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АПСТРАКТ 

 

Циљ рада. Циљ студије је да се истраже измене у имунском и одговору аутономног 

нервног система болесника са Мултиплом Склерозом (MС) Релапсно-Ремитентног (РР) 

тока, које су повезане са менталним изменама.  

Материјал и метод. Корелациона студија пресека са контролном групом обухватила је 

66 болесника са МС РР тока и 57 здравих контрола. Рађене су следеће клиничке скале 

процене: NEO-PI-R, CSI-72, BDI-IA, COMPASS-31, MSQоL-54. Свим испитаницима 

узоркована је крв за одређивање серумских концентрација цитокина и NGF 

комерцијалним тестовима (ELISA). 

Резултат. Болесници са МС РР тока имају више изражену отвореност, депресију и 

аутономну дисфункцију у односу на контролну групу. Kонтролна група има више 

серумске нивое IL-4 и NGF, и ниже серумске нивое IL-6, IFN-γ и IL-13 у односу на 

оболеле. Болесници са МС са вишим неуротицизмом су депресивнији и више користе 

пасивне стратегије суочавања. Неуротицизам, депресија и пасивне стратегије повезане 

су са аутономном дисфункцијом, а сви заједно су повезани са лошијим квалитетом 

живота оболелих. Неуротицизам је у позитивној корелацији са концентрацијом IFN-γ. 

Екстраверзија, отвореност и пријатност су у позитивној корелацији са концентрацијом 

IL-4 и IL-13. Постоји повезаност негативног смера NGF и савесности (C2, ред). 

Аутономна дисфункција и серумске концентрације IL-6 позитивно корелирају.  

Закључак. Ово је прва студија у којој је урађено комплексно истраживање 

психосоцијалних карактеристика болесника са МС РР и испитивање њиховог утицаја 

на аутономну и имунску дисфункцију. С обзиром да се особине личности могу мењати 

током живота, укључивање у когнитивно-бихевиоралну терапију и фаворизовање 

активних стратегија суочавања, може смањити депресију, аутономну дисфункцију и 

побољшати квалитет живота оболелих од МС.  

 

КЉУЧНЕ РЕЧИ: мултипла склероза; димензије личности; стратегије суочавања са 

стресом; квалитет живота; аутономна и имунска дисфункција. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT  

 

Objectives. The aim of this study was to investigate the changes in the immune and 

autonomic nervous system response in patients with Relapsing-Remitting (RR) type of 

Multiple Sclerosis (MS), which are associated with mental changes.  

Materials and methods. The correlational cross-sectional study with control group included 66 

patients with RR MS and 57 healthy controls. Following clinical assessments were done: 

NEO-PI-R, CSI-72, BDI-IA, COMPASS-31, MSQоL-54. All the participants had blood tested 

for cytokines and NGF serum concentrations measurements by commercial tests (ELISA). 

Results. Patients with RR MS have a higher openness, depression and autonomic dysfunction 

in comparison to control group. Healthy controls had higher serum levels of IL-4 and NGF, 

and lower serum levels of IL-6, IFN-γ and IL-13 than patients. Patients with a higher 

neuroticism are more depressed and use more passive strategies. Neuroticism, depression, 

passive strategies are associated with increased autonomic dysfunction and with worse quality 

of life in patients. Neuroticism positively correlated with increased serum concentration of 

IFN-γ. Extraversion, openness and agreeableness are positively correlated with the serum 

concentration of IL-4 and IL-13. There is a negative correlation with the serum concentration 

of NGF and conscientiousness (C2, order). Autonomic dysfunction and serum concentration 

of IL-6 are in possitive correlation.  

Conclusion. This is the first study exploring psychosocial characteristics of patients with RR 

MS, and their impact on autonomic and immune dysfunction. Since personality traits can 

change throughout life, engaging in cognitive-behavioral therapy and favoring active coping 

strategies can reduce depression, autonomic dysfunction, and improve the quality of life in 

patients with MS. 

 

Keywords: multiple sclerosis; personality traits; coping strategies; quality of life; autonomic 

and immune dysfunction. 
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УВОД  

 

1.1. ПСИХОСОЦИЈАЛНЕ КАРАКТЕРИСТИКЕ БОЛЕСНИКА СА    

      МУЛТИПЛОМ СКЛЕРОЗОМ РЕЛАПСНО-РЕМИТЕНТНОГ ТОКА 

 

Мултипла Склероза (МС) је хронична, прогресивна аутоимунска болест 

Централног Нервног Система (ЦНС). Готово  85% болесника са МС има двофазни ток  

болести, који је обележен наизменичним епизодама израженије неуролошке 

онеспособљености и епизодама опоравка и означен је као МС Релапсно-Ремитентног 

(РР) тока. Код 60–70% болесника са МС РР тока, најчешће после 20–25 година, болест 

се продубљује у секундарно-прогресивни ток, који карактерише прогресивни 

неуролошки пад, док око 10% болесникa са МС од самог почетка болести има стални 

пад неуролошке функције без опоравка (примарна прогресивна МС). С обзиром да је 

најчешћа МС РР тока, због тога је је овај тип МС и најзаступљенији у истраживањима 

(1).  

Преморбидне карактеристике личности, као и начин на који се људи адаптирају 

животним изазовима (стратегије суочавања са стресом), могу утицати на појаву, ток 

болести и условити погоршање МС. У МС су психосоцијалне карактеристике 

болесника и симптоми болести често међусобно повезани и ове интеракције утичу на 

настанак, прогресију и исход болести (2, 3).   

Бројне студије су истраживале утицај психосоцијалних карактеристика на 

погоршање МС, нпр. однос између психолошког стреса и тока МС. Већина студија 

показује да акутни краткотрајни стрес нема негативне ефекте на погоршање МС. 

Међутим, хронични психосоцијални стрес (интерперсонални сукоб, губитак вољених 

особа, недостатак социјалне подршке...), анксиозност и депресија, фактори су ризика 

који погоршавају симптоме МС. Објашњење за утицај хроничног стреса на симптоме 

МС може се наћи и у неуроимунолошким истраживањима, која указују на имунске 

измене код болесника са МС под утицајем стреса и депресије, и да управо ове промене 

имају значаја у соматским манифестацијама болести (3). 

Са друге стране, истраживање Brown и сар. (4), које је обухватило 101. 

болесника са МС у трајању од две године у Аустралији, указало је да је појава рецидива 

МС повезана са већом учесталошћу акутних стресова и коришћењем пасивних 

стратегија суочавања са стресом. У ствари број, а не интензитет стресора,  најважнији је 

фактор ризика за релапс МС, због чега сe и даје препорука болесницима са МС да 

покушају да избегну ситуације које могу да стварају вишеструке стресове (4).  

Због свега овога, психосоцијалне карактеристике постају ново подручје у 

истраживању етиологије МС. Осим карактеристичних неуролошких манифестација, 

око 80% болесника са МС има симптоме депресивности и анксиозности, а код чак 75% 

болесника се опсервира дисфункција аутономног нервног система. Депресивна 

симптоматологија и умор у МС условљавају снижење радне ефикасности, већу 

незапосленост, смањење друштвене активности, нарушавају свеукупно ментално 

здравље и квалитет живота (2, 3).  
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1.1.1. Особине личности болесника са МС 

 

Особине (димензије) личности се дефинишу као скуп трајних образаца, који 

обухватају типичне мисаоне обрасце, веровања, понашања и међуљудске интеракције. 

Пет димензија личности обухвата већину варијација у личности појединца (5, 6). 

Познате као Великих пет димензија личности (енг. Big Five Model), ове основне 

особине укључују: Неуротицизам (Н), Екстраверзију (Е), Отвореност ка искуству (О), 

Савесност (С) и Пријатност (А). Видети Слику 1. 

 

Слика 1. Великих пет димензија личности  

(Revised NEO Personality Inventory, NEO-PI-R) 

NEO-PI-R

Димензија личности

радозналост, оригиналност, креативност, 
отвореност ка новомОтвореност

Опис

Савесност
организованост, систематичност, тачност, 
оријентација на постигнуће, поузданост

друштвеност, отвореност, причљивост, 
уживање у социјалним ситуацијамаЕкстраверзија

анксиозност, раздражљивост, суморност, 
потиштеност

Неуротицизам

љубазност, толерантност, поверљивост, 
сарадљивостПријатност

 

Неуротицизам се односи на реактивност особе на стрес или емоционалну 

реакцију на изазове и склоност негативним стањима расположења, попут анксиозности, 

забринутости, љутње и депресије. Екстраверзија представља зависност од спољашњих 

стимулуса, друштвеност, склоност ка тражењу осећања, позитивна расположења, као 

што су радост и ведрина. Отвореност ка искуству је жеља за новитетом, излагање 

новим сазнањима, идејама и искуствима. Пријатност се односи на склоност ка 

социјалној сарадњи, а не такмичењу, ка искрености и алтруизму. Савесност је степен у 

коме је особа оријентисана на задатке, тежи ка достигнућима поуздано, пажљиво и 

организовано (5, 6). NEO-PI-R такође извештава о шест (6) подкатегорија сваке 

димензије личности (5, 6) (Слика 2). 
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Слика 2. Подкатегорије димензија (особина) личности 

NEO-PI-R

Шест подкатегорија сваке димензије личности

Н  Неуротицизам

Н1  Брига

Н2  Бес, љутња

Н3  Обесхрабреност

Н4  Самоусредсређеност

Н5  Импулсивност

Н6  Осетљивост на стрес

Е Екстраверзија

Е1  Топлина, љубазност

Е2  Друштвеност

Е3  Асертивност

Е4  Активност, жив 

темперамент

Е5  Тражење узбуђења

Е6  Позитивне емоције, 

веселостО Отвореност

О1  Фантазије, машта

О2  Естетика, интересовање за лепо

О3  Осећања, емоционалност

О4  Акције, авантуризам

О5  Идеје, интелектуално интересовање

О6  Вредности, толеранција на 

различито

А Пријатност

А1  Поверење

А2  Искреност, морал

А3  Алтруизам

А4  Сарадња, сагласност

А5  Скромност

А6  Блага нарав, умна свест

С Савесност

С1  Компентенција

С2  Ред

С3  Осећај дужности

С4  Тежња ка

постигнућу

С5  Самодисциплина

С6  Промишљеност

 

 

Особине личности су препознате као битан фактор варијабилности међу особама 

у различитим хроничним болестима, као што је и МС. Литература о односу особина 

личности и МС није обимна, а јако мало истраживања је користило инструменте који 

мере пет основних димензија личности у овом контексту. 

Неке студије су документовале разлике у особинама личности између болесника 

са МС и контролних група здравих испитаника (7, 8). Најчешћи налаз досадашњих 

истраживања указује да болесници са МС имају више изражен неуротицизам у 

поређењу са контролном групом (8, 9). Студије су такође показале ниску савесност и 

избегавање штете код болесника са МС (10).  

Истаживање из 2015. године (11), иако на малом броју болесника (N=33), указује 

да је међу болесницима са МС била најизраженија савесност, док је отвореност ка 

искуству била најмање изражена. Болесници који су највише сарађивали током лечења, 

имали су и високо изражену савесност и пријатност. Високо изражена савесност указује 

на недостак импулсивности. Међутим, Hawkes је у свом истраживању (2005) управо 

указао на изражену импулсивност (пушење, конзумирање алкохола и висок холестерол) 

или понашање занемаривања ризика код болесника са МС. Наиме, болесници са МС 

мање су неговали здраве стилове живота у поређењу са здравим испитаницима (12). 

Друга студија из 2013. године (13), такође  има сличне резултате као Hawkes, као и 

мање изражену савесност код болесника са МС. Болесници са мање израженом 

савесношћу били су изложени већем ризику од развоја психичких поремећаја 

повезаних са МС.  

Пријатност је била друга најизраженија особина личности код болесника са МС 

у истраживању из 2015. године (11). Пријатност значи сарадљивост, али са друге стране  

значи и рањивост у такмичарском окружењу. И друга истраживања о личности 

болесника са МС открила су сличан образац (9, 14). Код болесника са МС откривен је 

избегавајући стил личности. Особе са високо израженом пријатношћу, могу имати 

ниско самопоштовање, ако је ова особина последица избегавања конфронтације. 
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Особина личности да избегава конфликте такође је повезана са лошим стратегијама 

решавања проблема и са умором (15).  

Неуротицизам је особина личности која највише омета прилагођавање болести. 

Према McCray-у и сар. (16), међу депресивним болесницима је више изражен 

неуротицизам. Особе са високо израженим неуротицизмом и ниско израженом 

савесношћу не осећају се емоционално способним да ефикасно решавају проблеме, 

имају тенденцију да се осећају уморније, а такође испољавају и виши ниво маркера 

запаљења, као што је интерлеукин-6 (IL-6). IL-6 се сматра фактором ризика за развој 

симптома депресије (17).  

Отвореност ка искуству се ретко се показала као значајна особина у односу 

личности и болести у МС. Ниједна студија није истакла значај ове особине личности. 

Отвореност је обично мање заступљена код болесника са МС, с обзиром да су они 

обично конзервативни, традиционални и нису склони новим искуствима (18).  

Болесници са високим вредностима екстраверзије имају тенденцију да 

употребљавају више функционалне стратегије суочавања са стресом повезаним са 

болешћу (7). Недавно истраживање испитивало је запосленост болесника са МС и 

однос са њиховим личним карактеристикама. Упорност је била особина личности која 

је била снажно повезана са већом запосленошћу (11). 

Strober је у свом истраживању (2017) нашао да тип „Д личности“, као 

комбинација вишег нивоа неуротицизма и нижег нивоа екстраверзије, користи 

маладаптивне стратегије суочавања и да је повезан са лошијим квалитетом живота у 

МС (19). 

 

1.1.2. Стратегије суочавања са стресом болесника са МС 

 

Током трајања МС болесници се могу више фокусирати на своје физичко 

здравље и тиме занемарати своје емоционално здравље, што је суштинска компонента 

укупног здравља и добробити. За болеснике са МС, стратегије суочавања са стресом 

играју важну улогу у прилагођавању психосоцијалним проблемима и утичу на квалитет 

живота (20). 

Процес суочавања са стресом може се дефинисати као опсег мисли и понашања 

који се користе за управљање унутрашњим и спољашњим стресним захтевима, а 

покреће се када особа осећа да су јој угрожени, повређени или изгубљени важни 

циљеви. Ефикасне стратегије суочавања штите људе од когнитивних и биолошких 

фактора који изазивају анксиозност и депресију. Код болесника са МС, осим самог 

поремећаја, професионални стрес везан за рад у друштву, економски и социјални стрес, 

као и додатни стресни догађаји, могу негативно утицати на ток и природу болести. 

Стога се стратегије суочавања са МС могу дефинисати као отпорност, не само против 

саме болести, већ и против догађаја или фактора који појединцима изазивају стрес (21). 

Докази указују да су индивидуалне разлике у патологији изазваној стресом повезане са 

стратегијама суочавања са стресним животним дешавањима. Стратегије суочавања 

често су класификоване као пасивне (негативне) и активне (позитивне), односно 

стратегије фокусиране на емоције или фокусиране на проблем. Пасивне стратегије 

обухватају социјално повлачење, избегавање проблема, самокритичност и маштање, 

нарушавају квалитет живота и повећавају ризик за настанак психичких проблема, као 

што су депресија и анксиозност (22). Видети Слику 3. 
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На пример, личност коју карактерише пасивно суочавање чешће може имати 

менталне сметње, синдром иритабилног колона, хипертензију, док је активно 

суочавање повезано са повећаном отпорношћу на настанак соматских болести (21).  

 

Слика 3. Стратегије суочавања са стресом 

Slika 1. Koping strategije

Problem -

fokusirana strategija

Disfunkcionalne

koping strategije

Poricanje

Uzimanje

Стратегије суочавања са стресом

1. Решавање проблема

2. Когнитивно реструктурирање

3. Показивање емоција

4. Тражење социјалне помоћи

5. Избегавање проблема

6. Маштање

7. Самокритичност

8. Социјално повлачење

Coping Strategies Inventory – 72 (CSI-72)

socijalne podrške

“Oсећам се

ужасно”

Активне

стратегије

Боље за

дужи

период

Боље

за краћи

период

СТРЕС

Пасивне

стратегије

 

 

 

Активне стратегије суочавања са стресом (решавање проблема, тражење 

социјалне подршке, когнитивно реструктурирање и показивање емоција) повезане су са 

суочавањем са проблемом и бољим прилагођавањем.  

Психосоцијално прилагођавање на болест делује позитивно и због вероватне 

везе између стреса и напредовања болести. Досадашња истраживања показују да 

болесници са МС користе више пасивне стратегије, попут избегавања и маштања, што 

је повезано са вишим нивоима психолошких тегоба, депресијом и лошијим квалитетом 

живота (23). 

Социјална подршка има благотворан утицај на прилагођавање, али само под 

околностима високе претње. Недавна студија Mohr-а и сар. (24), сугерисала је да 

лечење депресије заправо доводи до побољшања у већем броју аспеката социјалне 

подршке. 

  Истраживање спроведено 2019. године (N=722 болесника), указало је да се код 

болесника са МС најчешће користила стратегија прихватања, праћена активним 

суочавањем, планирањем и позитивном интерпретацијом (25). Жене су двоструко више 

користиле тражење социјалне подршке и негирање емоција, у односу на мушкарце. 

Друга студија је указала на значајно веће стопе нефункционалних стратегија суочавања 

код болесника са МС. Болесници са МС су значајно више користили избегавање у 

поређењу са контролном групом. Понашање избегавања је важно уврстити у хипотезе 

којима се објашњава зашто се код неких појединаца са МС појављује депресија (26). 

Истраживања указују и на повезаност између вишег скора на Проширеној скали 

онеспособљености (енг. Expanded Disability Status Scale, EDSS) и стратегије избегавања, 

као и између стратегија избегавања и претходне дијагнозе депресије (27). 
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Боље разумевање стратегија суочавања код болесника са МС је важно, јер 

суочавање са стресом може бити подложно интервенцијама за побољшање адаптивних 

способности и смањење неприлагођеног суочавања. 

 

 

1.1.3. Депресија код болесника са МС 

 

Депресија је појам који се примењује за широк распон емоционалних стања,  од 

„тужног осећања до неколико сати током дана“ до „тешке клиничке депресије“, која 

може трајати неколико месеци (28).  

Униполарна или велика депресија (енг. Major Depression – Мајор Депресија, 

МД) је ментални поремећај који карактерише присуство пет од следећих наведених 

симптома, током најмање две недеље:  

1. тужно расположење већи део дана;  

2. губитак задовољства или интересовања за уобичајене активности; 

3. проблеми спавања; 

4. умор; 

5. психомоторна ретардација или узнемиреност; 

6. смањен апетит са губитком тежине, или обрнуто; 

7. негативна слика о себи, осећај кривице и самооптуживање. 

 

Менталне измене су примећене код МС још у 19. веку, када је Charcot дао први 

детаљан клиничко-патолошки опис „дисеминоване склерозе“. Charcot-ова болесница 

Mademoiselle V, имала је тешку депресију, халуцинације и параноју (29). Тек 1950-их 

година је започело истраживање учесталости депресије код болесника са МС. 

Истраживање Patten-а и сар. (30), показало је да је годишња преваленца МД у МС виша 

у поређењу са оном код здравих људи и код људи са дијагностикованим другим 

хроничним стањима. Стопа преваленце МД код болесника са МС, старости од 18–45 

година, износила је 25,7%, у поређењу са 8,9% за особе без МС.  

 

Фактори ризика за депресију код болесника са МС су (29): 

1. женски пол; 

2. млађи од 35 година; 

3. породична анамнеза депресивног поремећаја; 

4. висок ниво стреса. 

 

Тешко је раздвојити директне ефекте МС на расположење, од неспецифичних 

ефеката хроничне болести, као што је МС. Физички губитак функције и промена 

начина живота у склопу МС могу изазвати депресију, док истраживања указују и да је 

депресија саставни део болести МС. Наиме, последњих година је све више 

истраживања која  указују на инфламацију у МД соматски здравих испитаника (31, 32). 

Депресивна симптоматологија се опсервира и код других неуроинфламаторних болести 

(нпр. реуматоидни артритис, запаљенска болест црева...), што такође сугерише да 

инфламација доприноси настанку депресије. Штетни ефекти депресије на ток МС 

обухватају лошије когнитивно функционисање, непридржавање лечењу, штетне 

последице на квалитет живота и повећан ризик за суицид. Депресија је важна 

одредница квалитета живота у МС и ако се не лечи води лошијем квалитету живота и 

интензвира друге симптоме МС, као што су умор и бол (33). 

У студији болесника са МС, Cetin-а и сар. (34), нађено је да 59% болесника који 

су имали симптоме депресије нису узимали лекове (вероватно јер дијагноза није 
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постављена, због порицања или непријављивања симптома), док je осталих 41% било 

неадекватно лечено. У целом узорку (N=542), 28% болесника је адекватно лечено од 

депресије и због тога су постигли ремисију. У другој студији Mohr-а и сар. (35), 65,6% 

болесника са депресијом није примало лекове, 4,7% је било субдозирано, 26,6% је 

примaло адекватну дозу, а само 3,1% је примило дозе више од прописаних, што указује 

да у већини случајева терапија није била у складу са смерницама лечења за депресију.  

Правовремена и тачна дијагноза и адекватан третман депресије од огромног су значаја 

за лечење болесника оболелих од МС.  

 

 

1.2. Аутономна дисфункција код болесника са МС 
 

Дисфункција аутономног нервног система (Аутономна Дисфункција, АД) 

узрокује значајну инвалидност код болесника са МС, али и поред тога у поређењу са 

другим соматским симптомима, сметње Аутономног Нервног Система (АНС) у 

литератури и научним истраживањима остају занемарене. Процена и разумевање 

аутономне функције код болесника са МС је проблематично, због променљивости 

клиничких симптома и хетерогености у клиничком току болести. Тумачење механизама 

одговорних за АД код МС подразумева оштећење сензоријума, измењену неуралну 

интеграцију унутар ЦНС, ослабљене ефективне реакције или комбинацију свих ових 

фактора заједно (36). Дисфункција се може појачавати са погоршавањем болести и 

повећаном клиничком инвалидношћу.  

Било која вегетативна функција може бити ослабљена због ширења лезија, и у 

том смислу АНС постаје веома важан. Будући да лезија ретко погађа само једно 

подручје, често се види сложена констелација симптома, који могу бити и прогресивни 

и регресивни. Ово посебно важи за мијелин, чији путеви могу бити погођени, као и 

симпатички и парасимпатички систем, који такође могу бити поремећени у различитом 

степену, што је приказано на Слици 4 (36). 

 

Слика 4. Фокалне тачке аутономног нервног система код болесника са МС 

БОЛ
КОГНИТИВНИ 
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кардио-

васкуларни 

систем

урогенитални 

тракт

гастро-

интестинални 

тракт

терморегулација
кранијални 

нерви

дисфункција 

аутономног 

нервног система
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Најчешће се пријављују гастроинтестинални (ГИ), урогенитални поремећаји 

(поремећај мокрења и импотенција) и дисфункција терморегулационог центра 

(прекоморна секретомоторна активност – знојење). Ове дисфункције су биле и повезане 

са тежом клиничком сликом МС. 

Готово 70% оболелих од МС суочава се са дисфункцијом црева (опстипација 

чешће од инконтиненције). С обзиром да се услед МС успорава или нарушава пренос 

сигнала према мозгу и кичменој мождини, али и од њих, и да се јавља поремећај 

мишићних импулса који учествују у пражњењу црева. Због овога је блокирана повећана 

покретљивост дебелог црева, која иначе прати завршетак оброка (36, 37). 

Генитоуринарна аутономна дисфункција значајно нарушава квалитет живота, а 

њени симтоми су бројни: ноћно мокрење, уринарна ретенција или инконтиненција, 

еректилна дисфункција... Истраживања указују да је 40–80% жена и 50–90% мушкараца 

погођено сексуалном дисфункцијом. Примарни узроци сексуалне дисфункције су 

последица оштећења ЦНС. Дисфункција мокраћне бешике је заступљена најмање код 

80% болесника и настаје када нервни сигнали долазе са закашњењем до мокраћне 

бешике или уринарног сфинктера, или су блокирани због лезија на мозгу и/или 

кичменој мождини (36, 37).  

Кардиоваскуларне (КВ) и секретомоторне неправилности у АНС код болесника 

са МС вероватно настају због плакова дистрибуираних по мозгу и кичменој мождини, 

који утичу на анатомски распрострањена аутономна регулаторна подручја и њихове 

везе. Области сиве масе мозга, као што су хипоталамус, медула и мозак, подложни су 

демијелинизацији, што доводи до оштећене контроле АНС и ендокрине функције у МС 

(36, 37).  

КВ дисфункција се може препознати по: ортостатској интолеранцији (пад 

артеријске тензије при устајању), слабости, лошој толеранцији напора, вртоглавици, 

стално пристуном тахикардијом, повременим кризама свести. Преваленца КВ 

дисфункције код болесника са МС се креће у распону од 7% до 60%. Кардијална 

аутономна неуропатија је независан фактор ризика за нежељене КВ догађаје: инфаркт 

срца, мождани удар и напрасну смрт. Истраживања указују да су парасимпатичке КВ 

абнормалности присутне код 16% болесника и да су повезане са озбиљнијом сликом 

МС, док су симпатичке КВ неправилности присутне код 13% болесника и нису 

показале значајну повезаност са тежином МС (37). 

Већина болесника са МС доживљава пролазна/привремена погоршања 

клиничких знакова и неуролошких симптома након излагања врућем и влажном 

окружењу, названо Uhthoff феномен. Процењује се да 60 до 80% болесника са МС 

доживи Uhthoff  феномен као резултат повишене телесне температуре (37). Прецизни 

механизми још увек нису потпуно схваћени, а највероватније је у питању смањена 

функцију знојења због смањеног излучивања зноја по жлезди, а не због смањеног 

регрутовања жлезди. Ослабљена функција знојења може указивати на аутономна 

оштећења у неуралној контроли судомоторних путева и/или неуронски изазваним 

периферним променама знојних жлезда, тј. атрофији жлезде. Чини се да се ослабљено 

знојење чешће јавља код болесника са МС са тежом или прогресивном природом 

болести (37).  

Само је неколико студија користило пупилометријске тестове у процени  

болесника са МС. Отежаном испитивању симпатичког и парасимпатичког утицаја на 

величину зенице доприноси чињеница да многи болесници са МС већ имају анамнезу 

оптичког неуритиса, што мења физиолошку регулацију зенице (36). 
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1.3. Психосоцијалне карактеристике, аутономна дисфункција и утицај на 

квалитет живота у МС 

 

Болесници са МС често свакодневно осећају страх од могућности појаве 

релапса, због чега живот са МС за болеснике може постати тежак изазов. МС може 

смањити квалитет живота (енг. Quality of Life, QоL), тако што утиче на болесникову 

способност за рад и обављање свакодневних животних активности. Оболели од МС 

често доживљавају симптоме који узрокују неугодност и бол, осећају фрустрацију, 

изолованост, што значајно нарушава квалитет живота (20).  

Светска здравствена организација, дефинише QоL као перцепцију живота 

појединца у контексту културе и вредности у којем живи, као и у односу на њихове 

циљеве, очекивања, стандарде и бриге. Неке дефиниције QоL фокусирају се на 

субјективну перспективу здравственог стања, док су друге конструкције шире и 

укључују објективне показатеље здравља, становања и других материјалних околности. 

Већина QоL модела одражава вишедимензионални концептуални приступ и често 

укључује физичке, менталне, социјалне и функционалне аспекте здравља (38). 

Особине личности и стратегије суочавања са стресом су препознати као битан 

фактор за варијабилност између особа у односу на квалитет живота (19, 40).  

Високи неуротицизам доводи од чешћих жалби на бол, соматизације и може 

бити узрок раније смрти оболелих (41). Са друге стране, адаптивне особине личности 

(екстраверзија и савесност) су мање погођене стресом, односно оболели ефикасније 

управљају својом болешћу, што је од значаја за доживљај психолошког благостања и 

укупног квалитета живота (42).  

За болеснике са МС стратегије суочавања са стресом играју важну улогу у 

прилагођавању психосоцијалним проблемима и утичу на квалитет живота. Пасивне 

стратегије, које обухватају повлачење, избегавање, нарушавају квалитет живота, и 

повећавају ризик за психичке проблеме, као што су депресија и анскиозност (44).  

Поремећаји аутономног нервног система, укључујући поремећаје знојења, 

мокраћне функције, ортостатску дисрегулацију, гастроинтестиналне симптоме и 

сексуалну дисфункцију, честе су компликације које смањују квалитет живота оболелих 

(20, 36). 

 

 

1.4. Психосоцијалне карактеристике и аутономна дисфункција у МС 

 

Аутономни нервни систем један је од главних неуронских путева који је 

активиран стресом. У ситуацијама које су повезане са хроничним стресом, као што је 

нпр. МД, симпатички нервни систем се може континуирано активирати без адекватног 

супротстављања парасимпатичког нервног система. Као резултат тога, долази до 

активације имунског система и повећања нивоа проинфламаторних цитокина (45). Низ 

епидемиолошких студија указује да болесници са МД имају повећан ризик за КВ 

болести и морбидитет. Такође многи симптоми депресије (нпр. сува уста, затвор...), 

сугеришу на постојање аутономне дисфункције и у депресији. Наиме, депресивни 

поремећај је повезан са вишом симпатичком и нижом парасимпатичком активношћу 

(смањена вагална модулација срца), као и са симпатовагалном неравнотежом. 

Специфични механизам ЦНС који условљава измењену активност АНС у депресији 

још увек није у потпуности  разјашњен (46).  

Неуротицизам показује рањивости особе за емоционалне поремећаје. Студије 

које су користиле неуровизуализационе методе, показале су повезаност индивидуалних 

разлика у неуротицизму са појачном активношћу у левом темпоралном режњу, 
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предњем режњу и амигдалама. Ове мождане структуре, нарочито предњи цингуларни 

кортекс (лат. Anterior cingulate cortex, ACC), учествују и у прилагођавању АНС у 

реакцији на антиципирани стрес. Односно, неуротицизам и АНС деле део анатомске 

основе (47).  

Три најчешће коришћена КВ периферна индекса АНС су: интервал-ритам 

интервал (енг. Interval-Rhythm Interval, IRI), варијабилност срчаног ритма (енг. Heart 

Rate Variability, HRV) и барорефлексна осетљивост (енг. Baroreflex Sensitivity, BRS). BRS 

би могла бити бољи показатељ функције АНС, јер је под утицајем симпатикуса и 

парасимпатичких грана АНС, док на HRV утиче само парасимпатички огранак АНС. 

Ипак, и HRV и BRS показали су се корисним показатељима аутономне дисрегулације 

код болесника са депресијом. Веза између неуротицизма и откуцаја срца (енг. Inter-Beat 

Interval, IBI) често je проучавана, али су закључци ипак недоследни. Наиме, нека 

истраживања показују да особе са високо израженим неуротицизмом имају релативно 

дуге IBI (тј. мањи број откуцаја срца), док друга истраживања нису пронашла те везе 

(47). 

Досадашња истраживања показују да функционисање АНС може бити повезано 

са екстраверзијом, у смислу да је екстраверзија повезана са пупиларном дисфунцкијом 

(дилатација зеница) (48). Ипак, ови резултати су се разликовали зависно од основне 

линије која се користила за мерење величине зенице, тако да се нису показали 

сигурним показатељeм повезаности екстраверзије и пупиларне дисфункције. 

Када су у питању стратегије суочавања са стресом, истраживања стреса на 

анималном моделу су разликовала два основна обрасца суочавања: „активни образац“ и 

„пасивни образац“. Активни одговор карактерише типичан одговор борбе-бега у 

аверзивним ситуацијама и повезан је са контролом територије, агресијом и 

преузимањем ризика. Пасивни стил суочавања је повезан са реакцијама повлачења у 

аверзивним ситуацијама, коју карактерише непокретност и низак ниво агресије. 

Стратегије суочавања имају и своје физиолошке ефекте, јер утичу и на АНС. Делови 

мозга као што су амигдала, хипоталамус и мождано стабло неопходни су за аутономне 

реакције на стресоре (49). Емоционална перцепција ситуације изазва промене 

аутономне равнотеже, било према симпатичкој, било према вагалној активности. 

Позитивне емоције значајно повећавају вагални тон, док се супротно догађа са 

негативним емоцијама. Стога се претпоставља да вагални тон одражава валентну 

димензију афекта (49).  

Аутономна активност у мировању повезана је са неколико особина понашања, 

као што су кооперативно понашање (особине личности пријатности), хронична агресија 

и импулсивност (особине личности неуротицизма). Ови налази подупиру претпоставку 

да је активно суочавање повезано са већом активношћу симпато-адрено-медуларног 

система (49). 

 

 

1.5. Психосоцијалне карактеристике и имунска дисфункција  у МС 
 

Карактеристике депресије, као што су социјално повлачење, анорексија и 

анхедонија, могу да помогну имунском систему у одговору на инфекцију. Појачана 

секреција проинфламаторних цитокина у ЦНС и на периферији може условити и 

измене у понашању (понашање у болести, енг. Sickness Behaviour). Студије близанаца 

су показале наследну везу између депресије и инфламације, а новија истраживања 

указују на пластичну природу упалних гена, нарочито утицај штетних догађаја у 

детињству на имунски систем и каснију подложност депресији (50). 
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Код болесника са депресијом су измерени повишени серумски нивои цитокина 

упале IL-6 и фактора некрозе тумора алфа (енг. Тumor Necrosis Factor, TNF-α), као и 

повишени ниови цитокина типa-1 имунског одговора интерферона-гама (енг. Interferon 

gamma, IFN-γ), док су антиинфламаторни цитокини типа-2 имунског одговора (IL-4 и 

IL-10) значајно нижи код болесника са депресијом. Тежина депресије је повезана са 

нижим концентрацијама IL-10 и са вишим односом IL-6/IL-10 (51, 52).  IL-13 је повезан 

са тежином депресивних симптома, као и соматско-афективним и когнитивним 

димензијама депресије (53).  

Проинфламаторни аутореактивни CD4+ помоћни Т-лимфоцити (енг. T helper, 

Th) типа-1 специфично препознају одређене антигене и започињу аутоимунски одговор 

у ЦНС. Активирани аутореактивни Th1 лимфоцити продукују проинфламаторне 

цитокине, као IFN-γ, који остварује вишеструке инфламаторне и патогене ефекте у 

ЦНС, као што су стимулација експресије хуманих леукоцитних антигена у антиген 

презентујућим ћелијама, стимулација транспорта Т-лимфоцита у ткиво ЦНС и 

иницијацију ћелијске смрти, апоптозе. Th2 лимфоцити су функционална субпопулација 

помоћних Т-лимфоцита, који инхибирају Th1 одговор, чиме остварују протективну 

улогу. Наиме, инхибиција Th1 одговора постиже се деловањем антиинфламаторних 

цитокина, IL-4, IL-10, IL-13, које луче Th2 лимфоцити, штo резултује значајним 

побољшањем клиничке слике болести (50, 52). TNF-α појачава унос моноамина, 

подстиче патолошку хиперактивност хипоталамо-хипофизно-адреналне осовине (енг. 

Hypothalamic-Pituitary-Adrenal axis, HPA) и повећава активност индол-2,3-диоксигеназе. 

Ове активности TNF-α знатно утичу на смањење нивоа серотонина у ЦНС и 

продубљују депресивну симптоматологију (54). 

Kада су у питању стратегије суочавања са стресом, показано је да болесници 

који користе пасивне стратегије нису само осетљивији на развој депресије, већ имају и 

повишене серумске нивое цитокина упале (IL-6 и TNF-α), у поређењу са болесницима 

који усвајају активнe стратегије суочавања (31). Региони мозга осетљиви на стрес су 

локус церулеус (лат. Locus Coeruleus, LC) и дорзално језгро рафе (лат. Nuclei Raphe 

Dorsalis, NRD), односно изворна језгра главних моноамина, којa играју улогу у 

бихевиоралном одговору на превазилажење стреса. Ова два моноаминергичка система 

такође су укључена у патофизиологију депресије и стога представљају потенцијалне 

регије мозга које повезују стрес са депресијом. Пасивни стил суочавања са стресом у 

анималном модел, показује различиту експресију гена у LC и NRD. Анимални фенотип 

који показује пасивно понашање савладавања стреса, односно коришћење пасивних 

стратегија, карактерише скраћена латенца пораза тзв. SL (енг. Shorter Latency) фенотип. 

Супротно томе, фенотип који прихвата активну стратегију суочавања са стресом, 

карактерише се продуженом латенцoм пораза тзв. LL (енг. Longer Latency) фенотип и 

управо овај фенотип показује општу отпорност на многе патолошке последице које су 

примећене у фенотипу SL (понашање изазвано стресом, неуроендокрине и КВ промене 

сличне онима које се јављају током депресије). Значајно је да су код пасивног SL 

фенотипа измерени повишени серумски нивои проинфламаторних цитокина, док 

активни LL фенотип спречавa пораст тих циотикина (21). 

Високо изражен неуротицизам и ниска савесност често су повезани са нездравим 

стиловима живота и лошијим здравственим исходом. Негативне последице на здравље 

могу бити индиректно повезане због ризичног понашања, као што је: пушење, 

прекомерно једење, узимање дрога и алкохола (31).  

Истраживања IL-6 и особина личности и даље су ретка. Будући да особе које 

пате од депресије често имају повишен ниво IL-6, истраживања су углавном била 

фокусирана на неуротицизам и екстраверзију. Нека испитивања нису успела да пронађу 

везу између IL-6 и више израженог неуротицизма, можда због ограничене величине 
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узорка или старијег животног доба испитаника (55). Сa друге стране, друга 

истраживања указују да инфлмамација може бити повезана са више израженим 

неуротицизмом, док је више изражена екстраверзија у ствари заштита од инфламације 

(56). На пример, након што су били изложени риновирусу, испитаници са 

екстраверзијом као позитивном емоционалношћу имали су ниже вредности IL-6, као и 

мање симптома болести (57). Martin и сар. (58) су нашли да је изражен неуротицизам 

повезан са вишим нивоима IL-6, због понашања која потенцира инфламаторне процесе 

(нпр. пушење). 

До сада је било свега пар истраживања између IL-6 и савесности. С обзиром да 

висока савесност имала благотворна дејства по здравље, високо изражена савесност  се 

повезује са нижим серумским нивоима IL-6 (17). Непријатељство и љутња условљавају 

више нивое IL-6, тако да је за очекивање да ће непријатељски аспекти неуротицизма, 

као што су љутња и непријатељство, условити повишење серумског IL-6 (17). Мета-

анализа указује да је више изражен неуротицизам у комбинацији са слабо израженом 

савесношћу и отвореношћу повезан са повишеним нивоима цитокина упале IL-6, док 

подкатегорију неуротицизма која се односи на  љутњу и непријатељство прати пораст 

нивоа TNF-α (59, 60). Више изражена екстраверзија и савесност, позитивно су повезани 

са сниженим нивоима IL-6. Неуротицизам и отвореност ка искуству, нису показали 

значајну повезаност са било којим упалним биомаркерима (61). 

Истраживање спроведено у Америци (N=1054), показало је да постоји 

интеракција између савесности, неуротицизма и IL-6 (62). Наиме, особе са високим 

скоровима у овим особинама личности показале су ниже нивое IL-6. Ова интеракција 

подржава концепт „здравог неуротицизма“ (који је први описао Friedman), по коме је 

здрава анксиозност генерисана неуротицизмом праћеним високом савесношћу и тиме 

доводи до пажљивијег начина живота (63). У истраживању које је додатно укључило и 

мета-анализу студија IL-6, савесност је била обрнуто повезана са серумским нивоима 

IL-6, док није утврђена значајност у вези са неуротицизмом, екстраверзијом и 

пријатношћу (64). Већа отвореност ка искуству показала је обрнуту повезаност са 

нивоима IL-6, код 200 особа старије животне доби, као и код претходно наведеног 

истраживања спороведног у Америци (62, 65). Резултати најважнијих студија која се 

односе на особине личности и маркере инфламације приказани су у Табели 1 (54). 

 

 

Табела 1. Цитокини упале (IL-6 и TNF-α)  и особине личности 

 

1. ↑ IL-6   ↑ Неуротицизам   

   ↓ Савесност  

   ↓ Отвореност  

   ↑ Импулсивност   

2. ↑TNF-α   ↑ Љутња, непријатељство   

 

Фактор раста нерава (Nerve Growth Factor, NGF) је модулаторни фактор HPA 

осовине и утиче на функционисање неуроендокриног и имунског система. NGF је први 

идентификован и најкомплетније окарактерисан члан неуропротективних молекула. 

NGF у лимбичким подручјима ЦНС учествује у регулацији расположења и когниције, 

налази се и у ћелијама имунског и ендокриног система, па може функционисати као 

интерцелуларни или чак хуморални фактор, који помаже у ендокрином одговору на 

стрес. У анималном моделу су измерени системски нижи нивои NGF у синдрому 

сличном депресији, које се карактерише анхедонијом, смањеним уносом хране, 
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проблемима са спавањем, психомоторном успореношћу (66). Већина клиничких 

истраживања указала је на смањење серумских нивоа NGF код болесника са 

депресијом, високим неуротицизмом и пасивним стратегијама суочавања (67, 68). 

Насупрот томе, друге студије указују да нема разлике у серумским концентрацијама 

NGF између здравих испитаника и болесника са депресијом. Ова неусклађеност у 

истраживањима може се тумачити као резултат разлика у избору испитаника, методама 

мерења или у времену обављања процене (66). 

Мета-анализа указала је на значајну повезаност између периферних нивоа NGF и 

тежине депресије, мерену Хамилтоновом скалом депресивности (енг. Hamilton Rating 

Scale for Depression, HAMD), као и значајно ниже нивое NGF код болесника са МД него 

код здравих испитаника. Rазличита соматска обољења (нпр. метаболичка, КВ 

болести...) могу да измене нивое NGF (67).  

Примећена је и повезаност између промена нивоа NGF и понашања сличних 

анксиозности код људи. Утврђен је пораст нивоа NGF у крви младих војника који су 

доживели свој први скок падобраном, што имплицира да је ослобађање NGF у крвотоку 

изазвано стресом и узбудљивим искуством. Да NGF има кључну улогу у анксиозним 

стањима сугеришу и налази који показују да је одвикавање од алкохола/хероина код 

људи такође повезано са променама нивоа NGF у крви (69). Нивои NGF у крви се 

повећавају као одговор на анксиозност и стања акутне узбуђености, као и у пријатном 

окружењу (70). 

 

 

1.6. Аутономна и имунска дисфункција у МС 

 

АД у МС се објашњава лезијама у регијама одговорним за аутономну регулацију 

(перивентрикуларни регион IV мождане коморе, мождано стабло и продужена 

мождина), а последњих година све више истраживања указује да АНС има критичну 

улогу у посредовању интеракција између нервног и имунског система, као два важна 

адаптивна система, за које је првобитно сматрано да функционишу независно један од 

другог (71). Проинфламаторни цитокини типа-1 активирају аферентнa влакна вагусног 

нерва, која након тога активирају еферентна влакна вагуса, што доводи до прекомерне 

активности парасимпатикуса.  

Интероцептивне области мозга интегришу висцералне сензорне информације и 

регулишу аутономну функције, док еферентни вагусни нерв контролише 

парасимпатички нервни систем неколико аутономних функција. Цитокини имају утицај 

на контролу аутономног функционисања активирањем усходних влакана нерва вагуса, 

који касније активира нисходна влакна нерва вагусa (71). Ово може довести до 

прекомерне парасимпатичке активности, која узрокује поремећај аутономне контроле. 

Аутономне функције, које би требало да буду под директном контролом нисходних 

влакана, углавном су поремећене овом прекомерношћу (75). Могуће је да је заједнички 

патолошки механизми хроничне периферне инфламације и резултујуће прекомерне 

активности вагусног нерва, управо замор и аутономне абнормалности код болесника са 

МС (72). Хронична периферна упала и прекомерна активност вагусног нерва стварају 

замор и аутономне абнормалности код болесника са МС (72). Цитокини упале TNF-α и 

IFN-γ су значајно виши код замора, а тежина замора значајно корелира са повећањем 

ортостатске интолеранције (73). Модел замора везаног за МС претпоставља заједничку 

неуронску мрежу за когнитивни замор и аутономну дисфункцију, тј. аберантну 

активност вагалног нерва изазвану инфламаторним процесима. Hanken и сар. (74), 

развили су модел који објашњава замор код МС. Према овом моделу, телесно повећана 

инфламација игра главну улогу у стварању замора код болесника са МС. Наиме, 
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проинфламаторни цитокини активирају аферентна влакна вагусног нерва, која преносе 

информације о телесној упали на интерактивне области мозга (нуклеус трактус 

солитариус, хипоталамус, предњи цингуларни кортекс, амигдала). Ова активност 

изазвана инфламацијом у интероцептивним можданим подручјима, повезана је са 

осећајем замора код болесника са МС. Постоје и други модели који покушавају да 

објасне појаву когнитивног замора. Нервне структуре које играју важну улогу у моделу 

замора везаног за МС су: вагусни нерв и интероцептивна подручја мозга и АНС (53).   

 

 

2.  ХИПОТЕЗА ИСТРАЖИВАЊА 

 

На основу података изнетих у уводу, постављене су следеће хипотезе: 

1. Психосоцијалне карактеристике корелирају позитивно са аутономном 

дисфункцијом. 

2. Психосоцијалне карактеристике и аутономна дисфункција су у позитивној 

корелацији са лошијим квалитетом живота. 

3. Аутономна дисфункција, психосоцијалне карактеристике код болесника са МС РР 

тока су у позитивној корелацији са серумском концентрацијом цитокина упале 

(TNF-α, IL-6) и цитокинима типа-1 имунског одговора (IFN-γ).  

4. Мањи степен аутономне дисфункције, психосоцијалне карактеристике код 

болесника са МС директно корелира са измереним вредностима серумских 

цитокинa представника типа-2 имунског одоговора (IL-4, IL-13) и NGF. 

 

2.1.  ЦИЉЕВИ ИСТРАЖИВАЊА 

 

1. Испитати психосоцијалне карактеристике: стратегијe суочавања Инвентаром 

стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory, CSI-72), ниво депресивности 

Бековом скалом депресивности (енг. Beck Depression Inventory, BDI-IA), особине 

личности ревидираним NEO-инвентаром личности  (енг. Revised NEO Personality 

Inventory, NEO-PI-R), код оболелих од МС РР тока и код контролне групе. 

2. Испитати постојање аутономне дисфункције валидираном скалом процене (енг. 

Composite Autonomic Symptom Scale-31, COMPASS-31), код оболелих од МС РР тока 

и код контролне групе. 

3. Испитати квалитет живота упитником квалитета живота код оболелих од МС РР 

тока (енг. Multiple Sclerose Quality of Life, MSQoL-54). 

4. Испитати серумске нивоe цитокина: упале (TNF-α, IL-6), представника тип-1 

имунског одговора (IFN-γ), представника тип-2 имунског одговора (IL-4, IL-13) и 

NGF, код оболелих од МС РР тока и упоредити резултате са измереним код 

контролне групе. 

5. Анализирати повезаност психосоцијалних карактеристика, са квалитетом живота 

(MSQoL-54) и са аутономном дисфункцијом (COMPASS-31), код оболелих од МС РР 

тока. 

6. Анализирати повезаност психосоцијалних фактора и аутономне дисфункције, са 

серумским нивоима цитокина упале (TNF-α, IL-6), представника типа-1 имунског 

одговора (IFN-γ), типа-2 имунског одговора (IL-4, IL-13) и NGF, код оболелих од 

МС РР тока. 
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3. МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ  

 

3.1. Основни подаци о испитаницима 

 

У овој студији је учествовало 66 болесника са дијагнозом клинички 

дефинитивне МС РР тока. Контролна група је формирана од 57 здравих испитаника, 

добровољних давалаца крви на Институту за трансфузиологију и хемобиологију 

Војномедицинске академије, Београд (ВМА). Здрави контролни испитаници су по полу, 

узрасту и образовном нивоу одговарали болесницима са МС РР. 

Спровођење истраживања одобрено је од стране Етичког комитета ВМА (одлука 

донесена 6. децембра 2013. године, број одобрења: 0901-2-50/15). Испитаницима су 

дате све неопходне информације и објашњења и могли су да поставе сва за њих битна 

питања. Болесници и здраве контроле, пре укључивања у студију, потписали су образац 

сагласности за учешће у студији, у складу са важећом регулативом Добре клиничке 

праксе (енг. Good Clinica Practice, GCP) и наведеним одборењем Етичког комитета 

ВМА. 

Дијагноза МС РР тока, постављена је од стране неуролога, на основу Мек 

Доналдових критеријума из 2010. године (76), који је такође одређивао и скор на 

Проширеној скали онеспособљености (енг. Expanded dysability status scale, EDSS) (77). 

ЕDSS=5,5 је граница до које је болесник способан да хода самостално 100 m; ЕDSS >6 

сматран је тежом функционалном онеспособљеношћу. Сви испитаници су били на 

имуномодулаторној терапији. Ова клиничка студија се спороводила у Клиници за 

неурологију и психијатрију, ВМА. 

 

3.1.1. Критеријуми за укључење испитаника 
 

Критеријуми за укључивање  испитаника у ову студију су били:  

 
1. оба пола, старосне доби између 18 и 55 година; 

2. потписан образац сагласности за учешће у студији; 

3. дијагноза клинички дефинитивне МС РР тока од неуролога, према ревидираним Мек 

Доналдовим критеријумима из 2010. године; 

4. EDSS ≤ 6.0. 

 

3.1.2. Критеријуми за искључење испитаника 

 

Критеријуми за искључивање испитаника из студије су били:  

 
1. друге болести ЦНС (осим МС); 

2. озбиљнија повреда главе у предходној медицинској историји; 

3. клинички дефинисан релапс основног обољења у протекла 3 месеца; 

4. примена кортикостероидне терапије у протекла 3 месеца; 

5. предходна историја хепатичке/реналне инсуфицијенције; 

6. дијабетес мелитус; 

7. артеријска хипертензија; 

8. употреба алкохола или психоактивних супстанци; 

9. малигна oбољења; 

10. оштећење слухa; 

11. бинокуларна визуелна активност ≤75%; 

12. трудноћа. 
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4. ИНСТРУМЕНТИ И ПОСТУПЦИ 

 

За потребе овог истраживања су процењиване особине личности, стратегије 

суочавања са стресом, тежина депресије, аутономна дисфункција и квалитет живота 

болесника са МС.  

 Клинички параметри су процењивани увек oд стране истог психијатра, са 

одговарајућим квалификацијама и вишегодишњим искуством у раду са поменутим 

инструментима (скалама) клиничке процене. Све примењене скале процена су 

примењиване у облику који је валидиран за нашу популацију.  

 

4.1.  Клиничке скале 

   

1. Ревидирани NЕО-Инвентар личности (енг. Revised NEO Personality Inventory, NEO-

PI-R), са 240 ставки, мери пет главних домена личности (неуротицизам, 

екстраверзију, отвореност, пријатност и савесност) и пружа свеобухватну и детаљну 

процену личности испитаника (78−80). 

2. Инвентар стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory-72, CSI-72) је скала 

самопроцене са 72 ставки и користи се за процену когнитивних способности и 

понашања, повезаних са одређеним стресором. На почетку се тражи од испитаника 

да опише стресни догађај, било онај који субјект самостално одабере или онај који 

је субјект одабрао унутар одређених ограничења. Ова ограничења намеће 

експериментатор и могу укључивати, на пример, ограничења времена или врсте 

ситуације. Ставке се односе се на различите стратегије суочавања које се могу 

користити за решавање стресне ситуације. Од испитаника се тражи да означи у којој 

је мери свака стратегија суочавања коришћена у суочавању сa одабраним 

стресором. Одговори се бележе на Likert – овој  скали од пет тaчака. Има осам 

примарних субскала, са опцијом за четири секундарне субскале и две терцијарне 

субскале. Примарне субскале су: решавање проблема, когнитивно реструктурирање, 

социјална подршка, експресија емоција, избегавање проблема, жељно размишљање 

(маштање), социјално повлачење и самокритицизам. Решавање проблема, 

когнитивно реструктурирање, избегавање проблема и маштање, стратегије 

суочавања усмерене на проблем, где су прве две активне стратегије, а друге две 

пасивне стратегијe. Социјална подршка, експресија емоција, самокритика и 

социјално повлачење су стратегије суочавања усмерене на емоције, где су прве две 

активне стратегије, а друге две пасивне стратегије (81, 82). 

3. Бекова скала депресивности (енг. Beck Depression Inventory-IA, BDI-IA) је 

самоописна мера депресивних симптома. Садржи 21 питање, којa се процењују на 

четворостепеној скали (0–3), где веће вредности означавају већи интензитет 

симптома. Максимални број бодова je 63. Резултат између 0–9 означава да нема 

симптома депресије; 10-15 је блага депресија; 16–19 је блага до умерена депресија; 

20–29 је умерена депресија;30–63 означава тешку или клиничку депресију (83, 84). 

4. Скала процене аутономне дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31, 

COMPASS-31). Питања процењују тежину аутономних симптома у шест различитих 

домена, укључујући ортостатску интолеранцију, вазомоторну, секретомоторну, 

гастроинтестиналну, сфинктерну и пупиломоторну активност. Укупни резултат се 

креће од 0 до 100, веће оцене одражавају тежу аутономну дисфункцију (85, 86). 

5. Квалитет живота МС (енг. Multiple Sclerosis Quality of Life-54, MSQоL-54) је 

мултидимензионална скала самопроцене квалитет живота. Овај инструмент има 54 

ставки са 12 субскала, уз два сажета резултата и две додатне мере са једнoм 

ставком. Субскале су: физичка функција, ограничења улога – физичка, ограничења 
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улога – емоционална, бол, емоционално благостање, енергија, перцепција здравља, 

друштвена функција, когнитивна функција, здравствена тескоба, укупни квалитет 

живота и сексуална функција. Сумарни резултати су резиме физичког здравља и 

менталног здравља. Појединачне мере су задовољство сексуалном функцијом и 

променом здравља (87, 88). 

 

4.2. Одређивање серумске концентрације цитокина и NGF 

 

Крв за анализу цитокина и NGF  је узимана из антекубиталне вене болесника са 

МС РР тока и здравих контролних испитаника. Узорковање крви за мерење нивоа 

цитокина и неуротрофичног фактора болесника обављена је у Клиници за неурологију 

и психијатрију ВМА, а добровољних давалаца контролне групе у Институту за 

трансфузиологију и хемобиологију ВМА.  

Серумске концентрације свих цитокина и NGF су одређиване комерцијалним 

тестом (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay, ELISA). Издвојени серум болесника и 

здравих контрола је био замрзнут на -20°С до извођења анализе. Концентрација 

цитокина је мерена ELISA методом према утврђеном протоколу произвођача (R&D 

Systems, Minneapolis, MN, USA) на Одељењу за клиничку и експерименталну 

имунологију, Института за медицинска истраживања ВМА и у Центру за молекулску 

медицину и истраживање матичних ћелија (Центар изузетних вредности), Факултета 

медицинских наука, Универзитета у Крагујевцу.  

У микроплочама обложеним моноклонским антителима, специфичним за 

испитиване цитокине, додавани су узорци серума у адекватном разблажењy, а затим  

инкубирани по утврђеном протоколу. Након прве инкубације и испирања додаван јe 

коњугат по протоколу, инкубиран и након последњег испирањa додат субстрат. Процес 

развијања боје након додатог субстрата је заустављен, а интензитет боје мерен је на 

спектрофотометру (450/650 nm, ELISA processor II, Boehring, Nemačka). 

 

. 

4.3. Врста студије 

 

  Студија је дизајнирана као опсервациона студија пресека, односно корелационо 

истраживање са контролном групом. План истраживања заснован је на дизајну других 

сличних публикованих студија. У истраживачком центру Клинике за неурологију и 

психијатрију ВМА у Београду обављан је одабир и праћење болесника. Укључивање 

испитаника је спровођено сукцесивно, према укључујућим и искључујућим 

критеријумима почевши од првог дана студије па надаље, до дана када је био достигнут 

укупан број испитаника, а сходно претходном прорачуну величине студијског узорка. 
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4.4. Статистичка обрада 

 

  Подаци су анализирани помоћу SPSS v. 23.0 (IBM Corp., SAD) статистичког 

софтвера. Социодемографски и клинички подаци су приказани помоћу метода 

дескриптивне статистике: апсолутни и релативни бројеви, проценти (%), аритметичка 

средина и стандардна девијација (енг. Standard Deviatio, SD).  

За поређење социодемографских карактеристика код оболелих од МС РР тока и 

здравих контрола, коришћен је хи-квадрат (енг. χ²) и Студентов т-тест (енг. t-test), а 

када није било оправдано радити χ² тест (фреквенца у ћелијама мања од 5) био је рађен 

C коефицијент.  

За поређење особина личности и стратегија суочавања са стресом код оболелих 

од МС РР тока и здравих контрола, коришћена је мултиваријатна анализа варијансе 

(енг. Multivariate Аnalysis of Variance, MANOVA) и анализа варијансе (енг. Аnalysis of 

Variance, ANOVА). За поређење тежине депресије и аутономне дисфункције код 

оболелих од МС РР тока и здравих контрола коришћен је t-test. За поређење серумских 

нивоа цитокина репрезената типова имунског одговора код оболелих од МС РР тока и 

здравих контрола коришћен је t-test. Статистичка значајност је одређена вредношћу 

p<0,05. 

За одређивање корелације психосоцијалних фактора (особине личности, 

стратегије суочавања са стресом и депресије) и психосоцијалних фактора, аутономне и 

имунске дисфункције и квалитета живота, коришћен је Пирсонов коефицијент 

корелације. Статистичка значајност је одређена вредношћу p<0,05. 

Такође је анализирана повезаност особина личности и пола, дужине трајања 

болести и проширене скале онеспособљености. За анализу повезаности особина 

личности и пола (мушки, женски) коришћена је MANOVA. За корелацију особина 

личности са дужином трајања болести и тежином онеспособљености коришћен је 

Пирсонов коефицијент корелације. Статистичка значајност је одређена вредношћу 

p<0,05.  

 

Подаци су приказани табеларно. 
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5. РЕЗУЛТАТИ  

 

Резултати овог истраживања су приказани у две категорије: 

 

1. поређење групе болесника са МС РР тока (N=66) и контролне групе здравих 

испитаника (N=57); 

2. специфичности  субпопулације болесника са МС РР тока (N=66). 

 

5.1.1.  Социодемографске карактеристике испитаника  

 

У студију је било укључено укупно 66 болесника са дијагностикованом МС РР 

тока и 57 здравих контролних субјеката.  

Основне социодемографске карактеристике испитаника (група болесника са МС 

РР тока и контролна група здравих) приказане су на Табели 2. 

 

 

Табела 2. Социодемографске карактеристике испитиваног узорка 

 

варијабла 

група 

болесника са 

МС РР тока 

(N=66) 

N (%) или 

AS 1 ± SD 2 

контролна 

група здравих 

испитаника 

(N=57) 

N (%) или 

AS 1 ± SD 2  

χ² 

или 

t-test 

или 

C 

коефицијент 

 

p 

пол мушкарци / жене 
32 (48,5%) / 

34 (51,5%) 

27 (47,4%) / 

30 (51,5%) 
χ² = 0,015 0,902 

године живота  41,6 ± 7,1 40,8 ± 9,4 t- test = 0,532 0,596 

 

едукација 

(године) 

8−12 4 (6,0%) 28 (49,1%) 
 

C = 0,240 

 

0,110 
12−16 46 (70,1%) 11 (19,3%) 

> 16 16 (23,9%) 18 (31,6%) 

 

брачно стање 

самци 7 (10,6%) 13 (22,8%) 
 

C = 0,219 

 

0,184 
ожењени 55 (83,3%) 40 (70,2%) 

разведени/удовци 4 (6,1%) 4 (7,0%) 

 

запосленост 

радни однос 25 (37,9%) 51 (89,5%) 
 

C = 0,470 

 

0,000* 

 

пензија 24 (36,4%) 1 (1,8%) 

издржавано лице 17 (25,8%) 5 (8,7%) 

инвалидност нема /има 
34 (51,5% ) / 

32 (48,5%) 

55 (96,5%) / 

2 (3,5%) 
C = 0,448 0,000* 

основа 

инвалидности 
МС/друго 32 (100% ) / 0 0 /2 (100%) C = 0,707 0,000* 

 

пушење 

никада 19 (28,8%) 20 (35,1%) 
 

χ² = 11.333 

 

0,003* 
раније пушио 31 (47,0%) 11 (19,3%) 

пуши 16 (24,2%) 26 (45,6%) 

психијатријска 

помоћ 
да /не 

11 (16,7%) / 

55 (83,3%) 

5 (8,8%) / 

52 (91,2%) 
χ² = 1.685 0,194 

 

1AS − аритмeтичка средина; 2 SD − стандарна девијација; МС – мултипла склероза; * p0,05. 
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У групи болесника са МС РР тока било је 51,5% особа женског пола, односно 

било је 34 жене. Особе мушког пола су биле заступљене са 48,5%, односно било је 32 

мушкараца. Просечна старост болесника је била 41,6 (±7,1).  

У контролној групи било је 51,5% особа женског пола, односно 30 жена. Особе 

мушког пола су биле заступљене са 47,4%, тј. било је 27 мушкараца. Просечна старост 

контролне групе била је 40,8 (±9,4).  

Није било статистичке значајности по полу (χ²=0,015; df=1; p=0,902) и годинама 

живота (t-test=0,532; df=120; p=0,596) између група болесника са МС РР тока и 

контролне групе здравих испитаника. У групи болесника са МС, као и у контролној 

групи испитаника, највећи број испитаника је биo у брачној заједници, 83,3% (N=55) 

код болесника са МС versus (vs) 70,2% (N=40) у контролној групи здравих, међутим 

није било статистичке значајности између група испитаника (C=0,219; p=0,184). 

Постоји статистичка значајност између болесних са МС РР тока и контролне 

групе када је у питању запосленост (C=0,470; p=0,000). У групи болесника са МС РР 

тока значајно је мање испитаника запослено него у контролној групи здравих (N=25, 

односно 37,9% vs N=51, односно 89,5%).  

Постоје разлике између групе болесних и здравих у односу на инвалидност. У 

МС групи је значајно више особа са инвалидитетом (C=0,448; p=0,000), односно 32 

(48,5%) болесника са МС има инвалидитет, док је само 2 (3,5%) испитаника без МС 

имало неки вид инвалидитета. Taкође постоји висока повезаност између припадности 

групи и основа инвалидности.  

Постоје разлике између група у односу на пушачке навике (χ²=11,333; df=2; 

p=0,003), активних пушача је више у контролној групи 45,6% (N=26),  док је оних који 

су пушили, а сада не пуше, више у МС групи  (N=31 или 47%). 

 

 

5.1.2. Психосоцијалне карактеристике испитаника  

 

MANOVA је показала да постоји разлика између група у односу на особине 

личности (NEO-PI-R), тој разлици доприноси само разлика у односу на отвореност ка 

искуству, при чему више скорове имају болесници са МС РР тока  (F=6,220; p=0,014). 

За друге особине личности није нађена статистички значајна разлика између група. 

Постоји разлика између група у односу на испољену депресивност, у смислу да 

болесници МС РР групе имају више скорове на BDI-IA у односу на контролну групу   

(t-test 2,138; df=115; p=0,035), aли ипак испитаници обе групе имају веома ниске 

скорове на овом тесту. 
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Табела 3. Психосоцијалне карактеристике болесника са МС РР тока и контролне 

групе здравих испитаника 

 

клиничке скале процене 

група 

болесника са 

МС РР тока 

(N=66) 

AS 1 ± SD 2 

контролна 

група 

здравих 

(N=57) 

AS 1 ± SD 2 

F 

или  

t- test 

 

p 

 

NEO-PI-R 3 

неуротицизам 144,6 ± 12,7 142,9 ± 10,9 0,475 0,492 

екстраверзија 154,1 ± 14,4 151,6 ± 13,7 0,268 0,606 

отвореност 162,7 ± 15,9 155,3 ± 11,1 6,220 0,014* 

пријатност 159,5 ± 12,1 157,3 ± 8,6 1,785 0,184 

савесност 163,7 ± 11,8 162,9 ± 9,8 0,001 0,975 

 

 

 

 

CSI-72 4 

решавање проблема 19,8 ± 10,3 20,8 ± 6,2 0,308 0,581 

когнитивно 

реструкурирање 
17,7 ± 9,6 21,3 ± 6,8 4,353 0,040* 

показивање емоција 15,3 ± 8,3 18,4 ± 6,5 3,869 0,05* 

социјална подршка 15,6 ± 9,9 21,7 ± 6,6 11,19 0,001** 

избегавање проблема 10,3 ± 7,3 13,1 ± 5,2 4,559 0,035* 

маштање 15,1 ± 9,1 17,2 ± 7,1 1,442 0,233 

самоокритика 6,2 ± 7,6 11,9 ± 9,4 11,121 0,001** 

социјално повлачење 9,9 ± 6,8 13,4 ± 6,7 6,651 0,011* 

активне стратегије 68,2 ± 34,2 82,7 ± 21,9 5,104 0,026* 

пасивне стратегије 41,6 ± 25,2 55,6 ± 23,9 7,367 0,008** 

BDI-IA 5 8,5 ± 8.9 5,4±6,4 2,138 0,035* 
 

1 AS − аритмeтичка средина; 2 SD − стандарна девијација; 3 NEO-PI-R – Ревидирани NЕО-Инвентар 

личности; 4 CSI-72 − Инвентар стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory-72); 5 BDI-IA − 

Бекова скала депресивности (енг. Beck Depression Inventory-IA); *p<0,05; **p<0,01. 
 

 

Постоји значајна разлика између група по питању стратегија суочавања са 

стресом (видети Табелу 3). Тој разлици доприносе активне стратегије когнитивног 

реструктурирања (F=4,353; p=0,040), показивања емоција (F=3,869; p=0,05), социјалне 

подршке (F=11,19; p=0,001), и пасивне стратегије избегавања проблема (F=4,559; 

p=0,035), самокритичности (F=11,121; p=0,001) и социјалног повлачења (F=6,651; 

p=0,011). Све ове стратегије у већој мери користи контролна група. ANOVA је показала 

да и активне и пасивне стратегије у већој мери користи контролна група (за активне 

стратегије суочавања F=5,104; p=0,026, а за пасивне стратегије F=7,367; p=0,008). 
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5.1.3. Аутономна дисфункција испитаника 

 

Постоји разлика између упоређених група у односу на аутономну дисфункцију, 

која је више изражена у групи болесника са МС РР тока (Табела 4).  

 

 

Табела 4. Аутономна дисфункција болесника са МС РР тока и контролне групе 

здравих испитаника 

 

 

COMPASS-31 1 

група болесника 

са МС РР тока  

(N=66) 

AS 2 ± SD 3 

контролна група 

здравих испитаника 

(N=57) 

AS 2  ± SD 3 

 

t-test 

 

p 

ортостатска 1,5 ± 1,8 0,5 ± 1,2 3,389 0,001** 

вазомоторна 0,4 ± 0,9 0,3 ± 0,9 0,555 0,580 

секреторна 0,7 ± 1,3 0,5 ± 0,9 1,076 0,284 

гастроинтестинална 3,2 ± 2,9 3,2 ± 3,3 -0,208 0,836 

урогенитална 0,9 ± 1,5 0,3 ± 0,7 3,021 0,003** 

пупиломототорна 3,3 ± 3,0 2,1 ± 1,9 2,582 0,011* 

Σ 9,9 ± 7,3 6,9 ± 6,4 2,333 0,021* 
 

1 COMPASS-31 − Скала процене аутономне дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31);  
2 AS − аритмeтичка средина; 3 SD − стандарна девијација; *p<0,05; **p<0,01. 
 

Ова разлика се односи на ортостатску (t-test=3,389; df=120; p=0,001), 

урогениталну (t-test=3,021; df=120; p=0,003), пупиломоторну  (t-test=2,582; df=120, 

p=0,011), као и на укупну аутономну дисфункцију (t-test=2,333; df=120; p=0,021), које 

су израженије код болесника са МС РР тока. За вазомоторну, секреторну и 

гастроинтестиналну дисфункцију није нађена статистичка значјаност између група. 

 

 

5.1.4. Серумски нивои цитокина репрезената типова имунских одговора 

испитаника 

 

Од укупно 66 болесника са МС РР тока узета је крв од 55 болесника, а од укупно 

укључених 57 здравих добровољаца анализирана је крв 33 испитаника. Анализа 

серумских цитокина болесника са МС РР тока и контролне групе приказана је у Табели 

5. 
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Табела 5. Серумски нивои цитокина репрезената типова имунских одговора 

болесника са МС РР тока и контролне групе здравих испитаника 

 

 

серумски 

цитокини 

група болесника са 

МС РР тока  

(N=55) 

AS 1 ± SD 2 

контролна група 

здравих испитаника 

(N=33) 

AS 1 ± SD 2  

 

t-test 

 

p 

цитокини упале     

TNF-α 3 (pg/ml) 102,8 ± 206,21 63,6 ± 56,73 1,327 0,290 

IL-6 4 (pg/ml) 25,8 ± 59,8 6,2 ± 3,64 2,962 0,019* 

цитокини типa 1 

имунског одговора 
    

INF-γ 5 (pg/ml) 543,8 ± 370,8 387,3 ± 98,5 2,371 0,004** 

цитокини типа 2 

имунског одговора 
    

IL-4 6 (pg/ml) 132,3 ± 117,1 217,0 ± 137,4 -2,959 0,004** 

IL-13 7 (pg/ml) 14,9 ± 8,3 11,5 ± 5,42 2,354 0,021* 

     

NGF  8 (pg/ml) 184,3±79,5 220,9±73,8 -2,189 0,032* 
 

1 AS − аритмeтичка средина; 2 SD − стандарна девијација; 3 TNF-α – фактор некрозе тумора-алфа           

(енг. Тumor Necrosis Factor-α); 4 IL-6 – интерлеукин-6 (енг. Interleukin-6); 5 INF-γ – интерферон-гама     

(енг. Interferon-gamma); 6 IL-4 – интерелукин-4 (енг. Interleukin-4); 7 IL-13 – интерлеукин-13                   

(енг. Interleukin-13); 8 NGF – фактор раста нерава (енг. Nerve Growth Factor); *p<0,05; **p<0,01. 

 

 

Нађено је да постоји статистички значајна разлика између група у у серумским 

нивоима IL-6, односно виши нивоа IL-6 су нађени код болесника са МС РР тока у 

односу на контролну групу (t-test=2,420; df=54,7; p=0,019). За TNF-α није нађена 

статистички значјана разлика између посматраних група.  

Такође, болесници са МС РР тока имају и више нивое цитокина типа-1 имунског 

одговора IFN-γ (t-test=2,962; df=86; p=0,020), у односу на контролну групу, значајност је 

на ниову 0,01.  

Постоји разлика у нивоу значајности 0,01 између група у односу на цитокин тип-

2 имунског одговара IL-4. Наиме, контролна група здравих има више нивое IL-4 (t-test=-

2,959; df=59,3; p=0,004). Постоји разлика у нивоу значајности 0,05 између група у 

односу на IL-13, чије су више вредности измерене код болесника МС РР групе               

(t-test=2.354; df=85.5; p=0,021). 

Утврђена је разлика у нивоу 0,05 између група у односу на NGF, односно 

контролна група здравих има више нивое NGF у односу на болеснике са МС РР тока      

(t-test=-2,189; df=71,5; p=0,032).  
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5.2. Психосоцијалне карактеристике, аутономнa и имунскa дисфункцијa у МС 

            

У студију је било укључено 66 болесника са дијагностикованом МС РР тока.  

Социодемографске и клиничке карактеристике испитаника су приказане у Табели 2 и 6. 

 

 

Табела 6. Клиничке карактеристике болесника са МС РР тока 

 

МС РР тока 

(карактеристике) 

 

група болесника са  

МС РР тока  

(N=66) 

AS 1 ± SD 2 

трајања болести  

(године) 
8,1 ± 5,1 

време јављања првих симптома (године) 10,1 ± 4,9 

EDSS 3 
2,4 ± 1,1  

(опсег: 1,0 − 4,5) 
 

MSQоL 4 

физичко здравље 71,4 ± 18,8 

ментално здравље 73,7 ± 20,9 
 

1AS − Аритмeтичка средина; 2 SD − Стандарна девијација; 3 EDSS – Проширена скала онеспособљености 

(енг. Expanded Disability Status Scale); 4 MSQоL − Квалитет живота у МС (енг. Multiple Sclerosis Quality of 

Life). 

 

Најмлађи  болесник у групи са МС РР тока је имао 26, а најстарији 59 година. 

Просечно трајање МС РР тока је 8,1 (± 5,1) године. Време протекло од првих симптома 

године је било 10,1 (± 4,9) године. Скор на прошреној скали онеспособљености, 

односно EDSS скор је био 2,4 ± 1,1 (оспег: 1,0−4,5). Задовољство физичким здрављем 

код болесника са МС РР тока је било изражено скором од 73,7 (± 18,8), док је 

задовољство менталним здрављем било 73,7 (± 20,9). 

 

 

5.2.1. Повезаност психосоцијалних карактеристика у МС 

             

У заступљености појединих особина личности у нашој групи болесника са МС 

РР тока постоји статистички значајна разлика између мушкараца и жена (MANOVA − 

Wilks λ=0,718; F=4,326; p=0,002). Особина личности која доприноси овој разлици је 

неуротицизам, који је више изражен код жена (F=4,015; p=0,05). Поређењем скорова за 

особину личности отвореност добијају се резултати на самој граници статистичке 

значајности, такође израженије код жена (F=3,755; p=0,057) (Табела 7). 
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Табела 7. Повезаност особина личности и пола код болесника са МС РР тока 

 

NEO-PI-R 1 
мушки пол 

(AS) 2 

женски пол 

(AS) 2 F p 

неуротицизам 141,1 147,68 4,015 0,050* 

екстраверзија 151,5 154,84 0,864 0,356 

отвореност 158,2 165,84 3,755 0,057 

пријатност 158,0 161,65 1,360 0,248 

савесвност 164,3 162,16 0,484 0,489 
 

1 NEO-PI-R − Ревидирани NЕО-Инвентар личности; 2 AS –Аритметичка средина; *p<0.05. 

 

 

Повезност особина личности са онеспособљеношћу и трајањем болести, 

приказана је у Табели 8.  
 

Табела 8. Повезаност особина личности са онеспособљеношћу и дужином трајања 

болести  

 

Пирсонова 

корелација 

NEO-PI-R 1 

Неуротицизам Екстраверзија Отвореност Пријатност Савесност 

EDSS 2 0,169 -0,014 -0,107 -0,196 -0,285* 

трајање болести -0,044 -0,039 -0,001 -0,002 -0,033 
 

1 NEO-PI-R – Ревидирани  NЕО-Инвентар личности; 2 EDSS – проширена скала онеспособљености       

(енг. Expanded Disability Status Scale); *p<0.05. 

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да оболели од МС РР тока, код којих 

је више изражена савесност, имају нижи скор на Проширеној скали онеспособљености 

(EDSS). Значајност је на нивоу 0,05, негативног је смера и ниског интензитета             

(r=-0,285). Пирсонов коефицијент корелације је указао да нема повезаности између 

особина личности и дужине трајања болести.   

Процена повезаности особина личности и стретегија суочавања са стресом и са 

депресивношћу  код болесника са МС РР тока приказане су на Табели 9.  

 

Табела 9. Повезаност особина личности са стратегијама суочавања и 

депресивношћу 

 
Пирсонова 

корелација 

NEO-PI-R 1 

Неуротицизам Екстраверзија Отвореност Пријатност Савесност 

CSI-72 2 

активне 

стратегије 
0,234 0,365* 0,268* 0,429** 0,282* 

пасивне 

стратегије 
0,502** 0,240 0,186 0,236 0,196 

BDI-IA 3 0,304* -0,118 -0,151 -0,128 -0,104 
 

1 NEO-PI-R − Ревидирани NЕО-Инвентар личности; 2 CSI-72− Инвентар стратегија суочавања (енг. Coping 

Strategies Inventory-72); 3 BDI-IA −Бекова скала депресивности (на енг. Beck Depression Inventory-IA); 

*p<0,05; **p<0,01. 
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Пирсонов коефицијент корелације је показао да је са коришћењем пасивних 

стратегија суочавања једино позитивно повезан неуротицизам (r=0,502; p<0,01), што 

значи да они болесници код којих је неуротицизам израженији више користе пасивне 

стратегије суочавања са стресом. Све остале особине личности су слабо до умерено 

повезане са активним стратегијама, сем неуротицизма који није повезан са употребом 

активних стратегија суочавања. 

Постоји блага повезаност, позитивног смера, између тежине депресије и 

неуротицизма оболелих, односно што је више изражен неуротицизам то ће особа бити 

више депресивна и имаће више скорове на скали депресивности BDI-IA (r=0,304) 

(такође у Табели 9). Испитивањем корелације за друге особине личности није 

постигнута статистичка значајност. 
 

 

 

5.2.2. Психосоцијалне карактеристике, аутономна дисфункција и квалитет 

живота у МС 

 

Процена повезаности особина личности и квалитета живота код болесника са 

МС РР тока је  приказана у Табели 10. 

 

 

Табела 10.  Повезаност особина личности и квалитета живота болесника са МС РР 

тока 

 

Пирсонова корелација NEO-PI-R 1 
Неуротицизам Екстраверзија Отвореност Пријатност Савесност 

MSQоL- 

54 2 

физичко 

здравље 
-0,284* 0,254* 0,257* 0,261* 0,229 

ментално 

здравље 
-0,289* 0,251* 0,271* 0,294* 0,193 

 

1 NEO-PI-R − Ревидирани NЕО-Инвентар личности; 2 MSQоL-54 − квалитет живота у МС (енг. Multiple 

Sclerosis Quality of Life 54); *p<0,05.  

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да су све особине личности осим 

савесности, повезане позитивном везом ниског интензитета са скоровима квалитета 

живота, тј. са задовољством менталним и физичким здрављем. То значи да што су више 

изражене особине екстраверзије (r=0,254), отворености (r=0,257) и пријатности 

(r=0,261), то је бољи квалитет живота, и физичког и менталног здравља (p<0,05).  

Корелација између скорова неуротицизма и квалитета живота, како физичког 

(r=-0,284), тако и менталног здравља (r=-0,289), негативног је смера, што значи да они 

болесници код којих је неуротицизам више изражен, негативније процењују своје 

задовољство и физичким и менталним здрављем, односно имају лошији квалитет 

живота.  

Повезаност стратегија суочавања и депресије са квалитетом живота болесника са 

МС РР тока је  приказана на Табели 11. 

Када је у питању повезаност примењених стратегија суочавања са квалитетом 

живота код болесника са МС РР тока, Пирсонов коефицијент корелације је показао да 

постоји слаба повезаност, и то негативног смера, између коришћења пасивних 

стратегија суочавања и доживљаја задовољства менталним здрављем (r=-0,358).  
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Табела 11. Повезаност стратегија суочавања и депресије са квалитетом живота 

болесника са МС РР тока 

 
Пирсонова 

корелација CSI-72 1 BDI-IA 2 

MSQоL-54 3 активне стратегије пасивне стратегије 

физичко здравље 0,107 0,241 -0,686* 

ментално здравље -0,002 -0,358* -0,753* 
 

1  CSI-72 − Инвентар стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory-72); 2 BDI-IA − Бекова скала 

депресивности (енг. Beck Depression Inventory-IA); 3MSQоL-54 − квалитет живота у МС (енг. Multiple 

Sclerosis Quality of Life 54); *p<0,01. 

 

 

Болесници који се у мањој мери користе пасивним стратегијама боље ће 

процењивати задовољство менталним здрављем (p<0,01). 

Постоји значајно висока повезаност, негативног смера, између степена 

депресивности и квалитета живота физичког (r=-0,686) и менталног (r=-0,753) здравља. 

Значи, што је нижи степен депресивности, то је бољи доживљај и физичког и менталног 

квалитета живота, и обрнуто. 

Повезаност аутономне дисфункције и квалитета живота приказана је на Табели 

12. Постоји блага до умерена повезаност негативног смера између укупне аутономне 

дисфункције и задовољства менталним (r=-0,481) и физичким здрављем (r=-0,347). Што 

је више изражена аутономна дисфункција, то је квалитет живота лошији и када је у 

питању и физичко и када је у питању ментално здравље (p<0,01). 

 

Табела 12. Повезаност аутономне дисфункције и квалитета живота болесника са 

МС РР тока 

 

Пирсонова корелација MSQоL-54 1 
 COMPASS-31 2 

(дисфункција) 
физичко здравље ментално здравље 

ортостатска -0,601** -0,489** 

вазомоторна -0,029 -0,080 

секреторна -0,375** -0,217 

гастроинтестинална -0,325** -0,247 

урогенитална -0,301* -0,280* 

пупиломоторна 0,140 -0,391** 

Σ -0,347** -0,481** 
 

1 MSQоL-54 − Квалитет живота у МС (енг. Multiple Sclerosis Quality of Life-54); 2 COMPASS-31 − Скала 

процене аутономне дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31); *p<0,05; **p<0,01. 

 

Најјачи степен повезаности остварује ортостатска дисфункција и процена 

физичког здравља (r=-0,601), односно што је више изражена ортостатска дисфункција, 

то је лошија процена задовољства физичким здрављем. Пупиломоторна дисфункција 

није показала повезаност са задовољством физичким здрављем, али постоји повезаност 

негативног смера са менталним здрављем (r=-0,391). Односно, што је израженија 

пупиломоторна дисфункција, то је особа незадовољнија својим менталним здрављем. 

Од свих аутономних дисфункција, једино вазомоторна није била повезана са 

квалитетом живота, односно са задовољством физичким и менталним здрављем. 
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5.2.3. Психосоцијалне карактеристике и аутономна дисфункција у МС 

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји повезаност и између 

ортостатске дисфункције и неуротицизма, односно што је више изражена димензија 

неуротицизам то је израженија и ортостатска дисфункција (r=0,253). За друге особине 

личности није нађена статистичка знчајност са аутономном дисфунцијом.  

 

Табела 13. Повезаност особина личности и аутономне дисфункције 

 
Пирсонова корелација NEO-PI-R 1 

Неуротицизам Eкстраверзија Oтвореност Пријатност Cавесност 

COMPASS-

31 2 

 

ортостатска 0,253* -0,170 -0,175 -0,096 -0,087 

вазомоторна -0,095 -0,045 -0,092 -0,030 -0,022 

секреторна 0,046 -0,049 0,034 -0,150 -0,092 
гастро-

интестинална 
0,184 -0,030 -0,056 0,054 0,137 

урогенитална -0,031 -0,046 -0,198 -0,192 -0,202 

пупиломоторна 0,072 -0,055 -0,131 -0,093 -0,175 

Σ 0,156 -0,105 -0,173 -0,121 -0,111 
 
1 NEO-PI-R − Ревидирани NЕО-Инвентар личности; 2 COMPASS-31 − Скала процене аутономне 

дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31); *p<0,05. 

 

 

Повезаност стратегија суочавања и депресије са аутономном дисфункцијом 

приказана је на Табели 14. 

 

 

Табела 14. Повезаност стратегија суочавања и депресије са  аутономном  

дисфункцијом 

 

Пирсонова корелација CSI-72 1 BDI-IA 2 

 

COMPASS-31 3 Самокритичност  Социјално повлачење 

ортостатска 0,150 0,255 0,546** 

вазомоторна 0,109 0,092 0,186 

секреторна 0,079 0,046 0,283* 

гастроинтестинална 0,320* 0,362** 0,266* 

урогенитална 0,235 0,052 0,218 

пупиломоторна 0,132 0,159 0,429** 

Σ 0,275* 0,285* 0,520** 
 

1 CSI-72 − Инвентар стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory 72); 2 BDI-IA – Бекова скала 

депресивности (енг. Beck Depression Inventory-IA); 3COMPASS-31 − Скала процене аутономне 

дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31);  *p<0,05; ** p<0,01. 

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји повезаност између 

гастроинтиналног домена и коришћења пасивних стратегија суочавања са стресом 

(самокритичност и социјално повлачење). Корелација је позитивног смера, односно 

болесници који више користе самоокривљивање (r=0,320) и социјално повлачење 

(r=0,362) у већој мери имају изражену дисфункцију у гастроинтестиналном домену.   
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Када је у питању социјално повлачење, повезаност је у високо статистички 

значајна. Такође је нађена и позитивна повезаност ових стратегија (r=0,275 и r=0,285) 

са укупном аутономном дисфункцијом. Са осталим стратегијама суочавања није нађена 

повезаност. 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји позитивна корелација 

између секреторне (r=0,283) и гастроинтестиналне (r=0,266) дисфункције и депресије 

(благог степена), као и средњи степен повезаности између ортостатске (r=0,546), 

пупиломоторне (r=0,429), укупне (r=0,520) аутономне дисфункције и депресије. Што су 

виши скорови на скали депресивности, то је степен аутономне дисфункције већи.  

На Табели 15. је приказана међусобна повезаност домена аутономне 

дисфункције код болесника са МС РР тока. 

 

Табела 15. Међусобна повезаност домена аутономне дисфункције 

 

COMPASS-31 1 вазомоторна секреторна 
гастро-

интестинална 
урогенитална пупиломоторна 

ортостатска 0,346** 0,264* 0,328** 0,291* 0,245** 

вазомоторна  -0,082 0,067 0,176 0,152 

секреторна   0,246* 0,273* 0,277* 
гастро-

интестинална 
   0,403** 0,161 

урогенитална     0,356** 
 

1 COMPASS-31 − Скала процене аутономне дисфункције (енг. Composite Autonomic Symptom Scale-31); 

*p<0,05; ** p<0,01. 

 

 

Постоји веома блага позитивна повезаност између домена аутономне 

дисфункције, нпр. што је више изражена ортостатска више ће бити изражене и све 

остале дисфункције аутономног нервног система. 

 

 

5.2.4. Психосоцијалне карактеристике и имунска дисфункција у МС 

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји повезаност ниског 

интензитета позитивног смера између скорова есктраверзије и IL-13 (r=0,440), 

отворености и IL-13 (r=0,373), пријатности и IL-4 (r=0,353) и блага до умерена 

повезаност између пријатности и IL-13 (r=0,459). Односно, што су више изражене 

особине личности eкстраверзије, пријатности и отворености, биће и више вредности 

ниво цитокина типа-2 имунског одговора IL-13 и IL-4. Не постоји повезаност иземђу 

савесности и NGF, али постоји повезаност негативног смера између NGF и 

подкатегорија C2 савесности (ред) и NGF. Односно што је слабије изражена ова 

особина личности то је виши ниво NGF (r=-0,276). Повезаност је ниског интензитета.  

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји повезаност благог 

интензитета позитивног смера између неуротицизма и цитокина типа-1 имунског 

одговора IFN-γ (r=0,266).  

Није нађена повезаност депресије и имунске дисфукције. Такође није утврђена 

повезаност психосоцијалних карактеристика са цитокинима упале TNF-α и IL-6. 
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Табела 16. Повезаност психосоцијалних карактеристика и имунске дисфункције 

 

психосоцијалне 

карактеристике 

TNF-α 1 

(pg/ml)  

IL-6  2 

(pg/ml) 

IFN-γ 3 

(pg/ml) 

IL-4 4 

(pg/ml) 

IL-13 5 

(pg/ml) 

NGF 6 

(pg/ml) 

NEO-PI-R 7  

Неуротицизам -0,027 0,119 0,266* 0,200 0,239 -0,158 

Еекстраверзија -0,214 0,159 0,140 0,123 0,318* 0,039 

Отвореност -0,158 0,114 0,141 0,218 0,373** 0,021 

Пријатност -0,151 0,014 0,187 0,353** 0,459** 0,091 

Cавесност -0,139 0,200 0,177 0,093 0,252 0,017 

CSI-72 8  

активне стратегије -0,095 -0,225 0,292* 0,266 0,263 -0,017 

пасивне стратегије -0,184 -0,141 0,309* 0,304* 0,240 -0,052 

BDI-IA 9 -0,098 -0,013 -0,144 -0,010 -0,052 -0,080 
 

1 TNF-α − фактор некрозе тумора-алфа (енг. Тumor Necrosis Factor-α); 2 IL-6 – интерлеукин-6                 

(енг. Interleukin-6); 3 INF-γ – интерферон-гама (енг. Interferon gamma); 4 IL-4 – интерелукин-4                 

(енг. Interleukin-4) ; 5 IL-13 – интерлеукин-13 (енг. Interleukin-13); 6 NGF − фактор раста нерава              

(енг. Nerve Growth Factor); 7 NEO-PI-R − Ревидирани NЕО-Инвентар личности; 8 CSI-72 − Инвентар 

стратегија суочавања (енг. Coping Strategies Inventory-72); 9 BDI-IA – Бекова скала депресивности          

(енг. Beck Depression Inventory-IA); *p<0,05; ** p<0,01.  

 

Пирсонов коефицијент корелације је показао да постоји блага позитивна 

повезаност између пасивних стратегија суочавања и IL-4 (r=0,304), односно што особа у 

већој мери користи пасивне стратегије суочавања са стресом, серумски нивои цитокина 

типа-2 имунског одговора ће бити виши.   

Међутим, нађена је и слаба повезаност позитивног смера примењених стратегија 

суочавања са стресом и цитокина типа-1 имунског одговора IFN-γ, и то пасивних 

(r=0,309; p<0,05), aли и активних (r=0,292; p<0,05) (Табела 16 и17).  

На Табели 17. је приказана повезаност субскала стратегија суочавања са стресом 

и имунске дисфункције. 
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Табела 17. Повезаност субскала стратегија суочавања са стресом и имунске 

дисфункције 

  

Пирсонова корелација 
TNF-α 1 

(pg/ml) 

IL-6 2 

(pg/ml) 

IFN-γ 3 

(pg/ml) 

IL-4 4 

(pg/ml) 

IL-13 5 

(pg/ml) 

NGF 6 

(pg/ml) 

CSI-72 7 

решaвање  

проблема 
-0,085 -0,222 0,220 0,197 0,193 0,003 

когнитивно 

реструктурирање 
-0,006 -0,195 0,254 0,232 0,226 -0,021 

показивање  

емоција 
-0,181 -0,221 0,245 0,268 0,160 -0,092 

социјална  

подршка 
-0,081 -0,174 0,329* 0,266 0,357* 0,037 

избегавање  

проблема 
-0,173 -0,089 0,379** 0,251* 0,280 -0,001 

маштање -0,158 -0,161 0,291* 0,365* 0,238 -0,061 

самокритичност -0,199 -0,074 0,249 0,209. 0,142 -0,037 

социјално повлачење -0,072 0,138 0,083 0,152 0,121 -0,073 
 

1 TNF-α − фактор некрозе тумора-алфа  (енг. Тumor Necrosis Factor-α);  2 IL-6 – интерлеукин-6               

(енг. Interleukin-6); 3 INF-γ – интерферон-γ (енг. Interferon-gamma); 4 IL-4 – интерелукин-4                           

(енг. Interleukin-4); 5 IL-13 – интерлеукин-13 (енг. Interleukin-13); 6 NGF − фактор раста нерава               

(енг. Nerve Growth Factor); 7 CSI-72- Инвентар стратегија суочавања са стресом (енг. Coping Strategies 

Inventory-72); *p<0,05; ** p<0,01. 

 

 

Постоји повезаност ниског интензитета, позитивног смера, између IFN-γ и 

избегавања проблема (r=0,379), маштања (r=0,291) и социјалне подршке (r=0,329). 

Односно, болесници са МС РР тока који више користе ове стратегије суочавања имају  

виши ниво INF-γ. Постоји повезаност ниског интензитета, позитивног смера између    

IL-4 и избегавања проблема (r=0,251) и маштања (r=0,365), односно што особа са МС 

РР тока више користи ове стратегије имаће више нивое IL-4. Постоји повезаност ниског 

интензитета, позитивног смера између IL-13 и социјалне подршке (r=357), што се више 

користи ова стратегија виши је ниво IL-13. За остале стратегије суочавања није нађена 

статистички значајна повезаност са имунским маркерима. 

 

 

5.2.5. Повезаност аутономне и имунске дисфункције у МС 

 

Постоји блага повезаност позитивног смера између IL-6 и секреторне (r=0,301), 

гастроинтестиналне (r=0,330) и урогениталне (r=0,446; p0.01) аутономне дисфункције, 

у смислу да болесници са вишим нивоима IL-6 имају више изражену аутономну 

дисфунцкију у овим доменима.  
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Табела 18.  Повезаност аутономне дисфункције са серумским нивоима цитокина и 

фактора раста нерава 

 

Пирсонова корелација 
TNF-α 1 

(pg/ml) 

IL-6 2 

(pg/ml) 

IFN-γ 3 

(pg/ml) 

IL-4 4 

(pg/ml) 

IL-13 5 

(pg/ml) 

NGF 6 

(pg/ml) 

COMPASS-

31 7 

ортостатска -0,152 0,043 -0,205 -0,114 -0,253 -0,053 

вазомоторна -0,064 -0,079 -0,166 -0,168 -0,179 -0,071 

секреторна -0,105 0,301* -0,039 -0,022 -0,009 -0,081 

гастроинтестинална -0,152 0,330* -0,198 0,071 -0,079 -0,066 

урогенитална 0,132 0,446** 0,036 -0,091 -0,151 -0,253 

пупиломоторна -0,018 -0,023 -0,068 -0,088 -0,190 -0,092 

Σ -0,111 0,269* -0,183 -0,079 -0,227 -0,152 
 

1 TNF-α − фактор некрозе тумора-алфа (енг. Тumor Necrosis Factor-α);  2 IL-6 – интерлеукин-6                  

(енг. Interleukin-6); 3 INF-γ – интерферон-γ (енг. Interferon gamma); 4 IL-4 – интерлеукин-4                            

(енг. Interleukin-4); 5 IL-13 – интерлеукин-13 (енг. Interleukin-13); 6 NGF − Фактор раста нерава                

(на енг. Nerve Growth Factor); 7 COMPASS-31 − Скала процене аутономне дисфункције (енг. Composite 

Autonomic Symptom Scale-31); *p<0,05; ** p<0,01. 

 

Такође постоји и блага повезаност позитивног смера између укупне аутономне 

дисфункције и IL-6 (r=0,269). За остале домене аутономне дисфункције није нађена 

повазност са имунском дисфункцијом. 
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6.      ДИСКУСИЈА 

 

6.1. Актуелност значаја истраживања   
 

Србија је једна од земаља са релативно високом преваленцом МС. Иако, према 

последњим подацима у Србији има више од 5000 регистрованих случајева МС (89), до 

сада није било комплексног истраживања психосоцијалних карактеристика болесника, 

као ни испитивања њиховог утицаја на аутономну и имунску дисфункцију код 

оболелих у ширим, светским оквирима. Резултати овог истраживања указују на значај 

процене особина личности, стратегије суочавања са стресом и депресивност код 

оболелих од МС. Наиме, особине личности, стратегије суочавања са стресом и 

депресија битни су фактори који утичу на квалитет живота, али и на аутономну и 

имунску дисфункцију, a аутономна дисфункција такође условљава имунску 

дисфункцију и додатно погоршава квалитет живота оболелих од МС.  

Резултати нашег истраживања су указали да се болесници са МС РР тока, као 

личности у својим особеностима, разликују од контролне групе здравих. Особина 

личности која је доприносила овој разлици је била отвореност, која је више изражена 

код болесника са МС РР тока. Контролна група здравих испитаника је у односу на 

болеснике са МС РР тока значајно више користила и пасивне и активне стратегија 

суочавања. Депресија и аутономна дисфункција су биле израженије код болесника са 

МС РР тока у односу на контролну групу здравих. Имунска дисфункција је такође била 

више изражена код МС РР тока у односу на контролну групу здравих. Болесници са МС 

РР тока имају више серумске нивое IL-6, IFN-γ и IL-13 у односу на контролну групу 

здравих. Такође је нађено да контролна група здравих има више серумске нивое IL-4 и 

NGF у односу на болеснике са МС РР тока. 

Болесници са МС РР тока, који имају више изражен неуротицизам, више користе 

пасивне стратегије суочавања са стресом и имају виши скор на скали за процену 

депресивности. Резултати нашег истраживања такође указују да су психосоцијалне 

карактеристике неуротицизма, пасивне стратегије суочавања са стресом и депресија 

повезане са већим степеном аутономне дисфункције. Наиме, више изражен 

неуротицизам највише доводи до ортостатске дисфункције, док пасивне стратегије 

суочавања са стресом до гастроинтестиналне и укупне аутономне дисфункције. 

Депресивност је повезана са свим појединачним доменима и укупном аутономном 

дисфункцијом. Такође је примећено да су неуротицизам, пасивне стратегије суочавања 

са стресом и већи степен аутономне дисфунцкије повезани са лошијим квалитетом 

живота оболелих од МС РР.   

Резултати овог истраживања су показали да је неуротицизам позитивно повезан 

са повишеном концентрацијом цитокина типа-1 имунског одговора IFN-γ. Са друге 

стране, екстраверзија, отвореност и пријатност су позитивно повезани са 

концентрацијом цитокина типа-2 имунског одговора IL-4 и IL-13. Постоји повезаност 

негативног смера између NGF и подкатегорије ред, савесности. 

Резултати нашег истраживања су такође показали да постоји позитивна 

повезаност између пасивних стратегија суочавања и IL-4, као и повезаност позитивног 

смера пасивних, aли и активних стратегија са цитокином типа-1 имунског одговора 
IFN-γ. 

Такође је показано да постоји повезаност позитивног смера између IL-6 и 

секреторне, гастроинтестиналне и урогениталне аутономне дисфункције, као и 

повезаност позитивног смера између укупне аутономне дисфункције и IL-6. 
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Због тога лечење оболелих од МС треба да буде мултидисциплинарно, како би 

се узеле у обзир индивидуалне карактеристике у прилагођавању хроничној болести. С 

обзиром да се особине личности могу мењати током живота, нарочито након великих 

животних догађаја, укључивање у когнитивно-бихевиоралну терапију и фаворизовање 

активних стратегија суочавања може смањити депресију, аутономну и имунску 

дисфункционалност и побољшати квалитет живота оболелих од МС. Ово истраживање 

је од значаја у превенцији релапса, као и тока и исхода лечења, са посебном 

тенденцијом да се издвоје подгрупе болесника са сличним клиничким 

карактеристикама, како би се индивидуални третман учинио што успешнијим. 

 
6.2. Корелационо истраживање са контролном групом       

 

У овом корелационом истраживању, са контролном групом, испитиван је утицај 

психосоцијалних карактеристика на аутономну и имунску дисфункцију, употребом 

клиничких скала за: процену особина личности (NEO-PI-R), стратегија суочавања са 

стресом (CSI-72), тежину депресије (BDI-IA), као и скале за процену аутономне 

дисфункције (COMPASS-31), код испитаника са МС РР тока и код контролне групе 

здравих. Имунска дисфункција је испитивана анализом серумске концентрације 

цитокина упале (IL-6 и TNF-α), цитокина типа 1 (IFN-γ) и типа 2 имунског одговора   

(IL-4 и IL-13), као и анализом серумске концентрације NGF. Серумске концентрације 

свих цитокина и NGF, код оболелих и контролне групе здравих,  одређиване су 

комерцијалним тестом (ELISA).  

Укључивање испитаника је спровођено сукцесивно, према наведеним 

укључујућим и искључујућим критеријумима, почевши од првог дана студије па 

надаље, до дана када је био постигнут укупан број испитаника, а сходно претходном 

прорачуну величине студијског узорка.  

Укључено је 66 болесника са дијагнозом клинички дефинитивне МС РР тока, 

постављеном на основу Мек Доналдових критеријума из 2010. године (76) и 57 здравих 

испитаника који су чинили контролну групу. Здрави испитаници, тј. контролна група, 

били су добровољни даваоци крви на Институту за трансфузиологију и хемобиологију 

ВМА. Здраве контроле су по полу, узрасту и образовном нивоу одговарале 

болесницима са МС. 

6.3. Социодемографске карактеристике испитаника 

 

Однос полова код болесника са МС РР тока  у овом истраживању је био готово 

подједнак (34 жене, тј. 51,5% и 32 мушкарца, тј. 48,5%), иако истраживања о 

заступљености полова у МС указују да жене чак три пута чешће обољевају (90). 

Објашњење за овакав налаз би можда могао да буде усмереност војне здравствене 

установе према војним осигураницима и активним војним лицима, који су више особе 

мушког пола, односно по резултатима досадашњих истраживања жене данас чине од 

8,7% до 19,3% целокупног кадра у Војсци Србије (91). 

Испитаници у овом истраживању су били старости од 18 до 55 година, односно 

просечна старост је била 41,6 (±7,1) година. Управо овај широки распон старости 18−55 

година испитаника се обично и регрутује у клиничким испитивањима (19, 92). Тако да 

је група испитаника у нашем истраживању била сличне старости као у истраживању 

Strober-а (19), где је животна доб испитаника са МС РР тока била у интервалу од 20 до 

65 година, односно 41,81 (±9,82) година. Старија животна доб на почетку МС РР тока је 

повезана са већим ризиком за инвалидитет и повећаним ризиком за конверзију у 

секундарно прогресивну МС. Иако се са прогресивним облицима просечна старост у 
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почетку напредовања не разликује, старост у којем се достижу различите ознаке 

инвалидитета су сличне међу свим типовима МС. У светлу ових опажања могуће је да 

би МС могао бити једнофазни поремећај вођен неуродегенеративним механизмима 

повезаним са старењем (92). Укључивањем испитаника средње животне доби (<65 

година) у нашем истраживању је смањен ефекат варијабилности цереброваскуларног 

здравља (93). Стратификација по старосној доби може бити корисна, јер ране фазе 

болести, посебно током младог узраста, представљају прозор могућности за будућа 

лечења, која би требало да буду фокусирана на спречавање или одлагање почетка 

секундарне прогресије, главне одреднице настанка трајног инвалидитета.  

Подаци овог истраживања указују да је у групи болесника са МС, као и у 

контролној групи, највећи број испитаника биo у брачној заједници: 83,3% (N=55) код 

болесника са МС РР тока vs. 70,2% (N=40) у контролној групи. Постоји статистичка 

значајност између болесних са МС РР тока и контролне групе, када је у питању 

запосленост (p=0,000). Наиме, у групи болесника са МС РР тока значајно је мање 

испитаника запослено него у контролној групи здравих испитаника (N=25, односно 

37,9% vs. N=51, односно 89,5%). Овај налаз се поклапа са процентом инвалидитета, који 

је значајно већи код болесника са МС наспрам контролне групе (N=32, односно 48,5% 

vs. N=2, односно 0,5%). Већа незапосленост и већи степен инвалидности се може 

објаснити чињеницом да је МС повезана са хроничним здравственим проблемима (95). 

Постоје разлике између група у односу на пушачке навике, те је активних 

пушача више у контролној групи N=26 (45,6%), док је оних који су престали да пуше 

више у МС РР групи N=31 (47,0%). Пушење, осим што је фактор ризика за настанак 

МС, може бити повезано и са бржом прогресијом болести. Стандардна препорука за 

особе са МС би требала да буде престанак пушења, чега се болесници из нашег 

истраживања и придржавају, њих чак 31 (47,0%) је престало да пуши у односу на 16 

(24,2%) активних пушача. Резултати других истраживања показују да болесници са МС 

користе пушење у сврху опуштања, због чега често не успевају да престану са 

пушењем. Са друге стране, неуспешни покушаји престанка пушења доводе до повећања 

нивоа стреса и повезани су са депресијом код болесника са МС (96).  

 

6.4. Клиничке карактеристике и квалитета живота  

 

Просечно трајање МС РР тока у нашем истраживању је било 8,1 (±5,1) година, 

односно, било је слично као у другим истраживањима, нпр. 7,18 (±7,05) година (19). 

Скор на проширеној скали онеспособљености, односно EDSS, је био 2,4 ± 1,1 (опсег: 1,0 

− 4,5). У нашем истраживању је био забележен нижи просечни EDSS скор у односу на 

групу испитаника Benedict-а и сар. (97), где је просечни EDSS био 4,1 (oпсег 1,0 − 8,5) у 

значајно мањој групи испитаника од свега 34 оболела од МС РР тока, у односу на 66 

испитаника у нашој групи оболелих од МС. Могуће објашњење је нешто старија 

животна доб у истраживању Benedict-а од 43,9 (±9,0), тј. дуже трајање болести. 

Квалитет живота код болесника са МС РР тока, мерен задовољством физичким 

здрављем је био 73,7 (±18,8), док је задовољство менталним здрављем било 73,7 (±20,9), 

односно резултати су били слични као у другим истраживањима која су испитивала 

квалитет живота код ових болесника (задовољство физичким здрављем је било 60,9 

(±19,7) и менталним здрављем 65,6 (±20,5) (94). 
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6.5.  Психосоцијалне карактеристике, аутономна и имунска дисфункција 

    испитаника 

 

Психосоцијалне карактеристике испитаника 

 

Колико је нама познато, мало је истраживања која су изучавала разлике у 

особинама личности између болесника са МС и контролне групе, применом 

петофакторског модела (NEO-PI-R). У нашем истраживању је показано да постоји 

разлика између наведених група у односу на отвореност ка искуству, односно 

израженија отвореност нађена је код групе болесника са МС РР тока (p=0,014). 

Резултати претходних истраживања која су испитивали разлике у особинама 

личности између болесника са МС РР тока и контролне групе здравих су 

контрадикторни. Benedict и сар. (97) су установили израженији неуротицизам и мање 

изражену пријатност и савесност код 34 болесника са МС у односу на 14 здравих 

добровољаца. Они су указали да болесници са МС имају лошију самосвест и веће 

потешкоће у препознавању својих грешака и хендикепа. Са друге стране, две студије 

спроведене на узорку испитаника сличне величине као у нашем истраживању (Iova и 

сар. (7) − 63 болесника и 49 здравих контрола; Rätsep и сар. (98) − 49 болесника и  49 

здравих контрола), нису нашле разлике у особинама личности између болесника са МС 

и контролне групе. Међутим,  пронашли су значајну везу особина личности са 

анксиозношћу и депресијом. Наиме, болесници са МС који су били више анксиозни и 

депресивни, показивали су више изражен неуротицизам и мање изражену 

екстроверзију, пријатност и савесност, у односу на болеснике са МС са нижим 

резултатима анксиозности и депресије (7, 98). 

Отвореност ка искуству је обично ниска код болесника са МС, јер  су болесници 

са МС конзервативни, традиционални, нису склони новостима, нису радознали и 

флексибилни (18). Међутим, резултати нашег истраживања указују да је отвореност 

била израженија код болесника са МС него код контролне групе. Ови резултати су врло 

интересантни, с обзиром да недавна истраживања показују да више изражена 

отвореност штити од ризика смртности, предвиђа дуже преживљавање, дуговечност и 

да постоји веза  између отворености и реактивности на стрес (99−101). Када се животни 

стресори, као што су здравствени проблеми, појаве у животу, тада креативне и 

радознале особе имају предност у смислу да су радознали и спремнији да испробају 

нове приступе управљања проблемом. Jonassaint и сар. (101), су показали да када су 

особе подвргнуте лабораторијском менталном стресу, појединици који су постигли 

већи степен отворености имају нижи ниво C-реактивног протеина (CRP), маркера 

инфламације чије се високе серумске вредности виђају и у соматским болестима (нпр. 

дијабетес, хипертензија...). Taylor и сар. (99), су указали на негативан однос између 

отворености и повишене вредности крвног притиска. Болесници у нашем истраживању, 

који имају више изражену отвореност, у ствари се боље прилагођавају болести,  

Постоји разлика између група у односу на тежину депресије, група болесника 

постиже више скорове на BDI-IA, aли ипак обе групе постижу веома ниске скорове на 

овом тесту. Ови резултати су у складу са другим истраживањима (7, 97, 98). 

Објашњење за нешто ниже скорове на скали депресивности у нашем узорку болесника 

са МС (8,5±8,9), у односу на друга исртраживањима (12,8±10,1), можда може бити у 

EDSS скору, који је био нешто виши у другим истраживањима EDSS 4,1 (±2,3) у односу 

на 2,4 (±1,1) у нашем истраживању (97). Као што је познато постоји корелација између 

високих скорова на скали депресивности и EDSS резултата. Такође је могуће 

објашњење, да више изражена отвореност у односу на контролну групу, чини да се 

болесници боље прилагођавају болести и да су мање депресивни. 
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Мало је истраживања која су проучавали разлике у стратегијама суочавања 

између болесника са МС и контролне групе. У нашем истраживању, све стратегије 

суочавања, и активне и пасивне, у већој мери користи контролна група у односу на 

групу болесника са МС РР тока. Анализирајући активне стратегије суочавања то се 

посебно односи на когитивно реструктурирање, показивање емоција и социјалну 

подршку, а пасивне стратегије на избегавање проблема, самокритичност и социјалну 

изолацију. Ови наши резултати нису у складу са досадашњим истраживањем, које је 

указало да је само избегавање проблема (пасивна стратегија), било значајно чешће код 

болесника са МС у поређењу са контролном групом (p=0,003), док није било значајне 

разлике у осталим стратегијама суочавања (26). Истраживање из 2018. године указало 

је да је више изражено избегавање проблема и социјално повлачење (пасивне 

стратегије) код групе МС у односу на здраву, контролну групу (27). Jeдно од могућих 

објашњења за наш налаз да контролна група користи стратегије суочавања 

свеобухватније у односу на групу болесника, можда би могао да буде у суочавању са 

свакодневним стресом у радном окружењу, коме су изложени здрави испитаници 

(89,5% је у радном односу). Болесници са МС су поштеђени стреса у радном окружењу, 

с обзиром да социодемографски подаци указују на мали проценат запослености (37,9%) 

због инвалидитета у групи болесника са МС. У истраживањима стратегија суочавања у 

радном окружењу нађено је да су запослени користили велики број стратегија, а радни 

стрес је дефинисан као неусклађеност појединца са околином и што је та неусклађеност 

већа, виши је и ниво стреса (25, 102, 103). 

 

Аутономна дисфукција испитаника 

 

Постоји разлика између група у односу на аутономну дисфункцију, која је више 

изражена у групи болесника са МС РР тока. Ова разлика се односи на ортостатску 

(p=0,001), урогениталну (p=0,003), пупиломоторну (p=0,011), као и на укупну 

аутономну дисфункцију (p=0,021), које су израженије код болесника са МС РР тока. За 

вазомоторну, секреторну и гастроинтестиналну дисфункцију, није нађена статистичка 

значaјност између група.  

Резултати нашег истраживања у складу су са подацима мета-анализе о 

аутономној дисфункцији код МС, посебно када је у питању ортостатска, урогенитална, 

пупиломоторна, као и укупна аутономна дисфункција (36, 37, 104). Када је у питању 

гастроинтестинална дисфункција, битно је нагласити да чак више од 40% испитиване 

популације има необјашњиве болове у трбуху, надувеност, постпрандијалну пуноћу, 

рану ситост, дијареју или опстипацију, као главне клиничке симптоме повезане са 

гастроинтестиналном дисфункцијом (105). У складу са овим налазима, у нашем 

истраживању није нађена значајна разлика између болесника са МС и контролне групе, 

када је у питању аутономна гастроинтестинална дисфункција.  

 

Имунска дисфункција испитаника 

 

Досадашња истраживања указују да је МС хронична, прогресивна аутоимунска 

болест ЦНС (1). Главне проинфламаторне популације CD4+ Т-ћелија повезане са 

аутоимунским болестима, укључујући и МС, су Тh1 CD4+ Т ћелије, које луче IFN-γ и 

TNF-α, као и Тh17 CD4+ Т ћелије које луче IL-17, IL-21 и IL-22. У ЦНС, оба цитокина, и 

IFN-γ и IL-17 ескалирају имунолошку активацију, тако што индукују ослобађање 

додатних проинфламаторних медијатора, повећавају презентацију антигена или 

директно утичу на одрживост/функцију ћелија ЦНС. Демијелинизационо оштећење 

(плак), настаје као резултат деловања проинфламаторних цитокина (TNF-α и IFN-γ), 
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антитела, као и других проинфламаторних чинилаца (протеазе, слободни радикали, 

глутамат, азот-оксид). Насупрот томе, покрећу се адаптивни процеси са циљем да 

ограниче инфламацију, односно долази до диференцијације CD4+ лимфоцита у Тh2 

ћелије које пролиферишу и луче антиинфламаторне цитокине (IL-4 и IL-13). Снижен 

ниво Th2 ћелија корелира са учесталошћу релапса и прогресијом болести (106).  
У нашем истраживању је утврђено да болесници са МС РР тока имају више 

серумске нивое IL-6 и више нивое цотикина типа-1 имунског одговора IFN-γ, у односу 

на контролну групу здравих. За TNF-α није нађена статистички значјана разлика између 

група. Повећани нивои TNF-α могу се наћи у активним лезијама унутар ЦНС, како у 

серуму тако и у ликвору болесника са МС. Пoвишен TNF-α у ликвору корелира са 

тежином и прогресијом болести. Једно од могућих објашњења за наш налаз је уједно и 

једно од ограничења нашег истраживања, с обзиром да смо пратили само 

концентрацију цитокина у серуму.  

Досадашња истраживања указују на повишене нивое IL-6 у активним плаковима 

особа оболелих од МС. Занимљиво је да актуелне студије на трансгеним мишевима 

сугеришу да је производња IL-6 само у ЦНС довољна да индукује аутоимунске процесе 

у одсуству периферног IL-6 (107, 108).  

IFN-γ је главни цитокин који се налази у лезијама МС, а његови нивои се знатно 

повећавају током активности МС. Због истакнуте улоге IFN-γ у развоју аутоимунског 

одговора, предложено је неколико имуномодулаторних функција IFN-γ, као 

потенцијалних механизама за промене у болести. Ови механизми обухватају утицај на 

Т ћелије ЦНС, индукцију апоптозе у леукоцитима који инфилтришу ЦНС, до 

потискивања индукције енцефалитогених Т ћелија које производе IL-17. Примена IFN-γ 

код болесника са МС, погоршава клинички болест, односно повећава број рецидива код 

болесника. Међутим, неколико студија сугерише да IFN-γ можда може имати и корисну 

улогу у eксперименталном аутоимунском енцефаломиелитису (енг. Experimental 

autoimmune encephalomyelitis, ЕАЕ) као и у другим демијелинизационим болестима на 

анималном моделу (109). 

У нашем истраживању је нађено да контролна група здравих има више серумске 

нивое IL-4 и ниже серумске нивое IL-13, у односу на болеснике са МС РР тока. Oви 

контрадикторни разултати су веома интересантни с обзиром да ова два интерлеукина 

деле заједнички хетеродимерни рецептор и важни су модулатори периферних реакција. 

Наиме, IL-13 и IL-4 могу имати и неуропротективне, али и неуротоксичне ефекте. 

Промовисањем фенотипа М2 микроглије (антиинфламаторни фенотип) или 

доприносећи смрти фенотипа М1 микроглије (проинфламаторни фенотип), ови 

интерлеукини остварују свој неуропротективни ефекат, док са друге стране могу да  

потенцирају ефекте оксидативног стреса (110). Друго могуће објашњење за наш налаз 

виших серумских нивоа код оболелих од МС у односу на контролну групу, може бити и 

израженија депресија код болесника са МС, с обзиром да је IL-13 повезан са тежином 

депресије (52).  

Недавне стратегије лечења фокусирале су се на неуротрофичне факторе, као што 

је фактор раста нерва (NGF), који има улогу и у обнављању мијелина. NGF промовише 

аксонску регенерацију, преживљавање, заштиту и диференцијацију олигодендроцита и 

олакшава миграцију и пролиферацију прекурсора олигодендроцита на места оштећења 

мијелина. NGF такође директно регулише кључне структурне протеине који садрже 

мијелин. Занимљиво је да NGF такође индукује производњу BDNF (енг. Brain-derived 

Neurotrophic Factor), још једног интегралног неуротрофина, који учествује у 

мијелинизацији. Запетљан сигнал између неуротрофина и цитокина који управља 

поправљањем мијелина подржава улогу NGF као водећег терапијског кандидата за 

поремећаје беле материје, као што је МС (111). 
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6.6. Психосоцијалне карактеристике, аутономна и имунска дисфунцкија   

    у МС 

 

Повезаност психосоцијалних карактеристика, аутономне дисфункција и њихов 

утицај на квалитет живота 

 

Особине личности су можда најважнији фактор који детерминише психолошко 

функционисање, као и могућност излагања и способност појединца да се разрешава 

стресне животне ситуације. Истраживање из 2018. године, спроведено на обимном 

узорку одраслих близанаца (N= 973 пара), указало је да постоје полне разлике, и то 

фенотипске, не генетске, у особинама личности, али и да су те разлике мање у односу 

на претходна истраживања Coste и сар. (112). Женски близнаци су имали виши 

неуротицизам у односу на мушке близанце (112). Резултати нашег истраживања су 

такође нашли да се полови разликују у особинама личности, односно да особе женског 

пола оболеле од МС имају више изражен неуротицизам. Резултати који се односе на 

димензију отворености су на самој граници статистички значајних одступања, исто у 

корист жена, што такође доприноси нађеној разлици у особинама личности између 

болесника са МС РР тока и контролне групе здравих. Интересантно би било истражити 

да ли се особине личности на почетку хроничне болести мењају током њеног трајања, с 

обзиром да хронична болест, поред физиолошких промена, доводи и до промена у 

животном стилу (смањена мобилност, нарушена способност за рад и финансије, 

поремећени однос са блиским особама, промена животних улога…), што све заједно 

може довести до промена личности оболеле особе (17, 113). Ипак, досадашња 

истраживања указују да су особине личности готово непроменљиве током хроничне 

болести (17, 113). 

 Колико је нама познато, до сада није било истраживања које су испитивала 

однос особина личности и дужине трајања МС. Резултати нашег истраживања су 

показали да особине личности нису променљиве у односу на дужину трајања болести, 

што је у складу са претходно наведеном тврдњом (17, 113). 

Особе са високим неуротицизмом и свакодневне фрустрације доживљавају као 

проблематичне и склонији су поремећајима расположења, самокритичности, 

хипохондрији, вулнерабилности на стрес (114). Наши резултати указују да је виши 

неуротицизам повезан са негативним процењивањем и физичког (физичко 

функционисање, бол, ограничење због физичких проблема, енергија, социјално и 

сексуално функционисање) и менталног здравља (емоционални проблеми, когонитивне 

функције и емоционално благостање). Односно, оболели од МС РР тока са вишим 

неуротицизмом имају лошији квалитет живота, док оболели од МС РР тока који имају 

више изражене особине екстраверзије, отворености и пријатности, имају бољи квалитет 

живота, и физичког и менталног здравља. Истраживања спроведена последњих година 

у Аустрији и Италији, такође указују да је неуротицизмом повезан са лошијим 

квалитетом живота у МС (115, 116).  

По нашим сазнањима приликом испитавања повезаности особина личности и 

когнитивних оштећења у МС испитиван је и однос особина личности и EDSS. Benedict 

и сар. (97) су нашли значајне корелације између абнормалних особина личности и 

вишег EDSS, док резултати нашег истраживања то нису показали. Могуће објашњење 

зашто наши резултати нису указили на повезаност абнормалних особина личности и 

вишег EDSS, је нижи просечни EDSS у нашој групи испитаника 2,4 (опсег 1,0 – 4,5) у 

односу на групу испитаника Benedict-а и сарадника, где је просечни EDSS био 4,1 

(опсег 1,0 – 8,5), у значајно мањој групи испитаника од свега 34 оболела од МС РР тока 

у односу на 66 испитаника у нашој групи оболелих од МС (97).  



40 

 

Наши резултати су показали да оболели од МС РР тока који имају више 

изражену савесност, имају нижи скор на проширеној скали онеспособљености                

(r=-0,285; p<0,05), што је у складу са сазнањем да виша савесност подразумева добру 

организованост, промишљеност и здраво понашање, односно да је нижа савесност 

повезана са импулсивношћу и ризичним понашањем (нпр. пушење, алкохол…), а добро 

је позната чињеница да је пушење осим што је фактор ризика за настанак МС повезан и 

са бржом прогресијом болести  (11, 95). 

Особине личности могу предвидети стратегије суочавања са стресом (117). 

Стратегије суочавања одражавају репертоар одговора, когнитивни и бихевиорални, на 

стрес, које особа има на располагању и које користити како би управљала спољашњим 

и/или унутрашњим захтевима стресног догађаја. Пасивно суочавањe (маштање, 

повлачење, избегавање, самокритичност), фокусирано је на игнорисање стресора, и 

обухвата минимизирање, порицање или избегавање бављења стресном ситуацијом. 

Овакво суочавање је маладаптивно и постаје нови извор стреса, с обзиром да појединац 

когнтитивно и бихевиорално избегава да се суочи са стресором. Резултати досадашњих 

студија указују да је пасивно суочавање повезано са већим болом, инвалидитетом и 

депресијом (118). 

Особе оболеле од МС РР тока у овом истраживању, које имају виши 

неуротицизам, значајно више користе пасивне стратегије суочавања са стресом. Такође, 

резултати указују да су остале особине личности повезане са активним стратегијама 

(повезаност је ниског степена), док неуротицизам није повезан са активним 

стратегијама. Досадашња истраживања такође показују да особе са неуротицизмом 

користе пасивне стратегије у суочавању са стресом (12, 22, 98, 117). Када су у питању 

адаптивне особине личности, нека истраживања указују да особе са повишеном 

есктраверзијом користе активне стратегије, док друга истраживања ипак нису 

пронашла значајну везу између адаптивних особина личности (савесност, 

екстраверзија) и активних стратегија (43, 117). Ова неусаглашеност у нашем 

истраживању можда и може да буде објашњење за утврђену позитивну повезаност, али 

ниског степена, између адаптивних особина личности и активних стратегија. 

Особе оболеле од МС РР тока, које користе пасивне стратегије суочавања, 

лошије процењују своје ментално здравље (психолошко благостање), тј. особе које у 

мањој мери користе пасивне стратегије боље ће процењивати задовољство менталним 

здрављем. Ови разултати су у складу са истраживањима стратегија суочавања код 

оболелих од МС. Истраживање спроведено на 26 обелелих од МС у Мексику и 34 

оболелих од МС у Либану, указује да коришћење активних стратегија доводи до боље 

процене квалитета живота (44, 119).  
Резултати нашег истраживања указују на повезаност позитивног смера између 

тежине депресије и неуротицизма, односно, што је више изражен неуротицизам, то ће 

особа имати више скорове на скали депресивности BDI-IA и бити више депресивна 

(r=0,304). За друге особине личности, повезаност са тежином депресије је негативног 

смера, али није опсервирана статистичка значајност. Наши налази су потпуно у складу 

са досадашњим истраживањима особина личности и депресије, у којима је нађена  

повезаност између неуротицизма и депресије (5, 12, 16, 17, 19). Особе са више 

израженим неуротицизмом не осећају се емоционално способним да ефикасно решавају 

проблеме, имају тенденцију да се осећају уморније, па и депресивније. Болесници са 

МС имају повећан ризик од суицида, посебно када су у питању млађи болесници и они 

који су социјално изоловани (17). У нашем истраживању постоји статистички значајна 

и јака повезаност, негативног смера, између степена депресивности и физичког и 

менталног квалитета живота (r=-0,686, односно r=-0,753). Значи, што је нижи степен 

депресивности, то је бољи доживљај и физичког и менталног квалитета живота, и 
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обрнуто. Лечење депресије утиче и на побољшање негативних аспеката QoL и 

побољшава укупни QoL. Све ово указује да је депресија водећи предиктори перцепције 

QoL у свим доменима (119). 

Оболели од МС РР тока у нашем истраживању, који имају више изражену 

аутономну дисфунцкцију, имају и лошији квалитет живота и када је у питању и 

физичко и ментално здравље (r=-0,481, односно r=-0,347). Највиши степен повезаности 

остварује ортостатска дисфункција и процена физичког здравља (r=-0,601), односно 

што је више изражена оротостатска дисфункција, то је лошија процена задовољства 

физичким здрављем. Ово су очекивани резултати, који су у складу са досадашњим 

истраживањима која указују на повезаност аутономне дисфунцкије и лошијег квалитета 

живота (20, 36). Дисрегулација АНС може бити опсервирана у констелацији са 

различитим клиничким симптомима код болесника са МС и значајно смањује квалитет 

живота. У клиничкој пракси, рана дијагноза и покретање индивидуализованих, 

интердисциплинарних и мултимодалних стратегија, корисни су у управљању 

аутономним дисфункцијама у МС. Даља истраживања су оправдана због побољшања 

разумевања аутономне дисрегулације у МС,  прецизности дијагнозе и процене реакције 

на лечење. Лечење аутономне дисфункције је од виталног значаја за побољшање 

здравља и квалитета живота. 

 

6.6.1.Психосоцијалне карактеристике и аутономна дисфункција у МС  
 

По нашим најбољим сазнањима, до сада није било свеобухватних истраживања, 

која су испитивала утицај психосоцијалних карактеристика болесника са МС РР тока на 

аутономну дисфункцију.  

Наше истраживање је показало да је више изражен неуротицизам повезан са 

ортостатском дисфункцијом (r=0,253). Овај налаз је посебно важан, јер су наши 

резултати такође показали да постоји повезаност позитивног смера између ортостатске 

и других аутономних дисфункција, односно што је израженија ортостатска 

дисфункција биће израженије и друге дисфункције. Такође је показана и повезаност 

депресије са аутономном дисфункцијом, односно што су виши скорови на скали 

депресивности, то је степен аутономне дисфункције већи.  

Неуротицизам показује рањивост особе за емоционалне поремећаје, као што је 

депресија, што је и показано и у нашем истраживању (тј. повезаност неуротицизма и 

депресије). Истраживања спроведено на близанцима (старости од 18–30 година), 

показују да је неуротицизам негативно повезан са BRS (барорефлексна осетљивост, енг. 

енг. Baroreflex Sensitivity) и HRV (варијабилност срчаног ритма, енг. Heart Rate 

Variability), а да није био повезан са IBI (откуцај срца, енг. Inter-Beat Interval) (47). 

Генетска предиспозиција може представљати ризик за висок неуротицизам и 

неповољан АНС. Често дуготрајно прилагођавање стресу може довести до сталних 

измена у регулацији АНС. Генетска предиспонираност је приказана и у истраживању 

које се односило на депресивне симптоме и коронарну артеријску болест (121). Такође 

је потврђена повезаност између функционалног полиморфизма промотора 

серотонинског транспортера (енг. Serotonin-Transporter-Linked Polymorphic Region, 5-

HTTLPR) и неуротицизма (122). Иако још увек није утврђен тачан механизам, 5- 

HTTLPR полиморфизам је повезан и са КВ реактивношћу на ментални стрес (123). 

Кардијални вагални тон је предложен као маркер способности регулације емоција, тј. 

претпоставља се да је нижи вагални тон у мировању битан за регулацију емоција. 

Thayer и сар. (124) су пронашли да аутономна неравнотежа, посебно смањени 

парасимпатички тонус, могу указивати на неефикасну саморегулацију. Наиме, 
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хронично повлачење парасимпатичког инхибитора може бити патогено и негативно 

утицати на ментално стање и соматско здравље.  

С обзиром на наше резултате и резултате других истраживања, може се 

претпоставити да су високо изражен неуротицизам и дисфункција АНС у ствари 

показатељ неефикасних емоционалних регулационих механизама (47). Томе у прилог 

иду и резултати нашег истраживања који указују да постоји повезаност између 

гастроинтестиналног домена и коришћења пасивних стратегија суочавања са стресом 

(самокритичност и социјално повлачење). Корелација је позитивног смера, односно 

болесници који више користе самоокривљивање (r=0,320) и социјално повлачење 

(r=0,362), у већој мери имају и изражену дисфункцију у гастроинтестиналном домену. 

Такође је нађена и позитивна повезаност ових стратегија (r=0,275 и r=0,285) са укупном 

аутономном дисфункцијом. Колико је нама познато до сада није било истраживања о 

повезаности стратегија суочавања са аутономном дисфункцијом код болесника са МС 

РР тока. 

Пасивни стил суочавања је повезан са реакцијама повлачења у аверзивним 

ситуацијама, коју карактерише непокретност и низак ниво агресије према споља. 

Аутономна активност у мировању повезана је са неколико особина понашања, као што 

су кооперативно понашање (особина личности пријатност), хронична агресија и 

импулсивност  (особина личности неуротицизам) (49).  

Студије које истражују повезаност стратегија суочавања углавном разматрају 

широк спектар утицаја на ментално здравље. Док је само мањи број студија 

процењивао додатне исходе, као што су физиолошке реакције и утицај на физичко 

здравље. Начини суочавања за које је откривено да се највише повезују са лошим 

прилагођавањем укључују когнитивно и бихевиорално избегавање, социјално 

повлачење, самокривицу, резигнирано прихватање, маштање и самокритичност (125). 

Стратегије суочавања су важан фактор који утиче на понашање људи везано за 

здравље.  На пример, у студији са 2616 одраслих особа, Wijndaele и сар. (126) створили 

су мултиваријантне профиле суочавања користећи аналитички поступак кластера. 

Учесници су сврстани у три групе, оне које имају: (1) високе нивое пасивних, 

избегавајућих стратегија суочавања; (2) високе нивое активних стратегија суочавања и 

(3) средњи ниво активног и пасивног суочавање. Група 2 је имала најприлагођенији 

профил, који је карактерисао смањена депресивност и анксиозност и повећана физичка 

активност, док се испоставило да је Група 1 имала највише неприлагођених профила 

повезаних са повећаном анксиозношћу и депресијом и смањеном физичком 

активношћу.  

Када су у питању стратегије суочавања и физичко здравље, по нашим најбољим 

сазнањима свега неколико студија је испитивало повезаност старетегија суочавања и 

симптома синдрома иритабилног колона (енг. Irritable Bowel Syndrome, ИБС), који је 

начешћи функционални гастроинтестинални поремећај. Ово истраживање је указало да 

употреба неадекватних стратегија суочавања (пасивних) има позитивну корелацију са 

тежином симптома ИБС, док је примена оптимистичних (активних) стратегија 

негативно повезана са тежином симптома. Болесници са ИБС чешће користе пасивне 

стратегије суочавања у поређењу са контролном групом здравих, што је повезано и са 

смањеним QoL и психолошким тегобама анксиозности и депресије код болесника (127).  

У светлу утицаја психолошких фактора на физичко здравље особа са ИБС, неке 

студије су процениле ефекат психолошких интервенција, као што су когнитивно-

бихевиорална психотерапија у лечењу ИБС, од којих је већина показала обећавајуће 

резултате у смањењу гастроинтестиналних симптома, побољшавајући ментално 

здравље и побољшавајући свакодневну ефикасност болесника.  
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6.6.2. Психосоцијалне карактеристике и имунска дисфункција у МС 

  Резултати нашег истраживања су показала да постоји повезаност ниског 

интензитета позитивног смера између есктраверзије, отворености, пријатности и IL-13, 

као и пријатности и IL-4, као и негативна повезаност NGF и подктагеорије ред, 

савености. Мало је података са којима можемо упоређивати своја открића, с обзиром да 

је ово једна од ретких студија која је испитивала особине личности и серумску 

концентрацију цитокинa типа-2 имунског одговора. Досадашња истраживања указују 

на скромну, али доследну, повезаност отворености и савесности и повољнијег 

инфламаторног профила, tj. снижен CRP (C-реактивни протеин). Овакав налаз указује 

да израженија отвореност и савесност доприносе бољем здрављу током читавог 

животног века. Овај налаз је интересантан, с обзиром да је у нашем истраживању 

показано да болесници са МС РР тока имају више изражену отвореност у односу на 

контролну групу здравих испитаника. Фенотип личности може пружити корисне 

прогностичке информације за упалу. Досадашња истраживања сугеришу да особе са 

нижим степеном отворености представљају циљану популацију противупалних 

интервенција. Отвореност је повезана са функцијом орбитофронталног кортекса (17), а 

управо је ова регија одговорна за когнитивну и бихевиоралну флексибилност, која 

може довести до прилагодљивијих перцепција и реакција на стрес. Орбитофронталне 

регије такође инхибирају активацију амигдала и смањују одговор HPA осовине на стрес 

(128).  

Наше истраживање, такође је показало да постоји повезаност благог интензитета 

позитивног смера између неуротицизма и цитокина типа-1 имунског одговора IFN-γ, 

односно што је неуротицизам више изражен биће и виши ниови IFN-γ. Oва асоцијација 

истиче однос између особина личности које воде до дугорочних оштећења реакције на 

стрес и регулације медијатора упале (53). Проналажење регулације маркера упале код 

неуротицизма може објаснити повећану учесталост широког спектра физичких болести 

код особа са више израженим неуротицизмом. Један од могућих патолошко-биолошких 

путева за ову везу може бити активност HPA осовине, наиме хронични стрес индукује 

регулацију активности HPA осовине, као и синтезу цитокина. Док са друге стране IFN-γ 

стимулише HPA осовину, која је измењена и код мајор депресије и код неуротицизма 

(129). Такође, неуротицизам може да буде повезан са повећаним нивоом 

проинфламаторних цитокина због његове повезаности са већом преваленцом гојазности 

и пушења, за које се зна да регулишу проинфламаторне цитокине (17, 53). 

Неуротицизам као дугорочни психолошки стресор може олакшавати упорно упалу 

ниског степена, што  је у складу са резултатима нашег истраживања (повезаност је 

благог степена). Релативни недостатак повезаности између IL-6 и неуротицизма у 

нашем истраживању, као и у истраживању Chapman и сар. (55) у односу на друга 

истраживања (56-58), можда се може објаснити разликама у мерењу, популацији или 

оба ова фактора заједно. Идентификација критичних медицинских биомаркера 

повезаних са личношћу може помоћи у расветљавању физиолошких механизама 

одговорних за уочене везе између особина личности и физичког здравља. 

Није нађена повезаност депресије и имунске дисфункције, што се може 

објаснити ниским скором на скали депресивности (BDI-IA), односно слабије израженом 

депресијом у нашем истраживању (8,5 ± 8,9). Наше истраживање такође није показало 

да постоји  повезаност психосоцијалних карактеристика са цитокинима упале (TNF-α и 

IL-6). Можда управо због тога што симпатичка инервација имунских органа 

норадреналином води до снижења нивоа проинфламаторних цитокина (IL-6 и TNF-α) и 

повећања нивоа антиинфламаторних цитокина, па усмерава баланс Th1/Th2 ка Th2 

имунском одговору (130).  
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Постоји позитивна повезаност између пасивних стратегија суочавања и IL-4, 

међутим нађена је и повезаност позитивног смера скорова пасивних, aли и активних 

стратегија суочавања, са цитокинима типа-1 имунског одговора (IFN-γ). Ови наши 

налази су врло интересантни, када се узме у обзир истраживање спроведено у Јапану 

(131).  У овом истраживању, испитивани су in-vitro ефекти стресора и стратегија 

суочавања на субпопулацију хуманих Т-ћелија, као и на производњу in-vitro цитокина. 

На узорку N=71 мушкарца (18−60 година), измерен је број субпопулација Т-ћелија и 

концентрације IFN-γ и IL-4 након стимулације фитохемаглутинином (јак митоген). 

Нађено је да су и активне и пасивне стратегије суочавања негативно повезанe са 

серумским нивоима IL-4, односно са бројем CD4+ ћелија периферне крви. Интеракције 

између активних стратегија суочавања и менталних захтева, значајно су утицале на 

серумске нивое IFN-γ и IL-4. Код испитаника са вишим менталним захтевима, активне 

стратегије суочавања су биле повезане са вишим нивоима IFN-γ и IL-4, док су код 

испитаника са мањим менталним захтевима, активне стратегије суочавања биле 

повезане са нижим концентрацијама IFN-γ и IL-4.  

Истраживање из 2019. године, указало је да су нивои TNF-α код здравих људи у 

негативној корелацији са активним стратегијама суочавања са стресом, док су пасивне 

стратегије повезане се израженијим психолошким дистресом, вишим нивоима 

кортизола и TNF-α нивоа у серуму испитаника (132), наше истраживање то није 

показало. Објашњење за овакав налаз је што смо у нашем истраживању испитивали 

само повезаност код субпопулације болесника са МС, али не и код здравих контрола, 

што отвара могућности за будућа испитивања.  

 

6.6.3. Аутономна и имунска дисфункција у МС 

 

Постоји блага повезаност позитивног смера између IL-6 и секреторне, 

гастроинтестиналне и урогениталне аутономне дисфункције, у смислу да болесници са 

вишим нивоима IL-6, имају више изражену аутономну дисфункцију у овим доменима. 

Такође постоји и блага повезаност позитивног смера између укупне аутономне 

дисфункције и IL-6. Наши налази одлично допуњују досадашња истраживања 

аутономне дисфункције, која су и указивала на неопходност испитивања серумских 

ниова цитокина (77). Наиме, резултати нашег истраживања указују на повезаност 

имунске дисфункције, oдносно цитокина упале IL-6 са аутономном дисфункцијом. 

  Активација симпатикуса стимулише експресију проинфламаторних гена и 

продукцију цитокина, насупрот томе, парасимпатичка активност редукује продукцију 

инфламаторних маркера имунских ћелија, као што је IL-6 (133). Срчани аутономни 

баланс је повезан са израженијим инфламаторним одговором и продукцијом цитокина 

− виша парасимпатичка и нижа симпатичка модулација срчане активности у миру. 

 Проинфламаторни цитокини имају улогу у контроли емоција, посебно у 

поремећајима расположења који су изазвани стресом и у великој депресији (134). 

Проинфламаторни цитокини могу дифузно изменити неуронску активност и изазвати 

поремећаје расположења, невезано од деструкције мијелина аксона и последичне 

онеспособљености болесника.Појачање глутаматергичке трансмисије у раним фазама, 

које је дифузно и инфламаторно зависно, као и нарушена синаптичка пластичност, 

заједничка су обележја патологије МС и велике депресије. Депресивна 

симптоматологија је опсервирана у раним фазама МС, чак и у одсуству физичке 

онеспособљености, некада чак и претходи настанку клиничког дефицита, указујући да 

поремећаји расположења нису реактивни феномен на патолошке промене, већ њихов 

значајни део (135). Појава депресивних симптома је повезана са клиничким релапсом и 

прогресивном неуролошком онеспособљеношћу, што повезује поремећаје расположења 
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са имунским атацима и хроничном неуроинфламацијом (136). Заједно са 

неуроинфламацијом, комбинација више предиспонирајућих фактора, укључујући 

срединске факторе и аспекте личности, укључени су у етиологију депресивних 

симптома и болесника са МС и великом депресијом (137, 138). Дакле, депресивна 

симптоматологија може бити „органске природе“ (епифеномен због повишења 

инфламаторне активности) или „реактивна“ (функционална реакција на неуролошке 

или физичке симптоме).Док су у великој депресији инфламаторни синаптички 

механизми углавном повезани са хиперактивношћу HPA осовине и изменама у 

моноаминским путевима, у депресији код МС у раним фазама је синаптопатија 

изазвана инфламацијом највероватније одговорна за неравнотежу глутамата и гама-

аминобутерне киселине, који на дуже стазе може изазвати ексцитотоксична оштећења 

(139). 

Идентификована су три нивоа кроз које АНС може остваривати утицај на 

активност неуротрофичних фактора: 1) синтеза и ослобађање неуротрофичних фактора; 

2) пластичност и неурогенеза, у које су укључени неуротрофични фактори; 3) 

регулација неуроимунске и неуроендокрине осовине неуротрофичним факторима (140). 

По нашим најбољим сазнањима мало је истраживања аутономне и имунске 

дисфункције. Ипак ове ретке студије указују на побољшањe аутономне дисфункције, 

блокадом IL-6 (нпр. тоцилизумабом). Након прве дозе тоцилизумаба установљено је 

побољшање, док је са наредним дозама успостављена нормализација парасимпатичке 

аутономне активности. IL-6 блокада тоцилизумабом има потенцијал за побољшање 

парасимпатичке неуропатије посредоване вагусним нервом, односно има потенцијал да 

обнови холинергички антиинфламаторни пут (141). 

Досадашња истраживања, указују да вагусни нерв не само да регулише 

физиологију црева, већ посредује и у холинергичком антиинфламаторном путу. 

Сензорна аферентна вагусна нервна влакна откривају периферне упалне посреднике, 

попут цитокина, које ослобађају активирани макрофаги и друге имунске ћелије (142). У 

истраживањима на људима, активирање еферентног вагуса, може значајно сузбити 

системске нивое проинфламаторних цитокина (142).  

Нервни и имунски систем нису потпуно независни. Оба система производе 

неуротрансмитере и цитокине и експримирају рецепторе који су укључени у важне 

физиолошке функције и у одржавању хомеостазе. Реакције имунски компетентних 

ћелија на неуротрансмиторе су променљиве, зависно од контекста ангажовања 

рецептора, као што су стање активације ћелије, образац експресије неуротрансмитера, 

микроокружење, цитокински миље и удаљеност од извора катехоламина 

(концентрација). Већ је добро описано да је аутономна модулација у акутној и 

хроничној упали поменута са симпатичким сметњама у ранијим фазама упалног 

процеса и активирањем вагалног упалног рефлекса за регулисање урођених имунских 

одговора и функционалних ефеката цитокина у дужим хроничнијим процесима (142). 

 

6.7. Ограничења истраживања 

 

Ограничење ове студије је укључивање у истраживање само оболелих од МС РР 

тока, односно будућа истраживања треба да укључе и друге клиничке облике мултипле 

склерозе. Друго ограничење је специфичност упитника за квалитет живота само за МС, 

па није применљив групу здравих. Потребно је дизајнирати проспективне студије са 

већом групом болесника, а не нужно ограничене на оне млађе од 65. Треће ограничење 

студије је мерење серумска концентрација цитокина, али не и концентрације цитокина 

и у ликвору.  Сва ова ограничења остављају могућност за будућа истраживања. 
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7. ЗАКЉУЧАК 

 

Србија је једна од земаља са релативно великом преваленцом МС, али до сада 

није било комплексног истраживања психосоцијалних карактеристика болесника, као 

ни испитивања њиховог утицаја, на аутономну и имунску дисфункцију код оболелих.  

Подаци овог истраживања указују на значај процене личности, стратегија 

суочавања са стресом и депресивности оболелих од МС. Наиме, особине личности, 

стратегије суочавања са стресом и депресија, битан су фактор који утиче на квалитет 

живота, али и на аутономну и имунску дисфункцију оболелих од МС, a са друге стране 

сама аутономна такође утиче на имунску дисфункцију и додатно погоршава квалитет 

живота.  

Истраживање коморбидитета менталних и соматских болести од значаја су у 

превенцији релапса и одређивању тока и исхода лечења, са посебном тенденцијом да се 

издвоје подгрупе болесника са сличним клиничким карактеристикама, како би се 

индивидуализовао третман и тиме учинио што успешнијим. Због тога лечење оболелих 

од МС треба да буде мултидисциплинарно, како би се узеле у обзир индивидуалне 

карактеристике у прилагођавању хроничној болести.  
С обзиром да се особине личности могу мењати током живота, нарочито након 

великих животних догађаја, укључивање у когнитивно-бихевиоралну терапију и 

фаворизовање активних стратегија суочавања, може превенирати развој депресије, 

аутономне дисфункције и побољшати квалитет живота оболелих од МС.  

 

 

На основу изложених резултата и дискусије изводимо следеће опште закључке: 

 

1. Психосоцијалнe карактеристике (неуротицизам, пасивне стратегије суочавања са 

стресом и депресивност) корелирају позитивно са аутономном дисфункцијом. 

2. Психосоцијалне карактеристике (неуротицизам, пасивне стратегије суочавања са 

стресом и депресивност) и аутономна дисфункција су у позитивној корелацији са 

лошијим квалитетом живота. 

3. Аутономна дисфункција код болесника са МС РР је у позитивној корелацији са 

серумском концентрацијом цитокина упале (IL-6). Психосоцијалне карактеристике 

(неуротицизам) код болесника са МС РР тока су у позитивној корелацији са 

серумском концентрацијом цитокина типа-1 имунског одговора (IFN-γ).  

4. Психосоцијални каракатеристике (екстраверзија, отвореност и пријатност) су 

позитивној корелацији са измереним вредностима серумских цитокина типа-2 

имунског одговора (IL-4, IL-13) код болесника са МС РР тока. Психосоцијалне 

каракатеристике (активна стратегија и социјална подршка) су позитивно повезане са 

IL-13. Постоји негативна корелација подкатегорије ред (савесности) и NGF. 
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Специфични закључци истраживања су: 

 

1. Болесници са МС РР тока имају више изражену особину личности отвореност ка 

искуству, депресивност и израженију аутономну дисфункцију у односу на 

контролну групу. 

2. Контролна група има више серумске нивое IL-4 и NGF и ниже серумске нивое IL-6, 

IFN-γ и IL-13 у односу на групу болесника са МС. 

3. Болесници са МС РР тока са више израженим неуротицизмом имају виши скор на 

скали депресивности и више користе пасивне стратегије суочавања. 

4. Психосоцијалне карактеристике (неуротицизам, пасивне стратегије суочавања са 

стресом и депресивност) повезане су са већим степеном аутономне дисфунцкије а 

сви заједно са лошијим квалитетом живота оболелих од МС РР тока. 

5. Неуротицизам је позитивно повезан са повишеном концентрацијом цитокина типа-1 

имунског одговора IFN-γ код болесника са МС РР тока. Екстраверзија, отвореност и 

пријатност су позитивно повезани са концентрацијом цитокина типа-2 имунског 

одговора IL-4 и IL-13 код болесника са МС РР тока. 

6. Установљена је позитвна корелација аутономне дисфункције болесника са МС РР 

тока и повишене концентрације цитокина упале IL-6.  
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Образац 1 
 
 
 

ИЗЈАВА АУТОРА О ОРИГИНАЛНОСТИ ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ 
 
 

 

Ја, Драган Крстић, 

изјављујем да докторска дисертација под насловом:  

„Утицај психосоцијалних карактеристика на аутономну и имунску дисфункцију код 

особа са мултиплом скелрозом“, 

која је одбрањена на Медицинском факултету Универзитета у Крагујевцу представља 

оригинално ауторско дело настало као резултат сопственог истраживачког рада. 

 

Овом Изјавом такође потврђујем: 

 

да сам једини аутор наведене докторске дисертације, 

да у наведеној докторској дисертацији нисам извршио/ла повреду ауторског нити 

другог права интелектуалне својине других лица, 

да умножени примерак докторске дисертације у штампаној и електронској 

форми у чијем се прилогу налази ова Изјава садржи докторску дисертацију 

истоветну одбрањеној докторској дисертацији. 

 

 
 
 
 

У Крагујевцу, 24.09.2020. године, 
 
 
 
 
 

 
потпис аутора 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Образац 2 

 

 

ИЗЈАВА АУТОРА О ИСКОРИШЋАВАЊУ ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ 

 

 

Ја,  Драган Крстић,  

 

               Х    дозвољавам 

 

                       

                      не дозвољавам 

 

 

Универзитетској библиотеци у Крагујевцу да начини два трајна умножена примерка у 

електронској форми докторске дисертације под насловом: 

„Утицај психосоцијалних карактеристика на аутономну и имунску дисфункцију код 

особа са мултиплом склерозом“, 

која је одбрањена на Медицинском факултету Универзитета у Крагујевцу, и то у 

целини, као и да по један примерак тако умножене докторске дисертације учини трајно 

доступним јавности путем дигиталног репозиторијума Универзитета у Крагујевцу и 

централног репозиторијума надлежног министарства, тако да припадници јавности 

могу начинити трајне умножене примерке у електронској форми наведене докторске 

дисертације путем преузимања. 

 

Овом Изјавом такође 

 

 

               Х     дозвољавам 

 

                       

                      не дозвољавам1 

  

 
1 Уколико аутор изабере да не дозволи припадницима јавности да тако доступну докторску дисертацију 

користе под условима утврђеним једном од Creative Commons лиценци, то не искључује право 

припадника јавности да наведену докторску дисертацију користе у складу са одредбама Закона о 

ауторском и сродним правима.



 

 

припадницима јавности да тако доступну докторску дисертацију користе под 

условима утврђеним једном од следећих Creative Commons лиценци: 

 

 

1) Ауторство 

 

2) Ауторство - делити под истим условима 

 

3) Ауторство - без прерада 

 

4) Ауторство - некомерцијално 

 

5) Ауторство - некомерцијално - делити под истим условима 

 

6) Ауторство - некомерцијално - без прерада2 

 

 

 

У Крагујевцу, 24.09.2020 године, 

 

 

 

 

 

 
                                                                                                                 потпис аутора 

 

 

 

 

 

 

2 Молимо ауторе који су изабрали да дозволе припадницима јавности да тако доступну докторску 

дисертацију користе под условима утврђеним једном од Creative Commons лиценци да заокруже једну 
од понуђених лиценци. Детаљан садржај наведених лиценци доступан је на: 
http://creativecommons.org.rs/ 
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