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1. VBOJ

1.1. Ctpykrypa u cunTe3a BuTamMmuna D

Burtamun D je nunoconmyOMIHM BUTAaMHH, KOjU CE€ 3alpaBO BHUIIE cMaTpa CTEPOUTHHM
pOXOpMOHOM. XeMujcku, ButamuH D je cexoctepoun ca npekuayToM 9,10 yribeHUK-yribeHUK
Be3oM y b mpcreny numkinonentanonepxuapodenantpencke crpykrype (Ali and Nanji, 2017;
Jovicic et al.2012). Buramurn D wu meroBn MeTabOIMTH Ce€ MOry KiIacM(pUKOBATH Kao
xonekanudepos u eprokanupepon. Xonekanudepon (Buramua D3) ce mpousBoau y KoXH
3 7-xonekanmudeporna, a 100HMja ce HAKOH HM3JIarama KOXKE YJITPaBUOJICTHUM 3parnuma-yBb
3panuma, y omcery oa 290 no 315 nm, kao u npeko xpane Oorare ButamuHom D, kao mTo cy:
Mopcka puba, capauHe, pubJbe yibe, KyMaHlle, Mmeuypke, u3HyTpuie utn. Eproxamuudepon
(Buramun D2) nHacraje 3pademeMm eprocrepoia KOju Mpou3Boau KBacam. Buramun D2 ce
pasnukyje ox ButammHa D3 mo nBocTpykoj Besum u3mel)y yripeHmka 22 W yribeHukKa 23 H
METHUJTHOJ TPYNH Ha YribeHuky 24. Butamun D2 je TpocTpyko Mame moTeHTaH oj BUTaMuHa D3
y cmucny Ouonorike aktuHocTH (Milovanovic, 2017). Cunte3a oBux MeTabosiura je
perynucana eH3uMoM mnapatupeounor xopmona (I1TX), konmenTpammjom cepymckor gocdara
¥ XOpMOHa pacTa, a mopes OyOpera Moke Ja c€ OIWIpaBa W y aJBEOJIADHUM Makpodarmma u

octeobmactuma (Lee et al. 2013).

1.2. ®apmakokuHeTHKa BUTamuna D

1.2.1. Ancopnuuja BuTtamuua D

OpanHoM KOH3yMallujoM mpemnaparta 6oratux BuTamMuHOM D, OGHopacmonoxuBOCT OBOT
BUTaMMHA 3aBHCH O]l ariCOpIILUje Yy TAaHKOM IPEBY, Tal0XeHa MAacTH U camor merabosn3ma
opranuszMa. Butamuan D2 m D3 cy pemaTMBHO HEMOJNIApHW MOJIEKYIIM M CTOTa MOpajy OWTH
pPacTBOpPEHH Yy MUIIETAPHUM pacTBOpPUMA KYYHE COJIM Jja Ou ce arcopOoBaiii Kao BojieHa (asa.

Aricoprinyja ce jaBjba MPBEHCTBEHO Yy MPOKCHMAIIHOM /€Ty TAHKOT LpeBa W IOJ YTHIIAjeM je



CeKpelrje JKenyla, NmaHkKpeaca, OwiavjapHe cekpenudje, GopMupama mwuiena, audysuje Kpo3
BOJICHO-HETIPOITYCTJbUB CJIOj, ajdu Takohe M O] TIpolieca IMpey3uMama O] CTpaHEe YeTKacTe
MeMOpaHe TacTPOMHTECTUHATHOT TpaKTa M TpaHcnopTa u3 hemuje npesa. CmameHa arncopmimja
ButamuHa D je 3abenexxeHa koj cienehux obospema: nenujaknmje, omrehema jerpe, Kponose

6onecth, uctuyre Gudbpose, ractpuyHor Oajmaca ura.(Tsiaras and Weinstock, 2011).

1.2.2. Jucrpudyuuja puramuna D

[Tox yTumajem yniTpaBUOJIETHE paavjandje, y KOXHU Ce cTBapa mnpeBUTamMuH D3-
xoJnekanupepoa U3 Mojekyna 7-AeXUapoxosecTepoia, KOju ce TOIJIOTHOM H30MEpH3alijoM
koHBepTyje y D3, koju, 3a pa3nuky o MpeBUTaMUHA, HE MOMJIEKE Najb0] U30MEpU3alUju U
tepmoctabmian je. [IpeBuramun D u Butamma D3 HakoH qyer u3jarama CyHILy, arncopOyjy
YITPaBUOJICHTHE 3pake M CTBapajy HEaKTHBHE OOJHMKE IOMYyT JyMUCTpPEOoJa, TaXHUCTepoJa,
cyIipacTepoJia, ajld He OBOJIE 0 CTBapama TOKCHUHUX HHBOa BUTamuHa D. VY oBoM 001Ky OH
ce TpaHCIOpTYje U3 KPBH JI0 jeTpe, Bezyjyhu ce win 3a alOyMuH WM 3a BUTaMuH D Besyjyhu
npoteud (IBI1). ¥V jerpu ce HakoH Tora jemiasa mnpoiec Metabonusma Butamunaa D (Kennedy et

al. 2013; Milovanovic, 2017).

Butamun D3 je munmodusHM MOJEKyNn CIMYaH HHETOBOM JIMIIUIHOM TPEKYpPCOpY,
XOJIECTEPOITY, TAKO J1a 3aXTEBa IPOTENHCKN HOCA4 3a pacTBOPJHUBOCT y Iu1a3Mu. herosu MoHO-,
I~ U TPU-XUJPOKCUIIOBAHU META0OJIUTH MOKa3yjy MOJIAPUTET KOjU ce MporpecuBHO nosehasa, a
KOJU KyJIMUHUPA Y BOJEHO PacTBOPJHUBOM OMIIMjapHOM OOJMKY KaluuTponuHe kucenuHe. Kaga
ce ButamuH D amcopOyje u3 1peBa, ylia3u y [MUPKYJIalnjy IpBO MPEKO XUIOMHUKPOHA, & TIOTOM
ce nosiako nperocu Ha JIBI1. Butamun D uma penaruBno Huzak adpunuter 3a JBIl, npouemyje
ce Ha mmehy 1x 10° i 1x10” mol/L. Tpaucropr ButamuHa D yHETOr HCXPaHOM Ce 3HAYAjHO
pas3nuKyje oA BUTaMMHa D HacTamor CMHTE30M y KOXKH, KOJU C€ YIJIIaBHOM TPaHCIIOPTYje Be3aH
3a JIBIl. Tlocnenuna XWJIOMHKPOHCKOI TpaHcmopTa BuTamuHa D yHeror myrem xpaHeM je
MOTYhHOCT y3MMama UCTOT 0O/ cTpaHe nepudepHuX TKUBA, Kao IITO Cy MAacHO TKMBO U MUIIKOH,
300r JejcTBa JUMONPOTEHHCKE Jumnase. Jerpa y3uma BuTamMuH D koju je ocTao kao ocraTak y

XWJIOMUKPOHY M Op30 ra ykiama U3 KpBoToka. OBO y3umame ButamuHa D opx crpane



nepudepHOT TKHMBA U jeTpe 00jallmkbaBa BHEroB PEIATHBHO KpaTak MOTYKHUBOT, Koju ce kpehe of

4-6 catu (Jones et al. 2008).

1.2.3. Meradoam3am suramuaa D

Xonekanudeposl ce XWAPOKCONM3yje y jeTpu A0 25-Xuapokcu BuTamuHa D3
(kamuano) U Tanoxu. IlapatupouHu XOPMOH KOHTPOJUIIE KaIIUjyM ¢ocdaT XOMeocTasy
peryimucameM xuapokcunamuje 25(0X)D no cBor 6uonomku akruBHOT obmuka 1,25(0X)2D3 y
OyOpesnma (KamuTpuo) KOju je W BHIIe mosapaH. @ubpobiacty cimyaH XOpMOH pacra 23
JOBOJIM JIO HUCXOJHE peryjaiuje CHHTE3¢ KAJIIUTPUOJIa W  OHA j€ peryjimcaHa camMoM
KOJIMYMHOM KayluTpuoia. Kamurpuosn je oAroBopaH 3a IojauaHy arcopIujy Kaliujyma,
pPECOPIINjy KOCTH]Y M CMambeHy PEHAIHY eKCKpelrjy Kaiamujyma u ¢ocdara 3a oap:kaBame
31paBiba KocTrjy. OBO je mpBH MyT MeTaboau3ma ButamuHa D y opranmsmy (Paul et al. 2012;
Litonjua, 2012). [pyru nyt Merabonu3Ma BuTamuHa D je WMHIYIMOWIHU MyT OKCHAAIH]jE
yribeHuKa 24 y nnsbanuM henujama Butamuna D, rae nonasu mo uHaktusagje 25 (OX) D3 no
24,25-muxunpokcuButamua  D3[24,25 (OX) 2D3] u wnaktuBammje 1,25 (OX) 2D3 y
KaJIUTPONYHY Kucenuny. [lojeanna ucTpakuBama Cy yKa3ajia Ha YHILEHUILY J1a je 32 0Baj MyT
oarosapan enHzuM CYP27A1. Tpehu myT Koju HHUje NOTHYHO pa3jallmbeH o0yxBara-26,23-
JMAKTOHCKU MyT 3a mperBapame 25 (OX) D3 u 1,25 (0X)2D3 n0 nakTOHCKUX MPOU3BOJIA.
Mertabonmn3am BuTamuHa D yHeTOr MCXpaHOM 10 KalIUAMONA C€ OABHja MPEKO E€H3MMCKOT
cucrema nuroxpoma I1450. En3zumu koju cy kJbyuyHH 3a MeraOonm3am BuTtamuHa D cy
xernatuuHa BUTaMuH D-25-xunpokcmnaza  (CYP27A1 u  CYP2P1), OybOpexna 25-
xunpokcuButamud  D-la-xuapokcumaza (CYP27B1) wu  25-xugpokcuBuramun — D-24-
xunpokcminaza (CYP24A1). EkcriepuMeHTaiHa HCTpaXKUBamkba Cy MOKa3ana Ja yak 75% yHeTor u
cTBopeHor BuTamMuHa D mosiexe MeTabom3My mpBor mposacka kpo3 jerpy (Milovanovic, 2017,

Jovicic et al. 2012; Lee et al. 2013; Jones, 2008).

Buramun D ce koHBepTyje y jeTpu y 25-XuapokcuBuTaMuH BUTamMuH D-250XD mon
yrunajem CYP2P1, wim mutoxonapujanHox muroxpomckor P450, CYP27A1. Hakon Tora,
25(0X) D ynasu y mia3Menu ,,0a3eH" U ca KamanureroM oj npudamkHo 4.5 mol/L. 25(0X) D3

u 25(0X) D2, meros oarosapajyhu obnuk putamuHa D2, umajy Benmuku adunuter npema JIbI1



MPOTEUHY, 5x10® mol/L, Koju je 3HaTHO Behm on meroBux mpekypcopa. Kao mocnemuna tora
25(0X) D3 uma momyXMBOT y IUPKyJIanuju npuonmkHo 15 mana. Hopwmanan mupkynunryhu
uuBo ButMuHa D (25(0X) D3 u 25(0X) D2) je camo ox 25-200 nmol/L, mrTo yka3syje faa Jurasu
okymupa camo 2-5% JIBIl mporenHa y ¢Gu3HONOMKOM cTamky. HeakTuBHH MeTaOOIHTH,
24,25(0H)2D3 u 25,26(0OH)2D3 ce Be3yjy uctum apunurerom kao u 25(0OH)D3, a akTtuBHH
o6muk 1 anpa 25(0H)2D3 Besyje ce adumurerom koju m3mocu 2x107 mol/L. l-anda
25(0OH)2D3 wuma noayxuBot on 10-20 gacosa (Jones, 2008). 25-xuapokcu ButamuH D je
OMOJIOIIKKM MHEPTaH OOJHMK, OCUM aKO HHje MPUCYTaH Yy TOKCHYHUM KOHIIEHTpaIfjama y KpBU
300r nperepaHor yHoca ButamuHa D. M3y3eB y oBoM citydajy, 25 Xuapokcku BuTamuH D Mopa
na ce kouBepryje a0 1,25(0X)2 D. V 6ybpesuma 25-xuapokcu ButamMuH D nasbe KoHBEpTYje 10
1,25-xunpokcuBuramuaa D mpexo ensuma CYP27B1-1 anda xuapoxcunaza. AKTUBHU OOJIMK
ButamuHa D je 1,25 xunpokcuBuramun D koju ce Besyje Kao CHEHU(UIHN JTUTAH]T 32 PELEIITOP
ButamMuHa D u koju ce y opraHusmy Moxe Hahim y y MHOTMM TKHBHMa MOpEa KOCTH]y, a
nojenuHe henuje momyt henuja umyHor oaroBopa umajy 1 anda Xuapokcunazy Kao A€o

nmapakpHHOT CHCTeMa M CBOT uHTparenyiapHor cuctema (Bikle et al. 2008; Litonjua, 2012).

1-anda xuapokcuiasa 3a CBOjy OMOJIOIMIKY aKTHBHOCT MOPa UMAaTH IIPUCYCTBO KUCEOHUKA
1 U3BOp enekTpoHa. Mako cy mpokcumanHe peHalHe TyOynapHe enurtenHe henuje HajBehu
u3Bop 1 anda xuapokcunaze u oaroBopue 3a Behu neo cunterucanor 1,25(0X)2D, oBaj enzum
ce Moxke HahM M y UMyHCKUM henujama, kao U y OpojuM (DU3HOJIOIIKUM M TYMOPCKUM
enutenumMa. [locroje yeTupy riTaBHA MpHU3HATa HaYMHA 3a peryimcame |-anda Xuapokcuiase:
KOHTposncame M0cTymHOCTH 25(0X) D meroBom eH3uMy, KOHTPOJIUCAHE U3PAKEHE KOTHMIMHE
CYP27B1 xuapokcuiaze, Memame aKTUBHOCTM €H3UMa IyTeM JOCTYIHHUX KodakTopa,
KOHTpOJIa KOJIMUMHEe U akTHBHOCTH Katabonmuke CYP 24 xuapoxcunase (Jovicic et al. 2012;
Bikle et al. 2008).

Perymammmja CYP27B1 y mpokcumaiHuM He(dpoHMMa Ce YIrIIaBHOM KOHTPOJIHIIE Ha
HUBOY TPaHCKpPHIIIHje, ca NUPKYyIannoHnM ¢aktopom pacrta [ITX kao riiaBHUM CTHMYIATOPOM
u ¢udbpodbmactom 23 (PI'D-23) kao rmaBuuM uHxubutopom CYP27B1 ekcnpecuje reHa. Y
oyopesuma, CYP 24 xwunpokcunasza, takohe mutoxonapujamHa I1450 cimyxu He camo na
orpannyn kommuuny 1,25(0X) D, Beh je 3acmyxHa U 3a TpeMeEIITame PacioIoKUBOT
25(0X) D on 1 anda-xuapokcunaze. Y oba ciydaja, 24-XHIPOKCUIIOBAHU TPOU3BOAN CY

OMOJIOIIKA MHEPTHU M ACTPAJAUPAHU UCTUM €H3MMOM J0 KpajibuX KaTaboluTa pacTBOPJHUBHUX Y
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BoJW. 3a pa3nuKy oj peHanHe 1 anda xuapokcunase, ekrpapeHanHa CYP27b1 xuapokcuiiasa,
Oap y Makpodaruma, je UIMyHa Ha KOHTPOJIY O] CTpaHe M MapaTUpeouHor XopMoHa 1 OI'd-23
(peueniTtopu 3a OBE MOJIEKyJe HHUCY EKINpUMHpaHH y uH(pIamaropHuM henujama), anu je
MOJUTOKHA MHAYKIHMJH O] CTpaHe Juranga Tol-CIMYHMX penentopa, u Takohe moxe OuTH
peryimncana oJ CTpaHe HecTaHaapaAHuX JoHopa eaekTpoHa, kao mro je NO (Bikle et al. 2008).
Ha ocHOBY mpeTrxo/HO MOMEHYTOTI, peryianujoM eH3uma l-anda Xuapokcuiaze HUBO
ButamuHa D y cepymy (1,25 xuapokcuBuramun D) ce oapxkaBa xoHcTanTHUM. IIpomykarmja
1,25-xunpokcuButamuaa D je perynucaHa mapaTUpEOMIHUM XOPMOHOM, ajll M HHUCKHUM
cepyMckuM HuBOOM (ocdopa. Ca apyre crpaHe oBa HNpoAyKIMja je MHXHOUpaHA (akTOpoM
OI'd-23 koju Takohe koHTposuine HUBO cepymckor docdopa. Enzum CYP24 xuapoxcuiasza
koHBepTyje 250XD no HeakTuBHOT MeTabomuta 24,25(0X)2D y OyOpe3nma ma ce Ha Taj HAYMH

cmamyje npoayknuja 1,25(0X)2D3 (Gallagher, 2013).

[Topen OyOpera, MHOra Apyra TKHBa HMMajy CIIOCOOHOCT CTBapama KaJIIUTPHOIA W3
KaJMIUoja , Kako je eH3uM l-anda Xxuapokcuiiaza youeH M y IUIALEHTH, JojKama, Ae0esiom
L[pEeBY, MpOCTaTH, Makporaguma M macronuTuma. 300r OBOra, Kao M IOCTOjamba pPELenTopa
ButamuHa D y MHOrMM TKHMBHMMa, epekTH BUTaMHHAa D BaH KOLITaHOT cUCTeMa MOCTajy JaCHUJU

(Dragovic et al. 2017).

1.2.4. Exumunanuja putamuna D

Enuvunanyja Butamuna D 3anounme MHIYIHOWIHUM ITyTeM OKCHUJAIje YIJbeHUKa 24
y mwbanuM henujama ButammuHa D, rae momasu no wmnHaktuBaije 25(0X)D3 no 24,25-
muxuapokcuButamun D3[24,25 (OX) 2D3] u unaktuBanuje 1,25(0X)2D3 y xanmurponuny
KHCEITMHY KO0ja ce M3JIy4dyje IMyTeM Xy4d U Qereca, a y MM KOJMYMHaMa U y ypuny (JOVicic
et al. 2012; Milovanovic, 2017). Butamun D ce Tanoxu y opraHu3My y MaCHOM TKHBY, U F-ETOB
MOJYKUBOT TNPHUOIIKHO HM3HOCH JIBa JlaHa, a Bpeme mnonyxuBota 25(0X)D3 Tpu Henesbe
(Kennedy et al. 2013). 3a pasnuky on BpemeHna nomyxuBota 25(0X)D3 kao meraboiamykor
IPOAYKTa KOj€ M3HOCH HEKOJIMKO JlaHa J0 HEKOJIIMKO HEZeJba, MOMYKUBOT KAJILUTPUOJIA H3HOCH
ceera Hekoauko catu (Milovanovic, 2017). MerabonuTu KalmuTpuoja Ce€ MPBEHCTBEHO

u3nydyjy y ¢enecy. HakoH HHTpaBeHCKe PUMEHE PAJAHOAKTHBHO 0O3HAUYEHOT KAILUTPUOJA KO
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HOpPMaJHUX MCIHUTAaHUKA, OKO 27% paAMOaKTUBHOCTH ce TmojaBuia y deuecy u 7%
pPaZMoOaKTUBHOCTH ce TojaBwia y ypuHy. Kama je 1 mukporpam opangHe 103€ pagu0aKTHBHO
O3HAQUEHOI KAJILUUTPHUOIA MPUMEHEH KOJI 3/paBuUX HclnuTaHuka, oko 10% ykynHe
pPaIMOAaKTUBHOCTH C€ TMOjaBUJIO y YpPHHY Y poky on 24 cara. KyMynaTHBHO H3IIydyuBame
PaZOAaKTUBHOCTH HA IIECTH JaH HAaKOH MHTPABEHCKE MPUMEHE Pan000eNIeKEHOT KalUTPHUOIIa
je 6una 16% y ypuny u 49% y deuecy. IlonyBpeme enuMuHalije KaluTpUoiIa y cCepymy mocie

MOjeIMHAYHKUX OPaJTHKX J103a je oko 5 10 8 catu (Jones et al. 1994).

1.3. Mexanu3am aejctBa BuTamuua D

Mexanmn3zam nejctBa ButamuHa D ce onBuja mpeko xopMoHasHOT obmuka 1,25(0X)2D3
Be3yjyhu ce 3a Hykineapuu penentop (BJIP) xoju perynuiie TpaHCKPHIIH]Y HEKOJIHKO Te€Ha
OJI'OBOPHHX 32 XOMeOocTa3y Kauujyma u audepenuujauujy henuja. OBe QpyHKIMje 3aBUCE U O]
HEKOJIMKO CIEMU(PUYHUX MPOTEHHA KOjH YYECTBYjy Y TPaHCAYKIHMjU cHUrHajia BUTamMuHa D,
npoTenHcKor TpaHcnoprta y wiazmu ([bIT), aktusupajyhux CYP ensuma (CYP2R1,CYP27A1 u
CYP27B1), u karabomuukux CYP24A1 ensuma (Jovicic et al. 2012).

buonomku axktuBHM 00nMK nenyje Besyjyhu ce 3a BJIP, dopmanujy caunmeHy of
XeTepoaANMepa ca PEeTUHOMAHUM X PEelenTOPOM, U HAaKHA/THOM peryJalMjoM IeHCKe eKcIpecHje

Be3yjyhu ce 3a TeHOMUYHY CEKBEHIly MO3HATy Kao eneMeHTH oarosopa ButamuHa D (B/IPEc)

(Litonjua, 2012; Bikle et al. 2008).

1.4. Pacionu cepymcke KOHUeHTpauuje BUTaMuHa D

DU3NOIOMIKA UJIH HOpMajJlaH HUBO BUTaMHHA D Y XYMaHOM OpraHu3My IOoApa3yMeBa

cepyMcKy KoHneHTparujy Buramuna D-25(0X)D ox 75 no 100 nmol/l (Ali and Nanji, 2017).

On 2005.romuHe MHOTM HCTPaKMBaud CMaTpajy Ja jeé ONTUMAlHH TEepareyTCKH OICer
ButamuHa D y kpBu 75-125 nmol/l (30-50mg/l) (Makariou et al. 2011). T'omuue 2003. CBeTcka
3JIpaBCTBEHA OpraHu3alHja je JAepuHHUcala Ja BpeaHOCTH cepyMmckor ButammHa D ox 20-30
ng/ml ce cmarpajy uncydunujennujom uramuna D (Gallagher, 2013; Lin et al. 2017, Paul et

al. 2012).ITpema HajHOBHjuM HcTpaxuBambiMa Bpeanoctu 25(0X) [ ucnox 20 ng/ml ykasyjy Ha
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nepunujencumjy BurtamuHa D (Milovanovic, 2017). Jlamac ce y CTpy4HO]j JHTEpaTypH

IpoICHYje a MUIrjapaa byau uMa aeduujernnjy suramuaa D (Kho, 2013).

[IpBa Benuka cryauja o nedunujeHcrMju BUTamMuHAa D je 3a0enexeHa y TOKY
WHYCTPHjCKE PEBOJYIIH]jE, KaJa je KOJ Jele y ypOaHo] CpeauHu 3a0eIeKEeHO CTamhe CKeJICTHIX
nedopMUTETa, KOje je Ha3BaHO paxurTuc. [lodeTkoM MpOIUIOT BeKa, MOKa3aHa je MOBE3aHOCT
n3Mely paxuTrca W usnarama cyHueBuM 3paruma. Ox 1930, y MHOrEM 3emibama J0JIa3H 10
oborahuBama XpaHe W BOjAE€ BUTAaMHHOM D, mTO je y HEKMM CcllydajeBUMa JOBEJIO O
TOKcMYHOCTH BUTamMuHOM D. Jlamac ce wWHTOKCHMKammjoM BUTaMHHOM D cmarpa ako cy

BpeaHOCTH cepymckor BuTamuna D mipexo 150 ng/ml (Bohon and Goolsby, 2013).

Henocratak Butammaa D ce cmatpao uckopemeHHM ca o0OaBe3HMM ojpehuBamem
ETOBOT CaJpiKaja y XpaHH, Kao M ca UCKOpemaBambeM paxuTtuca. MelhytuMm, nanac ce cmarpa
na je HexoctaTak BUTamMuHa D moBe3aH ca mpuHCYCTBOM Opojux o000JbeHa KO JhbYIIH.
JlerepmunanTe koje ozapelyjy craryc ButamuHa D cy OpojHe: caapikaj MenaHUHA y KOXH,
CTapocT, MacHOhe y OpraHu3My, U3JI0’)KEHOCT CYHYEBHM 3paliiMa M BpeMe MPOBEACHO HAIoJby,
HCXpaHa U ynotpeda cyrmieMeHara, reorpadcka mupuHa, ToIuIIme 100a, 60ja koxe, ynorpeda
CpeAcTaBa 3a CyHYame, Kao W mpekpuBeHocT oxaehom. [lepuumjennuja ButamuHa D je
3a0enexeHa y MHOTMM ToIyJalyjaMa yKibyuyjyhu npe cBera jeuy, afoiecleHTe U cTape ocooe

(Litonjua, 2012; Paul et al. 2012).

1.5. Yaora Buramuna D y gpyHknuonucamy opranusma

Burtamun D je nunoconyOuiIHM BUTAMHH KOJU j€ MOJYJIATOP KaJILKjyMCKE arcopIiyje 1
3lpaBjhba KOCTH]y- TIoBehaBa arcopmiyjy KaildjymMa W3 TaCTPOMHTECTHHATHOT TpaKTa.
HecBakunamma ynora ButammHa D ykibydyje henujcky nudepeHuujanujy, CeKkpeuujy
MHCYJIMHA, KA0 U peryiaiujy KpBHOT IpuTHcKa. McTpaxuBama Takole mokasyjy mberopy OUTHY
yJAOTY y HMMYHCKO] peryiauuju u pecrnmparopuuM uHpekuujama (Ali and Nanji, 2017,
Somashekar et al. 2014).

Penentopu Butamuna D ce Hanaze Ha henujama umyHor cuctema, kao mro cy T henuje,

akTuBUpaHu b mumdornuTi, Kao M Ko AeHApUTHYHUX henwja. Y Jpyackum henrjama BUTAaMUH
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D uma naxubutopHo nejctBo U Ha Tx1 u Ha TX2 oAaroBop (CBOjUM ACIIOBakHEM Ha JICHIPUTHIHE
hemnje u TT'®D-6era noBoau no nmoBehaama TI'P-6eta mo3utuBHUX T perymanuoHux henuja u

710 cMamema HuBoa Tx2 nurokuna) (Litonjua, 2012).

HctpaxuBama Takohe nmoka3syjy na Butamud D cmamyje MpoayKIujy nuaTepdepoHa rama
nzazBanuM WJI-12, cynpumupa NJI-4 xao u ekcnpecujy UJI-13 y y /14 u LIJI8 y henujama
nymn4ase Bpmue Koz Jbyau. Ilopen oBor edexra Butamuna D, nmocTtoje nonaTHe MHAMKaLUje 1a
ButamMuH D moBoam no mHaykinuje T perynatopHux henwja, nudepeHnujanujoMm HauBHHX T
henuja, mTo MOpPazyMeBa €KCIPECHjy MOTSHINjATHO HHXUONTOPHUX IIUTOKWHA, M AaKTUBAIH]Y
MOTCHIINjaJTHO WHXHOUTOPHUX aHTUTeH cnenuduunux T hemwja. VY cmucny passoja miyhae
¢dbynkyje, BuTaMuH D ce ko maroBa mokazao OMTHUM 3a MPOIYKIHUjy cypdakTaHTa, Kao U 3a
pa3Boj myha. Kon seynu morBphena je merosa yiora y OpoAyKIMju cyphakTaHTa, HaKo ce
cMmarpa Jia je MexaHHh3aM J0CTa KOMIUIEKCHUJU KOJI JbYAH 33 PA3JIUKy O] KHBOTHHbA (T1all0Ba).
Takohe ko Jpymu, KaNOMHUIWH, BUTAaMUH D 3aBHCHM NMPOTEWH Be3WBama KalllldjyMa, AeTyje
kao monekynapau Mapkep 1,25(OH)2 D3 nenoBama y MHOI'MM TKHMBUMA, OJ1 KOJUX j€ J€AHO U
wiyhHo TkHMBO (eTyca, caMuM THM nokasyjyhu na ButramuH D mma ynory y pas3Bojy ruiyha y
14.¢erannoj Henesbu. Y cMHCTy NOBE3aHOCTH BUTaMuHa D u acTMa erszanepOaiyje, noka3aHo
je na je ButamuH D 3Ha4yajHO W MHBEP3HO MOBE3aH ca YKYMHUM HUMYHOrJIoO0ynuHuUMa kiace E

(UrE) u 6pojem eozunoduma (Litonjua, 2012; Paul et al. 2012).

Buramun D uma ynory y aktuBaumju T u b numdonnra u y cmamemy NpOIyKIHUje
uHTedepoHa. therosa perynanuja uarepiaeykuna 10 ox crpane LIJI4+ T numdponura o6e36ehyje
3aITUTHY YJIOTY Y peCcHHpaTOpHUM OojieCTMMa M MOMaxke Ja ce IpeBasule pe3rcTeHTHOCT

npemMa KopThKocTepouaHoj Tepanuju (Hatami et al. 2014; Litonjua, 2012; Xystrakis et al. 2006).

Buramun D uma yrepycHu u noctyrepycHH edekaT Ha pa3Boj Iutyha 1 UMyHOT cucTeMa.
VY yrepycHom nepuoay, ButamuH D nma ynory y yrepycHoMm pa3Bojy ruryha u ckopuja oTkpuha
TO TOKa3yjy, Ka0 M Ja HMBO BUTamMuHa D y mynuaHoj Bphuu je MHBEP3HO IOBE3aH ca
onpehenum T perynatopuum henujama. IToctHartanHo Butamud D nenmyje Ha Bulle HayMHA.
[IpBo y cmuciy noOosblllama pecnupaTopHuUX HH(peknuja-BuTamMuH D moxe na ydectByje y
peryianvju TNpOAYKIHje aHTUMUKPOOHMX TMPOTEWHA, Kao INTO Cy KaTeIUuIUAuH U Oera
nedencunc. Takole, y mocTHaTagHOM MepHOAdy, craryc BuTtamMmumHa D  uma edekra u y

byHKIMOHHCaBY MTyha Kao 1 GpyHKuIHOHMCakYy UMyHOT cuctema (Litonjua, 2012).
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1.6. AcTtma

AcTtMa ce neduHHINE Kao peBep3uOWIIHA ONTPYKIMja JUCAJHUX ITyTeBa MPOY3POKOBaHA
nH(amanjom W 1noBehaHO] PEaKTUBHOCTH JHMCAajHUX TnyreBa. (OBa OICTPyKIHMja Ce
MaHudecTyje npucycTBoM HH(pIamaTopHuX henuja, HeyTpoduiaa, MacTonura U eozuHoduia,
KOjU 1IUJbajy MPBEHCTBEHO HA ajuBeoJiapHO TKHUBO Iuryha. OBe henuje eKcKperyjy Bemuku Opoj
IIUTOKWHA U JPYyrux menaujaropa nHgiamamnuje. CBe MOMEHYTE MPOMEHE IOCIEIUYHO JIOBOJIC
JI0 CMameha EKITMPATOPHOT JHCamka, KOju ce npukasyje kao ®EB1-dopcupanu eknupujymMcKu
BOJIlyMEH HAaKOH npBe cekyHae. OBe TpOMEHE JOBOJAE [0 MPOMEHa W JI0 CMambema

SKIMPaTOPHOT JMcama, Koju ce nprukasyje kao PEB1 (Ali and Nanji, 2017).

dakTopu KOjU YyTHUY Ha pa3BOj aCTME HHUCY Y MOTIYHOCTH pa3jallllbeHd W MOTY OUTH
paznuuuTy Ko jaeue u oapacinux. Murepneykunu: WUJI-4, NJI-5 u WJI-13 cy noBe3anu ca
aCTMAaTUYHUM IyTeBHMMa Kao M ca MPUCYCTBOM TmoBehane eosznHodumiMje, AerpaHylanujomMm

MacTouuTa, u noBehanum KouieHrpamujama UrE umynorinooynuna (Martinovic, 2013).

KommnekcHa uHTepakuuja uszMely henuja m MmeaujaTtopa 3amabea U IOTOpLIAEE
MMYHOTE€HETCKE ToJiepaHIldje ToBoAM 10 omrehema qucajuux myreBa. OBaj mporiec je mo3Har
Ka0 pEMOJIETIOBalkb€ JUCAJHUX IIyTeBa W YKJbY4Yyje XUIEPTOHM]Y TJIaTKUX MulInha,
XHIIEPIUIa3ujy TexapacTux heirja MHTECTHHAIHOT TPaKTa, W JCTIOHOBAIE EKTpaleNyIapHHX
MaTpHKC MPOTENHA JUCajHUX ITyTeBa KOjU MOTY Ja JOBeay 10 moBehaHe ONCTPYKIUje JUCajHIX
MyTeBa U I0jaBe PeCIUpaTOpHUX cuMIToMa. DakTOpH 3a HaCTAaHAK PU3UKA OJ aCTME CE€ MOTY
nojenuTH Ha reHercke ¢aktope (dakrope momahmua) u Ha ¢dakrope cpenune (National

Guideline Alliance, 2017; Ali and Nanji, 2017).

NeKoJIMKO TeHa ce MO)KE IOBE3aTH ca IaTOTreHe30M acTME€ M TO y CMHUCIY YeTHpHU
cermeHTta: npoaykuuja UrE anTuTena, mojayaH OJAroBOp JAMCAjHUX MyTeBa, MH(IaMaTOPHU
MeaujaTopH, ¢aktopu pacta u ogHoc u3melhy Tx1 u Tx2 umynux oarosopa. I'ojazHOCT MOXe
OUTH TOBE3aHa ca HAacTaHKOM acTMme. MehyTum OuosomIKa MOBE3aHOCT HHjEe YTBpheHa.
[IpeBaneHna HacTaHKa acTME je Pa3IM4YUTa KOJ MYIIKOT M XKEHCKOT Imojia. AcTMa KOJ Jiere ce
nokaszasia kao uemrha KoJ MYIIKOT T0Ja JIOK je KOJ oJpacie IMoIyJalyje cuTyanuja ooparHa.
Pazno3u 3a oBakBe MPeTNocTaBKe HUCY jaCHMU, allu Cy IiTyha KoJi MyIIKOT I10Jla Mama y IepuoIy

JeTUICTBA, a Beha y ofpacioM nepuody. Yiora ajgepreHa y nepruoay JeTHHCTBA HHje MOTIYHO
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,Zle(i)I/IHI/IcaHa, alin je CBAKaKoO IIOBE3aHa ca 1030M, BpEMCHOM M3JIOKCHOCTH M y3pacTOM ACTETA,

[pH YeMy U reHeTrka Moske umartu yruiaj (Akdis and Agache, 2014).

[Ipema EBporickoj akagemMuju 3a ajeprojioTHjy ¥ KJIMHUYKY HUMYHOJIOTH]Y TOCTOje JBE
rpyre ajepreHa; MHXaJalloHu aIepTeHu y Koje cranajy: 0yh, monen npseha, kyhna npaammHa,
JUTaka MadvKe U Tca, TIoJIeH aMOpo3uje, mepje, OyOamBabda, ciamuina, KyhHa Tpumba; U alepreHu
W3 XpaHe, Kao MTO cy: cnaHah, mapanaj3, )kymMaHIle U OelIaHIle jajeTa KOKOIIKe, MOpcKa puoda,
MOMOpaHIJa, CBUICKO Meco, 0Oerno OpaiHo, miapraperna, coja, KHKHPHKH, Tpaliak, KpaBibe

miieko u kakao (Global Initiative for Asthma Management and Prevention, 2017).

HcrpaxkuBama 1mokasyjy Aa pecnupaTtopHe WHPEKIUje Y paHOM JIE€THECTBY MOTY UMaTH
3alITUTHY YJIOTY Y Pa3BOjy acTME y JIETHECTBY, alld M Ja MOTY JIOBECTH JIO0 pa3Boja acTMe y
KacHujeM kuBoTy. CTyauje mokasyjy /1a U3JI0’)K€HOCT JAYBAHCKOM UMY NPEHATaIHO U HAKOH
pohema Moke moBehaTH pHU3MK 3a Pa3BOj CUMITOMA CIMYHMX ACTMH y PAaHOM JI€THH-CTBY.
Viora 3araljema y pa3Bojy acTMe Huje A00po deduHMCaHA, adu je 3a0esie)KEeHO J1a MOry
noBehatu cumnrome actme. McTpakuBama 1mokasyjy Ja HOBOpoheHa Jera U 0J0j4ajl Koja Cy
XpameHa MiIeyHIM (popMynama nMajy Behy ydecTanaocT TeIKOT Aucama y OJJHOCY Ha JIeIly Koja
Cy XpameHa MajuuHUM MiekoM. [latodusnonoruja actmMe mojapasyMmeBa CyXkaBame JAUCAJHUX
IyTeBa KOje JOBOAM JIO acCTME M HEHMX cuMiToMa. Kao oaroBop Ha OpOHXOKOHCTPUKIIH]Y,
HEYpOTPAaHCMHUTEPU M MEAMJaTOPH INIATKUX MHIIMha AMCAJHUX IyTeBa ce KOHTpaxyjy U TO
JIOBOJIM IO CyXKaBama JIMCajHHUX IyTeBa IITO CE YIIIABHOM JIEYH MPUMEHOM OpOHXOIMIIaTaTOpa

(Ljustina et al. 2010; Ali and Nanji, 2017).

JlujarHoza acTMe MOJpa3yMeBa IMpoLEC y3MMama aHaMHe3e, (PU3MUKU Iperyie] Kao H
NPUMEHY IHjarHOCTHYKHUX TECTOBAa. Y aHAMHECTHYKE I10JIaTKE CMaJla yOuaBame CHMIITOMA
acTM€ KOjU MOTY OWTH jeUHU WIM JOMHUHAHTHH, U KOJU MMajy MPOMEHJBHUBO HCIIOJHABAE.
CumnTome Koje Tpeba y3eTu y 003up Cy: Kallajb-O0OMYHO CYB, MOKE€ OMTH M30JI0BAaH WM TIPBU
cumnroMm Oonectu. Tpeba oOpaTUTH MaXKmy Ja JU CE jaBJba Y PAaHUM JyTapHUM HJIM HONHUM
YacoBMMa M Jia JIM je TOBE3aH ca MPUCYCTBOM ojapeheHux anepreHa. Y ocTaje CHMIITOME
cnajgajy kparkoha maxa, ocehaj TeckoOe y rpyauma, 3BIKIAKkE, IEPUOTUIHN HAMAIH TYIICHA,
yecTe ynaie rutyha koje cimabo pearyjy Ha aHTHOMOTCKY TEpanujy, Kao W IMOHAaBJhamkE T3B.
,OPOHXHMTHCA WM Tpexjajga KOoju ce CIymTajy Ha miuyha® um Tpajy Oyke 10 JleceT JaHa.

YKOIHKO HEKH Off OBUX CHMIITOMA MOCTOjU Tpeba y3eTu y 003up AMjarHo3y acTMe. Y JTUYHO]
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aHaMHE3W YTBPAMTH Jia JIK je JeTe MPEBPEMEHO pol)eHo, Aa I je J0jeHO U KOJIIMKO AYTo, Bpeme
yBOhewma MemoBUTe XpaHe. Takohe je OMTHO MOCTOjame eKiema, aaeHOuAa, CHHYy3uTHca. Y
OKBHUpY TMOpPOJWYHE aHAMHE3€ HMCIUTATH IOCTOjalbe acTME M ajepruje Koj CpPOJHHKA IPBOT
crerneHa (Majka, orarn, Opaha, cectpe). CoMoO-eNUIEMHOIOMIKH MTOAALU CE OJHOCE Ha yCIIOBE
JKUBOTa M CTaHOBama MOPOJUIle U obosene ocode (Biara, Opoj MpocTopuja, HAYUH Tpejama,

moiHe 00JI0Te, MOCTE/HbMHA, )KUBOTHILE Y Kyhu/crany uta.) (Nacionalni komitet, 2002).

®u3nuky mperies MmojpasyMeBa MPUCTYCTBO TEUIKOT TUCaa, CBUPamka M CTE3ama Y
rpyauMa KoJ TanujeHara. Y HEKHMM O30MJBHUJUM CIy4ajeBHMa MOXKE HACTaTH CHMIITOM
'HeuyjHHX IuTyha’, 300T HACcTaJOr OTrpaHWYCHa y MPOTOKY Ba3ayXa M BeHTWaNwju miyha. Y
oCTaJle CUMIITOME CIajajy: OTEXaH TOBOp, IIOCIAHOCT, TaxXWKajpuja, I[HMjaHO3a, Kao U
kopuntheme omohHe pecriuparopHe Myckynatype. O TUjarHOCTUYKUX TECTOBa KOPUCTHU CE
CIIUPOMETpPHja Kao METo/Ja KOjJOM ce€ JIETeKTyje OICTpyKIuja naucajuux myreBa. OnHa
MoJpasyMeBa MeEpeme HajBAXHHUjUX OpOHXOOICTPYKIMOHMX Mapamerapa: (QopcupaHu
exnupatopHu BosiymMeH y npBoj cekyHau (PEB1) u gopcupanu Butanuu kananurer (OBILI)-
KOJU je 3HayajaH KoOJl TeXHX OpOHXOOINCTpyKIHja. BpenHocTu noOHjeHE CHHPOMETPUjCKUM
TECTOBUMa TTOpeIe ce ca pe)epHTHUM BpEIHOCTUMA 3a ojipel)eHn 1Mo, y3pacT U BUCHHY JIETETA.
JHoma rpanuia nHopmaie je 80% pedepertHe BpenHoctu. CiupoMeTpHrja ce KOPUCTU KO Jele
crapuje on 6 roauna xuBota (Ljustina et al. 2010; Ali and Nanji, 2017; Nacionalni komitet,
2002).

Takohe kon AMjarHOCTHKOBaWa acTMe Tpeda HCKIbYUUTH JAPYre Y3pOKE KOJU MOTY
JIOBECTU JI0 OTEXAHOT WM TEUIKOT Jucama Koja manujenara. [loceOHO koa nere, CpoBoje U
AJICPro KOKHU TECTOBU HA MHXAJITAITMOHE N HYTPUTHUBHE aJICPTCHEC KAa0 JOITYHCKHU JII/IjaFHOCTI/I‘—IKI/I
TecToBU. Tepanuja acTMe mojapa3syMeBa MPUMEHY JIEKOBA KOJU JIOBOJE 10 KOHTPOJIE OOJIECTH H

KOjU onakiaBajy mene cumnrome (Ljustina et al. 2010; Ali and Nanji, 2017).

3a mpeBeHIUjy acTMe, OJHOCHO KOHTPONYy OONEeCTH, KOpHCTe ce Oera2 aroHHCTU ca
JOYrOoTpajHUM JejCTBOM (canMerepol, (GopMOTepoJ, MHIAKATeposd), OJIOKaTopHu perenTtopa 3a
JEyKOTpUEeHE (MOHTEIYKACT, 3aUPIIyKacT, 3WICYTOH), CTAOMIN3aTOPH MacTOIHTa (KPOMOJIMH,
HEJIOKPOMIUT) M HWHXQJIANMOHU KOPTUKOCTEpoAu (OEKIoMeTa3oH, OyaecOHUI,ITyTHKACOH)

(Jankovic, 2016).
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JlekoBH KOjU MMajy 3a IWJb J]a acTMa Oy/ie 1Mol KOHTPOJIOM Ha Jy)KH BPEMEHKH TEPHO/I,
Ipe cBera mojpasyMeBa MpUMEHY MHXaJalMoOHHX KopTukocteponma (Ljustina et al. 2010; Ali
and Nanji, 2017). Kox xmeue cy TO yriaBHOM OyAeCOHH, OCKIOMETAa30H TUIPOIHUOHAT U

¢dnyrukazon nporuonar (Grigg, 2004).

3a mpekuja Hamajga acTMe KOPUCTE C€ aroHHCTH Oera2 aroHUCTa ca KpaTKOTPajHUM
nejctBoM  (canmOyramon, (eHoTepos, TepOyTaauH), OJOKaTOpH MYCKApUHCKHX pelenTopa
(unTaTpornujym Opomuj, THOTponujyM Opomun), Omokaropu dochoauecrepaze (teodusun),
CUCTEMCKH KOPTHUKOCTEpOWAH (METWINIPETHU3OIOH, MpeaHn3oH). Hajuemthe ce xopucre
Op3ozenyjyhu 6eTa2 aroHHUCTH, Kao JIGKOBH KOju Op30 J0BOJIE 10 CMamkEemha CUMIITOMA acTMe, a
KOju Jieiyjy OpoHXOomuIaTaTopHo ko aetie u oapaciux (Ljustina et al. 2010; Ali and Nanyji,
2017; Jankovic, 2016). Ynorpeba Op3ozaeiyjyhux 6era 2 aroHucTa ce Mpernopy4dyje o Apyre
TOJIMHE )KUBOTA, jep CY UCTPAKUBaa MTOKa3aja Ja He HCIoJbaBajy 0enedur kox miahe (o ase

roaune) nere (Grigg, 2004).

[Ipema rno6annoj ununujatuBu actMe (IMHA xnacuduxanmja) mocroje Tpu HHBOA
KoHTpoJie Oonectu. [IpBu HUBO MozmpasyMeBa M30CTaHAK JHEBHUX CHMIITOMA WJIM TPUCYCTBO
JTHEBHUX CHUMIITOMa Mam€ O] JBa IyTa HelesbHO, 0e3 morpede 3a mpomeHoM Op3ozaenyjyhux
O0era2 aroHWTa, WIM HKUXOBA OrpaHMYEHAa MpPHMEHa A0 JABa MyTa HeleJbHO, no0Opa miuyhHa
dbynkumja, 6e3 mocTtojama erzarepdanuja. Kao tepanujy yrimaBHOM ce caMO MOHEKaJl KOPUCTE
O0era 2 aroHumctu. Jlpyrm HUBO KOHTpoJie OOJIECTH TMOJpa3yMeBa TNPUCYTHOCT JTHEBHUX
CUMIITOMa BHUIIIE O] JABa MyTa HEAEJHbHO, OMIIO KAaKBO OTpaHHYEH€ aKTHUBHOCTH, OMIIO KaKBO
Ooyhemwe HOhy MM mpucyTHOCT HONHUX CUMMTOMA, Kopulithewe O6eTa 2 aroHUCTa BUIIE O] ABa
nyta HenesbHO. [IE®D (BpimiHM ekcrupujymMcku mpoTok) Mamu on 80% on mpensuleHor
MaKCUMyMa WM Haj0oJhe JTUYHE BPEIHOCTH, KA0 W T0jaBa er3ariepOaiiuje jeTHOM HJIA BHIIES
nyra roxummse. O Tepamnuje YIIIaBHOM KOPHCTE HHXAJIAIMOHE KOPTHKOCTEPOHUAE, H/MIIH
aHTAaroOHUCTE JIEYKOTPHUEHA, a TMoBpeMeHo Oera2 aronucre. Tpehu HuUBO KOHTpone Ooiectu
YKJby4yj€ TPUCYCTBO TPH HJIM BUIIE KapaKTEPHCTHUKA IPYror HUBOA KOHTpPOJIE OOJECTH, a Of
Teparije KOPUCTe WHXaTalMOHe KOPTHKOCTepouae U ayroaenyjyhe Oera 2 aronmcre (Gudel)

and Mise, 2013).
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1.6.1. Act™Ma Ko aene

bponxujanna actma je xpoHuuHa wHbIamaTopHa Oonect ox koje 6omyje Bume ox 300
MUWJIMOHA JbY/IH IIUPOM CBETA, NPH 4eMy je 3adenexxeHo aa 14% on ykymHor Opoja jaene Ha
cBery uma Heku on cumnrToma actMe (The Global Asthma Report, 2014). TlpeBasieniia actme u
MOpPOUAMTETA BE3aHOT 32 aCTMY j€ Yy opacTy U u3HOcH npuOmmkHo 7-10% ykymHe nomynanuje
JIelle ¥ IJIaBHU je y3pOoK muxoBor mopouaurera (Tavacol, 2015). IIpu cuMrtoMu ce 1mojaBibyjy
y paHoM JeTuiCcTBY y 50% ciydajeBa (Hatami et al 2014; Aldubi et al 2015). Oncrpykiuja y
actMu ce nepunume BpegHoctuma PEB1 ucnon 80% mnpeasuhenor 3a oapehenu neumju
y3pact, kao u ogHocom ®EBI ca dopcupanum ButamauM kananureroM-(OEB1/®BII), koju

Tpeba na Oyne mamu ox 0.8 (Peters and Fritz, 2011).

[ToBehana mpeBajeHIIa acTME KOJI JIelle MOXE OMTH yCIOBJbEHA T€HETUKOM, YTHUIAjeM
OKOJIMHE, a MOXE OWTH IOBe3aHa M ca ypOaHMM HAYMHOM JXMBOTA W HAaBHKama y HCXPaHU
(Hatami et al. 2014). Hacnennu ¢aktop, H3I0XKEHOCT ajepreHrMa, MO3UTUBHH ATOIH]jCKU

cTatyc Cy HeKH of] (pakTopa Koju cy moBe3anu ca koutposom actme (Aldubi et al. 2015).

HoBuja uctpaxuBamwa mnokaszyjy aa je nupkyiaumyhu Huo 25(0X) D moBesan ca
PU3MKOM pa3Boja acTMe KOJ Jielle, TEIIKUM JHCAameM, Kao W Jla yTHYe Ha O30MJBHOCT U
KoHTpoiy came actMme. Kopumheme cymiemenrtanuje ButamuHa D y Toky TpyaHohe ce
MOKAa3aJi0 MPOTEKTHBHO KaJia je Y MUTamy [0jaBa CUMIITOMA acTME Y PaHOM JETHHCTBY KOJI
nerie. Bucokm cepyMckum HHBOM BUTaMMHA D Ccy TOBe3aHM ca 3HAYajHUM CMambeHEeM
BepoBaTHOhe XocmUTanM3alyje Aere 300r acTMe, JOK Cy HHUCKE BpPEIHOCTH TIOBE3aHE ca
nmoBehaHoM CTOMOM XOCHUTANIM3aIN]je, ToBehaHOM yIoTpeOOM JIEKOBA U MOjadyaHUM OJITOBOPOM

mucajuux myreBa (Navas-Nazario et al. 2014).

Ha ocHOBY crpoBeneHHX HCTpakMBama, JaHAC Ce CMarpa Ja BUTaMuH D mma OUTHY
yJIOTYy y MAaTOTeHEe3W acTMe KOJ| JIelle Mpe cBera 300r CBOT e(hekTa Ha MMYHH CHCTEM O YeMY je
ouno peun y nperxoxnum noriasbuMa (Aldubi et al. 2015; Brehm et al. 2009; Riverin et al.
2015).
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1.6.2. Yaora suramuna D kox actme

[Momamu u3 nmTepaType MoKa3yjy Ja je MPEeKo CTOTHHY I'eHa MOBE3aHO ca aCTMOM HJIH
HBEHUM (DEHOTUIIOBHMA, KAaO M Ja CaM UMYHU CHCTEM WIpa BaXKHY YJIOTY Y MATOTEHE3UW acTMe
(Bosse et al. 2009).Ctyauje mokasyjy Jia FeHH KOju Cy IMOBE3aHH ca aCTMOM U aTOIHjOM CY JIeO
metabmmmykor myra BuramuHa D (Kho, 2013; Bosse et al. 2009). Butamun D perymmuiie rexe
OJIrOBOpHE 3a WH(pIaManujy, UMyHUTET, henujcky mpoiudepalyjy U amonTo3y IMOBE3aHy ca
0ojecTMMa OTCTPYKIMje JHUCAjHUX IIyTeBa, HAJBEPOBATHUjE CIMHUICHETCKUM MEXaHH3MOM.
HctpaxkuBama Ttakole IMoOKasyjy 3HauYajHy TOBe3aHOCT wu3Mel)y paHor pasBoja 1uryha u

(dbeHoTHIIOBA 3a FeHETCKe MyTeBe BUTaMuHa D, koju cy moBe3anu ca actmom  (Kho, 2013).

Xunoreza ga BUTaMuH D urpa ynory y acTMu moTBpleHa je HCTpaXKHMBamkeM Ha
KMBOTHI-aMa (MHUIIEBUMA) KOjUMa je eKIEPUMEHTAIHO MHIyKoBaHa acTMa. Kol oBHMX MuleBa
HUje ce pa3Bwia MH}IaMaluja PeCHUpPaTOpPHUX IYTEBa, CO3MHOPMIN]ja WIM XUIEP-OATOBOP
IUCajHUX MyTeBa yrpkoc Bucokoj UrE kxonneHtpanuju u noBehaHuMm KoHIEHTpanujama Tx2
mutoknHa (Bosse et al. 2009). Jeman ox HaumHa Ha Koju BuTamMHH D Moxke ma ytude Ha
nmatoreHe3y actme je moxayiamuja T perymaropHux henuja. ExnepumeHTanHe cTynuje cy
nokasayie 1a ButaMuH D unxuOupa nponudepanyjy 1/14+ T henuja u penykyje npoaykuujy

Tx1 uurokuna u untepieykuna 17 (Paul et al. 2012).

VY nocnenmux HEKOJIMKO rojuHa Opoj CTyAMja KOoje MCTpaxyjy Be3zy u3Mely cepymcke
KOHIIEHTpanuje BuTaMMHA D W actme ce 3HauajHo mosehao (Litonjua, 2012). ¥V cryauju
Somashekar wu capagHuka 3a0enexeHa je HMXKA cepyMcKka KOHIEHTpanuja ButamuHa D kon
Jere ca acTMoM y mopehemy ca genmoMm Koja HHUCY MMana actMy. Takohe, mokaszaHa je
no3uTHBHa Kopenarnuja ca oxHocom @®EBI/®BILI (Somashekar et al. 2014). Jlurepatypuu
noJlaly ykasyjy na 44% nene ca actMmoM uma nedungjenunjy suramuta D, na yak u 47% nene

Koja Hemajy actmy (Brehm et al. 2012).

Naxo ynora ButamuHa D y acTMu HHje NMOTIYHO jacHa, HEKOJIMKO CTYy/Hja je yKa3alo Ha
Moryhy mnoBe3aHocT. McrpaxuBama Cy IOKa3ajla Ja CMameHa KOHIIGHTpaldja CEepyMCKOT
ButamMrHa D je moBe3aHa ca moBehaHOM MPEBAJICHIIOM, XOCTHTAAIM3AIlMjOM W ToBehaHUM

OJIFOBOPOM JIMCAjHUX MyTeBa KOJ Jelle ca acTMOM. HoBuje KIMHUYKE CTyAHje Cy yKa3aie Ha
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NPOTEKTUBHY YJIOTY cymjieMeHTamuje ButamuHa D kox nene ca actmom. Takolbe, moBehan yHoc
ButamuHa D y TpynHohm wmma yrtumaj Ha acTMy KoX Jene W ajgoiiecnaHara. HajHioke
KOHIIeHTpauuje Butamuaa D cy nmponal)ene koj fere ca acTMOM Koja ¢y Oujia pe3sucTeHTHA Ha
Tepanujy crepouauma. Pa3ior 3a oBakBy TBpABY BEPOBATHO JICKU Y UMILEHHUIM J1a HUCKE
KOHIIEHTpanuje ButamuHa D nmoBoae mo cmamema 1uryhHe QyHKIMjE KOJ 030M/BHUX OOJIHMKA
actme. Hexonmko mcTpaxuBama je 1mokasajio Ja cymjieMeHTanuja ButamuaoM D kox neme ca
acTMOM cMamyje Opoj erszarepOanuja, kKao M Ja MoOO0JbIIaBa KOHTPOIYy acTMme (CTyauja je
nopeania Jiely ca acTMOM Koja Cy KOPUCTHIIA CyIIeMeHTe BuTamuHa D ca genom ca actMom
KO0joj je maBaH rmane6o). Mako moctoju qocra cTyauja Koju TOBOpe O yTHIla)y BuTamuHa D Ha
MMYHCKHU OATOBOp OpraHu3Ma IMpOTUB MH(EKIMja, OTpaHHueH je Opoj cTyauja KOju IMOoKazyje
yIIory Koju neduivjeHja BUTaMuHa D MoXke Na mMma y aKkyTHO] er3arepOanuju jaene ca
actmom (Ali and Nanji, 2017).

VY3umajyhu y o03up 3Hauaj U MOBE3aHOCT BUTaMMHA D ca acTMoOM, JaHac y MHOTUM
3eMJpamMa ojpehuBame KOHILEHTpamuje 25-Xuapokcu BuTamuHa D kopj neme ca actMoMm je
pYyTHMHAa U HEroBa CyIUIEeMaHTallja Ce CIPOBOJAM CBakoAHEBHO. Jlo3a cymuiemMeHTanuje

BuTamMuHa D moske Ja ¢ Ipojraroa NHANBUAYAJTHUM HOTpe6aMa CBaKkor naqueHTa.

1.7. AcTMa M MEHTAJIHO 3/IPaBJbe KOJ AeLe

AcTMa Kao XpOHHYHO 000JBEHE MOXKE JIOBECTHU JIO T10jaBe OpOjHUX HETAaTUBHUX €MOIIH]ja
kon nene. EMonmonannu nopemehaju cy 3abenexenu xoxa 25-40% nere ca acTMOM, HajBUIIE y
CMHCITY TICHXOJIOIIKE 3aBUCHOCTH OJ poJuTesha U moBehaHoM aHkcuo3Homhy. Poauressu aene
o0oJienie o acTMe Ce YeCTO TOHAIajy TPEeBHUIIe 3alITUTHUYKKA TpeMa JeTeTy W Hajuyemhe ce
MIpeBHILE YKIbYUY]y Y )KMBOT WIaHOBA OPOJIHULIE, IITO CMamyje ocehaj caMocTaTHOCTH KO/ JIeLe
U BUXOBE He3aBUCHOCTH. [IpHrcycTBO TakBUX ocehaja Koj jele Moke OMTH OKH/Ia4 32 HaCTaHAK

ankcuo3noctu (Trzcieniecka-Green et al. 2009).

ActMa je Hajuentha XxpoHuYHa O60JIeCT BeoMa MIAANX JbyIu (IIyOepTeT U aofieCIeHIT]ja),
ca mpeBajgeHIIOM BehoMm Koj ajojieciieHata Hero koj Miahe nene. OBOj KOHCTaTaIvju
JTOTIPUHOCH BEJIMKO UCTPaKUBamke y KoMe je ydectBoBaio npeo 700 000 mere mmpom cBeTa Uy
KojeM cy ymopehuBaHe nBe rpyme nerne. Y Tpymw Aere y3pacrta on 6-7 roadHa mpeBajeHIa
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acTMe ce kperasia ox 2.1-32.2, a y rpynu aeue y3pacra on 13-14 roguHa npeBajieHiia ce Kpertaia
on 4.1-32.1. IloBuieHa aHKCHMO3HOCT CE€ KOJI OBE IOIyJIAllMje MOBE3yje ca MPHCYCTBOM BHIIE
cuMnToMa 0oJecTH U C1abujoM aJIXEPEeHIIOM CBAKOJAHEBHOI MOHUTOPWHTA HUXOBHX CHMIITOMA
6onectu. Conujaau ankcno3nu nopemehaj, jenan ox Hajuemhux mopemehaja KoJ ajonecieHara
ce KapakTepulle HMHTEH3UBHUM CTPaxOoM O] COLMjaJHUX MHTEpaKiyja U 3HAa4ajHO j€ BHILE
npucyran meh)y ocobama koje mMajy aujarHocTukoBany actmy (Bruzzese et al. 2009; ISAAC,
1998).

[locnenme 1Be [ereHHje Yy JTUTEpaTypu je 3a0elie)KeHO MPHCYCTBO IOBHILICHE
AQHKCHO3HOCTH KOJI aJ0JieclieHaTa ca acTMOM Yclie 4era ce Opoj MCTpaKuBamba Ha OBY TEMY
3Ha4ajHO ToBehao yka3yjyhu Ha TO Ja aHCHO3HOCT MOXE Jia OMETa HHUXOBO HOPMAIHO
OJIpacTame U ca3peBambe. AHKHCO3HOCT CE€ MOXE carjie/laTh Kao OIIITa aHKCHMO3HOCT WJIM Kao
jemHa OXI JIeBET BpCTa AaHKCHO3HUX Topemehaja: aHKCHMO3HOCT IIOBE3aHA Ca OJIBajarbeM,
reHEepaIM30BaH akcuo3Hu mopemehaj, commjamHa (GoOuja, maHuaHM Topemehaj, aropadodwuja,
cnenuduuHa ¢hobuja, ONCECUBHO-KOMITYJICUBHH mopemehaj, MOCTTpayMaTcku CTPEC CHUHIPOM
WIM aKyTHM cTpec CHHApoM. JluTepaTypHHM mojany yka3yjy Ha IOCTOjam€ BEIHKOr Opoja
MHCTpyMEHaTa OJHOCHO YNHUTHHKA 3a UJEHTU(PUKOBAKE MEHTAIHUX Nopemehaja xona neue u
aJloficlieHaTa ca XpOHUYHUM Oojectuma, Mel)y kojuM ce yOpaja u actMa. 3a UJIEHTU(PUKOBAKE
AHKCH3HOCTH KOJ| OBe crelu(uyHe Monyialnje AaHac MocToju 28 ynmuTHUKA Kao mro cy: BAI
(Beck anxiety inventory), BASC-2 (Behavior assessment system for children-2nde edition)
,BYI-1I (Beck Youth Inventory), CBCL (Child behavior checklist), DAWBA (Development and
well-being assessment), DICA (Diagnostic interview for children and adolescents) wutx.
(Thabrew et al. 2017).

Jenna on Hajuenthe kopumtheHUx ckaja 3a MPOIEHY aHKCHO3HOCTH KOJ JIEIe ca aCTMOM
je Screen for child anxiety related emotional disorders (SCARED). OBa ckana Mepu ydecTanoct
Y UHTEH3UTET CUMIITOMAa aHKCHO3HOCTU KOJ Jielle, ¥ TOpe] OMIITEe aHKCHO3HOCTU CapPKU jOII
YETUPH CyOCKaJie 3a Mepeme clieqehnx aHKCHo3HuX nopemehaja: manuyam/comarcku mopemehaj,
reHepai30BaHa aHKCHUO3HOCT, comujasiHa (poOuja, aHKCHMO3HOCT OJ OJIBajama M HM30eTraBarmbe

mkose (DeSausa et al. 2014).

VYxynno 33% no 43% apocrienara ca acTMOM IaTH OJf aHKCHO3HMX mopemehaja

[[G(I)I/IHI/ICQ_HI/IX YCTBPTUM HU3AAHBLEM ,,J_—[I/IjaI‘HOCTI/I‘-IKOI‘ Hn CTAaTUCTHYKOI' BOAMYAa MCHTAJIHHUX
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nopemehaja“ y ognocy Ha Hekux 12% no 20% agonecuenara y omitoj nomynauuju. [locroje
OpojHHU pa3no3u 3a Behy ydecTasocT aHKMO3HOCTH KOJ ajojieciieHaTa ca acTMOM. YuHU ce j1a
aJIOJIECIICHTH Cca acTMOM HMMajy JBa WJIM TpH IyTa Behw OJHOC MIAHCH Ja pa3BUjy aHKCHO3HU
nopemehaj ox agonecreHara koju He Oomyjy on actMme. Ca apyre cTpaHe MalUjeHTH ca
AHKCHO3HUM nopemMehajeM umajy demrhe v 3pakeHHuje CUMIITOME acTME KakKo je OHa OKHJIad 3a
HacTaHak OpOHXOCIAa3Ma 3a Pa3JIKy O]l OHMX KOjU HUCY aHKCHO3HH. Takohe, aHKCHO3HOCT Koja
HUje IMjarHOCTUKOBAaHA U TPETHPaHa MOXKE KOJ| aI0JIECIIEHaTa ca aCTMOM Ja JIOBEJIE 10 HUCKOT
CaMoTIOy3/1aba, YCaMJBCHOCTH U €IyKaTHBHE YCIIOPEHOCTH, Kao U J1a AoBeay 10 Beher pusuka 3a

pa3Boj nenpecuBHUX nopemehaja, ynorpede Hapkoruka (Ross et al. 2007).

XpoHuuHa OoyiecT KOJ Jelle MOK€ Takole yTHIaTH Ha HpPOLEC HUXOBOI yueha.
[Toremkohe y mkonu mory jga Oyay y3pOKOBaHE: yNnoTpeOOM JIEKOBa, [10jaBOM IOropllama
OosecT WK XocrmuTanu3ayjoM. OpallHu TITYKOKOPTHKOCTEPOHIA MOXKE J]a peMeTe KOTHUTHBHE
rorece WM Aa AoBedy 1o nopemehaja cHa, aHKCMO3HOCTH WM Jenpecuje. JIekoBu u3 rpyme
Oera 2 ajpeHeprMykux aroHMUCTa ca Jpyre cTpaHe MOTY Ja JOBedy J0 TpeMopa muiuha u a0
Jouujer pykonuca ko aerera. [TocmaHoct, ciabibemhe KOHLEHTpAIHMje U BPTOTJIaBHIia Cy CaMo
HEKH O] HEe)KEeJbeHUX e(eKaTa aHTUXUCTAMHUHUKA KOJH JIella ca aCTMOM 4YeCTO KOpHucTe. AcTMa
KOja HUje JoOpO KOHTOpJIMCAaHa MOXKE Jla JOBEJE 0 MCIOoJbaBamka HONHUX CHMIITOMa acTMe, a
caMUM THM J0 nopemehaja cnaBama, a Kao KpajlbM pe3yiTaT MoXe Ja oMmeTa (U3WYKO U

MeHTaHO GyHKIHOHKCcame aetera (Trzcieniecka-Green et al. 2009).

HcTpaxuBama Cy Mokasana Jia je IpUucyTaH 3HauajaH MopacT MHUUAEHIE JAenpecuje U
aHKCHO3HOCTHU KOJI JIelle ca acTMOM Yy nopehemy ca aenom 6e3 actme. [locTaBiba ce nmutame J1a
JIM je Jenpecrja ¥ aHKIIMO3HOCT JIOBEJIA JI0 pa3Boja aCTME Kao XpOHUYHE OOJIECTH, WU j€ YIIPaBO
MOCTOjarke OOJIECTH JOBEJIO JI0 UCTI0JhaBakha CUMIITOMA JICTIPECH]€ HIIM AaHKCHO3HOCTH, OJTHOCHO,
1ITa je y3pOK, a mra edekat. Tpehu MoTeHIujalHu MeXaHu3aM KOju TIOBE3yje acTMy U MEHTaJIHe
nopemehaje je mopoauyHa moBe3aHocT u3Mely aBe Oonectu. bpojHe enmuaeMHuoNIONIKe CTyAnje
MOKa3yjy TMOBe3aHOCT u3Mely HHIMACHIIE W O030MJBHOCTH JeYHje acTME Ca POIUTEIbCKUM
MEHTAJIHUM CTameM, YKJbyuyjyhu Jernpecujy U aHKCHO3HOCT. Y MPHJIOT TOME, HCTpakKHBamba
MoKa3yjy /a je JIOUIMjU CTENeH KOHTPOJIe acTMe KOJ JIele YWjU POAUTESbH MMajy MEHTaIHe

npobneme, nperxoano nmomenyte (Gentile, 2008; Letitre et al. 2014).
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AJloneciieHTH ca acTMOM ce YIriIlaBHOM ocehajy npyrauwje ¥ W30JI0BaHO O] CBOJHX
BpIIaka, IpUCyTaH je ocehaj ombOujama of BpIIbaka IITO BOJAM HHUXOBO] MamO] COIM]jaTHO]

criocoOHOCTH 3a MelyyBpimbauke uaTepaknuje (Bruzzese et al. 2009; ISAAC, 1998).

Ha ocHoBy HaBemeHor, KO Jele M ajojecleHara ca acTMOM O€lie)KH C€ U 3HA4ajHO
npucycTBoO AenpecuBHux nopemehaja. OHuM Cy MOTY HACHTU(UKBATH YIOTPEOOM Crieu(pUIHUX
VIIUTHUKA W JaHac je y JUTeparypud OmHMcaHo 28 ckaja 3a WUXOBY HICHTH(DUKAIHU]Y KOI
neanjaTpujcke momynamnuje ca actmom. Ha mpumep: Beck’s depression inventory (BDI), Brief
symptom inventory (BSI), Center for epidemiologic studies depression scale-revised (CESD-R),
Pediatric symptom checklist (PSC), Self-administered psychiatric scales for children and
adolescents(SAFA) uta. (Thabrew et al.2017).

[Ipema  kputepujymmuma  gempecuje  aeduHucane mnpema  Ilcuxujarpujckom
JUJarHOCTHYKOM M CTAaTHCTHYKOM BOJUYY 3a MeHTanHe nmopemehaje (DSM-III) dopmmupana je
cKajla Koja ca/pku 33 muTama, YNHUTHHK O pacnoioxemy u ocehamuma-Mood and feeling
questionnaire (MFQ)-Bep3uja 3a jaeity Koja moctoju u y kpahoj Bep3uju u caapxu 13 nurama.
Ckop ckane mpeko 27, koI Ty’ke Bep3uje, yKazyje Ha MPUCYCTBO AenpecuBHUX cumnroma. MFQ
VIIUTHUK TIPBEHCTBEHO CIYXH Ka0 HWHAMKATOP JCMPECHBHUX CHMIITOMa, W HE MOXE Ce
KOPUCTUTH Ka0 AMJarHOCTUYKO CPEJCTBO, i 3HA4YajHO NMOMaXke y WIECHTU(UKALUJU MOYETHUX

cuMIITOMa JienpecuBHuX mopemehaja (Angold et al. 1995).

1.8. AcTMa Ko aene U KBAJUTET KHBOTA

KBanurer >XMBOTa MOBE3aH ca 3/paB/beM j€ Mepa MYJITHAMMEH3UOHAIHE NpOILEHE U
yKJbydyje (pH3MYKO, EMOTUBHO M COIMjaTHO (YHKIMOHHCame u ommre goopo (Cerovic et al.
2009). UctpakuBama moka3syjy 3Ha4ajHy (HpEeKBEHTHOCT TOCeTa JieKapuMa XUTHEe oMohu 300T
npobiieMa Be3aHMX ca Oosenthy (jeIHO OJ METOPO JIele) Kao U Ja CKOpPO TOJIOBUHA jAere Oap
JeIaH JaH roJUIIbE OJICYCTBYje U3 IIKoIe 300r acTMe. KBanuTer ®HUBOTa ce 4eCTO KOPUCTH Kao
Kpajimbe MEepUJIO y MeANjaTpHjCcKoj aCTMHU KOje OMHCYje KaKo acTMa yTH4Ye Ha CBAaKOJHEBHU JKUBOT

neue ca actmoM (Miadich et al. 2015).
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[Tporena kBanMTETa )KMBOTA MTOBE3aHUM Ca aCTMOM j€ JIpyrauuja mpoleHa o KIMHUYKHX
Mepuia U TECTOBa, Kao ImMTO je cnupomerpuja. OHa Moke naTu OuTHE MH(OpMaIMje 0 caMoj

0o0JIeCTH U3 MEPCIIEKTUBE JIeTaTa Wik lbuxoBuX poautesba (Vidal, 2014).

Ha mpumep, moBe3zanoct u3Mel)y KBanuTeTa XMBOTa M O0JEKTHBHUX KIMHHUYKHX Mepa
nporene miyha je yecto MpoTHBYpeYaH M HecTajaH. Jlema Koja mMmajy HMKH CKOp KBAJIHUTETa
AKHMBOTa MOTY Ja Oyay IOJ CTepecoM 300T OrpaHMYE€HUX AKTUBHOCTH MJIM 300r HCIOJbaBamba
CUMIITOMa y TOKYy OopaBka y mkoiu. [Ipomucana tepanuja ¥ MEJUKAMEHTH C€ MOTY
NPUJIArOIUTH TPEHYTHOM CKOpPY KBaJHTETa XHBOTAa KOJA Jele ca acTMoM. Benmku Opoj
HCTPAXMBAKka je UCHHUTA0 pa3induTe (HakTope KOju MOTY YTHLATH Ha KBAIUTET JKUBOTA KOJ
neue ca actMoM. To cy Hajuemrhe OuaM: MeAMKaMETO3Ha Tepanuja, KiiuMa, IOpoAUYHU o0peay,
KBAJIUTET KMBOTA POJAUTEIbA, Ka0 M XUTHE IOCETe JieKapy 300r mpucyctBa actme. Mehyrum
Main je Opoj cTymuja Koje HCIUTYjy IMOBE3aHOCT KBAJIHMTETa JKMBOTA Ca y3pacToM JIETETa.
CrpoBezieHa UCTpaXMBamba MOKa3yjy Ja jeé KBAIUTET jKUBOTA JIOMHUjH Ko miahe Jere Hero Kox
crapuje Jeue ca actMoM. Pa3BojeM jereTra, OHO caMO MOXKE J1a IPOMEHU NPHOPUTETE, LIUIbEBE,
BPEIHOCTH KOje MOT'y Jla yTUYy Ha TOHAIllamke JeTeTa npema cBojoj dosectu. Kao agonecuenrty,
OJITOBOPHOCT JIeIIe MpeMa CBOjOj OOJECTH pacTe IITO MOXKE Ja JOBEAE 10 Maja aaxepeHile y
Tepanuju acTMe, a CaMUM THM U JIOIINjO] KOHTpoiu acTme. Ha ocHoBy moctojehe muteparype
YIJIaBHOM C€ HCHHTYje Be3a U3Mel)y KBaJMTeTa UBOTA KOJ Jelle U WHAWBUIYAIHUX (QakTopa,
TUIA 030MJBHOCTU CaMe acTMe, Kao U (akTopa Be3aHuX 3a nmopoauuy. IlperxoaHa ucnuTHBama
Cy TIOKa3aja Jia je 030MJBHOCT acTME TIOBE3aHa ca KBATMTETOM KHBOTA, HAPOUUTO Y y3pacTy 2-18
roauHa, Meh)yTUM He TOBOpE CBE CTYAM]€ y MPOJIOT YHIEHHULIE /1a j€ 030UJbHHU]JE CTamhe acTME U

c1abo KOHTPOJIMCHA acTMa, TTOBE3aHO ca JIOIUjUM KBanuTeToM xuBota (Miadich et al. 2015).

[Ipouiena kBanuTeTa >KMBOTA j€ MocTajga OMTHA y MPEBEHLUJU U JICUEHY XPOHUYHUX
6onectu. YrpaBo 300r Tora je JOIUIO 10 pa3Boja U IMPOKE MPUMEHE YIMUTHUKA U TEOPH)CKHX
MoJIeTia 3a MPOLEHY KBAIUTETA )KUBOTA, HAPOUUTO KOJ Jelle, KOjuMa je MOHEKa ] TEIIKO Ja Mpe
poauTesbuMa ucnosbe He3anoBosbeTBO (Dean et al. 2010). Hanmonanuu nporpam 3a enykanujy u
npeseHnujy actme y CjenumenuM amepudkum apkaBama (National Asthma Education and
Prevention Program Expert Panel) npenopydyje nporeHy KBaauTeTa ;KMBOTa Kao JI€0 PyTHHCKE

MPOIICHEe U MOHUTOpPUHTA acTMe ko1 anosiectienara (Wanjun et al. 2015).
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VY Haioj 3eMJbH YIJIaBHOM C€ OBAKBH YITUTHHIIM KOpUCTe Y Npahemy mporieca jeuekka, a
pehe y cBpxy mnpeBennwmje. [Ipunrkom u3bopa oxroapajyher ynmutHuka Tpeda y3etu y o03up
pa3Boj, TUIN, TCUXOMETPHUJCKE M KYJITYPOJIOIIKE OCOOMHE YINHUTHUKA 3a IMPOLEHY KBaJUTETa
*uBOTa. Pa3Boj ymUTHHMKA MOJpa3yMeBa pa3BHjambe TEOPHJCKOI MoOjeia, Kao W (opMHpamme
CTPYKType YIUTHHKA, HAa TJIABHE JIOMEHE-CKaye, MOJIOMEHEe-TIOACKalle U MUTamka-HHINKATOPE
KBaJIUTETa JKUBOTA. Y3uMajyhu oOBO y 003Up, YOHTHUIM CE€ MOTY TIOJCIUTH Ha
JeIHOAMMEH3MOHATHE-Aa]y YKYIIaH CKOp M KOopHcTe ce 3a npaheme W aJeKBaTHy MpPOLEHY, U
MYJITHANMCHTH30HATHE-KOJH Cy TOTOAHHM 33 TEOPHjCKa HCTpaKuWBama. Takohe, HajoNIITHja
noJiesia yKJbydyje W IOJENy YIHTHUKA 3a IMPOIEHY KBAJIUTETAa JKUBOTA HAa TEHEPUYKE WU
cneruduune. The Pediatric Asthma Quality of Life Questionnaire (PAQLQ)-Ckana koja
IpoIehYje KBAJUTET JKMBOTA JELE Ca acTMOM je CHelU(HYHN YIUTHUK HAMEHEH Jelu ca
acTMOM Yy3pacTa cTtapujer oa ocaMm roguHa. Ckama caapxu 23 nutama U TPU JIOMEHA KojuMa ce
npoNeHYjy (HU3HYKH, EMOIIMOHAHN U COLMjAITHU MPOOJIeMHU BE3aHU 3a CaMy acTMy, MPU YeMy

Jietia 1ajy OAroBOpe Ha MUTama y TOKY NPOTEKINX Helesby aaHa (Stevanovic, 2008).

lNoguue 2006.y CjeaumenuMm AmepuukuM J[pkaBama 3a0€I€KEHO je MPUCYCTBO acTMe
KOJI HEer/ie OKO 6.8 MUJIMOHA Jietie y3pacTa A0 17 roauHa, npy 4emy je CKopo MOJIOBHHA OBE JCIIE,
oHOCHO 46.8% 6uno y3pacta 5-11 ronuna. Kako je actma nanac tpeha Goiect 300r koje ce
Jielia XOCTIUTANIN3Y]y KOJl y3pacTa miaher on 15 roamHa, a TaBHM y3pOK XOCHUTATIU3AIM]e KO
nere y3pacta 3-12 roauHa, aekBaTHa KOHTPOJIA aCTME KO OBE JIEIE j€ HMIIEPATHB 32 KIIMHUYKE
nekape. Oko 14 mMmiMoHa JgaHa OACYCTBa M3 IIKOJE je 3a0€NIeEeHO CBaKe ToJuHe 300T acTMme, a
caMHMM THM yTH4Y€ Ha yYMHaK Jeue y mkonama. Takole acTMa je Hajuemhu y3pok ojcycTBa U3
1Koje y nopehemy ca octaqum XpoOHHYHUM OosecTuMa. JIOMIMjU KBaTUTET JKUBOTA BE3aH 3a
31IpaBJbe Jiere Kao u moBehame BUXOBOT OAYCTBA M3 MIKOJIE Takol)e yTHYe Ha KBAIUTET KUBOTA
U pOANTEIhA, KA0 U HbUXOBY PaaHy MPOAYKTUBHOCT, YaK M MpecTaHak pazga yomrmre. [locieqmux
JILIEHUj U Tepanuja acTMe oKycHpa ce Ha opKaBambe J00pe KOHTPOJIE CUMIITOMA acTME, BUIIIE
HEro Ha TPeTHpamE MalijeHaTa Ha OCHOBY TexHHe Oonectu. /loOpa KOHTposa acTMe ce cMaTpa
Yy MHOTHM CTyJIjaMa Ba)KHOM 3a TI00OJBIIake 3/[PaBCTBEHOT CTAaTyca MaIfjeHTa, Kao ¥ HEroBOT

kBanuteta sxuBota (Dean et al. 2010).

CopoBenene cryamje ykasyjy na wmehy gemom ca actMoMm mpeBajieHma ciabo
KOHTPOJIMCAHOT CTaTyca acTMe Bapupa o1 32%-64%. Jeana on crynuja je 3abenexuna na 46%

Jere ca acTMOM KOjU Cy Ha Tepanuju HHXAJAIMOHUM KOPTHUKOCTEpUIAMMA HMa CjIabo
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KOHTpOJIMCaHy acTMy. HeanekBaTHa KOHTpONa acTMe IIOHEKaJ TpPOYy3poKyje moBehany
(dpekBeHIly U 030MJHHOCT CHIITOMa acTMe Ko jene. KoHTposia acTMe je KOHIENT KOjH ce
neuHUIIe Kao ,,M3BEINTaj MaldjeHaTa O JHEBHUM M HONHUM CHMNTOMHUMA, OTPAaHHYCHUMA Y
aKTUBHOCTMMaa 300T acTMe, ymoTpeOOM JIeKOBa KOjU Op30 Jenyjy, ¥ BpPEAHOCTHMA KOjH
nebunnmy QyHknujy miyha“. JoOpo KOHTpoyiMcaHa acTMa je TOBe3aHa ca M0OOJbIIaHUM
3IpaBCTBEHUM CTamkEM IallMjeHaTa, MakbUM OpojeM IoceTa JieKapy M XocnuTaiu3ainuja Mehy
JIeroM W oapaciuma. Mehytum, MHOre cTyamje MOKasyjy Ja je acTMa Yy BEIHKOM Opojy

cllydajeBa HEKOHTPOJIMCaHa, YIIPKOC MpUMeHH oaroapajyhe tepanuje (Gandhi et al. 2013).

KBanurer >XuBOTa je KOPUCTAaH IOKa3aTesb yTHIAja JIOIIE KOHTPOJIMCAHE acTME Ha
(GyHKIMOHHCAake OpraHu3Ma M ommTe J00po 3apaBibe. [locToje ucTpakmBama Koja  cy
UCTINTHBAJa KOHTPOIY acTMe, Kao M MPOIEHY KBaJUTETa JKMBOTAa Jele Ca acTMOM, Kao M
ynotpeOy oarosapajyhux ynurauka (Vidal, 2014). ITokasaHo je na hakTopu KOju MOTY Jia yTUIY
Ha cab0 KOHTPOJIMCAHY acTMy CY: I€HETHKa, MyIIewke, clad Au3ajH MHXATAIMOHUX Halpapa,
HeoJroBapajyha KoMIUIMjaHca, Kao ¥ MOpOAWYHH (aKkTopu, (PaKTOPU OKOJIMHE y KOje Craaajy:
KyhHu JbyOuMIIH, 3araljeme Ba3ayxa 1 n3jiarame MojieHy kao ajgepreny. Takole, mocroje cTyauje
KOj€ TIOKa3yjy Ja POJIUTEJbH, Y CMUCITY BbHUXOBOT 3/IpaBCTBEHOTI 00pa3oBama, CaMOe(hUKaCHOCTH,
camocaTtucdakiiije y JOHOUIeHhY OJUIyKa, MOTy OUTH MOBE3aHM Ca MCXOJ0M KOHTpOJIE acTMe, a
CaMMM THUM M Ca KBaJUTETOM J>KMBOTa IOBE3aHUM Ca 3/paB/beM, Ka0 W Ca HHTEPaKIUjoM

nanujent-nekap (Gandhi et al. 2013).

Actma kao TnoOaiHHM 3ApPaBCTBEHHM MpOOJeM 3HAYajHO yTUYE Ha KBIUTET >KHUBOTA
obonene feme, ald M Ha HUXOBE pOAUTEIhe/cTaparesbe. KBamuTeT KHBOTa TMOBE3aH ca
3/IpaBJhEM CE€ OJIHOCHU Ha aCIEKTe KMBOTA KOJU 0COO0€ JTUYHO BPEIHY]Y, U HEroBa MPOIICHA je
nmocrayia OMTaH MCXOJ MpolieHe acTMe. KBanuTeT KUBOTa JIEIe ca aCTMOM je JI0CTa TIOBE3aH ca
CUMITOMHMA acTME€ U ca TpaHWIlaMa aKTUBHOCTH Y €MOTHBHOM H  COIMjaJIHOM
¢dyakmonucawy. Ca apyre crpane, mel)y poauTebuMa, KBAIUTET >XUBOTA j€ TOBE3aH ca
OpuUrom Be3aHOM 3a OOJIECT, COIMjATHOM TOJIPIIKOM, PSKHMUMA Tepanuje U yTUIajeM 00JecTH

Ha cBakogHeBHe aktuBHocTH (Williams et al. 2000).
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1.9. Illonyaanuona papMaKOKMHETHKA

dapMaKOKHHETHKA TPOYyYaBa KPETame JIeKa y OpraHu3My IITO IMOjpa3yMeBa Ipolece
amcopruje, AUCTpuOyumje, merabonu3Ma U eIuMUHaNIMje JekoBa. OCHOBHU ITUJBEBH
(hapMaKOKMHETHYKOT MOJe/Ipama YKJbydyje oapehuBame OCHOBHHX (DapMaKOKHHETHYKHIX
nmapamMeTapa Jieka Kao IITO Cy: KOHCTaHTa arCoOpIIHje, BOIYMEH TUCTPUOyIHMje, KIUPEHC JeKa,
KOHCTaHTa CIIMMHUHAIIM]je, Ka0 M BpEeMe MOJYXXHBOTA JieKa. VcnuTHBame OBUX IapaMerapa y
TIOITYJIAIH]j | TTallijeHaTa BPIIM Ce ca OCHOBHUM ITHJBEM JIa C€ OJPE/IH BEIMUYMHA BapUjaOUITHOCTH
OBHX Mapamerapa Mel)y manmjeHTiuma, 1a ce oHa CMarbH U IIpe CBera OApPEeAn WHAWBHYATHA /1032

JieKa npuiiaroleHa nmorpedama nuauBUayaaHor namgjerra (Han et al. 2013; Arons et al. 1989).

KnacnyHo ¢QapMakOKHHETHYKO MOJEIHpame YKIbydyje Kopuinheme JHWHeapHUX H
HEJINHEapHUX PErpecuoHrX MoJjiesia Kako O ce MPOLEHWIN HHANBUIYAIHH (papMaKOKMHETHYKH
rapaMeTpyd CBaKOr MCIHUTaHMKAa KOJ Majle M peJIaTUBHO XoMoreHe mnomynanuje. OCHOBHa
orpaHuyerna ynorpede kjacuuyHe GapMOKMHETHYKE aHAIN3€ JeCy MHTEH3UBHO Y3UMambe y30pakKa
KpBH, Majla U XOMOI€Ha Ipyna MalWjeHara, Ipu 4YeMmy je TEIIKO OAPEAUTH BapujaOMIIHOCT
UCIUTUBAaHUX (PapMaKOKMHETUYKHUX Mapamerapa. Takohe KJIaCHYHM NMPUCTYNU HUCY aJIeKBaTHU

3a TPHMEHY KOJ HelWHeapHHX (HapMaKOKHHETHYKUX M aTHOMYHUX mpoduia yieka (Han et al.

2013).

[Tonynanmnona dapmakokuneruka ([IOK) je anammsa koja monapa3dymeBa TMPOIEHY
CpeAmUX, TOIMYJAllMOHNX BPEAHOCTH (papMaKOKMHETHYKHX Iapamerapa y JaToj MOMyJamuju
UCIUTaHMKA, oJipehuBame (hakTopa KOju JONPUHOCE BaApHjaOMIHOCTH UCIUTUBAHUX MapaMeTapa
Ka0 M IUXOBO KBaHTU(UKOBamE€ y3 HCTOBpPEMEHO ojpehuBame HWUXOBE HHTEpP- U HHTpA
uHAuBKUaynane BapujadbunHoctH (FDA, 2018). Ona mosma3u o]l BEJUKOr Opoja UCIHUTAHHKA,
nonynauuje (Bume ox 50), u Hajuenthe ce cIpoBOAM KOJ KOHKPETHUX MaIMjeHTa Ilie ce JeK
npuMemyje, anu Takohe ce MoKe CHpOBOAWTH M KOJ 3ApaBUX HcnUTaHuKka (mpBa (asa
KIMHUYKUX CTyJQWja-KaJa ce UCHHuTyje (apMakOKMHETHKA JIeKa, IMpe CcBera KoJ JIele)
(MunoBanosuh, 2009). Hajuenthe ce ucnutyje KJIMpEHC JieKa, Kao IMIaBHU (apMaKOKMHETHYKH
napameTap, ajld YeCTO M BOJIyMEH TUCTUOYIH]e U KOHCTaHTa anocpmiuje. Ha ocHOBY no0MjeHnX
BpeIHOCTH MOryhe je MpuIaroJuTH 103y Jieka CBaKOM TOjeIMHaYHOM marujeHTy. O moceGHor
unTepeca 3a [IOK ananuzy jecy JeKOBH KOjU Cy KaHAMJIATH 33 PYTUHCKM MOHUTOPHHI: yCKa

Tepanujcka  IIMPUHA,  BEJIMKAa  WHTEP-MHAUBHUAyaJHa  BapujaOMIHOCT,  IPUCYCTBO
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(bapMakOKUTHUKKUX HHTepakiyja uta. (Munosanosuh, 2009; Jankovic et al. 2010). CropoBoheme
[I®K anamuze onBuja ce y nBe ocHoBHe (aze. [IpBa mpumpemua ¢daza ykspydyje cieneche:
HaNpPaBUTH IUIAaH HCTPAXUBamkba U Je(PUHUCATH CTYAUJCKY MOMYJalnjy, AeTajbaHO YIMO3HABAE
ca (papMaKOKMHETUKOM MCIHUTHUBAHOT JIeKa, MaXKJbHBa aHanu3a (pakropa KOju MOTY YTHLIATH Ha
BapHja0MIIHOCT JIeKa HAa OCHOBY JIUTEpAaType M CXOJHO TOME IMPHKYIUbAmke I0JaTaka O
UCIUTAaHUKa (IPOCIIEKTUBHO WIIM PETPOCHEKTHBHO). Jlpyra ¢asza ykipydyje: MaTeMaTH4KO
MOJIeTIUpamke yrmoTpeOoMm oxaroBapajyher codTBepa W MpoBepa MNPEAUKTUBHUX MepPOMaHCH
nobujenor moxena. CaMo MoJenupame OJIBHja CE Yy TPH OCHOBHA Kopaka: noOujame Oa3zHOoT
Mojzena (Ha OCHOBY MPHUKYIUbEHHX IoJaTaka 0e3 yTulaja gaktopa WId KOBapHjaHTH KOje CMO
nedunucanm na he ce ucnuTuBaty), NOOHjame KOHAUYHOT Mojerna 3a ucnutuBanu K napamerap
Kao M NpeAMKaTHBHA MpOICHAa M00HjeHOr KoHawyHOr Moxena (Banmmmaruja) (Milovanovic and
Jankovic, 2013). YV 6a3HoM Mojmeny ce A00Mja mpolieHa Cpeimbe BpeaHocTH ucnutuBannx OK
napameTapa v ’bUX0Ba HHTCP-HIHUBHUIYyaTHA U UHTPA-UHIUBUIyalIHA BApUjaOUITHOCT HA OCHOBY
n3abpaHor (hapMaKOKWHETHYKOT MOJIENa KOjU aJeKBAaTHO ONKCYje JMCIO3UIM]Y JIeKa. 3aTHM
cienu (aza kama ce UCIyTyje YTHIA] cBakor Qakopa, nojenmuuyano Ha OK mapamerape, y3
ynoTpeOy ojroBapajyhux CTaTUCTHUYKUAX KPUTEPHjyMa Kao U MPOIeHa lUXOBOT KBAHTUTATUBHOT
yThnaja (narasbad omuc y aeny Marepujan u meroze) (Jankovic et al. 2010). Ymorpebom
CTPOXKUJUX CTAaTHMCTHYKHMX KpUTEpHjyMa BpIIM ce€ Mpolec H30aluBama yHa3zaj Kako O ce
MOTBPAMO yTUIa] haKkTopa KOJU yTUUYy Ha KIMPEHC UCTIUTHBAHOT Jieka. CaMo OHU (aKkTOpH KOju
Cy 3aJI0BOJBHIIA CTATUCTUUKE KpUTEpHUjyMe y o0e (a3e (mmojeAMHAYHOT 0jaBamba U U30aIuBama)
yuHe jenHaunHy KoHayHor [IOK mozxena. ¥V cBum ommcanuM (azama u3rpaame Mojesna Takohe
ce MpaTu OJHOC MpPeIBUNEHMX M M3MEPEeHHX KOHIIEHTpalHuja yHoTpeOoM rpaduykor npukasa
(Milovanovic and Jankovic, 2009). JIpyra ¢a3a jecte mpoIlieHa MPEeIUKTHBHHUX TephopMaHCh
n00MjeHOT KOHAYHOT Mojieia KOja HaM yKa3yje Ha MOTYNHOCT HeroBe KIIMHUYKE MTPUMEHE Kao 1
cTabWIHOCT JOoOHMjeHor Mojena. Bamupmanuja ce Moke BpIIMTH Kao HMHTEpHA BalMJaluja
(ynotpe6oM "bootstrap" aHanuse) u Kao ekcTepHa Banuanuja (ynorpeOGoM BaJHIAI[MOHOT CETa).
HNanac, 3a mnomyianuoHy (apMakOKMHETHYKY aHalu3y pa3BHjeHHM Cy MHOTU CO(TBEpCKH
mporpamMu, oJ kojux ce Hajuie y ceety kopuctu HOHMEM (Non linear mixed effect model)
nporpam 4mju cy ayropu Beal u Sheiner-a (Boeckmann et al. 2011). ITporpam caapxu BeIHKY
o6ubnmoreky cyopyrrHa kojuma MoxkeMo aedunucatu OK moxen koju he ce kopucTuTu: Mojen

ca jeIHHM OJe/bKOM (ca miau 0e3 armcopriyje, KMHETMKOM €JIMMUHAIIN]C), JBAa WJIA BHIIE
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onespaka. M300p Mozena 3aBucH off (papMaKOKMHETUYKUX KapaKTEpUCTUKA U HaYMHA MPUMEHE
neka. Takohe, ucnutubame apyrux OK nmapamerapa kao HIp. KOHCTaHTE AlCOPIIMje OPATHO
MIPUMEHCHOT JIeKa 3aBUCE OJ1 TOTA KaJia Cy y30pIM MPUKYIJbEHHU (1 JIU Cy y30PIU MPHUKYIIJbEHU
y TmuH unu TMax MOCTUTHYTOT paBHOTEXKHOT CTamwa JI€Ka). YKOJIUKO Cy Y30pLH NPUKYIIJbEHU Y
Tmun (npen cneaehy no3y) Huje moryhe ucnuraru ytunaj Gakropa Ha KOHCTaHTY arCcopIIUje
jep HeMa MmojaTraka OJMax HAaKOH IMpHUMeHe Jieka. HemuneapHo mojenupame ca MEUIOBUTUM
epexruma nopen HOHMEM codTBepckor makera Kopucte u cieaehu mporpamu, Kao mro Cy:
doennkc, HIME, Mononuke u apyru (Aarons, 1999; Munosanosuh, 2009). I'taBHe npeHOCTH
nomnynanuoHe (apMakOKMHETHUYKE aHaju3e Cy: ynorpeba peTKuX Mojaraka J0O0HWjeHHX U3
PYTHHCKHX MEpema CepyMCKe KOHIIEHTpallHje JieKa, MPolLeHa UHTep- U UHTPA-UHAUBUAYIAHUX
BapHja0MIIHOCTU U FHHXOBO TyMademe Kpo3 HISHTH(HKOBaHE (pakTope WM KOBapHjaHTE Koje
yTHYy Ha JICK, Ka0 W KIMHWYKA 3HAYaJHOCT W MPUMCHJBHBOCT y MOMyJIaNuju Nanujerara. Kao
HejocTany, Moxe ce pehu na je 3a oBy aHanu3y notrpebaH BeIMKU Opoj MCIUTAHUKA, BpeMe
MOTPeOHO 3a MPEIM3HO U JeTaJbHO NMPUKYIJbAE M0/IaTaka, Kao M CIOKEHU MPOIEC pa3BHjamba

mozena. (Milovanovic and Jankovic, 2005; Milovanovic and Jankovic, 2009 ).

Ha ocHOBY mocTynmHUX TUTEpaTypHUX MOJATaKa, 0 aHAC HUje 3a0eIeKeHO UCTIUTHBAE
(dakTopa Koju yTrdy Ha apMakoKMHETHKY BUTamuHa D3, omHOoCHO 25-Xuapokcu BuTamuHa D 1
weropux @K nmapamerapa (KaupeHC W BOJIyMEH QUCTpHOyLHMje) KOA Jele M ajosecleHara ca
actMoM. O03MpOM Ha MOCTOjame ydecTalle cymieMHTanuje BuramuHa D3 ko oBe cnenuduune
momyJjaiyje BeoMa je BaXXHO Ja TMpUMEmeHa 1o03a Oyae mpuiaroheHa moTpebama CBakKor

MalyjeHTa OJHOCHO CIIPOBOhee MHANBUAYAIN30BaHE TEpaIlje.
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2. TMJbEBU U XUITOTE3E UCTPAYXKUBAIbA

2.1. [lusbeBH UCTPAKMBAKHA

[lybeBu OBOT HCTpakuBama cy Omnu cienehu:

1. OppehuBame cpenmpux, NOMYIANMOHUX BPETHOCTH (PapMaKOKMHETHUKUX IapaMeTrapa
(kMupeHca W BodyMeHa aucTpuOynuje) 25-xuapokcu ButamuHa Dy momynanuju

nere oboene o1 actMme, y3pacta ox 7 1o 18 roguna;

2. PasBujame momynanuoHOr (papMaKOKMHETHYKOT MOjeNia KiIupeHca BuTamuHa D u
OTKpHUBame U KBaHUTH(HKaNK]ja haKkTopa KOju y 3Ha4ajHO] MEPH YTHUY Ha KIMPEHC U
UHTpa- WM WHTEP-UHAMBUAYAJIHY BapHjaOWIHOCT 25-XuMApOoKcH BHTamuHa Dy

MOMyJaluju Jere odoene o1 acTMe, y3pacta oa 7 1o 18 roauna;

3. HcnutuBame Kopenamyje CepyMCKHX KOHIIEHTpanuja ButamMuHa D y momymamuju

aete o0oJerne o aCTMe €a ’BbUXOBUM IOCTUTHYTUM YCIIEXOM Y HIKOJIH;

4. Tlponena aHKCHUO3HOCTH, JENpecuje U KBaJUTeTa >KUBOTa oJAronapajyhum,
BAJIMIUPAHUM YIUTHUIMMA KOJ Jele oboiene o1 acTMe M YTBphUBame HUXOBE

MOBE3aHOCTH Ca UBMCPECHOM CECPYMCKOM KOHI_ICHTpaI_[I/IjOM BuTamuHa D.
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2.2. Xumnore3e HCTPAKUBAHA

V oBom HUCTpaXXUBaby ITOCTABJbCHE CY cnez[ehe XHIIOTE3C:

1. TpermocraBiba ce Ja TOCTOjU Kopenamuja usMel)y cepyMcke KOHIICHTparuje 25-
XMIPOKCH BUTaMHHA D M MOCTUTHYTOr ycrexa y IIKOJIH KOJX Jielie 00oJesie 0/ acTMe,

y3pacta on1 7 1o 18 ronuna.

2. IlpernocraBiba ce ga MOCTOjU Kopenamuja usMely cepyMcke KOHIIEHTparuje 25-
XUIPOKCH BUTaMuHA D M aHKCHO3HOCTH KOJI JieTie 00oJiene o1 acT™e, y3pacrta o1 7 1o 18

roavHa.

3. IlpernocraBiba ce ga mocToju Kopenamuja usmely cepyMcke KOHIIEHTparuje 25-
XHIpPOKCH BUTaMHHA D M nenpecuBHOCTH KO Jienie o0oienie o1 acTMe, y3pacTa o 7 10

18 roauHa.

4. TlpernoctaB/ba ce Ja MOCTOjU Kopemnaiuja u3aMely cepyMmMcke KOHIIEHTpaiuje 25-
XUAPOKCH BUTaMHUHa D ¥ KBanuTeTa >KMBOTa KOJ Jiele 00oJene ol acTMe, y3pacrta of 7

1o 18 roauna.

5. HaunmH wucxpaHe moBe3aH je ca HAaCTaHKOM XHWIIO- WM XHUIIEPBUTAMHUHO3E KOJ

WCIIUTUBAHE TIOMYyJIAIyje Jere o0oJese o1 acTMe, y3pacta o1 7 1o 18 roamHa.

6. BpeMeHCKI/I nepruoa M3JI0XKCHOCTH CYH‘-ICBOj CBCTJIOCTH IIOBC3aH je Cca HaCTaHKOM

XUIIO WA XUIICPBUTAMHUHO3C KOJ UCIIMTUBAHC Honynaunje.
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3. MATEPHJAJI U METOJE

3.1. Bpcra cryamje

CprnioBeTHO WCTpaXHMBAWkE j€ MO THUITYy OICEPBAlMOHE CTyAWje, CEpHje CiydajeBa, ca
MPOCIEKTUBHO MPUKYIIJBEHUM TOJalliMa, CIIPOBEIHO Y eproay oA HoBeMOpa 2015. no mapra
2016. romuae y Kmmamukom nentpy Kparyjemam. 3a cmpoBoheme oBe cryamje n00HjeHO je
onobpeme ox crpane Etmukor komurera Kmmumukor nentpa Kparyjesamm 10. aBrycra 2015.

rojauHe, 3abenexeno mox opojem 01-8325.
3.2. UcnuTanuiu

HcnutuBany rpymy cy YMHHIA Jela M aJoJIeCHeHTH Kojuma je Beh aujarHoCTMKOBaHA
acTMa o] CTpaHe Jiekapa creuujanucte Ha Knwmaunum 3a nemujarpujy y KinuHumukom meHTpy

Kparyjesar, y3pacta ox 7 1o 18 roguna koja cy Joja3uia Ha pyTHHCKY KOHTPOJIY KOJI JIeKapa.
Yxipyuyjyhu kputepujymu 3a yuemihe y CTyauju cy ouinu crienehu:
- etia y3pacta 7 10 18 roguHa KojuMa je 1ujarHoOCTUKOBaHA acTMa,
- BaHOOJIHWYKY TaINjeHTH,

- Jla HUCIIMTAaHUIKM TOKOM IHIPCTXOAHHUX MECCH JaHa HUCY KOPUCTUIIM BHUTAMHHCKE

CYIJIEMEHTE WJIM OJIMTOeNIEMEHTE,

- MAIMjE€HTH KOJH HUCY Ha HEKOM CHEIU(DUIHOM PeKUMY UCXpaHe (aujeTama).
Nckibyuyjyhu kputepujymu 3a CpoBEAHO UCTpaXUBame cy ounu cienehu:

- netia Miaha o 7 roguHa 000Jema o acTMe,

- OOJTHMYKU MAallWjeHTH,

-p€aAOBHA NN OoBpEMCHA KOHSYMaI_[I/Ij a BUTAMHWHCKHX CymjieMcHarTa nin

OJIMrocjieMeHara,

- INjeTEeTCKU PeXXUM UCXPaHE,
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- MPUCYCTBO aKyTHUX HJIM XPOHUYHUX OYOpEKHUX WIH 000JbEHa jeTpe,

- mpucycTBO ciefehux XpoHWYHHUX 000JbEHA: JPYTHX PECIUPATOPHUX 000JbEHA OCHM
acTMe, CeHJOKPUHOJIOMKUX (aujadeTec), HEYpOJIOMIKUX (EMUJIeTchja, MYJITHILIA
ckiepo3a, tymopu I[HC-a wnm uepeOpoBackynapHa o000Jb€Ha), TCHXHU)jATPU]jCKHX,
KapAMOBAaCKYJIapHUX,  HMYHOJOMIKUX ©  000Jb€Ha  JUTECTHBHOT  CHCTEMa

(Mamaricopmiyja).

- IPUCYCTBO IJIayKOMa WM BUpYyCHE HH]EKLuje,

- IPUCYCTBO 3HaYajaHOT KOTHUTUBHOT JIe(UIINTA,

- CAMOWHUIIM]aTUBHO MpEeKHuIamke yuemnrha y cTyauju.

OnpehuBame BemUUMHE Y30pKa BPIIEHO j€ YHNOTPEOOM KOMIIjyTEpPCKOr MporpaMa
G power 3.1.2 npu uemy cy neduHHCAaHHM NOYETHH NapameTpu 3a cHary cryauje, 80%, u
BepoBaTHOhy rpemike npsor Tuma (o) ox 0,05 3a aBocMepHO Tectupame xunotese. Cpelama
BPEHOCT  KOHIIEHTpalyje BUTaMmHa D, Ha  OCHOBY  JOCTYIHUX  JIUTEpaTypHUX
nojaraka, uzHocuwia je 49,29 ng/ml ca crammapmaom nesujanujom (CH) om + 21,44 ng/ml
(Alyasin et al. 2011). Ha ocHOBY HaBejeHMX mNapaMeTapa MPUMEHOM T-TeCTa W3padyHara je

noTpeOHa BeJIMUMHA Y30pKa 0] HajMame 45 maryjeHara.

[TanjeHTH ¥ BUXOBU POJUTEIBH Cy YCMEHUM M NMHUCMEHMM IyTeM OuiM 00aBelITeHH O
CBHUM JIeTaJbuMa IJIaHUPAHOT UCTpakuBamwa. HakoH mornucuBama MHPOpMaTHBHOT NMpUCTaHKa
O] CTpaHE HWCIHUTAHMKA W HUXOBUX POJUTEIhA MALMJEHTH Cy OWJIM YKJBYUYEHU Yy CTYAH]Y.
Pomuressn mnalje neme u amonecueHTH cy OwiIn 3aMOJbeHM J1a Boje JIHEeBHUK mCXpaHe, Kao H
BpeMe MPOBEJICHO HAMOJby Y UCTOM MEPHUOY, OJHOCHO BPEMEHCKH MEPHOJ MocMaTpama Y OBOM
UCTpaXUBamwy je Ouo Mecer naHa. KonnunHe HaMUpHUIA Cy HaBOl)eHE WM y TpaMHMa WUJIH Y
MepaMma Kyxumckor mpubopa. [Ipoceuna nHeBHa no3a ButamuHa D koju ce yHOocH XpaHOM je
pauyHata momohy Ttabene u3 HammonamHe Oa3ze momataka xpanHJbuBuX cactojaka (USDA

National Nutrient Database for Standard reference release 24, 2017).

VY HaBeIHOM INEpHONy IOCMaTpama OeleKeHEe Cy BPEMEHCKE MpWIMKE 003MpoM na
IIPUCYCTBO 00JAYHOCTH M KHUIIIE 3HaYajHO CMamyje MpOAYyKIyjy BUTamuHa D y koxu y ogHOCy

Ha CyHYaHU TEpPHOA, Ka0 W TOIUIIe J00a Kama je BoheH J|HEBHUK HCXpaHE OJf CTpaHe
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ucnutanuka. HakoH oBOr mepuoja, KOJI CBaKOI MCIHMTAHUKA je M3BPIICHA TpolleHa IuTyhHe
¢byuknuje myrem crupomerpujckux tecroBa (PEBI1, ®BI], ®PEB1/®EBII, IIE®) ox crpane
KIIMHUYKOT JIeKapa, CHEIWIMCTE Jeudje myamoiordje. HakoH crnpoBeOHOr KIMHHYKOT
WCIIUTHBAka OJ] CBAKOT WCIHUTAHUKA j€ Y3MMaH jeJjaH y30paK KpBU 3a OMOXEMHjCKE aHAIU3e
(cepymckn kanmujym, (ocharn, yKkynHu HUBO MMYyHOroOynuHa E) kao u jemaH y3opak 3a

Mepeme cepyMcKe KOHILEHTpaluje 25-Xxuapokcu ButramMmuna D.

[Tpe 0BUX OMEHYTHX KIIMHHUYKUX UCTIIUTHBAMA, HCIIUTAHUIN Cy HAjTIpe O 3aMOJbEHH
Jla TIOTTYHE YeTHPU YIHUTHHKA 32 MPOLEHY aHKU3HOCTH, JCTIPECUBHOCTH, KBAJIUTETA KUBOTA KA0
U jeJlaH eTMMJEeMHOJIOIIKA YIUTHUK. HakoH 3aBpIeHOr TecTHpama, KIMHHYKOT HCIUTHBAMka U
y3UMama y30paka KpBH, U3 MEIUIMHCKE JOKYMEHTalLuje Cy Onian 3a0ese)keH: T0JaTHU MO
NOTPEOHNU 3a UCTpaKUBAmE: MMPOIKCaHa Tepanyja 3a Jedeme acTMe U apyra npareha tepanuja,
Opoj er3arepOaryja, BpSAHOCTH CIPOBEIHUX KOXHHUX MPoOa HAa WHXAJIAIMOHE WM HYTPUTHUBHE
aJlepreHe Kao M CTENeH KOHTpOJe acTMe mpema kiacudukanuju [nobanHe MHHULMjaTHBE 32
actmy ('MHA) koja je mporemeHa o cTpaHe opauHupajyher jekapa CrenujalucTe U Koja je
o0yxBaTaja TpU HHUBOA KOHTpOJE aCTMe: KOHTPOJIMCaHy, IETUMHYHO KOHTPOJHUCAHY U

HekoHTposucana actmy (USDA, 2017).

3.3. buoxemujcke ananause

VY30piu KpBU UCIIMTAHUKA CYy Y3UMaHH YjyTpy (IIpe Jopydka), HAKOH Mecell JjaHa Bohema
JlHeBHUKa ncxpaHe. Mepeme KOHLEHTpaluje 25-XxuIpokcu BuTamuHa D kao u Onoxemmujcke
aHayn3e (CepyMCKHM HHMBO Kaiiujyma, ¢ocdaTta U yKynHH cepymMcku UMHOrinoOynuHu E kiace)
BplIeHE cy y Ouoxemmjckoj naboparopuju Knuauukor unentpa y KparyjeBmy. 3a mepeme
CEepyMCKHX KOHILIEHTpaIuja 25-xuapokcu BuTaMmuHa D kopurhena je enexkTpo-xeMuIyMuHEeHCHa
merona Ha Cobas“e 601 amammsaropy (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany), mpema
ynyTcTBUMa npousBohaua. Koepunujenar Bapujanmje 3a UHTpa- U UHTEp-ecej n3HocHo je 4.1%

0oHOCHO 4.8%.
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3.4. llonynannona papMaKOKHHETHYKA aHAJIHU3A

[Iporec u3rpaime NOMyIaHoHO-(hapMaKOKHHETUIKOT MOJIEIIa 33 KIIMPEHC 25-XUIPOKCH
BuTaMuHa D je uW3BpHIEH HAa MPETXOMHO ONMHCAaH HAa4YMH KOJU j€ KapakTEepUCTUYaH 32
MOMYJAIMOHO (papMaKOKMHETHUKY aHAIN3Y. 3a aHalu3y NPUKYIJbEHUX MOAaTaka je KopuiheH
HOHMEM codrep Bep3uja 7.3.0. (Icon Development Solution, USA, 2011) y3 cenekroBaHy
CyOpyTHHY KOja OIMCYje MOJEII ca jeqHUM ojesbkoM 0e3 ancoprmuje (AJIBAHI). OcHoBHM nin
0a3au Mojen (0e3 UCIIUTHBaKka YTHIIaja KOBApUjaHTH OJHOCHO (akTopa) je JOOMjeH Ha OCHOBY
noJlaTaka MPUKYIJbEHUX OJ1 MaIlfjeHaTa y3 ynoTpely JUTEepaTypHUX BPEIHOCTH O KIHUPEHCY U
BOJIyMEHY IucTpuOyuuje 25-xuapokcu ButamuHa D. OBaj neo aHanu3e YKJby4yUBao je H
UCIIUTUBakE MoOJIe]a TpEIIKe 3a WHTEP-UHAWBUAYAIIHY W pPE3HIyajlHy BapujaOUIHOCT.
PaznuuuTi MoJienu rpemaka 3a IOMEHyTe BapHujadMIIHOCTH Cy aHaIu3UpaHu y oBoM jery [1OK
aHanu3e. AJUTHBHU M €KCIIOHECHIIMjAIHU MOJET TPEIIKe je UCIUTHBAH 32 MHTCPHHIUBUIYATHY
BapHjaOMIIHOCT, JIOK CY 3a PE3HIyalHy BaphjaOMIHOCT pa3MaTpaHH clieiehn MoJeNu rpeliaka:
aJIMTUBHY, €KCIOHEHIMjaJHH, KOHCTAaHTHU KOe(ULMjeHT BapHjaluje U KOMOMHOBAHU MOJEIN
rpemike. Y 6a3HOM MOJelny yrnoTpeboM rope MoMeHyTor codTBepa U CyOpyTHHE JAOOHjeHE Cy
MPOIICHEHE CPE/he, TOMyJIalMOHe BPEIHOCTH KIMPEHCAa M BOJIyMEHa AUCTpuOymuje 3a 25-
XUJIpPOKCH BUTaMMHa D, Kao W BelWYMHE HUXOBE MHTEP- W HHTAPUHIUBUAYyaTHE
BapujabunHoctu. Takohe, moOMjeHE BpeAHOCTH MHHHUMYMa O0jeKTUBHE (YHKIHjEe CY
3a0enexeHe, y3 aHanm3y TpaduuKoOr TpuKaza u3Mel)y NpOUEHEHHX MOMyJallMOHUX WIH
WHIWBUIYTaHUX  BPEIHOCTH CEPYMCKMX KOHIIEHTpAalMja H  H3MEPEHUX  CEePYMCKHUX

KOHIIEHTpalrja 25-xuapokcu Butamuna D.

Hpyru xopak y crpoBeaeHoM [IDK ncnutuBamy yKJbyunBao je UCIIUTHBAKE JEBETHACCT
¢daktopa Ha kinupeHc 25-xuapokcu BuTamuHa D. WcnutuBanu ¢akropu cy Ounm cineaehu:
TeJecHa Maca, TOJIMHE U MOJI MalyjeHaTa, MpoceyHa JHEBHA J03a BUTaMuHa D yHera mytem
XpaHe, MPOCEYHO JHEBHO M3JIarame UCIUTAHNKA CYHYEeBOj CBETJIOCTH, CEPYMCKE KOHIIEHTpaIHje
Kanujyma, ¢pochara u ykynaux Ur E anturena, BpeqHocTu cnupomerpujckux tectoa: GBI,
®EB1, ®EBI/®BII, I[IE®, npucycTBO NO3WTHBHX KOXHUX Mpoda Ha WHXAJAIMOHE U
HYTPUTHBHE aJIepreHe, HaclieHa TMPEAKCIO3UIMja 3a pa3Boj acTMme, Opoj erzarepbamnmja 1mo

NalujeHTy u ynorpeba cienehux nexoBa: 6era 2 aroHWCTa, aHTUXMCTaMUHUKA U3 Tpyne X1,
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WHXaJAIMOHUX KOPTHKOCTEPOUIa M MOHTEIyKacTa y Tepanuju. CBaku o1l HaBeleHUX (hakropa je
MOjeIMHAYHO JI0/IaBaH y 0a3HW MOJeN Ha JIMHEapaH WM HEeJIMHeapaH Ha4yuH Tpajaehu Tako
MojeIMHaYHEe PErpecroHe Mojene. YTHIQ] cBakor (akTopa WIH KOBAapUjaHTE Ha KIUPEHC
HCIIUTUBAHOT BUTAMUHA CE MPOICHUBAO HA OCHOBY TJIABHOT CTATUCTHUYKOT Kputepujyma y [IOK
aHAJIM31, BPEIHOCTH MHHHUMyMa OOjeKTHBHE (yHKIHje Koja ce neduHHIIe Kao IBOCTPYKH
HEraTUBHH JiorapuTaMm BepoBaTHohe momartaka (Milovanovic and Jankovic, 2011). Jla 6u ce
yTUIA] WCOUTHBAHOT (aKTOpa cMarpao 3HaYajHUM MoTpeOHO je na pasnmuka 'y MOD
BpenHoctuMa wu3Mel)y ©Oa3HOr Mojena ¥ TOjeAMHAYHOT, PErpecHOHOr Mojeia CBaKoT
nojeauHavHor ¢gakropa Oyne Beha on 3,84 jenuuune (3a n1<0,05, df = 1). Kaga ce oBum myrem
UCIHTA YTUIA] CBUX (DaKkTOpa yKIbYUCHUX Yy aHAIuU3y, y cieachem kopaky ce Bpim (opmupame
nyHor [IOK monena koju UCTOBpEMEHO YKJbYUyje caMO OHE (PakTope KOjUM Cy CE MPETXOJIHO
MOKa3aJy CTATUCTUYKH 3HAYajHUM, a 3aTUM C€ BpIIM  TIPOIEHA BPEIHOCTH OJIHOCHO
kBaHTH(HKaIMja THX (akTopa. MehyTtum, ga Ou ce ¢pakTopu MyHOT MOeNa OMIIK Je0 jeTHaYnHe
koHauHor [TOK monena 3a knupenc 25-xuapokcu ButamuHa D, Bpim ce 10JaTHO UCTIMTUBAE
IUXOBOT yTHIAja ca CTPOKUJUM CTATUCTHYKHM 3aXTeBUMa KOpHIINEmeM Tpolieca yHa3aIHe
nenenuje. OBaj mpoliec moipa3yMeBa MOjeTHUYHO NCKJbUYMBAE IIOMEHYTHX (DaKkTOpa U3 IMyHOT
Mojena, koju Tpeba ga Boau nosehawy MO® BpenHocTr o HajMame 6,6 jequnanna (3a m <0,01,
df = 1) y omnocy nHa BpeaHoct MO®-a myHOr Mojena. YKOJUKO (hakTOpH MyHOT Mojeia
UCIyHE U OBa] CTaTHUCTUYKU KPUTEPUJyM MOTY ce cMmarpaTH (akTopuma KOHAyHOT MOJena,
OJTHOCHO OHM HWCII0JhaBajy 3HAYajaH YTHIQ] HA KIUPEHC 25-Xuapokcu BUTamuHA D. VYkommko
HUCY MCIYHWJIA TOMEHYTH KPUTEPUjYM, OHU HUCY OWJIM y jeJHAYMHU KOHAYHOT Mojeja jep
IbUXOB YTHUIIA] HUje JOBOJbHO HcmosbeH. [lopen oBora, y konaunom [IOK mozeny mobujajy ce
MIPOICEEHE CpENbe, IMOMYTallMOHe BPETHOCTH KIMPEHCA, BOJYMEHa AHCTPHOYIHje, Kao H
BPEIHOCTH MHTEP- M MHTPA-UHIUBUIyaIHE BapHjaOUITHOCTH Koje OW, YKOJUKO je Mojen aodap,
Tpebano na Oyay mame Hero y 0azHoM Mojeny. TOKOM ILETOKYITHOT Tpoleca MOJAeTHpama
CIOpOBOAM CE€ M BHU3YJHA WHCIEKIHMja OJHOCHO aHanmu3a Tpaduykor mpukaza wusMehy
MOMYJTAIIMOHUX MJTM WHIWBHYJAaHUX MTPEABUNCHIX W U3MEPEHHUX CEPYMCKUX KOHIICHTpanuja 25-
xuapokcu ButamuHa D. OBaj rpaduuku npukas 6u Tpedasno na Oyae 3HauajHO O0JbU YKOIUKO Cy

UACHTU(PUKOBAHU TJIaBHU (PaKTOPH BapHjaOMIIHOCTH Y UCTIUTUBAHO] TOMYJIAIH]H.

Y muipy crnpoBoheHa mporieca Balujalvje, MCIUTHBAHA TMOMYyJalyja jeé HACyMHYHO

MoJIeJbeHA y JIBE IpyIe: MCIUTUBaHY nomynanujy 3a u3rpaamy I[IDK moxena xnmpenca 25-
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xuapokcu ButamuHa D (60 ucnuranuka) u Mamy, nonynandjy (14 namujenara) 3a BaIuIallMOHN
cer. Ha ocHOBY mojataka W3 BaIMJAIMOHOT ceTa y3rpaljeH je O0a3HM M KOHAa4YaH MOJEN KOju
Tpeba na ykaxe Ha MPEABHIJBUBOCT MpeTxoaHo pasBujeHor [IDK mosnena (M3 OCHOBHOT ceTa).
Carnenasa ce rpaduuky npukas u3mel)y nomynanuoHuX, IpeABUl)eHUX U U3MEPEHUX CEPYMCKUX
KOHIIEHTpanuja 25-xuapokcu ButamuHa D y o06a monena (6a3HM W KOHAYHHM) W M3padyHaBajy
PEIUKTHBHE TPELIKE KOje yKa3yjy Ha MPEHu3HOCT U Oanc koHaunor mojesa (Sheiner and Beal,
1981). Ilopen oBe ekcrepHe Banmupanuje kKoHayHor [IDK mojena, y OBOM HCTpakUBamy je
CIpOBE/icHA W MHTEpPHA Balujaluja yrmoTpeOom "bootstrap" aHamuse KOjUM ce TMPOLECHYje
CTa0MIIHOCT W mpeaBuaibuBocT KoHawuHor [IDK momema. OBa HenmapameTpHjcka MeETo/a
BaJIMJIAIIM]€ MTOJIpa3yMeBa HACYMUYHO M MIOHOBHO Y3MMambe y30paKa U3 OCHOBHOT CeTa IoJaTaka
Ha KOjUMa je MOJIE] Pa3BHjCH, OJ HEKOJIMKO CTOTHMHA JI0 HEKOJIMKO XHJhaJa I0jeIMHAYHHX
npornemnBaba OK mapamerapa u ¢axtopa xKoHadHor mozena. OBoM aHamm3oM 1o0ujajy ce
nporiene @K mapamerapa ¥ HUXOBE BapujaOMIHOCTH KOHAYHOT Mojeida y3 JoOujame
BPEIHOCTH CTaHJAapJHE NCeBHjalMje, cTaHaapaHe rpemike u 95% wuHTepBana mosepema. OBe
BPEIHOCTH C€ TOpele ca BpeaHocTHMa pa3BUjeHor koHawuHor [IDK mopena y3 ymorpedy
HOHMEM codtBepa, 1 yKOJIHUKO Cy BpeIHOCTH JOOMjE€HE Ha OBA J]Ba HAUMHA CIMYHE TO yKa3yje
Ha J0OpYy CTaOMJIHOCT M NpPEHHM3HOCT pasBujeHor, koHauHor [IMK monena 3a xmmpenc 25-

XUAPOKCH BUTAMHHA D.

3.5. YourHuIu

YOUTHUIM KOJU Cy Y OBOM HCTpaXHBawby KOpUITheHH Ka0 HHCTPYMEHTHU MPOLEHE CY:

e EnmaeMHuoNomKn ymuTHHK
e [Iperpara ankcuo3nux nopemahaja (SCARED)
e VYmuTHUK 0 pacnonoxkemy u ocehamuma (MFQ)

e [lenujaTpujcku YOUTHHK MIPOLIEHE KBAJIUTETA )KUBOTA KO aele ca actMoM (PAQLQ).
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HaBenenu nctpyMeHTH Cy BAIMIUPAHU U KYATYPOJIOIIKH aJanTUPAHU Ha CPIICKH jE3HK.
JloGujeHe cy A03BoJie 32 HUXOBO KOpUIIThEeme 0/ ayTopa KOju Cy MX pa3BWIIU, Ka0 U JJ03BOJIE

ayTopa KOju Cy OBE CKajla BAIUPUANPAIM Ha CPIICKH jE3UK.

3.5.1. EnnaeMHo0JIOIIKH YIIUTHUK

EnunieMHoONOmKY yIUTHUK AW3ajHAPAH je 32 NPUKYIUbakbe OCHOBHHX AEMOrpad)CKHX
HojaTaka oJl MalujeHaTa Kao W MOTPeOHHM JOJATHUM MOjalMMa Koja cy Owmia motpeOHH 3a
crpoBohjer-e OBOT UCTpakuBama. OBaj YIUTHUK CaAp)Kao je MuTama Koja ce ogHoce Ha cienehe
MOJIaTKe O MAaIMjeHTHMA: y3pacT, TEJIECHA TeKHUHA U BHCUHA, 110JI, CTHUYKA TPUITAJHOCT, MECTO
CTAaHOBaa, IPUCYCTBO HACIETHOT (DaKTOpa 3a Pa3Boj aCTME U APYTUX PECIHHPATOPHUX OOJIECTH
y HOPOIHIIM, MOCTUTHYT OMIITH YCIEX y LIKOJK, Kao U uHpopMalmje o KopuinheHy ayBaHa y

TIOPOJTHIIH.

3.5.2. YNIUTHHUK 32 npeTpary aHkcuo3uux nopemehaja

SCARED (Screen for Child Anxiety Related Disorders) ckama aHKCHO3HOCTH je
Mel)yHapoJHM YIIUTHUK 32 MPOLIEHY aHKCHO3HUX NopeMehaja koa fene u ajnonecuenata. Cactoju
ce o1 41 nutama Ha OCHOBY KOJUX C€ MJIEHTH(UKY]y CUMITOMHU aHKCHO3HOCTH. McnuTanunm
caMH TIOyHaBajy YIHUTHUK ca MOHY)EHUM OArOBOpHMA TJ€ CBaKa CTaBKa, OJHOCHO IHTAmbE,
“Ma TpH MoHyheHa onroBopa, KOju HOCH oAroBapajyhu 6poj moeHa: 0-HHje TauHO WJIM jeBa 1a
j€ UCTUHMTO, l-TIOHEKaJ] MCTHHUTO, 2-UCTUHUTO WM 4ecTo ucTuHUTOo. Y okBupy SCARED
CKaJIe HaJla3y ce IMeT MOJICKala OJHOCHO JIOMEHA: TeHepaIn30BaHu aHKCHO3HM nopemehaj xoju
caapxu 9 nurama, maHudHu / comaTcku nopemehaj caapxu 13 nurama, MIKOJICKa AHKCHO3HOCT
(n30eraBame IMIKOJIE) Koja caapku 4 muTama, nopemeha] aHKCHO3HOCTH OJiBajarba WIH
cerapalroHa aHKCHO3HOCT ca § MUTama U COoIMjajiHa aHKCHO3HOCT (PpobHja) Koja ce 0OHOCH Ha
7 nutama. YkynHa orieHa SCARED ckarne je 36up cBux 41 craBku ca moryhum oncerom o 0 10
82, mpu yeMy BHIIM PE3yJITaTH yKa3yjy Ha MpHUCYcTBO Behe aHKCHMO3HOCTU KoJ Jene. ['paHnuHe
BPEIIHOCTH pe3yiiTaTa 3a YKYIHY CKaly W TOpe MOMEHYTe TOJCKalle Ha OCHOBY KOjH CE BPIIH

MpoIeHa MPHUCYCTBA OIIITE aHKCHMO3HOCTH M TOjeAnMHAYHMX mopemehaja cy: > 25 3a ykymHO
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SCARED, >7 3a nannunu-comatkcu nopemehaj, >9 3a reHepaan3oBaHu aHKCHO3HU Topemehaj,

>5 3a momehaj aHKCHMO3HOCTH OJ/IBajama, >8 3a conujanny Gooujy, u >3 3a mKoJcky Ghooujy.

[TcuxoMeTpHjcka CBOJCTBa OBE CKalle Cy KCIHTAHA Y HEKOJIHMKO KYJITYPOJIOIIKHX
nomynamnuja ykjbydyjyhn Hemauky, KHHECKY, jyXKHOaQpUUKy, HTaIHjaHCKY, Opa3HiICKy,
MEePCHjCKY, aparcKy Jely Kao W y MOomyJaluju aaoiecieHata. MHOroOpojHe CTyAuje MoKa3yjy
Ja OBaj YIUTHUK MMa JA00pYy AMCKPUMUHALMOHY BaIUIHOCT. YHYTpAllkha KOH3UCTCHTHOCT OBE
CKaJIe Cce MOXKE IMOBE3aTH ca SPence meujoM ckaioM ankcuosnoctu (Spence Children’s Anxiety
Scale), Ynuraukom 3a camornporeny kox miaaux (Youth Self Report) u Konym6ujckom ckanom
omrrehema (Columbia Impairment Scale). SCARED ynuTHHK je KyJATYpOJOIIKH aIanTUpaH U

nposaroheH cprickom je3uky (Stevanovic 2012).

3.5.3. YNUTHHK 32 NPOLEeHY 1eNPecCUuBHOCTH

Y OKBUpPY OBOT' HCTpaXMBama 3a MPOICHY JeNpecHBHOr mopemehaja y MCHUTHBAHO)]
MOMyJAllji TPUMEHEH je YIUTHHK O pacrnojoxewmy u occhamuma (Mood and feeling
questionnaire - MFQ) koju je pa3zBujen 1987. romune ox crpane Angold u Costello (Angold et al,
1995), u cactoju o1 HH3a JECKPUIITHBHUX MUTamka O TOME Kako ce ocoba oceha u mownamia. To je
WHCTPYMEHT KOJUM C€ YTBpl)yje MpUCYCTBO JENpecuBHOT nopemehaja ko aene u Miaaux Jbyau
y3pacta of 6 no 17 romuna. JlaHac mocToju IIeCT Bep3Hja OBOI YNUTHHKA, a y OBOM
UCTpaKUBamwy je KopuirheHa Bep3uja koja caapxu 33 nurtama. OAroBOpU Cy CTPYKTYpHUpPaHU
Tako Jla UCIUTAaHUIM u3abepy jemaH on Tpu moHyheHa oAroBopa koja cy Mo THUITY: ,,ACTHHA®,
,,[TOHEKaJl UCTHHA®, ,,HUje WCTHMHA W OJIHOCE C€ Ha MpOTeKie NBe Heaesbe. CBaKu 07 OBUX
MoHYheHHUX 0JIrOBOpa HOCH HyJIa, | Wi JIBa IMOeHA. YKYIIaH CKOp OBE MPUMEEHE, Ty’Ke Bep3uje
MFQ ckane u3Hocu 66 moeHa. YKOJIMKO HCMHTAaHWK MMa YKYIaH CKOp BHUIIHM o 27 MOeHa,
cMaTpa ce Ja TOCTOju Jempecuja Koj wucnutaHuka. OBaj yNUTHUK je BaJduAupaH, Kao U
KYJITYpOJIOIIKK TIPEBEJCH W aJanTHUpaH Ha CPICKH je3uk oxa cTpaHe J[lejana CreBanoBuha

(Stevanovic, 2012).
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3.5.4. YIIUTHUK 0 KBAJIUTETY KUBOTA KO/ Je1e

3a mpolieHy KBaJUTETa >XUBOTA KOJA JIelle Yy OBOM HCTpaXMBamy KopulnheH je
[Memujarpujckn ynutHuK kBanutera skuBorta (Pediatric asthma quality of life questionnaire -
PAQLQ). OBaj ynuTHUK ce KOPHCTH 3a Mepeme (YHKIUOHATHHX TmpodiieMa ((pHU3HYKUX,
€MOTHBHHUX, MPOPECHOHAIIHUX, COIHUjaTHUX) KOJ JHere y3pacra 7-17 roguHa koja 0oiyjy on
actme. Canpku 23 muTama Koja ce OJHOCE Ha MPOICHY TPH JOMEHA: MPHUCYCTBO CHMIITOMA,
OTpaHUYCHE AKTHMBHOCTH W EMOLMOHAIHO (yHKIMOHUCAaWme. VcrnuTaHunu OoAroBapajy Ha
MOCTaBJbEHA MUTAA 10 MPUHIMITY ceaMmocTenene JlukepToBe ckane ox 1 10 7 3a mepuoa ox
HeZeJby JlaHa Mpe HcnuTHBaama (7-0e3 moropiama, 1-030uibHO moropiame). JloMeH Kojum ce
MPOICHY]e OTPAHUYCHEC AKTUBHOCTH CAJAPKH NET MUTamka, MPUCYCTBO CHMIITOMAa OJJHOCH CE Ha
JIECeT MUTamba U MCIUTHBAKHE eMOIMOHAIHOT (YHIIMOHUCAKA CAApKHA OCaM IMUTama. YKyHaH
CKOp CKaJIe je Cpelha BPEAHOCT OAT0BOPa OBUX 23 MHUTama, TAKO Ja je YKyInaH ckop usMehy 1 u
7. CBaku JOMEH je Takole BPEIHOBaH Kao Cpe/a BPEIHOCT, TaKO Jia je U BPEIHOCT CBAaKOT

nomeHa ox 1 10 7. YOuTHUK je Bamuaupad u npuiaarohen cprckom jesuky (Cerovic et al, 2009).

3.6. Craructuuka odpajaa noaaraka

VY cratuctuukoj oOpaayM NojaTaka, KOHTHHYaJIHE BapHjabiie cy IPE3eHTOBaHE Kao
cpeama BpeqHoCT *+ cranfapaHa aesujanuja (CI) y TekcTy u Tabenama, a Kareropujcku Kao
IpoNopIMja HCHUTaHMKAa ca ojapeheHuM wucxogoM. 3a mopeheme cpenmpux BpPEIHOCTH
KOHTHUHYaJIHUX Bapujadiu kopuiheH je CTyaeHToB t-TecT 3a Majie He3aBUCHE Y30pKe, OJTHOCHO
NITEpHATHBHH HEMApaMETPH]CKH TECT, YKOJIUKO PE3yJITaTH HE paTe HOPMAJIHY PacHoely, IITo

je yrBpheno nomohy Konmoropos-CMupHOB TecTa.

VTBphuBame TMoCTOjamba KOpenalujeé M MOBE3aHOCTH U3MEPEeHUX KOHIIEHTpaIuja
BuTamMuHa D ca MOCTUTHYTHM yCIIeXOM y4era, HHBOOM aHKCHO3HOCTH, JIETIPECHje W KBAJTUTETOM
KMBOTAa KOJ MCIUTAaHWKA BPIICHO CE€ METOJIOM JIMHEApHE PErpecHoHe aHaIn3e W yTphuBameM
koepunrjeHta kopenamuje ymorpedbom Excel-a m3 Microsoft Office mporpamckor makera u
nporpama SPSS Bep3uja 18. CtaTucTHuka 3Ha4ajHOCT Y MPUMEHEHUM TECTOBUMa je oapeheHa
Bpeanomhy n<0,05 xkao u ca 95% wunTepBamom mnoBepewma. Pesynaratu no0ujeHH y OBOM

UCTpa)KUBay NMPUKa3aHU Cy TabesiepHo U rpaduiKy y HApeTHOM JeNy MoJ Ha3uBoM Pe3ynratu.
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4. PE3YJITATH

4.1. Kpakrepucruke HCIIUTHUBAHE MOILYJIALM]e

VY cpoBeneHOj CTyAMjU YYECTBOBAIO j€ YKYITHO CeIaMJIeceT YeTBOpO Jele KojuMma je
NPETXOAHO AMjarHOCTHMKOBAaHA acTMa OJ CTpaHe Jekapa chnenujainucre Ha Kouaunm 3a
neaujatpujy, Kmmukor mentpa y Kparyjerny. [lanmjentn o6a moma cy OWIM YKJBYYCHH Y
UCTPaXHBakE IPU YeMy je€ CTpPYyKTypa mnomynanuje 6una ciaeneha: 45 (60,81 %) neuaka u 29
nesojunnia (39,19%). demorpadcku nonany MCOIUTaHUKA MPUKa3aHu ¢y y Tabenu 1 kao cpenme
BPEIHOCTH TIapamMeTapa W cTanaapaHa nesujanuja. Manexe tenecna mace (MTM) je m3pauyHar

Ka0 KOJMYHUK TeJecHe Mace (kg) ucrnuTanuka u BUCHHE (mz).

Tabenal. lemorpadgcke KapakTepuCTHKE HCIIUTHBAaHe nonyJianuje (H=74)

ITapamerap Cpenmwa Bpeanoct = CJ1* Pacnion Jenunune
Crapoct 13,31+25 7-17 TOJINHE
TemecHa maca 41,53 £ 15,94 20 -92 kg
Uunexc tenecue mace | 19,01 £ 4,17 13.64-30 kg/m2

*CJl: cranmapaHa neBujaiyja

[Iporiena creneHa yxpameHOCTH Yy OBOj IMEIUJaTPUjCKO] TOMYyJAlMjH j€ W3BpIIEHA Ha
ocHOBy mepueHtuina MUTM mpema mony M roawHama CTapOCTHM HCIIATaHWKA My CKIIALy ca
npernopykama LlenTpa 3a konTpony 6onectu u npesenyjy (CDC, 2018) uuja je kareropusanuja
npukazana y tabeau 2. On ykynHo 74 ucnuranuka 6uio je 4 (5,41%) norxpamene aeue, 47
(63,51%) nopmanno yxpamweno, 10 (13,51%) nmeue ca mpexkomMepHOM TelecHO MacoM U 13
(17,57%) rojaznux mnauujeHara. J(uctpuOyluja HCHHUTAHHWKA IMpeMa CTENEeHY YyXpameHOCTU

npukasana je Ha ['paduxony 1.
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Taoena 2. Kiaacupukanmja cremeHa yxXpameHOCTH Jelle NpeMa npenopykama

IenTpa 3a KOHTPOJLY 00J1€CTH M NPEBEHIUjY

Pacnon U'TM nepueHTuna npema

roayHaMa U 1oJry uCiuTaHuKa

CreneH yXpameHOCTH

HNTM < 5. Ilepenentuiia

[ToaxpameHnoct

HNTM > 5. no < 85. mepeneHTHIIA

Hopmanna yxpameHocT

NTM > 85. no < 95. nepeneHTmia

IIpexomepHa TenecHa Maca

HNTM > 95. TlepenenTuna

I'ojazHocT

I'paduxon 1. [Ipouena creneHa yXpameHOCTH Y MCIIUTHBAHO] MOIYJIALMjH

CTeneH yxpaweHOCTH

O notxpakeHo
B HopmarnHo yxpaweHo
0 npekomepHe TerecHe mace

0O rojasHo
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4.2. Pe3yaraTu nonyJjanuoHe papMakoOKNHeTHYKE aHAJIM3e

YkymnHo 74 cepyMCKe KOHIICHTpaluje 25-XuaApoKkcu BuTamMuHa D cy mobujeHe ox ucror
Opoja mamujeHata (jegaH Yy30pak IO TAIUjeHTy) H yINOTpeOJbeHe 3a MOMyJaIlOHYy
(dapMakoKMHETHUKY aHanu3y. llomynanuja je HaCyMHYHO TOJieJb€HA Ha JIBa HEjeHaKa Jaena
npema O6pojy namnujenara: 60 nanujeHara je YMHUI0 OCHOBHH CET YHjU CY MOJAIM KOpHUIINeHHU 3a
pa3Boj MONyIalMOHO (apMaKOKMHETHYKOT MOjelia KIMPEHCa W BOJIyMEHa AMCTpudynuje 25-
xuapokcu BuTamuHa D, 10k cy mogamu o 14 nanujenara 0w yrnoTpe0/beH! Kao BAIUIAIIMOHU
CeT 3a mpoleHy npeaukTuBHUX nepdomancu nodujenor [OK monena. Mako paznuautu mpema
Opojy manujenara, obe rpyme cy Owie civyHe mpema aeMorpadCKuM, MeIUKaMEHTO3HUM,

KIIMHUYKUM U 6HOXCMI/IjCKI/IM noxaanrMa MMpUuKyImnJbCHUX O naqueHaTa.

4.2.1. PesynraTtu nsrpaame 6asnor II®K monena

[Momanm mpukyrmwbern o 60 mamujeHata xopuinheHu cy 3a pa3Boj [IOK momena 25-
XUJIPOKCH BUTaMHHA D 1 BUXOBe KapaKkTepuUCTHKe NpUKa3aHe cy y Tabenu 3. 3a u3pamby OBOT
Mmojena kopuithena je AIIBAH 1 cyOpyruna n3 6ubanoreke HOHMEM codrtepa koja onucyje
MOZIeJI ca JeIHUM ojeJbkoM 0e3 amcopruuje. CBH y30pIH CEPYMCKHX KOHIICHTpaIlHja
NPUKYIUBCHH Cy Y TMHUH IOCTUTHYTOT pPaBHOTEXHOI CTama YClIel 4era HHUje NMpOoleHHBaHA
KOHCTaHTa arconpiuje. M30op mojnena je 3acHOBaH Ha ocHOBY BpenHoctd MO®-a kao u
pesyaratuma panuje cnpoBenHe IIDK anammze 3a knmpeHc 25-xuapokcu BuTamuHa D
(Milovanovic et al. 2015). Pesynratu ucnuTHBama pa3IMYMTHX MOJEa Tpemiaka 3a o00e
BapHjabUIHOCTU (MHTEPUHAUBUAYAIHY U PE3UIyallHy) 3aCHOBAHU Ha BPEJAHOCTUMAa MHUHHMYyMa
00jeKTUBHE (PYHKIIMje MOKa3alIM Cy JIa je MHTEPUHANBHIyaTHa BapujaOUIHOCT HajOOJbe OlucaHa
eKCIOHIMjaTHUM MOJIJIOM TpeIlKe, JOK je aJAUTUBHU MOJEN TpellKe YKJ/bY4YeH 3a IMPOLEHY

pesunyanae Bapujadbunnoctu (Tabena 4).
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Taoesa 3. [leMorpadgcku, KIMHUYKA U OMOXEMHjCKHU MOJAIA OCHOBHOI CeTa

Kapakrepucrtuke HNupexe cer Pacnon Jeaunuue
nalnyjeHara

(cpenmwa BpeaHoct + CJI)
bpoj nanujenara 60
Bbpoj y3opaka 60
[Mon (My1ku HKeHCKH) 36/24
TenecHa maca 4126 + 15,34 20-92 kg
Crapoct 10,19+ 2,51 717 rOIMHE
JlHeBHa /1032 U3 XpaHe 2,57+2,35 0,65 —14,97 | png/day
CepyMcka KOHIIEHTpaIuja 16,69 + 6,11 4,6 -31,37 | ng/mL
25-OH Butramuu D
Cepymcku HEBO Kamujyma | 2,47 + 0,08 2,25-2,61 | mmol/L
Cepymcku HEBO (ochaTa 1,47 +0,2 0,96 — 2,14 | mmol/L
Yxynuu cepymcku Ur E 455,26 + 672,84 3.87-3000 | IU/mL
W3narame cyniy (<2h/ >2h) | 51/9
Kosxuu aneprujcku recteu | 47/60
(+1-)
Hacnenna npeaucnosunuja | 36/60
(ma / ue)
®EBL1 (%) 97,92 + 11,07 74,2-1256 | %
OBII (%) 88,55+9,6 68,5-113,1 | %
[TE®D (%) 92,33 + 14,69 42,9-116,1 | %
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DEB1/®BI(%)

110,16 £ 9,15

74,5-119,5

%

Bpoj erzanepbanuja mo

HalHjeHTy

1,02 +1,13

0-3

MoHnTtenykact

26/60

H1 apTuxucramMmuHuIm

6/60

Koprukocreponau

43/60

beta 2 aronuctu

6/60

Tabena 4. [Ipouena pa3iu4uTHX MO/IeJIa TPelIKe

Mopenu rpemke

MO® BpengHocT

I/IHTepI/IHI[I/IBI/I,Z[yaJIHI/I MOJCIIN I'PpCHIKE

1. EKCIOHIIMja;THU MOJIeJ TpellKe:

0ij =0 x exp (nj)

359,064

2. AIUTUBHU MOJIEN TPEUIKE:

0ij=0+nj

359,064

PCBI/I,[[yaHHI/I MOZCIIN T'PCUIKE

1. AIuTUBHM MOJET TPEIIIKE:

Y = IPRED + ¢;

359,064

2. EXCTIOHEHIIMjaTHA MOJIET TPeLIKe:
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Y = IPRED x exp(&>) 359,143

3. CCV mopen rpemike:

Y = IPRED X (1+ &3) 359,064

4. KomOMHOBaHM MOJIEJ TPEIIIKE:

Y = IPRED + IPRED x g3 + &3 359,334

0 ij: Iy MHAMBUAyaTHA BPEIHOCT MapaMeTpa 3a jy HCIUTAHWKa, 0: TUMMYHA MOMYJIalMoHA

BpPEIHOCT TapameTpa; N: MHTepuHIuBUAyainHa BapujabuiaHoT ®K mapamerpa; Y: u3mepeHa
kounentpanuja; |IPRED: waauBmmyanmna mnpeasulena xonmentpanuja; CCV: KoOHCTaHTHH

Koe(UIIMjeHT Bapujaluje; €1, €2, €3 Cy aAUTHBHE, ekcrioHeHjanHe 1 CCV rpemike.

Pesyntatu cnpoBenene I[IOK anammuze nobuwjenu y ©OasHoM Mopeny cy cienehu

(BpemHOCTH 3a 00€ BapHjaOMIIHOCTH TIpHKa3aHe cy kao koeduiujeHt Bapujamuje (%):

- Bpennoctu Munymyma o0jexktuBHe pyHkuuje: 359,064

- Tlpouemena BpeqHOCT KiupeHca 25-xuapokcu sutamuna D: 0,0971L/h
- IIpouemena BpegHocT BomymeHa auctpudynuje: 0,0233L

- WnrepunauBuayanna BapujadumHoct: 30,99%

- WuTtpamnnmBuaymnna BapujadumHocT: 28,84%

- O,Z[HOC I/I3Meby HpCI[BI/Ih CHHUX, MOITyJTallMOHUX u HU3MCPCHUX CCPYMCKUX

KOHIICHTpallKja puKa3anu cy Ha [ paduxony 2.
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I'padpuxon 2. Omnoc m3mel)y mnpensuhennx nomynammonux (PRED) wacynpor
n3mepeHux cepymckux (DV) konumeHTpamuja 25-xuapokcu BuramuHa D y 6azHom

N®PK moapeny

PRED vs DV

100

80 A

60 1 .

PRED
*

40

20 A

DV

4.2.2. PesyaraTtu usrpaame nyHor IIPK monena

ITocne ¢opmupamwa 6aznor IIPK wmozena chopoBeAHO je HCIUTUBAkE yTUIAja
MOjeIMHaYHUX KOBapHUjaHTU Ha KIUpeHc 25-xuapokcu ButamuHa D. Y oBoMm mponecy
UCIUTHBAH je yTunaj ykynHo 19 ¢akrtopa mpukazanux y Tabemu 3. Cpaka KoBapujaHTa je
M0jeIMHAYHO JI0JJaBaHa Ha JIMHeapaH U HelMHeapaH Ha4uH y 0a3HU MOJIeN MpH ueMy je mpaheHa
IpOMEHa Y MUHHUMYMY 00jekTHBHE (pyHKIHMje u3Mely MmojeIuHauyHOr PEerpecHoHOr MojieNna U
6asHOr MoJena, Kao U moldoJblIame y rpaguukoM npukazy usmely npenBuheHUX U U3MEPEHUX
CEPYMCKUX KOHIIGHTpanuja 25-xuapokcu ButamuHa D. VY 0BOM CIIOKEHOM TMpoIecy
UCIHUTHBAaKka, YTUIA] MOjeIUHAYHUX (aKTOpa Ce CMaTpao 3HAYajHUM YKOJHMKO je€ OH HCITYHHO
OCHOBHE crartucThuke 3axteBe (AMO® >3,84, n<0,05). Pesynratu cnpoBeneHe aHaIU3e
npukazanu cy y Tabenu 5. Camo uvetupu (akTopa cy y OBOM MPOIIECY HCIOJbHIIA 3HAYajaH
yTHIaja Ha KIHpeHC 25-Xuapokcu BuTamuHa D: qHEBHa no3a BUTaMUHA yHETa MyTEeM XpaHe,
MPUCYCTBO TIO3UTHUBHE HAcJeIHE Npeaucnosuiuje y mnopoaunu, omHoc DPEBL/OBI] wu

KOMeJIMKallija ca MHXaJallMOHUM KOpPTUKOCTepouanMa. 3adenexeHa BpeaHoct MO®-a y myHoM
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Mozeiny je uzHocwia 282,290 jenuHuiia, mpu 4emy je IpUCyTHO cMamemhe Y MO®D BpeTHOCTH 01

76,774 uzmehy 6aznor u mynor [1OK mozena.

TabGesa S. Ilpouecu yHMBapHujaHTe perpecMoHe aHaju3e TOKOM u3rpagme nyHor IHPOK

MoJe/JIa KJIIMpeHca 25-XI/II[p0KCH BUTamMuHa D

Mogen knupeHca MOD Paznuka y | n 3akJbydak
BPEIHOCT MO®-y BpeaHOCT™
BA3HU MOJIEJI 359,064
CL=0,*EXP(ETA(1))
YHUBAPNJAHTHU MO/IEJIN
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 63* TM 358,272 0,792 > 0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 64* TOJ] | 358,587 0,477 > 0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 65* ITIOJI | 355,949 3,115 > 0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 6* MC | 358,669 0,395 > 0,05 HE
CL=0.*EXP(ETA(L1)) + 6,* X1 355,845 3,219 >0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 6g* KC 350,119 8,219 <0,05 JA
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 69* B2A | 359,061 0,003 > 0,05 HE
CL=06,*EXP(ETA(L1)) + 010* 11 | 304,081 54,983 <0,05 JA
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 011 * BE 358,522 0,542 > 0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(1)) + 012* La 359,058 0,006 > 0,05 HE
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CL= 0,*EXP(ETA(1)) + 013 * Ur E | 355,748 3.316 >0,05 HE
CL= 0*EXP(ETA(1)) + 01 * | 356,411 2,653 >0,05 HE
®OC

CL= 0,*EXP(ETA(1)) + 055 * HII | 354,104 4,96 <0,05 TA
CL= 0,*EXP(ETA(L)) + 0:15* CYH | 359,063 0,001 >0,05 HE
CL=0,*EXP(ETA(L)) + 0:7* AKT | 358,424 0,64 <0,05 HE
CL= 0,*EXP(ETA(1)) + 015 * | 357,570 1,494 >0,05 HE
®BII

CL= 0*EXP(ETA(1)) + 01 * | 359,056 0,008 >0,05 HE
®EBI

CL= 0,*EXP(ETA(1)) + 0 * | 357,654 1,41 >0,05 HE
MTED

CL=0,*EXP(ETA(L))+021* 351,331 7,733 <0,05 TA
®EB1/DBI]

*M: CTaTUCTUYKA 3HAYaJHOCT

CL: xmupenc (I/h); ETA (1): unatepunauBuayanHa Bapujadbuianoct CL; 03 mo 0,1 mapamerpu
KoBapujaHTHHUX edekaTa; TM: Tenecna maca; ['O/l: rogune xusora; [10OJI: numa Bpegnoct 0 ako
je xeHcku u 1 axo je mymku; MC: koMmenukainuja ca MOHTEIYKacTOM HMMa BpeaHocT 1 ako
nocroju u 0 ako Hema; X1: koMmeaukanuja ca X1 aHTUXMCTAMHHHMIIMMAa MMa BpeAHOCT | ako
nocroju u 0 ako Hema; KC: komenukanuja ca WHXaJallMOHUM KOPTUKOCTEPOMAMMA HMa
BpenHocT 1 ako moctoju u 0 ako Hema; B2A: xomeamkammja ca O6era 2 aroHUCTUMa HMa
BpenHocT 1 ako mocroju u 0 ako Hema; JIJI: mueBHa mo3a ButammHa D u3 xpane; BE: 6poj
erzauepOanuja no manujeHty; Lla: cepymcka BpenHocT kamujyma; WrE: ykynmHu cepymcku
umyHornooynmuuu kinace E; @OC: cepymcku HuBO ¢ocdara; HII: Hacmeana mpeaucrnosunmja

nMa BpenHocT 1 ako moctoju u 0 ako He moctoju y nopoaunn; CYH: uma BpegHoct 1 ako je
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M3JIaramke CyH4YEBOj CBETJIOCTH > 2 yaca U 0 ykoiauko je Mame of 2 yaca; AKT: uma BpeaHoct 1
aKo Cy MO3UTUBHM aJEPrUjcKU KOXHM TecToBU M 0 ykonuko cy HeratuBHU; OBII: dopcupanu
ButanHu kamauutetr, ®EBI1: popcupann ekcnupujyMcKu BOIyMEH TOKOM mpBe cekyHie; [IED:
BpIIHU ekcrupujyMcku npotok; @EB1/®BII: onHoc ¢dopcupaHOr eKCIUpHjyMCKOT BOJYMEHA

TOKOM IIpB€ CEKyH/ie U (POPCUPAHOT BUTATHOT KaNaluTeTa.
4.2.3. Pesysararu konaynor [I®K moxena

[Tpouiec m3rpagme KOHAYHOT MOJIeNa 3a KIMPEHC 25-Xuapokcu BUTamuHa D ykibydyje
JNOJaTHY aHaJIM3y IMPOILECOM YHA3aaHOT TojeIuHAaYHOr m30anuBama (akrtopa myHor [IDK
Mojena y3 MPUMEHY CTPOXKHjUX CTaTUCTHUKUX KpuTepujyma (m < 0,01) mpu uemMy HeoxoaHa
paznuka y MO® BpenHoCcTH u3Mel)y MyHOT U MOjeIMHAaYHOT perpecuoHOr Moena Tpeda aa Oyue
Beha oz 6,6 jequHMIA. YKOJIHKO j€ Taj 3aXTEB UCIYHCH yTHIA] KOBAPHjaHTE OJHOCHO (haKTopa
ce cMaTpa 3Ha4YajHHUM Ha KIHUpEHC 25-xuapokcu ButamuHa D. Pe3ynraTu oBOr WCHHMTHBaBmA

npukaszanu cy y Tabemnu 6.

TabGesa 6. Pe3yararu mcnuTHBama INponeca yYHa3agHOr H30anMBamba KOBapHjaHTH Yy

npouecy ¢popmupama konauor IIOK 3a kaupenc 25-xuapoxcu Buramuna D

MO Pasnuka y | nn 3akJpyyak

BPETHOCT MO®-y BpEIHOCT™

ITYH MOJIEJI

CL= 0,*EXP(ETA(L)) + 0g *KC + 019 | 282,290
*JIJ+ 015 *HIT + 0p1* GEB1/DBI]

HzbanmBame KC 288,167 5,877 > 0,01 HE
N36anuBame J1]1 356,742 74,452 <0,01 JA
U30amuBame HII 289,795 7,505 < 0,01 JA
M36anuBame PEB1/DBIL] 411,241 128,951 <0,01 A

*I1: CTAaTUCTHYKA 3HAYAJHOCT
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CL: xmupenc (I/h); ETA (1): wunrepunauBuayadHa Bapujadbmanoct CL; 0Og. edekar
naxananuonnx koprukocreponna (KC); 0i5: edekar nacnenne npemucnosunuje (HIT); 0is:
edakar ogqHoca PEB1/®BIL] (hopcupaHor ekcrupujyMCcKOr BOJyMEHa TOKOM IPBE CEKYHJE U

(hopcupaHOT BUTATHOT KaNauTeTa)

On ykymHO uetupu (aktopa koju cy rpagunn nynu [IOK monmen a Ha ocCHOBY pe3ynTaTa
CIPOBEACHOI YyHa3aJHOT u30alMBama, TpU (aKTopa Cy HCIyHHIA MOTpeOHE CTaTHCTUYKE
3axTeBe [IOK ananusze U yuecTtBoBaM Cy y u3rpajamwu koHayHor [IOK monena 3a kiupenc 25-
xuapokcn ButamuHa D. To cy: nHeBHa no3a ButamuHa D yHera XxpaHoM, HacieaHa
npeaucnosuirja u ogHoc ®EB1/®BII. Ynorpeba nHXananMoHUX KOPTHKOCTEPOUIa HUjE Oua
¢daktop konaunor [IDK monena kiMpeHca uCHUTHUBAHOr BUTamuHA. [IpoleHe mapametapa

KOHAuHOT Mojiefa IpuKa3anu cy y Tabenu 7.

JennaunHa KOHA4YHOT MOJEna KIIMPCHCA 25'XI/II[pOKCI/I BuTamuHa D:

CL (L/h) = 0.091 + 0.513 x JUUT + 0.227 x HIT + 0.00804 ®EB1/®BI]

Pesynratu cnposenene IIDK ananuze noOujeHn y KOHauHOM Mojeny cy cieaehu

(BpenHocTH 3a 00e BapHjaObUITHOCTH MpUKa3aHe cy Kao koedunujeHt Bapujauuje (%):
e Bpennoctu Munymyma o0jekTuBHE QyHKIje: 288,167
e Tlporemena BpeqHOCT KiupeHca 25-xuapokeu sutamuna D: 0,0911 L/h
e [Ipomemena BpeIHOCT BoTyMeHa auctpuoymmje: 26,9 L
e UurepunnuBuayanHa Bapujadunnoct: 11,71%
e UurpaunnusuaynHa Bapujadbuinoct: 15,91%

e Opnoc usmely mnpenBuleHuX, NONMYJAlMOHMX M WHAMBUIYATHHX TpeaBul)eHnx
HACyIpoOT MU3MEPEHUX CEePyMCKHUX KOHIEHTpauuja 25-Xxuapokcu BuTamuHa D

MIpUKa3aHu Cy Ha rpadukoHnMa 3 u 4.
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I'padpuxon 3. Oanoc usmelhy nomynanmonmx, mpeasuhenux (PRED) nacynport
u3mepenux (DV) cepyMckux KOHIEHTpamuja 25-xuapokcn ButammHa D y

KOHAYHOM MOJa€ay

PRED

PRED vs DV
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I'paguxon 4. Ognoc usmelhy unauBuayaanux, npeasulennx (IPRED) nacympor
u3mepenux (DV) cepyMckux KoHueHTpamuja 25-xuapoxkcun BuTamMuHa Dy

KOHAYHOM MOa€Ty

IPRED

IPRED vs DV
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4.2.4. Banunanuja konaunor II®OK monena

3a Banmupanujy JA00HMjeHOr KOHAYHOT Mojeia KIMpeHca 25-Xuapokcu BuTamuHa D

CIIPOBEZIEHE Cy ABE METO/IE BaJIMJalllje: MHTEPHA U eKCTepHA BAIUAALN]A.
4.2.4.1. Uatepna Basuaanuja konaynor IIOK monena

OBa Banmmanuja CIpoBeACHa je ymoTpeOoMm Hemapamerpujcke "bootstrap" anammse ca
200 mnoHaB/baa HACYMHYHO u3a0paHMX U3 OCHOBHOr cera. [IpouemeHe BpeaHOCTU
(hapMaKOKWHETHYKHX IMapamerapa U (pakTopa KOHAYHOT MOJeNa, BPSIHOCTH 32 00€ HCIUTUBAHE
BapujadMIIHOCTH (MHTEPUHIMBHUIYaTHA M pPE3HIyalHa) MOOHjeHHX OBOM AaHAJIM30M Kao H
IUXOBH MHTEPBAJIM MOBEpema Mpukazanu cy y Tabenu 7 y muiby nopehema ca npouemeHuM
BpPEAHOCTUMA JOOMJEHUX y KOHAUYHOM IMOMYJallMOHO-(papMaKOKMHETUYKOM MOJAENY A00HjeHUX
HOHMEM anamm3om. JloOWjeHe CcIWUYHE BPEIHOCTH YKa3zyjy Ha J00py CTaOWIHOCT U

IIPEIBUIJbUBOCT U3BEACHOI KOHAYHOI MOJIEJIa 33 KJIMpeHca 25-Xuipokcu BuTamMuHa D.

Tabena 7. IlpoueHe mapamerapa koHauyHor mopena nodujeanx HOHMEM wu bootstrap

aHaJU30M
[Tapamerap HOHMEM ananuza Bootstrap ananusa
IMpouewmena 95% CI* [pouemena 95% CI*
BPEIHOCT Bpennoct
CL/F (L/h) 0,091 0,072-0,11 0,091 0,082-0,1
JlHeBHa n03a 0,513 0,411 -0,615 0,5137 0,4699 — 0,5575
Hacnenna npenucnosunuja | 0,227 0,172 - 0,282 0,2275 0,2052 — 0,2498
OEB1/DBI] 0,00804 0,00644 — 1 0,00805 0,00738 — 0,00872
0,00964
NuTepunauBuayanta
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apujanca of CL- 0’c. 0,0136 0,0096 - 0,0176 | 0,0135 0,0124 - 0,0146

Pesuyansa Bapujarca - o> | 0,025 0,0179-0,0321 | 0,0254 0,0222 - 0,0286

* (mporemeHa Bpeanoct) £ 1.96 X (ctanmap/iHa rperika)

t25.u975. NEPIEHTUIIN MPOICHEHUX apameTapa bootstrap anamuzom

4.2.4.2. Excrepua Baauaanuja konauHor [IOK mogena

Excrepra Banmumanmja je u3BeleHa Ha HOBOM CETy, MaJloM Opojy IManujeHata KOju HHUCY
YUECTBOBAJIM Y U3rPaJbd KOHAYHOT MOJIENa 33 KIIMPEHC KIMpeHca 25-Xxuapokcu ButamuHa D.
OBaj cer mamujeHara je 1Mo CBUM KapaKTEepHUCTHKaMma CIMYaH OCHOBHOM ceTy (IeMorapgcku,
KJIMHUYKU U OMOXEMU)CKU MOJalM NpuKa3zanu cy y Tabenu 8). [Ipensuasbuboct koHayHor [IOK
MoJIelIa TIPOIICHEH KPO3 BPEIHOCTH MHUHUMYyMa OOjeKTUBHE (QPYHKIMje W TpadUUKUM MPHKA30M
n3Melyy npenBul)eHUX, MOMYTAMOHUX U U3MEPEHUX CEPYMYCKHX KOHIIEHTpAIja 25-XHIPOKCH
ButamMMHa D no6ujeHux y 6a3HOM M KOHAYHOM MOjeny u3rpal)eHux Ha OCHOBY IOJjaTaka U3 OBE
rpyne nanujenata (rpadukonu 5 u 6). Jlooujena paznuka y MO® Bpednoctuma u3mel)y 6aznor
M KOHAYHOT Mojena u3Hocwia je 24,252 jenununia. Ha ocHOBYy momaTtaka M3 OBOT ceTa
u3padyHaTe Cy TPEAWKTHBHE TpElIKe KOHAyHOT Mojena. buac je mpouemeH Ha OCHOBY
BpenHoCTH cpenme npenuktuBHe Trpemike (CIIT), mok je mpenmu3HOCT Mojena MpoleHkheHa Ha
OCHOBY HM3pauyHaTe BpEIHOCTH KBajpaTa cpeame npenuktuBHe rpemke (KBCIIIY) m kopena
cpeame kBaapatHe rpemke (KOCIII'). BpegHoctu u3pauyHaTux rpeniaka NpUKa3eHE Cy Y

Tabemu 9.
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Taoesa 8. Jlemorpadgcku, KIMHUYKN U OMOXEMHjCKHU MOJAIH 32 BAJIUJIANMOHM CET

Kapakrepuctuke Banupauuonu cet Pacnon Jeaunuue

narujeHara

(cpenmwa Bpeanoct + CJI)

bpoj nanujenara 14

bpoj y3zopaka 14

[Mon (My1ku HKeHCKH) 9/5

Tenecuna maca 43,64 + 18,91 24 — 86 kg
Crapoct 10,57 +2,41 7-15 I'ogune
JlHeBHa /1032 U3 XpaHe 2,25+2,1 0,4-8,26 ug/day
Cepymcka KkoHleHTpanuja 16,1 +5,07 9,35-26,52 | ng/mL

25-OH Butamuna D

Cepymcku HEBO Kamjyma 2,44 + 0,09 2,31-2,61 mmol/L
Cepymcku HEBO (hocdaTa 1,41 +0,18 1,14-1,69 mmol/L
VYxynuu cepymcku Ur E 224,01 + 241,99 2,89 - 834,45 | IU/mL

W3narame cynny (<2h/ >2h) 11/3

Koxxuu aneprujcku TtectBu 12/14

(+1-)

Hacnenna mnpenucnosunuja 2/14

(ma / ue)

DEB1 (%) 94,62 10,17 749-1131 | %
OBII (%) 83,23 + 8,07 69,2 - 99 %

IED (%) 87,54 + 14,96 678-112,2 | %




OEB1/®BII (%) 113,94 + 5,79 100,5-119,7 %
Bbpoj erzamepbaunmja mo 0,43 £0,65 0-2

HalHjeHTy

MomnTenykact 8/14

H1 arTuxuctamMuHUIN 5/14

Koprukocrepouan 9/14

bera 2 aronuctu 6/60

I'paduxon 5. Ognoc usmel)y mnpeaBubhennx mnomynamuonux (PRED) wnacympor

n3mepenux cepymckux (DV) xonuenTpammja 25-xuapokcu Butamuna D y 6a3Hom

II®K Moaeny BaIuIaMOHOT ceTa
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PRED vs DV
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w
o
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10 15
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20 25
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I'padpuxon 6. Omnoc wm3mel)y mnpensuhennx nomynammonux (PRED) wnacynport
n3mepeHux cepymckux (DV) koHumenTpamuja 25-xuapokcun BuTamMuHa Dy

koHauyHOM [IPK moaeny BajuganuoHor cera

PRED vs DV

60
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40 A

PRED
w
o
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10 A

DV

Tabesa 9. BpeqnocTn NpeANKTHBHUX I'PEIIAKA KOHAYHOT MOJe/Ia

[IpenukTHBHE Tpemke Bpennoctu rpenike

KOHa4YHOI' MOJI€JIa

CIIT 1,7 (0,66-1,48)
KBCIIT 6,89 (5,17-8,61)
KOCTIT 2,62 (2,27-2,93)
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4.3. Anasim3a craryca Butamuia D kox gene ca actMmom

Cpenma BpeIHOCT U3MEPEHUX CEPYMCKUX KOHIEHTpanuja 25-xuapokcu ButamuHa D y
MCIHUTHBAHO] Momyanuja u3Hocuia je 16.58 £ 0,69 ng/mL. JlerasbHuje cipoBeaeHa aHaIM3a je
MmoKasaja Ja oA YKymHo 74 wcmnuTaHuka, koj camo Tpu manujenta (4.05%) je 3abenexeH
ONTHUMAJHA HUBO CEPyMCKE KOHIEHTpamuje oaHocHO y pacmony on 30 go 100 ng/mL. Kox
HajBeher Opoja ucnuranuka 55 (74,32%) 3abenexena je nedunujeHuyja ButamuHa D koja
YKJbyUyje KOHLEHTpammje 25-xuapokcu suramuia D ucnon 20ng/mL, 1ok je nHCydunujennuja
(pacnion: 21-29ng/mL) Owra npucytHa kox 16 (21,63%) ucrnmranumka. Ha I'paduxony 7
MpHKa3aHa je TUCTpuOylHja craTyca BHUTAMHUHA Yy WCHUTHBAHO] MOMYJAIUjH, JOK CY CpPEImbe
BPEIHOCTH U PACIIOH U3MEPEHUX CEPYMCKUX KOHIIEHTpaluja 25-XuApoKcH BUTamMuHa D mpema

cTaTycy OBOT BUTaMUHa npuka3zanu y Tademnu 10.

I'paduxon 7. IucTpudyuuja craryca Buramuna D koj 1eue ca actMom

OucTpubyumja ctatyca BuTammHa D

@ pedmumjeHumja
B vHcydvumjeHumja
0O cydmumjeHumja
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Tabena 10. U3MepeHe cepyMcKe KOHLIIeHTpaluje 25-xuapokcu Buramuua D npema crarycy

puramuna D

Craryc Butamuaa D | Cpenma  BpeaHocT | MuHMMaiHa Makcumanna
£l Bpennoct BPEIHOCT

Vkynna nomynanuja | 16,58 + 0,69 ng/mL | 4,6 ng/MI 31,37 ng/mL
(5=74)

Cydunmjenuja 30,52 + 0,43 ng/mL | 29,96 ng/mL 31,37 ng/mL
(5=3)

Uncydurujenimja 23,61 £ 0,53 ng/mL | 20,6 ng/mL 27,11 ng/mL
(H=55)

Hedunujenmmja 13,77 £ 0,48 ng/mL | 4,6 ng/mL 19,61 ng/mL
(1=15)

" CJI cranapHa JeBHjamija
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4.4, Ananu3a npoueHe aHkcuo3Hor nopemehaja xox geme ca acrmom

3a mpoleHy aHKCHO3HOCTH UCMUTHBaHe nomnynanuje npuMmemed je SCARED ynutHuk
KOjU je 00yXBaTHO HCIHMTHUBAIE ONINTE AaHKCHO3HOCTH KOJI JIeLE Ca aCTMOM, Kao M IPOLEHY
BEHHUX crennpuyHux Gopmu: nannanu/comarcku nopemehaj (I11), renepann3oBaHu aHKCHO3HU
nopemehaj (I'AIT), ankuo3zHoct oaBajama (AO), conujanHa ¢oduja (CD) u u3deraBame KOS
(MII). On yxkymHoOr Opoj ydecHUKa y cTyauju (H=74), YOIUTHUK je YpEeIHO MONymeH u BpaheH
Oll CTpaHe cemamjecT jemHor ucnutanmka (97,26% oxaroopa). JuctuOynuja momynamnuje y
OJTHOCY Ha TOJ je Ouna cimyHa: Mano Behu mporieHaT je Ouo Jere MYyIIKOT 1oja Yy OJHOCY Ha
nesojuutie (55% y omnocy Ha 45%). Jemorpadcku, KIMHUYKM W TOJAll BE3aHU 3a

nabopaTopHjcKe aHaJIM3€e UCIIUTUBAHE MOMyJalyje npukasade cy y Tademu 11.

Pesynratu peckpunTHBHE aHAM3E MOKa3yjy Ja je Cpelma BPEIHOCT YKYIHOT CKOpa
npumemeHor SCARED ynutHuka nznocmina 22,31 (pacnion 4-54), 10K je MPUCYCTBO CUMITTOMA
OTIIITE aHKCHO3HOCTH 3abenekeHo KoJ aBaneceT u yetBopo nere (33,80%). Cpenma BpegHOCT
CKOpa MOjeIMHAYHUX JIoMeHa ofHocHO crneuupuuynux ¢odbuja SCARED ynuthHuka je Ouna
cneneha: 4,57 3a manuuau / comarcku nmopemehaj (I pacnon 0-16), 5,27 3a reHepann3oBaHu
ankcro3nu nopemehaj (AT pacrion 0-17), 4,95 3a ankcno3HocT oaBajama (AO pacron 0-15),
6,38 3a commjanny ¢oobujy (CD pacnon 0-14) u 1,28 3a uzbderasame mkone (U pacnon 0-7).
V3umajyhu y o003up rpaHuuyHe BpeAaHocTH mnojeanHauyHux jpomeHa SCARED ynurtHuka y
WCIUTUBAHO] TOMyJalyju, y HajBehoM MpoleHTy je 3a0enekeHO MPHUCYCTBO aHKCHO3HOCTHU
onBajama (49,3%, v=35) u comnujamHe aHkCcuo3HOCTH (32,4%, H=23). Y moTnyHo ucTtoM Opojy
(%) 3abenexeHO je MNPUCYCTBO TIeHEpAIM30BaHE AaHKCHO3HOCTHM M NaHUYHOI/COMATCKOT
nopemehaja (21,3%, v=15). Hajmame 3acTymbeHa aHKCHO3HOCT KOJ Jele oboiielie off acTMe
Owra je m3beraBame MIKOJIE Koja je maeHTuukoBana koja 14,08% (u =10). Pesyntatu oBe

aHanuze cy cymupanu y Tabenu 12 u I'papukony 8.
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Taoesa 11. KapakTrepucTike HCIIUTAHUKA Y CTYAUjCKOj MOIMYJIALMjU

Kapakrepucrrke ucrmraiuka Cpeawa BpeaHocT = | Pacnon
Cca*
Bpoj ucnuranuka 71
V3pact (rogune) 10.49 +£2.33 7-17
VYxymnHa TenecHa TexxuHa (kg) 42.38+15.94 20-92
UTM (kg/m?) 18.94+4.11 13.64-30
Crenen YXPambCHOCTH ™
HPEICHTIIIN):
P ) -4/71
- IOTPHEHOCT
- 46/71
- HOpMaJTHA YXPambEHOCT
P P -9/71
- MpeKOMEpHa TeJIeCHa Maca
-12/71
- T0Ja3HOCT
[Mon (MymIKu/>KEHCKH) 39/32
Mecto craHoBama (Tpaj/ceso) 48/23
VYenex y mkoiau 4.57+0.7 1-5
25,0H Butamuua D KOHIeHTpanuja | 16.56+6.0 4.6-31.37
(ng/mL)
Cepymcku HOBO Kamiujyma (mmol/L) 2.46+0.08 2.25-2.61
Cepymcku HuBO docdarta (mmol/L) 1.45+0.19 0.96-2.14
Yxynuu cepymcku Ur E (1U/mL) 422.66+629.76 2.69-3000
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Wznarame cyniy (<2h/>2h) 51/20
Kosxkene mpobe (+/-) 55/16
Hacnenna npenucnosunmja (na/ve) 45/26
VYnorpeba nurapera - poauresbu (na/ue) | 32/39
DEB1 (%) 97.36+11.13 74.9-125.6
[TED (%) 91.38+13.69 60.3-116.1
bpoj erzanep0Oarnyja no namujeHTy 0.9£1.08 0-3
Mounrtenykact (1a/ue) 32/39
X1 anTuxuctamMuHUIM (1a/HE) 10/61
Wuxanannonu Koptukocrepouau (na/me) | 50/21
Azenactun/¢uyTHKa3oH (1a/He) 5/66
I'MHA KOHTpOJIa acTMe (6poj
WCIIUTAHUKA):
-24
- KOHTpOJHUCaHa
-43
- IETMMUYHO KOHTPOJIMCAaHA 4

- HCKOHTpOJIMCaHa

" CJI crannap/Ha aeBnjammja

61



Tabena 12. Ykynuu ckop SCARED ynutHMka M WberoBux crneuu(puuHUX J0MeHa Yy

CTYAMjCKOj MOMYJIAUjH

Ckana Cpenmwa Bpennoct | [Toctoju/ HE
ckopa + CJI* MOCTOjU

SCARED ykyrmHo 22,31+12.03 24/47

[Tannunu/comarcku nopemehaj (ITT) | 4,57 + 3,81 15/56

I'enepanu3oBanu AHKCHO3HHU | 5,27 + 4,18 15/56

nopemehaj (CAIT)

[Topemehaj ancuo3HocTH ofBajama | 4,95 + 3,82 35/36
(ITAO)

Comnujanna ¢pooduja (CD) 6,38 + 3,13 23/48
N36eraBame mkome (MII) 1,28+ 1,54 10/61

" CJI crannap/Ha aeBujammja

I'paduxon 8. IlpucycTBo onmre AaHKCMO3HOCTH U HeHUX crequpuaHux GopmMu Ko

aene ca aCtMmomM

n PUCycTBO aHKCU3HOCTHU

O OnwTa aHKCUO3HOCT

B [NaHn4HW/comatcku nopemehaj

O NeHepan13oBaHK aHKCMO3HU
nopemehaj

O lMNopemehaj aHCMo3HOCTN ofBajaka

B CouvjanHa ¢obuja

O N3beraBatse LLKoOne
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YrorpeboM MeToe JIOTUCTHYKE Perpecuje naeHTu(GuKoBanu ¢y GakTopu KOjH Cy UMaIn
3HaYajaH YTHIQj Ha MPHCYCTBO OIIITE AHKCHO3HOCTH W TMOMEHYTHX CIeMUPUIHUX (GOopMHU
SCARED ymnuTHHKa KOA Jeme ca acTMOM. Y HCIUTUBamkE Cy Owmine ykibydeHe crueache
HE3aBUCHE Bapujabie: CTapocT, yKylHa TeJleCHa TEeKWHA, HMHJIEKC TeJIeCHE Mace, CTeleH
YXpameHOCTH JIeTeTa, I0J, MECTO CTaHOBama, MOCTUTHYTH YCHEX Yy IIKOJH, HPUCYCTBO
HaCJIE/IHE MPEIUCIIO3HIINje Y TTOPOTUIIH, KOPUITNEHkhEe UTapeTa O] CTPaHEe POJUTEIha, U3JIarame
CYHIy, TECTOBH KOXXHUX TNpo0a, CepyMCKM HHBOM Kamuujyma, ¢ocdara, ykynau WrE u
M3MepeHa KOHICHTpaluja 25-xuapokcu ButamumHa D, Opoj erzamepOaruja Kox IaldjeHTa,
cnupometpujcku TectoBu Gpynkuuje miayha (PEB1 u I[IED), ynorpeba nekoBa Koju ce KOPUCTE Y
Tepanuju actMe (MOHTenykacT, X! aHTUXHCTAMHUHUIM, HWHXAJIAIMjCKH KOPTHKOCTEPOHIH,
Ha3aJHU CIIpej ca a3elacTUHOM W (DIyTMKa30HOM), Kao W KOHTpona actme mpema ['MHA
knacuukanuju. PesynraTi nmorucTuuke perpecuje T0OWjeHH NMPHUMEHOM METOAOM YyHa3ajHe
nenenuje npukasanu cy y Tabemu 13. Bpennoctu Hosmer-Lemeshow Tecta cy kopuinhene 3a

npoleHy neppomancu J00HjeHUX KOHAYHUX PErPECUOHUX MOJIeNa.
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Taoesa 13. Pe3yJTaTu JIOTUCTHYKE PerpecuioHe aHaJn3e

CkaJja ¥ mmojackaie

Ksanurer
JIOTUCTUYKOT

pErpecuoHoOr MoJela

3Havajau  GaKTOpu M HHUXOB

npuiarohenu OJIHOC HIaHCH

(O Radjusted) ca 95% I/IHTepBaJIOM

HIOBEpEHHa
SCARED ykynuu CSRS=0.350 IMTE® = 0.924 (0.857-0.996)
Orira aHKCHO3HOCT NKRS=0.485 n= 0.04
HLT=7.196
IMannunu /  comarcku | CSRS= 0.357 CTAPOCT = 0.565 (0.325-0.983)
nopemehaj (1) NKRS= 0.555 n=0.043
HLT= 3.462 ITOJI = 22.835 (1.608-324.379)
n=0.021
['enepanu3oBanu CSRS=0.392 CTAPOCT =0.384 (0.156-0.941)
AHKCHO3HU nopemehaj NKRS= 0.610 1= 0.036
(TAIT)
HLT=3.578 MECTO CTAHOBAIKA = 52.065
(1.690-1604.072)
o= 0.024
I'MHA =75.328 (1.060-5351.942)
= 0.047
[Topemehaj ancuosnoctu | CSRS= 0.351 HOUT'APETE POAUTEJBU
onBajama (ITAO) NKRS= 0468 4.542(1.172-17.598)
HLT=5.007 n=0029
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Couyjanna poduja (CO) | CSRS=0.230 CTAPOCT = 0.675 (0.534-0.853)
NKRS= 0.306 n=0.001
HLT=10.444 YXPABEHOCT = 0.493 (0.251-
0.968)
n=0.04
N36eraBame mxomne (M) | CSRS= 0.281 I'MHA=  209.365 (1.693-
NKRS= 0506 25886.887)
HLT= 1.001 n=0.03

CSRS: Cox& Snell R square; NKRS: Nagelkerke R square; HLT: Hosmer u Lemeshow tecr;

[NE®: BpuIHM €KCIUPHjYMCKH TPOTOK; I1: CTATUCTHYKA 3HAYaJHOCT

4.5. Ana;im3a npoueHe qenpecuBHor nopemehaja koa geue ca actrmom

3a TpolleHy TpHUCYCTBa JENpecuBHOr Tmopemehaja mnpuMemeH je YIUTHHUK O
pacnonoxkemwy u ocehamwuma (MFQ) xon meune ca actMom (H=71). Ykyman Opoj mutama y
YIIUTHUKY U3HOCHO je 33, MakCUMallHU CKOp je 66, mpu 4yeMy I'paHUYHA BPEAHOCT M3Hana 27
yKa3zyje Ha IPUCYCTBO JenpecuBHOr nopeMehaja koj umcnutaHuka. [Ipoceuna BpenHOCT ckopa
MIPUMEHECHOI YIUTHUKA Yy WCIIUTUBAHO] MONyianuju n3Hocuna je 8,53 + 8,024, nok cy merose
BpeHocTH O6uiie y pacrony on 0 1o 35. Y3umajyhu y 063up rpaHudHy BpeJHOCT 3a0€IeKEHO je
MIPUCYCTBO JIeNPEecUBHOr mopeMehaja kox camo Tpu ucnuraHuka (4,22%). Cpenma BpeaHOCT
ckopa MFQ koj ucnmTaHuKa KOju cy UMaiiy aenpecujy omna je 31 £ 2,31 u Ouite cy pactioHy o

27 no 35.

[ToBe3anoct Benukor 6poja ¢akropa (ykynHo 23 ¢dakrtopa npukazanux y Tadenu 11) ca
JeNpecuBHUM MopeMehajeM je HCIUTHBAaHAa METOJIOM JIOTUCTUYKE pETrpecHoHe aHalu3e.
Pesynratu crnpoBefeHe aHaiM3e Cy IMOKazalM Ja HHUjeJaH OJf MCHUTHBAHUX (akTopa HHje
UCIOJbMO CTATUCTHYKY 3HAYajaH YTHIIA] Ha MIPUCYCTBO JAEMpecuje Ko UCTITaHuKa. YKymnaH Opoj
(dhakTopa KOHA4YHOT perpecroHor mozena 6wo je 10 (mon u cepymcku HuBo Ur E (n=1), 6poj

er3anepoanuja actme, [MMHA knacudukanuja, HacineaHa npenucnosunuja, [TED BpegHocTH,

65



KO)KHHA QJICPTHjCKH TECTOBH, H3JIaraleé CYHYEBOj CBETJIOCTH, YIOTpebda Ha3aaHOr cIpeja
azenactur/guytukacon (m=0.999) xao u mocturHytd ycnex y mkoiu (m=0.996)), anu HuCY

MMalli 3Ha4ajaH yTHIaj Ha JEPECUBHOCT UCITUTUBAHUX MAIlHjeHaTa.

I'paduxon 9. IIpouena nenpecuBHor nopemehaja xox aene ca acrmom

MpoueHa genpecuBHor nopemehaja

O of1ycycTBO fenpecuje
B npu1cyCTBO Aernpecuje

4.6. AHaIHM3a KBAJUTETA JKUBOTAa KO JAele ¢a aCTMOM

Ynorpebom PAQLQ ymuTHHKa M3BpIIEHA je TMpOIeHa YKYIMHOT KBaJHWTETa >KUBOTA H
HErOBUX MOJeJMHAYHUX JOMEHa y momyjiaunuju nene ca actMoM (H=72). [Ipoceuna BpegHocCT
YKYITHOT KBaJUTeTa KMBOTa M3Hocuia je 6,33 + 1,25 ca pacnionom ox 3,26 1o 7, npu demy je
MaKcUMaliHa BpeJHOCT u3Hocmia 7. Ha ocHOBY go0HjeHe mpoceuHe BPeTHOCTH MOXe Ce€ BUJIETH
Jla je NpUCyTHAa BHUCOKAa MPOCEYHA BPEAHOCT YKYMHOI KBAJIMTETa XHBOTA y HMCIHUTHUBAHO]
nonynauuju. IIpuMewmeHn yNUTHUK CcaJpXKu TpU JIOMEHa Koja Ce OJHOCE Ha OTpaHUyueHE
aKTUBHOCTH, MPHUCYCTBO CHUMITOMAa M €MOLMOHAIHO (DYHKIMOHHCAWkE KOJ jAele. 3adenexkeHu
IpoceyaH CKOp OBHMX JIOMEHAa y HMCIUTHUBAHOj MOMyNanuju je 6uo cinenehu: noMeH BeszaH 3a
OrpaHUYEHE aKTMBHOCTH MMAo je MpocedyHy BpeaHocT ox 6,34 =+ 1,27 (pacnon: 3,4-7), nomeH
MOBE3aH 3a MPHUCYCTBO CHMIITOMAa KapaKTEpHINe ce MpocedyHoM BpeaHomrhy on 6,23 (pacmoH:
3,6-7) m mocieamN TOMEH BE3aH 32 €MOIMOHAIHO (PYHKIIMOHHUCAHE JICIE ca aCTMOM HMMao je

npoceuHy BpeaHoct of 6,45 £+ 1.,29 (pacmon: 2,75-7).
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I'paduxon 10. Cpenme BpeaHocTH nojeqruHauyHux jomena PAQLQ ynuTHuka

Cpente BpeaHOCTU ckopa Tpu AomeHa PAQLQ ynuTHUKa

O orpaHnyer-e akTMBHOCTU
B npucycTBO CUMMTOMa

O emMoLMOHanHoO oy HKLMOHUCaHE

Jlasb mpoliec aHalu3e YKJbYYHMBAO j€ HCIMTUBAKE YTHIAja HPUCYCTBA IOj€AMHUX
(dakTopa Ha CKOp YKYITHOT KBAaJUTETa >XKMBOTA M IHeroBe mojeauHadne gomene PAQLQ
YOUTHUKA. YTIOTpEOOM METOJle JUHEApHE pPEerpecuje HCIUTUBAHO je YKYMHO 25 Bapujadiu:
TOJAMHE CTapoCTH, MOJ, TeJIeCHa Maca, MHJEKC TeJIECHE Mace, CTame YXPambeHOCTH, MECTO
CTaHOBama, MPOCEYaH JHEBHU YHOC BUTaMuHa D myreMm XpaHe, M3/arame CyH4€BOj CBETIOCTH,
MIOCTUTHYTU ycCleX y IIKoiu, Opoj er3auepbauumja, IMHA xiacudukanuja, cepyMCKH HHMBO
kanmujyma, gocdopa u Ur E, cepymcka koHueHnTpamuja 25-xunpokcu sutamuna D, ymorpebda
[Urapera oJi CTpaHe pOJUTesba, MPUCYCTBO HACIEIHE MPEAMCIIO3UIMjE Y TOPOAULIN U KOXKHUX
aJIEPTUjCKUX TECTOBA KOJ JIele, MPUCYCTBO JIEIPECUBHOCTH, OMIITE AaHKCHO3HOCTH Ka0 U HeHHUX
cniepuyHUX GOPMH: TeHEPATTU30BaHa aHK3UO3HOCT, MAHUYHU TopeMehaj, IKOJICKa, cernapannona
M coljagHa aHKCHO3HOCT. KOHauHW perpecMoHu Mojaenud M00HUjeHH Cy yHoTpeOoM MeTojie
yHazagHe nenenyje. @uHaIHM Mosienu 00ajiimaBajy cienehu nporenat BapujadunHoctu: 11.6%
YKYITHOT CKOpa 3a MpoleHy kBaiurera >xuBota (9=3,005, n1=0,036), 6,3% ckopa 3a npoueny
orpanuuema aktuBHocTH (D=4,758, 1=0,032), 12.8% ckopa 3a mporieHy IpHUCyCcTBa CHMITTOMA
(9=3,369, 1=0,023) u 9,7% ynuTHHUKA 3a MPOIIEHY eMOIMOHANIHOT (QyHKIHOHUCama (D=2,445,

n= 0,044) y ucnutuBanoj nonymnanuju. Camo asa ¢akxropa (I'MHA xnacudukanuja u uHIEKC
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TCICCHC MaCC) ImoKa3sajia Cy CTaTUCTHYKH 3HaqajaH YTI/II_Iaj Ha YKYIIHHU KBaJIUTET )KUBOTA U TOMEH

KOJU c€ OJJTHOCH Ha IMPUCYCTBO CUMIITOMA, yIoTpeOda nmurapera oj CTpaHe poauTesba 3HA4YajHO je

yTunaja Ha KBaJIUTET OJHOCHO OIpaHHUYCHC AaKTUBHOCTH KO ACUC Ca aCTMOM, HOK je CTamke

YXpameHOCTH (T0ja3HOCT) jeIMHO HMCIIOJbHJIA CTATUCTHYKU 3HA4YajaH YTHUIA] KaJa je y MUTamby

JOMCH KOjI/I C€ OJHOCH Ha €EMOLIMOHAJIHO (I)yHKHI/IOHI/IcaHSe HCIIMTaHHUKA. BpeI[HOCTI/I nmapamerapa

KOHAYHUX PETPECHOHMX MOJela Ipuka3anu cy Tabenu 14.

Tabena 14. Pe3yaraTu JiMHeapHe perpecioHe aHAJIM3e

Konaunn ®dakTopu Hecranpapauzo- | Cranagapn- | CranapausoBa | t Cratucru-
BaHU HA TpemIKa -HU yKa
Mopen (ue3aBucHe KOe(UIIHjeHT KOe(UIIHjeHT 3HA4ajHOCT
Bapujabiie) (B) (Beta) (p)
Ykynau T'MHA 0.560 0.245 -0.260 -2.282 0.026
KBaJIUTET knacudukaiuja
JKUBOTA
U™ 0.106 0.052 0.353 2.059 0.043
Orpannye- [ymeme -0.452 0.207 -0.251 -2.181 0.032
Be (ponutessn)
AKTUBHOCTH
IIpucyctBo T'MHA 0.643 0.251 -0.290 -2.562 0.013
CUMINTOMA knacudukanuja
U™ 0.110 0.053 0.354 2.078 0.041
Emonmona- T'ojasnoct -0.539 0.264 -0.354 -2.043 0.045
JHO (YHKIH-
OHCame
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4.6.1. Anasm3a KopeJianuje U nope3aHocTu u3mel)y cepymMckux KoOHUeHTpamuja 25-
XWAPOKCcH BUTAaMHMHA D M MOCTUTHYTOI ycnexa y HIKOJIH, aHKCHO3HOCTH, JeNPeCUMBHOCTH U

KBAJIUTETA )KUBOTA KO/ JA€1C Ca aCTMOM

VY ucnuTuBamy MOCTOjamba Kopenaiyje u3Mel)y u3MepeHnx KOHIEHTpanuja 25-XuIpoKcu
BuTaMuHa D ¥ mocTUrHyTOT ycrexa y MKOJIM KOJ JIele ca aCTMOM, Kao M FlbUXOBOT 3a0€JIeKEHOT
CTENeHa aHKCHO3HOCTH, ACNPEcHje M KBaJMTETa >KMUBOTA, KopuiiheHa je MeToja JIMHeapHe
KopeJnanuje, OqHOCHO Pirson-oBuM u Spearman-oBUM KOS(PHIIMjEHTOM KOpealuje y 3aBUCHOCTH
0]l HOPMAJHOCTH JUCTPHOyIMje KOHTHHYyaJHE HWCIHUTHBaHE Bapujabne. Y najbeM Mpouecy
UCIIUTHBAKka BPIICHO j€ WCIUTHBAaKkE MOBE3aHOCTH HHMBOA CEPYMCKE KOHIEHTpauuje 25-
xuapokcu BuTamuHa D ca mpucyctBoMm oxapehenux ¢akropa (memorpadCkux, KIMHUYKUX,
OMOXEMHjCKMX, Kao ¥ IKMBOTHHUX HaBHKa). 3a WCHHUTHUBAKE pa3iMKe KOHTHHYATHHX
MIPOMEHJBUBHX BapHjabiIu Ha U3MEPEHY CEePyMCKY KOHICHTpauujy 25-XHIpoKcH BuUTamuHa D
kox ucnuranuka kopuithen je CryneHtoB t Tect mamu ANOVA (y 3aBucHOCTH o7 Opoja
KaTeropuja) yKOJIMKO je MOCTOojaa HOpMaJIHOCT JUCTpUOYIIMje IPOMEHJbUBUX BapHujaliu, 0K je
Kruskal-Wallis-oB Tect kopumihen kama auctuOynuja oOenexja HHje HMala HOPMAIIHY

pacnogeny. Pesynrtatu oBor ucnuTtHBama npukasanu cy y Ta0emu 15.

Ha ocHoBy crpoBe/ieHe aHanM3e MMOKa3aHa je TMO3UTHBHA Kopenamnuja uzMely crapocTu
UCIUTAaHUKA M CEPyMCKe KoHIleHTparmje 25-xuapokcu Butamuaa D (r=0,316, n=0,006), mro
cyrepuiie 1a ca mopehameM roanHa MOCTOjU MOPACT KOHIIEHTpalyje oBor BuTamuHa. Ca npyre
CTpaHe, 3a0eNeXeHa je HeraThBHa Kopenanuja u3Mel)y MHIEKca TeleCHE Mace MCIUTaHWKa U
HUBOA CEpyMCKe KOHIeHTpamuje 25-xuapokcu ButammHa D (r=-0,262, 1=0,024). Ocramm
UCTIUTHBAaHU (DAKTOpM HHCY TOKa3aJld CTAaTHCTUYKY 3HAa4YajHy ITIOBE3aHOCT Ca H3MEPEHOM

CCPYMCKOM KOHI_IGHTpaLII/IjOM 25-XI/IIIpOKCI/I BUTaMHHa D y HOHyJIaI_II/IjI/I A€ obomene o1 aCTMEC.
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Tabesa 15. Ananm3a kopejandje W IMOBE3aHOCTH HCIHUTHUBAHUX (PAKTOpPa U HM3MepeHe

cepyMcCKe KOHIeHTpamuje 25-xuapokcu Buramuua D koj eie ca actMom

HcnutuBanu gaxtop

CTaTUCTUYKH TECT

3Ha4YajHOCT HYJTE XUIIOTE3e

Ormira aHKCHO3HOCT r= -0,076* n=0,518
[TannyHU/cOMATCKU r=-0,070" n = 0,554
nopemehaj

I'enepanu3zoBaHu r= 0,003* = 0,980
aHkcno3Hu nopemehaj

[Topemehaj ancuosnoctu | = -0,067" m = 0,568
0JIBajamba

Cornmjanna hobuja r=-0,1" m = 0,398
H30eraBame HIKOJIE r=0,006 m = 0,959
JenpecuBnu nopemehaj r=-0,184" n=0,117
VKyIHH KBaJUTET )KMBOTA r= 0,121** n=0,304
KpanuteT xmBoTa mose3aH | I = 0,089 m = 0,453
ca akTUBHOLIhY

KBanurer xMBOTa IOBE3aH | I = 0,139** n=0,237
ca OrpaHUYCHEM CHMITTOMA

KpanuTeT %uBOTa Be3aH ca | r=0,103 m = 0,383
€MOIIMOHATHUM

(byHKIMOHHCAEM

[Tocturayrtn  ycmex  y | r=0,079 = 0,506

IIKOJIN
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[Ton t=1,529" n=0,131
Crapoct r=0,316 1 = 0,006
UTM r=-0,262" n=0,024
CreneH yXpambeHOCTH F= 2,466b = 0,069
Hacnenna npeaucnosunmja | t =0,817° n=0,416
MecTo cTaHOBama t=1,129° n=0,263
JlHeBHa 103a yHeTa XpaHoM | I = 0,096** n=0,416
M3narame CyHILy r=0,171 = 0,145
Ymorpeba tmrapera on | F= 1,013° nm = 0,368
CTpaHe poJuTesba

CepyMckd HHBO Kamujyma | r=0,212" n = 0,069
Cepymcku HEBO (hocdaTa r=-0,070" n = 0,552
Cepymcku HuBo Ur E r=0,035" n=0,767
Aneprujcku KOXHH TeCToBH | F= 0,644b m = 0,589
®EB 1 r=-0,052" i = 0,660
®BII r=-0,06 n=0,612
ME® r=0,047" n=0,691
®EB 1/ ®BI] r=0,112" = 0,343
bpoj erzamepbarmuja mo | F= 0,765b o =0,517
HalujeHTy

I'MHA koHTpoOa acTMe F=1,003" nm=0,372

" Pirson-oe koeduImjenT Kopenammje

™ Spearman-os Koe(UIIMjeHT Kopenaluje

a: CtyaeHToB t TeCcT 3a HE3aBUCHE Y30pKE

b: One-way ANOVA rtect
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5. JUCKYCHJA

Buramua D je mocnenmux TOAWHA IOCTa0 TMPEAMET HWHTEPEeCcOBamba MHOTHX
UCTpaKMBaya, MPEBACXOJHO 300T CBOT edeKkTa Ha KOMITAHH CHCTEM, 3aTUM 300T CBOjHX
aHTUMH(IIAMATOPDHUX W HMMYHOMOJAYJIATOPHUX JIjCTaBa, Kao © 300T TOTCHIIHUjaTHOT
NpopUIAKTUYKOT W TepanujcKor edexra Ha pa3inuuuTe OOJUKE KapiuHOMa, aujadeTec u
onpeheHa KapanoBacKysIapHa, pecliupaTopHa M ayToOMMyHa o0oJbema. [locTaBiba ce murame aa
JIM HEJIOBOJBHE CEPYMCKE KOHIICHTpAlMje OBOI BUTAMHHA MOTY Ja Mmoropiajy oapehena crama
OoyiecTH, Ka0 W Ja JIM KOPUTOBamkE HETOBE KOHIICHTpAIMje MOXKE Ja IM000JbIla HEYUjU

3ApaBCTBCHU CTATYC.

[lojenuHa XpoHHWYHA CTama, y Koja ce yOpaja u acTMa, MOTYy OUTH MOJ YTHIajeM OBOT
BUTaMHHA, KaKO je y camy MaTo(pHu3HONOTHjy acTME YKJbYYEH M PECHUPATOPHH U HUMYHCKHU
cucrem. JlejctBo ButamumHa D Ha pa3Boj 1uryha Koj Jene Kao W EEroB YTHIQ] HA OpojHE
Me/MjaTope y OpraHu3My IOKa3yjy Ja Cy JIOBOJbHE KOJIMYMHE OBOI BUTaMHHA HEOXOJHE 3a
HOpMaJlaHO (PYHKIIMOHHUCAKkE OpraHu3Ma, HapOUUTO KOJ| eInjaTpujcKe Momyaiuje koja oomyje

OoJ] aCTME.

ITocroje mponucu Koju JepUHULTY ITPEeNopydyeHy JTHEBHY /103y 3a JeuHjy MOomyJannjy 3a
OJlp)KaBame ONTHUMATHUX BpPEAHOCTH BUTaMWHA D paan mpeBeHIMje paxuTuca U OUYyBame
3/IpaBOT" KOIIITAHOT CHUCTeMa, Koja u3Hocu HajMamwe 400 1] gueBno, y Amepuru, g0 800 M1J
nueBHo y Kananu. Ilpenopyuyje ce na A0 roAuHy JaHa >KMBOTa JHEBHa J103a BUTamMuHa D
n3Hocu 400 NJ nueBHO, a o1 roauHy naHa xuBota 600M1J nueBHO. OnpKaBame OBOI BUTAMUHA Y
(GU3HONONIKM MPENOpPyYEeHOM OICEry JONPUHOCH HOpPMalHOM (YHKIHMOHHCAKky Opojux
OpraHCKHX CHCTE€Ma, a CAMHUM THM M YUTABOT opranusma. ¥ ciy4ajy nedunujernuje (<20ng/ml)
wi  uHcybuimjecuuje  (20-29ng/ml)  oBor BuTaMuHa, CyIUIEMEHTalWja TMOJApa3yMeBa
KOH3yMupame Behux no3a ButamuH D, ox 800 no 1000 1J nueBHo, a kox aeue 1600 1J nueBHO.
OBa no3a ButamuHa D xox geue moxke moBehaTH cepyMCKYy KOHLIEHTpAlM]y 10 ONTHUMAalHE Y
nepuoay oa Tpu Mmecena. [IpemopydeHo je ox crpane excrnepara na 100 MJ mo 11 kr temecHe
TEXXUHE KOJ Jiele Moke Ja 06e30eau onTuManHe KoinyuHe BuTtamuHa D y ToKy mene roguse

(Aguilar, 2014; Weydert, 2014).
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[TocToju Bemuku OpoOj CTyAHja Koje Cy UCIUTHUBAJIE ONTUMAIHE KOJWYMHE BHUTamuHa D
KOJ TPpyIHUIIA, HOBOpoh)eHUa M Kao U oapel)eHuX CTyIujCcKUX moryamnuja. Y CBETY, Kao H KOJI
Hac, HUje Ta4Ho ojpeheHo koja je To Ao3a ButamuHa D kojy Tpeba ma KopucTe Jerna ca aCTMOM,
u 10 y CpOuju, 3eMJbH T/I€ je y IepHOAY O]l HoBeMOpa 10 arpuiia TOTpeOHO TOAATHO YHOCHUTHU
OBaj BUTAMHUH, KaKo ra HHje MOryhe CHHTETHCATH y TOBOJbHUM KOJIMYMHAMA MPEKO KOXKE y TOM
nepuonay. Takohe y CpOuju, manu Opoj HaMHpHHUIIA je A0JaTHO oboraheH OBMM BUTaMHHOM

(mieko, Manu Opoj KeKceBa) 3a pa3lIuKy O]l MHOTOOPOJHUX HAMHUPHUIIA PUCYTHUX Y AMEPHIIH.

OBoO ucTpakuBamea ce, Ipe cBera, 0aBWIO WACHTU(PHUKOBAKHEM (PaKTOpa KOjU yTUIY Ha
(bapMakOKMHETHYKE TMapameTpe 25-Xuapokcu BuTamuHa D, OZHOCHO HEroB KIMPEHC, KakKo
OoucMo pa3Buiu (papMaKOKMHETHYKHM MOJEN IO KojeM Ou ce HMHIMBHUIYyalnHO oapehuBano
no3upame BuTamuHa D kox gene ca actmom. McenutuBanu cMo ykynHo 16 Bapujabnu (TenecHa
TeXWHA, CTapOCT MAIMjeHTa, MMOJI, CEPYMCKU KanuujyM, ¢ochart, UTE HuBOM, M3Narame CyHILy,
KOXHe TIpo0Oe, Opoj moropiiama o ManujeHTy, BpeaHocTH TectoBa miyhae dynkmuje (PEBI,
OBII, I[IED), xonuunna yHoca BuTamuHa D myrem XxpaHe, HacneaHa npeaucnosunuja, [MTHA
knacudukanuja, oxHoc OEB1/OBILI, kopumhewme mexkoBa U3 TIpylne HHXAIAUOHUX
KOPTUKOCTEpPOUIa W MeEAWKalkja JIEKOBUMA 3a JIeYeHhe acTMe KOJA Jlele M ajojieclieHara
(monTenykact, X1 aHTHXMCTaMHMH W 0OeTa2 aroHMCTH), O KOJUX Cy camMO TpU Bapujadie
MoKa3ajie Kao 3Ha4yajHe 3a MOIyJalMoHy, Cpeby BpeAHOCT KinupeHca Butamuna D. To cy yHoc
ButamuHa D mpeko xpane, ogHoc ®EB1/®BII, ka0 n npucycTBo HacieJHe NMpeIucro3ulinja
nere 3a actmy. OcTalie KoBapyjaHTe HHUCY MOKa3aie YTHIIA] Ha KIMPEHC 25-XUIPOKCH BUTAMUHA

D y ucniutrBanoj nomysnamnuju.

[Ipumapuu wu3Bop BUTamMMHA D je mpeko meroBe NPHUPOAHE MPOAYKILHUJE Y KOXKHU
MPUJIMKOM H3JIaraka CYHUEBUM 3paliMa. Y JIpyre u3Bope OBOT BUTAMHHA CIiaja KOH3yMHUPAHEe
XpaHe Koja je gogatHo oborahena ButamuHoM D (Mieko, hyc, Macunar, xutapuile, KeKc) Kao u
KOH3yMHpamke XpaHe Koja y CBOM cacTaBy caapxu BuUTamMuH D (kymaHue, meuypke, MOpcKa
puba, uta). TpeHyTHO MTOCTOj€ HEjaCHU M3BEIITAjU TTOBE3aHM ca AeuIljeHinjoM Butamuta D u

uznoxeHomhy cyndeBuM 3paruma (Brehm et al. 2009).

Hebunujennuja ButamuHa D je 3a0enexeHa W KOJ 3/IpaBUX JbYAH Ca JOBOJAHOM
M3JI0)KEHOCTH CYHUEBHM 3paluma, Ha reorpadckoj mmpunu on 35 crenenu (Van der Mei et al.

2007). Momaum wu3 Kocra Puke (reorpadcka mmpuna 10 cremenu) cy Takohe mokaszanu
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nedunujenimjy Butamuaom D kox 28% nerie ca actmom y3pacta of 6-14 romuna (Brehm et al.
2009). Ca gpyre crpane, cryauja Turkeli u capagnuka koja ce crpoBeaHa HaJ MPEAIIKOICKOM
JeTIOM je ToKa3aja 3HauyajHy Kopenanujy usmel)y cepyMcke KoOHIlGHTpanuje BuTtamuHa D u

usnoxenoctu cynueBuM 3paruma (m=0.01) (Turkeli et al. 2016).

[Tonmynanwmja Koja je UCTUTHBAHA Y HAIIIEM UCTPAXUBAY j€ €0 CBETCKE MOIMYyJIalnje Koja
KUBU M3HAJA 35 crermeHu reorpadcke MIMPUHE U Ka0 TaKBa HE MOJXKE J1a CHHTETHIIE TOBOJbHY
KOJIMYMHY BuTamMuHa D y meproay roamHe o oKToOpa a0 anpuia. Y TOKY HaBEJICHOT Mepuojaa
Ipernopyyyje ce YHOC CyIuieMeHaTa Koju y cebu canpke ButamuH D. Takole, nepuon y kome je
oBa CcTyauja crpoBoheHa je OMo HOBeMOap-MapT M yKJby4HBaIA je JCIy cCa aCTMOM Koja HHUCY
KOPUCTWJIa JIOJaTHY CYIUIEMHTAIlMjy OBHUM BHTaMHHOM. JIOAaTHO, BEJNUKH OpOj HAIIMx
UCIUTAHUKA j€ Y OBOM IMEPHOAY IPOBOJUO BpEME y 3aTBOPEHOM mpocTopy (kyhw, mkomu) (51
Hacnpam 20), ma je oBO jedaH OJ pa3jiora 3alliTO H3JIaramke CYHYEBO] CBETIIOCTH HHjE MMAJo
YTULAj Ha KIUpeHc 25-xuapokcu BuTamuHa D. Mnade, mosHato je ma Hajehm Opoj meme ca
aCTMOM Marbe BPEMEHa MTPOBOJIM Ha OTBOPEHOM MIPOCTOPY 300T M3jarama OpOjHUM allepreHuMa

Kao U Ja C€ Mame OaBe (1)I/I3I/I‘H(OM aKTI/IBHOI_th Y OAHOCY Ha BbUXOBEC BPHIKHAKE.

IIpoceunn nHeBHU yHOC BUTaMuHa D mpeko XpaHe je pauyHaT Ha OCHOBY JIHEBHHKA
UCXpaHe y Tpajamy 0] Mecell JlaHa, OMYyHhaBaH O] CTPaHe HCIHUTAHUKA, ca TOCEOHUM OCBPTOM
Ha XpaHy Koja je Oorara ButamuHoM D unum koja je momatHo oboraheHa OBUM BUTaMUHOM.
[Ipoceuna xonvyMHaA yHETa IyTEM HCXpPaHE y OBOM UCTpaXXMBamy je W3Hocuia 2.57ug/nah, y
orncery on 0.65ug/nan no 14.97ug/nan. OBe BpemHOCTH Cy Yy CKIaay ca HpPernopydyeHUM
BpenHoctuma Komucuje EBporncke ynuje, (0-10pg/nan m 0-15pg/nan 3a neny y3pacta 4-10,
omxuocHo 11-17 roguna) (Flynn et al. 2009; Commission of the European Communities, 1993).

Pesynratu cnpoBenHe cTyauje ykasyjy Ja je AHEBHM yHOc BUTaMuHa D mpeko xpane
Ba)KHA KOBapHjaHTa Koja yTuue Ha (apMaKOKUHETHKY 25-XUApOKCH BUTaMuHa D u meros
KIpeHc. 3a0eexeH je IUPeKTaH NPONOPLHUOHATIHN 0JTHOC U3Mel)y KITUpeHca U KOJIMYHMHE (J103€)
ButamuHa D yHere myrem ucxpane. OBU pe3ynTaTd Cy y CarjlaCHOCTH ca pe3yjiTaTUMa paHuje
CIpOBECHE MOMYJIalMOHO-(papMaKOKHHETUYKE CTyauje 0 BUTaMHHY D KoJ mianux, ofpaciux

ucnuranuka (crynaenara) y Cpouju (Milovanovic et al. 2015).
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Hacympot Tome, cTyamja cnpoBeieHa KO/l CTOTHHY H OCMOPO JIeIle, Pa3IHIUTOr CTeleHa
YXPameHOCTH, KO KOj¢ je BEJMKOM IMPOICHTY youeHa aeduiujeniuja Buramuna D (96,3%) —
Bpeanoctu ucrnox 20 ng/ml, nok je 3,7% je umano nHcypuuujeHuunjy suramuna D —Bpeanoctu
on 20 no 29 ng/ml. Pe3ynratu oBe CTyAMje MOKa3ajiH Cy Ja HYTPUTUBHH CTaTyC MCIUTAHUKA

Huje O6uo 3HavajaH GaKTOp 3a CEpyMCKy KoHIeHTpaiujy Buramuna D (Brinkmann et al. 2015).

Uysalol u xosere cripoBenu cy ucTpaxuBame y Typckoj y momysanuju 3apaBe aene u
Jelie ca acTMOM,, mopenehn HbHXOBEe HABUKE y HCXPaHH, H3JI0KEHOCT CYHYEBUM 3palliMa,
Kopumiheme 3/1paBCTBEHUX YyCIyra, CEepyMCKy KoHIeHTpauujy ButammHa D. Ilopen Hucke
CEepyMCKE KOHIICHTpalje BHTamMuHa D, cTymuja je mokasama Ja cy Jena ca acTMOM

KOH3yMHpaJla XpaHy Ca Makb€ BUTAMUHA Du Aa Cy Mame Onia u3I0KeHa CYHYCBHM 3paliiMa

(Uysalol et al. 2013).

VY mpuwior pesynTtara Haller UCTpakMBamba M yHETe KOJIMYMHE BuUTamMMHa D ykazyje
CTyIMja KOja je MoKa3aja Ja je cepyMcKa KOHILEHTpauuja BuTamuHa D Ouna y HOpManHOM
OTICeTy KOJ Jielle Koja Cy CBaKOJHEBHO KOH3yMupana jaja. OBa cTyauja ce crpoBoleHa Haf
IIKOJICKOM JIEIIOM, TPU YeMy je mopeheHa rpymna ocHOBalla Koja Cy CBaKOJHEBHO KOH3yMHpasia
MIOJIOBUHY M BUILIE jaja THEBHO, ca IPYNoOM [elle Koja cy KOH3yMHupaja Mame O] Ioja jajera

nauesHO (Rodriguez-Rodriguez et al. 2013).

Takohe crynuja koja je ncnuTHBajla yTHIA) XpaHe Oorate BUTaMuHOM D u cynnemenata
Ha CEepyMCKY KOHIIEHTpaiujy 174 neue u agolieciieHaTa mokasaia je Jia j6 KOH3yMUpame XpaHe
Oorare BuTaMMHOM D y OuTHO] Kopenanuju ca CEpyMCKOM KOHIEHTpauujoM BuTamuHa D
(p=0.004). nTepecaHTHO je CIOMEHYTH J1a C€ KOH3yMHpame MIIeKa I0Ka3ajao Kao (GakTop Koju
BUIIE JIONPUHOCH CEPYMCKOj KOHIIGHTPALMju OBOI BHTaMUHA OJ] Macjala, JIUjeTeTCKUX
cymiemenata u pube (van der Gaag and Brekhoff, 2014). ¥V okBupy Haier CrnpoBEIHOT
UCTpaXHWBamka HHje BPIICHO JOJATHO WCIUTHBAKE KOje KOHKPETHO HAMHPHHIIEC OTPHHOCE

00Jb0j CepyMCKO] KOHIIEHTpanuju ButaMmuua D.

Hacnennu ¢aktop Be3aH 3a acTMy je OMTHa KOBapHjaHTa Koja je yIUla y Hall KOHAuYHU
¢dapmakokuHeTHUKH Mojen. [lokazaHo je na nena ca MO3UTHBHUM HAacieIHUM (aKTOpOM UMajy
Behu kimMpeHc 25-xuapokcu BUTaMuHa D, a caMuM TUM M HHUXKY CEPYMCKY KOHILIEHTpPaLUjy

ButamuHa D. OBo cyrepuiie fa je mopoAnyYHa UCTOPHja 3HA4YajaH (HaKTop KOJ Aere oboiene o

75



actme (Tavacol et al. 2015). ¥V koxoptHoj cryamju crnpoBenHoj 2014.rogune y DUHCKO],
MOKa3aHo je Ja Jela ca MO3UTUBHUM HacleIHHM (akTOpOM 3a acTMmy, uMajy Behe maHce ma
pa3BHjy paHH MOYETAK MEP3UCTEHTHE acTME, HAPOUUTO y rpylamMa y Kojoj ¢y ,,00a poauresba ca
acTMOM™ U ,,00a poauTesba u Opaha u cectpe ca actmom™ (Paaso et al. 2014). Jomr jenHa cryauja
Koja je ucnutuBaia 671 mere 000Jies0 o1 acTME je MmokKasaia Ja Cy Ta Jela uMaja MO3UTHBHH
ueneaau dakrop 3a aedunujenimjy suramuna D (m1=0,005) , u actmy (1=0,009) y nopehemy ca
nemom 0e3 actme (Bener et al. 2012). Takohe, uctpaxuBame Koje je crpoBeneHo kox 706
y4eCHHKa KopumihemeM OWHOMHE perpecHje IoKa3alio je Ja, KOJX Jiele ca IMOPOAMYIHOM
UCTOPHUJOM ajeprujckux Oomnectu, Behe KOHIEHTpanuje BUTaMuHAa Dy yMOUITUKaIHO] BPHIH

CMarbyjy [ojaBy eKiiema y npBoj roauHu xuBota 3a 12% (Palmer et al. 2015).

Ha ocHOBYy cpenme BpeJHOCTH TeCTOBa IyJIMOpaiHe (QYHKIHMje Kao U CTOme
erzauepOamuje (PEB1=97.36+11.13, [IE®=91.38+13.69), moxe ce pehu aa je Hama cTyanjcka
MoTmyJanuja uMaia 100po KOHTPOJIUCAHY acTMY, B ITOpe]] PUCYTHE AehUIrjeHIrje BuTamuaa D
(24 noOpo KoHTpONUCAHUX, 43 NENMMUYHO KOHTPOJIMCAHUX, 4 MaIMjeHTa ca HEKOHTPOJIUCAHOM
acTMoM). Moryhe o6jammeme OBakBUX IOJaTaka Cyrepulle JAa je Tepamnuja acTMe KOJ
WCIIUTUBAHUX TalMjeHara n100po m3abpaHa, y3 oaromapajyhe mo3upame o cTpaHe n3abpaHor
JieKapa, Kao U Ha MOCTOjae J00pe KOMIUIM]aHCe IITO CBEYKYITHO 3HAYajHU]E JOMPUHOCH 00JH0]
KOHTPOJIM acTMe 071 cTeneHa aeduuujeHunje Butamuna D. Pe3ynraTu ctyauje koja je mpoBeeHa
y Cayaujckoj ApaOuju, Takohe nokasyjy 3HauajaH HUBO JeduuMjeHIje BUTaMuHa D, npucyTtHe
ko 93% pere ca AO0OpPO KOHTPOJMCAHOM acTMOM, Kao M TO3UTHUBHY Kopenanujy usmehy
cepyMcke KoHleHTpanuje ButamuHa D u muryhae ¢ynkiuje (Aldubi et al. 2015).

Onnoc ®EBI/®BII, kao moka3aTesb IyJIMOHAapHE OICTPYyKIHje, je Ouia 3HauajHa
KOBapujaHTa, Koja je yTunaia Ha (apMaKOKMHETUKY 25-xuapocku ButamuHa D, y Hamewm
uctpaxupamwy. CTynuje cHpoBeleHE Yy MHOTMM 3eMJbaMa Cy IOKa3aje Ja je cepyMcka
KOHIIeHTpanuja ButamMuHa D mpenukTtuBHA Bapujabiia myaMoHapHEe (QYHKIIMjE KO JAere ca
actMoMm. Pesyntatu w3 MHmmje, ymja ce musbHA MOIMyJalMja cacTojayia on jaeme obosene of
acTMe, y3pacta npuOIMKHO 7 TOJMHA, Cy yKa3aiu Ha Moryhy outHy Be3y uzmehy ®EB1/OBI] u
cepyMcKe KOHLeHTpanuje BuTamuHa D. Pe3ynratm oBor wucnutuBama Cy MOKazaid JAa
KOHIIEHTpanuja BuTamMuHa D mma 3Hagajuy xopenanujy ca ogHocom ®EBI1/®BII, amm u Ha
®EBI, xao u aa je cepyMcKa KOHIIEHTpaIija BuTaMuHa D KoJ ferie ca acTMOM 3Ha4ajHO HUXKA y

onHocy Ha KoHTpony rpymy (Somashekar et al. 2014). CraTUCTHYKU 3HAYajHYy KOpENIAIUjy
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usMelly cepymcke KoHieHTpanuje Butamuaa D m  DEBI1/®BIl (1=0.026), xao u ®EB1
(m=0.024) xonx meue ca actMoM 3abenexuan ¢y u Takohe Alyasin u capagaunu (Alyasin et al.
2011).

Heua y Ilepyy ca npucyrHoM nedunujeHurjoM BuTaMuHa D cy mMama HMXKH OJHOC
OEB1/OBI] y mopehemwy ca menoM ca (GU3MOIONIKMM BPEIHOCTUMA CEPYMCKOT BHUTamuHa D
(Checkley et al. 2015). V ucrtpaxkuBamy crnpoBeaecHOM Koj aene y Exaropy koja 6omyjy o
acTMe, y3pacra o] cellaM JI0 jelaHaecT roauHa, Brehm u capajnuim cy NpoHAIUIM OYHIIICTHE
MO3UTHBHE MOBE3aHOCTH CEPYMCKE KOHIIEHTpanuje BUTamuHa D m peaknuje nucajHux myTeBa,
Ka0 ¥ HCHE I[IOBE3aHOCTH Ca CMamkeHHMM OpojeM XOCHHTalu3aluja W yrinoTpede
anTuuHpIamMaTopaux JekoBa (Brehm et al. 2009).

Y copoBeneHoj CTyAMju TIpeceka, KOj Jene y3pacta o 6-18 romwHa mpu deMmy je
npahena koHIeHTpanuja Butamuaa D ko gene koja 60myjy ox acTMe M KOHTPOJIHE TPYyIIe Jelle,
pe3yaTaTd cy TOKa3alu Ja je KOHIIGHTpaluja BUTaMuHa Dy MUPEKTHO] Be3u ca OJHOCOM
(dbopcupaHOr EKCIUPATOPHOT BOJYMEHA y MPBOj CEKYHIU U (HOPCHPAHOT BUTATHOT KalaluTeTa
OEB1/®OBII u npennocraBbenor ®EB1. OBu pesynratu cyrepuiily ja ce Ko JIelie ca 3Ha4ajHO
HI)KOM KOHIICHTPAIIMjOM J0J1a3H 10 3Ha4yajHor moropinama actme (Lee et al. 2013). Cympotho
IIPETXOAHO MOMEHYTUM MCTpaXkKUBamHUMa, CTyauja cupoBeneHa y [lopto Puky, Huje mokasana
3Ha4ajHy noBe3aHocT miyhue pynkuje i onHoca PEB1/®BI] ca KoHIIEHTpalMjoM BUTaMUHA
D (Brehm et al 2012). Takohe kama ce WUCK/bYy4YH TOMyJaluja Jere, YTUIa] aeduIdjeHInje
ButamuHa D na ®EBI1/OBII Huje moka3zan kao cTaTUCTUYKH 3Ha4yajaH. CIUYHU pe3yjaTaTh Cy
JNOOMjeHN y CTYIUjU HaJ OJpaciuM JbYAMMa Ca XpPOHUYHOM OIICTPYKTUBHOM Ooiyiectu miyha,
IIpU YeMy je ToKa3aHo JAa neuuujeHnyja BuTaMuHa D Hije 3HauajHa He3aBHCHA Bapujabia Koja

yTHYe Ha MPOXO0HOCT aucajuux myreBa (ognoc FEV1/FVC) (Moberg et al. 2015).

Tenecna maca, rogMHe NanyjeHaTa HUTH pa3jiMKe y MOJIOBUMa HUCY YTULAIN Ha KIUPEHC
25-xunpokcu ButamuHa D y cipoBeqHOM ucTpakuBamy. Takole, yTHIlaj ocTaanx UCIIMTHBAHUX
¢daktopa kao mro cy I'MHA xnacudukanuja, cepymcku kamuujy™m, ¢ocdar, UrE nHusow,
u3Jarambe CyHIly, KOKHE MpoOe, Opoj moropiiama Mo MalHjeHTy, BPEIHOCTH TecToBa IuTyhHe
¢yukuuje (PEB1, ©BII, [IED), kopumiheme jekoBa U3 Irpyrne HHXAIAUOHUX KOPTUKOCTEPOUIa
W MeJuKalpja JIGKOBHMMa 3a JIeUeHEe acTMe KOJA Jele W ajonecieHara (MoHTenykacT, X1
AQHTUXUCTAMUH U OeTa2 aroHWCTH) HHUCY OWIM 3Ha4ajHH (HaKTOPH KOHAYHOT TOMYJIAIMOHOT

KJIUpeHca BuTaMuHa D y ucnutuBaHoj nomysamnmju.
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[IpenukrHe nepdomance 100MjeHOT, KOHAYHOT MOJIEa 3a KIUpeHC BUTaMuHa D y oBoM
UCTpaKUBamwy MOTBpheHe Cy ymoTrpeOoM JBe MeToJAe Bajujaaluje, HHTEPHOM-KpPO3
BAIMJAIMOHN CET M eKCTepHOM-ynoTpebom "bootstrap" anamuze. OBo ykasyje na je 100HjeHH
[1OK mozmen 3a kaupeHc 25-xuapokcu ButamuHa D n1o6po omucao m MHACHTU(UKOBAO TIaBHE
(hakTope BaprjabUIHOCTH OBOT (hapMaKOKHHETHYKOT IMapaMeTpa Ko Aere ca actMoM. JloOujeHu
pesyaTaTd TOTpheHn Ccy M CcMamemeM 00€¢ BapujaOMIIHOCTH y WMCIUTHUBAHO] TMOMYJIAIU]H,
unrepunauBuayante ca 30.99% ua 11.71%, u uatpannausBugyante ca 28.84% na 15.91%, u y
WCIUTHBAHOM M Y BaJHJAIIMOHOM CeTy mopaaraka. JlogaTtHo, MOTBpAa AOOMjEeHHX pe3ynraTa je
MpHKe3aHa U rpauukuM npuka3zoMm u3Mely MomnynanroHUX WIM MHAWBUyaTHUX MpenBul)eHux
BPEAHOCTH M HU3MEPEHUX BPEIHOCTU CEPYMCKUX KOHIIEHTpauuja 25-xuapokcu BuUTamuHa D y

0a3Hom u koHauHOM [1DK monmenry.

MHoro0pojau mcuxuyku nopemehaju cy MpUCTHH KO JIEIle ca acTMOM, alu Mehy
Hajuemrhe TPUCYTHUM KOJ IIKOJICKE JEle W aJoJIecleHaTa jecy aHKCHO3HH M JIePECUBHH
nopemehaju. Jlanac ce y Hay4HO] IuTeparypu Oeneku BeIuKH Opoj CIIPOBEACHHUX UCTPAKMBamba
[IOBE3aH Ca MCIMTHBA-EM aHKCHO3HOCTH Koj aeme obosene ox actme (Bruzzese et al. 2016;
Katon et al. 2007; Feldman et al. 2011).

Pesynratn Hame cTyauje mokasand Ccy Ja je omimTH rnopemeha] aHKCHO3HOCTH
ynotpedbom SCARED ynutHuka 6uo npucyran kof jeane tpehune (33%) GonecHuka ca acTMOM
(tema u anonecueHatu). llITo ce Thye pazaMUUTHX BpCTa OJHOCHO (OPMU AHKCHO3HOCTH,
pe3yaTaTH Cy TMoKa3zalu Ja cy Hajuemthe Ouia MpUCyTHAa aHKCHMO3HOCT Of[Bajamba (y CKOpO
MOJIOBUHM HCTIHUTAaHWUKA) MW COLMjaJiHa aHKCHO3HOCT ((obuja) xox mnpubmmxkao 33%.
I'enepann3oBaHa aHKCHO3HOCT M MaHWYHMU / coMaTcku mopemehaj 3a0enexeHd Cy y 3HaTHO
MambeM Opojy ucnurtanuka (21%), 10k je oAacycTBO M3 miKojie Ouio mpumeheHo camo Koj
JIeceTopo Jele.

VY ckmanay ca HamuM 100HMjeHuM pedyntatuMa, BusSing u capagHuIM M3BECTHIIN CY Ja
j€ aHKCHMO3HOCT OJIBajarba Hajuemrha AujarHo3a KoJ MEeAMjaTpHjCKUX MallijeHaTa ca acTMOM Y
nopehewy ca 3apaBum ocobama (m=0,059) (Bussing et al 1996). Ca nmpyre crpane,nmoctoje
UCTPaXMBama ca JApPyrauyMjuM Mojanuma. Y CTyIUjU KOja je CIIPOBEJeHa KOJ CelaMJeceT U
YETBOPO JIe1ie 000JIeTI0 01 acTMe IMOKa3aHa je HUCKa (pEeKBEHIIa aHKCHO3HOCTH OJIBajama (camo
y 8,1%), ok je xoj Hajeeher Opoja ucnuranunka youeH nanunuau nopemehaj (14,9%)(Goodwin et

al. 2005).
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Takohe, panuje cipoBe/ieHe CTy/IMje TTOKa3alle Cy Ja je COoIlMjajJHa aHKCHO3HOCT YecTa
KoJ agojecuenara. [IpucyctBo actMe y 0BOj ByJHepaOUIIHO]j TOMYyNAlUjU TOBOJIU /10 CMambemha
IBUXOBHUX JPYIITBEHUX WHTEPAKIHja 300T CMamkeHUX (U3MUYKUX WM JPYIITBEHUX aKTUBHOCTH
(Goodwin et al. 2005; Kyngas, 2004; Kyngas et al. 2000; Price, 2001; Randolph and Fraser,
1998). Ocum ToOra, jJena ca acTMOM C€ 4eCTO ILIamie ofOujarka O CTpaHE BPIIEaKa WIH CE
ocehajy paznuuuTo u u3zonoBaHo. [1o3HATO je Ja BplImkaly MMajy BeoMa BaXHY YIIOTY y pa3Bojy
UACHTUTETA U IPYIITBEHUX HHTEPAKIIM]a, IPE CBETra y MEepUOAY IMyOepTeTa 1 a0JIeCIEHIIH]e.
(Bruzzese et al. 2009; Bruzzese et al 2004; Buhrmester and Furman 1987)

OOpHyta Kkopenanuja wusMel)y BpPIIHOT EKCIHPUJYMCKOT MPOTOKA U CHUMIITOMA
aHKCHMO3HOCTU mpoHaleHa je y Hamioj cTyauju. OBHU pe3ynTaTd MOAPKAHU Cy pe3yiTaThuma
CTy/Mje CIIPOBEIHE HAJ J0JIECIICHTHMA Ca TEUIKOM M YIIOPHOM acTMOM. 3HaudajHa JIMHEapHa
BE3a je youeHa m3Mel)y aHKCHO3HOCTH BE3aHe 3a aCTMY M yIIpaBJbama mocrojehum cuMnroMuma
6omectu (B = 0,03, m = 0,021), jep je Behu cTemeH aHKCHO3HOCTH TMOBE3aH Ca BHUIIE KOpaka
noTpebHuX 3a KOHTPOJy nmocrojehux cumnroma actme (Bruzzese et al. 2016).

®daxTopu MOBE3aHHU ca F€HEPAIN30BaHUM aHKCHO3HUM NopeMmehajeM y Hallloj cTyAuju
Oounu cy: y3pacT (crapuja Jela Ccy u3paxaBajla MambH OICer aHKCHO3HOr mopemehaja); mecto
CTaHOBama (Jela W3 pypalHUX TNOJApydYja Cy HMala Mamke CHMIITOMAa TeHepallu30BaHOT
aHkcHo3HOr mopemehaja), kao 1 ['MHA knacudukanuja koja ce OJHOCH Ha KOHTPOJY acTMe
(bospa KOHTpOJA acTME JoBela je 10 Mamke CHUMITOMAa TEeHEpPaTu30BaHOT AHKCHO3HOT
nopemehaja).

Gentile je y cBOM HCTpakuBamy MMOBE3a0 H3JIaramke HACHJbY YHYTap Ipaja ca CTambeM
MEHTAJIHOT 3/paBJba POJUTEhA U KaCHUJOM 3aBUCHOIINY 01 HUKOTHHA. Kako MyBaHCKH AUM Y
OKOJIMHM MOYE JIOBECTH JIO pa3Boja acTMe Yy JACTHECTBY, OBaKkBH pe3yiTaTH yKa3yjy Ha
MOBE3aHOCT MECTa CTAaHOBama Jele ca HACTAaHKOM acTMe, Kao W Jia MEHTAJHO 3/paBibe
poauTesba MOXe OMTH OKHJa4 MOTCHIMjaIHuX aHKcHo3HuX mopemehaja merne (Gentile, 2008;
Vanker et al. 2017).

Takohe, mena 1 BHUXOBE MOPOJUIIE KOje JKMBE y Tpaay BUILE Cy U3J0XKEHa cTpecy. Y
cTyndju Meh)y meamjaTpujCKUM TManujeHTHMa ca OJaroM, yMEpeHOM M TEIIKOM acTMOM,
€MOLIMOHATHU (HaKTOpU U JMHAMHUKA MOPOJAMIIe OWIIM Cy TOKpeTauyn Hamaga Oomnectu xox 16%

neue ca Omarum, 38% ca ymepenum u 68% ca temkuM o0arkoM actMe. M3mely Texxnne actme u
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MaTepUHCKE aHKCHO3HOCTH HHU]j€ YTBpheHa 3HavyajHa Kopenanuja. JlyxuHa Tpajamke 00JeCTH HUje

Ouya moBe3aHa ca JeIpecHjoM min ankcrosHomhy koj ose aene (Akgakaya et al. 2003).

[Toganmm w3 nuTepaType MokKa3yjy na ce (pekBeHIMja mopemehaja aHKCHMO3HOCTH
nosehasa ca y3pactom u TO 3a 4,1% Koz geue ca actMoM # 8,9% KoJ afoiecrieHaTa ca aCTMOM.
OBH pe3ynTaTu Cyrepuilyna aa cy TOAHMHE OJHOCHO Y3pacT JeTeTa BakaH (DAaKTOp KOjH MOKE
BOAUTH ToBehalkby  TI'eHEpPATM30BAaHOT AaHKCHO3HOT Tmopemehaja y OBUM ByIHEpaOWIHUM

nomynarujama (McCauley et al. 2007; Goodwin et al. 2005).

Kontpona actme mpema ['MHA xiacudukanuju je y OBOM HCTpakuBamy Owuia
MOBE3aHa ca 0JICYCTBOM JIEIe U3 IIKOJIE Kao M ca reHepaIn30BaHUM aHKCHO3HUM Hopemehajem y
WCIUTUBAHO] Tomynanyju. To ykasyje 1la YKOJHMKO je KOHTpoJia acTMe 00Jba OyCTBO JCIe U3
IIKOJIE je Mambe Y4ecTaso, Ipe cBera 300T Mame 3/[paBCTBEHUX MHTEpBeHIHja. [lopex Tora, gena
ca 100po KOHTPOJIMCAHUM acTMOM HMMajy MamH PU3MK o mopemehaja aHKCHO3HOCTH, ITO je
nokazano y cryauju Letitre u capamnuka, mro motBphyjy u Hamu pesynraru (Letitre et al.

2014).

CrapocT nanyjeHra ce nokasana Kao 3alliTUTHU (pakTop of couujanHe Gobduje 3ajeHo
ca ¢akTopoM TelecHe Mace, y Hamio] nomnynanuju. dpekBeHuja aHkcuo3Hor mnopemehaja
nosehaBa je ca y3pacToMm, a collMjajHa aHKCHO3HOCT je Hajuelrhe mpujaBibeHH nopemehaj koa
azorecieHara, ITo je y ckiaiy ca pedyiaratuma Hame cryauje (McCauley et al. 2007; Goodwin
et al. 2005; Kyngads, 2004).

Jlanac, mojmanu M3 JMTEpAType IMOKa3yjy Jia je T0ja3HOCT y NETUILCTBY TJ100aHO,
eMUIEMUJCKO U MYJTH (DAaKTOPHjaIHO 3/IpaBCTBEHO CTambe. MHOroOpojHU UCTpakuBauul Takohe
Cyrepuilly Ja roja3Ha Jela U ajojecleHTH uMajy Behu pu3uk 3a MHOroOpojHe (QU3HUKE U
ncuxosomke mocaeauie (Sagar and Gupta, 2017; De Niet and Naiman, 2011).
I'ojazHOCT KOZ JAele MMa CIIOXKEHY €THOJIOTH]y M TOBE3aHa je ca CIOXKEHMM IOHAIlakbeM U
MCXO/MMA, allil Y3POYHO-TIOCIEANYHN OJHOC M3Mel)y T0ja3sHOCTH M MEHTAJTHOT 3/paBiba JEIe
jomn yBek HHUje moopo yrBphen. Ilcuxomomke mocneauiie 4€cTo yKJbydyjy mpobiemMe Be3aHe 3a
KBAJIUTET >KMBOTA, CAMOIOLITOBAa-E, ACTPECU]y MM aHKCHO3HOCT KOJ Jelle U aJoJieclieHaTa.
Waxo momanu u3 aureparype Mokasyjy yMEpeH! HHBO JI0Ka3a 3a MO3UTUBHY MOBE3aHOCT U3Mely

roja3HOCTH M mopemehaja aHKCHO3HOCTH, Takohe je 3abeneeH M HeraTHUBaH OJHOC OBHX
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daktopa (Lykouras and Michopoulos, 2011). Vila u koayropu cyrepuiiny HEIOCTOjarbe
Kopenamnuje wu3Mel)y TeKHWHE TO0jasHOCTH M Y4YeCTaJlOCTH TICHUXHjaTpHjcKuX Tmopemehaja y
nomynaiuju aere, yspacta 5-17 roguna (Vila et al. 2004). Ca apyre ctpaHe, paHHje CIPOBEICHE
CTyIMje yKa3yjy Ja je roja3HOCT MOBe3aHa ca BehoM MPEBaJCHIMjOM acTME U CHMIITOMHUMA
TEIIKOT JIUCama KOJ| aJoJieClieHaTa, Kao M ca rnoBehaHuMm pu3mkoMm 3a 1ojaBy cyBor HohHor

kanuba kox aere (Luder et al. 2004; Kilpeldinen et al. 2006; Vlaski et al 2006).

VY ucTpaxkuBamy KOj€ j€ YKJbYUYHBAJIO MOJIATKEe BEJIMKOT Opoja neue (43.297) crapoctu
oxn 10-17 roguHa, ca BUXOBUM MHICKCOM TEJIECHE Mace CXOJHO MOy U y3pacTy, IMMOKa3aHo je J1a
Cy acTMa M anepruje yemihe npucyTHH Kox rojasnux ucnuranuka (Halfon et al. 2013). Taxobe,
UCTPAXHUBAKE CIIPOBENEHO y XOJaHAMjU KOJ Jele CIMYHOT y3pacTa yKaszyje Ha IOCTOjame
MOBE3aHOCTH U3Mel)y ColMjaiHe aHKCHO3HOCTH U TeXHUHE pecruparopuux cumnroma (Rietveld
et al. 2005).

YnorpeboM JIOTHCTHYKE pPETpPEeCHOHE aHalu3e Yy HallleM HCTPaKuBamby KO
NeAujaTpyjcKe MOoMyalyje MoKa3aHo je Ja Ha couujaaHy (GoOujy yTude CTENeH yXpameHOCTH
JieTeTa, OJHOCHO MHJEKC TeJeCHE Mace Hu3payyHaT Mpema Iojly W TOAMHaMa CTapoCTH
UCTIUTaHUKa. VICMUTHBamkEe CIPOBETHO KOJ TOja3He JIele ca acCTMOM IIOKa3alo je a yIpaBo
rpyma rojasHux aaojiecleHaTa ca aCTMOM MMa aOHOpMaliHe HABUKE Y MUCXpaHH, Kao W 3HAYajHY
IIPUCYTHOCT OpUre O CBOjOj TEKUHM, IITO MOXKE Ja Oyne HpeayclioB 3a HACTaHAK COILMjaiHEe
¢dooduje (1<0.05) (Moreau et al. 2009). OBu pe3ynTati Cy y CarjiacHOCTH ca Hala3uMma KOjU Cy
n00UjeHH Y HAIIIO] CTYIH]H.

Pesynratn Hamer ucTpakuBama IMOKa3yjy NMPUCYCTBO Behe aHKCHMO3HOCTH OJ1Bajarba
KO Jielle yuju je Oap jenaH poauTesb Mymlad Wi cy To oba poaurtesba. OBH pe3ynTaTtu
MOJIP’)KaHU Cy aHAIM30M CHCTEMATCKOI MPErjieHOr paja KOju je MCTPaXUBAO OJHOC U3Mehy
u3noxeHoctu ayBaHckoMm numy (M) u pecniuparopHux Oonectd y NeTHHCTBY. KibyuHu
3aKJbYYIIM OBE aHANIM3€ yKa3yjy Ja je manac 10 dak 70% jere M3J05KeHO AYBAaHCKOM UMY Ha
rmobanHoM HHBOY. KoH3ymMupame Iurapera oJi CTpaHe MajKH M W3JIOKEHOCT TyBaHCKOM UMY
uMajy HeraTMBaH yTHIAj Ha pa3Boj IuTyha jaereTa, W MOBE3aHU Cy ca MHQEKIUjOM TOPHEr U
JIOHET PECTIUPATOPHOT TPAKTa y JETUCTBY, TEHIKHM JIMCAHEM WM I10jaBOM acTMe KO Jielle.
N3narame myBaHCKOM UMY cMamyje GyHKIHM]Y Turyha y paHOM JAETHECTBY, 10BoAehu 10 Beher

pusuka oj pecnimparopuux 6osectu (Vanker et al. 2017).
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Y 0BOM HCTpaXHBamYy, BE3aHO 3a OIIITH aHKCHO3HU NIopemehaj U leroBe crielupuiHe
dbopme koje ooyxBata SCARED ckana ucnutuBan je u ytunaj noja. Pesynraru cy nmokasaim aa
KOJI IEBOjUYMIIa IOCTOjU TO3UTUBHA KOpelallija ca MaHMYHUM / COMaTCKuM nopemehajuma, ok
ca OCTaJIUM OOJUIIMMAa aHKCHO3HOT nopeMehaja Huje 3amaxena. Katon u capagHuny U3BECTUIH
Cy Ja mpeBalieHlMja naHn4YHuX nopemehaja unum aropadobuje 3HauajHo Bapupa usmehy 0,6% u
4,7% wmeby neny ca actmom (Katon et al 2004).

Taxole, panuje crioBeieHa UCTpaXKUBaAKA Cy MTOKa3aja Jia je )KEHCKHU IoJI Takohe jenan
on (dakTopa Koju 3Ha4yajHO TMOBehaBajy pHU3MK O] pa3IMUUTHX MopeMehaja Be3aHHWX 3a
AQHKCHO3HOCT, IITO HJC y MPUJIOT pe3yaTaTUMa Haller nctaxupama (Peters and Fritz, 2011).

Pesynratu Hame crynuje Mmokasaid Cy Jla HeMa TOBE3aHOCTH Hu3Mel)y CepyMCKHX
koHnentpauyja 25 OX ButammHa D3 wu aHkcmozHoctn kox zgemne ca actMoM. OBo je y
CarjJacHOCTH ca CTyAHMjaMa Koje Cy Takohe mokasaie aa cyryieMeHTanuja ButamMuHoM D wm
neduijeHIrja OBOT BUTAMHHA HHUCY TIOBE3aHU ca aHKCHO3HOIIhY KOJT MIIaJX OJpaciux ocoda
(Milovanovic et al. 2015; Dean et al. 2011).

Hamm Hanasu HUCY IPOHANIUTA HU KOpenaiujy n3Mely Onuao KakBOT aleprujcKor TecTa
Ha KoM M mopemehaja aHKCHO3HOCTHM KOpHCTehM paHHje TOMEHYTy CKally 3a IpOLEHY
AHKCHO3HOCTU. KOXXHU alleprujCKu TECTOBM KOJI HAIMX HMCIUTAaHWKA CHPOBOhCHM Cy Ha JBE
BpPCTE ajiepreHa. ¥ OBOM HCTPaKMBamy OeleKeHH Cy pe3yiTaTh KOKHUX TacToBa Ha ciienehe
aneprene: uuxananuone (10) u nyrputusne (14): Oyh, nonen apeeha, kyhna mpaammna, qiaka
Mayke | Tica, oJieH amOposuje, nepje, OydamBada, kyhHa rpuma: crianah, napaaajs, )KymaHIe u
OenmaHIle jajeTa KOKOIIKEe, MOpcka puba, MOMOpaHlla, CBHECKO Meco, Oeno OpairHo, coja,
KUKMPHUKH, Tpallak, KpaBjbeé MJIEKO M Kakao. Melhyrum, kox Hajeher Opoja McIUTaHMKA
3abenexeHa je Oap jelaHa TO3WTHBHA KOXKHA TpoOa Ha o00e rpyme ajepreHa 300T dera
MCIIAaUTaHUIIM HUCY MOTJIM OMTH MOJEJbEeHH Ha TpyIie pema BpcTH anepresa. [locroje nmogauu y
TUTEepaTypHu KOjU MOKa3yjy Aa Cy allepruje Ha XpaHy KoJ Jelle ca aCTMOM 3Ha4ajHO MOBE3aHe ca
aHKCHO3HOIINY, YIOTpeOOM BUIIICIMMEH3HOHAITHE CKajle aHKcno3HocTH nerie - Multidimensional
Anxiety Scale for Children (MASC), oarocHo menum ykyman ckop (m = 0.007), ka0 u CKOpoM
3a corujanny ankcuo3Hoct (m = 0,02) (Goodwin et al. 2017).

JlutepapHu oAl CYTepUIIYy M Ha TOCTOjame Jempecuje, MeHTamHor mopemehaja

KOjH, MOCJIE OMNIITE aHKCHMO3HOCTH M JIPYTUX OOJMKAa aHKCHO3HOCTH (aropadoOuje, mMaHuIHOT
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nopemehaja ¥ aHKCHMO3HOCTH OJiBajarba) MMa HajBehy mpeBaJieHIy KOJ Jelleé ca acTMOM
(Goodwin et al. 2005).

Pesynratm Hamer wucTpaxuBama IOKa3add CYy HW3Y3€THO HHCKO MPUCYCTBO
JETIPECUBHOCTH Y UCIIUTUBAHO] MOMyNanuju. M3Haa rpaHuYHAX BPEIHOCTH CKalle Ha CPIICKOM
je3WKy, KOJ caMoO Tpoje nere, To uuHU cBera 4,22% 3a0eneXeHO je TPUCYCTBO CUMIITOMA
nenpecuje. [loBezaHocT u ytumaj MHOroopojHux ¢akrtopa (y3pact, TenecHa texxuHa, UTM,
CTENEH YXPameHOCTH, MOJ, MECTO CTAaHOBama, yCIeX Yy IIKOJIH, CEpyMCKa KOHICHTpaluja
ButamuHa D, cepymcku HuBO Kammujyma, ¢ocdarta, UrE, mznarame cyHiy, KoxHe mpooe,
HacleqHa mpeaucno3uiyja, ynorpedba nurapera, ®EBI1, I[IED, 6poj erzanepbanuja, kopuiiheme
MOHTeNyKacTta, Kopuiihete X1 aHTUXMCTAMHHUKA, WHXAIAUOHUX KOPTUKOCTEPOUJA,
azenactus/guyrukazona, 'MHA kmacudukanmja) ca NOpUCYCTBOM JeNpecHje KO Jene H
aJioNierieHarta KOoju Cy YMHWIM HAlly HMCIUTHBAHY TMOMYJAlHjy j€ WCIHUTHUBAH JOTHCTHYKOM
PErpecuOHOM aHAIM30M, i CTATUCTUYKA 3HAYajHOCT CE HUje IMOKa3aja HU KOJl jeTHOT (aKTopa.
Cnuunu pe3yaTatu cy JoOWjeHH W Yy CTYIWjU cIpoBeneHo] y Mahapckoj koja je mcmuTHBaiia
AaHKCHO3HE W JETPECHBHE CHMMITOME Jele ca acTMOM. J[empecMBHU CHUMIITOMH KOJ Jelle ca
aCTMOM HHUCY TIOBE3aHHU ca CUMTOMHMa caMme acTMme. Takohe y3umajyhu y o03up y3pacT Jere,
HUje TOCTOjala 3Ha4ajHOCT Y JEMPECUBHOCTU U3Mel)y Jiere ca acTMOM M 3/IpaBHX HCIHUTaHHKA
(Szabo et al. 2007).

OBakBM pe3yaTaTH ce€ ACIMMUYHO MOTY O00jaCHUTH A00pO KOHTPOJIMCAHOM acTMOM
KOja je MpUCyTHa KOJI HAIlMX HCIUTAaHUKA, 003MpOM Ja je cryauja y DpaHIlyCKoj ykazaida Ha
MIOBE3aHOCT JIOLIe KOHTPOJIMCaHE acTMe KOJ Jielle ca MmojaBoM Behux cummToma Jemnpecuje
(Delmas et al. 2011).

Jlanac mocToju BeJMKH Opoj CTyauja Koje cy ce OaBuile KBaJIUTETOM >KMBOTA JElle ca
aCTMOM U y KOJUMa j€ UCIUTHBAH BEJUKH Opoj pakTopa KOju yTHUY Ha KBAJUTET KUBOTA. JerHa
O]l CTyJWja UCIUTHBAJA j€ KOHTPOJIy acTMe€, HEeCaHHMIly, CTEIIeH aHKCHO3HOCTH U JlenpecHuje u
HBEHHU PE3yNITaTH yKa3yjy Ja CBH OBM (aKkTOpH MMajy 3HayajaH YTHIAj, OAHOCHO Ja Jela KOA
KOjUX Cy NMPUCYTHH OBM CHMITOMH MMajy HW)KU KBaJHUTET kuBoTa U oOpatHo (Sundbom et al.
2016). Ctyauja npeceka crnpoeaeHa ox crpane Gandhi je ykipyuusana 140 gere ca acTMOM u
UCIHUTHBANA je KOjU (GaKTOpH yTUUY Ha HHXOB KBAJHUTET JKMBOTA BE3aH 3a 3apasibe. JJonum cy
70 3aKJbydaka na je 0oJjba KOHTpOJIa acTME ToBe3aHa ca BehuM CKOpoM, OJHOCHO OOJbUM

KBaJIMTETOM HBOTa Jerie ca actmoMm (Gandhi 2013).
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OBakBe pesynrare HOTBplyje U HCTpa)XKHBambe CIPOBEAHO KOJ CTOTHHY HCIHUTaHUKA
MOJEJbEHUX Yy TpU TIpylne TMpeMa KOHTOJIM acTMe: J00pOo KOHTPOJHCAaHa, ACTUMUYHO
KOHTPOJICaHa U HEKOHTPOJIMCaHa acTMa. Pe3ynraTu cy nokasanu jga rpymne A00po u ATUMHYHO
KOHTpOJIMCAaHEe rpyrne uMajy Behum ckop KBajuTeTa >XHMBOTAa BE3aHOT 3a 3/paBJbe, Kao U CBE

ETOBE IOMEHE Y OJJHOCY Ha TPYIy MCIHMTAaHHWKA ca HeKoHTpoarcaHoMm actMoM. (11<0.01 3a cge)

(Matsunga et al. 2015).

Pesynratu Hamer ucTpaxkupaama Cy y CKJIaly ca pe3yJTaTHMa IPETXOJHO MOMEHYTHX
cryauja. Ilokaszana je mosutuBHa Kopenanuja usmely yrumaja FTMHA xnacudukanuje u yKymaor
kBasiuteT »kuBota (n1=0.026), ca nosehamem KoHTpoJie OosecTu noBehaBa ce KBAIUTET KUBOTA
neue ca actMoM. [lo3uTHBHA Kopesnanuja je MoKa3aHa U y OKBUPY JAOMEHA KBAJIUTETa KUBOTA-
npucyctBa cumnroma (1=0.013). bosba KoHTpoNa acTMe moapazymeBa 00JbH KBAJIUTET KUBOTA
7ene y oBoM JoMeHy. Moryhe ofjammeme HaluX pe3ysiraTa MOTY MOTBPIUTH U PE3YNITaTH
UCTPAXMBamka KOje je MCIUTHBAJIO KBAJIUTET JKUBOTA JELE, KA0 U BUXOBUX POJHUTEIHA, KOjE je
MI0Ka3aJI0 Ja je KBAJUTET JKUBOTA JIeLe ca aCTMOM JIOUIMjH KaKO jé KOHTOPOJIa acTMe JIOUIHja, U
TO KBAJIMUTET JKUBOTa y morieny gpusmukux (cpenmwa BpeaHocT 38.1 u 49.8 xoHTposiMcaHe U
HEKOHTPOJIUCAHE Tpylle) MU IICUXOCOLMJaTHUX CKOopoBa (cpenma BpenHocT 482 u 53.8

HEKOTPOJIMCaHe OJHOCHO KOHTpOJIMCcaHe rpyme jaete ca actmoMm) (Dean et al. 2010).

Hame uctpakuBame HHje MOKa3ajlo YTHIA] CEPYMCKE KOHIEHTpauuje ButamuHa D Ha
KBaJIMTET XUBOTa jAere ca actMoM. Cryauja o6jaBibeHa 2018. roauHe je mokaszana Ja MoCTOjU
HeraTMBHa Kopenaiuja u3Mel)y cepyMcke KoOHLEHTpaluje BuTamuHa D u kBanurtera XMBOTa
Jielle ca acTMOM cyrpuiyhu Ja je KBINTET >KUBOTA HAjHMXKU KOJI JelLe ca TEHIKHMM OOJIUKOM

acTMe, y mopeljemy ca rpymnom jerie ca 6irarom u ymepeHoM actmom (Bai and Dai 2018).

Pesynratu Hamier mctpakuBama Cy IMOKa3ald Jla je IOMEH KBaJHMTeTa KMBOTA BE3aH 3a
OTpaHUYCHE AKTUBHOCTH JIOIINU KO JIEle YAjH POAUTEIbH KopucTe nyBaH. Ckopuje 00jaBibeH
NpEerJIeIHd WIAHAK j€ CyMHpAo CTyIHUje OJl KOJUX je jelHa Mmopenuia Jiely ca acTMOM Koja Cy
Ousa U3J10KeHa JyBaHCKOM JIUMY M KOja Cy MMajia HIKU (POpCUpaHU eKCITUPU]YMCKH BOJTyMEH
y npBoj cekyHau-OEBI1, 3a pa3nuky on nene Koja HHCY OWiia M3J10)kKeHa AYBAaHCKOM JIUMY.
Pe3ynratu oBe aHanm3e ykasyjy a KOJ MIaAUX 0co0a M3JI0KEHUX TyBAaHCKOM JANMY 3a0eleKeH
op3u mag ®EB1/®BI] ognoca y nmopehemy ca rpynom koja HUje Omiia M3JI0KEHA TyBaHCKOM

mumy (Vanker et al. 2017). Meta anain3a Koja je KOPUCTHIIA aKI[EIOMETPHjCKE MOJIATKE U3 jeTHE
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KOXOPTHE CTyAHje MU OcCaM CTyJWja TpeceKa yKa3yje Ja He IOCToje pa3iuke y (PU3NUKOj
aKTUBHOCTH M3Mel)y jerie u amonecienara ca actMoM u 6e3 actme (Cassim et al.2016). Moxke ce
nohu 1o 3akibydka Ja je Jomuja miyhHa QyHKOHja JOJATHO TOCIEAHIIA HW3JI0KEHOCTU
JyBaHCKOM JIUMY, @ CB€ TO Kao TOCJEAHIy MOXXE UMATH OTPAaHUYCHEC AKTUBHOCTH JCIe, Y

OKBHUPY IbUXOBOI' KBAJIUTETA )KMUBOTA.

WNnnexc tenecHe mace obosene o acTME y HalleM HUCTpaXKUBamy, U3padyyHaAT Kao
KOJIMYHHK TENECHe Mace W BHCHHE ucrurannka (Kg/m?) je mokasao MOSHTHBHY Kopelaumjy ca
YKYITHAM KBaJIMTETOM KHBOTA U JIOMEHOM BE€3aHUM 3a MPHUCYCTBO cumnToma Oosectu. Ca apyre
CTpaHe, CTENEH YXPameHOCTH UCIUTAHMUKA [IPOLIEHEH Ha OCHOBY IMEPLEHTHIIA UHJIEKCA TEJIECHE
Mace mpeMa ToAuHaMa M y3pacTy JeTeTa IMOoKa3ao je HEraTMBHY CTaTHCTUYKU 3Ha4yajHy
KOpaJlllijy Ha JOMEH IIpOlLleHE KBaJUTEeTa »KUBOTA KOJU CE€ OJHOCH Ha EMHIIMOHATHO

(byHKIMOHHCATHE.

HctpaxkuBame koje je 0O0yXBaTHJIO BEIUKH OpOj IIKOJICKE Jele MOJe/beHE y YETUPHU
KaTeropuje, AM3ajHUPaHO Kao CTy/uja MpeceKa MoKa3alo je Ja je YKYIHH KBaJUTET KUBOTA KOJ
JIeTie ca aCTMOM U €a eKCTPEeMHO moBehaHOM TETIECHOM TeXHHOM 25% MambH Y OJHOCY KBAJIUTET
kuBota 3apaBux ucrnutanuka (Van Gent et al. 2007). YTtuuaj oBor ¢akropa y HEraTMBHO]
KOpeJalnju ca eMOLMOHATHUM (YHKIIMOHHCAKEM Jielie 000JIesie 01 acTME MOXKE ce 00jaCHUTH
MOCJIETUIIOM JIOIIHjer CllaBama, OJIHOCHO CKpaheHWM MeproJioM CraBama, KOjU Ce TO0Ka3ao Kao
u3paxeHuju kox rojasue pere ca actom (Krietsch et al. 2017; Fedele et al. 2014). I'oja3na nema
Koja 0Ooiyjy oA acTMe wu3riena Ja MMajy BehM pU3MK OJf HEraTMBHHUX 3APaBCTBEHHX U
MCHUXOCOLIMjalIHUX MoTelkoha y mopehemy ca nenomM koja cy camo rojasna (Fedele et al. 2014).

Emonnonanno ¢yHKUMOHHCamE MOXe Takohe OUTH YIpOKEHO, Kako Cy IOKa3alu U
pe3yiaTaTH Halle CTyauje, 003UpOM Ja je TIOKa3aHa 3HadyajHa Kopenamuja u3Mmel)y rojasHocTd u
OBOT' JIOMEHa KBaJUTETa XMBOTa Koja jaene ca actmMoMm. Crynmuja Rastogi m capagnmka je
HCIHUTHBAIA MOBE3aHOCT T'0ja3HOCTU Ca KBAJUTETOM >KMBOTA JIEIle ca acTMOM je IMoKa3aia Jia je
onnoc ®EB1/®BI] Hajanxu Ko TOja3He JeIe ca aCTMOM, I OH HUj€ TIOBE3aH Ca KBATUTETOM
muxoBor kuBota (Rastogi et al. 2014). YkynaH KBaJUTET )KUBOTA KOJ] TOja3He JIEIe ca aCTMOM

Ce Y OBOj CTYJUjU TI0Ka3a0 Kao jako 100ap.

HacynpoTr TOMe, HCTpakuBame CIPOBEICHO Haja JeroM y3pacta 9-14 roauna, Koja

6o0iyjy 071 acTMe IoKasallo je Jia roja3Ha Jiela ca acTMOM MMajy BehH MpoIeHAaT MOoceTa XUTHO)
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nmomMohu, XocnuTanu3aluja, Kao U JaHa npaheHux TEHIKUM JHcamkeM Yy mopehemy ca HOpMalHO

yxpamenum ucnutanuiuma (Manion et al. 2017).

Ckopuje je y nurepaTypu 00jaBJbeHO HCTPAKUBAKE KOj€ YKa3yje /1a ce KBAIUTET )KUBOTA
nene ca actMoM mnoBehaBa ca cMamemeM MHJEKCAa TEJECHE Mace KOJ a/I0JIECIIeHTa KOjUu Cy
rojaznu. HakoH crpoBesieHe Aujere, HCIMTHUBAHA Ipyma Jiele, y Iy0epTeTy ca acTMOM, UMaa je
00JbM KBAINTET JKUBOTA, KAKO YKYIaH TaKO U y OKBUPY CYOJIOMEHA: OrpaHUYCHa aKTHBHOCTH,
CHMIITOMa M eMOoIMoHaIHOr ¢yHkuuonucama (Luna-Pech et al. 2014). OBakBu pe3ynTatu He
rOBOpE Yy MPOJIOT pe3yiTara Halle CTyAuje, 003upoM Ja je MoKa3aHa TMO3MTHBHA KOopelaluja
n3Mel)y MHJIEKca TEeJOeCHe Mace M CKOpa YKYIHOT KBAJIWTETA JKMBOTA M JIOMEHA IPHCYCTBa
cumnroma. Moxke ce pehu na ce ucnuraHWIM Haler UCTpakuBama He ocehajy Apyravuje of
3JIPaBUX MCITUTAHUKA, KAKO je y CTYAMjH KOja je IOpeIuiia UCIIUTAHUKE ca aCTMOM U 0e3 acTMe, y
CMHCIIy yTHIaja HUXOBOT HMHJCKCA TEJIECHE Mace Ha MHXOB KBAIUTET J>KHBOT, IOKa3aHa
HEraTWBHA KOpeJalyja KoJi Tpyle HCIMTaHWKa ca acTMOM, a TMO3WTHBHA KOpelaluja y TPyIH

3apasux ucnuranuka (Kalpaklioglu et al. 2006).

VY Hamoj CTyauju TIOKa3aHa j€ HeraTMBHA KopeJaldja CepyMCKe KOHIICHTpalluje
ButamuHa D ca nHmekcom tenecHe mace. OBakBa KOpeaipja ce€ MOXKe MOJpKaTH CTYIMJOM Koja
je mopenuia cepyMCKy KOHIIEHTpalujy BuTaMuHa D HakoH cymiiemeHTaluje OBUM BUTAMHHOM
KOJI HOPMAlTHO YXPACHUX JKeHa M JKeHa ca MHACKCOM TemecHe mace >25kg/m?. Hopmanso
yXpameHe >KeHe Opke pa3Bujy Behe KoOHIEHTpanMje cepyMckor BuTamumHa D Hakon
CyIUIEMEHTAIIH]€ 3a Pa3iuKy O] )KeHa ca BehuM HMHIIEKCOM TellecHe Mace, HajBepoBaTHHjE 300T
pa3iuKa y pacTBapamHMa Y TEJIeCHOj 3ampeMuHH Koja oBe jaBe rpyne xena (Gallagher et al.
2013). Jour jenHa cTyaMja Koja je MCIUTHBANIA (PaKTOpe KOjU YTUUY Ha CEPYMCKY KOHIICHTPAIIH]y
BuTamMuHa D je mokasana na ocobe ca MamOM TEJIECHOM MacoM HMMajy Behe KOHLEHTpaluje

ButamuHa D 3a pa3nuky o ocoba ca Behom terecaom macom (Yetley, 2008).

3a pa3nuKy ol CTyAMje KOja je MCIHMTUBAla KOHIIeHTpauujy ButTaMmuHa D kox ocoba ca
CHUCTEMCKOM CKJIEpO30M TI/Ie € T[IOKa3aHa HeraTHBHa Kopeianuja wusMmel)ly cepymcke
KOHIICHTpallMje OBOT BUTaMWHA W y3pacta ucnutanuka (Arnson Y et al. 2011), y Hamioj
CTYIMjCKOj TMOMyNaIiju KOjy YMHE Jela ca acTMOM, 3a0eJekeHa je MO3MTHBHA Kopemnaluja

u3Mely crapoctu/y3pacta U cepyMcKke KoHeHTpauuje BuTamuHa D. OBakaB pe3ynaraT MOXe ce
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00jacHUTH MOTYhOM YHMHLEHUIIOM J1a CTapHja Jela MMajy pa3HOBPCHHU]jE€ OOPOKE 11a jeé CaMUM TUM
u Behu yHOC OBOT BHTaMHHA IyT€M XpaHE Kao W Ja MPOBEJAC BHUIIEC BPEeMEHAa Ha OTBOPEHOM

pOCTOpYy.
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6. SAK/bYYAK

Pesynratu cripoBeHOT MCIUTHBaWba (hapMaKOKUHETHKE 25-Xuapokcu BuTamuHa D xon

nere o0oJene o1 acTMe IMoKasalu cy cienehe:

¢ [IPOHCHCHC CYy TIONMyJIallMOHE, CpCAmlbC BpPCAHOCTH KIMPCHCA U BOJIYMCHA

TUCTpuOyIHje 25-XuapoKcu BUTaMuHa D y ucmuTrBaHoj momysiamuju;

e yjeHTUHUKOBaHA Cy TpH (pakTOpa KOju 3HauajHO oxapelyjy KimpeHc 25-XHIPOKCH
BuTaMuHa D u meroBy BapujaOWUIHOCT y TOMyNalWju Jiene obosene of acTMe:
IpoceyHa [JHEBHA [03a BHUTaMMHa D yHera XpaHOM, MPHUCYCTBO HacClIEIHE

npeaucnosuimje y nopoauim u onaoc ®EB1/OBII;

e y KBaHTUTAaTMBHOM CMMCIY, HajBehu yTunaj Ha kiupeHc 25-xuapokcu ButamuHa D

MCIIOJbUIIA j€ TIPOCEYHA JIHEBHA J103a BUTaMuHa D yHeTa xpaHoM;

® 3HAaYajHO CMameme 00€ HCIUTHBAHE BapUjaOMIHOCTH (MHTEPUHIMBUAYATHE U
UHTpauHauBuAyanHe) uzMelhy konauHor u OaszHor II®K monena 3a xnupeHc 25-

XUAPOKCH BUTamMuHa D;

e gno0ujenn I[IPK wmomen 3a kmupenc 25-xuapokcu ButamMumHa D wuma nobpe
NPEeIUKTHBHE NepdomaHce MpolekheHe Ha OCHOBY CIPOBE/IEHE MHTEPHE U €KCTEpHE
BaIMJAlMje INTO Cyrepullle Ja MoXXe OWTH 3Ha4yajHO 3a WHAMBHUIYaTH30BaHO

onpehuBame NHEBHE 03¢ BUTaMHHA D y 0BOj By THEpaOMIIHOj MOMYyIaluju;

e HHUje yTBpheHO mNOcCTOojame Kopenauuje u3Mel)y cepyMCKHX KOHIeHTpauuja 25-
XHIPOKCH BHUTaMHHa D © aHKCHO3HOCTH, JETPECHBHOCTH WM TPOIEHEHOT

KBaJIMTETA )KUBOTA KOJI JeTie 00oJesie 011 acTMe, y3pacTa o 7 10 18 roguHa;

e HHUje yTBphEeHO MOCTOjamke TMOBE3aHOCTH H3Mel)y CEepyMCKUX KOHIeHTparuja 25-
XHIPOKCH BUTaMuHa D 1 mOCTUrHYTOT ycmexa y KoM KOJ Aere 00oJene o] acTMme,

y3pacta o1 7 1o 18 roguna;
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¢ HAYMH HUCXPAaHC W BpPCMCHCKH IICPUOJ H3JIarama CYH‘-IeBOj CBCTJIOCTU HUCY
CTaTUCTHYKH 3Ha‘lajH0 IIOBE3aHU Ca INPHUCYCTBOM XHUIIO WM XHUIICPBUTAMHUHO3E Y

WCIIUTUBAHO] TTOIYJIAIH]H.
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