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SAZETAK

Istrazivanja o primeni molekularnog vodonika g@nib su nova, mautim dosadasnja
nawna otkrta smatraju molekularni vodonik za vazan agens médicini, a sa saznanjem o
njegovoj bioloSkoj raspolozivosti i terapeutskomtgrijalu u poslednjih deset godina,
primetan je porast upotrebe vodonika u preventiviggapijske svrhe. Proces stareng@sto
prate metabotki poremeéaji, gojaznost, opadanje kvaliteta Zivota i kogm& funkcije.
Molekularni vodonik (H) efikasno reSava poredse povezane s metahdim
poreméajima i kognitivnim funkcionisanjem na primerimasadalasnjih istrazivanja. U cilju
procene efekata primene molekularnog vodonika learte kompoziciju, metabaéki profil i
kvalitet zivota kod odraslih starijih Zena, sproged su dva eksperimenta. U prvom
eksperimentalnom postupku ispitivani su efekti @@ putem oralnog unoSenja rastvora
vode obogéene molekularnim vodonikom (HRW) u trajanju od 2&nd. Prvo
eksperimentalno istraZivanje sprovedeno je na uezaspitanica Zenskog pola srednjeg
starosnog doba i prekomerne telesne tezme= (10), koje su nasumice uzimale vodu
oboga&enu molekularnim vodonikom i placebo. Analizirani sfekti primene HRW na
indikatore telesne kompozicije, hormonalnog statusétohondrijalne funkcije, kvalitet
Zivota, navike u ishrani, nivou figie aktivnosti, te kardiorespiratornim sposobnostima
Nakon primenjenog tretmana HRW doSlo je do stakistznaajnih promena izmi
posmatranih grupa ispitanica i smanjenja proceziesmnin masti i indeksa masti nadlaktice u
koristgrupe koja je uzimala HP < 0,05). Nakon primenjenog tretmana HRW doslo je do
statistEki zna&ajnog smanjenja u vrednostima triglicerida u serdoa ispitanica bHigrupe u
poreienju s placebo grupom (21,3%. 6,5%; P = 0,04), dok su ostali lipidi krvi ostali
stabilni tokom ove studijeP(> 0,05). Nivoi serumskog insulina smanjeni su Z&®&,dok je
placebo intervencija u¢ala odgovor insulina za 29,3% € 0,01). Doslo je do statigki
zna&ajnih efekata kod KHgrupe u odnosu na placebo grupu u vrednostima imakse
potrosnje kiseonika VOPmax (P< 0,03), ukupnog izvrSenog rada prilikom testirafifa=
0,01), te ukupnog vremena trajanja testa op&me (P< 0,02). Na osnovu ovog istrazivanja
moze se pretpostaviti da,Hnoze pozitivno uticati na telesnu strukturu i imssiku
rezistenciju i unapadenje kardiorespiratornih sposobnosti kod Zena geedtarosne dobi,
prekomerne telesne tezine. Drugi eksperimentalnstypak odnosio se na primenu
molekularnog vodonika fputem inhalacije svaki dan, po 15 minuta u trajaogu28 dana.
Analizirani su efekti primene Hna telesnu kompoziciju, kognitivhe performansevalitet
Zivota povezan sa zdravljem Zema= 13) starijeg starosnog doba. Inhalacija je spdena
upotrebom inhalatora koji generiSe 4% Kognitivha funkcija desnica ocenjena je podo
kognitivne skale MMSE i skale za procenu Alchajmerdolesti (ADAS-Cog). Na osnovu
dobijenih rezultata nakon intervencije HoSlo je do statisiki znatajnog povéanja ukupnih
rezultata u vrednostima upitnika MMSE (za 13,7P6< 0,01). Osim toga, primetno je
statistéki znaajno poboljSanje vrednosti ADAS-Cog nakon inhakacikh, s boljim
performansama na testu za péemge re€i (P < 0,01) i poboljSanju u testu prepoznavanja re
(P = 0,01). Dobijeni rezultati oba eksperimenta pakazda bi B mogao biti efikasan
biomedicinski agens za upravljanje sloZzenim staajimastalih starenjem, usled metatioh
i kognitivnih poremaaja, a u cilju unapenja kvaliteta Zivota.

VI
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ABSTRACT

Research conducted on molecular hydrogen applicatie rather new, however the
latest scientific discoveries consider moleculardrbgen as a significant agent in
biomedicine. Owing to the knowledge on its biol@giavailability and terapeutic potential
acquired during the last ten years, an increaskdrapplication of molecular hydrogen,jH
for preventive and terapeutic reasons has beerceabtiAging process is most often
accompanied by metabolic disorders, obesity, dedinthe quality of life and cognitive
functions. Molecular hydrogen fHis an efficient means for treating disorders tezlato
metabolic disorders and cognitive functioning imgiance with research conducted so far.
In order to assess the effects of molecular hydroggplication on body composition,
metabolic profile and quality of life in adult eld@omen, two experiments were carried out.
Within the first procedure, the effects of its apalion via oral consumption of hydrogen-
rich water solution (HRW) were tested during 28 glayhe first experimental research was
conducted on the sample of middle-aged overweightethen ( = 10), who randomly
consumed hydrogen-rich water and placebo. ThetsffdfcHRW application at indicators of
body composition, hormonal status, mitochondriaicfions, quality of life, eating habits,
level of physical activity and cardiorespiratorypaaities were analized. The treatment with
HRW brought about statistically significant changedemale subjects as well as body fat
percentage and upper-arm fat index reduction in @orconsuming H(P < 0.05). The
treatment with HRW also resulted in statisticaligngficant reduction of triglyceride values
in serum of women consuming, kh comparison to the placebo group (21.8806,5%;P =
0.04), while other blood lipids remained stableimgithis study P > 0.05). Levels of serum
insulin were decreased to 5.4%, while placebo vetation increased the insulin level up to
29.3% @ = 0.01). This also resulted in statistically sfgr@nt effects in H group in
comparison to the placebo group when valuasatimal oxygen consumptid®©, max (P<
0.03), total performance during testing (P = 0.@h)d total duration of physical endurance
test (P< 0.02) are concerned. On the grounds of this reee#drmight be assumed that H
can have a positive impact on body structure asdliim resistance, as well as improvement
of cardiorespiratory capacities in middle-aged weeghted women. The second
experimental procedure referred to the applicatibmolecular hydrogen Hvia inhalation
on daily basis, 15 minutes per day over 28 days €ffects of molecular hydrogen
application on body composition, cognitive perfono@ and quality of life connected with
health of elder womem(= 13) were analized. Inhalation was performed sy inhalator
generating 4% of K The cognitive function of participants was grad®d applying the
cognitive MMSE scale, as well as the scale for Almfer's Disease Assessment Scale
(ADAS-Cog). On the basis of results obtained upleimtervention, a statistically significant
increase in total results referring to the valueMMSE test (up to 13.7%P < 0.01) was
recorded. Apart from this, a significant improvemesf ADAS-Cog values after H
inhalation was observed, having better performamdesn testing word recalP(< 0.01) and
word recognition P = 0.01). The findings of both experiments indictitat H might be an
efficient biomedical agent for managing complexesgaaused by aging due to metabolic and
cognitive disorders, when aiming at improving qtyadif life.

Vil
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1 UVOD

Zdravo starenje ili uspesno starerjeélthyaging Sucssesfull agirgredstavlja pojam koji
opisuje zn&aj kvaliteta zivota Quality of Life— QoL) starih ljudi i sve neophodne elemente
koji doprinose kvalitethom zivljenju a ne ,prezedjanju” u periodu treeg doba (Rowe &
Kahn, 1987; Rowe & Kahn, 1997; Spirduso, 2005).iv&d Zivotni vek kod osoba tfe dobi
moze se definisati kao Zivotni vek bez invaliditataktivhostima dnevnog Zivota (Spirduso,
1995). Mehanizmi aktivhog starenja ukijju ocuvanje normalnog funkcionisanja ftkiom
aktivnofu, odgovarajéom ishranom, ali i razlitim intervencijama u cilju nadoknade
oslabljenih funkcija, izbegavanjem @riog ponaSanja i permanentnimdgaanjem socijalne
podrske.

Kvalitet zivota postao je centralna tema za razwangy uticaja hrognih bolesti i
praenje generalne dobrobiti kod starijih osoba. Tomprilog ide ¢injenica da bi osobe
treceg doba, a kod kojih postoji zastupljenost htoitn bolesti i oS kvalitet zivota, viSe
volele bolji kvalitet nasuprot dugotrajnosti Zzivo@pste je prihvéeno misljenje da se pojam
kvaliteta Zivota odnosi na viSedimenzionalnu kamsatiju koja ukljuituje fizicku,
emocionalnu i druStvenu komponentu Zivota (Reje&skMihalko, 2001). Kvalitet Zivota
povezan sa zdravljenHgalth Related Quality of Life HRQoL) zasniva se na definiciji
zdravlja Svetske zdravstvene organizacije, kojaavdgy definiSe kao stanje potpunog
fizickog, mentalnog i socijalnog blagostanja, a ne sadsustvo bolesti ili slabosti (WHO
Constitution, 1948). Kvalitet zivota povezan sa axjem odnosi se na sveukupno
psiholosko, socijalno i duhovno stanjgoveka — uklj@uju¢i fizicko i druStveno
funkcionisanje, emotivnu dobrobit, aktivnost i imdiualnu percepciju zdravlja (Acree et al.,
2006).

Odlaganje procesa starenja ili usporavanje gulsfi@sobnosti predstavlja jednu od
novijih oblasti u svetu nauke. Samc¢etak ovog pravca u nauci oslanja se uglavhom na
bioloSke teorije starenja, koje su brojné&esto vrlo komplementarne. S aspekta ovih teorija
tezi se objasSnjenju procesa propadanja organizninoa molekulagelije, pa potom organa i
organizma u celini. Hrotna izlozenost stresu tokom zivota, bez obzira daeliradi o
fizickim stresovima, bioloskim, sredinskim ili situaciom iscrpljuje ili slabi adaptacione
kapacitete ovog mehanizma, zbégga se javljaju tzv. adaptacione bolesti koje dume
ubrzanju propadanja organizma. PosSto telo ima spojedne antioksidativne i protektivne
mehanizme, Harman (1956), joS nac@iu utemeljenja svoje teorije slobodnih radikala,
predlaze administriranje antioksidanasa kako bspefila Steta Sto je stvaraju slobodni
radikali u organizmu i na taj Bi@m usporio proces propadanja organizma, pa takecispr
nastanak razitih bolesti.

Patetkom ovog veka bioloski efekti molekularnog vod@npostaju zn&jan predmet
paznje savremenih né&uka iz razltitih oblasti. Nadna otkrta o mzitivnim efektima
molekularnog vodonika natito su u ekspanziji poslednjinh nekoliko godina. titug za
gerontologiju Medicinskog fakulteta Nipon (Japamgjranije je i najuspesSnije istrazio
bioloSke efekte vodonika. Grupa za gerontoloSkaaistanja ovog fakulteta bavila se
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prirodom odnosa iznde mitohondrije i procesa starenja. Ova grupa istega zapdela je
istraZzivanja vezana za ulogu vodonika ¢telgu razltitih bolesti 2005. godine, a §€2007.
dokazali su sled®: ako ljudi udiSu malu kalinu vodonika (1-4%, 35 minuta), udahnuti
vodonik moze imati snazno selektivno antioksidadivdejstvo. Na ovaj @, kroz
neutralizaciju toksinih slobodnih radikala, vodonik moze zamo smanijiti verovatnw
pojave mozdanog udara i spitedruge uzroke i posledice koje izazivaju slobodmdikali
(Ohsawa et al., 2007). Povoljni efekti vodonikaypteni su u studijama, a posebno waju
bolesti izazvanih ili podstaknutih oksidativnim esom, kao 5to su & na bolest,
metaboléki sindrom, reumatoidni artritis ili neurodegeneraé bolesti (Ohta, 2011; Ostoji
2015). Ova osnovna otka posmatraju molekularni vodonik kao vazan agemsedicinskoj
upotrebi, dok je saznanjem o bioloskoj raspolo4iviagrapeutskom potencijalu u poslednjih
deset godina primetan i porast upotrebe vodonikeeuentivne i terapijske svrhe. Do sada,
nema klingEkih dokaza o tome da molekularni vodonik moze gigtan za ljudski organizam.
Objavljeni podaci iz EU i podaci ameéke vlade o bezbednosti vodonika pokazali su da
vodonik nema akutnog ili hro¥fnog toksénog dejstva na ljudsko telo pod normalnim
pritiskom (Sun, Ohta & Nakao, 2015).

Navedeni porent@ji i oboljenja zastupljeni stesto u populaciji tige dobi. Pored
novih saznanja o blagotvornom uticaju i korisnirk#iima primene molekularnog vodonika
u spr€éavanju procesa propadanja ¢aaju adaptivnih kapaciteta organizma &jan faktor
predstavlja i redovna figka aktivnost. Smatra se da najmanje 50% promer@sanih
starenju u populaciji razvijenog sveta moze bitrokzatrofije usled neaktivnosti. Prema
podacima Ministarstva zdravlja Republike Srbije 2@06. godinu viSe od dve tiee
odraslog stanovniStva u Srbiji féki je neaktivho (67,7%). Figka aktivnost je zn@jan
kriterjum za ocenu zdravlja, a fi#a neaktivhost zri@ajan faktor rizika za nastanak
razlicitin bolesti. Dosadasnja istrazivanja potvrdiladau postoje zdravstvene dobrobiti kod
osoba tréeg doba, koje su u direktnoj vezi s péagjem njihove fiztke aktivnosti. Fiziko
veZzbanje omogtava viSestruki razvoj pojedinca, bez obzira naostau dob. Ono potpomaze
ucvr&tivanje zdravlja, predstavlja z&gan socijalni faktor i sastavni je deo kultureligmja.
Vaznost pravilnog fizikog vezbanja u starijem dobu ogleda se u pozitivndgioaju na
oc¢uvanje, unapkienje ili odrzavanje postajeg nivoa, te povoljno ute na sposobnost starih
osoba da odrze nezavisnikimazivota (Brady, Straight & Evans, 2014).

Postoje odréene specifinosti u procesu starenja karaktetisé za osobe Zzenskog
pola. Te speciinosti odnose se prvenstveno na zakonitosti neullol@mih procesa kod
Zena. Kada se u menopauzi i postmenopauzi smalnfirk estrogena, dolazi do ziagnih
promena u telesnoj kompoziciji. Kako se smanjujdickma estrogena, tako se remeti
tolerancija na glukozu i povava koltina masnog tkiva, posebno u visceralnim regionima,
koje prati povéanije telesne tezine, tj. dolazi do gojaznosti. Gugat dovodi do povanog
rizika za nastanak ra#itih kardiometabolikih poreméaja kod zena tée dobi (Clegg et al.,
2006). Ova tesSko izé&va hrontna bolest multifaktorskog porekla moze se definikab
poveanje u akumulaciji telesne maseo pr&eno perzistentnom inflamacijom,
mitohondrijalnom disfunkcijom i oksidativnim stresqMarseglia et al., 2014).
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U zaustavljanju nepovoljnih trendova u zastupljén@licitih hronicnih bolesti Sto
dovode do nesamostalnog i nekvalitetnog Zivotapsabe tréeg doba naju@ znaaj ima
primarna prevencija, to jest dejstvo na faktorekaz zajednikih za veinu ovih bolesti.
Poznato je da hrotme nezarazne bolesti nastaju u sadejstvu nepramkerfiktora kao sto
su pol, starost i naste, ali i s faktorima rizika na koje je mogu delovati (arterijska
hipertenzija, poviSene vrednosti LDL holesterolamizene vrednosti HDL holesterola,
dijabetes, gojaznost, neadekvatna ishranakBzneaktivnost i mentalni stres).
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2 TEORIJE STARENJA LJUDSKE
POPULACIJE

2.1 Starenje

Pitanja: ,Kako starimo?” i ,ZaSto starimo?” datigjoS iz vremena pre nasSe ere. U nekim
zapisima iz vremena starog doba (3000 g. p. mpasfoje svedianstva o procesu starenja, te
se u Kini, Mesopotamiji i Egiptu ¥gada mogu proraprvi stavovi o poznom dobu ljudskog
bica. U Kini se smatralo da je dug@wmest rezultat harmonije, odnosno ravnoteze u Zjuetu
da starenje ubrzano nastaje gubitkom iste u Zivotusa&uvanim istorijskim spisima o
starenju iz vremena atkie Gitke, zabelezeno je da su tadasSnje filozofe i mislio&inom
zanimali odgovori na pitanja kako produziti maksimnaivotni vek (engl.Maximum Life
Sparn), te kako zaustaviti, odloziti i usporiti starenjdipokrat, anttki grcki lekar i otac
savremene medicine (460-377. g. p. n. e.), prywrgdlozio definiciju i teoriju starenja,
navodéi kako je starenje bespovratan prirodan procesgravatno uzrokovan postepenim
gubljenjem telesne toplote. U jednoj od prvih pieamonografija o starenju, autora RodZera
Bejkona (Roger Bacon, 1210-1292), pod nazivGore of Old Age and Preservation of
Youth uvodi se pojam higijene, a kako bi se moglo usipgtarenje. Isti autor prvi put uvodi
termin ,wear and tear”, odnosno pojam koji opisgblem ,istroSenosti”, ,umora’ i
mogue ,adaptacije” organizma na radta ,oSte&enja” tokom procesa starenja (Spirduso,
Francis & MacRae, 2005; MisSigoj-Durakdyi2008). Od tada do danas, s aspekta evolutivhe
biologije i posmatranja ljudske vrste u celini, rigo starenja se i1 dalje bave &lim
problemom prilikom definisanja starenja: problemgadaptacije” na perzistentne procese
oSteéenja razlitih funkcionalnih sistema ljudskog organizma tokdamwota (Rose, 1991).
Brojni evolutivni biolozi slazu se s tezom da stgeepredstavlja ,opadanje” funkcionalnih
sposobnosti organizma. Niatim, tokom razvoja raalitih mehanizama u prezivljavanju
ljudske vrste, starenje se opisuje — ne samo kaucgs opadanja”, nego i kao perzistentno
,stanje adaptacije” $mjeno od raaziitih dostignutih ,plato faza”, odnosno ,stabilniaza”.
Ove faze su u procesu neprekidne adaptacije ljudsite na uticaje spoljasnjih i unutrasnjih
promena uslovljenih starenjem. Stoga, upravo pasjiz,plato faza” predstavljénjenicu u
evoluciji ljudske vrste, o tome kako proces staaemije dovoljno dobro definisan ako ga
opiSemo kaerzistentnistarosno progresivni pad ili opadanje fizioloSkakicije. Umesto
toga, starenje podrazumeva starosno progresivhdaopa funkcionalnosti, Sto ih prate
elementi ,stabilnih stanja” u kontekstu prezivljaj@ odnosno ,plato faza” u stopama
smrtnosti i reprodukcije ljudske vrste (Rose, 199Ait, 2012).
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2.1.1 Hronoloski i funkcionalni aspekti starenja

Kada se govori 0 pojmu starenja, govori se neixosta o procesu koji se doga u funkciji
vremena, odnosno vremenske dobi. Od pojma ,stdrea@ikujemo pojam ,starost”, Sto
podrazumeva poslednji razvojni period Zivota pajedi u odnosu na hronolosku dob, a
nastupa nakon 65. godine Zivota. S aspekta hrokajgodoimanja starosti, koje je daige u
upotrebi, pripadnici ljudske populacije svrstavap prema istim godinama u generacijske
grupe. U skladu s tim, moZemo razlikovati ddastarosno doba (65—74), srednje starosno
doba (75-84), i najstarije starosno doba (85-99ngotivota) (Jones & Rose, 2005).

Napretkom ljudske vrste u razvijanju adaptaciondpdciteta i dostizanju stabilnih

faza u odnosu na progresivno propadanje tokom peostarenja izvedeni su neki pravci u
okviru funkcionalnog tumgenja samog procesa, stoga se u savremenom dobezevenogu
napraviti razlike izméu hronoloske i fizioloSke, odnosno funkcionalnera$é u okviru iste
generacijske grupe i pola. Spirduso (1995) je aifgjski podelio osobe starije starosne dobi
prema nivou funkcionalnih sposobnosti, svrstagiajb u: fizicki aktivne osobe — ,elita”,
osobe koje su fit", fiztki nezavisne osobe, figi slabe osobe i fizki zavisne osobeSjika

1).

Physically Elite

Physically Fitt

Takmicari Umerena Physically

Seniori - redovna Independent

Olimipijei fizicka
aktivnost

kroz

Veoma Physically
lagane Frail

sportske foridle
18re aktivnosti, Bez Physically

hobije

Setnja, dodatnih Dependent

bastovanstvo,  f1zickih —

socijalne aktivnosti,  Osobekojima | Disability

aktivnosti S Je potrebna Potpuno
odrzavanja | asistencija i onemogudeni

sebe briga

Slika 1.Hijerarhija po zastupljenosti fidke aktivnosti, prema Spirduso (1995).
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FizioloSka starost, za razliku od hronoloSke (kdieske starosti), moze se opisati
individualnom sposobné8 organizma da se adaptira na uslove okoline, &e#aj se ove
sposobnosti manifestuju kroz izrazen nivo izdrilgtr, snage, fleksibilnosti, koordinacije i
radnog kapaciteta (MiSigoj-Duraka@yi2008). Smanjena figka aktivhost jedna je od prvih
indikatora fizioloSke starosti, a koja se moze g@zikti kroz vrednosti metabdtkie jedinice
MET (LMET = metabolika jedinica = 3,5 ml @kg/min) dok opadaju tokom godina starosti.

Tabela 1.Prikaz podele osoba starijeg starosnog doba pfieiabskoj starosti (Morse &
Smith, 1981, prema MiSigoj-Durakdyi2008).

Mlade starosno doba Starosna dob Maksimalna sposobnost
55-75 godina 5-7 MET
. . Maksimalna sposobnost
Starije starosno doba Stariji od 75 godina 5 3 MET
o : Maksimalna sposobnost
Stariji koje se bave sportom Nezavisno od starosiotg 9-10 MET

(IMET = metabolika jedinica = 3,5 ml @kg/min)

Maksimalna potroSnja kiseonika (¥Onax) jedan je od najvalidnijih pokazatelja
radnog i aerobnog kapaciteta i #&e se korisiti u proceni fizioloSke starosti u odivas i
starijem starosnom dobu, a predstavlja sposobmgah@zma da u oddenom trenutku utroSi
za njega najv@l kolicinu kiseonika (Ostofi, 2006). Maksimalna potrosSnja kiseonika O
maxobi¢no se izrazava u litrima u jednom minutu. Béidda na apsolutne vrednosti YO
max u velikoj meri utie telesna masa, odnosno ukupna masa aktivnog tkigegksi se za
procenu maksimalne potrosSnje kiseonika fM@ax) koristi i relativha potrosSnja kiseonika
izraZena u mililitrima po minuti: mlkg™ - min . Opadanje aerobne sposobnosti s godinama
zivota svakako je povezano s fizioloSkim promenamarganizmu, posebno onima koje se
odnose na kardiovaskularni i respiratorni sisteman@ka et al., 2001), te na promene u
telesnoj kompoziciji, a posebno u skeletnim ma (Coggan et al., 1992).

Tabela2. Klasifikacija nivoa aerobne sposobnosti prem@irggama starosti, Svetske
zdravstvene organizacije (M@nax izrazen u ml/kg/min; Zivaj Zivoti¢-
Vanovic, Miji ¢, & Dragojevi, 1999).

NIVO AEROBNE SPOSOBNOSTI

nedo- prose- . vrlo . . nedo- prose-
) y visok . godine  snizen
voljan can visok

godine  sniZzen visok

v

voljan can

Muskarci Zene
20-29 <25 25-33 34-4243-52 >52 | 20-29 <24 24-30 31-37 38-48
30-39 <23 23-30 31-3839-48 >48 | 30-39 <20 20-27 28-33 34-44
40-49 <20 20-26 27-3536-44 >44 | 40-49 <17 17-23 24-30 31-41
50-59 <18 18-24 25-3323-42 >42 | 50-59 <15 15-20 21-27 28-37
60-69 <16 16-22 23-3031-40 >40| 60-69 <13 13-17 18-23 24-34
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Na osnovu nivoa funkcionalnosti i u odnosu na takg starimo”, starenje se moze
posmatrati kao normalno — udbjeno starenje, patolosko ili abnormalno starenjevi
uspesno ili zdravo staren{dones & Rose, 2005).

Uobic¢ajeno, normalncstarenje podrazumevadna starenja tigian za véinu ljudske
populacije, a podrazumeva postepeno opadanje ilelasmkcija i zastupljenost uokajenih
limitiraju¢ih faktora, koji se dogtaju normalnim starenjem.

Patolosko starenj@dnosi se na pojedince koji imaju visoku genetskedispoziciju
za dobijanje rizinih bolesti, te njihov Zivotni stil uklguje i rizicno ponaSanje u smislu
zastupljenosti alkohola, pusenja, prekomerne ishraedostatka kretanja itd. Sve to uzrokuje
kra¢i Zivotni vek, slab kvalitet Zivota, te ubrzan kéayotnog ciklusa.

Zdravo starenje ili uspesSno starenfelealthy aging Successful agingpredstavlja
pojam koji opisuje znsj kvaliteta zivota (Quailty of Life — QolL) starihudi i sve
neophodne elemente koji doprinose kvalitethom enjlj (Valliant & Mukomal, 2001).
Zdravo starenje moze se definisati kao zivotni Jmez invaliditeta u svakodnevnim
aktivnostima, Sto podrazumevauvanje normalnog funkcionisanja, primenu redova&Ke
aktivnosti, odgovarajtu ishranu, ali i raztite intervencije u cilju nadoknade oslabljenih
funkcija, te permanentnu socijalnu podrsku (Rowkahn, 1987; Spirduso, 2005).

lako smo danas blize odgovorima na pitanje: zattonso, ne postoji jedinstvena,
sveobuhvatna teorija starenja. Razvile su se bnogeéne discipline i oblasti koje se bave
fenomenom starenja, a shodno aspektima ¢enja svrstavaju se u bioloSke, psiholoSke i
socioloSke teorije starenja ljudske populacije €& Rose, 2005).

Socioloske teorijémaju za cilj da objasne promene u odnosu pojedirdrustva, do
¢ega dolazi u procesu starenja, Sto prevashodn@paaieva promene socijalnih aktivnosti,
socijalnih interakcija i socijalnih uloga.

Psiholoske teorijgpokuSavaju da daju odgovor na dva osnovna pit&ajeo dolazi do
organizacije ponaSanja tokom vremena i u kojim o&sltima dolazi do dezorganizacije
ponaSanja tokom vremena (Despotéanin, 2003).

BioloSke teorijeusmerene su na istrazivanjeilaca odgovornih za otgmjanje
procesa starenja na nivou molekutalije, sistema ili organizma u celini, ptfemu, i to
neretko — jedna bioloSka teorija hadopunjuje dr{iKprovljev, 2010).
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2.1.2 BioloSke teorije starenja

BioloSke teorije mogu se dalno podeliti u dve velike grupe: stoh&ka ili slu¢ajne teorije i
nestohastke ili genetske, odnosno programirane teorije sfargSchulz-Aellen, 1997,
Troen, 2003). Prema stoha&im teorijama navodi se da tokom starenja dolazsld®ajnog
oSteenja molekula, te njihovim nagomilavanjem dolazi pgada fizioloskih funkcija i
starenja. Prema programiranim teorijjama smatra agedgenetska odienost procesa
starenja dominantnija nad ostalim mehanizmima géii¢c, 2016). Razvijanjem sve &eg
broja bioloskih teorija dolazi do ve komplementarnosti u tufenjima uzroka nastajanja
procesa starenja, te se uzroci nalaze i daghim i u programiranim teorijama starenja.
Smatra se da se bioloSko starenje svakako fenoo&aahormalno javlja tokom perioda
prezivljavanja i prirodnog zivotnog veka (endtsential Life Span- ELS), pa ljudski
organizam prezivljava kako bi postigao ELS na osngenetski determinisane, programirane
dugovenosti, ali svakako, tokom tog procesa, onako kakstaju oStéenja, tako se |
usavrSavaju potrebni ,sistemi adaptacije i obnowRS — (engl.Maintenance and Repair
Systems(Rattan, 2006).

NEKE TEORIJE STARENJA

teorija greske programirana teorija
teorija somatske mutacije teorija telomera
teorija slobodnih radikala imunoloSka teorija
teorija istroSenosti autoimuna teorija
teorija unakrsnog povezivanja neuroendokrino-imagké teorija
teorija membrana neuroendokrina teorija

teorija restrikcije kalorija

Sema 1Teorije starenja.

U celiji postoje tri glavna izvora e&enja: (1) reaktivnhe vrste kiseonika (RVK) i
slobodni radikali (SR), nastali usled spoljnih ikthra Stete (na primer: ultraljulasti zraci),
a kao posledicéelijskog metabolizma koji ukljtuje kiseonik, metale i druge metabolite; (2)
glukoza i njeni metaboliti, te njihove biohemijskeerakcije sa RVK i (3) spontane greske u
biohemijskim procesima, kao Sto je na primer daplje DNK, transkripcija,
posttranskripcionalna obrada, translacija i postii@cione modifikacije (Rattan, 2006).

Prema dosadasnjim istrazivanjima razvijeno je @800 razBitih bioloskih teorija
starenja (De Grey, 1999). Dve teorije su osnewéini eksperimentalnih istrazivanja o
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biogerontologiji, a to su teorije starenja, koje z&snivaju na slobodnim radikalima i
proteinskoj greski. lako se nijedna od njih ne meg®atrati potpunom teorijom bioloSkog
starenja, njihov doprinos u obedbeanju ¢vrste nadne osnove za eksperimentalno
istrazivanje starenja i intervencija protiv staeengumitno se mora uzeti u obzir.

Jedna od osnovnih stoh&gkih teorija starenja je teorija slobodnih radikala,
zasnovana na pretpostavci da proces starenja@asilad akumulacije stajnih oksidativnih
oSteenja molekula izazvanih uticajem visoko reaktivkiseontkih vrsta RVK (ROS — engl.
Reactive Oxigen Specigs Denham Harman je 1956. godine predloZieoriju starenja
slobodnih radikala(FRTA, Free radical theory of agijjgkoja smatra da usled normalne
funkcije metabolizma dolazi do produkcije slobodmiédikala, Sto dovodi do os$&nja
molekula. Slobodni radikali su nusproizvodi osndvmetabolkikin funkcija u organizmu.
Predstavljaju nestabilne molekule visoke reaktitind®ji u organizmu stupaju u hemijske
reakcije s delovimaselije (proteinima, lipidima, ugljenim hidratima, me@ulima DNK),
izazivaju&i biohemijske, morfoloske i funkcionalne poretag (Halliwell & Gutteridge,
1985). Meiutim, pod uticajem nekih spoljasnjitinilaca, kao Sto su ozon, pesticidi,
radijacija, duvanski dim, alkohol, moZe se p&te njihova koltina u organizmu. To su
veoma nestabilne, ali i visoko reaktivne hemijskatenje, koje su u normalnim uslovima
neutralisane enzimskom aktiviéos ili prirodnim antioksidansima. Matim, ako nisu
neutralisani, slobodni radikali vezuju se s drugmolekulima, posebno s nezé&snhim
lipidima ¢elijskih membrana mitohondrija, lizozoma ¢elijskog jezgra. Na ovaj m
slobodni radikali se vezuju za receptore i inhijpir@terakcijucelije s drugim supstancama,
koje se za te receptore vezuju, Sto za poslediauni@epravilno funkcionisanjelije, a zatim |
njenu smrt. Starenjem dolazi do pojave svéegebroja molekula ostenih slobodnim
radikalima, Sto rezultira porer@agemcelijske funkcije i njenim propadanjem.

Nakon izvesnog vremena, Denham Harman je usavrsmu steoriju posle
eksperimentalne potvrde da se néag/@rodukcija RVK nalazi u mitohondrijama, te je 297
godine predstavio Mitohondrijalnu teoriju starenja slobodnih radikala(MFRTA
Mithocondrial free radical theory of agingOvu teoriju je usavrSio Jaime Miguel 1980.
godine. Ovi naénici su shvatili da se ve deo uzroka i oStenja zapravo nalazi u
mitohondriji. Celijska smrt je po ovoj teoriji prouzrokovanac¢kastim mutacijama i
delecijama mitohondrijalne DNK. Mitohondrije predfaju jedinstvene organele, zato Sto
poseduju sopstvenu mtDNK. S obzirom na to da mtDi¢Kposeduje histonsku zastitu, ni
zastitne enzimete&e dolazi do izloZzenosti raZitim oSteenjima u odnosnu na nukleusnu
DNK. Pojavom mutacija mtDNK nastalih usled staretij@a dolazi do akumulacije istih u
¢eliji, te ¢e zbog toga neke o¢klija biti, a neke ne u mognosti da stvore komponente
mtDNK, pa stoga dolazi do ugroZenosti sistema. @ knoze biti kompromitovanocestalim
mutacijama mMtDNK, usledtega dolazi do patoloSkog stanja q@aog degenerativnim
pojavama i popustanjem funkcije organskih sistegta, uzrokuje organske disfunkcije i,
eventualno, smrt (Filipowj 2016). Teorija katastrofalne greSkgerror catastrophg
predstavlja teoriju starenja prema kojoj se kamkiprocesa starenja navodi pojava greSaka
nastalih sldajno. One izazivaju o&tenja na proteinskim molekulima, te se nakon toga
javljaju propusti u procesima transkripcije i trextge. Replikacijom defektnih proteinskih
molekula, javlja se porenaj funkcije ¢elije te dolazi do njene smrti. Smatra se da ove

9
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greSke nastaju kao posledica radijacije i somatskitbacija. Na ovu teoriju nadovezuje se
Teorija poreméaja ,repair’” mehanizama Prema ovoj teoriji, navodi se da starenje nastaje
usled opadanja funkcije sposobnosti obnavljanjpgn® mehanizama DNK. Aktuelna je joS

i Teorija modifikacije proteinakoja objaSnjava da promene usled procesa stanasj@ju
kao rezultat posttranslacionih promena proteina atriksu. Zbog podleganja enzima
glikolizaciji i oksidaciji dolazi do ukrStanja kolentnim vezama, Sto dovodi do nastanka
AGE (Advanced Glycolsylation End-product) (Yamagigh al., 2012; Filipo\d, 2016).
Programirane ili genetske teorije starenpalanjaju se na genetsku adtaost ovog procesa.
Ove teorije nalaze potporu i u postojanju sindrdmja se odlikuju fenotipskim promenama.
Utvrdeno je da se starenje nalazi kodirano u ¢airh genima, ali da su ti zapisi podlozni
neprekidnim uticajima endogenih i egzogenih fakto@wvi faktori utéu na mutiranje i
¢elijske i mitohondrijalne DNK, a koje permanentnsaurSavaju sisteme obnove ,rapair”
mehanizma smanjujunepovoljne uticaje akumuliranih molekularnih g&eja. Zndajna je,
takaie i neuroendokrina teorijaOva teorija zastupanjenicu da u toku zivota dolazi do
opadanja neuroendokrine funkcije hipotalamusa,jadi uvek nije potpuno jasno da li su
endokrine promene rezultat starenja ili starenje geoces utie na funkciju endokrinog
sistema. Imunoloska teorijaproces starenja objasSnjava smanjenjem kapacitaetandag
sistema i pojavonde&ih autoimunih porem@ja. Smanjuje se produkcija antitela od strane
B-celija, a takde i IgA i IgG sekretornih antitela. Ono Sto nijefidéivno utvrdeno kod ove
dve teorije jeste — da li su ove promene posletiiagzroci starenja (Fleming et al., 1982;
Linnane et al., 1989; prema Filipdyi2016). Komplementarno s ovim teorijama, u novije
vreme se smatra da restrikcija kalori{@a(orie restriction — CRRbitno utice na zivotni vek,
upravo kao i brzina metabolizma. Dosadasnja isteeija ukazuju na zdajnu povezanost
insulinskih signalnih puteva s procesom starenjgosno da se isklifgnjem insulin/IGF-1
(hormona rasta) signalnog puta moze uticati narkni usporavanje procesa starenja (Van
Heemst, 2010). Takie, restrikcija kalorija dovodi do z&éajnih otkrica u funkcionisanju
mtDNK, indukuje mitohondrijalnu biogenezu pove¢ava oksidativni kapacitet (Martin-
Montalvo & de Cabo, 2013; Chistiakov et al., 2018)icno se deSava i s intervencijom
redovnog vezbanja, pdemu dolazi do reparacije odenih struktura u disajnom lancu
mitohondrije, te se za prevenciju posledica stargmjedlazu intervencije vezbanjem i
restrikcije kalorija. Ovkinioci doprinose zaustavljanju mutacija mtDNK. Swbm na to da

je veoma tesSko ostati u rezimu restrikcije kalgnjeedlaze se adekvatna suplementacija koja
bi mogla doprineti smanjenju mutacija i a&rja mtDNK (DeBalsi, Hoff & Copeland,
2017). U novije vreme, pored analize hromozomajmdufelomera, uz genom, rauici su
razvili niz istrazivanja usmerenih na epigendsiijskih mehanizama. Ustanovljeno je da
epigenetske promene &i na DNK i proteine koji su u interakciji, te mejojaaktivnosti
razlicitih gena pod uticajem spoljasnjikinilaca — ishrane, zéanja, zagdenja okoline i
vremenom dovode do promene u naslednom, genetsapisuz Uticajem spoljasnjih faktora
ostvaruje se epigenetska modifikacija St@éeutha genom koji menja ekspresiju gena (Go &
Jones, 2017).
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2.1.3 Oksidativni stres u procesu starenja

Proces disanja predstavlja neophodan proces zadiéaaaerobnog sveta. U tom procesu
kiseonik predstavlja nezamenljiv element, koji Wuaksidacije stvara energiju potrebnu za
zivot. Prilikom oksidacije i regularnih biohemij$kiprocesa dolazi do stvaranja slobodnih
radikala koji imaju pozitivne fizioloSke funkcij&to je posebno izrazeno u nekim fazama
imunoloSkih odgovora organizma (Hensley et al.,@0&tanje oksidativhog stresa nastaje
kada u organizmu die do povéane produkcije slobodnih radikala, uz smanjenu Giposst
njihovog uklanjanja i neutralizacije. Promene u Kiji ¢elije usled oksidativhog stresa
izazivaju patoloSka ostenja u tkivu i samim tim preduslove za nastanakkegl broja
bolesti, te ubrzanog procesa starenja (Grassi,e2@l0).

_,.-f"'—‘ Alzheimer, ICY,

Makularna degeneracija, |— Parkinson, Ca, migrena

retinalna degeneracija,

arenje koz rija
Katarakta Starenje koze, psorijaza,

dermatitis, melanom,
suncane opekotine

— Kroni¢na bubrezna
bolest i nefritis

—1Ra, psorijaza
osteoartritis,

‘--.'f" =~

DM, starenje, [~

¥ 4 \\.
hronicni umor

Autoimune bolesti, |
Ca, kronicne
inflamacije

»\

" o |
Hipertenzija, .
ateroskleroza,

e oy _— Astma, COPB,
endotelna disfunkcija W SRCE "‘ Ca alergije

CHD, hipertenzija, ’I‘————“"—' '

sréana ishemija, infarkt

Slika 2.Prikaz disbalansa nastalog usled oksidativnogatre

Reaktivne vrste kiseonika (RVK) stvaraju se u orgaw tokom nasSeg svakodnevnog
zivota kao sporedni proizvod energetskog metaba@lipomocu oksidativne fosforilacije, a
usled uticaja rizinih faktora, kao Sto su puSenje ili zdgaje vazduha, izlaganje
ultraljubicastom zr&eniju ili radijaciji, napornom vezbaniju, fékom ili psiholoSkom stresu i
slicnom. Brojni nadni dokazi zasnovani su na patenoj vezi izmdu hrontnog
oksidativhog stresa i Sirokog spektra patoloSkdmjst, akutnih i hrognih bolesti, te se
klinicki manifestuju uklj@duju¢i akutne i hronine inflamatorne bolesti, kardiovaskularne
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bolesti, reumatoidni artritis, dijabetes melitusteeosklerozu, maligne i neuroloSke bolesti
(Alchajmerova bolest, Parkinsonova bolest) i drgtgnja koja izazivaju prerano starenje
(Andersen, 2004; Bagul & Banerjee, 2013; El Asdaale 2013). U normalnim uslovima,
RVK izazvan napornim vezbanjem dovodi do zamoradaiBNesterblad & Allen, 2011).

Dosadasnja istrazivanja navode da je oksidativiassjedan od glavnih uzfoika
nastanka dijabetesa, hipertenzije i arteroskleraze je viSe n&aih dokaza koji potvtuju
zn&ajnu ulogu povéanog oksidativhog stresa u masnom tkivu, posebidodsoba koje su
gojazne. To dovodi do poredsa sekrecije adipokina i razvoja osnove za nhaktana
metabolékog sindroma (Srdi 2009; Marseglia, 2014). U novijim istraZzivanjinregvodi se
da je gojaznost péana stanjem ,inflamacije niskog stepena“ (8rdl009), sto moze biti
uzrainik razvoja insulinske rezinstencije i drugih kompoata metabakog sindroma.
Pretpostavlja se da navedeno stanje inflamacijenagptkiva kod gojaznih osoba ima ki
ulogu u patogenezi brojnih komplikacija nastaliledsstanja gojaznosti. U prilog ovoj
pretpostavci ide ¢injenica da su vrednosti inflamotarnih markera, ygdp-6, TNF-a, CRP,
haptoglobinagesto povéane usled gojaznosti. Smatra se da adipokini paeljisu osnovnu
vezu insulinske rezistencije i gojaznosti, te rjant&in doprinose razvoju kardiovaskularnih
oboljenja (Srdi, 2009). Inflamacija masnog tkiva smatra se postedi gojaznosti, mada se
u novije vreme razmatra i obrnut odnos, pa sec¢@&e navodi da je gojaznost posledica
zapaljenja masnog tikva (Marseglia, et al., 200@Rsidativni stres u vaskularnim zidovima
izaziva oStéenja koja dalje dovode do pojave arterosklerozépertenzije. Smatra se da
akumulacija viscelarnih masti uzrokuje poéamrje preoksidacije lipida i dovodi do
poremeéaja putem visSka slobodnih masnih kiselina i cit@kim potom izaziva sistemsko
oksidativno ostéenje. Oksidativni disbalans je regulator arterigshwitiska, a navodi se da
indukuje endotelnu disfunkciju, te samim tim i pajehipertenzije i koronarne bolesti (Stdi
2009; Hopps et al., 2010; Marseglia et al. 2014).

Sve je viSe natnih istrazivanja o zr@jnoj ulozi oksidativhog stresa prilikom
nastajanja neurodegenerativnih oboljenja (Trid009). Naje&i uzroci su mitohondrijalna
disfunkcija, te rezistencija na insulin usled p&amog prisustva slobodnih radikala koji
oSteéuju i uniStavaju makromolekule. Usled toga stvaragi neurotokgni faktori, a za
razliku od drugih organa, mozak je izuzetno oseti@ reaktivne oblike kiseonika, zato Sto
neuroni imaju relativno niske nivoe endogenih éidanata (Jovanodji 2012). Ukoliko bi
se reagovalo na prevenciju nastajanja metéhmdj sindroma, te téla insulinska rezistencija,
postojao bi dobar k& za spréavanje nastanka Alchajmerove bolesti (Jenner, 2003;
Halliwel, 2006; Jovanovi 2011).
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2.1.4 Antioksidativna zastita organizma

Supstance koje Stitgelije organizma od oksidativnog delovanja sloboditiikala nazivaju
se antioksidansi. Antioksidativha zaStita organizpadrazumeva delovanje odenih
mehanizama smjenih od dve vrste antioksidativnih sistema. deda antioksidativni
enzimski sistem, uklgujuci: superoksid dismutazu, katalazu i glutation psid&zu. Drugi
je neenzimski antioksidativni sistem, ukijguéi: glutation, vitamine C, E, A (beta-karoten),
lutein, likopen, vitamin B2, koenzim Q10, cistempkratnu kiselinu i druge supstance. Ova
dva sistema nisu izolovana i mogu se smatrati eelisistema. Dok antioksidativni enzimski
sistem igra katalitku antioksidativhu ulogu, neenzimski antioksidatigistem obezhiuje
supstrate za reakciju antioksidacije. Kapacitehayjog stvaranja uslovljen je ne samo
genetski i polom, wei starogu organizma i Zzivotnim navikama, a posebno u ishj\oss &
Siems, 2006).

Tabela 3.Enzimski i neenzimski antioksidansi.

Enzimski antioksidansi Neenzimski antioksidansi
» superoksid dizmutaza » transferin
* katalaza » feritin
» glutation peroksidaza » laktoferin

» glutation reduktaze i transferaze ¢ hematoglobin i hemopeksin
 tiol-disulfid oksidoreduktaze * albumin
* peroksiredoksini e glutation

* askorbinska kiselina

+ tokoferol
+ ubihinon
* [-karoten

* mokrana kiselina

¢ Dbilirubin

Prema nivou i nénu delovanja u ljudskom organizmu antioksidansigmdbiti
preventivni, oni koji spré&avaju nastanak slobodnih radikala, zatim ,h¥@talengl.
»Scavanger” — antioksidansi sposobni da uhvate ciljano slokeodikale), te reparacioni,
koji deluju obnavljajde u odnosu na molekule i o&me strukture (Ohshima et al., 1998).

13



Doktorska disertacija Darinka Korovljev

2.15 Mitohondrijalna funkcija i antioksidativni zastiteistemi

Mitohondrije predstavljaju organele (subcelularngsire) uc¢elijama organizma u kojima se
proizvodi energija neophodna za zivot. Njihova adjMja uloga je ¢estvovanje u procesu
disanja svakéelije. Prilikom uzimanja kiseonika neposredno izikeajedno sa supstancama
iz hrane, otpdinje proces stvaranja osnovne zivotne energije AT&lenozintrifosfata. U
ovoj reakciji oslobda se ugljen-dioksid, koji izdiSemo, i voda. dNana koji aerobnéelije
proizvode ATP je oksidativna fosforilacija, odnosnmroces prenosa elektrona u
mitohondrijama. Mitohondrije su jedinstvene organelkljuiene u esencijalnéelijske
funkcije, kao Sto su proizvodnja energije (ATP)edencijacijacelija ili apoptoza. Njihova
homeostaza je prepoznata kao glavni faktor dobravnatezenog metabolizma, a
mitohondrijalna funkcija zavisi upravo od njihovdgrmiranja, odrZzavanja i dinamike.
Konkretno, dvostruka membrana mitohondrija i velikiembranski potencijal vazni su
elementi mitohondrijalne stabilnosti, koja kontgalitransport razlitih molekula i drugih
faktora (npr. jona) u organele i iz njih. Dok jeopSnja membrana relativno propustljiva za
male molekule (transportovane putem difuzije) iikeslproteine (transportovane preko
translokaza), unutrasnja mitohondrijalna membranarjo nepropusna zeec¢inu molekula
(Ostojié, 2015). Skoro svi joni i molekuli zahtevaju posebmembranske transportere za
ulazak ili izlazak iz mitohondrijalnog matriksa. fred toga, postoji i membranski potencijal
koji je unutra negativan, preko unutrasnje membhréreniran akcijom enzima transportnog
lanca elektrona. Za dospevanje do matriksa, pgtnciagens za specifie mitohondrije
treba da bude mali lipofilni katjon s velikim jonsk radijusom koji efikasno smanjuje
energiju aktivacije za membranski prolaz ili seaogh na selektivho vezivanje za unutrasnji
membranski specifni nos&.

Spoljasnja i unutraSnja membrana mitohondrije finkalno su raztiite, a proteini se
nalaze u unutrasnjoj membrani dastvuju u transportu vaznih jedinjenja mitohondinipeay
matriksa, s ciljiem obezlienja procesa oksidativne fosforilacije i sintezePAZ. Procesp-
oksidacija masnih kiselina i Krebsov ciklus odwijage u matriksu mitohondrija. Flavin
adenin dinukleotid (FADH2) i nikotinamid adenin dkieotid (NADH) westvuju kao donori
u elektron transportnom lancu (ETL) do finalnog egtora Q koji se redukuje u §O.
Donore elektrona predstavljaju proizvodi tegnici glikolize, Krebsovog ciklusa [-
oksidacije masnih kiselina. Ovaj lanac se saswjtatiri kompleksa koji gestvuju u ovom
procesu I, 11, 1l1'i IV ®ordevi¢, 2016).
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Slika 3.Prikaz lanca transporta elektorna u mitohondriji.

Prema mitohondrijalnoj teoriji starenja (MFRTA), rak procesa starenja
predstavljaju reaktivne vrste kiseonika, nastale Bhtajni proizvodi procesa oksidativne
fosforilacije unutar mitohondrija, a koje dovode diksidativnih oStéenja celijskih
makromolekula (Harman, 1972 preniwrdevi¢, 2016). Na osnovu pretpostavke koja se
navodi prema MFRTA, nakon kumulativnih o&aja tokom odréenog vremena, nastalih u
mitohondrijalnoj DNK, lipidima i proteinima, smang se efikasnost transporta elektrona
kroz ETL i samog procesa oksidativhe fosforilacife, dolazi do takozvanog ,curenja”
elektrona, pa se pot¥@va nastajanje reaktivnih kisedkih vrsta u mitohondriji (MRVK).
Ovim n&inom dolazi do pojave koja se naziva neprekidnigkrkoji se jo§ moze nazvati i
spiralni proces (englvicious cyclg¢, a u kome mRVK ostejuéi mitohondrijalni ETL
povetavaju sopstvenu produkcijidordevi¢, 2016; DeBalsi, Hoff & Copeland, 2017).

DosadasSnja istrazivanja navode da postoji negapavezanost nivoa zastupljenosti
MRVK i duzeg Zivotnog veka, te da tokom hronoloSktayenja dolazi do povavanja nivoa
MRVK i koli¢ine oksidativnih oSteenja koji inhibiraju normalnu funkciju mitohondrijé&J
mitohondriji se nalaze izvori reaktivnih vrsta kiseka koji Wwestvuju u procesu oksidacije
makromolekula i oStaiju ih. U mitohondrijalne mRVK spadaju superoksigoa, vodonik-
peroksid i hidroksilni anjon, nastali u mitohondiljom elektron-transportnom disajnom
lancu (Balaban et al., 200Bprdevi¢, 2016).

Koenzim Q10 jedan je od osnovnih koenzima kojakze u ljudskom organizmu.
Njegov drugi naziv — ubikinon — pog od latinske @ ubiquitarus Sto zn&i ,,onaj koji je
svuda prisutan”. U prirodi je veoma zastupljen miraicama biljnog i zZivotinjskog sveta, te
predstavlja prirodni antioksidans. Nalazi se u sijudskim ¢elijama, a najviSa koncentracija
zastupljenosti mu je u jetri, pankreasu i srcu. litkoga u dovoljnoj kokini u organizmu
nema, to ukazuje na eventualno postojanje boless, Preterane gojaznosti, hipertenzije,
Parkinsonove bolesti. Ovaj koenzim n&ato se smanjuje tokom starosti. Redukovani oblik
ubikinona, ubikinol, deluje kao antioksidans veZujise sa RVK tokom ¢elijskog
metabolizma, potpomaze funkciju vitamina E, glavaogioksidansa delijskoj membrani i
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drugih liposolubilnih supstanci. Kao koenzintestvuje u mitohondrijama i vazna je
komponenta procesa transformacije hrane u ATP. ibdnikje esencijalni nogaelektrona u
mitohondrijalnom respiratornom lancudoprinose¢i ATP biosintezi. To je mocan
liposolubilan antioksidans i hvatalobodnih radikala, efikasno Stiti membranu mitodhgje,
mDNK i membranske proteine od oksidativnih déétga izazvanih slobodnim radikalima
(Sanoobar et al., 2013).
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3 MOLEKULARNI VODONIK

3.1 Istorijsko otkri ¢e vodonika

U istoriji otkrica hemijskih elemenata teSko je odrediti ko je otkviodonik. Krajem
Sesnaestog veka, Paracelz&arcelsuy Svajcarski hendar, primetio je fenomen kada
sagorivi gas moZe da nastane usled korodiranjalankiselinom. Drugim r&ma, on je
slitajno otkrio vodonik. Godine 1671, Robert BoRdbert Boyle, poznati irski filozof,
hemcar, fizicar i izumitelj, takde je ispitivao vodonik i @nio opis njegovih svojstava.
Medutim, po istoriji nauke vodonik je otkrio Henri KendiS Henry Cavendish) engleski
nawnik koji je vodonik pazljivo protavao i odredio neke njegove kijue osobine, kao Sto
je, npr. gustina. Ovaj nanik je otkrio da smeSa vodonika i vazduha mozeedaapali kako
bi se pokrenula eksplozija. Stoga je KevendiS 1#fiiline nazvao vodonik ,zapaljivim
vazduhom”, te istakao da je ovaj gas 11 puta lak§o obtan vazduh i da nije rastvorljiv u
vodi ili alkalnim rastvorima. lako je KevendiS préovek koji je otkrio vodonik i potvrdio
vezu izméu reakcije vodonika i kiseonika, prvi put, usledragéenosti tradicionalnih
teorija, nije adekvatno prepoznao ¢&aja otkrica vodonika. Antoan-Loren de
Lavoazje Antoine-Laurent de Lavoisigrpoznati francuski her@ar i otac savremene hemije,
ponovio je KevendiSev eksperiment i jasno predldaian zaklj¢ak da voda nije element,
ve¢ jedinjenje vodonika i kiseonika. Godine 1787. Laxe je potvrdio da je u pitanju
hemijski element i nazvao ga vodonikom, Stocznaelement koji stvara vodu” (Sun, Ohta &
Nakao, 2015).

3.2 Fizicka i hemijska svojstva vodonika

Vodonik je hemijski element, prvi u tabeli periodnsistema, sa simbolom elementa ,H”. To
je i najmanji atom u svemiru i najjednostavnijirakent u prirodi. Vodonik, kao univerzalni
element, moze se posmatrati kao glavna komponesdatavu univerzuma, njegova struktura
najjednostavnija je od svih elemenata i predstarifaenergetske transformacije univerzuma.
Uobicajena pojedingna forma elementa vodonika je vodami gas, a on je molekul
bezbojnog, bezukusnog i bezmirisnog dijatomskogag&ustina vodonika je vrlo mala i
poseduje najmanju molekularnu tezinu u prirodi, j@gova gustina je manja od gustine
vazduha. Pod standardnim uslovima (temperaturdGe & pritisak 101,325 kPa), masa 1 |
vodonika je 0,089 g. U patenju s istom zapreminom vazduha, masa vodonik&geldl 4
vazduha. Zbog izuzetno male gustine vodonika, vikldoa zemlji se postepeno uzdize u
atmosferu i konéno nestaje u svemiru. Rastvorljivost vodonika uit@ajenim ténostima je
relativno niska. Vodonik ima veliku specifiu toplotu i odiénu toplotnu provodljivost u
odnosu na druge gasove. Zapaljivost vodonikadake manifestacija njegovog redukcionog
svojstva, koje se odieje poma@u osobine vodonika da redukuje kiseonik. lako va&an
gas ima redukciono svojstvo, to istovremeno ne&izda on i u rastvoru ili organizmu ima
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istu osobinu. U internoj sredini ljudskog tetak i pod uslovontistog vodonika, njegova
koncentracija rastvora je samo 1,8%, zbog toggeStemperatura tela samo°87, a kako je

to znatno niZze od stanja potrebnog za reakciju nid@oi kiseonika, vodonik ne moze
reagovati s kiseonikom u ljudskom telu. Upravo @ovpzan razlog da se vodonik smatra
fizioloSki inertnim gasom. Voda, najvaznija kompaote u unutrasnjoj sredini, taée se
sastoji od vodonika. Dakle, mozemciiréa vodonik nije samo element univerzum& ve
element Zivota (Sun, Ohta & Nakao, 2015).

3.3 Primena molekularnog vodonika u medicinske svrhe i
bezbednost primene

Patetkom ovog veka, bioloski efekti molekularnog voikan postaju zn&jan predmet
paznje od strane savremenih &@lda u razléitim oblastima. Do prve zabelezene upotrebe
vodonika u eksperimentalne medicinske svrhe da&lpre 40 godina. Na uzorku miSeva
sprovedeno je istrazivanje u kom je prieea regresija tumora nakon tretmana
molekularnim vodonikom (Dole, 1975). Kasnije su Aipr et al. (1994) zabelezili prvu
primenu vodonika kod ljudi, sa ciljem da ublaze exekl simptoma visokog pritiska nervnog
sindroma kod ronilaca koji rone na velikim dubinan@d tada, efekti vodonika su se
intenzivno prodavali, te je dokumentovano mnostvo eksperimentamddela primene u
odnosu na razlite bolesti (Ohta, 2014). Naoa otkrta o wzitivnim efektima molekularnog
vodonika naréito su u ekspanziji poslednjih nekoliko godina. @t&no je da molekularni
vodonik ima viSe funkcija u organizmdoveka, a mdéu kojima su antiinflamatorna,
antialergijska, antioksidativna, puferska i regotad uloga. Korisni efekti vodonika
potvideni su u preko 70 eksperimentalnih modela boles8 klinickin studija, posebno kod
oboljenja préenih izrazenim oksidativnim stresom, kao Sto stes& bolest, metaboki
sindrom, infarkt mozga, reumatoidni artritis iliuredegenerativne bolesti (Ohta, 2011).

U dosadaSnjim istrazivanjima navodi se da molekularodonik ima sposobnost
selektivne neutralizacije toksiih molekula (slobodnih radikala) na mestu é8iga, a mala
molekulska masa omog@ava brzu i duboku penetraciju vodonika uc¢maedostupne tkivne
prostore i ¢elijske organele zahvanog tkiva (Ostofi, 2015). Na ovaj nan, kroz
neutralizaciju toksinih slobodnih radikala, vodonik moze 2zamo smanjiti pojavu
mozdanog udara i spti druge uzroke i posledice izazivane slobodnimikalima (Ohsawa
et al., 2007). Povoljni efekti vodonika pridgeni su u studijama, posebno kod bolesti
izazvanih ili podstaknutih oksidativnim stresom,o0k&to su Se&erna bolest, metaboki
sindrom, reumatoidni artritis ili neurodegeneraéiviiolesti (Ohta, 2011; Ost6]i2015). Ova
osnovna otkda smatraju molekularni vodonik za vazan agens uicimstkoj upotrebi, a sa
saznanjem o bioloSkoj raspolozivosti i terapeutskmstencijalu u poslednjih deset godina,
primetan je porast upotrebe vodonika u preventivrterapijske svrhe. Do sada, nema
klinickih dokaza da molekularni vodonik mozZe biti Stetan ljudski organizam i da ima
akutno ili hronéno tokséno dejstvo na ljudsko telo pod normalnim pritisk¢@un, Ohta &
Nakao, 2015).
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Jedno od prvih istrazivanja sprovedeno je 2008irgokada su Kajiyama i saradnici
saopstili dobrobiti primene vode obdgae molekularnim vodonikom kod pacijenata s
dijabetesom tipa 2 (Kajiyama et al., 2008). Nakengnawnog otkrta, terapeutski efekti
molekularnog vodonika péani su i ispitivani kod pacijenata obolelih od karg
neuroloskih, vaskularnih, metabgkih i inflamatornih porem&ja i stanja, a takie i kod
traumatskih povreda.

Nekoliko manjih klintkih studija analiziralo je efekte svakodnevne uplogr vode
oboga&ene molekularnim vodonikom primenom 900 ml tokome8lelja kod 30 pacijenata s
dijabetesom melitusom tipa 2. Nakon zavrSetka @r@aomizirane, duplo slepe unakrsne
studije, rezultati su pokazali stati#ti znatajno smanjenje lipoproteina (LDL) — holesterola
za 15,5% i u vrednostima LDL male gustine 5,7%.08ak u jednoj drugoj studiji péani su
efekti dnevnog konzumiranja & doze vode obogane molekularnim vodonikom 1,5-2,0 |
kod 20 pacijenata s metakiddim sindromom. Nakon zavrSetka studije doSlo jedaajnog
povetanja vrednosti lipoproteina visoke gustine (HDL) 8%, a do umanjenja vrednosti
holesterola za ukupno 13% (Nakao, Toyoda, Sharman€ & Guthrie, 2010). Take,
ukupni holesterol u serumu i LDL holesterol smangnza 14,8% i 18,2% nakon tretmana u
trajanju od 10 nedelja primenom vode oh@yee molekularnim vodonikom 0,9-1,1 | kod 20
pacijenata s potencijalim metahitdim sindromom (Song et al., 2013). lako su dosgéasn
studije primene molekularnog vodonika bile manjevpltiini i obimu, kao i kratkog trajanja,
rezultati ukazuju da Hmoze ublaziti posledice poredega metabolizma lipida, uklfwjuci
hiperlipidemiju i defektni HDL, potom poreré@e nastale usled metahidog sindroma i
dijabetesa. Mogti mehanizmi delovanja molekularnog vodonika, na oesn kojih on
reguliSe navedene poretage, ukljltuju poboljSanu osetljivost na insulin, inhibicijineze
holesterola u jetri, regulaciju ekspresije genaaliépog hormona i faktora rasta fibroplasta
21 (Nakao, Toyoda, Sharma, Evans, & Guthrie, 2@<gjic, 2015).

Povoljni efekti primene vode obogene molekularnim vodonikom zabelezeni su kod
bolesnika s porendajem funkcije bubrega. Tokom terapije, u standardstvor za potrebe
hemodijalize dodat je molekularni vodonik. Eai su inflamatorni markeri, te su rezultati
pokazali da je nakon Sestom&seg tretmana primenom rastvora uz dodati molekularn
vodonik doSlo do poboljSanja vrednosti monocithnambtaksnog proteina-1 za 9,6% i
mijeloperoksidaze za 8,2%, kod 21 bolesnika s ke poremecajima (Nakayama,
Nakano, Hamada, Itami, Nakazawa & Ito, 2010; O&t@015).

Jedna od studija bavila se efektima primene vodegalene molekularnim
vodonikom tokom 12 nedelja. Ispitivani su efekti dkgacijenata s polimiozitisom i
dermatomiozom, i to kod 4 pacijenta s ovim porésjima. Rezultati su pokazali ztegan
pad matdne metaloproteinaze-3 u serumu enzima koji olakSasheziju limfocita i
poboljSava Téelijama posredovanu citotoksiost, 7,8% (Ito, Ibi, Sahashi, Ichiara, Ito &
Ohno 2011).

Kao dodatni agens koji dopunjuje tradicionalni kemvativni tretman prilikom
lecenja akutne povrede mekog tkiva, molekularni vok@rimenjen je tokom dve nedelje,
po 2 g dnevno, oralnim putem, i talo lokalnom primenom topikalnih pakovanja
molekularnog vodonika 6 puta po 20 minuta u tokmadaNakon planirane intervencije,
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rezultati studije su pokazali z¥gno smanjenje viskoznosti plazme, markera akutnog
zapaljenja, za 16,5% kod 36 muskih profesionalpibritsta nakon akutne povrede mekog
tkiva (Ostojic, Vukomanovic, Calleja-Gonzales & oan, 2014).

S druge strane, unos dnevno po 530 ml vode d@eogamolekularnim vodonikom
tokom 4 nedelje kod 20 pacijenata s reumatoidnimtiaom nije uticao na anti CCP antitela
u serumumarkera inflamacije kod reumatoidnog artritisa ifdsishi et al., 2012). Ovakvi
kontradiktorni rezultati verovatno mogu biti objg&m u razlici doziranja prilikom upotrebe
molekularnog vodonika ili kompleksnom ulogom moliekoog vodonika u stanjima
inflamacije. lako oksidativni stres izaziva stamftamacije, antioksidativni efekat vodonika
verovatno nije jedini faktor koji deluje antiinflatorno. Mogudnost uticaja molekularnog
vodonika na smanjenje proinflamatornih citokin&otte treba uzeti u obzir (Ost6ji2015).

U istrazivanju loritake i saradnika, koji su anamhh efikasnost primene vode
obog&ene molekularnim vodonikom u trajanju od 48 nededjproveden je upitnik kod
osoba obolelih od Parkinsonove bolesti o0 samoprosanptoma Parkinsonove bolesti.
Upitnik UPDRS (englUnified Parkinson's disease rating scaléJPDRS) sadrzi jedinstvenu
skalu za procenu simptoma Parkinsonove bolestikpjoj vete ocene ukazuju na &e
nesposobnost kod pacijenata idrese od 0 do 199. Nakon svakodnevne primene 1 ¢ vod
obog&ene vodonikom doslo je do subjektivnog poboljSagako —5,7 jedinica (95% CI, —
12,2-0,8) kod pacijenata koji su koristili vodu gb&enu vodonikom (Yoritaka, Takanashi,
Hirayama, Nakahara, Ohta & Hattori 2013).

JosS jedna studija koja je ispitivala samoocenu Bmp istrazivala je efekte
Sestonedeljne terapije vodonikom (1,5-2,2 I/darg 46 pacijenata tretiranih radioterapijom
kod tumora jetre. Nakon primene vode ohsmyee molekularnim vodonikom ustanovljeno je
da je dosSlo do pobosljanja u proceni kvaliteta tavkod H grupe ispitanika u odnosu na
placebo grupu (primenjen je upitnik QLQ-C30, u keerezultakrece od 0 do 9, ae¢i broj
rezultata odraZzava smanjeni kvalitet Zivota). Rietusu pokazali da je dosSlo do poboljSanja
za oko 4 merne jedinice kod;lgrupe u poréenju s placebo grupom. Tak® je zabelezen
manji procenat osoba koje su gubile apetitulo ukusa tokom radioterapije, a dok su
istovremeno koristile vodu obo¢enu molekularnim vodonikom (Kang, Kang, Choi, Gu,
Kawamura, Toyoda, & Nakao, 2011).

Takale, navodi se da molekularni vodonik moZe ublazitipgome reumatoidnog
artritisa (RA) nakon tretmana od 4 nedelje. Simptdolesti testirani su procenom
pokretljivosti u zglobovima u oddenih 28 taéaka (primenom testa DAS28, ocenjivanje se
kre¢e od 0 do 10, aece ocene pokazujueéu aktivnost RA). Rezultati pokazuju da je doslo
do smanjenja za 21,2% tokom intervencije, Sto ujaza to da K moZe dopuniti
konvencionalnu terapiju RA. Nakon;Hhtervencije doslo je do povratka normalnog obima
pokreta u obolelim zglobovima, a u pdeaju s kontrolnom intervencijom profesionalnih
sportista nakon akutne povrede mekog tkiva (Ostdfickomanovic, Calleja-Gonzales &
Hoffman, 2014).

U klinickom ispitivanju sprovedenom u Japanu, primenjenajevno po 600 ml
vode obogéene vodonikom oralnom primenom putem tube preke kg unosi hrana, kod
22 pacijenta obolela od dekubitusa usled dugotpjebanja (Li, Kato, Matsuoka, Tanaka &
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Miwa, 2013). Rezulati su pokazali da je do$lo dasjenja vekiine rane, za ~ 6 chmakon
H, intervencije i brzeg opravka sa smanjenjem holspitganih dana za pacijente tretirane
vodonikom u odnosu na kontrolnu grupu (113,3 danadomosu na 155,4 dana). S druge
strane, Ito i saradnici nisu primetili poboljSanjé pogorsanje klinikih simptoma nakon 12-
nedeljne otvorene dvostruko slepe, randomizirarezgilo kontrolisane unakrsne studije,
nakon primene dnevno po 1,0 | voddogacene vodonikom kod 36 pacijenata s
mitohondrijalnom i inflamatornom miopatijom (ltobi] Sahashi, Ichihara, Ito & Ohno,
2011).

U slicnom dvostruko slepom, placebom kontrolisanom, ramidovanom ispitivanju

30 pacijenata sa sindromom intersticijalnog ciditiodnosno bolneokra¢ne beSike, a koji
su konzumirali dnevno po 600 ml vode ob&g@e vodonikom tokom 8 nedelja, nije doslo do
bitnih razlika u umanjenju relevantnih simptomag k&o su, na primer, bolovi u predelu
karlice ili beSike, u odnosu na placebo grupu (Maisto, Ueda & Kakizaki, 2013). Na
osnovu navedenog, pretpostavlja se da molekulaodionik moze pozitivno uticati na
klinicke simptome u nekoliko patoloSkih stanja, ali reatel treba tumiti s oprezom zbog
prisutnih ogranienja zapazenih u dizajniranju dosadasnijih istragjaj&koja sadrze uglavnom
male veltine uzoraka ispitanika; dosadasnji rezultati Khith ispitivanja ne podrzavaju
upotrebu H za l&enje bolesnika sa simptomima miopatije i cistitisa.

Bez obzira da li se udiSe putem inhalacije, ubnagdi primenjuje oralno, moze se
zakljwiti da se primenom molekularnog vodonika dolaziptdoljSanja odi@enih ishoda u
klinickim istrazivanjima. Istrazivanja pokazuju da vodordeluje kao antioksidativno,
antiinflamatorno i regulatorno sredstvo.

Molekularni vodonik se n&g&e moze uneti u organizam oralnim putem, unoSenjem
vode obogéene H (HRW - hydrogen-rich water), potom inhalacijom,jektijama
(hydrogen rich saline), putem kapi z&i,0pomacu obloga i skno. U opisanim
eksperimentima primenjenim na ljudima deffe se srée oralna primena putem ispijanja
HRW i inhalacija, odnosno udisanje 2%.HoS uvek se diskutuje koji je metod efikasniji,
medutim, jedna od osobina HHe da relativno brzo ,nestaje” iz organizma, odrmsia
postignuta koncentracija ;Hnakon oralne primene svoju originalnu koncenttacy
organizmu zadrzava 10 minuta. Primena putem inhalawze biti manje efikasna, jer se u
nekim istrazivanjima navodi bolja iskoéenost H ukoliko se uzima oralno, jer stize
ravnomernije do svih unutrasnjih organa (Ohno g28l12).

Pored inhalacije i rastvora vode obég@e molekularnim vodonikom navodi se i
mogunost tople kupke, kao i nanoSenje tHvidu gela oboggnog vodonikom za sportske
povrede, koji se direktno primenjuje na kozu izmadsta povrede mekog tkiva. Ovakvi
n&ini unoSenja vodonika (Bl zasnovani su nénjenici da vodonik lako ulazi u kozu i Siri se
kroz krvotok organizma te tako dolazi do ciljnirgana i tkiva. Problem ovakvog unoSenja
jeste tendencija Hda i¥ezne tokom vremena iz ,medijuma” z&daje (kao Sto je voda za
kupanje), zbogega je tesSko kontrolisati njegovu koncentracijumuistracija molekularnog
vodonika putem injekcija moze dovesti do aplika@yeciznije koncentracije H Medutim,
navedeno je da se intravenska administracija védome moZe primenjivati na oblast
sportske medicine, jer su intravenske infuzije bllo kakvo intravensko ubrizgavanje
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zabranjeni od strane Svetske antidoping agencip@dli bi se smatrati dopingom (Ostgji
2015).

Ohno et al. (2012) testirali su bezbednost primermekularnog vodonika putem
inhalacije. U ovom istrazivanju, pacijenti oboleli cerebralne ishemije pripadali su grupi
starijih pacijenata, te je trebalo da informacij&ezbednosti tek budu potiane. Kod ovih
osoba istraziva su hteli da provere efekte,Hnetodom inhalacije. Koncentracija vodonika
(eng. Hydrogen concentration- HC) u arterijskoj i venskoj krvi merena je gasno
hromatografijom pre, tokom i posle; khhalacije gasom sa simultanim feajem fizioloSkih
parametara. Ova studija sée&em 10 pacijenata pokazala je kako je HC krajem 8Qine
inhalacije priltno promenljiv i da udisanje Hd najmanje 3% koncentracije za 30 minuta
isporutuje dovoljno HC, Sto je ekvivalentno i nivou doloigen u pomenutim eksperimentima
na zivotinjama, u krvi bez ugrozavanja bezbednosti.

Vecina studija nije otkrila nikakve nepovoljne uticapimene vode obogane
molekularnim vodonikom kod ljudi. Nakao i saradr(2010) otkrili su minimalna odstupanja
u nivou enzima jetre i biohemijskih profila kod @0 s potencijalnim metabokim
sindromom koji su primali do 2 litara dnevno vodegate vodonikom. Ovi autori navode
zapazanja o kligki bezn&ajnom smanjenju u serumskom nivou aspartat aminsfigeaze,
alanin aminotransferaze i kreatinina, kao i o gavgu u serumskom nivou gama-glutamil
transferaze i ukupnog bilirubina. Zf&no je istéi da je jedan na pet subjekata ukuaih u
ovu studiju, dao izvesStaj o negativnim posledicakam Sto su retke stolice, p@ama crevna
peristaltika, goruSica i glavobolja. Ito et al. {20 izvestili su o testalijem mokrenju kod
svih pacijenata s mitohondrijalnim i inflamatornmiopatijama, koji su primali dnevno po 1
litar vode bogate vodonikom tokom 12 nedelja. Njekelefekti u predelu abdomena mogu
biti uzrokovani uticajem molekularnog vodonika neevau peristaltiku. Ovi nezeljeni
sluitajevi koji se mogu dovesti u vezu s primenom madlakog vodonika klasifikovani su
kao blagi po intenzitetu, te se molekularni vodogéneralno smatra bezbednim agensom za
humanu primenu (Ost@ji 2015).
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4 TELESNA KOMPOZICIJA

.Pod telesnom kompozicijom podrazumevamo sastadskag organizma predstavljen
velicinom i grupisanjem postajih merljivih segmenata iz kojih se sastoji” (Ugarko
2001, prema Korovljev, 2010). Odiiganje sastava telesne kompozicije usmeren jéegag
ka odreivanju kolicine masne komponente, zbog analize zdravstvendgsata procene
postojanja eventualnog zdravstvenog rizika (O&t@D05). Uslovi Zivota, socijalni status,
fizicka aktivnost, kao i genetska predispozicija — samaeki od faktora, koji utu na sastav
telesne kompozicije pojedinca. Na osnovu telesmegazicije pojedinca moze se &tatisak

o zZivotnom stilu koji uklj¢uje i dobre i loSe navike, a odraZzava se na strukila, dajai
mu svojevrsno no obelezje (Maksimovi& MiloSevi¢, 2008; Korovljev, 2010).

Metode procene telesne kompozicije

Antropometrijska merenja predstavljaju najosnovnipetod procene telesne
kompozicije i sprovode se primenom standardizovamtropometrijskih tehnika. N&gse
se ovim tehnikama mere telesna masa, visina, kozhbori, obimi i indeks telesne mase
(BMI). Indeks telesne mase prikazuje odnos massnertela i rduna se na sleden&tin:

m (telesna masa u kilogramima)

BMI = — -
h® (telesna visina u metrima)

To je deskriptivni indeks koji zahvaljuju postojanju BMI normi, na osnovu
izratunatog BMI, svrstava osobe u grupe pothranjenihmatno uhranjenih, gojaznih i
prekomerno gojaznih. U osnovi stoji pretpostavka vdaijacije u odnosu na referentne
velicine koje osobu svrstavaju u jednu od @ediri grupe, predstavljaju varijacije u kaikni
masnog tkiva. Méutim, varijacije mogu poticati i iz varijacija u b@asnoj masi tela
(Korovljev, 2010).
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Tabela 4.Internacionalna klasifikacija odraslih u odnosu indkes telesne mase (WHO,
2000).

Klasifikacija BMI (kg /nr)

Grantne vrednosti

Pothranjenost <18,50
Ozbiljna pothranjenost <16,00
Umerena pothranjenost 16,00 — 16,99
Blaga pothranjenost 17,00 — 18,49
Normalna uhranjenost 18,50 — 24,99
Prekomerna telesna masa: >25,00
Predgojaznost 25,00 — 29,99
Gojaznost >30,00
Gojaznost 1. stepena 30,00 — 34,99
Gojaznost 2. stepena 35,00 — 39,99
Gojaznost 3. stepena (ekstremna >40,00
gojaznost)

Za indirektnu procenu telesne kompozicije korisg@ & analiza bioelektine
impedancgBIA). BIA metod procenjuje strukturu sastava tetaitovanjem niske, bezbedne
doze struje (80@uamp na 50 kHz) kroz ljudski organizam. Kada sejatpnopusti kroz telo,
ona tée provodljivim tkivima, a prevashodno kroz tkivavisokim sadrzajem vode. Masno
tkivo i kosti slabiji su provodnici upravo zbog kegy sadrzaja vode. Ovom se metodom
uobiajeno dobijaju informacije o komponentama i prouoatrioj zastupljenosti mi&ne
mase, udela masne mase, udela vode, udela bezmasee kao i o funkciji metabolizma
organizma (Korovljev, 2010).
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4.1 Telesna kompozicija i proces starenja kod zena

Promene koje se tokom starosti odvijaju u teleskmjnpoziciji zajednike su za sve
pripadnike ljudske populacije, ali se istovremenapazaju i zn&jne razlike méu
pojedincima. Ove razlike mogu biti posledice gekibtdaktora, faktora spoljasnje sredine,
ponasSanja pojedinca, a ogledaju se u zivotnom, sti&iinu ishrane ili nekim drugim
navikama (Heymsfield et al., 2005). Tokom staredgéazi do izmena u masi i distribuciji
masnog tkiva i gubitka mi&he mase u telesnoj kompoziciji (Goodpaster et 2006).
Gojaznost je vode razlog koji utte na ogrardienje kretanja i gubitak funkcionalnih i fékiih
sposobnosti kod starijih osoba (Chen & Guo, 2008aréal et al., 2005). Procenjeno je da
oko 37% muskaraca i 42% Zena starijih od 60 gogiait® od gojaznosti. Ovaj podatak je
zabrinjavajédi zato Sto su skoraSnje metaanalize utvrdile daijest@sobe s pov@nim
indeksom telesne mase imaju 60%ivezik od smanjenja fizike sposobnosti od osoba s
normalnom telesnom masom (Schaap et al., 2013). ptkedimo starije Zene i muskarce,
Zzene imaju vé sadrzaj masti, Sto ih generalno stavlja pred vieik (Jankowski et al., 2008;
Valentine et al., 2009). Autori Guo et al. (19989ji su istrazivanjem obuhvatili 108 zena i
102 muskarca starosti izihe 40 i 66 godina, pokazuju da tokom starenja dalazpromena

u telesnom sastavu, a masno tkivo menja svojuilalisiju. Stoga je znmjan pad bezmasne
mase tela i visine tela, a Zf@no se povéava masna masa. Sa starenjem dolazi do
preraspodele masnog tkiva u smislu déarga centralnih (abdominalnih) depoa, dok se
velicina perifernih depoa smanjuje (Mickelsen, 1958;e@let al., 1975).

Proces gubitka mi&he mase naziva se sarkopenija i predstavlja kariskiteu
starenja (Rosenberg, 1989). Sarkopenija se smaistedd)com promena u endokringj
funkciji, dejstva inflamatornih faktora, poretiaga rada na nivou mitohondrije, loSe ishrane i
izumiranja ¢elija. Kod starijih osoba sarkopenija je povezama ssnanjenjem mi&nog
kapaciteta (Newman et al., 2003), Sto dovodi dodapg@ udela bezmasne mase u telesnoj
kompoziciji (Vincent, Vincent & Lamb, 2010) i fighog invaliditeta (Janssen et al., 2004).
Prema nekim autorima, méia masa opada za 6% na svakih 10 godina nakonoBihey
starosti (Lynch et al., 1999). Longitudinalna isf@ihja koja su analizirala uticaj faktora rizika
na zdravstveno stanje i telesnu kompoziciju, aksili da je opadanje nmise mase sino, tj.
do opadanja dolazi istim tempom kod zena i muSkaf@oodpaster et al., 2006).

Preispituj¢i efekte starenja na telesnu kompoziciju muskarasena, izvestan broj
istrazivata polazi od pretpostavke da je jedan deo promdekesinoj kompoziciji Zzena, ida
pripisan starenju, zapravo posledica menopauzepsmdn posledica smanjenogcdunja
Zenskih polnih hormona, u prvom redu estrogena.oNakenopauze dolazi do zw@gnih
promena u telesnoj kompoziciji. U pdenju Zena nakon menopauze sa Zenama u
premenopauzalnom periodu, Poehlman, Toth & Gardté®5) nalaze da Zene nakon
menopauze gube viSe nemasne mase (oko 1,1 kg) adepgr sa Zenama koje su u
predmenopauzi (oko 0,5 kg), dok dobijaju viSe masiase (oko 2 kg) te im je &ei odnos
obima struka i kukova. Bjorkelund et al. (1996) rdtlf su u svom istrazivanju kod
postmenopauzalnih Zzena zamo ve&i odnos obima struka i kukova u odnosu na
premenopauzalne zZene. Tot et al. (2000) su u teamaom istrazivanju poredili dve grupe
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Zena i nisu pronasli razlike u bezmasnoj telesnagimali su pronasli razlike u ukupnoj i
centralnoj adipoznosti, te su nalazom ovih rezaltabklj&ili da se nakon menopauze
bezmasna masa ne menja, ali se menja masa i d@failbmasnog tkiva. Na osnovu ove
pojave autori su zaklfili da menopauza ima za posledicu gomilanje masti u
intraabdominalnom regionu. Pdenjem podataka dobijenih godiSnjim merenjima tokom
sedam godina, Sowersova et al. (2007) su zaklga je povéanje telesne mase kod Zena
tokom srednjih godina povezano s péagem masne mase za 10% i smanjenjem koStano-
misicne mase (1%). Pro&so poveéanje obima struka za ovaj period iznosi 6%, s tanjel

ovo poveéanje obima struka zfajnije povezano s reproduktivnom nego s hronoloskom
starogu (Korovljev, 2010).
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5 METABOLI CKI PROFIL

Metaboleki (ili kardiometaboléki) sindrom predstavija skup metakigdih i drugih
poremeéaja koji dovode do porasta rizika od razvoja difeba tipa 2, kardiovaskularnih,
malignih i drugih porem@ja. Komponente metabdkiog sindroma su hiperglikemija,
dislipidemija (hipertrigliceridemija i hipo-HDL-hekterolemija), hipertenzija i centralna
gojaznost. Insulinska rezistencija smatra se okosnimetabotikog sindroma (Srdi 2009).
Prevalencije gojaznosti i dijabetesa najbrze rastuy danasSnje vreme dostizu globalne
epidemijske razmere. Prema Internacionalnoj federama dijabetes, ova oboljenja
predstavljaju glavni zdravstveni problem 21. vekabzirom na visokudestalost gojaznosti,
hipertenzije i dislipidemije, i prevalencija samogetabolékog sindroma je w&a meiu
pripadnicima starije populacije. Prema nekim istradjima, prekomernu telesnu masu u
Srbiji ima 58,6% stanovnika, ptiemu je najvéa prevalencija u Vojvodini. U Vojvodini
35,5% stanovnika ima prekomernu telenu masu, &24@&novnika je gojazno. Procenjuje
se da oko 80% gojaznih osoba ima jednu, a 40% liweSe udruzenih bolesti (Pavlica,
2012).

Istrazivanja su ukazala na Za@u povezanost iznde centralne gojaznosti i porasta
rizika od kardiovaskularnih oboljenja,é&ene bolesti i malignih oboljenja, kao i padadkiin
sposobnosti (Chang et al., 2012; Schaap et al3)28bd starijih osoba postoji ¥erizik od
razvijanja sarkopenije, gubitka miBe mase i snage, kao i centralne gojaznosti — skekna
u odnosu na modifikacije u telesnom sastavu i tedigije masti tokom starenja. Usemnje
masne mase dovodi do razvoja inflamacije niskogesta, oksidativhog stresa i porea@ u
stvaranju adipokina, Sto doprinosi razvoju metatdti i kardiovaskularnih komplikacija, ali
I sakropenije, koja se moze javiti, barem detimai, zbog proinflamatornih elemenata nastalih
u mastima abdomena (Dominguez & Barbagallo, 20D#prmacije o prevalenciji CMS-a
medu starijom populacijom mogu posluziti predanju kardiovaskularnih rizika i razvoja
dijabetesa melitusa (DM) tipa 2 the ovom populacijom, kao i uvid u to na kojicha sve
gojaznost moze biti povezana sa CMS-om (DomingueBag&bagallo, 2007; Gdliet al.,
2016).

Tabela 5Kriterijumi za dijagnostiku metab@kog sindromgInternational Diabetes
Federation — IDF)

Centralna gojaznost + bilo koja 2 od ostala 4 kjima

Obim struka muskarci=> 94 cm
(centralna gojaznost) Zene> 80 cm
Trigliceridi > 1,7 mmol/l, ili upotreba antilipemika

muskarci: < 1,03 mmol/l

HDL holesterol Zene: < 1,29 mmol/l, ili upotreba antilipemika

Krvni pritisak > 130/85 mm Hg ili kori€enje antihipertenziva
Glikemija 2"5,6 mmql/l (+ OGTT potvrda) ili dijagnostikovan
dijabetes tipa 2
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5.1 Metabolicki profil i starenje kod zena

Kao Sto je vé reteno, starenje je povezano s postepenim smanjeigestogkih funkcija, ali

I sa smanjenjem koncentracije pojedinih hormondaarmi. Dolazi do smanjenja kapaciteta
za sintezucelijskih proteina, smanjenja imunoloskih funkcijpovecanja telesne mase,
gubitka mis¢ne mase i shage i smanjenja gustine kostiju. Nakenopauze kod Zena dolazi
do pada nivoa dehidroepiandrosterona (DHEA) i nyego sulfata (DHEAS), tiroidnih
hormona i hormona rasta, dok se p@m@ nivo globulina za vezivanje polnih hormona
(SHBG) (Simoncig-Netjasov, 2016). Pritemo je da su promene u sastavu tela, koje
ukljucuju povecanje masne, a smanjenje e i koStane mase, delitno vezane za
specifine endokrine promene. Pokazalo se da postoji iavesetljivost leptina i grelina, tzv.
integralnin komponenata energetske homeostaze ula@pg telesne mase (Simoncig-
Netjasov, 2016). Nivo leptina korelira s telesnomsmom masom. U masnom tkivu gojaznih
osoba leptinski gen je prekomerno izrazen, a zazgej subjekte je utdena rezistentnost na
regulatornu funkcijuwirkuliraju¢eg leptina. Osim toga, kod zenameecava ekspresij@b
gena i dolazi do W@ koncentracije leptina u plazmi nego Sto je toaksaristtno za
muskarce. Ovo ukazuje da spesiii endokrini procesi sigurno &ti na razlike u
metabolékom profilu i njegovim markerima muskaraca i Zetsdpri et al., 2000). Kotina
zastupljenosti masnog tkiva kod Zena se pava i zavisi od funkcije veze hipotalamus —
hipofiza, te smanjenog nivoa estrogena. Zbog &wgenice Zene usled ,reproduktivnog
starenja”, koje se zavrSava menopauzom, imajudawvazik od kardiovaskularnih oboljenja
zbog zakonitosti navedenih neuroendokrinih procesperiodu menopauze kod zZena moze
do¢i do ceXeg nastajanja hipertenzije idee predispozicije za nastanak infarkta miokarda,
insulinske rezistencije i drugih faktora koji prateo stanje (Simoncig-Netjasov, 2016).
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6 KVALITET ZIVOTA | FIZI CKA
AKTIVNOST

Kvalitet Zivota moze se definisati kao svesna ktigmd procena zadovoljstva svojim
Zivotom (Pavot & Diner, 1993, 2008). U istrazivam@ procesa starenja, kvalitet Zivota
(Quality of Life — QoL) koristi se kao krovni termkoji opisuje izvestan broj ishoda za koje
se veruje da su vazni u zivotu starijih odraslibb@s Stewart & King su 1991. predloZili dve
Sire komponente sumiranih ishoda kada se govoristeazivanjima kvaliteta Zivota:
funkcionisanje i blagostanje.

Pod funkcionisanjem navode se §i@ sposobnosti i spretnost, kognitivhe funkcije i
sposobnost izvrSavanja aktivnosti u svakodnevnoamtdi(engl. skréenica ADL — Activity
in Daily Life). Kategorija blagostanja ukiuje ishode koji se odnose na zdravstveno stanje,
emocionalno blagostanje, self-koncept i globalnucgeciju zdravlja i opSteg Zivotnog
zadovoljstva. Stoga se navodi da pojam kvaliteteotai predstavlja viSedimenzionalnu
konstrukciju koja ukljduje fizicku, emocionalnu i drustvenu komponentu Zivota (Rejé&
Mihalko, 2001). Kod starijin osoba, pordde veze, druStveni kontakti i aktivnosti,
funkcionalne sposobnosti, zdravstveni status ieoEEtravstveno stanje vaze za éajae
faktore koji se uzimaju u obzir prilikom ocene kitetia Zivota (Farquhar, 1995).

Cognitive and emotional
i Feeling of

Health and Fitness

Social and recreational

Slika 4.Komponente kvaliteta Zivota — preuzeto od Joné¥&e, 2005.
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Kvalitet Zivota u vezi sa zdravlem (HRQoL) preddjm subjektivhu procenu
pojedinca o sopstvenom zdravlju, funkcionalnom ustat socijalnoj dobrobiti i proceni
duZine Zivota. Sumejker i saradnici opisali su dRQéL podrazumeva nekoliko klnih
dimenzija, uklj@uju¢i fizicko funkcionisanje, emocionalno blagostanje, drusve
funkcionisanje, kao i subjektivhu percepciju zdjavli globalnu procenu zivotnog
zadovoljstva (Brown et al., 2004; Halvorsrud & Kaé, 2007; Bize & Plotnikof, 2007)
NajSire kori€en i veoma validan instrument za procenu kvalitétata s genetkog aspekta
je Upitnik kratke forme SF-36, koji ispituje mediske ishode i ima 36 stavki (eniyledical
Outcomes Study 36-ltem Short-Form Health Syrvkgo genetiki indeks zdravstvenog
statusa ovaj upitnik daje dva sumirana skora <€Kaii mentalno zdravlje — od kojih svaki
ima cetiri individualne skale. Sumirani skor fikiog zdravlja uklj@uje fizicko
funkcionisanje (engl. skéanica PF —physical functioning uloge fiztke funkcije, telesnu
bol i opSte zdravlje. Sumirani skor mentalnog zjaa{MH, engl. mental health ukljuc¢uje
vitalnost, uloge emotivne funkcije, socijalne fuip&ad emocionalno zdravlje.

Tabela 6. Komponente Upitnika SF 36 za procenu kvalitet@t@poveznog sa zdravljem
(HRQoL).

» Fizi¢ko funkcionisanje (PF, engbhysical functioninyy
e Ograntenje zbog fizikih poteSkéa (RP, englrole

limitation due to physical problems Fizicko zdravlje
e Telesni bolovi (BP, engbhody pair) (PH)
* Percepcija opSeg zdravlja (GH, enggneral health

perception

» Vitalnost i energija (VT, englitality/energy

» Socijalno funkcionisanje (SF, engbcial functioning

» Ograntenje zbog emocionalnih potefko(RE, engl.
role limitation due to emotional probleins (MH)

* Psihitko zdravlje (MH, englmental health

Mentalno zdravlje

Postoje izvesne spedifiosti koje nastaju starenjem kod Zena, a promejeeitk@rate
nastaju u telesnoj kompoziciji, te mogu bitno uiice njihov kvalitet Zivota. Procena uticaja
telesne tezine na kvalitet Zivota procenjuje sadsedizovanim upitnikom IWQOL (engl.
Impact of Weight on Quality of Life — ljtekoji se koristi za procenu kvaliteta zivota kod
gojaznih osoba. Ovaj standardizovani upitnik sadrgupno 31 ajtem, nastao s ciljem
prikupljanja podataka i analize istih o ponaSargjagnih osoba i njihovom kvalitetu zivota,
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pri kome se smatra da proporcionalno s porastoesriel mase dolazi do promena na nekim
dimenzijama ove skale te da gojaznost moze utitatkvalitet Zivota, odnosno neke od
procenjivanih dimenzija ovom skalom (Kolotkin et,&001). Ovaj upitnik sadrzi pet skala:
fizicko funkcionisanje, samopercepcija, seksualni ziyasao i socijalna anksioznost. U
jednoj od studija koja je ispitivala povezanostagojosti kod Zzena s kvalitetom Zivota, a u
vezi sa zdravljem, navodi se da su gojazne Zeneenppauzi, s preko 55 godina starosti,
imale manje vrednosti na skalama dkng funkcionisanja, energije i vitalnosti u odnasau
Zene s normalnom telesnom tezinom, Stéeupodjednako na smanjen kvalitet fkag i
mentalnog stanja i funkcionisanja (Laferrere etZ002; Simoncig-Netjasov, 2016).

6.1 Komponenta fizickog funkcionisanja

DosadasSnja n&na istrazivanja podrzavajinjenicu da fizéko funkcionisanje kod starijih
osoba zavisi od mnogobrojnih faktora (Villarealagét 2011). Ti faktori mahom obuhvataju
procenu zastupljenosti redovne §izé aktivnosti, analizu telesne kompozicije, zagarmst
miSicne mase i koline masti u telu, kao i procenu stanja ©n& snage i misne
izdrzljivosti. U poreéenju sa starijim muskarcima, starije Zene imajéuvieoli¢inu telesnih
masti te gojaznost dovodi do slabijeg dkog funkcionisanja (Jankowski et al., 2008;
Valentine et al., 2009; Millan-Calenti et al., 2010a bi se bolje razumeli svi faktori koji
uticu na ukupno kvalitetno funkcionisanje kod starifisoba, neki autori navode da treba
uzeti u obzir, pored navedinih fékih i funkcionalnih performansi, zastupljenost je&koliko
vaznih faktora kao Sto su: san, zamor, depresgmoefikasnost (Brady, Straight & Evans,
2014).

PA / Exercise

Body Composition

Resistance Training

Skeletal-Muscle Mass

Aerobic Training

Fat Mass

Physical
Function

Muscle

Quality Contributing Factors
Sleep
Muscle Capacity Fatigue
Leg Strength Depression
Leg Power Self-Efficacy

Slika 5.Prikaz znaajnih komponenti za fizko funkcionisanje kod starijih osoba,
prema Brady, Straight & Evans, (2014).

31



Doktorska disertacija Darinka Korovljev

Dosadas$nja istrazivanja o fikoj aktivnosti u tréem dobu prikno su konzistentna u
zakljuccima da je véa kolicina fizicke aktivnosti povezana sa sveukupnim boljim kvedite
Zivota (Wanderley et al., 2011; Wanderley et a013. Dobrobiti fizéke aktivnosti kod
starih lica uklj¢uju smanjeni rizik od kardiovaskularnih bolesti ifidni et al., 2013) i
dijabetesa tipa 2 (Krause et al., 2007), smanjégigsnih masti (Bouchard et al., 2007),
odrzavanje samostalnosti (Balzi et al., 2010) irgera rizik od padova (Chang et al., 2004).
Medu faktorima zdravog zivotnog stila ftka aktivnost predstavlja najvazniju odrednicu
aktivnog zivota (Crimmins, 2015). Potrebno je paibl nekoliko pojasnjenja koja se odnose
na izvesne razlike kada se koriste termini pomitka aktivnost, vezbanje ili fizka forma.
Prema Ostofiu i saradnicima (2009), figka forma fitnesg je ,skup karakteristika koje
osoba ima ili razvija, a koje su povezane sa spus®b za obavljanje oddene fiztke
aktivnosti”. Fizcka aktivnost za starije osobe podrazum fizicku aktivnost u slobodno
vreme — leasure time physical activitgna priner: Stnja, pks, vrtlarstvo, dugo ggaenje,
plivanje), u okviru svakodevnog ketanja, kitne obawze, u kontkstu drevnih i porodEnih
aktivnosti i aktivnosti u zagnici. Fizicko vezbanje kod starijih osoba podrazumeva planiran
i programirani trening ciljano usmeren na odrzagahjunapréenje odrdenih komponenti
fizicke forme, kao Sto su aerobni trening, treningiéni& snage, fleksibilnosti, ravnoteze i
prevencije padova, a koji tti na unapréenje zdravlja i prevenciju razltih bolesti (Garber
et al., 2011). Za stasjosole preporwuje se najmarg 150 minuta erobre fizicke aktivnosti
umerenog inenziteta u toku nedelje ili bam 75 minuta intenzivnije e@obre fizicke
aktivnosti redeljno, ili pak ista koleina kombinovaa (umerene i intenzivnije) fizicke
aktivnosti. Duzina erobre aktivnosti u kontinuittu je najmang 10 minuta. Zarad dodatnih
zdravstenih benefita, za stari osole se preporwcuje: powcanje arobre fizicke aktivnosti
umerenog inenziteta na 300 minutaadeljno ili upraznjavang energicnije acrobre fizicke
aktivnosti 150 minuta edeljno ili ista kolicina kombinovaa (umerene i energicne) fizicke
aktivnosti. Starie osole koje sc sudavaju s ograenom poketljivoS¢u trebalo bi da
upraznjavaju odgovaraju fizicku aktivnost za poboljSanjravnotze i prevenciju padova i
to tri ili viSe puta rdeljno. Vezbe za j&ank miSica, ukljwuju¢i velike grupe misica,
potrebno kg upraznjavati najmaajdva puta adeljno. Ako starig osole he mogu upraznjavati
preporwene kolicine fizicke aktivnosti zbog svog zdravstvog stanja, potbno g da budu
fizicki aktivne onoliko koliko to njihoe sposobnosti i staejdozvoljavaju (Nelson et al.,
2009; WHO, 2015).
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6.2 Komponenta mentalnog zdravlja

Svetska zdravstvena organizacija definisala je ateatzdravlje kao stanje blagostanja u
kom pojedinac ostvaruje svoje potencijale, mozZeselaosi s normalnim zivotnim stresom,
moze da radi produktivno i plodno, te je sposobarddprinosi zajednici. Prema definiciji
Svetske zdravstvene organizacije, duSevno zdrgelj@leo opSteg zdravlja, a ne samo
odsustvo bolesti (WHO, 2001). Prema Wilsonu i sai@tha (1997), kognitivna funkcija se
odnosi na procese koji su uklgni u znanje, razumevanje, percipiranje, pame,
procenjivanje i misljenje. Saznajne ili kognitivrfankcije, prema definiciji, ukljauju:
prijem, skladiStenje, upotrebu i razradu informacitie komunikaciju. One ukkuju opste
intelektualno funkcionisanje, misljenje, receptivim@kcije, wenje i panienje, prostorne ili
spacijalne i konstrukcione funkcije te ekspresifnekcije — govor i praksiju. Jedno od
nage&ih prepoznatljivih stanja koje nastaje kod starijdsoba jeste zaboravnost.
Zaboravnost ne mora nuzno Zitia demenciju, nego moze biti i pokazatelj ozbitjni
poreméaja i oboljenja kao Sto je Alchajmerova bolest. ad¢zr Alchajmerove bolesti i
demencijec¢esto se pripisuju primarnom starenju, duém ustanovljeno je da je uzrok u
metabolékim poreméajima, odnosno posledicama dugave hipertenzije i arteroskleroze te
drugih metabotikih poreméaja. Opadanje kognitivne funkcije néio se ogleda u
deficitima memorije (Wilson, Bennett & Swartzendeup1997). Procenjuje se da 25-50%
odraslih starijih osoba od 85 godina boluje od derije (Bachman et al., 1992). Nlage se
dogataju promene u sposobnostiemja i zadrzavanja n&enih sadrzaja u memoriji, kao i u
sposobnosti i vestini mentalne obrade sadrzajainibpercepcije raztitih stimulusa (Wilson
et al., 1997; Hartman-Stein & Potkanowicz, 2003)teld zaboravnosti i demencije, sléde
cesta pojava je depresija. Neka ranija longitudiadbpitivanja otkrila su da su simptomi
depresije povezani s posenim rizikom invaliditeta pri svakodnevnim aktivitiosa
(Bruce et al., 1994). Talde, starije osobe sa simptomima depresije imajuijsldizicko
funkcionisanje nego osobe bez simptoma (Callahaal.et1998). Depresivni simptomi su
prediktori opadanja kretanja kod starijin osoba y$i&t al., 1997). Bez obzira na Siroke
posledice depresije, studije su pokazale da fartogke i bihejvioralne promene navika mogu
u znatnoj meri da smanje depresiju i imaju pozitiedekat na fiziko funkcionisanje kod
starijih osoba (Callahan et al., 2005).
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7 DOSADASNJA ISTRAZIVANJA

Pozitivni efekti molekularnog vodonika §Hpotvideni su u razéitim istrazivanjima tokom
protekle decenije, s obzirom na to da broj recam#ir radova o biomedicinskoj upotrebi
vodonika prelazi 500, u periodu od 2005. godinaldnas (Ostofi, 2015). ViSe od dvadeset
cetiri Kklinicka ispitivanja procenila su terapeutski potencifél. Molekularni vodonik
poboljSao je klintke karakteristike neurodegenerativnih bolesti, kavaskularnih oboljenja,
metabolékog sindroma i dijabetesa, akutnih povreda mekitatk patolosSkih promena kod
koznih oboljenjaporemecaja funkcije bubrega, inflamatornih bolesti i raké#og svoje male
velic¢ine, pretpostavlja se da molekularni vodonik brradpe kroz membranu i dospeva do
mitohondrije. Preliminarne studije pokazale su dalekularni vodonik utie pozitivno na
smanjenje patoloskih mitohondrijalnporemecaja (Ostojé, 2015).

7.1 Primena i efekti H, u lecenju metabolickih poremeéaja

Metabolcki sindrom karakteriSe se kardiometabkiin faktorima rizika koji uklj@uju
gojaznost, insulinsku rezistenciju, hipertenzigislipidemije. Za oksidativni stres poznato je
da igra glavnu ulogu u patogenezi metaty@y sindroma. Sprovedena je studija (Nakao et
al., 2010) u trajanju od 8 nedelja sa ciliem daspitaju efekti primene vode obaogme
vodonikom u svrhu prevencije i terapije metatiadig sindroma. Na uzorku od 20 ispitanika s
potencijalnim metabalkim sindromom, a nakon sprovedenog tretmana od @&elje
ispitanici su pokazali povanje od 8% lipoproteina visoke gustine (HDL) hadesla i
smanjenje od 13% u ukupnom odnosu na osnovne wadimkom 4 nedelje. Nije bilo
promena nivoa glukoze tokom 8 nedelja istrazivaMaze se zakljtiti da primena vode
obogaene vodonikom predstavlja potencijalno novu terégleui preventivnu strategiju za
metaboléki sindrom.

Bioterapeutski efekti bHkod letenja metabotikin poremeéaja ispitivani su u nekoliko
manjih klinickih studija (Kajiyama et al., 2008; Song, 2013). d&novu ovih istraZzivanija,
moze se r@ da H, moze da ublazi poreré@ metabolizma lipida kod metabggkiog sindroma
i dijabetesa. Mogti mehanizam kojim K reguliSe metabolizam lipida sadrzi poboljSane
vrednosti insulina, Sto dovodi do bolje iskégaosti energije i manje akumulacije masti u
organizmu. Ovakvi rezultati registrovani su u igivanju na uzorku miSeva, gde je
primenjena voda obogana vodonikom i zr@ajno smanjen nivo insulina u plazmi, koha
masti i telesna tezina (Kamimura et al., 2011).0Mandrijalna disfunkcija je glavni faktor u
patogenezi brojnih metabtkih poreméaja, ukljiuju¢i metabolEki sindrom, dijabetes i
gojaznost. Izgleda da preveliki unos energije tokstanja gojaznosti dovodi do raitih
mitohondrijalnih porem@&ja, koje za posledicu imaju nepovoljne efekte i@dé i
metabolizam glukoze. Disfunkcija mitohondrija u @mlitima ostaje manje osetljiva na
iskori&avanje energije, a sklonija oksidativhom streso, ddvodi do akumulacije masti,
hronicne inflamacije i patologija povezanih sa gojaznogBluher, 2009). Stoga, za
upravljanje strategijom &enja gojaznosti veoma vazno postaje usmeravanjaséolna
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metode sa ciljem da mitohondrija povrati svoju nalma funkciju. B je nedavno priznat kao
moguwi odgovarajéi agens koji bi mogao pozitivno da ¢gina performanse mitohondrije, ali
za sada nema kligkih ispitivanja kojima bi bilo potvteno delovanje biomarkera na funkciju
mitohondrija u zdravom stanju ili stanju bolesto(Bnat & Brown, 2010; Ostajj 2015).

7.2 Primena i efekti H, kod neurodegenerativnih oboljenja

S obzirom na to da je hrami oksidativni stres Sirokgrihvacen kao jedan od uztnika
neurodegenerativnin promena, uklyu¢i i demenciju i Parkinsonovu bolest (PD)
(Andersen, 2004; Federico et al., 2012), ptem® je da moze ometatEéenje i pamcenje
(Liu et al., 1996; Abrous et al.,, 2005). U jednom eksperimenata zabelezeno je da je
konzumiranje HRW potisnulo porast oksidativnog sre spreilo kognitivno o$ecenje u
slicaju dentatnog girusa hipokampusa u eksperimentzivadinjama (Nagata et al., 2009).
Budu¢i da antidepresivi povavaju neurogenezu (Becker & Woijtovicz, 2007; Sdhalen,
2007), HRW moze biti primenljiva za poboljSanjenggauzrokovanih depresijom i nekim
mentalnimporemecajima (Ohno et al., 2012).

Oksidativni stres doprinosi i progresiji Parkinseaobolesti. Nedavne studije
potvrdile su da su efekti primene molekularnog voka vrlo efikasni i da je molekularni
vodonik dobar antioksidans. Tokom ove placebo -triedisane, nasunmine, dvostruko slepe
studije, s paralelnim grupama, autori su ocenikashost HRW kod japanskih pacijenata (
= 17) tokom 48 nedelja. Rezultati su pokazali dak@zumiranje vode obogane
molekularnim vodonikom bezbedno i dobro se podnk&g i da je zn&jno poboljSanje,
koje su u ukupnim rezultatima skale za procenuiRsoke bolesti pokazali pacijenti u grupi
koja je koristila HRW (Yoritaka et al., 2013).

7.3 Primena i efekti H, na kvalitet Zivota

Jedno od istraZivanja analiziralo je efekte primenge obogéene molekularnim vodonikom
na kvalitet Zivota pacijenata obolelih od rakagetokom radioterapije (Kang et al., 2011).
Pacijenti oboleli od raka koji primaju radioterapigesto dozZivljavaju zamor i smanjen
kvalitet Zivota (QoL). Primena vode obdgae vodonikom tokom 6 nedelja smanjuje
reaktivne metabolite u krvi i odrzava oksidaciomtgncijal krvi. Kvalitet zivota tokom
radioterapije zn&jno je poboljSan kod ispitanika koji su koristtiodu obogéenu
vodonikom u poréenju s pacijentima koji su primali placebo vodu.eMna potrosSnja vode
obogaene vodonikom potencijalno je inovativna, terapeatstrategija za poboljSanje
kvaliteta zivota posle izlaganja radijaciji.
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7.4 Primena i efekti H, kod fiziéki aktivnih osoba

Dosadasnja istrazivanja o primeni molekularnog vk kod fizicki aktivnin osoba i
sportista govore uglavnom o korisnim efektima prnm@&iRW, posebno u regulisanju acido-
bazne ravnoteze sportista ili ki aktivne populacije, te smanjenju zastupljendatiata u
krvi tokom napornog fizikog vezbanja. Ovakve rezultate dobili su Aoki iashnci (2012)
testirajui primenu HRW na uzorku od 10 fudbalera, gemu se navodi da je doslo i do
smanjenja zamora, Sto se tdkqripusuje efektima molekularnog vodonikacSilirezultati,

u korist efekata na regulaciju acido-bazne ravretegkon fiztkog napora. dobijeni su i na
uzorku od 52 fiziki aktivna musSkarca, préemu je doSlo do zwajnog poveéanja pH
vrednosti u krvi i bikarbonatima nakon tretmanaldddana vodom oboganom vodonikom
u odnosu na inicijalno stanje (Ostof Stojanovt, 2014). Na uzorku od 12 profesionalnih
dZudistkinja dobijeni su rezultati u kojima se apespozitivan i zn&jan efekat takie na pH
vrednosti krvi i redukciji zastupljenosti laktatakarist subuzorka koji je koristio HRW u
trajanju od 28 dana, a u odnosu na placebo kontrgriapu ispitanica (Triv, 2017).

7.5 Efekti fizi ¢ke aktivnosti na kvalitet zivota

Istrazivanja su pokazala da starije osobe koje isitkf aktivne imaju bolju telesnu
kompoziciju (Chastin et al., 2012) i&esnagu migia (Van Roie et al., 2010). Utieno je da
fizicka aktivnost opada s godinama (Schoenborn & Adapid,0). Smanjenje fizke
aktivnosti negativno ute na smanjenje mi&ie mase i pov@nje invaliditeta (Evans, 2010).
Neka istrazivanja pokazala su da se starije ostd®odluju za lakSe fizike aktivnosti,
a izbegavaju teze. Ovo je naito evidentno kod starijih Zena (Di Pietro, 200&jnanjenje
aktivnosti s godinama natibo je alarmantno zbog rezultata novijih istrazisakoja su
otkrila da je fiztka aktivhost veoma povezana sa smrnokod starijih osoba. Ova
povezanost takie je izrazenija kod zena (Brown et al., 2012).

Autori Brown et al. (2003) prawavali su da li postoji veza izrie prepordenog
nivoa fizicke aktivnosti i boljeg kvaliteta zivota u vezi sdravljem. Analizirani su rezultati
sprovedeni na uzorku od 175.850 odraslih osoba& &oj@estvovale u istrazivanju da bi se
istrazio odnos izm# prepordenog nivoa fiztke aktivnosti umerenog ili &g intenziteta i
cetiri mere HRQoL-a razvijene od strane Andkdg centra za kontrolu i prevenciju bolesti.
Autori su zaklj¢ili da su bolji kvalitet Zivota, kada je zdravljepitanju, imale fizéki aktivne
osobe, i to one koje su vezbalé&ifa intenzitetom u odnosu na druge ispitivane grupe.

Aerobni trening i trening snage predstavljaju dwgéeste primenjene prakine
nefarmakoloSke intervencije prepoeme za odrzavanje opsSte kondicije i funkcionalne
sposobnosti kod starijih osoba. Nekoliko istrazjaaje potvrdilo da promene u kapacitetu
funkcionalne sposobnosti i telesnoj kompozicijiagsivezbanja imaju pozitivnog uticaja na
kvalitet Zivota povezan sa zdravljem (Belza et2006; De Vreede et al., 2006; Levinger et
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al.,, 2007; Liu & Latham, 2009). ¥ma dosadasnjih istrazivanja ukazuje da se efekti
aerobnog treninga pozitivho odraZzavaju, posebrkongonentu mentalnog zdravlja.

Fjeldstad et al. (2008) su sproveli istraZzivangdjem da se utvrdi da li gojazne starije
osobe imaju v& verovatnoéu padova i spoticanja, oslabljenu ravnotezu i kvalitet zivota
(HRQL) od svojih vrSnjaka normalne telesne tezided grupe gojaznih osoba, istorija
padova bila je statisti znaajno povezana s nizim rezultatimacetiri dimenzije HRQL,
dok je spoticanje joS viSe povezano &k sedam dimenzija kvaliteta zivota u vezi sa
zdravljem. Kod starijih osoba, gojaznost je bilavgmana s w®m westalogu padova i
spoticanja tokom kretanja, kao i nizim vrednostimaiSe domena kvaliteta Zivota u vezi sa
zdravljem HRQL. MoZe se zakfiii da su padovi i spoticanja povezani s nizim vrestima
kvaliteta Zivota u vezi sa zdravljem kod gojaznitmaslih osoba.

Solberg et al. (2012) sproveli su istrazivanje 88 &tarijih osoba progene starosti
74,2 godine, s cillem provere efekata tri rémhi vrste treninga — treninga izdrzljivosti,
funkcionalnog treninga i treninga snage na subjektiprocenu vitalnosti. Autori su dosli do
zakljucka da se trening izdrzljivosti prep@uje za povéanje oséaja subjektivne vitalnosti
kod starijih odraslih osoba.

Nakon ovog istraZzivanja, Hart (2015) je istrazivalavezanost vezbi snage, koje se
sprovode kao dodatna aktivnost kodt redovno fizéki aktivnih odraslih osoba. Dobijeni
rezultati su pokazali da su odrasle osobe kojecsgtuovale u oba programa za razvoj snage
i strandardnoj fizikoj aktivnosti, imale znatno bolje rezultate proedwaliteta zivota u vezi
sa zdravljem, a koji se odnosi na subjektivhu pmocgeneralnog zdravlja i mentalnu
komponenetu kvaliteta zivota u odnosu na odrasle %o westvovali samo u primeni
redovne fiz¢tke aktivnosti.
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8 CILJISTRAZIVANJA

Na osnhovu navedenih dosadasnjih istrazivanja, nseze€i da proces starenja sa sobom
neminovno donosi promene u telesnoj kompozicijitabelickom profilu i kvalitetu zivota.
Jedan od kljtnih faktora svakako je gojaznost. Gojaznost pretjatiompleksno stanje koje
pogaia preko jedne tkégne svetske populacije. Poreéag kojim je zahtevno upravljati,
sloZzenog porekla, moZze se definisati kao gamge akumulacije masti u telesnoj kompoziciji,
a praeno hormonalnim disbalansom, hr&mim zapaljenjem i oksidativnim stresom. Mnogi
dodaci ishrani ispitivani su kada se radi o njinfikasnosti za gojaznost. Metim, mali je
broj onih intervencija koje se bave mitohondrijaindisfunkcijom povezanom s gojazias
koja ima centralnu ulogu u regulisanju metabolizomagska energije i adipogeneze. dde
drugim agensima, molekularni vodonik JHkako dosadasnja istrazivanja pdiyu, moze
biti zanimljiv, jer deluje kao molekul sa sposobfwiljanog uticaja na mitohondrije, sa
snaznim antiinflamatornim antioksidansom i signalrgvojstvima. Preliminarna istrazivanja
kod glodara pokazala su korisne efektgkdd letenja gojaznosti i masne jetre, doaém,
nema joS natnih istrazivanja sprovedenih na uzorku ljudske pagje koja bi dokazala
efikasnost primene Hnha poboljSanje biomarkera kod gojaznosti. Premaefogtavni cilj
eksperimentalnog prvog postupka bio je analizeocg@na efekata kratkatoih intervencija
H, na telesne masti, mitohondrijalnu funkciju i homski status kod gojaznih zena. Pored
navedenih biomarkera gojaznosti, g@ae su i druge komponente telesne kompozicije te
efekti primene Hna kvalitet zivota i metabdalki profil.

Pored gojaznosti, opadanje kognitivne funkcije ipratarenje kao jedna od
najizrazenijih karakteristika i najtezih za konisahje u procesu starenja. Tdko razltite
farmakoloSke i nefarmakoloSke procedure ke su za ublazavanje kognitivnih égtgja,
dovedenih u vezu sa starenjem. Molekularni voddHi§ predstavlja novi biomedicinski gas
s polivalentnim terapeutskim svojstvima. Nedavnmlpgavljeno da Hublazava kognitivho
oSteenje i neurodegeneraciju kod nekoliko eksperimeittalmodela primenjenih na
zivotinjama,ali joS uvek nije proveravana njegova efikasnomspitivanjima na uzorku ljudi.
U eksperimentalnom postupku 2, analizirani su efé&tvoronedeljne primene j;Houtem
inhalacije na kognitivhe performance, kvalitet Zevo telesnu kompoziciju kod zZena starosti
od 65 godina i starijih.

Na osnovu navedenih dosadasnijih istrazivanja gbmerig istrazivanja je bio da se
ustanovi da li postoje i kakvi su efekti primenelekolarnog vodonika i fizikog vezbanja na
telesnu kompoziciju, metaboki profil i kvalitet Zivota Zena tre dobi.
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9 METOD RADA

Tokom ovog istrazivanja realizovana su dva ekspamiaina postupka. Svi ispitanici
dobrovoljno su testvovali u oba istrazivanja, a pre samag%a bili su informisani o
dinamici i zahtevima istrazivanja i potpisali sdioinrmisani pristanak. Studije su sprovedene u
skladu sa svim eikim protokolima i odobrenjima i u skladu s Helsiogk deklaracijom.

9.1 Uzorak ispitanika

Uzorak ispitanika oba eksperimenta bio jéig@n od ukupno 23 osobe zenskog pola starije
starosne dobi iz Novog Sada, koje zive van gerogkih centara, relativno zdravih, bez
znaajnih zdravstvenih poteska, bez prethodne istorije upotrebe dijetetskih exmgnata (u
periodu od 4 nedelje pre getka ispitivanja) i bez promena u rezimu dijetetskaosa tokom
trajanja studije. Na samom ¢miku istraZzivanja obavljen je lekarski pregled @ditvena
istorija i opSti lekarski pregled; testovi krvi rima). Jedan od kriterujuma za ukignje
ispitanica u studiju bio je indeks telesne masesiuteu studiji destvovale predgojazne i
gojazne pripadnice Zenskog pola (BMI > 25 kginSve ispitanice bile su ukljene u
redovni program veZbanja pod sinim nadzorom, umerenog intenziteta, u trajanju 5d 1
minuta u toku nedelje. Odabir vezbi bio je prildgo ispitanicama i njihovoj starosnoj dobi s
vezbama za razvoj miie snage i gipkosti prema standardizovanim vezhalages metoda

i elementima odienih polozaja joge. Program redovnog vezbanja eddase u
popodnevnimé¢asovima. Vezbe su bile podeljene u nekoliko progkam celina tokom
trajanja svakogtasa. Prosmo, ¢asovi vezbanja odvijali su se tri puta u toku ngdel
trajanju od po 50 minuta. Uvodni deéasa trajao je priblizno 15 minuta i podrazumevao
vezbe u stoem pa@etnom poloZaju, usmerene na undprge ravnoteze s elementima
jednostavnih kretanja u mestu poput marSiranjaliciih iskoraka u stranu, unapred i
unazad, te primerenitucnjeva radi Sto bolje pripreme za glavni d&sa. Tokom trajanja
glavnog delatasa (proseno 30 minuta) primenjene su vezbe oblikovanja uepay kao i
odreieni polozaji joge. Vezbe oblikovanja, mahom preezetpilatesa, bile su usmerene na
jacanje mis¢a trupa — trbuha i énih misica, te adekvatne vezbe joge za undgnge gipkosti
miSica 1 pokretljivosti zglobova. Prema magostima polaznica, a s obzirom na
heterogenost grupe i razlike u mégastima izvdenja, bio je prilagéen broj ponavljanja
svake vezbe u jednoj ili dve serije, pr&se od 7 do 10 ponavljanja. Zavrsni d&sa trajao
je izmeiu 5 i 10 minuta i bio predden za opusStanje kroz vezbe disanja u deinen
poloZajima, mahom preuzetih iz joge.

Uzorak ispitanica eksperimenta 1 bio jeisgn od ukupno deset osoba zenskog pola
(n = 10), proséne starosti 56,4 + 12,6 godina, indeksa telesneer@as3 + 3,2 kg/m iz
Novog Sada. Ispitanice koje stiestvovale u eksperimentu nisu prethodno koristiteajoj
dosadasnjoj istoriji bl u periodu od 4 nedelje pre qmtka studije i nisu imale ztajnije
hronicne bolesti, Sto je utdeno zdravstvenim pregledom pre samoégata u studiji. Tokom
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studije, kesnice su zamoljene da nastave sdabnim nginom vrSenja dnevnih aktivnosti i
ishranom.

Uzorak ispitanica eksperimenta 2 bio je&isgen od starijih Zenan(= 13), proséne
starosti 68,0 + 3,0 godine, tezine 66,9 + 10,3 wWgjine 161,1 + 5,8 cm. Kriterijjumi
iskljucivanja iz studije bili su zastupljenost ozbiljniblbsti ili psihijatrijskih komorbiditeta.

9.2 Eksperimentalni protokol

Eksperiment 1

U eksperimentu 1 ispitanice su bile podeljene matodlwajnog uzorka u dva subuzorka:
eksperimentalni subuzorak (E = 10), koji korisfpleumentaciju, i placebo subuzorak (P = 10)
u cross-over dizajnu istrazivanja. Eksperimentagrapa uzimala je vodu obognu
molekularnim vodonikom (HRW — engHydrogen Rich Wat¢r dok je kontrolna grupa
korisitila placebo. Ispitanice iz oba subuzorka alersu po dve doze dnevno HRW (~ 0,5 I),
15 minuta pre obroka. Nakon prve 4 nedelje nastypioNash-Out period i pauza s
uzimanjem suplemenata u trajanju od 2 nedelje.tdsme su testirane pre {mika
intervencije i nakon zavrSenog uzimanja HRW i pbacdormule. Mereni su indikatori
telesne kompozicije, aerobnih sposobnosti, met&kmdi profila, navika u ishrani, nivoa
fizicke aktivnosti i uticaja gojaznosti na kvalitet ZiaqKorovljev, Trivic, Drid & Ostojic,
2018).

([ HRW ) ([ HRW
[ Flacebo :I Wash Out L_: Placebo ]

Medelje uzorkovanja

0 4 & 10

Sema 2Sematski prikaz primenjenog eksperimentalnog et uzorkovanje
eksperimentalne i placebo grupe ispitanica.

Eksperiment 2

Drugi eksperimentalni postupak odnosio se na primemlekularnog vodonika putem
inhalacije u trajanju od 4 nedelje. Inhalacijapeavedena upotrebom inhalatora koji generiSe
molekularni vodonik (k) koncentracije 4% (MIZ Company Ltd, Kanagawa, Jgp&tudija

je obuhvatila 13 ispitanican(= 13), koje su inhalirale svaki dan u trajanjupmd15 minuta.
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Inicijalno testiranje svih ispitanica obavljeno pee samog pietka inhalacije, te nakon 4
nedelje. Za dobijanje relevantnih podataka o kagmim ponaSanju koré&ne su dve
specijalizovane skale. Kognitivna funkcija&asnica ocenjena je poiw MMSE (engl.
MMSE — Mini Mental State Examinatiprupitnika za procenu stanja demencije i skale za
procenu Alchajmerove bolesti (enddDAS-Cog — Alzheimer's Disease Assessment Scale-
Cog. MMSE sadrzi upitnik od 30 stavki koji se korigklju¢ivo u klini¢kim i istrazivakim
sliéajevima za merenje kognitivnih o8émja kod starijin. ADAS-Cog je instrument za
procenu kognitivnog ponaSanja koji se sastoji odzatlataka za merenje porea@ u
pantenju, jeziku, praksiji, paznji i drugim kognitivhingposobnostima pri odteranju
demencije. Pored ovih testova&esnicama su data uputstva kako da prijave neZedifmite

na intervenciju H putem otvorenog upitnika za samoprocenu nezeljaidkata (npr.
muwnina, glavobolja) tokom trajanja studije (Korovljelrivic, Stajer, Drid, Sato & Ostojic,
2018).

9.3 Uzorak varijabli

Za potrebe istrazivanja u oba eksperimentalna pkatua na osnovu postavljenih ciljeva
rada, koristili su se sledemerni instrumenti, testovi, antropometrijske mergitnici, a za
procenu efekata primene molekularnog vodonikaiékiag vezbanja na telesnu kompoziciju,
metaboléki profil i kvalitet zivota:

* mere telesne kompozicije

* antropometrijske mere

* indikatori metabolikog profila

» test opteréenja za procenu aerobne sposobnoti

» upitnik za procenu kvaliteta Zivota u vezi sa ztjeaw

e upitnik o uticaju telesne tezine na kvalitet Zivota

e upitnik o ishrani

* upitnici za procenu kognitivnih funkcija

* maedunarodni upitnik o fizikoj aktivnosti.

Mere telesne kompozicije

Tezina i procenat telesne masti mereni su bioetgidm impedancom (Omron BF
511, Kjoto, Japan). Procenjivanjem telesne kompjezidobijeni su podaci u sleéien
pokazateljima:
1) telesna visina (cm)
2) telesnatezina (kg)
3) indeks telesne mase (kg/m?)
4)  sadrzaj masne mase u telesnoj kompoziciji (%)
5)  sadrzaj misine mase u telesnoj kompoziciji (%)
6)  sadrzaj visceralnih masti (%)
7) bazalni metabolizam (Kcal).
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Antropometrijske mere

Obim struka (WHO, 2000), kukova i nadlaktice mer&m antropometrijskom trakom
(Gulic CHP, Ann Arbor, MI, SAD), visina je merenampoiu stadiometra (Seca 217,
Hamburg, Nemé&ka). Debljina koznog nabora merena je na tri mespdlaktici, trbuhu i
ledima — kalibriranim kaliperom (Baselin€abrication Enterprisesinc., White Plains, NY,
SAD).Odnos indeksa masti struka i kuk&uaat je u skladu sa smernicama (Gibson, 2005).
Ucesnice su merene u donjem veSu nakon praznjenigti abuieni tehnéar vrSio je i
antropometrijsku procenu. Sveiasnice merene su istog dana testovima vrSenim istim
redosledom. Na krajugasnicama je objasnjeno kako da prijave nezeljegideintervencije
putem otvorenog upitnika pri svakoj poseti laborgtoDobijene su vrednosti za slege
antropometrijske mere:

1) telesna visina (cm)

2) obim struka (cm)

3) srednji obim grudnog koSa (cm)
4) obim nadlaktice (cm)

5) obim kukova (cm)

6) kozni nabor nadlaktice (cm)

7) kozni nabor trbuha (cm)

8) kozni nabor podlopatni (cm).

Indikatori metabolikog profila

Radi dobijanja podataka o metalsgbbm profilu kod ispitanica, pristupilo se
laboratorijskom uzorkovanju krvi upotrebom standesdanih laboratorijskih procedura za
merenje lipidnog statusa, lipoproteinskog i statgbloregulacije, kao i nivoa hormona iz
seruma, odrenih klinickih enzima i indikatora mitohondrijalne funkcije.reP samog
testiranja, ispitanice u jutarnjim satima nisu aistosile od hrane i §a radi dobijanja
relevantnih rezultata. Za potrebe ove studije amahi su sled& indikatori za procenu
metabolékog profila:

1) nivoi leptina, grelina, insulina, laktat-piruva@9Q10 u serumui;

2) hematoloski indikatori (crvena krvna zrnca (RBCglabkrvna zrnca (WBC),
trombociti (PTL), hemoglobin (HGB), hematokrit (HETsrednji volumen
eritrocita (MCV), srednja katina eritrocita (MCH) i srednja koncentracija
eritrocita (MCHC);

3) lipidni, lipoproteinski i indikatori glikoregulaay i glukoze (T-CHOL-ukupni
holesterol; LDL holesterol-lipoproteini male gustin HDL holesterol-
lipoproteini velike gustine, trigliceridi-TRY).

Uzorci krvi uzimani su u jutarnjim satima, izthe 7 i 8 ¢asova, 10 sati nakon
poslednjeg obroka. Kompletna krvna slika dobijeeagppma@u Koulterovog biohemijskog
analizatora. Dobijene su vrednosti za crvena krzmaa, bela krvna zrnca, trombocite,
hemoglobin, hematokrit i RBC indeksi. Glukoza, ukumivo holesterola, triglicerida i
lipoproteina analizirani su standardnim enzimskiostgpcima pomé automatizovanog
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analizatora HKlitachi, Tokio, Japan). Analizirane su serumske aktivnoaspartat
transaminaze, alanin transaminaze, alkalne fosdfagama-glutamil transeptidaze i kreatin-
kinaze poméu automatizovanog analizator&gndox Laboratories Ltd.Crumlin, UK).
Plazma leptin, grelin i nivo insulina mereni su pdmn komercijalnin ELISA kompleta na
automatizovanom analizatortditachi, Tokio, Japan). Laktati su mereni pofncenzimsko-
kolorimetrijske metode (LODRoche Bazel, Svajcarska) i piruvat u serumu pémo
kolorimetrijske/fluorimetrijske platforme, s iZnanatim odnosom laktat-piruvata. Serumski
koenzim Q10 (CoQ10) analiziran je standardnim HRh&odom Hewlett-Packard Palo
Alto, CA, SAD).

Upitnik za procenu kvaliteta Zivota u vezi sa z{jesw

Upitnik za procenu kvaliteta Zivota u vezi sa zdjeam SF-36 (Health Related Quality
of Life —eng.HRQoL, SF-36 Medical Outcomes Study 36-Item Short-Formlthl€zurvey
sproveden je sa ciljem subjektivne procene zdravely statusa s ukupno 36 pitanja. Upitnik
SF-36 predstavlja teorijski utemeljenu i 8aa proverenu operacionalizaciju dve generalne
komponente koje opisuju koncept zdravlja —c¢km zdravlje i mentalno zdravlje koje se
uopSteno manifestuju kao: funkcionisanje i blaggstédWare & Kosinski, 2001).

Upitnik o uticaju telesne tezine na kvalitet zivetAVQOL

Upitnik o uticaju telesne tezine na kvalitet zivgld/QOL — engl.Impact of Weight on
Quality of Life Questionnairejproveden je s ciliem dobijanja podataka za proderaliteta
Zivota gojaznih osoba. To je standardizovani upigiiukupno 31 ajtemom, nastao s ciljem
prikupljanja podataka i analize istih o ponaSamgiagnih osoba i njihovom kvalitetu zivota
(Kolotkin, Crosby, Kosloski, Williams, 2001).

Upitnik o ishrani

Standardizovani upitnik o ishrani sproveden je @diupljanja podataka o navikama
I natinu ishrane ispitanica (engEating Habits QuestionnareDana — Farber Cancer
Institute).

Medunarodni upitnik fiztke aktivnosti — IPAQ

Subjektivna procena fidke aktivnosti testirana je primenom §earodnog upitnika
fizicke aktivnosti — IPAQ (englnternatinoal Physical Activity QuestionajreKraca verzija
ovog upitnika sadrzi pitanja koja se odnose naedtivnu procenu ispitanika o utroSenom
vremenu za bavljenje fidkom aktivhogu u toku nedelje. Jedinica mere koja se koristi u
ovom upitniku je metabalki ekvivalent (engl.Metabolic equivalent- MET; Craig, et al.,
2003)

Procena aerobnih sposobnosti

Za procenu aerobne sposobnosti Kems je modifikovani protokol testiranja po
Bruce-u, prilagden osobama tée dobi. Ovaj ergometrijski test protokol odvijao sa
tredmilu, postepenim povavanjem opter@nja, a dobijeni su podaci o0 sléde
indikatorima: maksimalna potroSnja kiseonika u pedi vremena (V@ max (ml/kg/min),
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ukupan izvrSen rad kp/m/W), vrednost maksimaliarse frekvence — HRmax (bpm), puls u
1. minutu oporavka, ukupno vreme trajanja testerefenja na tredmilu (min).

Upitnici za procenu kognitivnih funkcija
Funkcije kognitivnog ponasanja procenjene su pronesledéa dva upitnika:

1) Upitnik za procenu kognitivnih funkcija - Mini-Meait test predstavlja
standardizovan upitnik koji sluzi za uwanje stanja dementnosti (MMSE — eng.
Mini Mental State Examination; Davey & JamiesonQ20

2) Upitnik, skala za procenu Alchajmerove bolesti, ABACog, predstavlja
standardizovani upitnik za analizu kognitivnih splmsosti Connor & Sabbagh,
2008).

9.4 Statisti¢ka obrada podataka

Nakon provere i utdivanja normalnosti distribucije prikupljenih podiksa u prvom
eksperimentalnom postupku primenjena je stakatimetoda analize varijanse ANOVA
(two-way ANOVA) s ponovljenim merenjima, kako bi se ustaimwda li postoje ili ne
statisttki znatajne razlike izméu eksperimentalne i placebo grupe ispitanika nakon
zavrsenog prvog eksperimenta. Kada su identifikevaehomogene varijanse, vrednosti su
uporeiivane korigenjem Kruskal-Wallis testa. Nivo z¢gja postavljen je nR < 0,05.

Za statisitku obradu podataka drugog eksperimentalnog tretnairaenjen je
Vilkoksonov test rangova (Wilcoxon signed rank Xeseparametrijski test, za procenu kako
bi se utvrdilo da li postoje stati&ki znatajne razlike u distribuciji rangova kod posmatranog
uzorka ispitanika, nakon zavrSenog eksperimenta.

Podaci su analizirani kotiénjem statistikog paketa SPSS, PC programa, verzije 21.0
(SPSSInc., Chicago, lllinois, SAD). Za obradu podataka ktée se statistki program
SPSS, PC program, verzija 21.0 (SPSS Inc., Chiddigojs, USA).
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10 REZULTATI

Tokom prvog eksperimentalnog tretmana (EXP1), sp#anice su do krajacastvovale u
protokolu te nije bilo desnica izuzetih iz studije zbogastalih nezeljenih efekata ili &g
poveanja analiziranih markera. Komplijansa je bila 89,3a H grupu i92,8% za placebo
grupu tokom prvog eksperimentalnog postupka.

Na osnovu dobijenih rezultata, prikazanihTabeli 7 nisu priméene statistiki
zn&ajne razlike izméu posmatranih grupa u varijablama telesna teznteks telesne mase,
obimi tela i sume koznih nabora kodesnica P > 0,05). Meutim, nakon intervencije H
iako nije statistiki znaajan, priméuje se poseban trend smanjenja vrednosti obima
nadlaktice P = 0,09), te odnosa obima struka i kuRa=0,07). Nakon 4 nedelje intervencije,
doSlo je do statistki znatajnog smanjenja ukupnih i regionalnih markera maditorist H
grupe u poréenju s placebo grupon®  0,05).

Tabela 7.Promene u telesnoj kompoziciji (EXP1).

Mereni parametri Patetne Vrednosti nakon 4 nedelje

vrednosti Placebo b
Tezina (kg) 77.5+9.3 78.2+9.7 77.2+8.7 0.16
Indeks telesne mase (kg/m2) 29.3+3.2 29634 92232 0.16
Obim struka (cm) 87.3+8.4 86.3+7.5 86.2 +7.6 .200
Obim nadlaktice (cm) 322.8+15.2 328.0+£154 32312.7 0.09

Odnos obima struka i kukova (cm) 0.80 £0.05 & &105 0.79+0.05 0.07

Masti (%) 43.6 +4.6 43.2+3.8 422+43 0.05
Suma koznih nabora (mm) 1246 +12.2 111.8+16.809.2+159 041
Indeks masti na nadlaktici (%) 58.6+7.7 55194 529+48 0.01

P* oznaava zn&ajnost interakcije vremena i tretmana.

Patetna vrednost procenta udela telesne masti smajgena 1,4% (95% interval
poverenja [CI]; od 2,8 do 5,6) i indeks masti n&tte za 5,7% (95% CI; od 0,3 do 11,7).
Najvete smanjenje procenta telesne masti nakon sgemya (13,9%) prijavljeno je kod 45-
godiSnje zene nakon intervencije.H
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Grafikon 1.Vrednosti masti (u %) u odnosu na eksperimentakantrolnu grupu i vreme merenja.
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Grafikon 2.Vrednosti indeksa masti na nadlaktici u odnosuksperimentalnu i kontrolnu
grupui vreme merenja

Uvidom u Tabelu 8 moze se primetiti da je doSlo do opadanja niveuraskog
insulina za 5,4% nakon spraienja eksperimentalnog tretmana primenognddk je placebo
intervencijgpovetala nivo insulina z29,3% P = 0,01). Rezultati nisu ukazivali na zagu
terapijsku i vremensku interakciju za serumskiitepgrelin u toku studijeR > 0, 05), iako
je ucaien trend pov&anog serumskog nivoa grelina nakon tHodnosu na placebo grupu
(71,6%vs. 29,8%; P = 0,14). Statistki znatajna promena nakon intervencijecaeoa je u
poveanju nivoa laktata u serumu kod ispitanica kojezmale placeboR = 0, 01).
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Tabela 8 Promene u nivoima hormona i biomarkerima mitohgabire funkcije (EXP1).

Patetne Vrednosti nakon 4 nedelje p
Mereni parametri vrednosti Placebo H
Hormoni
Insulin (1U/ml) 7.3+28 95+35 6.9+22 0.01
Leptin (ng/ml) 56.3 £ 69.5 25.9 + 26.6 39.5+46.5 0.30
Grelin (pmol/l) 108.9+ 374 1175+ 37.6 150.8 £ 62.1 0.10
Mitohondrijalna funkcija
Laktati (mmol/l) 09+0.3 1.3+05 09+0.3 0.01
Piruvati (mg/l) 1.2+0.5 1.4+0.6 1.2+04 0.23
Indeks laktati/piruvati 68.4 £ 23.3 78.5+25.5 78.26.0 0.16
Koenzim Q10 863.0 +294.2 703.4+149.6 725.4+£196 0.70

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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Grafikon 3.Vrednosti insulina u odnosu na eksperimentalnuntiadnu grupu vreme

merenja.
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Grafikon 4.Vrednosti laktata u odnosu na eksperimentalnu triotmu grupui vreme
merenja.

Kada se posmatraju dobijeni hematolSki param@é@béla 9, moze se primetiti da
nije bilo statisttki znatajnih razlika izméu eksperimentalne i kontrolne grupe nakon
intervencije.

Tabela 9 Promene u hematoloskim parametrima (EXPL1).

Pasetne Vrednosti nakon 4 nedelje

Mereni parametri vrednost Placebo ’ p*
Broj eritrocita 4.7+0.5 4.6 +0.5 46+05 095
Hemoglobin 1341 +9.1 1298+ 7.1 128.6 +7.7 .690
Hematokrit (%) 04.+0.0 0.4 +0.02 0.4+0.02 .78
Srednji volumen eritrocita 89.4 +8.6 88.2+8.0 7.8+ 8.5 0.39
Srednja koltina eritrocita 28.9+3.0 28527 28329 D4

Srednja koncentracija eritrocita 323.0x7.0 233+7.1 322.8+4.9 0.84
Bela krvna zrnca 6.2+1.0 6.6+1.6 6.6 +1.50.89

Trombociti 307.4+72.0 313.2+62.6 296.6 +H4. 0.23

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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Na osnovu dobijenih rezultata prikazanifabeli 1Q moze se primetiti da nije doslo
do statisttki znatajnih promena izmi#u eksperimentalne i kontrolne grupe nakon primene
intervencije, za v@nu posmatranih indikatora lipidnog profilR ¢ 0,05). Statistki znatajne
promene u®ene su samo za vrednosti triglicerida kod ispitarkoje su koristile KH(P =
0,04), pri ¢emu je doSlo do z®ajnog snizenja nivoa pomenutih vrednosti, nakon
primenjenog eksperimentalnog tretmana.

Tabela 10Promene u lipidnom profilu (EXP1).

Poietne Vrednosti nakon 4 nedelje -
Mereni parametri vrednosti Placebo H
Ukupni holesterol (mmol/l) 56+0.9 59+0.8 371.0 0.16
LDL holesterol (mmmol/l) 3.3+0.8 3.7+0.8 3.0 0.38
HDL holesterol (mmol/l) 1.7+04 16+04 1.520 0.27
Trigliceridi (mmol/l) 1.5+0.6 1.4+0.7 1.2+0.6 0.04
Glukoza (mmol/l) 49+0.2 49+0.2 51+0.3 0.36

P* ozna’ava zna@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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Grafikon 5.Vrednosti triglicerida u odnosu na eksperimentalkontrolnu grupu vreme
merenja.

Prikazani rezultati uTabeli 11 predstavljaju odgovore na pitanja o nivou dka
aktivnosti ispitanica. Nakon 4 nedelje eksperimiaig tretmana nisu @ene razlike izméu
eksperimentalne i kontrolne grupe kada feaaivou fizicke aktivnosti.
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Tabela 11Promene u nivou fizke aktivnosti (IPAQ upitnik) (EXP1).

Paietne Vrednosti nakon 4 nedelje

Mereni parametri vrednosti Placebo k
Nivo FA u toku nedelje 3.9+26 22+1.7 2.08 0.92
Niska FA MET (min/wk) 1485 + 77 2892 + 29 197328 0.35

Niska FA (kcal/wk)
Umerena FAMET (kcal/wk)
Umerena FA (kcal/wk)
Ukupno FA (min/wk)
Ukupno FA (kcal/wk)

Vreme provedeno u sedenju (h)

1770.1+74 3651.1 + 37 2458.12 0.33

2160 + 11 3030 + 20 4113 0.35

2539.2+11 3660.8 + 23 5043 0.33

7382.1 +40 9797.7 + 64 7823.33 0.36

8867.9 + 47 12155.8+77  957¥ 52 0.34

6.2+24 46+28 49+3.1 0.76

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.

Skracenice: FA — fiztka aktivnost; MET — IMET = metaboka jedinica = 3,5 ml ©kg/min

Prema rezultatima prikazanimTabeli 12 nije doSlo do statistki znatajnih promena
nakon intervencije H Posmatrane pro&ee vrednosti ostale su pribliziste na péetku i na

kraju studije.

Tabela 12Promene u pokazateljima kvaliteta Zivota kod gajansoba — IWQoL (EXP1).

Paietne U 4. nedelji P+
Mereni parametri vrednosti Placebo H
Fizicke sposobnoti 23 +£10.6 20.9+6.9 20.3+7.8 0.78
Samopouzdanje 13.1+6 10.1+45 1115 0.55
Seksualni zivot 6.4+28 59+25 56*+2.6 0.6
Stres u javnosti 58+15 6.2+3 48+1.3 0.18
Posao / dnevne aktivnosti 511 533 5254 0.85

Ukupni skor

52.7+17.3 46.7+18.1 475+179 0.83

P* ozna’ava zn&ajnost interakcije vremena i tretmana.
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Rezultati odgovora u vezi s navikama u ishranikgzani uTabeli 13 ostaju

nepromenjeni bez statigki znatajnih razlika u odnosu na inicijalno i finalno tesbje.

Tabela 13Promene navika u ishrani (EXP1).

Potetne  Vrednosti nakon 4 nedelje

Mereni parametri vrednosti Slacebo v p*
Unos povéa 1.5+05 16+09 1.5+05 0.68
uUnos v@a 21+0.9 1.9+0.8 20+0.6 0.56
Mleko i mledni proizvodi 18+1.0 19+0.9 19+£1.3 0.91
Proteinske namirnice 1.1+0.5 1.1+0.5 1.0& 0. 0.42
Zitarice 1.5+0.7 1.2+08 1.6+0.6 0.07
So 1+14 1+14 1+14 1.0
Komercijalni napici 05%+1.2 0.5+0.8 0.2 60. 0.42
Nezdrave prehrambene navike 1.1+£0.7 0.8+£0.61.1+£0.7 0.57
Ukupan skor 285+5.2 27.6+81 27.9+6.2 0.88

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.

Analizom dobijenih rezultata prikazanih Tabeli 14 moze se @ da je dosSlo do
statistéki znatajnih promena izm#u eksperimentalne i kontrolne grupe nakon primene
intervencije za posmatrane parametre maksimaln®$ge kiseonika (K 0,03), ukupnog
izvrSenog rada prilikom testiranja (P = 0,01), kmpnog vremena trajanja testa <F0,02).
Statisttka zn#&ajnost izostala je za vrednosti maksimalnog pulspulsa u 1. minutu

oporavka nakon izvrSenog rada.
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Tabela 14Promene u aerobnim sposobnostima (EXP1).

Patetne  Vrednosti nakon 4 nedelje

vrednosti Placebo H

Mereni parametri

VO, max (ml/kg/min) 22.3+3.7 24.2+4.1 26.284. 0.03

Ukupan izvrSen rad VOmax

(ml/kg/min)

Ukupno vreme trajanja testa (min) 122+ 2.6 7132.8 153+ 3.6 0.02
Maksimalan puls (bpm) 149 + 17 147.9 + 16. 15016 0.26
Puls u 1. minutu oporavka 127 +17.3 126.0 £ 14 127.5+13 0.71

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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Grafikon 6.Promene V@max pre i nakon intervencije.
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Grafikon 8.Vrednosti ukupnog trajanja testa pre i nakon irgaoie.

Promene kognitivnih funkcija tokom trajanja ekspenta 2 (EXP2 — petha
vrednost i vrednost na kraju studije od 4 nedegdjflazane su Tabeli 15. Sve @esnice su
zavrSile planirana merenja i nije bilocasnica koje bi bile isklgene iz studije zbog
nezeljenih dogdaja ili onih koje bi prijavile neke nezeljene efekibkom intervencije H
Komplijansa tokom drugog eksperimentalnog istrazj@abila je 95,8%. Prema prikazanim
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rezultatima uTabeli 15 moZe se @ da je dosSlo do statiski znatajnih promena u
kognitivnim performansama u ukupnom rezultatu zacenu stanja demencije MMSE (P =
0.00), te za analizirane varijable subskale zagrodlchajmerove bolesti prisanje re&i (P
=0.00) i prepoznavanjedig(P = 0.01).

Tabela 15 Promene u kognitivnim performansama primenpéEXP2)

Patetna vrednost Nakon 4 nedelje P*
MMSE
Ukupan rezultat 256+£1.6 29.1+1.1 0.00
ADAS-Cog
Prisg&anje rei 36+1.0 81+1.2 0.00
Prepoznavanje && 42 +3.2 1.1+1.0 0.01

Skra‘enice MMSE — Mini ispitivanje mentalnog stanja; ADAS-Ge Skala-kognitivna subskala za
procenu Alchajmerove bolesti. *Nizak rezultat &naolje prepoznavanije & Aritmeti¢ka sredina +
SD.

Kao Sto se moze videti Tiabeli 16 ne postoje statiski znatajne razlike izméu
prvog i drugog merenja, kada su u pitanju merestelekompozicije. Drugim t&ma, nije
doSlo do promena u telesnoj kompoziciji naketvoronedeljne inhalacije vodonikom.

Tabela 16 Promene u telesnoj kompoziciji nakon primendéEXP2)

Prvo merenje Drugo merenje .

Aritmeticka sredina +SD  Aritmeticka sredina £SD i
Tezina (kg) 66.91£10.3 66.2+10 0.79
Sadrzaj masti (%) 36.7+7.9 36.3+8 0.68
Sadrzaj misia (%) 26.5+3.5 26.5+3.9 0.73
Visceralne masti (%) 8.6+2.9 8.6+3.02 0.84
Bazalni metabolizam 1376.8+108.5 1369.7+110.5 0.34

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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S obzirom na to da distribucije faktora upitnikastugbaju od normalne distribucije, za
utvrdivanje razlika izméu prvog i drugog merenja koristila se zamena #&st-ta zavisne
uzorke — Vilkoksonov test za ponovljena merenjdl¢ox sign test Rezultati analize za
procenu kvaliteta zivota u vezi sa zdravljem (HRQeWUpitnik kratke forme SF-36, engl.
Medical Outcomes Study 36-ltem Short-Form Healthve&y prikazani su uTabeli 17
Nakon analize Vilkoksonovim testom, moze sé@ & ne postoje statigki znatajne razlike
u posmatranim vrednostima nakon primene eksperairy tretmana. Ako se pogledaju
dobijeni rezultati na testu SF-36 organizovani e dimenzije, kao fizka i psihtka
komponenta, mogu se videti vrednosti arit@teti sredina nakon dva merenja za dve
pomenute komponente, kao i vrednosti Vilkoksonotexja za ponovljena merenja. Moze se
primetiti da ne postoje statigki znatajne rezlike nakon prvog merenja i nakon inhaladije

Tabela 17 Vrednosti aritmetikih sredina i standardnih devijacija za dve glakamponente
upitnika SF-36 pre i posle implementacije(BXP2)

Prvo merenje Drugo merenje P*

Aritmeticka sredina = SD  Aritmeticka sredina + SD

Fizicka komponenta 55.1+3.3 5614.2 0.48

Psihitka komponenta 47.2+2.1 47.3+3.7 0.42

P* ozna’ava znd@ajnost interakcije vremena i tretmana.
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11 DISKUSIJA

U ovoj studiji sprovedena su dva eksperimentalreiygka s osnovnim ciliem da se utvrdi da
li postoje i kakvi su efekti primene molekularnogdonika kod Zena srednje 1 starije starosne
dobi na telesnu kompoziciju, metataddi profil i kvalitet zivota. Rezultati prvog sprosienog
eksperimenta pokazali su da na telesnu masu i sndekesne mase nije uticalo
cetvoronedeljno oralno uzimanje; Htod gojaznih Zena srednjeg doba. S druge stramé, k
ucesnica koje su uzimale,HloSlo je do zn&jnog smanjenja procenta telesnih masti i
indeksa masti na nadlaktici u odnosu na placebpuyr&vakodnevno oralno uzimanje H
tokom 4 nedelje dovelo je do balansiranja nivoaling, Sto ukazuje na povoljne promene u
hormonalnom statusu kod gojaznih Zena nakon priemegj eksperimentalnog tretmana.
Takade, doslo je do statiski znaajnih promena u maksimalnoj potrosnji kiseonikajatnju
testa optréenja i utroSenom radu prilikom testa za procenwlas¥ sposobnosti. Moze se
pretpostaviti da primena vode obdgae molekularnim vodonikom predstavlja bezbedan
primer suplementacije, bez dokaza o por&apma klinickih enzima ili véih subjektivnih
nezeljenih efekata kod gojaznih zena srednjeg ddhaosnovu dobijenih rezultata, a nakon
intervencije putem inhalacije 24 u drugom eksperimentalnom postupku doSlo je do
zn&ajnog poveéanja ukupnih rezultata u vrednostima upitnika zacenu mentalnog stanja
(MMSE). Na osnovu toga se moZéirda su se poboljSale kognitivhe funkcije kod iapita

od blage demencije u petnoj vrednosti do normalnih kognitivnih funkcijored toga,
rezultati skale za procenu Alchajmerove bolestiajm su poboljSani nakon inhalacije, 8
boljim performansama na testu za piege re€i i poboljSanju na testu prepoznavanjéire
nakon zavrSetka ove studije. U oba eksperimentaglostupka nije doSlo do statisKi
zna&ajnih promena u kvalitetu zivota i nivou #kie aktivnosti, te nije bilo odstupanja od
uobitajenog naina ishrane.

Kao dva najvéa problema javnog zdravstva u razvijenim zemljanaaode se
globalno starenje stanovniStva i epidemija usledaywsti (Mokdad et al., 2001). Svaki od
ovih trendova zn#&jno deluje na telesnu kompoziciju, funkcionalnesgbnosti i stopu
mortaliteta. Prema nekim podacima prevalencija b@igkog sindroma u odrasloj populaciji
iznosi oko 25% u Sjedinjenim Ameékim Drzavama, dok je u evropskim zemljama nesto
niza. Podaci prikupljeni na naSem pagja) u populaciji Novog Sada, govore o zastupljenost
metabolékog sindroma 13,62%, a navodi se da je pawmerizik za razvoj metabgkog
sindroma 35% kod musSkaraca i 60% kod zena ¢Sfd5toki¢, 2008). Tokom poslednjih
decenija, uticaj svetske globalizacije igra vadellogu u preobrazaju stila i kvaliteta Zivota
kod Zena sa zgajnom pojavom faktora rizika, kao Sto su centralgajaznost,
kardiovaskularna oboljenja, dislipidemija i hiperzga (Dasgupta et al. 2012). Kod Zena,
rizik od pojave kardiovaskularnih oboljenja mahoenpsipisuje metabalkom sindromu koji
se pokazao kao nafito visoko zastupljen porerdaj i procenjuje se da se polovina svih
sluitajeva kardiovaskularnih oboljenja kod zena vezajenetaboliki sindrom (Carr, 2003).

Menopauza je bioloski proces koji se karakteri®&si@ankom menstrualnog ciklusa uz
pomeranje starosne granice, koja se procenjuje dametu 40. i 60. godine Zivota, ali se
pros€no zapaza u 51. godini (Kok, van Asselt, van demno8w, Peeters, & Wijmenga,
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2005). Hormonalne promene koje nastupaju tokonezicga kroz menopauzu u ¥ej meri
doprinose promenama u distribuciji telesnih magiga opStoj gojaznosti, Sto poduje
poveano taloZzenje abdominalne masti pod uticajem niskega estrogena i visokog nivoa
androgena. Postoje naui izveStaji o povéanju od 49% u abdominalnoj masti, kao i 22%
poveanja potkozne masti kod Zena u postmenopauzi udeope sa Zenama u
predmenopauziime se sugeriSe da se kéna promena, koja se deSava nhakon menopauze,
dovodi u vezu s karakteristikama povezanim s g@&an kao Sto je visok nivo telesnih
masti i centralna gojaznost. S druge strane, gogizee direkino vezuje za razvoj grupe
hronicnih nezaraznih bolesti, ukiuju¢i insulinsku rezistenciju, dijabetes i kardiovaskule
bolesti. Sve navedenodiajava vodeéi uzrok smrtnosti kod Zena tokom starenja (Moscal.et
2004; Dasgupta et al. 2012).

Tokom starenja dolazi do izmena u telesnoj kompjpz#to podrazumeva povanje
masne mase i smanjenje nmiig¢ mase. Telesna masa moze da ostane nepromeajdaa,
masna masa poraste na&uwa gubitka migine mase, Sto je definisano kao sarkofremi
gojaznost (Riechman, Schoen, Weissfeld, Thaetei&kiy 2002). U jednoj od studija navodi
se da dolazi do z®ajnog povéanja masne mase usled starenja u okvirima svilp&dja
BMI i kod normalno uhranjenih i kod predgojazninnae(Movsesyan et al., 2003, prema
Srdic, 2009). Isti autori navode da menopauza dopriposastu masne mase. Prema tome,
izgleda da bez obzira na telesnu masu koja i neamaog&ajno da se menja, dolazi do
promena u porastu masne mase, tj. do preraspodeipdnenata u telesnoj kompoziciji sto
dovodi do povéane podloznosti za razvoj metalikbg sindroma i kardiovaskularnih bolesti
(Ryan & Necklas, 1999, prema Chung et al., 2018redje je takde pra&eno fizckom
neaktivnogu i smanjenjem energetskog metabolizma koji se jeeza povéan unos hrane,
Sto doprinosi povw&anju telesne tezine. Yieobim struka i odnos obima struka i kukova kod
starijih Zena, zabeleZzeni u nekoliko studija, pdiyu uticaj starosti na telesni sastav u
telesnim regijama Zena. lzmenjen telesni sastaistrilolcija masti tokom pietne faze
postmenopauze u nekoliko studija pripisuju se stapre nego menopauzi (Wang, Hassager,
Ravn, Christiansen, 1994). Osim togag¢igtedan uticaj starenja uiden je i kod
kardiometabolikih rizika koji se pogorSavaju za zene u menopdCGhiang et al., 2000).
Ipak, ono Sto je joS uvek predmet polemike je slededa li ovo kardiometab@ko
odstupanje nastaje usled promena u hormonskonsstatsnizavanje nivoa estrogena u fazi
tranzicije kroz menopauzu, ili samo predstavljal@disu starenja i sedentarnogiima Zivota
koji uzrokuju opStu gojaznost (Dasgupta et al.,201

Uloga oksidativnog stresa dokazana je u razvojuabéiiesa, hipertenzije i
arteroskleroze, a sve su brojniji i dokazi péaeog oksidativnhog stresa u masnom tkivu kod
gojaznih osoba kao osnove za poréapsekrecije adipokina i razvoj metalilbg sindroma
(Srdi, 2009; Marseglia et al., 2014). Kod gojaznih osdb&azana je negativha korelacija
nivoa adiponektina i parametara lipidne peroksidadiao i pozitivna korelacija pomenutih
parametara sa BMI i obimom struka.

U uslovima povéane koncentracije slobodnih masnih kiselina i gh&ou
adipocitima, dolazi do povane sinteze reaktivnih kisegkih vrsta u mitohondrijama.
Njihova prekomerna produkcija dovodi do izmena dokes potencijalu sekretornih puteva i
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uzrokuje ,proinflamatornu kaskadu” predienu proinflamatornim citokinima, poput IL-6
(Srdi¢, 2009). Oslobdanje reaktivnih kiseotkih vrsta iz masnog tkiva u krvotok, dovodi do
indukcije insulinske rezinstencije u skeletnim riidia, poreméaja insulinske sekrecije u
pankreasu i doprinosi patogenezi hipertenzijearagkleroze. Pretpostavlja se da infiltrovani
makrofagi doprinose razvoju oksidativhog stresaasmom tkivu, a smatra se da NADPH
oksidaza igra centralnu ulogu prilikom stvaranjakRY adipocitima uz prisustvo pot@nog
nivoa masnih kiselina i defekt antioksidativhogtesisa zastite (Srdj 2009; Marseglia,
2014).

Desetak studija u poslednjih 15 godina otkrilo Jagbtvorne efekte Hna razléite
poreméaje kod ljudi, od metabalkih i hroniknih sistemskih upala, kognitivnih poreéaga,
do kancera (Ostajj 2015). Bilo da se primenjuje putem inhalacijefizdmva ili uzima
oralno, B verovatno poboljSava ishode u kikim ispitivanjima, reagujti kao
antioksidativni, antiinflamatorni i signalni agerBioterapeutski efekti FHkod metabotikih
poremeéaja ispitani su u nekoliko manjih klitkih ispitivanja. Svakodnevna upotreba vode
obog&ene molekularnim vodonikom primenom 900 ml / tok®medelja kod 30 pacijenata s
dijabetesom tipa 2 (Kaiyama et al.,, 2009) pokazelastatisttki znatajno smanjenje
lipoproteina (LDL) holesterola male gustine. U jegrdrugoj studiji préeni su efekti
dnevnog konzumiranja ve doze vode obogane molekularnim vodonikom, po 1,5-2,0 |
kod 20 pacijenata s metabdim sindromom, te se navodi da je doSlo do ¢ajreog
povetanja vrednosti lipoproteina visoke gustine (HDL) 8%, a do umanjenja vrednosti
proteina u urinu (TBARS) (Nakao, Toyoda, Sharmaartsv & Guthrie, 2010). Takie,
ukupni holesterol u serumu i LDL holesterol smangn nakon tretmana u trajanju od 10
nedelja primenom vode obagme molekularnim vodonikom, po 0,9-1,1 | kod 20ijpaata
s potencijalim metabalkim sindromom (Song et al., 2013). lako su dosgdastudije
primene molekularnog vodonika bile manje vigle i obima te kratkog trajanja, rezultati
ukazuju da H moZe ublaziti posledice poredaga metabolizma lipida, uklfwjuci
hiperlipidemiju i defektni HDL, potom poreré@e nastale usled metahidog sindroma i
dijabetesa. Mogti mehanizmi delovanja molekularnog vodonika na @snkojih on reguliSe
navedene porenmaje ukljkuje poboljSanu osetljivost na insulin, inhibicijuinteze
holesterola u jetri, regulaciju ekspresije genaali&pog hormona i faktora rasta fibroplasta
21 (Kajiyama et al., 2008; Nakao et al., 2010; Seingl., 2013).

Na osnovu dobijenih rezultata u ovoj studiji, pestavlja se da primena,Hnoze
ublaziti poreméaj metabolizma lipida, uklguju¢i hiperlipidemiju u metabotkom sindromu
i dijabetesu. Pretpostavlja se da kguliSe metabolizam lipida, podrazumeva poboijSan
osetljivost na insulin, koja potom posl&do vodi do boljeg kori&nja zaliha i manjeg
nagomilavanja telesne masti (Kammimura, Nishimaki Gta, 2011). U ovoj studiji
potvrduje se uticaj K odgovor na insulin kod gojaznih zena. Suplemejaaa H od cetiri
nedeljesmanjila je nivoe serum insulina za ~ 5,5%, te\s®g efekat moze porediti s efektima
primene restriktivne ishrane (Janssen et al., 2002)

Navedeni rezultati ptani su relevantnom promenom telesne kompozicijguéguci
statisttéki znatajno opadanje telesne masti (1,4%) i smanjenjeksalenasti na nadlaktici
(5,7%), dok na druge analizirane indekse ova ietecija nije statistki znatajno uticala. H
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je delovao kao sredstvo za sniZzavanje vrednogtidifde je nakon primenjenog tretmanauH
trajanju od 4 nedelje smanjena vrednost trigliGrdserumu od @etne, koja je bila visoka,
do optimalnih nivoa (ispod 1,5 mmol/l). &l efekti H, zabelezeni su u studiji kod gojaznih
miSeva (Kammimura, Nishimaki & Ohta, 2011), gdeag libidum ispijanje vode bogate
vodonikom zna&ajno smanijilo vrednosti insulina u plazmi, udeceseih masti i telesnu
tezinu. Autori navode da je primenom intervencije fdgulisana ekspresija faktora rasta
fibroblasta 21, hormona koji ima funkciju da péaepotroSnju masnih kiselina i glukoze.
Moze se pretpostaviti da je;Hiakaie delovao putem inhibicije faktora forforilacijegeala
koji su ukljweni u efekte insulina (kao faktor tumorske nekraffa ili interleukin 6), sa
supresijom signala pomio H, potvrdenog kod nekolikoin vitro studija (Ohta, 2011).
Medutim, potencijalni efekti uticaja Hna faktore transkripcije i kinaze ostaju trenutno
nepoznati. U ovoj studiji takie je ud@en jak trend pow@nja cirkuliSdeg nivoa grelina,
hormona Kkoji je povezan s gojazhoS— neuropeptida koji moze uticati na apetit.
Koncentracija grelina kod pacijenata s gojazodsila je niza od one kod zdravih ispitanika s
normalnom telesnom tezinom (Shiiya et al., 2002)egulacijom Idenja grelina pomiu
intervencije H za koju se moZe pretpostaviti da je mozda pozitiutioala na regulaciju
ponaSanja u ishrani i energetske homeostaze kedmumgti. Ovakvi rezultati su u saglasnosti
s nedavnim izveStajem u kome se navodi da su gbeiktiene H na grelin imali pozitivan
uticaj na vrednosti metabokog profila i vaskularni sistem (McCarty, 2015). ZR#&ati ove
studije ukazuju na potencijalne efekte na indilkatoretabolikog profila primenom K kod
Zena srednjeg starosnog doba ublazavanjem hormlon@dreméaja, koji prate ovo Siroko
rasprostranjeno stanje.

Mitohondrijalna disfunkcija igra glavnu ulogu u tpgenezi mogtih poreméaja
metabolizma, uklj&ujuci metaboltki sindrom, dijabetes i gojaznosiini se da prekomerni
unos energije kod gojaznosti dovodi do ré&tih mitohondrijalnih poreméaja, uz efekte koji
se mogu negativho odraziti na funkcionisanje mdiamma lipida i glukoze (Bournat &
Brown, 2010). Disfunkcija mitohondrije u adipocitimdovodi do smanjene iskaf@nosti
energije, a pouane sklonosti ka apoptozi i oksidativnom streso,d&tvodi do akumulacije
masti, hrontnog stanja upale i patoloSkih bolesti povezaniroganosu (Bluher, 2009).
Prema tome, ciljanje mitohondrije radi oporavkajewtormalne funkcije postaje relevantna
strategija za upravljanje gojaziaS H, je nedavno prepoznat kao potencijalni agens sa
sposobno& selektivhog delovanja na mitohondrije te se wsigvija da bi mogao pozitivho
uticati na mitohondrijalne performanse, ali dosaga$tudije kod ljudi nisu se bavile jos
procenom efekata biomarkera mitohondrijalne furkaij u stanju normalnog zdravstvenog
statusa niti u stanju bolesti. Nakon eksperimeoltretmana primene Ji trajanju od 4
nedelje nije bilo zn&jnih promena u pokazateljima mitohondrijalne fujgk&od gojaznih
Zzena srednje starosne dobi. Odnos laktata-pirufla®d, indeks koji predstavlja marker
mitohondrijalnog metabolizma, ostao je nepromerggam intervencijom, ali su promene
nivoa vrednosti LP primene, te verovatno mogu ukazati na porémesspiratornog lanca u
organeli koji je povezan sa stanjem gojaznostir®e strane, reakcije laktata delovale su
razlicito izmedu grupa. U grupi sa Hintervencijom odrZzavani su serumski laktati na
osnovnim nivoima, dok su laktati paani za ~ 44% u placebo grupi. Posto su laktati u
cirkulaciji povetani kod gojaznih osoba (Chen, Varasteh & Reaver®3)19s visokim

59



Doktorska disertacija Darinka Korovljev

vrednostima, moZe se pretpostaviti @ doprineti disfunkciji mitohondrija, a moégi je
zakljwiti da se intervencija HmoZe prepoznati kao novi agens kod &avanja stanja
gojaznosti (Anderson et al., 2013).

Na kraju, na CoQ10, kao osnovni kofaktor na praagporta mitohondrijalnih elektrona
I antioksidans koji rastvara lipide, nije uticacogrt. Prethodne studije pokazale su povoljne
efekte B intervencije na antioksidativne markere u studgamvitro, kao i na ispitivanjima
kod ljudi i zivotinja (Qian, Shen & Chuai, 2013)rd&ko trajanje intervencije Hmoze biti
razlog gorepomenutih rezultata, pa je potrebno goglija kako bi se analizirali efekti
intervencije H na druge markere mitohondrijalne funkcije u kikaj populaciji.

StatistEki znatajne promene nakon suplementacije vodom ofEgam molekularnim
vodonikom u@ene su u vrednostima maksimalne potroSnje kisepnlkapnog trajanja testa
hodanja s progresivnim optésmjem i u vrednostima ukupnog utroSenog rada uskéi
grupe ispitanica u odnosu na placebo grupu.

S obzirom na to da je doSlo do efekatarsh ogranéenju unosa kalorija na ispitivanom
uzorku, Sto je evidentirano uticajem na vrednossulina u ovom istrazivanju, moze se
pretpostaviti da bi Hzajedno s redovnim programom veZbanja potencijalngao uticati na
oksidativni kapacitet mitohondrija i procese u glism lancu. Wesnice ovog istrazivanja
redovno su vezbale, a kako se navodi u novijinazstianjima, kao i kod ografénog unosa
kalorija, redovno vezZbanje izaziva mitohondrijalmogenezu i pos¢ava nivoe ETC enzima
kroz regulaciju PGC-& i/ili TFAM skeletnih mid¢a u starijem starosnom dobu (Kang et al.,
2013; Barbieri et al., 2015). Navodi se da radi metode redovnog vezbanja verovatno
poboljSavaju mitohondrijalne oksidativne funkcijeodk starenja 1 takie utcu na
mitohondrijalnu dinamiku promenom fuzije i fisijekspresije proteina i promovisanjem
mitohondrijalnog prometa kroz mitofagiju (Konopkisat, 2014; Drake et al., 2016; DeBalsi,
Hoff & Copeland, 2017).

U novijim istrazivanjima navodi se da se pridrZzgeastrogog rezima restrikcije kalorija
i treninga koji uklj@uje vezbanje pokazalo veoma zahtevno kod ljudi @=B Hoff &
Copeland, 2017). Zbog toga, trenutno se ispitujetrepa mimetika, koji aktivira iste
metaboléke puteve kao restrikcija kalorija i vezbe (Ingr&niRoth, 2015; Testa et al., 2014).
Mozda se H moze preporiiti u svojstvu suplementa koji bi zajedno s vezbamagao biti
novi metod za unapdenje indikatora metabg¢kog profila i aerobnih sposobnosti, a samim
tim i funkcionalnih sposobnosti kod zena starigresne dobi.

Na osnovu dobijenih rezultata nakon intervencijgepu inhalacije H, u drugom
eksperimentalnom postupku doSlo je do ¢aj@og povéanja ukupnih rezultata u
vrednostima upitnika MMSE (za 13,7% u proseRis 0,01), na osnovéega se moZe éeda
su se poboljSale kognitivne funkcije kod ispitangzhblage demencije u petnoj vrednosti
(rezultat 25,6 od 30) do normalnih kognitivnih fanjle u nastavku (iznad rezultata od 27).
Osim toga, ADAS-Cog rezultati su zfzgno poboljSani pomi inhalacije H, s boljim
performansama na testu za pémge rei (P < 0,01) i poboljSanju u testu prepoznavanj re
(P = 0,01) nakon zavrSetka ove studije. Ostalih deoblasti rezultata ADAS-Cog
(imenovanje zadatka, izvrSavanje komandi, konsitrokt praksija, ideatorna praksija,
orijentacija, sposobnost govora, test panja, poteSk@ u pronalaZzenju &ei razumevanje)
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vrSeni su bez greSke (npr. rezultat = 0) u obaopariprocene, ali nije doSlo do zagih
promena nakon 4 nedelje inhalacije molekularnimovakiom.

U dosadasnjim istrazivanjima navodi se da molekiulaodonik deluje protektivno,
posebno u zastiti neurona i sgaeanju kognitivnog propadanja (Gu et al., 2010)studiji
sprovedenoj na miSevima koji pokazuju znake ranagesja (SAMP8), posmatrani su efekti
primene vode obogane molekularnim vodonikom na kognitivhu funkcijsposobnost
ucenja i prostornog snalazenja i memorije, te pol@dmastarenja mozga. Nakon 30 dana
tretmana vodom oboganom molekularnim vodonikom doslo je do preventym@lovanja
na kognitivnu funkciju pouwsanja serotonina i antioksidativnih parametara rasitn iz
krvnog seruma. Pored ovog, posmatéajefekte primene vode obogne molekularnim
vodonikom nakon 18 nedelja primene, zapazeni sutiek®ji se odnose na spi@vanje
neurodegenerativhog propadanja u hipkampusu, dgdokazatelji odumiranja neurona bili
pod kontrolom, zaustavljeni na osnovu podataka jdoifi nakon tretmana vodom
obog&enom molekularnim vodonikom. Smatra se, nakon astvgzivnja, da bi molekularni
vodonik mogao biti potencijalni terapeutski agenspug€avanju kognitivninh porentaja i
opadanja funkcije starenjem (Gu et al., 2010).

Takade, navodi se u jednom od eksperimenata da je pamawsiekularnog vodonika
doprinela smanjenju oksidativhog stresa i &jekognitivno o$ec¢enje u sldaju dentatnog
girusa hipokampusa u eksperimentu na Zivotinjanegéth et al., 2009) i da moze moze biti
primenljiva za poboljSanje stanja uzrokovanih dsgpoen i nekim mentalninporemecajima
(Ohno et al.,, 2012). Nedavne studije potvrdile su g1 efekti primene molekularnog
vodonika vrlo efikasni i da je molekularni vodorgkaajno uticao u ukupnim rezultatima
skale za procenu Parkinsove bolesti kod pacijeabtdelih od ove bolesti (Yoritaka et al.,
2013).

Ograntenja sprovedene studije ogledaju se u nekoliko ilaZinjenica, a to su pre
svega male grupe ispitanika u oba eksperimentatrsdupka, potom ografena upotreba
markera, te nedostatak placebo grupe u eksperinferlva ogrardienja trebalo bi uzeti u
obzir prilikom planiranja nekog sleélegy slénog istrazivanja.
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12 ZAKLJU CAK

Na osnovu sprovedenog istrazivananja i postavljeiljeva istraZivanja mogu se izvesti
sledei zakljucci:

v

Intervencija primenom vode obagme molekularnim vodonikom HRW u trajanju od
4 nedelje statistki je znaajno uticala na smanjenje telesnih masti kod gafjezena
srednje starosne dobi.

Intervencija primenom vode obagme molekularnim vodonikom HRW u trajanju od
4 nedelje statistki je zn&ajno uticala na insulinsku rezistentnciju kod gajazzena
srednje starosne dobi.

Primena HRW u trajanju od 4 nedelje smanjuje niigliterida u krvi kod gojaznih
Zena srednje starosne dobi.

Intervencija primenom vode obagme molekularnim vodonikom HRW u trajanju od
4 nedelje pozitivno ute na poboljSanje maksimalne potroSnje kapacitedaera
aerobne sposobnosti kod gojaznih zena srednjessiadobi.

Primena vode obogane molekularnim vodonikom predstavlja bezbedneruanciju
bez nezeljenih efekata.

Primenom inhalacije 4% Hu trajanju od 4 nedelje zaktuje se da je doSlo do
zn&ajnog poboljSanja u vrednostima pokazatelja kogméi funkcije, stanja
demencije i poboljSanja pri&anja rei.

Moze se pretpostaviti da bi metod inhalacije #% molekularnim vodonikom,
ubud«e bio dobra i bezbedna strategija za poboljSangnikenih performansi kod
osoba starije starosne dobi.
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13 ZNACAJ ISTRAZIVANJA ZA TEORIJU |
PRAKSU

Poznato je da se s godinama kod ljudi gube funlatien sposobnosti i pokretljivost, a
invaliditet povéava (Holmes et al., 2009). Péamje broja starijih osoba u sadejstvu sa
zdravstvenim porendejima i invaliditetom predstavlja veliki problem udtva s aspekta
javnog zdravlja populacije (RaséyR009).

Nawna istrazivanja ukazala su na nedostatak mategijaligurnosti, osiguranja,
nedostatak fizike aktivnosti i rizéno ponasanje kao faktore, koji su usko povezaizi&kim
i mentalnim zdravljem starijih osoba (Thompson let2012). Procenjeno je da je oko 27%
(400 biliona dolara) od ukupnog budzeta zdravstveasgtite za odrasle u 2006. godini
potroSeno upravo na invaliditete i porgaje fizicke, psihéke ili emocionalne prirode
(Anderson et al., 2010).

Proces starenja stanovniStva nasgvise 1 u bliskoj budinosti. Nedostatak
institucionalnih, te instrumentalnih kapaciteta lmégu i poma@ starima, kao i nedostatak
ukupne drusStvene organizovanosti sigurie dovesti do velikih disbalansa u ukupnom
funkcionisanju druStva. Stoga, ovaj projekat modgroheti potpuno novim originalnim
nawnim saznanjima kako i na koji &ia se moze doprineti boljem kvalitetu zivota
pripadnicima starije populacije. Podaci koje smbilla ovom istrazivanju ukazuju nam na
pravce i mogénosti preventivnhog delovanja, prvenstveno molekutar vodonikom i
prilagaienim fizickim vezbanjem, na smanjenje brojnih faktora rizkoal populacije tréeg
doba.

Ovo istrazivanje moZze se primeniti i koristiti kasnova i platforma za izradu boljih i
potpunijih nadnih i drugih projekata, kojte mai direktno da utiu na izgradnju i razvoj
potrebnih kapaciteta za sagledavanje poéitoj@roblema osoba tteg doba. Izgradnjom
novih kapaciteta za sagledavanje ovih problema nimgle stéi bolji uslovi za podrsku i
poma ovim osobama. Istrazivanje je neophodno nast&vdz nove studije uz dodatno
ispitivanje specifinih mehanizama delovanja molekularnog vodonika ud duzem
vremenskom periodu i trajanju eksperimentalnogrtasta.
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dela, bez promena, preoblikovamja ili upotrebe dela u svom delu, ako se navede ime
autora na nacin odreden od strane autora ili davaoca licence,

Ova licenca dozvoljava komercijalnu upotrebu dela.

6. Autorstvo — deliti pod istim uslovima. Dozvoljavate umnoZavanje, distribuciju i javno
saop3tavanje dela, i prerade, ako se navede ime autora na na¢in odreden od strane autora
ili davaoca licence i ako se prerada distribuira pod istom ili sliénom licencom. Ova
licenca dozvoljava komercijalnu upotrebu dela i prerada. Sliéna je softverskim licencama,
odnosno licencama otvorenog koda.
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