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1. УВОД 

1.1 Историја глиома 

Пре појаве молекуларне биологије и геномских студија које су омогућиле детаљну 

субкласификацију тумора мозга, истраживања у области примарних тумора мозга могу 

се поделити у две велике ере: класични период (од 1860. до 1920. године)  и 

хистолошки период (од 1920. до 1940. године). Енглеска литература је глиоме називала 

„медуларни саркоми, а немачка „фунгус медуларе“и ова ера у историји глиома назива 

се макроскопска ера. Глиобластома мултиформе (GMB) је први пут описан од стране 

Rudolf-а Wirchova 1863. године као тумор који потиче од глијалних ћелија коришћењем 

макроскопских и микроскопских техника које се и данас користе у модерној 

класификацији тумора мозга. Након тога је уследио класични период, који је 

подразумевао комбиновање микроскопских и макроскопских посматрања. Walter Dandy 

се 1920. године одлучио на радикални корак-уклањање хемисфера код два коматозна 

пацијента који су боловали од глиобластома мултиформе. Упркос овој интервенцији, 

ови пацијенти су умрли пружајући прве податке колико је заиста инвазиван GMB. GMB 

је првобитно био познат као спонгиобластома мултиформе, али су 1926. године 

неуропатолог Percival Bailey и неурохирург Harvey Cushing променили име тумора у 

глиобластома мултиформе, након чега је уследила „хистолошка ера“ у истраживању 

глиома. Bailey и Cushing су приметили да пацијенти након делимичне хируршке 

ресекције глиома живе дуже у поређењу са пацијентима којима није рађена хируршка 

интервенција. Током свог рада они су били у могућности да  класификују преко 13 

типова глиома и да опсервирају различите степене прогнозе у вези са различитим 

типовима глиома. Студије из претходних епоха заједно са огромним напредком у 

области клиничких, патолошких, молекуларних и генетских истраживања омогућиле су 

детаљну идентификацију глиома (1). 

 1.2. Eпидемиологија глиома 

Тумори мозга су чинили 1,8% свих тумора у 2012. години и 2,3% смртних   случајева. 

Према подацима из регистра канцера 2012. године, 256 000 људи је оболело од тумора 

мозга и 189 000 је умрло. Највећа стопа инциденце и морталитета забележена је у 

развијеним регионима (Аустралија, Нови Зеланд, Европа, Северна Америка), а најмања 
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у Африци и Пацифику (2,3). Глиоми су најчешћи примарни малигни тумори мозга код 

одраслих. Могу се јавити било где у централном нервном систему и потичу од 

глијалног ткива. Глиоми чине 27% свих тумора мозга и 80% свих малигних тумора 

мозга. Астроцитоми, укључујући глиобластома мултиформе, чине 75% свих глиома. 

Глиобластоми чине 15,1% свих примарних тумора мозга и 55,1% свих глиома. 

Најчешће захватају фронтални, темпорални, паријетални и окципитални режањ 

(60,8%). Инциденца глиома варира у зависности од хистолошког типа, старости, пола, 

расе и земље порекла пацијента. Годишња стопа инциденце глиома се креће од 4,67 до 

5,73 на 100 000 становника. Стопа инциденце глиобластома мултиформе је 3,2 на 100 

000 становника, док је за дифузни астроцитом 0,53 на 100 000 становника. Стопа 

инциденце за глиобластома мултиформе, све астроцитиме и олигоастроцитоме је два 

пута већа код белаца него код црнаца. Инциденца глиома се повећава са годинама 

живота, при чему је највећа између 74. и 84. године, док је просечна старост оболелих 

између 64. и 65. године (4). Олигодендроглиоми и олигоастроцитоми се најчешће 

јављају између 35. и 44. године живота. Глиоми се чешће јављају код мушкараца него 

код жена, изузев пилоцитичних астроцитома који се подједнако јављају код оба пола. 

Најизраженија разлика између полова је заступљена код мезенхималног типа 

глиобластома. Слична разлика запажена је код пронеуралног и неуралног типа 

глиобластома, док се класични глиобластом подједнако јавља и  код мушкараца и код 

жена. У Сједињеним Америчким Државама глиоми се чешће јављају код не-хиспано 

белаца него код црнаца (5). 

Испитивање учесталости јављања глиома у нордијским земљама између 1979. и 2008. 

године указала су на стабилан тренд јављања глиома, упркос порасту годишње 

инциденце глиома у свету. Анализа података из Surveillance, Epidemiology and End 

Results cancer  регистра од 1997. до 2008. године указала је на смањење инциденце 

нискоградусних глиома (WHO II). Такође, анализа инциденце глиома у Израелу указала 

је на значајно смањење инциденце нискоградусних глиома. 

Епидемиологија глиома у Европи 

У Европи је 2012. године дијагностиковано 57 100 оболелих од тумора мозга, док је 45 

000 људи умрло од тумора мозга. Инциденца глиома расте од 45. до 49. године живота, 
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док је највиши пик код жена између 75. и 79. године, а код мушкараца између 80. и 84. 

године. 

У Енглеској између 2006. и 2010. године најчешћи тумори мозга били су астроцитоми 

(34%), док је 80% свих астроцитома чинио глиобластома мултиформе, 

oлигодендроглиоми су чинили 3% свих малигних тумора мозга (6). 

Епидемиологија малигних тумора мозга у Србији 

У Централној Србији 2013. године од малигних тумора мозга оболело је 3,5 % 

мушкараца и 1,8% жена од укупног броја оболелих од тумора. У 2013. години у 

Централној Србији оболело је 340 мушкараца и 230 жена, при чему је Шумадијски 

округ био на другом месту по броју оболелих  како код мушкараца тако и код жена.  

Укупна стопа инциденце за тумор мозга код мушкараца била је 12,3, док је највиша 

стопа инциденце забележена у Пчињском округу (41,6). Укупна стопа инциденце код 

жена је била 8,5, док је највиша стопа инциденце забележена у Пчињском округу (18,0). 

Највише стопе инциденце забележене су код мушкараца и жена  између 70. и 74. године 

живота (41,5 и 21,8). 

Број умрлих мушкараца од тумора мозга 2013. године био је 305, при чему је највећи 

број умрлих забележен, поред Београда, у Нишавском округу (23), док је број умрлих 

жена био 193. Највећи број умрлих жена забележен је, поред Београда, у Мачванском 

округу и у Нишавском округу (23). 

Стопа морталитета за мушкарце на 100 000 становника у 2013. години била је 9,6.  

Највиша стопа морталитета била је у Нишавском округу (13,7). Стопа морталитета за 

жене на 100 000 становника у 2013. години била је 7,2, при чему је највиша стопа 

инциденце забележена у Јабланичком округу (16). 

Највише стопе морталитета код мушкараца и жена заблежене су у узрасној групи од 70. 

до 74. године (42,4 и 21,8) (7). 
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1.3. Класификација глиома 

Крајем XX века веровало се да је настанак тумора резултат дефектне ембриогенезе. 

Касније појединачне класификације су се заснивале на поређењу туморских ћелија са 

ћелијама које учествују у церебралном развоју (8). James W. Kernohan je променио 

концепт и почео да градира глиоме аналогно градирању карцинома колона. Kernohan је 

класификовао глиоме на основу сличности туморских ћелија са ћелијама астроцитне, 

олигодендроцитне и епендималне лозе. Кључне карактеристике његове 

класификационе шеме биле су целуларна анаплазија и број митоза (9).  

Тренутна класификација глиома базира се на скали Светске здравствене организације 

(WHO) која групише глиоме на основу ћелијских карактеристика и степену 

малигнитета након хематоксилинеозин бојења (Табела1). 

 

Табела 1: WHO 2007 класификација глиома 

Врста глиома Градус Опис Просечно 

преживљавање 

(године) 

Астоцитоми II Повећана хиперцелуларност, 

нема митоза 

6-8 

Олигодендроглиоми II Ниска митоска активност, 

нема некрозе 

12 

Олигоастроцитоми II Дифузни мешани тумор 3-10 

Анапластични 

астроцитоми/олигодендрогли

оми 

III Повећана митотска 

активност, нема некрозе ни 

васкуларне пролиферације 

3 

Глиобластома мултиформе IV Инфилтративна глијална 

неоплазма са некрозом и 

микроваскуларном 

пролиферацијом, висока 

стопа митозе 

1-2 
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Класификациони систем Светске здравствене организације класификује глиоме од 

градуса I (нискоградусни глиоми) до градуса IV (вискоградусни глиоми) на оснoву 

хистопатолошких карактеристика као што су: ћелијска атипија, анаплазија, митотска 

активност, микроваскуларна пролиферација и некроза. 

Нискоградусни глиоми се састоје од: 

1. Градус I тумора: који немају ниједно од наведених хистопатолошких 

карактеристика 

2. Градус II тумора: који се карактеришу присуством само ћелијске атипије 

Нискоградусни астроцитни тумори обухватају: 

1. Дифузни астроцитом 

2. Пиломиксоидни астроцитом 

3. Плеоморфни ксантоастроцитом 

4. Субепендимални астроцотом и 

5. Пилоцитични астроцитом  градус I 

Нискоградусни олигодендроглијални тумори обухватају: 

1. Олигодендроглиоме градус WHO II 

2. Олигоастроцитоме градус WHO II 

Нискоградусни глионеурални тумори се састоје од: 

1. Ганглиоглиома 

2. Дезмопластичног инфантилног астроцитома и ганглиома 

3. Дисембиопластичног неуроепителијалног тумора 

4. Папиларни глионеурални тумор 
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5. „Rosette forming“ тумор четврте мождане коморе (10). 

      1.3.1. Хистопатолошке карактеристике глиома 

1. Пилоцитични астроцитоми (WHO градус I) су релативно ограничени, 

спорорастући тумори и чине 5-6% свих глиома. Најчешће се јављају код деце и младих. 

Најчешће захватају мали мозак, хипоталамус и трећу мождану комору. 

2. Астроцитоми (WHO градус II) чине 10-15% свих астроцитних тумора са пиком 

инциденце код одраслих између 30. и 40. године. Најчешће се јављају 

супратенторијално, а веома ретко у малом мозгу. Ови тумори се састоје од добро 

диферентованих фибриларних или герминоцитних астроцита. У поређењу са 

нормалним ћелијама мозга ови тумори имају умерено повећану целуларност и 

нуклеарну атипију, док митотска активност није присутна. Нискоградусни  

астроцитоми имају тенденцију трансформације у високо градусне туморе која је у вези 

са губитком контроле ћелијског циклуса и повећаном ангиогенезом.  

3.  Aстроцитоми (WHO градус III) показују повећану целуларност, митотску  

активност и нуклеарну атипију (11). 

4. Олигодендроглијални тумори укључују олигодендроглиоме и 

олигоастроцитоме. 

Олигодендроглиоми су трећи најчеши тип глиома и чине 4-15% свих глиома. 

Олигодендроглиом (WHO градус III) је дифузни инфилтративни добро диферентовани 

тумор са умереном целуларношћу, повременим митозама и нуклеарним атипијом (12). 

5. Анапластични олигодендроглиом (WHO градус III) 

Анапластични олигодендроглиоми су тумори који се карактеришу фокалним или 

дифузним хистолошким карактеристикама малигнитета и лошом прогнозом. 

Анапластичне карактеристике има само 30% олигодендроглијалних тумора (висок 

ћелијски дензитет, митоза, нуклеарна атипија, микроваскуалрна пролиферација и 

некроза). Преваленца анапластичних олигодендроглиома варира од 3,5% свих 

малигних глиома до 54% свих олигодендроглијалних тумора. Анапластични 

олигодендроглиоми се чешће јављају код мушкараца, при чему је однос мушкараца и 

жена 2:1. Најчешће се јављају између 45. и 50. године живота. Просечно време 

преживљавања је 4,5 године. Анапластични олигодендроглиоми су најчешће 

локализовани у фронталном режњу (50-65%), затим следе друге локализације: 
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темопрални режањ (47%), паријетални режањ (7-20%), окципитални режањ (1-4%), 

мали мозак (3%), мождано стабло и кичмена мождина (1%) (13). 

6. Анапластични олигоастроцитоми се карактеришу повећаном целуларношћу, 

нуклеарном атипијом и микроваскуларном пролиферацијијом, али не и некрозом. 

7. Глиобластома мултиформе (WHO градус IV) је најчешћа форма астроцитних 

тумора и чини 60-75% свих астроцитома. Најчешће се јавља између 45. и 75. године 

живота са захватњем субкортикалне беле масе можданих хемисфера. Глиобластома 

мултиформе је анапластични целуларни глиом који се састоји од плеоморфних 

астроцитних ћелија са значајном нуклеарном атипијом и високим митотским индексом. 

Глиобластома мултиформе је брзорастући тумор са типичном неопластичном 

инфилтрацијом нормалног можданог ткива.  

Глиобластома мултиформе се дели на примарни и секундарни глиобластом који су 

морфолошки идентични. 

1) Примарни глиобластома мултиформе чини 80% свих глиома. Најчешће настаје 

de novo код старијих пацијената (просечна старост је 62 године), типично са кратком 

клиничком историјом (мање од три месеца), без претходних хистолошких података о 

претходним нискоградусним  лезијама. 

2) Секундарни глиобластоma мултиформе чини мање од 10% свих глиобластома. 

Настаје од ниско градусних астроцитних лезија (градус II дифузног астроцитома или 

градус III анапластичног астроцитома). Време прогресије нискоградусних глиома у 

секундарни глиобластом износи од 5 месеци до 2 године. Чешће се јавља код млађих 

особа, најчешће је локализован у фронталном режњу и има значајно бољу прогнозу у 

поређењу са примарним глиобластомом (14). 

 

1.4. Молекуларна патогенеза глиома 

Молекуларна патологија игра све важнију улогу у индентификацији и класификацији 

тумора и често представља предиктивни фактор понашања тумора обезбеђујући 

информације о прогнози и очекиваном одговору на терапију. Рaзвој глиома и њихова 

малигна трансформација резултат су појединачних акумулација генских мутација. 

Генетске промене нађене у глиомима укључују амплификацију и/или прекомерну 

експресију онкогена и губитак тумор супресор гена и гена DNA репарирајућег система 

кроз мутације, губитак хетрозиготности или епигенетске механизме, као што је 
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промотер хиперметилација. Ове генетске промене доводе до неконтролисане 

пролиферације, губитка нормалних механизама контроле ћелијског циклуса, губитка 

способности апоптозе као одговор на генотоксичне агенсе, нарушавања механизама 

DNA репарације, повећања генетске нестабилности (15). 

 

1.4.1. ГЕНЕТСКЕ АЛТЕРАЦИЈЕ КОД ГЛИОМА 

А. Рецептор тирозин киназа (RTK) /RAS/ phosphatidylinositol 3-kinaza (P13K) 

Рецептори фактора раста-рецептор епидермалног фактора раста (енгл. epidermal growth 

factor receptor, EGRF) и тромбоцитни фактор раста (енгл. platelet-derived growth factor, 

PDGF) рецептор А су RTK протеини плазма мембране који се састоје из 

екстрацелуларних домена за које се везују EGRF и PDGF и интрацелуларних домена 

који су повезани са активношћу тирозин киназе. Активација RTK је често присутна код 

малигних глиома, на пример амплификација EDGRF је присутна код код 40% 

пацијената са GMB, док је амплификација PDGRF присутна код 16% GMB (16). Обично 

се RTK активира кроз интеракцију фактора раста и поменутих рецептора. Међутим, 

постоји јединствена варијанта ЕDGRFvIII која се активира независно од овог сигналног 

пута. Овај делециони мутант је описан код 30-50% EDGRF амплификованих глиома. 

Овај сигнални пут је контролисан од стране фосфатаза и тензин хомолог протеин гена 

(PTEN) који је локализован на хромозому 10. Биалелна инактивација PTEN-а описана је 

код више од 40% малигних глиома. Мутација RAS повећава активност RAS-RAF-

митоген активиране протеин киназе (RAS-RAF-MAPK) сигналног пута и доводи до 

неконтролисаног ћелијског раста и пролиферације. Мутација RAS је ретка код малигних 

глиома. Генетске алтерације RTK/RAS/P13K су потврђене код 88% GMB. 

Б. p53 пут 

Тумор протеин p53 (TP53) је тумор супресор ген који кодира протеин који регулише 

неколико ћелијских програма: контролу ћелијског циклуса, одговор на DNA оштећење, 

старење, апоптозу и диференцијацију ћелија. Ћелија погођена генотоксичним и 

цитотоксичним стресом реагује активрањем p53 транскрипционог фактора. Губитак 

функције TP53 резултује TP53/MDM2/MDM4/p14 aлтeрaциjaмa кoje дoвoдe дo клoнaлнe 

eкспрeсиje глиjaлних ћeлиja. TP53 мутaциja или дeлeциja oписaнa je кoд 35% GMB, 

MDM2 aмплификaциja кoд 14% GMB, MDM4 кoд 7% GMB, p14 мутaциja или дeлeциja 

кoд 49% GMB. 
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В. Ретинобластома протеин (Rb) 

Rb je тумoр супресoр гeн кojи кoдирa рeтинoблaстoма прoтeин 1 (Rb1) кojи инхибирa 

прeлaз ћeлиje из G1 у S фaзу ћeлиjскoг циклусa. Кaдa je фoсфoрилисaнa циклин D 

циклин зaвиснe кинaзe 4 (CDK4) и циклин зависне киназе 6 (CDK6), Rb1 je нeaктивaн и 

ћeлиja прeлaзи из G1 у S фазу ћeлиjскoг циклусa. Rb1 мутaциja или дeлeциja и CDK4 

aмплификaциja дoвoдe дo инaктивaциje Rb1 и инхибитoрa циклин зaвиснe кинaзe 2A 

(CDKN2A) штo дoвoди дo губиткa нoрмaлнe Rb1 функциje. Гeнeтскe aлтeрaциje у oвoм 

путу идeнтификoвaнe су кoд 78% GMB и тo: дeлeциje CDKN2B 47%, дeлeциje CDKN2C 

2%, aмплификaциje циклин D2 2%, CDK6 aмплификaциje 1%, Rb1 мутaциje или 

дeлeциje 11%, CDK4 aмплификaциje 18%, CDKN2A мутaцтиje или хoмoзигoтнe 

дeлeциje 52%((17). 

 Challenges and  

R1.4.2. АНГИОГЕНЕЗАpo 

Познато је да крвни судови глиома имају повећан дијаметар, повећану пермеабилност и 

високу пролиферативну активност ендотелијалних ћелија. Хистолошка карактеристика 

глиома је присуство микроваскуларних пролиферација које формирају гломелуране 

петље. Васкуларна хомеостаза се  одржава захваљујући равнотежи између 

проангиогених и антиангиогених фактора. Ангиогенеза се активира када проангиогени 

стимулуси преовладају над антиангиогеним. Хипоксија је најјачи активатор 

ангиогенезе. Хипоскија индукује васкуларни ендотелни фактор раста (енгл. vascular 

endothelial growth factor, VEGF) који доводи до пролиферације и миграције 

ендотелијалних ћелија. Први корак у ангиогенези је разградња нормалних крвних 

судова. Глијалне ћелије се акумулирају око крвних судова доводећи до губитка 

контакта између ендотелијалних ћелија и разградње базалне мембране. Оштећене 

ендотелијалне ћелије експримирају ангиопоетин 2. Следећи корак у ангиогенези је 

деградација базалне мембране крвних судова и околног екстрацелуалрног матрикса 

посредством матрикс металопротеиназа (MMP-2 и MMP-9). Гелатиназа А (MMP-2) и 

гелатиназа Б (МMP-9) су високо експримиране код астроцитома, а њихова експресија је 

индукована хипоксијом. Након деградације постојећих крвних судова и базалне 

мембране, ендотелијалне ћелије мигрирају према туморским ћелијама које 

експримирају проангиогене факторе и формирају нове крвне судове (18). 
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1.4.3. ЕПИГЕНЕТИКА ГЛИОМА 

Европска организација за истраживање и лечење карцинома идентификовала је 6 

различитих анапластичних олигодендроглијалних глиома на основу следећих 

прогностичких фактора: 1p/19q дeлeциje, мутaциje изoцитрaт дeхидрoгeнaзe (IDH) и 

мeтилациoнoг стaтусa O-methylguanin-DNA-methyltransferaze (MGMT). 

1. 1p/19q делеција је генетска алтерација која настаје као резулатат небелансиране 

центромеричке транслокације између хромозома 1p и 19q при чему као резулатат 

настаје комплетни губитак 1p и 19q крака. Ова делеција је наjчешће виђена код 

олигодендроглијалних тумора. Губитак 1р36 региона је забележен код 18% 

астроцитома и 73% олигодендроглиома. Губитак 19q13.3 региона је описан код 38% 

астроцитома и 73% олигодендроглиома (19). 

2. IDH 1/2 мутилациони статус IDH1 мутације су први пут описане од стране 

Parson-a и сарадника 2008. године и ово је прва студија у којој је показано да се 

мутације IDH1 чешће јављају код млађих пацијената са секундарним глиобластомом и 

да су повезане са повећаним преживљавање (20). Изоцитрат дехидрогеназа је ензим 

локализован у цитоплазми, у пероксизомимима, и има значајну улогу у метаболизму 

липида и глукозе. Изоцитрат дехидригеназа катализује оксидативну декарбоксилацију 

изоцитрата у 2-оксо-кетоглутарат док, мутирана IDH1 конвертује алфакетоглутарат у 2-

хидроксиглутарат (2HG). Мутирана IDH1, такође, редукује ниво глутатион синтетазе. 

IDH1 мутација је описана код секундарног глиобластома (12%), док је чешће описана 

код градус II-III тумора (70%) (WHO грaдус II анапластичног астроцитома, WHO грaдус 

II олигодендроглиома, WHO грaдус III анапластичног астроцитома и WHO грaдус III 

анапластичног олигоастроцитома). IDH мутације су описане и код других малигних 

тумора, као што су: акутна мијелоидна леукемија, колоректални карцином, карцином 

простате и супратенторијални примарни неуроектодермални тумори (21). Приближно 

90% свих IDH мутација чини мутација IDH1. IDH2 мутација је описана код 3% 

глијалних тумора. Најчешћа IDH1 мутација је тачкаста мутација R132H, док су у 

литератури описане и мутације кодона 132 и 172 на IDH2. Истраживања у области 

туморогенезе централног нервног система су указала да IDH мутација учествује у 

иницијалној трансформацији глијалне ћелије у туморску ћелију. IDH1/2 мутације су 

значајан биомаркер за дифузне глиоме. IDH мутирани глиоми су мање агресивни и 

имају бољу прогнозу у поређењу са IDH немутираним глиомима (22). 
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3. O-methylguanin-DNA-methyltransferaze (MGMT) O-methylguanin-DNA-

methyltransferaze je DNK репарирајући ензим који уклања алкил групе са позиције О6 

гуанина. Локализован је на хромозому 10q26. MGMT штити нормалне ћелије од 

карциногеног дејства, али и томорске ћелије спречавајући апоптозу узроковану 

хемиотерапијским агенсима. Метиловани MGMT промотер налази се код 35 до 40% 

глиома (градуса II и III) и код 80% глиома градуса 2. Метилациони статус MGMT је 

идентификован као независни прогностички индикатор преживљавања код пацијената 

са глиобластомом који су на хемиотерапији  алкилирајућим агенсима. Просечно време 

преживљавња код пацијената са метилованим MGMT глиобластомима је 21,7 месеци у 

поређењу са 12,7 месеци код пацијената  који имају неметиловани MGMT (23). 

1.4.4. Генетски и молекуларни маркери нискоградусних глиома 

Генетички, нискоградусни глиоми садрже: 

1. IDH1 мутације у 70-80% случајева, IDH2 мутације су ретке, и нађене су само код 

6% нискоградусних глиома 

2. p53 мутације су присутне у више од 60% астроцитома (24,25) 

3. Делеција хромозома 1p19 забележена је код 46% тумора са 

олигодендролијалном компонентом. Делеција хромозома 1p19 представља значајан 

маркер продуженог преживљавања. 

4. Мутација alfa-thalassemia/mental-retardation syndrome-X genа (ATRX) забележена 

је код 20% олигодендроглиома 

5. Capucia (CIC) и FUBP мутације забележене су код 46%, односно код 24% 

олигодендроглиома 

6. PTEN делеција и прекомерна експресија p53 су мање честе код 

олигодендроглијалних тумора у поређењу са астроцитомим. 

IDH мутације и 1p/19q делеције су повезане са бољом прогнозом. 

Хистолошки потврђени нискоградусни глиоми се могу, на основу генетских маркера, 

класификовати у три групе: 

1. Нискоградусни глиоми који имају и 1p/19q делеције и IDH мутације 

2. Нискогардусни глиоми који немају 1p/19q делеције, а имају IDH мутације 

3. Нискоградусни глиоми који немају ни 1p/19q делеције, ни IDH мутације 

Комбинација евалуације 1p/19q делеције и мутације TP53 и ATRX може да послужи за 

дефинитивну молекулaрну класификацију хистолошки мешаних глиома 
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(олигоастроцитоми). WHO градус II астроцитими без IDH мутације имају веће шансе за 

трансформацију у вискоградусне туморе у поређењу са туморима који имају IDH 

мутацију. 

 

1.4.5. Генетски и молекуларни маркери анапластичних 

астроцитома/олигодендроглиома (WHO градус III) (AA/Aos) 

Aнапластични астроцитоми имају лошију прогнозу од анапластичних 

олигодендроглиома. Анапластични астроцитоми настају од WHO градус 2 астроцитома 

и имају исте генeтске прекурсорске мутације IDH1, TP53 и ATRX. Ране мутације ових 

гена доводе до формирања нискоградусних глиома који могу прогредирати у 

високоградусне. Мутације изоцитрат дехидрогеназе 1 и 2 (IDH1, IDH2) су описане код 

више од 70% WHO градус 3 астроцитома и олигодендроглиома. Глиоми без IDH 

мутације имају тенденцију да постану вискоградусни у поређењу са глиомима са IDH 

мутацијом. Високоградусни тумори (WHO градус III и IV) без IDH мутације често 

имају друге цитогенетске абнормалности, као што је EGRF амлификикација и делеција 

PTEN-а. Малигна прогресија је повезана и са појединичним генским абнормалностима 

и са повећаним бројем аберација. Познато је да анапластични асторцитоми без IDH 

мутације често показују исте цитогенетске абнормалности као глиобластоми. Највећи 

број копија аберација код глиобластома идентификована је на хромозому 7 и 10, где су 

локализовани EDGRF и PTEN гени. Амплификација EDGRF-а је повезана са лошијом 

прогнозом и прогресијом у GMB. EDGRF амплификација је присутна код 30-40% GMB 

и чини се да није повезана са висoкоградусним туморима са IDH мутацијом. PTEN 

делеције су присутне код 80% глиобластома мултиформе. Стратификација астроцитома 

на основу броја копија аберација и на основу акумулација мутација на хромозомима 7 и 

10 представљаће озбиљан предиктор преживљавања код ових пацијената (26). 

 

1.4.6. Генетски и молекуларни маркери глиобластома мултиформе 

(WHO градус IV) 

1. Примарни глиобластом је начешћи тип глиобластома (више од 90%) и 

дијагностикује се у де ново лезијама без прогресије од стране нискоградусних тумора 

код старијих пацијената (преко 60 година). 
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Генетички молекуларни маркери карактеристични за примарни глиобластом су: 

-амплификација EGRF 50% 

-амплификација PDGRF 15% 

-MET амплификација 5% 

-TERT мутација 80%  

-IDH1 мутација 5% 

-губитак хомозиготности хромозома 10 (27). 

2. Секундарни глиобластом настаје као резултат прогрeсије нискоградусних 

глиома (WHO градус II/III) и често се среће као рецидив код млађих пацијената. Време 

за које глибластом прогрeдује од нискоградусних глиома градус II у поређењу са 

прогресијом градус III је, такође, дуже (5 месеци до 2 године). 

Секундарни глиобластом карактерише:  

        -ATRX мутација  

        -губитак p53  

        -делеција 19q хромозома  

        -IDH мутација 80% (28). 

На основу резултата пројекта Атлас генома канцера (енгл.The Cancer Genome Atlas, 

TCGA) заснованог на идеји молекуларног приступа у терапији карцинома извршена је 

даља подела примарних глиобластома на 4 молекуларне субгрупе. 

1. Пронеурални GMB је секундарни GMB. Присутан је код млађих одраслих 

пацијената, има неуроналну диференцијацију која је повезана са бољом прогнозом. 

Пронеурални GMB има: 

-IDH и TP3 мутације 

-глиома CpG метилациони фенотип 

-нормалну експресију EGRF/PTEN 

Ова група чини 10% свих глиобластома. 

2. Мезенхимални GMB је чешћи код одраслих особа, повезан је са лошијом 

прогнозом и карактерише се: 

-Губитком или мутацијом NF1 

-Абнормaлностима Akt сигнала 

-Повећаном експресијом ангиогених пептида 
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-Прекомерном експресијом гена моталитета, екстрацелуларног матрикса и    ћелијске 

адхезије. 

3. Неурални и класични GMB су повезани са PTEN губитком и EGRF 

амплификацијом и чине већину GMB (29). 

Генетски механизми настанка глиома: 

I Први механизам почиње са IDH мутацијом уз мутацију TP53 и резултује настанком 

астроцитне линије глиома. Ови глиоми почињу као градус 2 астроцитоми. 

II Други механизам почиње са IDH мутацијом која је праћена губитком 1p/19q која је 

повезна са мутацијом Capicua гена (CIC). Ова алтерација резултује настанком градус II 

олигодендроглиома који се могу трансформисати у анапластичне олигодендроглиоме 

III Трећи механизам настанка глиома укључује мутацију IDH, амплификацију или 

мутацију EGRF и PTEN гена и на овај начин настају глиобластоми (30). 

 

1.5. КЛИНИЧКА СЛИКА 

Најчешћи симптоми и знаци код пацијената са глиомом су: главобоља, губитак 

памћења, когнитивни поремећаји, моторни дефицит, поремећај говора, епи напади, 

поремећај личности, визуелни поремећаји, поремећај свести, мучнина и поврћање, 

поремећај сензибилитета и едем папиле видног нерва. 

Фокални неуролошки симптоми знаци зависе од дела мозга који је захваћен: 

1. Фронтални режањ: деменција, поремећај личности, поремећај хода, 

поремећај говора, епи напади. 

2. Паријетални режањ: поремећај говора, губитак сензибилитета, хемианопија, 

просторна дезорјентација. 

3. Темпорални режањ: парцијални комплексни или генерализовани напади, 

поремећаји понашања укључујући симптоме аутизма, губитак памћења и 

квадрантанопсију. 

4. Окципитални режањ: контралатерална хемианопсија. 

5. Таламус: контралатерални губитак сензибилитета, поремећај понашања и 

поремећај говора. 

6. Мали мозак: атаксија, дизметрија, нистагмус. 

7. Мождано стабло: поремећај функције кранијалних нерава, атаксија, 

нистагмус, хемипареза, аутономна дисфункција. 
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Глиоми најчешће захватају фронтални режањ (50-65%), затим темпорални режањ 

(47%), паријетални режањ (7-20%), окципитални режањ (1-4%), церебелум (3%), 

продужену мождину и кичмену мождину (1%) (31,32). 

 

1.6. Дијагноза глиома 

1.6.1 Неурорадиолошке методе 

Неурорадиолошке методе играју значајну улогу у дијагнози глиома и одређивању 

локализације тумора, величине, биолошке активности тумора пре, током и након 

терапије. Улога неурорадиолошких метода код нискоградусних тумора је у праћењу 

појаве могућих рецидива или анапластичне трансформације у високоградусне глиоме. 

Код високоградусних глиома, неурорадиолошке методе су корисне за разликовање 

рецидива од појаве некрозе која је индукована радиотерапијом. Глиоми се карактеришу 

дифузном инфилтрацијом беле масе и студије стеротаксичне биопсије су показале да се 

ови региони показују као нормални на конвенционалним томографским снимцима и 

снимцима магнетне резонанце. Магнетна резонанца служи као златни стандард за 

праћење одговора тумора на терапију. Mеђутим, прогностичке информације се могу 

добити тек након недељу дана од започињања лечења. 

 

А. Компјутеризована томографија (КТ) 

Компјутеризована томографија је прва неурорадиолошка техника која се дуго времена 

користила за дијагнозу глиома. Сензитивност КТ-а је много мања него магнетне 

резонанце. Слабљење атенуације рендгенског зрака може да пружи ограничене 

информације о биологији тумора. Повећање дензитета ткива током снимања може да 

укаже на повећање ткивне целуларности или раста тумора. С друге стране, смањење 

атенуације код пацијената који су оперисани може да укаже на ниску целуларност или 

присуство едема (33). 

 

Б. Магнетна резонанца 

Магнетна резонаца, коришћењем Т1, Т2, FLAIR и гадолинијум секвенци, игра значајну 

улогу у дијагнози, карактеризацији и терапијском праћењу глиома. Олигодендроглиоми 

су чешће калцификовани, садрже цистичне елементе и боље су ограничени. Најчешће 

су локализовани у темпоралном режњу. Глиобластома мултиформе је хипо до 
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изоинтензан на Т1 секвенцама, а хиперинтензан на Т2 секвенци и FLAIR-у. Може бити 

фокални, мултифокални или дифузни (глиоматоза мозга). Светска здравствена 

организација је 1979. године установила критеријуме за мерење одговора тумора 

израчунавањем количника између највећег дијаметра тумора и управне дужине сваке 

мерљиве лезије, а након тога сабирање свих добијених резултата. McDonald и 

сарадници су ове критеријуме прилагодили туморима мозга. The Response Evaluation in 

Solid Tumors (RECIST) критеријуми су уведени у циљу поједностављења мерења код 

солидних тумора. Ови критеријуми се заснивају на једнодимензионалном и 

дводимензионалном мерењу и сабирању најдужих дијаметара код лезија. Међутим, ови 

критеријуми су били добри за мерење солидних тумора изван централног нервног 

система, док су глиоми хетерогени, инфилтративни и делимично цистични. Недавно 

ажурирани RECIST1.0 критеријуми дају смернице о мерењу тумора који садрже 

некротично ткиво и цистичне лезије. Магнетна резонаца обезбеђује значајне податке о 

анатомским карактеристикама глиома. Међутим, овом врстом снимања не може се 

одредити разлика између пострадиационе некрозе и рецидива. Ово је од круцијалног 

значаја за праћење одговора тумора након стереотаксичне радиохирургије и 

хеморадиотерапије (34). 

 

В. Протонска магнетнорезонантна спектроскопија  

Протонска магнетнорезонантна спектроскопија је дијагностичка метода  која може 

окарактерисати поједине регионе мозга мапирањем различитих метаболита. 

Метаболити који се могу евалуирати на овај начин су: холин (Cho), креатин (Cr), Н-

ацетил аспартат (NAA) и лактати. Холин је маркер оштећења ћелијске мембране и 

готово увек је повишен код не-некротичних глиома. Креатин је маркер ћелијског 

метаболизма и представља маркер очуваних неурона. Лактати су продукт анаеробне 

гликолизе, хиопксије или исхемије (35,36). Однос Cho/Cr je већи код глиома градуса III 

него код демијелинизационих и исхемијских лезија, док је однос NAA/Cr мањи код 

глиома градуса III него код демијелинизационих и исхемијских лезија (37). 
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1.6.2. Биопсија 

Биопсија је инвазивна дијагностичка процедура помоћу које се узима узорак можданог 

ткива током хируршке интервенције. Биопсија се користи као терапијска процедура 

када тумор није подложан ресекцији због своје локализације, величине или када опште 

стање пацијента не дозвољава инвазивну операцију. Комбинована примена 

компјутеризоване томографије и стеротаксичне бипосије омогућава узимање дубоких 

ткива мозга уз континурани увид у локализацију и величину тумора (38).  

 

1.7. ТЕРАПИЈА ГЛИОМА 

У последњих 25 година направљен је скроман напредак у лечењу глиома. Актуелне 

терапијске опције су углавном палијативне, мада је доказано да су поједини терапијски 

модалитети довели до продуженог преживљавања Без терапије пацијенти са 

глиобластомом умиру у року од три месеца. Стандардна терапија која се користи у 

лечењу глиома укључује хируршку ресекцију, радиотерапију и хемиотерапију са 

медијаном преживљавања од 12 до 15 месеци. Мање од 25% пацијената живи дуже од 2 

године, а мање од 10% пацијената живи више од 5 година. 

 

1.7.1. Хируршка терапија 

Максимална ресекција је специфична за сваки тумор и зависи од величине, облика 

тумора и локализације крвних судова. 

Хируршка ресекција се класификује у две групе: 

1. Gross total ресекција 

2. Субтотална ресекција  

Dandy је 1920. године вршио хемисферектомију код пацијената за које се 

претпостављало да имају глиом и утврдио да се овај тумор поново јавља у хемисфери 

која није одстрањена. Од тада се заговара приступ да се биопсија, која се користи као 

дијагностичко средство, користи и у терапијске сврхе. Међутим, Laws и сарaдници су 

2003. године анализирали преживљавање пацијената са новодијагностикованим 

глиомом и закључили да пацијенти који су подрвгнути хируршкој ресекцији имају 

дуже преживљавање у поређењу са пацијентима код којих је рађена само иглена 

биопсија (39). Једногодишње преживљавање је значајно веће код пацијената код којих 

је одстрањено више од 90% туморског ткива у поређењу са пацијентима којима је 
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одстрањено мање од 90% туморског ткива. Медијана преживљавања код пацијената са 

глиобластомом код којих је урађена тотална ресекција је 13 месеци, а код којих је 

урађена субтотална ресекција 8 месеци. Медијана преживљавања код пацијената са 

анапластичним астроцитомом код којих је урађена тотална ресекција је 58 месеци, а 

субтотална ресекција 34 месеца. Актуелна клиничка истраживања тестирају тумор 

специфична флуoресцента бојења која ће омогућити хирурзима да разликују туморско 

ткиво од нормалног ткива. Откриће 5-аминолевуичне киселина (ALA) представља први 

покушај који би омогућио разликовање нормалног од туморског ткива. ALA индукује 

акумулацију порфирина који се везује за ћелије GMB-а и флуоресцира љубичасто 

плаво. Контраст у боји између тумора који садржи порфирин и нормалног ткива 

омогућава прецизнију и детаљнију ресекцију туморских ћелија (40). 

 

1.7.2. Радиoтерапија 

Радиотерапија се примењује у комбинацији са хируршком ресекцијом од 1979. године. 

Радиотерапија делује тако што доводи до оштећења DNK туморских ћелија, узрокујући 

апоптозу. Стандардна екстерна радиотерапија подразумева шест циклуса радиотерапије 

5 пута недељно. Медијана преживљавња пацијената који су зрачени је 9 месеци у 

поређењу са пацијентима који нису зрачени. Стандардне дозе зрачења које се користе 

су од 58 до 60 Gy (41). 

Гaмa нoж користи стеротаскичне високе дозе зрачења у лечењу GMB. Гама нож се не 

користи у лечењу пацијената са примарним GMB (42). 

 

1.7.3. Хемиотерапија 

До данас најчешће коришћени лек у хемиотерапији глима је темозоломид. 

Темозоломид је продукт алкилирајућег агенса 5-imidazol-4-carboximide (MITC). Након 

примене спонтано хидролизује до активног метаболита метилхидразина. Темозоломид 

испољава своје антитуморско дејство метиловањем гуанина на позицији N7 (код 70% 

одраслих) и на позицији О6 (5% одраслих) и аденина на позицији N3 (9% одраслих). 

Ови продукти испољавају своје цитотоксично дејство оштећењем ДНК која резултује 

апоптозом. Eвропска организација за истраживање и лечење карцинома 2005. године 

одобрила је темозоломид за лечење малигних глиома, јер је утврђено значајно 

побољшање у свеукупној медијани преживљавања (12,1 месец након стандардне 
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радиотерапије, у поређењу са 14,6 месеци код пацијентаа који су били на 

темозоломиду). Темозоломид је одобрен од стране FDA (USA) и од стране EMA (EU) за 

лечење малигних глиома упоредо са радиотерапијом. Такође, темозоломид је одобрен 

за лечење рекурентних анапластичних астроцитома (USA), рекурентних малигних 

глиома (EU) и метастатских меланома. Последње студије су показале да пацијенти са 

метилованим промотером O6-methylguanine-DNA-methyltransferase (MGMT) имају 

значајно бољи одговор након примене темозоломида са медијаном преживљавања 21,7 

месеци (43). 

Кармустин (BCNU) је хемиотерапијски агенс одобрен од стране FDA за лечење 

глиобластома. Слично темозоломиду, BCNU је алкилирајући DNA агенс. Фаза 3 

клиничког испитивања показала је да овај лек утиче на продужено преживљавање, мада 

ефекти овог лека никада нису упоређивани са темозоломидом. 

 

1.7.4. Антиангиогена терапија 

Првобитно је претпостављено да антиангиогени лекови остварују своје дејство кроз 

индукцију апоптозе ендотелијалних ћелија, инхибирајући стварање нових крвних 

судова, облитерацију малих крвних судова и смањење перфузије тумора чиме је 

смањено допремање кисеоника и хранљивих материја („гладовање тумора“). Међутим, 

у првим фазама деловања антиангиогени лекови могу пролазно „нормализовати“ 

абнормалну васкулатуру тумора редукцијом дијаметра крвних судова тумора и 

пермеабилности што парадоксално побољшава перфузију тумора, редукује 

интерстицијални притисак и побољшава оксигенацију тумора. На тај начин тумор 

постаје сензитивнији на радиотерапију и хемиотерапију. Такође, антиангиогена 

терапија може спречити поновно формирање крвних судова тумора након генотоксичне 

терапије. Друго, антиангиогени лекови могу инхибирати унутрашњу антитуморску 

активност, блокирајући матичне ћелије глиобластома које се налазе у периваскуларном 

простору. Треће, антиангиогени лекови могу ометати регрутовање VEGRF1 

посредованих моноцита. И на крају, претпоствља се да антиангиогени лекови 

побољшавају имунитет домаћина, редукцијом VEGRF посредоване имуносупресије 

(44). 

Бевацизумаб је хуманизовано моноклонско IgG1 антитело које се селективно везује за 

VEGRF рецепторе и неутрализује биолошку активност хуманог VEGRF. Бевацизумаб 
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делује тако што редукује васкуларну пропустљивост, смањује запремину крви 

смањујући на тај начин едем. AVAglio студија која је спроведена у азијским и 

европским земљама показала је продужено време преживљавања код пацијента који су 

били на терапији бевацизумабом (10,6 месеци)  у поређењу са плацебо групом (6,2 

месеца) (45). Бевацизумаб је једина стандардна терапија за лечење рекурентног GMB 

или глиома WHO градус III. FDA је 2009. године одобрила примену бевацизумаба код 

болесника са глиобластомом који су претходно примали радиотерапију и темозоломид. 

Укључујући критеријуми за примену бевацизумаба су: хиспопатолошки потврђен GMB, 

рецидив након примене темозоломида и Karnofsky Performance Status већи од 60. 

Такође, показало се да је бевацизумаб ефикасан у терапији постирадиационих некроза. 

Бевацизумаб је одобрен од стране FDA за лечење метастаза карцинома колона, 

микроћелијског карцинома плућа, метастаза карцинома бубрега. Други антиангиогени 

лекови који могу инхибирати активност VEGRF тирозин киназе су: цедираниб, 

сунитиниб и иматиниб (46). 

 

1.7.5. Туморске вакцине и имунотерапија  

Некада се сматрало да је мозак имунолошки привилегован орган лишен нормалне 

имуне функције.  У прилог овој чињеници говори и присуство крвно мождане баријере 

која омогућава селективни улазак имуних ћелија из периферне крви у мождани 

паренхим, недостатак лимфних судова и лимфних чворова, мали броју циркулишућих Т 

лимфоцита у централном нервном систему (CNS). Осим тога, постоји мања HLA 

презентација и одсуство антиген презентујућих ћелија у поређењу са другим ткивима. 

Међутим, у физиолошким условима мозак садржи поједине имуне ћелије. Микроглија 

потичу од хематопоетских ћелија и колонизују централни нервни систем током 

ембрионалног развоја. Микроглија представља прву линију одбране CNS-a на тај начин 

што мигрирају у инфламаторне зоне CNS-a и ту се активирају. Једном активиране, 

ћелије микроглије испољавају фагоцитна и антиген-презентујућа својства, као и 

способност да подстакну друге имуне ћелије на секрецију цитокина и хемокина. 

Макрофаги и дендритске ћелије потичу од моноцита. Налазе се у периваскуларној зони, 

хороидном плексусу и менингеама. Дендритске ћелије имају улогу антиген 

презентујућих ћелија и представљају таргет за примену вакцина код високоградусних 

глиома. Т лимфоцити се налазе у CNS-у само у активираном облику. Т ћелије се 
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активирају у цервикалним лимфним нодусима, након чега одлазе у CNS. Још увек није 

јасно како антигени из мозга доспевају у цервикалне лимфне жлезде и активирају Т 

лимфоците. 

Имунотерапија 

Имунотерапија представља изазов за лечење глиома због релативне 

имунопривилегованости мозга и имуносупресије која је узрокована високоградусним 

глиомима. Крвно мождана баријера, одсуство лимфног система у мозгу и мали број Т 

ћелија представља изазов за улазак имуних ћелија у CNS. Код пацијената са 

глиобластомом, крвно мождана баријера је оштећена. Углавном су покидане везе 

између ендотелних ћелија што омогућава лакши улазак леукоцита у CNS. Т ћелије које 

се налазе у цервикалним лимфним нодусима се активирају и улазе у CNS након чега се 

везују за антигене који су експримовани на астроцитима, микроглији и ендотелним 

ћелијама. 

Пасивна имунотерапија подразумева примену имуних ћелија или антитела која се 

везују за туморске ћелије. Пасивна имунотерапија не захтева активацију имуног 

система домаћина. Насупрот томе, активна имунотерапија захтева активацију имуног 

система домаћина. 

Пасивна имунотерапија се може поделити у три групе: 

А) Директна примена моноклонских антитела 

Бевацизумаб је хуманизовано моноклонско антитело које се везује за VEGRF 

рецепторе. VEGRF представља медијатор ангиогенезе тумора. 

Б) Примена цитокина 

Стимулација имуног одговора са цитокинима је испитивана код више различитих 

карцинома, као што је меланом и карцином буберга, док код глиобластома још увек 

није доказан бенефит. 

Ц) Примена стимулисаних ефекторних ћелија 

Ова врста терапије подразумева примену цитотоксичних Т лимфоцита системски 

диркетно у туморско ткиво, током или након операције (47). 
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Активна имунотерапија 

Циљ имунотерапије је изазивање трајног имуног одговора код имунодефицијентних 

пацијента. 

Активана имунотерапија подразумева примену: 

А) DC (дендритске ћелије) вакцине 

Дендритске ћелије представљају подскуп антиген презентујућих ћелија и ове ћелије 

имају значајну улогу у генерисању CD4 и CD8 имуног одговора. DC вакцине 

подразумевају везивање за антигене на CD8 лимфоцитима и активирање имуног 

одговора коју узрокује апоптозу глијалних ћелија. 

Б) Пептидне вакцине 

Пептидне вакцине представљају један од главних типова вакцина која се примењују у 

имунотерапији глиобластома и овај вид терапије подразумева директну примену тумор 

асоцираних антигена. У пракси се најчешће користе синтетички деривати, мада се 

тумор асоцирани антигени могу добити и из сировог ткива. Примењују се заједно са 

адјувантима у циљу побољшања имуног одговора. 

Ц) Heat Shock Protein (HSP) вакцине 

HSP су прекомерно експримирани код пацијената са малигним глиомима и интерагују 

са промотерима туморогенезе глиома као што су: EGRF, PDGRF и p13K. HSP вакцине 

представљају посебну врсту пептидних вакцина које се везују за тумор специфичне 

HSPs са тумор асоцираним антигенима (48). 

 

1.7.6. Виротерапија 
Прва генерација вируса која се користи у терапији глиобластома представља примену 

некомплетно реплицираних вируса, као што су аденовируси и ретровируси. Следећа 

генерација вируса која се користи у терапији малигних глиома су онкоцитни вируси. 

Онкоцитни вируси су атенуисани вируси који имају способност да се репликују у 

туморској ћелији и доведу до њене смрти. Примена вируса у терапијске сврхе тренутно 

је у првој фази клиничких студија и притом се испитују следећи вируси: аденовирус, 

ретровирус, Newcastle dissease virus, реовирус, HSV1, Measles, парвовирус и полиовирус 

(49). 
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1.8. Преживљавање оболелих од глиома 

Mедијана преживљавања код пацијента оболелих од глиома је мања од две године, 

упркос напретку у хируршкој и фармаколошкој терапији. Минималан напредак у 

исходу лечења пацијената са глиомом је последица неколико фактора: 

1. Ови тумори имају склоност ка миграцији и инвазији околног нормaлног ткива, 

мењајући тренутне терапијске стратегије укључујући хируршку ресекцију и чинећи 

радиотерапију неефикасном. 

2. Ови тумори се налазе у мозгу који је заштићен крвно можданом баријером што 

отежава антитуморско деловање хемиотерапијских агенаса који се примењују 

системским путем. 

3. Малигне глиоме карактерише ћелијска хетерогеност и генетска нестабилност 

што их 

чини резистентним на примену терапије, 

Сви ови разлози сугеришу потребу за применом терапије која би била специфична само 

за туморске ћелије са могућношћу заобилажења крвно мождане баријере и са 

достизањем максималне терапијске дозе у туморском ткиву са минималним 

системским нежељеним ефектима. 

Клинички фактори који су повезани са продуженим преживљавањем су: 

1. Млађе животно доба 

2. Одсуство неуролошког дефицита 

3. Тотална хируршка ресекција тумора 

4. Терапија BCNU, темозоломидом и радиотерапија 

5. Тумори са изоцитрат дехидрогеназом 1 и позитивним метилационим статусом 

MGMT (50, 51). 
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1.9. Фактори ризика за настанак глиома 

Међу факторима ризика за малигне туморе налазе се различити егзогени и ендогени 

фактори који могу деловати симултано (52). Карциногени ризик, према Међународној 

агенцији за истраживање рака, означава вероватноћу да ће експозиција некој хемијској 

материји или комплексној мешавини или радној средини неког занимања довести до 

појаве малигног обољења код људи. Агенс се сматра „карциногеним“ако је способан да 

повећа инциденцу малигних тумора, смањи њихову латенцу или повећа тежину и 

многострукост. Међународна агенција за истраживање рака до сада је сачинила 4 

укупне евалуације карциногена за људе. Последњом евалуацијом карциногена коју је 

Међународна агенција за истраживање рака публиковала 2006. године обухваћено је 

927 агенаса сврстаних у следеће групе. 

1. Група 1-агенс је карциноген за људе (постоје задовољавајући докази о 

карциногености). 

2. Група 2А-агенс је вероватно карциноген за људе (постоје ограничени докази о 

карциногености за људе и задовољавајући докази о карциногености зa животиње). 

3. Група 2Б-агенс је могуће карциноген за људе (постоје ограничени докази о 

карциногености за људе у одсуству значајних доказа о карциногености з животиње). 

4. Група 3- агенс није класификован као карциноген за људе 

5. Група 4-агенс вероватно није карциноген за људе (53).  

1.9.1. Генетски фaктори 

Висока стопа удружених малигних тумора указала би да наслеђе има већу улогу него 

фaктори средине у етиологији рака. Међутим, истраживања су показала да је 

подударност стопа рака између једнојајчаних близанаца врло ниска, што указује да 

утицаји средине прeовладавају. Процена релативног удела генетских и утицаја средине 

показала је да за све малигне туморе, осим за рак штитне жлезде, фактори средине 

преовладавају. Процењује се да је 5-10% свих малигних тумора наследно (54). Током 

малигне трансформације и прогресије астроцитних тумора, неколико тумор супресор 

гена је инактивирано, као што су: p53, p16, Rb и PTEN и бројни фактори раста и 

оногени који су прекомерно експримирани као што су: CDK4, EGRF, VEGF. 
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 p53-мутације p53 су честе код пацијента са мултифокалним глиомима и код 

пацијента који у породичној историји имају примарне малигнитете. 

 CDK4-делеција p14 егзона на CDK4 гену описана је у фамилијама са меланома-

астроцитним синдромима. 

 NF1-хумани глиобластома супресор ген-повезује се са појавом астроцитома 

високог градуса. 

 PTEN-тумор супресор ген описан је код карцинома ендометријума, карцинома 

простате и глиобластома мултиформе. 

 BRCA1 и BRCA2- мутације ових гена значајно повећавају ризик за настанак 

карцинома дојке и јајника, али је такође повећана инциденца примарних кaрцинома на 

другим местима као што је настанак мултицентричног глиома.  

 DMBT1-тумор супресор ген на хромозому 10q -полиморфизам овог гена описан 

је у глиоматогенези. 

 ММР ген- описан код наследних непoлипоидних кaрцинома колона и хуманих 

глиома (55). 

1) Наследни канцерски синдроми представљају предиспозицију за појаву глиома код 

мање од 1% људи. Најчешћи наследни синдроми су: 

-неурофиброматоза тип 1-редак генетски синдром који се јавља код мање од 1 на 4000 

становника, а подразумева промене на кожи, појаву билатералног акустичког 

неуринома и појаву спиналног глиома. 

-туберозна склероза- наследни генетски синдром са учесталошћу мањом од 1 на 5000 

становника. 

- Li Fraumeni sindrom-карактерише се појавом неколико различитих типова карцинома 

као што су: сарком, карцином дојке, леукемија и глиом (56). 

2) Фамилијарно груписани малигни тумори (5-10% свих малигних тумора) 

Резултати појединих анализа указују на пораст броја тумора мозга међу пацијентима 

који у породичној историји имају глиом у првом степену сродства. Повећање ризика је 

нарочито изражено међу браћoм и сестрама (57). 



Анализа фактора ризика за настанак глиома 

 

30 

 

1.9.2. Породична и лична историја болести 

А) Малигни тумори  

Према подацима из неколоко канцер регистара канцера, пацијенти са тумором мозга 

имају већи проценат рођака у првом степену сродства са туморима централног нервног 

система, карциномима простате, колона и меланомом. Пацијенти који имају карциноме 

на овим локацијама, такође, имају повећан ризик за настанак тумора мозга (58, 59,60). 

Појава глиома код испитаника који имају позитивну породичну историју карцинома 

може се приписати заједничком деловању фактора средине, али и наслеђивању ретких 

пенетрантних мутација које имају мали утицај на развој карцинома у општој 

популацији, као што су мутације кодона p53 и полиморфизам HPD групе гена, али су 

повезане са повећаним ризиком за настанак појединих карцинома, па и глиома. 

Б) Шећерна болест 

Шећерна болест, нарочито тип 2, је повезана са повећаним ризиком за настанком 

неколико типова карцинома као што су: карцином јетре, панкреаса, ендометријума, 

колоректума, дојке и мокраћне бешике (61). Први подаци о мањем ризику за настанак 

глиома код пацијената са дијабетесом објављени су 1965. године када је регистрован 

мањи број интракранијалних неоплазми код дијабетичара у односу на оне које немају 

шећерну болест (62). Резултати бројних епидемиолошких студија сугеришу на значајно 

смањење ризика за настанак глиома код пацијената који болују од шећерне болести 

(63,64,65). Потенцијални биолошки механизам који може да објасни инверзну везу 

између дијабетеса и ризика за настанак глиома је још увек непознат, али се 

претпоставља да имуни систем игра важну улогу.  

 

В) Инфекције 

Раније студије су показале да се вирусна DNA или протеини, као што су JSV и SV40, 

налазе у ћелијама можданог ткива. Такође, доказано је присуство аденовируса и у 

ћелијама глиома. Налази неколико истраживача сугеришу да хумани цитомегаловирус 

има улогу у патогенези глиобластома. Вирус је откривен у виском проценту у 

малигним ћелијма глиома, али не и у нормалним ћелијама мозга. Појачан имуни 

одговор на протеине цитомегаловируса је повезан са побољшаним преживљавањем код 

пацијената са глиобластомом (66). Још увек није јасно каква је улога вируса у 
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етиологији глиома. Имунолошки одговор на вирусне инфекције може бити повезан са 

ризиком за настанак глиома или глиобластома. Варичела зостер вирус је неуротропни 

вирус који након примарне инфекције остаје трајно у ганглијским ћелијама. Објављена 

је статистички значајна инверзна веза између ризика за настанак глиома код одраслих и 

великих богиња. Пацијенти са глиобластомом имају значајно нижи ниво антитела IgG 

на варичела зостер вирус у односу на контролну групу (67). Осим тога, резултати 

неколико студија указују на инверзну повезаност између алергијских болести и ризика 

за настанак тумора мозга и ови налази указују на важност функционисања имуног 

система у етиологији тумора мозга (68). Хумани цитомегаловирус (CMV) је 

убиквитарни херпес симплекс вирус који показује афинитет за глијалне ћелије и сматра 

се да има улогу у етиологији глиома. Резултати студије објављене 2002. године 

потврдили су присуство цитомегаловируса у ћелијама 27 узорака ткива глиома (69). 

Инфекција Ебштајн Бар вирусом (EBV) је доказани фактор ризика за неке малигне 

тумора, па и малигне туморе CNS-а, као што су лимфоми. Такође, сматра је да EBV има 

улогу у етиологији глиома. Запажен је повећан ризик за настанак тумора мозга 

(лимфома) код имунодефицијентних пацијента. Међутим, не постоје убедљиви докази о 

вези EBV инфекције и ризика за настанак глиома (70). Аденовируси су неуротропни 

вируси и резултати једне студије сугеришу на присуство аденовируса у ткиву тумора 

мозга код деце, док код одраслих ова веза није потврђена. Резултати једне студије која 

је обухватила 197 случајева глиома и 394 контроле нису утврдили везу између нивоа 

IgG и инфекције са EBV, херпес вирусом, аденовирусима и ризика за настанак глиома 

(71). Имуноглобулин Е и алергије су инверзној корелацији са ризиком за настанак 

глиома. Студија која је испитивала везу између четири неуротропна вируса –варичела 

зостер вируса, херпес симплекса, цитомегаловируса и EBV, показала је да је ниво 

имуноглобулина Е код варичела зостер вируса статистички значајно и инверзно 

повезан са ризиком за настанак глиома (72). У овој студији утврђено је да је ниво IgG 

антитела на CMV повезан са ризиком за настанак глиома, нарочито међу анти CMV 

позитивним особама. Такође, откривен је значајни тренд повећања ризика за настанак 

глиома са смањењем нивоа IgG антитела (73). 
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1.9.3. РЕПРОДУКТИВНИ ФАКТОРИ 

Разлике у инциденци глиома међу половима сугеришу да хормонални фактори можда 

играју улогу у етиологији ових тумора. Инциденца глиома је 1,5 већа код мушкараца 

него код жена (74). Биолошке студије су показале да су рецептори стероидних хормона 

експримирани како у нормалном можданом ткиву, тако и код глијалних тумора (75). 

Естроген везујући се за естрогене рецепторе делује тако што инхибира ћелијску 

пролиферацију и индукује апоптозу. Механизми којима употреба хормона утиче на 

појаву глиома су још увек непознати, али се претпоставља да имуни систем игра 

значајну улогу. Наиме, Th2 тип цитокина индукује производњу IgE антитела која су 

медијатор атопијских стања укључујући алергије, астму и екцеме. Неколико 

епидемиолошких студија је показало да Th2 алергијска стања имају протективно 

дејство,односно да смањују ризик за настанак глиома. Као и у случају атопијских 

стања, тако и репродуктивни хормони могу бити повезани са Тh2 одговором. Студије 

које су истраживале екпресију естрогених рецептора и цитокини профил код 

мушкараца и жена показале су да жене имају претежно Th2 профил (76, 77,78). 

А. Менарха 

Менарха у старијем животном добу и ретки менструални циклуси доводе до нижег 

кумулативног дејства естрогена што је у складу са повећањем ризика за настанак 

глиома, обзиром на његово протективно дејство. С друге стране, менарха у каснијем 

животном добу је повезана са са већом висином код одраслих, која је позитивно 

повезана са нивоом инсулин фактором раста у пубертету. Студије сугеришу да је већа 

висина одраслих повећава ризик за настанак глиома (79,80).  

Б. Број трудноћа 

Прва трудноћа има дугорочан ефекат на ниво хормона. Жене које су рађале имају нижи 

ниво андрогена, пролактина и слободног естрадиола и виши ниво глобулина за које се 

везују полни хормони у поређењу са женама које нису рађале (81, 82, 83). 

В. Дојење 

Резултати студија сугеришу да је дуже дојење повезано са повећаним ризиком за 

настанак глиома. Ако је веза између трајања дојења и ризика за настанак тумора мозга 

потврђена у каснијим студијама, хипотезни механизми указују да дужа лактација има 



Анализа фактора ризика за настанак глиома 

 

33 

 

протективно дејство на настанак карцинома дојке. Лактација узрокује дугорочне 

хормоналне промене: смањује ниво естрогена, а повећава ниво пролактина, смањујући 

ниво укупног естрогена чиме се одлаже поновна овулација. Разматрана је улога 

пролактина и оксицотина у вези између дужине дојења и ризика за настанак  глиома. 

Пролактин пролази кроз хематоенцефалну баријеру и ниво пролактина у 

цереброспиналној течности једнак је нивоу пролактина у серуму. Овај хормон 

регулише раст млечних жлезда, а показано је и да стимулише раст астроцита, што може 

да буде једно од објашњења за повећан ризик за настанак глиома код дужег дојења 

(84,85). 

1.9.4. ХЕМИЈСКИ ФАКТОРИ 

Неке студије сугеришу потенцијалну везу између излагања азбесту и ризика за настанак 

глиома, док друге студије не подржавају ову везу (86). Такође, претходна истраживања 

су се бавила везом између нафтних деривата и животињских продуката, међутим, 

резултати су били ретки и супростављени (87). Хлорисани растварачи су једињења 

угљеника која садрже хлор и одликују се липофилном и нестабилном природом. 

Користе се као боје за уклањање, средства за одмашћивање и хемијско чишћење. 

Употреба ових једињења датира од 1900. године (88). Повећан ризик за настанак 

глиома опсервиран је код занимања која подразумевају излагање растварачима хлора, а 

то су: сликари, електричари, радници авио и металне индустрије, лабораторијски 

техничари, уметници и пољопривредници (89, 90). 

А. Пестициди 

Пестициди садрже алкилирајућа једињења и амине који се метаболишу до 

нитрозоамина који се повезују са настанком глиома (91). Резултати бројних 

епидемиолошких студија испитивали су везу између изложености пестицидима и 

ризика за настанак глиома при чему су резултати били неконзистентни. Поједине 

студије не подржавају везу између изложености пестицидима и ризика за настанак 

глиома (92, 93, 94), док друге сугеришу на повећан ризик, нарочито код мушкараца, али 

не и код жена (95,96). 
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Б. Фарбе за косу 

Фарбе се широко користе у развијеним земљама. Процењено је да да трећина жена 

старијих жена од 18 година и 10% мушкараца старијих од 40. година користи фарбе за 

косу. Међутим, показано је да су компнетне фарби за косу, као што су ароматични 

амини и нитрозоједињења, карциногени у условима ин витро (97). У претходним 

годинама испитивана је веза између употребе фарби за косу и ризика за настанак 

глиома. Поједине студије сугеришу на повећан ризик за настанак глиома код употребе 

појединих  врста фарби за косу (98, 99), док друге студије нису подржале ову хипотезу 

(100, 101). 

В. Лекови 

1) Статини 

Статини који се користе у лечење хиперхолестеролемије, су компетитивни инхибитори 

3-метил-4-хидроксиглутарил-коензима А (HMG-CoA) редуктазе, ензима који 

контролише конверзију HMG-CoA у мевалоничку киселину. Мевалоничка киселина је 

прекурсор у синтези изопреноидних једињења, укључујући холестерол, долихол и 

убиквинон. Статини испољавају плеотрофно дејство на следеће ћелијске функције: 

пролиферацију, диференцијацију и апоптозу (102). Дуготрајна употреба липофилних 

статина (симвастатин) је повезана са смањеним ризиком за настанак глиома. 

Липофилни статини, за разлику од хидрофилних, боље пролазе кроз крвномождану 

баријеру (103). Статини делују тако што кроз инхибицију ензима HMG CoA редуктазе 

нисходно инхибирају  пренилацију субјединице G протеина Ras и Rho фамилије GTP-

аза. Ras активност је повећана код малигних глиома и активирани Ras стимулише друге 

путеве неопходне за пролиферацију и прогресију глијалних ћелија и инхибицију 

апоптозе ћелија малигних глиома (104). Такође, постоје докази који сугеришу да 

статини могу утицати на ризик за настанак глиома кроз промоцију активности 

цитокина Тh2 профила (105).  

2) Антихипертензивни лекови 

Веза између коришћења антихипертензива и ризика за настанак глиома још увек није 

утврђена. Постоје докази да је карцином бубрега повезан са употребом диуретика (106). 
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Резултати једне студије сугеришу да је пренатална употреба диуретика повезана са 

повећаним ризиком за настанак тумора мозга у детињству (107). Веза између употребе 

антихипертензива и ризика за настанак глиома у одраслом добу није истраживана до 

краја. Такође, није пронађена веза између крвног притиска и тумора мозга, ефекат 

антихипертензива није истраживан и глиоми нису испитивани као посебна група 

тумора (108). Запажено је да је преваленца хипертензије чешћа код пацијената са 

глиомом. Обзиром да није познатао да је хипертензија фактор ризика за настанак 

глиома, као и да ли глиом може да узрокује хипертензију, једно од могућих објашњења 

веће првеаленце хипертензије код пацијената са глиомом је коришћење 

антихипертензивних лекова (109). Коришћење антихипертензивних лекова дуже од 

годину дана је повезано са повећаним ризиком за настанак глиома (110). Могуће 

објашњење за то је зато што је запажено да је хипертензија чешћа код пацијената са 

глиомом. На то указују резултати популaционе случај контрола студије где је нађено да 

22-52% жена и 22-39% мушкараца старијих од 55 година са глиомом имају 

хипертензију (109). 

3) Антихистаминици 

Епидемиолошке студије сугеришу да је мањи ризик за настанак глиома код људи који у 

личној анамнези имају астму и друге алергијске болести. Студије које су испитивале 

везу између антихистаминика, класе лекова која се користи за лечење алергија, и 

ризика за настанак глиома нису биле у складу. Резултати појединих студија сугеришу 

да употреба антихистаминика смањује ризик за настанак глиома (111,112,113), док 

друге студије подржавају хипотезу да употреба антихистаминка повећава ризик за 

настанак глиома (114, 115, 116). 

4) Нестероидни антиинфламаторни лекови 

Резултати неколико студија сугеришу да нестероидни антиинфламаторни лекови, који 

делују тако што инхибнирају ензим COX2, смањују ризик за настанак глиома, нарочито 

глиобластома мултиформе (117, 118, 119, 120, 121, 122). Међутим, последња 

истраживања нису подржала резултате претходних студија (123, 124). 
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1.9.5. ФИЗИЧКИ ФАКТОРИ 

А. Јонизујуће и нејонизујуће зрачење 

Међународна агенција за истраживање рака разврстава Х зраке, гама зраке и неутроне 

као агенсе карциногене за људе без обзира на начин ослобађања енергије и продорну 

моћ. Јонизујуће зрачење доводи до оштећења DNK, након чега следи ћелијска смрт, а 

при дуготрајној акумулацији долази до мутација чиме се повећава ризик од рака. 

Процењује се да је изложеност становништва свим изворима зрачења одговорна за 1 % 

свих смртних случајева. Почетком ХХ века, након увођења зрачења у дијагностичко-

терапијске процедуре, запажено је да зрачење може изазвати рак. Високе дозе 

јонизујућег зрачења користе се у медицини за лечење рака, али и примена 

радиотерапије може довести до појаве тумора, нарочито хематолошких неоплазми. 

Последице изложености високим дозама јонизујућег зрачења документоване су у 

студијама преживелих након експлозије атомских бомби у Хирошими и Нагасакију. 

Леукемије су биле прве малигне болести чији је раст забележен и то већ након 3 године 

од бомбардовања. Највећи пораст забележен је у интервалу од 4-8 година након 

бомбардовања, а постепено је опадао у наредних 20 година.  

Умерено високе дозе јонизујућег зарчења су једини утврђени спољни фактор ризика за 

настанак тумора мозга. Међутим, још увек увек није утврђено дозно зависни одговор о 

времену експозиције, полу и времену од првог излагања. Епидемиолошке студије које 

су испитивале везу између умерених доза зрачења које се користе у дијагностичке 

сврхе и ризика за настанак глиома дале су конфликтне резулатате. Запажено је да се 

ризик за настанак глиома повећава након три или више снимања компјутеризованом 

томографијом, али само у случајевима породичног јављања глиома (52, 125). 

Б. Мобилни телефони 

Најважније питање нашег времена, што се тиче фактора ризика за малигне туморе 

мозга, је коришћење мобилних телефона и њихов утицај на настанак тумора мозга. 

Неколоко аутора и институција који су обавили неколико истраживања, показали су 

различите резултате и често су резултати једне студије били у супротности са 

резултатима друге студије. Резултати појединих студија сугеришу да коришћење 
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мобилних телефона повећава ризик за настанак глиома (126, 127, 128, 129), док је 

резултат кохортне студије у Данској био у супротности са овим резултатима (130). 

1.9.6. НАВИКЕ 

 

А. Пушење 

Пушење је један од најзначајнијих фактора ризика за настанак малигних тумора. У 

високо развијеним земљама пушење је одговорно за 25-30% морталитета од малигних 

тумора. Пушење је повезано са повећаним ризиком за настанак карцинома плућа, 

мокраћне бешике, грлића материце, дебелог црева, једњака, ждрела, уста и грла, 

панкреаса, желуца, носне шупљине, јетре, јајника и акутне мијелогене леукемије. 

Обзиром да пушење представља фактор ризика за настанак тумора на више 

локализација, претпоставља се да представља и фактор ризика за настанак тумора мозга 

(131). Пушење представља главни извор хемијских карциниогена укључујући, између 

осталог, полицикличне ароматичне угљоводонике и нитрозо једињења. Код пушача, 

дувански дим је далеко највећи извор нитрозо једињења. Ова хемијска једињења доводе 

до тумора централног нервног система код животиња, када се у експерименталним 

условима убризгају интравенски или трансплацентарно. Иако никотин повећава 

пропустљивост крвно мождане баријере, непознато је како нитрозо једињења доспевају 

у мозак (132, 133). Бројне кохортне и случај-контрола студије су истраживале везу 

између пушења и ризика за настанак глиома. Ове студије су истраживале везу између 

пушења и ризика за настанак глиома укључујући следеће податке: информације о 

количини (број попушених цигарета дневно) или интензитет (број паклица годишње), 

дужину пушења, година почетка пушења и тип цигарета. Међутим, резултати ових 

студија били су неконзистентни, често и контрадикторни. Резултати појединих студија 

сугеришу да пушење повећава ризик за настанак глиома код пушача у поређењу са 

непушачима, да се ризик за настанак глиома повећава са бројем попушених цигарета 

дневно и ранијим почетком пушења (пре 20. године живота) (134). Такође, поједине 

студије сугеришу на повећан ризик код жена које пуше више од једне пакле дневно и 

које су бивши пушачи (135,136). Насупрот њима резултати других студија нису указали 

на везу између пушења и ризика за настанак глиома, тј. није показано да пушачи имају 

већи ризик у односу на непушаче (137, 138, 139).  
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Б. Алкохол 

2002. године установљено је да је 3,6% случајева карцинома (5,2% код мушкараца и 

1,75% код жена) повезано са конзумирањем алкохола (140). Поред тога, алкохол је 

доказани фактор ризика за многе друге болести и карциноме, као што је карцином усне 

дупље, ждрела, једњака, карцином дојке, колона и јетре (141). Алкохол је способан да 

пролази крвно мождану баријеру и према томе представља потенцијални фактор ризика 

за настанак тумора мозга. Етанол се оксидише до ацетилдехида који је потенцијални 

генотоксични метаболит за мозак. Конзумирање алкохола као потенцијалног фактора 

ризика за настанак тумора мозга је истраживано од раних 1970. година, при чему 

резултати нису били у складу. Међутим, неколико чињеница говори у прилог томе да 

алкохол представља потенцијални фактор ризика за настанак глиома. Прво, алкохол 

пролази кроз крвно мождану баријеру и установљени је фактор ризика за неколико 

болести и карцинома (142). Затим, ацетилдехид и реактивне кисеоничке врсте, 

производи метаболизма кисеоника, су токсични за нервне ћелије. Такође, ацетилдехид 

је доказани неурокарциноген код животиња. Коначно, алкохол садржи нитрозо 

једињења која узрокују тумор мозга код животиња (143). Неколико епидемиолошких 

студија је испитивало везу између конзумирања алкохола и ризика за настанак глиома, 

при чему резултати нису били у складу. Резултати појединих студија сугеришу да 

конзумирање алкохола повећава ризик за настанак глиома (142, 143), нарочито 

конзумирање пива и вина (144, 145). Друге студије нису подржале везу између 

конзумирања алкохола и ризика за настанак глиома (142, 146). 

В. Кафа, чај 

Кафа и чај, најчешће конзумирана пића у свету, садрже висок ниво кофеина и 

полифенола. Кофеин је добро познати стимулатор централног нервног система и има 

много физиолошких ефеката на мозак, укључујући смањење церебралног протока. Иако 

нису познати ефекти кофеина ин виво на тумор мозга, претпоставља се да се смањењем 

церебралног крвног протока смањује и доток хранљивих материја и нутритијената што 

има ефекта на ангиогенезу. Полифеноли су једињења која имају антиоксидантна 

својства и присутни су у оба пића, у кафи фенолна киселина, а у чају флавоноиди. 

Резултати недавних студија сугеришу да кофеин може да успори инвазивни раст 
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глиобластома. Други потенцијални механизам укључује деловање компонетни 

кофеина, кахвеола и кафестола, на DNA ензим MGMT повећавајући његову активност у 

ћелијама јетре пацова (147,148). Резултати студија које су испитивале везу између 

кофеинских деривата и ризика за настанак глиома сугеришу да конзумирање ових 

напитака смањује ризик за настанак глиома како код мушкараца (149, 150) тако и код 

жена (151, 152). Међутим, резултати других студија нису потврдили ове резултате (153, 

154,155, 156, 157). 

Г. Индекс телесне масе (ITM) и физичка активност  

Резултати појединих студија сугеришу да рани енергетски баланс може утицати на 

карциногенезу глима. Постоји могућност да висина, висок ITM и недовољна физичка 

активност у раном животном периоду повећавају ризик за настанак глиома. У овом 

тренутку није јасно који фактори доприносе томе. Једно од могућих објашњења је да је 

висок социоекономски статус повезан са високим вредностима ITM-а. Биолошки 

механизми који би могли да објасне како рани енергетски биланс може да утиче на 

појаву глиома су спекулативни. Једно од објашњења је да висина зависи од нивоа 

инсулина сличног фактора раста (енгл. insulin growt factor- IGF-l) у детињству. Ниво 

IGF-l је у дозно зависној вези са растом у висину (158). Повећан ниво IGF-l је повезан 

са повећаним ризиком за настанак многих карцинома (159). IGF-l има улогу у раном 

развоју мозга: диференцијацији, пролиферацији и апоптози ћелија мозга. Висина 

представља фактор ризика за настанак тумора мозга, јер се са повећањем висине 

повећава број ћелија у организму, укључујући и мозак, чиме се повећава вероватноћа за 

настанак малигне трансформације (160). Веза између индекса телесне масе и физичке 

активности и ризика за настанак глиома је посредована нивоом циркулишућег 

инсулина. Показано је да хиперинсулинемија која је уобичајена код гојазности има 

промитотска својства, чиме се потенцијално повећава ризик за настанак глиома (161). 

Инсулин, везујући се за инсулин везујући протеин, повећава ниво слободног IGF-l. 

Могуће је да су висина, ITM, и физичка активност повезани са ризиком за настанак 

глиома зависно од ниовоа слободног IGF-l (162). Коначно, гени који утичу на ITM су 

високо експримирани у мозгу и представљају фактор ризика за карциногенезу (163). 

Резултати појединих студија сугеришу да индекс телесне масе није повезан са ризиком 

за настанак глиома (164,165), осим код мушкараца из Кореје (166) и жена са Исланда 
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(167). Резулатати једне студије сугеришу да већа телесна тежина на рођењу повећава 

ризик за настанак глиома (168). Поједини резултати указују да висина преко 190 цм 

предстваља ризик за настанак глиома (168, 169, 170). 

1.9.7. ИСХРАНА 

Процењено је да је трећина укупног морталитета од свих малигних болести повезана са 

начином исхране. Исхрана се доводи у везу са 75% случајева смрти од рака простате и 

70% случајева смрти од рака дебелог црева. Исхрана је фактор ризика за бројне 

малигне туморе, посебно гастроинтестиналног тракта, али и других локација. У високо 

развијеним земљама неуравнотежена исхрана, односно унос хране богате калоријама и 

животињским мастима, представља фактор ризика за настанак неких типова рака 

(дебелог црева, простате, ендометријума и дојке), док висок унос воћа и поврћа има 

протективни ефекат. Већина карциногена који се уносе храном (као што су нитрати, 

нитрозоамини, пестициди, диоксини) потиче из хране или прехрамбених адитива или 

настаје током кувања. Претераном термичком обрадом меса формирају се 

хетероциклични амини који се повезују са раком дебелог црева и дојке. Насупрот томе, 

воће и поврће садржи велики број потенцијално антиканцерогених материја (фолна 

киселина, ретинол, витамин Е, Ц, каротеноиди). 

А. Месо и месне прерађевине 

Предложено је неколико потенцијалних механизама који би могли да објасне везу 

између конзумирања меса и месних прерађевина и ризика за настанак глиома. 

Различити механизми чувања, кувања и прераде меса могу да доведу до ослобађања 

високог нивоа мутагена и карциногена укључујући Н-нитрозоједињења, 

хетероцикличне амине и полицикличне ароматичне угљоводонике (171). Н-

нитрозоједињења укључују две класе једињења: нитрозоамине и нитрозоамиде. 

Нитрозоамиди, који су директни алкилирајући агенси који не захтевају метаболичку 

активацију, су потентни неурокарциногени у експерименталним условима (172). У 

експерименталним студијама, интравенска примена Н-метил-Н-нитрозо уреје и Н-етил-

Н-нитрозо уреје може довести до појаве глиома (173). Претпоставља се да исхрана 

богата нитрозо једињењима повећава ризика за настанак глиома. Прерађено црвено 

месо представља главни извор нитрита, амина и амида-прекурсора који су неопходни за 

формирање ендогених нитрозоамина у желуцу. Поред прерађеног меса извор нитрита  
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су и поједине врсте поврћа, нарочито лиснато поврће (174). Такође је показано да 

гвожђе, које се налази у високој концентрацији у црвеном месу, може да стимулише 

производњу ендогених нитрозоамина (175). Поред тога, високи нивои засићених 

масних киселина садржаних у црвеном месу  могу повећати пропустљивост крвно 

мождане баријере (176). Резултати бројних епидемиолошких студија у последњој 

декади истраживали су везу између конзумирања меса и ризика за настанак глиома, при 

чему су резултати били неконзистентни. Конзумирање сухомеснатих производа (177, 

178), сушеног меса (179), месних прерађевина (180, 181), необрађеног црвеног меса 

(182, 183) је повезано са повећаним ризиком за настанак глиома сугеришу резултати 

углавном свих случај контрола студија. Међутим, резултати малог броја кохортних 

студија нису указали на везу између уноса меса и ризика за настанак глиома (182, 184). 

 

Б. Воће и поврће 

Нутритијенти и фитохемикалије у воћу и поврћу смањују ризик за настанак глиома 

смањењем формирања ендогених нитрозо једињења која су повезана са повећаним 

ризиком за настанак глиома. Показано је да витамини Ц, Е и феноли блокирају 

ендогену нитрозацију нитрита. Ови хранљиви састојци и каротеноиди делују као 

потенцијални антиоксиданси, спречавајући стварање слободних радикала и 

оксидативни стрес, на тај начин смањујући ризик за настанак карцинома, па самим тим 

и глиома (185). Резултати опсервационих студија коју су проучавали везу између уноса 

воћа и поврћа су неконзистентни. Поједине случај контрола студије сугерисале су да 

унос поврћа није повезан са ризиком за настанак глиома (186, 187,188). Међутим, 

подаци из појединих епидемиолошких студија показали су да  конзумирање поврћа 

смањује ризик за настанак глиома (189, 190), нарочито конзумирање тамно жутог и 

тамно зеленог поврћа (191). Инверзна повезаност нарочито је опсервирана између 

конзумирања жуто наранџастог поврћа и астроцитима (188). Такође, резултати 

појединих случај контрола студија нису нашли везу између уноса воћа и ризика за 

настанак глиома (192). Друге студије су указале на инверзну повезаност између воћа и 

ризика за настанак глиома (190). На крају, резултати једне студије сугеришу да 

конзумирање цитрусног воћа повећава ризик за настанак глиома (193). 
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В. Витамини и минерали  

Витамини 

Витамини А, Ц, Д и Е и њихови деривати могу имати антиканцерске особине и могу 

модулирати глиоматогенезу. 

Витамин А 

Ретиноиди су хемијска једињења витамина А. Они делују тако што инхибирају 

пролиферацију и миграцију ћелија у примарној култури хуманог глиобластома 

мултиформе. Сматра се да инхибиција раста ћелија глиома индукована ретиноичном 

киселином настаје, бар делимично, кроз алтерације епидермалног фактора раста и 

његових структура. Фаза 2 клиничке студије је показала да изоретинол испољава своју 

активност код ћелија глиобластома (194). Поред тога, ћелијске линије глиобластома и 

узорци свежег ткива глиобластома, за разлику од нормалног глијалног ткива,  

експримирају висок ниво пероксизом пролиферативог активирајућег рецептора (PPAR-

Y) који индукује апоптозу и инхибира пролиферацију ћелија глиобластома (195). 

Резултати клиничких студија су показали да је синтетски ретиноид фенритидин 

ефикасан у лечењу неколико малигнитета. Показано је да фенритидин индукује апотозу 

ћелија глиома активирањем каспазе 3; овај ефекат може бити делимично блокиран Л-

аскорбинском киселином. Нажалост, фенритидин није активан у фази 2 клиничких 

студија код пацијента са рекурентним високо градусним глиомима (196). 

Витамин Ц 

Резултати једне студије су показали да аскорбил стеарат, липофилни дериват 

аскорбинске киселине (или витамин Ц) има антипролиферативни и апоптотски 

ефекат`на T98G ћелије глиома, вероватно кроз модулацију IGF-IR експресије. Будуће 

студије, како у ин витро тако и у ин виво условима, су неопходне са испитају улогу 

витамина Ц у превенцији и лечењу глиома (197). 

Витамин Д  

Показано је да је ниво mRNA рецептора значајно виши у глиобластомима него у 

нискоградусним и анапластичним астроцитомима. Резултати ин витро студија 

сугеришу да метаболити витамина Д, сами или у комбинацији са ретиноидима, могу 
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бити потенцијално корисни агенси у терапији хуманих малигних глиома. Ефекти 

метаболита витамина Д на ћелије туморског ткива се оставрују кроз активацију 

сфингомијелниског пута. Секостероид 1,25 дихидроксивитамин Д3 је главни биолошки 

активни метаболит витамина Д. Подаци сугеришу да 1,25 дихидроксивитамин Д3 има 

цитотоксични ефекат на ћелије глиома код пацова и људи. Ин витро студије сугеришу 

да се аналози витамина Д3, сами или у комбинацији са другим терапијским агенсима, 

могу потенцијално користити у лечењу глиома. Витамин Д3 остарује своје дејство 

индукујући апоптозу (198). Међутим, даља испитивања у ћелијама глиома пацова су 

показала да норадреналин и агониста бета адренорецептора-изопротеренол инхибирају 

апоптозу индуковану витамином Д3. Ова подаци сугеришу да антипролиферативни 

ефекат витамина Д зависи од нивоа ендогеног норадреналина (199). Резултати фазе 2 

клиничке студије са алфакалцидиолом сугеришу да овај аналог витамина Д може да 

допринесе трајној ремисији код пацијента са малигним глиомом у комбинацији са 

хирургијом, радио и хемиотерапијом (200).  

Витамин Е 

Студије које су проучавале ефекат неколико токоферола (од којих је најпознатији 

витамин Е) на пролиферацију и смрт ћелија мишјег глиома показале су да је гама 

токоферол ефикасан инхибитор прогерсије ћелијског циклуса. Гама токоферол 

остварује свој ефекат смањењем експресије циклин Е и циклин зависних киназа 2 и 4 и 

повећањем експресије p27. Овај цитостатски ефекат сугерише на могућу 

хемопревентивну улогу витамина Е у лечењу глиома (201, 202). Резултати мета анализе 

која је обухватила 15 студија (2 кохортне и 13 случај контрола студија) укључујући 

3,409 случајева глиома  показали су да унос витамина Ц може смањити ризик за 

настанак глиома, нарочито међу Американцима (203). 

 

 

 

 

 

 

 



Анализа фактора ризика за настанак глиома 

 

44 

 

 

 

2. ЦИЉЕВИ РАДА 

Да се у одређеној групи пацијената утврди:  

• учесталост појединих фактора ризика за настанак глиома  

• да ли постоји корелација сваког појединачног фактора ризика са настанком 

глиома  

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и демографских карактеристика 

пацијената  

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и социјалног статуса  

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и породичне историје болести  

• да ли постоји повезананост између појаве глиома и личне историје  болести 

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и изложености факторима 

спољашње средине (физичко-хемијски и биолошки фактори)  

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и навика (пушење, конзумирање 

алкохола, кафе и чаја, дрога, бављење спортом и упражњавање рекреације) 

• да ли постоји повезаност између појаве глиома и исхране  
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3. МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ ИСТРАЖИВАЊА 

3.1.  Врста студије  

Истраживање je дизајнирано као клиничка опсервациона студија типа случај контрола 

(„case-control study“).  

3.2. Популација која се истраживала 

У истраживање су били укључени пацијенти којима је дијагностикован и 

патохистолошки потврђен глиом мозга према критеријумима Светске здравствене 

организације (астроцитом WHO градус II, олигоастроцитом WHO градус II, 

олигодендроглиом WHO градус II, анапластични астроцитом WHO градaус III, 

анапластични олигоастроцитом WHO градус III, анапластични олигодендроглиом WHO 

градус III и глиобластом мултиформе WHO градус IV). Ови пацијенти су иницијално 

били хоспитализовани на Клиници за неурологију и Клиници за неурохирургију  

Клиничког центра Крагујевац. Такође, у истраживање су били укључени и пацијенти 

оперисани на Клиници за неурохирургију Клиничког центра Србије, а који су били на 

радио и хемиотерапији у Центру за онкологију КЦ Крагујевац. Истраживање је 

одобрено од стране Етичког одбора Клиничког центра Крагујевац (одлука број 

01/10014). 

Подаци су се прикупљали проспективно и делом ретроспективно коришћењем 

Епидемиолошког упитника у једногодишњем периоду (од априла 2015. до маја 2016. 

године). Пре попуњавања епидемиолошког упитника пацијенти су потписали 

Информисани пристанак који је садржао детаљне информације о протоколу 

истраживања. 

Епидемиолошки упитник је садржао детаљне информације на основу прегледа 

литературе и личне карактеристике пацијената. Упитник је укључио питања о 

различитим факторима који могу да буду могући ризик или заштитни фактор. Први део 

упитника садржи демографске карактеристике пацијената (пол, године, место рођења и 

место становања, националност, крвну групу и Rh фактор). Други део упитника се 
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односи на социјални статус пацијента (школска спрема, занимање, запосленост, брачно 

стање, дужину брачног живота, број чланова породице и величину кућног простора). У 

трећем делу упитника налазе се подаци из породичне историје оболелих (малигне, 

хроничне, аутоимуне, кардиоваскуларне болести, генетски синдроми). Затим, четврти 

део упитник се односи на податке из личне историје оболелих, у који је укључен и део 

који се односи на репродуктивне факторе. Пети део упитника садржи питања о 

изложености факторима спољашње средине (зрачење, хемијска једињења, пестициди, 

алергени, лекови, хормони, стрес). Шести део упитника се односи на подтаке о 

навикама пацијената (пушење, конзумирање алкохолних пића, дрога, конзумирање 

кафе и чаја, бављење спортом и упражњавање рекреације). Седми део упитника садржи 

питања о начину исхране, односно просечну потрошњу намирница током годину дана 

пре појаве болести (конзумирање месних и млечних производа, зеленог, махунарског и 

другог поврћа, скробних намирница, цитрусног и другог воћа, зачина, начин припреме 

хране и конзумирање витамина). Осми део упитника садржи податке из историје 

болести, патохистолошку дијагнозу, локализацију болести, врсту терапије, годину 

почетка и трајање болести. 

3.3. Узроковање  

Групу случајева су чинили пацијенти старији од 18 година којима је патохистолошки 

потврђен глиом према важећим критеријумима Светске здравствене организације. 

Критеријуми за укључивање у студију су били: а) пацијенти старији од 18 година б) 

пацијенти који су имали конзилијарну одлуку евалуирану на основу стадијума болести 

и општег стања пацијента в) примарни раније нетретирани глиоми.  

Критеријуми за искључење су били: а) пацијенти млађи од 18 година б) претходно 

дијагностиковани и лечени глиоми в) рецидивантни глиоми.  

Регистровале су се све варијабле и фактори ризика потенцијално значајни за настанак 

глиома.  

Контролну групу је чинило двоструко више пацијената који су бити селектовани међу 

пацијентима који су хоспитализовани у Клиничком центру Крагујевац, а који нису 

боловали од малигних болести (нпр. оболели од кардиоваскуларних болести, болести 
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гастроинтестиналног система, траума...) и који у личној и породичној анамнези нису 

имали историју глиома, а имали су  сличне одређене карактеристике са пацијентима 

истраживачке групе: 1) узраст (+/-5 година); 2) пол; 3) расна и етничка припадност 4) 

хоспитализовани у приближно сличном временском периоду као пацијенти из групе 

случајева.  

3.4.  Варијабле које се мере у студији: 

Независне варијабле:  

• пацијенти којима је дијагностикован глиом  

• основне карактеристике пацијента: животна доб, пол, придружене болести, телесна 

висина, телесна тежина  

Зависне варијабле:  

фактори ризика  

• генетски фактори ризика (присуство неког од наследних синдрома, породична 

историја глиома, присуство малигнитета у првом степену сродства) 

• хемијски фактори ризика (растварачи хлора, пестициди, олово, изложеност појединим 

хемијским једињењима у петрохемијској индустији, нафтној индустрији, гумарској 

индустрији, фарбе за косу)  

• физички фактори ризика (електромагнетно зрачење, терапеутско и дијагностичко 

јонизујуће зрачење, употреба мобилних телефона) 

• биолошки фактори ризика (инфекције вирусима, бактеријама и паразитима)  

3.5. Снага студије и величина узорка  

На основу података из радова који су се бавили сличном темом одређени су независни 

фактори ризика за настанак глиома. За континуиране варијабле узета је разлика између 

две средње вредности и њихова СД, односно за категоричке варијабле узета је 
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изложеност (%) и odds ratio. Величина група је одређена на основу следећих почетних 

параметара: снаге студије од 80% вероватноће грешке првог типа (алфа) од 0, 05 и 

effect size од 0,625 (Wrensch et al (2001) и Michaud et al (2010). Групе су биле формиране 

као два пута већи број контрола у односу на случајеве. Полазећи од ових параметара, на 

основу програма G power 3.2.1. утврђено је да је било потребно најмање 84 пацијента у 

обе групе (28 пацијената у групи случајева и 56 пацијената у контролној групи), али да 

је због мултиваријантне анализе пожељно да буде бар 100 пацијената у групи случајева.  

3.6. Статистичке методе обраде резултата добијених у истраживању 

Прикупљени подаци су били адекватно унети у компјутерску базу података, а за обраду 

података је коришћен програм SPSS Statistics 18. Дескриптивна статистика је била 

генерисана за све варијабле у студији, укључујући средњу вредност и стандардну 

девијацију за континуиране варијабле са нормалном дистрибуцијом и релативне 

фреквенце за категоријске варијабле. За континуиране варијабле значајност разлика је  

тестирана параметријским (Студентов t-тест) и непараметријским тестовима (Mann 

Whitney тест) у случају неправилне дистрибуције података. За категоријске варијабле је 

коришћен хи- квадрат тест. Резултати су се сматрали статистички значајним уколико је 

p < 0, 05. Униваријабилна повезаност испитиваних варијабли са исходом је била 

процењена уз помоћ логистичке регресије за сваку варијаблу понаособ. Након тога је  

урађен модел мултипле логистичке регресије са искључењем варијабла које прелазе 

праг од p > 0, 05. Резултати су приказани текстуално, табеларно и графички.  
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4. РЕЗУЛТАТИ 

4.1. Демографске карактеристике испитаника 

  

4.1.1 Основне карактеристике испитаника студијске и контролне 

групе 
У табели 1 приказане су основне карактеристике испитаника студијске и контролне 

групе: пол, узраст, број година  живота у месту рођења и месту сталног боравка, 

телесна маса  на рођењу, телесна маса, телесна висина, индекс телесне масе (ИТМ), 

крвна група и Рх фактор.   

Табела 1: Основне карактеристике испитаника са глиомом и контролне групе 

Варијабла Студијска група (n = 

100) 

Kонтролна група 

(n = 200) 

p 

Пол 

      Мушки 

       Женски 

100 

59 

41 

200 

109 

91 

0.537 

Старост 59.19 ± 10.03 58,76 ±10,01 0.730 

Године живота у месту 

рођења 

47.39 ±20.94 41.69 ±23.45 0.035 

Године живота у месту 

сталног боравка 

50.23 ±18.83 51.20 ±14.31 0.649 

Телесна маса на рођењу 

(кг) 

3.14 ±0.57 3.63 ±3.01 0.108 

Телесна маса (кг) 82.88 ±12.64 77.23 ±17.04 0.002 

Телесна висина (цм) 172.84 ±7.62 173.09 ±9,65 0.813 

ИТМ 27.57 ±5.01  25.72 ±3.30 < 0.0005 

Крвна група АБ 31 21 < 0.0005 

Рх фактор (негативан) 8 25 0.554 

 

 Међу оболелима од глиома било је 59 мушкараца и 41 жена. Није забележена 

статистички значајна разлика у дистрибуцији оболевања по полу (p=0.537). 

 Разлика средњих вредности у узрасту између испитиваних група није 

статистички значајна (р=0.730). Просечна старост пацијената са глиомом била је 59.19 

± 10.03, док је просечна старост пацијената контролне групе била 58.76 ±10.01.  Такође, 

разлика средњих вредности година живота у месту сталног боравка између испитаника 

студијске групе и испитаника контролне групе није статистички значајна (p=0.649).  

Средња вредност година живота у месту сталног боравка испитаника са глиомом је 
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50.23 ±18.83, док је средња вредност код испитаника контролне групе 51.20 ±14.31. 

Међутим, разлика средњих вредности година живота у месту рођења између 

испитаника студијске групе и испитаника контролне групе је статистички значајна (p= 

0.035). Средња вредност година живота у месту рођења испитаника са глиомом била је 

47.39 ± 20.94, док је та вредност код контролне групе била 41.69 ± 23.45.  

 Уочена је статистички значајна разлика у промени места пребивалишта између 

испитиваних група (p=0.007). У студијској групи 8 испитаника је мењало место 

пребивалишта током живота (8%), за разлику од 42 испитаника контролне групе који су 

једном или више пута мењали место пребивалишта (21%). 

 Разлика средњих вредности телесне масе на рођењу између испитаника 

студијске групе и испитаника контролне групе није статистички значајна (p=0.108). 

Такође, не постоји статистички значајна разлика у погледу телесне висине (p=0.813). 

Међутим, евидентирана је статистички значајна разлика између испитиваних група у 

погледу телесне масе (p=0.002). Средња вредност телесне масе код испитаника 

студијске групе је 82.88 ±12.64 кг, док је средња вредност телесне масе код испитаника 

контролне групе 77.23 ±17.04 кг.  

 Такође, регистровано је постојање статистички значајне разлике у вредности 

индекса телесне масе (ИТМ) између испитаника студијске групе и испитаника 

конролне групе (p=0.000). Средња вредност ИТМ код испитаника са глиомом је 27.57 

±5.01, док је та вредност код испитаника контролне групе 25.72 ±3.30. 

 Испитаници студијске и контролне групе статистички значајно се разликују у 

дистрибуцији крвне групе АБ (p<0.0005). У студијској групи 31 испитаник је имао 

крвну групу АБ (31%), а у студијској групи њих 21 (10.5%). Међутим, није било 

статистички значајне разлике у Rh фактору (p=0.554). 

 Резултати наше студије су показали да се испитаници студијске и контролне 

групе нису статистички значајно разликовали по брачном статусу (p=0.494) и броју  

чланова породице  (p=0.108). 

 Такође, није било статистички значајне разлике у просечном броју чланова 

домаћинства између испитиваних група (p=0.954). 
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4.1.2.  Дистрибуција оболелих од глиома по окрузима 

 Највећи број оболелих од глиома забележен је у Шумадијском округу 37.7%, 

затим Рашком 12.3 %, Поморавском 12% и Златиборском округу 7.3%. 

4.1.3. Патохистолошка дистрибуција глиома 

 Глибластома мултиформе чини 77.8 % свих глиома, на другом месту је 

анапластични астроцитом градус III и чини 9.1% свих глиома, на трећем 

олигодендроглиом градус II 5.1%. (Табела 1.3.) 

Табела 2.: Врсте глиома према WHO критеријумима  

WHO градус глиома број Проценат (%) 

Glioblastoma multiforme 77 77.8 

Astrocitoma anaplasticum gr III 9 9.1 

Oligodendrogliom gr III 1 1 

Oligoastrocitom gr III 3 3 

Oligodendrogliom anaplasticum gr III 1 1 

Oligodendrogliom gr II 5 5.1 

Oligoastrocitom gr II 2 2 

Ksantoastrocitom gr II 1 1 

 

 Глиоми се најчешће јављају у фронталном режњу (34.2%), потом темпоралном 

режњу (25.3%), паријеталном (10.1%) и окципиталном режњу (3.8%) (Графикон 1). 
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Графикон 1 : Локализација глиома  

 

 

4.2. Дистрибуција оболелих у односу на социјални статус 

 У наредном поглављу анализиран је социјални статус испитиваних група и то 

следеће варијабле: ниво образовања, просечан број година школе, запосленост, као и 

школска спрема родитеља.  

4.2.1. Дистрибуција оболелих у односу на ниво образовања 

 Анализом нивоа образовања (без школе, основна школа, занат, средња школа, 

виша и висока стручна спрема) испитаника студијске групе и испитаника контролне 

групе, показано је да, у односу на ниво образовања, не постоји статистички значајна 

разлика између испитиваних група (p=0.265) (Графикон 2).  
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Графикон 2: Дистрибуција оболелих у односу на ниво образовања (%) 

 

 

 Међутим, показано је да постоји значајна разлика у просечном трајању 

школовања између студијске и контролне групе (p=0.028). Медијана у групи оболелих 

износи 12.00 (8.00 – 12.00), док је медијана у контролној групи 12.00 (11.00 – 13.00). 

Средња вредност година школе испитаника студијске групе је 10.54±3.08, док је средња 

вредност година школе испитаника контролне групе 11.53±3.03. 

 Није забележена разлика у радном статусу између поређених група (p=0.448). 

4.2.2. Дистрибуција оболелих у односу на степен школске спреме оца  

 Поређењем нивоа образовања очева оболелих од глиома и очева испитаника  

контролне групе, регистровано је постојање статистички значајне разлике (p< 0.0005).  
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Графикон 3: Дистрибуција оболелих у односу на школску спрему оца (%)  

 

 Без школе или са непотпуном основном школом међу испитаницима студијске 

групе било је 36 очева (36%), а у контролној групи њих 28 (14%). Основно  образовање 

је имало 45 очева у студијској групи (45%), односно 74 у контролној групи (37%). 

Средњу школу завршило је 5 очева испитаника са глиомом (5%), а у контролној групи 

њих 56 (28%). Вишу школу завршио је отац једног испитаника у студијској групи (1%), 

односно 20 очева испитаника контролне групе (10%). Међу испитаницима са глиомом 

није било очева који су завршили факултет (0%), за разлику од испитаника контролне 

групе у којој је 6 очева имало завршен факултет (3%). 

4.2.3. Дистрибуција оболелих у односу на степен школске спреме мајке 

 На Графикону 4 приказана је диструбуција оболелих у испитиваним групама у 

односу на школску спрему мајки. Показана је статистички високо значајна разлика у 

степену школске спреме мајки између студијске и контролне групе (p < 0,0005).  
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Графикон 4: Дистрибуција оболелих у односу на степен школске спреме мајке  

 

 У групи случајева 47 мајки испитаника са глиомом је имало непотпуно основно 

образовање (47%), док је у контролној групи било 37 мајки испитаника које нису 

завршиле основну школу (18,5%). Основно образовање су имале 43 мајке испитаника са 

глиомом (43%), док је исти ниво образовања имало 106 мајки међу испитаницима у 

контролној групи (53%). У студијској групи три мајке су имале средњи ниво 

образовања (3%), док је у контролној групи било 35 мајки са средњим нивоом 

образовања (17,5%). Вишу школу је завршила мајка једног испитаника са глиомом 

(1%), а у контролној групи две мајке (1%). У студијској групи ниједна мајка испитаника 

није имала високо образовање, за разлику од контролне групе где су мајке четири 

испитаника имале високо образовање (2%) 

4.3. Дистрибуција хроничних, неуролошких и малигних болести из 

породичне историје у студијској и контролној групи  

 У табели 3 приказани су резултати породичне историје тумора мозга, 

епилепсије, мигрене, неуролошких обољења, малигних тумора, шећерне болести, 

кардиоваскуларних болести, аутоимуних и других хроничних болести, као и генетских 

синдрома у испитиваним групама.  
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Табела 3: Породична историја хроничних, неуролошких и малигних болести у 

испитиваним групама 

Варијабла Студијска група, 

број (%) 

 

Контролна група,  

број (%) 

р 

Тумори мозга 10 (10%) 0 (0%) 0.001 

Епилепсија 5 (5%) 4 (2%) 0.166 

Мигрена 6 (6%) 13 (6.5%) 1.000 

Неуролошка обољења 24 (24%) 14 (7%) 0.759 

Малигни тумори 38 (38%) 31 (15.5%) 0.029 

Шећерна болест 17 (17%) 59 (29.5 %) 0.027 

Кардиоваскуларне 

болести 

31 (31%) 102 (51%) 0.002 

Аутоимуне болести 0 (0%) 1 (0.5%) 0.286 

Хроничне болести 7 (7%) 22 (11%) 0.369 

Генетски синдроми 0 (0%) 1 (0.5%) 1.000 

 

 Између испитиваних група постоји статистички значајна разлика у оболевању од 

тумора мозга (p<0.001), кардиоваскуларних болести (p=0.002), дијабетес мелитуса (p= 

0.027) и малигних тумора у породици (p=0.029).  

 Међутим, није утврђена статистички сигнификантна разлика у оболевању од 

епилепсије (p=0.166), мигрене (p=1.000), неуролошких обољења (мождани удар, 

деменција, Паркинсонова болест, ALS, вртоглавица, мултипла склероза) (p=0.759), 

аутоимуних болести (p=0.286), хроничних болести (p=0.369) и генетских синдрома 

(Turcot sy, Li Fraumeni sy, туберозна склероза) у породици (p=1.000). 
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Графикон 5: Оболевање од тумора мозга, малигних тумора, шећерне болести и 

кардиоваскуларних болести у породици испитаника са глиомом и испитаника 

контролне групе (%) 

 

 

 У студијској групи малигни тумори у породици су регистровани код  31-ог 

испитаника (31%), а у контролној групи код 38 испитаника (19%). Појава шећерне 

болести у породици је регистрована код 17 испитаника студијске групе (17%), док код 

испитаника контролне групе њих 59 је имало позитивну породичну анамнезу за 

шећерну болест (29,5%). Позитивна породична анамнеза за кардиоваскуларне болести  

забележена је код 31-ог испитаника са глиомом (31%), док су у контролној групи 102 

пацијента имала неку кардиоваскуларну болест у породици (51%) (Графикон 5). 

 Резултати наше студије су показали да није било статистички значајне разлике 

између испитиваних група у односу на степен сродства.  

4.4. Дистрибуција болести из личне историје код испитаника са 

глиомом и испитаника контролне групе 

 У табели 4  приказани су резултати који указују на присуство болести као што 

су болести централног нервног система (епилепсија, мигрена, мождани удар и друге), 

инфективне болести (инфективна монуклеоза, херпес симплекс, херпес гениталис), 

алергијске болести до 18. године и након 18. године живота, хроничне, 
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кардиоваскуларне, аутоимуне болести, шећерна болест, бенигни и малигни тумори, 

операције и повреде главе код испитаника студијске и контролне групе.  

Табела 4: Лична историја болести код испитаника студијске и контролне групе  

Варијабла Студијска група, 

 број (%)  

Контролна група, 

број (%) 

 

p 

Епилепсија 1 (1%) 4 (2%) 0.668 

Мигрена 2 (2%) 5 (2.5%) 1.000 

Мождани удар 3 (3%) 11 (5.5%) 0.498 

Друге болести ЦНС-а 0 (0%) 11 (5.5%) 0.018 

Заразне болести до 18. 

године  

9 (9%) 44 (22%) 0.011 

Заразне болести после 

18. године  

0 (0%) 10 (5%) 0.034 

Инфективна 

мононуклеоза 

0 (0%) 3 (1.5%) 0.363 

Херпес симплекс 11 (11%) 14 (7%) 0.337 

Херпес гениталис 3 (3%) 3 (1.5%) 0.404 

Друге хроничне 

инфекције 

2 (2%) 0 (0%) 0.110 

Дијабетес мелитус 9 (9%) 33 (16.5%) 0.112 

Бенигни тумори 9 (9%) 18 (9%) 1.000 

Малигни тумори 2 (2%) 0 (0%) 0.045 

Кардиоваскуларне 

болести 

34 (34%) 104 (52%) 0.005 

Аутоимуне болести 1 (1%) 10 (5%) 0.107 

Друге хроничне 

болести 

3 (3%) 15 (7.5%) 0.195 

Операције 45 (45%) 105 (52.5%) 0.270 

Повреде главе 20 (20%) 28 (14%) 0.242 

Стрес у последњих 

годину дана 

58 (58%) 71 (35.5%) p<0.0005 

 

 Утврђено је да су се друге болести ЦНС-а, заразне болести до 18. и након 18. 

године живота, као и кардиоваскуларне болести значајно чешће јављале међу 

испитаницима контролне групе, док су малигне болести и стрес били значајно чешћи 

међу испитаницима студијске групе.  

 Анализом података из личне историје болести поређених група утврђено је да 

ниједан од испитаника у студијској групи није имао неку другу болест ЦНС-а, док је у 

контролној групи 11 испитаника имало неку од ових болести (5.5%) и ова разлика је 
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статистички значајна (p=0.018). Међу испитаницима студијске групе њих 9 је имало 

неку заразну болест до 18. године живота (9%), а међу испитаницима контролне групе 

њих 44 (22%), и ова разлика је статистички значајна (p=0.011). Заразна болест након 18. 

године није регистрована  код испитаника са глиомом, за разлику од контролне групе у 

којој је 10 испитаника имало неку заразну болест након 18. године (5%) што је, такође, 

статистичи значајно (p=0.034). 

 Разлика средњих вредности узраста испитаника са глиомом који су имали 

шећерну болест и испитаника контролне групе је статистички значајна (p=0.007). 

Средња вредност узраста испитаника са глиомом који су имали шећерну болест у 

тренутку интервјуисања је 62.00 године (60.50-66.50), док је средња вредност узраста 

испитаника контролне групе 50.00 година (46.00-58.00).  

 Између испитаника студијске и контролне групе регистрована је статистички 

значајна разлика у присуству стреса у последњих годину дана пре почетка болести 

(p<0.0005). Међу испитаницима са глиомом њих 58 (58%) је имало неку значајнију 

промену у животу (проблем унутар породице, смртни случај, проблем на радном 

месту), док је у контролној групи 71 испитаник имао неки стресни догађај у последњих 

годину дана (35,5%). 

4.5. Анализа репродуктивних фактора у студијској и контролној групи 

 У наредном поглављу анализирана је дистрибуција репродуктивних фактора код 

испитаница студијске и контроле групе и то следећи параметри: старост у време 

менархе, старост у време менопаузе, број трудноћа, просечан број порођаја, дужина 

дојења, редовност менструација, укупан број порођаја и употреба оралних 

контрацептивних средстава (Табела 5). 
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Табела 5. Анализа репродуктивних фактора код испитаница са глиомом и 

испитаница контролне групе 

Варијабла Студијска група  Контролна група p 

Mенарха 13.89±1.52 13.66±1.73 0.471 

Менопауза 48.27±5.90 48.84±4.67 0.686 

Број трудноћа 2.58±1.71 2.93±1.90 0.330 

Број порођаја 2.08±1.02 1.95±0.60 0.398 

Дужина дојења 10.27±7.10 5.52±4.45 0.000 

Редовне менструације 29 (29%) 83 (41.5%) 0.014 

Број порођаја  

                   Није било порођаја 

                   1 порођај 

                   2 порођаја 

                   3 порођаја 

                   4 порођаја 

 

3(3%) 

7 (7%) 

14 (14%) 

12 (12%) 

2 (2%) 

 

0 (0%) 

15 (7.5%) 

64 (32%) 

5 (2.5%) 

3 (1.5%) 

<0.0005 

Употреба оралних 

контрацептивних средстава 

0 (0%) 6 (3%) 0.179 

 

А) прва менструација (менарха) 

 Утврђено је да између испитиваних група није постојала статистички значајна 

разлика у погледу старосне доби у време менархе (p=0.471). Просечна старост 

испитаница студијске групе у време прве менструације била је 13.89±1.52 година, 

односно 13.66±1.73 година код испитаница контролне групе. 

Б) последња менструација 

 Просечна старост испитаница студијске групе у време последње менструације 

била је 48.27±5.90 година, а просечна старост испитаница контролне групе била је 

48.84±4.67 године и ова разлика у погледу старосне доби за време последње 

менструације није статистички значајна (p=0.686).  

В) редовност менструације 

 У групи случајева 29 пацијенткиња је имало редовне менструације (29%), а у 

контролној групи 83 пацијенткиње (41.5%). Испитанице контролне групе су 

статистички значајно чешће имале редовне менструалне циклусе у поређењу са 

испитаницама у студијској групи (p=0.014). 

Г) број трудноћа 
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 Утврђено је да не постоји статистички значајна разлика у броју трудноћа између 

испитаница студијске и контролне групе (p=0.330). Испитанице студијске групе су 

имале просечно 2.58±1.71 трудноћа, а испитанице контролне групе 2.93±1.90  трудноће. 

Медијана студијске групе је 2.50 (1.00-3.00), док је медијана контролне групе 2.00 (2.00-

4.00). 

Д) број порођаја 

 У групи случајева 3 испитанице са глиомом нису имале ниједан порођај (3%), 

док у контролној групи није било испитаница које се нису порађале (0%). Један порођај 

је имало 7 испитаница са глиомом (7%), a у контролној групи 15 испитаница (7,5%). 

Два порођаја је имало 14 испитаница са глиомом (14%), док је међу испитаницама 

контролне групе два порођаја имало 64 жене (32%). Три и више порођаја је имало 14 

испитаница са глиомом (14%), док је исти број порођаја имало 8 испитаница контролне 

групе (4%) (Графикон 7). Статистички значајно више порођаја забележено је у 

контролној групи (p<0.001). 

Графикон 7: Број порођаја код испитаница студијске и контролне групе (%) 

 

Ђ) дужина дојења 

 Утврђено је да постоји статистички значајна разлика између дужине дојења 

испитаница студијске и контролне групе (p=0.001). Средња вредност дужине дојења 
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код испитаница са глиомом је 12.00 месеци (6.00–12.00), док је средња вредност 

дужине дојења код испитаница контролне групе 6.00 месеци (2.00–9.00). 

Е) орални контрацептиви 

 Није регистрована статистички значајна разлика у коришћењу оралних 

контрацептива међу испитиваним групама (p=0.179). Испитанице са глиомом нису 

користиле контрацептивна средства, док међу испитаницама контролне групе 

контрацептивна средства је користило 6 испитаница (3%). 

4.6. Дистрибуција алергија у студијској и контролној групи  

 Забележена је статистички значајна разлика у појави алергије на лекове између 

испитиваних група (p=0.038). У групи испитаника са глиомом њих 11 је имало алергију 

на неки лек (11%), за разлику од 89 пацијента са глиомом који су негирали алергију на 

лекове. За разлику од пацијената са глиомом, у контролној групи 43 пацијента (21,5%) 

је имало алергију на лек. Најчешћа врста алергије била је алергија на пеницилин (27 

пацијената контролне групе, 10 пацијената са глиомом). 

 Такође, забележена је статистички значајна разлика у појави алергије на 

алергене између студијске и контролне групе (p=0.041). Алергију на неку врсту 

алергена имала су 2 пацијента са глиомом (2%), док међу пацијентима контролне групе 

њих 17 је имало неку врсту алергије (8.5%). Најчешћа врста алергије била је алергија на 

полен (Табела 6). 

Табела 6: Дистрибуција присуства алергија у испитиваним групама 

Варијабла Пацијенти Контрола p 

Алергија на лекове 11 (11%) 43 (21.5%) 0.038 

Алергија на алергене 2 (2%) 17 (8.5%) 0.041 

 

4.7. Дистрибуција изложености хемијским факторима у студијској и 

контролној групи 

4.7.1. Дистрибуција изложености хемијским једињењима у студијској и контролној 

групи  

 У табели 7 приказани су резултати примене хемијских једињења, појединих 

врста пестицида и фарби и спрејева за косу у студијској и контролној групе. 
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Табела 7: Хемијска једињења, пестициди, фарбе и спрејеви за косу  

Варијабла Пацијенти са глиомом Контролна група р 

Хемијска једињења 14 (14%) 25 (12.5%) 0.856 

Пестициди  

            Манкогал 

            хербициди 

14 (14%) 

8   (8%) 

4   (4%) 

29 (14.5%) 

25  (12.5%) 

0   (0%) 

1.000 

0.007 

Фарбе и спрејеви за 

косу 

22 (22%) 69 (34.5%) 0.037 

 

 Утврђено је да не постоји статистички значајна разлика у примени хемијских 

једињења између испитаника студијске и контролне групе (p=0,856). Испитаници са 

глиомом су најчешће били у контакту са нитро бојама (њих 4), док међу испитаницима 

контролне групе најчешће је пријављивана изложеност металима (7 испитаника). 

 Резултати нашег истраживања сугеришу да не постоји статистички значајна 

разлика у изложености пестицидима између две групе испитаника (p=1.000). Међутим, 

утврђено је да постоји статистички значајна разлика у изложености појединим врстама 

пестицида (p=0.007). Међу испитаницима са глиомом њих 8 је било изложено 

манкогалу (8%), док је у контролној групи њих 25 било изложено истој врсти 

пестицида (12.5%). Хербицидима је било изложено 4 испитаника са глиомом (4%), док 

су испитаници контролне групе негирали изложеност хербицидима. 

 Такође, утврђено је да постоји статистички значајна разлика у примени фарби и 

спрејева за косу између студијске и контролне групе (p=0.037). Двадесет два 

испитаника са глиомом је користило фарбу и спрејеве за косу (22%), док је међу 

испитаницима контролне групе њих 69 употребљавало фарбе и спрејеве и косу (34.5%). 

Разлика средњих вредности дужине фарбања између оболелих од глиома и контролне 

групе је статистички значајна (p=0.003). Средња вредност дужине фарбања испитаника 

са глиомом је 10.00 месеци (9.00–12.50), док је средња вредност дужине фарбања 

испитаника контролне групе 15.00 месеци (10.00 – 30.00). 

 

4.7.2.  Дистрибуција употреба лекова у студијској и контролној групи 

 У табели 8 приказане су врсте лекова које су примењивали испитаници 

студијске и контролне групе. 
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Табела 8: Дистрибуција употребе лекова у испитиваним групама 

Варијабла Студијска 

група 

Контролна група р 

Антихипертензиви 30 (30%) 88 (44%) 0.036 

Статини 5 (5%)        12 (6%) 0.930 

Хемиотерапијски агенси 2 (2%) 0 (0%) 0.110 

хормони 2 (2%)    3 (1.5%) 1.000 

аспирин 1 (1%) 6 (3%) 0.059 

 

 Утврђено је да постоји статистички значајна разлика у примени 

антихипертензива између групе случајева и контролне групе (p=0.036).  

 Такође, утврђено је да нема статистички значајне разлике у коришћењу статина 

(p=0.930), примени хемиотерапијских агенаса (p=0.110), хормона (p=0.100) и аспирина 

(p=0.059). 

 Утврђено је постојање статистички значајне разлике између примене појединих 

врста антихипертензива између испитиваних група (p=0.028). 

 У групи случајева ниједан испитаник није користио блокаторе калцијумских 

канала (0%), док у контролној групи је исте користило 6 испитаника (3%). Бета 

блокаторе су користила два испитаника са глиомом (2%), а у контролној групи 26 

испитаника (13%). АЦЕ инхибиторе је користило 22 испитаника са глиомом (22%), док 

у контролној групи је исте лекове користило 56 испитаника (28%). 

4.8. Дистрибуција изложености физичким факторима (зрачење, 

употреба мобилних телефона) у студијској и контролној групи 

 Резултати нашег истраживања сугеришу  да не постоји статистички значајна 

разлика у погледу изложености зрачењу на радном месту међу поређеним групама (p= 

0.525). Такође,  анализом зрачења које се употребљава у дијагностичке сврхе /број 

снимања појединих делова тела у претходних 5 година од настанка болести/ 

регистровано је да нема статистички значајне разлике између испитаника са глиомом и 

испитаника контролне групе. 
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 Такође, утврђено је да нема статистички значајне разлике у коришћењу 

мобилних телефона између компарираних група (p=0.127). 

4.9. Анализа навика у студијској и контролној групи 

4.9.1. Пушење  

На графикону 8, представљена је заступљеност пушача, бивших пушача и непушача 

међу припадницима обе испитиване групе.  

Графикон 8: Дистрибуција пушача, бивших пушача и непушача у испитиваним 

групама (%) 

 

 Није регистрована статистички значајна разлика у дистрибуцији пушења између 

студијске и контролне групе (p=0.723). Међу испитаницима са глиомом било је 24 

пушача (24%), а у контролној групи 54 пушача (27%). У студијској групи било је 32 

бивша пушача (32%), а у контролној 56 (28%), док је међу испитаницима са глиомом 

било 43 непушача (43%), односно 90  у контролној групи (45%). 

 У табели  9 приказане су карактеристике пушача (пушачки стаж и број цигарета 

дневно) и карактеристике бивших пушача (дужина пушачког стажа и број година без 

пушења). 
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Табела 9: Карактеристике пушача и бивших пушача у студијској и контролној 

групи 

Варијабла Студијска 

група 

Контрола група р 

Дужина пушења 

пушача 

24.92±12.81 32.24±11.79 0,014 

Број цигарета 

дневно 

19.69±11.81 21.39±10.35 0.352 

Бивши пушач 

/године непушења/ 

14.66±12.89 13.62±11.25 0.697 

Бивши пушач 

године пушења 

20.05±10.84 26.04±10.43 0.029 

 

 Разлика средњих вредности броја попушених цигарета дневно код пушача 

између испитиваних група није статистички значајна (p=0.113). Ово важи и за бивше 

пушаче (р=0.793). Међутим, разлика средњих вредности дужине пушења пушача 

између студијске и контролне групе је статистички значајна (p=0.030). Средња 

вредност дужине пушења испитаника студијске групе је 22.50 година (15.00–35.00), док 

је средња вредност дужине пушења испитаника контролне групе 30.00 година (25.00– 

40.00). Ова разлика је значајна и код бивших пушача (р=0.029), при чему је средња 

вредност дужине пушења испитаника са глиомом 17.50 година (12.50–28.00), а 

испитаника контролне групе 25.00 година (20.00– 33.50). 

 

4.9.2. Конзумирање алкохола 

 Утвђено је да не постоји статистички значајна разлика у конзумирању алкохола 

између студијске и контролне групе (р=0.390). Међу испитаницима са глиомом њих 54 

је конзумирало алкохол (54%), а међу испитаницима контролне групе њих 95 (47,5%). 

 Даље је анализирано да ли постоји разлика у конзумирању појединих врста 

алкохолних пића између компарираних група (График 9). 
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График 9: Врсте алкохолних пића (%) 

 

а) Врсте алкохолних пића 

 Утврђено је постојање статистички значајне разлике у конзумирању пива између 

испитаника са глиомом и испитаника контролне групе (p=0.037). Међу испитаницима 

са глиомом њих 57 је конзумирало пиво (57%), док је код испитаника контролне групе 

87 испитаника конзумирало исту врсту алкохола (43.9%). 

 Међутим, резултати ове студије сугеришу да не постоји статистички значајна 

разлика у конзмирању вина између студијске и контролне групе (p=0.496). У студијској 

групи 35 испитаника је конзумирало вино (35%), а у контролној групи 87 испитаника 

(43.9%). 

 Такође, забележено је да не постоји статистички значајна разлика у 

конзумирању жестоких пића између испитиваних група (p=0.496). Жестока пића је 

конзумирало 40 испитаника са глиомом (40%), односно 88 испитаника контролне групе 

(44%). 

б) Учесталост конзумирања алкохолних пића  

 Забележено је да не постоји статистички значајна разлика у учесталости 

конзумирања вина између студијске и контролне групе (p=0.908).  Такође, забележено 

40

35

57

44

43,5

43,5

0 10 20 30 40 50 60

жестпка пића

винп

пивп

кпнтрплна група

студијска група



Анализа фактора ризика за настанак глиома 

 

68 

 

је да не постоји статистичка разлика у учесталости конзумирања пива између 

испитиваних група (p=0.636). 

в) Опијање  

 Резултати наше студије сугеришу да не постоји статистички значајна разлика у 

опијању између испитиваних група (p=0.927). У студијској групи 19 испитаника се 

опијало бар једном у месец дана (19%), док у контролној групи се опијало 36 

испитаника једном или више пута у току једног месеца (18%). 

  Такође, није утврђено постојање статистички значајне разлике у броју опијања 

између две компариране групе (p=0.927). 

 Међутим, разлика средњих вредности броја опијања између студијске и 

контролне групе је статистички значајна (p=0.030). Средња вредност броја опијања 

испитаника са глиомом је 2.42 ± 0.63, док је средња вредност броја опијања испитаника 

контролне групе 1.45 ± 2.09. 

4.9.3. Конзумирање кафе и чаја 

 
 Резултати наше студије сугеришу да не постоји статистички значајна разлика у 

конзумирању кафе и чаја између испитаника студијске и контролне групе (p=0.983; p= 

0.758). У студијској групи 84 испитаника су конзумирала кафу свакодневно (84%), а у 

контролној групи њих 168 (84%). Чај је свакодневно конзумирало 90 испитаника са 

глиомом (90%), односно 178 испитника контролне групе (89%) (График 10). 
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Графикон 10: Конзумирање кафе и чаја код испитаника студијске и контролне 

групе (%) 

 

 Међутим, утврђено је да постоји статистички значајна разлика средњих 

вредности броја шољица кафе попијених дневно између студијске и контролне групе 

(p=0.004). Средња вредност броја шољица попијених кафа током дана међу 

испитаницима студијске групе је 2.71±1.04, док је средња вредност броја шољица 

попијених кафа међу испитаницима контролне групе 2.39±1.19. 

 Резултати наше студије су показали да нема значајне разлике између поређених 

група у односу на бављење спортом (p=0.080), упражњавање рекреације (p=0.098) и 

конзумирање дроге (p=1.000). 

 

4.10. Анализа исхране у студијској и контролној групи 

4.10.1. Конзумирање меса и јаја 

 Анализирано је конзумирање меса и јаја међу испитаницима студијске и 

контролне групе и то следеће намирнице: говеђе, свињско, живинско, телеће и јагњеће 

месо, месне прерађевине (шунка, кобасице, виршле, конзервирана храна, сланина), риба 

и јаја (Табела 10). 
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Табела 10: Конзумирање меса и јаја међу испитаницима студијске и контролне 

групе 

  
Врло ретко Месечно Недељно Свакодневно р 

Говеђе  месо Студијска 

група 

37 (38.1%) 25 (25.8%) 27 (27.8%) 8 (8.2%) 0.768 

Контролна 

група 

75 (38.1%) 41 (20.8%) 63 (31.9%) 18 (9.1%)  

Свињско месо Студијска 

група 

14 (14.3%) 16 (16.3%) 52 (53.1%) 16 (16.3%) 0.397 

Контролна 

група 

26 (13.2%) 32 (16.2%) 90 (45.9%) 49 (24,9%)  

Живинско 

месо 

Студијска 

група 

10 (9,8%) 17 (17.3%) 53 (54.1%) 18 (18.4%) 0.543 

Контролна 

група 

29 (14.7%) 23 (11.7%) 106 (53.8%) 38 (19.3%)  

Телеће и 

јагњеће месо 

Студијска 

група 

41 (41.8%) 24 (24.5%) 32 (32.6%) 1 (1.0%) 0,009 

Контролна 

група 

110(55.8%) 43 (21.8%) 35 (17.8%) 9 (4.6%)  

риба Студијска 

група 

26 (26.5%) 34 (34.7%) 37 (37.7%) 1 (1.0%) 0.340 

Контролна 

група 

63 (32.0%) 59 (30.0%) 67 (34.0%) 8 (4.0%)  

Шунка, 

кобасице, 

виршле 

Студијска 

група 

67 (68.4%) 20 (20.4%) 10 (10.2%) 1 (1.0%) 0.803 

Контролна 

група 

123(62.4%) 40 (20.3%) 22 (11.1%) 12 (6.1%)  

сланина Студијска 

група 

33 (33.7%) 30 (30.6%) 29 (29.6%) 6 (6.1%) 0.683 

Контролна 

група 

71 (36.0%) 48 (24.4%) 62 (31.5%) 16 (8.1%)  
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Конзервирана 

храна 

Студијска 

група 

52 (53.0%) 21 (21.4%) 24 (24.5%) 1 (1.0%) 0.041 

Контролна 

група 

122(61.9%) 31 (15,7%) 32 (16.2%) 12 (6.1%)  

јаја Студијска 

група 

4 (4.0%) 7 (7.1%) 58 (59.2%) 29 (29.6%) 0.047 

Контролна 

група 

28 (14.2%) 19 (9.6%) 100 (50.8%) 50 (25.4%)  

 

 Резултати нашег истраживања су указали да постоји статистички значајна 

разлика у конзумирању телећег и јагњећег меса и конзервиране хране између  

испитаника са глиомом и контролне групе (p =0.009; p =0.041, респективно). 

 Међу испитаницима студијске групе њих 32 (32.6%) је конзумирало телеће и 

јагњеће месо недељно, а у контролној групи њих 35 (17.8%). Конзервирану храну 

недељно је конзумирало 24 испитаника (24.5%), а у студијској групи 32 пацијента 

(16.2%). 

 Утврђена је статистички значајна разлика између две испитиване групе у 

погледу конзумирања јаја у исхрани (p=0.047). Наиме, 58 испитаника студијске групе је 

конзумирало јаја недељно (59.2%), док међу испитаницима контролне групе њих 100 је 

конзумирало јаја недељно (50.8%). 

 Такође, утврђено је да не постоји статистички значајна разлика у конзумирању 

говеђег, свињског и живинског меса између испитаника  студијске и контролне групе 

(p=0.768; p=0,397; p=0,543, респективно). Такође, није утврђено постојање статистички 

значајне разлике у конзумирању рибе између две испитиване групе (p=0.340). 

  Није утврђена статистички значајна разлика у конзумирању месних прерађевина 

између испитиваних група [шунка, кобасица, виршле (p=0.803), сланина (p=0.683)]. 

4.10.2. Конзумирање воћа и поврћа 

 У наредном поглављу анализирано је конзумирање поврћа и воћа код 

испитаника са глиомом и код испитаника контролне групе. Из породице поврћа 
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анализирано је: зелено лиснато поврће (спанаћ, зелена салата), поврће из породице 

купуса (купус, карфиол), жуто наранџасто поврће (кромпир, шаргарепа). Из породице 

воћа анализирано је: цитрусно воће (лимун, поморанџа, грејпфрут, мандарине), јабуке, 

крушке грожђе, малине, банане (Табела 11). 

Табела 11: Конзумирање поврћа и воћа 

  Врло ретко Месечно Недељно Свакодневно р 

купус Студијска 

група 

6 (6.1%) 17(17.3%) 65 (66.3%) 10 (10.2%) 0.784 

Контролна 

група 

16 (8.1%) 38 (19.3%) 119(60.4%) 24 (12.2%)  

спанаћ Студијска 

група 

52 (53.0%) 22 (22.4%) 19 (19.4%) 5 (5.1%)  0.951 

Контролна 

група 

80 (40.6%) 71 (36.0%) 39 (19.8%) 5 (2.5%)  

салата Студијска 

група 

9 (9.2%) 15 (15.3%) 39 (39.8%) 35 (35.7%) 0.016 

Контролна 

група 

45 (22.8%) 17 (8.6%) 64 (32.5%) 71 (36.0%)  

пасуљ Студијска 

група 

3 (3.1%) 28 (28.9%) 61 (61.9%) 5 (5.1%) 0.359 

Контролна 

група 

13 (6.6%) 44 (22.3%) 133 (67,5%) 7(3,5%)  

кромпир Студијска 

група 

1 (1.0%) 9 (9.3%) 63 (65.0%) 24 (24.7%) 0.037 

Контролна 

група 

7 (3.5%) 13 (6,6%) 151 (76.6%) 26 (13.2%)  

карфиол Студијска 

група 

44 (45.4%) 24 (24.7%) 27 (27.8%) 2 (2.1%) 0.110 

Контролна 

група 

97(49.2%) 50 (25.4%) 36 (18.3%) 14 (7.1%)  
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шаргарепа Студијска 

група 

9 (9.3%) 7 (7.2%) 35 (36.1%) 45 (46.4%) 0.831 

Контролна 

група 

15 (7.6%) 20 (10.1%) 70 (35.5%) 92 (46.7%)  

лимун Студијска 

група 

21 (21.6%) 24 (24.7%) 40 (41.2%) 12 (12.4%) 0.893 

Контролна 

група 

46 (23.3%) 52 (26.4%) 72 (36.5%) 27 (13.7%)  

поморанџа Студијска 

група 

19 (19.6%) 26 (26.8%) 42 (43.3%) 10 (10.3%) 0.077 

Контролна 

група 

29 (14.7%) 37 (18.8%) 91 (46.2%) 40 (20.3%)  

Грејпфрут Студијска 

група 

66 (68.0%) 11 (11.3%) 15 (15.5%) 5 (5.1%) 0.821 

Контролна 

група 

123 (62.4%) 26 (13.2%) 35 (17.8%) 13 (6.6%)  

мандарине Студијска 

група 

19 (19.6%) 25 (25.8%) 41 (42.3%) 12 (12.4%) 0.238 

Контролна 

група 

53 (26.9%) 41 (20.8%) 73 (37,0%) 30 (15.2%)  

јабуке Студијска 

група 

3 (3.1%) 12 (12.4%) 36 (37.1%) 46 (47.4%) 0.229 

Контролна 

група 

13 (6.6%) 13 (6.6%) 81 (41.1%) 90 (45.7%)  

крушке Студијска 

група 

14 (14.4%) 13 (13.4%) 45 (46.4%) 25 (25.8%) 0.003 

Контролна 

група 

49 (24.9%) 51 (25.9%) 60 (30.5%) 37 (18.8%)  

грожђе Студијска 

група 

26 (26.8%) 12 (12.4%) 38 (39.2%) 21 (21.7%) 0.015 

Контролна 

група 

65 (32.9%) 49 (24.9%) 53 (26.9%) 30 (15.2%)  

малине Студијска 42 (43.3%) 12 (12.4%) 23 (23.7%) 20 (20.6%) 0.005 
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група 

Контролна 

група 

83 (42.1%) 61(30.9%) 30 (15.2%) 23 (11.7%)  

банане Студијска 

група 

15 (15.5%) 11 (11.3%) 49 (50.5%) 22 (22.7%) 0.005 

Контролна 

група 

60 (30.5%) 35(17.8%) 73 (37.1%) 29 (14.7%)  

 

 Испитаници са глиомом и испитаници контролне групе су се статистички 

значајно разликовали у конзумирању салате и кромпира (p=0.016; p=0.037, 

респективно). Међу испитаницима студијске групе њих 9 је конзумирало зелену салату 

врло ретко (9.2%), а у студијској групи зелену салату је врло ретко конзумирало 45 

испитаника (22.8%). Кромпир је свакодневно конзумирало 24 испитаника са глиомом 

(24.7%), за разлику од контролне групе у којој је 26 испитаника конзумирало ову 

намирницу свакодневно (13.2%). 

 Није утврђено постојање статистички значајне разлике између испитиваних 

група у конзумирању купуса (p=0.784), спанаћа (p=0.951), пасуља (p=0.359), карфиола 

(p=0.110) и  шаргарепе (p=0.831). 

 Утврђено је постојање статистички значајне разлике у конзумирању крушака 

(p=0.003), грожђа (p=0.015) и малина (p=0.005) између испитаника студијске и 

контролне групе. Недељно крушке је конзумирало 45 испитаника са глиомом (46.4%), 

односно 60 испитаника контролне групе (30.5%). Грожђе је недељно конзумирало 38 

испитаника са глиомом (39.2%), односно 53 испитаника контролне групе (26.9%), 

свакодневно 21 испитаник са глиомом (21.7%), односно 30 испитаника у контролној 

групи (15.2%). Малине је недељно конзумирало 23 испитаника студијске групе (23.7%), 

а у контролној групи 30 испитаника (15.2%), док је ову намирницу свакодневно 

конзумирало  20 испитаника са глиомом (20.6%), односно 23 испитаника контролне 

групе (11.7%). Такође, 49  испитаника је конзумирало банане недељно (50.5%), односно 

73 испитаника контролне групе (37.1%). Свакодневно банане су конзумирала 22 

испитаника студијске групе (22.7%), односно 29 испитаника контролне групе (14.7%). 
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 Није утврђено постојање статистички значајне разлике у конзумирању 

цитрусног воћа [лимуна(p=0.893), поморанџе (p=0.077), грејпфрута (p=0.821), 

мандарине (p=0.238)] и јабука (p=0.229). 

4.10.3. Конзумирање кајмака, пиринча, тестенина и зачина 

 У наредној табели приказни су резултати конзумирања намирница за које је 

показано да постоји статистички значајна разлика између испитаника са глиомом и 

испитаника контролне групе: кајмак, пиринач, тестенине, зачини (вегета, целер, сирће) 

(Табела 12). 

Табела 12: Конзумирање кајмака, пиринча, тестенина и зачина 

  Врло ретко Месечно Недељно Свакодневно р 

кајмак Студијска 

група 

25 (25.5%) 14 (14.3%) 33 (33.7%) 26 (26.5%) 0.005 

Контролна 

група 

85 (43.1%) 33 (16.7%) 52 (26.4%) 27 (13.7%)  

пиринач Студијска 

група 

11 (11.3%) 23 (23.7%) 48 (49.5%) 15 (15.5%) 0.026 

Контролна 

група 

23 (11.7%) 48 (24.4%) 116 (58.9%) 10 (5.1%)  

тестенине Студијска 

група 

17 (17.5%) 21 (21.6%) 38 (39.1%) 21 (21.6%) 0.045 

Контролна 

група 

41 (20.8%) 46 (23.3%) 91 (46.2%) 19 (9.6%)  

вегета Студијска 

група 

14 (14.4%) 4 (4.1%) 22 (22.7%) 56 (57.7%) 0.049 

Контролна 

група 

10 (5.1%) 12 (6.1%) 48 (24.4%) 127(64.5%)  

целер Студијска 

група 

35 (36.1%) 14(14.4%) 30 (30.9%) 17 (17.5%) 0.044 

Контролна 

група 

53(26.9%) 36(18.3%) 44 (22.3%) 63(31,9%)  
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сирће Студијска 

група 

18 (18.6%) 10 (10.3%) 39 (40.2%) 29 (29.9%) 0.006 

Контролна 

група 

46 (23.5%) 43 (21.8%) 45 (22.8%) 63 (31.9%)  

 

 Утврђено је постојање статистички значајне разлику у конзумирању кајмака 

између студијске и контролне групе (p=0.005). Кајмак недељно и чешће је  конзумирало 

59 испитаника са глиомом (59%), односно 79 испитаника контролне групе (39%). 

 Такође, утврђено је постојање статистички значајне разлике у конзумирању 

пиринча између испитиваних група (p=0.026). Пиринач је свакодневно конзумирало 15 

испитаника студијске групе (15.5%), а у контролној групи 10 испитаника (5.1%). 

 Статистички значајна разлика евидентирана је у конзумирању тестенина између 

испитаника са глиомом и контролне групе (p=0.026). Свакодневно тестенине је 

конзумирао 21 испитаник са глиомом (21.6%), а у контролној групи 19 испитаника 

(9.6%). 

 Утврђено је постојање статистички значајне између студијске и контролне групе 

у конзумирању вегете (p=0.049), целера (p=0.044) и сирћета (p=0.006).  Вегету је врло 

ретко конзумирало 14 испитаника студијске групе (14.4%), односно 10 испитаника 

контролне групе (5.1%). Целер је свакодневно конзумирало 17 испитаника са глиомом 

(17.5%), а у контролој групи 63 (31.9%). Недељно сирће је конзумирало 39 испитаника 

студијске групе (40.2%), односно 45 испитаника контролне групе (22.8%). 

4.11. Мултиваријантна бинарна регресија по групама варијабли 

4.11.1.  Демографски фактори  и ризик за настанак глиома 

 У наредној табели испитиван је утицај појединих демографских карактеристика 

на појаву глиома и то следећи параметри: пол, године, године живота у месту рођења, 

промена места боравка, крвна група АБ, негативан резус фактор, телесна маса на 

рођењу, телесна маса, телесна висина, индекс телесне масе (Табела 13). 
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Табела 13. Утицај демографских фактора на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

пол 0.200 (0.019–2.067) 0.177 

Године старости  

 

1.007 (0.905–1.119) 0.904 

Године живота у 

месту рођења 

0.992 (0.954–1.032) 0.703 

Промена места 

боравка 

0.000 (0,000-      ) 0.998 

Крвна група AБ 15.458 (3.161–75.584) 0.001 

Негативан резус 

фактор 

0.196 (0.016–2.420) 0.204 

Телесна маса на 

рођењу 

0.479 (0.172–1.331) 0.158 

Телесна маса (кг) 1.364 (0.859–2.166) 0.188 

Телесна висина 

(цм) 

0.702 (0.440–1.120) 0.138 

ИТМ (индекс 

телесне масе) 

0.415 (0.099–1.773) 0.228 

 

 

 Што се тиче утицаја демографских карактеристика на појаву глиома, 

мултиваријантна бинарна регресија је показала да на појаву глиома утиче само крвна 

група АБ (OR=15,458, 95% Cl 3.161-75.584,  p=0.000). Крвна група АБ повећава ризик 

за настанак глиома за око 15,5 пута. 

4.11.2. Социјални статус и ризик за настанак глиома 

 У наредној табели испитиван је утицај социјалног статуса на појаву глиома, при 

чему су анализирани следећи параметри: године школе испитаника са глиомом и 

контролне групе, старост очева и мајки у тренутку рођења испитаника компарираних 

група и степен школске спреме родитеља обе групе (Табела 14). 
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Табела 14. Утицај социјалног статуса на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Године школе 1.005 (0.906–1.116) 0.924 

Године оца 1.103 (0.905–1.119) 0.020 

Године мајке 0.853 (0.777–0.937) 0.001 

Степен 

школске 

спреме оца /без 

школе/ 

0.232 (0.111–0.487) <0.0005 

Степен 

школска 

спреме мајке 

/без школе/ 

1.698 (0.735-3.921) 0.924 

 

 

 На појаву глиома утичу године оца у тренутку рођења испитаника (OR = 1.103, 

95% Cl 0.905–1.119, p=0.020). Такође, на појаву глиома утиче старост мајке у тренутку 

рођења испитаника (OR = 0.853 95% Cl 0.777–0.937, p=0.001).  

 Такође, степен школске спреме оца утиче на појаву глиома (OR = 0.232 95% Cl 

0.11– 0.487, p<0.0005). 

4.11.3. Породична историја и ризик за настанак глиома 

 

 У наредном поглављу анализиране су болести из породичне анамнезе 

испитаника студијске и контролне групе и ризик за појаву глиома (Табела 15). 

Табела 15. Утицај породичне историје на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Тумори мозга у 

породици 

0.000 (0,000–      ) 0.999 

Епилепсија  0.385 (0.089–1.672) 0.203 

Мигрена  0.999 (0.324–3.081) 0.998 

Неуролошке 

болести  

0.641 (0.292–1.406) 0.267 

Малигни тумори  1.821 (1.004–3.305) 0.049 

Шећерна болест 0.520 (0.271–0.995) 0.048 
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Кардиоваскуларне 

болети 

0.557 (0.325–0.953) 0.033 

Хроничне болести 1.687 (0.671–4.238) 0.266  

Генетски синдроми 2999 (0.000 -    ) 1.000 

Аутоимуне болести 5175 (0.000-    ) 0.999 

 

 На појаву глиома утичу малигни тумори у породици (OR=1.821 95% Cl 1.004– 

3.305), p=0.049). Позитивна породична анамнеза за малигне туморе у породици 

повећава ризик за настанак глиома за око 2 пута. Међутим, позитивна породична 

анамнеза за кардиоваскуларне болести (OR=0.557 95% Cl 0.325–0.953, p=0.033) и 

шећерну болест (OR = 0.520 95% Cl 0.271–0.995, p=0.048) је у инверзној вези са 

настанком глиома. Наиме, у контролној групи више од половине испитаника је имало 

позитивну породичу анамнезу за неку од кардиоваскуларних болести, најчешће 

хипертензије, у порођењу са контролном групом. Такође, 59 испитаника контролне 

групе је имало позитивну породични анамнезу за шећерну болест. 

 

4.11.4.  Лична историја и ризик за настанак глиома 

 

 У наредном поглављу испитиван је утицај болести из личне историје пацијената, 

затим утицај стреса, претходних операција, повреда главе, као и алергија на појаву 

глиома (Табела 16.) 

Табела 16. Утицај личне историје на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Епилепсија 3.626 (0.238–55.236) 0.354 

Мигрена 0.776 (80.108–5.407) 0.789 

Мождани удар 0.614 (0.132–2.851) 0.534 

Болести ЦНС-а 0.000 (0.000–      ) 0.999 

Заразне болести 

до 18. године 

0.387 (0.146–1.024) 0.056 

Заразне болести 

после 18. године 

живота 

0.000 (0.000–      ) 0.999 



Анализа фактора ризика за настанак глиома 

 

80 

 

Инфективна 

мононуклеоза 

26204 (0.000–      ) 0.999 

Хронична 

инфекција 

0.000 (0.000–      ) 0.999 

Шећерна болест 1.819 (0.763–4.334) 0.177 

Малигни тумори 0.000 (0.000–      ) 0.999 

Кардиоваскуларне 

болести 

46 (0.294–1.016) 0.056 

Стрес 3.024 (1.706–5.362) < 0.0005 

Херпес симплекс 0.285 (0.090–0.902) 0.033 

Херпес гениталис 0.174 (0.024-1.257) 0.083 

Бенигни тумори 1.489 (0.461-4.816) 0.506  

Аутоимуне 

болести 

6.597 (0.697– 62.444) 0.100 

Повреда главе 0.591 (0.271–1.290) 0.187 

Операција 1.537 (0.840–1.290) 0.163 

Хроничне болести 3.029 (0.601 -15.271) 0.179 

Алергија на 

лекове 

0.472 (0.193–1.156) 0.100 

Алергија на 

алергене 

0.288 (0.033–2.541) 0.262 

 

 Мултиваријантна анализа је показала да на појаву глиома,  из области личне 

анамнезе, утиче инфекција херпес симплекс вирусом (OR = 0.285 95% Cl 0.090–0.902, 

p=0.033). Инфекција херпес симплекс вирусом смањује ризик за појаву глиома.  

  Такође, на појаву глиома утиче стрес у последњих годину дана пре појаве 

болести (OR=3.024 95% Cl 1.706–5.362, p<0.0005), при чему исти повећава ризик за 

настанак овог малигнитета за око 3 пута. 

4.11.5. Репродуктивни фактори и ризик за настанак глиома 

 Од репродуктивних података, аналогно подацима из литературе, који утичу на 

појаву глиома анализирани су следећи параметри: редовност менструација, године када 

је настала менопауза, број трудноћа, број порођаја, дужина дојења и употреба оралних 

контрацептивних средстава (Табела 17). 
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Табела 17. Утицај репродуктивних фактора на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Прва 

менструација 

0.949 (0.678-1.330) 0.763 

Редовност 

менструација 

0.111 (0.021–0,575) 0.009 

Менопауза 1.461 (0.47–4.508) 0.510 

Број трудноћа 0.755 (0.511–1.115) 0.158 

Број порођаја 2.995 (1.070–8.379) 0.037 

Дужина дојења 1.214 (1.082–1.362) 0.001 

Употреба оралних 

контрацептива 

9687 (0.000-    ) 0.999 

 

 

 Редовност менструације представља фактор ризика за настанак глиома. Жене 

које имају редовне менструације имају мањи ризик за настанак глиома (OR=0.111 95% 

Cl 0.021–0.575, p=0.009). Дужина дојења, такође, утиче на појаву глиома. Жене које 

дуже доје децу (више од 10 месеци) имају већи ризик за настанак глиома (OR=1.214 

95% Cl 1.082–1.362, p=0.001) у поређењу са женама које доје децу мање од 6 месеци. 

Мањи ризик за настанак глиома опсервиран је и код жена које су имале више од два 

порођаја (OR = 1.214 95% Cl 1.082–1.362, p=0.037). 

4.11.6.  Хемијска једињења  и ризик за настанак глиома 

 У наредном поглављу испитиван утицај употребе појединих врста хемијских 

једињења (хемијска једињења, пестицида), фарби и спрејева за косу, алергена, 

појединих врста лекова, витамина на појаву глиома (Табела 18). 

Табела 18. Утицај хемијских једињења на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Хемијска 

једињења 

1.047 (0.449–2.441) 0.914 

Пестициди 1.346 (0.607–2.983) 0.464 

Алергени 0.164 (0.037–0.724) 0.017 
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Фарбе и спрејеви 0.631 (0.334–1.192) 0.156 

Хемиотерапијски 

агенси 

0.000 (0.000 -    ) 0.999 

Лекови дуже од 

годину дана 

0.977 (0.521–1.832) 0.943 

Антихипертензиви 0.614 (0.322–1.171) 0.139 

Статини 0.701 (0.215–2.287) 0.556 

Витамини 0.334 (0.173–0.643) 0.001 

Хормони 0.505 (0.070–3.642) 0.489 

 

 Настанак глиома је повезан са алергијом (ујед инсекта, кућна прашина,...), при 

чему испитаници са алергијом имају око пет пута мањи ризик од настанка глиома              

(OR=0.164 95% Cl 0.037–0.724, p=0.017). Употреба витамина смањује ризик од настанка 

глиома за око 70% (OR = 0.334 95% Cl 0.173–0.643, p=0.001).  

4.11.7. Физички фактори и ризик за настанак глиома 

 У наредном поглављу анализиран је утицај физичких фактора на појаву глиома 

и то: утицај зрачења на радном месту и употреба мобилних телефона (Табела 19). 

Табела 19. Утицај физичких фактора на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Зрачење  0.852 (0.246–2.946) 0.800 

Мобилни 

телефон 

0.959 (0.580-1.585) 0.870 

 

 Мултиваријантна бинарна регресија је показала да на појаву глиома не утиче 

изложеност зрачењу на радном месту (OR=0.852 95% Cl 0.246–2.946, p=0.017), као и 

употреба мобилних телефона (OR= 0.959 95% Cl 0.580–1.585, p=0.017). 

4.11.8. Навике и ризик за настанак глиома 

 У поглављу о навикама анализирани су следећи параметри: пушење, 

конзумирање алкохола, кафе и чаја, као и бављење спортом и упражњавање рекреације 

(Табела 20). 
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Табела 20. Утицај навика на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Пушачи 

Бивши 

пушачи 

непушачи 

0.947 (0.521–1.721) 0.858 

Конзумирање 

алкохола 

0.883 (0.305–2.558) 0.818 

Жестока пића 2.149 (0.738–6.255) 0.161 

Пиво 2.614 (1.155–5.916) 0.021 

Опијање 1.243 (0.535–2.886) 0.613 

Број шољица 

кафе дневно 

1.314 (0.023–1.668) 0.032 

Спорт 1.802 (0.964–3.366) 0.065 

Рекреација 1.604 (0.829–3.102) 0.161 

Конзумирање 

чаја 

0.808 (0.307–2.122) 0.665 

 

 Мултиваријантна анализа је показала да конзумирање пива повећава ризик за 

настанак глиома (OR=2.614 95% Cl 1.155–5.916, p=0.021). Такође, резултати наше 

студије сугеришу да конзумирање већег броја шољица кафе дневно повећава ризик за 

појаву глиома (OR=1.314 95% Cl 0.023–1.668,  p=0.032).  

4.11.9.  Исхрана и ризик за настанак глиома 

 

Табела 21. Утицај исхране на појаву глиома 

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Банане недељно и 

чешће 

3.511 (1.692–7.282) 0.001 

Крушке недељно и 

чешће 

4.436 (1.645–11.965) 0.003 

Кајмак недељно и 

чешће 

2.020 (1.013–4.028) 0.046 

Кромпир недељно и 

чешће 

0.648 (0.201–2.088) 0.468 

Јаја недељно и 

чешће 

4.947 (1.682–14.551) 0.004 
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Пиринач недељно и 

чешће 

0.669 (0.306–1.462) 0.313 

Купус недељно и 

чешће 

0.963 (0.417–2.178) 0.909 

Карфиол недељно и 

чешће 

1.136 (0.519–2.487) 0.750 

Грожђе недељно и 

чешће 

0.654 (0.256–1.674) 0.376 

Тестенине недељно и 

чешће 

1.450 (0.713–2.494) 0.305 

Свињско месо 

недељно и чешће 

0.643 (0.309–1.341) 0.239 

Спанаћ недељно и 

чешће 

0.803 (0.368–1.752) 0.582 

Шаргарепа недељно и 

чешће 

0.681 (0.272–1.708) 0.413 

Малине недељно и 

чешће 

2.774 (1.201–6.411) 0.017 

Вегета недељно и 

чешће 

0.221 (0.088–0.553) 0.001 

Живинско месо 

недељно и чешће 

0.644 (0.294–1.397) 0.265 

Салата недељно и 

чешће 

1.716 (0.761–3.867) 0.193 

Лимун недељно и 

чешће 

1.887 (0.820–4.343) 0.135 

Целер недељно и 

чешће 

0.558 (0.279–1.117) 0.100 

Телеће и јагњеће месо 

недељно и чешће 

1.932 (0.920–4.057) 0.082 

Поморанџа недељно 

и чешће 

0.305 (0.127–0.735) 0.008 

Сирће недељно и 

чешће 

2.991 (1.363–6.566) 0.006 

Риба недељно и чешће 0.864 (0.422-1.768) 0.689 

Грејпфрут недељно и 

чешће 

0.381 (0.159–0.914) 0.031 

Шунка, кобасице и 

виршле 

1.845 (0.794–4.286) 0.155 

Мандарине недељно и 

чешће 

1.194 (0.506–2.815) 0.686 

Сланина недељно и 

чешће 

0.543 (0.248–1.187) 0.126 

Јабуке недељно и 

чешће 

0.150 (0.049–0.460) 0.001 
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Конзервирана храна 0.791 (0.363–1.721) 0.554 

 

 

 Мултиваријантна бинарна логистичка регресија је показала да, када је у питању 

исхрана, конзумирање банана (OR=3.511 95% Cl 1.692–7.282, p=0.001), крушака, 

(OR=4.436 95% Cl 1.645–11.965, p=0.003), кајмака (OR=2.020 95% Cl 1.013–4.028, 

p=0.046), јаја (OR=4.947 95% Cl 1.682–14.551, p=0.004), малина (OR=2.774 95% Cl 

1.201–6.411, p=0.017) и сирћета (OR=2.991 95% Cl 1.363–6.566, p=0.006) недељно и 

чешће повећавају ризик од појаве глиома. 

 Међутим, конзумирање вегете (OR=0.221 95% Cl 0.088–0.553, p=0.001), 

поморанџи (OR =0.305 95% Cl 0.127–0.735, p=0.008) и јабука (OR=0.221 95% Cl 0.049–

0.460, p=0.001) недељно и чешће смањују ризик од појаве глиома. 

 

4.12.  Утицај свих испитиваних варијабли на појаву глиома 

 Наредна табела (Табела 22) настала је тако што је мултиваријантна бинарна 

логистичка регресија примењена на оне варијабле које су имале статистички значајан 

утицај на појаву глиома у групама (демографски фактори, социјални статус, породична 

историја, лична историја, репродуктивни фактори, хемијски и физички фактори, навике 

и исхрана), при чему је укључена Валдова метода уназад. 

Табела 22. Утицај испитиваних варијабли на појаву глиома  

Варијабла Odds ratio (95% CI) р 

 

Малигни тумор у 

породици 

3.563 (1.558–8.146) 0.040 

Шећерна болест у 

породици 

0.269 (0.108–0.669) 0.005 

Алергени 0.070 (0.015–0.429) 0.003 

 

Стрес 6.610 (3.153–13.856) <0.0005 

 

Конзумирање пива 5.131 (2.722–18.820)  <0.0005 

Узимање витамина 0.159 (0.066–0.386)  <0.0005 

Телесна тежина 0.966 (0.942–0.991) 0.008 
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 Показало се да малигни тумори у породици (OR=3.563 95% Cl 1.558–8.146, 

p=0.040), стрес (OR=6.610 95% Cl 3.153–13.856, p<0.0005), конзумирање пива 

(OR=5.131 95% Cl 2.722–18.820, p<0.0005), (OR=3.967 95% Cl 1.836–8.571, p <0.0005),  

(OR=5.238 95% Cl 2.381–11.523, p<0.0005) повећавају ризик од настанка глиома.  

 Позитивна породична анамнеза за шећерну болест у породици (OR=0.269 95% 

Cl 0.108–0.669, p=0.005), алергени (OR=0.070 95% Cl 0.015–0.429, p=0.003), узимање 

витамина (OR=0.159 95% Cl 0.066–0.386, p<0.0005), и веће телесна тежина (OR=0.966 

95% Cl 0.942–0.991, p= 0.008) смањују ризик за појаву глиома. 
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5. ДИСКУСИЈА 

 Глиоми су најчешћи примарни тумори мозга. Чине 27% свих тумора мозга и 

80% свих малигних тумора централног нервног система.  Глиобластома мултиформе 

чине већину глиома (55,1%). Резултати нашег истраживања указују да је глиобластомa 

мултиформе најзаступљенији тип глиома (77,1%), док су на другом месту астроцитни 

типови тумора, а на трећем олигодендроглијални што је у складу са подацима из 

литературе. 

 Глиоми су најчешће били локализовани у фронталном режњу (34,2%), потом у 

темпоралном (25,3%) и паријеталном режњу (10,1%), док су су друге локализације биле 

заступљене у знатно мањим процентима. 

 Од укупног броја пацијената са глиомом, било је 59 мушкараца и 41 жена. 

Резултати претходних истраживања сугеришу да се глиоми чешће јављају код мушког 

пола, међутим резултати наше опсервационе студије нису указали на статистички 

значајну разлику међу половима. Просечна старост пацијента са глиомом је била 59 

година. 

 Резултати нашег истраживања показали су да су се испитаници студијске и 

контролне групе статистички значајно разликовали у погледу телесне масе и индекса 

телесне масе. Наиме, средња вредност телесне масе испитаника студијске групе била је 

већа од средње вредности телесне масе испитаника контролне групе. Такође, средња 

вредност индекса телесне масе (ИТМ) испитаника са глиомом била је већа у поређењу 

са испитаницима контролне групе. Између испитаника две групе није било разлике у 

погледу телесне висине и телесне масе на рођењу. Епидемиолошке студије које су 

испитивале везу између гојазности и глиома дале су неконзистентне резултате. Две 

недавне проспективне кохортне студије су указале да је висина повезана са повећаним 

ризиком за настанак глиома (204). Резултати једне проспективне кохортне студије, која 

је обухватила испитанике старости између 50. и 71. године, указали су да гојазност у 

18-ој години живота повећава ризик за настанак глиома у каснијем животном добу, док 

бављење физичком активношћу између 15. и 18. године живота смањује ризик за 

настанак глиома. Повећан индекс телесне масе, осим гојазности у 35. години, и 

бављење физичком активношћу након 18. године живота  не представља фактор ризика 
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за настанак глиома (205). Резултати проспективне кохортне студије која је укључила 

148 случајева глиома сугерисали су да не постоји значајна веза између индекса телесне 

масе (ИТМ) и висине и ризика за настанак глиома (164). Сматра се да је физичка 

активност у ранијем животном добу повезана са мањим ризиком за настанак глиома, 

што није случај са бављењем физичком активношћу у каснијем животном добу. 

Резултати једне велике проспективне кохортне студије која је обухватила 340 случајева 

глиома слажу се са резултатима претходних студија у којима није потврђена веза 

између ризика за настанак глиома и индекса телесне масе (165). Међутим, једна студија 

је објавила резултате који сугеришу да са повећањем телесне масе расте ризик за 

настанак малигних тумора мозга код мушкараца из Кореје (166) и код жена са Исланда 

(167). Мilion Women Study која је обухватила 646 испитаница са глиомом опсервирала 

је позитивну корелацију између висине и ризика за настанак глиома; ризик се повећава 

24% за сваких додатних 10 цм висине (169). NIH-AARP кохортна студија која је 

обухватила 480 случајева глиома показала је да телесна висина одраслих преко 190 цм 

(у односу на испитанике мање од 160 цм) два пута повећава ризик ризик за настанак 

глиома (170). У великој проспективној студији, у којој су учествовали ученици из 

Копенхагена између 1930. и 1986. године, нађено је да је већа висина сваке године 

између 7. и 13. године повезана са већим ризиком за настанак глиома, нарочито за 

настанак глиобластома код мушкараца, али не и код жена. Међутим, већи ИТМ између 

7. и 13. године живота није повезан са повећаним ризиком за настанак глиома. 

Опсервирано је да је већа тежина на рођењу повезана са повећаним ризиком за настанак 

глиома у одраслом добу (168). Резултати мета анализе која је обухватила 16 студија са 3 

048 случајева глиома показали су да прекомерна телесна маса и гојазност нису 

повезани са ризиком за настанак глиома (206). Резултати мета анализе, која је 

обухватила 14 кохортних и 8 случај контрола студија, показали су да гојазност и ИТМ 

преко 30 представља фактор ризика за настанак глиома, нарочито код жена (207). 

 Резултати наше студије показали су да се испитаници студијске и контролне 

групе статистички значајно разликују у дистрибуцији АБ крвне групе. Наиме, 31% 

испитаника са глиомом је имао АБ крвну групу, за разлику од испитаника контролне 

групе у којој је њих 10,5% имало АБ крвну групу. Такође, мултиваријантна анлиза је 

показала да крвна група АБ повећава ризик за настанак глиома 15,5. Ово је прва студија 

у Србији која је испитивала дистрибуцију крвних група међу испитаницима са 
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глиомом. Такође, за разлики од претходних истраживања, први пут је показано да АБ 

крвна група повећава ризик за настанак глиома. Мали број студија у претходном 

периоду је истраживао везу између крвних група и ризика за настанак глиома. Pears и 

сарадници су објавили резултате студије која је обухватила 473 испитаника са 

астроцитомом, која је указала да је био мањи број пацијената са О крвном групом (208). 

Резултати студије која је испитивала дистрибуцију крвних група код испитаника са 

астроцитном лозом глиома указали су, такође, да је мањи број пацијената са О и Б 

крвном групом (209). Међутим, резултати случај контрола студије која је обухватила 

160 испитаника са глиомом и исти број контрола показали су да нема разлике у 

дистрибуцији крвних група између ове две групе (210). Резултати Странга и сарадника 

указали су да је било више пацијената мушког пола са А крвном групом (211). У 

студији у којој је испитивана дистрибуција крвних група код 112 испитаника са 

примарним тумором централног нервног система показано је да је најзаступљенија Б 

крвна група (56,2%) (212). У турској популацији најчешћа крвна група код пацијента са 

глиобластомом мултиформе била је А крвна група (213). Такође, студија у Јордану 

објавила је исте резултате. Наиме, код пацијената са глиобластомом мултоформе 

најзаступљенија била је А крвна група (214). 

 Између испитаника са глиомом и испитаника контролне групе није било разлике 

у нивоу образовања и запослености. Међутим, средња вредност година школе 

испитаника са глиомом била је мања у односу на испитанике контролне групе. 

Резултати су показали да се глиоми чешће јављају код испитаника чији родитељи 

немају основно образовање. До сада није било студија које су испитивале везу између 

нивоа образовања родитеља и ризика за настанак глиома. Досадашња истраживања 

сугеришу да виши социоекономски статус повећава ризик за настанак глиома, при чему 

је једно од објашњења чешће коришћење мобилних телефона и виши ИТМ (215).  

 Резултати нашег истраживања указују да је позитивна породична анамнеза за 

малигне туморе повезана са повећаним ризиком  за настанак глиома. Према нашим 

подацима, малигни тумори у породици повећавају ризик за настанак глиома око 2 пута. 

Наши резултати су у складу да са резултатима претходних истраживања. Резулати једне 

студије указују да је ризик за настанак глиома повећан најмање два пута код пацијената 

са историјом карцинома желуца, простате и Ходчкиновог лимфома у првом степену 

сродства. Такође, ризик за настанак глиома је најмање два пута повећан код испитаника 
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старости између 18. и 49. година који имају породичну историју карцинома колона. 

Ризик за настанак глиома је повећан код пацијената који имају два или више чланова 

породице са карциномом (216,217,218). Повећан ризик за настанак глиома регистрован 

је међу пацијентима који имају породичну историју бенигних тумора мозга (219). 

Међутим, резултати наше студије нису потврдили ове резултате. Пацијенти који имају 

глиом у првом степену срдоства имају два пута већи ризик за настанак ове болести у 

Утах попоулационом канцер регистру, 1,6 пута већи ризик према подацима исландског  

регистра за канцер и 1,7 пута већи ризик према подацима шведског регистра за канцер 

(220). Пацијенти који имају глиом имају два пута већи ризик за настанак карцинома 

желуца. Ризик за настанак оба тумора, карцинома колона и глиома, је повећан код 

носилаца генских алтерација ДНА репарирајућег система (хередитарни неполипозни 

колон канцер синдром) и вероватно у мутацијама adenomatosus polyposis coli gene (221). 

Резултати неколико студија сугеришу да је ризик за настанак глиома повећан код 

пацијената са позитивном породичном анамнезом за карцином простате (222). Повећан 

ризик за настанак глиома није обсервиран међу пацијентима са породичном историјом 

меланома, карцинома панкреаса, дојке, ендометријума и штитне жлезде (223). Упркос 

томе што резултати наше студије сугеришу на повећан ризик за настанак глиома код 

пацијената са породичном историјом карцинома, недостатак ове студије је сувише мали 

узорак да би се утврдило која врста карцинома повећава ризик за настанак глиома. 

 

 Резултати наше студије сугеришу да је позитивна породична анамнеза за 

шећерну болест у инверзној вези са настанком глиома. Наиме, испитаници који у својој 

породичној анамнези имају шећерну болест имају смањен ризик за настанак глиома. 

Међутим, у нашој студији није опсервирана значајна веза између шећерне болести у 

личној историји и ризика за настанак глиома. Наши резултати нису у складу са 

резултатима претходних студија који сугеришу да су хипергликемија или претходна 

историја шећерне болести у личној историји у инверзној вези са ризиком за настанком 

глиома. Резултати студије која је укључила 962 глиома сугеришу да је ризик за 

настанак глиома смањен за 42% код пацијената који су у својој личној анамнези имају 

шећерну болест. Инверзна веза између ризика за настанак глиома и шећерне болести је 

израженија међу пацијентима који имају ИТМ између 18.5 и 24.9 (57). Резултати мета 

анализе која је укључила 580 000 испитаника из 7 случај контрола студија и 4 кохортне 
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студије сугеришу да је ризик за настанак глиома значајно смањен  код пацијената који 

имају дијабетес. Инверзна повезаност је израженија код пацијента мушког пола и код 

припадника Кавкаске расе (58). У студији у којој је анализирано 2005 случајева са 

глиомом и 20050 контрола евидентирано је да дијабетес смањује ризик за настанак 

глиома, нарочито глиобластома мултиформе. Смањење ризика је нарочито изражено 

код мушкараца са глиобластомом који имају дугогодишњу шећерну болест са лошом 

гликорегулацијом. Међутим, у овој студији није пронађена значајна веза између ризика 

за настанак глиома и коришћења метформина, препарата сулфонилуреје или инсулина 

(59). 

 Резултати наше студије сугеришу да су испитаници контролне групе имали 

чешће кардиоваскуларне болести како у својој личној, тако и у породичној анамнези. 

Такође, мултиваријанта анализа је показала да кардиваскуларне болести у породичној 

анамнези смањују ризик за настанак глиома. Обзиром на мали узорак, нису детаљно 

анализиране поједине врсте кардиваскуларних болести и њихов утицај на настанак 

глиома. До сада није било већих истраживања која су испитивала везу између 

кардиоваскуларних болести и ризика за настанак глиома. Резултати једне студије 

сугеришу да је преваленца хипертензије и других кардиоваскуалрних болести већа код 

пацијената са глиомом старости преко 45 година, док је преваленца болести 

периферних крвних судова мања код пацијената са глиомом. Међутим, преваленца 

хипертензије код пацијента са глиомом је нижа у односу на генералну популацију 

(224). 

 Испитаници студијске и контроле групе су се статистички значајно разликовали 

у присуству стреса у последњих годину дана пре појаве болести. Мултиваријанта 

анализа је показала да стрес повећава ризик за настанак глиома 3 пута. До сада није 

било студија које су испитивале утицај стреса на појаву глиома. 

 Резултати наше опсервационе студије сугеришу на инверзну повезаност између 

алергија и ризика за настанак глиома. Наиме, присуство алергије смањује ризик за 

настанак глиома за око 5 пута. Наши резултати су у складу са резултатима других 

студија, који, такође, указују на инверзну повезаност између алергија и глиома. Ризик 

за настанак глиома је значајно смањен код људи који болују од астме, екцема, 

алергијског ринитиса и других типова алергије, при чему нису опсервиране разлике 

између појединих патохистолошких типова глиома. Смањен ризик за настанак 
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малигнитета код људи који имају неку врсту алергије опсервиран је код неколико 

других типова карцинома, као што је карцином панкреаса и леукемија.  

Сматра се да је за развој атопије одговрно рано излагање организма инфекцијама (225). 

Све врсте атопијских болести одликују се продукцијом Тh2 цитокина IL4 и IL13. Ген, 

чији је полиморфизан повезан са повећаним ризик за настанак астме, који кодира ланац 

за IL4 рецептор заједнички је за IL4 и IL13 сигнални пут. Постоје подаци који сугеришу 

да је овај полморфизам повезан са смањеним ризиком за нaстанак глиома. Тh2 

цитокини делују као неуропротектори регулишући хуморални имунитет, тј. 

стимулишући Б лимфоците на производњу антитела (226). Wiemels и сарадници су 

пронашли да је алергија на млеко, орахе и полен чешћа код пацијената са глиомом него 

у контролној групи (227). Студија McCarthy-ја и сарадника, која је обухватила 419 

испитаника са глиомом и 612 контрола, сугерише да je ризик за настанак глиома 

инверзно повезан са било којим типом алергије: сезонска алергија, алергија на лекове, 

алергија на храну и животиње. Такође, ризик за настанак глиома се смањивао са 

повећањем броја алергија у личној историји, док није нађена веза између година када се 

први пут јавила алергија и ризика за настанак глиома (228). Међутим, резултати једне 

претходне  студије сугеришу да се ризик за настанак глиома више смањује ако 

испитанци имају алергију у тренутку испитивања (229). Такође,  резултати друге 

студије су указали да је смањење ризика за настанак глиома ограничено на испитанике 

који тренутно имају било коју алергијску болест, изузев астме (230). Недавне 

епидемиолошке студије су показале да пацијенти са глиомом имају 1,5 до 4 пута мање 

алергија у поређењу са контролном групом. Резултати мета анализе сугеришу на 

инверзну везу између глиома и атопије: ризик за настанак глиома је за 40% мањи код 

пацијената који имају историју алергије, за 30% мањи код пацијента који имају 

историју екцема и за 30% мањи код оних који имају историју астме (231). Мета анализа 

која је обухватила 9986 случајева глиома и 118950 контрола указала је да алергијске 

болести значајно смањују ризик за настанак глиома (232). Резултати недавне 

епидемиолошке случај контрола студије, која је обухватила 4533 случаја глиома и 4171 

контроле, сугеришу да испитаници, који у својој историји имају податак о 

респираторној алергији, имају за 30% мањи ризик за настанак глиома у поређењу са 

здравим испитаницима. Слични резултати добијени су и за испитанике који су у својој 

личној историји имали астму или екцем (233). Инверзна веза између ризика за настанак 
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глиома и алергија може бити узрокована супресијом имуног система самим тумором. 

Познато је  да пацијенти са глиомом имају супримиран имуни систем у смислу 

одложеног имунолошког одговора, поседују мали број циркулишућих Т лимфоцита, 

мањи број антитела и премећену цитотоксичност Т лимфоцита (234). 

 Епидемиолошке студије које су испитивале везу између коришћења 

антихистаминика и ризика за настанак глиома дале су неконзистентне резулатате. 

Резултати недавне случај контрола студије сугеришу да је редовна примена 

антихистаминика код пацијента са историјом атсме или алергије повезана са повећаним 

ризиком за настанак глиома. Такође, резултати ове студије сугеришу да позитивана 

лична анамнеза за богиње код пацијента који немају историју алергија или астми има 

снажно протективно дејство на настанак глиома (235). 

 Резулати наше студије сугеришу да инфекција херпес симплекс вирусом 

смањује ризик за настанак глиома. Наш резултат је у складу са резулатима других 

студија. Епидемиолошке студије које су испитивале везу између инфекција 

неуротропним вирусима и ризика за настанак  глиома, при чему су резултати указали 

да претхдоне инфеције вирусима имају протективно дејство на настанак глиома. 

Цитомегаловирус (CMV) је присутан код већине глиома и неке његове биолошке 

карактеристике сугеришу да можда суделује у малигном фентипу. С друге стране, 

запажено је да је ниво IgG антитела на варичела зостер вирус (VZV) значајно нижи код 

пацијента са глиомом у поређењу са пацијентима контролне групе. Природа 

протективног дејства антитела на VZV још увек није јасна. Недавна студија је показала 

да VZV може да инфицира ћелије глиома повећавајући на тај начин цитоотоксичност Т 

лимфоцита. Резултати појединачних серолошких студија за четири неуротропна 

вируса: херпес симплекс вирус (HSV), CMV, Ебштајн Бар вирус (EBV), VZV указују да 

је једино ниво антитела на VZV у значајној инверзној вези са ризиком за настанак 

глиома, што је потврдила и недавна студија (236,237,238). 

 Бројне епидемиолошке студије испитивале су везу између репродуктивних 

фактора и ризика за настанак глиома. У складу са претходним истраживањима и у 

нашој студији испитивали смо следеће параметре: старост у време прве менструације, 

године менопаузе, редовност менструације, број трудноћа, број порођаја, дужину 

дојења и коришћење оралних контрацептивних средстава. 
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 Резултати наше опсервационе студије нису указали на везу између година 

менархе и ризика за настанак глиома. Просечна старост пацијенткиња са глиомом и 

пацијенткиња контролне групе за време менархе била је око 13 година. Међутим, 

епидемиолошке студије које су обухватиле већи број испитаница сугеришу да су 

старије године менархе повезане са повећаним ризиком за настанак глиома.  Резултати 

случај контрола студије (342 случаја глиома и 527 контрола) указују да је ризик за 

настанак глиома 1.6 пута већи код жена које су имале менарху у 14. години и касније 

(239). Студија која је испитивала везу између 5 репродуктивних фактора и ризика за 

настанак глиома код жена обухватила је 357 жена са глиомом и 822 контроле. 

Резултати ове студије сугеришу да је старије животно доба прве менструације повезано 

са повећаним ризиком за настанак глиома. У поређењу са женама које су имале прву 

менструацију пре 12. године, жене које су имале менструацију између 12. и 13. године 

имају 1.7 пута већи ризик за настанак глиома, док жене које у имале прву менстрацију 

после 14. године имају 1.9 пута већи ризик за настанак глиома (240). У мета анализи, 

која је обухватила шест случај контрола студија, опсервирано је да су старије године 

менархе повезане са повећаним ризиком за настанак глиома за 40% (241). Две 

проспективне кохортне студије су потврдиле резултате претходне мета анизе. У 

студији Cabat-а и сарадника, аутори су објавили значајну везу између глиома и менархе 

у 15. години живота и касније у поређењу са женама које су имале прву менструацију у 

12. години живота и раније (242). У другој проспективној анализи која је заснована на 

канадској националној скрининг студији, која је укључила скоро 90 000 жена међу 

којима је је идентификовано 120 испитаница са глиомом, старије године менрахе су 

повезане са повећаним ризиком за настанак глиома (81). У мултисистемској анализи је 

опсервирано да менарха након 15. године живота повећава ризик за настанак глиома у 

поређењу са испитаницама које су прву менструацију добиле пре 12. године (243). 

 Резултати наше студије нису указали на значајну везу између година 

постмеопаузалног статуса и ризика за настанак глиома, што је у складу са резулатима  

других студија. 

 Резултати наше случај контрола студије су показали да жене које су имале више 

од два порођаја имају мањи ризик за настанак глиома. Према подацима из литературе, 

не постоје докази који подржавају везу између трудноће и ризика за настанак глиома. 

Популациона случај контрола студија у Немачкој није потврдила везу између броја 
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трудноћа и ризика за настанак глиома (244). Друге две случај контрола студије указале 

су на могуће протективно дејство код жена које су рађале, мада је оно изражено само у 

пременопаузалном периоду. Резултати једне студије сугеришу на гранично повећан 

ризик код жена које никада нису рађале, мада то друге студије нису потврдиле (245). 

Резултати популационе случај контрола студије, која је обухватила 626 испитаница са 

глиомом и 1774 испитанице контролне групе, указују да су жене које су биле трудне  

имале гранично мањи ризик у поређењу са женама које нису рађале, док је запажен 

значајан тренд смањења ризика са повећањем броја трудноћа. Такође, жене које су се 

породиле први пут након 35. године имале су већи ризик за настанак глиома у 

поређењу са женама које су се први пут породиле пре 20. године (246). Што се тиче 

старости приликом првог порођаја, резулати једне случај контрола студије сугеришу на 

инверзну повезаност између ризика за настанак глиома и порођаја у ранијем животном 

добу у поређењу са женама које никада нису рађале. 

 У нашој студији, статистички значајна разлика опсервирана је у дужини дојења 

између пацијенткиња са глиомом и контролне групе. Дужина дојења пацијенткиња са 

глиомом је била дужа у поређењу са дужином дојења  пацијенткиња контролне групе. 

Мултиваријантна анализа је показала да дуже дојење повећава ризик за настанак 

глиома. Наши резулати су у складу са резулатима претходних истраживања. Резултати 

студије Huanga и сарадника указали су да су испитанице са глиомом чешће дојиле децу 

дуже од 18 месеци у поређењу са испитаницама контролне групе (239). Резултати једне 

случају контрола студије су показали да дојење преко 36 месеци повећава ризик за 

настанак глиома у пређењу са дојењем краћим од три месеца (246). 

 Примена оралних контрацептивних лекова није повезана са ризиком за настанак 

глиома резултат је нашег истраживања. Резултати других епидемиолошких студија 

били су неконзистентни. Неколико случај контрола студија је опсервирало инверзну 

везу између употребе оралних контрацептива и ризика за настанак глиома (247,248). 

Међутим, проспективне студије нису пронашле везу између примене егзогених 

хормона и ризика за настанак глиома (242, 79). Мултисистемска анализа, која је 

обухватила 968 испитаница са глиомом и 1322 испитанице контролне групе, указала је 

да дуготрајна примена оралних контрацептивних средстава (преко 10 година) у 

поређењу са женама које никада нису користиле орална контрацептивна средства 

смањује ризик за настанак глиома (243). 
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 Резултати наше студије сугеришу да изложеност пестицидима не представља 

ризик за настанак глиома. Кохортна студија из Шведске сугерише на позитивну везу 

између ризика за настанак глиома и појединих професија као што су: 

пољопривредници, шумари и радници у хортикултури. Међутим, професионална 

изложеност пестицидима није повезана са повећаним ризиком за настанак глиома (92). 

Међутим, резултати случај контрола студије из Италије указали су на четири пута 

повећан ризик за настанак глиома међу пољопривредницима који су изложени 

инцектицидима и функгицидима, односно три пута повећан ризик код оних који су 

изложени хербицидима (91). Резултати студије Upper Midwest Health Study која је 

обухватила 341 жене са глиомом и 528 жена контролне групе указали су на повећан 

ризик за настанак глиома код употребе карбамата, али овај ризик није статистички 

значајан. Такође, није опсервирана веза између ризика за настанак глиома и 12 других 

врста пестицида (95). Lee и сарадници су објавили резултате случај контрола студије у 

Небраски која је укључила 251-ог испитаника са глиомом и 498 испитаника контролне 

групе. Међу мушкарцима, који живе на фарми или се баве пољопривредом, опсервиран 

је значајно повећан ризик за настанак глиома. Статистички значајна веза опсервирана је 

између употребе следећих хербицида: метрибузин, паракват и инсектицида буфенкарба. 

Међутим, ова веза није уочена код жена (96). Резултати студије која је испитивала 

ризик за настанак глиома и менингеома и изложеност пестицидима, а која је обухватила 

462 испитаника са глиомом, 195 испитаника са менингеомом и 765 испитаника 

контролне групе нису указали на везу између изложености хербицидима и 

инсектицидима и ризика за настанак глиома како код мушкараца, тако и код жена (93).  

Резултати случај контрола студије која је обухватила 798 испитаника са 

патохистолошки потврђеним примарним интракранијалним глиомом и 1175 контрола 

нису пронашли везу између коришћења пестицида и ризика за настанак глиома код 

људи који се баве пољопривредом. Међутим, уочено је да изложеност кућним и 

баштенским пестицидима смањује ризик за настанак глиома (94). 

 Резултати наше студије показали су да су испитаници контролне групе чешће 

користили фарбе за косу у поређењу са испитаницима глиомом. Такође, просечно 

време фарбања пацијената контролне групе било је дуже у поређењу са испитаницима 

студијске групе. Наши резултати су у супротности са резулатима других студија. 

Alketrues и сарадници су први објавили да нема статистички значајне повезнаости 
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између сталног фарбања и ризика за настанак глиома (100). Међутим, Heineman и 

сарадници су утврдили да је ризик повећан код жена које користе сталне фарбе за косу, 

али не и код оних које користе преливе. Такође, опсервиран је повећан ризик за 

настанак глиома код жена које се фарбају у браон боју (98). Такође, Bluhm и сарадници 

су потврдили ову хипотезу, тј. повремено коришћење полутрајних и привремених 

фарби није повезано са ризиком за настанак глиома. Већи ризик опсервиран је код жена 

које су користиле смеђу боју дуже од двадесет година и црвену боју за косу мање од 10 

година (99). Резултати мета анализе, која је обухватила 6 студија у периоду од 1986. до 

2009. године, нису указали на ризик за настанак глиома у зависности од употребе било 

које врсте фарбе за косу (101). 

 Резултати наше студије сугеришу да нема статистички значајне разлике између 

испитиваних група у коришћењу статина. Резултати претходних истраживања, 

углавном, сугеришу да примена статина смањује ризик за настанак глиома. Прва 

студија која је испитивала везу између коришћења статина и ризика за настанак глиома 

обухватила је 458 испитаника са глиомом и 353 испитаника контролне групе. Резултати 

су  указали  да  употреба симвастатина и ловастина дуже од шест месеци смањује ризик 

за настанак глиома, као и да се тај ризик смањује са дужом употребом статина (>120 

месеци). Резултати за употребу ровастатина, аторвастатина и правастатина нису били 

статистички значајни (249). Студија Gaista и сарадника, која је обухватила 2656 

испитаника са глиомом и 18480 испитаника контролне групе, указала је да дуготрајна 

употреба статина смањује ризик за настанак глиома. Ефекат дуготрајне примене 

статина је израженији код жена и мушкараца млађих од 60 година у поређењу са 

женама и мушкарцима старијим од 60 година (250). Резултати последње опсервационе 

студије у Енглеској која је обухватила 2469 испитаника са глиомом и 24690 испитаника 

контролне групе нису подржали резултате претходних студија о вези између употребе 

статина и ризика за настанак глиома (251). 

 Резултати нашег истраживања сугеришу да постоји статистички значајна 

разлика у коришћењу антихипертензива између испитиваних група. Наиме, испитаници 

контролне групе су чешће користили антихипертензиве за разлику од испитаника 

контролне групе. Такође, даљом анализом примене појединих врста анихипертензива 

нађено је да АЦЕ инхибиторе више користе испитаници са глиомом. Подаци из 

литературе о примени антихипертензива и ризика за настанак глиома су ограничени. 
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Резултати студије која је укључила 306 испитаника са глиомом и 1108 испитаника 

контролне групе, указали су на повећан ризик за настанак глиома код испитаника који 

су користили било који антихипертензивни лек. Такође, повећан ризик је опсервиран 

код пацијената који су имали кулумативну дозу антихпертензива >180 мг, у поређењу 

са онима код којих је била кумулативна доза мања од 180 мг. Даљом анализом 

појединачне употребе антихипертензива није нађена статистички значајна разлика 

(252). 

 У нашој студији није опсервирана веза између употребе антихистаминика и 

ризика за настанак глиома. У једној мултинационалној студији резултати су указали да 

је коришћење антихистаминика повезано са 30% мањим ризиком за настанак глиома 

(111). Резултати студије у Енглеској указали су на несигнификантно смањење ризика за 

настанак глиома код људи који су користили антихистаминике за лечење алергијског 

ринитиса и коњуктивитиса (112). Такође, резултати сродне студије су указали да 

примена антихистаминика код пацијената који имају алергију смањује ризик за 

настанак глиома за 22%. У овој студији 51% контрола је користило антихистаминике, у 

поређењу са 48% слуачјева (113) Међутим, резултати једне студије која је укључила 

325 глиома и 600 контрола су показали да је дуготрајна употреба антихистаминика код 

испитаника који имају историју астме или алергије повезана са повећањем ризика за 

настанак глиома за 3.5 пута (114). Аmirian и сарадници су објавили резултате случај 

контрола студије која је обухватила 362 испитаника са патохистолошки потврђеним 

глиомом и 462 испитаника контролне групе. Ови резултати сугеришу да је коришћење 

антихистаминика повезано са ризиком за настанак глиома код пацијената са 

позитивном историјом за алергијске болести (115). Резултати студије која је обухватила 

1339 испитаника са глиомом и 1534 испитаника контролне групе указују да  коришћење  

антихистаминика повећава ризик за настанак глиома за 64%. Међу испитаницима који 

су у својој личној анамнези имали историју астме или алергије и који су користили 

антихистаминике дуже од 10 година, запажено је да коришћење истих повећава ризик 

за настанак анапластичних тумора за 2.94 пута (116).   

 У нашој студији није било разлике у коришћењу аспирина између испитаника 

студијске и испитаника контролне групе. Резултати других студија указују на инверзну 

повезаност између примене аспирина и ризика за настанак глиома. Резултати случај 

контрола студије која је обухватила 236 испитаника са глиобластомом мултиформе и 
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401 испитаника контролне групе, а који су користили нестероидне антиинфламаторне 

лекове (апсирин, бруфен и напроксен) сугеришу на инверзну повезаност између NSAIL 

и GMB (117).  

Такође, резултати студије која је обухватила  325 испитаника са глиомом и 600 

испитаника контролне групе сугеришу да употреба нестероидних антиинфламаторних 

лекова смањује ризик за настанак глиома за 33% (118). Scheurer и сарадници су 

објавили да примена нестероидних антиинфламаторних лекова мање од 10 година има 

протективно дејство, тј. смањује ризик за настанак глиома, нарочито глиобластома 

мултиформе (119). Проспективна кохортна студија (National Institutes of Health (NIH)-

AARP Diet and Health Study) која је испитивала везу између коришћења НСАИЛ и 

ризика за настанак глиома обуватила је 341 испитаника са глиомом (264 глиобластома). 

Резултати ове студије нису подржали везу између регуларне примене аспирина (више 

од 2 пута недељно) и ризика за настанак глиома и глиобластома у поређењу са 

испитаницима који не користе апсирин (120). Резултати случај контрола студије која је 

обухватила 517 случајева и 400 контрола сугеришу да је дуготрајна примена НСАИЛ 

(>120 месеци више од 2 пута недељно) у инверзној вези са ризиком за настанак глиома 

(121). Gaist и сарадници, у студији која је обухватила 2688 глиома и 18848 контрола, су 

објавили да дуготрајна примена ниских доза аспирина смањује ризик за настанак 

глиома (122). Резултати случај контрола студије која је обухватила 5052 глиома и 42678 

контрола нису опсервирали везу између НСАИЛ и ризика за настанак глиома (123). 

Такође, резултати мета анализе нису подржали везу између примене НСАИЛ и ризика 

за настанак глиома (124). 

 Резултати нашег истраживања сугеришу да не постоји статистички значајна 

разлика у погледу изложености зрачењу на радном месту, изложености зрачењу у 

дијагностичке сврхе, као ни у погледу коришћења мобилних телефона између 

испитиваних група. Једна од најактивнијих организација која објављује студије о 

коришћењу мобилних телефона је Interphone Group која функционише под 

покровитељством IARC. Ова студија је укључила 2708 испитаника са глиомом и 2409 

испитаника са менингеомом из 13 земаља. Резултати ове студије нису пронашли везу 

ни између глиома ни између менингеома и коришћења мобилних телефона, чак ни 

након 10 година употребе истих. Студија Interphone Group је пронашла једино већи 

ризик за настанак глиома у темпоралном лобусу и то за оне испитанике који су 
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пријавили понављано коришћење мобилног телефона на истој страни. OR је био 0.81 за 

оне испитанике који су користили мобилни телефон најмање једном недељно у 

последњих шест месеци, док је ОR био 1.40 је био у групи испитаника који су 

користили мобилни телефон више од 1640 пута. Резултати које је објавила Интерфон 

студија били су великој мери контардикторни (126). Резултати једне студије сугеришу 

да се ризик за настанак глиома повећава код испитаника који мобилни телефон користе 

дуже од десет година и процењено је да је тај ризик већи код људи који су почели да 

користе мобилни телефон пре двадесете године (127). Друга студија, коју је радио исти 

аутор, указала је на већи ризик код испитаника који користе мобилни телефон више од 

2000 сати (128).  Сматра се да  латентни период од 10 година представља фактор ризика 

за настанак глиома  (129). Резултати кохортне студије која је објављена у Данској 2011. 

године сугеришу да коришћење мобилних телефона није повезано са ризиком за 

настанак глиома (130). На састанку IARC групе, на којој је учествовало 30 научника, 

закључено је да радиофреквентни електромагнетни таласи представљају потенцијални 

фактор ризика за настанак глиома (253). 

 Резултати нашег истраживања су показали да није било статистички значајне 

разлике у дистрибуцији пушења између студијске и контролне групе, броју попушених 

цигарета дневно како код пушача, тако и код бивших пушача. Међутим, евидентирано 

је да су испитаници контролне групе, како пушачи тако и бивши пушачи, имали дужи 

пушачки стаж. Бројне епидемиолошке студије су испитивале везу између пушења и 

ризика за настанак глиома, али су резултати били контрадикторни. Резултати мета 

анализе која је обухватила, 17 случај контрола студија до 2008. године, показали су да 

пушење није повезано са повећаним ризиком за настанак глиома. Такође, ова мета 

анализа је показала да пушачи немају повећан ризик за настанак глиома у поређењу са 

бившим пушачима (137). Међутим, резултати две студије сугеришу на могућу везу 

између пушења и ризика за настанак глиома.  Еfirid и сарадници су објавили резултате 

кохортне студије у Калифорнији, који су резултат 21-годишњег праћења 130 пацијената 

са глиомом. Они су указали на повећан ризик за настанак глиома код жена које су 

пушиле више од једне пакле цигарета дневно. Такође, жене бивши пушачи имају већи 

ризик у поређењу са садашњим пушачима (135). Silvera и сарадници сугеришу на 

повећан ризик за настанак глиома код жена бивших пушача у поређењу са женама 

непушачима. Такође, ризик за настанак глиома је већи код жена које су престале да 
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пуше пре мање од 10 година (136). Постоји неколико претпоставки које објашњавају 

мугућу везу између повећаног ризика за настанак глиома код жена у поређењу са 

мушкарцима. Прво, неколико студија на животињама је показало да пушење повећава 

ниво полних хормона који промовишу туморску прогресију. Друго, у појединим 

студијама је опсервирано да је ризик од карцинома који су повезани са пушењем (као 

што су карцином једњака, плућа и усне дупље) већи код жена него код мушкараца. 

Треће, жене су подложније карциногенима из цигарета због веће фреквенце мутација 

гена p53 и  K-RAS, који повећавају ниво карциногених продуката у оболелом ткиву 

повећавајући експресију ензима фамилије P450, смањујући капацитете ДНА репарације 

и можда индукујући настанак глиома (254). Последња мета анализа која је истраживала 

везу између пушења и ризика за настанак глиома је обухватила 19 случај контрола 

студија и 6 кохортних студија. Резултати ове мета анaлизе указују на значајно повећање 

ризика за настанак глиома код пушача у поређењу са људима који никада нису пушили. 

Такође, ови резултати су показали да је овај ризик повећан међу становницима Азије и 

Аустралије, док је смањен међу становницима Европе. У овој студији утврђено је да 

нема разлике међу половима. Ова мета анализа је испитивала везу између састава 

цигарета и ризика за настанак глиома, при чему су резултати показали да нема разлике 

између ризика за настанак глиома и врсте цигарета. Објављени су различити резултати 

о ризику за настанак глиома и година почетка пушења. У овој мета анализи 

упоређивани су пушачи који су почели да пуше пре 20-те године живота и после 20-те 

године при чему су добијени следећи резултати: збирни резулати су указали да је ризик 

за настанак глиома већи код оних који су почели да пуше после 20-године живота у 

поређењу са онима који су били млађи. Такође, у овој мета анализи анализирани су и 

други параметри као што су: трајање пушења, интензитет пушења и број попушених 

циигарета годишње по методу Grenland и сарадници. Ови резултати указали су на 

линеарни тренд између пушења и ризика за настанак глиома, тј, ризик за настанaк 

глиома се повећава са бројем попушених цигарета дневно. Показано је да не постоји 

инверзна или позитивна веза између времена престанка пушења и ризика за настанак 

глиома (134). Резултати случај контрола студије у Кини која је обухватила 4556 

испитаника са глиомом и 9112 испитаника контролне групе показали су да пушење 

повећава ризик за настанак глиома у кинеској популацији (255). Резултати случај 

контрола студије која је обухватила 166 случајева глиома указали су на повећан ризик 
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за настанак глиома код мушкараца са нижим нивоом образовања у поређењу са 

смањењем ризика код жена са високим нивом образовања (256). Резултати последње 

мета анализе, која је обухватила 17 случај контрола студија и учешће 2,3 милиона 

испитаника,  сугеришу да не постоји значајна  веза између ризика за настанак глиома и 

пушења (138).  Резултати проспективне кохортне студије нису евидентирале везу 

између пушачког стажа, броја попушених цигарета, година почетка пушења и ризика за 

настанак глиома код мушкараца и жена (139). Резулати студије сугеришу да бивши 

пушачи имају већи ризик за настанак глиома у поређењу са садашњим пушачима. 

Такође, запажена је инверзна повезаност између пушача који су престали да пуше пре 

10 и више година у поређењу са онима који су престали да пуше пре мање од 10 година. 

 Према нашим сазнањима, није било разлике у броја испитаника који су се 

изјаснили да конзумирају алкохол између студијске и контролне групе. Међутим, наша 

студија је показала да је конзумирање пива повећава ризик за настанак глиома. Такође, 

испитаници студијске групе имали су већи просечан број опијања на месечном нивоу у 

поређењу са контролном групом. Резултати кохортне студије у Мелбурну, која је 

укључила 39444 испитаника са 67 глиобластома, са 15-годишњим праћењем, сугеришу 

да је конзумирање алкохола и ризик за настанак глиома дозно зависно; тј. конзумирање 

више од 10 gr алкохола дневно повећава ризика за настанак глиобластома за 16%. 

Такође, показано је да су они који су конзумирали алкохол имали три пута већи ризик у 

поређењима са онима који нису пили (143). Резултати највеће случај контрола студије, 

а која је испитивала везу између конзумкрања алкохола и ризика за настанак глиома са 

416 случајева глиома, нису потврдили ову везу (146). С друге стране, две студије које 

су обухватиле мање од 150 испитаника са глиомом, сугерисале су да конзумирање вина 

(146), односно конзумирање пива (145) повећава ризик за настанак глиома. 

Проспективна кохортна студија, која је резултат 10.5 годишењег праћења 492 

испитаника мушког пола са глиомом и 212 жена са глиомом, указала је да конзумирање 

веће количине алкохола, нарочито пива, смањује ризик за настанак глиома, посебно код 

мушкараца (>2 пића дневно у поређењу са <1 пићем недељно) (257).  

Резулати мета анализе, која је обухватила 19 студија (13 случај контрола и 6 кохортних 

студија) са више од 4200 случајева тумора мозга, сугеришу да конзумирање алкохола 
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није повезано са ризиком за настанак глиома. Раније студије сугеришу да конзумирање 

пива представља фактор ризика за настанак глиома, због чињенице да пиво садржи 

већу количину нитрозоамина који представља потенцијални карциноген. Међутим, ова 

мета анализа не подржава улогу пива у настанку тумора мозга, као ни улогу вина. 

Претпоставља се, такође, да је ризик повећан код тешких алкохоличара (конзумирање 

алкохола више од 25 gr дневно) (142). Последња мета анализа која је обухавтила 19 

опсервационих студија (15 случај контрола студија и 4 кохортне студије) сугерише на 

смањење ризика код алкохоличара за 14% у поређењу са људима који не конзумирају 

алкохол. Такође, испитивана је корелација између ризика за настанак глиома и 

појединих врста алкохолних пића, при чему није нађена значајна веза између 

конзумирања вина и пива и ризика за настанак глиома. Међутим, резултати две случај 

контрола студије сугеришу да је конзумирање вина повезано са повећаним ризиком за 

настанак глиома. Такође, резултати једне студије указују да је конзумирање белог вина 

повезано са мањим ризиком за настанак овог малигнитета. Ова студија испитивала је 

везу између ризика за глиом и различитих нивоа конзумирања алкохола; умерено 

конзумирање мање од 25 gr алкохола на дан, тешко конзумирање више од 25 gr 

алкохола на дан. Резултати ове студије нису показали значајну повезаност између 

ризика за настанак глиома и умереног и тешког пијанства (258). 

 Резултати нашег истраживања сугeришу да конзумирање кафе и чаја није 

повезано са ризиком за настанак глиома. Међутим, евидентирано је постоји 

статистички значајна разлика у броју попијених шољица кафе дневно између оболелих 

од глиома и контролне групе. Конзумирање већег броја шољица кафе дневно повећава 

ризик за настанак глиома. Наши резултати су у супротности са резултатима других 

студија које указују или на инверзну повезаност између конзумирања кафе и ризика за 

настанак глиома или на недостатак те повезаности. Резултати три проспективне 

кохортне студије, које су обухватиле 335 испитаника са глиомом, указале су да је 

конзумирање пет или више шољица кафе дневно повезано са смањењем ризика за 

настанак глиома. Инверзна, мада слабија веза је пронађена између конзумирања кафе, 

кафе напитака, чаја, газираних пића и ризика за настанак глиома. Такође, није 

опсервирана веза између конзумирања кафе без кофеина и ризика за настанак глиома. 

Код мушкараца је запажена статистички значајна инверзна веза између конзумирања 

кафе и ризика за настанак глиома. Резултати ових студија су указали да конзумирање 
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пића са кофеином, укључујући кафу и чај, може да смањи ризик за настанак глиома 

(149). Друга проспективна студија, Michaud и сарадника обухватила је 343 испитаника 

са глиомом. Ово истраживање није показало никакву везу између укупног уноса кафе и 

чаја, чаја или кафе и ризика за настанак глиома. Међутим, опсервирано је статистички 

значајна инверзна повезаност између укупног уноса кафе и чаја (>100 мл) и ризика за 

настанак глиома у поређењу са уносом мањим од 100 мл. Запажена је јача инверзна 

веза између конзумирања кофеинских деривата и ризика за настанак глиома код 

мушкараца (150). Резултати треће проспективне кохортне студије (NIH-AARP Diet and 

Health Study) која је обухватила 904 испитаника са глиомом указују да постоји 

гранична инверзна веза између конзумирања кофеина и ризика за настанак глиома. 

Такође, нису пронађени докази који би потврдили дозно-зависну везу између укупног 

уноса кофеина или кофеинских деривата и ризика за настанак глиома (153). Међутим, у 

две случај контрола студије није уочена веза између конзумирања кафе (154) и чаја 

(156) и ризика за настанак глиома. У другој случај контрола студији, која је обухватила 

жене из Лос Анђелса, укупан унос кафе, чаја и кока коле је инверзно повезан са 

ризиком за настанак глиома (151). Инверзну повезаност између „кофеинских“ пића и 

ризика за настанак глиома код жена потврдили су и резултати случај контрола студије 

из Мелбурна (152). Међутим, резултати случај контрола студије из Сан Франциска нису 

указали на повезаност између конзумирања кафе, чаја и кофеинских деривата и ризика 

за настанак глиома (156). Резултати последње мета анализе која је обухватила 4 

кохортне и 2 случај контрола студије са 2100 случајева глиома сугеришу недостатак 

повезаности између конзумирања кафе и ризика за настанак глиома, и ако постоји тај 

ризик, он није статистички значајан (157). 

 Испитаници са глиомом су чешће конзумирали  недељно телеће и јагњеће месо, 

као и конзервирану храну у поређењу са испитаницима контролне групе сугерише наша 

студија. Такође, испитаници студијске групе су чешће конзумирали јаја недељно у 

поређењу са испитаницима контролне групе. Мултиваријантна анализа је показала да 

конзумирање јаја недељно и чешће повећава ризик за настанак глиома. У претходним 

истраживањима, посебна пажња посвећена је вези између конзумирања меса и ризика 

за настaнак глиома. Већина резултата о вези између потрошње меса и ризика за 

настанак глиома потиче из случај контрола студија, док су резултати из кохортних 

студија веома ретки. Резултати неколико случај контрола студија указују на везу 
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између уноса укупне количине меса, сухомеснатих производа, месних прерађевина и 

ризика за настанак глиома (177,178). Међутим, у међународној случај контрола студији, 

која је је обухватила резултате из осам студијских центара из 6 земаља, нађени су 

гранични резултати о вези између уноса црвеног меса и ризика за настанак глиома 

(259). Резултати мета анализе, која је обухватила 6 опсервационих студија, указали су 

да је ризик за настанак глиома за 48% повећан код пацијента који су конзумирали 

сушено месо. Аутори мета анализе сугеришу да је конзумирање сушеног меса заједно 

са нитрозоједињењима повезано са повећаним ризиком за настанак глиома (179). Поред 

тога, резултати две велике кохортне студије објављене након 2003. године показали су 

да нема значајне везе између конзумирања црвеног меса и месних прерађевина и ризика 

за настанак глиома (260,261).  Резултати једне мета анализе која је обуватила 14 студија 

(укључујући 3641 испитаника који су конзумирали прерађено месо и 3 студије које су 

укључиле 1156 испитаника са глиомом који су конзумирали црвено месо) указали су да 

је ризик за настанак глиома повећан код људи који конзумирају месне прерађевине. 

Овај ризик опсервиран је у случај контрола студијама, али не и у кохортним (180). У 

последњој мета анализи анализирана је веза између уноса црвеног меса (сировог, 

месних прерађевина и укупан унос) и ризика за настанак глиома. Резултати случај 

контрола студија су указали на значајну везу између уноса необрађеног црвеног меса и 

ризика за настанак глиома. Међутим, резултати кохортних студија указали су да укупан 

унос цревног меса, било прерађеног или непрерађеног није повезан са ризиком за 

настанак глиома (181). Резултати једне студије указали су на позитивну везу између 

конзумирања црвеног меса и ризика за настанак глиома (182). Резултати једне случај 

контрола студије сугеришу на повећан ризик за настанак глиома код људи који више 

конзумирају свињско месо и прерађевине од свињског меса (укључујући сланину, 

шунку и кобасицу) у поређењу са људима који никада не конзумирају ове врсте 

намирница (262). 

 Испитаници са глиомом су чешће конзумирали зелену салату и кромпир у 

поређењу са испитаницима контролне групе показало је наше истраживање. У нашој 

студији, мултиваријанта анализа је показала да конзумирање крушака, банана и малина 

недељно и чешће повећава ризик за настанак глиома, док конзумирање јабука и 

поморанџи недељно и чешће смањује ризик за настанак глиома. Неколико претходних 

студија је испитивало везу између конзумирања поврћа и воћа и ризика за настанак 
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глиома. Претпоставља се да поврће из породице купуса (купус, броколи, карфиол) игра 

улогу у етиологији глиома. Резултати експерименталних студија су показали да поврће 

из породице купуса садржи неколико једињења, нпр. изотијоцијанат сулфорапан који 

стимулише метаболизам лекова и других ксенобиотика код људи (263,264,265). Веома 

мали број претходних епидемиолошких студија је објавило резултате о утицају 

појединих врста поврћа на ризик за настанак глиома. Резултати случај контрола студије 

из Немачке нису показали да конзумирање поврћа има утицај на настанак глиома, 

постоје само мали докази да конзумирање сокова од поврћа смањује ризик за настанак 

глиома (186). Резултати друге случај контрола студије из Сан Франциска, такође, су 

показали сличне резултате (187) . Међутим, случај контрола студија из Кине сугерише 

на смањен ризик за настанак глиома код испитаника који конзумирају поврће (189). Hu 

и сарадници су објавили значајну инверзну повезаност између уноса воћа и свежег 

поврћа и ризика за настанак глиома (190). Резултати случај контрола студије из 

Небраске опсервирали су да је повећано конзумирање тамно жутог и тамно зеленог 

поврћа повезано са смањењем ризика за настанак глиома (191). Резултати проспективне 

кохортне студије нису указали на статстички значајну везу између уноса воћа, поврћа, 

жуто наранђастог поврћа, зеленог лиснатог поврћа или воћа и поврћа богатих 

витамином Ц и ризика за настанак глиома. Опсервирано је гранично статистички 

значајно смањење ризика за настанак глиома код жена које су конзумирале поврће из 

породице купуса (броколи, карфиол, купус) (188). Резултати интернационалне случај 

контрола студије сугеришу да је конзумирање зеленог лиснатог и жуто наранџастог 

поврћа инверзно повезано са ризиком за настанак глиома. Ова инверзна повезаност је 

нарочито изражена код конзумирања жуто наранџастог поврћа и астроцитома и 

глиобластома.  Такође, резултати ове студије сугеришу да конзумирање цитрусног воћа 

повећава ризик за настанак глиома (266). У једној проспективној студији није 

примећена веза између конзумирања воћа у конзервама или смрзнутог воћа, сувог воћа, 

свежег агрума, и другог свежег воћа (јабуке, банане и крушке) или незаслађеног или 

заслађеног воћног сока и ризика за настанак глиома (192). Резултати последње мета 

анализе, која је обухватила 5562 испитаника са глиомом који су конзумирали поврће и 

3994 испитаника који су конзумирали воће, сугеришу да конзумирање поврћа има 

протективни ефекат на настанак глиома, док унос воћа може имати протективни ефекат 

на настанак глиома код Азијске популације (267). Eпидемиолошке студије су показале 
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да исхрана богата флавоноидима, нарочито кверцетином (поморанџе, грејпфрут, 

мандарине, лимун) може имати улогу у спречавању или инхибицији туморогенезе. Ин 

витро студије су показале да  кверцетин садржан у флавоноидима смањује 

пролиферацију U138 MG у ћелијама хуманих глиома, док испољава цитопротективне 

ефекте у култури нормалних ћелија. Поред тога, грејпфрут садржи висок ниво 

егзогених полиамина који су важни поликатјони неопходни за функцију ДНА и РНА. 

Инциденца глиома је инверзно повезана са конзумирањем  тамно жутог поврћа и 

пасуља. Генерално, постоји значајна инверзна повезаност између ризика за настанак 

глиома и конзумирања провитамина А, алфа и бета каротена и влакана из пасуља (268). 

 Резултати наше студије показали су да је унос витамина у инверзној вези са 

појавом глиома. Наиме, мултиваријабилна анализа је показала да конзумирање 

витамина смањује ризик за настанак глиома за око 70%. Бројне студије су испитивале 

везу између конзумирања витамина Ц и ризика за настанак глиома при чему су 

резултати били неконзистенти. Последња мета анализа која је обухватила 15 студија (2 

кохортне и 13 случај контрола студија) укључила је 3409 испитаника са глиомом код 

којих је испитивана веза између уноса витамина Ц и ризика за настанак глиома. 

Резултати ове студије указали су да унос витамина Ц смањује ризика за настанак 

глиома, нарочито међу Американцима (269). Епидемиолошке студије које су 

испитивале везу између уноса витамина Е и ризика за настанак глиома су дале 

неконзистентне резултате. Последња мета анализа која је обухватила 20 студија (3180 

случајева глиома) показала је да унос витамина Ц није повезан са ризиком за настанак 

глиома (270). Бројне епидемиолошке студије су испитивале везу између уноса 

витамина А и ризика за настанак глиома. Две студије сугеришу могућу инверзну 

повезаност између уноса витамина А и ризика за настанак глиома (271,272). Међутим, 

пет случај контрола студија указало је на негативну везу између њих 

(273,274,275,276,277). Надаље, Gils и сарадници су пронашли повећан ризик за 

настанак глиома код мушкараца са високим уносом витамина А (274). Резултати 

последње мета анализе, која је обухватила 16 студија  (8 случај контрола студија са 

1841 случајева глиома и 4123 контрола), сугерисала је да унос витамина А може 

спречити појаву глиома (278). 
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6. ЗАКЉУЧЦИ 

 

У складу са поставеним хипотезама и циљевима студије, као и на основу добијених 

резултата истраживања, могу се извести следећи најважнији закључци: 

1. Испитаници студијске групе су имали већу телесну масу и индекс телесне масе   

у односу на  испитанике контролне групе. 

2. Испитаници  студијске и контролне групе су се статистички значајно 

разликовали у дистрибуцији крвне групе АБ  (31.5% вс. 10.5%). 

3. Највећи број оболелих од глиома забележен је у Шумадијском округу 37.7%, 

затим Рашком 12.3 %, Поморавском 12% и Златиборском округу 7.3%. 

4. Глибластома мултиформе је чинио 77.8 % свих глиома. 

5. Глиоми су се најчешће јављали у фронталном режњу (34.2%), потом 

темпоралном (25.3%), паријеталном (10.1%) и окципиталном режњу (3.8%). 

6. Очеви испитаника студијске групе су били нижег нивоа образовања у односу на 

очеве испитаника контролне групе. 

7. Мајке испитаника студијске групе су биле нижег нивоа образовања у односу на 

мајке испитаника контролне групе. 

8. Малигне болести у породици су се чешће јављале код испитаника студијке 

групе, док су се шећерна болест и кардиоваскуларне болести у породици чешће 

јављале код испитаника контролне групе. 

9. Малигне болести у личној анамнези и стрес су се чешће јављали код испитаника 

студијске групе, за разлику од кардиоваскуларних и заразних болести које су 

биле чешће у контролној групи. 

10. Испитанице студијске групе су имале чешће нередовне менструалне циклусе, 

већи број порођаја и дуже време дојења у односу на испитанице контролне 

групе. 

11. Испитаници контролне групе су чешће имали алергију на лекове и алергене у 

односу на испитанике студијске групе. 

12. Испитаници студијске групе су чешће били изложени нитро бојама и 

пестицидима за разлику од испитаника контролне групе. 
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13. Испитаници студијске групе су чешће конзумирали пиво и имали већи број 

опијања на месечном нивоу за разлику од испитаника контролне групе. 

14. Испитаници студијске групе су чешће конзумирали телеће и јагњеће месо, 

конзервирану храну и јаја на недељном нивоу у поређењу са испитаницима 

контролне групе. 

15. Испитаници студијске групе су чешће конзумирали кромпир, крушке, грожђе, 

малине, банане, кајмак, пиринач, тестенине и сирће у односу на испитнике 

контролне групе. 

16. Крвна група АБ повећава ризик за настанак глиома за око 15.5 пута. 

17. Позитивна породична анамнеза за малигне туморе у породици повећава ризик за 

настанак глиома за око 2 пута, док позитивна породична анамнеза за 

кардиоваскуларне болести и шећерну болест смањује ризик за настанак глиома. 

18. Инфекција херпес симплекс вирусом смањује ризик за појаву глиома. 

19. Стрес у последњих годину дана пре појаве болести повећава ризик за настанак 

глиома за око 3 пута. 

20. Жене које имају редовне менструације и већи број порођаја имају мањи ризик за 

настанак глиома, док жене које дуже доје децу (више од 10 месеци) имају већи 

ризик за настанак глиома. 

21. Алергије смањују ризик за настанак глиома за око 5 пута, док употреба 

витамина смањује ризик за настанак глиома за око 70%. 

22. Конзумирање пива и већег броја шољица кафе дневно повећава ризик за 

настанак глиома. 

23. Конзумирање банана, крушака, кајмака, јаја, малина и сирћета недељно и чешће 

повећава ризик за настанак глиома 

24. Конзумирање вегете, поморанџи и јабука недељно и чешће смањује ризик за 

настанак глиома. 
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7. СКРАЋЕНИЦЕ 

ALA- аминолевуична киселина 

АLS- амиотрофична латерална склероза 

ATRX- енгл. alfa-thalassemia/mental-retardation syndrome-X genа 

BRCA-енгл. Breast Cancer 1 

Gy-греј 

Gr-грам 

DC- дендритске ћелије 

DMBT- енгл.Deleted In Malignant Brain Tumors 1 

CD4- енгл. Cluster of differentiation 4 

CD8- енгл. Cluster of differentiation 8 

CDK4- циклин зaвиснe кинaзe 4 

CDK6- циклин зависне киназе 6 

CDKN2A -циклин зaвиснe кинaзe 2A 

CDKN2B- циклин зaвиснe кинaзe 2Б 

CDKN2C- циклин зaвиснe кинaзe 2Ц 

Cho-холин 

CIC- енгл. Capicua Transcriptional Repressor 

CMV- цитомегаловирус 

COX2- енгл.cyclooxygenase 2 

Cr-креатин 

Cm-центиметар 

EBV- Ебштајн Бар вирус 

EGRF- енгл. epidermal growth receptor factor  

FUBP- енгл. Far Upstream Binding Protein 

2HG-2-хидроксиглутарат 
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HLA- енгл.  Human Leukocyte Antigen 

HMG-CoA-3-метил-4-хидроксиглутарил-коензим А 

HPD- енгл.   Hydroxyphenylpyruvate Dioxygenase 

HSV-херпес симплекс вирус 

HSP- Heat Shock Protein 

GTP-гуанозин три фосфат 

IARC-међународна агенција за истраживање рака 

IgG-имуноглобулин Г 

IgE-имуноглобулин Е 

IGF-инсулину сличан фактор раста 1 

IDH- изoцитрaт дeхидрoгeнaза 

ИТМ-индекс телесне масе 

КТ- компјутеризована томографија 

MAPK- протеин киназа активирана митогеном (енгл. Mitogen Activated Protein Kinase) 

МGMT- енгл. methylguani-methyltransferaze  

MDM2-енгл. Mouse double minute 2 

MDM4- енгл. Mouse double minute 4 

MET- енгл. mesenchymal-epithelial transition factor 

MMP-2- матрикс металопротеиназа 2 

MMP-9- матрикс металопротеиназа 9 

mRNA-информациона рибонуклеинска киселина 

NAA- Н-ацетил аспартат 

NSAIL-нестероидни антиинфламаторни лекови 

NF- енгл.neurofibromatosis 

ОR-odds ratio 

PDGF- енгл. platelet-derived growth factor 
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PPAR-Y- пероксизом пролиферативни активирајући рецептор 

PTEN –енгл. phosphatase and tensin homolog 

P13K -phosphatidylinositol 3-kinase 

RAF-енгл. rapidly accelerated fibrosarcoma 

RECIST-енгл. Response Evaluation in Solid Tumors 

Rh-резус фактор 

RTK-рецептор тирозин киназа 

Rb- Ретинобластома протеин 

Sy- синдром 

TCGA- енгл.The Cancer Genome Atlas 

TERT- енгл. Telomerase reverse transcriptase 

VEGF – енгл. Vascular Endothelial Growth Factor 
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