

Tablica 5.1. Obiljezja ispitanika

Karakteristike Brojcani rezultati
Spol, n (%)

Muskarci 129 (66)

Zene 05 (34)

Dob, medijan (95% CI)

70 godina (67 do 73 godine)

Masa, medijan (95% CI)

73 kg (71,6 do 76,2 cm )

Visina, medijan (95% CI)

174 cm (172 do 175 cm)

Obrazovanje, n (%)

Bez obrazovanja

Manje od osmogodis$nje Skole
Osnovna skola

Srednja skola

5@)

30 (15)

27 (14)

98 (50)
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Visa Skola 21 (11)
Dodiplomski studij 13 (7)
Poslijediplomski studij 0(0)
Zaposlenje, n (%)

Student 0 (0)
Skrac¢eno radno vrijeme 1 (1)
Nezaposlen 24 (12)
Zaposlen na odredeno radno vrijeme 0 (0)
Zaposlen na neodredeno radno vrijeme 4(2)
Mirovina 165 (85)
Bracno stanje, n (%)

Nevjencan/a 31 (16)
Vjencan/a 125 (64)
[zvanbrac¢ni partner/ica 1(1)
Razveden/a 4(2)
Udovac/ica 33(17)

Godina na hemodijalizi, medijan (95% CI)

3 godine (3 do 4 godine)
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Pusenje

Broj (%) pusaca 34 (18)
Duljina pusenja medu pusacima 29+14 godina
Broj bivsih pusaca 71 (37)

Ako su prestali pusiti, prije koliko vremena 20+14 godina

5.1.2. Trenutna bol

U uzorku je 93 (49%) ispitanika izjavilo da trenutno osjeca bol. Tri ispitanika na to pitanje
nisu odgovorila. Na ljestvici od 0 do 10 medijan intenziteta trenutne boli bio je 6, S§to ukazuje
da su uglavnom patili od intenzivne boli. Intenzivnu bol (bol >4 na VAS ljestvici od 0 do 10)
opisalo je 85/93 (91%) tih bolesnika. Bol se ve¢inom javila unutar prvog sata od pocetka HD
(Tablica 5.2.). Svih 93 ispitanika koji su naveli da osjecaju trenutnu bol navelo je da znaju
uzrok te boli; medu njima ih je 69 navelo samo jedan uzrok, a ostali 2 do 4 uzroka trenutne

boli.

Uzroci boli spomenuti vise od 5 puta bili su lumbalna radikulopatija (N=13, 9%), miSi¢ni
gréevi (krampi) (N=10, 11%), amiloidna artropatija (N=10, 11%), bubreZna osteodistrofija
(N=7, 8%), fantomska bol (N=7, 8%), gonartroza (N=7, 8%), posttromboticki (postflebiticki)
sindrom (N=6, 6%), neodredeni artritis malih zglobova Saka 1 stopala (N=6, 6%).

Svih 93 ispitanika koji su naveli da osjecaju trenutnu bol navelo je dio tijela gdje ih boli, pri
¢emu su 72 ispitanika naveli samo jedan dio tijela, a 21 ispitanik 2 do 9 bolnih dijelova tijela.
Pet puta ili viSe ispitanici su spomenuli ove dijelove tijela: listovi potkoljenica (N=18, 19%),
koljeno (N=13, 14%), lumbalna kraljeznica (N=12, 13%), mali zglobovi stopala (N=10,
11%), mali zglobovi Saka (N=9, 10%), rame (N=8, 9%), bataljak nakon amputacije (N=8,
9%), epigastrij (N=7, 8%), vrat (N=6, 6%), prsti stopala (N=6, 6%), gleZzanj (N=5, 5%), glava
(N=5, 5%).

36



Tablica 5.2. Trenutna bol u ispitanika

Varijabla Brojcéani rezultati

Trenutna bol

Da 93 (49)
Ne 98 (51)
Ukupan broj odgovora 191

Intenzitet trenutne boli, medijan (95% CI) 6 (95% CI 5 do 6)

Vremensko razdoblje hemodijaliznog

postupka u kojem se javila bol, n (%)

<lh 66
1-1,9h 1
2-29h 2
3-4h 24
Ukupan broj odgovora 93

5.1.3. Akutna bol

U uzorku je 31 (16%) bolesnika navelo da trpi bol koja traje manje od 3 mjeseca. Ta je bol
prosjecno trajala 2 mjeseca. Medijan procjene prosjecnog intenziteta boli medu ispitanicima
bio je 5, Sto ukazuje da uglavnom trpe od intenzivne akutne boli, dok je medijan najviseg
intenziteta boli Sto su ga doZivjeli u zadnja tri mjeseca bio 7 (Tablica 5.3.). Prosjecnu
intenzivnu akutnu bol (bol >4 na VAS ljestvici od 0 do 10) opisalo je 25/31 (81%) tih
bolesnika, a kad su upitani za intenzitet najvece boli koju su osjetili njih 30/31 (97%) je
navelo intenzitet >4. Na pitanje znaju li koji je uzrok te boli, 29 ispitanika, odnosno 94% onih
koji su naveli da osjecaju bol, odgovorilo je potvrdno i navelo jedan ili viSe uzroka. Svih 31

ispitanika koji su naveli da trpe akutnu bol navelo je i uzrok koji smatraju odgovornim za
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svoju bol; medu njima je 29 ispitanika navelo jedan uzrok boli, a dva ispitanika po dva uzroka
boli. Naj€es¢i uzroci boli bili su lumbalna radikulopatija (N=5, 16%), nepoznat uzrok (N=4,
13%), kroni¢ni gastritis (N=3, 10%), kalcificiraju¢a uremicna arteriolopatija (kalcifilaksija)

(N=3, 10%).

Ukupno 31 ispitanik koji se tuzio na akutnu bol naveo je 1 dio tijela gdje osjec¢a bol. Medu
njima je 27 osoba navelo samo jedan dio tijela, a 4 osobe po dva dijela tijela gdje osjecaju bol.
Ispitanici su akutnu bol najées¢e osjecali u ledima (N=5, 16%), listovima (N=5, 16%),
ramenima (N=3, 10%) i epigastriju (N=3, 10%).

Tablica 5.3. Akutna bol u ispitanika

Varijabla Brojcéani rezultati

Akutna bol

Da 31 (16)

Ne 163

Ukupan broj odgovora 194

Trajanje akutne boli, medijan (95% CI) 2 mjeseca (2 do 3 mjeseca)
Prosjec¢ni intenzitet akutne boli, medijan 5(@do5)

(95% CI)

Najvedi intenzitet akutne boli, medijan (95% | 7 (6 do 8)

CD

5.1.4. Kronicna bol

Upitani za bol koja traje 3 mjeseca ili dulje, 109 (56%) ispitanika navelo je da trpi takvu bol, s
medijanom trajanja 4 godine. Prosjecan 1 najveci intenzitet kronicne boli ukazuju da ispitanici

trpe od intenzivne kroni¢ne boli (Tablica 5.4.). Prosje¢nu intenzivnu kroni¢nu bol (bol >4 na
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VAS ljestvici od 0 do 10) opisalo je 91/209 (83%) tih bolesnika, a kad su upitani za intenzitet
najvece boli koju su osjetili njih 106/109 (97%) je navelo intenzitet >4. Na pitanje znaju li
koji je uzrok te boli, 84 ispitanika, odnosno 77% onih koji su naveli da osjecaju bol,

odgovorilo je potvrdno 1 navelo jedan ili viSe uzroka boli.

Svih 109 osoba koje su navele da trpe kronicnu bol navele su uzroke za koje smatraju da
njihovu bol uzrokuju; 84 osobe navele su tek jedan uzrok boli, a 25 ih je navelo 2 do 5
razli¢itih uzroka boli. Naj¢es¢i navedeni uzroci boli bili su lumbalna radikulopatija (N=21,
19%), amiloidna artropatija (N=17, 16%), bubrezna osteodistrofija (N=15, 14%), osteoartritis
(N=12, 11%), misiéni gréevi (N=11, 10%), gonartroza (N=10, 9%), osteoporoza (N=7, 6%),
uremijska kalcificirajuca arteriolopatija (N=7, 6%) i dijabeticka neuropatija (N=6, 6%).

Dio tijela gdje trpe kroni¢nu bol navelo je svih 109 ispitanika. Medu njima je 78 ispitanika
navelo samo jedan dio tijela gdje ih boli, dok je 31 ispitanik naveo 2 do 7 bolnih dijelova
tijela. NajceSce su kao bolni dijelovi tijela spomenuti lumbalna kraljeznica (N=21, 19%),
koljena (N=21, 19%), ramena (N=20, 18%), listovi potkoljenica (N=17, 16%), mali zglobovi
Saka (N=16, 15%), straznji dio noge (N=12, 11%), mali zglobovi stopala (N=11, 10%), lakat
(N=7, 6%) i bataljak (N=6, 6%).
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Tablica 5.4. Kroni¢na bol u ispitanika

Varijabla Brojcéani rezultati

Trenutna bol

Da 109 (56)
Ne 85
Ukupan broj odgovora 194

Trajanje kroni¢ne boli, medijan (95% CI) 4 godine (3 do 5 godina)

Prosjecni intenzitet kroni¢ne boli, medijan 5@ do5)
(95% CI)
Najvedi intenzitet kroni¢ne boli, medijan 7 (7 do 8)
(95% CI)

5.1.5. Trenutni simptomi

Na popisu osam razli¢itih simptoma prema ESAS ljestvici, najvise ispitanika naznacilo je da
pati od umora i pospanosti. NajteZi prosjecni intenzitet tegoba zabiljezen je za umor, tjeskobu

i pospanost (Tablica 5.5.).
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Tablica 5.5. Ucestalost razli¢itih simptoma prema Edmontonskoj ljestvici procjene
tegoba (moguce ocjene 0 do 10; broj 0 oznacava da ispitanik taj simptom nema, a broj

10 da je taj simptom vrlo intenzivan)

Simptom Prosjecna tezina simptoma Broj (%) ispitanika bez
(M+£SD) simptoma
Umor 4,1+2.9 45
Pospanost 3,3+2,7 53
Mucnina 1,242,1 137
Gubitak apetita 1,3£2,3 133
Zaduha 1,0£1,8 137
Depresija 0,6+1,6 161
Tjeskoba 3,443,1 76
Opce osjecanje 5,7£2,0 6
Drugi problemi* 6,0+3,9%* 0*

*Na ovo pitanje odgovorilo je samo 8 ispitanika. Na sva ostala pitanja prikazana u tablici

odgovorili su svi ispitanici.

5.1.6. Zadovoljstvo zivotom

Procjene ispitanika za pet tvrdnji o kvaliteti njihova Zivota pokazuju da su usprkos znac¢ajnom
teretu tegoba 1 HD lijeCenju natprosje¢no zadovoljni razli¢itim aspektima kvalitete Zivota

(Tablica 5.6.).
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Tablica 5.6. Prosjecna ocjena na ljestvici zadovoljstva Zivotom (mogucée ocjene od 1 do 7,

broj 1 oznacava ,,uopce se ne slazem*, a broj 7 ,,izrazito se slazem*)

Cestice ljestvice za procjenu zadovoljstva Zivotom Prosje¢no zadovoljstvo

(M£SD)

Na vise nac¢ina sam u zivotu dosao blizu mog ,,idealnog zivota” | 4,8+1,5

Uvjeti u kojima zivim su odli¢ni 5,5£1,2
Ja sam zadovoljan/na 5,6£1,4
Do sada sam postigao najvaznije stvari koje zelim u zZivotu 5,7¢1,4
Kada bih mogao/la zivot prozivljavati ponovo, nista ne bih 5,4+2,0
mijenjao/la

5.1.7. Zdravstveni status i procjena kvalitete Zivota vezane za zdravlje

Analiza zdravstvenog statusa i procjene kvalitete Zivota vezane za zdravlje pokazala je da
ispitanici najboljim ocjenjuju svoje emocionalno zdravlje 1 socijalno funkcioniranje, dok su

dali najlosije rezultate za razinu energije tj. umor 1 za fizicko zdravlje (Tablica 5.7.).
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Tablica 5.7. Rezultati ljestvice procjene kvalitete Zivota

Pod-ljestvica Broj cestica M+SD
Tjelesno funkcioniranje 10 49,9+40,2
Funkcioniranje u 4 40,9+49,2

ulozi/fizicko zdravlje

Funkcioniranje u 3 88,8+31,5

ulozi/emocionalno zdravlje

Energija/umor 4 41,4+£27,9
Emocionalno osjecanje 5 55,2432,1
Socijalno funkcioniranje 2 66,5+29.9
Bol 2 59,7433,4
Opce zdravlje 5 44,7+£36,3
Promjena zdravlja 1 47,3+24,2

5.1.8. Uzrok zatajenja bubrezne funkcije

Uzrok zatajenja bubreZne funkcije zabiljeZen je za sve ispitanike. Pritom je za 173 ispitanika
naveden samo jedan uzrok, a za 21 ispitanika dva do Cetiri uzroka zatajenja. NajceS¢i uzroci
zatajenja bubrega bili su dijabetiCka nefropatija (N=46, 24%%), hipertenzivna nefropatija
(N=46, 24%), recidiviraju¢a uroinfekcija (N=23, 12%), nespecificirani glomerulonefritis

(N=19, 10%), policisticna bubrezna bolest (N=16, 8%) i urolitijaza (N=11, 6%).
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5.1.9. Komorbiditeti

Komorbiditet je zabiljezen u 169 ispitanika (87%), od kojih je za 44 ispitanika zabiljezen
samo jedan komorbiditet, a za 125 ispitanika 2 do 7 komorbiditeta. Naj¢es¢i komorbiditeti bili
su arterijska hipertenzija (N=65, 38%), ishemijska kardiomiopatija (N=44, 26%), bolest
koronarnih arterija (sa ili bez intervencije) (N=30, 18%), aterosklerotska kardiomiopatija
(N=28, 17%), hiperplazija/neoplazma prostate (N=19, 11%), kroni¢ni gastritis (N=17, 10%),
fibrilacija atrija (N=16, 9%), cerebrovaskularni inzult (N=16, 9%), stanje po operaciji
karcinoma kolona (N=14, 8%) i hipotireoza (N=13, 8%).

Prosjecni broj bodova na Charlsonovoj ljestvici komorbiditeta bio je 4,65+2,28.

5.1.10. Varijable vezane za hemodijalizni postupak

Vecini pacijenata hemodijalizni postupak trajao je >3 h (N=171, 88%), dok je ostalima trajao
3 h ili krace (N=23, 12%). Prosjecni tjedni broj HD postupaka bio je 2,9+0,3. Krvozilni
pristup bio je putem AVF u 112 (58%) ispitanika, a CVK u njih 82 (42%). Vrijeme od
formiranja aktualne AVF u 112 ispitanika je variralo; to vrijeme je u 19 (17%) ispitanika <1
godine, u 53 (47%) ispitanika 1-5 godina, a u 40 (36%) ispitanika >5 godina. PoloZaj AVF bio
je kubitalno u 87 (78%) ispitanika 1 radijalno u 25 (22%) ispitanika. Kalcitriol je uzimalo 47
(24%) od 194 ispitanika. Nacin primjene ESA zabiljeZen je za 167 ispitanika, i kod svih je
primjena bila intravenska. Vrste ESA koju su pacijenti uzimali bile su Aranesp (N=81, 49%),
Mircera (N=55, 33%), Binocrit (N=19, 11%), Epoetin alfa (N=4, 2%), Retacrit (N=4, 2%),
NeoRecormon (N=3, 2%) i Recormon (N=1, 1%). Prosje¢na mjesecna doza ESA bila je

6737£15565 ..
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5.1.11. Razlike u varijablama izmedu pacijenata po pitanju osjecanja trenutne boli

Ispitanici koji su osjecali trenutnu bol bili su znacajno stariji. Medu njima je bilo znacajno
manje puSaca. Na ESAS ljestvici imali su znacajno intenzivnije simptome umora, pospanosti,
mucnine, gubitka apetita, zaduhe, tjeskobe, i znacajno losSije opce osjecanje. Jedini simptom
na ESAS Jjestvici u kojem nije bilo znacajne razlike izmedu onih koji jesu i koji nisu osjecali

trenutnu bol bio je simptom depresije (Tablica 5.8.).

Tablica 5.8. Znacajne razlike izmedu pacijenata koji osjecaju i ne osjecaju trenutnu bol

Varijabla Pacijenti koji Pacijenti koji ne p
osjecaju trenutnu osjecaju trenutnu
bol bol
Dob (godine) 71,2+12,4 65,7+13,2 0,0017
Pusenje (%) 11 23 0,022
Umor (M£SD) 4,94£2,7 3,3£2,9 <0,0001
Pospanost 3,842,5 2,8+2.7 0,0074
(M£SD)
Mucnina (M£SD) | 2,0£2,5 0,5+1,3 <0,0001
Gubitak apetita 2,0£2,7 0,6£1,6 <0,0001
(M*SD)
Zaduha (M£SD) 1,4+2,0 0,6£1,4 0,0041
Depresija (M£SD) | 0,5+1,6 0,7£1,6 0,5814
Tjeskoba (M£SD) | 4,0+3,1 2,8+£2,9 0,0063
Opce osjecanje 5,3£1,9 6,1+2,0 0,0062
(M£SD)
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Razlika u simptomu na ESAS ljestvici koji mjeri druge probleme nije se mogla izraCunati jer

je samo 8 ispitanika u ukupnom uzroku ispunilo to pitanje.

Nije bilo razlike u spolu (p=0,187), stupnju obrazovanja (p=0,442), zaposlenju (p=0,819),
bracnom stanju (p=0,462) niti u duljini HD lijeCenja (p=0.662) izmedu pacijenata koji su

osjecali trenutnu bol na HD i onih koji nisu.

Analizom zadovoljstva zivotom utvrdeno je da nije bilo znacajnih razlika niti za jednu
analiziranu Cesticu upitnika o zadovoljstvu Zivotom izmedu ispitanika koji su osjecali trenutnu

bol za vrijeme HD i onih koji nisu (Tablica 5.9.).

Tablica 5.9. Razlike u zadovoljstvu Zivotom izmedu pacijenata Kkoji osjecaju i ne

osjecaju trenutnu bol (M+SD)

Cestice ljestvice za procjenu Pacijenti koji Pacijenti koji | p
zadovoljstva Zivotom osjecaju trenutnu | ne osjecaju

bol trenutnu bol
Na viSe na¢ina sam u zivotu doSao 4,8+1,3 4,7+1,6 0,6298

blizu mog ,,idealnog Zivota”

Uvjeti u kojima zivim su odli¢ni 5,6+0,9 5,5+1,4 0,6446
Ja sam zadovoljan/na 5,5+1,4 5,7+1,4 0,3371
Do sada sam postigao najvaZznije 5,7£1,2 5,6£1,6 0,3857

stvari koje zelim u Zivotu

Kada bih mogao/la zivot prozivljavati | 5,3+1,9 5,3+2.,0 0,8601

ponovo, nista ne bih mijenjao/la

Procjena kvalitete zivota pokazala je znaCajnu razliku izmedu ispitanika koji su patili od
trenutne boli i onih koji nisu samo za jednu domenu — tjelesno funkcioniranje, dok za druge

domene nije bilo znacajnih razlika izmedu te dvije skupine ispitanika (Tablica 5.10).
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Nije bilo razlike u trajanju HD postupka (p=0,4384), bodovima Charlsonove ljestvice
komorbiditeta (p=0,8993), tjednom broju HD postupaka (p=0,2489), vrsti KZP (p=0.672),
polozaju aktualne AVF (p=0,2877) niti u mjesecnoj dozi ESA (p=0,1981).

Ispitanici koji su se tuzili na trenutnu bol imali su znacajno duZe vrijeme od formiranja

aktualne AVF (p=0,0233) 1 znacajno rjede su koristili vitamin D (p=0,0304)
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Tablica 5.10. Razlike u rezultatima ljestvice procjene kvalitete Zivota izmedu pacijenata

koji osjecaju i ne osjecaju trenutnu bol (M£SD)

Pod-ljestvica Pacijenti koji Pacijenti koji ne p
osjecaju trenutnu | osjecaju trenutnu bol
bol
Tjelesno funkcioniranje 41,4+38,7 57,3+£39,9 0,0056
Funkcioniranje u 42,4+49,5 39,4+48,9 0,7063
ulozi/fizicko zdravlje
Funkcioniranje u 92,7+25,9 84,8+35,9 0,0859
ulozi/emocionalno
zdravlje
Energija/umor 42,2+28.,9 40,7£26,8 0,6755
Emocionalno osjecanje 57,2431.,4 0,4106
53,4+32,8
Socijalno funkcioniranje | 68,5+30,2 64,7+29,7 0,3806
Bol 60,4+32.7 59,5+33,9 0,8582
Opce zdravlje 47,2+38,4 42,9+34,1 0,4242
Promjena zdravlja 46,7+22,3 47,2+25,7 0,8899
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5.1.12. Razlike u varijablama izmedu pacijenata po pitanju osjecanja akutne boli trajanja do

3 mjeseca

Nije bilo razlike u dobi (p=0,5662), spolu (p=0,2804), stupnju obrazovanja (p=7587), statusu
zaposlenja (p=0,1167), navici pusenja (p=4628) izmedu ispitanika koji su naveli da trpe
akutnu bol trajanja do 3 mjeseca. Pacijenti koji su trpjeli akutnu bol bili su dulje na HD, ali ne
znacajno (6,8+8,2 naspram 5,5+6,2 godina). Znacajne razlike uocene su u bra¢nom statusu;

medu onima koji trpe akutnu bol bilo je manje ozenjenih i vise udovaca (p=0,350).

Analizom simptoma prema ESAS ljestvici uoCena je znacajna razlika samo za depresiju; u
skupini ispitanika koji su naveli da trpe akutnu bol simptom depresije bio je znaCajno

intenzivniji (Tablica 5.11.).

Na svim Cesticama ljestvice o zadovoljstvu zivotom, pacijenti koji osjecaju akutnu bol rjede
su se slagali s izjavama iz ljestvice, §to ukazuje na njihovo znacajno manje zadovoljstvo

zivotom (Tablica 5.12.).

Na ljestvici za procjenu kvalitete zivota znaCajno nizi rezultati u skupini ispitanika koji

osjecaju akutnu bol uoceni su jedino za domenu fizickog zdravlja (Tablica 5.13.).

Nije bilo znacajne razlike u trajanju postupka (p=0,8312), bodovima na Charlsonovoj ljestvici
komorbiditeta (p=0,7096), tjednom broju HD postupaka (p=0,7868), vremenu od formiranja
aktualne AVF (p=0,4458), polozaju AVF (p=0,0900), uzimanju vitamina D (p=0,8232) niti
mjesecnoj dozi ESA (p=0,9690).

Medu ispitanicima s akutnom boli bilo je zna¢ajno vise bolesnika s CVK kao KZP

(p=0,0307).
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Tablica 5.11. Znacajne razlike izmedu pacijenata koji osjecaju i ne osje¢aju akutnu bol

Varijabla Pacijenti koji Pacijenti koji ne p
osjecaju akutnu bol | osjecaju akutnu bol

Dob (godine) 67,1£12,2 68,7+13,1 0,5662
Umor (M£SD) 4,3£3,0 4,0+£2,9 0,6706
Pospanost 3,1£2,9 3,3+2,6 0,6705
(M*£SD)

Mucnina (M£SD) | 1,5£2,4 1,1+£2,0 0,3754
Gubitak apetita 1,6+2,7 1,2+2.3 0,3778
(M*SD)

Zaduha (M£SD) 0,9+1,7 1,0£1,8 0,7022
Depresija (M£SD) | 1,224 0,5+1,3 0,0204
Tjeskoba (M£SD) | 2,9+3,0 3,4+3,1 0,3674
Opce osjecanje 5,3+2,3 5,8£1,9 0,1690

(MSD)
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Tablica 5.12. Razlike u zadovoljstvu Zivotom izmedu pacijenata koji osjecaju i ne

osjecaju akutnu bol (M+SD)

Cestice ljestvice za procjenu Pacijenti koji Pacijenti koji ne | p
zadovoljstva Zivotom osjecaju akutnu | osjecaju akutnu

bol bol
Na viSe na¢ina sam u zivotu dosao 4,3+1,9 4,9+1,4 0,0560

blizu mog ,,idealnog Zivota”

Uvjeti u kojima zivim su odli¢ni 5,0+1,7 5,6+1,1 0,0155
Ja sam zadovoljan/na 5,0£1,9 5,8+1,2 0,0120
Do sada sam postigao najvaznije 4,94+2.0 5,8+1,3 0,0023

stvari koje Zelim u Zivotu

Kada bih mogao/la zivot 4,24+2.6 5,6+1,8 0,0005
prozivljavati ponovo, nista ne bih

mijenjao/la
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Tablica 5.13. Razlike u rezultatima ljestvice procjene kvalitete Zivota izmedu pacijenata

koji osjec¢aju i ne osjecaju akutnu bol (M£SD)

Pod-ljestvica Pacijenti koji Pacijenti koji ne p
osjecaju akutnu bol | osjecaju akutnu bol

Tjelesno funkcioniranje | 40,0+38,8 51,8+40,2 0,1329

Funkcioniranje u 17,7+38,4 45,4+49,8 0,0038

ulozi/fizicko zdravlje

Funkcioniranje u 97,8+14,6 87,1£33,5 0,0821

ulozi/emocionalno

zdravlje

Energija/umor 42,6+27,7 41,1279 0,7963

Emocionalno osjecanje 53,4+29.4 0,7317

55,6£32,6

Socijalno funkcioniranje | 61,3+28,9 67,5+30,0 0,2908

Bol 56,2+31,8 60,3+33,7 0,5297

Opce zdravlje 49,84+32,9 43,6+36,8 0,3874

Promjena zdravlja 46,8+19,1 47,4+25,1 0,8966
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5.1.13. Razlike u varijablama izmedu pacijenata po pitanju osjecanja kronicne boli trajanja 3

mjeseca ili dulje

Medu pacijentima koji su patili od kroni¢ne boli bilo je znacajno vise Zzena (p=0,476), bili su
znacajno manje obrazovani (p=0,0291) i medu njima je bilo znacajno vise udovaca

(p=0,0135).

Pacijenti koji su patili od kroni¢ne boli bili su zna€ajno stariji, znacajno dulje su se lijecili
pomoc¢u HD 1 imali su znacajno intenzivnije sljede¢e simptome na ESAS ljestvici: umor,

pospanost, mucnina, gubitak apetita, zaduha i tjeskoba (Tablica 5.14.)

Nije bilo razlike u statusu zaposlenja (p=0,2035) niti u pusenju (p=0,6765) izmedu ispitanika

koji su osjecali kroni¢nu bol i onih koji nisu.

Bolesnici koji trpe kroni¢nu bol imali su neznacajno nize pokazatelje na ljestvici zadovoljstva

zivotom (Tablica 5.15.).

Analizom domena ljestvice za procjenu kvalitete zivota uoceno je da su ispitanici koji su
patili od kroni¢ne boli imali znacajno nize vrijednosti jedino za domenu tjelesnog
funkcioniranja, dok su znacajno bolje rezultate od onih koji nisu patili od kroni¢ne boli imali

za emocionalno zdravlje (Tablica 5.16.).

Nije bilo razlike u trajanju HD postupka (p=0,7252), bodovima na Charlsonovoj ljestvici
komorbiditeta (p=0,5655), tjednom broju HD postupaka (p=0,4696), vrsti KZP (p=0,0770),
vremenu od formiranja AVF (p=0,1038), polozaju AVF (p=0,8620), uzimanju vitamina D
(p=0,8423) niti u mjesecnoj dozi ESA (p=0,6370).
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Tablica 5.14. Znacajne razlike izmedu pacijenata koji osjecaju i ne osjecaju kroni¢nu

bol

Varijabla Pacijenti koji osje¢aju | Pacijenti koji ne p

kroni¢nu bol osje¢aju kroni¢nu

bol

Dob (godine) 70,9+£11,9 65,2+13,7 0,0022
Duljina HD (godine) | 7,0+7,7 3,9+4,2 0,0009
Umor (M£SD) 4,8+2,7 3,2£2.9 0,0002
Pospanost (M+SD) 3,8+£2,6 2,6£2.5 0,0008
Mucnina (M£SD) 1,742,4 0,6+1,4 <0,0001
Gubitak apetita 1,7+£2,7 0,7£1,6 0,0048
(M+£SD)
Zaduha (M£SD) 1,3+1,9 0,6+1,4 0,0029
Depresija (M£SD) 0,8+1,7 0,4£1,3 0,0885
Tjeskoba (M£SD) 4,14£3,1 2,442 8 <0,0001
Opce osjecanje 5,7£1,9 5,8+2,2 0,6364
(M=SD)
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Tablica 5.15. Razlike u zadovoljstvu Zivotom izmedu pacijenata koji osjecaju i ne

osje¢aju kroni¢nu bol (M+SD)

Cestice ljestvice za procjenu Pacijenti koji Pacijenti koji | p
zadovoljstva Zivotom osje¢aju kroni¢nu | ne osjeaju

bol kroni¢nu bol
Na viSe na¢ina sam u zivotu dosao 4,7+1,5 49+1.4 0,1867

blizu mog ,,idealnog Zivota”

Uvjeti u kojima zivim su odli¢ni 5,4+1,3 5,7+1,0 0,1642
Ja sam zadovoljan/na 5,5+1,5 5,8+1,2 0,2095
Do sada sam postigao najvaznije 5,6£1,6 5,8+1,2 0,2406

stvari koje zelim u Zivotu

Kada bih mogao/la zivot prozivljavati | 5,4+2,0 5,3£1,9 0,5596

ponovo, niSta ne bih mijenjao/la
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Tablica 5.16. Razlike u rezultatima ljestvice procjene kvalitete Zivota izmedu pacijenata

koji osjec¢aju i ne osjecaju kroni¢nu bol (M£SD)

Pod-ljestvica Pacijenti koji Pacijenti koji ne p
osjecaju kroni¢nu | osjeé¢aju kroni¢nu
bol bol
Tjelesno funkcioniranje 44,8+39.4 56,5+40,2 0,0442
Funkcioniranje u 41,9+49 4 39,7+49,0 0,7507
ulozi/fizicko zdravlje
Funkcioniranje u 93,6+24,6 82,7£37,9 0,0170
ulozi/emocionalno
zdravlje
Energija/umor 41,1+£28,4 41,8+27,3 0,8697
Emocionalno osjecanje 56,3+£31,1 53,8+33,4 0,5921
Socijalno funkcioniranje | 66,9+30,1 65,9+29,8 0,8015
Bol 61,1329 57,9+34,2 0,5099
Opce zdravlje 47,2438,2 41,3£33,4 0,2621
Promjena zdravlja 46,6+22,4 48,2+26,4 0,6334
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5.2. Eksplorativni sustavni pregled literature o boli

Po zavrS§enom pretrazivanju bibliografskih baza i uklanjanju duplikata (v. odjeljak Metode)
preostalo je ukupno 17.680 bibliografskih zapisa (Slika 5.1.). Pregledani su naslovi i sazeci te
je prikupljeno 298 cjelovitih tekstova radova ocijenjenih potencijalno vaznima za istrazivanje.
Konaéno je ukljuc¢eno 140 studija koje su ispunile a priori postavljene kriterije ukljuivanja.
Pregledano je ukupno 844 citata i referenci, od kojih je nakon deduplikacije preostalo 624. Od
potencijalno ukljucivih 30, ukljuceno je 11 studija. Ukupan broj ukljucenih studija bio je 151.
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Slika 5.1. Dijagram tijeka procesa odabira studija
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Pocetno pretraZivanje:
Zapisi pronadeni
pretraZivanjem baza
podataka
(n=23817)

v
Zapisi nakon uklanjanja
duplikata
(n=16057)

v
Cjeloviti ¢lanci procijenjeni
kao moguce prihvatljivi
(n =249)

v
Studije uklju¢ene u
kvalitativu sintezu
(n=113)

AZuriranje pretraZivanja:
Zapisi pronadeni
pretraZivanjem baza
podataka
(n=1926)

v
Zapisi nakon uklanjanja
duplikata
(n=1623)

v
Cjeloviti ¢lanci procijenjeni
kao moguce prihvatljivi
(n=49)

v
Studije ukljuéene u
kvalitativnu sintezu
(n=27)

v
Ukupan broj studija
ukljuéenih u sintezu
(n=151)

Pretrazivanje referenci i
citata:
Identificirani zapisi
(n=2844

v
Zapisi nakon uklanjanja
duplikata
(n=1623)

v
Procijenjeni cjeloviti €lanci
(n=30)

v
Studije uklju¢ene u
kvalitativnu sintezu
(n=11)



Usprkos nastojanjima, nije bilo moguce analizirati podatke iz ukupno 5 studija; bilo zbog
jezi¢nih barijera (201, 202) ili nedostupnosti radova (203-205). Tri studije su iskljucene (202-
204), dok su konacno dvije ukljucene ili se nisu mogle analizirati (201, 205). Tablica 5.1.

oznacava broj ukljucenih studija u svakoj od 4 kategorije.

5.2.1. Ukljucene studije

Tablica 5.17. Broj primarnih studija identificiranih u pojedinoj podkategoriji

sveobuhvatnog eksplorativnog sustavnog pregleda o boli u odraslih bolesnika lijeenih

hemodijalizom
Kategorija Broj studija (N)
Epidemiologija boli - prevalencija, intenzitet, uzroci, ¢imbenici 72

povezani s boli

Specifi¢ni bolni sindromi vezani za HD lijeCenje 2

Randomizirani kontrolirani pokusi o intervencijama u lije¢enju boli 34
Nerandomizirane studije o intervencijama u lije€enju boli 16
Ostale teme 26
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5.2.2. Iskljucene studije

Iskljuceno je 177 studija zbog razloga koji su navedeni nize u dopunskoj tablici 5.18.

Dopunska tablica 5.1. Popis isklju¢enih studija sa razlozima iskljucenja

Studija Razlog iskljuc¢enja
1) Luna 2011 (206) Sazetak konferencije
2) Alhani 2010 (207) Adolescenti kao sudionici
3) Al-Hilali 2004 (208) Bol nije analizirana medu drugim komplikacijama HD
4) Alon 1994 (209) Djeca kao sudionici
5) Andre 2002 (210) Bol nije analizirana medu drugim komplikacijama HD
6) Andreucci 2004 (211) Pregledni ¢lanak
7) Atray 2012 (212) Prikaz slucaja
8) Barisic 2006 (213) Bol nije analizirana medu drugim komplikacijama HD
9) Barisic 2007 (214) Bol nije analizirana medu drugim komplikacijama HD
10) Barisic 2010 (215) Bol nije analizirana medu drugim komplikacijama HD
11) Benini 1998 (216) Djeca sudionici
12) Bernageau 1994 (217) Diferenciranje uzroka bolnog ramena koriStenjem MRI
13) Binik 1982 (218) Transplantirani bolesnici kao sudionici
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14) Capel 2008 (219) Prikaz slucaja
15) Coleman 2003 (220) Artroskopska sinovijektomija za lijecenje artropatije
ramena
16) Davison 2010 (221) Bolesnici lijeceni PD kao sudionici
17) Davison 2008 (222) Farmakokinetika lijekova
18) Dervisoglu 2008 (223) Bolesnici lijeceni PD kao sudionici
19) Diaz 2006 (224) Podnosenje HD bez spomena boli
20) Fiedler 1998 (225) HD postupak nakon popustanja funkcije grafta
21) Graczyk 2006 (226) Prikaz slucaja
22) Green 2000 (227) Prikaz slucaja i pregled literature
23) Grzegorzewska 2007 Bolesnici lijeceni PD kao sudionici
(228)
24) Heidarzadeh 2010 (229) | Bol kao dopunska varijabla, nije mjerena
25) Jobs 1995 (230) Djeca kao sudionici
26) Khan 2008 (231) Intervencije u lijecenju sindroma karpalnog kanala
27) Khan 2012 (232) Intervencije u lijecenju sindroma karpalnog kanala
28) Ludwig 1997 (233) Djeca kao sudionici
29) Mclntyre 1983 (234) Novi uredaj za krvozilni pristup
30) Mercadante 2007 (235) Pismo uredniku

61




31) Modi 1999 (236) Prikaz slucaja
32) Moss 2010 (237) Smjernice
33) Murtaugh 2007 (238) Pregledni ¢lanak
34) Nayak-Rao 2011 (239) Pregledni ¢lanak
35) Niscola 2011 (240) Pregledni ¢lanak
36) Niscola 2010 (241) Pregledni ¢lanak
37) No authorship 2009 Prikaz slucaja 1 pregled literature
(242)
38) Okutsu 1991 (243) Endoskopsko lije¢enje boli u ramenu (olakSanje kod svih
bolesnika, nije mejren intenzitet)
39) Oo0i 2007 (202) U¢inak hidriranosti koze na koncentraciju lidokaina
40) Patel 2013 (244) Pregledni ¢lanak
41) Peiffer-Labauge 1991 Prikaz slucaja
(245)
42) Perlman 2013 (246) Stabilnost koncentracije metadona tijekom HD postupka
43) Pham 2009 (247) Pregledni ¢lanak
44) Pillai 2013 (248) Prilaz slucaja
45) Richtsmeier 1995 (249) Djeca kao sudionici
46) Roger 2008 (250) Bolesnici lijeceni PD kao sudionici
47) Santoro 2013 (153) Pregledni ¢lanak
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48) Schmitt 2006 (251) Djeca kao sudionici
49) Shayamsunder 2005 Pregledni ¢lanak
(252)

50) Shestakova 2006 (253) Teorijska analiza

51) Sirvent 2011 (254) Prikaz slucaja

52) Sperschneider 2008 Sazetak literature

(255)

53) Tanaka 1999 (256) Prikaz slucaja

54) Taub 1999 (257) Ambulantni bolesnici lije¢eni PD kao sudionici

55) Tsao 2009 (258) Prikaz slucaja

56) Tiirkmen 1997 (259) Djeca kao sudionici

57) Unruh 2012 (260) Pregledni ¢lanak

58) Unver 2013 (261) Usporedba misljenja medicinskih sestara o koristenju
placeba u lije¢enju boli

59) van Brussel 2008 (262) Prikaz slucaja

60) Vaz 1981 (263) Prikaz slu¢aja

61) Veinot 2010 (264) Razmjena informacija medu osobljem i bolesnicima
lijeCenim HD

62) Veys 1993 (265) Uvodnik

63) Watson 1989 (266) Djeca 1 transplantirani bolesnici kao sudionici
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erythropoiesis stimulating agent), HD = hemodijaliza, MRI = engl. magnetic resonance

imaging, PD = peritonejska dijaliza, SF-36 = kratki obrazac 36
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5.2.3. Epidemiologija boli

Pronadene su 72 studije koje se bave epidemiologijom boli, objavljene od 1972. do 2015.
godine na 9 razlicitih jezika, ukljucujuéi engleski, francuski, njemacki, talijanski, portugalski,
srpski, Spanjolski, turski 1 kineski s ukupno 19.175 bolesnika (medijan: 106) (Tablica 5.18.).
Prevalencija kroni¢ne boli varirala je izmedu 33 i 82%, a akutne boli izmedu 21 do 92%.
Studije su se uglavnom odnosile na akutnu i kroni¢nu bol, dok je ponekad bio nejasan
trenutak procjene i razdoblje trajanja boli. Te su se studije pokazale vrlo heterogene te ih je

bilo vrlo teSko usporediti.

Osim ucestalosti generalizirane boli, autori su promatrali ucestalost boli razli¢itih lokalizacija:
boli vezane uz kaniliranje AVF, glavobolje, boli u prsima, trbuhu i boli vezane za postupak;

kao 1 razli¢itih uzroka kao $to su kostanomisi¢na, ishemicna i neuropatska bol.

Od ukupnog broja studija koje opisuju epidemiologiju boli, u tri studije nije opisan intenzitet
boli. Autori koriste razlicite ljestvice koje nisu medusobno usporedive. Velika odstupanja u
prikazanim vrijednostima intenziteta boli medu pojedinim autorima mogu se pripisati brojnim
metodoloskim ogranic¢enjima. Medu radovima koji su istrazili ¢imbenike povezane s boli,
koriSteno je vrlo malo prikladnih statistickih tehnika analize nezavisnih ¢imbenika rizika. Tek
osam studija izvijestilo je o epidemiologiji koritenja analgetika u lijeCenju HD boli (379-

386).

Bilo je studija koje su takoder opisale povezanost boli ili intenziteta 1 kvalitete Zivota,

prezivljenja i smrtnosti (148, 387-395).

Istrazivanja su ve¢inom provedena na malom uzorku ispitanika (medijan: 106), s iznimkom
triju vecih, od kojih je prva obuhvatila 3749 (396), druga 2748 (397), dok je treca brojila 2325
sudionika (398).

Potrebno je teziti podizanju kvalitete epidemioloSkih dokaza, $to se postize koriStenjem
prikladnih statistickih metoda i jedinstvenih, provjerenih ljestvica procjene intenziteta boli uz

ostale metodoloske nadogradnje.
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Tablica 5.18. EpidemioloSke studije

Prvi autor, Zemlja Broj Ukljucena populacija Tip studije OKruzenje Zemlja gdje | IstraZena
godina porijekla | sudionika je provedena | tema
autora studija
Aitken, 2013 | UK 449 Svi bolesnici na Zapadu Opazajna Bolnicka HD UK Prevalencija
Skotske dijalizirani preko boli sa
AVF ishodistem u
AVF
Antoniazzi, Brazil 123 Bolesnici sa KBB triju HD | OpaZajna Tri HD centra | Brazil Prevalencija i
2003a centara istog grada lijeceni u Ribeirdo klinic¢ke
od sijecnja 1998. do Preto, Sao karakteristike

prosinca 1999.

Paulo, Brazil

glavobolje u

HD bolesnika
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Bagheri, 2015 | Iran 792 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Jedan HD Iran Primjenjivost
lijeceni po shemi triput centar i 2 SF-36 upitnika
tjedno tijekom 6 mjeseci, od vezane bolnice naHD i
srpnja do prosinca 2011. u Shiraz, zdravoj
Fakultet populaciji
medicinskih
znanosti Shiraz
(juzni Iran)
Bailie GR, SAD 3749 Podaci Dialysis Outcomes Opazajna 142 HD SAD Uzorci
2004 and Practice Patterns Studije postrojenja u propisivanja
(DOPPS) izmedu svibnja SAD analgetika
1996. 1 rujna 2001. medu HD
bolesnicima
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Bana, 1972 SAD 44 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna HD jedinice SAD Epidemiologija
lijeceni od srpnja 1968 do bolnice glavobolje i
srpnja 1969. Lemuel povezanost sa

Shattuck i HD postupkom
bolnica
Veterana,
Boston,
Massachusetts
Bana, 1978 SAD 8 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Sveucilisna SAD 18-hidroksi-II-
bolnica Boston deoksikortikost
eron u lijecenju
HD glavobolje
Barrett, 1990 | Kanada 191 Bolesnici sa TZB nefroloski | Opazajna Zavod za Kanada Somatske
HD 147 praceni u sveuciliStu St nefrologiju, tegobe HD
John's, ku¢na HD, CAPD ili Memorijalno bolesnika
minimalna palijativna skrb sveuciliSteSt
John's,
Newfoundland
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Belayev, 2015 | SAD 259 Kognitivno neoste¢eni HD | Opazajna Devet SAD Longitudinalna
bolesnici engleskog izvanbolnickih povezanost
govornog podrucja lijeceni dijaliznih depresivnih
triput tjedno u 9 jedinica u tegoba i boli sa
izvanbolnickih dijaliznih Zapadnoj kvalitetom
jedinica, zapadna Pennsylvania zivota HD
Pennsylvania bolesnika

Ben Salah, Tunis 25 54 HD bolesnika lijeCenau | Opazajna HD centar Tunis Kostanomisién

2012 poliklinici Nacionalne poliklinike a bol u HD
Socijalne Fundacije El Nacionalne bolesnika
Omran Socijalne

Fundacije El

Omran, Tunis
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Bouattar, 2009 | Maroko 67 67 kroni¢nih HD bolesnika, | Opazajna HD Centar Ibn | Maroko Ucestalost,
Ibn Sina bolnica u Rabatu Sina bolnice u karakteristike,
Rabatu utjecaj i
lijeCenje
kroni¢ne boli u
HD bolesnika
Bourbonnais, | SAD 25 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Tercijarna Kanada Iskustvo boli
2012 bolnica u kod bolesnika
Kanadi na kroni¢noj
HD
Braz, 2003 Brazil 197 HD bolesnici triju centara u | OpaZajna Nefroloske Brasil Proporcija i tip

Recife lijeceni od oZzujka

2001. do sijecnja 2002.

klinike Prorim

1 Unirim

koStanomiSiéne
boli kod HD

bolesnika
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Brunet, 1996 | Francuska | 38 HD bolesnici lijeceni Intervencijska HD jedinica Francuska Podnosenje
ukupno 15 h tjedno Zavoda za HD,
nefrologiju randomizirana
bolnice Sainte- presjecna
Marguerite, studija
Marseille, usporedila je 4-
Francuska satno prema 5-
satnom
vremenu HD
postupka
Calls, 2009 Spanjolska | 27 Bolesnici lijeceni HD duze | OpaZajna Bolnica Spanjolska Mjerenje boli u
od mjesec dana Manacor HD bolesnika
razli¢itim
ljestvicama,
indradijalizna

vs kroni¢na
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Caplin, 2011

UK

550

Bolesnici u tercijarnom
referalnom centru lijeceni

HD triput tjedno

Opazajna

Sest razlicitih
okruzenja u
rasponu od
dijalizne
jedinice unutar
Nacionalnog
servisa za
zdravlje, preko
privatnih
satelitskih
centara do
nekoliko
bolesnika koji
se lijece HD
kod kuce

UK

Kvantifikacija
tereta i trajanja
dijalize i
pridruzenih

tegoba
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Carreon, 2008 | SAD 75 Bolesnici lijeceni triput Opazajna Sveuciliste u SAD Lijecenje
tjedno u tri HD jedinice u Pittsburghu kostane i
okrugu Allegheny, zglobne boli i
Pennsylvania izmedu teSkoca
veljace i srpnja 2006. spolnog
uzbudenja u
HD bolesnika
Chattopadhyay | UK 15 Bolesnici lijjeceni kuénom Opazajna Dijalizna UK Bol ramena 1
, 1987 HD koriStenjem ravnih jedinica koja je mekotkivne
plocastih kuprofanskih zapocela abnormalnosti
dijalizatora izmedu 6 1 10 h program HD u HD bolesnika
triput tjedno lijecenja 1968.
Claxton, 2010 | SAD 62 Svi izvanbolnicki bolesnici | Opazajna Sveuciliste SAD Neadekvatno
lijeceni HD triput tjedno na Virginia lijecenje tegoba

SveucliliStu Virginia u

svibnju 2007.

u HD bolesnika
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Cristofolini, Brazil 205 Klini¢ki stabilni bolesnici u | Opazajna Dijalizna Brazil Cimbenici
2008 TZB, dobi 18-80 g. lijeCeni jedinica povezani s
triput tjedno tijekom 3 Saveznog kroni¢nom
mjeseca u dijaliznoj jedinici sveucilista u krizoboljom
Saveznog sveucilista u Sao Sao Paulu
Paulu od studenog 2005. do
srpnja 2006.

Cunha, 2009 Brazil 16 Bolesnici oba spola, dobi Opazajna Sveta kuca Brazil Kvaliteta
26-70 g. sa KBB lijeceni u milosrda, Zivota i
centru za hemodijalizu Macau funkcionalni
Sveta ku¢a milosrda, Macau kapacitet HD

bolesnika
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Danquabh, SAD 100 Bolenici lijeceni HD triput | Opazajna 5 dijaliznih SAD Ucestalost,
2010 tjedno barem 6 mjeseci centara na intenzitet 1
jugozapadu tezina tegoba
SAD vezanih sa
dijalizom
(ukljucujuéi
bol zglobova i
kostiju)
Davison, 2005 | Kanada 205 Kohorta HD bolesnika Opazajna Sveuciliste Kanada Kroni¢na bol,
Sveucilista Alberta, Kanada Alberta, depresija,
(2 centralne i 2 satelitne HD Kanada (2 nesanica i zelja
jednice) izmedu rujna 2001. centralne 1 2 za napuStanjem
i srpnja 2002. satelitne HD HD lijjecenja
jednice
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de Jesus, 2009 | Brazil 177 Bolesnici lijeceni triput Opazajna HD centar u Brazil Ucestalost i
tjedno tijekom barem 6 Aracaju, klinicke
mjeseci od studenog 2007. Sergipe, Brazi karakteristike
do sijecnja 2008., u centru glavobolje te
HD lijecenja Aracaju, rasporava o
Sergipe, Brazil dijagnostickim

kriterijima u
HD bolesnika
del Mar Spanjolska | 35 HD jedinica, bolesnici Opazajna Bolnica Mala | Spanjolska Procjena boli u

Pastor, 2010

lijeceni tijekom ozujka

2009. g.

Kristina,
Madrid

HD bolesnika
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Dong, 2014 Kina 294 Aktivni PD 1 HD unutar- i Opazajna Centar za Kina Gastrointestina
182 HD, izvanbolnicki bolesnici purifikaciju le tegobe,
112 PD lijeceni bare 3 mj. krvi, Sangajska usporedba PD i
bolnica, Kina HD bolesnika
Iskljuceni su dementni
ozbiljne infektivne bolesti,
hepatopatija, peritonitis u
posljednja 3 mj., nestabilne
vrijednosti art. tlaka i
glikemije
Duri¢, 2007 Srbija 143 Bolesnici tri centra u Opazajna 3 HD centrau | Srbija Incidencija i
Beogradu lije¢eni HD vise Beogradu, znacajke
od 3 mj. 1 manje od 20 m;. Srbija glavobolje u
HD bolesnika
El Harraqui, Maroko 93 Kroni¢ni HD bolesnici OpaZajna Al Farabi Maroko Evaluacija boli
2014 Bolnica Oujde, u kroni¢noj HD
Maroko
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Elsurer, 2013 | Turska 95 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna HD jedinicau | Turska VAS u
bolnici korelaciji sa
sekundarne biomarkerima
zdravstvene kosStane
zastite u pregradnje
Turskoj (iPTH),

potencijalna
primjena kod
procjene
intenziteta
kroni¢ne
kostane boli

Er, 2013 Turska 95 95 HD bolesnika u tri centra | Opazajna Tri centra u Turska Vrsta,

u provinciji Afyon

provinciji

Afyon, Turkey

ucestalost, tip,
frekvencija,
lokacija,
intenzitet i
karakteristike
boli u HD

bolesnika
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Fidan, 2013 Turska 50 50 HD bolesnika u HD Opazajna Hemodijalizna | Turska Konvencionaln
jedinici tercijarnog jedinica e klinicke
bolnickog centra tercijarnog mjere u
bolnickog lijeCenju
centra koStanomisiéni
h poteskoca
(bol, teskoce
motorike ruke,
depresija) u
HD bolesnika
Fouad, 2015 Egipat 550 Populacija HD bolesnika Opazajna SveuciliSna Egipat Procjena
guvernorata Sharkia lijeceni bolnica mineralne
kroni¢nom HD trajanja Zagazig, bolesti kostiju i

barem 1 godinu

isto¢ni Egipat
od veljace
2014. do
ozujka 2015.

kvalitete Zivota

u KBB
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Frias, 2014 Spanjolska | 43 Bolesnici HD triput tjedno | Opazajna Periferni Spanjolska Analiza
tijekom 3 mj. centar kvalitete zivota
nefrologije i i ovisnosti 0
dijalize, drugim
sveuciliSna osobama u
bolnica ambulantnih
Kraljica Sofia, HD bolesnika
Cordoba
Gamondi, Svicarska | 109 Punoljetni bolesnici lijeceni | Opazajna Jedna od 5 Svicarska Ucestalost i
2013 kroni¢nom HD izmedu nefroloskih intenzitet boli
rujna 2008. i oZzujka 2009. g. jedinica u medu HD
u jednoj od 5 nefroloskih juznoj bolesnicima
jedinica u juznoj Svicarskoj Svicarskoj
sposobni ispuniti upitnik na
talijanskom jeziku
Goksan, 2004 | Turska 63 Bolesnici lijeceni Opazajna HD jedinica Turska Glavobolja
kroni¢nom HD Klinike za vezana uz HD
unutarnje lijeCenje
bolesti od 1996
do 2000. g.
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Goksel, 2006 | Turska 75 250 kroni¢nih HD bolesnika | Opazajna HD centar Turska Niske razine
u HD centru Baskent, Baskent, Mg i odnos sa
Adana, Turkey Adana, Turkey HD
glavoboljom
Golan, 2009 Izrael 100 100 kroni¢nih HD bolesnika | Opazajna Medicinski Izrael Kalcij, PTH 1
lijeceni barem 3 mj. u centar Meir, vitamin D kao
medicinskom centru Meir Israel odrednice
kroni¢ne HD
boli
Gong, 2014 Kina 180 Odrasli HD bolesnici koji su | Opazajna Tri bolnicka Kina U¢inak boli

koristili AVF, trajanja

lijecenja barem 3 mjeseca

centra za
prociS¢avanje

krvi, Changsha

kod kaniliranja
AVF na
kvalitetu Zivota

HD bolesnika
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Green, 2012 USA 27 Osoblje koje skrbi za HD Opazajna Bolesnici 9 SAD Percepcija
bolesnike izvanbolni¢kih osoblja, obrasci
HD jedinica, i smjernice
Pittsburgh, lijeCenja spolne
Pennsylvania, disfunkcije,
ukljucujuci depresije i boli
privatne i u HD bolesnika
akademske
jedinice
Giirer, 2005 Turska 120 Aydin SSK bolnica, centar | Opazajna Specijalizirani | Turska Kostanomisi¢n
za dijalizu u Istanbulu, 52 Aydin HD e tegobe u HD
zene 1 68 muskaraca centar bolesnika, bol
dobrovoljaca lijecenih temporomandi
kroni¢nom HD bularnog
zgloba i
koljena
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Harris, 2012 SAD 128 Afroamerikanci lijeCeni HD | OpaZzajna Dvije HD SAD Percepcija boli
od listopada 2001. do jedinice u mogla bi biti
studenog 2003. Washington vaznija nego

DC, pod bol tijekom
kontrolom postupka
George
Washington
sveuciliSnog
medicinskog
centra

Hermann, Njemacka | 32 79 Zena 1 96 muskaraca, Opazajna Medicinska Njemacka Pojavnost

1991 dobi 21-82 g. zivota klinika amiloidoze
Johannes- posredovane b2
Gutenberg- mikroglobulino

Sveudiliste 1
centar za
lije¢enje HD

Mainz

m, radioloski
opisane
zglobne lezije
u 175 HD

bolesnika
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Hsu, 2014 Tajvan 456 Predijalizni bolesnici sa Opazajna Chang Gung Tajvan Epidemioloski
KBB koji su posjecivali memorijalna podaci i
kliniku i zavod za bolnica u ¢imbenici
nefrologiju Chang Gung Keelung, povezani s
memorijalne bolnice u Tajvan kroni¢nom
Keelung od ozujka 2006. do kostanomisi¢no
srpnja 2007. m boli u

predijaliznih
bolesnika

lacono, 2004 | SAD 45 HD bolesnici 12 klinika, Opazajna 12 klinika u SAD Kroni¢na bol u

Sjeverna, Juzna Karolina,

Giorgia

Sjevernoj 1
Juznoj
Karolini i

Giorgiji

populaciji HD

bolesnika
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Kimmel, 2003

SAD

165

Populacije bolesnika u WV
and WUH (ve¢inom bijelci)
te afroamerikanci iz

GWUMC

Opazajna

BMA-
Westover,
Morgantown,
West Virginia
(WV); the
Gambro—
George
Washington
sveucili$ni
medicinski
centar
(GWUMO)
HD jedinica,
Washington
DC; HD
centar,
Winthrop
bolnica,
Mineola, New

York (WUH)

SAD

Tegobe
ukljucuéi bol te
psihosocijalne i
duhovne
¢imbenike kao
odrednice
kvalitete zivota
bolesnika sa

TZB
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Kilig, 2015 Turska 83 Bolesnici u dobi od 18-65 Opazajna Jedinica HD Turska Bol i metode
godina koji su pristali lijeCenja u kupiranja u
sudjelovati, po iskljuc¢enju centru grada kroni¢nih HD
mentalne retardacije, bolesnika
tumorske ili neuropatske
boli

Lopes, 2014 Brazil 800 Bolesnici lijeceni HD triput | OpaZajna Salvador, Brazil Odgovor na
tjedno od drugog stadija Brazil (nisu jednostavno

studije Prospective Study of
the Prognosis of
Hemodialysis Patients
(PROHEMO), studeni 2009.
g. do travnja 2011.

specificirani

centri)

pitanje nakon
postupka HD
povezan s
kvalitetom
Zivota 1
simptomima

depresije
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Lowney, 2015 | Irska, UK | 893 Kronié¢ni odrasli HD Prospektivna, Sveucdili$na Irska, UK Primarna
bolesnici presjecna, bolnica York: studija o
opazajna Sveucilisna utjecaju tereta
bolnica bolesti na
Limerick; zdravljem
bolnica uvjetovanu
Beaumont u kvalitetu zivota
Irskoj te glavni HD bolesnika
1 satelitski HD
centri bolnice
King’s College
Hospital u
Londonu,
Engleska
Malaki, 2012 | Iran 26 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Medicinski Iran Ucstalost
lijeceni barem 6 mj. bez fakultet Tabriz, nesanice, boli u

anamneze neuroloske

bolesti

djecja bolnica
Tabriz, Tabriz,

Iran

udovima 1
sindroma
nemirnih nogu

u HD bolesnika
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Masajtis- Poljska 164 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Tri satelitna Poljska Ucestalost i
Zagajewska, dijalizna centra karakteristike
2011 boli u
primatelja
bubreznog
presatka i HD
bolesnika
Mayet, 1991 Njemacka | 175 Kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Medicinska Njemacka Reumatoloski i
retrospektivna klinika 1 radioloski
poliklinika znakovi SHPT
Johannes-
Gutenberg-
Sveuciliste
Mainz
Mercadante, Italija 95 100 HD bolesnika Opazajna 4 dijalizna Italija Incidencija
2005 centra kroni¢ne boli u

HD bolesnika
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Milinkovic, Srbija 318 318 HD bolesnika, 119 zena | Opazajna 4 HD centrau | Srbija Incidencija i
2009 1 199 muskaraca Srbiji karakteristike
glavobolje u
HD bolesnika
Nikic, 2008 Srbija 126 Lijeceni HD duze od 6 mj. u | Opazajna Odsjek za Srbija Ucestalost,
Odsjeku za dijalizu Internog dijalizu demografske i
odjela zdravstvenog centra u Internog odjela klinicke
KrusSevcu zdravstvenog karakteristike
centra u glavobolje u
KrusSevcu HD bolesnika
Oka, 1988 Japan 115 115 bolesnika, 56 Opazajna Nije Japan Markeri boli
muskaraca u dobi 17-72 specificirano kostiju u HD
godina i1 59 Zena u dobi 33- bolesnika

82 godina
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Palmer, 2014 | Italija, 2748 Podaci mreze Diaverum o Presjecna Centri HD Nije Zadovoljstvo
Svedska, odraslim HD bolesnicima u | opazajna lijecenja u specificirano | pruzenom skrbi
Novi Europi 1 Juznoj Americi Europi u centru za HD
Zeland, koja ih barem jednom (Madarska, lijecenje,
Kanada godisnje anketira o Italija, Poljska medunarodno
zadovoljstvu pruzenom 1 Portugal) 1 anketiranje o
skrbi Juzna Amerika razli¢itim
(Argentina) aspektima HD
izmedu
sijecnja i lipnja
2008.
Paparella, Italija 50 Bolesnici lijeceni HD vise Opazajna Klinika San Italija Uloga feritina
2013 od 10 g., Klinika San Carlo, Carlo, Paderno kao markera u

Paderno Dugnano (Milano)

Dugnano

(Milano)

artropatiji
vezanoj uz HD

lijecenje
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Prabhakar,
2015

Indija

2325

790 AOB,
1535 KBB

Kroni¢ni HD bolesnici
lijeceni od sije¢nja 2000. do
prosinca 2011. u Zavodu za
nefrologiju, Institut
medicinskih znanosti,
SveuciliS§ta Banaras Hindu,
te Varanasi, Uttar Pradesh,

Indija

Opazajna

Zavodu za
nefrologiju,
Institut
medicinskih
znanosti,
Sveucilista
Banaras
Hindu, te
Varanasi, Uttar

Pradesh, India

Indija

Intradijalizne
komplikacije 1
njihovo

lijeCenje
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Reyes del
Passo, 2011

Spanjolska

14

HD bolesnici dijaliznog

centra Santa Catalina

Opazajna

Dijalizni
centar Santa

Catalina

Spanjolska

Promjene
percepcije boli
u HD
bolesnika,
odnos kvnog
tlaka i boli
(inhibicija
ascendentnog
sustava koji
polazi iz
kardiovaskular

nog sustava)

Robson, 1986

SAD

147

Bolesnici u TZB iz klinike
za djalizu Cincinnati lijeceni
od kolovoza 1981. do
listopada 1983.

Opazajna

Klinika za
dijalizu

Cincinnati

SAD

Incidencija i
komplikacije
tijekom prvog i
daljnjeg
koristenja

dijalizatora
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Rodriguez Spanjolska | 27 Kroni¢ni odrasli HD Presjecna, Jedinici HD Spanjolska Intraprocedural

Calero-2009 bolesnici lije¢eni u Jedinici | opazajna lijecenja na i kroni¢na
HD lijecenja bolnice bolnice bol u HD
Manacor izmedu veljace Manacor bolesnika
2005. 1 veljace 2006. Mallorca

Rodriguez Spanjolska | 38 Svi kroni¢ni HD bolesnici Opazajna Jedinica HD Spanjolska Karakteristike

Calero, 2006 koji su lije¢eni HD tijekom lijecenja, intradijalizne
viSe od mjesec dana bolnica boli,

Manacor ukljucujuci
ucestalost,
intenzitet,
kvalitativne
krakteristike i
mjere

Rodriguez Spanjolska | 32 Bolesnici lije¢eni HD duze | Opazajna Bolnica Spanjolska Procjena
Calero, 2007 od mjesec dana Manacor kroni¢ne boli u

bolesnika na

HD
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Rossi, 1985 Italija 58 Svi HD bolesnici lije¢eni Opazajna Jedinica HD Italija Ucestalost boli
duze od 10 g. pocevsi od lijeCenja u ledima 40% u
1983. bolnice HD bolesnika
Maggiore, lijecenih
Torino analgeticima 1
fizioterapijom
Sabanciogullar | Turska 125 Punoljetni HD bolesnici Opazajna Drzavna Turska Spolna funkcija
i, 2015 lije€eni triput tjedno tijekom bolnica pod i u¢inak na
barem 3 mjeseca bez kontrolom percepciju
mentalnih poteskoca Ministarstva zdravlja i
Zdravstvai?2 zadovoljstva
privatna Zivotom

dijalizna centra

100




Stojimirovic,

2015

Srbija

409

91 PD,
318 HD

Svi HD 1 PD bolesnici

Opazajna

4 dijalizna
centra u Srbiji
Klinic¢ki centar
Srbije,
Beograd, zatim
Klini¢ki centar
““Dr Dragisa
Misovic’’,
Beograd, te
Centar za
endemsku
nefropatiju,
Lazarevac,
Klinic¢ki centar

KrusSevac

Srbija

Dijalizna
glavobolja u
bolesnika na

PDiHD
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Tander, 2008 | Turska 106 52 HD bolesnika i 54 spolno | Opazajna Medicinski Turska Kvaliteta
uparene kontrole fakultet Zivota,
Sveucilista intenzitet boli,
,,.Nineteen psiholoske
May”, Zavod tegobe HD
za fizikalnu bolesnika
medicinu i
rehabilitaciju,
Samsun,
Turska
Weisbord, SAD 286 Bolesnici engleskog Opazajna Jedna od 9 SAD Povezanost
2014 govornog podrucja lijeceni dijaliznih depresivnih
izvanbolnickom HD jedinica tegoba i boli sa
Zapadna suradljivos¢u u
Pennsylvania, HD bolesnika

izmedu 2009 1
2012
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Yamamoto, Japan 531 Slu¢ajno odabrani odrasli Opazajna Vise od 50 Japan Prikaz

2009 HD bolesnici slu¢ajno depresivnog
odabranih HD sindroma, bol
jedinica u kao dopunsko
Japanu obiljezje

Zyga, 2015 Grcka 224 HD bolesnici trajanja Opazajna 4 bolnicka Grcka Procjena

lijeCenja barem godinu dana

centra u Sirem
podrucju

Peloponeza

kvalitete Zivota
1 boli u HD

bolesnika

Kratice: UK = Ujedinjeno Kraljevstvo Velike Britanije i Sjeverne Irske, AVF = arteriovenska fistula, HD = hemodijaliza, SAD = Sjedinjene

Americke Drzave, KBB = kroni¢na bubrezna bolest, AOB = akutna ozljeda bubrega, SHPT = sekundarni hiperparatiroidizam
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5.2.4. Specificni bolni sindromi povezani s hemodijalizom

Pronasli smo 2 studije (399, 400) koje se bave isklju¢ivo specificnim bolnim sindromima u

bolesnika lijecenih HD (tablica 5.19.).
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Tablica 5.19. Studije koje su istrazile specificne bolne sindrome

Prvi autor, | Zemlja Broj Ukljucena Vrsta OkruZenje studije Zemlja gdje | IstraZena tema
godina porijekla | sudionika | populacija studije je studija
autora provedena
Antoniazzi, | Brazil 28 Kroni¢ni HD Opazajna | Tri dijalizna centra, Brazil Glavobolja vezana za HD,
2003b bolesnici lijeceni Ribeirdo Preto, Sao klasifikacija glavobolje
u 3 centrau Paulo, Brazil, od
Ribeirao Preto, sijeCnja 1998 do
Sao Paulo, prosinca 1999
Brazil
Konishiike, | Japan 166 HD bolesnici Opazajna | Bolnica Shigei Japan Jedna vrsta boli u ramenu
1996 bolnica Shigei kao posljedica impigement

sindroma uzrokovanog

amiloidnim depozitima

Kratice: HD = hemodijaliza.
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5.2.5. Randomizirani kontrolirani pokusi (engl. randomized controled trials, RCTs) o

intervencijama u lijecenju boli povezane s hemodijalizom

Pronadena su 34 randomizirana kontrolirana pokusa (RKP) objavljena izmedu 1988. i 2015.

godine (Tablica 5.20.).

Randomizirani klini¢ki pokusi istrazili su Sirok raspon intervencija, ukljucujuci refleksologiju,
lijekove sa sustavnim djelovanjem (gapanentin, pregabalin, analgeticku ljestvicu Svjetske
zdravstvene organizacije (SZO), engl. World Health Organization, WHO), aromaterapiju
lavandom, glazbene intervencije, hladni sprej za topicku primjenu, kreme s lokalnim
anestetikom, razli¢ite vrste KZP, poloZaj vrika igle za kaniliranje AVF, razliGite pripravke
ESA: Eprex ili Recormon, topicki pripravak polisulfat mukopolisaharida (Hirudoid), razlicite
formulacije ESA, hodanje, tjelovjezbu, razlicite djalizne membrane, akupresuru, opustanje i

krioterapiju.

Ove intervencije koriStene su za ublaZavanje razlicitih tipova boli povezanih s HD,
ukljucujuéi generaliziranu bol, miSi¢ne gréeve, perifernu neuropatiju kod HD pacijenata, bol
kod kaniliranja AVF i primjenu ESA. Veéina studija obuhvatila je pojedina¢no manje od 100

bolesnika.
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Tablica 5.20. Randomizirani kontrolirani pokusi koji istraZuju intervencije u lijeCenju boli vezane za hemodijalizu

Prvi autor, Zemlja Broj sudionika | Uklju¢ena Vrsta studije OKkruZenje Zemlja gdje je | IstraZena
godina porijekla populacija studija tema
autora provedena
Al Bedah, 2014 | Turska 80 HD bolesnici RKP Dvije institucije | Turska Refleksologija
lijeceni triput u Gaziantep, smanjuje
tjedno barem 6 Turska umor,

mjeseci

opcenitu bol 1
krampe u HD

bolesnika
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Atalay, 2013 Turska 80 HD bolesnici RKP Sveuciliste Turska Ucinak
lijeCeni triput Selcuk gabapentina
tjedno u prema
trajanju 3 sata pregabalinu u
tijekom barem lijecenju
6 mjeseci bolne

periferne
neuropatije u
HD bolesnika
(intenzitet
boli)

Bagheri-Nesami, | Iran, Australija | 92 Bolesnici sa Intervencijski Jedinice HD Iran U¢inak

2014 TZB lijeCenuu | RKP lijecenja u dvije aromaterapije
jedinici dvije glavne bolnice lavandom u

glavne bolnice

u Sari, Iran.

u Sari, Iran

lijecenju boli
kaniliranja
AVFuHD

bolesnika
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Barakzoy, 2006 | SAD 45 Bolesnici RKP Sveuciliste SAD Koristenje
lijeCeni radi West Virginia, trostupanjske
boli i drugih Medicinski analgetske
tegoba HD fakultet, Zavod ljestvice SZO
lijeCenja u za nefrologiju u lijecenju
dvjema HD boli
dijaliznim
jedinicama
Medicinskog
fakulteta
Sveucilista
West Virginia,

Zavod za
nefrologiju

Binson, 2013 Tajland 54 HD bolesnici RKP Tri bolnice Tajland U¢inak
lijeceni u tri Bangkok glazbenih
bolnice Metropolitan intervencija
Bangkok Administration na bol u HD
Metropolitan bolesnika
Administration
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Celik, 2011 Turska 41 Kroni¢ni HD Intervencijska | Medicinski Turska Hladni sprej
bolesnici fakultet vs lidokainska
lijeCeni triput Sveucilista krema u
tjedno Selcuk, Konya, smanjenju
Turska, Klinika boli prilikom
za unutarnje venepunkcije
bolesti, Zavod
za nefrologiju
Chow, 2011 Australija 70 Odrasli HD RKP Multicentri¢na | Australija Primjena
bolesnici sa priroda studije ,,buttonhole”
AVF starosti metode
barem 4 kaniliranja
mjeseca kod
sprjeCavanja
komplikacija
AVF
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Crespo Montero, | Spanjolska 48 Kroni¢ni HD Intervencijska | Zavod za Spanjolska Ostrica igle za
2004 bolesnici, nefrologiju kaniliranje
bolnica Reina bolnice Reina AVF sa
Sofia, Zavod za Sofia, Cordoba, nali¢jem
nefrologiju, Spain prema dolje
Cordoba, Spain znacajno
smanjuje
razinu boli i
opseg lezije
koze
Crespo, 1994 Spanjolska 35 Svi HD Intervencijski Zavod za Spanjolska Utjecaj
bolesnici sa RKP nefrologiju polozaja

AVF trajanja
barem 4

mjeseca

bolnice Reina
Sofia, Cordoba,
Spain

oStrice igle na
bol kod
kaniliranja

AVF
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Frenken, 1991 Nizozemska 32 QOdrasli HD Intervencijska 2 HD centra, Nizozemska Bol nakon
bolesnici koji Nizozemska potkozne
potkozno primjene ESA
primaju ESA u
dva HD centra

Frenken, 1994 Nizozemska 2 studije od po | Zdravi Dvostruko Nespecificirano | Nizozemska Analiza

36 ispitanika dobrovoljci slijepa, ucinkovitosti
svaka placebom mjera
kontrolirana, lijecenja boli
randomizirana nakon
potkozne
primjene

epoetina alfa
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Gejyo, 2004

Japan

22

Kroni¢ni HD
bolesnici sa
depozitima
beta-2-
mikroglobulina
histoloski
dokazanim
tijekom
kirurSkog
lijecenja
sindroma
karpalnog

kanala

Intervencijska

10 bolnica u

Japanu

Japan

Ucinkovitosti
hemoperfuzije
sa kolumnom
za
povezivanje
beta-2-
mikroglobulin
a u ranijem
popustanju
boli u
bolesnika sa
amiloidozom
vezanom za

HD
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Ghods, 2015 Iran 34 HD bolesnici Intervencijska | Dijalizna Iran Ucinak
lijeceni bar RKP jedinicau topicke
dvaput tjedno, Sveucilistu primjene ulja
barem 6 tjedana medicinskih lavande u
od formiranja znanosti i lijecenju boli
AVF koji nisu bolnici Semnan kod
uzimali u 2012. godini kaniliranja
analgetike AVF
najmanje
zadnjih 6 sati

Goedemans, Australija 11 Punoljetni Intervencijska | Jedna satelitna | Australija Topicka

2014 bolesnici sa HD jedinica u primjena
AVFili AVG Melbourneu, Arnica i
lije¢ent HD Australija mukopolisaha
barem 3 rid polisulfata
mjeseca (Hirudoid) za

smanjenje
boli kod
kaniliranja
AVF
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Granolleras, Francuska 18 HD bolesnici Intervencijska | Nije Francuska Bol nakon
1991 lijeceni triput RKP specificirano potkozne
tjedno tijekom primjene
) ) (Sveucilisna .
6 mjeseci razli¢itih
bolnica
preparata
Montpellier,
ESA
Nimes?)
Hadian, 2012 Iran 25 Tri bolnice RKP Tri bolnice, Iran Uc¢inak
vezane za Imam hodanja na
Sveuciliste Khomeini ucestalost 1
Tehran Fakultet (eksperimental intenzitet
medicinskih na skupina), krampa u HD
znanosti u Shariati and bolesnika
2010. ili Amir Alam
lije€eni tijekom (kontrolna
8 tjedana skupina)
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Karkar, 2015 Saudi Arabija, | 72 Punoljetni HD | Intervencijska | Nije Nije Utjecaj online
Italija bolesnici specificirano specificirano HDF i
HE' 36, HDE 36 lijeCeni triput visokoproto¢n
tjedno tijekom e HD na
barem 3 razinu
mjeseca zadovoljstva
Kauffman, 1998 | SAD 208 HD lije¢enje 6 | Intervencijska | 24 HD jedinice, | SAD Bol kod
mjeseci koji Veterans supkutane
primaju epoetin Affairs primjene
barem medicinski epoetina
posljednja 3 centar
mjeseca
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Koca Kutlu, Turska 60 Kroni¢ni HD Intervencijska | Manisa Merkez | Turska Ucinak glazbe
2014 bolesnici Efendi drzavna na
bolnica, HD komplikacije
jedinica i tijekom HD
Manisa Ozel
Anemon HD
centar izmedu
travnja i srpnja
2012.
MacRae, 2012 Kanada 131 Kroni¢ni HD RKP Zavod za Kanada Usporedba
bolesnici sa nefrologiju boli i
AVF koja je Sveuciliste komplikacija
punktirana Calgary, AVF kod
redovito barem Calgary, buttonhole i
tijekom zadnja Alberta, klasi¢nog
4 tjedna, Kanada kaniliranja
protoka 500
ml/min
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Marchesan, Brazil 22 Kroni¢ni HD Intervencijska | Klinika za Brazil Utjecaj
2014 bolesnici, bubrezne treninga na
trajanje bolesti, bolnica spremnost i
lijeCenja >6 Santa Lucia, kvalitetu
mjeseci Cruz Alta, zivota HD
Brazil bolesnika
Nant Thin, 2015 | Malezija 108 Bolesnici triput | Intervencijska, | Tri HD centra u | Malezija Ucinak

tjedno lijeceni
HD koji imaju
sve udove 1
intaktne
kognitivne

funkcije

,open-label”

RKP

drzavi
Selangor,
Malezija koje
nadziru
nefrolozi
Sveucilista i
medicinskog

centra Malaya

akupresure na
depresiju,
anksioznost 1

stres
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Ozdemir, 2013 Turska 40 HD bolesnici Intervencijska | Dvije institucije | Turska Refleksologija
lijeceni triput u gradu smanjuje
tjedno tijekom Gaziantep umor, bol i
barem 6 lokaliziran na gréeve u HD
mjeseci jugoistoku bolesnika
regije
Anatolija,
Turska
Piazolo, 1988 Njemacka 47 Kroni¢ni HD Intervencijska | Nije Njemacka EMLA krema
bolesnici specificirano kao eutekti¢na

mjeSavina
lokalnih
anestetika
sprjecava bol
kaniliranja

AVF
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Pothoulaki, 2008 | UK 60 Kroni¢ni HD Intervencijska | Opca Bolnica Grcka Pozitivan
bolesnici Laiko, Atena, ucinak glazbe
Zavod za na
nefrologiju anksioznost, i
dozivljaj boli
u HD
bolesnika
Rambod, 2014 Iran 81 HD bolesnici RKP 2 HD jedince u | Iran Bensonova
lijeceni dvaput Namazi te tehnika
tjedno tijekom Shahid Faghihi relaksacije
barem 3 vezane za mogla bi
mjeseca Sveuciliste smanyjiti bol 1
medicinskih poboljsati
znanosti, Shiraz kvalitetu
Medical zivota HD
Sciences, bolesnika
Shiraz
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Ramos, 1997 Spanjolska 347 HD bolesnici Intervencijska | 38 centara duZ | Spanjolska Usporedba
koji primaju r- Spanjolske boli kod
HuEPO primjene ESA
supkutano
tijekom barem
2 mjeseca
Sabitha, 2008 Indija 60 Bolesnici RKP Bolnicka Indijja Ucinak
lije¢eni HD dijalizna krioterapije na
putem AVF jedinica bol kod
punktiranja
AVFuHD
bolesnika
St Peter, 1998 SAD 28 Punoljetni HD | RKP Nije SAD VisSedozne
bolesnici koji specificirano formulacije
primaju epoetin uzrokuju

alfa barem 3

mjeseca

manje boli u

HD bolesnika
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Teruel, 1992

Spanjolska

15

Kroni¢ni HD

bolesnici

Intervencijska

Bolnica Ramon

y Cajal, Madrid

Spanjolska

Procjena boli
nakon
primjene tri
preparata
rekombinantn
og humanog

eritropoetina

Unruh, 2004

SAD

1813

Kroni¢ni HD

bolesnici

Intervencijska

15 HD centara

SAD

Efekt
isporucene
doze dijalize i
proto¢nosti
membrane na
kvalitetu
zivota HD

bolesnika
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Watson, 1988 UK 26 HD bolesnici u | Intervencijska Jedinica za UK EMLA krema
dobi od 19-70 bubrezne u lijeenju
godina s bolesti, bolnica boli kod
medijanom Nottingham kaniliranja
trajanja City, AVF
lijeenja 15 Nottingham,
mjeseci UK

Weisbord, 2013 | SAD 220 Kroni¢ni Intervencijska | 9 SAD Usporedba
izvanbolnicki RKP izvanbolnickih strategija
HD bolesnici dijaliznih lijecenja boli,
lijeceni triput jedinica, erektilne
tjedno u Pittsburgh, disfunkcije 1
vremenu Pennsylvania depresije u
izmedu kroni¢nih HD
sijecnja 2009. i bolesnika

ozujka 2010. g.
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Yu, 1998

Kina

40

21 HD, 19
CAPD

Dijalizni
bolesnici

lijeCeni ESA

Intervencijska
Jednostruko
slijepa

randomizirana

Nije

specificirano

Kina

Zamjena
citratnog
pufera
fosfatnim u
epoetinu alfa
smanjila je
intenzitet 1
trajanje boli
kod primjene

preparata

Kratice: RKP = randomizirani kontrolirani pokus (engl. randomized controlled trial, RCT), AVF = arteriovenska fistula, r-HuEPO =

rekombinantni humani eritropoetin, SAD = Sjedinjene Ameri¢ke Drzave, SZO = Svjetska zdravstvena organizacija, AVG = arteriovenski graft,

HDF = hemodijafiltracija, EMLA = eutekti¢na mjeSavina lokalnih anestetika
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5.2.6. Nerandomizirane studije (engl. non-RCTs) o intervencijama u lijecenju boli povezane s

hemodijalizom

Ukupno je pronadeno 16 istrazivanja, koja su istrazila razli¢ite intervencije za ublazavanje
HD boli (Tablica 5.21.). Metodoloski razli€ite, studije uglavnom nisu imale kontrolnu skupinu
te su stoga karakterizirane kao opazajne. Proucene su intervencije u lije€enju razlicitih tipova
boli: boli povezane s AV pristupom, glavobolje, misi¢nih gréeva, boli ramena, ishemijske
boli, boli misica i zglobova, boli kao posljedice SHPT, boli kod primjene ESA, te neuropatske

i generalizirane tjelesne boli.

Vecéina studija objavljena je na engleskom jeziku, dok je manji broj studija objavljen na

njemackom, japanskom, korejskom, perzijskom i $panjolskom jeziku.

Razmatrane intervencije obuhvatile su koriitenje razli¢itog KZP, dijalizne membrane i
trajanja HD lijecenja, primjenu biljnih proizvoda (lavanda, japanske biljke), kreme s lokalnim
anestetikom, tehnika stimulacije koZe, razgovora medicinske sestre s bolesnikom tijekom HD
postupka, ordiniranja lijekova sa sustavnim djelovanjem, razli¢itih programa tjelovjezbe,
metoda stimulacije ledne mozdine 1 tehnika ritmi¢nog disanja. Vecina studija opisuje
ucinkovitost intervencija kod ublazavanja odredenog tipa boli (Tablica 5.21.). Studije su
vecinom bile niske kvalitete, uglavnom opazajnog ustroja i koristile su mali uzorak ispitanika
(medijan <50), stoga bi ucinkovitost i sigurnost navedenih intervencija trebalo istraziti

visokokvalitetnim 1 velikim nasumi¢nim kontroliranim pokusima.
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Tablica 5.21. Nerandomizirane studije o intervencijama lije¢enja boli u hemodijaliznih bolesnika

Prvi autor, Zemlja Broj Ukljucena Vrsta studije  |OkruZenje Zemlja u IstraZena tema
godina porijekla |sudionika populacija kojoj je
autora provedena
studija
Antoniazzi, Brazil 50 Uzorak prethodno |Opazajna Klini¢ka bolnica  |Brazil Okidaci 1 lijecenje HD
2002 odreden u studiji Ribeirao Preto, glavobolje

koja je procijenila
123 HD bolesnika

sa glavoboljom

Sveudiliste u Sao

Paulu, Brasil
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Aoike, 1995  |Japan 225 Kroni¢ni HD Opazajna 31 bolnicka Japan Prezivljenje kroni¢nih
bolesnici podijeljeni dijalizna jedinica HD bolesnika u
u 3 skupine prema japanskom registru,
trajanju postupka, zglobna bol umanjena
koriStenju celulozne koriStenjem BK
membrane i membrane
prisustvu zglobne
boli

Arakawa, 1991 |Japan 73 Kroni¢ni HD Intervencija 28 dijaliznih centara[Japan Primjena BK membrane u
bolesnici u Japanu sprjecavanju zglobne boli

u HD bolesnika
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Brunner, 1990 |Svicarska [110 Retrospektivna Retrospektivna |[Registar EDTA Svicarska [Istrazivanje parova o
studija parova koja |studija parova dijaliznoj artropatiji,
je istrazila utjecaj dvije vrste HD
ucestalost dijalizne membrane
artropatije u 2
skupine HD
bolesnika prema
koristenju AN69 ili
celulozne
membrane
Charoenpanich, |SAD 289 Prvi dio: 26,592 HD|Opazajna Dijalizna Klinika, [SAD Automatsko postavljanje
1987 postupka, 147 Cincinnati, HD uredaja na ponovno
bolesnika izmedu samostalna jedinica koriStenje prije prvog

kolovoza 1981. 1
listopada 1983.

Drugi dio: 12,395
HD postupka, 142
bolesnika izmedu
listopada 1984. 1
kolovoza 1985.

podlozna kontroli
Sveucilista 1
medicinskog centra

Cincinnati

koriStenja smanjuje
incidenciju tzv. sindroma

prvog koriStenja
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Figueiredo, Brazil 47 Odrasli HD Intervencijska  |Jedinica HD Brazil Dozivljaj boli kod
2008 bolesnici lijeceni lijecenja u bonici kaniliranja AVF
HD barem 3 mj. sa Hospital Sao Lucas
AVF kao KZP Katolickog
trajanja >1 mj. Sveucilista
tijekom prvog Pontificia Catolica,
semestra 2007. g. Rio Grande do Sul
te SveuciliSna
bolnica u Porto
Alegre, Brazil
Grau, 2011 Spanjolska |35 HD bolesnici sa Opazajna Jedinica HD Spanjolska  |Tri tehnike kaniliranja
neprotetskom, lijecenja
zdravom AVF SveuciliSne bolnice Buttonhole tehnika

Institut Parc Tauli

smanjuje bol, pruzajuci

vece zadovoljstvo
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Green, 2012 SAD 27 20 nefrologa, 5 Nerandomizirano|Devet ambulantnih [SAD Stavovi osoblja HD
lije¢nika asistenata, [presjecno dijaliznih jedinica u jedinica o ucinkovitosti
2 medicinske sestre Pittsburghu, lijecenja HD boli
Pennsylvania,
ukljucuju¢i HD
jedinice u privatnoj
zdravstvenoj zastiti
Hardouin, 1988 |[Francuska |8 Bolesnici sa Opazajna Nije specificirana  |[Francuska  |Dijalizom uzrokovana

dijaliznom
artropatijom uz
izostanak drugih

tegoba

beta-2 amiloidna
artropatija 1 smanjenje
boli koriStenjem visoko
propusnih PAN

membrana
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Hill, 2013 SAD 9 Bolesnici sa Prospektivna Hamilton 1 Novi Zeland |Procjena izvedivosti i
postavljenim nerandomizirana |Auckland, Novi sigurnosti ugradbene
studijskim studija Zeland vodilice za kanilu u svrhu
uredajem; dva lakSe primjene buttonhole
istrazivacka centra: tehnike kaniliranja AVF
gradska bolnica
Auckland, bolnica
Waikato, Hamilton,

Novi Zeland

Klassen, 2008 |[Njemacka 40 Kroni¢ni HD Prospektivna,  [Pet HD centarau  |Njemacka, |Intervencije u lijecenju
bolesnici lije¢eni >6 nerandomizirana,|Njemackoj, KfH-  [Italija dijabeticke
mjeseci koji su klinicka pilot Kidney Center u polineuropatije (bol kao
osjecali bol ili studija Aschaffenburgu, jedan od nezeljenih
nelagodu tijekom Frankfurtu, ishoda)

>3 mjeseca

Wurzburgu, te
bolnica St. Marien u
Duisburgu) 1 Italiji
(Ospedale A.
Landolfi, Solofra)
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Levin, 1993

SAD

40

Nedijabeti¢ni,
stabilni kroni¢ni

HD bolesnici

Nerandomizirano
ukrizeno

istrazivanje

S centara: upravni
veteranski
medicinski centar
Lakes, Chicago;
bolnica Henry Ford,
Detroit; Medicinski
fakultet, Osaka,
Japan; SveucilisSte u
Rostocku, Rostock,
Njemacka i
Sveuciliste
Huddinge
Sveucili$na bolnica,

Stockholm, Svedska

USA,
Njemacka,
Japan,

Svedska

Ucinak 7 razli¢itih
dijalizatora na

intradijalizne tegobe u

HD bolesnika

Lopez
Gonzalez, 2015

Spanjolska

Kroni¢ni HD
bolesnici sa AVF
starosti najmanje 6

tjedana

Opazajna

presjecna

Zajednica za HD,

bolnica Quirdon

Spanjolska

Utjecaj promjera igle na

kvalitetu HD postupka
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Tomas, 2014  |Spanjolska [28 Bolesnici lijeCeni  |Opazajna Nefroval dijalizni  [Spanjolska  [Procjena boli kod
HD sa AVF centar, La Vall kaniliranja AVF, lokalna
d'Uixo, Castellon primjena hladne
anestetske kreme
Wan and Chan, [Kina 206 Izvanbolnicki HD  |Opazajna Sudionici Kina Klinicki ishodi HD
2015 bolesnici longitudinalna  |prikupljeni izmedu lijecenja; usporedba
HBHD 89, : : p e :
listopada 2012. i bolnickih i ambulantnih
CBHD 117 . -
ozujka 2013., 2 bolesnika
razlicita lokaliteta u
Hong Kongu
Yodchai, 2014 |Australija, [20 Kroni¢ni HD Opazajna Veljaca 2012. g.  [Tajland Suocavanje s HD boli
Tajland bolesnici

Kratice: KBB = kroni¢na bubrezna bolest, EDTA = engl. European Dialysis and Transplant Association, CBHD = engl. Community-Based
Hemodialysis, HBHD = Home-Based Hemodialysis;
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5.2.7. Nedostaci postojecih studija i pouke za daljnja istrazivanja

Objavljene studije pokazale su viSestruke nedostatke koji su pregledno prikazani u Tablici
5.22., zajedno s predlozenim rjeSenjima koja bi mogla pomoc¢i u poboljsanju strukture dokaza

o HD bol..

Tablica 5.22. Nedostatci postojece literature o boli kao simptomu u bolesnika lije¢enih

kroni¢énom hemodijalizom

Nedostatak

RjesSenje

Malen uzorak

Da bi se izbjegla pristranost veli¢ine
uzorka, trebalo bi ukljuciti ve¢i uzorak

ispitanika

Heterogenost alata za procjenu boli

Koristenje provjerenih (validiranih) alata

procjene boli kao $to su npr. VAS i NRS

Neprikladni statisticki postupci u analizi

uzoraka epidemioloskih studija

Koristenje odgovarajucih statistickih
testova za odredivanje neovisnih

¢imbenika rizika za razvoj boli

Niska kvaliteta studija

Pravilno izvje$¢ivanje i koriStenje
metodoloskih postupnika i kontrolnih

popisa za razli¢ite vrste studija
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5.3. Sustavni pregled literature o riziénim ¢imbenicima povezanim sa razli¢itim vrstama

boli u hemodijaliznih bolesnika

Primjenom strategije pretrazivanja (pododjeljak 4.4.1. u odjeljku Metode) po uklanjanju
duplikata izdvojeno je 16.057 zapisa (Medline 8,907, Scopus 6.639, CINAHL 425, PsycINFO

86). Ukupno je bilo 250 potencijalno ukljucivih radova koji su prikupljeni za daljnje Citanje,

pretpostavljajuéi da bi 71 studija mogla sadrzavati bitne podatke. Ukljuceno je kona¢no 67

studija koje su ispunile preliminarne kriterije ukljucenja. Dijagram tijeka odabira studija

(Slika 5.2) pregledno prikazuje postupak odabira studija.

Slika 5.2. Dijagram tijeka procesa odabira studija

Identifikacija ]

[

PretraZivanje ]

[

Prihvatljivost ]

[

)

Ukljuéenje

Zapisi prikupljeni pretraZivanjem

baza podataka
(n=23817)

Zapisi nakon uklanjanja duplikata

(n=16057)

A

Pretrazeni zapisi
(n=16057)

A 4

Procjena prihvatljivosti
cjelovitih tekstova
(n=250)

h 4

Isklju€eni zapisi
(n=15807)

A 4

Studije uklju¢ene u
kvalitativnu sintezu
(n=67)

A 4

Studije uklju¢ene u
kvantitativnu sintezu
(meta-analiza)
(n=0)

A4

Cjeloviti tekstovi iskljuceni
s razlogom
(n=183)
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5.3.1. Iskljucene studije

Od ukupno 183 iskljucene studije, njih 179 iskljuceno je zbog nepostojanja analize ¢cimbenika
povezanih s boli u HD bolesnika. Preostale 4 studije iskljucene su zbog sljedecih razloga:
autori su prikazali utjecaj varijable na bodovni skor tjelesnog statusa kao dijela alata za
procjenu kvalitete zivota u subpopulaciji bubreznih bolesnika (KDQOL-36), dok se bol kao
takva ne spominje (401); drugi su izvijestili o povezanosti izmedu pojedinih ¢imbenika i
tereta tegoba, bez posebnog naglaska na bol (151); neki su kao uzorak ukljucili pedijatrijske

bolesnike lijecene HD (402), PD (403) ili transplantacijom.

5.3.2. Ukljucene studije

Ukljuceno je ukupno 67 studija s 7.818 pacijenata. Studije su bile uzorkom male; medijan
broja ispitanika bio je 63 (raspon: 5-591). Studije su bile grupirane prema razli¢itim vrstama
boli razli¢itih lokalizacija 1 uzroka u sljede¢e podskupine: generalizirana bol, bol kod

kaniliranja KZP, glavobolja, ko§tanomigi¢na bol, bol u udovima i bol kod primjene ESA.

Znacajke ukljucenih studija prikazane su u Tablici 5.23. Ukupno je bilo 56 istrazivanja
opazajnog ustroja (84%). Preostalih 11 studija (16%) bile su intervencijske: 5 od njih
randomizirana kontrolirana ispitivanja, dok je 6 studija analiziralo intervencije bez

sudjelovanja kontrolne skupine ili jasno opisanog postupka randomizacije.
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Tablica 5.23. Karakteristike ukljucenih studija

N° | ID studije | Jezik IstraZeno bolno | OkruZenje | N Dob (g) Spol Analizirane Ljestvi | Statisticki
stanje varijable ca test(ovi)
¥/
’ mjeren
muskara )
ja
ca . .
intenzit
eta boli
1. Aitken, engleski Akutna bol kod | Skotska 449 | 60,5+0,72 | 56,6 Dob, spol, VAS, Studentov t-
2013 (404) kanulacije i narodnost, BPIi test, hi kvadrat
kroni¢na trajanje MPQ test i Mann-
interdijalizna postupka, Whitney U-test
bol kao odvojeni mjesto AVF,
entiteti tehnika
punktiranja
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2. | Alessandri, | engleski HDH (IHS 2004 | Italija 24 58+4 63 Peptid Intenzit | Studentov t-
2006 (405) kriteriji) povezan s eti test
(raspon o :
kalcitoninskim | kvalitet
tijekom 2004, 41-75)
genom a
vrijeme pojave .
(CGRP)itvar | glavobo
boli nije )
P (SP) lje
definirano
spomen
utau
odjeljku
Rezultat
1, ali ne
iu
Metode
3. | Andre, engleski Intradijalizne Brazil 5 41+12 100 Mjesto i Nije Duncanov i hi
2002 (210) tegobe tijekom vrijeme HD naveden | kvadrat test
proteklih 6 lijecenja 0
mjeseci
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Antoniazzi, | portugalski | Glavobolje Brazil 50 60% 56 Arterijska Nije Nije navedeno
2002 (406) iskljucivo raspon 20- hipertenzija, naveden
vezane za HD 49 hipotenzija, 0
postupak promjene
38% =50 .
tjelesne mase
(IHS 1988 .
tijekom HD
kriteriji),
postupka
vrijeme pojave
boli nije
navedeno
Antoniazzi, | engleski Sve vrste Brazil 132 | Nije Nije Razina Nije Nije navedeno
2003b glavobolje; navedeno | navedeno | elektrolita, naveden
(399) HDH, (IHS spol, dob, 0
1988 kriteriji), trajanje
vrijeme pojave pojedina¢nog
boli nije HD postupka
navedeno
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6. | Bana, 1972 | engleski Sve vrste SAD 44 38+19 73 Osnovna Opisne | Nije navedeno
(407) glavobolje bubrezna mjere

tijekom HD; bolest, stupanj | intenzit

vrijeme pojave arterijske eta

nije navedeno hipertenzije, glavobo
mjesto HD lje
lijeCenja, tip
dijalizatora,
emocionalna
uzrujanost,
unos natrija,
trajanje
vremenskog
intervala
1izmedu
postupaka

7. Barakzoy, engleski Bol u trenutku SAD 143 Nije 37 Spol, dob, SF- Studentov ¢-
2006 (154) anketiranja navedeno rasa, vrsta boli | MPQ, test
za sve VAS
sudionike
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Barisic, engleski Obostrana Hrvatska 38 52,6 37 Plazmatska Nije Studentov t-
2007 (408) kroni¢na bol razina beta-2- | naveden | test, Mann-
koljena u HD mikroglobulin | o Whitney test,
bolesnika; a, CRP i urata hi-kvadrat test
vrijeme pojave
nije navedeno
Barisic, engleski Bol ramena Hrvatska 54 54,75 80 Beta-2- Nije Studentov t-
2010 (409) nakon HD +14,5 mikroglobulin, | naveden | test, Mann-
postupka; CRP, urati, 0 Whitney test,

vrijeme pojave

nije navedeno

kalcij, fosfor i
alkalna

fosfataza

hi-kvadrat test
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10. | Barrett, engleski Somatske Kanada 191 54+17 57 PTH, Percepc | Hi-kvadrat
1990 (410) tegobe u HD poremecaj ija test, 2-skrojeni
bolesnika HD HD 61, razpolozenja, | intenzit | neupareni t-
ukljucujuci 147, CAPD 41 | ALP, Ca, P eta test,
glavobolju, CAP tegoba | Pearsonova
vrijeme pojave D 44 korelacija,
tegoba nije multipla
navedeno logisticka
regresija
11. | Binik,1982 | engleski Sve vrste boli Kanada 80 Prosjek 61 Spol, status MPQ Pearsonova
(218) tijekom 1 45,3 zaposlenja, korelacija
izmedu HD HD bracno stanje,
postupaka, 33, obrazovanje,
ukljucujuci Tx kondicija, dob,
glavobolju 27 IQ

(vremenski okvir
pojave nije

naveden)
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12. | Bouattar, francuski Sve vrste Maroko 67 43,5£12,9 | 42 Dob, spol, VDS Studentov t-
2009 (379) kroni¢ne boli vrijeme test, Mann-
(trajanje barem provedeno na Whitney test,
3 mjeseca) HD, PTH hi-kvadrat test,
Fisherov
toCan-test,
multivarijatna
logisticka
regresija
13. | Braz, 2003 | portugalski | KoStanomiSi¢ne | Brazil 162 | Prosjek 58 Spol, Nije Hi-kvadrat
411) manifestacije u 47,3 narodnost, mjereno | test, Studentov
HD bolesnika koristenje t-test
(vrijeme pojave kalcij
boli nije karbonata i
navedeno) kalcitriola,

dob, vrijeme
trajanja
pojedina¢nog

HD postupka
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14. | Brunner, engleski Zglobna bol, UK 55 59 Nije PAN AN69 Nije Pearsonova
1990 (412) sindrom navedeno | membrana vs | naveden | korelacija, test
karpalnog celulozna 0 zbroja ranga
kanala (CTS), (uglavnom
vrijeme pojave kuprofan)
boli nije
navedeno
15. | Brunet, engleski Somatske Francuska | 38 5942 58 Dijabetes, Nije Wilcoxonov
1996 (413) tegobe spol, dob, tip neveden | test, analiza
ukljutujuéi raspon 28- dijalizne 0 varijance
glavobolju i 76 membrane,
krampe u antihipertenziv
odnosu na 5- ni agens

satno ili 4-satno
trajanje HD
postupka

(razdoblje od 2
tjedna za svaki

pojedini rezim)
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16.

Calls, 2009
(414)

Spanjolski

Intradijalizna 1
kroni¢na bol
(definicija
kronicne boli

nije navedena)

Spanjolska

27

66,7+-
13,6

48

Ukupno
vrijeme
trajanja HD
lijecenja,
SHPT, uzrok
boli, primarna
bubrezna
bolest,

komorbiditet

VAS,
MPQ,
PMI

Studentov t-
test, Mann-
Whitney U
test,
Spearmanov
koeficijent

korelacije
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17.

Caplin,
2011 (415)

engleski

Tegobe tijekom
HD postupka,
ukljucujuci
glavobolju,
vrijeme pojave
boli nije

navedeno

UK

508

Medijan
64

54

Periferna
vaskularna

bolest

Nije
naveden

(o)

Hi-kvadrat
test, Fisherov
tocan test,
Studentov t-
test, analiza
varijance,
Mann—
Whitney U-
test, Kruskal—
Wallis,
multivarijatna i
redna
logisticka

regresija
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18. | Carreon, engleski Kostana i SAD 75 59+ 14 67 Spol, dob, DSIL 5- | Wilcoxon test
2008 (380) zglobna bol rasa, stupanjs | zbroja ranga,
tijekom komorbiditet, | ka hi-kvadrat test,
posljednjih 7 Hb, albumin, Likerto | Spearmanov
dana P, Ca, PTH, va koeficijent
KtV ljestvica | korelacije,
Wilcoxonov
test zbroja
ranga,
Bonferroni
korekcija
19. | Castro, engleski Bol kod Brazil 16 57+ 14 50 Tehnika VAS Upareni
2010 (416) kaniliranja kaniliranja Studentov t-
AVF, vrijeme AVF test

pojave nije

navedeno
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20. | Chattopadh | engleski Sindrom UK 15 Medijan 73 PTH, Ca, beta- | Nije Hi kvadrat test
yay, 1987 dugotrajne boli 45 (raspon 2- mjereno | sa Yatesovom
“417) ramena u HD 31-59) mikroglobulin, modifikacijom,

(vremenski okvir amiloid Spearmanova
pojave i trajanja korelacija

boli nije ranga, linearna
naveden) regresija

21. | Chow, engleski Bol kod Australija 69 Nije 70 Tehnike Wong— | Wong—Baker
2011 (418) kaniliranja navedeno kaniliranja Baker ljestvica,

AVF, vrijeme AVF ljestvica | Studentov t-
pojave boli nije boli test, hi-kvadrat

navedeno

test, Fisherov

toCan test
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22. | Cristofolini, | engleski Kroni¢na Brazil 205 51,9+14,8 | 51 Manjak Nije Hi-kvadrat
2008 (419) krizobolja ravnoteze, naveden | test, Fisherov

miSiéne snage, | O tocni test,

(trajanje boli .
arterijska Studentov st-

preko 3 . ..
hipertenzija, test, Mann-

mjeseca) . )
koStana bolest, Whitney test,
cerebrovaskula omjer izgleda,
rna bolest, analiza
spol, dob, multiple
komorbiditet, logisticke
tip KZP, regresije,
pusenje, BMI, univarijatna
Hb, albumin, analiza
ALP, P, PTH

23. | Cunha, portugalski | Tjelesna bol Brazil 16 53,56+14, | 63 Dob, BMI, Nije Mann-Whitney
2009 (420) 18 vrijeme na HD | naveden | test
(dio SF-36
0
upitnika),vrijem 26-70
€ pojave nije raspon

navedeno

149



24.

Davison,

2003 (4)

engleski

Kronic¢na bol
svih vrsta
(trajanja barem

3 mjeseca)

Kanada

205

60£16,9

58

Vrijeme
lijecenja HD,
dob, spol,
depresija, Ca,
P, ALP, PTH,
narodnost,
bra¢no stanje,
osnovna
bubrezna
bolest (uzrok
KBB),
komorbiditet,
vrijeme
trajanja HD
postupka

BPI,
MPQ

Univarijatna
analiza, 2- ¢-
test neovisnog
uzorka,
jednostavna i
multivarijatna
analiza

regresije
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25. | Davison, engleski Sve vrste Kanada 205 60+16,9 58 Ukupno BPI Studentov t-
2005 (421) kroni¢ne boli trajanje HD test, hi-kvadrat
(trajanja barem lijecenja, dob, test, analiza
3 mjeseca) spol, depresija univariatna i
multivarijatna
logisticka
regresija
26. | Davison, engleski Teret tegoba HD | Kanada 591 61,3£16,3 | 9,3 Dob, spol, mESAS | Analiza
2010 (12) bolesnika rasa, uzrok (VAS) | regresije,

ukljucujuci bol

(vremenski okvir
pojavei trajanja
tegoba nije

naveden)

KBB, trajanje
HD ljjecenja,
Kt/V, albumin,
Hb, Ca, P

univarijatna i
multivarijatna

regresija
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27. | de Jesus, engleski Sve vrste Brazil 177 | 46,22+14, | 59 Arterijska VAS Nije navedeno
2009 (422) glavobolje; 3; hipertenzija,
HDH gubitak
tjelesne mase
(IHS 2004 .
tijekom HD
kriteriji),
postupka
vrijeme pojave
boli nije
navedeno
28. | del Mar Spanjolski | Procjena boli Spanjolska | 35 Nije Nije Dob, spol, VAS Studentov t-
Pastor, prije, za vrijeme navedeno | navedeno | ukupno test
2010 (423) 1 nakon dijalize trajanje HD
lijecenja,

polozaj tijela
tijekom HD
postupka,

tjelesni umor
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29. | Dumler, engleski Indradijalizne SAD 56 51,1£2,9 61 Rezim HD Nije Usporedba
1992 (165) kompliakcije lijecenja naveden | tijekom
o (raspon
ukljucujuci 0 razli¢itih
) 19-67) )
glavobolju, vremenskih
vrijeme pojave intervala
nije navedeno praéenja,
analiza
varijance za
ponovljena
mjerenja
30. | Duric, 2007 | srpski Sve vrste Srbija 143 | 20-86 65 Spol, dob, VAS Nije navedeno
(424) glavobolje, trajanje HD
HDH lijecenja,
uzrok KBB,
(IHS 2004 .
Hb, ureja,
kriteriji)

kreatinin, Na,
K, vrijednost
arterijskog

tlaka (BP)
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31. | El francuski Kroni¢na bol Maroko 66 55,3+13,3 | 45 Dob, VSS, Hi-kvadrat
Harraqui, (trajanje barem Charlsonov VAS, test, Studentov
2014 (425) 3 mjeseca) skor, VDS t-test,
interdijalizno univarijatna i
dobivanje na multivarijatna
tjelesnoj masi, analiza
broj tjednih regresije
HD postupaka
32. | Elsurer, engleski Kroni¢na Turska 95 53,9+14,3 | 52 iPTH, P, ALP | VAS Studentov t-
2013 (426) kostana bol (raspon test, hi-kvadrat
(trajanja barem 20-82) test,

3 mjeseca)

univarijatna 1
multivarijatna
analiza
logisticke

regresije
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33. | Er, 2013 engleski Bol u HD Turska 95 51,5 Nije Dob, BMI, MPQ Hi-kvadrat
427) bolesnika nevedeno | trajanje HD, test, Studentov
(raspon postojanje DM t-test
instantna 22-78)
(unutar 24h),
akutna (vise od
3dana)i
kronicna (vise
od 3 mjeseca)
34. | Figueiredo, | engleski Bol kod Brazil 47 57,314 38 Tehnika VAS Deskriptivna
2008 (428) kaniliranja AVF kaniliranja analiza,
tijekom 3 Studentov t-
razli¢ita HD test
postupka
35. | Frenken, engleski Bol nakon Nizozemsk | 32 Nije Nije Razli¢iti ESA | VDS Nije navedeno
1991 (429) potkoZne a navedeno | navedeno | priravci
primjene ESA
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36. | Gamondi, engleski Bol tijekom Svicarska 123 | 3690 61 Astenija, VAS, Kolmogorov-
2013 (430) posljednja 4 umor, BPI Smirnov test
tjedna poremecaj jednog uzorka,
spavanja, hi-kvadrat test,
zaduha, Fisherov to¢an
inapetencija, test,
mucnina i Spearmanova
povracanje, univarijatna
anksioznost, korelacija,
Kt/V, feritin, multipla
spol, linearna
prihvacanje regresija
dijalize
37. | Goksan, engleski Svi bolesnici sa | Turska 63 44+10 52 Spol, dob, BP, | Deskrip | Hi kvadrat test,
2004 (431) HDH tip dijalizatora, | tivna analiza
ureja ljestvica | varijance
(IHS 19381 intenzit | (ANOVA),
2003 kriteriji) ot Mann_
glavobo | Whitney U-test
lje
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38. | Goksel, engleski Sve vrste Turska 250 | 44,9+16,9 | 42 Uzrok TZB, VAS Studentov t-
2006 (432) glavobolje (raspon ureja, tjelesna test, hi-kvadrat
tijekom HD 15-75) masa, BP, Mg, test,

postupka i Na univarijatna i

nakon 72 sata multivarijatna

analiza

(IHS 2004

kriteriji)

39. | Golan, engleski Kroni¢na bol Izrael 100 | 64,5 45 Ca, PTH, BPI Hi kvadrat test,
2009 (433) kalcitriol Fisherov test,

(trajanje barem . N
dijabeticka Studentov t-

3 mjeseca) . .. oy
retinopatija, test, logisticka
spol, nacin regresija
primjene ESA

40. | Hardouin, engleski Zglobna bol, Francuska 8 52 50 Dijalizna Indeks Nije navedeno
1988 (434) vrijeme pojave membrana tezine

nije navedeno (kuprofan vs zglobne

PAN) boli
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41. | Harris, engleski Intradijalizna SAD 128 57,3+- 60,2 Spol, Kt/V, MMPQ | Mantel-
2012 (435) (iskljucujuéi bol 13,8 Hb, albumin, Haenszel hi-
kod kaniliranja) (raspon prisutnost DM kvadrat test,
i interdijalizna 24-86) Pearson ili
bol (‘nedijalizni Spearmanov
dani’) tijekom koeficijent,
prethodnog Cox analiza
mjeseca regresije
42. | Hartig, engleski Bol kod Australija 16 Nije Nije Tehnike Nije Deskriptivna
2009 (436) kanulacije, nevedeno | navedeno | kanulacije naveden | statistika
vrijeme pojave 0
nije nevedeno
43. | He, 2006 engleski Tjelesna bol Kina 16 67,3+5,7 | 56 Rezim HD Nije Studentov
(437) lijecenja naveden | upareni 7-test,
(kao kategorija . .
0 jednosmjerna
SF-36), vrijeme (kratka .
analiza
pojave nije svakodnevna .
varijance
navedeno Vs
konvencionaln
a)
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44. | Heidenheim | engleski Glavobolja, Kanada 23 Nije Nije Rezim HD Nije Nije navedeno
2003 (438) misiéni gréevi, navedeno | navedeno | lijecenja naveden
vrijeme pojave 0
nije navedeno
45. | Hsu, 2014 engleski Kroni¢na Tajvan 456 63,3 + 42.5 Spol, BMI, VAS Kolmogorov-
(439) koStanomiSi¢na 14,1 Hb, SBP, Smirnov test,
bol (VAS skor > hiperuricemija Studentov t-
trajanja vise od ,DM, Cax P test, Mann—
3 mjeseca) Whitney U

test, hi-kvadrat
test, binarna
logisticka
regresija,
stupnjevana
multivarijatna i
univarijatna
analiza

regresije
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46. | Iacono, engleski Kroni¢na bol SAD 45 53 Nije Dob, spol, 5- Spearmanov
2004 (440) HD bolesnika navedeno | rasa, stupanjs | koeficijent
lijeenih u despresija ka korelacije
centru, vrijeme Likerto | ranga
pojave nije va
navedeno ljestvica
47. | Kim, 2012 | engleski Bol tijekom Koreja 32 62,4 62,5 Tehnike VAS Analiza
(441) kaniliranja kaniliranja varijance
ponovljenih
mjerenja,
generalizirana
jednadzba
procjene,

Studentov t-

test
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48.

Kimmel,

2003 (148)

engleski

Tegobe HD
bolesnika,

uljucujucéi bol

(vremenski okvir

trajanja boli

nije naveden)

SAD

165

60,9

52

Dob, spol,
narodnost,
klinicki
parametri,
vrijeme
zapocimanja
HD lijecenja,
albumin, Hb,
KtV

Nije
naveden

(o)

Bivarijatna i
multivarijatna
analiza,
neupareni t-
test 1 hi-
kvadrat
analiza,
Pearsonov
koeficijent
korelacije, t-
tests za
neovisne
uzorke,
jednosmjerna
analiza
varijance 1 hi-
kvadrat test,
analiza
linearne

regresije
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49. | Konishiike, | engleski Trenutna bol Japan 166 | 584 57 Dob, beta-2- Nije Nije navedeno
1996 (442) ramena u mikroglobulin, | naveden
. (raspon
bolesnika dugo PTH 0
35-78)
vremena
lijecenih HD
(vremensko
razdoblje nije
navedeno)
50. | MacRae, engleski Bol kaniliranja Kanada 140 | 68,5 70 Tehnike VAS Wilcoxon test
2012 (443) AVF kaniliranja zbroja ranga,

hi-kvadrat,
test, Fisherov

toCan test
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51. | Malaki, engleski Bol noge koja se | Iran 26 35,7+ 23 Nesanica, Nije Neovisni t-test
2012 (444) pojavljuje barem 21,9 bubrezna naveden
tri do Cetiri puta osteodistrofija, | o
tjedno, trajanja Kt/V, trajanje
barem nekoliko postupka, Hb,
tjedana P, iCa, Fe,
feritin
52. | Milinkovic, | engleski Svi tipovi Srbija 318 | 55,19+ 63 Spol, faza i VAS Hi-kvadrat
2009 (445) glavobolje 15,5 ukupno test,
ukljucujuci trajanje HD parametrijski t-
HDH postupka, test, Mann-
glukoza, P, Whitney test
(IHS 2004 .
albumin, Ca, za
kriteriji) T . ..
sistolicki krvni neparametrijsk
tlak e varijable
53. | Montero, English Bol mjerena Spanjolska | 48 54,8 £ 18 | Nije Polozaj ostrice | VAS, Wilcoxonov
2004 (446) odmah po navedeno | igle VDS test, Spearman
o raspon 18- B
kaniliranju AVF test korelacije,
82 godine
Studentov t-
test
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54. | Nikic, 2008 | srpski Sve vrste Srbija 126 | 58 62 Dob, spol, VAS Studentov t-
(447) glavobolje, BMLI, trajanje test, hi kvadrat
e e (raspon
ukljucujuci HD postupka, test
20-79) .
HDH uzroci TZB,
arterijski krvni
(IHS 2004 .
tlak, Hb, ureja,
kriteriji) o
kreatinin,
glukoza,
MCHC,
ukupni
proteini, Na, K
55. | Paparella, talijanski Kroni¢na UK 25 72 +£10 4 Feritin VAS Upareni
2013 (448) zglobna bol, Studentov t-
vrijeme pojave test

nije navedeno
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56. | Pueyo, Spanjolski | Bol tijekom Spanjolska | 35 Nije Nije Tehnika VAS Studentov t-

2011 (449) punkcije navedeno | navedeno | kaniliranja test, hi kvadrat
krvozilnog test, Fisherov
pristupa tocni test,

Kaplan-Meier

analiza

prezivljenja
57. | Ramos, Spanjolski | Bol koja se Spanjolska | 347 | 54,7 (19- | 53,3 Preparat 1 VAS, Kolmogorov-

1997 (450) javlja 15 minuta 79 raspon) formulacija VeAS Smirnov,
nakon primjene ESA Mann-Whitney
ESA U-test

58. | Reyes del engleski Trenutna bol Spanjolska | 14 43499 64 BP Nije Studentov t-

Paso, 2011 rebra 1 koljena naveden | test,

451) 15 min nakon (raspon 0 Pearsonova
pocetka i 30 23-55) korelacija
minuta prije
kraja HD
postupka
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59. | Rodriguez | Spanjolski | Trenutna Spanjolska | 38 65+14,8 47 Komorbiditet, | VAS, Kolmogorov-
Calero, intradijalizna Hb, Hct, MPQ, Smirnov,
2006 (382) bol iPTH, PMI Studentov t-
albumin, Kt/V, test, Mann-
uzrok boli, Whitney U
dob, spol test, Spearman
koeficijent
korelacije
60. | Rodriguez | Spanjolski | Kroni¢na bol Spanjolska | 32 66,7+13.6 | 53 iPTH, vrijeme | VAS, Nije navedeno
Calero, svih vrsta provedenona | MPQ,
2007 (452) (definicija HD PMI,
kronicne boli BPI

nije navedena)
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61. | Rodriguez | $panjolski | Bol tijekom HD | Spanjolska | 27 66,7+13,6 | 48 Trajanje HD MPQ, Kolmogorov-
Calero postupka i postupka, VAS, Smirnov test,
2009 (453) kroni¢na bol SHPT PMI, Studentov t-
BPI test, U test,
Mann-Whitney
test,
Spearmanova
korelacija
62. | Shayamsun | engleski Bol u HD SAD 156 | Nije Nije Parametri MPQ, Nije navedeno
der, 2005 bolesnika, navedeno | navedeno | kvalitete BPI
(454) ukljucujucu bol Zivota
kod kaniliranja (depresivne

AVF

(bez detalja o
tipu kaniliranja
ili razdoblju
pojave boli)

tegobe, teret
bolesti,
drusStvena
potpora,
zadovoljstvo
zivotom),
kvaliteta

spavanja
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63. | St Peter, engleski Bol po primjeni | SAD 28 58,8 68 Spol, rasa, VAS, Wilcoxonov
1998 (455) ESA uHD dob, trenutnai | VDS test potpisanog
. (raspon .
bolesnika idealna ranga,
.. 31-80) .
tijekom prvog tjelesna masa, McNemarov
postupka u ukupno test, dvostruko
tjednu trajanje HD skrojen
lije¢enja, doza Fisherov to¢ni
ESA test, Pearsonov
hi kvadrat test,
Mann-Whitney
test
64. | Tander, turski Bol u HD Turska 110 | 48,63+14, | 43 Stavke SF-36 | VAS Mann-
2008 (456) bolesnika, 6 Whitneyjev U
52
vrijeme pojave (bolesnici) test, hi-kvadrat
.. (bole
nije navedeno test, Spearman
snici | 48,48+5,4
test, Pearsonov
8
) test korelacije
(kontrola)
58
(kont
rola)
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65. | Teruel, $panjolski | Bol po primjeni | Spanjolska | 21 Nije Nije Mjesto VAS, Friedmanov
1997 (457) ESA na kraju navedeno | navedeno | primjene, tip VDS test sa
HD postupka preparata Bonferronijevo
m korekcijom
za viSetruke
usporedbe
66. | Vergne, francuski | Bol pri Francuska | 66 66,8+13,1 | 73 Dob, spol, VAS Test analize
2002 (458) punktiranju AV DM, priroda i varijance
pristupa (,,rope- polozaj (ANOVA), hi-
(interventio ladder” tehnika), krvozilnog kvadrat test,
o vrijeme pojave pristupa, Fisherov to¢ni
unpublishe nije nevedeno povijest test
d) kirurske
korekcije
pristupa
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67. | Yamamoto,

2009 (459)

engleski

Povezanost
depresivnih
tegoba i tjelesne
boli tijekom
jednomjesecnog

razdoblja

Japan

531

57,9

61,4

Dob, spol,
trajanje KBB,

komorbiditet

6-
stupanjs
ka
Likerto
va

ljestvica

Logisticka

regresija

Kratice: ALP = alkalna fosfataza, ANOVA = analiza varijance, engl. analysis of variance, AVF = arteriovenska fistula, BP = engl. blood
pressure, BPI = engl. Brief Pain Inventory, CGRP = peptid vezan za kalcitoninski gen (engl. calcitonin gene-related peptide), CRP = engl. C-
reactive protein, CTS = engl. Carpal tunnel syndrome, d = dan(i), DM = dijabetes melitus, h = engl. hour(s), ESA= pripravak za stimulaciju
eritropoeze (engl. erythropoiesis stimulating agent), TZB = terminalno zatajenje bubrezne funkcije, HD = hemodijaliza, HDH = glavobolja
vezana za hemodijalizno lijecenje, ID = identifikacija, IHS = engl. International Headache Society, mESAS = engl. Modified Edmonton
Symptom Assessment Scale, N = engl. number, PAN = engl. polyacrilonitrile, PMI = engl. Pain Management Index, PTH = engl. parathyroid
hormone, SF-36 = engl. Short Form-36, MPQ = engl. McGill Pain Questionaire, SHPT = sekundarni hiperparatiroidizam, UK = engl. United
Kingdom, SAD = Sjedinjene Americke Drzave, SBP = engl. systolic blood pressure, VAS = engl. Visual Analogue Scale, VDS = engl. Verbal

Descriptive Scale, VeAS = engl. Verbal Analogue Scale, VRS = engl. Verbal Rating Scale, VSS = engl. Vital Signs Stable

170




Ukljucene studije objavljene su u razdoblju izmedu 1972. i 2014. godine, s ukupno 48
istrazivanja objavljenih na engleskom i 8 na Spanjolskom jeziku (382, 404-410). Ostale su
objavljene na francuskom (379, 411, 412), talijanskom (413), portugalskom (414-416),
srpskom (417, 418), hrvatskom (419, 420) i turskom jeziku (421) (Tablica 5.23.).

U Europi je provedeno 50 studija (382, 404-410, 412, 413, 417-437) i 17 u Sjevernoj Americi
(4, 12, 148, 154, 165, 218, 380, 425, 438-446) (Tablica 5.2.), dok su preostale studije
provedene u Juznoj Americi (210, 399, 414, 447-449), Aziji (450-456), Africi (379, 411, 457)
i Australiji (458, 459). Raspon dobi bio je 18 (428) do 90 (432) godina. Udio muskaraca
varirao je od 4% (413) do 100% (210).

Ljestvice za procjenu boli uglavnom su bile vizualna analogna ljestvica (engl. Visual
Analogue Scale, VAS) u 30 studija i verbalna opisna ljestvica (engl. Verbal Descriptive Scale,
VDS) u 6 studija, nakon cega slijedi McGillov upitnik o boli (engl. McGill Pain
Questionnaire, MPQ) u 11, kratki pregled boli (engl. Brief Pain Inventory, BPI) u 8, indeks
lijecenja boli (engl. Pain Management Index, PMI) u 4, 5- ili 6-komponentna Likertova skala
u 3, te Wong-Bakerova ljestvica u 1 studiji. Ukupno 20 studija nije mjerilo intenzitet boli, dok

su neki su istrazivaci koristili nekoliko alata.

Statisticke metode koriStene u analizi odnosa brojnih ¢imbenika i HD boli bile su: Studentov
t-test, Mann-Whitney U test, hi-kvadrat test, Fisherov test, Spearmanov test korelacije, analiza
varijance (ANOVA), Kolmogorov-Smirnov test, Wilcoxon test, Cox regresijska analiza i
Duncan test. Ukupno 15 studija (22%) koristilo je logisticku analizu regresije, jednostavnu ili
multivarijantnu, kao provjeren statisticki test za istrazivanje nezavisnih ¢imbenika (4, 12, 68,
148, 379, 411, 426, 429, 432, 434, 439, 440, 448, 450, 453, 455, 460). Dok 11 studija uopce

nije navelo statisticke alate koriStene u analizi podataka (Tablica 5.23.).

5.3.3. Cimbenici rizika povezani s generaliziranom boli

Ukupno su pronadene 23 studije s 2.947 bolesnika koje su analizirale povezanost razlicitih
¢imbenika s generaliziranom HD boli (4, 12, 148, 154, 218, 379, 382, 405, 406, 409-411, 416,
421, 430, 432, 440, 441, 444, 445, 450, 455, 456). Varijable koriStene u analizi moguce
povezanosti bile su: dob, spol, indeks tjelesne mase (engl. Body Mass Index, BMI), rasna i/ili

etnicka pripadnost, obrazovanje, status zaposlenja, bracni status, uzrok TZB (tj. osnovna
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bubrezna bolest), ukupno trajanje HD lijeCenja, komorbiditet, laboratorijske vrijednosti
paratiroidnog hormona (PTH) i drugih laboratorijskih pokazatelja poremec¢aja metabolizma

minerala i kosti te tjedni raspored HD lijecenja.

Dob

Petnaest studija analiziralo je povezanost dobi s generaliziranom HD boli (4, 12, 148, 154,
379, 382, 405, 406, 409, 411, 416, 430, 440, 441, 444). Dvanaest njih pokazalo je da dob nije
prediktor ucCestalosti ni intenziteta (4, 12, 148, 154, 379, 382, 405, 406, 411, 416, 430, 440,
444). Jedna je studija pokazala povezanost starije dobi i intenziteta kroni¢ne boli (379), dok
su preostala 3 istrazivanja istaknula povezanost dobi i generalizirane boli (382, 384, 441).
Suprotno studiji koja je prikazala vecu ucestalost i intenzitet boli kod mladih bolesnika (441),
2 studije su istaknule kako je starenje populacije znacajno povezano sa pojavom op¢e HD boli

(409, 411).

Spol

Ukupno 15 studija analiziralo je spolnu distribuciju u kontekstu generalizirane HD boli (4, 12,
148, 154, 218, 379, 382, 405, 406, 432, 440, 441, 444, 450, 455). Trinaest istraZivanja nije
pronaslo statisti¢ki znaCajnu razliku u ocjeni trenutne boli izmedu zena 1 muSkaraca (4, 12,
148, 154, 379, 382, 405, 406, 432, 440, 441, 444, 450). Jedna studija izvijestila kako se zene
cesSce tuze na bol (218), dok je druga pokazala kako je manje izgledno da ¢e muskarci razviti

tesku tjelesnu bol (455).

Rasna 1/ili etnicka pripadnost

Pet studija analiziralo je povezanost rasne pripadnosti i generalizirane boli u HD bolesnika (4,
12, 148, 154, 444). Tek u jednoj od njih etnicka pripadnost opisana je kao prediktor

intenziteta boli. Naime, bijelci su se tuzili na bol veceg intenziteta od ne-bijelaca (4).
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Uzrok 1 vrsta boli

Dvije su studije analizirale utjecaj vrste (nociceptivna ili neuropatska) i uzroka boli na
intenzitet boli (4, 154). Nije bilo znacajne razlike u procjeni intenziteta trenutne boli obzirom

na vrstu (154) ili uzrok boli (4).

Ukupno trajanje HD lijecenja

Dvanaest studija analiziralo je utjecaj ukupnog trajanja HD lijeCenja na generaliziranu bol
(12, 148, 218, 379, 405, 406, 409, 410, 416, 430, 440, 450). Sest studija nije pokazalo
znacajnu povezanost intradijalizne boli i trajanja HD lijecenja (12, 148, 406, 416, 430, 440),
dok su 4 studije pokazale kako je trajanje lijeCenja bilo zna¢ajno povezano s intenzitetom boli
(405, 409, 410, 450). Dok je jedna studija prikazala manju ucestalost i intenzitet kod ranijeg
pocetka HD lijecenja (218), druga je naglasila povezanost duzeg trajanja HD lijecenja i veceg

intenziteta kroni¢ne HD boli (379).

Indeks tjelesne mase

Dvije su studije istrazivale BMI, ali niti jedna od njih nije pronaSla znacajnu povezanost

generalizirane boli 1 BMI (416, 430).

Brac¢no stanje

Tri su studije istrazile eventualnu povezanost bra¢nog stanja i opée HD boli (4, 218, 441).
Bracno stanje je bilo znacajno povezano s razli¢itim iskustvima i ucestalo$¢u boli u samo
jednom istrazivanju (441), dok druga studija nije pronasla razlike (4). Nezaposleni bolesnici

zalili su se na viSe boli (218).
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Komorbiditet

Sest studija istraZilo je utjecaj razli¢itih komorbiditeta na generaliziranu bol (4, 382, 405, 430,
450, 455). Dvije od njih nisu pronasle znacajnu povezanost (382, 405), dok su arterijsku
hipertenziju preostale Cetiri studije proglasile predskazateljem intenziteta boli (4, 430, 450,

455).

Bolesnici s Se¢ernom bolesti rjede su osjecali bol (430). Prisutnost dijabeticke retinopatije i
neuropatije znacajno se razlikovala u bolesnika sa kronicnom boli u odnosu na ostale

bolesnike (450).

Utjecaj depresije na generaliziranu bol analizirale su 4 skupine istrazivaca, od kojih je jedna
opisala izglednije pojavljivanje teSke tjelesne boli u bolesnika sa depresivnim tegobama po
principu ovisnosti o dozi (455). Jedna je studija prikazala veéu prevalenciju depresije kod
bolesnika s umjerenom ili teSkom kroni¢nom boli (440), dok druga nije pronasla znacajnu

povezanost (444).

Biomarkeri koStane pregradnje i drugi pridruzeni biokemijski parametri

Pet studija istrazilo je odnos biokemijskih ¢imbenika koStane pregradnje i generalizirane HD
boli. Neki istraZivaci su pokazali da razina PTH nije povezana s intenzitetom kroni¢ne HD
boli (379). Takoder se pokazalo da razine kalcija, fosfora i alkalne fosfataze nisu bile
znacajno povezane s koStanom boli (4). Druge su studije pokazale da se serumske razine tzv.
intaktnog PTH (engl. intact parathyroid hormone, iPTH), kalcija 1 kalcitriola (ali ne 25-
hidroksivitamin D3) znac¢ajno razlikuju medu bolesnicima koji su osjecali kroni¢nu bol 1 onih
koji nisu. Vece razine serumskog kalcija i iPTH iznad 250 pg/mL bile su neovisno povezane s

vecim intenzitetom kronic¢ne boli (409, 410).

Ostale analize

Losije opce stanje zdravlja znacajno je povezano s generaliziranom HD boli (218). DoZivljaj
ukupne 1 subjektivne kvalitete spavanja, ucinkovitost spavanja, poremecaji spavanja i

disfunkcija dnevnog spavanja bili su snazno povezani s percepcijom i intenzitetom boli (445).
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Jedna je studija pokazala vecu ucestalost boli medu visokoobrazovanim i nezaposlenim
ispitanicima (218). Rezim svakodnevnih kra¢ih HD postupaka rezultirao je zna¢ajno manjom
tjelesnom boli u usporedbi s uobi¢ajenim intermitentnim HD rezimom (456). Nije bilo

znacajne povezanosti u¢estalosti boli i pojedinih uzroka TZB (12).

Nije bilo znacajne korelacije izmedu ucestalosti boli 1 tjelesnog napora za vrijeme HD
postupka (406). Interdijaliticko dobivanje na tjelesnoj masi i tjedni broj HD postupaka bili su

znacajno povezani s ucestalos¢u generalizirane HD boli (411).

Veza izmedu vrijednosti razli¢itih biokemijskih parametara (hemoglobina, hematokrita, iPTH,
serumskog albumina, mjere ucinkovitosti HD lije¢enja tj. Kt/V (K - dijalizatorsko
odstranjivanje ureje, vrijeme t - dijalize, V - volumen distribucije uree) ili ljestvica za
procjenu intenziteta boli sa generaliziranom boli i njenim uzrocima nije pronadena (382). Nije
bilo znaajne povezanosti razine Kt/V, hemoglobina i albumina sa bilo kojim od ostalih

obiljezja boli.

Zadovoljstvo zivotom, kao i percepcija tereta bolesti, pokazali su pozitivhu povezanost s
uestalo$¢u boli. Pusenje i vrsta KZP nisu se razlikovali u dvjema promatranim skupinama
(441). Jedna je studija pokazala znaajnu korelaciju izmedu boli i iscrpljenosti, poremecaja
spavanja, zaduhe, gubitka apetita, mucnine i/ili povracanja te anksioznosti. Vrijednosti Kt/V i
feritina nisu pokazale povezanost s boli tijekom posljednja 4 tjedna. Medutim, posljednji
izmjereni Kt/V bio je povezan s boli tijekom anketiranja (432). Naposlijetku, nije pronadena

povezanost prevalencije boli 1 biokemijskih parametara (Kt/V, albumin, hemoglobin) (12).

5.3.4. Cimbenici rizika povezani s boli vezanom uz krvozilni pristup

Dvanaest studija s 1152 bolesnika analiziralo je ¢imbenike rizika povezane s boli kod

kaniliranja AV fistule (407, 412, 413, 422, 428, 443, 445, 450, 454, 458, 459, 461).

Dob

Tri su studije analizirale povezanost dobi i boli vezane za KZP. Nije bilo znatajne dobne

razlike u pogledu boli prilikom kaniliranja (412, 422, 450).
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Spol

Dvije studije nisu pokazale znacajnu razliku u procjeni akutne boli u odnosu na spol (412,

422).

Rasa i/ili nacionalnost

Nije bilo znacajnih rasnih ili nacionalnih razlika medu bolesnicima s obzirom na bol kod

kaniliranja AVF (422, 450).

Polozaj arteriovenske fistule (AVF)

Jedna je studija izvijestila kako je punktiranje brahiobazilicne AVF bilo povezano s ve¢om
ucestalos¢u intenzivne boli u usporedbi s kaniliranjem brachiocefali¢ne ili radiocefalicne
AVF (422). Druga skupina autora prikazala je nepostojanje korelacije boli sa mjestom

kaniliranja (412).

Tehnika kaniliranja

Osam studija analiziralo je povezanost tehnike kaniliranja i boli vezane uz KZP. Tri su studije
prikazale smanjenje punkcijske boli kod koriStenja ,,buttonhole” tehnike (407, 454, 459).
Druge dvije nisu opisale razliku u prevalenciji boli kod koristenja ,,rope ladder” tehnike u
usporedbi s ,,buttonhole” metodom (422, 443). Najveca bol zabiljeZena je kod punktiranja
AVF iglom sa o$tricom okrenutom prema gore (428). Jedna studija opisala je popustanje
bolnosti kod koriStenja tupe igle i ,,buttonhole” tehnike (461), dok drugi autor opisuje istu

metodu kao manje bolnu (458).

Trajanje hemodijaliznog lijecenja

Nisu zabiljezene znaCajne razlike ukupnog trajanja HD lijecenja u kontekstu boli kod

punktiranja KZP (450).
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Komorbiditet

Nije bilo znacajne razlike kod dijabeti¢nih i ne-dijabeti¢nih bolesnika po pitanju boli vezane

za KZP (412).

Ostale analize

Jedna studija nije pronasla znacajne razlike u vrijednostima laboratorijskih parametara
obzirom na bol kod kaniliranja AVF (450), dok je druga opisala vise vrijednosti feritina u
simptomatskih bolesnika (413). Odredene sastavnice procjene kvalitete Zivota, ukljucujuci
skor procjene depresivnog raspoloZenja (462), teret bolesti, druStvena podrska i zadovoljstvo

zivotom, nisu bili povezani s boli kod uvodenja igle (445).

5.3.5. Cimbenici rizika povezani s glavoboljom

Pronadeno je 16 studija s ukupno 1.599 sudionika. Analizirani su ¢imbenici rizika povezani sa
svim vrstama glavobolje u HD bolesnika (165, 210, 218, 399, 414, 417, 418, 423, 424, 433,
434, 436, 438, 439, 442, 449). Sest studija analiziralo je ¢imbenike povezane s glavoboljom
kao dijelom sveukupnog tereta tegoba u HD pacijenata (165, 218, 424, 426, 439, 442), kao 1
Jjos§ 6 studija koje su se odnosile na razlicite vrste glavobolja, ukljuc¢ujuéi glavobolju povezanu
s hemodijalizom (HDH) (417, 418, 433, 434, 436, 449). Povezanost izmedu glavobolje
tijekom HD 1 raznih ¢imbenika rizika je opisana ¢ak i prije nego Sto su uvedeni dijagnosticki
kriteriji Medunarodnog druStva za glavobolju (IHS) (438). IHS je 1988. uveo sustav za
klasifikaciju glavobolje koji je ubrzo postao dijagnostic¢ki standard (463), tvrde¢i da HDH
mora zapoceti tijekom HD 1 zavrSiti unutar 24 sata. IHS je 2004. godine revidirao kriterije
HDH-a 1 opisao je ovo stanje kao glavobolju koja po€inje tijekom HD postupka i povlaci se

unutar 72 sata po zavrSetku HD postupka (464).

Dob

Cetiri su studije istrazile povezanost dobi sa HDH. Nije bilo statisticki znagajnih razlika

izmedu bolesnika s glavoboljom i onih bez obzirom na dob (417, 418), niti izmedu skupine
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bolesnika u kojih se HDH uglavnom pojavljivala tijekom postupka i skupine u kojoj se bol
javljala izmedu postupaka (399). Prema jednoj skupini autora, uvodenje 5-satnog HD lije¢enja

u skupini starijih bolesnika dovelo je do povecanja ucestalosti svih vrsta HD glavobolja (424).

Spol

Sest studija analiziralo je povezanost spola i glavobolje u HD bolesnika (218, 399, 417, 418,
433, 436). Tri su studije ukazale na nepostojanje razlike izmedu skupine bolesnika s
glavoboljom i bez nje obzirom na spol (399, 417, 418), dok su 2 istrazivanja definirale Zenski
spol kao najdosljedniju varijablu u predvidanju pojave glavobolje (218, 433). Jedno

istrazivanje izvijestilo je kako se HDH cesce javlja u musSkaraca (433).

Indeks tjelesne mase

Nije bilo statisti¢ki znacajne razlike u BMI medu bolesnicima s glavoboljom ili bez nje (418).

Trajanje pojedinacnog HD postupka

Pet je studija analiziralo povezanost glavobolje i trajanja pojedinatnog HD postupka (399,
417, 418, 424, 433, 438). Tri od njih pokazale su kako nema razlike u ucestalosti boli izmedu
postupaka kao i unutar pojedinacnog HD postupka glede trajanja lijeCenja (399, 417, 418).
Jedna je studija utvrdila izravnu povezanost glavobolje i trajanja HD postupka te je opisala
ovisnost intenziteta boli o duljini interdijaliznog intervala (438), dok je druga studija pokazala
vecu ucestalost glavobolje tijekom 5-satnog u odnosu na 4-satno trajanje pojedina¢nog HD

postupka (424).

Tjedni raspored HD postupaka

Tri su studije istraZile povezanost tjednog rasporeda HD lije¢enja i HDH. Glavobolje su se

pokazale 7 do 10 puta rjede u bolesnika lijeCenih reZimom svakodnevnih HD postupaka
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(210), u usporedbi s ostalim bolesnicima lijeCenima triput tjedno (442). Jedan od autora

zakljucio je kako ne postoji povezanost obrasca HD lijecenja i incidencije glavobolje (218).

Mjesto dijalize

Mjesto dijalize nije utjecalo na uzorak pojavljivanja glavobolje (438).

Vrsta dijalizatora

Dvije studije pokazuju da HDH nije povezana s tipom dijalizatora (433, 438).

Razdoblja hemodijaliznog postupka

HDH se javljala tijekom treceg sata HD postupka u vise od polovice pacijenata (436).

Komorbiditet

Deset studija analiziralo je odnos razli¢itih komorbiditeta 1 obiljezja HDH (414, 417, 418,
424, 433, 434, 436, 438, 439, 449).

Sedam studija je istraZilo utjecaj arterijske hipertenzije (414, 417, 418, 433, 434, 436, 449).
Arterijska hipertenzija pokazala se znafajno povezana s ucestaloS¢u glavobolja u tri studije
(433, 438, 449), dok druge 2 nisu opisale znacajne razlike izmedu HDH i kontrolne skupine
(418, 434). Neki autori primjetili su znacajno viSe srednje vrijednosti sistolickog krvnog tlaka
tijekom HD u bolesnika s glavoboljom (417, 436), dok su ostali izdvojili nemir i poremecaj

raspolozenja kao najjace korelate (438, 439).

Glavobolje su bile znacajno ¢eSc¢e u skupini bolesnika s dijabetickom nefropatijom (424).
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Uzrok TZB

Cetiri su studije istraZile povezanost HDH-a i uzroka TZB. Nijedna od njih nije zabiljezila
znacajne razlike medu skupinama HD bolesnika sa i bez glavobolje obzirom na uzrok TZB-a
(417, 418, 434, 438). Prikazan je tek trend vece incidencije HDH u bolesnika oboljelih od

kroni¢nog glomerulonefritisa (438).

Biomarkeri SHPT i ostali pokazatelji koStane pregradnje

Prevalencija glavobolje bila je znacajno povezana sa pojedinim pokazateljima SHPT (439).
Vece vrijednosti serumskih fosfata te umnoska kalcija i fosfora zabiljeZeni su u bolesnika s

HDH (436).

Ostale analize

Ukupno je 13 studija analiziralo utjecaj pojedinih manje cestih ¢imbenika na ucestalost

glavobolje (218, 399, 414, 417, 418, 423, 424, 433, 434, 436, 438, 439, 449).

Tri su studije istrazile tjelesnu masu kao ¢imbenik koji doprinosi povecanoj ucestalosti
glavobolje (414, 439, 449). Promjena tjelesne mase tijekom HD postupka prikazana je kao
jedan od najce$cih okidaca glavobolje (414). Opisana je znacajna povezanost interdijaliznog
porasta (439), kao i intradijaliznog gubitka tjelesne mase (449) s vecom ucestaloScu

glavobolja.

PoviSene serumske vrijednosti peptida povezanog s kalcitoninskim genom (engl. calcitonin
gene-related peptide, CGRP) 1 tvari P (SP) opisane su kod bolesnika s glavoboljom (423).
Nije bilo znaajnih razlika u ucestalosti glavobolje izmedu skupina obzirom na razine
elektrolita (399). Takoder nije bilo znacajnih razlika promatrajuci vrijednosti ureje u serumu,
ali je srednja predijalizna razina natrija u skupini bolesnika sa HDH bila visa, kao $to je i
prosjecna postdijalizna vrijednost Mg bila niza u skupini bolesnika sa HDH od odgovarajuc¢ih
razina u kontrolnoj skupini (433, 434). Jedno je istrazivanje prikazalo zna€ajno niZu razinu

glukoze u serumu i viSe vrijednosti serumskog albumina medu bolesnicima s HDH (436).
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Nisu zabiljezene znacCajne razlike medu skupinama glede serumske koncentracije

hemoglobina, ureje, kreatinina, natrija i kalija (417, 418).

Tip membrane, antihipertenzivni lijekovi (424) i suradljivost u lijeCenju nisu bili povezani s

ucestaloS¢u glavobolje za vrijeme i izvan HD postupka (218).

5.3.6. Cimbenici rizika povezani s boli u udovima

Jedno istrazivanje pokazalo je snaznu povezanost nesanice, osteodistrofije i boli u udovima

(452).

5.3.7. Cimbenici rizika povezani s kostanomisicnom boli

Devetnaest studija s ukupno 2,368 ispitanika istrazilo je cimbenike povezane s
kostanomisi¢cnom boli u HD bolesnika (4, 210, 218, 380, 415, 419, 420, 424-427, 429, 432,
435, 439, 442, 448, 451, 453).

Dob

Cetiri su studije analizirale dob kao &imbenik rizika pojave kostanomisiéne boli. Kroni¢na
krizobolja ¢eS¢e je zahvacala starije bolesnike (448). Nadena je znacajna povezanost pojave
miSi¢nih gréeva 1 dobi (439). Dvije studije nisu pokazale znac¢ajnu vezu dobi 1 koStanomisSi¢ne

boli (380, 415).

Spol

Pet studija je analiziralo spol kao ¢imbenik rizika za pojavu kostanomisiéne boli. Zene su se
ceSce tuzile na bol kod miSiénih gréeva (218), dok druge dvije studije nisu dokazale znacajan
utjecaj spolne pripadnosti (380, 415). Ucestalost boli u slabinama (448) i koStanomisSi¢ne boli

(453), nisu se pokazale znacajno povezane sa spolom.
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Indeks tjelesne mase

Dvije su studije izvijestile o utjecaju BMI na ucestalost koStanomisSi¢ne boli. Jedna od njih
nije opisala razliku u ucestalosti boli obzirom na distribuciju bolesnika po BMI (448), dok je

druga naglasila povezanost BMI i u€estalosti koStanomisi¢ne boli (453).

Rasna i/ili nacionalna pripadnost

Dvije studije analizirale su rasnu i/ili etni¢ku pripadnost kao moguci doprinos pojavi
kostanomiSi¢ne boli. Dok je jedan autor opisao znafajnu povezanost bijele rase s viSom
razinom koStanomisSi¢ne boli (380), drugi nije utvrdio statisti¢ki znacajnu razliku obzirom na

rasnu i/ili etnicku pripadnost (415).

Ukupno vrijeme trajanja hemodijaliznog lijecenja

Ukupno 6 studija istrazilo je ukupno trajanje HD lijecenja kao ¢imbenik ucestalije pojave
kostanomisic¢ne boli (4, 218, 380, 415, 448, 451). Dok je jedna studija izvijestila kako trajanje
lijecenja nije bilo znacajno povezano s prisustvom kostano-zglobne boli (380), preostalih je 5
studija pokazalo suprotno. Naime, veca ucestalost i intenzitet koStane boli bili su prisutni u
bolesnika sa duzim trajanjem HD lijecenja (4, 218). DuZe prosjecno trajanje HD lijecenja bilo
je povezano sa manje prituzbi na kostanomisi¢nu bol (415). Bolesnici lijeCeni duze vremena
ceSce su se tuzili na kroni¢nu krizobolju (448) 1 imali vecu incidenciju sindroma karpalnog

kanala (451).

Trajanje pojedina¢nog hemodijaliznog postupka

Grcevi u miSi¢ima bili su ¢es¢i tijekom 5-satnog u odnosu na 4-satni HD postupak (424).
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Tjedni raspored tj. rezim hemodijaliznog lijeCenja

Gréevi su se pojavljivali 7 do 10 puta rjede u bolesnika lijeCenih svakodnevnim HD
postupcima u usporedbi sa konvencionalnim rezimom lije¢enja (210). Drugi istrazivac nije

prikazao znacajnu povezanost izmedu rasporeda lijeCenja 1 pojave miSi¢nih gréeva (218).

v w

dijaliziranih bolesnika (442).

Vrsta krvozilnog pristupa

Nije bilo zna¢ajne razlike u udestalosti boli obzirom na vrstu KZP (448).

Vrsta dijalize membrane

Nisu zabiljezene znacajne razlike u ucestalosti pojave zglobne boli u odnosu na tip dijalizne

membrane (AN69 naspram celulozne) (425).

Pokazatelji sekundarnog hiperparatiroidizma 1 drugi parametri koStane pregradnje

Samo 3 studije (429, 439, 453) od ukupno 9 (4, 380, 427, 429, 432, 439, 448, 451, 453)
pokazale su znacajnu povezanost biomarkera koStane pregradnje i pojave koStanomiSi¢ne
boli. Pokazatelji SHPT bili su zna¢ajno povezani sa zglobnom boli (439). Serumska razina
iPTH, fosfora i ALP mogla bi koristiti u procjeni intenziteta kronicne koStane boli (429).
Jedna studija opisala je znac¢ajnu povezanost kroni¢ne koStanomisi¢ne boli 1 viSih vrijednosti
umnoska kalcija i fosfora (453), dok 6 drugih studija nije pronaslo takvu povezanost (4, 380,

427,432, 448, 451).

Komorbiditet

Sest studija analiziralo je razli¢ite komorbiditete u kontekstu kostanomisiéne boli (380, 426,

429, 432, 448, 453). Bolesnici s perifernom vaskularnom boles¢u bili su skloniji miSi¢nim
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gréevima (426). Nije pronadena povezanost arterijske hipertenzije i koStane boli (380).
Opisana je povezanost krizobolje i miSiéne slabosti (448). Fibrozni cisti¢ni osteitis (lat.
osteitis fibrosa cystica), osteomalacija 1 adinamicka bolest kostiju bile su pozitivnho povezane
s koStanom boli (429). KoStanomiSi¢na bol bila je povezana s hiperuricemijom 1 viSim
vrijednostima sistolickog krvnog tlaka, te uzajamno povezana sa ucestaloS¢u Secerne bolesti

(453).

Ostale analize

Plazmatske razine PB2-mikroglobulina i C-reaktivnog proteina (CRP) u plazmi bile su
znacajno povezane sa vecom ucestaloséu bolova ramenog obruca (420), dok druga studija nije

pronasla takvu vrstu povezanosti (451).

Nije pronadena znacajna razlika obzirom na naviku puSenja (448). Kod bolesnika koji su
primali inhibitore fosfodiesteraze-5 bila je izglednija pojava koStano-zglobne boli. Vece
isporucene doze HD nisu smanjile ukupni teret boli (380). Dokazana je pozitivna korelacija
interdijaliznog dobivanja na masi, serumske razina bikarbonata i ucestalosti miSi¢nih gréeva

(439).

5.3.8. Cimbenici rizika povezani s boli kod primjene pripravka za stimulaciju eritropoeze

Ukupno 7 studija istrazilo je mogucu povezanost razli¢itih obiljezja bolesnika 1 HD postupka

sa doZivljajem boli kod primjene ESA (402, 404, 408, 431, 437, 446, 447).

Dob

Nije pronadena zna¢ajna povezanost dobi i percepcije boli (446).

Spol

Spolna raspodjela nije utjecala na dozivljaj boli (446).
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Rasa

Nije pronadena znacajna povezanost ucestalosti boli kod primjene ESA u kontekstu rasne

raspodjele (446).

Indeks tjelesne mase

Stvarna ili idealna tjelesna tezina nije utjecala na ucestalost bolikod primjene ESA (446).

Vrijeme na hemodijalizi

Uc¢inak trajanja pojedina¢nog postupka HD lijeenja nije bio znacajno povezan s

prevalencijom boli (446).

Mjesto primjene ESA

Bol je uvijek bio intenzivniji kod primjene ESA u ruku koja sadrzi AVF, bez obzira na

formulaciju lijeka (408).

Vrsta pripravka

Tri studije analizirale su vrstu pripravka kao mogu¢i ¢imbenik povezan s boli kod primjene
ESA (404, 408, 431). Bolesnici su dozivljavali intenzivniju bol kod primjene darbepoetina-
alfa u usporedbi s epoetinom-beta kad su bili potkoZzno primjenjeni u ruku koja nosi AVF
(408). Dvije preostale studije nisu pokazale znacajne razlike obzirom na formulaciju ESA

(404, 431).
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Ostale analize

Prag boli pozitivno je korelirao s vrijednostima arterijskog krvnog tlaka na kraju dijaliznog
postupka (437). Povecana osjetljivost na bol zabiljezena je u zavrs$noj fazi postupka dijalize
(437). Nije bilo znacajnog odnosa izmedu doze epoetina-alfa i dozivljaja boli (437). Nije bilo

znacajnih razlika u intenzitetu boli tijekom koristenja ,,buttonhole” metode kaniliranja (447).

5.3.9. Regionalne varijacije

Regionalna raznolikost promatranih varijabli kao i1 pojedinacne razlike u kvaliteti studija bile
su upadljive. Primjerice, vrijednost STROBE procjene kvalitete americkih studija kretala se u
rasponu od 5 (445) do 17 (380), slijede je Spanjolske studije s rasponom vrijednosti od 11
(380) do 17 (409, 410) i brazilske studije s rasponom od 9 (447) do 17 (210). Kvaliteta
intervencijskih studija uglavnom je bila ujednacena (nejasna ili se pak radilo o studijama
niske kvalitete). NajceSce istrazeni ¢imbenici rizika bili su starost, spol i rasna pripadnost (6
americkih, 4 kanadske, 2 Spanjolske i 2 engleske studije). Srpski autori imali su zapravo isti
obrazac promatranih ¢imbenika rizika (trajanje HD postupka, primarna bubrezna bolest,
arterijski krvni tlak, pojedine laboratorijske vrijednosti), dok su studije iz Velike Britanije i
Turski autori pokazali izrazitu meduregionalnu varijabilnost (svaki istrazitelj bavio se

jedinstvenim uzorkom ¢imbenika rizika).

5.3.10. Kvaliteta ukljucenih studija

Procjena prema STROBE popisu karakteristika studija pokazala je da je 56 opazajnih studija
bilo uglavnom umjerene kvalitete; zabiljeZzeni rezultati bili su u rasponu od 5 do 18, s
medijanom od 13 bodova (Tablica 5.24.). Bilo je ukupno 11 intervencijskih studija, gdje je
kvaliteta studija procijenjena koriStenjem Cochrane alata za procjenu rizika od pristranosti.
Rizik od pristranosti kod vecine tih studija ocijenjen je kao nejasan zbog slabog izvjeStavanja
o dizajnu i metodologiji studija (Tablica 5.25.). Tri su studije procijenjene kao visokorizicne
jer je izostao postupak randomizacije ispitanika; samo je jedna studija sadrzavala opis
postupka randomizacije, dok je ta domena bila nejasna u preostalih 7 studija. Visoki rizik od
pristranosti odabira pronaden je u 2 studije te visok rizik od pristranosti odstupanja u jednoj

studiji. Nizak rizik od pristranosti uc¢inka bio je opisan u 3 studije koje su eksplicitno
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naznacile da je studija bila dvostruko slijepa, dok je rizik od pristranosti otkrivanja bio

nejasan u svim studijama. Opcenito je izvjeséivanje o studijama bilo vrlo lose (vidi Tablicu

5.25.).

Sukob interesa u uklju¢enim studijama zabiljezen je samo u 17 od ukupno 67 studija; 16
studija obznanilo je potporu javnih drzavnih institucija ili privatnih zaklada, jedna studija
navela je malu edukacijsku potporu, ali to€an izvor financiranja nije spomenut, dok su tri

studije jasno navele kako sukoba interesa nije bilo.
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Tablica 5.24. Kvaliteta opaZajnih studija procijenjena STROBE postupnikom

Naziv studije . Popis stavki koje bi trebale biti uklju¢ene u postupku informiranja o provedenoj opaZajnoj studiji (broj

.% stavke)

)

g 1,23 4,5/ 6| 7|89 10| 11| 12| 13| 14| 15| 16| 17| 18| 19| 20| 21
Aitken 2013 30 11101} 1]10 0 1 1 1 0 1 0 0 1 1 0 0
Alessandri 2006 3011|101 1,10 0 1 1 1 0 1 0 0 1 1 1 0
Andre 2002 17 1) 1|1 1]0 1] 1] 10 0 1 1 1 1 1 0 0 1 1 1 1
Antoniazzi 2002 120 1110 1] 1|10 0 1 0 1 0 1 0 0 1 1 1 0
Antoniazzi 2003b oy 1|11} 1,1 1],00 0 0 0 1 0 1 0 0 1 1 1 0
Bana 1972 5|0 1| 1| 1] 1|1} 1]1]0 0 1 0 1 1 1 0 1 1 0 1 0
Barakzoy 2006 60 1| 1| 1] 1|1} 1|10 0 1 1 1 1 1 0 0 1 1 1 0
Barisic 2007 001|110 0] 1|10 0 1 1 0 0 1 0 0 1 0 1 0
Barisic 2010 1oy 1|1 1},0 11|10 0 1 1 0 0 1 0 0 1 0 1 0
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Barrett 1990

14

Binik 1982

15

Bouattar 2009

13

Braz 2003

14

Brunner 1990

15

Calls 2009

15

Caplin 2011

13

Carreon 2008

17

Chattopadhyay 1987

11

Cristofolini 2008

16

Cunha 2009

13

Davison 2003

15

Davison 2005

17
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Davison 2010

14

de Jesus 2009

12

del Mar Pastor 2010

Dumler 1992

13

Duric 2007

El Harraqui 2014

14

Elsurer 2013

14

Er 2013

12

Figueiredo 2008

Gamondi 2013

18

Goksan 2004

10

Goksel 2006

12

Golan 2009

11
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Hardouin 1988

10

Harris 2012

16

Hartig 2009

11

He 2006

Hsu 2014

17

Tacono 2004

Kimmel 2003

16

Konishiike 1996

11

Malaki 2012

10

Milinkovic 2009

11

Niki¢ 2008

11

Paparela 2013

17

Pueyo 2011

13
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Reyes del Passo
2011

11

Rodriguez Calero

2006

14

Rodriguez Calero

2007

17

Rodriguez Calero

2009

17

Shayamsunder 2005

Tander 2008

10

Y amamoto 2009

16
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Tablica 5.25. Kvaliteta intervencijskih studija ispitana Cochrane alatom za procjenu rizika od pristranosti

Naziv studije Generiranje | Prikrivanje Nepotpuni Selektivno Druga Zasljepljivanje | Zasljepljivanje
slucajnim raspodjele podaci o izvjeséivanje pristranost sudionika i ishoda
slijedom (pristranost ishodu (pristranost osoblja (pristranost

odabira) (pristranost izvjeSca) (pristranost otkrivanja)
iscrpljivanja) izvodenja)

Brunet 1996 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

Castro 2010 Visok Visok Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

Chow 2011 Nizak Nejasno Visok Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

Frenken 1991 Nejasno Nejasno Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno

Heidenheim Visok Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

2003

Kim 2012 Visok Visok Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

MacRae 2012 Nejasno Nizak Nizak Nizak Nejasno Nejasno Nejasno

Montero 2004 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno
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Ramos 1997 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno
Roger 2008 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nizak Nizak

St Peter 1998 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nizak Nejasno
Teruel 1997 Nejasno Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nizak Nejasno
Vergne 2002 Visok Nejasno Nejasno Nizak Nejasno Nejasno Nejasno
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5.4. Sustavni pregled literature o epidemiologiji i intenzitetu razliCitih vrsta boli u

hemodijaliznih bolesnika

5.4.1. Rezultati pretrazivanja

Pretrazivanje bibliografskih baza rezultiralo je s ukupno 16 057 zapisa (MEDLINE 8.907,
Scopus 6.639, CINAHL 425, PsycINFO 86). Na temelju probira, autori su procijenili da bi 63
studije u cjelovitom tekstu mogle sadrzavati podatke bitne za istrazivanje. Analizom cjelovitih
tekstova konacno je utvrdeno da su ukupno 52 istrazivanja ispunila a priori kriterije

ukljucivanja (Slika 5.3.).
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Slika 5.3. Dijagram tijeka procesa odabira studija
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= Zapisi pronadeni pretraZivanjem
g baza podataka
b (n=23817)
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a
c
©
2
N
g A
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(n=16057) (n=15994)
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Znacajke ukljucenih studija prikazane su u Tablici 5.25. Cilj ovog teksta bio je pregledno
prikazati epidemioloske podatke, stoga meta-analiza rezultata nije bila moguca. Provedena je

stoga deskriptivna analiza, rezultati su izdvojeni i sustavno opisani.
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Tablica 5.25. Karakteristike ukljucenih studija

No. | Studija Jezik Drzava N Prosjek Spol Vrijeme Rasa i/ili IstraZeno bolno stanje
dobi (g)* | % provedeno narodnost
muskarac | na HD (%)
a
1. Aitken, 2013 engleski Skotska 449 60,5+0,72 | 56,6 5,194+2,3 Nije Bol AVF: akutna bol
(422) godine navedeno prilikom kaniliranja i
(raspon: 0- kroni¢na interdijalizna
27) (tijekom najmanje 4
(vrijeme od tjedna)
formiranja
AVF)
2. | Alessandri, engleski Italija 24 58+4 63 HDH Nije HDH (IHS 2004
2006 (423) (raspon bolesnici: navedeno kriteriji)
41-75) 37+3 mjeseci
bez HDH:
45+4 mjeseci
3. | Al-Hilali, engleski Kuvajt 40 48,6149 | 38 34,5427 Nije Intradijalizni simptomi,
2004 (208) mjeseci navedeno navode se pocetne tj.

bazalne mjere tegoba
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Andre, 2002 engleski Brazil SHD SHD SHD 64 SHD 57+36 | B/W: Intradijalizne tegobe,
(210) 36 36£15 DHD 100 | mjeseci SHD 19/17 | ukljuéujuéi glavobolju
DHD 5 | DHD DHD 50+21 | DHD 2/3 tijekom zadnjih 6
41+12 mjeseci mjeseci
Antoniazzi, portugalsk | Brazil 50 60% 56 42,4 mjeseci | Nije Svi bolesnici imali su
2002 (414) 1 raspon navedeno glavobolje vezane za
dobi 20- HD postupak (IHS 1988
49; kriteriji)
38% =50
Antoniazzi, engleski Brazil 123 48,2 58 42,2 mjesect | Nije Sve vrste glavobolje;
2003a (465) navedeno HDH (IHS 1988
kriteriji)
Antoniazzi, engleski Brazil 132 Nije Nije Nije Nije Sve vrste glavobolje;
2003b (399) navedeno | navedeno | navedeno navedeno HDH (IHS 1988
kriteriji)
Bana, 1972 engleski SAD 44 38+19 73 Nije Nije Sve vrste glavobolje
(438) navedeno navedeno tijekom HD postupka
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9. | Barakzoy, engleski SAD 143 Nije 37 Nije Bijelci: 83 Trenutna bol kod
2006 (154) navedeno navedeno Crnci: 17 anketiranja
zasve
sudionike
10. | Barrett, 1990 | engleski Kanada 147 54+17 61 3,74£3,2 Nije Somatske tegobe u HD
(439) godina navedeno bolesnika
(vrijeme pojave nije
definirano)
11. | Binik, 1982 engleski Kanada 80 (53 | 453 61 Raspon: 1,4— | Nije Sve vrste boli tijekom 1
(218) HD, 27 2,8 godina navedeno izmedu HD postupaka
Tx) (vremenski okvir
izvjescivanja o boli nije
definiran)
12. | Bouattar, 2009 | francuski | Maroko 67 43,5+12,9 | 42 122+67 Nije Kroni¢na bol svih vrsta
(379) mjeseci navedeno (trajanje barem 3
(raspon: 3- mjeseca)
312)
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13. | Bourbonnais, | engleski Kanada 25 31-80 60 Raspon: 3 Nije Bol bilo tijekom HD
2012 (466) 68% >61 mjeseci—30 navedeno postupka ili po povratku
yo godina kuci
14. | Braz, 2003 portugalsk | Brazil 162 47,3 58 44,1 mjeseci | Bijelci: 26 | KosStanomiSi¢ne tegobe
(415) i Ne-bijelci: | u HD bolesnika (vrijeme
74 pojave boli nije
definirano)
15. | Calls, 2009 $panjolski | Spanjolska | 27 66,7£13,6 | 48 66,4+61,3 Nije Intradjalizna i1 kroni¢na
(405) mjeseci navedeno bol (definicija kronicne
boli nije prikazana)
16. | Caplin, 2011 | engleski UK 508 Medijan: | 54 Medijan: 37 | Bijelci: 45 | Tegobe koje se javljaju
(426) 64 mjeseci Crnci: 29 tijekom HD postupka
(raspon: 18— | JuZnoazijati
64) : 20
Drugi: 2
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17. | Caplin, 2014 | engleski UK 519 63 56 Medijan: 32 | Bijelci: 37y | Sve tegobe opisane
(467) (raspon: mjeseci Crnci: 34 tijekom HD postupka
50-75) (raspon: 13- | Juznoazijati
52.5) : 15
Kinezi: 7
Drugi: 7
18. | Carreon, 2008 | engleski SAD 75 59+14 67 4,4+5,8 Bijelci: 64 | Kostana i1 zglobna bol
(380) godina tijekom posljednjih 7
dana
19. | Chattopadhya | engleski UK 15 Medijan 73 182 mjeseci | Nije Bol ramena u bolesnika
y, 1987 (427) 45 (31-59) (raspon: navedeno dugo vremena lijeCenih
120-210) HD (vremenski okvir
tegoba nije definiran)
20. | Claxton, 2010 | engleski SAD 62 59 55 4+4 godina Bijelci: 26 | Tjelesni simptomi
(468) Afroamerik | tijekom posljednjeg
anci: 35 tjedna pred anketiranje
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21. | Cristofolini, engleski Brazil 205 51,9+14,8 | 51 Medijan Nije Kroni¢na krizobolja
2008 (448) (raspon): navedeno (trajanje vise od 3
Sa LBP: 2,8 mjeseca)
godina (0-17)
Bez LBP: 1,5
godina (0-29)
22. | Davison, 2003 | engleski Kanada 205 60+16,9 58 45,0+£38,5 Bijelci: 78,5 | Kroni¢na bol svih vrsta
4) mjeseci Azijati: 7,8 | (trajanje vise od 3
Prve nacije: | mjeseca), bol tijekom
6,3 posljednja 24 h i
Afrikanci: trenutna bol
1,5
Ostali: 5,9
23. | Davison, 2005 | engleski Kanada 205 60+16,9 58 33,2449.4 Bijelci: 78,4 | Sve vrste kroni¢ne boli
(440) mjeseci Azijati: 7,8 | (trajanja barem 3
Medijan: Prve nacije: | mjeseca)

15,6 mjeseci

6,4
Arikanci:
1,5

Ostali: 5,9
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24. | Davison, 2010 | engleski Kanada 591 61,3+16,3 | 9,3 3,3+2,8 Bijelci: 72,6 | Teret tegoba HD

(12) godina Aboridini: | postupka, ukljucujuéi
11,3 bol (vremenski okvir
Ostali: 16,1 | tegoba nije definiran)

25. | de Jesus, 2009 | engleski Brazil 177 46,22+14, | 59 32,94+22.8 Nije Sve vrste glavobolje;
(449) 3 mjeseci navedeno HDH (IHS 2004

kriteriji)

26. | del Mar $panjolski | Spanjolska | 35 Nije Nije Nije Nije Procjena boli prije,
Pastor, 2010 navedeno | navedeno | navedeno navedeno tijekom 1 nakon HD
(406) postupka

27. | Duric, 2007 srpski Srbija 143 Raspon: 65 HDH Nije Sve vrste glavobolje,
“417) 20-86 bolesnici: navedeno HDH (IHS 2004

57,2+60,4 kriteriji)
mjeseci

bez HDH:

49,2+44,1

204




28. | El Harraqui, francuski | Maroko 66 55,3+13,3 | 45 82+56 Nije Epidemiologija i
2014 (411) mjeseci navedeno karakteristike boli u
(raspon: 4- kroni¢nih HD bolesnika,
252) ukljucujuci bol kod
kaniliranja AVF
29. | Elsurer, 2013 | engleski Turska 95 53,9+14,3 |52 Medijan: 48 | Nije Kroni¢na kosStana bol
(429) (raspon: mjeseci navedeno (>3 mj.)
20-82) (raspon: 15—
300)
30. | Er, 2013 (430) | engleski Turska 95 51,5 Nije 5,21+3,89 Nije Bol u HD bolesnika,
(raspon: navedeno | godina navedeno trenutna (unutar 24 h),
22-78) akutna (>3 d) i1 kroni¢na
(>3 mj.)
31. | Fidan, 2013 engleski Turska 50 56,04+ 48 Medijan: 24 | Nije Svi bolesnici su imali
(401) 16,77 mjeseci navedeno koStanomiSi¢ne tegobe u
(raspon: 2— vrijeme provodenja
276) studije

205



32. | Fortina, 1999 | talijanski | Italija 100 68+33 73 Nije Nije Kroni¢na bol svih vrsta
(292) (raspon navedeno navedeno (definicija kronicne boli
33-88) nije jasna)
33. | Gamondi, engleski Svicarska 123 Raspon: 61 3,5 godina Nije Bol tijekom posljednja 4
2013 (432) 36-90 (raspon: 1— navedeno tjedna
22)
34. | Goksan, 2004 | engleski Turska 63 44+10 52 543,8 godina | Nije Svi bolesnici sa HDH
(433) navedeno (IHS 1988 i 2003
kriteriji)
35. | Goksel, 2006 | engleski Turska 250 44,9+16,9 | 42 HDH Nije Ucestalost svih vrsta
(434) (raspon: bolesnici: navedeno glavobolje; bolesnici sa
15-75) 47,742 glavoboljom tijekom
mjeseci postupka i unutar 72 sata
Kontrolna nakon postupka (IHS
skupina: 2004 kriteriji)
41,3£32
mjeseci
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36. | Golan, 2009 engleski Izrael 100 64,5 45 40,4+42,0 Arapi: 31 Kroni¢na bol (trajanje
(450) mjeseci ne-Arapi: duze od 3 mjeseca)
(raspon: 3- 69
204)
37. | Harris, 2012 engleski SAD 128 57,3+13,8 | 60,2 39,9+40,9 Afroamerik | Bol tijekom HD postupka
(441) (raspon: mjeseci anci: 91,4 (iskljucujuéi bol kod
24-86) Bijelci: 7,0 | punkcije) kao 1
Azijati i interdijalizna (‘nedijalizni
stanovnici | dani’) tijekom proslog
Tihog mjeseca
oceana: 1,6
38. | lacono, 2004 | engleski SAD 45 53 Nije 4,2 godina Nije Kroni¢na bol u HD
(444) navedeno navedeno bolesnika
39. | Khan, 2012 engleski Pakistan 42 Raspon: 64 Nije Nije Simptomatologija HD
(469) 20-75 navedeno navedeno bolesnika
40. | Kimmel, 2003 | engleski SAD 165 60,9 52 44 mjeseci Afroamerik | Tegobe HD bolesnika,
(148) anci: 33,3 ukljucujuéi bol
Bijelci: 63 (vremenski okvir tegoba
Azijati: 1,2 | nedefiniran)
Ostali: 2,5
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41. | Konishiike, engleski Japan 166 58,4 57 9 godina Nije Bol ramena u trenutku
1996 (451) (raspon: (raspon: 0,3- | navedeno anketiranja u
35-78 22,7) dugogodisnjih HD
bolesnika
42. | Malaki, 2012 | engleski Iran 26 35,7421,9 | 23 34,8+18 Nije Bol noge prisutna barem
(452) mjeseci navedeno 3-4 puta tjedno, trajanja
(raspon: 9-75 barem nekoliko tjedana
mjeseci)
43. | Mercadante, engleski Italija 95 63,4+14,4 | 41,8 544,5 godina | Nije Kroni¢na bol (IASP
2005 (470) navedeno 1986 kriteriji)
44. | Milinkovic, engleski Srbija 318 55,19+15, | 63 HDH Nije Sve vrste glavobolje;
2009 (436) 5 bolesnici: navedeno HDH (IHS 2004
49,43+£39,56 kriteriji)
mjeseci
bez HDH:
55,63+53,2
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45. | Nikic, 2008 srpski Srbija 126 58 62 HDH Nije Sve vrste glavobolje;
(418) (raspon: bolesnici: navedeno HDH (IHS 2004
20-79) 73,34+63,29 criteria)
mjeseci
Bez HDH:
59,01+53,17
46. | Parfrey, 1988 | engleski Kanada 77 52+2 53 3,5+0,4 Nije Trenutne nespecificne
471) godina navedeno tegobe HD bolesnika,
ukljucujuéi glavobolju
47. | Rodriguez $panjolski | Spanjolska | 38 65+14,8 47 65,13+£78,5 Nije Trenutna intradijalizna
Calero, 2006 mjeseci navedeno bol
(382)
48. | Rodriguez $panjolski | Spanjolska | 32 66,7+13,6 | 53 Koji osje¢aju | Nije Sve vrste kroni¢ne boli
Calero, 2007 bol: navedeno (definicija kronicne boli

(409)

61,5+60,3
mjeseci
Bez bolova:
47,8+43,8

mjeseci

nije jasna)
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49. | Rodriguez $panjolski | Spanjolska | 27 66,7+13,6 | 48 Bol(ovi): Nije Kroni¢na intradijalizna
Calero 2009 60,5+58,5 navedeno bol (definicija kronicne
410) Bez boli: boli nije navedena)

45,7 +44,2
mjeseci

50. | Shayamsunder | engleski SAD 156 Nije Nije Nije Nije Bol u populaciji HD
, 2005 (445) navedeno | navedeno | navedeno navedeno bolesnika, ukljucujuci

bol kaniliranja

(bez detalja o vrsti boli
tijekom kaniliranja ili
razdoblju trajanja boli)

51. | Vergne, 2002 | francuski | Francuska 66 66,8+13,1 |73 47 mjeseci, Nije Bol kod punkcije AVP
412) medijan: 25 navedeno (rope-ladder tehnika)

mjeseci

52. | Weisbord, engleski SAD 179 61,9 62 4+4.1 godina | Crnci: 48 Tegobe, ukljucujuci bol
2005 (151) Bijelci: 51 tijekom posljednjih 7

Azijati: 1 dana

*Prosjecna dob i vrijeme lijecenja dijalizom prikazani su kao prosjek ili prosjek + SD, osim ako nije drugacije specificirano
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Kratice: AVF = engl. arteriovenous fistula, AVP = arteriovenski pristup; B/W = engl. black/white ratio, DHD = engl. daily hemodialysis, HD =
hemodijaliza, HDH = engl. hemodialysis-related headache, 1ASP = engl. International Association for the Study of Pain, ISH = engl.
International Society for Headache, LBP = engl. low back pain, SD = engl. standard deviation, SHD = engl. standard hemodialysis, Tx =

transplantacija.

211



5.4.2. Iskljucene studije

Jedanaest studija bilo je iskljueno zbog: izvjestavanja o glavobolji i misiénim gréevima kao
postotku ukupnog broja HD postupaka s navedenim klinickim dogadajem, bez odredivanja
apsolutnog broja bolesnika koji su osjecali bol (210); informiranja o ucestalosti razli¢itih
tegoba HD pacijenata bez isticanja podatka o ucestalosti boli (376); nerazdvajanja rezultata
prema vrsti dijalize (465). Ukupno je bilo 7 intervencijskih studija bez podatka o pocetnoj
prevalenciji boli (233, 447, 457, 466-469), kao i jedan prikaz slucaja (245).

5.4.3. Ukljucene studije

Ukljucene su 52 studije s 6.917 bolesnika (raspon 15-591). Studije su grupirane u skladu s
promatranom vrstom boli. Prikazana je prevalencija generalizirane boli, ucestalost boli prema
lokalizaciji (bol povezana s KZP, glavobolja, bol u udovima, prsima, trbuhu te druga bol i bol

vezana za postupak) i uzroku (kostanomisSi¢na, ishemicna i neuropatska bol).

Ukupno je bilo 49 opazajnih istrazivanja, ukljucujuci jedno pismo uredniku koje je sadrzavalo
izvorne podatke (470). Izdvojeni su podaci o temeljnoj ucestalosti boli iz tri intervencijske
studije (208, 412, 471). Sve su studije objavljene u recenziranim ¢asopisima osim jedne, koja

je bila slobodno dostupna na web stranici institucije (412).

Ukljucene studije objavljene su u vremenskom razdoblju izmedu 1972. 1 2014. godine, a 39 ih
je objavljeno na engleskom jeziku. Ostale su objavljene na francuskom (379, 411, 412),
talijanskom (292), portugalskom (414, 415), srpskom (417, 418) i Spanjolskom jeziku (382,
405, 406, 409, 410). Studije su provedene uglavnom u Europi 1 Sjevernoj Americi (Tablica
5.10.), dok su preostale studije provedene u Juznoj Americi (210, 399, 414, 447-449, 472),
Aziji (208, 400, 450, 452) i Africi (411, 457). Dobna raspodjela, omjer musSkaraca i Zena te
ukupno trajanje HD lijecenja pokazali su izrazitu heterogenost medu pojedinim autorima.

Rasna odnosno etnic¢ka pripadnost bolesnika prikazana je u 13 studija (Tablica 5.26.).
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5.4.4. Prevalencija i intenzitet generalizirane boli

Devetnaest ukljucenih radova s ukupno 2,377 pacijenata (raspon 27-591) istrazilo je
prevalenciju akutne ili kroni¢ne generalizirane boli u HD bolesnika. Zabiljezena ucestalost
kroni¢ne boli bila je od 33% do 82%, dok je prevalencija akutne boli (trenutna bol,
intradijalizna bol, bol tijekom posljednja 4 tjedna) varirala od 21% do 92% (Tablica 5.27.).
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Tablica 5.27. Karakteristike studija koje su prikazale generaliziranu bol u hemodijaliznih bolesnika

No | Studija IstraZeno bolno stanje Ucdestalost opce boli | Alat za mjerenje Rezultati mjerenja
(%) intenziteta boli intenziteta boli
1. | Barakzoy, 2006 (154) | Trenutna bol svih vrsta u 54 SF-MPQ (VAS) Trenutna bol:
trenutku anketiranja Umijerena ili teska: 86%
Pocetna:
Teska 76%
2. | Bouattar, 2009 (379) Sve vrste kroni¢ne boli 50,7 Deskriptivna verbalna | Kroni¢na bol:

(trajanja barem 3 mjeseca)

skala

Blaga: 3%
Umjerena: 41%
Teska: 44

Vrlo teska: 12%
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Calls, 2009 (405)

Intradijalizna i kroni¢na bol
svih vrsta (definicija kronicne

boli nije navedena)

Tijekom postupka:
92,5

Interdijalizna: 77,7

VAS, MPQ, PMI

Intradijalizna vs kroni¢na bol:

VAS: 3,28 £2,22 vs 2,67
2,13

PMI: 0,81 £0,76 vs. 0,12 +
0.94)

MPQ: sli¢no u oba slucaja
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ukljucujuéi bol (vremenski okvir
pojave i trajanja boli nije

naveden)

4. | Davison, 2003 (4) Kronic¢na bol svih vrsta 50 BPI, MPQ Prethodna 24 h:
(trajanja duze od 3 mjeseca), Blaga (0-4): 17,5
bol tijekom zadnja 24 h,
Umjerena (5-6): 27,2
trenutna bol
Teska (7-10): 55,3
(BP17,03 +2,40)
Trenutna:
Blaga: 44,7
Umyjerena: 28,2
Teska: 55,3
(BPI14,99 +£2,96)
MPQ PRI22,2 + 13,8, PPI,
2,6 1,6, NWC8,7+5,2
5. | Davison, 2005 (440) Sve vrste kroni¢ne boli 50,2 BPI Umyjerena ili teska: 41,4%
(trajanja vise od 3 mjeseca)
6. | Davison, 2010 (12) Teret tegoba u HD bolesnika, 72,4 mESAS Umjerena ili teSka: 46,5%
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del Mar Pastor, 2010 Procjena boli prije, tijekom i 71,4 VAS VAS rezultati nisu navedeni

(406) nakon HD postupka

Er, 2013 (430) Naglo nastala bol (>24 h), 63,1 MMPQ Nije odredeno da li je naglo
akutna (>3 d) 1 kroni¢na (>3 A: 26 nastala ili kroni¢na bol:
mjeseca) C: 33 Blaga: 28,3

Uznemirujuéa: 23,3
Ozbiljna: 31,7
Vrlo ozbiljna: 10

Nepodnosljiva: 6,7
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Gamondi, 2013 (432)

Bol tijekom zadnja 4 tjedna

66

VAS i BPI

Zadnja 4 tjedna:

Blaga: 17%

Umjerena: 21%

Intenzivna: 61%

Za vrijeme trajanja intervjua:
Bez boli: 68%

Blaga: 16%

Umyjerena: 8,5%

Intenzivna: 6%

10.

Golan, 2009 (450)

Kroni¢na bol

(trajanje duze od 3 mjeseca)

51

BPI

Kroni¢na bol:
Blaga: 49%
Umyjerena: 31,4%

Teska: 19,6%
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11.

Harris, 2012 (441)

Bol tijekom HD postupka
(iskljucujuéi bol kaniliranja) i
interdijalizna (‘nedijalizni
dani’), tijekom posljednjih

mjesec dana

HD: 30,7

Kad nije na HD: 44,1

Modificirani MPQ

Tijekom HD:

2,1£3,5,

Najveca razina boli: 3,9%
Izmedu postupaka:
3,1+3,8

Najveca razina boli: 7,9%

12. | Kimmel, 2003 (148) Tegobe HD bolesnika, 21 Nije navedeno NA
ukljucujuci bol (vremenski okvir
nije definiran)
13. | Mercadante, 2005 Kroni¢na bol (IASP 1986 48 NRS 5,59+1,63
(470) kriterji) (C195%: 5,12 t0 6,03)
14. | Rodriguez Calero, Sve vrste intradijalizne boli 92 VAS, MPQ, PMI Intradijalizna bol:
2006 (382) 3,31£2,22
15. | Rodriguez Calero, Sve vrste kroni¢ne boli 82 VAS, MPQ, PMI, Kronié¢na bol:

2007 (409)

(definicija kronicne boli nije

jasna)

BPI

2,41£2,13

Teska (VAS >7.5):

nezabiljezeno
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16. | Rodriguez Calero, Kroni¢na i intradijalizna bol ID: 92 VAS, MPQ, PMI, ID: 3,28+2,22
2009 (410) svih vrsta C: 78 BPI C:2.6742.13
(definicija kronicne boli nije
navedena)
17. | Shayamsunder, 2005 Bol u bolesnika sa TZB Tijekom HD: 30 Nije mjereno NA
(445) lije¢enih HD Na nedijalizne dane:
44
18. | Tacono, 2004 (444) Kroni¢na bol kod HD bolesnika | 60 5-stupanjska Prosjek: 3,3
Likertova skala
19. | Fortina, 1999 (292) Kroni¢na bol svih vrsta 37 VAS Nije navedeno za opcéu bol

(kronicna bol nije definirana u

tekstu)

Kratice: A = akutna, C = kroni¢na, ID = intradijalizna, BP1 = engl. Brief Pain Inventory, DM = lat. diabetes mellitus, IASP = engl. International

Association for the Study of Pain, mESAS = engl. modified Edmonton Symptom Assessment System, MMPQ = engl. McGill-Melzack Pain

Questionnaire, NA = engl. not applicable, NRS = engl. numerical rating scale, NWC = engl. Number of Words Chosen, SF-MPQ = engl. short-

form McGill Pain Questionnaire, PRI = engl. Pain Rating Index, PP1 = engl. Present Pain Intensity
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Rodriguez Calero i suradnici istaknuli su vrlo veliku ucestalost intradijalizne boli, dok tek 8%
bolesnika nije osje¢alo bol. Analgetici su bili propisani u 18% bolesnika, dok je indeks
lijecenja boli (PMI) jasno je ukazao na neodgovarajuce lijecenje, $to je bilo osobito izrazeno

za bol jakog intenziteta (382).

O karakteristikama boli izvijestilo je tek nekoliko studija. Bouattar i suradnici prikazali su
kontinuiranu (21%), ucestalu (18%), intermitentnu (47%) te rijetku (15%) bol (379).
Intenzitet boli mjeren je razli¢itim ljestvicama procjene boli u svim pronadenim studijama
osim u jednoj. Alati koriSteni u studijama o generaliziranoj boli bili su: SF-MPQ, VAS, PM],
BPI, ESAS i MPQ. Premda je prosjecni intenzitet boli bio nizak, brojne studije ukazale su na
visoku ucestalost bolesnika s umjerenom ili teSkom boli (Tablica 5.27.). Prikazana

prevalencija intenzivne boli kretala se u rasponu od 0% (409) do 76% (154).

5.4.5. Prevalencija i intenzitet boli vezane uz krvoZilni pristup

Bol povezana s KZP opisana je razli¢itim terminima koji se ne odnose samo na AVF ili AVG,

te se stoga ovdje upotrebljava Siri pojam ,,boli vezane uz AV pristup (AVP)”.

Deset studija s 1.028 bolesnika (raspon 25-449) istrazilo je ucestalost i/ili intenzitet boli
vezane uz AVP. Prikupljeni su podaci o vrsti AVP (Tablica 5.28.). Samo su dvije studije
detaljno opisale AVP. Aitken i sur. pokazali su da postoji neznacajan trend (P = 0,09)
povecanja intenziteta boli pri kaniliranju ,,rope ladder” (27,7%) u usporedbi s ,,buttonhole”
tehnikom (18,2%) (422). U studiji autora Vergne i sur. neki su bolesnici kanilirani ,,rope-

ladder” metodom, dok su neki od njih imali AVG (412).
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Tablica 5.28. Vrsta, ucestalost i alati procjene intenziteta boli vezane za arteriovenski pristup

No. Studija Vrijeme pojave i vrsta boli | Tehnika Ucdestalost boli Alat procjene Rezultati procjene
vezane uz AV pristup kaniliranja vezane za AV intenziteta boli intenziteta boli
pristup (%) vezane za AV
pristup
1. Aitken, 2013 (422) | Akutna bol kod kaniliranjai | 'Rope-ladder i Bilo koja bol: VAS, BP1i MPQ Bol kod kaniliranja:
kroni¢na interdijalizna bol 'button-hole'
. AP 25 Medijan 3 (IQR
vezana za AVF (izmedu
e 0,5, 4,5)
postupaka HD lijecenja CP 50
tijekom najmangje 4 tjedna) Teska bol 24,4%
Interdijalizna bol:
Teska (VAS >5)
0(IQRO, 1)
AP 24
Teska bol: 3,2%
CP 3,2
2. Binik, 1982 (218) Akutna (aktualna) bol kod Nije navedeno Na HD 15 Strukturirani Tijekom HD
rukovanja AVF intervju i MPQ postupka 3,6

Dijalizna post-Tx
bol 7,4
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Bourbonnais, 2012 | Akutna bol umetanja i Nije navedeno 12 Nije mjereno NA
(473) vadenja igle
Calls, 2009 (405) Akutna intradijalizna i Nije navedeno AP 21,9% Nije mjereno NA
kroni¢na bol vezana za
e o CP 21,8%
krvozilni pristup (definicija
kronicne boli nije navedena)
El Harraqui, 2014 | Kroni¢na bol vezana za Nije navedeno 15,1 Nije mjereno NA
411) krvozilni pristup (definirana
trajanjem >3 mjeseca)
Golan, 2009 (450) | Kroni¢na bol kod kaniliranja | Nije navedeno 80,2 Nije mjereno NA
KZP
Rodriguez Calero, | Akutna intradijalizna Nije navedeno 21 Nije mjereno NA
2006 (382) procjena boli vezane za KZP
Rodriguez Calero, | Kroni¢na bol vezana za KZP | Nije navedeno 37 Nije mjereno NA

2009 (410)
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9. Shayamsunder, Bol u bolesnika za TZB Nije navedeno 78,4 Nije mjereno NA
2005 (445) lije¢enih kroni¢nom HD,
ukljucujuéi akutnu
intradijaliznu bol kod
punktiranja AVP
10. Vergne, 2002 (412) | Akutna bol prilikom 'Rope-ladder’ 57,5 NRS Blaga: 79%

punkcije AVP (prirodna ili
PTFE)

tehnika

Umyjerena: 13%

Teska: 8%

Kratice: AP = engl. acute cannulation pain, AVF = arteriovenska fistula, AVP = arteriovenski pristup, BPI = engl. Brief Pain Inventory, CP =

engl. chronic cannulation pain, DS = engl. digital scale, IQR = engl. interquartile range, KZP = krvozilni pristup, MPQ = engl. McGill Pain

Questionaire, NRS = engl. numerical rating scale, PTFE = engl. polytetrafluoroethylene graft, VAS = engl. Visual Analogue Scale, VSS = engl.

Verbal Simplex Scale.
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Vecina studija bila je opazajnog ustroja, s tek dvije intervencijske studije koje su izvijestile o
intenzitetu boli na pocetku istrazivanja (412, 473). Raspon ucestalosti akutne i/ili kroni¢ne
boli bio je izmedu 12% (474) i 80.2% (450) (Tablica 5.28.). Intenzitet boli nije uvijek bio
prikazan. KorisStene su razliCite ljestvice procjene intenziteta boli, uklju¢uju¢i MPQ, VAS,

BPI, PMI i numericka skala.

5.4.6. Prevalencija i intenzitet glavobolje

Ukupno 24 studije s 3.444 bolesnika (raspon 24-519) analizirale su ucestalost i/ili intenzitet
glavobolje u HD bolesnika. Neke studije uvrstile su glavobolju kao dio procjene ukupnog
tereta tegoba u HD bolesnika. Podskup studija analizirao je razlicite tipove glavobolja u HD
bolesnika, dok su neki autori posebno istrazili HD glavobolju (HDH) (Tablica 5.29.). Dva su
intervencijska istrazivanja prikazala su ucestalost glavobolje prije uvodenja intervencije (208,

471). Ostale studije su bile opazajne.
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5.29. Studije ucestalosti i intenziteta glavobolje u hemodijaliznih bolesnika

No. | Studija Vrsta i vrijeme pojave glavobolje Ucestalost Alat procjene Rezultat(i) procjene
glavobolje (%) intenziteta glavobolje | intenziteta
1. Alessandri 2006 | HDH (IHS 2004 kriteriji) HDH: 50 Nije opisano u odjeljku | ,,Vecéina bolesnika
(423) Metode tuzila se na bol blagog
do umjerenog
intenziteta”
2. Al-Hilali, 2004 Intradijalizne tegobe, ukljucujuci H: 37,5 Nije mjereno NA
(208) glavobolju, koristene su pocetni rezultati
: .. . (prije intervencije)
mjerenja intenziteta
3. Andre, 2002 Intradijalizne tegobe tijekom zadnjih 6 H: 13 Nije mjereno NA
(210) mjeseci, ukljucujuci glavobolju
4. Antoniazzi, 2002 | Svi bolesnici tuzili su se na glavobolju H: 70,7 Nije mjereno NA
(414) vezanu uz HD postupak (IHS 1988
HDH: 68

kriteriji)

(tijekom druge
polovice HD
postupka: 86)
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Antoniazzi, Sve vrste glavobolje, HDH H: 70,7 Nije mjereno NA
2003a (472)
(IHS 1988 kriteriji) (tijekom HD
postupka: 57,5),
HDH: 28
Antoniazzi, Sve vrste glavobolje, HDH (IHS 1988 HDH: 21,2 Nije mjereno NA
2003b (399) kriteriji)
Bana, 1972 (438) | Sve vrste glavobolje tijekom HD H: 70 Deskriptivne mjere »Prosjek od 6 jedinica
intenziteta glavobolje glavobolje po HD
postupku”
Barrett, 1990 Somatske tegobe u HD bolesnika, H: 45 Percepcija tereta Spomenuto u odjeljku

(439) ukljucujuéi glavobolju (vrijeme pojave tegoba Metode, ali rezultati
nejasno) nisu prikazani
Binik,1982 (218) | Sve vrste boli tijekom 1 izmedu HD Tijekom HD: 62,3 MPQ Tijekom HD: 6,2

postupaka, uklju€ujuci glavobolju

Izvan HD: 43

Prijavili post-Tx
bolesnici: 66,7

Izvan HD postupka: 7

227



10. Bouattar, 2009 Sve vrste kroni¢ne boli, ukljucujuci H: 11,8 Deskriptivna verbalna | Blaga 3%
(379) glavobolju ljestvica
Umjerena 41%
Teska 44%
Vrlo teska 12%
11. Calls, 2009 (405) | Intradijalizna i kroni¢na bol, ukljuc¢ujué¢i | IH: 31,5 Nije mjereno NA
glavobolju
CH: 6,2
12. Caplin, 2011 Tegobe dozivljene tijekom HD postupka, | IH: 53,6 Nije mjereno NA
(426) ukljucujuéi glavobolju
13. Caplin, 2014 Sve tegobe tijekom HD postupka IH: 56 Nije mjereno NA
471)
14. de Jesus, 2009 Sve vrste glavobolje, HDH (IHS 2004 H: 76,1 VAS Umjerena 63,6%
(449) kriteriji)
HDH: 6,7 VAS >8 (teska) 36,4%
15. Duric, 2007 Sve vrste glavobolje, HDH (IHS 2004 H: 19 VAS VAS>8 (teska) 87,5%
“417) kriteriji)
HDH: 5,6
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16. Gamondi, 2013 | Trajanje, intenzitet, dozivljaj i H: 31 Nije mjereno NA
(432) lokalizacija boli tijekom 4 tjedna prije
anketiranja
17. Goksan, 2004 Svi bolesnici sa HDH (THS 1988 i 2003 | HDH: 48 Deskriptivna ljestvica | Umjerena 73%
(433) kriteriji) procjene intenziteta
] Teska 27%
glavobolje
Vrlo teska 87%
18. Goksel, 2006 Ucestalost svih vrsta glavobolje, daljnje | HDH: 30 VAS Prosjek + SD
(434) studije koje su ukljucile bolesnike sa
. . . 6,06 + 2,4
glavoboljom za vrijeme i 72 h nakon HD
postupka (IHS 2004 kriteriji)
19. Golan, 2009 Kroni¢na bol, ukljucujuéi glavobolju CH: 54,9 Nije mjereno NA
(450) (trajanja 3 mjesec ai vise)
20. Milinkovic, 200 | Sve vrste glavobolje; HDH HDH: 6,6 VAS Teska (VAS>8) 52%

9 (436)

(IHS 2004 kriteriji)
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21. Nikic, 2008 Sve vrste glavobolje; HDH H: 32,5 VAS Blaga 14,3%
(418)
(IHS 2004 kriteriji) HDH: 34 Umjerena 50%
Teska (VAS>8) 35,7%
22. Parfrey, 1988 Nespecifi¢ne tegobe u HD bolesnika H: 41 Nije izdvojeno NA
475) ukljucujucéi glavobolju posebno za HD
(tijekom ili )
bolesnike
neposredno po HD
postupku 56)
23. Rodriguez Intradijalizna i kroni¢na bol, ukljucuju¢i | IH: 31,5 Nije mjereno NA
Calero, 2009 glavobolju
CH: 6,2
(410)
24. Weisbord, 2005 | Psihic¢ke i emocionalne tegobe u HD H: 19 DSI Prosjek 3,03
(151) bolesnika, ukljucujuéi glavobolju

Kratice: BPI = engl. Brief Pain Inventory, CH = engl. chronic headache, DSI = engl. Dialysis Symptom Index (DSI), IH = intradijalizna
glavobolja, H = engl. headache, HD = engl. hemodialysis, HDH = engl. hemodialysis headache, MPQ = engl. McGill Pain Questionnaire, NA =

engl. not applicable, VAS = engl. visual-analogue scale
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Ucestalost glavobolje u HD bolesnika znatno je varirala. Dok su neki autori izvijestili o
ucestalosti svih glavobolja, drugi su ciljano prikazali ucestalost HDH prema dijagnostickim
kriterijima Medunarodnog drustva za glavobolju (IHS). Neke su studije istaknule obe
vrijednosti. Ucestalost svih vrsta glavobolja kretala se u rasponu od 11,8% (379) do 76,1%
(449), dok se ucestalost HDH, prema kriterijima IHS 1988 ili 2004, kretala se od 6,6% (436)
do 68% (414) (Tablica 5.29.).

Intenzitet glavobolje procijenjen je razli¢itim alatima, ukljucujuéi deskriptivne ljestvice, MPQ
1 VAS. Analizirajuéi razlic¢ite vrste glavobolje, Goksel i sur. izvijestili su o prosje¢nom
intenzitetu boli mjerenom VAS ljestvicom od 6,06 + 2.4 (434). Ucestalost teske boli kretala se
u Sirokom rasponu od 36% (449) do 88% (417) (Tablica 5.29.).

5.4.7. Prevalencija boli u udovima

Sest studija s 422 bolesnika (raspon 26-205) izvijestilo je o uéestalosti bolova gornjih i/ili
donjih udova bez analize uzroka boli. Istrazena je akutna i/ili kroni¢na bol udova (Tablica
5.14.). Ucestalost kroni¢ne boli donjih udova bila je vrlo sli¢na u tri studije, dok je ucestalost
boli donjih udova u trajanju nekoliko tjedana bila 42%, a trenutne intradijalizne boli 34%.
Prevalencija kroniéne boli gornjih udova bila je vrlo heterogena (Tablica 5.30.). Sest studija
izvijestilo je o ucestalosti kroni¢ne periferne neuropatije od 13% bez navodenja zahvacenog

dijela tijela (4). Niti jedna studija nije izvijestila o intenzitetu boli.
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Tablica 5.30. Ucestalost boli u udovima

No Studija IstraZeno bolno stanje Prevalencija boli u
udovima
(%)
1. Bouattar, 2009 (379) Kroni¢na bol svih vrsta, uklju¢ujuéi bol gornjih i donjih udova UL 74
(trajanja barem 3 mjeseca) LL 62
2. Calls, 2009 (405) Intradijalizna 1 kroni¢na bol ukljucujuéi bol gornjih i donjih udova LL: ID 34, C 63
(definicija kronicne boli nije navedena) UL:ID 11,C 19
3. Davison, 2003 (4) Kroni¢na bol, uklju€ujuci bolnu perifernu neuropatiju PN 13
(trajanje duze od 3 mjeseca
4. Malaki, 2012 (452) Bol noge prisutna najmanje 3-4 puta tjedno, trajanja nekoliko tjedana LL 42
5. Rodriguez Calero, 2006 Trenutna intradijalizna bol LL 34

(382)
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6. Rodriguez Calero, 2007 Kroni¢na bol svih vrsta, ukljuc¢ujuéi bol donjih udova LL 63

(409)
(definicija kronicne boli nije navedena)
7. Rodriguez Calero, 2009 Intradijalizna i1 kroni¢na bol, ukljuc¢juéi bol gornjih i donjih udova (definicija nije | UL: ID 10,5, C 18,7
(410) navedena)

LL: ID 34,2, C 62,5

Kratice: C = engl. chronic, ID = engl. intradialysis, LL = donji udovi (engl. lower limb), PN = periferna neuropatija , UL = gornji udovi (engl.

upper limb)
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5.4.8. Prevalencija i intenzitet koStanomisi¢ne boli

Ukupno 21 studija s 2.778 bolesnika (raspon 15-519) prikazala je ucestalost koStanomisi¢ne
boli u HD bolesnika (Tablica 5.31.). Studije su izvijestile o razliitim vrstama boli, od
sindroma karpalnog kanala do mi$i¢nih gréeva. Podaci o intenzitetu koStanomiSiéne boli

upozoravaju kako takva bol moze biti vrlo ozbiljna (Tablica 5.31.).
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Tablica 5.32. Studije o ucestalosti i intenzitetu koStanomisié¢ne boli

No. Studija Vrijeme pojave i tip koStanomiSi¢ne | Prevalencija Alati procjene Rezultati procjene
boli koStanomiSi¢ne boli intenziteta intenziteta
(%)
1. Al-Hilali, 2004 Intradijalizne tegobe, ukljucujuéi Krampi: 23 Nije mjereno NA
(208) krampe, u ovoj studiji koristena je
pocetna procjena
2. Andre, 2002 (210) | Intradijalizni simptomi tijekom zadnjih | Krampi: 18 Nije mjereno NA
6 mjeseci, ukljuc¢ujuéi krampe
(tip krampa nije
specificiran)
3. Barrett, 1990 (439) | Tjelesne tegobe HD bolesnika, Zglobna bol: 43 Nije mjereno NA

ukljucujuéi zglobnu bol 1 krampe

(kronicna bol nije defeinirana)

Krampi: 53

(tip gréa nije odreden)
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Binik,1982 (218)

Sve vrste boli za vrijeme i1 izmedu
postupaka, ukljucujuc¢i krampe i bol

kostiju

Na HD: krampi 81; kosti 11

Bez HD: krampi 62, kost
15;leda 5,7

Post Tx bolesnici koji se
tuze na bol: krampi 51,9;
kosti: 3,7

MPQ

Na HD: krampi 10,7;
kosti 11,3

Kad nije na HD:
krampi 9,9; kosti 8,4;
leda

5. Bouattar, 2009 Kroni¢na bol svih vrsta (trajanje preko | KoStanomiSi¢na: 76,5, Nije mjereno NA
(379) 3 mjeseca)
Posttraumatska: 2,9
6. Bourbonnais, 2012 | Bol tijekom postupka ili po dolasku Krampi i misi¢na bol: 25 Nije mjereno NA
(474) ku¢i
Zglobna i koStana bol: 56
7. Braz, 2003 (415) KostanomisSi¢ne manifestacije u HD Artralgija: 16 Nije mjereno NA

bolesnika

(nejasno vrijeme pojave i trajanja boli)

Bol kostiju: 7

CTS: 1

Mijalgija: 2
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Calls, 2009 (405)

Intradijalizna i kroni¢na bol

(definicija kronicne boli nije navedena)

KM bol:

ID: 33

C:77

CTS:

ID: 3,7

C:74

Krizobolja: ID: 28,9

C: 37,5

Nije mjereno

NA

Caplin, 2011 (426)

Simptomi tijekom HD postupka

Krampi: 74

Krizobolja: 51

(tip krampa nije

specificiran)

Nije mjereno

NA
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10. Caplin, 2014 (471) | Sve tegobe dozivljene iskljucivo Krampi: 74,3 Nije mjereno NA
tijekom HD postupka
(vrsta krampa nije
specificirana
11. Carreon, 2008 Kostana i zglobna bol tijekom zadnjih 7 | Zglobna, koStana bol DSI (1-5 Medijan: 3,0+1,0
(380) dana stupanjska
. Distribucija:
Likertova skala)
0-1 (bez boli) 0%
1-2 (blaga) 29%
2-3 (umjerena) 36%
3-4 (teska) 21%
4-5 (vrlo teska) 14%
12. Chattopadhyay, Sindrom bolnog ramena u SP: 67 Nije mjereno NA
1987 (427) dugogodisnjih HD bolesnika
C CTS: 73
(vremenski okvir nije naveden)
KP: 7
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13. Claxton, 2010 Tjelesni simptomi tijekom prethodnog | KoStana i zglobna bol: 53, | DSI; 2,8 za kostanu i
(476) tjedna zglobnu bol
Likertova skala 0-
4
14. Cristofolini, 2008 Kroni¢na LBP LBP: 36 Nije mjereno NA
(448)
(trajanja barem 3 mjeseca)
15. Davison, 2003 (4) | Sve vrste kroni¢ne boli MS: 63 Nije mjereno NA
(trajanje duze od 3 mjeseca) CTS: 1,9
16. Elsurer, 2013 (429) | Kroni¢na kostana bol (trajanja vise od | KoStana bol: 52 VAS VAS (prosjek+SD)
3 mjeseca) 39,8+32,1
17. Fidan, 2013 (401) | Svi bolesnici sa koStanomiSi¢énim Artralgija: 60 VAS VASruka
tegobama u trenutku provodenja studije (prosjek+SD)
Mijalgija: 62
2,58+2,51
Krampi: 82 .
VASgornji ud
Kostana bol: 48 (prosjek+SD)
2,58+2,51
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18. Fortina, 1999 (292) | Sve vrste kroni¢ne boli (definicija OA: 24 VAS (0-4) Prosjecan skor
kronicne boli nije navedena) razlicitih ocjenjivaca:
Bolesnici 3
Lijecnici 1,9
Sestre i tehnicari 1
19. Gamondi, 2013 Bol tijekom zadnja 4 tjedna MS: 64 Nije mjereno NA
(432)
Krampi: 25
20. Golan, 2009 (450) | Kroni¢na bol (duze od 3 mjeseca) BP: 26 Nije mjereno NA
OMP: 22
CJP: 12
21. Iacono, 2004 (444) | Kroni¢na HD bol unutar centra CJP: 59 Nije mjereno NA
BP/NP: 55

Noge, stopala: 55

Sake, ruke: 37
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22. Khan, 2012 (477) | Tegobe u HD bolesnika Kostana bol: 52 Nije mjereno NA
Krampi: 40
23. Konishiike, 1996 Bol ramena u trenutku anketiranja u SP: 36 Nije mjereno NA
451) HD bolesnika
24, Rodriguez Calero, | Intradijalizna i kroni¢na bol (definicija | MS: ID 33; C 77 Nije mjereno NA

2009 (410)

nije navedena), ukljuc¢ujuéi CTS,

krizobolja 1 koStanomiS$i¢na bol

CTS:1ID3,7;,C74

Krizobolja: ID 28,9; C 37,5

Kratice: BP = engl. back pain, C = engl. chronic, CJP = engl. chronic joint pain, CTS = engl. carpal tunnel syndrome, DSI = engl. Dialysis

Symptoms Index, HD = hemodijaliza, ID = interdijalizna, KP = engl. knee pain, LBP = engl. low back pain, MS = engl. musculoskeletal, NA =

engl. not applicable, NP = engl. neck pain, OA = osteoartikularna, OMP = druga koStanomi$i¢na bol, SP = engl. shoulder pain
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5.4.9. Prevalencija i intenzitet boli u prsima

Sest studija s ukupno 747 pacijenata (raspon 27-508) istraZilo je udestalost boli u prsima u HD
bolesnika (218, 379, 382, 405, 410, 426). U dvjema studijama ucestalost intradijalizne prsne
boli bila je 2,6% (382, 405), a u trecoj 25% (426). Ucestalost kroni¢ne boli u prsima bila je
5,9% (379) 1 9,3% (405). Binik i suradnici izvijestili su o ucestalosti boli od 13% za vrijeme i
izvan HD postupka te intenzitetu 6,4 na HD i 6,9 izvan postupka koriste¢i MPQ ljestvicu
(218).

5.4.10. Prevalencija i intenzitet boli u trbuhu

Sest studija izvijestilo je o ucestalosti bolova u trbuhu (218, 379, 382, 405, 410, 450). Bol u
trbuhu tijekom HD postupka zabiljeZena je u 16% bolesnika (382, 405), dok se na kroni¢nu
bol tuZilo njih 18% u dvjema studijama (379, 450) i 9,3 % u jednoj studiji (405). Binik i sur.
izvijestili su o boli trbuha za vrijeme 1 izvan HD postupka u 17% bolesnika (218). Samo je
jedna studija prikazala podatak o intenzitetu intradijalizne boli trbuha od 7.3 koriste¢i MPQ
(218).

5.4.11. Prevalencija druge boli

Nekoliko je studija izvijestilo o ucestalosti uglavnom nejasno definirane ,,druge” boli. Golan i
sur. opisali su bol drugih lokalizacija (fantomska bol, bol u ,,sindromu krade” i nespecificna
difuzna bol) u 13% bolesnika (450). Davison je prikazao ucestalost druge mjesovite kronicne
boli od 18,4% (trauma, policisti¢na bubrezna bolest, maligna bolest i kalcificiraju¢a uremijska
arteriolopatija, tj. kalcifilaksija) (4). Druga bol koja se javila unutar tjedan dana do trenutka
anketiranja, bez odredivanja pojedinosti o lokalizaciji ili uzrocima, zabiljeZena je u 18%
bolesnika (476). Call i sur. te Rodriguez Calero i sur. koriste¢i iste neobradene podatke
izvijestili su o prevalenciji druge boli tijekom HD postupka (neoplazma, policisti¢na bolest
bubrega) od 3,7% i kroni¢ne boli od 7,4% (405, 410). Intenzitet druge boli nije bio prikazan

ni u jednoj od ukljucenih studija.
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5.4.12. Prevalencija boli vezane za postupak hemodijaliznog lijecenja

Pet studija je izvijestilo o prevalenciji slabo definirane ,,boli vezane za postupak™ (98-101).
Ucestalost boli vezane za postupak HD lijecenja prema Call i sur. bila je 26% i obuhvacala je
misiéne gréeve, glavobolju i bol povezanu s KZP (405). Prema Davison i sur. 6,8% bolesnika
tj. 14% ukupnog broja bolesnika koji su se tuzili na bol dozivjelo je znacajnu bol zbog
ponavljaju¢ih tegoba povezanih s HD postupkom koja je obuhvacala miSi¢ne grceve,
glavobolju i bol povezanu s KZP, kao $to je bol kod kaniliranja AVF i bol ruke na kojoj je
formirana AVF (4). Rodriguez Calero i sur. izvijestili su o boli vezanoj za postupak u 25,9%
bolesnika (410), dok je drugi autor opisao nesto vecu ucestalost od 29% (382). Prema novijim
istrazivanjima 38% bolesnika tuzilo se na bol povezanu s HD postupkom (409). lako se tri
studije nisu izjasnile o kojem tipu boli vezane za postupak se radi (382, 409, 410), druge dvije
su je podijelile prema lokalizaciji 1 uzroku na zasebne vrste boli prikazane u drugim studijama

takoder ukljucenim u ovaj pregled (4, 405).

5.4.13. Prevalencija ishemijske boli

Ucestalost ishemijske boli zabiljeZena je u tri studije (382, 405, 409). U studiji o trenutnoj
dijaliznoj boli istaknuta je kao najces¢i uzrok boli s ucestaloséu od 32% (382), dok je u drugoj
studiji o intradijaliznoj ishemijskoj boli prevalencija bila 37% (405). Pojavnost ishemijske
boli kao jednog od uzroka kroni¢ne boli zabiljezena je u 25% (409) i 30% (405) HD

bolesnika.

5.4.14. Prevalencija neuropatske boli

Premda je velik udio HD bolesnika imao i elektrofizioloske dokaze Ziv€anog oStecenja, samo
se manji broj bolesnika Zalio na neuropatsku bol (478-480), Ve¢inom se javljala u muSkaraca.
Samo su tri studije izvijestile o udestalosti neuropatske boli (120-122). Sto je studija bila
ranijeg datuma, to je ucestalost bila veca. Tako je Davison izvijestila o prevalenciji
neuropatske boli u 12,6% bolesnika (4), dok su tri godine kasnije, Barakzoy i Moss prikazali
prevalenciju od 31% (154), a Golan 1 suradnici 41,2% (450).
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5.4.15. Kvaliteta ukljucenih studija

Prema STROBE popisu ukupno 49 studija opazajnog ustroja bilo je umjerene kvalitete.
Rezultati su se kretali u rasponu od 6 do 18, s medijanom od 13 bodova. Tri medunarodne
studije procijenjene koriStenjem Cochrane alata za ocjenu rizika od pristranosti imale su visok
ili nejasan rizik od pristranosti u Sest od sedam kategorija. Izjava o mogucem postojanju
sukoba interesa za ukljuCene studije zabiljezena je samo u 11 od ukupno 52 studije: 9 studija
sadrzi podatak o nov€anoj pomo¢i od strane javne drzavne institucije ili privatne zaklade;
jedna studija je koristila nov€anu potporu fonda za obrazovanje, premda izvor potpore nije

tocno odreden; druga studija je istaknula nepostojanje sukoba interesa.
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6. RASPRAVA

Rezultati prikazani u okviru ove disertacije obuhvatili su velik broj znanstvenih radova na
temu boli u HD bolesnika. Uloga sustavnih pregleda bila je pruzanje pouzdanih dokaza, ali i
otkrivanje razli¢itih nedostataka metodologije istrazivackog postupka (489). Vecinom se
radilo o istrazivanjima opazajnog ustroja kojima je analizirana epidemiologija HD boli,
ukljucujuéi prevalenciju, intenzitet, uzroke i cimbenike povezane s HD boli. Sljede¢u najvecu
skupinu istrazivanja ¢ine randomizirane i nerandomizirane studije o djelotvornosti i sigurnosti
razlic¢itih metoda lijecenja boli u HD bolesnika. U zasebnim sustavnim pregledima analizirani
su ¢imbenici povezani s razli¢itim vrstama HD boli, te epidemiologija i intenzitet boli u

bolesnika lijecenih HD.

Drugi sustavni pregled pruzio je sveobuhvatnu sliku ¢imbenika povezanih s razli¢itim vrstama
boli u odraslih HD bolesnika. Pojedine vrste boli opisane su u odjeljku Rezultati prema
klasifikaciji koju su koristili autori pojedinih studija. Ovo je bio prvi pokuSaj sustavnog

prikazivanja dokaza u literaturi o ¢imbenicima povezanim s razli¢itim vrstama HD boli.

Iako smo pronasli ukupno 67 studija, veéinu istrazivanja karakterizira malen uzorak ispitanika
(medijan: 63). Uklju¢ivanje malih nepouzdanih studija u sustavne preglede povecava koli¢inu
tzv. ,,znanstvenog otpada” promicanjem slabije statisticke snage (481), te ujedno predstavlja
neopravdan gubitak istrazivackih sredstava i zloupotrebu altruizma ispitanika (481). Malim
studijama smatrali smo opazajne studije s manje od 100, kao i intervencijske studije s manje
od 50 sudionika. Sustavni pregledi literature upucuju na nedostatke trenutne strukture dokaza

i kao takvi sluZe planiranju 1 provodenju buducih istraZivanja vece snage (482).

Bol kao komplikacija KBB promatra se kao neizbjezna i uobiCajena, te se stoga kasno
prepoznaje 1 neodgovarajuce lijec¢i (483). U 67 studija ukljuCenih u ovaj sustavni pregled,
istrazena je povezanost niza razli¢itth ¢imbenika i vrsta boli. Vecina studija analizirala je
utjecaj ¢imbenika na pojavu generalizirane boli u HD bolesnika, pri ¢emu niti jedno od

spomenutih obiljezja nije bilo znac¢ajno bas u svim istrazivanjima.

Velik broj ¢imbenika promatran je u vise od 3 studije, dok su pojedini analizirani samo u
jednoj ili dvije studije (npr. status zaposlenja, stupanj obrazovanja, kvocijent inteligencije

(engl. intelligence quotient, IQ) (218), polozaj tijela tijekom HD postupka (406), polozaj AVF
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(412, 422), lokalitet provodenja HD (438), vrsta dijalizatora (433, 438), razdoblje HD
postupka (436), laboratorijska vrijednost CGRP i tvari P (423), osnovna bubrezna bolest (405,
438), periferna krvozilna bolest (426), prisutnost amiloidnog proteina (427), pusenje (448),
serumska razina magnezija (434), CRP (419, 420), trajanje pojedinacnog HD postupka (424),
mjesecna doza ESA (446) i sistolicka vrijednost arterijskog krvnog tlaka (436, 453).

Dob, spol, rasa i vrijeme od pocetka HD lijecenja prouceni su u kontekstu generalizirane boli.
Analiziran je utjecaj primjene razli¢itih tehnika kaniliranja AVF na bol kod punkcije AVF, te
je istrazena povezanost dobi, spola, trajanja HD lijeCenja, komorbiditeta, uzroka TZB,
promjena tjelesne mase izmedu HD postupaka i pojave glavobolje. Pronadena je tek jedna
analiza povezanosti razliitih ¢imbenika i boli udova. Istrazena je povezanost dobi, spola,
trajanja HD lijecenja, pokazatelja SHPT, razli¢itih komorbiditeta i koStanomiSi¢ne boli. Vrsta
ESA istrazena je kao prediktor ucestalije boli. U svim provedenim analizama rezultati su bili
nedosljedni, zbog ¢ega jo§ nemamo jasnu sliku povezanosti pojedinih ¢imbenika s razli¢itim
vrstama boli u populaciji HD bolesnika. Ovaj sustavni pregled od posebne je vaznosti zbog

ukljucivanja studija na svim svjetskim jezicima.

Vremenski raspon objavljivanja ve¢i je od 40 godina (1972. do 2014.). Tijekom tog razdoblja
razvijale su se HD tehnike, Sto dovodi u pitanje usporedivost studija. Prisutna su brojna
metodoloska ograniCenja. Znacajan broj istrazivanja koristio je malen uzorak ispitanika, $to
umanjuje snagu dokaza. Studije su bile vrlo heterogene. Statisticki modeli 1 varijable znac¢ajno
su se razlikovali medu istraZivanjima. Vecina studija nije koristila odgovarajuce statisticke
testove procjene povezanosti nezavisnih ¢imbenika. Validirane ljestvice intenziteta boli
koristene su tek u tre¢ini studija, dok neke od njih nisu bile metodoloski prihvacene, Sto
dodatno pridonosi nedosljednosti rezultata. Obzirom na Sirok raspon rezultata meta-analiza
nije bila opravdana. Provedena je deskriptivna analiza podataka, dok bi numericke procjene

bile obmanjujuce.

Znacajna varijabilnost bila je prisutna tijekom odredivanja vremenskog okvira prikupljanja
podataka. Studije bi trebale imati precizno definiran vremenski okvir za koje bolesnik
prijavljuje bol. Neki autori nisu jasno definirali pojedine vrste boli (npr. akutna, kroni¢na i
sl.). Vecina studija provedena je u razvijenim zemljama. IstraZiva¢i u zemljama u razvoju
trebaju poticaj za istrazivanje pojedinih ¢cimbenika rizika u vlastitom okruzenju ¢ime bi pruzili
bolji uvid u vaznost pojedinih obiljezja drugdje u svijetu. Kvaliteta studija bila je niska do

umjerena. Autori studija trebali bi koristiti odgovaraju¢e kontrolne popise ¢ime bi osigurali
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neophodnu razinu kvalitete.

Treci sustavni pregled o epidemiologiji i intenzitetu boli u HD bolesnika prikazao je visoku
ucestalost akutne (82%) i1 kroni¢ne (92%) boli u HD bolesnika, u usporedbi sa sustavnim
pregledom o ucestalosti tegoba u TZB, koji je ukljucio 59 studija i izvijestio o prosjecnoj
ucestalosti od 47% 1 Sirokom rasponu ucestalosti HD boli (8%-82%) (460). U ovom
istrazivanju izdvojena je ucestalost pojedinih vrsta boli, od ¢ega je vecina objavljenih studija

analizirala u¢estalost glavobolje, boli vezane uz KZP i kostanomisi¢ne boli.

Bol vezana za KZP moze se o&ekivati kod svakog HD bolesnika. KrvoZilni pristup presudan
je za ucinkovito provodenje HD postupka, dok je AVF najuéinkovitiji oblik KZP (422).
Obzirom da se HD postupak vecinom provodi po rezimu triput tjedno, bolesnik je
svakodnevno izlozen stresu i boli u otprilike 320 kaniliranja godisnje. Ponekad je potrebno
cak nekoliko pokuSaja uvodenja igle kako bi se postigao odgovarajuci protok krvi (447).
Obicno se koriste Siroke igle, Sto nerijetko dovodi do nastanka bolnog hematoma, naj¢es¢e na

samom pocetku HD lije¢enja putem nedavno oblikovane AVF (422).

Ponovljena punkcija AVF uzrokuje bol i anksioznost ¢ak i izmedu dvaju HD postupaka (447),
premda se kaniliranje AVF cesto opisuje kao jednostavan i gotovo bezbolan postupak (468).
Bol prilikom uvodenja igle najéeséa je poteskoda vezana uz KZP (447, 484) koja moze
nepovoljno utjecati na kvalitetu zivota. Spominje se kao jedan od glavnih razloga
nepodnosenja HD postupka (485). Jaka bol tijekom kaniliranja AVF koja bi potencijalno
dovela do odustajanja od AVF kao KZP je rijetka, medutim preko 10% HD bolesnika barem
jednom je zahtijevalo raniji prekid postupka (422).

Nekoliko sustavnih pregleda literature analiziralo je utjecaj razlicitih tehnika kaniliranja AVF
na pojavu boli (486-488). Rezultati su bili nedosljedni uz brojna ogranicenja (npr. nedovrSena
pretraga literature, niska kvaliteta studija 1 sl.) (487). Bolovi kod punktiranja AVF su
viSeuzro¢ni, Cesto dovode do potrebe skracivanja postupka i mogu biti najraniji znak
postojanja mehanickih komplikacija KZP. Takvu bol treba uvijek ozbiljno shvatiti i istraZiti

(422).

Velik broj studija obuhvacenih ovim sustavnim pregledom analiziralo je prevalenciju i
intenzitet glavobolje. Bana 1 sur. 1972. godine opisali su glavobolju tijekom HD postupka u
70% HD bolesnika (438). Prije 1988. godine klasifikacija glavobolje nije bila jednoznacna,
niti su dijagnosticki kriteriji bili usuglaSeni. Godine 1988. IHS je uspostavio klasifikacijski
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sustav podrzan od Svjetske neuroloske federacije i svih stru¢nih drustava koji je tada postao
dijagnosticki standard u klinickim istrazivanjima (463). IHS kriteriji prepoznavanja
glavobolje povezane s HD datiraju iz 1988. godine, obuhvacaju pocetak glavobolje tijekom
HD postupka i zavrSetak trajanja unutar 24 sata. Primjeceno je kako se neke od glavobolja ne
mogu klasificirati (472), pa je IHS je 2004. godine revidirao kriterije HDH i definirao je kao
glavobolju koja zapocinje tijekom HD postupka i popusta nakon 72 sata (464). Na$ sustavni
pregled prikazao je visoku ucestalost glavobolje, osobito HDH u populaciji HD bolesnika.

Autori Braz i Duarte sa suradnicima jedini su iskljucili bolesnike s ranije potvrdenom
preegzistentnom reumatoloSkom boleS¢u (npr. epizoda artritisa nepoznate etiologije,
burzopatija, difuzna nediferencirana kostana bol i sl.) kako bi sprijecili uplitanje zbunjujucéih
¢imbenika u analizi ucestalosti i intenziteta koStanomisSi¢ne boli (415). Ostale studije koje su
izvijestile o koStanomiSi¢noj boli nisu sadrzavale spomenutu izjavu te je pronadena visoka
ucestalost vrlo vjerojatno rezultat postojanja drugih mehanizama nepovezanih sa HD

postupkom.

Jedna od prednosti jest ukljucivanje literature objavljene na svim jezicima. Veéina studija
provedenih izvan Europe i Sjeverne Amerike pokazalo je da je HD bol u znatnoj myjeri

prisutna i u zemljama treeg svijeta.

I u ovom pregledu literature rezultati ukazuju na brojne nedostatke trenutne strukture dokaza.
Malo je studija provedenih u zemljama u razvoju, a $to bi bilo vazno za stjecanje potpunijeg
uvida u problematiku HD boli. Drugo, buduca istrazivanja trebala bi obratiti pozornost na $to
preciznije odredivanje trajanja pojedinih vrsta boli prema trenutku mjerenja (npr. trenutna bol,
bol tijekom proteklog tjedna, trajna bol tijekom posljednja 3 mjeseca i sl.). U nekim je
studijama kroni¢na bol bila definirana trajanjem 4 tjedna, u drugima 3 ili viSe mjeseci, dok je
kod nekih to bilo nejasno (422). Trece, uzorak ispitanika trebao bi biti ve¢i i reprezentativniji.
Polovica prikazanih studija imala je uzorke manje od 100 bolesnika. Procjene ucestalosti boli
ponekad su se temeljile na medijanu koji ovisi o veli¢ini uzorka. Cetvrto, kod procjene
intenziteta boli trebalo bi korisititi provjerene alate. Studije ukljucene u ovaj pregled koristile
su razliCite ljestvice procjene intenziteta i ugrozile usporedivost rezutata. Dok su neke studije
koristile mjere intenziteta boli kako bi izvijestile o prosje¢nom intenzitetu, druge su izvijestile
o ucestalosti razli¢itih intenziteta boli u promatranom uzorku kao ordinalnim varijablama.
Takoder, neke studije nisu osigurale jasne definicije odredenih vrsta boli, npr. misi¢nih

gréeva, za koje je Cesto puta bilo teSko ocijeniti radi li se doista o tipi¢nim gréevima tijekom
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postupka (143, 144). Konacno, kvaliteta ukljucenih studija bila je niska do umjerena. trebali
Tijekom planiranja i provodenja istrazivanja neophodno je koriStenje standardiziranih

kontrolnih popisa i pravilno izvijeStavanje o rezultatima kao polog visoke kvalitete dokaza.

Literatura o boli u HD bolesnika upucuje na Sirok raspon ucestalosti pojedinih vrsta boli koja
kod dijela ukljucenih studija doseZe vrlo visoke vrijednosti (do 92% bolesnika). Uocena je
izrazita heterogenost u strukturi pojedinih studija kao i brojni ranije spomenuti metodoloski
nedostaci, zbog ¢ega je proveden cetvrti dio ovog velikog projekta tj. primarno istrazivanje u

kojem je ispitana povezanost razlicitih obiljezja sa nekim od tipova HD boli.

Primarno istrazivanje provedeno je na uzorku od 194 ispitanika. Analizirana je moguca
povezanost pojedinih ¢imbenika i vrste boli. Za razliku od ranije objavljenih istrazivanja u
kojima je vrsta boli uglavnom bila nejasno odredena, u ovom istrazivanju postavljena su
pitanja o tri vremenski jasno definirane vrste boli: trenutnoj (za vrijeme HD postupka),

akutnoj (trajanja do tri mjeseca) i kroni¢noj boli (barem 3 mjeseca).

Najcesce mjesto trenutne boli bili su listovi potkoljenica, dok je najzastupljenija od akutne

boli bila bol u ledima. Kroni¢na bol je prvenstveno zahvacala lumbalnu kraljeznicu.

Gotovo polovica (49%) ispitanika tuzila se na trenutnu bol, dok svega 16% njih na bol
trajanja do 3 mjeseca. Tocnost podatka o ucestalosti ovisi o Sto preciznijoj definiciji
vremenskog okvira pojavljivanja pojedine vrste boli. Vise od polovice ispitanika (56%) tuzilo

se na kroni¢nu HD bol, Sto se smatra vrlo visokom ucestaloscu.

Ispitivanjem povezanosti razli¢itih ¢imbenika sa pojedinim vrstama boli u HD bolesnika

utvrdenti su razli¢iti rezultati za razli¢ite vrste boli.

Ispitanici koji su osjecali trenutnu bol bili su znacajno stariji, medu njima je bilo znacajno
manje puSaca, na ESAS ljestvici imali su znacajno izraZeniji simptom umora, pospanosti,
mucnine, gubitka apetita, zaduhe i tjeskobe. Osjecali su se znacajno loSije u usporedbi s
onima koji nisu osjecali trenutnu bol. Ispitanici koji su patili od trenutne boli imali su
znacajno losije tjelesno funkcioniranje kao kategoriju procjenjene kvalitete zivota. Od ostalih
¢imbenika, ispitanici koji su imali trenutnu bol imali su znacajno dugovje¢niju aktualnu AVF

1 znacajno rjede su koristili kalcitriol u kroni¢noj terapiji.

Kod ispitanika koji su naveli da trpe akutnu bol trajanja do 3 mjeseca bilo je zna¢ajno manje

ozenjenih 1 viSe udovaca. Depresivne tegobe znacajno bile su znacajno izrazenije na ESAS
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ljestvici procjene simptoma. Bolesnici koji osje¢aju akutnu bol rjede su se slagali s izjavama
ljestvice o zadovoljstvu zivotom, $to ukazuje na njihovo znacajno manje zadovoljstvo.
Ispitanici koji su osjecali akutnu bol imali su znacajno nize rezultate ljestvice za procjenu
kvalitete Zivota u kategoriji tjelesnog zdravlja. Medu ispitanicima s akutnom boli bilo je

znadajno vise pacijenata s CVK kao KZP.

Medu pacijentima koji su patili od kroni¢ne boli bilo je znacajno viSe Zena, bili su znacajno
manje obrazovani i medu njima je bilo znacajno viSe udovaca; bili su znacajno stariji,
znacajno dulje su se lijecili pomo¢u HD 1 imali su znacajno intenzivnije sljede¢e simptome
ESAS ljestvice: umor, pospanost, mu¢ninu, gubitak apetita, zaduhu i tjeskobu. Analizom
domena ljestvice za procjenu kvalitete zivota uoceno je da su ispitanici koji su patili od
kroni¢ne boli imali znacajno nize vrijednosti kategorije tjelesnog funkcioniranja, dok su
znalajno bolje rezultate imali u kategoriji emocionalnog zdravlja. Sto se tide ostalih

¢imbenika, nije bilo znacajnih razlika.

Analize su pokazale da razli¢iti ¢imbenici mogu biti povezani s razliitim vrstama boli.
Primjerice, pacijenti koji su trpili trenutnu i kroni¢nu bol bili su znacajno stariji, ali ne i oni
koji su naveli da trpe akutnu bol trajanja kra¢eg od 3 mjeseca. Bolesnici koji su se tuzili na
akutnu 1 kroni¢nu bol bili su ¢eS¢e nevjencani i medu njima je bilo viSe udovaca za razliku od
onih koji su trpili trenutnu bol. Znacajna razlika prema spolu, stupnju obrazovanja i duljini
lije€enja HD uocena je jedino za kroni¢nu bol; medu pacijentima koji su patili od kroni¢ne
boli bilo je znacajno viSe zZena, manje obrazovanih i dulje lijeCenih HD postupkom. Znacajno
manje pusaca bilo je u skupini bolesnika koji su se zalili na trenutnu bol, za razliku od onih
koji se tuzili na akutnu 1 kroni¢nu bol. Zanimljivo da su depresivne tegobe kao 1 sve domene
upitnika o zadovoljstvu Zivotom bile znac¢ajno povezane s akutnom boli trajanja do 3 mjeseca,
dok ni u jednoj od ostalih skupina nije bilo znacajne povezanosti. Analiza HD tegoba i
kvalitete Zivota takoder je pokazala pojedinacne znacajne povezanosti pojedinih kategorija, ali
ne za sve analizirane vrste boli. Postojanje komorbiditeta nije bilo povezano ni s jednom
vrstom boli, kao ni brojni analizirani HD parametri. Ispitanici koji su imali trenutnu bol imali
su znacajno duZe vrijeme od formiranja aktualne AVF 1 znacajno rjede su koristili kalcitriol.

Medu ispitanicima s akutnom boli bilo je zna¢ajno vise pacijenata s CVK kao KZP.

Varijable koje nisu bile znacajno povezane ni s jednom vrstom boli bile su status zaposlenja,
sve domene ljestvice za procjenu kvalitete Zivota osim domene tjelesnog funkcioniranja

(znacajno nizi rezultati u skupinama bolesnika koji su osjecali trenutnu i kroni¢nu bol) i
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tjelesnog zdravlja (znacajno nizi rezultati u skupini sa akutnom boli trajanja do 3 mjeseca),
trajanje HD lijecenja, bodovna vrijednost Charlsonove ljestvice komorbiditeta, tjedni raspored

HD postupaka, polozaj aktualne AVF i mjesena doza ESA.

Prikazani rezultati ve¢inom se nisu podudarali sa pronalascima stranih autora. Starija dob
populacije bila je znaCajno povezana s ceS¢om pojavom trenutne i kroni¢ne boli u HD
bolesnika samo u 2 od ukupno 15 studija (409, 411), dok u njih 12 dob nije bila znacajno
povezana s ucestalos¢u i intenzitetom HD boli (4, 12, 148, 154, 379, 382, 405, 406, 411, 416,
430, 440, 444). Samo je jedno istrazivanje opisalo vecu ucestalost kao i intenzivniju bol u

mladih HD bolesnika (441).

Zene su se znaajno ¢e$cée tuzile na kroni¢nu bol u samo jednoj od ukupno 15 objavljenih
studija (218), dok je jos jedan autor prikazao kako je manje izgledno da ¢e muskarci razviti
tesku tjelesnu bol (455). Autori preostalih 13 studija koje su istrazivale povezanost dobi 1 boli
u HD bolesnika nisu pronasli znacajne razlike (4, 12, 148, 154, 379, 382, 405, 406, 432, 440,
441, 444, 450). U samo jednoj od 5 studija bijelci su se tuzili na bol veceg intenziteta od ne-
bijelaca (4), dok je nasa HD populacija bila u potpunosti bjelacka, stoga analiza nije bila

moguca.

Cetiri od ukupno 12 objavljenih studija koje su analizirale utjecaj trajanja HD lije¢enja na bol
opisale su znacajnu razliku u ucestalosti i/ili intenzitetu boli (405, 409, 410, 450). Jedna je
studija prikazala manju ucestalost i intenzitet boli kod ranijeg pocetka lijeCenja (218), druga je
istaknula povezanost duzeg trajanja HD lijecenja i veceg intenziteta kroni¢ne boli (379), dok
nase istraZivanje nije pokazalo znacajnih razlika. Od tri studije koje su istrazile mogucu
povezanost bracnog stanja s prevalencijom boli (4, 218, 441), samo se jedna priklonila nasim
rezultatima i opisala ucestaliju pojavu boli u nevjencanih bolesnika (441), dok druga nije

pronasla znacajnih razlika (4).

U jednom ranijem istraZivanju nezaposleni bolesnici ¢eS¢e su se Zalili na bol (218), dok u
naSih bolesnika status zaposlenja nije utjecao na ucestalost i intenzitet HD boli. Komorbiditet
u naSih bolesnika nije bio povezan ni s jednom vrstom boli, za razliku od cetiri ranije
objavljene studije koje su opisale arterijsku hipertenziju kao znaCajan predskazatelj viSeg
intenziteta boli (4, 430, 450, 455), jednog istrazivanja koje je prikazalo veée izglede
pojavljivanja teske tjelesne boli u bolesnika s depresivnim tegobama (455) i jednog koje je

pokazalo nizu ucestalost boli u bolesnika sa Se¢ernom bolesc¢u (430).
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Nasi bolesnici nizeg stupnja obrazovanja ¢es¢e su se tuzili na bol, za razliku od podatka iz
literature o vecoj ucestalosti boli medu visokoobrazovanim ispitanicima (218). Tjedni
raspored HD postupaka nismo analizirali jer su svi bolesnici bili lije¢eni jednoobrazno. U
naSim Centrima pusaci su se rjede tuzili na trenutnu bol, dok su ispitanici koji su Cesce
osjecali akutnu bol bili zna¢ajno e$ée dijalizirani putem CVK. Pusenje i vrsta KZP nisu se

znacajno razlikovali u HD bolesnika koji su osjecali bol i onih koji nisu (441).

Ustroj ovog primarnog istrazivanja planiran je temeljem detaljne analize izradenih sustavnih
pregleda kako bi se izbjegli ranije uofeni metodoloski nedostaci. Ukljucen je velik broj
ispitanika temeljem analize potrebne snage studije. KoriSteni su validirani alati procjene
intenziteta boli i jasno je navedeno koje se vrste boli i uz koje precizno odredene vremenske

odrednice ispituju.

Ogranicenje primarnog istrazivanja predstavlja presjecni ustroj koji ne dozvoljava zakljucke o
uzro¢no-posljedicnoj povezanosti. Analizirana je povezanost razliCitth cimbenika s
trenutnom, akutnom i kroni¢nom boli razli¢itih uzroka, te je moguée da bi istrazivanje
povezanosti s boli uzrokovanom to¢no odredenim etiopatogenetskim slijedom dalo drugacije
rezultate, za Sto bi bilo potrebno istrazivanje drugacijeg ustroja u kojem bi bili ukljuc¢eni samo
bolesnici ¢ija je bol posljedica to¢no odredenog uzroka, $to nije bio predmet interesa ovog

primarnog istrazivanja.
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7. ZAKLJUCCI

1. Provedeno primarno istrazivanje pokazalo je kako se 49% ispitanika lijecenih HD
tuzilo na trenutnu bol, njih 16% na akutnu, dok je kroni¢nu bol osje¢alo 56%
ispitanika. Od toga se u 91% bolesnika sa trenutnom, u 81% sa akutnom i konac¢no u
83% ispitanika sa kroni¢nom boli radilo o boli jakog intenziteta.

2. U naSem primarnom istrazivanju ispitanici koji su osjecali trenutnu bol bili su
znacajno stariji, medu njima je bilo znacajno manje pusaca, na ESAS ljestvici imali su
znacajno izrazenije simptome umora, pospanosti, mucnine, gubitka apetita, zaduhe,
tjeskobe, te znacajno loSije opce stanje u usporedbi s onima koji je nisu osjecali.
Ispitanici koji su su se tuzili na trenutnu bol imali su znacajno losiji rezultat u domeni
tjelesnog funkcioniranja ljestvice za procjenu kvalitete zivota. Od ostalih ¢imbenika,
ispitanici koji su se tuzili na trenutnu bol imali su znacajno dugovjecniju AVF kao
KZP i znacajno rjede su koristili kalcitriol u kroni¢noj terapiji.

3. Medu ispitanicima koji su se zalili na akutnu bol trajanja do 3 mjeseca bilo je znacajno
manje ozenjenih i viSe udovaca. Simptom depresije na ESAS Ijestvici tegoba bio je
znacajno intenzivniji u skupini ispitanika koji su trpili akutnu bol. Bolesnici koji su
osjecali akutnu bol rjede su se slagali sa svim tvrdnjama ljestvice zadovoljstva
zivotom. Medu ispitanicima s akutnom boli uofene su znacajno nize vrijednosti
ljestvice za procjenu kvalitete Zivota u kategoriji tjelesnog funkcioniranja te je bilo
znadajno vise pacijenata s CVK kao KZP.

4. Medu pacijentima koji su patili od kroni¢ne boli bilo je znafajno viSe Zena, manje
obrazovanih i znacajno viSe udovaca. Bili su zna¢ajno stariji, dulje su se lijecili HD i
imali su znacajno izraZenije sljedece simptome ESAS ljestvice tegoba: umor,
pospanost, mucnina, gubitak apetita, zaduha 1 tjeskoba. Analizom domena ljestvice
procijenjene kvalitete Zivota uoceno je da su znafajno nize vrijednosti zabiljeZene
jedino za domenu tjelesnog funkcioniranja, dok su znacajno bolje rezultate imali u
kategoriji emocionalnog zdravlja u odnosu na ispitanike koji nisu patili od kroni¢ne
HD boli. Sto se ti¢e ostalih osobina ispitanika i zna¢ajki HD postupka, nije pronadeno
znacajnih razlika izmedu pacijenata koji su patili od kroni¢ne boli i onih koji nisu.

5. Sustavni pregled literature pokazao je da je zabiljezena ucestalost kroni¢ne boli u

ranije provedenim primarnim studijama bila od 33% do 82%, a prevalencija akutne
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boli (trenutna bol, intradijalizna bol, bol tijekom posljednja 4 tjedna) varirala je u
Sirokom rasponu od 21% do 92%

Iako postoje brojne studije o boli u populaciji HD bolesnika, trenutna struktura dokaza
o ¢imbenicima povezanima sa boli u HD bolesnika je nedostatna. Heterogenost studija
u smislu neodgovarajucih statistickih metoda analize za odredivanje nezavisnih
¢imbenika povezanih s boli, koriStenje razli¢itih nevalidiranih ljestvica procjene
intenziteta boli, nepostojanje analize C¢imbenika koji se odnose isklju¢ivo na
intenzivnu bol i ukupna niska kvaliteta i snaga istraZzivanja upucuju na potrebu
planiranja i izrade novih istrazivanja. Podaci o velikom broju konzervativno lijecenih
bolesnika ukazuju na nuznost razvijanja novih algoritama otkrivanja i lijecenja boli u
HD populaciji. Svakako bi bilo razumno povecati broj randomiziranih kontroliranih
ispitivanja u usporedbi s opazajnim studijama o intervencijama kao i drugih
nerandomiziranih klinickih pokusa kako bi se povecala ukupna snaga istraZivanja.
Sazetak nalaza o ¢imbenicima koji se odnose na razli¢ite modalitete boli i to u vrlo
heterogenoj populaciji i Sarolikim okruzenjima, dao je poprilicno nedosljedne rezultate
medu pojedinim studijama.

Vecina ranijih istraZivanja pronadenih u literaturi na temu boli u HD bolesnika bila je

opservacijskog ustroja.



8. SAZETAK

Cilj: Bolesnici lijeceni hemodijalizom (HD) tuze se na postojanje razli¢itih vrsta boli koja je
ucestala i ograni¢avaju¢a u svakodnevnom zivotu. Cilj ovog istrazivanja bio je sazeti znanje o
boli u HD bolesnika izradom primarnog istrazivanja i koriStenjem metode sustavnog pregleda

literature.

Metode: Primarno istrazivanje obuhvatilo je 194 ispitanika lije¢ena u HD centrima Splitsko-
Dalmatinske Zzupanije. LijeCnici su ispunjavali upitnik o postavkama HD postupka i
komorbiditetima, dok su ispitanici odgovarali na upite o antropometrijskim 1
sociodemografskim znacajkama te takoder ispunjavali upitnik koji se sastojao od vise
pojedinacnih, prethodno validiranih upitnika prevedenih na hrvatski jezik: vizualno-analogna
ljestvica boli, Edmontonska ljestvica procjene tegoba, ljestvica zadovoljstva zivotom, kratki

obrazac sa 36 stavki o zdravlju i Charlsonov indeks komorbiditeta.

Izradena su tri sustavna pregleda o boli u HD bolesnika: sveobuhvatni pregled kao sinteza
znanja o boli u HD bolesnika, zatim drugi pregled literature kojim je istraZena povezanost
pojedinih osobina HD bolesnika sa ucestalo$¢u razli¢itih vrsta boli te konacno tre¢i sustavni
pregled kojim je analizirana epidemiologija i1 intenzitet HD boli. Sustavno su pretraZene
bibliografske baze podataka MEDLINE, Scopus, PsycINFO i CINAHL koriStenjem sloZene
strategije pretrazivanja. Uzeta su u obzir istrazivanja na svim jezicima. Podaci su izdvojeni i
statistiCki analizirani. Kvaliteta studija provjerena je koriStenjem pomoc¢nog popisa (engl.
checklist) za poboljSanje izvjeStavanja o opaZajnim studijama u epidemiologiji (engl.

STROBE) i Cochraneovog alata za procjenu rizika od pristranosti (engl. bias).

Rezultati: Primarno istrazivanje pokazalo je kako se 49% ispitanika lije¢enih HD tuzilo na
trenutnu bol, njih 16% na akutnu, dok je kroni¢nu bol osjecalo 56% ispitanika. Od toga u 91%
bolesnika sa trenutnom, u 81% onih sa akutnom 1 u 83% ispitanika koji su se tuzili na

kroni¢nu bol radilo se o intenzivnoj boli.

Ispitivanjem povezanosti ¢imbenika i razli¢itih vrsta HD boli utvrdeni su razli€iti rezultati za
pojedine vrste boli. Budu¢i se radi o presje¢nom istraZivanju, tesko je govoriti o uzrocno-

posljedi¢noj vezi.

U prvom sveobuhvatnom sustavnom pregledu literature ukljuceno je ukupno 158 studija koje
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su kategorizirane u epidemioloske, studije o specificnim bolnim sindromima, te kvalitativne i

intervencijske studije za lije¢enje boli u HD bolesnika.

U sustavnom pregledu s prikazom rizicnih ¢imbenika povezanih sa boli u HD bolesnika
uklju€eno je ukupno 67 studija s 7.818 sudionika (medijan broja sudionika bio je 60). Vecina
istrazivanja izvijestila je o zajedniCkim ¢imbenicima kao $to su dob, spol, indeks tjelesne
mase, rasna i/ili etnicka pripadnost, bracni status, ukupno trajanje HD lijeCenja, razliciti
komorbiditeti i biokemijski parametri. Ostala istrazivanja prikazala su jo$ neke specificne
¢imbenike kao Sto su vrsta, tjedni raspored ili mjesto HD lijeCenja, vrsta dijalizatora,
razdoblje HD postupka u kojem se javlja bol, vrsta HD membrane, mjesto administracije,
vrsta i doza pripravka za stimulaciju eritropoeze (ESA). Pojedina obiljezja bolesnika i HD
postupka pridonose povecanju ucestalosti nekih vrsta, lokalizacija i uzroka boli (npr. bol

povezana s arteriovenskim pristupom, glavobolja, koStanomiSi¢na bol).

Tre¢im pregledom literature analizirane su ukupno 52 studije s 6.917 sudionika. Prevalencija
akutne i kroni¢ne boli u bolesnika lijecenih HD bila je redom 82% i 92%. Velik dio bolesnika
patio je od boli jakog intenziteta. Opisana su razli¢ite lokalizacije i uzroci boli, pri ¢emu je
veéina studija prikazala generaliziranu bol, bol povezanu s AV krvozilnim pristupom,
glavobolju i koStanomis$i¢nu bol. Trenutna struktura dokaza o boli u bolesnika s HD pokazala
je znacajne nedostatke, a rezultati pojedinih studija izrazitu nedosljednost. Vecina
raspolozivih istraZivanja bila je opaZajnog ustroja, ukljucivala je mali uzorak ispitanika i
koristila neodgovarajuce statisticke metode obrade podataka kao i neprovjerene ljestvice

procjene intenziteta boli.

Zakljudak: Znacajan udio bolesnika koji su lijeceni HD pati od suboptimalno lije¢ene boli
vrlo visokog intenziteta koja ima znacajan utjecaj na svakodnevno funkcioniranje. Bol u HD
populaciji predstavlja vazan javnozdravstveni problem, te je potrebno stalno promicanje
pravovremenog otkrivanja i lijecenja kao klinicki 1 istrazivacki prioritet u smislu smanjenja

invaliditeta 1 poboljSanja kvalitete Zivota.
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9. SUMMARY

Title: Pain in patients on hemodialysis: prevalence and associated factors

Objective: It has been reported in the literature that patients treated with hemodialysis (HD)
suffer from various types of pain. The aim of this study was to summarize all the available
evidence on pain in HD patients by conducting a new primary research among HD patients

and using the method of systematic literature review.

Methods: Primary research included 194 patients treated at HD units in the Split-Dalmatia
County, Croatia. Physicians filled out a questionnaire about patients’ HD procedure and
comorbidities. Patients filled out a questionnaire consisting of validated individual
questionnaires that were already translated and used in Croatian language: visual-analogue
pain scale, Edmonton symptom assessment system, Satisfaction with life scale, Short form
with 36 health items and Charlson comorbidity index, as well as data about

sociodemographics.

Three systematic reviews on pain in hemodialysis patients were conducted: a scoping
systematic review about pain in HD patients, a systematic review about risk factors associated
with pain in HD patients and a third systematic review about epidemiology and intensity of

pain in HD patients.

The bibliographic databases of MEDLINE, Scopus, PsycINFO and CINAHL were
systematically searched using complex and extensive search strategy. Studies in all languages
were taken into account. The data from the included studies were extracted and a descriptive
analysis was performed. Quality of included studies was analyzed with STROBE checklist

and Cochrane's risk of bias assessment tool.

Results: Primary research has shown that 49% of patients treated with HD suffered from the
current pain, 16% complained of acute pain, and chronic pain was reported by 56% of

respondents. The percentage of intense pain was 91%, 81% and 83% respectively.

Different results for different types of pain were determined by examining the correlation

between the various factors that have been described in the literature as potentially related to
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HD pain. Considering that this was a cross-sectional research, it was difficult to make

inferences about the cause-and-effect relationship.

The scoping systematic review of the literature included 158 studies, which were categorized
into epidemiological studies, studies on specific pain syndromes and eventually qualitative

and interventional studies on pain in HD patients.

A total of 67 studies involving 7,818 participants (median number of participants = 60) were
included in the systematic overview of the numerous risk factors associated with pain in HD
patients in very heterogeneous populations and environments. Most of the studies reported on
common risk factors such as age, sex, body mass index, race and/or ethnicity, marital status,
total duration of HD treatment, various comorbidities and biochemical parameters. Other
studies have presented specific factors such as type, regimen, phase or place of HD, type of
HD membrane, type, dose or administration site of erythropoiesis stimulating agent (ESA).
Studies have shown that these factors can contribute to an increase in the occurrence of
general pain and also encourage the appearance of different types, sites and causes of pain in

HD patients (eg generalized pain, arterial access pain, headache, osteomuscular pain, etc.).

Third systematic review analyzed a total of 52 studies with 6,917 participants. The prevalence
of acute and chronic pain in HD patients was 82% and 92% respectively. Significant number
of patients suffered from intense pain. Various sites and causes of pain were described, with
most studies portraying generalized pain, pain associated with arteriovenous (AV) vascular
access, headache and osteomuscular pain. The current structure of evidence has shown
significant deficiencies, and the results showed a marked inconsistency. Most od the available
studies were observational, involving small sample of respondents and using inadequate
statistical data processing methods as well as an non-validated scales of pain intensity

estimation.

Conclusion: A significant proportion of patients treated with HD suffer from suboptimally
treated, high intensity pain which has a significant negative impact on daily functioning. Pain
in the HD population should be recognized as an important public health problem, and it is
necessary to constantly promote timely detection and treatment as a clinical and research

priority in terms of reducing disability and improving the quality of everyday life.
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