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1. UVOD

Atopijski dermatitis kroni¢na je alergijska bolest s prevalencijom 15-35% u djecjoj i 2-10% u
odrasloj populaciji, te ima tendenciju rasta (Di Filippo i sur., 2015). Incidencija bolesti visa je u
urbanim sredinama i obiteljima viseg socioeckonomskog statusa (Mesquita i sur, 2013).

Atopijski dermatitis je najCesSce prva bolest u ,,atopijskom marsu‘ na putu kasnijeg nastanka drugih
atopijskih bolesti, kao Sto su bronhalna astma i alergijski rinitis (Kotrulja, 2010).

Razvoj AD-a usko je povezan s okolisnim i prehrambenim ¢imbenicima kao $to je su pelud, kuéna
prasina, grinje, pojedine namirnice ili aditivi hrani (Kim i Bae, 2016). Patogeneza AD-a nije joS u
potpunosti razjaSnjena. Genetska predispozicija, oste¢ena epidermalna barijera, razli¢iti okolisni
¢imbenici, osobitosti imunoloskog odgovora domacina, i mnogi drugi ¢cimbenici pridonose razvoju
bolesti (Kotrulja, 2010).

U posljednje vrijeme, uz poznatu ulogu u homeostazi kalcija, vitamin D prepoznat je i kao
modulator imunosnog sustava (Mutgi i Koo, 2013). Vitamin D ima imunomodulatorni u¢inak i na
nespecificni (urodeni) i na specificni (steCeni) imunosni odgovor, §to objasnjava porast broja
istrazivanja koja povezuju vitamin D i alergijske bolesti, poglavito atopijski dermatitis, astmu i
nutritivne alergije (Di Filippo i sur., 2015).

Nekoliko studija pokazuje utjecaj vitamina D na razvoj alergijskih bolesti i atopijskog dermatitisa.
Prva hipoteza je da su povisene razine vitamina D u krvi odgovorne za poveéanu pojavnost astme
1 alergija (Back 1 sur, 2009). Suprotno tome, druga hipoteza predlaze kako niske razine vitamina
D mogu doprinijeti povec¢anoj pojavnosti alergijskih bolesti (Erkkola i sur., 2009).

Studije pokazuju kako je deficit vitamina D povezan s atopijskim dermatitisom u djece, odnosno
da je razina 25(OH)D negativno povezana s tezinom bolesti. Takoder, dokazano je kako deficit
vitamina D povecava rizik senzibilizacije na alergene iz hrane kod djece (Dogruel i sur., 2015).
Stoga je cilj ovog istrazivanja utvrditi povezanost uCestalosti i tezine bolesti te koncentracije
vitamina D u krvi djece starosti do 10 godina. Polazna pretpostavka je da se povecanjem

koncentracije vitamina D u krvi smanjuje teZina bolesti.

Uvidom u prehrambene navike djeteta, odnosno ucestalost konzumacije namirnica bogatih
vitaminom D ili uzimanjem vitamina D u obliku dodataka prehrani, te uvidom u status vitamina
D u krvi, pokazat ¢e se kolika je uCestalost i teZine atopijskog dermatitisa ovisno o statusu vitamina
D.



2. TEORIJSKI DIO

2.1. Atopijski dermatitis

2.1.1. Sto je atopijski dermatitis?

Atopijski dermatitis (AD) ili atopijski egzem je najcesc¢a kroni¢no-recidiviraju¢a upalna dermatoza
djecje dobi, karakterizirana perzistentnim svrbezom (Mesquita i sur., 2013), suho¢om koze i tipicnom
klinickom slikom ovisnom o dobi bolesnika, te Cesto udruzena s drugim atopijskim bolestima, kao §to
su astma 1/ili alergijski rinitis (Kotrulja, 2010). ,,Atopijski mars* javlja se kod djece oboljele od AD-a:
viSe od 50% djece razvije astmu i/ili alergije, obi¢no u dobi od 3 godine (Mesquita i sur., 2013).
Razvoj AD-a usko je povezan s okoliSnim i prehrambenim ¢imbenicima kao $to je su pelud, kuéna
prasina, grinje, pojedine namirnice ili aditivi hrani (Kim i Bae, 2016).

2.1.2. Epidemioloski podaci

Prevalencija atopijskog dermatitisa porasla je tijekom posljednja dva desetljeca diljem svijeta, posebno
u industrijaliziranim zemljama, posebno medu djecom starosti 0-17 godina (od 7,4% izmedu 1997. i
1999. godine, na 12,5% izmedu 2009. i 2011. godine) (Garg i Silverberg, 2014), ali i u odraslih osoba
(Kim i Bae, 2016).

Bolest ima tendenciju rasta, a javlja se u 15-25% djeéje populacije, te 1-3% odraslih (Di Filippo i sur.,
2015). Tipican pocetak bolesti je izmedu 2. 1 6. mjeseca Zivota; u 45% bolesnika AD pocinje prije 6.
mjeseca zivota, u 60% tijekom prve godine zivota, a u 85% do 5. godine Zivota, uz tendenciju
povlacenja bolesti s dobi (50% djece ozdravi do svoje 7. godine zivota, a 70% prije adolescentne dobi)
(Kotrulja, 2010). Medutim, bolest moZe perzistirati kod vise od 10 % pacijenata do adolescencije ili

cak do odrasle dobi (Mesquita i sur., 2013).

2.1.3. ,,Atopijski mars*

Atopijski dermatitis je najceS¢e prva bolest u ,,atopijskom marSu“ na putu kasnijeg nastanka drugih
atopijskih bolesti, kao $to su bronhalna astma i alergijski rinitis (Kotrulja, 2010). Potrebno je istaknuti
da oko 40% djece s AD-om u kasnijoj Zivotnoj dobi oboli od bronhalne astme i alergijskog rinitisa, a
taj se rizik povecava kod djece s tezim oblikom AD-a, kod djece kod koje se bolest javlja ranije, te ako
je prisutna preosjetljivost na nutritivne alergene (Mesquita i sur., 2013). Cest je nalaz pozitivnih koznih
testova te specificnih IgE protutijela na brojne nutritivne i/ili inhalacijske alergene. PoviSene
vrijednosti IgE protutijela utvrdene su u alergijskog AD-a u oko 80% bolesnika, u kojih se moze
dokazati preosjetljivost na razli¢ite inhalacijske 1 nutritivne alergene (posebice jaja, kravlje mlijeko,
pSeni¢no brasno, kikiriki, ribu i soju) (Leung, 2013).

2.1.4. Podjela atopijskog dermatitisa

Podjela AD-a na intrinzicki i ekstrizi¢ki danas viSe nije prihvacena. Prema novoj nomenklaturi
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razlikuju se dva oblika bolesti, odnosno alergijski (uz povisene vrijednosti IgE 1 pozitivan nalaz
specifi¢nih reagina u krvi i/ili pozitivan PRICK test na nutritivne i inhalacijske alergene) i nealergijski
AD (vrijednosti IgE nisu povisene, negativan nalaz specifi¢nih reagina i/ili PRICK test). Danas se
smatra da se kod velikog broja bolesnika djecje dobi s nealergijskim AD-om, nakon potaknute
senzibilizacije preko oStecene epidermalne barijere (koja je predisponirana genetskim i okoliSnim
¢imbenicima) na niz nutritivnih i inhalacijskih alergena, moze ocekivati tranzicija u alergijski AD
(Kotrulja, 2010).

2.1.5. Patogeneza atopijskog dermatitisa

Dugo se smatralo kako je atopijski dermatitis uzrokovan disfunkcijom keratinocita, no u posljednja
dva desetljeca, znanost je pokazala napredak u razumijevanju patologije bolesti (Mesquita i sur., 2013).
Patogeneza AD-a nije jo$ u potpunosti razjasnjena. Genetska predispozicija, oSteena epidermalna
barijera, razli¢iti okoliSni ¢imbenici, osobitosti imunoloskog odgovora domacina, i mnogi drugi
¢imbenici pridonose razvoju bolesti (Kotrulja, 2010).

AD je genetski kompleksna bolest, uvjetovana multiplim defektima gena. Danas se smatra da bolest
nastaje u kontekstu mutacije dvije skupine gena: gena koji kodiraju epidermalne strukturne proteine i
gena koji kodiraju glavne elemenete imunosnog sustava (Bieber, 2010).

Nova istrazivanja pokazuju kako je disfunkcija imunoloskog sustava, uz okolisne ¢imbenike kao $to
su izlaganje suncu, prehrambene i higijenske navike, imaju vaznu ulogu u nastanku bolesti (Leung,
2013). Postoji mogucnost da rano izlaganje mikroorganizmima doprinosi sazrijevanju imunoloskog
sustava, §to smanjuje incidenciju AD. Vjeruje se da kontakt s mikroorganizmima fekalno-oralnim
putem ima veéi zastitni u¢inak nego disnim putevima (Kotrulja, 2010).

Pacijenti oboljeli od AD-a, zbog oslabljenog imuniteta, imaju jedinstvenu predispoziciju za
kolonizaciju mikroorganizmima kao $to su Staphylococcus aureus i Herpes simplex virus. S.aureus
nalazi se u viSe od 90% koZnih lezija, te moZe kolonizirati i zdravu koZu kod oboljelih od AD-a.
Takoder, ovaj patogen izlucuje razliCite toksine s antigenskim svojstvima, $to dovodi do aktivacije T
stanica $to pak doprinosi upalnim procesima na kozi (Mesquita i sur., 2013, Leung, 2013).

Lokalne i sistemske disregulacije imunoloskog sustava karakteristi¢ne su za atopijski dermatitis. KoZna
upala povezuje se s aktivacijom T stanica. Predominacija Th2 citokina karakteristi¢na je za akutnu fazu
razvoja lezija (osobito IL-4 i IL-13), §to utjeCe na sintezu IgE i ekspresiju adhezina. Vecina pacijenata
oboljelih od AD-a ima povisene razine IgE, §to se povezuje s aktivnoSc¢u bolesti (Mesquita i sur., 2013).
AD karakterizira lokalna 1 sistemna neuravnoteZenost imunosnog sustava. U koZzi oboljelih od AD-a,
povecane su razine Th2 stanica, a smanjene Thl stanice. Medutim, promjene u populaciji T-stanica
javljaju se u ovisnosti je li pacijent u akutnoj ili kroni¢noj fazi bolesti. U aktunoj fazi prevladavaju Th2
stanice i citokini (IL-4, IL-5 i IL-13) koji poticu stvaranje IgE, dok u kroni¢noj fazi prevladavaju Thl
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stanice, i citokini kao $to su IL-5 i IL-12, s dominantnom produkcijom IFN- y (Di Filippo i sur., 2015).
Epidemioloske studije jasno upucuju na genetski utjecaj u nastanku atopijskog dermatitisa. Bolest se
javlja u oko 60% djece s jednim roditeljem, te u 80% djece s dva roditelja koji imaju neku od
manifestacija atopije (Kotrulja, 2013).

Neuravnotezenost T-pomoc¢nickih stanica (Th1/Th2) stani¢ne imunosti doprinosi razvoju atopijskog
dermatitisa, te dopinose ucestalim bakterijskim infekcijama koze povezanim s AD-om (Kim i Bae,
2016).

Novije spoznaje u patogenezi AD-a upucuju na poremecaj funkcije epidermalne barijere kao vaznog
etioloSkog Cimbenika u nastanku bolesti ¢ija se etiopatogeneza donedavno smatrala primarno
imunoloskim zbivanjem (Leung, 2013). U oko 30% europske populacije kod bolesnika s klinickom
slikom AD-a nadena je mutacija jednog ili oba alela za strukturni protein epidermalne barijere — filagrin
(FLG), na kromosomskoj regiji 1q21.3, koja ukljucuje gene koji reguliraju epidermalnu homeostazu,
tzv. kompleks epidermalne diferencijacije (Kotrulja, 2010). Filagrin je klju¢ni protein u terminalnoj
diferencijaciji epidermisa i nedvojbeno se povezuje s nastankom AD-a, ali daje i objaSnjenje za
tranziciju nealergijskog AD-a (niske vrijednosti IgE) u alergijsku varijantu bolesti (poviSene
vrijednosti IgE), zbog oSte¢ene epidermalne barijere i olakSane penetracije alergena tijekom kroni¢ne
upale uz posljedi¢nu senzibilizaciju (Leung, 2013). Smatra se da kao posljedica mutacije gena za
filagrin, koji predstavlja glavnu komponentu funkcionalne barijere koze, postoji genska podloga za
defekt u koznoj barijeri i sukladno tome smanjuje se epidermalni obrambeni mehanizam na alergene i
mikroorganizima, koji olakSano prodiru kroz epidermis, §to dovodi do odgovora THI1 limfocita s
posljedi¢nim lu¢enjem inflamatornih citokina (Kotrulja, 2010).

Koza bolesnika s AD-om izrazito je suha, kao posljedica povecanog transepidermalnog gubitka vode
(TEWL), zbog oStecenja barijere koze, ali 1 zbog defektnih lamelarnih tjeleSaca kao posljedica
smanjenog stvaranja ceramida (Kotrulja, 2010). lako je prihvac¢ena hipoteza da nedostatak filagrina
dovodi do o$tecene epidermalne barijere uz povecani gubitak vode iz koZe (Leung, 2013), tek su novije
spoznaje dale objaSnjenje za celularnu osnovu takvog zbivanja. Filagrin se u procesu keratinizacije
razgraduje do polikarboksilnih kiselina (NMF-,,natural moisturising factor*) kao §to su pirolidin-
karboksilna kiselina i trans-urokanska kiselina, koje predstavljaju jake osmolite i navlace vodu u
korneocite, §to je velikim dijelom osnova za hidrataciju korneocita, a s druge strane su vazne za
odrzavanje kiselog pH roznatog sloja (Kotrulja, 2010). Kao posljedica smanjene koli¢ine filagrina
dolazi i do porasta pH koji dovodi do aktivacije serin proteaza u roznatom sloju, koji potice strukturnu
i funkcijsku alteraciju epidermisa, ukljucujuci i pokretanje TH2 upalnog odgovora u kozi (Leung,
2013). S druge strane, smanjena koli¢ina filagrina dovodi i do smanjenog volumena korneocita, §to

ima za posljedicu deorganizaciju ekstracelularnog lamelarnog sloja, te do smanjenog luenja
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lamelarnih tjeleSaca, uz smanjenje koli¢ine hidrofobnih lipida (ceramida, kolesterola i slobodnih
masnih kiselina) u roznatom sloju, $to sve dodatno pridonosi defektu epidermalne barijere (Kotrulja,

2010).
2.1.5. Simptomi

Najces¢i 1 iscrpljuju¢i simptom kod AD-a je perzistentan svrbez koji smanjuje kvalitetu zivota
oboljelog djeteta, ali i1 ostalih ukuc¢ana. Antihistaminici nisu pokazali dobar u¢inak u lijecenju svrbeza
kod AD-a. Do sada su otkriveni brojni neuropeptidi, proteaze, kinini i citokini koji induciraju svrbez
(Kotrulja, 2010).

2.1.6. Klinic¢ka slika 1 kriteriji za dijagnozu

Morfologija i lokalizacija koznih promjena AD-a razlikuje se prema dobi; u dojencadi i male djece do
2. godine Zivota karakteriziran je znatnim vlaZzenjem promjena (eksudativan, akutni oblik bolesti), uz
intenzivan svrbez koze, a najcesce su zahvaceni obrazi (Slika 1), vlasiste, vrat, trup te ektenzorne strane

ekstremiteta (Wolter i Price, 2014). Klini¢ka slika AD-a u starije djece (4.-10. god.) manifestira se

zahvacanjem ekstenzornih strana ekstremiteta (Slika 2) i fleksornih pregiba (Kotrulja, 2010).

T =

Slika 1. Atopijski dermatitis kod novorodenceta na obrazima i bradi (Wolter i Price, 2014).
Kriteriji za postavljanje dijagnoze AD-a postavili su Hanifin i Rajka, koje je naknadno revidirala grupa

autora iz Velike Britanije, a temelji se na simptomu svrbeza uz 3 ili viSe simptoma (Kotrulja, 2010):

1) Dermatitis u pregibima (ili na obrazima kod djece mlade od 10 godina)

2) Udruzenost s bronhalnom astmom ili peludnom groznicom

3) Anamnesticki podatak o generalizirano suhoj kozi tijekom proteklih godinu dana
4) Pocetak bolesti prije navrSene 2. godine, ako je dijete mlade od 4 godine.



Slika 2. Atopijski dermatitis na dorzalnim stranama stopala (Wolter i Price, 2014).

2.1.7. Lijecenje

S obzirom na intezivan svrbez, atopijski dermatitis znacajno utjeCe na kvalitetu zivota pacijenta, ali i
obitelji. Posljednje studije pokazuju kako se pravilnim lijeCenjem, mogu se poboljsati ishodi 1
intenzivna progresija bolesti (Lio i sur., 2012).

Ne postoji univerzalan lijek za sve, terapija je individualna za svakog pacijenta, a odredena je s dobi
pacijenta, tezinom bolesti, mjestima na kozi koja su zahvacena, te opsegom promjena na kozi. Glavna
karakteristika bolesti je naruSena funkcija kozne barijere, $to rezultira gubitkom vode i suhom kozom
(Kotrulja, 2010). Kako bi se sprijecio gubitak vode, te odrzala vlaznost koze, vrlo je vazna njega koze.
Nanosenjem krema za njegu na oSte¢ena podrucja koZe nekoliko puta dnevno, smanjuje se svrbez, te
zajedno s kortikosteroidima pojacava se njihovo djelovanje, $to smanjuje upalna zbivanja.
Kortikosteroidni pripravci nanose se jednom do dva puta dnevno, po potrebi.Vazno je pridrzavati se
uputa za nanoSenje kortikosteroida. Pripravci s manjom koncentracijom kortikosteroida koriste se za
kozu lica, tjemena i vrata, a s ve¢om koncentracijom za ostatak tijela. Takoder, istrazivanja su pokazala
da se koristenjem kortikosteroida u niskoj koncentraciji, na mjestima na kojima se ¢esto javljaju upalne
promjene jednom do dva puta tjedno, smanjuje ucestalost upalnih promjena, smanjuju tros§kovi, te se
time i poboljava kvaliteta Zivota. Cesti su sluajevi u kojima su roditelji zabrinuti zbog potencijalnih
Stetnih ucinaka kortikosteroida, Sto je i jedan od glavnih razloga nekoristenja propisanih lijekova. Jasno
je da se nekoriStenjem lijeka pogorSava bolest, ¢ime je nuzno povecati 1 koncentraciju
kortikosteroidnog pripravka i ucestalost njegove primjene. Stoga je nuzna edukacija roditelja o
sigurnosti koriStenja kortikosteroida, kako bi svom djetetu omogucili adekvatnu skrb (Lio i sur., 2012).

Studije su pokazale da suplementacija s omega-3 masnim kiselinama, vitaminom D i vitaminom E,
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povoljno djeluje na ublaZzavanje simptoma atopijskog dermatitisa, a brojne epidemioloske i klinicke
studije pokazuju da nedostatak vitamina D moze biti ukljucen u etiologiju nastanka AD-a (Amestejani
isur., 2012). Takoder, uzimanje probiotika, koji se primarno koriste u proizvodnji fermentirane hrane,
pokazalo se u¢inkovitim u lije¢enju atopijskog dermatitisa. Sojevi L. paracasei, L. acidophilus, L.
salivaris, B. animalis, B. lactis, and B. breve pokazali su se u¢inkovitim u lijeenju pacijenata svih
dobnih skupina (Kim i Bae, 2016).

2.2. Alergija na hranu

U proteklih nekoliko desetljeca u razvijenim zemljama neprestano raste ucestalost imunoposredovane
alergije na hranu u dje¢joj dobi (Kolacek, 2017). Prema meta-analizi Europske akademije za
alergologiju i klinicku imunologiju (EAACI) u kojoj je sazeto 56 ispitivanja, prevalencija alergije na
hranu u svim dobnim skupinama iznosi 5,9% (Muraro i sur., 2014).

2.2.1. Povezanost alergije na hranu i atopijskog dermatitisa

Povezanost atopijskog dermatitisa i nutritivnih alergija dobro je poznata (Gray i sur., 2014).
Istrazivanja pokazuju kako djeca oboljela od atopijskog dermatitisa ¢eS¢e imaju dijagnosticiranu
alergiju na hranu u odnosu na zdravu djecu (Roerdink i sur., 2016, Spergel i sur., 2015). Ucestalost
pojavnosti nutritivnih alergija novorodencadi oboljele od AD-a je 30-40%, a Dogruel i suradnici su
pokazali da je u njihovom istrazivanju ucestalost nesto niza, to¢nije 20,3% (Dogruel i sur., 2015).
Najc¢es¢i nutritivni alergeni u djece s AD-om su jaja, kravlje mlijeko, pSenic¢no brasno, soja, kikiriki 1
riba (u 90% slucajeva) (Baek i sur., 2014, Arkwright i sur., 2014). Medutim, prevalencija pojavnosti
je vrlo individualna, te je rezultat utjecaja kulture, dobi, etnicke pripadnosti te prehrambenih navika
(Lee, 2017).

Opcenito je rizik da su simptomi AD-a inducirani preosjetljivoséu na hranu veci $to je bolesnik mladi,
a klinicka slika izraZenija (Kotrulja, 2010).

NajceSce alergene namirnice, koje pojacavaju simptome atopijskog dermatitisa, vazan su dio prehrane
djece najmlade dobi. Vazno je savjetovati se s lije€nikom 1 nutricionistom kako bi se osiguralo da se
alergene namirnice u potpunosti izbjegavaju, da je energetski unos, te unos vitamina i minerala
adekvatan, kako ne bi doslo do razli¢itih bolesti uzrokovanih deficitima mikro- i makronutrijenata kao
Sto je rahitis. Nutritivne alergije dokazane u najmladoj dobi, kao npr. alergija na kravlje mlijeko, jaja
ili pSenicu, obi¢no produ s rastu¢om dobi (Arkwright i sur., 2014).

2.2.2. Dijagnosticiranje alergije na hranu

Za dokazivanje specifi¢nih IgE protutijela najéesce se izvode testovi in vivo (PRICK-kozni ubodni test)
I in vitro (specificni reagini u serumu) (Dogruel i sur., 2015). Ovim se testovima dokazuje

senzibilizacija, odnosno postojanje specificnih IgE protutijela na pojedini alergen, $to ne mora nuzno



biti popraceno i klinicki manifestnom preosjetljivos¢u. Do klini¢ke regresije simptoma bolesti dolazi
samo uz potpuno iskljuc¢ivanje iz prehrane onih nutritivnih alergena na koje se utvrdi preosjetljivost.
Gubitak preosjetljivosti ovisi ponajprije o vrsti namirnice i o stupnju senzibilizacije pri postavljanju
dijagoze. U novije vrijeme primjenjuje se i atopy-patch test (APT) kojim se dokazuje kasni tip reakcije
preosjetljivosti na nutritivne i inhalacijske alergene na kozi (Kotrulja, 2010).

Takoder, koncentracija vitamina D u krvi povezuje se s alergijama na hranu. Istrazivanja pokazuju
kako djeca starosti do 12 mjeseci, kojima je dijagnosticiran nedostatak vitamina D u krvi (< 50nmol/L),
imaju veci rizik od nutritivnih alergija (Allen 1 sur., 2013).

2.2.3. Primarna prevencija alergije na hranu

U odnosu na mjere primarne prevencije, eliminiranje alergene hrane iz prehrane trudnica i dojilja te
njezino kasno uvodenje u prehranu dojenceta i malog djeteta nemaju preventivni ucinak i ne
preporucuju se (De Silva i sur., 2014). Preporucuje se iskljuéivo dojenje tijekom 4 do 6 mjeseci, a djeci
koja imaju pozitivhu atopijsku predispoziciju te koja nisu dojena, mogu se preporuciti dojenacki

pripravci na bazi proteinskih hidrolizata s klini¢ki potvrdenom ucinkovitos¢u (Kolacek, 2017).

2.3. Vitamin D
Vitamin D

/C&lgij\/ 7-dehidrokolesterol

HO HO
@J\( |
CH. CH,

- Vitamin D, " Vitamin D3

HO Ergokalciferol HO Kolekalciferol

Slika 3. Razlika izmedu vitamina D2 i Ds (Lips, 2006)

Vitamin D je vitamin topljiv u mastima, a dolazi u dva kemijska oblika: D, (ergokalciferol) i D3




(kolekalciferol) (Slika 3), koji mogu biti sintetizirani u kozi, ali i uneseni putem hrane ili dodataka
prehrani. Prehrambeni izvori vitamina D3 su: iverak, skusa, jegulja, losos, goveda jetra, Zumanjak
jajeta, a gljive su bogat izvor vitamina D> (Kim i Bae, 2016, Lips, 2006).
2.3.1. Preporuceni unos i status vitamina D
Nedostatak vitamina D Cest je medu zdravom dojencadi, djecom i adolescentima u Europi (Vranesi¢
Bender, 2017). Trenutne smjernice za dnevni unos vitamina D, koje su objavili znanstvenici s Instituta
za medicinu u SAD-u (IOM — engl. Institute of Medicine), preporu¢uju 15 mikrograma dnevno (600
IU) za pojedince izmedu 3 i 70 godina starosti. Djeca do 3 godine starosti i osobe starije od 70 godina
trebali bi unositi 20 pg/dan (800 1U) (Reinholz i sur., 2011). Status vitamina D mjeri se iz krvnog
seruma mjerenjem razina 25(OH)D. Smjernice IOM-a definirale su:
e Nedostatak vitamina D — kada je razina 25(OH)D <30 nmol/L (<12 ng/mL)
e Rizik od nedostatka vitamina D — kada je razina 25(OH)D izmedu 30 i 50 nmol/L (>13 i <20
ng/mL)
e Optimalna razina vitamina D — kada je 25(OH)D najmanje 50 nmol/L (20 ng/mL) (EFSA,
2013).
Vrijednosti iznad 75 nmol/L (>30 ng/mL) nisu znacajno povezane s poveéanim blagodatima, a

vrijednosti iznad 250 nmol/L ¢ak mogu imati i negativne ucinke (Kim i Bae, 2016).

2.3.2. Metabolizam vitamina D

Unos vitamina D kombinacija je prehrambenog unosa te izlaganja sunéevom zracenju. UVB zraenje
i nekoliko enzima koji provode hidroksilaciju potrebni su za produkciju aktivnog oblika vitamina D iz
prekursora; 7-dehidrokolesterol prelazi u kolekalciferol u kozi djelovanjem UVB zraenja.
Kolekalciferol se veze za vitamin D vezuju¢i protein (VDBP), te u tom kompleksu odlazi u jetru, gdje
ga CYP27AL1 (25-hidroksilaza) hidroksilira, te nastaje kalcidiol [25(OH)D, 25-hidroksi vitamin D].
25(OH)D se transportira pomocu vitamin D vezujuceg proteina u bubrege, gdje ga CYP27BI
(lahidroksilaza) hidroksilira, te nastaje aktivan oblik vitamina D — kalcitriol [1,25(OH)D, 1,25-
dihidroksi vitamin D] (Lehmann i sur, 2010, Vestita i sur., 2015).

Hidroksilaciju takoder mogu provoditi ostale stanice u tijelu, kao §to su epidermalni kerationciti i
mijeloidne stanice koje eksprimiraju CYP27A1 i CYP27B1 (Reinholz i sur., 2011).

Receptori vitamina D rasprostranjeni su u cijelom organizmu. Najzastupljeniji su u koZi i imunosnom
sustavu, $to znaci da vitamin D u tim tkivima ima klju¢nu ulogu. Takoder, poznata je uloga vitamina
D u odrzavanju homeostaze kalcija te o€uvanju zdravlja kostiju (Di Filippo i sur., 2015).

2.3.3. Izvori vitamina D

Prirodni izvori vitamina D (kolekalciferola) uklju¢uju masnu ribu (losos, tuna, haringa), riblja jetra ili



ulje riblje jetre (Schmid i Walther, 2013). U nekim zemljama, pojedine namirnice se obogacuju
vitaminom D (npr. mlijeko i mlije¢ni proizvodi) (Reinholz i sur., 2011).

Takoder, brojne zemlje preporucuju unos vitamina D putem dodataka prehrani u dnevnoj dozi od 5-25
mg (200-1000 IU) kolekalciferola (vitamin Dgz) ili ergokalciferola (vitamin D). Ergokalciferol je
jednako ucinkovit u dodacima prehrani kao i kolekalciferol u odrZzavanju odgovarajuce koncentracije
25(0H)D (Di Filippo i sur., 2015).

Vitamin D poboljsava antimikrobnu obranu urodenog imunosnog sustava induciranjem ekspresije
antimikrobnog peptida katelicidina i defenzina, koji sudjeluju u prevenciji koznih infekcija i sintezi

filagrina, proteina koji je nuzan u uspostavljanju kozne barijere (Borzutzky i Camargo, 2013).

2.4. Povezanost vitamina D i atopijskog dermatitisa

Prvi znanstvenici koji su uocili povezanost prehrambenog unosa vitamina D i alergija bili su Wjst i
Dold 1999. godine, a 2004. godine Zitterman i suradnici uocili su utjecaj niske razine vitamina D i
niske razine cirkuliraju¢eg interleukina 10 (IL-10) (Reinholz i sur., 2011).

IL-10 je glavni protuupalni citokin ¢ija ekspresija je inducirana proupalnim medijatorima. Proizvode
ga razlicite vrste stanica, ukljucuju¢i Th2 stanice. Rezultati studija koje su proucavale IL-10 u
pacijenata s AD-om su vrlo oprecni. Neke studije povezuju niske razine IL-10 s tezinom AD-a, dok
neke pokazuju povisene razine IL-10 u perifernoj krvi oboljelih (Kim i Bae, 2016). Poviseni broj CD4+
i CD8+ takoder je uocen kod oboljelih od AD-a (Lipinska-Opatka i sur., 2017). Uz poznatu ulogu
vitamina D u odrZavanju homeostaze kalcija, posljednje studije pokazuju utjecaj vitamina D na
imunomodulaciju i diferencijaciju stanica (Grdber 1 sur., 2013).

2.4.1. Povezanost alergije, atopijskog dermatitisa i vitamina D

Poznata je Cinjenica kako vitamin D utjeCe na T stanice i ostale stanice imunosnog sustava koje
sudjeluju u formiranju barijere protiv alergena, kao S§to su epitelne stanice, pretpostavlja se kako
vitamin D sudjeluje u razvoju alergija (Reinholz i sur., 2011). Neki autori nisu dokazali povezanost
izmedu nedostatka vitamina D 1 astme 1 ostalih alergijskih bolesti. Na primjer, nedavna studija koja je
ukljucivala 120 djece kojima je dijagnosticirana astma, te 74 djece koja nisu imali dokazanu alergiju
pokazala je kako razine vitamina D nisu bile znacajno razlicite kod djece oboljele od astme i1 zdrave
djece, te da su obje skupine imale nedostatak vitamina D (Dogru i sur., 2014).

2.4.2. Uloga prehrane u prevenciji i terapiji atopijskog dermatitisa

Nekoliko studija pokazuje utjecaj vitamina D na razvoj alergijskih bolesti i atopijskog dermatitisa
(Bergmann i sur., 2013). Prva hipoteza je da su poviSene razine vitamina D u krvi (povisene vrijednosti

uslijed suplementacije vitaminom D majki tijekom trudnoce, te djeteta tijekom prve godine Zivota)
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odgovorne za povecanu pojavnost astme i alergija (Back i sur., 2009). Suprotno tome, druga hipoteza
predlaze kako niske razine vitamina D mogu doprinijeti poveé¢anoj pojavnosti alergijskih bolesti.
Studije su pokazale kako suplementacija majke vitaminom D tijekom trudnoce sprijecava razvoj astme
i alergijskog rinitsa (Erkkola i sur., 2009), te kako trudnice s niskim vrijednostima vitamina D ili malim
unosom ribe, radaju djecu koja su sklonija razvoju atopijskog dermatitisa (Willers i sur., 2007).
Peroni i suradnici pokazali su da su vrijednosti vitamina D bile viSe kod djece s blagim atopijskim
dermatitisom (Peroni i sur., 2011). Amestejani i suradnici, objavili su randomiziranu, dvostruko slijepu,
placebo kontroliranu studiju u kojoj je sudjelovalo 30 pacijenata oboljelih od AD-a koji su 60 dana
primali 1600 IU/dan vitamina D, te 30 pacijenata koji su primali placebo. Nakon 60 dana, pacijenti
koji su primali vitamin D pokazali su poboljsanje klini¢ke slike, dok poboljsanje nije uo¢eno nakon
primanja placeba (Amestejani i sur., 2012). Suprotno tome, Chiu i suradnici nisu pronasli statisticki
znacajnu povezanost izmedu statusa vitamina D u krvi i tezine bolesti mjerene SCORAD-om (Chiu i
sur., 2013).

Takoder, istrazivanja pokazuju kako je ucestalost bakterijskih infekcija koze veca kod pacijenata
oboljelih od atopijskog dermatitisa koji imaju nize vrijednosti vitamina D u krvi (Samochocki i sur.,
2013).

Zakljuéno, hipoteza koja tvrdi da niske razine vitamina D povecavaju rizik od svih alergijskih bolesti
je prihvacenija od teorije koja govori suprotno. Jedan od razloga je sve veci broj dokaza o utjecaju
vitamina D na kozu, te njegov utjecaj na supresiju upalnog odgovora, te povecanje antimikrobnih
peptida koji odrzavaju integritet koZzne barijere (Searing i sur., 2009).

IstraZivanja novijeg datuma pokazuju jasnu povezanost izmedu niske razine vitamina D u krvi i teZine
simptoma bolesti (Su i sur., 2017, Wang i sur., 2014).

Osim alergija na hranu, istrazivanja pokazuju i povezanost alergija na grinje, atopijskog dermatitisa i
vitamina D. Rezultati istrazivanja koje su proveli Jang i suradnici pokazala su da pacijenti koji imaju
niske razine vitamina D u krvi imaju jace izraZzene simptome atopijskog dermatitisa i alergijske reakcije
na grinje (Jang i sur., 2017).

2.4.3. Uloga vitamina D u razvoju i tijeku bolesti

Kod atopijskog dermatitisa kozna barijera je narusena, te je promijenjen mikrookoli$ citokina $to je
jedan od razloga smanjene ekspresije antimikrobnih peptida, posebni Th2 citokini (kao $to su IL-4 i
IL-13) suprimiraju njihovu ekspresiju (Amestejani i sur., 2012).

Vitamin D smanjuje lokalnu i sistemnu upalu, moduliranjem produkcije citokina i inhibiranjem
proliferacije T-pomoc¢nickih limfocita (Th1). Kalcitriol, aktivni oblik vitamina D, znacajno smanjuje
sekreciju IL-2 i IFN- y (Kim i Bae, 2016).

Aktivan oblik vitamina D mijenja funkciju stanica uklju¢enih u ste¢enu imunost, na nacin da suprimira
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sazrijevanje dendritickih stanica, te inhibira proliferaciju Thl stanica smanjenjem izlucivanja Thl
citokina. Vitamin D takoder blokira izlu¢ivanje proinflamatornih Th17 citokina, te smanjuje nastajanje
IL-2 (Kim i Bae, 2016).

Takoder, vitamin D inhibitra funkciju B-limfocita, §to rezultira smanjenjem sekrecije imunoglobulina
E. In vitro i studije na zivotinjama pokazale su kako vitamin D utjeCe na patogenezu AD-a, te moze
doprinijeti etiologiji bolesti obnavljanjem kozne barijere povecanjem ekspresije filagrina (Benson i
sur., 2012). Vitamin D takoder ima ulogu u ublazavanju upalnog odgovora, smanjenjem produkcije
IL-4, te povec¢anjem produkcije antimikrobnih peptida (Di Filippo i sur., 2015). Di Filippo i suradnici
su u svojoj studiji pokazali kako su razine Thl i Th2 citokina (IL-2, IL-4, IL-6, IFN-y) bile vise kod
pacijenata oboljelih od AD-a, nego kod zdravih kontrola, dok razina TNF-a nije bila poviSena niti u
jednoj skupini. Rezultati studije odgovaraju literaturi, pokazujuéi da se imunosni sustav aktivira kao
odgovor na povisene razine Thl i Th2. S obzirom da su promatrana populacija pacijenti oboljeli od
AD-a, predominantni fenotip limfocita bio je Thl, s razinama IFN-y vi§im i do 100 puta u odnosu na
kontrolnu grupu (Hata i sur., 2014).

lako uloga vitamina D u patogenezi AD-a nije jo§ uvijek u potpunosti razjasnjena, sve veci broj
istrazivanja pokazuje povezanost razine vitamina D u krvi 1 tezine bolesti (Kim i Bae, 2016).

Su i suradnici su u svom istrazivanju dokazali povezanost niske razine vitamina D i teZine bolesti (Su
i sur., 2017).

Takoder, niska razina vitamina D povecava rizik od senzibilizacije nutritivnim alergenima te se
povezuje s tezinom simptoma oboljelih od atopijskog dermaititisa (Baek i sur., 2014). S obzirom na to,
vitamin D se sve viSe koristi u lijeCenju bolesti kao $to su atopijski dermatitis, psorijaza, vitiligo, akne
i rozacea (Norizoe i sur., 2014).

Di Filippo 1 suradnici takoder su pokazali u svojoj studiji da su niske vrijednosti vitamina D pronadene
kod 82% djece (32/39) oboljele od AD-a. Medutim, niske vrijednosti takoder su zabiljeZene i kod
kontrolnih, zdravih ispitanika §to potvrduje navode kako je deficit vitamina D vrlo uobicajen i u zdravoj
pedijatrijskoj populaciji.

Vrijednosti vitamina D u krvi nakon suplementacije tijekom 3 mjeseca bile su zna¢ajno vise, dok su se
vrijednosti citokina (IL-2, IL-4, IL-6, IFN-y) kod oboljelih izjednacile vrijednostima citokina kontrolne
grupe, $to potvrduje utjecaj vitamina D na imunoloski status pacijenta (Kim i Bae, 2016).

Na razini koze, vitamin D djeluje supresivnho na upalni proces u kozi, povecavajuci vrijednosti
animikrobnih peptida koji djeluju na odrZavanje integriteta kozne barijere (Searing 1 sur., 2010), te
smanjuje lokalni i sistemski upalni odgovor moduliranjem produkcije citokina i smanjanjem aktivacije
Toll-like receptora (Peroni i sur., 2011).

Takoder, vitamin D inhibira proliferaciju Thl stanica, te se posljedicno smanjuje produkcija IL-2,

12



TNF-a 1 IFN-y (Gréber 1 sur., 2013). Smanjenje IFN-y dovodi i do smanjene ekspresije drugih citokina
(kao S§to su IL-31 i IL-33), te poboljsanje klinickih simptoma AD-a. Takoder, IFN-y sudjeluje u
apoptozi keratinocita, §to dovodi do pojave ekcema kod oboljelih od AD (Kotrulja, 2010).

Poznata je antimikrobna aktivnost vitamina D, te negativni ucinci deficita opcenito na zdravlje i
dugovjecnost opée populacije (Grober i sur., 2013). Adekvatne vrijednosti vitamina D u krvi smanjuju
rizik od infekcije, poboljsavaju djelovanje urodene imunosti moduliranjem produkcije antimikrobnih
peptida kao $to su katelicidin i B-defenzin 2 (Borzutzky i Camargo, 2013).

Antimikrobni peptidi glavni su predstavnici kozne urodene imunosti, a nazivaju ih jos i ,,endogeni
antibiotici® jer ubijaju bakterije, viruse 1 gljivice prisutne na kozi. Takoder doprinose formiranju
kemijske barijere na povrSini koze i aktiviraju imunosni odgovor domacina. S obzirom na sve
navedeno, moze se smatrati da vitamin D ima antimikrobnu aktivnost, t¢ moze smanjiti podloznost
infekcijama kod pacijenata oboljelih od AD-s, te moze regulirati lokalni imunosni i upalni odgovor
(Youssef'i sur., 2011). Dakle, potencijalna uloga vitamina D o€ituje se u supresiji upalnog odgovora,
te poticanju aktivnosti antimikrobnih peptida u odrzavanju integriteta kozne barijere. Suplementacija

vitaminom D ima brojne terapijske uloge u lijecenju brojnih koznih bolesti (Grober i sur., 2013).
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3. EKSPERIMENTALNI DIO

3.1. Ispitanici

3.1.1. Osnovna obiljezZja ispitanika

Cilj ovog ispitivanja bio je utvrditi povezanost nutritivnog statusa (prehrambeni unos i razina
25(0H)D) vitamina D i pojave atopijskog dermatitisa kod djece dobi do 10 godina. U istrazivanju, koje
se provodilo od veljace do kolovoza 2017. godine, sudjelovalo je 18 pacijenata kojima je
dijagnosticiran atopijski dermatitis. Istrazivanje je provedeno u Klinickom bolnickom centru Sestre
Milosrdnice, na Klinici za kozne 1 spolne bolesti kod dr. sc. Suzane Ozani¢ Buli¢, dr. med.

S obzirom da su ispitanici djeca, prije pocCetka studije roditelji su potpisali Informirani pristanak za
sudjelovanje u istrazivanju (Prilog 1) gdje im je objasnjen cilj i svrha istrazivanja. Istrazivanje je
odobrilo Eti¢ko povjerenstvo Klini¢kog bolni¢kog centra Sestre Milosrdnice (Prilog 2).

IstraZivanje se sastoji od ispunjavanja Upitnika o opéim podacima te prehrambenim navikama djeteta,
vodenje 3-dnevnog dnevnika prehrane, mjerenje vitamina D iz krvi ispitanika, te izraCunavanje EASI

scorea.
3.2. Metode rada

3.2.1. Antropometrijske metode

Roditelji pacijenata ispunili su Upitnik o opéim podacima i prehrambenim navikama djeteta (Prilog 3)
u kojem su naveli antropometrijske parametre kao $to su dob i spol ispitanika, te njihovu tjelesnu masu
1 visinu, odnosno duljinu. Pomocu tih podataka izraZene su vrijednosti iz percentilnih krivulja (Prilog
4).

3.2.2. Dijeteticke metode

Roditelji pacijenata ispunili su Upitnik o prehrambenim navikama djeteta (Prilog 3), iz kojega se, osim
antropometrijskih parametara i prehrambenih navika, saznaje i povijest alergijskih bolesti u obitelji,
odnosno ima li dijete dokazanu nutritivnu ili nenutritivnu alergiju. Isto tako, roditelji su odgovorili na
pitanja je li dijete dojeno, vrijeme uvodenja dohrane, te suplementaciju vitaminom D, ali i drugim
dodacima prehrani.

Prehrambeni unos pacijenata procijenjen je pomocu trodnevnog dnevnika prehrane (Prilog 5) gdje su
surogatni izvor informacija bili roditelji. Roditelji ispitanika dobili su upute za vodenje dnevnika
prehrane koji je detaljno pojasnjen te sadrZi primjer pisanja jednog dana dnevnika. Roditelji su dnevnik
prehrane vodili tri dana, od ¢ega su 2 dana bila radna, a jedan neradni dan (tijekom vikenda). Koli¢inu
unesene hrane bilo je potrebno odrediti usporedbom s kuhinjskim posudem, vaganjem ili opisivanjem
kao Sto su npr. kriske, komadi i sl. Takoder, bilo je potrebno navesti i uzima li dijete dodatke prehrani,

a posebno vitamin D.
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Pri obradi podataka dobivenih dnevnikom prehrane koristene su USDA (engl. United States
Department of Agriculture) tablice s kemijskim sastavom. Njihova prednost je to Sto sadrze podatke
za sve vitamine i minerale, ¢ak i za neke fitokemikalije, dok im je jedini i najveci nedostatak to §to su
to americke tablice, dakle nedostaju namirnice karakteristi¢ne za nase podneblje.
3.2.3. EASI score
The Eczema Area and Severity index (EASI) score jedna je od najboljih validiranih metoda koje mjere
tezinu atopijskog dermatitisa (Leshem i sur., 2015). Ova metoda temelji se na mjerenju tezine klinickih
znakova bolesti (HOME, 2017).
3.2.3.1. Bodovanje EASI-ja
EASI score sistem koristi definirani proces od 3 koraka koja treba slijediti pri odredivanju tezine bolesti
na zahvacenim podru¢jima:
1) Odredivanje podru¢ja na tijelu koje je =zahvaCeno atopijskim dermatitisom.
Cetiri podrugja na tijelu se promatraju zasebno:
e Glavai vrat
o Trup
e Gornji ekstremiteti
e Donji ekstremiteti
2) Procjena opsega promjena na kozi na prethodno odredenom  podrudju.
Svako podru¢je moze biti zahvaceno atopijskim dermatitisom od 0% do 100%. Koristeci

tablicu, svakom dijelu tijela dodjeljuje se odreden broj bodova (od 0 do 6) temeljem postotka

koliko je odredeno podrucje zahvaceno bolesti (HOME, 2017, Schmitt i sur., 2014).

Tablica 1. Odredivanje broja bodova prema zahvaéenosti bolesti (HOME, 2017)

% 0 1-9% 10-29%  30-49%  50-69%  70-89%  90-100%
zahvacenog

podrucja

Broj 0 1 2 3 4 5 6
bodova
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Takoder, kako bi se olakSala procjena, koriste se fotografije u prilogu (Slika 4, 5, 6 i 7).

Scalp
33%

1%

Slika 4. Podrucje glave i vrata (HOME, 2017) Slika 5. Podru¢je gornjih ekstremiteta (HOME, 2017)

@

Slika 6. Podrugje trupa (HOME, 2017)  Slika 7. Podru¢je donjih ekstremiteta (HOME, 2017)

3) Procjena tezine bolesti pomocu 4 znaka na zahva¢enom podrudju tijela:
)} Eritem (crvenilo) koze
i) Pojava edema ili papula
i) Ekskorijacija (abrazija) koze

iv) Lihenifikacija (zadebljanje) koze

Svakom od ova 4 znaka treba dodijeliti broj bodova na skali od 0 do 3:
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Tablica 2. Odredivanje broja bodova prema ja¢ini promjene na kozi (HOME, 2017).

Broj bodova Jacina promjene
0 Nema

1 Blaga

2 Umjerena

3 Jaka

Kako bi olaksali procjenu, u nastavku se nalaze fotografije (Slika 8) koje oznacavaju svaku pojedinu

kategoriju.
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Crvenilo koze

Nema=0 Blago=1 Umjereno=2 Jako=3
Jedva vidljivo, ruzi¢asto Prepoznatljivo crvenilo Zarko crvenilo

Pojava papula

Nema=0 Blago=1 Umjereno=2 Jako=3
Jedva vidljiva pojava papula Pojava prepoznatljivih papula IzraZene papule

e ——

Abrazija koze

Nema=0 Blago=1 Umjereno=2 Jako=3
Rijetke povrsinske abrazije Brojne povrsinske abrazije Brojne duboke i opseZne abrazije

Zadebljanje koze

Nema=0 Blago=1 Umjereno=2 Jako=3
Vidljivo zadebljana koZa s Izrazeno zadebljala koza s
izrazenim linijama dubokim brazdama

Blago zadebljanje koZe s blago
izrazenim linijama

Slika 8. Slikovni prikaz svih stupnjeva bolesti (HOME, 2017)
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Iako postoji vise od dvadeset i pet validiranih metoda koje mjere tezinu atopijskog dermatitisa, EASI
je prepoznata kao jedna od tri najbolje metode koje mjere ishode bolesti. Takoder, studije potvrduju da
EASI pokazuje adekvatan stupanj pouzdanosti, ispravnosti i odgovornosti, odnosno sve osobine koje

validirana metoda treba imati (Leshem i sur., 2015).

3.2.3.2. Kako tumaciti rezultate?

Procijenjeni parametri se unose u tablicu (u nastavku). Kona¢ni EASI score moze biti u rasponu od 0-
72. Postoje dva nacina EASI bodovanja, koja ovise od dobi pacijenata:

1) Pacijenti do 8 godina starosti

2) Pacijenti starosti 8 godina i vise.

Jedina je razlika u faktorima s kojima se mnoze bodovi, zbog razlike u relativnim proporcijama
podrucja na tijelu koje su zahvacéene kod pacijenta prve skupine.

S obzirom da svi pacijenti u ovom istrazivanju pripadaju prvoj skupini, prikazana je tablica za tu

skupinu (HOME, 2017).

Tablica 3. Ukupno bodovanje EASI (HOME, 2017).

Podruéje  Crvenilo Edem/osip Ekskorijacija Lihenifikacija Broj bodova Faktor Broj bodova za

tijela (0-3) (0-3) (0-3) (0-3) prema odredeno
zahvacenosti podrudje tijela
tijela (0-6)

Glavalvrat  ( + + + ) X x 0,2

Trup ( + + + ) X x 0,3

Gornji ( + 4+ + ) X x 0,2

ekstremiteti

Donji ( + + + ) X x 0,3

ekstremiteti

Ukupan EASI je zbroj broja bodova sva 4 podrugja tijela:

(0-72)
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3.2.4. Obrada podataka

Nakon §to su prikupljeni svi podaci te upisani u bazu podataka, napravljena je statisticka obrada
podataka. Rezultati su analizirani upotrebom Microsoft Excel 2013. Pri obradi podataka koriSteni su
osnovni elementi deskriptivne statistike, t-test za nezavisne uzorke (studentov t-test), koji se koristi za
testiranje statisticke znacajnosti razlike izmedu dvije aritmeticke sredine (Kim, 2015), te Mann-
Whitney test. Mann-Whitney test se koristi kada se usporeduju dva neovisna uzorka (Wu i sur., 2014)
u ovom slucaju statusa vitamina D i EASI vrijednosti. Dobiveni rezultati prikazani su u narednom

poglavlju 4. Rezultati i rasprava.
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4. REZULTATI | RASPRAVA

4.1. Antropometrijske metode

4.1.1. Osnovna obiljezja uzorka ispitanika

U istrazivanju je sudjelovalo 18 pacijenata Klinickog bolnickog centra Sestre Milosrdnice Klinike za
kozne i spolne bolesti. 10 je ispitanika muskog te 8 ispitanica zenskog spola.

Ispitanici su podijeljeni u 4 dobne skupine kako je prikazano u Tablici 4.

Tablica 4. Prikaz uzorka ispitanika prema dobi (n=18)

Skupina Godina rodenja Dob Broj ispitanika
| 2009./2010. 7,6-7,8 godina 3
I 2013./2014. 3,1-4,7 godina 4
Il 2015. 1,8-2,7 godina 6
v 2016. 8,5 mjeseci-1,5 godina 5

U prvu skupinu ispitanika pripadaju ispitanici rodeni 2009. i 2010. godine (n=3). U drugu skupinu
pripadaju ispitanici rodeni 2013. 1 2014. godine (n=4). Tre¢a skupina ispitanika rodenih 2015. godine
je najbrojnija, te broji 6 ispitanika. Posljednja, cetvrta skupina ispitanika rodenih 2016. godine broji 5
ispitanika.

Najmladi ispitanik starosti je 8,5 mjeseci, a najstarija ispitanica ima 7 godina i 8 mjeseci. Prosje¢na
dob svih ispitanika je 3,17 godina.

Prosjec¢na dob prve manifestacije bolesti je 6,29 mjeseci, a prosjecno trajanje bolesti je 2,16 godina.
IstraZivanja su pokazala da vecina pacijenata manifestira prve simptome bolesti tijekom prve godine
zivota (Wolter 1 Price, 2014), Sto se podudara s vremenom pojavnosti bolesti kod ispitanika koji su
sudjelovali u istrazivanju. Takoder, istrazivanja su pokazala da vecina oboljelih ,,izraste” iz bolesti,

odnosno da bolest perzistira u odrasloj dobi tek u 1-3% slu¢ajeva (Wolter i Price, 2014).

4.1.2. Rezultati antropometrijskih mjerenja
Rezultati obrade antropometrijskih podataka prikazani su u Tablici 5. Prosje¢ne percentilne vrijednosti

dobivene su pomocu percentilnih krivulja (Prilog 4).
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Tablica 5. Prikaz rezultata obrade antropometrijskih podataka

Skupina Prosjecna Prosjecna Prosje¢na Prosje¢na

tjelesna masa percentilna tjelesna visina percentilna

(kg) vrijednost za (cm) vrijednost za

tjelesnu masu tjelesnu visinu

| 33,00+4,36 88,33£11,55 138,33+£7,37 88,33£11,55
1 17,13+0,85 72,50+16,58 106,00+4,42 70,00+£23,09
i 13,25+3,57 53,33+£32,20 91,92+13,98 52,50+40,22
v 10,73+2,26 68,80+£33,92 75,80+£7,01 36,40+37,51

Zanimljivo je istaknuti kako su dva od tri ispitanika prve skupine iznad 95 percentila i za tjelesnu visinu
1 masu, Sto ukazuje na ¢injenicu da imaju poveéanu tjelesnu masu.
Mnoge studije pokazuju da postoji sekularni trend rasta, jer djeca rastu progresivno brze i u odrasloj

dobi dosezu progresivno veée mjere, a porast u visinu prati i porast tjelesne mase (Antoni¢-Degac i
sur., 2004).

50%

mDa mNe = Neznasepouzdano

Slika 9. Prikaz dijagnosticiranih alergija na hranu kod ispitanika (n=18)
4.2. Dijeteticke metode
4.2.1. Upitnik o prehrambenim navikama djeteta
Obradom Upitnika o prehrambenim navikama djeteta (Prilog 3), koje su ispunjavali roditelji, iz kojega
se, osim antropometrijskih parametara i prehrambenih navika, saznaje i povijest alergijskih bolesti u

obitelji, odnosno ima li dijete dokazanu nutritivnu ili nenutritivnu alergiju, duljinu dojenja te vrijeme
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uvodenja dohrane.

4.2.1.1 Alergije na hranu

Od 18 ispitanika ¢ak njih 9 ima dokazanu alergiju na hranu, odnosno 50% ispitanika koji su sudjelovali
u istrazivanju (Slika 9). Na Slici 10. prikazane su namirnice koje su najces¢i alergeni kod ispitanika.
Dvije najucestalije alergene namirnice kod djece su kravlje mlijeko i bjelanjak jajeta, $to je u skladu s
velikim brojem istrazivanja. U zapadnim zemljama, najucestalije alergene namirnice uz kravlje mlijeko

i jaja su kikiriki, orasasti plodovi, riba i $koljkasi, soja i pSenica (Lee, 2017).

bielanjak jajeta
soja
guten
pienica
raviie mijeko - |
orascici |
i

0 1 2 .3 .
Broj ispitanika

Slika 10. Prikaz namirnica koje su najéesci alergeni

Zanimljivo je da 5 od 9 ispitanika, koji imaju dokazanu alergiju na hranu, imaju dijagnosticiranu
alergiju na viSe od 3 namirnice. To moze ukazivati na ¢injenicu da je njihova prehrana prili€no
restriktivna, te da postoji mogucénost nedostataka razli¢itih vitamina i minerala koji su izuzetno vazni
unjihovoj dobi. Tako su Leung i suradnici pokazali da su prehrambene restrikcije uobicajene kod djece
oboljele od atopijskog dermaitisa, te da imaju nizi unos kalcija, vitamina D i Zeljeza od preporucenog
(Leung i sur., 2017).

Takoder, vrlo zanimljiva ¢injenica je da roditelji samo 2 ispitanika (koji su bra¢a) imaju dokazanu
alergiju. Niti jedan od roditelja ostalih 7 ispitanika nema dokazanu nutritivnu ili nenutritivnu alergiju.
Suprotno tome, istrazivanja pokazuju kako je prisutnost alergije kod jednog ili oba roditelja znac¢ajno
povezana s razvojem alergije kod djeteta (Yamamoto-Hanada i sur., 2017).

Za djecu s verificiranom nutritivnom alergijom osnovna je terapija dosljedno iskljucenje
inkriminiranog alergena iz prehrane te svih namirnica koje ga sadrzavaju (Kolac¢ek, 2017). Sukladno
tome, nuzno je izbacivanje cijelih skupina namirnica iz prehrane. Adekvatnost njihove prehrane te

postoje li nutritivni deficiti pokazuje analiza dnevnika prehrane.
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4.2.1.2. Dojenje

m Dojena = Nisu dojena

Slika 11. Prikaz uzorka dojene djece (n=18)
Na Slici 11. prikazan je odnos ispitanika koji nisu, odnosno oni koji su bili dojeni. Od 18 ispitanika,
samo jedna ispitanica nije uopce bila dojena, dakle 94,44% ispitanika bilo je dojeno. Prosje¢na duljina
trajanja iskljucivog dojenja je 3,36 mjeseci (raspon od samo 10 dana do 6 mjeseci), Sto nije u skladu s
preporukama strucne skupine Europskog druStva za pedijatrijsku gastroenterologiju, hepatologiju i
prehranu (engl. European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition —
ESPGHAN) koji smatraju isklju¢ivo dojenje tijekom prvih 6 mjeseci zivota ,,zlatnim standardom*
(Agostoni i sur., 2008).
Dojenje je prirodan nain prehrane dojenceta, a maj¢ino mlijeko jedina je hrana koja optimalno
zadovoljava sve prehrambene potrebe mladog dojenceta (Hojsak, 2017). Brojni su preventivni u¢inci
dojenja, tijekom dojenastva, ali i kasnije u Zivotu. Prema brojnim istraZivanjima, najvec¢i broj dokaza
zastitnog ucinka dojenja je prevencija infekcija, dijareje te akutne upale srednjeg uha (Agostoni i sur.,
2009). Takoder, u dojene djece ucestalost nutritivnih alergija 10 je puta manja i najéesée se pojavljuje
na kravlje mlijeko i jaja (Kolacek, 2017).
Unato¢ brojnim prednostima, incidencija dojenja ni u najrazvijenijim zemljama nije dosegla
zadovoljvajuéu razinu. Prema podatcima Svjetske zdravstvene organizacije (engl. World Health
Organisation — SZ0), u dobi od 6 mjeseci samo 25% djece je na prsima (Hojsak, 2017).
Tijekom trudno¢e, majkama se ne preporuCuje izbjegavanje alergenih namirnica, jer je mala
vjerojatnost da ée se smanjiti rizik od razvoja atopijskog dermatitisa. Stovise, tako restriktivna prehrana
moZze imati negativne ucinke i na zdravlje majke i fetusa (Agostoni i sur., 2009).
Prehrana majke tijekom laktacije takoder moze imati znacajan utjecaj na stvaranje i sastav maj¢inog

mlijeka. To se posebno odnosi na koli¢inu vitamina A i D, vitamine topljive u vodi, te sastav masnih

24



kiselina koji su u maj¢inom mlijeku jednaki maj¢inoj prehrani. Takoder, zanimljiva je €injenica da
majke koje su pothranjene, unose isti udio proteina, masti i ugljikohidrata kao i adekvatno uhranjene
majke, samo proizvode manju koli¢inu mlijeka (Agostoni i sur., 2009).

Osim blagotvornih u¢inaka dojenja na dijete, brojna istraZivanja pokazala su kako dojenje povoljno
djeluje 1 na majku, tako Sto smanjuje rizik pojave dijabetesa tipa 2, raka dojke 1 jajnika (Agostoni i sur.,
2009).

4.2.1.3. Dohrana

Prosjecna duljina trajanja dojenja uz dohranu je 8,76 mjeseci (raspon od 10 dana do 25 mjeseci), Sto
takoder nije u skladu s preporukama koje predlazu nastavak dojenja uz dohranu i nakon druge godine
zivota (Agostoni i sur., 2008).

Europsko drustvo za pedijatrijsku gastroenterologiju, hepatologiju i prehranu (engl. European Society
for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition — ESPGHAN) definira dohranu kao ,,svu
hranu (krutu ili tekucu) koja nije majé¢ino mlijeko ili dojenacki pripravak* (Agostoni i sur., 2008).
Prosje¢no vrijeme uvodenja dohrane je sa 20,9 tjedana (raspon uvodenja od 16. do 24. tjedna zivota)
Sto je u skladu s preporukama ESPGHAN-a koje preporucuje uvodenje dohrane izmedu 17. 1 26. tjedna
zivota (Agostoni 1 sur., 2008). Razlog tome je $to je ta dob, izmedu Cetvrtog 1 Sestog mjeseca Zivota,
razdoblje u kojem sazrijevaju fizioloske funkcije i psihomotoric¢ki razvoj pa je omoguéen pocetak
hranjenja krutim namirnicama (Hojsak, 2017). Odgadanje uvodenja krute hrane nakon Sestog mjeseca
Zivota ne povezuje se sa smanjenim rizikom nastanka astme, alergijskog rinitisa, atopijskog dermatitisa
ili senzibilizacije inhalatornim alergenima. Takoder, istrazivanja su pokazala da kasno uvodenje krute
hrane (nakon Sestog mjeseca zivota), odnosno jednoli¢na prehrana tijekom prva cetiri mjeseca zivota
nemaju zaStitni u€inak pri razvoju atopijskih bolesti, te ¢ak povecavaju rizik od senzibilizacije
(Zutavern 1 sur., 2008). Isto tako, isklju¢iva mlijecna prehrana nakon 26. tjedna ne zadovoljava

nutritivne potrebe dojenceta (Fewtrell i sur., 2017).
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Slika 12. Namirnice s kojima se zapo¢inje dohrana (n=18)
Kako je prikazano na Slici 12. najéesée se dohrana zapocinje vo¢em te rizinim pahuljicama, §to je
uobicajeno za naSe podneblje.
Nema jedinstvenih preporuka o tome s kojom namirnicom treba zapoceti dohranu, pa se preporuca
poceti s lakSe probavljivim i dostupnijim namirnicama u odredenom podrucju (ovisno o godiSnjem
dobu) (Hojsak, 2017).
Ono na S§to treba obratiti pozornost pri uvodenju novih namirnica, je da namirnice treba uvoditi
postupno i pojedinacno — jedna nova namirnica uvodi se u razmaku od dva do tri dana. Tako se na
vrijeme moze uociti postoji li alergijska reakcija na odredenu hranu (Agostoni i sur., 2008).
Sto se tiGe uvodenja alergenih namirnica, danas postoje ¢vrsti znanstveni dokazi prema kojima
odgadanje alergenih namirnica ne smanjuje incidenciju alergija, StoviSe, njihovo ranije uvodenje

vjerojatno smanjuje rizik (Hojsak, 2017, Nwaru i sur., 2010).
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4.2.1.4. Status vitamina D
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Slika 13. Prikaz vrijednosti vitamina D u krvi ispitanika (n=18)

Prosjecni status vitamina D u krvi je 44,33+7,57 nmol/L za prvu dobnu skupinu, 50,00+7,94 nmol/L
za drugu dobnu skupinu, 42,50+12,83 nmol/L za tre¢u dobnu skupinu, te 85,00£23,95 nmol/L za
Cetvrtu dobnu skupinu (Slika 13). Referentne vrijednosti vitamina D u krvi su:

e Teski nedostatak vitamina D — kada je razina 25(OH)D <25 nmol/L

e Nedostatak vitamina D — kada je razina 25(OH)D izmedu 25 i 50 nmol/L

e Optimalna razina vitamina D — kada je 25(OH)D najmanje 50 nmol/L (20 ng/mL) (EFSA,

2013).

S obzirom na referentne vrijednosti, mozemo zakljuciti kako su prva i treca skupina u nedostatku
vitamina D, jer su njihove prosje¢ne vrijednosti vitamina D manje od 50 nmol/L. Druga starosna
skupina je na granici deficita, s obzirom da je prosje¢na vrijednost 50 nmol/L. Cetvrta, najmlada dobna
skupina jedina je skupina koja ima povisene vrijednosti vitamina D u krvi u odnosu na ostale skupine
(85 nmol/L), §to je i ocekivano s obzirom da svi ispitanici ove skupine dobivaju vitamin D u obliku
dodatka prehrani, svakodnevno u koli¢ini od 800 IU, odnosno 20 pg.
Dobiveni rezultati u skladu su sa istrazivanjima koja isto tako potvrduju da je ukupni unos vitamina D
(uklju€ujuéi unos vitamina D iz hrane i iz dodataka prehrani) najveéi u najmladoj dobnoj skupini, te se

smanjuje s porastom godina Zivota (Braegger i sur., 2013).
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4.2.1.4.1. Unos vitamina D iz dodataka prehrani
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m Uzimaju vitamin D = Ne uzimaju vitamin D

Slika 14. Prikaz postotka ispitanika koji uzima vitamina D kao dodatak prehrani (n=18)

Od ukupno 18 ispitanika, samo njih 7 uzima vitamin D kao dodatak prehrani (38,89% ispitanika), dok
njih 11, odnosno vise od 60% (to¢nije 61,11%) ne uzima vitamin D (Slika 14). Zanimljivo je istaknuti
kako se kod svih ispitanika najmlade dobne skupine (n=5) primjenjuje dodatni vitamin D, dok su samo
dva ispitanika koji uzimaju vitamin D iz svih ostalih dobnih skupina. U Republici Hrvatskoj njeguje
se praksa preventivnog davanja vitamina D barem tijekom prve godine zivota, $to je u skladu s
preporukama stru¢ne skupine Europskog drustva za pedijatrijsku gastroenterologiju, hepatologiju i
prehranu (engl. European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition —
ESPGHAN). Oralna doza vitamina D u obliku dodatka prehrani, koju predlaze ESPGHAN je 400 U,
odnosno 10 pg/dan za svu dojencad tijekom prve godine zivota. Ova preventivna mjera ¢e osigurati
vecini dojencadi adekvatan status 25(OH)D u krvi (50 nmol/L), te ¢e prevenirati bolesti koje moze
uzrokovati nedostatak vitamina D, kao §to je rahitis ili osteomalacija (Braegger i sur., 2013).

Takoder, zanimljivo bi bilo istraziti faktor izlaganja suncu. Kao §to je ve¢ poznato, vitamin D se
sintetizira u kozi tijekom izlaganja ultraljubi¢astom (UV) zracenju (Nair-Shalliker i sur., 2013), a
istraZivanja su pokazala da se izlaganjem UV zracenju mogu posti¢i jednake koncentracije vitamina D
u krvi kao i oralnom suplementacijom (Lagunova i sur., 2013), tako da bi u budu¢im istrazivanjima

statusa vitamina D u krvi, trebalo uzeti u razmatranje i duljina izlaganja UV zracenju.

4.2.1.5. Uzimanje ostalih dodataka prehrani
38% ispitanika (n=5) uzima druge dodatke prehrani. Dodaci prehrani koji se koriste prikazani su na
Slici 15. Najucestaliji dodatak prehrani koji se koristi su probiotici, te spirulina koju uzimaju dvije

sestre koje su sudjelovale u istrazivanju. Probiotici se definiraju kao zivi mikroorganizmi koji, ako se
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konzumiraju u odgovaraju¢oj dozi kao dodatak hrani, pozitivno utjecu na zdravlje domacina. Postoje
jasni dokazi da su ucinkoviti u lije¢enju odredenih stanja i bolesti, ali vazno je naglasiti da nisu svi
jednako uc€inkoviti u svim klinickim indikacijama (Hojsak, 2017).

Probioti¢ki soj, koji je zastupljen u oba pripravka koji uzimaju sudionici istrazivanja, je Lactobacillus
rhamnosus, koji je ucinkovit u lijeCenju akutnog proljeva, te se koristi kao prevencija antibiotikom
izazvanog proljeva ili nazokomijalnog proljeva (Hojsak, 2017).

Nazalost, istrazivanja pokazuju da uporaba probiotika i prebiotika nema potvrdenu ulogu u

sprjecavanju alergije (Kolacek, 2017).
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Slika 15. Prikaz koristenja ostalih dodataka prehrani

Spirulina se koristi kao dodatak prehrani zbog svog povoljnog nutritivnog sastava; vrlo je bogat izvor
esencijalnih i neesencijalnih aminokiselina, gama-linolenske masne kiseline, vitamina K i vitamina B
skupine (posebno vitamina B12), te zeljeza, kalcija, fosfora te beta karotena. Upravo zbog takvog
sastava u nekoliko istrazivanja koristila se kao dodatak prehrani pothranjenoj djeci (Gutiérrez-Salmean
i sur., 2015, Khuabi Matondo i sur., 2016).

Zanimljiva je ¢injenica kako obje ispitanice koje uzimaju Spirulinu kao dodatak prehrani su sestre koje
se pretpostavlja da je njihova prehrana izuzetno restriktivna te da postoji mogucnost da su pothranjene.
Nasuprot tome, one su obje iznad 95 percentila i za tjelesnu visinu 1 za tjelesnu masu, $to znaci da su

adekvatno uhranjene, te da njihove alergije ne utjecu na pravilan rast i razvoj.

4.2.2. Procjena prehrambenog unosa
Trodnevni dnevnik prehrane (Prilog 5.) koriSten je kao metoda procjene prehrambenog unosa

ispitanika.
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4.2.2.1. Unos energije
Prosjecni unos energije prikazan je u Tablici 6.

Tablica 6. Prikaz usporedbe prosje¢nog unosa energije i preporuka

Skupina  Prosjeéni unos Preporuka Preporuka
energije IOM2 FAO/WHQP
(kcal/dan) (kcal/dan) (kcal)

| 1897,80+109,86  1759,33+69,86 1600,00+86,60
1 1543,40+164,36  1523,25+£85,50 1300,00+=100,00
1] 1311,67£201,62 987,00+114,58 979,17+114,47
v 1101,56+115,36  852,60+82,20  836,60+117,44
4lIOM - Institute of Medicine, Food and Nutrition Board. (DRI, 2002/2005)
PEAO/WHO — Food and Agriculture Organization of the United Nations (FAO)/World Health
Organization (WHO)(2004)

S obzirom da se preporuke IOM-a (engl. Institute of Medicine, Institut za medicinu Nacionalne
akademije SAD-a) i FAO (engl. Food and Agriculture Organization, Organizacija za hranu i

poljoprivredu Ujedinjenjih naroda), odnosno WHO (engl. World Health Organization, Svjetska

zdravstvena organizacija) razlikuju, obje su uzete u razmatranje.

| ] l v
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Slika 16. Prikaz usporedbe prosje¢nog energetskog unosa s preporukama (n=18)
IOM - Institute of Medicine, Food and Nutrition Board (DRI, 2002/2005)
FAO/WHO - Food and Agriculture Organization of the United Nations (FAO)/World Health
Organization (WHQO)(2004)
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Kao $to je vidljivo na Slici 16, prosjecni unos energije svih dobnih skupina ve¢i je od obje preporuc¢ene
vrijednosti za 233,86+£105,64 kcal. Najveéa razlika izmedu prosje¢nog energetskog unosa i obje
preporuke lako je uocljiva u IIl. dobnoj skupini, te iznosi 328,59 kcal viSe od obje preporucene
vrijednosti. Zanimljivo je istaknuti kako je prosjecna percentilna vrijednost te dobne skupine i za
tjelesnu visinu i masu oko 50 (52,5 za tjelesnu visinu, 53,33 za tjelesnu masu), §to znaci da su djeca te
dobne skupine prosjecne tjelesne mase i visine, te da nemaju prekomjernu tjelesnu masu bez obzira na
povecani energetski unos.

Ne postoje istrazivanja koja su istrazivala povezanost povecanog energetskog unosa 1 atopijskog
dermatitisa, no jedna studija je pokazala povezanost visokog unosa masti, a niskog unosa ugljikohidrata
s alergijskim rinitisom. Nazalost, zna¢ajna povezanost s navedenim prehrambenim obiljezjima, nije

pronadena za atopijski dermatitis (Kim i sur., 2016).

4.2.2.2. Unos proteina
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Slika 17. Prikaz unosa proteina u usporedbi s preporukama (n=18)

Slika 17. prikazuje prosje¢ni unos proteina po dobnim skupinama u usporedbi s preporukama IOM-a
(engl. Institute of Medicine, Institut za medicinu Nacionalne akademije SAD-a) koje su izrazene kao
masa proteina u gramima u jednom danu (g/dan), te gramima proteina po kilogramu tjelesne mase u
jednom danu (g/kg TM/dan). Rezultati analize pokazali su kako je prosje¢ni unos proteina svih

ispitanika 4,11 puta veci od preporucenih vrijednosti.
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Takoder visok unos proteina u djecoj dobi pokazali su Campbell i suradnici u svom istrazivanju. Unos
proteina u njihovoj studiji bio je dva do tri puta veci od preporucenih vrijednosti za odredenu dobnu
skupinu, §to je vrlo sli¢no rezultatima ovog istrazivanja.

Zanimljiva je povezanost ranog prestanka dojenja te ranog uvodenja dojenackih pripravaka i dohrane
s visokim unosom proteina (Campbell 1 sur., 2017), gdje je uo€ena poveznica s ispitanicima koji su
sudjelovali u istrazivanju. S obzirom da su svi ispitanici relativno kratko dojeni, te im je rano uveden
dojenacki pripravak i dohrana postoji moguénost da je i to jedan od razloga previsokog unosa proteina.
S obzirom da 50% ispitanika ima dijagnosticiranu alergiju na hranu, i to uglavhom na hranu koja je
izvor proteina (kravlje mlijeko, jaja) nije bilo o¢ekivano da ¢e unos proteina i kod tih ispitanika biti

toliko poveéan u odnosu na preporuke.

4.2.2.3. Unos ugljikohidrata
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Slika 18. Prikaz unosa ugljikohidrata u odnosu na preporuke (n=18)
Prosjecni unos ugljikohidrata u svim dobnim skupinama takoder je veci od preporuka. U prvoj dobnoj

skupini prosje¢ni unos ¢ak je dvostruko veci od preporucenog (Slika 18). No, nije vazna samo koli¢ina

unesenih ugljikohidrata, vrlo je vazna i njihova vrsta.
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4.2.2.3.1. Unos prehrambenih viakana
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Slika 19. Prikaz prosje¢nog unosa prehrambenih vlakana (n=18)

S obzirom na ve¢i unos ugljikohidrata od preporucenih vrijednosti, ne ¢udi da su potrebe za
prehrambenim vlaknima zadovoljene u svim dobnim skupinama (Slika 19).
Vaznost prehrambenih vlakana u prehrani uglavnom se odnosi na regulaciju stolice. NajvaZzniji
prehrambeni izvori vlakana su cjelovite Zitarice, grahorice, voce, povrée 1 sjemenke (Hojsak, 2017).
4.2.2.4. Unos masti
Tablica 7. Prikaz unosa masti (n=18)

Skupina Udio masti Preporuka

u IOMP
dnevnom  (%E)
unosu

energije

(%E)?

I 29,63 25-35
1 26,67 25-35
i 29,7 30-40
v 27,88 30-40

496E — postotak od ukupnog energetskog unosa
®JOM (engl. Institute of Medicine, Institut za medicinu Nacionalne akademije SAD-a)
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Unos masti je adekvatan u prve dvije dobne skupine, dok je u druge dvije, mlade dobne skupine
neadekvatan (0,3 odnosno 2,12% ispod donje preporucene vrijednosti).

Istrazivanja provedena u Europi pokazala su da unos masti djece u dobi 6-12 mjeseci varira od 16-29%
do cak 38-46% ukupnog energetskog unosa. lako vecina organizacija koja izdaje preporuke (Svjetska
zdravstvena organizacija, Europska agencija za sigurnost hrane, Institut za medicinu) preporu¢aju unos
masti od 30-40% ukupnog energetskog unosa, istrazivanja su pokazala da unos niski unos masti (~25%
ukupnog energetskog unosa) moze biti dovoljan za pravilan rast i razvoj, ukoliko je ukupni energetski
unos dostatan, te opskrba mikronutrijentima adekvatna (EFSA, 2013).

4.2.2.4.1. Unos zasi¢enih masnih kiselina

Kvaliteta masnih kiselina u prehrani iznimno je vazna za postizanje optimalnog zdravstvenog statusa,

pa je nuzno unositi §to manje zasi¢enih masti i transmasnih kiselina (Rumbak, 2017).
14
12

10

[s]

=]

=

Ped

Unos ZMK (%E) Preporuka FAO/WHO (%E)

ZMK - zasi¢ene masne kiseline
%E - postotak od ukupnog energetskog unosa
Preporuka FAO/WHO — preporucene vrijednosti Organizacije za hranu i poljoprivredu Ujedinjenjih naroda i
Svjetske zdravstvene organizacije
Slika 20. Prikaz unosa zasi¢enih masnih kiselina
Unos zasi¢enih masnih kiselina ve¢i je od preporucenog u prve tri dobne skupine (za najmladu dobnu
skupinu nema definiranih preporuka). Preporucene vrijednosti definirane su kao postotak od ukupnog
energetskog unosa i to do 8% (Slika 20).
Zasi¢ene masne kiseline uglavnom potjecu iz namirnica zivotinjskog podrijetla, poput mlijeka, vrhnja,

maslaca i crvenog mesa (primjerice svinjetine, govedine, janjetine) (Rumbak, 2017), a s obzirom da
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prehrana ispitanika obiluje tim skupinama namirnica, te da ve¢ina ima povecan unos energije, ovakav
rezultat unosa zasi¢enih masnih kiselina je i o¢ekivan.

4.2.2.4.2. Unos viSestruko nezasi¢enih masnih kiselina
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PMK — ukupne polinezasi¢ene masne kiseline
%E - postotak od ukupnog energetskog unosa
Preporuka FAO/WHO — preporucene vrijednosti Organizacije za hranu i poljoprivredu Ujedinjenjih naroda i
Svjetske zdravstvene organizacije

Slika 21. Prikaz unosa ukupnih polinezasi¢enih masnih kiselina (n=18)

U viSestruko nezasi¢ene masne kiseline ubrajaju se i esencijalne masne kiseline — linolna (LA, omega-
6 ili n-6) i a-linolenska (ALA, omega-3 ili n-3) koje organizam ne moze sam sintetizitati, dakle
esencijalne su za pravilan rast i razvoj. Bez njih ne bi bila moguc¢a izgradnja stani¢nih membrana, te
imaju posebno vaznu ulogu u izgranji mozga, retine i drugih zivéanih tkiva (Rumbak, 2017). Slika 21.
prikazuje unos visestruko nezasi¢enih masnih kiselina prema dobnim skupinama, te je lako uocljivo da
samo najmlada dobna skupina ima adekvatan unos polinezasi¢enih masnih kiselina, dok prve tri
skupine imaju gotovo dvostruko manji unos od preporuka. S obzirom na navedene funkcije u
organizmu, vazno je poticati unos visestruko nezasi¢enih masnih kiselina. Najvazniji izvori viSestruko
nezasi¢enih masnih kiselina navedeni su u Tablici 8.
Tablica 8. Izvori polinezasi¢enih masnih kiselina u prehrani (Kolacek i sur., 2017).

Masna kiselina Izvori masnih Kiselina u prehrani

Linolna (LA) Sjemenke, oraSasti plodovi, biljno ulje

(kukuruzno, suncokretovo, sojino)

Arahidonska kiselina (ARA) Meso, piletina, jaja

35



a-linolenska (ALA) Ulja (uljane repice, laneno, sojino, pseni¢nih
klica), sjemenke i oraSasti plodovi (lanene
sjemenke i orasi), soja

Eikosapentaenska (EPA) Majc¢ino mlijeko

Dokosaheksaenska (DHA) Riba (skusa, srdela, svjeza tuna, losos,
haringa), riblje ulje

4.2.2.5. Unos tekucine i elektrolita
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Slika 22. Prikaz unosa tekuc¢ine u usporedbi s preporukama (n=18)

S obzirom da je voda ukljucena u gotovo sve funkcije u organizmu, te je njen glavni konstituent (do
75% ukupne tjelesne mase kod novorodencadi, te oko 60% tijekom prvih godina zivota), jasna je
vaznost adekvatne hidracije (EFSA, 2013). Ukupni unos tekucine sastoji se od unosa vode i ostalih
pica, te putem hrane. Slika 22. prikazuje kako je unos tekuc¢ine u svim dobnim skupinama u skladu s
preporukama.

Vise je razloga zasto djeci treba relativno vise vode. Naime, njihov povecani metabolicki tad zahtijeva
vise kalorija, pa tako 1 viSe tekuc¢ine. Osim toga, djeca imaju ve¢i omjer tjelesne povrSine u odnosu
prema masi, pa su i gubitci vode perspiracijom s koze vec¢i nego u odraslih (Jadresin, 2017).

Vazna preporuka koju treba slijediti jest da voda treba biti primaran izvor tekuéine. Dodatkom slatkih
sokova 1 Cajeva potice se sklonost za slatkim, te se unosi nepotrebna (,,prazna“) koli¢ina kalorija, a

Secer potice 1 razvoj karijesa (Hojsak 1 Kolacek, 2017).
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4.2.2.6. Unos minerala

Mineralne tvari u tijelu dijele se na makrominerale (prisutni u koli¢ini vecoj od 5 g) i mikrominerale
ili minerale u tragovima (prisutni u koli¢ini manjoj od 5 g)

Makrominerali su kalij, natrij, magnezij, kalcij, fosfor, kalij i klorid (Vranesi¢ Bender, 2017).

4.2.2.6.1. Unos natrija i kalija
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DRI — Dietary Reference Intakes for Water, Potassium, Sodium, Chloride, and Sulfate (2005)
Slika 23. Prikaz unosa natrija i kalija po dobnim skupinama (n=18)

Prosje¢ni unos natrija u prve tri dobne skupine je veéi od preporuka kako je i prikazano na Slici 23.
Prva dobna skupina ima vise od dvostruko veé¢i unos natrija od preporuka, a glavni razlog je Siroka
rasprostranjenost natrija u namirnicama koje se konzumiraju svakodnevno, kao $to su kruh, kravlje
mlijeko, meso, ali i razliite vrste gotove hrane i grickalica koje su ispitanici konzumirali. Prehrana
siromasna svjeZim vo¢em 1 povréem cCesto je bogata natrijem (JadreSin, 2017). Prehrana bogata
natrijem povecava rizik za razvojem arterijske hipertenzije, koja je glavni rizi€ni ¢imbenik za razvoj
kardiovaskularnih bolesti kasnije u zivotu (Quader i sur., 2017, Genovesi i sur., 2017).

Za razliku od natrija, ¢iji je unos prekomjeran, unos kalija je nedostatan u svim dobnim skupinama
(Slika 25). Unos kalija nedostatan je za prosje¢no 1010,89+415,09 mg/dan, a jedan od glavnih razloga
je pretjerana konzumacija prethodno spomenute gotove hrane. Naime, u procesu proizvodnje gotove

hrane smanjuje se koli¢ina kalija u hrani pa prehrana bogata gotovim proizvodima i siromasna voem

1 povréem Cesto sadrzava male koli¢ine kalija (JadreSin, 2017).
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4.2.2.6.2. Unos kalcija, magnezija i fosfora
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Preporuceni unos — Dietary Reference Intakes for Calcium, Phosphorous, Magnesium, Vitamin D, and
Fluoride (1997)
Slika 24. Prikaz unosa kalcija, magnezija i fosfora (n=18)

Kalcij, magnezij i fosfor bitni su Cimbenici metabolicke i energijske homeostaze organizma.
Metabolizam kalcija i fosfora reguliran je djelovanjem citokina, parathormona (PTH), vitamina D i
kalcitonina, stoga je adekvatan unos vitamina D te kalcija izuzetno vazan (Brali¢, 2017). Prosjecan
unos svih minerala je adekvatan (osim kalcija u prvoj dobnoj skupini koji je nedostatan za
252,574205,20 mg, te bi ga trebalo blago povecati) (Slika 24). Alergija na kravlje mlijeko, koja je
dijagnosticirana kod dva od tri ispitanika prve dobne skupine, potencijalan je razlog nedostatnog unosa
kalcija.

4.2.2.7. Unos minerala u tragovima

Trinaest je elemenata u tragovima koji su potrebni u iznimno malim koli¢inama, ali su vrlo vazni.
Minerali u tragovima toksicni su pri unosu koji nije mnogo veci od preporucenog, pa je vazno da

uobicajeni unos nije veci od gornje granice preporucenog (Vranesi¢ Bender, 2017).
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Slika 25. Prikaz unosa minerala u tragovima (n=18)

Prosje¢ni unos minerala u tragovima prikazanih na Slici 25. adekvatan je za sve dobne skupine.
Raznovrsnom i uravnotezenom prehranom osigurali su odgovaraju¢u koli¢inu svih esencijalnih
minerala, ¢ak je unos Zeljeza dvostruko veci od preporuka, tako da nitko od ispitanika nije u riziku od
pojave anemije, smanjene produkcije eritrocita ili zastoja u kognitivnom rastu koje mogu biti
uzrokovane njegovim deficitom. UL (engl. Upper level — gornja granica unosa bez rizika za nezeljeni
ucinak) nije postavljena za zeljezo zbog nedovoljno istrazivanja (EFSA, 2013). Suprotno tome, deficit
zeljeza puno je ucestaliji medu djecom, pa se vise i proucava (Escribano i sur., 2017).

4.2.2.8. Unos vitamina

Danas je poznato 13 vitamina, a prema topivosti dijele se na topive u mastima (vitamini A, D, E i K),
te vitamini topive u vodi (vitamini B skupine i vitamin C)

4.2.2.8.1. Unos vitamina D

Unos vitamina D samo putem hrane kod svih ispitanika izuzetno je nizak (3,28+2,08 ug/dan) (Slika
26) u odnosu na preporucene vrijednosti (15 pg/dan). Kada se unosu putem hrane doda kolicina
vitamina D iz dodataka prehrani, vrijednosti se zna€ajno povecavaju samo u IV dobnoj skupini. Svi
ispitanici iz te skupine dobivaju vitamin D u obliku kapi, u koli¢ini od 800 IU, odnosno 20 pg, §to je u
skladu s preporukama stru¢ne skupine Europskog drustva za pedijatrijsku gastroenterologiju,
hepatologiju i prehranu (engl. European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and
Nutrition — ESPGHAN).
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Finska studija provedena na 1768 ispitanika pokazala je rezultate vrlo slicne ovima. Ukupni unos
vitamina D, ukljucujuéi unos iz hrane i dodataka prehrani, bio je najvisi u najmladoj dobnoj skupini i
smanjivao se s porastom godina. Unos vitamina D bio je nedostatan u svim dobnim skupinama
(Lamberg-Allardt i sur., 1984).
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= Prosjecni unos vitamina D putem hrane (pg)
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Preporuceniunos vitamina D (pg)

DRI — Dietary Reference Intakes for Calcium, Phosphorous, Magnesium, Vitamin D, and Fluoride (1997)
Slika 26. Unos vitamina D (n=18)

Novija istrazivanja takoder pokazuju nedostatan unos vitamina D u dje¢joj dobi. Tako je DONALD
studija, provedena u Njemackoj, pokazala da 80% djece u dobi 1 — 12 godina ima unos vitamina D
manje od 200 1U/dan, odnosno manje od 5 pg dnevno (Kersting, 2008).
Rezultate slitcne DONALD studiji pokazala je i studija provedena u Spanjolskoj, koja je pokazala da
86,9% ispitanika dobi 9 — 13 godina ima vrlo nizak unos vitamina D (2.83£3.27 pg/dan) (Rodriguez-
Rodriguez i sur., 2011).
4.2.2.8.2. Unos ostalih vitamina topivih u mastima
Prikaz prosje¢nog unosa ostalih vitamina topivih u mastima sazet je u Tablici 9.

Tablica 9. Prikaz unosa vitamina A, E i K (n=18)

Skupina Prosje¢ni Preporuceni Prosjecni Preporuceni  Prosjecni Preporuceni
unos vitamina unos unos unos unos unos vitamina K
A (ng RAE?) vitamina A vitamina vitaminaE  vitamina K (ng)
(ng RAE)  E (mg) (mg) (ng)
I 634,85+59,00 400 5,15+£2,22 7,00 50,95+32,80 55,00
I 549.47+284.19 400 4,84+1,67 6,75 73,37+36,18 55,00
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i 547,80+375,12 300 4,13+0,99 6,00 71,79+50,64 30,00

v 978,74+399,89 400 8,48+3,22 5,60 127,26+55,76 30,00
aRAE (engl. Retinol Activity Equivalent, Ekvivalent aktivnosti retinola)
Prosjecni unos vitamina A adekvatan je za sve dobne skupine, Stovise u najmladoj cetvrtoj dobnoj
skupini unos je vise nego dvostruko veci. Unos vitamina E nije dostatan u prve tri dobne skupine, dok
je unajmladoj dobnoj skupini potreban unos zadovoljen. Ispitanici koji nemaju dostatan unos vitamina
E trebali bi povecati unos biljnih ulja, oraSastih plodova te sjemenki koji su izvori tog vitamina
(Vranesi¢ Bender, 2017).
Unos vitamina K adekvatan je za sve dobne skupine osim prve, najstarije skupine. Prosjecni unos te
skupine tek je malo nizi od preporuke, stoga uvodenjem dodatnog serviranja zelenog lisnatog povréa
u prehranu zadovoljit ¢e preporuke za tim vitaminom.
4.2.2.8.3. Unos vitamina topivih u vodi

Tablica 10. Prikaz unosa vitamina topivih u vodi (n=18)

Vitamin Prosjecni Preporuceni
unos unos?

B1 (mg) 1,81+0,51 0,51

B2 (mg) 1,99+0,47 0,52

B3 (mg) 23,8247,46 6,44

Pantotenska 4,22+0,68 2,31

kiselina

(mg)

B6 (mg) 2,1+0,61 0,55

Folat (ug) 202,114£34,27 175

Kolin (mg)  215,05+64,29 211,11

B12 (ng) 4,40+1,86 0,96

C (mg) 85,34+18,83 22,22

aDRI - Dietary Reference Intakes for Thiamin, Riboflavin, Niacin, Vitamin B6, Folate, Vitamin B12,
Pantothenic Acid, Biotin, and Choline (1998); Dietary Reference Intakes for Vitamin C, Vitamin E, Selenium,
and Carotenoids (2000).

Prosje¢ni unos svih vitamina topivih u vodi u svim dobnim skupinama u skladu je s preporukama.
Izdvaja se unos niacina, €iji je prosjecni unos gotovo Cetiri puta veci od preporucenih vrijednosti.
Moze se uociti kako je unos svih vitamina i minerala u najmladoj dobnoj skupini adekvatan. To se

moze povezati s €injenicom kako su svi ispitanici te dobne skupine jo§ uvijek na dojenackim

pripravcima. S obzirom da su svi ispitanici te dobne skupine stariji od 6 mjeseci zivota, oni se hrane
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prijelaznom hranom za dojencad koja se daje uz druge namirnice (dohranu), a njihova svrha je
prilagodba potrebama starijeg dojenceta (Hojsak, 2017). Takoder, svi dojenacki mlije¢ni pripravci
obogaceni su vitaminima, mineralima i elementima u tragovima. Sastav prijelazne hrane za dojencad
tono je definiran, te podlijeZze strogim zakonskim mjerama (Direktiva Europske komisije
2006/141/EC). Hrana za dojencad, u osnovi se temelji na proteinima kravljeg mlijeka, a modificirana
je tako da je svojim sastavom §to blizi maj¢inom mlijeku, no i dalje su velike razlike u sastavu masnih
kiselina, ugljikohidrata i bjelancevina (Hojsak, 2017).

Dva ispitanika najmlade dobne skupine, kojima je dijagnosticirana alergija na kravlje mlijeko, hranjena
su hipoalergenim dojenackim mlije¢nim pripravkom Koji je namijenjen dugoro¢nom dijetalnom
lijeenju dojencadi i male djece s nutritivnom alergijom, poglavito s alergijom na proteine kravljeg
mlijeka i soje (Nestle Health Science, 2017).

4.3. EASI score

The Eczema Area and Severity index (EASI) score jedna je od najboljih validiranih metoda koje mjere
tezinu atopijskog dermatitisa. Ova metoda temelji se na mjerenju tezine klini¢kih znakova bolesti.

Nacin mjerenja i bodovanje EASI vrijednosti opisani u Poglavlju 3.2. Metode rada.
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Slika 27. Usporedba statusa vitamina D s EASI vrijednosti (n=18)
Kao §to je vidljivo na Slici 27, ali i kako je pokazala statistiCka analiza studentovog t-testa, nije
pronadena statisti¢ki zna¢ajna povezanost (P>0,05) izmedu statusa vitamina D u krvi ispitanika i EASI
vrijednosti.
Najmlada, cetvrta dobna skupina ima najvise vrijednosti vitamina D u krvi (Slika 29.), no bez obzira

na adekvatan unos, jacina bolesti u toj skupini izrazena EASI vrijednosti je 2,84+1,85, Sto je najveca

42



prosjecna vrijednost u odnosu na ostale ispitanike. Najvece vrijednosti vitamina D u krvi najmlade
dobne skupine rezultat je unosa vitamina D putem hrane, te dodataka prehrani. Naime, svi ispitanici
ove skupine dobivaju vitamin D u koli¢ini od 800 IU, odnosno 20 pg, $to je u skladu s preporukama
struéne skupine Europskog drustva za pedijatrijsku gastroenterologiju, hepatologiju i prehranu (engl.
European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition — ESPGHAN).

S obzirom da je tipi¢an pocetak bolesti je izmedu 2. 1 6. mjeseca zivota, te u 45% bolesnika atopijski
dermatitis pocinje prije 6. mjeseca zivota, i simptomi bolesti su najizrazeniji u toj dobi (Kotrulja, 2010).
To se podudara s rezultatima ovog istrazivanja, gdje najmladi ispitanici imaju najizraZzenije simptome
bolesti. U toj su skupini ujedno izmjerene najviSe vrijednosti vitamina D u krvi §to je odraz rutinske
nadomjesne primjene vitamina D u prvoj godini Zivota.

Rezultati ovog istrazivanja podudaraju se s rezultatima istrazivanja provedenog u Poljskoj, gdje
takoder nije pronadena znac¢ajna povezanost izmedu razine vitamina D u krvi i tezine bolesti (Lipinska-

Opatka i sur., 2017).
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5. ZAKLJUCCI

Na temelju dobivenih rezultata mogu se donijeti sljedeci zakljucci:

1) Rezultati antropometrijskih mjerenja pokazali su da su ispitanici prve dobne skupine >95
percentilne krivulje i za tjelesnu masu i visinu, $to ukazuje na moguénost da imaju povecanu tjelesnu
masu, dok su ispitanici ostale tri dobne skupine adekvatne tjelesne mase i visine za dob.

2) Analiza krvi pokazala je da 50% ispitanika ima dokazanu alergiju na hranu. Namirnice koje su
najéesci alergeni su bjelanjak jajeta, kravlje mlijeko, soja, oraSasti plodovi (prvenstveno kikiriki),
gluten 1 pSenica.

3) Od 18 ispitanika, njih 17 je bilo dojeno (94,44%), a prosje¢na duljina trajanja iskljucivog
dojenja je 3,36 mjeseci (raspon od samo 10 dana do 6 mjeseci), $to nije u skladu s preporukama
ESPGHAN-a.

4) Prosjecno vrijeme uvodenja dohrane je sa 20,9 tjedana (raspon uvodenja od 16. do 24. tjedna
Zivota) §to je u skladu s preporukama ESPGHAN-a.

5) Samo najmlada dobna skupina ima adekvatne vrijednosti vitamina D u Krvi u odnosu na ostale
skupine (85 nmol/L), §to je i oCekivano s obzirom da svi ispitanici ove skupine dobivaju vitamin D u
obliku dodatka prehrani, svakodnevno u koli¢ini od 800 IU, odnosno 20 ug.

6) Energetski unos svih dobnih skupina ve¢i je od preporucenih vrijednosti, pogotovo u I1l. dobnoj
skupini, no prosjecna percentilna vrijednost i za tjelesnu masu i visinu pokazala je kako su ispitanici te
skupine prosjecne tjelesne mase i visine, te da nemaju prekomjernu tjelesnu masu bez obzira na
povecani unos energije.

7) Rezultati analize pokazali su kako je prosjec¢ni unos proteina svih ispitanika 4,11 puta veéi od
preporucenih vrijednosti, $to se povezuje s ranim prestankom dojenja i uvodenja dojenackih
pripravaka. Prosje¢ni unos ugljikohidrata i masti u svim dobnim skupinama takoder je veéi od
preporuka.

8) Unos vitamina D putem hrane kod svih ispitanika izuzetno je nizak (3,28+2,08 pg/dan) u
odnosu na preporucene vrijednosti (15 pg/dan). Kada se unosu putem hrane doda koli¢ina vitamina D
iz dodataka prehrani, vrijednosti se znacajno povecavaju samo u I'V. (najmladoj) dobnoj skupini.

9) Prosjecan unos svih vitamina i minerala adekvatan je samo u najmladoj dobnoj skupini, $to se
moze povezati s ¢injenicom kako su svi ispitanici te dobne skupine jos uvijek na dojenackim mlije¢nim
pripravcima.

10)  Nije pronadena statisticki znacajna povezanost statusa vitamina D u krvi ispitanika i EASI

vrijednosti. Najmlada dobna skupina ima najviSe vrijednosti vitamina D u krvi, a EASI vrijednost u toj
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dobnoj skupini pokazuje najvise vrijednosti u odnosu na ostale skupine Sto se povezuje s Cinjenicom

da su simptomi bolesti najizrazeniji u toj dobi.
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7. PRILOZI

7. 1. Prilog 1.

INFORMIRANI PRISTANAK ZA SUDJELOVANJE U ISTRAZIVANJU

NAZIV ISPITIVANJA: Prehrambeni ¢imbenici i status vitamina D u djece s atopijskim
dermatitisom

ISTRAZIVAC: Petra Pejnovi¢, univ.bacc.nutr., studentica Prehrambeno-biotehnologkog
fakulteta SveuciliSta u Zagrebu, pod mentorstvom doc.dr.sc. Darije Vranes$i¢ Bender (KBC
Zagreb, Klinicka jedinica za klinicku prehranu, Kispati¢eva 12, 10 000 Zagreb).

ADRESA PROVODENJA ISTRAZIVANJA: KBC Sestre milosrdnice, Klinika za kozne i
spolne bolesti , Vinogradska cesta 29, 10 000 Zagreb.

UvoD

Cilj ovog informativnog pristanka je upoznavanje sudionika ispitivanja, odnosno roditelja
ispitanika, sa svrthom i nac¢inom sudjelovanja u ispitivanju. Nakon upoznavanja s detaljima
ispitivanja, sudionik (roditelj) daje pristanak za sudjelovanje u ispitivanju Sto potvrduje svojim
potpisom. Sudjelovanje u ispitivanju takoder se moze odbiti u bilo kojem trenutku. Istrazivac je
obavezan odgovoriti na sva pitanja sudionika koja su povezana sa samim ispitivanjem. Ako cete
nakon ¢itanja ovog dokumenta imati bilo kakve nedoumice ili nejasnoce u vezi istrazivanja,
obratite se istrazivacu sa pitanjima prije pristanka na sudjelovanje.

OPCI DIO (CILJ I SVRHA ISPITIVANJA)

Cilj ovog ispitivanja je utvrdivanje povezanosti vitamina D i pojave atopijskog dermatitisa kod
djece starosti do 10 godina.

Atopijski dermatitis je kronic¢na alergijska bolest s prevalencijom 15-30% kod djece i 2-10% kod
odraslih. Incidencija bolesti visa je u urbanim sredinama i obiteljima viSeg socioekonomskog
statusa.

U posljednje vrijeme, uz poznatu ulogu u homeostazi kalcija, vitamin D je prepoznat i kao
modulator imunosnog sustava. Vitamin D ima imunomodulatorni u¢inak i na nespecifi¢ni
(urodeni) 1 na specificni (steCeni) imunosni odgovor, $to objasnjava porast broja istrazivanja koja
povezuju vitamin D i alergijske bolesti, poglavito atopijski dermatitis, astmu i nutritivne alergije.
Brojne studije opisuju pozitivne u€inke vitamina D na prevalenciju i tezinu atopijskog dermatitisa.
Brojne randomizirane klini¢ke studije pokazale su da vitamin D moze ublaziti simptome

atopijskog dermatitisa. Vecina ovih studija pokazala je negativnu povezanost izmedu tezine bolesti



i razine vitamina D u serumu. Takoder, primjena vitamina D u pacijenata s niskom koncentracijom
vitamina D u krvi tijekom 3 mjeseca pokazala se u¢inkovitom u smanjenju tezine bolesti kod djece,
te normalizacijom Thl i Th2 interleukina u serumu.

Studije pokazuju kako je deficit vitamina D povezan s atopijskim dermatitisom u djece, odnosno
da je razina 25(OH)D negativno povezana s tezinom bolesti. Takoder, dokazano je kako deficit
vitamina D povecava rizik senzibilizacije na alergene iz hrane kod djece.

Stoga je cilj ovog istrazivanja utvrditi povezanost ucestalosti i tezine bolesti te koncentracije
vitamina D u krvi kod djece do 10 godina. Polazna pretpostavka je da se pove¢anjem koncentracije
vitamina D u krvi smanjuje teZina bolesti.

Uvidom u prehrambene navike djeteta, odnosno ucestalost konzumacije namirnica bogatih
vitaminom D ili uzimanjem suplemenata vitamina D, te uvidom u status vitamina D u serumu,
pokazat ¢emo kolika je ucCestalost i1 tezine atopijskog dermatitisa ovisno o statusu vitamina D.
Istrazivanje provodi prvostupnica nutricionizma Petra Pejnovi¢ u svrhu izrade diplomskog rada na
Prehrambeno-biotehnoloskom fakultetu Sveucilista u Zagrebu.

PLAN | DULJINA TRAJANJA ISPITIVANJA

Ispitivanje se sastoji od:

- Ispunjavanje upitnika o opéim podacima te prehrambenim navikama djeteta

- Vodenje 3-dnevnog dnevnika prehrane

- Mjerenje vitamina D iz seruma ispitanika

Vrijeme predvideno za ispitivanje je veljac¢a 2017. — kolovoz 2017., a provodit ¢e se u KBC Sestre
milosrdnice, kod dr. sc. Suzana Ozani¢ Buli¢, dr. med.; Klinika za koZzne i1 spolne bolesti,

Vinogradska cesta 29, 10 000 Zagreb.

MOZETE LI ODBITI SUDJELOVANJE U ISPITIVANJU?

Vase sudjelovanje u ovom ispitivanju u cijelosti je dobrovoljno. Slobodni ste odbiti sudjelovati u
ispitivanju te u svakom trenutku mozete napustiti ispitivanje bez ikakvih posljedica. Jam¢imo da
¢e Vasi materijali 1 odgovori u njima ostati strogo povjerljivi, a Vas identitet zaSti¢en.
POVJERLJIVOST PODATAKA

Svi Vasi podaci bit ¢e obradivani u elektronickom obliku a bit ¢e uneseni prema inicijalima imena
1 prezimena djeteta te datumu rodenja. Materijale ¢e pregledavati samo istraziva¢ i njegovi
suradnici, a Vas identitet nece biti otkriven tre¢im osobama.

KOGA MOZETE KONTAKTIRATI ZA DODATNE OBAVIJESTI I UPITE?

Ako su Vam potrebne dodatne informacije ili imate pitanja u vezi ispitivanja slobodno

kontaktirajte istrazivaca.



Ime i1 prezime: Petra Pejnovié
Broj telefona: +385 98 445 866

E-mail: petra.pejnovic@agmail.com

Procitao/la sam ovu informaciju i pristajem da moje dijete sudjeluje u ispitivanju pod

nazivom: ,,Prehrambeni ¢imbenici i status vitamina D u djece s atopijskim dermatitisom”

IME I PREZIME SUDIONIKA (DJETETA):

POTPIS RODITELJA:

DATUM (dan/mjesec/godina):
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KLINICKI BOLNICKI CENTAR

SESTRE MILOSRDNICE

Vinogradska cesta 29 tel.: 01/3787 111
HR-10000 Zagreb fax.: 01/37 69 067
Hrvatska

Broj:EP-5429/17-3

Vazno:Va§ je predmet registriran pod gornjim brojem, te Vas molimo da se pri svakoj buducoj
korespondenciji pozovete na taj broj.

PREHRAMBENO BIOTEHNOLOSKI FAKULTET
Petra Pejnovié, studentica

Postovana,

Eticko povjerenstvo u nazoCnosti prof. dr. sc. Arijana Lovren¢i¢ Huzjan, prof. dr. sc. Lidija Beketi¢
Oreskovié, Kristina Keser Bonovil, dipl. iur., prof. dr. sc. Sasa Niksi¢, Lidija Dezmalj, dr. med. i doc. dr. sc.
Krunoslav Kuna na 26. redovitoj sjednici, odrzanoj dana 23. ozujka 2017., razmatralo je Vasu molbu za
odobrenje istrazivanja pod nazivom:

" Prehrambeni ¢imbenici i status vitamina D u djece s atopijskim dermatitisom."

te je proucilo slijedecu prilozenu dokumentaciju:

Molba za odobrenje istrazivanja
Informirani pristanak

Upitnik

Suglasnost predstojnika klinike
Izjava o postivanju eti¢kih nacela

OB

Eti¢ko povjerenstvo:

je razmotrilo priloZzenu dokumentaciju i zaklju¢ilo da je istrazivanje u skladu s principima Dobre klinicke
prakse te je suglasno s provodenjem istog uz uvjet da se dostavi obrazloZenje povezanosti atopijskog
dermatitisa i vitamina D, suglasnost mentora te da se u Informiranom pristanku navede op¢i dio koji svaki
pristanak treba sadrzavati.

ETICKO POVJERENSTVO KLINICKOG BOLNICKOG CENTRA SESTRE MILOSRDNICE djeluje u
skladu s naelima Internacionalne konferencije za harmonizaciju (ICH GCP) i Helsinske deklaracije.

Stoga se izmjene protokola istraZivanja, obrasca informiranog pristanka ispitanika i ostalih relevantnih
dokumenata ne mogu tijekom istraZivanja izvrsiti bez pismene privole ovog Eti¢kog povjerenstva.

Takoder je Etickom povjerenstvu nuzno uputiti kratak sazetak glede tijeka istrazivanja i postivanja ICH GCP i
Helsin3ke deklaracije, jednom svakih $est mjeseci, a potpuno izvjeS¢e nakon zavrSenog istrazivanja kako bi se
predmet mogao arhivirati.

S postovanjem,

Predsjednik Eti¢kog povjerenstva, prof. dr. sc. Arijapa)Lovren¢i¢ Huzjan, dr. med.



7.3. Prilog 3.

UPITNIK — ATOPLJSKI DERMATITIS | PREHRANA

INICUALI DJETETA:

1. Datum rodenja djeteta: Spol:

2. Tjelesna visina: cm Tjelesna masa: kg
3. Kada se prvi put manifestirao AD kod vaseg djeteta?

4, Koliko dugo traju tegobe?

5. Ima li vase dijete dijagnosticiranu alergiju na hranu? (zaokruZziti)

DA NE NE ZNA SE POUZDANO

6. Ako dijete ima alergiju na hranu, navedite na koje je namirnice alergi¢no?

7. Ima li Vase dijete i druge alergije osim nutritivnih?

DA NE NE ZNA SE POUZDANO

8. Imate li vi dijagnosticiranu alergiju?

Da, majka Da, otac Oba roditelja Niti jedan roditelj
9. Jeste li ikada provodili eliminacijsku dijetu?

Kod majke — tijekom razdoblja dojenja DA NE
Kod djeteta DA NE
10. Koje ste namirnice izbacili iz prehrane...

MAJKE?

DJETETA?

11. Jeste li primijetili poboljsanje simptoma prilikom provodenja eliminacijske dijete?
Opisite na koje namirnice ste imali najbolji odgovor i kako se manifestiralo poboljsanje?



12. Primjenjujete li ili ste primjenjivali dodatke prehrani i koje? (probiotici, omega-3,
vitamini, minerali...)

Majka (tijekom dojenja)?

Dijete?

13. Je li dijete bilo dojeno? DA NE

14. Ako da, koliko dugo?
Isklju¢ivo dojenje:

Dojenje uz dohranu:

15. U kojem mjesecu Zivota je djetetu uvedena dohrana?

16. S kojom namirnicom ste zapoceli dohranu?

17. Jeste li tijekom prve godine Zivota djeteta redovito (svakodnevno) primjenjivali vitamin
D?

DA NE

U kojoj dozi?

18. Dajete li i sada djetetu dodatni vitamin D?

DA NE

U kojoj dozi?




7.4. Prilog 4.
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2 to 20 years: Girls NAME
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Birth to 24 months: Girls NAME
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7.5. Prilog 5.

Upute za vodenje dnevnika prehrane

- Dnevnik prehrane vodite 3 dana (2 dana u tjednu u razmaku od
minimalno 3 dana i 1 dan vikenda)

- Vazno je zapisivati sve Sto dijete pojede, od cijelog obroka do
vocke i kockice Cokolade

- Vazno je detaljno opisivati hranu, napisati ime i sastojke
industrijskog proizvoda, opisati procese pripreme hrane, i sastojke
hrane

- Vazno je napisati i vrijeme kada se dijete hrani

- Vazno je zapisivati i sve sto dijete popije, svu tekucinu, ukljucujudi
vodu, sokove i Cajeve

- Vazino je opisati koli¢inu pojedene hrane pomocu kuhinjskog
posuda (1 tanjur, 1 ¢asa, 1 Salica, 1 velika Zlica, 1 mala Zlica, 1 kriska
kruha, 1 komad voca), a ukoliko dijete pojede neku industrijski
obradenu ili zapakiranu hranu, da zapisete masu odredenog proizvoda
- Ukoliko imate kuhinjsku vagu, vazite sve sto dijete pojede

- Ukoliko dajete djetetu dodatke prehrani, zapisite i njih u dnevnik,
vrijeme kada ste ih dali te koliCinu

- Ukoliko dajete djetetu vitamin D, molim da to posebno naglasite,
vrijeme uzimanja i koli€inu

- Vazno je napomenuti da bi bilo pozeljno da tijekom provodenja
ovog dnevnika zadrzite prehrambene navike djeteta kao i do sada

- Ukoliko se dijete joS uvijek doji, zapisSite vrijeme dojenja te kolicinu
mlijeka koje je dijete unijelo (vaganjem djeteta prije i nakon dojenja
dobit éete kolicinu mlijeka koje je dijete popilo)



Primjer:

Vrijeme
7:00

9:30

12:30

15:00

19:00

22:00

Hrana
Cokolino
mlijeko, Vindija 3,5%
mm
jabuka, ribana bez kore
Voda
bijelo pile¢e meso,
kuhano i usitnjeno, bez
koze
RiZa
brokula, kuhana na pari
maslinovo ulje
sok od mrkve
Banana
Marelice
Voda
blitva, kuhana na pari
teletina, kuhana
krumpir, kuhani
maslinovo ulje
Caj od kamilice
kakao s mlijekom
Vindija, 3,5% mlijecne
masti

Veli¢ina porcije
% zdjelice, 75 g
1 salica, 240 ml

1 srednji komad, 180 g
1/2 c¢ase, 1 dI
1 manji komada, 80 g

2 velike Zlice,35 g
70g
1 mala Zli¢ica, 5 ml
1dl
1/2 komada, 80 g
1 komad, 60 g
2dl
60g
70g
60g
1 mala Zlic¢ica, 5 ml
1 ¢asa, 2 dl
1 salica, 240 ml



Dan 1.

Datum:

Vrijeme

Hrana

Veli¢ina porcije

Dodaci prehrani (molim zaokruziti):

DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Vitamin D (molim zaokruZziti):
DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Napomene:




Dan 2.

Datum:

Vrijeme

Hrana

Veli¢ina porcije

Dodaci prehrani (molim zaokruZiti):

DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Vitamin D (molim zaokruZiti):
DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Napomene:




Dan 3.

Datum:

Vrijeme

Hrana

Veli¢ina porcije

Dodaci prehrani (molim zaokruZiti):

DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Vitamin D (molim zaokruZiti):
DA NE
Ako DA: Koji dodatak prehrani?

U kojoj kolicini?

U koje vrijeme?

Napomene:




