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SUMMARY

Introduction: Bronchiolitis is an acute viral disease of lower respitatory pathways in children under 2 years of age. It is 
manifested by coughing, whistling and refusing food intake. The most common cause of bronchiolitis is a respiratory 
syncytial virus. Vitamin D is a steroid hormone which is synthesized in the skin after sun exposure or food intake. With 
discovery of Vitamin D receptors and hydroxylated enzymes in immune cells, a potential role for Vitamin D in maintaining 
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Uvod: Bronhiolitis je akutno virusno oboljenje donjih respiratornih puteva dece starosti do 2 godine, koje se manifestuje 
kašljem, zviždanjem i odbijanjem hrane. Najčešći uzročnik je respiratorni sincicijalni virus. Vitamin D je steroidni hormon 
koji se sintetiše u koži nakon izlaganja suncu ili se unosi hranom. Otkrićem Vitamin D Receptora i hidroksilirajućih enzima u 
imunim ćelijama, sagledana je potencijalna uloga vitamina D u održavanju imune homeostaze. Utvrđeno je da vitamin D 
indukuje stvaranje antimikrobnog polipeptida, cathelicidin, koji ima i antibakterijsku i antivirusnu ulogu.

Cilj rada: Utvrditi da li su nivoi vitamina D u serumu sniženi, kod pacijenata obolelih od akutnog virusnog bronhiolitisa, koji 
žive na Centralnom Kosovu.

Metodi rada: U ovu prospektivnu studiju uključena su deca uzrasta do 2 godine, 34 ispitanika, kod kojih je dijagnostikovan 
težak oblik akutnog virusnog bronhiolitisa, koji je morao biti hospitalizovan. Prema unapred pripremljenom protokolu uze-
ti su anamnestički podaci, učinjena su antropometrijska merenja, urađene su standardne biohemijske analize i određene 
su vrednosti vitamina D u serumu.

Rezultati: Prosečni nivo vitamina D, izmeren kod svih ispitanika, iznosio je 35,5 ng/ml. Nakon sratifikacije po nivoima vita-
mina D, od ukupnog broja ispitanika, 62% je imalo normalne vrednosti nivoa vitamina D u serumu, dok je 38%  imalo snižene 
vrednosti vitamina D. Vrednosti vitamina D niže od 20 ng/ml, imalo je 15% ispitivane dece. Kod dece uzrasta do 12 meseci 
utvrđena je statistička značajnost, negativnog smera između nivoa vitamina D u serumu i telesne visine (r= -0,683, p= 
0,010) i između nivoa vitamina D i telesne mase (r= -0,725, p=0,005). Kod dece uzrasta do 24. meseca utvrđena je 
statistička značajnost negativnog smera, između nivoa vitamina D i telesne visine (r= -0,540,  p=0,011).

Zaključak: Naše istraživanje je potvrdilo da deca obolela od akutnog virusnog bronhiolitisa imaju značajnu deficijenciju 
vitamina D, iako je obavezno dodavanje vitamina D ishrani, kod dece do navršene 2. godine života.

Ključne reči: Akutni virusni bronhiolitis, nivo vitamina D u serumu.
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immune homeostasis was seen. It has been established that Vitamin D induces a change of the antimicrobial polypeptide, 
cathelicidin, which has both antibacterial and antiviral roles.

Objective: Determine whether the serum Vitamin D levels in acute viral bronchiolitis patients from Central Kosovo is 
lowered.

Methods: This prospective study included 34 children aged up to 2 years, that have been diagnosed with the heavy form of 
acute viral bronchiolitis. Blood was drawn from all subjects to analyze serum Vitamin D levels.

Results: Average levels of Vitamin D, measured in all subjects, was 35.5 ng/ml. After Vitamin D levels stratification, 62% of 
the subjects had normal levels of serum Vitamin D, while 38% of the subjects had lower levels of serum Vitamin D. 15% of 
children had lower levels than 20 ng/ml. With children of ages up to 12 months there was a statistical significance of 
negative direction between Vitamin D serum levels and body height (r=-0.683, p=0.010) and between Vitamin D serum 
levels and body weight (r=-0.725, p=0.005). With children of ages up to 24 months there was only a statistical significance 
of negative direction between Vitamin D levels and body height (r=-0.540, p=0.011).

Conclusion: Our research confirmed that children with acute viral bronchiolitis have a significant deficiency of Vitamin D, 
although it's a required addition to nutrition for children under the age of 2 years.

Key words: acute viral bronchiolitis, serum Vitamin D levels.

 Bronhiolitis je akutno virusno oboljenje donjih respi-
ratornih puteva dece starosti do 2 godine, koje se manife-
stuje kašljem, zviždanjem i odbijanjem hrane 1. Dijagnoza 
se postavlja na osnovu kliničke slike i kliničkog pregleda.

 U studijama rađenim u Severnoj Americi (USA), utvr-
đen je porast obolelih u proteklih nekoliko godina. Tako je u 
sezoni 1996/97. bilo 188 obolele odojčadi na 1000 zdrave, 
dok je u sezoni 2002/03., taj broj iznosio 265/1000 2. U 
velikoj studiji u V. Britaniji (UK) broj hospitalizovanih zbog 
akutnog virusnog bronhiolitisa (AVB) kod dece, uzrasta do 
12 meseci iznosio je 24,2 na 1000 zdrave dece 3. Kod aku-
tnog virusnog bronhiolitisa, stopa oboljevanja je visoka, ali 
je stopa smrtnosti niska, i ona se kreće u UK 2,9 do 5,3 (USA) 
umrlih na sto hiljada dece, uzrasta do 12 meseci 4,5.

 Najčešći uzročnik AVB je RSV (respiratory syncytial vi-
rus), sa najvećom incidencom razboljevanja u zimskim me-
secima, između decembra i marta. Smatra se da je 90% de-
ce zaraženo ovim virusom u prve 2 godine života, i da njih 
40% oboli od infekcije donjih respiratornih puteva, u toku 
prve infekcije ovim virusom 6.

 RSV ima brojna imunomodulatorna svojstva. Stimuliše 
Th2 limfocite, koji luče intereleukin 5 ( IL-5 ), koji na mesto 
infekcije regrutuje veliki broj eozinofila. Takođe, može da 
dovede do nastanka lokalne sinteze IgE antitela.Titar ovih 
antitela je u direktnoj korelaciji sa stepenom težine bole-
sti. Čini se da kaskada medijatora i citokina nakon akutne 
infekcije RSV, dovodi do specifičnih patoloških promena, 
tako da se u 1/3 ovih bolesnika posle AVB javlja alergijska 
astma 7.

 Osim RSV, AVB može biti izazvan  i rinovirusom, corona 
virusom, humanim metapneumovirusom, adeno virusom, 
virusom influence.

 Vitamin D je steroidni hormon koji se sintetiše u koži 
nakon izlaganja suncu ili se unosi ishranom, bogatom vita-
minom D.

 25 hidroksi vitamin D (25(OH)D), je glavni cirkulišući 
metabolit vitamina D, i služi za standardna merenja nivoa 
vitamina D u serumu. Nivo vitamina D u serumu zavisi od 
vremena koje se provede na suncu, ishrane, dodataka is-
hrani, geografske širine, godišnjeg doba, godina starosti, 
boje kože i od pokrivenosti kože odećom. 8 Evaluacijom 
najčešćih poremećaja i njihovog odnosa sa vitaminom D, 
zaključeno je da je poželjan nivo cirkulišućeg vitamina D, 

najmanje 30 do 40 ng/ml (75 do 100 nmol/L). Nivoi 25(OH)D 
između 20 do 30 ng/ml (50 do 75 nmol/L), smatraju se 
ralativnom insuficijencijom. Smatra se da je optimalni nivo 
za dobar imuni odgovor i za dobro zdravlje viši od 40 ng/ml 
(100nmol/L) 9.

 Do skoro se mislilo da vitamin D ima jedino ulogu u me-
tabolizmu koštanog tkiva i održavanju homeostaze kalciju-
ma, ali otkrićem Vitamin D Receptora (VDR) i hidroksiliraju-
ćih enzima u imunim ćelijama, sagledana je potencijalna 
uloga vitamina D u održavanju imune homeostaze i preven-
ciji razvoja autoimunih oboljenja 10,11. Direktno ili indire-
ktno 1,25(OH)2D (1, 25 dihidroksi vitamin D), kontroliše 
više od 200 gena, uključijući i gene odgovorne za regulaciju 
ćelijske proliferacije, diferencijacije, apoptozu i angioge-
nezu 12.

 Utvrđeno je da se vitamin D receptori i njegovi meta-
bolički enzimi nalaze u ćelijama imunog sistema: T ćelija-
ma, aktiviranim B ćelijama i dendritičnim ćelijama 13,14.

 Vitamin D indukuje stvaranje antimikrobnog polipe-
ptida, cathelicidin, u epitelijalnim ćelijama bronhiola, koji 
ima i antibakterijsku i antivirusnu ulogu 15. 

 

  Cilj rada je da se utvrdi da li su nivoi vitamina D sniženi 
kod pacijenata obolelih od AVB, koji žive na Centralnom 
Kosovu.

 

  Ova prospektivna studija sprovedena je nakon priba-
vljanja dozvole Etičkog komiteta Medicinskog fakulteta, 
Priština, sa sedištem u Kosovskoj Mitrovici i uz pismenu sa-
glasnost roditelja.

 U ovu studiju uključena su deca uzrasta do 2 godine, 
kod koje je dijagnostikovan akutni virusni bronhiolitis, koji 
je morao biti hospitalizovan, zbog teškog oblika oboljenja. 
Bilo je ukupno 34 ispitanika.

 Kosovo i Metohija se prostire u okviru sledećih geogra-
fskih koordinata: širina: 41  50' 58” i 43  15' 42” i dužina: 20  0 0 0

01' 30” i 21  48' 02”. Prosečna nadmorska visina iznosi oko 0

800m. Klima je župska i submediteranska. Takva klima je 
uslovljena zaklonjenošću visokim planinama. Odlikuje se 
toplim, suvim letima i oštrijim zimama u odnosu na umere-
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no kontinentalnu klimu. Količina padavina je manja od 
1000 mm godišnje.

 Naše istraživanje je sprovedeno u jesenjim i zimskim 
mesecima.

 Kriterijumi za uključivanje dece u ovo istraživanje bili 
su: dete uzrasta od 0 meseci do napunjena 24 meseca živo-
ta, sa akutnim znacima virusne infekcije (povišena tempe-
ratura, curenje iz nosa bistrog sekreta, odbijanje podoja, 
loše spavanje), kašljem, gušenjem i otežanim čujnim disa-
njem. 

 U istraživanje su uključena deca čiji su roditelji potpi-
sali pristanak.

 Kriterijumi za isključivanje iz studije bili su: deca koja 
su imala prelome u prethodnoj godini, kao i deca sa teškim 
oboljenjima koja su mogla da utiču na kardiopulmonalni 
status, deca sa imunodeficijencijom, teškim neurološkim 
ili metaboličkim oboljenjima ili bilo kojom hroničnom bole-
šću. 

 Nakon prijema u odeljenje, svakom detetu je uzeta 
anamneza i učinjen je detaljan klinički pregled. Izmereni 
su parametri vitalnih funkcija (puls, broj respiracija, satu-
racija kiseonikom). Takođe su obavljena antropometrijska 
merenja (TM, TV). Na osnovu tih merenja izračunat je BMI i 
određen je BMI percentili, na osnovu percentilnih krivulja. 
U prvih 12 sati od prijema u odeljenje, uziman je uzorak 
krvi za ispitivanje, i to za: biohemijsku analizu i ukupni 
vitamin D. Deo analiza je odmah odrađen, dok se za vitamin 
D, krv, nakon centrifugiranja, zamrzavala na -70 C, do dana 0

kada je urađena analiza. Sve analize su odrađene na auto-
matskom analizatoru Cobas e 411 (Roche Diagnostic GmbH-
68298 Mannheim Germany).

 Za statističku obradu rezultata korišćen je softverski 
program SPSS Statistics 22 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Sva 
obeležja posmatranja u ovoj studiji su opisana deskripti-
vnim parametrima: aritmetička sredina ± standardna de-
vijacija (SD), minimalne i maksimalne vrednosti i koefici-
jent varijacije (CV), prikazana su prema svojim karakteri-
stikama u obliku tabela i grafikona. Statističko poređenje 
izvršeno je parametarskim metodama za dve grupe podata-
ka (Student-ov t test za vezane i nezavisne uzorke) i nepa-
rametarskim metodama (Pearson-ov χ2 test). Minimalni 
nivo značajnosti za određivanje teoretskih vrednosti svih 
korišćenih testova bio je 0,05.

 

  34 ispitanika, uzrasta od 0,3 do 2,00 godine, bilo je ho-
spitalizovano zbog teškog oblika akutnog virusnog bronhio-
litisa. Prosečna starost iznosila je 1,10 godina. Od ukupnog 
broja ispitanika, bilo je više dece muškog pola, njih 21 
(61,8%). Prosečna visina iznosila je 0,8 m, prosečna težina 

210,1 kg i BMI, 15,4 kg/m . Od ukupno 34 ispitanika, njih 26 
(76,5%), bilo je dobro uhranjeno. Pothranjene dece bilo je 
15%, dok je 9% ispitanika imalo prekomernu težinu, odre-
đenu na osnovu percentilnih krivulja BMI.

 Prosečni nivo vitamina D, izmeren kod svih ispitanika, 
iznosio je 35,5 ng/ml i prikazan je u tabeli 1.

 Nakon sratifikacije po nivoima vitamina D, od ukupnog 
broja ispitanika, 62% je imalo normalne vrednosti nivoa vi-
tamina D, dok je 38% imalo snižene vrednosti vitamina D. 
Vrednosti vitamina D niže od 20 ng/ml, imalo je 15% ispiti-
vane dece (tabela 2).

 Kod ukupnog broja ispitivane dece, obolele od AVB nije 
utvrđena statistički značajna povezanost između nivoa vi-
tamina D i telesne visine ®= -0.298, p= 0.087), kao ni izme-
đu nivoa vitamina D i telesne mase (r=-0.311, p= 0.073) i ni-
voa vitamina D i indeksa telesne mase (r=-0.190, p= 0.282).

 Takođe, nije utvrđena statistički značajna povezanost 
između nivoa vitamina D i nivoa kalcijuma, fosfora, alkalne 
fosfataze i vrednosti C- reaktivnog proteina, kod ispitivane 
dece, što se vidi iz tabele 3.

 Nakon raspodele dece po uzrastu, prva grupa do navr-
šenih 12 meseci života i druga, do navršenih 24 meseca ži-
vota, bilo je 13 ispitanika u prvoj grupi i 21 ispitanik, u dru-
goj grupi.

 Prosečni nivo vitamina D, u prvoj grupi ispitanika izno-
sio je 34, 56 ng/ml, dok je kod druge grupe ispitanika prose-
čan nivo vitamina D iznosio 36,11 ng/ml, (tabela 4). Između 
prve i druge grupe dece obolele od AVB nije utvrđena stati-
stički značajna razlika u novima vitamina D.

REZULTATI

Tabela 1. Vrednosti izmerenog nivoa vitamina D kod ispitanika
Table 1. The measured vitamin D levels in subjects

aritmetička sredina / arithmetic mean, No - number, 
SD - standardna devijacija / standard deviation, 
Medijana / median, Min / minimum value, Max / the maximum value

Tabela 2. Raspodela dece po težini deficijencije vitamina D
Table 2. Distribution of children by levels of vitamin D deficiency

Tabela 3. Korelacije između nivoa vitamina D i biohemijskih 
parametara (kalcijum, fosfor, alkalna fosfataza i C reaktivni protein) 

kod dece obolele od akutnog virusnog bronhiolitisa.
Table 3. Correlation between vitamin D levels and biochemical 

parameters (calcium, phosphorus, alkaline phosphatase and 
C-reactive protein) in children with acute viral bronchiolitis.

Ca - kalcijum, P- fosfor, ALP- alkalna fosfataza, CRP- C reaktivni protein
Ca- calcium, P- phosphorus, ALP-  alkaline phosphatase, CRP- C-reactive protein

Tabela 4. Vrednosti nivoa vitamina D kod dece obolele od akutnog 
virusnog bronhiolitisa, prve i druge grupe.

Table 4. Levels of vitamin D in children with acute viral 
bronchiolitis, grouped by age.

χ - aritmetička sredina / arithmetic mean, No - number, 
SD - standardna devijacija / standard deviation, Med / median, 
Min / minimum value, Max / the maximum value.
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 Ispitivanjem povezanosti između nivoa vitamina D u 
serumu i antropometrijskih parametara, kod prve i druge 
grupe ispitanika, utvrđena je osrednja statistička značaj-
nost, negativnog smera između nivoa vitamina D i telesne 
visine ®=-0,683, p= 0,010), i jaka statistička značajnost 
negativnog smera između nivoa vitamina D i telesne mase 
(r=-0,725, p=0,005), kod dece uzrasta do 12 meseci. Kod 
druge grupe dece, uzrasta do 24 meseca, utvrđeno je da po-
stoji osrednja statistička značajnost negativnog smera, iz-
među nivoa vitamina D i telesne visine (r=-0,540,  p=0,011). 
To se vidi u tabeli 6.

 Od ukupnog broja hospitalizovane dece obolele od 
akutnog virusnog bronhiolitisa, najniži nivoi vitamina D, 
izmereni su novembra meseca (grafikon 1).

 

  Ovim istraživanjem pokušali smo da odgovorimo na pi-
tanje da li su kod dece obolele od AVB, snižene vrednosti 
nivoa vitamina D u serumu.

 U našoj studiji bilo je 34 ispitanika, kod kojih je dija-
gnostikovan težak oblik AVB. Prosečni nivo vitamina D izno-
sio je 34,4 ng/ml. U ovoj grupi je deficijencija (< 20 ng/ml) 
vitamina D prisutna u 15% dece, dok je 3% imalo nivo vitami-
na D niži od 10 ng/ml. Laka deficijencija vitamina D je pro-
nađena kod 23% ispitanika. Zadovoljavajući nivo vitamina D  
u serumu imalo je 62% dece.

 Slični rezultati, prikazani su u studiji, u Španiji, gde je 
od 48 ispitanika obolelih od AVB, 52% ispitanika imalo sniže-
ne vrednosti vitamina D 16.

 McNally je u svojoj studiji utvrdio da deca koja su pri-
mljena u pedijatrijsku intenzivnu negu, zbog teških infe-
kcija donjih respiratornih puteva, imaju niže vrednosti vi-
tamina D 17. Prospektivna studija kohorte dece koja su na 
rođenju bila vitamin D deficijentna, pokazala je da su ta 
deca sklona povećanom riziku od razvoja respiratornih in-
fekcija RSV u prvoj godini života 18.   

 U našem istraživanju nakon raspodele po uzrastu, u 
prvoj godini života utvrđena je inverzna povezanost između 
nivoa vitamina D u serumu i telesne dužine i telesne mase  
ispitanika, dok je u drugoj godini života utvrđena inverzna 
povezanost vrednosti vitamina D i telesne dužine ispita-
nika. Najniže vrednosti vitamina D u serumu ispitanika, iz-
merene su novembra meseca. 

 Rezultati našeg istraživanja su u skladu sa istraživa-
njem Inamo i saradnika, u Japanu, na 28 ispitanika, koji su 
utvrdili da je teška deficijencija vitamina D (<10 ng/ml), 
udružena sa težom kliničkom slikom oboljenja 19. 

 I Belderbos i saradnici su dokazali da je deficijencija 
vitamina D kod zdrave novorođenčadi udržena sa pove-
ćanim rizikom oboljevanja od AVB u prvoj godini života 20.

 Takođe, Camargo i saradnici su potvrdili u studiji koho-
rte kod novorođenčadi, N. Zeland, da sniženi nivoi vitamina 
D u serumu na rođenju, povećavaju rizik oboljevanja od 
akutnog bronhiolitisa u trećem mesecu života 21.

 U kanadskoj studiji više od 50% dece mlađe od dve 
godine, nema zadovoljavajući nivo vitamina D u serumu, 
iako dnevno dobijaju 400 IU/dan vitamina D 22. Udruženje 
pedijatara Kanade preporučuje da deca u prvoj godini 
života, u cilju profilakse, dobijaju dnevno 400 IU/dan vita-
min D, ili 800 IU/dan ukoliko žive severnije od 55-og ste-
pena geografske širine. Smatra se da je ova dnevna doza vi-
tamina D dovoljna da spreči nastanak rahitisa, ali da nije 
dovoljna da postigne koncentraciju od 30 ng/ml i više, koja 
štiti od razvoja drugih bolesti. Zato kanadsko udruženje 
pedijatara smatra da je možda adekvatnije da se dnevna 
doza prilagođava težini deteta, sto bi značilo da bi odojčad 
i mala deca trebalo da dobijaju 100 IU/kg/dan, radi posti-
zanja optimalnog nivoa vitamina D u serumu 23.

 Američka Akademija Pedijatara preporučuje da sva 
deca dobijaju u prvoj godini života 400 IU/dan, vitamina D 
u cilju profilakse 24.  

 Jackson i saradnici smatraju da ispitanici kod kojh je 
uzročnik akutnog virusnog bronhiolitisa, rinovirus, su vero-
vatni kandidati kod kojh će se razviti rekurentni vizing i koji 
mogu razviti astmu 25. Do istog zaključka su dosli i Roberg i 
saradnici 26, kao i Lemanske i saradnici u svojoj velikoj 
studiji kohorte COAST (Childhood Origins of Asthma) 27. 

 U tabeli 5 prikazane su antropmetrijske krakteristike 
obe grupe ispitanika.

Tabela 5. Antropometrijske karakteristike ispitanika obe grupe
Table 5. Anthropometric characteristics of both groups

χ - aritmetička sredina / arithmetic mean, No - number, 
SD - standardna devijacija / standard deviation, Med / median, 
Min / minimum value, Max / the maximum value.

Tabela 6. Korelacije između vrednosti vitamina D i antropometrijskih 
parametra (TV, TM, BMI) prema starosnim grupama dece sa AVB

Table 6. Correlation between vitamin D levels and anthropometric 
parameters (TV, TM, BMI) of children with AVB grouped by age

* ** p<0.05, p<0.01 

TV - telesna visina, TM - telesna masa, BMI - indeks telesne mase

TV - body height, TM - body weight, BMI - body mass index

Grafikon 1. Vrednosti vitamina D dece 
sa akutnim bronhiolitisom po mesecima pregleda

Graph 1. Review of values   of vitamin D in children 
with acute bronchiolitis by month
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ZAKLJUČAK

 Naše istraživanje je potvrdilo da deca obolela od aku-
tnog virusnog bronhiolitisa imaju značajnu deficijenciju 
vitamina D. Obzirom da se radi o deci kod koje se obavezno 
preporučuje dodavanje vitamina D, iznenađuje činjenica 
da su vrednosti ovog parametra snižene. 

 Iz ovoga proističe potreba da se preispitaju preparati 
prisutni na tržištu, adekvatnost doziranja pojedinih prepa-
rata, ažurnost roditelja i njihovo prihvatanje preporuka i 
na kraju prilagođavanje preporuka geografskoj širini.

 Napomena: 

 Ovaj rad je proistekao iz jednog dela doktorske diser-
tacije, pod nazivom “Vrednosti vitamina D kod dece sa 
bronhoopstrukcijama“, dr Zorice Vujnović Živković. 
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