MISLJENJE KOMISIJE

Na sednici Naucnog ve¢a Medicinskog fakulteta u Beogradu, odrzanoj dana 21. 05. 2018. godine,
broj 5940/16-CCP, imenovana je komisija za ocenu zavr$ne doktorske disertacije pod naslovom:

»Prediktivni znacaj prisustva aleksitimije u proceni anksioznosti i depresivnosti kod
studenata obolelih od bronhijalne astme*

kandidata dr Snezane Stojanovi¢ Risti¢, zaposlene u Zavodu za zdravstvenu zastitu studenta u
Beogradu. Mentor je Prof. dr Branislava Milenkovi¢ i komentor Doc. dr Milan Latas.

Komisija za ocenu zavrSne doktorske disertacije imenovana je u sastavu :

cey e

Prof. dr Predrag Mini¢, ¢lan, Medicinski fakultet u Beogradu
Prof. dr Srdan Milovanovi¢, ¢lan, Medicinski fakultet u Beogradu
Prof. dr Ivan Kopitovi¢, ¢lan, Medicinski fakultet u Novom Sadu
Doc. dr Maja Ivkovi¢, ¢lan, Medicinski fakultet u Beogradu

Aol

Na osnovu analize prilozene doktorske disertacije, komisija za ocenu zavrSne doktorske
disertacije jednoglasno podnosi Nau¢nom vecu Medicinskog fakulteta sledeci

IZVESTAJ

A) Prikaz sadrzaja doktorske disertacije

Doktorska disertacija dr Snezane Stojanovi¢ Risti¢ napisana je na ukupno 150 strana i podeljena
je na slede¢a poglavlja: uvod, ciljevi i hipoteze istrazivanja, metod istrazivanja, rezultati,
diskusija, zakljucci, literatura i prilozi. U disertaciji se nalazi ukupno 74 tabele i 5 slika.
Doktorska disertacija sadrzi saZetak na srpskom i engleskom jeziku, biografiju kandidata,
podatke o komisiji i spisak skrac¢enica koris¢enih u tekstu.

U uvodu je definisano §ta je to astma, dati su podaci o ucestalosti 1 rasprostranjenosti astme, kao
1 faktori rizika za njen nastanak. NaglaSene su specificnosti astme kod adolescenata i mladih
osoba, u odnosu na njihov psihosocijalni i1 psiholoski aspekt. Posebno poglavlje se odnosi na
dijagnostiku 1 terapiju astme, kao 1 komorbiditete koji mogu biti prisutni i uticati na kontrolu
astme. Kontrola astme, uticaj anksioznosti i depresivnosti na nju, kao i znacaj njene adekvatne
procene testovima kontrole astme prikazani su u posebnom poglavlju.



Drugi deo uvoda odnosi se na aleksitimiju, njenu ucestalost u opstoj populaciji i u populaciji
obolelih od hroni¢nih bolesti, instrumente za merenje aleksitimije i navedeni su mogu¢i faktori
rizika za njen nastanak.

Ciljevi istrazivanja su precizno definisani. Odnose se na analizu ucestalosti aleksitimije kod
studenata sa 1 bez astme u odnosu na pol i uzrast; odredivanje veze izmedu psiholoSkih
poremecaja, kao Sto su anksioznost i depresivnost, i aleksitimije kod obolelih od astme, i da li
postoji povezanost sa stepenom kontrole astme; validaciju srpske verzije Testa za kontrolu astme
(ACT); identifikaciju faktora koji su povezani sa pojavom aleksitimije, posebno medu
parametrima pluéne funkcije; izraCunavanje totalnog psihometrijskog skora (kao zbir skorova
aleksitimije, depresije 1 anksioznosti) 1 testiranje veze izmedu njega i statusa aleksitimije kod
studenata obolelih od bronhijalne astme.

U poglavlju metod istraZivanja navedeno je da se radi o studiji preseka, koja je sprovedena u
Zavodu za zdravstvenu zaStitu studenata u Beogradu. Ukljuceno je 210 studenata sa astmom koji
su se javili jednom lekaru u Sestomese¢nom periodu sa dijagnozom astme. Od ispitanika je uzeta
anamneza, bili su podvrgnuti objektivnom pregledu, a bila im je i testirana funkcija pluca. Svaki
ispitanik je popunio upitnike koji su se odnosili na Test kontrole astme (Asthma control test -
ACT), TAS-20 upitnik (Toronto alexithymia scale) za procenu prisustva aleksitimije, BAI
upitnik (Beck Anxiety Inventory) za procenu stepena anksioznosti 1 BDI upitnik (Beck Depression
Inventory) za procenu stepena depresivnosti. Kontrolnu grupu zdravih Cinio je 201 student, bez
hroni¢nog oboljenja. Od njih su uzeti osnovni demografski podaci i oni su popunjavali test za
procenu prisustva aleksitimije. Ova studija je sprovedena u skladu sa HelsinSkom deklaracijom, a
odobrena je od strane Etickog odbora Zavoda za zdravstvenu zastitu studenata i1 Etickog komiteta
Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu. Svi pacijenti su dali pisani pristanak za
ukljucivanje u istrazivanje.

Rezultati su detaljno opisani i jasno predstavljeni. Grupisani su u 11 celina: u prvom delu
opisane su karakteristike cele grupe ispitanika, u drugom su prezentovane karakteristike
ispitanika sa astmom, u tre¢em prikazani su ispitanici sa astmom u odnosu na status aleksitimije,
u Cetvrtom je data validacija srpske verzije Testa za kontrolu astme, u petom su prikazani
rezultati ispitivanja kontrole astme, u Sestom je data povezanost psiholoSkog statusa i kontrole
astme, u sedmom psihometrijski skorovi prema statusu aleksitimije, u osmom korelacija
psihometrijskih skorova i klinickih pokazatelja, funkcije plu¢a i kontrole astme u odnosu na
status aleksitimije, u devetom povezanost totalnog psihometrijskog skora sa statusom
aleksitimije, u desetom prediktori statusa aleksitimije kod studenata sa astmom, u jedanaestom
analiza uticaja razliCitih faktora na vrednosti zbirnih psihometrijskih skorova.

Diskusija je napisana jasno i pregledno, uz prikaz podataka drugih istraZzivanja sa uporednim
pregledom dobijenih rezultata doktorske disertacije.

Zakljucdci sazeto prikazuju najvaznije nalaze koji su proistekli iz rezultata rada.

Kori$¢ena literatura sadrzi spisak od 278 referenci.



B) Kratak opis postignutih rezultata

Istrazivanje je pokazalo da je ucestalost verifikovane aleksitimije u studentskoj populaciji na
ukupnom uzorku od 411 ispitanika prosecne starosti oko 21 godine 7,3%, a da mogucu
aleksitimiju ima 11,5% studenata. Dakle, skoro 20% studenata imalo je neki nivo poremecaja u
prepoznavanju 1 izrazavanju svojih osecanja. Kada smo analizirali podatke o ucestalosti
aleksitimije kod 210 studenata sa astmom ucestalost verifikovane aleksitimije (11% vs 4%),
odnosno moguce aleksitimije (16% vs 7%) je bila znacajno visa u odnosu na kontrolnu grupu
zdravih, koju je €inilo 201 student. Distribucija po polu nije bila statisticki znacajna izmedu
posmatranih grupa u odnosu na status aleksitimije. Prose¢an TAS-20 ukupni skor je bio 42,2
poena. Izmedu studenata sa razli¢itim statusom aleksitimije nije bilo znacajne razlike u odnosu na
grupaciju fakulteta koji su pohadali. Studenti sa astmom su imali zna¢ajno visi prosecan TAS-20
ukupni skor, kao 1 DIF (eng. difficulties identifing feelings) i DDF (eng. difficulties discribing
feelings) skor u poredenju sa studentima bez astme, dok se po EOT (eng. externaly oriented
thinking) skoru nisu znacajno razlikovale ove dve ispitivane grupe.

Rezultati validacije Testa za kontrolu astme (ACT) su pokazali da je ACT imao odli¢nu tacnost
prema klasifikaciji kontrole astme i Cak izuzetnu tacnost prema klasifikaciji ispitanika sa astmom.
Istrazivanje je pokazalo da 30% studenata sa astmom ima povremeno tegobe koje ukazuju na
loSu kontrolu astme. Pri tome oko 50% koristi samo bronhodilatatore, a 14% je i hospitalno
leceno. Trec¢ina njih ne moze da definiSe faktore pogorSanja bolesti. Ispitanici sa astmom koji su
imali tegobe u vezi sa osnovnom bole$¢u imali su i nizi TAS-20 ukupni skor, kao i DIF i DDF
skorove. LoSu kontrolu astme u odnosu na ACT skor imali su ispitanici sa najve¢im prose¢nim
TAS-20 ukupnim skorom, $to znaci da Sto je visi stepen aleksitimije to je loSija kontrola astme.

Prose¢na duzina trajanja astme kod naSih ispitanika bila je oko 12 godina. Uocena je pozitivna
korelacija duzine trajanja bolesti i aleksitimije, tj. sa duzinom trajanja bolesti raste verovatnoca
da se razvije aleksitimija.

Znacajno veci broj ispitanika sa astmom i anksiozno$¢u se nalazi u grupi onih koji imaju i
aleksitimiju (p<0,05). Anksiozni ispitanici sa astmom su imali znaCajno viSe vrednosti svih
psihometrijskih skorova: ukupni TAS-20, DIF, DDF, BAI i BDI (p<0,05, p<0,01, p<0,05,
p<0,05, p<0,001), osim EOT skora. Studenti sa astmom koji zive u studentskom domu su imali
znacajno nize prosecne vrednosti BAI i BDI skora, u odnosu na studente koji zive kod roditelja
(p< 0,05). Pusacki status je znacajno uticao na vrednosti psihometrijskih skorova kod ispitanika
sa astmom i to na TAS-20 ukupni, DIF, DDF, EOT, BAI i BDI skor (p<0,01, p<0,05, p<0,05,
p<0,05, p<0,05, p<0,01). Gojazni ispitanici sa astmom su imali znacajno nize vrednosti TAS-20
DIF, DDF i1 BAI skora (p<0,05, p<0,01 p<0,05) u odnosu na normalno uhranjene.

Kod ispitanika sa astmom ukupan skor aleksitimije je bio u negativnoj korelaciji sa parametrima
pluéne funkcije FEV/FVC (%) 1 MEF3s (%), odnosno $to je bio visi TAS-20 skor, to je bila i
loSija pluéna funkcija. Ispitanici sa verifikovanom aleksitimijom i astmom imali su znacajnu
negativnu korelaciju izmedu BAI skora, FEV (L) i ACT skora. BDI skor je pokazao znacajnu



negativnu korelaciju sa ACT skorom kod ispitanika sa astmom (lo$ija kontrola bolesti - nizi ACT
skor - ve¢i skor depresije).

Znacajni prediktori statusa aleksitimije su bili ACT skor 1 MEF»s (%). Najjaci prediktor statusa
aleksitimije je bio skor sva tri psiholoska poremecaja (aleksitimija + anksioznost + depresivnost).

Tri najznacajnija prediktora aleksitimije su bila TAS-20 ukupni, kao i njegovi faktori DIF i DDF
skor.

ACT skor je bio najnizi u grupi studenata sa astmom sa najviSim totalnim psihometrijskim
skorom (TPS).

C) Uporedna analiza doktorske disertacije sa rezultatima iz literature

Aleksitimija, kao kognitivno afektivni poremecaj, je povezana sa smanjenom sposobnos¢u u
prepoznavanju 1 verbalizaciji emocija 1 mislima koje su usmerene ka spoljnim dogadajima
(Taylor, Bagby, 2004). Redukcija percepcije simptoma astme ili problem u saopStavanju tezine
simptoma lekaru povezana je sa neadekvatnim lecenjem astme, nizom adherencom medikalnog
rezima i loSom kontrolom bolesti (Chugg i sar., 2009).

Jedan od glavnih ciljeva ovog istrazivanja bio je da se utvrdi prevalencija aleksitimije u
studentskoj populaciji kao i u populaciji studenata sa astmom i i njena distribucija u odnosu na
pol 1 uzrast. Prevalencija aleksitimije se krece 8-19% u opstoj populaciji i ¢eS¢a je kod osoba
muskog pola nego kod osoba Zenskog pola (Salminen i sar., 1999, Mattila i sar., 2006,
Hesse&Floyd 2011). Iako se Cini da je prevalencija kod adolescenata i mladih odraslih na istom
nivou, mladi adolescenti su pokazali nesto viSu prevalenciju aleksitimije u odnosu na starije
adolescente (Sakkinen i sar., 2007, Honkalampi i sar., 2009). Ona postaje stabilna crta li¢nosti u
kasnoj adolescenciji, fazi kada mladi naj¢es¢e odlaze iz roditeljskog doma 1 kada pocinju sa
studiranjem. Aleksitimija je povezana sa prezastiCenoS¢u od strane roditelja i nedostatkom
socijalne podrSke vrS$njaka (Karukivi i sar., 2014). Znacajne razlike u prevalenciji aleksitimije po
polu nadene su u svim studijama radno sposobnog stanovnistva (Parker i sar., 2008, Salminen i
sar., 1999, Mattila i sar., 2006) ali ne i medu adolescentima (Sakkinen 1 sar., 2007, Honkalampi 1
sar., 2009). Dakle, prevalencija aleksitimije koja je dobijena u ovom istrazivanju kako u opstoj
populaciji zdravih studenata tako 1 u grupi studenata sa astmom je u skladu sa podacima
objavljenim u literaturi. Nije nadena razlika u distribuciji aleksitimije po polu, §to je ponovo u
saglasnosti sa podacima objavljenim u literaturi za ovaj uzrast mladih odraslih.

U raznim studijama je dokazano da osobe sa astmom imaju znacajno vise skorove aleksitimije i
njenih subskala nego zdravi ispitanici (Plaza 2006, Vazquez 2010). Drugi su pokazali vezu
izmedu tezine astme i aleksitimije (Plaza i sar., 2006, Chugg i sar., 2009, Vazquez i sar., 2010,
Baiardini i sar., 2011), odnosno povezanost simptoma astme i njihove kontrole (Feldman i sar.,
2002, Chugg i sar., 2009).

Studenti sa astmom su imali znacajno visi prosecan TAS-20 ukupni skor, kao 1 DIF 1 DDF skor,
dok se po EOT skoru ove dve grupe nisu znacajno razlikovale. Najveca razlika izmedu ove dve



grupe ispitanika bila je upravo u DIF skoru, odnosno sposobnosti individue da identifikuje
osecanja. Ovo je posebno vazno za one sa astmom koji imaju 1 aleksitimiju 1 koji ne mogu jasno
da percipiraju dispneju i tako potcenjuju tezinu egzacerbacije astme i povecavaju rizik od razvoja
fatalnog ili skoro fatalnog napada astme (Serrano i sar., 2006). Studije su dokazale vecu
ucestalost aleksitimije kao i psihickih poremecaja medu pacijentima koji su imali Zivotno
ugrozavajuéi napad astme u odnosu na opS$tu populaciju, pokazujué¢i da oni imaju znacaj u
egzacerbaciji bolesti (Serrano i sar., 2006, Plaza i sar., 2006, Vazquez i sar., 2010). Pacijenti sa
perzistentnom astmom su takode imali veci stepen iscrpljenosti, napetosti, depresije 1 konfuzije
(Baiardini 1 sar., 2011). Feldman je pokazao da visi skor aleksitimije je povezan sa porastom
prijavljivanja simptoma astme 1 opadanjem plu¢ne funkcije kroz FEV/FVC (%) (Feldman 1 sar.,
2002). Dirks i saradnici su nasli vecu ucestalost rekurentnih hospitalizacija zbog astme tokom 6
meseci 1 sugerisali da tesko¢e u ekspresiji intenziteta i ucestalosti simptoma pacijenta uti¢u na
lekara ka potcenjivanju stepena tezine astme (Dirks 1 sar., 1981).

Sa druge strane pacijenti sa aleksitimijom imaju tendenciju da prijavljuju viSe simptoma u
odsustvu bolesti; u osnovi lezi emocionalno nezadovoljstvo (Paez i sar., 1995). Aleksitimija je
povezana sa somatosenzornom amplifikacijom. Dakle, kod obolelih od astme aleksitimija moze
voditi katastrofalnom pogorSanju fizikalnih simptoma uzrokovanih emocionalnim uzbudenjem
(Kano&Fukudo, 2013). Znacajna pozitivna korelacija je nadena izmedu aleksitimije 1 mera
somatizacije i1 hipohondrije (Bagby i sar., 1986, Deary i sar., 1997). Takode, pokazano je
postojanje pozitivne korelacije izmedu aleksitimije i prijava bolnih senzacija (Nykli¢ek et
Vingerhoets, 2000). Studije su pokazale da je aleksitimija u vezi sa teSko¢ama u kontroli i leCenju
simptoma astme (Feldman i sar., 2002, Chugg i sar., 2009).

Postizanje kontrole astme je glavni cilj leCenja astme. Ali, astma i dalje ostaje slabo kontrolisana
kod vecine pacijenata. Dokazana je viSa prevalencija aleksitimije kod pacijenata sa loSijom
kontrolom teske astme (Serrano i sar., 2006). Do lose kontrole bolesti kod obolelih od astme
moze da dovede i prisustvo psihickih poremec¢aja u smislu anksioznosti i depresivnosti koji su
konstatovani kod 6% naSih ispitanika, izrazenih u lakSem stepenu. Ali i loSe kontrolisana astma
sa konstantnim tegobama koji uti¢u na kvalitet Zivota pacijenata moze uzrokovati psihicke
poremecaje (Hagger&Orbell, 2003).

Jedan od ciljeva istrazivanja bio je i validacija srpske verzije ACT testa. Test za kontrolu astme je
kratak 1 koristan test za identifikaciju pacijenata sa loSom kontrolom astme. Korelacija rezultata
ACT 1 parametra pluéne funkcije (FEV; 1 FVC) je bila znacajna. Rezultat ACT je imao odli¢nu
dijagnosticku tacnost u proceni kontrole astme prema lekaru i Cak izuzetnu tacnost u proceni
samog pacijenta. Rezultati ovog istrazivanja potvrduju pouzdanost, validnost i tacnost srpske
verzije ACT testa, doprinose¢i ve¢ utvrdenoj vrednosti originalnog ACT testa (Milenkovic i
sar.,2018). Rezultati su u skladu sa rezultatima istrzivanja validnosti verzija ACT na drugim
jezicima (Nathan 1 sar., 2004, Lababidi 1 sar., 2008, Gurkova 1 sar., 2015, Popovic-Grle 1 sar.,
2016).

Anksiozni ispitanici sa astmom u istrazivanju su imali znacajno viSe vrednosti svih
psihometrijskih skorova TAS-20 ukupnog, DIF skora, DDF skora, BDI i ACT skora. Prethodne
tvrdnje dokazuju i istrazivanja na studentima koledza sa astmom koji imaju tendenciju da



prijavljuju mnogo viSe psiholoSkih teskoc¢a i loSiji kvalitet Zivota nego oni bez astme
(Hagger&Orbell, 2003). Oni sa vis§im nivoom aleksitimije mogu imati teskoce u identifikaciji i u
opisivanju svojih simptoma astme ili u komunikaciji sa lekarom Sto se reflektuje na lecenje
astme, adherencu terapije i kontrolu bolesti (Chugg 1 sar., 2009).

Uocena je negativna korelacija izmedu ACT skora 1 BAI skora sa jedne strane 1 ACT skora i BDI
skora sa druge strane, Sto znaci da je loSa kontrola astme bila povezana sa viSim stepenom
anksioznosti 1 depresivnosti kod nasih pacijenata, Sto je u saglasnosti sa rezultatima drugih studija
radenih na ovu temu (Di Marco i sar., 2010, Lavoie 1 sar., 2006, Laforest i sar., 2006). Ulogu
aleksitimije 1 njene povezanosti sa nivoima anksioznosti i depresivnosti prepoznao je i Tselebis
sa saradnicima (Tselebis i sar., 2005 1 2010).

Aleksitimija je karakteristika licnosti kojoj predisponiraju osobe koje pate od depresivnih
poremecaja (Honkalampi i sar., 1999, Saarijarvi i sar., 2001), anksioznih poremecéaja posebno
pani¢nih poremecaja (Karukivi i sar., 2010, Marchesi i sar., 2005) i drugih mentalnih bolesti.
Mnoge studije su prijavljivale povezanost aleksitimije, depresije 1 anksioznosti
(Hozoori&Barahmand, 2013). Studije na opstoj populaciji su nasle razli¢ite veze izmedu TAS-20
ukupnog skora, DIF, DDF, EOT skora i1 depresije (Honkalampi i sar., 2000, Saarijarvi 1 sar.,
2001, Karukivi 1 sar., 2010, Hozoori&Barahmand, 2013). Jedna od njih radena kod mladih
odraslih je sugerisala da bi DIF skor mogao kasnije da uti¢e na pojavu anksioznih, a DDF skor
na depresivne simptome (Karukivi i sar., 2014).

Nema razlike izmedu osoba sa aleksitimojm 1 onih bez aleksitimije u odnosu na GINA stepen
tezine. Procenat predvidenih vrednosti FEV; reprezentuje nivo pluéne funkcije i jedan je od
indikatora stepena tezine bolesti. Neke studije su potvrdile jaku negativnu korelaciju izmedu
predvidenog FEV| % i totalnog skora kao i sva tri faktora TAS-20 (Han i sar., 2012). Ispitanici sa
verifikovanom aleksitimijom imaju znacajne negativne korelacije izmedu BAI 1 FEV;-a (L), i
ACT skora, Sto opet potvrduje vezi izmedu lose pluéne funkcije, kontrole astme i nivoa
anksioznosti. Bekov skor anksioznosti je pokazao negativnu korelaciju jedino sa ACT skorom,
Sto znaci da Sto je skor depresije veci, loSija je kontrola astme.

Studenti sa astmom ¢iji je psiholoski profil optere¢en prisustvom aleksitimije imaju znacajno vise
psihometrijske skorove koje smo ,,uveli u nas rad da bismo procenili aditivni efekat razli¢itih
kombinacija anksioznosti, depresivnosti i aleksitimije.

D) Objavljeni radovi koji ¢ine deo doktorske disertacije

Rad koji je publikovan kao rezultat rada na tezi, je pod nazivom:* Validacija srpske verzije testa
kontrole astme® i prihvacden je za Stampu u Casopisu : ,,Vojnosanitetski pregled” br. ID 15699
datum 11.01.2018. god. Dodeljen je DOI broj https://doi.org/10.2298/VSP171114006M i
dostupan je u elektronskoj formi na strani http://doiserbia.nb.rs/issue.aspx?issueid=3045. €iji su
autori — koautori Branislava Milenkovi¢, Snezana Risti¢, Danijela mirovi¢, Sanja Dimi¢ Janjic,
Jelena Jankovié, Natasa Purdevi¢. Zaklina Davi¢evi¢ Elez, Tamara Lukié.




E) Zakljucak (obrazloZenje nau¢nog doprinosa)

Doktorska disertacija ,,Prediktivni znacaj prisustva aleksitimije u proceni anksioznosti i
depresivnosti kod studenata obolelih od bronhijalne astme® predstavlja prvi ovakav rad u nasoj
populaciji 1 daje originalan nau¢ni doprinos u razumevanju karakteristika astme u studentskoj
populaciji 1 razlozima njene nedovoljne kontrole. Ovo je do sada jedina studija koja je ispitivala
povezanost aleksitimije 1 anksioznosti i aleksitimije 1 depresivnosti kod studenata sa astmom.
Ova doktorska disertacija uradena je prema svim principima nau¢nog istrazivanja. Ciljevi su bili
precizno definisani, postavljene su hipoteze, nau¢ni pristup je bio originalan i pazljivo odabran, a
metodologija rada savremena. Rezultati su pregledno i sistemati¢no prikazani 1 diskutovani, a iz
njih su izvedeni odgovarajuci zakljucci.

Na osnovu svega navedenog, a imaju¢i u vidu i dosadasnji naucni rad kandidata, komisija
predlaze Nau¢nom vecéu Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu da prihvati doktorsku
disertaciju dr Snezane Stojanovi¢ Risti¢ i odobri njenu dalju odbranu radi sticanja akademske
titule doktora medicinskih nauka.

U Beogradu, 25.06.2018. godine
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