YHUBEP3UTET Y KPAI'YJEBIY
PAKYJITET MEJUIIMHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BERhY

1. Onayka Beha 3a mennumncke Hayke Yuusepsutera y Kparyjesuy

Onmnykom Beha 3a menuuuucke Hayke YHuBepsuteta y Kparyjeuy 6poj 1V-03-268/57 on
13.04.2016. ronuHe, IMEHOBAHU Cy WIAHOBH KOMHCH]jE 32 OIICHY Hay4yHE 3aCHOBAHOCTH TEME
JTOKTOpCKE aucepTanuje kanauaata mp ['opuiie Bokuh, moa Ha3uBoM:

5 YTHIAj CEPYMCKOI HHUBOA jOHCKOI MArHe3MjyMa Kao HHIAUPEKTHOI IOKa3aTeba
eKCUMTOTOKCUYHOCTH HA IMO0jaBy ICHXUjaTPUjCKOI KOMOPOMAMTETA MalUjeHaTra ca
pedpaKTOPHOM enuJIencHjom*

Uj1aHOBU KOMHCH]E CY:

1. npo¢. ap Caauna Bykuh JlejanoBuh, penosau npodecop Pakynrera METUITUTHCKAX
Hayka, YHuBep3urtera y Kparyjesity 3a yxy HaydHy oonact [lcuxujampuja, NpeaceTHUK;

2. mpod. np I'opanana Tonues, penoBuu npodecop dakynrera MEAUIIMHCKUX HayKa,
Yuusep3utera y Kparyjesity 3a yxxy HayuHy o0nact Heyponozuja, unau;

3. mou. ap Muuan Jlarac, moneHt MenunuHckor ®akynrera, YHHBEp3UTETa Y
beorpany 3a yxxy Hayuny obnact Ilcuxujampuja, 4na;

4. npod. np 3opuuna JoBanoBuh, BanpenHu mnpodecop DakynaTeTa METUIIUMHCKUX
Hayka, YHHUBep3uTeTra y KparyjeBiy 3a yxXy HayuHy obnact [lamonowka ¢usuonozuja,
YJIaH,

5. mpo¢d. ap Csernana Muiaeruh [Ipakyauh, Banpennu mnpodecop Dakynrera
MEIMIMHCKUX Hayka, YHuBep3utTera y KparyjeBiy 3a yxy HayuHy obnact Heypoaozcuja,

YJIaH.

Ha ocHoBy yBuza y mpuiiokeHy nokymeHTtanujy, Kommcuja mogHocu HactaBHO-HaydHOM
Behy dakynrera MmeauimHckux Hayka y Kparyjesity cienehu:

2. U3BewiTaj 0 OlleHM HAYYHE 32CHOBAHOCTH TeMe JJOKTOPCKe JucepTanuje

Kanmunar mp Topuna Bokuh, ucnymasa cBe dopManHe ycioBe mpeasulieHe 3aKOHOM O
BHCOKOM 00Opa3oBamy U Ctaryrom Dakynrera MeIUIIMHCKUX Hayka y KparyjeBily 3a mpujaBy
TEeMe JJOKTOPCKE JUCepTaInje.

2.1. Kparka 6uorpaduja kanauaara

['opunia Bokuh pohena 27.04.1967. r. y [loxxern. OCHOBHY U Cpeiby LIKOJY j€ 3aBplLInia y
beorpany ommmunuM ycrnexom (BykoBa mumiioma). [lumnomupana je Ha MeTUIIMHCKOM



dakynrery y beorpamy 1992. r. Ilpoceunom omenom 8,50 (ocam m 50/100). OGaBe3Hu
nekapcku crax je obaBuia y KBI[ "bexanunjcka Koca", HakoH yera je MoJjoXKujia CTPY4YHH
UCIUT 3a JoKTopa meauimae 1993. r. Cnenujanu3zanujy u3 HeypoJioruje je 3anouena 1994. r.,
a CIICIHjATMCTHYKK UCTIUT mojioxkuia 1998r. y Knunumu 3a Heyposiornjy BojHOoMenuuuHcke
akagemuje (HajBumoM oreHoMm). lloctaurmuiomcke cryauje je 3amouena 1998. 1. Ha
Yuusep3utery y beorpamy, cMep HeypoHayke, W OJ0paHWIa Marucrapcky tesy "YTHIaj
CTamha KpBHO- MOXJaHe Oapujepe Ha HHICKC KOHIIGHTpamuje KapOamasenuHa U
¢denobapbuTOHa KOJ MalMjeHaTa ca XpOHUYHOM akTHBHOM enmiencujom”, 2001.r. (komucuja
y cacraBy: [Ipo¢ Panka Camapuuh, IIpod 3Bonumup JleBuh, Jlon Hdujana Jlazuh). Toxom
CTpy4HOT paja 6uia je 3anociena y Knununum 3a Heyposorujy BMA, CrnenujanHoj 6oaHULIN
3a MPEBEHIIN]Y U JIeuewe liepedpoBackynapHux obosbema "Cpetn Caa" y beorpany, a on
1999. r. y Uucrutyry 3a HeyponcuxujaTpujcke Oonectu "Ip Jlaza Jlazapeuh', camamimoj
Kiuaumm 3a ncuxujarpujcke 6onecru ,,Jlp Jlaza Jlazapesuh®,' y beorpany Ha Mecty Jiekapa
cnenujanucte Heyposoruje; ox 2000- 2003. r. kao xoopauHarop HayuHO-mCTpaknBaykor
HeHTpa; a ox janyapa 2008. r u xao [Tomohnuk /upekropa ycranose. tbena ucrpaxxupama u3
obnactu Heyponcuxodapmakomoruje cy 2004, 2005, u 2010 rogune nzadbpana y 70 HajoopuX
pamoBa muaaux Hayunuka y EBporu, 2007 u 2008. r. narpahena ca ECNP Travel Award, nse
cryauje cy yBpmtene y Doctors guide- Boauu 3a sedeme oapel)eHuX KIMHUYKUX EHTUTETa, U
joll JBe CTyauje yBpILITEHE Y MeTa- aHalu3y 3a Jary o0nacT. Ampuia Mecela je of cTpaHe
Eporickor Konena 3a Heyponcuxodapmakonorujy (ECNP) mocraBbena 3a Ambacamopa 3a
CpOuyjy.

2.2. HacJyoB, mpeaMeT U XUIOTe3€e TOKTOPCKeE Te3e

o . . .
HacJios YTunaj cepyMcKOr HHMBOA jOHCKOT MarHe3ujymMa Kao WHAMPEKTHOI MOKa3aTe/ba
eKCHUTOTOKCUYHOCTH Ha M0jaBy MNCUXHUjATPUjCKOr KOMOPOMIWTETa MAauMjeHATa ca
pedpakTOPHOM eNmWIENCUjomM .

Ipeamer:

[Ipeamer OBOT MCTpakMBama je MCIUTHBAKE Ja JIH pedpakTOpHA ENHIIeTICHja HEeTI03HATOT
y3pOKa JOBOJH 70 EKCIIUTOTOKCHYHOT omTehema Mo3ra OpUrnHAIHOM METOJIOM MCITUTHBAKA
JOHCKOT MarHe3WjymMa Kao WHIMPEKTHOT TII0Ka3aTesha EKCHUTOTOKCHUYHOCTH, Kao W
UCTIMTHBAmbE MojaBe de NOVO nep3uctupajyhux ncuxujaTpujckux nmopemehaja ko marujeHara
ca pedpakTOPHOM ENWJIENICHjOM HEMO3HAaTOI Yy3poKa, M Kopejialuje eKCHUTOTOKCHUYHOT
omrehema Mo3ra 1 ICUXUjaTpujckux rnopemehaja y oBoj rpynu naiujeHara.

Xumorese:

Xunore3a 1: mamujeHTH ca pePpakTOPHOM EMUJIENICHJOM UuMajy Tmep3uctupajyhe
ncuxujaTpujcke nopemehaje Koju HUCY B€3aHU 3a BPCTY Hamasja.

Xunoreza 2: NalMjeHTH ca pedpakTOPHOM EMUIICNICHjOM UMajy eKCIUTOTOKCUYHO
UPEBEP3UOMUIHO MOXKJaHO oluTeheme yTBpHEHO CHMKEHMM CEPYMCKUM HHBOOM jOHCKOT
MarHesujyma, u



Xwunore3a 3: CHIKEHE CEPYMCKOT HHBOA JOHCKOT MarHesujyma (Kao WHIUPEKTHOT
MoKaszaTe/ba EKCIIMTOTOKCHYHOCTH) j€ Yy KOpelaluju ca II0jaBOM TIep3ucTupajyhux
NICUXUjaTpHjcKux mopemehaja ko maujeHara ca pepakTOPHOM EMUJIETICH]OM.

2.3. UcnymeHOCT ycJI0Ba 3a NPHjaBy TeMe J0KTOPCKe JucepTanmje

2.3.1. Kannuaar je kao mpBu ayTop 00jaBHO palloBe y IEIWHU y YaCONKCY KOjH HM3JIa3d Ha
JEITHOM OJ1 CBETCKHUX je3uKa (CHTJIECKH jE3HK).

Djokic G, Lazic D, Nenadovic M, Zivkovic N, Pavicevic D, Zoric K, Klindonas N.
Lamotrigine augmentation in delirium tremens. Srpski arhiv za celokupno lekarstvo 2011;
139(1): 41-45. M 23- 3 6ona.

2.3.3. Kanauaar je ydecTBOBao Ha BHIE Mel)yHapoHUX U ToMahuX HaydHUX KOH(EPEHIIH]a.

2.4. llperJea ctama y NOAPYYjy HCTPAKUBAHA

Pedpakropna emmierncuja Tj. enwiencuja pedpakTopHa HAa MEIUKAMEHTO3HY Teparujy
(papMakope3uCTeHTHa emuiencuja) NpeacTaB/ba crnenu@uuaH KIMHUYKH M TeparujcKu
eHTUTeT Koju ce jaBjba Kox oko 10-30% manujeHata ca  eHNWIJIEHCH]OM.
W anonaTcky(HEMoO3HaTOr y3pOKa U KpUNTOreHY(HEMO3HATOT Y3pOKa y3 MOCTOjalkbe CyMIbE Ha
HeuJeHTH(hUKOoBaHe aOHOPMATHOCTU CTPYKType Mo3ra) emumierncujy uma oko 50% ompacie
nomynanuje kKoja O0oiyje on emwiencuje. Y (QU3MOJIOUIKUM YCIOBHMAa IIOCTOjU HpEHU3aH
Oamanc u3Mel)y eKCHMTAaTOpHE W HMHXUOWTOpPHE HEYpPOTPAHCMHCHjE, KA0 W JIMMUTHPAHO
IUPEHE HEYPOTPAHCMHUCH]E. Y TIATOJIOMIKMM YCIOBHUMA Kao IITO j€ CiIy4aj Ko pedpakTopHe
enuiencuje, 300r mpekoMepHe CuHTe3e, ociaobahama (Be3UKYIapHOT WIIK HEBE3UKYJIAPHO T3B.
,»NEIMjCKO 3HOjeme) M 3aApiKaBama IiIyramata U 300r u3memeHe (yHkiuje NMDA-
riyramaT- Ca++ kaHan komiiekca U jegHocmepHor Cat+ IipjanHor Tajaca, J0JIa3u 0
nperepaHor u npedpsor ynaza Ca ++ y HEYpOH IITO BOJAU Ka HEYPOHAJIHO] JereHepaluju u
CcMpTH, Tj. omitehewy Mo3ra. Enunencuje cy Ayro cmMarpaHe INCUXHjaTpHjCKUM CTalbUMa Koja
cy Ousia TpeTupaHa y ICUXHjaTpPUjCKUM YCTaHOBaMa a3WJIHOT THUIIA, T€ CY TICUXUJaTPH KOJU CY
pamuiM y ®BHMa Kao mTo je Hamp. Owo Esquirol, manm Beoma BeIMKH JIONMPHUHOC
enuienronoruju. Kpajem 19-or Beka, ommcyje ce xomopouauter uismely enunencuja u
MICUXUjaTpHjcKuX mopemehaja, HAaKOH Yera ce JeleHUjaMa y JTUTEpaTypu U KIMHUYIKOM paay
NPOBJIAYMO TEPMUH ,,eNWIeNTHYHA JUYHOCT . Haj3HauajHuju pagoBu ca mouyetka 20-or Beka,
npunucyjy ce Turneru, jeanaom onx ocHuBaua ILAE u vacomuca Epilepsia, koju je y cBojoj
KIbU3U ,,Enunencuja- cryadja O HMIMONATCKO] OonecTu, a motoM U y ,,MOpHUCOHOBHM
JeKIMjaMa’, OIMucao MojaM HUAMOINATCKE eMuiencuje, peQpakTopHe eMUIIeTCHje,IPUpoe
o0oJbema, IMpPOrHo3e, Jeuema W Icuxujarpujckor komopouaurera. Ilocmeamux 10r
Haj3Ha4YajHUJU JOMPHUHOC MpOoyyaBamwy NCUXUJaTPHjCKUX Mopemehaja y enuiencuju Janu cy
Ettinger u Kanner npouemyjyhu ma 20-30% ocoba koje 0oayjy On emujerncuje umajy
ncuxujaTpujcke mopemehaje, u na taj mporeHar pacre 10 70% kama ce paau o pepakTopHO]
enuiencuju. Mehyrum, Y 0BOj cTyauju he ocuMm HCTpaknMBama MojaBe U (akTopa pU3nKa 3a
HacTaHak nep3ucTupajyhux ncuxujarpujckux nopemehaja koa namnujeHara ca pepakTopHOM
enuIerncujoM, OUTH TpEeJOYeHH J0Ka3u 3a TBPAKY Ja OHM HAcTajy IyTeM MeXaHH3Ma
€KCIIUTOTOKCUYHOCTH U TO Ca OPUTMHAIIHOM METO0JIOTHjOM UCITUTHBAbA.



2.5. 3Hayaj ¥ UMb MCTPAKMBAKHA Ca CTAHOBHMIITA AKTYEJHOCTH Yy oapeheHoj HaydHO]
obJiacTH

3Ha4aj OBOT UCTPaXKHBaMba je Y MHOBATUBHO] MMPHUMEHU KIMHUYKOT CKCIIEPHMEHTA KOjH je JI0
cara KopuimheH y HWCHUTHBakYy TpPAayMaTCKUX IIOBpEAa MO3Ta, Ha CHJIOTEHH MOJEI
EKCIUTOTOKCUYHOCTH (MOJieN pepaKTOpHE UIUONATCKE M KPUIITOTEHE EMHIIETICH]E), Y LIHIbY
yIBphuBama moBe3aHOCTH wu3Mel)y pedpakropHe emnwiencuje u omrehema Mosra Tj.
omrtehema Mo3ra 1 1ojase nep3uctupajyhux ncuxujatpujckux nopemehaja.

Ouekyje ce na he OWTH HOKa3aHO Ja TAIMjEHTH ca PEPPAKTOPHOM CIHIICTICH]OM HMajy
EKCIUTOTOKCUYHO ,,MOKIaHO orTeheme yTBp)eHO CHUKEHUM CEPYMCKUM HHBOOM jOHCKOT
MarHesmjyma, ¥ Ja UMajy mnep3ucTupajyhe ncuxujarpujcke mnopemehaje 00jeKTHUBHU30BaHE
oarosapajyhum ckairama.

Ouekyje ce 1a he 6MTH 0Ka3aHO Ja j€ CHIDKEHE CEPYMCKOT HUBOA JOHCKOT MarHe3ujyMma Kao
WH/IMPEKTHOT TI0Ka3aTesha EKCIUTOTOKCUYHOCTH IIOBE3aHO Ca IM0jaBOM IMep3ucTupajyhux
ncuxujaTpyujckux nopemehaja y oBoj rpynu nanujenara. C 003upoM Ha pelIaTuBHO MaiH Opoj
CTyI¥ja y OBOj OO0JAacTH, OJHOCHO OJICYCTBO TaKBHX pe3yiTaTa y HAaIlO] MOMYJIalHjH,
crpoBoheme OBE CTyHHje je THM ONpaBlIaHHje HE caMO ca HaydyHOr Beh W ca IpaKTHYHOT
acrmeKkTa MOryhux TepanujcKux HHTEPBEHIIH]a.

InbeBu:

1. YTBpauTu moBe3aHOCT u3Mely pedpakTopHe emuiencuje u omrehema Mosra u
omrtehewma Mo3ra u de novo ncuxujarpujckux nopemehaja;

2. YTBpauTH nojaBy nep3uctupajyhux ncuxujarpujckux nopemehaja u akrope pusznka

3a HAacTaHak Mep3ucTUpajyhux mncuxujarpujckux nopemehaja ko mamnujeHara ca
UAMONATCKOM M KPUIITOTEHOM pePpakTOpHOM enwmiencujom Ha ocHoBy ILAE
Kkputepujyma 3a enuiencujy u ICD 10 kpurepujyma 3a ncuxujarpujcke nopemehaje;

3. YTBpauTH 1a IM KOJ MalyjeHara ca WIUOMAaTCKOM M KPUITOTCHOM pedpakTOpHOM
enuIencujoM Koju MMajy nepsuctupajyhe mncuxujarpujcke mnopemehaje, MOCTOjU
CHIDKEH€ CEPYMCKOI HHBOa JOHCKOr MarHesujyma (Mgt++) Kao HMHIUPEKTHOT
noKa3aresba eKCIIMTOTOKCUYHOT UpeBep3uOMIHOT omTehema Mo3ra.

2.6. Be3a ca qocagammbuM HCTPAKUBAKBLUMA

ExcrratopHa HEypOTpaHCMHUCHja MeEAHMpaHa KIACHYHUM, TII00ATHUM,EKCIIUTaTOPHIM
HEYPOTPAHCMHUTEPOM TJIyTaMaToOM, j€ HOpMalaH jaeo (yHKIIMOHHWCAama MO3ra, jep CBH
HEYpPOHH Y JbYJCKOM MO3TY pearyjy Ha mera Ha UCTH HauuH, Tj.eKCIUTaIjomM. Y oapeheHum
NICUXUJaTPUjCKUM nopemehajuma, Kao HITO Cy Hamp. rncuxose, adpekTuBHU nopemehaju,na u
AHKCHMO3HU TIopeMehaju, Wik HeypoJIOMKUM nopemehajuMa Kao MTo Cy Hamp. eMUIeHTHYKA
Hamaju, J0Ja3d J0 MPEEeKCIUTHPAHOCTH (,,overexcitation®), THMe U EKCIECUBHE
EKCIIUTaTOpHE HEYpPOTPAHCMUCH]E " MOKpeTama  IMaTOJIOMIKUX MeXaHHU3ama
€KCIIUTOTOKCUYHOCTH, IITO MOXE JIOBECTH JI0 YHUINTEHA KaKO CUHATCH, TAKO U JCHAPUTA U
caMUX HEypOHa, W IITO C€ JMTEPapHO Ha3MBa ,eKcuuranuja a0 cMmptu‘. Pedpaxropne
EMUJICTICH]€ HETO3HATOT y3pOoKa Cy, Ha Ta] HAaYWH TJIeaHO, O0JECTH MPEEKCIUTUPAHOCTH, H
MPEACTaBIba]y €HAOTEHU MojeN ,.ekcuutanuje g0 cmptu. Ilomro Mg++ Omokupa Cat+
kaHan y NMDA penentopuma, u uma ynory ¢usnonomkor Onokaropa Cat++ kanana,



€BHJICHTHO j€ J1a Taj KoHIeHTpaiuje Mg++, Mopa uMmatu Be3e ca naduykcom Ca++, mTo je u
JIOKa3aHO Ha MOJENly TpayMmMarckoX TMoBpeaa TiaBe (OTBOPEHE H  3aTBOPEHE
KpaHHoIlepeOpaliHe TpayMe), ca TUPEKTOHOM MoBe3aHohy 1aja HUBOA jOHCKOT MarHe3ujyma
U TpeKUBJbaBambha KOJ KpaHUolLepeOpanmHux moBpena. Koa ekcrepuMeHTaIHOT Mojesa
pPEIETUTHUBHE, EKCIECUBHE, CKCIUTATOPHE HEYPOTPAHCMUCH]E, Y KYyJITypaMa KOPTHUKAITHUX
HEypOHa, ca JereHepanujoM HeypoHa( amu He W Tiuje) yHyrap 24- 724 on modeTka
EKCIIEpMMEHTa, J0Ja3u 10 maga Mgt++, te maj minazma Mg++, npeacraBjba MHIAMPEKTHH
MoKa3areb eKCIUTOTOKCHYHOCcTH.MoryhHocT ma cy pedpakropna emwiencuja u de novo
nep3ucTupajyhu mncuxujarpujcku mopemehaju koj ocoba koje 0Ooinyjy on pedpakTopHe
eNWJIEeTCHje  TOBE3aHH  IyTeM  33jeJJHUYKAX  MaTOPHU3HOIOMIKMX  MeXaHu3ama
EKCIUTOTOKCUYHOCTH TIpEJICTaB/ba BEOMa 3HAYajaH IMOMaK y HWCTPaXHBAakUMa y OBHM
o0racTiMa MeIUIIHE.

2.7. Mertoae HCTPaKNBaba
Bpcra cryauje

Cryauja je auM3ajHMpaHa Kao KIMHHMYKA IPOCHEKTHBHA KOXOPTHA CTYAMja Y KOjO] Cy Yy
Tpajamy o1 14r npahenu amOynanTHu manujeHTH Knwauke 3a ncuxujaTpujcke oonectu “Ip
Jlaza JlazapeBuh” beorpan, xoju cy 6upanu 2001t Ha ocHOoBy oacyctBa ICD10 kputepujyme
3a mep3uctupajyhe mncuxujatpujcke mopemehaje m ucnymaBama ILAE xpurepujyme 3a
UIMONATCKY U Kpunroreny pedpakropny enmiencujy(l). Koxopre cy nedpnnucane Ha oCHOBY
MPUCYCTBAa OAHOCHO OJICYCTBa MEP3UCTUPAjyhHX MCHXHUjaTpUjcKuX mopeMehaja HakoH 14r
npahema. OuekrBaHa CTOMA OcHNama ucnutanuka usmely 10-20%.

Y3opkoBame

VY cTynujy cy yKJbY4YeHU MalfjeHTHu o0a 1oJjia, cTapocHor Ao00a 10 65 roguna koju cy 2001r
ucnymaBanu ILAE kputepujyme 3a uaMonaTcKy U KpUNTOTeHY pedpakTOpHy enuiiencujy. Y
UCTPAXXKUBAKE Cy YKJbYUYEHH caMoO J0Opo MHGOPMHMCAHU NAlMjeHTH KOjU CY JaJld MUCMEHU
npuctadak. [lanujentu cy npahenu y nepuony 2001- 20151 y amOynaHTHUM YCIIOBUMA, TIPU
Knuaunm 3a ncuxujarpujcke Oosectu ,,Jp Jlaza Jlazapesuh®. CBuM mnanujeHTHMa KOjU
UCIYHaBajy KpUTEpUjyMe 3a YKIbYUUBake Y CTYUjy YTBpHUBaH je CEpYMCKU HUBO YKYITHOT
Mg u Mg++ y aBa HaBpara, 2001. r npuaukoM ykJbyuHMBawma y cTyAaujy u 14. r kacHyje.
V3opuu mnaszme cy uyBanu Ha — 20° C 10 BpiIema aHalin3e, MAaKCUMaJIHO 7 JaHa (paau
cTabmiHOCTH y30pka). KoHIleHTpaiuja yKymHOT MarHe3wjyma ojapehuBana je momohy
KOJIODUMETPHJCKE METOJIE, a JOHCKOT MarHesujyma mnomohy amapata HOBA 8 ca jon
CEJIEKTUBHUM €JIeKTpoJama, npu o0a y3uMama Y30paka Ha MCTUM arapatuma. 3a CBe
UCIIMTAaHUKE Cy YTBphUBaHE M CepyMCKEe BpPEIHOCTH YKYIHOT MarHesujyma pajiu
JNe(UHUTUBHOT HCKJby4YeHa MOTyhHOCTH XWIIOMarHesujeMuje NpuUMapHe WIH CEKyHJapHe
eTuoJoruje (ITo Ou MPeACTaBIhA0 U KPUTEPHU]YM 32 UCKIbYUCHE U3 CTYIH]e).

CBHUM manujeHTHMa KOju OJroBapajy KpuTepHjyMuUMa 3a YKJbYUHBaWkE€ y CTYAM]Y je y JBa
HaBpaTa W3BpIIEHA TICHUXHjaTpujcka mporeHa mpema Jlecetoj peBusuju MehyHapoaHe
knacudukanuje Oonectu ICD10, 2001. r npuiaukoM yKJbydHMBama y CTyAH]Y (OACYCTBO
nep3ucTupajyhux ncuxujarpujckux nopemehaja je jenan ol MHKIY3HMOHUX KpUTEpHjyMmMa 3a
cTyaujy), u 14. r xacHuje. Kputepujymu 3a UCKJbyuHBame y OBOM JIeNly CTyauje Omim Ou



NPOJIAa3HU- TPEHKTATHH, HWKTATHH, WHTCPUKTATHH WIH TOCTUKTAIHU OWXEJBUOPATHU W
MICUXU]aTPHjCKH mopemehaju.

Bapuja0Jie koje ce mepe y cTyauju
He3aBucuHe Bapujao.e:

1. Ucnuranumu he OMTH TONEJLEHU Y JBE TpyIe Yy OJHOCY HAa CEPYMCKH HHBO jJOHCKOT
MarHesujyma(rpymna ca CHKeHUM HHBOOM Mg++ 1 rpymna ca HopManHuM Mg++) mro je
He3aBHCHA Bapujadia.

2. @aktopw pH3MKa KOJU MOTYy VYTHIIATH Ha MCXOJ Tj. TMOjaBy mep3ucTupajyhux
ncuxujaTpujcux nopemehaja: Tum Hanazaa, Ty>KMHY Tpajamba 00JIECTH, yU4eCcTaJoCT Hanaaa,
1ojaBa CMWICNITHYKOT CTAaTyca HajMame JEIHOM TOKOM OOJIECTH, HajIyXe y3uMaHa
AHTUCTIIENITAYKA Tepanuja M0 MOHO WU TIOJUTEPAIUjCKOM IPOTOKONIY, Cy Takohe
HEe3aBHCHE BapujadIe.

3aBucHe Bapujadie:

1. TexxuHa KIMHWYKE CIMKE MaHHMje KBAaHTH(PHKOBaHA HYMEPHYKHM CKOpPOM Ha Young
Mania Rating Scale (YMRS) ca nogenom Ha crenene texune mo Lukasiewicz-y: YMRS
ckop ox 0 mo 6- vema manuje; YMRS ckop ox 6 no 20 oxroeapa xunmomanuja; Y MRS
ckop Behu o 20 onroBapa MaHHjH ;

2. TexuHa KJIMHUYKE CIIHMKE JICTIPECHje KBAaHTU(UKOBaHA HYMEPHUYKUM ckopoMm Ha Hamilton
Depression Rating Scale (HAMD) ca monenom Ha creneHe TexHHE Mo Zimmerman- y:
HAMD ckop ox 0 no 7- mema nemnpecuje; HAMD ckop ox 8 mo 16- 6mara genpecwuja;
HAMD cxop o 17- 23- ymepena aenpecuja; HAMD ckop Behu ox 24- temka nenpecuja.

3. TexxuHa KIMHUYKE CIUKE TCHUXOTHYHUX CHUMIOTOMA M OIINTE [CHUXOIMATOJIOTH]e
KBaHTU(UKOBaHa HyMepuukuM ckopoMm Ha Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS-18) ca
nojenioM crerneHa texxune mo Leucht-y: BPRS ckop no 31- mema ncuxose; BPRS ckop on
32 nmo 53- Onmara m ymepeHa KIMHHMYKa ciauka ncuxose; BPRS ckop Behu on 54- Temika
KJIMHAYKA CITKA TICUXO03€.

4. TexuHa KIMHUYKE CITUKE HEYPOKOTHUTUBHE AUC(]YHKIIM]je KBAaHTU(PUKOBAHA HYMEPUIKUM
ckopom Ha Mini mental state examination (MMSE) ca momenom cremeHa TeXHHE IO
Folstein-y: MMSE ckop ox 30 10 25- Hema HeypokorautusHe auchynkimje; MMSE ckop
o1 25 no 20- 6nara HeypokorautuBHa auchynkuuja; MMSE ckop on 20 no 10- ymepena
HeypokorauTuBHa juchynknuja; MMSE ckop mamu ox 10-Temka HEYpOKOTHUTHBHA

nucyHKIH]a.
Ynurnunu koju he 6utu kopumhenu:

- Young Mania Rating Scale (YMRS)- ckasna 3a nporieHy MaHUYHUX CHMIITOMA KOja ce
CacTOju W3 jeaHaecT ajTeMa MpoIeHe CyOjeKTUBHOT CTama MalldjeHTa Y MOCIeIHBIX
48 yacoBa. Cenam ajTema uma 5 creneHu TexuHe (ckop ox 0 1o 4), a yeTupH ajrema
uma 9 crenenu texune (ox 0 1o 8). YkymHa BpegHocT ckopa Moke outu o 0 1o 60.

- Hamilton Depression Rating Scale (HAMD)- ckana 3a mpolieHy JeNpeCHBHUX
CHUMIITOMA KOja C€ CacTOju M3 JIBAJECET jeJHOI ajTeMa MpPOLEHE Cy0jeKTUBHOI CTamba
nalujeHTa y nocjaelmux cenam aaHa. Jlecer ajrema uma 5 crenenu texuse (ox 0 1o



4), nBa ajTreMa uMa 4eThpu cteneHa TexuHe (o 0 mo 3), U AeBeT ajTeMa uMa TpU
crenena texuHe (o1 0 10 2). YKymHa BpeAHOCT ckopa Moske outu o1 0 10 66.

- Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS-18)- ckana 3a npoieHy MCHXOTHYHHX CHMIITOMA
W OMINTE ICHXOMNATOJIOTH]je KOja C€ y OBOj BEp3WjU cacToju on 18 ajrema mporieHe
CyOeKTHUBHOT CTama MalfjeHTa y MOCIeAlbHX ABa 10 Tpu AaHa. CBaKW ajTeM MMa ocaM
creneHa TexuHe on 0 (Hema cumnToma) A0 7 (Beoma M3paKeH CHUMMTOM). YKyIHa
BpEIHOCT ckopa Moske Outu oz 0 o 126.

- Mini mental state examination (MMSE)- ckana 3a mpoiieHy HEYPOKOIHUTHBHE
nucyHKIM]e Tj. KOTHUTUBHOT omTehema Koja ce cacTOju U3 IeT MOArpyla ajTeMa
MPOLEHE aKTyeJIHOI CTama KOTHUIIMje MalMjeHTa. YKYIHA BPEIHOCT CKOpa MOXKe
outu ox 0 mo 30.

CHara cryauje 1 BeJIH4MHA y30pKa:

Ha ocHOBY nojataka u3 JimTepaType, 0o3HaTo je Jia IpeBaJCHIIN]ja UIUOMATCKE U KPUIITOTCHE
emmiencuje u3Hocu 0, 5% y OJHOCY Ha OMINTY MOIYJAIKjy, Ka0 U Opoj CTaHOBHHKA Ha
teputropuju Penybnuke CpbOuje xoju uzHocu 7 186 862 — mpema momanuma PemyOmuukor
3aBoja 3a ctaTucTtuky, 2011. YoOuuajeHa BpeAHOCT UHTEpBaJIa MOY3AaHOCTH u3HOCH 95%, a
BeJIMYMHA Y30pKa 3a ojpehuBame mpeBaneHie 0a3upaHa je Ha MPEMOPYYCHO] PEITATUBHO]
nperu3Hoctd. Bennuwnnaa y3opka je oapehena cieaehum ¢opmynama: SS= S x (1-S/N)
(BemMuMHA y30pKa 3a TO3HATY MOMYJAIUjy) 3a KOjy jé HEOMXOJHAa BPEAHOCT I00WjeHa
dopMyoM Koja ce KOpHUCTH 3a oapehuBame BEIWYMHE Y30pKa 3a OECKOHAYHO BEIUKY
nonynaunjy S = Z2x (P x (1-P)) / D? u npouemenn Gpoj obouenux ox pedpakTopHe
enmiencuje y CpOuju , y3 MakCUMajHy BPEIHOCT KeJbeHOT e(eKTa U BPeTHOCT KOPEKTUBHOT
¢akTopa koja u3HocH 5. Ha ocHOBY M3paduyHaBama JJ0OHMjeHa je BeTMUMHA Y30pKa KOja U3HOCH
95 ucnuranuka.

CraTucruyka odpaaa nogaraka

[TpumapHo no6ujenu nonauu Owhe yneru y SPSS mporpam (SPPS for Widows, Version
17.00, Chicago: SPSS Inc. 2008) 1 ananu3upaHu JeCKPUOTUBHUM CTaTUCTHUKHM METOJlaMa:
Mepama ILEeHTpalHe TeHJeIHje (Cpeama BPEAHOCT M MeWjaHa) U MepaMa BapujabuiInTeTa
(crangapaHa neBUjalMja, MUHUMaJHAa M MaKCHMalHa BPEIHOCT). Y TyMadewy I00HjEeHUX
BPEIHOCTH KOopHIIheHn Ou OUIH pa3inuYUTH CTATUCTUYKU TECTOBU. 3a aTpuOyTHBHA o0enexja
nocMaTpama u3mely rpymna kopumthen Ou 6uo 2 Tect. 3a HyMepHuKa AMCKOHTHHYHpaHa
obenexja IMocMarpama W KOHTHHyHpaHa oOerexja MocMmaTpama 4YHja je CTaTHCTHYKa
3HayajHoCcT Mama oa 0,05, usmely u ynyrap rpyna, kopuuthenu 6u 0w HemapameTapcKH
TECTOBH, JIOK OM 3a HyMepHuKa KOHTHHYUpaHa oOejexja MmocMaTpama 4yuja je CTaTUCTHYKA
3HayajHocT Beha on 0,05 Ownm kopuimheHM napaMeTapcku TECTOBU. 3a ojpehuBame
MpeIMKTOpa 3a HacTaHaK Mep3ucTHpajyhux ncuxujarpujckux nopeMehaja KoJ rnamujeHara ca
UAMONATCKOM M KPUIITOT€HOM peppakTOPHOM emnuierncujoM kopuuiheH he OWTH JMHEapHU
(YHUBapHjaHTHU U MYJITHBAapUjaHTHHU) perpecuoHu mojen. Pesynraru he OuTu mpukazaHu
TabenapHO U y BUy rpauKoHA.



2.8. OuexknBaHM pe3yJITATH JOKTOPCKe qUCePTaLUje

OuekyjeMo na hemo pJokazathm Aa TalUjeHTH ca pedpakTOPHOM EMUJICTICHJOM HMAajy
EKCIUTOTOKCUYHO ,,MOXIaHO omTeheme ‘yTBp)eHO CHIKEHHM CEPYMCKUM HHUBOOM jOHCKOT
MarHesmjyma, M Ja uMmajy nep3uctupajyhe mcuxwjatpujcke mopemehaje 00jeKTHBH30BaHE
onrosapajyhum ckanama.

Ouekyjemo na hemo moka3aTH Ja je CHIDKEHE CEpyMCKOT HMBOA jJOHCKOT Mare3mjyma Kao
MHIMPEKTHOT TI0Ka3aTejha EKCUUTOTOKCHMYHOCTH IOBE3aHO Ca II0jaBOM Mep3ucTupajyhux
NICUXUjaTpHjCKUX nopemehaja y 0BOj TpyIu ManujeHara.

OuekyjeMo mga hemMo yTBpauTH (akTOpe pH3MKa 3a HACTaHaK IEeP3UCTHPAjyhux
MICUXUjaTpHjcKuX TopemMehaja koj manujeHaTa ca pepakTOPHOM EMUJICTICHjOM HEMO3HATOT
y3poKa.

2.9. OxBuUpHU caapxaj AucepTenuje

Y oBoj crymuju he ce ucnUTHBaTH Ja JIM E€HWIENCHja olTehyje MO3aK OpPUTHHAITHOM
METOMOJIOTHJOM HCIHUTHBamka e(eKkTa eKCIeCHBHE EKCIMTaTOpHE HEypOTpaHCMHCHje Ha
BOJNTaX 3aBUCHY Mg++ Omokamry NMDA penentopa Koja ce JAETEKTyje CMameHOM
KOHIIGHTpanujoM Mg++ W mpencTaBjba MHIUPEKTAH MOKa3aTesb E€KCIUTOTOKCHYHOCTH, H
UCIIUTUBATH ToBe3aHOoCT wm3Mmel)y omrehema Mo3ra wu  mojaBe  mep3uctupajyhux
NICUXU]aTpHUjcKUX nopemehaja manujeHara ca enuiaercjoM.

Cryauja je nu3ajHUpaHa Kao KOXOPTHA y KOJy Cy YKJbYYEHHU HalMjeHTH 10 65T, Koju cy Ha
nouetky crtyauje 2001r O6wnu crapuju on 18r m ucnymasanu ILAE xputepujyme 3a
UJMONATCKY M KPUITOreHy pedpakTopHy enwiencujy, a Hucy wucnymwasaiu [CD10
KpUTepUjymMe 3a mep3uctupajyhe mncuxujarpujcke nopemehaje, HUTH Cy UMalld CHHUYKEHE
cepymcke BpenHoctu Mg++. [lanujeHTuma je u3BplIeHAa NCUXMjaTpHjcKa IMPOIIEHa IpemMa
Jleceroj peusuju MehyHaponne kmacudukanmje 6onectu ICD -10, y3 oOjekTmBHU3anujy
ckanama- HAMD, YMRS, BPRS, MMSE, u yrBphuBan cepyMCKH HHUBO yKynmHOI Mg u
Mg++. Ouekyje ce na he OUTH 10Ka3aHO Ja MAIMjEHTH ca pePPaKTOPHOM EMUJIETICH]OM UMa]y
eKCIIUTOTOKCUYHO ,,MOXkAaHO omTeheme ‘yTBp)eHO CHMKEHUM CEpYMCKUM HHUBOOM JOHCKOT
MarHesujyma,u Ja umajy nepsuctupajyhe ncuxujatpujcke mnopemehaje 00jeKTHBHU30BaHE
onrosapajyhum ckanama. Ouekyje ce na he OMTH JOKa3aTu Ja CHUXKEHE CEPYMCKOI HHBOA
JOHCKOI' MarHesujyma Kao WHAMPEKTHOI IOKa3aTesba EKCIIUTOTOKCUYHOCTH IIOBE3aHO ca
110jaBOM IEp3UCTHPajyhux MCcUxujaTpujcKUX nopemehaja y oBoj rpymu namujeHara.

3. IlpenJior MmeHTOpa

3a menTopa paga Komwucuja npemnaxke aou. ap Baaagumupa Jamuha, nonenra dakynrera
MEIWIIMHCKUX Hayka, YHuBep3uTera y KparyjeBiy, 3a yxy HayuHy oOnact Ilcuxujatpuja
[TpennoxeHn HACTaBHUK MCIYH-aBa YCIIOBE 32 MEHTOpa JOKTOPCKUX TUCEpTaluja, y CKIaay
ca cTaHgapoM 9. 3a akpeAWTaln]y CTYIHjCKUX Mporpama JTOKTOPCKUX aKaJIeMCKUX CTyIHja
Ha BUCOKOMIKOJICKMM yCTaHOBaMa.

3.1. KoMneTeHTHOCT MeHTOopa

Panosu nou. dp Branumupa Jamuha Be3anu 3a TEeMaTHKY TOKTOPCKE JUCEPTAIH]E:



1. Milovanovic DR, Stanojevic Pirkovic M, Zivancevic Simonovic S, Matovic M, Djukic
Dejanovic S, Jankovic SM, Ravanic D, Petronijevic M, Ignjatovic Ristic D, Mladenovic
V, Jovanovic M, Nikolic Labovic S, Pajovic M, Djokovic D, Petrovic D, Janjic V.
Parameters of Calcium Metabolism Fluctuated during Initiation or Changing of
Antipsychotic Drugs. Psychiatry Investig 2016; 13(1):89-101.

2. Milovanovic DR, Janjic V, Zornic N, Dejanovic SD, Jankovic SM. Risperidone-
associated hypocalcemia. Am J Psychiatry 2010; 167(12):1533-1534.

3. Radmanovic B, Djukic Dejanovic S, Ravanic D, Mihajlovic G, Pantovic M, Janjic V,
Radmanovic O, Ilic M. Treatment of major depressive disorder in epilepsy. XXVI1IlI CINP
Congress. Stocholm, 3 — 7 June 2012. Abstracts P-09-047.

4. Ravanic D, Pantovic M, Milovanovic D, Pantovic V, Ravanic B, Ravanic B, Jovic S,
Janjic V, Djukic Dejanovic S. Amelioration of major depressive disorder in epilepsy
with sertraline. Journal of the Neurological Sciences, October 2009; 285(1): S117-S118.

5. Pantovic M, Ravanic D, Milovanovic D, Pantovic V, Pantovic M, Ravanic B, Ravanic J,
Jovic S, Janjic V, Djukic Dejanovic S. Treatment of psychotic episode in epilepsy.
Journal of the Neurological Sciences, October 2009; 285(1): S259.

6. Borovc¢anin M, Puki¢ Dejanovi¢ S, Janji¢ V. Dijagnosticke nedoumice u postavljanju
dijagnoze panicnih i epilepti¢nih napada. Medicinski casopis 2008; 42(1): 18.

4, Hayuna o0aact nuceprauuje
Menununa. M36opHo noapyyje: Heyponayke
5. HayuHna o0sacT ujaHoBa KOMUCHje

npo¢. ap Cnasuna Bykuh [lejanoBuh, penouu mnpodecop dDakynrera METUIMHCKUX
Hayka, YHuBep3urtera y Kparyjeriy, 3a yxy Hayuny oonact [Icuxujarpuja, mpeaceHuk;

npod. ap Tlopanana TonueB, penoBHu mpodecop DakynaTera MEAUIIMHCKUX HAYKa,
Yuuep3uteta y Kparyjesity, 3a yxxy HayuHy o0nact Heyponoruja, dnas;

pou. ap Munan Jlarac, nonent Menuuunckor ®dakynrera, YHuBep3urera y beorpany, 3a
yKy Hay4yHy oOnact [lcuxujaTtpuja, unas.

npod. ap 3opuuna JosanoBuh, BanpenHu mnpodecop DakynaTeTa MEAUIMHCKUX HAyKa,
Yuusepsuteta y Kparyjesity 3a yxxy HayuHy obaact [lamonowrxa ¢husuonocuja, 4nas,

npo¢. ap Ceperiiana Muueruh JIpakynauh, Banpennu npodecop dakynrera METUITMTHCKUX
Hayka, YHuBep3urera y Kparyjesiy 3a yxxy Hayuny oOnact Heyponocuja, 4naH.

3aK/py4yak U npeajior KOMucHje

1. Ha ocHoBy pocajammer Hay4yHO-HCTPAKMBAYKOI paja U MyONIMKOBaHMX pajoBa,
kauaunatr Mp Iopuna Bokumh, ucnymaBa cBe ycioBe 3a ofo0peme TeMe U U3paxy
TIOKTOPCKE AUCEPTAIIH]E.

2. IlpemnokeHa Tema je Hay4yHO OIpaBjAaHa, AM3ajH MCTPAKUBamba je MPErU3HO
MOCTaBJbEH U JIe(DUHICAH, METOI0JIOTH]a je jacHa. Paau ce 0 OpUTHHAIIHOM HAyYHOM JIEITY



I7€ C€ WCIHTYje YTHUIA] CEPYMCKOT HHMBOA JOHCKOT MarHe3ujyma Kao WHIUPEKTHOT
nokaszaresba EKCUMTOTOKCMYHOCTH Ha TI0jaBy IICHXHjaTPUjCKOT KoMOpOuauTeTa
naiyjeHara ca pepakTopHOM ETHIICTICH)OM.

3. Kommcwuja cmatpa na he mpemiokeHa JOKTOpPCcKa Te3a OWTHU O] BEIMKOT HAYYHOT H
NPaKTUYHOT 3Havaja jep he momohu y objamrmemy MexaHin3Ma HaCTaHKa MICHUXHUjaTPHjCKUX
nopemehaja koj manmjeHaTa ca pepakKTOPHOM EMIJICTICHjOM HEIMO3HATOT y3poKa Y3
noMoh WHOBAaTMBHE METOJOJOTHjE WCIUTHBAKA, IITO TOTCHIMjaTHO MOXE HWMAaTh
TepanujcKe UMILUTUKAITH]e.

4. Komwucuja mnpennaxe HactaBHo- HayuHoMm Behy DakynteTa MEIUIIMHCKUX Hayka
VYuuBep3utera y KparyjeBuy na mpuxBatu NpujaBy TeMe IOKTOPCKE AuCEpTalluje
kanaunata [opune Dokuh nox Ha3zuBoMm: ,,YTHIAj CEPYMCKOr HHBOQ jOHCKOT
MarHe3njyma Kao HHAUPEKTHOI MOKAa3aTe/ba €KCHUTOTOKCMYHOCTH Ha T0jaBy
NCUXUjATPUjCKOT KOMOPOMAUTETA NANMjeHATa ¢ca pe()paKTOPHOM enmuIencujom*

U 0J100pH BEHY U3PALy.

YJIAHOBHU KOMUCHUJE:

1. npod. ap CnaBuna Bykuh [dejanoBuh, penosuu npodecop Pakynrera MEIUIMHCKUAX
Hayka, YHuBep3uTeTa y Kparyjesity, 3a yxxy Hay4dny oomnact [lcuxujarpuja, nmpeaceHuk;

2. nmpod. np I'opnana TonueB, penoBHH npodecop Dakynrera METUIMHCKUX HayKa,
VYuusepsureta y Kparyjesity, 3a y)xy HayuHy o0nact Heyposnoruja, unas;

3. nou. Ap Muuan Jlarac, nonent Menuuunckor dakynrera, YauBep3uteta y beorpany, 3a
y)Ky Hay4yHy oOnact [IcuxujaTtpuja, unaH;

npod. ap 3opuuna JoBanoBuh, Banpennu npodecop Dakynrera METUIIMHCKUX HayKa,
Yuusep3uteta y Kparyjesity 3a yxxy HayuHy obaact [lamonowxa ¢usuonocuja, 4iaH,

npo¢. ap Ceersana Muueruh /Ipakynuh, Banpennu npodecop Paxynrera MEAUIIMHCKUX
Hayka, YHuBep3urera y Kparyjesily 3a yxxy HayuHy o0nact Heyponoeuja, 4na.

VY Kparyjesity 22.04.2016.



