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1. YBO[

1.1. KowTaHo TKMBO, CTPYKTypa U pyHKLMja

KomtaHo TKMBO je nIWHAMHYHHM, METAaOOJIMYKM AaKTHBHH CHUCTEM, Ca CTaJHOM
pEecopIIHjoM MaTPHUKCa U CTBApakEeM HOBHX JICTIO3UTA, KOj€ CE CACTOJH C€ O] MMPOTCHHCKOT
CyncTpara, MUHEpaTHUX coiid U henwja. OnpxaBamkbe HOPMAJIHE XOMEOCTa3e KOCTH]Y j€ O
BEJIMKOT 3Hauaja 3a QyHKIHOHUCAKE OopraHu3Ma. [IpBo, CTpyKTypHH HHTETPUTET KOCTH]Y je
KpyLHjaJlaH 3a OJpKaBarmbe HOPMAaJTHE JIOKOMOTOPHE aKTHBHOCTH; JAPYTO, KOIITAaHO TKHBO
NpEeCTaB/ba BAXHY KAPHKY Y HEYPOXYMOPAIHO] pPEeryiandju OpOjHUX CHTHAJHUX ITyTEBa;
Haj3a1, KOIITaHO TKWBO W HeMy Npunanajyhu peryiatopHu cUCTEMH MOTy na OyIy Ba)KHO
MECTO JIejCTBa JICKOBA y Pa3HOBPCHUM TepanujckuM Humama (Seibel, 2004).

Pasnukyjy ce nBa aHaToMCKa W XHCTOJIOIIKA THNA KOINTAaHOT TKUBAa TpadeKyjapHa
(CIOHrMo3Ha) KOCT W KOpTHUKaidHa (KOMITakTHA) KocT. TpabekynapHa KOCT Hajla3u ce y
OKpajIiiMa JyTHX KOCTHjy M TelinMa MpliubeHoBa. CacToju ce 01 TPOJAUMEH3HOHAIHO
pacriopeheHrux KOmTaHUX Tpeaulia U U3y3eTHO je MeTabonMnuku akThuBHA. KopTukamHa KocT
yuHu 80% KolITaHe Mace, caydmbaBa IOBPIIHE CTPYKTYpPE KOCTH W MMa MEXAaHWYKy U
3amTuTHY QyHKIHjy. OBa KOMIOHEHTA j€ 3HAa4ajHO Mambe METa0OJIMYKU aKTHBHA y OAHOCY Ha
TpaOeKyIapHy KOCT.

Komrano TKMBO cacToju ce o1 KOCT crenupuaaux henmja, T0k mpocTpaHa Banhemmjcka
Maca CaJp>Kd OpPTraHcKy W HeopraHcky (aszy. 90% oprancke (ase yumHHM KojareH twma I, a
npeoctanmux 10% 4YWHE TPOTEOTIMKAHW W HEKOJIATEHW MPOTEHHHU (OCTCOKAIIWH, KOIITAHU
CHjaJIOTIPOTENH, OCTCOHEKTHH, TPOMOOCIIOHIMH U OcTeomoHTHH). Heoprancka ¢asa
KOIITAaHOT TKHBA CacTOjH CE O] KpUCTaja Kanuujyma u gocdaTa y 00JIUKY XUIPOKCHATIATUTA
-Ca;o(PO4)(OH),, noKk cy HATPHjyM, KaJIMjyM M MarHe3ujyM MpUCyTHHU y TparoBuMma (Guyton
A., 1996).

Komrana xomeocraza ocTBapyje c€ YAPYKEHOM aKTHBHOIINY ocTeoOiacta u
OCTEOKJIacTa, OJTHOCHO OanancoM m3Mmely komranor gpopmupama u pecopruuje. Ocreodractu
cy MoHOHyKjIeapHe hemmje, BenmmuuHe 15-20 MHKpOHA, KOje Cy OJITOBOPHE 3a CHHTE3Y U
CEKpelnjy opranckor marpukca. [lotuuy ox MaTH4YHE ME3€HXMMCKE helldje KOIITaHE CPXKU.
OcteobnacTi CHHTETHIIYy KOJAreH, Kao W BehMHYy HEKOJIareHWX NpOTEeMHa O] KOjUX ce
dopMupa MaTPUKC KOMTAHOT TKWBA. OCTEOKIACTH TMOTHYY OJ MaTHYHE XEMaTOIMOE3HE
MOHOITUTHO-MaKpo(arHo ornpenesbeHe henmje W OAroBOPHU Cy 3a KOINTaHY PECOPIIIH]Y.
OcTteobnacTu ¥ OCTEOKIIACTH AIYJITHOT CKeJlleTa, Kao (yHKIIMOHATHO ToBe3aHe henuje, ynHe
OCHOBHY MyJTHIETYyIapHy jenunauity (Basic Multicellular Uni t-BMU). Ykynan metabonu3am
KOIITaHOT TKHBA MPEACTaBJba KyMyJIaTUBHO TIOHaIIamke Opojuux BMU.



1. Veoo

VY NeTUHCTBY M PaHO] aJ0JIECIEHIIMJUA 10J1a3u 10 OOJMKOBama W pacTa KOCTH]Y Kao M
noBehama KolTaHe Mace 3axBajbyjyhu mpoiiecy MozenoBama. Kajga ckenmer qocTurHe cBojy
KOHauHy (OpMy pereHepanmja KOCTH C€ HAcTaBJhba IMEPUOAUYHOM 3aMEHOM CTape KOCTH
HoBOM. OBaj TIpoIleC Ce€ 30BE PEMOJICIIOBAEK-E€ M OJTrOBOpPAaH je 3a MOTIYHY pereHepalujy
KOIITAaHOT TKMBA Ha cBakux 10 roawHa. 3Havaj mpoieca peMoIesIoBama je y npujarohaBamy
KOIITAaHOT TKWBa moctojehem ontepehewmy kKao M y 3aMEeHM OCTapenuX, omTeheHuX u
JIEBUTAIIM30BaHMX JIEJI0Ba cTape Koctu HOBOoM (Manolagas S., 2000).

Ha MonexynapHOM HUBOY KJbY4YHY YJIOTY Y PEryJallji OCTEOKIACTOreHe3e nMa OTKpuhe
tpu nommnentuaHa gakropa RANKL/RANK/OPG. RANKL (Receptor activator of nuclear
factor kB ligand) mpomykr cmHTe3e octeobnacta Besyje ce 3a RANK- pernentop Ha
NOBpIIMHU henmjcke MeMOpaHe pa3BOjHHX OOJNMKAa OCTEOKJIAacTa YMME C€ aKTHBHpPA
mudepeHnujanuja W caspeBame ocreoknacta. Octeomporerepun  (OPG) wHXMOHMpa
mudepeHnrjanujy ocTeoknacta Tako mTo ce Besyje 3a RANKL u Onokupa merory
uaTepaknmjy ca RANK- penenrropuma. Ocreonporerepus je (OPG) je mpomykT ocTeobiacta
U HeraTHBaH perynarop ocreoknactorenese (Kearns A et al.,, 2008). Behuna xopmona u
JOKaJTHUX MeIujaTtopa Jeiyje Ha MeTa0oiau3aM KOIITaHOT TKHBa mocpenHo mnpeko RANK-
RANKL ocosuse.

Perymaropu komraHor merabonmsMa cy OpojHH XOPMOHH (KaJILIUTPOITHH XOPMOHH,
€CTPOTEeHH, aH/IPOTCHH, XOPMOH pacTa, THPEOUTHN XOPMOHH), IINTOKHHHU, ()aKTOPH pacTa Kao
¥ HHMBOM jOHA EKCTparenyjlapHe TEYHOCTH KOjU YUYECTBY]y y MHHEpaiau3aluju KocTh. J[Ba
HajBa)XKHUja XOPMOHA KOja YUYECTBYjy y XOMeocTa3H kamujyma naparxopmon (PTH) u 1,25
muxuapokcuButaMue  Ds[1,25(OH);Ds] crumynmmy Ha WHIUpEKTaH HAdyWH pa3Boj W
aKTHUBHOCT ocTeoksacta. CriocOOHOCT OBUX XOPMOHA Jia CTUMYJIMIIY Pa3BOj OCTEOKJIACTa U
PETYIIHIY arCOPIIIN]jy KaIIHjyMa Yy TAaHKOM IPEBY M €KCKPEIHjy IyTeM OyOpera KJbydHa je y
OJlp)Kamly EeKCTpalelylapHOr HHMBOa oBOr MuHepana. C gpyre crTpaHe KaJIllUTOHUH
CYNIpHMHUpA Pa3BOj U aKTHBHOCT OCTEOKJIACTa M MOJCTHYE HHUXOBO aIlonTo3y 4nMe ckpahyje
Bek oBux hemmja. Jlox PTH um 1,25(OH);D; ctumymumy crtBapame IL-6 m IL-11 wu3
ocreo0acTa, Ipyrd XOPMOHH YKJbY4yjyhu ecTporeHe, aHmporeHe, TTUKOKOpTHKouae u T4
yTHYYy Ha pa3Boj octeoljacTa W OCTEOKIAacTa TAaKO IITO MOJCTHYY CTBApame M aKTHBAIW]Y
pasnmuuuTux nuTokuHa (Manolagas S., 2000).

Ectporern XopMOHU MMajy BaXXHY YJIOTY y (OpMHpamy W OJp)KaBamy KOIITaHE Mace.
CBoje nmejcTBO Ha MeTaboyM3aM U CTPYKTYPY KOCTH OCTBapyjy BE3WBameM 3a crenuduaHe
€CTPOTeHE PeIenTope, KOju Cy MPUCYTHH Yy OcTeo0iacTuMa M OCTeoKiacTuma. Ectporenn
JI0BOJIe 110 TIoBehama perenTopa 3a BUTaMUH D Ha ocTeo0siacTiMa M aKTHUBHUPAjy BUTaMHUH D
noBehaBajyhn WHTECTHHANHY ancopnuyjy Kaiumujyma. Takole ocTBapyjy HHIHMPEKTHO
JIejCTBO Ha KOLITaHW METAa0OJM3aM TOCPEICTBOM IMTOKMHA. ECTporeHn yTudy Ha CMameHy
npousBoamy IL-1,IL-6 m TNF-alfa unMe WHIUPEKTHO CMamyjy M pa3Boj M aKTHBHOCT
OCTEOKJIacTa. Y MEHOIAay3: CHHKCH HHBO €CTpOTeHa mpaheH je u peayKIujoM KOoITaHe Mace,
ma ce eCTPOreHH TPETUPajy Kao jedaH O] 3HavyajHUX (PakTopa y MPEBEHLHUjU KOIITAHOT
ryOuTKa U peayknuju komrane pecopniuje (Dogan et al., 2002).
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Y xomeocTa3u KOCTHjy yuecTByje Behu Opoj eHI0TeHrX OMOJIONIKKA aKTHBHUX CYTICTAHIIHA
a mehy mwuMma, kammumjym 3ay3uma Bojehe wmecto. Ilopemehaju oBHX XOMEOCTaTCKUX
MeXaHu3aMa Cy y3pOK OpOjHHX MeTa0OIMYKUX 000JheHha KOCTH]Y KOJH JIaHAC UMa]y BEJIMKH
MEIUIIUHCKH ¥ COLIMO-€KOHOMCKH 3Havaj. bimke pazymeBame MaTOreHeTCKUX MeXaHh3ama y
pa3Bojy oBuX 0ojecTH OM OTBOPUIIO HOBE MOTYhHOCTH 3a HMXOBY epuKacHy u 0e30eaHH]Y
MIPEBEHIIN]Y U TEPAIH]jy HETO IITO je TO JaHac.

1.2. XomeocTasa Kanuujyma

Kanmujym u cucteMu Koju opKaBajy HErOBY XOMEOCTa3y Cy OJ €CCHIIMjaTHOT 3Havaja
Kako 3a caMO KOIITAaHO TKWBO TaKO W oOpraHu3am y ommTe. MumwmhHa KOHTpakiuja,
CeKpelrja HEYpPOTpPaHCMHUTEpa M XOpPMOHAa M ydemhe Yy HMHTpaLEIyJIapHUM CHTHAJTHHM
MyTeBHMa Cy CaMO HEKe oJ] OpojHuX (YyHKIMja y KOjuMa KaJIIUjyM UMa IEHTPATHY YIIOTY.
['maBHM gemo Kammujyma y OpPraHM3My j€ KOIITAaHO TKHBO W3 4era IMPOUCTHYE HHUXOBA
HEPACKHINBA Be3a KaKO y 37paBiby Tako u 'y 6onectu (Talmage and Talmage, 2007). Hanme,
31paBa ojpaciia ocoba canapxku 1-1,3 kr kanmujyma a 99% xanmujyma Hajga3u ce y KOCTHMa Y
00Ky xunpokcuanaruta. [Ipeocranux 1% Hamasu ce y KpBH U IpYyTUM €KCTpaLelyIapHUM

TCYHOCTHMA.

Kammmjym koju ynmasu y cactaB XuApOKcHamaTHTa o0e30elyje MeXxaHWuKy CHary y
KOIITAHOT TKWUBA W MPEACTaBJba pe3epBoap KOju oMoryhaBa ONTUMAITHO OJp)Kamkbe HUBOA
KaIUjyMa y eKCTpalelyJapHOj TeYHOCTH. Kaiujym BaH KOIITaHOT TKHBAa MOXE OHUTH Y
JOHM30BaHOM W HEjOHM30BaHOM OONMKY. HejoHM30BaHM KanlujyMm Be3aH je 3a paziIHuuTe
NpOTeWHE W aHjoHE y eKTpa- W wuHTpahenujckoj TedyHocTH. [NTaBHU KaiujyMm-Be3yjyhu
NPOTEHHU Cy AIOYMHUHHM M TJIOOYJIUHHM EKCTpalelyJapHO, Kao ¥ KaJIMOIYJIHMH H JPYTH
KanujyMm Be3yjyhu mporennu y hemmju. Y cepymy Kallujym ce Takohe Be3yje 3a aHjoHE
doctara, OukapOoHaTa u okcanata. OU3MOJIONIKA PAaBHOTEXA KalIFjyMa Yy OPraHU3MY cCe
00e30elhyje nejcTBoM BuIIe XyMopaHuX (pakTopa Ha Hekonuko opraHa (Peacock, 2010).

[lopen koctHjy, 3a MeTaboyiM3aM OBOI' KaTjOHA Cy BaXHU M JAUIECTUBHU TPAKT, TIE CE
o0aBJba EEroBa pecoprija U OyOper, Ka0 OCHOBHU NYT CIMMHHANM]C KaIUjymMa W3
opranusma. [lapatupeonsHn XOpMOH M BUTaMUH D Cy IVIaBHM EHJIOKPHUHHU PETYJIATOPH
MeTaboii3mMa Kallujyma aid W JPYyrd XOPMOHHM, TOMYT KaJIIUTOHWHA, €CTpOreHa |
aHJIpPOTeHA HCII0JbaBajy 3HadyajaHe e(eKkTe Ha TKWBA YKJbYYEHAa y IIyTEBE XOMEOCTa3e
KaJIIHjyMa.

bunanc kanmmjyma je ypaBHOTEXEH KaJa MOCTOjH aJEKBaTaH YHOC KalUjyMa IyTeM
XpaHe, HOpMaJlHA arcopliyja y IpeBUMa MW eIMMHUHAIMja TyTeM OyOpera y3 HOPMAJIHO

N3JIYyYUBAKC MapaTxXOPMOH, KIIAIIMTOHWHA U BUTAMHHA D.

Ancopryja KaugjyMa ce OJBHja y TaHKOM IPEBY, y IYOJIEHYMY, Mame y j€jyHyMY,
yIJIaBHOM aKTHBHUM IIPOIIECOM TIOCPEACTBOM BUTaMHHAa D. ATCOpmIMjy Kalujyma
NOTIOMaXy MapaTXOPMOH, XOPMOH pacTa, XHIIOKaIIWjeMHuja, aluAuTeT caapikaja Ipesa,
HEeKe aMUHOKHcennHe u onpehena xommunHa Qocdara y xpanu. OxcanaTh U KapOOHATH Y
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XpaHH, BEIHKE KOMWYMHE (ocdarta, MPUCYCTBO BEIMKHX KOJIMYMHA MACHUX KHCEIHHA Yy
IIPEBHOM CaJIpKajy, Kao M MylIeHke JyBaHa JONMPUHOCE CMAamkEHO] ariCOPIIINjHA K] yMa.

[TapaTupeonnu XOpMOH je monurentu u3rpahed on 84 aMUHOKHCEIIMHCKA OCTaTKa W
HAJBAXHH]U J€ pPEryjatop xomeocraze kammujyma. Cekperuja MmapaTHPEOHIHOT XOpMOHA
3aBUCH OJI KOHIICHTpAIMj€ KajljymMa y EKCTparelyjapHO] TEYHOCTH W Op30 oaromapa Ha
IETOBE TMPOMEHE. XHUIEPKAIIHjeMHja WHXUOMpPA CEKPEIHjy IMapaTUPEOUTHOT XOpPMOHA M
JOTIPUHOCH JICTIO3UIIM]H KaJIMjyMa y KOIITAaHO TKUBO. XHUIIOKAJIIH]EMH]ja CTUMYJIHIIE
CEKpeIrjy OBOT XOPMOHa.

[TapaTupeongHr XOPMOH pETyJHINE HHMBO Kamuujyma u ¢ocdara y KpBH Tako MITO
n3a3uBa:

— mnoBehaHy akTUBHOCT ocTeoknacta npaheny ociobahameMm kanuujyma u ocdara u3

KOILITaHOT TKHBA;
— mnoBehaHy peTeHIM]jy KallyjyMa y JUCTAIHUM TyOynuMma OyOpera;
— mnoBehany exckpenujy gocdata y TyOynuma OyOpera;
— mnosehany cunresy 1,25 nuxunpokcuxonekanudepona y 6yopesuma, koju nosehasa
MHTECTHUHAJIHY allCOpIHjy Kaiauujyma u ¢pocdara.
VYKynaH pe3ynTar akTHBHOCTH MapaTUPEOUJIHOT XOPMOHA je moBehame KOHIIEHTpaluje
KaJlKjyMa U cMameme KoHieHTpanuje ¢pocdara y kpsu (Khan et al.,, 2006).

Burtamun D3 unm xonekanudepos CHHTETHINE ce Y KOXH U3 7-IeXHIpOoXOoJiecTepoia
O] JICJCTBOM YJTPAaBUOJETHE CBETIOCTU. Y JeTpU C€ MO JEjCTBOM 25-XMIPOKCHIIA3e
KOHBEpTYje y 25 XuapoKcuxoeKanuudepo, raBHu HUpKyuiryhu obauk Butamuna. Jpyra
XHJIpPOKCUIIallja ce oxurpaBa y OyOpe3uma moj JejcTBOM 1a-XHIpOKCHiIa3e MpH 4YeMy ce
¢opmupa OHOJOMIKM aKTUBHU OOJUK BUTaMuUHA 1,25 JIUXUAPOKCHXOJEKAIIUpepos -
1,25(OH),D3;. Cunte3a aktuBHe (opMe OBOI BHUTAaMUHA pETYJIHCAHA je CEePYMCKOM
KOHIIEHTpaljoM Kanuujyma u Qocdara , Kao U mapaTUPEOUHOT XOpMOHa. [1aBHe yiore
oBor BuTamuHa cy (Passeri et al., 2008; Khan et al., 2006):

— mnosehana ancopnmuja kanuujyma u ¢pocdara Ha HUBOY TaHKOT 1IpeBa, CTUMYJIAIH]OM
CHUHTEe3€ KallujyM Besyjyher nmporenna

— pereHyja kanuujyma u pocdara y 6yopezuma

— moBehana kanudukayja ¥ MUHEpaIu3alnja KOIMTAHOT TKUBA

— 'y BHUCOKMM KOHIICHTpalldjamMa JOBOJM 0 MOOWIH3anvje Kaiujyma u docdara u3
KOIITAHOT TKHUBA
Kamuuronnn je mnentua wusrpahen ox 32 aMHUHOKUCEIMHE KOra CHHTETHIILY
napadonukynapae henuje mrutacte xkiesne. OBaj XOPMOH j€ XWITOKIIH]EMHJCKH U
xunodochaTeMUjCKH TIENTHA, KOJH JIeTyje Kao (PU3HMOIONIKM aHTarOHHUCT MapaTUPEONTHOM
X0opMOHY. KaauToHuH :

— HMHXHOUpA KOIITaHy PECOPIIIH]Y

— mnosehaBa enmnvuHaIMjy kanmujyma u gocdara Ha HEBOY OyOpera.
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[InmasmaTcka KOHIEHTpaIlMja KalllUjyMa 4YBPCTO Jj€ KOHTPOJIKMCAHA KOMIUICKCHUM
XOMEOCTAaTCKUM MEXaHW3MOM KOjU YKJbydyje CTaJHy W3MEHy Kaiaujyma wusmely
eKcTpalenyJiapHe TeUHOCTH 1 OyOpera, KOCTH]y W TaHKOT mpeBa. KoHIleHTpaIyja Kaaujyma
u docdara y miIa3Mu 3aBUCE OJ1 paBHOTEke M3Mel)y mporieca MUHepan3aiuje U pecoprimje
KOCTH]y TaKO JIa ¥ caM HHUBO Y TIa3MU OJpKaBa MpoIec MUHEepaIH3aIlyje.

JlBa cy ocHoBHa mopemehaja KOHIIEHTpalldje KallujyMa y KpPBH, XUIIEPKAILEMH]ja H
XUTOKajIeMuja. ¥ jacHo ManugectHuM popmama oHU ce JeUHHITY Ka0 OCOOCHH KIMHUYIKU
EHTUTETH YMjH CHMIITOMH W 3HAIM 4Yemhe MmoTudy oja mopemehaja Apyrux opraHa W TKHBa
Hero on camux koctujy (Longmore et al., 2007). MehyTtum, ko oba aucOananca Hajuenrhe
MOCTOj€ CHAXHH NMaTO()HU3UOJIONIKA MPOIIECH KOJU AYTOTPAjHO pEMETe HOPMAITHY XOMEOCTa3y
KOIIITAHOT TKWBA YWHEhH TOJUIOTY 3a HAacTaHAK OpPOJHMX METa0OJUYKUX 000JbCHA KOCTH]Y.
To ce mocedbHo ogHOCH Ha Oiare kmHUYKe oomke (Okamoto et al., 1997) unm kox ciydaja
3aceOHuX KiIuHUYKHX cuHapoma (Wong et al., 1992; Perez and Pazianos, 2001). Jlaxie,
npaheme KOHIEHTpalMje KaUjyMa Y KPBH je jelaH OJ] Oy3laHuX HauyWHA 33 YBHJ[ y CTaTyC
MeTaboIM3Ma OBOT jOHA M MTOCIICTUYHO, XOMEOCTa3y KOCTH]Y.

1.3. MeTtabonuyka ob6orbewa KOCTHjy - ocTeonopo3sa

Mertabonnuka 000JbeHa KOIITAHOT TKHMBA CY PEIPE3CHTOBaHA TPYIOM OFf HEKOJIHUKO
KIMHUYKUX CHTHTETAa OJ KOjU Cy Haj3HAYajHUJU OCTEOINopo3a, peHaiHa auctpoduja,
[legeroBa Gomect, paxutuc u ocreomananja (Mankin and Mankin, 2008). HepaBHoTex)a
CTBapama M pPasrpagme KOCTH]y je Y OCHOBM OBHX OOJECTH, IITO Y KpajieM IOBOIU [0
POMEHA Y CTPYKTYPH, jAUWHU M MacH KOIITAHOT TKMBA U IPYTHX CHCTEMCKHX mopeMehaja.

Nako cy merabomuuke OOJIECTH KOCTHJy OJIaBHO IIO3HATE, JOII YBEK 3a0KYILBAjy
3Ha4YajHy NaXkby CTPYYHE U HaydHe MeaunuHcke japHocTH (Kamboj, 2007; Sundaram, 2009).
C jemne ctpaHe, neMorpad)CKu M JIPYrd TPEHAOBH y CaBPEMEHO] MEIWIIMHH W APYIITBY
HIOTO/TYjy pacTy ydectamoctu meradbonmmukux nopemehaja koctujy (Ahlborg et al., 2010). Ca
IpyTe, ycaBpiiaBame nocrojehux u yBoheme MOIEPHUX HCTPaXMBAYKUX MeToja omoryhyjy
MIMpekhe HaMX (yHIAMETAIHUX Ca3Hamka y OBOj OOJIACTH IITO OTBapa MOTYhHOCT 3a HOBE
JIMjarHOCTHYKE U T€PAIijCKe MHTEPBEHIIH]E.

OcTeoropo3a je CHCTEMCKO CKEJIETHO 000JheHhe HACTANIO0 Kao IMOCienuiia aucbananca y
IpOIeCy PEeMOCIIOBamka KOjH JOBOAHM 10 CMamema KOIITaHe YBPCTHUHE ca omTtehemem
KOIITAaHE MHUKPOAPKUTEKTYpe M MOBehaHOM MPEAWCIIO3UIMjOM 3a HACTaHaK IpeoMa.
(Seeman E., 2006; Raisz, 2005). Komrana 4yBpCcTHHAa C€ OJHOCH Ha JIB€ KOMIIOHEHTE:
KBAIUTET W KBAHTHTET KOCTH. KBamuTeT mOapa3yMeBa BEIMYUHY KOCTH, MHUKPO U
MaKpOAPXHUTEKTYpy KOCTH, MeTaboim3aM y KOCTHMa, CacTaB KOCTH (MHHEpaIN3aIlHja,
MUKpPO(paKType, KoJareHe Be3e), a KBAaHTHUTET CE OJAHOCH Ha Macy (MHHEpAIHY TYCTHHY)
KOCTH KOja TPEJCTaBJba CTEIICH MHUHEPAIM3ANHjE 0 jSIUHUIM TOBPIIMHE WIH 3alpeMUHE
KOCTH.
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[TpeMa eTHONOTHjH MOXKE CE€ M3ABOJUTH TPyIa MPUMapHE MM UAUOIIATCKE OCTEOIOPO3e,
KOjy YMHE IMOCTMEHOIay3Ha U CEHWJIHA OCTEONOopO3a U rpyla CeKyHIapHEe OCTEONopo3e Koja
HacTaje Kao mocienuia apyre nocrojehe 6omectr winm yrnorpede HEKUX JIEKOBA.

CekyHzmapHa oOCTEONopo3a MOXE HACTaTH Kao IOCIeAHIa CHIOKpUHUX mopemehaja
(XUmoroHaausaM, XHWIEPTUPEOHMIU3aM, XHUIeprapaTupeonan3am, KyImIMHIOB CHHApPOM,
akpoMmeranuja, nujaderec menutyc v I); 6onecTu Be3uBHOT TKHMBa (osteogenesis imperfecta,
peyMaTOWJIHN apTPUTUC, XOMOLMCTUHYPHja); HyTpUTUBHUX TopeMehaja (anorexia nervosa,
status post gastrectomiam, MaJIalICOPITUBHUA CUHIPOM); O0JIECTH KOIITAHE CPKH (MYITHILIH
MU]EJI0M, MacTOIUTO3a, TuMdonposimdepaTHBHE 00JIECTH, METACTATCKA TYMOPH); TyrOTpajHE
UMOOHITN3aIHje; 1ejCTBA JIEKOBA (TJyKOKOPTUKOUIN, AHTUKOHBYJI3UBH, XENapUH, THPOKCHH,

AHTAIMIN, THA3UIHA JUYPECTHIIH, JTUTHJYM).

VY octeonoposu cMameme MUHEpaitHe KomTane ryctuae (BMD) Hactaje y oHOj MepH y
KOjOj AONa3u 10 mopacta (akTopa pH3HKa KOjHU MOTY JOBECTH IO HAcTaHKa OBE OOJIECTH.
Hacranak oBe mynrudakropujanHe 0ojecTd 3aBUCH O] TOCTH3amha MAaKCHMaJTHE KOIITaHE
ryctuae (peak bone mass) y cpeamoj >XKMBOTHOj JAOOM ajdW M OJ KOIITAaHOT TyOWTKa y
KacHUjUM ToaWHama (WM KOjU HacTaje ca crapemeM). MakchMalHa KOIITaHa TyCTHHA
HajBehuM nenom oxapeheHa je reHeTckuM (pakTopuMa, alid Ha HEHO IMOCTH3ame yTHYY WU
(axTOpH Kao IITO Cy HCXpaHa, PU3NYKa aKTHBHOCT M XOpMOHCKH cTtaryc. Hakon 30. romune
npeosialjyje mporec KOImTame pa3rpaame, a MaKCHMalHa KOIITaHa TyCTHHA CE CMambyje 3a
0,5-1% rogmmme. Mako Hajuemrhe HacTaje KOJ JK€HA Yy TOCTMEHOIIAy3W OCTEOIOpO3a Ce
jaBJjba M koA ocoba crapujux ox 70 roamHa Kao W Koj Miahux ocoba ca crerupuIHUM
(dakTopuMa pHU3HUKa.

Ocrteomnopo3a je ngaHac HajBaXXKHHje META0OIMYKO OO0O0JbEHE KOINTAHOI TKHBAa Ca
3HAYajHUM MEIUIMHCKAM, COIMjaJHUM M eKoHoMckuM mnocieannama (Konnopka et al.,
2009). Ona je moceOHO parmpeH 3IPaBCTBEHH MpodiieM 3a oapeleHe rpyre CTaHOBHHINTBA
Kao mTO Ccy crapu u ocobe y mamnaytpuiuju (Karunanayake et al.,, 2010). Yuecranocr
ocreoropo3e noBehaBa ce ca roquHaMa Tako Ja MpeIcTaBiba 3HavajaH y3pOK MOpOHIUTETa U
¢yHKIMOHATHOT TyOWTKa cTapujux ocoba. Ha ocHOBY mocajamrmer HCKyCTBa OYEKyje ce
JlaJbH TIOPACT MHIIMJCHIIE W MPEBAJICHIIE OCTEOTIOPO3€ Kao PE3yiTaT MpoayKeHE OYeKHMBaHE
IY)XKUHE KUBOTa M mpoMmeHa y HauuHy kuBoTa (Cristodoulou and Cooper, 2003). Kpajma
MOCJIETUIAa OCTEOTIOPOTHYHOT TpoIeca je TIojaBa CIOHTAHMX (pakTypa Ha THIWIHUM
MecTHMa Kao ITO Cy KyK B KnuMeHu cty0. Hactanak ¢pakrypa je 3Ha4ajaH y3poK CMambEHOT
KBaJIUTETa )KUBOTA, TYOMTKAa CIIOCOOHOCTH 32 CAMOCTAJHH paji, MHBAIUIHOCTH, a y CIIydajy
BUILIECTPYKHUX mpenoma u moptanuteta (Palacios et al., 2005).

Jlocaiamma UCTpaKuBamba Cy WACHTU(PHUKOBAIA BUlIE (aKTopa pU3UKA YHje MPHUCYCTBO
cacBuM curypHo nosehaBa BepoBaTHOhy 3a HacraHak ocreonopo3e (Dontas and
Yiannakopoulos, 2007). TakBu pU3UIH Cy CTapOCT, )KEHCKH IT0JI, oAroBapajyhe reorpadcko u
€THUYKO TTOPEKJII0, oipel)eHn KUBOTHU CTUJIOBU M HaBHUKE (HETIPaBHIIHA MUCXpaHa, HEJOBOJbHA
¢u3nyKka aKTHBHOCT, AyBaH), OpojHa comarcka o0oJbea (PEyMATOUIHH apTPHUTHC), OPOjHU

JICKOBHU M HACJICIHW YWMHUOIIHU (HO3I/ITI/IBHa nopoanyHa aHaMHe3a).



1. Veoo

[Tymeme myBaHa je 3Ha4yajaH GaKkTOp pU3MKa 3a HACTaHAK OCTeomnopo3e. YTBpheHo je aa
JKEHE MylIayd MUMajy Mamy TeJeCHY TEeXHHY, paHH]y MEHoIay3y M OpxXu MeTadoym3am
ectporeHa (Denison E., 2006). [Toka3ano je ga mymadu U ocoOe KOje Cy paHHje MyIInje
JyBaH UMajy 3Ha4ajHO Mamkby MUHEpAJIHY KOUITaHy TYCTUHY Yy OJHOCY Ha Hemymiade. [llteTHu
e(hexTH ayBaHa 3HAYAjHO Cy TTOBE3aHM ca nykuHoM mymiema (Conde F., 2003).

AJNKOXOJI WMa JUPEKTHO TOKCHYHO JEJCTBO Ha KOIITAaHO TKUBO. IIpekomepHO
KOH3YMHPamkhE aJIKOX0JIa UMa IITETHO JISJCTBO Ha MeTaboJi3aM KallHjyma, TOKPET/HUBOCT,
CTaTyc rOHaJla U TOKCHMYHO JejcTBO Ha ocreobinacte. KoHsymupame Buile 01 3 alKOXOJHE
JeIVHUIIC THEBHO TOBE3aHO je ca cMmametheM BMD u moBehanmM pu3uMKOM 3a HacTaHaK
npenoma (Denison E., 2006).

Pusuk 3a HacraHak ocreomopo3e moBehaBa ce ca cTapemeM HE3aBHCHO OJI M3MEpeHe
MUHEpaiHe KomrTane ryctuHe. Kom ocoba o6a mona ydecranaocT mpenoMa Kyka moBehaBa ce
EKCIIOHEHIIMjaJTHO Cca ToAWHamMa, HapouuTo mocie cemamuaecere roamue (Dontas and
Yiannakopoulos, 2007). CrapemeM 1oyia3u A0 CMamemka aKTUBHOCTU | O-XHApOKCHIIa3e y
OyOpe3nma, Kao W MPOTPECUBHOT Olajama OyOpekHe (QYHKIHje IITO JTOBOJIU JI0 CMambCHa
akTuBHe (popme BuTammHa D y cepymy. [depunur ButamuHa D 1noBoau 10 cMameHe
WHTCCTHHAITHE aIlCOpIUje KaIHjyMa M CEKyHAApHOT XHIIepIapaTUpeouan3Ma 300r dera
MOjK€ HacTaTH 3HavajaH komranu ryourtak (Passeri G., 2008).

AzekBaTaH yHOC KaJlll[jyMa BaXKaH je 3a JTOCTU3amkhe MAaKCUMAallHE KOINTaHE T'yCTHHE Yy
TOKY pa3Boja, Ka0 M 3a OJpXame CTATHOCTH KalleMmHje. 3a ONTHMAaJHY aICOPIINjy
KaJIIMjyMa HEOMXO/aH je BUTaMHH D, KOju ce jeJHUM JIeJIOM CHHTETHUIIE U3 MPOBUTAMHUHA Y
KOXKM a MamUM JICJIOM YHOCH ImyTeM xpaHe. [loTpeOHuM mHeBHM yHOC Kammujyma je 1000-
1200mg, a Burammra D 800-1000 wHTEepHAUMOHANHUX jeawHMIA. HemoBosbaH yHOC
KaJIHjymMa IMyTeM XpaHe JTOBOIM A0 IMoBehaHe KomTaHe pecoprirje u moBehaHor KOmTaHoT
ryOuTKa, HapouuTo KoJ crapujux ocoda (Conde F., 2003).

JlyrorpajHa mMoOmIu3alyja JTOBOAM JO MoBehaHe KOIITaHE PECOpIHje W 3HAYajHOT
komTaHor ryourka. C apyre cTpaHe (pu3myka akTUBHOCT MMa 3Ha4ajaH yTUIA] Ha KOIITAHO
TknBO. OHa peryiuiie oJAp)Kame KOIITaHe TyCTHHE, CTUMYJIHIe (HOpMHUpPame KOIITAaHOT
TKMBa YKJbyuyjyhu m axymynamujy musepana (Borer et al, 2005). Hemocrarak ¢uznuke
AKTMBHOCTM W HAamopa HETaTWBHO YTHYE HA KOIITAHO TKUBO, jep MEXaHOPEUETOpH
(ocTeonnTH) HE TPUMajy MOPYKY O TOTPEOH pEeMOJENoBama, OJACTpamema omrehema u
CHHTE3M HOBE KOCTH. AepoOHe BexxOe KOpHCHE cy 3a moBehaHy (yHKIIMOHATHY aKTHBHOCT
mumuha, Mok cy BexOe ca ontepehemem edukacHe 3a moBehame KomTaHe TyCTHHE
(Vujasinovi¢ N, et al 2007).

[Tokazano je na je aucka BMD 3Hagajan ¢akTop pu3mKa 3a HaCTaHAK IMpesiomMa Kao U Ja
NIOCTOjM HEraTHMBHA Kopenaiuja u3Mel)y Mane TenecHe TEKHHE U JIOCTU3amha MaKCHMATHE
komrane rycruHe. llraBume cmamen BMI (uHaekc TenecHe Mace) M T'yOMTaKk TellecHE
TeXnHe moBehaBajy pusuk 3a HactaHak npenoma (Cristodoulou and Cooper 2003).

Pu3wk 3a HacraHak mpeinomMa Kyka JIBOCTpyKo je Behm kom »xkeHckor moma. Hmka
BPEIHOCT MaKCUMAaJHE KOIITaHE T'yCTHHE Ka0 M yOP3aHO CMamkEeHhEe KOIITaHEe T'yCTUHE HAaKOH
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MEHomay3e oOjalimbaBajy 3amTo je OocTeornmopo3a dvemrha KOj JKeHa HEro KOJ MyIIKapara
(Dontas and Yiannakopoulos, 2007). Mamak ecTporeHa y MOCTMEHOIAy3W JOBOIU IO
noBehaHoOT CTBapama OCTEOKJIACTa W MPOJy’KaBa HUXOB JKMBOTHU BEK, Tako na ce (asa
KOIITAaHE pECOpIIHMje MpoaykaBa a (a3a KOITAaHOT CTBapama Kao M JKUBOTHU BEK
octeobiacTa ckpahyje, ynMe ce HapylaBa paBHOTeka n3mely oBa nBa mporeca. [lopehamem
o6poja BMU yb0p3aBa ce xomranu Merabonu3am u noBehaBa qyOWHa pecOpNTHUBHE JaKyHE,
yuMe ce moBehasa pu3uK 3a pa3Boj octeornopose (Francucci et al., 2008).

Pusuk 3a HactaHak mpesjoma mosehaBa ce M KOJ IMPEBPEMEHO HACTalle MEHOMay3e, KOJ
npUMapHe WM CEKyHIapHE aMeHOpeje, XWUIEPTUPEOHIN3Ma, XUIEepaApECHOKOPTUIM3MA
IIPUMAapHOT U CEKyHIApHOI XUIIOIOHAIN3Ma.

Takohe moOpo je mo3HaTo Ja MpUMEHa TITyKOKOPTHUKOWAA, aHTHKOHBYJI3MBA, aHTAIIH/IA,
XClapruHa, HCKUX HNUTOTOKCHUYHUX JICKOBA U J'II/ITI/IjYMa a0BOAU 10 nosehanor puU3rKa 3a
HacTaHak ocreonopose (Goodman et al, 2007).

MehyTtum, moctoju W nmajke motpeba ma ce o0e3deie JoAaTHA ca3Hamba O YTHIA]Y
(akTopa pu3MKa Ha pa3Boj M TOK OCTeOomopo3e. To ce OTHOCH KAaKO Ha HWCTPaKMBamba
Moryhux, cacBuM HOBUX (akTopa pu3uka (Xiong et al., 2006) Tako u oHa y uHjeM cy QOKyCy
onTHUManHUje Kopuimiheme Beh mocrojehmx casHama y oBOj 00JacTH y IWIBY ePUKACHU]E
NpeBeHIM]je U Jieuera O6osectu (Schneyer et al., 2008).

OBa wmcTpakuBama C€ YMHOrOME Nperuhy ca Hamopuma y OO0JIaCTH er3aKTHHjHX
JUJarHOCTUUYKHUX CTpaTeruja, Kao MTO cy Kopuinheme HOBUX Oumomapkepa MeTadoiam3Ma
koctjy (Heiss et al., 2008) wiu yBoheme HOBHX naboparopujckux merona (Claudon et al.,
2008). OnpehuBame OHMOXEMHjCKIX MapKepa KOIITaHOT MeTabom3Ma, Kao ¥ MUHEpasia KOju
yllaze y cacTaB KOIITAHOT TKHBA, je jeqHa OJ TaBUX CTpaTerdja jep To omoryhaBa Oumxe
pa3yMeBame MATOJIOIIKUX MEXaHHM3aMa KOjU Cy YKJbY4YeHH Yy (opMupame W pecopruujy
koctu. Haj3am, mocroju morpeda na ce y CerMeHTy MmocTojehux MujarHOCTHYKHX CTaHAapiaa,
Kao IITO je MepPEHe KOITaHe TyCTHHE, BPIIE JIeTaJbHU]ja UcTpaxuBama (Berger et al., 2010).

Mepewe wMuHepanHe KomraHe ryctuHe (bone mineral density-BMD) wmerogom
OCTEOJICH3UTOMETPHjE€ JaHAC CE€ CMaTpa HajBaAXHHUjOM TPOIEAYPOM Y JIHjarHOCTHIIN
octeonopo3e. Y CBaKOJHEBHO] NPAaKCH 3a  3JaTHW CTaHAApj] ~ CcMaTpa ce JBOCTpyKa
arcoprioMerpuja x-3paka (dual x-ray absorptiometry-DXA), a meperse BMD y mpeneny
aymOanmHe KuuMe u Bpaty (emypa metomom DXA mnpuxBaheHo je kao HajBaIHIHH]a

nvjarHocTruka Merona (Starcevic et al., 2008.).

OBa MeTo/1a ce 3aCHUBA Ha MEPEHY BEIMYHHE PAIMOAKTUBHOT CHOIIA KOjU TPOJIa3u KPo3
mybaHa TKuBa. JloOujenn pesynratu ynopelyjy ce ca BpeJHOCTHMa KOIITaHE TYCTHHE 3/[paBe
ocobe crapoctu 20-40 rommHa (MakcumanHe BpemHocTH, T skor), kao W ca BpegHOCTHMA
KOIIITaHE TYCTHHE 0c0o0a mcre crapocHe noom (Z-skor). CBeTcka 3apaBCTBEHA OpraHU3aldja
neUHUIIE OCTEONopo3y Kao CMameme MHHepaiHe KomraHe rycture (BMD) wucmom 2,5
cranmapane nesujanyje (SD) mpocedne BpeqHocTH Mitaaux 3apasux skeHa (T ckop< - 2,5SD).
Temika win noTBpheHa ocreonoposa Kapakrepuiie ce nopeq cMawese BMD 3a Buie on -2,5
SD y onHOCy Ha MpOCEYHE BPEIHOCTH U MPHUCYCTBOM jeIHE WIIM BHIIE (paruiHux (GpaxTypa.
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Ocreonenuja mpeacTaB/ba U3MEPEHY KOIITaHy TYCTHHY Yy pacnoHy ox -1 SD mo- 2,5SD
IPOCEYHE BPEIHOCTH MIAAMX 3/paBUX >keHa. Hopmaman Hama3 mpeacTtaBiba H3MEPEHY
KoImTaHy TyctuHy 1o -1 SD mpoceune BpemHocTH mianux 3apaBux skeHa (Kanis J., 2002).
OcreoaeH3UTOMETPH]A j€ jeTHOCTaBHA, je(h)THHA, TIPEIIM3HA U TaYHA TEXHUKA KPATKOTPAJHOT U
6e36enHor Mepemba BMD. MoryhHocT rpeiike y Nnperiu3HOCTH U TAYHOCTH je Mamba oJ 2%.

[Topen mpuMeHe MeTo/la 32 MCIHUTHBaKkE KBAHTHTATHBHHUX KapaKTEPHCTHUKA KOIITAHOT
TKHBA, OJ BEJIUKOI 3HAYaja je W MpoIlleHa MeTabOIMYKe aKTMBHOCTH KOCTH. bmoxemmujcku
MapKepy KOIITAaHOT TKHBAa TOKa3aTeJbU Cy YKYITHE OCTEOOJIACTHE OJHOCHO OCTEOKIIACTHE
aKTUBHOCTH. IbUXOBUM MepemeM y KpBU B YPUHY MOKEMO Ha OCHOBY JIOOMjEHUX pe3yJiTara
NPOIICHUTH HUBO YKYITHOT (JOPMHpama WK Pasrpambe KOMITAHOT TKUBA Y TaTOM TPEHYTKY.
HNako OumoxeMujcku MapKepd HE MOTY 3aMEHHTH OCTEOJCH3UTOMETPH]Y Y [IHjarHO3M
OCTEOIIOpO3€e, TOCTOjH CBE INIMpa KIMHWYKA MPHMEHA OBHUX MapKepa y TMpOILEHU TIyOHTKa
KOIIITaHe Mace, y npensuhamy pusnka 3a HactaHak npesoma (Nelson B., 1999; Swaminathan
R., 2001; Chopin F. et al, 2012) xao u y npahewmy e(pHKACHOCTH NPHUMEHCHE TEparje
(Cristgou S., 2000).

[Ipomene mapkepa KOIITaHOT MpoMeTa HUCY crenuduuHe 3a oapeheno obosbeme, Beh
OJlpakaBajy, Kao HHTErpajlHa Mepa, IMPOMEHE y MeTa0doNu3My IIeJOKYITHOT CKeJeTa,
HE3aBHCHO OJI CaMOT' Y3pOKa KOIITaHOT o0oJbema. [IpHiankoM Tymauema pe3yiraTa OBUX
MapKepa, TMope]] BUXOBOI 3Hadewma Tpeba y3eTH y 003up M KIMHUYKY CIUKY HalHjeHTa.
Takohe BehrHa MomeKya Koju ce KOPUCTE Ka0 MapKepH KOIITAHOT MPOMETa, HAJIa3u Ce U Y
JPYTHM TKUBHMAa, OCHM y KOIITAaHOM TKUBY , TaKO Jia HECKEJIETHH MPOILIECH MOTY Jla yTUYy Ha
HUXOB HUBO Y KPBU H YPHHY.

Wneanan mapkep dpopmuparma KocTu Tpebdano 6u 1a ce ociobaha y kpB Op3MHOM Koja je
IPOTNOPLMOHATIHA BHETOBOj YIPadlbU y KOCT U He O Tpebao aa 3aBHCH O] APYTUX 000JbeHha.
Wneanan mapkep KomraHe pecopruyje 6uo 6u mepa MeTabolnuke aKTUBHOCTH OCTEOKIJIAcTa
WIN JEerpajallioHd MPOM3BOJ KOMIIOHEHTE MaTpUKCa KOjU ce He OM MOHOBO KOPUCTHUO Y
U3rpaJlbi KOCTH, HE OM ce Haja3ho y APYTHMM TKHBHMA a H-ErOB CEPYMCKM HHBO He OM OHO
noJ| moceOHOM eHIOKpUHOM KoHTpoJioM (Majki¢-Singh N., 2006)

Broxemujcku Mapkepu KOIITAHOT METa0olM3Ma MOTY OWUTH €H3UMH WU MPOTCHHCKH
MOJICKYJM cHenu(UYHM 3a aKTHBHOCT OCTe00JiacTa M OCTEOKJIaCTa WM MOJIEKYJIH
dopMHupaHu y TOKY CTBapama WIM pa3rpaime KojareHa. Y 3aBHCHOCTH oOn (aze
peMOoJIeNIoBamka y K0joj yUECTBYjy MapKepH KOIITAHOT IPOMETa MOTY CE MOJICJIUTH Ha:

— buoxemujcke Mapkepe ¢opmupama KOCTH: (YKyImHAa WM KOIITaHO-CIEIU(pHIHA
ankanHa (ocdaraza, ocTCOKaNIHH, KAPOOKCU-TEPMHUHAIIHUA MPOTIENTH KOJareHa THI
I (PICP), amuno-Tepmunanau nponentu konarena tun [ (PINP)),

— DbuoxeMujcke Mapkepe KOINTaHE pecopruuje: (Taprapar pE3UCTEHTHA KHUcela
doctharaza, THUPUAWHOIUH, ICOKCHUIUPHIUHOIMH , N-TEpMUHAIHU TEIIOMEIITHI
konareHa tumna I (NCX), C- tepmunanau tenonentua kojarena tuna [ (CTX)).

AnkanHa ¢ocdaTaza je MeMOpaHCKH TETpaMEpPHH €H3UM KOjH KaTalu3yje XUIPOIH3Y

MoHOJochaTHUX ecTapa. YeTHpH CTPYKTYpHA IeHa KOJIUPajy Pa3IuuuTe U30CH3MME alIKaTHE
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docdaraze - HHTECTHHANHY, IUIAllEHTAIHY, TEePMHUHATUBHMX henvja W TKUBHO —
HecnenupuuHy (MOPEKIOM U3 KOIUTaHOI TKUBa, jeTpe U OyOpera). Y cepymy okxo 95%
aKTUBHOCTH alkaysiHe (ocdarasze BoaM MOPEKIO M3 jeTpe W KOITaHOT TKWBa. Paznmuke y
W30CH3MMHMA TIOCIICTUIA CYy TOCTTPAaHCIATOPHE MOAM(DUKALIMje U MOTY C€ MCKOPUCTHTH 32
BUX0BO MelyycoOHO pa3jBajame.

Komrano cnenuduyna ankamna ¢ocdaraza ydecTByje y Tmporecy Kaunudukammje
ckenera, TmoBehameM JIOKAJIHE KOHIIGHTpaluje Heopranckor ¢docdara, a cMamemeM
KOHIIEHTpanje mnupodocdara, MOTEHTHOI HMHXHOUTOpa Talokewa Kammujym (ocdara y
Banhenmjcom matpukcy (Risteli and Risteli 1993).

Mepeme akTHBHOCTH KoImTaHOo crenuduyHe anmkaimHe ¢ocdaraze omoryhaBa mpaheme
ocTeo0IacTHE aKTUBHOCTH OJTHOCHO CTETeHa KomTaHoT (opMupama. Pa3Boj komepiujamHux
UMYHOTECTOBa OMOTYhHO je MprMeHy OBOT M30€H3MMa Kao0 OMOXEMH]jCKOT MapKepa KOIITaHOT
npomera y npahemy Tepamnmje Koj manujeHara odonenux on ocreomopose (Riggs,2000). 3a
onpehuBame aKTHUBHOCTM KomTaHO crnenuduune ankanHe ¢ocdaraze Hajuemhe ce
PUMEHY]y MOHOKIIOHCKE UMYHOMETPH]CKE aHAIM3E, 33 KOje Ce MOKAa3ajo J1a MMajy HajMamby
YKPIITEHY PEaKTHBHOCT Ca IPYTHM M30€H3UMCKUM (opmama (Magnuson et al., 2002).

OcTeoKaluH je Haj3acTyIUbCHHUJH HEKOJAreHW IPOTEHH KOINTAHOT TKHBA KOjU Ce
cacroju on 49 aMUHOKHCENIWHA W CaIpKd TPH OCTaTKa Trama-KapOOKCUTITyTaMHHCKE
KHCEJINHE, KOjH Cy OJATOBOPHHU 3a BE3WBAMkE KallWjyma 3a oBaj mporenH. CHHTETHIIY Ta
0CTe00IacCTH, a MamkUM JIeJIOM H OJOHTOOJACTH M XHIEepTpOoGUIHHM XOHApouuTH. Hakon
cuHTe3e yrpahyje ce y eKcTpauelylapHH MaTpPUKC KOIITAHOT TKHBA, BE3WBAHEM 3a
XHIIPOKCHANaTUT. J[e0 HOBOCHHTETHCAHOT OCTEOKAIIMHA TpeNa3u y LUPKyJIamnujy, TOe ce
MOKE€ MEPUTH UMYHOXCMH]CKH. MamH ()parMeHTH OCTECOKAJIMHA MOTY C€ OCIOOOJHUTH Y
MUPKYJIAIU]y H TOKOM KOIITaHe pecoprirje. Mmak oCTeOKaNIHH je jelaH 01 HajII0y3IaHujHX
noKaszarejba OcTeo0JacTHE aKTUBHOCTH, OJHOCHO CTENeHa (OopMHpama KOIITAHOT TKHBA
(Brown et al, 2009). OcrteokalmiH ce cMmaTpa jeIHAM O HAjIIOY3MaHUjUX OMOJOMIKUX
MapKepa ocTeo0JacTHe aKTHBHOCTH, OJHOCHO YKYITHOT (popMHUpama KOCTH.

CanyHO IpyruM KOIITAaHUM MapKepuMa, OCTEOKAIUH ITOKa3yje MUPKAAUjapHA PUTaM ca
HAjBUIIUM BpPEIHOCTHMA y PAHUM jyTapmHM dacoBuMa (4 cata yjyTpy). HberoBa cepymcka
KOHIICHTPITH]a He 3aBUCH 0] yHOca xpaHe (Seibel M., 2005).

3a Mepeme KOHILEHTpAIMje OCTEOKAIIMHA y CepyMy y YHOTpeOH Cy MMYyHOMETPHjCKE
MeToJIe Koje KopHcTe crennpriHa MOHOKJIOHCKA aHTUTEIa YCMEepeHa IpeMa oArosapajyhum
SMUTONMMA MOJUIENTHIHOT JIaHIa. 300T HECTAOMIHOCTH U €H3UMCKE Jerpasaliije MoJIeKya
ocTeoKaniHa, Hajuemthe ce Mepu N- TepMuUHAIHU (parMeHT, KOju caapxku 43
amuHOKHcenuHe (N-MID, 1-43amino acids), MpOAyKT MPOTEOTUTHIKE Pa3Tpaibe€ HHTAKTHOT
ocreokanuaa (Takahashi M et al., 2000).

[Tpoxonaren tuna I mponentuau (PINP u PICP) nepuBartu cy xonarena tuma I xoju ce y
ocreo0nacTiMa CHHTETHIIE Yy (GOpMH TpeKypcopa - mpokoiareHa. llpummkom obOpane
npokonareHa PINP u PICP ce ocno6ahajy y mupkynamnujy 3ajeaso ca kojarerom . [lomro ce
PINP u PICP crtBapajy y CTEXHOMETPHjCKOM OJHOCY Ca HOBOCHHTETHCAHHM KOJIAT€HOM,
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cMarpajy ce KBaHTHTaTUBHOM MEPOM HOBOHACTAJIOT KOJAreHa OJHOCHO CTENeHa KOIITaHOT
dbopmupama (Meier et al., 2005).

CTX I u NTX I cy aerpaganuonu npou3Boau konarena tumna I. OBaj mpoTenH, TiIaBHA
KOMIIOHEHTa €KCTpaleayJapHOI MaTpHUKca, CaApX U TPHU IMOJUIENTUIHA JaHIla, MOBe3aHa y
XENUKCHY CTPYKTypy. KpajeBu oOBUX JiaHama, MO3HaTH Kao TeJmomenTuau, o06e30ehyjy
YHYTapMOJIEKYJICKO TIOBE3MBamkE (YKPIITamkE) KOje KOJIareHy Jaje jaduuHy U OTIIOPHOCT.

VYHakpcue Bese (cross-links) ¢popmupajy ce namehy TepMuHaIHUX HEXSTUKCHUX PETHOHA
MOJIEKYJIa KOJJar€Ha U XEJIMKCHOT PeruoHa apyror Mosiekyia . Pasrpagmwom komarena N u C
TEPMHUHAITHU TEJIONENTHIHNA (PparMeHTH Pa3IUIUTE BEIIMIMHE, jOII YBEK BE3aHU 32 XCITHKCHY
CTPYKTYpY CyCEIHOT MOJIEKYJia ociobahajy ce y mupKyanujy u3 Koje ce SIIMMHHUIITY ITyTeM
oyopera. NTX u CTX oapelyjy ce y KpBU W ypHHY, Ka0 CTaOWJIHH Kpajibu MPOU3BOIU
JeTpajairje U MPeACTaBIbajy HajcreUPUIHI]e ONOXEMHUjCKEe MapKepe KOIITaHe PECOPIIIIH]E.
Tect 3a Mepeme KoHIEeHTparuje C-TepMUHAIHOT TeonenTraa y cepymy (serum CrossLaps,
sCTx) 3acHMBa ce Ha TPUMEHH MOHOKJIOHCKMX AaHTHTENAa yCMEpPEeHHX Ha Oera wu3omep
OKTanenTuja KapOOKCUTEPMUHAIHOT TeJlonenTuaHor pernoHa komnareHa tuna I (Christagau
et al., 2000).

KBaHTHUTaTHBHE NPOMEHE KOIITAHUX MapKepa OJpakaBajy IUHAMUYKE IMPOIECe Yy
MeTabOIM3My CaMOT KOIITaHOT TKHBA. 3Ha4yajHO MmoBehame BPEeIHOCTH MapKepa KOIITaHe
pasrpajime U Mapkepa KOITaHoT (hopMHpama KOJI KeHa Y MEHOIIAay3H MOCIIEANIa je yOp3aHor
KOIIITAHOT TIPOMETa TOBE3aHOr ca Tr'yOWTKOM KOINTaHe Mace KOju Hacraje 30or meduimra
€CTpPOreHa y OBOM IEPUOTY.

[lepnon MeHomay3e KapakTepuile ce yOp3ameM KOIITaHOT TpoMeTa U TyOUTKOM
KomTaHe mMace kKoju nosoan 1o nosehanmnx BpeqHocTn CTX I u NTX I kao mapkepa xomane
pecoprgje 3a 50-100% (Kawana K. et al 2002; Eastell R et al, 1992). Mapkepu komTaHe
pecoprimje, kao mTo ¢y CTX I u NTX I 60spn cy mokaszaresbu TyOWTKa KOIITaHE Mace y
OJIHOCY Ha Mapkepe (Gopmupama KOCTH H IOKa3yjy jady KOpelaiujy ca T'yOUTKOM KOIITaHE
Mmace koj crtapujux Hero kon miahux xena (Iki M et al., 2006). IloBehane BpenHOCTH
MapKepa KOIITaHE pECOpHIMjeé MOTYy HE3aBHCHO OJ MPOMEHAa y MHHEPATHO] KOIITaHO]
T'YCTHHH OWTH TIOKa3aTesb TyOnTKa KOIITaHE Mace M pU3MKa 32 HACTAHAK MPEIIOMa.

[Tokazano je ma moBehaHa BPETHOCT MapKepa KOINTAHE pasrpagme Kopenupa ca
nBOCTYKMM moBehameMm pu3uka 3a HactaHak mpeioma (Delmas et al., 2000.) Kao u na y
NPOIICHN PU3HMKA 332 HACTaHAaK MpesioMa Tpeba KOMOMHOBATH MapKepe KOIITaHE Pa3rpaImbe ca
apyruMm  (akTopuMa pHU3MKa 3a HACTaHAK IpeloMa IOMyT HUCKE MUHEpAJHE TyCTHUHE
KOIITAHOT TKHBA, TMYHE U IMOPOJINYHE aHAMHE3€ O TIOCTOjamby MPeioMa, Kao U HUCKE TEJIECHE
mace (Delmas et al., 2000). KomOnHOBaHUM MepemeM MapKepa KOINTaHE pasrpaime U
MUHEpaliHe KomTaHe rycTuHe moBehaBa ce cmenmduuHocT mpenBubhama (paktype Kyka
(Garnero et al., 1998.). Kox »eHa ca HUCKOM MHUHEPAIHOM KOIITAHOM T'YCTHHOM M BUCOKHM
BpennocTMa CTX I Behw je pu3uk 3a mpenom Kyka y OJJHOCY Ha OHE KOje UMajy caMO HUCKY
MUHEpPAJIHY KOUITaHy TYCTHHY Win camo Bucoke BpeaHoct CTX I (Garnero et al., 1996).
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CynpoTHO TPETXOJHUM HCTPaXKMBAakbUMa, HEKE CTYyIHUje HUCY IMPOHAILIE MOBE3aHOCT
n3mehy Bpemnoctu cepymckor CTX I m pusuka 3a Hacranak mpenoma (Chen JS, 2006).
OnpehuBame BpeaHOCTH OMOXEMHJCKMX MapKepa KOIITAaHOT TKHBAa BEOMa je BaXXHO U Yy
n30opy u mnpahemy e(dUKACHOCTH TPUMEHCHE Hajuenhe aHTUPECOPNTHBHE TeEparuje
(Vestergard P et al., 2001).

Bbpojuu cy dakropu Koju MOTY TONPUHETH MPEaHATUTHYKO] BapHujaOMIITHOCTH MapKepa
KommTaHor Merabosm3ma. OBu pakTopu Mory ce rpynucaTi y ase kareropuje (Brown J et all.,
2009).

— @akTopu KOjU C€ MOTry KOHTPOJIMCATH Cy LUpKaJWjapHU pHUTaM, e(eKTH
MEHCTPYaTHOT IUKIyCa, BeKOAme, NCXPaHa, PyKOBAmbE Y30KOM,

— @akTopu KOjU C€ HE MOTY KOHTPOJMCATH Cy IIOJ, TOAMHE, CTaTyC MEHOMay3e,
HETMOKPETHOCT, IPETXOTHE PpaKType.

Jla O pe3ynTatu Mepema MapKepa KOIITaHOT METaboIM3Ma OMIIM BAIMIAHHU HEOITXOIHO
je o0e30equTH 1a MaHHITYJIHCAKE y30piuMa Oye CTPUKTHO CTaHAApAW30BAHO, KAaKo O CBe
KOMIIOHCHTE OCTajie CTaOWiHEe W Kako Oum ce 00e30emuinm pernpoayuOMIHN YCIOBU 3a
BUXOBO Mepeme. Takole paznmuumnre MeTone ce KOPHCTE 3a MEpEHme Pa3sUuuTHX MapKepa
KOIITaHOT MeTabosm3Ma 1a ux Tpebda cTaHIapIu30BaTH.

q)aKTopI/I KOjI/I CC MOTr'y KOHTPOJIMCAaTHU MOTr'y C€ CBCCTH HAa MUHUMYM CTaHAApAU30BaHUM
CaKyIJbamkhEM y30paKa M OJroBapajyhum ymyTCcTBUMA 3a MAIM]EHTE TIPEe Y30PKOBamba.

1.4. OcTeonopo3a n 6onecHMUM ca NCMXOTUYHUM nopemehajuma

Cxm3odpennja je Hajuemrhe TymeBHO 000JbEHE THITA SHIOTCHE IICUX03€ 011 Kora Ooiryje
1% yxynHor craHoBHuINTBAa. CTapu Ha3uWB 3a OBO 000JbEHE dementio praecox, yBEO je
Kpenenun jorn 1869. ronuHe u Taj mojaM je cyrepucao Ha MHTEIEKTyaTHO MPONaJIame Koje
HacTaje paHO y kuBOTYy (praecox). bmojmep je 1911. rommHe yBeo y mpakcy wu3pa3
cxuzodpenuja (schizein-pacuen, phrenos-ayma) Harnamasajyhu Tako BaKHOCT JTUCOLUjalHje
(Heckyiaz, paclemn) pa3IuuuTHX TNCUXMYKUX (YHKIMja Koje ce cpehly Koj cxuzoppeHor
6onecnuka. Kapakrepuctuunu 3Haim cxusodpeHuje cy: ayruszam, nopemehaj acommjanuja,
HETOBEe3aH aJloTU4aH ToBop, ocehaj ryOuTka KOHTpOJIE HaJ COIICTBEHUM MHUCIMMA, IIPUCYCTBO
CyMaHyTUX Hjaeja, amOuBajeHUHWja, apeKTUBHM HECKJIAJ, aTuMHja, aHXOpMHUja,

KapaKTepUCTUYHE CIyIIHE Xalyl[IMHAIMje U anparMaTu3am xusora (Mari¢ 2000).

Pesynratu nocagammuX CTyAMja yKa3yjy Ha IOBE3aHOCT OCTEOINOpO3e, C jeAHEe U
cxuzoppeHuje U Ipyrux ncuxornyHux mnopemehaja, ¢ apyre ctpane (Renn et al., 2009).
CMameme MHUHEpaJlHE TYCTHHE KOIUTAaHOI TKUBAa KOJ| CXH30()peHMX TMaiujeHara je
HajBepOBaTHHUjE MOCJeIuIa KyMyJIaTUBHOT JejCTBa BuUIlIe (akTopa, yKbyuyjyhu u camy
AQHTUIICUXOTUYHY Meaukauujy. Moryhn wmexanusmu Ou Mormm ga Oyny cienehwm:
XHUIIEPIPOTAKTHHEMH]ja, XUITOTOHAM3aM, TToBehaHa aKTMBHOCT UHTEPJICYKHHA, MTOJIUANIICH]a,
nucOanaHc Kallujyma, MyIlleme JyBaHa, AeDUIMT BUTaAMHMHA, HEAJEeKBaTHA MCXpaHa,

cMameHa (U3MYKa aKTUBHOCT U CMambeHO u3narame cBetiioct (Halbreich and Palter, 1996;
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Lean and De Smedt, 2004). CBaku ox oBuUX (akTopa IOjeJUHAYHO, Ka0 M HHUXOBa
KOMOWHAIMja MOTY JeJOBaTH WHXHOMUTOPHO HAa MOCTH3alkhe MAaKCHUMallHE KOIITaHE T'yCTHHE
WM MOTY OUTH pa3ior yOp3aHOT KOIITaHOT TYOUTKA.

C 0063upom Ha TO Ja OMOXEMH]CKY OCHOBY CXH30(peHHje YMHH MoBehaHa aKTUBHOCT
JOTIAMUHEPTUYKUX HEPBHHUX IyTeBa, AHTUICHUXOTHUIIM TOCTHXKY CBOj e(eKaT Tako MITO
OJIOKMpajy JOMAMHHCKE pEIenTope Ha HEypOHMMa Ha KojuMa C€ 3aBpliaBajy
JTOTIAMUHEPTUYKH TyTeBH (cBU Onokupajy D2 moartun peuenrtopa). biokama momamMuHCKHX
D4 u 5XT2 CepoTOHMHCKHUX pelenTopa Takohe IOMPUHOCH aHTHUICUXOTUYHOM €QeKTy.
AHTHIICHXOTHIIA Cy CBpPCTaHM y 4 XeMHujcKke Kiace : (eHOTHa3WHU (KOju ce Jene Ha
amudaruyHa  JeIUBCHA-XJIOPIPOMA3HH,  NMUICPUIUHE-THOPHUIA3UH W THICpPa3HHe-
dnydenasun), OyTupopeHOHU (XATOMEPUAOT), THOKCAHTECHU (THOTUKCEH) W ATHITHYHU
AHTUTICUXOTHIIA. ATUIIUYHH AHTUIICUXOTUIM ocuM Ojokaae D2 nomaMHWHCKHX perenrtopa,
Mory Onokupatru U D4 penientope kao U peuentope 3a cepoTonnH, nocedno SXT2 moarumn. ¥V
ATUMHUYHE AaHTUIICUXOTHKE CIajajy KJIO3allWH, OJIaH3alWH, PHUCICPUIOH, KBETHAIHH,

3UIPA3UIOH.

AHTHIICUXOTHIIY CY YTJIABHOM JIMIIOCOTYOMITHH JIEKOBH KOjU C€ HETIOTITYHO ancopOyjy u3
JTUTECTUBHOT TpaKkTa OMOMCKOPHUCTIBUBOCT (25-65%) , m0oOpo mpoaupy y CBa TKMBA U IyTO CE
3apkaBajy y opraHusMy (BpeMe TMONyeIMMHHANMje CE MEepu JaHuMma). Y jeTpu ce
METa0ONHIy OKCHIAIMjOM Tia 3aTHM KOWYTAlljOM 1O HEAKTUBHUX XHUIPOCOIYOMITHUX
JlepuBaTa KOjU C€ CIMMUHHINY ITyTeM ypHHA. V3y3eTak je THOpWIAa3HH KOjU MMa aKTHBaH
mMeTabonmuT. 300r CBOjeé HECEIeKTHMBHOCTH OJOKHMpajy pelentope ©W Yy JIpyrHuM
JOTIAMHUHEPTUYHAM MyTE€BUMa IITO j€ pasjior I0jaBa FHHXOBHX HAjueIINMX HEKEJHCHUX
nejcraBa: cUHIpoMa ciuvHOr IlapkumHCOHOBO] OonecTH (aKWHE3Wja, PUTHAWUTET, TPEMOP),
aKyTHE TUCTOHHU]Je (KpHBJbEH-a Bpara, rjaBe, Julla), akaTu3uje (Hamaau XUIEPMOTAJIUTETA)
Ty4deme MiIeKa (Tajlakropeje), aMeHopeje, THHEKOMACTHje U IyOuTKa JIMOuIa KOl MyIIKapana
U T0ojavyama JMOWJa KOJX JKeHa CBe ycien Ojokane TyOepomH(YHIUOyIapHOT IyTa |
noBehane cexpenuje nmponaktuHa (Jankovic 2007).

Ynorpeba aHTUIICUXOTHYHHX JICKOBA je BEPOBATHO HE3aBUCHH (DaKTOP PH3HKA 32 Pa3Boj
octeonopo3e koj OonecHuka ca nicuxo3ama (O'Keane and Meaney, 2005). [Toka3zano je aa je
JIYroTpajHa NPUMEHA aHTUIICHMXOTHKA, KOjU cy moBehaBamu HHMBO NpOJAKTHHA JIOBENA 10
OCTEONCHHje WJIH OcTeornopoze koa 57% wmymkapama u 32% jkeHa , a CTCIEeH KOIITaHOT
ryoutka Omo je y Kopemamuju ca J1o30M Jeka. Ocrteomopo3a Kao Mocienuia
XHIIEPIPOJIAKTHHEMHU]E HacTaje 300T CyNpecHje OCOBHHE XHITOTalIaMyC-XHITO(pHU3a-TOHAIE
BHUCOKHMM KOHIIEHTpanujama nposiaktuHa. Behuna antuncuxoruka 6mokanom D2 penentopa
ocTBapyje WHXHMOWTOpHHM edekaT Ha Jydewme JIoOlaMHHA  IITO  JOBOIU [0
XHUIIEPIPOJIAKTHHEMHUje. BHUCOK HWBO TpOJIaKTHHA WHXMOWpA W3IY4YHBAaEkE TOHATOTPOIHH
ocnobahajyher xopmona (GnRH) u3 xumnoranramyca, mTo JOBOJX 0 CMamkEeHOT yuema LH u
FSH u3 xunoduse n mociequuHor cMambemha MOJIHUX XOPMOHA .

HpeTHOCTaBJ'I)a CC Ia NpHMCHA AHTHUIICUXOTHKa CMABLCHEM IMOJITHUX XOPMOHA MOKCE

JIOBECTH JO CMameHE AaKTUBHOCTH lo-Xuapokcuiaze y OyOpe3uma, cMameHE CHUHTE3€
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KaJIIUTPHOJIA Ka0 M TIOCICANYHOT CMakhEHha aliCopIIije KalijyMa y TAaHKOM IIPEBY, IITO OU
MOTJIO IONIPUHETH CMamkely MuHepanHe komrane ryctuae (Halbreich and Palter, 1996).

HcTtpakuBameM Ha EKCIIEPHUMEHTATHUM J>KUBOTHE-AMA IIOKa3aHO je Ja je MpHUMeHa
pucrepuIoHa Ouiia yaApyKeHa ca KOIITaHNM I'yOUTKOM Kao MOCIEeINIa JUPEKTHE aKTHBAIIN]e
OCTEOKJIACTa, alld M MHIUPEKTHUX Hehenmjckux ayTOHOMHHX MexaHm3ama. Takohe y oBoM
UCTpaXHWBaky TMPUMEHA pHUCTEpUIoHa IMyTeM uHQY3Hje JAOBella je [0 CMambemba
OMOXEMH]CKUX MapKepa KOIITaHOT (opMupama W MOpacTa MapKepa KOIITaHE PEeCOPIIHje
(Motyl K. et al., 2012). Ilpumena xajomnepuaosia U XJIOPNPOMa3HHA HA €KINEPUMEHTATHUM
KUBOTHAMa y APYroj CTyAWjU JOBENa je 10 T0jaBe OCTEOINEHHje, MTO je 00jalImeHo
JIYTOTPajHOM TPUMEHOM aHTHIICUXOTHKA, KOjU Cy TmoBehaBajgy HHBO TPOJAKTHHA YCIET
osokane D2 penienitopa, MITO j€ pe3yATUPAIO MAaKbKOM €CTPOreHa U MOCICANYHUM KOIITaHUM
ryoutkom (Kunimatsu T. et al., 2010).

Cem Tora, OoyleCHHIIM ca TICUXOTWYHMM Topemehajuma, 1mopes] aHTHUIICUXOTHKA, YeCTO
KOPHUCTE U JIPYTy MCUXOTPOIHY MEAMKAIHN]y, 33 KOj€ TIOCTOj€ TOKa3W MJIM OTpaBJaHa CyMEba
Jla Cy YAPYXEHH ca PHU3HKOM 3a OCTEONOpo3y, Kao INTO Cy HEKH AHTUKOHBYJI3UBU H
antuzenpecusu (Bolton et al., 2011).

Nako mocToju CKOpo OMIITe caryiacje 0 MocTojamy Behe yduecTtanocTd cMameHe KOIITaHe
TYCTHHE OJIH. OCTEOIOpO3€ KOJ JICYCHHX OOJIECHHKA ca CXH30(peHHjoOM U CPOTHHM
nopemehajuma (Lee et al., 2010) u, mocneanuno, Hactanka gpakrypa (Liperoti et al., 2007) o
OCTaJIMM acCIeKTHMa OBE T0jaBe MMOCTOje 3HauajHe KOHTPOBEP3€ M HEMO3HAHHIE. Tako HIIp.
jenaH Opoj CTyIuja CyrepHile Jia je XuIeprnpoiakThHeMHja (TTo3HaT eeKaT aHTUTICUXOTHIHE
Me/IMKallije) BepOBaTHH MEXaHMW3aM KOjU M3a3MBa CMamemhe KomTaHe ryctuHe (Abraham et
al., 2003a; Haddad and Wieck, 2004; Misra et al., 2004; Howes et al., 2005), a pe3ynratu
IpYTHX CTyIUja TO OTIOBPraBajy, paauje aoBoachu y Be3y npyre xymopaine ¢akrope, Moryhe
Kay3aJlHe WM cyporaT Mapkepe nopemehene xomeocrase koctjy (Bergemann et al., 2008).
TakBu OMOXeMHjCKH TapamMeTpu O MOrynu jaa Oyay OCTEOKallWH, ajkamHa ¢ocdatasa,
ypuHapau H-tenmomenTun (Abraham et al., 2003b), mapaTupeowgHH XOPMOH, TapTapart-
pesuctenTHa kucena ¢ocdaraza (,,TRAP®), 25-(OH)-Butamun 3 u 1,25-(OH),-Butamun /13
(Schneider et al., 2000; Rey-Sanchez et al., 2009).

Nwmajyhu y By HEHTPAIHO MECTO KaIUjyMa y XOMEOCTa3u KOCTH]Y, OJ] UHTepeca je U
carjenaBambe HEroBe YJIOre Yy T0jaBH OCTEONopo3e Koa ocoda ca MEHTATHHM O0O0JbEHUMA.
HesnpaBe nujeTercke HaBHKE KO OBE IOIMYJIAIlMje C€ BEPOBATHO PEMEPKYTyjy H Ha
HeloBoJkaH yHOc camor kammujyma (Henderson et al., 2006). To 6u mormo ma Oyme of
NPUMApPHOT YTHIIAaja HA CMAaWkCHE KOIITaHEe TYCTHHE alld O]l 3Hayaja Ou Morium na Oyay u
JIpYTH, TOJATHU U J0 cana Hero3Hatu (akTopu pusnka. HemxaBHo je ydecranuja mojaBa Onare
XUMOKAIIIEMHje JoKa3aHa y /1Ba, Mel)ycOOHO He3aBHCHA CeTa XOCHHUTAIHUX OOJIECHUKA KOjH
cy Owmm nedeHm pucnepugoHom (Zorni¢ et al.,, 2009; Milovanovi¢ et al., 2010),
oroBpraBajyhu pesyarare MPETXOAHUX CTyIWja y KOjUMa NpUMEHAa aHTHIICHXOTHKA HHje
JOBEJNIa JI0 MPOMEHa cepyMcke koHmeHTpamuje kainmujyma (Nechifor et al., 2004). C apyre
CTpaHe, MOBE3aHOCT AHTUIICUXOTHYKHX JIEKOBA, C jeJHE CTpaHE M MPOMEHA KaJI[HjyMCKHX
UHTpanenyJapHux curHanaux myteBa (Rushlow et al., 2009; Melkersson, 2010) u TKUBHUX
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npoTenHa ca BHCOKMM aduHuTeroM 3a KamuujyM (Rothermundt et al., 2004; Quincozes-
Santos et al., 2008;), ¢ apyre, cyrepuiie aa Ccy J0JaTHa UCTpakMBama y OBOj oOjacTu
OTpaB/iaHa.
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2. UWWbEBU U XUMNOTE3E UCTPAXUBAA

IIN/bEBU UCTPAKUBAIBA

1.

Unentudukanuja ¢daktopa KOju Cy 3HAYajHO M HE3aBUCHO YAPYXKEHU ca
nopemehajumMa MCTUTHBAHMX OMOXEMH)CKHX MapKepa XOMEOCTa3e KOCTH]Y KOJ
Je4eHuX OOJIECHHKA ca TICUXOTUYHUM nopemehajuma;

KBanTudukammja nojefuHaAYHOT U YAPYKEHOT yTHIIAja 3HA4YajHUX M HE3aBUCHUX
dakTopa pu3mka 3a mopemehaje OMOXEeMHjCKHX MapKepa XOMeocTa3e KOCTH]Y Y
WCTIMTUBAHO] TIOITYJIAIH]H;

YTBphuBame Moryhux HOBHX MeEXaHHW3aMma J¢jCTBAa 3HAYAjHUX M HE3aBHCHUX

(akTopa pr3MKa Ha KOIITAaHO TKHBO U IyTeBEe METa0OINU3Ma KaJIIHjyMa.

XHUITOTE3E UCTPAXKUBAIBA

1.

Behu 6poj dakropa pusuka, 3Ha4ajHO U HE3aBHCHO O] APYTHUX YAHUIIAIA, TOBOIU
JI0 TIPOMEHE KOHIICHTpAaIlHje OMOXEMHUjCKUX MapKepa MeTaboim3mMa KOIITaHOT

TKHBA KOJI JICUEHUX OOJIECHUKA Cca MCUXOTHYHUM mopemehajuma;

Mebhy dakToprma Koju Cy 3HA4ajHO W HE3aBHCHO YIPYKEHH ca mopemehajuma
WUCIIUTHBAHUX TIapaMeTapa XOMEOCTa3e KOCTHjy IIOCTOje 3HadajHe MeljycoOHe

pa3iuKe y KBAHTUTaTUBHOM yuelllhy y YKYITHOM PU3HKY;

Pasnmuuutn ynHMONM W3a3WBajy ceOM CBOJCTBEH 00Opasail MpoOMEHa mMapaMerapa
XOMEO0CTa3€e KOIUTAHOT TKHMBA, Y OJHOCY Ha Apyre, Takohe 3Ha4dajHe M HE3aBHCHE
(dakTope pU3MKa;

[TocToje momatHu, 10 cana Heno3HaTH (akTopu pusuka 3a nopemehaje
HUCIIMTUBAHUX IapaMcTapa MeTa6OJII/I3Ma KOIITAHOTT TKHWBaAa KOJA HCIIMTUBAHC

TOTTyJIatyje.



3. MATEPUJANT U METOAE

3.1. Bpcra ctyamje

Crynuja je nu3ajHupaHa Kao WHTEPBEHTHO, KOHTPOJIMCAHO, HETEPAIHjCKO, OTBOPEHO,
HEPaHJIOMH30BaHO U MPOCIEKTUBHO MCTPAKUBAE. 32 UCTPAKUBAKE Cy KOPUIThEeHH y30pIH
KpBH OOJIECHMKA KOjU Cy MO MPBHU MyT JEYCHH OJ] CXU30(pEHUje W NPYTUX MCUXOTHYHUX
nopemehaja ma Knununu 3a ncuxujatpujy Knuauakor nenrpa ,,Kparyjesam“ y Kparyjesiry.
[Inan ucTpakuBama je 3aCHOBAaH Ha JAW3ajHY JAPYTHX CIMYHUX MyOJWKOBAaHHMX CTyauja y
KOjUMa Cy KOoJi ocoba ca akTopruma pu3HKa 3a OCTEONOopO3y MPOCHEKTUBHO Npahenu 6uoxe-
MUjCKH U IPYyTH MapKepy XOMeocTase Kalujyma u komTaHor TkuBa (Schneider et al., 2000;
Abraham et al., 2003b; Rey-Sanchez et al., 2009) ykpyuyjyhu u cryamje kox ocoba ca Tcu-
xotnaHuM nopemehajuma (Lee et al., 2010).

3.2. Cryaujcka nonynauuja

VY crynujy cy Ouim yKIJbydeHU MCITUTAHUIM cliefehnx ocoOuHa: ompacie ocode, y3pacra
on 35 no 85 ronuHa, oba 1moJa, KOju Cy UMajli JHjarHo3y cxu3odpenuje, OUmomapHor nope-
Mmehaja ca ICUXOTHYKUM KapaKTEpHCTHUKaMa WM APYTor MCUXOTUYHOT KJIMHUYKOT CHTHTETa,
koju cy neueHn Ha Kmwmammm 3a ncuxmjarpujy KL ,KparyjeBaun™ y KparyjeBmy on
HOBOHacTayie Oojectn win y (a3u ersamnepOaryje (peramnca) XpoOHUIHOT 000JbeHha U KOJU CY
JTaJTA TIPUCTAHAaK 32 TOOPOBOJLHO yUemhe y CTYAH]H.

W3 crynuje cy Ounm uckipydeHu cienehu ncnuranumm: ocode muahe ox 35 u crapuje of
85 roawHa, TpyAHWIIE W JOjHJbE, OCOOE JKEHCKOI Ioja KOje Cy IUIaHupalie TpyAHOhy y
Mepuoly yHyTap IIECT MEeCeld O]l YKJbyuewa y CTyAH]y, Kao U 0co0e Koje Cy uMmaie
000JbEHE, CTamkbe WK APYTH (aKkTop KOju OM CBOjUM KBAJUTETOM M KBAHTHTETOM MOTA0 Y
3HATHOj MepH J1a OyJe OYMTIIeIaH y3pOK 3HaYajHUX nopemehaja XxoMeocTaze KOITaHOT TKHBA
(amp. mpenoMm, WH(EKIHja, MPUMEHAa BHCOKHX J103a JIEKOBA Ca IO3HATHM OCTECOJHMTHYK-
UM/OCTEOTCHUM JIJCTBOM, TAaHKpeaTHTHC, pabdaomuonmsa, mopemehaju ammmo-0azHe-
paBHOTEXE M JPYyro), 3aTUM ocobe koje cy Beh ydecTBOBaje y APYroM KIMHHUYKOM
UCTIUTUBAamY, 0co0e Koje cy Beh paHuje nedeHe oa cXxu30(peHuje Wid IPpyror ICHXOTHIHOT
nopemehaja UCTUM TEpaIMjCKUM MPOTOKOJIOM U MEPHOAY YHYTap MPETXOTHHX IIECT MECEIH,
0co0e Koje cy 00miIe 1a yY9eCcTBYyje Y CTyAMjH WU aKO CY IMOCTOjaje OKOJIHOCTH KOje Cy Y
3Ha4YajHOj MepH oHeMoryhaBaie yuemhe y cTyIuju.



3. Mamepujan u memooe

3.2.1. Y3opkoeaH-e cmydujcke nonynayuje

VicnutaHuIM KOjU Cy YY4ECTBOBAJIM Y CTYyAUJU OWIIM Cy PErpyTOBaHH M3 YKYIIHE IOITyJia-
nyje OoJieCHHKa ca MEHTaJHUM mopeMehajuMa Koju Cy JeueHH Ha OOJHHYKOM OJIeJbeY,
nHEeBHO) OonmuuM M amOynantu Kimnuke 3a necuxujatpujy KL ,,KparyjeBan. YkipyuuBame
je 6uio cripoBol)eHO CYKIIECHBHO, NTpeMa MPUHLHUILY CIy4ajHOr n3bopa (0e3 MpeTxoaHo yTBp-
hene panmommzaimje) mpema ykJbydyjyhuM U HCKJbYydyjyhuM KpUTEpHjyMuMa, MOYEB O]
IPBOT JlaHa CTy/AMje Ma Hajalke, 10 JaHa Kajaa je 6o MOCTUTHYT YKYIHU Opoj UCIUTaHHKa, a
CXOJIHO MPOPAYyHY BEITHMUMHE CTYIH]CKOT Y30pKa.

3.3. naH ctyauje

Wcrmrannim cy OWIM YKJbYYEHH Yy CTYAWJy HENOCPEAHO HAaKOH Tperjiena KoJ
ncuxujarpa Kmunuke 3a ncuxujatpujy KL ,,KparyjeBan®, Ha O0oNMHUYKOM OJebeHY WU
aMOyJIaHTH, YKOJIMKO CYy UCIyHhaBalld yKIJby4dyjyhe u HUCY UManu UCKJbY4yjyhe Kputepujyme.
On wucnuTaHuka je NpBO OWMO 3aTpakeH NHMCaHU HHMOPMUCAHM TPHUCTAHAK Y3 IyHY
obaBemTeHocT. [Iucann uHbopMucaHu mpucTaHak je 0o6e3denno neyehu nceuxujatap Koju je
MCTOBPEMEHO OMO M MCTPAXXUBAU Y CTYIAUjH.

[To oOGe30eheHoM mpHCTaHKY, MPUKYIUbEHH Cy aHAMHECTHYKHM NOAany (aHaMHe3a
cajamme OoliecTH, JMYHA aHAaMHE3a, MOPOAMYHA M COIMOCTHAEMHOJIONIKA aHaMHE3a),
MoJlalli KOjU C€ OJHOCE Ha MCHUXUjaTPUjCKH CTaTyC W HUIASHTHU(PUKOBAHU Cy oarosapajyhu
dakropm pusmka 3a mnopemehaje Xxomeocrase KaulMjymMa W KOIUTaHOT TKHBAa. HakoH
NpUKYIJbaha IMoJaTaka, UCIUTAHUKY je y3eT y30paK KpBH 3a oAroBapajyhe Omoxemmjcke
aHaJM3e, YMME Ce 3aBpIIMiIa TpBa CTyAMjcka Bu3WTa. Jlajbe CTyAMjcke BH3HTE Omie cy
o0aBJbaHEe CBAaKMX Ce/laM JaHa (3a XOCIUTAIM30BaHE OOJIECHHWKE) WM y BpEME 3aKa3aHUX
amMOyJTaHTHHX IIOCETa TNCHXHjaTpy, anu He yemhe ox 7 naHa. Ha cryamjckum mocerama
npaheHe cy mpoMeHe BpEIHOCTH TapaMeTrapa NPHOAB/EHUX HA IPBOj BU3UTH, HOTOM
0e30eIHOCT HUCIUTAaHUKA KOja ce TUYE CTYAM]CKUX Mpoleaypa (y3uMame y30opaka KpBHU) U
JpYTH acHeKTH PEJICBaHTHU 3a KIMHWYKO HCTpaXkuBame. lcnmTaHuK je ydecTBoBao y
CTY/WjU YKYITHO TIET HeJleJba O TOYETKa Jieuea (YKIbyunBama y CTy/INjy), @ HAKOH TOTa jOII
jenHy Hedesby Kajga je mpaheHa 0e30€IHOCT HMCIMTAaHUKA KOja je Yy Be3HM ca CTYIUjCKUM
npoueaypama. [lo o6aBpeHOj MOCIEH0] BUSUTH, UCITUTAHUK j€ 3aBPILKO y4emihe y CTyau]ju.

3.4. Cryaujcke npoueaype

Crynujcke mpoueaype Cy YK/bydMBaje Yy3UMame Yy30paka KpBU M IOCIEAWYHO,
onpehuBame OHMOXEMM]CKMX IapaMerapa XOMEOCTa3e KOIUTAaHOI TKHMBA M HNPUKYIUbAHE
nojaTaka O peJIeBaHTHUM (QakTopuMa pH3MKa 3a nopeMmehaje NMOMEHYTHX Mapamerapa U
MeTa0oIMuKe O0IECTH KOLITaHOT TKHBA.

3.4.1. NMocmynak npukyn/baH-a y30pKa Kpeu

TokoM cTyamjcKuX BU3UTa 0J1 00JIECHUKA Cy OWIIH Y3UMaHH Y30pIH KpBU 13 niepudepHe
BCHE, IMpemMa BakehwMm craHmapauMa 3a OHOXEMHjCKe aHaimm3e. Y30pmu Ccy 3a

18



3. Mamepujan u memooe

XOCIHUTAJIN30BaHEe U aMOyJIaHTHE UCITUTaHUKE y3UMaHU Ha OOJIHUYKOM onesbehy KimHuke 3a
ncuxujatpujy Knumanukor mentpa ,KparyjeBam'“. Hakon y3opkoBama W o0OenexaBamba
y30paKa, y30pId KpBU Cy OWiu IHeHTpU]yrupaHud a OJIBOJEHH CEpPyM ce: a) KOPHCTHO 3a
HEIMOoCpenHo onapehuBame OMOXEMH]CKHUX TapameTapa wid 0) 3amp3aBao Ha -20 cTemeHH
Iea3rjyca 3a HaKHAAHO oJpehuBame CTYAMJCKHX IapaMeTrapa. Y30pKe Ccy y3uMalu
KBaJTM(HKOBAaHU METUIIMHCKHA TEXHUYAPH a JaJbu TOCTYIIAK ca y30pIuMa OHO je CIpOBEACH
OJ1 CTpaHe CIeNHjaTucTe MeauiMHcke Onoxemuje. [locTynak mpuKyrbama y3opaka je Ouo
NIOHABJbAH MPEMa CTYAHjCKHM BU3HUTaMa, KaKo je MPETXOAHO OMUCAHO.

3.4.2. lNpukynibawe Opyaux pesieeaHMHUX nodamaka

Toxom ¢asze mpukymbama y30paka KpBH OJH. cepyMa a HApPOYHMTO IO 3aBPLIETKY
dbopMupama CTYIUjCKOT Y30pKa HCTpaXMBau je W3BPIUIMO YBHI y OAroBapajyhe ucrtopuje
0oJleCTH M TPUKYITHO TOJIATKE PEJIeBaHTHE 3a Aajby aHAJIHM3y M TO: CTapOCT, IOJI, I1jarHo3y,
dapmakorepanujy (ume Jseka, OONUK, 103a) M Jpyre MHOJaTKE KOjU Cy AUPEKTHO WU
WHIUPEKTHO Yy BE3W Ca MPOLEHOM cTaTyca MOP(QOJIOMKO-(QyHKIMOHAIHOT HHTETPUTETA
(xoMeocTase) KOITAaHOT TKHBA (HIIP. HYTPUTHUBHU CTaTyC, MyIICHE U Jpyre HaBUKE, MOAATKE
0 OoslecTMa KOIITaHO-3TJIOOHOT CHUCTEMa W CHIOKPHHUX OpraHa, Hala3W JWjarHOCTHYKUX
METO/1a Kao IITO j& OCTEOACH3UTOMETPHU]a, U IPYTO).

3.5. Bapwmjabne nctpaxuBara

Bapujabne uctpaxuBama Cy IpymucaHe y TpU KaTeropuje: mapaMeTpu OMOXEMH]CKHUX
aHaJM3a, BPEAHOCTH OCTEOJCH3MTOMETPHjE W COIMO-AEMOTpad)CKU M KIMHUYKU (HaKTOpU
pusuka. [IlpumapHa Bapujabia ucTpaxxuBama Ouia je BPeIHOCT KOHIEHTpalllje Kallujyma y
KpBHU a CBe JIpyre Bapujadie Oumie cy cekyHaapHe Bapujadie.

3.5.1. buoxemujcke aHanuse

Y cBUM y3opuuMMma KOju cy OWIM YKJbBYYEHH y CTyIujy onpehuBaHe cy cepyMmcke
KOHIICHTpAIMje PEeJIeBaHTHUX Tapamerapa, KOju cy IpymnucaHu y cieaehe kareropuje: joHH
(xamujym, dhocdop, MarHe3njym), eH3UMH (cepyMcka ankainHa (ocdarasa), IpoTeHH cepyma
(amOyMuH), XOpMOHM (KaJLUTOHUH, BUTAaMHUH /I3, mapaTXOpMOH, TUPOKCHUH U THUPEOCTHUMY-
mumyh  XOpMOH), TENTUAM W TPOTEHMHHW KOCTHjy (OCTEOKaIIWH, TPOKOJareH,
aMHHOTEPMHUHAIHA YHAKPCHO BE3aHM TeJonenTH ] KonareHa tuna I) . Bpennoct kammemuje
cMaTpaHa je MpHUMapHUM HCXOIOM a BPETHOCTH OCTAIMX IapaMeTapa Kao CeKyHIapHH
ucxXonu win (pakTopu O]l MHTEpeca 3a YTHIlQ] Ha NMPUMapHE W CEKyHJIapHE MCXO/e CTYIHje.
CBa ucriutuBama cy Omnma o6aBibeHa cy y CiyxOu 3a 1a00paToOpHjCcKy IHjarHOCTUKY H
Hentpy 3a Hykneapny meanuuny Knuanukor nientpa Kparyjesa.

KBaHTHTATHBHO MCIUTHBAKE KAIIMjyMa, Marae3njyma, ¢pocdopa, andymMuHa U ajaKaiHe
docdaraze Ouio je onpehuBano Ha OHOXEMHjCKOM aHamu3aTopy ,,Olympus AU 400

Kammmjym ce onpelyje doromerpujckum komop tectom. Iloctymak ce 3acHuBa Ha Ha
peakimju  kanmujym joma (Ca®’) joma ca Arsenazo I (2,2-[1,8 -mmxmmpokcn-3,6-
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nucyindonadTuner -2,7-0ucazo]- OncOCH3eHAPCOHCKA KHCEIMHA TMpU 4Yemy ce ¢opmupa
WHTEH3WBaH JbyOMUYacT 00O0jeHUW KOMIUIEKC. Y OBOM IIOCTYNKYy OWXPOMAaTCKH C€ MepH
aricopOanma Ca- Arsenazo III kommnekca Ha 660-700 nm. Hactano nmosehame arncopbanie y
PEaKIIMOHO] CMEIIM JUPEKTHO j€ TPOIMOPIHMOHAIHO KOHIEHTPAIMjU KalHjymMa y Y30pKY
(Michaylova and Ilkova, 1971; Daly and Ertingshausen, 1972).

OnpehuBame Heopranckor (ocdopa Bpmu ce poromerpujckum UV tectom. [Ipunmmm
TeCTa 3aCHMBA C€ Ha PEaKIMju Heopranckor docdara ca MOIUOIATOM TIPH YeMy C€ CTBapa
XeTepoIionkrucenu Komiuieke. Oumrtana ancopbanna Ha 340-380 nm 1gupekTHO je
MIPOTOPITMOHANTHA KOHIIEHTpauju Heopranckor docdopa y y3opky (Daly and Ertingshausen,
1972; Garnst and Try, 1980).

Marnesujym ce onpel)yje GoToOMETpHjCKHM KOJIOp TeCTOM. JIMpeKTHA METO/Ia ce 3aCHUBA
Ha peaklyju joHa MarHe3Wjyma y jako Oa3HO] CpeIuHHM IpH YeMy ce cTBapa 000jeHU
KOMILIEKC ca 00joM KCHIuani 1iaBo. Mepu ce arcopOaniia cTBopeHe 0oje OMXpoMaTCKy Ha
520/800 nm u mporopuHOHAIHA je KOHIEHTPaIlMji Marae3njyma y y3opky (Mann and Yoe,
1956; Mann and Yoe, 1957).

VY wuHTepmnpeTanuju HUBOA KaJIMjyMa W Marfesmjyma ojapehuBame KOHIICHTpalHje
aI0yMUHa je 0J] BUTAJTHE BAXKHOCTH C 003MPOM J1a c€ OBH jOHU Be3yjy 3a anOymuH. CHIKEHe
KOHIICHTpaIije allOyMUHA y IMPEKTHO]j jé BE3M Ca CHIDKEHEM KOHIICHTpAIMje OBUX jOHA.
OnpehuBame KOHIEHTpAIM]je ATOYMHUHA BPITU ce (POTOMETPHJCKHM KOJIOP TeCcToM. [IpuHIun
TECTa 3aCHUBA C€ Ha PEAKIUjU AIOyMHHA U OPOMKPE30J 3eJICHOT MPH YeMy HacTaje 3eJICHO
000jenn komruieke (Doumas et al., 1971).

3a kBaHTUTATHBHO onpehuBame ankanHe ¢ocdaraze KOPUCTH Ce KHHETUIKH KOJIOP TECT.
Metona ce 3acHuBa Ha mpenopykama “International Federation for Clinical Chemistry”
(IFCC). AxrtuBHoct ankamHe Qocdaraze oxapehyje ce MepemeM Op3WHE KOHBEp3HjE p-
nitrofenilfosfata (pNPP) y p-nitrofenol (pNP) y npucycTBy joHa Maraesujyma u OMHKa U 2-
aMHHO-2-MeTWII- | - mpomnanona kao ¢ocdarnor akuentopa npu pH 10,4. IIpomena ancopOan-
ne 30or dopmupama pNPmepu ce Ouxpomarcku Ha 410/480 nm u aUpeKTHO je
npornopimonanna aktTuBHOCTH ALP-a y y3opky (Tietz et al., 1983).

[Tapatupeounnu xopmoH (PTH), xanmuronun u tupeoctumynumryhu xopmon (TSH)
onpehuBanu cy IRMA meronom, a FT4 RIA metonom y Llentpy 3a Hykneapny meauuuny
Knuamukor Ilentpa KparyjeBanm nHa amapatry mapke Vallac wizard 1470, nmpousBohau
Perwinelmerlife science wallacy USA, Ha ¢oronuky jomga 125, ca mupurom npo3opa 10%.

bruoxemujckun Mapkepu Metaboim3Ma KOmTaHOT TKuBA: octeokanuH, PINP u B-Cross
Laps, xao u Butamun D3 onpehuBanu cy METOIOM €NEKTPOXEMIITYMHHUCIICHIIN]E Ha anapaTy
mapke Cobas e 411 Roche Diagnostics y Ciryx0u 3a maboparopujcky aujarHocTuky Kinnamd-
kor LlenTpa Kparyjesari.

broxemujcke ananmse Cy CIIpOBEEHE O] CTPAaHE CIICIUjAIMCTe MEIUITMHCKE OMOXeMuje
¥l CTIeIMjaIiCcTe HyKIIeapHe MeIUIUHE.
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3.5.2. OcmeodeH3umomempuja

VY by npoIeHe KOIITaHe I'yCTUHE, KO UCIIUTaHUKA j€ CIIPOBE/ICH AMjarHOCTHYKHU Ipe-
rnen, DXA (mBocTpyko eHepreTcka X-3payHa arcopHiMoMeTpHja). MuHepajgHa KOIITaHa
IYCTHHA MEpeHa je Ha HUBOYy JymOannux npuubeHoBa (L1-L4) u Bpaty demypa (Lee et al.,
2010). Merona ce 3acHMBa Ha Mepely BEIMYMHE PAAMOAKTUBHOT CHOMA KOjH MPOJa3u Kpo3
baHa TKuBa. Jlo6ujenu pesynratu ynopelyjy ce ca BpeJHOCTHMA KOIITaHe I'YCTHHE 3/[paBe
ocobe crapoctu 20-40 romuHa (Makcumanne BpenHoctd, T skor), kao m ca BpegHOCTHMA
KOIIITaHE TYCTUHE 0coba mcre crapocHe nodu (Z-skor). OCTeoneH3UTOMETPUjCKHA Halas je
u3paxkeH kao BpenHocT T-ckopa u Z-ckopa. OCTe0o1eH3UTOMETPU]CKHU Mperie] 00aBibaH je y
Kabunety 3a octeogensutomerpujy MuHtepne knunuke Knmauukor neHtpa ,,Kparyjesaim,
O]l HAaJ30pOM CIELHjaIUCTe MHTEPHE MEIMIMHE Ca YCMEPEHEM 3a PEeyMaToJIOTH]y WIH
€HJIOKPUHOJIOTH]Y.

3.5.3. [lpyau gpakmopu pu3suka
BpeI[HOCTI/I MNPETXOJHO OIMHMCAHUX COHI/IO-[[GMOFpa(l)CKI/IX " KIIMHUYKHUX ITapaMeTapa CMa-
TpaHu Cy (aKkTopuMa pu3HKa Wwin (GakTopuMa OJf MHTEpeca 3a yTHUIla] Ha MPUMApPHE H CEKyH-
napue ucxoze cryamje (Longmore et al., 2007; Lourengo, 2008). OBu mapameTpu cMaTpaHu
Cy 3a cekyHuapHe Bapujabmie. [IpuKkymbame TaKBUX CTYIIUjCKHX IMOAaTaka 00aBJHEHO j€ O
CTpaHe NCUXHjaTpa U HaJIEKHOT UCTpakuBaya.

OcHoBHE TpyIie CeKyHIapHUX Bapujadau oue cy:

— JemorpadcKu mapameTpH: Mo, CTapoCT, COLUO-EKOHOMCKH CTaTycC;
—  yXpameHOCT: BUTKH, aHOPEKTUYHH, MaJIarcopIiyja;
— JIOllIe HAaBUKE: HEOBOJbHA (PM3MUKA aKTUBHOCT, MYIICHE, AIKOXOJIN3aM;

— MYCKYJIO-CKEJIETHH CTaTyC: MPOIY>KEHO JIe)Kame, HOPOJHUUHa UCTOPHja OCTEOIOPO3E,
aHaMHe3a MaJluX Tpayma u QpakTypa;

— CHIOKPUHHM W TOHAJAJHH CTAaTyC: TUPEOTOKCHKO3a, TICEYI0/XUIONapaTupeonIn3am,
XHIeprapaTupeonin3aM, KylmmHroB CHHIPOM, XUIIEPIPOIAKTHHEMHja, paHa MEHO-
naysa, aMeHopeja;

— ynotpeba JeKOBa: KOPTUKOCTEPOUIAH, COJMU ATyMHHH]yYMa, aHTAUIA, pADaAMITUIIH,
OpJIUCTAT, TIYKOKOPTHKOUAM, OuchochoHaTtH, aHTUKOHBYJI3UBH, XEIMApPUHHU,
IIUTOTOKCUYHHU JICKOBH, JIUTHjYM H JPYTH;

— apyre OoJjecTu: XpoHn4yHa OyOpekHa MHCYHUITH]jeHIIN]ja, TpUMapHa OWIHjapHa [UPO-
3a, peyMaTOMIHH apTPUTHUC, MUjEIOMa, MAaCTOIMTO3a, MPEKOMEPHA XHUIpaTaIyja,
ocTeoMaJIaluja.

3.6. ETWYKM M opraHM3aUMOHM acnekTu ctyaunje

Crynuja je cmpoBolleHa Kao akaeMCKO M HENpO(UTHO MCTpaXKUBame, IpemMa
npuHnunuMa JloOpe kmuHMYke mpakce, JloOpe naboparopujcke mpakce M XeJICHHILIKE
Jeknapanyje. Y CTyIuju Ccy NpHUMEHhHBaHE AMJarHOCTMYKE M TepamnMjcKe METojAe Koje ce
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KOPUCTE Yy PYTHHCKO] TICUXH]jaTPHUJCKO] TIPAKCH, OPIAWMHUPAHE OJ] CTpaHE HaJIJICKOT
MICUXHjaTpa, KOJU j€ UCTOBPEMEHO U UCTPAKUBAY Y CTYIHUjH. Y UCTPAKHUBAKY Cy KOpHUITheHE
Y JIOJIaTHE JIMjarHOCTHYKE METOE KOje C€ He KOPUCTE PYTUHCKU Y TICUXH]JaTPH]CKO] MPAKCH U
TO y Jeny onapeheHnx OHOXEMHJCKMX aHanmu3a | ojJpehuBama KOIITaHE TYCTHUHE
OCTEOJICH3UTOMETpHjOoM. MehyTuM, OBE NMjarHOCTUYKE MPOIEIype HHAuYe IMPEACTaBIbajy
PYTHUHCKE JIWjarHOCTUYKE METOJE KIMHUYKE TpaKCe KOl CyMI-e Ha IMOCTOjame oapeheHmux
obosbema WM cTama. MMmajyhw y BUAY CTYIHjCKE MPOIEAYypE, HMCTPAXKHUBAKE j€& HMMAJIO
KapaKTep MHTEPBEHTHE, HETEPANH]CKE CTYH]e, y TOCTMApKETHUHIIKO] (pa3u ncTpaxkuBama. 3a
yuemihe y cTyauju oj OOJIECHHKA je OMO 3aTpa)KeH MUCaHM, TOOPOBOJHHU MPUCTAHAK Y3 MTyHY
obasemreHocTH. Ilpe crmpoBohema CTyaMje NMPOTOKON HCTpaKUBamba W Jpyra MOTpeOHa
JIOKyMEHTa OWJia Cy IOCTaBJbEHA paJll MUIILJbEHA, 0A00pPEHa, HANJIEKHOM €TUUYKOM 000Dy,
Etnuxom on6opy Knmanukor nentpa ,,Kparyjesai.

HctpaxkuBaun y cryauju Owim cy KBadM(UKOBAaHM METUIIMHCKH EKCIIEpPTH, ca

HCKYCTBOM Yy o0JacTu (bYHI[aMeHTaHHI/IX 1 KIIMHUYKHUX 6I/IOMCI[I/IIII/IHCKI/IX HUCTpa)KUBama.

3.7. CTaTncTtuyka aHanusa

CratucTHUkOoM aHanu3oM oOyxBaheH je MpopadyyH BEIMYMHE y30pKa M CTAaTHCTHUYKA
o0paja NpUKYyIJbEHUX MOJATaKa.

3.7.1. lMpopay4yyH eenuyuHe cmMyoujcKo2 y30pKa

Y  J1ocTynHO) JMTEpaTypd HeMa CTyAuja [u3ajHa JUPEKTHO YHOpEeIuBOr ca
IpeUI0KEeHUM HcTpakuBameM. C TUM y Be3H, MPOLIeHa BEIMYUHE Y30pKa je YUUbEeHa IpeMa
VHIMPEKTHUM NOJaluMa CTyHja Koje Cy KOMITapupaje BPEJIHOCTH IapaMeTapa O HHTepeca
KOJ cxu30(peHux OosieCHHKA KOJI KOjUX MOCTOjU (PaKTop pu3uKa. Y jeHO] TaKBOj CTyAMjU
KOHLIEHTpalje Kanuujyma (IpUMapHA HCXOM) y cepyMy ocola JICUCHHX PUCTIEPHIOHOM Y
OJIHOCY Ha KOHTpouy cy Omne 2.24+0.13 vs 2.33+0.12 mmol/L (Milovanovic et al., 2010).
V3umajyhu anda rpemky ox 0.05, cuary ctyauje ox 0.8 u oxnoc 1:1 3a Opoj ucnuTaHUKa Yy
SKCIIEPUMEHTAIHO] ¥ KOHTPOJIHOT TPYIH, KopuithemeM T-TecTa (JBa HE3aBHCHA Y30pKa) U
cratuctuukor nporpama G*Power3 (Faul et al., 2007), crynujcku y30pak je mpopadyHar Ha
no 32 ucnuTaHuka y cBakoj rpynu. Mmajyhu y Bumy Kopekuujy 3a CTyAHjCKY KOMIUIHjaHCY
o1 95% (Kirby et al., 2002) ykynaH y30pak je ycTaHOBJbeH Ha 70 HCIIMTAHUKA, 110 35 y CBAKO)]
rpymu. Ilocne perpyranyje nojgoBUHE NMpeaBUl)eHNX HCIUTAHUKA YUHI-CHA j€ MpeTMMUHApHA
CTaTHCTUYKA aHalM3a Ha OCHOBY YMjUX pe3yiTaTa c€ YKYIMHH CTYIHMjCKH Yy30paK MOXKeE
CMamUTH.

3.7.2. Cmamucmu4ka obpada nodamaka
VY aHanu3u NpUKYyTNJbEHUX T0/1aTaka KOpUIIheHe cy MEeToJie JECKPUTITUBHE CTATUCTHKE U
TecTupama xunorese (Altman, 1991). Kao npumapna Bapujabia ucTpaxkuBama KopuliheHa je
BPEIHOCT KaJIlIEMUje Y Y30pIHMa KPBU Y3€THX Ha CTYIHMjCKUM BU3uTama. CXOIHO TOME, Kao
IpUMapHU KXo ojpeheHa je cpema BpeJHOCT KaIIEMHje CBUX Y30paKa JaToT UCITUTAHHKA.
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[Topen mpumapHoOT, y Jajb0j CTATUCTUYKO] aHAJIW3U KOpUIITNEHE Cy pa3InuuTe IPYyTe,
CEeKyHJapHe Bapwjabiie W ca BHMa y BE3W OAroBapajyhm CEeKyHIapHU HCXOIU a KOJH Cy
3aCHOBaHM Ha TMpaheHMM OMOXEMHjCKHUM IMapaMeTpruMa (arcoidyTHE BPEIHOCTH U MPOMEHa
TOKOM CTYJIMj€ Y OAHOCY Ha 0a3zayiHe BpeaHocTH). Takohe, ka0 ceKyHIapHU UCXOIU OUITH Cy
aHAJM3UPAaHU W JPYTH MOJAJIMTETH TpUMapHEe Bapujaliie: BpEMEHCKAa aHajh3a MpPOMEHE
KaJllleMHje, MpOMEHa KalllleMHje Y OJHOCY Ha Oa3ainHy (IMOYETHY BPEIHOCT), YYECTAIOCT
XUIO- U XUTIEepKajiemMuje, mospimaa ucroj kpuse (Joel et al., 2009) u apyro.

VY omHOCY Ha MPUCYCTBO WM OJICYCTBO oapeheHor (mpermocraBibeHOr) (pakTopa pu3nka
(memorpadcke KapaKTepUCTUKE, KIMHIUYKA CTAaTyC, TEPAIHjCKH MOJAIUTETH, CTUII KHUBOTA U
HABUKE), CTyIMjCKAa KOXOPTa jeé TOKOM aHajIn3e OWia MmojesheHa y KiiacTepe O]l 1o JIBE TpyIe:
UCIIUTAHHUIIA KOJI KOJH j€ TPUCYTaH MOMEHYTH (akTop (,,eKCIIEpUMEHTaIHa Tpymna™) u
UCTIMTAaHUIIM KOJ KOjUX Taj (hakTop HHje MpHCyTaH (,,KOHTPOJIHA Tpyma‘). Y cBaKOM KIIacTepy
ce oapehuBaHM Cy 3HAYajHOCT pa3iIMKe MPOMEHE MpUMapHe Bapujadiie (MpUMapHOT HCX0a) —
BPEIHOCTH KaJIIIEMH]e, CAMOCTATHO | IO/ YTUIIajeM IPYTHX ,,30ymyjyhux Bapujadim.

Takohe, yHyTap kiactepa oapehuBana je 3Ha4ajHOCT pa3jivKa U y IPYTUM CEKyHAapHUM
Bapujabiama oj wHTepeca. bpoj kimacrepa je TUMUTHpPAH MPABHIOM Jia 33 CBaKy 3HauYajHE
Bapujadiry Oyne HajMame 10 5 UCTIUTaHUKa KOJ KOjUX je MPUCyTaH (PaKTop pH3HKa Ha OCHOBY
Kora je taj knacrep ¢popmupan (Vittinghoff and McCulloch, 2007).

VY 3aBHCHOCTM OJ KBAaJUTATUBHUX M KBAaHTHUTATUBHUX KapaKTEPUCTHKA TOOWjCHHX
nojiaTaka, CrpoBeZieHe ¢y oaroBapajyhe cratuctuuke aHanmse. Kox Hymepudukux Bapujadim,
TaKBE METO/IC YKJbYUY]y, Il HE OTpaHHYaBajy C€ Ha TECTUPAE XUIIOTE3€e KOJI ABa HE3aBUCHA
y3opka (CTyneHToOB T-TecT Win BuikokcoH-MaH-BUTHH TeCT) M KOJi IOHOBJBEHUX Y30paKa
(amamu3a Bapujance). Ko kareropujanaux Bapujadbmu (HIp. IOJI, MPUCYCTBO WIIH OJCYCTBO
¢dakropa pusuka) KkopuitheH je Xu-kBajpar TecT uiaum PumiepoB TtecT. Besza wusmehy
UCIIUTHBAHUX Bapujadiin aHanm3upana je kopuirhemem [TupcoHoBe (JInHEapHE) Kopearyje
(HymMepuYKe KOHTHHyHpaHe Bapujabne) wim CrnmpMmaHoBe Kopenaiuje panra. MeToaoMm
OWHapHE JIOTHCTUYKE perpecrje yTBphrBaHa je 3HauajHOCT yTHUIlaja Bapujaldian Ha JUXOTOMHE
UCXOZe, KaKO CaMOCTAIHO (YHUWBapWjaOWiIHA) TaKO W YAPYKEHO (MyJITHBapHjaOwIIHA
aHanmm3a). 3a CTAaTHCTUYKY aHaiu3y KopHumiheH je oaromapajyhu cratuctuukm coTBep, a
BpPEITHOCTH BepoBaTHOha CTaTUCTHYKE 3HAYAJHOCTH 3a CBE CTAaTHCTHYKE METone Omna je
yrBphena uHa p=<0,05 (5%).
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4. PE3YIITATU UICTPAXUBAHA

4.1. [OeckpMnTUBHM nogaum

4.1.1. [JeckpunmueHe HyMepu4Ke eapujabne

JIeCKpUNITUBHU ToJalM OOJECHUKA CTyAMjcKe momynanuje (yKymHO 45 UCIHUTaHUKA) Cy
JaTH y TabeNu U TO: Cpelliha BPEAHOCT U CTaHAap/HA JIeBUjalldja, MUHUMAIHA U MaKCUMAaJTHA
BPEIHOCT, PaHT U CyMa.

Tabena 4.1 J/leckpunmusenu nooayu 60aecHuKa

Aputwm. Cranpap.
N Panr | Munumywm | Maxumym .
cpeluHa | JAeBHjaluja
TOJUHE 45 45.00 31.00 76.00 49.5773 11.38473
BHCHHA 45 48.00 147.00 195.00 | 1719111 9.99960
TeXHHA 45 62.00 53.00 115.00 80.9111 15.05720
IyBaH TOJ 45 35.00 .00 35.00 10.6667 12.20469
JyBall_TIaK 45 3.00 .00 3.00 7444 79503
kada 1o 45 6.00 .00 6.00 2.5644 1.43909
BexOe car 45 12.00 .00 12.00 3.6339 4.02166
nyOepreT 45 3.00 11.00 19.00 13.5333 1.25408
TpyaHohe 45 9.00 .00 9.00 1.4222 2.16333
XOCIUTAI 45 5.00 .00 5.00 2.6889 1.67634
T_CKOp 25 3.10 -2.60 .50 -1.0600 712342
3_CKODp 45 5.90 -3.00 2.90 -.1667 1.00815

4.1.2. [JeckpunmueHe kamezaopujanHe eapujabne

VYdecranocT NojeIMHUX KaTeropvja JCCKPUIITUBHUX Bapuja0im narte cy y Tabenmama y
JlaJbeM TEKCTY M TO 3a: MOJ, MECTO CTaHOBama, craMOeHH KOM(Oop, MIKOJCKY CIpeMy, 3a
10cao, Mylickhe TyBaHa W Opoj MakiuIa JyBaHa, 3aTUM 3a KOH3yMHUpame alKoxoia, kade u
Opoja mospuIa Kade

Tabena 4.2 Ilon
dpekBeHImja [Tponienar
.00 23 51.1
1.00 22 48.9
VYkynHo 45 100.0




4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

Taoena 4.2 Mecmo
®dpekBeHIHja [Tpouenar
1.00 33 73.3
2.00 12 26.7
YkynHo 45 100.0
Taoena 4.3 Cman
®dpekBeHIHja [Tpouenar
1.00 2 4.4
2.00 20 44 4
3.00 23 51.1
YkynHo 45 100.0
Taoena 4.4 Llxona
dpekBeHImja [Tponienar
1.00 2 4.4
2.00 10 22.2
3.00 7 15.6
4.00 25 55.6
6.00 1 2.2
YkynHo 45 100.0
Taobena 4.511ocao
OdpekBeHIMja [Ipouenar
1.00 14 311
2.00 15 333
3.00 6 133
4.00 10 22.2
VYkynHo 45 100.0
Taébena 4.6 /[ysan
OpekBeHIMja IIpouenar
.00 22 48.9
1.00 23 511
YkynHo 45 100.0
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Taéena 4.7 /[ysan_nax

OpekBeHIHja IIpouenar
.00 19 42.2
.50 3 6.7
1.00 14 311
1.50 3 6.7
2.00 4 3.9
2.50 1 2.2
3.00 1 2.2
YKynHo 45 100.0
Tabena 4.8 Ankoxon
OpexBeHIHja [Tpouenar
.00 41 91.1
1.00 4 8.9
YkynHo 45 100.0
Tabena 4.9 Kaga
®dpekBeHnuja [Tponienar
.00 6 13.3
1.00 39 86.7
YkynHo 45 100.0
Tabena 4.10 Kagpa woma
OpexBeHIHja [Tpouenar
.00 5 11.1
1.00 2 4.4
2.00 15 333
2.50 1 2.2
3.00 12 26.7
3.40 1 2.2
3.50 3 6.7
4.00 1 2.2
5.00 2 4.4
5.50 2 4.4
6.00 1 2.2
YkynHo 45 100.0

Cnene mopmamu 3a (U3NYKy aKTUBHOCT, UCXPaHy, YHOC COJIM U IPOTEHHA, Ka0 U YHOC

MJICYHUX TIPOM3BOJAA OOTaTHUX KaJIlljyMOM, YHOC pube u mpepaleBuHa, TIOTOM YJIPYKEHOCT
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ca OojecTuMa W JICKOBUMa KOJU MOTY Ja HM3a30By WJIM TIOTOPINAajy OCTEOMopo3y, Opoj

TpyaHoha (TpyaHohe u abopTycH) U IPUCYCTBO MEHOTIAY3e.

Taobena 4.11 Beoicoe
OpekBeHIHja ITpouenar
.00 16 35.6
1.00 29 64.4
YKynHo 45 100.0
Tabena 4.12 Hcxpana
®dpexBeHIMja [Tponenar
.00 13 28.9
1.00 32 71.1
YkynHo 45 100.0
Tabena 4.13 Conu
OpekBeHIHja IIpouenar
.00 2 4.4
1.00 41 91.1
2.00 2 4.4
YKynHo 45 100.0
Taéena 4.14 Ilpomeuna
OpekBeHIHja IIpouenar
.00 10 22.2
1.00 35 77.8
YkynHo 45 100.0
Taébena 4.15 Mneunu_np
®dpekBeHIHja IIpouenar
.00 5 11.1
1.00 40 88.9
VYkynHo 45 100.0
Tabena 4.16 Puba
®pekBeHIHja ITpouenar
.00 30 66.7
1.00 15 333
VYkynHo 45 100.0
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Taéena 4.17 borecmu_ocm

®pexBeHIja [Tpouenar
.00 33 73.3
100 12 26.7
YkynHo 45 100.0
Tabena 4.18 Jlex_ocmeo
®pexBeHIja [Tpouenar
.00 33 73.3
1.00 12 26.7
YkynHo 45 100.0
Tabena 4.19 Tpyonohe
dpexBeHIHja [Tponienar
.00 26 57.8
1.00 3 6.7
2.00 5 11.1
3.00 5 11.1
4.00 1 2.2
5.00 1 2.2
6.00 3 6.7
9.00 1 2.2
VYkynHo 45 100.0
Tabena 4.20 Menonaysa
dpekBeHIHja [Ipouenar
.00 32 71.1
1.00 13 28.9
VYkynHo 45 100.0

PerucrpoBanu cy u 6poj xocnurtanu3zanuja (6e3, o1 jeaHe 10 MeT U BUIIE) U MIPUCYCTBO

OCTEOIIOpO3e, P YeMY j€ CTENeH MHHEpaau3aiuje J00HjeH OCTEOICH3UTOMETPHU]OM JIaT ca

Tpu (HOpMaJHO, OCTEONEHHja W OCTEONOpo3a) M JBa MOJAIWTETa (HOpMAaJlaH Hajla3 WA

OCTEOII0P03a/0CTEONCHH]a)
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Taoena 4.21 Xocnuman

®dpekBeHIHja [Tpouenar
.00 3 6.7
1.00 11 24.4
2.00 9 20.0
3.00 7 15.6
4.00 4 8.9
5.00 11 24.4
YKynHo 45 100.0
Taoena 4.22 Ocmeoons
dpekBeHImja [Tponienar
.00 29 64.4
1.00 14 311
2.00 2 4.4
45 100.0
Taobena 4.23 Ocmeoonsl
OpekBeHIHja IIpouenar
.00 29 64.4
1.00 16 35.6
YKynHo 45 100.0

4.1.3. YOpyxeHocm coyuodemozpaghckux eapujabsu u ocmeornopose

Konx 16 GonecHuka je yCTaHOBJBEHO MPUCYCTBO CMAmkEHE KOIITAHE MUHEPAJTHE T'yCTHHE,

OWIO Ja TMOCTOJU OCTEONmopo3a WM OCTeomneHuja. 300r Tora je U3BpIIeHA aHaIu3a

MOBE3aHOCTH cormoaeMorpadckux (akTopa W OBOT Hajasa,

kopuithemem OuHapHE

noructuuke perpecuje. [IpBo je cBaku ¢dakTOop HCIHTAH TOjeAMHAYHO (yHHUBapujaOWUITHA

aHajn3a), a 3aTUM Cy (HaKTOpPH KOJH Cy TTOKA3JIM 3HAYajHOCT UCTIMTAHU CUMYJITAHO, Y MOJCITY

MYJITHBapHjabMIIHE JIOTHCTHYKE perpecuje. O mojeaquHayHUX (akTopa, YCTAHOBJbEHA j€

3HAYajHOCT KOJ| YETUPH.

Tabena 4.24 Ocmeoons* menons

MEHOII3
YKynHo
.00 1.00
OCTEOJIH3 .00 % ca MeHOII3 81.3% 23.1% 64.4%
1.00 % ca MeHOII3 18.7% 76.9% 35.6%
% ca MeHOII3 100.0% 100.0% 100.0%
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Tabena 4.25 Xu- keaopam mecm

Bpennocr df Asyrnp. Sig. (2-sided)
Pearson xu kBas. 13.653b 1 .000
Tabena 4.26 IIpoyena pusuxa
95% WHTeBan nosepema
Bpennoct
Jomu l'opwu
Odds Ratio for osteodnzl
14.444 3.017 69.158
(.00/1.00)

Tabena 4.27 [Ipomenmuse y jeOnauunu - 200une

95.0% C.1.for EXP(B
Sig. Exp(B) ° o ®)
JHomu I'opwu
TOJINHE .003 1.116 1.030 1.200
Tabena 4.28 I[Ipomenmuee y jeOHauunu - UCUHA
95.0% C.1.for EXP(B
df Sig. Exp(B) o C.Lfor EXP(B)
Homwu lNopwu
BUCHHA 1 .047 930 365 .999
Tabena 4.29 [Ipomenmvuge y jeOHauuHu - medzucuta
95.0% C.1.for EXP(B
Sig. Exp(B) ° o ®)
Homwn lNopwu
TEKUHA .014 933 391 907

Tabena 4.30 [Ipomenvuse y j

eOHauuHU - 200uHe nojase nybepmema

Sig.

Exp(B)

95.0% C.1.for EXP(B)

Homu

lNopwu

myoepTeT

.039

2.046

1.035

4.043

Tabena 4.31 Ilpomenmvuse y jeonauunu - bpoj mpyonoha u abopmyca

Sig.

Exp(B)

95.0% C.1.for EXP(B)

Jomu

I'opwu

TpyaHoha

.032

1.431

1.031

1.987

AHanu3za HaBeJeHHMX Bapujabau yKasyje Ja TIIOCTOjU YIPY>KEHOCT MpPUCYCTBa

octeonopose/octeonenuje u caeaehux Bapujadbnu (mpema penocieny jaunHe MOBe3aHOCTH, O

HajBehe ka HajMame): IPUCYCTBO MEHOIay3e, KACHU HacTaHak myOeprera (MEpeHO roJgnHaMa

HacTaHka), Opoj TpyaHoha (mopohaju u abopTycu) u roauHe crapoctu. Kox oBux Qaxropa

yHaKpcHH KoJau4HUK je Behu ox 1.0, a moma rpanuia nosepema takohe Behe ox 1.0, g0k je

BepoBaTHOha 3HauajHa (Mama of 0.05), mTo qoka3yje BUXOBY 3HA4YajHOCT. TelecHa BUCHHA U
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4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

TeJeCHA TEXMHA TIOKa3yjy HETaTHBHY IOBE3aHOCT Ca OCTEOMOPO30M/OCTEOTICHUJOM, alld
WHJIEKC TeJecHe Mace (TeJleCHa TeXXHMHA/TelecHa BHUCHMHA Yy METpMMa Ha KBajapaTr) HHjE
3HA4YajHO MOBE3aH, T€ C€ OBU (haKTOPU MOTY OJI0AITUTH Y aHAIIM3H Kay3aJuTeTa.

Tabena 4.32 Ananuza sHauajuocmu eapujabau

®daktop OR, 95% C1, p
14.44. 3.02-69.16, 0.001
2.05, 1.03-4.04, 0.031
1.43, 1.03-1.99, 0.032
1.12, 1.04-1.20, 0.003

OR [Exp(B)] - ynakpcau xonuunuk (engl. "Odds Ratio"), 95% CI - rpanuie nosepema, 10mHa
(Lower) u ropma (Upper), p (Sig.) - BepoBaTHOha

Menonay3a

I'ogune mojase myOeprera

bpoj Tpynnoha

l'ogune ctapocTn

KomOunanuja HaBeneHMX BapujabaM Koje IMOKa3yjy CTAaTHCTUYKY 3HA4ajHOCT,
CHUMYJITAHO, je TOKaszaja Ja HUjeJaH O] HUX HHUje HE3aBUCHO YJPYXKEH ca MPHUCYCTBOM
octeonopose/ocreoneHuje. Jpyrum peunma, mUX0OBAa KOMOMHAILM]A, paJdje HETO HE3aBUCHU
YTHIIA], j€ 3HaUajHO YIPYKEeHa ca OCTEOMOPO30M OHJI. ocTeoneHujom. Mmak, oBaj Hana3 Tpeba
y3eTH ca M3BECHOM pe3epBOM jep je Opoj ciydajeBa OCTEONOpO3e/OCTEONEHH]e PeIaTHBHO

Manu (cBera 16) U HETOBOJbAH 33 CUTYPHE 3aKJbYUKE.

Tabena 4.33 [Ipomenmvuse y jeoanuunu

B SE. Wald df Exp(B) 95.0% C.i.for EXP[B)
Home lopwe
Kopak rogune | .077 041 3.613 1 1.031 998 1.170
TpyaHohe 017 254 .004 1 1.017 613 1.672
nyOepreT 152 521 .036 1 1.165 419 3.234
MEHOII3 1.793 1.001 3.223 1 6.037 343 42.979
Constant -7.237 | 6.333 1.122 1 .001

4.1.4. Ymuuaj meHonay3se

HNako y MynTuBapujaOUIIHOj JIOTUCTHYKO] PErpecuju MEHOoIay3a HUje Ouina He3aBUCHO
yApPYXKEHa ca H3pakeHOM OcCTeonopo3oM, Behu Opoj Opyrux acouujanuja ykasyje Ha
NPUCYCTBO MEHOIMAy3e Kao 3HaudajHOr (akTopa 3a NPEAHCIIO3UIM]y Ka JeMHUHEpaIH3alHju
KOIITAaHOI MaTpukca. Haumme, mpucycTBO MeHomays3e je OWiao CTaTHUCTHYKHM 3HAu4ajHO
YAPYKEHO ca CTapUjUM KHUBOTHUM JOOOM, HIXKUM T-CKOPOM, KaCHHjUM ITybepTeToMm, Behum
OpojeM TpyaHOoha, CMamE€HOM KOH3yMalHjoM puOe M uYemhuMm Halia3oM OCTEoNnopo3e U
ocTeoreHuje. Y CUMYJITAaHO] aHAJM3U YTHIIaja MEHOIAy3€ Ha BPEIHOCTH T-CKOpPa, ca JAPYTHM
dakToprmMa pusuka (crapoct, TpyaHohe, myOepTeT) ucKasyje ce CTATUCTHUKU 3HAYajHO HUKU
T-CKOp y 0B0j noarpymu (x2=13,83, df=2, p=0,001).
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Taébena 4.34 Ymuyaj menonayse

®daxrop Hene C?nl\it’iI;?HaWOM OCTam(/Ini(;;CHHHH t-/y2-tecr, df, p

106 (ronune) 58,4 +/- 8,0 46,0 +/- 10,6 3,77; 43; 0,000

T-ckop -1,38 +/- 0,65 -0,72 +/- 0,66 -2,52; 23, 0,019
[Ty6eprer (rogune) 14,54 +/- 1,71 13,12 +/- 0,71 3,96; 43; 0,000
Tpynnoha 34+/-2,4 0,6 +/- 1,5 4,71, 43; 0,000
YHoc pube 1/12 14/18 5,41;1; 0,020
Ocreonopo3a 1/9/3 1/5/26 13,83; 2; 0,001

1-onpehen ko 12 ocramux 0oJecHUKA,

2-0CTEONOPO3a/0CTeONCHUja/HOPMalaH — Hajla3, YIPY)KEHOCT Ca CMameHOM  T'yCTHHOM
(ocreonenuja mm octeoropoza) OR=14.4, 3.02-69.19, p<0.001.

4.1.5. Jlekosu

W3BpiieHa je JecKpUNTHBHA aHAIM3a MPUMEHCHUX JICKOBA Ka0 M MOBE3aHOCT JIEKOBA U
napameTapa nopemehaja KomrTaHor Mera®onu3Ma, ogH. (GakTopa pU3MKa 3a HAaCTaHAK
OCTEOTOPO3€e U CMabEHE MUHEPATH3AIHje KOCTH]Y.

4.1.5.1. KopuwheHu nekosu

Y CcTymujckoj mTONynamuju  YKYIMHO j€ pPErucTpoBaHo 52 Jeka, U3  BHIIE

dbapmakoTepanujCcKux rpyma Koju ¢y npukaszanu y cienehoj rabenu

Tabena 4.35 Kopuwhenu nexosu

P.6p. Jlex ATC xon bpoj 6omecHuka
1 Panutununa A02BAO02 1
2 Metdopmun Xaopu A10BAO2 4
3 I'mumenupun A10BB12 1
4 AcKopOMHCKa KHCEJIMHA aMITyJie A11GAO1 3
5 Bur. b6 A11HAO02 2
6 XunpokcukoOasaMuH B0O3BAO3 1
7 5% riyko3a nagd.500ml B0O5BAO03 13
8 Punrep B05BBO01 5
9 Manuron uad. 250ml B0O5SBCO01 1
10 NaCl 0.9%pactBop 500ml B05XA03 11
11 JlurokcuH CO01AA05 2
12 N3ocopOua-5 -MOHOHUTpAT CO01DA14 2
13 Meronpoon CO07AB02 3
14 buconponon CO07ABO7 5
15 AmiiogunuH CO8CAO01 2
16 Enananpun CO09AA02 7
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P.6p. Jlex ATC kop bpoj 6onecHuka
17 KBunanpun C09AA06 1
18 AMOKCUITWITHH JOICRO2 1
19 Ledanexcuu JOIDBO1 1
20 A3UTpOMHUIIH JOIFA10 1
21 Merectpon L02ABO1 1
22 Huxnoden MO1ABOS5 1
23 A0y pUHOJI MO4AAO01 1
24 AreTricaauIIHa KUCEIUHA NO02BAO1 5
25 Banmpoar NO3AGO1 10
26 JlamoTtpurun NO3AX09 3
27 bunepuex NO4AA02 5
28 XJ1oprpomasus NOSAAO1 1
29 ®dnydenazux NO5ABO2 1
30 Xanmonepuaomn NOSADO1 22
31 Kno3zanun NO5SAHO02 9
32 OnanzanuH NO5SAHO03 8
33 Cynnupun NOSALO1 1
34 Pucnepunon NO5AXO08 17
35 Junazenam NO5BAO1 23
36 Jlopazenam NO5SBAO6 22
37 Bbpomazenam NO5BAOS 4
38 Anmpazonam NO5BA12 2
39 Hurpaszenam NO05CDO02 2
40 Mpunaszonam NO05CDO08 3
41 3onnuaem NO5CFO01 10
42 ®i1yOKCETUH NO06ABO3 1
43 [TapokceTun NO6ABOS5 1
44 Cepranun NO6ABO0O6 8
45 Muancepun NO6AX03 1
46 Tpazonon NO6AXO05 6
47 Murpa3zanua NO6AXT1 1
48 Bennadumakcun NO6AX16 2
49 Buanonerun NO06BX18 1
50 MeMaHTHH N06DXO01 1
51 deHoTepoI1, UIIPATPOIIHjYM RO3AKO03 1
52 Canmerepon RO3AKO06 1

Yxynno 17 nexoBa (32.7%) cy kopumheHu KoJ 5 W BUILIE HCIHUTAaHUKAa M OHH CYy

npukaszanu y cienehoj radbemnm.

33



4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

Tabena 4.36 Kopuwhenu nexosu 1

P.op. Jlex ATC xon bpoj 6onecHuka
1. Jnazeram NO5SBAO1 23
2. Xamonepumomn NOSADO1 22
3. Jlopazenam NO5SBAO6 22
4. Pucnepunon NO5AX08 17
5. 5% rnyko3a uHgp.500ml B0O5SBAO3 13
6. NaCl 0.9%pactBop 500ml B05XA03 11
7. Banmnpoar NO3AGO1 10
8. 3onmnuaeM NO5CFO01 10
9. Knozanun NO5SAHO02 9

10. Onanzanua NO5AHO03 8
11. Cepranun NO6AB06 8
12. Enananpun CO09AA02 7
13. Tpazonon NO06AXO05 6
14. Punrep B05BBO01 5
15. buconposnon CO07ABO07 5
16. AneTnicaauIiHa KUCEINHA NO02BAO1 5
17. bunepunen NO04AA02 5

4.1.5.2. JlekoBu n coumopgemorpacdpcke Bapunjabne

a) AHTHIICUXOTHIIH

Y oBOM ey aHamU3UpaHe Cy pas3liuKe y MOjeMHUM colpoaeMorpadcekuM (axkropuma
u3Mel)y moarpymna 60ecHUKa KOjH MPUMA]jy jeJlaH O] aHTHIICUXOTHUKA U OCTAINX HCIIUTAHUKA.
Yormmre y3eB, oBe Ipyne Cy OHiie XOMOTEHE, CeM y Clly4yajy HEeKOJHMKO MmapameTapa y Tpynu
JeyeHnX Ki1o3anuHoM. Ha oCHOBY OBHX pe3yirara, MOTJIO O Jia C€ 3aKJbY4H J1a €BEHTYyalHe
pa3iMKe y mapaMeTpuMa XOMeocTas3e KalllijyMa KO/ MPUMEHe NOjeJMHUX aHTUIICUXOTHKA He
Ou MpuUMapHO MOTHUIANIEe 011 APYTHUX dakTopa, Beh ox camor yeka.

- Iloozpyna ucnumanuka n1e4enux xaionepuooiom

VY oBoj moarpynu Huje OWI0 pa3liuKe y OAHOCY Ha ocTane OOJECHHKE HHU KOJ jeTHOT
UCIIUTHBAHOT IMapamMeTpa.
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Taéena 4.37 [ pynna cmamucmuka

Aputm. Crang. Crang. rpemka
Xanonepuon N . .
cpenrHa JieBHjauja ApUTM. CpEJINHE

TOJINHE 1.00 22 46.9091 11.35114 2.42007
.00 23 52.1304 11.05395 2.30595
BHCHHA 1.00 22 172.9091 9.63503 2.06487
.00 23 170.9565 10.41624 2.17194
TEXHMHA 1.00 22 80.9545 15.92087 3.39434
.00 23 80.8696 14.54243 3.03231

omu 1.00 22 27.0814 5.04491 1.07553
.00 23 27.6757 4.58195 95540
IyBaH_ToJ 1.00 22 10.8636 11.65494 2.48484
.00 23 10.4733 12.96304 2.70402

JlyBaH_IIaKk 1.00 22 1727 36914 13530
.00 23 7174 713587 15344

kaa 110Jb 1.00 22 2.3409 1.33974 28563
.00 23 2.7733 1.52672 31834

BexOe car 1.00 22 3.7273 3.88136 82751
.00 23 3.6522 4.23845 .88378

nyOepreT 1.00 22 13.4545 1.05633 22532
.00 23 13,6037 1.43777 .29980

TpyaHohe 1.00 22 1.4091 2.03912 43474
.00 23 1.4343 2.33211 43628

XOCIHUTA 1.00 22 2.4545 1.56532 33373
.00 23 2.9130 1.78155 37148

T _CKOp 1.00 10 -1.1000 15277 .23805
.00 15 -1.0333 72866 13314

Z CKOp 1.00 22 -.1500 1.28721 27443
.00 23 -.1326 .67126 13997

- Iloozpyna ucnumanuka ne4enux pucnepuoonom

Y 0Boj moarpynu Huje OWJI0 pa3lIiMKe y OAHOCY Ha ocTaie OOJECHWKE HH KOJ jeTHOT

WCIIMTUBAHOT TTapaMeTpa.
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Taéena 4.38 [ pynna cmamucmuka

N Aputm. Crang. Crang. rpemka
Pucrepuion cpeanHa JeBHjalnja apUTM. CpEeIUHE

ro/InHe 1.00 17 49.5882 12.22221 2.96432
.00 28 49.5714 11.07693 2.09334
BHCHHA 1.00 17 171.0000 10.38027 2.51759
.00 28 172.4643 9.91251 1.87329
TEKUHA 1.00 17 79.5294 16.58734 4.02302
.00 28 81.7500 14.30003 2.70245

OoMu 1.00 17 27.0071 3.87249 .93922
.00 23 27.6146 5.29317 1.00031

TyBaH_TOJ 1.00 17 10.6471 12.36902 2.99993
.00 28 10.6786 12.33199 2.33053

JyBaH TIaK 1.00 17 .6765 14877 13160
.00 28 7857 .83254 15734

kada 1o 1.00 17 2.6765 1.13111 27433
.00 28 2.4964 1.61371 .30496

BexOe_car 1.00 17 3.9412 3.99172 96313
.00 28 3.5357 4.10494 77576

nyOepreT 1.00 17 13.9412 1.63824 39733
.00 28 13,2357 .89679 16948

TpyaHOhe 1.00 17 1.7059 2.31205 .56076
.00 23 1.2500 2.10159 39716

XOCTIUTAI 1.00 17 2.8529 1.45521 35294
.00 28 2.3929 1.79174 33861

T_CKOp 1.00 9 -1.0333 95131 31710
.00 16 -1.0750 .59498 .14874

3 _CKOp 1.00 17 -.2235 73103 17730
.00 28 -.1321 1.15600 21846

- Hooepyna UCnNUMAHUKA J1e4CHUX K/103ANRUHOM

VY 0BOj moarpymnu OO je pa3iuKe Y OJJHOCY Ha OcTaje OOJIECHUKE KOJI IBa UCITUTHBAaHA
napameTpa. BoJecHHIM Koju Cy y3MMalM KIIO3allMH Cy Mambe YIPaKmbaBalld (U3NIKO
BexkOame (t=-2,14, df=43, p=0,038) anu cy umanu 005by MUHEpAIU3AIH]y KOCTH]Y, cyachu mo
3HAYaJHOCTH pa3iuke y ckopy (t=2,73, df=43, p=0,009).
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Taéena 4.39 [ pynna cmamucmuka

N Aputm. Crang. Cranp. rpemka
Kiozanun cpenuHa JeBUjaIja apUTM. CpEIIUHE

TOIMHE 1.00 9 43.0000 9.65660 3.21337
.00 36 51.2222 11.30136 1.88356
BHCHHA 1.00 9 170.4444 6.00231 2.00077
.00 36 172.2778 10.80638 1.80106
TEKUHA 1.00 9 81.0000 11.15796 3.71932
.00 36 80.8389 16.01745 2.66958
oMu 1.00 9 28.0211 4.69687 1.56562
.00 36 27.2261 4.33319 30637

JyBaH_TOJ 1.00 9 12.5556 13.33032 4.61011
.00 36 10.1944 11.93271 1.98379

TyBaH_IaK 1.00 9 .9444 72648 24216
.00 36 .6944 .81309 13551

Kada 11ob 1.00 9 2.3333 1.65831 55277
.00 36 2.6222 1.39921 23320

BexOe car 1.00 9 1.2222 1.73730 59577
.00 36 4.3056 4.20081 70014

nyOepTer 1.00 9 13.1111 1.05409 35136
.00 36 13.6389 1.29069 21511

TpyaHohe 1.00 9 1.0000 1.11803 37268
.00 36 1.5278 2.36022 39337

XOCIIUTAI 1.00 9 3.5556 1.42400 47467
.00 36 24722 1.63160 23027

T_CKOp 1.00 3 -.8000 52915 30551
.00 22 -1.0955 74864 15961

3 _CKOp 1.00 9 .6000 1.22168 40723
.00 36 -.3533 .86466 14411

- Hodzpyna ucnumaHuKda jie4eHux 0J1aH3anUHOM

Y 0Boj moarpynu Huje OWJI0 pa3lIiMKe y OAHOCY Ha ocTaie OOJECHWKE HH KOJ jeTHOT
HWCTIIMTUBAHOT IapaMeTpa.

37



4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

Taéena 4.39 [ pynna cmamucmuka

N AputM. Crang. Cranp. rpemka
Onanzanua cpenuHa JeBUjaIja apUTM CPEJIUHE

TOIMHE 1.00 8 52.7500 8.77903 3.10386
.00 37 48.8919 11.86213 1.95012
BHCHHA 1.00 8 175.5000 11.12269 3.93247
.00 37 171.1351 9.73014 1.59963
TEKUHA 1.00 8 87.5000 11.48913 4.06202
.00 37 79.4865 15.48229 2.54527
omu 1.00 8 28.7950 5.85759 2.07097
.00 37 27.0803 4.53627 74576
JyBaH ToJ 1.00 8 13.1250 14.37694 5.08302
.00 37 10.1351 11.84193 1.94680

JyBaH TaK 1.00 8 1.0000 1.03510 36596
.00 37 .6892 73929 12154

Kada_ 11ob 1.00 8 3.2375 2.16983 16717
.00 37 2.4189 1.22198 .20089

BexOe car 1.00 8 2.8750 4.45413 1.57477
.00 37 3.3649 3.96626 65205

ny0epreT 1.00 8 13.0000 .00000 .00000
.00 37 "13,6436 1.35843 22333

TpyaHohe 1.00 8 7500 2.12132 75000
.00 37 1.5676 2.17997 35833

XOCIIHUTAI 1.00 8 2.8750 2.16712 76619
.00 37 2.6486 1.58493 26056

T_CKOp 1.00 6 -7167 62743 25615
.00 19 -1.1684 73262 .16807

3_CKOp 1.00 8 -.2000 .64587 22835
.00 37 -.1595 1.07741 17712

0) Ocrajam JiekoBH

Ynorpeba ocranmx JiekoBa HUje OWiIa CTAaTHCTHUYKM 3HAa4ajHA ca BapHjaliiama Koje Cy y
Be3n ca (akTopuMa pU3MKAa WIM CaMOM TI0jaBOM JE€MHHEpalu3alyje KOCTH]y OJIH.
OCTEOIOPO3€e, OCTEONCHHU]E HIM BPEJHOCTHMA T U 3 ckopa. Crarnctuuky verrha acorujamnmja
je 3abenexeHa KOJ NMPHUMEHE €HaJallpuiia y TPy MEHONAY3HUX JKeHA, aJId caM EHaJIalpHl
HHUje OMO y 3Ha4ajHOj TIOBE3aHOCTHM HU Ca jeIHUM O] peleBaHTUX (pakTopa Koje ce THUy
MeTa0oIM3Ma KaJllijyMa HITH KOIITaHOT TKHBA.
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4.1.6. 3akrbyyak

CarnenaBajyhu cBe Bapujabie CHUMYJITaHO W IpeMa IMpeoBianaBajyhoj yuecransocTu
OJTHOCHO BPETHOCTHMA, MOXKE C€ HMICHTU()HUKOBATH THIUYHHU COILMOJEMOTpadCcKu mpodu
UCTIUTAaHHUKA Y CTYAUjH.

3acTymJbeHOCT MYIIIKapala | jkKeHa je Ouiia mojjeHaka, KMBOTHE 100U Cy y MOJIMAaKIIo]
NIeTOj ICLECHM]H, )KUBE Y YPOAHO] CPeIMHH, UMa]y CPEAELIKOICKO 00pa30Bamke, He3aroCICHN
Cy, MyIlIe jeJHy NaKIUIly JyBaHa JHEBHO, ckopo 10 roanHa, KOH3yMUpajy ABE IIOJbULE Kade
Ha J1aH, ’KMBE Y KOM(POpPHUM CTaMOCHUM yCIOBMMa U J0OpO ce XpaHe, u3y3umajyhu peTky
KOH3yMaIjy pubJbUx HAMUPHUIIA.

Behunom He 6omyjy on oboJbema Koja Cy YIpy»KeHa ca OCTEONOpO30M U HE Y3UMajy
JIEKOBE KOjU TpenucroHupajy taj mopemehaj. Behuna je ¢usuuku aktuBHa, oko 3-4 cara
naeBHo. IlyOepreT je HacTymmo Ha Bpeme, y nepuoay of 13-14 roamna, a *eHe cy, Impe
MeHoIay3e, umaiue npoceuHo 1-2 tpyanohe. Mnak, oko TpehrHe uMa cMambeHy MUHEpaTHY
KOIITaHy TYCTHHY, MPETEKHO y JIEIy OCTEONEHHYHHUX BPEAHOCTH OCTEOIECH3UTOMETPH)CKUX
CKOpOBa.

On cBux conuoaeMorpadckux rnapamerapa, MpUCyCTBO MEHOIay3e, Koja je y MpOoCceKy
HAcTynuja y Jpyroj MOJIOBUHM IeTe JELEeHMje, UMa JIOMUHAHTAaH YTHULA] Ha NPHUCYCTBO
cMameHe KomuTaHe ryctute. Ilopen nyBana, npyru npenucnonupajyhu gaxtopu cy crapuja
XKHUBOTHA 7100 M KaCHMjU HacTaHaK IyOepTeTa a KOJ >kKeHa ydectane TpyaHohe. IlomeHyTH
dakTOopu puU3MKa Mpe JAeNyjy YIPYXKEHO, HEero CBakdM 3ace0HO Yy IHpolecy MOCTeNeHe
JeTIelfje KOILTaHOT MaTpUKCa.

Hcnmranuk je 6uo 2-3 myTa XOCIHTAIN30BaH OJ] OCHOBHE MEHTAIHE OOJIECTH U y3UMa, y
IpOCeKy, 5 JeKoBa, o1 4era cy 3 w3 rpyne ncuxoneypocdapmaka. Ha moderky crynuje, HU
jenaH oJ] THX JIeKOBa HHje OMO0 3HAYajHO YIpYXkKeH ca nopemehajuma MUHEpaIu3aIuje KOCTHjy
i (pakToprMa pu3MKa 3a HaCTaHAK OCTEONECHHU]E HIIH OCTEOTIOPO3e.
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4.2. YTnuaj aHTUNCUXOTUKA Ha KOHLUEHTpauujy Kanuuvjyma y KpBu

[Togamu o KOHIIEHTpAIMjU KajldjyMa TOKOM CTyAHje Cy aHAJIM3WpaHU Kao arcoJIyTHE
BPEIHOCTH W Kao MPOMEHA y OJHOCY Ha moueTHy (0Oa3anHy) BpemHoctd. Kao HopmamHu
pedepenTHHU paHT y3ere cy BpeaHoctu ox 2.1-2.6 mmol/L.

4.2.1. AHanus3sa arncosnymHux epedHOCMU Kanuyujyma y Kpeu

VY cTynuju je uCIMTaH yTHIA] aHTUIICUXOTHKA Ha BPEIHOCTU KaJLMjyMa Y KPBH, TOKOM
YKYIIHO 5 Mepema, O]l Yera je IMpBU y30paK KpBU MPUKYIUJBEH Mpe y3UMama JieKa. Y OIITe
y3€B, CPE/he BPEJHOCTH KalleMuje cy Ouie y peepeHTHUM IrpaHuIlamMa ajli je UIAaK TOKOM
Je4Yera JOIUIO 10 CTAaTUCTUYKY 3HAYajHE pa3jivKe y BPEJAHOCTHMA Yy TET pa3InyhTa BpeMeHa
(F=2.92, df=4, p=0.023). CraTucTHYKM 3Ha4yajHa pas3jidKa je youeHa u3Mely BperHOCTH Yy
npBoM HacynpoT apyrom (t=2.14, df=85, p=0.035), tpehem (t=2.03, df=81, p=0.046) u
noceOHO meToM Mepewy (t=3.58, df=68, p=0.001) xao u uzmely BpemHOCTH y YETBPTOM U
neToM Mepemwy (t=2.23, df=58, p=0.029).

Tabena 4.40 JleckpunmusHnu pe3yimamu KOHYeHmpayuje Kamujyma mokom cmyouje

ApUTMET. Cragn.
N Muuaumym | Makcumym .

cpenuHa JieBUjanunja
Kanuujyml 45 2.20 2.79 24611 13282
KaJujym2 42 1.67 2.75 2.3905 17385
KaJujym3 38 1.45 2.65 2.3855 20427
Kanujym4 35 2.12 2.59 2.4094 10415
KaJIIHjyMS 25 1.90 2.58 2.3324 16277

Anamuza muCTpUOyIHje CBHX PACIONIOKHUBUX BPETHOCTH KallHjymMa y KPBH TOKOM
CTyAMje yKasyje Ja je muxoBa pacronena Owia Hemapamerapcka (Kolmogorov-Smirnov
7Z=1.68, p=0.007), narumyhu ka HIKUM KOHIIEHTpallKjaMa, HaKo pacrojesie BPEAHOCTU 3a
CBaKy o[l M0jeANHAYHUX BpeMeHCKUX nepuoja (1-5) jecy oune nHopmanne. Cpeamba BpeaHOCT
KaieMuje u3 ykynHo 185 y3opaka je Omma 2.402 +/- 0.163 mM. Msmely Bpeanoctu
KallMjymMa y KpBH M BpeMEHa y3uUMama Y30pKa TOKOM CTyauje (01 IOoYeTKa Jieuema),
perucTpoBaHa je Gnara, amM CTATUCTHUKM 3HAYajHA HeraTHBHA Kopermamuja (Pearson r'=-
0.203, p=0.006) anu u HeraTuBHA JMHEapHa perpecuja (F=7.87, df=1, p=0.006).
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Cnuka 4.1 Pacnoodena 8pedHocmu Kaiyujyma y Kpeu y C8UM y30pyuma
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Cnuka 4.2 Bpeonocmu kanyujyma y Kpeu y 00HOCY HA 8peMe Y30pKo8arsd (Y 0anuma, 00 novemxa
Jleuerba)

Y ykymHo 6 Mepema je 3abenexeHa XWIokaiiemuja (Koj mect OoyiecHWKa), a y 9
xunepkainiemuja (kox 8 OonecHumka). CBU OOJIECHHIIM KOJ KOJUX j€ PETHCTPOBaHA
XHITOKANIIEMHja Ha TOYETKY JIeUeha Cy MMaln HopManHe BpenHoctu. C apyre cTpaHe, KOA
miecT OOJECHWKAa Ha TI0OYETKY Jieuerma Cy 3a0elekeHe BPEeTHOCTH Kallujyma H3HaX
pedepertux. Kom Tpoje je KacHHje IONIIO 10 HOPMOKAIIEMHje, KOJ JEIHOT IO
XUMOKAIIEMH]e, a KOJ[ jeHoT 10 moBehama BpeHOCTH Kauujyma y KpBH. J[Boje OosrecHuKa
KOjU Cy Ha TOYETKYy HMMaJld HOPMOKAIIEMH]Yy, a KACHHjE XHIIEPKAIIEMH]y CY JICUCHH
PHCIIEPUTOHOM.

4.2.1.1. BpegHocTu kanumjyma kog 6onecHvka nevdeHnx xanonepmaosiom

Kon ykynHo 17 GonecHuKa Je4eHUX XaJONEPHIOIOM Cy JOOHjeHE MOYETHE BPEIHOCTH
kanuujyma. TokoM BpeMeHa, HUje OMIO CTaTUCTHYKH 3HAYajHE PasjiMKe y KOHILEHTpalujama
Kanujyma y KpBuU koj oBe rpyme OonecHuka (F=1.069, df=4, p=0.380). Bpeanoctu
Kanmujyma cy Owmie aucTpuOyWpaHe MO THUIYy HOpPMAajHE pacrojelie y I0jeIuHaYHIM
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BPEMEHCKUM TieproanMa (1o Hejaeshama) alld j€ Yy PACMOJEIN CBUX BPEIHOCTH CBEYKYITHO
nouuto 1o oxactymama (KomvoropoB-CmuphoB Z=1.518, p=0.020). ¥ Tpu Mepema je
3a0emnexeHa XUIMOKaIIeMHja, a Y TIET XUIepKaIIeMH]a.

Tabena 4.41 Jleckpunmusne peOHOCU KATYUjyMa y KPGU K00 0c00a Ne4eHUX Xaionepuooiom

Apurmer. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpeanHa JeBHjaImja
Kanujym | 17 2.20 2.65 2.4747 13657
KaJmjym2 15 1.67 2.75 2.4233 24008
Kamujym3 12 1.45 2.57 2.3467 30107
Kanujym4 11 2.31 2.54 2.4432 07910
KaIujymS 7 2.02 2.53 23314 . 18872

4.2.1.2. BpegHocTtu kanuujyma kog 60recHuKa neyeHux KrnosanmHom

Kox ykymHO 9 OonecHHMKa JIe4eHHX KIIO3alIMHOM Cy JOOHMjeHE IOYeTHE BPEIHOCTH
Kanujyma. TOKOM BpeMeHa, HUje OMJI0 CTAaTHCTUYKY 3HAYajHE pasjivKe Yy KOHICHTpalldjama
Kanujyma y KpBU Kkoj oBe rpymne OosecHuka (F=0.686, df=4, p=0.606). Bpemgnoctu
KaIIujymMa cy Ouiie TUCTpUOYHpaHE MO THIY HOPMAJIHE PacIojiele, Kako y IOjeANHAYHUM
BPEMEHCKUM nepuoaumMa, Tako u cBeykynHo (Koamoropos-CmupnoB Z=0.720, p=0.677).
Camo y jemHOM Y30pKy je 3a0enekeHa XHUIEpKalleMuja JOK XUIOKaeMHja HUje
perucTpoBaHa.

Tabena 4.42 Jleckpunmushe 8peOHOCU KATYUjyMA KOO 0CODA 1eYeHUX KIO3ANUHOM

Aputmer. Cranpg.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenuHa JeByjanyja
Kanujym1 9 2.24 2.62 2.4567 12349
KaJIujym2 8 2.19 2.56 2.3888 10921
KaIujym3 8 2.24 2.53 2.4033 .09418
Kanujym4 8 2.26 2.52 24313 .08509
KaJIIujyMS 5 2.26 2.44 2.3840 .07092

4.2.1.3. BpegHocTu kanumjyma kog 6onecHvnka ne4eHnx onaHsanmHom

Kon ykynmuHo 8 OonecHMKa JieUeHUX OJIAH3AIIMHOM Cy JOOMjeHE IMOYETHE BPEIHOCTHU
Kanuujyma. TokoM BpemeHa, HHje OWI0 CTaTUCTUYKH 3HAa4YajHE pas3siuKe Yy KOHIIEHTpaIijama
KaluMjyma y KpBH Koj oBe rpymne Oonechuka (F=1.672, df=4, p=0.183). Bpeanoctu
Kaluujyma cy Owie nucTpuOyupaHe MO TUIy HOPMajHE pacrojerne, Kako y MOjeJHHaYHUM
BPEMEHCKUM Ieproauma, Tako U cBeykynHo (Kommoropos-Cmupnos Z=0.735, p=0.652). ¥V
YKYTIHO 3 y30pKa je 3a0esekeHa XUIOoKalIleMuja, a y JeIHOM XHUIIepKaILeMuja.
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Tabena 4.43 Jleckpunmushe epednocmu Kaayemuje Koo 0coda ieuyeHux oNaH3anUHOM

Aputm™mer. Craug,.
N Muanmym | Makcumym .
cpenuHa JeBrjanuja
Kamujym 1 8 2.27 2.79 2.4733 15905
KaJIujym2 8 2.12 2.53 23425 A3112
KaJIujym3 7 1.99 2.51 2.3036 13479
Kanujym4 6 2.20 2.51 2.3750 .10950
KaJIIHjyMS 6 1.90 2.53 2.2667 23594

4.2.1.4. BpegHocTu kanuujyma kog 6onecHvka nevyeHnx pucnepmngoHom

Kon ykynHo 17 GonecHuka Jie4eHUX PUCHEPUIOHOM Cy JOOHMjeHE MOYETHE BPEIHOCTH
Kanuujyma. Tokom BpemeHa, HHje OWI0 CTaTUCTUYKHU 3HAa4YajHE pas3siuKe Y KOHILIEHTpalujama
Kanujyma y KpBuU kon oBe rpyme OonecHuka (F=0.894, df=4, p=0.472). Bpeanoctu
KajllleMyje y MOjeJUHAYHUM BPEMEHCKUM Nepuoauma Owie cy QUcTpuOyHupaHe MO THUILY
HOpMaliHe pacnozene, kao u cBeykynHo (Kommoropos-Cmupnos Z=0.577, p=0.893). V tpu
y30pKa je 3a0esekeHa XunepKkailemMuja, a H y jeJHOM XHUITOKaJIeMHuja.

Tabena 4.44 JleckpunmusHe 8pedHoCmU KATYUjyMa K00 0coba 1edeHux pucnepuooHom

ApUTMET. Crann.
N MuuanmyMm | Makcumym .

cpenuHa JeBujanyja
Kanuujyml 17 2.21 2.62 2.4541 12268
KalIuujym2 16 2.15 2.60 2.4056 12628
Kanuujym3 16 2.23 2.65 2.4444 12116
Kanujym4 15 2.12 2.59 2.4060 11957
KaJIjymS 9 2.20 2.58 2.3756 11674

4.2.2. AHanu3sa epedHOCMuU NMPoMeHe KOHYyeHmpauuje Kkanyujyma y
OO0HOCY Ha no4Yemak jie4eH»a

Toxom nedyema yodeHe Cy 3HauajHe BapHjalvje y IpOMEHH KOHIIEHTpAIMje Kalujyma y
KpBH y OJHOCY Ha Oa3zaynHy (moueTHy) BpeaHocT. Kop mojenuHux OOJIECHHKA je JTOIUIO 10
CMamemha BPEIHOCTH, MakcUMaimHO 10 38.6%, MOK je KOjJ Opyrux AONUIo A0 TMoBehama,
MaKCHUMaJHO 70 7.7% y oJHOCY Ha MOYETHY KOHIIEHTpAIUjy. Y OU€HO je OACTyName nojaTaKa
0J1 HOpPMaJIHE pacrojeie y aApyroj Heneibu Jjedewma (KommoropoB-CmupHoB Z=1.492,
p=0.034) u xonm cBux momaraka, cBeykymHo (Kommoropo-CmupuoB Z=1.980, p=0.001).

N3mehy Henespa, HUje OWIIO 3HAYajHE Pa3jUKe Yy MPOMEHHU KallleMHje Y OAHOCY Ha OazaliHy
BpeaHoct (F=0.745, df=3, p=0.527).
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Tabena 4.45 Jleckpunmushe 8pednocmu npomene KoHyeHmpayuje Kaiyujyma y 00HOCy Ha NoYemax

Jeuerna

A . C .
N MunumyMm | Makcumym PHTMET T?Hﬂ )

cpenuHa JeBUjalmja
npomeHal 40 -24.10 5.00 -2.8975 5.96651
npomeHa?2 38 -38.60 7.70 -2.9974 7.66076
npomMeHa3 35 -15.90 7.70 -1.2800 4.60989
npomMeHa4 25 -23.80 5.00 -3.5360 7.21266
IPOMEHa CBU 138 -38.60 7.70 -2.6304 6.40664

g 04 \\

T T
-40.00 -10.00 -20.00 -10.00 0.00 10,00
delta_svi

Cnuka 4.3 Yuecmanocm pacnooene ceux nojeOUHauHUX 8peOHOCMU NpOMeHe KOHYeHmpayuje

Kanyujyma

On ykymHo 138 BpemHOCTH TIpOMEHe KalieMuje, y 84 ciydaja je 3a0e1e)KeHO CHIDKCHE
KOHIIEHTpanje, a y 54 mnoehame, mpu uyeMy je OBaKBa pa3jivKa y pacroienu Owuia
CTaTHCTHUKH 3HadajHa (3°=6.522, df=1, p=0.011). CBe yKyIHO, mpOMeHa KanueMuje je 6uia
HEeraTuBHa, 0KO 9% y olHOCY Ha 0a3zajHy BPEIHOCT, @ MAKCUMAJIHO CHIDKEHE je OUII0 32 0KO
50%. Cpenme BpeoHOCTH MpPOMEHE KOHIEHTpanuje Kaianujyma kona 41 OonecHuka u
MOBPIIMHE KCIOJ] KPUBE KOHIICHTpallMja KallHjyma cy TpHuKa3aHu y Tabenu. Pacmomena
MojeIMHAYHNX BpEeIHOCTH 00a mapamerpa (cyma mpomene, AUC) je Ouma, CBEYKYITHO
aHAJIM3UPAHO, HOPMAJTHA.

Tabena 4.46 I[Ipomena xaryemuje u AUC ko0 nojeounaunux 60recHura

Apurmer. Crang.
N MunumyM | Makcumym .
cpenuHa JeBHjanuja
AUC 38 33.01 85.66 65.1926 12.04953
AUC 23 38 50.23 72.37 66.7716 4.25388
[Tpomena nanujeHT 41 -50.40 18.10 -8.8488 16.55601
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Cnuxa 4.5 Pacnooena nojedunaunux speonocmu AUC konyenmpayuje Kamyujyma Koo nojeOuHauHux
bonecnuxa

4.2.2.1. BpegHoCTn npoMeHe Kanuujyma ko 60onecHmka nevyeHmx
Xanonepuaonom

Kon GosnecHuka Koju Cy JeueHH XaJlONEepPHIOIOM, Y POCEKY, je ¢ MOYETKOM JIOILIO /10
najia BpeIHOCTH, a KacHHje 10 MmoBehama KOHIEHTpalije KallujymMa y OJHOCY Ha Oa3aiHu
HUBO y KpBH, Ja OM Ha Kpajy JAouUIo MoHOBO 10 noBehama. Hajsehe cumxeme je Ouio -
38.6%, a najpehu mopact koHieHTpanuja 5.6%. Pacrmogena cBUX MojeIMHAYHUX BPEAHOCTH
pOMEHa, M0 Hejae/bama je Owiia HOpMaiHa, ajdu je 30MpHO OJCTyIana Off Te pacIojene
(Kommoropos-CmupnaoB Z=1.872, p=0.002). Ox ykynHO 43 BpeIHOCTH MPOMEHE KalllleMHU]e,
23 je Ouno cHmWKewa (HeratuBHa mpomena), a 20 moBuiema (NMO3UTHBHA MPOMEHA), allu
pasnuka Huje Omma smauajma ('=0.209, df=1, p=0.647). Cpeama BPEIHOCT MATHHTYIE
CBEYKYITHE ITPOMEHE KO/ MojeTHauYHNX OosiecHuKa je ouna -2.47 +/- 8.26%.
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Tabena 4.47 Bpeonocmu npomene KOHyeHmpayuje Kamujyma koo 601eCHUKA 1e4eHUx
XanonepuooioMm, y 00HOCY Ha noYemue KoHyenmpayuje

ApUTMET. Crann.

N MuuaumyMm | Makcumym .

cpenuHa JeByjanyja
npoMeHal 13 -24.10 5.00 -2.0923 7.38506
npomMeHa2 12 -38.60 5.60 -4.6667 11.23536
npomeHa3 11 -4.20 4.70 1182 2.53449
npoMeHa4 7 -23.00 3.40 -3.5000 10.14708
IIPOMEHA CBU 43 -38.60 5.60 -2.4744 8.26052
AUC 12 43.94 7524 64.7750 10.19316
AUC 28 12 50.23 72.37 65.9817 6.11088
[Ipomena narujeHT 14 43.70 15.10 -7.5929 18.60432

VY opHocy Ha OOJECHHKE KOJjU Cy JIEYEHH APYTMM AHTUICHXOTHIUMA (KJIO3aIMH,
OJIaH3aNMH WM PHUCIIEPHUIIOH), HUje OWJIO CTATHCTHUYKH 3HAYajHE Pa3IMKe y TOjeIMHAYHUM
BpPETHOCTUMA TIPOMEHE KOHIICHTpAaIMje KaJlijyMa, KaKk0 CBHUX BPEIHOCTH, TAKO M 30MPHUX
BPEIHOCTH IpeMa TNojeAuHadyHuM OonecHunmMa, a HU npema AUC. VYuecramoct Opoja
0oJleCHUMKa Cca TO3WTHBHOM WJIM HETaTHBHOM IPOMEHOM KajlleMHuje, a KOjU Cy IMpHMaH
XaJIONepH 10y HUje Ouila 3Ha4ajHO Pa3IM4yuTa y OZHOCY Ha JIpyre OOJIeCHUKeE.

4.2.2.2. BpegHoCTn npoMeHe Kanuemmje kog 6onecHuka neyvyeHmx
Kno3anmHom

VY rpynu 6o1ecHHKa JEYEHUX KJIO3alMHOM, JOLUIO je BehnHOM 10 maja KOHIEHTpaluje
KaJlMjyMa y OJHOCY Ha BPEIHOCTH TIpe TOoYeTKa jeuerma. Hajsehe cHMKEme je M3HOCHIIO -
5.90% a najsehu nopact 4.7%. Ilpoceuno, y npBoj Henesbu A0da3u 10 HajBeher, a y Tpehoj
JI0 HajMamer CHIKEma Kanmemuje. CBe BPEIHOCTH Cy, MO HeJeJbaMa M CBEYKYITHO, Omiie
TUCTpUOyHpaHe IO HOPMAJHO] paclolieNii, a Cpelba BPEAHOCT CBUX IPOMEHa je Omia
HeratusHa, -1.05 +/- 2.79% (n=29).

Tabena 4.48 Bpeonocmu npomene KoHyenmpayuje Kamujyma koo 601eCHUKA 1e4eHux KI03anuHoMm, y
00HOCY HA novemmue KOHYeHmpayuje

ApUTMET. Crann.
N MuanmyMm | Makcumym .

cpenuHa JeByjanyja
npomeHal 8 -5.10 1.70 -1.9000 2.81526
npoMmeHa?2 8 -3.60 1.70 -1.0375 1.76671
npomeHa3 8 -4.70 4.70 -.1125 3.49957
npoMeHa4 5 -5.90 1.70 -1.1400 3.27460
IIPOMEHA CBU 29 -5.90 4.70 -1.0517 2.79548
AUC 8 49.88 75.87 65.3975 9.30974
AUC 28 8 62.53 70.75 67.5763 2.51493
[Ipomena nmarujeHT 8 -16.80 8.30 -3.8250 9.16496
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VY rpynu 6ojecHUKA JCUSHUX KIIO3alMHOM HHjEHA O TIOMEHYTHX CPEIbHX BPEIHOCTH
MojeJMHAYHNX TIPOMEHa, HHje OWja CTaTUCTUYKH 3HAYajHO pa3IMuWTa Yy OJHOCY Ha
BPETHOCTH KOJ| IPYrux OOJIECHHKA KOjU Cy NMPUMAIU OCTaJe aHTHUIICHXOTHKE. YYeCTanocT
Opoja O6osecHUKa ca MO3UTUBHOM WJIM HETaTUBHOM MPOMEHOM KAJIIIEMH]e a KOJU Cy NIPUMaIu
XaJIONIEePUI0J HUje OMila 3HAYajHO pa3InuuTa y OJHOCY Ha Apyre OOJIECHUKE.

4.2.2.3. BpegHocTn npoMeHe kanuemuje kog 6onecHuka neyeHmx
onaH3arnmHoMm

VY rpynu OojieCHHKa JICYEHHX OJIAH3AIMHOM, JOLLIO je, Y MPOCeKy, 10 Oiaror mana
KOHLICHTpAaLMje KaIijyMa y OJHOCY Ha BPEAHOCTH Npe moyeTka jeuerma. Hajsehe cHmkeme
je u3Hocuno 23.7% a najsehu mopact 4.40%. IlpoceuHo, y 4eTBpTOj HenesbU AONA3H 10
HajBeher majga KoHLEHTpalyje Kanuujyma (3a oko 7.5%). CBe BpeJHOCTH Cy, IO HeJe/baMa U
CBEYKYyINHO, Omie AUCTpHUOyHpaHe MO HOPMAalHOj PACHOEIH, a Cpedrmha BPEIHOCT CBUX
poMeHa je Ouiia HeraTuBHa, -5.8+/- 6.83% (n=27).

Tabena 4.49 Bpeonocmu npomere KoHyenmpayuje Kamujyma koo 601eCHUKA 1e4enux O1aH3anuHoM,
Y 00HOCY HA nOYemHe KOHYenmpayuje

Aputm™mer. Craug,.

N MuuanmyMm | Makcumym .

cpenuHa JeBrjanuja
npomMeHal 8 -14.70 2.60 -5.2750 6.31252
poMeHa2 7 -20.40 -2.00 -7.4714 6.94519
IpoMeHa3l 6 -12.00 440 -2.9167 5.39653
npomMeHa4 6 -23.70 .00 -7.4333 3.75173
IIPOMEHA CBU 27 -23.70 4.40 -5.8111 6.83263
AUC 7 34.36 83.48 67.6714 16.04079
AUC28 7 61.30 70.68 65.3757 3.90203
IIpomena nanujeHt S -50.40 -3.80 -19.6125 18.57244

Y r1pymu OonecHUKA JIEYCHHX OJaH3alIMHOM IIOMEHYTa Cpelba BPEIHOCTH CBHX
M0jeIMHAYHUX IIpOMeHa, - 5.8+/- 6.83% (n=27) je Ouya cTaTUCTUYKH 3HA4YajHO Beha y oJHOCY
Ha BPEIHOCTH KOJ JIPYTuX OOJIECCHHKA KOjU Cy NMPHMaM OcTayie aHTUICUXoTuke (-1.86 +/-
6.08%, n=111). JIlpyrum peuuma, CHIKEHE Kajilemuje je Omno Behe Hero Koj OCTaIuX
HeypoJenTuka, 3ajeqHo (t=-2.96, df=23, p=0.04). Cpenma BpPEAHOCTH CyMe€ YKYITHHUX
MpOMEHa, 1O TaIljeHTy, je Omna 3HauajHo Hmxka (-19.61 +/- 18.57) y ogHOCcy Ha ocrane
JaekoBe, 3ajemHo (6.23 +/- 15.20) (t=-2.19, df=39, p=0.39). CBeykynmHu OpoOj CHHKEHA
kanuemuje (22/27) OWo je cTaTUCTUYKHM 3HA4ajHO Behu HEro Koj OCTaluX aHTUIICUXOTHKA
sajenso (62/111) (*=5.99, df=1, p=0.014; OR=3.48, 1.23-9.84). CBH mauMjeHTH KOjH Cy
MIpUMAaJIM OJIaH3aIIMH MUMaJI Cy CHIDKEHE KajleMuje, aau 300r masor 0poja 6onecHuka (n==8)
OBa pa3jIMKa HUj€ JOCTHUTIIA CTATUCTUYKY 3HAYajHOCT.
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Cnuxa 4.7 Bpoj ceux epedHocmu ca cHudicerbem Kanyemuje y epynu Koja je npumana o1aH3anumn y
00HOCY HA Opy2e AaHMUNCUXOMUKe, 3aje0HO

4.2.2.4. BpegHocTu npomMeHe kanuemuje kog 6onecHmka neyveHmnx
pucnepuaoHoMm

VY rpymnu 60ecHUKA JICYCHUX PUCTIEPUIOHOM, JIONLIO j€ y MPOCEKy 0 BpJo Onaror majaa
KOHIICHTpAIFje KaJlhjyMa y OJHOCY Ha BPEIHOCTH Ipe TMoveTKa Jieuema. Hajehe cHmxkeme
je m3Hocuio 15.9% a majeehu nopact 7.7%. [IpoceuHo, y nmpBoj HeAesbH A0Ia3u 10 HajBeher
naja KOHIEHTpaIMje Kamujyma 3a oko 2%. CBe BpeIHOCTH Cy, TI0 HeleJbaMa M CBEYKYITHO,
Ooune muctpuOynpaHe Mo HOPMAJTHOj PACIOJIENH, a Cpeha BPEIHOCT CBUX MPOMEHa je Omia
HeraTtuBHa, -1.498 +/- 4.406% (n=56).
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Tabena 4.50 Bpeonocmu npomene KoHyenmpayuje Kamyujyma koo 601eCHUKA Ie4eHUux pucnepuooHoM,
Y 00HOCY Ha novYemHe KOHYenmpayuje

ApUTMET. Crann.

N MuuaumyMm | Makcumym .

cpenuHa JeByjanyja
npoMeHal 16 -1470 3.40 -2.1125 5.08709
npomMeHa2 16 -6.30 7.70 -.5938 3.66815
npomeHa3 15 -15.90 7.70 -1.7400 5.28026
npoMeHa4 9 -3.90 5.00 -1.6111 2.90062
IIPOMEHA CBU 56 -15.90 7.70 -1.4982 4.40613
AUC 16 33.01 85.66 63.4044 12.76554
AUC28 16 63.01 71.89 67.9325 2.83832
[Ipomena narujeHT 16 -36.10 18.10 -5.2375 12.70427

VY rpynu OonecHUKa JICYCHUX PUCTIEPUIOHOM MOMEHYTa HETaTHBHA CPE/Iba BPEIHOCTH
CBUX II0jeIMHAYHUX TpoMeHa, -1.498 +/- 4.406% (n=56) Huje Omia CTATUCTHYKHA 3HAYAjHO
HIDKa Y OJHOCY Ha BpEIHOCTH KOJ JpYyrux OOJECHHKAa KOjU Cy TMpHMald OCTaie
aturncuxoruke (-3.4 +/- 7.4%, n=82). Y onmHocy Ha OOJECHHKE KOjU Cy JICUCHH IPYTHM
AQHTHUTICUXOTHIIMMA (KJIO3AIMH, OJIAH3aIMH WM XaJoNepuaoiN), HUje OWIO0 CTaTUCTHYKH
3Ha4YajHEe pa3jifKe y TOjeIMHAaYHUM BpPEAHOCTHMA IPOMEHE HH JApYrux ynopehuBanmx
napaMmerapa. YdectajocT Opoja OoJeCHHKAa ca TO3UTHBHOM HJIM HETaTHBHOM IPOMEHOM
KaJIleMHje a KOju Cy NMPHMajM PUCIIEPHIOH HHUje OWja 3HayajHO pa3IMuMTa y OJHOCY Ha
Ipyre OOJIECHUKE.

4.2.3. AHanu3say nodzpynama 6osecHUKa ca C8eYKYNMHUM CHUXEH-eM U
ceeyKynHuUM rnoseham-emM KOHUeHmMpauuja Kkaayujyma y Kpeu

VY mocnenmeMm ey aHaimu3e, YKyIIHAa CTyIWjcKa TIOMyJaldja je TOoJeJbeHa Y JIBE
MoArpymne, Ha OO0JECHUKE KOJ KOjUX j€ JOILIO 0 CBEYKYITHOT IMajia BPEAHOCTH KalllujyMma
(HeTO HeraTMBaH 30U CBUX IMOjeAMHAYHHUX IMPOMEHA y OJTHOCY Ha MOYETHE KOHIICHTPAIH]E) 1
0OJIECHUKE KOJ KOJHX j€ JOIIJIO 10 CBEYKYHMHOT TOpacTa BPETHOCTH Kanmujyma (HETO
MO3UTHBAH 30Mp CBUX IM0j€IMHAYHUX IMPOMEHA Y OJHOCY Ha TTOYETHE KOHIICHTpAIlHje).

VY npBoj moarpynu je 6uso 30 GosiecHHKA, a ariCOIYTHE BPEIHOCTH KalIeMH]e, FlbUXOBE
npoMmeHe y oaHocy Ha mouetak m AUC cy npukazanu y Tabenu. YOmIITe y3eB, CBH
napamMeTpu cy OWiau JUCTpUOyHWpaHH TpeMa HOPMAJHOM THUIy pacmojesie IOojeIMHAYHUX
MoJjiaTaka, ceM TpH: 30UpHU ToAAIM KajleMuje cBuX y3opaka (z=1.523, p=0.019), npomena
KaJeMuje mocie apyre Heaesbe (z=1.452, p=0.30) u 30upHM TO1a1IM TIPOMEHE CBUX y30paKa
(z=1.862, p=0.02)
oJilaH3anuH, 11 pucnepuion a 5 je y3uMano KOMOMHAITN]Y JIBa aHTHIICUXOTHKA.

. YkynmHO je 9 OoslecHMKA y3WMaJIO XaJomepuzon, 6 KIo3amuH, 8
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Tabena 4.51 Jleckpunmusnu nooayu y noozpynu OOAECHUKA ¢a NA0OM 8PeOHOCU Kaayemuje

Aputmer. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenuHa JeBUjalyja
Kanujym 1 30 2.20 2.79 2.4797 13438
KaJIIujym2 30 1.67 2.58 2.3620 18131
Kanuujym3 28 1.45 2.65 2.3779 23318
Kanuujym4 25 2.12 2.59 2.4028 .11440
KalanujymS 19 1.90 2.58 2.3153 18225
KaJLHjyM CBU 132 1.45 2.79 2.3931 17930
npoMeHal 29 -24.10 2.60 -4.8931 5.84048
npomeHa?2 28 -38.60 2.70 -4.7036 3.11443
npomMeHa3 25 -15.90 440 -2.8280 4.36239
npoMeHa4 19 -23.80 1.20 -5.3316 7.27273
IIPOMEHA CBU 101 -38.60 4.40 -4.4119 6.50354
AUC 28 33.01 33.43 63.4561 12.67276
AUC 23 28 50.23 72.37 66.5550 4.83294
[Ipomena nmarujeHT 30 -50.40 -40 -14.3367 15.11369

Kon GonecHuka y 0BOj MOATPYIH KOJU Cy OMJIHM JICUCHU XaJIoMepu0iioM (n=8), y 0OJTHOCY
Ha ocraje ucnutaHuke (n=18), 3a0enexeHe Cy CTATHCTHUKH 3HAYajHE Pa3lIUKEe CPEIrhe
BPEIHOCTH ITPOMEHA KOHIICHTpaIlKja KaalujymMa y KpBU y 4eTBpToj Henmesbu (2.48 +/- 0.07 vs
2.37 +/- 0.11; t=2.28, df=23, p=0.032). V ocHOBH, y OBOj MOATPYNH Cy 3a0€JIe’KEHE BHUIIIEC
BPETHOCTH HETO KOJ 0c00a JICYCHUX OCTAJTUM aHTHIICUXOTHIIMMA. Y OCTaJIMM HapamMeTpuma
HUje OWJIO CTAaTHCTHYKE pa3IMKe HHU KOJ ocoba Koje Cy y3uMalie XaJolmepuaoi, a HU Y
noarpynama OoJIECHHKA KOjU Cy Y3UMalld KJIO3aIliH, OJIAaH3aIMH WA PUCHEPUIOH Y OJHOCY
Ha Jpyre aHTUIICUXOTHKCE.

haloperidol

Cnuxka 4.8 Bpeonocmu kanyemuje y noopynu 601eCHUKA ¢a YKYNHUM CHUNCEIbEM, d KOJU CY Te4eHu
Xanonepuooaom y 00HOCY HA OCmaie AHMUNCUXOMUKE
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VY npyroj noarpynu je 6uso 11 GonecHuka, a arcoilyTHE BPETHOCTH KaJllleMHU]j€, FlbUXOBE
npomeHe y oaHocy Ha mouetak m AUC cy mpukazanu y Tabenu. YONIITe y3€B, CBH
napamMeTpu cy OWiau JUCTpUOyHWpaHH TpemMa HOPMAJHOM THUIy pacmojiesie MOojeIMHAYHUX
nmojaraka. YKyIHO je 5 00JeCHUKa y3uMajo XaJloNepH 10, 2 KI03amuH, 5 pucnepuon a 1 je
y3UMao KOMOWHAIIM]y JBa aHTHUIICUXOTHKA (Pa3lIMKe y y4eCTaJOCTH HUCY OWIIe CTaTUCTUUKU
3HaudajHe). [lanujenTu y 0BOj MOATPYNH HHUCY y3UMAaJu XJIOPIPOMAa3UH W OJIaH3aluH. Y OBOj
NoATpyNH OOJIECHWKA HHUje 3a0elekeHa CTAaTHCTHYKH 3HAayajHA pa3juka HU Yy JEITHOM
napameTpy, 0e3 003upa Ha Najby KaTEropu3amujy IpemMa JaTOM aHTHUIICUXOTHKY. Jpyrum
pednma, nu3Mely 1mojeIMHUX JIEKOBa HHje OMII0 3HAYajHE pasJIiKe.

Tabena 4.52 JleckpunmusHu nooayu UCRUMUBAHUX 8apujaday y nooepynu 6OAeCHUKA KOO KOjux je
Odoutno 00 30uproe noschara kanyemuje

Apurmer. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpeauHa JeBUjalyja
Kanuujyml 11 2.21 2.62 2.3891 11397
Kalnuujym2 11 2.28 2.75 2.4455 12887
Kanuujym3 10 2.26 2.52 2.4070 .08795
Kanuujym4 10 231 2.58 2.4260 07516
KaJIjymS 6 2.32 246 2.3867 .05423
KaJI1jyM CBU 48 2.21 2.75 2.4131 .09842
npoMeHal 11 1.20 5.00 2.3636 1.15349
npomMeHa?2 10 -2.80 7.70 1.7300 3.05279
npomeHa3 10 -.30 7.70 2.5900 2.49731
npoMeHa4 6 -3.30 5.00 2.1500 2.87106
IIPOMEHA CBU 37 -3.30 7.70 22324 2.34569
AUC 10 49.88 85.66 70.0550 8.91340
AUC 2B 10 64.25 71.09 67.3730 1.94066
[Tpomena nanujeHT 11 .80 18.10 7.48318 5.71119

[ToueTHe (6Ga3amHe) KOHIICHTpAILMjE€ KAIIHUjYMa y KPBH y TPyNH OOJIECHUKA KOJI KOJUX j€
TOKOM CTYJIH]j€ JIOILIO JI0 CBEYKYITHOT TPEH/a BUXOBOT CHIKaBama (2.48 +/- 0.13) cy oue
HemTo Behe Hero Ko 0oJieCHHUKA KOJ KOJHX j€ TOKOM CTYAH]e JOILIO A0 CBEYKYITHOT TPEHa
mBUxoBoT noBehaBama (2.39 +/- 0.11) anu Ta pa3nuka HUje TOCTUTIIA CTATUCTUYKY 3HAYAJHOCT
(t=1.985, df=39, p=0.054). Jlakne, TOKOM Jie4eHha aHTUIICUXOTHIIMMA y HaIO] CTYyAHjU KO
oko 3/4 GonecHWKa je MOILIO A0 CHI)KAaBama KOHIICHTpalHja KallyjyMa, a Koa oko 1/4 mo
noBehama Tako J1a ce KOHIIGHTpaIyje Kaiujyma usMel)y oBe nBe moarpyrte, mnocie 4 Heaesbe
Teparnuje, ypaBHOTEKY]y.
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4.3.YTuuaj aHTUNCUXOTUKA HA KOHLIEHTpaunjy napaTMupeoMaHor XopMmoHa y
KpBU

[Togamu o konuentpanuju PTH TokoM cTyauje cy aHamm3upaHu Kao arcoyTHE BPEIHO-
CTH U Kao MPOMEHa y OJIHOCY Ha moveTHy (0a3anHy) BpennocTd. Kao HopmanHu pedepeHTHH
paHr y3ete cy BpeaHocTH of 8.0-76.0 nmol/L.

4.3.1. AHanu3a ancosiymHux epedHocmu PTH y kpeu

VY cTyIuju je UCTIUTaH YTHUIla) aHTUIICUXOTHKA Ha BPEIHOCTH MapaTUPEOHTHOT XOPMOHA
(PTH) y xpBH, TOKOM YKYIIHO 5 Mepema, O] 4era je MpBH Y30paK KpBH MPUKYIJBEH Mpe y3H-
Mama Jieka. YomuTe y3eB, cpeame BpenHoctu PTH cy O6une y pedepeHTHUM rpaHuliamMa u
HUje OWJIO CTaTUCTHYKM 3HAa4yajHE pa3jiMKe Yy BpEeIHOCTUMA Yy MEeT PA3IMYUTUX BpEMEHa
(F=0.536, df=4, p=0.709). Kon nBa 6onecHHKa Ha MOYETKY JeuUeHa je IeTEKTOBaH XUIlomapa-
tupeonusam (BpenHoctd PTH 5.4 u 7.0), a xox jenHor xunepnapatupeonnnsam (130.0). Csa
Tpu OOJIECHUKA CYy KaCHH]j€ JICYEHU PUCTIEPUIIOHOM.

Tabena 4.53 Jleckpunmusnu pesyrmamu konyenmpayuje PTH moxom cmyouje

Apurwm. Crann.
N Bpennoct | Muaumym (Makcumym .
cpeauHa | JAeBHjaluja
PTHI 45 124.60 5.40 130.00 23.3773 20.00533
PTH2 41 51.00 4.70 55.70 23.5390 10.95032
PTH3 40 97.70 2.00 99.70 26.5500 16.63869
PTH4 37 71.00 6.30 77.30 27.1351 15.63003
PTHS 26 45.20 6.40 51.60 25.9923 12.67444

Anamuza auctpuOyuuje cBux pacnojoxusux BpenHoctd PTH y kpBu TokoMm crynuje
yKasyje Ja je muxoBa pacronena Owna Hemapamerapcka (Kommoropo-CmupHoB Z=1.41,
p=0.038), Harumyhu Ka HIKUM KOHLIEHTpAIMjaMa, HaKo PacIojiesie BPeIHOCTH 3a CBaKy O
NojeIMHaYHUX BpeMeHCKuX nepuoja (1-5) jecy Omne Hopmanne. Cpenma BpeaHoct PTH u3
ykynHo 189 y3opaka je 6una 26.4 +/- 15.7. U3mely Bpennoctu PTH y xpBu u BpemeHa y3u-
Mama y30pKa TOKOM CTynuje (0 MmoyeTKa Jjeuema), Huje OMI0 CTaTUCTHYKU 3HAavajHEe Kope-
narmje (Pearson 12=0.007, p=0.926).
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Cnuxa 4.10 Bpeonocmu xouyenmpayuje PTH y kpsu y 00Hocy na épeme y3opxosarea (y oanuma, 00

noyemka eyersa)

Kop 6omecHrka koju ¢y Ha TOYETKY UMaJId BpeTHOCTH KoHIeHTparuje PTH ucmon nome
rpanuile pegepeHTHor panra (Mame ox 8.0), momnwio je 10 Jaker cmamema (ca 7.0 Ha 4.7, 2.0,
6.3) WM HOpManu3aluje KOHIEHTpaIje oBor xopMoHa (ca 5.4 na 13.0, 10.4, 14.7), anu je
KOJi OO0JIECHUKA ca TPaHWMYHOM BPEAHOIINY KOHIICHTpAlldje OBOT XOPMOHA a KOjU je JIeueH
pHUCIIEpUIOHOM JIONLIO A0 onafama kKoHueHntpamuje PTH (ca 8.0 va 7.6, 10.3, 7.4, 6.4). Caey-
KYITHO, YKynaH O0poj Bpeanoctu PTH wucnon nome rpanuiie pedepeHTHOr paHra je moBehaH
Ha 8. Ko GoslecHHMKA KOjH je Ha MOYETKY MMao MOBHUIIIEHE BpeaHOCTH KoteHTparuje PTH, y3
Tepanujy pUCIEePUIOHOM JOILIO0 je 10 cMamerma (ca 130.0 na 37.0, 99.7, 33.1, 28.0), mox je
KOJ JIpyror OOJIECHHKAa ca HOPMAaJHHUM IOYETHHM BPEAHOCTHMA, Y3 JICUCHEe KOMOHMHAIN]jOM
XaJIONEepUI0iia U XJIOPIPOMa3rHa, Y JETHOM MEpemy MONUIO J0 MoBehama KOHIIEHTpAIldje
PTH wusnan pedepentaux BpeaHoctu (ca 41.7 nHa 29.8, 22.5, 77.3, 36.9). CBeykymnHo, yKynaH
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6poj Bpennoctu koHIeHTpanuje PTH u3Hax pedepentux (y obnactu XxumneprnapaTupeonns-
Ma) je moBehan Ha 3.

4.3.1.1. BpepgHoctn PTH koa 6onecHuka neyeHnx xanonepmngonom

Kox ykynHo 17 GonecHMKa JieUeHUX XaJOMEPUIOIOM Cy NOOHMjeHe MOYETHE BPEIHOCTH
PTH. Toxom BpemeHa, HUje OWUIIO CTATUCTHYKY 3HAa4YajHE pa3iuke y KoHueHTpanujama PTH y
KpBH Ko oBe Tpyne 6onecHuka (F=0.493, df=4, p=0.741). Bpeauoctu PTH cy 6une nuctpu-
OyupaHe 1O TUIy HOpMAJIHE pacrojenie, Kako y TOjeAMHAYHUM BPEMEHCKHUM IEpHOInMa,
tako u cBeykynHo (Kommoropos-Cmupuo Z=0.832, p=0.493). Hu xon jemnor OonecHHMKa
HHje Iouuto 1o mojaBe koHneHrpanuja PTH y omncery xumomaparupeonansma, a camo KOJ
jemHor OONEeCHHMKa KOjU je Ha MOYETKy MMao HOPMAaJHY BPEJHOCT OBOT XOPMOHA (JIeYEeH U
XJIOPIIPOMAa3UHOM), 3a0elexKeHa je jeHa BpeAHOCT u3Haa pedepeHTHor panra (77.3).

Tabena 4.54 Jleckpunmusne epeonocmu PTH k00 ocoba neyeHux xaionepuooiom

Apurwm. Crann.
N Bpennoct | Munumym (Makcumym .
cpeauHa | JAeBHjaluja
PTHI 17 42.10 12.90 55.00 27.6824 13.16459
PTH2 15 33.20 11.60 44.80 23.5333 9.42176
PTH3 13 29.60 10.90 40.50 25.2154 9.71338
PTH4 12 66.70 10.60 77.30 29.9750 17.42178
PTHS 8 36.70 11.20 47.90 26.3750 13.72191

4.3.1.2. BpegHoctn PTH kog 6onecHuka neyeHmnx KnosanmHom

Kox ykymHO 9 GosniecHHMKA JICUCHHUX KIIO3aIMHOM Cy JoOujeHe nmodyetHe Bpeanoctu PTH.
Tokom BpeMeHa, HHje OWJIO CTATUCTHYKY 3HAa4YajHe pa3iuke y koHneHTpanujama PTH y kpBu
koJ oBe rpyne Oonecuuka (F=0.796, df=4, p=0.537). Bpeagnoctu PTH cy Oune auctpulywu-
paHe 1o TUIy HOpMaJHE pacrofelie, Kako y MOojeIMHAYHUM BPEMEHCKHM TEPHOIMMA, TAKO U
ceeykynmHo (Kommoropos-CmupuoB Z=0.429, p=0.969). Hu konm jegHor OoyieCHWKA HHjE
JIOTILTO J10 TIojaBe KoHueHTpaiuja PTH ncnon wim u3Hag pedepeHTHOTr paHra.

Tabena 4.55 Jleckpunmusne epeonocmu PTH k00 ocoba neuenux kiosanunom

AputM. Crang.
N Bpeanoct | Munumym | Makcumym .
cpeauHa | JAeBHjaluja
PTHI1 9 44.20 11.90 56.10 23.8773 13.40772
PTH2 7 26.40 11.60 38.00 22.5857 9.54541
PTH3 8 30.60 10.90 41.50 28.4125 11.00733
PTH4 8 38.80 19.10 57.90 31.8125 11.78249
PTHS 4 19.50 16.60 36.10 27.2000 10.31859

4.3.1.3. BpegHoctn PTH kog 6onecHuka nevyeHnx onaH3anmHom

Ko yxynHo 8 GosiecHHKa JIEUeHUX OJaH3alMHOM Cy A00ujeHe movyeTHe BpeaHoctu PTH.
Tokom BpemeHa, HHje OMIIO CTATUCTHYKY 3HAa4YajHe pa3iuke y KoHneHTpanujama PTH y kpBu
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koj oBe rpyne Oonecuuka (F=0.210, df=4, p=0.931). Bpeagnoctu PTH cy Oune auctpulyu-
paHe 1o TUIy HOpMaJHE pacrofelie, Kako y MOojeIMHAYHUM BPEMEHCKHM TEPHOIMMA, TAaKO U
ceeykynmHo (Kommoropos-CmupuoB Z=0.565, p=0.907). Hu koxm jegHor OoyieCHWKA HHjE
JIOTILTO J10 TojaBe KoHneHTpaiuja PTH ncnon wim u3Hag pedepeHTHOr paHra.

Tabena 4.56 Jleckpunmusne epeonocmu PTH k00 ocoba neuenux kiosanunom

AputM. Crang.

N Bpennoct | MunumyM (Makcumym .
cpeauHa | JAeBHjaluja

PTHI 8 29.60 13.10 42.70 26.3125 11.60596
PTH2 8 28.80 12.60 41.40 26.3375 10.53813
PTH3 8 38.50 9.50 48.00 28.5250 13.66766
PTH4 7 30.80 13.10 43.90 25.7143 10.20023
PTHS 7 41.90 9.70 51.60 23.0000 13.32908

4.3.1.4. BpegHoctn PTH kog 6onecHvka nevyeHnx pucnepugoHomM

Kox yxynHo 17 GoylecHUKA JICUCHUX PHUCIICPUIOHOM Cy JTOOHWjeHE MOYETHE BPEIHOCTH
PTH. Toxom BpemeHa, HUje OMIIO CTATUCTHYKY 3HA4YajHE pa3inke y KoHueHTpanujama PTH y
KpBU Koja oBe rpyre Oonecauka (F=0.502, df=4, p=0.734). Melytum, nako Ccy BpeAHOCTH
PTH y mojennHayHrM BPEMEHCKHM TepUOaMMa OWie TUCTpUOyHpaHEe MO THUITy HOpPMAJTHE
pacroziene, CBEyKyITHO Cy CTAaTHCTHYKH 3HAYajHO OJICTyTaJe Of e, Harumbyhu rmpeMa HIDKUM
BpeanocTuMa (Komvoropos-Cmupao Z=1.537, p=0.018). Kao mTo je moMeHyTO, BpeTHOCTH
PTH y obmactu xunomnaparupeoniu3Ma, 3a0enekeHe cy MPBEHCTBEHO Y OBOj TPYIH OOJICCHHU-
ka. Yommre y3eB, HajHwke Bpeanoctu PTH y kpBu cy ympaBo mponaheHe kox OonecHHKa
JICYECHUX PUCTICPUIOHOM.

Tabena 4.57 Jleckpunmusne epeonocmu PTH k00 ocoba neyenux pucnepudonom

AputMm. | Crana. neBu-
N Bpennoct | Muanmym (Makcumym .

cpeauHa jayja
PTHI 17 124.60 540 130.00 30.8706 28.33310
PTH2 16 51.00 4.70 55.70 21.8000 12.30572
PTH3 16 97.70 2.00 99.70 26.7250 23.35127
PTH4 15 46.40 6.30 52.70 22.9533 15.85739
PTHS 9 43.10 6.40 49.50 26.2556 12.79171
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Cnuxa 4.11 Pacnooena epeonocmu PTH y kpsu y ceum y3opyuma 601eCHUKA Je4eHUX PUCNePUOOHOM

4.3.2. AHanu3a epedHocmu npomeHe KoHUeHmpauuje PTH y oOHocy Ha

rno4dyemack jie4eHwa

Tokom neuerwa yodueHe Ccy 3Ha4yajHE BapHjaije y mpoMenn koHueHnrpamuyje PTH y kpBu

y ogHOCY Ha 6a3anHy (mouetHy) BpeaHocT. Koa mojennanx 60JecHUKA je AOIIIO0 0 CMambe-

Ha BPETHOCTH, MAKCUMAITHO 10 78.5%, 0K je KoJ APYyTruX JOILIO 10 moBehama, MaKCUMAITHO

1o 172.2% y ogHOCy Ha MOYETHY KOHUEHTpalLHr]y. YOIIITe y3€B, youeHa je HopMajHa pacro-

Jienia BPEIHOCTH MPOMEHA, KaKo 10 BPEMEHY y3HMama y3opaka (Helesbe Jeuermha), TaKo U

CBEYKYNHMX Mojaraka. Huje OWio CTaTUCTHUKM 3HAYajHE pa3iIMKe Yy BPEAHOCTH IpPOMEHE

koHuentpanuje PTH umajyhu y Buay mojennHaune Hepaesbe of modeTka yedewma (F=0.424,

df=3, p=0.238).

Tabena 4.58 Jleckpumuene epeonocmu npomene konyenmpayuje PTH y 00nocy Ha noyemaxk neuersa

AputwMm. Crang.

N MunumyMm | Makcumym .

cpenuHa JeBUjalnyja
npoMeHal 41 -71.50 140.70 -3.3585 39.46316
npomMeHa2 40 -71.40 92.60 2.1825 41.74503
npomMeHa3 37 -74.50 172.20 14.0324 52.05550
npoMeHa4 26 -78.50 71.00 -4.9385 32.76863
IIPOMEHA CBU 144 -78.50 172.20 2.3639 42.83825
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Cnuxa 4.12 Yuecmanocm pacnoodene céux nojeOuHayHux epednocmu npomere konyenmpayuje PTH

On yxynHo 144 Bpennoctu npomere PTH, y 81 ciydajy je 3a0eiie:eHO CHUKEHE KOH-
IeHTpalyje, a 'y 63 noehame, mpu yeMy OBakBa pa3jidKa y pacrojIeiii HHAje Onla CTaTUCTHY-
ku 3HauajHa (}2=2.25, df=1, p=0.134). Unak, cpenma BPEAHOCT MPOMEHE KOHIICHTpAIHje
PTH xon nojeauHayanx OOJIECHHKA je, CyMapHO, OWJia TIO3UTHUBHA, y3 BEJIMKO Bapupame, 8.11
+/- 120.8% (MuaumMyMm -248.8%, makcumyMm 405.6%). Cpeama BPEIHOCT MOBPITUHE HCIIOJ
kpuBe kouneHtpanuja PTH (AUC) je 6mma 706.5 +/- 378.5 (Mmuaumym 137.6, Makcumym
1660.0). Pacnogena mojenuHayHuX BpeaHocTH 00a mapamerpa (cyma mpomene, AUC) je
Ousia, CBEYKYITHO aHATU3UPAHO, HOPMAaJTHA.

Frequency
T

Mean =5 1143
Std Dev =120 7686
N=4z2

1 1 1 1
-400.00 -200.00 o.00 200.00 400,00 800.00
suma_delt

Cnuka 4.13 Pacnoodena nojedunaunux gpeoHocmu ykynue npomene konyenmpayuje PTH k00
nojeouHaunux 601ecHuKa
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Cnuxa 4.14 Pacnooena nojeounaunux epeonocmu AUC xouyenmpayuje PTH k00 nojedunaunux

bonecHuka

4.3.2.1. BpepaHoctn npomeHe PTH kog 6onecHnka nevyeHmnx
Xxanonepuaosnom

Kon GornecHuka Koju Cy JeueHH XaJlONEepPHIOIOM, Y POCEKY, je ¢ MOYETKOM JIOILIO /10
nasia BpeAHOCTH, a KacHUje 10 nosehama koHuenTpanuje PTH y onHocy Ha 6a3aiHu HUBO Y
kpBu. HajBehe cHmkeme je 6uno 53.0%, a Hajsehu mopact konnentpanuja 98.8%. Pacionena
NOjeIMHAYHUX BPEIHOCTH MIPOMEHA, KaKo 10 HelesbaMa, TaKO M CBEYKYITHO je Ouia HopMal-
Ha. On ykymHO 48 BpenHoctu npomeHe PTH, 30 je 6uno cHmxkema (HeraTuBHa MpoOMeEHa), a
18 moBehamwa (IMO3UTHBHA NPOMEHA), alM pas3iuka HUje Owmna 3HaudajHa (}2=3.0, df=l,
p=0.083). Cpenma BpeIHOCT MarHUTYI€ CBEYKYITHE IPOMEHE KO/ M0jeIMHAYHUX OOJIeCHUKA
je 6una -1.3 +/- 92.7%.

Tabena 4.59 Bpeonocmu npomene xonyenmpayuje PTH K00 6onechuka ieyeHux Xaionepuooiom, y

00HOCY Ha nouemHe KOHYeHmpayuje

AputwMm. Crang.
N MunumyM | Makcumym .
cpenuHa JeBUjaluja
npoMeHal 15 -41.50 52.00 -14.7600 27.20622
npoMeHa2 13 -46.00 85.50 -2.4077 40.35787
npoMeHa3 12 -41.20 98.80 18.4250 43.70315
npomMeHa4 8 -53.00 37.40 1.5000 28.03905

VY ogHOCY Ha OOJIECHHMKE KOjU Cy JICUEHH JIPYTMM aHTUIICHUXOTUIUMA (KJI03aIH, OJIaH3aIHH
WIN PUCIIEPHJIOH), HUje OMJIO CTATHCTUYKH 3HAYajHE PA3NIMKE Y MOjeTUHAYHIM BPEIHOCTHMA
npomMeHne KoHreHtpanuje PTH, kako cCBUX BpemHOCTH, TaKO M 30MPHHUX BPETHOCTH TpeMa
nojequHavyHUM OonecHunMa, a HU npema AUC. C apyre cTpaHe, HHje OWJIO CTAaTHCTUYKH
3HAUYajHE PA3NIMKE y Y4eCTaJOCTH CBEYKYIHOT Opoja CHIbKEHUX BpemaHoctu mpomere PTH,
anmu jecte y3mmajyhu 30uUpHY NMpoMeHy Koj TojenuHadHux OojecHuka. Ox 15 OomecHuka
JICYEHUX XaJIONEepUI0JIoM KoJ 12 je 3abenexxeH CBEyKyIHHU (Cyma MPOMEHaA), MaJl BpPeIHOCTH
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PTH y onHocy Ha moyeTak jie4ema, y oHOCy Ha 13 kox 27 JIeUeHUX OCTaIuM aHTUIICHUXOTH-
nuMa. Mmak, oBa pa3nuka je pelaTuBHO CKPOMHA, Ha CaMO]j TPaHUIIA CTaTUCTHYKE 3HaYajHOC-
tu (ft2=4.1, df=1, p=0.044; OR=4.31, 0.99-18.8).

4.3.2.2. BpepgHoctn npomeHe PTH kog 6onecHnka nedeHnx Knos3anmHom

VY rpynu 6oJecHUKA JICYEHUX KIIO3aIMHOM, JOILIO je BehMHOM 10 mopacTta KOHIIEHTpa-
mje PTH y onHocy Ha BpenHOCTH Tpe ModYeTKa jeuewma. Hajehe cHIDKeme je M3HOCHIIO
37.1%, a najsehu nmopact 98.8%. [Ipocedno, y ueTBpTOj HeZesbH 0Ia3u 10 Hajeeher mopacra
xkoHuentpauuje PTH na 6u Ha kpajy momwio go maga 3a 6iauzy 10%. Ce BpeaHocTu cy, 1o
HeJleJbaMa M CBEYKYITHO, Onie IMCTprOyrpaHe 1o HOPMAJTHO] PacoJIeIIH, a CPE/Imha BPEAHOCT
CBUX IIpOMEHa je Ouna no3utusHa, 19.4 +/- 40.5% (n=27).

Tabena 4.60 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje PTH ko0 6onecHuka ieyeHux Kio3anuHom, y 0OHO-
Cy Ha noyemmue KOHYeHmpayuje

N Missmvyst | Maxcumys Aputm. cpe- |CTanz. ,Z'[eBI/IjaI_II/I—
JIMHA ja
npoMeHal 7 -32.10 52.00 10.7429 37.02314
npomMeHa?2 8 -37.10 85.50 22.6750 45.11356
npomeHa3 8 -9.40 98.30 38.0125 39.56902
npomeHa4 4 -35.70 30.90 -9.3750 29.20331

VY rpymnu GosiecHUKA JICYEHUX KIIO3AITMHOM TIOMEHYTa Cpellba BPEJHOCTH CBHUX II0j€/IH-
HauyHUX npomeHa, 19.4 +/- 40.5% (n=27) je Ouna CTaTHCTUYKH 3HAYajHO BHINA Yy OAHOCY Ha
BPEIHOCTH KOJI APYTUX OOJIECHUKA KOjU Cy MPUMAIM OCTalle aHTUIICUXOTHKE (-1.6 +/- 42.6%,
n=117). bpoj nmpomeHa ca MO3UTHBHOM BpeaHOIIhy (MOpacT KOHIICHTpaIwja) je, padyHajyhu
CBE BPCIHOCTH yYKYITHO, OMO 3Ha4ajHO, OKO 3 myTa, denthu koa ocoda JICYCHUX KII03aIHHOM
(18 om 27 mpomeHna) Hero kon octanux OosecHuka (45 on 117 mpomena; ¥%?2=7.1, df=1,
p=0.008; OR=3.20, 1.32-7.74). Umak, y ocTaJuM mapaMeTpuMa MPOMEHE KOHIICHTPAIIH]jC
PTH y omHOocy Ha modyerak Jjieyema (30MpHa mpoMeHa Ko rmojennHadynux OonecHuka, AUC,
Opoj CHI)KEHUX OJTH. MOBUIIEHUX BPEIHOCTH IO MAIM]CHTY) HHje OMIIO CTATUCTUYKH 3HAa4YajHEe
pa3imKe y TPYNH JICUYCHUX KIIO3alMHOM Y OJHOCY Ha OCTajie MCIUTAaHHWKE, HaKo je U Y TUM
napameTpumMa 3a0elieKeH TPEH I BUIIIMX BPEAHOCTH OJTH. lbUX0Be Behe ydecranocTy.
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Cnuxka 4.15 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje PTH k00 bonecnuxa ieueHux Kio3anuHom, y
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Cnuxa 4.16 bpoj bonecrnuxa ca cHudcerbem u noguuiernem kKonyenmpayuja PTH y kpeu, mokom
cmyouje, y epynu ae4enux Kio3anunom (n=27 epeonocmu npomene) y 00HOCY Ha dedene OCMaium

anmuncuxomuyuma (n=117 epednocmu npomene)

4.3.2.3. BpepagHoctn npomeHe PTH kog 6onecHuka nevyeHmnx
onaH3arnmMHoMm

VY rpynu OoyNecHHKA JICYCHUX OJIAaH3alMHOM, JONLIO je, Y MPOCeKy, A0 Onaror mopacra
koHuentpauuje PTH y omHocy Ha BpenHocTH mpe modeTka jeuewma. Hajehe cHmkeme je
uzHocmiio 53%, a Hajsehu mopact 76.3%. IIpoceuno, y 4eTBpTOj HeleJbH T0JIa3u 10 HajBeher
nopacta kouneHtpanuje PTH (3a oxo 9%) ma 6u Ha kpajy momuio o manaa 3a 6imsy oko 5%.
CBe BpeIHOCTH Cy, 0 HeJe/baMa M CBEYKYITHO, Ouiie AUCTpUOyupaHe 1Mo HOPMAJIHO] pacrio-
JIeNH, a Cpeiiha BPEIHOCT CBUX MTPOMEHA je Ouia mo3utuBHa, 3.8 +/- 34.9% (n=30).
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Tabena 4.61 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje PTH k00 6orecHuka newenux oiau3anuHom, y
00HOCY HA novemmne KOHYeHmpayuje

Apurwm. Cragn.
N Munaumym | Makcumym .
cpenuHa JieBUjanunja
nmpoMeHal 8 -33.30 36.00 4.1625 24.26938
poMeHa?2 8 -31.70 58.00 6.6875 30.57816
npomeHa3 7 -51.30 76.30 9.2571 42.12797
npomeHa4 7 -53.00 71.00 -52429 46.75984

VY rpymnu OosiecHHKA JIEYEHUX KIJIO3aIIMHOM IOMEHYTa Cpelilba BPEJHOCTH CBUX I10jeaU-
HauyHUX npoMeHa, 3.8 +/- 34.9% (n=30) Huje Onna cTaTUCTUYKK 3HAYajHO BUILA y OJHOCY Ha
BPEIHOCTH KO IPYTMX OOJIECHHKAa KOjU Cy NpUMalH ocTajie aHTHrcuxotuke (1.98 +/-
44.82%, n=114). bpoj mpomeHa ca MO3UTHBHOM BpeAHOIIhy (MOpacT KOHLEHTpaluja) je,
pauyHajyhu cBe BpEIHOCTH YKYIHO M OCTajie mapaMmeTpe npomene koHueHnrtpanuje PTH y
OJTHOCY Ha NO4YeTaKk Jeuewma (30MpHa MpoMeHa KoJ mnojeauHadHux OonecHuka, AUC, Opoj
CHIDKCHHUX OJIH. OBUIIICHUX BPEJHOCTH IO MAIMjeHTY) HHUje OMO CTAaTUCTHYKH 3HAYajHO pa3-
JMYHT Y TPYIH JICYSHUX KJIO3AIMHOM Y OJHOCY Ha OCTajle MCITUTaHUKeE.

4.3.2.4. BpepaHoctn npomeHe PTH kog 6onecHunka nevyeHnx
pucnepuaoHoMm

VY rpynu OoNieCHHKA JICYCHUX PUCHIEPUAOHOM, JOLUIO je y TIPOCEKY 10 Maja KOHIIEHTpa-
mije PTH y omHocy Ha BpemHOCTH Tpe TOdYeTKa jedema. Hajehe cHIKeme je M3HOCHIIO
78.5%, a HajBehe moBumeme 172.2%. [Ipocewno, y meToj HepesbH 10a3u 0 HajBeher mana
koHneHTpanuje PTH oko 17%. CBe BpeqHOCTH Cy, 110 HeleJbaMa B CBEYKYITHO, OWJIC TUCTPH-

OyupaHe 1Mo HOPMAaJTHOj pacToeld, a CPeIha BPEIHOCT CBUX NMPOMEHA je Ouila HeraTHUBHA, -
5.2 +/- 50.6% (n=56).

Tabena 4.62 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje PTH k00 6onecHuka neuenux pucnepudoHom, y
00HOCY Ha nouemHe KOHYenmpayuje

Aputm. Cranp.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenuHa JeBHjanuja
npomMeHal 16 -71.50 140.70 -5.3438 52.50999
npomMeHa2 16 -71.40 92.60 -3.1875 45.53375
npomMeHa3 15 -74.50 172.20 .1933 64.97876
npoMeHa4 9 -73.50 29.30 -17.2222 29.91065

VY rpynu 6onecHUKa JICYEHUX PUCIIEPUIOHOM IIOMEHYTa HEraTUBHA CPEha BPEIHOCTH
CBUX I10jeIMHAYHUX MPOMeHa, -5.2 +/- 50.6% (n=56) Huje Ousla CTAaTUCTUYKU 3HAYAjHO HUXKA
y OJIHOCY Ha BPEAHOCTH KOJI IpYrMX OOJECHHMKA KOjU Cy NMPUMAaJd OCTaje aHTUIICUXOTHKE
(7.1 +/- 36.6%, n=88). MehyTtum, 6poj mpoMeHa ca HEraTUBHOM BpeaHolIhy (max KOHIeH-
Tpaiuja) je, pauyHajyhu cBe BpEAHOCTH YKYITHO, OMO 3Ha4ajHO, OKO 2 MyTa, yenrhu ko ocoda
JedeHux pucnepunoHoM (38 ox 56 mpoMeHa) Hero Koa ocTanux OonecHuka (43 ox 88 mpome-
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Ha; ¥2=50, df=1, p=0.025; OR=2.20, 1.10-4.45). Y octanuMm napameTpuMa IpOMEHE KOHIICH-
tpamuje PTH y ogHocy Ha mouerak Jieuema (30upHa nmpomMeHa Ko/ MojeIuHAaYHIX O0JIeCHUKA,
AUC, 6poj CHWKEHUX OJIH. MOBUIIIEHUX BPETHOCTH MO TAIMjeHTY) HUje OUII0 CTATUCTUYKHU
3HaYajHe pa3lIKe y TPYIH JICUEHUX PUCIICPUIOHOM Y OJJHOCY Ha OCTaJie UCTIUTAHHUKE, HAKO je
y CKOpO CBMM OBHM IapaMeTpuMa 3a0elie)kKeH TPSH] Ka HIDKHUM BPETHOCTHMA OH. FBUXOBOM
Behom ydecramomhy. Jeman om moryhmx pasyiora 6u Morao aa Oyzie YCIOBJbEH BEIHKOM
BapujaOuiIHOMINY Yy OJTHOCY Ha PEIaTUBHO My Opoj OOJIECHUKA KOJH CY JICUEHU PUCTIEPHIO-
HOM (n=17).

dzlta hipo
Al m o

@m0

Count

risperidon

Cnuxa 4.17 bpoj 6onecnuxa ca chudcervem u nogumerbem konyenmpayuja PTH y kpeu, mokom
cmyouje, y epynu 1e4eHux pucnepudoHom (n=56 epedHocmu npomene) y 00HOCY Ha jeyeHe OCMAaium
anmuncuxomuyuma (n=388 epeonocmu npomere)

4.3.3. AHanu3sa y nodzpynama 60s1eCHUKa ca C8eYKYINMHUM CHUXeHeM U
ceeyKynHum noseehaw-em koHueHmpauuja PTH y kpeu

VY nocneameM JIely aHauu3e, YKyIHA CTyIUjCKa TOITyJaldja je MoIeJbeHa y JBE TOATPY-
e, Ha 0OJIECHUKE KO KOJHX je JIONUIO JI0 CBeYKyITHOT Tiaaa BpeaHoctu PTH (Hero HeraTuBaH
30Mp CBHIX TOjeIMHAYHUX IMPOMCHA y OJHOCY Ha TMOYETHE KOHIICHTpAIHje) U OOJECCHUKE KOJI
KOjHX je JIOUUIO 0 CBeYKyMHOT mopacta BpeaHoctu PTH (HeTo mo3uTuBaH 30HMp CBHX I0je-
JMHAYHHUX TIPOMEHA Y OJJHOCY Ha IOYeTHE KOHIICHTpAIIje).

VY mpBoj moarpymu je Omino 25 GonecHuka, a ancoiytHe BpeaHoctd PTH, muxose mpo-
MeHe y oqHocy Ha modyerak 1 AUC cy npukazanu y tabenu. Yorre y3eB, CBH apaMeTpu Cy
OwIM TUCTpUOYHpaHU TTpeMa HOPMATHOM THUITY pacIiojielie MojeIMHAYHIX MMo1aTaka. YKYITHO
je 11 GosecHMKa y3uMallo XaJoMepua0i, 3 KiIo3anuH, 3 onaH3anuH, 11 pucnepuaon a 5 je
y3UMasio KOMOMHAIM]y 1BAa aHTUIICUXOTUKA (Pa3IMKe Y yUeCTaJOCTH HUCY OUjle CTaTHCTUYKH
3HAYajHE).
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Tabena 4.63 Jeckpunmusnu nooayu y nooepynu boaecnuxa ca nadom speonocmu PTH

Aputwm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenuHa JeBHjanuja
PTHI1 25 7.00 56.10 30.5120 13.63465
PTH2 24 4.70 44.80 21.9417 9.55338
PTH3 23 2.00 99.70 26.2609 19.70438
PTH4 21 6.30 77.30 26.2571 18.30586
PTHS 15 6.40 49.50 26.1400 13.70400
PTH cBu 108 2.00 130.00 27.1237 18.31729
npoMeHal 24 -71.50 30.90 -25.8125 20.29496
poMeHa2 23 -71.40 28.80 -22.0304 22.92163
IIpoMeHa3 21 -74.50 85.40 -13.8714 33.66151
npoMeHa4 15 -78.50 23.50 -19.7200 26.56653
IIPOMEHA CBU &3 -78.50 35.40 -20.6422 25.95409
AUC 23 137.60 1660.05 697.5843 412.93927

Kox 6onecHrka y 0BOj IOATPYIH KOJU Cy OWIIH JISYCHH XalonepuaoyioM (n=12), y ogHo-
cy Ha ocraie ucnuraHuke (n=13), 3a0enexeHe Cy CTaTUCTHYKM 3HAYajHE PA3lIUKE CPEambe
BPEIHOCTH TpoMeHa KoHreHTpanuja PTH y kpBu y derBpToj Henesbu (3.6 +/- 37.4% vs -27.0
+/- 24.6%; t=-2.27, df=19, p=0.035), ka0 1 KOJ CPeIHE BPESITHOCTH CBHUX IOjeIUNHAYHHX IPO-
MmeHa (-13.4 +/- 25.8 vs -26.5 +/- 24.9%; t=-2.34, df=81, p=0.022) 1 ko1 cpeme BpEeIHOCTH
CBEYKYITHE NMpOMEHe KOJ| mojeanHayHux OonecHuka (-41.3 +/- 25.3% vs -93.7 +/- 57.9%;
t=-2.89, df=23, p=0.008). Y ocraiuMm mapameTpruMa HHje OUIO CTATUCTUYKH 3HAYAjHE Pa3JIH-
K€ MaKo je 3a0eleeH UCTH TPEH]I Markhe MarHuTy1e poMeHa koHunentpauuje PTH kox sehu-
HE OJ1 ’UX. YOIIITE y3€B, CKIIOHOCT XaJOIEePH I0JIa 1a CHImKaBa koHeHnTpanuje PTH je 3nHa-

THO Mama.

VY moarpymnama nedeHuX KJo3anmuHoM (n=3) u oyiaH3anuHoM (n=3), y OJIHOCY Ha OCTaJe
UcnUTaHuKe (n=22) HUje OWJIO0 CTATHCTUYKW 3HAYAJHE PA3IMKE HU Y JEIHOM IOMEHYTOM

napameTpy.
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Cnuxka 4.18 Bpeonocmu eapujabau ca 3na4ajHum pasiukama y no02pynama Kamecopucanum npema
xanonepuoony

Kon 6omecHuka y 0BOj MOATPYNH KOjU Cy OWIIM JieueHH pucriepuonom (n=11), y onHocy
Ha ocTaje ucnuranuke (n=14), 3abenexeHe cy CTaTUCTUYKH 3HAYajHE PA3JIMKE CPEIHE BPel-
HocTU npomeHa koHueHTpaurja PTH y kpBu y uerBproj Heaesmu (-30.8 +/- 24.8% vs 1.5 +/-
34.2%; t=-2.46, df=19, p=0.024), kao u KOJ cCpemhe BPEIHOCTH CBUX MOjeIMHAYHUX IPOMEHA
(-28.4 +/- 24.6% vs 13.8 +/- 25.5%; t=-2.6, df=81, p=0.010) u ko1 cpenme BPEIHOCTU CBEY-
KyITHE IpoMeHe KoJl mojenuHayHux 6osxecuuka (-100.6 +/- 60.3% vs -43.4 +/- 24.5%; t=-3.24,
df=23, p=0.004). Y octanum mapameTpruMa HHje OWUJIO0 CTATUCTHYKH 3HA4YajHE PA3IIUKE HAKO |
3a0emex)eH TPEeH T HUKUX BPETHOCTH KO BehWHE O] IhHUX.
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Cnuxka 4.19 Bpeonocmu eapujabau ca 3naqajHum pasnukama y no02pynama Kame2opucamum npema
PpUCnepuooHy

VY npyroj noarpymnu je 6uno 17 GonecHuka, a anconyTHe Bpennoctd PTH, muxose mpo-
MeHe y ogHocy Ha modetak 1 AUC cy npuka3zanu y Tabenu. Y OmTe y3eB, CBH MapaMeTpu Cy
Omn TucTpuOyHrpaHu MpeMa HOPMAIHOM THUITY paciiofiefie MojeIMHaYHHX MoAaTaKka. YKYIHO
je 3 GoJIeCHHKA y3UMAaJIO XaJIONEePUAON, 5 KII03allKH, 5 0JIaH3aIiH, 5 PUCIIEPHJIOH, a | je y3u-
Mao KOMOWHAIIM]y JIBa aHTUTICUXOTHKA (Pa3IuKe Y y4eCTAIOCTH HUCY OWJIe CTATUCTUYKU 3Ha-
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yajHe). Y OBOj MOATpyNH OOJeCHUKA HHje 3a0ese)keHa CTAaTHCTHYKU 3HaudajHa pasiiika HHU Y

jemHoM mapameTpy, 6e3 003upa Ha Jajby KaTEropu3alyjy mpeMa 1aToM aHTUIICUXOTHKY. JIpy-

TUM pednMa, u3Mely mojeAMHUX JIeKOBa HHUje OUJI0 3HAYajHE Pa3JIHKe.

Tabena 4.64 Jleckpunmusnu nooayu

Aputm. Craug.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenrHa JeBHjanuja
PTHI 17 5.40 40.90 20.7471 9.21223
PTH2 17 11.60 55.70 25.7941 12.61732
PTH3 17 9.50 41.70 26.9412 11.36039
PTH4 16 3.70 50.40 28.2375 11.70526
PTHS 11 16.60 51.60 25.7909 11.77314
PTH cBu 78 5.40 55.70 25.4551 11.47729
npoMeHal 17 -25.20 140.70 23.3412 38.43592
npomMeHa?2 17 -31.70 92.60 34.9412 39.27235
npomMeHa3 16 -20.20 172.20 50.6563 49.71736
npoMeHa4 11 -33.10 71.00 15.2132 30.35974
IIPOMEHA CBU 61 -33.10 172.20 33.6672 41.52935
AUC 17 322.00 1493.30 713.6059 338.45732

[Touetne (6a3anmue) konnentpaurje PTH y kpBu y rpynu OosieCHHKa KOJ| KOJHX j€ TOKOM
CTy/iMje JOIILIO JI0 CBEYKYITHOT TPSHIa HbUXOBOI CHUXKABama Cy OHMJIC CTATHCTHYKU 3HAYajHO
Behe Hero Koz 60JIecCHUKA KO/ KOJUX j€ TOKOM CTY/Hje JIOILIO IO CBEYKYITHOT TPeHIa HhUXO-
Bor mosehaBama (t=2.19, df=40, p=0.034). MehyTum Ha Kpajy cTyaHje Ta pa3iuka ce ryou
(t=0.07, df=24, p=0.946). /lakie, TOKOM JIcueHha AHTHIICUXOTUITUMA Y HAIIO] CTYIUjU KO OKO
2/3 OoyecHUKa je MONUIO IO CHIKaBama KoHleHTpanuja PTH, a xox oko 1/3 mo moeehama
TaKo Jia ce KOHIICHTpAallMje OBOT XOpMOHa n3Mel)y oBe J1Be MoArpyte, mocie 4 Heaesbe Tepa-
nyje, ypaBHOTEKY]Y.
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Cnuxa 4.20 Ilouemna xonyenmpayuja PTH y 06e nooepyne 6oiecHuka y 00HOCY HA C8EYKYNHU MPEHO

npomene
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Cnuxka 4.21 3aeépwna konyenmpayuja PTH y 06e nodepyne 6orecHuxa y 00HOCY HA CEEYKYNHU MPEHO
npomeHe
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4.4. YTuuaj aHTUNCUXOTUKA HA KOHUEHTpauujy ButamuHa D y kpBu

[Tomauu o koHUEHTpauuju BuTaMiuHa D TOKOM CTyauje cy aHaJlM3UpaHU Kao arcoiyTHE

BPEIHOCTH W Kao MPOMEHAa y OJHOCY Ha moueTHy (0Oa3anHy) BpemHoctd. Kao HopmamHu

pedepenTHu paHr y3ete cy BpeaHoctu o Hajmame 20.0 ng/mL.

4.4.1. AHanu3sa anconymHux epedHocmu eumamuHa D y kpeu

VY cTyaMju je UCTIMTaH YTHUIla] aHTUIICUXOTHKA Ha BPEAHOCTH BUTaMHHA D y KpBH, TOKOM

YKYITHO 5 Mepema, O]l Yera je IMpBU y30paK KpBU MPUKYIUJBEH Mpe y3UMama JieKa. Y OIIITe

y3€B, CpEIbe¢ BPEIHOCTH BHUTaMUHA Cy Owie y peQepeHTHUM TIpaHHIIaMa U HUje OMIIo

CTaTUCTHYKU 3HAyajHe pasiMKe y BpEeJHOCTHMA y MeT pasnuuurta Bpemena (F=0.337, df=4,

p=0.853). Mehytum, kox 15 GonecHuKa Ha MOUYETKY JIeUEHA Cy JETEKTOBaHE BPEIHOCTH

ucnon 20 ng/mL 3a koje ce cmatpa Ja MpeacTaBibajy HHANKATOp Aedunura Butamuna D koju

MOKE Ja MMa Tocleauie mo 3apaBibe. On wux, 4 cy KacHHUje JICUCHH Xalomepuaoiom, 4

KJIO3aIlIMHOM, 3 oJaH3aIIMHOM H 5 PUCIICPUAOHOM.

Tabena 4.65 /leckpunmugnu pesyimamu KOHyeHmpayuje sumamura D mokom cmyouje

ApUTMET. Cragn.
N MuuaumyMm | MakcumyMm .

cpeavHa JIeBUjaluja
BuTtamMuH D 1 41 3,0 47.63 22.1590 8.97170
BuTamMuH D 2 40 6.87 46.67 20.7608 8.73209
BuTamuH D 3 38 3.00 45.84 20.5547 8.80134
ButamuH D 4 35 9.76 43.93 22.0363 7.59962
ButamuH D 5 25 7.62 34.63 20.4808 8.21476
ButamuH D cBu 179 3.00 47.63 21.2574 8.46136

AHanm3a JUCTPUOYIIMjEe CBHX PACIOJOKWBUX BPEIHOCTH BHUTaMUHA D y KpBH TOKOM

CTyIMje yKa3yje na je \muxoBa pacrnojena omia HopmairHa (Kommoropos-CmupHoB Z=0.432,

p=0.992). Cpenma Bpennoct PTH u3 ykymuao 179 y3opaka je 6wra 21.4 +/- 8.46. U3smehy

BpenHoctd PTH y kpBu U BpeMeHa y3uMama y30pKa TOKOM CTyZAHje (OI MOYeTKa JIeUewma),

HUje OWIO CTaTHCTHYKM 3HAaYajHEe Kopenanuje, Mana je 3a0ele:keH TPEeHI CBEYKYITHOT

omaama KoHrenrpamnuje (Pearson r2=-0.015, p=0.837).
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Cnuxa 4.23 Bpeonocmu eumamuna D y Kpeu y 00HOCY HA 8peme Y30pKo8arsa (Y 0aHuMd, 00 nouyemKa
Jleuerba)

Nmajyhu y BUIy 0JICYCTBO IIMPET KOH3EH3yCa OKO HOPMAIIHUX BPEIHOCTH BUTaMuHa D,
yUHICHA je ONMKa aHajm3a pacrojiesie MojaTaka Kao W aHalu3a IoJaraka 3a MOIATrpyITy
OonecHuka ca BpegHoctuma ucrox 20 ng/mL. Yommre y3eB, 10% cBUX perucTpoBaHUX
BpenHoCcTH BUTammuHa D je ucmon 9.96 ng/mL (10-u mepuenTmn) a 90% nHe mpemazu 31.4
ng/mL. OBa pacnojena je, reHepaJiHO, y TpaHUIAMa pacrojeie y NPUBUAHO 3IPaBoj
NOITyJIAIMjH HaBEJIEHO] Yy YMYyTCTBY mpom3Bohaua mujarHocTHukor tecra (Cobas, Roche
Diagnostics, Hemauka). Melhytum, TOkOM Jieuema je Iouuio 10 penatuBHOr noBehama Opoja
MepeHUX KOHIIeHTpaluja ButamMmruaa D ncron oBe rpanuie ca 36.6% (15 ox 41) Ha mouyeTky
no 41.2% (75 on 179), ceeykynHo. Ha mouerky yeuema ocobOe ca HHUCKAM BPEIHOCTHMA
BuTamMuHa D M ocTamu OoyiecHWIM, TIpeMa OBOM TapameTpy, NpUIanajy MCTOM OCHOBHOM
ckymy (¥2=2.95, df=1, p=0.086), nok ce y pacmojeid CBUX BPEIHOCTH JICTEKTYje
CTaTHCTUYKY 3Ha4ajHa pasnuka (x2=4.70, df=1, p=0.030).
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Tabena 4.66 Jucmpubyyuja ceux spednocmu sumamura D, npema nepyenmunuma

N 179
AputMm. cpen. 21.2574
Menujana 21.7200
Crt. neBujanBuja 8.46136
Panr 44.63
Munumym 3.00
Makcumym 47.63
2.5 6.9600
5 7.8500
7.5 9.6350
10 9.9500
[TepuenTtmnm
90 31.3800
92.5 32.4250
95 33.8300
97.5 44.3250

Y moarpynu GonecHuka ca BpenHoctuMma ucmojn 20 ng/mL youaBa ce ga cy cpenme
BpeaHoctr oa 12.0 mo 15.8 ng/mL. Huje Ouno craTUCTUYKM 3HAYAjHE PA3IUKE y HHUXOBO]
BpPEIHOCTH TOKOM BpeMeHa cripoBohema cryamje (F=1.47, df=4, p=0.222).

Tabena 4.67 Bpeonocmu yempanne meHOeHyuje u sapujabuirumema y nooepynu OOaecHuUKa ca
epeonocmuma sumamuna D maroum 00 20 ng/mL

ApuUTMeT. Crann.
N MuuaumyMm | Makcumym .

cpenarHa JeBUjaImja
BuTamuH D 1 15 3.00 19.69 12.9130 4.73884
puTamuH D 2 14 6.87 18.30 12.6436 3.91399
puTamuH D 3 13 3.00 19.79 12.0538 4.36263
BuTamuH D 4 13 9.76 24 .41 15.8192 5.00892
puTamuH D 5 11 7.62 19.87 13.2264 4.01349
BuTaMuH D cBH 66 3.00 24 .41 13.3124 4.59231

4.41.1. BpegHoctn ButammHa D kog 6onecHuka neyeHmx
Xanonepuaosiom

Kon ykymHo 14 GosiecHHMKa JICYEHHX XaJOMEPUI0JIOM Cy JOOHjeHE MOYETHE BPEIHOCTH
ButamuHa D. TokoMm BpemeHa, HUje OMIIO CTATUCTUYKY 3HAYaJHE Pa3JIMKe y KOHIICHTpaIrjama
y KpBH Koz oBe Tpytie 6onecHuka (F=0.126, df=4, p=0.972). Bpeanoctu Butamuna D cy ouie
TUCTpUOyHUpaHe IO TUIy HOpPMajHE pacrojenie, Kako y TMOjeMHAYHUM BpPEMEHCKUM
nepuoauma, Tako u cBeykymHo (KommoropoB-CmuproB Z=1.092, p=0.184). Kox yxymnHo 4
0oJIeCHHMKA JIEUEHUX XaJOMEPHUA0JIOM Ha MOYETKY Jiedermha Cy PEerucTpoBaHe KOHIICHTpaIuje
ButamuHa D ucnox 20 ng/mL. Tokom cryauje, HUje TONLIO 10 3HaYajHO Behe ydectamocTu
JaBJbamba OBUX, HUCKUX BPEIHOCTU BUTamMuHa D.
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Tabena 4.68 /Jeckpunmugne epednocmu sumamuna D k00 ocoba neyenux xaionepuooiom

Apurmer. Crang.

N MunumyMm | Makcumym .

cpeluHa JeBHjanmja
ButamuH D 1 14 3.00 37.18 22.3079 8.73620
BuTtamuH D 2 13 6.87 46.67 22.0433 10.44064
BuTamuH D 3 12 3.00 30.86 20.0175 3.83799
BuTamuH D 4 11 9.76 33.46 22.2000 3.50393
BuTamMuH D 5 7 7.62 32.73 21.2429 10.79060
ButamMuH D cBu 57 3.00 46.67 21.6139 9.03853

4.4.1.2. BpegHocTtu ButammHa D ko 6onecHuka nevyeHmx knosanmHoM

Kon ykymHO 8 OoyiecHHMKa JICUCHHMX KIIO3AlIMHOM Cy JOOWjeHE IMOYETHE BPEIHOCTH
Butamuna D. Tokom BpeMeHa, Hije OMI0 CTAaTHCTHYKHU 3Ha4YajHE pa3jivKe y KOHIEHTpalujaMa
ButamuHa D y kpBu kox oBe rpyme Oomecrmka (F=0.428, df=4, p=0.788). Bpemnoctu
BuTaMuHa D cy Owiie qucTpuOyupaHe 1Mo THIy HOPMAJIHE pacrojielie, Kako y TMOjeIuHaAYHUM
BPEMEHCKUM NepruoanmMa, Tako u ceeykynHo (Konmoropos-Cmupnos Z=0.631, p=0.820). Kox
yKynmHO 4 OOJIecCHMKA JICUCHHMX KJIO3allMHOM Ha IMOYETKY JICUeHha Cy pErucTpOBaHE
KoHIeHTpanuje ButamuHa D ucmozn 20 ng/mL. Tokom cTyamje, HUje AONUIO 10 3Ha4ajHO Behe

YYeCTaJIOCTH jaBJbarhba OBUX, HUICKMX BPEIHOCTH BUTaMuHA D.

Tabena 4.69 /leckpunmusne gpednocmu eumamutna D K00 0coba jeueHux Kio3anuHom

Aputmer. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .

cpearHa JeBUjalmja
ButamuH D 1 8 12.89 29.46 20.7650 5.73353
BUTaMuH D 2 8 13.00 22.86 13.3913 3.31911
putamuH D 3 8 9.86 27.35 19.5363 5.79007
BuTamuH D 4 8 10.56 30.05 21.3263 5.96343
ButamuH D 5 5 13.48 31.25 22.0760 6.95946
BUTaMuH D cBH 37 9.86 31.25 20.2846 5.45000

4.4.1.3. BpegHocTtn ButammHa D ko GonecHuka nevyeHmx onaH3anmHom

Kon ykynmHo 8 OonecHMKa JieUeHUX OJIAH3AIIMHOM Cy JOOMjeHE IMOYETHE BPEIHOCTH
ButamuHa D. TokoM BpeMeHa, HUje OUJI0 CTAaTUCTHYKHY 3HAYajHE pasiMKe Y KOHIEHTpaIfjama
ButamuHa D y kpBu kox oBe rpyme Oonecuuka (F=0.310, df=4, p=0.869). Bpeanoctu
BuTamuHa D cy Oune guctpubyupaHe Mo TUIy HOpMallHE pacriofiene, Kako y MOojeJMHaYHUM
BPEMEHCKUM NeproanMa, Tako U ceeykynHo (Konmoropos-Cmupaos Z=0.764, p=0.604). Kox
yKynmHO 3 OoJieCHHKa JICYEHUX KJIO3alIMHOM Ha II0YETKy Jieuelha Cy pErucTpoBaHe
KOoHIeHTpanyje ButamuHa D ncnon 20 ng/mL. TokoMm cTyamje, HUje JOLUIO 10 3Ha4YajHO Behe

YUCCTAJIOCTHU jaBJBaH:na OBUX, HUCKHUX BPCAHOCTU BUTAMUHA D.
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Tabena 4.70 [Jeckpunmugne epednocmu sumamuna D k00 ocoba reyenux oran3anuHom

Apurmer. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .

cpeluHa JIeBHja1yja
ButamuH D 1 8 14.38 28.97 21.2313 5.65708
ButamuH D 2 8 10.40 25.93 19.3033 5.53596
ButamuH D 3 7 13.09 28.36 19.1571 6.23521
ButamuH D 4 6 16.13 25.38 21.8483 3.42382
ButamMuH D 5 6 9.95 26.05 20.2717 6.24744
ButamMuH D cBu 35 9.95 23.97 20.3133 5.32446

4.4.1.4. BpegHoctu ButammHa D kog GonecHuka neyeHmx pucnepmgoHom

Kox yxynHO 16 GoylecHUKA JICUEHUX PHUCIICPUIOHOM Cy JTOOHWjeHE MOYETHE BPEIHOCTU
ButamuHa D. TokoM BpeMeHa, HUje OWUJI0 CTATUCTHYKY 3HAYajHE pasMKe Y KOHIICHTpaIfjama
BUTaMHHA y KpBU Ko oBe rpyre donecHuka (F=0.156, df=4, p=0.960). Bpeanoctu Butammna
D cy Oune nuctpuOywpaHe IO THUIy HOPMAJHE pacrojeie, Kako Yy TOjeUHAYHUM
BPEMEHCKHUM TIeproiuMa, Tako U cBeykynHo (Konmoropos-Cmupuao Z=0.832, p=0.493). Koz
YKYITHO 5 OoJleCHWKa JICYeHUX KJIO3allMHOM Ha TII0YETKy JieYelha Cy pErucTpoBaHEe
KoHIeHTpanuje ButamuHa D ucmozn 20 ng/mL. Tokom cTyamje, HUje AONUIO 10 3Ha4ajHO Behe
YUYECTaJIOCTH jaBJbakba OBUX, HUCKUX BPETHOCTH BUTaMuHA D.

Tabena 4.71 Jleckpunmusne gpednocmu eumamutna D K00 0coba ieueHux pucnepuooHom

Aputmer. Crang.

N MunumyMm | Makcumym .

cpearHa JeBUjalmja
BuTamMuH D 1 16 7.22 47.63 23.2050 11.11409
BUTaMuH D 2 16 8.76 44.72 21.6950 9.58153
ButamuH D 3 16 7.05 45.84 22.3994 10.61800
ButamuH D 4 15 9.86 43.93 22.2300 8.77316
ButamMuH D 5 9 9.53 34.63 20.0689 8.29485
ButamuH D cBu 72 7.05 47.63 22.0953 9.64873

4.4.2. AHanu3a epedHoCcmMu rpPomMeHe KOHyeHmpauuje eumamuHa D y
O0HOCYy Ha no4Yemak Jsie4yeH-a

Tokom seuema youeHe Cy 3HauajHE BapHjaldje y MPOMEHH KOHIEHTpalHje BUTaMuHa J|
y KpBU Y OJHOCY Ha 0a3anHy (moyetHy) BpeaHocT. Koa mojequaux OoJECHHKA je OIUIO JI0
CMamemha BPETHOCTH, MaKCUMaHO 10 64.4%, MOK je KOoJ Ipyrux AOHUIO 10 MoBehama,
MakcumanHo 10 225.3% y oaHocy Ha TodeTHy KoHueHTpanujy. [Ipema cpenmux
BpPEIHOCTUMA, Yy TPBOj HeAeJbU J0ia3u 10 HajBeher cHmkema, Aa OuM KacHHUje JOILIO 0
nopacTta BPEIHOCTH W M3HAJ 0a3alHUX BpEeIHOCTH 10 OKO 9-15%. CBeykymHO, mpoMeHa je
no3uTuBHA 3a OKo 2%. YomiuTe y3eB, BPEAHOCTH INPOMEHE KOHIEHTpaluja TOKazyjy
TEHJICHIIM]y HemapaMeTapcKe pacmojenie koja je y Tpehoj Henesbu jeuewma (Komamoropos-
CmupHoB Z=1.557, p=0.016) u rnexajyhu cBe nojenunagne nogatke (Kommoropo-CmupHOB
7=2.270, p=0.000) nocTuMxKe CTATUCTUYKY 3HAYAjHOCT. BepoBaTHO je TMOCTOjame
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HeMapaMeTpHjCKe IUCTPUOYIHMje YCIOBWJIO Ja OBa pa3juka y MPOMEHH KOHIIEHTpaIluja
BUTaMHHAa D TOKOM CTyAMje, MaKO TPUMETHA, WIIAK HE JOCTUTHE CTaTUCTUYKY 3HAYajHOCT
(x2=7.534, df=3, p=0.057).

Tabena 4.72 Jleckpumugrne 8pednocmu npomene KoHyenmpayuje eumamuna D y oonocy na novemax

Jjederna
ApUTMET. Crann.
N MuuanmyMm | Makcumym .
cpenuHa JeByjanyja
npoMeHal 40 -64.40 25.50 -7.1500 17.77683
npomMeHa2 38 -41.00 35.50 -5.1974 17.64514
npomMeHa3 35 -40.30 225.30 14.6857 52.16542
npomMeHa4 25 -47.90 154.00 9.3800 36.73548
IIPOMEHA CBU 138 -64.40 225.30 1.9203 34.29724
N

104
Mean = 1 5203
Stel. Dew. = 34 20724
N=138
| o g | | o |

T T T
-100.00 000 100.00 200.00

delta_svi

Cnuka 4.24 Yuecmanocm pacnoodeine ceux nojeOuHauHux peOHOCmu nPoMeHe KOHYeHmpayuje
sumamuna D

On yxymnHo 138 BpennocTu npomene BuTamMuHa D, y 73 ciyuajy je 3a0eeskeHO CHIDKEHE
KOHIIeHTpanje a y 75 nosehame (kox 2 y3opka mpomena je Ouna 0%), mpu yemy OBakBa
pa3iMKa y pacrojieny Huje Ouia cTaTUCTHUKM 3HavajHa (y2=0.464, df=1, p=0.496). Cpenma
BPEIHOCT IMOBPIIMHE HUCHOJ KpuBe KoHIeHTpauuja ButamuHa D (AUC) je 6una 573.19 +/-
245.21 (muaumywMm , MakcumyM 1660.0) a ctanmapan3oBano 3a nepuon o 28 gana (AUC28)
585.62 +/- 215.53. Cpenma BpeAHOCT MPOMEHE KOHIIEHTpallje BUTaMuHa D 1o manujenty je
ouna 6.5% +/- 87.5%. Pacmogena mojeiMHaYHUX BPETHOCTH CBa TpU Mapamerpa (cyma
npomene no nanujenty, AUC, AUC28) je 6uia, CBEyKYITHO aHAJIM3UPAHO, HOPMaJTHA.
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Cnuxa 4.26 Pacnooena nojedunaunux 6peoHocmu yKynHue npomene Konyenmpayuje sumamuna D koo
nojeounauHux 6oaecHuKa

4.4.2.1. BpegHocTtn npoMmeHe ButammHa D ko 6onecHuka neyeHmnx
Xxanonepmaosnom

Kon GosnecHuka Koju Cy JeueHH XaJlONEepPHIOIOM, Y POCEKY, je ¢ MOYETKOM JIOILIO /10
nasia BpeAHOCTH, a KacHUje 10 noBehama KOHLeHTpalyje BuTaMuia D y ogHocy Ha 6azainHu
HUBO y KpBH. HajBehe cHmxeme je 6mno 64.4% a najehu mopact konunenrpauuja 225.3%.
Pacnonena mojeAMHAaYHUX BPEAHOCTH MPOMEHA, KAaKO MO HeJAe/hbaMa, TaKO M CBEYKYIHO je
6una HopMmanHa. O yKymHO 43 BpeaHOCTH MpoMeHe BUTamMuHa D, 24 je Omio CHIKEHa
(meratuBHa TpomeHa) a 17 moBehama (MO3UTHMBHA TPOMEHA), alld pa3ivKa HUje Ouia
3HauajHa (¥2=0.581, df=1, p=0.446). Cpenma BpeJHOCT MATHUTY/IE CBEYKYITHE MPOMEHE KOJI
nojeJMHaYHuX OOJIeCHHKA je Ouiia MOo3UTHUBHA, 5.1 +/- 47.4%.
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Tabena 4.73 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje eumamuna D ko0 601ecHuKa neueHux

XanonepuooioMm, y 00HOCY Ha noYemue KoHyenmpayuje

ApUTMET. Crann.

N MuuaumyMm | Makcumym .

cpenuHa JeByjanyja
npoMeHal 13 -64.40 25.50 -10.4923 21.58253
npomMeHa2 12 -38.40 24.10 -7.3333 17.66848
npomMeHa3 11 -18.10 225.30 23.8455 69.49983
npoMeHa4 7 -47.90 154.00 26.0857 64.39670
IIPOMEHA CBU 43 -64.40 225.30 5.1279 47.35156

VY onmHocy Ha OOJIeCHHKE KOjH Cy JI€UEHH JAPYTHMM AaHTUICHUXOTHIMMA (KJIO3alluH,
OJIaH3alMH WM PHUCIEPHIIOH), HUje OWJIO CTATUCTHUYKM 3HAYajHE pa3jIMKe y MOjeIMHAYHUM
BpPEIHOCTUMA POMEHE KOHIEHTpaluje BUTaMuHa D, Kako CBUX BPEIHOCTH, TAKO M 30MPHUX
BPEIHOCTH IMpeMa MojeAnHavyHuM OonecHuiuma, a Hu npema AUC. Huje Ouino cTaTucTU4ku
3Ha4yajHe Pa3lIMKe y YYECTAIOCTH CBEKYITHOT Opoja CHIKEHHUX BPEJHOCTH MPOMEHE BUTAMUHA
D xao uu y3umajyhu 30upHy npoMeHy Ko MojeJUHaYHUX OOJIECHHKA.

4.4.2.2. BpeoHocTn npoMeHe KOHUeHTpauumje sButammHa D ko
BonecHuka nevyeHnx KrnosanmHoMm

VY rpynu OGoJjiecHUKaA JICUEHUX KJI03aITMHOM, JIOIUIO je ¢ TIoYeTKa /10 Tmaja, a KacHUje 10
ropacTa BpeIHOCTHU Ipe MoyeTKa jeuerwa. Hajehe cHmxkeme je nznocuno 24.5% a najsehu
nopact 22.2%. CBe BpeAHOCTH Cy, M0 HeAesbaMa M CBEYKYIHO, Ouje AUCTpUOyupaHe 1o

HOpPMAJIHO] pacroieliy, a Cpeiiba BPEHOCT CBUX IIPOMEHaA je Ouia HeraTuBHa, -2.9 +/- 13.1%
(n=29).

Tabena 4.74 Bpeonocmu npomene KoHyeHmpayuje sumamura D ko0 6onecHuka neuenux Kio3anuHom,
Y 00HOCY Ha noYemHe KOHYeHmpayuje

Apurmer. Crang.

N MunumyMm | Makcumym .

cpenuHa JeBUjalyja
npoMeHal 8 -24.50 90 -9.4375 10.33661
npomMeHa2 8 -23.50 10.00 -5.8500 13.52785
npomMeHa3 8 -18.10 19.50 3.0375 13.95963
npoMeHa4 5 -9.30 22.20 2.7600 11.84411
IIPOMEHA CBU 29 -24.50 22.20 -2.9034 13.10386

Y rpymu OoNieCHMKA JIEUEHUX KIIO3a[IMHOM IIOMEHYTa Cpela BPEIHOCTH CBHX
MojeIMHAYHUX MpoMeHa, -2.9 +/- 13.1% (n=29) Huje Ouna CTAaTUCTUYKU 3HAYAJHO Pa3IHUnTa
Yy OAHOCY Ha BPEIHOCTH KOJA APYTrux OOJIECHHKA KOjU Cy MPUMATH OCTalle aHTUIICUXOTUKE
(3.2 +/- 37.9%, n=109). bpoj
KOHIIEHTpAIMje) U ca MO3UTUBHOM BpenHouhy (MopacT KOHLEHTpaIyja) Huje Ouo 3HauajHO
pa3auuuT Ko ocoba nedeHux kiao3anuHoM (13 ox 29 Bc 60 ox 109 neratuBHux npomeHa u 15

MPOMEHa Cca HEraTUBHOM BpenHolhy (CHIKEHe

on 29 Bc 48 on 109 MO3UTHBHHX TPOMEHA) HErO KOJ OCTAIMX OOJEeCHHKa. Y OCTaauM
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napamMeTpruMa IIpOMEHE KOHIIEHTpaIje BUTaMiHa D y 0JHOCY Ha moveTak Jieuewma (30upHa
poMeHa KoJ mojenuHadyHux OonecHuka, AUC, 6poj CHUKEHUX OFH. MOBUIIIEHUX BPEIHOCTH
10 TIAIMJeHTY) HHUje OWIO CTAaTHUCTUYKH 3HAYajHE PA3IMKE Y TPYMH JCUCHHX KJIO3AIUHOM Yy
OJTHOCY Ha OCTaJle HCITUTAHUKE.

4.4.2.3. BpepgHocTtn npoMmeHe ButammHa D ko 6onecHuka neyeHmx
onaH3arnmHoMm

VY rpymnu 6osecHUKA JICYCHUX OJAaH3alMHOM, JOILIO je, Y MPOCeKy, M0 Oiaror mopacra
KOHIIEHTpalyje BUTaMMHAa D y OJHOCY Ha BpeIHOCTH Npe IMoueTKa Jedewma. Hajsehe
CHIDKeHe je u3Hocuio 41% a najsehu nopact 64.6%. IIpocedyno, y 4eTBpToj Helle/bH A0Na3H
70 HajBeher mopacTa KoHIeHTpauuje BuTamuHa D (3a oko 4.3%) na Ou Ha Kpajy JIOLUIO J10
najga 3a Omu3zy oko 6.5%. CBe BpemHOCTH Cy, MO HeAebamMa U CBEYKYINHO, Ouie
qucTpuOyHupaHe 10 HOPMAallHOj paclofeiH, a Cpelliba BPEIHOCT CBUX IpOMEHa je Owuia
HeratuBHa, -6.5 +/- 21.0% (n=30).

Tabena 4.75 Bpeonocmu npomere konyenmpayuje sumamuna D ko0 6onecHurxa nedenux
ONAH3ANUHOM, Y OOHOCY HA ROYEmHe KOHYeHmpayuje

Aputm™mer. Crang.
N MuuanmyMm | Makcumym .
cpenuHa JeByjanyja

npoMeHal 8 -28.50 22.30 -3.1375 18.13676
npomMeHa?2 7 -41.00 10.80 -11.6714 19.39327
npomMeHa3 6 -21.50 64.60 4.3000 31.63669
npoMeHa4 6 -30.30 11.00 -8.9333 13.55367
IPOMEHa CBU 27 -41.00 64.60 -6.4926 20.97330

Y r1pymu OonecHUKA JIEYCHHWX OJIAH3alMHOM I[IOMEHYTa Cpeamba BpPEAHOCTH CBUX
MojeIMHAYHHUX TTpoMeHa, 3.8 +/- 34.9% (n=30) Huje Omra CTATUCTHYKH 3HAYAJHO PA3INIUTA Y
OJTHOCY Ha BPEIHOCTH KO APYTUX OOJIECHHKA KOjU Cy MPUMAIId OCTajle aHTHIICUXOTHKe (4.0
+/- 36.6%, n=111). Bpoj nmpomeHa ca HeraTHBHOM BpeaHomihy (mang KOHIICHTpaIuja) je,
pauyHajyhu cBe BpEeTHOCTH YKYITHO, 3Ha4ajHO demhyd Koa OOJECHWKA KOJU Cy JICUCHH
oyianzanuHoM (23 ox 27) Hero kKoj OOJeCHUKA JICUEHUX OCTAJIMM aHTUIICHUXOTUIIMMA (53 of
111) (¥2=6.04, df=1, p=0.014; OR=3.13, 1.22-7.99). Unak, pa3nuke y Opojy mpoMeHa ca
CHI)KCHMM WJIM TIOBHIIEHUM BpEAHOCTHUMA, MO TAIHMjeHTy, y Tpynu Koja je mpumala
oJlaH3amnuH, kao HU y BpeaHoctuMa AUC y onHocy Ha Japyre OOJIECHHKE JIEYEHE OCTAIUM
AQHTUIICUXOTHIIMMA HHjE JOCTHUTJIA CTATUCTHYKY 3HAYajHOCT, BEPOBAaTHO 300r Major Opoja
0oJIeCHUKA JICUEHUX OBHUM JIEKOM ( n=38).
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Cnuxa 4.27 Yuecmanocm dpoja chudicerba Konyenmpayuja sumamuna D y oonocy na epeonocmu npe

Jederbd OJ1AH3ANUHOM U OpyzuM anmuncuxomuyuma

4.4.2.4. BpepHocTn npoMmeHe ButammHa D ko 6onecHuka neyveHmx
pucnepuaoHom

VY rpynu OoJecHUKA JICYEHUX PUCTIEPHIOHOM, JIOLUIO je Y MPOCEKy JI0 Mmopacta HHUBOA
BuTamMuHa D y oJlHOCY Ha BpeIHOCTH IIpe ModYeTKa jeuyewma. Hajehe cHIKeme je N3HOCHUIIO
40.3% a najehu mopact 175.9%. IlpocedHo, y 4eTBpTOj Henes/bW noja3u 10 HajBeher
nopacta, oko 12%. CBe BpeIHOCTH Cy, 10 HeJesbaMa M CBEYKYITHO, OHjIe TUCTpHOyUpaHe 10

HOPMAJIHO] paclofielM, a Cpema BPEAHOCT CBUX INpOMeHa je Ouna Mmo3uTuBHA, 3.8 +/-
30.24% (n=56).

Tabena 4.76 Bpeonocmu npomene konyenmpayuje sumamuna D ko0 6onecnuka neuenux
PUCNEPUOOHOM, ¥ 0OHOCY HA NOYemHe KOHYeHmpayuje

Aputm™mer. Crang.
N Muanmym | Makcumym .
cpenuHa JeBrjanuja

npoMeHal 16 -35.20 21.50 -2.1375 15.44707
npoMeHa2 16 -30.40 35.50 -.3438 18.08661
npoMeHa3 15 -40.30 175.90 11.6800 51.70245
npoMeHa4 9 -15.10 36.70 8.9556 17.24609
IIPOMEHA CBU 56 -40.30 175.90 3.8589 30.24107

Y rpynm OOJECHHWKa JICYEHUX PHUCIICPHIOHOM TIOMEHYTa Cpelmha BpPEIHOCTH CBHX
nojelMHayHuX npomena, 3.8 +/- 30.24% (n=56) Huje OWiia CTATUCTUYKH 3HAYAJHO HUXKA Y
OJIHOCY Ha BPETHOCTH KOJI IPYTHX OOJECHUKA KOjHU Cy MpuUMaiu octaje anturncuxotuke (0.6
+/- 36.9%, n=88). Bpoj mpomena ca HeratTuBHOM BpenHomhy (mag KOHIEHTpamwuja),
pauyHajyhu cBe BpeIHOCTH YKyNHO, HHje OWO 3HA4YajHO, dYemhm KOa 0coba JIeYeHUX
pucniepuionom (26 ox 56 mpomene) Hero Ko octanux OonecHuka (47 on 82 mpomene). Y
OCTaJIMM TIapaMeTprMa IMPOMEHE KOHIIEHTpaIlje BUTaMiHa D y 0IHOCY Ha TOYeTaK Jeuermha
(30mpHa TpoMeHa koja mojeauHayHuX OosecHuka, AUC, Opoj CHIKEHHUX OJH. IMOBUIICHHUX
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BPEIHOCTH TIO TAIMjEeHTy) HHje OWJIO CTaTUCTUYKH 3HA4YajHE paslIuKe y TPYMNH JICUCHUX
PUCIIEPHIOHOM Y OJJHOCY Ha OCTajie HCITUTaHUKE.

4.4.3. AHanu3sa y nodepynama 6osiecHUKa ca c8eyKyrnHUM CHU)XXeH-eM U
ceeyKynHum nosehaw-eM KOHUeHmpauyuja eumamuHa D y kpsu.

VY mocnemameM ey aHanu3e, YKyllHa CTyAWjCKa TNOMyJaluja je MOoJe/beHa y [Be
noJrpyne, Ha OOJIECHUKE KOJI KOjUX je JOIUIO 0 CBEYKYITHOT Majia BPeAHOCTH BUTaMuHa D
(HeTo HeraTuBaH 30Mp CBUX MOjeJUHAYHUX MPOMEHA y OHOCY Ha MOYETHE KOHILIEHTpAIHje) U
0oJleCHUKE KOJI KOjUX je JOLUIO JO CBEYKYIHOI IopacTa BpeAHOCTH BUTaMuHa D (HeTo
TIO3UTHBAH 30Mp CBUX I10jeIMHAYHAX IPOMEHA y OJTHOCY Ha MOYETHE KOHLIEHTPALHje).

VY npBoj moarpynu je Owio 23 OonecHuka, a amconyTHe BpenHoctu PTH, mwuxose
npomeHe y onHocy Ha mouetak U AUC cy mnpukasanu y Tabenau. YONIUTE y3€B, CBU
napaMeTpu cy OWIM TUCTpUOYHpaHH NpeMa HOPMAJIHOM THITy PacIojelie I0jeJMHAYHUX
nojaTtaka. YKynHo je 8 OojecHHMKa y3uMallo Xajomepuion, 4 Kio3aluH, 7 OJaH3aluH, 8
PHCHEPHUJIOH a 5 je y3uMaio KOMOMHAIH]y /IBa aHTUTICUXOTHKA (pa3jIuKe y y4ecTalIOCTH HUCY
Ousie CTAaTUCTUYKY 3HAYAjHE).

Tabena 4.77 Jleckpunmusnu nodayu y nooepynu O01eCHUKa ca nadom peoHocmu eumamuna D

ApUTMET. Crann.
N MuuaumyMm | Makcumym .
cpeavHa JIeBHUjalnja
puTamuH D 1 23 10.87 47.63 24.6517 7.85356
BuTamuH D 2 23 6.87 4472 20.9791 8.21055
puTamuH D 3 21 6.70 45.84 21.4410 8.09233
ButamuH D 4 18 10.26 4393 22.0628 7.67569
ButamuH D 5 12 9.73 30.13 21.2000 6.97702
BuTamMuH D cBu 23 10.87 47.63 24.6517 7.85356
npomeHal 23 -64.40 2.20 -15.6565 16.38780
npoMmeHa?2 21 -41.00 10.80 -16.0667 13.48649
npomeHa3 18 40.30 12.20 -11.8333 12.75631
npomeHa4 12 -47.90 10.70 -10.9917 15.60679
MIPOMEHA CBU 23 -64.40 2.20 -15.6565 16.38780
[Ipomena nar. 23 -100.20 -2.00 -45.3000 31.34175
AUG 21 226.45 1363.50 580.8019 260.68012
AUC 28 21 246.16 1272.60 626.9905 211.72521

Kon 6onecHuka y 0BOj MOATPYIHU KOjU Cy OWIIH JIEUEHU PUCTIEPUAOHOM (n=8), y OJHOCY
Ha ocraje ucnuraHuke (n=15), 3a0enexeHe Cy CTATHCTUYKM 3HAYajHE pas3lIUKe CpPEambe
BPEIHOCTH KOHIIEHTpanuja BuUTamMuHa D kpBu y mpBoj Henmerbu (t=2.9, df=21, p=0.009),
npyroj "Henmerbu (t=2.9, df=21, p=0.009), tpehoj nenemu (t=2.8, df=19, p=0.011) u cBux
BPEIHOCTH KOHIIeHTpanuje Butamuna D (t=5.1, df=95, p<0.001).
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Tabena 4.78 ' pynua cmamucmuka. Bpeonocmu sumamuna D y epynu iewenux pucnepuooHom Koo
noozpyne ca c8eyKYNHUM CHUNCEFbEM

AputMm. Crang. Crang.

pUCEPUIOH N .
cpenuHa JeBUjalyja rpeuka
ButamuH D 1 1.00 8 30.2500 8.06071 2.84989
.00 15 21.6660 6.08075 1.57004
BuUTamMuH D 2 100 8 26.8300 8.44478 2.98568
.00 15 17.8587 6.34692 1.63877
ButamuH D 3 1.00 8 26.8863 8.54153 3.01989
.00 13 18.0900 5.88662 1.63266
BuTamMuH D cBu 1.00 34 27.0976 8.11257 1.39129
.00 63 19.5235 6.27980 79118
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Cnuxa.4.28 Bpeonocmu ceux konyenmpayuja eumamuna D y nooepynu reueHux pucnepuoonom, Koo
bonecHuKa ca c8eyKYRHUM CHUNCEFEM.

Opn ocranux JeKOBa, jeIMHA 3HAYAJHHja pa3jihKa je 3a0erekeHa KO/ MOArpyIe JISYCHUX
XaJIONEePU0IIOM, M TO 3a 30MPHO 3a CBE KOHIIEHTpAIMje CBHX BPEIHOCTH KOHIIEHTpAIIWje
ButamuHa D (t=-2.5, df=95, p<0.012), mTo je npukazano Ha cieaehoj CIuim.
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Cnuka.4.29 Bpeonocmu ceux konyenmpayuja eumamuna D y nooepynu jieueHux Xxaionepuooiom, Koo
OonecHuKa ca c8eyKyNHUM CHUICEFbEM.

VY npyroj nmoarpynu je Owio 18 OonecHMKa, a ancoilyTHE BpPEIHOCTH BUTaMHHA D,
BUXOBE MpOMeHe y oxHocy Ha noderak 1 AUC cy npukasaHu y Ta0enu. YonuTe y3eB, CBU
napaMeTpu cy OWIM TUCTpUOYHpaHH NpeMa HOPMAJIHOM THITy PacIojelie I0jeJMHAYHUX
nojaTtaka. YKynHo je 6 OojecHuKa y3uMallo Xajomepuzaon, 4 Kio3amuH, | ojaH3amuH, 8
pucnepuioH a 1 je y3umMao KOMOMHAIM]y JBa aHTUIICUXOTHKA (PAa3JIUKe y YYEeCTaJIOCTH HUCY
Oujie CTaTUCTHYKU 3HauyajHe). Y OBOj MOArpynu OoJieCHMKA HHje 3a0enekeHa CTaTHMCTUYKU
3HauajHa pa3iuKa HU Yy jeJHOM MapameTpy, 0e3 o03upa Ha Jajby KaTeropusalujy mnpema
IaTOM aHTUIICUXOTHKY. J[pyrum peuuma, u3Mendjy MOjeAMHHUX JIEKOBa HHje OWUJIO0 3HAdajHE

pa3ukKe.

Tabena. 4.79 Jleckpunmusnu nooayu y nodepynu 601eCHUKa ca nopacmom epeoHocmu sumamuna D.

ApUTMET. Crann.
N MuuaumyMm | Makcumym .
cpeavHa JIeBHUjalnja
BuTamuH D 1 18 3.00 37.18 18.9739 9.50915
puTamuH D 2 17 8.76 46.67 20.4653 9.64384
puTamuH D 3 17 3.00 39.68 19.4600 9.74540
BuTamuH D 4 17 9.76 33.46 22.1112 7.75423
puTamuH D 5 13 7.62 34.63 19.8169 9.45240
BuTamMuH D cBu 82 3.00 46.67 20.1679 9.08162
npomeHal 17 -16.00 25.50 4.3588 12.50090
npoMmeHa?2 17 -10.20 35.50 8.2294 12.08453
npomeHa3 17 0.20 225.30 42.7647 63.09396
npomeHa4 13 -3.30 154.00 28.1846 41.04855
MIPOMEHA CBU 64 -16.00 225.30 20.4281 40.81192
[Tpomena nar. 18 0.20 379.30 72.6556 92.11856
AUC 17 142.37 903.69 563.7794 232.24000
AUC 28 17 132.88 937.16 534.5100 215.33277
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Kon 6onecHuka y 0BOj MOATPYIH KOJU Cy OWJIH JICUCHU XaJIOMepu0JIoM (n=6), y 0OJTHOCY
Ha ocraje ucnuTaHuke (n=12), 3a0enexeHe Cy CTAaTHCTHUYKH 3HAYajHE paslIUKe CPEIrhe
BpPEIHOCTH KOHIIGHTpaluja BUTamMuHa D kpBu y apyroj Hemesbu (t=2.8, df=15, p=0.014) u
CBHX BpeAHOCTH KoHIeHTpanuje BuTamuna D (t=3.0, df=80, p=0.003).
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Cnuka.4.30 Bpeonocmu ceux xonyenmpayuja eumamuna D y noospynu ae4yenux Xaionepuoonom, Koo
bonecnuka ca ceeykynHum noseharem.

Kon GonecHrka y 0BOj MOATPYNHU KOjU Cy OWMIIH JICYEHH PUCTIEPUIOHOM (n=8), y ofHOCY
Ha ocTane ucnutaHuke (n=10), 3a0enexxeHe Cy CTATUCTHUYKUA 3HAYAJHE PA3IIUKE CPEImHE
BPEIHOCTH CBUX KOHIEHTpanuja Butamuna D, 36upHo (t=-2.4, df=80, p=0.017).
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Cnuxa.4.31 Bpeonocmu ceux konyenmpayuja eumamuna D y nooepynu reuenux pucnepuoonom, Koo
bonecnuka ca ceeykynHum noseharem.
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AHanu3a y moarpymnamMa ca IpyruM JIGKOBUMa (KJIO3aluH, OJIaH3alliH M KOMOWHAIM]a)
HU]€ y4YHE-eHa 300T Majior Opoja JeueHuX 0OJIECHHKA.
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4.5. YTunuaj aHTUNCUXOTUKA Ha KOHLIEHTPaLUMWjy KanuuToHUHa y KpBMU

[Tomanu o KOHIEHTpALMjU KAJIIMTOHUHA TOKOM CTyUj€ Cy aHaJIM3UpPaHU Kao ariCoyTHE
BPEIHOCTH M Ka0 TIPOMEHA Y OJIHOCY Ha TodeTHy (6a3anHy) BpeanocT. Kao HopManmHu pede-
peHTHHU paHr y3ete cy BpeaHoctu ox 0-10.0 pg/mL.

4.5.1. AHanu3sa anconymHux epedHoCmMu KaJyumoHUHa y Kpeu

VY cTyauju je WCIUTaH YTUIA] aHTHIICUXOTHKA Ha BPEAHOCTH KAILUTOHWHA y KPBH,
TOKOM YKYITHO 5 Mepema, O]l Yera je IpBU y30paK KpBH IMPHUKYIUJBEH INpe y3UMama JIeKa.
Yormmire y3eB, cpeilbe BPEIHOCTH KaIIUTOHUHA Cy OHiie y peepeHTHUM IpaHUIlaMa U HUje
OMJIO CTATHCTHYKM 3HAa4YajHE Pa3jMKe y BPEIHOCTHMA y TET pa3induTux Bpemena (x2=0.91,
df=4, p=0.923). Camo kox jeaHor OGoJIeCHHKA j€ PErMCTPOBaHA BUIIA KOHIIEHTpaLMja KaJlu-
TOHHHA Of] Topmer JumuTa pedepeHTHocTH (11.9). Taj GonecHuk je KacHUje MPUMAO XaoTe-
puoi. JeaHake MMHUMAaJIHE KOHIIEHTpALMje Cy MOCIeANLA 3a0KPYKHBamba BPEIHOCTH aHa-
JUTUYKE METOJIE 3a MEpeHme KOHIICHTpalje KanuuronnHa. Haume, cBe BpeaHoctu ucron 1
pg/mL cy uckazane kao 0.9, 30or HeMoryhHOCTH MeTO/IE a JETEKTyje TauHe KOHICHTpAIH]je
y omcery on 0-1 pg/mL.

Tabena 4.80 Jleckpunmusnu pe3yimamu KOHYyerRmpayuje KaryumoHuna mokom cmyouje

Apurwm. Cragn.
N MuaumyMm | Makcumym .
cpeavHa JIeBUjaluja
KaJIUATOHNH | 45 .90 1190 2.3489 2.28569
KQJILATOHUH?2 41 .90 9.10 2.3000 2.00175
KAJILUATOHUH3 40 .90 14.40 2.0750 2.37376
KaJIIIUTOHNH4 37 .90 6.80 2.1622 1.92633
KaJIIUTOHUHS 26 .90 6.40 2.3615 1.98939

Ananuza auctpuOylyje CBHX PACHOJIOXKHBHX BPETHOCTH KAIIUTOHHMHA y KPBU TOKOM
CTyAMje yKasyje Ja je muxoBa pacronena Owia Hemapamerapcka (Kolmogorov-Smirnov
7=3.613, p<0.001), narumyhu ka HHKUM KOHLIEHTpAIMjaMa; CIIMYHO, PACIIOJIENIe BPEIHOCTH
3a CBaKy O/ IOjeIMHAYHUX BpeMeHCKuX nepuoaa (1-5) jecy Ouie Takohe HemapameTapcke.
CBeykyIHO, camo cy y aBa y3opka (on 189) Bpeanoctu kanuuronnna oune u3Han 10 pg/mL
(11.9, 14.4). Cpenma BpeAHOCT KaJNIIUTOHMHA U3 YKyNHO 189 y3opaka je Ouna 2.25, 95% rpa-
HUIe noBepewma 1.94-2.55, menujana 1.2, panr 0.9-14.4. N3mely BpenHOCTH KaNIIUTOHUHA Y
KPBH M BpeMeHa y3MMama y30pKa TOKOM CcTyauje (01 IoYeTKa Jieuema), Huje OUI0 CTaTUCTH-
4Ky 3HauajHe kopenamnuje (Pearson r2=0.009, p=0.899).
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Cnuxa 4.33 Bpeonocmu xanyumonuna y Kpeu y 00HOCY HA 8peme y30pKosarva (y 0anuma,
00 nouemxa neyerba)

4.5.1.1. BpegHocTu KanuuToHMHa kog 6onecHuka nevyeHmnx
Xanonepuaonom

Kox ykymHo 17 OojiecHHMKA JICUEHUX XaJOMEPHUIOIOM Cy NOOHjeHE MOYETHE BPEIHOCTHU
KajlnuToHnHa. TOKOM BpeMeHa, HUje OMJI0 CTAaTUCTUYKH 3HAYajHE PA3JIMKE y KOHIICHTpaIUja-
Ma KaJIMTOHWHA y KpBU Koj oBe rpyme OonecHuka (F=0.294, df=4, p=0.881). Bpeanoctu
KaJIIUTOHWHA Cy OWIIe TUCTpUOyHpaHe MO THITy HOPMAJIHE PAcToelie y MojeInHAYHUM Bpe-
MEHCKHM TIEpHOJMMa, alli HE W CBEYKYITHO TJ€ C€ PETUCTPYje HemapaMeTapcka pacrojesa
(Kolmogorov-Smirnov Z=2.502, p=0.000).
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Tabena 4.81 /leckpunmugne 8pedHocmu KaIyumoHuHa K00 0coba ieueHux Xaionepuooiom

Aputwm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .

cpenarHa JeBUjaImja
KaJIUTOHUH 1 17 .90 11.90 2.4000 2.89050
KaJIUTOHUH2 15 .90 8.60 2.2000 2.23415
KaJIIUTOHUH3 13 .90 6.20 1.7385 1.53326
KaJIUTOHNH4S 12 .90 6.80 2.3917 2.22239
KaJIUTOHUHS 8 .90 6.40 2.8000 2.50428
KQJIIUTOHUH CBU 65 .90 11.90 2.2692 2.29285

4.5.1.2. BpegHocTu KanuMToHMHa Kog 6onecHuka neyvyeHnx KnosanmHom

Kox ykymHo 9 OonecHHMKa JIe4eHHX KIIO3alIMHOM Cy JOOHMjeHE IOYeTHE BPEIHOCTH
KanuToHWHA. TOKOM BpeMeHa, HUje OWIO CTAaTUCTHYKH 3HAYajHE pas3lIuKe Y KOHIIEHTpaIHja-
Ma KaJIUTOHWHA Yy KpBU KoJ oBe Trpyne 6onecHuka (F=0.859, df=4, p=0.499). Bpeanoctu
KJIIUTOHWHA Cy OWiie TUCTpUOYHpaHe 10 THITy HOPMAJIHE PACIoJIeie y IMOjeIMHAYHUM Bpe-
MEHCKHM TIEPHOMMA, i HEe W CBEYKYITHO TJIe Ce Takole perucrpyje HemapaMmerapcka pac-
noaena (Koamoropos-Cmupnos Z=2.097, p=0.000).

Tabena 4.82 JleckpunmusHe 8peOHOCMU KATYUMOHUHA KOO 0CODA 1eUeHUX KIO3ANUHOM

AputwMm. Crang.
N MunumyM | Makcumym .
cpenuHa JeBUjaIyja

KaJIUTOHUH 1 9 .90 3.20 1.3222 78546
KaJUTOHUH2 7 .90 2.10 1.2857 .56695
KaJIIUTOHWH3 8 .90 1.20 9625 .10607
KaJIUTOHUH4 8 .90 5.10 1.6375 1.45203
KaJIUTOHUHS 4 .90 .90 .9000 .00000
KQJIIUTOHUH CBU 36 .90 5.10 1.2583 .82993

4.5.1.3. BpegHoCTu KanumTtoHnHa Kog 6onecHmka nevyeHmnx onaH3anmHom

Kon ykynHo 8 GosecHuKa JeueHUX OJIaH3allMHOM Cy JOOMjeHe MOYETHE BPEAHOCTH Kall-
UTOHMHA. TOKOM BpeMeHa, HHje OMJIO CTAaTMCTHUYKM 3HAayajHe pa3jivKe y KOHIIEHTpalujama
KaJIIUTOHKWHA Y KpBH Koj oBe rpyne Oonecauka (F=0.188, df=4, p=0.943). Bpeanoctu kai-
UTOHMHA Cy Ouie nucTpuOyHpaHe MO THIy HOpPMaJHE PacHojelie, Kako y MojeJUHAYHUM
BPEMEHCKUM IEpUoANMa, Tako U cBeyKynHo (Koimmoropos-CmupHos Z=1.105, p=0.174).
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Tabena 4.83 /leckpunmugne 6peOHOCMU KATYUMOHUHA KOO 0CO0A JeUeHUx ONaH3anUHOM

Aputwm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenarHa JeBUjaImja
KaJIUTOHUH 1 8 1.30 9.10 3.7375 2.66616
KaJIUTOHUH2 8 .90 9.10 3.3000 2.80815
KaJIIUTOHUH3 8 1.60 4.50 2.8250 96325
KaJIUTOHNH4S 7 .90 6.70 3.6143 2.59129
KaJIUTOHUHS 7 .90 5.90 3.3571 1.82287
KQJIIUTOHUH CBU 38 .90 9.10 3.3605 2.17846

4.5.1.4. BpegHoCTu KanumMToOHMHA Ko B0onecHMKa nevyeHmnx pucnepngoHom

Kox yxynHo 17 GoylecHUKA JICUEHUX PHUCIICPUIOHOM Cy JIOOHWjeHE MOYETHE BPEIHOCTU
KaIIUTOHHHA. TOKOM BpeMeHa, HHje OMIO CTATUCTUYKH 3HAYajHE Pa3jIMKe y KOHICHTpAIH]ja-
Ma KaJIIUTOHWHA Y KpBU Koj oBe rpyre 6onecauka (F=0.21, df=4, p=0.932). Mehytum, naxo
CY BPEIHOCTH KAJIIUTOHHHA y MOjeIUHAYHUM BPEMEHCKUM TIEpHOAUMa OWie AUCTPUOyHpaHe
PO THIly HOpPMaJHE pacmojesie, CBEyKYITHO Cy CTAaTUCTHYKU 3HAYajHO OJICTyNayie Off Ibe,
Harumbyhu npema HmwkuM BpegHoctMma (Kommoropos-CmupnoB Z=2.388, p=0.000). Kon
jemHor OoJIeCHUKA KOJI KOra Cy Ha MOYETKY JACTCKTOBAaHE HOPMAJIHE KOHIICHTPAIIU)Ee KAIII[UTO-
HUHA, a KOJH je JICYCH PUCIICPHIOHOM, JIOILIO je IO MopacTa M3HaI pedepeHTHOT paHra y
JPYTOj HEICJbH JICUCHa.

Tabena 4.84 Jleckpunmushe 8pedHOCMU KATYUMOHUHA KOO 0CODA IeYeHUX PUCHEPUOOHOM

AputwMm. Crang.
N MunumyM | Makcumym .
cpenuHa JeBUjaIyja
KaJIUTOHUH 1 17 .90 6.00 2.0294 1.51730
KaJUTOHUH2 16 .90 5.90 2.2313 1.58943
KaJIIUTOHWH3 16 .90 14.40 2.4375 3.40340
KaJIUTOHUH4 15 .90 5.90 1.7933 1.49402
KaJUTOHUHS 9 .90 5.20 1.9667 1.69706
KQJIIUTOHUH CBU 73 .90 14.40 2.1068 2.06501
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Cnuxa 4.34 Pacnooena 8pedHocmu Kaiyumoruta y Kpeu y ceum y30pyuma 601eCHUKA jedeHux puc-

nepuooHoM

4.5.2. AHanu3za epedHOCMU MPOMEHE KOHUeHmpauuje KajuyumoHuHa y

O0O0HOCYy Ha no4Yemak jsie4yeH-a

Tokom nedemwa youeHe Cy 3HAauyajHE BapHjalllje Y MPOMEHHM KOHILEHTpalHUje y KpBH y

oJHOCY Ha Oa3anHy (modeTHy) BpeaHocT. Koa mojennHux OoJecHHKA je AOLUIO 0 CMambEeHha

BPEIHOCTH, MaKCHUMAIHO 110 68.8%, MOK je KOA IpYTuX JIOILIo 10 nmoBehama, MaKCUMAIIHO 10

476.0% y onHOCYy Ha MOYETHY KOHIEHTpalujy. YOIIITe y3€B, youeHa je HemapameTapcka

pacmnoaciia Bp€AHOCTU IIPOMEHA, KAKO IO BPEMCHY y3UMaha y30paKa (He,[[e.]'be nequna), TakKo

U CBEYKYIHMX mojaraka. Huje Omio cTaTUCTHYKM 3HayajHE Pa3iMKe Yy BPEJIHOCTU IMPOMEHE

KOHIICHTpallMje KaJIlIWTOHMHA MMajyhu y BHIy TOjelMHAYHE HeAeJbe O] MOYeTKa JieueHa
(X2=1.469, df=3, p=0.689).

Tabena 4.85 /leckpumusHe epedHocmu npomene KOHYeHmpayuje KaiyumoHuHa y 00HOCY HAd no4emax

neuerva
N Munumym | Makcumym (izz:\;a He(;li_?:fl/.lja
npomeHal 41 -64.00 322.20 14.8293 72.03303
npomeHa2 40 -68.80 476.00 5.5075 90.32679
npomeHa3 37 -67.90 466.70 15.7919 98.06809
npomeHa4 26 -67.90 233.50 7.5500 68.70523
MIPOMEHa CBU 144 -68.80 476.00 11.1729 83.32994
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Tabena 4.86 Henapamemapcka oucmpubyyuja nooamaxa o npomenu KOHyeHmpayuje KaiyumoHuHa
MOKOM 8peMend, ¥ 00HOCY HA NOYemHy 8peOHOCm (npe yeoherna iexka)

npoMeHal | mpomena2 | mpomena3 | npoMeHa4 | IPOMEHCBU

N 41 40 37 26 144
H A .
OpMaIHH puT™ 14.8293 | 5.5075 | 15.7919 | 7.5500 | 11.1729
rnapameTpu CpeanHa
Cr. neBujamja| 72.03803 | 90.32679 | 98.06809 | 68.70523 | 83.32994
Konmoropos- 1.777 2.041 2.171 1.400 3.437
CmupHOB Z

Frequency

Wean=11.1729
Sld Dev. = 3 32690
H=144

= ]

T T T T T
-100.00 0.00 100.00 20000 30000 400 00 500,00

delta_svi

Cnuka 4.35 Yuecmanocm pacnodene ceux nojeOuHauux 6peoHOCmuy npomene KOHYeHmpayuje Ka-
YUMOHUHA

On ykypHO 144 BpeqHOCTH MPOMEHE KAMIMUTOHUHA, Y 87 cilydaja je 3a0eNe:KeHO CHIDKe-
E KOHLIEHTpaIyje, a y 57 nosehame, npu ueMy je OBakBa pas3jidKa y pacrojenu Ousia cTaTH-
CTHYKH 3HauajHa (¥2=6.25, df=1, p=0.012). Pacnogena nojequHayHux BpeaHOCTH 00a mapa-
metpa (cyma npomene, AUC) cBe yKyITHO aHaIM3HPaHo, je Ouiia HermapaMeTpHjcKa.

Tabena 4.87 Henapamempujcxa pacpodena AUC u ykynne npomerne 8peOHOCmU KOO NOjeOUHAYHUX

bonecnuka
30up npomeHa AUC
N 42 40
Hopmannu napamerpu AputMm. cpennHa 38.3238 60.8563
Cr. neBujanmja 200.18431 53.50882
Konmoropos-CmupHoB Z 1.633 1.615
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Cnuxa 4.37 Pacnooena nojeounaunux epeonocmu AUC xanyumonuna koo nojeOunayHux OoiecHuka

4.5.2.1. BpegHoCT NpOMeHe KanuuToHnHa Ko 60necHMKa neyveHmnx
Xanonepuaosiom

Kon GonecHuka Koju cy JeueHHM XaJoNepuIoioM, y MPOCeKy, je AOIUIo a0 noBehama
BPEIHOCTH KaJIIUTOHMHA y OJHOCY Ha 0a3ajHM HUBO y KpBH, ajM Cy 3a0elie)KeHE BEIIMKe
Bapujauuje. Hajpehe camxkeme je Ouno 64.30%, a Hajsehu mopact koHueHTpauuja 466.7%.
Pacnonena mojenuHayHMX BPEAHOCTH NMPOMEHA MO HeJesbaMma je Ouila HOpMajHa, ajau He U
cBUX BpenHocTH, 30upHO (Koamoropos-Cmupnos Z=1.918, p=0.001). Ox yxynHo 48 BpeaHo-
CTH TpOMEHE KamiuToHuHa, 11 je Ounmo cHmkewa (HeratuBHa mpomeHa), a 35 mosehama
(mo3uTHBHA MTPOMEHA), a pasiuka je Ouna 3HauajHa (%2=10.08, df=1, p=0.001). Cpeama Bpe-
JTHOCT MarHuTy/Jle CBEyKyIHEe IPOMEHE KOl TI0jeAMHAYHUX OoJiecHuKa je Ouna 16.1 +/- 79.1%.
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Tabena 4.88 Bpeonocmu npomene koHyenmpayuje KaryumoHura Koo 601eCHUKd 1e4eHux
XanonepuooioMm, y 00HOCY Ha NoYemHe KoHyenmpayuje

Apurwm. Crann.
N MuuaumyMm | Makcumym .
cpenuHa JeByjanyja
npoMeHal 15 -50.00 163.60 19.1667 60.62109
npomMeHa2 13 -64.30 90.90 5615 35.31972
npomMeHa3 12 43.80 466.70 37.2500 137.12633
npoMeHa4 8 43.80 82.90 5.8125 40.37023
IIPOMEHA CBU 48 -64.30 466.70 16.4229 79.14931

VY ogHOCYy Ha OOJIECHUKE KOjU CY JICUEHH JPYTMM aHTHIICUXOTHIIMMA (KJI03aluH, OJIaH3a-
NIUH WU PUCTIEPUIOH), HUje OUJIO CTATUCTHYKU 3HaYajHE pa3jiMKe y M0jeIUHAYHIM BPEIHOC-
TUMa MPOMEHE KOHIICHTpallkje, KaKO CBUX BPEIHOCTH, TaKO M 30MPHUX BPEIHOCTH NpemMa
nojeauHavyHuM OosiecHunmMa, a Hu npema AUC. C apyre ctpane, OMIIO je CTAaTUCTHYKU 3HA-
YyajHEe Pa3UKEe Yy YYECTaJIOCTH CBEYKYIHOI Opoja MOBHIIEHHMX BpeAHOCTH mpomene. On 48
aHaTM3UpaHuX y3opaka y 35 je 3a0enexxeHa MO3UTUBHA NpoMeHa (moBehame), a y KOHTPOJIU
(OoytecHUIM JIeUEHU APYTUM aHTUNCHXOTHIMMA) y 59 ox 96 (4.7, df=1, p=0.030, OR=2.28,
1.07-4.8). Wnak, kox 30uUpHE MpOMEHE IOjeMHAYHUX OOJIECHHKA HHUje OUJIO CTAaTUCTHYKU
3Ha4yajHe pa3iuKe KoJ O0JIECHHUKA JICYCHUX XAJIOIEPHUI0JIOM Y OTHOCY Ha OHE JICUeHE APYTUM
antuncuxorunuma (7 ox 15 Bc 9 ox 27).

4.5.2.2. BpegHoCTn NpoMeHe KanumuToHnHa Kog 6onecHmKa neyveHmx
KriosannHom

VY rpynu GojecHUKA JICUCHUX KJIO3aMMHOM, JONUIO j¢ BehuHOM 10 BapHjaOMIHUX MPO-
MEHa KaJIIIUTOHWHA y OJIHOCY Ha BPEIHOCTH Tpe TIoYeTKa Jeuema. Hajehe cHIDKeme je n3HO-
cmio 68.8% a majeehu mopact 466.7%. [Ipocedno, y Apyroj HelesbH J01a3u 10 HajBeher mana
KOHIICHTpAIMje KAIIIUTOHWHA, IIOTOM TI0pacTa M Haj3aJl onaaama 10 3a 22%. CBe BpeAHOCTH
1o HejieJbaMa Ouyie Cy TUCTPUOYyHpaHe 10 HOPMAJTHOj pacmtojend, anu He u 30upHo (Komamo-
ropoB-CmupnoB Z= 1.74, p=0.095), a cpeama BpeIHOCT CBUX NMPOMEHA je Ouiia IO3UTHUBHA,
7.22 +/- 96.8% (n=27).

Tabena 4.89 Bpeonocmu npomerne KoHyeHmpayuje Koo O0LeCHUKA IeYeHUX KI03ANUHOM, ¥ 00HOCY HA
novemHe KOHyeHmpayuje

Aputwm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpeauHa JeBUjalyja
npoMeHal 7 -52.60 50.00 -.5236 35.48956
npomMeHa2 8 -68.80 11.10 -15.5750 29.00063
npomMeHa3 8 -56.30 466.70 51.4750 170.92670
npomeHa4 4 -52.60 .00 -22.0750 26.40724
IIPOMEHA CBU 27 -68.80 466.70 7.2296 96.81980
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VY rpymnu OoyiecHHKA JICYSHUX KIIO3AITMHOM IOMEHYTa Cpellhba BPEIHOCTH CBHUX II0jE/IH-
HAaYHUX MpoMeHa (n=27) Huje Ousia CTATUCTUYKY 3HAYAjHO BHUIIIA Y OJHOCY Ha BPEIHOCTH KOJT
JIpYTUX OOJIECHUKA KOjU Cy IPUMaJIH OcTajie aHTurcuxotuke. Ko 6poja mpomeHa ca rmo3uTu-
BHOM BpeaHOIINy (MOpacT KOHIIEHTpalnja), 30upHa MpoOMeHa KO/l MOjeIMHaYHuX OOJIECHHKA,
AUC, 0poj CHIKEHHMX OJIH. TTOBUIICHUX BPETHOCTH IO TAIMjeHTy HHUje OWJIO CTATUCTUYKU
3HAYajHEe Pa3lIMKe y TPYIHU JCUSHUX KJIO3alMMHOM y OJTHOCY Ha OCTaJle UCTIMTAaHUKE, HAKO je U
y TUM TIapamMeTprMa 3a0elie)keHe TPSH T BUIINX BPEIHOCTH OJH. BbHXOBe Behe ydecTanocTy.

4.5.2.3. BpegHoCTn NnpoMeHe KanuuToHMHa Ko BonecHuKa neyvyeHmx
OnaH3arnmMHoMm

VY rpynu OosiecHHKA JIEYEHUX OJIAH3AIMHOM, JIOLUIO je, Takohe, 10 BapujaOMIHUX IMpo-
MEHa y OJIHOCY Ha BPEIHOCTH Ipe MoveTka jeuewa. Hajpehe cHmkeme je usHocuino 67.9%, a
HajBehu nopact 238.5%. IIpoceuHo, y mo4yeTky Aoia3u J10 Maja, a Ha Kpajy A0 Iopacra Bpel-
HOCTH KaJLUTOHUHA 10 oko 40% y oxHocy Ha 6a3anmHe BpegHocTH. CBe BPEJHOCTH Cy, IO
HeJleJbaMa M CBEYKYITHO, Oniie IMCTprOyrpaHe 1o HOPMAJTHO] PacloIeIIH, a CPE/Imha BPEAHOCT
CBUX IIPOMEHa je Omia no3utuBHa, 7.14 +/- 75.05% (n=30).

Tabena 4.90 Bpeonocmu npomeHe KoHyenmpayuje KaryumoHuna Koo 601eCHUKA 1e4eHUx
ONAH3ANUHOM, Y OOHOCY HA ROYemHe KOHYenmpayuje.

Aputm. Crang.
N MunuanmyMm | Makcumym .
cpexuna JeByjanyja
npoMeHal 8 -50.00 13.20 -14.6500 27.23784
npomMeHa?2 8 -50.50 31.80 -6.9250 32.74712
npomMeHa3 7 -67.90 204.50 16.1000 90.26073
npoMeHa4 7 -67.90 238.50 39.1857 121.56533
IIPOMEHA CBU 30 -67.90 238.50 7.1467 75.05912

VY rpynu OojieCHHKA JICYCHUX OJIAaH3AITMHOM TOMEHYTa Cpe/ha BPETHOCTH CBUX I10je/IU-
HAaYHUX Mpomena, 7.14 +/- 75.05% (n=30) Huje Omna CTAaTHCTUYKY 3HAYAJHO BUINA Y OJTHOCY
Ha BPETHOCTH KOJ IPYTHUX OOJIECHHKA KOjU Cy NMPHUMaid ocTayie aHTurncuxotuke (12.23 +/-
85.65%, n=114). Unak, AUC je Ouna cTaTucTHUKA 3Ha4dajHO Beha kox OOJIeCHWKA KOjH Cy
y3umanu onan3amuH (100.92 +/- 72.25 vs 50.84 +/- 43.47, t=2.53, df=38, p=0.016). C apyre
cTpaHe, Opoj MpoMeHa ca HeraTUBHOM BpenHoIIhy (CHIKEHhE KOHIIEHTpaIja) je, pauyHajyhu
CBE BPEIHOCTU YKYIHO OMO BehW y OHOCY Ha KOHTPOJHY MOATpyIMy (0coOe JiedeHe ApyruM
agTuncuxorunuma). Ox 30 y3opka y 17 je perucTpoBaHO CHIKEHE, a y KoHTposu ox 114 tek
40 (x2=4.62, df=1, p=0.032; OR=2.42, 1.07-5.48). Y ocranuMm mapaMmeTpuma MpOMEHE KOH-
[EHTpalrje KIIUTOHWHA Y OJJHOCY Ha IOYeTaK Jieuema (30MpHa mpoMeHa KO/ M0jeTMHAYHIX
OonecHuKa, OpOj CHWKEHUX OJIH. MOBUIIEHUX BPEIHOCTH IO MAIMjeHTY) HUCY OWJIA CTaTHC-

TUYKHU 3HAYaJHO PA3IIUYUTH y TPYIIH JIEUEHUX KJIO3a[IMHOM y OJJHOCY Ha OCTaJle UCIIUTAHUKE.
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Cnuxka 4.39 bpoj npomena ca chudicervem KAIYUMoHUHA Y 0OHOCY HA 0A3anHe 8PeOHOCIU, V 2PYRU

JIe4YeHUX OJIaH3ANUHOM

4.5.2.4. BpegHoCTn NpOMeEHe KanuuToHMHa Koa 6onecHuka neyvyeHmx
pucnepngoHom

VY rpynu OonecHUKA JICYEHUX PUCTIEPUIOHOM, OO je Hajupe A0 Ojaror mopacta a Ha
Kpajy A0 omnajama KOHIEHTpallije KAIIUTOHUHA Y OJJHOCY Ha BPEIHOCTHU Mpe MoYeTKa Jjeue-
wa. Hajsehe cHmkemwe je m3nocuno 64.0% a najsehu mopact 476.0%. Ilpoceuno, y meroj
HeleJbH JoNa3u 10 HajBeher maga xKoHIEeHTpanuje kanuuToHuHa oko 10%. Ocum jenHe, cBe

BPEIHOCTH CYy, [0 HeJleJbaMa U CBEYKYITHO, Omie qucTpudyupane HenapameTapcku, 13.77 +/-
96.24% (n=56).
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4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

Tabena 4.91 Bpeonocmu npomene KoHyeHmpayuje KaryumoHura Koo 601eCHUKa 1e4eHux
pucnepuooHoM, y 00HOCY HA nodemne KOHYeHmpayuje

N Misuyn | Makeiniy ApwutMm. cpe- |(CTanz. I‘[eBI/IjaHI/I-
HA ja
npomMeHal 16 -64.00 322.20 26.4375 95.77595
npomMeHa2 16 -62.50 476.00 24.4563 136.86753
npomMeHa3l 15 -64.00 255.60 3.3333 73.11303
npomMeHa4 9 -54.20 33.30 -10.3111 24.40673
MIPOMEHA CBU 56 -64.00 476.00 13.7763 96.24179

Tabena 4.92 Henapamemapcka pacnooeia nooamaxa o npomMeHu KOHyeHmpayuje KaiyumoHura Koo

0cobda 1eyeHux pucnepuooHoMm

IIpomenal | [Ipomena?2 | [Ipomena3 | IIpomena4 [I[IpomencBu
N 16 16 15 9 56
Hopmanuu Aputm.

26.4375 | 24.4563 3.3333 -10.3111 | 13.7763
napameTpu cpeauHa

Cr. neBujarmja| 95.77595 | 136.86753 | 73.11303 | 24.40673 | 96.24179

K -
OJIMOT'OpOB 1.401 1.760 1.586 676 2.900

CMmupHOB Z

VY rpynu 0onecHUKa JICYCHUX PHUCIICPUIOHOM IOMEHYTa HETaTHBHA CPEHha BPEIHOCTH
CBUX IOjeAMHAYHUX MpoMeHa, 13.77 +/- 96.24% (u=56) Huje Ousa CTATUCTUYKH 3HAYAJHO
BUIIIA Y OJJHOCY Ha BPEIHOCTHU KOJ JPYTUX OOJECHUKA KOjU Cy MPUMAIN OCTale aHTHUIICUXO-
tuke (9.52 +/- 74.50%, n=88). Hu y jeanom npyrom npaheHom mapamerpy npoMeHa KOHIICH-
Tpanuje KAIIUTOHNHA TOKOM CTyJHje HUje OWIO 3HAYajHUX pa3jivKa Kaja ce Mopeie rpyre
0OJICCHHKA KOj€ Cy JICYCHE PHUCIICPUIOHOM U JAPYTUM aHTHIICHXOTHIIMMA. Jeman oa Moryhmux
pasnora O6u morao na Oyjae yCIOBJBEH BEIMKOM BapHjaOMIIHOIINY y OJHOCY HAa PEIATUBHO
Ma Opoj OOJIECHHUKA KOJH Cy JICYCHH pUCTIepuaoHOM (n=17).

4.5.3. AHanu3sa y nodzpynama 60/1eCHUKa ca C8EeYKYINHUM CHUXEeH-eM U
ceeyKynHum noeeham-eM KOHUeHmMpayuja KayumoHuHa y Kpeu

VY nocnenmweM Jieny aHajau3e, yKylHa CTyJujcKa MoMyJanyja je noJesbeHa y JIBe NOArpy-
ne, Ha OOJISCHUKE KOJ KOjHX je JOLUIO J0 CBEYKYIHOT Tajia BPEIHOCTH KaJIIMTOHUHA (HETO
HeraTuBaH 30Up CBUX IOjeIMHAYHHUX IPOMEHA y OJTHOCY Ha ITOYETHE KOHIECHTpaIuje) 1 0oe-
CHHKE KOJ[ KOjHX j€ JOULIO JI0 CBEYKYIHOT MOpacTa BPEAHOCTH KAJIIUTOHMHA (HETO MO3UTH-
BaH 30Mp CBUX MOjeAMHAYHUX MPOMEHA y OJJHOCY Ha MOYeTHe KOHLEHTpaluje). Y npBoj Hoj-
rpynu je 6uno 16 GonecHuka, a y apyroj Takohe 16, nok cy ce kon 10 GonecHuka BpeJHOCTH
KaJILUTOHWHA OfIp’KaBasie MambuM o1 | ng/mL ToxoM unTaBe cTyauje, Te KOJ BUX HUje MOTao
na Oyze aHanM3upaH TPEH IPOMEHE.

VY npBoj noarpynu je 6mio 16 GonecHuka, a arcolyTHE BPEIHOCTH KaILUTOHUHA, BUXO-
Be NpoMeHe y ogHocy Ha noyetak u AUC cy npukazanu y Tabenu. Yomure y3eB, CBU Mapa-
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4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

MeTpHU Cy OMIM AUCTPUOYHpaHH MpeMa HOPMAaJHOM THUILY paclojelie MOojeIUHauYHUX Mojara-
Ka. YKynHO je 4 OOJIeCHHKA y3UMaJIO XaJIONEpUA0, 4 KI03anmuH, 5 oJlaH3amnuH, 7 pUCIIepH-
JIOH, a 3 je y3uMayio KOMOWHAIIM]y JIBa aHTUIICUXOTHKA (Pa3iuKe y y4eCTaJIOCTH HUCY Omiie
CTATUCTUYKHU 3HAYAJHE).

Tabena 4.93 Jleckpunmusnu nooayu y nooepynu O0AECHUKA ¢a RA0OM 8PEOHOCU KATYUMOHUHA

Aputwm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpenarHa NeBUjaImja
KaJIUTOHUH 1 16 1.30 9.10 3.4125 2.19176
KaJIUTOHUH2 16 .90 9.10 2.7375 2.29430
KaJIIUTOHWUH3 16 .90 6.20 2.0433 1.57563
KaJIUTOHNH4S 15 .90 6.30 2.5933 2.20696
KaJIUTOHUHS 12 .90 5.70 2.5917 2.02325
KQJIIUTOHUH CBU 75 .90 9.10 2.6313 2.06906
npomeHal 16 -62.50 40.00 -23.6250 26.02252
npomMeHa2 16 -68.80 22.20 -39.4063 23.46605
npomMeHa3 15 -67.90 7.70 -28.1000 24.93405
npomMeHa4 12 -67.90 35.70 -27.3000 34.22394
MIPOMEHA CBU 59 -63.30 40.00 -29.3915 26.97947
AUC 16 23.55 232.35 746313 62.53417

C o063upom Ha Manu Opoj OOJECHUKA JICYEHUX TI0jeIMHAYHAM aHTHIICUXOTHIIMMA Y OBOj
HOATPYIH, Jajba aHAIIU3a j€ YUUCHA CaMO 3a OJaH3alHH u puctnepuoH. OcuM KO jeIHOT,
HUje OWIIo 3HaYajHEe pas3iiuKe y BpeAHOCTHMa paheHnX mapamerapa, Koja 00a jeka. JenuHo je
KOJl OOJIECHHKA JICYCHHUX OJIAH3AITMHOM MPOCEYHA BPEJHOCT CBUX M3MEPEHUX KOHIICHTpAIlHja
KanuToHuHa (3.64 +/- 2.46, n=23) Owuia 3Ha4ajHO BHINA y OJHOCY Ha Jpyre OonecHuke (2.26
+/- 1.73, n=52) (t=2.80, df=73, p=0.007).
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Cnuxa 4.40 Bpeonocmu xonyenmpayuje Kaimyumouuna y noocpynama Kame2opucaHum npema

OJIAH3ANUHY
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4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

Y napyroj moarpynu je Owio 16 GoilecHHMKa, a arncoOdyTHE BPEIHOCTH KaJlIIUTOHWHA,
BUXO0BE TTpoMeHe y ogHocy Ha nmouetak 1 AUC cy npukaszanu y Tabenu. Yommre y3eB, Behu-
Ha TapameTapa ¢y Ouiu AUCTpUOYHpaHH MTpeMa HOPMAJTHOM THITY pacrojiesie TOojeIuHAYHUX
nmojataka. YKYIHO je 7 O0JeCHUKA y3uMaso XaJoNepu 10, 3 KJI03anuH, 3 oJIaH3aIuH, 5 puc-
MEepPUIOH, a 2 je y3uMao KOMOWHAIM]Y JIBa aHTUIICUXOTHKA (Pa3jvKe y Y4eCTaJOCTH HHUCY
Owiie CTaTUCTUYKM 3HA4YajHE). Y OBOj MOATpyNU OOJIECHWKA HHje 3a0elie’keHa CTaTUCTHYKH
3HaYajHa pa3iuka HU Yy jeJHOM IMapameTpy, 0e3 o03mpa Ha Jajby KaTeropusaiujy npema
JIaTOM aHTUIICUXOTHKY (aHanm3a ypaheHa camo 3a XaJomnepuiosl U pUCIepuioH). [pyrum
pednma, n3Mely 1mojeIMHUX JIEKOBa HHje OMIIO 3HAYajHE pasJIiKe.

Tabena 4.94 /leckpunmusna cmamucmuxa

AputwMm. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpearHa JeBUjaIyja
KaJIUTOHUH 1 16 .90 4.70 1.7750 1.09636
KaJIUTOHUH2 16 .90 8.60 2.6500 1.97754
KaJIIUTOHWH3 14 .90 14.40 2.9500 3.43596
KaJIUTOHNH4S 12 .90 6.70 2.6750 1.93912
KaJIUTOHUHS 8 .90 6.40 3.1125 2.26617
KQJIIUTOHUH CBU 66 .90 14.40 2.5621 2.24929
npomeHal 16 -64.00 322.20 61.6250 95.47957
npomMeHa2 14 -1430 476.00 60.7714 134.33647
npomMeHa3 12 -64.00 466.70 83.8167 150.92623
npomeHa4 8 -35.70 238.50 66.2375 94.29049
MIPOMEHA CBU 50 -64.00 476.00 67.4500 113.54056
AUC 14 19.95 170.90 72.1964 50.64309

[ToueTne (6a3amHe) KOHIEHTpaNHje KAJIIUTOHHHA y KPBH KOJ OOJECHHWKA KO KOjHX je
TOKOM CTYy/Mje JOILIO JIO0 CBEYKYIHOT TPEHAa HUXOBOT CHMXKABama Cy OWIIe CTATUCTUYKU
3Hauajuo Behe (3.41 +/- 2.19, n=16) Hero kon ocramux OonecHuka (1.78 +/- 1.10, n=16)
(t=2.67, df=30, p=0.012). MehyTtum, Ha Kpajy CTyauje Ta pa3uka ce ryou jep uamely mpoce-
YHHUX BpeIHOCTH y mpBOj (2.60 +/- 3.11, n=12) u apyroj (3.11 +/- 2.27, n=8) moarpynu Huje
OWI0 CTaTUCTUYKHM 3HadajHe pazmmke (t=-0.538, df=18, p=0.597). [daxie, TOKOM Jecuema
AQHTHUTICUXOTHIIMMA Y HAIIO] CTYIUjH KO OKO 1/2 GoJecHHKa je JOILIO J0 CHIKAaBama KOH-
IICHTpaIlMja KaJIIMTOHNUHA, a KO OKO 1/2 1o moBehama Tako aa ce KOHIIEHTpaIuje OBOT XOp-
MoHa m3Mel)y oBe Be moarpyme, nocie 4 HepeJbe Tepanyje, ypaBHOTEKY]Y.
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Cnuka 4.41 Ilouemna u Kpajrea KOHYEeHMpPAayuja KaryumoHuHa y 08e noo2pyne UCnumaHuKd
PAa3epCcmanux y 00HOCY Ha cmep 30uphe npomene, no OOLeCHUKy
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4.6. YTuuaj aHTUNCUXOTUKA Ha KOHLEHTpaLUujy ocTeoKanuuHa y KpBu

[Tomamy 0 KOHIIEHTPAIIUjU OCTEOKAIIIMHA TOKOM CTYyJIHje Cy aHAJIM3UPAHU KAao arcoiyT-
HE BPEIHOCTH U Kao MPOMEHa y OJHOCY Ha moueTHy (6a3anHy) Bpemnoctu. Kao HopMmamHu
pedepentHu panr y3ere cy BpeaHoctu oa 11.0 qo 43.0 ng/mL.

4.6.1. AHanu3a ancosiymHux epedHocmu ocmeokKasnyuHa y Kpeu

VY cTyamju je MCIUTaH YTHIA] aHTUIICMXOTHMKAa HAa BPEIHOCTH OCTEOKAJIMHA Y KPBH,
TOKOM YKYITHO 5 Mepema, O] Yera je IpBU y30paK KPBH MPHUKYIUEH Ipe y3UMama JIeKa.
Yommre y3eB, Cpefmbe BPEIHOCTH OCTEOKAIMHA Cy JIaraHO Omajajie ajld Cy HIaK ouje y
pedepeHTHHM TpaHUIIAMa U HUje OWIIO CTATHCTHYKM 3HAYajHE pa3jiMKe y BPEAHOCTUMA Y TET
pasnuuutux Bpemena (F=1.007, df=4, p=0.370). Mehytum, Ha modeTKy Jedema ko 3 Honec-
HHKa Cy PETHCTPOBaHE BPEAHOCTH HIXKE, a KoJ 3 BuIe o pedepenTHor panra. Koz 2 6onec-
HHMKa Ca HW)KUM U jeIHOT Ca BHIIMM BPETHOCTHMA, BPEIHOCTH TOKOM CTYAHj€ Cy OCTajaye
UCTIOJ OJTH. M3HAJ pe()epeHTHUX KOHIIEHTpAIHja, 0K je KOA OCTAJIHX JOIUIO A0 HOpMAajH3a-
nuje oBor mapamerpa. Kox nBa GonecHuka KOju Cy Ha TIOYETKY UMalu peepeHTHE BPEAHOC-
TH OCTEOKaJIIMHA JOIUIO je O HHUXOBOr moBehama W3HAA TOpHE TPaHUIle, a KOJ TPH, 10
CHIDKEHba HCIIOJ IOe rpaHule peepeHTHocTu. CBEYKYITHO, pETUCTPOBaHO je 17 BpeaHoCTH
ucnon (7.6%) a 7 speanoctu (3.1%) u3Han pedepeHTHOr paHra.

Tabena 4.95 Jleckpunmuenu pe3yimamu KOHYeHmMpayuje oCmeoKaiyuna moKkom cmyouje

N Munumym | Makcumym |Aputm cpen.| Cr. neBujanuja
ocTeoKanIuH 1 40 6.49 71.64 25.8635 13.58333
OCTEOKAIIINH2 36 4.25 61.80 249722 11.69099
OCTEOKAIIINH3 33 7.42 59.75 242418 11.06371
ocTeokanuu4d 30 5.47 66.01 22.4527 11.94424
OCTCOKAIIIUHS 20 6.85 31.78 19.8760 6.37530
OCTCOKAIIIUH CBU 159 425 71.64 23.9234 11.67257

Ananmu3a TUCTpUOYIHje CBHX PACIIOJIOKHUBUX BPETHOCTH OCTEOKAIIMHA Y KPBH TOKOM
CTyIWje yKa3yje na je \muxoBa pacrnojena owmia HopmarHa (Kommoropos-CmupHoB Z=0.415,
p=0.995). Cpenma BpeJHOCT CEpyMCKe KOHIIEHTpamnuje u3 ykymHo 159 y3opaka je Omma 23.92
+/- 11.67. V3mely BpeAHOCTH OCTEOKAIIIMHA Y KPBU U BPEMEHA y3UMarba y30pKa TOKOM CTY-
nvje (oIl ToYeTKa Jieuera), HUje OMIo CTaTUCTHYKY 3Ha4YajHe Kopenalnuje, Maja je 3a0enexeH
TPEH/I CBEYKYITHOT ommafama Bpenaoctd (Pearson r'=-0.140, p=0.078).
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Cnuxa 4.43 Bpeonocmu ocmeoxkanyuna y Kpsu y 00HOCY HA 8peme Y30pKo8ard (y oanuma, oo

4.6.1.1.

noyemka neyerba)

Xanonepungornom

BpenHocTu ocTeokanumHa ko 60necHnka nevyeHnx

Kon yxynHo 17 GonecHMKa JieUeHUX XaJOMEpUIO0IOM Cy NOOHMjeHe MOYETHE BPEIHOCTH

ocTeokanuHa. TokoM BpEMCHA, BPECAHOCTHU CYy JIaraHO Oolaaalie ajn HI/Ije OMJIO CTATUCTHYKHU

3HauajHE pa3liMKe y KOHIICHTpalyjama y KpBU Koj oBe rpymne OomnecHuka (F=0.955, df=4,
p=0.440). Bpeaaoctu ocTeoKkaliHa cy Ouie JUCcTpuOyHrpaHe 1o THITy HOpMallHe pachoene,
KakKo y IM0jeIUHAYHUM BPEMEHCKHMM Iepuoanma, Tako u cBeykynHo (Kommoropos-CmupHOB

7=0.701, p=0.709).
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Tabena 4.96 JleckpunmusHe peOHOCMU OCMEOKATYUHA KOO 0C00OA AUEHUX XALONEPUOOTIOM

N Munanmym | Makcumym |Aputm cpea.| Cr. neBujanuja
OoCTeOKaIIIHH | 17 6.49 71.64 27.4953 15.33996
OCTEOKAIIITMH2 15 4.25 61.80 27.3173 13.73357
OCTEOKAIIIIMH3 12 7.42 59.75 25.9483 12.64221
ocTeoKaIuH4 11 8.75 34.36 21.6809 6.92779
OCTEOKAIMHS 7 6.85 24.73 19.1043 5.94239
OCTEOKAILMH CBU 62 4.25 71.64 25.2943 12.46297

4.6.1.2. BpegHocTtun octeokanumHa ko 6onecH/ka nevyeHnx KnosanmHom

Kon ykymHO 7 GosiecHHKa JIe4eHUX KIJIO3aIIMHOM Cy J0OMjeHE MOYETHE BPEIHOCTH OCTe-
okayuHa. TOKOM BpeMeHa, HHje OWJIO CTaTUCTHYKM 3HA4YajHE pPa3iiuKe y KOHIIEHTpaIfjama
OCTEOKaJIMHA Y KpBH K01 0Be Tpyne 6onecanka (F=0.356, df=4, p=0.837). Bpeanocrtu ocre-
OKaJIIIMHA Cy OWie TUCTpUOyHpaHE IO THITy HOPMATHE pacrojieiie, Kako y IOjeANHAYHUM
BPEMEHCKHUM TIeproiuMa, Tako U cBeyKymnHo (Konmmoropos-CmupuoB Z=0.330, p=1.000).

Tabena 4.97 JleckpunmusHe 8pedHOCMU OCMEOKANYUHA KOO 0C00A eUeHUX KI03ANUHOM

N Munumym | Makcumym |Aputm cpea.| Cr. neBujanuja
ocTeoKanuH | 7 10.41 32.66 20.5700 9.13019
OCTEOKAIIIH2 6 9.25 32.00 20.3033 9.63930
OCTEOKANIIINH3 6 9.33 29.59 19.3017 8.32350
OCTEOKAIINH4 6 9.08 29.46 17.6150 7.63309
OCTECOKAIIINHS 3 10.36 18.77 14.4400 4.21057
OCTECOKAJIIIH CBH 23 9.08 32.66 18.9511 8.03979

BpenHoctn ocTeokaiMHa y TPYIH JISYCHUX KIIO3aIMMHOM Cy OMJIe 3Ha4ajHO HIKE HETO
Koz oco0a JIeYeHHX OCTajauM aHTurncuxorunuma 18.95 +/- 8.04 vs 24.99 +/ -12.07, t=-2,528,
df=157, p=0.012). logaTtHo, y y30pIIiMa KpBH 0c00a JICUEHUX OBUM aHTHUIICUXOTUKOM TOCTO-
jama je oko 5 myrta Beha maHca ga ce JETEKTY]y HUXKE BPEIHOCTH OCTEOKAIIMHA O] JOHE
rpa"uie pedepeHTHOT OIcera Hero Koja CBUX ocTtanux ucrnmtanuka ( 8 ox 28 vs 9 od 131;
x2=11.378, df=1, p=0.001, OR=5.422, 1.872-15.702).

4.6.1.3. BpegHocTun octeokanuuHa kog 60necHuKa neyeHmnx
onaH3arnmMHoMm

Kox ykymHo 8 OonecHHKa JICYEHUX OJIAH3AMMHOM CYy J00WjeHe TOYETHE BPETHOCTU
ocreokaniHa. TokoM BpeMeHa, HUje OMI0 CTaTUCTUYKH 3HAa4YajHE Pa3iuKe Yy KOHILIEHTpAIH-
jama ocTeoKaJlliiHa y KpBH Ko oBe rpyne 6onecHuka (F=0.427, df=4, p=0.788). Bpennoctu
OCTEOKAJIIMHA Cy OuJie TUCTpUOyHpaHe 10 TUITY HOpPMAJIHE paclojesie, Kako y MojeJMHaYHUM
BPEMEHCKUM NEpUoANMa, Tako U cBeyKynHo (Koimoropos-Cmupnos Z=0.647, p=0.796).
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Tabena 4.98 Jleckpunmusne pedHOCmMU OCMEOKATYUHA KOO 0C00A A€UEHUX ONAHZANUHOM

N Munanmym | Makcumym |Aputm cpea.| Cr. neBujanuja
OoCTeOKaIIIHH | 8 15.87 52.94 29.5225 12.94711
OCTEOKAIIITMH2 7 15.49 40.92 30.5386 8.73556
OCTCOKAJIIINH3 7 11.34 41.15 28.8357 9.52792
OCTCOKaIIHHS 6 5.47 40.16 25.2950 11.56230
OCTCOKAJIIIMHS 6 11.64 31.73 24.5750 7.10237
OCTEOKAILMH CBU 34 5.47 52.94 279712 9.97636

Cpenmwa BpeHOCT KOHIIEHTpalyja je Omia 3HayajHO BMILIA y OBOj MOJATPYNHU HEro KOA
OoJleCHHKa JIEYCHUX OCTAIMM aHTHrcuxotuimMma (22.83 +/- 11.89, t=2.309, df=157,
p=0.022). Hanme, BpeJHOCTH CEPYMCKOT OCTEOKAIIMHA Y OBOj MOJATPYIH CYy y CBHM BH3HTa-
Ma Behe Hero Ko ocTtanmx, a pasyinka NOCTHKE CTAaTHCTHYKY 3HAYajHOCT y TOCIIEA0] Hele-
mbu (t=2.192, df=18, p=0.42) u KyMynaTUBHO.

Tabena 4.99 Bpeonocmu cepymcroe oCmeoKaiyuna Koo 0cooa ieyeHux o1aH3anuHoM y 00HOCYy Ha
ocmane 601ecHuKe

N Aputm. Crang,. Crang.

OJIaH3aITMH cpenuHa JeBUjaIyja rpemika

ocTeoKaIuH 1 1.00 8 29.5225 12.94711 4.57749
.00 32 24.9438 13.73910 2.43759

OCTEOKAIITMH2 1.00 7 30.5386 8.73556 3.32063
.00 29 23.6236 12.02885 2.23370

OCTEOKaIIINH3 1.00 7 28.3357 9.52792 3.60122
.00 26 23.0050 11.29307 2.21475

ocTeoKaInH4 1.00 6 25.2950 11.56280 4.72049
.00 24 21.7421 12.17302 2.43481

OCTEOKAIIINHS 1.00 6 24.5750 7.10287 2.39973
.00 14 17.8621 5.92653 1.53393

OCTEOKAJIIIH CBU 1.00 34 279712 9.97686 1.71102
.00 125 22.3233 11.39190 1.06364
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Cnuxa 4.44 Cpeore gpednocmu cepymckoz 0OCMeoKaIyuna y noopeynama jleyeHux oJ1aH3anuHom u

ocmanum anmuncuxomuyuma

4.6.1.4. BpeaHocTn ocTeokanuuHa kog 00necHuKa neyveHnx
pucnepuaoHomM

Kon ykynHo 16 GonecHuka Jie4eHUX PUCHEPUIOHOM Cy JOOHMjeHE MOYETHE BPEIHOCTH
ocTeokanHa. TokoM BpeMeHa, HUje OMI0 CTaTUCTUYKH 3HayajHe pas3jiuKe Y KOHLIEHTpaIu-
jaMa ocTeoKalllliHa Y KpBH KoJ oBe rpyme Oonecunuka (F=0.222, df=4, p=0.925). Bpeanoctu
OCTEOKAJII[MHA Cy OMJIe TUCTpUOyHpaHe 10 TUILy HOpMaJIHE paclofese, Kako Y NojeJMHaYHUM
BPEMEHCKUM MepHoArMa, Tako U cBeyKynHo (Kommoropos-Cmupnos Z=0.588, p=0.880).

Tabena 4.100 /leckpunmugte 8pedHOCHU OCMEOKATYUHA KOO 000 JleYeHUX pUCHepuoOHOM

N Munumym | Makcumym |Aputm cpen.| Ct. neBujarmja
OCTEeOKaIIMH 1 14 10.56 42 91 23.7979 11.19815
OCTEOKAILINH2 12 7.01 38.16 21.7208 8.23069
OCTEOKAILINH3 12 11.73 39.77 23.1167 9.55266
OCTeOKaIIHHS 11 8.71 66.01 24.4673 15.98852
OCTEOKAJIIINHS 5 11.97 27.76 19.5600 7.01406
OCTCOKAJIIUH CBU 54 7.01 66.01 22.9289 10.36160

4.6.2. AHanu3a epeGHOCMU NPOMeHe KOHUeHmpauyuje ocmeoKasyuHa y
00HOCY Ha no4Yemak jsie4yeHa

ToxoMm neyerma youeHe Cy 3Ha4ajHEe BapHjalyje y MPOMEHU KOHICHTPAIMje OCTEOKAaIIH-
Ha Y KpBU Y OJIHOCY Ha 0a3zanHy (moueTHy) BpenHocT. Koa mojeauHux OolecHUKA je AOLLUIO
JI0 CMambeha BPEeIHOCTH, MakcUMaiHo 10 70.64%, MoK je KoJ ApYrux Jouuio 10 noehama,
makcumainHo 10 105.75% y oaHocy Ha mo4eTHy KoHIeHTpauujy. [Ipema cpeamum BpeaHoc-
THMa, JTOULIO je JI0 MOopacTa BPEAHOCTH OCTEOKANIMHA a CBEYKYITHO, IPOMEHA j& MO3UTUBHA
3a 0k0 4%. Yormuire y3eB, BpeJHOCTH MPOMEHE KOHILIEHTpalija Cy y MOjeAMHUM Henesbama
Jedea U CBEYKYIHO Ouie AUCTpUOyupaHe 1Mo HOpMaiHoj pacnonenu. Mmak, uzmely moje-
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JIMHHAX Hellesba, HUje OWIIO CTATUCTHYKY 3HAa4YajHe Pa3jIiMKe Y BPEIHOCTUMA CEPYMCKOT OCTEO-
kanuuna (F=0.116, df=3, p=0.951)

Tabena 4.101 JleckpumusHe 8pedHocmu npomere KOHYeHmpayuje 0CmeoKatyuna y 00HoCy Ha

noiemdask jevyerbd
N MuHuMyM Makcumym | Aputm cpen. |Ct. neBujanmja
npomeHrel 36 -48.40 61.00 2.0722 24.73181
poMeHe?2 33 -39.10 64.10 5.0364 22.06996
npomeHe3 30 -70.60 105.70 5+633 32.72559
npomeHe4 20 -37.50 51.60 3.5050 24.19757
MIPOMEHE CBU 119 -70.64 105.75 3.9900 25.94619

Frequency

iean = 3
Sid, Dav, = 2594619
N=118

T T
5000 000 5000 100.00
delta_svi

Cnuxka 4.45 Yuecmanocm pacnooeine c8ux nojeOuHauHux peOHOCmuy npomene KOHyeHmpayuje

ocmeoKaityuna

On ykynHo 119 BpeqHOCTH NMpoOMEHe OCTeOKalluHa, y 48 ciiyuajy je 3a0esieeHO CHU-
XKeme KoHIeHTpanyje a y 71 nosehame. Paznuka y auctpuOynuju NO3UTUBHUX U HETATUBHUX
poMeHa je Omiia BUCOKO CTaTUCTUYKH 3HauajHa (%2=4.445, df=1, p=0.035). Cpenmwa Bpen-
HOCT MPOMEHE KOHIIEHTpAIMje OCTEOKAJIMHA 10 MaI{jeHTy, NOBPIINHE UCHOJ KpHUBE KOH-
neHTpaiuja octeokaniuua (AUC) u crangapauszoBano 3a nepuon on 28 mana (AUC28) cy
npuKa3aHu y Tabenu. Pacrosgena mojeinHaduHuX BPEAHOCTH CBa TPU MapaMerpa (cyma mpo-
mene o namujenty, AUC, AUC28) je 6uiia, CBeyKyIHO aHAIM3UPAHO, HOPMAJTHA.

Tabena 4.102 Ilpomena no nayujenmy, AUC i AUC28 3a ocmeokanyun

N Munumym | Makcumym |Aputwm cpea.| Cr. neBujanuja
MIPOMEHE MaIlHjeHT 35 -164.10 202.60 13.1436 72.30243
AUC 33 203.55 1305.70 623.6700 236.13163
AUC 23 33 189.93 1809.41 672.4724 327.07022
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4.6.2.1. BpegHoCTn NnpoMeHe ocTeokanunHa kog 6onecHnka nevYeHmnx
Xanonepmaosnom

Kon GornecHuka Koju Cy JeueHH XaJIONEepPHIOIOM, Y POCEKY, je ¢ MOYETKOM JIOILIO /10
nopacrta BpeaHoctu. Hajpehe cHmkeme je 6uno 48.45% a HajBehu mopacT KOHLIEHTpaIuja
105.75%. On ykymHO 45 BpeIHOCTH MPOMEHE OCTEOKANIKHA, 12 je Ouno cHIKema (HeraTuB-
Ha TIpoMeHa) a yak 33 nosehama (MO3UTHBHA MPOMEHA), TAKO Ja je pa3iuKa Ouia CTaTUCTHY-
k1 3HauajHa (X2=9.8, df=1, p=0.002). Cpenma BpeIHOCT MarHUTYE CBEYKYITHE IIPOMEHE KO/
nojeJMHaYHuX OoJIeCHHKa je Ouia mo3uTuBHa, 11.65 +/- 25.17%.

Tabena 4.103 Bpeonocmu npomene KOHYyeHMpayuje oCmeokatyura Koo 601eCHUKA 1e4eHUx
Xanonepuoonom, y 0OHOCY Ha NOYemHe KOHYenmpayuje

N Munumym | Makcumym |Aputwm cpea.| Cr. neBujanuja
npoMenel 15 -48.40 34.70 6.0667 23.92496
npomMeHe?2 12 -16.60 64.10 14.4250 21.12070
npomeHe3 11 -19.30 105.70 14.7364 34.57132
npomeHe4 7 -7.50 51.60 14.0143 19.57672
IIPOMEHE CBU 45 -43.45 105.75 11.6510 25.17242

VY ogHOCY Ha OOJIECHUKE KOjU CY JICUCHH APYTHMM aHTHIICHUXOTHIIMMA (KJI03aIiH, OJIaH3a-
MIWH WM PUCTICPUIOH), HUje OMIIO CTATHCTHYKHU 3HA4YajHE pa3ivKe 30UPHUX BPEIHOCTH MPO-
MEHE MpeMa MojeauHadyHuM OosecHunmMa, a Hu npema AUC. Mebhytum, y morieny cBUX
MojeJMHAYHNX ITPOMEHA, JACTEKTOBaHA j€ 3HayajHa pa3jiMKa Tako J1a je Koja ocoba JICUeHHUX
xajornepuaoioM oHa 6mna nmosutuBHa (11.65 +/- 25.17) a xox apyrux HeratuBHa (-0.69 +/-
25.46) (t=2.57, df=117, p=0.011). lomaTtHO, OCTOjaJIa j¢ ¥ 3HAYajHA pA3JIUKa y JUCTPUOYITHU-
JY TIO3UTHBHMX M HETAaTHBHHX MPOMEHA. BOJECHUIIN KOjU Cy JICYCHH XaJIOTIEPUI0IOM UMAaJIH
Cy 3Ha4ajHO Mamy BepoBaTHOhY Jla c€ y ’bUXOBHUM y30pIIMMa KPBH JCTEKTYj€ CHIDKCHE KOH-
neHTpainuja ocreokanuHa (12 od 45 vs 36 od 74, %2=6.619, df=1, p=0.18, OR=0.384,
0.172-0.857) onn. 3nauajuo Behy nma ce oTkpuje nmoehame Tux koHmeHtpamnmja (2.61, 1.17-
5.81).

4.6.2.2. BpeaHoCcTn NpoMeHe KOHUEeHTpaLmje ocTeoKkanumHa Ko
©onecHuka neyvyeHnx Krnos3anmHom

VY rpynu 6onecHuKa JIeYEHUX KJI03alMHOM, JIONUIO je A0 (BIyKTyaluja IpoMeHa cepyM-
ckor ocreokanuuHa. Hajpehe cHmkeme je nzHocuno -19.98% a najsehu nopact 44.67%. Cse
BPEIHOCTH CY, [0 HeJleJbaMa M CBEYKYITHO, Oniie AUCTPUOyHpaHe 10 HOPMATHOj pacIiosieNy, a
Cpeliba BPeIHOCT CBUX MPOMEHA je Ouiia Mo3uTuBHa, 3.17 +/- 17.28% (n=21).
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Tabena 4.104 Bpeonocmu npomene Konyenmpayuje 0CmeoKaiyuHa K00 601eCHUKA 1e4eHUX
KA03ANUHOM, ¥ OOHOCY HA NOYenmHe KOHYeHmpayuje

N MuHuMyMm Makcumym | Aputm. cpea. |Ct. neBujaruja
npomMenel 6 -11.10 34.70 7.3333 20.74334
npomMeHe2 6 -20.00 32.00 4.1167 18.62341
nmpoMeHne3 6 -19.10 16.10 -4.7667 15.61149
npomeHe4 3 -.50 21.70 7.3333 12.09022
MIPOMEHE CBU 21 -19.93 34.67 3.1735 17.23633

VY rpymnu GosiecHHKA JICYEHUX KIIO3aIIMHOM IOMEHYTa Cpelliba BPEJHOCTH CBUX I10j€IH-
HAYHUX MPOMEHA, HUje OMila CTATUCTUYKHU 3HAYAJHO PA3IMYUTa y OJHOCY HA BPEAHOCTH KO
IpyTux OOJECHHWKA KOjU Cy IMpUMalld ocTaine aHTurcuxotuke (4.16 +/- 27.52%, n=98). V
OCTaJIMM IIapaMeTpuMa IPOMEHE KOHIIEHTPALlKje OCTEOKAIIMHA Y OJTHOCY Ha MOYETaK Jeuemha
(30upHa mpomeHa Koj mojenuHayHuXx OonecHuka, AUC, Opoj CHIDKEHUX OJH. MOBUIICHUX
BPEIHOCTH IO MAIMjeHTY) HUje OUJI0 CTAaTUCTUYKHU 3HAa4YajHEe pas3lIMKe Y TPYIH JCUECHUX KIIO-
3allMHOM Yy OJHOCY Ha OcTaje MCIHTaHuKe. bpoj mpoMeHa ca HeraTMBHOM BpeaHOINy (CHU-
Kee KOHIEHTpaIMje) U ca MO3UTUBHOM BpeAHOIINy (IopacT KOHIEHTpanuja) Hije Ouo 3Ha-
YajHO Pa3INuuT Ko ocoba edeHnx kino3anuHoM (11 ox 21 Bc 37 ox 98 HeraTuBHUX MpoMeHa
1 10 ox 21 Bc 61 o 98 MO3UTUBHUX MTPOMEHA) HETO KO OCTAINX OOJICCHHKA.

4.6.2.3. BpeaHocTn npoMeHe ocTeoKanunHa kog 6onecHuka nevyeHnx
OnaH3anMHoOM

Y rpynu 7 GoJEeCHUKA JICUYCHHX OJAaH3aIMHOM, JOILIO je, Y MPOCEKy, A0 Maja KOHIICH-
Tpalyje OCTEOKaJIMHA y OJIHOCY Ha BPETHOCTH Mpe TMoueTKa Jieuewa. Hajehe cHmkeme je
uzHocwio 70.64% a uajehu mopact 34.1%. IIpocedno, y nqpyroj HeAe bH 10J1a3H 10 HajBeher
CHI)KCHa KOHIICHTpAIHje OcTeoKamuHa (3a oko 11%) ga O Ha Kpajy JOIUIO 10 Maja 3a OKO
9%. CBe BpeIHOCTH Cy, 10 HeleJbaMa M CBEYKYITHO, OWJIe TUCTPUOYHpaHE 10 HOPMAITHO]
pacmojiend, a Cpeimha BpeJHOCT CBUX IPOMEHA je Omiia HeraTuBHa, -5.5 +/- 25.4% (n=26).

Tabena 4.105 Bpeonocmu npomene KoHyenmpayuje 0CmeokaiyuHa Koo 601eCHUKA 1e4eHUx
ONaAH3ANUHOM, Y OOHOCY HA NOYemHe KOHYeHmpayuje

N Munanmym | Makcumym |Aputm cpea.| Cr. neBujamuja
npomeHel 7 -34.50 22.10 1.4571 20.34473
npoMeHe?2 7 -39.10 19.60 -5.0857 24.35337
npomeHe3 6 -70.60 28.40 -10.9167 33.41906
npomeHe4 6 -37.50 34.10 -8.3333 27.59874
IIPOMEHE CBU 26 -70.64 34.06 -5.5363 2542273

VY rpynu OojieCHMKA JICYCHUX OJIAaH3aIIMHOM MOMEHYTa Cpeha BPEIHOCTH CBUX I10je/IU-
HAYHUX [IPOMEHA je OujIa CTAaTUCTUYKH 3HaYajHO Pa3IMuuTa y OJHOCY Ha BPEAHOCTU KO Jpy-
rux OoJIeCHHKA KOJU Cy MpHUMaJIM OcTaje aHTHICUXOTHKe (6.65 +/- 25.59%, n=93) (t=-2.15,
df=117, p=0.34). Unak, paznuke y Opojy MpOMeHa ca CHI>KEHUM WM MOBHUIIEHUM BPETHOC-

103



4. Pezynmamu ucmpaxicuearsa

THMa y TPYIH KOja je MpuMalia ojaH3amuH, Kao Hu y BpeaHoctuma AUC28 y ogHOCY Ha Jpy-
re OOJECHHUKE JeUeHEe OCTAJIUM aHTUIICUXOTHIIMMA HHje AOCTUIJIAa CTAaTUCTUYKY 3HA4ajHOCT,
BEpPOBATHO 300T Major Opoja OOJIECHUKA JICUEHUX OBHUM JIEKOM (n=7).

delta_svi

100 00—

2
g8
1

defta_svi

olanzapin

Cnuka 4.46 Bpeonocmu npomene cepymckoe 0CmMeoKamyuHa y no0cpynu ieyeHux Oian3anuHoMm

4.6.2.4. BpeaHoCTn NpoOMeHe ocTeoKarnunHa kog 6onecHuka nevyeHmnx
pucnepuaoHoMm

Y rpynu OojleCHMKA JIEYEHHX PUCHEPUAOHOM, JIOUUIO je Yy TMPOCEKy [0 IMopacTa
KOHLICHTPALlMje OCTEOKAJIIMHA Y OJJHOCY Ha BPETHOCTH Npe ModYeTKa Jieuewma. Hajpehe cHu-
xemwe je n3Hocuio 46.3% a najeehu nopact 61.0%. Ilpoceuno, y tpehoj Henesbu nonasu 10

HajBeher mopacta, oko 7% a cpeama BPeIHOCT CBUX IIPOMEHa je Ouiia Mo3uTUBHA, 3.38 +/-
27.04% (n=56).

Tabena 4.106 Bpeonocmu npomene KoHyeHmpayuje oCmeokatyura Koo 601eCHUKA 1e4eHUx
PUCREPUOOHOM, Y OOHOCY HA NOYeMmHe KOHYeHmpayuje

N MunumyMm Maxkcumym | Aputm. cpea. |Cr. aeBujanuja
npoMeHel 12 -39.50 61.00 7033 30.77146
npoMeHe?2 12 -31.30 34.60 4.5583 20.63836
npoMeHe3 11 -46.60 53.30 7.0727 31.70644
npomene4 5 -26.60 42.90 -12000 27.35114
IIPOMEHE CBU 40 -46.56 61.02 3.3306 27.04433

VY rpymnu OosiecHHKA JICYEHUX PHUCIIEPUOHOM MTOMEHYTa CPE/ha BPEIHOCTH CBUX IOje-
JTUHAYHUX MPOMEHA HHje OMJIa CTATHCTHYKY 3HAYajHO HUKA Y OJTHOCY Ha BPEIHOCTH KO JIPY-
rux 0OJIECHUKA KOjH Cy MpUMaiH ocTtayie anturncuxotuke (4.30 +/- 25.54%, n=90). bpoj mpo-
MEHa ca HeraTHBHOM BpenHoIhy (Ta KOHIEHTpanuja), padyyHajyhu cBe BpeIHOCTH YKYITHO,
HUje OMO 3HAYajHO Pa3IMYUT KO 0co0a JICUSHUX PUCTICPUIOHOM HETO KO/ OCTAINX OOJICCHU-
Ka. Y ocTaluM mapaMeTpuMa MpoMeHe KOHIICHTPAIlMje OCTEOKAIIMHA Y OJHOCY Ha TOYeTaK
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Jederma (30MpHa nmpomMeHa koA nojenuHavyHux 6onecHuka, AUC, Opoj CHIDKEHHX OJIH. TTOBHU-
IICHUX BPEIHOCTHU MO TAIMjeHTy) HHje OWJIO CTATUCTUYKW 3HAYajHE Pa3JIMKE y TPYIH Jieue-
HUX PUCHIEPUIOHOM Yy OJTHOCY Ha OCTaJIe NCTIUTAHHKE.

4.6.3. AHanu3a y nodzpynama 60s1eCHUKa ca C8eYKYINHUM CHUWXeHeM U
ceeyKynHum noeehar-eM KOHUeHmMpayuja ocmeokKasiyuHa y Kpeu

VY nocnenmeM Jieny aHajau3e, yKyIHa CTyJUjcKa IMomyJanyja je IoJeJbeHa y JIBe MOArpy-
ne, Ha O0JIECHUKE KOJ KOjHX j€ JIOLUIO JI0 CBEYKYIHOT Iajja BPeIHOCTH OCTEOKAIIMHA (HETO
HeraTHBaH 30Up CBUX IOj€AMHAYHUX IIPOMEHA Y OJTHOCY Ha MOYETHE KOHIIEHTpaluje) u 6oJe-
CHHKE KOJI KOjUX j€ JOILIO A0 CBEYKYIHOT TOPacTa BPEIHOCTH OCTEOKAJIIMHA (HETO MO3UTH-
BaH 30Mp CBUX M0j€IMHAYHUX POMEHA Y OJHOCY Ha MOYETHE KOHIEHTpauuje). 300r TeXHUY-
KUX pasyiora NpuWJIMKOM o0paje y30paka, HoAanu cy OWIIM JOCTYITHHU 33 YKYITHO 35 GoJecHH-
Ka.

4.6.4. AHanu3a y nodzpynu ca c8eyKyrnHUM CHU)XXeH>eM

VY mpBoj moxarpynu je Owino 15 GojnecHuKa, a amcodXyTHE BPEIHOCTH OCTEOKAJIIMHA,
BUXO0BE MPOMEHEe Y oaHocy Ha modetak u AUC cy nmpukaszanu y tabenu. YKymHo je 4 6onec-
HHUKa y3UMaJlo XaJIOTIePH IO, 3 KIIO3amuH, 4 OJaH3aluH, 5 PUCIIEPHIIOH a CaMo je/iaH je y3H-
Mao KOMOWHAIM]y J1Ba aHTUTICUXOTHKA.

Tabena 4.107 Jleckpunmuenu nooayu y nooepynu 601eCHUKA ca NA0OM 8PEOHOCMU OCMEOKAIYUHA

N Munumym Maxkcumym | Aputm. cpen. |Cr. neBujanuja
ocTeoKaIIHH | 15 10.41 71.64 31 1837 17.70398
OCTEOKAIIIH2 15 7.01 61.30 25.6037 14.76337
OCTEOKANIIINH3 14 9.33 59.75 25.5350 14.31222
OCTEOKaIIINH4 11 5.47 40.16 19.3032 11.32850
OCTEOKAJINHS 7 10.36 31.70 17.4900 8.18322
OCTEOKAJIIMH CBU 62 5.47 71.64 249139 14.66373
npomeHel 15 -48.40 3.50 -16.5467 16.31356
npomeHe?2 14 -39.10 4.50 -12.0143 15.17979
npomene3 11 -70.60 13.70 -21.4313 22.30626
npomeHe4 7 -37.50 21.70 -16.1143 20.75300
IIPOMEHE CBU 47 -70.64 21.70 -16.2375 18.10577
poMeHe manujeHt | 15 -164.10 -13.80 -51.0133 40.54044
AUC 14 266.64 1305.70 601.2236 341.46193
AUC 28 14 272.56 1809.41 703.3536 431.42633

300r maiior Opoja OoecHHKA, aHATM3a IMpeMa JICKOBUMA j€ M3BPIIECHA CaMO 33 PUCTICPH-
JIOH. YormTe y3eB, BpeJHOCTH OpojuaHHX Mmapamerapa (KOHIEHTpamuja OCTeOKaIIHHA, MPo-
meHe koHnentpanuja, AUC, AUC28) HuCy moka3uBajieé CTaTUCTHYKU 3HAYajHE Pa3IIUKE Y
OJTHOCY Ha ocTasie 0OJIeCHHUKE, OCUM Y jeqHoM. Hanme, cpenmba BpeqHOCT CBUX KOHIICHTpAIH-
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ja CepyMCKOT OCTEOKaIIMHa je Ouja 3Ha4yajHO HIKA y OBOj MOATPYNH Yy OJHOCY Ha CBOJY
KoHTpody (t=-2,645, df=60, p=0.010). bwku yBua y mogarke 1o HenesbaMma yKasyje 1a je ta
KOHIICHTpAIlMja alli J1a, HajBepOBaTHH]e 300T Major Opoja orcepBainja, JOCTHKE CTaTUCTHY-
Ky 3Ha4ajHOCT TEK y KyMYJIATUBHO] 3aCTYTJLEHOCTH.

Tabena 4.108 Cepymcke KoHyenmpayuje 0CmeoKatyuHa Koo 0coda ca me208UM CHUNCEIbEM, JIeUEHUX
PUCHEPUOOHOM Y OOHOCY HA C8e Opyee AHMUNCUXOMUKe

N AputMm. cpe- |Ctana. neBujamnu-| CTaHa. rper-
pHUCIIEpUIIOH JIMHA ja Ka
OCTEOKAIIIHH | 1.00 5 22.4080 10.63460 4.75594
.00 10 35.5790 19.32149 6.10999
OCTCOKATINH2 1.00 5 16.3260 7.06277 3.15357
.00 10 30.0000 15.39323 5.02533
OCTCOKAJIIINH3 1.00 5 19.3020 6.22752 2.73503
.00 9 29.0756 16.58595 5.52865
ocTeokanuud 1.00 4 16.0125 7.46215 3.73107
.00 7 21.1914 13.21632 4.99530
OCTEOKAILINHS 1.00 2 14.2900 3.28093 2.32000
.00 5 18.7700 9.51779 4.25649
OCTEORAIIH 1.00 21 18.3431 7.54373 1.64613
CBH
.00 41 28.2344 16.29136 2.54423

4.6.5. AHanu3sa y nodzpynu ca ceeyKynHum rnoeehamem

Y npyroj moarpynu je 6uno 20 OojecHUKa, a arncoJyTHE BPETHOCTH OCTEOKAIIMHA,
BUXO0BE MPOMeHe y oaHocy Ha novyetak 1 AUC cy npukazanu y tabenu. YkymnHo je 10 6ome-
CHHUKA y3UMaJo XaJOTIepH 10, 3 KJIO3amuH, 3 OJIaH3aluH, 7 PUCTICPUIOH a 4 je y3uMajo KOM-
OWHAIM]y JBa aHTUIICUXOTHKA (Pa3IuKe Y yUeCTAIOCTH HUCY OWIIe CTaTUCTUYKH 3Ha4yajHe). Y
OBOj MOATpyNH OOJICCHWKA HHUje 3a0elIe’)KeHa CTaTUCTUYKHM 3HAa4yajHA pa3jiuKa HH Y jJEITHOM
napameTpy, 0e3 003upa Ha Najby KaTEropu3amujy Ipema JaTOM aHTHUIICUXOTHKY. Jpyrum
peunma, u3melhy nmojenMHux JIeKoBa HUje OWIIO 3HaYajHE pasIIuKe.
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Tabena 4.109 /leckpunmuenu nodayu npomexe ancorymue peOHOCMU OCMEOKAIYUHA, Y 0OHOCY HA
nouemak u AUC

N Munumym | Makcumym |Aputm cpen.| Ct. neBujarmja
OCTEOKaIIIIHH | 20 6.49 42.91 20.9300 8.66713
OCTCOKAIIIIMH2 20 425 46.67 23.3575 8.99932
OCTEOKAILINH3 19 7.42 39.77 23.2521 3.21153
ocTeoKanuu4d 19 3.75 66.01 24.2732 12.20699
OCTEOKAIILINHS 13 6.35 30.03 21.1603 6.02097
OCTEOKAILMH CBU 91 4.25 66.01 22.3002 9.10739
npomenel 20 -34.50 61.00 15.3950 21.47903
npoMmeHe?2 19 -13.00 64.10 17.6000 17.51495
npomeHe3 19 -19.10 105.70 21.0632 27.12731
npomeHe4 13 -11.40 51.60 14.0692 19.13615
IIPOMEHE CBU 71 -34.51 105.75 17.2590 21.51337
MIPOMEHE TMaIHjeHT 20 .20 202.60 61.2700 50.35197
AUC 19 203.55 1271.45 640.2095 246.29255
AUC2B 19 189.93 1271.45 645.6653 232.29946

VY noarpynu OoJECHHKA JIEYEHHX XaJIONEPHI0JIOM Cpelha BPEAHOCTH KOHLIEHTpaIja
OCTEOKaJIIMHA je OWiia CTaTUCTUYKH 3HA4ajHO HIDKa Hero ko ocramux (20.76 +/- 7.99 vs
24.79 +/- 9.76, t=-2,153, df=89, p=0.034) nox je y MOATPYNU JECUECHUX PUCIICPHIOHOM OHA
Ouna 3HauyajHo BHIIA (25.63 +/- 11.56 vs 21.34 +/- 7.22, t=2,17, df=89, p=0.330). 360r manor
Opoja ucUTaHUKa, aHAJIM3A 32 OCTaJle JICKOBE U IbUXOBY KOMOUHAIIN]Y HUj€ U3BPIICHA.

4.6.6. lMopeherw-e uzmehy 60necHuUKa ca ceeyKyrnHUM CHUXXeH-eM U
ceeyKynHum noseehawem

Ha mouetky jneuema cpeame BPEIHOCTU CEPYMCKUX KOHIICHTpAallMja OCTEOKAIIHMHA CY
CTaTUCTHYKM 3HAYajHO BUIIE Yy MOATPYIH ca CBEYKyNMHUM CHWXewmeM (t=2.251, df=33,
p=0.031) a Ta paznuka u3Hocu 31.2% unenokynHor pedepentHor omcera. Y Tpehoj Henebu
Jeyera, KOHLEHTpAIMje Y TOj MOATPYIH MOCTajy HUXKE U OJIp)KaBajy ce Ha HUXKEM HUBOY O]
JpyTe MoArpyre, Majia Ta pa3jiika HUje CTAaTUCTUYKU 3HayajHa. YKyIHa MarHUTyAa IpoMeHa
je oko 1/8 y 0ba cMmepa (cHMKEeHe 1 MoBehame) a KyMyJIaTHBHO HEIITO BUIIE OJ1 TOJIOBUHE.
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4.7. AHanusa mapkepa KowTaHor metabonuama

[Topen ocreokamumHa, y CTyawju cy mnpaheHe H KOHIEHTpalyje JJoJaTHA JiBa
OMoxeMHjcKa Mapkepa OCTeoOJacTHE aKTUBHOCTH, TMpOKoJIareHa W ankainHe (ocdaraze u
JEeHOT MapKepa aKTUBHOCTH ocTeokiacta, C-renonentuaa (€HrII. ,,beta-crosslinks®).

4.7.1. Ymuuaj aHmurncuxomuka Ha cepyMcKe KOHUeHmpauuje
rnpokoJsiazeHa
KoHueHnTpanuje nmpokosiareHa y cepyMmy ce HUCY 3HAa4ajHO MEmajle TOKOM CTyAHje H,
pocevHo, oune cy y rpanumama pedepentaux BpeaHoctu (20-100 ng/mL) (F=0.289, df=4,
p=0.885). IIpomeHne KOHIIEHTpallKje y OAHOCY Ha MOYETHY BPETHOCT Cy OuWie, y MpOCEKy,
no3uTuBHE 3a 0K0 20%.

Tabena 4.110 /leckpunmugnu nooayu o 6peOHOCMU KOHYeHmpayuje npoKoaidzena y cepymy

Apurwm. Cragn.

N MuaumyM | Makcumym .

cpenuHa JeBojanuja
npoxoJarex 1 37 18.90 153.10 51.1146 26.08845
MPOKOJIAreH 2 37 17.03 128.50 55.5538 24.73870
MpOKoJIareH 3 35 21.19 133.90 57.5280 27.46262
IIpOKoJareH 4 33 17.23 162.10 54.1494 28.62619
IIPOKOJIareH 5 23 18.90 103.30 55.3474 24.00852
IIPOKOJIar€H CBU 165 17.08 162.10 54.6675 26.11913

MelyTuM, mpocedHa BpPEIHOCTH CBHX H3MEPEHHMX KOHIICHTpaluja KOJI OOJeCHUKA
JICUYCHUX XaJIOTIEPHIONIOM Cy OWIie 3Ha4yajHO BHIIE HETro KOJ JIpyrux ucnuraHuka (t=1.987,
df=35, p=0.049) nako nmoyeTHe KOHIICHTpAIIMje, HAa MOYETKY, KA0 HH MMPOMEHA KOHIIEHTpAIH]ja
y omHOCy Ha 0OasamHy BpeaHOCT (eHII. ,.change from baseline™) mmcy Owmie 3Ha4ajHO
pasznu4uTe.

Tabena 4.111 Cepymcke KoHyempayuje npoKoiazena Koo 601eCHUKA 1e4eHUX XAL10NePUOOSIOM Y
00HOCY Ha Ocmane UCNUMAaHuKe

Aputwm. Crang. Crang.
Xanonepua0i N L
cpenuHa JeBojaluja rpelka
npoxoares 1 100 12 53.1533 33.52567 9.67303
0.00 25 47.7336 21.65739 433143
fpoKoare 1.00 51 60.6541 27.89774 3.90647
CBHU
0.00 114 51.9892 24.94641 233644

CynpoTHO, y TpyNnH JICYCHHX KJIO3aIIMHOM, CpElha BPEAHOCT CBUX KOHIICHTpaldja je
Owira CTAaTUCTUYKM 3HAYajHO HIDKAa HETO KOJ OCTanuX HuchnuTaHuka (t=-2.647, df=163,
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p=0.009). IToueTHe KOHIIEHTpAIIHj€ W IPOMEHE y OJTHOCY Ha TOYETaK CTYH]e jecy Ouie HIKe
y OBOj MOATPYIIH, AJIA Ta Pa3juKa HUje Onia CTATUCTHYKH 3HA4YajHa.

Tabena 4.112 Cepymcke KoHyenmpayuje npokoideeHa Koo O0JeCHUKA IeHeHUX KI03ANUHOM ) 0OHOCY

HA ocmane ucnumaHuxke

Aputwm. Cragn. Crann.

KJIO3aIluH N . .
cpeauHa JieBojanuja rpenika
npokoJjarex 1 1.00 7 33.3614 10.63333 4.03792
0.00 30 54.0903 27.30033 5.07562
MIPOKOJIareH CBU 1.00 32 43.3906 14.54579 2.57136
0.00 133 57.2604 27.62199 2.39513

VY noarpymnama JIe4eHUX OJaH3allMHOM M PUCIEPUI0HOM HUCY YOUCHE 3HauajHe pasiiuKe
y IOMEHYTUM IapaMeTpuMa.

4.7.2. Ymuuaj aHmuricuxomuka Ha cepyMcKe KOHUeHmpauuje asikasiHe
¢gocghamase
CepyMcKke KOHIICHTpaIyje ankainHe ¢pocdaraze ce HUCY 3HAYajHO MEHaIe TOKOM CTYIHje
u Owie cy y rpanunama pedepentaux Bpemnoctu (F=0.453, df=4, p=0.770). IIpomene
KOHIICHTpAaIlHja Cy OuIe, y TPOCeKy MO3UTHUBHE 32 0KO 4%.

Tabena 4.113 Cepymcke konyenmpayuje ankaine pocghamasze

N AputwMm. Crang.
MunumyMm | Makcumym .
cpeluHa JeBojanuja

ankainHa | 44 14.00 113.00 67.0909 21.45067
ajkanHa 2 41 36.00 131.00 71.1220 21.09407
ankaiHa 3 33 35.00 119.00 72.4211 19.75065
asikanHa 4 35 40.00 120.00 72.2000 20.41165
asKayiHa 5 25 37.00 116.00 70.1200 20.08175
aJIKaJIHa CBU 183 14.00 131.00 70.4918 20.51936

Cpenma BpeIHOCT CBUX KOHIIGHTpalldja y TPYIH JICYCHUX XaJOTEPHJIONIOM je Ouiia
3HauajHo Hmwka (t=-2.632, df=181, p=0.009), a npomena 3HayajHo Beha (t=2.354, df=39,
p=0.024), naxo movyeTHE KOHIEHTPAIH]€ HUCY PA3INIHUTE.
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Tabena 4.114 Cepymcke konyenmpayuje aikanne pocgpamaze ko0 60IeCHUKA NEUEHUX
Xanonepuooiom y 00HOCY HA OCMae UCHUMAHUKE

Apurwm. .
XaJonepPUI0JI N Crann. aesujauuja (CTanj. rpeiika
cpenrHa
ankamnga 1 1.00 9 61.4444 31.73370 10.57790
0.00 35 63.5429 13.23537 3.09033
aJIKajIHa CBU 1.00 33 72.7895 26.40757 4.23337
0.00 145 69.3397 13.74134 1.55638

VY rpynu nedeHux KJIO3amMHOM, PETUCTPYje ce 3HadajHo Beha mpomeHa (t=2.482, df=39,
p=0.017), nox y apyra qBa nmapamerpa Hema 3HauajHe pa3iiuKe.

Tabena 4.115 Cepymcke konyenmpayuje ankaine pocghamaze K00 OOACCHUKA NEUEHUX KIO3ANUHOM Y
00HOCY HA OCaATle UCHUMAHUKE

Apurwm. .
KJIO3aIIMH N Crang. nesyjanyja |Ctana. rpenika
CpeauHa
ankanHa 1 1.00 9 61.4444 31.73370 10.57790
0.00 35 68.5429 18.28587 3.09083
aJIKaJiHa CBU 1.00 33 72.7395 26.40757 4.23337
0.00 145 69.3397 18.74134 1.55633

IToHOBO, y moArpynaMa JIeYeHUX OJIaH3aIMHOM U PUCIIEPHIOHOM, HUje yOUeHa pa3jiuKa
HM y jeTHOM IIOCMaTpaHOM MapaMeTpy cepyMcKe KOHIIEHTpaluje ankaiHe ¢pocdarase.

4.7.3. Ymuuaj aHmurncuxomuka Ha cepyMcKe KOHUeHmpauuje
C-menonenmuda

Konnenrpanuje 1[-tenonentuna (cunonnmu: ,,Beta-CrossLaps (Beta-CTx), B-CTx, Beta
CrossLaps, Beta-CTx, C-terminal collagen crosslinks, Carboxy terminal collagen crosslinks,
CTx*) cy mpaheHe kao Mapkep pecopriuje KOCTHjy ¥ aKTUBHOCTH OCTEOKJIACTA.
Konnenrpanuje oBor mapkepa mMmokasyjy TPEHJ Olajama, Maja je MPOMEHa y OIHOCY Ha
0azasHy BpEOHOCT TO3MTHMBHA W HEMa CTAaTUCTHYKE pa3iuke u3Mel)y Hemespa Jedema
(F=1.265, df=4, p=0.286).

Tabena 4.116 Cepymcke konyenmpayuje C-mepmMurainoz nenmuoa.

AputwMm. Crang.
N MunumyM | Makcumym .

cpearHa JeBUjalja
nenTun | 43 0.09 1.31 0.4456 0.34283
nentuy 2 42 0.01 1.33 0.4215 0.28265
nentuj 3 39 0.06 1.25 0.4276 0.27526
nentuy 4 35 0.10 0.91 0.3083 0.18648
nenTus 5 26 0.07 1.70 0.3965 0.34992
TIETITU]T CBU 185 0.01 1.70 0.4035 0.29271
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VY mnoarpynu OoJecHHKA JIEYEHMX KJIO3allMHOM, KOHLIEHTpAallMjeé OBOT MENTHIa Cy

3HauajHo Hmwke (t=-2.507, df=183, p=0.013) y omHOoCy Ha ocTaje HCHUTaHUKE, Maja Ha

MOYETKY JIeUeHha U KOJl MPOMEHA KOHIEHTpalija He MTOCTOjU CTaTUCTHUUKK 3HAa4YajHa pasiuKa

KOJI OBUX IOATpyTIA.

Tabena 4.117 Konyenmpayuja C-menonenmuoa (,, beta-crosslinks ) y nooepynu bonecnuxa ieueHux

K103anuHom
Apurwm. .
KJIO3aIlWH N Crann. nesujauuja |[CTan. rpemika
cpenuHa
TenonenTun 1 1.00 3 0.2718 0.13918 0.04921
0.00 35 0.4854 0.36395 0.06152
TEROTEITIA 1 00 37 0.2971 0.20991 0.03451
CBU
0.00 148 0.4301 0.30479 0.02505

Yy noarpymnama 0OJIECHUKA JI€YEHUX OCTAJIMM AHTHUIICUXOTHUIIUMA, HI/Ije ouio 3Ha‘lajHC

pasJivKe y MocMaTpaHUM MapaMeTpuMa cepyMcke KoHLeHTpaluje C-TenonenTtuaa.
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4.8. AHanusa KOHUeHTpaLMja CepyMCKUX jOoHa U anbymMmuHa

VY oBOM neny cTyadje, U3BpIIEHA je aHajdu3a CEPYMCKUX KOHIIGHTpalldja MarHe3ujyma,

dochopa u anbymuna. Maruesujym u Gochop Cy TECHO MOBE3aHHM ca METa0OJIU3MOM

KaJIAjyMa ¥ MUHEpAJIM3aIlMjOM KOCTH]Y TAaKO Jia OHM JIeJIe MHOTE 3ajeIHHYKE PEeryIaTopHE

Mexanusme. C apyre cTpaHe, KOHIICHTpalldja aJOyMHHA je O]l 3Hauaja jep yTHYe Ha YKYIHY

KOHIICHTpAIIM]y KaJlijyMa y KPBH.

4.8.1. Ymuuaj aHmurncuxomuka Ha cepyMCKY KOHUeHmpauujy

Ma2He3ujyma

TokoM cTynuje, perucTpyje ce 3Ha4ajHO OMajamkeé KOHIEHTpaIlja MarHe3njyma y KpBU
(F=3.051, df=4, p=0.018), nako Te KOHIIEHTpaIlHje OCTajy Y IpaHuIIaMa peepeHTHOT OIcera.
VY nenuHH, perucTpyje ce omnajame CepyMCKOr HMBOA MarHe3ujyma 3a oko 5% y OAHOCY Ha

noueTHe BpeaHocTu. [loueTHa u Kpajwa KoHIeHTpaluja Maraesujyma (0.85 +/- 0.09 mM Bc

0.81 +/- 0.06 mM) ce pa3nukyjy 3a oko 5%, IITO je CTAaTUCTHUYKHU 3HauajHO (t=2.162, df=67,

p=0.34)

Tabena 4.118 Cepymcke koHyenmpayuje masnesujyma.

Apwur. Crann.
N MuuaumyMm | Makcumym .
cpeauHa JeByjanyja

Marfesujym 1 44 0.70 1.22 0.3502 0.09144
Mar"e3ujym 2 41 0.53 0.94 0.7968 0.07306
Mar"esujym 3 33 0.50 0.93 0.3100 0.08121
Marsesujym 4 35 0.71 0.95 0.8223 0.05996
MarHesujym 5 25 0.67 0.92 0.8056 0.06312
MarHe3ujyM CBU 183 0.50 1.22 0.3185 0.07795

[Ipoceyna BpemHOCTH CBUX KOHIICHTpaIlMja MarfHe3djyma je 3HA4ajHO HIDKA KOJI

OolecCHUKA JICYEHUX XaJONEpUIOIOM Yy OIHOCY Ha
agTuncuxorunuma (t=-2.539, df=181, p=0.012), mox modeTHe BPEAHOCTH M BPEAHOCTH

IIPOMEHE HHCY 3HAYajHO Pa3IUYUTe.

0O0JIECHUKE

Je4YeHe JApyTruM
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Tabena 4.119 Cepymcke koHyenmpayuje MacHesujyma u npomena y 0OHOCY Ha HOYemax, Koo ocoda

Jle4eHUx xaﬂonepu()OﬂOM

Apwur. Crana. nesujanuja|  Cranp,.
XaJonepuI0JI N
cpenuHa rpemka
Mar"e3ujym 1 1.00 16 0.8194 0.05686 0.01421
0.00 28 0.8679 0.10311 0.01949
Mar"e3ujym 1.00 60 0.797-8 0.08128 0.01049
CBU
0.00 123 0.8285 0.07454 0.00672

VY rpynu OoJecHUKA JICUCHUX PHUCIEPHIOHOM, TaKohe ce PEerucrTpyje CTaTUCTUYKa
3HAYajHOCT y MOCMATPaHUM TapaMeTprMa i y CYIPOTHOM CMEpy, CPEeIba BPEIHOCT CBHUX
KOHIICHTpaIja je 3Havajuo Buma (t=2.580, df=181, p=0.011).

Tabena 4.120 Cepymcke KoOHYyenmpayuje MasHesujyma u npomena y 00HOCY Ha HOYemax, Koo ocoda

J1IeHeHUx xaﬂonepudwzom

Apwr. L
pUCIIEpUIIOH N Crang. nesyjanyja|Cras]. rpelka
CpeauHa

MarsLesujym 1 1.00 17 0.3641 0.08581 0.02:081
0.00 27 0.8415 0.09534 0.01835

MarHesujym 1.00 73 0.8364 0.06615 0.00774

CBH
0.00 110 0.3065 0.08303 0.00792

Yy noarpymnama OoJleCHMKA JE€YEHHX KIO3allMHOM U OJIaH3aIITMHOM, HI/Ije ouio
CTaTUCTHUYKHU 3HaqajHe pa3jIuKe y UCIIMTUBAHUM IIapaMETpUMa.

4.8.2. Ymuuaj aHmuricuxomuka Ha cepyMCKy KOHUeHmpauujy ¢gpoccpopa

Toxkom cryauje, HHUje OWIO CTaTUCTUYKM 3HAYAaJHUX IMPOMEHA Yy CEPYMCKHUM
KOoHIeHTpauujama marnesujyma (F=1.228, df=4, p=0.301), a cBeykynHa npoMeHa y OJHOCY

Ha [MOYETHE BPETHOCTH je Omiia 01aro mo3UTHUBHA.
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Tabena 4.121 Cepymcke xonyenmpayuje pocgopa

N Munumym | Makcumym ApHT. CT?HIL ,
cpenuHa JeBHjanuja

docdop 1 44 0.57 1.70 1.1523 0.27383
dbocdop 2 41 0.75 1.74 1.1368 0.22555
dbocdop 3 38 0.47 1.74 1.1947 0.26340
(bocdop 4 34 0.63 1.72 1.1876 0.26583
bochop 5 24 0.64 1.68 1.0600 0.25470
docdop cBu 181 0.47 1.74 1.1521 0.25793

Mebhytum, y Tpynu OOJIECHHMKA JICYCHUX OJIAH3AIIMHOM, YOU€HA je 3HauyajHa pasiiuka y
CpeI0j BPEIHOCTH CBUX KOHICHTparuja gochopa (t=-3.142, df=179, p=0.002) u npomeHu
TUX KOHIICHTpAIHMja Y OJTHOCY Ha moueTak cryauje (t=-2.591, df=39, p=0.013). ¥V noarpymama
octanux 0OJIECHUKA KJIACU(PUKOBAHUX MPEMa JaTOM aHTUTIICHXOTUKY, HUj€ OMIIO CTATUCTHYKH
3HAYajHUX pa3jivKa y MOCMAaTPaHUM ITapaMeTpHMa.

Tabena 4.122 Cepymcke konyenmpayuje pocopa u muxoea npomena y 00HOCY Ha NOYemHe
8PeOHOCIU KOO DOIECHUKA IeYEHUX OJIAH3ANUHOM

OJIaH3aIHH N Apur. cpenuna Ctana. nesujanuja |(CTaHa. Tpemka
dochop 1 1.00 3 1.1275 0.31874 0.11269
0.00 36 1.1573 0.26764 0.04461
<1>0C<:1P>10p 1.00 35 1.0320 0.24547 0.04149
0.00 146 1.1809 0.25326 0.02096

4.8.3. Ymuuaj aHmuncuxomuka Ha KOHUeHmpauuje anbymuHa
Tokom ctyauje, HMje OO 3HAYajHUX pa3MKa y KOHILEHTpaljamMa anrOyMUHa y KpBH
ko OosiecHuka nedeHux anturncuxotuiuma (F=1.509, df=4, p=0.201). Konuenrpamuje cy
Oune yHyTap peepeHTHOTI paHra W HHUCY C€ 3HauajHO Pas3IMKOBAJEe y OJHOCY Ha IMOYETaK
CTyauje.
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Tabena 4.123 Cepymcke koHyenmpayuje arOymMuHa y Kpeu OONeCHUKA JIeYeHUX AHMUNCUXOMUYUMA.

Apur. Crang.
N MunumyMm | Makcumym .
cpeauHa JeBHjanuja

anOymuH 1 44 37.00 70.00 47.6313 5.99912
anOymuH 2 41 26.00 64.00 44.6585 6.04405
an0yMuH 3 33 26.00 71.00 45.6316 6.35534
anoyMuH 4 35 39.00 68.00 46.6236 5.06479
aI0yMuH 5 25 34.00 64.00 45.4300 6.29394
aJIOyMUH CBH 133 26.00 71.00 46.0765 6.11022

Konuenrpanuje anOymuHa y cepyMy OOJeCHUKA JICYEHUX OJaH3allMHOM Cy Owuie Ha

MOYETKY U CBEYKYIHO, 3HaYajHO HUXKE, IbUXOBA Kpajiha NMPOMEHA Mama, ajl Cy pasliiKe

JOCTUTHYTE CaMo 3a Cpellby BPEAHOCT CBUX M3MEpPEHHX KoHIeHTpauuja (t=-2.357, df=181,

p=0.019).

Tabena 4.124 Cepymcke konyenmpayuje aroymuna y noocpynu 001eCHUKa J1eYeHUx OJNaH3anUHOM

Apwur. .
OJIaH3aIIUH N Crang. nesyjanyja|Crana. rpemka
cpeauHa
anoymuH 1 1.00 3 47.3750 4.92624 1.74169
0.00 36 47.7500 6.27132 1.04530
§)
a CyM“H 1.00 35 43.9143 439520 0.32744
BU

0.00 148 46.5373 6.26933 0.51534

Cynporan TpeHI je 3a0enexeH Yy MOATpYNH JEeYeHUX pucnepupoHoM. Cpenme

BPEIHOCTH CBUX M3MEpPEHHUX KOHIIEHTpamuja cy 3HayajHo Buie (t=4.305, df=181, p<0.001),

aJIM Ta 3Ha4ajHOCT HUje MOCTUTHYTa KOJ JpyTa JiBa HapaMeTpa.

Tabena 4.125 Cepymcke konyenmpayuje aidoymuna y nooepynu O0NeCHUKA JIeHeHUX PUCREPUOOHOM

pHUCTIEpHIOH N Apwur. cpenunal Ctana. nesujaruja |CTaH/. rpemika
anGymuH | 1.00 17 49.0583 7.39485 1.79351
0.00 27 46.8148 4.88354 0.93984
a“ZIEHH 1.00 73 43.3562 6.69654 0.73377
0.00 110 44.5636 5.18913 0.49476

VY noarpynama OoJieCHHKA JICYEHUX XaJOTIEPHI0JIOM U KIJIO3aIMMHOM, HUje OMIIO 3HaYajHe

pasiiuKe y mocMaTpaHUM ITapaMeTpuMa CepyMCKe KOHIIEHTpanuje aa0yMuHa.
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4.8.4. Ymuuaj kKoHUeHmpauuje Kanyujyma y cepymy KopuaogaHux 3a
KOHUeHmpauujy anbymuHa
[TomTo je mo3HaTOo MAa Ha YKYNHY KOHLEHTpAIMjy KallujymMa y KpBH YyTHUE
KOHIIEHTpalyja al0yMuHa, 3a KOje C€ KaJIMjyMOBHM JOHH Be3yjy, M3BpIICHA je aHaIu3a
KOPUTOBAaHMX BPEIHOCTH, MpeMa oxaroBapajyhoj ¢opMmyium mo Ko0joj ce KOHIEHTpaluja
yBehaBa unu ymamyje 3a 0.1 mM 3a cBakux 10 rpama usHan i ucron 40 g/L anOymuna.

Tokom crynuje, BpeOTHOCTH OBUX KOHIEHTpalMja IMOKa3yjy TPEHJ Omajama, KOju y
LeNIMHY, HUje cTaTUCTUYKH 3HavajaH (F=1.963, df=4, p=0.102). MehyTtum, cpeama BpeaHOCT
KOHIIEHTpalMja KaJllijyMa Ha MMOYeTKY U Ha Kpajy Cy CTaTUCTMYKU 3HAYajHO pa3IM4HTe, ca
CIIMYHOM MarHuTyzoM, o oko 0.1 MM kao U y aHaIHU3M HEKOPUTOBAHUX BpeqHOCTH (t=2.728,
df=68, p=0.008). [logaTtHo, cBEyKyIlHa IIPOMEHA je HeraTuBHa 3a oko 2%, a u3mely BpemeHa
y30pKOBamba KpBH TOKOM CTyIWjeé W U3MEpeHe KajllMjeMHuje IIOCTOJU HeraTuBHa U
CTATHCTHYKH 3HauajHa kopemarmja (R=-0.175, r’=0.031, p=0.017) u HeraTWBHA JHHEApHA
perpecuja (F=5.778, df=1, p=0.017)

Tabena 4.126 /leckpunmugnu nooayu cepymcKke KOHYeHmpayuje Kamujyma Kopueoeame 3a
KOHYeHmpayujy anbymuna

N MunumyM | Makcumym Apwr. Crang.
CpeauHa JieBUjanmja

Kaaujym 1 45 1.69 2.64 2.3171 0.13777
KaJIMjyM 2 42 1.73 2.64 2.3062 0.15236
KaJIujym 3 33 1.65 243 2.2729 0.16365
Kamujym 4 35 1.69 245 2.2769 0.13114
KaJIIHjyM 5 25 1.72 2.40 2.2223 0.14005
KaJIIHjyM CBH 185 1.65 2.64 2.2352 0.14363
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Cnuxa 4.48 Konyenmpayuje xanyujyma, Kopueosane 3a KOHYeHmpayujy aioymuna y cepymy, mokom
cmyouje Koo c8UX UCHUMAHUKA

Ha ocHoBYy oBor jena ananuse, MOXe Jia ce 3aKJby4H Ja KOHIICHTpaIija anoyMruHa HUje
(akTOp KOjU je yTUIIA0 HA YOUEHO OMaJlamke cepyMcKe KajieMuje Beh na je To apyru ¢akrop,

HajBEpOBATHU]E, AHTUIICUXOTHYKH JIEK.

Cpenma BpeJHOCT KOPUTOBaHE KaJlMjeMuje KO O0JIECHUKA JICYCHUX XaJIONepUI0JIOM je
3HauajHo Beha Hero koa octanmux OonecHuka (t=2.962, df=183, p=0.003), mox modetHe
BPEIHOCTH U IPOCEYHA MPOMEHA y OJHOCY Ha MOYETaK HUCY PA3JINUMTE.

Tabena 4.127 CepymcKku Kaayujym, Kopueo8aw 3a peoHoCmu al0yMUund, K00 001eCHUKA Te4eHUx

Xanonepuooiom
Apwur. Crang. nesujarmjal  Crann.
XaJonepuI0JI N
cpeanHa rpemka
Kanujym 1 1.00 17 2.3606 0.11654 0.02826
0.00 28 2.2907 0.14431 0.02737
Ka“:HJyM 1.00 62 2.3298 0.13875 0.01762
BU
0.00 123 2.2627 0.14889 0.01342

C npyre ctpaHe, cpeilb€ BPEAHOCTH KOPHIOBaHE KaJLlEMH]je Cy 3HA4ajHO HMKE KO
OosnecHuKa edeHux pucrnepunoHoM (t=-2.281, df=183, p=0.024), a moyeTHe KOHIIEHTpAIHje

U BHUXO0Ba Kpajilba IMPOMEHa HHUCYy Ouile CTaTUCTHUYKM 3HadajHe y mnopehemy ca ocranum

HCIIMTaHUIINMaA.
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Tabena 4.128 Cepymcku Kaiyujym, KOpueogarn 3a peOHOCmu aidyMuHnd, K00 601eCHUKA 1e4eHUX

pucnepuooHom
Apwur. Crang. nesujanuja|  Cranm.
pHUCIIEPUIIOH N
cpenrHa rpemka
Kanujym 1 1.00 17 2.2729 0.16536 0.04023
0.00 23 2.3439 0.11249 0.02126
KAy 1.00 73 2.2547 0.17172 0.02010
CBH
0.00 112 2.3051 0.12337 0.01213
Y mnoarpynmama OoJIeCHWKA JICUEHUX KIIO3alIMHOM W OJIAH3AlMHOM, HHje Onio

CTAaTHCTUYKHY 3HA4YajHE pas3liuKe y MapamMeTpruMa aHaJIM3upaHe KOPUTOBAHE KaJIlHjeMHUje.
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Y OBOM WUCTpaXHBamy j€ HUCIUTAHO [€JCTBO AHTHIICMXOTHKA Ha KOHIEHTPAIH]y
KallujymMa y KpBH M JAPYTrUX OWOJOUIKM aKTUBHUX CYICTAHIM TOBE3aHUX Ca HETOBOM
XOMEOCTa30M, TOKOM aKyTHe (pa3e sieuerma oOoJIeNIUX O TCHUX03€e, Y Tpajamy O]l YETHPHU
HelleJbe y YCIOBUMA peaHe KIMHUYKE Tpakce. Pe3ynratu cy mOTBpAMIM /1a aHTUIICUXOTHIIH
yTUYy Ha MMPOMEHY OBHX IapaMmeTapa y CMUCITY CMamemha KajieMuje y KpBu 3a oko 0.1 mM,
ca TOCIEIUYHOM IMPOMEHOM JPYTHX MapameTapa KOju Cy YKJbYYEHH Y XOMEOCTa3y OBOT
MUHEpajia. MexaHu3aM OBOT JICjCTBa AHTUIICUXOTHKA HHUJE JOII yBEK ITO3HAT, a PE3yJITaTH
CTyJIHje CyTepHIIly Jia je MIOBE3aH Ca CMAmbEHhEM KOHIIEHTpAIlMja aKTUBHUX O0JIMKA BUTAMUHA
D. Jame, mupaHe W JeTajbHUje CTynuje Ou Tpebano ma neUHUTUBHO OJTOHETHY TavaH
MEXaHH3aM OBOT e(eKTa W Ja carjiefajy KpaTKOTpajHe M IMOCEOHO IyroTpajHe HETrOBE
MOCIICANIIE KOje OM MOTao Jla UMa Ha CBEYKYITHO 37paBJbe 000JICIIUX O] TICMX03a KOJ! Ce Jieue

AHTUIICUXOTUYHOM MGI[I/IKaIII/Ij OM.

5.1. [Oemorpadcke ocobuHe ucnutmuBaHe rpyne

Crynujcka rpyna je yKjbydusia OOJeCHUKE ca aKyTHOM TICHXOTHYHOM PEAKIMjoM, OHMIIO
HOBOHACTaJIOM OWIO y (ha3u er3arepOaruje oaH. penarnca 00JecTH. YKIbydeHHU Cy O00JIECHUIN
oba momna, amw crapuju ox 35 roauWHa, 300T €THYKUX pa3jiora y IMorieay mnorpede 3a
CIpoBOheHEM PATUOJIONMIKOT TIPEryie/ia, OCTEOJCH3UTOMETpHje. 300T TOora je MPOCEYHU
UCIIUTAaHUK OMO Ha Kpajy IeTe JCIeHH]e KUBOTa, a HajCTapHju je OMO y 0CMOj IeneHuju. 300r
YKJBYUyjyhUX KpUTEepHjyMa, CTapoCT MalyjeHaTa HUje TMOTIIYHO PEerpe3eHTaTUBHA 3a OIIIITY
nomyJamnujy OoJieCHHKa ca Tchxo3ama, ¢ 003MpOM Ja MJjajne ocode YHMHE 3HadajaH yJIeo
oboremux (Gogtay et al.,, 2011). ¥V cryamjckoj rpynu je OHWO CKOpO TOJjeAHAK Opoj
MyIIKapara 1 )eHa, IIITO je OYeKHBaHa pacroelia ¢ 003upoM Ja ocode ca cXu30PpepHUjoM U
JIpyTUM TICMX03aMa, YOIIIITE y3€B 3a HajUIMpy IMOMyJalnujy, He MOKa3yjy TUIHYHY IIOJHY
npenucno3unyjy (Segarra et al., 2012).

Behuna, oko Tpu 4eTBpTHHE, HCIIUTAHUKA je Owmiia U3 ypOaHe cpeuHe, uMalia je 100pe
WM COJIUJIHE YCJIOBE CTaHOBamka M BENMHOM CpPEIH-CIIKOJICKO 00pa3oBame ca CTATHUM WIIN
MIOBPEMEHHM 3aIloCickheM. YOIIIITe y3€B, paclo/ieNa OBUX Bapujadiu cieau 100po mo3Hara
ca3Hama Koj ocoba ca cxu30(ppeHHjoM U IpyruM NcuxoTHuHuM nopemehajuma (Bejerholm et
al., 2010) Tako fa je y ToM morJiey, MomyJjanyja HaliuX NCTIUTaHNKa PeTpe3eHTaTHBHA.

C npyre crpaHe, Ha OCHOBY IIPOCCYHE TEJCCHE BHUCHUHE W TEXHWHE, HajBehm 1eo
OoJiecHHKa je OMO ca MPEKOMEPHOM TEJIECHOM TeXKHHOM, Maja He  roja3aH. [lo3Harto je na je
JIYTOTPajHO JIEYCHE AaHTHIICHXOTHIIMMAa KOJ MHOTHX ocoba mpaheHo moBehamem amerura,
TEJIECHE TE)KMHE a y HEKUM CIIydajeBUMa W HACTAHKOM METa0OJMYKOT CHHIpOMA, TOCEOHO

KOJI JIGKOBA M3 Tpyle HOBHUjUX MEAWKAMEHATa ca aTUMHYHUM (HapMaKOJIOIIKUM TpOQHIOM
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(Hasnain et al., 2010). Cryauja je Ouna KpaTKOTpajHa, ajddl Cy MHOTH TMAIMj€HTH HMaJH
XPOHUYHY TICUX03Y W Beh paHHje JieueHn aHTUTICHXOTHIIMMA, TaKO J1a j€ OBaj Haja3 OYCKHUBaH.

Y rpynu octamux AeMorpaCKux, KIMHUYKHUX W COIMOCHTHIAEMHUOJIONIKIX MapameTapa
nocebaH MHTEPEC y OBOM HUCTPAKHBAKY j€, CXOMHO IUJbY, OMO 32 OHUM (haKTOpHUMa KOjU Ce
cMarpajy (akTopuMa pH3WMKa 3a HACTaHAK OCTEOINOpO3€, OJH. CTama JCIUICIH]e
MUHEpaIn3alije KOCTH]y OJH. camMor KOIITAaHOT MaTpukca. JemaH oj mo3HaTux ¢akTtopa
pu3uKa je mymeme ayBaHa (Sagud et al., 2009), a y HaIIoj CTyAMjH j€ HEIITO MPEKO MOJIOBUHE
UCTIMTaHWKa Owio y rpynu mymada. Hajpehm Opoj je KOH3ymMupao OKO jeaHe MaKIuIe
Urapera, THeBHO, alli KaKko je OWjo mymiada ca BehnM CTeTeHOM KOH3yMHpama, POCCYHH
Opoj makiuia je 6uo oko nBa u 1o. [Ipyu Tome, mMymauu Cy MMalu, y MPOCEKY, NCICHH]CKU
MyMIAa4Kd CTaX, TaKo Ja je, CBEYKYIHO, OBaj ()aKTop pU3MKa je OMO 3HAYajHO 3aCTYIBEH Y
Hamroj momynanuju. OBH TMOJAaNM Cy Yy carjiacjy ca JoOpo IMO3HATOM YWE-EHUIIOM J1a je
NyIlemke JyBaHa KOJ 0cob0a ca MEHTATHUM OOJeCTHMa 3HAdajHO 3acCTYIUbCHO. Y HAIlo]
3eMJbH, 300T CeM(PUIHOCTH CONMO-EKOHOMCKUX U APYTUX APYIITBEHHUX MPHUIINKA Taj Opoj je
jom u Behm Hero y pasBHjeHUM 3eMJbaMa, Y TOj MEpH, Ja TakBe CHEUU(DUIHOCTH, Kao
U3y3eTKe, Cy MpEero3HaTe U y ojapendamMa akTyelTHOT 3aKOHa O 3aIUTHTH O] TyBaHCKOT JIHMa
(Anonymous, 2010).

Takohe, Bennka BehwHa HAmMX WCIUTAaHWKA PEIOBHO KOH3yMHpa Kady, OMu3y NeBeT
JIeCeTHHA, MIPOCEYHO JIBE JI0 TPH LIOJBHUIIC THEBHO. Mmak, MUHOpaH Op0oj HCIIMTaHUKA PEIOBHO
y3uMa allkoxoll, IITO CMamyje BepoBaTHOhy He camo omrehema oprana Beh m HEXEILEHUX

MHTEPAKIMja Ca aHTUTICKHXOTHIKOM MEIUKAIH]OM.

Ha HacTanak oCcT€ONOpPOTHYHOT MpoIieca, OJIH. CTamka JIEIUICIHje KOITaHOT MaTPUKCca a U
TUME KOIITAaHOT MHHEpPaJa, YHjH je KaJIHjyM CaCTaBHHU JI€0, 3HATHO YTHUY U JAPYTH (HaKTOpH
a moceOHO McXpaHa, PU3NKA AKTUBHOCT U CHJOKPUHH CTaTyC. AHAJIN30M HAaBHUKA y TOTJIEITY
HCXpaHe HUje YOUCHO 3Ha4yajHHje oAcTymame oj ommre nomynanuje (Pavlica et al., 2010).
PenoBHy (3amoBospaBajyhy) mcxpaHy WMa OKO TpH UYETBPTHHE OOJNECHUKA, KoOja je ca
YMEpPEHHM CajipKajeM Coiii, OoraTa MPOTEMHMMA W MIICYHHM IPOU3BOJAMMA a Ca Majo OJH.
HeoBOJbHO pube u mpepaheBuHa. Mako je kom BehmHe OoJnecHWKA HICHTU(PUKOBAHA
yoOHnuajeHa McXpaHa, MHTEPIPETALNjU OBHUX pe3yliTara Tpebda MPHUCTYIHUTH Ca ONPE30M U3
HajMame JaBa pasiora. lIpBo, mojgamm o WcxpaHu OOJECHHWKA Cy JOOWjeHH MOCpenHO, Ha
OCHOBY aHaMHECTHYHMX WJIH XETEPOAHAMHECTHYKHX II0/IaTaka a HE TUPEKTHUM mpahemeM
oOpacta ucxpase, mro Ou OMO CBaKaKo MOY3JaHUjU MeToA. Jpyro, jenaH 1eo UCITUTaHUKA Y
HAIIO] CTYAWjU, OPHjEHTAIMOHO [0 jeJHE YEeTBPTHHE, j€ WIAaK WMao HEIAOBOJbHY WIIH
HEIOBOJbHY TPABWIIHY HCXpaHy TaKO Jla C€ WM3BECTaH CTENEH MAJHYTPHUIMje HE MOXE ca
aTriCOyTHOM cHTypHOIIhy HU HCKJby4HTH. Mako je BehmHa mcrmuTaHWka BEpOBAaTHO J00pO
yXpameHa, MTO CYrepullle U MPETXOIHO aHAIN3UPAHN WHIEKC TEJIeCHEe Mace, KOJl HEKMX BPJIO
BEPOBATHO TOCTOjU MaHM(ECTHH WM, BEPOBATHH]jE, JIATCHTHU CTEIICH MAJHYTPULHUjE KOjH
MOXE Ja Ce OIpa3H M Ha XOMEOCTady Kalluujyma. YTOpaBo je J00po MO3HATO Ja
MaJHyTpHUIIMja, OJH. HEIOCTaTaK XpaHe OoraTe MHHEpalUMa, OJIMTOCIEMEHTHMA U
BUTAaMHHUMa, MTPEJICTaBIba 3HAYajaH (PaKTOp PU3UKA 32 OCTEONOPO3Y.
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OBaj dakTtop Moke na Oyae TMOTEHIHMpPAH TPUCYCTBOM JPYTHX PEJICBAaHTHHUX
koMopOuaurera. Hop. BehuHa ncnutrka je mana moaaTtak o moctojamy oapehene dusmuxe
AKTUBHOCTH, aJld j€ HEIOCTaTaK BEeXOama M MOKPETJBUBOCTH €BHICHTAH KO yak TpehuHe.
Jenan on ¢akTopa KOju TOME JONPUHOCH j€ CBaKaKO aHTHIICMXOTHYHA MEIUKAIHja, TOCeOHO
JICKOBH W3 TPYIle HEYpPOJENTHYKUX (apMaleyTHKa, Ydja Cy eKCTpamupamMHIHa HeXeJbeHa
JiejcTBa (pUTHANTET, OpaauKuHe3nja u Ap.) Bpiao m3paxkena (Pesi¢, 2011). Kox xena, Taksu
nonpuHocehu ¢GakTopu ce MmoceOHO OJHOCE Ha PENpPOAYKTUBHHU CTATyC, OJH. MPETXOJHU U
aKTyeJHH HHBO €CTpOTEHa y OpraHu3My. MeHomay3a je KOJ HalluX HCIHTaHWIa Owna
NPUCYTHA Ca BPJIO 3HAYAjHOM Yy4YecTasomhy, a yHpaBo je MPHCYCTBO OBOT THIIA >KUBOTHE
00U KOJI JKeHa jeJlaH O] Haj3HavYajHHjuX (pakTopa 3a HacTaHak octeonopose (Abrahamsen et
al., 2006). [ae, mpuCcyCcTBO KacHOT IyoOeprera je Takohe MIeHTH(UKOBAHO Kao (hakTop
pHU3HKa 3a OCTEOIOpPO3y y 3peoj KUBOTHO] mobu (Sioka et al., 2010). Hajzan, kox xeHa y
HAIIIO] CTYAMJCKOT TPYIH M MPUCYCTBO TpyaHOhA je MASHTH(PHUKOBAHO KA0 y4ecTalldja MmojaBa
Kox ocoba ca CMameHHM KOIUTAaHMM MaTrpukcoM. Mako je TpymHoha cTame ca OOMIHOM
CEKPEIMjOM eCTpOreHa, OHO je TpaheHo W ca M3BECHUM CTEIICHOM JICTUICIIH]¢ HYTPHUTUBHUX
cacTojaka, ITO ca CBOje CTpaHe, a KaKo je MOMEHYTO, MOXKE J1a MIPESIUCIIOHIPA MATTHY TPHIIH]Y
U HelocTarak kanmmujyma y opraamsmy (Kovacs et al., 2011).

Yormmre y3eB, MPUCYCTBO MM TMOYETAK OCTEOMOPOTUYHOT IMPOIIEca je Y HAIIOj CTyIUju
UCTIUTUBAHO  OOjeKTHBHMM  IIapaMEeTpOM,  Hala30M  OCTEOJACH3UTOMETpHje.  300T
pacIIONIOKUBUAX TEXHUYKHX YCJIOBA, KO 0CO0a ca HOPMAJIHOM KOIITAaHOM TYCTHHOM j€
UICHTU(HUKOBAH CaMoO 3-CKOp, a KOJI CBUX OCTAJIUX M T-CKOP, KOjU C€ cMaTpa CTaHIapAHUM U
MOY3/IaHUM TTOKa3aTeJbeM T0CTOojama Aeruieuje komTanor Mmatpukca (Chang et al., 2010). C
TAM y BE3W, YUTaBa CTyAHMjCKa IOMyJalfja je KaTeroprcaHa Ha 0co0e ca HOPMaHUM
KOIITAaHMM MaTPUKCOM M OHE Ca OCTEONEHHjOM MM OCTEONOPO30M, a MOTOM j€, METOJOM
JIOTUCTHYKE perpecuje, aHaTu3upaHa 3Ha4ajHOCT pa3iinKa y YUECTAIOCTH MOjeAMHUX (aKTopa
pu3muKa 3a Taj nporec. Ha oBaj HaunH Cy yCTaHOBJbCHA YETHPH HE3aBHCHA (pakToOpa pU3UKa U
TO: TIPHCYCTBO MEHOIIAay3e, KaCHM HAaCTaHaK MmybepTera (MEpeHO TOJAMHAMa HACTaHKa), Opoj
TpyaHoha (topohaju u aGOpTyCcH) U TOJUHE CTAPOCTH, OJ KOJUX j& TIPBH MMA0 U3Pa3uTo Behy
3aCTYIJBEHOCT O/ ocTanuX. JlomaTHO, y TpynH jK€Ha ca MEHOIAy30M HIECHTH()HKOBaH je |
jenaH HyTPUTUBHU (aKTOp Kao 3HA4ajaH, ¥ TO HEJJOBOJbAH YHOC pUOe U CPOJAHUX HAMUPHUIIA,
ITO je Takole mperno3HaT pu3mK 3a ocreornoposy (Farina et al., 2011).

Haj3an, mo3HaTo je 7a MHOTH JIEKOBU MOTY Ja Oyy WJIM caM Y3pOK, MU MOTIoOMaxKyhu
dakrop 3a meruienujy KomTaHOr MaTtpukca y Ttemy (Mazziotti et al., 2010). Y nHamoj
CTYAMjCKO] TPYIU HICHTHU()UKOBAHO je KOpHIINEHme BHILIE JIECEeTHHA PA3IHMYUTHX JIEKOBA,
NPETeKHO W3 Tpyme TCHXO- W Heypodapmaka aimm W W3 APYTUX TEPANUjCKUX Tpyna H
noarpyna. Mmak, HUje OWIIO CTAaTUCTUYKH 3HAYAjHE acoIlHjaluje ca OWII0 KOJUM JICKOM 3a
KOjI Ce 3Ha Ja je IMOBE3aH ca OCTEONOpo30M. Y TpyNH J>KE€Ha ca MEHOIay30M je
uacHTH(GuKoBaHa Beha ydecTanocT mpuMeHe eHallalpuiia, ajld ce OBaj Halla3, Majyhu y Bumy
Jpyre TMoJmaTke, MOXE CMaTpaTH HMPEJICBAaHTHUM 3a TPHCYCTBO octeornopose. JlomatHo,
aHaM3a TUCTPUOYIHje W BPEIHOCTH IapaMmerapa KOju ce cMmaTpajy (akTopuMa pH3HKa 3a
JeTUIeMjy KOIITAaHOI MaTpUKca Yy TMOATpylaMa HWCHHUTAaHUKA JIEYCHHX oJpeheHum
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AHTUIICUXOTHKOM, HHUje (ceM 3a aBa ¢akTopa KoJ ocoda JECYCHUX KIO3alMHOM) YCTaHOBHUIIA
3HAYajHY pPa3iuKy y BUX0BO] TUCTpuOyIrju. Jlakie, Ha OCHOBY OBOT JieJia aHaJIu3€e, MOTJIO O1
Jla ce 3aKJby4M Jla je TPHUCYCTBO JIEKOBa, Kao (pakTopa pusmka 3a mnopemehaje xomeocrase
KaJIlAjyMa, y HAIllO] CTYIU]CKO]j TOMyJIaIliji Majlo BEpOBATHA.

CarnenaBajyhu cBe Bapujabiie CHMYJITaHO W TpeMa IMpeoBiaaaBajyhoj ydecramocTu
OJTHOCHO BPETHOCTHMA, MOXXE C€ HICHTH()HUKOBATH THIIMYHH COIIMOJEMOTPAPCKU MPOGIIT
UCTIHTAaHWUKA Y CTYIUjH.

3acTyImbeHOCT MyIIKapara 1 kKeHa je OuiIa MmojjeIHaKa, )KUBOTHE 00U Cy y MOJAMAKJIO]
NIeTOj ICLCHH]H, )KUBE Y YPOAHO] CPEeIMHI, UMa]y CPEIEIIKOIICKO 00pa30Bame, He3aloCICHN
Cy, MyIIIe jeJHy MaKIWIly JyBaHa THEBHO, ckopo 10 roguHa, KOH3yMHpajy JBE MIOJbHIIE Kade
Ha JIaH, )XUBE Y KOM(POpPHUM CTaMOCHHUM yCIIOBHMa U JOOpO ce XpaHe, u3y3uMajyhu peTky
KOH3YMaIljy puOJbHX HAMUAPHHUIIA.

Behunom He Gomyjy on o0oJbema Koja Cy yIpyXKeHa ca OCTEONOpPO30M W HE Y3HMajy
JICKOBE KOjU TpeaucroHupajy taj mopemehaj. Behuna je ¢usnmuku aktuBHA, 0KO 3-4 cara
nHeBHO. [lyGepreT je HacTymuo Ha Bpeme, y mepuoay onx 13-14 romwHa, a KeHE Cy, Tpe
MeHoImay3e, uMaie npocedno 1-2 tpyaHohe. Mnak, oko TpehuHe umMa cMameHYy MHHEpAIHY
KOIITaHy T'YCTHHY, IPETEKHO Y ey OCTEONCHHYHHUX BPEIHOCTH OCTEOICH3UTOMETPH)CKUX
CKOpOBa.

Opn cBux comuoeMorpaCKuxX IMapamerapa, MPUCYCTBO MEHOTAy3e, Koja je y MPOoCceKy
HACTyNWja y Jpyroj TOJIOBHHM IETe NEIEeHHje, UMa JIOMUHAHTAH YTHIAj Ha TPHCYCTBO
cMameHe KomTaHe ryctue. [lopen myBana, npyru npenucnonupajyhu gaxropu cy crapuja
KMBOTHA 7100 W KaCHHMjH HAacTaHaK IyOepTeTa a KOJ kKeHa ydectane TpyaHohe. [lomenyTH
dakTopu pH3HMKa Tpe JAeNyjy YIPYXKEHO, HEero CBakd 3ace0HO y TpoIecy MOCTEIeHe
JETUTCTIN e KOIITaHOT MaTPHKCA.

Hcnuranuk je 6o 2-3 myTa XOCIUTAIM30BaH O OCHOBHE MEHTAJIHE OOJIECTH U y3UMa, y
POCEKy, 5 JIGKOBa, O] 4era cy 3 w3 rpyne ncuxoneypodapmaka. Ha moderky cryaumje, HU
jelaH o] THX JICKOBa HHje OO 3HAYAjHO YIPYXkKeH ca nmopemehajuma MUHEpaIH3aIje KOCTH]Y
win (paKTOpHMa PU3HKA 32 HACTAHAK OCTEOIIEHH]E UM OCTEOIIOPO3e.

Ha ocHOBy cBeykymHe aHamm3e cOmMoaeMOorpad)CKUX W IPYTHX CPOTHHX (akTopa
CTYAMjCKE TMIOIyJIalkje MOTJI0 OM Ja ce TPEeTIOCTaBh Ja Cy HOBOHACTAallEé TPOMEHE Y
KaJIIEMHUjU U APYTUM TTapaMeTprMa IMOBE3aHNM Ca XOMEOCTa30M KaJllHjyMma Ipe mociaeuna
yBol)erba aHTHIICHXOTHYKE MEAMKamuje Hero Apyrux (akropa. Mmak, muxoB mormomaxkyhu
yTHIIAj HE OM MOTao Ja c€ UCKJbYYH Kao HU yTHIAj] JPYTUX (aKTOpa KOju HUCY aHATH3HpPAHH
y OBOj CTYIHjH, Kao IITO je HIIp. aKTyeIHH CTaTyC MOJIHUX XOpPMOHA W INpojakTuHa. Hanwme,
MO3HATO je Ja je IyroTpajHa XUIepHpoJiakTHHeMHja demrhe MpHCyTHa KoJ ocoba ca
OCTEOIIOPO30M Al HETOBE BPEIHOCTH y KPBU HUCY onpehmBaHe 300T TEXHHUYKHX pa3jiora
(O'Keane, 2008). C npyre crpaHe, y Hamioj CTYOUju jecy oapehuBaHW mMapameTpu
(GYHKITMOHATTHOT CTaTyca MITHTACTE XKJIe3/1e (THPEOCTUMYIHPajyhn XOpMOH B THPOKCHH), aTu
Cy OHHM (CeM papuTeTHO) OWiM Yy TrpaHUIlaMa pedepeHTHHX BpeaHocTH. Hemocrarak
TUPOKCHHA je Takohe jemaH oJ mperno3Hatux (Gakropa pusuka 3a ocreonopo3y (Tarraga Lopez
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et al., 2011), aniu ce Koz HaIIE CTYAU]CKE TOIYyJAIHje CKOPO MOTIYHO MOXKE UCKJBYUHUTH Kao
3HAYajHUjU YHHWIALl HUCKUX BPEIHOCTH OCTEOJICH3UTOMETPHjCKUX CKOpOBa KOJ MHOTHX
HAIlIUX UCTIUTaHUKA.

On 3Hauaja 3a WMHTEPHpETANM]y pe3yiTaTa CTyIWje je W carjiefaBame IMMOCTaBJHEHUX
[IMJbEeBA U HAYMHA 00JeKTUBU3AIM]e TUC(]YHKIHjEe XOMEOCTATCKUX MEXaHH3amMa MeTa0oIn3Ma
Kanujyma. Haume, y Hamioj cTyauMju OCHOBHH (POKYC aHaiau3e je OMO YCMEpeH Ha MpOIeC
OCTEOIOpO3€ OJH. CMamCHke KOIITAHOT MAaTpPHKCa, KOja je CMaTpaHa II0Ka3aTeshbeM
nucOanadca Kalmujyma y opranusmy. OBaj MPHUCTYI j€ CBAaKako JEJIOM CUMILIU(UKAIT]a
CTBapHHUX TIporeca M Tpeba a ce cMmarpa Kao T3B. CyporaT MapKep KIMHHUYKOT HCXOMa
(Bouxsein et al., 2008). OH cBakako He yKJby4Yyje CBE IyTEBE META0OIU3Ma KaJIlijyMa KOju
Ccy OpOjHM M BHUIIECTPYKO HCIIPEIUICTAHW a YCIOBJHEHU CIIOKEHOM YIIOTOM OBOT KaTjOHA Y
OpojauM (usuonomkum mporecuma (Friedman, 2006). OBakBa CIIO)KEHOCT XOMEOCTATCKHX
MeXaHu3amMa KajJlujyma y Telly jeé ca JApyre CTpaHe OrpaHHYMia TEXHUYKE U Jpyre
JIOTUCTHYKE MOTYhHOCTH BHXOBOT Tpahema W aHaiau3e. 3aTo je je MPEeTIOCTAaBJHCHO Ja je
JeTUIelidja KOIITaHOT MaTpPHKCa W Ca HOM IMOBe3aHW (DAKTOPH, BpPEelaH M Yy KpajbeM
YJITUMATUBaH IOKa3aTeJb CTama JIATCHTHE XHITOKAIIEMHje. YTIPaBO je MPHCYCTBO HUKHUX
BPEIHOCTH KalllldjymMa y KpBU OJ] yoOHWYajeHMX Koa ocoba ca aHTUICUXOTHIHOM
MEAMKAIMjoM W OWjla TpUMapHa XWITOTe3a HAllleT UCTPaXUBama, Koja je, HAaKOH HCIPITHE
aHanmu3e OpojHux mpaheHux rmapaMerapa M JoKa3aHa.

5.2. YTunuaj aHTUNCUXOTUKA Ha Kanuemujy

Amnanu3za pe3yiTara Halle CTy/Hje je TpyKuiIa HeJJBOCMUCIIEHE JI0Ka3e Ja je, CBEYKYITHO
OCMaTpaHoO, TEPHOJA TOCie YyBOhema aHTHUICHXOTHKa mpaheH Beoma Onmarum, anu
CTAaTHCTUYKY 3HAYajHUM W MPOTPECHBHUM I1aJJOM KOHIICHTpaIlHje Kainujyma y kpBu. Ha to
jacHo ymyhyje He caMO OCHOBHA CTAaTHCTHYKa aHaiIM3a Beh M MpUCYCTBO HEraTUBHE JIMHEApHE
KOpenanyje M perpecHje Kao W CBEYKYITHH TPEHJI OJCTyIama paclojesie BpPEAHOCTH
KaJIeMje o1 HOopMaiHe aucTpuOynuje. Jpyru jacHM mokaszaTesb Ja ce y paHoj ¢asu
AQHTHUIICUXOTHYHE MEIUKAIFje peMeTe HOPMAIIHM XOMEOCTAaTCKH MEXaHW3MH OBOT KajoHa
OoHOCH ce Ha (uykTyamuje oBe mpomeHe. Hamme, omagame BpEOHOCTH KajleMHUje HHje
npaBwiHO, Beh m3mel)y crynmjckux Bu3uTa Kanmemuja Guykryupa. Hop. y apyroj Hemesbu
nedema (y30pmu KpBH ca Tpehe BH3UTE) KallleMHja je HajHWXka, a Beh y cienehoj 3HaTHO
BUIIa Ja OM Ha Kpajy mpahema kammemuja Ouna m3mel)y MakCUMamHHUX M MHHUMAITHUX
BpeaHOCTH. JlogaTHO, KOl HEKMX OOJIECHHKA je KalleMuja Owiia MCIO, a KOJ IPYTUX U3HAT
rpaHuna pedepeHTHOT orcera Koje ce 3a BehuHy ocoba cMarpajy HOpMaJHUM BPEIHOCTHMA.
OBe npoMeHe ¢y yodeHe Ko TpehuHe CTyaujcKe MomyJayje, ajld 4ak | KOJI THX 0co0a Huje
JIOIILIO 10 TIPMAHEHTHE XUITOKAIIIEMH]E OJTH. XHIICPKAJIICMH]E.

VY HalMM paHHjUM UCTPaXHMBambMMa YIPaBO je MOKA3aHO Ja je MPUMEHA PUCTICPHIOHA
Ouia 3Ha4ajHO yJpy’KEHA ca CTAaTUCTUYKHU 3HA4ajHO HM)KUM BPEIHOCTHMA KAIEMH]E Y KPBH
HETro KOJ KOHTpOJia OJH. 0c00a KOje HUCY y3MMalie OBaj JIEK WJIU HHUCY YOIIITE Yy3UMalie
AHTUIICHXOTHYHY Meaukanujy (Zornic et al., 2009). OBa ucTpaknBama Cy MPBO Ha BPJIO
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MaJIOM, a TIOTOM M Ha BEJIHMKOM Y30pKY, KOpUIIhemeM OICEepBAIlMOHOT H3ajHA aHAJTNU30M
PETPOCIIEKTUBHO TNPUKYIUBCHUX IOJIaTaKka YCTAHOBHWJIA JIBE€ YHWILEHHUIIC: MpPHUMEHA
pHUCIIEpUIIOHA je YAPYKEHA ca HIDKOM KOHIIEHTpaIujoM Kaiujyma 3a oko 0.1 MM u oOpa3an
omajama KajleMHje HHUje JIMHeapaH, Beh mpe cieau oOpasall TUITa HEMPABHIIHOT CHHYCOUIA
(Milovanovic et al., 2010). YV o0Boj cTyamju TakaB, CIMYaH oOpasal] je YCTaHOBJbCH
NPOCIIEKTUBHUM, HHTEPBEHTHUM IPHUCTYIIOM, Ha TIOTIYHO HOBOj TPy UCIIHTAHUKA, YHHEhH
HOB, OJ1 YKYITHO TpH Mel)ycOOHO He3aBHCHA ceTa Io/1aTaKka, Ha BEJIMKOM Opojy MCTIMTaHHUKA.

Y 10oCTynmHOj NUTEpaTypd MOJAlM O IMOBE3aHOCTH KaJIEMHje M aHTUICUXOTHYHE
MeAWKaIje cy paputeTHu. Y BehwHM cTynuja HUje yTBpl)eHa 3HA4ajHA IMOBE3aHOCT M3Mehy
BUX M CE TaKBU PE3YJITaTH MOpPajy aHaTU3upaTH ca 3HadajHuM omnpeszoM (Nechifor et al.,
2004). Hanme, y srMa, Be3a KaJllIEMHUje U aHTHIICUXOTHKA j€ aHATM3UpaHa y ckiiony npahema
W JPYTHX HCXOJa OHJ. KOHIIEHTpAaIllMje IPYruX joHAa y KpBHU. Takohe, Kao 3HaAYajHE Cy
BehMHOM pa3marpaHe BpPEAHOCTH KalllleMHuje W3BaH pedepeHTHOT orcera. Y oba cirydaja,
KopumrheHa METO/OJIOTHja, TIa CAMUM THUM W PE3YJITaTH Cy 3HAYajHO Pa3iIMYUTH O] yCJIOBa
HaIle CTyIuje.

Jlasbe, oOpasal HacTaHKa XWIIOKAILEMHje HHje MpaBWaH, MITO 3HAYajHO OTEX,aBa
ETOBY HICHTH(PUKAIN]Y YOOMYajeHUM MeToJaMa CTAaTHCTUYKE aHaN3€ KOJI BUIIECTPYKHX
nojaraka. Hamme, aHanmm3a mpoMeHe KJIMHUYKOT MCXO0Ja Y OJHOCY Ha MOYETHY BPEIHOCT je
3ampaBoO CTaHJApAHM W jeJaH OJ MPBUX MeTojna 3a mpaheme mNpuUMapHOT HCX0a
uctpaxuBama (Abrams et al., 2005). TakaB MeToa, KOJ YOYCHE I0jaBE XHUIIOKAIIEMU]jE
YAPYXKEHE ca MPUMEHOM aHTUIICMXOTHUKA, OYUIJIENHO HEe OM Morao ga Oyne kopuirheH ca
ONTHMATHUM TieppopMaHcama jep ce Behe mpoMeHe KalllleMHje OCTBapyjy HE Ha Kpajy
nepuoaa npahema Beh panuje. Y3 Many MarHuTyay XUIOKallleMdje TO OW mMorao aa Oyne
jenaH o]l OCHOBHHUX pa3Jiora 3a OTEKaHO HEeHO OTKPHBAE U IOKA3UBAILE.

OBakaB 3aKJbYy4aK je MOTKPEIJbEH MOAalMa U3 HaIller HCTPAKUBamha KOjU C€ OJTHOCE Ha
POMEHY KaJIeMHje TOKOM CTYIHje, M3 HeAeJbe Yy HEAC/bY M CBEYKYITHO, OJH. 30WpHO.
Hamme, moHOBO Ccy yodeHe OuWTHE (IyKTyallje TakBe MPOMEHE OJf CMameHha 3a BHIIE O
tpehune, nmo moBehama 3a Onmu3y jemHe aecerwHe. JlogaTHO, pacmojiena I0jeAMHAYHUX
MoJIaTaka TEeXKHU PACHIIAkY OJ HOPMAJIHE TUCTPUOYIHjE a TIOCTOJH M CTATHCTUYKU 3HAYAjHO
Beha ydYecTanocT yKyImHHX TI0jaBa CHI)KCHA Kajlemuje Hero mosehama y IMOjeIMHAYHUM
mepewuma. Haj3an, momatak ma je 30Mp CBHX NpPOMEHA HEraTHWBaH, a Jia j€ MaKCUMAalTHO
CHIDKEH€ OMJIO M JIO TIOJIOBHHE OJ TMOYETHE KalleMHje IOJaTHO TOTKPEIUbyje 3aKJbydak O
3HAYajHO] YAPYKEHOCTH XHITOKAIIEMHje ¥ aHTHIICUXOTHYKe Menukaiuje. CaMo 1mocTojame
anu ¥ Moryhu MexaHu3aM HacTaHKa youeHOTr oOpaciia MpoMeHe KalllleMHje y HaIlIOj CTYyAHjH,
y OJICYCTBY IOJIaTHHX JIOKa3a, MOPajy Jia C€ pa3MaTpajy XUIIOTETUIKH.

JlBa THma pe3yiaTaTa Hamie CTyAHWje, WIAK HUCY Y CarjacCHOCTH ca MPETXOIHUM
3aKJbydlliMa OJH. JOKa3mma. [IpBa je 0aCYyCTBO CHenM(PUYHOCTH JEjCTBA TI0jSTUHAYHOT
AQHTHUIICUXOTHKA a IPYTa j€ OJICYCTBO 3HAYAJHOCTH Pa3jIMKa y OIyHCKOM IapaMeTpy MpoMeHe
kanemuje, mospmuau ucrnoy kpuse (ITMK). V oncexxHoj aHaM3| pa3iuka came KajleMuje U
IBCHUX TPOMEHA TOKOM CTyadje m3Mel)y moarpymna OoJieCHHKA Koje Cy MpHMaie jeJaH OJ
YETUPHU AHTUIICUXOTHKA (XaJOMEpPUI0JI, KIO3aiH, OJIaH3allMH U PUCIEPUIOH) Y OJHOCY Ha
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CBE OCTajie, CKOpPO Ja HHUje OWIO CTaTUCTHUYHM 3HAYajHUX pasiidka. TWMe W TPETXOIHE
oTICepBaIlfje O 3HAYAJHOM YTHIIA]y PUCIEPHUIOHA Ha KAIIEMHU]y Y OJHOCY Ha KaJIEMH]y KO
ocoba y KOHTPOJHHMM Tpynama HHCY MOTBpl)eHe. AHTHIICMXOTHIHN 3aMCTa JeJle MHOTE
3ajeTHMYKE OCOOMHE anu 300T pa3audyuTor aguHUTETa 3a OpOjHE THUIIOBE M IOATHIIOBE
peuentopa (npe ceux D, 5-HT, M, H, o) mehy muma nocrtoje u He mMane (apMaKoJIOIIKe
pasnuke (Pesi¢, 2011). 3aTo ce ouekuBano na Mel)y MojeAMHAYHUM aHTUIICUXOTULUMa Oyrie
OTKpUBEHA 3HayajHa pasiiMKa y HEKOM OJ1 MOKa3aTesba HUXOBOT JIEjCTBA Ha KalLueMujy. Y
HNOATpYIU OOJIECHUKA JICYCHUX OJIAH3AMMHOM j€ OTKPHBEHA 3HA4YajHO HIDKA KallleMHja HEro
KOJ CBUX OCTaJIUX MCIUTaHHUKa. bpoj OosiecHUKa je y 0BOj MOATPYIH OMO jaKo MajH, allv je y
UCTO]j TIOATPYIH 3a0esexeH u yenthu maj KOHLIEHTpalyja BuTaMuHa D y oHOCY Ha MoYeTHe
(6a3asmHe) BpeJHOCTH HETO KO IPYTUX JCYCHUM OCTAIMM CTY/IHjCKUM aHTUIICUXOTHIMMA (B.
KacHuje). 300or Major Opoja HCHUTAHMKAa M OJACYCTBAa 3HAuUajHE DPA3JIUKE y AarlCOIyTHUM
KOHLIEHTpallMjaMa BUTaMUHa D TOKOM CTyAuWje, HHje jaCHO Ja JM OBakaB Haja3 yKasyje Ha
Kay3aJMTET WK CIY4ajHOCT T€ OH Mopa Ja Oy/ie MHTEPIPETHPaH ca BEIUKOM PE3EPBOM.

OGjammeme 3a OBy 1MojaBy Ou Moriio ga Oyne y METOAOJIOIIKUM ycioBuMa. Haume, y
HAIlly CTYAH]Y j€ YKJbYYEH pelaTUBHO Manu Opoj OolleCHMKa Tako Ja je cHara CTYIH]CKOT
y30pKa y TOArpynama JICYeHUX JaTHM aHTHIICHXOTHKOM BEpPOBAaTHO OWJa HEJOBOJHHA 3a
JIOCTH3ake CTaTUCTUUKEe pasnuke. CHara CTyAdjCKOT Y30pKa je MOXAa JOJaTHO
KOMITPOMHTOBaHA pa3jiyKama y AUCTpHOYyLHju GakTopa puU3MKa 3a OCTEONOPO3Y, KOjHU Cy, Kao
IITO je MPETXOTHO aHAIN3UPAHO OWIM MPHUCYTHHU ajdd 300T MalUX MOATPYIA HUCY MOTJIH Jaa
Oymy mogaTHO MAEHTH()UKOBAHU M aHAM3UPAHHU y OBOM CETMEHTY oOpaze pesynrara. [pyro,
CEH3UTUBHOCT JIETEKIIMj€ TPOMEHE XUIOKaIeMuje Ou BepoBaTHO Ouiia 3HauajHO moBehaHa y
KOMITAapallMju ca TMOArpylnama KoJi KOjUX HHUje NPUMEHEH JAPYTH AaHTUIICUXOTUYHU
MeIUKaMEeHT (HIp. 37paBe ocode mim ocole Koje ce Jieue 0/ HeICHXOTHYHHUX MIIM COMAaTCKUX
00oJpema). JleTalbHUjU NCTPAKUBAYKH TN3ajH, yCMEepaBaH Ka KOHKPETHOM aHTHIICUXOTUYHOM
JeKy W KOHKPETHUM (akTOpuMa pH3HMKa 3a OCTEONopo3y OM MoKaa Morao aa omoryhwu
HIOCTH3am-€ JOBOJbHE CTATHCTHYKE CHAre CTyuje U crenn(puIHmje 3aKJbyUKe.

[Tapamerap koju Takohe HE MOTKpeEIJbyje HAlpea HaBEJCHE 3aKJbydKe j€ TOBpILIMHA
ucnoa kpuse (ITMK). OBaj mapamerap je jenaH oJ HajIOy3JaHUJUX y aHAIHU3U MPOMEHE KOJ
BUIIECTPYKUX Mepema TOKOM ojpeheHor BpemeHckor mnepuofa. O BelIMKOr je 3Hauaja y
(dhapMaKOKMHETUYKOj aHAIM3H, jep MOoKa3yje CBEYKYNHY OnouckopuctibuBocT Jieka (Holgford,
2007). Ilopen Tora, oH ce KOPHCTH W Yy JAPYTUM CTyJHjaMa ca IMOHABJbAKEM MeEpema KOJ
UCTUX WCIHMTAHMKA, TOCEOHO KaJa Ce JKeNMU CHUMIUTM(UKAIMja CTaTUCTUYKOT MPUCTYNA Y3
o0e30ehuBame myHe MOy3JaHOCTU Tako aoOujeHux pesynrtata (Faraggi and Reiser, 2002).
Wnaxk, na Ou ce pesynrary ananuze [IMK o6e30enuna myHa BaJMAHOCT MOTPEOHO je Aa ce
npeTxoaHo 00e30ene u oapeheHu mpemayciaoBH, a MOCEOHO NOBOJbAH OpoOj MojaTaka TOKOM
cnopuje ¢aze enumunauuje (Birkett, 2002). ¥V Hamoj cTyauju, MHOTM HOJAalM HUCY OWIH
JOCTYNHHU (T3B. HepocTajyhe BpeJHOCTH) WM Cy Y30pIH Y3UMaHH Yy Pa3IMYUTO BpPEeME O]
noyetka yBohemwa antuncuxoruka. Cranpapausanuja BpenHocta [IMK 3a cBe GonecHuke Ha
UCTH, TIepHO o7 28 maHa je CBakako BeoMma rpy0 MPUCTYM KOjU HajBEpPOBAHTHjE HHje MOTao
na 00e30e1H TOBOJbHY CEH3UTHBHOCT OBOT JIeJia aHAJN3e.
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5.3. YTuuaj aHTMNCMXOTUKa Ha KOHUEHTpaunjy ButammuHa D y KpBu

Butamun D je, y3 maparxopMmoH, jedaH o KJbYYHUX peryjatopa KOHIICHTpaIlHje
KaJII1jyMa y KpBH U, YOIIIITE, KOJUYUHE OBOT KaTjoHa y opranu3my. Buramun D cBojy ynory
OCTBapyjeé HAKOH KOHBEpP3HMje y aKTHBHE MeETa0oIuTe, XHAPOKCHIMpaHE OOJIMKE CBOT
MOJIEKYJIa, U TO MyTEeM BHIIIE MEXaHH3aMa OJ KOjUX j€ TMOCIEIINBAakhE arlCOMIMje Kaalujyma
u3 1peBa cBakako HajakHHjU (Friedman, 2006). 3aTto je mpaheme oBor BUTaMHWHA OWIIO
HEOIXOJIHO. Y HallOj CTyIWjU, TOKOM JIeUeHha aHTUIICUXOTHUIIMMA, TeHepaIHo, HUje AOULIO 10
3HauYajHOT peMehera arcoyTHUX BPEIHOCTH IMOYETHUX KOHIICHTpaIja BuTaMuaa D y KpBH.
Oxo TpehuHe mcnMTaHnKa je UMajo TIOYeTHEe KOHIICHTpalije BuTaMuHa D 3a koje ce cmarpa
Ja Cy HWKE O] MPENOpydYeHUX M Ja MOTY Ja NPEACTaBibajy 3IPABCTBEHH pU3HK. Mako je
TUCTPUOYIIHja TUX HUCKUX BPEIHOCTH YIJIABHOM OWJIa TpeMa OYCKHBAHO] PaCHoNeiIH Y
OIIIIITO] TIOMYJIAIIUjU, TOKOM CTYIHje je JOILIO JI0 pelTaTUBHOr moBehama Opoja HUCKHUX
KOHIICHTpaIija BuTaMiuHa D McTo/ HaBeICHOT JTMMHTA, 332 0KO 5%.

C napyre cTpaHe, aHanM3a MPOMEHE KOHIIEHTpanuje BUTaMuHa D y KpBH y OJHOCY Ha
noueTHy (0a3zaiHy) BpPEIHOCT je IMOKa3ala M3Pa3UTy XETEPOTCHOCT, OJH. (QIIyKTyamwje y3
OJICYCTBO jacHOT oOpaciia MPaBWIIHOCT T€ MPOMEHE y CTYAMjCKO] momyianuju. Kox Hexkux
OoecHMKa JONa3W O TOpacTa a KoJ APYyTUX 10 Omajama KOHIICHTpaIdja, Tako aa je
CBEYKYITHO TOCMaTpaHO, NPOMEHa BpJo Oyiara y TMO3WTHBHOM cmepy. Hemapamerapcka
TUCTpuOyIMja CBUX TOjeJMHAYHHUX IapaMeTapa je Owia CTaTHCTUYKH 3Ha4ajHA U YIPaBO
cyrepuie Guryktyupajyhu obOpazar mpoMeHe KOHIICHTpanrje BuTaMuHa D TOKoM BpeMeHa U
u3Mely rmojenuHavHNX OOJIECHUKA.

Y O0CHOBH, TIOjeTMHAYHHA AHTUTICUXOTHIIM HICY UMAJTH CIICIIU(UIHO JIJCTBO Y OJTHOCY Ha
JpyTe JICKOBE Yy T'PYIH, HAa KOHICHTpaIlje BUTaMHHA D y KpBH M HBHUXOBY IPOMEHY TOKOM
CTyZHMj€e, Ca U3y3ETKOM OJIaH3alMHA. Y TPYNHU O0JIECHUKA KOJU CY JICYCHU OJIAH3aIIMHOM yO4YCH
j€ CTaTHCTUYKH 3HadajHO Behu Opoj CHMKEHa KOHIICHTpAIHja HETo KO OOJIECHUKA JICUCHUX
XaJIOTIEPHUI0IIOM, KIIO3aIIMHOM WM pucnepuaoHoM u To ca OP oko 3 myra. IIperxomHo je
MOMEHYTO Jla je JoKa3aHa CTAaTHCTUYKAa 3HAYajHOCT y TOTJIeay HWKHX KOHIICHTpaIhja
KaJHjyMa U OATpyme OOJECHUKA JICUYSHUX OJTaH3aIMMHOM.

Opnaoc m3mely KoHIEHTparnuja BUTaMHHA D W Kalmlemuje je CJIOXKEeH, YIUTUBUCAH
JICJCTBOM TIApaTXOPMOHA W JPYTMM OWTHUM YHHHOIIMMA TIOMYT JAWHAMHKE W MarHUTYJIC
npomeHe. be3 003upa Ha TO, MaHU(DECTHU WU CYOKIIMHUYIKHU JTS(HUIIUT OBOT BUTAMHHA MOYKE
na Oyne yApYy»KeH ca OACYCTBOM 3HauajHHUjer OAroBOpa MapaTXOpPMOHA M TPEHIOM CHIDKEHA
KaJueMuje, Koja mocraje MaHupectHa koa Mel)ycoOHO jako HHCKHX KOHIICHTpaIdja
(Haarburger, 2009). ¥V kojoj Mepu je oJlaH3alIMH UCTHHCKM YWMHHJIAI] OBUX IIpOIIECa OCTaje
HEJ0OBOJHHO jaCHO.

VY 3akJpydKy, KOHIICHTpaIyje BUTaMHUHA D TOKOM cCTyamje, y3uMajyhw IEIOKYITHY
CTYIIHjCKY TIOITyJIAllH]y, C€ HE MEHajy 3HadajHo. MelhyTuM, KOJ MHIUBHIYyATHUX OOJIECHUKA

yodyaBa C€ BCJIMKa XCTCPOTCHOCT Yy JWHAMHMIMW W MAr"HuTyad IIPOMCHC ITOYCTHUX
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KOHIIGHTpaIlMja, ca 3HadajHOM BapujabunmHomhy W  OACYCTBOM jacHOT  oOpacia
NpaBWIHOCTH.Y BehWHU, IpOMEHEe Harumwy Ka noehamy KoHIeHTpanuja Butamuaa D. Takse
baykTyaruje, BapujabUIHOCT U XETEPOTCHOCT CYy CIMYHE Kao M y CIy4ajy KaJleMHuje, aau
cMep MpoMeHa MMa TEHICHIIU]y CYNPOTHHX KpeTama Hero Koja came kammemuje. Kox Bpio
Majior 6poja 0OJIECHHMKA JICUCHUX OJaH3alIMHOM yOo4aBa CE jacaH TPEHJ MCTOBPEMEHO HUKUX
BPEITHOCTH KaJMjyMa ¥ BUTaMHHA D, KOjU y HEKMM MapaMeTpuMa JIOCTH)KE U CTAaTHCTUYKY
3HAYaJHOCT aJI¥ MPaBH 3HA4aj OBE MOjaBe HHje JOBOJHHO MO3HAT.

5.4. YTuuaj aHTUNCUXOTUKA HA KOHLIEHTpauujy napaTupeomaHor XopMmoHa
Yy KpBU

Y yKymHOj CTYIOHMjCKOj TOMyJIAllMjH TOKOM TIepuoaa npahema HHUje JOIUIO 0
CTaTUCTHYKY 3HAYajHUX MMPOMEHA arlCONyTHUX BPEIHOCTH KOHIICHTpAIWje MapaTxopMoHa Y
kpBU. OcuM Tpu OoJECHHKA (I[Ba ca BPEJHOCTHMA y 00JIACTH XUIIOMIAPATUPEONIN3MA U jeaH
XHIIEPIIAPaTUPEONIN3Ma), CBU MCTIUTAHHUIN Cy MMalld HOPMAJHE CEpyMCKE KOHIICHTpAIlHje
napaTxopmMoHa. MelyTum, pacmopena CBHX pPAacHOJOKHBUX BPEIHOCTH MapaTXOPMOHA je
Owa HemapaMeTpHjcKa, moka3yjyhu 3HauajaH TpeH] Ka HIKUM BPEIHOCTHMA. Y MOATpYIaMa
0oJleCHMKA JIEYCHUM WHIMBHIyaTHUM aHTHIICHXOTHIMMA HHj€ OTKPHBEHAa 3HAYajHOCT
pa3iHKa y OAHOCY Ha KOHTPOJY (CBH OOJIECHHIIM JICUEHH APYTHUM aHTUIICUXOTHUKOM), Maja je
KOJ OHMX KOJU CY Y3UMaJld pHUCHEPUJOH YOUEH 3HA4YajHU TPEHJ HemapaMerapcke
TUCTPUOYIIHjE TI01aTaKa.

CBeykymnHO, HHje Takole JONUIO HU 10 3HA4YajHE PasMKe y MPOMEHH CEPyMCKOT HHBOA
apaTxopMOHA TOKOM CTyJIHj€ Y OAHOCY Ha ToueTHy (0a3anHy) BpeaHocT. Mehytum, ciuaHo
Ka0 W KOJ KajleMHje M KOHIEHTpalje BUTaMHHA D, mpoMeHe mapaTXOpMOHa Takohe
NOKa3yjy 3Ha4yajHe MHIUBUAyalHE BapHjallrje, XeTePOreHOCT U OJICYCTBO jaCHOT, MIPABUITHOT
obOpacua Tpenaa. Jlok je ko HEKWX OOJIECHHWKA JONIIIO 10 TMaja KOJ JPYTHUX CE I0jaBHO
mopacT KOHIIGHTpanuja OBOI XOpMOHa y KpBH. Koa morpyma OojieCHHKA JI€YEHUX
WHIMBUIyTHIM aHTHUIICHXOTUIIMMA YOUCH je 3Ha4dajHo denthu Opoj CHMXKEma y OJHOCY Ha
MoYeTaK CTyJHje KOa ocoda Koje cy y3umalie pucrepuaoH a Behu Opoj moBehama ko OHHX
JedeHnX Kio3amuHoM. Wwmajyhu y Bumy Opoj HCIUTaHWKA JIEYEHUX I10jeIUHUM
AQHTUIICUXOTHIIMMA W Hampej] HaBEJACHO, YHHH C€ Jia j€ TPEHJ HIDKAX KOHIICHTpaIdja
napaTxopMOHA Ipe CBera IMOCIENIa yTUIaja PUCTICPHUIOHA, a Ja je jaCHHjEe HCIIOJhaBakhe
OBOI' [IjCTBA Y IIEJI0] CTYIUJCKOT TPyHH MOXKJIAa KOMIICH30BAaHO [I€JCTBOM JPYTHX

AHTUIICUXOTHKA, Kao IITO je TO KJIO3aIlHhH.

Ha wmoryhnocT oBakBor 3akibyuka ymyhyje aHaimza y Toarpymnama OOJECHUKa ca
CBEYKYITHHM CHIDKEH-EM U ToBehameM cepyMCKHX KOHIICHTpAIFja MapaTXxOpMOHA y OJTHOCY
Ha Oa3aJlHM HUBO. Y TaKBO] aHAIM3H, OCOOE JICYCHE PUCIICPHIOHOM IOKAa3yjy jacHy W Ha
HEKMM BH3MTaMa, CTAaTHCTHUYKKA 3HAYajHy CKIOHOCT Ka CMambClky KOHICHTpAIlHja
HapaTxOpMOHa, y OJIHOCY Ha JIpyre aHTHIICUXOTHKE. Bpiio je mHTepecaHTaH Hajia3 Jia je KOJ
OBHX 0OJIECHHMKA MOYETHA KOHIICHTpaIlMja MapaTXOpMOHa 3ampaBo Ouia 3HavajHO Beha Hero
KOJI IpYTHX 0co0a y CTy/WjU a Jia ce Ta pa3iuka Ha Kpajy ryou. Jlakie, nako ce ko Behune
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0OJIECHHKA PETUCTPY]jE CHIDKEHE a KOJI OCTaIuX rmoBehame KOHIICHTpallMja mapaTxopMoHa, Ha
Kpajy nepuojia mpahema cepyMCKH HUBOU C€ YPABHOTEXKY]Y.

CBeykynHO aHanu3upajyhu, y CTYIOWJCKO] TIOMyJIallMjH Cc€ JCTeKTyje TPeHI Ka
XHUIOKAIIEMHUjH, TpPeHJ Ka moBehaHMM BpemHOCTHMMA KOHIIEHTpalja BuUTamMuHAa D H
xuronapatupeonan3My. OBakaB OZHOC TPH KJbYYHa MapamMeTpa XOMEOCTa3e Kajllujyma
yKa3yje Ha HacTaHaK CTama JICTUICIHje KaJHjyMa U I0jaBy KOMIIEH3aTOPHOT OJIrOBOpa OJI
ctpane ButamuHa D (Weisinger et al.,, 1989). Mehytum, wuHAMBUAYyaTHE OCOOMHE
NOjeIMHAYHOT OOJIECHUKA, aKTyelTHH OallaHC PEeTyJaTOPHUX MeXaHW3ama, IPUCYCTBO JIPyTUX
dakTopa puU3MKa M YTHIA] KOHKPETHOT aHTUIICHMXOTHKA Cy HM3TJIe[a OJ] KJbYYHOT 3Hadaja Ha
CMep M MarHWTyIy NPOMEHE KaJlleMHje W KOHILEHTpaluje BUTaMuHa D W maparxopMmoHa y
KpBU.

5.5. YTunuaj aHTUNCUXOTUKA Ha KOHLIEHTPaLMjy KanuuMTOHUHA Y KPBU

KammuToHnH je jemaH o] XyMOpaJdHHX peryJiaropa HUBOA KajllMjyMa y OPTaHU3MY.
[loBehame kanmmemuje y KpBH CTHMYJIHIIE CEKpElNHjy KAIIMTOHWHA 300T dYera Hacraje
CMambeHhe OCTEOKIACTUYHE aKTUBOCTH U CMambEHhe PECONIIMje KaJlijyMa U3 peBa u TyOyJa.
Yormre y3eB, KaJIMUTOHHH j€ TI0 CBOJUM JI€jCTBIMA aHTHITIO TAPATXOPMOHY.

VY Hamoj ctynuju, camo KOJl jeTHOT OOJIECHHKA je IETEKTOBaHAa KaJIIMTOHMHEMHja MaJo
W3HA/ TOpHE TpaHule pedepeHTHOr paHra. Y3 TO, MPUMEHA aHTHUIICHXOTHYHE MEIHKAIIHje
HUje Owia aconupaHa ca OWIO KakBUM 3HAYajHUJUM H3MEHaMma ariCONyTHHX BPEIHOCTH
KaJIIUTOHWHEMHje. Y ToArpynama OOJeCHHKA JICYeHUX TOjeAMHAYHUM AaHTUIICHXOTHUIMMA
HUje OWIO 3HAYajHE pa3jIMKe KAIIUTOHWHEMHjE TOKOM CTyIHje, y mopehemy ca ocramum
00JIECHUIIMA KOjH Cy JICYCHH JPYTrOM aHTUIICUXOTUYHOM MEIHMKaIHjoM (KoHTpoina). C mpyre
CTpaHe, TOKOM CTyJIHje je 3a0enexeHa QIyKTyalyja KOHIIEHTpalllje KAIIUTOHHHA Y KPBU Ha
HAuWH J1a je Opoj HeraTHBHHUX NPOMEHa (CHIKEHE KOHIICHTpAIMje) CTATUCTHYKU 3HAYajHO
Behn y ogHOCY Ha Opoj y30paka y OJHOCY Ha BPEJHOCTH Ha MOYETKY JIeUeHa. XalonepuIoI
je CTaTUCTHYKM 3Ha4ajHO yBehao Opoj MO3UTHBHUX NMPOMEHA BPETHOCTH KAIIUTOHHHA TOKOM
CTyIWje y OMHOCY Ha Oa3anHe KOHICHTparuje. JlomaTHO, cpelma BPEIHOCT CBUX OBHX
npoMeHa je Takohe Omta mo3uTuBHA (mMoBehame o1 oko 16%). [llanca fa ce y y3opiuma KpBu
oco0a Koje Cy JieueHe xajornepuaosioM npoHahe Beha KoHIEHTpalja KAIIUTOHUHA Y OJHOCY
Ha TIOYETHY je 3Ha4yajHo Beha, BHIIe on 2 MyTa, HETO y CIydajy y30paka KPBH OCTAJIUX

WCIIMTaHUKa (JIEYCHUX KJIO3aIMHOM, OJIaH3aIIMHOM WJIH PUCTIEPUIIOHOM).

W3riena BepoBaTHUM Ja je CBEyKyIHH TpeH moBehama Opoja CHIKema KOHIIEHTpaIrja
nocjeauia JejcTBa OJaH3allHa, TE J€ JIJCTBO OBOT JIeKa CYHNPOTHO HPETXOJHO OMHCAHOM
Kox xajomepuaona. W3mehy moarpyme OojleCHWKAa JICYCHWX OBHM JIEKOM ITOCTOJU
CTAaTHCTUYKY 3HAYajHA Pa3JInKa y OBOM MapaMeTpy y mopehemy ca octamum OosiecHUITIMA
(koHTpoma). lllaHca 3a HamaXXeHE HIKE KOHIICHTPAIU]e Y OJHOCY Ha MOYETaK CTYAH]E je, KO
OBe TMOJTpyTie, Takohe oKo 2 myTa M TO 3HayajHO Beha Hero koj octanmux. Kako je [TMK y oBoj
HOJTPYIM CTaTUCTUYKU 3HA4ajHO BehHW HEro KOoJl OCTaMX, TO CYTepuIlIe Ja jeé MarHuTyIa
noBehama nnak Onra Beha o1 MarHUTYyIe CHIDKEHha MMOYETHUX KOHIEHTPAIHMja KaJIIUTOHWHA.
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Kon onux OonecHuka KOA KOJjUX je TpPUMEHA AHTUIICUXOTHKA Ouia yJIpykeHa ca
CHI)KEHEM HHMBOA KANLWTOHMHA, MUHUMAJHO CHIDKEHE je Ouno Omm3y 30% a makcumanHo
BHUIIIE OJ1 TPU IIyTa, TAaKO Ja j€ KOHIIEHTpalija MPOCEeYHO CHIKEHA 3a OKo fABa myTa. C npyre
cTpaHe, Kol ocoba ca moBehameM KOHIIEHTpaIlija, To noBehame je OMo u3pasutuje, 01 OKO
5% no yak 9 myTa, MPOCEYHO OKO TPH IyTa OJ MOYETHUX BpeaHocTH. [lopeheme ancomyTHUX
BpeaHOCTH H3Mehy oBe 1Be moarpyme rpyre jacHO YyKasyje Ja BPEMEHOM Joja3u 10
ypaBHOTE)KaBama KOHIICHTpAllMje KaJIIMTOHMHA, jeép Ha IOYETKY, 3a pas3lUKy OJ Kpaja
CTy/IHj€, MIOCTOJU CTATUCTHUYKH 3Ha4YajHA pa3iuka usmMehy mux.

AHanmu3a nejcTaBa aHTHIICMXOTHKA HAa KOHICHTpAlMjy KaJIUTOHMHA je yKaszajga Ha
cienehe ynmeHUIE: a) AHTUTICUXOTHUIH, Y TIETTMHH, TOBOJE 0 TPEHIA CHIKaBamba MOYETHUX
HUBOA KAJIIUTOHHHEMHjE, TIPBEHCTBEHO KOJ OHUX KOJI KOjUX je KOHIIGHTpal{ja BUIIA HETO
KO/ OCTannX OoJiecHWKa 0) TOCTOju MamHM Opoj OONECHWKAa KOJ KOjUX aHTHIICUXOTHIIN
W3a3MBajy M3pasuTHje mnoBehame KOHIEHTpaluje KaJMTOHWHA, B) W3Mel)y aHTHUIICMXOTHKA
MIOCTOje Pa3JIMKe Yy JCjCTBY Ha KOHIIGHTPAIU]y CEPYMCKOT KAJIUTOHHHA, T€ PAa3JIUKE CY
HajU3pa3uTHje KOJ XaJONEepUI0iIa U OJAH3aIMHA, YUjU Cy €PEeKTH TUjaMEeTPaTHO CYNPOTHH,
I') MPOMEHA KOHIICHTpAIHje KAIIUTOHUHA Y CepyMy j€ BapujaOmIIHE TPHUPOJE, a CBEYKYITHO
J07a3d 10 YPaBHOTEkKEHa Yy IENOKYITHO] CTYOUjCKO] TMomynaudju u I)) mpomeHa
KOHIICHTpAIMje KaJIMTOHWHA y KPBH j€ BPJIO MaJia, y OTPOMHOM Opojy yHyTap pedepeHTHOT
paHTra 3a 0Baj XOPMOH.

VY 3aKkJpyuKy, A€jCTBO aHTHIICHXOTHKA Ha KaJIIMUTOHWHEMH]Y je y cariacjy ca edexkruma
Ha Kannujym, BuTaMuH D u mapatxopMmoH. Hamme, xako je XuIepkajaleMHja HajBaXHHjU
CHTHAJ 3a CEKpelHjy KaJIIUTOHMHA y KPBH, JaCHO je 3aIlTO je TPECHI HIKHX BPEIHOCTH
KaJIjyMa y CepyMy y carjiacjy ca TPEHIOM Ka HIDKUM BPEJIHOCTHMA KajnuToHnHa. Kako ce
KOJ HeKUX OOJIECHHKA perucTpyje TpeH  noBehama KalemMuje TOKOM CTyArje a Ja je edekar
AHTHUIICHXOTHKA BapujabWiIaH, TO je y carjiacjy Jia ce jaBihajy W rmoBehama KaalUTOHHHEMU])E
KOJl HEKMX WCIUTAaHWKA. Pa3nmuke y [ejCTBY AaHTHIICUXOTHKAa Cy Takohe IOHOBO
JIEMOHCTPHUPAHE U Pa3yMHO j€ MPETIIOCTABUTH J1a OM OHE Owiie u OpOojHUje W M3pA3HUTHjC Ha
BeheM cTyamjcKOM y30pKy.

JloObujeHn pe3yaTaTd W 3aKJbydak Cy Yy CKIaay ca Jo0po TIO3HATHUM Ca3HamHhMa O
MehycoOHMM yTHIMjUMa TIIaBHUX peryiaropa kamiemuje. Hamme, aktuBammja peuentopa
OCeTJbMBHX Ha Kamujym Ha [ hemujama TupeowmHe >kie3ne AOBOAM O WHXHOHUIHUjE
CeKpelje TMapaTXOPMOHA, CTUMYJAIMje CEKpelrje KaJlMTOHWHA M CMamema CEPyMCKOT
kanmujyma (Henley C 3rd, 2011). C apyre crpane, ButamuH D cMamyje eKCpecHjy reHa 3a
KQJIIUTOHWH Tako Ja je pPa3yMJbHUBO 3aIlTO Cy IIOBHUIIEHE KOHIICHTpalWje BUTaAMHHA D
3ampaBo yApYyKEHE ca HHCKUM KOHIIEHTpalijama KaJIIMTOHWHA KOJ OOJIECHHMKA Yy Hallo]
cryauju (Naveh-Many, 1992).

5.6. [ejcTBa aHTMNCUXOTUKA HA NapamMeTpe KowTaHor metabonuama

VY HaIoj CTyIWju Cy aHAM3UpaHe CePyMCKe KOHIICHTpAIMje TP OMOXEMHjCKa MapKepa
KOIITAHOT MeTabonm3Ma H TO: OCTEOKaIIMHa, H-TepMuHamHOT mporentuaa Tam |
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npokosiareHa (eHri. ,procollagen type 1 N-terminal propeptide”, PINP) u ankamne
docdaraze (y nmajbeM TEKCTy ,JipokosareH) u Il-TepMHHATHO YHaKpCHO TIOBE3aHOT
tenonentuaa Tuna 1 komareHa (enrn. ,,C-terminal cross-linking telopeptide of type 1
collagen®) (y maseem Tekcty ,,ll-remonentua’). OBu Mapkepu yka3yjy Ha JEMO3UIIN]Y KOCTH
30or moBehama ocTeo0IaCTHE aKTUBHOCTH (OCTEOKAIIIMH W MPOKOJIATE€H) W Ha PECOPIIIU]Y
koctu 300r nmoBehama akTuBHOCTH ocTeokiacta (I{-temonentun) (Camozzi et al., 2007).

VYBoheme aHTUIICUXOTHKA Yy HAIO] CTyAHjU KOpeJIrpa ca TPEHIOM CHIDKEHA CePyMCKOT
OCTEOKaNIMHA, Maja je€ Taj TpPeHA YyHYTap pedepeHTHUX BPETHOCTH W HHjE IOCTHTao
CTaTUCTHYKY 3HauajHOCT. Mnak, 6poj BpeAHOCTH UCTION pedepeHTHOT paHra je 3HayajHo Behn
HEro CyNpoTHO, IITO yKa3yje Ja Taj TpeHA, Ha BeheM Yy30pKy, MoKe JAOCTHhU 3HA4YajHOCT.
Melhy aHTUNCHXOTHIMMA, XaJONEpHUIO0d TOKadyje TpeHa moBehamwa BpeaHOCTH
OCTEOKAJIIMHA, jep je HEKOJIMKO IMapaMerapa JOCTHIJIO CTATHCTUYKY 3HAYajHOCT (BPEAHOCTH
MO3UTHBHUX MPOMEHA W BHIIIE BPEIHOCTH KOJ 0cola ca CBeyKymHHM ToBehamem). C apyre
CTpaHe, aTUITMYHN aHTUTICHXOTHUIM UMajy TPEH]I CYIPOTHOT JI¢jCTBa HA INTA yKa3yjy JejcTBa
ONlaH3alMHA KOJI TNapamMeTrapa NpOMEHE KOHIEHTpalWja W PHUCIEPHIOHAa KOJ o0coba ca
CBEYKYITHHM CHIDKeHeM. CIMYHO Kao W KOJA TPETXOJHO aHATM3UpaHUX Iapamerapa, H
BPEITHOCTH OCTEOKAJMHA Cy Ha TOYETKY 3HAa4ajHO BHIIE KOJI 0co0a KOJA KOjHX I0Ja3u 10
CBEYKYITHOT CHI)KEHa 1 BpDEMEHOM Ce Y JBE MOJTrpyIIe U3jeTHAYaBajy.

Jlpyru Mapkep KONITaHE aro3uije, MPOKOJIAreH, je II0Ka3ao CyNpoTaH, TPEH]
noBehama, KOju HHje IOCTHTA0 CTAaTHCTHYKY 3Ha4ajHOCT. MelyTtum, oOpasar nejcTsa
AQHTHUIICHXOTHKA j€ CIMYaH jep je MPUMEHA XaJIONepuIoiia YAPYKEeHA ca 3HAYajHUM TPCHIOM
MOBUINICHUX KOHIICHTpAIlMja a KJo3anWHa ca cHWkKeHuM. KonreHTpanuja tpeher mapkep
0CTE00JIaCTHE aKTUBHOCTH, alkaimHe ¢ocdaTase, HUje 3HAYAJHO MCHAHA TOKOM CTyJIHjC Y
CepyMy WCIOUTAHWKA. Y TIOATPYNH WCIUTAHWKA KOJH CY JICYCHH XaJIOTIEPHI0IOM
KOHIICHTpaIije cy, 30MpHO, 3HAYajHO HW)KE HETrO KOJl OCTAIMX HMCIUTAHWKA, a MAarHUTYyJAa
noBehama y OJHOCY Ha MOYETHY BPEJHOCT je CTaTUCTHYKM 3HadajHO Beha xon OonecHuka
JICYCHUX KJI03armuHOM. Haj3as, KOHIIeHTpanrje OMOXEMHU]jCKOT MapKepa pecIopIiinje KOCTH]Y,
L[-TenonenTruaa, HUCY 3HAYajHO MEHAHE TOKOM CTyNHje, Maja C€ youaBa TPEH] CHIDKCHA.
JenuHO ce y moarpynu OOJIECHHMKA JICYEHHMX KIIO3AIIMHOM pETHCTPYjy 3HAa4ajHO HIKE
U3MEpeHe BPEIHOCTH, 30MPHO, TOKOM CTYAM]€ y OJHOCY Ha KOHIICHTPAIHje KOJ OCTaIHX
UCTIUTAHHKA.

OBaj neo ananuse BehHOM CyrepHiie /1a je MeTadoIr3aM KOIITaHOT TKHBA Y paHoj (asu
Jedemha AHTHIICUXOTHIMMA Yy (U3UOJOMIKUM TrpaHullama. Jako CynTuiHe TpoMeHe
GIYKTYyupajy y CBOM CMEpY M CYTepHIITy 3a4eTaK IMpoIeca HHTCH3UBHOT METa00IMIKOT 00pTa
y KocTuMa. JIeMOHCTpHpaHe cy W pa3iuke Mely aHTHIICUXOTHLMMA, TIPU YEMY j€ THUITHYHH
AQHTHUTICUXOTHK yJPYXKEH ca MOpPacTOM HHWBOA MapKepa a aTHIMWYHU (OJIAH3AIMH M KJI03aITiH )
NPETE)KHO Ca FHHXOBHM CHIDKABAamkEeM. Y JIOCTYIHO] JIUTEpaTypH, MMa Majo IojAaTaka o
YTHLAjy aHTUTICUXOTUYHE MEIUKAIIMje Ha CEpPYMCKE KOHIICHTpalHje IMOMEHYTHX Ornomapkepa
pemonenoBama koctujy. [lo3Haro je ma je ayrorpajHa MpUMEHE KOMOWHAIM]E aTHITHYHUX
AQHTHUTICUXOTHKA M BaJIIpoAaTa yAPY>KEHa ca 3HAYajHUM HETaTUBHUM TPEHIOM KOHIICHTpAaIHje
doctopa, ocTeokanMHA U KOIMITaHE TYCTHHE BpaTa (peMypa aim Ja Ha Ty acoudjanujy yTudy
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u npyru daktopu (Yang et al., 2011). ¥V npyroj cryauju, mehyTum, HUje youeHa TTOBE3aHOCT
OCTEOKAJIIIHA M TYCTHHE TMETHE KOCTH, MEPEHE YJITPa3ByKOM, KOJ JICYEHUX OOJIECHUKA ca
cxuzoppenujom (Renn et al., 2010). [IyrotpajHa Tepamnuja pucuepuaoHOM MOXE Ja TOBEIC
Ipe 10 PECOPIIIHje HETO 10 JETO3UIIN]e KOCTH, alH Ta] edeKkaT Moxe aa Oy/e KOMIIEH30BaH
noBehameM TenecHe TexkuHe 300r Metabonmukor cuHapoma (Doknic et al., 2011). C apyre
CTpaHe, TIOKa3aHo je Ja je Tepanuja kio3anuHoM npahena moBehamem komrane ryctune (Lin
et al., 2011). ¥V namoj ctynuju je onpehrBaHa yKylmHa KOHIIGHTpaluja ajakaimHe ¢ocdarase a
HE Mapkepa Koju je crenu(uuHuju 3a peMOoJeloBamke KOCTH]Y, BEeHE KolTaHe n3odopme.
[lo3HaTo je ma aHTUICHXOTHIM, IMOMYT APYTHX JIEKOBa, 300T HeceUu(UYHOT yTHIAja Ha
jerpy, Mory ma Oyay yapykeHu 3a nmopemehajuma ankaisae pocdaraze u IpyruM XermaTHIHHX
eH3nMa oniH. bromapkepa (Garcia-Unzueta et al., 2003).

5.7. [ejcTBa aHTUMNCUXOTMKA Ha MarHe3snjym mu cpoccarte

MeTtabonm3am Maraesnjyma u ¢pocdopa je TeCHO TIOBE3aH ca XOMEOCTa30M KalllHijyMa Ta
je yYHMIbeHa aHajan3a CEepPyMCKHX KOHIICHTpalWja Ta JBa joHAa. YO4YeHO je Omaro, amu
CTaTUCTHYKU 3HAYajHO CMamhCHE KOHIICHTpAIMje MarHe3njymMa y cepyMy Kpo3 CBE YETHUPH
HelleJbe JICUCHa, MPU YeMy je youeHa M 3HauyajHa pasjuka u3Mmely /1Ba aHTHUIICMXOTHKA
XaJionepuaoiia (3HadajaH TPEH] CHIDKEHa) M PUCTICpUIOHA (3Ha4ajaH TpeH 1 noBehama). Mako
ce KoHIeHTparuje dhocdopa, 3a METOKYITHY CTYAH]CKY TOIMYJIANN]y, HUCY MEHaIe 3HA4YajHO
TOKOM CTYJIMj€ WIAK je y TOArPYNU OOJICCHUKA JICYCHUX OJIAH3aIMHOM IOCTOjajla 3HA4ajHO
HIDKa KOHIICHTpaIlMja 1 3HauajHO Behe CHIDKEHE Y OJJHOCY Ha IMOYETaK CTYIH]eC.

VY IOoCTymHUM CTyaWjaMa HeMa MHOTO TO0JlaTaka O BE3W OBUX jOHA W AHTUIICUXOTHYHE
MeAuKaIyje. Y TPEeTXOMHO IOMEHYTOM WCTPaXKHBamy, BUIINEC BpeaHOCTH ¢ocdopa cy
Kopenupane ca a0HOpPMaJHUM Haja30M OCTEOJCH3UTOMETpPHje KOJ o0cola JICUeHHUX
KOMOWHAIMjOM BaJmpoaTta W artunudaux adtuncuxotuka (Yang, 2011). Cmameme
Marfe3njymMa y epUTPOIUTHMA alld HE W y CEPyMy j€ JETEKTOBAHO y JPYroj CTYAHMjH KOJ
OonecHuka ca mapanouaHoMm cxuzoppenujom (Nechifor et al., 2004). V jom jenHoj cTyauju je
aHAM3MpaHa KOHIEHTpanuja Kamujyma W ¢ocdopa y cepyMmy Koja OoJecHHKA ca
cXHU30(PEHU)jOM JICUCHUX PHUCIIEPUIOHOM U OJIAH3aITMHOM Yy ropelemy ca 31paBuM ocobama.
Hucy nponahene 3nauajae pasnuke y nopehemy ca 3npaBuM u cyOommynamnujaMa 0oJieCHUKA
Ha oxapeheHom aHTUNCUXOTHKY (Wyszogrodzka-Kucharska et al., 2005). Mebhyrum, Ta
CTYJIMjCKa TIOMyJIallhja CEJICKTOBAaHA je TaKO Ja Cy M30CTHYTH JOAATHH (paKTOpU PU3MKA 32
nopemMehaje xoMeocTase KallujyMa T¢ THME HHje MOTIYHO YIOpeauBa ca OOJIECHUIMMA Y

HaleM UCTpaKuBamby.

YoueHe HHUCKE BPEJHOCTH MarHesmjyma cy Yy carjacjy ca HIKHM BpEIHOCTHMA
KalMjymMa aid ¥ TPEHJOM HIDKMX KOHIIEHTpaIMja MapaTXOpMOHA Yy HAIO] CTY.IHjCKOj
nomynanuju. Hamme, moOpo je MO3HATO Ja je TMOBE3aHOCT MapaTXOpMOHA W MarHe3ujyma
KOMIUIEKCHa W J1a 3aBUcH oj MHorux ¢akropa (Vetter and Lohse, 2002). ITapaTxopmon
noBehaBa TyOymapHy peancopmniyjy ¥ HHTECTHHAJIHY allCOpPNIMjy MarHe3mjyma a
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XUTIOTIAPATUPEOAN3aM j€ 4ecTo yApyXkeH ca xunomarnesemujom (Zofkova and Kancheva,
1995).

5.8. OpHocC KOHUEeHTpauuje anbyMuHa U Kanuujyma

Konnentpanuyje anbymuHa y cepymMy YTHUy Ha HHUBOE CEPYMCKOT Kalldjyma Ta cy
BUXOBE BPEIHOCTH KOPHTOBaHE IMpeMa TOM MapaMmeTpy. be3 o03upa Ha TakBy J0AaTHY
aHaJM3y, MPBOOMTHHU 3aKJbYYaK, Jla je TIPUMEHA aHTHIICUXOTHKA YJIPY)KEHA ca CHIKABAHEM
KOHIICHTpAIlMje Kallhjyma y cepyMmy, HHje TpoMemeH. Ha To jacHO yka3yjy CTaTHCTHYKH
3HAaYajHE pa3iuKe u3Mely TOUYeTHHX M KpajlbUX CEePYMCKUX KajlldjeMHja M HEeTaTHUBHE
KOpeJaiyja v JIMHeapHa perpecrja KallliijeMuje y BPEMEHCKH CYCKIICCHBHIM Y30pIMa KPBU
OonecHuKa y CTyAawju. MarHWTyaa OBE INMPOMEHE je CKOpO HIACHTUYHA Kao KOJ aHaJIN3e
HEKOPHUTOBAHMX BPEAHOCT KAIIMjyMa W jeJMHA pa3iiKa je y OJCYCTBY 3HAYajHOCTH KpO3
YUTaBY CTYIHjy, IITO OM MOTJIO Ja ce o0jacHU oOpacieM (QIIyKTyHpama KalleMHje TOKOM
NPBE YETUPH HEZleIbe JIeUeHa.

5.9. OrpaHuyena ctyauje

Pesynratu Hame crynuje tpeba ma Oyay WHTeprnpeTupanu umajyhu y Bumy oxapehena
orpannuema. llpe cBUX, CTyaHja je yKJbydWsia peaTHBHO Majld OpOj MCIUTAHWKA a 3a IITa
MIOCTOje JIBa OCHOBHA pasjora. [IpBo, moTBpheHa je jacHa 3HAYajHOCT MPOMEHE KaJIeMHje Y
aHaJM3W TIPBE IIOJIOBHHE IpenBul)eHOr cera mojaartaka. Jlpyro, mosumuja OBE CTynuje y
OKBHPY IIUPET HCTPAKUBAYKOT [IMJba, aHAJHM3E YTHUIIaja JEKOBA HAa EIIEKTPOIUTHE TIopeMehaje
U, TIOCeOHO, aHTHICHXOTHKAa Ha Kammemujy (Zorni¢ and Milovanovi¢, 2008; Zorni¢ et al.,
2008; Pajovi¢ et al., 2008; Milovanovic et al., 2009a; Milovanovic et al., 20096; Zornic et al.,
2009; Milovanovic et al., 2010) je mmanupaHa kao MOTBphUBame MPETXOJAHHMX Haja3a Ha
TpeheM, He3aBHCHOM ceTy OoJieCHWKa, TWPOCICKTUBHO. YKJbyuuBameM Beher Opoja
AQHTHUTICUXOTHKA, CTYAMjCKE TOIyJAIMje y peasHoj KIMHWYKO] MPAaKCH W IIUPOKE IajeTe
nmapameTapa, CTyadja je 3alpaBo AW3ajHApaHa Kao JeQUHUTHBHA TOTBpHa mnopemehaja
XOMeOCTa3e KOITAaHOT MeTaboar3Ma 1 AucOanaHca ca ’bUM IOBE3aHe Peryianuje CepyMCKor
kanmujyma. Ha Bumectpyko Behem y30pky, cMep W MarHmryna Kailemuje cy Takopehm
WJICHTHYHU Kao y oBoj ctyauju (Milovanovic et al., 2010) ma 6u yxspy4nBame DOAATHUX
OolecHMKa TPEICTaBJbaNO0 JIOTHCTHYKO omnrepeheme BepoBaHTO 0Oe3 3HavyajHO Behe
mMoryhHOoCTH n0oOMjama OMTHO MOY3/IaHUjUX pe3yiTara y MOTJIeAy TAYHOT MEXaHHU3Ma JIejCTBa
AQHTHUTICUXOTHKA. Y Ty CBpXY, IMOTpeOaH je CEIeKTHBHHU JAM3ajH KOjU OM YKJBYYHO LUJbAHY
MEIWKalWjy W [WJBHU peryJaTopHd myT. KOMIUIEKCHOCT XoMecTa3e Kajlmjyma je
OTpaHWYMJIA JIOMEHE HalleT HMCTPAXHBama ca JNAaTHM IH3ajHOM a JeTaJbHUje aHaIu3e Cy
npensuhene y OyayhuM HalM UCTpakKUBaBUMA.

Jlasbe, y Hamoj ctynuju HUCY oOyxBaheHHM joIl HEKHM OJ BaKHUX YMHHOIA PEryanuje
peMozieNioBakba KOCTH]y TOMYT IOJIHUX XOpPMOHAa M TpoyiakTuHa. OBH XOPMOHH HHCY
onpehuBaHn y y3opuuMa KpBH 300T JIOTHCTHYKO-TEXHHYKHX OTPaHMYEHa Kao W J00po

MIO3HATE MMOBE3aHOCTH CaMe aHTUIICUXOTUYHE MEIUKaIUje U XUIEPIPOIAKTHHEMHjE W HHECHOT
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5. [uckycuja

yTuiaja Ha komranu metabonu3am (Shibli-Rahhal and Schlechte, 2009; Nunes et al., 2012).
VYKJpyunBame U OBHX MMapaMeTapa y aHalnu3y O JOJaTHO ONTEPETUIIO M3BOhEeme CTyauje a
BEpOBATHO HE OW JONMPUHENO 3HAYajHUj€ HOBUM Ca3HamMMa y OAHOCY Ha moctojehe mokase.
VY KJIMHUYKOM TMOTJIely, HAalld WCIUTAHWUIM HUCY MMall MaHHQecTHe 3Hake mopemechaja
nosHe  (QyHKOWje (MHOTE HCIHTAHWIIE Cy HMMaje HOPMaJHE TpyaHohe) HUTH
XUTNIEPIPOJIAKTUHEMH]E, INTO CMamyjeé BEPOBAaTHONY TOCTOjamba HHXOBOT H3PA3UTOT
nucoOaaHca.

VY Hamoj cTyauju je ca Japyre CTpaHe aHaJIW3WpaH BEIUKH Opoj APYruX MO3HATHX
¢axTopa pu3nKa, 0] KOjH j€ 3a HeKe MoKa3aHa 3HauajHa MOBE3aHOCT Ca CMalkbeHOM KOIITAaHOM
rycruaoMm. Ctynuja je Owia KpaTKOT Tpajama, IITO yMamyje BepoBaTHONY H3pa3UTHX
IPOMEHa OHMX IapaMeTapa OJl MHTepeca Koju Hucy oOyxBahenu ctyamjom. Came mpomeHe
KaJIlHjeMHuje U APYTHX peryiaropa Meraboyim3Ma Kallujyma cy caMme 1o ceOu Owmie Onare u
HajBehum nenmom yHyTap pedepeHTHMX TpaHHMIA INTO je MOJATHH YHHWIAL TPETXOIHOM
3aKJbYUKy. Y WENWHHU, BepoBaTHOha ma Oum ¢akropu koju HHCY oOyxBaheHH CTyamjom
3Ha4YajHUje MPOMEHIIN CBEYKYITHE JOKa3e OJH. 3aKJby4Ke HCTPaKMBamba YHHU CE BPIIO

MaJioM.

VY 3akipyuKy, pe3yiaTaTd Hamle CTyAWje Cy JOKa3alu Ja je NMPUMEHa aHTUIICUXOTHYKE
MeAWKaIje, y WHUIUjATHO] (a3u Jieuerma, TOKOM TPBE HYETUPH HEACIhe, YIpYyXKeHa ca
3Ha4YajHUM IPOMEHaMa y ImapaMeTprMa XOMEOCTa3e KOIITAaHOT TKHBA U Kanujyma. [loctoju
CBEYKYITHH W 3HauyajaH TPEHI CHIDKEHhA CEPyMCKHX KOHIICHTpAaIUje Kaluujyma u
Mar"e3njyma Koju je Malld, ajld y JOrOoTpajHOM Jieuerhy Ou Morao na Oyje y3poK KIMHUYKA
MaHudecTHX mopeMehaja. Y oxapeheHnM acriekThMa, JO0Ka3aH je JAUCOaNaHC TJIABHUX U
CEeKYHJAapHUX PETYJIATOPHUX XOPMOHA XOMEOCTa3e KallWjyMma: MapaTHpEeoNJHOT XOPMOHa,
BuTamMuHa D ¥ KanuuToHWHA. Y WHUIMjATHO] (ha3y aHTHIICUXOTHYHE Teparuje, MeTa0OINIKA
0OpT y KOIITAaHOM TKHBY je y (DM3HOJIONIKAM TpaHWIlaMa ald y oapeheHuM cerMeHThMa
MoCTOje 3HavajHe QuUIyKTyaluje, ca BapujaOWIIHUM CMEpOM U MarHutyjaom. HMsamehy
MOjeIMHUX AHTUIICHXOTUKA yOUCHE CYy 3Ha4YajHE pa3lIKe y JICjCTBY Ha MapaMeTpe XOMeocTas3e
KaIujymMa W KOCTH]Yy, KOje Cy HajBEpOBaHTHjE TIOCICAMIIA PA3IHKa Y PEIeNTOPCKOM

npouiy.
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6.

10.

3AKIbYYHAK

AHTHIICUXOTUYHH JIEKOBU TOKOM MHHUIM]jaiHEe (pa3e Teparnuje ICuXxoTuyHuX nopemehaja y
Tpajamky OJ1 YSTUPH HEJIeJbE M3a3UBajy MPOTPECUBHO, BPJIO 0Jaro U CTATUCTUYKU 3HAYAJHO
CHI)KaBamkE KOHIICHTPAIIH]E KAIIHjyMa Y CEPyMy.

KoHnenTpanuje kanmujyma y cepyMy ce TOKOM IpBe (aze jiederma aHTUIICHUXOTHIIIMA
OJIpKaBajy yHyTap TpaHuiia peepeHTHOT paHra ajim Cy KOJ HEKHX OOJecHUKa y 00JacTH
KOHIICHTpAaIMja KIMHUYKH 3HAYajHE XUIOKAIIIEMHU]E.

WNunnmjanna ¢a3a mpuMeHe aHTHIICUXOTHKA, Y Tpajarby Ol YETHPH Henelbe, je yIpyKeHa
ca BpJIO OJarvM ajy y HEKUM CEerMEHTHMA jaCHO YOUJbHMBHM M CTaTUCTUYKH 3HAYAJHUM
nopemehajeM  KOHIIGHTpalMja OCHOBHHMX  peryjaropa XOMeocTa3e  Kajllujyma:
NapaTHPEOJUHOT XOpPMOHa, BUTaMHHAa D u kamuToHWMHA. CBEYKYNHO y CTYAH]jCKO]
NOMyJIAIMjH JIETEKTYje C€ TPEeHJ Ka XHUIONMapaTUPEOHUIU3MYy, XHUIEPBUTaMUHO3H D u
CHIDKEHY TOYETHUX HUBOA KAJIIUTOHHHEMHU]E.

VY Hamoj cTyuju KOHIICHTPAIMje MapaTXxoOpMoHa, BUTaMuHa D M KaJIUTOHWHA U3Pa3UTO
Bapupajy u kox oxapeheHnx OosieCHUKA MEHmajy Ce TOKOM BpPEeMEHa KaKO TpeMa BUIIAM
TaKo ¥ NMpeMa HIKUM KOHIICHTpaIjama.

Konnenrpanuje 6M0XeMHjCKUX MapKepa XOMeOoCTa3e KOIITAaHOT TKUBA C€ TOKOM CTYIH]e,
HajBehuMm nenmoM Hanmaze yHyTap (pU3HONIOIIKKUX TPaHMIA, AT HEKE O] IPOMEHA JTOCTUKY
CTaTUCTHYKY 3HAYQjHOCT U TIOKA3yjy jJaCHO YOUJHHUB TPEHI.

OzcyCcTBO CTAaTUCTHYKU 3HAYajHUX IPOMEHA KOHIIEHTpaIje OMOXEMHjCKHX MapKepa
XOMeOCTa3e KOITAHOT TKHMBA yKa3yje Jla CHUKCHE KOHIICHTPALMje KAIIUjyMa y CepyMy
0] YTHIIajeM aHTUIICMXOTHKA HUje IMOCIEeANIAa TUPEKTHOT YTUIaja aHTHIICUXOTHKA Ha
KOIITaHO TKHUBO.

[TocToju 3HauajaH TpeH[ CHIDKaBama KOHICHTpaIlMje MHOTUX NpaheHux mapamerapa y
rpynu OOJIECHUKA KOJI KOJHX Cy EHXOBE CEPyMCKE KOHIICHTpAIlMje Ha MOYETKY JIeUCHha
MIOBUIIICHE ¥ OOPHYTO.

AHTHIICHXOTHYHU JICKOBH TOKOM HWHHIHWjalHE (a3e Tepamuje y Tpajamby O YEeTUPH
HeJeJbe W3a3UBajy IPOTPECHBHO, BP0 OJaro M CTAaTUCTHYKH 3HAYAJHO CHIDKABambe
KOHLICHTPAIMje MarHe3ujymMa y cepyMmy.

AHTHIICHXOTHYHU JICKOBH TOKOM HWHHIHWjalHE (as3e Tepamuje y Tpajamby O YEeTUPH
HeJleJbe He MEHhajy 3HaUajHO cepyMCKe KOHIeHTpanuje hocdara.

Onpehena cyOmnonynanuja OoJIeCHWKAa y HalIoj CTyaWju uMa (akTope pu3HWKa 3a
NPUCYCTBO CMambeHE KOIITaHe TyCTHHE, IIPE CBEra CTapujy KUBOTHY 7100, (hakTope Be3aHe



6. 3akmwyuax

11.

12.

13.

14.

15.

3a peNnpOAYKTHBHHU MUKIYC (TIpe cBera KoJi 00JIECHUIIA KEHCKOT 10J1a) ¥ TOjeANHE COIHO-
enmuaeMHUOIIONIKe (paKTope

[MpucyTtHU akTopu pu3WKa HHCY HE3aBUCHU YHMHHOIM 32 MPHCYCTBO OCTEOICHH]E WIIU
OCTEOIOpO3e Koja IMOCTOjU KoJ onpeheHe cyOmorynamnuje HWCIUTAaHWKA Ca KIMHHUYKH
3HAYajHUM HaJla30M OCTEOINEHH]jE WM OCTEOMOPO3€ Ha OCTEOJCH3UTOMETPH]CKOM

nperieny, Beh mpe nenyjy yapyxeHo.

KoHnentpanuje adymuHa y cepymy He yTHYY Ha CEPYMCKE KOHIICHTpallHje Kajlujyma
Ha HAa4YWH J1a 3HAa4ajHO MEHajy JIJCTBO aHTUIICUXOTHKA HAa HETOBE CEPYMCKE HUBOE Kao U
Ha mapameTpe npaheHux peryJaTopHUX MeXaHU3aMa XOMEOCTa3e KOIITAaHOT TKUBA.

W3melhy mojenHWX aHTHIICHXOTHKA, XalOTIEPHIO0Ja, KIIO3alHMHA, OJaH3aldHA W
pHUCIIEPHIOHA TIOCTOj€ jaCHO YOUJBbMBE M CTAaTHCTHUYKH 3HAuYajHE pasjMKe Yy JejCTBY Ha
NIOjeIMHE TTapaMeTPe XOMEOCTas3e KallKjyMa U KOIITaHOT TKUBA.

Pesynratu cryamje Tpeba ga Oymy MHTEpIpeTHpand uMajyhul y BUIly CTYyAHjCKH y30paK U
yTHIA] Opyrux QakTopa Ha HCIUTHBAHE IapamMeTpe KOoju HHCYy oOyxBaheHH OBHM

UCTPAKUBAHEM.

Tauam MexaHM3MHM KOjU TOKOM Tepaldje AaHTUICHUXOTUYHHM JIEKOBUMAa CHHXKABajy
KOHIICHTpaIlMje KallijyMa ¥ MarfHe3rjymMa W Memajy KOHIICHTpPAaIUje PperyaTOPHHUX
XOpPMOHA HHXOBE XOMEOCTa3e HHUCY IO3HaTH M Tpeba ma Oyday mpenMer aabux
UCTPaXHUBaba, IIJbAHOT JH3ajHa.
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Abstract:

Library of Faculty of Medical Science University of Kragujevac

Patients with schizophrenia and other psychoses represent a
population of individuals with an increased risk of bone
homeostasis disorders and, consequently, osteoporosis and
fractures. Possible mechanisms of disturbance of bone homeostasis
in patients with schizophrenia are: hyperprolactinemia,
hypogonadism, increased activity of interleukins, polydipsia,
calcium imbalance, smoking, vitamin deficiency, inadequate
nutrition, physical activity and reduced exposure to sunlight. The
use of antipsychotic drugs is probably an independent risk factor
for osteoporosis in patients with psychosis. Each of these factors
individually, and their combination may be the reason for decrease
in bone mineral density. Measurement of bone mineral density
(bone mineral density-BMD) by densitometry is today the most
important procedures in the diagnosis of osteoporosis. A
monitoring of biochemical markers of bone turnover can gain a
closer insight into the metabolism of bone tissue and to assess the
overall level of formation or resorption of bone tissue at the time.
The Objective: The main objective of this research is to identify
and quantify the factors that are associated with disorders studied
biochemical markers of bone homeostasis in treated patients with
psychotic disorders.

The procedure: The study was designed as a prospective,
interventional, non-therapeutic research for a period of 4 weeks.
The study involved patients treated for psychotic disorders at the
Department of Psychiatry, Clinical Center Kragujevac. The blood
samples of patients were determined: ions (calcium, phosphorus
and magnesium), enzymes (alkaline phosphatase), serum proteins
(albumin), hormones (PTH, vitamin D3, calcitonin, troksin and
thyroid-stimulating hormone) and biochemical markers of bone
turnover (osteocalcin, PINP and B-cross laps). All study subjects
were measured and bone mineral density using densitometry to
assess the level of osteoporosis or osteopenia.

Results: The application of antipsychotics of antipsychotics on
patient suffering from schizophrenia led to reduced concentration
of PTH and the increase in concentration of vitamin D. Values of
other biochemical markers of bone tissue haven't changed
significantly.
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Summary: The application of antipsychotics lead to
hypocalciemia followed by fluctuation of regulatory hormons.
Further researches are necessary in order to identify a price
mechanism of the effect of antipsychotics on bone tissue.
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buorpadgcku noxanu ayropa

Ip Mapujana Cranojeuh I[lupkoBuh pohena je 20.01.1978. romune y
Kparyjesiy, rie je 3aBpuinia OCHOBHY IIKOJIY M TMMHa3Wjy. MeaUIMHCKH (GaKyaTeT y
KparyjeBny ymnucana je 1997. rommae m Ha uctom auruiomupaina 2003. roguHe ca
npoceyHoM orieHoM 9,49. Ilo 3aBprieTky ocHOBHHX, Ikosicke 2003/2004 ynucana je
MOCJICTUTTIOMCKE-Marucrapcke cryaudje Ha MenunuHckoMm ¢dakynrety y Kparyjesiy,
cmep: Knmnuuka n exciepumenTtansa gapmaxonoruja. Ox 2004. no 2005. rogune 6una
je crunenaucrta MunucrapcTtBa 3a Hayky PenyOommke Cpb6uje. Ommykom HHB
Menununckor ¢akynrera y Kparyjesiy, 2006. ronuse, nmpenasu Ha JOKTOPCKE CTyAHj€ U
ynucyje Tpehy romamHy cTynMja Ha cMmepy 3a KiIMHMYKY ¥ eKCIepUMEHTAHY
¢dapmakosiorujy. YcMeHn JOKTOpcku ucnut nonoxuia je 20.11.2008. rogune ca oneHom
9 (nmeBer).

On 07.04.2005. romuue 3amocieHa je Ha METUIMHCKOM (akyiTery y
KparyjeBiy, Ha pajHOM MECTy aCUCTEHTa NpPUIPABHUKA Ha MpeAMeTy MeauuuHcKa
o6uoxemuja. Ox 18.02.2010. 3amocnena je y 3Bamy acCUCTEHTa Ha UCTOM mpeamery. Ox
oktobpa 2006. roguHe je y JeIMHCTBEHOM JBOJHOM paaHOM oaHOocy W y KimHmukom
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