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UVOD. Bilijarna kalkuloza je najCeS¢e oboljenje hepatobilijarnog sistema, a
holecistektomija predstavlja jedan od naj¢e$¢e izvodenih operativnih zahvata.
Laparoskopska holecistektomija je danas zlatni standard leCenja holelitijaze.
Laparoskopska holecistektomija je pokazala poboljSanje u Kklini¢ki znacajnim
ishodima kao Sto su skradenje operativnog vremena, krac¢a hospitalizacija,
smanjenje jacine i trajanja postoperativhog bola i brzi povratak dnevnim i radnim
aktivnostima. Postoperativna bol i vreme potpunog oporavka ostaju dva glavna
problema posle nekomplikovane laparoskopske holecistektomije koje bi trebalo
poboljSati. Bol koji je povezan sa laparoskopskom holecistektomijom je
kompleksan i multifaktorijalan. On nastaje oStecenjem tkiva, disekcijom i
uklanjanjem zucne kesice iz svoje loze, stimulacijom periportalnih nerava,
iritacijom  dijafragme, mehani¢kim i hemijskim interakcijama gasa i
pneumoperitoneuma, incizijama portova. lIstrazivanja su oznacila parijetalni i
visceralni bol kao dva glavna mehanizma nastanka bola kod laparoskopske
holecistektomije. Bol se ne moze meriti nego proceniti jer je subjektivni oseca;.
Pokazalo se potrebnim da se na ¢vrS¢im naucnim osnovama da odgovor na
pitanje da li je moguce blokirati parijetalni i visceralni bol posle laparoskopske
holecistektomije u akutnoj fazi.




CILJEVIL. Cilj studije je da uporedi standardnu analgeziju (ne-opioidnu) (grupa O)
sa davanjem parijetalne blokade (grupa P), ili davanjem visceralne blokade
(grupa V), ili sa obe date blokade (grupa P+V). Primarni ishodi studije su
bolesnikov procenjeni bol pre operacije i posle operacije na 1, 2, 4, 6, 12, 24, 48
sati i 7. dana. Sekundarni ishodi studije su bolesnikova procenjena mucénina na
1,2,4,6,12 sati i bolesnikova procenjena mobilnost 1. 2.1 7. dan.

HIPOTEZA. Blokada postoperativhog visceralnog bola i blokada postoperativhog
parijetalnog bola posle laparoskopske holecistektomije putem intraperitonealne
lokalne infiltracije anestetikom i putem lokalne infiltracije anestetikom pristupnih
laparoskopskih portova moze znac€ajno smanijiti rani postoperativni bol.
MATERIJAL | METODE. Ova prospektivna, randomizirana jednostruko slepa
studija je zapocCela septembra 2014. godine i trajala je do januara 2016. godine.
Istrazivanje je sprovedeno na Klinici za abdominalnu, endokrinu i
transplantacionu hirurgiju i Urgentnom centru Klinickog centra Vojvodine u
Novom Sadu kod bolesnika operisanih metodom laparoskopske holecistektomije.
Rad je podeljen u nekoliko celina. 1. Procena veli€ine uzorka; 2. Procena
podobnosti za studiju; 3. Anketiranje i ukljuéivanje u studiju; 4.
Razvrstavanje u grupe i operativni rad; 5. Period postoperativhog pracenja;
6. Statisticka obrada i pisanje rada.

1. Procena veli¢ine uzorka. Studija je realizovana podelom bolesnika u 4 grupe.
Neophodni broj bolesnika je izraCunat uzimaju¢i podatke iz pilot istrazivanja
slicne studije iz 2012. godine. Veli€ina uzorka je raCunata za primarni ishod
studije (bolesnikov procenjen bol sa NAS) na pretpostavci da treba biti 20%
smanjenja bola u prvom postoperativnom satu, uz verovatno¢u Tip 1 greske
a=0.05i Tipa 2 greSke $=0.10 da postigne adekvatnu statistiCku snagu oko 80% i
da otkrije 20% razlike u srednjoj vrednosti procenjenog bola jedan sat nakon
laparoskopske holecistektomije. Procenjeni broj ispitanika po grupama prema
zadatim kriterjumima je bio (P+V=65; P=68; V=68; O=65). Studija je zapocela
uklju€ivanjem prvog bolesnika u studiju a zavrSena ispunjenim periodom pracenja
sve dok poslednji bolesnik nije doneo upitnike o bolu, mucnini i kretanju.

2. Procena podobnosti za studiju. U periodu studije ukupan broj
holecistektomiranih bolesnika je bio 1024 (440 klasi¢no i 584 l|laparoskopski).
Samo pogodni bolesnici su anketirani (584) i procitali su informacioni list o
istrazivanju. UkljuCivanje ili procena podobnosti bolesnika za studiju sprovedena
je na osnovu ukljuénih i iskljuénih kriterijuma. U studiju nije uklju¢eno ukupno
226 bolesnika. Od tog broja 82 bolesnika je odbilo u€estvovati u studiji a 144
bolesnika nije ispunilo ukljuéne postavljene kriterijume. Svojim potpisom potvrdilo
je ucesce u studiji 358 bolesnika.

3. Anketiranje i uklju€ivanje u studiju. Nakon prijema bolesnika u bolnicu
ispitivaCi su uzimali anamnezu i bolesnicima je ponuden informacioni list i
informisani pristanak. Nakon Ccitanja informacije, potpisivanja informisanog
pristanka i zadovoljavanja uklju¢nih i iskljunih kriterijuma 358 bolesnika je
uklju€eno u studiju. Obavljena je preoperativha priprema i ispitivaCi su popunili
deo podataka u individualnom listu.

4. Razvrstavanje u grupe i operativni rad. Neposredno preoperativno od strane
nezavisne osobe neukljuCene u studiju napravljena je randomizacija izabranih
(n=358) u studijske grupe tablicama slu¢ajnog izbora, tako da bolesnici nisu znali
kojoj grupi pripadaju, dok su operater i osoblje to znali na poCetku operacije
(jednostruko slepa studija). Nakon randomizacije i operacije bolesnici pripadaju
jednoj od sledec¢e 4 grupe: Kontrolna grupa O=89, u kojoj su bolesnici sa
uradenom laparoskopskom holecistektomijom bez visceralne blokade




anestetikom i bez parijetalne blokade anestetikom. Eksperimentalna grupa
P=88, u kojoj su bolesnici sa uradenom laparoskopskom holecistektomijom bez
visceralne blokade anestetikom i sa parijetalnom blokadom anestetikom.
Eksperimentalna grupa V=92, u kojoj su bolesnici sa uradenom
laparoskopskom holecistektomijom sa visceralnom blokadom anestetikom i bez
parijetalne blokade anestetikom. Eksperimentalna grupa P+V=89, u kojoj ¢e biti
bolesnici sa uradenom laparoskopskom holecistektomijom sa visceralnom
blokadom anestetikom i sa parijetalnom blokadom anestetikom. Primenjivan je
uobi€ajni, standardni protokol anestezije za laparoskopske operacije kod svih
ispitanika. Svim bolesnicima plasirana je orogastricha sonda koja se nakon
operacije odstranjivala. Kod bolesnika kod kojih je primenjivan lokalni anestetik
neposredno pre pocCetka operacije pravio se rastvor lokalnog anestetika
(Marcaine® 0,25%). Bolesnici su otpusteni sa bolnickog le€enja prvog
postoperativhog dana, pod uslovom da nisu imali komplikacija.

5. Postoperativno pracenje i ispunjavanje upitnika. Po dolasku na odeljenje
bolesnicima je odmah ukljuivana ista analgezija. Tokom ispunjavanja
informisanog pristanka, bolesnici su dobili upitnik na kojoj ¢e sami procenjivati
nivo bola, mucnine i kretanja tokom lezanja u bolnici i vremena praéenja od 7
dana kuci. Bolesnici su dolazili na unapred zakazane postoperativne kontrole 7
do 10 dana posle operacije i donosili ispunjene upitnike. Otpusteno je i za
prac¢enje ostalo n=302 laparoskopski operisanih bolesnika a isklju¢eno iz studije
n=20 bolesnika.

6. Statisticka obrada i pisanje rada. Ukupno je analizirano 274 listi¢a operisanih
bolesnika: u Grupi P+V =67; u Grupi P =70; u Grupi V =70 i u Grupi O =67. Od
osnovnih deskriptivnih statistiCkih parametara za kvalitativnu i kvantitativhu
procenu dobijenih rezultata su koriS¢eni apsolutni brojevi, relativni brojevi,
mediana, mod, aritmeti¢ka sredina i standardna devijacija (SD). Obrada podataka
se vrsila osnovnim i naprednim statistickim metodama i programima. Rezultati su
prikazani tabelarno i graficki.

REZULTATI. Demografski podaci. Ukupno je bilo 188 Zena i 86 muskaraca, u
odnosu 2,2 : 1. ProsecCna starost cele grupe je bila 52,1 £ 15,72 godine. Ukupno
je bilo 179 zaposlenih i 95 nezaposlenih. Ukupno je bilo 45 ispitanika sa
osnovnim obrazovanjem, 153 ispitanika sa srednjim obrazovanjem i 76 ispitanika
sa visokim obrazovanjem. Ukupno je bilo 186 nepusaca i 88 puSaca. ProseCna
vrednost BMI cele grupe je bila 27,24 + 4,21 kg/m?2. Prose¢na vrednost ASA u
celoj grupi je bila 2,03 (mediana=2, mod=2). Ne postoji statistiCki znacajna razlika
izmedu posmatranih grupa u odnosu na posmatrane parametre.

Laboratorijski podaci. Postoji statistiCki zna¢ajna razlika u vrednosti leukocita
izmedu posmatranih grupa (p=0,039), u vrednosti uree izmedu posmatranih
grupa (p=0,040). Ne postoji statistiCki zna¢ajna razlika u vrednosti eritrocita,
trombocita, hemoglobina, SUK-a, kreatinina i bilirubina posmatranih grupa.
Operativni i postoperativni podaci. Ne postoji statistiCki znaCajna razlika u
koli€ini upotrebljenog Fentanila izmedu posmatranih grupa. Postoji statisticki
znacajna razlika u duZini trajanja operacije izmedu posmatranih grupa (p=0,003),
u trajanju postavljenog abdominalnog drena izmedu posmatranih grupa
(p=0,024), u trajanju hospitalizacije izmedu posmatranih grupa (p=0,027), u broju
dana do povratka uobiCajenim aktivnostima izmedu posmatranih grupa (p=0,000),
u broju uzetih tableta izmedu posmatranih grupa (p=0,000). ProseCna ocena
zadovoljstva bolesnika posle operacije u celoj grupi je bila 8,80 (mediana=9;
mod=10). Najbolju ocenu zadovoljstva bolesnika posle operacije je imala grupa
P+V.




Procena bola, muénine i kretanja. Postoji statistiCki znaCajna razlika izmedu
posmatranih grupa u proceni jaCine bola pre operacije (p=0,003). Postoji
statistiCki znaCajna razlika izmedu posmatranih grupa u proceni jaCine bola 1h
posle operacije (hajbolju procenu bola je imala grupa P+V); u proceni jaCine bola
2h posle operacije (najbolju procenu bola je imala grupa P+V); u proceni jacine
bola 4h posle operacije (najbolju procenu bola je imala grupa P); u proceni jaCine
bola 6h posle operacije (najbolju procenu bola je imala grupa P+V); u proceni
jacine bola 12h posle operacije (najbolju procenu bola je imala grupa P+V); u
proceni jaCine bola 24h posle operacije (najbolju procenu bola je imala grupa
P+V); u proceni jaCine bola 48h posle operacije (najbolju procenu bola je imala
grupa P) i u proceni jacine bola 7 dana posle operacije (najbolju procenu bola je
imala grupa P). Procenjena bol se pojacava otprilike 2,5 sata posle operacije sa
vrhom 3 sata posle operacije, a smanjuje se na istu vrednost kao 2. sata posle
operacije, otprilike 5. sata posle operacije.

U vremenskim intervalima 1, 2. i 7. postoperativhi dan postoji znacajno
poboljanje u postoperativhoj mobilnosti bolesnika. U vremenskim intervalima 1,
2,4, 6 i 12 sati postoji znaCajno poboljSanje u procenjenoj vrednosti mucnine
bolesnika.

Korelacije. StatistiCki znacajna pozitivna korelacija ocene bola posle 1. sata,
posle 2. sata, posle 6. sata, posle 12. sata je utvrdena sa brojem uzetih tableta
(p=0,000), kao i procene muécnine (p=0,000). Statisticki znaCajna pozitivha
korelacija procene bola posle 4. sata je utvrdena sa brojem uzetih tableta
(p=0,006), kao i aktivnosti (p=0,014). Statisti¢ki znacajna korelacija procene bola
posle 24. sata je utvrdena sa brojem uzetih tableta (p=0,000; pozitivna) i
trajanjem operacije (p=0,028; negativna). Statisticki znaCajna pozitivha
korelacija procene bola posle 48. sata i posle 7 dana je utvrdena sa brojem
uzetih tableta (p=0,000).

ZAKLJUCCI: Primena lokalnog anestetika datog na bilo koji nadin znacajno
smanjuje bol posle laparoskopske holecistektomije. Primena lokalnog anestetika
datog i portalno i visceralno (P+V) znac€ajno smanjuje bol u odnosu na samo
portalnu (P) ili visceralnu (V) primenu u vremenskim intervalima 2, 6, 12 sat posle
laparoskopske holecistektomije. Portalna (P) primena sa ili bez visceralne (V)
primene lokalnog anestetika znacajno smanjuje bol u vremenskim intervalima 1,
4, 24, 48 sati i 7 dana posle laparoskopske holecistektomije. Najbolje kretanje je
bilo u grupi P+V posle laparoskopske holecistektomije. Najbolje smanjenje
procenjene mucénine je bilo u grupi P posle laparoskopske holecistektomije.
Najraniji povratak uobiCajenim aktivnostima zabelezen je u grupi P+V. Najbolja
ocena zadovoljstva bolesnika hirurSkim leCenjem bila je u grupi P+V.
Postoperativna bol ima najznacajniju pozitivnu korelaciju sa procenjenom
mucninom 1 brojem tableta uzetih od momenta otpusta do prve kontrole
bolesnika.
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Abstract: AB

INTRODUCTION: Biliary calculosis is the most frequent disease of the
hepatobiliary system, and cholecystectomy is one of the most frequently
performed surgical procedures. Today laparoscopic cholecystectomy
represents the golden standard in treating cholelithiasis. Laparoscopic
cholecystectomy showed improvement in the clinically significant outcomes,
such as: reducing the duration of the surgery, shorter hospital stay, reducing the
intensity and duration of postoperative pain and faster return to normal daily and
working activities. Postoperative pain and the time of full recovery remain the
two major problems after a non-complicated laparoscopic cholecystectomy and
they should be improved. The pain related to laparoscopic cholecystectomy is
complex and multi-factorial in origin. The pain occurs due to damaged tissues,
dissection and removal of gallbladder from its cavity, stimulation of periportal
nerves, irritation of the diaphragm, mechanical and chemical interaction of
gases and pneumoperitoneum and port incisions. Researches have denoted
parietal and visceral pains as two major mechanisms in occurrence of pain in
laparoscopic cholecystectomy. Pain cannot be measured, but estimated, as it is
a subjective feeling. It was considered necessary to find the answer, based on
solid scientific evidence, if it was possible to block parietal and visceral pain
after laparoscopic cholecystectomy in its acute phase.

OBJECTIVES: The aim of this study is to compare standard, non-opioid,
analgesia (group O) with applying parietal blockade (group P), or visceral
blockade (group V), or compare with both applied blockades (group P+V). The
primary outcomes of the study are the patient’s estimated pain before surgery
and 1, 2, 4, 6, 12, 24, 48 hours and 7" day after the surgery. The secondary
outcomes of this study are the patient’s estimated nausea level during 1, 2, 4,
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6, 12 hours, along with the patient’s estimated mobility 15, 2" and 7™ day,
postoperatively.

HYPOTHESIS. Blockade of postoperative visceral pain and blockade of
postoperative parietal pain following laparoscopic cholecystectomy, applying
intraperitoneal local infiltration with anesthetic and also by local infiltration with
anesthetic through accessible laparoscopic ports, can significantly reduce early
postoperative pain.

MATERIAL AND METHODS: This prospectively randomized single-blinded
study started in September 2014 and lasted up to January 2016. The research
was carried out at the Clinic for Abdominal, Endocrine and Transplantation
Surgery and Emergency Center, Clinical Center of Vojvodina in Novi Sad and it
involved patients who underwent laparoscopic cholecystectomy. This study has
been divided into several units. 1. Assessment of sample size; 2.
Assessment of eligibility for the study; 3. Survey and inclusion in the
study; 4. Group formation and operational work; 5. Period of
postoperative follow-up; 6. Statistical processing and writing the paper.

1. Assessment of sample size. The study was realized by dividing the patients
into 4 groups. The number of patients necessary was determined based on the
data taken as pilot study from a similar study from 2012. Sample size was
calculated for the primary outcome of the study (patient’s estimated pain with
NAS) based on the assumption that a pain reduction of 20% should occur
during the first postoperative hour, with the probability of Type 1 error a=0.05
and Type 2 error $=0.10 to reach the adequate statistical power of about 80%,
and to reveal 20% difference in the average value of the estimated pain one
hour after the laparoscopic cholecystectomy. The assessed number of
respondents in groups according to the set criteria was (P+V =65;P =68;V =68;
O =65). The study started when the first patient was included and it ended with
the complete follow-up period when the last patient handed in the survey about
pain, nausea and mobility.

2. Assessment of eligibility for the study. During the study the number of
patients undergoing surgery applying the method of cholecystectomy was 1024
(440 classical and 584 laparoscopic). Only the suitable patients were surveyed
(584) and given to read the information leaflet about the study. Inclusion and
assessment of patients” eligibility was performed on the basis of inclusion and
exclusion criteria. A total of 226 patients was not included in the study. Out of
that number 82 patients refused to participate in the study and 144 did not fulfill
the inclusive criteria set. By signing 358 patients confirmed their participation in
the study.

3. Survey and inclusion in the study. After admitting the patients to hospital
the surveyors took their anamnesis and the patients were offered an information
leaflet and informed consent. Following the reading of the information leaflet,
signing the informed consent and satisfying the criteria for inclusion and
exclusion, 358 patients were included in the study. Preoperative preparations
were performed and the surveyors filled in some of the data on the individual
list.

4. Group formation and operational work. Prior to the surgery an
independent person not included in the study carried out the randomisation of
the patients chosen (n=358) into study groups by random selection tables. The
patients did not know which group they belonged to, while it became known to
the surgeon and the operation stuff at the beginning of the surgery (single-
blinded study). After randomization and surgery the patients belonged to one of




the following groups: Control group 0O=89 of patients with performed
laparoscopic cholecystectomy without visceral blockade by anesthetic and
without parietal blockade by anesthetic. Experimental group P=88 of patients
with performed laparoscopic cholecystectomy without visceral blockade by
anesthetic but with parietal blockade by anesthetic. Experimental group V=92
of patients with performed laparoscopic cholecystectomy with visceral blockade
by anesthetic but without parietal blockade by anesthetic. Experimental group
P+V=89 of patients with performed laparoscopic cholecystectomy with visceral
blockade by anesthetic and with parietal blockade by anesthetic. The standard
protocol of anesthesia for laparoscopic cholecystectomy was applied to all
patients. An orogastric tube used during the surgery, was removed after it. In
patients with applied local anesthetic immediately before surgery a solution of
local anesthetic was made (Marcaine® 0,25%). The patients were discharged
from hospital the first postoperative day, provided that no complications
occurred.

5. Postoperative follow-up and completing the questionnaire. When
admitted to the ward the patients were given the same kind of analgesia. While
completing the informed consent the patients were given a questionnaire for
estimating their pain level, nausea and mobility during their stay in hospital and
during the 7-day follow-up period at home. The patients were required to come
for 7 and 10-day postoperative check-ups by appointment and then they
handed in the questionnaires. n=302 patients with performed laparoscopic
cholecystectomy were released and designated for follow-up, and n=20 patients
were excluded from the study.

6. Statistical processing and writing the paper. In total 274 operated
patients” slips were analysed, by groups as follows: in Group P+V =67; in
Group P =70; in Group V =70 and in Group O =67. From the basic descriptive
statistical parametres for qualitative and quantitative assessment of results
obtained, absolute numbers, relative numbers, the median, mode, arithmetic
mean and standard deviation (SD) were used. Data processing was carried out
using basic and advanced statistical methods and programmes. The results are
presented in tabular and graphical manner.

RESULTS. Demographic data. In total there were 188 women and 86 men, in
proportion 2,2 : 1. The average age of the whole group was 52,1 + 15,72 years.
In total there were 179 employed and 95 unemployed persons. In total there
were 45 surveyed patients with primary education, 153 surveyed patients with
secondary education and 76 surveyed patients with higher education. In total
there were 186 nonsmokers and 88 smokers. The mean BMI value of the whole
group was 27,24 + 4,21 kg/m?2. The mean value of ASA of the whole group was
2,03 (the median=2, mode=2). There is no significant difference among the
groups observed considering the observed parametres.

Laboratory data. There is a statistically significant difference in the value of
leukocytes among the observed groups (p=0,039), and in the value of urea
among the observed groups (p=0,040). There is no statistically significant
difference in the value of the erythrocyte, platelets, hemoglobin, blood glucose,
creatinine and bilirubin of the observed groups.

Operative and postoperative data. There is no statistically significant
difference in the amount of Fentanyl® applied among the observed groups.
There is statistically significant difference in the length of the surgery among the
observed groups (p=0,003), in the duration of the positioning of abdominal
drainage among the observed groups (p=0,024), in the duration of hospital stay




among the observed groups (p=0,027), in the number of days until getting back
to regular activities among the observed groups (p=0,000), in the number of
taken pills among the observed groups (p=0,000). The patients” average
satisfaction grade after surgery in the whole group was 8,80 (the median=9;
mode=10). Group P+V had the best patient’s satisfaction grade after the
surgery.

Assessment of pain, nausea and mobility. There is statistically significant
difference in the estimation of pain intensity before surgery among the observed
groups (p=0,003). There is statistically significant difference in the estimation of
pain intensity 1 hour after surgery among the observed groups (P+V having the
best estimated pain); in the estimation of pain intensity 2 hours after surgery
(P+V having the best estimated pain); in the estimation of pain intensity 4 hours
after surgery (P having the best estimated pain); in the estimation of pain
intensity 6 hours after surgery (P+V having the best estimated pain); in the
estimation of pain intensity 12 hours after surgery (P+V having the best
estimated pain); in the estimation of pain intensity 24 hours after surgery (P+V
having the best estimated pain); in the estimation of pain intensity 48 hours after
surgery (P having the best estimated pain) also in the estimation of pain
intensity 7 days after surgery (P having the best estimated pain). The estimated
pain intensifies at about 2,5 hours after surgery and peaks 3 hours after
surgery, and decreases to the same level as it was during 2" hour after surgery
approximately during 5™ hour after surgery.

There is considerable improvement in mobility of patients in the time interval 1%,
2"d and 7™ postoperative days. There is considerable improvement in estimated
nausea level of patients in the time interval 1, 2, 4, 6 and 12 hours.
Correlations. Statistically significant positive correlation in estimated pain after
15t hour, after 2" hour, after 61 hour and after 12t hour was determined by the
number of tablets taken (p=0,000), just like the estimated nausea level
(p=0,000). Statistically significant positive correlation in estimated pain after 4%
hour was determined by the number of tablets taken (p=0,006), just like the
activities (p=0,014). Statistically significant positive correlation in estimated
pain after 24™ hour was determined by the number of tablets taken (p=0,000;
positive), and by the duration of the surgery (p=0,028; negative). Statistically
significant positive correlation in estimated pain after 48" hour and after 7 days
was determined by the number of tablets taken (p=0,000).

CONCLUSIONS: The application of local anesthetic, regardless of how it was
applied, considerably reduces pain after laparoscopic cholecystectomy. The
application of local anesthetic by port or viscerally (P+V) considerably reduces
pain compared to only by port (P) or only visceral (V) application in the time
intervals of 2, 6, and 12 hours after laparoscopic cholecystectomy. The
application of local anesthetic by port (P), with or without visceral (V),
considerably reduces pain in the time intervals of 1, 4, 24, and 48 hours and 7
days after laparoscopic cholecystectomy. The best mobility was shown by
group P+V after laparoscopic cholecystectomy. Estimated nausea was most
reduced in group P after laparoscopic cholecystectomy. Group P+V presented
the earliest return to regular activities. The best patients” satisfaction grade with
surgical treatment was shown by group P+V. Postoperative pain is most
considerably positively correlated with the estimated nausea and pills taken,
from the moment of patient’s release from hospital to the first check-up.
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1. UVOD

Bilijarna kakuloza je naj¢e3¢e oboljenje hepatobilijarnog sistema, a holecistektomija
predstavlja jedan od naj¢esée izvodenih operativnih zahvata. Prvu uspednu holecistektomiju
izvodi Karl Lagenbuh (Carl Langenbuch) 1882. godine. On tada postavlja kamen temeljac
bilijarne hirurgije i uvodi princip da se Zu€na kesica odstranjuje ne zato $to sadrzi kamenje,
vec¢ zato 8to ga stvara. Holecistektomija je metoda koja se uspesno izvodi viSe od sto godina
i moze je izvesti svaki Skolovani hirurg. Mnogo godina nakon izvodenja prve holecistektomije
ova metoda dobija svoju modifikaciju, za Sta je najviSe zasluzan Filip Mure (Phillippe
Mouret), koji marta 1987. godine sasvim slu¢ajno izvodi prvu laparoskopsku holecistektomiju.
U pocetku ova, tada nova procedura nije naiSla na odobravanje, medutim, kasnije se kod
samih bolesnika razvila inicijativa za njenim izvodenjem, zahvaljujuci pre svega sagledavaniju
Cinjenica da postoji manja invazivnost procedure, znatno brzi oporavak, manja
postoperativna bol. Od tada pa sve do danasnjih dana laparoskopska holecistektomija je sve
viSe usavrSavana metoda, tako da danas predstavlja jednu od naj¢esSc¢ih hirurSkih procedura
koja se izvodi u svakodnevnoj hirurSkoj praksi. lako laparoskopski pristup u lecenju
digestivnih bolesti ima relativno kratku istoriju, danas se laparoskopska holecistektomija

smatra zlatnim standardom u le€enju nekomplikovane holelitijaze (1).

Rec laparoskopija poti¢e od gréke reci laparoscopies (lapara — abdomen ili trbusni zid i
scopein — pazljivo gledati). Da bi se trbuSna duplja mogla posmatrati na adekvatan nacin,

neophodan je bio razvoj optike i pneumoperitoneuma (1, 2).

Razvoj laparoskopije zapocinje sa Filipom Bozinijem (Philipp Bozzini) (Slika 1), koji
1809. godine konstruiSe instrument kojim se moze uéi u ljudsko telo u cilju prikaza
unutrasnjih organa. On svoj instrument nikad nije upotrebio na ljudima. Smatra se da je
napravio prvi endoskop. Svoj instrument nazvao je "lichtleiter". Bozinijev instrument prvi je na
bolesniku upotrebio francuski hirurg Antoan Zan Dezormo (Antoine Jean Desormeaux)
1853. godine. On se smatra ocem endoskopije. Kao izvor svetlosti on koristi gasne lampe,
kao gorivo meSavinu alkohola i terpentina, a svetlo je reflektovao sistemom ogledala u cev.
Poznat je i po tome Sto je prvi uveo sistem soCiva koja su pojaCavala intenzitet svetlosti
reflektovane u cev endoskopa. Glavne komplikacije bile su opekotine. Instrument se
uglavnom koristio za uroloSke procedure. Godine 1876. nemacki lekar Maksimilijan Nice
(Maximilian Nitze) konstruiSe opticki sistem koji se sastojao iz objektiva, srednjeg, obrnutog
soCiva i okulara. Kao izvor svetlosti koristio je modifikovanu Edisonovu sijalicu, odnosno
usijanu platinsku Zicu koja se kontinuirano hladila vodom. Ovako konstruisan instrument

koristio je iskljuCivo za uroloSke eksploracije (1, 2, 3, 4).
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Slika 1. Philipp Bozzini Slika 2. Georg Kelling

1901. godine Georg Keling (Georg Kelling) (Slika 2) u Drezdenu konstruiSe "celioskop",
tj. cistoskop za pregled abdomena psa. On je upotrebljavao pneumoperitoneum za
zaustavljanje krvarenja u slobodnoj trbusnoj duplji. Keling je bio prvi koji je ubacio vazduh u
abdomen bolesnika, insufliraju¢i ga pomocu igle i Sprica. Eksperimente je izvodio na psima,
ali je kasnije metodu primenio i na ¢oveku (2, 3, 4, 5, 6).

Oto Gece (Otto Goetze) 1918. godine konstruiSe iglu za izvodenje automatskog
pneumoperitoneuma, pretezno za potrebe dijagnostiCke radiologije. Predlagao je upotrebu
ove igle i za izvodenje laparoskopije. Nemacki gastroenterolog Hajnc Kalk (Heinz Kalk)
1929. godine koristi laparoskopiju u dijagnostici bolesti jetre i Zu€nih puteva. Razvio je sistem
sociva pod uglom i koristio dva troakara. Radio je eksploracije jetre i bilijarnih puteva, kao i
biopsije jetre u lokalnoj anesteziji. On je zna¢ajno unapredio konstrukciju endoskopa. Janos
Vere$§ (Janos Veres) (Slika 3), madarski internista, godine 1938. kostruiSe spring-loaded
iglu za leCenje TBC plu¢a pneumotoraksom. Ova igla se danas jedina koristi za izvodenje

pneumoperitoneuma u laparoskopskoj hirurgiji (2, 3, 4, 5, 6, 7).

Slika 3. Janos Veres Slika 4. Phillipe Mouret
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Znacajan doprinos razvoju laparoskopske optike daju joS i Harold Hopkins i Hajnc Kalk.
Harold Hopkins, engleski inZenjer, 1954. godine konstruise potpuno nov endoskop sa
novim sistemom za transmisiju svetla, tzv. "fiberskop". Fiberskop se sastojao od snhopa
koherentnih staklenih vlakana koja su mogla da sprovode sliku duz fleksibilne osovine, pod
uglom od 135 stepeni. U njegovom endoskopu nalaze se Stapi¢asta kvarcna sociva, koja
omogucavaju kristalno Cistu sliku. Godine 1985. predstavljena je prva minijaturna video
kamera sa Cip tehnologijom, a ve¢ 1986. godine potpuno je usvojena tehnika adaptacije
video kamere povezane sa monitorom. Svajcarac Colikofer (Zollikofer) prvi upotrebljava CO,
kao gas u cilju kreiranja pneumoperitoneuma. Prva uspeSna laparoskopska holecistektomija

izvedena je 1985. godine u Lionu, u Francuskoj. I1zveo ju je Filip Mure (Slika 4).

Od tada pa sve do danasnjih dana laparoskopija ulazi na velika vrata hirurgije.
Laparoskopska holecistektomija omogucava uvodenje laparoskopske tehnike i za druge
digestivne operacije (apendektomije, hernioplastike, resekcije kolona), ¢ime zapocinje era

manje agresivne hirurgije (2, 4, 5, 7, 8, 9, 10).

2. BILIJARNA KALKULOZA

Kalkuloza Zu¢ne kesice (Slika 5) uz kilu predstavlja jedno od naj¢esc¢ih oboljenja sa kojim
se hirurzi susre¢u u svakodnevnom radu. Kalkuloza se naj¢esée javlja kod osoba starije
zivotne dobi, prevashodno Zena. Smatra se da svaka peta Zena i svaki deveti muskarac
boluju od bilijarne kalkuloze, a da se kod oko 15-20% odraslog stanovnistva javija neko
bilijarno oboljenje (5, 7, 8, 9, 10, 11, 12).

Nastanak kalkuloze Zu¢ne kesice uslovljen je pove¢anom koncentracijom holesterola oko
infekcijom stvorenog bilijarnog matriksa. Smatra se da na njihovu pojavu utice i nacin ishrane
(upotreba masne i visokokaloricne hrane), gojaznost, gubitak Zuénih soli, poremecaj
praznjenja Zu¢ne kese, hemoliticke bolesti kao i genetski faktori. Konkrementi koji se stvore u
zucnoj kesi mogu biti: holesterolski (75%), bilirubinski, kalcijumski i mukoproteinski (5, 6, 8,
9,10, 12, 13, 14).

Bilijarna kalkuloza manifestuje se u obliku kolika, koje se javljaju najéeSCe nakon
uzimanja odredene vrste hrane. Bilijarnu koliku bolesnici opisuju kao bol lokalizovan u
gornjem delu stomaka ili desnom gornjem kvadrantu stomaka. Bol se vrlo Cesto Siri ka
ledima ili ka desnoj lopatici. Pored bola, holelitjaza se klini€ki manifestuje i osecajem

nadutosti stomaka, dispepsijom i nelagodnoséu (5, 6, 7, 9, 10, 11, 14, 15, 16).
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Slika 5. Bilijarna kalkuloza

Bilijarna kalkuloza moZze se ispoljiti kao:

Asimptomatska holelitijaza — karakteriSe se izostankom bilo kakve simptomatologije.
Smatra se da ovaj oblik holelitijaze ima oko 40-60% svih bolesnika. U cilju smanjenja
mnogobrojnih komplikacija koje moze da prouzrokuje prisustvo kamenja u lumenu holeciste
(disfunkcija zu¢ne kese i samim tim otezano varenje masti, opstruktivni ikterus, akutni
pankreatitis te nastanak karcinoma), odavno je zauzet stav da svaku asimptomatsku

holelitijazu treba elektivno operisati (9, 11, 13, 15).

Akutni kalkulozni holecistitis — naj¢eSée se javlja usled opstrukcije duktusa cistikusa i
nemogucnosti oticanja zu€i u duktus holedohus. Naj¢es¢i uzrok opstrukcije jeste zaglavljen
kamen u Hartmanovom dzepu ili duktus cistikusu. Direktan pritisak kamena na mukozu zida
zuéne Kkesice daje ishemiju, nekrozu i ulceraciju sa posledicnim edemom zida i
onemogucenim venskim tokom. Ovaj mehanizam u daljem toku povecava i Siri proces
inflamacije. Kao krajnji rezultat nekroze javlja se perforacija sa periholecistitiChom
apscesnom formacijom, fistulizacija ili bilijarni peritonitis. Medutim, ukoliko je sadrzaj Zu¢ne
kesice sterilan, zu€ koja se zatekla u kesici biva apsorbovana, a mukoza koja nastavlja
lu€enje dovodi do povecéanja sadrzaja u lumenu, $to dovodi do stvaranja hidropsa Zucne
kese. Zuéna kesa je distendirana, istanjenog zida, vrlo &esto palpabilna. Ukoliko se javi
fudrojantna infekcija, dolazi do pojave empijema. U tom sluaju zu¢na kesa je napeta,
zadebljalog zida, ispunjena gnojem. Akutni holecistitis se naj¢eS¢ée smiruje na konzervativnu
terapiju. Distendirana zZuCna kesica dovodi do toga da se zaglavljeni kamen oslobodi iz
Hartmanovog dZepa i vrata, te se vrati u lumen holeciste. Sadrzaj onda nesmetano odlazi
kroz duktus cistikus u holedoh, a potom u duodenum. U redim slu€ajevima distendirana
Zucna kesica perforira i time stvara uslove za razvoj apscesa ili bilijarnog peritonitisa (9, 13,
16, 17, 18, 19, 20, 21, 22).
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Operativni nacin leCenja akutnog holecistitisa se izvodi ukoliko je dijagnoza sigurna i
ukoliko se ne ocekuju ozbiljnije komplikacije. Postoji stav da u akutnoj fazi treba operisati
mlade bolesnike koji su dobrog opsteg stanja, hospitalizovani u prva 24 ¢asa od pojave
simptoma i kod kojih ne postoji neko drugo ozbiljnije prateée oboljenje. U svim drugim
sluCajevima treba sacekati, pripremiti bolesnika, dovesti ga u optimalno stanje i onda
operisati odlozeno urgentno (12, 14, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25).

Hroniéni kalkulozni holecistitis — nastaje usled intermitentnih opstrukcija duktusa cistikusa
u duzem vremenskom periodu. Ovakav vid upale prouzrokuje kamen koji se nalazi u lumenu
Zucne kesice koji se povremeno uglavi u predelu Hartmanovog dZepa ili duktusa cistikusa
Cime dovodi do akutne upale i njegovog spontanog vra¢anja u lumen nakon smirivanja
upalnog procesa. LeCenje ovakvog oblika holecistitisa je uvek hirurdko (18, 25, 26, 27, 28,
29, 30, 31, 32, 33, 34, 35). LeCenje bilijarne kalkuloze je isklju€ivo hirurSko. Razlikujemo:

klasi¢nu (otvorenu) i laparoskopsku holecistektomiju.

2.1. KLASICNA (OTVORENA) HOLECISTEKTOMIJA

U danasnje vreme laparoskopska holecistektomija je preuzela primat u odnosu na
klasi¢nu ili otvorenu. | pored toga, klasi¢na holecistektomija i dalje zauzima zna¢ajno mesto u
svakodnevnom hirurSkom radu (33, 35, 36, 38, 39, 40, 41, 42, 43, 44, 45, 46).

Klasi¢na holecistektomija (Slika 6) naj¢eS¢e se izvodi kroz desnu supkostalnu
laparotomiju. MoZe se izvesti i medijalnom laparotomijom a u nekim ustanovama se izvodi i
gornjom transrektalnom laparotomijom. Izbor incizije zavisi pre svega od samog hirurga i
ustanove u kojoj je hirurg zaposlen. Pored toga, uticaj na izbor laparotomije ima i konstitucija
samog bolesnika kao i pridruzene operacije koje treba uraditi u istom aktu. Operativni rez
desne supkostalne laparotomije postavlja se u desnom hipohondrijumu paralelno sa donjom
ivicom rebarnog luka i dva poprecna prsta ispod njega. Duzina incizije je individualno razliCita
i kre¢e se od 8 do 15 cm. Sama duZina incizije pre svega zavisi od konstitucije bolesnika, ali i
od samog iskustva hirurga. Laparotomija mora biti dovoljno duga da hirurgu pre svega pruZzi
komociju prilikom izvodenja eksploracije abdominalnih organa, ali i da bezbedno izvede i
zavrSi operativni zahvat. Treba biti racionalan i ne preterivati. Za pocetak, laparotomijska
incizija treba da bude manja a $iriti je treba po potrebi (39, 42, 46, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53,
54, 55, 56, 57, 58).

Operacija zapoc€inje presecanjem koze i potkoznog masnog tkiva. Nakon postizanja
adekvatne hemostaze sledi presecanje elektricnim nozem najpre fascije, a potom i misi¢nih

vlakana m. rectus abdominis-a. Nakon toga se pristupi miSiénim viaknima m. obliquus

5
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internus i m. obliquus externus abdominis-a. Na kraju se presecaju i vlakna m. transversus
abdominis-a i parijetalnog peritoneuma ¢ime je trbuSna duplja otvorena. Sledi identifikacija
anatomskih struktura, pre svega elemenata hepatoduodenalnog ligamenta, duktusa cistikusa
i odgovarajucih krvnih sudova. Po njihovom razaznavanju i adekvatnom reSavanju, holecista
se iz loze odstrani retrogradnim ili anterogradnim putem. Po njenom uklanjanju obavezno se
uradi intraoperativna holangiografija, pri éemu se posmatra vizuelizacija Citavog bilijarnog
stabla kao i eventualno prisustvo defekta u senci kontrasta Sto upucuje ili na povredu
bilijarnog stabla ili prisustvo kamenci¢a u njemu. Obavezno obratiti paznju na cisti¢nu arteriju
i njeno adekvatno zbrinjavanje. Operacija se zavrS8ava proverom hemostaze, drenazom
suphepati¢nog prostora te zatvaranjem laparotomije po anatomskim slojevima. Odstranjena
Zucna kesica se potom otvori van operativhog polja, makroskopski pregleda i po3alje na
definitivni patohistolo$ki pregled. Nakon budenja iz anestezije, bolesnik se iz hirurSke sale
premesta na odeljenje. U postoperativnom periodu le€enje se sastoji u adekvatnoj hidraciji,
dobroj analgeziji te prevenciji tromboembolijskih komplikacija i eventualno infekcija (58, 60,
63, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73).

Slika 6. Klasiéna holecistektomija

2.2. LAPAROSKOPSKA HOLECISTEKTOMIJA

Za izvodenje laparoskopskih operacija neophodna je, pre svega, odgovaraju¢a oprema,
ali i vestina hirurga koji operaciju izvodi. Ustanova u kojoj se obavljaju laparoskopske
procedure najpre mora imati adekvatnu i samo za te namene opremljenu operacionu salu.
Operaciona sala mora biti dovoljno velika i prostrana, da ima viSe priklju¢aka za napajanje
elektricnom energijom, da ima mogucnost zamracivanja, a u novije vreme i moguénost

prenosa audio i video signala na udaljena mesta (grad, drzava, kontinent).
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Osnovna oprema postavljena je na pokretno postolje sa policama — "laparoskopski stub".
Na vrhu police nalaze se LCD ili LED monitori (jedan ili ¢eS¢e dva). Monitori se nalaze u
visini o€iju operatora. Ispod njega postavljaju se redom ostali elementi neophodni za
izvodenje laparoskopske operacije: izvor svetla, insuflator, kamera, video rekorder,
koagulator i aspirator. Aspirator je uvek postavljen na dnu police. Na taj nacin izbegava se
eventualni kontakt vode i ostalih delova opreme u slu¢aju akcidenta. Svaka operaciona sala
u kojoj se izvode laparoskopske operacije mora sadrzati posebne instrumente za izvodenje
operacije ali i opremu za otvorenu hirurgiju, koja bi se odmah primenila u slu¢aju konverzije
(6, 35, 37,74, 75,76, 77, 78, 79, 80, 81, 82, 83, 84).

U komplet instrumenta koji se koriste za izvodenje laparoskopskih operacija spadaju
troakari (portovi), hvatalice, makaze, disektori, patule, kukice i drugo. Ovi instrumenti su u
osnovi sliéni instrumentima za otvorenu ili konvencionalnu hirurgiju — razlikuju se samo po
veli€ini i duzini. Specifi€ni instrumenti koji se koriste u laparoskopskoj hirurgiji su pre svega
VereSova igla i troakari. VereSova igla je duZine 12 ili 15 cm, promera 2 mm i sluzi za
kreiranje pneumoperitoneuma. Troakari ili portovi su napravljeni od plastike (za jednokratnu
upotrebu) ili od Celika (za viSekratnu upotrebu). Postavljaju se na nekoliko mesta prednjeg
trbusnog zida i sluze kao tunel kroz koji se provlace instrumenti i laparoskop, pod stalnim
pneumoperitoneumom. Njihov promer varira i moze biti 3, 5, 10, 12, 20 mm (10, 13, 75, 77,
82, 85, 86, 87, 88, 89, 90, 91, 92, 93).

Izvodenje laparoskopske holecistektomije prolazi kroz nekoliko faza: kreiranje
pneumoperitoneuma, uvodenje troakara, optike i kamere, identifikacija anatomskih struktura,
izvodenje holecistektomije, odstranjenje holeciste zajedno sa kamenjem iz trbusne duplje,
postavljanje drena i Savova i/ili eventualna konverzija. 1z ovoga se jasno vidi da se
laparoskopska holecistektomija bitno razlikuje od otvorene ili konvencionalne (14, 26, 87, 90,
92, 94, 95, 96, 97, 98, 99, 100).

Nakon postavljanja bolesnika u ravan polozaj, na leda, njegovog uvodenja u opstu
anesteziju i temeljnog Cis¢enja operativnog polja, sledi najpre kreiranje pneumoperitoneuma.
Pneumoperitoneum se standardno kreira ubacivanjem VereSove igle. Napravi se najpre mala
horizontalna incizija koZe i potkoZe u duzini oko 1 cm. Incizija se pravi u srednjoj liniji u
predelu pupka, supra ili infraumbilikalno. Jednom rukom se odigne zid abdomena, a drugom
uvladi igla. Igla se usmerava nadole prema Karlici ili nagore desno prema desnom ramenu
bolesnika. Nakon toga se obavezno proveri prisustvo vrha igle u peritonealnoj duplji, za Sta
se najCesce koristi "test vodom". Nakon stavljanja igle i popustanja pritiska na abdomen, u
iglu se sipa 10 cm? fizioloSkog rastvora. Igla se do ruba napuni vodom. Kada se podigne
trbusni zid, voda prosto "jurne” u abdomen, ukoliko je u peritonealnoj duplji (4, 6, 35, 94, 98,
100, 101, 102, 103, 104, 105, 106).
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Uklju¢i se potom insuflator i pone se sa insuflacijom gasa. Insuflira se do
intraabdominalnog pritiska od 12 mmHg. Za postizanje takvog pritiska u trbusnu duplju
potrebno je ubaciti oko 5 | gasa. Sledi postavljanje ili uvodenje troakara. Za izvodenje
laparoskopske holecistektomije obi¢no se koriste Cetiri troakara, dva od 10/11 mm i dva od 5
mm. Najpre se u srednjoj liniji umbilikalne regije postavi troakar od 10 mm (eventualno od 12
mm). Ovaj troakar sluzi za provlaenje laparoskopa, optike i kamere. Ostali troakari se potom
redom ubacuju u trbusnu duplju iskljuivo pod kontrolom oka, ¢ime se smanjuje mogucénost
povrede intraabdominalnih organa. Gornji ili radni troakar se nakon male incizije koze i
potkoze u duzini od 1,5-2 cm postavi u epigastrijumu kroz belu liniju, 2-3 cm distalno od
procesusa ksifoideusa (10, 35, 45, 94, 106, 107, 108, 109, 110).

Dva tanja troakara (od 5 mm) postavljaju se desno, jedan u medioklavikularnoj liniji, a
drugi u prednjoj aksilarnoj liniji, u visini ili nesto iznad pupka. Ova tehnika, koju su praktikovali

Amerikanci Redik (Reddik) i Oslen, je najzastupljenija.

Nakon postavljanja troakara bolesnik se obi¢no postavlja u anti-Trendelenburgov polozaj
(oko 30°), nagnut na levi blok. Uradi se eksploracija trbusne duplje laparoskopom. Sledi
identifikacija elemenata Kalotovog trougla (arterije cistike i duktusa cistikusa) i njihova
preparacija. Disektorom se zu€na kesa uhvati za fundus, odize se najpre prema trbuSnom
zidu, a potom gura naviSe u pravcu desne pazuSne jame. Fundus se na ovaj nacin
postepeno prebacuje preko ivice jetre prema pozadi (Slika 7). Ovim aktom se znatno lakse
pristupa elementima hepatoduodenalnog ligamenta. Hvatalicom, koja se nalazi u levoj ruci
operatora, uhvati se potom zuéna kesica iznad infundibuluma i povuée nagore i unazad, a
potom spolja. Na ovaj nacin se prema napred povladi regija Kalotovog trougla i oslobada se
prostor prema hilusu jetre. Sledi postepeno presecanje visceralnog peritoneuma i
oslobadanje duktalnih i vaskularnih elemenata. Disekcija parijetalnog lista vrsi se 10 mm
disektorom sa iskrivljenim vrhom sa lateralne strane hilusa Zu¢ne kesice. Identifikuje se i
potom isprepariSe duktus cistikus a zatim i cisticna arterija. Kada se ovi elementi potpuno
isprepariSu i kada nema dileme, postavljaju se klipsevi. Obi¢no se distalno postave dva
klipsa, a proksimalno jedan, te se izmedu njih preseCe struktura makazama. Naj¢eScCe se
koriste klipsevi od titanijuma. Sledi retrogradno odvajanje holeciste iz loze jetre. Odvajanje se
mozZe uraditi makazama, uz stalnu hemostazu, kukicom ili harmonik skalpelom. Nakon
zavrSene holecistektomije kroz radni port se holecista evakuiSe iz trbudne duplje (28, 44,
111, 112, 113, 114, 115, 116, 117).

Nakon vadenja holeciste pregleda se peritonalna duplja, loza ispere toplim fizioloSkim
rastvorom i proveri hemostaza. Ukoliko se konstatuje da je sve u redu, u najvecem broju
sluCajeva sledi postavljanje drena u suphepatic¢ni prostor. Dren se postavlja na jedan od
lateralnih 5-milimetarskih portova. Operacija se zavrSava uSivanjem fascije i koZe (8, 28, 44,
112, 115, 117, 118, 119, 120).




uvobD

slika 7. Laparoskopska holecistektomija

2.3. KONVERZIJA

Konverzija podrazumeva pretvaranje laparoskopske operacije u klasiénu — otvorenu.
Stopa konverzije varira od 1-7% i ima tendenciju smanjenja. Odluku o konverziji donosi
operator. Ukoliko u toku izvodenja laparoskopske procedure iz bilo kog razloga (najceS¢e u
cilju spreCavanja komplikacija) ne moze da zavrSi operaciju laparoskopski, donosi odluku i
operaciju konvertuje u otvorenu. Konverziju hirurg ne sme da posmatra kao li¢ni neuspeh i
da zbog toga odugovladi u odluci da se ona izvrsi. Konverzija se vrsi izvodenjem operativne
supkostalne ili srednje medijalne laparotomije (74, 81, 88, 90, 114, 117, 120, 121).

2.4. INDIKACIJE | KONTRAINDIKACIJE

S obzirom da je laparoskopska holecistektomija preuzela primat u odnosu na klasi¢nu ili
otvorenu i da se podru€ja laparoskopskih procedura drasti€no Sire, danas uglavnom
preovladuje misljenje da svaki bolesnik koji je kandidat za otvorenu holecistektomiju moze
biti kandidat i za laparoskopsku. Sticanjem iskustva sa ovom tehnikom, hirurg sam proSiruje
slu€ajeve koje moze reSiti laparoskopski. Kontraindikacije za laparoskopsku holecistektomiju
mogu biti apsolutne i relativne (76, 79, 93, 97, 99, 110, 113, 118, 121, 122). Jedina apsolutna
kontraindikacija za izvodenje laparoskopske holecistektomije je neiskustvo hirurga. U
relativne kontraindikacije spadaju: trudnoc¢a, akutni pankreatitis, neleCeni holangitis,
koagulacioni poremecaji, neleCena holedoholitijaza, ekstremna gojaznost, generalizovani
peritonitis, prisustvo ranijih vecih operacija u gornjem abdomenu, poznata karcinomatoza,
uznapredovala bolest jetre. Treba obratiti paZnju i na apsolutne i relativhe kontraindikacije
vezane za opStu anesteziju (81, 86, 100, 112, 116, 119, 121, 122, 123).
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2.5. KOMPLIKACIJE

Laparoskopska holecistektomija u odnosu na klasiCnu predstavlja sigurniju metodu,
mada i ona nije u potpunosti bez rizika. Komplikacije laparoskopske hirurgije mogu biti rane i
kasne te opste i specificne. U rane komplikacije spadaju krvarenje, bol, curenje Zugi,
infekcija. Nastaju u prvih 48 sati od zavrSene operacije. Kasne komplikacije javljaju se mesec
dana od operacije i ispoljavaju se u vidu apscesa, rasejavanja tumora ili rezidualne
holedoholitijaze. Opste komplikacije su uglavnom vezane za samu anesteziju i pratece
bolesti. Mogu biti kardiovaskularne, respiratorne, gasna embolija, emfizem, mucnina i
povracanje, bol, hipotermija. Za razliku od opstih, specificne komplikacije se javljaju tokom i
nakon laparoskopskih operacija, a vezane su za samu laparoskopsku tehniku. Ovde
spadaju: komplikacije uzrokovane VereSovom iglom, povrede troakarom, termalne povrede,
greSke nastale u samoj operativnoj tehnici i drugo (95, 99, 103, 107, 113, 118, 121,123,
124).

10
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3. FIZIOLOGIJA | PATOFIZIOLOGIJA BOLA

Bol predstavlja normalni patofizioloSki odgovor (senzorni odgovor) organizma na
hemijski, termicki ili mehanicki stimulus povezan sa povredom, operacijom ili boleScu.
Prisutan je uvek kada postoji oste¢enje tkiva. On predstavlja zastitni mehanizam dija je
funkcija da organizam postane svestan opasnosti i reaguje kako bi otklonio bolni nadrazaj.
IASP (International Association for Study of Pain) bol definiSe kao neobjasnjivo senzorno i
emocionalno iskustvo povezano sa aktuelnim ili potencijalnim oStecenjem tkiva. Bol je
neprijatan i mu€an osecaj izazvan nadrazajem nervnih zavrdetaka, ali je istovremeno Culni
zastitnik organa i tkiva od prekomernih nepovoljnih nadrazaja (20, 41, 58, 125, 126, 127,
128).

Receptori za bol predstavljaju slobodne nervne zavrdetke koji su Siroko rasprostranjeni u
povrsinskim slojevima kozZe i u nekim unutradnjim tkivima poput periosta, zidova arterija,
povrsina zglobova, falksa i tentorijuma u Supljini lobanje. Sva ostala duboka tkiva oskudno su
snabdevena slobodnim nervnim zavrSecima. Razlikuju se tri vrste receptora za bol:
mehanosenzitivni, termosenzitivni i hemosenzitivni (polimodalni). Oni pretvaraju bolnu
informaciju u bioelektricni proces (transdukcija). Deluju¢i na ove receptore bilo kojim

stimulusom, bol koji se javlja ispoljice se kao brzi ili spori bol (29, 45, 60, 127, 128, 129).

Brzi bol se oseti ve¢ posle 0,1 sekunde nakon bolnog nadrazaja. Ova vrsta bola oseti se
nakon opekotine, nadrazaja elektricnom strujom ili ubodom igle u koZu. Nasuprot ovom, spori
bol se javlja nakon jedne ili vise sekundi ili €ak minuta, a zatim se pojaCava. Ova vrsta bola
obiéno se povezuje sa razaranjem tkiva. Spori bol mogu izazvati sve tri vrste bolnih
stimulusa, dok su za brzi bol najéeS¢e odgovorni mehanicki i toplotni stimulusi (20, 41, 60,
125, 130, 131, 132, 133).

Akutna bol je dominantan problem u postoperativnom periodu kod svakog svesnog
bolesnika. DefiniSe se kao neprijatno senzorno ili emocionalno iskustvo udruZzeno sa
aktuelnim oSte¢enjem tkiva nastalim usled hirurSkog zahvata. MozZe biti i predisponirajudi
faktor za razvoj sekundarnih organskih disfunkcija u postoperativnom periodu. Do 70%
bolesnika zali se na umeren ili jak bol nakon hirurskih intervencija (41, 58, 60, 133, 134,
135).

Akutna hirurSka bol nastaje zbog lokalnog ostecenja tkiva hirurSkom incizijom. Incizijom
se pokre¢e kaskada inflamatornog procesa, kao i nervnog osteéenja. Inicijalni momenat u
nastanku bola je mehaniCko osteéenje tkiva i nadrazaj aksona perifernog senzitivhog
neurona, zbog ¢ega dolazi do oslobadanja neurotransmitera, migracije celija zapaljenja i

nadrazaja simpatiCkog nervnog zavrSetka. Oslobodeni medijatori bradikinin, serotonin,

11
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vodonikovi joni i adenozin mogu da se vezu direktno za specifi¢ne receptore ili da dovedu do
stvaranja novih medijatora prostaglandina i interleukina. Veza medijatora sa receptorom
izaziva novi bolni nadrazaj i izluCivanje neuropeptida (supstanca P) koji mogu da deluju na
¢elije zapaljenja dovodeci do njihove aktivacije ili modulacije a u perifernim tkivima dovodi do
vazodilatacije, povecanja propustljivosti kapilara, oslobadanja prostaglandina E, i
oslobadanja interleukina IL-1 i IL-6 (41, 45, 51, 130, 133, 135, 136, 137).

Mehanizam nastanka sekundarnog medijatora odvija se preko specificnih receptora
smestenih na membrani ¢elije gde veza primarnog medijatora sa receptorom aktivira enzim
fosfolipazu koji dovodi do oslobadanja arahidonske kiseline. Od arahidonske kiseline pod
dejstvom enzima lipogenaze nastaju leukotrijeni, a pod dejstvom enzima ciklooksigenaze
nastaju prostaglandini. Prostaglandini, leukotrijeni i ostale supstance poput adenozina i
vodonikovih jona vezuju se za specifiCne receptore koji se nalaze na primarnom aferentnom
neuronu i aktiviraju specifi¢ni stimuliSuéi protein, guanin nukleotid protein, koji preko enzima
adenil ciklaze dovodi do poveéanja nivoa ciklicnog adenozin monofosfata (cAMP) koji je
sekundarni glasnik u nastanku bolnog impulsa. Daljom fosforilacijom cAMP na membrani
neurona dolazi do promene jonske provodljivosti i nastanka akcionog potencijala, odnosno
bolnog impulsa (45, 51, 58, 130, 137, 138).

Nakon dejstva bilo kog od pomenutih stimulusa transmisija signala se od receptora vrSi
perifernim nervima (somatskim i visceralnim — simpati¢kim) do dorzalnih rogova ki€mene
mozdine tankim viaknima A-f (tip Ill). Ova vlakna su odgovorna za transmisiju brzog, ostrog,
sevajuceg i dobro lokalizovanog bola. Signali se ovim vlaknima prenose brzinama izmedu 6 i
30 m/s. Nemijeliniziranim C — vlaknima (tip 1V) prenosi se spora komponenta signala brzinom
od 0,5 i 2 m/s, &to dovodi do nastanka tmulog, zare€eg i slabo lokalizovanog bola. Usled
dvojnog prenosSenja signala obe vrste bola mogu se osetiti istovremeno ili sukcesivno. Iz
kicmene mozdine bolne senzacije do kore velikog mozga prenose se posredstvom

neospinotalamickog i paleospinotalamickog trakta (51, 58, 60, 137, 139, 140).

Neospinotalamicki trakt prenosi vlakna za brzi bol. A-B vlakna se zavrSavaju u lamini
marginalis zadnjih rogova kicmene mozdine, gde nadrazuju neurone drugog reda
neospinotalamickog puta. Od ovih neurona polaze duga viakna koja prednjom komisurom
odmabh prelaze na suprotnu stranu kicmene mozdine i zatim idu naviSe ka kori velikog mozga
u sastavu anterolateralnih kolumni. Manji broj vlakana neospinotalamickog trakta zavrSava
se u retikularnim oblastima mozdanog stabla, ali veCina vlakana neprekidno prelazi preko
talamusa, gde se zavrSavaju u ventrobazalnom kampusu zajedno sa lemniskus medijalisom.
Maniji deo vlakana zavrSava se u zadnjoj grupi jedara talamusa, odakle se signali prenose u
druge bazalne oblasti mozga i u somatosenzornu koru. Nervni sistem je sposoban da
precizno lokalizuje ostar bol ukoliko su istovremeno nadrazeni i bolni i taktilni receptori koji

aktiviraju sistem dorzalne kolumne. Medutim, kada su stimulisani samo receptori za bol, bol
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se lose lokalizuje, ¢esto €ak i u krugu od oko 10 cm od stimulisane oblasti. Smatra se da je
transmiter za brzi bol glutamat, koji se u kicmenoj mozdini sekretuje na zavr§ecima nervnih
vlakana za bol tipa A-B, dok, s druge strane, supstanca P predstavlja nheurotransmiter sporog
bola. Ona se sporije oslobada i dejstvo joj se poveéava tokom narednih sekundi ili ¢ak
minuta (41, 58, 130, 136, 138, 140, 141, 142).

Paleospinotalamicki trakt je put za prenoSenje sporog dugotrajnog bola. Ovaj put prenosi
bolne informacije uglavnhom posredstvom sporih C-vlakana, mada moze da prenosi i neke
signale iz vlakana tipa A-B. U ovom putu periferna vlakna se skoro u potpunosti zavrSavaju u
laminama 1l i Ill kicmene mozdine koje se zajedno nazivaju substantia gelatinosa. Vecina
signala tada prolazi kroz jedan ili viSe dodatnih neurona sa kratkim vlaknima u samom
dorzalnom rogu pre nego Sto udu u laminu V, takode u dorzalnom rogu. Odavde od
poslednjeg neurona u nizu polaze dugi aksoni koji se pridruzuju, uglavnom, vlaknima brzog
puta. Ti aksoni prvo prolaze kroz prednju komisuru na suprotnu stranu kicmene mozdine, a
zatim se anterolateralnim putem penju prema kori velikog mozga. Paleospinotalamicki put se
zavrSava difuzno u mnogim podrucjima mozZdanog stabla. Samo jedna desetina do jedne
Cetvrtine ovih vlakana bez prekidanja prolazi Citav put do talamusa. Umesto toga vecina se

zavrSava u jednoj od tri oblasti:

» Retikularna jedra produzene mozdine, ponsa i mezencefalona
» Tektalna oblast mezencefalona duboko ispod gornjih i donjih kolikula
» Periakveduktalna siva regija (20, 45, 60, 131, 135, 142, 143, 144, 145).

3.1. KLASIFIKACIJA BOLA

Bol se moze klasifikovati na viSe nadina.

Prema patofizioloSkom mehanizmu bol moze biti:

» Nocioceptivni
» Neurogeni
» Mesoviti bol

Nocicepcija predstavlja svesni dozivljaj bola koji nastaje kao posledica informacija koje
idu od perifernih nociceptora do struktura u centralnom nervnom sistemu. Nociceptivni bol
pokrec¢u noksni stimulusi preko receptora u patofizioloSkim uslovima nocicepcije, prilikom
ozlede tkiva. Nociceptivni bol moze biti: somatski i visceralni (24, 80, 113, 146, 147, 148,
149, 150).
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Somatska bol nastaje delovanjem drazi na nociceptore koze, misi¢a i zglobova. Lako se
lokalizuje i naj¢esc¢e se opisuje kao kontinuiran ili dobro lokalizovan. Intermitentno javljanje
bola povezano je sa kretanjem ili spazmima misi¢a. Za razliku od somatskog, visceralni bol
je porekla iz visceralnih struktura, teSko se lokalizuje i ima osobinu da se projektuje na drugi,
zdravi region tela. Visceralni bol prepoznaju visceralni nociceptori za autoimuni nervni
sistem. Naj¢eS¢i uzroci su gréenje i rastezanje glatkih misiénih slojeva u zidovima Supljih
organa ili rastezanje ovojnica pojedinih parenhimatoznih organa. Visceralni bol ne nastaje u
svim organima jer u mnogima ne postoje senzorni nociceptori (plu¢a ili bubreg). Buduc¢i da
unutrasnji organi imaju mali broj nociceptivnih vlakana kojima prenose bolne draZi u kicmenu
mozdinu, ona mogu aktivirati veliki broj neurona Sirokog raspona te se visceralni bol ispoljava
kao difuzan, slabo lokalizovan ili iradirajuci (24, 46, 71, 108, 112, 146, 150, 151, 152, 153,
154).

Neurogeni bol nastaje delimi¢nim ili potpunim osteéenjem nervnih elemenata. To je
najCesSce posledica direktne traume, postavljanjem suture kojom nerv bude zahvacéen ili

usled postoperativnih adhezija. Opisuje se kao pecenje ili paljenje.
MesSoviti bol obuhvata nociceptivni i neurogeni tip bola koji se medusobno preklapaju.

Prema etiologiji bol se javlja kao: nekancerski (traumatski, zapaljenski, psihogeni) i

kancerski.
Prema trajanju bol se ispoljava kao akutni i hroniéni.

Akutni bol predstavlja dominantan problem u postoperativnom periodu kod svakog
svesnog bolesnika. Akutni bol predstavlja odbrambene reflekse poviagenja i uklanjanja sa

zauzimanjem zastitnog polozZaja tela, a prate ga nelagodnost, anksioznost i napetost.

Hroni¢ni bol je pracen slozZenijim mehanizmima koji ¢ine sindrom bola, sa nastankom
depresije, nesanice, gubitkom apetita i drugim promenama koje remete Zzivot bolesnika i

ostavljaju posledice na njegov socioekonomski polozZa;.
Prema jacini bol se ispoljava kao: blag, umeren, jak i neizdrziv.

Bol uvek ima i subjektivhu dimenziju, zavisi od individualnog praga i tolerancije na bol,
pola i kulturnog konteksta u kome bolesnik Zivi. Kod iste osobe menja se u zavisnosti od
raspolozenja, aktivnosti, psihofizickog stresa i opsteg zdravstvenog stanja. Bol se ne moze
meriti nego samo proceniti (46, 80, 108, 112, 153, 154, 155, 156, 157, 158).
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3.2. PREVENCIJA AKUTNOG POSTOPERATIVNOG BOLA

Kod laparoskopske holecistektomije nastanak bola je kompleksan i stoga se preporucuje
multimodalni pristup u analgeziji. Ovakav pristup u Sirem smislu podrazumeva uspostavljanje
empatije sa bolesnikom, sticanje njegovog poverenja i samopouzdanja kroz detaljno
objasnjenje operativhe procedure. Multimodalna analgezija ozna€ava istovremenu primenu
razliCitih grupa analgetika koji mogu biti primenjeni istim ili razliCitim putem i koji razli€itim
mehanizmima delovanja dovode do bolje analgezije, smanjenja perioperativnhog stresa i
ubrzanja oporavka bolesnika (9, 20, 30, 49, 90, 129, 143, 156, 159, 160).

Cilina mesta delovanja analgetika u multimodalnom pristupu trebalo bi da obuhvati sve

delove puta bola (transdukciju, transmisiju, modulaciju i percepciju).

Specifitnost anestezije kod laparoskopskih operacija ogleda se u potencijalnim rizicima
kreiranja pneumoperitoneuma i polozaju bolesnika. Ovi negativni uticaji ne stvaraju probleme
kod zdravih osoba ili kod onih sa blazim ili umerenim stepenom oboljenja vitalnih organa

(bolesnici ASA - 11l grupe).

Najveci broj autora preporucuje opstu endotrahealnu anesteziju, mada se operacija moze
uraditi i u visokoj spinalnoj anesteziji. Premedikacija u laparoskopskoj hirurgiji nema
posebnih zahteva i dovoljna je sedacija benzodiazepinima. Preporu€uje se i upotreba
antiemetika zbog postoperativne mucénine i povraéanja. Za uvod u anesteziju na
raspolaganju stoji veCi broj lekova, a izbor zavisi od stanja bolesnika. Endotrahealna
intubacija moze se izvesti uz sukcinil holin a u novije vreme se koriste i nedepolariSuéi
relaksanti brzog dejstva (rokuronijum). Po uvodu u anesteziju potrebno je plasirati gastricnu
sondu, najcescée kroz usta, s obzirom da se ona vadi nakon operacije i nije potrebna u daljem
postoperativnom toku. Anestezija se odrzava po principima balansirane anestezije, Sto
podrazumeva obezbedivanje analgezije (opioidi) i potrebne relaksacije (nedepolariSudi
relaksant odgovarajuéeg trajanja dejstva). Volatilni anestetici, kao Sto su sevoran i izofluran,
pomazu u regulaciji dubine anestezije. Skoro napusteni halotan moze biti koristan u regulaciji
hipertenzivnih epizoda tokom operacije. Neophodan je i standardni monitoring: EKG, sr€ana
frekvencija, merenje sistolnog, srednjeg i dijastolnog pritiska, pulsna oksimetrija, kapnografija
(ETCO,), a moguce su i dopune u zavisnosti od potreba u trenutnoj situaciji (17, 38, 62, 68,
81, 144, 155, 160, 161, 162).
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3.3. PROCENA BOLA

Intenzitet bola je prepoznat i priznat kao najznacajnija klinicka dimenzija dozZivljavanja
bola. Kako je bol subjektivni ose¢aj, nema validnih objektivnih metoda za merenja njegovog
intenziteta. Na dozivljaj bola utiCu kompleksna ljudska iskustva sa funkcionalnim emotivnim i
duhovnim komponentama. Anamneza sadrzi neophodne informacije o lokalizaciji bola,
poCetku i trajanju, intenzitetu, kvalitetu kao i faktorima koji pojacavaju ili smanjuju bol.
Takode pruza informacije o efektima primenjene analgetske terapije. Pomoéna sredstva za
procenu karakteristika bola su merni instrumenti tj. skale rangiranja i upitnici. Mogu biti
jednodimenziona i multidimenziona (8, 13, 31, 46, 91, 125, 163, 164, 165).

Jednodimenzione skale za procenu bola

Jednodimenzione skale bazirane su na samoproceni bola. Jednostavne su za primenu,
efikasne i minimalno opterecuju ispitanika. Koriste se kod prvog i kod kontrolnog pregleda u
cilju praé¢enja delotvornosti terapije. Ove skale omogucéavaju brzo zapocCinjanje i praéenje

terapije. Jedino ogranienje im je nejasna gornja granica. NajéesS¢e su u upotrebi:

Skala verbalne procene (VRS) — omogucéava bolesniku da odredi jacinu bola na osnovu

vizuelnih i verbalnih deskriptora. Ova skala gradira bol opisnim re€ima:

» bez bola

» blag bol

» umereno jak bol
» jak bol

Numeri¢ka analogna skala (NAS) sastoji se od deset podeoka, oznacenih arapskim

brojevima od 0 do 10.

> 0 nema bola

» 1-3 blag bol (malo utiCe ili ne utiCe na svakodnevne aktivnosti)
» 4-6 umeren bol (znac€ajno utie na svakodnevne aktivnosti)
>

7-10 jak bol (onemogucéava svakodnevne aktivnosti).

Vizuelno analogna skala (VAS) — (Slika 8) pogodna za praéenje i terapijsku kontrolu bola,
pokazuje prednosti jednog kontinuma i ima moguénost finog graduisanja. Iskustvo je
pokazalo da se ovom skalom najbolje procenjuje bol. Postoji viSe varijanti ove skale,
medutim, princip je isti (6, 17, 28, 70, 95, 125, 126, 163, 164, 166, 167).

Sastoji se od jedne linije duzine 10 cm, kod koje na pocetku ima obelezje 0 i oznaCava
odsustvo bola, dok na kraju ima obelezje 10 koje oznatava maksimalni bol. Bolesnik treba

na osnovu subjektivnog oseéaja da odredi jadinu svog bola pozicioniranjem pokazivaca
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izmedu 0 i 10. Rastojanje se meri u milimetrima od nule do oznacene tacke. Skala se Cita u

pravcu pisanja. Danas je u upotrebi Siber merac.

Melzak (Melzack) i Torgersen su Kkoristili skalu sa pet deskriptora: blag, nelagodan,
uznemiravajuci, stradan i uzasavajuci bol (23, 32, 46, 125, 127, 163, 164, 168, 169, 170).

Funoing for this pain scale
(it bl lime was provided, n part, by an
heeper: 308 2007 © J000 Mk Prarraceuncel Comparn unresticied egucasonal grant brom
Pomed 1 USA  FANCO-O08'1 700 Knolt Prarmaceutical Company

Slika 8. Vizuelno analogna skala

Kod dece i osoba sa ograni¢enim verbalnim moguénostima koristi se vizuelna skala lica
(Wong-Baker Faces Pain Rating Scale), gde su nacrtani razni facijalni izrazi, poredani po

odredenom gradusu, tako da se svako lice mozZe prevesti u numeric¢ku vrednost (Slika 9).

Ove tri skale se uobiCajeno koriste u merenju intenziteta bola sa podjednakim uspehom.

Izbor skale zavisi od njene praktiCnosti, znanja i vestine korisnika (125, 126, 171, 172, 173).

o
s 2

Slika 9. Vizuelna skala lica
Multidimenzionalna procena bola izvodi se upotrebom niza razlicitih instrumenata.

Multidimenzionalna sredstva za procenu bola

The Breakthrough Pain Questionnaire — instrument gde uz pomo¢ eksplicitnih pitanja

identifikujemo bolesnike sa prodornim, jakim bolom.
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Upitnik Brief Pain Inventory ispituje bol i subjektivni utisak o uticaju bola na aktivnosti

svakodnevnog zivota i funkcionalnu sposobnost.

Upitnik McGill Pain Questionnaire pruza mogucénost rangiranja multiplih dimenzija

subjektivnog iskustva, senzornu, afektivnu i procenjivatku komponentu bola.
Descriptor Differential Scale — meri senzorne i afektivne komponente bola

Neuropathic Pain Scale — procenjuje osam kvaliteta neuropatskog bola (ostar, tup, vreo,
hladan, osetljiv, svrbeéi, dubok, povrsinski) i svaki pojedina¢no graduise vrednostima od 0 do
10 (14, 70, 125, 126, 127, 163, 169, 174, 175).

Postoje brojni instrumenti za multidimenzionalnu procenu bola, kao $to su :
1. Randall Chronic Pain Scale,

2. Ronald-Morris Disability Scale i

3. Sickness Impact Profile

Dizajnirani su za razliite svrhe merenja: opste merenje samo hroni¢nog bola, merenja
specifitna za pojedine bolne sindrome ili kvalitet Zivota. ViSedimenzione skale su mnogo
detaljnije u odnosu na podatke o bolu, ali su i veoma komplikovane i potrebno je dosta
vremena za njihovo popunjavanje. Poredene su jednodimenzione skale: VAS, NAS i VRS sa
viSedimenzionim. Jednodimenzione skale su bolje prikazale intenzitet bola za posmatrani
period od multidimenzionih instrumenata. Takode, jednodimenzione skale su bolje korelirale
sa skalom oslobadanja od bola nego viSedimenzione (13, 24, 84, 95, 127, 164, 167, 175).

Pored bodovnih skala za klinicko merenje postoperativhog bola mogu se koristiti i metode
indirektnog klinickog merenja kao Sto su: bihejvioralno, fizioloSko i bioloSko merenje
(163, 164, 176).

Bihejvioralno merenje podrazumeva registrovanje i analizu grimasa, pokreta tela i

vokalnih reakcija koji nastaju kao posledica reagovanja na bol.

FizioloSko merenje je merenje kortikalnog evociranog potencijala koji prema Hilu (Hill) i

Capmanu (Chapman) visoko korelira sa intenzitetom bola i verbalnim odgovorom.

Biolosko merenje podrazumeva pracenje vegetativhog odgovora na bol (puls, arterijski
pritisak, broj respiracija, pulsna oksimetrija, elektromiografija) i biohemijsko merenje:
prisustva endogenih opioida i neurotransmitera, koncentracija kateholamina, glukagona,
hormona rasta, laktata i drugih supstanci koje su produkt metabolickog odgovora organizma
na stres (163, 164, 167, 168, 172, 175, 177).
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4. MULTIMODALNA ANALGEZIJA

Glavna odlika analgezije jeste postizanje neosetljivosti ha bol. To se postize primenom
jednog ili viSe lekova koji obezbeduju maksimalu efikasnost uz minimalne nezeljene efekte
za svakog bolesnika posebno. Medu bolesnicima postoje razlike kako u percepciji bola tako i
u odgovoru na terapiju. Pri izboru analgetika potrebno je dati najbezbedniji efikasan lek,
najmanju efikasnu dozu i izbegavati klinicki znacajne interakcije sa drugim lekovima.
Adekvatna postoperativna kontrola bola omogucava da se bolesnik $to je moguce pre prvo
oporavi od hirurS8kog zahvata i otpusti sa bolnickog le¢enja, a potom i da se znatno ranije
vrati svojim redovnim Zivotnim i radnim aktivhostima, ¢ime se smanjuju trodkovi leCenja.
Akutni postoperativni bol velike jaCine i neadekvatno kupiran moze da izazove afektivne i
stresom izazvane refleksne reakcije, manifestovane fizioloskim i metaboli¢kim odgovorom,
Sto uti¢e na funkcionisanje gotovo svih organskih sistema i poveCava postoperativni
morbiditet i mortalitet (10, 15, 20, 81, 91, 136, 178, 179, 180).

Za ublazavanje akutnog postoperativnhog bola moZe biti koriS¢éena medikamentozna
terapija, blokovi perifernih nerava, centralni neuroaksijalni blokovi. Medikamentozna terapija
moze biti neopioidna (nesteroidni antiinflamatorni lekovi — NSAIL, paracetamol,
acetilsalicilna kiselina) i opioidna (morfin, oksikodon, tramadol). Terapija mozZe da se
sprovodi upotrebom intermitentnih bolus doza analgetika i blokova perifernih zivaca, a mogu
da se koriste i pumpe za kontrolu bola (PCA) i kontinuirani centralni neuroaksijalni blokovi.
Prema Svetskoj federaciji drustva anesteziologa za ublazavanje najjaCih bolova koriste se
jaki opioidi putem injekcija ili lokalni anestetici. Na sledecoj lestvici su slabi opioidi, a za
bolove najslabijeg intenziteta koriste se neopioidni analgetici. Neposredna perioperativha
analgezija uobiCajeno se izvodi opioidnim analgeticima, Cija obimna upotreba moze
prouzrokovati mnostvo neZeljenih dejstava kao Sto su depresija disanja, pospanost i
sedacija, muc€nina, povracanje, svrab, urinarna retencija, ileus i opstipacija. Velike bolus
doze ili kontinuirana infuzija potentnih opioidnih analgetika mozZe dovesti do porasta
postoperativhog bola zahvaljujuéi brzoj eliminaciji ili razvoju akutne tolerancije, koja zahteva
upotrebu vecih doza ili promenu analgetika. Upotreba vecih doza opioidnih analgetika moze
dovesti do depresije resipratornog centra, dok ukoliko se koriste nize doze, analgezija moze
biti neadekvatna. Takode, i parcijalni opioidni agonisti imaju sli€¢na neZeljena dejstva (3, 13,
32,91, 98, 136, 178, 180, 181).

Po savremenim shvatanjima, najbolji pristup u terapiji akutnog postoperativnog bola
predstavlja multimodalna analgezija. Cilj multimodalne analgezije je da se poboljSa kvalitet
analgezije sa istovremenim smanjenjem nezeljenih efekata. Ona obuhvata primenu manjih

doza opioidnih analgetika u kombinaciji sa neopioidnim analgeticima, kao Sto su:
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acetilsalicilna kiselina, nesteroidni antiinflamatorni lekovi i acetaminofen. Veoma korisnim su
se pokazali i ketorolak i diklofenak, sa svojim perifernim i centralnim analgetskim dejstvom.
Lokalni anestetici mogu biti aplikovani u vidu regionalnih nervnih blokova, kao infiltracija na
mestu incizije ili infiltracija peritoneuma i lezista organa u trbusnoj duplji (13, 15, 61, 81, 136,
180, 182).

Terapija bola predstavlja multidisciplinarni problem, gde anesteziolog zauzima jedno od
vodecih mesta, posebno u prevenciji i le€enju postoperativhog bola. Neadekvatno ublaZen
bol (somatski, visceralni, psihogeni) za vrlo kratko vreme dovodi bolesnika do centralne
senzitizacije, inflamacije i hroni¢nog bola, 8to ¢e zahtevati dugotrajno le€enje bola. Koncept
multimodalne ili balansirane analgezije zasniva se na €injenici da se bol tretira kombinacijom
analgetika, u cilju dobijanja Zeljenog terapijskog efekta i minimalnih nezZeljenih efekata.
Balansirana analgezija le€i sve aspekte bolne osovine, ukljuCujuéi stimulaciju, modulaciju,
inflamaciju i psiholosku komponentu, gde kombinacija lekova i terapijskih postupaka stvara
rezim sinergisti¢ke kontrole bola (10, 20, 70, 98, 148, 161, 178, 179, 182, 183).

Multimodalna analgezija sustinski podrazumeva upotrebu manjih doza opioidnih
analgetika u kombinaciji sa nekim neopioidnim analgetikom. Ovakav pristup u kupiranju bola
treba da postane standard u svim zdravstvenim ustanovama i da se primenjuje rutinski. Na
taj naCin se mozZe poboljSati kvalitet leCenja bolesnika i smanijiti upotreba dodatnih
analgetika, $to u krajnjoj liniji smanjuje ukupne troSkove le€enja i predstavlja ekonomsku
dobit za Siru druStvenu zajednicu. Tradicionalno su se za perioperativnhu analgeziju koristili
opioidni analgetici. Medutim, oni su imali veéi broj nezeljenih efekata kao $to je depresija
disanja, pospanost i sedacija, postoperativha muénina i povra¢anje, svrab, urinarna retencija,
opstipacija, $to sve moze znacajno da produzi bolni¢ko le€enje (20, 32, 61, 81, 136, 178,
183, 184).

Parcijalni opioidni agonisti (kao 3to je tramadol) pokazuju takode uclestale nezZeljene
efekte: mucninu, povrac¢anje i opstipaciju. U upotrebu sve vide ulaze i sve se viSe koriste
neopioidni analgetici, koji u pojedinacnoj upotrebi takode imaju svoje nezeljene efekte, ali se
kombinacijom njihovih manjih doza taj efekat smanjuje. U upotrebi su naj¢edc¢e: nesteroidni
antiinflamatorni lekovi, acetaminofen i drugi analgetici neopiodnog karaktera. Detaljno
poznavanje mehanizma dejstva svih navedenih grupa lekova, kao i njihovih neZeljenih
dejstava, interakcija i kontraindikacija neophodno je radi planiranja optimalne multimodalne
analgezije (20, 32, 81, 98, 136, 148, 179, 181, 184, 185).
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4.1. OPIOIDNI ANALGETICI

Opioidi predstavljaju grupu lekova koji svoj ucinak ostvaruju preko opioidnih receptora.
Pravilno upotrebljeni, opioidi su korisni, efikasni i bezbedni lekovi. Koriste se za leCenje
akutnih jakih bolova, za kupiranje bolova malignog porekla, hroni¢nih bolova nemaligne
prirode organskog porekla kao i postoperativnih i neuropatskih bolova (51, 66, 102, 148, 186,
187, 188).

Opioidni receptori nalaze se smeSteni u mozgu, kimenoj mozdini i perifernim
nociceptorima. Sastoje se od ekstracelularnih transmembranskih regija koje odreduju
specificnost receptora i intracelularnih regija vezanih na G-proteine. Njihova aktivacija dovodi
do slanja signala putem natrijumskih kanala i sastava enzima protein kinaze C, $to dovodi do
inhibicije adenil ciklaze, smanjenja koncentracije cAMP-a, aktivacije kalijumskih kanala,
skracenja akcionog potencijala, blokade kalcijumskih kanala i smanjenja oslobadanja
neurotransmitera iz nervnih zavrSetaka. Razlikuju se tri grupe opioidnih receptora (OPR): mi
(b) ili OPR4, kapa (k) ili OPR; i delta (d) ili OPRj3. Aktivacijom p-receptora ostvaruje se
supraspinalna analgezija, ali i respiratorna depresija, mioza, mucnina i povracanje, euforija,
psihi¢ka i fizicka zavisnost i hipomotilitet creva. k-receptori moduliraju spinalnu i visceralnu
analgeziju uz minimalan ucinak na respiraciju. &-receptori olakS8avaju aktivnost u receptora i

pojaavaju supraspinalnu i spinalnu analgeziju (117, 120, 179, 184, 187, 188, 189).

Prema svom delovanju na receptore opioidi su podeljeni na: agoniste, agoniste-

antagoniste i antagoniste.

Agonisti su lekovi koji se vezuju za receptore srednjim do visokim afinitetom i ispoljavaju
svoje dejstvo u odgovarajucoj dozi. Najvazniji predstavnici ove grupe lekova su: morfin,

fentanil, sufentanil, alfentanil, remifentanil i petidin.

Delimi¢ni agonisti vezuju se za p-receptore sa velikim afinitetom ali ih nepotpuno
aktiviraju. U malim dozama ostvaruju rastuc¢e dejstvo do tacke u kojoj poveéanje doze nema
analgetskog dejstva ili ga ¢ak umanjuje. Najvazniji predstavnici ove grupe su buprenorfin i

pentazocin.

Antagonisti su lekovi visokog afiniteta za opioidne receptore a deluju tako Sto istiskuju
agoniste sa receptora. Predstavnici ove grupe lekova su nalokson i naltrekson (120, 149,
150, 187, 188).

Glavni zadatak opioida jeste analgezija. Opioidna analgezija delotvornija je za slabo
lokalizovani visceralni bol nego za oStar somatski bol. Osim analgezije opioidi u razli¢itoj meri
prouzrokuju i dovode do: respiratorne depresije, sedacije, mioze, bradikardije i hipotenzije,
vazodilatacije, mucnine i povrac¢anja, euforije, disforije, oslobadanja histamina, rigiditeta

miSica, pruritusa, usporenog praznjenja Zzeluca, opstipacije, retencije urina, pojaCanog
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lu€enja adrenokortikotropnog i antidiuretskog hormona, tolerancije i zavisnosti (120, 149,
150, 187, 188, 189).

Opioidi se uglavnom koriste za leCenje umerenih do jakih bolova razli€ite etiologije. Zbog
velikog broja nezeljenih efekata koje daju, njihova upotreba u le€enju akutne boli
podrazumeva nisku poéetnu dozu koja se potom u odgovarajuéim vremenskim intervalima

ponavlja sve do zadovoljavajuc¢eg odgovora (150, 159, 189, 190).

MORFIN. Morfin, nespecifiéni agonist, predstavlja najceSce korisceni opioid. Veze se za |, k,
O receptore. Koristi se kao standard prema kome se odreduje efikasnost drugih analgetika.
Kada se ordinira, treba pratiti popustanje bolova i pojavu neZeljenih efekata, depresiju
disanja pre svega. Efikasniji je ako se koristi pre pojave bolova (preemptivha analgezija)
nego kada se umanjuje veC postojeéi bol. Analgezija moze biti pracena euforijom.
Maksimalna analgezija se postiZze oko trideset minuta nakon intramuskularne injekcije. Tonus
muskulature tankog i debelog creva je povecan, ali je peristaltika usporena, pa dolazi do
opstipacije. Muénina i povracanje su Cesti nezZeljeni efekat. Izaziva i konstrikciju Odijevog
sfinktera i poveCava pritisak u Zuénim putevima, te se retko koristi u operacijama na
bilijarnom stablu. Koristi se kod akutnih i hroni¢nih bolova, akutnog infarkta miokarda,
kardiogenog pluénog edema, suzbijanja kaslja kod malignih bolesti pluéa, usporavanja
peristaltike creva kod crevnih krvarenja. Doze za odrasle kreéu se od 5 do 20 mg.
Uobi¢ajena pojedina¢na doza iznosi 10 mg. Doza se po potrebi ponavlja. Interval izmedu
doza iznosi 3-6 sati. Maksimalni efekat posle intramuskularnog (i.m.) davanja se postize u
roku od 30-60 minuta, dok posle intravenskog (i.v.) davanja efekat nastupa odmah. Ostali
opioidi koji se koriste u Klini¢koj praksi su petidin hidrohlorid, fentanil, alfentanil, sulfentanil,
hidromorfon, oksikodon, oksimorfon, butorfanol, nalbufin i metadon (157, 162, 167, 169, 170,
178, 190, 191).

OKSIKODON. Oksikodon je opioidni analgetik koji se sintetiSe iz opijumskog derivata
tebaina. Polusintetski je p-agonist, a prema nekim istrazivanjima i primarni k agonist.
BioraspoloZivost nakon oralne primene iznosi 50-87%. Maksimalna koncentracija u plazmi
postize se 1 sat nakon oralnog unosa tableta, a vreme delovanja je 6 sati. Startna doza
oksikodona iznosi 5 mg. Pokazuje znatno manje neZeljenih efekata od morfina. MetaboliSe
se u jetri u aktivni metabolit noroksikodon, a izlu€uje se mokraé¢om. Ispoljava znatno manje
nezeljenih efekata od morfina. Upotrebljava se samostalno ili ¢eS¢ée u kombinaciji sa
neopioidima (Aspirinom ili Acetaminofenom) za le€enje umereno jakih bolova (162, 167, 170,
174, 178, 180, 192).

TRAMADOL (Trodon®). Tramadol je sintetski analgetik koji kao slab agonist-antagonist
deluje na p-opioidne receptore, oslobada serotonin i inhibira reapsorpciju norepinefrina.

Ispoljava slabije analgetsko dejstvo od morfina, slabije izaziva depresiju disanja, a minimalno
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izaziva zavisnost. lzuzetno je dobar analgetik i koristi se u terapiji umerenog do jakog,
akutnog i hroniénog bola, kod maligniteta, kod infarkta miokarda i kod bolova u
dijagnostickim i terapijskim zahvatima. Za razliku od nesteroidnih antiinflamatornih lekova, ne
izaziva oStecenje gastointestinalnog trakta, ne ostecuje bubrege i ne provocira napad
bronhijalne astme, pa moze biti dopuna ili alternativa ovim lekovima (62, 174, 176, 178, 183,
184, 192).

4.2. NESTEROIDNI ANTIINFLAMATORNI LEKOVI

Nesteroidni antiinflamatorni lekovi (NSAIL) su lekovi sa analgetickim, antipiretiCkim
(smanjuju poviSenu telesnu temperaturu, ublazavaju bol bez delovanja na stanje svesti) i
antiinflamatornim efektima. Predstavljaju raznorodnu grupu analgetika, razliCite strukture. Svi
su derivati karboksilne i enolinske kiseline. Primenjeni u manjim dozama mogu kupirati blag
do umeren bol, dok u viS§im dozama pokazuju antiinflamatorno dejstvo. Spadaju u deo rezima
multimodalne analgezije i mogu se, uz druge vrste analgetika, koristiti i kod jakih bolova (20,
102,173, 179, 181, 186, 193).

Njihov mehanizam dejstva je dvojak, centralni i periferni. Najveéi deo njihovog dejstva
odigrava se na periferiji, gde vrde inhibiciju enzima ciklooksigenaze koji pretvara arahidonsku
kiselinu u prostaglandine. Na taj nacin blokiraju oslobadanje medijatora zapaljenja iz
granulocita, bazofila i mastocita i smanjuju osetljivost krvnih sudova na bradikinin i histamin.
Do sada su poznate dve podvrste ciklooksigenaza: COX-; i COX-,. COX-; je medijator
fizioloSkog dejstva prostaglandina, kao $to su zastita sluznice Zeluca, bubrezna tubularna
funkcija, bronhodilatacija, proizvodnja tromboksana i endotelnog prostaciklina, dok COX-,
predstavlja medijator upale i boli (53, 105, 173, 179, 186, 191, 194).

U zavisnosti od delovanja na ciklooksigenaze, nesteroidni antiinflamatorni lekovi su

podeljeni na dve grupe:

» Neselektivni COX inhibitori
» Selektivni COX-, inhibitori

Osnovna razlika ogleda se u mehanizmu njihovog dejstva. Neselektivni COX inhibitori
blokiraju obe podvrste ciklooksigenaze uz razli€iti afinitet prema jednoj od izoformi enzima,
dok selektivni COX-, inhibitori selektivno blokiraju COX-, izoenzim. Buduci da selektivni
inhibitori ne blokiraju COX-; izoenzim, koji se nalazi u gastrointestinalnom traktu, bubrezima
i trombocitima, prevashodno deluju na proces inflamacije, a pokazuju i znatno manje
nezeljenih efekata (59, 92, 173, 179, 186, 191, 194, 195).

Centralni efekat nesteroidni antiinflamatorni lekovi ostvaruju smanjivanjem osetljivosti na

bol indirektnim dejstvom na N-metil-D-aspartat (NMDA) receptore.
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Prema hemijskoj gradi nesteroidni antiinflamatorni lekovi podeljeni su u sedam grupa:

» salicilati (aspirin),

» pirazoloni (metamizol, propifenazon, fenazon, aminofenazon, fenilbutazon,
oksifenbutazon),

» derivati propionske kiseline (ibuprofen, ketoprofen, naproksen),

» derivati siréetne i indolsiréetne kiseline (diklofenak, indometacin, acemetacin,
tolmetin, lonazolak),

» derivati fenaminske Kkiseline (mefenaminska, tolfenaminska, flufenaminska i
meklofenaminska kiselina),

» derivati enolinske kiseline (piroksikam, meloksikam, tenoksikam),

» derivat pirol-alkanoi¢ne kiseline (17, 29, 57, 173, 179, 186, 191, 195).

Nesteroidni antiinflamatorni lekovi primenjeni i u terapijskim dozama u ljudskom
organizmu mogu izazvati ozbilina nezZeljena dejstva. Ona se mogu ispoljiti na
gastrointestinalnom traktu, kardiovaskularnom aparatu, bubrezima, respiratornom sistemu.

Reverzibilno inhibiraju agregaciju trombocita.

U cilju izbegavanja nezeljenih efekata do kojih nesteroidni antiinflamatorni lekovi mogu
dovesti narocito je vazno pridrzavati se pravila da se za le€enje akutnog bola nikada ne
kombinuju dva leka iz ove grupe (20, 55, 173, 179, 186, 191, 194, 195, 196).

METAMIZOL (Analgin®, Dypirone®). Metamizol je analgetik sa antipiretskim i
spazmolitickim dejstvom. Derivat je pirazolona. Ima snazno analgetsko delovanje i
primenjuje se za suzbijanje bola razliitog porekla. Njegovo analgetsko dejstvo je sli¢no
efektu opioidnih analgetika. Koristi se za leCenje bola koji ne reaguje na leCenje ostalim
analgoantipireticima. Takode se koristi za sniZzavanje poviSene telesne temperature koja ne
reaguje na ostale terapijske mere. Metamizol je jedinstven po tome Sto moze sniziti i
normalnu telesnu temperaturu dok ostali analgoantipiretici to ne mogu. Primenjuje se kod
srednje jakih do jakih bolova. Daje se parenteralno i oralno. Preporu¢ena doza Metamizola
je 500 mg do 1 gram — 3 do 4 puta na dan. Maksimalna dnevna doza moze biti 5 g.
Metamizol se metaboliSe u jetri spontanom hidrolizom i oksidativnom demetilacijom.
Poluvreme eliminacije metamizola iz plazme je 3-5 sati. Mokracom se izlu¢i 90% unete
doze leka. Metamizol se izluCuje i putem mleka. Metamizol je u Americi uglavhom
napusteno terapijsko sredstvo jer moze izazvati oSte¢enje koStane srzi i poremecaj krvne
slike koje moze biti i smrtonosno. | dalje je u Sirokoj upotrebi u zapadnoj Evropi, Rusiji i Aziji
(197, 198, 199, 200, 201, 202, 203, 204, 205, 206).

DIKLOFENAK (Diklofen®). Diklofenak je derivat sirCetne kiseline. Kao i drugi nesteroidni
antiinflamatorni lekovi ispoljava antiinflamatorno, analgeticko i antipireticko dejstvo. Siroko

se primenjuje u terapiji bola i upalnih stanja. Diklofenak se ireverzribilno veze za enzim
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ciklooksigenazu, koji je uklju¢en u sintezu prostaglandina, tromboksana i prostaciklina iz
arahidonske kiseline, odnosno fosfolipida iz ¢elijske membrane. Blokadom sinteze
prostaglandina u upalnom podru¢ju smanjuje se celijska reakcija i bol, a zbog njihove
inhibicije sinteze u CNS-u dolazi do ponovnog uspostavljanja kontrole termoregulacionog
centra i pada poviSene temperature. Diklofenak se nakuplja u sinovijalnoj te€nosti pa mu je
delovanje duze nego Sto traje terapijska koncentracija u krvi. Nakon oralne primene
diklofenak se skoro potpuno resorbuje. Za albumine plazme reverzibilno se vezuje viSe od
99%. Maksimalnu koncentraciju u plazmi dostize za 2—-3 sata. MetaboliSe se u jetri (efektom
prvog prolaza oko 50%). Poluvreme eliminacije je oko 1-2 sata. lzluCuje se u obliku
metabolita putem urina oko 65% i putem fecesa oko 35% (14, 39, 95, 203, 207, 208, 209).

Diklofenak se primenjuje oralno i parenteralno. Oralno se uzima za vreme ili posle jela,
sa malo te€nosti. PoCetno doziranje: 2—3 x 1 tableta (50 mg). Doza odrzavanja: 2 x 1 tableta
(50 mg) ili 1 x 1 retard tableta (100 mg). Parenteraino: 1 ampula od 75 mg (kod izuzetno
teskih bolova 2 ampule od 75 mg) duboko intramuskularno, najduze 2 dana, a zatim se
prelazi na oralnu primenu. Kod bubreznih kolika daje se 75 mg odmah, a zatim, ako je
neophodno, jo§ 75 mg posle 30 minuta. Maksimalna dnevna doza je 3 ampule, 225 mg (18,
49, 115, 207, 209, 210).

Nezeljeni efekti nakon njegove primene ogledaju se u ispoljavanju bola u stomaku,
otezanog varenja, goruSice, nadimanja, mucnine, povracanja, svraba, bolne crvene zone na
kozi, zute koze ili beonjaca, bol u grlu, visoka temperatura, neoCekivane promene u koli€ini
mokracée. Cesti neZeljeni efekti nakon njegove primene su glavobolja, vrtoglavica, proliv,
gubitak telesne tezine i apetita, gorusica, osip po kozi. Retko se javljaju pospanost, umor,
ulkus i krvarenje iz Zeluca, bronhospazam, pad krvnog pritska, nesvestica, vrtoglavica,
oSamucenost, poremecaj funkcije jetre. Veoma retki nezeljeni efekti su peckanje i uko€enost
prstiju, tremor, zamagljen vid ili dvostruke slike, ostecenje ili gubitak sluha, zujanje u usima,
nesanica, koSmari, promene raspoloZenja, dezorijentisanost ili gubitak pamdéenja,
poremecaji senzibilteta, zatvor, ulceracije u ustima, upala jezika, promene Cula ukusa,
poremecaj debelog creva, palpitacije, bol u grudima, visok krvni pritisak, zapaljenje krvnih
sudova, pneumonija, poremecaj bubrega ili jetre, prisustvo krvi ili proteina u mokradi,
opadanje kose, zapaljenje pankreasa i impotencija. Kod vecine bolesnika, diklofenak nece
izazivati nijednu od nabrojanih nezeljenih efekata (39, 95, 115, 203, 206, 209, 210, 211,
212).

PARACETAMOL ili acetaminofen je snazan inhibitor sinteze prostaglandina E u
hipotalamusu ¢ime ispoljava snazan centralni antipiretski efekat, a inhibicijom COX-3
izoenzima i smanjenjem aferentnog prenosa iz perifernih nociceptora pokazuje i snazno
analgetsko dejstvo, tako da se spravom smatra jednim od naboljih i najbezbednijih

analgoantipiretika. Deluje blago nadrazajno na digestivni sistem i ne ispoljava
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antiinflamatorno dejstvo. Ne dovodi do inhibicije agregacije trombocita i ne daje nezeljene
reakcije na kardiovaskularnom aparatu. Nakon oralnog uno$enja u organizmu njegova
bioloSka raspolozZivost iznosi 60-100%. Prolazi krvno mozdanu barijeru, sa znacajnom
koncentracijom samo 20 minuta nakon uno$enja u organizmu. Duzina trajanja efekta je 4
sata. MetaboliSe se brzo u jetri glukuronidacijom i konjugovanjem sulfatima. Manji deo unete
terapijske doze (3—-10%) oksidira u jetri i bubrezima do reaktivhog metabolita. Poluvreme
elimincije je 2-4 sata. Primenjen u terapijskim, preporuéenim dozama daje vrlo malo
nezeljenih efekata. Dnevna doza paracetamola je do 4 g. Preporu€ena doza za odrasle je 1—
2 g. PrekoraCenjem se mogu javiti ozbiljna ostecenja jetre. Njegova primena preporucuje se
naroCito kod starijih osoba, Cime se Zele izbeéi nezZeljene reakcije. U sluaju trovanja
paracetamolom, Sto predstavlja akutno stanje u medicini, kao antidot se koristi acetilcistein.
Paracetamol pokazuje interakcije sa drugim lekovima. Busulfan dovodi do inhibicije njegovog
metabolizma, dok karbamazepin dovodi do njegovog ubrzanja. Holestiramin i
metroklopramid dovode do smanjenja njegove resorpcije. U interakciji sa kumarinom dovodi
do povecéanja kumarinskog antikoagulantnog efekta (70, 107, 173, 213, 214, 215, 216, 217).

KLONIDIN je parcijalni agonista a, adrenergickih receptora. On aktivira alfa-2-adrenergicke
receptore na presinaptiCkim neuronima u mozgu a manjim delom i na periferiji tako da dovodi
do blokade simpati¢kog tonusa u krvnim sudovima, $to uzrokuje Sirenje krvnih sudova i pad
krvnog pritiska. Osim toga, klonidin blokira imidazolske receptore u mozgu, Sto takode
dovodi do blokade simpatickog tonusa krvnih sudova. Vrlo je efikasan u smanjenju
apstinencijalne krize kod opioida, mada se prevashodno koristi kao centralni antihipertenzivni
lek. Dovodi do sedacije, analgezije i depresije disanja, kao i opioidi. Za razliku od opioida,
njegovo dejstvo se ne moze antagonizovati naloksonom. Utvrdeno je da moZe produZiti
dejstvo lokalnih anestetika, poput levobupivakaina i ropivakaina. Klonidin se daje u obliku
tableta ili u obliku injekcija. Klonidin se brzo i dobro apsorbuje sa bioraspolozivo$¢u od
100%. Prodire u centralni nervni sistem. MetaboliSe se u jetri do neaktivnih metabolita. 65%
unete doze izlu€uje se nepromenjen u urinu, 20% se izluCuje fecesom. Poluzivot eliminacije
Klonidina je 6-23 sati (prosek 7,7 sati). Poluzivot eliminacije znacajno se povecava kod
oStecenja bubrega. Dnevna doza klonidina iznosi 150-600 mcg/dan (20, 39, 82, 114, 218,
219, 220, 221, 222, 223).

4.3. ANESTEZIJA | LOKALNI ANESTETICI

Re¢ anestezija je grckog porekla i znaCi neosetljivost. U hirurgiji, anestezija je namerno
izazvana neosetljivost koju lekar postize unoSenjem anestetika u telo ili primenom nekih

fiziCkih metoda (npr. hladnoce).
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Lokalni anestetici su lekovi kojima se postize lokalna anestezija ili analgezija prekidanjem
prenosa nervnog impulsa duz neurona. Na taj nacin ovi lekovi prouzrokuju neosetljivost
odredenog dela tela pri potpuno o€uvanoj svesti. Svojim dejstvom blokiraju kako senzorna
tako i motorna i autonomna nervna vlakna. Lokalni anestetici su slabe baze i koriste se u
obliku svojih soli (35, 50, 58, 97, 103, 110, 224, 225, 226, 227, 228).

Mehanizam njihovog dejstva ogleda se u reverzibilnoj blokadi natrijumovih kanala na
neuronima. Blokadom ulaska natrijuma u celiju onemogucena je depolarizacija, a ako je
zahvacen i dovoljan segment aksona, onemogucena je i propagacija impulsa. U daljem toku,
usled nemogucénosti izlaska kalijuma iz citoplazme, javlja se povecanje njegove
ekstracelurarne koncentracije, $to pojaCava lokalni efekat sve dok ga delimiéno ne
antagonizuje poviSenje ekstracelularne koncentracije kalcijuma. Da bi ostvarili svoje dejstvo,
oni u nejonizovanom obliku prolaze kroz ¢elijsku membranu. Potom se u citoplazmi jonizuju i
ispoljavaju svoje dejstvo na unutrasnjoj strani membrane neurona. Na osnovu svoje strukture

podeljeni su na dve grupe:

» amidske (lidokain, bupivakain, ropivakain, mepivakain, prilokain, levobupivakain)

» estarske (kokain, tetrakain, prokain, benzokain)

Uglavnom su u upotrebi amidski lokalni anestetici koji pokazuju duze dejstvo i manje
nezeljenih efekata. Njihova molekula sastoji se od 4 subjedinice. Aromatska subjedinica
odgovorna je za liposolubilnost, amidna ili esterska subjedinica je odgovorna za metaboli¢ku
aktivnost i degradaciju, ugljovodoni¢ni lanac povecava liposolubilnost, a tercijarni amin je
odgovoran za hidrosolubilnost molekule. Ove molekule su slabe baze, slabo solubilne i
nestabilne u vodi te se zato kombinuju sa jakim kiselinama (hidrohlori¢na kiselina) da bi bili
stabilni i pravili solubilne soli u vodi sa pH od 4 do 7. Kada se pripremaju sa epinefrinom
onda su rastvori jos kiseliji (33, 50, 224, 226, 227, 229, 230, 231).

Lokalni anestetici u klinickoj upotrebi mogu se svrstati u tri grupe: anestetici manje
potentnosti kraéeg dejstva, kao $to su prokain i hlor-prokain, anestetici srednje potentnosti i
srednje duzine dejstva, Ciji su predstavnici lidokain, prilokain, kartikain, ropivakain, i lokalni
anestetici velike potentnosti i dugog delovanja, kao bupivakain, mepivakain, tetrakain. Da bi
lokalni anestetik ispoljio dejstvo na nervno tkivo, potrebno je da se sa mesta ubrizgavanja
prenese ekstracelularnom te€nosS¢u do nervnih elemenata. Proces prenoSenja molekula je
vezan za njihove hidrofiine, a penetracija u nervno tkivo za lipofilne karakteristike.
Liposolubilna forma odgovorna je za difuziju leka kroz celijske membrane i duz aksona, a
hidrosolubilna jonizovana frakcija je farmakoloSki aktivna. Ova svojstva se kliniCki mogu
menjati modifikovanjem pH lokalnog anestetika tj. alkalinizacijom. Aktivnhost lokalnog
anestetika je odredena sa tri parametra, latencijom delovanja, intenzitetom delovanja i
trajanjem delovanja (40, 97, 203, 217, 224, 225, 227, 229, 230, 231, 232).
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Brzina pocetka (latencija) delovanja zavisi od lakoce difundiranja (hidrosolubilnosti) a
mnogo manje od doze ili koncentracije. Samo nejonizovana forma anestetika je difuzibilna, a
ova osobina zavisi od intrinzi¢kih karakteristika leka i od pH rastvora; ako je alkalan, difuzija
je veca. Intenzitet delovanja se povecava sa liposolubilnoS¢u i smanjuje sa afinitetom za
proteine; povezana je sa totalnom primenjenom dozom leka, a ne sa koncentracijom.
Trajanje delovanja povezano je sa procentom leka vezanim za proteine, dakle: Sto vedi
procenat vezivanja, to je trajanje delovanja duze. Sistemska apsorpcija, lokalna i sistemska
distribucija, metabolizam i ekskrecija su faktori kojima je odredena aktivnost i toksicnost
lokalnih anestetika. Apsorpcija je povezana sa mestom iniciranja, prisustvom
vazokonstriktora, dozom i koncentracijom leka. U pogledu mesta iniciranja leka vazni faktori
su vaskularizacija podrucja iniciranja, volumen anestetika, lokalna temperatura, gustina
masnog tkiva (samo lipofilni lokalni anestetici se deponuju u masnom tkivu), gustini tkivnih
proteina (koji mogu povecati vreme pocletka delovanja kao i trajanje delovanja i smanjuju
intenzitet delovanja) i prisustvu prepreka za fiksiranje za neuronske membrane.
Vazokonstriktor epinefrin moze smanijiti apsorpciju leka u cirkulaciju i njegovu lokalnu
distribuciju te tako produzava trajanje delovanja. Ova karakteristika je korisna kada se
anestezija izvodi u jako vaskularizovanim podrucjima (46, 224, 226, 230, 231, 232, 233,
234).

Odmah po ubrizgavanju lokalnog anestetika nastaje difuzija kako iz ekstracelularne
te€¢nosti u krvne sudove, tako i do nerva i u nervno stablo. Kretanje anestetika u nervu zavisi
od gradijenta koncentracije intra i ekstraneuralno. MetaboliCka razgradnja anestetika amido-
tipa odvija se najvecim delom u jetri pod uticajem mikrosomnih enzima. Manji procenat
nerazgradenih lokalnih anestetika izluCuje se preko bubrega nepromenjen. Neki lekovi i
sredstva, kao cimetidin, propranolol i halotan, inhibiraju metabolizam lokalnih anestetika
amido-tipa, $to mozZe dovesti do relativnog predoziranja i intoksikacije ovim anesteticima (33,
40, 58, 110, 235, 236, 237, 238).

Lokalni anestetici mogu se aplikovati na vise nacina. PovrSinska aplikacija
(povrsinska anestezija) — mesto primene: nos, usta, bronhijalno stablo, kornea, urnarni trakt.
Infiltracija (infiltraciona anestezija) — direktno ubrizgavanje lokalnog anestetika u tkiva da bi
se omogucio pristup nervnim granama i zavrSecima. Intravenska regionalna anestezija —
lokalni anestetik se ubrizgava intravenski, koristi se u hirur8kim zahvatima na ekstremitetima.
Blokovi nerava — lokalni anestetik se ubrizgava u blizini nervnih stabala (npr. brahijalni
pleksus, interkostalni ili dentalni nervi) da bi se izazvao periferni gubitak osec¢aja. Spinalna
anestezija — lokalni anestetici se ubrizgavaju u subarahnoidni prostor (koji sadrZi likvor) i
deluje na spinalne korenove i kiftmenu mozdinu. Epiduralna anestezija — lokalni anestetik
se ubrizgava u epiduralni prostor, blokira spinalni koren (31, 33, 56, 103, 234, 235, 237, 238,
239, 240).
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Nezeljeni efekti lokalnih anestetika ispoljavaju se u vidu toksi¢nih i alergijskih reakcija.
ToksiCnost se u blazem obliku ispoljava kao trnjenje usana, metalni ukus u ustima,
nemogucnost verbalizacije, tinitus, hipotenzija dok se u tezim slucajevima javljaju sréane
aritmije do aresta, konvulzije i koma. Kao antidot se koristi metilensko plavo u dozi od 1
mg/kg i askorbinska kiselina (55, 97, 217, 224, 234, 237, 239, 240, 241).

4.4. LOKALNI ANESTETICI ESTAR TIPA

KOKAIN. Upotrebljava se u koncentracijama od 1 do 10% i koristi se samo za postizanje
povrSinske anestezije jer ga toksiCna svojstva i mogucénost stvaranja navike Ccine
nepodobnim za parenteralnu upotrebu. Za povrsinsko anesteziranje sluzokoze nosa, usta i
farinksa obi¢no se koriste koncentracije od 4 do 5%, dok se za anesteziranje korneje ne daju
vece koncentracije od 1%. Ovaj anestetik ispoljava specificno dejstvo na centralni nervni
sistem koji se odvija u dve faze. U pocCetku deluje stimulativho dovodec¢i do uzbudenosti,
razdrazljivosti, mentalne i motorne hiperaktivnosti. Pri ve¢éem stepenu intoksikacije dolazi do
delirijuma, nepravilnog disanja, midrijaze, konvulzija i kome (46, 61, 66, 76, 103, 203, 224,
239, 241, 242).

PROKAIN. Derivat je paraaminobenzojeve kiseline i u prometu se nalazi u obliku soli sa
hlorovodoni€énom kiselinom kao beli kristalni prah, bez mirisa, koji se lako rastvara u vodi.
Prokain spada u grupu manje potentnih i kratkodelujuéih lokalnih anestetika sa maksimalnom
duZinom dejstva do jednog sata uz maksimalnu dozu vazokonstriktora. Osim lokalnog
anestetiCkog dejstva resorbovan ili primenjen intravenski, prokain ispoljava i opS$ta
analgetiCka svojstva (46, 56, 66, 104, 241, 242, 243, 244).

TETRAKAIN. Estar paraaminobenzojeve kiseline spada u grupu potentnih i duze delujucih
lokalnih anestetika. Oko deset puta je potentniji ali isto tako i toksi¢niji od prokaina. Vreme
nastajanja anestezije je oko deset minuta a duzina trajanja oko tri sata. Njegova hidroliza u
plazmi je spora a toksi¢nost velika, pa se usporavanjem apsorpcije umanjuju toksicni efekti.
Narocito treba biti oprezan pri izvodenju povrSinske anestezije rastvorima tetrakaina, kojima
se inaCe za ovu svrhu ne dodaje adrenalin jer zbog veoma brze apsorpcije sa sluzokoznih
povrSina moze doc¢i do opasnih toksi¢nih dejstava. Tetrakainu se pripisuje i kardiotoksi¢no
dejstvo (65, 93, 156, 178, 186, 245, 246, 247).

4.5. LOKALNI ANESTETICI AMIDO TIPA

LIDOKAIN Lidokain je pogodan za postizanje razli€itih vidova lokalne anestezije: povrSinske,

infiltrativne, blokade perifernih nerava, kao i periduralne i spinalne anestezije. Ovaj anestetik
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spada u grupu lokalno-anestetickih sredstava srednje duzine dejstva i relativno male
toksi¢nosti. Maksimalne doze lidokaina bez adrenalina se kre¢u do 400 mg, odnosno oko
500 mg uz upotrebu vazokonstriktora, tj. 3 do 7 mg/kg telesne tezine. Lidokain ispoljava i
centralno depresivno dejstvo dovodeci do pospanosti pa i amnezije. Korisc¢en je intravenski u
dozama od po 40 mg na pet minuta kao adjuvans pri nekim opstim anestezijama, zatim u
tretiranju statusa epileptikusa, kao i u le€enju nekih kardijalnih aritmija u dozama oko 1
mg/kg telesne tezine (19, 63, 76, 104, 224, 235, 240, 241, 244, 247, 248).

KARTIKAIN. Lokalni anestetik amidnog tipa iz reda tiofena. To je beli kristalni prah, dobro
rastvorljiv u vodi. Ovakvi rastvori su stabilni, mogu se sterilisati u autoklavu. Duzina lokalnog
anestetiCkog dejstva ovog sredstva slicna je onom koje se postize davanjem lidokaina.
Njegovo povrsinsko delovanje je slabo pa se i ne upotrebljava za anesteziranje sluzokoznih
povrsina. Pogodan je za postizanje infiltrativne anestezije i za ovu namenu upotrebljavaju se
najceSce 0,5-1%-tni rastvori sa dodavanjem adrenalina 1:200.000 ili bez njega. Dejstvo
infiltriranog anestetika nastupa brzo (56, 104, 178, 206, 243, 246, 247, 248, 249).

MEPIVAKAIN. Ne ispoljava povrsinsko delovanje a pogodan je za postizanje infiltrativhe

anestezije, perifernih nervnih blokova i periduralne anestezije (178, 203, 247, 248, 249, 250).

PRILOKAIN. Pogodan je za izvodenje infiltrativne anestezije, bloka perifernih nerava,
spinalne i periduralne anestezije a ispoljava i povrSinsko, anestetiCko dejstvo (186, 203, 233,
237, 249, 250, 251, 252).

BUPIVAKAIN (Marcaine®). Spada u grupu dugo delujucih lokalnih anestetika. Pogodan je
za izvodenje infiltrativne anestezije, bloka perifernih nerava i periduralne anestezije. U
infiltrativnoj anesteziji koriste se 0,125%-tne do 0,25%-tne koncentracije sa dodavanjem
adrenalina ili bez njega. Nastajanje anestezije je relativno brzo a trajanje tri i viSe ¢asova. Za
izvodenje perifernih nervnih blokova koriste se koncentracije 0,25 do 0,5% sa dodavanjem
adrenalina ili bez njega. Trajanje bloka perifernih nerava postignuto bupivakainom je dugo i
moze iznositi vise od deset ¢asova. Koncentracijama od 0,125% postize se dobra simpaticka
blokada a sa 0,25% i dobar senzorni efekat. Blok motornih vlakana moze se posti¢i samo
vec¢im koncentracijama, npr. 0,5 ili 0,75%. Osim blokova perifernih nerava, pleksusa i
periduralne anestezije, bupivakainom se moze uspesno izvoditi i spinalna anestezija. U ovu
svrhu mogu se koristiti 0,5%-tni i 0,75%-tni rastvori ovog anestetika bilo kao izobarni ili
hiperbarni. Bupivakain ima kardiotoksi¢no dejstvo koje se moze ispoljiti nakon predoziranja i
akcidentalnog intravenskog davanja pa se zbog toga ne preporuCuje za izvodenje
intravenske regionalne anestezije (31, 104, 178, 206, 247, 249, 251, 252, 253, 254, 255).

U Klinickoj praksi obicno se kombinuju brzodeluju¢i sa sporodeluju¢im lokalnim
anestetikom jer njihov sinergizam smanjuje predoziranje kod upotrebe samo jednog

anestetika.
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5. CILJEVI | HIPOTEZE

CILJEVI:

1. Utvrditi da li se akutni bol posle laparoskopske holecistektomije moze spreciti visceralnom

blokadom putem intraperitonealne lokalne infiltracije anestetikom.

2. Utvrditi da li se akutni bol posle laparoskopske holecistektomije moze spreciti parijetalnom

blokadom putem lokalne infiltracije anestetikom pristupnih laparoskopskih portova.

3. Utvrditi da li se akutni bol posle laparoskopske holecistektomije moze sprediti parijetalnom i
visceralnom blokadom putem intraperitonealne lokalne infiltracije anestetikom i putem lokalne

infiltracije anestetikom pristupnih laparoskopskih portova.

HIPOTEZE:

1. Blokada postoperativnog visceralnog bola posle laparoskopske holecistektomije putem
intraperitonealne lokalne infiltracije anestetikom mozZe zna€ajno smanijiti rani postoperativni
bol.

2. Blokada postoperativnog parijetalnog bola posle laparoskopske holecistektomije putem
lokalne infiltracije anestetikom pristupnih laparoskopskih portova moze znacajno smanijiti rani

postoperativni bol.

3. Blokada postoperativnog visceralnog bola i blokada postoperativnog parijetalnog bola posle
laparoskopske holecistektomije putem intraperitonealne lokalne infiltracije anestetikom i putem
lokalne infiltracije anestetikom pristupnih laparoskopskih portova moze znacajno smanijiti rani

postoperativni bol.
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6. MATERIJAL | METODE RADA

Nakon dobijanja saglasnosti od Etickog komiteta Klinickog Centra Vojvodine
28.11.2013. godine, br. 00-08/332 i Etickog komiteta Medicinskog fakulteta u Novom Sadu
(27.12.2013 godine), ova prospektivna, randomizirana jednostruko slepa studija zapoceta je
septembra 2014. godine i trajala je do januara 2016. godine. Studija je uklju€ila 274 bolesnika
koji su bolovali od simptomatske holelitijaze i hroni¢nog kalkuloznog holecistitisa i svi su bili
operisani metodom laparoskopske holecistektomije. Istrazivanje je sprovedeno na Klinici za
abdominalnu, endokrinu i transplantacionu hirurgiju i u Urgentnom centru Klinickog centra

Vojvodine u Novom Sadu.

Rad je podeljen u nekoliko celina. 1. procena veli€ine uzorka; 2. procena podobnosti za
studiju; 3. anketiranje i uklju¢ivanje u studiju; 4. razvrstavanje u grupe i operativni rad;

5. period postoperativhog pracenja; 6. statisticka obrada i pisanje rada.

1. Procena veli¢ine uzorka. Studija je realizovana podelom bolesnika u 4 grupe. Neophodni
broj ispitanika izradunat je uzimajuci podatke iz pilot istraZivanja sli¢ne studije iz 2012. godine.
Za pilot studiju je posluzio studentski diplomski rad na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu
koji je imao podelu na dve grupe koje su odgovarale nasim P + V grupi i O grupi. Veli¢ina
uzorka je raCunata za primarni ishod studije (bolesnikov procenjeni bol sa NAS) na
pretpostavci da treba biti 20% smanjenja bola u drugom prema prvom postoperativhom satu
(srednja razlika dva NAS od oko 1,66, sa SD od 1,75 = prema pilot sudiji). Postavili smo
verovatnocu Tip 1 greSke a = 0,05 Tipa 2 greske 3 = 0,0. Procenjena je veli€ina svake grupe
u ovakvoj studiji na 24 bolesnika po grupi da postigne adekvatnu statisticku snagu (oko 80%)
i da otkrije 20% razlike u srednjoj vrednosti procenjenog bola jedan sat nakon laparoskopske
holecistektomije (statisti¢ki program G*Power3). Primarni ishod studije je bolesnikova procena
bol pre operacije i posle operacije skalama i posebno konstruisanim upitnikom. Sekundarni
ciljevi studije su bili bolesnikova procena mucnina i kretanje posle operacije skalama i posebno

konstruisanim upitnikom.

Studija je zapoc€ela uklju€ivanjem prvog bolesnika u studiju, a delimi¢no zavrSena ispunjenim
periodom pracenja prelimininarno poslednjeg bolesnika u ukupnom uzorku od 106 bolesnika
(P+V=28, P=27, V=26, O=27). Baza podataka od ovih 106 bolesnika, uklju¢enih (P+V=28,
P=27, V=26, 0=27), a procenjenih 96 bolesnika prema pilot studiji (P+V=24, P=24, V=24,
0O=24) analizirana je (statisti¢ki program G*Power3) u aprilu 2015. godine. Na osnovu dobijenih
podataka statisticki je izraCunata snaga studije i dobijeni su sledeci rezultati. Snaga studije
izmedu pojedinih grupa je bila nedovoljna prema postavljenim kriterijumima iz prijave rada (P—
V=51%; P-0=55%; P-P+V=57%; V-0=47%; V-P+V=48%; O-P+V=56%). S obzirom da
dobijeni rezultati adekvatno ne zadovoljavaju shagu studije, uradena je nova statisticka

procena broja ispitanika na osnovu koje su dobijeni novi podaci o potrebnom broju bolesnika
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po grupama da bi statisti¢ka studija imala adekvatnu snagu. Novi procenjeni broj ispitanika po
grupama prema starim zadatim Kriterjumima i novim podacima trebalo je da bude (P=68;
V=68; P+V=65; O=65). Nakon dobijanja ovih rezultata, studija je nastavljena od maja 2015.
godine do januara 2016. godine. Ukljucivanje je nastavljeno sve dok poslednji bolesnik nije
doneo upitnike o bolu, muénini i kretanju. Studija je zavr§ena sa ukupno 274 bolesnika (P=70;
V=70; P+V=67; O=67).

2. Procena podobnosti za studiju. Celi tok studije prikazan je na Slici 10. U periodu od
septembra 2014. (prijava i registracija studije) godine do januara 2016. godine ukupan broj
holecistektomiranih bolesnika je bio 1024 (440 klasicnom — otvorenom i 584 laparoskopskom
metodom holecistektomije). Samo pogodni (procena kvalifikovanosti) bolesnici su anketirani
(584) i procitali su informacioni list (Prilog 1) o istrazivanju. Ukljucivanje ili procena
podobnosti bolesnika za studiju sprovedena je na osnovu ukljuénih i iskljuénih kriterijuma. U
studiju nije ukljuéeno ukupno 226 bolesnika. Od tog broja 82 bolesnika je odbilo da u€estvuje
u studiji, a 144 bolesnika nije ispunilo uklju¢ne, postavljene kriterijume. Svojim potpisom

ucesée u studiji potvrdilo je 358 bolesnika.

Kriterijumi za uklju€ivanje u studiju: svi bolesnici koji su primljeni na elektivni operativni

program radi zakazane laparoskopske holecistektomije zbog holelitijaze, da nhemaju poznatu
malignu bolest, starost preko 18 godina, potpisan informacioni pristanak, da su ispunili ASA
kriterjum 1-3, da u sklopu laparoskopske metode holecistektomije nisu predvidene
intervencije na drugim organima, na primer: apendektomija ili hernioplastika, da bolesnice nisu
u periodu trudnoée ili dojenja, da nisu na hroni¢noj analgetskoj ili antikoagulantnoj terapiji, da
ne boluju od hroni¢nih infektivnih bolesti (hepatitis A, B, C), da nakon operacije nisu bili
predvideni za smeS$taj u jedinicu intenzivne terapije, da nemaju alergije na anestetike,

analgetike i ostale lekove koris¢ene u studiji.

Kriterijumi_za isklju€ivanje iz_studije: nekompletna dokumentacija, dokazana porfirija,

poznata narkomanija, ranije laparoskopske operacije, odustajanje od studije u bilo kojem
momentu studije — povuCena pisana saglasnost, intraoperativno nadene druge bolesti,
konverzija operacije u klasi¢ni nacin, ukoliko je tokom i nakon operacije doslo do komplikacija,
ukoliko su hospitalizovani duze od 3 dana, ukoliko je dren bio postavljen duZe od 48 h, ukoliko
nije ispoStovana metodologija iz kratke metodologije koja je data hirurgu ili asistentu pre
operativnog zahvata, ukoliko sa bolesnicima nije bio uspostavljen kontakt u vreme pracenja
od mesec dana, ukoliko su bolesnicima u terapiju ukljueni opioidni analgetici (Trodon®),

ukoliko bolesnici nisu adekvatno popunili i vratili upitnik o bolu, mucnini i kretanju ispitivacu.

3. Anketiranje i uklju€ivanje u studiju (Slika 10). Po prijemu bolesnika u bolnicu radi
operativnog leCenja holelitjaze (n=1024), ispitivali su uzimali anamnezu i nakon

zadovoljavanja uklju€no-iskljuénih kriterijuma (operisani klasiéno n=440, nisu ispunili
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kriterijume n=144) ispitivaCi su objasnili bolesnicima (izabrani n=358 i odbili uéestvovati
n=82) svrhu studije. Nakon usmenog pristanka bolesnicima je ponuden informacioni list
(Prilog 1) i informisani pristanak (Prilog 2). Nakon Ccitanja informacije, potpisivanja
informisanog pristanka i zadovoljavanja uklju¢nih i isklju¢nih kriterijuma bolesnici su ukljuceni
(izabranih n=358) u studiju. Obavljena je preoperativna priprema i ispitivai su popunili deo

podataka u individualnom listu (Prilog 3).

4. Razvrstavanje u grupe i operativni rad. Neposredno preoperativno od strane nezavisne
osobe neuklju¢ene u studiju napravljena je randomizacija izabranih (n=358) u studijske grupe.
Randomizacija ili upucivanje u grupe uradena je tablicama slu€ajnog izbora, tako da bolesnici
nisu znali kojoj grupi pripadaju, dok su operator i osoblje to znali na poCetku operacije
(jednostruko slepa studija). Operativnom osoblju je urucivana kratka metodologija za salu
(Prilog 4) na kojoj je bila napisana odredena randomizirana grupa. Nakon randomizacije i
operacije bolesnici pripadaju jednoj od sledece 4 grupe: KONTROLNA GRUPA (0=89), u kojoj
¢e biti bolesnici sa standardno uradenom laparoskopskom holecistektomijom bez visceralne
blokade anestetikom i bez parijetalne blokade anestetikom. EKSPERIMENTALNA GRUPA 1
(P=88), u kojoj ¢e biti bolesnici sa standardno uradenom laparoskopskom holecistektomijom
bez visceralne blokade anestetikom | sa parijetalnom blokadom anestetikom.
EKSPERIMENTALNA GRUPA 2 (V=92), u kojoj ¢e biti bolesnici sa standardno uradenom
laparoskopskom holecistektomijom sa visceralnom blokadom anestetikom i bez parijetalne
blokade anestetikom. EKSPERIMENTALNA GRUPA 3 (P+V=89), u kojoj ¢e biti bolesnici sa
standardno uradenom laparoskopskom holecistektomijom sa visceralnom blokadom

anestetikom i sa parijetalnom blokadom anestetikom.

Na laparoskopske operacije upuc¢eno je (Slika 10) ukupno n=358 bolesnika. U grupi P+V
(n=89) uradeno je n=89 laparoskopskih holecistektomija, isklju¢eno je iz studije n=15
(konverzija n=4; reintervencije n=2; krSenje protokola n=9) laparoskopski operisanih
bolesnika. Otpusteno je i za pracenije je preostalo n=74 laparoskopski operisanih bolesnika. U
grupi P (n=88) uradeno je n=88 laparoskopskih holecistektomija, isklju¢eno je iz studije n=12
(konverzija n=3; reintervencije n=1; krSenje protokola n=8) laparoskopski operisanih
bolesnika. Otpusteno je i za pracenje je preostalo n=76 laparoskopski operisanih bolesnika. U
grupi V (n=92) uradeno je n=92 laparoskopske holecistektomije, isklju¢eno je iz studije n=16
(konverzija n=4; reintervencije n=2; krSenje protokola n=10) laparoskopski operisanih
bolesnika. Otpusteno je i za pracenje je preostalo n=76 laparoskopski operisanih bolesnika. U
grupi O (n=89) uradeno je n=89 laparoskopskih holecistektomija, isklju¢eno je iz studije n=13
(konverzija n=3; reintervencije n=1; krSenje protokola n=9) laparoskopski operisanih

bolesnika. Otpusteno je i za pracenje je preostalo n=76 laparoskopski operisanih bolesnika.
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Primenjivan je uobi€ajni, standardni protokol anestezije za laparoskopske operacije kod svih
bolesnika. 10—15 minuta pre operacije svi bolesnici su primili intravenski midazolam 0,1 mg/kg
telesne tezine. Na uvodu u anesteziju primenjivao se atropin u dozi od 0,5 mg/kg telesne tezine
i u zavisnosti od stanja bolesnika, propofol u dozi od 2,5 mg/kg telesne tezine ili tiopenton
natrijum u dozi od 3—5 mg/kg telesne tezine. Endotrahealna anestezija se izvodila uz davanje
rokuronijuma u dozi od 0,6 do 0,8 mg/kg telesne tezine. Za odrzavanje anestezije se koristio
narkoti¢ni analgetik fentanil u dozi do 25 pg/kg telesne teZine. Dubina anestezije je regulisana
sevofluranom u koncentraciji od 0,6—2 Vol%. Svim bolesnicima plasirana je orogastricna sonda
koja se nakon operacije odstranjivala. Kod bolesnika kod kojih je primenjivan lokalni anestetik
neposredno pre pocetka operacije pravio se rastvor lokalnog anestetika i to tako $to su se
uzimale jednake koli¢ine (50% + 50%) bupivakaina (Marcaine®) i fizioloSkog rastvora. Na
mestu postavljanja portova aplikovalo se po 2 ml pomenutog rastvora, ukupno 4 x 2 ml =8 ml
(parijetalna blokada). Nakon vadenja holeciste u samoj lozZi se aplikovao 8 ml prethodno
pripremljenog rastvora lokalnog anestetika 0,25% bupivakaina (visceralna blokada).

Intraoperativno se svim bolesnicima postavljao dren u suphepaticni prostor.

Na kraju operacije uz standarnu anesteziju i hirurSku proceduru prema metodologiji bolesnik
dobija jednu ampulu antiemetika - metoklopramid (Klometol®), jednu ampulu H2 blokatora -
ranitidin (Ranisan®), i jednu ampulu analgetika — diklofenak (Diklofen®). Nakon operacije
istrazivaci su upisali na posebnu listu taCnu satnicu potrebnog davanja lekova i analgetika
tokom bolni¢kog boravka. Bolesnici su otpusteni sa bolni¢kog leCenja prvog postoperativhog

dana, nakon vadenja drena, pod uslovom da nisu imali komplikacija.

5. Postoperativno pracenje i ispunjavanje upitnika. Po dolasku na odeljenje bolesnicima je
odmah ukljucivana terapija upisana na terapijsku (sestrinsku) listu (Prilog 5): neposredno
po dolasku iz operacione sale intravenski jedna infuzija Ringera 500 ml i jedna ampula
metamizola (Novalgetol®). Dva ¢asa nakon toga bolesnicima je intramuskularno data ampula
diklofenaka (Diklofen®). Dva ¢asa nakon toga ukljucivana je jo$ jedna infuzija 5% glukoze i jo$
jedna ampula metamizola. Jo$ jedna ampula diklofenaka je ordinirana bolesnicima
intramuskularno nakon 2 ¢asa. Tokom ispunjavanja informisanog pristanka, bolesnici su dobili
upitnik (Prilog 6) na kojem ¢e sami procenjivati nivo bola, mucnine i kretanja tokom lezanja u
bolnici i vremena praéenja od 7 dana nakon otpustanja iz bolnice. Uz instrukcije o
popunjavaniju upitnika, bolesnici su dobili obavestenje da taj list vrate voditelju ispitivanja posle
prve kontrole (posle 7 do 10 dana). Upitnik za procenu bola, muénine i kretanja (Prilog 6)
postoperativno belezi stepen bola, mucnine i kretanja na skalama od 0 do 10 (Numeri¢ko
analogna skala — NAS). Bolesnici su sami procenjivali bol pre operacije, a zatim u odredenim
vremenskim intervalimaod 1 h,2h,4h, 6 h, 12 h, 24 h, 48 h i 7 dana nakon operacije, a prema
instrukcijama ispitiva¢a. Muéninu su bolesnici takode sami procenjivali1 h,2h,4h, 6 hil2h

nakon operacije, a kretanje su procenjivali 24 h, 48 h i 7 dana nakon operacije. Popunjen
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upitnik bola, muénine i kretanja bolesnici su donosili na prvu zakazanu kontrolu. U toku
kontrolnih pregleda od bolesnika smo dobijali informacije o uspostavljanju obavljanja njihovih

uobi¢ajenih aktivnosti tj. kretanju i povratku radnim obavezama.

Bolesnici su dolazili na unapred zakazane postoperativne kontrole 7 do 10 dana posle
operacije i donosili ispunjene upitnike. Otpusteno je i za praéenje je ostalo ukupno n=302
laparoskopski operisanih bolesnika. Ukupno je u periodu prac¢enja iskljuéeno iz studije n=20
bolesnika (Slika 10).

U grupi P+V (n=74) izgubljeno je (nisu vratili listi¢) n=4 laparoskopski operisanih bolesnika. U
OVOj grupi je za statistiCku analizu pristiglo n=70 listi¢éa. Dodatnih n=3 listi¢a je isklju¢eno iz
studije (loSe popunijeni listi¢) te je za statisticku analizu u grupi P+V preostalo n=67 listi¢a

laparoskopski operisanih bolesnika.

U grupi P (n=76) izgubljeno je (nisu vratili listi¢) n=5 laparoskopski operisanih bolesnika. U
0VOj grupi je za statistiCku analizu pristiglo n=71 listi¢. Dodatni n=1 listi¢ je iskljuen iz studije
(loSe popunijeni listi¢) te je za statistiCku analizu u grupi P preostalo n=70 listi¢a laparoskopski

operisanih bolesnika.

U grupi V (n=76) izgubljeno je (nisu vratili listi¢ = 3, umro u periodu pra¢enja = 1) n=4
laparoskopski operisanih bolesnika. U ovoj grupi je za statisti¢ku analizu pristiglo n=72 listi¢a.
Dodatnih n=2 listi¢a je iskljuéeno iz studije (lode popunjeni listi¢) te je za statistiCku analizu u

grupi V preostalo n=70 listica laparoskopski operisanih bolesnika.

U grupi O (n=76) izgubljeno je (nisu vratili listi¢) n=7 laparoskopski operisanih bolesnika. U
ovoj grupi je za statisticku analizu pristiglo n=69 listica. Dodatna n=2 listi¢a su iskljuena iz
studije (loSe popunjeni listi¢) te je za statistiCku analizu u grupi O preostalo n=67 listica

laparoskopski operisanih bolesnika.

6. Statisticka obrada i pisanje rada. Sledeci deo rada je bila analiza prikupljenih podataka,
kodiranje i unoSenje u bazu podataka. Ukupno je analizirano 274 listica (Slika 10).
laparoskopski operisanih bolesnika: u grupi P+V (n=67); u grupi P (n=70); u grupi V (n=70)
i u grupi O (n=67). Od osnovnih deskriptivnih statistickin parametara za kvalitativhu i
kvantitativnu procenu dobijenih rezultata koriS¢eni su apsolutni brojevi, relativni brojevi,
medijana, mod, aritmeti¢ka sredina i standardna devijacija (SD). Obrada podataka se vrSila
osnovnim i naprednim statistickim metodama (ANOVA-test, Hi kvadrat test, raCun
verovatnoée, Man-Vitnijjev (Mann-Whitney) test, Kruskal-Valisov (Kruskal-Wallis) test,
Bonferonijev (Bonferroni) post hoc test, Takijev (Tukey) post hoc test, korelacije). Rezultati su
prikazani tabelarno i grafiCki. Upotrebljeni su kompjuterski programi Word, Excel, Powerpoint,
Photoshop, G*Power 3, SPSS15.0 for Windows. Za sve testove su navedeni nivoi statistiCke
znacajnosti (p vrednosti). Baza podataka je formirana iz individualnog lista i listica za procenu

bola, muénine i kretanja. Ovi podaci su navedeni kako su uzimani:
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1. Prezime i ime su individualni podaci svakog bolesnika, nisu koriS¢eni u statistickoj
obradi.
2. Adresa je individualni podatak svakog bolesnika. KoriS¢en za kontakt sa bolesnikom.

Nije kori§éen u statistiCkoj obradi.
3. Telefon je individualni podatak svakog bolesnika. Koris¢en za kontakt sa bolesnikom.

Nije kori§éen u statistiCkoj obradi.

4, Datum operacije je individualni podatak, nije kori§¢en u statisti¢koj obradi.
5. Ispitivana grupa predstavlja grupu u kojoj je preoperativno bolesnik regrutovan.
6. Pol je podatak koji bolesnik sam zaokruzuje na upitniku. Kodirano je oznakama 0 — za

muskarce i 1 — za Zene. KoriS¢en je u statistiCkoj obradi.

7. Datum rodenja je individualni podatak koji takode nije koris¢en u statistiCkoj obradi.
8. Godine zivota je prost zaokruzen ceo broj, ozna¢ava broj godina bolesnika u momentu
operacije. Koriséen je u statisti¢koj obradi.

9. Aktivhost je na osnovu tezine fiziCke aktivnosti koje bolesnik obavlja kodirana u 4
kategorije: 0 — nezaposlen, 1 — lak posao, 2 — tezak posao, 3 — vrlo tezak posao. Ovi podaci
su koriséeni u statistickoj obradi.

10. Obrazovanje je kodirano sa 0 — osnovno, 1 — srednje, 2 — visoko. Podatak je koriS¢en
u statistickoj obradi.

11. Zaposlenost je kodirana sa 0 — ne, 1 - da. Podatak je kori¢en u statistiCkoj obradi.
12. Pusenje je oznaceno odgovorima 0 — da je bolesnik dao pozitivan odgovor, 1 — da nije
pusac. Ovi podaci su koridc¢eni u statisti¢koj obradi.

13. Telesna masa je prost zaokruzen ceo broj u kg koji bolesnik sam upisuje. Kao
antropometrijski parametar koriS¢en je samostalno i kombinovano u statistiCkoj obradi.

14. Telesna visina je prost zaokruzen ceo broj u cm koji bolesnik sam upisuje. Kao
antropometrijski parametar kori¢en je samostalno i kombinovano u statistiCkoj obradi.

15. Indeks telesne mase (BMI) je odnos izmedu tezine i visine, a pokazatelj je stepena
uhranjenosti. Normalne vrednosti su izmedu 20 i 25, a izraZzava se kao broj¢ana vrednost
(kg/m?). Podatak je kori§éen u statisti¢koj obradi.

16. Uhranjenost je kodirana iz vrednosti BMI prema slede¢im kriterijumima: 1. pothranjeni
(BMI < 18,5), 2. normalnaTM (BMI 18,5-24,9), 3. prekomerna TM (BMI 25-29,9), 4. gojazni
(BMI 30 i vise). Podatak je koriS¢en u statisti¢koj obradi.

17. Maticni broj istorije bolesti je individualni podatak, nije koriS¢en u statistiCkoj obradi.
18. ASA kriterijum — sistem gradiranja koji se koristi za kategorizaciju fizickog statusa
bolesnika kodiran sa | — normalan zdrav bolesnik, Il — bolesnik sa blagom sistemskom bole&¢u,
ali bez sistemskih ograniCenja, Ill — bolesnik sa umerenom sistemskom boleScu, ali sa
sistemskim ogranicenjima, IV — bolesnik sa blagom sistemskom bole$¢u, ali opasnom po Zivot,

V — bolesnik na samrti kod koga se ne oCekuje da prezivi naredna 24 h bez obzira na hirursku
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intervenciju. Podatak je prepisan sa anestezioloSke liste. U statistiCkoj obradi je koriS¢en ASA
kriterijum od 1 do 3.

19. Leukociti izmereni su aparatom Autolyzer AVL 808, a rezultat je upisan iz
preoperativnih laboratorijskih nalaza kao broj na dve decimale u bazu podataka, a predstavljao
je vrednost x 10%I1. Ovi podaci su kori§c¢eni u statistickoj obradi.

20. Eritrociti su izmereni aparatom Autolyzer AVL 808, a rezultat je upisan u bazu
podataka iz preoperativnih laboratorijskih nalaza kao broj na dve decimale, a predstavljao je
vrednost x 10*?/I. Ovi podaci su kori§éeni u statistickoj obradi.

21. Trombociti su izmereni aparatom Autolyzer AVL 808, a rezultat je upisan u bazu
podataka iz preoperativnih laboratorijskih nalaza, a predstavljao je vrednost x 10%I, gde je x
ceo broj. Ovi podaci su koriséeni u statisti¢koj obradi.

22. Hemoglobin — njegova vrednost je predstavljena kao ceo broj izrazen u g/l i upisana
u bazu podataka iz preoperativnih laboratorijskih nalaza. Ovi podaci su korid¢eni u statisti¢koj
obradi.

23. Suk je molarna koncentracija $ec¢era u krvi izraena u mmol/l i upisana kao brojna
vrednost sa jednom decimalom. Podatak je koris¢en u statistickoj obradi.

24. Urea — njena ukupna koncentracija u serumu izraZzena u mmol/l i upisana kao brojna
vrednost sa jednom decimalom. Podatak je koriS¢en u statistiCkoj obradi.

25. Kreatinin — vrednost kreatinina je upisana u bazu podataka iz preoperativnih
laboratorijskin nalaza kao broj na dve decimale i izrazena je u pmol/l. Ova vrednost je
koris¢ena u statistickoj obradi.

26. Ukupni bilirubin je koncentracija bilirubina u serumu izrazena u umol/l kao broj na dve
decimale i upisana kao brojna vrednost. KoriS¢ena je u statistiCkoj obradi.

27. Trajanje operacije je upisan broj minuta trajanja operacije iz operacionih lista. Ovi
podaci su koridc¢eni u statistiCkoj obradi.

28. Vremenski interval od kraja operacije do prve postoperativne analgezije —podatak
uzet iz anestezioloSke liste i terapijske liste. Ovaj vremenski interval je izraZzen u minutima i
koriséen je u statistickoj obradi.

29. Dren — prost ceo broj (n) sati koliko je abdominalni dren bio postavljen. Podatak je
koriséen u statisti¢koj obradi.

30. Lokalno ubrizgan anestetik — da li je intraoperativno koriS¢en ne=0 ili da=1. Podaci
su koriS¢eni u statistickoj obradi.

31. Hospitalizacija — ceo broj (n) sati provedenih postoperativho u bolnici. Ovaj broj je
koriScen u statistickoj obradi.

32. Kretanje — ocena kretanja u vremenskim intervalima od 24 h, 48 h i nakon 7 dana od

operacije. Upotebljena je Numeri¢ka analogna skala (NAS) za ocenu kretanja od 0 do 10, gde
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je 0 predstavljala stanje onemoguéenog kretanja bolesnika, a 10 stanje sa moguénoscéu
kretanja bez smetnji. Podaci su kori§¢eni u statistickoj obradi.

33. Bol — numeri€ki — procenu su davali bolesnici prema detaljnim uputstvima uz saradnju
ispitivata. Nacin ocenjivanja je bio da se odredi pojavljivanje i ja€ina bola postoperativno u
rasponu bol pre operacije, zatim slede intervaliod 1 h,2 h,4h,6 h, 12 h, 24 h, 48 hi 7 dana
nakon operacije. Upotebljena je Numeri¢ka analogna skala (NAS) za ocenu intenziteta bola
od 0 do 10, gde je O predstavljala stanje bez prisustva bola, a 10 stanje sa najjacom moguéom
zamislivom pojavom bola. Ovaj parametar je koris¢en u statistiCkoj obradi.

34. Bol — kategorijski — prema proceni bolesnika i njihovom ocenom bola od 0 do 10
podaci su svrstani u kategorije prema slede¢im oznakama: NEMA BOLA=0; BLAG BOL=1,2,3;
UMEREN BOL=4,5,6; JAK BOL=7,8,9; NAJJACI BOL=10). Ovaj parametar je kori¢en u
statisti¢koj obradi.

35. Muénina — procenu su davali bolesnici prema detaljnim uputstvima uz saradnju
ispitivata. Nacin ocenjivanja je bio da se odredi pojavljivanje i jaina muénine postoperativho
u periodu od 1 h, 2 h, 4 h, 6 hi 12 h nakon operacije. Upotrebljena je Numeri¢ka analogna
skala (NAS) za ocenu intenziteta mucinine od 0 do 10, gde je O predstavijala stanje bez
mucnine, a 9 stanje sa najjacom moguéom zamislivom pojavom mucénine, bez povracanja.
Povracanije je kodirano sa 10. Ovaj parametar je koris¢en u statisti¢koj obradi.

36. Vreme povratka uobic¢ajenim aktivhostima — izrazeno u danima (n). Podatak je
koris¢en u statistickoj obradi.

37. Ocena zadovoljstva bolesnika hirur§kim leéenjem — bolesnici su ocenama od 0 do

10 ocenili zadovoljstvo.
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REZULTATI

1. POL

7. REZULTATI

Tabela 1. Polna struktura bolesnika (distribucija po polu)

grupa
P V P+V ©) Ukupno
N % N % N % N % N
muski 24 34,3% 26 37,1% 17 25,4% 19 28,4% 86 31,4%
POL Zenski 46 65,7% 44 62,9% 50 74,6% 48 71,6% 188 68,6%
Ukupno 70  100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

Ukupno je bilo 188 (68,6%) Zena i 86 (31,4%) muSkaraca, u odnosu 2,2 : 1. U grupi P bilo
je 46 (65,7%) zena i 24 (34,3%) muskaraca. U grupi V bilo je 44 (62,9%) zena i 26 (37,1%)
muskaraca. U grupi P+V bilo je 50 (74,6%) Zena i 17 (25,4%) muskaraca. U grupi O bilo je
48 (71,6%) Zena i 19 (28,4%) muskaraca.
Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika izmedu posmatranih grupa u odnosu na pol bolesnika
(x?=2,761; p=0,430).

2. STAROST

Tabela 2. Prosecna starost bolesnika po grupama (godina)

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 52,629 16,0436 48,803 56,454 23,0 79,0
\Y 70 54,814 15,2879 51,169 58,460 19,0 82,0
P+V 67 46,597 15,6186 42,787 50,407 18,0 83,0
O 67 54,194 14,9009 50,559 57,829 26,0 82,0
Ukupno 274 52,095 15,7242 50,225 53,965 18,0 83,0

Prosecna starost cele grupe bila je 52,1 + 15,72 (18 do 83) godina. ProseCna starost grupe
P bila je 52,63 + 16,04 (23 do 79) godina. Prose¢na starost grupe V bila je 54,81 + 15,29 (19
do 82) godina. Prosecna starost grupe P+V bila je 46,6 + 15,62 (18 do 83) godina. Prosecna

starost grupe O bila je 54,2 + 14,9 (26 do 82) godina. Bolesnici iz grupe P + V su statisticki
znacajno mladi od bolesnika iz ostalih grupa (ANOVA; F=3,979; p=0,008).
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3. AKTIVNOST

Tabela 3. Fizicka aktivhost

GRUPA
P+V Ukupno

N % N % N % N % N %

24 34,3% 26 37,1% 23 34,3% 22 32,8% 95 34,7%

36 51,4% 26 37,1% 37 55,2% 24 35,8% 123 44,9%
AKTIVNO teZak posao 7 10,0% 13 18,6% 5 7,5% 18 26,9% 43 15,7%
ST

3 4,3% 5 7,1% 2 3,0% 3 4,5% 13 4,7%

70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

Mali broj bolesnika ima vrlo tezak posao, tako da nema validne statisticke analize. Zbog toga

smo podelili aktivhost u dve grupe: nezaposlen i zaposlen.

Tabela 4. Fizicka aktivnost po grupama (nezaposlen — zaposlen)

GRUPA
P+V Ukupno
N % N % N % N % N %
24 343% 26 37,1% 23 34,3% 22 32,8% 95 34,7%
AKTIV-
46  65,7% 44 62,9% 44 65,7% 45 67,2% 179 65,3%
NOST
70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

Ukupno je bilo 179 (65,3%) zaposlenih i 95 (34,7%) nezaposlenih. U grupi P bilo je 46
(65,7%) zaposlenih i 24 (34,3%) nezaposlenih. U grupi V bilo je 44 (62,9%) zaposlenih i 26
(37,1%) nezaposlenih. U grupi P+V bilo je 44 (65,7%) zaposlenih i 23 (34,3%) nezaposlenih.
U grupi O bilo je 45 (67,2%) zaposlenih i 22 (32,8%) nezaposlenih.
Ne postoji statistiCki znaCajna razlika izmedu posmatranih grupa u odnosu na aktivnost

bolesnika (y?=0,297; p=0,961).
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4. OBRAZOVANJE

Tabela 5. Nivo obrazovanja bolesnika (osnovno, srednje, visoko)

GRUPA
P V P+V Ukupno
N % N % N % N % N %
osnovno 12 17,1% 14 20,0% 3 4,5% 16 23,9% 45 16,4%
OBRAZO- srednje 37 52,9% 42 60,0% 43 64,2% 31 46,3% 153 55,8%
VANJE visoko 21 30,0% 14 20,0% 21 31,3% 20 29,9% 76 27,7%
Ukupno 70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274 100,0%

Ukupno je bilo 45 (16,4%) bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 153 (55,8%) bolesnika sa
srednjim obrazovanjem i 76 (27,7%) bolesnika sa visokim obrazovanjem U grupi P bilo je 12
(17,1%) bolesnika sa osnhovnim obrazovanjem, 37 (52,9%) bolesnika sa srednjim
obrazovanjemi 21 (30,0%) bolesnik sa visokim obrazovanjem. U grupi V bilo je 14 (20,0%)
bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 42 (60,0%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 14
(20,0%) bolesnika sa visokim obrazovanjem. U grupi P+V bilo je 3 (4,5%) bolesnika sa
osnovnim obrazovanjem, 43 (64,2%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 21 (31,3%)
bolesnik sa visokim obrazovanjem. U grupi O bilo je 16 (23,9%) bolesnika sa osnovnim
obrazovanjem, 31 (46,3%) bolesnik sa srednjim obrazovanjem i 20 (29,9%) bolesnika sa
visokim obrazovanjem. Ne postoji statisti¢ki znacajna razlika izmedu posmatranih grupa u

odnosu na obrazovanje bolesnika (y?=12,982; p=0,053).

5. PUSENJE

Tabela 6. Pusacki status bolesnika po grupama (da, ne)

GRUPA
P \% P+V ©) Ukupno
N % N % N % N % N %
ne 51 72,9% 47 67,1% 42 62,7% 46 68,7% 186 67,9%
PUSENJE da 19 27,1% 23 32,9% 25 37,3% 21 31,3% 88 32,1%
Ukupno 70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274 100,0%

Ukupno je bilo 186 (67,9%) nepusaca i 88 (32,1%) pusaca. U grupi P bio je 51 (72,9%)
nepusaci 19 (27,1%) pusaca. U grupi V bilo je 47 (67,1%) nepusaca i 23 (32,9%) pusaca. U
grupi P+V bilo je 42 (62,7%) nepuSaca i 25 (37,3%) pusaca. U grupi O bilo je 46 (68,7%)
nepusaca i 21 (31,3%) puSaca. Ne postoji statistiCki znaCajna razlika izmedu posmatranih

grupa u broju pusaca (y?=1,660;p=0,646).
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6. BMI (kg/m?)

Tabela 7. Indeks telesne mase po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 27,1003 4,10728 26,1209 28,0796 18,11 36,73
\Y 70 27,4391 3,66367 26,5656 28,3127 19,72 34,89
P+V 67 27,1964 4,81082 26,0230 28,3699 17,28 38,54
0] 67 27,2393 4,31155 26,1876 28,2909 18,00 37,98
Ukupno 274 27,2443 4,21442 26,7431 27,7456 17,28 38,54

Prose¢na vrednost BMI cele grupe bila je 27,24 + 4,21 (17,28 do 38,54) kg/m?. Prose¢na
vrednost BMI grupe P bila je 27,10 * 4,11 (18,11 do 36,73) kg/m?. Prose¢na vrednost BMI
grupe V bila je 27,44 + 3,66 (19,72 do 34,89) kg/m?. Prose¢na vrednost BMI grupe P+V bila
je 27,20 + 4,81 (17,28 do 38,54) kg/m?. Prose¢na vrednost BMI grupe O bila je 27,24 + 4,31
(18,00 do 37,98) kg/m?. Ne postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti BMI izmedu
bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=0,079; p=0,971).

7. UHRANJENOST

Tabela 8. Uhranjenost po grupama

GRUPA
P P+V Ukupno
N % N % N % N % N %
pothranjeni 1 1,4% 0 0,0% 1 1,5% 2 3,0% 4 1,5%
idealna TM 22 31,4% 20 28,6% 22 32,8% 17 25,4% 81 29,6%
UHRANJE- prekomerna
NOST ™ 31 44,3% 30 42,9% 24 35,8% 30 44,8% 115 42,0%
gojazni 16 22,9% 20 28,6% 20 29,9% 18 26,9% 74 27,0%
Ukupno 70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274 100,0%

Ova tabela je data samo informativno. Nema validne analize.
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8. ASA

Tabela 9. ASA klasifikacija po grupama

N %

1 44 16,1

2 179 65,3
ASA

3 51 18,6

Ukupno 274 100,0
Mediana 2,00
Mod 2

Tabela 10. ASA klasifikacija po grupama

ASA KLASIFIKACIJA

Mean Median Mode Minimum  Maximum
P 2,03 2 2 1 3
\% 2,13 2 2 1 3
GRUPA P+V 1,93 2 2 1 3
(@) 2,01 2 2 1 3
Ukupno 2,03 2 2 1 3

ProseCna vrednost ASA u celoj grupi bila je 2,03 (mediana=2, mod=2). Prosena vrednost
ASA u grupi P bila je 2,03 (medijana=2, mod=2). Prose¢na vrednost ASA u grupi V bila je
2,13 (medijana=2, mod=2). Prose¢na vrednost ASA u grupi P+V je bila 1,93 (medijana=2,
mod=2). Prose¢na vrednost ASA u grupi O bila je 2,01 (medijana=2, mod=2). Ne postoji
statistiCki znaCajna razlika izmedu posmatranih grupa u odnosu na ASA Klasifikaciju
(Kruskal-Valisov test; H=3,965; p=0,138).
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9. LEUKOCITI (x10%L)

Tabela 11. Vrednost leukocita po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 6,9229 1,93736 6,4609 7,3848 3,50 13,90
Vv 70 8,0029 2,78469 7,3389 8,6668 3,30 16,00
P+V 67 7,2260 1,95753 6,7485 7,7034 3,40 13,60
@) 67 7,4418 2,25907 6,8908 7,9928 4,00 14,70
Ukupno 274 7,3998 2,28652 7,1278 7,6717 3,30 16,00

Prose¢na vrednost leukocita cele grupe bila je 7,40 + 2,29 (3,30 do 16,0) x10%L. Prose¢na
vrednost leukocita grupe P bila je 6,92 + 1,94 (3,50 do 13,90) x10°%L. Prose¢na vrednost
leukocita grupe V bila je 8,00 + 2,78 (3,30 do 16,00) x10°%L. Prose¢na vrednost leukocita
grupe P+V bila je 7,23 + 1,96 (3,40 do 13,60) x10°%L. Prose¢na vrednost leukocita grupe O
bila je 7,44 + 2,26 (4,00 do 14,70) x10%L. Postoji statisticki znac¢ajna razlika u vrednosti

leukocita izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA,; F=2,831; p=0,039).

Tabela 12. Bonferonijev test test vrednosti leukocita po grupama

() grupa  (J) grupa

Mean Difference Sig.

95% Confidence Interval

(I-J) Lower Bound Upper Bound
\% -1,08000 0,031 -2,0971 -0,0629
P P+V -0,30311 1,000 -1,3315 0,7253
0] -0,51893 1,000 -1,5473 0,5094
P 1,08000 0,031 0,0629 2,0971
\Y P+V 0,77689 0,274 -0,2515 1,8053
0] 0,56107 0,889 -0,4673 1,5894
P 0,30311 1,000 -0,7253 1,3315
P+V \% -0,77689 0,274 -1,8053 0,2515
0] -0,21582 1,000 -1,2554 0,8238
P 0,51893 1,000 -0,5094 1,5473
o) v -0,56107 0,889 -1,5894 0,4673
P+V 0,21582 1,000 -0,8238 1,2554

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P imaju statisticki znacajno

vecu vrednost leukocita u odnosu na grupu V (p=0,031).
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10. ERITROCITI (x10%2/L)

Tabela 13. Vrednost eritrocita po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 4,621 0,4208 4,521 4,722 34 57
\Y 70 4,733 0,4723 4,620 4,845 3,6 59
P+V 67 4,601 0,4219 4,499 4,704 3,4 59
0 67 4,582 0,5667 4,444 4,720 2,9 58
Ukupno 274 4,635 0,4747 4,579 4,692 2,9 5,9

Prosec¢na vrednost eritrocita cele grupe bila je 4,63 + 0,47 (2,9 do 5,9) x10%?/L. Prosecna
vrednost eritrocita grupe P bila je 4,62 + 0,42 (3,4 do 5,7) x10*%/L. Prose¢na vrednost
eritrocita grupe V bila je 4,73 + 0,47 (3,6 do 5,9) x10*?/L. Prose¢na vrednost eritrocita grupe
P+V bila je 4,60 + 0,42 (3,4 do 5,9) x10'?/L. Prose¢na vrednost eritrocita grupe O bila je 4,58
+ 0,57 (2,9 do 5,8) x10*?/L. Ne postoji statistiCki znac¢ajna razlika u vrednosti eritrocita izmedu
bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=1,406; p=0,241).

11. TROMBOCITI (x10°%L)

Tabela 14. Vrednost trombocita po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 250,47 76,401 232,25 268,69 117 614
\% 70 248,04 60,434 233,63 262,45 131 422
P+V 67 259,78 63,778 244,22 275,33 129 547
(®) 67 246,78 75,379 228,39 265,16 125 663
Ukupno 274 251,22 69,145 243,00 259,45 117 663

Prose¢na vrednost trombocita cele grupe bila je 251,22 + 69,14 (117 do 663) x10%L.
Prosecna vrednost trombocita grupe P bila je 250,47 + 76,40 (117 do 614) x10°%L. Prose¢na
vrednost trombocita grupe V bila je 248,04 + 60,43 (131 do 422) x10°%L. Prosec¢na vrednost
trombocita grupe P+V bila je 259,78 + 63,78 (129 do 547) x10%L. Prose¢na vrednost
trombocita grupe O bila je 246,78 + 75,38 (125 do 663) x10%L. Ne postoji statisticki
znacajna razlika u vrednosti trombocita izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA;
F=0,483; p=0,694).
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12. HEMOGLOBIN (g/L)

Tabela 15. Vrednost hemoglobina po grupama (g/L)

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 138,09 12,486 135,11 141,06 98 170
\Y 70 141,37 14,089 138,01 144,73 97 173
P+V 67 138,25 15,127 134,56 141,94 101 185
0 67 136,55 14,639 132,98 140,12 96 169
Ukupno 274 138,59 14,135 136,91 140,27 96 185

Prosec¢na vrednost hemoglobina cele grupe bila je 138,6 £ 14,13 (96 do 185) g/L. Prose€na
vrednost hemoglobina grupe P bila je 138,1 + 12,49 (98 do 170) g/L. Prose¢na vrednost
hemoglobina grupe V bila je 141,4 + 14,09 (97 do 173) g/L. Prose€na vrednost hemoglobina
grupe P+V bila je 138,2 £ 15,13 (101 do 185) g/L. Prosecna vrednost hemoglobina grupe O
bila je 136,5 £ 14,64 (96 do 169) g/L. Ne postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti
hemoglobina izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=1,416; p=0,238).

13. SUK mmol/L

Tabela 16. Vrednost Secera u krvi (mmol/L)

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 5,566 1,0463 5,316 5,815 3,8 10,1
\% 70 5,864 1,2119 5,575 6,153 34 8,9
P+V 67 5,521 1,3698 5,187 5,855 3,9 15,0
o] 67 5,930 1,1751 5,643 6,216 3,8 9,5
Ukupno 274 5,720 1,2113 5,576 5,864 3,4 15,0

Proseéna vrednost SUK-a cele grupe bila je 5,72 + 1,21 (3,4 do 15,0) mmol/L. Prose¢na
vrednost SUK-a grupe P bila je 5,57 + 1,05 (3,8 do 10,1) mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a
grupe V bila je 5,86 + 1,21 (3,4 do 8,9) mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a grupe P+V bila je
5,52 + 1,37 (3,9 do 15,0) mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a grupe O bila je 5,93 + 1,17 (3,8
do 9,5) mmol/L. Ne postoji statisti¢ki znacajna razlika u vrednosti SUK-a izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=2,005; p=0,114).
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14. UREA (mmol/L)

Tabela 17. Vrednost ureje u krvi

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 5,431 2,2900 4,885 5,977 1,8 12,3
\Y 70 5,291 2,0459 4,804 5,779 2,0 15,4
P+V 67 4,558 1,4334 4,209 4,908 2,2 9,6
0 67 5,028 1,6461 4,627 5,430 2,2 8,8
Ukupno 274 5,084 1,9094 4,856 5,311 1,8 15,4

Prose¢na vrednost ureje cele grupe bila je 5,08 + 1,91 (1,8 do 15,4) mmol/L. Prose¢na

vrednost ureje grupe P bila je 5,43 + 2,29 (1,8 do 12,3) mmol/L. Prose¢na vrednost ureje

grupe V bila je 5,29 + 2,04 (2,0 do 15,4) mmol/L. ProseCna vrednost ureje grupe P+V bila je
4,56 + 1,43 (2,2 do 9,6) mmol/L. Prosecna vrednost ureje grupe O bila je 5,03 £ 1,65 (2,2 do
8,8) mmol/L. Postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti ureje izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=2,815; p=0,040).

Tabela 18. Bonferonijev post hoc test vrednosti ureje u krvi

() grupa  (J) grupa  Mean Difference Sig. 95% Confidence Interval
(I-) Lower Bound Upper Bound
v 0,14 1,000 -0,709 0,989
P P+V 0,8732 0,044 0,014 1,732
1) 0,4031 1,000 -0,456 1,262
P -0,14 1,000 -0,989 0,709
v PV 0,7332 0,144 -0,126 1,592
0 0,2631 1,000 -0,596 1,122
p -0,8732 0,044 -1,732 -0,014
P4V v -0,7332 0,144 -1,592 0,126
1) -0,4701 0,907 -1,338 0,398
p -0,4031 1,000 -1,262 0,456
o) Vv -0,2631 1,000 -1,122 0,596
P+V 0,4701 0,907 -0,398 1,338

Bonferonijev post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P imaju statisticki znacajno

vecu vrednost posmatranog parametra u odnosu na grupu P+V (p=0,044).
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15. KREATININ (umol/L)

Tabela 19. Vrednost kreatinina u krvi

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 71,71 20,536 66,82 76,61 30 160
\Y 70 71,51 17,376 67,37 75,66 44 124
P+V 67 66,88 16,742 62,80 70,96 40 134
0 67 71,88 18,391 67,39 76,37 41 146
Ukupno 274 70,52 18,351 68,34 72,70 30 160

Prosecna vrednost kreatinina cele grupe bila je 70,52 + 18,35 (30 do 160) umol/L. Prose€na
vrednost kreatinina grupe P bila je 71,71 + 20,54 (30 do 160) pymol/L. Prose¢na vrednost
kreatinina grupe V bila je 71,51 + 17,38 (44 do 124) ymol/L. Prose¢na vrednost kreatinina
grupe P+V bila je 66,88 + 16,74 (40 do 134) ymol/L. Prose€na vrednost kreatinina grupe O
bila je 71,88 £ 18,39 (41 do 146) ymol/L. Ne postoji statistiCki znacajna razlika u vrednosti
kreatinina izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=1,171; p=0,321).

16. BILIRUBIN pmol/L

Tabela 20. Vrednost ukupnog bilirubina u krvi

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 11,694 7,1120 9,998 13,390 2,8 45,0
\% 70 11,943 7,7356 10,098 13,787 3,1 39,1
P+V 67 11,433 6,2414 9,910 12,955 4,1 33,9
o] 67 11,448 6,2069 9,934 12,962 4,4 47,8
Ukupno 274 11,634 6,8325 10,821 12,446 2,8 47,8

Prosec¢na vrednost bilirubina cele grupe bila je 11,63 £ 6,83 (2,8 do 47,8) ymol/L. Prosec¢na
vrednost bilirubina grupe P bila je 11,69 + 7,11 (2,8 do 45,0) ymol/L. ProseCna vrednost
bilirubina grupe V bila je 11,94 + 7,73 (3,1 do 39,1) ymol/L. Prose¢na vrednost bilirubina
grupe P+V bila je 11,43 + 6,24 (4,1 do 33,9) uymol/L. Prose¢na vrednost bilirubina grupe O
bila je 11,45 £ 6,21 (4,4 do 47,8) ymol/L. Ne postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti
bilirubina izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=0,085; p=0,968).
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17. TRAJANJE OPERACIJE (minuta)

Tabela 21. Prose¢no vreme trajanja operacije po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 54,286 18,1037 49,969 58,602 15,0 105,0
\Y 70 51,329 16,1449 47,479 55,178 25,0 90,0
P+V 67 46,075 15,3033 42,342 49,807 20,0 80,0
0 67 45,015 15,9929 41,114 48,916 15,0 90,0
Ukupno 274 49,255 16,7826 47,259 51,251 15,0 105,0

Prosec¢na vrednost trajanja operacije cele grupe bila je 49,26 £ 16,78 (15 do 105) minuta.
ProseCna vrednost trajanja operacije grupe P bila je 54,29 + 18,10 (15 do 105) minuta.
ProseCna vrednost trajanja operacije grupe V bila je 51,33 + 16,14 (25 do 90) minuta.
ProsecCna vrednost trajanja operacije grupe P+V bila je 46,07 £ 15,30 (20 do 80) minuta.
Prosecna vrednost trajanja operacije grupe O bila je 45,01 + 15,99 (15 do 90) minuta.
Postoji statisticki znaCajna razlika u duzini trajanja operacije izmedu bolesnika posmatranih
grupa (ANOVA,; F=4,880; p=0,003).

Tabela 22. Bonferonijev post hoc test prose¢nog vremena trajanja operacije po grupama

() grupa  (J) grupa  Mean Difference Sig. 95% Confidence Interval
(I-3) Lower Bound  Upper Bound
\% 2,9571 1,000 -4,427 10,341
P P+V 8,2111 0,023 0,745 15,677
o) 9,2708 0,007 1,805 16,737
P -2,9571 1,000 -10,341 4,427
\% P+V 5,2539 0,375 -2,212 12,720
o) 6,3136 0,152 -1,152 13,780
P -8,2111 0,023 -15,677 -0,745
P+V \Y -5,2539 0,375 -12,720 2,212
0 1,0597 1,000 -6,488 8,607
P -9,2708 0,007 -16,737 -1,805
O \% -6,3136 0,152 -13,780 1,152
P+V -1,0597 1,000 -8,607 6,488

Bonferonijev post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P imaju statistiCki znacajno
veCu vrednost posmatranog parametra u odnosu na grupu P+V (p=0,023) i bolesnike iz
grupe O (p=0,007).
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18. UPOTREBA FENTANILA (1 = 50ug)

Tabela 23. Prosec¢na vrednost upotrebljenog fentanila po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 3,429 0,9716 3,197 3,660 2,0 6,0
\Y 70 3,600 1,1966 3,315 3,885 2,0 7,0
P+V 67 3,418 1,2691 3,108 3,727 2,0 7,0
0 67 3,433 1,0621 3,174 3,692 2,0 6,0
Ukupno 274 3,471 1,1262 3,337 3,605 2,0 7,0

Prosecna vrednost upotrebljenog fentanila cele grupe bila je 3,47 + 1,13 (2 do 7). ProseCna
vrednost upotrebljenog fentanila grupe P bila je 3,43 £ 0,97 (2 do 6). Prose¢na vrednost
upotrebljenog fentanila grupe V bila je 3,60 £ 1,20 (2 do 7). Prose¢na vrednost
upotrebljenog fentanila grupe P+V bila je 3,42 + 1,27 (2 do 7). Prosena vrednost
upotrebljenog fentanila grupe O bila je 3,43 £ 1,06 (2 do 6). Ne postoji statistiCki znacajna
razlika u koli¢ini fentanila izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=0,412; p=0,745).

19. INTERVAL OD OPERACIJE DO PRVE POSTOPERATIVNE ANALGEZIJE (minuta)

Tabela 24. Prose¢an vremenski interval od kraja operacije do davanja prvog analgetika

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 7,10 3,588 6,24 7,96 0 15
\Y 70 7,40 3,689 6,52 8,28 0 20
P+V 67 6,52 3,258 5,73 7,32 0 15
@) 67 6,81 3,016 6,07 7,54 0 15
Ukupno 274 6,96 3,401 6,56 7,37 0 20

Prosecna vrednost intervala od kraja operacije do prve postoperativne analgezije cele grupe
bila je 6,96 + 3,40 (0 do 20) minuta. ProseCna vrednost intervala od operacije do prve
postoperativne analgezije grupe P bila je 7,10 + 3,59 (0 do 15) minuta. Prose¢na vrednost
intervala od operacije do prve postoperativne analgezije grupe V bila je 7,40 + 3,69 (0 do 20)
minuta. ProseCna vrednost intervala od operacije do prve postoperativne analgezije grupe
P+V bila je 6,52 + 3,26 (0 do 15) minuta. ProseCna vrednost intervala od operacije do prve
postoperativne analgezije grupe O bila je 6,81 + 3,02 (0 do 15) minuta. Ne postoji statisticki
znacajna razlika u posmatranom intervalu izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA,;
F=0,844;p=0,471).
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20. ABDOMINALNI DREN (sati)

Tabela 25. Postoperativno prisustvo drena po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 20,89 3,210 20,12 21,65 0 24
\Y 70 21,17 2,593 20,55 21,79 13 31
P+V 67 20,73 3,553 19,86 21,60 0 25
0 67 19,67 2,625 19,03 20,31 14 25
Ukupno 274 20,62 3,056 20,26 20,99 0 31

ProsecCna vrednost prisustva abdominalnog drena cele grupe bila je 20,62 + 3,06 (0 do 31)

sati. Prose€na vrednost prisustva abdominalnog drena grupe P bila je 20,89 + 3,21 (0 do 24)

sati. ProseCna vrednost prisustva abdominalnog drena grupe V bila je 21,17 + 2,59 (13 do

31) sati. ProseCna vrednost prisustva abdominalnog drena grupe P+V bila je 20,73 £ 3,55 (0

do 25) sati. ProseCna vrednost prisustva abdominalnog drena grupe O bila je 19,67 + 2,62

(14 do 25) sati. Postoji statisticki znacajna razlika u trajanju postavljenog abdominalnog

drena izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=3,190; p=0,024).

Tabela 26. Bonferonijev post hoc test postoperativnog prisustva drena po grupama

() grupa  (J) grupa  Mean Difference Sig. 95% Confidence Interval
(I-) Lower Bound Upper Bound
\% -0,286 1,000 -1,64 1,07
P P+V 0,154 1,000 -1,22 1,53
0] 1,214 0,116 -0,16 2,59
P 0,286 1,000 -1,07 1,64
\Y P+V 0,440 1,000 -0,93 1,81
@) 1,500 0,024 0,13 2,87
P -0,154 1,000 -1,53 1,22
P+V \Y -0,440 1,000 -1,81 0,93
@) 1,060 0,260 -0,33 2,45
P -1,214 0,116 -2,59 0,16
O \Y -1,500 0,024 -2,87 -0,13
P+V -1,060 0,260 -2,45 0,33

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe V imaju statisticki znacajno

duze trajanje postavljenog abdominalnog drena u odnosu na bolesnike iz grupe O

(p=0,024).
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21. TRAJANJE HOSPITALIZACIJE (sati)

Tabela 27. Prosecan broj sati provedenih u bolnici po grupama

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P 70 41,43 2,399 40,86 42,00 29 45
\Y 70 41,36 2,708 40,71 42,00 33 46
P+V 67 40,93 3,936 39,97 41,89 25 46
0 67 39,93 3,694 39,02 40,83 23 48
Ukupno 274 40,92 3,273 40,53 41,31 23 48

Prose¢na vrednost trajanja hospitalizacije cele grupe bila je 40,92 + 3,27 (23 do 48) sati.

Prose¢na vrednost trajanja hospitalizacije grupe P bila je 41,43

Prose¢na vrednost trajanja hospitalizacije grupe V bila je 41,36

+

H+

2,40 (29 do 45) sati.
2,71 (33 do 46) sati.

ProsecCna vrednost trajanja hospitalizacije grupe P+V bila je 40,93 + 3,97 (25 do 46) sati.

Prosecna vrednost trajanja hospitalizacije grupe O bila je 39,93 + 3,69 (23 do 48) sati.

Postoji statisticki znacajna razlika u trajanju hospitalizacije izmedu bolesnika posmatranih
grupa (ANOVA; F=3,113; p=0,027).

Tabela 28. Bonferonijev post hoc test prosec¢nog broja sati provedenih u bolnici po grupama

(1) grupa  (J) grupa

(I-9)

Mean Difference Sig.

95% Confidence Interval

Lower Bound

Upper Bound

Vv 0,071 1,000 -1,38 1,52
P P4V 0,503 1,000 -0,97 1,97
0 1,503 0,042 0,03 2,97
P -0,071 1,000 -1,52 1,38
v P+V 0,432 1,000 -1,04 1,90
0 1,432 0,061 -0,04 2,90
P -0,503 1,000 -1,97 0,97
P+V v -0,432 1,000 -1,90 1,04
0 1,000 0,449 -0,49 2,49
P -1,503 0,042 -2,97 -0,03
0 Vv 41,432 0,061 -2,90 0,04
P+V -1,000 0,449 -2,49 0,49

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P imaju statisti¢ki znacajno

duze trajanje hospitalizacije u odnosu na bolesnike iz grupe O (p=0,042).

54



REZULTATI

22. BOL PRE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 29. Bol pre operacije — kategorijski

grupa

P V P+V O Ukupno

N % N % N % N % N %

nema bola 63 90,0% 50 71,4% 62 92,5% 53 79,1% 228 83,2%

BOL PRE
blagi bol 7 10,0% 20 28,6% 5 7,5% 14 20,9% 46 16,8%

OPERACIJE
Ukupno 70 100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U celoj grupi preoperativni bol nije imalo 228 (83,2%), a blagi preoperativni bol imalo je 46
(16,8%) bolesnika. U grupi P preoperativni bol nije imalo 63 (90%), a blagi preoperativni bol
imalo je 7 (10%) bolesnika. U grupi V preoperativni bol nije imalo 50 (71,4%), a blagi
preoperativni bol imalo je 20 (28,6%) bolesnika. U grupi P+V preoperativni bol nije imalo 62
(92,5%), a blagi preoperativni bol imalo je 5 (7,5%) bolesnika. U grupi O preoperativni bol
nije imalo 53 (79,1%), a blagi preoperativni bol imalo je 14 (20,9%) bolesnika.

Postoji statistiCki znacajna razlika u odnosu broja bolesnika koji nemaju bol i imaju blagi bol

pre operacije izmedu posmatranih grupa (y? test, y?>=14,246, p=0,003).

22.a. BOL PRE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 30. Bol pre operacije — numericki

BOL PRE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 0,07 0,265 0 0 0 1
P 0,13 0,414 0 0 0 2
GRUPA V 0,29 0,455 0 0 0 1
(@) 0,33 0,705 0 0 0 3
Ukupno 0,20 0,494 0 0 0 3

ProseCna procenjena bol u celoj grupi bila je 0,20 + 0,49. ProseCna procenjena bol u grupi
P+V bila je 0,07 + 0,26. Prosetna procenjena bol u grupi P bila je 0,13 + 0,41. ProseCna
procenjena bol u grupi V bila je 0,29 + 0,45. Prosecna procenjena bol u grupi O bila je 0,33
+ 0,70. Najbolju procenu bola imala je grupa P+V > P > V > O.

Postoji statisticki znaCajna razlika izmedu posmatranih grupa u proceni jacine bola pre
operacije (Kruskal-Valisov test; H =13,667; p=0,003).
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Tabela 31. Bol pre operacije — Man-Vitnijev U test.

BOL PRE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2015,000 0,008
P—-P+V 2280,500 0,571
P-0O 2078,000 0,066
GRUPE
V- P+V 1850,000 0,001
V-0 2235,000 0,529
P+V-0O 1925,500 0,019

Grupa P (0,13) ima statisti¢ki zna¢ajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu na
grupu V (0,29) p=0,008.

Grupa P+V (0,07) ima statisti¢ki znaCajno manju prosecnu vrednost procene bola u odnosu
na grupu V (0,29) p=0,01; i grupu O (0,33) p=0,019.

Grafikon 1. Bol pre operacije — Man-Vitnijev U test.
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23. BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 32. Bol 1. sat posle operacije — kategorijski

grupa
P V P+V O Ukupno
N % N % N % N % N %

nema bola 0 00% 3 4,3% 0 0,0% 0 0,0% 3 1,1%
BOL 1. SAT  blag bol 38  543% 25 357% 41  612% 17  254% 121  44.2%
POSLE umeren bol 23 329% 29 414% 21 31,3% 21  313% 94 34,3%
OPERACIE  jaki bol 9 129% 13  18,6% 5 75% 29  433% 56 20,4%

Ukupno 70  100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U tabeli kod bolesnika koji nemaju bol su sve ¢elije sa vrednosti 0 osim u koloni V,

nemoguca je validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

23.a. BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 33. Bol 1. sat posle operacije — numericki

BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 3,34 1,684 3 2 8
P 3,79 1,925 3 2 9
GRUPA V 4,27 2,050 4 3 0 9
¢] 5,55 2,069 6 7 9
Ukupno 4,23 2,096 4 3 0 9

Prosec€no procenjeni bol u celoj grupi bio je 4,23 + 2,10. ProseCno procenjeni bol u grupi

P+V bio je 3,34 + 1,68. ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 3,79 + 1,92. Prose¢no

procenjeni bol u grupi V bio je 4,27 + 2,05. Prose¢no procenjeni bol u grupi O bio je 5,55

2,07. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
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Tabela 34. Bol 1. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2017,500 0,068
P-P+V 2029,500 0,163
P-0O 1243,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1633,000 0,002
V-0 1571,500 0,001
P+V-0 925,500 0,000

Grupa P (3,79) ima statistiCki znacajno manju prosecnu vrednost procene bola u odnosu na
grupu O (5,55) p=0,000.

Grupa P+V (3,34) ima statistiCki znacajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu
na grupu V (4,27) p=0,02 i grupu O (5,55) p=0,000.

Grupa V (4,27) ima statistiCki znacajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu na
grupu O (5,55) p=0,01.

Razlike P : Vi P : P+V nema. Razlike V : P+V ima. 1z toga sledi da V ne doprinosi mnogo
smanjenju bola 1. sat posle operacije u prisustvu P.

Razlike P: O,V : OiP+V: Oima, §to znaCi dai P i V zna€ajno doprinose smanjenju bola 1.

sat posle operacije.

Grafikon 2. Bol 1. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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24. BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 35. Bol 2. sat posle operacije — kategorijski

grupa

P V P+V O Ukupno

N % N % N % N % N %

nema bola 0 00% 0 0,0% 2 3,0% 1 1,5% 3 1,1%

BOL 2 SAT  blag bol 43 614% 22 314% 44  657% 14  20,9% 123  44,9%
POSLE umeren bol 25  357% 44  62,9% 20  29.9% 28  418% 117  42,7%
OPERACIE  jaki bol 2 2,9% 4 5,7% 1 15% 24 358% 31  113%
Ukupno 70  100,0% 70 100,0% 67 100,0% 67  100,0% 274  100,0%

U Tabeli 35 kod bolesnika koji nemaju bol sve ¢elije imaju vrednost 0 osim u koloni V gde je

nemoguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

24.a. BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 36. Bol 2. sat posle operacije — numericki

BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 2,75 1,761 2,00 2 8
P 3,21 1,473 3,00 2 7
GRUPA V 4,04 1,698 4,00 4 8
o] 5,16 2,136 6,00 7 8
Ukupno 3,79 1,991 4,00 2 8

Prosec€no procenjeni bol u celoj grupi bio je 3,79 + 1,99. ProseCno procenjeni bol u grupi

P+V bio je 2,75 * 1,76. ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 3,21 + 1,47. Prose¢no

procenjeni bol u grupi V bio je 4,04 + 1,70. Prose¢no procenjeni bol u grupi O bio je 5,16 +

2,14. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
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Tabela 37. Bol 2. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1722,500 0,002
P-P+V 1865,500 0,034
P-0O 1108,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1394,500 0,000
V-0 1543,000 0,000
P+V-0 889,000 0,000

Grupa P+V (2,75) ima statistiCki znacajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu
na preostale 3 posmatrane grupe (P=3,21 p=0,034; V=4,04 p=0,000; O=5,16 p=0,000).
Grupa P (3,21) ima statistiCki znacajno manju prosecnu vrednost procene bola u odnosu na
grupu V (4,04) p=0,002 i grupu O (5,16 ). p=0,000.

Grupa V (4,04) ima statistiCki znacajno manju prosecnu vrednost procene bola u odnosu na
grupu O (5,16). p=0,000.

Grafikon 3. Bol 2. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL2SAT
|

grupa

V primena doprinosi smanjenju bola 2. sat posle operacije bolje nego O primena.

P primena znacajnije doprinosi smanjenju bola 2. sat posle operacije nego V primena i O
primena.

P+V primena zajedno znacajnije doprinosi smanjenju bola 2. sat posle operacije nego P

primena, V primena i O primena pojedinacno.
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25. BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 38. Bol 4. sat posle operacije — kategorijski

grupa

p V P+V Ukupno

N % N % N % N % N %

nemabola 2 2,9% 2 2,9% 2 3,0% 1 1,5% 7 2,6%

BOL 4. SAT blagibol 17  243% 5 7,1% 9 134% 5 75% 36  131%
POSLE umereni bol 3 43% 13 18,6% 5 7,5% 9  134% 30  10,9%
OPERACIJE jaki bol 48 686% 50  714% 51 761% 52  77.6% 201  73,4%
Ukupno 70  100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67  100,0% 274  100,0%

U tabeli 38. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji nemaju bol te nije moguca

validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

25.a. BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 39. Bol 4. sat posle operacije — numericki

BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 5,54 2,282 7,00 7 0 7
P+V 6,00 1,985 7,00 7 0 7
GRUPA V 6,03 1,810 7,00 7 0 7
0 6,22 1,668 7,00 ’ 0 7
Ukupno 5,95 1,958 7,00 7 0 7

Prosecno procenjeni bol u celoj grupi bio je 5,95 + 1,96. Prose¢no procenjeni bol u grupi P

bio je 5,54 + 2,28. Prosecno procenjeni bol u grupi P+V bio je 6,00 £ 1,98. Prosecno

procenjeni bol u grupi V bio je 6,03 £ 1,81. Prosec¢no procenjeni bol u grupi O bio je 6,22 +

2,67. Najbolju procenu bola imala je grupaP > P+V >V > O.

61



REZULTATI

Tabela 40. Bol 4. sat posle operacije - Man-Vitnijev U test

BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2280,000 0,382
P-P+V 2136,000 0,254
P-0O 2067,000 0,125
GRUPE
V-P+V 2260,000 0,718
V-0 2202,000 0,421
P+V-0 2182,000 0,707

Nema statistiCki znaCajne razlike izmedu nacina primene i procene postoperativhog bola 4

sata posle operacije.

Postoji znagajno povecanje procene bola u odnosu na prethodni vremenski interval.

Grafikon 4. Bol 4. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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26. BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 41. Bol 6. sat posle operacije — kategorijski

grupa

P V P+V O Ukupno

N % N % N % N % N %
nema bola 9 12,9% 6 8,6% 27 40,3% 3 45% 45  164%
BOL 6. SAT blagi bol 55 786% 35  50,0% 30 44,8% 23  343% 143  522%
POSLE umereni bol 6 8,6% 24  343% 9 134% 37 552% 76  27.7%
OPERACIE  jaki bol 0 0,0% 5 7.1% 1 15% 4 80% 10 3,6%
Ukupno 70  100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U tabeli 41. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji koji imaju jak bol te nije

moguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

26.a. BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 42. Bol 6. sat posle operacije — numericki

BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 1,43 1,751 1,00 1 0 7
P 1,69 1,222 1,00 1 0 5
GRUPA V 3,33 1,855 3,00 3 0 7
(@) 3,69 1,827 4,00 5 0 7
Ukupno 2,53 1,941 2,00 1 0 7

ProsecCno procenjeni bol u celoj grupi bio je 2,53 = 1,94. ProseCno procenjeni bol u grupi
P+V bio je 1,43 + 1,75. ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 1,69 + 1,22. Prose¢no
procenjeni bol u grupi V bio je 3,33 + 1,85. Prose¢no procenjeni bol u grupi O bio je 3,69

1,83. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
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Tabela 43. Bol 6. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1132,000 0,000
P-P+V 1832,500 0,023
P-0O 923,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1031,000 0,000
V-0 2044,500 0,190
P+V-0 832,500 0,000

Bolesnici iz grupe P (1,69) imaju statistiCki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na one iz

grupe V (3,33 p=0,000), kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O (3,69 p=0,000) .

Grupa P+V (1,43) ima statistic¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (3,69

p=0,000), grupu V (3,33 p=0,000) i grupu P (1,69 p=0,023).

Grafikon 5. Bol 6. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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Razlike izmedu V primene i O primene nema u smanjenju bola 6. sat posle operacije.

P primena znacajnije doprinosi smanjenju bola 6 sati posle operacije nego V primena i O

primena.

Dodatna primena P u odnosu na V primenu kod P+V znacajno poboljSava smanjenje bola 6

sati posle operacije (V primenu).

Dodatna primena V u odnosu na P primenu kod P+V znacajno poboljSava smanjenje bola 6

sati posle operacije (P primenu).
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27. BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI

Tabela 44. Bol 12. sat posle operacije — kategorijski

grupa

P+V Ukupno

N % N % % N % N %
nema bola 20  286% 14  20,0% 37 552% 6  90% 77  281%
BOL 12. SAT  blagi bol 45  643% 38  543% 24 358% 45 672% 152  555%
POSLE umereni bol 5  71% 15 214% 6 90% 16 239% 42  153%
OPERACIE  jaki bol 0 0,0% 3 4,3% 0 0,0% 0 0,0% 3 1,1%
Ukupno 70 100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U tabeli 44. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji jaki bol te nije moguca

validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

27.a. BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 45. Bol 12. sat posle operacije — numericki

BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 0,97 1,435 0,00 0 0 6
P 1,17 1,129 1,00 1 0 4
GRUPA V 2,44 1,847 2,50 3 0 8
(@) 2,69 1,489 3,00 3 0 5
Ukupno 1,82 1,669 1,00 0 0 8

Prosecno procenjeni bol u celoj grupi bio je 1,82 + 1,67. ProseCno procenjeni bol u grupi

P+V bio je 0,97 + 1,43. ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 1,17 + 1,13. Prosec¢no

procenjeni bol u grupi V bio je 2,44 + 1,85. Prosec¢no procenjeni bol u grupi O bio je 2,69 *

1,49. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
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Tabela 46. Bol 12. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1436,500 0,000
P-P+V 1875,000 0,032
P-0O 1022,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1219,500 0,000
V-0 2090,500 0,263
P+V-0 887,500 0,000

Bolesnici iz grupe P (1,17) imaju statistiCki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na one iz
grupe V (2,44 p=0,000), kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O (2,69 p=0,000).

Grupa P+V (0,97) ima statistic¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (2,69
p=0,000), grupu V (2,44 p=0,000) i grupu P (1,17 p=0,032).

Grafikon 6. Bol 12. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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Razlike u proceni bola 12 sati posle operacije izmedu V primene i O primene nema.

Postoji razlika u proceni bola 12 sati posle operacije izmedu P primene nasuprot V primeni i
O primeni. P primena je bolja — zna¢ajno doprinosi smanjenju bola.

P+V primena je superiornija (statistiCki zna€ajnija) u odnosu na bilo koji drugi nacin primene
(P primenu, V primenu, O primenu).
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28. BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI

Tabela 47. Bol 24. sat posle operacije — kategorijski

grupa
P V P+V O Ukupno
N % N % N % N % N %
nema bola 33 47,1% 18 25,7% 40 59,7% 8 11,9% 99 36,1%
BOL 24. SAT .
blagi bol 34  48,6% 49 70,0% 26 38,8% 50 74,6% 159 58,0%
POSLE
umereni bol 3 4,3% 3 4,3% 1 1,5% 9 13,4% 16 5,8%
OPERACIJE
Ukupno 70 100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U tabeli 47. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji umereni bol te nije moguca

validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

28.a. BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 48. Bol 24. sat posle operacije — numericki

BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 0,70 1,059 0,00 0 0 4
P 0,81 1,026 1,00 0 0 4
GRUPA V 1,54 1,282 1,00 1 0 5
O 2,06 1,266 2,00 2 0 5
Ukupno 1,28 1,282 1,00 1 0 5

ProsecCno procenjeni bol u celoj grupi bio je 1,28 + 1,28. ProseCno procenjeni bol u grupi
P+V bio je 0,70 + 1,06. ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 0,81 + 1,03. Prosec¢no
procenjeni bol u grupi V bio je 1,54 + 1,28. Prosec¢no procenjeni bol u grupi O bio je 2,06

1,27. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
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Tabela 49. Bol 24. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1617,500 0,000
P-P+V 2103,000 0,250
P-0O 1024,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1417,500 0,000
V-0 1810,500 0,018
P+V-0 917,500 0,000

Bolesnici iz grupe P (0,81) imaju statistiCki znaajno bolju procenu bola 24 sata posle

operacije u odnosu na one iz grupe V (1,54 p=0,000) kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O

(2,06 p=0,000).

Grupa P+V (0,70) ima statistic¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (2,06
p=0,000) i grupu V (1,54 p=0,000).

Grupa V (1,54) ima statistiCki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (2,06

p=0,018).

Nema statistiCki zna¢ajne razlike u proceni bola 24 sata posle operacije izmedu grupa P+V i

grupe P.

Grafikon 7. Bol 24

. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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29. BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI

Tabela 50. Bol 48. sat posle operacije — kategorijski

grupa
P V P+V O Ukupno
N % N % N % N % N %
nema bola 44 62,9% 27 38,6% 48 71,6% 16 23,9% 135 49,3%
BOL 48. SAT .
blagi bol 26 37,1% 41 58,6% 17 254% 50 74,6% 134 48,9%
POSLE
umereni bol 0 0,0% 2 2,9% 2 3,0% 1 1,5% 5 1,8%
OPERACIJE
Ukupno 70 100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274  100,0%

U tabeli 50. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji umereni bol te nije moguca

validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

29.a. BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 51. Bol 48. sat posle operacije — numericki

BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 0,47 0,696 0,00 0 0 3
P+V 0,57 1,048 0,00 0 0 4
GRUPA V 0,94 1,020 1,00 1 0 4
O 1,33 1,036 1,00 0 0 5
Ukupno 0,82 1,012 1,00 0 0 5

Prosecno procenjeni bol u celoj grupi bio je 0,82 + 1,01. Prose¢no procenjeni bol u grupi P
bio je 0,47 + 0,70. ProseCno procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,57 + 1,05. Prosecno
procenjeni bol u grupi V bio je 0,94 £ 1,02. Prosec¢no procenjeni bol u grupi O bio je 1,33 +

1,04. Najbolju procenu bola imala je grupaP > P+V > V > O.
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Tabela 52. Bol 48. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test

p

P-V

P-P+V

P-0O
GRUPE

V-P+V

V-0

P+V-0O

1787,000
2248,000
1200,000
1689,500
1789,000

1237,000

0,002
0,615
0,000
0,002
0,012

0,000

Bolesnici iz grupe P (0,47) imaju statisticki znaCajno bolju procenu bola 48 sati posle

operacije u odnosu ha one iz grupe V (0,94 p=0,02), kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O

(1,33 p=0.000).

Grupa P+V (0,57) ima statisti¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (1,33
p=0,000) i grupu V (0,94 p=0,002).
Grupa V (0,94) ima bolju procenu bola od grupe O (1,33 p=0,012).

Nema statisticki znacajne razlike u proceni bola 48 sati posle operacije izmedu grupa P+V i

grupe P (p=0,615).

Grafikon 8. Bol 48. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test
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30. BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI

Tabela 53. Bol 7. dan posle operacije — kategorijski

grupa
V P+V Ukupno
% N % N % N % N %
nema bola 88,6% 56 80,0% 58  86,6% 35 522% 211 77,0%
BOL 7. DAN )
blagi bol 11,4% 14 20,0% 9 13,4% 31 46,3% 62 22,6%
POSLE
umereni bol 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 1 1,5% 1 0,4%
OPERACIE
Ukupno 100,0% 70  100,0% 67 100,0% 67 100,0% 274 100,0%

U tabeli 53. jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji umereni bol te nije moguca

validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

30.a. BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE — NUMERICKI

Tabela 54. Bol 7. dan posle operacije — numeriCki

BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 0,14 0,427 0,00 0 0 2
P+V 0,16 0,447 0,00 0 0 2
GRUPA V 0,21 0,447 0,00 0 0 2
o] 0,64 0,829 0,00 0 0 4
Ukupno 0,29 0,594 0,00 0 0 4

Prosecno procenjeni bol u celoj grupi bio je 0,29 + 0,59. Prose¢no procenjeni bol u grupi P

bio je 0,14 % 0,43. Prose¢no procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,16 * 0,45. Prose¢no

procenjeni bol u grupi V bio je 0,21 + 0,45. Prose¢no procenjeni bol u grupi O bio je 0,64 +

0,83. Najbolju procenu bola imala je grupa P > P+V > V > O.
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Tabela 55. Bol 7. dan posle operacije — Man-Vitnijev U test

BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2250,000 0,187
P-P+V 2299,000 0,729
P-0O 1491,000 0,000
GRUPE
V-P+V 2200,500 0,337
V-0 1653,000 0,000
P+V-0 1468,000 0,000

Bolesnici iz grupe P (0,14) imaju statisticCki znacajno bolju procenu bola 7 dana posle

operacije u odnosu na bolesnike iz grupe O (0,64 p=0.000).

Grupa P+V (10,16 ) ima statisti¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (0,64

p=0,000).

Grupa V (0,21) ima bolju procenu bola od grupe O (0,64 p=0,000).

Nema statisticki znacajne razlike u proceni bola 7 dana posle operacije izmedu grupa P+V i
grupe P (p=0,729), izmedu grupa P+V iV (p=0,337).
Nema statistiCki zna€ajne razlike u proceni bola 7 dana posle operacije izmedu grupa P i
grupe V (p=0,187).

Grafikon 9. Bol 7. dan posle operacije — Man-Vitnijev U test
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31. TREND BOLA UKUPNO | PO GRUPAMA

Grafikon 10. Trend bola ukupno i po grupama
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Tabela 56. Trend bola ukupno i po grupama

Bol N i sD Minimum Maximum Mediana Mod
pre operacije 274 0,20 0,494 0 3 0 0
1. sat 274 4,23 2,096 0 9 4 3
2. sat 274 3,79 1,991 0 8 4 2
4. sat 274 5,95 1,958 0 7 7 7
6. sat 274 2,53 1,941 0 7 2 1
12. sat 274 1,82 1,669 0 8 1 0
24. sat 274 1,28 1,282 0 5 1 0
48. sat 274 0,82 1,012 0 5 1 0
7. dan 274 0,29 0,594 0 4 0 0

Na grafikonu 10. i tabeli 56. prikazan je trend postoperativhog bola od momenta operacije do
7. dana posle operacije. Jasno se vidi da u 1. i 2. satu postoji trend smanjenja
postoperativnog bola. U 4. satu javlja se porast procenjenog postoperativhog bola. U svim
kasnijim vremenskim intervalima uoava se trend znacajnog smanjenja postoperativhog
bola.

Iz grafikona 10. vidi se da se procenjeni bol pojaCava otprilike 2,5 sati posle operacije, a

smanjuje se na istu vrednost kao 2. sata posle operacije, otprilike 5. sata posle operacije.
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SMANJENJE BOLA - Posmatraéemo smanjenje bola izmedu dva uzastopna ocenjivanja
poCevsi od drugog sata. Ukoliko je doslo do povec¢anja bola vrednost ée biti negativna.
Vrednost 0 znaci da nije bilo smanjenja bola, dok pozitivhe vrednosti oznacavaju smanjenje

broja za odredenu vrednost na skali bola.

32. SMANJENJE BOLA POSLE 2. SATA
Tabela 57. Smanjenje bola posle 2. sata

Smanjenje bola posle 2 sata

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 0,60 0,836 1,00 1 -2 4
P 0,57 1,234 0,50 0 -3 3
GRUPA O 0,39 0,870 0,00 0 2 3
\Y 0,23 1,276 0,00 0 -2 4
Ukupno 0,45 1,082 0,00 0 -3 4

Ukupno smanjenje bola posle 2. postoperativhog sata u celoj grupi bilo je 0,45 = 1,08.
Smanjenje bola posle 2. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 0,60 £ 0,84. Smanjenje
bola posle 2. postoperativhog sata u grupi P bilo je 0,57 = 1,23. Smanjenje bola posle 2.
postoperativhog sata u grupi O bilo je 0,39 + 0,87. Smanjenje bola posle 2. postoperativhog
sata u grupi V bilo je 0,23 + 1,28. Najbolje smanjenje postoperativhog bola imala grupa P+V
>P>0>V.

Tabela 58. Smanjenje bola 2. sata u odnosu na 1. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 2. SATA U ODNOSU
NA 1. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1944,000 0,027
P —-P+V 2308,500 0,867
P-0O 2067,000 0,204
GRUPE
V- P+V 1705,000 0,003
V-0 2039,500 0,161
P+V-0O 1866,000 0,068

Bolesnici iz grupe P (0,57) i grupe P+V (0,60) imaju statistiCki znacajno vece smanjenje bola
u odnosu na bolesnike iz grupe V (0,23, p=0,027 p=0,03).
Ne postoji statistiCki znaajno smanjenje bola izmedu grupa P+V i P, izmedu grupa P i O,

izmedu grupa Vi O kao i izmedu grupa P+V i O.
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33. SMANJENJE BOLA POSLE 4. SATA

Tabela 59. Smanjenje bola posle 4. sata

Smanjenje bola posle 4 sata

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
o] -1,06 2,201 0,00 0 -6 3
\% -1,99 2,216 -2,00 -3 -6 3
GRUPA P -2,33 2,696 -3,00 -5 -6 3
P+V -3,25 2,699 -4,00 -5 -7 2
Ukupno -2,16 2,572 -2,00 -5 -7 3

Ukupno povecanje bola posle 4. postoperativnog sata u celoj grupi je bilo 2,16 + 2,57.
Povecanje bola posle 4. postoperativhog sata u grupi O bilo je 1,06 £ 2,20. Poveéanje bola
posle 4. postoperativnog sata u grupi V bilo je 1,99 + 2,22. Povecanje bola posle 4.
postoperativnog sata u grupi P bilo je 2,33 + 2,70. Povecanje bola posle 4. postoperativhog
sata u grupi P+V je bilo 3,25 + 2,70. Najmanje povecanje postoperativhog bola imala je
grupa O > V > P > P+V. U svim posmatranim vremenskim intervalima doSlo je do
znacajnog povecanja procenjenog bola.

Tabela 60. Smanjenje bola 4. sata u odnosu na 2. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 4. SATA U ODNOSU
NA 2. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2179,500 0,255
P-P+V 1809,500 0,020
P-0O 1707,000 0,006
GRUPE
V-P+V 1620,500 0,002
V-0 1755,500 0,010
P+V-0O 1232,500 0,000

U svim posmatranim vremenskim intervalima doslo je do zna€ajnog povecanja procenjenog
bola. Bolesnici iz grupe O (1,06) imaju statistiCki zna¢ajno manje povecanje bola u odnosu
na bolesnike iz grupe V (1,99, p=0,010), grupe P (2,33, p=0,006) i grupe P+V (3,25,
p=0,000).

Bolesnici iz grupe V (1,99) imaju statisticki znaajno manje povecanje bola u odnosu na
bolesnike iz grupe P+V (3,25, p=0,002). Bolesnici iz grupe P (2,33) imaju statisticki
znacajno manje povecanje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (3,25,p=0,020). Ne

postoji statisti¢ki znacajno povecanje bola izmedu grupa P (2,33) i grupe V (1,99) (p=0,255).
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34. SMANJENJE BOLA POSLE 6. SATA

Tabela 61. Smanjenje bola posle 6. sata

Smanjenje bola posle 6 sati

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 4,57 2,797 6,00 7 -3 7
P 3,86 2,330 5,00 6 1 7
GRUPA V 2,70 2,392 3,00 4 4 7
O 2,54 1,894 2,00 2 -1 7
Ukupno 3,41 2,504 3,00 6 -4 7

Ukupno smanjenje bola posle 6. postoperativhog sata u celoj grupi je bilo 3,41 + 2,50.
Smanjenje bola posle 6. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 4,57 + 2,80. Smanjenje
bola posle 6. postoperativhog sata u grupi P je bilo 3,86 + 2,33. Smanjenje bola posle 6.
postoperativnog sata u grupi V bilo je 2,70 £ 2,39. Smanjenje bola posle 6. postoperativhog
sata u grupi O bilo je 2,54 + 1,89. Najbolje smanjenje postoperativhog bola imala je grupa
P+v > P >V > 0.

Tabela 62. Smanjenje bola 6. sata u odnosu na 4. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 6. SATA U ODNOSU
NA 4. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1757,500 0,004
P-P+V 1754,000 0,010
P-0O 1575,000 0,001
GRUPE
V-P+V 1370,000 0,000
V-0 2205,500 0,544
P+V-0O 1237,000 0,000

Bolesnici iz grupe P+V imaju statisti¢ki znacajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe O (p=0,000), u odnosu na bolesnike grupe V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike
grupe P (p=0,010).

Bolesnici iz grupe P imaju statistiCki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe O (p=0,001) i u odnosu na bolesnike grupe V (p=0,004).

Ne postoji statisticki zna¢ajno smanjenje bola izmedu grupa Vi O (p=0,544).
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35. SMANJENJE BOLA POSLE 12. SATA

Tabela 63. Smanjenje bola posle 12. sata

Smanjenje bola posle 12 sati

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
1,00 1,425 1,00 1 -4 5
0,89 1,057 1,00 1 -1 4
GRUPA P 0,51 0,812 0,00 0 -1 3
P+V 0,46 0,703 0,00 0 1 2
Ukupno 0,72 1,055 1,00 1 -4 5

Ukupno smanjenje bola posle 12. postoperativhog sata u celoj grupi bilo je 0,72 + 1,05.
Smanjenje bola posle 12. postoperativnog sata u grupi O bilo je 1,00 £ 1,42. Smanjenje bola
posle 12. postoperativhog sata u grupi V bilo je 0,89 + 1,06. Smanjenje bola posle 12.
postoperativnog sata u grupi P bilo je 0,51 + 0,81. Smanjenje bola posle 12. postoperativhog
sata u grupi P+V bilo je 0,46 + 0,70. Najbolje smanjenje postoperativhog bola imala je grupa
O >V >P > P+V.

Tabela 64. Smanjenje bola 12. sata u odnosu na 6. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 12. SATA U ODNOSU
NA 6. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1940,500 0,023
P-P+V 2321,500 0,912
P-0O 1601,500 0,001
GRUPE
V-P+V 1809,500 0,013
V-0 2057,500 0,192
P+V-0 1473,500 0,000

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,001).

Bolesnici iz grupe V imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,013) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,023).

Ne postoji statisti¢ki znaajno smanjenje bola izmedu grupa Vi O (p=0,192).

Ne postoji statistiC¢ki znaajno smanjenje bola izmedu grupa P i P+V (p=0,912).
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36. SMANJENJE BOLA POSLE 24. SATA

Tabela 65. Smanjenje bola posle 24. sata

Smanjenje bola posle 24 sata

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
\Y 0,90 1,009 1,00 1 -1 5
e} 0,63 1,085 1,00 1 -3 3
GRUPA P 0,36 0,638 0,00 0 1 2
P+V 0,27 0,709 0,00 0 2 3
Ukupno 0,54 0,910 0,00 0 -3 5

Ukupno smanjenje bola posle 24. postoperativhog sata u celoj grupi bilo je 0,54 + 0,91.
Smanjenje bola posle 24. postoperativhog sata u grupi V bilo je 0,90 £ 1,01. Smanjenje bola
posle 24. postoperativnhog sata u grupi O bilo je 0,63 + 1,08. Smanjenje bola posle 24.
postoperativnog sata u grupi P bilo je 0,36 + 0,64. Smanjenje bola posle 24. postoperativhog
sata u grupi P+V bilo je 0,27 + 0,71. Najbolje smanjenje postoperativhog bola imala je grupa
V>0 >P > P+V.

Tabela 66. Smanjenje bola 24. sata u odnosu na 12. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 24. SATA U ODNOSU
NA 12. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1639,500 0,000
P-P+V 2125,000 0,255
P-0O 1709,000 0,003
GRUPE
V-P+V 1372,500 0,000
V-0 2237,000 0,611
P+V-0 1462,000 0,000

Bolesnici iz grupe V imaju statistiCki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,000).

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,003).

Ne postoji statisti¢ki znaajno smanjenje bola izmedu grupa Vi O (p=0,611).

Ne postoji statistiCki znaajno smanjenje bola izmedu grupa P i P+V (p=0,255).
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37. SMANJENJE BOLA POSLE 48. SATA

Tabela 67. Smanjenje bola posle 48. sata

Smanjenje bola posle 48 sati

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
0,73 0,947 1,00 1 -3 3
0,60 0,788 0,00 0 0 3
GRUPA P 0,34 0,562 0,00 0 0 2
P+V 0,13 0,600 0,00 0 -2 1
Ukupno 0,45 0,770 0,00 0 3 3

Ukupno smanjenje bola posle 48. postoperativhog sata u celoj grupi bilo je 0,45 + 0,77.
Smanjenje bola posle 48. postoperativnog sata u grupi O bilo je 0,73 £ 0,95. Smanjenje bola
posle 48. postoperativhog sata u grupi V bilo je 0,60 £ 0,79. Smanjenje bola posle 48.
postoperativnog sata u grupi P bilo je 0,34 + 0,56. Smanjenje bola posle 48. postoperativhog
sata u grupi P+V bilo je 0,13 + 0,60. Najbolje smanjenje postoperativhog bola imala je grupa
O >V >P > P+V.

Tabela 68. Smanjenje bola 48. sata u odnosu na 24. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 48. SATA U ODNOSU
NA 24. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2049,000 0,051
P-P+V 2046,000 0,105
P-0O 1564,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1686,000 0,001
V-0 1966,500 0,078
P+V-0 1256,000 0,000

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,000).

Bolesnici iz grupe V imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,001).

Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa Vi O (p=0,078).

Ne postoji statisticki znacajno smanjenje bola izmedu grupa P i P+V (p=0,105).

Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa P iV (p=0,051).
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38. SMANJENJE BOLA POSLE 7. DANA

Tabela 69. Smanjenje bola posle 7.dana

Smanjenje bola posle 7 sati

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
\% 0,73 0,815 1,00 1 -1 4
e} 0,69 0,608 1,00 1 -1 2
GRUPA  P+V 0,40 0,799 0,00 0 -1 3
P 0,33 0,503 0,00 0 0 2
Ukupno 0,54 0,711 0,00 0 1 4

Ukupno smanjenje bola posle 7. postoperativhog dana u celoj grupi bilo je 0,54 + 0,71.
Smanjenje bola posle 7. postoperativhog dana u grupi V bilo je 0,73 £ 0,81. Smanjenje bola
posle 7. postoperativhog dana u grupi O bilo je 0,69 £ 0,61. Smanjenje bola posle 7.
postoperativnog dana u grupi P+V bilo je 0,40 + 0,80. Smanjenje bola posle 7.
postoperativnog dana u grupi P bilo je 0,33 £ 0,50. Najbolje smanjenje postoperativnog bola
imala je grupaV > O > P+V > P,

Tabela 70. Smanjenje bola 7. dana u odnosu na 48. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

SMANJENJE BOLA 7. DANA U ODNOSU
NA 48. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1740,500 0,001
P-P+V 2294,000 0,784
P-0O 1578,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1702,500 0,002
V-0 2310,000 0,866
P+V-0 1559,500 0,001

Bolesnici iz grupe V imaju statisticki znacajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,002) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,001).

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P (p=0,000) i u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (p=0,001).

Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa V i O (p=0,866).

Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa P i P+V (p=0,784).
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KRETANJE

Grafikon 11. Kretanje

10

24 hposle 48 hposle 7 dana posle

P c—\/ P+V ()

Tabela 71. Kretanje

Kretanje N X sSD Minimum Maximum Mediana Mod
24. sat 274 6,36 1,575 2 10
48. sat 274 7,46 1,304 3 10
7. dan 274 8,72 1,018 6 10

U posmatranim vremenskim intervalima (1, 2 i 7 postoperativni dan) postoji znacajno

poboljSanje u postoperativnoj mobilnosti bolesnika.
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39. KRETANJE 24. SAT

Tabela 72. Kretanje 24. sat posle operacije

KRETANJE 24. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 7,39 1,623 8,00 8 7,39 1,623
P 6,21 1,433 6,00 8 6,21 1,433
GRUPA V 6,20 1,400 6,00 7 6,20 1,400
¢] 5,66 1,343 5,00 5 5,66 1,343
Ukupno 6,36 1,575 6,00 8 6,36 1,575

ProseCna ocena kretanja posle 24. sata u celoj grupi bila je 6,36 + 1,57. Prose¢na ocena
kretanja posle 24. sata u grupi P+V bila je 7,39 + 1,62. ProseCnha ocena kretanja posle 24.
sata u grupi P bila je 6,21 £ 1,43. Prose€na ocena kretanja posle 24. sata u grupi V bila je
6,20 + 1,40. ProseCna ocena kretanja posle 24. sata u grupi O bila je 5,66 + 1,34. Najbolju
ocenu kretanja je imala grupa P+V > P > V > O.

Tabela 73. Kretanje 24. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

KRETANJE 24. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2405,500 0,850
P-P+V 1252,500 0,000
P-0O 1756,500 0,009
GRUPE
V-P+V 1216,000 0,000
V-0 1777,500 0,012
P+V-0O 892,000 0,000

Grupa P+V (7,39) ima statisticki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (6,21
p=0,000), u odnosu na grupu V (6,20 p=0,000) i u odnosu na grupu O (5,66 p=0,000).
Grupa P (6,21) ima statisti¢ki znacajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (5,66
p=0,009).

Grupa V (6,20) ima statistiCki znacajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (5,66
p=0,012).

Grupa P (6,21) nema statistiCki znaCajnu razliku u oceni kretanja u odnosu na grupu V
(6,20) (p=0,850).
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40. KRETANJE 48. SAT

Tabela 74. Kretanje 48. sat posle operacije

KRETANJE 48. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 8,33 1,330 9,00 9 3 10
P 7,61 1,107 8,00 8 5 10
GRUPA V 7,19 1,067 7,00 7 4 10
o] 6,72 1,165 6,00 6 5 10
Ukupno 7,46 1,304 7,00 8 3 10

ProseCna ocena kretanja posle 48. sata u celoj grupi bila je 7,46 + 1,30. Prose¢na ocena
kretanja posle 48. sata u grupi P+V bila je 8,33 = 1,33. Prose¢na ocena kretanja posle 48.
sata u grupi P bila je 7,61 £ 1,11. ProseCna ocena kretanja posle 48. sata u grupi V bila je
7,19 + 1,07. Prose€na ocena kretanja posle 48. sata u grupi O bila je 6,72 + 1,16. Najbolju

ocenu kretanja imala je grupa P+V > P > V > O.

Tabela 75. Kretanje 48. sata posle operacije — Man-Vitnijev U test

KRETANJE 48. SATA POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1825,500 0,007
P-P+V 1431,000 0,000
P-0O 1292,500 0,000
GRUPE
V-P+V 1078,000 0,000
V-0 1709,500 0,004
P+V-0 787,500 0,000

Grupa P+V (8,33) ima statistiCki znaCajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (7,61
p=0,000), u odnosu na grupu V (7,19 p=0,000) i u odnosu na grupu O (6,72 p=0,000).
Grupa P (7,61) ima statisti¢ki zna€ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (6,72
p=0,000) i u odnosu na grupu V (7,19 p=0,007).

Grupa V (7,19) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (6,72
p=0,004).
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41. KRETANJE 7. DAN

Tabela 76. Kretanje 7. dan posle operacije

KRETANJE 7. DAN POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 9,43 0,743 10,00 10 7 10
P 8,94 0,796 9,00 9 7 10
GRUPA \% 8,47 0,928 8,00 8 7 10
o] 8,04 1,036 8,00 8 6 10
Ukupno 8,72 1,018 9,00 9 6 10

Prose€na ocena kretanja posle 7 dana u celoj grupi bila je 8,72 + 1,02. Prose¢na ocena
kretanja posle 7 dana u grupi P+V bila je 9,43 £ 0,74. Prose€na ocena kretanja posle 7 dana
u grupi P bila je 8,94 % 0,80. Prose€na ocena kretanja posle 7 dana u grupi V bila je 8,47
0,93. Prosec¢na ocena kretanja posle 7 dana u grupi O bila je 8,04 + 1,04. Najbolju ocenu

kretanja imala je grupa P+V > P > V > O.

Tabela 77. Kretanje 7. dan posle operacije — Man-Vitnijev U test

KRETANJE 7. DAN POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1731,000 0,002
P-P+V 1532,500 0,000
P-0O 1179,000 0,000
GRUPE
V-P+V 1047,500 0,000
V-0 1751,000 0,007
P+V-0 726,500 0,000

Grupa P+V (9,43) ima statistiCki znaCajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (8,94
p=0,000), u odnosu na grupu V (8,47 p=0,000) i u odnosu na grupu O (8,04 p=0,000).
Grupa P (8,94) ima statistiCki zna€ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (8,04
p=0,000) i u odnosu na grupu V (8,47 p=0,002).

Grupa V (8,47) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (8,04
p=0,007).
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MUCNINA

Grafikon 12. Mucénina

Lhposle 2h posle 4h posle 6 hposle 12 hposle

P c—\/ PtV c— )

Tabela 78. Mucnina

Muénina N X gp Minimum Maximum Mediana Mod
1. sat 274 1,46 1,758 0 10 1 0
2. sat 274 1,36 1,726 0 10 1 0
4. sat 274 1,15 1,806 0 10 0 0
6. sat 274 ,88 1,707 0 10 0 0
12. sat 274 ,38 1,253 0 10 0 0

U posmatranim vremenskim intervalima (1, 2, 4, 6 i 12 sati) postoji zna€ajno poboljSanje u

procenjenoj vrednosti muénine bolesnika.
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42. MUCNINA 1. SAT

Tabela 79. Mucnina 1. sat posle operacije

MUCNINA 1. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 1,13 1,585 1,00 0 0 7
P 1,17 1,424 1,00 0 0 8
GRUPA V 1,46 1,931 1,00 0 0 10
¢] 2,09 1,913 2,00 2 0 8
Ukupno 1,46 1,758 1,00 0 0 10

Prose¢na procenjena vrednost mucnine 1. sat posle operacije u celoj grupi bila je 1,46 %
1,76. Prosecna procenjena vrednost mucnine 1. sat posle operacije u grupi P+V bila je 1,13
*+ 1,58. Prosec€na procenjena vrednost mucnine 1. sat posle operacije u grupi P bila je 1,17
1,42. Prosec¢na procenjena vrednost mucénine 1. sat posle operacije u grupi V bila je 1,46 &
1,93. ProsecCna procenjena vrednost mucnine 1. sat posle operacije u grupi O bila je 2,09
1,91. Najbolju procenjenu vrednost mucnine 1. sat posle operacije imala je grupa P+V > P
>V > 0.

Tabela 80. Mucnina 1. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

MUCNINA 1. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2296,500 0,504
P-P+V 2172,000 0,431
P-0O 1603,500 0,001
GRUPE
V-P+V 2066,500 0,206
V-0 1783,500 0,013
P+V-0 1460,500 0,000

Bolesnici iz grupe P+V (1,13) imaju statisticki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost muénine u
odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,000). Bolesnici iz grupe P (1,17) imaju statistiCki
znacajno bolju procenjenu vrednost mucénine u odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,001).
Bolesnici iz grupe V (1,46) imaju statistiCki zna€ajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,013). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj
vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,206). Nema statistiCke znaCajnosti u
procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,431). Nema statistiCke

znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i grupe V (p=0,504).
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43. MUCNINA 2. SAT

Tabela 81. Mucnina 2. sat posle operacije

MUCNINA 2. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 1,04 1,619 0,00 0 0 8
P+V 1,09 1,694 0,00 0 0 9
GRUPA V 1,40 1,573 1,00 0 0 10
O 191 1,905 2,00 0 0 9
Ukupno 1,36 1,726 1,00 0 0 10

Prose¢na procenjena vrednost mucénine 2. sat posle operacije u celoj grupi bila je 1,36 %
1,73. Proseéna procenjena vrednost muénine 2. sat posle operacije u grupi P bila je 1,04 +
1,62. Prosecna procenjena vrednost mucnine 2. sat posle operacije u grupi P+V bila je 1,09
+ 1,69. Prosec€na procenjena vrednost mucénine 2. sat posle operacije u grupi V bila je 1,40 +
1,57. ProsecCna procenjena vrednost mucnine 2. sat posle operacije u grupi O bila je 1,91
1,90. Najbolju procenjenu vrednost muénine 2. sat posle operacije imala je grupa P > P+V
>V > 0.

Tabela 82. Mucnina 2. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

MUCNINA 2. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 1939,000 0,025
P-P+V 2138,500 0,901
P-0O 1600,500 0,001
GRUPE
V-P+V 1886,000 0,038
V-0 1999,500 0,125
P+V-0O 1561,000 0,002

Bolesnici iz grupe P (1,04) imaju statistiCki zna€ajno bolju procenjenu vrednost muénine u
odnosu na one iz grupe O (1,91, p=0,001) i grupe V (1,40, p=0,025).

Bolesnici iz grupe P+V (1,09) imaju statisticki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucénine u
odnosu na one iz grupe O (1,91, p=0,002) i grupe V (1,40, p=0,038).

Nema statisticke zna€ajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe V i grupe O
(p=0,125).

Nema statisticke zna€ajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe P
(p=0,901).
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44, MUCNINA 4. SAT

Tabela 83. Mucnina 4. sat posle operacije

MUCNINA 4. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P+V 0,73 1,675 ,00 0 0 9
P 0,90 1,342 ,00 0 0 5
GRUPA V 1,20 1,716 1,00 0 0 10
O 1,76 2,257 1,00 0 0 9
Ukupno 1,15 1,806 ,00 0 0 10

Prose¢na procenjena vrednost mucnine 4. sat posle operacije u celoj grupi bila je 1,15 %
1,81. Prosec¢na procenjena vrednost muénine 4. sat posle operacije u grupi P+V bila je 0,73
+ 1,67. Prose€na procenjena vrednost mucénine 4. sat posle operacije u grupi P bila je 0,90
1,34. Proseéna procenjena vrednost muénine 4. sat posle operacije u grupi V bila je 1,20
1,72. ProseCna procenjena vrednost mucnine 4. sat posle operacije u grupi O bila je 1,76 %
2,26. Najbolju procenjenu vrednost mucnine 4. sat posle operacije imala je grupa P+V > P
>V > 0.

Tabela 84. Mucnina 4. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

MUCNINA 4. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2086,500 0,103
P-P+V 2024,000 0,097
P-0O 1798,000 0,012
GRUPE
V-P+V 1600,500 0,000
V-0 2059,000 0,198
P+V-0 1442,500 0,000

Bolesnici iz grupe P+V (0,73) imaju statisticki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucénine u
odnosu na one iz grupe O (1,76, p=0,000) i grupe V (1,20, p=0,000). Bolesnici iz grupe P
(0,90) imaju statisticki znacajno bolju procenjenu vrednost mucnine u odnosu na one iz
grupe O (1,76, p=0,012). Nema statistiCke znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine
izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,097). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj
vrednosti mucénine izmedu grupe P i grupe V (p=0,103). Nema statistiCke znacCajnosti u

procenjenoj vrednosti mucénine izmedu grupe Vi grupe O (p=0,198).
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45. MUCNINA 6. SAT

Tabela 85. Mucnina 6. sat posle operacije

MUCNINA 6. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 0,64 1,143 0,00 0 0 5
P+V 0,66 1,591 0,00 0 0 9
GRUPA V 0,93 1,645 0,50 0 0 9
O 1,30 2,243 0,00 0 0 10
Ukupno 0,88 1,707 0,00 0 0 10

Prose¢na procenjena vrednost mucnine 6. sat posle operacije u celoj grupi bila je 0,88 %
1,71. Proseéna procenjena vrednost muénine 6. sat posle operacije u grupi P bila je 0,64 +
1,14. Prosec€na procenjena vrednost muénine 6. sat posle operacije u grupi P+V bila je 0,66
+ 1,59. Prosec¢na procenjena vrednost muénine 6. sat posle operacije u grupi V bila je 0,93 +
1,64. ProseCna procenjena vrednost mucnine 6. sat posle operacije u grupi O bila je 1,30 %
2,24. Najbolju procenjenu vrednost muénine 6. sat posle operacije je imala grupa P > P+V
>V > 0.

Tabela 86. Mucnina 6. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

MUCNINA 6. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2133,500 0,136
P-P+V 2151,000 0,297
P-0O 1963,000 0,064
GRUPE
V-P+V 1845,500 0,012
V-0 2233,500 0,601
P+V-0 1721,500 0,007

Bolesnici iz grupe P+V (0,66) imaju statisticki znacajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (1,30, p=0,007) i grupe V (0,93, p=0,012). Nema statisticke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,297). Nema
statistiCke znaCajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i grupe V (p=0,136).
Nema statistiCke znacCajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe V i grupe O
(p=0,601). Nema statistiCke znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i
grupe O (p=0,064).
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46. MUCNINA 12. SAT

Tabela 87. Mucnina 12. sat posle operacije

MUCNINA 12. SAT POSLE OPERACIJE

Mean Standard Median Mode Minimum  Maximum
Deviation
P 0,17 0,416 0,00 0 0 2
P+V 0,18 0,626 0,00 0 0 4
GRUPA V 0,36 1,263 0,00 0 0 8
O 0,82 1,992 0,00 0 0 10
Ukupno 0,38 1,253 0,00 0 0 10

Prosec¢na procenjena vrednost mucnine 12. sat posle operacije u celoj grupi bila je 0,38 %
1,25. ProseCna procenjena vrednost mucnine 12. sat posle operacije u grupi P bila je 0,17
0,42. ProseCna procenjena vrednost muénine 12. sat posle operacije u grupi P+V bila je
0,18 + 0,63. ProseCna procenjena vrednost mucnine 12. sat posle operacije u grupi V bila je
0,36 + 1,26. Prosecna procenjena vrednost muénine 12. sat posle operacije u grupi O bila je
0,82 £ 1,99. Najbolju procenjenu vrednost muénine 12. sat posle operacije imala je grupa P
> P+V >V > O.

Tabela 88. Mucénina 12. sat posle operacije — Man-Vitnijev U test

MUCNINA 12. SAT POSLE OPERACIJE

Man-Vitnijev U test p
P-V 2433,500 0,912
P-P+V 2235,000 0,419
P-0O 2034,500 0,061
GRUPE
V-P+V 2253,000 0,489
V-0 2037,500 0,060
P+V-0O 1861,500 0,012

Bolesnici iz grupe P+V (0,18) imaju statisticki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost muénine u
odnosu na one iz grupe O (0,82, p=0,012). Nema statisticke znacCajnosti u procenjenoj
vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,419). Nema statistiCke znacCajnosti u
procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,489). Nema statistiCke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i grupe V (p=0,912). Nema
statistiCke znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe V i grupe O
(p=0,060).

Nema statistiCke znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i grupe O
(p=0,061).
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47. POVRATAK UOBICAJENIM AKTIVNOSTIMA

Tabela 89. Povratak uobi¢ajenim aktivnostima

= 95% Interval poverenja Minimum  Maximum
N X SD
Min Max
P+V 67 21,55 1,726 21,13 21,97 15 26
Y 70 24,36 2,246 23,82 24,89 20 28
P 70 24,67 1,742 24,26 25,09 21 30
0 67 27,31 2,475 26,71 27,92 21 32
Ukupno 274 24,47 2,886 24,13 24,82 15 32

Prosecna vrednost broja dana do povratka uobi¢ajenim aktivnostima cele grupe bila je 24,47

+ 2,89 (15 do 32). Prosecna vrednost broja dana do povratka uobicajenim aktivnostima

grupe P+V bila je 21,55 £ 1,73 (15 do 26). Prosec¢na vrednost broja dana do povratka

uobiCajenim aktivnostima grupe V bila je 24,36 + 2,25 (20 do 28). ProseCna vrednost broja

dana do povratka uobiajenim aktivnostima grupe P bila je 24,67 + 1,74 (21 do 30).

Prosec€na vrednost broja dana do povratka uobiajenim aktivhostima grupe O bila je 27,31 +

2,47 (21 do 32).

Postoji statisti¢ki zna€ajna razlika u broju dana do povratka uobi¢ajenim aktivnostima izmedu
posmatranih grupa (ANOVA,; F=86,685; p=0,000).

Tabela 90. Bonferonijev post hoc test — povratak uobi¢ajenim aktivnostima

() grupa  (J) grupa  Mean Difference Sig. 95% Confidence Interval
(I-) Lower Bound Upper Bound
\% 0,314 1,000 -0,62 1,24
P P+V 3,119 0,000 2,18 4,06
®) -2,642 0,000 -3,58 -1,70
P -0,314 1,000 -1,24 ,62
\Y P+V 2,805 0,000 1,86 3,75
O] -2,956 0,000 -3,90 -2,02
P -3,119 0,000 -4,06 -2,18
P+V \Y -2,805 0,000 -3,75 -1,86
O -5,761 0,000 -6,71 -4,81
P 2,642 0,000 1,70 3,58
O Y 2,956 0,000 2,02 3,90
P+V 5,761 0,000 4,81 6,71
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Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da se bolesnici iz grupe P+V statistic¢ki znacajno
ranije vracaju uobiajenim aktivnostima u odnosu na grupu V (p=0,000), i grupu P
(p=0,000) i grupu O (p=0,000).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da se bolesnici iz grupe V statistiCki znacajno
ranije vracaju uobi¢ajenim aktivnostima u odnosu na grupu O (p=0,000).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da se bolesnici iz grupe P statistiCki znacajno
ranije vracaju uobi¢ajenim aktivnostima u odnosu na grupu O (p=0,000).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da nema statisti¢ki znacajne razlike u povratku

uobicajenim aktivnostima bolesnika iz grupe P i grupe V (p=1,000).

Grafikon 13. Povratak uobiajenim aktivnostima
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48. BROJ TABLETA UZETIH OD MOMENTA OTPUSTA DO PRVE KONTROLE

Tabela 91. Broj tableta uzetih od momenta otpusta do prve kontrole

= 95% Interval poverenja Minimum Maximum
N X SD
Min Max
P 70 1,96 2,584 1,34 2,57 0 8
P+V 67 3,16 3,699 2,26 4,07 0 20
\Y 70 4,54 3,798 3,64 5,45 0 14
O 67 7,93 5,118 6,68 9,17 0 15
Ukupno 274 4,37 4,465 3,84 4,90 0 20

Prosecna vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole cele grupe bila

je 4,37 + 4,46 (0 do 20). Prosecna vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve

kontrole grupe P bila je 1,96 + 2,58 (0 do 8). Prose¢na vrednost broja uzetih tableta od

momenta otpusta do prve kontrole grupe P+V bila je 3,16 + 3,70 (0 do 20). Prosecna

vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole grupe V bila je 4,54 %

3,80 (0 do 14). Prosectna vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole

grupe O bilaje 7,93 £ 5,12 (0 do 15). Postoji statistiCki znacajna razlika u broju uzetih tableta

izmedu posmatranih grupa (ANOVA; F=29,808; p=0,000)

Tabela 92. Bonferonijev post hoc test — broj tableta uzetih od momenta otpusta do prve kontrole

() grupa  (J) grupa

(I-9)

Mean Difference Sig.

95% Confidence Interval

Lower Bound

Upper Bound

v -2,586 0,001 -4,33 -0,84
P P+V -1,207 0,424 -2,97 0,56
0 -5,968 0,000 -7,74 -4,20
= 2,586 0,001 0,84 4,33
v P+V 1,379 0,235 -0,39 3,15
0 -3,383 0,000 -5,15 -1,61
P 1,207 0,424 -0,56 2,97
P+V v -1,379 0,235 -3,15 0,39
0 -4,761 0,000 -6,55 -2,97
P 5,968 0,000 4,20 7,74
o) Vv 3,383 0,000 1,61 5,15
P+V 4,761 0,000 2,97 6,55
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Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P statistiCki znacajno
manje uzimaju tablete od grupe O (p=0,000), i grupe V (p=0,001).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P+V statisti¢ki znacajno
manje uzimaju tablete od grupe O (p=0,000).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe V statisti¢ki znacajno
manje uzimaju tablete od grupe O (p=0,000).

Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da nema statistiCki zna€ajne razlike u broju
uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole izmedu grupe P i grupe P+V (p=0,424)
kao i izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,235).

Grafikon 14. Broj tableta uzetih od momenta otpusta do prve kontrole
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49. OCENA ZADOVOLJSTVA BOLESNIKA

Tabela 93. Ocena zadovoljstva bolesnika

OCENA ZADOVOLJSTVA BOLESNIKA

Mean Median Mode Minimum  Maximum
P+V 9,18 9,00 10 6 10
P 9,06 9,00 10 6 10
GRUPA V 8,86 9,00 10 6 10
O 8,10 8,00 8 5 10
Ukupno 8,80 9,00 10 5 10

ProseCna ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u celoj grupi bila je 8,80
(medijana=9; mod=10). Prose¢na ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u grupi P+V
bila je 9,18 (medijana=9; mod=10). Proseéna ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u
grupi P bila je 9,06 (medijana=9; mod=10). Prose¢na ocena zadovoljstva bolesnika posle
operacije u grupi V bila je 8,86 (medijana=9; mod=10). Prose¢na ocena zadovoljstva
bolesnika posle operacije u grupi O bila je 8,10 (medijana=8; mod=8). Najbolju ocenu
zadovoljstva bolesnika posle operacije imala je grupa P+V > P > V > O.

Tabela 94. Ocena zadovoljstva bolesnika — Man-Vitnijev U test
OCENA ZADOVOLJSTVA BOLESNIKA

Man-Vitnijev U test p
P-V 2238,000 0,352
P —-P+V 2132,000 0,327
P-0O 1407,000 0,000
GRUPE
V- P+V 1954,500 0,074
V-0 1609,500 0,001
P+V - O 1228,000 0,000

Bolesnici iz grupe P+V (9,18) imaju statisticki znaCajno bolju ocenu zadovoljstva posle
operacije u odnosu na one iz grupe O (8,10, p=0,000). Bolesnici iz grupe P (9,06) imaju
statistiCki zna€ajno bolju ocenu zadovoljstva posle operacije u odnosu na one iz grupe O
(8,10, p=0,000). Bolesnici iz grupe V (8,86) imaju statisticki znaCajno bolju ocenu
zadovoljstva posle operacije u odnosu na one iz grupe O (8,10, p=0,001). Nema statisticke
znacajnosti u oceni zadovoljstva bolesnika posle operacije izmedu grupe P+V i grupe V
(p=0,074). Nema statisticke znacCajnosti u oceni zadovoljstva bolesnika posle operacije
izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,327). Nema statisticke znac€ajnosti u oceni zadovoljstva

bolesnika posle operacije izmedu grupe P i grupe V (p=0,352).
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50. BOL 1. SAT - KORELACIJE

Tabela 95. Bol 1. sat — korelacije

BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE

r 0,073
STAROST p 0,228
N 274
r 0,026
AKTIVNOST p 0,664
N 274
r 0,002
PUSENJE p 0,978
N 274
r 0,025
UHRANJENOST p 0,675
N 274
r -0,075
TRAJANJE OPERACIJE p 0,216
N 274
BROJ TABLETA UZETIHOD r 0,403
MOMENTA OTPUSTA DO p 0,000
PRVE KONTROLE N 274
r 0,386
MUGCNINA 1. SAT POSLE ) 0.000
OPERACIJE
N 274

r — Pirsonova korelacija

Statisticki zna¢ajna korelacija ocene bola posle 1. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,000), kao i procene muécnine (p=0,000)

vrednosti raste i druga. Ukoliko je veca ocena

procena muchine.

Grafikon 15. Bol 1.
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51. BOL 2. SAT - KORELACIJE

Tabela 96. Bol 2. sat — korelacije

BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE

r 0,097
STAROST p 0,108
N 274
r 0,015
AKTIVNOST p 0,805
N 274
r -0,001
PUSENJE p 0,981
N 274
r 0,009
UHRANJENOST p 0,883
N 274
r -0,046
TRAJANJE OPERACIJE p 0,446
N 274
BROJ TABLETA UZETIHOD r 0,447
MOMENTA OTPUSTA DO p 0,000
PRVE KONTROLE N 274
r 0,368
MUGNINA 2. SAT POSLE ; 0.000
OPERACIJE
N 274

r — Pirsonova korelacija

Statisticki zna€ajna korelacija procene bola posle 2. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(0,000), kao i procene muénine (p=0,000). Pozitivha korelacija — sa porastom jedne

vrednosti raste i druga. Ukoliko je ve¢a procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta kao i

procena mucnine.

BOL 2 SAT POSLE OPERACLE

Grafikon 16. Bol 2. sat — korelacije
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52. BOL 4. SAT - KORELACIJE

Tabela 97. Bol 4. sat — korelacije

BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE

. -0,066
STAROST p 0.280
\ 274
: 0,148
AKTIVNOST p 0014
\ 274
: 0,043
PUSENJE p 0476
\ 274
i -0,033
UHRANJENOST p 0.589
\ 274
; -0,059
TRAJANJE OPERACIJE p 0,330
274
N
BROJ TABLETA UZETIHOD r 0,166
MOMENTA OTPUSTA DO p 0,008
PRVE KONTROLE N 274
; -0,079
MUCNINA 4. SAT POSLE 0,195
p
OPERACIJE \ 274

r — Pirsonova korelacija
Statisticki zna€ajna korelacija procene bola posle 4. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,006), kao i aktivnosti (p=0,014). Pozitivha korelacija — sa porastom jedne vrednosti

raste i druga. Ukoliko je veéa procena bola veca je i koli¢ina uzetih tableta kao i aktivnost.

Grafikon 17. Bol 4. sat — korelacije
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53. BOL 6. SAT - KORELACIJE

Tabela 98. Bol 6. sat — korelacije

BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE

. 0,031
STAROST p 0.607
\ 274
: 0,030
AKTIVNOST p 0619
\ 274
: 0,013
PUSENJE p 0.836
\ 274
i -0,002
UHRANJENOST p 0.968
\ 274
; -0,070
TRAJANJE OPERACIJE p 0,249
274
N
BROJ TABLETA UZETIHOD r 0,489
MOMENTA OTPUSTA DO p 0,000
PRVE KONTROLE N 274
; 0,257
MUCNINA 6. SAT POSLE 0,000
p
OPERACIJE \ 274

r — Pirsonova korelacija

Statisticki zna¢ajna korelacija procene bola posle 6. sata utvrdena je procenom muénine

(p=0,000) i brojem uzetih tableta (p=0,000). Pozitivha korelacija — sa porastom jedne

vrednosti raste i druga. Ukoliko je ve¢a procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta kao i

procena mucnine.

Grafikon 18. Bol 6. sat — korelacije
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54. BOL 12. SAT - KORELACIJE

Tabela 99. Bol 12. sat — korelacije

BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE

. 0,001
STAROST p 0.980
\ 274
: -0,020
AKTIVNOST p 0.742
\ 274
: 0,014
PUSENJE p 0813
\ 274
i -0,035
UHRANJENOST p 0560
\ 274
; 0,074
TRAJANJE OPERACIJE p 0,219
274
N
BROJ TABLETA UZETIHOD  r 0,409
MOMENTA OTPUSTA DO p 0,000
PRVE KONTROLE N 274
; 0,208
MUCNINA 12. SAT POSLE 0,001
p
OPERACIJE \ 274

r — Pirsonova korelacija

Statisticki znacajna korelacija procene bola posle 12. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,000), kao i procene muénine (p=0,001). Pozitivna korelacija — sa porastom jedne

vrednosti raste i druga. Ukoliko je ve¢a procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta kao i

procena mucnine.

Grafikon 19. Bol 12. sat — korelacije
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55. BOL 24. SAT - KORELACIJE

Tabela 100. Bol 24. sat — korelacije

BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE

-

STAROST

Z O

-0,017

0,780
274

-

AKTIVNOST

Z O

-0,022

0,719
274

-

PUSENJE

Z T

0,028
0,644
274

=

UHRANJENOST

Z T

-0,068

0,261
274

—

TRAJANJE OPERACIJE

Z T

-0,133

0,028
274

BROJ TABLETA UZETIH OD r
MOMENTA OTPUSTA DO p
PRVE KONTROLE

0,429
0,000
274

r — Pirsonova korelacija

StatistiCki znac€ajna korelacija procene bola posle 24. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta) i trajanjem operacije

(p=0,028; sa smanjenjem vremena trajanja operacije raste procena bola).

Grafikon 20. Bol 24. sat — korelacije
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56. BOL 48. SAT - KORELACIJE

Tabela 101. Bol 48. sat — korelacije

BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE
0,022

0,714
274
-0,088
0,145
274
0,050
0,413
274
-0,062
0,303
274
-0,104
0,087
274
0,475
0,000
274

-

STAROST

Z O

-

AKTIVNOST

Z O

-

PUSENJE

Z T

=

UHRANJENOST

Z T

—

TRAJANJE OPERACIJE

Z T

BROJ TABLETA UZETIH OD r
MOMENTA OTPUSTA DO p
PRVE KONTROLE

r — Pirsonova korelacija
StatistiCki znac€ajna korelacija procene bola posle 48. sata utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta).

Grafikon 21. Bol 48. sat — korelacije
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57. BOL 7. DANA - KORELACIJE

Tabela 102. Bol 7. dana — korelacije

BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE
0,061

0,311
274
-0,111
0,066
274
0,087
0,149
274
0,003
0,967
274
-0,045
0,455
274
0,375
0,000
274

—

STAROST

Z ©

—

AKTIVNOST

Z O

—

PUSENJE

Z O

—

UHRANJENOST

Z O

—

TRAJANJE OPERACIJE

Z O

BROJ TABLETA UZETIH OD r
MOMENTA OTPUSTA DO p
PRVE KONTROLE

r — Pirsonova korelacija

StatistiCki znaCajna korelacija procene bola posle 7. dana utvrdena je brojem uzetih tableta

(p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta).

Grafikon 22. Bol 7. dan — korelacije
BOL 7. DAN POSLE OPERACLE
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58. ROC analiza BOL - POL (korelacija)

Grafikon 23. ROC analiza BOL — POL (korelacija)
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Tabela 103. ROC analiza BOL — POL (korelacija)

08

Source of the Curve

—BOL 1. SAT POSLE
OPERACIJE

__BOL 2. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 4. SAT POSLE
OPERACIJE

. BOL 6. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 12. SAT POSLE
OPERACIJE

. BOL 24. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 48. SAT POSLE
OPERACIJE

BOL 7. DAN POSLE
OPERACIJE

Povrsina SE p 95% interval poverenja
ispod krive doniji gornji
BOL 1. SAT POSLE 0,501 0,037 0,976 0,429 0,574
OPERACIJE
BOL 2. SAT POSLE 0,494 0,036 0,878 0,423 0,565
OPERACIJE
BOL 4. SAT POSLE 0,507 0,038 0,852 0,432 0,582
OPERACIJE
BOL 6. SAT POSLE 0.456 0,037 0,246 0,385 0,528
OPERACIJE
BOL 12. SAT POSLE 0.476 0,037 0,526 0,403 0,549
OPERACIJE
BOL 24. SAT POSLE 0,503 0,038 0,938 0,429 0,577
OPERACIJE
BOL 48. SAT POSLE 0,511 0,037 0,767 0,438 0,585
OPERACIJE
BOL 7. DAN POSLE 0,502 0,037 0,95 0,429 0,576
OPERACIJE
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Bol 1. sat — Na osnovu veli€ine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,501) saznajemo
da Zene imaju 50,1% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 1. sata , ali

taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,976). Cut point je 6,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,494) saznajemo
da Zene imaju 49,4% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 2. sata, ali

taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,878). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 4 sat — Na osnovu veliine povrSine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,507) saznajemo
da Zene imaju 50,7% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 4. sata , ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,852). Cut point je 4,5 na skali bola.

Bol 6 sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,456) saznajemo
da Zene imaju 45,6% vecée Sanse od muSkaraca da imaju poviSen nivo bola posle 6. sata , ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,246). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli€ine povrine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,476)
saznajemo da Zene imaju 47,6% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

12. sata, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,526). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,503)
saznajemo da Zene imaju 50,3% vece Sanse od muskaraca da imaju povi$en nivo bola posle

24. sata, ali taj rezultat nije statisticki zna¢ajan (p=0,938). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,511)
saznajemo da Zene imaju 51,1% vecée Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

48. sata, ali taj rezultat nije statistiCki znacajan (p=0,767). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 7. dan — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,502)
saznajemo da Zene imaju 50,2% vecée Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

7. dana, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,095). Cut point je 1,5 na skali bola.
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59. ROC analiza BOL — AKTIVNOST (nezaposlen — zaposlen) - (korelacija)

Grafikon 24. ROC analiza BOL — AKTIVNOST (nhezaposlen-zaposlen) — (korelacija)
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Tabela 104. ROC analiza BOL — AKTIVNOST (nezaposlen-zaposlen) — (korelacija)

Povrsina SE p 95% interval poverenja
ispod krive doniji gorniji
BOL 1. SAT POSLE 0,515 0,037 0,674 0,442 0,588
OPERACIJE
BOL 2. SAT POSLE 0,508 0,038 0,819 0,433 0,584
OPERACIJE
BOL 4. SAT POSLE 0,582 0,037 0,025 0,510 0,654
OPERACIJE
BOL 6. SAT POSLE 0,519 0,037 0,612 0,446 0,591
OPERACIJE
BOL 12. SAT POSLE 0,494 0,037 0,870 0,421 0,567
OPERACIJE
BOL 24. SAT POSLE 0,489 0,037 0,759 0,416 0,561
OPERACIJE
BOL 48. SAT POSLE 0,457 0,037 0,246 0,385 0,53
OPERACIJE
BOL 7. DAN POSLE 0,463 0,037 0,315 0,390 0,536
OPERACIJE
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Bol 1. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,515) saznajemo
da zaposleni imaju 51,5% veée Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola, ali taj

rezultat nije statisticki znacajan (p=0,674). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veli¢ine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,508)
saznajemo da zaposleni imaju 50,8% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviden nivo
bola posle 2. sata, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,819). Cut point je 2,5 na skali

bola.

Bol 4. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,582) saznajemo
da zaposleni imaju 58,2% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola posle 4.

sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki znacajan (p=0,025). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 6. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,519) saznajemo
da zaposleni imaju 51,9% veée 8anse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola posle 6.

sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,612). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli€ine povrdine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,494)
saznajemo da zaposleni imaju 49,4% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo
bola posle 12. sata, ali taj rezultat nije statistiCki zna¢ajan (p=0,870). Cut point je 1,5 na skali

bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli€ine povrdine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,489)
saznajemo da zaposleni imaju 48,9% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo
bola posle 24. sata, ali taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,759). Cut point je 1,5 na skali

bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,457)
saznajemo da zaposleni imaju 45,7% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSsen nivo
bola posle 48. sata, ali taj rezultat nije statisticki znaCajan (p=0,246). Cut point je 0,5 na skali

bola.

Bol 7. dan — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,463)
saznajemo da zaposleni imaju 46,3% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo
bola posle 7. dana, ali taj rezultat nije statisti¢ki znacajan (p=0,315). Cut point je 0,5 na skali

bola.
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60. ROC analiza BOL — PUSENJE - (korelacija)

Grafikon 25. ROC analiza BOL — PUSENJE (korelacija)
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Tabela 105. ROC analiza BOL — PUSENJE (korelacije)

Source of the Curve

—_BOL 1. SAT POSLE
OPERACIJE

__BOL 2. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 4. SAT POSLE
OPERACIJE

. BOL 6. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 12. SAT POSLE
OPERACIJE

. BOL 24. SAT POSLE
OPERACIJE
BOL 48. SAT POSLE
QOPERACIJE
BOL 7. DAN POSLE
OPERACIJE

Povrsina SE p 95% interval poverenja
ispod krive doniji gornji
BOL 1. SAT POSLE 0,497 0,038 0,939 0,423 0,571
OPERACIJE
BOL 2. SAT POSLE 0,497 0,037 0,927 0,423 0,57
OPERACIJE
BOL 4. SAT POSLE 0,516 0,037 0,677 0,443 0,588
OPERACIJE
BOL 6. SAT POSLE 0,488 0,04 0,758 0,411 0,566
OPERACIJE
BOL 12. SAT POSLE 0,494 0,038 0,876 0,419 0,569
OPERACIJE
BOL 24. SAT POSLE 0,508 0,038 0,833 0,433 0,583
OPERACIJE
BOL 48. SAT POSLE 0,529 0,038 0,44 0,455 0,603
OPERACIJE
BOL 7. DAN POSLE 0,535 0,038 0,344 0,461 0,61
OPERACIJE
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Bol 1. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,497) saznajemo
da pusaci imaju 49,7% vece Sanse od nepusaca da imaju poviSen nivo bola posle 1. sata, ali

taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,939). Cut point je 7,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,497) saznajemo
da pusadi imaju 49,7% vece Sanse od nepusaca da imaju poviden nivo bola posle 2. sata,

ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,927). Cut point je 7,5 na skali bola.

Bol 4. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,516) saznajemo
da pusaci imaju 51,6% vece Sanse od nepusaca da imaju poviden nivo bola posle 4. sata,

ali taj rezultat nije statistiCki znacajan (p=0,677). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 6. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,488) saznajemo
da pusaci imaju 48,8% vece Sanse od nepusaca da imaju povisen nivo bola posle 6. sata,

ali taj rezultat nije statistiCki znacajan (p=0,758). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,494)
saznajemo da puSaci imaju 49,4% vecée Sanse od nepuSaca da imaju poviSen nivo bola

posle 12. sata, ali taj rezultat nije statistic¢ki zna¢ajan (p=0,876). Cut point je 4,5 na skali bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,508)
saznajemo da pusacéi imaju 50,8% vece Sanse od nepudaCa da imaju povisen nivo bola

posle 24. sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,833). Cut point je 2,5 na skali bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,529)
saznajemo da pusaci imaju 52,9% vece Sanse od nepudata da imaju povisen nivo bola

posle 48. sata, ali taj rezultat nije statistiCki znacajan (p=0,044). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 7. dan — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,535)
saznajemo da pusaci imaju 53,5% vece Sanse od nepuSaca da imaju poviSen nivo bola

posle 7. dana, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,344). Cut point je 1,5 na skali bola.
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8. DISKUSIJA

DISKUSIJA METODOLOSKIH POSTAVKI STUDIJE

VELICINA UZORKA. Prema metodolo$koj postavci neophodan broj bolesnika procenjen je
prema podacima prethodne studije (diplomski rad na Medicinskom fakultetu 2012. godine u
Novom Sadu) koji je imao podelu na dve grupe koje su odgovarale P + V grupi i O grupi.
Postavili smo metodoloski zahtev da je potrebno 20% smanjenja bola uz srednju razliku dva
NAS od 1.66, sa SD od 1.75 (brojevi prema prethodnoj pilot sudiji) kao i verovatnoc¢u Tip 1
greSke a = 0.05 i Tipa 2 greSke B = 0.10. Procenjena je veli€ina svake grupe u novoj studiji
na najmanje 24 bolesnika po grupi kako bi postigli adekvatnu statisticku snagu (oko 80%) i
otkrili 20% razlike u srednjoj vrednosti procenjenog bola jedan sat nakon laparoskopske
holecistektomije. Aprila 2015. godine analizirali smo podatke u ukupnom uzorku od 106
bolesnika (P+V=28, P=27, V=26, 0=27), statistickim programom G*Power3. Snaga studije
izmedu pojedinih grupa bila je nedovoljna prema postavljenim kriterijumima iz metodoloske
prijave rada (P-V=51%; P-0=55%; P-P+V=57%; V-0=47%; V-P+V=48%; O-P+V=56%);
ukupno 52,3%. S obzirom da dobijeni rezultati adekvatno ne zadovoljavaju snagu studije,
uradena je nova statistiCka procena broja bolesnika po grupama kako bi studija imala
adekvatnu statistiCku snagu. Novi procenjeni broj bolesnika po grupama prema starim
metodoloski zadatim kriterijumima i naSim podacima trebalo je da bude 266 (P=68; V=68;
P+V=65; 0=65). Nakon dobijanja ovih analiza studija je nhastavljena u maju 2015. godine i
trajala je do januara 2016. godine. Uklju€ivanje je nastavljeno sve dok posledniji bolesnik nije
doneo upitnike o bolu, muénini i kretanju (29,45). Studija je zavrSena sa ukupno 274
bolesnika (P=70; V=70; P+V=67; O=67). Na ovaj nacin su uvazeni svi metodoloski zahtevi iz

prijave studije.

SNAGA STUDIJE. Snaga studije je raCunata za utvrdivanje statistiCki zna¢ajne razlike dva
nezavisna uzorka Vilkokson-Man-Vitnijevim (Wilcoxon-Mann-Whitney) testom izmedu
posmatranih grupa ispitanika uz zadate kriterijume iz prijave rada (Tip 1 greSke a = 0,05 Tip
2 greSke B = 0,10), programskim paketom G*Power3. lzraCunata je snaga studije za
vrednosti smanjenja procenjenog bola (drugi sat u odnosu na prvi sat) i SD koja je dobijena u
analizi i dobijenog broja bolesnika iz svake posmatrane grupe. Snaga studije izmedu grupa
je dobijena: P-V (Power = 80%), P-O (Power = 83%), P-P+V (Power = 94%), V-O (Power =
79%), V-P+V (Power = 72%), i O—-P+V (Power = 95%). Ukupna snaga studije bila je 83,8%
da bi otkrila 20% razlike u srednjoj vrednosti procenjenog postoperativnog bola jedan sat

nakon laparoskopske holecistektomije. Uvazena je postavka metodologije prijave rada da
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postigne adekvatnu statisticku snagu od najmanje 80% (dobijeno 83,8%) (130, 131, 132,

135). Na ovaj nacin uvazeni su svi metodoloski zahtevi iz prijave studije.

RANDOMIZACIJA UZORKA. Upucivanje u grupe ili randomizacija radena je preoperativno,
tablicama slu€ajnog izbora od osobe koja nije bila uklju¢ena u studiju. Ovo je bila jednostruko
slepa studija. Bolesnici nisu znali kojoj grupi pripadaju, dok su operator i osoblje znali podelu
na grupe na poc¢etku operacije. Na ovaj nacin postignito je sledece: obezbedeno je saznanje
da bolesnik nema uticaja na postoperativnu procenu bola; operativho osoblje je znalo ko
pripada kojoj ispitivanoj grupi, ali smo pretpostavili da ta informacija nema uticaja na
postoperativnu procenu bola; uvazeni su svi metodoloski zahtevi iz prijave studije. Da je
obezbedena dvostuko slepa studija zasigurno ne bi bilo nikakvih zamerki na randomizaciju i
uticaj na postoperativnu procenu bola (41, 60, 131, 132, 135). Ovako je ovo jedan od

potencijalnih nedostataka studije.

KONSTRUKCIJA UZORKA. Nakon randomizacije i operacije bolesnici su pripadali jednoj od
4 grupe. Grupa O — kontrolna, u njoj su bili bolesnici bez visceralne i bez parijetalne blokade
bupivakainom (Marcaine®) 0,25%. Grupa P — bolesnici sa parijetalnom blokadom lokalnim
anestetikom (po 2 ml u svaki od 4 pristupna porta = 8ml) bupivakainom (Marcaine®) 0.25%.
Grupa V — bolesnici sa visceralnom blokadom lokalnim anestetikom (prskanje po loZi
odstranjene Zu€ne kesice = 8 ml) bupivakainom (Marcaine®) 0.25%. Grupa P+V — bolesnici i
sa visceralnom i parijetalnom blokadom lokalnim anestetikom (ukupno = 16 ml)
bupivakainom (Marcaine®) 0.25%. Na ovaj nacin su uvazeni svi metodoloski zahtevi iz

prijave studije (139).

VRSTA LOKALNOG ANESTETIKA. MetodoloSki smo se opredeliti za upotrebu bupivakaina
(Marcaine®) koji je Siroko dostupan u nasoj instituciji, a koji se pokazao pouzdanim tokom
godina upotrebe u raznim situacijama i bez vecih Stetnih nezeljenih dejstava i dogadaja. Na
ovaj nacin su uvazeni metodolo3ki zahtevi iz prijave studije. U svetskoj literaturi takode je
Cesta upotreba ovog lokalnog anestetika mada se upotrebljavaju i drugi (Levobupivakain —
Chirocaine®, Lidokain — Xylocaine®, Prokain — Novocaine®, Ropivakain — Naropin®) (130,
131, 132, 135, 137, 138, 147, 150).

KONCENTRACIJA | KOLICINA LOKALNOG ANESTETIKA. Metodoloski smo postavili
upotrebu 0,25% bupivakaina (Marcaine®) koji se pravio razblazivanjem originalnog 0,5%
bupivakaina (Marcaine®) sa fizioloSkim rastvorom u jednakim delovima (50% : 50%) pre
upotrebe. Ovu koncentraciju smo odabrali kao najmanju delotvornu iz mnogih svetskih
studija do sada. Bilo bi bezbedno da smo upotrebljavali i 0,5%, pa ¢ak i 0,75%. Koli€ina
upotrebljenog lokalnog anestetika bila je sledeca: parijetalna blokada sa 8 ml ovog rastvora,

visceralna blokada sa 8 ml ovog rastvora i parijetalna sa visceralnom blokadom sa 16 ml
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ovog rastvora. Ova koli¢ina je metodoloski odabrana kao najmanja deluju¢a u objavljenim
svetskim studijama do sada. Manja koliCina ne bi bila adekvatna za postizanje delujuce
blokade. Veca koli¢ina je do sada upotrebljavana sa razli¢itim uspehom u viSe studija. Na

ovaj nacin uvazeni su svi metodoloski zahtevi iz prijave studije (17, 144, 145, 160, 161, 162).

PUT, MESTO | VREME PRIMENE LOKALNOG ANESTETIKA. U do sada objavljenim
radovima postoje tri mesta primene lokalnog anestetika, odnosno tri vrste blokade:
parijetalna blokada u mesto incizije — portove, visceralna blokada — u loZzu Zu€ne kesice i
dijafragmalna blokada iznad jetre — oko desne hemidijafragme. Metodolodki smo odabrali
samo prva dva mesta blokade, parijetalnu i visceralnu. 1zostavili smo dijafragmalnu blokadu
koja izaziva bol u desnom ramenu. Objavljeni svetski radovi pre 20 i viSe godina pominjali su
i ukljucivali ovu vrstu blokade. Vremenom, napretkom tehnologije i operativne tehnike radovi
sa ovom vrstom blokade su nestali. Ova vrsta bola nije se javljala u nasoj instituciji posle
izvodenja laparoskopske holecistektomije te na taj nacin nismo imali potrebu ukljucivanja
dijafragmalnog bola u studiju (8, 13, 163, 166, 167).

Parijetalna blokada u mesta incizije moze se davati pre incizije (na po¢etku operacije) i kod
zatvaranja incizije (na kraju operacije). Do sada objavljeni svetski radovi o vremenu
parijetalne blokade ne daju prednost ni jednom vremenu davanja parijetalne blokade. Jedna
studija na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu (diplomski rad 2014. godine) takode je
potvrdila da ne postoji statisticka zna€ajnost kod vremena primene parijetalne blokade ali sa
nesto boljom procenom postoperativnog bola i muénine ukoliko se primenjuje na kraju
operacije. To je bio razlog zbog koga smo se metodoloski opredelili za parijetalnu blokadu na
kraju operacije, kao i zbog pola sata do sat vremena duzeg delovanja lokalnog anestetika
(125, 163, 167, 173).

Visceralna blokada se primenjuje u gornji desni deo abdomena, u lozu (odstranjene) zuéne
kesice. Metodoloski smo se opredelili za prskanje iglom loZze kao najjednostavniji i najjeftiniji
nacin. U ranije objavljenim radovima postoji primena infuzionim ubrizgavanjem vece ili manje
kolicine slabijeg lokalnog anestetika na pocetku i na kraju operacije. Najnoviji svetski radovi
koriste anestetik u obliku spreja kojim se anestetik rasprSuje u lozu. Ovu vrstu tehnologije

nismo imali te je nismo ni razmatrali za studiju (126, 171, 172).

Posebno mesto diskusiji pripada resorbovanju lokalnog anestetika u sistemsku cirkulaciju
posle parijetalne primene i sigurno posle visceralne primene. U ovoj studiji nismo imali
nikakvih Stetnih efekata, nezZeljenih dogadaja niti alergijskih reakcija. Sigurno je da se neka
odredena koliCina lokalnog anestetika resorbuje u sistemsku cirkulaciju. Ali i primena

lokalnog anestetika lidokaina (Xylocaine®) kao antiaritmika i drugih anestetika kod
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intravenske anestezije i lokalnih blokova podrazumeva sistemsku primenu. Metodoloski

nismo postavili monitoring ovih efekata iz gore navedenih razloga (178, 183, 184).

Sistemska resorpcija lokalnog anestetika zavisna je od doze, koli€¢ine i nacina primene.
Pocetak delovanja bupivakaina u proseku je nakon 5 do 10 minuta, duZina delovanja 3 do 4
sata, poluvreme eliminacije 2,7 sati, vieme postizanja maksimalne koncentracije u plazmi je

30 do 45 minuta, metaboliSe se u jetri, a ekskretuje bubrezima (185,187,188).

PREOPERATIVNA PRIPREMA. U ovoj studiji preoperativha priprema bila je prema
standardima nase institucije i vaZzeéim principima dobre klinicke prakse. Svi preoperativni
nalazi, a posebno laboratorijski, trazeni su uniformno tako da je osigurana metodoloska

homogenost grupa.

ANESTEZIJA ZA LAPAROSKOPSKU HOLECISTEKTOMIJU. Balansiranu anesteziju
neophodnu za laparoskopsku holecistektomiju radila je grupa dobro uvezbanih
anesteziologa. Monitoring anestezije metodoloski nismo predvideli osim koli¢ine i vremena
davanja opioidnog anestetika fentanila kako bismo osigurali homogenost ispitivanih grupa.
BeleZena je ukupna koli€ina upotrebljenog fentanila koja je pokazala da ne postoji statisti¢ka
znacajnost upotrebljenog fentanila (kasnije su navedeni detaljni rezultati). Ispra¢eno je i
vreme davanja fentanila u toku same operacije. Uslov i uklju¢no-isklju¢ni kriterijum bio je da
sva koli¢ina bude data u prvoj trec¢ini do polovini anestezije. Svi ispitanici su ispunili i ovaj
kriterjum koji mozZe zna€ajno modulirati postoperativhu procenu bola (nije navedeno u
rezultatima). Na ovaj nacCin osigurana je homogenost ispitivanih grupa i metodoloska
postavka iz prijave rada. Ovaj parametar se uveliko prati i diskutuje u svetskoj literaturi (178,
180, 181).

Na kraju anestezije, prema metodoloskoj postavci, svi bolesnici su primali jednu ampulu
antiemetika (Klometol®) iv., jednu ampulu antagonista H2 receptora (Ranisan®) iv. i jednu
ampulu diklofenaka (Diklofen®) im. U prevenciji postoperativne muénine Kkoristili smo
uniformno kod svih bolesnika jednu ampulu antiemetika iz grupe propulziva (Klometol®) i
jednu ampulu antagonista H2 receptora iz grupe antihistaminika (Ranisan®) na kraju
anestezije. Neselektivni ili antagonisti H1 receptora uglavnom se koriste u leCenju alergija, a
selektivni antagonisti protiv H3 i H4 receptora jo$ su u fazi istraZivaja. Ova kombinacija
antiemetika i antagonista H2 receptora ima Siroku upotrebu do sada. U svetskoj literaturi se
prevencija muénine sprovodi negde na pocetku a negde na kraju operacije. S obzirom na
jednakost rezultata i nepostojanje statisticke znacCajnosti opredelili smo se za primenu na
kraju operacije. U svetskoj literaturi opisana je i upotreba kortikosteroida (Dekstametazon —
Dexason®) u prevenciji postoperativne mucénine. S obzirom na to da ne postoje statistiCke

znacajnosti metodoloSki nismo uvrstili primenu kortikosteroida u prevenciji postoperativne
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mucnine. Noviji svetski radovi govore o upotrebi specificnih antagonista serotoninskih 3
receptora (Ondasetron, granisetron, tropisetron i dolasetron) u prevenciji postoperativne
mucnine (188, 189, 190, 194).

Jedna ampula diklofenaka (Diklofen®) im. primenjena na kraju anestezije je pocetak
sistemske institucionalne analgezije posle laparoskopske holecistektomije. Metodoloska
postavka je bila da svi bolesnici moraju primiti ova tri navedena leka na kraju anestezije
ukoliko ne postoje kontraindikacije za primenu i na taj nadin je osigurana metodoloska

homogenost ispitivanih grupa (193, 194).

Orogastritna sonda postavljana je nakon intubacije i odstranjivana na kraju operacije kod
svih ispitanika. Svi bolesnici su dobijali klinicki procenjenu koli€inu infuzionih rastvora tokom
anestezije (20, 69, 121, 131, 132, 178).

OPERATIVNI RAD ZA LAPAROSKOPSKU HOLECISTEKTOMIJU. Laparoskopska
holecistektomija je radena u standardnoj duploj dvoruénoj tehnici dva hirurga, sa dva 5 mm
desna lateralna radna porta i sa dva 11 mm medijalna porta (epigastricni = radno
ekstrakcioni i pup€ani = video). Odstranjivanje Zu¢ne kesice radeno je kroz epigastricni port.
Abdominalni dren je postavljen kod svih osim kod dva od 276 bolesnika. Ovo nije imalo
uticaja na rezultate i homogenost ispitivanih grupa. Na ovaj nacin osigurana je metodoloska
homogenost ispitivanih grupa. Primena antibiotika bila je preventivna kod vecine bolesnika i
nije monitorisana jer nema uticaja na postoperativhu procenu bola. U savremenoj literaturi
podaci govore o statistiCkoj neznalajnosti i dozvoljava se stav institucije kod upotrebe
antibiotika (33, 34, 36, 40).

INSTITUCIONALNA ANALGEZIJA. MetodoloSka postavka institucionalne analgezije bila je
da se ne koriste opiodi i da se koriste dva najéeSce koriS8¢ena analgetika i primene u
maksimalnoj dnevnoj dozi u toku prvih 6 sati nakon operacije kada je najjaCi akutni
postoperativni bol. Nije eti¢ki dozvoliti da bolesnik trpi nepodnosljive bolove i u tu svrhu je
predvidena upotreba opioidnih analgetika. Tramadol (Trodon®), kao opioidni analgetik,
koriScen je za analgeziju spasa (engl. rescue) i primenjivan je uvek kada se bolesnik zalio na
jake bolove koje nije mogao podneti. Svaka upotreba opioidnih analgetika, pa i ova, znacila
je iskljucivanje iz studije. Maksimalna dnevna doza diklofenaka (Diklofen®) je tri ampule, a
maksimalna dnevna doza metamizola (Novalgetol®) je dve ampule. Ove dnevne doze su svi
bolesnici primili na sledec¢i nacin. Prvo je aplikovan diklofenak jedna ampula, neposredno na
kraju anestezije. Nakon toga je primenjena jedna ampula metamizola, po pristizanju
bolesnika na odeljenje (beleZzeno je vreme davanja od kraja operacije do prve postoperativne
analgezije i trajalo je od 0 do 30 minuta). Ukoliko je transport bio produZen primena

metamizola zapocCeta je u postoperativnoj sobi za oporavak. Dva sata nakon ove primene
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primenjivan je diklofenak, jedna ampula. Dva sata nakon njegove primene primenjivan je
metamizol, jedna ampula. Dva sata nakon njegove primene primenjivan je diklofenak, jedna
ampula. Na ovaj nacin pokriveno je prvih 6 do 6,5 sati postoperativhe analgezije kada je
najjaci akutni postoperativni bol. Sa pocetkom peroralne te¢ne ishrane, 8 do 10 sati nakon
operacije, svi bolesnici su peroralno dobili po jednu tabletu nesteroidnog analgoantireumatika
(Brufen® 400, Ibuprofen®) ukoliko nije postojala kontraindikacija (157, 188, 189, 200, 201,
202, 203).

Ovaj nacin analgezije se dosta razlikuje od mnogih do sada koriS¢enih. Do sada nismo
pronasli niti jedan objavljeni rad o ovakvoj vrsti analgezije. Poredenje je zato nemoguce. U
SAD analgezija posle laparoskopske holecistektomije postize se upotrebom morfijluma u
varijabilnim koli¢inama, dozama i intervalima. Potrebno je naglasiti da je upotreba
metamizola (Novalgetol® u Evropi i Dipyrone® u SAD) zabranjena u Sjedinjenim Ameri¢kim
Drzavama. Metamizol (Novalgetol®) se Siroko koristi kao analgetik u Srbiji, Nemackoj, Rusiji,
Juznoj Americi i u nekim drugim drzavama (202, 203, 204, 205, 206).

POSTOPERATIVNO LECENJE. Postoperativna primena infuzionih rastvora varirala je od
1000 ml do 2 000 ml prema kliniékim indikacijama. Postoperativno su primenjene i jos samo
dve doze antiemetika i antagonista H2 receptora u pravilnim 8-satnim intervalima.
Postoperativna antitrombotiéna profilaksa radena je preoperativnim postavljanjem bandaze
donjih ekstremiteta koja je odstranjivana nakon postizanja vertikalizacije i postoperativhe
mobilnosti, otprilike 6 do 10 sati nakon operacije. Niskomolekularni heparin (Fraxiparine®)
0,3ml primenjen je u 20 h vece pre operacije i u 20 h na dan operacije. Ostali lekovi nisu
koris¢eni u studiji i uglavhom su predstavljali iskljuéne kriterijume (45, 89, 121, 189, 201,
221).

DISKUSIJA DEMOGRAFSKO-LABORATORIJSKIH REZULTATA

POL. U svim svetskim studijama navodi se ovaj demografski podatak. U ovoj studiji dobili
smo sledeCe rezultate posmatrajuéi distribuciju bolesnika po polu. Ukupno je bilo 188
(68,6%) Zena i 86 (31,4%) muskaraca, u odnosu 2,2 : 1. U grupi P bilo je 46 (65,7%) zena i
24 (34,3%) muskaraca. U grupi V je bilo 44 (62,9%) zena i 26 (37,1%) muskaraca. U grupi
P + V bilo je 50 (74,6%) zena i 17 (25,4%) muskaraca. U grupi O bilo je 48 (71,6%) zena i
19 (28,4%) muskaraca. Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika izmedu posmatranih grupa u
odnosu na pol ispitanika (3?=2,761; p=0,430). Zaklju¢ujemo da su nasi bolesnici po grupama
bili homogeni po polu i da su nasi zakljucci validni. Medusobni odnos bio je 2,2 x 1 u korist
Zenskog pola. Oboljevanje od jednostavnih bilijarnih bolesti obi¢no ide u odnosu 3:1 do 4:1 u

korist Zenskog pola u svetskoj literaturi. Maniji broj Zena koje se odlu¢uju da dodu na
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operativno le€enje u nasoj studiji govori o drugim i razli¢itim motivima odlaska na operativho
leCenje. Ovaj odnos nije statistiCki znacajan. U svim svetskim studijama navodi se ovaj

demografski podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima (46, 77, 122, 191, 222).

STAROST. U svim svetskim studijama navodi se ovaj demografski podatak. Prosecna
starost cele grupe bila je 52,1 £ 15,72 (18 do 83) godina. Prosec¢na starost grupe P bila je
52,63 + 16,04 (23 do 79) godina. Prosecna starost grupe V bila je 54,81 + 15,29 (19 do 82)
godina. Prosecna starost grupe P+V bila je 46,6 + 15,62 (18 do 83) godina. Prose€na starost
grupe O bila je 54,2 + 14,9 (26 do 82) godina. Bolesnici iz grupe P+V su statisti¢ki znacajno
mladi u odnosu na bolesnike iz ostalih grupa (ANOVA; F=3,979; p=0,008). Nasi ispitanici su
upucivani u ispitivane grupe tablicama slu€ajnog izbora koji garantuje slu€ajnost i
homogenost. Uzorak je bio reprezentativan jer je to obezbedio kriterijum snage studije (oko
80%). MoZemo samo pretpostaviti da potencijalni razlog nhehomogenosti moze biti u broju i
starosti ispitanika koji su iskljuéeni iz studije. U svim svetskim studijama navodi se ovaj

demografski podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima (46, 77, 131, 132, 222, 244).

AKTIVNOST. U vedéini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. Metodoloski
smo aktivnost podelili na &etiri kategorije (nezaposlen, lak posao, tezak posao i vrio tezak
posao). Jako mali broj bolesnika obuhvaéenih studijom bavilo se vrlo teSkim poslom, tako da
nema validne statisticke analize. |z tog razloga podelili smo aktivhost u dve grupe:
nezaposlen i zaposlen. Ukupno je bilo 179 (65,3%) zaposlenih i 95 (34,7%) nezaposlenih.
U grupi P bilo je 46 (65,7%) zaposlenih i 24 (34,3%) nezaposlenih. U grupi V bilo je 44
(62,9%) zaposlenih i 26 (37,1%) nezaposlenih. U grupi P+V bilo je 44 (65,7%) zaposlenih i
23 (34,3%) nezaposlenih. U grupi O bilo je 45 (67,2%) zaposlenih i 22 (32,8%)
nezaposlenih. Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika izmedu posmatranih grupa u odnosu na
aktivnost ispitanika (y?=0,297; p=0,961). U celoj grupi i u svim pojedina¢nim grupama bilo je
2 : 1 viSe zaposlenih nego nezaposlenih, ali to statistiCki nije zna€ajno. Prema ovom
pracenom parametru grupe su bile homogene i zakljuujemo da su nasi zakljuéci validni.
Trecéina operisanih bila je nezaposlena, ali ovaj podatak samo govori o trenuthom stanju u
nasoj zemlji. U vecini svetskih studija ovog tipa navodi se ovaj demografski podatak. Nasi
rezultati su sli¢ni njiihovim navodima (46, 47, 88, 201, 202).

OBRAZOVANJE. U vecini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. Metodoloski
smo ovaj parametar ispratili u tri kategorije (sa osnovnim, srednjim i visokim
obrazovanjem). Ukupno je bilo 45 (16,4%) bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 153
(55,8%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 76 (27,7%) bolesnika sa visokim
obrazovanjem U grupi P bilo je 12 (17,1%) bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 37
(52,9%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 21 (30,0%) bolesnik sa visokim

obrazovanjem. U grupi V bilo je 14 (20,0%) bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 42
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(60,0%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 14 (20,0%) bolesnika sa visokim
obrazovanjem. U grupi P + V bila su 3 (4,5%) bolesnika sa osnovnim obrazovanjem, 43
(64,2%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 21 (31,3%) bolesnik sa visokim
obrazovanjem. U grupi O je bilo 16 (23,9%) bolesnika sa osnhovnim obrazovanjem, 31
(46,3%) bolesnika sa srednjim obrazovanjem i 20 (29,9%) bolesnika sa visokim
obrazovanjem. Ne postoji statisticki zna¢ajna razlika izmedu posmatranih grupa u odnosu na
obrazovanje ispitanika (y?=12,982; p=0,053). Medusobni odnos u ovom parametru je bio
2:7:3. Prema ovom praé¢enom parametru grupe su bile homogene i zaklju¢ujemo da su nasi
zaklju€ci validni. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. U vecini svetskih studija i
ovog tipa navodi se ovaj demografski podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima
(47, 88, 201, 202, 233, 234, 235).

PUSENJE. U vedini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. Ukupno je bilo 186
(67,9%) nepusaca i 88 (32,1%) pusaca. U grupi P bio je 51 (72,9%) nepudac i 19 (27,1%)
pusaca. U grupi V bilo je 47 (67,1%) nepuSaca i 23 (32,9%) pudaca. U grupi P+V bilo je 42
(62,7%) nepusaca i 25 (37,3%) puSaca. U grupi O bilo je 46 (68,7%) nepusaca i 21 (31,3%)
pusaC. Ne postoji statistiCki znacajna razlika izmedu posmatranih grupa u broju pusaca
(x?=1,660; p=0,646). Medusobni odnos u ovom parametru bio je 2:1 u korist nepusaca.
Prema ovom pracenom parametru grupe su bile homogene i zaklju¢ujemo da su naSi
zaklju€ci validni. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. U veéini svetskih studija i
ovog tipa navodi se ovaj demografski podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima
(42, 55, 67, 91, 132, 155, 189, 217).

BMI (kg/m?). U vedini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. Ovaj parametar
smo analizirali numericki brojevima i SD, kao i kategorijski = uhranjenost. Prose¢na
vrednost BMI cele grupe bila je 27,24 + 4,21 (17,28 do 38,54) kg/m?. Prose¢na vrednost BMI
grupe P bila je 27,10 + 4,11 (18,11 do 36,73) kg/m?. Prose¢na vrednost BMI grupe V bila je
27,44 + 3,66 (19,72 do 34,89) kg/m?. Prosec¢na vrednost BMI grupe P+V bila je 27,20 + 4,81
(17,28 do 38,54) kg/m?2. Prosec¢na vrednost BMI grupe O bila je 27,24 + 4,31 (18,00 do
37,98) kg/m2. Ne postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti BMI izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=0,079; p=0,971). Prema ovom pracenom parametru grupe
su bile homogene i zakljuCujemo da su nasi zakljucci validni. Ovi rezultati su odraz trenutnog
stanja u Srbiji. U vecini svetskih studija ovog tipa navodi se ovaj demografski podatak. Nasi
rezultati su slicni njiihovim navodima (33, 55, 68, 92, 93, 131, 154, 155, 189, 211, 233).

UHRANJENOST. U vedini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. MetodoloSki
smo ovaj parametar ispratili u 4 kategorije (pothranjeni, idealna TM, prekomerna TM,
gojazni). Tabela u rezultatima prikazana je samo informativno jer nema validne statistiCke

analize. Ukupno je u celoj grupi bilo 1,5% pothranjenih, 29,6% sa idealnom TM, 42% sa
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prekomernom TM, i 27% gojaznih. Ovaj odnos predstavlja stanje uhranjenosti u nasoj
populaciji. Njihov medusobni odnos bio je 1 : 20 : 28 : 18. Prema ovom pracenom parametru
grupe su bile homogene i indirektno zaklju€ujemo da su nasi zakljucci validni. Ovi rezultati su
odraz trenutnog stanja u Srhiji. U veéini svetskih studija ovog tipa navodi se ovaj demografski

podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima (68, 92, 131, 189, 233).

ASA. U vecini svetskih studija navodi se ovaj demografski podatak. Ovaj parametar je
kategorisana podela (sistem gradiranja) bolesnika na 5 kategorija (fizickog statusa bolesnika)
prema prate¢éim bolestima i ishodu anestezije i hirurgije od strane Americkog koledza
anesteziologa (kodiran sa 1 — normalan zdrav bolesnik, 2 — bolesnik sa blagom sistemskom
boleséu, ali bez sistemskih ograni¢enja, 3 — bolesnik sa umerenom sistemskom boles¢éu, ali
sa sistemskim ograni¢enjima, 4 — bolesnik sa blagom sistemskom boleS¢u, ali opasnom po
zivot, 5 — bolesnik na samrti kod koga se ne oCekuje da preZivi naredna 24 h bez obzira na
hirur§ku intervenciju). Prema klju¢nim kriterijumima ove studije ASA vrednosti su mogle biti
samo 1, 2 i 3. Prose€na vrednost ASA u celoj grupi bila je 2,03 (medijana = 2, mod = 2).
Prosecna vrednost ASA u grupi P bila je 2,03 (medijana = 2, mod = 2). Prose€na vrednost
ASA u grupi V bila je 2,13 (medijana = 2, mod = 2). Prosecna vrednost ASA u grupi P+V
bila je 1,93 (medijana = 2, mod = 2). Prose€na vrednost ASA u grupi O bila je 2,01
(medijana = 2, mod = 2). Ne postoji statisti¢ki znacajna razlika izmedu posmatranih grupa u
odnosu na ASA Klasifikaciju (Kruskal-Valisov test; H=3,965; p=0,138). Prosec¢na vrednost i
mere centralne tendencije (medijana i mod) bile su usaglasene, a pokazuju da su nasi
bolesnici bili minimalno optereéeni prate¢im bolestima. Prema ovom pracenom parametru
grupe su bile homogene i zakljuujemo da su na$i zaklju€ci validni. Ovi rezultati su odraz
trenutnog stanja u Srbiji. U veéini svetskih studija ovog tipa navodi se ovaj demografski

podatak. Nasi rezultati su sli¢ni njiihovim navodima (41, 55, 137, 189).

LEUKOCITI (x10%L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
leukocita cele grupe bila je 7,40 + 2,29 (3,30 do 16,0) x10°%L. Prose¢na vrednost leukocita
grupe P bila je 6,92 + 1,94 (3,50 do 13,90) x10°%L. Prose¢na vrednost leukocita grupe V bila
je 8,00 + 2,78 (3,30 do 16,00) x10%L. Prose¢na vrednost leukocita grupe P+V bila je 7,23 +
1,96 (3,40 do 13,60) x10°%L. Prosec¢na vrednost leukocita grupe O bila je 7,44 + 2,26 (4,00
do 14,70) x10%L. Postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti leukocita izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA,; F=2,831; p=0,039). Bonferonijev post hoc testom utvrdeno je
da bolesnici iz grupe P imaju statistiCki znacajno vecu vrednost leukocita u odnosu na grupu
V (p = 0,031). Nasi bolesnici su upucivani u ispitivane grupe tablicama slu€ajnog izbora koji
garantuje sluCajnost i homogenost. Uzorak je bio reprezentativan jer je to obezbedio
kriterijum snage studije (oko 80%). MoZzemo samo pretpostaviti da potencijalni razlog

nehomogenosti moze biti u broju i vrednostima ispitanika koji su iskljueni iz studije. Ovi
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rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. NaSi rezultati su sliéni rezultatima u vecini
svetskih studija (41, 55, 121, 155).

ERITROCITI (x10'?/L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
eritrocita cele grupe bila je 4,63 + 0,47 (2,9 do 5,9) x10*%/L. Prose¢na vrednost eritrocita
grupe P bila je 4,62 + 0,42 (3,4 do 5,7) x10%/L. Prose¢na vrednost eritrocita grupe V bila je
4,73 + 0,47 (3,6 do 5,9) x10*?/L. Prose¢na vrednost eritrocita grupe P+V bila je 4,60 + 0,42
(3,4 do 5,9) x10%/L. Prosec¢na vrednost eritrocita grupe O bila je 4,58 + 0,57 (2,9 do 5,8)
x10¥/L. Ne postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti eritrocita izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=1,406; p=0,241). Prema ovom pracenom parametru grupe
bile su homogene i zakljuujemo da su na$i zaklju€ci validni. Nasi bolesnici su imali
normalne vrednosti eritrocita u krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. Nasi

rezultati su sliéni rezultatima u vecini svetskih studija (137, 189, 221, 222, 231).

TROMBOCITI (x10%L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
trombocita cele grupe bila je 251,22 + 69,14 (117 do 663) x10%L. Prose¢na vrednost
trombocita grupe P bila je 250,47 * 76,40 (117 do 614) x10%L. Prose¢na vrednost
trombocita grupe V bila je 248,04 * 60,43 (131 do 422) x10%L. Prose¢na vrednost
trombocita grupe P+V bila je 259,78 + 63,78 (129 do 547) x10%L. Prose¢na vrednost
trombocita grupe O bila je 246,78 + 75,38 (125 do 663) x10%L. Ne postoji statisticki

znacajna razlika u vrednosti trombocita izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA;

+

F=0,483; p=0,694). Prema ovom praéenom parametru grupe su bile homogene i
zakljuCujemo da su naSi zaklju€ci validni. NaSi bolesnici su imali normalne vrednosti
trombocita u krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. NaSi rezultati su sli¢ni
rezultatima u vecini svetskih studija (55, 121, 155, 177, 190).

HEMOGLOBIN (g/L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
hemoglobina cele grupe bila je 138,6 + 14,13 (96 do 185) g/L. ProseCna vrednost
hemoglobina grupe P bila je 138,1 + 12,49 (98 do 170) g/L. Prose€na vrednost hemoglobina
grupe V bila je 141,4 £ 14,09 (97 do 173) g/L. Prose&na vrednost hemoglobina grupe P+V
bila je 138,2 + 15,13 (101 do 185) g/L. Prosecna vrednost hemoglobina grupe O bila je
136,5 + 14,64 (96 do 169) g/L. Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika u vrednosti hemoglobina
izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=1,416; p=0,238). Prema ovom pracenom
parametru grupe su bile homogene i zaklju€ujemo da su nasi zakljucci validni. Nasi bolesnici
su imali normalne vrednosti hemoglobina u krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u
Srbiji. Na8i rezultati su sli¢ni rezultatima u vecini svetskih studija (137, 138, 189, 221, 222,
231).
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SUK (mmol/L). U veéini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Proseéna vrednost SUK-a
cele grupe bila je 5,72 + 1,21 (3,4 do 15,0) mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a grupe P bila
je 5,57 £ 1,05 (3,8 do 10,1) mmol/L. Prose&na vrednost SUK-a grupe V bila je 5,86 + 1,21
(3,4 do 8,9) mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a grupe P+V bila je 5,52 + 1,37 (3,9 do 15,0)
mmol/L. Proseéna vrednost SUK-a grupe O bila je 5,93 + 1,17 (3,8 do 9,5) mmol/L. Ne
postoji statisticki znacajna razlika u vrednosti SUK-a izmedu bolesnika posmatranih grupa
(ANOVA; F=2,005; p=0,114). Prema ovom praéenom parametru grupe bile su homogene i
zaklju€ujemo da su nasi zakljucci validni. Nasi bolesnici su imali normalne vrednosti Secera u
krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. NaSi rezultati su sli¢ni rezultatima u
vecini svetskih studija (41, 55, 78, 121, 122, 138, 155, 221, 222, 231, 232).

UREA (mmol/L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost ureje
cele grupe bila je 5,08 + 1,91 (1,8 do 15,4) mmol/L. Proseéna vrednost ureje grupe P bila je
5,43 £ 2,29 (1,8 do 12,3) mmol/L. Prose¢na vrednost ureje grupe V bila je 5,29 + 2,04 (2,0
do 15,4) mmol/L. Prose¢na vrednost ureje grupe P+V bila je 4,56 + 1,43 (2,2 do 9,6)
mmol/L. Prose¢na vrednost ureje grupe O bila je 5,03 £ 1,65 (2,2 do 8,8) mmol/L. Postoji
statistiCki znaCajna razlika u vrednosti ureje izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA,
F=2,815; p=0,040). Bonferonijev post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P imaju
statisticki znacajno vec¢u vrednost posmatranog parametra u odnosu na grupu P+V
(p=0,044). Nasi bolesnici su upucivani u ispitivane grupe tablicama slucajnog izbora koji
garantuje slu€ajnost i homogenost. Uzorak je bio reprezentativan jer je to obezbedio
kriterijum snage studije (oko 80%). MoZzemo samo pretpostaviti da potencijalni razlog
nehomogenosti moze biti u broju i vrednostima ispitanika koji su iskljueni iz studije. Ovi
rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. Nadi rezultati su sliéni rezultatima u vecini
svetskih studija (55, 77, 131, 157, 158, 231).

KREATININ (umol/L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
kreatinina cele grupe bila je 70,52 + 18,35 (30 do 160) umol/L. Prose¢na vrednost kreatinina
grupe P bila je 71,71 £ 20,54 (30 do 160) ymol/L. Prose¢na vrednost kreatinina grupe V bila
je 71,51 + 17,38 (44 do 124) umol/L. Prosecna vrednost kreatinina grupe P+V bila je 66,88 +
16,74 (40 do 134) ymol/L. Prosecna vrednost kreatinina grupe O bila je 71,88 + 18,39 (41 do
146) ymol/L. Ne postoji statistiCki znacajna razlika u vrednosti kreatinina izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=1,171; p=0,321). Prema ovom pracenom parametru grupe
su bile homogene i zakljuCujemo da su nasi zaklju€ci validni. Nasi bolesnici su imali
normalne vrednosti kreatinina u krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. NaSi
rezultati su slicni rezultatima u vecini svetskih studija (131, 157, 166, 176, 189, 196, 222,
233).
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BILIRUBIN (umol/L). U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak. Prose¢na vrednost
bilirubina cele grupe bila je 11,63 + 6,83 (2,8 do 47,8) uymol/L. Prose¢na vrednost bilirubina
grupe P bila je 11,69 + 7,11 (2,8 do 45,0) ymol/L. Prosecna vrednost bilirubina grupe V bila
je 11,94 £ 7,73 (3,1 do 39,1) ymol/L. Proseéna vrednost bilirubina grupe P+V bila je 11,43
6,24 (4,1 do 33,9) umol/L. Prose¢na vrednost bilirubina grupe O bila je 11,45 £ 6,21 (4,4 do
47,8) umol/L. Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika u vrednosti bilirubina izmedu bolesnika
posmatranih grupa (ANOVA; F=0,085; p=0,968). Prema ovom pracenom parametru grupe
su bile homogene i zakljuCujemo da su nasi zakljucci validni. NaSi bolesnici su imali
normalne vrednosti bilirubina u krvi. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u Srbiji. Nasi
rezultati su sli¢ni rezultatima vecine svetskih studija (131, 157, 166, 176, 189, 196, 222, 233).

TRAJANJE OPERACIJE (minuta). U vecini sli¢nih svetskih studija navodi se ovaj podatak.
Prosec¢na vrednost trajanja operacije cele grupe bila je 49,26 £ 16,78 (15 do 105) minuta.
ProseCna vrednost trajanja operacije grupe P bila je 54,29 + 18,10 (15 do 105) minuta.
ProseCna vrednost trajanja operacije grupe V bila je 51,33 + 16,14 (25 do 90) minuta.
ProsecCna vrednost trajanja operacije grupe P+V bila je 46,07 £ 15,30 (20 do 80) minuta.
ProseCna vrednost trajanja operacije grupe O bila je 45,01 + 15,99 (15 do 90) minuta.
Postoji statisticki znacajna razlika u duzini trajanja operacije izmedu bolesnika posmatranih
grupa (ANOVA; F=4,880; p=0,003). Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici
iz grupe P imaju statisticki zna¢ajno duze trajanje operacije u odnosu na grupu P+V
(p=0,023) i bolesnike iz grupe O (p=0,007). Nasi bolesnici su upucivani u ispitivane grupe
tablicama slu€ajnog izbora koji garantuje slu€ajnost i homogenost. Uzorak je bio
reprezentativan jer je to obezbedio kriterijum snage studije (oko 80%). MoZzemo samo
pretpostaviti da potencijalni razlog nehomogenosti moze biti u broju i vrednostima ispitanika
koji su isklju€eni iz studije. Duze trajanje operacije u grupi P bi moglo znaditi da je procenjeni
bol kod bolesnika u toj grupi trebalo da bude znac¢ajno veéi nego u grupi P+V i u grupi O.
Medutim, to nije tako. Znacajno veci procenjeni bol imala je grupa O, a sa grupom P+V su
rezultati bili sli¢ni, statisticki nebitni. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u hirurgiji tj. odraz
laparoskopije Srbije. Nasi rezultati su sli¢ni rezultatima vecine svetskih studija (77, 78, 121,
122, 166, 167, 189, 190, 223, 224).

UPOTREBA FENTANILA (1 = 50 pg). U vecini slicnih svetskih studija navodi se ovaj
podatak. UobiCajeno je davanje ovog opioidnog analgetika tokom prve polovine do dve
treCine trajanja anestezije. Kodirana upotreba je da se svakih datih 50 pg kodira sa
jedinicnom vrednosti. Pokazatelj je homogenosti grupe u pogledu davanja anestezije i
pokazatelj je potrebe samih bolesnika za analgezijom u toku operacije. Jedan je od
parametara koji procenjuje validnost rezultata procenjenog postoperativhog bola. Prosecna
vrednost upotrebljenog fentanila cele grupe bila je 3,47 £ 1,13 (2 do 7). Prose¢na vrednost

upotrebljenog fentanila grupe P bila je 3,43 %+ 0,97 (2 do 6). ProseCna vrednost
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upotrebljenog fentanila grupe V bila je 3,60 £ 1,20 (2 do 7). Prosetna vrednost
upotrebljenog fentanila grupe P+V bila je 3,42 + 1,27 (2 do 7). ProseCna vrednost
upotrebljenog fentanila grupe O bila je 3,43 £ 1,06 (2 do 6). Ne postoji statistiCki znacajna
razlika u koli¢ini fentanila izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=0,412; p=0,745).
Prema ovom pracenom parametru grupe su bile homogene i zaklju¢ujemo da su naSi
zaklju€ci validni. Ovi rezultati su odraz trenutnog stanja u anesteziologiji Srbije. Nasi rezultati
su sli¢ni rezultatima u vecini svetskih studija (131, 132, 166, 167, 189, 190, 222, 223, 224,
238).

INTERVAL OD OPERACIJE DO PRVE POSTOPERATIVNE ANALGEZIJE (minuta). U
vecini slicnih svetskih studija ovaj podatak nije navoden. Mi smo analizirali i ovaj parametar
koji moze biti znaCajan za homogenost grupa i jainu postoperativhog procenjenog bola.
Prosecna vrednost intervala od kraja operacije do prve postoperativne analgezije cele grupe
bila je 6,96 = 3,40 (0 do 20) minuta. Prose€na vrednost intervala od operacije do prve
postoperativne analgezije grupe P bila je 7,10 + 3,59 (0 do 15) minuta. Prosecna vrednost
intervala od operacije do prve postoperativne analgezije grupe V bila je 7,40 + 3,69 (0 do 20)
minuta. Prosecna vrednost intervala od operacije do prve postoperativne analgezije grupe
P+V bila je 6,52 £ 3,26 (0 do 15) minuta. Prosec¢na vrednost intervala od operacije do prve
postoperativhe analgezije grupe O bila je 6,81 = 3,02 (0 do 15) minuta. Ne postoji statisticki
znacajna razlika u posmatranom intervalu izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA;
F=0,844; p=0,471). Prema ovom pracéenom parametru grupe su bile homogene i
zaklju€ujemo da su nasi zakljucci validni. Na$i rezultati su sli€ni rezultatima poredenim sa
retkim rezultatima svetskih studija (131, 132, 166, 190, 223, 238, 242).

ABDOMINALNI DREN (sati). U veéini sli¢nih svetskih studija ne navodi se ovaj podatak.
Trenutni stavovi u literaturi su da se ne preporuCuje stavljanje abdominalnog drena kod
laparoskopskih holecistektomija. Medutim, stav naSe hirurSke kuée je da se postavi
abdominalni dren (tanki redon dren) na lateralni desni 5 mm port. Prose¢na vrednost
prisustva abdominalnog drena cele grupe bila je 20,62 £ 3,06 (0 do 31) sati. ProseCna
vrednost prisustva abdominalnog drena grupe P bila je 20,89 £ 3,21 (0 do 24) sati. Prose¢na
vrednost prisustva abdominalnog drena grupe V bila je 21,17 + 2,59 (13 do 31) sati.
Prosecna vrednost prisustva abdominalnog drena grupe P+V bila je 20,73 + 3,55 (0 do 25)
sati. ProseCna vrednost prisustva abdominalnog drena grupe O bila je 19,67 + 2,62 (14 do
25) sati. Postoji statistiCki znaCajna razlika u trajanju postavijenog abdominalnog drena
izmedu bolesnika posmatranih grupa (ANOVA; F=3,190; p=0,024). Bonferonijevim post hoc
testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe V imaju statistiCki zna€ajno duze trajanje
postavljenog abdominalnog drena u odnosu na bolesnike iz grupe O (p=0,024). Prema
ovom pra¢enom parametru grupe nisu bile homogene. Ukoliko bi postavljanje abdominalnog

drena u grupi O znacajno uticalo na veci procenjeni bol, onda bi statisticke razlike bile
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prema svim grupama a ne samo prema jednoj. ZakljuCujemo da ovaj parametar nema uticaja
na procenjeni bol izmedu grupa. ZakljuCujemo i da su nasi zakljuCci validni. Nasi rezultati su
sliéni rezultatima poredenim sa retkim rezultatima svetskih studija davno objavljenim (137,
138, 171, 172, 215, 216, 240, 241).

TRAJANJE HOSPITALIZACIJE (sati). U vecini slicnih svetskih studija navodi se ovaj
podatak. Proseéna vrednost trajanja hospitalizacije cele grupe bila je 40,92 + 3,27 (23 do 48)
sati. Prose¢na vrednost trajanja hospitalizacije grupe P bila je 41,43 + 2,40 (29 do 45) sati.
ProseCna vrednost trajanja hospitalizacije grupe V bila je 41,36 = 2,71 (33 do 46) sati.
Prosec€na vrednost trajanja hospitalizacije grupe P+V bila je 40,93 + 3,97 (25 do 46) sati.
Prose¢na vrednost trajanja hospitalizacije grupe O bila je 39,93 + 3,69 (23 do 48) sati.
Postoji statisti¢ki znacajna razlika u trajanju hospitalizacije izmedu bolesnika posmatranih
grupa (ANOVA; F=3,113; p=0,027). Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici
iz grupe P imaju statisti¢ki znaajno duze trajanje hospitalizacije u odnosu na bolesnike iz
grupe O (p=0,042). Prema ovom praéenom parametru grupe nisu bile homogene. Ukoliko bi
duza hospitalizacija zna€ajno uticala na veéu procenjenu bol, ili obrnuto, onda bi statisti¢ke
razlike bile prema svim grupama a ne samo prema jednoj. Pored toga duza hospitalizacija je
zabeleZena u grupi P koja ima bolje (manje) procenjene vrednosti postoperativnog bola.
ZakljuCujemo da ovaj parametar nema uticaja na procenjeni bol izmedu grupa, kao i da su
nasi zaklju€ci validni. Nasi rezultati su sliéni rezultatima poredenim sa rezultatima velikih
svetskih studija (78, 85, 92, 115, 118, 146, 161, 189, 209, 218, 235, 241, 242, 244).

DISKUSIJA O BOLU

BOL SE NE MOZE MERITI NEGO SAMO PROCENITI. Kako je bol subjektivni oseéaj, nema

validnih objektivnih metoda za merenja njegovog intenziteta.

BOL uvek ima i subjektivnu dimenziju, zavisi od individualnog praga i tolerancije na bol, pola
i kulturnog konteksta u kome bolesnik Zivi. Kod iste osobe se menja u zavisnosti od
raspolozenja, aktivnosti, psihofiziCkog stresa i opsteg zdravstvenog stanja. (46, 80, 108, 112,
153, 154, 155, 156, 157, 158).

BOL mozZemo definisati kao neobjasnjivo senzorno i emocionalno iskustvo povezano sa
aktuelnim ili potencijalnim oSteCenjem tkiva. BOL je neprijatan i mucCan osecaj izazvan
nadrazajem nervnih zavrSetaka. BOL je zastitnik organa i tkiva od prekomernih nepovoljnih
nadrazaja (20, 41, 58, 125, 126, 127, 128).
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BOL predstavlja normalni patofizioloski odgovor (senzorni odgovor) organizma na hemijski,
termicki ili mehani¢ki stimulus povezan sa povredom, operacijom ili bolestima. Prisutan je
uvek kada postoji ostecenje tkiva. On predstavlja zastitni mehanizam c¢ija je funkcija da
organizam postane svestan opasnosti i reaguje kako bi otklonio bolni nadrazaj (126, 127,
128, 135).

Akutna bol je dominantan problem u postoperativnom periodu kod svakog svesnog
bolesnika. DefiniSe se kao neprijatno senzorno ili emocionalno iskustvo udruzeno sa
aktuelnim ostecenjem tkiva nastalim usled hirur8kog zahvata. Moze biti i predisponirajuci
faktor za razvoj sekundarnih organskih disfunkcija u postoperativnom periodu. Do 70%
bolesnika se zali na umeren ili jak bol nakon hirurskih intervencija (41, 58, 60, 133, 134,
135). Multimodalna analgezija oznacava istovremenu primenu razli€itih grupa analgetika koji
mogu biti primenjeni istim ili razli¢itim putem i koji razli¢itim mehanizmima delovanja dovode
do bolje analgezije, smanjenja perioperativhog stresa i ubrzanja oporavka bolesnika (9, 20,
30, 49, 90, 129, 143, 156, 159, 160).

Cilina mesta delovanja analgetika u multimodalnom pristupu trebala bi obuhvatati sve delove
puta boli (transdukciju, transmisiju, modulaciju i percepciju). Intenzitet bola je prepoznat i
priznat kao najznacaijnija klinicka dimenzija dozivljavanja bola i kao peti vitalni parametar. Na
dozivljaj bola utiCu kompleksna ljudska iskustva sa funkcionalnim emotivnim i duhovnim
komponentama. Sredstva za procenu karakteristika bola su skale rangiranja i upitnici. Mogu
biti jednodimenzione i multidimenzione (8, 13, 31, 46, 91, 125, 163, 164, 165).

Od jednodimenzionalnih skala bola u upotrebi su Skala verbalne procene (VRS) (6, 17, 95,
166) — omogucava bolesniku da odredi jaCinu bola na osnovu vizuelnih i verbalnih
deskriptora. Ova skala gradira bol opisnim rec¢ima (bez bola, blagi bol, umereno jaki bol, jaki
bol, (najjadi bol). Kao i Numeri¢ka analogna skala (NAS) (28, 70, 163, 164) koja se sastoji
od deset podeoka, oznacenih arapskim brojevima od 0-10 (0 nema bola, 1-3 blagi bol — malo
utiCe ili ne utiCe na svakodnevne aktivnosti, 4-6 umereni bol — znacajno utiCe na
svakodnevne aktivnosti, 7-9 jaki bol — onemogucéava svakodnevne aktivnosti, 10 najjaci bol —
nezamislivo jak). Postoji i Vizuelno analogna skala (VAS) (163, 164, 166, 167, 171) —
pogodna za pracenje i terapijsku kontrolu bola, pokazuje prednosti jednog kontinuma i ima
mogucnost finog graduisanja. Iskustvo je pokazalo da se ovom skalom najbolje procenjuje
bol (6, 17, 28, 70, 95, 125, 126, 163, 164, 166, 167). Sastoji se od jedne linije duzine 10 cm,
koja na pocCetku ima oznaku O i oznaCava odsustvo bola, dok na kraju ima oznaku 10 koje
oznaCava maksimalni bol. Bolesnik treba da oznadi tackom ili krstiCem u praznom prostoru
koliki je njegov bol. Meri se odstojanje od nulte tatke u mm i rezultat upisuje na 1 decimalu

(bolesnikova procena i oznaka na traci od 45 mm se piSe kao bol 4-5) (123, 171, 172, 174).
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MetodoloSki smo se opredelili da bol procenjujemo pomoéu Numeri¢ke analogne skale
(NAS), a ne pomoc¢u Skale verbalne procene (VRS) koja daje procenu bola u kategorijama
koje je vrlo teSko do nemoguce statistiCki obraditi. Nije upotrebljena ni Vizuelno analogna
skala (VAS) zbog komplikovane primene iako je statistiCki vrlo upotrebljiva. Upotrebili smo
oba modaliteta NAS u ovom istrazivanju. Kategorijska varijanta NAS (0 nema bola, 1-3 blagi
bol, 4-6 umereni bol, 7-9 jaki bol, 10 najjaci bol) izvedena je iz numericke varijante i pokazala
se statistiCki neupotrebljivom, ali je ipak prikazana u radu. Numeri¢ka varijanta NAS (0-10,
zaokruzeni celi brojevi) izvorno je upotrebljena i prikazana u ovom istrazivanju i bila je vrlo
statisticki upotrebljiva. Dodatni razlog zbog koga smo se opredelili da procenu
postoperativnog bola izvodimo pomoéu NAS, koja atributivho obeleZje prevodi u numericko,
je Siroka upotreba skoring sistema u medicini (hirurgiji i anestezilogiji). Najpoznatiji skoring
sistemi koji se upotrebljavaju desetinama godina unazad i izdrzali su sve probe vremena su
Glasgow Coma Scale i APACHE. Subjektivna dimenzija doZivljaja bola sigurno zavisi od
individualnog praga, tolerancije na bol, pola, kulturnog konteksta na koji uticu kompleksna
ljudska iskustva. Ove i slicne faktore koji moduliraju odgovor na bol i procenu nhemoguce je
iskljuCiti bez detaljnih anamnestickih ispitivanja, psiholoSkog profila licnosti i kombinovanja
viSe skala procene bola. Mi smo metodoloSki pokusali da iskljuéimo uticaj tih faktora
slede¢im merama: procenjivali smo i preoperativni bol, procenjene rezultate koji su imali
vrednosti 10 kao i 0 u skoro svim praéenim periodima smo iskljucili iz analize (statisticko
isklju€ivanje nemogucih rezultata, n = 3), procenjeni postoperativni bol u prva tri vremenska
intervala sa 9 i 10 smo uz primenu tramadola iskljucili (isklju€ivanje zbog kr8enja protokola
n=10) (171, 174, 175, 176, 181).

Vremenske intervale procenjivanja postoperativnog bola smo postavili kao u vecini svetskih
studija. Nakon analize rezultata videli smo da je ipak bilo neophodno pratiti i intervale 3 i 5
sati nakon operacije jer su se glavni dogadaji promene procenjene vrednosti postoperativnog
bola desile bas tada. O njima smo mogli samo posredno da zaklju€ujemo iz grafikona trenda

bola.

BOL PRE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U vecini slicnih svetskih studija ne navodi se
ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i ¢esto nemogucéa. Bol pre
operacije kao parametar postoji u samo nekoliko studija jer je zakljuéeno da procena
preoperativnog bola moze biti indikator drugih stanja i bolesti koje mogu kompromitovati celu
analizu bola u studiji. U celoj grupi preoperativni bol nije imalo 228 (83,2%), a blagi
preoperativni bol imalo je 46 (16,8%) bolesnika. U grupi P preoperativni bol nije imalo 63
(90%), a blagi preoperativni bol imalo je 7 (10%) bolesnika. U grupi V preoperativni bol nije
imalo 50 (71,4%) a blagi preoperativni bol imalo je 20 (28,6%) bolesnika. U grupi P+V
preoperativni bol nije imalo 62 (92,5%) a blagi preoperativni bol imalo je 5 (7,5%) bolesnika.
U grupi O preoperativni bol nije imalo 53 (79,1%) a blagi preoperativni bol imalo je 14
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(20,9%) bolesnika. Postoji statistiCki znaCajna razlika u odnosu broja bolesnika koji nemaju
bol i imaju blagi bol pre operacije izmedu posmatranih grupa (y? test, x>=14,246, p=0,003).
Ukupno oko 17% bolesnika imalo je blagi bol. Posmatraju¢i samo ovaj podatak dolazimo do
zaklju€ka da je cela grupa ukupno bila preoperativho minimalno bolna. Ali ¢&im postoje razlike
u grupama moguce je dejstvo neprepoznatih preoperativnih faktora na modulaciju i procenu

bola. Kategorijske procene bola su nepouzdane i bi¢e samo prikazivane (212).

BOL PRE OPERACIJE — NUMERICKI. Bol pre operacije kao parametar postoji u samo
nekoliko studija jer je nedavno zakljuéeno da procena preoperativnog bola moze biti indikator
drugih stanja i bolesti koje mogu kompromitovati celu analizu bola u studiji. Prose¢na
procenjena bol u celoj grupi bila je 0,20 + 0,49. ProseCna procenjena bol u grupi P+V bila je
0,07 + 0,26. Prosecna procenjena bol u grupi P bila je 0,13 £ 0,41. Prose¢na procenjena bol
u grupi V bila je 0,29 + 0,45. Prosecna procenjena bol u grupi O bila je 0,33 + 0,70. Najbolju
procenu bola imala je grupa P +V > P > V > O (u analizi rezultata navodenje znaka >
znadi ,bolje", tj. bolja procena bola). Postoji statistiCki zna¢ajna razlika izmedu posmatranih
grupa u proceni jacine bola pre operacije (Kruskal-Valisov test; H=13,667; p=0,003). Grupa
P (0,13) ima statisticki zna¢ajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu na grupu
V (0,29) p = 0,008. Grupa P+V (0,07) ima statisti¢ki znacajno manju prose¢nu vrednost
procene bola u odnosu na grupu V (0,29) p = 0,01, i grupu O (0,33) p = 0,019. Posmatrajuci
ove podatke (prosecno procenjeni bol u celoj grupi bio je 0,20) dolazimo do zakljucka da je
cela grupa ukupno preoperativno bila minimalno bolna. Ali ¢im postoje razlike u grupama
moguce je dejstvo neprepoznatih preoperativnih faktora na modulaciju i procenu bola. Ovaj
podatak o preoperativnoj proceni bola postoji u nekoliko svetskih studija do sada koje su
objavljene u vrhunskim €asopisima (88, 200, 233).

BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U vecini novijih sli¢nih svetskih studija
ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i Cesto
nemoguca. U priloZzenoj tabeli kod bolesnika koji nemaju bol sve su ¢elije sa vrednoscu 0,

osim u koloni V, te je nemoguca validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 1. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U vedini sliénih svetskih studija navodi se
numeri¢ki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. ProseCno procenjeni bol u celoj grupi bio je 4,23 + 2,10. Prosecno
procenjeni bol u grupi P+V bio je 3,34 + 1,68. Prosecno procenjeni bol u grupi P bio je 3,79
t+ 1,92. Prosecno procenjeni bol u grupi V bio je 4,27 + 2,05. ProseCno procenjeni bol u
grupi O bio je 5,55 + 2,07. Najbolju procenu bola imala je grupaP+V > P > V > O.
Vrednost prosecne postoperativne procene bola u celoj grupi i prvom vremenskom intervalu
bila je 4,23. U studijama pre 10 i viS8e godina procene postoperativhog bola neposredno

posle operacije u prvom satu bile su na vrednostima oko 6 i vise, $to nam govori 0 uspesno
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kombinovanoj analgeziji u prvom neposrednom satu nakon laparoskopske operacije. Grupa
P (3,79) ima statisticki zna¢ajno manju prose¢nu vrednost procene bola u odnosu na grupu
O (5,55) p=0,000. Grupa P+V (3,34) ima statistiCki zna¢ajno manju prose¢nu vrednost
procene bola u odnosu na grupu V (4,27) p=0,02 i grupu O (5,55) p=0,000. Grupa V (4,27)
ima statistiCki znaCajno manju proseénu vrednost procene bola u odnosu na grupu O (5,55)
p=0,01. Razlike P : Vi P : P+V nema. Razlike V : P+V ima. 1z toga sledi da V ne doprinosi
mnogo smanjenju bola 1. sat posle operacije u prisustvu P. Razlke P: O,V: OiP+V: O
ima, Sto znacdi da i P i V zna€ajno doprinose smanjenju bola 1. sat posle operacije. U prvom
postoperativnom satu dominantnu analgeziju daje i parijetalna i visceralna blokada, dok

postoji dejstvo lokalnog anestetika (88, 89, 200).

BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U vecini novijih sli¢nih svetskih studija
ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i Cesto
nemoguca. U priloZenoj tabeli kod bolesnika koji nemaju bol sve su celije sa vredno3¢u 0,

osim u koloni V, te je nemoguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 2. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U vedini sli¢nih svetskih studija navodi se
numericki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. Prose¢no ukupno procenjeni bol u celoj grupi bio je 3,79 £ 1,99. Ova
procenjena vrednost postoperativnog bola pokazuje znacajan pad (poboljSanje) i indikator je
dobre kombinovane analgezije. Prose€no procenjeni bol u grupi P+V bio je 2,75 + 1,76.
Prosecno procenjeni bol u grupi P bio je 3,21 + 1,47. Prose¢no procenjeni bol u grupi V bio
je 4,04 £ 1,70. Prose¢no procenjeno bol u grupi O bio je 5,16 + 2,14. Najbolju procenu bola
imala je grupa P+V > P > V > 0. Grupa P+V (2,75) ima statisticki znaajno manju
proseCnu vrednost procene bola u odnosu na preostale tri posmatrane grupe (P=3,21
p=0,034; V=4,04 p=0,000; 0=5,16 p=0,000). Grupa P (3,21) ima statisti¢ki znacajno manju
prosecnu vrednost procene bola u odnosu na grupu V (4,04) p=0,02 i grupu O (5,16)
p=0,000. Grupa V (4,04) ima statistiCki zna¢ajno manju prosec¢nu vrednost procene bola u
odnosu na grupu O (5,16) p=0,000. V primena doprinosi smanjenju bola 2. sat posle
operacije bolje nego O primena. P primena znacajnije doprinosi smanjenju bola 2. sat posle
operacije nego V primena i O primena. P+V primena zajedno znacajnije doprinosi smanjenju
bola 2. sat posle operacije nego P primena, V primena i O primena pojedinacno. Prosecno
ukupno procenjeni bol u celoj grupi u drugom satu bio je 3,79 u odnosu na 4.23 iz prvog
sata. U drugom postoperativnom satu dominantnu analgeziju daje i parijetalna i visceralna
blokada, dok postoji dejstvo lokalnog anestetika. Visceralna blokada u ovom vremenskom

intervalu opada i parijetalna blokada postaje dominantnija (88, 89, 200, 241, 242).
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BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U veéini novijih sli¢nih svetskih studija
ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i Cesto
nemoguca. U prilozenoj tabeli jako je malo bolesnika u svim grupama koji nemaju bol u svim

kolonama, te je nemoguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 4. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U veéini sliénih svetskih studija navodi se
numeri¢ki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. Prose€no procenjeni bol u celoj grupi bio je 5,95 + 1,96. Postoji zna¢ajno
povecanje procene bola u odnosu na prethodni vremenski interval (3,79 — 2.sat i 4.23 - 1.
sat). ProseCno procenjeni bol u grupi P bio je 5,54 £ 2,28. Prose¢no procenjeni bol u grupi
P+V bio je 6,00 + 1,98. ProseCno procenjeni bol u grupi V bio je 6,03 + 1,81. Prose¢no
procenjeni bol u grupi O bio je 6,22 + 2,67. Najbolju procenu bola imala je grupa P > P+V
> V > 0. Nema statistiCki znacCajne razlike izmedu nacina primene i procene
postoperativhog bola 4. sata posle operacije. U ¢etvrtom postoperativnom satu dominantnu
analgeziju daje institucionalna analgezija i minimalno parijetalna blokada, iako je dejstvo

lokalnog anestetika ve¢ verovatno proslo (88, 89, 241, 242).

BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U vecini novijih sli¢nih svetskih studija
ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i Cesto
nemoguca. U priloZzenoj tabeli jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji koji imaju

jak bol te nije moguca validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 6. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U veéini sli¢nih svetskih studija navodi se
numeriCki procenjen (jer je statistiCka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. Prose¢no procenjeni bol u celoj grupi bio je 2,53 £ 1,94. Prosecno
procenjeni bol u grupi P+V bio je 1,43 £ 1,75. Prose¢no procenjeni bol u grupi P bio je 1,69
+ 1,22. Prosecno procenjeni bol u grupi V bio je 3,33 + 1,85. Prose¢no procenjeni bol u
grupi O bio je 3,69 + 1,83. Najbolju procenu bola imala je grupa P+V > P > V > O.
Bolesnici iz grupe P (1,69) imaju statistiCki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na one iz
grupe V (3,33 p=0,000) kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O (3,69 p=0,000). Grupa P+V
(1,43) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (3,69 p=0,000),
grupu V (3,33 p=0,000) i grupu P (1,69 p=0,023).

Razlike izmedu V primene i O primene nema u smanjenju bola 6. sat posle operacije. P
primena znacajno doprinosi smanjenju bola 6 sati posle operacije nego V primena i O
primena. Dodatna primena P u odnosu na V primenu kod P+V znacajno poboljSava
smanjenje bola 6 sati posle operacije (V primenu). Dodatha primena V u odnosu na P
primenu kod P+V znacajno poboljSava smanjenje bola 6 sati posle operacije (P primenu).

Postoji zna€ajno smanjenje procene bola (2,53) u odnosu na prethodni vremenski interval
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(5,95 - 4. sat; 3,79 — 2. sat; i4.23 — 1. sat). U Sestom postoperativnom satu dominantnu
analgeziju daje institucionalna analgezija i parijetalna blokada, iako je dejstvo lokalnog
anestetika ve¢ verovatno proSlo. Visceralna blokada u ovom vremenskom intervalu nema
analgetskog dejstva (88, 89, 241, 242).

BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI. U vecini novijih sli¢nih svetskih
studija ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i ¢esto
nemoguca. U tabeli je jako malo bolesnika u svim grupama u kategoriji imaju jaki bol te nije

moguca validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 12. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U veéini sli¢nih svetskih studija navodi
se numeric¢ki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. ProseCno procenjeno bol u celoj grupi bio je 1,82 + 1,67. Prosec¢no
procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,97 £ 1,43. Prose¢no procenjeni bol u grupi P bio je 1,17
*+ 1,13. Prosecno procenjeno bol u grupi V bio je 2,44 + 1,85. Prose€no procenjeno bol u
grupi O bio je 2,69 £ 1,49. Najbolju procenu bola imala je grupa P+V > P > V > O.
Bolesnici iz grupe P (1,17) imaju statistiCki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na one iz
grupe V (2,44 p=0,000), kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O (2,69 p=0,000). Grupa P+V
(0,97) ima statisti¢ki znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (2,69 p=0,000),
grupu V (2,44 p=0,000) i grupu P (1,17 p=0,032).

Razlike u proceni bola 12 sati posle operacije izmedu V primene i O primene nema. Postoji
razlika u proceni bola 12 sati posle operacije izmedu P primene nasuprot V primeni i
nasuprot O primeni. P primena je bolja — zna€ajno doprinosi smanjenju bola. P+V primena je
superiornija (statisti¢ki znacajnija) u odnosu na bilo koji drugi nacin primene (i P primenu i V
primenu i O primenu). Postoji zna¢ajno smanjenje procene bola (1,82) u odnosu ha
prethodni vremenski interval (2,53 — 6. sat; 5,95 — 4. sat; 3,79 — 2. sat; i4.23 - 1. sat). U
dvanaestom postoperativnom satu dominantnu analgeziju daje institucionalna analgezija kao
i parijetalna sa visceralnom blokadom, iako je dejstvo lokalnog anestetika sigurno proslo.
Ovo pozitivno dejstvo lokalnog anestetika prethodno datog (sigurno viSe nema dejstva),
direktno u ovom posmatranom intervalu moze da se objasni moduliranjem odgovora na bol
sa na vreme datim sredstvom. Poznato je da kod analgezije na sate ili analgezije na zahtev
sliéni bolesnici traze duplo vecu koli¢inu i viSe analgetika ukoliko se kasnije poc¢nu

primenjivati ili se produze vremenski intervali (88, 89, 241, 242).

BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE — KATEGORIJSKI. U vecini novijih sli¢nih svetskih
studija ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i esto
nemoguca. U priloZzenoj tabeli je jako malo bolesnika u svim grupama u kategoriji koji imaju

umeren bol te nije moguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.
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BOL 24. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U vecéini sli¢nih svetskih studija navodi
se numeriCki procenjena (jer je statistiCcka analiza vrlo pouzdana) postoperativna bol i ovaj
vremenski interval. Prose¢no procenjeni bol u celoj grupi bio je 1,28 + 1,28. Prosecno
procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,70 £ 1,06. Prose¢no procenjeni bol u grupi P bio je 0,81
+ 1,03. Prosecno procenjeni bol u grupi V bio je 1,54 + 1,28. Proseno procenjeni bol u

grupi O bio je 2,06 £ 1,27. Najbolju procenu bola imala je grupa P+V > P > V > O.

Bolesnici iz grupe P (0,81) imaju statistiCki znacajno bolju procenu bola 24 sata posle
operacije u odnosu na one iz grupe V (1,54 p=0,000) kao i u odnosu na bolesnike iz grupe
O (2,06 p=0,000). Grupa P+V (0,70) ima statistiCki zna¢ajno bolju procenu bola u odnosu na
grupu O (2,06 p=0,000) i grupu V (1,54 p=0,000). Grupa V (1,54) ima statisticki znacajno
bolju procenu bola u odnosu na grupu O (2,06 p=0,018). Nema statisticki znacajne razlike u
proceni bola 24 sata posle operacije izmedu grupe P+V i grupe P.

Postoji znacajno smanjenje procene bola (1,28) u odnosu na prethodni vremenski interval
(1,82 — 12. sat; 2,53 — 6. sat; 5,95 — 4. sat; 3,79 — 2. sat; i 4.23 — 1. sat). U
postoperativnom 24. satu dominantnu analgeziju daje institucionalna analgezija kao i
parijetalna bez visceralne blokade, iako je dejstvo lokalnog anestetika sigurno proslo. Ovo
pozitivno dejstvo lokalnog anestetika prethodno datog (sigurno vise nema dejstva), direktno
u ovom posmatranom intervalu mozZe se objasniti moduliranjem odgovora na bol sa na
vreme datim sredstvom (88, 241, 242, 244, 246).

BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE - KATEGORIJSKI. U veéini novijih slicnih svetskih
studija ne navodi se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i ¢esto
nemoguca. U priloZzenoj tabeli je jako malo bolesnika u svim grupama u kategoriji imaju

umeren bol te nije moguca validna statisticka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 48. SAT POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U veéini sliénih svetskih studija navodi
se numericki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. Prose¢no procenjeni bol u celoj grupi bio je 0,82 £ 1,01. Prosecno
procenjeni bol u grupi P bio je 0,47 + 0,70. Prose€no procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,57
+ 1,05. Prosecno procenjeni bol u grupi V bio je 0,94 + 1,02. Prose¢no procenjeni bol u

grupi O bio je 1,33 + 1,04. Najbolju procenu bola imala je grupaP > P+V > V > O.

Bolesnici iz grupe P (0,47) imaju statisticki znaCajno bolju procenu bola 48 sati posle
operacije u odnosu na one iz grupe V (0,94 p=0,02), kao i u odnosu na bolesnike iz grupe O
(1,33 p=0.000). Grupa P+V (0,57) ima statistiCki zna€ajno bolju procenu bola u odnosu na
grupu O (1,33 p=0,000) i grupu V (0,94 p = 0,002). Grupa V (0,94) ima bolju procenu bola
od grupe O (1,33 p=0,012). Nema statistiCki znacajne razlike u proceni bola 48 sati posle

operacije izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,615).
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Postoji znacajno smanjenje procene bola (0,82) u odnosu na prethodni vremenski interval
(1,28 — 24. sat; 1,82 —-12. sat; 2,563 - 6. sat; 5,95—-4. sat; 3,79 -2.sat; i4.23-1.sat). U
postoperativnom 48. satu dominantnu analgeziju daje institucionalna analgezija kao i
parijetalna bez visceralne blokade, iako je dejstvo lokalnog anestetika sigurno proSlo. Ovo
pozitivho dejstvo prethodno datog lokalnog anestetika (sigurno vise nema dejstva), direktno
u ovom posmatranom intervalu, moze se objasniti moduliranjem odgovora na bol sa na
vreme datim sredstvom (88, 89, 241, 242, 244).

BOL 7. DAN POSLE — KATEGORIJSKI. U vecéini novijih sliénih svetskih studija ne navodi
se ovaj podatak (kategorijski) jer je statisticka analiza nepouzdana i ¢esto nemoguéa. U
priloZenoj tabeli jako je malo bolesnika u svim grupama u kategoriji imaju umereni bol te

nije moguca validna statistiCka analiza. Prikazuje se samo tabela.

BOL 7. DAN POSLE OPERACIJE — NUMERICKI. U vegini sliénih svetskih studija navodi se
numeri¢ki procenjen (jer je statisticka analiza vrlo pouzdana) postoperativni bol i ovaj
vremenski interval. Prose¢no procenjeni bol u celoj grupi bio je 0,29 £ 0,59. Prosecno
procenjeni bol u grupi P bio je 0,14 + 0,43. ProseCno procenjeni bol u grupi P+V bio je 0,16
+ 0,45. Prose¢no procenjeni bol u grupi V bio je 0,21 + 0,45. Prose¢no procenjeno bol u

grupi O bio je 0,64 £ 0,83. Najbolju procenu bola imala je grupaP > P+V > V > O.

Bolesnici iz grupe P (0,14) imaju statisticki znacajno bolju procenu bola 7. dana posle
operacije u odnosu na one iz grupe O (0,64 p=0.000). Grupa P+V (0,16) ima statistiCki
znacajno bolju procenu bola u odnosu na grupu O (0,64 p=0,000). Grupa V (0,21) ima bolju
procenu bola od grupe O (0,64 p=0,000). Nema statistiCki znaajne razlike u proceni bola 7.
dana posle operacije izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,729), izmedu grupe P+V i V
(p=0,337). Nema statisticki znacajne razlike u proceni bola 7. dana posle operacije izmedu

grupe Pigrupe V (p=0,187).

Postoji zna€ajno smanjenje procene bola (0,29) u odnosu na prethodni vremenski interval
(0,82 — 48. sat; 1,28 — 24. sat; 1,82 — 12. sat; 2,53 — 6. sat; 5,95 — 4. sat; 3,79 — 2. sat; i 4.23
— 1. sat). U postoperativnom 7. danu dominantnu analgeziju daje institucionalna analgezija.
Parijetalna i visceralna blokada, posebno i zajedno, viSe nemaju uticaja na postoperativnu

analgeziju. Dejstvo lokalnog anestetika je sigurno proslo (88, 89, 242, 244).

TREND BOLA UKUPNO | PO GRUPAMA. Na grafikonu je prikazan trend postoperativnog
bola od momenta operacije do 7. dana posle operacije. Jasno se vidi da u 1. i 2. satu postoji
trend smanjenja postoperativnog bola. U 4. satu javla se porast procenjenog
postoperativhog bola. U svim kasnijim vremenskim intervalima uoCava se trend znacajnog

smanjenja postoperativnog bola. 1z grafikona se indirektno vidi da se procenjeni bol pojaava
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otprilike 2,5 sata posle operacije a smanjuje se na istu vrednost kao 2 sata posle operacije,

otprilike 5 sati posle operacije.
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Grafikon 10. Trend bola.

Ovaj grafikon trenda bola pruza nam dragocene podatke. Vremenski period od 2,5 sata do 5
sati nakon operacije mesto je gde treba postaviti nove hipoteze i smernice za buduca
istraZivanja. Metodolodki smo postavili upotrebu 0,25% bupivakaina (Marcaine®) koji se
pravio razblazivanjem originalnog 0,5% bupivakaina. Ovu koncentraciju smo odabrali kao
najmanju delotvornu iz mnogih svetskih studija do sada, a bilo bi bezbedno da smo upotrebili
i jace koncentracije (0,5%, pa ¢ak i 0,75%). Koli¢ina upotrebljenog lokalnog anestetika bila je
8ml + 8ml. Sistemska resorpcija lokalnog anestetika zavisna je od doze, koli€ine i nacina
primene. PocCetak delovanja bupivakaina (Marcaine®) je u proseku nakon 5 do 10 minuta,

duZina delovanja 3 do 4 sata, poluvreme eliminacije 2,7 sati.
Potrebno je istraziti dejstvo veée koncentracije (0,5%, i 0,75%) bupivakaina.

Potrebno je istraziti dejstvo vece koli€¢ine bupivakaina (viSe od 8ml) i na parijetalnu i

na visceralnu blokadu.
Potrebno je istraziti dejstvo drugih i novih lokalnih anestetika.

Primenili smo u ovoj studiji diklofenak tri ampule i metamizol dve ampule. Porast
procenjenog postoperativnog bola dolazi u intervalu nakon primene prvog metamizola

(neposredno posle operacije) i primene drugog diklofenaka (2 sata nakon operacije).

Potrebno je istraziti dejstvo i drugih sistemskih analgetika u raznim vremenskim

intervalima.

SMANJENJE BOLA. Posmatracemo smanjenje postoperativnog bola izmedu dva uzastopna

ocenjivanja pocCevSi od drugog sata, Ukoliko je doSlo do povec¢anja procenjenog bola
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vrednost ¢e biti negativna. Vrednost 0 znaci da nije bilo smanjenja procenjenog bola, dok
pozitivne vrednosti oznaavaju smanjenje broja za odredenu vrednost na skali bola. Veca
pozitivna vrednost u posmatranom intervalu znaci da je primenjena terapija dala uspes$nije
smanjenje procenjenog postoperativnog bola. Oznaka > 2znaCi da je smanjenje

postoperativhog bola bilo vece, bolje.

SMANJENJE BOLA POSLE 2. SATA. Ukupno smanjenje bola posle 2. postoperativhog
sata u celoj grupi je bilo 0,45 + 1,08. Smanjenje bola posle 2. postoperativhog sata u grupi
P+V je bilo 0,60 + 0,84. Smanjenje bola posle 2. postoperativhog sata u grupi P bilo je 0,57
+ 1,23. Smanjenje bola posle 2. postoperativhog sata u grupi O je bilo 0,39 + 0,87.
Smanjenje bola posle 2. postoperativnog sata u grupi V bilo je 0,23 + 1,28. Najbolje
smanjenje postoperativnog bola imala je grupaP+V > P > O > V.

Bolesnici iz grupe P (0,57) i grupe P+V (0,60) imaju statisti¢ki zna¢ajno veée smanjenje bola
u odnosu na bolesnike iz grupe V (0,23, p=0,027 p=0,03). Ne postoji statisti¢ki znacajno
smanjenje bola izmedu grupa P+V i P, izmedu grupa P i O, izmedu grupa V i O kao i
izmedu grupa P+V i O. Ovi rezultati nam govore da je smanjenje bola dominantnije kod

parijetalne blokade nego kod visceralne blokade (88).

SMANJENJE BOLA POSLE 4. SATA. U svim posmatranim vremenskim intervalima doslo je
do zna&ajnog povecanja procenjenog bola. Ukupno povecanje bola posle 4. postoperativhog
sata u celoj grupi bilo je 2,16 + 2,57. Povecanje bola posle 4. postoperativhog sata u grupi O
bilo je 1,06 + 2,20. Povecanje bola posle 4. postoperativhog sata u grupi V bilo je 1,99 +
2,22. Povecanje bola posle 4. postoperativhog sata u grupi P bilo je 2,33 £ 2,70. Povecanje
bola posle 4. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 3,25 £ 2,70. Najmanje povecéanje
postoperativhog bola imala je grupaO > V > P > P+V.

Bolesnici iz grupe O (1,06) imaju statistiCki znacajno manje povecéanje bola u odnosu na
bolesnike iz grupe V (1,99, p=0,010), grupe P (2,33, p=0,006) i grupe P+V (3,25,p=0,000).
Bolesnici iz grupe V (1,99) imaju statisticki zna¢ajno manje povecanje bola u odnosu na
bolesnike iz grupe P+V (3,25,p=0,002). Bolesnici iz grupe P (2,33) imaju statisti¢ki zna¢ajno
manje povecanje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (3,25,p=0,020). Ne postoji
statistiCki znacajno povecanje bola izmedu grupe P (2,33) i grupe V (1,99) (p=0,255). Ovi
rezultati nam govore da je povecanje bola jednako kod parijetalne i kod visceralne blokade.
Obe blokade zajedno imaju vele povecanje procenjene postoperativne boli nego
pojedinacno, Sto nam govori o dominantnoj institucionalnoj analgeziji u ovom intervalu.
Bolesnici bez blokade imaju znatno manje povecanje procenjene postoperativne boli nego sa
bilo kakvom blokadom Sto nam govori o dominantnoj institucionalnoj analgeziji u ovom

intervalu (88).

133



DISKUSUA

SMANJENJE BOLA POSLE 6. SATA. Ukupno smanjenje bola posle 6. postoperativhog
sata u celoj grupi je bilo 3,41 + 2,50. Smanjenje bola posle 6. postoperativhog sata u grupi
P+V je bilo 4,57 + 2,80. Smanjenje bola posle 6. postoperativhog sata u grupi P bilo je 3,86
+ 2,33. Smanjenje bola posle 6. postoperativnog sata u grupi V bilo je 2,70 + 2,39.
Smanjenje bola posle 6. postoperativhog sata u grupi O bilo je 2,54 + 1,89. Najbolje
smanjenje postoperativnog bola imala je grupa P+V > P > V > O.

Bolesnici iz grupe P+V imaju statistiCki znacajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe O (p=0,000) u odnosu na bolesnike grupe V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe
P (p=0,010). Bolesnici iz grupe P imaju statisti¢ki znaCajno smanjenje bola u odnosu na
bolesnike iz grupe O (p=0,001) i u odnosu na bolesnike grupe V (p=0,004). Ne postoji
statisti¢ki zna¢ajno smanjenje bola izmedu grupa V i O (p=0,544). Ovi rezultati nam govore
da je smanjenje bola dominantnije kod parijetalne sa visceralnom blokadom nego kod
parijetalne ili visceralne blokade. Ovi rezultati nam govore da je smanjenje bola dominantnije

kod parijetalne nego kod visceralne blokade (88).

SMANJENJE BOLA POSLE 12. SATA. Ukupno smanjenje bola posle 12. postoperativhog
sata u celoj grupi je bilo 0,72 + 1,05. Smanjenje bola posle 12. postoperativhog sata u grupi
O bilo je 1,00 + 1,42. Smanjenje bola posle 12. postoperativhog sata u grupi V bilo je 0,89 +
1,06. Smanjenje bola posle 12. postoperativnog sata u grupi P bilo je 0,51 £ 0,81.
Smanjenje bola posle 12. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 0,46 + 0,70. Najbolje
smanjenje postoperativnog bola imala je grupaO > V > P > P+V.

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,001). Bolesnici iz grupe V imaju
statistiCki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (p=0,013) i u
odnosu na bolesnike grupe P (p=0,023). Ne postoji statisticki znaajno smanjenje bola
izmedu grupa Vi O (p=0,192). Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa
PiP+V (p=0,912).

Bolesnici bez blokade imaju znatno vece smanjenje postoperativhe boli nego bolesnici sa
parijetalnom blokadom §to nam govori o dominantnoj institucionalnoj analgeziji u ovom
intervalu. Visceralna blokada ima znatno veée smanjenje postoperativne boli nego bolesnici
sa parijetalnom blokadom Sto nam govori o dominantnoj institucionalnoj analgeziji u ovom
intervalu. Ne postoji razlika bez blokade i sa visceralnom blokadom. U ovom vremenskom

intervalu dominira institucionalna analgezija sa minimalnim dejstvom visceralne blokade (88).

SMANJENJE BOLA POSLE 24. SATA. Ukupno smanjenje bola posle 24. postoperativhog
sata u celoj grupi bilo je 0,54 + 0,91. Smanjenje bola posle 24. postoperativhog sata u grupi
V bilo je 0,90 £ 1,01. Smanjenje bola posle 24. postoperativnog sata u grupi O bilo je 0,63 %
1,08. Smanjenje bola posle 24. postoperativhog sata u grupi P bilo je 0,36 + 0,64.
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Smanjenje bola posle 24. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 0,27 + 0,71. Najbolje

smanjenje postoperativnog bola imala je grupaV > O > P > P+V.

Bolesnici iz grupe V imaju statistiCki znacajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,000). Bolesnici iz grupe O
imaju statisti¢ki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (p=0,000) i u
odnosu na bolesnike grupe P (p=0,003). Ne postoji statistiCki zna¢ajno smanjenje bola
izmedu grupa Vi O (p=0,611). Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa
P i P+V (p=0,255). U ovom vremenskom intervalu dominira visceralna blokada i

institucionalna analgezija (88).

SMANJENJE BOLA POSLE 48. SATA. Ukupno smanjenje bola posle 48. postoperativnog
sata u celoj grupi je bilo 0,45 + 0,77. Smanjenje bola posle 48. postoperativhog sata u grupi
O bilo je 0,73 £ 0,95. Smanjenje bola posle 48. postoperativhog sata u grupi V bilo je 0,60 +
0,79. Smanjenje bola posle 48. postoperativnog sata u grupi P bilo je 0,34 = 0,56.
Smanjenje bola posle 48. postoperativhog sata u grupi P+V bilo je 0,13 = 0,60. Najbolje

smanjenje postoperativnog bola imala je grupaO > V > P > P+V.

Bolesnici iz grupe O imaju statisticki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,000) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,000). Bolesnici iz grupe V imaju
statisticki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P+V (p=0,001). Ne
postoji statisticki zna€ajno smanjenje bola izmedu grupa V i O (p=0,078). Ne postoji
statistiCki zna€ajno smanjenje bola izmedu grupa P i P+V (p=0,105). Ne postoji statistiCki
znac€ajno smanjenje bola izmedu grupa P i V (p=0,051). U ovom vremenskom intervalu

dominira visceralna blokada i institucionalna analgezija (88).

SMANJENJE BOLA POSLE 7 DANA. Ukupno smanjenje bola posle 7. postoperativhog
dana u celoj grupi je bilo 0,54 + 0,71. Smanjenje bola posle 7. postoperativhog dana u grupi
V bilo je 0,73 + 0,81. Smanjenje bola posle 7. postoperativnog dana u grupi O bilo je 0,69 *
0,61. Smanjenje bola posle 7. postoperativnog dana u grupi P+V bilo je 0,40 + 0,80.
Smanjenje bola posle 7. postoperativnog dana u grupi P bilo je 0,33 £ 0,50. Najbolje

smanjenje postoperativnog bola imala je grupaV > O > P+V > P,

Bolesnici iz grupe V imaju statistiCki zna¢ajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz
grupe P+V (p=0,002) i u odnosu na bolesnike grupe P (p=0,001). Bolesnici iz grupe O
imaju statistiCki znaCajno smanjenje bola u odnosu na bolesnike iz grupe P (p=0,000) i u
odnosu na bolesnike iz grupe P+V (p=0,001). Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola
izmedu grupa Vi O (p=0,866). Ne postoji statistiCki znacajno smanjenje bola izmedu grupa
P i P+V (p=0,784). U ovom vremenskom intervalu dominira visceralna blokada i

institucionalna analgezija (88).
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DISKUSIJA O MOBILNOSTI POSLE OPERACIJE

KRETANJE. Metodoloski smo kretanje — mobilnost operisanih bolesnika procenjivali skalom
slicnom NAS, ali sa drugim oznakama (0 je oznacCavalo nemoguce kretanje, a 10 je
oznacCavalo kretanje kao i pre operacije). U svim posmatranim vremenskim intervalima (1., 2.
i 7. postoperativni dan) postoji trend znacajnog poboljSanja u postoperativhoj mobilnosti
bolesnika. Ovi podaci postoje u veéini svetskih studija o oporavku posle laparoskopske
holecistektomije. Na$i rezultati su u saglasnosti sa navodima literature. U svim vremenskim
intervalima najbolje kretanje je imala grupa P+V (76, 77, 82, 93, 127, 146, 198, 241, 243,
250).

KRETANJE POSLE 24 SATA. U vecini slicnih svetskih studija navodi se numericki
procenjena postoperativha mobilnost i kretanje u sli¢nim vremenski intervalima. Prose¢na
ocena kretanja posle 24 sata u celoj grupi bila je 6,36 + 1,57. ProseCna ocena kretanja posle
24 sata u grupi P+V bila je 7,39 + 1,62. Prose¢na ocena kretanja posle 24 sata u grupi P
bila je 6,21 = 1,43. Prose€na ocena kretanja posle 24 sata u grupi V bila je 6,20 £ 1,40.
Prosec€na ocena kretanja posle 24 sata u grupi O bila je 5,66 + 1,34. Najbolju ocenu kretanja

imala je grupa P+V > P >V > 0.

Grupa P+V (7,39) ima statisticki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (6,21
p=0,000), u odnosu na grupu V (6,20 p=0,000) i u odnosu na grupu O (5,66 p=0,000).
Grupa P (6,21) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (5,66
p=0,009).

Grupa V (6,20) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (5,66
p=0,012). Grupa P (6,21) nema statisti¢ki znaajnu razliku u oceni kretanja u odnosu na
grupu V (6,20) (p=0,850) (77, 82, 127, 198, 243, 254).

KRETANJE POSLE 48 SATIL. U vecini sli¢nih svetskih studija navodi se numericki
procenjena postoperativha mobilnost i kretanje u sli€nim vremenski intervalima. ProsecCna
ocena kretanja posle 48 satl u celoj grupi bila je 7,46 + 1,30. ProseCna ocena kretanja posle
48 sati u grupi P+V bila je 8,33 + 1,33. Prose€na ocena kretanja posle 48 sati u grupi P bila
je 7,61 £ 1,11. Prosecna ocena kretanja posle 48 sati u grupi V bila je 7,19 £ 1,07. Prose¢na
ocena kretanja posle 48. sata u grupi O bila je 6,72 + 1,16. Najbolju ocenu kretanja je imala
grupaP+V > P >V > O.

Grupa P+V (8,33) ima statisticki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (7,61
p=0,000), u odnosu na grupu V (7,19 p=0,000) i u odnosu na grupu O (6,72 p=0,000).

Grupa P (7,61) ima statisti¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (6,72
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p=0,000) i u odnosu na grupu V (7,19 p=0,007). Grupa V (7,19) ima statistiCki znacajno
bolju ocenu kretanja u odnosu nha grupu O (6,72 p=0,004) (76, 93, 146, 241, 247, 250).

KRETANJE POSLE 7 DANA. U vecéini sliénih svetskih studija navodi se numericki
procenjena postoperativha mobilnost i kretanje u sli€énim vremenski intervalima. ProseCna
ocena kretanja posle 7 dana u celoj grupi bila je 8,72 £ 1,02. Prose¢na ocena kretanja posle
7 dana u grupi P+V bila je 9,43 + 0,74. Prose¢na ocena kretanja posle 7 dana u grupi P bila
je 8,94 + 0,80. Prosec¢na ocena kretanja posle 7 dana u grupi V bila je 8,47 + 0,93. ProseCna
ocena kretanja posle 7 dana u grupi O bila je 8,04 + 1,04. Najbolju ocenu kretanja je imala
grupaP+Vv > P >V > O.

Grupa P+V (9,43) ima statistic¢ki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu P (8,94
p=0,000), u odnosu na grupu V (8,47 p=0,000) i u odnosu na grupu O (8,04 p=0,000).
Grupa P (8,94) ima statisticki zna¢ajno bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (8,04
p=0,000) i u odnosu na grupu V (8,47 p=0,002). Grupa V (8,47) ima statistiCki znacajno
bolju ocenu kretanja u odnosu na grupu O (8,04 p=0,007) (82, 93, 127, 198, 243, 244, 253).

DISKUSIJA O MUCNINI

MUCNINA. Poznati pratilac operativnog ledenja je povraéanje i muénina (PONV).
MetodoloSki smo upotrebili jednostavnu prevenciju za ovaj na$ sekundarni ishod istrazivanja.
U prevenciji postoperativne muénine koristili smo uniformno kod svih bolesnika jednu ampulu
antiemetika (Klometol®) i jednu ampulu antagonista H2 receptora (Ranisan®) na kraju
anestezije. Ova kombinacija ima Siroku upotrebu. Opredelili smo se za primenu na kraju
operacije. U svetskoj literatura opisana je i upotreba kortikosteroida (Dekstametazon —
Dexason®) ali ga nismo uvrstili u prevenciju postoperativne mucénine. Noviji svetski radovi
govore o upotrebi specificnih antagonista serotoninskihn 3 receptora (Ondasetron,
granisetron, tropisetron i dolasetron), u prevenciji postoperativne mucénine. Procena mucnine
radena je skalom vrlo slicnom sa NAS, kodiranom od O koje je znacilo bez mucnine, do 9
koje je znacilo najjata moguc¢a mucnina, i 10 koje je znacilo povracanje. U svim posmatranim
vremenskim intervalima (1, 2, 4, 6 i 12 sati) postoji znacajno poboljSanje u procenjenoj
vrednosti mucnine kod nasih bolesnika (22, 38, 39, 41, 44, 56, 57, 59, 122, 123, 131, 132,
145, 156, 167, 168, 188, 189, 201, 202, 211, 214, 216, 222).

MUCNINA POSLE 1. SATA. U vedini sliénih svetskih studija navodi se numeri¢ki procenjena
postoperativna mucnina u sliénim vremenski intervalima. ProseCna procenjena vrednost
mucnine 1 sat posle operacije u celoj grupi bila je 1,46 + 1,76. Prose€na procenjena vrednost

mucnine 1 sat posle operacije u grupi P+V bila je 1,13 + 1,58. ProseCna procenjena
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vrednost muénine 1 sat posle operacije u grupi P bila je 1,17 £ 1,42. Prosecna procenjena
vrednost muénine 1 sat posle operacije u grupi V bila je 1,46 £ 1,93. Prose¢na procenjena
vrednost mucnine 1 sat posle operacije u grupi O bila je 2,09 + 1,91. Najbolju procenjenu
vrednost muénine 1 sat posle operacije je imalagrupa P+V > P > V > O.

Bolesnici iz grupe P+V (1,13) imaju statisti¢ki znacajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,000). Bolesnici iz grupe P (1,17) imaju statisticki
znacajno bolju procenjenu vrednost mucénine u odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,001).
Bolesnici iz grupe V (1,46) imaju statistiCki znacajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (2,09 p=0,013). Nema statisticke zna€ajnosti u procenjenoj
vrednosti mucnine izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,206). Nema statistiCke zna€ajnosti u
procenjenoj vrednosti mucénine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,431). Nema statistiCke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe P i grupe V (p=0,504) (168,
216).

MUCNINA POSLE 2. SATA. U vedini sliénih svetskih studija navodi se numeri¢ki procenjena
postoperativna mucnina u sliénim vremenski intervalima. Prose€na procenjena vrednost
mucnine 2 sata posle operacije u celoj grupi bila je 1,36 + 1,73. ProseCna procenjena
vrednost mucénine 2 sata posle operacije u grupi P bila je 1,04 £ 1,62. ProseCna procenjena
vrednost mucénine 2 sata posle operacije u grupi P+V bila je 1,09 + 1,69. Prosecna
procenjena vrednost mucénine 2 sata posle operacije u grupi V bila je 1,40 £ 1,57. ProseCna
procenjena vrednost mucnine 2 sata posle operacije u grupi O bila je 1,91 + 1,90. Najbolju

procenjenu vrednost mucnine 2 sata posle operacije imala je grupa P > P+V > V > O.

Bolesnici iz grupe P (1,04) imaju statistiCki zna€ajno bolju procenjenu vrednost mucénine u
odnosu na one iz grupe O (1,91, p=0,001) i grupe V (1,40, p=0,025). Bolesnici iz grupe P+V
(1,09) imaju statisti¢ki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucnine u odnosu na one iz
grupe O (1,91, p=0,002) i grupe V (1,40, p=0,038). Nema statisticke znacajnosti u
procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe V i grupe O (p=0,125). Nema statistiCke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucénine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,901) (168,
216).

MUCNINA POSLE 4. SATA. U vedini sliénih svetskih studija navodi se numeri¢ki procenjena
postoperativna mucnine u sliénim vremenski intervalima. ProseCna procenjena vrednost
mucnine 4 sata posle operacije u celoj grupi bila je 1,15 + 1,81. ProseCna procenjena
vrednost mucénine 4 sata posle operacije u grupi P+V bila je 0,73 + 1,67. Prosecna
procenjena vrednost mucénine 4 sata posle operacije u grupi P bila je 0,90 £ 1,34. ProseCna

procenjena vrednost mucénine 4 sata posle operacije u grupi V bila je 1,20 £ 1,72. ProseCna
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procenjena vrednost mucnine 4 sata posle operacije u grupi O bila je 1,76 + 2,26. Najbolju

procenjenu vrednost mucénine 4 sata posle operacije imala je grupa P+V > P > V > O.

Bolesnici iz grupe P+V (0,73) imaju statisti¢ki znacajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (1,76, p=0,000) i grupe V (1,20, p=0,000). Bolesnici iz grupe P
(0,90) imaju statisti¢ki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucnine u odnosu na one iz
grupe O (1,76, p=0,012). Nema statisticke znac€ajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine
izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,097). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj
vrednosti muénine izmedu grupe P i grupe V (p=0,103). Nema statisticke znacajnosti u

procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe Vi grupe O (p=0,198) (168, 216).

MUCNINA POSLE 6. SATA. U vedini sliénih svetskih studija navodi se numeri¢ki procenjena
postoperativna mucénina u sli¢nim vremenski intervalima. ProseCna procenjena vrednost
mucnine 6 sati posle operacije u celoj grupi bila je 0,88 = 1,71. Prosena procenjena
vrednost muénine 6 sati posle operacije u grupi P bila je 0,64 = 1,14. Prosecna procenjena
vrednost muénine 6 sati posle operacije u grupi P+V bila je 0,66 * 1,59. Prosecna
procenjena vrednost muénine 6 sati posle operacije u grupi V bila je 0,93 + 1,64. ProseCna
procenjena vrednost muénine 6 sati posle operacije u grupi O bila je 1,30 + 2,24. Najbolju
procenjenu vrednost mucnine 6 sati posle operacije imala je grupaP > P+V > V > O.

Bolesnici iz grupe P+V (0,66) imaju statisti¢ki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucnine u
odnosu na one iz grupe O (1,30, p=0,007) i grupe V (0,93, p=0,012). Nema statistiCke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,297). Nema
statistiCke zna€ajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe P i grupe V (p=0,136).
Nema statisticke zna€ajnosti u procenjenoj vrednosti mucnine izmedu grupe V i grupe O
(p=0,601). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe P i
grupe O (p=0,064) (168, 216).

MUCNINA POSLE 12. SATA. U vedini sliénih svetskih studija navodi se numericki
procenjena postoperativna muénina u sli¢nim vremenski intervalima. ProseCna procenjena
vrednost mucénine 12 sati posle operacije u celoj grupi bila je 0,38 + 1,25. Prosecna
procenjena vrednost mucnine 12 sati posle operacije u grupi P bila je 0,17 + 0,42. ProseCna
procenjena vrednost mucnine 12 sati posle operacije u grupi P+V bila je 0,18 + 0,63.
Prosec¢na procenjena vrednost muénine 12 sati posle operacije u grupi V bila je 0,36 + 1,26.
Prosecna procenjena vrednost mucnine 12 sati posle operacije u grupi O bila je 0,82 + 1,99.
Najbolju procenjenu vrednost mucnine 12 sati posle operacije imala je grupa P > P+V > V
> 0.

Bolesnici iz grupe P+V (0,18) imaju statisticki zna¢ajno bolju procenjenu vrednost mucénine u

odnosu na one iz grupe O (0,82, p=0,012). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj
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vrednosti muénine izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,419). Nema statistiCke znacCajnosti u
procenjenoj vrednosti muc€nine izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,489). Nema statisticke
znacajnosti u procenjenoj vrednosti mucénine izmedu grupe P i grupe V (p=0,912). Nema
statisticke znalajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe V i grupe O
(p=0,060). Nema statisticke znacajnosti u procenjenoj vrednosti muénine izmedu grupe P i
grupe O (p=0,061) (168, 216).

DISKUSIJA POSTOPERATIVNIH PARAMETARA

POVRATAK UOBICAJENIM AKTIVNOSTIMA. U vedéini svetskih studija navodi se ovaj
podatak. Ovaj parametar smo analizirali numericki brojevima i SD. Prose¢na vrednost broja
dana do povratka uobiCajenim aktivnostima cele grupe bila je 24,47 + 2,89 (15 do 32).
Prosecna vrednost broja dana do povratka uobiajenim aktivnostima grupe P+V bila je 21,55
+ 1,73 (15 do 26). Prosecna vrednost broja dana do povratka uobicajenim aktivnostima
grupe V bila je 24,36 + 2,25 (20 do 28). Prose¢na vrednost broja dana do povratka
uobiCajenim aktivnostima grupe P bila je 24,67 + 1,74 (21 do 30). Prose¢na vrednost broja
dana do povratka uobiajenim aktivnhostima grupe O bila je 27,31 + 2,47 (21 do 32). Postoji
statistiCki znaCajna razlika u broju dana do povratka uobi¢ajenim aktivnostima izmedu
posmatranih grupa (ANOVA,; F=86,685; p=0,000).

Statisticka znacajnost utvrdena je Bonferonijevim post hoc testom. Ovim testom utvrdeno je
da se bolesnici iz grupe P+V statisti¢ki zna€ajno ranije vra¢aju uobicajenim aktivhostima u
odnosu ha grupu V (p=0,000), grupu P (p=0,000) i grupu O (p=0,000). Bonferonijevim post
hoc testom utvrdeno je da se bolesnici iz grupe V statistiCki zna€ajno ranije vracaju
uobi€ajenim aktivnostima u odnosu na grupu O (p=0,000). Bonferonijevim post hoc testom
utvrdeno je da se bolesnici iz grupe P statisticki zna€ajno ranije vra¢aju uobiajenim
aktivnostima u odnosu na grupu O (p=0,000). Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da
nema statistiCki znac¢ajne razlike u povratku uobi€ajenim aktivnostima bolesnika iz grupe P i
grupe V (p=1,000). PriloZeni rezultati govore o dominantnom uticaju P+V blokade u odnosu
na sve ostale prema vracanju uobi€ajenim aktivhostima. Razlike nema kod pojedinatne
upotrebe P ili V blokade (79, 144, 147, 188, 211, 212, 233, 244, 251).

BROJ TABLETA UZETIH OD MOMENTA OTPUSTA DO PRVE KONTROLE. U vedini
svetskih studija navodi se ovaj podatak. Ovaj parametar smo analizirali numericki brojevima i
SD. Prosec¢na vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole cele grupe
bila je 4,37 £ 4,46 (0 do 20). Prose¢na vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do
prve kontrole grupe P bila je 1,96 + 2,58 (0 do 8). Prose¢na vrednost broja uzetih tableta od

momenta otpusta do prve kontrole grupe P+V bila je 3,16 + 3,70 (0O do 20). Prosecna
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vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole grupe V bila je 4,54 +
3,80 (0 do 14). Prosectna vrednost broja uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole
grupe O hila je 7,93 + 5,12 (0 do 15). Postoji statisti¢ki zna€ajna razlika u broju uzetih tableta
izmedu posmatranih grupa (ANOVA; F=29,808; p=0,000).

Statisticka znacajnost utvrdena je Bonferonijevim post hoc testom. Bonferonijevim post hoc
testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe P statisticki znaCajno manje uzimaju tablete od
grupe O (p=0,000) i grupe V (p=0,001). Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da
bolesnici iz grupe P+V statistiCki znacajno manje uzimaju tablete od grupe O (p=0,000).
Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da bolesnici iz grupe V statistiCki znaCajno
manje uzimaju tablete od grupe O (p=0,000). Bonferonijevim post hoc testom utvrdeno je da
nema statisti¢ki znacajne razlike u broju uzetih tableta od momenta otpusta do prve kontrole
izmedu grupe P i grupe P+V (p=0,424) kao i izmedu grupe P+V i grupe V (p=0,235).
Prikazani rezultati govore da bolesnici sa P, V ili P+V blokadom znagajno manje uzimaju
tablete od grupe O (86, 98,125, 142, 165, 215, 252).

OCENA ZADOVOLJSTVA BOLESNIKA. U vecini svetskih studija navodi se ovaj podatak.
Ovaj parametar smo analizirali numericki brojevima i SD. Prose¢na ocena zadovoljstva
bolesnika posle operacije u celoj grupi bila je 8,80 (medijana = 9; mod = 10 ). ProseCna
ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u grupi P + V bila je 9,18 (medijana = 9; mod =
10). Prosecna ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u grupi P bila je 9,06 (medijana
= 9; mod = 10). ProseCna ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u grupi V bila je
8,86 (medijana = 9; mod = 10). ProseCna ocena zadovoljstva bolesnika posle operacije u
grupi O bila je 8,10 (medijana = 8; mod = 8). Najbolju ocenu zadovoljstva bolesnika posle
operacije imala je grupa P+V > P > V > O.

Bolesnici iz grupe P+V (9,18) imaju statisticki zna€ajno bolju ocenu zadovoljstva posle
operacije u odnosu nha one iz grupe O (8,10, p=0,000). Bolesnici iz grupe P (9,06) imaju
statisti¢ki znacajno bolju ocenu zadovoljstva posle operacije u odnosu na one iz grupe O
(8,10 p=0,000). Bolesnici iz grupe V (8,86) imaju statisticki znacajno bolju ocenu
zadovoljstva posle operacije u odnosu na one iz grupe O (8,10, p=0,001). Nema statisticke
znacajnosti u oceni zadovoljstva bolesnika posle operacije izmedu grupe P+V i grupe V
(p=0,074). Nema statisticke znacCajnosti u oceni zadovoljstva bolesnika posle operacije
izmedu grupe P+V i grupe P (p=0,327). Nema statistiCke znacajnosti u oceni zadovoljstva
bolesnika posle operacije izmedu grupe P i grupe V (p=0,352). Prikazani rezultati govore o
boljem zadovoljstvu leCenjem bolesnika grupa P, V, P+V ali bez medusobne statistiCke
znacajnosti (86, 87, 99, 105, 115, 116, 125, 142, 165, 179, 206, 215, 222, 223, 245, 253).
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DISKUSIJA O KORELACIJAMA (PIRSON | ROC ANALIZE)

BOL 1. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom (Pearson)
korelacijom (r). Statisticki znaCajna korelacija ocene bola posle 1. sata utvrdena je brojem
uzetih tableta (p=0,000), kao i procenom muénine (p=0,000). Pozitivha korelacija — sa
porastom jedne vrednosti raste i druga. Ukoliko je veéa ocena bola veéa je i koli€ina uzetih

tableta kao i procena mucnine.

BOL 2. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(r). StatistiCki znaCajna korelacija procene bola posle 2. sata je utvrdena brojem uzetih
tableta (0,000), kao i procenom muénine (p=0,000). Pozitivha korelacija — sa porastom
jedne vrednosti raste i druga. Ukoliko je veéa procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta

kao i procena mucnine.

BOL 4. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(r). Statisti¢ki znaCajna korelacija procene bola posle 4. sata utvrdena je brojem uzetih
tableta (p=0,006), kao i aktivnosti (p=0,014). Pozitivha korelacija — sa porastom jedne
vrednosti raste i druga. Ukoliko je vec¢a procena bola veca je i koliina uzetih tableta kao i

aktivnost.

BOL 6. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(). StatistiCki znacCajna korelacija procene bola posle 6. sata utvrdena je procenom
muénine (p=0,000) i brojem uzetih tableta (p=0,000). Pozitivna korelacija — sa porastom
jedne vrednosti raste i druga. Ukoliko je veéa procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta

kao i procena mucnine.

BOL 12. SAT — KORELACIJE. Statisticku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(r). Statisticki zna€ajna korelacija procene bola posle 12. sata utvrdena je brojem uzetih
tableta (p=0,000), kao i procenom muénine (p=0,001). Pozitivha korelacija — sa porastom
jedne vrednosti raste i druga. Ukoliko je veca procena bola veca je i koli€ina uzetih tableta

kao i procena mucnine.

BOL 24. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(r). Statisticki znac¢ajna korelacija procene bola posle 24. sata utvrdena je brojem uzetih
tableta (p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta) i trajanjem operacije

(p=0,028; sa smanjenjem vremena trajanja operacije raste procena bola).

BOL 48. SAT — KORELACIJE. StatistiCku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(r). Statisticki zna€ajna korelacija procene bola posle 48. sata utvrdena je brojem uzetih

tableta (p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta).
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BOL 7. DAN — KORELACIJE. Statisti¢ku korelaciju analizirali smo Pirsonovom korelacijom
(). StatistiCki znacajna korelacija procene bola posle 7. dana utvrdena je brojem uzetih

tableta (p=0,000; sa porastom procene bola raste broj uzetih tableta).

Prikazani rezultati pokazuju izuzetnu jaku i u svim merenim intervalima korelaciju procene
postoperativhog bola sa procenom postoperativne muénine i brojem uzetih tableta analgetika
posle operacije. Ostale dobijene korelacije su sporadi¢ne. Nasi navodi su u saglasnosti sa
dosadasnjim navodima literature (85, 96, 123, 189, 211, 212, 233, 234, 251, 252).

ROC analiza BOL — POL (korelacija).

Bol 1. sat — Na osnovu veli€ine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,501) saznajemo
da Zene imaju 50,1% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 1. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,976). Cut point je 6,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,494) saznajemo
da Zene imaju 49,4% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 2. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,878). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 4. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,507) saznajemo
da Zene imaju 50,7% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 4. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,852). Cut point je 4,5 na skali bola.

Bol 6. sat — Na osnovu veli€ine povrsine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,456) saznajemo
da Zene imaju 45,6% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle 6. sata, ali

taj rezultat nije statisticki zna€ajan (p=0,246). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,476)
saznajemo da Zene imaju 47,6% veée Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

12. sata, ali taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,526). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,503)
saznajemo da zene imaju 50,3% vece Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

24. sata, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,938). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,511)
saznajemo da Zene imaju 51,1% vecée Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

48. sata, ali taj rezultat nije statisticki zna€ajan (p=0,767). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 7. dan — Na osnhovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,502)
saznajemo da Zene imaju 50,2% vecée Sanse od muskaraca da imaju poviSen nivo bola posle

7. dana, ali taj rezultat nije statistic¢ki zna€ajan (p=0,095). Cut point je 1,5 na skali bola.
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Zene imaju proseéno oko 50% vece $anse od muskaraca da imaju povigen nivo bola u svim
vremenskim intervalima, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (85, 96, 189, 211, 212, 233,
251, 252).

ROC analiza BOL — AKTIVNOST (nezaposlen — zaposlen) — (korelacija).

Bol 1. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,515) saznajemo
da zaposleni imaju 51,5% veée Sanse od nezaposlenih da imaju poviden nivo bola, ali taj

rezultat nije statisti¢ki znacajan (p=0,674). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,508) saznajemo
da zaposleni imaju 50,8% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola posle 2.

sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,819). Cut point je 2,5 na skali bola.

Bol 4. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,582) saznajemo
da zaposleni imaju 58,2% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola posle 4.

sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,025). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 6. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,519) saznajemo
da zaposleni imaju 51,9% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola posle 6.

sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,612). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,494)
saznajemo da zaposleni imaju 49,4% vecée Sanse od nezaposlenih da imaju poviden nivo
bola posle 12. sata, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (p=0,870). Cut point je 1,5 na skali

bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,489)
saznajemo da zaposleni imaju 48,9% vecée Sanse od nezaposlenih da imaju poviden nivo
bola posle 24. sata, ali taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,759). Cut point je 1,5 na skali

bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,457)
saznajemo da zaposleni imaju 45,7% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviden nivo
bola posle 48. sata, ali taj rezultat nije statisticki znaCajan (p=0,246). Cut point je 0,5 na skali

bola.

Bol 7. dan — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,463)
saznajemo da zaposleni imaju 46,3% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo
bola posle 7. dana, ali taj rezultat nije statisticki znaCajan (p=0,315). Cut point je 0,5 na skali

bola.
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DISKUSUA

Zaposleni imaju prose¢no oko 50% vece Sanse od nezaposlenih da imaju poviSen nivo bola
u svim vremenskim intervalima, ali taj rezultat nije statisticki znacajan (85, 96, 189, 211, 212,
233, 251, 252).

ROC analiza BOL — PUSENJE - (korelacija).

Bol 1. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 1. sat Area = 0,497) saznajemo
da pusaci imaju 49,7% vece Sanse od nepusaca da imaju poviSen nivo bola posle 1. sata, ali

taj rezultat nije statisticki znac¢ajan (p=0,939). Cut point je 7,5 na skali bola.

Bol 2. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 2. sat Area = 0,497) saznajemo
da pusaci imaju 49,7% vece Sanse od nepuSaca da imaju poviSen nivo bola posle 2. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,927). Cut point je 7,5 na skali bola.

Bol 4. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 4. sat Area = 0,516) saznajemo
da pusaci imaju 51,6% vece Sanse od nepusaca da imaju poviSen nivo bola posle 4. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,677). Cut point je 3,5 na skali bola.

Bol 6. sat — Na osnovu veliine povrsine ispod krive (za BOL 6. sat Area = 0,488) saznajemo
da pusaci imaju 48,8% vece Sanse od nepusaca da imaju poviSen nivo bola posle 6. sata, ali

taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,758). Cut point je 5,5 na skali bola.

Bol 12. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 12. sat Area = 0,494)
saznajemo da pusaci imaju 49,4% vece Sanse od nepudaCa da imaju poviSen nivo bola

posle 12. sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,876). Cut point je 4,5 na skali bola.

Bol 24. sat — Na osnovu veli€ine povrSine ispod krive (za BOL 24. sat Area = 0,508)
saznajemo da pusaci imaju 50,8% vece Sanse od nepudaCa da imaju poviSen nivo bola

posle 24. sata, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,833). Cut point je 2,5 na skali bola.

Bol 48. sat — Na osnovu veli€ine povrine ispod krive (za BOL 48. sat Area = 0,529)
saznajemo da pusaci imaju 52,9% vece Sanse od nepudaCa da imaju poviSen nivo bola

posle 48. sata, ali taj rezultat nije statistiCki znacajan (p=0,044). Cut point je 1,5 na skali bola.

Bol 7. dan — Na osnovu veli¢ine povrSine ispod krive (za BOL 7. dan Area = 0,535)
saznajemo da puSaci imaju 53,5% vecCe Sanse od nepuSafa da imaju poviSen nivo bola

posle 7. dana, ali taj rezultat nije statisti¢ki zna¢ajan (p=0,344). Cut point je 1,5 na skali bola.

Pusaci imaju oko 50% vece Sanse od nepuSaCa da imaju poviSen nivo bola u svim
intervalima, ali taj rezultat nije statisticki zna¢ajan (85, 96, 189, 211, 212, 233, 251, 252).
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ZAKUUCAK

9. ZAKLJUCCI:

. Primena lokalnog anestetika datog na bilo koji nacin znaCajno smanjuje bol
posle laparoskopske holecistektomije.

. Primena lokalnog anestetika datog i portalno i visceralno (P + V) znacajno
smanjuje bol u odnosu na samo portalnu (P) ili visceralnu (V) primenu u
vremenskim intervalima 2, 6, 12 sat posle laparoskopske holecistektomije.

. Portalna (P) primena sa ili bez visceralne (V) primene lokalnog anestetika
znacajno smanjuje bol u vremenskim intervalima 1, 4, 24, 48 sati i 7 dana posle
laparoskopske holecistektomije.

. | pored primene lokalnog anestetika i ostale analgezije, 3,5 h posle
laparoskopske holecistektomije dolazi do povecanja procenjenog bola.

. Najveée smanjenje postoperativhog bola je u grupi P + V u prvih 6 sati posle
laparoskopske holecistektomije.

. Najbolje kretanje je bilo u grupi P + V 1, 2 sata i 7 dana posle laparoskopske
holecistektomije.

. StatistiCki najbolje smanjenje procenjene mucnine je bilo u grupi P posle
laparoskopske holecistektomije.

. Statisti¢ki najraniji povratak uobi¢ajenim aktivnostima zabelezen je u grupi P +
V.

. StatistiCki najbolja ocena zadovoljstva bolesnika hirurskim lecenjem bila je u

grupi P + V.

10. Postoperativni bol ima najznacajniju pozitivhu korelaciju sa procenjenom

mucninom i brojem tableta uzetih od momenta otpusta do prve kontrole

bolesnika.
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PRILOZI

PRILOG 1. INFORMACIJA ZA BOLESNIKA UKLJUCENOG U ISPITIVANJE

Postovana gospodo-gospodine. U ovom dokumentu je detaljno predstavljen protokol
istrazivanja Cinilaca koji utiCcu na pojavu bola nakon laparoskopske holecistektomije. Na bol
osim individualne komponente utiu i vrsta i koli¢ina i najviSe termin davanja analgetika.
Istrazivanje Ce se obaviti na Klinici za abdominalnu, endokrinu i transplantacionu hirurgiju KC
Vojvodine Novi Sad i Urgentnom centru. Obzirom da ispunjavate sve uslove potrebne za
nase ispitivanje i da ste se opredelili za operativno le€enje, bilo bi nam drago da se ukljucite
u program ovog ispitivanja.

Operativno leéenje ¢e biti kao Sto je uobi¢ajeno za Vasu bolest. Ako VI na to
pristajete, program ispitivanja obuhvata SAMO dodatno uzimanje i koriS¢enje podataka iz
istorije bolesti, koriS8¢enje podataka iz protokola istrazivanja, KAO | Vase aktivho ucéesce
kod popunjavanja upitnika i precizno zakazane kontrolne preglede.

Posle operacije ispitivanje se nastavlja merenjem stepena muke, kretanja, bola
odgovarajuéim skalama koje éete Vi popunjavati (zaokruZivanjem ili podvlacenjem nivoa na
skali) u odredenim vremenskim intervalima posle operativhog zahvata. MoZete uvek potraziti
pomoc i savet osoblja kao i voditelja ispitivanja kod popunjavanja upitnika.

Ispitivanje ée trajati do prve zakazane kontrole (7. do 10. dana). Po otpustu iz bolnice
imacete precizno zakazane termine za kontrolu opsteg i lokalnog stanja, kao i telefonski
kontakt sa voditeljima ispitivanja.

Svi predvideni pregledi, intervencije, procedure, testovi i kontrole su neskodljivi i oni
nece Stetno uticati na vade zdravlje. Neophodno je samo VaSe vreme i aktivho uceSce. Vase
leCenje, duzina boravka u bolniCkim uslovima, postoperativni tretman kao i posle-bolni¢ko
leCenje se nece razlikovati od drugih bolesnika koji nisu uklju€eni u ispitivanje. Podaci
dobijeni ovim ispitivanjem ¢e se koristiti u nau€no-istrazivacke svrhe, a Va$ identitet nikada
nece biti otkriven.

Ukoliko ne pristanete na ovo ispitivanje, Vasa odluka ne¢e imati negativne posledice
na Vas operativni tretman kao ni na odnos VaSeg lekara prema Vama kao ni na Vase dalje
leCenje. Imate puno pravo da u svakom momentu, odnosno u bilo kojoj fazi ispitivanja
odustanete, ako to Vi Zelite i da pri tom nemate nikakve negativne posledice. Osim ovog
ispitivanja ne bi trebalo da ocCekujete nikakavu materijalnu, zdravstvenu ili drugu Korist.
Voditelj ispitivanja je duzan da Vam objasni sve nejasnoce pre VaSeg potpisa. Ukoliko
pristajete na ovo ispitivanje zahvaljujem Vam se i molim Vas da svojim potpisom potvrdite
svoje ucesce u ispitivanju.

Voditelj ispitivanja:

Mr sci. med. dr Dejan Jovanovié, hirurg tel.: 063 8545290
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PRILOG 2. PRISTANAK BOLESNIKA

PRISTANAK BOLESNIKA

(ime i prezime bolesnika)
procitao-la sam tekst informacije o nau¢nom ispitivanju i o nacinu ispitivanja i obavio-la
razgovor sa voditellem ispitivanja hirurgom dr Dejanom Jovanoviéem, koji mi je u
potpunosti objasnio sve detalje ispitivanja i moju ulogu u njemu, kao i sve metode koje se
planiraju izvesti i sve $to se od mene ocekuje tokom ispitivanja. Re¢eno mi je da u svakom

trenutku mogu da prekinem ucesce u ispitivanju bez ikakvih posledica.

Dobrovoljno se slazem da ucestvujem u trazenom ispitivanju.

U Novom Sadu datum: ......ccoovveeeveiiiiieeieeeinen,

Potpis bolesnika-ispitanika:
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PRILOZI

PRILOG 3. INDIVIDUALNI LIST

PREZIME | IME

ADRESA

TELEFON

DATUM OPERACUE

ISPITIVANA GRUPA P v P+V
POL (M=0, Z=1)

STAROST (n) godina

AKTIVNOST (O=nezaposlen,1=lak posao,2=teiak posao,3= vrio tezak)
OBRAZOVANIE (0=o0snovno,1=srednje,2=visoko)
ZAPOSLENOST (0= nezaposlen,1=zaposlen)

PUSENIE (0=ne, 1=da)

TELESNA MASA ke

TELESNA VISINA cm

BODY MASS INDEX KG/M2

ASA KLASIFIKACIA (1-3)

LEUKOCITI x10 '

ERITROCITI x10*

TROMBOCITI x10°

HEMOGLOBIN g/l

SUK mmol/L

UREA mmol/L

KREATININ umol/L

AMILAZE

BILIRUBIN UKUPNI

POCETAK OP. vreme

KRAJ OP. vreme

TRAJANIE OP. minuta

OPIOID U ANESTEZUI

VREME 1. POSTOP. ANALGEZIJE vreme
INTERVAL OD OP. DO 1. POSTOP. ANALGEZIJE minuta
TELESNA TEMPERATURA (do 37 C=0, >od 37 C=1)
DREN ABDOMINALNI {n) sati
HOSPTALIZACLA {n) sati
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BOL PRE OPERACUE
BOL 1. SAT

BOL 2. SAT

BOL 4. SAT

BOL 6. SAT

BOL 12. SAT

BOL 24. SAT

BOL 48. SAT

BOL 7. DAN

POVRATAK UOBICAJENIM AKTIVNOSTIMA
OCENA ZADOVOLISTVA PACIJENTA

KRETANIE 24.5AT
KRETANIJE 48.5AT
KRETANIE 7.DAN

MUKA 1.SAT
MUKA 2.SAT
MUKA 4.SAT
MUKA 6.SAT
MUKA 12.SAT

dana posle operacije
(0-10)
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PRILOG 4. KRATKA METODOLOGIJA ZA SALU

PREZIME | IMA PACHUENTA . ot iiitiiiiiisisssmiis i s hsssssst b b basaa st s baa b b s an s sbasas DATUM OPERACHE. ....ccciiiinnnninns

VREME POCETKA OPERACHE ..cvccovevvriesiiniannnssessissaneas VREME XRAJA OPERACHE. ....cciiiiiiriiiiiiiiiniiiiis s

KRATKA METODOLOGIJA ZA SALU

UTICAJ LOKALNOG ANESTETIKA NA JACINU BOLA POSLE
LAPAROSKOPSKE HOLECISTEKTOMIJE

Cilj ovog rada je procena postoperativnog nivoa bola kod bolesnika operisanih
laparoskopskom metodom holecistektomije sa primenom lokalnog infiltracije portova na pocetku
ili na kraju operacije mereno numerickom VAS (vizuelno analogne skale ) bola. RADNA
HIPOTEZA : Postoji znacajna razlika i uticaj primene lokalnog anestetika u nivou
procenjenog bola kod laparoskopske holecistektomije.

U ovoj prospektivnoj studiji obuhvataju se bolesnici operisani na Klinici za abdominalnu |
endokrinu i transplantacionu hirurgiju i u Urgentnom centru Klinickog centra Vojvedine u Novom
Sadu. Studija je zamisljena da pacijenti budu u 4 grupe. Prva grupa su pacijenti kojima na kraju
operacije nije davan lokalni anestetik nigde ( Grupa 0 ), druga grupa pacijenata su oni kojima
je davan lokalni anestetik infiltracijom u portove na kraju operacije ( Grupa P ), tre¢a grupa
pacijenata su oni kojima je davan lokalni anestetik prskanjem loze holeciste na kraju operacije
pre postavljenog drena ( Grupa V ), i Cetvrta grupa pacijenata su oni kojima je davan lokalni
anestetik infiltracijom u portove na kraju operacije i prskanjem loZe holeciste na kraju operacije
pre postavljenog drena ( Grupa P +V ),.

Molimo da budete grupa

O P V P+V

Anestezioloski deo: uobitajena anestezija za laparoskopsku holecistektomiju. Na kraju
operacije (anestezije) molimo isklju¢ivo dati I ampulu Klometol, I amp Ranisan, I amp
Diklofen. Upisati na listu kao i vreme davanja hirurskog lokalnog anestetika, Upisati na ovu
listu vrstu, vreme davanja i koli¢inu opicida koristenih tokom anestezije.

Hirurski deo: Injicirati prema grupi Grupa 0 nista, Grupa P 8ml 0.25% Bupivacaine
(Marcaine), po 2 ml u svaki od 4 porta subkutano do ispod fascije, Grupa V 8ml 0.25%
Bupivacaine (Marcaine), sve poprskati lozu holeciste, Grupa P+V 8ml 0.25% Bupivacaine
(Marcaine), po 2 ml u svaki od 4 porta subkutano do ispod fascije 1 8ml 0.25% Bupivacaine
(Marcaine), sve poprskati lozu holeciste.

Postoperativni deo — sestrinski . upisati u listu vreme davanja svih lekova, Prvu dozu
1. amp Novalgetol dati infuziono 1 h posle sale. Dva sata posle toga dati 1. amp Diklofen
i.m. dva sata posle toga dati 1. amp Novalgetol dati infuziono, dva sata posle toga dati 1.
amp Diklofen i.m. Per os ¢aja ili vode dati za oko 4 do 6 nakon operacije. Tbl. Brufen 400mg
dati per 0s u 22 h ukoliko je proslo od posiednje doze najmanje 2 h. U sludaju vrlo intenzivnih
bolova dodati jos analgetika (klinicki lekar) i upisati na listu. Maksimalne dnevne doze analgetika
nisu prekoracene.

VRSTA OPIOIDA U ANESTEZUL.......ooiuniiiniiiinnnniinnnnsinsienssianesannns VREME | KOUCINA ME....ovriinnniiiessiassasnsnssenns

DAT KLOMETOL .....cvvinnirnrinsssnssennnnsinns DAT RANISAN........covmmnniirmmsnnrnminnssnssnns DAT DIKLOFEN.......c.ovmenminrnnnnannnns
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PRILOG 5. TERAPIISKA (SESTRINSKA) LISTA
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PRILOZI

PRILOG 6. UPITNIK SA SKALOM BOLA

PREZIME | IME PACHENTA ... i issassassans DATUM OPERACHE.........iviivisiniiniinsinninianas

MOLIMO VAS DA NA ODREDENIM SKALAMA ZAOKRUZITE ODGOVARAJUCU VREDNOST ONAKO
KAKO SE OSECATE.

OVAJ INDIVIDUALNI LIST VAS MOLIMO DA VRATITE VODITEUU ISPITIVANJA.
OCENA 0 ZNACI DA NEMA BOLA NI MUKE, A OCENA 10 zNACI DA JE KRETANJE KAO PRE.

i 2 J 4 S 6 7 8 9 10
BOL PRE OPERACLIE .

BOL 1.SAT
1 | | I | | | 1 | | |
1 i ] ] 1 | | i I | |
MUKA LSAT 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
] 1 2 3 4 o) 6 7 8 9 10
BOL 2. SAT
| | | | | | | | | | 1
I = i i 1 1 I | | I I
MUKA 2. SAT 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
] 1 2 3 i | 5 6 74 8 9 10
BOL4. SAT
| | | I | | | | | | 1
f ] 1 1 T l | l l | |
MUKA 4.SAT 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
0 1 2 3 i ) 6 7 8 9 10
BOL 6.SAT
L1 | l | 1 | | | | |
| 1 1 ] j | l I 1 I |
MUKA 6. SAT 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
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BOL 12. SAT
[ | | | | | | | | | |
[ | | | | | | | | 1 |
MUKA 12. SAT 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
4 5 6 74 8 9 10
BOL 24. SAT

¥y se789

AEDACSTE AveRAce ECENT Aagty SREAT

KRETANJE 24. SAT

BOL 48. SAT

KRETANJE 48. SAT -m AEAR \umncu Nt goot> smeaT

BOL 7. DAN

KRETANJE 7.DAN

AveRAce TEOFNT 2801 SREAT

NAPOMENA: DOZVOLIENO JE KORISTITI KUCI TABLETE PROTIV BOLOVA PREMA VASEM
OSECANJU

KOLUKC KOMADA LEKOVA PROTIV BOLOVA | KOJU VRSTU STE KORISTILI OD OTPUSTA DO
PRVE KONTROLE?

NAPISATI VASU OCENU ZADOVOLISTVA | KONTROLE BOLA TOKOM LECENJA (0 — 10 )
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PRILOG 7. SPISAK SKRACENICA
LCD - ekran od tecnih kristala (engl. Liquid Cristal Display),
LED - svetle¢e diode (engl. Light-emitting Diode),

IASP — Medunarodno udruzenje za istrazivanje bola (International Association for
Study of Pain)

ASA - Ameri¢ko udruzenje anesteziologa (American Society of Anesthesiologists)
VRS - Skala verbalne procene (Verbal Rating Scale)

NRS - Numeri¢ka analogna skala (Numeric Rating Scale)

VAS - Vizuelno analogna skala (Visual Analogue Scale)

NSAIL - nesteroidni antiinflamatorni lekovi

PCA - Analgezija koju kontroliSe pacijent (Patient Control Analgesia)
cAMP - cikli¢ni adenozin monofosfat

OPR - opioidni receptor

COX - ciklooksigenaza

NMDA — N-metil-D-aspartat receptor

IL — interleukin

IEN — interferon

CRP - C-reaktivni protein

BMI - Indeks telesne mase (engl. Body Mass Index)

SD - standardna devijacija

Xsr — aritmeticka sredina

MED - mediana
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