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1. Uvod i svrha rada

Zasto trepéemo?

Glavna svrha oka je da vidi. Da bi vid bio optimalan, od presudne je vaznosti da je
roznica opti¢ki optimalne kvalitete. Treptanje to osigurava njenim vlaZenjem, i to mu je
osnovna uloga. | uz najbolju funkciju suza, kada bismo svjesno prestali treptati, kad-tad bi
nam se vid zamutio jer bi se suzni film poceo susiti.

No, §to je sa onima koji nemaju urednu funkciju suza?

Disfunkcija suznog filma (suho oko) pojam je koji se odnosi na cijeli spektar
disfunkcije povrsine oka sa veoma razli¢itim uzrocima (1). Procjenjuje se da oko 5 milijuna
osoba starijih od 50 godina u SAD boluje od ove bolesti, dok desetci milijuna ostalih imaju
neke ili periodi¢ne manifestacije ovoga stanja (2, 3).

Najces¢i simptomi disfunkcije suznoga filma jesu peCenje ociju, iritacija te osjecaj
pijeska.

No, isto tako, veéina pacijenata sa disfunkcijom suznoga filma Zali se da im se vid
brze zamuti nakon treptaja no ostalim osobama, Sto im otezava dulje Citanje, gledanje TV ili
rad za raCunalom (stanja pri kojima se produljuje interval izmedu treptaja). Razlog je tome
brze nepravilno suSenje suznoga filma na povrSini oka. Takvi pacijenti Cesto dolaze na
oftalmoloski pregled jer misle da im naocale nisu adekvatne, a kada se utvrdi da jesu, teSko ih
je uvjeriti da je suho oko glavni razlog njihovih tegoba. Veoma cesto i sami oftalmolozi ne
prepoznaju koji je glavni uzrok fluktuacije vida njihovih pacijenata, te im propisuju nove
naocale koje ne rjeSavaju problem, a samo su dodatno financijsko opterecenje za pacijenta i
zdravstveni sustav.

Svrha je ovoga rada utvrditi postoji li klini¢ki primijenjiva metoda odredivanja

utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju.

1.1. Definicija i terminologija disfunkcije suznog filma

Pojam suho oko prvi je upotrijebio $vedski oftalmolog Henrik S.C. Sjoegren. On je bio
prvi koji je istaknuo klinicku trijadu suhog oka, suhih ustiju i bolovima u zglobovima u

svojem radu iz 1933. Zur Kenntnis der Keratoconjunctivitis sicca(4).



Od toga vremena, definicija suhog oka (disfunkcije suznog filma) prosla je mnoge
promjene. Zbog slozenosti etiologije, dijagnostike i moguénosti lijecenja, jos uvijek ne postoji
op¢eprihvacéena definicija suhog oka. Dapace, i sam klini¢ki pojam suho oko danas se sve vise
napu$ta, poSto ne uzima u obzir da etiologija smetnji koje se pod tim pojmom
podrazumijevaju nije samo u deficitu kolicine suza. Tako Tseng i Tsubota predlazu pojam

poremecaj povrsine oka i suza (5). Nekoliko definicija je predlozeno:

Lemp (1995):
Suho oko je poremecaj suznog filma koji nastaje zbog pomanjkanja suza ili pretjeranog
isparavanja suza Sto izaziva oStecenje interpalpebralnog dijela povrsine oka i povezan je sa

simptomima ocne nelagode (6).

Brewitt (2001):
Suho oko je bolest povrsine oka koja se mozZe pripisati razlicitim poremecajima prirodne
funkcije i zastitnog mehanizma vanjskog oka, sto dovodi do nestabilnog suznog filma pri

otvorenom oku (7).

Vidljivo je da se od Sjoegrena na ovamo naglasak sve viSe premjesta sa deficita

kolicine suza kao uzroka bolesti, na disfunkciju suznog filma kao glavnog razloga bolesti.

2003. godine skupina od 17 eksperata oformila je Delphi panel grupu u cilju
preispitivanja tematike suhoga oka (8). Preporuka te skupine bila je da se ovo stanje nazove

Dysfunctional Tear Syndrome (DTS).

Radna skupina za suho oko (DEWS) 2007. godine predlaze novu definiciju suhoga

oka, koja je trenutacno najprihvacenija:

DEWS Report (2007):

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

ocular surface (3).



(Suho oko je multifaktorijelna bolest suza i povrSine oka koja rezultira Simptomima
neudobnosti, poremecaja vida te nestabilnosti suznog filma, sa moguéim oSte¢enjem

povrsine oka. Popracena je poviSenom osmolarnosc¢u suznog filma te upalom povrsine oka.)

Novost u ovoj definiciji je dakle, navodenje poremecaja vida kao simptoma suhoga

oka.
Zbog kompleksnosti problematike suglasje u pogledu nazivlja zasada nije postignuto.
Tako, npr. u SAD pojam keratoconjunctivitis sicca podrazumijeva sindrom suhog oka u Sirem
smislu, dok je u Velikoj Britaniji taj pojam rezerviran za stanje prouzroceno autoimunom
destrukcijom suzne Zzlijezde (Sy. Sjoegren). Jedan od prijedloga je bio i da se kao skupni
pojam koristi pojam sindroma suhog oka (9). Nadalje, i dalje se ¢esto u literaturi nalazi pojam

suho oko (dry eye), ili DES (dry eye syndrome).

U ovome tekstu kao skupni pojam koristice se pojam disfunkcije suznog filma.
Pojmovi keratoconjunctivitis sicca i Sy. Sjoegren koristi¢e se kao sinonimi, i podrazumijevace
autoiminu etiologiju sindroma suhog oka (10). Pojam suhoga oka, iako patofizioloski
neprikladan, koristice se kao sinonim iz povijesnih razloga i gdje se spominje u citiranoj

literaturi.

1.2. Podjela disfunkcije suznog filma

1996. godine NEI/Industry Workshop on Dry Eye podijelio je suho oko u dvije glavne
kategorije:
1. suho oko uslijed deficita suza (tear-deficient dry eye, TDDE). McCulley i suradnici
predlazu prikladniji termin- hiposekrecijsko suho oko (11).
2. evaporativno suho oko (evaporative dry eye, EDE), iako se ove dvije grupe u
simptomima i znacima u potpunosti ne iskljucuju (6). Posto se evaporacija suza
dogada 1 u normalnim fizioloSkim uvjetima, McCulley 1 suradnici predlazu prikladniji

termin- hiperevaporativno suho oko (11).

Madridska trostruka klasifikacija suhog oka 2003. godine uzima u obzir tri parametra:

etiologiju, histopatologiju i tezinu klinicke slike (12).



Po etiologiji madridska trostruka klasifikacija suho oko dijeli na:
1. ovisno o dobi

hormonalno

farmakolosko

imunopatsko

hiponutritivno

disgenetsko

inflamatorno ili adeniti¢no

traumatsko

© 0 N o g R~ WD

neurolosko

10. tantalno

Po histopatolo$kim znacima dijeli suho oko na ALMEN Kklasifikaciju:
A: deficit vodene komponente (aquodeficiency)
L: deficit lipidne komponente (lipodeficiency)
M: deficit mucinske komponente (mucodeficiency)
E: epiteliopatija (epitheliopathy)

N: neoc¢ne egzokrine deficijencije (non ocular exocrine deficiencies)

Po tezini klini¢ke slike Madridska trostruka klasifikacija suho oko dijeli na:

1. stupanj 1 minus: subklinicko suho oko

2. stupanj 1: blago suho oko

3. stupanj 2: umjereno suho oko

4. stupanj 3: izrazito suho oko

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

Iz navedenog vidljivo je da, unato€ nastojanjima, joS ne postoji uskladenost u podjeli

suhog oka. NEI/Industry Workshop podjela je ipak prakti¢nija, posto je jednostavnija.
1.3. Prevalencija disfunkcije suznog filma u op¢oj populaciji

Epidemioloske studije disfunkcije suznog filma rijetke su, a i teSko usporedive zbog

razlika u definiciji i primijenjenih metoda istrazivanja.



Ruprecht i suradnici (1976.-78.) jedni su od prvih koji su postavili op¢oj populaciji
pitanje preko upitnika: 'imate li osje¢aj pijeska u o¢ima?'. Rezultati su pokazali da je u dobnoj
skupini 55-59 godina, 22.8% zena i 9.9% muskaraca izjavilo da osje¢a navedeni simptom. U
dobnoj skupini 45-54 godine, gotovo 20% Zena i 15% muskaraca imalo je znake suhog oka
(13-15). Na osnovi prisutnih simptoma, Schirmerovog testa i TBUT-a ili Rose Bengal
bojanja, Jacobsson i suradnici su u Svedskoj u ispitivanju 780 predstavnika opée populacije
pronasli prevalenciju suhog oka u dobnoj skupini 55-72 godine od 15% (16). U novijoj studiji
Hikichija i suradnika u Japanu rezultati su pokazali da je, od 2127 pacijenata skriniranih u
osam medicinskih centara, 17% imalo simptome suhog oka (17). Nije bilo pojave sezonskih
fluktuacija. Ispitivanje na 504 osoba u Kopenhagenu u dobi 30-60 godina pokazalo je
prevalenciju simptoma suhog oka od 11% (18). U vecoj studiji u Marylandu (SAD), u koju je
ukljuc¢eno 2520 stanovnika starijih od 65 godina, 15% njih je izjavilo da ima jedan ili vise
simptoma suhog oka, ali ih je samo 2.2% imalo simptome i patoloski nalaz Schirmerovog
testa (19, 20). Navedene su studije pokazale da je suho oko naj¢es¢e u dobnoj skupini starijoj
od 50 godina, iako nije nadena povezanost simptoma sa dobi ili spolom. McCarthy i suradnici
u svojoj su studiji istrazili prevalenciju suhog oka u gradu Melbourneu (Australija). U
istrazivanju je sudjelovalo 926 sudionika starijih od 40 godina. Suho oko bilo je
dijagnosticirano u: 10.8% ispitanika Rose bengal bojanjem; 16.3% ispitanika Schirmerovim
testom; 8.6% ispitanika TBUT testom; 1.5% ispitanika bojanjem fluoresceinom; 7.4%
ispitanika sa dva ili vise znaka; i 5.5% ispitanika sa izrazitim simptomima suhog oka
nepovezanim sa peludnom groznicom (21). Zene su &esce prijavljivale simptome suhog oka
od muskaraca. Kanadska epidemioloska studija suhog oka (Canadian Dry Eye Epidemiology
Study- CANDEES) imala je za cilj utvrditi prevalenciju suhog oka u Kanadi (22). Upitnici su
poStom poslani svim optometristima u Kanadi, koji su zamoljeni da upitnik podijele
tridesetorici uzastopnih pacijenata. Ukupno je vraceno 13,517 ispunjenih upitnika (15.6% od
ukupno poslanih). U studiju su bile uklju¢ene sve dobne skupine. 55% ispitanika bilo je u
dobnoj skupini 21-50 godina, 60.7% bile su Zene, a 24.3% ispitanika nosilo je kontaktne lece.
Simptome suhog oka prijavilo je 28.7% ispitanika. Kada su bili upitani da opiSu teZinu
simptoma, 7.6% opisalo je umjerene ali stalne simptome, dok ih je 1.6% opisalo kao teske.
Osobe koje su opisale teSke simptome su u velikoj veéini bile Zzene (omjer 46:1). Ovisno o
spolu, 33% Zena i 22% muskaraca prijavilo je simptome suhog oka. Salisbury studija je 1997.
utvrdila u svom uzorku ispitanika da ih se ¢ak 59% zalilo na simptome suhog oka (19). U

sklopu Beaver Dam Eye Study 2000. godine, 14.4% ispitanika od ispitanih 3703 imalo je



simptome suhog oka (23). U sklopu ove studije analizirana je i moguca povezanost simptoma
suhog oka sa drugim ispitivanim parametrima. Tako je nadena statisticki signifikantna
neovisna povezanost simptoma suhog oka sa artritisom, puSenjem, pijenjem Kkave,
hipertireozom, gihtom, dijabetesom, kao i koriStenjem multivitaminskih dodataka prehrani
(23).

Autor je u analizi razloga prvih pregleda u radu svoje op¢e o¢ne ambulante nasao da je
od ukupnog broja pacijenata 6,3% kao razlog prvog dolaska imalo primarno poremecaj
funkcije suznog filma (24). Taj postotak se penje na ¢ak 48% ukoliko se izolirano analiziraju
pacijenti sa upalnim stanjima prednjeg segmenta oka, a bio bi sigurno jos i vec¢i ukoliko bi se

analizirala samo kroni¢na upalna stanja prednjeg segmenta oka (24).

Sto mozemo zakljuditi iz navedenog pregleda epidemiologkih studija prevalencije
disfunkcije suza u opcoj populaciji? Prije svega da nisu usporedive, jer nisu Koristile

usporedive metode istrazivanja i jer kriteriji dijagnostike nisu uskladeni (4).

1.4. Anatomija i fiziologija suznog filma

1.4.1. Op¢a svojstva suznog filma

Suzni  film nije obi¢na tekucina bez strukture koja vlazi oko- on je
visokospecijalizirani i integralni dio povrsine oka. Cijeli niz elemenata povrsine oka utjece na
njegovu funkciju, kao 1 mnogi ¢imbenici okoline 1 opceg stanja organizma. U slucaju da dode
do poremecaja ekvilibrija kvantitete ili kvalitete suznog filma, njegova funkcija dovodi se u
pitanje.

Cesto se moze ¢uti da je najveéi indeks loma svjetla u oku izmedu zraka i roznice. To
nije to¢no. Zaboravlja se da se na roznici nalazi suzni film. Drugim rije¢ima, na refrakciju oka
ne utjece najviSe lom svjetla izmedu zraka i rozZnice, kako se tradicionalno predmijeva, ve¢
izmedu zraka i suznog filma na roznici. Stoga i ne ¢udi da je pri disfunkciji suznoga filma
vidna funkcija kompromitirana, $to je i razlog uvrStavanja poremecaja vida medu simptome

suhoga oka.



1.4.1.1. Produkcija suza

Koli¢ina suza koja se u jednom trenutku nalazi na povrSini varira, ovisno o
evaporaciji. Otprilike 70-90% koli¢ine suza nalazi se u suznim meniscima (25, 26, 27). Od
ostatka koli¢ine suza, maleni postotak nalazi se ispod zatvorenog dijela oka (u forniksima) te
ostatak pokriva otvorenu povrsSinu o¢ne jabucice. Prosje¢na debljina suznog filma varira od
odprilike 9um neposredno nakon treptaja, pa do 4um neposredno prije slijedeCeg treptaja
(28). Suzni film najtanji je neposredno uz suzni menisk. Bazalna proizvodnja suza je izmedu

11 2 pl/min. 16% koli¢ine suza izmijeni se svake minute (25).

1.4.1.2. Stabilnost suznog filma

Stabilnost suznog filma ¢imbenik je mozda od najveceg znacaja za njegovu urednu
funkciju. Ovisi o kvaliteti, kvantiteti te omjeru komponenti suznog filma. Stoga je mjerenje
stabilnosti suznog filma od velikog zna¢aja za procjenu integriteta suznog filma. Jo$ nije u
potpunosti jasno kako dolazi do destabiliziranja suznog filma nakon treptaja. Poremecaji u
lipidnom sloju te evaporacija vodene komponente dovode do destabilizacije suznog filma, no
to se dogodi tek nakon vise minuta nakon treptaja (29, 30). Posto do pucanja suznog filma
dolazi uglavnom do najkasnije jedne minute nakon treptaja, evaporacija ocito ne moze biti
jedini uzrok. Holly je 1973. predlozio teoriju da do pucanja suznog filma dolazi zbog
migracije 1 mijeSanja lipida iz lipidnog sloja sa mucinom iz mucinskog sloja. Na taj nacin
nastaju hidrofobna podruc¢ja koja vise ne mogu podrzavati vodenu fazu (31). U normalnim
uvjetima oko trepne prije no Sto dode do opisane destabilizacije suznog filma. Liotet i
suradnici naglasavaju vaznost integriteta kornealnog epitela kao najvaznijeg ¢imbenika u
odrzavanju stabilnosti suznog filma (32). Dilly opet smatra da je deficit u sekreciji

glikokaliksa razlog nestabilnom suznom filmu (33).

1.4.1.3. Utjecaj stabilnosti suznog filma na opticku kvalitetu oka

Stabilnost suznog filma igra vaznu ulogu u optickoj kvaliteti oka (34). Kao §to je veé
prije istaknuto, na refrakciju oka ne utjece najvise lom svjetla izmedu zraka i roznice, Kako se
tradicionalno predmijeva, ve¢ izmedu zraka i suznog filma na roznici.

Slijedeca teoretska kalkulacija ilustrira opticku vaznost suznog filma (35). Promjer

prednje povrSine suznog filma je otprilike 7.8 mm, a njen indeks loma svjetlosti 1.337, sto



daje lomnu jakost povrSine od 43.20 Dpt. Sa debljinom suznog filma izmedu 6 i 20 um,
jednakomjerno smanjenje debljine suznog filma imaée malo utjecaja na lomnu jakost
povrsine suznog filma ili na aberacije, poSto porast lomne jakosti povrSine suza moze biti
otprilike 0.10 Dpt. Medutim, ako suzni film postane nepravilne debljine, to moze izazvati
vece lokalne varijacije u zakrivljenosti povrSine suznog filma i lomnoj jakosti. Promjene u
optickoj aberaciji prouzroCene pucanjem suznog filma izazivaju degradaciju kvalitete slike na
mreznici, $to izravno utjece na vidnu funkciju oka.

Disfunkcija suznog filma ima za posljedicu nepravilnu distribuciju suza na povrsini
roznice. To ima za posljedicu pojavu optickih aberacija, Sto opet izaziva smanjenje vidne
osStrine 1 kontrastne osjetljivosti. SuSenje suznog filma igra klju¢nu ulogu u degradaciji
kvalitete opti¢kog sustava oka (36).

Tako su Nemeth i suradnici pokazali videotopografijom velike brzine da se debljina
suznog filma mijenja nakon treptaja, $to utje¢e na refrakciju (37). Pritom se refraktivna snaga
same roznice mijenjala jedva mjerljivo, manje od 1.5% od apsolutne vrijednosti (38,39).
Buehren i suradnici takoder su zabiljezili visoku stabilnost rozni¢ne topografije u srediSnjem
dijelu roznice (40).

Oc¢i sa disfunkcijom suznog filma imaju vece vrijednosti optickih aberacija zbog
nepravilnosti suznog filma nego $to to imaju oci sa stabilnim suznim filmom. Valne aberacije
viSeg reda (higher-order wavefront aberrations-HOA) i sferi¢ne vrijednosti vece su dva i pol
puta u o¢ima sa disfunkcijom suznog filma u usporedbi sa zdravima (41, 42, 43, 44). Suzni se
film brzo formira nakon treptaja, no taj proces nije uniforman. Vremenom se suzni film
optimalno rasiri po roznici, potom se po¢ne istanjivati, da bi na kraju pukao. Cijeli ovaj
proces brzi je kod osoba sa disfunkcijom suznog filma.

Montes-Mico 1 suradnici objavili su da je prosjecna vrijednost o¢ne funkcije transfera
modulacije (ocular modulation transfer function-MTF) izmjerena na seriji prostornih
frekvencija ovisno o vremenu nakon treptaja za mrezicu visokog kontrasta bila vidljiva
osobama sa urednim suznim filmom tek oko 6 sekundi po treptaju (45). Optimalna opticka
svojstva oka kod zdravih ispitanika postizala su se 5-6 sekundi po treptaju. Montes-Mico i
suradnici pokazali su da se suzni film destabilizira ranije kod osoba sa disfunkcijom suznog
filma, te da su vrijednosti prosjecnog korijena kvadrata valne aberacije (root-mean-square-
RMS) postigle najnize vrijednosti 2.9+/-0.4 sekundi nakon treptaja kod osoba sa disfunkcijom
suznog filma, u usporedbi sa 6.1+/-0.5 sekundi kod osoba sa urednom funkcijom suza.

Goto i Tseng su pokazali da je vrijeme Sirenja lipidnog sloja kod zdravih osoba kratko
(0.3+/-0.2 sekundi). No, ono je znatno dulje kod osoba sa disfunkcijom lipidnog (3.5+/-0.8



sekundi) i vodenog sloja suza (2.2+/-1.1 sekundi), $to bi znacilo da je prosjecno vrijeme
Sirenja lipidnog sloja u oba oblika disfunkcije suza bilo +/-2.9 sekundi (46). Ova je vrijednost
vrlo sli¢na onoj izmjerenoj od strane Montes-Mica 1 suradnika koriStenjem metode prosje¢nog
korijena kvadrata valne aberacije (42). Na osnovu navedenog, moze se postaviti hipoteza da je
vremenski minimum nastanka valne aberacije na povrSini roznice u vezi sa vremenom
potrebnim za stabilizaciju lipidnog sloja suza.

Suprotno navedenom, kod osoba sa urednom funkcijom suznog filma vrijeme
distribucije lipidnog sloja je 0.3 sekundi, $to je znatno krac¢e od vremena do kojeg aberacija
suznog filma doseze minimum (5-7 sekundi), $to znaci da postoji utjecaj i drugih ¢imbenika
(42).

Istrazivanja su pokazala da sferna aberacija suznoga filma raste linearno nakon
treptaja. Ona zahvaca cijelu povrSinu roznice, $to znaci da dolazi do razlicite evaporacije na
sredini i rubu roznice. Infracrvena termografija pokazala je da temperatura roznice pada brze
na sredini roZnice no na njenom rubu zbog brze evaporacije suza (47,48).

Razlike u okomitim i vodoravnim aberacijama kod osoba sa urednom funkcijom suza
mogu se ocekivati obzirom na smjer pokreta vjeda, utjecaj sile teze, nejednaku evaporaciju
suza te mozda I na dinamic¢ku promjenu zakrivljenosti roznice izazvanu pritiskom vjeda (49).
Topografija aberacije kod osoba sa disfunkcijom suznog filma pokazuje da istanjenje suznog
filma izrazenije u gornjem dijelu roznice (43). Goto 1 Tseng su pronasli da je kod osoba sa
disfunkcijom lipidnog i vodenog sloja suza lipidni sloj deblji u donjem dijelu roznice, Sto
korelira sa vrijednostima aberacije (46,50).

U normalnim uvjetima tipican interval izmedu treptaja je otprilike 4-5 sekundi kod
osoba sa urednom funkcijom suza, te 1-2 sekunde kod onih sa disfunkcijom (42,51). Montes-
Mico je primijetio zanimljivu pojavu da osobe sa urednom funkcijom suza i one sa
disfunkcijom suza trepnu otprilike jednu sekundu prije no §to dode do porasta valnih
aberacija, Sto sugerira da je interval izmedu treptaja ovisan o stabilnosti suznog filma (42).

Imajuéi u vidu sve navedeno, ne ¢udi $to je Radna skupina za suho oko (DEWS
Report) 2007. godine u svoju definiciju suhoga oka uvrstila i poremeéaj vida (3). Cudi samo

Sto je to ucinjeno tek prije Cetiri godine, a ne ve¢ i mnogo ranije.

1.4.1.4. Dinamika i eliminacija suza

Do eliminacije suza dolazi ekskretornim mehanizmom (suzna pumpa), evaporacijom i

absorpcijom putem epitela spojnice.



1.4.1.5. Ekskretorni sustav

U fizioloSkim uvjetima put vodene komponente suza iz gornjeg lateralnog forniksa,
gdje se izluCuju od strane suzne zlijezde, prema inferomedijalno, gdje se preko punkta
dreniraju u odvodni sustav. Donji kanalikulus drenira Cetiri puta viSe suza od gornjeg.
Treptanje potiCe kretanje suza prema punktima, posSto se orbikularis prilikom kontrakcije
kontrahira prema medijalno. Prilikom treptaja kontrakcija orbikularisa vuce lateralni zid
sakusa lateralno, Sire¢i ga. To stvara negativni pritisak i aspirira suze. Prilikom relaksacije
nakon treptaja sakus kolabira, §to tjera u njemu akumulirane suze u duktus nazolakrimalis.
Ekskretorni sustav je visoko redundantan. Refleksna lakrimacija nastupa u normalnim
uvjetima neposredno iznad secerniranog volumena od lul/min, no na stimulus se moze
povecati i do 100 puta (52). Takvo povecanje lakrimacije od do ¢ak 100 pl/min drenazni
sustav moze drenirati bez prelijevanja suza preko ruba vjeda, ukoliko porast nastupi postupno
(53). Ukoliko porast lakrimacije nastupi naglo, drenazni sustav je moze drenirati do oko 28

ul/min (54).

1.4.1.6. Evaporacija suza

Vrijednosti udjela suza koji se gubi isparavanjem razli¢ite su ovisno o ispitiva¢ima.
Razlog je u razli¢itim metodama mijerenja (55, 56, 57). Sto je metoda bila invazivnija,
1izmjerene vrijednosti bile su vise, posto je pri mjerenju doslo do destabiliziranja suznog filma,
Sto je izazvalo poremecaj u lipidnom sloju i posljedicno veéu evaporaciju. Nije izmjerena
razlika u evaporaciji izmedu spolova ili ovisno 0 dobi (58). Zamijeceno je da je evaporacija
suza bila najmanja neposredno nakon budenja, da bi se vrlo brzo nakon toga ustalila (59).
Smatra se da je tome uzrok zadebljanje lipidnog i mucinskog sloja dok su o¢i zatvorene (60).

Izmjerena je povecana evaporacija suza pri deficitu mucina, deficitu vodene
komponente, kao i deficitu lipidne komponente (61, 55, 57).

Bitno je znati da ukapavanje bilo kakve supstance u oko remeti ekvilibrij suznog
filma, i posljedi¢no tome povecava se evaporacija (62).

Tsubota i Yamada procijenili su da se evaporacijom gubi oko 7,9% suza u uvjetima
normalne sekrecije (63). Izracunali su da bi, uzevsi u obzir pad sekrecije suza pri suhom oku,

isti udio evaporacije u tom slucaju ¢inio barem 78% ukupne produkcije suza. lako su autori u
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svojim istrazivanjima ustanovili da se pri suhom oku evaporacija smanjivala, ona je ipak
¢inila 47,5% ukupne produkcije suza.

Murube i suradnici procjenjuju da se evaporacijom gubi oko 8-15% suza, no isti¢u da
je granicu izmedu normalne i patoloske evaporacije nemogucée postaviti. Oni nadalje
naglaSavaju kako ne postoji klini¢ki upotrebljiv evaporimetar kojim bi se mjerila evaporacija
suza (12).

1.4.1.7. Absorpcija suza

Treci put eliminacije suza iz spojni¢ne vrec€ice je absorpcija. U tome sudjeluju epitelne
stanice spojnice i odvodnog sustava. Predlozene su vrijednosti absorpcije suza od oko 2,0

pl/min (64).

1.4.2. Struktura suznog filma

Klasi¢ni opis strukture suznog filma opisuje ga kao trilaminarnu strukturu, koja se
sastoji od gornjeg lipidnog, srednjeg vodenog te donjeg mucinskog sloja neposredno uz

povrsinu oka (65). Slika 1. prikazuje stari koncept strukture suznog filma.
- LIPIDNISLO] = |

VODENI SLOJ

Slika 1. Stari koncept strukture suznog filma
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Nedavno su istrazivaci otkrili da je suzni film bitno slozenije strukture od ove opisane,
te da se sastoji od viSe slojeva i sucelja izmedu njih (66). Razlog za razliite interpretacije
vjerojatno lezi u razli¢itom pristupu mucinskom sloju: Prydal i sur. su tu nedoumicu pokusali
objasniti Cinjenicom da se zbog identi¢nog indeksa loma svjetlosti na roznici i u
prekornealnom mucinskom sloju te dvije strukture vrlo teSko mogu jasno medusobno
razlu€iti. Zato predlazu debljinu suznog filma od 40 um umjesto prosjecno 7um, gdje bi
deblji mucinski sloj bio razlogom veée ukupne debljine suznog filma (67, 68). Nadalje,
istrazivanja su pokazala da se mucinske molekule nalaze dispergirane u cijelom vodenom
dijelu suznog filma u gradijentu koji se smanjuje prema lipidnom sloju. Stoga je predlozen
model suznog filma u kojemu se mucinski i vodeni sloj ne smatraju potpuno odvojenim, vec
viSe kao faze u suznom filmu, sa viSe ili manje mucina (33). Slika 2. prikazuje novi koncept

strukture suznog filma.

MUCINI
DISPERGIRANI
U VODENOQO]
KOMPONENTI o

MUCINI
ADHERIRANI
I‘j A GLIKOKALIKS

Slika 2. Novi koncept strukture suznog filma
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1.4.2.1. Lipidni sloj

1.4.2.1.1. Elementi lipidnog sloja

Lipidni sloj nalazi se na povrsini suznog filma. Relativno je tanak, oko 100 nm. Sastoji
se od elemenata koje proizvode tri izvora koji se nalaze u vjedama. Najveéi dio lipidnog sloja
proizvode Meibomove tubuloacinarne Zlijede koje se nalaze u tarzusu gornje i donje vjede.
Sekrecija se postize treptanjem- svaki treptaj komprimira tkivo vjeda, Sto izaziva ekskreciju
sekreta Meibomovih Zlijezda. Sekrecija se postize holokrinim mehanizmom, pri ¢emu se
secernira cijela stanica zajedno sa svojim sadrzajem (69). Smatra se da je hormonalna
regulacija od velike vaznosti u reguliranju sekrecije Meibomovih Zlijezda. Prisutnost enzima
koji metaboliziraju androgene u Maibomovim Zzlijezdama, kao i povezanost sa seboroi¢nim
dermatitisom za koji se zna da nastaje po utjecajem androgena, navelo je istrazivace da
disfunkciju Meibomovih zlijezda povezu sa padom koncentracije cirkuliraju¢ih androgena
(70, 71). Posto je poznato da muskarci imaju 15-20 puta vise androgena u krvi no Zene, ne
¢udi da oni imaju i jace luenje Meibomovih Zlijezda no Zene. To je gotovo uvijek povezano i
sa masnijom kozom lica, posto su Meibomove Zlijezde modificirane lojne Zzlijezde koze.
Ostatak lipida u lipidnom sloju secerniraju Mollove i Zeisove Zlijezde.

Starenjem se smanjuje broj aktivnih Meibomovih zlijezda, tako da je oko 80. godine
Zivota aktivno oko polovice zlijezda (72). Takoder je vaZzno znati da je simultano aktivno tek
oko polovice Meibomovih zlijezda, neovisno o dobi (73).

Lipidni sloj sastoji se od polarnih 1 nepolarnih lipida. Glavni sastojci su mijeSani
vostani 1 sterolski esteri, koji ¢ine oko 90% ukupnih lipida u sloju. Ostatak cine slobodni

steroli, slobodne masne kiseline ugljikovodici i fosfolipidi (74).

1.4.2.1.2. Svojstva i funkcije lipidnog sloja

Funkecije lipidnog sloja su viSestruke: prije svega, on §titi vodenu komponentu suznog
filma od evaporacije rasprostiruci se iznad nje. Sve se vise pridaje vaznost lipidnom sloju pri
podmazivanju oka pri treptanju- vecina simptoma i znakova disfunkcije suznog filma zapravo
1 nije prouzro¢ena smanjenim vlazenjem oka, nego pojaCanim trenjem zbog smanjenog
podmazivanja pri treptanju. Drugim rije¢ima, u disfunkciji suza lipidni sloj je mozda i

najvazniji sloj suznog filma.
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U in vivo studijama lipidni se sloj pravilno rasprostire iznad vodenog (75, 76). Lipidi
iz Meibomovih Zlijezda otapaju se u rasponu temperature od 19-32°C, §to je u rasponu
fizioloSkih temperatura povrsine oka, iako su lipidi Meibomovih Zlijezda manje viskozni od
sebuma u rasponu tih temperatura (75, 77, 78).

No, pri vrlo niskoj temperaturi okoline, npr. zimi, temperatura vjede moze pasti i ispod
tocke talista sekreta, $to znaci da pri hladnom vremenu moZemo imati potpun prekid sekrecije
lipida na povrSinu oka, te posljedicno hiperevaporativno suho oko izazvano utjecajem
okoline, bez obzira §to se pri sobnoj temperaturi lipidi sasvim uredno luce. To je vjerojatno
razlog toliko ¢estom suzenju ociju ujutro zimi.

Zanimljivo je da lipidi iz ljudskih suza ne mogu sprijeciti evaporaciju fizioloske
otopine u in vitro uvjetima (79). Pretpostavlja se da je razlika rezultata izmedu eksperimenata
in vivo i in vitro zbog jo$ nedovoljno jasnih kompleksnih interakcija izmedu elemenata
vodenog i lipidnog sloja suznog filma. Pretpostavlja se da vaznu ulogu u tome ima protein
lipokalin koji se nalazi u suzama (80). Varijacije u omjeru lipida u lipidnom sloju utje¢u na
toCku taliSta sloja, $to posljedi¢éno utjeCe na njegova svojstva. Ustanovljeno je da u
keratokonjunktivitisu prouzro¢enom disfunkcijom Meibomovih Zlijezda raste udio lipida sa
viSom temperaturom tali$ta, §to moze biti uzrokom lo$oj stabilnosti suznog filma u toj bolesti
(81).

U slucaju da je lipidni dio suznog filma odsutan, evaporacija vodene komponente raste
cetverostruko (57). Nadalje, lipidni sloj sprijecava kontaminaciju suznog filma sa lipidima
koze, posto se oni po svojem sastavu razlikuju od lipida suza te mogu destabilizirati suzni

film (82). Na kraju, lipidi sprijecavaju prelijevanje suza preko rubova vjeda (83).
1.4.2.2. Vodeni sloj
1.4.2.2.1. Elementi vodenog sloja
Vodeni sloj suznog filma njegov je nadeblji dio, oko 6,5-7,5 um (28). Sadrzi otopljene

ione 1 proteine. Vodeni sloj suznog filma secernira glavna suzna Zlijezda, te akcesorne

Krauseove i Wolfringove suzne zlijezde (84).
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1.4.2.2.2. Suzne Zlijezde

Suzna Zlijezda nalazi se u lakrimalnoj fosi u superotemporalnom dijelu orbite. Sastoji
se od orbitalnog i palpebrarnog reznja. Veéi, orbitalni rezanj secernira kroz 2-8 kanali¢a Koji
se otvaraju u spojni¢nu vrec¢icu u superotemporalnom dijelu forniksa. Ovi kanali¢i prolaze
kroz manji palpebrarni lobus, pa u slu¢aju uklanjanja tog lobusa prestaje sekrecija iz cijele
zlijezde. (84). Suzna zlijezda tubuloalveolarna je zlijezda Slicna Zzlijezdi slinovnici.
Intersticijalno tkivo Zlijezde bogato je eozinofilima, limfocitima, makrofazima i plazma
stanicama. Plazma stanice sudjeluju u proizvodnji IgA antitijela u suznom filmu.
Koncentracija vode i otopljenih elemenata modificira se sekrecijom ili absorpcijom vode i
kalijjevih iona u izvodnim kanali¢ima. Proteini i1 ostali elementi suznog filma takoder mogu
biti secernirani od strane suzne zlijezde, no konacéni sastav postize se tek mijeSanjem sekreta
zlijezde sa ostalim elementima secerniranim od strane akcesornih suznih Zlijezda,
Meibomovih zlijezda i epitela oka (85). Inervacija suzne zlijezde ide preko N.trigeminusa
(aferentna), N.facialisa (eferentna) te cervikalnih simpatic¢kih Zivaca (84). Suzna zlijezda
odgovorna je za refleksnu sekreciju suza. Ona moze biti aktivirana perifernom stimulacijom
ogranaka trigeminusa (roznica, spojnica, koza, nos), ili centralno. Pri centralnoj stimulaciji

stimulus moze biti retinalni (jako svjetlo) ili psihogeni (84).

1.4.2.2.3. Svojstva i funkcije vodenog sloja

Elektroliti koji se nalaze u vodenom dijelu suznog filma odgovorni su za osmolarnost
suza (86). To su ioni natrija, kalija, magnezija kalcija, klorida, bikarbonata i fosfata.
Koncentracija klorida i kalcija veca je no u plazmi, §to sugerira njihovu ekskreciju u suznoj
Zlijezdi (84).

U suznom filmu se nalaze i proteini koji imaju ulogu smanjenja povrsinske napetosti
izmedu suznog filma 1 roznice, transporta metala, antiinfektivnu ulogu te osmotsku 1 pufersku
regulaciju. Ukupni sadrzaj proteina u bazalno secerniranim suzama varira od 0,136-4,5 g/100
ml, prosjecno 0,7 g/100 ml (87). Dosada je izolirano preko 60 razli¢itih proteina iz suza, no
ovdje ¢emo spomenuti tek one najvaznije.

1) Lipokalin. Kiseli protein koji ima za funkciju vezanje lipida. Pretpostavlja se da

sluzi za stabilizaciju suznog filma stvarajuci stabilne veze sa lipidima iz vanjskog

sloja suznog filma (80).
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2) Albumin. Identican serumskom albuminu. U suzama se nalazi u malim
koncentracijama, koje rastu pri pojac¢anoj stimulaciji spojnice (88).

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

4) Lizozim. Oko 20-40% ukupnih proteina suza €ini lizozim. On se u suzama nalazi
u vecoj koncentraciji nego u bilo kojoj drugoj tjelesnoj tekucini (89). Ima
sposobnost rastvaranja bakterijskih zidova enzimatskom digestijom, a u
antibakterijskim koncentracijama nalazi se samo u leukocitima, sekretu nosne
sluznice i suzama. Znacajno je da mu koncentracija u suzama opada starenjem i
pri sindromu suhog oka (90).

5) Beta-lizin. Baktericidni protein koji se u suzama takoder nalazi u veéim
koncentracijama no u krvnoj plazmi (91). Djeluje na celularnu membranu
bakterija.

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

7) Enzimi. Iz suza je izolirano 12 enzima, izmedu ostalim laktat hidrogenaza (LDH),
piruvat kinaza, malat dehidrogenaza (MDH) i amilaza. U stanju hipoksi¢kog
stresa roZnice (zatvorene oc€i pri spavanju) raste koncentracija LDH, dok
koncentracija MDH ne raste. Tako je odnos LDH/MDH indeks hipoksi¢kog stresa

roznice (92).

Metaboliti u suzama ukljuéuju glukozu i ureu. U suze dolaze transportom iz seruma.

Ostale elemente suznog filma pretezno cine stanice, bilo zive ili u obliku

deskvamiranog detritusa. To su najceSce epitelne stanice, limfociti 1 leukociti.

Normalni pH suza kreée se od 7,14 do 7,82, sa prosje¢nom vrijednosc¢u slicnom kao u
plazmi (7,4-7,5). Najnizi je nakon budenja, zbog anaerobnog metabolizma povrsine oka pri

zatvorenom oku.
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Osmolalnost je izraz ukupne koncentracije svih otopljenih Cestica u suzama, bez
obzira na njihovu veli¢inu, gustocu, konfiguraciju ili elektri¢ni naboj. Osmolalnost raste u
sindromu suhog oka (93). Najces$c¢e se radi o povecanju koncentracije elektrolita. Osmolalnost
je jedan od najkonstantnijih parametara koji su patoloski promijenjeni pri sindromu suhog

oka, jer raste i u slué¢aju pojacane evaporacije i smanjene produkcije suza.

1.4.2.3. Mukozni sloj

Zbog prije spomenutog identi¢nog indeksa loma svjetla u mukoznom sloju i roznici,
debljina mukoznog sloja jo§ je uvijek predmetom rasprave. SadrZaj mukoznog sloja luce
vréaste stanice spojnice 1 Henleove kripte u forniksima, ali i epitelne stanice spojnice koje
sadrze ekskretorne vezikule (94). Broj vezikula raste pri odredenim patoloskim stanjima, prije
svega alergijskom konjunktivitisu.

Vrcastih stanica ima oko 1,5 milijuna u svakoj spojnici. Najveca im je koncentracija u

nazalnoj bulbarnoj spojnici, a najmanja u temporalnoj.

1.4.2.3.1. Elementi mukoznog sloja

Vrcaste stanice luc¢e heterogenu skupinu glikoproteina. Nevrcaste spojnicne epitelne
stanice luce razliciti oblik mucina putem sekretornih vezikula. Dilly je pretpostavio da su
sekretorne vezikule izvor glikokaliksa, dugolancanih glikoproteinskih molekula (33).
Vezikule migriraju prema povrSini stanice, otvaraju se na nju, te molekule glikokaliksa
usmjeravaju prema suznom filmu. Pretpostavlja se da navedeni mehanizam veze produkte
vréastih stanica na epitel. Prisutnost glikokaliksa ¢ini povrSinu epitela visoko polarnom, te
stoga visoko vlazljivom vodenim otopinama. U slucaju patoloski promijenjene funkcije
epitelnih stanica navedeni sidreni mehanizam glikokaliksa razoren je, $to posljedi¢no

destabilizira suzni film (33).
1.4.2.3.2. Svojstva i funkcije mukoznog sloja
Svojstvo je mukoznog sloja viskoelasti¢nost, Sto mu omoguéava Sirenje povrSinom

oka u cilju prekrivanja bilo kakve povrSinske nepravilnosti ili oste¢enja (95). PovrSina

mukozne faze suznog filma prvi je solidni sloj na koji nailazi egzogeni materijal, npr.
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bakterije. Zbog toga je brzi popravak povrSine mukoznog matriksa od presudne vaznosti u
obrani povrsine oka od infekcije. Zbog svoje strukture poput micelija, mukozni sloj vjerojatno
takoder sluzi i kao rezervoar imunoglobulina koji se iz njega tijekom dana sporo otpustaju.
Stoga patoloSki promijenjen mukozni sloj moze pogodovati razvitku npr. infektivnog
keratitisa.

Mukus u suzama vrsi vise funkcija. Jedna od najvaznijih je podmazivanje, S$to
omogucuje klizanje vjeda preko bulbusa uz najmanje trenja. Druga je funkcija zastita
epitelnih povrsina. Tracci sluzi vrlo brzo obavijaju sitno strano tijelo kako ne bi ostecivalo
povrsinu oka. Nadalje, sluz sluzi pri vlazenju povrSine oka, bilo direktno ili preko gore
opisanog mehanizma glikokaliksa. Smatralo se da je povrSina oka po prirodi hidrofobna.
Novija su istrazivanja, medutim, pokazala da povrsina oka relativno vlazljiva i bez pomoci
mukusa (96, 97). Medutim, ukoliko dode do stvaranja nevlazenih povrSina epitela, kao npr.
pri mehani¢kom ostecenju (eroziji), mukus vjerojatno ima kljuénu ulogu u prevladavanju tako

nastale lokalizirane hidrofobnosti (98).
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1.5. DijagnostiCke metode u procjeni funkcije suznog filma

Jedan od glavnih problema, bez obzira na gotovo pandemi¢ne razmjere disfunkcije
suznoga filma, ostaje- kako ga dijagnosticirati? Koji su kardinalni znaci disfunkcije suznog
filma na koje treba obratiti paznju? Kako te znakove kvantificirati? Koji slijed pretraga je
najmjerodavniji sa minimalnim utjecajem jednoga testa na drugi?

Nadalje, kako dijagnosticirati utjecaj suznoga filma na vidnu funkciju? Vise je metoda
opisano u literaturi koje imaju za cilj kvantificirati ovaj utjecaj, no nijedna nije u rutinskoj

klini¢koj primjeni zbog kompliciranosti ili dugotrajnosti pretrage ili zbog cijene uredaja.

Vise je autora pokuSalo nabrojiti koji su to parametri relevantni za dijagnostiku
disfunkcije suza (65, 99, 6):
1. Oskudan ili nepravilan suzni menisk
Prisutnost preobilnog detritusa u suznom filmu

. Pucanje suznog filma prije slijedeceg treptaja

2

3

4. Produkcija hiperosmotskih suza

5. Abnormalnost ili odsustvo povrinog lipidnog sloja
6. Abnormalni ili neadekvatni mukozni sloj

7

. Prisustvo poremecaja epitela oka

1.5.1. Anamneza

Kako i u svim ostalim granama medicine, i u oftalmologiji anamneza je kamen
temeljac svakog pravilnog dijagnostickog postupka. NajceS¢e spominjani simptomi
disfunkcije suznog filma su osjecaj pijeska u o€ima, pecenje i zarenje (100). Ostali simptomi
su tezina u vjedama, osjecaj stranog tijela, neugodan osjecaj pri treptanju, fotofobija, te
paradoksalno suzenje o€iju. Ovi su simtomi bili klini¢ki povezani sa suhim okom, $to je bilo
dokazano u radu McMonniesa i Hoa (101).

Medutim, viSe je radova pokazalo da je odnos simptoma 1 klinickih znakova
subjektivna kategorija. Pacijenti koji imaju blaze simptome disfunkcije suza Cesto ih trpe,
misle¢i da se radi o normalnom stanju. Drugi se, ponekad, uopée ne zale na smetnje, a imaju

klini¢ke znakove disfunkcije suza (102, 6).
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Rolando i suradnici predlazu da sa pitanja strukturiraju na slijedeci na¢in (103):

1.

© g k~ w D

osnovni simptomi

dodatni simptomi

uvjeti okolinskog stresa
potreba za lokalnom terapijom
koristenje sistemne terapije

prisutnost sistemnih bolesti

U konkretnom obliku, simptomi koji se povezuju sa suhim okom su slijedeci (104):

1.

Osjecaj peCenja u ofima- u marginalno suhom oku razlog moze biti u
hipertonicitetu suznog filma.

Suzenje oka- moze biti posljedica utjecaja iz okoline (niska relativna vlaznost
zraka, dim, smog, klimatizirani prostor). Povezano je sa disfunkcijom lipidnog
sloja suza.

Iritacija o¢iju pri budenju- uzrok moze biti slaba lubrikacija o¢iju noéu ili jo§
nedovoljno formiran lipidni sloj (osoba no¢u ne trepée i stoga ujutro nema lipida
na povrsini oka), ili kiselije suze zbog anaerobnog metabolizma roznice nocu.
Sluzav sekret (krmelje)- uzrok moze biti u dehidraciji i nestabilnosti mucinskog
sloja.

Osjecaj stranog tijela (,,pijesak u ofima“)- moze biti znakom disfunkcije vodenog
sloja suza, i najéesc¢e upucuje na tezi oblik disfunkcije suza.

Osjecaj suho¢e u o¢ima- moze biti opisivan kao osjecaj suhoce, grebanja u o¢ima.
Znak je hiposekrecije vodene komponente suza.

Fotofobija- posljedica kroni¢ne iritacije povrsine oka

Mutan vid- uzrok mu mogu biti areali roznice pokriveni nepravilnim suznim
filmom.

Bol- rijedak simptom, koji se javlja pri dubljim epitelnim defektima.

Abelson i Holly predlozili su da moguénost diferencijacije deficita lipidnog, vodenog

ili mucinskog sloja na osnovu anemnestickih podataka: pacijenti sa deficitom funkcije

lipidnog sloja (hiperevaporativno suho oko) imaju naglaSenije smetnje neposredno po

budenju, oni sa hiposekrecijskim oblikom suhog oka (deficit vodene komponente) imaju sve

izrazenije smetnje kasnije tijekom dana, dok oni sa deficitom funkcije mucinskog sloja imaju

smetnje uglavnom nepromijenjene cijeli dan (105).
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U cilju detekcije ali i kvantifikacije tezine disfunkcije suza osmisljen je cijeli niz upitnika.
Oni koriste razliciti broj pitanja, kvantificiraju odgovore na vise nacina, od 0 do 3 pa do

grafickih skala koje bi trebale preciznije kvantificirati tezinu stanja.

Tako Carolyn Begley u svom upitniku Koristi slijedecih 6 pitanja (106):
1. Osjecate li suho¢u u o€ima?

2. Osjecate 1i umor u o¢ima?

3. Osjecate i iritaciju ociju?

4. Jesu li Vam o¢i osjetljive na svjetlo?

5

Je li Vam vid zamagljen te se mijenja?

Zbog svoje jednostavnosti danas se ¢esto u praksi koristi Scheinov upitnik (3). Sastoji se
od 6 pitanja na koja pacijenti odgovaraju od 0-nikada do 4-stalno:
da li ikada imate osje¢aj suhoce u o¢ima?
da li ikada imate osjecaj pijeska u oima?
da li imate osjecaj pecenja u ocima?
jesu li Vam o¢i ikada crvene?

imate li krustice na trepavicama?

© a0k~ 0w e

je li Vam tesko otvoriti o¢i ujutro?

Pri dijagnostici disfunkcije suznog filma, u svojoj praksi osobno koristim slijedecu bateriju
pitanja:
1. Trajanje smetnji-jesu li kroni¢ne (visegodisnje)?
Jesu li smetnje uglavnom bilateralne?
Osjecaj pijeska u o€ima, pecenje, osjecaj suhoce u o¢ima?

Uz o¢ne tegobe, osjecaj suhoce u ustima, te reumatske tegobe?

2
3
4
5. Crvenilo oc¢iju uglavnom minimalno, povremeno?
6. Dob pacijenta- pacijent stariji od 50 godina?

7. Simptomi izraZeniji u suhom zraku (centralno grijanje)?

8. Simptomi izrazeniji zimi?

9. Simptomi izraZeniji pri radu na rac¢unalu, gledanju TV, ¢itanju?
10. Simptomi izraZeniji pri voznji u automobilu (klima, ventilacija)?

12. Simptomi izraZeniji ujutro/navecer?
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IzraZeniji ujutro: evaporativno suho oko (deficit lipidnog sloja).

Izrazeniji navecer: deficit vodene komponente suza.

Numeric¢ki zbroj odgovora na pitanja u upitnicima omoguéuje kvantitativnu
komparaciju dobijenih anamnestickih podataka. Osim navedenih, u tu svrhu izradeni su i
mnogi drugi standardizirani upitnici za upotrebu u klini¢koj praksi i istrazivanju (107, 108).

Medutim, mora se priznati da jo$ ne postoji upitnik koji bi na pouzdan nac¢in ne samo
otkrivao nego i kvantificirao disfunkciju suza. Veliko je pitanje da li ¢e takav upitnik ikada
biti osmisljen, jer je gotovo nemoguée objektivizirati nesto toliko subjektivno kao §to je
prisutnost simptoma disfunkcije suza, a posebno njihov intenzitet. U svakodnevnoj klini¢koj
praksi ni§ta ne moze zamijeniti uzimanje anamneze direktnim razgovorom sa pacijentom i
stvaranje individualne procjene njegovog stanja.

Iz literature je takoder vidljivo da je samo Begley sa samo jednim pitanjem (,,je li Vam
vid zamagljen te se mijenja?*) dovela u vezu disfunkciju suznoga filma sa vidnom funkcijom.
Svi ostali upitnici takav mogu¢i simptom uopce ne spominju, a kamoli da ga detaljnije

elaboriraju.

1.5.2. Pregled na biomikroskopu

Pregled na biomikroskopu podrazumijeva standardni pregled prednjeg segmenta oka.
Ovdje ¢e se navesti metode pregleda suznog filma koje ne zahtijevaju manipulaciju po oku
(neinvazivne metode), te metode pri kojima se u oko nesto ukapava, stavlja, ili se sa okom

manipulira (invazivne metode).

1.5.2.1. Neinvazivne metode pregleda suznog filma

1.5.2.1.1. Suzni menisk

Norn je utvrdio da se 75% suza nalazi u meniscima, dok se ostatak nalazi na povrsini
oka u obliku tankog filma (52). Izmedu suznog meniska i preokularnog dijela suznog filma
nalazi se zona najtanjeg dijela suznog filma, tzv 'crna linija' (109). Istrazivanja su pokazala da
ne dolazi do difuzije suza preko te linije (110). Formiranje i oblik suznog meniska ovise o

ravnotezi izmedu negativnog tlaka zbog njegove konkavne povrSine i hidrostatskog tlaka
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tekucine u menisku (111). Uredan nalaz suznog meniska podrazumijeva njegov koveksitet na
oku, konkavni oblik centralno, te opet konveksitet na rubu vjede (112). Patoloski nalaz
ukljucuje nepravilan menisk, visinu meniska manju od 0,3 mm, te oStro definiranu 'crnu
liniju'.

U literaturi vlada potpuna konfuzija glede interpretacije nalaza. Neki autori predlazu
numericku interpretaciju, dok su drugi skloniji opisnoj (113, 114). U svakom slucaju, iskusni
prakticar svakako bi trebao u sklopu pregleda obratiti paznju i na suzni menisk, bez obzira na
gotovo nemogucée kvantificiranje nalaza. Takoder nije jasno niti koji se parametar (ili

parametri) funkcije suznog filma zapravo analiziraju pregledom suznog meniska.

1.5.2.1.2. Nabori spojnice paralelni sa rubom vjede (Lid Parallel
Conjunctival Folds- LIPCOF)

Hoh i suradnici opisali su prisustvo nabora spojnice paralelnih sa rubom vjede (Lid
Parallel Conjunctival Folds- LIPCOF), koji se vide na spojnici uz donji rub vjede (115).
Graduirali su ih od 0 do 3. Pri suhom oku, LIPCOF je imao pozitivnu prediktivnu vrijednost
od 93%. lako autori ne daju objasnjenje za povezanost suhog oka sa naborima spojnice,
pretpostavlja se da oni nastaju zbog pojacanog trenja pri treptanju. Slika 3. prikazuje izgled

nabora spojnice paralelnih sa rubom vjede.

Slika 3. Nabori spojnice paralelni sa rubom vjede (stupanj 3)
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Nalaz se opisuje u Cetiri stupnja:

Stupanj 0: nema nabora- ne radi se o0 suhom oku

Stupanj 1: jedan nabor ispod razine normalnog suznog meniska- blago suho oko
Stupanj 2: vi$e nabora do razine normalnog suznog meniska- umjereno suho oko

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

LIPCOF je dijagnosticka metoda kojoj su prednosti brzina izvedbe i neinvazivnost, no
mane su joj subjektivnost, nespecificnost (metoda ne diferencira izmedu hiperevaporativnog i
hiposekrecijskog oblika disfunkcije suznog filma) i mali broj stupnjeva, §to onemogucava

precizniju graduaciju nalaza.

1.5.2.1.3. Pregled lipidnog sloja suza metodom interferencije

Lipidni sloj je nedvojbeno jedan od kljuénih komponenti suznog filma c¢ija je
intaktnost od presudne vaznosti (57, 116, 117). Lipidni sloj sprije¢ava evaporaciju suza, te je
stoga procjena njegove debljine od posebne vaznosti. Debljina lipidnog sloja (lipid layer
thickness- LLT) moze se mjeriti promatranjem fenomena interferencije na povrsini lipidnog
sloja.

Pri mjerenju debljine lipidnog sloja treba imati na umu da je on dinami¢na struktura-
najdeblji je neposredno nakon treptaja kada se kontrakcijom orbikularisa istisnu lipidi iz
Meibomovih Zljezda u suzni film. Nakon toga lipidni se sloj postupno stanjuje. Nadalje, Sto je
oko otvorenije, izloZena povrSina oka je veca, Sto istanjuje raspolozivu koli¢inu lipida.

Pregled se vrsi neinvazivno, tj., u oko se ne smije nista kapati prije pretrage niti po
njemu manipulirati.

Princip procjene debljine lipidnog sloja bazira se na Cinjenici da Sto je lipidni sloj suza
deblji, to se u njemu vidi vise boja, kao ulje na vodi (slika 4.).

Nadalje, ukoliko se u lipidnom sloju vidi detritus, tada se vjerojatno radi o stazi
sekreta u izvodnim kanali¢ima Meibomovih Zlijezda te o posljedi¢noj upali. Tanak lipidni sloj
je bez bez boja, a debeli sa mnostvom boja. Postoji vise skala koje odredeni oblik i boju u

lipidnom filmu koreliraju sa odredenom debljinom tog sloja (116,117).
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Slika 4. 1zgled lipidnog sloja suza vizualiziran metodom interferencije

Mjerenje debljine i izgleda lipidnog sloja mora se vrsiti na tri nacina (118):
1. Nativno
2. Nakon nekoliko jacih treptaja

3. Nakon ekspresije Meibomovih Zlijezda.

Nativni pregled daje nam inicijalni uvid u debljinu i izgled lipidnog sloja. Ukoliko
lipidni sloj postane deblji nakon nekoliko treptaja, moZemo pretpostaviti da je sekrecija lipida
uredna, no da je frekvencija treptanja koji pumpaju lipide iz zlijezda na oko premala. To je
zlijezda ispuni detritusom, vjerojatno se radi o hipersekreciji lipida te njihovoj posljedi¢noj
stazi 1 mogucoj upali vjeda (blefaritis). Ukoliko i nakon ekspresije lipidni sloj ostane tanak,
vjerojatno se radi ili o primarnoj hiposekreciji ili o sekundarnoj hiposekreciji zbog upalne
atrofije Zlijezda.

Prvi objavljeni nacin vizualizacije lipidnog sloja koristi procjepnu svjetiljku ispred
Cijeg svjetla se stavi difuzni filter (119). U nekim radovima ova metoda naziva se i
semikvantitativna interferometrija. Razlog radi ¢ega ova metoda nije postala popularnom je
¢injenica da se ovako moze istovremeno pregledati samo nekoliko mm? povrsine roznice, $to

je nedovoljno za procjenu svih parametara lipidnog sloja.
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Jedini uredaj koji je dosada patentiran isklju¢ivo za pregled lipidnog sloja suza je
Tearscope i1 Tearscope Plus. Izumio ga je Guillon 1986. godine, te je bio proizvoden od tvrtke
Keeler (120). Tearscope se postavlja ispred objektiva procjepne svjetiljke. Uredaj viSe nije u
proizvodniji.

Bez obzira na veliku vaznost lipidnog sloja suza, metode njegove direktne
vizualizacije u nacelu se veoma rijetko primijenjuju, prije svega zato $to ne postoji uredaj koji
bi bio istodobno prakti¢an za svakodnevnu primjenu i dostupan financijski.

U zakljuc¢ku se moze re¢i da je mjerenje debljine suznog filma evidentno veoma
korisna i1 praktiéna metoda u procjeni funkcije suznog filma, no posto zahtijeva dodatnu

opremu, zasad nije pronasla svoje mjesto u Sirokoj oftalmoloSkoj praksi. Traze se drugi

.....

1.5.2.1.4. Rubovi vjeda

U pregled na biomikroskopu svakako spada i pregled rubova vjeda. Na rubove
vjeda otvaraju se izvodni kanali¢i Zlijezda. Blefaritis je upalno stanje koje za posljedicu ima
alteraciju funkcije zlijezda u vjedama, prije svega Meibomovih. Neravan rub vjeda moze biti
posljedica kroni¢nih upala koje su za posljedicu ostavile oziljne promjene i1 obliteraciju
Meibomovih kanali¢a. Za primarnu hiposekreciju Meibomovih zlijezda tipicno je da je rub

vjeda pravilan, no gracilan, istanjen, isto kao i koza vjeda.

1.5.2.1.5. Hiperemija spojnice

Procjena spojni¢ne hiperemije je jednostavna i neinvazivna metoda kojom se dobija
uvid u stanje povrSine oka. Najcesce se koriste graficke skale za usporedbu sa nalazom kod
pacijenta, kao §to su Efronova skala i CCLRU skala (121). Na slici 5. je prikazana CCLRU
skala hiperemije spojnice. Mana koristenja ovakvih grafickih skala je §to je graduiranje od
strane ispitivaca subjektivno. Stoga se u cilju maksimalne objektivizacije preporuca pregled u
identi¢énim uvjetima, prije svega rasvjete. Za disfunkciju suznog filma tipi¢na je odsutnost
spojni¢ne hiperemije. Ona je prisuta tek u najtezim oblicima ovoga stanja, koji Cine tek

nekoliko postotaka od ukupnog broja.
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1.VERY SLIGHT . " 2.SLUGHT : 3. MODERATE

Slika 5. CCLRU skala hiperemije spojnice(Vistakon™)

1.5.2.2. Invazivne metode pregleda suznog filma

1.5.2.2.1. Ekspresija Meibomovih Zlijezda

Ekspresija Meibomovih Zlijezda relativno je nova dijagnosticka metoda. Njome se vrsi
procjena sekrecije lipida iz Meibomovih zlijezda, te time indirektno i integritet lipidnog sloja.
Jednostavna je i brza, te minimalno invazivna. Bitno je napomenuti da ekspresija
Meibomovih zlijezda mijenja suzni film, te stoga utjeCe na pretrage nakon nje, posebno
TBUT, te se stoga mora provesti nakon njega, a ne prije. Sekrecija lipida iz Meibomovih
Zlijezda smanjena je ili patoloski promijenjena kod hiperevaporativnog oblika suhog oka
(disfunkcija Meibomovih Zlijezda- MGD).

Ekspresija Meibomovih zlijezda moze se izvesti manualno, pritiskom palca, kako je
dolje opisano (122):
1. Prisloniti palac na srednju tre¢inu koze donje vjede, neposredno ispod njenog ruba,
nikako na sam rub. Time se ispituje 6-8 izvodnih kanalica Meibomovih zlijezda.
2. Lagano pritisnuti vjedu u smjeru prema rubu (prema gore). Odrzavati isti lagani
pritisak 10-15 sekundi.
3. Ukoliko se na izvodne kanali¢e ne dobije nikakav sekret, ponoviti postupak uz jaci

pritisak.

Interpretacija nalaza ukljucuje procjenu koli¢ine sekreta te njegov izgled, od bistrog do

pjenusavog. Na slici 6. vidi se patoloski izgled sekreta nakon ekspresije.
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Slika 6. Ekspresija Meibomovih Zlijezda (D.Korb): vidljiv je gust, patoloski promijenjen

sekret Meibomovih Zlijezda

Manualna ekspresija Meibomovih ima za manu aplikaciju nestandardiziranog pritiska
prstom. Stoga su Korb i Blackie razvili metodu aplikacije standardiziranog pritiska posebno

kalibriranim instrumentom, $to je prikazano na slici 7. (123).

Slika 7. Standardizirana ekspresija Meibomovih Zlijezda
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1.5.2.2.2. Bojanje vitalnim bojama

U klini¢koj oftalmoloSkoj praksi koriStenje vitalnih boja u dijagnostici rutinska je
procedura. Koriste se tri vitalne boje: fluorescein, bengalsko crvenilo (Rose bengal), te

lisamin zelena boja (lissamine green).

1.5.2.2.2.1. Fluorescein

Natrij-fluorescein je u vodi topiva boja koja moze biti ekscitirana svjetlom valne
duljine blizu ultraljubicastoj. Koristi se u oftalmologiji ve¢ vise od 100 godina, otkada je
objavljena njegova primjena od strane Strauba 1888. godine (124).

Da bi se zamijetilo fluoresceiranje nakupljene boje, treba pricekati nekoliko minuta.
Fluorescein ne boji zdrave, mrtve ili degenerirane stanice, ve¢ boji prekide u intercelularnim
vezama (125). Medutim, Wilson i suradnici u svojem su istrazivanju pokazali da fluorescein
ipak boji i same epitelne stanice (126). Pitanje o¢ito ostaje otvoreno.

Pozitivan nalaz bojanja fluoresceinom nije patognomonican za disfunkciju suznog
filma, no distribucija fluorescein pozitivnih zona jest, tipicno na dnu roznice i u vjednom
rasporku (127).

1.5.2.2.2.2. Bengalsko crvenilo

Bengalsko crvenilo vitalna je boja koja boji degenerirane i mrtve stanice, kao i
mukozne tracke u filamentoznom keratitisu (128). Prvi se put primijenilo u oftalmologiji
1914. (124). Koristi se u koncentraciji od 1%, i dosta pece.

Feenstra i Tseng su u svom istrazivanju utvrdili da bengalsko crvenilo boji zdrave
epitelne stanice roznice zeca u kulturi (129). Medutim, ukoliko se stanice prije bojenja obloze
mucinom, one se ne boje bengalskim crvenilom. Stoga su autori zakljucili da se ovim
bojanjem zapravo indirektno ispituje protektivna funkcija preokularnog suznog filma, te su
ovo bojenje opisali kao idealno za procjenu te funkcije (130).

U sindromu suhog oka bengalsko crvenilo tipi¢no boji spojnicu u vjednom rasporku

(izlozeni dio bulbusa).
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1.5.2.2.2.3. Lisamin zelena boja

U oftalmologiju ju je uveo Norn 1973. godine (131). Ponasa se sli¢no kao bengalsko
crvenilo, samo $to nema njegove neugodne nuspojave. Mana mu je u odnosu na bengalsko

crvenilo §to ne moze sluziti u procjeni funkcije mukoznog sloja.

1.5.2.2.2.4. Interpretacija nalaza pri vitalnom bojanju

Postoji vise sistema klasifikacije nalaza vitalnog bojanja, ovisno o obliku, lokaciji i
intenzitetu. Van Bijsterveld je podijelio povrsinu oka u tri zone: roznicu, medijalnu i lateralnu
bulbarnu spojnicu (132). Bojanje svake zone ocijenjuje se od 1 do 3. Zbroj veéi od 3,5 smatra
se patoloSkim. Ova klasifikacija je bila predlozena za bojanje bengalskim crvenilom. Nije se
pokazala idealnom za ocjenu bojanja fluoresceinom.

Begley je 1992. predlozila metodu ocjenjivanja roznice u pet zona: centralnu, gornju,
donju, nazalnu i temporalnu (127). Ovaj nacin ocjene bojanja floresceinom posebno je
pogodan u diferencijaciji uzroka bojanja (suho oko, mehanic¢ka erozija, toksicki uzrok,
alergija ili infekcija). Opseg bojanja procjenjuje se na slijede¢i nacin: <4 tocke, 5-10 tocaka,
10-25 tocaka, >26 toc¢aka.

Danas se ¢esto koristi i NEI/Industry skala bojanja povrsine oka fluoresceinom, kao i
Oksfordska skala (133, 134). Nichols i suradnici Koristili su NEI/Industry skalu pri
postavljanju dijagnoze disfunkcije suznog filma (133). Podijelili su roznicu u 5 zona i
spojnicu u 3, te su u svakoj graduirali bojanje od 0 do 3, do maksimalno 15 bodova.
Oksfordska skala graduira roznicu i dvije spojni¢ne zone, sa bodovanjem od 0 do 5 po zoni,

maksimalno 15 bodova.

Vazno je ovdje napomenuti da svaka florescein pozitivna roZnica ne zna¢i odmah 1
patoloski nalaz. Inafe zdrave roznice imaju fluorescein pozitivan nalaz u najmanje 16%
slucajeva (135, 136, 137). Postotak fluorescein pozitivnih asimptomatskih roznica raste sa

dobi: od oko 4% kod mladih od 40 godina, pa do 20% kod onih starijih od 50 (136).

30



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

Preokularni suzni film ne ostaje stabilnim unedogled. Ukoliko se onemoguci treptanje,
nakon izmedu 15 i 40 sekundi pojavljuju se suhe zone na roznici (138). Do tog trenutka suzni
se film stanji za oko 10% putem evaporacije. Pregled pucanja suznog filma prije slijedeceg
treptaja naj¢eséi je nacin procjene stabilnosti suznog filma (139). Slika 8. prikazuje pucanje

fluoresceinom obojanog suznog filma.

Slika 8. Pucanje fluoresceinom obojanog suznog filma.

Test vremena pucanja suznog filma (TBUT) prvi je put predloZzio Norn 1969. godine
(140). On je pronasao srednju vrijednost TBUT-a od 30 sekundi, no uz koeficijent
varijabilnosti od 31%. Medutim, vazno je istaknuti veliku varijabilnost rezultata istrazivanja.
U istrazivanju Lempa i Hamilla normalne vrijednosti TBUT testa su bile 15-34 sekundi, u
Rengstorffovom 10-30 sekundi (138, 141). Lemp je 1970. postavio kao grani¢nu vrijednost
TBUT testa na 10 sekundi (142, 143). Vrijednosti od 10 do 5 sekundi mogu se smatrati kao
znak marginalno suhog oka, dok su vrijednosti manje od 5 sekundi patognomoni¢ne za suho
oko (144). Zanimljivo je da je novije istraZivanje, objavljeno 2002. godine, i izvrSeno na
uzorku ve¢em od 200 ispitanika, grani¢ne vrijednosti TBUT-a bitno snizilo: kao normalne

smatra one vece od 5 sekundi (prosjek 7,1 sekundi), dok su patoloske vrijednosti TBUT testa
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nize od 5 sekundi, sa prosjekom od 3,2 sekundi (145). Ova se grani¢na vrijednost danas sve
viSe koristi kao referentna.

Misljenja o korisnosti i upotrebljivosti TBUT testa u klinickoj praksi izrazito su
razli¢ita. Pflugfelder je 1998. godine predlozio da se TBUT test koristi kao 'prvi test izbora' u
cilju diferencijacije jesu li o¢ne tegobe prouzrocene loSim suznim filmom ili ne¢im drugim
(146). Nadalje, miSljenje radnoga tijela National Eye Institute/Industry Workshop je:
'Preporuca se da test stabilnosti suza (BUT) bude prihvacen kao globalni kriterij suhog oka'
(133). S druge strane, veliki broj radova kritizira TBUT test kao neprecizan, neznanstven i
nereproducibilan (147, 148, 149). Senzitivnost i specificnost TBUT testa u literaturi je 72% i
62% (150).

TBUT test se tradicionalno provodi dodavanjem fluoresceina u suzni film. No, velike
se rasprave vode u znanstvenim krugovima o toma kako i koliko fluoresceina dodati u suzni
film. Tradicionalno, test se provodi ukapavanjem 1 ili 2%-tne otopine fluoresceina u oko, ili
doticanjem spojnice fluoresceinskom trakicom navlazenom fizioloSkom otopinom. Poznato je
da spojni¢na vreéica sadrzi oko 7 pl suza. Jedna kap sadrzi prosje¢no oko 40-50 ul tekucine.
Dakle, ukapavanjem samo jedne kapi u oko volumen tekucine se povecava za oko pet puta.
Jasno je da se time stvaraju nefizioloski uvjeti koji sami po sebi remete stabilnost suznog
filma. Stoga nije ¢udno da je Andres u svojem istrazivanju, ukapavajuc¢i kap fluoresceina u
oko, dobijao bitno nize vrijednosti TBUT testa : 12,8 s +/- 3,5 s. (151). Iz tog razloga sve se
viSe nastoji modificirati TBUT test ukapavanjem minimalnih koli¢ina fluoresceina na strogo
standardizirani nac¢in. Marquardt sa suradnicima je komparirao apliciranje fluoresceina
pomocu navlazene trake impregnirane fluoresceinom i aplikaciju 1-2 ul 5%-tnog fluoresceina
pomocu mikropipete (149). Apliciranjem minimalnih koli¢ina fluoresceina postignuta je bolja
reproducibilnost nalaza. Na zalost, svima je jasno da je ova modifikacija TBUT testa, iako
evidentno preciznija, za klinicku primjenu posve neprakti¢na. Drugi parametar koji bitno
utjece na vrijednost nalaza je vrijeme koje protekne od aplikacije odredenog volumena
fluoresceina pa do ocitavanja nalaza. Ukoliko se aplicira 1-2 ul fluoresceina, suzni se film
stabilizira za oko 5-15 s. No ukoliko se aplicira 15 pl fluoresceina, suzni se film stabilizira tek
za otprilike 12 minuta (152).

Sve gore navedeno ima svoje znacenje. No, da li se kontroliranjem samo jednog
parametra (kolicine tekucine dodane suznom filmu) stvaraju uvjeti koji bitno popravljaju
kvalitetu testa? Sto je sa Sirinom vjednog rasporka (evaporacija, disperzija lipidnog sloja),

tonusom vjeda, brzinom eliminacije tekucine iz oka odvodnim sustavom, vlazno$éu zraka?
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Svi ti parametri i dalje ostaju nekontrolirani. Nadalje, inzistiranjem na strogo kontroliranom
unosu mikrokoli¢ina tekucine u oko sam test postaje toliko neprakticnim da postaje prakticki
neupotrebljiv u klinickoj praksi.

U zakljucku, moze se re¢i da je TBUT test, unato¢ svim svojim nepreciznostima i
manjkavostima, jo§ uvijek najprakti¢nija i najrelevantnija pretraga funkcije suznog filma koja
nam stoji na raspolaganju. Smanjena stabilnost suznog filma parametar je koji je, uz povecanu
osmolalnost suza, prakticki jedini promijenjen u svim oblicima sindroma suhog oka, §to je i

naglaSeno Brewittovom definicijom suhog oka:

Suho oko je bolest povrSine oka koja se moze pripisati razli¢itim poremecajima
prirodne funkcije i zastitnog mehanizma vanjskog oka, $to dovodi do nestabilnog suznog
filma pri otvorenom oku (7).

Brewitt, 2001.

Medutim, ne postoji konsenzus o najboljem nacinu kako test u praksi provoditi.
Reproducibilnost nalaza pokuSava se poboljSati inzistiranjem, prije svega, na strogo
kontroliranom unosu mikrokoli¢ina fluoresceina u oko. Rezultati time postaju
reproducibilniji, no sam nacin provedbe testa postaje nepraktiCan za svakodnevnu klinicku
praksu. Odgovor ¢e se vjerojatno na¢i u kompromisu izmedu preciznosti i1 klinicke
prakti¢nosti, no zasad on nije pronaden.

Isto tako ne moze se reci da je vrijednost od 10 sekundi kao grani¢na neupitna- novija
su istrazivanja tu brojku smanjila upola. Dakle, nema konsenzusa niti o tome koja je granicna
vrijednost TBUT testa.

Iz gore navedenog ocito je da standardizirani, opéeprihvaceni nac¢in izvodenja TBUT
testa ne postoji.

Zasad je vjerojatno metoda provedbe TBUT testa preporucena od strane Lowthera jos§
uvijek najprakti¢nija (153):

1. Kapnuti nekoliko kapi fizioloSke otopine na traku impregniranu fluoresceinom.

2. Otresti visak tekucine.

3. Njezno taknuti gornji dio bulbarne spojnice ili rub vjede trakom. Pritom paziti da

se u oko ne unese previse tekucine, te da se ne izazove refleksna lakrimacija.

4. Zamoliti pacijenta da trepne dva ili tri puta.

5. Zamoliti pacijenta da drzi o¢i prirodno otvorene- izbjegavati neprirodno jako

otvaranje oka.
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U ovome istrazivanju koristen je slijedeci postupak provedbe TBUT testa:

1.

1.5.2.2.4.

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

Obrisati ev. suvisak tekucine sa oba zatvorena oka.

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

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

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

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

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

bakterijska ili virusna infekcija).

Neinvazivni test vremena pucanja suznog filma (Non-invasive tear
break-up time test NIBUT)

lako spada u neinvazivne pretrage funkcije suznoga filma, navodi se ovdje radi

laganije usporedbe sa gore opisanim testom vremena pucanja suznoga filma (TBUT).
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Neinvazivni test vremena pucanja suznog filma koristi refleksiju mrezice, slika koje se
projicira na povrSinu oka. NajceS¢e je u primjeni stavljanje dodatne mrezice na uredaj

Tearscope (vidi 1.5.2.1.3.). Na slici 9. vidi se izgled refleksije mrezice na suznom filmu.
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Slika 9. Neinvazivni test vremena pucanja suznog filma

Kada se pojave nepravilnosti u refleksiji mreze, taj se trenutak biljezi kao trenutak
pucanja suznog filma. Posto se pritom u oko niSta ne ukapava, test je neinvazivan, i stoga se
zove neinvazivni test pucanja suznog filma (Non-invasive tear break-up time- NIBUT). Velika
je prednost ove metode $to se suzni film opservira u svom fizioloskom stanju. Zanimljivo je
da su prosjeéne izmjerene vrijednosti NIBUT-a bitno ve¢e od TBUT-a: 40-60 sekundi (154).
Go Ing Hovn je zabiljezio ¢ak i dulje vrijednosti, 60-67 sekundi, no sa bitnom varijabilno$¢u
(155). Zasad nema objasnjenja za ovakvu razliku u vrijednostima. Vrijednost NIBUT-a od 10
sekundi smatra se grani¢nom: nize vrijednosti ukazuju na disfunkciju suznoga filma (156).

Dosta ¢udi da je, unato¢ mnogim objavljenim radovima koji ukazuju da unos vece
koli¢ine fluoresceina destabilizira suzni film i tima snizava vrijednosti TBUT testa, grani¢na
vrijednost NIBUT testa pri kojemu se u oko nista ne stavlja ista ili slicna onom TBUT-a.

Senzitivnost i specifi¢nost NIBUT-a su 82% i 86% (157).

Za provedbu NIBUT-a potrebna je posebna oprema (Tearscope), koja ima svoju
cijenu, a potrebno je i dodatno iskustvo. Stoga ne ¢udi da NIBUT nije nasao prakti¢nu

primjenu u klini¢koj praksi, ve¢ se koristi gotovo isklju¢ivo u istrazivackom radu.
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1.5.3. Ostale dijagnostiCcke metode u procjeni funkcije suznog filma

1.5.3.1. Schirmerov test

Schirmer je 1903. godine objavio svoju metodu mjerenja sekrecije suza kod pacijenata
kojima su bile odstranjene suzne vreéice. Otada Schirmerov test postaje jedan od
najprimjenjivanijih testova pri sumnji na suho oko, ako ne i najprimjenjivaniji. Test koristi 35
mm dugi i 5 mm Siroki komad filter papira, kraj kojeg se zavrne u donji forniks u duljini od 5

mm.

Tradicionalni postupak za provedbu Schirmerovog testa je slijedeci:

1. Oko se njezno osusi stani¢evinom preko zatvorenih vjeda.

2. Filter papir se na oznacenom kraju zavrne pod donji forniks na granici izmedu
srednje i vanjske tre¢ine donje vjede.

3. Pacijenta se zamoli da drzi o¢i otvorene te da trepée po potrebi.

4. Nakon 5 minuta filter papir se izvadi, te se izmjeri navlaZeni dio.

Rezultati se interpretiraju na slijede¢i nacin: viSe od 10 mm navlazenog filter papira
smatra se urednim nalazom, 10-5 mm grani¢ni je nalaz, dok je vrijednost manja od 5 mm
patoloska.

U praksi postoji vise modifikacija Schirmerovog testa: bez anestetika, sa anestetikom,
pri otvorenim o¢ima, zatvorenim o¢ima, te uz nazalnu stimulaciju.

Ukoliko je prethodni slijed pretraga ukljucivao i stavljanje tekuéine u oko (fluorescein,
anestetik) kao 1 manipuliranje po oku Sto izaziva suzenje, neophodno je svu tu tekucinu
maknuti sa oka ukoliko zelimo dobiti objektivan nalaz. Stoga je varijanta testa predlozena od
Abelsona (double-void ili metoda dvostruke drenaze) ovdje opisana i preporucena i prikazana
na slici 10. (158):

1. Ukapati jednu kap anestetika u oba oka.

2. Pricekati minutu, te potom staviti Schirmerove trakice u oba donja forniksa na
granici srednje i vanjske tre¢ine. Radi uStede mogu se koristiti i improvizirani
komadici filter papira. Ostaviti trakice 5-10 sekundi, potom ih izvaditi. Ovime se
uklonio sav suvisak tekuéine (anestetik, fluorescein za prethodne testove,

reaktivna lakrimacija zbog anestetika) koji bi dao lazno vecu vrijednost testa.
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3. Staviti nove Schirmerove trakice na isto mjesto.

4. Neka pacijent lagano zatvori o¢i, ne govori, te ne mi¢e ofima pod zatvorenim
vjedama.

5. Nakon 5 minuta izvaditi trakice te ocCitati duljinu navlaZzenog dijela u milimetrima,

mjereci od zareza na trakici.

Slika 10. Provedba Schirmerovog testa po Abelsonu

Pri provedbi Schirmerovog testa bez lokalne anestezije aktivira se refleksna
lakrimacija, koja moze biti i do 100 puta veca od bazalne (110). Razlog koriStenja topikalne
anestezije je u pokusaju da se bazalna sekrecija suza izmjeri odvojeno od refleksne- lokalnom
anestezijom se nastojalo izmjeriti samo bazalnu sekreciju (158). Problem je nastao kada se
ustanovilo da se i usprkos primjeni lokalne anestezije i dalje javlja refleksna lakrimacija
(159). Stoga ne ¢udi da Norn predloZio da se Schirmerov test ne provodi sa lokalnom
anestezijom, posto se ionako odredeni udio refleksne sekrecije ne moze izbjeci (102). Radna
grupa National Eye Institute/Industry Workshop preporucuje da se Schirmerov test provodi
bez anestezije, jer se time dobija bolji uvid u sposobnost suznih Zlijezda da secerniraju suze
(133).

Takoder je primijeCeno da Schirmerov test daje viSe vrijednosti ako se provodi sa
ofima otvorenim nego sa zatvorenim (158). Pri stimulaciji nazalne sluznice Stapi¢em
omotanim vatom nastoji se maksimalno izazvati lakrimacija, te time izmjeriti maksimalna

sekrecija suza.
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Na oku se nalazi prosje¢no oko 7 ul suza. Od te koli¢ine, oko 3 pl (40%) se nalazi u
suznom menisku. Primije¢eno je da se filter papir bitno brze vlazi na pocetku testiranja, dok
se nakon 1-2 minute vlazenje usporava, ocito kada se suzni menisk isprazni (160). Iz toga se
moze zakljuciti da Schirmerov test mjeri ne samo bazalnu i refleksnu sekreciju (u nepoznatom
omjeru), nego i kapacitet suznog meniska.

MozZemo se stoga zapitati: §70 zapravo mjerimo Schirmerovim testom? Cak je i Suveni
Sjoegren jo§ 1950. godine rekao: ,,Schirmerov test suza nije egzaktna metoda, cak i ako se
provodi striktno prema pravilima® (124). Nakon njega istog su misljenja bili i drugi autori:
,,Brojne studije pokazale su da je Schirmerov test nepouzdan i od male klini¢ke vrijednosti
(161), ,,Cesto citiran no nepouzdan postupak® (162), , Nije ba§ primjeren test za marginalno
suho oko koje stvara probleme pri normalnom nosenju lec¢a“ (154).

Iz svega gore navedenog stvarno je zanimljivo koliko je Schirmerov test i dalje
popularan u oftalmologiji, ¢esto kao jedina dijagnosticka metoda. Razlog vjerojatno lezi u
teSkom prihvacanju novijih, adekvatnijih dijagnostickih metoda.

Jednako kao i u slucaju TBUT-a, treba se jasno istaknuti da, unato¢ njegovoj rasirenoj
primjeni, ne postoji jedan opceprihvaceni nain izvodenja Schirmerovog testa. Neki ga rade
bez anestezije, neki sa anestezijom, neki sa otvorenim ocima, neki sa zatvorenim, neki sa
stimulacijom nosne sluznice... jasno je da je usporedivost rezultata ovog testa, kada se ne

provodi na isti nac¢in, minimalna.

U zakljucku, ipak, u obranu ovog testa treba naglasiti da Schirmerov test ima validnu
primjenu u diferencijaciji izmedu hiperevaporativnog i hiposekrecijskog oblika suhog oka- u
prvom sluc¢aju nalaz je gotovo uvijek uredan (Cak se dobija ekstremno obilna sekrecija vodene
komponente suza zbog iritacije- suze kapaju sa test trakice!), u drugom se dobijaju patoloski
niske vrijednosti. Dakle, on zasigurno ima i dalje svoje mjesto u dijagnostici funkcije suznog

filma, ali samo kao jedan njen dio, i jedino ako se provodi na strogo standardizirani nacin.

1.5.3.2. Test grananja suza (tear ferning test)

Sastav suza utjeCe na nac¢in na koji se uzorak suza susi na probnom stakalcu. Test se
bazira na brisu cerviksa iz ginekologije. Sa mikropipetom se uzme uzorak suza, razmaze sa na

probno stakalce, te se osusi na sobnoj temperaturi. Pri pregledu mikroskopom vidi se grananje
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osusenih proteina iz sluzi u obliku grancica. Zamijeceno je da se osusene suze iz suhog oka
granaju manje no iz zdravog, $to ima dijagnosticki znacaj (164).

Iako se radi o jednostavnom testu, on nije naiSao na Siru klinicku primjenu. Glavni je
razlog vjerojatno u potrebi za dodatnom opremom, odredenim iskustvom, te u ¢injenici da se
test moze primjenjivati tek kao dodatni u bateriji testova, nikako kao prvi test izbora. Posto
velika vecina oftalmologa u dijagnostici suhog oka koristi jedan, najvise dva klinicka testa,

ovaj test nije nasao svoje mjesto u opcoj oftalmoloskoj ambulanti.

1.5.3.3. Evaporimetrija

Dio suza gubi se evaporacijom. Tsubota i Yamada procijenili su da se evaporacijom
gubi oko 7,9% suza u uvjetima normalne sekrecije (63). Murube i suradnici procjenjuju da se
evaporacijom gubi oko 8-15% suza, no da je granicu izmedu normalne i patoloSke evaporacije
nemoguce postaviti. Oni nadalje naglaSavaju kako ne postoji klini¢ki upotrebljiv evaporimetar
kojim bi se mjerila evaporacija suza (12). Craig i Tomlinson su prikazali povezanost izmedu
lipidnog sloja suza, evaporacije i stabilnosti suznog filma (57). Ustanovili su da u slucaju
nepostojanja ili patoloski tankog lipidnog sloja i nestabilnog suznog filma evaporacija suza
raste ¢etverostruko. Na slici 11. prikazan je evaporimetar po Tomlinsonu.

Glavna potencijalna korist ove dijagnosticke metode bila bi moguénost diferencijacije
izmedu dva glavna oblika suhog oka: hiposekrecijskog 1 hiperevaporativnog, naravno,
koriste¢i pritom 1 druge dijagnosticke testove.

Glavni problem u mjerenju isparavanja suza je kako kontrolirati sve parametre koji
utjecu na evaporaciju suza: relativnu vlagu okoline, temperaturu okoline, protok zraka iznad
povrsine oka, evaporaciju sa koze vjeda, povrSinu oka sa koje se mjeri evaporacija, Sto bi
rezultiralo reproducibilnim rezultatima.

Drugi problem je neuskladenost nacina inerpretacije rezultata: evaporacija sa povrsine
oka moZe se izraziti u gramima isparene tekucine sa jedinice povrSine u odredenom vremenu
(g x s/lem?), ili u relativnim veli¢inama- ¢ (%).

Vrlo je malo objavljenih radova koji se bave mjerenjem evaporacije suza. Rolando i
Refojo 1983. godine objavili su pionirski rad u kojem opisuju mjerenje evaporacije suza (55).
Koristili su modificirane plivacke naocale u kojima su relativnu vlagu standardizirali na
29,5%, a temperaturu na 23°C +/- 1°. kako bi otklonili utjecaj evaporacije sa koZe vjeda, vjede

1 periokularnu kozu namazali su vazelinskom kremom. Mjerili su evaporaciju tijekom jedne
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minute, tijekom kojeg razdoblja ispitanik nije smio treptati. Usporedujuéi 52 zdrava oka sa 52
oka kojima su dijagnosticirane razliCite abnormalnosti funkcije suznog filma, ustanovili su

signifikantno vec¢u evaporaciju sa ociju sa poremecajima suznog filma.

Slika 11. Evaporimetar (Tomlinson)

McCulley i suradnici su 2003. godine objavili rad u kojem opisuju svoje istrazivanje
utjecaja ispada funkcije Meibomovih Zlijezda na evaporaciju suza (11). Za mjerenje
evaporacije suza koristili su evaporimetar Oxdata (Portland, SAD), sa pumpom koja je
upumpavala zrak u zatvorenu preokularnu komoricu (naocale), §to je u komorici odrzavalo
konstantnu relativnu vlaznost od 15%. Kada se navedena vlaznost postigla, pumpa je prestala
upumpavati zrak, te je izmjerena vlaznost zraka u komorici. Razlika se smatrala utjecajem
evaporacije. Kako bi se diferencirala evaporacija koZe vjeda 1 oka, mjerenje je izvrSeno pri
otvorenom i zatvorenom oku- razlika se smatrala evaporacijom sa povrsine oka. Zanimljivo je
da autori nisu pronasli nikakvu korelaciju izmedu ispada funkcije Meibomovih zlijezda 1
evaporacije.

Eiki Goto i suradnici su 2003. godine objavili istrazivanje u kojemu su testirali svoj
sistem za mjerenje evaporacije suza, kompariraju¢i evaporaciju sa povrSine ociju zdravih
ispitanika i pacijenata sa disfunkcijom Meibomovih Zlijezda (165). U istrazivanju su koristili
uredaj koji se sastojao od zatvorene komore volumena 20 cm® , u koju se konstantno upuhivao

zrak odredene relativne vlaznosti i temperature. Zraku koji odvodom izlazi iz komore u
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stvarnom se vremenu (4 mjerenja u sekundi) mjerila vlaznost. Razliku u vlaznosti
interpretirali su utjecajem evaporacije sa povrsine oka i koze vjeda. Kako bi diferencirali
izmedu evaporacije sa koze vjeda i oka, vrsili su mjerenje sa otvorenim 1 zatvorenim okom-
razlika se smatrala evaporacijom suza sa povrSine oka. Zanimljiv element ovog istrazivanja je
mjerenje oscilacije evaporacije pri treptanju, $to je bilo moguce zbog brzine odziva sonde.
ZamijeCena je veca oscilacija vrijednosti (flip heights) kod pacijenata sa disfunkcijom
Meibomovih zlijezda no kod zdravih ispitanika. Rezultati istrazivanja su, za razliku od onih
od McCulleyeve grupe, pokazali da je evaporacija suza mjerena ovom metodom bila
signifikantno izazenija kod bolesnika sa disfunkcijom Meibomovih zlijezda no kod zdravih

ispitanika.

1.5.3.4. Mjerenje osmolarnosti suza

Normalna osmolarnost suznog filma je od 295 do 309 mOsm/I (166). Uz nestabilnost
suznog filma, taj je parametar jedini konstantno patoloski u svim oblicima suhog oka (93,
167, 168, 169). U laboratorijskim uvjetima predlozena je grani¢na vrijednost osmolarnosti
suza od 312 mOsm/l (93). Senzitivnost je bila 94,7%, a specifi¢nost 93,7% (93).

Na slici 12. prikazan je osmometar proizvodaca TearLab (San Diego, SAD) koji se

danas najc¢esce koristi u mjerenju osmolarnosti suza (170).

Slika 12. Osmometar (TearLab™)
Uredaj je jednostavan za upotrebu te je pretraga minimalno invazivna, no nije jeftin te

zahtijeva korisStenje jednokratnih sondi, $to je razlog da se rijetko vida u rutinskoj klini¢koj

primjeni.
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1.5.3.5. Meibometrija

Meibometrija je prvi put opisana od Chewa i suradnika 1993. godine, kao metoda
indirektne procjene koli¢ine lipida na rubu vjede (171, 172). Metoda koristi plasti¢nu trakicu
koja se pomoc¢u drzaca za aplanacijski tonometar prisloni na srednju tre¢inu ruba donje vjede.
Koli¢ina lipida mjeri se fotometrijski. Radovi su pokazali da je koli¢ina lipida niza kod Zena
nakon 20. godine Zivota no kod muskaraca. NajviSe vrijednosti meibuma izmjerene su nakon
budenja, nakon Cega se ustaljuju. Na ovome principu radi komercijalno dostupan uredaj
proizvodaca Courage & Khazaka Electronic GmbH (Koeln, SR njemacka), izveden iz uredaja
za mjerenje sebuma koze (Slika 13.). Yokoi i Komuro sa suradnicima utvrdili su da su
izmjerene vrijednosti meibuma znacajno niZze kod osoba sa disfunkcijom Meibomovih
zlijezda (Meibomian Gland Dysfunction-MGD) u usporedbi sa hiposekrecijskim oblikom
disfunkcije suza (173, 174).

Slika 13. Sebumetar, osnova za Meibometar (Courage & Khazaka GmbH).
Trenutacna mana ove metode je Sto se dobijena vrijednost meibuma ekstrapolira

prostorno i vremenski: vrijednost mjerenja na samo jednom dijelu ruba vjede i u samo jednom

trenutku ne moze se ekstrapolirati na cijele vjede oba oka tijekom cijelog dana ili godine.
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1.5.4. Dijagnosti¢ke metode u procjeni funkcije suznoga filma- zakljucak

1.5.4.1. Izbor testova u klini¢koj praksi

Prije no Sto se osvrnemo na pitanje koje od navedenih testova oftalmolozi i
optometri¢ari najradije koriste u klini¢koj praksi pri dijagnostici disfunkcije suza, trebamo se

podsijetiti na zapazanje Mathersa i suradnika iz 1996. godine (175):

., Zasad jos ne postoji jedan test kojim se u cijelosti moze procijeniti suzni film. Svaki
test za sebe istrazuje jedan dio cjelokupnog procesa, ali dovoljno ne objasnjava cijeli. Tek
kada razmotrimo rezultate tih testova zajedno dobijamo cjelovitiji uvid u ovaj dinamicki

¢

proces.*

Kako bi utvrdio koje testove prakticari (oftalmolozi i optometricari) koriste u dijagnostici
disfunkcije suznog filma, Korb je nacinio upitnik sa dva pitanja:
1. Ako mozete koristiti samo jedan test u dijagnostici suznog filma i suhog oka, koji
biste test izabrali?

2. Koje testove biste izabrali kao drugi, tre¢i i Cetvrti izbor?

Upitnici u pismenom obliku poslani su 36 optometricara i 41 oftalmologu u SAD, Kanadi,

Velikoj Britaniji, Svicarskoj, Italiji, Australiji i Japanu (176).

Rezultati su pokazali slijedece:

Od svih ponudenih testova, prakticari su se najceS¢e odlucili za anamnezu kao prvi
izbor (28%). Drugi naj¢es¢i prvi izbor bio je TBUT (19%). Treéi najéesci prvi izbor bilo je
bojanje fluoresceinom (13%), Cetvrti najceséi prvi izbor bilo je bojanje bengalskim crvenilom
(10%), dok je Schirmerov test kao prvi test izbora bio izabran od samo 9% ispitanika. Taj je
test, s druge strane, od svih bio najéesc¢e ukljucen u jedan od Cetiri (62% ispitanika).

Zanimljiva je bila razlika u izboru izmedu oftalmologa i optometri¢ara: Schirmerov
test koristi 79% oftalmologa, a samo 44% optometric¢ara (kao prvi izbor izabralo ga je 18%

oftalmologa, a niti jedan optometric¢ar). TBUT koristi 47% oftalmologa, 1 53% optometricara.
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Od ukupnog broja ispitanika, 49% koristi 4 testa, 16% 3, dok je 25% ispitanika
izjavilo da koristi ¢ak 5-10 testova u dijagnostici suhog oka. Niti jedan od ispitanika nije

izjavio da koristi samo jedan ili dva testa.

Veliko istrazivanje o nacinu dijagnostike i terapije upale prednjeg segmenta oka (Red
oftalmolozi iz Bijelorusije, Bugarske, Hrvatske, Ceske Republike, Poljske, Rusije, Turske,
Ujedinjenih Arapskih Emirata i Ukrajine (177). Istrazivanje je provedeno na uzorku od 38448
pacijenata, od kojih je 4320 (11%) imalo dijagnosticiranu upalu prednjeg segmenta oka
nespecificiranog uzroka. Od 65 oftalmologa ukljucenih u istrazivanje, 29% ih je izjavilo da
koristi Schirmerov test, a samo 5% TBUT. Samo 12% oftalmologa je izjavilo da Schirmerov
test koristi rutinski, a TBUT samo njih 3%!. Kod hrvatskih oftalmologa ukljucenih u
istrazivanje rezultati su nesto bolji: pri dijagnostici upalnih stanja prednjeg segmenta oka 20%
ih je koristilo Schirmerov test, a samo 17% njih TBUT.

Kakav je odnos izmedu anamnestickih podataka i1 rezultata primijenjenih testova?
Nichols i suradnici su nasli da simptomi suhog oka (suhoca, osjecaj pijeska, crvenilo 1 umor
ociju) nisu bili povezani sa opserviranim klinickim znacima (stanje Meibomovih Zlijezda,
suzni menisk, TBUT test, bojanje fluoresceinom, Schirmerov test, bojanje bengalskim
crvenilom), no istrazivanje je bilo provedeno na relativno malom uzorku od 72 pacijenta
(178).

Begley 1 suradnici su na uzorku od 122 pacijenta sa umjerenim ili izraZenim
smetnjama pripisanim suhom oku pronasli vecu korelaciju izmedu anamnesti¢kih podataka 1
procjene oftalmologa nego izmedu njegove procjene i klinickih znakova suhog oka (179).
Takoder, nadena je mala korelacija rezultata primijenjenih klinickih testova (izmedu ostalih, 1
izmedu TBUT testa i Schirmerovog testa). Zanimljivo je da su svi ispitanici sa simptomima
suhog oka, bez obzira na njihov intenzitet, izjavljivali da im se svi praceni simptomi tijekom

dana pogorSavaju.

Kao zakljuc¢ak, mozemo istaknuti slijedece:
1. Ne postoji samo jedna dijagnosticka metoda koja pouzdano detektira disfunkciju
suznoga filma.
2. Ne postoji dijagnosticka metoda koja specificno detektira odredenu podvrstu

disfunkcije suznoga filma. Ne postoji jasnan konsenzus niti o tome koji je test
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adekvatan za koji oblik disfunkcije suznog filma, niti kako se u praksi testovi koji se
koriste trebaju izvoditi.

Sve postojece dijagnosticke metode podlozne su utjecaju nepatoloskih parametara kao
Sto su ispitivaceva i/ili pacijentova subjektivnost, utjecaj okoline, instrumentarija 1 sl.

. Potrebno je koriStenje baterije testova u dijagnostici poremecaja suznog filma, no one
su podlozne meduutjecaju. Stoga je njihov slijed veoma vazan, iako se meduutjecaj
metoda ne moze nikada u cijelosti ukloniti.

Povijest bolesti ostaje klju¢na u dijagnostici disfunkcije suznoga filma, no korelacija
izmedu anamnesti¢kih podataka, posebno numerickih zbrojeva odgovora na pitanja u
standardiziranim upitnicima, i rezultata testova primijenjenih pri dijagnostici suhog
oka jos$ uvijek je predmet kontroverzi.

Osim standardnih dijagnosti¢kih metoda kao $to su TBUT 1 Schirmerov test, drugi se

testovi veoma rijetko ili nikada ne koriste u svakodnevnoj klini¢koj praksi.

1.5.4.2. Slijed pretraga

Ukoliko se oftalmolog klini¢ar odluci za bateriju testova, a Sto bi trebalo biti obavezno

u pravilnoj dijagnostici suhog oka, postavlja se pitanje kojim redoslijedom testove provoditi,

posto je jasno da koriStenjem invazivnih metoda jedna utjeCe na drugu. Tako npr. TBUT

uvodi dodatnu supstancu u suzni film, Sto mijenja sve ostale parametre. Schirmerov test opet

izaziva u vecoj ili manjoj mjeri refleksnu lakrimaciju, $to utjece, izmedu ostalog, na stabilnost

suznog filma.

Tako Korb predlaze slijedeci slijed (180):
1. Anamneza
2. Neinvazivne pretrage, koje ne utjecu na stanje suznog filma:
a) pregled na biomikroskopu
b) NIBUT
c) Mijerenje debljine lipidnog sloja suza (LLT)
3. Invazivne pretrage, i to slijede¢im redoslijedom:
a) TBUT
b) bojanje fluoresceinom
c) ekspresija Meibomovih Zlijezda
d) Schirmerov test

e) bojanje bengalskim crvenilom
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Zbog ocigledne moguénosti da testovi utjeu jedni na druge, on predlaze da se izmedu,
npr. TBUT-a i Schirmerovog testa napravi pauza (nedefinirane duljine). Oftalmolog klinicar,
na zalost, za svakoga pacijenta nema neograni¢eno vrijeme na raspolaganju, stoga su u
prakti¢noj primjeni baterije testova kompromisi neizbjezni. Koji invazivni test utje¢e na koji
drugi vise nego obrnuto, i kako se medusobni utjecaj testova moze smanjiti na prihvatljivu
mjeru bez koristenja klinicki neizvodljive duge (koliko duge?) pauze, zasad literatura ne

objasnjava.

1.5.5. Metode procjene utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju

Kako je u uvodu istaknuto, sve se vise uvida vaznost suznog filma za vidnu funkciju.
No, iako je u novoj definiciji disfunkcije suznoga filma po prvi put kao simptom spomenut i
poremecaj vidne funkcije, u izvjeséu koje je tu novu definiciju objavilo istodobno nema i
preporu¢ene metode procjene utjecaja suznog filma na vidnu funkciju koja bi bila
primijenjiva u svakodnevnoj klini¢koj praksi (3).

U slijede¢em pregledu ukratko ¢emo spomenuti koje su metode procjene utjecaja
suznog filma na vidnu funkciju opisane u literaturi. Sve su veoma komplicirane i koriste
slozene matematiCke algoritme, te zbog svoje sloZenosti nisu podesne za svakodnevnu
klini¢ku praksu.

Zanimljivo je da u literaturi ne postoji opis niti pokusaja koriStenja neke standardne
oftalmoloske opreme u procjeni utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju, kao §to su npr.

Snellenove tablice, osnova svake oftalmoloske ordinacije.

1.5.5.1. Valna aberometrija

Jedna od najceSce koriStenih metoda koje se koriste u procjeni uloge suznog filma u
optici oka je procjena valne aberometrije (wavefront aberrometry estimation). Ukupne valne
aberacije  mjerene Hartmann-shackovim aberometrom i rozni¢ne aberacije mjerene
topografom koriste se u ovakvom mjerenju (181). Pocevsi od promjena u opti¢koj aberaciji
zbog promjena u suznom filmu po treptaju, opticka kvaliteta oka se mijenja. Na ofima sa
urednim suznim filmom nakon treptaja zamjetan je postupan porast optic¢kih aberacija (slika

14.), povezan sa sve nepravilnijim suznim filmom $to izaziva sve izraZenije smanjenje opticke
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kvalitete oka (prosjeno smanjenje 21% +/- 8%). Sve navedeno upucuje da je opticka
kvaliteta oka dinamicki entitet na koji djeluje suzni film zajedno sa akomodacijom, dobi,
roznicom, o¢nom le¢om, staklovinom i oénom pozadinom (182).

Vazno je za klini¢ku praksu da navedena istrazivanja pokazuju da povecanje aberacija
po treptaju zbog promjena suznog filma moze djelomice ograniCiti rezultate kirurske
korekcije aberacije. Videosnimka roznice nepravilne povrSine 4 dana nakon fotorefraktivne
keratektomije (PRK) pokazuje da nepravilnosti u povrsini suznog filma nisu izravnane prije
slijedeceg treptaja (183).

Tocan ucinak ovisi o intervalu izmedu treptaja u svakodnevnom zivotu, posto on

varira ovisno o vidnom zadatku (184).

L

g
¥
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Slika 14. ukupna (srednji stupac) i roZni¢na (desni stupac) valna aberacija neposredno
po treptaju te 20 i 30 sekundi po treptaju. Lijevo: mreZa tocki aberometrijske slike u
razli¢itom vremenu po treptaju. Vidljiv je porast u ukupnim i roZni¢nim aberacijama

kako vrijeme odmice od zadnjeg treptaja (iz Montes-Mico R. Role of the tear film in the
optical quality of the human eye. J Cataract Refract Surg 2007; 33:1631-1635)
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1.5.5.2. Videokeratoskopija (keratometrija velike brzine)

Obzirom na ¢injenicu da je promjena opticke kvalitete oka, ovisna o suznom filmu,
dinamicki entitet, razumljivo je da je za njenu procjenu potrebna metoda koja ¢e tu promjenu
moci snimiti u velikoj vremenskoj rezoluciji. Takva je metoda prikazana od Montez-Mica sa
suradnicima i Nemetha sa suradnicima (185, 37). Slika 15. prikazuje promjenu izgleda valne
aberacije roznice ovisno o vremenu po treptaju. Tijekom prvih nekoliko sekundi vidi se
smanjenje broja konturnih linija, $to ukazuje na smanjenje aberacije. Otprilike 6 do 8 sekundi
po treptaju valna devijacija je relativno ravna, no kako vrijeme odmice, valne konture pocinju
biti sve nepravilnije, $to upucuje na bitan porast aberacija.

Ako promatramo ukupni zbroj valnih aberacija viSeg reda (3. do 6.), vidimo da se one
neposredno po treptaju smanjuju, nakon cega slijedi zamjetan porast aberacija u prvih 15
sekundi po treptaju. Aberacije su najnize otprilike 6 sekundi po treptaju. Pri normalnim
fotopickim uvjetima u kojima je promjer zjenice manji a interval medu treptajima kratak
(prosjecno oko 4 sekunde), promjene aberacije vjerojatno nece utjecati na vidnu funkciju. No,
porast aberacija nakon 10 sekundi po treptaju pri $irim zjenicama i rjedem treptanju dovodi do

zamjetne degradacije vidne funkcije.

Slika 15. Konture valne aberacije roZnice u razli¢itom vremenu po treptaju. Promjer
zjenice: 7 mm. Samo su aberacije viSeg (3. do 6.) stupnja prikazane ((iz Montes-Mico R.
Role of the tear film in the optical quality of the human eye. J Cataract Refract Surg
2007; 33:1631-1635)
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1.5.5.3. Metoda dvostrukog mjerenja (double-pass method)

Metoda dvostrukog mjerenja (double-pass method) bazira se na snimanju tockastog
izvora svjetla koji se projicira na mreznicu (Zutu pjegu) te se od nje reflektira te tako dva puta
prolazi kroz opticki sustav oka (177). Iz tako dobijenih slika izraCunava se o¢na funkcija
transfera modulacije (ocular modulation transfer function-MTF). MTF dobijen na ovakav
nacin daje nam informaciju o stvarnim promjenama slike na zutoj pjegi nastalim zbog
promjena suznog filma. Poznato je da male lokalizirane varijacije pravilnosti suznog filma,
koje se ne mogu detektirati aberometrijom, mogu vremenom znatno utjecati na pojacani rasap
svjetla (178, 186). Taj pojacani rasap vidljiv je pri zamucenju slika dobijenih Hartmann-
Shackovim aberometrom. Rasap mogu izazvati i drugi opticki mediji oka (roZnica, leca,

mreznica), no on se u tom slucaju nece mijenjati ovisno o treptaju.

1.5.5.4. Retroiluminacija

Tutt i suradnici koristili su analizu retroiluminacije kako bi procijenili raspodjelu suza
na roznici i taj nalaz povezali sa vidnom funkcijom (187). Na osnovu ovoga rada Himebaugh
I suradnici razvili su kvantitativhu metodu koja analizira slike dobijene retroiluminacijom
kako bi se procijenio utjecaj suznog filma na pojavu aberacija (188).

Retroiluminacija je poznata metoda u oftalmologiji kojom se najceS¢e pregledava
prozirnost o¢ne lece, a koristi refleksiju svjetla sa mreznice. U tako reflektiranom svjetlu
vidljive su moguce opticke nepravilnosti. Metoda razvijena od Tutta i Himebaugha analizira
pravilnost distribucije svjetla dobijenog retroiluminacijom te je korelira sa eventualnim

nepravilnostima u suznom filmu.

1.5.5.5. Interferometrija

Promatranje fenomena interferencije lipidnog sloja suza poznata je metoda procjene
integriteta suznog filma (vidi poglavlje 1.5.2.1.3.). Izgled fenomena interferencije u korelaciji
je sa debljinom lipidnog sloja. Yokoi i suradnici razvili su komercijalno dostupan
interferometar te su predlozili gradaciju nalaza (189). Gradacija nalaza omogucila je procjenu
odnosa izmedu debljine lipidnog sloja suza i stabilnosti suznoga filma, te je pokazala uski
meduodnos izmedu debljine lipidnog sloja suza i debljine i stabilnosti vodenog sloja. Stoga se

ocekuje da sve navedeno ima utjecaja i na opticku funkciju oka.
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1.5.5.6. Mjerenje funkcionalne vidne oStrine

Mijerenje funkcionalne vidne ostrine (Functional Visual Acuity Measurement- FVA)
mjeri vidnu o$trinu tijekom i nakon duljeg netreptanja. Koristi Landoltov C znak koji se
prikazuje na razini najbolje korigirane vidne ostrine (190).

Varijacija FVA je Metoda mjerenja smanjenja vidne o$trine izmedu treptaja (Inter-
blink Interval Visual Acuity Decay Test -IVAD). Patentirana je od strane istrazivac¢ke ustanove
Ora (Andover, Mass., USA), koristi posebnu opremu, te nije namijenjena svakodnevnoj
Klinickoj upotrebi. Predstavljena u obliku postera, te je dosada koriStena u samo jednoj
objavljenoj studiji (191, 192). Kao i FVA, i ova metoda koristi ra¢unalnu paradigmu koja
pacijentu pokazuje Landoltov C znak na nivou pacijentove najbolje korigirane vidne ostrine.
Pacijentima se nalozi da na racunalu oznace smjer znaka. Kako se pacijentima vidna oStrina
smanjuje kako vrijeme proti¢e po treptaju, paradigma povecava znak. U objavljenom radu
autori su naveli da su osobe sa disfunkcijom suznog filma mogle odrzavati najbolje korigiranu
vidnu os$trinu 8.75 +6.6 sekundi po treptaju prije no §to je ona pocela opadati, dok su je osobe
sa urednom funkcijom suznog filma mogle odrzati znacajno dulje: 19.46 +15.97 sekundi
(slika 16.).

l Figure 1. Rate of Visual Acuity Decay Between Blinks -

Best-corrected VA -
1 line off BCVA —

— Dry Eye

2 lines off BCVA — — Control

3 lines off BCVA -
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-
-
o

20 30 40
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Slika 16. Smanjenje vidne oStrine izmedu treptaja mjereno IVAD metodom kod osoba
sa urednom funkcijom suznog filma (lijeva krivulja) i kod onih sa suhim okom (desna

krivulja). Objavljeno u obliku postera: Walker PM et al. IOVS 2007;48: ARVO E-
Abstract 422.
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Za ovu je metodu znacajno da je patentirana, tj., da se bez dozvole ne smije koristiti,
da koristi poseban racunalni program, da pretraga dugo traje, te da je razvijena prije svega za

klinicko ispitivanje kapi za o¢i a ne za svakodnevni klinicki rad.

1.5.5.7. Metode procjene utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju- zakljuc¢ak

U zakljucku ovoga pregleda metoda procjene utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju

mozemo istaknuti slijedece:

1. Ne postoji klini¢ki primijenjiva metoda procjene utjecaja suznoga filma na vidnu
funkciju, koja bi koristila standardnu oftalmolosku opremu, te koja nije

dugotrajna ili invazivna.

2. Vecina razvijenih metoda primijenjiva je samo u laboratorijskom istrazivac¢kom radu,

a1 one koje su razvijene za klini¢ku primjenu nisu prihvacene.

3. Metodologija i teorijska podloga opisanih metoda usko je specijalizirana i posve

nerazumljiva prosje¢nom oftalmologu.

4. Sve opisane metode koriste posebnu skupu i specijaliziranu opremu, koja velikoj

vecini klini¢ara nije financijski dostupna.
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2. Hipoteza

U ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma period vremena po treptaju
nakon kojeg dolazi do zamucenja slike kraci je nego u ispitanika bez simptoma disfunkcije
suznog filma, te je taj period vremena moguce objektivno odrediti iskazom ispitanika i/ili
mjerenjem vremena kronometrom od trenutka otvaranja oka pa do zamucenja slike ispitanika,

tj. gubitka linije najbolje korigiranog vida koriStenjem standardnih optotipa.
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3. Ciljevi rada

Opéi cilj:

Istraziti utjecaj suznog filma na vidnu oStrinu mjerenjem proteklog vremena po
treptaju nakon kojeg dolazi do zamucenja vidne oStrine koriStenjem standardnih optotipa u
ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma i ispitanika bez simptoma disfunkcije

suznog filma.
Specificni ciljevi:
1. Odrediti vrijeme proteklo nakon treptaja kada dolazi do zamucenja vidne oStrine
koriStenjem standardnih optotipa u ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma
i ispitanika bez simptoma disfunkcije suznog filma.
2. Istraziti je li mjerenjem vremena koje protekne od treptaja do zamucenja linije
najbolje korigiranog vida pri standardnoj provjeri vidne ostrine moguce ovaj

parametar kvantificirati koristenjem optotipa i subjektivnog iskaza pacijenta.

3. [Istraziti ponovljivost i prakticnost primjenjene metode za koriStenje u svakodnevnoj

klini¢koj praksi.

4. Tstraziti postoji li korelacija izmedu vremena zamucenja vidne oS$trine po treptaju sa

nekim od ostalih mjerenih parametara.
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4, Materijali i metode (ispitanici-uzorak)

4.1. Materijal i ispitanici-uzorak

4.1.1. Materijal

Pri provedbi istrazivanja koristila se standardna oprema oftalmoloske ordinacije:
1. Snellenovi optotipi za provjeru vidne oStrine.
2. procjepna svjetiljka za pregled prednjeg ocnog segmenta, uz koriStenje

fluoresceinskih kapi za bojanje suznoga filma i defekata povrsine oka.

Za provjeru ispitanikova iskaza proteklog vremena od otvaranja oka do gubitka linije

najbolje korigiranog vida koristenjem standardnih optotipa ispitivac je koristio kronometar.

Iz gore navedenog vidljivo je da pri provedbi ovog istrazivanja nije bila koriStena

nikakva dodatna oprema koja ne stoji na raspolaganju svakoj oftalmoloskoj ordinaciji.
4.1.2 Ispitanici

U istrazivanje je bilo uklju¢eno 200 ispitanika: 100 sa simptomima disfunkcije suznog

filma i 100 bez njih (kontrolna skupina).

Uzorak ispitanika bio je prigodni: svi punoljetni pacijenti koji su dosli na standardni
oftalmoloski pregled a koji su zadovoljili kriterije uvr$tavanja u skupinu ispitanika sa
smetnjama povezanim sa disfunkcijom suznog filma ili u kontrolnu skupinu bez takvih
smetnji, te su po upoznavanju s nac¢inom provedbe i ciljem istrazivanja, potpisivanjem

informiranog pristanka dali svoju pisanu suglasnost za sudjelovanje u istrazivanju.
Pacijenti kod kojih bi sudjelovanje u istrazivanju moglo dati neobjektivne rezultate

zbog oftalmoloskih (o¢na trauma, akutne upale oka, 10§ vid) ili neoftalmoloskih razloga (losa

suradnja) nisu bili ukljuceni u israzivanje.
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4.1.3 Eticka nacela

Metoda mjerenja zamucenja vida poslije treptaja posve je bezbolna i bezopasna.
Pritom se u oko ne kapaju nikakve kapi niti se oko uopce dotice tijekom pretrage. Sve ostale
pretrage koje su se koristile u istrazivanju standardne su oftalmoloske pretrage i dokazano

posve neskodljive po ispitanike, te osim moguce diskretne nelagode nisu opasne po zdravlje.

Bez obzira na to, svaki ispitanik je prije sprovedbe ispitivanja bio detaljno upoznat sa
svrhom i sadrzajem samog ispitivanja, te je bio zamoljen da da svoju pismenu suglasnost za
provedbu ispitivanja (za svakog ispitanika postoji potpisana izjava o suglasnosti za

sudjelovanje u istrazivanju).
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4.2. Metode

4.2.1 Mjesto i vrijeme istraZivanja

Svi pregledi i sva mjerenja provedeni su od strane ispitivaca (Igor Petri¢ek), u
Kabinetu za elektrodijagnostiku i ehografiju oka, Klinika za o¢ne bolesti KBC Zagreb.

Ispitivanja su provodena u razdoblju od 23. veljace pa do 3. lipnja 2011. godine.
4.2.2. Slijed pregleda

Svakome ispitaniku koji je zadovoljio kriterije uvrStavanja u straZivanje i potpisao
informirani pristanak prvo se postavila baterija pitanja u cilju utvrdivanja simptomatologije
disfunkcije suznog filma. Kao osnova upitnika koristio se standardizirani Scheinov upitnik,

modificiran dodatnim pitanjima relevantnim za ovo istrazivanje (3).

Potom se svakom ispitaniku odredila najbolja korigirana vidna ostrina (best corrected
visual acuity- BCVA).

Po ispitivanju vidne oStrine pristupilo se mjerenju perioda vremena u kojem dolazi do

zamucenja linije najbolje korigirane vidne os$trine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time-
PBBT).

Po mjerenju PBBT slijedio je pregled na biomikroskopu, a ukljucivao je:
1. procjenu hiperemije spojnice
2. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)
3. TBUT (Tear Film Break-up Time)
4. bojanje roznice fluoresceinom
5

. ekspresiju Meibomovih Zlijezda
Slijed pregleda-sazetak:

1. anamneza (upitnik)

2. odredivanje najbolje korigirane vidne ostrine (best corrected visual acuity- BCVA)
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3.

4.

mjerenje perioda vremena u kojem dolazi do zamucenja linije najbolje korigirane
vidne oStrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time- PBBT)
pregled na biomikroskopu:

a. procjena hiperemije spojnice

b. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)

c. TBUT (Tear Film Break-up Time)

d. bojanje roznice fluoresceinom

e. ekspresija Meibomovih zlijezda

4.2.3. Opis pregleda

4.2.3.1. Subjektivne smetnje (anamneza)

U cilju utvrdivanja subjektivnih simptoma povezanih sa funkcijom suznog filma

koristio se Scheinov upitnik (3). Odgovori su ocjenjivani od 0 (nikada) do 4 (stalno).

© o k~ w N oE

da li ikada imate osjecaj suhoce u o¢ima?
da li ikada imate osjecaj pijeska u o€ima?
da li imate osje¢aj pecenja u ocima?

jesu li Vam oc¢i ikada crvene?

imate li krustice na trepavicama?

je 1i Vam tesko otvoriti o¢i ujutro?

Obzirom da Scheinov upitnik ne ispituje detaljnije utjecaj funkcije suza na vidnu

funkciju, pacijentu su postavljena dodatna pitanja:

N o g bk~ wDd e

pojavljuju li se tegobe/ smetnje obostrano?

imate li viSe smetnji zimi?

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

traju li Vase smetnje dulje od 3 mjeseca?

imate li smetnje vezane uz rad za raCunalom?

imate li smetnje vezane uz gledanje televizije?
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8. imate li smetnje vezane uz voznju automobila?
9. nakon duljeg rada za racunalom, gledanja TV, voznje autom ili boravka u
klimatiziranom prostoru, primjecujete li promjenu u ostrini vida?

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

Odgovori na dodatna pitanja ocjenjeni su kao i za pitanja u Scheinovom upitniku, osim
za pitanja 1, 2 i 5, na koja se odgovaralo sa DA ili NE, za pitanje 3 na koje se odgovaralo sa 1,

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

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

1. prisutnost simptoma disfunkcije suznog filma: vrijednost bilo kojeg odgovora
na pitanja vec¢a od 0 za Scheinov upitnik i/ili na dodatna pitanja koja su se
ocjenjivala kao 1 Scheinov upitnik. Ostala pitanja nisu bila kriterij za
uvrStavanje u studiju, ve¢ im je cilj bolje opisivanje pacijentova stanja.
Nepouzdanost upitnika u detekciji, a posebno u stupnjevanju teZine stanja
odavno je poznata. Stoga i odluka da se ne postavlja neka visa granica zbroja
bodova odgovora jer je ona nepouzdana- u skupinu sa smetnjama uvrStene su
posobe sa smetnjama, u kontrolnu one bez smetnji, neovisno o njihovoj vrsti i
intenzitetu. Daljnje stupnjevanje provedeno je tijekom obrade odgovora.

2. odsutnost akutnih o¢nih bolesti.

3. odsutnost kroni¢nih o¢nih bolesti ili oziljnih promjena povrsine oka koje utje¢u
na funkciju suznoga filma.

4. vidna ostrina na oba oka dovoljno dobra da ispitanik moze suradivati.

5. adekvatna suradnja ispitanika.

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

na funkciju suznoga filma.
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4.
S.

vidna oStrina na oba oka dovoljno dobra da ispitanik moze suradivati.

adekvatna suradnja ispitanika.

Kriteriji za neuvrStavanje ispitanika u istrazivanje bili su:

1.
2.

akutne ocne bolesti.

kroni¢ne o¢ne bolesti i oziljne promjene povrsine oka koje utjeCu na funkciju
suznoga filma.

veoma lo$a vidna o$trina na jednom ili oba oka.

ukoliko je suradnja ispitanika bila neadekvatna tijekom pregleda, pacijent se

nije ukljucio u istrazivanje.

4.2.3.2. Odredivanje najbolje korigirane vidne ostrine (best corrected visual
acuity- BCVA)

Odredivanje najbolje korigirane vidne oStrine (best corrected visual acuity- BCVA)

vr§ilo se na standardni nacin, koriStenjem Snellenove tablice postavljene na 6 metara.

Provjera vidne oStrine i eventualna potrebna korekcija odredivala se monokularno.

4.2.3.3. Odredivanje perioda vremena u kojem dolazi do zamucenja linije

najbolje korigirane vidne oStrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time-

PBBT)

Odredivanje perioda vremena u kojem dolazi do zamucenja linije najbolje korigirane

vidne ostrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time- PBBT) vrsilo se na slijedec¢i nadin:

Sa najbolje korigiranom vidnom oStrinom ispitanika se uputilo da se:

1.
2.
3.

usredoto¢i na pokazani broj u redu najbolje korigirane vidne oStrine,

da koliko puta trepne,

da otvori oci, kaze ,,sad”, da od tog trenutka viSe ne trepce i da u sebi broji
koliko ¢e sekundi pro¢i do zamagljenja pokazanog broja.

kada mu se broj zamuti ispitanik odmah treba reci koliko je sekundi proslo.
postupak se ponovio tri puta za svako oko,

a ispitivac je pouzdanost mjerenja ispitanika provjeravao vizualnom provjerom

je li ispitanik trepnuo, te je ispitanikov iskaz proteklog vremena mijerio
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kronometrom, od trenutka kada je ispitanik rekao ,,sad* pa do trenutka kada je

on rekao koliko je sekundi proslo.

4.2.3.4. Objektivni nalaz (pregled na biomikroskopu)

Pregled na biomikroskopu sastojao se od slijede¢ih elemenata:
1. procjena hiperemije spojnice
2. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)
3. TBUT (Tear Film Break-up Time)
4. bojanje roznice fluoresceinom
5

. ekspresija Meibomovih Zlijezda

4.2.3.4.1. Procjena hiperemije spojnice
Pri procjeni hiperemije spojnice koristena je CCLRU skala (121). Nalaz je ocijenjivan

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

4.2.3.4.2. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)
Procjena nalaza LIPCOF-a bazirala se na radovima Prof. Hoeha (115). Nalaz se
ocjenjivao od 0 (bez nabora) pa do 3 (viSe nabora spojnice iznad razine normalnog suznog

meniska).

4.2.3.4.3.TBUT (Tear Film Break-up Time)
U ovome istrazivanju koriSten je slijede¢i postupak provedbe TBUT testa,

modificirani opis Lowthera (153):

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

2. Obrisati ev. suvisak tekucine sa oba zatvorena oka.

3. Re¢i pacijentu da ucini nekoliko (najmanje 3-5) punih treptaja.

4. Reci pacijentu sa drzi oci otvorene prilikom testiranja koliko je god viSe moguce
onako kako ih drzi i inage (ne neprirodno jako otvorene, niti jedva otvorene).

5. Pri pregledu na biomikroskopu, ukljuciti standardno kobalt plavo svjetlo, reci

pacijentu da jo$ jednom trepne, da otvori oc¢i kako ih i inace drzi otvorenima, te da
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viSe ne trepée. Poceti brojati sekunde od trenutka kada pacijent otvoti oci, pa do
trenutka kada se pojave tamne mrlje u fluoresceinom obojanom suznom filmu.
Zaustaviti brojanje: broj sekundi od otvaranja oka je TBUT. Relevantni nalaz tipi¢no
je pojava multiplih i difuzno razbacanih tamnih pukotina u suznom filmu.

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

7. Ukoliko se vrijednosti TBUT-a i dalje znacajno razlikuju izmedu viSe ponovljenih
mjerenja, nalaz ne interpretirati kao TBUT, ve¢ ga opisati kao ,,TBUT nepouzdan®.

8. U slucaju znacajne asimetrije nalaza TBUT-a izmedu oc€iju, ev. patoloske vrijednosti
ne opisivati kao nestabilni suzni film. Takav nalaz najvjerojatnije je posljedica nekog

unilateralnog sekundarnog uzroka (npr. bakterijska ili virusna infekcija).

4.2.3.4.4. Bojanje roZnice fluoresceinom
U ocjeni bojanja roznice fluoresceinom koristila i NEI/Industry skala bojanja povrSine
oka fluoresceinom (133). Roznica je podijeljena u 5 zona i spojnica u 3, te su u svakoj

ocjenjivalo bojanje od 0 do 3 do maksimalno 15 bodova.

4.2.3.4.5. Ekspresija Meibomovih Zlijezda
Koristen je Korbov opis provedbe ekspresije Meibomovih Zlijezda (93). Nalaz je
ocjenjivan na slijede¢i nacin:
Kolicina sekreta:
3: vecina kanali¢a na pritisak secernira bistar sekret
2: secernira oko polovice izvodnih kanali¢a, sekret oskudniji
1: secernira malo kanalica, sekret jedva vidljiv
0: ekspresijom se ne dobija vidljiva sekrecija Meibomovih Zlijezda
Izgled sekreta
A: sekret bistar
B: detritus u sekretu (staza)

C: sekret zamucen, pjenusav (upala)
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4.2 4. Statisticke metode

Kvantitativni podaci prikazani su tablicama frekvencija, tablicama kontingencije i
deskriptivnim mjerama. U statistickoj analizi primijenjeni su odgovarajuéi parametrijski (T-
test) i neparametrijski testovi (Mann-Whitney), a za analizu razlika medu zavisnim uzorcima
odgovarajuci test za zavisne uzorke, ovisno 0 zadovoljenju uvjeta empirijske raspodjele
podataka. U analizi tablica kontingencije koristio se hi-kvadrat test. Za analizu povezanosti
koriSten je Spearmanov koeficijent korelacije. Rezultati su bili interpretirani na 1% i na 5%-

tnoj razini znacajnosti. U obradi podataka koristio se statisticki program Statistica, ver. 7.1.
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5. Rezultati

5.1. Dob ispitanika

Ispitivanjem je obuhvaceno 200 ispitanika u dobi od 18 do 75 godina, od toga 100 u

skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma i 100 u kontrolnoj skupini bez

takvih simptoma (tablica 1.).

Tablica 1. deskriptivna statistika za varijablu dobi po skupinama

skupina

dob 1 51,27
2 41,41
Total 46,34

SD

15,19
16,05
16,35

5.2. Spol ispitanika

Tablica 2. Raspodjela ispitanika prema spolu po skupinama

Skupina 1
Spol N %
1 10 10,0%
2 90 90,0%
Total 100 100,0%

Skupina 2
%
35 35,0%
65 65,0%
100 100,0%

Iz tablice 2. vidljivo je da je u obje skupine bilo zamjetno vise zenskih ispitanika nego

muskih, §to je posebno naglaseno za skupinu sa simptomima disfunkcije suznog filma, gdje je

¢ak 90% ispitanika bilo Zena.

5.3. Simptomi disfunkcije suznog filma

U skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma prosje¢na vrijednost

zbroja vrijednosti odgovora na pitanja iz Scheinovog upitnika i dodatnih pitanja koja su se

ukljucivala u zbroj (vidi poglavlje 4.2.3.1) bila je 7,24 (Tablica 3.). Posto je kriterij

ukljucivanja ispitanika u skupinu sa simptomima disfunkcije suznog filma bila vrijednost
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zbroja navedenih odgovora vec¢a od 0, tada je kriterij uklju¢ivanja u kontrolnu skupinu bila

odsutnost bilo kakvih simptoma disfunkcije suza (zbroj 0).

Tablica 3. Deskriptivna statistika za ukupni broj simptoma iz Scheinovog upitnika i

dodatnih pitanja.

Ukupni zbroj simptoma 7,24 4,43 7 4

Skupina 1 M SD Medijan  Percentile 25  Percentile 75

11

5.3.1. Simptomi disfunkcije suza i dob

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma

suhog oka i dobi (r = 0,293; p<0,01) Sto ukazuje da se s poveéanjem dobi poveéava i broj

simptoma suhog oka, no obzirom da je dobijena korelacija niska, moZemo je interpretirati

samo u smislu tendencije.

5.3.2. Simptomi disfunkcije suza i spol

Muskarci navode manje simptoma u odnosu na Zene, no utvrdena razlika se nije

pokazala statisti¢ki znaajnom (p>0,05). Temeljem deskriptivne statistike prikazane u tablici

4. vidljivo je da postoji razlika i da zene navode vise simptoma nego muskarci. Zbog velikog

nesrazmjera u veli¢ini uzoraka rezultate statistickog testiranja znacajnosti razlike ne mozemo

smatrati pouzdanima. Povecanje uzorka muskaraca pokazalo bi da li bi opaZena tendencija

razlike bila statisti¢ki znacajna.

Tablica 4. Ukupni broj simptoma po Scheinu i razlike prema spolu

Ukupni zbroj simptoma

Spol N M SD Mann-  z
Percentile Percentile  Whitney
25 Medijan 75 U
1 10 510 3,75 2 4 9 313,500 -1,574 0,115
2 90 7,48 4,45 4 7 11

64




5.4. Period vremena u kojem dolazi do zamuéenja linije najbolje korigirane

vidne oStrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time- PBBT)

Provedena su tri mjerenja za desno i tri mjerenja za lijevo oko od strane ispitanika i od
strane ispitivaca. Deskriptivna statistika za pojedina mjerenja prikazana je u tablicama 5. i 10.
Vrijednosti PBBT ispitanika kretale su se u rasponu od 2 do najvise 70 sekundi, a vrijednosti

procjene PBBT ispitivaca u rasponu od 2 do 50 sekundi.

5.4.1. Odnos vrijednosti PBBT mjerenih od strane ispitanika i ispitiva¢a te njihova

ponovljivost

Tablica 5. Deskriptivna statistika za PBBT mjeren od ispitanika po pojedina¢nim

mjerenjima za oba oka na dvije skupine

skupina M SD Medijan  Percentile Percentile

25 75
1. PBBT ispitanik d.oko 1 7,58 5,67 6 5 9
(sec) 2 10,75 8,53 9 6 14
ukupno 9,17 7,40 7 5 10
2. PBBT ispitanik d.oko 1 7,55 5,61 6 5 9
(sec) 2 10,34 7,85 8 5 13
Total 8,95 6,95 7 5 10
3. PBBT ispitanik d.oko 1 7,23 5,19 6 5 8
(sec) 2 10,39 8,56 8 6 12
ukupno 8,81 7,23 7 5 10
1. PBBT ispitanik l.oko 1 7,13 5,30 6 4 9
(sec) 2 11,21 8,94 8 6 14
ukupno 9,17 7,61 7 5 11
2. PBBT ispitanik l.oko 1 6,43 3,99 5 4 8
(sec) 2 10,53 8,26 8 6 13
ukupno 8,48 6,79 7 4 10
3. PBBT ispitanik l.oko 1 6,68 4,47 6 4 8
(sec) 2 10,24 7,87 8 5 13
ukupno 8,46 6,63 6 5 10
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Tablica 6. deskriptivna statistika za tri mjerenja PBBT od strane ispitanika za desno

oko
Desno oko
PEBT N M SD Mini Maksi 25 50 75
mjerenje nimum aksimum (medijan)
1. PBBT
ispitanik d.oko 200 9,17 7,397 2 70 5,00 7,00 10,00
2. PBBT
ispitanik d.oko 200 8,95 6,945 2 56 5,00 7,00 10,00
3. PBBT
ispitanik d.oko 200 8,81 7,234 2 60 5,00 7,00 10,00

Tablica 7. Friedmanov test i znacajnost razlike u PBBT vrijednostima mjerenja

ispitanika za desno oko

N
X2
df
p

200
2,399
2
0,301

Iz rezultata opisanih u tablicama 6. i 7. vidljivo je da izmedu ispitanikova tri mjerenja

PBBT za desno oko nema statisticki znac¢ajne razlike.

Tablica 8. deskriptivna statistika za tri mjerenja PBBT od strane ispitanika za lijevo oko

Lijevo oko

PBBT
mjerenje

1. PBBT
ispitanik |.oko

2. PBBT
ispitanik |.oko

3. PBBT
ispitanik |.oko

200

200

200

9,17

8,48

8,46

SD

7,607

6,786

6,629

Minimum Maksimum

2 60
1 58
1 50

25

5,00

4,00

5,00

50
(medijan)

7,00
7,00

6,00

75

10,75

10,00

10,00

Tablica 9. Friedmanov test i znac¢ajnost razlike u PBBT vrijednostima mjerenja

ispitanika za lijevo oko

N 200
Chi-Square 15,609
df 2
Asymp. Sig. 0,000

66




Iz tablica 8. 1 9. vidljivo je da je nadena statisticki zna¢ajna razlika izmedu pacijentova
tri mjerenja za lijevo oko. Friedmanovim testom za zavisne uzorke testirana je razlika izmedu
pacijentovih mjerenja za oba oka. Izmedu mjerenja PBBT na desnom oku ne postoji znacajna
razlika (p=0,301), medutim postoji znacajna razlika izmedu pacijentovih mjerenja na lijevom
oku (p<0,01).

Rezultat za lijevo oko moze biti posljedica prirode distribucije rezultata koja sadrzi
ekstremne vrijednosti §to se odrazava na rezultat statistiCkog testa. Znaajna i1 visoka

korelacija sva tri mjerenja na oba oka ukazuje na veliko slaganje kroz tri mjerenja.

Tablica 10. Deskriptivna statistika za PBBT mjeren od ispitivaca po pojedina¢nim

mjerenjima za oba oka na dvije skupine

skupina| M | SD | Medijan | Percentile 25 | Percentile 75
1. PBBT ispitivac d.oko (sec) | 1 6,76 | 3,78 6 4 8
2 9,61 | 6,06 8 6 11
ukupno | 8,19 | 5,23 7 5 10
2. PBBT ispitivac d.oko (sec) | 1 6,71 | 3,98 6 4 8
2 8,75 | 5,67 8 5 11
ukupno | 7,73 | 4,99 7 5 9
3. PBBT ispitivac d.oko (sec) | 1 6,30 | 3,42 6 4 8
2 8,60 | 5,64 7 5 11
ukupno | 7,45 | 4,79 6 5 9
1. PBBT ispitivac l.oko (sec) |1 6,16 | 3,81 5 4 8
2 9,29 | 6,48 8 5 11
ukupno | 7,73 | 5,53 6 4 9
2. PBBT ispitivac l.oko (sec) |1 5711 3,11 5 4 7
2 8,48 | 5,07 7 5 11
ukupno | 7,10 | 4,42 6 4 9
3. PBBT ispitivac l.oko (sec) | 1 5811311 5 4 7
2 8,43 | 5,35 7 5 11
ukupno | 7,12 | 4,56 6 4 9

Tablice 11. i 12. pokazuju odnos procjena PBBT ispitanika i mjerenja ispitivaca u tri
mjerenja za desno i lijevo oko. U tri odvojena mjerenja PBBT na desnom i lijevom oku
procjene ispitanika i ispitivaca su u visokoj pozitivnoj korelaciji, statisticki znacajnoj na razini

od p<0,01.
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Tablica 11. Odnos procjena PBBT ispitanika i mjerenja ispitiva¢a u tri mjerenja za

desno oko (N=200)

mjerenje Spearman’s rho 1.PBBT | 2.PBBT | 3.PBBT | 1.PBBT | 2.PBBT | 3.PBBT
ispitanik ispitanik ispitanik ispitivaé ispitivaé ispitivad
d.oko (sec) | d.oko (sec) | d.oko (sec) | d.oko (sec) | d.oko (sec) | d.oko (sec)

1. PBBT ispitivac Koeficijent 857" ;710™ 673" 1,000 760" 7117
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
2. PBBT ispitivad Koeficijent 689" 879" ;708" 760" 1,000 798"
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
3. PBBT ispitiva¢ Koeficijent 634" 732" 874" 7117 ;798" 1,000
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
1. PBBT ispitanik Koeficijent 1,000 807" 754" 857" ,689™ 6347
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
2. PBBT ispitanik Koeficijent 807 1,000 822" ;710 879”7 7327
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
3. PBBT ispitanik Koeficijent 754 822" 1,000 673" 708 874"
d.oko (sec) korelacije

p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
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Tablica 12. Odnos procjena PBBT ispitanika i mjerenja ispitivaca u tri mjerenja za

lijevo oko (N=200)

mjerenje

Spearman's rho

1. PBBT 2. PBBT 3. PBBT 1. PBBT 2. PBBT 3. PBBT
ispitanik ispitanik ispitanik ispitivaé ispitivaé ispitivad
l.oko (sec) | l.oko (sec) | l.oko (sec) | l.oko (sec) | l.oko (sec) | l.oko (sec)
1. PBBT ispitivac Koeficijent 880" 783" 767" 1,000 828" 797"
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
2. PBBT ispitivac Koeficijent 759" 891" 764" 828" 1,000 ,828™
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
3. PBBT ispitivac Koeficijent ;703" 7517 ,859™ 7977 828" 1,000
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
1. PBBT ispitanik Koeficijent 1,000 864~ 839”7 8807 759”7 ;703
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
2. PBBT ispitanik Koeficijent ,864™ 1,000 864~ 783" 8917 7517
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000
3. PBBT ispitanik Koeficijent 839 864~ 1,000 7677 7647 ,859™
l.oko (sec) korelacije
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

Obzirom da se pokazalo da su procjene i ispitanika i ispitivaca kroz tri uzastopna

mjerenja u visokoj korelaciji, izraCunate su prosjecne vrijednosti iz navedenih mjerenja i kao

izvedena varijabla se koristile u daljnjim analizama.
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Ukupni rezultati povezanosti PBBT ispitanika i ispitivaca prikazani su u tablici 13.

Tablica 13. Povezanost prosjecnih procjena ispitanika i ispitivaca za PBBT

Spearman'srho | PBBT_ | PBBT_ | PBBT d | PBBT_
D dr L dr _pac L pac
PBBT_D | Koeficijent 882" | 655" 1,000 | ,750™
_ispitanik | korelacije
p ,000 ,000 | . ,000
PBBT_L | Koeficijent 6687 | 887 | 750" 1,000
_ispitanik | korelacije
p ,000 ,000 ,000
PBBT_D | Koeficijent 1,000 | 7407 | 8827 | 668"
_ispitiva¢ | korelacije
p : ,000 ,000 ,000
PBBT_L | Koeficijent 7407 1,000 | 655 | 887"
_ispitiva¢ | korelacije
p ,000 | . ,000 ,000
* p<0,05
** n<0,01

Iz tablice 13. je vidljivo da postoji visoka pozitivna statisticki znacajna povezanost
izmedu procjena ispitanika i ispitivaca prilikom mjerenja i na desnom (r= 0,882) i na lijevom

oku (r=0,887).

5.4.2. Odnos vrijednosti PBBT u skupini sa simptomima disfunkcije suza i u onoj bez

simptoma

Tablica 14. prikazuje deskriptivnu statistiku prosje¢nih vrijednosti PBBT po
skupinama za oba oka. Prosjec¢ne vrijednosti PBBT mjerene od ispitanika bile su 7,1 sekunda
za skupinu sa simptomima, te 10,82 sekunde za skupinu bez njih, dok su one mjerene od
ispitivaca bile neSto krace, 6,24 sekunde za skupinu sa simptomima te 8,86 sekundi za
skupinu bez njih.

Utvrdena je statistiCki znacajna razlika u vremenu PBBT izmedu skupina, u smislu

znacajno nizih vrijednosti u skupini 1 (sa simptomima disfunkcije suza).
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Tablica 14. Deskriptivna statistika prosjecnih vrijednosti PBBT po skupinama za oba

oka
skupina | M SD | Medijan | Percentile | Percentile | mann- p
25 75 Whitney
U

Prosjecni 1 745 | 5,21 6,17 467 8,67 | 3349,000 | <0,001
PBBT d pac |2 10,49 | 7,98 8,33 6,00 12,67

ukupno | 8,97 | 6,89 7,00 5,33 10,33
Prosjecni 1 6,75 | 4,37 5,67 4,17 8,00 | 3112,500 | <0,001
PBBT_L_pac |2 10,66 | 8,14 8,33 5,83 13,00

ukupno | 8,70 | 6,81 6,83 4,83 10,33
Prosjecni 1 6,59 | 3,47 6,00 4,67 8,00 | 3324,500 | <0,001
PBBT D dr |2 899 | 541 7,67 5,67 10,83

ukupno | 7,79 | 4,69 6,67 5,00 9,50
Prosjecni 1 589 | 3,14 5,00 4,00 6,67 | 3094,000 | <0,001
PBBT L dr |2 8,73 | 5,38 7,33 5,00 11,17

ukupno | 7,31 | 4,62 6,00 4,33 8,67

5.4.3. PPBT i zbroj simptoma

Tablica 15. Odnos zbroja simptoma i PBBT vrijednosti mjerenih od ispitanika i

ispitivaca

ukupni br.  PBBT_D_pac PBBT_L_pac PBBT_D_dr PBBT_L_dr
ukupni br. Spearman's rho 1,000 0,134 -0,008 0,130 0,039
simptoma p 0,185 0,940 0,198 0,701

Na tablici 15. prikazan je odnos zbroja simptoma i PBBT vrijednosti mjerenih od
ispitanika 1 ispitivaca. U skupini 1 (sa simptomima disfunkcije suza) nije utvrdena znacajna
povezanost ukupnog broja samoiskazanih simptoma i PBBT vrijednosti niti u procjenama

ispitanika niti ispitivaca (p>0,10).
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5.4.4. Odnos vrijednosti PBBT mjerenih od strane ispitanika i ispitivaca ovisno o visini

izmjerenih vrijednosti

Na slikama 17. i 18. dat je graficki prikaz navedene povezanosti iz koje je vidljivo da
je veée poklapanje procjena prisutno u podruéju nizih vrijednosti, dok je u podrué¢ju visokih
vrijednosti uocljiva tendencija pacijenata da daju vise procjene (duze vrijeme u sekundama)
u odnosu na lije¢nika. U grafickim prikazima koji slijede moze se jasno vidjeti uskladenost
ispitanika 1 ispitivata u PBBT, te da se vecina rezultata mjerenja nalazi u podrucju nizih

vrijednosti. Visoke vrijednosti su se javljale sporadi¢no.
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Slika 17. Povezanost prosjecnih vrijednosti PBBT pacijenta i lije¢nika (ispitanika i

ispitivaca) za desno oko

72



60,007

50,007

40,00 @)

O

30,00

PBBT_L_pac
o
o}

20,007

10,007

0,00

T T T T
0,00 10,00 20,00 30,00 40,00
PBBT_L_dr

Slika 18. Povezanost prosjecnih vrijednosti PBBT pacijenta i lije¢nika (ispitanika i

ispitivaca) za lijevo oko

5.5. TBUT- deskriptivna statistika

Tablica 16. prikazuje deskriptivnu statistiku za TBUT vrijednosti po pojedinacnim
mjerenjima za oba oka za dvije skupine ispitanika. Iz tablice je vidljivo da kontrolna skupina
postize viSe vrijednosti mjerenja TBUT. Skupine se statisticki znacajno razlikuju u
vrijednostima TBUT u smislu znacajno kraceg vremena kod ispitanika sa simptomima
disfunkcije suza: skupina sa simptomima imala je prosjec¢nu vrijednost TBUT-a od 4,3

sekunde, a ona bez simptoma gotovo duplo dulju, 8,24 sekunde.
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Tablica 16. Deskriptivna statistika za TBUT vrijednosti po pojedina¢nim mjerenjima za

oba oka za dvije skupine ispitanika.

1. TBUT d.oko (sec)

2. TBUT d.oko (sec)

3. TBUT d.oko (sec)

1. TBUT l.oko (sec)

2. TBUT l.oko (sec)

3. TBUT l.oko (sec)

prosjecni TBUT D

prosjecni TBUT L

skup
ina
1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

1

2
ukup
no

M

4,19
7,73
5,96

4,37
8,26
6,31

4,20
8,42
6,31

4,37
8,31
6,34

4,46
8,32
6,39

4,22
8,38
6,30

4,25
8,14
6,19

4,35
8,34
6,34

SD

2,12
5,84
4,73

2,41
6,56
5,30

2,18
6,77
5,44

2,33
6,61
5,33

2,37
6,38
5,17

2,41
6,32
521

2,18
6,23
5,04

2,31
6,34
5,16

Medija
n

4

5

4

(o]

~

3,67
5,50
4,33

3,67
6,67
4,33

Percentile
25

o

o

2,67
3,67
3,00

2,83
3,67
3,00

Percentile
75

5,33
11,00
7,17

5,33
11,00
7,67
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5.5.1. Razlika vrijednosti TBUT izmedu o¢iju

Kako bi se provjerilo da li je nuzno mjerenje TBUT vrijednosti na oba oka, u¢injena je
daljnja analiza znacajnosti razlike izmedu prosjecne TBUT vrijednosti izvedene iz tri
nezavisna mjerenja za desno i lijevo oko.

Nije utvrdena statisticki znacajna razlika izmedu TBUT vrijednosti lijevog i desnog

oka (Z=-1,670; p=0,095) Za testiranje razlike koristen je Wilcoxon Signed Ranks Test .

5.5.2. TBUT i zbroj simptoma disfunkcije suznog filma

Tablica 17. povezanost zbroja simptoma disfunkcije suza i TBUT vrijednosti

ukupni br. TBUT_D TBUT_L
Ukupni zbroj  Spearman's rho 1,000 0,032 -0,009
simptoma p 0,754 0,925

Nije utvrdena znacajna povezanost ukupnog broja samoiskazanih simptoma i TBUT

vrijednosti niti za jedno oko (tablica 17.).

553. TBUT i PBBT

Ispitana je povezanost PBBT vrijednosti mjerenih od ispitanika i TBUT vrijednosti za
oba oka. Dobijene su korelacije umjerene veli¢ine koje su se pokazale statisticki znac¢ajnima
(p<0,01).

U procjenama prosjeénih vrijednosti PBBT ispitanika i TBUT vrijednosti dobijena je
korelacija od 0,409 za desno oko i 0,395 za lijevo oko (slike 19. i 20.).
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Slika 19. Tockasti dijagram povezanosti PBBT mjerenog od ispitanika i TBUT-a za

desno oko
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Slika 20. Toc¢kasti dijagram povezanosti PBBT mjerenog od ispitanika i TBUT-a za

lijevo oko
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U procjenama prosjecnih vrijednosti PBBT mjerenog od ispitivaca i TBUT

vrijednosti dobijena je umjerena pozitivna korelacija koja je nesto veéa od povezanosti

dobijene kod vrijednosti mjerenih od ispitanika i takoder se pokazala statisti¢ki znacajnom

(p<0,01). Za desno oko iznosi r=0,501 i 0,476 za lijevo oko (slike 21. i 22.).
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Slika 21. Tockasti dijagram povezanosti PBBT mjerenog od ispitiva¢a i TBUT
vrijednosti za desno oko
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Slika 22. Tockasti dijagram povezanosti PBBT mjerenog od ispitiva¢a i TBUT

vrijednosti za lijevo oko

lako je iz navedenog vidljiva pozitivna korelacija izmedu vrijednosti PBBT mjerenih
od ispitanika i TBUT testa, te neSto veca izmedu vrijednosti PBBT mjerenih od strane
ispitivaca i TBUT testa, ona je umjerena. No, znacajno je naglasiti da su prosje¢ne vrijednosti
PBBT izmjerene i od ispitanika i od ispitivaca u obje skupine viSe no prosjecne vrijednosti

TBUT testa za oko 2 sekunde (Tablica 18.):

Tablica 18. Odnos vrijednosti PBBT i TBUT testa
Skupine PBBT ispitanik PBBT ispitiva¢ TBUT
Skupina 1 7,1  sekunda 6,24 sekunde 4,3  sekundi
Skupina 2 10,82 sekunde 8,86  sekundi 8,24  sekundi

5.5.4. PBBT u odnosu na grani¢nu vrijednost TBUT-a
Ukoliko prihvatimo predlozenu grani¢nu vrijednost TBUT testa izmedu patoloskih i

urednih vrijednosti od 5 sekundi, mozemo podijeliti ispitanike iz obje skupine (sa i bez

simptoma) u dvije skupine ovisno o izmjerenim vrijednostima TBUT. Temeljem izmjerene
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TBUT vrijednosti, svaki je ispitanik svrstan u jednu od dvije grupe za desno oko i za lijevo
oko. Dakle, grupe su definirane na osnovi pretpostavljene grani¢ne vrijednosti TBUT od 5
sekundi. Ispitanici sa vrijednostima TBUT manjim od 5 sekundi svrstani su u skupinu <5 a
oni sa vrijednostima visim od 5 sekundi u skupinu =>5.

Sa prosjecnim izmjerenim vrijednostima TBUT testa usporedena je prosje¢na
vrijednost izmjerenog TBBT testa.

Rezultati u tablici 19. pokazuju za desno oko da je kod onih ispitanika koji su imali
izmjereni TBUT manji od 5 sekundi prosje¢na vrijednost PBBT bila 7,08 sekundi po vlastitoj
procjeni i 6,23 sekundi po procjeni ispitivaca. Skupina koja je imala vrijednost izmjerenog
TBUT-a jednaku ili veéu od 5 sekundi, imala je prosje¢no vrijeme PBBT 11,53 sekundi

(izmjereno od strane ispitanika), odnosno 9,89 sekundi (izmjereno od strane ispitivaca).

Tablica 19. deskriptivni pokazatelji PBBT (u sekundama) za desno oko za skupinu s
TBUT manjim od 5 sekundi i TBUT jednakim ili ve¢im od 5 sekundi mjereno od strane

ispitanika i ispitivaca

DESNO OKO TBUT_D_grupa
<5 =5
PBBT_D_pac M 7,08 11,53
SD 4,77 8,37
PBBT_D dr M 6,23 9,89
SD 3,31 5,43

Tablica 20. pokazuje rezultate za lijevo oko. Kod onih ispitanika koji su imali
izmjereni TBUT manji od 5 sekundi prosjec¢na vrijednost PBBT bila 6,84 sekunde po vlastitoj
procjeni i 5,75 sekundi po procjeni ispitivaca. Skupina koja je imala vrijednost izmjerenog
TBUT-a jednaku ili ve¢u od 5 sekundi, imala je prosje¢no vrijeme PBBT 11,13 sekundi

(izmjereno od strane ispitanika), odnosno 9,34 sekundi (izmjereno od strane ispitivaca).
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Tablica 20. deskriptivni pokazatelji PBBT (u sekundama) za lijevo oko za skupinu s

TBUT manjim od 5 sekundi i TBUT jednakim ili ve¢im od 5 sekundi mjereno od strane

ispitanika i ispitivaca

LIJEVO OKO
<5
PBBT L pac M 6,84
SD 4,39
PBBT_L _dr M 5,75
SD 3,02

TBUT_L_grupa

=5
11,13
8,46
9,34
5,48

5.6. Tip koze lica

Odgovor na pitanje u upitniku ,,imate li suhiju ili masniju kozu lica?** se ocjenjivao

kao 1 (suha moza) pa do 10 (masna koza). Svrha ovoga pitanja je bila ustanoviti postoji li

korelacija izmedu osobne percepcije tipa koze lica i drugih promatranih parametara.

Prilikom dobijanja odgovora na ovo pitanje zamije¢eno je da su zene davale bitno

odredenije odgovore no muskarci, vjerojatno zato $to obracaju vise paznje na svoju kozu zbog

kozmetike. Nadalje, primijeéeno je da su one isto tako ponekad izjavljivale da imaju razli¢ito

masnu ili suhu kozu na razli¢itim dijelovima lica (,,mijeSana koza, T-zona*), te su u tom

slucaju zamoljene da daju prosjecnu ocjenu vrste koze lica.

Tablica 21. pokazuje deskriptivnu statistiku za samoprocjenu tipa koze lica za dvije

ispitivane skupine.

Tablica 21. Deskriptivna statistika za samoprocjenu tipa koZe lica za dvije ispitivane

skupine
Tip koze lica (1-suha,10-masna)
skupina M SD
1 3,24 2,40
2 4,83 2,04
ukupno 4,03 2,36
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5.6.1. Tip koZe lica i skupine ispitanika

Ispitivane skupine se statisticki znac¢ajno razlikuju u samoprocjeni tipa koze lica u
smislu da su ispitanici skupine 1 (sa simptomima suhog oka) izjavljivali da imaju znacajno

suhiju kozu (t= -5,048 df=198 p<0,001) od onih iz skupine bez simptoma disfunkcije suza.

5.6.2. Tip koze lica i simptomi disfunkcije suza

U skupini ispitanika sa suhim okom dobijena je znacajna, no po veli¢ini koeficijenta
umjerena negativna povezanost tipa koze 1 ukupnog broja simptoma suhog oka (r= -0,321 ;

p<0,01).

5.6.3. Tip koZe lica i dob

Nadalje, za sve ispitanike zajedno dobijena je vrlo niska povezanost tipa koze lica i
dobi (r = - 0,268), no dobijena korelacija se pokazala statisticki zna¢ajnom (p<0,01). Daljnja
analiza je ucinjena po skupinama. Povezanost tipa koze lica i dobi u skupini sa disfunkcijom
suza je niska, negativnog predznaka i iznosi r = -0,301 no statisti¢ki znacajna (p<0,01) dok u

kontrolnoj skupini nije nadena povezanost tipa koze lica i dobi r =-0,027.
5.6.4. Tip koZe lica i spol

Prema spolu, utvrdena je statisticki znacajna razlika (p<0,01) u samoprocjenjenom
tipu koZze lica pri ¢emu Zene navode znacajno niZe vrijednosti odnosno suhiju kozu lica u

odnosu na muskarce (tablica 22.).

Tablica 22. Deskriptivna statistika i znacajnost razlike u tipu kozZe lica prema spolu

Spol N M SD t-test p

(1M

27)

1 45 5,80 2,04 6,213 0,000
2 155 3,52 2,20
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5.6.5. Tip koZe lica i vrijednosti LIPCOF | EGM za skupinu sa disfunkcijom suznog

filma

U skupini pacijenata sa suhim okom ispitana je povezanost samoprocjenjenog tipa
koze s vrijednostima LIPCOF i EGM mjerenja (tablica 23.)
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Tablica 23. Koeficijenti korelacije i zna¢ajnost povezanosti samoprocjenjenog tipa koZe

te LIPCOF i EGM mjerenja u skupini pacijenata sa disfunkcijom suznog filma

Suhija ili
masnija
koza lica
(1-10)

LIPCOF
desno oko
(0-3)

LIPCOF
lijevo oko
(0-3)

EGM
koli¢ina
d.oko (0-3)

EGM
koli¢ina
l.oko (0-3)

EGM
izgled
d.oko (0-3)

EGM
izgled
l.oko (0-3)

Spearman's
rho

Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N
Correlation
Coefficient
Sig. (2-
tailed)

N

Suhija
ili
masnija
koza
lica (1-
10)
1,000

100
-,139

,167

100
-,123

,222

100

,309
,002

100

,309
,002

100

278
,005

100

,268
,007

100

LIPCOF LIPCOF

desno

oko (0-
3)
-139

,167

100
1,000

100

,980
,000

100
,058

,568

100
,039

,697

100

202
044

100
171

,089

100

lijevo

oko (0-
3)
-,123

,222

100

,980
,000

100
1,000

100
,073

471

100
,055

,589

100
224

,025

100
,193

,054

100

EGM EGM
koli¢ina koli¢ina
d.oko l.oko
(0-3) (0-3)
3097 309
002 002
100 100
058 039
568 697
100 100
073 055
471 589
100 100
1,000 ,994~
1000
100 100
.994™ 1,000
1000
100 100
7227 7127
000 000
100 100
7217 127
000 000
100 100

EGM
izgled
d.oko
(0-3)

*%

278
,005

100
202"

044

100
224"

,025

100

122
,000

100

712
,000

100
1,000

100

979
,000

100

EGM
izgled
l.oko
(0-3)

*%

,268
,007

100
171

,089

100
,193

,054

100

721
,000

100

127
,000

100

979
,000

100
1,000

100
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Rezultati su pokazali da percepcija tipa koze lica nije u korelaciji sa vrijednostima

LIPCOF testa.

5.6.6. Tip kozZe lica i ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM)

Utvrdena je niska pozitivna povezanost samoprocjenjenog tipa koze lica i rezultata

procjene koliCine 1 izgleda sekreta dobijenog ekspresijom Meibomovih Zlijezda. Povezanost

se pokazala statisticki zna¢ajnom, no dobijeni niski koeficijenti korelacije ukazuju nam samo

na tendenciju na osnovu koje ne mozemo temeljem toga vrsiti predvidanja i zakljucivati.

5.6.7. Tip koze lica i ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM) kod Zenskih ispitanika

Obzirom na veli¢inu uzoraka po spolu i gore navedene Cinjenice da su Zene

decidiranije odgovarale na upit o tipu koze lica no muskarci, te da su imale znacajno suhiju

kozu lica od njih, ucinjena je dodatna analiza povezanosti tipa koZze i EGM samo za Zenske

ispitanike (tablica 24).

Tablica 24. Povezanost samoprocjenjenog tipa koZe s vrijednostima EGM kod Zenskih

ispitanika
Tip koze
EGM koli¢ina d.oko (0-3) Spearman Rho 0,303
p 0,004
N 90
EGM koli¢ina I.oko (0-3) Spearman Rho 0,305
p 0,003
N 90
EGM izgled d.oko (0-3) Spearman Rho 0,199
p 0,060
N 90
EGM izgled l.oko (0-3) Spearman Rho 0,188
p 0,076
N 90
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Kod Zenskih ispitanika utvrdena je umjerena ali statisticki znacajna povezanost

samoprocjenjenog tipa koze i EGM kolicine (p<0,01) no nije utvrdena znacajna povezanost

samoprocjenjenog tipa koze i EGM izgleda.

5.7. LIPCOF

5.7.1. Vrijednosti LIPCOF testa u skupini sa simptomima disfunkcije suza i u onoj bez

njih

Tablice 25. i 26. prikazuju razliku vrijednosti LIPCOF testa izmedu skupine sa

simptomima disfunkcije suza i one bez njih. Za oba oka utvrdena je statisticki znacajna

razlika u LIPCOF vrijednostima izmedu skupina: skupina sa simptomima disfunkcije suza

ima vi$e vrijednosti u odnosu na kontrolnu skupinu. Medijan vrijednosti LIPCOF-a u skupini

sa simptomima bio je 1,5, dok je on u skupini bez njih bio 1.

Tablica 25. Razlika vrijednosti LIPCOF testa izmedu skupine sa simptomima

disfunkcije suza i one bez njih za desno oko

LIPCOF Mann- Z
desnooko  Skupinal Skupina2 Whitney

U
Percentile 25 1,0 0,0
Medijan 15 1,0 2895,000 -5,564
Percentile 75 2,0 1,0

<0,001

Tablica 26. Razlika vrijednosti LIPCOF testa izmedu skupine sa simptomima

disfunkcije suza i one bez njih za lijevo oko

LIPCOF Mann- Z
lijevo oko Skupinal Skupina2 Whitney

U
Percentile 25 1,0 0
Medijan 1,5 1,0 2933,000 -5,455
Percentile 75 2,0 1,0

<0,001
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5.7.2. Povezanost rezultata LIPCOF testa i ukupnog zbroja simptoma u skupini sa

simptomima disfunkcije suza

Tablica 27. prikazuje povezanost vrijednosti LIPCOF testa i ukupnog zbroja simptoma
u skupini sa simptomima disfunkcije suza. Zbroj simptoma u znacajnoj je pozitivnoj
korelaciji s LIPCOF vrijednostima. Medutim, utvrdene korelacije su vrlo niske, pa mozemo

govoriti da ukazuju na tendenciju, a ne na povezanost kao takvu.

Tablica 27. povezanost LIPCOF vrijednosti i ukupnog zbroja simptoma u skupini sa

simptomima disfunkcije suza

LIPCOF
ukupni desno LIPCOF
br. oko lijevo oko
ukupni br. Spearman rho 1,000 0,263(**) 0,248(*)
p . 0,008 0,013
N 100 100 100

5.7.3. LIPCOF i vrijednosti ekspresije Meibomovih Zlijezda (EGM)

Usporedujuéi dobijene vrijednosti LIPCOF-a i EGM u obje skupine, nije nadena

statisticki znaCajna korelacija medu njima.

5.8. Ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM)

Vidi prije spomenute korelacije.

5.9. Hiperemija spojnice

Pri analizi rezultata procjene hiperemije spojnice (CCLRU skala), rezultati su pokazali
da kod 95,5% ispitanika sa simptomima disfunkcije suza nije zamije¢ena nikakva hiperemija

spojnice, a u u kontrolnoj skupini ona nije zamijecena kod nijednog ispitanika (tablica 28.).
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Tablica 28. Hiperemija spojnice (CCLRU skala) u skupini sa simptomima disfunkcije

suza (1) i onoj bez simptoma (2)

Hiperemija spojnice
(CCLRU) desno oko

Hiperemija spojnice
(CCLRU) lijevo oko

Skupina 1 Skupina 2 Ukupno

kategorija N % N % N %

0 96 96,0% 100 | 100,0% 196 98,0%
1 3 3,0% 0 0% 3 1,5%
2 1 1,0% 0 0% 1 0,5%
0 95 95,0% 100 | 100,0% 195 97,5%
1 4 4,0% 0 0% 4 2,0%
2 1 1,0% 0 0% 1 0,5%

5.10. Bojanje roznice fluoresceinom

Pri analizi rezultata bojanja roznice fluoresceinom (NEI skala), nije zamijecena

statisticki znaCajna povezanost ukupnog broja simptoma i vrijednosti bojanja roznice

(p>0,10). Rezultati su prikazani na tablici 29.

Tablica 29. Povezanost ukupnog broja simptoma i vrijednosti bojanja roznice (NEI

skala)

simptoma p

ukupni br. Spearman's rho

Bojanje roznice d.oko
-0,005
0,960

Bojanje roznice l.oko

0,093
0,357

5.11. Simptomi disfunkcije suza i doba dana

Ucinjena je analiza razlike u ukupnom broju simptoma ovisno o dobu dana kada

ispitanici navode da se simptomi naglaSenije javljaju (tablica 30).

Tablica 30. analiza razlike u ukupnom broju simptoma ovisno o dobu dana kada

ispitanici navode da se simptomi naglasenije javljaju

Doba dana
Ujutro

Navecer

Cijeli dan jednako

N M

35 8,40
24 5,54
41 7,24

SD
4,57
3,05
4,75

F* p
3,090 0,050

* ANOVA
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Post-hoc analizom utvrdeno je da se ukupan broj simptoma znacajno razlikuje izmedu
jutra i veceri (p=0,039), ali ne izmedu jutra i cijelog dana (p=0,481) niti veceri i cijelog dana
(p=0,283).
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6. Rasprava

Cilj je ovoga rada bio utvrditi postoji li statisticki znacajna povezanost promatranih

varijabli. U razmatranju koje slijedi analiziraju se odnosi po varijablama.

6.1. Dob

U istrazivanje su ukljuceni svi ispitanici koji su bili voljni dobrovoljno u njemu
sudjelovati, a zadovoljavali su kriterije za uklju¢ivanje u skupinu sa subjektivnim smetnjama
zbog disfunkcije suznog filma ili u kontrolnu skupinu bez njih.

Prosje¢na dob ispitanika u skupini bez subjektivnih simptoma bila je 41,41 godina
(SD: 16,05 godina). Ispitanici u skupini sa subjektivnim smetnjama bili su prosje¢no stari
51,27 godina (SD: 15,19 godina). Raspon dobi svih ispitanika je bio od 18 do 75 godina.

Kako dob korelira sa varijablama u istrazivanju? Utvrdena je statisticki znacajna
pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma suhog oka i dobi (r = 0,293; p<0,01)
Sto ukazuje da se s povecanjem dobi povecava i broj simptoma disfunkcije suza, no obzirom
da je dobijena korelacija niska, moze se interpretirati samo u smislu tendencije.

Jos se vodi velika rasprava: je li disfunkcija suznog filma ovisna o dobi? Madridska
klasifikacija suhog oka navodi suho oko ovisno o dobi kao najcesce i kao poseban klinicki
entitet u sklopu sindroma suhog oka (12). lako s jedne strane Schein ne pronalazi korelaciju
izmedu sindroma suhog oka i dobi (19), s druge strane vecina istrazivanja ukljucuje samo
pacijente srednje (starije od 45 godina) ili, jo§ CeSce, starije zivotne dobi- iznad 55 godina (13,
14, 15, 16, 18, 19, 20, 21). No, koliko je istrazivanje koje ukljuCuje samo jedan segment
populacije relevantno?

U ovo istrazivanje uklju¢eni su svi punoljetni ispitanici. Odredivanjem kriterija
uklju¢ivanja u skupinu sa simptomima prisutno$éu ve¢ i samo jednog blago opisanog
simptoma pokuSalo se u skupinu sa smetnjama ukljuciti Sto vise ispitanika, posto je danas
trend u dijagnostici disfunkcije suza pokusati detektirati 1 one koji imaju tek blage smetnje, a
takvih je mnogo bas medu mladom populacijom.

Rezultati ovog istrazivanja pokazuju nisku korelaciju simptoma disfunkcije suza i dobi,
Sto ga svrstava u nekakvu sredinu izmedu onih radova koji nalaze znacajnu povezanost i onith

koji ne nalaze nikakvu.
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Nadena niska, no ipak prisutna korelacija dobi i simptoma disfunkcije suza u ovome
istrazivanju mogla bi se objasniti na neki od navedena dva nadina, ili, §to je vjerojatnije,
njihovom kombinacijom:

1. Sastav i kvaliteta suznog filma mijenjaju se sa dobi.

Ostaje Cinjenica da se tijekom zivota sekrecija zlijezda sa vanjskim lucenjem
smanjuje. To je posebno izrazeno kod zena nakon menopauze, posto je takvo lucenje
stimulirano androgenima. Elementi suznog filma tu ne bi trebali biti izuzetak.

2. Starije osobe sklonije su prijavljivanju smetnji vezanih za suho oko.

Disfunkcija suznog filma prije svega je subjektivna kategorija. Cesto u praksi vidimo
osobe, Cesce starije dobi, koje sa zale na izrazite smetnje tipi¢ne za disfunkciju suza,
a da im je objektivni nalaz uredan ili marginalan. S druge strane imamo obrnute
slucajeve, ceS¢e kod mladih osoba, koje ,nemaju vremena® misliti na svoj
zdravstveni status. Zbog promjene zivotne rutine starije osobe imaju manje
zaduZzenja i interesa tijekom dana no ranije, Sto im ostavlja vise vremena za obracanje

paznje na svoj zdravstveni status, kojim ponekad postanu opsjednute.

Andres 1 suradnici su koristenjem TBUT testa zamijetili smanjenje stabilnosti suznog
filma ovisno o godinama (151). Taj rezultat u svojem istrazivanju Norn nije potvrdio,
koriste¢i neinvazivnu metodu procjene stabilnosti suznog filma (193). Ista je situacija sa
procjenom volumena suza ovisno o dobi- Mishima nije nasao utjecaj dobi na produkciju suza,
dok je Mathers sa suradnicima zamijetio smanjenje produkcije suza ovisno o dobi (25, 175).
Evaporaciju suza neki autori smatraju konstantnom sa dobi, dok su drugi misljenja da se ona
sa godinama povecava (55, 194).

Dokazano je da su Zene spremnije iskazati smetnje prouzrocene lo$im suzama, no postoji
li analogija i sa dobi (22)? Jesu li stariji ljudi spremniji posjetiti oftalmologa nego mladi radi

iste vrste smetnji? U literaturi zasad nema podataka o ovoj zanimljivoj temi.

6.2. Spol

U grupi ispitanika bez subjektivnih smetnji udio Zena bio je 65%, dok je u onoj sa
smetnjama taj udio bio 90%. Ovi podaci gotovo su identi¢ni onima iz prethodnog istrazivanja
autora: 67% zena u skupini bez smetnji te 89% u skupini sa smetnjama (195).

Dakle, u obje je skupine bilo viSe Zena no muskaraca, no bitno naglaSenije u onoj sa

smetnjama zbog disfunkcije suza. Posto je uzorak u istrazivanju bio prigodni, nije se radila
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nikakva diskriminacija na osnovi spola pri uklju¢ivanju u studiju, $to navodi na zakljuc¢ak da
se na o¢ni pregled javljao veéi broj pacijentica no pacijenata.

Iz rezultata je vidljivo da su muskarci navodili manje simptoma nego Zene, no
utvrdena razlika se nije pokazala statisticki znacajnom (p>0,05). Deskriptivna statistika
pokazala je da postoji razlika i da Zzene navode vise simptoma nego muskarci. No, razlike se
nisu mogle smatrati pouzdanima zbog velikog nesrazmjera u udjelu ispitanika (90% Zzena,
10% muskaraca. Da se u istrazivanju i$lo svjesno u smjeru izjednacavanja uzorka (prema
jednakom broju zena i muskaraca) statistiCka bi obrada pokazala je li razlika statisticki
znacajna ili nije. No, posto je uzorak bio prigodni, on je odrazavao udio pacijenata po spolu
kako su oni dolazili na standardni oftalmoloski pregled.

U vecini objavljenih istrazivanja o disfunkciji suznog filma udio Zena bio je ve¢i od
onog muskaraca (13, 14, 15). Razlog tome jo§ je predmetom rasprava, tim vise $to drugi
istrazivaci nisu nasli povezanost simptoma sa dobi ili spolom (19, 20).

Sto je tome razlog? Je li razlog za takav nestrazmjer organski ili psihologki? Je li veéa
spremnost zena da se jave lijecniku za intenzitet tegoba koji muSkarci jo$ trpe razlogom
njihovog veéeg udjela? Da je to razlog zakljucila je kanadska CANDEES studija (22). U njoj
je omjer zena prema muskarcima koje su prijavile teze simptome bio cak 48:1 (22)!

S druge strane, hormonalni utjecaj na kvalitetu suznog filma je nedvojbeno dokazan,
no kako taj podatak korelira sa spolom jos$ je predmetom rasprava (70, 71). Sekrecija Zlijezda
sa vanjskim lu¢enjem, a u njih spadaju suzna zlijezda (vodena komponenta suza), Meibomove
zlijezde (lipidna komponenta suza) kao i one vr€aste (mucinska komponenta suza) stimulirana
je androgenima. Poznato je da njih muSkarci imaju viSe nego desetak puta vise. Nije li stoga
pad hormonalne stimulacije, posebno postmenopauzalno, barem djelomicni krivac za vecu

prevalenciju disfunkcije suza kod zena? Ocekujemo studije koje ¢e to podrobnije istraZiti.

6.3. Simptomi disfunkcije suznog filma

U skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma prosje¢na vrijednost
zbroja vrijednosti odgovora na pitanja iz Scheinovog upitnika i dodatnih pitanja koja su se
ukljucivala u zbroj bila je 7,24 (SD 4,43).

Koliko je vazan utjecaj anamneze (izbora pitanja) na procjenu stanja pacijenta, i time
posljedi¢no na dijagnozu? Veliki je broj istrazivanja objavljen na tu temu. No, ne postoji

jedan opceprihvaéen upitnik ili skupina pitanja koji bi sa velikom osjetljivoséu otkrili
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pacijenta sa suhim okom- svaki od postoje¢ih smjernica ili upitnika imaju svoje prednosti ili
mane (100, 101, 103, 104, 105, 107, 108, 179). Veéina se upitnika slaze u glavnim pitanjima,
dok su glavne razlike u opsegu upitnika i nadinu ocjenjivanja odgovora. Sto su veéi, upitnici
odgovora preciznije (graficke skale), to je dugotrajnije njihovo sakupljanje, §to dodatno
destimulira praktiare na njihovo koriStenje.

Nadalje, nijedan upitnik ne svraca posebnu paznju na vidne smetnje zbog disfunkcije
suznog filma, istrazivanje kojih je cilj ovoga rada, tako da se moralo pristupiti uklju¢ivanju
dodatnih pitanja relevantnih za ovu problematiku. Koliko su ta pitanja bila pravilno odabrana
i koliko je njihovo bodovanje bilo mjerodavno za stupnjevanje tezine stanja, ostaje otvoreno

pitanje.

6.3.1. Simptomi i dob

Kao §to je ve¢ detaljnije opisano u poglavlju o dobi, utvrdena je statisticki znacajna
pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma disfunkcije suza i dobi (r = 0,293;
p<0,01) Sto ukazuje da se s povecanjem dobi povecava i broj simptoma, no obzirom da je
dobijena korelacija niska, moze se interpretirati samo u smislu tendencije. Obzirom na
izneseno u diskusiji o dobi pacijenata (poglavlje 6.1.), ovakvi rezultati svrstavaju ovo
istrazivanje u nekakvu sredinu izmedu onih koji nalaze visoku povezanost simptoma
disfunkcije suza i dobi i onih koji je ne nalaze.

Autor ove disertacije u svom je magistarskom radu pronasao da se dob pokazala kao
statistiCki znacajna prediktorska varijabla za subjektivne smetnje: za porast dobi od 1 godine
Sansa za subjektivne smetnje je bila 12% veca (196).

Iz svega navedenog, vidljivo je da i u ovom pitanju o disfunkciji suznog filma nema
suglasja u struci. Vjerojatno su razlozi za to jednako tako multifaktorijelni kao $to su to 1 sami

uzroci disfunkcije suza.

6.3.2. Simptomi i spol

Kako je navedeno u poglavlju o spolu, muskarci navode manje simptoma u odnosu na
zene, no utvrdena razlika se nije pokazala statisticki znaCajnom (p>0,05). Zbog velikog
nesrazmjera u veli¢ini uzoraka, rezultate statistickog testiranja znacajnosti razlike ne mozemo

smatrati pouzdanima. Povecanje uzorka muskaraca pokazalo bi da li bi opazena tendencija
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razlike bila statisticki znacajna. Kako je u raspravi o spolu ve¢ istaknuto, posto je uzorak za
istrazivanje bio prigodan, nesrazmjer izmedu muskih i Zenskih ispitanika odrazava odnos
spolova u ¢ekaonici. No, ¢injenica da je nesrazmjer medu spolovima naglaseniji u skupini sa
simptomima disfunkcije suza no u onoj bez njih, moZe se pretpostaviti da je problem
disfunkcije suza ipak ¢es¢i kod zena no kod muskaraca. Na to upucuju i drugi rezultati ovog

istrazivanja (vidi raspravu o tipu koze lica, poglavlje 6.6.).

6.4. PBBT test

Glavni cilj ovoga istrazivanja bio je istraziti utjecaj suznog filma na vidnu oStrinu
mjerenjem proteklog vremena po treptaju nakon kojeg dolazi do zamucéenja vidne oStrine
(PBBT test) koristenjem standardnih optotipa u ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog
filma i ispitanika bez takvih simptoma. Drugim rije¢ima, mozemo li detektirati osobe da
disfunkcijom suza Koriste¢i ovu dijagnosticku metodu, bilo koriste¢i iskaz pacijenta ili
koriste¢i kronometar, $to bi svakom oftalmologu dalo moguénost da ve¢ i samim koristenjem
Snellenovih tablica nakon provjere vida utvrdi ima li pacijet urednu funkciju suza ili ne.

Stoga je rezultatima ovog mjerenja posveéena posebna paznja.

Tijekom istrazivanja zamijeceno je slijedece:

Cijelo mjerenje, zajedno sa uputama ispitaniku, nije trajalo dulje od 2-3 minute, ¢esto i
krace, posebno kada je vrijeme PBBT bilo kratko. Dakle, metoda nije oduzimala bitno vise
vremena tijekom pregleda. Zamjetno se vise vremena troSilo na sakupljanje odgovora za
upitnik te na informirani pristanak.

Plan istrazivanja nije ukljufivao evidentiranje razloga neukljucivanja pacijenata u
oziljci, vrlo 10§ vid itd.), nego nerazumijevanje pacijenata Sto se od njih trazilo. To je bilo
posebno izrazeno kod starijih pacijenata; mladi su gotovo bez iznimke odmah razumjeli §to
trebaju mijeriti, te su suradivali bez problema. U slucajevima nerazumijevanja najceséi je
problem bio $to pacijenti nisu zapamtili da trebaju reci ,,sad” na pocetku brojanja, tako da
ispitiva¢ nije ukljucio kronometar, ili je to bilo treptanje tijekom mjerenja, Sto je ispitivac
kontrolirao, te onda takvo mjerenje onda nije ulazilo u studiju. ,,Zamucenje slike* je dosta
apstraktan pojam, 1 mislilo se da ¢e ispitanici teSko razumjeti Sto zapravo trebaju javiti. No,
tijekom istrazivanja nismo imali gotovo nikakvih problema u tom smislu, ispitanici su

razumjeli kada trebaju prestati brojiti. Takoder je bilo primijec¢eno da je do zamuéenja slike
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dolazilo naglo, u to¢no odredenom trenutku, a ne postupno. Da je doista bilo tako, pokazuje
visoka ponovljivost rezultata tri mjerenja od strane ispitanika (poglavlje 5.4.1.).

Prosjecne vrijednosti PBBT mjerene od ispitanika bile su 7,1 sekunda za skupinu sa
simptomima, te 10,82 sekundi za skupinu bez njih, dok su one mjerene od ispitivaca bile
nesto krace, 6,24 sekundi za skupinu sa simptomima te 8,86 sekundi za skupinu bez njih.

Jedine vrijednosti dobijene slicnom metodom koje su dostupne u literaturi za
usporedbu jesu one dobijene metodom mjerenja smanjenja vidne oS$trine izmedu treptaja
(Inter-blink interval Visual Acuity Decay test -IVAD). U objavljenom radu Walker je naveo da
su osobe sa disfunkcijom suznog filma mogle odrzavati najbolje korigiranu vidnu o$trinu 8.75
+6.6 sekundi po treptaju prije no Sto je ona pocela opadati, dok su je osobe sa urednom

funkcijom suznog filma mogle odrzati znacajno dulje: 19.46 £15.97 sekundi (191).

6.4.1. PBBT i skupine sa i bez simptoma disfunkcije suza

Utvrdena je statisticki znacajna razlika u vremenu PBBT izmedu skupina, u smislu
znacajno nizih vrijednosti u skupini sa simptomima disfunkcije suza, bilo da je PBBT mjeren
od strane ispitanika ili ispitivaca.

To znaci da je PBBT uspjesno detektirao one ispitanike koji su imali simptome

disfunkcije suznog filma.

6.4.2. PBBT i simptomi disfunkcije suza

Nije utvrdena znacajna povezanost ukupnog zbroja simptoma i PBBT vrijednosti niti u
procjenama ispitanika niti ispitivaca (p>0,10).

Kako objasniti ovaj rezultat, imajuéi u vidu prethodno poglavlje, gdje je vidljivo da je
PBBT uspjesno razlikovao one ispitanike koji su imali simptome disfunkcije suznog filma od
onih bez njih?

Prije svega, opet treba ponoviti da je kriterij uvrStavanja u skupinu sa simptomima
disfunkcije suza bila prisutnost bilo kojeg simptoma u bilo kojem intenzitetu. To je uinjeno
jer je iz literature vidljiv nesklad izmedu simptoma i znakova disfunkcije suza, kao i
nepouzdanost odredivanja odredenog zbroja intenziteta simptoma kao granice izmedu osoba
sa i bez disfunkcije suza (6, 102, 179). O tome je opsirno bilo rijeci u poglavlju o anamnezi

(poglavlje 1.5.1.).
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Drugim rije¢ima, jedno je meduodnos prisutnosti bilo kojeg simptoma disfunkcije suza

I vrijednosti PBBT, dok je meduodnos zbroja vrijednosti odgovora na pitanja koja su

ukljucena u ovaj upitnik i vrijednosti PBBT nesto sasvim drugo.

Pitanja koriStena u upitniku U Ovome istrazivanju kombinacija su Scheinovog upitnika

1 dodatnih pitanja izabranih od strane ispitiva¢a. Dodatna pitanja morala su biti uklju¢ena u

upitnik jer ne postoji standardizirani upitnik koji ukljucuje ciljana pitanja koja procjenjuju

utjecaj suznog filma na vidnu funkciju.

Iz svega ovdje navedenog mozemo =zakljuciti da razlog nepostojanja statisticki

znacajne povezanosti ukupnog zbroja simptoma i PBBT vrijednosti vjerojatno lezi u izboru

pitanja u upitniku i u nacinu rangiranja odgovora, a ne u mjerenju PBBT, posebno posto

jednako tako nije nadena znacajna povezanost izmedu zbroja simptoma i vrijednosti TBUT

testa, testa koji je zlatni standard u dijagnostici disfunkcije suza (vidi poglavlje 6.5.2.).

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

klini¢kim znacima suhog oka. Tablica 31. prikazuje rezultate Bagleyne grupe koji prikazuju

uglavnom slabu korelaciju medu koristenim testovima (179).

Tablica 31. Korelacije medu klini¢kim testovima i znacima suhog oka

(i1z: Begley CG, Chalmers RL, Abetz L et al. The relationship between habitual patient-

reported symptoms and clinical signs among patients with dry eye of varying severity.

Ophth Vis Sci 2003; 44: 4753-4761.)

Nasal Temporal
Fluorescein Overall Inferior Lissamine Lissamine
Bulbar Schirmer Break-up Fluorescein Fluorescein Green Green Clinician
Redness Test Time Staining Staining Staining Staining Grade
Bulbar redness
Schirmer test —=0.053
Fluorescein break-up
lime —0.295% 0.264%
Overall fluorescein
staining 0.201%  —0.197* —0.439%
[nferior fluorescein
staining 0.208° —0.148 —0.415% 0.794%
Nasal lissamine
green staining 0111 —0.201™ —0.223% 0.305% 00.325%
Temporal lissamine
green staining 0.161 —(.271% —0.386% 0.412% 0.381* —0.535"
Clinician grade 0.262% —=0.394* —0.482% 0,464 0.429% 0.453*
Self-assessed severily 0.242% —=0.325" —0.3535" 03517 0.2207 0.336™ 0.780%
Bold signifies moderate to high correlation (=0.400); * P = 0.05; = P = 0.01.

Isti su autori takoder pri mijetili i slabu Kkorelaciju izmedu klinickih znakova i

simptoma suhog oka (Tablica 32).
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Tablica 32. Korelacije medu klinickim znacima i simptomima suhog oka ( iz: Begley
CG, Chalmers RL, Abetz L et al. The relationship between habitual patient-reported
symptoms and clinical signs among patients with dry eye of varying severity. Inv Ophth
Vis Sci 2003; 44: 4753-4761.)

Discomfort Dryness Tired Eyes

AM PM AM PM AM PM
Frequency Intensity  Intensity Frequency Intensity Intensity Frequency Intensity Intensity

Bulbar redness 0.168 0.165 0.141 0.133 0.168 0.132 0.103 0.079 0.137
Schirmer test —=0.307" —=0.3235" —0.338* =0.321** =0.396" =0.317* —0.195° =0.240" =0.192*
Fluorescein break-up

time —0.316™ -0.252" —0.366* —0.354"" —0.273° =0.341" -0.215° —=0.200" =0.240"
Overall fluorescein

staining 0.369" 0.211° 0.367* 0.354"" —=0.312" 0.345*" 0.230° 0.228° 0.242*
Inferior fluorescein

staining 0.406"° 0.254" 0.454™ 0.405* ().283" 0.420™ 0.254° 0.296"* 0.338"
Nasal lissamine

green staining 0.127 0.073 0.165 0.168 0.131 0.158 0110 0.007 0.038
Temporal lissamine

green staining 0.281* 0.160 0.282* 0.330"* 0.218° 0.286** 0.200° 0.159 0.164
Clinician grade 0.749 0.604"* 0.704** 0.760* 0.676* 0.738* 0.518* 0.460* 0.574*
Self-assessed severily 0.786" 0.727** 0.783* 0.856* 0.783* 0.796** 0.631** 0.623* 0.674*

Bold significs moderate to high correlation (>0.400); * 2 = 0.05, “ P = 0.01.

U zaklju¢ku mozemo re¢i da meduodnos zbroja simptoma disfunkcije suznoga filma,
kako su mjereni u ovome istrazivanju, nije u korelaciji sa vrijednostima PBBT, bas kako je to
slu¢aj i sa ostalim, mnogo viSe razmatranim i koriStenim dijagnostickim metodama
disfunkcije suza.

Mozda bi dizajniranje nekog drugog upitnika, sa drugacijim izborom pitanja i
drugacijim rangiranjem odgovora dalo bolju korelaciju sa vrijednostima PBBT i drugim
dijagnostickim metodama, no, imaju¢i u vidu iskustva iznesena u literaturi, takvo je

ocekivanje vjerojatno nerealno.

6.4.3. Odnos vrijednosti PBBT mjerenih od strane ispitanika i ispitivaca

Kako je navedeno u rezultatima, vrijednosti PBBT ispitanika kretale su se u rasponu
od 2 do najvise 70 sekundi, a vrijednosti mjerenja PBBT ispitivac¢a u rasponu od 2 do 50
sekundi. U tri odvojena mjerenja PBBT na desnom i lijevom oku procjene ispitanika i
ispitivaca bile su u visokoj pozitivnoj korelaciji, statisticki znac¢ajnoj na razini od p<0,01.

Iz rezultata je takoder vidljivo da je vece poklapanje procjena prisutno u podrucju
nizih vrijednosti, dok je u podru¢ju visokih vrijednosti uocljiva tendencija pacijenata da daju

vise procjene (duze vrijeme u sekundama) u odnosu na lijecnika. No, pritom je vazno
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zamijetiti 1 to da se vecina rezultata mjerenja ba$ i nalazila u podrucju nizih vrijednosti.
Visoke vrijednosti su se javljale sporadi¢no.

Iz gore navedenog vidljivo je da se cilj ovog istraZzivanja, moguénost koristenja iskaza
pacijenta, ostvario. Iskazi pacijenata bili su u visokoj korelaciji sa kontrolnim mjerenjem
ispitivaca, §to nam daje moguénost da ih koristimo u svakodnevnom radu, i to bez potrebe
kontrole kronometrom, $to bi svakako bitno kompliciralo cijeli postupak.

Rasap vrijednosti mjerenja u viSim vrijednostima tipican je za sve dijagnosticke
metode disfunkcije suza. Takve je rezultate dobio i autor ovoga rada u svojem istrazivanju
(197). Na primjeru mjerenja TBUT testa vidljivo je da su su niske vrijednosti dobijene u
skupini sa simptomima disfunkcije suza kretale od 2 do 3 sekunde, dok su se viSe vrijednosti

u skupini bez simptoma kretale od 4,5 sekundi pa do 14 sekundi (Tablica 33.).

Tablica 33. distribucija vrijednosti TBUT testa u grupama bez i sa subjektivnim
smetnjama (iz Petri¢ek I. Komparacija higrometrije sa postoje¢im metodama mjerenja
suznog filma ((magistarski rad)). Zagreb: Medicinski Fakultet Sveuc¢ili§ta u Zagrebu;
2005, str. 78.)
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Carolyn Begley sa suradnicima dobila je slicne rezultate, prikazane u tablici 34 (179).

Raspon vrijednosti TBUT testa bio je znacajno ve¢i u viSim vrijednostima u skupini bez
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simptoma i skupini sa disfunkcijom suza koja ne spada u Sjoegrenov sindrom, no u skupini

Seconds

B: Tear break-up time

pacijenata sa Sjoegrenovim sindromom, koji su
imali mali rasap niskih vrijednosti testa.
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Tablica 34. Raspon vrijednosti TBUT testa

izmedu skupina ispitanika sa i bez smetnji

l//

vezanih za suho oko.

Non-SS KCS: ne-Sjoegrenov sindrom suhog
il oka; SS: Sjoegrenov sindrom.

(iz: Begley CG, Chalmers RL, Abetz L et al.
- The relationship between habitual patient-

reported symptoms and clinical signs among

patients with dry eye of varying severity. Inv

Controls

Non-SS KCS SS

Ophth Vis Sci 2003;44: 4753-4761.)

Rad Kelly Nichols i suradnika je prikazao i raspon razlika vrijednosti TBUT testa

mjerenih istom pacijentu prilikom dva razli¢ita pregleda. U tablici 35. vidljivo je da su

najmanje razlike izmedu dva mjerenja bile u niskim vrijednostima, dok se rasap vrijednosti

Difference (visit 1 & visit 2) seconds

Tear Break-up Time #1 OD

povecavao kako su one rasle (178).

Tablica 35. Reproducibilnost vrijednosti TBUT
testa izmedu dva pregleda

(iz: Nichols KK, Nichols JJ, Mitchell GL. The lack
of association between signs and symptoms in
patients with dry eye disease. Cornea 2004; 23(8):
762-770.)

Iz svega navedenog vidljivo je da je suglasje izmedu ispitanika i ispitivaca pri

mjerenju PBBT sukladno drugim antropometrijskim metodama kao sto je npr. TBUT: visoko

u niskim vrijednostima, uz progresivno sve veci rasap u visim. No, poSto su pacijentima sa
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disfunkcijom suza mjerene niske vrijednosti PBBT, u tim je vrijednostima suglasje visoko i

prihvatljivo.

6.4.4. Ponovljivost mjerenja PBBT mjerenih od strane ispitanika

PBBT je mjeren tri puta za svako oko kako bi se ustanovilo variraju li te tri vrijednosti
toliko da je stvarno neophodno tri puta mjeriti PBBT, ili mozda ¢ak treba provesti i vise
mjerenja. Posto je utvrdena visoka pozitivna korelacija izmedu rezultata mjerenja ispitanika i
ispitivaca, pristupilo se samo analizi razlike izmedu ispitanikova tri mjerenja PBBT.

Izmedu pacijentova tri mjerenja PBBT za desno oko nema statisticki znacajne razlike,
no nadena je statisticki znacajna razlika izmedu ispitanikova tri mjerenja za lijevo oko.

Kako je objasnjeno u poglavlju sa rezultatima, dobijeni rezultat za lijevo oko moze
biti posljedica prirode distribucije rezultata koja sadrzi ekstremne vrijednosti, $to se onda
odrazava na rezultat statistiCkog testa. Znacajna 1 visoka korelacija sva tri mjerenja na oba oka
ukazuje na veliko slaganje kroz tri mjerenja.

U zakljuc¢ku mozemo reéi, posto je razlika vrijednosti PBBT testa izmedu ociju bila
minimalna, tek 7 stotinki sekunde za oba oka (tablica 14), a ponovljivost izmedu tri mjerenja
vrlo dobra, moze se pretpostaviti da ¢e samo jedno mjerenje PBBT na jednom oku dati
vrijednosti koje se mogu uzeti kao mjerodavne. Ipak, obzirom na primijecenu ¢injenicu da
ispitanici ponekad ne znaju to¢no §to se od njih trazi, preporucljivo je ipak uciniti dva
mjerenja: prvo radi procjene ispitanikove suradnje i uvjezbavanja, te drugo kao relevantno

mjerenje.

6.4.5. Grani¢na vrijednost PBBT izmedu urednih i patoloskih vrijednosti

Odredivanje izmjerene vrijednosti bilo koje pretrage koja ¢ini granicu izmedu urednog
i patoloskog nalaza od presudnog je klinickog znacaja. Ako nemamo barem neku orijentaciju
kako nalaz interpretirati, onda nam je ishod mjerenja vise od akademskog znacaja no §to nam
pomaze u postavljanju dijagnoze.

Odredivanje grani¢ne vrijednosti testova koji se koriste u dijagnostici suznog filma
ozloglaSeno je po nepostojanju suglasja koju vrijednost izabrati. Razlog veoma razli¢itim
predloZenim vrijednostima lezi u ¢injenici da je disfunkcija suza toliko multifaktorijelno
stanje, a koriStene metode toliko subjektivne, da je to zajedno uzrok velikom nesuglasju medu

autorima.
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Za navedeno je kardinalni primjer TBUT test (vidi poglavlje 1.5.2.2.1.). Lemp i mnogi
drugi autori zagovaraju grani¢nu vrijednost od 10 sekundi (142, 143). Nasuprot njima, mnogi,
a njih je danas sve viSe, zagovaraju grani¢nu vrijednost od 5 sekundi (145). Kako ¢e biti
prikazano u slijede¢em poglavlju o TBUT testu, autor ove disertacije dobio je prosjecnu
vrijednost izmjerenih vrijednosti TBUT u kontrolnoj skupini od 8,24 sekunde, dok su
izmjerene vrijednosti TBUT u skupini sa simptomima bile 4,3 sekunde. U svom je
magistarskom radu dobio veoma sli¢ne rezultate: 9,2 sekunde u skupini bez simptoma i 2,4
sekunde u skupini sa njima (198). Ukoliko kao grani¢nu vrijednost TBUT testa uzmemo 10
sekundi, tada u oba istrazivanja obje skupine imaju patoloske vrijednosti TBUT testa, te se
stoga taj test uopée ne moze koristiti u diferencijaciji izmedu skupina sa i bez simptoma
disfunkcije suza.

Stoga je svakako prihvatljivija grani¢na vrijednost TBUT testa od 5 sekundi.

Kako nam to moze pomo¢i u pokusaju odredivanja grani¢ne vrijednosti PBBT testa?
U poglavlju 6.5.4. o odnosu TBUT i PBBT testova biti ¢e pokazano da od svih testova
koriStenih u ovome istrazivanju, vrijednosti TBUT 1 PBBT testova najbolje medusobno
koreliraju. Razlog vjerojatno lezi u cinjenici da obje metode mjere razli¢itu klinicku
manifestaciju istog fenomena- nepravilnog istanjenja, destabilizacije i konacno pucanja
suznog filma.

U poglavlju 5.5.3. u tablici 14. usporedene su izmjerene prosjecne vrijednosti PBBT i
TBUT testa po skupinama. Izratunamo li prosje¢nu vrijednost PBBT testa u obje skupine
izmjerenu od strane ispitanika i ispitivaca te je usporedimo sa prosjecnom vrijednos¢u TBUT
testa, vidjecemo da je tako dobijena vrijednost PBBT testa za 2 sekunde (1,98 sekundi) dulja
no prosje¢na vrijednost TBUT testa. Ukoliko PBBT detektira nastanak nepravilnosti u
suznom filmu Sto izaziva optiCke aberacije i zamucenje slike, a Sto TBUT detektira kao
pucanje fluoresceinom obojanog suznog filma, moZe se pretpostaviti da su izmjerene
vrijednosti PBBT dulje od TBUT vrijednosti zbog ¢injenice da ispitanik mora prvo primiti
signal mutnije slike iz oka, potom postati svjestan mutnijeg vida, te naposlijetku to
verbalizirati, a za sve to treba odredeno vrijeme.

Istome problemu mozemo priéi i sa druge strane, kako je prikazano u poglavlju 5.5.4.

Ukoliko prihvatimo predlozenu grani¢nu vrijednost TBUT testa izmedu patoloskih 1
urednih vrijednosti od 5 sekundi, mozemo podijeliti ispitanike iz skupina sa i bez simptoma u
dvije skupine ovisno o izmjerenim vrijednostima TBUT, vi§im ili nizim od 5 sekundi. Sa
prosjeénim izmjerenim vrijednostima TBUT testa usporedena je prosjecna vrijednost

izmjerenog PBBT testa. Rezultati pokazuju za desno oko da je kod onih ispitanika koji su
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imali izmjereni TBUT manji od 5 sekundi prosje¢na vrijednost PBBT bila 7,08 sekundi po
vlastitoj procjeni i 6,23 sekundi po procjeni ispitivaca. Skupina koja je imala vrijednost
izmjerenog TBUT-a jednaku ili ve¢u od 5 sekundi, imala je prosje¢no vrijeme PBBT 11,53
sekundi (izmjereno od strane ispitanika), odnosno 9,89 sekundi (izmjereno od strane
ispitivaca). Za lijevo oko, kod onih ispitanika koji su imali izmjereni TBUT manji od 5
sekundi prosjecna vrijednost PBBT bila 6,84 sekunde po vlastitoj procjeni i 5,75 sekundi po
procjeni ispitivaca. Skupina koja je imala vrijednost izmjerenog TBUT-a jednaku ili ve¢u od
5 sekundi, imala je prosje¢no vrijeme PBBT 11,13 sekundi (izmjereno od strane ispitanika),
odnosno 9,34 sekundi (izmjereno od strane ispitivaca).

Vec¢ je prikazano da su vrijednosti PBBT mjerene od strane ispitanika u visokoj
korelaciji sa onima mjerenim od ispitivaca, posebno u nizim vrijednostima kakve su dobijane
u skupini sa simptomima disfunkcije suza, tako da ¢emo se dalje usredotoCiti samo na
vrijednosti mjerene od strane ispitanika.

Vidljivo je dakle da su prosjecne izmjerene PBBT vrijednosti od strane ispitanika sa
vrijednostima TBUT nizim od 5 sekundi bile 7,08 sekundi za desno 1 6.84 sekunde za lijevo
oko. Zanimljivo je da i na ovaj na¢in dobijamo vrijednost PBBT 2 sekunde dulju od TBUT,
te da su vrijednosti PBBT izmedu o¢iju neznatno razlicite.

Obzirom na sve navedeno, realno je predloziti kao grani¢nu vrijednost PBBT testa
izmjerenu od strane ispitanika vrijeme od 7 sekundi.

Autor ove disertacije svjestan je da je ovako izraCunata grani¢na vrijednost
aproksimativna, te da svakako zahtijeva podrobniju validaciju. No, posto je nadena znacajna
statisticka povezanost izmedu TBUT i1 PBBT testova, postoji opravdanje da ovaj novi
dijagnosticki test vezemo uz ve¢ etablirani TBUT, sa svim njegovim manjkavostima. No, ako
znamo da se stavovi o grani¢noj vrijednosti jednog toliko Cesto koristenog testa kao §to je
TBUT razlikuju za punih 5 sekundi, tada je potpuno nerealno zahtijevati odredivanje grani¢ne

vrijednosti PBBT na dijeli¢ sekunde.

6.5. TBUT test

Kako je u uvodu izlozeno, TBUT test, uz sve svoje ozbiljne manjkavosti, ostaje

sredis$nji test u dijagnostici disfunkcije suznog filma.
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U ovome istrazivanju kontrolna skupina imala je prosjecno izmjerene vrijednosti
TBUT od 8,24 sekunde, dok su prosjecne vrijednosti TBUT u skupini sa simptomima
disfunkcije suza bile 4,3 sekunde.

Autor ovoga rada je u svojem istrazivanju dobio prosjek vrijednosti TBUT testa u
grupi bez subjektivnih smetnji od 9,2 sekunde, dok su prosje¢ne vrijednosti u skupini sa
subjektivnim smetnjama bile 2,4 sekunde (198). Sullivan u svojem istrazivanju dobija
prosjecne Vrijednosti TBUT testa za osobe sa disfunkcijom suza od 3,2 sekunde, te 7,1
sekundu kod osoba bez disfunkcije suza (145). Lemp 1970. kao grani¢nu vrijednost TBUT
testa prema patoloskim odreduje 10 sekundi, Sullivan 5 sekundi, sa prosjekom patoloskih
vrijednosti od 3,2 sekunde (142, 143, 145). Zanimljivo je primijetiti da je autor ovog
istrazivanja U njemu kao i u svom prethodnom istrazivanju u skupini bez simptoma
disfunkcije suza dobio prosjecne vrijednosti TBUT niZe od grani¢ne vrijednosti od 10 sekundi
(8,24 1 9,2 sekundi), koju mnogi autori, kao Sto je Lemp, zagovaraju, dok su obje prosjecne
vrijednosti TBUT u skupini bez simptoma bile nize od 5 sekundi (4,3 i 2,4 sekundi), Sto je
grani¢na vrijednost koju zagovaraju autori kao Sto je Sullivan. Na osnovu navedenog moZemo

pretpostaviti da je grani¢na vrijednost od 5 sekundi ipak realnija od one od 10 sekundi.
6.5.1. Razlika vrijednosti TBUT izmedu o¢iju

Kako bi se provjerilo da li je nuzno mjerenje TBUT vrijednosti na oba oka, u¢injena je
daljnja analiza znacajnosti razlike izmedu prosjecne TBUT vrijednosti izvedene iz tri
nezavisna mjerenja za desno i lijevo oko.

Nije utvrdena statisti¢ki znacajna razlika izmedu TBUT vrijednosti lijevog 1 desnog
oka (Z=-1,670; p=0,095).

Sto nam govori ovaj podatak? Naoko malo, no zapravo nam moZe veoma mnogo
pomoc¢i u pojednostavljivanju svakodnevnog klini¢kog rada.

Bojanje povrsine oka i suznoga filma fluoresceinom standardno se provodi na oba oka,
prije svega da se ustanovi postoje li defekti epitela povrSine oka. Mjerenje TBUT 1
opservacija bojanja defekata epitela medusobno ne interferiraju, no Sto ako npr. Zelimo
ekspresijom Meibomovih zlijezda provjeriti njihovu funkciju i utjecaj na debljinu i izgled
lipidnog sloja suza, S§to provjeravamo metodom interferencije (poglavlja 1.5.2.1.3. i
1.5.2.2.1.)? U¢inimo li to prije mjerenja TBUT, vrijednosti TBUT nece biti odredene nativno.
S druge strane, zelimo li izmjeriti debljinu lipidnog sloja nakon TBUT i ekspresije

Meibomovih Zlijezda, tada ¢e fluorescein utjecati na nalaz interferometrije.
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No, $to ako prvo izmjerimo debljinu lipidnog sloja oba oka interferometrijom, u¢inimo
ekspresiju Meibomovih Zlijezda na jednom oku, provjerimo interferometrijom ima i
promjene u debljini i izgledu lipidnog sloja na tom oku, te potom obojimo fluoresceinom
suzni film oba oka? Na taj ¢emo nacin dobiti nativne vrijednosti TBUT na oku na kojem nije
ucinjena ekspresija Meibomovih zlijezda, dok ¢emo na drugom moc¢i provjeriti je li ekspresija
zlijezda promijenila vrijednosti TBUT. Ukoliko su nativno izmjerene vrijednosti TBUT na
jednom oku niske, dok su na onome po ekspresiji Meibomovih zlijezda dulje, to nam daje
veoma vrijedan dijagnosticki podatak da je uzrok niske nativne vrijednosti TBUT testa
disfunkcija lipidnog sloja suza.

Posto rezultati ovog istrazivanja pokazuju da nema statisticki znacajne razlike u
vrijednostima TBUT izmedu o¢iju, vrijednost TBUT izmjerenu nativno na samo jednom oku
mozemo uzeti kao mjerodavnu za oba, osim ako ne postoji asimetrija u nalazu povrsine o€iju
(oziljci, unilateralna upala itd.), $to i inace onemogucuje upotrebu TBUT testa u procjeni

funkcije suznog filma.

6.5.2. TBUT i skupine sa i bez simptoma disfunkcije suza

U ovome istrazivanju kontrolna skupina je imala statisticki znacajno vise vrijednosti
mjerenja TBUT no skupina sa simptomima disfunkcije suza: 8,24 sekunde naprema 4,3
sekunde. Kao i PBBT, TBUT test je uspje$no detektirao one ispitanike koji su imali simptome
disfunkcije suznog filma.

Slicne je rezultate dobio autor ove disertacije u svojem prethodnom istrazivanju:
nadena je statistiCki znaCajna razlika u vrijednostima TBUT testa izmedu ispitanika bez
subjektivnih i ispitanika sa subjektivnim smetnjama disfunkcije suza (Z = 7,482; P < 0,001)
(199).

6.5.3. TBUT i zbroj simptoma disfunkcije suznog filma

Nije utvrdena statistiCki znacajna povezanost ukupnog zbroja samoiskazanih
simptoma i TBUT vrijednosti ni za jedno oko.

Ovaj podatak tipican je za dijagnostiku disfunkcije suza: vrlo mala ili nikakva
korelacija izmedu simptoma i znakova disfunkcije suza. O ovom problemu ve¢ je opSirno bilo
rije¢i u poglavlju 6.4.2. o odnosu PBBT testa i zbroja simptoma. Autor ove disertacije dobio

je identi¢ne rezultate u svojem istrazivanju: nije pronadena statistiCki znacajna korelacija
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vrijednosti TBUT testa i zbroja subjektivnih simptoma u skupini sa subjektivnim simptomima

disfunkcije suznog filma, iako je koristena drugacija baterija pitanja (200).

6.5.4. TBUT i PBBT

Usporedujuci dobijene vrijednosti PBBT i TBUT, dobijene su korelacije umjerene
velicine koje su se pokazale statisticki znacajnima (p<0,01). U procjenama prosjecnih
vrijednosti PBBT ispitanika i TBUT vrijednosti dobijena je korelacija od 0,409 za desno oko
I 0,395 za lijevo oko. U procjenama prosjecnih vrijednosti PBBT ispitivata i TBUT
vrijednosti dobijena je umjerena pozitivna korelacija koja je nesto veéa od povezanosti
dobijene kod ispitanika i takoder se pokazala statisti¢ki znac¢ajnom (p<0,01).

Niti sa jednom drugom dijagnostickom metodom u ovome istraZivanju PBBT nije u
takvoj korelaciji, stoga se moze pretpostaviti da PBBT i TBUT mjere razlicitu manifestaciju
istog fenomena, destabilizaciju suznog filma.

Od svih koriStenih testova u ovome istrazivanju, meduodnos PBBT i TBUT ima
naj¢vrscu fiziolosku podlogu. Kako je u uvodu istaknuto (poglavlje 1.5.5.). Sve navedene
eksperimentalne i laboratorijske metode mjere utjecaj opticke aberacije na vidnu funkciju,
dakle nastanka nepravilnosti u suznom filmu (37, 177, 178, 181, 182, 185, 186, 187, 188,
189). TBUT test bas to mjeri: pucanje suznog filma. Iako je u ovome istraZivanju pronadena
tek umjerena pozitivna korelacija izmedu PBBT i TBUT, zanimljivo je da su vrijednosti
PBBT otprilike za dvije sekunde dulje od vrijednosti TBUT. Ispitivac je zaustavio kronometar
kada je ispitanik izjavio koliko je sekundi pro§lo do zamuéenja vida. Dulje vrijeme PBBT od
TBUT vrijednosti mozda se moze objasniti ¢injenicom da ispitanik mora prvo primiti signal
mutnije slike iz oka, potom postati svjestan mutnijeg vida, te naposlijetku to verbalizirati, a za
to sve treba odredeno vrijeme. Kod ispitanika koji su odlicno suradivali a imali su nize
vrijednosti PBBT 1 TBUT zamijecena je bas ova pojava.

Kako je ve¢ opisano u poglavlju 6.4.5., mozemo li stoga pretpostaviti da pomocu
PBBT ispitanik zapravo detektira pucanje svojeg suznog filma, $to dovodi do optic¢kih
aberacija i posljedi¢no mutnijeg vida? Ukoliko je to to¢no, jos je zanimljivija ¢injenica da je
PBBT neinvazivna dijagnosticka metoda, dok se pri provedbi TBUT u oko kapa fluorescein,
Sto destabilizira suzni film. Autori citirani u uvodu u poglavlju o TBUT testu (poglavlje
1.5.2.2.1.) navode da se smanjenjem koliine unesenog fluoresceina u oko vrijednosti TBUT
produljuju (149). Istodobno se za NIBUT, neinvazivnu dijagnosticku metodu, navodi kao

grani¢na vrijednost 10 sekundi (dakle ista koju zagovara dosta autora za TBUT test!), te se
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naglasava da su vrijednosti NIBUT uvijek dulje no za TBUT test (201, 202). Kako onda da
neinvazivni PBBT sa svojim vrijednostima toliko blizu prati invazivni TBUT test? Ovo
zanimljivo pitanje zavrijeduje daljnje istrazivanje.

Na kraju, mozZemo zakljuciti da je dobijena korelacija izmedu TBUT i PBBT u ovome
istrazivanju bila umjerena, no prisutna. Ova cinjenica, kao i cinjenica da oba testa nisu u
takvoj korelaciji niti sa jednim drugim koristenim testom, navodi na zakljucak da obje metode
mjere razlicitu klinicku manifestaciju istog fenomena- nepravilnog istanjenja, destabilizacije i

konacno pucanja suznog filma.

6.6. Tip koze lica

Jedno od pitanja u upitniku bilo je 1 ,,imate li suhiju ili masniju kozu lica?* Odgovor se
ocjenjivao kao 1 (suha moza) pa do 10 (masna koza). Koji je bio cilj postavljanja ovog
pitanja?

Meibomove Zlijezde su modificirane lojne Zlijezde koze. PosSto je lucenje lojnih
Zlijezda pod istom hormonalnom kontrolom kao i Meibomove Zlijezde, htjelo se vidjeti
postoji li meduodnos samopercepcije tipa koze lica i simptoma disfunkcije suza. Dakle,
ukoliko se koza lica od strane ispitanika percipira suhijom (manje masnom), takav podatak
mozda korelira sa simptomima disfunkcije suza prouzro¢enim hiposekrecijom Meibomovih
Zlijezda (hiperevaporativno suho oko) te sa nalazom ekspresije Meibomovih zlijezda. Ukoliko
je tako, onda bi nam anamnesticki podatak o tipu koZe lica mogao pomoc¢i u postavljanju
sumnje na disfunkciju suza.

Postoji li meduodnos spola, dobi i masnoc¢e koZe lica? Zlatogorski i Dikstein su u
svojem istraZivanju na 270 muskaraca 1 382 Zene u dobi od 20 do 95 godina ustanovili da je
koli¢ina sebuma mjerena sebumetrom (vidi poglavlje 1.5.3.5.) na ¢elu i licu muskaraca bila
neovisna o dobi, dok je kod Zena zamijeCen postupan pad sebuma koze nakon cetrdesetih
godina Zivota, vjerojatno zbog pada koncentracije androgena u krvi (203).

No, kakav je odnos objektivnog nalaza masnoce koze sa subjektivhim osjecajem
ispitanika? Mozemo li se pouzdati u njegov iskaz? Laufer i Dikstein proveli su 1996. godine
istrazivanje na 103 Zena u dobi od 19 do 82 godine. Sve su zamoljene da daju procjenu tipa
svoje koze lica, te im je potom izmjerena masnoca koze Cela, obraza i vrata sebumetrom
(204). Rezultati su pokazali statisticki znacajnu korelaciju izmedu samoocjene tipa koze i

izmjerenih vrijednosti: 95% Zena koje su se zalile na suhu kozu imale su niske izmjerene
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vrijednosti sebuma na celu, 100% njih na obrazu, te 87% na vratu. Takoder je pronaden
statistiCki znacajno veci broj Zena koje su se zalile na masnu kozu nakon menopauze. Njima
je izmjerena niza razina sebuma no zenama prije menopauze.

Iz gore navedenog vidljivo je:

1. Da Zenama opada masnoca koze tijekom zivota, posebno poslije menopauze,
dok je ona kod muskaraca nepromijenjena.

2. Da postoji visoka korelacija izmedu objektivno izmjerene masnoce koze i
subjektivne samoprocjene zena.

U ovom istrazivanju analizirani su odgovori ispitanika oba spola. No, prilikom
dobijanja odgovora na ovo pitanje zamijeéeno je da su Zene davale bitno odredenije odgovore
no muskarci, vjerojatno zato Sto obracaju vise paznje na svoju kozu zbog kozmetike. Nadalje,
primije¢eno je da su one (najéeS¢e mlade zene) isto tako ponekad izjavljivale da imaju
razli¢ito masnu ili suhu kozu na razli¢itim dijelovima lica (,,mijeSana koza, T-zona®), te su u

tom slucaju zamoljene da daju prosjecnu ocjenu vrste koze lica.

6.6.1. Tip koZe lica i skupine ispitanika

Ispitivane skupine su se statisticki znac¢ajno razlikovale u samoprocjeni tipa koze lica u
smislu da su ispitanici sa simptomima suhog oka izjavljivali da imaju znacajno suhiju (manje
masnu) kozu lica od onih iz skupine bez simptoma disfunkcije suza.

Ovi rezultati su vazni su jer upucuju na (hormonalnu?) medupovezanost masnoce koze
I simptoma disfunkcije suza.

Dakle, pitanje o tome ima li osoba suhiju ili masniju koZu lica ima smisla postaviti pri

sumnji na disfunkciju suza.

6.6.2. Tip koZe lica i simptomi disfunkcije suza

U skupini ispitanika sa disfunkcijom suznog filma dobijena je znacajna, no po veli¢ini
koeficijenta umjerena negativna povezanost tipa koze i ukupnog broja simptoma.

Kako je to ve¢ prikazano kod PBBT i TBUT testa, i ovo je pitanje bolje koreliralo sa
detekcijom pripadnosti skupini sa i bez simptoma disfunkcije suza (poglavlje 6.6.1.), no sa
zbrojem simptoma. O mogué¢im razlozima za to vec je prije bilo opSirnije rije¢i na vise

mjesta.
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Pitanje o masno¢i koze lica moZe detektirati radi li se o osobi sa moguéim
simptomima disfunkcije suza, no ne moze biti pokazateljem tezine takvog stanja.

U ovome je istrazivanju, posebno u skupini sa simptomima disfunkcije suza, velika
vecina Zena. Zlatogorski, Laufer 1 Dikstein u svojim su istrazivanjima pokazali da zene imaju
znacajno manje masnu kozu no muskarci (203, 204). Stoga rezultati ovoga istrazivanja prije
svega odrazavaju samoprocjenu tipa koze Zena. Bilo bi zanimljivo ponoviti ovakvo

istrazivanje na ujednacenijem, neprigodnom uzorku.

6.6.3. Tip koZe lica i dob

Za sve ispitanike zajedno dobijena je vrlo niska povezanost tipa koze lica i dobi (r = -
0,268), no dobijena korelacija se pokazala statisti¢ki znacajnom (p<0,01). Daljnja analiza je
ucinjena po skupinama. Povezanost tipa koze lica i dobi u skupini sa disfunkcijom suza je
niska, negativnog predznaka i iznosi r = -0,301, no statisticki je znacajna (p<0,01), dok u
kontrolnoj skupini nije nadena povezanost tipa koze lica i dobi (r =-0,027).

Ovi rezultati pokazuju da postoji statisticki znacajna korelacija izmedu tipa koze lica i
dobi, no da ona nije visoka. Prije opisana istrazivanja takvu su korelaciju utvrdila za zene, a
posto one ¢ine vecinu ispitanika u ovoj studiji, mozemo pretpostaviti da bi preciznije

ocjenjivanje odgovora na ovo pitanje dalo i bolju korelaciju masnoce koZe lica i dobi.

6.6.4. Tip koZe lica i spol

Prema spolu, utvrdena je statisticki znacajna razlika (p<0,01) u samoprocjenjenom
tipu koze lica pri ¢emu zene navode znacajno nize vrijednosti, odnosno suhiju kozu lica u
odnosu na muskarce.

Ovaj rezultat sasvim je u skladu sa citiranom literaturom, a i sa empirijskim iskustvom
ispitivaa: Zene, a posebno one u postmenopauzi, gotovo su bez iznimke izjavljivale da imaju
suhu kozu lica. Takve osobe uglavnom nisu spominjale nikakvu razliku u masno¢i dijelova

lica (T zona).

6.6.5. Tip kozZe lica i LIPCOF

Rezultati su pokazali da percepcija tipa koze lica nije u korelaciji sa vrijednostima

LIPCOF testa.
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LIPCOF test opisan je u uvodu i u metodama (poglavlja 1.5.2.1.2. i 4.2.3.2.2.). Kako
je opisano u uvodu, Hoeh i suradnici pronasli su visoku korelaciju izmedu nabora spojnice i
simptoma i znakova disfunkcije suza, no nisu dali objasnjenje zasto oni nastaju (115).

Mogu¢i uzrok nastanka nabora spojnice moze biti pojaano trenje izmedu povrSine
oka i vjeda pri treptanju. Jedna od glavnih uloga lipidnog sloja suza je i podmazivanje
povrsine oka. Ukoliko je luc¢enje lojnih Zlijezda koze smanjeno, a pritom je smanjeno i lucenje
Meibomovih Zlijezda koje luce lipide koji podmazuju povrSinu ociju pri treptanju, te ukoliko
je baS smanjeno podmazivanje povrSine oka uzrok nastanku nabora spojnice, tada ¢e mozda
postojati meduodnos izmedu samoiskazanog tipa koze i nalaza LIPCOF-a.

Uzrok §to takva korelacija nije nadena moze imati viSe objasnjenja: ¢injenica je da su
obje usporedivane varijable subjektivne: samopercepcija masnoée koze je sama po sebi
subjektivna, a glavna mana LIPCOF metode isto tako lezi u Cinjenici da stupnjevanje nalaza
nije objektivno i egzaktno, te da ima veoma malo stupnjeva (od 0 do 3). Drugi moguci uzrok
nepostojanja korelacije moze biti taj Sto nabori spojnice uopée nisU povezani sa
podmazivanjem povrSine oka lipidima, pa stoga i nema korelacije izmedu masnoce koze i
nalaza LIPCOF-a.

6.6.6. Tip koZe lica i ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM)

Utvrdena je niska pozitivna povezanost samoprocjenjenog tipa koze lica i rezultata
procjene kolicine 1 izgleda sekreta dobijenog ekspresijom Meibomovih Zlijezda. Povezanost
se pokazala statisticki znacajnom, no dobijeni niski koeficijenti korelacije ukazuju nam samo
na tendenciju na osnovu koje ne mozemo Vrsiti predvidanja niti generalizirati dobijene nalaze.

Vidljivo je da su rezultati usporedbe samoiskazanog tipa koze lica i nalaza ekspresije
Meibomovih Zlijezda dali samo niske koeficijente korelacije. Empirijsko zapazanje tijekom
provedbe istrazivanja pokazalo je da su muSkarci davali manje decidirane odgovore o
samopercepciji koze svog lica u usporedbi sa Zenama, §to je mozda razlog ovako niskim
koeficijentima korelacije kada se analiziraju svi ispitanici. Bilo bi zanimljivo provesti
usporedbu samoprocijene tipa koze lica i vrijednosti EGM na ujedna¢enom uzorku ispitanika.
Ukoliko je gore navedena pretpostavka to¢na, tada bismo u takvom istrazivanju dobili

znacajno bolje korelacije medu ispitanicama nego medu ispitanicima.
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6.6.7. Tip koZe lica i ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM) kod Zenskih ispitanika

Obzirom na veli¢inu uzoraka po spolu i gore navedene cCinjenice da su Zene
decidiranije odgovarale na upit o tipu koze lica, te da su imale znacajno suhiju kozu lica no
muskarci, ucinjena je dodatna analiza povezanosti tipa koze i EGM samo za Zenske
ispitanike.

Kod Zenskih ispitanika utvrdena je umjerena, ali statisticki znacajna povezanost
samoprocjenjenog tipa koze i kolicine sekreta dobijenog EGM (p<0,01) no nije utvrdena
znacajna povezanost samoprocjenjenog tipa koze i izgleda sekreta.

Ovakav rezultat pokazuje, ukoliko je samoprocjena masnoée koze pouzdana kao $to je
to ocito kod Zena, da postoji korelacija izmedu samoprocjene tipa koze lica i1 kolicine
eksprimiranog sekreta Meibomovih Zlijezda. Ne cudi to $to nije nadena znacajna povezanost
sa izgledom sekreta, posto je vecina zena izjavljivala da ima suhu kozu lica, §to korelira sa
oskudnim sekretom Meibomovih Zlijezda dobijenim ekspresijom. Promijenjeni izgled sekreta
prati hipersekreciju, §to je ¢eS¢e kod musSkaraca, no njihova samoprocjena masnoce koze
evidentno nije bila dovoljno pouzdana za dobijanje bolje korelacije.

Iz svega prikazanog mozemo zakljuciti da anamnesticko pitanje o samoprocjeni koze
lica u cilju postavljanja sumnje na disfunkciju suznog filma svakako ima svoje mjesto u
svakodnevnom klini¢kom radu, no da se samo odgovori zena mogu uzeti kao mjerodavni.

Redizajniranje istrazivanja ovih parametara koje bi uklju¢ivalo i objektivno mjerenje
sekrecije lojnih zlijezda sa viSe mjesta koze lica Sebumetrom, te sekrecije Meibomovih
zlijezda Meibometrom (poglavlje 1.5.3.5.) vjerojatno bi unjelo vise svjetla u ovu veoma

zanimljivu 1 klini¢ki korisnu, no veoma slabo istrazenu problematiku.

6.7. LIPCOF

6.7.1. Vrijednosti LIPCOF testa u skupini sa simptomima disfunkcije suza i u onoj bez
njih

Za oba oka utvrdena je statisticki znacajna razlika u LIPCOF vrijednostima izmedu

skupina: skupina sa simptomima disfunkcije suza ima vise vrijednosti u odnosu na kontrolnu

skupinu.
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Kako je to ve¢ bilo vidljivo sa drugim ovdje koriStenim metodama dijagnostike
disfunkcije suza, prije svega sa PBBT i TBUT testovima, i LIPCOF test se pokazao kao

pouzdani nacin detekcije ispitanika sa simptomima disfunkcije suza.

6.7.2. Povezanost rezultata LIPCOF testa i ukupnog zbroja simptoma u skupini sa

simptomima disfunkcije suza

Zbroj simptoma u znaajnoj je pozitivnoj korelaciji s LIPCOF vrijednostima.
Medutim, utvrdene korelacije su vrlo niske, pa mozemo govoriti da ukazuju na tendenciju, a
ne na povezanost kao takvu. Jednako kako je to ve¢ bilo videno sa PBBT i TBUT testovima, i
LIPCOF detektira pacijente sa simptomima disfunkcije suznog filma, no njegove vrijednosti
su u vrlo slaboj korelaciji sa zbrojem njihovih simptoma, kako su oni ve¢ bili rangirani u
upitniku koriStenom u ovom istrazivanju. Moguci uzrok s jedne strane moze lezati u dizajnu
upitnika, ali s druge strane i u ¢injenici da LIPCOF test ima veoma mali broj stupnjeva, Samo
4 (0-3), sto ogranicava njegovo finije stupnjevanje. Isto ne treba smetnuti sa uma da je ocjena
stupnja LIPCOF testa u nacelu subjektivna, §to dodatno u cijelu pri¢u unosi element

neobjektivnosti.

6.7.3. LIPCOF i tip koZe lica

Rezultati su pokazali da percepcija tipa kozZe lica nije u korelaciji sa vrijednostima
LIPCOF testa. Posto su obje vrijednosti dobijene subjektivnom procjenom, ovakav rezultat ne
cudi, iako bi patofizioloski mogle biti u meduodnosu (suhija koZa- manje lucenje
Meibomovih zlijezda- manje podmazivanje povr$ine oka pri treptanju- nastanak nabora

spojnice).

6.7.4. LIPCOF i vrijednosti ekspresije Meibomovih Zlijezda (EGM)

Usporedujuci dobijene vrijednosti LIPCOF-a i EGM u obje skupine, nije nadena
statisti¢ki znacajna korelacija medu njima.

Razlozi nepostojanja statisticke korelacije izmedu LIPCOF testa i vrijednosti
ekspresije Meibomovih Zlijezda (EGM) mogu biti viSestruki: oba testa imaju mali broj
stupnjeva (LIPCOF 4, EGM 3) Sto otezava njihovo finije stupnjevanje, oba su u nacelu

orijentacijska jer se oslanjaju na procjenu ispitivaca, a, na kraju, ¢ak i da su obje metode
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egzaktnije, korelacije mozda ne bi bilo jer one mozda uopée ne mjere istu pojavu, ili im ista
pojava nije zajednicki uzrok.

Za kraj, mozemo zakljuciti da je LIPCOF dijagnosticka metoda koja ima svoje mjesto
u dijagnostici disfunkcije suznog filma, no zbog svojih manjkavosti mozemo je koristiti tek
kao orijentacijsku metodu u skriningu disfunkcije suza. To je vjerojatno i razlog §to ona nije

prihvacena od Sireg kruga oftalmologa, bez obzira na svoju prakti¢nost.

6.8. Ekspresija Meibomovih Zlijezda (EGM)

Korelacija rezultata ekspresije Meibomovih zlijezda sa drugim ispitivanim
parametrima opS$irnije Se razmatrala prilikom diskusije o tim parametrima, tako da se ta
razmatranja ovdje nece ponavljati. Jedino ¢emo ukratko istaknuti da je najviSa korelacija
nalaza ekspresije Meibomovih Zlijezda i nekog od promatranih parametara pronadena kod
zenskih ispitanika, kada je wutvrdena umjerena ali statisticki znaCajna povezanost

samoprocjenjenog tipa koze 1 kolicine sekreta dobijenog ekspresijom Meibomovih Zlijezda.

6.9. Hiperemija spojnice

Pri analizi rezultata procjene hiperemije spojnice (CCLRU skala), rezultati su pokazali
da kod 95,5% ispitanika sa simptomima disfunkcije suza nije zamije¢ena nikakva hiperemija
spojnice, a u kontrolnoj skupini ona nije zamijecena kod nijednog ispitanika.

Ovakav rezultat ne ¢udi: suho oko nije crveno oko. Ovakav veoma mali postotak
ispitanika koji su imali hiperemiju spojnice spada u sam kraj Gaussove krivulje distribucije
intenziteta znakova disfunkcije suza, 1 nikako nije reprezentativan za veliku ve¢inu osoba sa
ovim problemom.

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

oka.

6.10. Bojanje roZnice fluoresceinom

Pri analizi rezultata bojanja roznice fluoresceinom (NEI skala), nije zamijecena

statisti¢ki znacajna povezanost ukupnog broja simptoma i vrijednosti bojanja roznice.
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Sto je moguéi razlog za ovakav rezultat? Cinjenica ostaje da je ovo istraZivanje
provodeno u proljece a ne zimi, kada osobe sa disfunkcijom suznog filma zbog suhoce zraka
imaju naglasenije smetnje. Bez obzira na to, 1 ovdje se moze re¢i slicno kao i za hiperemiju
spojnice: defekti epitela roznice koji se boje fluoresceinom znak su tezeg oblika disfunkcije
suza, kompromitacije protektivne funkcije suznog filma. Takav oblik disfunkcije suznog
filma uvijek je daleko rjedi no blazi oblici poremecaja suza. Ovakav rezultat samo pokazuje
koliko pacijenata sa disfunkcijom suznog filma ne prepoznajemo, ukoliko nam se dijagnostika
oslanja na detekciju defekata roznice tipi¢nu za ,,suho oko®, onih na 6 sati. Ovakav zastarjeli
nacin dijagnostike ,,suhog oka“ mozda je razlogom Sto se prije pronalazilo mnogo manje
pacijenata sa disfunkcijom suza no danas- koristenjem veéeg broja pouzdanijih testova danas
detektiramo sve vise i viSe takvih pacijenata, ne zato $to ih je viSe no prije, nego zato §to su

nam dijagnosticke metode osjetljivije.

6.11. Simptomi i doba dana

Post-hoc analizom odgovora na pitanje javljaju li se simptomi naglasenije ujutro,
navecer ili su cijelog dana jednakog intenziteta, utvrdeno je da se ukupan broj simptoma
znacajno razlikuje izmedu jutra i veeri (p=0,039), ali ne izmedu jutra i cijelog dana
(p=0,481) niti veceri i cijelog dana (p=0,283).

U svojem magistarskom radu autor ove disertacije je pronasao da je otprilike jednak
broj ispitanika izjavio da ima pojacane smetnje ili ujutro ili navecer (47% naprema 44%,), dok
je samo 9% ispitanika izjavilo da ne osjeca razliku u smetnjama tijekom dana (205). Dakle,
91% ispitanika ostro je definiralo doba dana sa izraZenijim smetnjama.

Ovi rezultati su se bitno razlikovali od onih objavljenih od strane Begleyne grupe
(179). Ona je pronasla da je svim ispitanicima po svim anamnestickim pitanjima bilo losije

kasnije po danu nego ujutro (Tablica 36).
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Tablica 36. Smetnje vezane za suho oko ovisno o dobu dana
(iz: Begley CG, Chalmers RL, Abetz L et al. The relationship between habitual patient-
reported symptoms and clinical signs among patients with dry eye of varying severity.
Inv Ophth Vis Sci 2003; 44: 4753-4761.)
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Abelson 1 Holly su predlozili da se anamnesticki podatak o smetnjama i dobu dana
koristi u diferencijaciji hiposekrecijskog i hiperevaporativnog suhog oka (105). Kao razlog su
izaziva simptome hiperevaporativnog suhog oka. Drugi razlog jace izraZenih simptoma ujutro
moze biti 1 nakupljanje medijatora upale nocu u sluc¢aju hipersekrecije lipida i1 posljedi¢nog
blefaritisa. Medijatori upale ujutro izazivaju iritaciju dok se ne otplave treptanjem.

S druge strane, osobe sa hiposekretivnim oblikom suhoga oka tijekom dana kumuliraju
iritaciju povrSine oka trenjem, koje je pojacano zbog slabijeg podmazivanja suzama. Takve
osobe stoga imaju najviSe smetnji navecer. Preko noéi oko ne trepce, te se stoga iritacija
najmanje osjeca ujutro.

Na osnovu rezultata ovoga istrazivanja, a posebno rezultata svojeg magistarskog rada,
autor ove disertacije svakako je skloniji diferencijaciji pacijenata po dobi dana kada su
smetnje izraZenije. Pitanje koliko i kako se takav anamenesticki podatak moZze objektivno

kvantificirati mjerenjem nekog od parametara funkcije suza ostaje za neko drugo istrazivanje.
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[. Zakljucak

7.1. Dob

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma
suhog oka i dobi, sto ukazuje da se s pove¢anjem dobi povecava i broj simptoma suhog oka.
No, obzirom da je dobijena korelacija niska, ona se moze interpretirati samo u smislu

tendencije.

7.2. Spol

U grupi ispitanika bez subjektivnih smetnji udio Zena bio je 65%, dok je u onoj
ispitanika sa takvim smetnjama taj udio bio 90%. Iz rezultata je vidljivo da su muskarci
navodili manje simptoma nego Zene, no utvrdena razlika se nije pokazala statisticki
znac¢ajnom. Deskriptivna statistika pokazala je da postoji razlika i da Zene navode vise
simptoma nego muskarci. No, razlike se nisu mogle smatrati pouzdanima zbog velikog

nesrazmjera u udjelu ispitanika (90% zena, 10% muskaraca).

7.3. Simptomi disfunkcije suznog filma

U skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma prosje¢na vrijednost
zbroja vrijednosti odgovora na pitanja iz Scheinovog upitnika i dodatnih pitanja koja su se
ukljucivala u zbroj bila je 7,24.

Utvrdena je statisti¢ki znacajna pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma
suhog oka i dobi, sto ukazuje da se s pove¢anjem dobi povecéava i broj simptoma suhog oka,
no obzirom da je dobijena korelacija niska, moZe se interpretirati samo u smislu tendencije.

Muskarci su navodili manje simptoma u odnosu na zene, no utvrdena razlika se nije
pokazala statisticki znacajnom. Zbog velikog nesrazmjera u veli¢ini uzoraka rezultate

statistickog testiranja zna¢ajnosti razlike ne mozemo smatrati pouzdanima.
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7.4. PBBT test

Prosjecne vrijednosti PBBT myjerene od ispitanika bile su 7,1 sekunda za skupinu sa
simptomima, te 10,82 sekunde za skupinu bez njih, dok su one mjerene od ispitivaca bile
nesto krace, 6,24 sekunde za skupinu sa simptomima te 8,86 sekundi za skupinu bez njih.

Utvrdena je statisticki znacajna razlika u vremenu PBBT izmedu skupina, u smislu
znacajno nizih vrijednosti u skupini sa simptomima disfunkcije suza, bilo da je PBBT mjeren
od strane ispitanika ili ispitivaca. To znaci da je PBBT uspjesno detektirao one ispitanike koji
su imali simptome disfunkcije suznog filma.

Nije utvrdena znacajna povezanost ukupnog zbroja simptoma i PBBT vrijednosti niti u
procjenama ispitanika niti ispitivaca.

U tri odvojena mjerenja PBBT na desnom i lijevom oku procjene ispitanika i
ispitivaca bile su u visokoj pozitivnoj korelaciji.

Iskazi pacijenata bili su u visokoj korelaciji sa kontrolnim mjerenjem ispitivaca, §to
nam daje moguénost da ih koristimo u svakodnevnom radu, bez potrebe kontrole
kronometrom.

Posto je utvrdena visoka pozitivna korelacija izmedu rezultata mjerenja ispitanika i
ispitivaca, pristupilo se samo analizi razlike izmedu ispitanikova tri mjerenja PBBT.

Izmedu pacijentova tri mjerenja PBBT za desno oko nema statisti¢ki znacajne razlike,
no nadena je statisticki znacajna razlika izmedu ispitanikova tri mjerenja za lijevo oko. Bez
obzira na rezultate za lijevo oko, moZzemo zakljuciti sa velikom vjerojatnos¢u da je ve¢ i samo

jedno mjerenje PBBT od strane ispitanika dovoljno da se dobije relavantan rezultat, §to

.....

7.5. TBUT test

U ovome istrazivanju kontrolna skupina je imala prosje¢no izmjerene vrijednosti
TBUT od 8,24 sekunde, dok su prosjecne vrijednosti TBUT u skupini sa simptomima
disfunkcije suza bile 4,3 sekunde. Kontrolna skupina je imala statisticki znacajno vise
vrijednosti mjerenja TBUT no skupina sa simptomima disfunkcije suza. No, nije utvrdena
statisti¢ki znaCajna povezanost ukupnog zbroja samoiskazanih simptoma i TBUT vrijednosti

ni za jedno oko.
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Nije utvrdena statisticki znacajna razlika izmedu TBUT vrijednosti lijevog i desnog
oka, $to znaci da je mjerenje TBUT-a na samo jednom oku dovoljno pouzdano za procjenu
vrijednosti TBUT testa za oba oka.

Usporeduju¢i dobijene vrijednosti PBBT i TBUT, dobijene su korelacije umjerene
veli¢ine koje su se pokazale statisticki znaCajnima. U procjenama prosjecnih vrijednosti
PBBT ispitiva¢a i TBUT vrijednosti dobijena je umjerena pozitivna korelacija koja je nesto
veca od povezanosti dobijene kod ispitanika i takoder se pokazala statisticki zna¢ajnom.

Niti sa jednom drugom dijagnostickom metodom u ovome istrazivanju PBBT nije u
takvoj korelaciji, stoga se moze pretpostaviti da PBBT i TBUT mjere razlic¢itu manifestaciju

istog fenomena, destabilizacije suznog filma.

7.6. Tip koZe lica

Ispitivane skupine su se statisti¢ki zna¢ajno razlikovale u samoprocjeni tipa koze lica u
smislu da su ispitanici sa simptomima suhog oka izjavljivali da imaju znacajno suhiju (manje
masnu) koZu lica od onih iz skupine bez simptoma disfunkcije suza.

U skupini ispitanika sa disfunkcijom suznog filma dobijena je znacajna, no po veli¢ini
koeficijenta umjerena negativna povezanost tipa koze i ukupnog broja simptoma.

Za sve ispitanike zajedno dobijena je vrlo niska povezanost tipa koze lica i dobi, no
dobijena korelacija se pokazala statisticki znaCajnom. Daljnja analiza je ucinjena po
skupinama. Povezanost tipa koze lica i dobi u skupini sa disfunkcijom suza je niska i
negativnog predznaka, no statisticki je znacajna, dok u kontrolnoj skupini nije nadena
povezanost tipa koze lica i dobi.

Prema spolu, utvrdena je statisti¢ki znacajna razlika u samoprocjenjenom tipu koze
lica pri ¢emu Zene navode znacajno niZe vrijednosti odnosno suhiju kozu lica u odnosu na
muskarce.

Rezultati su pokazali da percepcija tipa koze lica nije u korelaciji sa vrijednostima
LIPCOF testa.

Utvrdena je niska pozitivna povezanost samoprocjenjenog tipa koze lica i1 rezultata
procjene koli¢ine i izgleda sekreta dobijenog ekspresijom Meibomovih zlijjezda. Povezanost
se pokazala statisticki znacajnom, no dobijeni niski koeficijenti korelacije ukazuju nam samo

na tendenciju na osnovu koje ne mozemo temeljem toga vrsiti predvidanja 1 zakljucivati.
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Obzirom na veli¢inu uzoraka po spolu i gore navedene cCinjenice da su Zene
decidiranije odgovarale na upit o tipu koze lica, te da su imale znacajno suhiju kozu lica no
muskarci, uinjena je dodatna analiza povezanosti tipa koze i EGM samo za zenske
ispitanike. Kod Zenskih ispitanika utvrdena je umjerena ali statisticki znacajna povezanost
samoprocjenjenog tipa koze i kolicine sekreta dobijenog EGM, no nije utvrdena znacajna

povezanost samoprocjenjenog tipa koze 1 izgleda sekreta.

7.7. LIPCOF

Za oba oka utvrdena je statisticki znacajna razlika u LIPCOF vrijednostima izmedu
skupina: skupina sa simptomima disfunkcije suza ima vise vrijednosti u odnosu na kontrolnu
skupinu.

Zbroj simptoma u znaajnoj je pozitivnoj korelaciji s LIPCOF vrijednostima.
Medutim, utvrdene korelacije su vrlo niske, pa mozemo govoriti da ukazuju na tendenciju, a
ne na povezanost kao takvu.

Usporedujué¢i dobijene vrijednosti LIPCOF-a i EGM u obje skupine, nije nadena

statisticki znacajna korelacija medu njima.

7.8. Hiperemija spojnice

Pri analizi rezultata procjene hiperemije spojnice (CCLRU skala), rezultati su pokazali
da kod 95,5% ispitanika sa simptomima disfunkcije suza nije zamijec¢ena nikakva hiperemija

spojnice, a u u kontrolnoj skupini ona nije zamijecena kod nijednog ispitanika.

7.9. Bojanje roZnice fluoresceinom

Pri analizi rezultata bojanja roZnice fluoresceinom (NEI skala), nije zamijecena

statisticki znacajna povezanost ukupnog broja simptoma i vrijednosti bojanja roZnice.
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7.10. Simptomi i doba dana

Post-hoc analizom odgovora na pitanje javljaju li se simptomi naglasenije ujutro,
navecer ili su cijelog dana jednakog intenziteta, utvrdeno je da se ukupan broj simptoma
znaCajno razlikuje izmedu jutra i veceri (p=0,039), ali ne izmedu jutra i cijelog dana

(p=0,481) niti veceri i cijelog dana (p=0,283).

U zakljucku, mozemo reéi da se metoda odredivanja perioda vremena u kojem dolazi
do zamucéenja linije najbolje korigirane vidne ostrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time-
PBBT), mjerena od strane ispitanika, potvrdila kao pouzdana metoda u detekciji disfunkcije
suznoga filma. Nadalje, ona se pokazala kao jednostavna, brza i neinvazivna dijagnosticka
metoda, provedba koje od opreme zahtijeva samo Snellenove tablice. Jednako je detektirala
ispitanike sa disfunkcijom suza kao i TBUT test, ali bez potrebe za koriStenjem procjepne
svjetiljke i kapanjem fluoresceinskih kapi. Zbog visoke ponovljivosti mjerenja i neznatne
razlike u izmjerenim vrijednostima izmedu oc€iju, relevantna vrijednost se ve¢ moze izmjeriti
jednim mjerenjem na samo jednom oku, iako se preporuca jos jedno prethodno mjerenje radi
provjere suradnje i uvjezbavanja pacijenta. Kao grani¢na vrijednost izmedu urednih i

patoloskih vrijednosti PBBT testa predlaze se vrijednost od 7 sekundi.

Klini¢ki znac¢aj ovoga testa nije samo u njegovoj sposobnosti detekcije pacijenata sa
disfunkcijom suznog filma. Njegov je potencijal mnogo veéi. Pomocu ovoga testa klinicari
postaju svjesniji utjecaja suznoga filma na vidnu funkciju, Sto ¢e ih motivirati da ovome
aspektu oftalmoloSke problematike posvete ve¢u pozornost u svome radu. Sa druge strane,
izvedba ovoga testa na najzorniji ¢e nacin ukazati pacijentu na prave razloge njegovih

smetnji, Sto nikakvo objaSnjavanje ili uvjeravanje lijecnika ne moze zamijeniti.
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8. Kratki sadrzaj

8.1. Cilj rada

Cilj ovog rada bio je istraziti utjecaj suznog filma na vidnu oS$trinu mjerenjem
proteklog vremena po treptaju nakon kojeg dolazi do zamucenja vidne oStrine (Post-Blink
Blur Time- PBBT), koristenjem standardnih optotipa u ispitanika sa simptomima disfunkcije
suznog filma i ispitanika bez simptoma disfunkcije suznog filma, provjeriti je li moguce ovaj
parametar kvantificirati koriStenjem optotipa i subjektivnog iskaza pacijenta, istraziti
ponovljivost i prakticnost primjenjene metode za koriStenje u svakodnevnoj klini¢koj praksi,
te naposlijetku istraziti postoji li korelacija izmedu vremena zamucenja vidne oStrine po

treptaju sa nekim od ostalih mjerenih parametara.

8.2. Metode

Pri provedbi istrazivanja koristila se standardna oprema oftalmoloske ordinacije:
3. Snellenovi optotipi za provjeru vidne oStrine.
4. procjepna svjetiljka za pregled prednjeg ofnog segmenta, uz KkoriStenje
fluoresceinskih kapi za bojanje suznoga filma i defekata povrSine oka.

Za provjeru ispitanikovog mjerenja proteklog vremena od otvaranja oka do gubitka
linije najbolje korigiranog vida koriStenjem standardnih optotipa ispitiva¢ je Koristio
kronometar.

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

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

Svakome ispitaniku koji je zadovoljio kriterije uvrStavanja u Strazivanje i potpisao

informirani pristanak prvo se postavila baterija pitanja u cilju utvrdivanja simptomatologije
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disfunkcije suznog filma. Kao osnova upitnika koristio se standardizirani Scheinov upitnik,
modificiran dodatnim pitanjima relevantnim za ovo istrazivanje.

Potom se svakom ispitaniku odredila najbolja korigirana vidna ostrina (best corrected
visual acuity- BCVA).

Po ispitivanju vidne ostrine pristupilo se mjerenju perioda vremena u kojem dolazi do
zamucenja linije najbolje korigirane vidne ostrine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time-
PBBT).

Po mjerenju PBBT slijedio je pregled na biomikroskopu, a ukljucivao je:

1. procjenu hiperemije spojnice

2. LIPCOF (Lid-Parallel Conjunctival Folds)

3. TBUT (Tear Film Break-up Time)

4. bojanje roznice fluoresceinom
5

ekspresiju Meibomovih Zlijezda
8.3. Rezultati

Ispitivanjem je obuhvaceno 200 ispitanika u dobi od 18 do 75 godina, od toga 100 u
skupini ispitanika sa simptomima disfunkcije suznog filma i 100 u kontrolnoj skupini bez
takvih simptoma.

Svi pregledi i sva mjerenja provedeni su od strane ispitivaca (Igor Petricek), u
Kabinetu za elektrodijagnostiku 1 ehografiju oka, Klinika za o¢ne bolesti KBC Zagreb.

Ispitivanja su provodena u razdoblju od 23. veljace pa do 3. lipnja 2011. godine.

U obje skupine bilo zamjetno vise Zenskih ispitanika nego muskih, §to je posebno
naglaSeno za skupinu sa simptomima disfunkcije suznog filma, gdje je ¢ak 90% ispitanika
bilo Zena.

Utvrdena je statisticki znacajna pozitivna povezanost izmedu ukupnog broja simptoma
suhog oka i dobi. Muskarci su navodili manje simptoma nego zene, no utvrdena razlika se
nije pokazala statisticki znacajnom.

Utvrdena je statistiCki znacajna razlika u vremenu PBBT izmedu skupina, u smislu
znacajno nizih vrijednosti u skupini sa simptomima disfunkcije suza, bilo da je PBBT mjeren
od strane ispitanika ili ispitivaca. Nije utvrdena znaCajna povezanost ukupnog zbroja
simptoma i PBBT vrijednosti niti u procjenama ispitanika niti ispitivaca. U tri odvojena

mjerenja PBBT na desnom i lijevom oku procjene ispitanika i ispitivaca bile su u visokoj
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pozitivnoj korelaciji. Iskazi pacijenata bili su u visokoj korelaciji sa kontrolnim mjerenjem
ispitivaca, $to nam daje moguénost da ih koristimo u svakodnevnom radu bez potrebe
kontrole kronometrom, $to bi svakako bitno kompliciralo cijeli postupak.

Kontrolna skupina je imala prosje¢no izmjerene vrijednosti TBUT od 8,24 sekunde,
dok su prosjecne vrijednosti TBUT u skupini sa simptomima disfunkcije suza bile 4,3
sekunde. Kontrolna skupina je imala statisticki znacajno vise vrijednosti mjerenja TBUT no
skupina sa simptomima disfunkcije suza. No, nije utvrdena statisticki zna¢ajna povezanost
ukupnog broja samoiskazanih simptoma i TBUT vrijednosti ni za jedno oko. Nije utvrdena
statisticki znacajna razlika izmedu TBUT vrijednosti lijevog i desnog oka, $to znaci da je
mjerenje TBUT-a na samo jednom oku dovoljno pouzdano za procjenu vrijednosti TBUT
testa za oba oka. Usporedujuci dobijene vrijednosti PBBT i TBUT, dobijene su korelacije
umjerene veli¢ine koje su se pokazale statisticki znacajnima. Niti sa jednom drugom
dijagnostickom metodom u ovome istrazivanju PBBT nije u takvoj korelaciji, stoga se moze
pretpostaviti da PBBT i TBUT mjere razli¢itu manifestaciju istog fenomena, destabilizaciju
suznog filma.

Ispitivane skupine su se statisticki zna¢ajno razlikovale u samoprocjeni tipa koze lica u
smislu da su ispitanici sa simptomima suhog oka izjavljivali da imaju znacajno suhiju (manje
masnu) kozu lica od onih iz skupine bez simptoma disfunkcije suza. U skupini ispitanika sa
disfunkcijom suznog filma dobijena je znacajna, no po veli¢ini koeficijenta umjerena
negativna povezanost tipa koze i ukupnog broja simptoma. Ovisno o spolu, utvrdena je
statisticki znacajna razlika u samoprocjenjenom tipu koze lica, pri ¢emu zene navode
znacajno niZe vrijednosti odnosno suhiju kozu lica u odnosu na muskarce. Rezultati su
pokazali da percepcija tipa koZe lica nije u korelaciji sa vrijednostima LIPCOF testa.

Za oba oka utvrdena je statisticki znacajna razlika u LIPCOF vrijednostima izmedu
skupina: skupina sa simptomima disfunkcije suza ima viSe vrijednosti u odnosu na kontrolnu
skupinu.

Pri analizi rezultata procjene hiperemije spojnice (CCLRU skala), rezultati su pokazali
da kod 95,5% ispitanika sa simptomima disfunkcije suza nije zamije¢ena nikakva hiperemija
spojnice, a u kontrolnoj skupini ona nije zamijecena kod nijednog ispitanika.

Pri analizi rezultata bojanja roznice fluoresceinom (NEI skala), nije zamijeCena
statisti¢ki znaCajna povezanost ukupnog broja simptoma i vrijednosti bojanja roznice.

Analizom odgovora na pitanje javljaju li se simptomi naglasenije ujutro, navecer ili su
cijelog dana jednakog intenziteta, utvrdeno je da se ukupan broj simptoma znacajno razlikuje

izmedu jutra i veceri, ali ne izmedu jutra i cijelog dana niti veceri i cijelog dana.
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8.4. Zakljucak

Metoda odredivanja perioda vremena u kojem dolazi do zamucenja linije najbolje
korigirane vidne o$trine od otvaranja oka (Post-Blink Blur Time- PBBT), mjerena od strane
ispitanika, potvrdila se kao pouzdana metoda u detekciji disfunkcije suznoga filma. Nadalje,
ona se pokazala kao jednostavna, brza i neinvazivna dijagnosticka metoda, provedba koje od
opreme zahtijeva samo Snellenove tablice. Zbog visoke ponovljivosti mjerenja i neznatne
razlike u izmjerenim vrijednostima izmedu ociju, relevantna vrijednost se ve¢ moze izmjeriti
jednim mjerenjem na samo jednom oku, iako se preporuca jos jedno prethodno mjerenje radi
provjere suradnje i uvjezbavanja pacijenta. Kao grani¢na vrijednost izmedu urednih i

patoloskih vrijednosti PBBT testa predlaze se vrijednost od 7 sekundi.

122



9. Summary

9.1. Title: The influence of tear film on visual function
Author: Igor Petricek, 2011.

9.2. Purpose

Purpose of this study was to explore the influence of tear film on visual acuity by
measuring post-blink blur time (PBBT) using standard Snellen charts, in subjects with and
without tear film dysfunction symptoms, to ascertain whether this parameter could be
quantified by using subject's time interval estimation, to explore method's repeatability and
ease of implementation in everyday clinical practice, and, finally, to find whether results of
this test correlate with any other observed parameter.

9.3. Methods

Standard ophthalmology practice equipment was used: Snellen charts and slit lamp.
Chronometer was used by the examiner for checking subject's measurement. Slit lamp
examination included the estimation of conjunctival hyperemia, LIPCOF test, TBUT test,
corneal fluorescein staining and the Meibomian gland expression.

9.4. Results

200 subjects were enrolled in study (age 18-75), 100 in group with tear film
dysfunction symptoms and 100 in group without such symptoms.

Statistically significant difference between PBBT values measured by both the subject
and examiner was found between groups, with lower values in group with tear film
dysfunction symptoms. Moderate corelation was found between TBUT and PBBT

measurements.
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9.5. Conclusions

PBBT, measured by the subject, was found to be reliable tool in detecting dry eye.
Furthermore, it is simple, quick and noninvasive diagnostic tool, requiring only Snellen
charts. High repeatability and negligible difference between values measured on both eyes
enable clinician to obtain relevant measurement by measuring only one eye once, although
pre-test measurement is recommended to test patient's cooperation. 7 seconds are proposed
as cutoff between normal and pathologic values.
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11. Kratki zivotopis

Roden 1965. godine u Zagrebu, gdje zavrSava osnovno 1 srednje obrazovanje, kao i
Medicinski fakultet 1990. Godine. Nakon lije¢ni¢kog staza odradenog na Klinici za djecje
bolesti u Klaic¢evoj, 1994. godine dobija specijalizaciju iz oftalmologije na Klinici za o¢ne
bolesti, KBC Zagreb. Specijalist oftalmolog na istoj Klinici postaje 1997. 1997. godine
upisuje poslijediplomski studij iz oftalmologije pri Medicinskom fakultetu Sveucilista u
Zagrebu. 2005. godine na istome fakultetu stjeCe titulu magistra znanosti iz podrucja
biomedicine i zdravstva, brane¢i rad pod naslovom Komparacija higrometrije sa postojecim
metodama mjerenja suznog filma.

Od 2000. godine radi u Kabinetu za elektrodijagnostiku i ehografiju na Klinici za o¢ne
bolesti KBC Zagreb.

Od 2004. suraduje u predavanju na poslijedipomskom studiju iz oftalmologije
medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu.

Od 2008. godine aktivho sudjeluje na viSe strucnih sastanaka iz podrucja
kontaktologije, prije svega sa predavanjima iz podrucja patofiziologije suznoga filma i
povrsine oka u kontaktologiji.

Dosad je objavio 85 stru¢nih ¢lanaka, publikacija ili radova iz podrucja oftalmologije,
od kojih 12 u medunarodno citiranim Casopisima. Sudjelovao je ve¢em broju stru¢nih
sastanaka, od kojih na 47 kao pozvani predavac, od kojih je 16 bilo medunarodnih.

Od 2004. godine aktivni je ¢lan u svojstvu €lana uzeg vodstva (Key Faculty)
Juznoeuropske i Bliskoisto¢ne Skupine za bolesti vanjskoga dijela oka (Southern European

and Middle Eastern External Eye Diseases Group).
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