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САЖЕТАК 

Реуматоидни артритис је хронично обољење где инфламација доводи до бола, отока и 

деформација најчешће зглобова шака и стопалка. Бројна истраживања су доказала да 

омега-3 масне киселине утичу на активност и симптоме реуматоидног артритиса 

укључујући болове и отоке зглобова и јутарњу укоченост. 

Студија би обухватила 60 испитаника оболелих од реуматоидног артритиса. Прва 

група од двадесет пацијената би узимала свакодневно након оброка 2 гел капсуле 

Омега 3Кардио која у једној гел капсули садржи 1000мг концентрованог рибљег уља са 

300мг докозахексаенске киселине (DHA), 200мг еикозапентаенске киселине (EPA), 

100мг осталих омега-3 масних киселина у току 3 месеца уз своју редовну 

реуматолошку терапију, друга група од двадесет пацијената би узимала свакодневно 

након оброка 5 гел капсула Омега 3Кардио и трећа, контролна група од 20 пацијената 

би узимала само своју редовну реуматолошку терапију. Свим испитаницима била би 

узета анамнеза и урађен физикални преглед. Анализе крви би се узимале на почетку и 

након три месеца. У Централној лабораторији Клиничког Центра Крагујевац би 

одређивали Ц реактивни протеин, седиментацију еритроцита, комплетну крвну слику, 

липидограм, реуматоидни фактор, антитела на циклични цитрулисани пептид. У 

лабораторији Факултета медицинских наука би се одређивали параметри оскидационог 

стреса (супероксид дисмутаза (SOD), каталаза (CAT), глутатитон пероксидаза 

(GSHPx), супероксид анјон радикал (O2
-
), водоник пероксид(H2O2), азот моноксид 

(NO), индекс липидне пероксидације(TBARS), масне киселине фосфолипида - 

арахидонска и еикосапентаноична киселина (AA, EPA) и цитокини (TNF-alfa, 

IL1,2,6,17). У Хематолошкој лабораторији КЦ Крагујевац ће се одређивати степен 

агрегације тромбоцита, хомоцисатеин, фон Вилебрандов фактор. 
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Циљ ове студије би био да испита ефекат давања суплемената концентрованог рибљег 

уља са омега-3 масним киселинама на активност болести, на проинфламаторне 

медијаторе, на ниво оксидативног стреса и на ендотелну функцију пацијената са 

реуматоидним артритисом. 

Пацијенти са реуматоидним артритисом који су узимали у периоду од 3 месеца 

суплементацију концентрованог рибљег уља са омега-3 масним киселинама би имали 

значајно смањење активности болести( смањење броја отечених и болних зглобова, 

краћа јутарња укоченост) у односу на групу пацијената који нису узимали 

суплементацију. Очекује се у групи испитаника који су узимали суплементацију 

смањење нивоа параметара оскидативног стреса и проинфламаторних цитокина. 

 

УВОД 

Реуматоидни артритис је хронично обољење где инфламација доводи до бола, отока и 

деформација најчешће зглобова шака и стопала. Процењује се да 1% светске 

популације болује од ове болести која утиче на квалитет живота таквих болесника. 

Међу кључним медијаторима инфламације су еикосаноид Е2 и леукотриен Б4, који се 

стварају из н26 полинезасићених масних киселина (ПУФА) арахидонске киселине 

(АА;20:4н26)(1). Такође су значајни цитокини, интерлеукин 1 бета и фактор туморске 

некрозе алфа, који је доказано кључни елемент за патогенезу реуматоидног артритиса 

(2,3). 

Омега-3 масне киселине су есенцијалне тј. тело их не може произвести него их мора 

добити из хране. Имају кључну улогу у нормалном расту и развоју, могу смањити 

ризик од срчаних болести и важне су за когнитивни развој и понашање. Најважније су 

докозахексаенске киселине (DHA) и еикозапентаенске киселине (EPA). EPA 

компетативно инхибира претварање арахидонске киселине у проинфламаторне 

еикосаноиде простагландин Е2 и леукотриен Б4. Што се тиче инфламаторних цитокина 

интерлеукина 1 и тумор некрозис фактора алфа, у студијама код здравих добровољаца 

и код оболелих од реуматоидног артритиса је доказано да се након сумплементације 

омега-3 масним киселинама концентрација смањивала до 90% (4, 5). 

Анмтиинфламаторни ефекат омега-3 масних киселина је повезан са инхибицијом 

активности Т лимфоцита и инхибицијом катаболичких ензима (6). 

Бројна истраживања су доказала да омега-3 масне киселине утичу на активност и 

симптоме реуматоидног артритиса укључујући болове и отоке зглобова и јутарњу 

укоченост (7-13). Студија која је пратила употребу нестероидних антиинфламаторних 

лекова код болесника са реуматоидним артритисом, који су 3 месеца били на 
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суплементацији омега-3 масним киселинама је показала потпуну или делимичну 

редукцију узимања нестероидних антиинфламаторних лекова након 3 месеца (14). 

Суплементација рибљим уљем код болесника са реуматоидним артритисом је у 

студијама показала и значајно смањење обољевања од кардиоваскуларних болести 

(15). 

ЦИЉЕВИ И ХИПОТЕЗЕ  

У складу са горе наведеним циљ наше студије је био да се утврди како суплементација 

концентрованим рибљим уљем са омега-3 масним киселинама као додатак исхрани у 

различитим дозама утиче на активност болести, параметре оксидативног стреса, нивое 

проинфламаторних цитокина и ендотелну функцију код пацијената са реуматоидним 

артритисом. 

 

МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ 

Реч је о интервентној, клиничкој, проспективној студији у трајању од 3 месеца. Прва 

група од двадесет пацијената би узимала свакодневно након оброка 2 гел капсуле 

Омега 3Кардио која у саставу једне гел капсуле садржи 1000мг концентрованог рибљег 

уља са 300мг докозахексаенске киселине (DHA), 200мг еикозапентаенске киселине 

(EPA),100мг осталих омега-3 масних киселина (сажетак у прилогу) у току 3 месеца уз 

своју редовну реуматолошку терапију, друга група од двадесет пацијената би узимала 

свакодневно након оброка 5 гел капсула Омега 3Кардио и трећа контролна група од 20 

пацијената би узимала само своју редовну реуматолошку терапију. 

Испитаници морају да испуне следеће услове за улазак у студију: да су непушачи, да 

немају кардиоваскуларно обољење, шећерну болест, хиперлипидемију, хемофилију, 

поремећај коагулације, преосетљивост на неки од састојка сумплемената или било 

какав ранији податак о алергијама. 

Свим испитаницима ће се узимати анамнеза и физикални преглед, као и мерење 

телесне тежине, висине у Дневној болници Одељења реуматологије Клиничког Центра 

Крагујевац. 

Анализе крви би се узимале на почетку и након три месеца.  

У Централној лабораторији Клиничког Центра Крагујевац би одређивали Ц реактивни 

протеин, седиментацију еритроцита, комплетну крвну слику, липидограм, реуматоидни 

фактор, антитела на циклични цитрулисани пептид.  

У лабораторији Факултета медицинских наука би се одређивали параметри 

оскидационог стреса (супероксид дисмутаза (SOD), каталаза (CAT), глутатитон 
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пероксидаза (GSHPx), супероксид анјон радикал (O2
-
), водоник пероксид (H2O2), азот 

моноксид (NO), индекс липидне пероксидације (TBARS), масне киселине 

фосфолипида- арахидонска и еикосапентаноична киселина (AA, EPA) и цитокини 

(TNF-alfa, IL1,2,6,17). 

У Хематолошкој лабораторији КЦ Крагујевац ће се одређивати степен агрегације 

тромбоцита, хомоцисатеин, фон Вилебрандов фактор. 

При статистичкој обради резултата биће коришћен програм СПСС 10.0. Тестирање 

значајности разлике између група ће се обавити на основу коришћења Т теста за два 

независна узорка. Уколико се подаци буду дистрибуирали непараметријски, користиће 

се Вилкоксон-Ман Витни тест. Користиће се и други тестови у секундарној анализи 

као нпр. Хи квадрат тест за тестирање разлике категоријалних варијабли између група 

и корелациона анализа за тестирање повезаности појединих варијабли. 

Прорачун величине узорка је извршен на основу резултата претходно објављене 

студије (7-11). Прорачун студијског узорка је заснован на подацима о вредностима 

примарног исхода, степена активности болести (ДАС 28) инструмента клиничке 

процене и очекиваног ефекта суплементације на активност болести. На основу раније 

студије је претпостављени скор ДАС 28 од 5.75 са око 20% стандардне девијације одн. 

1.15 а очекивани ефекат суплеметације је умерен, са активношћу ДАС 28 скора од 4.75 

и стандардном девијацијом 0.95. При томе је коришћен компјутерски програм PC 

Sample Size и статистички тест за примарну варијаблу, за т-тест два независна узорка, 

са алфа грешком од 5% и снагом студије од 80%, алокацијом 1:1 је израчунат најмањи 

узорак од 18 испитаника по групи. Узорак је увећан за претпоставку непараметријске 

расподеле тако да је укупан студијски узорак утврђен на 50 испитаника, у једној груп 

30 а у другој 20 испитаника. 

Истраживање ће истовремено бити пријављено Етичком комитету КЦ Крагујевац.  

А.Етички аспект 

Студија ће се спроводити према принципима Добре клиничке праксе и Хелсиншке 

декларације (последње важеће верзије) и регулаторним прописима. При укључивању 

болесника у студију обезбедиће се одобрење надлежног Етичког комитета и 

добровољни пристанак испитаника уз пуну обавештеност. 

Б.Истраживачи и организациони аспект 

Главни истраживач клиничког дела студије ће бити лекар који ће бити одговоран за 

одабир испитаника и њихово праћење у складу са планом-протоколом испитивања и 

клиничком проценом. Остали истраживачи ће вршити и прикупљање свих потребних 

података у тест листе, обраду и анализу добијених резултата. Сви истраживачи ће дати 

писани пристанак за учешће у студији који подразумена и поштовање плана/протокола 
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испитивања и преузете обавезе посебно у делу етичких норми везаних за клиничка 

истраживања и одлуке Етичког комитета. Организациони аспект студије ће бити 

описан у посебним документима. 

ОЧЕКИВАНИ РЕЗУЛТАТИ И ЗНАЧАЈ СТУДИЈЕ 

Пацијенти са реуматоидним артритисом који су узимали у периоду од 3 месеца 

суплементацију концентрованог рибљег уља са 1200 мг омега-3 масним киселинама  би 

имали значајно смањење активности болести (смањење броја отечених и болних 

зглобова, краћа јутарња укоченост) у односу на групу пацијената који су узимали 

суплементацију концентрованог рибљег уља са 3000 мг омега-3 масним киселинама и 

на групу пацијента који  нису узимали суплементацију. Очекује се у групи испитаника 

који су узимали суплементацију смањење нивоа параметара оскидативног стреса и 

проинфламаторних цитокина. Резултати студије би требало да укажу на значај исхране 

богате високим дозама омега-3 масних киселина код пацијената са реуматоидним 

артритисом као додатак фармаколошком лечењу. 
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