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lako je dijabetes melitus (DM) tip 2 je hroni¢no
oboljenje Cija se stopa znacajno povecala
poslednjih decenija, podaci o odnosu pacijenta
prema leku i leCenju dijabetes melitusa su retki
i odnose se na pojedine aspekte terapije. Glavni
kamen spoticanja u leCenju dijabetesa jeste
nepridrzavanje pacijenata propisanim lekovima,
Sto otezava odrzavanje normalne
glikoregulacije i doprinosi razvoju teskih
komplikacija koje znacajno uticu na kvalitet
zivota pacijenata sa DM. Raspolaganje tacnim
podacima o upotrebi antidijabeti¢nim lekova,
kao i uvidom u realno stanje o odnosu
pacijenata prema leku u le¢enju DM tipa 2,
omogucava poboljsanje farmakoterapijske
prakse i kreiranje intervencije za poboljSanje
adherencije pacijenata

Ciljevi ovog istrazivanja bili su: 1) analiza
obima potrosnje 1 strukture antidijabeti¢nih
lekova na teritoriji Republike Srpske i njihovo
poredenje sa upotrebom i strukturom
propisivanja u okolnim zemljama kao i
drzavama sa razvijenom farmakoterapijskom
praksom; 2) analiza obima potroSnje i strukture
antidijabeti¢nih lekova u opStini Foca 1
poredenje sa savremenim farmakoterapijskim
smernicama; 3) odredivanje procenta
pokrivenosti antidijabeticnom terapijom
pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne godine u
opstini Foca; 4) odredivanje adherencije
pacijenata sa DM tipa 2 prema antidijabeti¢noj
terapiji metodom brojanja tableta/doza insulina
I putem validiranog upitnika; 5) odredivanje
kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem
pacijenata sa DM tipa 2 u opstini Foca
primenom validiranog upitnika SF-36v?; 6)
odredivanje prediktora neadherenije kod
primene obe metode merenja adherencije u
odnosu na karakteristike i kvalitet zivota




pacijenata sa DM tip 2 u opstini Foca.
Ispitivanje se sastojalo iz dva dela. U prvom
delu sprovedeno je retrospektivno
farmakoepidemiolosko pracenje upotrebe
antidijabeticnih lekova kao i odredivanje
strukture ovih lekova na teritoriji Republike
Srpske u periodu od 01.01.2013. do
31.12.2013.godine i izvrseno je poredenje sa
upotrebom i strukturom propisivanja u okolnim
zemljama kao i drzavama sa razvijenom
farmakoterapijskom praksom. U drugom delu
ispitivanja sprovedeno je
farmakoepidemiolosko ispitivanje primene
antidijabeti¢nih lekova na nivou same opStine
Foca u okviru koje je pored analize obima
potroSnje i strukture antidijabeti¢nih lekova u
istom periodu kao i na teritoriji Republike
Srpske 1 poredenja sa savremenim
farmakoterapijskim smernicama, odredivan i
procenta pokrivenosti antidijabeticnom
terapijom mereno redovnos¢u ponovnih
popunjavanja recepata od strane lekara opste
prakse tokom jednogodiSnjeg perioda. Takode
je sprovedeno i ispitivanje adherencije prema
antidijabeti¢nim lekovima primenom dve
razli¢ite metode merenja kao i kvalitet zivota
pacijenata sa DM tip 2 izmedu 01.01.2015. i
31.12.2015.godine.

Ukupna upotreba antidijabetika za lecenje
dijabetesa tip 1 i tip 2 na teritoriji Republike
Srpske iznosila je 38,29 DDD/1000st/dan.
Upotreba insulina i analoga iznosila je 11,28
DDD/1000st/dan. Ukupna upotreba oralnih
lekova koji snizavaju glukozu 1 krvi,
iskljucujuci insuline iznosila je 27,01
DDD/1000st/dan, a metformin je najcesce
kori$éeni predstavnik. Sli¢an obim i struktura
upotrebe antidijabeti¢nih lekova utvrdena je i u
opstini Foca. Procenat pokrivenosti
antidijabeticnom terapijom pacijenata sa DM
tip 2 tokom jedne godine u opstini Foca iznosio
je vise od 94,91%. Adherencija odredivana
metodom brojanja tableta/doza insulina iznosila
je 52,3%, a merena primenom validiranog
upitnikom iznosila je svega 44,9%. Statisticki
znacajni prediktori neadherencije odredivane
primenom metode brojanja tableta/doza
insulina su doplata cena leka kao 1 niZi skor




dimenzije mentalnog zdravlja kada je u pitanju
kvalitet zivota. Prediktori neadherencije merene
primenom validiranog upitnikom bili su muski
pol, kao i nizi skor dimenzije mentalnog kao i
fizickog zdravlja kada je u pitanju kvalitet
zivota. Na osnovu ovih saznanja, intervencije
za poboljsanje adherencije pacijenata bi bile
usmerene na edukaciju pacijenata muskog pola,
zatim na smanjivanje izdataka pacijenata za
lekove, §to ¢e doprineti i boljem kvalitetu
zivota ovih pacijenata.
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Although diabetes mellitus (DM) type 2 is a
chronic disease whose rate has increased
significantly in recent decades, data on the
patient's attitudes towards the medicine and the
treatment of diabetes mellitus are rare and relate
to individual aspects of the therapy. The main
stumbling block in the treatment of diabetes is
not taking prescribed drugs regularly, which
makes it difficult to maintain normal
glycoregulation and contribute to the
development of severe complications that
significantly affect the quality of life of patients
with DM. The disposition of accurate data on
the use of antidiabeticdrugs, as well as the
insight into the real state of the patient's
relationship with the medication in the
treatment of DM type 2, enables the
improvement of pharmacotherapeutic practice
and the creation of an intervention to improve
patient adherence.

The objectives of this research were:

1) analysis of the volume of consumption and
structure of anti-diabetic medicines on the
territory of the Republic of Srpska and their
comparison with the use and structure of
prescribing in the surrounding countries as well
as countries with developed
pharmacotherapeutic practice;

2) analysis of the volume of consumption and
structure of antidiabetic drugs in the
municipality of Fo€a and comparison with
modern pharmacotherapeutic guidelines;

3) determining the percentage of coverage with
antidiabetic therapy of patients with DM type 2
during one year in the municipality of Foca;

4) determining the adherence of patients with
DM type 2 in antidiabetic therapy by the
method of pill counts /volume of insulin and by
validated questionnaire;

5) determining the quality of life associated




with the health of patients with DM type 2 in
the municipality of Foc¢a using the validated
questionnaire SF-36v2;

6) determination of the predictor of
nonadherence in the application of both
methods of adherence measurement in relation
to the characteristics and quality of life of
patients with DM type 2 in the municipality of
Foca.

The investigation consisted of two parts.

In the first part, a retrospective
pharmacoepidemiological monitoring of the use
of antidiabetic drugs was carried out, as well as
determining the structure of these drugs in the
territory of the Republic of Srpska in the period
from January, 1% 2013 until December, 31%
2013, and a comparison was made with the use
and prescription structure in neighboring
countries as well as countries with developed
pharmacotherapeutic practices.

In the second part of the study, a
pharmacoepidemiological study was carried out
on the use of antidiabetic drugs at the level of
the municipality of Foca itself, in which,
besides analyzing the volume of consumption
and structure of anti-diabetic drugs in the same
period as in the territory of the Republic of
Srpska and comparison with modern
pharmacotherapeutic guidelines, the percentage
of coverage by antidiabetic therapy was
measured by the regularity of the prescription
prescribed by the general practitioner over a
one-year period. Medication adherence to
antidiabetic drugs was also carried out using
two different methods of measurement as well
as the quality of life of patients with DM type 2
between January, 1% 2015and December, 31%
2015.

The total use of antidiabetic for the treatment of
type 1 diabetes and type 2 in the territory of the
Republic of Srpska was 38.29 DDD / 1000st /
day. The use of insulin and analogs was 11.28
DDD /1000st / day. The total use of blood
glucose lowering drugs , excluding insulins,
was 27.01 DDD / 1000st / day, and metformin
is the most commonly used representative. A
similar volume and structure of the use of anti-
diabetic drugs was also determined in the




municipality of Fo¢a. The percentage of
coverage of antidiabetic therapy of patients
with DM type 2 during one year in the
municipality of Foca amounted to more than
94.91%. Adherence determined by the pill
counts and the volume of insulin method was
52.3%, and measured by applying the validated
questionnaire was only 44.9%. Statistically
significant predictors of nonadherence
determined by the method of pill
counts/volume of insulinare copayment, a fix
fee for prescription made by patients as well as
the lower score of the mental health dimension
when it comes to quality of life. The non-
adherence predictors measured using the
validated questionnaire were the male sex, as
well as a lower score of the mental dimension
as well as physical health when it comes to
quality of life. Based on these findings,
interventions to improve patient adherence
would focus on health education of male
patients, and policy changes regarding
availability of antidiabetic medication through
copayment reductions , which will contribute to
a better quality of life for these patients.
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1. UVOD

1.1. Dijabetes melitus

Dijabetes melitus (DM) predstavlja metabolicku bolest koju karakteriSe hiperglikemija
uslovljena poremecajem u sekreciji insulina, poremecéajem u njegovom dejstvu ili zbog prisustva oba
ova poremecaja (American Diabetes Association, 2010). Prakti¢no svaki oblik dijabetesa izazvan je
smanjenom koncentracijom insulina u krvi (nedostatak insulina) i smanjenom osetljivos¢u perifernih
tkiva na insulin (periferna insulinska rezistencija). Pankreas (gusSteraca) se sastoji iz egzokrinog i
endokrinog dela. Egzokrini deo stvara i izlucuje u tanko crevo enzime proteazu, amilazu i lipazu,
odgovorne za razgradnju belancCevina, ugljenih hidrata i masti iz hrane. Drugi deo pankreasa
predstavlja zlezdu sa unutra$njim lu¢enjem i sastoji se od tzv. Langerhansovih ostrvaca koja sadrze
viSe vrsta ¢elija od kojih su najznacajnije beta Celije koje izluuju u krv insulin i alfa ¢elije koje
izlu¢uju glukagon, dva hormona koja delujuéi suprotno reguliSu metabolizam glukoze. Glukoza
nakon resorpcije iz tankog creva, dolazi do beta ¢elija pankreasa i povecava izlu¢ivanje insulina, koji
putem Kkrvi dolazi do ciljnih organa i tkiva, gde se vezuje za posebne insulinske receptore i stimulise
ih. Insulinski receptori pokrecu ceo niz aktivnosti unutar ¢elije, €iji je rezultat povecana ekspresija
GLUT4 receptora na membrane celije koji idu ka spoljasnjoj membrani celije, vezuju glukozu iz
krvi, 1 zajedno s njom se uvlace u celiju. Glukoza se u ¢eliji koristi kao izvor energije, ili se skladisti
kao rezerva energije. Insulin osim toga povecava i utilizaciju masnih kiselina, koje se pod njegovim
uticajem pretvaraju u masno tkivo i utilizaciju aminokiselina koje se pretvaraju pod njegovim
uticajem u belan¢evine. Zbog toga govorimo da je insulin anaboli¢ki hormon, pomaze stvaranje
slozenih jedinjenja u organizmu. Apsolutni nedostatak insulina ili nedovoljnost njegove funkcije
dovode do razvoja dijabetes melitusa. Kriterijumi za dijagnozu DM, koje daje Ameri¢ka Asocijacija
za Dijabetes, su: glikemija nataste >7,0 mmol/l; glikemija u bilo kom uzorku krvi >11,1 mmol/l uz
prisustvo klasiénih simptoma hiperglikemije (poliurija, polidipsija, polifagija, gubitak u teZini,
razdrazljivost, slabost) ili: glikemija nakon 2 sata tokom testa sa oralnim optere¢enjem glukozom
(OGTT) >11,1 mmol/l (American Diabetes Association, 2010; Ugresi¢ i sar., 2011; Kopec i sar.,
2017). Moze da bude posledica apsolutnog odsustva insulina kada se manifestuje kao insulin zavisni

dijabetes melitus ili dijabetes melitus tip 1, ili relativnog nedostatka insulina i insulinske rezistencije
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na nivou ciljnih tkiva tj. insulin nezavisni dijabetes melitus ili dijabetes melitus tip 2 (Raskovi¢,
2015; Morsi M i sar., 2018; Petersen MC i sar., 2017; Leiter i Nauck, 2017).

DM tip 1 nastaje kao posledica virusnog oSteCenja gusterate odnosno kao posledica
autoimunih procesa destrukcije beta ¢elija mada moze da bude i idiopatske prirode. Ovaj tip Secerne
bolesti zavisi od svakodnevne supstitucije insulina od njenog samog nastanka, ¢ime se sprecava
pojava dijabetesne ketoacidoze i hroni¢nih mikro i makroangiopatskih komplikacija koja i u
krajnjem omogucava prezivljavanje ovih bolesnika. Najcesc¢e se javlja kod dece 1 mladih (juvenilni
dijabetes melitus).

DM tip 2 nastaje kao posledica dugogodi$nje hroni¢ne stalne stimulacije beta celija
pankreasa glukozom. Ovaj vid se najCeS¢e javlja kod gojaznih. Kao posledica stalnog prisustva
velikih koli¢ina glukoze u krvi, beta ¢elije stalno luce insulin. Velike koli¢ine insulina najpre
efikasno uvlace glukozu u ¢eliju. Vremenom, celije pocinju da se brane od stalnog delovanja
insulina i dolazi do nishodne regulacije receptora. Kao posledica smanjenja broja receptora dolazi do
toga da su Celije okruzene sa velikom koli¢inom insulina, ali on ne moze da ispolji svoje delovanje
jer je broj receptora na koje insulin deluje mali. I tako se pored hiperinsulinemije i oCuvane
gusterae javlja hiperglikemija, manifestni DM tip 2. Oko 80-90% bolesnika sa DM ima tip 2, a
obi¢no se javlja kod starijih osoba. Faktori rizika za nastanak DM tipa 2 su: porodi¢na anamneza
DM tip 2, gojaznost, starost, fizicka neaktivnost, hipertenzija, istorija vaskularnih bolesti, sindrom
policisti¢nih jajnika, itd. (American Diabetes Association, 2010; Ugresic€ i sar., 2011).

Postoje akutne i1 hroni¢ne komplikacije dijabetes melitusa (Risti¢ S, 1994). U akutne
komplikacije ubrajaju se: dijabetesna ketoacidoza, hiperosmolarna neketotska koma i
hipoglikemijska koma. Najznacajnije hroni¢ne komplikacije koje nastaju u toku dijabetesa su
degenerativne promene na krvnim sudovima, kao §to su oboljenja nastala u toku arterioskleroze i
mikroangiopatije, zatim infekcija i degenerativni procesi i oboljenja drugih tkiva i organa.
Vaskularne komplikacije se dele na mikrovaskularne 1 makrovaskularne. Mikrovaskularne
komplikacije (zadebljanje bazalne membrane kapilara - mikroangiopatije) obuhvataju: nefropatiju
(skup sindroma nastalih usled arteroskleroze bubreznih arterija, mikroangiopatije krvnih sudova
glomerula i infekcije mokraénih puteva); retinopatiju (posledica dijabetesne mikroangiopatije koja
zahvata kapilare o¢nog dna) i neuropatiju (posledica mikroangiopatije krvnih sudova koji ishranjuju
zivee) (Zoungas S i sar., 2017; Baranowska-Bik i Bik, 2017) Makrovaskularne komplikacije
(ateroskleroza) obuhvataju: koronarnu bolest (AIM, nestabilna angina i angina pectoris) koja je 3-5

puta cesca u dijabetesu nego kod zdravih osoba, dok se klinicka slika bitno ne razlikuje u osoba
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obolelih od dijabetesa; hipertenziju; mozdanu apopleksiju (najceséa je tromboza arterija mozga sa
ishemijom i nekrozom tkiva) i obliterirajuca ateroskleroza donjih ekstremiteta (gangrena) (Martinez-
Cerdn i Garcia-Rio, 2017). Kada su u pitanju hroni¢ne komplikacije, hiperglikemija ima najveci
znacaj u njihovom nastanku. Za pogorSanje makroangiopatija ima znacaj hipertenzija, za

mikroangiopatiju promena lipida u krvi.

1.2. Prevalencija dijabetesa melitusa

DM je prisutan kod 90-95% svih dijagnostikovanih slucajeva dijabetesa i zahvata ispod 10%
svetske populacije. Prema procenama od strane Medunarodne federacije za dijabetes (International
Diabetes Federation - IDF) 415 miliona (8,8%) odraslih (starosti od 20-79 godina) na globalnom
nivou ima dijabetes, a njih 75% Zivi u zemljama sa niskim i srednjim dohotkom. Jedna od 11
odraslih osoba (od 20-79 godina) ima dijabetes. 542 000 dece (od 0-14 godina) ima tip 1 dijabetes
(1df Diabetes Atlas, 2015). Gledano po regionima moze se reci da postoje znatne varijacije u stepenu
zahvacenosti, tako su npr. zemlje Zapadnog Pacifika ubedljivo na prvom mestu po broju obolelih,
dok je Afrika region sa najmanje obolelih od DM, mada se ocekuje da se ova situacija promeni jer ¢e
Africke zemlje u narednom periodu postati drzave u razvoju. lako se najviSe stope incidencije
registruju u razvijenim zemljama, najveéi porast broja obolelih oekuje se u zemljama u razvoju. Sto
se tiCe prevalencije DM u urbanim 1 ruralnim sredinama, skoro dvostruko viSe obolelih Zivi u
urbanim sredinama zbog nacina zivota, socioekonomskog statusa, ekoloskih faktora, geografskih

uslova, itd.

Evropa, teritorija sa 56 zemalja, takode ima znatne varijacije u raspodeli broja obolelih od
DM. Prema procenama Medunarodne federacije za dijabetes (International Diabetes Federation -
IDF), najveéa prevalencija u Evropi je u Turskoj 12,8%, dok Azerbejdzan ima prevalenciju od svega
6-7%. Nemacka, Spanija, Italija i Francuska, takode spadaju u zemlje sa visokom prevalencijom
izmedu 5% 1 8%. Skandinavske zemlje poput Finske i Norveske imaju prevalenciju DM izmedu 5-
6%. Jugoistocna Evropa, region kom pripadaju nasa zemlja, kao i susedne drzave: Makedonija, Crna
Gora i Bosna i Hercegovina, se nalazi u grupi zemalja sa visokom prevalencijom DM koja iznosi
vise od 9%. Za nijansu bolja je Hrvatska sa prevalencijom DM oko 5-6% (ldf Diabetes Atlas, 2015).
Medutim, podaci o morbiditetu su dosta nepouzdani zbog nepostojanja adekvatnih registara svih
obolelih od dijabetesa u mnogim drzavama (Radosevic i sar., 2013; Metelko 1 sar., 2008; Szybinski,

2001).



1.3. Farmakoepidemiologija antidijabeti¢nih lekova

Ispitivanja koja su pratila trend upotrebe antidijabeti¢nih lekova pokazala su da se upotreba
ovih lekova povecava Sto je u skladu sa povecanjem prevalencije ovog oboljenja svuda u svetu
(Doro P i sar., 2005). FarmakoepidemioloSko pracenje upotrebe oralnih antidijabetika i insulina
zasnovano na konceptu definisanih dnevnih doza (DDD) od velikog je zna¢aja kako bi se omogucilo
pracenje intenzivnosti upotrebe ovih lekova u vremenu u jednoj regiji. Nadalje, ova ispitivanja daju
mogucnost poredenja upotrebe ne samo intenziteta ve¢ i strukture ovih lekova u razli¢itim
geografskim sredinama (regijama) (Jakovljevi¢ i sar., 2007), kao i komparaciju upotrebe sa
morbiditetom (Stanulovi¢ i sar., 1986; Benitez i sar., 1992). Svakako da pracenje upotrebe lekova
daje jasan uvid u farmakoterapijsku praksu jedne sredine i omogucuje njeno poredenje sa
savremenim farmakoterapijskim smernicama. Prac¢enjem upotrebe antidijabetika u deset Evropskih
zemalja uocene su velike razlike ¢ak i izmedu susednih drzava kada je u pitanju i sama struktura
upotrebe ovih lekova. Dok se upotreba derivata sulfonilureje udvostruéila u Spaniji, Engleskoj i
Danskoj, dotle se u Nemackoj i Svedskoj njihova upotreba smanjila (Melander i sar., 2006). lako je
metformin lek izbora za terapiju tipa 2 DM prema savremenim farmakoterapijskim vodic¢ima,
ispitivanja upotrebe antidijabetika u Sjedinjenim Americkim DrZavama, u Madarskoj 1 Slovackoj
govore o ve¢oj upotrebi derivata sulfonilureje nego bigvanida. Sa druge strane u Svedskoj, zemlji
sa razvijenom farmakoterapijskom praksom, upotreba bigvanida se nalazi na prvom mestu kod
pacijenata sa DM tip 2 (Hanko i sar., 2005).

1.4. Adherencija

Racionalna primena lekova zahteva odgovaraju¢e znanje o etiopatogenezi, klini¢kom
ispoljavanju i ishodu same bolesti, farmakoloskim dejstvima odabranog leka kao i 0 njegovoj
sudbini u organizmu. Medutim, u teZnji ka ovom cilju neretko postoji nesklad izmedu ovih zahteva,
pojedinacno ili udruzeno, tako da se u svakodnevnoj klini¢koj praksi ne postize Zeljeni kvalitet
pruzene zdravstvene usluge. Za to postoje Cetiri osnovna uzroka: a) bolesti se ne mogu precizno
dijagnostikovati, b) ne moZe da se ordinira najefikasnija terapija, c) pristup terapiji moze biti
ogranicen i d) propisani farmakoterapijski protokol se ne sprovodi dosledno u praksi, onako kako je

planiran. Pod pretpostavkom da su dijagnoza i1 odabir leka odgovarajuci, problem koji ostaje za
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lekara jeste da odredi dozni protokol tako da se u obolelom organu postigne optimalna (delotvorna)
koncentracija aktivne supstance. Kako savremena sociodemografska i kulturoloSka kretanja
namecu vrlo sloZzene odnose izmedu davalaca i korisnika usluga, Sto iziskuje potrebu blize analize
ove osetljive veze, tako savremeni lekar mora da bude dobro upuéen u nove termine kako bi
sagledao i eventualno korigovao sve teskoce koje stoje na putu racionalne farmakoterapije i §to
efikasnije resio poslednji problem doslednog sprovodenja propisane farmakoterapije (Horne i sar.,
2004).

Jedan od savremenih termina je i termin — adherencija. Prema definiciji Svetske zdravstvene
organizacije (SZO), adherencija je stepen do koga se ponaSanje pacijenta (uzimanje lekova,
pridrzavanje dijeti, i/ili promena nacina zivota) poklapa sa dogovorenim preporukama osobe koja
lek propisuje (Pladevall i sar., 2004). Adherencija je, u pravom smislu te reéi, partnerstvo pacijenta
i propisivaca (Boccuzzi i sar., 2001). Naime, adherencija podrazumeva takav odnos izmedu
propisivaca leka i pacijenta u kom pacijent aktivno ucestvuje u planu lecenja. Lekar se dogovara sa
pacijentom u vezi preporu¢enog rezima lecenja, diskutuje se o vaznosti adherencije prema
propisanom leku, alternativne terapijske moguénosti se razmatraju i planira se dalje pracenje
pacijenta. Mnogi su adherenciju usvojili kao alternativu komplijanse, u pokuSaju da se naglasi da je
pacijent slobodan da odluci da li zeli da postuje tj. ,,adherira® preporuke lekara ili da propusti da to
uradi. Komplijansa jeste adherencija videna iz perspektive lekara, gde je bolesnik u pasivhom
polozaju i viden je samo kao objekat. Adherencija razvija definiciju komplijanse, isticanjem
potrebe za dogovorom pacijenta i lekara. Upotreba termina adherencija, dalje je iskomplikovala
definisanje termina ,,neadherencija”. ,,Neadherencija“ je, prema misljenju mnogih autora, ,,bolest*
jer problem ima mnoge osobine medicinskog poremecaja. Prvo, neadherencija moze da dovede do
povecanog morbiditeta 1 mortaliteta; drugo, problem moZe biti procenjen i pracen; trece,
identifikovane su delotvorne intervencije; Cetvrto, trijaZza je potrebna radi identifikovanja onih
pacijenata pod najveéim rizikom od neadherencije i peto, neadherencija je problem javnog zdravlja,
za koji je prevencija vazan cilj. Istrazivaci nalaze da je korisno da neadherenciju razdvoje bar u dve
kategorije, primarnu neadherenciju, kada iz nekog razloga pacijent ne uspe da ostvari pravo na lek,
i sekundarnu, kada se lek ne uzima po propisu. Kategorije se mogu odnositi i na nameru. Namerna
neadherencija, nastaje kada pacijent odbije ili lekarevu dijagnozu ili preporucen terapijski postupak.
Nemogucénost primene odgovarajuceg leka, jer pacijent ne moze da plati troSkove recepta, moze se

klasifikovati kao dobrovoljan, ali je nameran samo u ograni¢enom smislu. S druge strane,



nenamerna neadherencija moze biti uzrokovana jednostavno zaboravljanjem ili moZze biti povezana

s velikim brojem demografskih, socijalnih, psiholoskih ili klinickih varijabli.

1.4.1. Faktori koji uti¢u na adherenciju kod pacijenata sa DM tip 2

Losa adherencija je kriticno pitanje za globalno javno zdravlje, a istrazivanja u oblasti
sociologije identifikovala su vise nac¢ina pacijentovog razmisljanja o lekovima i uzimanju lekova.
Analiza ovih okolnosti, kao i drugih ¢inioca izvan samog bolesnika, moze da nam ukaze na faktore
koji najizrazitije stoje kao prepreka dobroj adherenciji. Do sada je identifikovano pet grupa takvih
faktora: drustveni i ekonomski faktori, faktori zdravstvenog sistema, faktori vezani za zdravstveno
stanje, faktori vezani za terapiju i faktori vezani za pacijenta. Drustveni i ekonomski faktori su
slede¢i: ograni¢eno poznavanje nove terminologije, nedovoljno medicinsko obrazovanje, nedostatak
porodicne i drustvene podrske, nestabilni zivotni uslovi (npr. beskucnici), tegoban zivot, ogranicen
pristup resursima zdravstvene zastite, bez zdravstvenog osiguranja, otezan pristup zdravstvenoj
zastiti, troskovi lecenja/i lekova, kulturoloske zablude i verovanja o bolesti i lecenju. Faktori
zdravstvenog sistema su: odnos nosilac zdravstvene zastite — pacijent, komunikacijske vestine
nosioca zdravstvene zastite (nedovoljno objasnjenje neupuéenom pacijentu), nesklad izmedu
stavova o zdravlju izmedu nosioca zdravstvene zastite i pacijenta, nedovoljni edukacioni programi i
provera stecenih znanja, nedostatak znanja o adherenciji i delotvornim intervencijama za njeno
poboljsanje, upotreba isuvise stru¢nog jezika za Siru javnost, visoki troskovi lekova ili dela ucesca
koje snosi pacijent, otezano zakazivanje ili propustanje pregleda, dug period c¢ekanja, nedostatak
kontinuirane zdravstvene zastite. Faktori vezani za zdravstveno stanje su medu najznacajnijim.
Takvi faktori su: hroni¢na oboljenja, simptomi nisu manifestni (hipertenzija), tezina simptoma,
depresija, psihoti¢cna oboljenja, mentalna retardacija/ometenost u razvoju. Faktori vezani za terapiju
su: slozeni terapijski protokoli (broj dnevnih doza, polifarmacija), slozena primena lekova
(injekcije), trajanje lecenja, ceste izmene nacina lecenja, izostanak poboljsanja neposredno po
primeni terapije, nezeljena dejstva lekova, terapija znatno narusava zeljeni zivotni stil ili zahteva
znacajne promene u navikama. Faktori vezani za pacijenta mogu da se svrstaju u dve kategorije:
somatski i psiholosko-bihevioralni.

Kada su u pitanju drustveni i ekonomski faktori kod pacijenata sa DM tip 2 mora se istaci da
pacijentovo znanje o lekovima i vlastitoj bolesti moze znac¢ajno pomoci u redovnijem uzimanju
terapije. Cesto pacijenti ne znaju koje lekove i zasto uzimaju u svojoj terapiji, ve¢ razlikuju lekove

po obliku i boji. Uzimaju ih ,,zato $to je lekar tako propisao, a sami nisu svesni svoje bolesti i
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terapije (Borgsteede i sar., 2011). Faktori poput siromastva, nezaposlenosti, visokih cena lekova i
drugo u znatnoj meri uti¢u na adherenciju. To je posebno izrazeno u zemljama u razvoju gde nizak
socioekonomski status moze staviti bolesnika u poziciju da mora izabrati jeftiniji put leCenja ili
odustati od adekvatnog leCenja. Kod pacijenata sa niskim primanjima, cena lekova moze da bude
razlog za nizu adherenciju. Randomizovana kontrolisana studija u SAD pokazala je da 34%
pacijenata navodi da je placanje lekova razlog za nedostatak privrzenosti terapiji (Broadbent i sar.,
2011). Smanjenje participacije je povezano sa povecanjem adherencije i smanjenjem medicinskih
troskova. Studija u Australiji pokazala je da kada participacija poraste za 24%, dolazi do znacajnog
smanjenja uzimanja raznih lekova, ukljuc¢ujuéi i one za dijabetes i kardiovaskularne bolesti (Hynd i
sar., 2008). Lekari treba da pacijente direktno pitaju o problemima koji su vezani za troSkove, i da
razgovaraju sa pacijentom u vezi participacije. Ako je odgovor pacijenta da je problem placanje
participacije, lekar mora dodatno da istrazi i da stalno prati teSkoce vezane za placanje. Lekari
takode treba da ponude promenu rezima ako je potrebno, i pruze informacije o izvorima jeftinih
lekova ili finansijske pomo¢i. Rasa se Cesto spominje kao faktor adherencije, bez obzira zive li
pripadnici pojedine rase u zemlji njihovog porekla ili negde drugo kao imigranti. Razlog tome
uglavnom lezi u razli¢itim kulturoloskim uverenjima, a ne u razlikama medu rasama (Belgrave,
1997). Rat, bez obzira da li on traje ili se ve¢ zavrSio, takode moze uticati na pridrzavanje terapiji.
To je uglavnom posledica ratnih iskustava kao Sto su ekonomske teSkoce, nedostatak medicinske
kontrole i anarhija (Schwalm, 1997). Starost je takode jedan od faktora koji uti¢u na adherenciju, ali
je potrebno da budu procenjeni odvojeno za svako stanje i po moguénosti prema karakteristikama
pacijenta i prema starosnim grupama (npr. deca zavisna o roditeljskoj brizi, adolescenti, odrasli i
stariji pacijenti). Adherencija dece 1 adolescenata krece se izmedu 43 1 100%, s prosekom 58% u
razvijenim zemljama (Burkhart i Dunbar-Jacob, 2002). Neke studije pokazuju da su adolescenti
manje adherentni nego mlada deca (Burkhart i sar., 2001). Starije osobe predstavljaju 6,4% svetske
populacije 1 njihov broj se povecava za 800000 svaki mesec te su tako postali najbrze rastuci
segment populacije u mnogim zemljama u razvoju (Coutts i sar., 1992). Ova demografska tranzicija
dovela je do povecanja prevalencije ne samo DM nego i drugih hroni¢nih bolesti koje su Ceste kod
starijin osoba (Alzheimerove bolesti, Parkinsove bolesti, depresije, glaukoma, osteoartitisa,
osteoporoze i drugo). Starije osobe predstavljaju najvece potrosace lekova propisanih na recept. U
razvijenim zemljama, osobe starije od 60 godina potrose otprilike 50% od svih lekova propisanih na
recept, te su odgovorni za 60% troskova vezanih uz lekove, iako predstavljaju samo 12 do 18%

populacije u svojoj zemiji.



Faktori zdravstvenog sistema takode bitno uticu na adherenciju kod pacijenata sa DM tip 2.
Tako lo§ odnos izmedu pacijenata i lekara prijavljen je znatno ¢eSce od strane pacijenata sa loSim
pridrzavanjem propisanoj terapiji i pracenjem vrednosti glukoze, i bio je povezan sa viSim nivoima
HbAlc (Ciechanowski i sar., 2001). Farmaceut poseduje znanja koja mogu pomodéi pacijentu u
reSavanju i uklanjanju mnogih dilema u dugotrajnom lecenju. Treba uspostaviti bolju komunikaciju,
pacijent se mora ohrabriti da pita, kako lekara, tako i farmaceuta, a oni treba da pruze pouzdanu
informaciju koja ¢e mu pomoc¢i da poboljsa svoju adherenciju u dugotrajnom uzimanju lekova
(Culig i sar., 2009). Zdravstveni radnici — medicinske sestre, lekari i farmaceuti trebali bi prestati
pretpostavljati da pacijenti koji ne postavljaju pitanja znaju o svojim lekovima sve §to treba znati ili
da ¢e sve biti u redu ako i ne znaju, a porodica bi se trebala kod starijih bolesnika aktivno ukljuciti u
pracdenje leCenja. Zdravstveni radnici i pacijenti moraju biti obuhvaceni u odgovarajuéi sistem
upravljanja znanjem. Kontinuirana edukacija, konsultantske te komunikacijske vestine neizostavni
su faktori dobre zdravstvene zastite. Dok dobar odnos izmedu pacijenta i lekara moze poboljSati
adherenciju, s druge strane mnogi faktori vezani uz zdravstveni tim i sistem mogu imati lo$ uticaj.
To se odnosi na slabo razvijeni zdravstveni sistem s neodgovaraju¢im ili nepostoje¢im naknadama
za zdravstvene usluge, 10§ sistem distribucije lekova, prezaposleni zdravstveni radnici, nedostatak
povratnih informacija o uspesnosti terapije, kratko vreme savetovanja, nedostatak kapaciteta sistema
koji bi omoguc¢ili bolju edukaciju pacijenta i osigurali prac¢enje njihove bolesti, nedovoljno znanje o
vaznosti pridrZzavanja terapiji 1 nepoznavanje intervencija kojim se adherencija moZe poboljSati
(Rose i sar., 2000).

Faktori vezani za zdravstveno stanje su medu najznacajnijim 1 kod pacijenata sa DM tip 2.
Otprilike 25-50% pacijenata s hroni¢nim bolestima ima komorbiditete, Cesto kao rezultat
komplikacija glavne dijagnoze. lako DM tip 2 moze da ostane nedijagnostikovan mnogo godina,
hroni¢na hiperglikemija povezana je sa disfunkcijom razli¢itih organa, §to dovodi do slepila,
amputacije ekstremiteta, bolesti bubrega, vaskularne 1 sréane bolesti. Povecanje mortaliteta
otkriveno je u pacijenata obolelih od DM tip 2 sa hipertenzijom u poredenju sa normotenzivnim
bolesnicima koji nemaju DM. Isto tako, osobe sa nedijagnostikovanim dijabetesom tipa 2 su takode
sa znacajno vecim rizikom od koronarne bolesti srca, mozdanog udara, i periferne vaskularne
bolesti nego pacijenti koji nisu oboleli od DM (The HTA in Diabetes study group, 1993). Pacijenti
sa DM tip 2 takode imaju vecu verovatnocu postojanja dislipidemije, hipertenzije 1 gojaznosti.
Posebno je ovo znacajno kada je u pitanju stanovnistvo Republike Srpske, ako se uzme u obzir da se

faktori rizika nisu promenili tokom poslednje dve decenije: jedna petina stanovniStva je gojazno



(21,6%), 61,2% ima vrednosti holesterola u krvi >5 mmol, 57,2% povecéan krvni pritisak i pokazano
je da viSe od polovine populacije odraslih ima nizak nivo fizicke aktivnosti (57,9%). Shodno tome,
Secerna bolest je bio peti vodeci uzrok smrti medu Zenama i sedmi medu muskarcima u Republici
Srpskoj u 2010. godini, a kardiovaskularne bolesti su odgovorne za 53% svih uzroka smrti (Jankovi¢
S i sar., 2014; Raki¢ S i sar., 2016). Depresija je povezana sa povecanjem mortaliteta, a posebno
onog vezanog za kardioloSke bolesti kod bolesnika sa ili bez dijabetesa, nezavisno od
sociodemografskih karakteristika, kardijalnih faktora rizika i konkomitantnih somatskih bolesti.
Veca je stopa mortaliteta za 54% kod osoba sa depresijom i1 konkomitantnim dijabetesom, nezavisno
od demografskih faktora, stila zivota i zdravstvenog statusa. Ispitivanje insulinske rezistencije
(vodeceg patofizioloSkog mehanizma, za koji se pretpostavlja da povezuje depresiju i dijabetes) u
toku sprovodenja terapije depresije kod bolesnika sa komorbiditetom moglo bi pruziti nove dokaze o
medusobnom uticaju depresije i glikoregulacije. Depresija Cesto ostaje neprepoznata i nelecena kod
oko 2/3 bolesnika sa DM tip 2. Tok depresije kod ovih bolesnika je hroni¢an i kod velikog broja (do

80%) dolazi do egzacerbacije depresije u periodu od pet godina (Stankovi¢ i1 JaSovié-Gasi¢, 2010).

Kada su u pitanju faktori vezani za terapiju kod pacijenata sa DM tip 2, kod primene veceg
broja lekova potrebno je revidirati stanje, detaljno ispitati bolesnike koje sve lekove stvarno koriste
uzimaju¢i u obzir lekove na recept, lekove u slobodnoj prodaji (bez recepta), vitamine, dijetetske
suplemente, homeopatske i biljne pripravke i smanjiti broj lekova na najmanju moguc¢u meru. Mnogi
faktori koji uti¢u na adherenciju pacijenata prema leku i leGenju, nedovoljno su istrazeni kao npr.
nacin na koji se lek uzima (jedna doza oralnih antidijabetika dnevno dovodi do znatno vecée stope
pridrzavanja uzimanja lekova od dve ili tri dnevne doze leka) (Paes i sar., 1997). Tako pacijenti koji
su uzimali jednom dnevno lekove imali su u poredenju s onima koji su to morali ¢initi tri puta na dan
22-41% vise adherentnih dana. Jednokratno doziranje paralelno s dvokratnim doziranjem rezultiralo
je sa 2-44% vise adherentnih dana (Saini i sar., 2009). Fiksne kombinacije prakti¢ne su za pacijenta
jer umesto dva 1 viSe lekova uzima samo jedan. Time je smanjena moguénost pojavljivanja
medikacijskih gresaka, a jedna od njih je 1 neadherencija (Orloff, 2005). Neadherencija takode moze
da bude povezana sa nepovoljnim dogadajima u vezi sa lekovima. Vecina pacijenata sa DM tip 2 su
gojazni, a neke od aktuelnih terapijskih opcija povezane su sa povecanjem tezine i hipoglikemijom.
U retrospektivnoj studiji koja je obuhvatala 294 pacijenta, pokazano je da gojazni pacijenti imaju 2,2
puta vece Sanse za niskim ili umerenim postovanjem terapije u poredenju Sa pacijentima normalne

telesne tezine (Dilla 1 sar., 2008). Druge manje ozbiljne nuspojave, kao §to su gastrointestinalni



problemi, mogu takode da uticu na adherenciju. Stoga, terapiju je potrebno prilagoditi individualnim

potrebama pojedinca kako bi se postigla $to bolja adherencija i ostvario maksimalni terapijski efekat.

I na kraju faktori vezani za samog pacijenta sa DM tip 2 su slede¢i. Somatski faktori kao $to
su oSteCenje vida, oSteCenje sluha, kognitivni poremecaji, ograni¢ena pokretljivost i spretnost i
otezano gutanje. Psiholosko-bihevioralni faktori su: saznanja (znanja) o oboljenju, percepcija
rizika/hipohondrija, razumevanje neophodnosti lecenja, ocekivanja i1 stavovi prema lecenju,
oc¢ekivana dobrobit od lecenja, poverenje i sposobnost da se prati terapijski rezim, motivacija, strah
od mogucih neZeljenih dejstava. Na percepciju pacijentove potrebe za lekom uticu simptomi,
ocekivanja, dosadasnja iskustva te znanje o bolesti (Horne, 1999). Zabrinutost u vezi s lekovima
obi¢no nastaje iz straha zbog nuspojava i narusavanja zivotnog stila te zabrinutost zbog dugoro¢nih
dejstava lekova i mogucnosti razvoja zavisnosti, a sve je to povezano s negativnim stavom o
lekovima 1 sumnjom da lekari propisuju previse lekova (Horne i Weinman, 1999). Na pacijentovu
motivaciju da bude privrZen propisanoj terapiji uti¢e vaznost koju on ili ona pridaju terapiji i stepen
verovanja da ¢e biti sposoban uzimati lekove na nacin na koji su mu propisani (Miller i Rollnick,
1999). Poticanje motivacije i jacanje pacijentovog samopouzdanja prilikom samoupravljanja nad
propisanom terapijom te edukacija o vaznosti pridrzavanju terapiji doprinose povecanju adherencije
prema propisanoj terapiji. Percepcija efikasnosti u pogledu tretmana moze imati znacajan uticaj na
uspesnost terapije. U studiji kod 49 bolesnika sa tipom 1 i 108 pacijenata sa dijabetesom tipa 2,
optimalna glikemijska kontrola i prevencija kardiovaskularnih komplikacija bili su povezani sa
pridrzavanjem terapije insulinom, antihipertenzivnim lekovima i snizenjem nivoa lipida, kao
vezbanjem i dijetom (Broadbent i sar., 2011). Najc¢es¢i razlozi za odbijanjem primene insulina su:
planovi za promenu zdravstvenog ponaSanja (25%), fobija od parenteralne primene leka (13%),
negativan uticaj na radnu sposobnost (9%), briga oko dugotrajne upotrebe lekova (9%), neprijatnost

(6%), i neverovanje da je insulin potreban (6%).

1.4.2. Metode za odredivanje adherencije

U zavisnosti od istrazivackih ciljeva, za merenje adherencije koristi se jedna od metoda iz
grupe direktnih (uzimanje leka pod nadzorom, merenje nivoa leka ili metabolita u krvi, bioloskog
markera u Kkrvi) ili indirektnih metoda (brojanje tableta, primena elektronskih monitora na samom
pakovanju leka, dnevnici pacijenata, stopa ponovnih popunjavanja recepata, upitnici za pacijente,

samoizvestaji pacijenata). Razli¢ite metode merenja adherencije su opisane u literaturi, ali nijedna
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metoda ne smatra se optimalnom, to jest ne postoji ,,zlatni standard* za merenje adherencije. Za
procenu pacijentove adherencije u uzimanju lekova najbolji bi bio ,,multi-metod” pristup Koji
kombinuje objektivna merenja s metodama koje ukljuCuju pacijentovo ,,samo-izvestavanje*
(Farmer, 1999). Objektivne strategije su se u pocetku Cinile boljim od subjektivnog pristupa,

medutim svaka ima nedostatke u procenjivanju adherencije.

1.4.2.1. Direktne metode

Direktne metode merenja su objektivne, ali su postupci slozeni i zahtevaju prili¢ne troskove:
prikupljanje uzoraka, posebne laboratorije i specijalizovane testove, edukovano osoblje. Rezultate
ovih merenja takode treba znati protumaciti, a imaju i svoja ogranicenja. lako se direktne metode
smatraju najtanijim 1 mogu se koristiti kao fizicki dokaz da je pacijent uzimao lekove, postoje
mnogi nedostaci u pogledu njihove koristi. One jednostavno generisu DA/NE rezultat bez otkrivanja
bilo kakvog obrasca neadherencije ili njenih uzroka (Farmer, 1999). Testovi takode mogu biti veoma
nametljivi Sto moze izazvati pritisak i anksioznost kod pacijenata.

Kada su u pitanju direktne metode, jedna od njih je uzimanje leka pod nadzorom.
Neposredni nadzor uzimanja leka je u praksi sprovodljiv samo u specijalnim ustanovama, s
dovoljno edukovanog osoblja. Prednost ove metode je preciznost koja zavisi od vestine samog
nadzora, a nedostatak je S§to je prilagodena jedino zdravstvenim ustanovama koje imaju dovoljno
edukovano zdravstveno osoblje. Vestina nadzornog osoblja je neophodna jer pacijenti razvijaju
razli¢ite veStine obmanjivanja, poput zadrZavanja tablete ispod jezika ili trikova skrivanja tablete u
ruci.

Metabolizam leka treba uzeti u obzir prilikom razmatranja koris¢enja metoda merenja nivoa
leka ili metabolita u krvi, bioloskog markera u krvi. Na primer, neuroleptici i drugi psihijatrijski
lekovi mogu se detektovati u krvi ¢ak i dugo nakon prestanka le¢enja. PoSto pojedinci variraju u
fizioloSkom 1 metabolickom stanju, nivoi leka u plazmi takode se razlikuju kada razliciti pojedinci
uzmu istu dozu istog leka. Osim toga, sama kvantifikacija moze biti otezana. Na primer riboflavin,
bioloski marker, jednostavno se ne moze kvantitativno detektovati (Diaz i sar., 2001). Dodatno,
interakcije medu lekovima kao i interakcije hrane i lekova mogu ometati taénost ovih metoda. Stoga,
ove direktne metode su nepogodne za psihijatrijske pacijente 1 one pod multidoznim rezimima, ¢ak 1
kada su u bolnici. Ove mere se uglavnom koriste za pacijente koji su na jednodoznoj terapiji ili
intermitentnoj administraciji lekova i koji su hospitalizovani (Vermeire i sar., 2001).

Tako je jedna od direktnih metoda merenja adherencije i merenje koncentracije leka ili

metabolita u krvi ili urinu. Rec je o objektivnoj metodi koja zahteva specijalne resurse, laboratoriju i
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edukovano osoblje, prouzrokuje znacajne troskove i neprikladna je za ocenu dugoro¢nog ponasSanja
(zavisi od poluvremena eliminacije leka (T1/2)). Merenje koncentracije leka u plazmi uprkos svojoj
prividnoj objektivnosti ima vecih interpretativnih teskoc¢a i to zbog toga Sto vecina lekova koji se
danas propisuju imaju poluvreme raspada u plazmi 12 sati ili manje. To relativno brzo raspadanje
ograni¢ava merenje koncentracije leka u plazmi iz dva razloga. Prvi razlog proizilazi iz osnova
farmakokinetike. Izmerena koncentracija leka u plazmi u odredenom trenutku odrazava doziranje
leka u periodu koji je prethodio, a koji odgovara vremenu koji je 3-4 puta duzi od vremena
poluraspada leka, $to je onda za vecinu lekova period od 36-48 sati. Drugi razlog lezi u tome Sto se
period od 36-48 sati pre vadenja krvi podudara sa posebnim periodom pacijenta koji ina¢e redovno
preskacu uzimanje lekova, a koji par dana pre dogovorenog pregleda kod doktora redovno uzimaju
propisanu terapiju. Pacijenti obi¢no poprave svoje ponasanje tokom upotrebe leka, pet dana pre i
posle susreta sa zdravstvenim radnikom, u poredenju sa preostalih 20 dana u mesecu (kada ne
uzimaju redovno terapiju), u fenomenu poznatom kao ,,adherencija belog mantila”(,,White Coat
Adherence”) 1 to predstavlja glavnu smetnju kod interpretacije izmerenih koncentracija leka u
plazmi kao prediktora kvaliteta uzimanja dogovorene terapije (Rosenthal i sar., 2002; Cox i sar.,
2007; Khanderia i sar., 2008). Naravno ukoliko je izmerena koncentracija nula ili jako niska, a nema
dokaza o izuzetnom brzom klirensu leka iz plazme, moze se zakljuciti da pacijent u periodu koji je
3-4 puta duzi od vremena poluraspada leka u plazmi nije uzeo niti jednu ili samo poneku dozu leka.
Za neke lekove koji imaju znacajno duze poluvreme raspada, izmerena koncentracija leka u plazmi
oznacava ukupni unos leka kroz odgovarajuci duzi period ali i dalje time ne dobijamo informacije o
tome kada je dosSlo do preskakanja doze leka i drugih greSaka u uzimanju leka. Prema Modi i
saradnicima (2012) adherencija je iznosila u proseku 88% i 86% pre i posle posete, odnosno, opala
je na 67% mesec dana posle posete. Ovo ukazuje na to da lazna privrzenost moze postojati i to treba
uzeti u obzir. U idealnom slucaju, zdravstveni radnici ne bi trebalo da informisu pacijenta o datumu
posete da bi se smanjila ova prepreka (Downie, 2000).

Merenje bioloskih markera u krvi je takode objektivna direktna metoda za merenje
adherencije. Netoksi¢ni bioloski markeri dodaju se leku i njihova prisutnost u krvi ili urinu dokazuje
da je pacijent nedavno uzeo lek. Ni ovaj pristup nije bez nedostataka jer na rezultat ispitivanja mogu
uticati razliCiti individualni faktori kao §to su nacin ishrane, apsorpcija i stepen izlu€ivanja (Vitolins
1 sar., 2000). Na nivo bioloSkog markera mogu uticati 1 drugi faktori (npr. specifi¢na dijeta za

dijabeticare, dijeta za redukciju holesterola), telesna aktivnost, dodaci prehrani. Merenje bioloskih
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markera je komplikovano i ponekad skupo (posebni testovi, invazivnost), pa je zbog toga vazno

prikladno situaciji odluciti jesu li troSkovi isplativi u pojedinom slucaju.

1.4.2.2. Indirektne metode

Indirektne metode su jeftinije i jednostavnije za provodenje, ali u zna¢ajnoj meri zavise od
saradnje pacijenta. Indirektne metode merenja adherencije ukljucuju komunikaciju s pacijentom, $to
ujedno utice pozitivno na odnos izmedu lekara i pacijenta koji se uvek pokazuje kao kljucan za
unapredenje adherentnog ponasanja prema propisanim lekovima.

Jedna od indirektnih metoda odredivanja adherencije je brojanje tableta. To je objektivna
metoda Ciji je glavni nedostatak S§to ostaje nepoznato da li je pacijent stvarno uzeo lekove, kao i
vreme uzimanja leka. Nadalje, iako se moze koristiti za razli¢ite formulacije, kao Sto su tablete,
kapsule, 1 inhalatori, ovaj pristup je neostvariv u situacijama kada okolnosti nalazu da je
administracija leka prepustena pacijentu (u slucaju kada pacijent kontroliSe analgeziju), medicinskoj
sestri ili staratelju, nasuprot lekovima koji treba da budu primenjeni u skladu sa fiksnim (obi¢no
dnevnim) rasporedom. To ne znaci da pacijent moze primenjivati lek koliko zeli ve¢ u propisanoj
dozi ukoliko je potrebno. Ovakav pristup ne podrazumeva i nikada ne treba da omoguci
prekorac¢enje maksimalne dnevne doze (Vik i sar., 2004). Uklanjanje tacnog broja doznih jedinica iz
bocice ne znaci da je pacijent dosledan u doznom rezimu (van Onzenoort 1 sar., 2010). Osim $§to
brojanje tableta nije metoda koja moZe da okarakteriSe obrazac adherencije, takode nije u stanju da
identifikuje uzroke (Farmer, 1999). Ova metoda je jednostavna, pacijent se zamoli da na sledeéi
pregled donese svoju bocicu s lekovima ili se brojanje tableta vrSi prilikom dve kuéne posete
pacijentu obi¢no u razmaku od mesec dana. Medutim, pacijenti mogu odbaciti neiskoriS¢ene tablete
Sto Cesto 1 rade. Takvo ponasanje moze se otkriti, ali ne 1 ispraviti tako da im se u bocicu stavi 50-
100% vise doza nego Sto je potrebno za istrazivani vremenski interval 1 u 20 % slucajeva pacijenti ¢e
vratiti praznu ili gotovo praznu bocicu. Ukoliko pacijent vrati veéinu tableta koje su mu date lako se
moze zakljuciti da nije uzimao lek kako je propisano, ali vracanje pune bocice dogada se vrlo retko
(Matsui i sar., 1994). Ova metoda se Cesto koristi se u klini¢ckim istrazivanjima. Brojanje tableta
pokazuje vecu preciznost uporedujuci sa drugim subjektivnim metodama. Tako na primer, studija na
slu¢ajnom uzorku od 238 pacijenata sa DM tip 2 sprovedena je u Cetiri jedinice porodi¢ne medicine
u Meksiku, koriS¢enjem indirektne metode brojanja tableta prilikom dve kuéne posete (Martinez i
sar., 2008). Prilikom prve kuéne posete pacijentu zapisan je broj tableta svih propisanih

antidijabeti¢nih lekova, a u drugoj poseti su izbrojane preostale tablete da bi se odredio procenat
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uzetog leka. Pacijenti su klasifikovani sa dobrom adherencijom ako je uzeto 90% do 105% od
propisanog leka, dok pacijenti koji su bili sa manje od 90% ili viSe od 105% su klasifikovani sa
loSom adherencijom. Procenat adherencije je izraCunat deljenjem razlike broja tableta izbrojanih u
prvoj kuénoj poseti i preostalih u drugoj poseti sa brojem tableta propisanih za dati interval, i
mnozenjem rezultata sa 100 (Mason i sar., 1995). U drugom sli¢cnom radu, u periodu od 2 meseca
merena je adherencija kod 19 pacijenata sa DM tip 2 tretiranih glimepiridom i glibenklamidom bez
primene insulina, takode metodom brojanja tableta. Kako je na samom pocetku ispitivanja stavljeno
viSe tableta u bocicu i prekomerna potrosnja leka je mogla biti odredena. Metoda je sprovedena kada
su pacijenti prilikom druge posete pokazali lekaru svoju bocicu sa lekom. Adherencija metodom
brojanja tableta je definisana kao broj tableta uklonjenih iz bocice leka podeljen sa propisanim
brojem tableta (izraZzena u procentima) (Winkler i sar., 2002).

Elektronski monitori se ubrajaju u vrlo precizne metode merenja, ali se ne mogu podesiti za
mnoge dozne forme i pakovanja koja se koriste u rutinskoj terapiji (Donohue, 2006; Marshall i
Erossman, 2006). Ovi uredaji dele neke zajednicke karakteristike: snimljene doze i saCuvane podatke
o adherenciji; audiovizuelne podsetnike da signaliziraju vreme za sledece doze; digitalne displeje;
nadgledanje u realnom vremenu; i povratne performanse adherencije (Checchi i sar., 2014). lako
nisu sve ove funkcije dostupne u svim uredajima, snimanje performance adherencije je od sustinskog
znacaja za analizu i prilagodavanje odgovarajuée intervencije. lako se brojanje tableta zasniva na
slicnim pretpostavkama kao najcesce koriSc¢eni elektronski uredaji za pracenje redovnosti uzimanja
terapije (medication event monitoring system (MEMS)) §to znaéi da je uklanjanje dozne jedinice
ekvivalentno uzimanju leka, brojanje tableta ne generiSe uzorak uzetog leka kao MEMS, koja se
Smatra najobjektivnijom metodom. Potrebno je, naime, pripremiti specijalna pakovanja lekova, Sto
nije jeftino 1 moguce je u ograni¢enim uslovima poput klini¢kih istraZivanja. Elektronski uredaj
zabeleZi sat 1 datum kada je otvorena posuda s lekom $to nam bolje opisuje nacin na koji pacijent
uzima lekove. lako su razli¢iti modeli dizajnirani decenijama osnovni princip ovog sistema je da kad
je god lek uklonjen iz bocice, ugradeni mikroprocesor snimi vreme 1 datum, pod pretpostavkom da je
pacijent uzeo specificnu dozu u tom trenutku. Ova objektivna mera pokazala je veliku preciznost u
nekoliko studija (Svarstad 1 sar., 1999). Ona pomaZze u otkrivanju da li je neadherencija sporadi¢na
ili dosledna ili bilo koji drugi abnormalni nacin uzimanja leka i u moguénosti je da detaljno odredi
broj dnevnih doza u bilo kojoj delimi¢no adherentnoj situaciji. Ove karakteristike ¢cine MEMS visSe
korisnim od biohemijskih merenja i samoizveStavanja pacijenata (Farmer, 1999). Osim toga,

tendencija obmanjivanja je niza nego kada se koristi brojanje tableta kad pacijent mora da otvori
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bocicu svaki dan u isto vreme ukoliko Zeli da uzme lek i da garantuje da se isti obrazac adherencije
zabelezio (Diaz 1 sar., 2001). MEMS je zamenio brojanje tableta kao referentni standard za
validaciju drugih metoda adherencije devedesetih godina proSlog veka (Farmer, 1999). Uprkos
¢injenici da je viSe napora potrebno da bi se stvorila lazna slika o pridrzavanju, nema garancija da
pacijent to ne bi uradio. Osim namernog obmanjivanja sistema, pacijenti mogu slucajno aktivirati
bocicu bez uzimanja leka (Farmer, 1999). To moze dovesti do precenjivanja u adherenciji. Pacijenti
mogu preneti lekove u drugu posudu ili mogu da ne nose lekove sa sobom (Farmer, 1999; Diaz i
sar., 2001). Ova metoda moze da dovode kod pacijenata do anksioznosti, stresa i somatskih zalbi u
nekim slucajevima (Farmer, 1999). ZabeleZeni su veliki troskovi po pacijentu koji su bili potrebni da
se zavrSi SestomeseCna studija koja procenjuje adherenciju prema terapiji kod pacijenata sa
Sizofrenijom ili Sizoafektivnim poremecajima. Ovi autori takode pominju i druge prakti¢ne
probleme, ukljucujuci i teSkoée u koordinaciji saradnje sa apotekama i potrebe da se podstakne
pacijent na pravilnu upotrebu (Diaz i sar., 2001). Nepravilna upotreba MEMS-a moze dovesti do
laZne kategorizacije pacijenata kao neadherentnih (van Onzenoort i sar., 2010).

Dnevnici pacijenata predstavljaju koristan izvor informacija za lekara, a takode 1 podsetnik
za pacijenta. Medutim nije pouzdana metoda s obzirom na greske 1 eventualna prilagodavanja. Ovo
je jedini samoizvestavajuéi postupak koji dosledno dokumentuje kako pacijent prati propisani rezim.
Medutim, precenjivanje je vrlo Cesto i prose¢no 30% vise unosa u dnevnik se dogada Sto je
pokazano prilikom poredenja sa razliCitim rezultatima MEMS podataka (Farmer, 1999). Autori
takode pominju i1 druge faktore koji mogu da doprinesu nepouzdanosti, ukljucujuéi i nemoguénost
da se sprovede procena ukoliko pacijent ne vrati dnevnik ili prijavi "pogresno" povecanje
adherencije od faze pracenja u fazu samoprocene (Straka i sar., 1997).

Intervju sa pacijentima od strane lekara je obi¢no jednostavan za koriS¢enje, jeftin
subjektivni metod za procenu adherencije pacijenta (Farmer, 1999). Pacijenti mogu biti zamoljeni
da procene svoje ponaSanje pri uzimanju lekova, naime, koji procenat doze im moze nedostajati u
odredenom periodu ili frekvenciju kojom su u stanju da prate rezim doziranja. Alternativno, pitanja
raspored i indikacije. Zdravstveni radnici onda procenjuju njihove odgovore da se utvrdi nivo
adherencije. Medutim, autori takode izjavljuju da postoje ograniceni dokaz o vezi izmedu znanja
pacijenta o njihovom rezimu doziranja i stvarne adherencije (Vik i sar., 2004). Pored tradicionalnog
pristupa gore opisanog, motivacioni intervju ima povecanu popularnost u klini¢koj praksi. To

kombinuje odredivanje adherencije 1 naknadnu intervenciju u jednom postupku. To ne meri i
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procenjuje samo adherenciju, ve¢ interveniSe ako postoji bilo kakav slucaj neadherencije. U
istrazivanju Miller 1 Rollnick (1991) definisan je kao direktan pristup pacijentu za pomoc¢ i
podsticanje promene u ponasanju. U pocetku je dizajniran za borbu protiv zloupotrebe psihoaktivnih
supstanci, Sto ima za cilj da identifikuje otpornost pacijenta na promene i njihovo motivisanje putem
saveta i ispitivanja (Kavookjian, 2011). U meta-analizi, Rubak i saradnici (2005) ukazuju da
pomocu sposobnosti da kombinuje identifikaciju uzroka neadherencije i naknadne intervencije,
motivaciono anketiranje prevazilazi tradicionalne savete.

Merenje ponovne realizacije recepata je objektivna metoda ¢iji je nedostatak nepostojanje
dokaza o korelaciji sa propisanom dozom. Merenje ponovne realizacije recepta je znacajan indikator
1 predstavlja jednostavan pristup, koji vrlo dobro ukazuje na obrazac ponaSanja pacijenta prema
propisanim lekovima. Kada se u korelaciju stavi datum ponovne realizacije i propisane doze, vidi se
da su neki pacijenti vrlo zabrinuti zbog potencijalne nestasice pa dodu na vreme u apoteku, drugi
dodu izvan zakazanog datuma. Razlog tome moze biti ne pretjerana briga prema farmakoterapiji ili
zaboravnost. I ovde je jako bitna neposredna komunikacija s pacijentom, kao jedan od klju¢nih
faktora koji uticu na adherenciju.

Baze podataka u apoteci mogu se Koristiti za proveru prevremenog prekida terapije ili
uzimanja lekova na nacin koji nije u skladu sa onim kako je preporuceno. Koris¢enjem
farmaceutskih baza podataka mozemo dobiti uvid kada je lek prvi put preuzet u apoteci, kada ga
treba ponovo uzeti ukoliko se pacijent pridrzava uputstava o pravilnom uzimanju terapije te kada je
pacijent prestao preuzimati lek u apoteci. Takve informacije mogu biti nepotpune, jer bolesnici
mogu koristiti vise od jedne apoteke pa podaci nisu azurirani. Problem ovog pristupa je i §to
preuzimanje leka u apoteci ne zna¢i da pacijent koristi taj lek. Jedna od prepreka vodenja baza
podataka u apotekama je da one zavise od informaticke tehnologije, koja je nedostupna u mnogim
zemljama 1 merenje adherencije putem apotekarskih zapisa sluzi samo prilikom merenja adherencije
kod dugotrajnih terapija.

Slede¢i indirektni metod jesu upitnici. Prema radu Nguyen 1 sar. (2014), identifikovane su
43 validirane samoizvestavajuée skale tj. upitnici adherencije, isklju¢uju¢i one koji nisu na
engleskom jeziku. Upitnici su pokazali prilicnu korist u istrazivanju populacije (kohorte) pacijenata.
Takode, autori su kategorisali skale u 5 glavnih grupa koje procenjuju sledece: samo ponaSanje
prema uzimanju lekova; 1 ponaSanje prema uzimanju lekova i1 prepreke za adherenciju; samo
prepreke za adherenciju; samo verovanja vezana sa adherencijom prema terapiji; kao i barijere i

verovanja udruzena sa adherencijom. Upitnik za pacijente jeste indirektna metoda sa jednostavnom
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primenom, pogodna za zdravstvene ustanove. Medutim, neophodno je validirati upitnike koji moraju
imati prihvatljiv opseg unutrasnje konzistencije. Kako se danas suofavamo sa znacajnom
populacijom pacijenata s komorbiditetima, otvoren je prostor za prilagodavanje postoje¢ih upitnika.
Ponasa 1i se bolesnik jednako prema svakoj svojoj bolesti u sluc¢aju komorbiditeta? Ogranicena
istrazivanja adherencije medu hroni¢nim pacijentima sprovedena u Zagrebu ukazala su na postojanje
dva trenda: ako se radi o monoterapiji svi se hronicni bolesnici jednako ponaSaju, ako se radi o dve
ili vie bolesti ukupna adherencija se smanjuje (Culig i Lepp ee, 2014). Tako se lakse postavljaju
ciljevi za intervencijama prilagodavanjem postoje¢ih upitnika sa Zeljom da se poboljsa opsta
saradnja pacijenata (Morisky i sar., 2008). Upotreba standardizovanih upitnika koji procenjuju
karakteristike 1 osobine pacijenta jedna je od metoda koja se pokazala kao los pokazatelj za ocenu
stepena adherencije. Medutim, upitnici koji procenjuju ponaSanje pacijenta u specifiénim
preporukama za uspeSnije leCenje (npr. upitnik o frekvenciji i kvalitetu obroka u svrhu boljeg
kontrolisanja gojaznosti) mogu biti bolji pokazatelji stepena adherencije.

Jedna od najceSée koriS¢enih jeste Moriskyjeva skala za merenje adherencije. Originalna
skala s Cetiri pitanja objavljena je prvi put 1986. godine u nau¢nom radu Self-reported Medication
Taking Scale (Morisky, Green, and Levine, 1986). Ova tkz. Moriskyjeva skala sa 4 pitanja (Morisky
Medication Adherence Scale (MMAS-4)) imala je kao Sto sam naziv govori Cetiri pitanja i moguci
odgovori bili su da/ne. MMAS-4 danas se koristi samo za klinicka ispitivanja kao neformalna pomo¢
pri odredivanju stepena adherencije (Morisky, 2010). Iz prethodne skale s Cetiri pitanja razvila se
skala s osam pitanja (MMAS-8) (Morisky, 1990). Pitanja su formulisana tako da se izbegnu da/ne
odgovori kako bi se iz njih moglo saznati viSe o ponaSanju i1 sklonostima pacijenta. Pitanja poput:
,,Zaboravite li nekada uzeti svoju terapiju?” ili “Jeste li kad imali problema s pam¢enjem imena,
doze i vremena uzimanja svoje terapije?” ne pruzaju dovoljnu informaciju zasto pacijent zaboravlja
uzeti svoju terapiju. Skala s osam pitanja meri pacijentovo ponasanje za Svaki pojedini lek.
Dolazimo do moguceg razloga njegove zaboravnosti te se tako moZemo usredsrediti na uzrok
problema — neadherencije. Skala se sastoji od osam pitanja s odgovorima da/ne te su pitanja
formulisana tako da daju moguénost nastavka razgovora na svako od pitanja. Jedino na osmo pitanje
pacijent ima moguc¢nost odabira za jedan od pet odgovora. Prvenstveno kreiran za odredivanje
adherencije kod pacijenata sa hipertenzijom, a uz kontrolne podatke krvnog pritiska, MMAS-8 je u
mogucénosti da identifikuje neadherenciju i pomogne kontrolu krvnog pritiska (Morisky i sar., 2008).

Medutim, MMAS-8 je takode potvrden sa izvanrednom valjanosti i pouzdanosti u pacijenata sa
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drugim hroni¢nim bolestima (Tan i sar., 2014). Kao rezultat toga, verovatno je najviSe prihvacena
mera samoizvestavanja za odredivanje adherencije.

Kratki upitnik o lecenju (Brief Medication Questionnaire) ispituje 1 ponaSanje pacijenta
prema uzimanju leka i prepreke za adherenciju. Ovaj upitnik procenjuje koliko su pacijenti uzeli od
svakog propisanog leka u proteklih nedelju dana, efikasnost lekova i druge karakteristike, kao i
prepreke pacijenata za uzimanje lekova. Moguénost samostalnog popunjavanja upitnika od strane
pacijenata kao 1 moguénost pracenja rezima doziranja vise lekova, jednostavna obuka ispitivaca za
sprovodenje upitnika, ¢ini ovaj upitnik popularnim medu zdravstvenim radnicima. Prvenstveno je
bio predlozen kod pacijenata sa dijabetesom i depresijom.

Hill-Bone skala (Hill-Bone Compliance Scale) za procenu adherencije i prepreke za
adherenciju, ima ogranicenje jer je kreiran prvenstveno samo za pacijente sa antihipertenzivnim
lekovima. Kada je prvi put dizajnirana, pokazala je visoku internu konzistentnost (Kim i sar., 2000;
Lambert i sar., 2006) Autori takode opisuju da Hill-bone skala ima bolje performanse za crno
stanovniStvo nego druge populacije (Krousel-Wood i sar., 2013).

SEAMS skala (The Self-Efficacy for Appropriate Medication Use Scale (SEAMS)) sastoji se
iz 13 pitanja. SluzZi za ispitivanje prepreka za adherenciju prema terapiji koja se koristi za lecenje
hroni¢nih oboljenja. SEAMS skala se smatra odliénim samo-izvestavaju¢im postupkom merenja
adherencije u hroni¢nim bolestima.

MARS skala (Medication Adherence Report Scale (MARS)) ispituje i stavove i prepreke za
adherenciju (Nguyen i sar., 2014) MoZe da ispita ponasanje prema uzimanju lekova i stavove prema
lekovima sa viSim vrednostima validnosti 1 pouzdanosti. Sastoji se od 10 pitanja sa jednostavnim
bodovanjem za procenu adherencije, odnosa prema lekovima, i kontrolu opste bolesti koji se odnose
za period od prethodnih 7 dana (Thompson i sar., 2000). Kreiran je i prvi put validiran za pacijente
sa Sizofrenijom (Thompson i sar., 2000). Ova skala je ograni¢ena za upotrebu kod pacijenata sa
hroni¢nim mentalnim bolestima.

Postoji mnogo metoda za merenje adherencije, ali postoji potreba i1 za daljim istrazivanjem
jer idealna metoda nije otkrivena (Clifford 1 sar., 2014). PoSto ne postoji idealna metoda za
odredivanje adherencije, najbolje je da istrazivaci koriste vise od jedne metode da bi dobili rezultate
najpribliZznije realnim. Odabirom dve ili viSe metoda za odredivanje adherencije dozvoljava se da
prednost jednog na¢ina kompenzuje pretpostavljene nedostatke 1 da preciznije obezbedi informacije
potrebne za odredivanje nivoa adherencije. Studija koja je Koristila ovaj pristup gde je merena

adherencija prema inhibitorima HIV protease, pokazuje da je upotreba MEMS, brojanja tableta i
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intervjua sa pacijentima od strane lekara efikasnija nego kada se svaka metoda primenjuje zasebno
(Liu i sar., 2001). Koriste¢i viSe mera sa istim izvorima gresaka, kao Sto su dve subjektivne mere, ne
moze se predvideti nivo adherencije (Llabre 1 sar., 2006). TroSkovi i prakti¢nost ovog pristupa u
klinickoj okruzenju mogu da budu smetnja. Stoga, prilikom izbora ukljucenja vrste metoda za
odredivanje adherencije, istrazivaci bi trebalo da uzmu u obzir potencijalne greske, sposobnost da se
prevazidu nedostaci, i prakti¢nost koju treba izvrsiti u ciljnoj populaciji. lako je MEMS poznat po
SV0joj visokoj tacnosti, precenjivanje adherencije se i dalje deSava kada se koristi ovaj metod.
Stoga, neke studije koriste druge vrste metoda za odredivanje adherencije osim MEMS, poput
brojanja tableta, da potvrde dobijeni rezultat i minimiziraju neslaganja (van Onzenoort i sar., 2010).
Subjektivne metode (indirektne metode) su korisne u odredivanju stavova i1 prepreke za adherenciju
ili predvidanju neadherencije. Objektivne metode (direktne metode) daju tacnije podatke o tome

kako se pacijenti pridrzavaju svog rezima lecenja.

1.4.3. Adherencija prema antidijabeti¢nim lekovima kod pacijenata sa DM tip 2

Prema podacima Svetske zdravstvene organizacije adherencija prema terapiji kod hroni¢nih
bolesti u razvijenim zemljama je u proseku oko 50% (WHO). Adherencija je obi¢no niza kod
pacijenata sa hroni¢nim bolestima u odnosu na pacijente sa akutnim stanjima, jer se nakon Sest
meseci terapije belezi brzi pad adherencije. Medutim, oko dvadeset novijih studija u nekoliko
poslednjih godina pokazuju drugacije vrednosti adherencije prema oralnoj antidijabeti¢noj terapiji
od 65-85% (Schectman i sar., 2002; Spoelstra i sar., 2003). Adherencija se obi¢no smatra
optimalnom kada pacijenti uzimaju najmanje 80% njihovog propisanog leka, ali cut-off (grani¢na
vrednost) moze biti do 90% prema nekim studijama (Carro i sar., 2004; Donnan i sar., 2002).

U retrospektivnim studijama odredivanja adherencije kod pacijenata sa DM tip 1 Koji su
le€eni samo insulinom, adherencija je iznosila 62% za hroni¢ne 1 64% za tek pocetne korisnike
insulina (Cramer, 2004). Prema studiji kod 1099 pacijenata koji su koristili samo insulin, prose¢na
adherencija prema insulinskoj terapiji je bila 71% (merena kao procenat broja dana u godini kada su
bili pokriveni insulinom) (Donnelly i sar., 2007). Kada je u pitanju DM tip 2, desetogodiS$nje
pracenje velikog broja pacijenata koji su tek zapoceli terapiju insulinom pokazalo je da 80%
pacijenata obolelih od DM tip 2 nastavlja sa primenom insulina i u naredna 24 meseca (Brown i sar.,
1999). U prospektivnoj studiji kod 100 insulin zavisnih odraslih pacijenata sa tipom 2 dijabetesa,
33% nisu bili voljni da koriste insulin usled zabrinutosti u vezi hipoglikemije, zbog stalne potrebe za

insulinskom terapijom, nedostatak fleksibilnosti i ose¢aja neuspeha terapije (Larkin i sar., 2008).
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Kod pacijenata na oralnoj antidijabeti¢noj terapiji, pregledom jedanaest retrospektivnih
studija sprovedenih izmedu 1966. 1 2003. godine, adherencija (definisana u ovim studijama kao
uzimanje 90% propisanih lekova) koja je pracena tokom 6-24 meseca kretala se od 36% do 93%
(Cramer, 2004). Pracenje adherencije koriS¢enjem elektronskih monitora pokazalo je da pacijenti
uzimaju 61-85% propisanih doza oralnih antidijabeti¢nih lekova (Garcia-Pérez LE i sar., 2013).
Odredivanje adherencije pomo¢u MEMS sprovedeno je i u studiji kod 47 pacijenata obolelih od DM
tip 2, i 47% pacijenata su bili neadherentni prema terapiji kada je kao metoda koristen MEMS, 29%
kod brojanja tableta, a 31% kada je koriSteno samo-izveStavanje (Mason i sar, 1995; Matsuyama i
sar., 1993). Sa druge strane, koriste¢i samo-izvestavanje o adherenciji pracenjem 11 896 pacijenata
koji su koristili jedan ili dva oralna antidijabeti¢na leka pokazano je da samo 46% pacijenata
pokazuje optimalnu adherenciju (Guillausseau, 2003). U novijim retrospektivnim studijama kod
2741 pacijenata na oralnoj antidijabeti¢noj terapiji ukupna adherencija odredivana pomocu
elektronskih monitora je bila 81%, a 65% pacijenata je pokazalo dobru adherenciju $to znaci da su ti
pacijenti uzeli vise ili tacno 80% propisane terapije (Rozenfeld i sar., 2008). Ove varijacije u proceni
adherencije izmedu razli¢itih studija zavise od brojnih faktora. Prvo, zavise od vrste metode za
odredivanje adherencije, potom od populacije pacijenata, odnosno socio-ekonomskih uslova, kao i
razlika u vrednosti cut-off tatke koja se koristi za definisanje adherencije. Retrospektivna studija
koja je pratila ranu neadherenciju koriste¢i podatke iz elektronskih medicinskih zapisa, zabelezila je
pad adherencije sa 90% na 73% nakon prvih 6 meseci terapije (Trinacty i sar., 2009).

Stope adherencije su bile niZze kod primene insulina nego kod oralnih antidijabetika (73-
86%) 1 to kod hroni¢nih korisnika insulina kao 1 kod tek pocetnih korisnika insulina (Rajagopalan 1
sar., 2003). Sa druge strane, u ispitivanju 294 bolesnika sa tipom 2 dijabetesa u Spaniji, pacijenti su
izvrSili samoocenjivanje nivoa adherencije koriste¢i upitnik (Yurgin 1 sar., 2008). Najveca
adherencija je zabeleZena kod pacijenata koji koriste samo insulin (67%), dok je najniza bila kod
pacijenata koji koriste insulin 1 neki oralni antidijabeti¢ni lek (39%).

Sto je veéi broj recepata, odnosno propisanih lekova, adherencija je logija. Prema proceni
koja se provodi u SAD (Sjedinjenim Americkim DrZzavama) gde je odredivan broj propisanih
recepata u periodu od 1991-2001 godine, broj pacijenata sa najmanje pet propisanih recepata
porastao je sa 18,2 na 29,9% (Grant i sar., 2004). Za leCenje dijabetesa i prate¢ih komplikacija moze
da se koristi i do deset tableta dnevno (Gaede i sar., 2003), te ta kompleksnost tretmana umnogo

utice na nivo adherencije (Mateo i sar., 2006). Na primer, u studiji kod pacijenata koji koriste
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pokazano je smanjenje adherencije prema terapiji bifosfonatima (Curtis i sar., 2009).

Iako pacijenti oboleli od DM tip 2 leCenje dijabetesa najcesce pocinju metforminom, da bi se
odrzala glikemijska kontrola neophodno je uvesti vise od jednog leka. Vecina studija pokazuje da
nivo adherencije opada ukoliko se broj lekova u terapiji povecava (Thayer i sar., 2010). Elektronski
monitoring  pokazuje da se adherencija smanjuje uzimanjem veceg broja doza oralnih
antidijabeti¢nih lekova dnevno (Claxton i sar., 2001). Trenutno, postoji veliki broj kombinacija
fiksnih doza lekova za lecenje hiperglikemije kod pacijenata obolelih od DM tip 2 koji
pojednostavljuju primenu i pozitivno uti¢u na adherenciju pacijenata u poredenju sa ekvivalentnim
kombinacijama odvojenih tableta (Bailey i Day, 2009). Pacijenti koji koriste kombinacije fiksnih
doza lekova manje upotrebljavaju zdravstvene resurse, imaju nize troskove zdravstvene zastite, a
zivotni vek im je duzi u poredenju sa onima koji koriste kombinacije sa pojedina¢nim dozama
(Hutchins i sar., 2011). Podaci iz intervjua sa lekarima ukazuju da je odluka o propisivanju
kombinacija fiksnih doza bila povezana sa povecanjem zadovoljstva lecenja kod pacijenata
(Benford i sar., 2012). Broj doza koje pacijenti oboleli od DM tip 2 koriste dnevno takode uti¢u na
adherenciju, tako da pacijenti sa reZimom doziranja jedanput na dan imaju visu adherenciju (61%) u
odnosu na pacijente sa rezimom doziranja dvaput dnevno oralnim antidijabeti¢nim lekovima (52%)
(Dezzi i sar., 2002). Studija koja je obuhvatila 4.802 pacijenta zabelezila je da smanjenje viSestruke
primene lekova od 69,5% na 56,8% 1 povecanje doziranja jedanput na dan od 12% na 58,4%
dovodi do povecanja sa 44% na 69,5% pacijenata koji postiZu optimalno pridrzavanje terapiji
nakon 6 meseci (Guillausseau PJ, 2004). U jedanaest studija takode je dokazano da doziranje
jednom nedeljno dovodi do povecanja adherencije za 8,8-12% u odnosu na doziranje jedanput na
dan (Kruk i Schwalbe, 2006). Anketiranjem 1.516 pacijenata sa tipom 2 dijabetesa, 46,8%
anketiranih je prijavilo da bi radije jedanput nedeljno aplikovali sebi insulin, nego koristili reZzim
doziranja jedanput na dan (Polonsky 1 sar., 2011). Jedna studija zabeleZzila je adherenciju od 79% za
rezim doziranja jedanput na dan, 66% za rezim doziranja dvaput dnevno, a 38% za doziranje tri puta
na dan kada su u pitanju oralni antidijabeti¢ni lekovi (Paes, 1997). Lekovi su uzimani u propisano
vreme kod rezima doziranja jedanput na dan u 77% slucajeva, dok je to 41% kod dvaput, a samo
5% kod rezima doziranja lekova triput na dan za leCenje DM tip 2. Medutim 33% pacijenata koristi
vise lekova nego §to je propisano, a to su pre svega pacijenti ¢iji se lekovi doziraju jednom dnevno.
Pacijenti moraju u potpunosti shvatiti propisani rezim, i mora imati pouzdan sistem za pracenje leka

koji je uzet, jer na nivo adherencije takode utice i shvatanje propisanog rezima lecenja koji lekari
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Cesto precenjuju. U studiji koja je provedena na 408 pacijenata, zabeleZzeno je da 50% imaju
ograni¢eno poznavanje medicinskih termina i pojmova (na primer: stabilan krvni pritisak) i/ili
instrukcija, kao na primer za doziranje. Adolescenti (10-20 godina starosti) ¢e verovatno biti u
kategoriji sa najnizim pridrzavanjem terapiji i najvisim nivoom HbAlc u odnosu na mlade i starije
pacijente ( Johnson i sar., 1999; Burkhart i sar., 2001).

Razlozi za neadherenciju prema terapiji ukljucuju starosnu dob, percepciju i trajanje bolesti,
sloZzenost rezima doziranja, politerapiju, psiholoske faktore, bezbednost, toleranciju i troSkove. Mere
za povecanje adherencije prema terapiji kod DM tipa 2 ukljucuju smanjenje slozenosti rezima
doziranja, koris¢enje lekova sa poboljsanim profilom bezbednosti, edukacijske inicijative,
poboljsanje komunikacije lekar-pacijent 1 socijalnu podrsku, $to sve znacajno moze pomoc¢i da se

smanje troskovi lecenja.

1.5. Kvalitet zivota

Cilj u lecenju bolesnika sa dijabetesom je regulacija nivoa glukoze, postizanje
zadovoljavajué¢e metabolicke kontrole i obezbedivanje §to boljeg kvaliteta zivota. Naime, adekvatna
terapija za DM doprinosi boljoj kontroli glikemije ¢ime se smanjuju komplikacije povezane sa DM 1
samim tim pozitivno uti¢e na kvalitet Zivota pacijenata (Kleefstra i sar., 2005). Prema definiciji
Svetske zdravstvene organizacije kvalitet Zivota (Quality of life) je individualna percepcija pojedinca
o svom polozaju u Zivotu u kontekstu kulture 1 sistema vrednosti u kome Zivi i u odnosu na svoje
ciljeve, ocekivanja, standarde i razmiSljanja (The World Health Organization). Kvalitet zivota sa
zdravstvenog aspekta (Health-related quality of life) moze da se definiSe kao stepen do kojeg je
necije uobicajeno ili ocekivano fizi€ko, socijalno 1 emocionalno blagostanje (kvalitet zivota)
narus$eno njegovim zdravstvenim stanjem i/ili njegovim lecenjem (Finkelstein i sar., 2009). Kvalitet
zivota i adherencija su povezani u literaturi o dijabetesu. Uoceno je, da kod pacijenata sa hroni¢nim
bolestima kao §to je DM, koji su adherentniji prema antidijabeticnim lekovima moze do¢i do

poboljsanja kvaliteta Zivota i obrnuto (Saleem i sar., 2012).
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1.5.1. Upitnici za odredivanje kvaliteta Zivota

Kada je u pitanju sam kvalitet zivota, objektivnost u njegovoj evaluaciji pokusava se posti¢i
koris§¢enjem odgovaraju¢ih instrumenata procene odnosno upitnika. Upitnici koji se koriste u tu
svrhu se mogu podeliti na: (1) genericke i1 (2) specifiéne. Kada su u pitanju genericki upitnici,
nedostatak im je Sto ne omogucavaju procenu aspekata specificnih za jedno ili jednu grupu
oboljenja, te su im senzitivnost i diskriminatorna sposobnost manje u odnosu na specifi¢ne upitnike.
Oni odrazavaju stepen oSte¢enja zdravlja kako ga dozivljava sam bolesnik. Glavna prednost opstih
upitnika je da se tezina bolesti, to jest stepen oStecenja zdravlja kod razli¢itih medicinskih stanja,
odnosno bolesti moze porediti. Na primer, moZze se porediti tezina bolesti koju ispoljavaju oboleli od
rinitisa i astme (Bousquet i sar., 1994). Genericki upitnik koji je najées¢e u upotrebi je Upitnik o
kvalitetu zivota (Short Form 36 Health Survey (SF-36v2)) koji se koristi za procenu bazi¢nih
vrednosti kvaliteta zivota i moze se koristiti za poredenje ishoda leCenja pacijenata sa razliCitim
oboljenjima 1 poredenje sa zdravom populacijom. Popunjava ga sam pacijent. Sastoji se od 36
pitanja od kojih se 35 koristi u formiranju osam skala kvaliteta zivota: (1) fizicka funkcionalnost; (2)
fizicka sposobnost; (3) bolovi u telu; (4) opste zdravlje; (5) vitalnost; (6) socijalna funkcionalnost;
(7) mentalne sposobnosti i (8) mentalno zdravlje. Visi skor u skali ukazuje na bolje zdravstveno
stanje. Osam skala kvaliteta Zivota su sumirane u dve dimenzije kvaliteta Zivota: (1) dimenzija
fizicko zdravlje 1 (2) dimenzija mentalno zdravlje. Drugi genericki upitnik koji se esto poredi sa SF-
36 jeste Skala kvaliteta blagostanja (Quality of Well-Being Scale (QWB)). Postoje dve verzije ovog
upitnika. Originalna je dizajnirana tako da je popunjava osoba koja anketira. Druga verzija
dizajnirana je tako da je sam pacijent popunjava. The Rand Quality of Well-Being Scale Self-
Administered (QWB-SA), slican SF-36, ima za cilj da sveobuhvatno proceni vezu zdravlja i
dobrobiti ili blagostanja 1 kvaliteta Zivota. Sadrzi skale dizajnirane da odrede akutne i hroni¢ne
emocionalne i fizicke simptome, mobilnost i fizi¢ku aktivnost. Kvalitet Zivota procenjen upitnikom
QWB deo je sistema QALY (Quality Adjusted Life Years - kvalitetu prilagodene godine Zivota
odnosno godine zivota korigovane u odnosu na kvalitet) koji ima inkorporirano ocekivano trajanje
zivota 1 kvalitet Zivota, pa se koristi u zdravstvenoj ekonomiji da bi se odredili prioriteti u
preraspodeli sredstava. Ostali genericki instrumenti koji se rede koriste za procenu opSteg
zdravstvenog stanja kod osoba sa dijabetesom su Profil uticaja bolesti (Sickness Impact Profile)
(Bergner i sar., 1981) i notingemski zdravstveni profil (Nottingham Health Profile) (Hunt i sar.,
1981). Mnogi genericki upitnici o emocionalnom statusu upotrebljivani su u studijama koje su

ukljucivale osobe sa dijabetesom, zbog dobro poznate povezanosti depresije i dijabetesa. Rezultati
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studije preseka ispitivanja povezanosti depresije, anksioznosti i stresa sa DM tip 2, sprovedenoj u
Bahreinu, ostrvskoj zemlji sa veoma visokom prevalencijom DM tipa 2, ukazali su na znacajno vecu
ucCestalost ovih poremecaja u grupi bolesnika sa DM tip 2 u odnosu na kontrolnu grupu bez
dijabetesa (Almawi i sar., 2008). Depresija kod ljudi sa dijabetesom je proucavana upotrebom
slede¢ih upitnika: Bekova skala za samoprocenu depresije (the Beck Depression Inventory) (Beck i
Beamesderfer, 1974), Zung skala za samo-odredivanje depresije (the Zung Self-Rating Depression
Scale) ( Zung 1 sar., 1965) 1 Skala Centra za epidemioloske studije depresije (the Center for
Epidemiological Studies Depression Scale) (Radloff, 1977). Anksioznost u ljudi sa dijabetesom
odredivana je upotrebom sledecih skala: Bekova skala za samoprocenu anksioznosti (the Beck
Anxiety Inventory) (Steer i Beck, 1997) 1 Zung skala za samoodredivanje anksioznosti (the Zung
Self-Rating Anxiety Scale) (Zung, 1978).

Posto opsti upitnici mogu biti neosetljivi na one promene u kvalitetu zivota koje su vazne za
obolelog od odredene bolesti, javila se potreba za stvaranjem specifi¢nih instrumenata za grupu
bolesnika (npr. za starije), za odredenu funkciju (bol, seksualne funkcije) ili za odredenu bolest.
Tako pored generickih postoje 1 specifi¢ni upitnici kojima se vrsi procena uticaja pojedinih oboljenja
na kvalitet zivota. Kada je u pitanju DM, najéeSce je u upotrebi Upitnik o kvalitetu zivota sa
dijabetesom (The Diabetes Quality of Life Measure (DQOL)) (The Diabetes Control and
Complications Trial Research Group). Ovim upitnikom se odreduje uticaj Cetiri dimenzije na
dijabetes: zadovoljstva, uticaja leCenja, anksioznosti kod kompikacija i socijalnih pitanja. Nize
vrednosti u ovoj skali su povezane sa komplikacijama dijabetesa i loSijom kontrolom glikemije.
Podsetnik simptoma za tip 2 dijabetes (The Type 2 Diabetes Symptom Checklist ) je skala koja se
sastoji od 34 pitanja za procenu simptoma kao Sto su hipoglikemijski, kardioloSki, neuropatski 1
fizioloski simptomi. Skala procene dijabetesa (The Appraisal of Diabetes Scale) ima 7 pitanja koja
se fokusiraju na osecajima i stavovima pacijenata obolelih od dijabetesa i psiholoSkom uticaju

dijabetesa (Polonsky, 2000; Carey i sar., 1991)

1.5.2. Faktori koji uti¢u na kvalitet Zivota kod pacijenata sa DM tip 2

Na losiji kvalitet Zivota kod pacijenata sa DM uti¢u mnogobrojni faktori, kao $to su: duzina
trajanja bolesti, komplikacije dijabetesa, rezim lecenja, demografske karakteristike i socijalno

funkcionisanje.
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Duzina trajanja DM je bitan faktor kada je u pitanju kvalitet zivota. Naime, $to je DM duze
prisutan, to je kvalitet zivota loSiji, Sto je dokazano u nekoliko studija koriS€enjem razlicitih
upitnika. Tako, na primer, kod pacijenata sa oba tipa DM Koriste¢i generic¢ki upitnik Nottingham
Health Profile (Aalto i sar., 1997 ), kao i kod pacijenata sa oba tipa DM koriste¢i SF-36 upitnik
dokazana je ova povezanost (Glasgow i sar., 1997; Klein i sar., 1998; Thommasen i Zhang, 2006).
Sa druge strane, u drugim studijama nije dokazana znaCajna povezanost kvaliteta zivota i duZine

trajanja bolesti (Wredling i sar., 1995).

Drugi faktor koji uti¢e na kvalitet zivota pacijenata sa DM je postojanje komplikacija. Sa
povecanjem tezine komplikacija, kao i sa povecanjem njihovog broja smanjuju se skorovi skala SF-
36 upitnika kod pacijenata sa DM tip 1, dok postojanje malog broja komplikacija kod pacijenata sa
DM tip 2 slabije uti¢e na smanjenje vrednosti skorova u SF-36 upitniku (Jacobson i sar., 1994).
Medutim, pokazano je da povecanje broja komplikacija i kod DM tip 2 pacijenata dovodi do nizih
skorova u skalama SF-36 (Anderson i sar., 1997). Tako na primer prisustvo neuropatije,
kardovaskularnih komplikacija ili bubrezne insuficijencije povezano je sa smanjenjem skorova U
svim skalama SF-36 (Klein i sar., 1998; Ahroni i sar., 1994). Naime, najbitniji faktor koji utice na
kvalitet Zivota jeste postojanje komplikacija, naro¢ito koronarne arterijske bolesti i nevaskularnih
komplikacija kao $to su blazi mentalni poremeéaji i oboljenja misi¢no-skeletnog sistema (Wandell
PE, 2005). Iako je kod pacijenata obolelih od DM tip 2 koriste¢i SF-36 upitnik dokazan losiji
kvalitet zivota kod prisustva komplikacija u brojnim studijama (Quah i sar., 2011; UK Prospective
Diabetes Study Group; Davidson, 2005), u studiji Viinamaki i sar., (1995) ova povezanost nije

dokazana.

I depresija ima snaZan uticaj na razvoj dijabetesa i sam kvalitet Zivota (Goldney 1 sar., 2004;
Rose i sar., 2002). Prema rezulatima studije preseka Das-Munshi i sar. koja je obuhvatila vise od
8000 osoba starosti 16—74 godine, osobe sa dijabetesom, bez obzira na podtip bolesti, imaju 1,5 puta
vedi rizik od razvoja mentalnih poremecaja, a posebno anksioznosti 1 depresije, nezavisno od godina
zivota, pola, etnicke pripadnosti i socioekonomskog statusa. Mentalni poremecaji povezani su sa
losim kvalitetom zivota, odsustvovanjem s posla i suboptimalnim pridrzavanjem terapije i1 dijetalnog

nacina ishrane kod dijabeti¢ara (Das-Munshi i sar., 2007).

Slede¢i faktor koji uti¢e na kvalitet zivota je rezim leCenja. Koristeéi upitnik SF-36
pokazano je da pacijenti oboleli od DM tip 2 koji koriste insulin pokazuju losiji kvalitet Zivota od
pacijenata sa DM tip 2 koji ga ne koriste. Naime, povecanje intenziteta lecenja kod pacijenata sa DM
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tip 2 od pocetne dijete i vezbanja samo, do upotrebe oralnih antidijabetika a na kraju i insulina
povezano je sa pogorSanjem kvaliteta Zivota. Upotrebom upitnika SF-36 kod pacijenata sa DM tip 2
koji su koristili insulin dobijeni su nizi skorovi u skalama fizicke sposobnosti i socijalne

funkcionalnosti u odnosu na pacijente koji ne koriste insulin (Glasgow i sar., 1997)

Sto se tie demografskih karakteristika, muskarci oboleli od DM pokazuju bolji kvalitet
zivota u odnosu na zene. Studija sprovedena u Grckoj potvrduje losiji kvalitet zivota kod
pacijentkinja zenskog pola (Maddigan i sar., 2005; Piette i Kerr, 2006). Takode, u studijama
sprovedenim kod pacijenata sa DM tip 2 najvise skorove u skali zdravlja imali su pacijenti sa DM tip
2 muskog pola koji nisu bili gojazni i nisu imali neuropatske ili kardiovaskularne komplikacije
(Kiadaliri i sar., 2013; Coffey i sar., 2002). Nadalje, mladi ljudi prijavljuju bolji kvalitet zivota u
skalama fizicke sposobnosti i socijalne funkcionalnosti $to se pokazuje vis§im skorovima u odnosu na
starije osobe. Medutim, nizi su skorovi u skali mentalnog zdravlja SF-36 upitnika zabeleZeni od
strane mladih pacijenata sa DM tip 2 u odnosu na starije pacijente (Glasgow i sar., 1997; Rubin i
Peyrot, 1999). Studija sprovedena u Gr¢koj takode povezuje lo§ kvalitet zivota i nize nivoe
obrazovanja (Papadopoulos i sar., 2007). Postoji pozitivna povezanost kvaliteta zivota i bracnog
statusa (Kiadaliri 1 sar., 2013). U studiji kod pacijenata sa DM tip 2 u Norveskoj, dokazano je da
pacijenti koji zive sami pokazuju nize skorove u skalama fizickog funkcionisanja i psihosocijalnog

blagostanja (Hanestad, 1993).

Socijalno funkcionisanje je takode faktor koji utice na kvalitet zivota pacijenata obolelih od
dijabetesa. Ukoliko porodica ili okruzenje ne Zeli da uestvuje u borbi pacijenata sa DM za bolju
glikoregulaciju, pacijent moze da reaguje agresivnosScu, otudenosti, Sto dovodi do gubitka socijalne
podrske, gubitka samopouzdanja, lose glikemijske kontrole, upotrebe alkohola, a to sve negativno
uti¢e na kvalitet Zivota (de la Monte 1 Wands, 2008; Benedict i sar., 2004; Wang 1 sar., 2015).
Studija koja je obuhvatila 541 pacijenta sa DM tip 2, prosecne starosti 60,2 godina, pokazala je da
oboleli pokazuju loSiji kvalitet Zivota u odnosu na opStu populaciju u skalama fizicke
funkcionalnosti, fizicke sposobnosti i1 opSteg zdravlja, dok u skalama socijalne funkcionalnosti i

mentalnog zdravlja razlike nisu bile znacajne (Ware i sar., 1993).
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1.5.3. Odnos izmedu kvaliteta Zivota i adherencije

Odnos izmedu kvaliteta zivota i adherencije je dobro dokumentovan u dostupnoj literaturi,
ali rezultati mnogih studija su kontradiktorni. Neke studije su pokazale da je dobar kvalitet Zivota
povezan sa optimalnom adherencijom prema le¢enju (Chaveepojnkamjorn i sar., 2008; Honish i sar.,
2006; Shim i sar., 2012); Medutim, druge studije nisu dokazale ovu povezanost (Martinez i sar.,
2008). Neki autori objasnjavaju da ova razlika u rezultatima studija moze biti posledica koristenja

razliCite metodologije za odredivanje adherencije (Martinez i sar., 2008).

Pozitivna povezanost adherencije odredene Kratkim upitnikom o lecenju (Brief Medication
Questionnaire (BMQ)) 1 kvaliteta zivota odredenog koriS¢enjem Upitnika klinickog ispitivanja
kvaliteta Zivota u dijabetesu (The Diabetes Quality of Life Clinical Trial Questionnaire (DQLCTQ))
dokazana je u studiji kod pacijenata obolelih od DM tip 2 sprovedenoj u Indoneziji (Perwitasari i
Urbayatun, 2016). Povezanost takode je dokazana i u drugim studijama, upotrebom drugih metoda
za odredivanje kako kvaliteta zivota tako i1 adherencije (Alfian i sar., 2016). Tako je pozitivna
povezanost dokazana i u studiji u kojoj je koriS¢ena Moriskyjeva skala za odredivanje adherencije, a
Diabetes 39 upitnik za odredivanje kvaliteta zivota. Takode je ova povezanost dokazana i u studiji
koja je obuhvatila 108 pacijenata obolelih od DM tip 2, gde je adherencija odredivana primenom
“Diabetes Self-Care Activities Questionnaire”, a SF-36 upitnik je koriSten za odredivanje kvaliteta
zivota (Zioga 1 sar., 2016). Dobra adherencija u pogledu kontrole ishrane, fizicke vezbe, upotrebe
lekova 1 nege stopala bila je povezana sa dobrim kvalitetom zivota odredenim upotrebom

WHOQOL-BREF upitnika u studiji sprovedenoj na Tajlandu (Chaveepojnkamjorn i sar., 2008).

Sa druge strane, u studiji na slu¢ajnom uzorku od 238 pacijenata sa DM tip 2 sprovedenoj u
Meksiku, kori$¢enjem indirektne metode brojanja tableta prilikom dve kuéne posete za odredivanje
adherencije 1 WHO Upitnika o kvalitetu zivota (WHOQOL-100) za odredivanje kvaliteta Zivota nije

dokazana povezanost adherencije 1 kvaliteta Zivota (Martinez i sar., 2008).
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi istrazivanja bili su:
1. Analiza obima potro$nje i strukture antidijabeticnih lekova na teritoriji Republike Srpske i
njihovo poredenje sa upotrebom i strukturom propisivanja u okolnim zemljama kao i drzavama sa

razvijenom farmakoterapijskom praksom.

2. Analiza obima potroSnje 1 strukture antidijabeticnih lekova u opstini Fo¢a 1 poredenje sa

savremenim farmakoterapijskim smernicama.

3. Odredivanje procenta pokrivenosti antidijabeti¢nom terapijom pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne

godine u opstini Foca.

4. Odredivanje adherencije pacijenata sa DM tipa 2 prema antidijabeti¢noj terapiji metodom brojanja

tableta/doza insulina i putem validiranog upitnika.

5. Odredivanje kvaliteta Zivota povezanog sa zdravljem pacijenata sa DM tipa 2 u opstini Foca

primenom validiranog upitnika SF-36v2 .

6. Odredivanje prediktora neadherencije kod primene obe metode merenja adherencije u odnosu na

karakteristike i kvalitet Zivota pacijenata sa DM tip 2 u opstini Foca.
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3. RADNE HIPOTEZE

U radu su testirane sledece hipoteze:

1. Obim potrosnje i struktura antidijabeti¢nih lekova na teritoriji Republike Srpske u skladu je sa
upotrebom i strukturom propisivanja u okolnim zemljama kao i drzavama sa razvijenom

farmakoterapijskom praksom.

2. Struktura antidijabeti¢nih lekova na teritoriji opStine Foca odgovara savremenim

farmakoterapijskim smernicama.

3. Procenat pokrivenosti antidijabeticnom terapijom pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne godine u

opStini Foca u skladu je sa ciljevima optimalne terapije 1 iznosi viSe od 90%.

4. Adherencija pacijenata sa DM tipa 2 prema antidijabeti¢noj terapiji u opstini Foca u skladu je sa
ciljevima optimalne terapije i iznosi vise od 90% i ne postoji razlika u odredivanju adherencije
izmedu dve metode merenja adherencije - brojanja tableta/doza insulina i primene validiranog

upitnika.

5. Losiji kvalitet zivota znaCajan je prediktor neadherencije prema antidijabeti¢koj terapiji kod

pacijenata sa DM tipa 2 u opstini Foca kod primene obe metode odredivanja adherencije.
6. Sociodemografske, klinicke i karakteristike same terapije kao i ekonomski faktor su znacajni

prediktori neadherencije prema antidijabeti¢noj terapiji pacijenata sa DM tip 2 u opstini Foca kod

primene obe metode merenja adherencije.
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4. MATERIJAL | METODE

Ispitivanje se sastojalo iz dva dela. Prvi deo analize odnosio se na farmakoepidemiolosko

ispitivanje primene antidijabeti¢nih lekova na nivou Republike Srpske.

Sprovedeno je retrospektivno farmakoepidemiolo$ko praéenje upotrebe antidijabeti¢nih
lekova kao 1 odredivanje strukture ovih lekova na teritoriji Republike Srpske u periodu od
01.01.2013. do 31.12.2013.godine. Podaci o potrosnji antidijabeti¢nih lekova koji se izdaju na recept
za navedeni period dobijeni su od Fonda zdravstvenog osiguranja Republike Srpske. Ispitivanjem su
obuhvacene sledec¢e farmakoterapijske podgrupe grupe A: podgrupa A10A koja obuhvata insuline i

analoge 1 podgrupa A10B koja obuhvata antidijabetike isklju¢ujuéi insuline.

Svi lekovi su klasifikovani ATC (Anatomsko-terapijsko-hemijska) klasifikacijom, a upotreba
je izrazena DDD (definisanim dnevnim dozama) na 1000 stanovnika na dan (DDD/1000st/dan).
(Jakovljevié i sar., 2007). Broj stanovnika Republike Srpske 2013. godine iznosio je 1 326 991, a
broj dana navedene godine je 365. Broj stanovnika Foce 2013. godine iznosio je 19 811 (Agency for

Statistics of Bosnia and Herzegovina, 2016).

Primena ATC/DDD metodologije je preporucena od strane SZO (Svetske zdravstvene
organizacije) u istraZzivanjima upotrebe lekova i omogucava uvid u to koliki broj stanovnika je
koristio odredeni lek tokom jednog dana. Svrha ATC/DDD sistema je da posluzi kao alat za
prezentaciju i poredenje statistickih podataka o upotrebi lekova na internacionalnim 1 svim drugim
nivoima. Anatomsko-terapijsko-hemijska (ATC) klasifikacija je sistem za klasifikaciju koji lekove
deli u grupe na oshovu organa ili organskih sistema na koje deluju u skladu sa svojim hemijskim,
farmakoloskim 1  terapijskim svojstvima (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology, 2016.) Svaka supstanca se identifikuje specificnom alfanumerickom oznakom, pa je
moguce grupisati one sa slicnim karakteristikama u ATC nivoe. ATC klasifikacija zasniva se na Sifti
od sedam slovno-brojc¢anih znakova koji oznacavaju svaku supstancu ili svaki kombinovani preparat
u prometu. Tih sedam slovno-brojéanih znakova daju pet nivoa:

- Prvi nivo je anatomski - latini¢no slovo (u naSem sluc¢aju A predstavlja oznaku za

alimentarni trakt i metabolizam)

- Drugi nivo odreduje terapijsku grupu - dva arapska broja (npr. A10 lekovi koji se koriste

u le¢enju dijabetes melitusa)
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- Tre¢i nivo odreduje farmakolosku podgrupu lekova — oznacen je dodatnim slovom- (npr.

A10B lekovi za snizavanje glikemije, izuzev insulina)

- Cetvrti nivo uZe oznadava farmakologku podgrupu — jo§ jedno latini¢no slovo (npr.

A10BA je oznaka za bigvanide)

- Peti nivo je hemijski nivo — uvode se jo$§ dva arapska broja ( npr. A1I0BAO2 je ATC Sifra

za metformin)
Na primeru leka ampicilin objasni¢emo klasifikovanje lekova u ATC sistemu:

J: antiinfektivi za sistemsku primenu (prvi nivo, glavna anatomska grupa)

JO1: antibakterijski lekovi za sistemsku primenu (drugi nivo, glavna terapijska grupa)
JO1C: beta laktamski antibiotici, penicilini (tre¢i nivo, terapijska podgrupa)

JOICA: penicilini Sirokog spektra (Cetvrti nivo, hemijsko/terapijska grupa)

JOLCAO1L: ampicilin (peti nivo, aktivna supstanca)

Posto se ¢esto u prometu nalaze razlic¢ite formulacije iste aktivne supstance, u zavisnosti od
indikacijskog podrucja primene, kodovi ATC Kklasifikacije sa istom aktivnom supstancom su
razliiti. Tako na primer metronidazol ima 5 ATC kodova u zavisnosti od toga gde i za §ta se
primenjuje: A01AB17, D06BX01, GO1AF01, J01XD01, PO1ABO1.

Farmakoepidemioloska ispitivanja se zasnivaju na konceptu definisane dnevne doze (DDD).
Kako bi se omogucila poredenja intenzivnosti upotrebe pojedinih farmakoterapijskih grupa lekova u
vremenu 1 razli¢itim geografskim sredinama (regijama), stvorena je posebna statisticka jedinica

merenja upotrebe lekova, oznacena kao definisana dnevna doza (DDD) (Jakovljevic i sar., 2007).

Definisana dnevna doza (DDD) je statisticka merna jedinica, nezavisna od veliine
pakovanja, doze, zaSticenog imena leka, proizvodaca i cene. Predstavlja dogovorno utvrdenu
prose¢nu dnevnu dozu odredenog leka koja se najc¢esce koristi za najcesS¢u indikaciju kod odraslih
osoba. Vazno je naglasiti da je DDD merna jedinica i da ne odrazava preporu¢enu dnevnu dozu
(PDD) ili prepisanu dozu za individualnog pacijenta. DDD omogucava poredenje upotrebe razli¢itih
lekova kako medusobno, tako i izmedu razli¢itih zemalja ili nivoa zdravstvene zastite. Definisana
dnevna doza definise se, kad god je to moguce, tezinskim jedinicama (ili jedinicama aktivnosti, npr.

za insulin) (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology, 2016.). Kada je
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neprakticno ili ¢ak nemoguc¢e DDD izraziti u tezinskim jedinicama, kao Sto je to slucaj sa
kombinovanim preparatima, za jedinicu prac¢enja upotrebe uzima se jedinica datog farmaceutskog
oblika najmanje ja¢ine (tableta, kapsula, ampula, najmanje pakovanje tube) sa oznakom ED, §to je
preuzeto iz EngeliDose iz rada Nordijskog saveta za lekove.

IzraCunavanje broja definisanih dnevnih doza (DDD) radeno je po formuli:

Doza leka ¥ Utrosena kolitina leka

BErojDDD =
DDD

Metodologija izrazavanja podataka i pristup obradi zahteva stavljanje u odnos dobijenih
vrednosti o potrosnji lekova sa brojem stanovnika odredene sredine za koju se radi analiza i

vremenom na koje se ta potros$nja odnosi.

Intenzivnost upotrebe lekova u vanbolnickoj sredini izrazava se u broju DDD na hiljadu

¢lanova posmatrane populacije propisanih za jedan dan (DDD/1000 stanovnika/l dan).

Broj upotrebljenih DDD/1000st/dan racuna se po slede¢oj formuli:

Broj izdatih doza X Doza[mg]
DDD/ 1000st/dan =

DDD[mg] x Broj stanovnika X Broj dana

Dobijeni podaci o upotrebi i strukturi antidijabeti¢nih lekova u Republici Srpskoj uporedeni
su sa upotrebom i strukturom ovih lekova u Republici Srbiji na osnovu zvani¢nih godi$njih izvestaja
o potro$nji lekova Agencije za lekove i medicinska sredstva Srbije za 2013. godinu, kao i sa
upotrebom 1 strukturom ovih lekova u Hrvatskoj na osnovu zvani¢nih godisnjih izvestaja hrvatske
Agencije za lijekove i medicinske prozvode za 2013. godinu u cilju ispitivanja uticaja istorijskih
okolnosti na propisivanje (Radonji¢ i Puki¢, 2014; Agencija za lijekove i medicinske proizvode
Republike Hrvatske).

Takode su podaci uporedeni sa upotrebom i strukturom ovih lekova u drZzavama sa
razvijenom farmakoterapijskom praksom - Danskom, Finskom i Norveskom — na osnovu zvani¢nih
godisnjih izvestaja o potrosnji lekova ovih drzava koji se redovno objavljuju na godiSnjem nivou u

elektronskoj verziji u cilju optimalizacije farmakoterapijske prakse.
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Drugi deo ispitivanja odnosio se na farmakoepidemiolosko ispitivanje primene

antidijabeti¢nih lekova na nivou same opstine Foca.

Retrospektivno farmakoepidemiolosko pracenje upotrebe antidijabeticnih lekova kao i
odredivanje strukture ovih lekova odredeno je i na nivou same opstine Fo¢a u istom periodu od
01.01.2013. do 31.12.2013.godine. Broj stanovnika Foc¢e 2013. godine iznosio je 19 811, a broj dana
navedene godine je 365 (Agency for Statistics of Bosnia and Herzegovina, 2016). Struktura
antidijabeti¢nih lekova na nivou opstine Foca uporedena je sa savremenim farmakoterapijskim
smernicama. Takode je poredena ukupna upotreba ovih lekova sa brojem pacijenata obolelih od DM
tipa 1 i tipa 2 u istom periodu na teritoriji opstine Foca. U tu svrhu, podaci o ukupnom broju
obolelih od DM tipa 1 i 2 u opstini Foc¢a na 100% uzorku stanovnistva dobijeni su iz baze podataka
pacijenata sa DM iz Doma Zdravlja Foca. Prevalencija obolelih od DM tip 1 i 2 je izrazena u
procentima. Potros$nja antidijabetika i insulina (DDD/1000 stan/dan) uporedena je sa brojem obolelih
osoba od DM na 1000 stanovnika (oboleli/1000 st).

Pregledom zdravstvenih kartona u Domu zdravlja odreden je stepen obnovljivosti terapije tj.
procenat pokrivenosti antidijabeticnom terapijom mereno redovno$¢u ponovnih popunjavanja
recepata od strane lekara opste prakse tokom jednogodis$njeg posmatranog perioda tj. od 01.01.2015.
do 31.12.2015.godine (365 dana), kako bi se procenilo koliko redovno pacijenti preuzimaju recept
od lekara opste prakse. Procenat pokrivenosti terapijom odreden je na osnovu broja dolazaka
pacijenata zbog vadenja recepta za svoj antidijabeti¢ni lek kod lekara opSte prakse. Zabelezena je
vrsta leka za leGenje DM koja je propisana na recept, doza, veli¢ina pakovanja, reZim doziranja kao
i signatura lekara. Zadovoljavajuci procenat pokrivenosti terapijom tokom jedne godine smatran je
ako je pacijent na osnovu ponovno popunjenih recepata imao propisane antidijabeti¢ne lekove
barem za 90% dana posmatranog perioda. Procenat pokrivenosti terapijom izracunat je deljenjem
broja dana za koje je pacijent imao propisane lekove za posmatrani period sa ukupnim brojem dana
posmatranog perioda i mnozenjem dobijene vrednosti sa 100. Ako je pacijentu propisano 2 ili viSe
antidijabeti¢nih lekova, procenat pokrivenosti terapijom izracunat je za svaki lek pojedinacno i

izrazen je kao srednja vrednost.

U okviru farmakoepidemioloskog ispitivanja primene antidijabeti¢nih lekova u leCenju DM
tip 2 na nivou same opStine Foca odredena je 1 adherencija pacijenata prema antidijabeti¢nim
lekovima kao i kvalitet zivota pacijenata sa DM tip 2. Ovaj deo ispitivanja sproveden je izmedu
01.01.2015. 1 31.12.2015.godine u zdravstvenom centru na primarnom nivou u Foc¢i. Protokol za
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ispitivanje odobren je od strane Eti¢kog Komiteta Univerziteta u Novom Sadu dana 08.05.2014.
godine. Svim pacijentima je data informacija o ispitivanju i pismeni informisani pristanak pre
prikupljanja podataka (Prilog 1, 2). Pacijenti koji su ispunjavali sledece kriterijume bili su ukljuceni
u ispitivanje: pacijenti stariji od 20 godina na terapiji antidijabeti¢nim lekovima; sa dijagnozom DM
tip 2 najmanje dve godine (bazirano na Medunarodnoj klasifikaciji bolesti, 10-ta revizija koda E11);
nisu imali nijednu akutnu bolest tokom ispitivanja; medicinska dokumentacija je bila dostupna,
ukljucujuéi prate¢e informacije poslednjih 12 meseci: vrednosti glikemije nataSte, indeks telesne
tezine (BMI) i informacije o antidijabeti¢noj terapiji. Vrednosti glikemije naste su odredeni na
osnovu srednje vrednosti tri poslednja merenja, sa granicnom vredno$¢u za normalnu glikemiju
<6.1 mmol/L. Pacijenti koji su bili samo na dijeti su iskljuceni iz ispitivanja.

Potencijalni kandidati za ukljucivanje u ispitivanje izdvojeni su tokom redovnih pregleda sa
njihovim lekarom opste prakse. Nakon toga i ispitivac je dogovorio prvu kuénu posetu da bi popunili
Opsti upitnik (Prilog 3) 1 brojali oralne antidijabeticne lekove i1 insulin. Svaki pacijent je takode
posecen 1 mesec nakon prve posete. Ispitivac je bio pripremljen da intervjuiSe pacijente tako da su

pitanja postavljena na isti nacin 1 uobicajeni uslovi su sli¢no obavljeni.

Sledece informacije uzete su iz zdravstvenih kartona: starost pacijenta i pol, duzina trajanja
dijabetesa, glikemija naste (FBG ocitavanje), indeks telesne mase (BMI), karakteristike leCenja: za
oralne lekove - ime leka, doza, ucestalost doziranja, a za insuline — broj insulinskih penova,
zapremina svakog pena, broj jedinica insulina na dan, uéestalost doziranja). Pacijenti su podeljeni u
tri kategorije prema nacinu leCenja: pacijenti na oralnim antidijabeti¢nim lekovima, pacijenti koji su

koristili insulin i pacijenti koji su koristili i oralne lekove i insulin.

Da bi se odredilo da li se pacijenti pridrzavaju lecenja (adherencija), svaki pacijent je posecen
u dve razlicite posete. Tokom svake posete ispitivac je trazio od pacijenta da vidi lekove 1 prebrojao
preostale tablete i zapisao volumen insulina. Svi pacijenti sa DM tip 2 u nasem ispitivanju primali Su
insulinsku terapiju iz penova volumena od 3ml u pakovanjima od po 5 penova sa ukupno 1500
jedinica. Procenat adherencije odreden je deljenjem razlike broja tableta (volumena insulina)
zabeleZenih tokom prve posete i broja tableta (volumena insulina) preostalih u bocici (insulinskom
penu) tokom druge posete sa brojem tableta (volumenom insulina) prepisanim za dati vremenski
interval kako je zavedeno u zdravstvenom kartonu. Rezultat je pomnozen sa 100. Ako je 2 ili vise
lekova propisano za pacijenta, adherencija je odredena za svaki lek pojedinacno i izrazena kao

procenat. Odredivanje adherencije analizirano je u grupi pacijenata po klasifikaciji Mason,
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Matsuyama i Jue. Pacijenti su klasifikovani kao adherentni ako su uzeli 90% do 105% propisanih

lekova, dok su pacijenti koji su uzeli <90% ili >105% klasifikovani kao neadherentni.

Tokom druge posete pacijentima sa DM tip 2 u opstini Foca, pacijenti su zamoljeni da
popune i validirani upitnik za ocenu adherencije kao i upitnik za procenu kvaliteta zivota.

Ocena adherencije vrSena je i putem validiranog upitnika, koris¢enjem Skale za merenje
adherencije (Medication Adherence Scale) autora Ramli i saradnika (2012) koji je nastao iz dva
validna medunarodno prihvaéena upitnika: Hill-Bon-ove skale za komplijansu kod terapije arterijske
hipertenzije (Hill-Bon Compliance to High Blood Pressure Therapy Scale) (Kim i sar., 2000) i
Moriskyjeva skala za merenje adherencije sa 8 pitanja (Morisky Medication Adherence Scale
(MMAS-8) (Morisky i sar., 1986) (Prilog 4). Potrebne modifikacije upitnika su uradene da bi se
omogucili ta¢ni odgovori na pitanja. Sadrzaj, razumevanje, ¢itljivost i dizajn upitnika prethodno su
testirani na 30 odraslih subjekata u Foci. Upitnik se sastojao iz 7 pitanja.  Rezultat se tumacio na
slede¢i nacin. Cetvorostepena Likertova skala je postavljena za svako pitanje: nikada=4; ponekad=3
(1-4 puta nedeljno); uglavnom=2 (vise od 5 puta mesecno ili vise od dva puta nedeljno); uvek=1.
Ukupan zbir bodova za svakog ispitanika mogao je da varira od 7 (minimum) do 28 (maksimum).
Nizi skor (zbir bodova) ukazuje na nizu adherenciju. Ako je zbir (skor) bodova bio 28 ili 27 (zbog
toga sto je 1 bod oduzet od pitanja tkz. ,,nenamerne adherencije® a to su pitanje broj 1 ili 6, pacijent

je smatran da je adherentan. Zbir manji od 26 svrstavao je pacijenta kao neadherentnog.

Kvalitet zivota vezano za zdravlje ispitan je pomocu upitnika o kvalitetu Zivota SF-36v2
(Short Form 36 Health Survey version 2 (SF-36v2)), dobro poznatog i Siroko primenjivanog
instrumenta za samoocenu stanja zdravlja. U istrazivanju je kori§¢ena originalna srpska verzija SF-
36v2 upitnika (Prilog 5), ¢ije je koris¢enje odobreno od strane QualityMetric Incorporated, licenca
broj QM040291, koji se sastoji od 36 pitanja od kojih se 35 koristi u formiranju osam skala kvaliteta
zivota (Maruish, 2011). Jedno pitanje ne ulazi u dalju analizu, a odnosi se na subjektivnu procenu
pacijenta o promeni njegovog opsteg zdravstvenog stanja u protekle Cetiri nedelje. Po tipu odgovora

pitanja su viSestrukog izbora.
Pitanja su svrstana u osam skala:

» Fizicko funkcionisanje (PF - physical functioning): 10 pitanja
» Fizicka sposobnost (RP - role limitation due to physical problems): 4 pitanja

» Telesni bol (BP - bodily pain): 2 pitanja
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» Opste zdravlje (GH - general health perception): 5 pitanja

« Vitalnost (VT - vitality): 4 pitanja

« Socijalno funkcionisanje (SF - social functioning): 2 pitanja

» Mentalna sposobnost (RE-role limitation due to emotional problems) — psihi¢ko/mentalno
zdravlje ogranicenja zbog emocionalnih poteskoca: 3 pitanja

« Mentalno zdravlje — psihicko/mentalno zdravlje (MH - mental health): 5 pitanja

Skala PF meri koliko je fizicka aktivnost ograni¢ena zbog zdravlja tj. ogranicenja efikasnosti
ponasanja pri svakodnevnim fizickim aktivnostima. Skala RP meri koliko fizicko zdravlje ima
uticaja na rad i svakodnevne aktivnosti tj. meri opseg invaliditeta u svakodnevnim aktivnostima
usled fizic¢kih problema. Skala BP meri ograni¢enja u aktivnostima zbog bola. Skala GH meri kako
ispitanik vidi sopstveno zdravlje i njegov potencijalni pad. Skala VT meri koliko se ispitanik oseca
,,punim energije, odnosno umornim. Skala SF meri koliko fizi¢ki ili emocionalni problemi uti¢u na
normalne drustvene aktivnosti. Skala RE meri koliki je uticaj emocionalnih problema na rad i

svakodnevne aktivnosti. Skala MH meri opste osecanje ispitanika (depresivan, srecan, zabrinut).

Pojedine skale obuhvaéene su razli¢item brojem pitanja, a njihov broj je empirijski utvrden u
skladu sa psihometrijskim Kkriterijumima pouzdanosti i valjanosti. Stoga se broj bodova zabeleZen na
svakoj skali upitnika transformiSe u standardne vrednosti i bazdaren je na jedinstvenu skalu ¢iji
teorijski minimum iznosi 0, a maksimum 100. Prema tome, skor u svakoj skali je izraZen u opsegu
od 0 — 100 i to O predstavlja najlosiji skor, a 100 najbolji skor. Visi skor ukazuje na bolje
zdravstveno stanje odnosno manja ogranienja u svakodnevnom zivotu, bolje funkcionisanje
pacijenta ili manje telesne boli. Na taj nac¢in moguce je kvantitativno uporedivati razliCite
manifestacije zdravlja koje upitnik meri. U tabeli 1. navedena su imena skala, broj pitanja koja

predstavljaju njihovu meru, te znacenje niskog, odnosno visokog rezultata.
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Tabela 1. Skale zdravija, broj pitanja za svaku skalu, znacenje niskog ili visokog rezultata

Skala pﬁ;ﬁ}a Znacenje niskog rezultata Znacenje visokog rezultata
Velika ograni¢enost u
Fizi¢ko 10 obavllggnju b1.lo Egkye.ﬁ;.lcke Sposobnost za obavljanje svih fizi¢kih
funkcionisanje (PF) aktivnostl ukljucujuct aktivnosti ¢ak i vrlo napornih
samostalno kupanje i
oblacenje
Ogranicenja zbog Poteskoce u obavljanju Nepostojanje poteskoca u obavljanju
fizi¢kih poteskoca 4 dnevnih aktivnosti kao dnevnih aktivnosti uzrokovanih
(RP) posledica loseg zdravlja zdravstvenim stanjem
Bolovi (BP) 2 Vrlo jaki i ograniCavajuci Bez bolova
bolovi
Percenciia ongte Procena vlastitog zdravlja
pclja opsteg S losim i uverenje da ¢e biti jo§ Procena vlastitog zdravlja odlicnim
zdravlja (GH) logije
Energija/ Vitalnost 4 Stalni ose¢aj umora i . L. e .
V) iscrpljenosti Stalni osecaj energije i vitalnosti
Izrazite i teSke poteskoce . L
. . - Normalno socijalno funkcionisanje koje nije
Socijalno 2 (ograni¢enost) u socijalnom . o L
L L .1 ... | ometano problemima u fizickom i psihickom
Funkcionisanje (SF) funkcionisanju zbog fizi¢kih i .
oer zdravlju
psihickih problema
Ogranicenja zbog Poteskoce u obavljanju poslai | Bez poteskoéa u obavljanu posla i dnevnih
emocionalnih 3 dnevnih aktivnosti uzrokovane aktivnosti koje su bile uzrokovane
poteskoca (RE) emocionalnim problemima emocionalnim problemima
Psihi¢ko zdravlje 5 Osecaj depresije i/ili napetosti e . .
Osecaj smirenosti, sreée celo vreme
(MH) celo vreme

Osam skala kvaliteta Zivota su sumirane u dve dimenzije kvaliteta Zivota: dimenzija fizicko
zdravlje (Physical Component Scale - PCS) i dimenzija mentalno zdravlje (Mental Component Scale
- MCS) . Dimenzijom fizicko zdravlje (Physical Component Scale - PCS) obuhvacene su slede¢ih
pet skala: fizicka funkcionalnost, fizicka sposobnost, telesna bol, percepcija opsSteg zdravlja i
vitalnost. Skale fizi¢ka funkcionalnost, fizi¢ka sposobnost, telesna bol najvise koreliraju sa fizi¢kim
zdravljem 1 u najvecoj meri dimenziji fizickog zdravlja, medutim svaka skala obraduje drugi aspekt
fizickog zdravlja. Skala fizicke funkcionalnosi meri ogranienja efikasnosti ponaSanja pri
svakodnevnim fizi¢kim aktivnostima. Skala fizicke sposobnosti meri opseg invaliditeta u
svakodnevnim aktivnostima usled fizickih problema. Skala telesne boli narocito se usredsreduje na
tezinu telesne boli i rezultuju¢im ogranicenjima u aktivnostima zbog bola. Dimenzijom mentalno
zdravlje (Mental Component Scale - MCS) obuhvacéene su slede¢ih pet skala: percepcija opSteg
zdravlja, vitalnost, socijalna funkcionalnost, mentalne sposobnosti i mentalno zdravlje. Tri najbolja
merila ove dimenzije su skale socijalna funkcionalnost i mentalne sposobnosti (najveci broj bodova
dobijaju koji izjave da nemaju nikakvih ograni¢enja usled li¢nih ili emocionalnih problema), kao i

skala mentalnog zdravlja gde najviSe rezulatate postizu oni koji izjave da nemaju simptoma
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psiholoske patnje. Skorovi dimenzija predstavljaju srednju vrednost dobijenu sabiranjem

odgovarajucih skala.

Kodiranje odgovora i proracun vrednosti osam skala i dveju dimenzija skorova vrSena je
prema QualityMetric Health OutcomesTM Scoring Software 5.0 bazdarenih na jedinstvenu skalu ¢iji
teorijski minimum iznosi 0, a maksimum 100 (Saris-Baglama i sar., 2010). Rezultati dobijeni
analizom SF-36v2 upitnika prikazani su pomocu medijana i opsega za svih osam skala zdravlja

zdravlja, kao i za dimenzije fizickog i mentalnog zdravlja.

Na kraju drugog dela istrazivanja odredi¢e se prediktori neadherencije prema antidijabeti¢noj
terapiji u odnosu na sociodemografske, klinicke i karakteristike same terapije kao i u odnosu na
ekonomski faktor (doplata cene leka) kod pacijenata sa DM tip 2 u opstini Fo¢a kod primene obe

metode merenja neadherencije.

Rezultati u ovom radu prikazani su tabelarno i u obliku grafikona. Za analizu primarnih
podataka koriS¢ene su deskriptivne statisticke metode, metode za testiranje statistiCkih hipoteza i
metode za analizu odnosa ishoda i potencijalnih prediktora. Od deskriptivnih statistickih metoda
koriS¢ene su mere centralne tendencije (aritmeticka sredina, medijana), mere varijabiliteta
(standardna devijacija) i relativni brojevi (pokazatelji strukture). Od metoda za testiranje statistickih
hipoteza koriS¢eni su: za poredenje dve grupe ispitanika (grupa adherentnih prema antidijabeti¢noj
terapiji i grupa neadherentnih prema antidijabeti¢noj terapiji) koriscen je t-test za nezavisne uzorke,
dok su za neparametrijske varijable koris¢eni odgovarajuéi neparametarski testovi (Mann Whitney U
test i Hi-kvadrat test).

Od metoda za analizu odnosa binarnih ishoda 1 potencijalnih prediktora koriS¢ena je logisticka
regresija. Multivarijanta logisticka regresija je uklju¢ila prediktore svih varijabli sa p<0,05 u
univarijantnoj analizi. Rezultati su prikazani kao odnos $ansi (odds ratio - OR) uz 95% interval
poverenja (confidence interval — CI). Sve p vrednosti manje od 0,05 su smatrane znacajnim.

Od metoda za analizu povezanosti upotrebljeni su Pearsonov koeficijent linearne korelacije (r) i

Spearmanov koeficijent korelacije ranga (rs).
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5. REZULTATI

5.1. Rezultati upotrebe antidijabeti¢nih lekova na teritoriji Republike
Srpske

Na teritoriji Republike Srpske u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013 pracena je upotreba
antidijabeti¢nih lekova za le¢enje DM tip 1 i tip 2. Prac¢enjem upotrebe ovih lekova obuhvacene su
slede¢e farmakoterapijske podgrupe: podgrupa A10A koja obuhvata insuline i analoge i podgrupa

A10B koja obuhvata lekove koji snizavaju glukozu u krvi, isklju¢ujuéi insuline.

Ukupna upotreba antidijabetika za leCenje dijabetesa tip 1 i tip 2 na teritoriji Republike
Srpske iznosila je 38,29 DDD/1000st/dan.

U grafikonu 1. prikazana je ukupna upotreba insulina i analoga (podgrupa A10A) kao i

ukupna upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci insuline (podgrupa A10B)
izrazena u DDD/1000st/dan u Republici Srpskoj.

Upotreba insulina i analoga iznosila je 11,28 DDD/1000st/dan i ¢inili su 29,46% od ukupne
upotrebe lekova za leCenje dijabetesa. Upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi
insuline iznosila je 27,01 DDD/1000st/dan i ¢inili su 70,54% od ukupne upotrebe lekova za leCenje

dijabetesa.
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Grafikon 1. Upotreba insulina i analoga, kao i lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci
insuline na teritoriji Republike Srpske izrazena u DDD/1000st/dan u periodu od 01.01.2013. do
31.12.2013.

U tabeli 2. prikazana je struktura i koli¢ina upotrebe insulina i analoga na teritoriji Republike
Srpske izrazena u DDD/1000st/dan i procentima koris¢enih u periodu od 01.01.2013. do
31.12.2013.godine.

U Republici Srpskoj, najvise su se upotrebljavali insulin i analozi srednje dugog dejstva
(7,45 DDD/1000st/dan), zatim slede insulini i analozi kratkog dejstva (2,12 DDD/1000st/dan), a
insulini i analozi dugog dejstva (1,71 DDD/1000st/dan) bili su najmanje korisc¢eni. Insulin aspart je
naj¢esce koris¢en predstavnik insulina i analoga srednje dugog ili dugog dejstva u kombinaciji sa
insulinima kratkog dejstva. Najéesc¢e koris¢eni predstavnik insulina i analoga dugog dejstva bio je

insulin detemir.
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Tabela 2. Upotreba lekova iz podgrupe Al10A

na teritoriji Republike Srpske izrazena

DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC DDD/1000st/dan
Klasifikacija Grupa lekova :
n (broj) %
Al10A INSULINI I ANALOZI 11,28 100
A10AB Insulini i analozi, parenteralni, kratkog dejstva 2,12 18,79
A10AB01 insulin humani 0,01 0,09
A10AB05 insulin aspart 2,1 18,62
A10AB06 insulin glulizin 0,01 0,09
Al10AC Insulini i analozi, parenteralni, srednje dugog dejstva 0,001 0,01
A10AC01 insulin humani 0,001 0,01
A10AD Insulini_ i analozi, parent.eralr)i, srednje dugog_ ili dugog 7.45 66,05
dejstva u komb. sa insulinom kratkog dejstva
A10ADO1 insulin humani 0,003 0,03
A10ADO4 insulin lispro 0,002 0,02
A10ADO5 insulin aspart 7,44 65,96
A10AE Insulini i analozi, parenteralni, dugog dejstva 1,71 15,16
A10AE04 insulin glargine 0,03 0,27
A10AEQ05 insulin detemir 1,68 14,89

U tabeli 3. prikazana je struktura i koli¢ina upotrebe lekova koji snizavaju glukozu u krvi,

......

periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.godine.

U Republici Srpskoj, najvise su se upotrebljavani bigvanidi (14,19 DDD/1000st/dan), zatim
slede derivati sulfonilureje (12,71 DDD/1000st/dan), a potom ostali lekovi (0,07 DDD/1000st/dan).

Upotreba inhibitora alfaglukozidaze iznosila je 0,03 DDD/1000st/dan, analoga glukagonu-sli¢nog

peptida-1 (GLP-1) 0,01 DDD/1000st/dan, a drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi
insuline 0,07 DDD/1000st/dan.
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Tabela 3. Upotreba lekova iz podgrupe AI10OB na teritoriji Republike Srpske izrazena u
DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC DDD/1000st/dan
Klasifikacija Grupa lekova :
n (broj) %
LEKOVI KOJI SNIZAVAJU GLUKOZU U KRVI

AlL08B ISKLJUCUJUCI INSULINE 21,01 100
Al10BA bigvanidi 14,19 52,54
Al0BB derivati sulfonilureje 12,71 47,06
Al0BF inhibitori alfaglukozidaze 0,03 0,11
A10BJ analozi glukagonu-sli¢nog peptida-1 0,01 0,04
Al10BX drugi lekovi koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline 0,07 0, 26

U grafikonu 2. predstavljena je upotreba bigvanida, derivata sulfonilureje i inhibitora
alfaglukozidaze, drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljuéuju¢i insuline i analoga
glukagonu-sli¢nog peptida-1 (GLP-1), izrazena u procentima na teritoriji Republike Srpske u
periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.godine.

Bigvanidi su bili najzastupljeniji u Republici Srpskoj sa 52,54%, a zastupljenost derivata
sulfonilureje iznosila je 47,06%, inhibitora alfaglukozidaze 0,11%, dok je procentualna zastupljenost
drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljuéujuci insuline bila 0,26%, a analoga glukagonu-
slicnog peptida-1 (GLP-1) 0,04%.

42



0.04%

m bigvanidi

derivati sulfonilureje

m inhibitori alfaglukozidaze

® analozi glukagonu-sli¢nog
peptida-1

= drugi lekovi koji sniZavaju
glukozu u krvi, isklju¢ujuéi
insuline

Grafikon 2. Upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci insuline na teritoriji

Republike Srpske izrazena u procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013. godine.

U tabeli 4. prikazana je upotreba antidijabetika iz podgrupe A10BA za posmatrani period na
teritoriji Republike Srpske.

Metformin je bio jedini predstavnik grupe antihiperglikemika koji je koris¢en sa 14,19
DDD/1000st/dan.
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Tabela 4. Upotreba lekova iz podgrupe A10BA na teritoriji Republike Srpske izrazena u
DDD/1000st/dan u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC
Klasifikacija Grupa lekova DDD/1000st/dan
Al10BA BIGVANIDI 14,19
Al0BAO2 metformin 14,19

U tabeli 5. prikazana je upotreba antidijabetika iz podgrupe A10BB za posmatrani period na
teritoriji Republike Srpske.

Kao predstavnici derivata sulfonilureje u Republici Srpskoj upotrebljavali su se glibenklamid

sa 4,25 DDD/1000st/dan, gliklazid sa 2,72 DDD/1000st/dan i glimepirid sa 5,74 DDD/1000st/dan.

Tabela 5. Upotreba lekova iz podgrupe AIOBB na teritoriji Republike Srpske izrazena u
DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC DDD/1000st/dan
Klasifikacija Grupa lekova :
n (broj) %
A10BB DERIVATI SULFONILUREJE 12,71 47,06
Al10BB01 glibenklamid 4,25 15,73
Al10BB09 gliklazid 2,72 10,07
Al0BB12 glimepirid 5,74 21,25

U tabeli 6. prikazana je upotreba antidijabetika iz podgrupe A10BF, A10BJ i A10BX za

posmatrani period u Republici Srpskoj.

Upotreba akarboze, predstavnika inhibitora alfaglukozidaze, iznosila je 0,03
DDD/1000st/dan. Od drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline zastupljen je
bio repaglinid (0,07 DDD/1000st/dan), dok je od analoga glukagonu-sli¢nog peptida-1 (GLP-1)
liraglutid bio zastupljen (0,01 DDD/1000st/dan).
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Tabela 6. Upotreba lekova iz podgrupa A10BF, A10BJ i A10BX na teritoriji Republike Srpske
izrazena u DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC DDD/1000st/dan
Klasifikacija Grupa lekova .
n (broj) %
A10BF INHIBITORI ALFAGLUKOZIDAZE 0,03 0,11
A10BFO01 akarboza 0,03 0,11
A10BJ ANALOZI GLUKAGONU-SLICNOG PEPTIDA-1 (GLP-1) 0,01 0,04
A10BJ02 liraglutid 0,01 0,04
DRUGI LEKOVI KOJI SNIZAVAJU GLUKOZU U KRVI,
AL0BX ISKLJUCUJUCI INSULINE 0,07 0,26
A10BX02 repaglinid 0,07 0,26

5.2. Rezultati upotrebe antidijabeti¢nih lekova na teritoriji opStine
Foca

Na teritoriji Opstine Foc¢a u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013 pracena je upotreba
antidijabeti¢nih lekova za lecenje DM tip 1 i tip 2. Pra¢enjem upotrebe ovih lekova obuhvacene su sledece
farmakoterapijske podgrupe: podgrupa A10A koja obuhvata insuline i analoge i podgrupa A10B koja

obuhvata lekove koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline.

Ukupna upotreba antidijabetika za lecenje dijabetesa tip 1 i tip 2 na teritoriji Opstine Foca
iznosila je 39,67 DDD/1000st/dan.

U grafikonu 3. prikazana je ukupna upotreba insulina i analoga (podgrupa A10A) kao i

ukupna upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci insuline (podgrupa A10B)
izrazena u DDD/1000st/dan na teritoriji Opstine Foca.

Upotreba insulina i analoga iznosila je 12,67 DDD/1000st/dan i ¢inili su 31,94% od ukupne
upotrebe lekova za leCenje dijabetesa. Upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci
insuline iznosila je 27 DDD/1000st/dan i ¢inili su 68,06% od ukupne upotrebe lekova za leCenje
dijabetesa.
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Grafikon 3. Upotreba insulina i analoga i lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci insuline
na teritoriji Opstine Foca izrazena u DDD/1000st/dan u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

U tabeli 7. prikazana je struktura i koli¢ina upotrebe insulina i analoga na teritoriji Opstine
Foca izrazena u DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.godine.

U Foci je bila skoro jednaka upotreba insulina i analoga srednje dugog i kratkog dejstva (4,77
DDD/1000st/dan, odnosno 4,79 DDD/1000st/dan). Insulin aspart je bio najée$¢e Kkorisceni
predstavnik insulina i analoga kratkog dejstva (4,79 DD/1000st/dan), kao i insulina i analoga srednje
dugog ili dugog dejstva u kombinaciji sa insulinom kratkog dejstva (4,76 DDD/1000st/dan). Insulin
detemir bio je najzastupljeniji predstavnik insulina i analoga dugog dejstva (3,08 DDD/1000st/dan),
dok je potrosnja insulin glargine iznosila 0,03 DDD/1000st/dan.
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Tabela 7. Upotreba lekova iz podgrupe A10A na teritoriji

DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

Opstine Foca izrazena

klasﬁ‘-irkicija Grupa lekova D.DD/10005t/dan
n(broj) %
Al0A INSULINI I ANALOZI 12,67 100
A10AB Insulini i analozi, parenteralni, kratkog dejstva 4,79 37,81
A10AB05 insulin aspart 4,79 37,81
Insulini i analozi, parenteralni, srednje dugog ili dugo
AL0AD dejstva u kon?b. sa insulinom kr;tkoggdgjstva o AT 37,65
A10ADO1 insulin humani 0,01 0,08
A10ADOQ5 insulin aspart 4,76 37,57
A10AE Insulini i analozi, parenteralni, dugog dejstva 3,11 24,55
A10AEQ4 insulin glargine 0,03 0,24
A10AEQ05 insulin detemir 3,08 24,31

U tabeli 8. prikazana je struktura i koli¢ina upotrebe lekova koji snizavaju glukozu u krvi,

iskljucujuci insuline na teritoriji Opstine Foca izrazena u DDD/1000st/dan i procentima, U periodu

od 01.01.2013. do 31.12.2013. godine.

Metformin je bio najviSe koris¢eni antihiperglikemik, sa ukupnom upotrebom u Foci od

16,06 DDD/1000st/dan. Najvise koris¢eni predstavnik derivata sulfonilureje bio je glimepirid (4,96

DDD/1000st/dan). Upotreba akarboze, predstavnika inhibitora alfaglukozidaze, bila je 0,01

DDD/1000st/dan. Repaglinid je bio jedini koris¢en od drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi,
isklju¢ujucéi insuline (0,07 DDD/1000st/dan).
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Tabela 8. Upotreba lekova iz podgrupe AlOB na teritoriji  Opstine Foca izrazena u
DDD/1000st/dan i procentima u periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013.

ATC DDD/1000st/dan
Klasifikacija Grupa lekova :
n(broj) %
LEKOVI KOJI SNIZAVAJU GLUKOZU U KRVI
AL0B ISKLJUCUJUCI INSULINE 21 100
A10BA BIGVANIDI 16,06 59,48
A10BAO2 metformin 16,06 59,48
Al10BB DERIVATI SULFONILUREJE 10,86 40,22
A10BB01 glibenklamid 4,27 15,81
A10BB09 gliklazid 1,63 6,04
Al0BB12 glimepirid 4,96 18,37
A10BF INHIBITORI ALFAGLUKOZIDAZE 0,01 0,04
A10BF01 akarboza 0,01 0,04
DRUGI LEKOVI KOJI SNIZAVAJU GLUKOZU U KRVI,
ALOBX ISKLJUCUJUCI INSULINE 0,07 0.26
A10BX02 repaglinid 0,07 0,26

5.2.1. Poredenje potrosnje antidijabetika sa brojem obolelih od dijabetes

melitusa u opStini Foca

U grafikonu 4. prikazana je prevalencija dijabetes melitusa tipa 1 i 2 izrazena u
procentima u Foci.
Prevalencija DM tip 1 iznosila je 0,78% u Foci, a prevalencija DM tip 2 iznosila je 2,34%.

Ukupna prevalencija dijabetes melitusa u opstini Foca iznosila je 3,12%.
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Grafikon 4. Uporedni prikaz prevalencije dijabetes melitusa tipa 1 i 2 izrazena u procentima u Foci.

U grafikonu 5. prikazana je zastupljenost dijabetes melitusa tipa 1 i 2 izrazena u procentima u

Fodi.

Procenat zastupljenosti DM tipa 1 medu obolelima od dijabetesa iznosila je 25%, dok je

procenat zastupljenosti pacijenata sa tipom 2 medu obolelima od dijabetesa iznosila 75% u Foci.

120%

100%

80%

60%

40%

20%

0%

25%

DM tip 1
m DM tip 2

Grafikon 5. Uporedni prikaz zastupljenosti dijabetes melitusa tipa 1 i 2 izraZena u procentima na

teritoriji OpStine Foca
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U grafikonu 6. prikazan je odnos pacijenata obolelih od DM tip 1 na 1000 stanovnika i
upotrebe insulina i analoga na teritoriji Opstine Fo¢a u 2013. godini.
Ukupna upotreba insulina i analoga bila je veca od broja obolelih od DM tip 1 na 1000

stanovnika.

14

12

10

Broj obolelih/1000 st DDD/1000 st/dan

Foca

Grafikon 6. Odnos broja pacijenata sa DM tip 1 na 1000 stanovnika i upotrebe insulina i analoga
(DDD/1000st/dan) na teritoriji Opstine Foca.

U grafikonu 7. prikazan je odnos broja pacijenata obolelih od DM tip 2 na 1000 stanovnika i
upotrebe lekova koji snizavaju glukozu, iskljucujuéi insuline na teritoriji Opstine Foca

Na teritoriji Opstine Fo¢a upotreba antidijabetika za lecenje DM tip 2 bila je nesto vec¢a od
broja obolelih od DM tip 2 na 1000 stanovnika.
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Foca

Grafikon 7. Odnos broja pacijenata sa DM tip 2 na 1000 stanovnika i upotrebe lekova koji snizavaju

glukozu u krvi, iskljucujuci insuline (DDD/1000st/dan) na teritoriji Opstine Foca.

U grafikonu 8. prikazan je odnos broja pacijenata obolelih od DM na 1000 stanovnika i

upotrebe antidijabetika na teritoriji Opstine Foca.

Na teritoriji Opstine Foc¢a upotreba antidijabetika za lecenje DM bila je nesto vecéa od broja obolelih
od DM na 1000 stanovnika.
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Grafikon 8. Odnos broja pacijenata sa DM na 1000 stanovnika i upotrebe antidijabetika
(DDD/1000st/dan) na teritoriji Opstine Foca.

5.3. Karakteristike ispitanika

Ukupan broj obolelih od DM tip 2 u opstini Fo¢a na 100% uzorku stanovniStva dobijen iz
baze podataka pacijenata sa DM iz Doma Zdravlja Foca iznosio je 464. Ovo ispitivanje uklju¢ivalo
je ukupno 323 pacijenata, sto ¢ini 69,6% obolelih od DM tip 2 u ovoj opstini.

5.3.1. Sociodemografske karakteristike ispitanika

5.3.1.1. Starost ispitanika

Prosecna starost svih pacijenata sa DM tip 2 u ispitivanju iznosila je 66,5£10,6 godina.
Najmladi pacijent imao je 30,0 a najstariji 92,0 godine. Ispitanici su naj¢e$¢e pripadali starosnoj
kategoriji preko 70 godina (43%) (grafikon 9).
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STAROST

Grafikon 9. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema kategorijama starosti

5.3.1.2. Pol ispitanika

Od svih pacijenata sa DM tip 2 ukljucenih u ispitivanje, muskog pola bilo je 42,1% a
zenskog 57,9% (grafikon 10).

POL

Grafikon 10. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema polu
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5.3.1.3. Obrazovanje ispitanika

Od svih pacijenata sa DM tip 2 ukljucenih u ispitivanje u odnosu na stepen obrazovanja

pacijenti su najces¢e imali srednju Skolu (49,2%) (grafikon 11).

100
90 ~
80 -
70 ~
60 -

Ucestalost (%)

Bez formalnog
obrazovanja

OBRAZOVANIE

Osnovnaskola Srednja skola

49,2%

Fakultet

Grafikon 11. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema obrazovanju
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5.3.1.4. Brac¢ni status ispitanika
Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje u odnosu na brac¢ni status, ispitanici su najcesce

bili u bra¢noj/partnerskoj zajednici (47,7%) (grafikon 12).

BRACNI STATUS

Udovac/ic
39%

Razveden/a
4%

Grafikon 12. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema bracnom statusu
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5.3.1.5. Radni status ispitanika

Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje u odnosu na radni status, ispitanici su najéesce

bili u penziji (57,0%) (grafikon 13).

RADNI STATUS

Invalidska penzija
8%

Grafikon 13. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema radnom statusu

56



5.3.2. Karakteristike ispitanika u odnosu na klinicke faktore

5.3.2.1. Duzina trajanja DM tip 2 kod ispitanika

Od svih ispitanika ukljuéenih u istrazivanje, duZina trajanja DM tip 2 je najceSce bila izmedu
519 godina (44,3%) (grafikon 14).

DUZINA DM
100
90 -
80
70
60
50 - 44,3%

Ucestalost (%)

Manje od 5 godina lzmedu5i 9 godina lzmedu10i 14 Duze od 15 godina
godina

Grafikon 14. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema duZini trajanja dijabetes
melitusa tip 2
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5.3.2.2. Indeks telesne mase (BMI) ispitanika

Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje u odnosu na BMI, ispitanici su najcesce bili
prekomerne telesne mase (68,7%) (grafikon 15).

Ucestalost (%)

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

25,4

BMI

68,7

Normalnatelesna tezina

59

-

Prekomerna telesna tezina

Gojaznost

Grafikon 15. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema indeksu telesne mase

(BMI)
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5.3.2.3. Glikemija

Prose¢na vrednost glikemije naste svih ispitanika u istrazivanju iznosila je 8,0+2,6 mmol/L.

Najniza vrednost iznosila je 2,5 mmol/L a najvisa 22,0 mmol/L.

Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje, povisenu glikemiju naste imalo je 55% (grafikon 16).

Glikemija naste

Grafikon 16. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrednostima glikemije

naste
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5.3.2.4. Navika pusenja ispitanika

Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje, nepusaca je bilo 88,2%, a pusaca 11,8% (

grafikon 17).

PUSENJE

Grafikon 17. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema navici pusenja cigareta
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5.3.3. Karakteristike ispitanika u odnosu na ekonomske faktore

5.3.3.1. Doplata cene leka

Od svih ispitanika uklju¢enih u istrazivanje, doplatu cene leka (procentualno ucesce

ispitanika u ceni leka) imalo je 42,1% (grafikon 18).

DOPLATA CENE LEKA

Grafikon 18. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema doplati cene leka
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5.3.4. Karakteristike ispitanika u odnosu na antidijabeti¢nu terapiju

5.3.4.1. Vrsta terapije
Od terapije propisane pacijentima sa DM tip 2 ukljuéenih u ispitivanje, najveci broj
ispitanika je primalo samo oralne antidijabetike (84%), praceno kombinacijom oralni antidijabetik sa

insulinom (11%), a najrede je propisivan insulin (5%) (grafikon 19).

Vrsta terapije

Oralna+Insuilini
11%

Insulini
5%

Grafikon 19. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema terapiji oralnim

antidijabetikom, oralni antidijabetik u kombinaciji sa insulinom i terapiji insulinom

Najzastupljenija je bila terapija oralnim antidijabeticima kod pacijenata sa DM tip 2 (tabela
9). Vise od polovine pacijenata koji su koristili terapiju oralnim antidijabeticima su na monoterapiji
oralnim antidijabeticima (56,25%). Od ukupno 153 pacijenta koji su koristili monoterapiju oralnim
antidijabeticima, najviSe njih je koristilo metformin (135 pacijenata, odnosno 88,23%). Svi pacijenti
koji su koristili oralnu kombinovanu terapiju Koristili su kombinaciju metformina i derivata
sulfonilureje. NajviSe pacijenata (51,26%) koristilo je kombinaciju metformin/glimepirid. Ukupno
15,79% od svih pacijenata su bili na insulinskoj terapiju: 4,95% od ukupnog uzorka koristili su

samo insulin, 10,84% je koristilo kombinaciju insulina i oralne terapije. NajéeS¢e propisan tip
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insulina je kratkodelujuci insulin (43,86%), zatim insulin dugog dejstva (33,33%). Najmanje

propisan tip insulina je kombinacija kratkodelujuceg i insulina srednje dugog delovanja (22.81%).

Tabela 9. Distribucija antidijabeticnih lekova propisanih pacijentima sa dijabetes melitusom tip 2 u

opstini Foca

Vrsta terapije n %

Monoterapija 169 52,32
Monoterapija — insulin 16 4,95
Insulin aspart 7 2,17
Insulin detemir 6 1,86
Insulin humani 2 0,62
Insulin lispro 1 0,31
Monoterapija — oralni antidijabetici 153 47,37
Glibenklamid 5 1,55
Gliklazid 2 0,62
Glimepirid 11 3,41
Metformin 135 41,80
Kombinacija 154 47,68
Kombinacija oralni antidijabetici 119 36,84
Metformin glibenklamid 51 15,79
Metformin gliklazid 5 1,55
Metformin glimepirid 61 18,89
Metformin glimepiridglibenklamid 2 0,62
Kombinacija — oralni antidijabetici + insulin 35 10,84
Metformin glibenklamid insulin detemir 2 0,62
Metformin glimepirid insulin detemir 1 0,31
Metformin glimepirid insulin glargin 2 0,62
Metformin insulin aspart 20 6,19
Metformin insulin aspart insulin detemir 4 1,24
Metformin insulin aspart insulin humani 1 0,31
Metformin insulin detemir 3 0,93
Metformin insulin glargin insulin glulisin 1 0,31
Metformin glimepirid insulin detemir 1 0,31
Ukupno 323 100,00

n=broj pacijenata

Najzastupljenija je bila terapija oralnim antidijabeticima u svim starosnim grupama (tabela
10). Od svih pacijenata na monoterapiji u svim starosnim grupama njih 90% ili vise koristilo je
monoterapiju oralnim antidijabeticima. Od pacijenata koji su na terapiji oralnim antidijabeticima u
svim starosnim grupama monoterapiju oralnim antidijabeticima koristilo je vise od 50% pacijenata,
izuzev u grupi od 60-69 godina (70,58%, 65,85% , 47,37%, 57,98%). Najcesce koriséeni predstavnik
oralnih antidijabetika u svim starosnim grupama bio je metformin. Svi pacijenti koji su Koristili
oralnu kombinovanu terapiju upotrebljavali su kombinaciju metformina i derivata sulfonilureje
(najcesc¢e metformin/glimepirid ili metformin/glibenklamid).
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Tabela 10. Distribucija antidijabeticnih lekova propisanih pacijentima sa dijabetes melitusom tip 2
prema starosnim grupama u opstini Foca

Starosna grupa 30-49 50-59 60-69 >70
n % n % n % N %

Monoterapija 13 65,00 30 56,60 50 44,25 76 55,47
Monoterapija — insulin 1 5,00 3 5,66 5 4,42 7 5,11
Insulin aspart 0,00 1 1,89 2 1,77 4 2,92
Insulin detemir 1 5,00 2 3,77 1 0,88 2 1,46
Insulin humani 0,00 0,00 1 0,88 1 0,73
Insulin lispro 0,00 0,00 1 0,88 0,00
Monoterapija — oralni antidijabetici 12 60,00 27 50,94 45 39,82 69 50,36
Glibenklamid 0,00 1 1,89 1 0,88 3 2,19
Gliklazid 0,00 0,00 0,00 2 1,46
Glimepirid 1 5,00 0,00 4 3,54 6 4,38
Metformin 11 55,00 26 49,06 40 35,40 58 42,34
Kombinacija 7 35,00 23 43,40 63 55,75 61 44,53
Kombinacija — oralni antidijabetici 5 25,00 14 26,42 50 44,25 50 36,50
Metformin glibenklamid 1 5,00 8 15,09 18 15,93 24 17,52
Metformin gliklazid 0,00 0,00 3 2,65 2 1,46
Metformin glimepirid 4 20,00 6 11,32 28 24,78 23 16,79
Metformin glimepiridglibenklamide 0,00 0,00 1 0,88 1 0,73
Kombinacija — oralni antidijabetici 2 10,00 9 16,98 13 11,50 11 8,03
+ insulin

Metformin glibenklamid insulin 0,00 0,00 0,00 2 1,46
detemir

Metformin glimepirid insulin 0,00 1 1,89 0,00 0,00
detemir

Metformin glimepirid insulin 1 5,00 0,00 0,00 1 0,73
glargin

Metformin insulin aspart 1 5,00 6 11,32 10 8,85 3 2,19
Metformin insulin aspart insulin 0,00 0,00 2 1,77 2 1,46
detemir

Metformin insulin aspart insulin 0,00 1 1,89 0,00 0,00
humani

Metformin insulin detemir 0,00 1 1,89 0,00 2 1,46
Metformin insulin glargin insulin 0,00 0,00 0,00 1 0,73
glulisin

Metformin glimepirid insulin 0,00 0,00 1 0,88 0,00
detemir

Ukupno 20 100,00 53 100,00 113 100,00 137 100,00

Najzastupljenija je bila terapija oralnim antidijabeticima kod oba pola pacijenata sa DM tip 2
(tabela 11). Od svih pacijenata koji su koristili terapiju oralnim antidijabeticima, kako medu
pacijentima muskog, tako i zenskog pola, vise od 50% njih bilo je na monoterapiji oralnim
antidijabeticima (61,26%, odnosno 52,79%). Najvise je koris¢en metformin. Svi pacijenti koji su
koristili kombinaciju oralnih antidijabetika upotrebljavali su kombinaciju metformina i derivata

sulfonilureje. Najzastupljenija kombinacija medu pacijentima oba pola bila je metformin/glimepirid.
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Tabela 11. Distribucija antidijabeticnih lekova propisanih pacijentima sa dijabetes melitusom tip 2

prema polu u opstini Foca

Pol n % n %
Monoterapija 5 55,15 94 50,27
Monoterapija — insulin 7 5,15 9 4,81
Insulin aspart 3 2,21 4 2,14
Insulin detemir 3 2,21 3 1,60
Insulin humani 1 0,74 1 0,53
Insulin lispro 0,00 1 0,53
Monoterapija — oralni antidijabetici 50,00 85 45,45
Glibenklamid 1,47 3 1,60
Gliklazid 0,74 1 0,53
Glimepirid 2,94 7 3,74
Metformin 44,85 74 39,57
Kombinacija 44,85 93 49,73
Kombinacija — oralni antidijabetici 31,62 76 40,64
Metformin glibenklamid 14,71 31 16,58
Metformin gliklazid 0,74 4 2,14
Metformin glimepirid 15,44 40 21,39
Metformin glimepiridglibenklamid 0,74 1 0,53
Kombinacija — oralni antidijabetici+ insulin 13,24 17 9,09
Metformin glibenklamid insulin detemir 0,74 1 0,53
Metformin glimepirid insulin detemir 0,00 1 0,53
Metformin glimepirid insulin glargin 0,74 1 0,53
Metformin insulin aspart 6,62 11 5,88
Metformin insulin aspart insulin detemir 1,47 2 1,07
Metformin insulin aspart insulin humani 0,74 0,00
Metformin insulin detemir 1,47 0,53
Metformin insulin glargin insulin glulisin 0,74 0,00
Metformin glimepirid insulin detemir 0,74 0,00
Ukupno 100,00 100,00

Kod svih pacijenata, bez obzira na duzinu trajanja dijabetesa, najzastupljenija je terapija

oralnim antidijabeticima (75,87%, 84,61%, 84,26%, 88,37%) (grafikon 20). U svim grupama,

zavisno od duzine trajanja dijabetesa, kombinovana terapija oralnim antidijabeticima sa insulinom

ima prednost u odnosu na monoterapiju insulinom, izuzev u grupi pacijenata koji imaju dijabetes

duze od 15 godina (grafikon 20).

65



100,00%

90,00%
80,00%
70,00%
60,00% H monoterapija - oral
50,00% o .
B monoterapija - insulin
40,00%
m kombinovana - oral + insulin
30,00%
20,00% m kombinovana - oral
10,00%
0,00%

Manje od 5 godina  lzmedu5i9 lzmedu 10i 14 Duze od 15godina
godina godina

Grafikon 20. Distribucija antidijabetika propisanih pacijentima sa dijabetes melitusom tip 2 prema
duzini trajanja dijabetesa

5.3.4.2. Broj razlicitih vrsta lekova

Od svih pacijenata sa DM tip 2 uklju¢enih u ispitivanje, kod polovine pacijenata najéesce je
bila propisana jedna vrsta leka (52,3%) (grafikon 21).
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Grafikon 21. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju razlicitih vrsta
lekova
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5.3.4.3. Broj tableta/doza insulina na dan

Od ukupno 323 pacijenta sa DM tip 2 ukljucenih u ispitivanje, ispitanicima je najcesce bilo
propisano 3-4 tableta/doza insulina dnevno (47,4%) (grafikon 22).

BROJ TABLETA/DOZA INSULINA NA DAN
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50 - 47,4
40 - 35,3

Ucestalost (%)

30 A
20 A

0 - | |
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Grafikon 22. Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju tableta/doza insulina
na dan
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5.3.4.4. Frekvencija doziranja leka

Ispitanici ukljuceni u istrazivanje naj¢eS¢e su ih uzimali propisane antidijabetii¢ne lekove

dva puta na dan (60,1%) (grafikon 23).

FREKVENCA DOZIRANJA
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Grafikon 23. - Distribucija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema frekvenci doziranja
antidijabeticnih lekova
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5.4. Rezultati pokrivenosti antidijabetiénom terapijom pacijenata sa
DM tip 2 mereno redovnoS¢u ponovnih popunjavanja recepta tokom
jednogodiSnjeg perioda u opStini Foca

Od ukupno 323 pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2, 282 (87%) je redovno dolazilo kod
lekara opSte prakse po recept za antidijabeticnu terapiju, a 42 (13%) neredovno odredivano na
osnovu ponovno popunjenih recepata od strane lekara opste prakse. Prose¢na vrednost procenta
ponovnih popunjavanja recepta tj. pokrivenosti antidijabeti¢cnom terapijom iznosila je 94.91 +
12.07%.

Postoji  statisticki znacajna razlika izmedu ispitanika koji su redovno i onih koji su
neredovno dolazili po propisani recept u odnosu na starosne grupe, obrazovanje, radni status, trajanje
DM. Redovno po recept su ¢esce dolazili pacijenti starosti od 60-69 godina (92,92%), a neredovno
od 30-49 godina (25%) (Hi-kvadrat=14,32; p=0,002). Ispitanici sa formalnim obrazovanjem su ¢e$ce
dolazili po recept kod lekara opsSte prakse dok su oni sa bez formalnog obrazovanja ¢eSée bili
neredovni U preuzimanju propisanog recepta (Hi-kvadrat=9,921; p=0,019). Postoji statisti¢ki
znacajna razlika u ucestalosti kategorija radnog statusa (Hi-kvadrat=8,56; p=0,036). Penzioneri su
dolazili po propisani recept, a neredovno su ¢e$¢e preuzimali recept ispitanici sa invalidskom

penzijom (Tabela 12).
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Tabela 12. Pokrivenosti antidijabeticnom terapijom tokom jednogodisnjeg perioda u odnosu na
sociodemografske karakteristike pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2

Prosecna redovno neredovno Statisticka
Vrednost znadajnost
Godine n % n %
30-49 89,58% 15 75,00% 5 25,00%
50-59 93,70% 45 84,91% 8 15,09% p=0,002
60-69 97,71% 105 92,92% 8 7,08% Hi-kvadrat=14,32
>70 93,85% 116 84,67% 21 15,33%
Pol
Muski 94,79% 116 85,29% 20 14,71% p=0,703
Zenski 95,01% 165 88,24% 22 11,76% Hi-kvadrat=0,146
Obrazovanje
Bez formalnog obrazovanja 91,54% 55 79,71% 14 20,29%
Fakultet 95,48% 21 8750% 3 12,50% p=0,019
Osnovna $kola 96,13% 64 90,14% 7 9,86% Hi-kvadrat=9,921
Srednja Skola 95,75% 141 88,68% 18 11,32%
Bracni status
Razveden/a 91,07% 11 7857% 3 21,43%
Samac 89,07% 21 7241% 8 27,59% p=0,078
U bracnoj/partnerskojzajednici 96,64% 140 90,91% 14 9,09% Hi-kvadrat=6,828
Udovac/ica 94,57% 109 86,51% 17 13,49%
Radni status
Zaposleni 94,28% 63 86,30% 10 13,70%
Nezaposleni 93,37% 32 82,05% 7 17,95% p=0,036
Penzioner 96,06% 164 89,13% 20 10,87% Hi-kvadrat =8,56
Invalidska penzija 91,04% 22 81,48% 5 18,52%

Ispitanici sa duzinom trajanja DM izmedu 5-9 godina ¢esce su dolazili po recept, dok su oni
sa sa duzinom trajanja preko 15 godina ¢esce bili neredovni u preuzimanju propisanog recepta (Hi-
kvadrat=9,928; p=0,019) (Tabela 13). Ne postoji statisticki znacajna razlika izmedu ispitanika koji
su redovno 1 onih koji su neredovno dolazili po propisani recept kod lekara opSte prakse u odnosu
na pol, bra¢ni status, indeks telesne mase, vrednosti glikemije, naviku pusSenja cigareta, vrste
terapije, doplatu cene leka, broj razli¢itih vrsta lekova, frekvenciju doziranja, broj tableta/doza
insulina na dan (Tabela 13,14).
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Tabela 13. Pokrivenosti antidijabeticnom terapijom tokom jednogodisnjeg perioda U odnosu na
klinicke karakteristike pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2

Prosecna Redovno neredovno Statisti¢ka znacajnost
vrednost
Trajanje DM N % N %
a) Manje od 5 godina 92,23% 24 82,76% 17,24%
b) Izmedu 5 1 9 godina 96,73% 130 90,91% 13 9,09% p=0,019
¢) Izmedu 10 i 14 godina 94,75% 93 86,11% 15 13,89% Hi-kvadrat =9,928
d) DuzZe od 15 godina 91,08% 34 79,07% 9 20,93%
Indeks telesne mase BMI
Normalna telesna tezina 94,20% 69 84,15% 13 15,85% p=0,99
Gojaznost 93,42% 16 84,21% 3 15,79% Hi-kvadrlat 0,20
Prekomerna telesna tezina 95,30% 196 88,29% 26 11,71%
Glikemija naste
Povisena (>6.1 mmol/L) 94,31% 154 86,03% 25 13,97% p=0,356
Normalna (<6.0 mmol/L) 95,66% 127 88,19% 17 11,81% Hi-kvadrat =0,851
Navika puSenja
Nepusad 95,32% 252 88,42% 33 11,58% p=0,091
Pugad 91,88% 29 76,32% 9 23,68% Hi-kvadrat =2,849
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Tabela 14. Pokrivenosti antidijabeticnom terapijom pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 tokom
Jjednogodisnjeg perioda u odnosu na karakteristike pacijenata u vezi sa ekonomskim faktorom i
karakteristikama same antidijabeticne terapije

Proseéna

Redovno neredovno Statisticka znacajnost
vrednost
Doplata cene leka
Ne 95,63% 167 89,30% 20 10,70% p=0,059;
Da 93,93% 114 83,82% 22 16,18% Hi-kvadrat =3,578
Vrsta terapije
insulin 98,44% 15 93,75% 1 6,25% p=0,455
oralna terapija 94,60% 224 86,03% 38  13,97% Hi-kvadrat=1,577
oralna + insulin 96,19% 32 91,43% 3 8,57%
Broj razlicitih vrsta lekova
1 94,87% 147 86,98% 22 13,02% p=0,406
2 94,70% 121 86,43% 19 13,57% Hi-kvadrat =1,801
3 97,61% 13 92,86% 1 7,14%
Frekvencija doziranja
1x 91,02% 19 73,08% 7 26,92% p=0,65
2x 94,88% 170 87,63% 24 12,37% Hi-kvadrat =2,81
31 vise 95,95% 92 89,32% 11 10,68%
Broj tableta/doza insulina
1--2 93,12% 94 82,46% 20 17,54% 0.404
p=0,

- 4% 137 4% 1 10,46%
3--4 95,64% 3 89,54% 6 0,46% Hi-kvadrat =1 81
51 vise 96,57% 50 89,29% 6 10,71%

5.5. Rezultati adherencije pacijenata sa DM tip 2 prema
antidijabeti¢noj terapiji odredeni metodom brojanja tableta/doza
insulina i kvaliteta Zivota merenog SF-36v2 upitnikom kao i rezultati
povezanosti karakteristike pacijenata i kvaliteta Zivota sa postojanjem
neadherencije prema antidijabeti¢noj terapiji

5.5.1. Status adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 odreden

metodom brojanja tableta/doza insulina

Od ukupno 323 pacijenta sa dijabetes melitusom tip 2 ukljuc¢enih u ovo ispitivanje, 169
(52,3%) bilo je adherentnih, a 154 (47,7%) bilo je neadherentnih, odredivano metodom brojanja
tableta/doza insulina (tabela 15).
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Tabela 15. Status adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 odreden metodom brojanjem
tableta/doza insulina

Status adherencije n %
adherentni 169 52,3
neadherentni 154 47,7
Ukupno 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.2. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema starosti i

starosnim grupama odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Prosecna starost adherentnih pacijenata iznosila je 65,3+9,9 godina, dok je kod neadherentnih
pacijenata bila 67,9+11,3. Neadherentni su bili zna€ajno stariji u odnosu na adherentne (t=2,131;

p=0,034) (tabela 16).

Tabela 16. — Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema starosti odredena metodom
brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije n X sd med min max
adherentni 169 65,3 9,9 66,0 30,0 87,0
neadherentni 154 67,9 11,3 69,5 31,0 92,0
Ukupno 323 66,5 10,6 67,0 30,0 92,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

Najvecu adherenciju prema propisanoj terapiji pokazali su pacijenti starosti od 60-69 godina
(40,8%), dok su ispitanici preko 70 godina bili naj¢eS¢e neadherentni (49,4%). Nije dokazana
statisticki znacajna razlika izmedu adherentnih 1 neadherentnih ispitanika u odnosu na starosne grupe

(Hi-kvadrat=7,618; p=0,055) (tabela 17).
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Tabela 17. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema starosnim grupama
odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno
Starosna grupa n % n % n %
30-49 9 53 11 7,1 20 6,2
50-59 30 17,8 23 14,9 53 16,4
60-69 69 40,8 44 28,6 113 35,0
vise od 70 61 36,1 76 49,4 137 42,4
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.3. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema polu odredena

metodom brojanjem tableta/doza insulina

Kod adherentnih pacijenata muskog pola bilo je 40,2% a zenskog 59,8%, kod neadherentnih
ispitanika muskog pola bilo je 44,2% a Zenskog 55,8%. Nije bilo statisticki znacajne razlike u
ucestalosti pola izmedu adherentnih i neadherentnih pacijenata (Hi-kvadrat=0,508; p=0,476) (tabela
18).
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Tabela 18. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema polu odredena metodom

brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

Ukupno
adherentni neadherentni
Pol n % n % n %
Muski 68 40,2 68 44,2 136 42,1
Zenski 101 59,8 86 55,8 187 57,9
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.4. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema obrazovanju

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Adherentni 1 neadherentni ispitanici najées¢e su imali srednju Skolu (56,2% prema 41,6%).
Postoji statisti€¢ki znacajna razlika u stepenu obrazovanja izmedu adherentnih i neadherentnih
(U=10163,5; p<0,001). Adherentni su bili ¢es¢e sa fakultetskim obrazovanjem a neadherentni bez

formalnog obrazovanja (tabela 19).

Tabela 19. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema stepenu obrazovanja
odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

Ukupno
adherentni neadherentni
Obrazovanje n % n % n %
Bez formalnog obrazovanja 22 13,0 47 30,5 69 21,4
Osnovna Skola 37 21,9 34 22,1 71 22,0
Srednja Skola 95 56,2 64 41,6 159 49,2
Fakultet 15 8,9 9 5,8 24 74
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata
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5.5.5.Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema bra¢nom statusu

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

U odnosu na bracni status, adherentni ispitanici su ¢eS¢e bili u bra¢noj/partnerskoj zajednici
(55,6%), dok su neadherentni ¢esce bili udovac/ica (46,1%), (tabela 20). Postoji statisticki znacajna
razlika u ucestalosti kategorija bracnog status izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (Hi-

kvadrat=9,172; p=0,027).

Tabela 20. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema bracnom statusu odredena
metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

Ukupno
adherentni neadherentni
Bracni status n % n % n %
U brac¢noj/partnerskoj zajednici 94 55,6 60 39,0 154 47,7
Samac 13 7,7 16 10,4 29 9,0
Razveden/a 7 4,1 7 4,5 14 4,3
Udovac/ica 55 32,5 71 46,1 126 39,0
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.6. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema radnom statusu

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

U odnosu na radni status, i adherentni i neadherentni ispitanici najée$ée su bili penzioneri
(56,8% prema 57,1%, respektivno). Postoji statisticki znacajna razlika u ucestalosti radnog statusa
izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (Hi-kvadrat=9,502; p=0,023). Adherentni su cesce

bili zaposleni a neadherentni su ¢esce bili ispitanici sa invalidskom penzijom (tabela 21).
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Tabela 21. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema radnom statusu odredena

metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

) adherentni neadherentni Ukupno
Radni status
n % n % n %

Zaposleni 43 25,4 30 19,5 73 22,6
Nezaposleni 23 13,6 16 10,4 39 12,1
Penzioner 96 56,8 88 57,1 184 57,0
Invalidska penzija 7 4,1 20 13,0 27 8,4
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.7. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema duZzini trajanja

dijabetes melitusa odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Postoji statisti¢ki znacajna razlika u duzini trajanja dijabetes melitusa izmedu adherentnih i

neadherentnih ispitanika (U=10435,5; p=0,001). Najcesce trajanje duzine dijabetes melitusa kod

adherentnih ispitanika iznosilo je izmedu 5 1 9 godina (50,3%), dok je kod neadherentnih najcesce

trajanje duzine dijabetes melitusa bilo izmedu 10 i 14 godina (38,3%) (tabela 22).
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Tabela 22. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema duzini trajanja dijabetes
melitusa odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

DuZina trajanja dijabetes

. adherentni neadherentni Ukupno

melitusa

n % n % n %
Manje od 5 godina 19 11,2 10 6,5 29 9,0
Izmedu 5 i 9 godina 85 50,3 58 37,7 143 44,3
Izmedu 10 i 14 godina 49 29,0 59 38,3 108 33,4
Duze od 15 godina 16 9,5 27 17,5 43 13,3
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.8. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema indeksu telesne

mase (BMI) odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Adherentni i neadherentni ispitanici najeSée su bili sa prekomernom telesnom tezinom
(62,1% prema 76,0%, respektivno). Postoji statistiCki znacajna razlika u stepenu BMI izmedu
adherentnih 1 neadherentnih (U=11333,5; p=0,014). Adherentni ispitanici su ¢esc¢e bili sa normalnom

telesnom tezinom dok su neadherentni ¢esce bili sa prekomernom telesnom tezinom (tabela 23).
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Tabela 23. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema indeksu telesne mase (BMI)

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno

BMI n % n % n %
Normalna telesna tezina (BMI 54 32.0 28 18,2 82 25 4
< 25kg)

Prekomerna telesna tezina 105 621 117 76.0 999 68.7
(BMI 25<30kg) ' ' '
Gojaznost (BMI > 30kg) 10 59 9 5,8 19 5,9
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.9. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrednostima

glikemije naste odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Prosec¢na vrednost glikemije naste kod adherentnih ispitanika iznosi 7,9+2,6, dok je kod

neadherentnih ispitanika 8,1+2,6. Ne postoji statisti¢ki znacajna razlika u proseénim vrednostima

glikemije naste izmedu ispitivanih grupa (t=0,954; p=0,341) (Tabela 24).

Tabela 24. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrednostima glikemije naste

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Prose¢na vrednost glikemije naste n X sd med min max
adherentni 169 7.9 2,6 7,2 4,3 16,5
neadherentni 154 8,1 2,6 7,7 2,5 22,0
Ukupno 323 8,0 2,6 7,3 2,5 22,0
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5.5.10. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema navici pusenja

cigareta odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Kod adherentnih ispitanika puSaca je bilo 11,8% a kod neadherentnih 11,7%. Ne postoji
statistiCki znacCajna razlika u ucestalosti navike puSenja izmedu adherentnih i neadherentnih

ispitanika (Hi-kvadrat=0,002; p=0,968), (tabela 25).

Tabela 25. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema navici pusSenja cigareta

odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

Ukupno
adherentni neadherentni
Navika pusenja
n % n % n %
Nepusac 149 88,2 136 88,3 285 88,2
Pusag 20 11,8 18 11,7 38 11,8
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.11. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema doplati cene

leka odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Doplatu cene leka je imalo 33,7% adherentnih ispitanika i 51,3% neadherentnih. Postoji
statistiCki znacajna razlika u ucestalosti doplate izmedu adherentnih 1 neadherentnih ispitanika (Hi-
kvadrat=10,205; p=0,001). Ispitanici sa doplatom bili su skloniji neadherenciji prema propisanoj
terapiji (tabela 26).
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Tabela 26. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema doplati cene leka odredena

metodom brojanjem tableta/doza insulina

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno
Doplata cene leka n % n % n %
Ne 112 66,3 75 48,7 187 57,9
Da 57 33,7 79 51,3 136 42,1
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.12. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrsti terapije
oralnim antidijabetikom, oralni antidijabetik u kombinaciji sa insulinom i

terapiji insulinom odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Adherentni i neadherentni ispitanici naj¢es¢e su Koristili oralnu vrstu terapije (75,7% prema
93,5%, tim redosledom). Postoji statisticki znaajna razlika u ucestalosti vrste terapije izmedu
ispitivanih grupa (Hi-kvadrat=22,722; p<0,001). Neadherentni su bili skloniji nepridrzavanju oralnoj
terapiji. Udeo ispitanika na terapiji insulinom kao i kombinaciji insulina i oralnih antidijabetika bio
je znacajno veci u grupi adherentnih (9,5% 1 14,8%, tim redosledom) u odnosu na njihov udeo u

grupi neadherentnih (0% i 6,5% tim redosledom) (tabela 27).
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Tabela 27. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema terapiji oralnim

antidijabetikom, oralni antidijabetik u kombinaciji sa insulinom i terapiji insulinom

Status adherencije

" Ukupno
Terapija 3
adherentni neadherentni

n % n % n %
Oralna 128 75,7 144 93,5 272 84,2
Insulini 16 9,5 0 0,0 16 50
Oralna+Insulini 25 14,8 10 6,5 35 10,8
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.13. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju
razlicitih vrsta antidijabeti¢nih lekova odredena metodom brojanja tableta/doza

insulina

Adherentni 1 neadherentni ispitanici najce$¢e su koristili po jednu vrstu leka u terapiji
dijabetes melitusa tipa 2 (55,0% prema 49,4%). Ne postoji statisticki znacajna razlika u broju
razli¢itih vrsta lekova izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=12358,0; p=0,375) (tabela
28).
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Tabela 28. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju razlicitih vrsta

antidijabeticnih lekova

Status adherencije

Broj vrsta lekova

adherentni neadherentni
n % n % n %
1 93 55,0 76 49,4 169 52,3
2 68 40,2 72 46,8 140 43,3
3 8 4,7 6 3,9 14 4.3
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.5.14. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju doza

leka (jedna tableta ili jedna doza insulina) na dan odredena metodom brojanjem

tableta/doza insulina

I adherentnim i neadherentnim ispitanicima najée$ce bilo propisano 3-4 tableta/doza insulina

(47,3% prema 47,4%, tim redosledom). Ne postoji statisti¢ki znacajna razlika u broju tableta/doza

insulina dnevno izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=12139,5; p=0,257) (tabela 29).
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Tabela 29. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju tableta/doza insulina

na dan

Status adherencije

Broj tableta/doza insulina Ukupno
dnevno adherentni neadherentni

n % n % n %
1-2 56 33,1 58 37,7 114 35,3
3-4 80 47,3 73 47 4 153 47,4
51vise 33 19,5 23 14,9 56 17,3
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata

% - procenat pacijenata

5.5.15. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema frekvenciji

doziranja antidijabetika odredena metodom brojanjem tableta/doza insulina

Adherentni i neadherentni ispitanici najcesée su antidijabetike uzimali 2 puta na dan (61,5%

prema 58,4%, respektivno). Ne postoji statisticki znaCajna razlika u frekvenci doziranja izmedu

adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=12193,5; p=0,259), (tabela 30).

Tabela 30. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema frekvenci doziranja

antidijabetika

Status adherencije

Frekvenca doziranja Ukupno
antidijabetika adherentni neadherentni

% n % n %
1x 9 53 17 11,0 26 8,0
2X 104 61,5 90 58,4 194 60,1
3x1viSe 56 33,1 a7 30,5 103 31,9
Ukupno 169 100,0 154 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata

% - procenat pacijenata
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5.5.16. Kvalitet Zivota pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 vezan za zdravlje
meren SF-36v2 upitnikom kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 odredivan metodom brojanja tableta/doza insulin

5.5.16.1. Skala fizickog funkcionisanja

Medijana vrednosti skale fizickog funkcionisanja svih pacijenata sa dijabetes melitusom tip

2 uovom ispitivanju iznosi 65. Minimalna vrednost iznosi 0, a maksimalna 100 (opseg).

Medijana vrednosti skale fizicke funkcionalnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 70 (opseqg,
0-100), dok je kod neadherentnih 40 (opseg, 0-100). Postoji statistiCki znacajna razlika u
vrednostima medijana skale fizicke funkcionalnosti izmedu ispitivanih grupa (U=9288,0; p<0,001)
(Tabela 31). Adherentni ispitanici su imali statisticki znacajno viSu vrednost na skali fizi¢kog

funkcionisanja u odnosu na neadherentne ispitanike.

Tabela 31. Rezultati skale fizickog funkcionisanja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa
dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala fizickog funkcionisanja n X sd med min max
adherentni 169 63,4 28,2 70,0 0,0 100,0
neadherentni 154 47,8 32,7 40,0 0,0 100,0
Ukupno 323 55,9 31,4 65,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana ; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.2. Skala fizi¢ke sposobnosti

Medijana vrednosti skale fizicke sposobnosti svih ispitanika iznosi 68,8. Minimalna vrednost

iznosi 0, a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale fizicke sposobnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 75 (raspon 0-100),
dok je kod neadherentnih 50 (opseg, 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima
medijana skale fizicke sposobnosti izmedu ispitivanih grupa (U=9867,0; p<0,001) (Tabela 32).
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Adherentni su pokazali statisticki znac¢ajno visu vrednost na skali fizicke sposobnosti odnosu na

neadherentne ispitanike.

Tabela 32. Rezultati skale fizicke sposobnosti adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes
melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala fizi¢ke sposobnosti n X sd med min max
Adherentni 169 64,6 30,8 75,0 0,0 100,0
Neadherentni 154 50,8 33,8 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 58,0 32,9 68,8 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.3. Skala telesne boli

Medijana vrednosti skale telesne boli svih ispitanika iznosi 52. Minimalna vrednost iznosi O,

a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale telesne boli kod adherentnih ispitanika iznosi 62 (opseg, 0-100),
dok je kod neadherentnih 51,5 (opseg, 0-100).

Postoji statisticki znaCajna razlika u vrednostima medijana skale telesne boli izmedu
ispitivanih grupa (Tabela 33). Adherentni su pokazali statisticki znacajno viSu vrednost na skali

telesne boli u odnosu na neadherentne ispitanike (U=10778,5; p=0,007).
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Tabela 33. Rezultati skale telesne boli kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala telesne boli n X sd med min max
Adherentni 169 61,0 30,0 62,0 0,0 100,0
Neadherentni 154 51,6 29,3 51,5 0,0 100,0
Ukupno 323 56,5 30,0 52,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmetic¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.4. Skala opsteg zdravlja
Medijana vrednosti skale opSteg zdravlja svih ispitanika iznosi 50. Minimalna vrednost

iznosi 0, a maksimalna 95.

Medijana vrednosti skale opsteg zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 55 (opseg, 0-92),
dok je kod neadherentnih 40 (opseg, 0-95).

Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima medijana skale opSteg zdravlja izmedu
ispitivanih grupa (Tabela 34). Adherentni su pokazali statisticki znacajno viSu vrednost na skali

opsteg zdravlja u odnosu na neadherentne ispitanike (U=10109,0; p=0,001).

Tabela 34. Rezultati skale opsteg zdravija kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala opsteg zdravlja n X sd med min max
Adherentni 169 52,6 21,6 55,0 0,0 92,0
Neadherentni 154 431 25,2 40,0 0,0 95,0
Ukupno 323 48,1 23,8 50,0 0,0 95,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
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5.5.16.5. Skala vitalnosti

Medijana vrednosti skale vitalnosti svih ispitanika iznosi 56,3. Minimalna vrednost iznosi 0,

a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale vitalnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 62,5 (opseg, 0-100),
dok je kod neadherentnih 50 (opseg, 0-100).

Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima medijana skale vitalnosti izmedu ispitivanih
grupa (Tabela 35). Adherentni su pokazali statisticki znacajno viSu vrednost na skali vitalnosti u

odnosu na neadherentne ispitanike (U=9610,5; p<0,001).

Tabela 35. Rezultati skale vitalnosti kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala vitalnosti n X sd med min max
Adherentni 169 60,9 24,2 62,5 0,0 100,0
Neadherentni 154 48,6 26,6 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 55,0 26,1 56,3 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmetic¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.6. Skala socijalnog funkcionisanja

Medijana vrednosti skale socijalnog funkcionisanja svih ispitanika iznosi 75. Minimalna

vrednost iznosi 0, a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale socijalnog funkcionisanja kod adherentnih ispitanika iznosi 75
(raspon 0-100), dok je kod neadherentnih 50 (raspon 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u

vrednostima medijana skale socijalnog funkcionisanja izmedu ispitivanih grupa (Tabela 36).

Adherentni su pokazali statisticki znacajno visSu vrednost na skali socijalnog funkcionisanja u

odnosu na neadherentne ispitanike (U=9306,5; p<0,001).
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Tabela 36. Rezultati skale socijalnog funkcionisanja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala socijalnog funkcionisanja n X sd med min max
Adherentni 169 69,8 29,6 75,0 0,0 100,0
Neadherentni 154 53,7 32,3 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 62,1 31,9 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.7. Skala mentalne sposobnosti

Medijana vrednosti skale mentalne sposobnosti svih ispitanika iznosi 75. Minimalna vrednost

iznosi 0, a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale mentalne sposobnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 100 (opseg,
0-100), dok je kod neadherentnih 75 (opseg, 0-100). Postoji statistiCki znacajna razlika u
vrednostima medijana skale mentalne sposobnosti izmedu ispitivanih grupa (U=9388,0; p<0,001),
(Tabela 37). Adherentni su pokazali statisticki znac¢ajno visu vrednost na skali mentalne sposobnosti

u odnosu na neadherentne ispitanike

Tabela 37. Rezultati skale mentalne sposobnosti kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa
dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala mentalne sposobnosti n X sd med min max
adherentni 169 78,5 30,6 100,0 0,0 100,0
neadherentni 154 60,7 37,4 75,0 0,0 100,0
Ukupno 323 70,0 351 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
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5.5.16.8. Skala mentalnog zdravlja

Medijana vrednosti skale mentalnog zdravlja svih ispitanika iznosi 75. Minimalna vrednost

iznosi 0, a maksimalna 100.

Medijana vrednosti skale mentalnog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 85 (raspon O-
100), dok je kod neadherentnih 55 (raspon 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima
medijana skale mentalnog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=8831,5; p<0,001), (Tabela 38).
Adherentni su pokazali statistiCki znacajno viSu vrednost na skali mentalnog zdravlja u odnosu na

neadherentne ispitanike.

Tabela 38. Rezultati skale mentalnog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala mentalnog zdravlja n X sd med min max
adherentni 169 74,8 23,6 85,0 0,0 100,0
neadherentni 154 58,3 30,1 55,0 0,0 100,0
Ukupno 323 67,0 28,1 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.9. Dimenzija fizickog zdravlja
Medijana vrednosti dimenzije fizickog zdravlja svih ispitanika iznosi 41,4. Minimalna

vrednost iznosi 12, a maksimalna 65,5.

Medijana vrednosti dimenzije fizickog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 42,8
(opseg, 18,8-59,3), dok je kod neadherentnih 37,7 (opseg, 12-65,5). Postoji statisticki znacajna
razlika u vrednostima medijana dimenzije fizickog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=10626,0;
p=0,004), (Tabela 39). Adherentni su pokazali statisticki znacajno visu vrednost dimenzije fizickog

zdravlja u odnosu na neadherentne ispitanike.
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Tabela 39. Rezultati dimenzije fizickog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Dimenzija fizickog zdravlja n X sd med min max
Adherentni 169 43,1 10,6 42,8 18,8 59,3
Neadherentni 154 39,7 11,1 37,7 12,0 65,5
Ukupno 323 41,5 10,9 41,4 12,0 65,5

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.5.16.10. Dimenzija mentalnog zdravlja

Medijana vrednosti dimenzije mentalnog zdravlja svih ispitanika iznosi 53,2. Minimalna
vrednost iznosi 12,7, a maksimalna 72,2.

Medijana vrednosti dimenzije mentalnog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 56,9
(opseg, 14,4-66,9), dok je kod neadherentnih 44 (opseg, 12,7-72,2). Postoji statisticki znacajna
razlika u vrednostima medijana dimenzije mentalnog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=8902,0;
p<0,001), (Tabela 40). Adherentni su pokazali statistiCki znaajno viSu vrednost dimenzije

mentalnog zdravlja u odnosu na neadherentne ispitanike.

Tabela 40. Rezultati dimenzije mentalnog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Dimenzija mentalnog zdravlja n X sd med min max
Adherentni 169 50,9 12,7 56,9 14,4 66,9
Neadherentni 154 42,8 15,5 44,0 12,7 72,2
Ukupno 323 471 14,7 53,2 12,7 72,2

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
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5.5.16.11. Povezanost karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 kao i kvaliteta
Zivota sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom

brojanja tableta/doza insulina

Povezanost karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 i njihovog kvaliteta zivota
sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja
tableta/doza insulina prvo je ispitana primenom univarijantne logisticke regresije (Tabela 41). U
univarijantnim logistickim modelima varijable koje su povezane sa poveanom mogucénoséu za
neadherenciju pacijenata prema antidijabetickoj terapiji su: nizi stepen obrazovanja (B=-0,479;
p<0,001), bra¢no stanje [udovac/ica (B=0,704; p=0,007) u odnosu na zivot u bra¢noj/partnerskoj
zajednici kao referentnoj kategoriji], radni status [invalidska penzija (B=1,410; p=0,005) u odnosu
na zaposlene kao referentnu kategoriju], veéa duzina DM (B=0,445; p=0,001), visi BMI (B=0,508;
p=0,020), doplata (B=0,727; p=0,001), terapija [oralna+insulini (B=-1,034; p=0,009) u odnosu na
oralnu terapiju kao referentnu kategoriju], nizi skor na skali fizi¢ke funkcionalnosti (B=-0,013;
p<0,001), nizi skor na skali fizicke sposobnosti (B=-0,016; p<0,001), nizi skor na skali bolovi u
telu (B=-0,011; p=0,005), nizi skor na skali opste zdravlje (B=-0,017; p<0,001); nizi skor na skali
vitalnosti (B=-0,019; p<0,001), nizi skor na skali socijalne funkcionalnosti (B=-0,016; p<0,001),
nizi skor na skali mentalnog zdravlja (B=-0,022, p<0,001), nizi skor na dimenziji fizi¢ko
zdravlje (B=-0,029 p=0,006), nizi skor na dimenziji mentalno zdravlje (B=-0,040, p=0,001).
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Tabela 41. Varijable koje su povezane sa povecanom mogucnoséu za neadherenciju pacijenata
prema antidijabetickoj terapiji

95% interval poverenja

Nezavisha varijabla B p OR donja gornja
granica granica

Starosna grupa 0,153 0,218 1,17 0,91 1,49
Pol -0,161 0,476 0,85 0,55 1,33
Obrazovanje -0,479 <0,001 0,62 0,48 0,80
Bracno stanje

u bra¢noj/partnerskoj zajednici referentna kategorija

samac 0,657 0,108 1,93 0,87 4,29

razveden/a 0,449 0,422 1,57 0,52 4,69

udovac/ica 0,704 0,007 2,02 1,25 3,26
Radni status
zaposleni referentna kategorija

nezaposleni -0,003 0,994 0,10 0,45 2,20

penzioner 0,273 0,329 1,31 1,31 2,27

invalidska penzija 1,410 0,005 4,10 1,54 10,90
Duzina DM 0,445 0,001 1,56 1,19 2,05
BMI 0,508 0,020 1,66 1,08 2,55
Pusenje -0,014 0,968 0,99 0,50 1,94
Glikemija (normalan/povisen) 0,437 0,053 1,55 0,99 2,41
Doplata cene leka 0,727 0,001 2,07 1,32 3,24
Vrsta terapije

Oralna referentna kategorija

Insulini -21,321 0,998 - - -

Oralna+Insulini -1,034 0,009 0,36 0,16 0,77
Broj razlicitih lekova 0,144 0,454 1,15 0,79 1,68
Broj tableta / dan -0,185 0,245 0,83 0,61 1,14
Frekvenca doziranja -0,244 0,202 0,78 0,54 1,14
Skala fizicke funkcionalnosti -0,016 <0,001 0,98 0,98 0,99
Skala fizicka sposobnost -0,013 <0,001 0,99 0,98 0,99
Skala bolovi u telu -0,011 0,005 0,99 0,98 1,00
Skala opste zdravije -0,017 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala vitalnost -0,019 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala socijalna funkcionalnost -0,016 <0,001 0,98 0,98 0,99
Skala mentalna sposobnost -0,015 <0,001 0,99 0,98 0,99
Skala mentalno zdravlje -0,022 <0,001 0,98 0,97 0,99
Dimenczija fizicko zdravlje -0,029 0,006 0,97 0,95 0,99
Dimenzija mentalno zdravlje -0,040 <0,001 0,96 0,95 0,98

B=koeficiijent, p-statisticka znacajnost, OR-odnos verovatnoce (odds ratio), 95% interval poverenja (confidence interval
-Cl)

U model multivarijantne logisti¢ke regresije ukljuceni su oni prediktori neadherencije koji su
u modelima univarijantne logisticke regresije bili statisticki znacajni, na nivou znacajnosti od 0,05.
Model sadrzi 9 prediktora navedenih u Tabeli 42. koju su uporedeni na 323 ispitanika (od kojih je
154 imalo ishod od interesa, tj. bili su neadherentni). Ceo model (sa svim prediktorima) bio je
statisticki znacajan (hi-kvadrat=60,765; DF=14; p<0,001). Ne postoji znacajna multikolinearnost
izmedu prediktora.
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U modelu multivarijantne logisticke regresije statisticki znacajni prediktori neadherencije su:

doplata cene leka (B=0,570; p=0,025), ¢iji je odnos Sansi OR=1,77, §to pokazuje da ispitanici koji

placaju doplatu za lekove imaju skoro 1,8 puta vecu Sansu da budu neadherentni, uz kontrolu svih

ostalih faktora u modelu; i varijabla Dimenzija mentalno zdravlje (B=-0,035; p=0,011), ¢iji je

odnos $ansi OR=0,97, §to pokazuje da ispitanici za svaku dodatnu jedinicu skora imaju za 3% manju

Sansu da budu neadherentni, uz kontrolu svih ostalih faktora u modelu.

Tabela 42. Prediktori neadherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema antidijabetickoj

terapiji

95% interval poverenja

Nezavisna varijabla B p OR - -
donja gornja
granica granica

Obrazovanje 0,082 0,760 1,09 0,64 1,84

Bracno stanje

u bra¢noj/partnerskoj zajednici referentna kategorija
samac 0,308 0,548 1,36 0,50 3,71
razveden/a 0,373 0,528 1,45 0,46 4,63
udovac/ica 0,218 0,540 1,24 0,62 2,50
Radni status
zaposleni referentna kategorija
nezaposleni -0,275 0,537 0,76 0,32 1,82
penzioner B -0,497 0,210 0,61 0,28 1,32
invalidska penzija 0,042 0,956 1,04 0,23 4,76

Duzina DM -0,029 0,911 0,97 0,58 1,62

BMI 0,421 0,089 1,52 0,94 2,48

Doplata cene leka 0,570 0,025 1,77 1,07 2,91

Vrsta terapije

Oralna referentna kategorija

Insulini o -20,896 0,988 - - -

Oralna+Insulini -0,724 0,084 0,48 0,21 1,10
Dimenzija fizicko zdravije -0,012 0,428 0,99 0,96 1,02
Dimenzija mentalno zdravlje -0,035 0,011 0,97 0,94 0,99

B=koeficiijent, p-statisticka zna¢ajnost, OR-odnos verovatnoce (odds ratio), 95% interval poverenja (confidence interval

-Cl)
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5.6. Rezultati adherencije pacijenata sa DM tip 2 prema
antidijabeti¢noj terapiji odredene putem upitnika i kvaliteta Zivota
merenog SF-36v2 upitnikom kao i rezultati povezanosti karakteristike
pacijenata i kvaliteta Zivota sa postojanjem neadherencije prema
antidijabeti¢noj terapiji

5.6.1. Status adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 odreden putem
upitnika

Skor adherencije za svako pitanje u samom upitniku sumiran je u Tabeli 43. Pacijenti su
najnizu proseénu vrednost skora ostvarili kod odgovora na pitanje Koliko cesto zaboravite da
uzimate Vas lek? (3,34+0,54).

Tabela 43. Skor adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2

Pitanja Skor adherencije (n[%]) X+ sd
1 2 3 4

1.Koliko ¢esto zaboravite da uzmete 0 (0,00%) 10 (3,10%) 195 (60,37%) 118 (36,53%) 3,34+0,54
Vas lek?

2.Koliko ¢esto ne uzmete lek na 0 (0,00%) 0 (0,00%) 47 (14,55%) 276 (85,45%) 3,85+0,35
svoju ruku?

3.Koliko ¢esto zaboravite da uzmete 0 (0,00%) 7 (2,17%) 61 (18,89%) 255 (78,95%) 3,760,47
Vas lek jer se osecate dobro?

4 Koliko ¢esto uzimate Vas lek rede 0 (0,00%) 5 (1,55%) 107 (33,13%) 211 (65,33%) 3,63+0,51
nego §to je potrebno?

5.Koliko ¢esto prekinete da uzimate 0 (0,00%) 2 (0,62%) 1 (0,31%) 320 (99,07%) 3,98+0,17
Vas lek zbog nezeljenih dejstava

leka?

6.Koliko ¢esto zaboravite da 0 (0,00%) 15 (4,64%) 56 (17,34%) 252 (78,02%) 3,7310,53
ponesete Vas lek sa sobom tokom

putovanja?

7.Koliko ¢esto ne uzmete Vas lek jer 0 (0,00%) 26 (8,05%) 35 (10,84%) 262 (81,11%) 3,68+0,54

Vam je ponestalo leka kod kuce?

Mediana skora: 26 (25-28). Objas$njenje bodovne skale skora adherencije: nikada=4; ponekad=3 (1-4 puta nedeljno);
uglavnom=2 (vise od 5 puta mesecno ili vise od dva puta nedeljno); uvek=1.



Na osnovu dobijenih zbira bodova pacijenti su svrstani u grupu adherentnih i u grupu

neadherentnih. Frekvencija distribucije prikazana je u Tabeli 44. Od svih pacijenata sa DM tip 2,

44,9% ih je bilo adherentno odredivano putem upitnika.

Tabela 44. Frekvencija distribucije adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes melitusom

tip 2 odredena putem upitnika

Skor adherencije

Status adherencije

%

Ukupan skor (28)
27 (pitanje 1 or 6)
27 (other)

23-26

19-22

Ukupno

Adherentan
Adherentan
Neadherentan
Neadherentan
Neadherentan

90
55

154
15
323

27,86%
17,03%
2,97%
47,685
4,64%
100,00%

n- broj pacijenata

% - procenat pacijenata

Od ukupno 323 pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 uklju¢enih u ovo ispitivanje, 145
(44,9%) bilo je adherentnih, a 178 (51,5%) bilo je neadherentnih odredeno putem upitnika (tabela

45).

Tabela 45. Status adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 odreden putem upitnika

Status adherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip

%

2

Adherentni 145 449
neadherentni 178 51,5
Ukupno 323 100,0

n- broj pacijenata

% - procenat pacijenata
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5.6.2. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema starosnim

grupama odredena putem upitnika

Najvecu adherenciju prema propisanoj terapiji pokazali su pacijenti starosti od 60-69 godina

(42,1%), dok su ispitanici preko 70 godina bili najcesce neadherentni (48,9%). Dokazana statistiki

znacajna razlika izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika u odnosu na starosne grupe (Hi-

kvadrat=10,821; p=0,013) (tabela 46).

Tabela 46. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema starosnim grupama

odredena putem upitnika

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno

Starosna grupa

% n % n %
30-49 6 4,1 17 7,9 20 6,2
50-59 28 19,3 25 14 53 16,4
60-69 61 42,1 52 29,2 113 35,0
vise od 70 50 34,5 87 48,9 137 42,4
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata
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5.6.3. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema polu odredena

putem upitnika

Kod adherentnih pacijenata muskog pola bilo je 34,5%, a Zenskog 65,5%. Kod neadherentnih
ispitanika muskog pola bilo je 48,3% a zenskog 51,7%. Postojala je statisticki znaCajna razlika u
ucestalosti pola izmedu adherentnih i neadherentnih pacijenata (Hi-kvadrat=6,271; p=0,012) (tabela
47).

Tabela 47. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema polu odredena putem
upitnika

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno
Pol n % n % n %
Muski 50 34,5 86 48,3 136 42,1
Zenski 95 65,5 92 51,7 187 57,9
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.4. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema obrazovanju

odredena putem upitnika

Adherentni i neadherentni ispitanici naj¢es¢e su imali srednju $kolu (59,3% prema 41,0%).
Postoji statisticki znacajna razlika u stepenu obrazovanja izmedu adherentnih 1 neadherentnih
(U=20,796; p=0,001). Adherentni su bili ¢eS¢e sa fakultetskim obrazovanjem a neadherentni bez

formalnog obrazovanja (tabela 48).
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Tabela 48. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema stepenu obrazovanja
odredena putem upitnika

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno
Obrazovanje n % n % n %
Bez formalnog obrazovanja 16 11,0 53 29,8 69 21,4
Osnovna §kola 29 20,0 42 23,6 71 22,0
Srednja $kola 86 59,3 73 41,0 159 49,2
Fakultet 14 9,7 10 5,6 24 7,4
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.5.Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema bra¢nom statusu

odredena putem upitnika

U odnosu na bracni status, adherentni ispitanici su ¢eS¢e bili u bra¢noj/partnerskoj zajednici
(58,6%), dok su neadherentni ¢esce bili udovac/ica (44,4%), (tabela 49). Postoji statisticki znacajna
razlika u ucestalosti kategorija bra¢nog status izmedu adherentnih 1 neadherentnih ispitanika (Hi-

kvadrat=13,529; p=0,004).
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Tabela 49. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema bracnom statusu odredena
putem upitnika

Status adherencije

] ] Ukupno
adherentni neadherentni
Bracni status n % n % n %
U braénoj/partnerskoj zajednici 85 58,6 69 38,8 154 47,7
Samac 8 55 21 11,8 29 9,0
Razveden/a 5 3,4 9 5,1 14 4,3
Udovac/ica 47 32,4 79 44,4 126 39,0
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.6. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema radnom statusu

odredena putem upitnika

U odnosu na radni status, i adherentni i neadherentni ispitanici najces¢e su bili penzioneri
(55,9% prema 57,9%, respektivno). Postoji statisti¢ki znacajna razlika u ucestalosti radnog statusa
izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (Hi-kvadrat=11,422; p=0,010). Adherentni su cesce

bili zaposleni, a neadherentni su ¢escée bili ispitanici sa invalidskom penzijom (tabela 50).
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Tabela 50. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema radnom statusu odredena
putem upitnika

Status adherencije

. adherentni neadherentni Ukupno
Radni status
n % n % n %

Zaposleni 41 28,3 32 18,0 73 22,6
Nezaposleni 18 12,4 21 11,8 39 12,1
Penzioner 81 55,9 103 57,9 184 57,0
Invalidska penzija 5 34 22 12,4 27 8,4
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.7. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema duZzini trajanja

dijabetes melitusa odredena putem upitnika

Postoji statisticki znacajna razlika u duzini trajanja dijabetes melitusa izmedu adherentnih i
neadherentnih ispitanika (U=22,734; p=0,001). Najées¢e trajanje duzine dijabetes melitusa kod
adherentnih ispitanika iznosilo je izmedu 5 1 9 godina (57,9%), dok je kod neadherentnih najcesce

trajanje duzine dijabetes melitusa bilo izmedu 10 i 14 godina (38,8%) (tabela 51).
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Tabela 51. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema duzini trajanja dijabetes
melitusa odredena putem upitnika

Status adherencije

Duzina trajanja dijabetes

. adherentni neadherentni Ukupno

melitusa

n % n % n %
Manje od 5 godina 12 8,3 17 9,6 29 9,0
Izmedu 5 19 godina 84 57,9 59 33,1 143 44,3
Izmedu 10 i 14 godina 39 26,9 69 38,8 108 33,4
Duze od 15 godina 10 6,9 33 18,5 43 13,3
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.8. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema indeksu telesne

mase (BMI) odredena putem upitnika

Adherentni 1 neadherentni ispitanici najeS¢e su bili sa prekomernom telesnom tezinom
(62,1% prema 74,2%, respektivno). Postoji statisticki znacajna razlika u stepenu BMI izmedu
adherentnih i neadherentnih (U=10,384; p=0,006). Adherentni ispitanici su ¢eSc¢e bili sa normalnom

telesnom tezinom dok su neadherentni ¢esce bili sa prekomernom telesnom tezinom (tabela 52).
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Tabela 52. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema indeksu telesne mase (BMI)

odredena putem upitnika

Status adherencije

adherentni neadherentni Ukupno
BMI n % n % n %
I:(;r;EZ;na telesna tezina (BMI 49 388 33 185 82 254
gﬁ‘;gg%f; sna teZina 90 62,1 132 74,2 222 68,7
Gojaznost (BMI > 30kg) 6 4,1 13 7,3 19 59
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.9. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrednostima

glikemije naste odredena putem upitnika

Prose¢na vrednost glikemije naste kod adherentnih ispitanika iznosi 7,8+2,6, dok je kod

neadherentnih ispitanika 8,1+2,6 (Tabela 53). Ne postoji statisticki zna¢ajna razlika u prosecnim

vrednostima glikemije naSte izmedu ispitivanih grupa (t=0,954; p=0,341).

Tabela 53. — Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrednostima glikemije

naste odredena putem upitnika

Glikemija naste n X sd med min max
adherentni 169 7.8 2,6 6,9 4,6 16,5
neadherentni 154 8,1 2,6 7,7 2,5 22,0
Ukupno 323 8,0 2,6 7,3 2,5 22,0
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5.6.10. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema navici pusenja

cigareta odredena putem upitnika

Kod adherentnih ispitanika pusaca je bilo 8,3%, a kod neadherentnih 14,6%. Ne postoji
statistiCki znaCajna razlika u ucCestalosti navike puSenja izmedu adherentnih i neadherentnih

ispitanika (Hi-kvadrat=3,085; p=0,079) (tabela 54).

Tabela 54. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema navici pusSenja cigareta

odredena putem upitnika

Status adherencije

) ) Ukupno
adherentni neadherentni
Navika pusenja 0 % 0 % 0 %
nepusac 133 91,7 152 85,4 285 88,2
pusad 12 8,3 26 14,6 38 11,8
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.11. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema doplati cene

leka odredena putem upitnika

Doplatu cene leka je imalo 36,6% adherentnih ispitanika i 46,6% neadherentnih. Nije

zabelezena statisticki znacajna razlika u ucestalosti doplate izmedu adherentnih 1 neadherentnih

ispitanika (Hi-kvadrat=3,329; p=0,068) (tabela 55).
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Tabela 55. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema doplati cene leka odredena

putem upitnika

Status adherencije

adherentni neadherentni

Ukupno
Doplata cene leka n % n % n %
ne 92 63,4 95 53,4 187 57,9
da 53 36,6 83 46,6 136 42,1
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.12. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema vrsti terapije
oralnim antidijabetikom, oralni antidijabetik u kombinaciji sa insulinom i

terapiji insulinom odredena putem upitnika

Adherentni 1 neadherentni ispitanici naj¢es¢e su koristili oralnu vrstu terapije (81,4% prema
86,5%, tim redosledom). Nije zabelezena statisticki znacajna razlika u ucestalosti vrste terapije
izmedu ispitivanih grupa (Hi-kvadrat=1,668; p=0,434). Neadherentni su bili skloniji nepridrzavanju
oralnoj terapiji. Udeo ispitanika na terapiji insulinom kao i kombinaciji insulina i oralnih
antidijabetika bio je veéi u grupi adherentnih (5,5% i 13,1%, tim redosledom) u odnosu na njihov

udeo u grupi neadherentnih (4,5% i 9,0%, tim redosledom) (tabela 56).
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Tabela 56. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema terapiji oralnim

antidijabetikom, oralni antidijabetik u kombinaciji sa insulinom i terapiji insulinom

Status adherencije

. Ukupno
Terapija3 adherentni neadherentni
n % n % n %
Oralna 118 81,4 154 86,5 272 84,2
Insulini 8 55 8 45 16 50
Oralna+Insulini 19 13,1 16 9,0 35 10,8
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.13. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju

razlicitih vrsta antidijabeti¢nih lekova odredena putem upitnika

Adherentni 1 neadherentni ispitanici najéeS¢e su koristili po jednu vrstu leka u terapiji
dijabetes melitusa tipa 2 (55,2% prema 50%). Ne postoji statisticki znacajna razlika u broju razli¢itih

vrsta lekova izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=12244,5; p=0,369) (tabela 57).

Tabela 57. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju razlicitih vrsta

antidijabeticnih lekova

Status adherencije

] Ukupno
Broj vrsta lekova adherentni neadherentni
n % n % n %
1 80 55,2 89 50,0 169 52,3
2 59 40,7 81 45,5 140 43,3
3 6 4,1 8 45 14 4,3
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata
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5.6.14. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju doza

leka (jedna tableta ili jedna doza insulina) na dan odredena putem upitnika

I adherentnim i neadherentnim ispitanicima najée$¢e je bilo propisano 3-4 tableta/doza
insulina (44,1% 1 50%, tim redosledom). Ne postoji statisticki znacajna razlika u broju tableta/doza

insulina dnevno izmedu adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=11897,5; p=0,189) (tabela 58).

Tabela 58. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema broju tableta/doza insulina

na dan
Status adherencije
Broj tableta/doza insulina Ukupno
dnevno adherentni neadherentni
n % n % n %

1-2 49 33,8 65 36,5 114 35,3
3-4 64 441 89 50,0 153 47,4
51vise 32 22,1 24 13,5 56 17,3
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.15. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema frekvenciji

doziranja antidijabetika odredena putem upitnika

Adherentni i neadherentni ispitanici najcesée su antidijabetike uzimali 2 puta na dan (59,3%
prema 60,7% respektivno). Ne postoji statisticki znacajna razlika u frekvenci doziranja izmedu

adherentnih i neadherentnih ispitanika (U=11794,0; p=0,124) (tabela 59).
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Tabela 59. Adherencija pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema frekvenci doziranja

antidijabetika

Status adherencije

Frekvenca doziranja Ukupno
antidijabetika adherentni neadherentni

% n % n %
1x 8 55 18 10,1 26 8,0
2X 86 59,3 108 60,7 194 60,1
3x i vise 51 35,2 52 29,2 103 31,9
Ukupno 145 100,0 178 100,0 323 100,0

n- broj pacijenata
% - procenat pacijenata

5.6.16. Kvalitet Zivota pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 vezan za zdravlje
meren SF-36v2 upitnikom kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa DM tip

2 odredivan putem upitnika

5.6.16.1. Skala fizickog funkcionisanja

Medijana vrednosti skale fizi¢ke funkcionalnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 75 (opseg,
0-100), dok je kod neadherentnih 35 (opseg, 0-100). Postoji statistiCki znacajna razlika u
vrednostima medijana skale fizicke funkcionalnosti izmedu ispitivanih grupa (U=8204,5; p=0,001)
(Tabela 60). Adherentni ispitanici su imali statisticki znacajno viSu vrednost na skali fizickog

funkcionisanja u odnosu na neadherentne ispitanike.
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Tabela 60. Rezultati skale fizickog funkcionisanja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa
dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala fizickog funkcionisanja n X sd med min max
adherentni 145 67,4 25,7 75,0 0,0 100,0
neadherentni 178 46,6 32,5 35,0 0,0 100,0
Ukupno 323 55,9 314 65,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmetic¢ka sredina; med — medijana ; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.6.16.2. Skala fizicke sposobnosti

Medijana vrednosti skale fizicke sposobnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 75 (raspon 0-
100), dok je kod neadherentnih 50 (opseg, 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima
medijana skale fizicke sposobnosti izmedu ispitivanih grupa (U=9197,0; p=0,001) (Tabela 61).
Adherentni su pokazali statisti¢ki zna¢ajno visu vrednost na skali fizicke sposobnosti U odnosu na

neadherentne ispitanike.

Tabela 61. Rezultati skale fizicke sposobnosti adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala fizicke sposobnosti n X sd med min max
Adherentni 145 67,5 29,2 75,0 0,0 100,0
Neadherentni 178 50,3 33,9 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 58,0 32,9 68,7 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
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5.6.16.3. Skala telesne boli

Medijana vrednosti skale telesne boli kod adherentnih ispitanika iznosi 74 (opseg, 0-100),
dok je kod neadherentnih 41 (opseg, 0-100).

Postoji statistiCki znacCajna razlika u vrednostima medijana skale telesne boli izmedu
ispitivanih grupa (Tabela 62). Adherentni su pokazali statisticki znacajno visu vrednost na skali

telesne boli u odnosu na neadherentne ispitanike (U=9843,5; p=0,001).

Tabela 62. Rezultati skale telesne boli kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala telesne boli n X sd med min max
Adherentni 145 63,6 29,6 74,0 0,0 100,0
Neadherentni 178 50,7 29,0 41,0 0,0 100,0
Ukupno 323 56,5 29,9 52,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
5.6.16.4. Skala opsteg zdravlja

Medijana vrednosti skale opsteg zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 55 (opseg, 5-95),
dok je kod neadherentnih 40 (opseg, 0-90).

Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima medijana skale opSteg zdravlja izmedu
ispitivanih grupa (Tabela 63). Adherentni su pokazali su pokazali statisticki znac¢ajno visu vrednost

na skali opsteg zdravlje u odnosu na neadherentne ispitanike (U=9627,5; p=0,001).
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Tabela 63. Rezultati skale opsteg zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala opsteg zdravlja n X sd med min max
adherentni 145 54,1 20,7 55,0 5,0 95,0
neadherentni 178 43,2 25,1 40,0 0,0 90,0
Ukupno 323 48,1 23,8 50,0 0,0 95,0

(n- broj pacijenata; x- aritmetic¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -

maximalna vrednost)

5.6.16.5. Skala vitalnosti

Medijana vrednosti skale vitalnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 62,5 (opseg, 0-100),
dok je kod neadherentnih 50 (opseg, 0-100).

Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima medijana skale vitalnosti izmedu ispitivanih

grupa (Tabela 64). Adherentni su pokazali statisticki znac¢ajno viSu vrednost na skali vitalnosti u

odnosu na neadherentne ispitanike (U=9613,0; p=0,001).

Tabela 64. Rezultati skale vitalnosti kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa dijabetes

melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala vitalnosti n X sd med min max
Adherentni 145 61,7 23,1 62,5 0,0 100,0
Neadherentni 178 49,5 27,1 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 55,0 26,1 56,3 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeticka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -

maximalna vrednost)
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5.6.16.6. Skala socijalnog funkcionisanja

Medijana vrednosti skale socijalnog funkcionisanja kod adherentnih ispitanika iznosi 75
(raspon 0-100), dok je kod neadherentnih 50 (raspon 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u

vrednostima medijana skale socijalnog funkcionisanja izmedu ispitivanih grupa (Tabela 65).

Adherentni su pokazali statisti¢ki znacajno viSu vrednost na skali socijalnog funkcionisanja u
odnosu na neadherentne ispitanike (U=8463,5; p=0,001).

Tabela 65. Rezultati skale socijalnog funkcionisanja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala socijalnog funkcionisanja n X sd med min max
Adherentni 145 731 27,3 75,0 0,0 100,0
neadherentni 178 53,3 32,7 50,0 0,0 100,0
Ukupno 323 62,1 31,9 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -

maximalna vrednost)

5.6.16.7. Skala mentalne sposobnosti

Medijana vrednosti skale mentalne sposobnosti kod adherentnih ispitanika iznosi 100 (opseg,
0-100), dok je kod neadherentnih 75 (opseg, 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u
vrednostima medijana skale mentalne sposobnosti izmedu ispitivanih grupa (U=9500,5; p=0,001),
(Tabela 66). Adherentni su pokazali statisti¢ki zna¢ajno viSu vrednost na skali mentalne sposobnosti

u odnosu na neadherentne ispitanike

112



Tabela 66. Rezultati skale mentalne sposobnosti kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala mentalne sposobnosti n X sd med min max
adherentni 145 79,7 28,9 100,0 0,0 100,0
neadherentni 178 62,1 37,6 75,0 0,0 100,0
Ukupno 323 70,0 351 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmetic¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -

maximalna vrednost)

5.6.16.8. Skala mentalnog zdravlja

Medijana vrednosti skale mentalnog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 85 (raspon 0O-
100), dok je kod neadherentnih 60 (raspon 0-100). Postoji statisticki znacajna razlika u vrednostima
medijana skale mentalnog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=8754,5; p=0,001), (Tabela 67).
Adherentni su pokazali statisticki zna¢ajno viSu vrednost na skali mentalnog zdravlja u odnosu na

neadherentne ispitanike.

Tabela 67. Rezultati skale mentalnog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Skala mentalnog zdravlja n X sd med min max
adherentni 145 76,5 21,6 85,0 0,0 100,0
neadherentni 178 59,2 30,2 60,0 0,0 100,0
Ukupno 323 66,9 28,1 75,0 0,0 100,0

(n- broj pacijenata; x- aritmeticka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)
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5.6.16.9. Dimenzija fizickog zdravlja

Medijana vrednosti dimenzije fizickog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 45,2
(opseg, 18,8-60,1), dok je kod neadherentnih 36,5 (opseg, 12-65,5). Postoji statisticki znacajna
razlika u vrednostima medijana dimenzije fiziCkog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=9385,5;
p=0,001) (Tabela 68). Adherentni su pokazali statisti¢ki znac¢ajno viSu vrednost dimenzije fizickog

zdravlja u odnosu na neadherentne ispitanike.

Tabela 68. Rezultati dimenzije fizickog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Dimenzija fizi¢kog zdravlja n X sd med min max
Adherentni 145 44,3 9,9 45,2 18,8 60,1
Neadherentni 178 39,2 11,2 36,5 12,0 65,5
Ukupno 323 41,5 10,9 41,4 12,0 65,5

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -
maximalna vrednost)

5.6.16.10. Dimenzija mentalnog zdravlja

Medijana vrednosti dimenzije mentalnog zdravlja kod adherentnih ispitanika iznosi 56,8
(opseg, 14,4-66,9), dok je kod neadherentnih 44,9 (opseg, 12,7-72,2). Postoji statisticki znacajna
razlika u vrednostima medijana dimenzije mentalnog zdravlja izmedu ispitivanih grupa (U=9189,5;
p=0,001) (Tabela 69). Adherentni su pokazali statisticki znafajno viSu vrednost dimenzije

mentalnog zdravlja u odnosu na neadherentne ispitanike.
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Tabela 69. Rezultati dimenzije mentalnog zdravlja kod adherentnih i neadherentnih pacijenata sa

dijabetes melitusom tip 2 mereni SF-36v2 upitnikom

Dimenzija mentalnog zdravlja n X sd med min max
Adherentni 145 51,4 11,9 56,8 14,4 66,9
Neadherentni 178 43,5 15,6 449 12,7 72,2
Ukupno 323 47,1 14,7 53,2 12,7 72,2

(n- broj pacijenata; x- aritmeti¢ka sredina; med — medijana; sd - standardna devijacija; min — minimalna vrednost; max -

maximalna vrednost)

5.6.16.11. Povezanost karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 i njihovog
kvaliteta Zivota sa postojanjem neadherencije prema antidijabeti¢koj terapiji odredivane
putem upitnika

Povezanost karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 i njihovog kvaliteta Zivota
sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane putem upitnika prvo je

ispitana primenom univarijantne logisticke regresije (Tabela 70).

U univarijantnim logistickim modelima varijable koje su povezane sa poveéanom
mogucnos$cu za neadherenciju pacijenata prema antidijabeti¢koj terapiji su: muski pol (B=-0,574;
p=0,013), nizi stepen obrazovanja (B=-0,581; p<0,001), bra¢no stanje [samac (B=1,174; p=0,008)
1 udovac/ica (B=0,728; p=0,003) u odnosu na zivotu bra¢noj/partnerskoj zajednici kao referentnoj
kategoriji], radni status [invalidska penzija (B=1,729; p=0,002) u odnosu na zaposlene kao
referentnu  kategoriju], veéa duzina DM (B=0,506; p<0,001),visi BMI (B=0,689;
p=0,002),povisena glikemija (B=0,526; p=0,020),nizi skor na skali fizicke funkcionalnosti (B=-
0,023; p<0,001), nizi skor na skali fizicke sposobnosti (B=-0,017; p<0,001), nizi skor na skali
bolovi u telu (B=-0,015; p<0,001), nizi skor na skali opSteg zdravlja (B=-0,020; p<0,001); nizi
skor na skali vitalnosti (B=-0,019; p<0,001), nizi skor na skali socijalne funkcionalnosti (B=-
0,021; p<0,001), nizi skor na skali mentalne sposobnosti (B=-0,015; p<0,001), nizi skor na skali
mentalnog zdravlja (B=-0,025, p<0,001), nizi skor na dimenziji fizickog zdravlja (B=-0,045;
p=0,006) inizi skor na dimenziji mentalnog zdravlja (B=-0,040, p<0,001).
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Tabela 70. Varijable koje su povezane sa povecanom mogucnoséu za neadherenciju pacijenata

prema antidijabetickoj terapiji merene upitnikom

Nezavisna varijabla

OR

95% interval poverenja

donja gornja
granica granica

Starosna grupa 0,149 0,228 1,16 0,91 1,48
Pol -0,574 0,013 0,56 0,36 0,88
Obrazovanje -0,581 <0,001 0,56 0,43 0,73
Bracno stanje

u braénoj/partnerskoj zajednici referentna kategorija

samac 1,174 0,008 3,23 1,35 7,75

razveden/a 0,796 0,170 2,22 071 6,92

udovac/ica 0,728 0,003 2,07 1,28 3,35
Radni status

Zaposleni referentna kategorija

nezaposleni 0,402 0,313 1,50 0,68 3,26

penzioner - 0,488 0,080 1,63 0,94 2,81

invalidska penzija 1,729 0,002 5,64 1,92 16,53
Duzina DM 0,506 <0,001 1,66 1,26 2,19
BMI 0,689 0,002 1,99 1,29 3,08
Pusenje 0,640 0,083 1,90 0,92 3,90
Glikemija (normalan/povisen) 0,526 0,020 1,69 1,09 2,64
Doplata 0,416 0,069 1,52 0,97 2,37
Vrsta terapije

Oralna referentna kategorija

Insulini -0,266 0,605 0,77 0,28 2,10

Oralna+Insulini -0,438 0,224 0,65 0,32 1,31
Broj razlicitih lekova 0,165 0,394 1,18 0,81 1,73
Broj tableta / dan -0,229 0,151 0,79 0,58 1,09
Frekvenca doziranja -0,310 0,108 0,73 0,50 1,07
Skala fizicke funkcionalnosti -0,023 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala fizicka sposobnost -0,017 <0,001 0,98 0,98 0,99
Skala bolovi u telu -0,015 <0,001 0,99 0,98 0,99
Skala opste zdravije -0,020 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala vitalnost -0,019 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala socijalna funkcionalnost -0,021 <0,001 0,98 0,97 0,99
Skala mentalna sposobnost -0,015 <0,001 0,98 0,98 0,99
Skala mentalno zdravlje -0,025 <0,001 0,98 0,97 0,98
Dimenzija fizicko zdravlje -0,045 <0,001 0,96 0,94 0,98
Dimenzija mentalno zdravlje -0,040 <0,001 0,96 0,94 0,98

B=koeficiijent, p-statisticka zna¢ajnost, OR-0dnos verovatnoce (odds ratio), 95% interval poverenja (confidence interval

-Cl)
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U model multivarijantne logisti¢ke regresije ukljuceni su oni prediktori neadherencije koji su
u modelima univarijantne logisticke regresije bili statisti¢ki zna¢ajni, na nivou znac¢ajnosti od 0,05,
kao 1 oni za koje je iz prethodnih istrazivanja poznato da mogu uticati na neadherenciju. Model
sadrzi 9 prediktora navedenih u Tabeli 71. koju su uporedeni na 323 ispitanika (od kojih je 178
imalo ishod od interesa). Ceo model (sa svim prediktorima) bio je statisticki znacajan (hi-

kvadrat=60,740; DF=13; p<0,001). Ne postoji znacajna multikolinearnost izmedu prediktora.

U modelu multivarijantne logisticke regresije statisticki znacajni prediktori neadherencije
merene upitnikom su: muski pol (B=-1,251; p<0,001) ¢iji je odnos Sansi OR=0,29, §to pokazuje da
ispitanici Zenskog pola imaju 71% manju Sansu da budu neadherentne, uz kontrolu svih ostalih
faktora u modelu; i varijable Dimenzija fizicko zdravlje (B=-0,042; p=0,007) i Dimenzija
mentalno zdravlje (B=-0,038; p=0,007) ¢iji je odnos Sansi OR=0,96, §to pokazuje da ispitanici za
svaku dodatnu jedinicu skora Dimenzije fizickog zdravlja ili Dimenzije mentalnog zdravlja
imaju za 4% manju $ansu da budu neadherentni, uz kontrolu svih ostalih faktora u modelu (Tabela

71).
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Tabela 71. Prediktori neadherencije pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 prema antidijabetickoj
terapiji merene upitnikom

959% interval poverenja

Nezavisna varijabla B p OR doni -
onja gornja
granica granica

Pol -1,251 <0,001 0,29 0,16 0,50
Obrazovanje -0,165 0,543 0,85 0,50 1,44
Bracno stanje

u braénoj/partnerskoj zajednici referentna kategorija

samac 0,642 0,212 1,90 0,69 5,21

razveden/a 0,732 0,231 2,08 0,63 6,90

udovacfica 0,212 0,565 1,24 0,60 2,54
Radni status

Zaposleni referentna kategorija

nezaposleni 0,295 0510 134 0,56 3,27

penzioner ) -0,183 0,643 0,83 0,38 1,81

invalidska penzija 0,196 0,805 1,22 0,26 5,77
Duzina DM -0,367 0,182 0,69 0,40 1,19
BMI 0,487 0,058 1,63 0,98 2,69
Glikemija naste 0,014 0,775 1,01 0,92 1,12
Dimenzija fizicko zdravije -0,042 0,007 0,96 0,93 0,99
Dimenzija mentalno zdravlje -0,038 0,007 0,96 0,94 0,99

B=koeficiijent, p-statisti¢ka znacajnost, OR-odnos verovatnoce (odds ratio), 95% interval poverenja (confidence interval
-Cl)

6. DISKUSIJA

6.1. Upotreba antidijabeti¢nih lekova u Republici Srpskoj

Diabetes melitus je bolest koja poprima epidemijske razmere i postaje rastu¢i problem na
globalnom nivou. Imajuci u vidu visoki morbiditet i mortalitet udruzen sa DM, pre svega zbog
njegovih komplikacija, zatim dug tok bolesti 1 visoke troSkove lecenja komplikacija obolelih od

dijabetesa, adekvatna terapija obolelih od DM od izuzetnog je znacaja.

Iz gore navedenih razloga veoma su bitna farmakoepidemiolo$ka ispitivanja koja obuhvataju

pracenje upotrebe antidijabeti¢nih lekova, tj. ispitivanja. Sve studije koje su pratile trend upotrebe
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antidijabeti¢nih lekova pokazale su da se upotreba antidijabetika na globalnom nivou povecava, $to
je u skladu sa povecanjem prevalencije ovog oboljenja svuda u svetu, posebno tipa 2 (Doro i sar.,
2005; Melander 1 sar., 2006). Medutim, pored povecanja prevalencije, na povecanje potrosnje
antidijabeti¢nih lekova uticala je i promena kriterijuma za dijagnozu DM kao i sama strategija

lecenja DM tipa 2.

Kriterijumi za postavljanje dijagnoze dijabetesa i predijabetesnih stanja kao i podela
dijabetesa na razlicite tipove su pretrpeli promene nakon 1998. godine. Na osnovu usaglaSavanja
novih Kriterijuma preporucuje se da se dijagnostika dijabetesa zapo¢ne sa odredivanjem jutarnje
glikemije naste (Alberti i Zimmet, 1997; American Diabetes Association, 2000; the Fourt
International Workshop-Conference, 1998; Expert Committee on the Diagnosis and Classification of
Diabetes Mellitus, 2002). U slucaju postojanja povisene glikemije (>6 mmol/l) preporucuje se da se
odredjivanje glikemije naste ponovi jo§ jednom, ali ne istog, nego narednih dana. Ukoliko je
ponovljena vrednost glikemije konzistentna sa prvom vredno$¢u pacijent se svrstava u jednu od
navedenih kategorija za dijagnozu: normalna glikemija naste (<6,1 mmol/l), poviSena glikemija
naste (Impaired fasting glucose; IFG ) (6,1 mmol/l ili viSe ali manja od 7 mmol/l) i dijabetes
(glikemija naste >7 mmol/l ili glikemija u bilo kom slu¢ajnom uzorku krvi > 11,1 mmol/lI). Nova
kategorija - poviSena glikemija naste (Impaired fasting glucose; IFG) predstavlja predijabetesno
stanje za Cije leCenje antidijabeti¢ni lekovi mogu biti neophodni. Takode rezultati nekoliko
sveobuhvatnih studija kao $to su Prospektivna studija dijabetesa u Velikoj Britaniji (UK Prospective
Diabetes Study Group - UKPDS) i Kontrola dijabetesa i ispitivanje komplikacija (The Diabetes
Control and Complications Trial Reasearch Group - DCCT) zna¢ajno su uticali da se uvede
intenzivirana terapijska strategija prema kojoj vecini bolesnika sa DM tip 2 treba medikamentozna
terapija (UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group, 1998; The Diabetes Control and
Complications Trial Research Group, 1997).

U Republici Srpskoj se ne sprovode periodi¢na pracenja upotrebe antidijabeti¢nih lekova,
tako da bi raspolaganje ta¢nim podacima o njihovoj upotrebi omogucilo bolje sagledavanje
farmakoterapijske prakse ove sredine, doprinelo edukaciji lekara ukazivanjem na uocene propuste, a
isticanjem pravilnog pristupa istovremeno Dbi se omoguéilo formiranje savremenih
farmakoterapijskih preporuka. Zbog toga nas je interesovala upotreba antidijabeti¢nih lekova u
Republici Srpskoj kao i u kojoj meri je struktura antidijabeti¢nih lekova dobijena u ovoj drzavi u

skladu sa slikom strukture ovih lekova u drugim zemljama.
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U tu svrhu dobijeni podaci o upotrebi u Republici Srpskoj u cilju ispitivanja istorijskih
okolnosti na propisivanje ovih lekova uporedeni su sa upotrebom antidijabeti¢nih lekova na teritoriji
Republike Srbije u 2013. godini, prema podacima koje objavljuje Agencija za lekove i medicinska
sredstva Srbije (Radonji¢ i Puki¢, 2014). Podaci se prikupljaju od proizvodaca lekova koji imaju
dozvolu za proizvodnju lekova u Republici Srbiji i od zastupnika ili predstavnika proizvodaca koji
imaju sediSte u Republici Srbiji - veledrogerija. Medutim, potrebno je napomenuti da se podaci ne
prikupljaju od apoteka i zdravstvenih ustanova u privatnoj svojini. U istu svrhu podaci o upotrebi u
Republici Srpskoj uporedeni su sa upotrebom antidijabeticnih lekova na teritoriji Republike
Hrvatske u 2013. godini, prema podacima koje objavljuje Agencija za lijekove i medicinska sredstva

Hrvatske. Podaci predstavljaju ukupnu tj. vanbolnicku i bolni¢ku upotrebu antidijabeti¢ih lekova.

Takode su podaci o upotrebi u Republici Srpskoj uporedeni u cilju optimalizacije
farmakoterapijske prakse u Republici Srpskoj sa upotrebom antidijabeti¢nih lekova u 2013. godini u
Danskoj, Finskoj 1 Norveskoj za isti period na osnovu zvani¢nih godisnjih izvestaja koji se redovno
objavljuju u elektronskoj verziji i takode predstavljaju ukupnu upotrebu ovih lekova (Danish
Register of Medicinal Product Statistics; Drug Consumption in Norway 2009-2013; Drug
consumption statistics). Ove tri drzave su dobar primer za poredenje jer spadaju u drzave sa
razvijenom farmakoterapijskom praksom, kao i sve ostale skandinavske zemlje, a prodaja

antidijabeti¢nih lekova vrsi se isklju¢ivo na recept.

Imaju¢i u vidu da je Republika Srpska sa drzavama koje je okruzuju kao $to su Srbija 1
Hrvatska osim geografske blizine delila 1 viSedecenijski slicne prehrambene navike kao 1
farmakoterapijsku praksu tokom postojanja bivse Jugoslavije, o¢ekivano bi bilo da ne postoje velike
varijacije u prevalenciji DM medu bivs§im drzavama Jugoslavije, kao ni u upotrebi antidijabeti¢nih
lekova. Medutim, kao §to u Republici Srpskoj ne postoje kompletirani registri o broju obolelih od
DM tako ne postoje ni u okolnim drzavama, te ne postoje zvani¢ni sveobuhvatni podaci o
prevalenciji. Jedini podaci o prevalenciji DM jesu izveStaji Medunarodne federacije za dijabetes
(International Diabetes Federation - IDF), te ona u Bosni i Hercegovini iznosi 9,7%, u Srbiji 9,9% a

u Hrvatskoj je 4-6%, $to ukazuje na znacajne varijacije medu ovim drzavama.

Kada je u pitanju upotreba antidijabeti¢nih lekova i tu je zabeleZena velika razlika izmedu
ove tri drzave bivSe Jugoslavije. U periodu od 01.01.2013. do 31.12.2013 na teritoriji Republike
Srpske ukupna upotreba antidijabetika za leCenje dijabetesa tip 1 i tip 2 iznosila je 38,29
DDD/1000st/dan. Ova upotreba je znatno niza od ukupne upotrebe u susednoj Srbiji (79,96
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DDD/1000stanovnika/dan) za 2013. godinu, a niza je i u odnosu na Hrvatsku (62,52
DDD/1000stanovnika/dan). Na osnovu postoje¢ih gore navedenih prevalencija DM prema IDF u ove

tri drzave, ne postoji korelacija izmedu upotrebe ovih lekova i prevalencije DM.

Skandinavske drzave su dobar primer za poredenje jer spadaju u drzave sa razvijenom
farmakoterapijskom praksom. U istrazivanju sprovedenom jo§ 1985. godine u skandinavskim
drzavama, zabeleZeno je da je povecana upotreba povezana sa veéim visokim i srednjim terapijskim
dozama antidijabeti¢nih lekova, posebno u Finskoj (Groop i sar, 1991). Kasnija studija poredenja
upotrebe antidijabeti¢nih lekova kod dijabetiéne populacije u dva susedna grada Svedske ukazala je
da je kontrola glukoze bila bolja u gradu sa ve¢om upotrebom ovih lekova (Olsson et al., 2001).
Skandinavske zemlje, ¢ije se prevalencije DM kre¢u izmezu 4-6% prema IDF, imale su vecu
upotrebu antidijabetika 2013. godine u odnosu na upotrebu u Republici Srpskoj — Danska 51,8
DDD/1000stanovnika/dan, Norveska 48,81 DDD/1000stanovnika/dan, a u Finskoj je zabeleZena
upotreba od ¢ak 85,96 DDD/1000stanovnika/dan. Dobijeni rezultati ukazuju da se skandinavske
drzave sa razvijenom farmakoterapijskom praksom, i pored niske prevalencije DM u Evropi

pridrzavaju savremenim smernicama intenzivirane terapijske strategije u lecenju dijabetesa.

Kada je u pitanju upotreba samih insulina, ona je iznosila 11,28 DDD/1000st/dan u Republici
Srpskoj 1 €inili su 29,46% od ukupne upotrebe lekova za lecenje dijabetesa. U susednoj Hrvatskoj
upotreba insulina iznosila je 14,92 DDD/1000st/dan, odnosnho procentualna zastupljenost bila je
23,86%. Sa druge strane, u Srbiji su insulini ¢inili svega 16,98% od ukupne upotrebe lekova za
le€enje dijabetesa sa upotrebom od 13,58 DDD/1000st/dan. Kada su u pitanju skandinavske drzave,
u Danskoj i Norveskoj bila je veéa upotreba insulina u odnosu na Republiku Srpsku (17,80
DDD/1000st/dan, odnosno 19,12 DDD/1000st/dan), sa procentualnom zastupljenos¢u koja je
iznosila 34,36% u Danskoj, odnosno 39,17% u Norveskoj. Znatno veéa upotreba insulina bila je u
Finskoj (31,38 DDD/1000st/dan) gde su ¢inili 36,51% od ukupne upotrebe lekova za leCenje
dijabetesa. Dakle u Republici Srpskoj i u Hrvatskoj odnos insulina i oralnih antidijabetika je
antidijabeticima, dok je jedino u Srbiji taj odnos iznosio ¢ak 1:5 u korist oralnih antidijabetika.
Visoka zastupljenost insulina u skandinavskim drzavama moze se objasniti ¢injenicom da je kod njih
uvodenje insulina u terapiji DM tipa 2 postala rutinska praksa, §to dokazuje ispitivanje iz Svedske
gde je jo§ u periodu od 1995-2001 godine 23% pacijenata sa DM tipom 2 leceno insulinom u

kombinaciji sa oralnim antidijabeticima, 3% samo sa insulinom, a 74% samo sa oralnim
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antidijabeticima (Wandell i sar., 2002). Slican farmakoterapijski pristup kod DM tipa 2 u tom
periodu zabelezen je i u Francuskoj kada je u pitanju leCenje DM tipa 2, dok je u Madarskoj u tom
periodu 3,63% pacijenata sa DM tipom 2 leCeno insulinom u kombinaciji sa oralnim
antidijabeticima, 16,05% samo sa insulinom, a ¢ak 80,31% samo sa oralnim antidijabeticima
(Charpentier i sar., 2003; Doro i sar., 2005). Na prostorima bivse Jugoslavije, iako nacionalni vodi¢i
kod pacijenata sa DM tip 2 u slu¢aju neuspeha terapije koja uklju¢uje nemedikamentoznu terapiju i
primenu hipoglikemijskog leka za postizanje optimalne glikemijske kontrole, navode da je
neophodno uvodenje kombinovane terapije sa 2 leka od kojih jedan moze biti insulin, rutinska
primena insulina kod pacijenata sa DM tip 2 na ovim prostorima jo$§ uvek nije praksa (Ministarstvo

zdravlja i soc zastite R Srpska, 2004).

Sto se ti¢e strukture upotrebe samih insulina, u nasem radu zabeleZena je dominantna
upotreba insulina srednje dugog ili dugog dejstva u kombinaciji sa insulinom kratkog dejstva (7,45
DDD/1000st/dan), $to je slicno strukturi upotrebe u susednim drZzavama kao Sto su Srbija 1 Hrvatska
(6,93 DDD/1000st/dan, odnosno 8,21 DDD/1000st/dan) (Radonji¢ i Puki¢, 2014; Agencija za
lijekove i medicinske proizvode Republike Hrvatske). U Norveskoj i Danskoj imala je prednost
upotreba insulina kratkog dejstva, a u Finskoj je upotreba insulina dugog dejstva bila najveca
(Finnish Medicines Agency Fimea and Social Insurance Institution; Danish Medicines Agency;
Sakshaug, 2013; Agencija za lijekove i medicinske proizvode Republike Hrvatske). Medutim, ono
Sto je najbitnije naglasiti kod upotrebe insulina, jeste da su najvise koriS¢eni insulinski analozi kako
u Republici Srpskoj, tako 1 u Srbiji, Hrvatskoj 1 u posmatranim skandinavskim drZzavama shodno
kako savremenim terapijskim smernicama tako i postojecoj farmakoterapijskoj praksi u razvijenim

Evropskim zemljama.

Pored prac¢enja obima i strukture upotrebe insulina u Republici Srpskoj, u ispitivanom
periodu smo pratili obim i strukturu upotrebe lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci
insuline. Rezultati naSeg rada pokazali su da je ukupna upotreba ovih lekova za leenje DM tipa 2
medu biv§im republikama Jugoslavije bila najniza u Republici Srpskoj 1 iznosila je 27,01
DDD/1000st/dan, u Hrvatskoj je iznosila 47,60 DDD/1000st/dan, a najveca upotreba zabelezena je
upravo u Srbiji (66,38 DDD/1000st/dan). Od Skandinavskih drzava najveca upotreba zabeleZena je u
Finskoj (54,58 DDD/1000st/dan), dok je upotreba ove grupe lekova u skandinavskim zemljama bila
nesto niza u Danskoj (34 DDD/1000st/dan) i Norveskoj (29,69 DDD/1000st/dan. Procentualna

zastupljenost lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci insuline za lecenje tipa 2 u Republici
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Srpskoj iznosila je 70,54% od ukupne upotrebe lekova za leenje dijabetesa i bila je slicna
zastupljenosti u u Danskoj, Finskoj i Norveskoj (60-65%), kao i u susednoj Hrvatskoj (76,14%), dok
je u Republici Srbiji zastupljenost lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline za
lecenje DM tipa 2 bila najveca, ¢ak 83% (Radonji¢ i Buki¢, 2014; Agencija za lijekove i medicinske
proizvode Republike Hrvatske; Finnish Medicines Agency Fimea and Social Insurance Institution;
Danish Medicines Agency; Sakshaug, 2013).

Kada je u pitanju struktura ovih lekova u Republici Srpskoj, najvise su se upotrebljavali
bigvanidi (14,19 DDD/1000st/dan), a zatim slede derivati sulfonilureje (12,71 DDD/1000st/dan). U
skandinavskim zemljama Finskoj, Danskoj 1 Norveskoj upotreba derivata sulfonilureje je iznosila
5,08 DDD/1000st/dan, 7,60 DDD/1000st/dan i 9,07 DDD/1000st/dan, i derivati sulfonilureje su bili
znatno manje koriséeni od bigvanida (31,19 DDD/1000st/dan, 19 DDD/1000st/dan, odnosno 14,26
DDD/1000st/dan). Visoki udeo bigvanida zabelezen je i u Belgiji i Portugaliji (vise od 30%), kao i
Madarskoj (43%) (Doro i sar., 2005). Dominantna upotreba bigvanida u odnosu na derivate
sulfomilureje u Republici Srpskoj kao i u posmatranim skandinavskim drzavama, zatim u Belgiji,
Portugaliji i Madarskoj ukazuje na uskladenost sa smernicama za le¢enje dijabetes melitusa tip 2.
Suprotno, u Srbiji i Hrvatskoj je upotreba derivata sulfonilureje bila mnogo veca od upotrebe
bigvanida, i iznosila je 35,32 DDD/1000st/dan, odnosno 23,46 DDD/1000st/dan.

Kada su u pitanju bigvanidi, u svim posmatranim drZzavama u naSem ispitivanju metformin je
bio jedini predstavnik koji je koris¢en. Dominantna upotreba metformina u Republici Srpskoj, za
razliku od Srbije i Hrvatske, moze se opravdati Cinjenicom da se lekari u Republici Srpskoj
pridrzavaju nacionalnom vodicu za leCenje DM (Ministarstvo zdravlja i socijalne zastite Republike
Srpske, 2004). Naime, metformin je po svim vodi¢ima lek prvog izbora u le¢enju pacijenata sa DM
tip 2, posebno gojaznih pacijenata sa DM tip 2, a u Republici Srpskoj vise od polovine odraslog
stanovniStva ima prekomernu telesnu tezinu, sa prevalencijom gojaznosti od 17,7% (Publikacija o
zdravstvenom stanju stanovniStva, 2005). Svakako treba napomenuti da se u Republici Srpskoj
metformin nalazi na pozitivnoj listi lekova, maloprodajna cena mu je niska, za razliku od derivata
sulfonilureje od kojih je samo gliklazid na pozitivnoj listi dok se glimepirid i glibenklamid ne nalaze
na ovoj listi, a sami derivati imaju mnogo viSu maloprodajnu cenu od metformina. Sa druge strane u
Srbiji i Hrvatskoj su i bigvanidi i derivati sulfonilureje na pozitivnim listama lekova, nacionalni
vodici za lecenje DM ovih drzava takode navode metformin kao lek prvog izbora, ali se lekari ne

pridrzavaju savremenim farmakoterpijskim smernicama.
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Razlozi za postavljanje metformina za lek prvog izbora, mogu se pronaci i u metabolickim
dejstvima koje ispoljava van sfere terapijskog delovanja. Ono moze biti od koristi dijabeti¢arima koji
imaju pridruZzena oboljenja ili komplikacije dijabetes melitusa tip 2. Zato jedna od mogucih
prednosti je i upotreba metformina kod pacijenata sa visokim kardiovaskularnim rizikom i sa
glukoznom intolerancijom, u kombinaciji sa fibratima, jer dovodi do smanjenja sistemskog
antiinflamantornog odgovora i supresije monocita, koji imaju ulogu u progresiji kardiovaskularnih

oboljenja.

Od ukupne koli¢ine derivata sulfonilureje izdatih na recept u Republici Srpskoj tokom 2013.
godine, najvise je bio propisivan glimepirid (5,74 DDD/1000st/dan). Najvise koris¢eni predstavnik
hipoglikemika u svih Sest posmatranih drzava bio je glimepirid, i to najvise u Srbiji gde je njegova
upotreba iznosila 20,26 DDD/1000st/dan, a zatim slede Hrvatska (13,02 DDD/1000st/dan),
Norveska (8,37 DDD/1000st/dan), Danska (6,30 DDD/1000st/dan) i Finska (4,97 DDD/1000st/dan).
U Republici Srpskoj u nesto manjoj meri (4,25 DDD/1000st/dan) bio je propisivan glibenklamid,
dok je njegova upotreba u Norveskoj i Finskoj bila neznatna u odnosu na upotrebu glimepirida. U
Republici Srpskoj najmanje se upotrebljavao gliklazid (2,73 DDD/1000st/dan). Sa druge strane u
Srbiji, Hrvatskoj i Danskoj gliklazid se upotrebljavao vise od glibenklamida. U pogledu terapijske
efikasnosti ne postoje zacajne razlike izmedu glimepirida 1 gliklazida. Prema nama dostupnoj
literaturi, oba leka u pribliznoj meri snizavaju HbAlc, imaju slicne doze i ne dovode do
hipoglikemije koja bi zahtevala dodatnu medikamentnu terapiju (Schernthaner i sar., 2004).
Ispitivanje koje poredi efikasnost glibenklamida i glimepirida u kombinovanoj terapiji sa
metforminom, pokazalo je da glibenklamid izaziva viSu incidencu hipoglikemije, u odnosu na
glimepirid, koji je doveo do ciljnih vrednosti HbAlc (Gonzélez-Ortiz M sar., 2009). | pored
nesumnjive terapijske efikasnosti, svi derivati sulfonilureje imaju kardiovaskularna neZeljena
dejstva, mogu da dovedu i do infarkta miokarda, ali glimepirid u mnogo manjoj meri u odnosu na
gliklazid i glibenklamid. Za glimepirid je dokazano da dovodi i do manje ukupne smrtnosti u odnosu
na ostale sekretagoge insulina (Geisen i sar., 1996). Sa druge strane, ¢injenica koja govori u prilog
upotrebi gliklazida je njegova potvrdena antioksidativna aktivnost — smanjuje koncentracije
oksidovanog LDL-a koji je jedan od uzroka mnogih kasnijih komplikacija dijabetes melitusa tip 2
(O'Brien i sar., 2000). Velika opasnost od neracionalne upotrebe derivata sulfonilureje krije se u
nekritickom propisivanju ove grupe lekova starijim osobama, ne uzimajuci u obzir kontraindikacije a
posebno kada je u pitanju oslabljena bubrezna funkcija koja je Cesto prisutna kod starijih. Ovakva

primena ovih lekova izaziva ozbiljnu hipoglikemiju izazvanu derivatima sulfonilureje u gerijatrijskoj
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populaciji zbog smanjene moguénosti elimninacije ovih lekova. Postoji potreba za modifikacijom
koncepata za leCenje osoba starije zivotne dobi od dijabetes melitusa tip 2, ali nedostatak klinickih
ispitivanja kod ove populacije dodatno komplikuje donoSenje smernica za leCenje dijabetes melitusa
tip 2 kod starijih osoba (International Diabetes Federation, 2015). lako je gliklazid jedini predstavnik
koji se refunduje u R Srpskoj, glimepirid je bio najcesce koris¢eni predstavnik zabelezen u nasem
radu. Razlog ovome je verovatno $to se glimepirid primenjuje jednom dnevno, deluje pri niskoj dozi,
rede se javlja hipoglikemija, ostvaruje dejstvo preko receptora na ATP zavisnim K-kanalima u
pankreasu, a ima minimalne nezeljene efekte na kardiovaskularni sistem (Sivasankari i sar., 2013;
Raptis i1 sar., 1999; Onuma i sar., 2014; Al-Hadmani i sar., 2013). Pored bigvanida i derivata
sulfonilureje, u Republici Srpskoj su se upotrebljavali i inhibitori alfaglukozidaze. Upotreba
akarboze, predstavnika inhibitora alfaglukozidaze iznosila je 0,03 DDD/1000st/dan. Sli¢na upotreba
zabelezena je u Srbiji, neSto veca u Norveskoj (0,06 DDD/1000st/dan), a znatno veca u Hrvatskoj
(0,54 DDD/1000st/dan). Od ostalih drugih lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci
insuline, repaglinid je bio zastupljeniji (0,07 DDD/1000st/dan), a od analoga glukagonu-sli¢nog
peptida-1 (GLP-1) bio je zastupljen liraglutid (0,01 DDD/1000st/dan). U Danskoj, Finskoj i
Norveskoj upotreba liraglutida je bila 3,20 DDD/1000st/dan; 0,63 DDD/1000st/dan i 1,09
DDD/1000st/dan. Upotreba repaglinida bila je 0,10 DDD/1000st/dan; 0,25 DDD/1000st/dan,
odnosno 0,04 DDD/1000st/dan. U Srbiji i Hrvatskoj jedini predstavnik drugih lekova koji snizavaju
glukozu, iskljucujuéi insuline bio je repaglinid ¢ija je upotreba bila 0,09 DDD/1000st/dan odnosno
2,91 DDD/1000st/dan.

6.2. Upotreba antidijabeti¢nih lekova u opStini Foc¢a, Republika Srpska

U cilju procene kvaliteta antidijabeticne terapije na nivou opstine Foca uvidom u obim i
strukturu  koriS¢enih  antidijabeticnih  lekova procenili smo uskladenost terapije sa

farmakoterapijskim smernicama.

Obim upotrebe antidijabeticnih lekova u OpSstini Foca bio je slican obimu u Republici
Srpskoj (39,67 DDD/1000st/dan odnosno 38,29 DDD/1000st/dan). Odnos upotrebe insulina i
analoga i lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljuc¢ujuci insuline nije odstupao od odnosa u samoj
Republici. Ukupna upotreba insulina iznosila je 12,67 DDD/1000st/dan i ¢inili su 31,94% od ukupne

upotrebe lekova za leCenje dijabetesa. Slicna upotreba insulina bila je u Republici Srpskoj (11,28
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DDD/1000st/dan, odnosno 29,46% od ukupne upotrebe). Upotreba lekova koji snizavaju glukozu u
krvi, iskljucujuéi insuline iznosila je 27 DDD/1000st/dan i ¢inili su 68,06% od ukupne upotrebe
lekova za leCenje dijabetesa $to je slicno upotrebi u Republici Srpskoj (27,01 DDD/1000st/dan
odnosno 70,54% od ukupne upotrebe lekova za leCenje dijabetesa). Struktura upotrebe insulina i
lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline takode je bila sli¢na strukturi na nivou
cele Republike. Naime, najvise su kori$¢eni insulinski analozi shodno kako smernicama tako i
postojecoj farmakoterapijskoj praksi u razvijenim Evropskim zemljama. Iako nacionalni vodi¢i kod
pacijenata sa DM tip 2 u slucaju neuspeha terapije koja ukljucuje nemedikamentnu terapiju i
primenu hipoglikemijskog leka za postizanje optimalne glikemijske kontrole, navode da je
neophodno uvodenje kombinovane terapije sa 2 leka od kojih jedan moze biti insulin, rutinska
primena insulina kod pacijenata sa DM tip 2 na ovim prostorima jo$ uvek nije praksa, dok je u

skandinavskim drzavama uvodenje insulina u terapiji DM tipa 2 postala rutinska praksa.

Struktura upotrebe oralnih antidijabeticnih lekova bila je u skladu sa savremenim
farmakoterapijskim smernicama. Koris¢en je najvise metformin, u skladu sa nacionalnim vodi¢em i
praksom u ostalim Evropskim drzavama (Ministarstvo zdravlja i socijalne zastite Republike Srpske,
2004; Finnish Medicines Agency Fimea and Social Insurance Institution; Danish Medicines Agency;
Sakshaug, 2013).

U radu je takode uporeden broj obolelih na 1000 stanovnika sa potro$njom izrazenom u
DDD/1000 stanovnika/dan na teritoriji Opstine Foc¢a. Ukupna upotreba insulina i analoga bila je
veca od broja obolelih od DM tip 1 na 1000 stanovnika. Kada je u pitanju pokrivenost pacijenata sa
DM tip 1 sa terapijom od 100%, ono sa jedne strane ukazuje na dobru terapiju pacijenata sa DM tip
1, ali sa druge strane ukazuje na potrebu da se odrede razlozi ove velike potrosnje insulina koja nije
u skladu sa brojem obolelih u posmatranim opstinama. Ova velika potro$nja insulina moze izmedu
ostalog biti jedan od indikatora nepridrzavanja pacijenata sa DM tip 2 propisanim antidijabeti¢énim
lekovima koja dovodi do lose regulacije glikemije i za posledicu ima neophodnost intenziviranja
terapije 1 uvodenja insulina kod ovih pacijenata. Prema nacionalnom vodicu Republike Srpske za
lecenje dijabetesa, kod pacijenata sa DM tip 2 u slucaju neuspeha terapije koja ukljucuje
nemedikamentnu terapiju i primenu hipoglikemijskog leka za postizanje optimalne glikemijske
kontrole, neophodno je uvodenje kombinovane terapije sa 2 leka od kojih jedan moze biti insulin.
Sa druge strane, rutinska primena insulina kod pacijenata sa ovih prostora jo§ uvek nije praksa

(Ministarstvo zdravlja i soc zastite R Srpska, 2004).
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U opstini Foc¢a upotreba lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuéi insuline za lecenje
DM tip 2 bila je nesto vec¢a od broja obolelih od DM tip 2 na 1000 stanovnika. Medutim kada je u
pitanju leCenje DM tipa 2 mora se uzeti u obzir i sledece. Prvo, da se u proseku 20% pacijenata sa
DM tip 2 lece nefarmakoloskim merama, tj. dijetom i vezbanjem. Zatim, treba uzeti i u obzir da je u
radu koris§¢ena DDD, dok lekar u svakodnevnoj praksi propisuje prose¢ne dnevne doze (PPD) koje
mogu biti mogu biti nesto vise ili nize od DDD. Tako na primer DDD za metformin je 2 grama, dok
je maksimalna doza metformina koja se preporucuje prema sazetku karakteristike leka proizvodaca
do 3 grama na dan. Trece, kod velikog broj pacijenata sa tipom 2 DM za postizanje dobre
glikemijske kontrole neophodna je i primena insulina. Na kraju, mora se uzeti u obzir i da podaci o
potro$nji ukljucuju lekove propisane na recept U Republici Srpskoj, ali ne i lekove kupljene bez

recepta ili kori$¢ene za bolni¢ka odeljenja.

6.3. Karakteristike ispitanika

U naSem ispitivanju, prosecna starost svih pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 iznosila je
66,5£10,6 godina. Najmladi pacijent imao je 30,0 a najstariji 92,0 godine. Analizom podataka
obolelih od DM tip 2 prema uzrastu u Republici Srpskoj, uocava se da se broj obolelih lagano
povecava od rodenja do Cetvrte decenije, nakon ¢ega dolazi do naglog porasta obolelih, a najveéi
(Publikacija o zdravstvenom stanju stanovniStva, 2013). Ispitanici u naSem ispitivanju su najéesce
pripadali starosnoj kategoriji preko 70 godina (43%). Sli¢na prosecna starost oko 70 godina bila je
kod pacijenata uklju¢enih u ispitivanje u Italiji (Orlando i sar., 2016). Prosecna starost pacijenata sa
dijabetes melitusom tip 2 ukljucenih u ispitivanje sprovedeno u Indiji iznosila je 57,47+9,65, a
ispitanici su najceS¢e pripadali starosnoj kategoriji od 60-69 godina (Dashputra i sar., 2014).
Ispitivanje sprovedeno u Nepalu pokazalo je da su oboleli pacijenti najéesée u srednjim starosnim
grupama izmedu 35-64 godine, dok je u razvijenim zemljama obolevanje ¢esce kod pacijenata preko
65 godina (Das i sar., 2011; Wild i sar., 2004).

Od svih pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 ukljucenih u naSe ispitivanje, muskog pola
bilo je 42,1% a zenskog 57,9%. To je u skladu sa rezultatima iz Publikacije o zdravstvenom stanju
stanovnistva iz 2013. godine Republike Srpske, prema kojima je 56% obolelih bilo Zenskog, a 44%
muskog pola (Publikacija o zdravstvenom stanju stanovniStva, 2013). Za razliku od naSeg, u

ispitivanju u Indiji, viSe ispitanika bilo je muSkog pola (55%) (Dashputra i sar., 2014). Vise
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pacijenata koji su ucestvovali u ispitivanju u Italiji bilo je Zenskog pola (Orlando i sar., 2016), kao 1
u ostalim ispitivanjima koja pokazuju znacajan porast pacijenata zenskog pola obolelih od dijabetesa

tip 2 (Adibe i sar., 2009; Hassan i sar., 2009; Scavini i sar., 2003).

Od svih pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 uklju¢enih u ispitivanje u odnosu na stepen
obrazovanja pacijenti su naj¢e$c¢e imali srednju Skolu (49,2%). U ispitivanju koje je obuhvatalo 114
pacijenata u Indiji, najvise njih je imalo srednji nivo obrazovanja (56,1%), a njih su pratili
neobrazovani pacijenti (28,1%) (Patel i sar., 2013). U istom ispitivanju 73,7% pacijenata bilo je u
brac¢noj zajednici, §to je 1 najc¢eSce, kao 1 u nasem ispitivanju gdje je 47,7% ispitanika bilo u
bra¢noj/partnerskoj zajednici. Sto se ti¢e radnog statusa, u ispitivanju Patel i sar. najvise ispitanika

bilo je u penziji ili su bile domacice (77,2%), kao i u nasSem ispitivanju (57%).

Kod svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje, duzina trajanja DM naj¢esce je bila izmedu 5 i
9 godina (44,3%). Sli¢ni rezultati dobijeni su u ispitivanju u Nigeriji, gde je 33,7% pacijenata imalo
dijabetes manje od 5 godina, a 27,8% pacijenata vise od 10 godina (Olurishe i sar., 2012). U
ispitivanju sprovedenom u Indiji, prose¢na duzina trajanja dijabetesa bila je 8,3+9,4 godina (Patel i

sar., 2013), a u Spaniji 11,8+8 godina (De Pablos-Velasco i sar., 2005).

Od svih ispitanika uklju€enih u naSe istrazivanje u odnosu na BMI, ispitanici su najc¢esce bili
prekomerne telesne mase (68,7%), a njih su pratili pacijenti normalne telesne tezine. Od 114
pacijenata sa DM tip 2 u Indiji, njih 50 bilo je umereno gojazno, a 42 ispitanika normalne telesne
tezine (Patel i sar., 2013). BMI veéi od 25 kg/m? zabelezen kod preko 74% pacijenata u skladu je sa
isto visokim sli¢nim procentima zabeleZenim i u drugim ispitivanjima, ukazujuéi da je do 90%

pacijenata sa DM tip 2 gojazno (Tremble i Donaldson, 1999).

Vise od polovine pacijenata u ovoj studiji imalo je povisene vrednosti glikemije naste (FBG)
(>6.1 mmol / 1) na osnovu 3 poslednja raspoloziva ocitavanja, §to podrazumeva slabu dijabetic¢ku
kontrolu kod pacijenata u Bosni i Hercegovini. Mada se obe FBG i glikolizirani hemoglobin
(HbAlc) vrednosti mogu koristiti za procenu kontrole glikemije, HbAlc je osnovan kao zlatni
standard, jer daje ta¢nu sliku srednje koncentracije glukoze u plazmi tokom poslednja 3 meseca
(American Diabetes Association, 2012). Iako medunarodne smernice preporuc¢uju najmanje dva puta
godiSnje odredivanje nivoa HbAlc, samo je mali broj pacijenata imao odredene nivoe HbAlc

dostupne u njihovim kartonima. Prethodne studije sprovedene u Bosni i Hercegovini (BiH) su takode
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pokazale da prac¢enje metabolicke kontrole kod dijabeticara u BiH nije optimalno (Raci¢ et al.,

2015;. Novo i Jokic¢a, 2008).

Od svih ispitanika ukljucenih u istrazivanje, nepusaca je bilo 88,2% a pusaca 11,8%. Od 92
pacijenta koja su bila ukljucena u ispitivanje u Indiji, njih 9,8% bili su puSaci (Sivasankari 1 sar.,
2013). Mali procenat pusaca bio je i u drugim ispitivanjima (Yurgin i sar., 2008; Benito i sar., 2004;
Arrojo i sar., 2005). U ispitivanju sprovedenom u Spaniji, procenat pusaca kod pacijenata sa DM tip
2 je bio mnogo nizi nego §to je prijavljeno za stanovni§tvo Spanije u celini (Clemente i sar., 1999).
Nizak procenat se moze objasniti ¢injenicom da se radi o samoizveStavanju pacijenata kada je u
pitanju njihova navika puSenja. Prema istrazivanju koje je sproveo Institut za javno zdravstvo
Republike Srpske u 2010. godini, 28,7% stanovnistva uzrasta od 18 godina i vise, svakodnevno je
pusilo, $to je u odnosu na 2002. godinu bilo manje za 4,9% (Institut za javno zdravstvo, 2013).
Prevalencija pusenja (zbir svakodnevnih i povremenih pusaca) je u 2010. godini (31%) bila za 3,7%
manja nego u 2002. godini (34,7%), medutim to moze biti uslovljeno sprovodenjem istrazivanja na

razli¢itom uzorku stanovnika i ne znaci sigurno smanjenje ucestalosti pusenja u Republici Srpskoj.

Doplatu cene leka (procentualno uéesce ispitanika u ceni leka) imalo je 42,1% pacijenata sa
DM tip 2 uklju¢enih u ovo ispitivanje. Od lekova koje su pacijenti koristili, samo su metformin i
gliklazid bili na listi A Fonda za zdravstveno osiguranje Republike Srpske. Glimepirid i
glibenklamid bili su na listi B, dok akarboza i repaglinid nisu bili na listi. Svi insulini i analozi su na

listi A, bez doplate cene.

Uprkos trajanju dijabetesa od 5 do 10 godina kod skoro polovinu pacijenata u ovom
ispitivanju i progresivne prirode bolesti, samo 47,68% pacijenata primalo je kombinovanu terapiju,
od toga 36.84% ih je primalo oralnu kombinovanu terapiju i samo 10,84% primilo je kombinaciju
insulina i OAD. Rezultati naSeg ispitivanja sli¢ni su rezultatima dobijenim u Spaniji, gde je 34,7%
pacijenata tretirano sa oralnom kombinovanom terapijom i 23,5% sa insulinom samo ili u
kombinaciji sa OAD, iako je prosecno trajanje dijabetesa takode bilo skoro 10 godina (Yurgin et al.,
2008). Nizak procenat pacijenata na kombinovanoj terapiji je u suprotnosti sa dobro poznatim
saznanjima znacajnih ispitivanja koji pokazuju da je sa napretkom dijabetesa, neophodno primeniti
vise vrsta antidijabeticnih lekova za postizanje preporucene vrednosti glikoliziranog hemoglobina
(HbA1c) kod vise od 50% pacijenata ( UKPDS 1988; Turner et al., 1999).
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Najzastupljenija je bila terapija oralnim antidijabeticima kod pacijenata sa DM tip 2. Vise od
polovine pacijenata koji su koristili terapiju oralnim antidijabeticima su bili na monoterapiji oralnim
antidijabeticima (56,25%). Monoterapija OAD bila je najzastupljena i medu ispitanicima starijim od
65 godina u ispitivanju sprovedenom u Italiji tokom cetiri godine (od 33,9% tokom 2010. do 38,6%
tokom 2014. godine) (Orlando i sar., 2016). U istom ispitivanju, upotreba metformina je takode bila
najzastupljenija (18,2% tokom 2010. do 23,7% tokom 2014. godine). S druge strane, u istom
ispitivanju belezi se pad u broju pacijenata lecenih derivatima sulfonilureje (sa 11,0% u 2010. na
7,2% u 2014.) Ovo je u skladu sa preporukom da se izbegne upotreba ovih lekova kod starijih zbog
veceg rizika od hipoglikemije. Ovaj trend je u skladu sa drugim istrazivanjem u Italiji kao i sa
rezultatima iz drugih evropskih zemljama (Rafaniello i sar., 2015; Strem i sar., 2014). U naSem
ispitivanju od ukupno 153 pacijenta koji su koristili monoterapiju oralnim antidijabeticima, najvise
njih je koristilo metformin (135 pacijenata, odnosno 88,23%). Kao i u nasem ispitivanju, i u drugim
ispitivanjima je posle metformina, najées¢e propisivan glimepirid (Dashputra i sar., 2014; Patel i
sar., 2013). U nasem ispitivanju svi pacijenti koji su koristili oralnu kombinovanu terapiju koristili
su kombinaciju metformina i derivata sulfonilureje, $to je u skladu sa rezultatima mnogih drugih
ispitivanja (Hermann i sar., 1994; Jha, 2004; Rajeswari i sar., 2007; Vengulekar i sar., 2008).
Najvise pacijenata (51,26%) koristilo je kombinaciju metformin/glimepirid, kao i u ispitivanju Patel
i sar. (Patel i sar., 2013). Razlozi za postavljanje metformina za lek prvog izbora, mogu se pronaci i
u metabolickim dejstvima koje ispoljava van sfere terapijskog delovanja. Ovo moze biti od koristi
dijabeti¢arima koji imaju pridruZzena oboljenja ili komplikacije dijabetes melitusa tip 2. Jedna od
mogucih prednosti je i upotreba metformina kod pacijenata sa visokim kardiovaskularnim rizikom i
sa glukoznom intolerancijom, u kombinaciji sa fibratima, jer dovodi do smanjenja sistemskog
antiinflamantornog odgovora i supresije monocita, koji imaju ulogu u progresiji kardiovaskularnih
oboljenja, koja predstavljaju najées¢u komplikaciju dijabetes melitusa tip 2 (Krysiak i sar., 2013).
Dijabeticari sa cirozom jetre mogu imati potencijalne koristi od terapije metforminom, jer je za
metformin dokazano da inhibira jetreni enzim — glutaminazu, i tako dovodi do smanjene produkcije
azotnih jedninjenja. Na ovaj nacin se smanjuje incidencija hepati¢ne encefalopatije koja je bila cak
8,5 puta veca kod pacijenata koji nisu primali metformin kao terapiju za dijabetes melitus tip 2, u
odnosu na pacijente koji su primali metformin u terapiji ovog dijabetesa (Ampuero i sar., 2012).
Vazno je rec¢i da je metformin jedini klinicki efikasan i bezbedan oralni antidijabetik kao zamena za
insulin u terapiji dijabetesa kod trudnica (Rai i sar., 2009). Primena metformina kao leka prvog

izbora u naasem ispitivanju je u skladu sa medunarodnim smernicama s obzirom da je metformin
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prva linija preporuke u terapiji tipa 2 dijabetesa (American Diabetes Association, 2014). Mali rizik

od hipoglikemije, kao i niska cena mogu predstavljati prednost kod starijih pacijenata.

U ispitivanju sprovedenom u Spaniji, kod svih pacijenata koji su imali dijagnozu dijabetesa
kra¢e od 2 godine, naj¢esce je koriStena samo terapija OAD. Ostali pacijenti, odnosno pacijenti sa
DM tip 2 prisutnim duze od 2 godine leCeni su kombinovanom terapijom OAD. Medutim, sa
povecanjem duzine trajanja leCenja povecavao se i broj pacijenata leCenih insulinom. Tako kod
pacijenata koji su imali dijagnozu dijabetesa duze od 15 godina, 55% njih je leCeno insulinom, kao
mononteraoija ili u kombinaciji sa OAD (Yurgin i sar., 2008). U nasem ispitivanju, kod svih
pacijenata, bez obzira na duzinu trajanja dijabetesa, najzastupljenija je terapija oralnim
antidijabeticima. Takode, bez obzira na duzinu trajanja dijabetesa, kombinovana terapija oralnim
antidijabeticima sa insulinom ima prednost u odnosu na monoterapiju insulinom, izuzev u grupi
pacijenata koji su imali dijabetes duze od 15 godina. U nasem ispitivanju 4,95% od ukupnog uzorka
koristili su samo insulin, 10,84% je koristilo kombinaciju insulina i oralne terapije. Rezultati mnogih
ispitivanja pokazali su da upotreba insulina u kombinaciji sa derivatima sulfoniluree pokazuje vecu
efikasnost od upotrebe samog insulina u lecenju pacijenata sa DM tip 2 (Scheen i sar., 1993; Buse,
1999; Dashputra i sar., 2014; Orlando 1 sar., 2016). Trend uvodenja insulina kod pacijenata ubrzo
nakon postavljanja dijagnoze uocen je medu specijalistima u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama i 5
evropskih drzava (Francuska, Nemacka, Italija, Spanija i Velika Britanija) (Higgins i sar., 2016).
Tako je verovatnoca uvodenja insulina u terapiju u prvih 5 godina nakon postavljanja dijagnoze bila
8% kod pacijenata kod kojih je dijagnostikovan dijabetes pre 1999. godine, zatim 17% kod
pacijenata izmedu 2004. i 2007. godine, a 19% za pacijente kod kojih je dijagnoza uspostavljena od
2008. do 2011. godine.

Od svih pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 ukljuc¢enih u ispitivanje, kod polovine
pacijenata najceSce je bila propisana jedna vrsta leka (52,3%). U drugim ispitivanjima srednja
vrednost propisanih lekova bila je veéa i iznosila je 4,57+1,49 u Centralnoj Indiji, 5,29+0,098 u
Nigeriji, a 7,58+2,49 u Indiji (Dashputra i sar., 2014; Comfort i sar., 2012; Patel i sar., 2013).
Ispitanici ukljuceni u istrazivanje naj¢eSce su uzimali propisane antidijabeti¢ne lekove dva puta na
dan (60,1%), sto je isto kao i u ispitivanju sprovedenom u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama, gde je
60,6% ispitanika uzimalo lekove dva puta na dan (Tunceli i sar., 2015). U ispitivanju u Engleskoj,
od 179 pacijenata, jednak broj (po 60 pacijenata) uzimao je lek dva ili tri puta na dan (Pullar i sar.,
1988).
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6.4. Pokrivenost antidijabeticnom terapijom pacijenata sa DM tip 2
tokom jednogodiSnjeg perioda u opStini Foca

Merenje redovnosti ponovnih popunjavanja recepta je jednostavan pristup, koji vrlo dobro
ukazuje na obrazac ponasanja pacijenta prema propisanim lekovima. Ovim merenjem mozemo
dobiti uvid kada je pacijent dosao po recept, odnosno koliko redovno dolazi kod lekara opste prakse
po recept, te kada je pacijent prestao preuzimati recept ukoliko je doSlo do prekida uzimanja
prepisanog leka. Prednost ovog merenja jeste da se lako dolazi do podataka iz zdravstvenog kartona.
Takve informacije mogu biti nepotpune, jer preuzimanje recepta od lekara nije isto $to i uzimanje
leka tj. ne znaci da pacijent koristi taj lek. Kada se u korelaciju stavi datum ponovnog preuzimanja
recepta i propisane doze, moZe se videti da li su neki pacijenti zabrinuti zbog potencijalne nestasice
pa dodu na vreme kod lekara, ili pak izvan zakazanog datuma kao posledica ne preterane revnosti
prema farmakoterapiji ili zaboravljivost. Ne treba izuzeti ni moguénost da iako je pacijent nakon
preuzimanja popunjenog recepta cak i realizovao recept u apoteci, sam lek moze i da deli sa nekim,
stvara zalihe leka, ili ¢ak ih i baca ako ih ne iskoristi (Puri¢ i sar., 2012; Schectman i sar., 2002).
Opet se vra¢amo na potrebu neposredne komunikacije s pacijentom. U sli¢nu svrhu mogu se koristiti
baze podataka u apoteci za proveru prevremenog prekida terapije ili uzimanja lekova na nacin koji
nije u skladu sa onim kako je preporuceno. Jedna od prepreka vodenja baza podataka u apotekama je
da one zavise od informaticke tehnologije, koja je nedostupna u mnogim zemljama, pa i U Samoj

Republici Srpskoj.

Procenat pokrivenosti antidijabeticnom terapijom pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne godine
u opstini Foca u skladu je sa ciljevima optimalne terapije i iznosio je viSe od 90% u naSem
istrazivanju. Stariji pacijenti (60-69 godina) su redovnije dolazili po recept u odnosu na na mlade
pacijente (30-49 godina), a takode su i penzioneri redovniji bili kod lekara opste prakse kada je u
pitanju preuzimanje recepta za antidijabeti¢ni lek, $to je u skladu sa rezultatima drugih ispitivanja
(Kirkman i sar., 2015; Reich i sar., 2012) U ispitivanju sprovedenom u Svajcarskoj gde su u toku
jedne godine pratili stopu pokrivenosti antidijabeticnom terapijom i to tako da su pacijenti sa DM
tip 2 preuzimali lek direktno od svog lekara, ispitanici starosti 75-84 godina su redovnije preuzimali
svoj lek u odnosu na mlade ispitanike (18-44 godina) (Huber i sar., 2016). Ispitanici sa formalnim
obrazovanjem u naSem ispitivanju su takode ¢eS¢e dolazili po recept, Sto je zabelezeno i u drugim
ispitivanjima. Naime, pacijenti sa neadekvatnim obrazovanjem imaju manju samopouzdanost,

dozivljavaju vece poteSkoce Citanja i razumevanja uputstva o uzimanju lekova, i verovatnije je da je
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to razlog nepravilnosti u uzimanju terapije kao i u odluci da potraze svog lekara radi ponovnog
dobijanja recepta (Kalichman i sar., 1999) Konac¢no, pridrZzavanje preporu¢enoj terapiji a samim tim
i redovnost preuzimanja recepta za preporuceni antidijabeti¢ni lek moze se smatrati kljuénim
faktorom kvaliteta terapije kod dijabeticara i predstavlja interes ne samo lekara, nego i celokupnog
sistema zdravstvene zastite, jer mnogobrojne studije pokazuju da je terapijski neuspeh kod ovih
pacijenata pracen povecanim direktnim i indirektnim tro§kovima u zdravstvenom sistemu (Melikian
i sar.,2002; Winkler i sar., 2002; Bailey i sar., 2011).

6.5. Adherencija pacijenata sa DM tipa 2 prema antidijabetiCnoj
terapiji u opStini Foc¢a i povezanost karakteristike pacijenata i
kvaliteta Zivota sa postojanjem neadherencije prema antidijabetiCnoj
terapiji

| pored postojanja mnogih metoda za merenje adherencije kao i znacajnih istrazivanja u ovoj
oblasti, ne postoji konsenzus o tome koja je metoda najbolja za odredivanje adherencije, te je
i sar., 2014). Naime, odabirom dve ili vis§e metoda za odredivanje adherencije dozvoljava se da
prednost jednog nacina kompenzuje pretpostavljene nedostatke druge metode i da se preciznije
potvrde dobijeni rezultati i minimiziraju neslaganja (van Onzenoort i sar., 2010). lako direktne
metode daju tacnije podatke o tome kako se pacijenti pridrzavaju svog rezima lecenja, indirektne
metode su takode korisne u odredivanju stavova i prepreke za adherenciju ili predvidanju
neadherencije. Zbog toga su u ovom radu za odredivanje adherencije kori$¢enje dve indirektne
metode — metoda brojanja tableta/doza insulina i primena validiranog upitnika — kako bi se dobile
Sto potpunije informacije o adherenciji pacijenata prema antidijabeti¢noj terapiji kao 1 o

prediktorima neadherencije kod pacijenata sa DM tip 2 u opstini Foca.
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6.5.1. Adherencija pacijenata sa DM tip 2 prema antidijabeti¢noj terapiji
odredena metodom brojanja tableta/doza insulina i kvaliteta Zivota kao i
povezanosti karakteristike pacijenata i kvaliteta Zivota sa postojanjem

neadherencije prema antidijabeti¢noj terapiji

Metoda brojanja tableta se vrlo ¢esto koristi za procenu adherencije pacijenata prema terapiji,
posebno u klinickim ispitivanjima. Ova metoda omogucuje procenu prosecne potroSnje tableta
tokom odredenog vremenskog intervala. Vrlo Cesto se koristi za odredivanje adherencije kod
pacijenata sa hipertenzijom, kao i kod dijabeti¢ara (Rudd i sar., 1988). Kod pacijenata sa DM zbog
mogucénosti kombinovanja terapije oralnim antidijabeticima Ssa insulinom, ova metoda obuhvata
brojanje tableta kao i doza insulina (Hernandez-Ronquillo i sar., 2003). lako jednostavna metoda,
navode se tri nedostatka ove metode: da li su sve tablete koje nedostaju konzumirane, da li su tablete
koris¢ene samo od strane pacijenta kom su namenjene i da li je pacijent koristio samo tablete koje su
prebrojane. I pored ovih nedostataka, metoda brojanja tableta predstavlja jednostavnu, prakti¢nu,
jeftinu metodu odredivanja adherencije, ona pruza grubu procenu adherencije, pa je zato radi
dobijanja kompletnijih informacija 0 samom obrascu adherencije neophodna primena jo$ neke
dodatne metode. (Rudd i sar.,1989; Mason i sar., 1995)

Adherencija merena ovom metodom pokazala je da je oko polovina pacijenata sa DM tip 2
(52,3%) od ukupno 323 pacijenta uklju¢enih u ovo ispitivanja pokazalo optimalnu adherenciju
prema propisanoj antidijabeti¢noj terapiji. Ranije studije su klasifikovale pacijente kao adherentne
ako su uzeli > 80% propisanog leka, medutim ova Klasifikacija moze dovesti do pristrasnosti zbog
pogresne klasifikacije kako je naveo Pullar sa svojim saradnicima (1989) (Pullar T i sar., 1989). U
ovom istrazivanju, koris¢ene su uze klasifikacione skale od
90% do 105%, kako bi se smanjio ovaj problem, kako je predlozeno od strane
Mason, Matsuiama i Jue (1995) (Mason i sar., 1995).

Nedavni pregledni ¢lanak prikazao je razlicite stepene adherencije kod pacijenata sa DM, a
samo 22,2% studije su zabelezile optimalnu adherenciju (> 80%) medu ovim pacijentima (Krass i
sar., 2015). Razlog ove varijacije u pogledu adherencije moze se delimi¢no pripisati razli¢itim
metodologijama koje su se koristile za procenu prevalencije adherencije u razli¢itim studijama. U
nasoj studiji, neadherencija prema antidijabetickim lekovima metodom brojanja tableta/doza insulina

iznosila je 47,7%, §to je u skladu sa drugim studijama u kojima je prevalencija adherencije bila
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izmerena pomocu indirektne metode brojanja tableta i kretala se u rasponu od 17,2-57,9% (Martinez
i sar., 2008; Winkler i sar., 2002). Prevalencija adherencije u nasem ispitivanju u skladu je i sa
adherencijom kod pacijenata sa DM tip 2 kod kojih je pored brojanja tableta brojana i doza insulina.
Naime, u ispitivanju sprovedenom u Meksiku, adherencija je iznosila 58%, a u sli¢nom ispitivanju
sprovedenom u Teksasu adherencija se kretala izmedu 50-60% (Diehl i sar., 1987; Hernandez-
Ronquillo i sar., 2003). Takode, nasi rezultati su u skladu sa rezultatima madarske studije (50%)
uprkos razli¢itim metodama koriS¢éenim za merenje adherencije (Hanko i sar., 2007). To bi se
delimi¢no moglo objasniti sli¢cnos¢u sociodemografskih karakterisitka ispitanika kao i zdravstvenog
sistema jer se radi o dvema susednim drzavama. S druge strane, studija koju su sproveli Bagonza i
sar. (2015) pokazala je visi stepen adherencije prema antidijabeti¢noj terapiji i iznosila je cak 83,3%.
Medutim, ova studija je zasnovana na samoizvestajima pacijenata, te je stvarni nivo adherencije

mogao biti precenjen (Bagonza J i sar., 2015).

U naSem radu ispitali smo i povezanost karakteristike pacijenata (sociodemografske,
klinicke, karakteristike same antidijabeti¢ne terapije i doplata cene leka) i kvaliteta zivota sa

postojanjem neadherencije.

Povezanost sociodemografskih karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 sa
postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza
insulina nije dokazana u ovom ispitvanju. Rezultati razli¢itih studija nisu u saglasnosti po pitanju
sociodemografskih karakteristika kao $to su starost, pol, obrazovanje, bra¢ni i radni status i njihove
povezanosti sa postojanjem neadherencije. Mnoge studije govore u prilog tome da su mlade osobe sa
DM tip 2, starosti <45 godina, znacajni prediktori neadherencije, $to se objasnjava time da su mlade
0sobe manje svesne svoje bolesti i sklonije su neadherenciji (Tiv i sar., 2012; Juarez i sar., 2013;
Kirkman i sar., 2015; Huber i sar., 2016; Tunceli i sar., 2015). Suprotno, studije sprovedene u
Grckoj, Omanu 1 Sjedinjenim Americkim DrZavama nisu pokazale znacajno povezanost starosne
dobi sa neadherencijom (McAdam-Marx C i sar., 2014; Jimmy B i sar., 2014; Zioga E i sar., 2016).
Kada je u pitanju pol, adherencija odredivana ovom metodom nije ukazala na povezanost ove

varijable sa neadherencijom.

U naSem ispitivanju nije dokazana znacajna povezanost izmedu stepena obrazovanja i nivoa
adherencije. Mnogobrojne studije ukazuju na veci stepen adherencije kod pacijenata sa formalnim
obrazovanjem u odnosu na pacijente sa DM tip 2 bez formalnog obrazovanja (Ibrahim i sar., 2010;
Spikmans i sar., 2003; Kyngas i Lahdenpera, 1999). Ovo bi se moglo obrazloziti ¢injenicom da je
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nivo obrazovanja najvazniji prediktor znanja pacijenata 0 dijabetesu. Nizi stepen obrazovanja €ini
uCenje tezim, a kako terapija dijabetesa sa napredovanjem bolesti vremenom postaje sve
kompleksnija, pacijenti moraju imati slozenije kognitivne sposobnosti kako bi mogli da razumeju
propisanu terapiju lekovima i da se pridrzavaju terapiji kako bi imali adekvatnu kontrolu glikemije.
Medutim, neke studije nisu dokazale ovu povezanost, kao $to je to slucaj i u nasem istrazivanju
(Spikmans i sar., 2003.). Sa druge strane, studija sprovedena u Velikoj Britaniji je pokazala da su
pacijenti sa niZim nivoom obrazovanja imali bolju adherenciju prema lekovima za snizavanje
holesterola (Senior i sar., 2004). Moze se pretpostaviti da pacijenti sa nizim obrazovnim nivoom
mogu imati vise poverenja U savet lekara. Konac¢no, ovi rezultati ukazuju da obrazovanje mozda nije

adekvatan prediktor neadherencije.

Od ostalih sociodemografskih faktora, niti radni niti bra¢ni status pacijenata sa DM tip 2 nisu
bili znacajni prediktori neadherencije prema terapiji. Ovi rezultati u skladu su sa mnogobrojnim
drugim studijama (Zioga i sar., 2016; Bagonza i sar., 2015; Rwegerera i sar., 2017). Sa druge strane,
u studiji sprovedenoj u Francuskoj, radni status je bio znacajan prediktor neadherencije. Naime,
pacijenti sa DM tip 2 koji su bili u radnom odnosu su pokazali neadherenciju prema svojoj
antidijabeti¢noj terapji (Tiv i sar., 2012).

Povezanost klinickih karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 (duZzina trajanja
dijabetesa, BMI, glikemija naSte, navika pusSenja) sa postojanjem neadherencije prema
antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina takode nije dokazana u
ovom ispitvanju. Mnogobrojne studije govore u prilog tome da pacijenti kod kojih je DM tip 2
dijagnostikovan pre tri ili viSe godina su bili adherentniji prema svojoj antidijabetickoj terapiji u
odnosu na pacijente kod kojih je trajanje same bolesti bilo krace od tri godine (Bagonza i sar., 2015;
Omar i San, 2014; Yekta i sar., 2011; Pascal i sar., 2012). Pacijenti koji duze boluju od dijabetesa su
¢eSc¢e u kontaktu sa zdravstvenim radnicima, ¢eS¢e im se daju instrukcije o njihovom rezimu terapije
i kako da se pridrZzavaju svojoj terapiji, postaju svesniji problema neregulisane glikemije i
sledstvenih akutnih i hroni¢nih komplikacija svoje bolesti. Kona¢no, ovakvi pacijenti su i u ¢eS¢em
kontaktu sa drugim pacijentima sa DM tip 2 sa kojima Cesto dele svoja iskustva U vezi terapije pa i
same adherencije prema istoj, dok oni pacijenti koji su krace od tri godine oboleli nisu jo§ dovoljno
svesni ozbiljnosti svoje bolesti 1 neophodnosti pridrzavanja savetima lekara kada je u pitanju njihova
terapija. Sa druge strane, ova povezanost nije dokazana ni u drugim ispitivanjima (Khan i sar., 2012;
Teklay i sar., 2013).
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Pacijenti sa DM tip 2 imaju vecu verovatnocu postojanja gojaznosti, a dijabetes udruzen sa
gojazno$¢u znacajno povecava rizik od svih kompikacija. U naSem ispitivanju nije dokazana
povezanost povisenog indeksa telesne mase (BMI) sa postojanjem neadherencije prema
antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina, Sto je u skladu sa
mnogobrojnim drugim studijama (Rwegerera i sar., 2017; Tiv i sar., 2012; Zioga i sar., 2016)
Prekomerna telesna tezina ili gojaznost imaju negativan uticaj na adherenciju, jer ukazuju na to da se
pacijent ili ne pridrZzava savetima vezano za ishranu ili da se ne pridrzava samoj terapiji usled straha
od moguceg dobijanja na telesnoj tezini §to se moze javiti kao nuspojava nekih antidijabetika (Grant

i sar., 2007).

Takode, u nasem ispitivanju nije dokazana povezanost nivoa glikemije odredivane merenjem
glikemije naSte sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom
brojanja tableta/doza insulina, §to je u skladu sa drugim ispitivanjima (Hays RD i sar., 1994;
Rwegerera, 2014; Kravitz i sar., 1993). U studiji koja je sprovedena u Sjedinjenim Ameri¢kim
Drzavama, nivo glikemije nije bio povezan sa adherencijom prema terapiji kod pacijenata sa DM tip
2, a kao mogucée objasnjenje nedostatka ove medusobne povezanosti bilo je da su pacijenti ili
precenili svoju adherenciju, ili doktori nisu propisivali dovoljne doze antidijabeti¢énog leka za
ostvarivanje dobre glikemijske kontrole (Phillips i sar., 2001). Ova objasnjenja bi mogla da se
odnose i na naSe rezultate kada je u pitanju povezanost nivoa glikemije sa naedherencijom, kao i
Cinjenica da pacijenti mogu da modifikuju svoje ponasanje prema terapiji tokom trajanja ispitivanja

odredivanja adherencije metodom brojanja tableta/doza insulina (Liu i sar., 2001).

Pusenje je kao i sam dijabetes jedan od vodecih faktora rizika za pojavu ateroskleroze i
zna¢ajno moze doprineti nastanku komplikacija kod pacijenata sa DM tip 2. U naSem ispitivanju
nije dokazana povezanost navike puSenja sa postojanjem neadherencije prema antidijabeti¢koj
terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina. Sli¢ni rezultati su dobijeni i u drugim

ispitivanjima (Teklay i sar., 2013; Tiv i sar., 2012).

U naSem ispitivanju dokazana je povezanost ekonomskog faktora kao $to je doplata cene
leka sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja
tableta/doza insulina. Doplata cene leka, tj. procentualno ucesce ispitanika u ceni leka, pokazala se
kao znacCajna prepreka adherenciji prema antidijabetiénim lekovima u nasoj studiji (Horvat i sar.,
2017). Naime, ispitanici koji su plaéali doplatu cene leka imali su gotovo dvostruko veéu Sansu (1,8

puta vecu Sansu) da budu neadherentni. lako se u poslednjoj deceniji, mnoge zemlje Sirom sveta bore
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da smanjuju izdatke za lekove uvodenjem pariticipacije (Lee i sar., 2012; Hynd i sar., 2009; Farley,
2010; Barry i sar., 2010), to moze biti nepovoljno ako uzrokuje smanjenje upotrebe lekova
neophodnih za oCuvanje zdravlja stanovniStva (Sinnot i sar., 2013). Ovo je takode bilo zabelezeno
u ranijim studijama i posebno je vazno za druStvene grupe, kao Sto su stariji i oni sa niskim
primanjima (Flaskerud JH i sar., 1998). Ovo je narocito relevantno za rezultate nase studije, gde je
vecina ispitanika (42%) bila starija od 70 godina i1 penzionisana (65%) ili su bili nezaposleni (23%),
te pripadaju kategoriji pacijenata sa ograni¢enim finansijskim sredstvima. Nedavni pregledni rad
Gourzoulidis i1 saradnika (2017) ukazao je da je sedam od osam studija koje su ispitivale odnos
izmedu doplate cene leka i adherencije kod pacijenata sa DM pokazalo statisti¢ki zna¢ajnu inverznu
povezanost. Na primer, rad Colombi i saradnika (2008) pokazao je najniZi stepen adherencije u
kategoriji pacijenata sa visokim uce$¢em u ceni leka, dok je francuska studija zabeleZila da su
pacijenti sa DM tip 2 koji su imali finansijske teSko¢e imali 1,7 puta veéu Sansu da budu
neadherentni u poredenju sa pacijentima bez finansijskih problema (Tiv i sar., 2012). Nadalje,
Curkendall i saradnici (2013) pokazali su statisticki znacajnu korelaciju izmedu doplate cene leka i
adherencije pacijenata sa DM tip 2, pri ¢emu je povecanje troSkova pacijenata za svaki dolar

smanjio $ansu za adherencijom za 1%.

U naSem ispitivanju nije dokazana povezanost vrste antidijabeti¢ne terapije sa postojanjem
neadherencije prema antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina, §to
je dokazano i u drugim sli¢nim studijama (Khan i sar., 2012; Bagonza i sar., 2015; Rwegerera i sar.,
2017).

Mnogobrojne studije ukazuju upravo da pacijenti na slozenoj terapiji DM, koja obuhvata
bilo primenu kombinacije oralnih antidijabeti¢nih lekova ili primenu oralnih antidijabeti¢nih lekova
u kombinaciji sa insulinom su neadherentniji prema antidijabeti¢noj terapiji u poredenju sa
pacijentima koji koriste monoterapiju (Zioga i sar., 2016; Teklay i sar., 2013; Shamsa i sar., 2010).
Cak i pacijenti na monoterapiji oralnim antidijabeti¢nim lekovima pokazuju veéi stepen adherencije
nego pacijenti na monoterapiji samo insulinom (Zioga i sar., 2016). Upravo suprotno, nekoliko
studija pokazalo je ve¢u adherenciju pacijenata koji su uzimali kombinovanu terapiju (Tiv i sar.,
2012; Shalansky i sar., 2002; Perwitasari i sar., 2016). U nekim od ovih studija, gde je merenje
adherencije zasnovano na upitniku, pacijenti na kombinovanoj terapiji (ukljuc¢ujuc¢i kombinovanu
oralnu terapiju, oralna+insulin ili kombinovanu insulinsku terapiju) pokazali su veci stepen

adherencije u odnosu na pacijente na monoterapiji, iako bez statisticke znacajnosti (p <0,49)
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(Perwitasari i sar., 2016). Takode, u radu sprovedenom u Svajcarskoj, pacijenti koji su bili na
kombinovnoj terapiji metforminom i nekim drugim oralnim antidijabetikom su bili adherentniji u
odnosu na pacijente koji su bili na monoterapiji metforminom (Huber i Reich, 2016). Stavise,
nedavne studije pokazuju da pacijenti sa DM tip 2 koji zapocinju terapiju DM tip 2 sa insulinskom
olovkom ili su konvertovani na inzulinsku terapiju pomocu olovke, pokazuju visi stepen adherencije
u odnosu na pacijente koji primaju insulin putem brizgalice i Sprica (Davis i sar., 2011; Rubin i
Peyrot, 2008; Xie i sar., 2013.) Tako u radu Yurgin i saradnika (2008) u Spaniji, takode su pacijenti
na monoterapiji insulinom pokazali visi stepen adherencije (67%) u odnosu na pacijente na
kombinovanoj terapiji oralna+insulin (39%). lako se kod primene insulina ocekuje slabija
adherencija, rezultati Spanske studije mogu ukazati na to da je adherencija viSe povezana sa samom
tezinom DM nego sa vrstom terapije. Insulinska terapija moze imati i psiholoski efekat kod ovih
pacijenata, u smislu, da uvodenjem insulina navodi pacijenta ka ozbiljnijem pristupu samoj bolesti
kao i le¢enju, ¢ineéi ga revnosnijim kod uzimanja terapije (Yurgin i sar., 2008). Cak i ¢injenica da
postoji moguci rizik od hipoglikemije prilikom aplikovanja neadekvatne doze insulina, ¢ini pacijenta

revnosnijim da primeni adekvatnu dozu prilikom samoaplikacije insulina.

U naSem ispitivanju nije dokazana povezanost ni broja razli¢itih vrsta lekova, ni frekvencije
doziranja, a ni broja tableta/doza insulina na dan sa postojanjem neadherencije prema
antidijabetickoj terapiji odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina. Mnogobrojni radovi
ukazuju da pacijenti sa DM tip 2 koji su na kompleksnijem rezimu antidijabeti¢ne terapije su skloniji
neadherenciji u odnosu na pacijente na jednostavnom rezimu (Shams i Barakat, 2010). Tako u
istrazivanju sprovedenom u Etiopiji, pacijenti koji su primali viSe od dva oralna antidijabeti¢na leka
sa frekvencijom doziranja od >2 puta na dan imali su tri puta ve¢u Sansu da budu neadherentni
(AOR=3,413; 95% CI=1,652-7,050, p=0.001) u odnosu na pacijente na monoterapiji pri doziranju
od jedanput na dan (Teklay G i sar., 2013). U sli¢nom istrazivanju u Skotskoj, dokazan je zna¢ajan
linearni trend slabije adherencije sa svakim porastom broja tableta na dan (p=0,001) (Donnan i sar.,
2002). U radu u Sjedinjenim Americkim Drzavama, pacijenti koji su dozirali svoj antidijabeti¢ni lek
jedanput na dan su bili adherentniji nego oni koji su primenjivali lek vise puta na dan (Tunceli i sar.,
2015). Medutim, kada su u pitanju pacijenti sa DM moramo imati na umu i to, da takvi pacijenti
Cesto zbog svojih komplikacija koriste 1 druge lekove, koji takode mogu uticati na ishod adherencije

(Donnan i sar., 2002).
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Rezim terapije antidijabeti¢nim lekovima kod DM tip 2 zahteva promene stila Zivota i
promene ponaSanja koje mogu da uticu na svakodnevno funkcionisanje i dobrobit ovih pacijenata.
Sledstveno, ova bolest utice na kvalitet Zivota ne samo samog pacijenta ve¢ 1 njegove porodice zbog
hroni¢nog toka same bolesti i moguéeg oSte¢enja brojnih organa. S toga, tezina same bolesti
povezana je sa nizim kvalitetom zivota (Huang i sar., 2008). Uspeh dugoroc¢ne terapije i metabolicke
kontrole pacijenata zavisi od njihove adherencije prema terapiji i promeni stila zivota. Medutim, nije
detaljno ispitivan uticaj kvaliteta zivota na adherenciju pacijenata sa DM prema antidijabeti¢noj
terapiji. Glavni cilj u lecenju obolelih od dijabetesa je odrzavanje glukoze u krvi $to blize normali,
postizanje odgovaraju¢e metabolicke kontrole i obezbedivanje relativno uobicajenog kvaliteta
zivota. Koncept kvaliteta Zivota postao je zato vazan instrument za pracenje u prevenciji, lecenju i
rehabilitaciji hroni¢nih bolesti kao $to je DM zbog ograni¢enja sa kojima se ovi pacijenti suocavaju:
gubitak spontanosti u svakodnevnim aktivnostima, psiholoski problemi poput depresije,
anksioznosti, poremecaji ishrane, pad radne sposobnosti, $to sve moze doprineti loSem ishodu
lecenja (Rubin i Peyrot, 1999; Beckman i sar., 2002)). Najteza ogranic¢enja sa kojim se ovi pacijenti
suocavaju jesu ozbiljne komplikacije koje znacajno utiCu na smanjenje kvaliteta zivota. Medutim,
pacijenti sa dijabetesom mogu voditi zdrav i kvalitetan zivot ako poStuju i pridrzavaju se
odgovarajuc¢ih smernica za lec¢enje. Optimalna adherencija prema lekovima ne samo da doprinosi
uspehu lecenja i smanjenja razvoja teskih komplikacija, nego moze smanjiti troskove leCenja ovih
pacijenta, koji se stalno povecavaju kako se povecava i prevalencija ove bolesti u svetu i ¢ine
znaajan finansijski teret ne samo za samog pacijenta nego i za celokupno drustvo. Takode,
praenjem 1 kontrolom nivoa holesterola i lipida kod ovih pacijenata mogu se redukovati
kardiovaskularne komplikacije za 20-50%. Zbog toga, veoma je vazno ispitati faktore kao §to je
kvalitet zivota koji ne samo da uti¢e na adherenciju ovih pacijenata prema antidijabeti¢nim
lekovima nego posledi¢no bolji kvalitet Zivota omogucava i bolju kontrolu komplikacija ove bolesti.
Ispitivanja kvaliteta zivota osobe sa dijabetesom pokazala su da ovi pacijenti imaju losiji kvalitet
zivota od ljudi bez hroni¢nih bolesti (LlIoyd i sar., 2001; Papadopoulos i sar., 2007; Bosi¢-Zivanovic¢
i sar., 2012). Pomocu upitnika o kvalitetu zivota SF-36v2, koji je kori$¢en i u nasem istrazivanju, ne
moze se zakljucivati o postojanju specificnog zdravstvenog poremecaja, ali nam on daje informacije
0 opstem fizickom i mentalnom zdravlju, identifikuje domene u kojima je zdravlje slabije, te ukazuje
na odredene protektivne aspekte. Skorovi na skalama kvaliteta Zzivota postaju nizi usled
istovremenog delovanja osnovne bolesti i nekog drugog obolenja (somatskog ili psihi¢kog), nastalo

kao njena komplikacija ili kao njen komorbiditet.
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Koris¢enjem upitnika o kvalitetu zivota SF-36v2 u nasem istrazivanju,, Vvrednosti skora
dimenzija kvaliteta Zivota u nasem uzorku pacijenata sa DM tip 2 iznosile su oko 50 (dimenzija
fizickog zdravlja (PCS)=41,4; dimenzija mentalnog zdravlja (MCS)=53,2), $to ukazuje na znatno
narusen kvalitet zivota odnosno kompromitovano zdravlje s obzirom da maksimalna vrednost skora
kod zdravih ispitanika iznosi 100 (Rubin i Peyrot, 1999; Graham i sar., 2007; Redekop i sar., 2002;
Kalda i sar., 2008). Ovo se moze objasniti Cinjenicom da su verovatno na$i pacijenti imali
komplikacije bolesti, pa su zato vrednosti obe dimenzije niske. Validni podaci o prisustvu
komplikacija kod ispitanika u naSem istrazivanju nisu bili dostupni iz zdravstvenih kartona
ispitanika, te zato stvaran uticaj komplikacija na kvalitet zivota ispitanika u nasem radu nije bilo
moguce ispitati, Sto spada u ograni¢enja naseg istrazivanja. Nadalje, kada detaljnije analiziramo
vrednosti ove dve dimenzije, uocava se da je vrednost skora PSC bila niza od vrednosti MSC. Ovo
znaci da su pacijenti sa DM tip 2 u poslednje Cetiri nedelje bili znacajno ograniceni u radu i drugim
aktivnostima usled svog fizickog zdravlja, jer je fizicko zdravlje ispitanika bilo vise oSte¢eno samom
boles¢éu od mentalnog zdravlja. Ispitivanje vrednosti PCS i MCS u opstoj populaciji ukazuje da PCS
pocinje znacajno da opada u petoj decenij, dok MCS ostaje relativno stabilan tokom godina (Ware i
sar., 1994). Suprotno, neke studije su pokazale da se mentalna komponenta ¢ak i poboljsava sa
starenjem pretpostavljajuéi da se stariji pacijenti, zahvaljujuci Sirem Zivotnom iskustvu mnogo bolje
prilagodavaju na hroni¢nu bolest nego mladi (DeOreo, 1997). S druge strane, drugi su otkrili da skor

mentalne komponente prati fizicku i u stvari opada sa godinama (Moreno i sar., 1996).

Kada se analiziraju vrednosti skora na skalama kvaliteta zivota, one su se kretale od 50 do
75. NajniZe vrednosti se uocavaju na skalama opSeg zdravlja (GH) i telesne boli (BP) i vitalnosti
(VT), sto je u skladu sa ranijim studijama kod pacijenata sa DM tip 2 (Mikailitkstiené i sar., 2013).
U istrazivanju sprovedenom u Isto¢nom Sarajevu, Bosna 1 Hercegovina, takode su uocene niske
vrednosti skora skale telesne boli (65,1) i vitalnost (57), ali ne i opSteg zdravlja (82,8) kod pacijenata
sa dijabetesom (Krstovi¢-Spremo i sar., 2014). Niske vrednosti skora GH skale znace da pacijenti sa
DM tip 2 u naSem ispitivanju procenjuju vlastito zdravlje loSim, a niske vrednosti skora BP skale
znaci da su prisutni bolovi koji ih ogranicavaju, Sto upucuje da paciijenti imaju ozbiljne poteskoce u
izvodenju svojih svakodnevnih aktivnosti usled prisustva bolova (Ware i sar., 2007). Ovaj rezultat
nije iznenadujuéi, imajuéi u vidu da DM dovodi do pojave bolova u nogama i nesposobnosti za duze
Setnje ili stajanje u mestu. DM je faktor rizika za nastanak aterogenih plakova i direktan uzrok
procesa ateroskleroze. Razli¢ite studije pokazale su da je ograniCenje radne Sposobnosti znacajno

veée za pojedince sa DM nego za one bez dijabetesa u svim dobima, i rezultira znacajnim
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smanjenjem i zarade (Mayfield i sar., 1999; Espelt i sar., 2008). Postoje dokazi da DM pogada ne
samo pacijente, nego i poslodavca i drustvo ne samo zbog smanjene zaposlenosti ovih pacijenata,
nego i zbog gubitka radnih mesta i ograni¢enja na poslu usled zdravstvenih tegoba za one pacijente
sa DM koji su ostali u radnom odnosu. Efekti DM na zaposljavanje i produktivnost rada verovatno
¢e postati sve veci teret za drustvo usled stalnog porasta prevalencije ove bolesti u svetu (Musich i
sar., 2004). Skale socijalne funkcionalnosti (SF), mentalne sposobnosti (RE) i mentalnog zdravlja
(MH) su najmanje pogodene, Sto je slicno rezultatima dobijenim u Bugarskoj kod ispitivanja
kvaliteta zivota pacijenata sa DM tip 2 (Levterova i sar., 2016). Visoke vrednosti skora SF
oznacavaju normalno socijalno funkcionisanje koje nije ometano problemima u fizickom i
psihi¢kom zdravlju, visoke vrednosti RE oznac¢avaju da pacijenti u nasem uzorku nemaju poteskoca
u obavljanju posla i dnevnih aktivnosti koje su uzrokovane emocionalnim problemima, a visoke
vrednosti MH govore 0 osecaju smirenosti pacijenata, Sto ukazuje da nasi ispitanici u Cetiri nedelje
neposredno pre sprovodenja upitnika o kvalitetu zivota SF-36v2 nisu imali ograni¢enja u svojim
aktivnostima od strane mentalnog zdravlja ve¢ samo fizi¢kog zdravlja. Moguée objasnjenje za
ovakav rezultat je prisustvo podrske porodice pacijenta ili socijalne podrske od strane radnog
okruzenja. Socijalna podr§ka poboljsava psiholoske aspekte pacijenata i doprinosi boljem
pridrzavanju propisanim antidijabeti¢nim lekovima. Utvrdeno je da su kvalitetni odnosi u porodici i

socijalna podrska prediktori optimalne adherencije i boljeg kvaliteta zivota (Pereira i sar., 2008).

Kada uporedujemo nase istrazivanje sa rezultatima drugih istrazivanja, uo€avaju se razlike u
vrednostima skorova $to je uslovljeno razli¢itim uzorkom pacijenata (Martinez i sar., 2008; Saleh i
sar., 2014). Ovo je ocekivani ishod jer su druga ispitivanja Kkoristili razli¢ite upitnike za
procenjivanje kvaliteta zivota, razlicite su bile veliine uzoraka i ispitanici su bili sa ili bez prisustva
komplikacija. Takode, zbog prirode bolesti samog DM kao 1 drugih hroni¢nih oboljenja, oCekuje se
pad kvaliteta zivota (Nazir i sar., 2016). Ukoliko se planiraju intervencije treba imati na umu da
skale koje se odnose na fizicku komponentu najbolje reaguju na tretman Kkoji menja fizicki
morbiditet, dok one koje se odnose na mentalnu komponentu najbolje odgovaraju na terapijske
postupke koji za cilj imaju promene u mentalnom zdravlju. Pri tom se pokazalo da skala mentalno
zdravlje (MH) moze biti korisna kao sredstvo probira za psihijatrijske poremecaje, kao i zajednicka

komponenta mentalnog zdravlja (MH, RE, SF).

U nasem radu ispitivanjem povezanosti kvaliteta Zivota pacijenta sa DM tip 2 odredivanog

upitnikom o kvalitetu zivota SF-36v2 sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji
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odredivane metodom brojanja tableta/doza insulina U modelu multivarijantne logisticke regresije
dokazano je da je dimenzija mentalno zdravlje (MCS) statisti¢ki znacajan prediktor neadherencije.
Naime rezultati ukazuju da su ispitanici za svaku dodatnu jedinicu skora dimenzija mentalnog
zdravlja imali za 3% manju Sansu da budu neadherentni, §to znaci da su pacijenti sa vi§im skorom
dimenzije mentalnog zdravlja bili adherentniji prema antidijabeti¢noj terapiji. Povezanost
dimenzije mentalnog zdravlja (MCS) i adherencije dokazana je i u drugim studijama. U radu Honish
1 saradnika (2006), adherecija je merena na osnovu toga koliko redovno se pacijent pridrzavao
preporuka Americkog drustva za dijabetes kada su u pitanju bili slede¢i pregledi: odredivanje
vrednosti  glikoliziranog hemoglobina (HbAlc) dva puta u toku jedne godine, kontrola vrednosti
holesterola, prisustva mikroalbuminurije i o¢ni pregled jedanput u toku jedne godine. Kvalitet zivota
je odredivan putem upitnika o kvalitetu Zivota SF-12 (Short Form Health Survey 12). Dokazana je
negativna povezanost, tj. da je nizi skor MCS povezan sa viSom adherencijom prema preporukama
za leCenje DM. Autori rada ovo objaSnjavaju Cinjenicom da pacijenti sa depresijom imaju realnije
videnje sebe. Naime, utvrdeno je da Zene obolele od depresije imaju mnogo realniji stav o riziku
karcinoma dojke od zena koje su mentalno zdrave (Keller i sar., 2002). Takode, autori smatraju da
osobe sa ve¢im samopostovanjem pokazuju tendenciju podcenjivanja rizika za sopstveno zdravlje
(Gerrard 1 sar., 2000). Medutim, ovo objaSnjenje treba uzeti sa rezervom, jer MCS kao ni SF12
upitnik nisu validni za procenu depresije. Suprotni rezultat je dobijen u studiji Lau i saradnika (2004)
sprovedenoj u SAD, u kojoj je adherencija merena odredivanjem vrednosti glikoliziranog
hemoglobina (HbAlc), a kvalitet Zivota primenom upitnika SF-36 tokom jedne godine kod
pacijenata sa DM tip 2. Tokom ove jedne godine pacijenti su bili izloZeni edukativnim predavanjima
i radionicama u cilju boljeg leCenje DM. Snizavanje vrednosti HbAlc za 5% bilo je povezano sa
povecanjem skora MCS za 1% u posmatranom periodu od godinu dana. Bolja kontrola HbAlc uz
poboljsanje MCS ali ne i PCS mozZe biti odraz fizicke neugodnosti usled povecane sloZenosti terapije
DM neophodne za postizanje bolje glikoregulacije 1 mentalnog osnazivanja usled aktivnog
ucestvovanja pacijenata u leCenju DM S$to je bilo ostvareno prisustvovanjem pacijenata spomenutim

predavanjima i radionicama (Lau i sar., 2004).

I u radu Shim i saradnika (2012) nize vrednosti HbAlc bile su povezane sa boljim kvalitetom
zivota pacijenata sa DM tip 2 (Shim i sar., 2012). HbA1c je vazan parametar za kontrolu glikemije
kod pacijenata sa DM, jer je znacajno vezan za pocetak i progresiju hroni¢nih komplikacija DM. Pod
pretpostavkom da pacijenti sa dijabetesom sa nizim vrednostima HbALc imaju bolji kvalitet Zivota,

moze se zakljuéiti da su pojedinci u uzorku ovih studija bili adherentniji prema svojoj
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antidijabetickoj terapiji, te zato vrednosti HbAlc predstavljaju dobar parametar za procenu
adherencije. Jedna hipoteza koja bi mogla objasniti ovu razliku u rezultatima izmedu istrazivanja
Honish i saradnika (2006) i Lau i saradnika (2004) jeste da ove studije nisu koristile istu verziju
instrumenata i analizirale istu veli¢inu uzorka, a 1 prose¢na vrednost starosti ispitanika bila je
razli¢ita. U radu Honish i saradnika (2006) koris¢en je SF-12 upitnik kao mera procene kvaliteta
zivota na uzorku od 111 ispitanika sa prose¢nom staro$¢u od 44,7 godina. Sa druge strane Lau je sa
saradnicima (2004) koristio SF-36 upitnik u populaciji 10 puta ve¢oj (n = 1116) nego prethodna
studija i sa viSom proseénom staro$¢u ispitanika: oko 56 godina. Prema nama dostupnoj literaturi,
samo je u jednom ispitivanju kori§¢ena metoda brojanja tableta za odredivanje adherencije i ispitana
je njena povezanost sa kvalitetom zivota. Naime, u studiji na slu¢ajnom uzorku od 238 pacijenata sa
DM tip 2 sprovedenoj u Meksiku, koriS¢enjem metode brojanja tableta prilikom dve kuéne posete za
odredivanje adherencije i Upitnika o kvalitetu zivota SZO (WHOQOL-100) za odredivanje kvaliteta
zivota ispitana je njihova povezanost. Medutim u ovoj meksickoj studiji, za razliku od naseg

istrazivanja u Fo¢i, nije dokazana povezanost adherencije i kvaliteta zivota (Martinez i sar., 2008).

6.5.2. Adherencija pacijenata sa DM tip 2 prema antidijabeti¢noj terapiji
odredena primenom upitnika i kvaliteta zivota kao i povezanosti karakteristike
pacijenata i kvaliteta Zivota sa postojanjem neadherencije prema antidijabeti¢noj

terapiji

Odredivanje adherencije putem upitnika zasniva se na iskazima samih pacijenata, jeftina su
za izvodenje 1 neposredna, a ujedno dolazimo do stavova pacijenata o uzimanju lekova. Ogranic¢enja
ovakvih istrazivanja su moguca nedovoljna razumljivost pitanja od strane pacijenata, te nepoverenje
I strah pacijenata vezanih uz objavljivanja podataka o uzimanju lekova. Vecina upitnika tj. skala za

odredivanje adherencije dizajnirana su zadnjih godina (2005-2012) (Culig i Leppeée, 2014).

Adherencija merena ovom metodom u nasem istrazivanju pokazala je da je oko polovina
pacijenata sa DM tip 2 (44,9%) od ukupno 323 pacijenta uklju¢enih u ovo ispitivanja pokazalo
optimalnu adherenciju prema propisanoj antidijabeti¢noj terapiji. Nasi rezultati su uporedivi i sa
rezultatima Spanske, malezijske i francuske studije zasnovane takode na primeni upitnika, pri ¢emu
je samo oko polovine bolesnika prijavilo optimalnu adherenciju (50%, 47% i 39%, tim redosledom)

(Yurgin i sar., 2008; Ahmad i sar., 2013; Tiv i sar., 2012). Procenat adherentnih meren upitnikom
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(44,9%) bio je nizi u odnosu na procenat adherentnih odredivanih metodom brojanja tableta/doza
insulina (52,3%) na istom uzorku pacijenata u nasem ispitivanju, ali obe metode su pokazale da
adherencija nije optimalna, nije bila preko 90%. Sli¢no naSem istraZivanju, u Nigeriji je takode
sprovedeno odredivanje adherencije primenom metode brojanja tableta kao i putem upitnika kod
pacijenata sa DM tip 2. Adherencija prema upitnika iznosila je 75%, dok je adherencija merena

brojanjem tablete bila mnogo niza, svega 32,1% (Ogbonna i sar., 2015).

Kada je u pitanju sam upitnik koji je kori§¢en u ovom ispitivanju za odredivanje adherencije,
dubljom analizom pitanja odnosno odgovora, zapaza se da glavni razlog neuzimanja leka bio vezan
za zaboravnost pacijenta. Naime, pacijenti su najnizu prosecnu vrednost skora ostvarili kod
odgovora na pitanje Koliko Cesto zaboravite da uzimate Vas lek? Ovaj rezultat ukazuje da bi tebalo
raditi na poboljSanju pamcenja pacijenata, kako bi se viSe pridrzavali rezima doziranja njihovih
lekova. Zdravstveni radnici bi prilikom savetovanja pacijenata sa dijabetesom trebali pomoci
pacijentima da S§to bolje organizuju uzimanje lekova. Na primer, ovo bi moglo biti postignuto
planiranjem uzimanja lekova u skladu sa odredenim aktivnostima, kao $to je jelo, ili postavljanje
alarma kada je vreme uzimanja lekova tokom pocetnih faza njihove terapije.

I kod odredivanja adherencije putem upitnika ispitali smo i povezanost karakteristike
pacijenata (sociodemografske, klinicke, karakteristike antihipertenzivne terapije i doplate cene leka)
i kvaliteta Zivota sa postojanjem neadherencije.

Povezanost sociodemografskih karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 kao §to
su starost, obrazovanje, bracni i radni status sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj
terapiji odredivane primenom upitnika nije dokazana u ovom ispitvanju. lako razli¢ite studije nisu u
saglasnosti po pitanju povezanosti pola sa postojanjem neadherencije, radovi sprovedeni u
Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama, Francuskoj i Skotskoj jasno govore o nepostojanju povezanosti
pola i neadherencije (Hertz i sar., 2005; Tiv i sar., 2012; Donnan i sar., 2002). U naSem radu,
pacijenti sa DM tip 2 zenskog pola su bile adherentnije tj. imale su 71% manju $ansu da budu
neadherentne u odnosu na ispitanike muskog pola. Nasi rezultati su u skladu sa sli¢nim ispitivanjima
adherencije gde su takode zene bile adherentnije u odnosu na muske pacijente (Ibrahim i sar., 2010;
Khan i sar., 2012). Sa druge strane, u radu sprovedenom u Svajcarskoj, muski pacijenti su bili
adherentniji prema svojoj antidijabeti¢noj terapiji u odnosu na zene (Huber, Reich, 2016). Slabija
adherencija prema terapiji kod Zena objasnjava se time da Zene ceS¢e koriste lekove od muSkaraca,
ali ne samo propisane lekove vec¢ i1 bez receptne lekove te dodatke ishrani. Zbog toga je njihova

adherencija smanjena u hroni¢noj terapiji (Manteuffel i sar., 2014). Takode, smatra se da su Zene
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podloznije stresu i mentalnim poremecajima kao §to je depresija, medutim mi u naSem ispitivanju

nismo pratili depresiju, §to je vrlo Cest komorbiditet kod pacijenata sa DM tip 2.

Povezanost klinickih karakteristika pacijenata sa dijabetes melitusom tip 2 (duzina trajanja
dijabetesa, BMI, glikemija naSte, navika pusSenja) kao i ekonomskog faktora kao Sto je doplata cene
leka sa postojanjem neadherencije prema antidijabeti¢koj terapiji odredivana primenom validiranog

upitnika nije dokazana u ovom ispitvanju, kao ni kod primene metode brojanja tableta/doze insulina.

U naSem ispitivanju nije dokazana povezanost vrste antidijabeti¢ne terapije, broja razlicitih
vrsta lekova, frekvencije doziranja, broja tableta/doza insulina na dan sa postojanjem neadherencije
prema antidijabetickoj terapiji odredivane primenom validiranog upitnika, kao $to ova povezanost

nije bila dokazana ni kod primene metode brojanja tableta/doze insulina.

U naSem radu ispitivana je povezanost kvaliteta Zivota pacijenta sa DM tip 2 odredivanog
upitnikom o kvalitetu Zivota SF-36v2 sa postojanjem neadherencije prema antidijabetickoj terapiji
odredivane primenom validiranog upitnika. U modelu multivarijantne logisti¢ke regresije dokazano
je da su dimenzije mentalnog zdravlja (MCS) kao i fizickog zdravlja (PCS) bili statisti¢ki znacajni
prediktori neadherencije. Naime, za svaku dodatnu jedinicu skora dimenzije fizickog zdravlja ili
dimenzije mentalnog zdravlja ispitanici su imali za 4% manju Sansu da budu neadherentni, §to
znac¢i da su pacijenti sa visim skorom dimenzija mentalnog i fizickog zdravlja bili adherentniji
prema antidijabeti¢noj terapiji. Povezanost dimenzija fizickog i mentalnog zdravlja i adherencije
dokazana je i u drugim studijama. U radu Cote i saradnika (2003) adherencija prema propisanim
lekovima merena je primenom Moriskyjeve skale, a kvalitet Zivota meren je odredivanjem
dimenzije fizickog i mentalnog zdravlja primenom RAND-12 (MHC-12 i PHC-12) i SF -12 (MCS-
12 i PCS-12) upitnika kod tri grupe ispitanika: kod 100 pacijenata sa hipertenzijom, kod 199 visoko
riziénih pacijenata (koji su uzimali >3 leka, imali > neregulisane hroni¢ne bolesti, koji su uzimali
lekove male terapijske Sirine, koji su bili neadherentni prema svojoj terapiji itd.), 1 kod 365
pacijenata starosti >65 godina. Kod sve tri grupe pacijenata korelacija izmedu adherencije prema
terapiji merene primenom Moriskyjeve skale i kvaliteta Zzivota primenom RAND-12 upitnika,
ukazala je na postojanje slabe korelacije (p<0,01) izmedu adherencije i obe dimenzije, MHC-12 i
PHC-12. Korelacija izmedu adherencije i PHC-12 kretala se od 0,08 (p = 0,26) do 0,22 (p <0,01).
Korelacija izmedu adherencije i MHC-12 kretala se od 0,11 (p = 0,11) do 0.15 (p <0.01) (Coté i
sar., 2003). Sli¢na korelacija izmedu dimenzija i adherencije dokazana je i kod primene SF-12
upitnika (kra¢a verzija SF-36v2 upitnika), ali je koeficijent korelacije u sluc¢aju dimenzije mentalnog
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zdravlja bio visi kod primene RAND-12 upitnika. U istom ovom ispitivanju ispitana je i korelacija
izmedu adherencije 1 dimenzija u odnosu na vrstu terapije pacijenata. Antidepresivi i antidijabetici
su bili dve vrste lekova kod kojih je koeficijent korelacije postigao nizak nivo (p<0,01) kod obe
dimenzije RAND-12 upitnika. I u radu Chew i saradnika (2015), adherencija prema antidijabeti¢noj
terapiji bila je ispitana primenom upitnika tj. Moriskyjeve skale a sam kvalitet zivota odredivan je
primenom upitnika SZO tj. WHOQOL-BREF (World Health Organization Quality of Life-Brief)
upitnika. Pozitivna korelacija dokazana je izmedu adherencije i sva Cetiri domena kvaliteta zivota u
ovom radu sprovedenom u Maleziji (Chew, 2015). Direktna povezanost adherencije i kvaliteta
zivota dokazana je i u studiji u kojoj je korisS¢ena Moriskyjeva skala za odredivanje adherencije, a
Diabetes 39 upitnik koji je pratio pet domena Zivota tokom jednog meseca koristio se za odredivanje
kvaliteta zivota (Alfian SD i sar., 2016). Takode je ova povezanost dokazana i u grékoj studiji koja
je obuhvatila 108 pacijenata obolelih od DM tip 2, gde je adherencija odredivana primenom
“Diabetes Self-Care Activities Questionnaire”, a SF-36 upitnik je koriSten za odredivanje kvaliteta
zivota (Zioga i sar., 2016). U ovom istrazivanju dokazana je statisticki znacajna korelacija svih
skala SF-36 upitnika sa adherencijom koja je obuhvatala sledece kategorije: ishranu, fizicke vezbe,
nivo glikemije i negu stopala pacijenata sa DM tip 2. Dokazana je znacajna korelacija izmedu obe
dimenzije SF-36 upitnika i adherencije (p<0,01). Dobra adherencija u pogledu kontrole ishrane,
fizicke vezbe, upotrebe lekova i nege stopala bila je povezana sa dobrim kvalitetom zivota
odredenim upotrebom WHOQOL-BREF (World Health Organization Quality of Life-Brief)
upitnika i u studiji sprovedenoj na Tajlandu (Chaveepojnkamjorn W i sar., 2008). Sa druge strane,
brojne studije nisu dokazale povezanost adherencije i1 kvaliteta zivota kod pacijenata sa DM tip 2

(Kleefstra i sar., 2005; Martinez i sar., 2008).

Mere za optimalizaciju leCenja DM tipa 2

Rastuca prevalencija DM tip 2 i uticaj njenih hroni¢nih komplikacija na morbiditet i mortalitet
obolelih obavezuju stru¢nu javnost na efikasniji pristup le¢enju. Kompleksnost terapijskog pristupa
usled povecanja broja dostupnih antidijabetickih lijekova zahteva postojanje jednostavnih i
razumljivih farmakoterapijskih smernica u cilju olaksanja svakodnevnog rada svim zdravstvenim

radnicima Koji pruzaju sveobuhvatnu negu i leenje ovih bolesnika.
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Temeljne mere leCenja ukljucuju prilagodenu ishranu i fizicku aktivnost, a za farmakoloSkim
leCenjem poseze se kad osnovni principi ne daju zeljene rezultate. Kako bi lecenje bilo pravilno, a
ishod lecenja zadovoljavajuci, bolesnik mora biti informisan o bolesti kao i 0 lekovima koje uzima,
treba usvojiti pravilan stav prema bolesti, kroz terapijsku edukaciju bolesnik mora savladati vestinu
samokontrole bolesti i mora zeleti voditi brigu o vlastitom zdravlju. Cilj jeste osposobiti bolesnika
da postigne optimalnu regulaciju bolesti da bi se odgodio razvoj hroni¢nih komplikacija bolesti.
Posledice $ecerne bolesti, morbiditet i mortalitet potvrduju da se kod manje od 50% pacijenata belezi
adherencija prema propisanom antidijabeticnom leku, a tek 25% osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 2
postize dobru regulaciju glikemije koja predstavlja znacajan parametar koji odreduje tok bolesti i
razvoj ili napredovanje komplikacija (Global guideline for Type 2 diabetes, 2005; American
Diabetes Association, 2011; Lacroix i Assal, 2000). Najteza ogranienja sa kojim se ovi pacijenti
suocavaju jesu ozbiljne komplikacije koje znacajno uti¢u i na smanjenje samog kvaliteta Zivota ovih
pacijenata. Optimalna adherencija prema lekovima ne samo da doprinosi uspehu le¢enja i smanjenja
razvoja teSkih komplikacija a samim tim poboljSavaju kvaliteta Zivota ovih pacijenata, nego moze
smanyjiti troSkove lecenja, koji se stalno povecavaju kako se povecava i prevalencija ove bolesti u
svetu 1 ¢ine znacCajan finansijski teret ne samo za samog pacijenta nego i za celokupno drustvo. Zbog
toga, svaka intervencija koja je koncipirana da poboljsa metaboli¢cku kontrolu kod dijabetesa ili da
smanji verovatno¢u nastanka akutnih ili hroni¢nih komplikacija a samim tim i poboljsa kvalitet
Zivota ovih pacijenta trebala bi da se odnosi ne samo na samog pacijenta, nego bi trebala da bude
usmerena i na zdravstvene radnike i celokupnu drustvenu zajednicu. Studija ukazuje da
modifikovanje stavova i profesionalnog ponasanja zdravstvenih radnika moze doprineti boljem
ishodu lecenja pacijenata sa DM (Pichert i sar., 1989; Lorenz i sar., 1989; Schlundt i sar., 1994).
Dodatno obucavanje sestara o nezi pacijenata sa DM u Engleskoj dovelo je do veéeg zadovoljstva
pacijenata samim le¢enjem DM iako nije dovelo do znacajnog poboljSanja glikoregulacije ovih
pacijenata (Kinmonth i sar., 1998). U Danskoj, lekari koji su bili dodatno edukovani o leCenju DM
su postigli bolju glikoregulaciji kod svojih pacijenata nego lekari koji se nisu dodatno edukovali
(Olivarius i sar., 2001) Istovremeno delovanje na pojedinca i lekare kroz sistemsku podrsku
zdravstvenim radnicima rezultiralo je boljim kvalitetom lecenja pacijenata sa DM u devet domova
zdravlja u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama. Postignuta je bolja kontrola glikemije pacijenata,
zdravstveni radnici su vise vremena provodili sa pacijentima edukujuéi ih i poboljsali su njihovo
zadovoljstvo le¢enjem DM (Feifer i sar., 2001; Wagner i sar.,2001). Konac¢no, kada je re¢ o

racionalnosti primene samih lekova od strane lekara, primena lekova mora biti bazirana na
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dokazanoj delotvornosti i sigurnosti svakog pojedinog leka, te opravdanosti propisivanja
individualnom bolesniku. Uzimajuéi u obzir rezultate do sada objavljenih klinickih istrazivanja,
prednost valja dati lekovima ¢ija je primena povezana sa manjim rizikom nastanka hipoglikemija,
dobitkom na telesnoj tezini i sa povoljnim dejstvom na kardiovaskularni sistem. Medutim, prilikom
propisivanja posebno je bitno razmotriti i sa bolesnikom raspraviti opravdanost primene lekova uz

doplatu.

Mere za optimalizaciju leCenja DM tipa 2 na teritoriji opStine Foca mogu se sazeti u nekoliko
tacaka:

1. Iako je upotreba antidijabeti¢nih lekova na teritoriji opsStine Foca relativno niska kao i u samoj
Republici Srpskoj, a struktura upotrebe u skladu je sa savremenim farmakoterapijskim smernicama,
nizak procenat pacijenata na kombinovanoj terapiji uprkos prose¢nom trajanju dijabetesa od 5 do 10
godina za skoro polovinu pacijenata u suprotnosti je sa dobro poznatim saznanjima bitnih ispitivanja
koja ukazuju da je neophodna kombinovana terapija za postizanje preporucene vrednosti
glikoliziranog hemoglobina u vise od 50% pacijenata. Zato je neophodna kontinuirana edukacija
lekara o neophodnosti intenziviranja terapije kod pacijenata sa duzim trajanjem bolesti kako bi se

postigla optimalna glikoregulacija.

2. lako je procenat pokrivenosti antidijabetiénom terapijom pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne
godine u opstini Foca u skladu sa ciljevima optimalne terapije i iznosi vise od 90%, $to znaci da
pacijenti redovno preuzimaju recept od svojih lekara opste prakse, ispitivanje adherencije primenom
dvema metoda nije u skladu sa ciljevima optimalne terapije i iznosi manje od 90%. Adherencija
odredivana metodom brojanja tableta/doza insulina iznosila je 52,3%, a merena primenom
validiranog upitnikom iznosila je svega 44,9%. S toga, neophodna je edukacija pacijenata o vaznosti
ne samo preuzimanja recepta od strane lekara ve¢ 1 pridrzavanju uputstava o redovnom i pravilnom

uzimanju lekova za lec¢enje dijabetesa.

3. Skoro polovina pacijenata pokazala je neadherenciju prema antidijabeti¢nim lekovima primenom
obe metode za odredivanje adherencije, zato posebnu paznju treba posvetiti faktorima koji su
da bi edukativne intervencije trebale biti fokusirane na musku populaciju kod ovog oboljenja u
opstini Fo¢a. Doplata cene leka je takode identifikovana kao specificna barijera u vezi sa

zdravstvenom zasStitom u pogledu adekvatne adherencije, Sto bi trebalo da motivise kreatore politike
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zdravstva u Republici Srpskoj da izvrSe promene politike u pogledu raspolozivosti antidijabeti¢kih
lekova putem smanjivanja iznosa participacije na lek. Kona¢no, na osnovu dokazane povezanosti
adherencije i kvaliteta zivota u naSem istrazivanju, poboljSanje adherencije kod ovih pacijenata

doprinece i njihovom boljem kvalitetu Zivota.
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7. ZAKLJUCCI

1. Upotreba antidijabeti¢nih lekova na teritoriji Republike Srpske niza je u odnosu na okolne
drzave kao i u odnosu na zemlje sa razvijenom farmakoterapijskom praksom. Procentualna
zastupljenost insulina i analoga u odnosu na ukupnu upotrebu lekova za leCenje dijabetesa
bila je niza u Republici Srpskoj kao i u okolnim drZzavama u odnosu na zemlje sa razvijenom
farmakoterapijskom praksom. Medutim, u svim posmatranim drzavama najvise su koriséeni
insulinski analozi. Struktura upotrebe lekova koji snizavaju glukozu u krvi, iskljucujuci
insuline u skladu je sa strukturom upotrebe u zemljama sa razvijenom farmakoterapijskom
praksom — najvise su koriS¢eni bigvanidi, dok su u okolnim drzavama najceSce
upotrebljavani bili derivati sulfonilureje.

2. Upotreba antidijabeti¢nih lekova na teritoriji opstine Foca slicna je upotrebi u samoj
Republici Srpskoj, a struktura upotrebe u skladu je sa savremenim farmakoterapijskim
smernicama.

3. Procenat pokrivenosti antidijabeticnom terapijom pacijenata sa DM tip 2 tokom jedne godine
u opstini Foca u skladu je sa ciljevima optimalne terapije i iznosi vise od 90%.

4. Adherencija pacijenata sa DM tipa 2 prema antidijabeti¢noj terapiji u opstini Foca nije u
skladu sa ciljevima optimalne terapije i iznosi manje od 90%. Adherencija odredivana
metodom brojanja tableta/doza insulina iznosila je 52,3%, a merena primenom validiranog
upitnika iznosila je svega 44,9%.

5. Odredivanjem kvaliteta zivota primenom validiranog upitnika SF-36v2 dokazano je da je
losiji kvalitet zivota znaajan prediktor neadherencije prema antidijabeti¢koj terapiji kod
pacijenata sa DM tipa 2 u opstini Fo¢a kod primene obe metode merenja adherencije.

6. Statisticki znacajni prediktori neadherencije odredivane primenom metode brojanja
tableta/doza insulina bili su doplata cena leka kao 1 nizi skor dimenzije mentalnog zdravlja
kada je u pitanju kvalitet zivota. Prediktori neadherencije merene primenom validiranog
upitnika bili su muski pol, kao i nizi skor dimenzije mentalnog kao i fizickog zdravlja kada
je u pitanju kvalitet Zivota. Na osnovu ovih saznanja, intervencije za poboljSanje adherencije
pacijenata bile bi usmerene na edukaciju pacijenata muskog pola, zatim smanjenje izdataka
na lekove stavljanjem veceg broja antidijabetickih lekova na listu lekova koji se izdaju o
trosku obaveznog zdravstvenog osiguranja, Sto ¢e doprineti i boljem kvalitetu Zivota ovih

pacijenata.
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9. SPISAK SKRACENICA

1. DM - dijabetes melitus

2. OAD - oralni antidijabeti¢ni lek

3. OGTT - glikemija nakon 2 sata tokom testa sa oralnim optere¢enjem
glukozom

4. FBG - vrednosti glikemije naste

5. IDF - eng. International Diabetes Federation

6. DDD - definisana dnevna doza

7. SZO - Svetska zdravstvena organizacija

8. HbAlc - glikozilirani hemoglobin

9. T1/2 - poluvreme eliminacije leka

10. MEMS - eng. medication event monitoring system - elektronski

uredaji za pracenje redovnosti uzimanja terapije

11. MMAS-4 - eng. Morisky Medication Adherence Scale - Moriskyjeva
skala sa 4 pitanja

12. MMAS-8 - Moriskyjeva skala sa 8 pitanja

13. SEAMS skala - eng. The Self-Efficacy for Appropriate Medication Use
Scale

14. MARS skala - eng. Medication Adherence Report Scale

15. SF-36 - eng. Short Form 36 Health Survey - Upitnik o kvalitetu
Zivota

16. QWB - eng. Quality of Well-Being Scale - Skala kvaliteta

blagostanja

17. QALY - eng. Quality Adjusted Life Years - kvalitetu prilagodene
godine Zivota
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18.

19.

20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.

BMQ - eng. Brief Medication Questionnaire - Kratki upitnik o
lecenju

DQLCTQ - eng. Diabetes Quality of Life Clinical Trial Questionnaire
- Upitnik klinickog ispitivanja kvaliteta zivota u dijabetesu

WHOQOL-100 - WHO Upitnik o kvalitetu zivota

WHOQOL-BREF - eng. World Health Organization Quality of Life-Brief
ATC - Anatomsko-terapijsko-hemijska klasifikacija
DDD/1000st/dan - Definisana dnevna doza na 1000 stanovnika na dan
BMI - Indeks telesne tezine

PF - eng. physical functioning

RP - eng. role limitation due to physical problems

BP - eng. bodily pain

GH - eng. general health perception

VT - eng. vitality

SF - eng. social functioning

RE - eng. role limitation due to emotional problems
MH - eng. mental health

PCS - eng. Physical Component Scale

MCS - eng. Mental Component Scale

OR - eng. odds ratio

Cl - eng. confidence interval

r - Pearsonov koeficijent linearne korelacije

Is - Spearmanov koeficijent korelacije ranga
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10. PRILOZI

10.1. PRILOG 1

OBAVESTENIJE ZA UCESNIKE ISPITIVANJA

Postovani,

U lecenju Secerne bolesti izuzetno je znacajno redovno uzimati lekove, pa se zbog toga u svetu intenzivno

sprovode ispitivanja ¢iji je cilj videti koji faktori utiCu na uzimanje lekova.

U skladu sa tim, pozivamo Vas da se ukljucite u ispitivanje gde se prati odnos pacijenata prema leku i leCenju
Secerne bolesti ka i upotreba lekova u leCenju Secerne bolest.

Posle razgovora o ispitivanju, ukoliko se odlucite da ucestvujete u ispitivanju Vasa obaveza bila bi da
odgovorite na pitanja ispitivaca o vaSem odnosu prema lekovima i leCenju Secerne bolesti, da odgovorite na
pitanja o kvalitetu vaseg zivota, kao i da omogucite ispitivacu uvid u lekove koje koristite u leenju Se¢erne
bolesti.

Za kompletno popunjavanje upitnika bilo bi potrebno da odvojite jedan sat.

U ovom ispitivanju ne morate da uCestvujete i to je Vasa slobodna odluka. Ukoliko ne budete ucestvovali
Vasa odluka nece uticati na bilo koju sadasnju, ili budu¢u medicinsku negu koja Vam se pruza.

Cak i ukoliko se saglasite da ucestvujete u ispitivanju, moZete se povuéi iz ispitivanja u bilo kom trenutku
ispitivanja, bez davanja bilo kakvog obja$njenja.

Vase pravo je da zatrazite sve dodatne informacije pre nego $to donesete odluku o pristupanju ispitivanju.

Vase ime i prezime, kao i svi podaci o Vasem uces¢u u ovom ispitivanju su poverljivi i neée biti objavljeni.
Svi dobijeni podaci u ovom ispitivanju koristi ¢e se samo za analizu u nau¢ne svrhe.

U slucaju da se slazete sa uceS¢em u ispitivanju molimo Vas da potpiSete Informativni pristanak koji je u
prilogu.

Same anketne upitnike popunjavaée magistar farmacije Jelena Poprzen. U bilo kom trenutku mozete traziti
dodatne informacije o ispitivanju na telefon 058/210-600.

S postovanjem,

Jelena Poprzen

Magistar farmacije
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10.2. PRILOG 2

PRISTANAK ISPITANIKA

Upoznat/a sam sa ispitivanjem o upotrebi lekova u leenju Secerne bolesti, kao 1 uticaju na kvalitet Zivota
pacijenata i odnosu prema leku i lecenju Secerne bolesti. Zadovoljan/a sam odgovorima na pitanja u vezi sa
ispitivanjem i njenim izvodenjem, koje sam postavio/la. 1z ovog ispitivanja ne o¢ekujem nikakvu materijalnu
korist, a i znam da iz ispitivanja mogu da istupim u svakom trenutku bez bojazni da ¢u u daljem tretmanu
snositi bilo kakve posledice. Procitao/la sam prilozenu informaciju o ispitivanju, u potpunosti sam razumeo/la
uslove moga ucestvovanja, dobrovoljno odluc¢ujem da ucestvujem u ispitivanju.

POTPIS ISPITANIKA

Potvrdujem da sam ispitaniku objasnio/la prirodu, svrhu napred navedenog ispitivanja:

POTPIS ISPITIVACA

DATUM
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10.3. PRILOG 3

OPSTI UPITNIK O SOCIJALNO-DEMOGRAFSKIM KARAKTERISTIKAMA PACIJENATA

e Starost (upisati godine starosti)

e Pol muski Zenski (obelezite jedan od odgovora)

e Obrazovanje (obelezite jedan od odgovora):

1. Bez formalnog obrazovanja
2. Osnovna Skola
3. Srednja Skola

4. Fakultet

e Bracno stanje (obeleZite jedan od odgovora):

1. U bracnoj/partnerskoj zajednici
2. Razveden/a
3. Udovac/ica

4. Samac

e Profesionalne aktivnosti (obelezite jedan od odgovora):
1. Zaposlen

2. Nezaposlen
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3. Penzioner

4. Invalidska penzija

e Duzina trajanja diabetes (obelezite jedan od odgovora):
1. <5godina
2. 5-9 godina
3. 10-14 godina

4. >15 godina

e Vasa telesna visina (m)

Vasa telesna tezina (kg)

e Dali pusite cigarete (obelezite jedan od odgovora):
1. DA

2. NE
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10.4. PRILOG 4

UPITNIK O ADHERENCI PACIJENTA

(OBELEZITE JEDAN OD ODGOVORA NA SVAKO PITANIJE)

Nikada

Ponekad
(1-4 puta nedeljno)

Uglavnom

(vise od 5 puta
mesecno ili vise od
dva puta nedeljno)

Uvek

1.Koliko ¢esto
zaboravite da
uzmete Vas lek?

2.Koliko ¢esto ne
uzmete lek na svoju
ruku?

3.Koliko ¢esto
zaboravite da
uzmete Vas lek jer
se osecate dobro?

4 Koliko Cesto
uzimate Vas lek rede
nego Sto je
potrebno?

5.Koliko ¢esto
prekinete da uzimate
Vas lek zbog
nezeljenih dejstava
leka?

6.Koliko ¢esto
zaboravite da
ponesete Vas lek sa
sobom tokom
putovanja?

7.Koliko Cesto ne
uzmete Vas lek jer
Vam je ponestalo
leka kod kuée?
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10.5. PRILOG 5

Vase zdravlje 1 dobrobit

Ova anketa ispituje vase stavove o sopstvenom zdravlju. Ovi podaci ¢e pomo¢i
da pratimo kako se osecate i koliko ste spremni da obavljate uobicajene
aktivnosti. Hvala $to ste odvojili vreme za ovu anketu!

Za svako pitanje, molimo da obeleZite </ u jednom kvadratu koji najbliZe
opisuje vas odgovor.

1. Uopsteno, da li biste rekli da je vase zdravlje:

‘ Odli¢no Vrlo dobro Dobro Slabo LoSe ‘
v v v \ 4 v
[ [1: HE . s

2. U poredjenju sa stanjem od pre godinu dana, kako biste uopsteno ocenili

vase zdravlje sada?

Mnogo je Nesto je Skoro Nesto je Mnogo je
bolje sada bolje sada je isto losije sada losije sada
nego pre nego pre kao pre nego pre nego pre

jedne godine  jedne godine  jedne godine  jedne godine  jedne godine

v v v v v
L1 L1 L1 [ s
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Sledeca pitanja se odnose na aktivnosti koje biste mogli da obavljate
tokom vasSeg uobicajenog dana. Da li vas vase zdravlje sada ogranicava u
ovim aktivnostima? Ako da, koliko?

Da, Da, Ne,

mnogo pomalo  uopste ne
ograniCava ograni¢ava ograni¢ava

Naporne aktivnosti, kao $to su tréanje, dizanje
teskih predmeta, udesée u teSkim sportovima............ccceeeee.... R I ER— [

Umerene aktivnosti, kao $to su pomeranje stola,

guranje usisivaca, voznja biciklom, rad u basti............c.cccoc.... [ ], I ET— [
Dizanje ili noSenje stvari $a Pijace ........ccoovvevvereereeiesieeseennenns - - []s
Penjanje stepenicama nekoliko Spratova...............cccceeveveneenene, - - []s
Penjanje stepenicama jedan Sprat..............ccccoeevevreereverensnennn, [ T - []s
Savijanje, klecanje, SagINJaNJe ........ccoooveverirerierinieiseeseseen [ T - []s
Hodanje vise od 1 Kilometra .........cceevvevveieeriieriesieseese e [ ], I ET— [
Hodanje nekoliko Stotina Metara..............ccevvvvevevrereseeeenreenen, [ ], I ET— [
Hodanje Stotinak MELara.............c.ccveeveereerereeeesiieeresesesseeseeeeen, [ ], I ET— [
Samostalno kupanje ili oblacenje..........ccoccovvieniiiiiciiiiiienns - I - []s
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Koliko vremena ste, tokom poslednje 4 nedelje, kao posledicu fizickog
zdravlja, imali neke od slede¢ih problema pri obavljanju posla ili drugih
redovnih dnevnih aktivnosti?

Sve Najvedi Neko Malo Nimalo
vreme deo vreme vremena vremena
vremena

v v v vV Vv

Skratili ste vreme
potroseno na rad ili u

drugim aktivnostima ....................... TR [ 2einee. [ s, [, []s
Ostvarili ste manje nego
Sto ste Zelell..oovvvineiniiiiiiiiiiiiiieeeeeen, I:' Lavienrrnnnens I:' 2iereienens I:' C RPN I:' Qeviiiinnnenns I:' 5

Bili ste limitirani da obavite
neku vrstu posla ili drugih

AKEIVNOST ....vveicvie e I:' Taviiiinnnns I:' 2 i I:' < . I:' duvirerenenens I:' 5

Imali ste teskoc¢a u obavljanju
posla ili drugih aktivnosti (npr.

trebalo je uloziti vise napora).......... [ i, [2eine, [ s, [, []s

Koliko vremena ste, tokom poslednje 4 nedelje, imali bilo koji od slede¢ih
problema sa obavljanjem posla ili drugih redovnih dnevnih aktivnosti, a
kao rezultat nekog emocionalnog problema (kao $to su oseéaj depresije ili
anksioznosti)?

Sve Najvedi Neko Malo Nimalo
vreme deo vreme vremena vremena
vremena

v v v vV Vv

Skratili ste vreme
potroseno narad ili u

drugim aktivnostima ....................... [ i, [2eine. [ s [, []s
Ostvarili ste manje nego
Sto ste Zelell..uueniiineeiiiiieciieeees I:‘ Lavienrnannens I:‘ 2iniiiine I:‘ T I:‘ Qeveinennnenns I:‘ 5

Obavili ste posao ili druge

aktivnosti manje pazljivo
NEZO 1NACE ..vvvveeivieeiiee e [ i, [2eine. [ s R []s



6. Tokom poslednje 4 nedelje, u kojoj meri su vase fizi¢ko zdravlje ili
emocionalni problemi otezavali vaSe uobicajene drusStvene aktivnosti u
porodici, sa prijateljima, susedima ili drugima?

‘ Nisu uopste Pomalo Umereno Prili¢no Izuzetno ‘
v v v v v
(1. (1. [1s . HE

7. Dali ste osecali telesni bol i ako jeste, u kolikoj meri, tokom poslednje 4
nedelje?

Bez Vrlo blag Blag Umeren Tezak Vrlo tezak
bola bol bol bol bol bol

v v v v v v
[ HE HE L] [1s 1

8. Kaoliko je, tokom poslednije 4 nedelje, bol ometao va§ normalan posao
(ukljucujudi i rad izvan kuce, i kuéne poslove)?

’ Nije uopste Pomalo Umereno Prili¢no Izuzetno ‘
v v v v v
g L] [1s g g
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9. Sledeca pitanja se odnose na to kako ste se osecali i kako su vam isle stvari
od ruke tokom poslednje 4 nedelje. Molimo vas da za svako pitanje date
jedan odgovor Kkoji najbliZe opisuje kako ste se osecali. Koliko vremena
tokom poslednje 4 nedelje...

Sve Najvecdi Neko Malo Nimalo
vreme deo vreme vremena vremena
vremena
a ste osecali da ste puni
ZIVOLA? oot I:' Laerrennnenns I:' 2 cierrrneenns I:' 3 vrernrenes I:' 4 I:' 5
o ste bili vrlo nervozni?...................... T I I E— I []s
¢ ste se osecali tako utuceno
da nista nije moglo da
Vas razveseli? ..oooveeeeeeeeeeeeeee, R - I ET— I []s
¢ ste se osecali smireno
I SPOKOJNO? ... T I I E— I []s
. ste imali puno energije? .................. R - I ET— I []s
¢ ste se osecali potiSteno
i depresivno? .......ccccceeeeeeveeeeeeeeennne. T I I T []s
o ste se osecali iscrpljenim? ............... T I I ET— T []s
hoste bili srecni?......ccceeeviiieeiiiiiieeees T I I ET— T []s
i ste se osecali umorno?...........ccce...... T - I R []s
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10.

11.

Koliko vremena su vam, tokom poslednije 4 nedelje, fizicko zdravlje ili
emocionalni problemi ometali drustvene aktivnosti (kao $to su posete

prijateljima, rodacima itd.)?

Sve Najvedi Neko Malo Nimalo
vreme deo vreme vremena vremena
vremena
(1. HE HE [ HE
Koliko je za vas TACNA ili POGRESNA svaka od slede¢ih tvrdnji?
Potpuno  Uglavnom Ne Uglavnom  Potpuno
taCna tacna Znam pogreSna  pogreSna

v vV Vv v v

Izgleda da se razbolim lakse

nego drugi ljudi ........c.cocvevevevevennnee. [ i, R I ER— [, []s
Isto sam toliko zdrav/a kao
bilo ko koga znam............ccccovue.e. [ i, R I ER— [, []s
Mislim da ¢e mi se zdravlje
POLOTSALT .. [ i, R I ER—— [, []s
Zdravlje mi je odlicno..........c.cc....... [ i, R I [, []s

Hvala vam Sto ste odgovorili na ova pitanja!
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ABSTRACT

Alms: The aims of this study were to assess patients” non-adberence and associated factors
to antidiabetic medication in the primary care setting in the eastern part of Bosnia and
Herzegovina (BiH).
Methods: We conducted a retrospective chart review of 323 patients with type 2 diabetes
melitus (T2DM) attending the primary health care center of the Fofa municipality in eastern
part of BiH and measured adherence to antidiabetic medication. Adherence was measured
using a pill count method
Results: The majority of patients were treated with oral therapy (84.21%). Half of the patients
{48%) treated pharmacologically were non-adberent and patients on oral and insulin com-
bination therapy showed better adherence than those on oml therapy. Age (B« ~0.749;
P =0.004), copayment (B=0549; p=0028) and oral therapy (B=0.827; p=0.045) were the
strongest predictors of poor adherence.
Conclusion: About half of the patients were non-adherent to antidiabetic medication. Inter
ventions orlented towards policy changes regarding bility of idiabetic medication
through copayment reductions, and providing healt education to younger population and
patients on oral therapy could lead to better adherence among TZDM patients in eastern
part of BiH

© 2017 Primary Care Diabetes Europe. Published by Elsevier Ltd. All rights reserved

1. Introduction

Diabetes mellitus (DM) was estimated to affect at least 366 mil-
lion by the year 2030, but recent data from the International

* Corresponding author
E-mail address:

horvat@mi uns ac.rs (O. Horvat).
https.//dol.org/10.1016/) pod, 2017.10.002

Diabetes Federation (IDF) suggest that previous estimates have
already been exceeded, with a prevalence of 415 million in
2015 [1). According to the IDF data, BiH is the country with one
of the highest DM prevalence in Europe (9.9%). Given the high
morbidity and mortality associated to the disease, primarily
due to macrovascular as well as microvascular complica-
tions, T2DM (type 2 diabetes mellitus) is a major public-health
concern. These complications have been shown to be associ-
ated with the reduced quality of life but also with increased

1751-9918/C 2017 Primary Care Diabetes Europe. Published by Elsevier Ltd. All rights reserved.
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