YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBIY
PAKYJITET MEJUIIUMHCKHUX HAYKA
KPAI'YJEBAILL

1. Opnyka HacTaBHO- Hay4HoOr Beha

Omnykom HactaBno HayuHor Beha akynarera MEAWIMHCKAX Hayka YHHBEp3HTETa Y
Kparyjesiy, 6poj 01-1523/7-8 ox 20.02.2013.roguHe MMEHOBaHH Cy WIAHOBH KOMHUCHjE 32
OLICHY Hay4HE 3aCHOBAaHOCTHU TeMe JOKTOpCKe aucepranuje kanauaara 1p Upeune Ionosuh, mox
Ha3UBOM:

»AHAJIM3A ®AKTOPA KOJU JOINPUHOCE HACTAHKY METABOJIUYKOTI
CUHAPOMA KOJ AYI'OTPAJHO XOCIIMTAJIM3OBAHUX CXHU30®PEHUX
ITAIIMJEHATA HA TEPAIIMJU ATUIIMYHUM AHTUIICUXOTULUMA *

UtaHOBY KOMHCH]E CY:

1. lpo¢. ap CnaBuua DBykuh- [ejanoBuh, npencennux, penoBHu mnpodecop dDakynrera
MEIMIMHCKUX Hayka YHuBep3uTera y Kparyjepiy, yxa Haydna oonact [lcuxujarpuja.

2. Ilpod. np Aparan PaBanuh, uian, Baupennu mpodecop Daxkynrera MEAUIMHCKUX HayKa
Yuusep3uteta y Kparyjeriy, yxa HayuHa oosact [Icuxujarpuja.

3. Jou. ap Cphan MuaoBanoBuh, wian, Meauuuncku ¢akynrer YHuBep3uteta y beorpany,
yka HayuHa obmact [IcuxujaTpuja.

2. U3BemTaj koMucuje o no00HOCTH TeMe
2.1. Kparka Ouorpadmuja xanauaara

JAp Upena [onosBuh (neBojauxo npe3ume Tonuer), pohena je 16.03.1969. roa. y Humry.
OCHOBHY M Cpe/itby MEJUIMHCKY LIKONy 3aBpumia je y Humy ca ommnunum ycnexom. Ctyauje
MeaunrHe Ha MeaunuHckoM ¢akynrery YHuBep3utera y Humry 3aBpummna je 1992. rogune ca
npoceyHoM oreHoM 9,3. Crenujanuzainujy U3 ICHXHMjaTpHje Ha MCTOM (aKyaTeTy 3aBpIlnia
2001.rox ca ommuuHoM oueHoM. 2008. rox. cruue 3Bamwe IIpumapujyca. Ayrop je u kKoaytop
Beher Opoja HayuyHHX pajoBa KoOje je Npe3eHTOBajla Ha CTPYYHHUM CKYINOBUMA y 3€MJbH H
WHOCTPAHCTBY. 3a jefaH paj U3 00JIacTh KBAJIUTETA KUBOTA CXM30(PPEHUX OOJECHUKA JOOUTHUK
je crenujanHe Harpaje 3a miajae rncuxujarpe Ha KoHrpecy o KBalIuTeTy >KMBOTAa OJPXKAHOM Yy
beuy 1997. rogune. AxageMcke JOKTOPCKe CTyauje ymucana je mkoicke 2010./11 na dakynrery
MenunuHckux Hayka y KparyjeBily , 003upoM Ha HCIyHE€HE YCJIOBE Of Apyre rojuHe CTyauja,
HayyHO mojapy4je: HeypoHayke. YcMeHU AOKTOPCKM UCHMT mojoxuia je jyna 2011.ca ouenom
10. 3anocnena je y Crenujainoj O0JIHUIM 3a TIcUXUjaTpujcke 6oiecty ,,l'opwa Tonmonuma™ ko
Huma, ox 1993. rogune, akTyeTHO Ha MECTy HadeJIHWKA MTPHJEMHOT OJIeJberba. Y 1aTa je U MajKa
JIBOJHIIE CHHOBA.
2.2. HacJioB, npeaMeT U XUIOTe3e JOKTOPCKE Te3e:
HacnoB: , AHanu3a GakTopa KOjH JONPHHOCE HACTAHKY MeTA00JHMYKOI CHHAPOMA KOI
AYrOTPajHO XOCHUTAJU30BAHUX CXH30()peHMX NALHjeHATa HA TepPanuju ATUNMYHHM
AHTHIICHXOTHIIIMA®,

IIpenmer: OBa cryamja he ce 6aBuUTHM aHANIM30M pa3nUUUTUX (Gakropa (aemorpadckux ,
71a00paTOPHUjCKUX, KIMHUYKUX TICUXHMJaTPUjCKUX) KOjU JONPHUHOCE pa3BOjy MeTaboINYKor



cunapoma (MerC) y manujeHata o0oNenux OJf CXM30(ppPEHHjE, Y XOCIUTAIHUM YCIOBHMa, Ha
IYrOTpajHO] TEpanvju aTHUIIMYHUM aHTUIICUXOTHIIMMA (PHUCIEPUIOHOM, KJIIO3alMHOM, OJIH.
OJIAH3AIIUHOM).

Xunorese:

1. I'pyna mamujeHata Ha PUCIEPHIOHY: NMPUMEHCHE CPEAhEe THEBHE TEPAIUjCKe /03¢ JIeKa
MOHOTEpANMjCKH y Tpajamby JIyKeM oa 6 Mecemu I0BOJE JI0 CTAaTUCTHYKH 3HavajHe Behe
npeBasieHiie MetC y omgHOcy Ha Jpyre jaBe cryaujcke rpyme. [locToje 3HA4YajHH MPEAUKTOPU
MerC wmehy wucnutuBanuMm (akrtopuma (nemorpadckuM, JIaOOPATOPHJCKUM M KIMHHYKHM-
TICUXHU]JaTPH]CKHUM).

2. I'pyna nanujeHara Ha OJIaH3aNlMHY: NPUMEHEHE CpPEAE JHEBHE TEpalnMjcKke 03€ JIeKa
MOHOTEpANMjCKH y Tpajamby AyKeM oA 6 Mecenu I0BOJAE 10 CTaTUCTHYKHM 3HauajHe Behe
npeBasieHne MerC y ofaHocy Ha apyre aBe cTyaujcke rpyme. IlocToje 3HaYajHU TpeTUKTOpH
MetrC wmely ucnutuBanuMm (akropuma (memorpadckuM, 1a00paTOPHjCKUM U KIMHHUYKHAM-
TICUXHU]aTPHjCKUM).

3. I'pyma namnujeHara Ha KJIO3allMHY: NPHMEHCHE CpENI-E JTHEBHE TepamujcKe J03e JieKa
MOHOTEpANMjCKH y Tpajamby AyKeM oa 6 Mecenu IO0BOJAE 0 CTaTUCTHYKH 3HadajHe Behe
npeBaieHue MerC y ogHocy Ha japyre aBe cryaumjcke rpyme. Ilocroje 3HauajHH NpeIuKTOpU
MetrC wmel)y ucnurtuBanuMm (akropuma (memorpadckuM, Ta00paTOPHjCKUM M KIMHHYKUAM-
TICUXHU]aTPHjCKUM).

4, HOCTOjI/I 3HaqajHa IIOBE3aHOCT I/IBMCI’_)y MCXaHHU3aMa OKCHUIAATUBHOI' CTpECa U META00TUYKUX
nopeMehaja KO ITPUMECHEC HOje,Z[HHI/IX AHTHUIICUXOTHKA KOjI/I Cy IIPEAMECT UCTpAKUBaAbA.

2.3. IIogo0HOCT KAaHAUAATA

Kangunatkuma je o0jaBuiia paja y LEIMHU Y YacOMMCY ca PEeLEeH3UjoM, Te je IPBU ayTop, YuMe
Jj€ UCIIyHMJIa YCIIOB 3a MPHjaBy TOKTOPCKE Te3e:

1. Popovic I, Ravanic D, Popovic V, Vladejic S, Stanojevic A, Stojanovic M. ,,First generation
antipsychotics switch with Risperidone in the treatment of chronic schizophrenic patients®.
Psychiatria Danubina 2011; 23(4): 384-388. (M23- 3 6ona)

2.4. IlperJiea cTama y NOAPYYjY UCTPAKUBAA!

Cxu3openuja je jenaH oJ HajTexux OymeBHUX nopemehaja. PaHo mnojaBbuBame
0oJIeCTH M TeHJEHIMja Ka XpOHU(UKALKjU JOIPUHOCE PETATUBHO BHCOKO] MPEBAJIECHLU O OKO
1% ommre momynamuje. lupoka nmpuMeHa HOBEe TreHepalyje aHTHUIICHXOTHKA y IOCIEIUX
MEeTHAEeCTaK TOJMHA, CMamWiIa je€ IM0jaBy EKCTPAalMpPaMUAATHOI CHHIPOMA KOJjU je TIJIaBHH
Hy3edekar Tepanuje KJIAaCMYHUM aHTUIICHUXOTUIMMA, ajlM je 3aTO H3a3Baja IpaBy eNuIeMH]Yy
nojaBe Metabonuukor cunapoma (MetrC) u mosehana cMpTHOCT 01 KOpOHApHE OOJECTH Y OBOJ
cyOomonynanuju nanvjeHaTa. MeXaHU3MU KOJUM aTHUINWYHM aHTHIICUXOTHLM Jenyjy Ha
¢dbopmupame MeTC cy KoMIUIeKCHH. MoOry ce 0OcTBapuBaTH MHIMPEKTHO, YTHIAjeM Ha MOjeInHe
komnoHeHTe MeTC, Kao IITO Cy LEHTpaJIHa r0ja3HOCT, XUIIEPTeH3H]ja, XUIEPIIIMKeMHU]ja, WK TaK
JUPEKTHUM JI€JCTBOM Ha jeTpy OAH. moBehameMm cepyMckux Jsunuia. JlekoBu ca BHUCOKHM
apuauTeTOoM 3a Hi xucrammHcke penenrtope ofH. SHTyc cepoToHHHCKE penentope yTudy Ha
perynamnujy ameruta y xunotamamycy. CATIE crymuja (The Clinical Antipsychotic Trials of
Intervention Effectiveness) koja je cnpoBegeHa Ha BETUKOM Y30pKY TallMjeHaTa MOKasaia je Ja



Beh HakoH nBe Henesbe o yBohewa Hekux SGA y Tepamujy Aona3d A0 CKOKa YKYIHHUX
TPUTTHUIIEpUA Y CepyMy, a Jia je 3a nosehame IHKeMHje, TOTATHOT XOJIECTEPosia Y cepyMmy, Te
BMMU (body mass index) morpe6HO Bpeme ox MuHUMYM 3-4 Mecena. Konnent Mera6omukor
curapoma (MetC) paszsujen je 1988.rox. On ce nedunuine kao nmopemehaj rue y npujeMuInBuX
WHAMBHIYya IEHTpajJHa TO0ja3HOCT JOBOAM 1O KOMIICH3aTOpPHE XHIIEPHH3YJIMHEMHU]E,
XunepTeHsuje, areporeHe muciaunuaemuje (cHmxkeH HDL- xomnectepon, moBehanu ykymHH
Tpurimuepuan y cepymy). Iloctoje Banuanu qokas3u na y naroreHesu nopemehaja moBesanux ca
MeTabOIMYKUM CHHIPOMOM MEXaHH3MHU OKCHJIATUBHOT CTpeca UMajy 3HayajHy yIJIoTYy.
2.5. 3Hayaj ¥ NWb MCTPA)KMBAKA Ca CTAHOBUINTA AKTYeJHOCTH Yy oapeheHoj Hay4dHoj
obJsiacTu
3nauaj: Crymuja O6u Tpebasio na na O0JbM YBHUJ Yy MPEBAJCHIlY META0OJMYKOT CHUHApPOMA Yy
yCIIOBHUMa JTY)KEBpPEMEHE XOCHHUTaIM3aiuje U (IMepeTekHO) MOHOTepanuje oapeheHoM BpcToM
aTUIWYHOT aHTUIICHXOTUKA. 3/1BajambeM U JeUHHUCAeM NPEAUKTHBHUX (DaKTopa 3a HAaCTaHAK
MetC y cBakoj 011 UCIIMTUBAHUX TPpyIa Ha oJpel)eHOM aHTUIICUXOTUKY (PUCTIEPUIOH, KIIO3aMHUH,
ONIaH3aNMH), OWJIO0 W3 Tpyle MEpPeHHX KIMHUYKUX (TICUXHjaTpUjCKe CKaje IpOLEHE),
nemorpadckux uiau 1abopaTopujcKuX Mapamerapa, Jaje MOryhHoOCT Ja ce IPEeBEHTHUBHO JIeTyje.
O063upoM a2 je ¢apMaKOTEepanujCKu TPETMAH OBHX IallMjeHaTa IPAKTUYHO JO0KUBOTaH,
MpeBeHIMja je ycMepeHa IIPEeBacXOJHO Ha CMambemhe pU3MKa O] KapAHOBaCKyJIapHHX
KOMIUTMKAIMja, U TO: MHIUBUAYATHIUM TEPAIHjCKU MPHUCTYIIOM Ca MPENacKOM Ha METaOOIUYKH
,0€30€eTHUjU* aHTUTIICUXOTHK, YellN MOHUTOPUHT COMATCKHX W JIaDOpaTOPHjCKUX MapamMmeTapa
KOjU Ce M3/IBOje Kao 3Ha4ajHH MPEIUKTOPH, MPOMEHAa HA4YMHA HCXPaHE IITO je M3BOJJBHBO Yy
OOJHUYKHM YyCIOBMMa a OIJiefaio Ou ce y Kpeupamwy creuuduyHe aujere 3a MeTaboIMuKu
cuaaoM (mo cama y Oomumnama y CpOWju HUje CTaHIapIu30BaHa OBakBa JHjeTa), Te
Mo0O0JBIIAKEM PEKUMA JHEBHE (PU3MUKE aKTUBHOCTHU M PEAYKIIHMj€ HABUKE MYIICHA.
Husb: M3nBojutH 3HAYajHE MPEIUKTOPE W3 CBAaKEe OJ TPHU TPYNEe HCHUTHBAHUX (aKTopa
(KIMHUYKUX TICUXUJaTPUjCKUX, JEMOrpa)CKUX- COMATCKUX, M JabOpaTOpPHjCKHX) KOjU
nonpunoce Hactanky MetC (nujarHoctukoBaHor npema IDF mehyHapoaHum KpuTepHjymuma),
3a CBaKy O TpU CTyIWjCKEe Tpyle NalyjeHaTa KOju MpUMajy HEKH OJ HCIUTUBAHUX
AHTHUTICUXOTHKA (PUCTICPUIOH, KJIO3aIHMH, OJaH3aIllH) Y YCIIOBUMA JIyTOTPajHE XOCIHTAIN3AIIH]E.
VYCTaHOBUTH JAa JM TOCTOJU TIOBE3aHOCT u3Mel)y MexaHu3zamMa OKCHAATUBHOI cTpeca MU
MeTabonuukux nopemehaja Koa MpUMEHE TMOjeAMHMX AaHTUIICUXOTHKA KOJU Cy IpeIMeT
UCTPaKUBAbA.
2.6. Be3a ca nocagammuM HCTPAKUBAKUMA

Edextn nyxeBpeMeHe NMpUMEHE aTUMUYHUX AHTUIICUXOTHKA JIOCTA Cy MCTPAXKUBAHU y
nutepatypu. Llentpanau edekar koju ce Besyje 3a Hy u S5HTyc anHtaronusam pesynryje
nosehameM aneTuTa, Te NOKpeTambeM y JaJbeM TOKY BpeMeHa HHU3a KacKaJHUX peaklyja Kao IITO
Cy MHCYJMHCKA PEe3UCTEHIIM]a, UHTOJIEpaHIIija TIyKo3e, qujadeTec TUMa 2, Te KapJAHOBacKyJIapHe
KoMmIunkanyje. /lokasaH je OUpEeKTHU edeKkaT Ha jeTpy HAKOH caMO TPU HeAeJbe Tepamuje
KJIO3aIIMHOM KOjH pe3yniTyje moBehameM CepyMCKHX JIMTMU/A OJH. aTEPOT€HOM JTUCITHUITHICMHI]jOM
(de Leon J. et al 2007, Diaz FJ et al. 2009). To je norepauna u CATIE cryauja (The Clinical
Antipsychotic Trials of Intervention Effectiveness, 2005.) cnpoBe/ieHa Ha BEIHUKOM Y30PKY
nanujeHara: Beh HaKOH JiBe Helesbe O] yBOhema HEKUX aTMIIMYHUX aHTUIICUXOTHUKA Y TEparujy
JIOTILJIO j€ JIO CKOKA YKYIMHUX TPUTIHIIEPHU]IA Y CEPYMY, JIOK je 3a moBehame TuKemMuje, TOTATHOT
xozecrepona y cepymy, T¢ BMU notpebno Bpeme on muHuMyMm 3-4 mecena . OnaH3anuH U
KJIO3allMH MOKa3ajHl Cy Ce€ Kao aHTUIICHUXOTUIM KOJU [1ajy 3HA4YajHUJU MOPACT y TEKHUHU TOKOM
BpeMeHa O] KBEeTHjalliHa M PUCIEPHUIOHA, JOK 3UIIPACUIIOH U MepdeHasuH HACyNpoT, 1ajy maj
ternecHe TexuHe. CTyauje Koje mpaTre Kopelanujy KIMHMUYKUX edekarta aTUIUYHUX



AHTUTICUXOTHUKA (MEpPEHO ICHXUjaTPHjCKUM CKajama MpPOIeHE) ca HEeKEJbEHHUM MEeTaOOIUYKHM
eeKxTrMa, Hajla3e Jia mapajiellHO ca 3HAaYajHUM KJIMHUYKUM IOO0JBIIAKREM JI0Ja3H JI0 MOpacTa
TeJeCHe TexuHe, mopacta BMU, xuneprivkemuje, Te Gppakuujama munuaa y cepymy. Takohe je
no3Hara 3HavyajHa kopernamnuja MetC ca moBuieHUM BpeaHOcTHMA L[- peakTHBHOT poTenHa Yy
cepymy (Mapkep wunpuamarnuje). OcuM BpCTE AHTHIICUXOTHKA, WCTPAKUBAHE Cy W COIHO-
nemorpadcke KapaKTepUCTHKE TalldjeHaTa Koje Kopenupajy ca nocrojatbeM MetC. Kao dakropu
MPEIUKIMje BUCOKOT pHU3HWKAa HW3/IBajajy: CTapoCT, My)KWHA MEIUKalldje, Tpajame OOJeCTH,
HaBUKa MylIewka rurapera. [locToje BanuIHu J0Ka3u Ja y maroreHe3u nopemehaja moBe3aHux ca
MeTabOTHMYKIM CHHJIPOMOM MEXaHHU3MH OKCHJIATUBHOT CTpeca UMajy 3HadajHy yiory. MehyTum,
y JIOCTYIIHOj JIMTEpaTypd HeMa IoJaTaka O BE3M OKCHIATHBHOI CTpeca, METa0OIMYKUX
nopemehaja v mpuMeHe aHTUTICUXOTHYKE MEIUKAIIN]E.

Henmocrarak oBHMX HCTpakMBama je Taj Ja Ce 4YECTO paad O HEpenpe3eHTaTUBHUM
y30pLHMa, KPaTKOM IEPUOy TPETMaHa, MpUMemeHo] nosmdapmanuju. CTyauje ce yriiaBHOM
page y aMOyJnaHTHHM YyCJIOBMMa Tako Ja MMa oMeTajyhux Bapujabiu Kao IITO je HCXpaHa,
KMBOTHE HaBUKe. Mamm je Opoj HUCTpakMBama KOjU CaoIlIlITaBa pe3yiTaTe Be3aHO 32
Oy’)KEBPEMEHY IEpMaHEHTHY M KOHTposMcaHy Mmenukauujy. Mwmajyhu y Bumy pazHoBpcHOCT
ETHOJIOIIKKUX (pakTopa y pa3Bojy METaOOJMYKOTI CHHAPOMA M KIMHUYKUX MOCIEAWIA, MOCTOjJH
Hay4YHU UHTepec 3a (yHAaMEHTalHa HUCTpaXKHBamka W OBOj obOmactu. VIHTepHanMoHaIHE
CMEpHHIIE 3a JIeYCHE CXHU30(ppeHHUje HE MOKJIAmkajy TOBOJFHO MAXKIE MalMjeHTUMa ca Beh
nocrojehum MeTC ka0 KOMIUIMKAIM]OM IPUMEH-ESHE TepaIuje.

2.7. MeTone uCTpakuBama

A. Bpcma cmyouje: VIcTpaxkuBame ce cacToju Ol TPHU CTY/AHje TUIA ,,cJIy4daj- KOHTPoJa* (case-
control study), rme cBaka crTyadja mpaTtd Tpyny mNaiujeHata Ha Tepanuju  ojapeheHum
AQHTUTICUXOTUKOM (PUCTIEPHUIOH, KIJIO3AIHMH, OJIAH3AIMH) y BPEMEHCKOM MNEpUONy TyKeM o7 6
Mecenu. OO6enexja CcTyauje: KIMHWYKA, IMPOCIEKTUBHA, OICEpBAalOHA, JWjarHOCTHUYKA,
naboparopujcka, KOHTpojucaHa, aHanuTHuka. CiydajeBu he OWMTHM ManujeHTH KOjU NpUMajy
PHUCIIEPUJIOH, KJIO3allMH WIM OJIaH3alMH, U KOJU Cy Pa3BMIM METaO0OJIMUYKU CHUHAPOM, JOK he
KOHTpOJI€ OUTH TMalWjeHTH KOjU IpUMajy HUCTE OBE AHTUIICUXOTHKE, ajll HHUCY pa3BWIU
METa0OIMYKU CHHIPOM.

b. Ilonynayuja xoja ce ucmpaxcyje : Yxipyuyje oko 250 mamujeHara XOCHHTAIU30BAHUX Y
CnenujanHoj OonHUIM 3a TicuxujaTtpujcke Oonectu ,,l'opma Tomonuna™ kox Hwumra, mon
nujarHo3oM Cxusogpenuja unu CxuzoadextuBHu nopemehaj (rpyma F20, ogn. F25 nmo ICD 10
MehyHapoaHO] Kiacudukanuju 00JIeCTH), MOJEJHEHO Y TPH CTYAHMJCKE TPYIE y 3aBUCHOCTH O]
aHTUIICUXOTHUKA KOjU NpUMa, HAKOH JaBama MH(OPMHUCAHE CArJIaCHOCTH 3a yjas3akK Yy CTyIHjy.
Hcrpaxkusame ce cipoBoau y nepuony 01.09.2012.r no 31.03.2013.1.

B. Vzopkosamwe: IlaumjeHTH KOjU c€ YKJbY4y]y y CTYIU]y MOpajy JZ1a 3a7o0BoJbe cienehe
kputepujyme: Jlujarmosza u3 rpyne Cxuzodppenuja nmo UL/ 10 xao mrTo je rope HaBeaeHO,
CTapoCcT mamdjeHara ox 25- 65 romauHa, o6a moma. Ha wmoHOTepanmuju aTUIMUYHUM
AQHTUIICUXOTUKOM MHHHUMYM 6 MecCeIll PHUCIEPHIOHOM, KIIO3aIIMHOM WJIM OJIaH3allMHOM , Y3
N03BOJbeHY TmpaTehy Menukauujy OeH30AMja3enuHa WM XMINHOTHKA. Mckipyuyjyhu
KPUTEPUjYMH: Tepanuja aHTUIICUXOTHKOM (mepmaHeHTHa) Kpahe ox 6 wmeceuu. Iloctojame
MapajeIHuX HEYpPOTICUXH]aTPUjCKUX CHTHTETa (EmuierncHja, IeMEeHIja, 00JIeCTH 3aBUCHOCTH);
MOCTOjabe aKyTHUX MH(peKUIHja OWIO Koje TI'eHe3e M XPOHMYHHX HH(IAMaTOPHUX CTamba
(peyMaTOMAHM apTPUTHUC); TEpaNja aHTUMH()IaMaTOPHUM/ UIMYHOCYIIPECUBHUM JIEKOBUMA;



1. Uucmpymenmu

PANSS ckana 3a cxuzoppenujy,
BPRS ckana 06p3e ncuxujaTpujcke mporeHe
IDF melhynapoaHe cMepHHUIIE 3a TIOCTaBJbamke AMjarH03e META0OIUIKOT CHHAPOMA

/. Bapujabne xoje ce mepe y cmyouju
He3aBucue Bapujao.e:

L4 Cpez[H.a JHCBHA J03a HCIIMTHUBAHOT JICKA (pI/ICHepI/I,I[OHa, KJI03aIllMHa OAH. OHaHSaHI/IHa) y

y MIUJIUTpaMUMa, Koja ce U3padyHaBa 3a 110 IIOCMaTpaHu repuo/l nmpahemwa, cabupameM
MojeIMHAYHIX JHEBHUX /1032 JieKa (YBUIOM Y TepPaIHjCK1 KapToH) IMOACJHEHO ca OpojeM
JlaHa PUMaha JIeKa.

Iy’KUHA KOHTUHYHpPaHE MOHOTepaIije jeAHUM OJ] TPH aTUITUYHA aHTUIICUXOTHKA KOjH ce
mpare, y Meceruma (13 MeIMIUHCKE JOKYMEHTAIlHje- TePaItjCcKOr KapTOHa)

VKyIHa JTYXKHHA KOHTHHYHUPAHOT INpUMarma aHTUIICHXOTHKA, y Mecenuma (YyBHIOM Yy
MEIHUIMHCKY JOKYMEHTAIIN]y)

Bpennoct PANSS ckaine 3a cxuzodppennjy- ca 30 ajrema Ha 7-creneHoj JIMKpeToBoj
ckanu kao Total PANSS ckop, Te cBake o1 Tpu meHe mojckaie nmoceoHo: Ilo3utuBHa ,
HeraruBHa nmosckana, ckaia OmIiTe nCuxXonaToioruje.

Bpennoct BPRS ckajie Op3e mcuxujatpujcke mporeHe, ca 19 ajremMa, Ha 6-CTENCHO]
JIMKpeTOoBOj CKaNH.

counoaeMorpad)cku moJamu: moJ, CTapocT, IyKHWHa Tpajamba 00j1ecTd, Opoj MPETXOAHUX
NICUXUJaTPHjCKUX XOCIHUTAIN3allM]ja, HABUKA MylIeHha [Urapera

JMjarHocTHYKa Kateropuja cxuzoppenuje, no ICD 10 mebhynaponnoj knmacuduxaunuju
6onectu: F20.0 - mapanounnum tum, F20.1- xebedpenu tun, F20.5 pesuayannu Tum,
F25.2 - cxu3oadeKTUBHU THII;

BMU (body mass index), y kg/m?

HuBo CRP (I-peakTMBHOT mNpOTeWHA) y CepyMy, Kao HecmernupuIHOr Mapkepa
uHpIamaije, rae Ou ce 3a MOBHUILICHE BPEAHOCTH cMaTpajie one u3nam 5 mg/L.

[TapameTpn OKCHIATHBHOT cTpeca: AKTHBHOCT €H3MMa EHJIOTCHE aHTHOKCHIAIOHE
3amTuTe opraHm3mMa he OuThM onapehmBaHa Ha OCHOBY cieneher: a) akTUBHOCT
cynepokcun nusmyraze (SOD), 0) AKTHBHOCT Karajias3e, B) aKTHMBHOCT TJIyTaTHOH-
MepoKCcHJa3e M TI') aKTUBHOCTH TIiyTaTHOH-peaykraze. OpapehuBahe ce mnpoayktu
OKCHJAIMje: a) CYINEepPOKCHI aHWOH, 0) BOJOHHMK MEPOKCHA, B) HHICKC JIUIHIHE
NepoKcHualuje, r) HUTPUTH, 1) TIyTaTUOH cyldoHamus, 1)) OKCUAOBaHU TIIYTaTHOH, €)
pelyKOBaHU IITyTaTHOH.

3aBucHe BapujaoJe:



e [IEHTpaJiHa r'0ja3HOCT,
® [IOBHIICHA ITUKEMHja HA TAIITE, WM Tepanuja 3a XUNepriiukeMujy;

e T[IOBUIIEH HHUBO YyKYNHUX TpUIJIMLIEpUAA Yy  CepyMmMy, WIH Tepanmuja 3a
XUMEPTPUTITHLIEPUAEMU]Y;

® T[IOBHIICH KPBHU NMPHUTUCAK, HJIU TepaNuja aHTUXUIIEPTEH3UBUMA;

e camwked HUBO HDL xonecrepona y cepymy

30ymyjyhe Bapujao.ie:
e aHaMHe3a O MocTojamy miehepHe 00JIECTH y MPUMApPHO] MOPOAULH (YBUAOM y UCTOPH]Y
Oornectn),

e Xosereposa y cepymy, YKYITHU
e LDL- xomecrepon
e JleykouuTH, yKyITHU

B. CHaza cmyouje u eeruuuna y3opka: BennumHa cBake CTyAHMjCKe Tpyle H3padyHara je Ha
OCHOBY cienehux mapamerapa: BepoBaTHohe cratucTuuke rpeuike mnpsor tumna o 0.05, xesbeHe
cHare cryauje ox 80%, cpeamuX BPeIHOCTH JHEBHE JI03€ Y TPYIHU CiIydajeBa U rpylu KOHTPOJa
(3a pucniepusion 6 u 4 Mmunurpama, 3a kiosanu 450 u 200 muwmurpama u 3a onan3anus 20 u 10
MWJIATpama), CTaHIapIHe JeBujanuje oapehuBama THEBHUX 1032 (32 PUCIIEPHIOH 2 MUJIATpama,
3a kio3anuH 200 munurpama u 3a onansanuH 10 mwmrpama), Kopucrehu kao gBoctpanu tect 3a
yTBphUBame 3Ha4ajHOCTH pazimke u3mel)y rpyma ciydajeBa u koHTpona CtynentoB T Tect 3a
Majie, HE3aBHCHE Yy30pke, W y3 ymorpeOy mporpama Gpower 3.1, mobwjamo aa HaMm je
notpeOHO:13 marujeHata Koju MPHUMAjy PHUCIEPUIOH U MMajy METa0OJIMYKH CHHIPOM H 26
nanyjeHaTa Koju Mpumajy pHUCHepUIOH, a HeMajy MeTaboJMYKU CHHApOM; 9 manujeHata Koju
MIPUMajy KJIO03allMH U MUMajy MeTaboJIMYKU CHHAPOM U 17 manujeHaTta Koju NpuMajy KJI03aluH, a
HeMajy MeTaboNIMuKu CUHApoM; 13 marujeHara Koju npumajy ojaH3aluH U UMajy MeTaOoInYKu
CHUHJIPOM U 25 manujeHaTa KOju MpHUMajy OJaH3alMH, a HeMajy MeTa0OJIMYKH CHHApoM. To je
ykynHo 103 manujeHrta, HO 003MpPOM Ja ce yHampesa He MOXKe MPEABUACTH KOjU MaluejHTH he
3aJI0BOJBUTH KpuTepujyme 3a MetC, niaaHupaH je BUILE HEro ABOCTPYKO BehH y30pak.

E. Cmamucmuuka obpada nooamaxka: Kapakrepuctuke y3opka ouhe odpalheHe 1ecCKpuNTUBHUM
CTaTUCTHYKUM MapaMeTpuMa- Cpe/ilba BPeJHOCT, CTaHlapiHa JeBujannja. Paznuke nuzmely rpymna
nopenuhe ce t-TecToMm 3a He3aBHUCHE y30pKe. 3a KaTeropujajiHe Bapujadie KopucTtuhe ce X2 TeCT.
Jloructruuka perpecuja Ou ce KOpHUCTHJIA 3a ojapehuBame QakTopa- Bapujadau koje ce Oymy
U3/IBOjUJIE KA0 CTATUCTUYKHU 3HAa4YajHE T€ CAaMUM THUM O3HaumiIe Kao npenukropu MerC, Ouio u3
noMeHa aemMorpadcKux, J1abopaTopujCKUX, aHTPOMOJIONIKNAX, UIH TICUXU]JaTPH]CKUX KIMHUYKUX
ckopoBa Ha ckamama. Craructuuke aHanmse Owuhe pahene y mporpamy SPSS for Windows
Version 16.0. BepoBatHoha 3a p< 0.05 y3umaina Ou ce ka0 CTaTHCTHYKHY 3HAYajHA.

2.8. OueknBaHU pe3yJITATH JOKTOPCKe JUCepPTALIHje

-04YeKyjeMO 3HauajHe paznuke y  npeBajeHIM MerC 3aBUCHO Off BpCTe IE€pPMaHEHTHE
MeIUKalyje AaTUINUYHUM  aHTUIICUXOTUKOM, XHUJEPApXUJCKUM  PENOCIeOM:  KJIO3aluH>
OJIaH3aIluH> PUCICPHUJIOH.



- 0l WCHIUTUBaHMX (aKkTopa Koju AompuHoce pa3Bojy MerC Kao 3Ha4YajHU NPEAUKTOPU
W3JIBOjUIIH OM C€: CTapoCT, Ty’KHWHA Tpajama 6onectu, BMU, xunepraukemuja Ha Tamte, CRP.

- HE OYEKYjeMO CTAaTUCTHYKU 3HAuYajHy pa3iMKy Yy KIMHHYKO] e(DUKACHOCTH HU jJEAHOT O] TpU
npaheHa aHTHIICMXOTHKA, MEPEHO IICUXHMjaTPUC]KUM CKajlama IpoleHe. TeXuHa KIMHNYKE CITUKEe
HE KOpenupa 3HauajHo ca nmocrojameM MetC, OfH. BeroBUM KOHCTUTYTUBHHM IapaMeTpuMa.

Pesynratu moOujeHH OBOM CTYAMjOM YYMHUIM OM 3HA4ajaH KOpakK y MOOOJbIIAky KBaJIHTETa
KHUBOTA CXM30(PEHHX MallMjeHaTa y YCIOBUMA JYTOTPajHE XOCIUTAIU3AIM]E U MEIUKAIUje, TAKO
mrTo O0u ce mpoduaucana rpymna T3B. ,,BHCOKOT PU3UKA™ KOja OM ce MmojaBpraBajia CrielupuIHOM
peXUMY Tepaluje, UCXpaHe W YentheM MOHHMTOPHUHTY IapaMerapa Koju ce Oyay M37BOjUIM Kao
3HAYajHU PEAUKTOPH.

2.9. OxkBHpPHH caJp:kaj quceprauuje: VcrpaxxuBame ce cacToju o1l TpH CTyIHWje TUNA ,,CIy4aj-
KOHTpoJa“™ (case-control study), rue cBaka cryauja mpatu rpyny manujeHata Ha MOHOTEpAIHjH
JeOHUM OJ TPH aTUIMYHA AHTUIICUXOTHKA- PHCIIEPUIOH, KIJIO3aIMWH, OJaH3aluH, Y BPEMEHCKOM
nepuony ayxkem oj 6 Meceuu. Obenexja CTyaMje: KIMHMYKA, IPOCIEKTUBHA, ONCEpPBAIHOHA,
IIMjarHOCTHYKA, J1abopaTopujcKka, KOHTpOJHMCaHa, aHanuTuyka. CiaydajeBu he OWTH maiujeHTH
KOJU TNpUMajy PUCHEPUAOH, KJIO3alNMH WIM OJIAH3alMH, M KOJU Cy pa3BWIM MeTaOOJUYKH
cuaapom (no IDF mehynapoguum kputepujymuma), 1ok he KOHTposie OWTH HalMjeHTH KOjH
IIPUMAajy MCTE OBE aHTUIICUXOTHUKE, all HUCY PAa3BIWIM METAOOJIMYKU CUHAPOM. Y HCTPaKUBAE
he Outn ykpydeHo oko 250 manujeHara o0oJeNuX O CXHU30(PEHHje, XOCHUTATU3OBAHUX
nyxespemeHo y CreuujanHoj OONHUIM 3a NCUXHUjaTpujcke OonectH ,,l'opma Tononuna“ koj
Huma. O03upoMm aa je ucxpana yjeqHadeHa y OOJHUYKHM YCIOBHMA, HCKJbYUyje ce Kao OuTaH
oMetajyhu ¢akrop y mnpahewy Bapujadbmu koje nepuuumy MerC. HMcnutuBahe ce yrtunaj
(dakTopa KOju MOTY YIUIMBHCATH Pa3BOj META0OIWYKOT CHHApOMAa, W TO (1) KIMHHUYKHX —
NICUXUJAaTPUJCKUX: TEXKHWHA KIMHUYKE CJIMKE MEPEHO IICHXMjaTpUjCKUM CKajaMa IpolieHe-
PANSS i BPRS, Bpcra u 103a opauHHpaHor jieka; (2) JabopaTopujCKuX: JHIHMIHOT cTaTyca,
IIMKeMHUje, Tapamerapa HH(Iamanuje M OKCcHAaTUBHOr crpeca; (3) nemorpadceko-
aHTPOIMOJIOIIKNX: BpCTa M JyXUHA O0JIeCTH, OpOj XOCHHUTAJHUX JIeYeHha, HAaBHKa MYIIEHA,
aHaMHe3a o aujabery y nopoauuu, BMU. On crynuje ce odekyje Aa NOTBPJAU MPETIOCTABIbEHY
HajMawy nHuuAeHy MetrC y cryaujckoj rpynu Ha Pucnepunony. Takohe ucrpaxuBame Tpeda
na u3audepeHnmpa T3B. ,,(pakTope BUCOKOT PU3UKA* OJIH. MIPEIUKTOPE METAOOIMUKOT CHHIPOMA
y OBOj MOIyJAIMjU TallMjeHara, ITo OM OoMOryhuso ajbe MPEBEHTUBHO JICTIOBAE Ca KPajHbUM
LIUJbEM CMambemha Kap/InOBAacKYIapHUX KOMIUIMKaIMja- O]l KOHIUNHpamba crienupuuHe JujeTe 3a
OBE TMAalMjeHTe, WHAMBHUIYATHOM TEPAHMjCKOM TMPHUCTYIy, JO  CKPUHHHTA ,,pU3WYHHX"
abopaTOpUjCKUX BapHjadiin, €B.yBOhewa CTaTUHA MO HAJ30PpOM €HJOKPHUHOJIOTA.

2.10. IIpensior meHTOpa
3a mentopa ce mpemnaxe I[Ipod. ap dparan Pasanmh, Banpennu mpodecop Dakynrera
MEIMIIMHCKUX Hayka YHuBep3utera y Kparyjesiy 3a yxy Hayuny obnact [Icuxujarpuja.

2.11. HayuHna obaacTt aucepraumje
Menununa. ¥Yxa HayuyHe 00J1acT TICUXHjaTpHja.

2.12. Hay4Ha o0JiacT 4JIaHOBA KOMHUCH]e
1. Hpo¢. ap Caasuua DBykuh- [lejanoBuh, npeacennuk, pemnoBHu npodecop dDakynrera
MEIMIIMHCKUX Hayka YHuBep3urtera y Kparyjesily, yxa Hayuna o0nact [Icuxujatpuja.



2. llpod. ap Aparan Papanuh, wian, Baupeanu mnpodecop Pakynrera MEIUIIMHCKUX HayKa
VYuusep3uteta y Kparyjesity, yxa Hayuna obnact [lcuxujarpuja.

3. Jou. ap Cphan MusoBanoBuh, unan, Meauuuucku ¢akynter YHuep3urera y beorpany,
yka Hay4dHa obmacT [lcuxujaTpuja.

3ak/by4yak u nmpeaJior KOMHUcCHje

1. Ha ocHOBY nocananimer HaydHOT pajaa u nmyoiaukoBaHux pamosa Ap Upena IMomoBuh
UCIyHaBa CBE yCJIOBE 3a 0JJ00PEH-E TeME U U3paay JOKTOPCKE AUCepTaluje

2. IlpemnokeHa Tema je HAy4YHO OIpaBllaHa, JM3ajH HCTPAXKHBAKA j€ MPEHU3HO
MOCTaBJbCH | JIe(hPUHMCAH, METOOJIOTH]ja je jacHa. Pamu ce 0 OpurnHaTHOM HAyYHOM JENy TIe Ce
aHaJM3Upa yTUIA] Pa3IMYUTHX (aKTOpa KOjU JONMPUHOCE Pa3BOjy W OJpIKaBamby MaTaOOIHUKOT
CHHJIpOMa Y YCJIOBHUMa JIy>KEBPEMEHE MEePMAaHEHTHE XOCHUTAIHM3alMje U Tepanuje aTUNHIHUM
AHTUTICUXOTHUIIIMA.

3. Komucuja cmarpa ga he npensoxena qOKTOpcKa Te3a OMTH 01 HayYHOT M MPAKTHYHOT
3Hauaja y Wby M3/Bajarba HajBXHUjUX (PakTOpa- MpeauKTOpa METaOOIMYKOr CHHAPOMA Ha
KOje ce MOJKe JICJIOBAaTH Y CMUCIY TeplMjepHE MPEBEHIIN]je, Tj. TO0O0JbIIakha KBAUTETA KUBOTA
XPOHUYHHX CXU30(pEHHX MallljeHara.

4. Komucuja mpennaxke HacraBno nayunom Behy ®akynrera MEIUIIMHCKHX HayKa
YuuBepsutera y Kparyjesiy n1a npuxBaTi npujaBy TeMe JTOKTOPCKE JAMCEpTalldje KaHauaaTa ap
Hpene IlomoBuh mnox HasuBoMm: ,, AHajau3a ¢akTopa KOjH [IONPHHOCE HACTAHKY
MeTa00JIMYKOr CHHAPOMA KO AYTOTPAajHO XOCIUTAJIN30BAHUX CXHU30()pEeHUX NMalUjeHaTa Ha
Tepanuju aTUMUYHUM AHTHIICHXOTHIHMA® 1 0100pH HeHY U3paLy.

Ipod. ap Caasuna Bykuh- JlejamoBuh, npencennuk, penoBam mnpodecop Dakynrera
MEIUIMHCKUX Hayka YHuBep3utera y Kparyjesily, yxa nayuna obmnact [lcuxujatpuja.

IIpo¢. ap ap Aparan PaBanuh, wian, Banpennu npodecop Dakynrera MEIUIMHCKAX HayKa
VYuusepsuteta y Kparyjesity, yxa Hayuna ob6nact [lcuxujatpuja.

Jou. 1p Cphan MuuioBanosuh, uian, Meauuuncku ¢akynrer YHuBep3urera y beorpany, yxa
Hay4Ha 00JIacT ICUXHUjaTpHja.

VY Kparyjesy, 2013.rox.



