YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBILY
OAKYJTET MEJUIIMUHCKHUX HAYKA
KPAT'YJEBAILL

1. OAJIYKA HACTABHO-HAYYHOI BERA

Opnnykom HacraBHo-HayuHor Beha @akynTeTa MEIMIMHCKUX HayKa YHHUBEpP3UTETA y
Kparyjesity, 6poj 01-14219/3-8 ox 24.12.2014. ronuHe, IMEHOBaHHU Cy YJIAHOBH KOMHUCH]E 3a
OlLleHy Hay4HE 3aCHOBAaHOCTH TeMe JIOKTOpCKe nucepranuje kanaumaara ['opmane Hlommwh,
JUITIOMUPAHOT OHOJIOTa, 101 HA3UBOM:

» ®PPEKBEHIIA MUKPOHYRKJIEYCA Y TUMO®OUUTUMA IIEPUPEPHE
KPBHU KOA TPYIHULIA CA TPOMBO®PHNJINJOM*

Ha ocnoBy onnyke HacraBno-nayunor Beha popmupana je Komucuja y cacraBy:

1. mpod. ap Oumsepa MujomeBuh BopheBuh, penoBuu mnpodecop dakynrera
MEIMIMHCKHUX Hayka YHuBep3utTeTa y Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy obmnact ['eHeTnka,
MpeICeAHUK

2. mpod. np Mupjana Bapjauuh, penosau npodecop Pakynrera MEIUITMHCKUX HayKa
VYuuBep3utera y KparyjeBmy 3a yxy HayuHy obnact ['mHEKomoruja u akymepcrso,
YJlaH

3. mpo¢. np Jbubana Tykuh, penosuu nmpodecop Meaununckor daxynrera BMA
VYuusepsurera ondpane y beorpany 3a yxy HaydHy 06iacT XeMaTooryja, 4wiaH

Ha ocHOBy yBuza y npuioXeHy IOKyMEHTalMjy, KoMucHja mnojgHocu HacrtaBHO-
Hay4yHoM Behy dakynrera MeAMIMHCKIX Hayka YHuBep3ureTa y Kparyjesiuy cienehu:

MN3BELITAJ O ONEHU HAYYHE 3ACHOBAHOCTHU TEME JOKTOPCKE
JUCEPTALIUJE

Kanmunatr Topnmana lommwmh, auruiomupanu OWONOr, WCIOyHmaBa CBE YCJIOBE
npenBul)ere 3aKOHOM O BUCOKOM oOpazoBamy U Craryrom Dakyntera MenuImmHCKUX HaykKa
y KparyjeBiry 3a uzpamy T0KTOpCKe JUCEpTaImje.

2.1. KPATKA BUOTPA®UIJA KAHIUIATA

lopnana Ilommh, numuomupanu Ouonor je pohena 25.09.1972. rogune y ['yum.
OcHoBHy mkony u ['mmHazmjy je 3aBpmmia y Yauky kao Hocuian BykoBe mumiiome.
OcHoBHE akazneMcke cryauja Ha buonomkom ¢akynrery YHuBep3urera y beorpany je
3aBpmimiia ca mnpocedyHoM oreHoM 9,05. Axagemcke 2011/2012. roaune ymucana je
JlokTopcke akaaeMcke cryauje Ha DakynTery MEIWIMHCKUX HayKa, YHHBEp3UTETa Y
Kparyjesiy, cmep Xymana penpoaykmnuja u pas3Boj. [lomoxmia je cBe mporpamoM cTyauja
npenBul)eHe UCTIUTE, Ka0 M YCMEHH JJOKTOPAHTCKH UCTHUT jaHyapa 2014. ronuHe.

Kao gummomupanu 6nostor ox 1999. mo 2010. rox. 6una je 3anmocnena y Lluromomnikoj
nmaboparopuju, 3apaBcTBeHOT IeHTap Yauak, mok je ox HoBeMOpa 2010. roxa. 3amocieHa y
Opceky mnurToreHeTcke maujarHoctuke Opelbeme KOoHTpose ¢eprwimrera, KinHumke 3a



TMHEKOJIOTH]Y U aKymepcTBo, Kimmanukor nentpa Kparyjesar Ha mocioBuMa JUIIIOMHUPAHOT
Ouoora - 37paBCTBEHOT CapaJHUKA.

VY Penyb6nwukoj mkomm ruHekosomke murosioruje y ['AK ,, Hapomau ¢ponT™
3appuimia je 2007. roguHe OCHOBHU HAaNPEIHU KypC TMHEKOJIOUIKE UuToaujarnoctuke, 2012.
roa. noeaykauujy uz berxecna muronomke kinacudukammje y I'AK ,, Hapoguu ¢pont®.
Hcnur 3a cynepBu3opa LepBUKaHE IIUTOJIOTH]E, Y OKBUpY HanmoHaiHOT mporpama 3a paHo
oTkpuBame paka y CpOuju, je monoxwmna 2013. ron y T'AK ,Hapoguu ¢pont®. Ilopen
OCHOBHHUX TIociioBa y OiceKy 3a IIMTOTEHETCKY JMjarHOCTHKY, y4ecTByje u 'y HannoHnanHom
nporpaMmy CKpHHHHra Ha pak Tpiuha MaTepulle, Kao KIMHWYKH CYHNEpBU30p LEPBHUKAIHE
[UTOJIOTH]jE 3a IITyMaJINjCKH OKPYT.

Aytop je wmiam KoayTop pamOBa o00jaBJbeHUX y TeIMHU |y Jgomahum U
MHTEPHALMOHAIHAM YacolKCcHMa. YUYecTBOBaja j€ Ha CHUMIIO3MjyMHMa M KOHTpECHMa W3
00JIaCTH THHEKOJIOIIKE LUTOJMjarHOCTHKE, W3 O00JacTH TpeHaTalHe [UjarHOCTHUKE U
uutoreHetuke. Ynan je Lutonomike cexuurje Cprickor JIeKapcKOT JPYIITBA.

2.2. HACJIOB, NTIPEIMET U XUITOTE3E JOKTOPCKE TE3E

Hacaos:
»PpEeKBeHIIa MUKPOHYKIIeyca y TuMmdonuTuMa nepudepHe KpBU KOA TPYAHHUIA ca
TpoMOoduHjoM "

IMpenmer:

OBa crymmja he ce OaButm yTBphHBameM (QpeKBEHIE MHUKPOHYKIeyca Yy
mumbonuTiMa nepudepHe KpBU MajKe W IMyMYaHWKa HEOHATyca KOJ 3JpaBUX TPYAHHIA H
Tpyaauna ca tpomOodumujom. OBoM cTyaujom he ce WM TOTBPIUTH WU JIOKa3aTH
OJICYyCTBO MyTareHor edexra TtpomOodminje, TpomMOonpopmIakce U KOMIUTHKAIMja OBE
6osiecT TOKOM TpyzaHOhe.

Xumnorese:

1. ITocToju CTaTHCTUUKM 3HA4ajHA pas3ivKa y (PEKBEHLM MUKPOHYyKJIEyca y
auM¢poLnoTUM mepudepHe KpBH y KOXOPTH TPyJHMIA ca TPOMOOPUIMjOM y OJHOCY Ha
KOXOPTY 3[paBUX TPYAHUIIA.

2. He nocToju cTaTUCTUUKU 3HA4ajHa pas3iuka y (ppeKBEHLM MUKPOHYKIEyca y
muMdonoTuM mnepudepHe KpBH KOJI TPYAHHIA HAa TPOMOONPO(DMIAKTUYKO] Tepamnuju y
OJIHOCY Ha 3/ipaBe TPYIHHULIE.

3. VY numdonntima nepudepHe KpBU TpyIHHIA ca TPOMOO(DHUIMjOM MOCTOjU
CTaTUCTHYKH 3HaYajHO MoBehame PppexBeHIle MUKPOHYKIIEyCa.
4. VYV num¢onornMa KpBM U3 IyMYaHWKAa HOBOpOhEHYaaW MajKu uHja je

TpyaHoha KOMIUIMKOBaHAa TPOMOO(MINjOM HE IMOCTOJU CTAaTHCTUYKU 3Ha4yajHO mnosehame
(pexBeHIe MUKPOHYKJIEyCa.

5. [TocToju cTaTUCTHMUKKM 3HAuYajHA pas3iuka y (DPEeKBEHLM MUKPOHYKJIeyca Y
TuMGoLIOTUM NepudepHe KpBU y cllyyajeBUMa TPyJHUIIA ca HacieheHoM TpoMOopuinjom y
OJIHOCY Ha TPYJHHIIE Ca CTEUEHOM TPOMOO(HIIHjOM.

6. [TocToju cTarucTHYKM 3HAYajHA pa3iuka y (DpeKBEeHIIM MHUKPOHYKJEyca y
muMdonoTuM nepudepHe KpBU KO Ipyna TPYIHHUIA Ca Pa3IUIUTUM T€HETCKUM y3pOoInMa
TpoMOoduIHje.

7. [TocToju cTaTMCTHYKM 3HA4YajHA pasiuka y (QPEKBEHIIM MHUKpPOHYKJIEyca
mumdonuTa nepudepHe KpBu u3Mel)y rpyre TpyaIHHUIA ca TTO3UTHBHUM HCXOJIOM TpyaHOhe U
rpyne TpyAHHIIA ca HETaTUBHUM MCXOJIOM TpyJaHOhe.



8. [Tpoceuna ¢pekBeHIIa MHKpOHYKIeyca JMMdornura mnepudepHe KpPBH KO
TPYAHHUIA Ca TMO3UTUBHUM HCXOJIOM TpyJHONhE je 3HATHO HWXKa Y OJHOCY Ha TPYAHHIIE ca
HETaTUBHUM HCXOJOM TpyaHohe.

9. OpekBeHIla MUKpOHYKJIeyca uMdornuTa nepudpepHe KpBu KoJA TPyAHHLIA ca
NoTBpHEeHUM XPOMO30OMCKHM abepaljaMa IJI0Ja je CTATUCTUYKU 3HAa4ajHO BHIIA HETO KOJ
TYIHHUIA Ca HOPMAJTHUM KapUOTHIIOM IO/,

2.3. MOJOBHOCT KAHJIUJIATA

Kanmunar N'opnana [lommh je xao npBu ayTop o0jaBuia paja y HEIUHH Y HAYIHOM
YaCcOIUCY Ca PELCH3UjOM KOjU M3JIa3HM Ha JeJHOM OJ CBETCKUX j€3HKa, YMME je HMCIyHMIIA
YCJIOB 32 MPHUjaBy JTOKTOPCKE Te3e:

e Sofi¢ G, Babi¢ G, Dimitrijevié A, Mitrovié S, Varjagi¢ M. Correlation of cervical
cytology with histopathological cervical biopsy findings according to the Bethesda
system. Serbian Journal of Experimental and Clinical Research. 2014;15(4):205-216.
DOI: 10.2478/SJECR-2014-0026 (M52)

Ocranu pagoBu 00jaB/bEHN Y HAYYHUM YacOIMCHUMA!

1. Sofi¢ G, Miloevi¢-Peri¢ A, Novakovi¢ T. Amniocentezom potvrden slucaj
triploidije fetusa (69,XXX) nakon neinvazivnog skrining testa sa povecanim
biohemijskim rizikom na hromozomopatije u prvom trimestru trudnoc¢e. Medicinski
Casopis. 2013;47(4):203-208. (M53)

2. Sosi¢ G, Varjaci¢ M. Uticaj fizi¢ke aktivnosti na stepen hromozomskih aberacija.
TIMS. Acta. 2015;9(1):49-61. (M52)

3. MiloSevi¢ Deri¢ A, Ristanovi¢ B, A¢imovi¢ M, KokoSar-Paunovi¢ M, Markovi¢ R,
Arsi¢ D, Bacoti¢ B, Jakovljevi¢ V, Sosi¢ G, Novakovi¢ T. Incidenca hromozomskih
aberacija otkrivenih prenatalno metodom amniocenteza u opS$toj bolnici UZice u
periodu 2006-2014. godine. Medicinski glasnik Specijalna bolnica za bolesti
Stitaste zlezde i bolesti metabolizma Zlatibor. 2014;19(55):17-26. (M53)

2.4. TIPETJIEJ CTABA Y IOAPYYJY UCTPAKUBAIBA

Y TpynHohm m myeprepujymy Ccy TpPHUCYTHE CBE TpHU KOMIIOHEHTE BupHuxoBiheBe
TpUjaze:  XWIepKoaryJaOWIHOCT, BEHCKa cra3a ®  HOBpeJa  KpBHOI  Cyja.
XunepkoaryaaOMmIHOCT ¥ XUIOPUOPUHOIN3a Y TPYJHOMM CMamyje PU3HK Of T'yOMTKa KpPBHU
TOKOM HMMJIaHTalMje, IlaleHTanuje u tpeher nmopohajHor noba. dusnonomke NpoMeHe y
CUCTeMy Koaryiauuje u (puOpHHOIIM3E TOKOM TpyAHOhe MOry pearoBaTH ca ypoheHuM u
CTEUYEHUM CTambhMa TpoMOopuivje, NpU YEeMy pacTe PHU3HUK OJ TPOoMOOEeMOOIH]jCKUX
KoMIuIMKanuja. Tpom0o3a miuaneHTaqTHuX KPpBHUX CyZOBa, KOja MOKE JIOBECTH 10 MH(apKTa
IUTAllEHTe W IUIalleHTane MHCY(QUIMjeHILIHje, C€ cMaTpa Y3pOKOM MOHOBJBEHHX CIIOHTAHUX
nmobavaja xox xeHa ca TpomOodumujom. Takolhe, omreheme TuTalieHTHE BacKyJapH3allyje
MOX€E JIOBECTHM JI0 MHTPAayTEepPUHOT 3acToja y pacTy, HMHTpayTepuHe (QeTaiHe CMpTH,
abpyrmyje TIaneHTHe U mpeekiamiichje. McrpaknBama y 0BOj 00JacTH ToKa3ana Cy 3Ha4aj
TpoMOompoduIakce, YMjoM c€ TTPUMEHOM MoBehaBa CTOIa HATAINTETA.



MuKpoHYyKIIeycH TpeACTaBibajy IMUTOMIa3MaTCKe XPOMAaTHHCKE Mace ca M3IIIeA0M
MaJIiXx jeaapa, KOju HacTajy Mol ejCTBOM KIACTPOTEHUX W aHEYTeHHX areHaca u caJipike Je0
XPOMaTHHCKOT MaTepHjal KOju ce He MHKOpIopupa y jeapo jemne ox hepku hemuja Toxom
henujcke neobe. Kpantudukamnmja MUKpOHyKIIeyca ce BpLIM MUKpoHykieyc tectom (MH
TECTOM) KOJUM C€ JETEKTYjy e(PeKTH Pa3IuIUTHX XEMHJCKUX, (PU3NYKUX U OUOJIOIIKUX
mytareHa. [IpucycTBo MUKpOHYKJIEYyCa je MoKa3aTeb MPUCYCTBAa XPOMO30MCKHUX abepalyja, a
(GpekBeHIa MUKPOHYKJIEyCa JAUPEKTHO j€ TPONOPLUOHATHA CTEHEeHYy XPOMO30MCKHUX
abepanuja. MUKpOHYKJIEYCH Cy IPUCYTHH KOJ JbYIHU kKao cronTaHo Hactanu (0 mo 12 MH Ha
1000 6unykneapHux TumdonuTa nepudepHe KpBH), a Ha mopact GpeKBEHIIe MEKPOHYKIIEyca
yTHUE TIOJN, CTapeme, TeJIeCHa TEeXKWHA, MPHUCYCTBO WHGIamalmje, joHmsyjyhe 3paueme,
npuMeHa onpehernx nexoBa. PpekBeHIIAa MUKPOHYKIIEyca je y TO3UTUBHO] KOpeNlaluju ca
ontepeheHOM TOPOAMYHOM aHAMHE30M Yy Be3W ca o000JpeBambeM OJf KaHIepa U ca
MaTOreHe30M MeTaOONMYKUX U KapIuOoBacKyJlapHU OonecTu. JKMBOTHE HAaBUKE KOjU JAOBOJIE
no omrehema reHoma yTHUy M Ha IOBHIIECHE (pPEKBEHIE MHKpOHyKieyca (IyIIeHe,
AJIKOXOJI, TUjeTa ca AeQUIIMjeHIIMjOM BUTAMHUHA U CYIUIEMEHATa).

Tpombo3He KOMIUIMKAIMj€ HE HACTajy KOJ CBUX >KEHa ca TPOMOO(UIMjOM TOKOM
TpyaHohe, ITO yKazyje Ha TOCTOjam€ [OJAaTHUX, 3a caja joIl HEJIOBOJAHO MO3HATHX
YMHWJIALA KOjU y4YeCTBYjy Y HacTaHKy M pa3Bojy oBor nopemehaja. He moctoje kimHMUYKH
CIPOBEICHE CTyOWje Koje OW TPOICHWIC MyTareHd TOTEHIMjal TpoMOopwinje u
KOMIUTMKAIMja BE3aHUX 32 OBO CTame y TPYAHONH, JOK MYyTareHOCT HHCKOMOJEKYIapHHUX
XerapuHa Huje yTBpheHa in Vitro tecroBuma (AMECOB TECT, TECT XPOMO3OMCKHX adeparija
Ha xymaHuM nuMmdonutuma, Mouse Lymphoma tect) kao u in VivO TecTy XpOMO30MCKHX
abepanyja y henujama xormrane cpxxu namoBa. He mocroje qoCTymHE MOJAIM O CIIPOBEICHOM
MH TecTy HakoH ynoTpeOe HUCKOMOJICKYJIapHUX XeNapruHa Ha XyMaHUM JIUM(OIIUTUMA.

2.5. 3HAYAJ 1 INJb UCTPA’)KUBAIBA CA CTAHOBUIITA AKTYEJIHOCTH
Y OAPEBEHOJ HAYYHOJ OBJIACTH

3Havyaj oBe crynuje ce 3acHMBa Ha MoryhHoctu kopumhewma MH Ttecra kao
OMoMapkepa MyTareHWX NPOMEHA HACTaJHMX ycled NpucyTHe TpomOodunmje y TpyaHohwu.
Ha ocnoBy MH Ttecra Ha numdountnMa nepudepHe KpBH Majku ca TpoMOO(DWIHjoM U
3paBUX MajKH, U FUXOBE JIelle, MOXKEMO carjielaTH yTHUIa] OBE BPCTe OOJECTH Ha HACTaHAK
TE€HOMCKE HECTaOWIIHOCTH, OJHOCHO TOTBPAMTH TPHUCYCTBO HIIM OJCYCTBO MYTareHOr
MOTEHIMjana TpoMoodummje.

Ouekyje ce ma he pesyiaraTd OBe CTyAWj€ NOTBPAMTH TEPANUjCKH 3HA4Yaj] |
HETNoCTojartbe MyTareHor edekra TpoMmOompoduiakce Koja Cc€ PYTHHCKH KOPUCTE Y
NPEBEHIMjU U Tepanuju KOMIUIMKaIMja TpyAHohe Hacrtane ycien NMpUCyTHE ypoheHe Wiu
cTedeHe TpomOodumje.

2.6. BE3A CA JOCAJAIIIHBUM UCTPAYXKUBAIBUMA

Hajeehu Opoj cTyamja koje cy MCHUTHBAJIE CTENEH XpOMO30OMCKHUX abepaunja MH
TECTOM CY yTBPJAWIJIC NMOPACT (PPEKBEHIly MUKPOHYKJIEYCa y OJIHOCY Ha: IOJI, TOAWHE )KUBOTA,
NPUCYCTBO MHQIIAMATOPHUX TMpPOIEca, MPEKOMEPHY TEIECHY TEXHHY, H3JI0KEHOCT
joHm3yjyheMm 3pauemy, Mymemke, alTKOX0IH3aM | UCXpaHy ca NeUIjeHIIMjOM BUTAaMUHA U
cymiemenara. CTyauwje cy TOTBpAWIe aa je (PpeKkBeHIla MHUKPOHYKIEyca y IO3WTHBHO]
KOpeJaiuju ca onrepeheHoM mopoandyHOM aHAMHE30M y Be3u ca 000JbeBambEM O] KaHIepa
ca MaTOreHe30M MeTaOOJIMYKHX M KapAuoBacKyiapHu Oonectu. Y cryauju Fenech M. u3
1998. rogune u3Mepena je 6azuyne GppekBeHIle MUKPOHYKIIeyca KO/ skeHa Hemymada o1 20.



1o 49. rogune xxuBOTa. ['pymna ucrpaknBada Ha 4eny ca Furness DLF je y crymmju u3 2010.
TOJMHE W3HENa IMoJaTKe IMpeMa KojuMma ce mopacT (hpeKBEeHIIE MUKPOHYKJIEYca y PpaHoj
TpyaHOhM MOJKE TIOBE3aTH ca MPECKIAMCHjOM W/WIM HHTPAYTEPUHUM 3aCTOjeM Yy pacTy
¢deryca y kacuujoj TpyaHohu. Hema moymataka o crpoBeleHUM CTyaujama Koje cy ce OaBuiie
MPOLIEHOM YyTHIIaja TpoMOOuiIvje Ha CTeNeH omrehema reHoMa MEPEeHOI MHKPOHYKIIEYC
TECTOM.

MyTareHoCT HHCKOMOJIEKYJIApHHUX XerapuHa HHje yTBpheHa In Vitro tecroBmma
(AMecoB TecT, TecT XpOMO3OMCKHMX alepamuja Ha XxymaHuM Jumdouutuma, Mouse
Lymphoma tect) kao u in VivO TecTy XpoMO30MCKHX abepanuja y henujama KomraHe cpyxu
nmaroBa. He mocroje mocTymHHM JUTepaTypHH mojamu o crupoBeneHoM MH Tecty HakoH
ynoTpede HUICKOMOJIEKYJIapHUX XeNapruHa Ha XyMaHHM JTUM(OIUTHMA.

HcTpaxxuBameM Koje je mpeaMeT OBe JOKTOPCKE Te3e O OM UCTIUTUBAHHU MyTareH!
edextu TpomMOopmIHje, TpoMOONpodHITaKCe U KOMIUIMKAIIMja OBe 00JIECTH TOKOM TpyaHOhe.

2.7. METOJAE UCTPAYXKUBAIbBA

A. BPCTA CTYIMJE

HctpaxuBame he OuTH peann3oBaHO MO THUIY KIMHUYKE OICEpPBALMOHE
MIPOCTIEKTUBHE KOXOPTHE CTyAWj€ M crpoBemhe ce Ha TpyAHUIAMA, OONHUYKU JICYCHUM Y
nepuoxy ox  2015. - 2016. rog. Ha Opessemy mnatosoruje TpyaHohe, Kimamke 3a
THMHEKOJIOTHjy U akymepcTBo Kimuauukor nentpa KparyjeBan. /IujarHOCTHYKY U TEpaIijCKH
npuctyn TpomOoduiarju Ouhe crnpoBeneH HE3aBHCHO OJ OBE CTyAMje, MpeMa Bakehum
OOJIHWYKHM TMPOTOKOJIMMA M aKTyeITHHMM BOJMYMMA J00pEe KIMHUYKE MPAaKCe BE3aHUM 32
TEMaTHKy OBOI' HCTpakuBama. llomamu he ce NPUKYIUbATH MPOCIEKTHBHO, alld W
aHAJM3UPATH PETPOCIEKTUBHO, U3 UCTOpHja OOJIECTH MallyjeHaTa.

b. UICIUTAHULIA

Crynuja he ce cipoBecTH Ha MNalMjeHTKUHbaMa-TPyIHUIIAMA ca TEPUTOPH]ja OMIITHHA
KOje mpeMa IulaHy OpraHu3aluje 37paBCTBeHHMX ycraHoBa PemyOmuke CpOuje octBapyjy
MpaBO Ha 3JIPaBCTBEHY YCIYTy Ha TEPLMjapHOM HUBOY 3[paBCTBEHE 3amTHTe Ha Onesbemy
nartonoruje TpynHohe, KimHuke 3a TMHEKOJIOTHjy W aKymepcTBo, KiuHMYKOr ueHTpa
Kparyjesar, Tokom 2015. rox . u 2016. rox.

VY ctyaujy he Outn ykipyueHa rpyna oj HajMame 56 manujeHtTkuma ctapoctu o 20.
10 45. rogune Ko Kojux he ce ynTpa3BydHO IujarHOCTU(HUKOBATH TpyAHOhA.

UcnutuBamem Om Omim oOyxBaheHe NalMjeHTKUBbE-TPYIHHUIIE TOAEJHEHH Y IBE
rpyme-koxopre. [IpBy koxopry he unHuTH Hajmame 19 TpyaHHMIA ca MPUCYTHOM ypolheHoM
Wi credeHoM Tpombodunmjom. [pyry xoxoprty he umHuTH HajMame 37 TpyaHuia Oe3
TpoMOo(HIHje Koje UCTyHhaBajy KpUTepHjyMe mpensul)eHe MpoTOKOJIIOM MCTIHTHBama. [lpu
Tome he ce BOIUTH pauyHa Jia TPYAHHIIE Y KOXOpPTH 6e3 TpoMOoduimje oaroapajy KOXOpTa
TpyAHULA ca TPOMOO(DMWINjOM IpeMa COLIMO-ENUAEMHUOIOUIKIM KapakTepucTukama (y3pacr,
TeJecHa TeXXHHA, ITyIIauyKy CTaTyC U MPUIpYKeHe OoecTn).

Kputepujymu 3a ykibyurBame nauujeHTa y cTyujy:

e [loTnucana u3jaBa 0 0 J0OPOBOJHLHOM YUECTBOBAKY Y HCIIUTUBALY

e XeMaToJIOIKUM U T€HETCKUM HCIUTHBAakbUMa MOTBPH)EHO MPHCYCTBO MU OACYCTBO
TpoMOodHITHje



Kputepujymu 3a HeyKJbydnBame NMaIjeHTa y CTyIU]V:

e Tpynuuile ca NpUCYyTHUM aHATOMCKHM Majdopmaliijama mioga

e TpynHauie ca npucyTHUM WH(GEKTUBHUM TTopemMehajuma

e HoBonacrana GosiecT WM CTamke KOje MOTY YTHIATH Ha BPEIHOCTH HMCIUTHBAHHX
napamerapa

B. Y30PKOBAIBE

[TarujeHTKUBE KOje YIECTBY]Y Yy OBOj CTYAHjH CY CTPATU(PUKOBAHH CIydajHH Y30paK,
noOWjeHe Tako IITO je WCIUTHUBaHA TMOMyJalHja TpPyAHWIA JedeHnx Ha Kiumaumm 3a
THHEKOJIOTH]Yy U akymepcTBo Knuuanukor nentpa Kparyjesai nojespeHa npema Kpurepujymy
3a rpynucame (IO3UTUBAH U HETaTHBAaH Haia3 TpoMOogminje), a 3aTUM Ce U3 CBake Ipyle
U3BJIAYM JETHOCTaBHM CIIyyajHM y30pak y3 mnomoh pauyHapckor mporpama EXCEL y3
¢ynkumjy Data sort 1 TO Tako Aa Ha CBaKy HNAalMjEeHTKUBY U3 KOXOPTE ca MPHUCYTHOM
TpoMOOUINjOM J01a3€ 10 ABE MALMjeHTKUIbE U3 KOXOpTe 3/paBuX TpyaHuua. Mcenuranume
U3 JBe Koxopre Oum Owmne yckiaheHe mpeMa TmpeMa  COLMO-EIHIEMHOJIOIIKAM
KapakTepucTukama (y3pacT, TeJIeCHa Te)KHHA, MMyIIAaYKH CTaTyC, NPUAPYKEHE O0IeCTH).

Kps he ce Tpyaauiiama y3uMaTi BEHEMYKIMjOM Ha MOYETKY TpynHohe 10 9. Henesbe
u y mopohajy, Ka0 W KpB M3 IylMYaHWKa HAKOH Mopohaja M KJIeMOBama ITyIMYaHUKa.
[MarujenTkumama he ce y3umatu mo 20 ml Bencke kpBu ¥ 20 ml KpBU W3 TyITYaHHKA,
yoOHUYajHUM MOCTYIIKOM, HAKOH MOTNHCUBakba HHPOPMUCAHOT IPUCTAHKA.

JlaGopartopujcko ucnuTHBame he ce BpUIMTH HA KoaryiaanuoHe mapametpe. Takohe
he ce oxapehuBatm pyTHHCKE aHaIM3e KOje IMOAPA3yMEBajy XEMAaTOJIOMIKH CTaTyc,
MPOTEUHCKH, €H3UMCKH, JOHCKH W JHUMUIAHU NMpoduin m ocrajge OMOXEMHjCKEe aHalIM3e O]
3Ha4aja, Kao u GppekBeHIa MUKponykieyca y muMmdonntuma CBMN metomom.

VYdecTtanocT MUKpOHYKJIeyca y OuHykiaeapHuM henujama mnepudepHe KpBu Ouhe
aHanmusupana npuMenoM ,,Citokinezis blok mikronukleus testa (CBMN)(moaudrkoBana
metrona Fenecha u Morley opisana 1985. roagune). [lyna xenapunusupana kps 20-25 xanu
(0,5 ml) 6uhe momara y crepuine 6oumiia ca 5 Ml KOMIJICTHOT MeAMjyMa 3a KYJITHBAIH]y
mumponura (PBMax Karyotyping,). Ceaku y3opak kpBu Ouhe 3acejaH y IyIUIMKaTy |
uaKyOupan 72h ua 37°C. Hakon 44h o mouerka KynTuBaimje KyiTypama he 6utu pomat
Citohalazin B y ¢unannoj konuentpauuju oa 4ug/ml. Nukybanuja henujckux kynrypa he
3aTuM OWTH HacTaBibeHa jomr jgomaTaux 28h. Tlo 3aBprieTky WHKyOamuje W WHUIMjaTHE
nenrpudyre (12 mmu. Ha 1800 o0Opraja), hemmjcka cynenswja he ce wucmupata y
(M3HOJIOMIKOM PAacTBOPY M MOHOBO neHTpudyrupatu. hemujcke cycnensuje he ce 3atum
tperuparu xnagauM (4 C) xunororum, 0.56% pactBopom KCl u nentpudyrupary, 1sa nyra,
a 3aTUM ce (pukcupatu Tpu myra cBexxuMm KapHojeBum (ukcaTuBoM (cMpheTHa KHCEIUHA U
metaHon y ogHocy 1:3). Hakon mocnenmer neHTpudyrupama, cyrepHarad he ce naxbuBO
OJUIMTH M PECYCHEHIOBAaTH y Majoj KOJWYMHMU (UKCATUBA U J00OMjeHH Mmarepujan he ce
pa3BIaYMTH Ha CyBa M XJIaJHA MpEAMETHA CTakja, a 3aTHM he ce mpemapaTrpu CyLIIMTH O
nammnoM. Ocymene miounne 6uhe 6ojene 2% pactBopom Giemse y tpajamy ox 12 muHyTa.
dpekBeHIla MUKpoHyKieyca Ouhie oapehuBana ananmszom 1000 ounykineapuux henmja (BN)
0 0COOM CBETIIOCHUM MUKPOCKOTIOM 1ipH yBehamy o 1000X.



I'. BAPUJABJIE KOJE CE MEPE Y CTYAUJU
He3aBucHe Bapujab.e:

npucyctBo ¢akrop V Leiden rencke myranmje (KBaTuTaTUBHA BapHjadiia) - AU
ce y Tpu rpymne: 0e3 MyTaluje, XeTepO3UTOTHH HOCHOIIM MYTAallHje, XOMO3UTOTHH
Hocuor myTarmje. Onpehyje ce PCR metomom.

onpehuBame APC pe3ucreHuuje — (KBaIMTaTHBHA Bapujabia) - aenud ce y B
rpyme: NpUCYCTBO U 0JIcycTBO (MogudukoBanu aPTT Tect)

NPUCUCTBO MPOTPOoMOuH TreHcke myTamuje 20210A (kBanuratuBHa Bapujabia) -
JeIM ce y TpH rpyme:  0e3 MyTamuje, XETEepO3UTOTHH HOCHOIM MYyTalwje,
XOMO3UroTHu Hocuouu mytanuje. Oapelhyje ce PCR metonom.

npucycTBo aepunujennuje nporenna C (kBanuTaTuBHA Bapujadiia) - I Ce Y IBE
rpyne: tunl, tunll. Oapehyje ce PC pyHKIMOHATHUM TECTOM.

NPHUCYCTBO AedunujeHnnje nporenna S (KBaJIUTaTHBHA Bapujadia) - e ce y TpU
rpyne: tunl, tTunll, Tun Il . Oapebhyje ce PS pynkunonanaum tectom
nedunmjeHMja aHTUTPOMONHA (KBalIUTAaTHBHA Bapujabia)- Jeiu ce y JBe rpyIe:
tunl, Tunll. Onpebyje ce AT pyHKIHOHATHUM TeCTOM

noBehame paxropa VIII (onpehuBama FVIII)

HHUBO HHXMOUTOpPa akTHBaTOpa miaa3muHorena-1 (PAIl-1) (kBanuTatiBHA
Bapujabia) - JeNu ce y TpU Tpyle: OACYCTBO MyTaluje, xereposurotu 3a 4G/4G
MmyTanujy, xomo3urotu 3a4G/4G myranujy

onpehuBame HMBOA XOMOLMCTeMHA (KBAaJIMTAaTHBHA Bapujabna)- Jenu ce y TpH
rpyme: yaka xunepxomormctuenemuja (16-24 pmol/l), cpenmwa(25-100 umol/l) u
temka (>100 umol/1)

npucycTtBo aHTu(ochOJIMNUAHOr CHHAPOMA (KBaJIWTaTHBHA Bapujalia)- maBe
rpyme- mpucycTBo U oacyctBo. Ojpeljyje ce Ha OCHOBY KIMHMYKUX KPHTEPHjyma:
obcreTpuykux U Jaboparopujckux (mpucycrso aPL, LA, aCL, aB2GP-I, AnxAb)
npucyctBo Diabetes mellitus Tunm 1 (xBanuratuBHa Bapujabna) — ABe Tpyme -
IPUCYCTBO U 01cycTBO. JlabopaTopujcku TecToBH: oApehuBama IIIMKEMHje, OpaTHu
TJIyKO3a TOJEPAHT TECT M Mperiie] ypuHa- oapehuBame TIIMKO3ypyje M KEeTOHCKHX
TeNa y ypHHY.

NPUCYCTBO HMHTPAYTEPHMHOI 3acToja y pacTy - (KBaJUTaTHBHA Bapujabna) 1Be
rpyne: HopManaH pacT 1 IUGR - TenecHa TexnHa McoA IeCT MEpUEHTHIIA 3a AATy
recTalyjcKy ctapocT. Bpummm ce coHorpadcko ncnuTuBama U oapehuBame aHaToMuje
u Mmopdooruje wiona (CRL, BPD, FL, AC)

XuInepTeH3uja (KBaJMTaTUBHA Bapujaldiia)- eI Ce y YETHPH TPyIe: XUIEPTCH3Hja
n3a3BaHa TPyAHONOM, XpOHHYHA XHUIEpPTEH3Hja KoOja je TocTojana mpe TpymaHohe,
XpOHMYHA XHIIEPTEH3Wja Ca CYNEpHOHHPAHOM  XHIIEPTEH3MjOM  H3a3BAaHOM
tpynHohom, HELLP cunnpom) - apTepujckul KpBHH IMIPUTUCAK MEPH C€ TPYAHULIAMA Y
nexxeheM mosoxkajy, y BUCHHH CpIia, TPH ITyTa JHEBHO M M3pakaBa ce Kao CPeamu
apTepHjCKU MPUTHUCAK.

(¢yHKIHUja MTUTHE KJbe3/le (KBAIUTATHBHA BapHjablia) - JNEeIH Ce Ha TPH Ipyme:
xunotuposa (moBumeH HuBo fT4, cympumupano nydewe TSH, mnoBumena

koHieHTpaija TS At), HopmanHa ¢yHKIHja u xuneptupeosa (FT4 nosehan, cHmwkeH
TSH).



KapuoTun miona (KBaluTaTHBHA Bapujalia) - Jeiu ce y [IBe Ipyle: HOpMalaH U
KapHOTHII ca NPUCYTHUM XPOMO30OMCKUX abepauujama. Panu ce pana amHHOIIeHTEe3a
caMo y CTPOro MHJMKOBAHUM CJIy4ajeBUMa, Ha OCHOBY JAaTOT T€HETCKOI CaBeTa.

Opoj cmoHTaHux mo6avaja (kBanuTaTHBHA Bapujabna) - Ilomanu ce moOujajy Ha
OCHOBY WHJIMBHUAYAJTHOT MHTEPBjya M Jieje ce Ha 3 KaTeropHje. mpBa - 0e3 CIOTaHuX
nobavaja, apyra - ox 1 mo 2 crnoHTaHa mobOadaja, Tpeha - 3 W BUIlE CIIOHTaHUX
nob6adaja

NPUCYCTBO afpynuuje IJialeHTe Yy MNPeTX0AHOj TpyaHohu (KBaJIUTaTHBHA
Bapujabia) - JIe7M ce y IBE TpyIie: MPUCYTHA U OJICYTHA

napurer (KBaIuTaTHBHA Bapujabna) - [logamu ce no0Wjajy U3 JIUYHE aHAMHE3E H
Jieie ce Ha TpH Kareropuje: 6e3 mopohaja, jenan mopohaja u aBa u BUIIe mopohaja.
nopohaj - (kBamuraTMBHA Bapujabma) - Tpu rpyme- partus praematurus
(mperepmuncku nopohaj 20-37 HI'), partus maturus (tepmuncku nopohaj 38-42HT),
partus serotinus (mpenecena Tpyaaoha>42HI")

HOBopoleHue (KBaJMTATHBHA Bapujadia) - 4eTHpH Tpyre- imaturus (pohen npe 28
HI'), neonatus praetemporarius (poheno usmehy 28-36 HI'), neonatus temporarius
neonatus (poheno m3mehy 37 u 42 HI'), posttemporarius (poheno mociie 42 HI')
TeJiecHa Maca Ha pohemy HoBopol)enuera (KBanuTaTuBHA Bapujadia)

TpyAHoha (kBanuTaTuBHA BapHjaBia) - IBE TpyIe- jeIHOIUIONHA M BHIICIUIOAHA -
onpehyje ce conorpadcku

HAYMH 3aBplIeTKa TpyaHohe (kBanuTaTMBHA Bapujabia) - OBE TpyIle: MPHPOJAH
nopohaj u mapcku pe3s

ontepehena mopoauuHa anamHe3a (KBajlWTaTMBHA Bapujabia) - aBe Tpyme: Oe3
000JbeHa BEHa y TIOPOIUIIH, Ca IPUCTHUM 000JbEHEM BEeHA Y OPOAULIHU, IIPUCYTHUM
TpoMOoeMOoIjcKkuM OosiecTuMa (MH(APKT, IILJIOT)

Tpayma Majke (KBaJMTaTHBHA BapHujabmna) - 1Be Tpyme: TpyAaHoha 6e3 Tpayme u ca
TpayMoM (XHMpYIIKa UHTEpBEHIIN]ja, PETOCKOIHja, NHBa3HUBHA AMJarHOCTHUKA)

pPaHHju HaMepHH No6ayaju (KBaJIMTATUBHA Bapujabiia) - JBe Tpymne: ca u 0e3
paHUjUX HAMEPHUX 1MoOavaja- 100ujajy ce Ha OCHOBY MEIMIIMHCKE JOKYMEHTAIIH]C
NpUMemheHA Tepamuja y TOKy TpyaHohe (xBanmTtatuBHa Bapujabnma) - (6e3
Tepanuje,  HUCKOMOJICKYJApHU XCMapHH, YTPOTeCTaH, WCYJIHH, TOKOJUTHUIH,
AHTUOMOTHIIN, €YyTUPOKC, AHTUXUTICPTCH3UBH)

30ymyjyhe Bapujao.ie:

JKUBOTHa 100 (kBamuTatuBHa Bapujabma) - I[lomamm ce no0ujajy Ha OCHOBY
WHAWBHUIYAJTHOT MHTEPBjya U aene ce Ha 3 rpyme: mpBa ox 20. mo 29. rox., apyra
rpyna oz 30. no 39.rox u tpeha rpyma on 40. 1o 49. roauHe XUBOTA.

nyueme (IMXoToMa KBaTUTaTHBHA Bapujadna)- Ilomamum ce moOujajy Ha OCHOBY
WHIMBUAYaTHOT UHTEPBjya U JIeJie Ce Ha TpyIe: MpBa- MyIladyH, ApYyra -Hemymaqu

rojasHoct (kBanmuratuBHa Bapujabna)- Ilomamm ce moOujajy Ha OCHOBY
W3paurHaBama WHIEKC TeiecHe wmace (BMI) m geme ce Ha mect rpyna:
HeyxpameHocT (<18,5), uneamna maca (18,5-24,9), nmpexomepna maca(25-29,9), 6mara
rojasnoct(30-34,9), Temka rojazaoct(35-39,9), exctpeMHa rojazuoct (>40)



3aBucHa BapujadJa:

e @pexkBenna MH y aumdountnma nepudepne KpBM (KBaHTUTATUBHA Bapujabdiia)
— AmHanuza ce BuIlIe XuJbaga JduM@oOiacrta MO CBETIOCHUM MHKPOCKOIOM, a
pesynTaTH ce u3paxanajy Ha 1000 ounykineapaux henmja henuja.

. CHATA CTYJUMJE U BEJIMYUHA Y30PKA

Ha ocnoBy BepoBatrnohe rpemike | tuma (oo = 0,05) 3a aBocMepHO TecTHpame
xumore3a, cHare cryadje ox 0,8, Beposarnoha rpemike Il tuma (B = 0,2), ogHoc 6poja
WCTHMTaHMUKA MO Tpynama 1:2 y KOpUCT KOXOPTE 3[paBUX TPYIHHUIA (HAa CBaKy MallljeHTHIbY
U3 KOXOpTe ca TpoMOO(GWIMjOM Jdoia3e IO JBe MAIHMjeHTKUE M3 KOXOpPTE 3IPaBHUX
TPYAHHUIA) U3pavyHaTa je BeJIMYMHA y30pKa M3 mojaaraka ctyauje Fenech M. u3 1998. rox. u
cryauje Furness DLF et al. u3 2010.rox .

V cryauje Fenech-a cpenwa Bpeanoct (mean) + SD 0Oasuune ¢QpekBeHie
MHUKpOHYKJIEyca KOJ JKE€Ha HeIyllaya y OJHOCY Ha TOJUHE KMBOTA BAIMIHHMX 3a HAIIy
crymujy je usHocuna 16,43 + 7,1. V crynuju Furness et al. cpeama Bpennoct (mean) = SD
MUKPOHYKJIEyca y Hajla3y rpyne TpyaHoha ca HUCKUM U BUCOKHMM PH3MKOM HM3HOCHIJIA je
20,625 + 1,575. Ha ocHOBY mojaTaka W3 OBHUX CTyAHja M3payyHaTa jeé BeJHYHMHA e(eKTa
Kao pa3iuka u3Mehy cpeilbuX BPeIHOCTH MUKPOHYKIIEYCa y TPYIH 3[paBUX JKEHA HEmyIaya
CTapOCTH BE3aHUX 3a HAlly CTyIWjy M Yy Haja3y Tpyle JKeHa ca PU3UYHUM TpynHohama.
Cranaapau3oBaHa BeJWYHHA edeKTa je M3padyyHaTa Kao BelIWYMHA eexTa mojesbeHa ca
CTaHIapaHOM JieBujarjoM y3 momoh nporpama G*Power 3.1.3 u nznocu 0,841. Ha ocHoBy
HaBeJeHUX mapametapa (y3 momoh mporpama G*Power 3.1.3) je uspauyHato na je y
KOXOPTH 3/IpaBHX TPYAHHUIA TOTPEeOHO HajMame 37 MAlMjeHTKHbA, a Y KOXOPTH TPYAHUIA
ca TpomMOopmIHjoM TOTPeOHO je HajMame 19 marujeHTKHba, OJHOCHO YKYITHA BEIIMYHHA
y30pKa Ou Tebaiio 1a Oyje HajMame 56 TpyHUIIA.

B. CTATUCTUUYKA OBPAJIA ITIOJATAKA

On nobujenux monataka he ce popmuparn padyHapcka 6a3a U cTaTucTudka oopana
nogaraka he ce BpmuTH y3 momoh mporpama SPSSInc/PASWStatistics18. Craructuuka
oOpaja pe3ynrara he 00yXBaTUTH METOJIE IECKPUIITHBHE CTATUCTHKE M TECTHPabha XUIIOTE3e
HE3aBUCHHUX Y30paka. 3a aHajau3y KBaJMTATHBHHUX Bapujabiau MeToJaMa ICCKPUITHUBHE
cratuctuke he ce kopucTH (peKBeHIle BUXOBUX BPEJIHOCTH, a 32 KBAHTUTATUBHE Bapujadie
Cpedby BPEIHOCT, CTAaHIAPIHO OJACTYName, MUHUMYM, MAKCUMyM M MEJHjaHa. Y TpUKa3y
pe3ynrara kopuctuhe ce Mepe IEHTpajaHe TeHICHIIMjE U Mepe BapujaObuiInTeTa y CKIaay ca
TUTIOM pacmonene. Pesynratm he Outm mnpukasanum u TtabemapHo u rpadwuuku. Bpcra
CTaTUCTMYKUX TecToBa he OWTH YCIOBJbEHA KapaKTEpOM NPUKYIJbEHUX IOJaTaKa
(kaTeropujanHe WM HyMepHUKe Baprjadie) u THIIOM BUX0Be pacnozaesie. HuBo BepoBaTHohe
he Outm ycranoBsben Ha P<0,05. HopmamHocT pacmogene KBaHTHUTATHBHE Bapujabie
nporieanhemo KonMoropos-CMupHOB TeCTOM. YKOJIMKO KBAaHTHTaTHBHA Bapujalna mpatu
HOpMaJIHy pacIojieNly pasnuke u3mel)y nBe rpymne y cpenmuM BpeIHOCTHMA Bapujadiie
(ppexsenia MH) yrBpauhe ce mapametpujckuM CTyZeHTOBUM T-TEeCT 3a HE3aBUCHE Y30pKeE,
a Yy KOJIMKO HE TIpaTH HOpPMAJIHy pacrojeny npuMmeHnhemo HemapameTpujcku Mann-
Whitney U test.

3HauajHOCT pa3nuke u3Mel)y /Be rpyne y ydecTaloCTH KaTeropHjCKUX BapHjadiu
ouhe yrBphene [lupcorHoBuM XU KBajpar TECTOM HE3aBUCHOCTH W (DUIIEPOBHM TECTOM.



VYTuiaj He3aBUCHUX BapujaOiin Ha UCXoJ he ce mpolemruBaTH MOMONY pETaTUBHOT pU3HKA
(RR) xao ogHOCa KyMyllaTUBHE HHLUJACHIE H3IOKEHUX IaTOM (DakTopy M KyMmyJaTHBHE
WHITUJICHIIE HEW3JIOKeHUX naToM ¢akrtopy. Ilomohy OWHapHe JIOTHCTHYKE perpecHje
yrBpauhe ce 3Hauaj mojeauHUX (akTopa pU3MKa, KaJa OHM 3ajeIHUYKH U CaMOCTAJIHO
nenyjy. Ilogamu he ce cmaTpaTé CTaTUCTHUYKHM 3HA4YajHUM YKOJHUKO j€ BepoBaTHOha HyiTe
xurorese Mama o1 5% (p < 0,05).

2.8. OYEKHUBAHMU PE3VYJIITATHU JOKTOPCKE JUCEPTALIUJE

Ha ocHoBy MH Ttecta Ha numdonutuma nepudepHe KpBU MajKu ca TPOMOODUIIHjoM,
3IpaBUX MajKu M HHXOBE Jele, he ce MOTBPOUTH NMPHUCYCTBO WMJIHM OJCYCTBO MyTareHOT
noteHnyjana Tpombodpwimje. Ouekyje ce aa he pesynraTd oBe CTyAHje IOTBPIUTH
TEparnujCcKu 3Ha4aj U HEMOCTOjakhe MyTareHOT eekTa TpoMOonpoduIIakce, Koja ce PpyTHHCKU
KOpUCTE Yy TMPEBEHUHUjH U Tepanuju KOMIUIMKalWja TpyaHohe HacTaje yciel MpUCYTHE
ypohene unu creueHe Tpomboduiuje.

Pesynratn oBor ucrpaxkuBama he monmpuHeTH OoJbeM pasymeBamy mnopemehaja
KoaryJjalnuje, ’buX0Be IIOBE3aHOCTU €A KOMIUIMKAIMjaMa y TpyIHOhM U HBUXOBOI' yTUIlaja HA
TeHETCKH MaTepujall.

2.9. OKBUPHU CAAPKAJ JUCEPTALIMJE

dusnonomKe MPOMEHE y CHCTEMY Koarynanuje M (uOpHHOIN3E TOKOM TpyAHOhe
MOTYy pearoBaTé ca YpoheHHM M CTEUCHHM CTambHMa TpoMOO(uInje, IpU YeMy pacTe PU3HK
0l TpPOMOOEMOOJHM]CKUX KOMILUTHKAIMja, IITO MOXE JOBECTH JI0 TOHOBJHEHHX CIOHTaHHUX
nobauaja, MHTPAyTEepPUHOI 3aCTOja y pacTy, MHTpayTepuHe (QeranHe cMpTH, adpymnuuje
IUTAllEHTHE M Tpeeknamicuje. TpoMOO3HE KOMIUIMKAIMje HE HAcTajy KOJI CBHX JKEHa ca
TpoMOOQHINjOM TOKOM TpyaHohe, HITO yKa3yje Ha IOCTOjame JOJAaTHHUX, 3a caja joul
HEZI0BOJHHO MO3HATUX YMHWIIALA KOJU YYACTBY]Y Y HACTaHKY M pa3Bojy oBor nopemehaja. He
[I0CTOje KJIMHUYKHM CIpPOBEJEHE CTyAMje Koje OM TpoLeHWIe MYyTareHH MOTeHLHjall
TpoMOOUIINje U KOMILTMKAIIM]ja BE3aHHUX 32 OBO CTame Y TPYIHONH.

UctpaxuBamwe he OWUTH peanw30BaHO 1O THUIY KIWHUYKE OICEPBALlMOHE
NPOCIIEKTUBHE KOXOPTHE CTyaWje | copoBemhe ce Ha Koxopmu TpPyJHHIA ca
TpOoMOOPUINjOM U Koxopmu TpyaHUILa 6e3 TpomOoduirje. CBUM ydecHULIMMA Yy CTYIUju he
ce BEHEIYHKIMjOM y3UMaTH mepudepHa KpB U KpB M3 IyIMUaHMKa HOBOpOhEHYaIu HAKOH
nopohaja koja he ce pyTHHCKH 1a00paTOPHjCKH MCTIMTUBATH U W3 Koje he ce onmpehuBaTu
¢dpexBenma mukponykieyca y mumdponutuma CBMN meronom (MH Ttecr).

Ha ocnoBy MH Ttecra y numdountiMa nepudepHe KpBH MajKe W IyITYaHUKA
HEOHAaTyca MOXEMO carjiefaTh yTHIlaj] TpomOoduimje Ha HAacTaHAK T'E€HOMCKE
HECTaOMITHOCTH, OTHOCHO IMOTBPAMTH MPUCYCTBO MJIHM OACYCTBO MYyTareHor MOTEHIIMjana KOJ
oBe Bpcte Oonectu. Ouekyje ce na he pesynraTu OBe CTyAMj€ MOTBPAUTH HEMOCTOjame
MyTareHor egexkra HHCKOMOJICKYIapHUX XeMapuHa KOju ce KOpPHCTe Y NPEBEHIMjH U
Tepanuju TpomOo3a y TpyaHohu. Pesynratu oBe cryauje Ou nompuHenud 00Jb0Oj MPOLEHU U
carje/aBamy yTullaja TpoMOO(puiInje Ha TOK TPyAHOhE U Ha HE€H UCXO/.



2.10. UIME MEHTOPA

Komucuja npemmaxe 3a MeHTOpa oBe AoKTOpcke mucepraruje Ipod. np Mupjany

Bapjaumh, penoBHor mnpodecopa DaxkynTera MEAMLMHCKM Hayka, YHHBEp3UTETa Yy
Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy o0nact ['uHeKoJioruja 1 akyImepcTBo.

2.11. HAYYHA OBJIACT JUCEPTALIUJE

2.12.

MenunuHa. Yika HaydHa obnact: ['eHeTnka
HAYYHA OBJIACT YWIAHOBA KOMUCHJE

1. mpod. ap OamuBepa MusomeBuh BopheBuh, penosau npodecop dakynrera
MEIMLMHCKUX Hayka YHuBep3utera y Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy obiact ['eHeTHka,
IIPEICEAHHUK

2. npo¢d. 1p Mupjana Bapjaumh, penouu npodecop Pakynarera MeAUITMHCKUX
Hayka YHuBep3uteTa y KparyjeBuy 3a yxy HaydHy oOmact ['mHekonoruja u
aKyILIepCTBO, YIaH

3. npo¢. ap Jbusbana Tykuh, penosuu npodecop Memaunuuckor ¢pakynrera BMA
VYuuBep3utera ogopane y beorpazy 3a y)xy HayuHy o0nacT XeMaTolIoruja, WiaH

3AK/bYYAK U ITPEJJIOT KOMUCHUJE

1. Ha ocHOBY mocanamimer HayqHoOT paja 1 myoiaukoBaHux pagosa ['opnana Hlomuh,
JIUIJIOMUpPAaHU OHOJIOT, HCHymaBa cBe ycioe npomucane Craryrom @Paxynrera
MEIMIMHCKUX Hayka YHuBep3urera y KparyjeBny u 3akoHOM O BHCOKOM
o0pa3oBamy 3a 0J100pemhe TeME U U3pasy JOKTOPCKE TUcepTalyje.

2. MlpennoxkeHa Tema je HAy4HO OIpaBJaHa M OPUTHMHAIIHA, JW3ajH UCTPAKUBAHa
MPELUU3HO NOCTABJbEH, & HAYYHA METO/I0JIOTHja jacHa U TIPEIM3HA.

3. Komucuja cmarpa na he mpeanoxeHa JOKTOpCKAa Te3a HAYYHO M IPAKTHYHO
nonpuHeTH 0oJbeM pasyMmeBamy nopemehaja xoarymaiyje, BUXOBE MOBE3aHOCTH ca
KOMIUTHKAIMjaMa Y TPYJHONH ¥ BbUXOBOT YTHIIaja HA TEHETCKH MaTepHjall.

4. Komucuja npennaxxe HacraBHo-HayuHoM Behy akyntera MEAMIIMHCKMX HayKa
Vhusep3utera y KparyjeBiy aa npuxBaTv NpHjaBy TeMe JOKTOPCKE IucepTaluje
kangunata 'opgane Hlomwuh, punnomupasor Ouosora, noj Ha3ueoM ,,DOpekBeHLa
MHUKpOHYKJEyca Yy JumpouuTuMa nepudepHe KpBU KOA TpyIAHMLA ca
TpoMOOPHUINjOM* U 0100PH HEHY U3paLy.



YJIAHOBU KOMUCHJE

IIpod. ap Ousepa Munomesuh Hophesuh,
penoBHU npodecop PakynTera MEIULIMHCKUX Hayka YHuBep3urera y Kparyjesiy
3a y)Ky Hay4yHy o0nacT ['eHeTHka, mpenceIHIK

IIpod. np Mupjana Bapjauuh,
penoBHH npodecop Pakynrera MEIUIMHCKUX HayKa YHuBep3ureTa y Kparyjesiy
3a y)Ky Hay4Hy o0sacT ' MHEeKoIorHja u aKymepcTBo, WiaH

IIpo¢. np Jbuibana Tykuh,
penoBHU nipodecop MenunuHckor pakyateta BMA YHusepsuteta onOpane y beorpamy
3a y)Ky Hay4Hy oOnactT XeMaToJorHja, WiaH

Kparyjesari,

20.01.2015. rogune



