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PRIMJENA BIOLOSKE TERAPIJE (OMALIZUMAB) U LIJECENJU
DJECE SA TESKOM ASTMOM U REPUBLICI SRPSKOJ

USE OF BIOLOGICAL THERAPY (OMALIZUMAB) IN THE TREATMENT OF
CHILDREN WITH SEVERE ASTHMA IN THE REPUBLIC OF SRPSKA

Olivera Ljuboja’, Daliborka Tadic’T§, Dalibor Vranje§i§, Aleksandra Aleksi¢t$

SaZetak

Astma je sindrom obiljezen hronicnom inflamacijom disajnih puteva Sto predstavlja jedan od kljucnih elemenata

bolesti. Tokom protekle decenije napravijen je znacajan napredak u razumijevanju patofiziologije teske astme kod
djece. Ovo je uslovilo razvoja bioloskih lijekova. Cilj: procjeniti terapijske efekte Omalizumaba tokom godinu
dana lijecenja kod pacijenata sa perzistentnom teskom astmom.Materijal i metode. U ispitivanje je ukljuceno 30
djece uzrasta 8 do 18 godina sa perzistentnom umjerenom i teskom astmom. Procjenjivani je terapijski efekti
Omalizumaba na plucne funkcije, frakciju izdahnutog azot oksida i indeks tjelesne mase. Rezultatai: Forsirani

ekspiratorni volume u 1 sekundi i forsirani ekspiratorni protok FEF 25-75 pokazuju trendove poboljsanja nakon

primjene Omalizumaba. Smanjenje indeksa tjelesne mase je bilo statisticki znacajno nakon terapije.Zakljucak:

Omalizumab bi mogao imati modifikujuci ucinak na dugotrajnu progresiju bolesti kod djece teskom astmom.

Kljucne rijeci: teska astma, djeca, Omalizumab

UvVOD

Teska astma kod djece je rijetka i Cini 2-5%
djecje astme. Nakon rjeSavanja promjenjivih
faktora kao S§to su pridrzavanje terapije,
komorbiditeti i Stetna izlozenosti
aeroalergenima, djeca ¢ija bolest nije dobro
kontrolisana  visokim  dozama lijekova
formiraju heterogenu grupu teskih fenotipova
astme. Americko torakalno drustvo i Evropsko
respiratorno drustvo definiSu tesku astmu kao
problemati¢nu, onu koja zahtijeva lijecenje
visokim dozama inhalatornih kortikosteroida
plus drugi kontrolor tokom prethodne godine
i/ili  sistemske kortikosteroide za 50%
prethodne godine, kako bi se sprijecilo da
postane “nekontrolisana” ili astma koja ostaje
“nekontrolisana” Tu djecu u razli¢itim
stepenima karakteriSu svakodnevni simptomi,
teske ili Ceste egzacerbacije, visoka stopa

koriStenja zdravstvene zastite, uporne promjene
pluéne funkcije i promijenjen kvalitet Zivota
[1.2]. Tokom protekle decenije napravljen je
znacajan napredak u razumijevanju
patofiziologije teSke astme rezistentne na
terapiju  kod  djece, a  zahvaljujuci
razumijevanju sloZzenih interakcija izmedu
genetskih 1 faktora okoline, imunoloskih
mehanizama 1 razli¢itth  fenotipova i1
endotipova. Medutim, pogorSanja astme i
prijemi u bolnicu su Cesti, a smrtnost je i dalje
neprihvatljivo visoka. Bile su neophodne nove
strategije za modifikaciju prirodne istorije
astme, sprecavanje teskih egzacerbacijai pada
funkcije pluc¢a. Upravo je ovo bio povod da se
provedu razli¢ite mehanisticke studije koje su
dovelo do razvoja nove klase lijekova,
takozvanih bioloskih lijekova, $to je ujedno
postavilo novu prekretnicu lijeCenju teske

astme [3]. Omalizumab je prvi lijek baziran na
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monoklonskim antitijelima koji se koristi u
djecjoj astmi [4]. Vezuje se za cirkuliSuci
slobodni IgE koji inhibira vezivanje IgE za
mastocite i bazofilni IgE receptor visokog
afiniteta (FceRI), prekidajuci tako IgE zavisnu
alergijsku inflamatornu kaskadu. Da bi bio
kvalifikovan, serumski IgE mora biti >30 i
<1500 medunarodnih jedinica; i mora se
nedvosmisleno pokazati da je dijete osjetljivo
na aeroalergene, posebno ako je IgE blizu donje
granice [4,5,6]. Klinika za djeCije bolesti u
Banja Luci je jedni centar u Bosni i
Hercegovini  gdje se prvodi lijecenje
Omalizumabom kod pacijenata sa teskom
astmom.

CILJ RADA

Procjeniti terapijske efekte omalizumaba kao
dodatak lijeCenju u postizanju dobre kontrole
astme tokom godine lijeCenja na plucne
funkcije, ucestalosti teskih egzacerbacija, nivoe
doze inhalatornih kortikosteroida i indeks
tjelesne mase.

MATERIJAL I METODE

Istrazivanje je izvrSeno retrospektivno u
periodu od januara 2023. godine do januara
2024. godine na Klinici za djecije bolesti u
Banja Luci, u skladu sa Deklaracijom o
ljudskim pravima [7]. Svi uCesnici ispitivanja
su imali prije uklju¢ivanja u studiju pismenu
saglasnost roditelja. U studiju je ukljueno 30
djece, uzrasta od 8 do 18 godina (djecaci i
djevojcice). Osnovne karakteristike prikupljene
su iz medicinskih dosijea: demografski podaci,
anamneza astme (starost u kojoj je
dijagnostikovana astma,  tezina astme u
protekloj godini procijenjena koriStenjem stope
egzacerbacija koje zahtijevaju sistemske
kortikosteroide 1i/ili koriStenje zdravstvene
njege), kozni prick testovi, specific¢ni i ukupni
IgE nivoi i komorbiditeti (alergijski rinitis,
atopijski dermatitis, alergija na hranu i
prekomjerna tezina odredena indeksom tjelesne
mase >97. percentila za dob i pol) [8]. Procjena

pluéne funkcije podrazumijevala je mjerenje
vrijednosti  forsiranog vitalnog kapaciteta
(FVC) forsiranog ekspiratornog volumena u
prvoj sekundi (FEV1)i i forsirani ekspiratorni
protok (25-75) izrazeni u procentima, prije i
nakon inhalacije f2-agoniste. upotrebom Jaeger
Master Scope spirometra (Jaeger GmbH,
Njemacka) standardizovanom procedurom.
Uredan nalaz je podrazumijevao vrijednosti >
80%,dok se bronhodilatatorni test smatrao 12%
i viSe pozitivnim. Stepen tezine astme je
procjenjivan prema GINA smjernicama [1].
Vrijednost FeNO od > 35ppb podrzava
eozinofilnu inflamaciju disajnih puteva kod
djece. Koncentracija ukupnog IgE je
odredivana fluoroimunohemijskom metodom
sa monoklonskim i poliklonskim antitijelima,
na analizatoru UniCAP sa reagensom istog
proizvodaca. Dobijene vrijednosti ukupnog IgE
uporedivane su sa referentnim vrijednostima
zavisno od uzrasta djeteta [9]. LijeCenje je
provodeno prema kriterijumima Evropskog
respiratornog  drustva  (ERS)/Americkog
torakalnog drustva (ATS) koji su postavili
nivoe lijekova u koracima 4-5 Globalne
inicijative za astmu (GINA) [10]. Za djecu od 6
do 12 godina, prag doze inhalacijskih
kortikosteroida (ICs) je=>800
mcg/beklometazon (DP) ekvivalent/dan, za
djecu stariju od 12 godina, prag doze je 2000
mcg plus dugodjelujuci 2 agonist(LABA) plus
antagonist leukotrienskih receptora (LTRA )+
tiotropium bromid. Podaci o terapiji odrzavanja
prikupljani su prilikom svake posjete tokom 12
mjeseci Egzacerbacije su kvantifikovane
odvojeno i samo one kojima su zahtijevale
sistemske steroidne vise od >3 dana i/ili
teofilinske preparate. Podaci su prikupljeni i
evidentirani u vrijeme prve primjene
Omilizumaba i nakon 12 mjeseci. Omalizumab
se aplikovao prema datim nomogramom koji se
izvodi iz ukupnog serumskog nivoa IgE i
indeksa tjelesne mase, u vidu potkozne injekcije
udozi 300 mg na svake 4 nedelje [11].
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REZULTATI

Istrazivanjem smo obuhvatili 30 pacijenata sa
dijagnozom astme, od kojih je €inilo 18 djecaka
(60%) i 12 (40%) djevojcica. Prosjecna
starosna dob kod pacijenata je iznosila 11
godina 1 5 mjeseci (95% CI: 10.72 — 12.41).
Pacijente smo na osnovu klini¢kih
karakteristika, simptoma i potrebe za terapijom
odrzavanja astme klasifikovali u dvije grupe
(Tabela 1.). Perzistentna umjerena astma je bila
prisutna kod 22 (73.3%) pacijenata, dok je njih

8 (26.7%) ispunilo kriterijume perzistentne
teSke astme. Njih osam sa perzistentnom
teSkom astmom su_ lijjeCeni prema GINA
smjernicama korak 5, tako da je kod 4
pacijenta ukljucena bioloska terapija
Omalizumab na dan ispitivanja, dok kod 4
pacijenta od strane Fonda zdravstva terapija nije
joS uvijek odobrena. lako je mali uzorak, zeljeli
smo da prikazemo efikasnost Omalizumaba kod
pacijenata koji su primali lijek u odnosu na
grupu koja nije primala lijek tokom prve godine
davanja lijeka u nasem centru.

Tabela 1.Prikaz klinickih karakteristika pacijenata sa perzistentnom umjerenom i teSkom astmom

Variables n %
Pol
Muski 18 60
Zenski 12 40
Starost, godine
Od 6 do 8 godina 10 3
0Od 9 do 11 godina 14 46.7
Od 12 do 14 godina 11 437
Od 15 do 18 godina ) 6.7
Uzrast pocetka bolesti
Od 30 dana do 365 dana 17 56.7
Od 1 godine do 3 godine 10 333
Od 3 godine do 5 godina 2 6.7
Preko 5 godina 1 33
Uzrast postavljanja dijagnoze
Od 3 mjeseca do 1 godine 4 13.3
Od 1 do 3 godine 6 20.0
Od 3 do 6 godina 13 43.4
Od 6. godine 7 233
Klasifikacija astme GINA
Umjerena perzistentna astma 22 73.3
Teska perzistentna astma 8 26.7
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BMI, kg/m?
Odgovarajuca za dob 14 46.7
Pothranjenost (BMI<3) 3 10.0
Gojaznost (BMI>95) 12 40.0
Border line (granicni slucajevi BMI) | 33
izmedu 3-10/90-95 )
Pogorsanje u toku 12 mjeseci
ispitivanja
Nije bilo 3 10.0
Jedno pogorsanje 8 26.7
D\fa. pogf)rsanja . 11 36.7
Tri ili viSe pogorSanja 2 26.7
Lijecenje astme na dan uvodenja
Omalizumaba
ICS + LABA 20 66.7
ICS + LABA + LTRA 6 20.0
SVE NAVEDENO + OMALZUMAB 4 13.3
Lijecenje astme nakon 12 mjeseci
omalizumabom
ICS+LABA 10 333
ICS+LABA+LTRA 11 36.7
ICS+LBA+TIOTROPIUM 5 16.7
OMALIZUMAB +ICS + LABA 4 13.3

Rezultati o ucestalosti pocetka ispoljavanja
simptoma bolesti pokazuje najvecu ucestalost
do godine dana zivota kod 56,7% pacijenta,dok
se dijagnoza bolesti uspostavljala u uzrastu
izmedu 3 1 6 godine 43.4%. Najve¢i udio
pacijenata 46,7% (14 od 30) ima BMI
prikladnim za njihovu dob, §to ukazuje da skoro
polovina grupe spada u zdrav raspon BML
Medutim, 40,0% (12 od 30) njih klasifikovan
je kao gojazan (BMI > 95), naglasavajuci
znacajnu prevalenciju gojaznosti u pacijenata
sa teSkom astmom. Vecina pacijenata 66,7%

(20 od 30), lijeCena je kombinacijom
ICS+LABA, njih 20,0% primila je kombinaciju
ICS+LABA+LTRA. Najmanja grupa 13.3% (4
od 30), primala je sve navedene lijekove
tretmane (ICS+LABA+LTRA i drugi) uz
uvodenje 1 Omalizumaba na dan pocetka
ispitivanja, $to ukazuje na sveobuhvatniji
terapijski pristup kod pacijenta sa teskom
astom. Takode se moZe uociti da su pacijenti u
toku godine ispitivanja imali u prosjeku oko dva
pogorsanja bolesti 36.7% u sklopu kojih su
zahtijevali pored standardne terapije i
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oralne
30,0%
pacijenataje bilo senzibilisano na 6 alergena,
§to  ukazuje na

dodavanje viSe od tri dana

kortikosteroide. Uocava se da je
visoku  prevalenciju
senzibilizacije na viSe alergena,kao i da su svi

pacijenti imali pridruzene alergijske obolesti,
njih 100% imali su alergijski rhinitis,dok
pacijenti sa teSkom astmom su imal sve tri
atopijske bolesti uz astmu Tabela 2.

Tabela 2 Prikaz klinickih karakteristika pacijenata sa perzistentnom umjerenom i teskom astmom

N % Chi-Square df Asymp. Sig.
Pol Muski 18 60,00 1,2000 1 0,273
Zenski 12 40,00
ukupno 30 100,00
Rhinitis allergica Da 30 100,00
ukupno 30 100,00
Nutritivna alergija Ne 18 60,00 1,2000 1 0,273
Da 12 40,00
ukupno 30 100,00
Dermatitis atopyca Ne 18 60,00 1,2000 1 0,273
Da 12 40,00
ukupno 30 100,00
Polen trave Ne 9 30,00 4,8000 1 0,028
Da 21 70,00
ukupno 30 100,00
Polen korova Ne 15 50,00 0,0000 1 1,000
Da 15 50,00
ukupno 30 100,00
Polen drveta Ne 18 60,00 1,2000 1 0,273
Da 12 40,00
ukupno 30 100,00
Ambrozija Ne 8 26,67 6,5330 1 0,011
Da 22 73,33
ukupno 30 100,00
Dermatophagoides pteronyssinus Ne 3 10,00 19,2000 1 0,000
Da 27 90,00
ukupno 30 100,00
Kuéna prasina Ne 9 26,67 6,5330 1 0,011
Da 21 73,33
ukupno 30 100,00
Bronhodilatatorni test Pozitivan 30 100,00
ukupno 30 100,00
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Tabela 3. Prikaz klinickih i laboratorijskih karakteristika pacijenata prema stepenima tezine astme
na ukupnom broju ispitivanih pacijenata

Std.

95% ClI  95% CI Deviatio
Variable Mean Lower Upper Median n Skewness Kurtosis
Starost 11,57 10,72 12,41 11 2,25 0,499 0,166
Ukupni IgE kU/L 1161,4 710,3 1612,5 721,5 1208,06 2,152 4,281
Gornja granica IgE-a 96,7 93,41 99,99 98,4 8,82 -1,267 0,388
FVC prijee ispitivanja 80,76 77,95 83,57 81 7,52 -0,609 0,22
FEV1 prije ispitivanja 77 73,71 80,29 74,5 8,82 0,904 0,416
FEF 25-75 prije
ispitivanja 63,17 57,71 68,62 69 14,62 -1,288 0,374
FeNO prije ispitivanja 39,93 35,05 44,81 38,5 13,07 0,821 0,849
Tjelesna tezina prije
ispitivanja 56,17 50,54 61,79 55 15,06 1,149 1,916
Tjelesna visina prije
ispitivanja 160,17 156,14 164,19 159 10,79 0,717 0,675
FVC poslije 12 mjeseci 86,43 81,44 91,42 83,5 13,36 0,618 -0,115
FEV1 poslije 12 mjeseci 90,5 85,5 95,5 90,5 13,39 0,075 -0,279
FEF 25-75 poslije 12
mjeseci 80,07 74,39 85,75 79,5 15,21 0,007 -0,968
FeNO poslije 12 mjeseci 38,07 33,63 42,5 36 11,87 0,489 -0,423

Posmatrajuéi pluéne funkcije FEV1 i FeNO na
dan uvodenja terapije i 12 mjeseci poslije
uvodenja Omalizumaba uocCava se Testom
uparenih uzoraka da je srednja razlika u
vrednostima FEV1 18,25, §to ukazuje na
poboljsanje plu¢ne funkcije, t-statistika je -
2,739 sa p-vrednoséu (p = 0,071), koja se
priblizava, ali ne dostiZe statistiCku znacajnost

(p > 0,05). Ovo moZemo objasniti zbog veli¢ine
malog uzorka.Interval poverenja (-39,45) do
(2,95) ukljucuje nulu, $to dodatno ukazuje da
rezultati nisu statisticki. Takode se moze uociti
blago smanjivanje FeNO,srednja razlika je
3,75,dok p = 0,661 bez statisticke znacajnosti
(Table 4).
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Tabela 4. Prikaz FEVI i FeNO kod pacijenata sa perzistentnom teskom astmom sa i bez terapije

Omalizumabom
Std. Std. Error

Grupa N Mean Deviation Mean
FEV1 na dan koristili omalizumab 4 79,7500 478714 2,39357
uvodenja terapije

nisu koristili omalizumab 4 83,3000 8,91216 4,45608
FeNO na dan koristili omalizumab 4 56,5000 14,36431 7,18215
uvodenja

nisu koristili omalizumab 4 45,5000 16,66333 8,33167
terapije
FEV1 nakon 12 koristili omalizumab 4 98,0000 10,86278  5,43139
mjeseci

nisu koristili omalizumab 4 77,5000 10,08299  5,04149
FeNO nakon 12 koristili omalizumaba 4 52,7500 10,50000  5,25000
mjeseci

nisu koristili omalizumab 4 45,5000 13,02562  6,51281

FEV1 i FEF 25-75 pokazuju trendove poboljsanja nakon primjene Omalizumaba i ako nema
statisticke znacajnosti,a sto se dovodi u vezu male velicine uzorka (N = 4). Smanjenje BMI je
statisticki znacajno, pokazujuci konzistentan i znacajan efekat na metrike teZine (Table 5 i 6).

Tabela 5. Prikaz FEVI,FEF25-75 i FeNO kod pacijenata sa perzistentnom teskom astmom
sa i bez terapije Omalizumabom

Ranks
N Mean Rank Sum of Ranks
FEV1 nakon 12 mjeseci - FEV1 Negative Ranks 02 ,00 ,00
pre ispitivanja
Positive Ranks 4b 2,50 10,00
Ties 0°
Total 4
FEF 25-75 nakon 12 mjeseci - Negative Ranks 04 ,00 ,00
FEF 25-75
Positive Ranks 4¢ 2,50 10,00
Ties (o
Total 4
BMI nakon 12 mjeseci Negative Ranks 48 2,50 10,00
Positive Ranks on ,00 ,00
Ties 0!
Total 4
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a. FEV1 nakon 12 mjeseci < FEV1 pre ispitivanja,
b. FEV1 nakon 12 mjeseci > FEV1 pre ispitivanja

c. FEV1 nakon 12 mjeseci = FEV1 pre ispitivanja

d. FEF 25-75 nakon 12 mjeseci < FEF 25-75 e. FEF 25-75 nakon 12 mjeseci > FEF 25-75f.

FEF 25-75 nakon 12 mjeseci = FEF 25-75

g. BMI nakon 12 mjeseci < BMI h. BMI nakon 12 mjeseci > BMI i. BMI nakon 12 mjeseci =

BMI

Tabela 6. Prikaz FEVI,FEF25-75 i FeNO kod pacijenata sa perzistentnom teSkom astmom
sa i bez terapije Omalizumabom

FEV1 nakon 12
mjeseci - FEV1 pre

FEF 25-75 nakon
12 mjeseci - FEF  BMI nakon 12

ispitivanja 25-75 mjeseci - BMI
-1,826 -1,826 -2,000
p 0,068 0,068 0,046

Wilcoxon Signed Ranks Test

DISKUSIJA

Astma se Cesto lije¢i po principu ,,jedna veli¢ina
za sve“. Medutim, prepoznavanje odredenog
endotipa ili upalnog obrasca osnova su tzv.
personaliziranog  lijeCenja.  Personalizirani
pristup bolesniku omoguc¢ava optimalno lijecenje
u cilju postizanja najboljeg odgovora uz
primjenjenu terapiju. Prepoznavanje
specifiénoga upalnog obrasca i odredivanje
upalnih  biomarkera su  osnova izbora
odgovaraju¢ih  antiinflamatornih  lijekova,
odnosno bioloskog lijeka indikovanog u lije¢enju
bolesnika s teSkom ili loSe kontrolisanom
astmom. Omalizumab ima dokazano specifi¢no
djelovanje u lije¢enju astme sa predominacijom
tipa 2 upalnog odgovora (engl. T2-high) [12].
Dosadasnjim istrazivanjima primije¢eno je da
Omalizumab

doprinosi  smanjenju  broja

egzecerbacija, poboljSava kvalite zivota i pluéne

funkcije te smanjuje potrebu za sistemskim
kortikosteroidima [13,14]. Naime ve¢ je dobro
poznato da je astma u djetinjstvu je ¢eS¢a kod
djecaka, dok u odrasloj dobi ¢es¢a kod Zena.
Polne razlike u prevalenciji se deSavaju oko
puberteta, S$to ukazuje da polni hormonl imaju
znacajnu ulogu u etiologiji astme [15]. U ranijim
studijama koje su provodene kod djece uzrasta do
14 godina, dokazano je da prisustvo sve tri
atopijske bolesti (nutritivna alergija,alergijski
rhinitis,atopijski dermatitis) sa perzistentnom
teSkom astmom nedvojbeno Cini klinicku sliku
tezom i teze postizanje kontrole bolesti [16,17].
Visestruka senzibilizacija i na inhalatorne i/ili
nutritivne alergene u ranoj zivotnoj dobi imaju
ve€i rizik za razvoj tezih oblika astme [18].
Povisene koncentracije ukupnih IgE antitijela su
u direktnoj korelaciji sa pocetkom i stepenom
izlozenosti alergenima te su vrijednosti IgE i
stepen tezine astme u uzro¢no-posljedicnoj vezi.
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Autori smatraju da odredivanje ukupnog IgE u
serumu ima prediktivnu vrijednost u procjeni
stepena tezine astme, Sto su pokazali 1 nasi
rezulati da pacijenti sa teSkom astmom imaju
statisticki vecu vrijednost IgE [19]. Silkoff i
saradnici su u svojoj studiji pokazali da djeca sa
teSkom astmom imaju visoku frakciju
izdahnutog azot oksida (FeNO) koji predstavlja
specificni biomarker stepena tezine eozinofilne
upale disajnih puteva, i koji je kljucan parameter
za uvodenje Omalizumaba [20]. U naSem
istrazivanju prosjecna vrijednosti FeNO kod
pacijenata sa teSkom astmom na dan uvodenja

Prekomjerna tjelesna tezina takode su jedan od
glavnih faktora rizika i modifikatora bolesti za
astmu kod djece i odraslih. U na$oj studiji smo
pokazali da su svi pacijenti (4 negativna ranga)

Pretili bolesnici s astmom imaju vise simptoma,
ceSce 1 teze egzacerbacije, smanjen odgovor na
lijekove koji se koriste u lijeCenju astme, $to u
konacnici dovodi do nepovoljnije kontrole
astme.Prekomjerno masno tkivo (koje nije
inertno, ve¢ metabolicki aktivno), u cirkulaciju
oslobada upalne medijatore kao $to su interleukin
(IL)-6, faktor nekroze tumora-alfa i leptin koji
djeluju proinflamatorno, odnosno podsticu
upalnu reakciju, dok je istovremeno smanjeno
oslobadanje antiinflamatornih ~ posrednika u
krvotok [21]. S druge strane gojaznost uti¢e na
rast pluca, odreduju¢i nesklad izmedu rasta
parenhima i smanjenog rasta promjera disajnih
puteva, §to izgleda igra vaznu ulogu u smanjenju
protoka zraka kod gojazne djece [22].
Funkcija pluca, procijenjena pomo¢u FEV1, FEF
25-75 poboljsala se tokom 12 mjeseci lijecenja
omalizumabom. Svi pacijenti (4 pozitivna ranga)
pokazali su povecanje FEV1 nakon 12 mjeseci.
Posto je (p > 0,05), povecanje FEVI nije
statisticki priblizava
znacajnosti. Takode svi pacijenti su pokazali
povecanje vrijednosti FEF 25-75 nakon 12

znaCajno, iako se

mjeseci od uvodenja Omalizumaba. Sli¢no kao
kod FEV1, poveéanje FEF 25—75 nije statisti¢ki
znacajno, iako tezi ka znacajnosti. Primjena

Omalizumaba je iznosile 56.5 ppb, a nakon 12
mjeseci terapije 52.7 ppb, dok je u grupi koja nije
primala lijek prosjecna vrijednost iznosila 45.5
ppb i1 nije se mijenjala nakon 12 mjeseci.
Varijabilnost vrednosti FeNO bila je nesto niza u
grupi sa Omalizumabom (SD = 14,36) nego u
grupi koja nije primala Omalizumab (SD =
16,66). lako dobiveni rezultat pokazuje
minimalne promjene u vrijednosti na primjenu
Omalizumaba, ipak ove promjene ukazuje na
potencijalnu korist primjene lijeka obzirom da se
radi o malom uzorku.

pokazali smanjenje BMI nakon 12 mjeseci
koriS¢enja Omalizumaba. Smanjenje BMI je
statisticki znacajno (p < 0,05), sto ukazuje da je
terapija imala znacajan uticaj na smanjenje BML

Omalizumaba nakon 12 mjeseci omogudila je
smanjivanje doze ICS kod ovih pacijenata. Nasi
rezultati iako na malom uzorku su u saglasnosti
sa dosad provedenim studijama drugih autora
[23].

Zakljucak: Na kraju, veliki (FEV1) i mali (FEF25-
75%) funkcionalni parametri disajnih puteva su
se poboljsali tokom godine lijecenja na primjenu
Omalizumaba. lako je povecanje bilo malo i
mozda nije klini¢ki relevantno, ono je dalo
pozitivan ishod, buduéi da je pad pluéne funkcije
opisan kod djece s teSkom astmom pracenih dugi
niz godina. Postojanost ovog pozitivnog uticaja
na funkciju plu¢a tokom vremena moglo bi se
zakljuciti da bi lijek mogao imati modifikujuci
uc¢inak na dugotrajnu progresiju bolesti kod
pacijenata s teSkom astmom.
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Abstract

Asthma is a syndrome characterized by chronic inflammation of the airways, which represents one of the key
elements of the disease. Over the past decade, significant progress has been made in understanding the
pathophysiology of severe asthma in children. This led to the development of biological drugs.Objective: to
evaluate the therapeutic effects of omalizumab during one year of treatment in patients with persistent severe
asthma..Materials and methods: 30 children aged 8 to 18 with persistent moderate and severe asthma were
included in the study. The therapeutic effects of Omalizumab on lung functions, fraction of exhaled nitric oxide
and body mass index were evaluated.Results: Forced expiratory volume in 1 second and forced expiratory flow
FEF 25-75 show improvement trends after the administration of Omalizumab. The decrease in body mass index
was statistically significant after therapy.Conclusion: Omalizumab could have a modifying effect on long-term
disease progression in children with severe asthma.Keywords: severe asthma, children, Omalizumab
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