YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBILY
OAKYJTET MEJUIIMUHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BERY

1. Onnyka HacraBHo-Hay4yHor Beha

Onmnykom HacraBHo-HayyHor Beha @akynTera MEOUIIMHCKUX Hayka YHUBEp3HTETa Y
Kparyjesiry, 6poj 01-10966/3-4, ox 28.10.2015. ronxuHe, HMEHOBAaHU CYy WIAHOBH KOMHCHjE 3a
OLICHY Hay4YHE 3aCHOBAaHOCTH TeMe JOKTOPCKe aucepTranuje kanauaata ap Karapune Becuh, mog
Ha3UBOM:

"¥YTunaj HuBoa mokpahHe Kuce/imHe y cepymMy Ha 3aMOp KOJ NAalHMjeHATA €A MYJTHILJIOM
ckJyiepo3om’’

Ha ocnoBy omnnyke Hayuno-nactaBror Beha, popmupana je Komucuja y cacrasy:

1. npo¢. Ap CBernana Muneruh Jdpaxynauh, Banpeanu npodecop Pakynrera METUITTHCKUX
Hayka YHuBep3utera y Kparyjesity 3a yxxy HaydHy oOsiact Heypomoruja, mpeace1Huk

2. mpod. ap Jeaena [dpysaosuh, penosuu npodpecop MenunuHckor ¢akyntera Y HUBEp3UTETA
y beorpany 3a yxxy Hayuny o0nact Heypoioruja, unan

3. nou. np Mapmuja Munosanosuh, nonent ®Pakynrera MEAUIIMHCKUX HAyKa YHHUBEP3UTETA Y
Kparyjesny 3a yxy HayuHy o6sacT MUKpOOHOIOTHja 1 UMYHOJIOTH]ja, YWiaH

2. I3BemiTaj 0 oleHM HAyYHe 3aCHOBAHOCTH TeMe JIOKTOPCKe JHcepTanuje

2.1. Kparka Ouorpadgmuja kanauaara

Becuh (Mwmnomr) Karapuna je pohena y Kparyjermy 12.06.1980.rogune, rae je 3aBprinia
OcnoBny mkony u [IpBy KparyjeBauky rumuazujy. Meauuuncku daxynrer y Kparyjesny je
ynucana 1999.rogune, rae je u qumiomupana 2007.rogune (mpocedna omena 8.51). Ob6aBuia je
00aBe3HM JICKApCKU CTaX U MOJIOKUIIA CTPYYHH UchuT y janyapy 2009. rogune. On HoBeMOpa
2010.rogune je paguna Kao JiekKap Ha CTPYYHOM ycaBpiaBamy Ha Kimmauim 3a Heyposorujy. Ox
01.03.2012.ronune je y pagHoM oaHocy Ha DakynTeTy MeIMIMHCKHX Hayka y Kparyjesmy,
HajIIpe Kao capaJHUK y HAacTaBH, a 3aTUM Kao MCTpakMBau CapaJHHK 3a YKy HaydyHy oOJacT
Heyponoruja. Opn anpuna 2014.roauHe je Ha CHEIMjaTUCTUUYKUM aKaJEMCKUM CTyIujama W3
Heyponoruje. Jlokropcke akagemcke cryavje Ha dakyiaTeTy MEIMIMHCKUAX HayKa je ymucasa
mkosucke 2011/2012. roaune, cmep Heyponayke-y:xa HayyHa oGmact Heypomoruja. YcmeHu
JOKTOPCKU HCTUT je monoxkmia 19.10.2013.ronuHe ca OIeHOM JeceT. YUYeCHUK je OpojHUX
CTpyuHHMX cacTaHaka. Ynan je Jlekapcke komope, CpIicKor JieKapckor apymrTsa U Jlpymrsa
Miaaux Heyposora Cp6uje. [[0OBOpu €HIIIECKH je3UK, MO3HAje paJl Ha padyHapy.



2.2. HacoB, npeaMeT U XUIIOTe3a JOKTOPCKe QUcepTaNje

HacaoB: "VYrtunaj HuBoa MokpahHe KHCeIWHE y CepyMy Ha 3aMop KOJ TalujeHaTta ca
MYJITUILIOM CKJIEpO30M"

IIpeamer: ucnuTaTé MOBE3aHOCT HUBOA MOKpahHe KHCEeNWHE Yy cCepyMy M CTeleHa 3aMopa KOJ
nalyjeHarta ca MyJITUIUIOM CKIIEPO30M.

Xumnore3a: 1MocToju HWKM HUBO MOKpahHe KHcennHe y cepyMy KO MallfjeHaTa ca MYJITHUILUIOM
CKJIEPO30M, Kao W Kopeiauuja u3Mel)y cremeHa 3amMopa W HUBOAa MoOKpahiHe KHCEIHHE KOJ
narpjeHara o0oJeNuX Of MYJITUIUIE CKJIEPO3e, Y CMUCITY Jia TAlUjeHTH ca HIKUM BPETHOCTHMA
MoKpahHe KHucenuHe y cepymy uMajy Behu crenen 3amopa.

2.3. UcnmymeHo T yCJI0Ba 32 PHjaBy TeMe J0KTOPCKe JucepTaIuje

Kanaunaty je 06jaBibeH jeaH paj y LEIUHHU y pelieH3MpaHOM YacolMCcy Y KOMe je IPBU ayTop,
YHMe j€ UCITYHHO YCIIOB 3a MPHjaBy TOKTOPCKE Te3e:

1.Katarina Vesi¢, Slavica Puki¢ Dejanovi¢, Milica Borovc¢anin, Janko Samardzi¢ i Gordana
Toncev. Cannabis as a possible treatment of spasticity in multiple sclerosis. Serbian Journal of
Experimental and Clinical Research. DOI: 10.1515/SJECR-2015-0047. M52

2.4. Ilpersuen crama y NoaApy4jy HCTPAKUBAKA

Myntunna ckiepoza (MC) je xpoHnuHa uH(pIamMaTopHa 00JIECT LEHTPATHOT HEPBHOI CHCTEMA
KOJy KapakTepully JeMHUjelIMHU3aIMja, akTUBHA HHQuamanuja, I1Mo3a, omTeheme
OJIMTOJIEH/IPOLINTA ¥ aKCOHA. Y yclioBHMMa MH(pIaMaluje 101a3u 10 MPOMeHa Ha MOJIEKYIapHOM
HUBOY U cepuje OmoxemMjckux mnpomeHa. CTynuje cy Mokaszaie Ja Joja3d [0 CTBapama
PEaKTUBHUX OKCUI€HMX M HUTPOTE€HUX BPCTa OJ KOJUX CY Haj3HA4YajHMJU: CYNEPOKCHUJ aH]OH,
a3oTHu okcu (NO) M NepOKCMHMTPUT KOjU JIOBOZE A0 HACTaHKa OKCHIATUBHOI/HUTPOTEHOT
cTpeca. A30THH OKCHJI pearyje ca CylmepoKCHIOM M CTBapa MEPOKCHHUTPHUT KOjU j& pEaKTHBHH
okcugaHc u omTehyje OpojHe OHONOIIKE MOJIEKYJIEe M CMarpa ce€ MapKepoM OKCHJIATHBHOT
omrehewa. 3ajeqHo ca JApyruM cinoOOJHHMM paJuKaluMa Bepyje ca Ja HMa yJory y
uH(pIaMaIuju, JeMHjeIMHU3alnj1 U olTehewy akcoHa Koju ce qoralajy y MyJITHIUIO] CKIEPO3H.
MoxkpahHa kucenwHa je €HJOTCHH AHTHOKCHUAAHC M KPajlbu MPOAYKT MeTaboiu3Ma IypuHA.
Yunu npBy IuUHH]Y of0paHe oj omTehema HAcTaaMX AEJIOBakEM OKCHIaHaca, ITO Cy U HH
BUTPO M MH BUBO cTyauje mokasane. CpeauHoM 90-Tux ToAuHa yKa3aHO je Ja MokpahHa
KHUCEeJIMHA MOK€ YMCTUTH NMEPOKCUHUTPUT U MOHUIITABATH H-EroBe TOKCHUYHE edpekre. OpaaHu
npeKkypcop MokpahHe KrcennHe, MHO3WH ce KOPUCTH TOJMHAaMa Kao CYIUIEMEHT 3a M0O0JbIIame
U3JPKIJBUBOCTH, CHare Mummha M cMameme 3aMopa KOJI CIIOPTUCTA. 3aMop je jelaH Of
Hajyemhux CUMIITOMa y MYJITUIUIO] CKJIepo3H. Joil yBek HUje Hal)eHO oOjalimbeme 3a 3aMop Ipu
YeMy je OH M 3HayajaH y3pOK HECHNOCOOHOCTH mMaiujeHara. J[empecuBHOCT je HajydyecTaluju
MICUXU]aTPUJCKU KOMOPOMAMUTET KOJ IMalyjeHaTa ca MYJITHUIUIOM CKJIepo30M, KOju Ou Morao
MMaTH yTUIlaja Ha CTETIEH 3aMOopa.



2.5. 3Ha4aj ¥ HUJb UCTPAKUBAKHA

3Hayaj cmyoduje

Kako ce mo cama HUjeHO UCTpaKHUBaAkE HHUje OABUIIO CIIMYHOM IMPOOJEMATHKOM, OBa CTYyIH]ja
MPEeJICTaBIba MOKYIIIAj Ja C€ UCITUTA YTUIIAj IO cajla HEMCITMTAHOT Y3pOKa Ha je/laH o1 Hajuenthux
CUMIITOMa MYJTHUIUIC CKIIEpO3e, 3aMOp. 3Hadaj CTy[dje je y TOME IMTO OW MOrao Jla yKaxe Ha
Moryhy moBe3aHOCT HIKET HHBOa MoKpahHe KHUCEelTMHe y cepyMy U Beher crerneHa 3aMmopa KoJl
OBUX IaIMjeHaTa, a pe3yJaTaTi OW yjeTHO MOTJIM UMaTH U Oyayhu Tepamnujcku 3Ha4aj, ¢ 003upom
Ja Cy Jocalalliiba MCTPAKUBaka I0Ka3ajia Ja MHO3MH noBehaBa HUBO MOKpahHe KHCenuHEe Y
cepymy, cMmamyje Opoj penamca mTo OM CBEYKYITHO YTHIIANO HAa OOJbM KBAJIUTET JKUBOTA U
CBaKOJTHEBHO (DYHKIIMOHHCAHE MAaIljeHaTa 000JIeIUX 0J1 MYJITUIUIC CKIEPO3e.

Lumwesu u xunomese cmyouje

A. TJ1aBHU INJbeBH HCIIUTHBAILA

1. Ogpenutu HUBO MOKpahHE KHUCEJIHMHE y cepyMy 000J]enuX Off KIMHUYKHU H30JI0BAHOT
CHUHJPOMA U MYJITHUILIE CKIIepo3e y (a3u moropiiama 1 modospiiama 00JIeCTH.

2. YcTaHOBUTH CTEIEH 3aMopa KOJ TalujeHata 000JenuX OJ  KJIMHHYKH H30JIOBAHOT
CHUH/IpOMa U MYNTHUIUIE CKIIepo3e Y (pa3u moropiiama u No0obliama 00IeCTH.

3. YCTaHOBUTH CTENEH JENPECUBHOCTH KO/ MalMjeHaTa 000JIeNuX O KIMHUYKU U30JI0BAHOT
CHUH/IpOMa U MYJTHIUIE CKIIEpo3€e y (pa3u noropiiama u nodosblliama 00IeCTH.
4. YTBpAUTH Ja JM TOCTOJU pa3jiMKa y Kopelanuju u3Mel)y HHMBoa MoKpahHe KuceluHe U

3amMopa KOJ MaifjeHaTa Koju Kao KOMOpOUIUTET UMajy IETIPeCcH]y U KOJ OHUX KOJU HEMA]Y.

5. YTBpIuTH Aa JM MOCTOJU Kopenanuja u3Mely HHMBoa MoKpahHe KHCEIMHE Y cepymMy H
CTelleHa 3aMopa pe ¥ HaKOH NPUMEHE Teparuje, OAHOCHO Yy (a3u penarca U peMucHje.



b. PagHe xumorte3e HCNUTHBamha

1. IlocTojame HUKE KOHLEHTpaIMje MOKpahHe KHUCEIMHE Y CepyMy O0OJIETNX O]l MYJITHUILIE
CKJIEpO3€ M KIMHUYKH M30JI0BAHOT CHHIIPOMA.

2. [Tocrojame Moryhe kopenanuje n3mely creneHa 3aMopa U HUBoa MokpahHe KucenuHe Ko
nanyjeHara o0OJIeNIUX O] MYJTHUILIE CKIEpO3e, Y CMUCIY Jia MAIUjeHTH ca HIKHM BPEJIHOCTAMA
MokpahHe kKucennHe y cepyMy umajy Behu creneH 3amopa.

2.6. Be3a ucrpa:xkuBama ca 10CaJallllbuM HCTPAKNBAKBUMA

Pesynratn KIMHUYKUX CTyZIWja Cy ONPEYHU M YTHUIIA] ypaTa y MaToreHe3u OOJIECTH jOII yBEK je
HejacaH. Y mocnenmsux 10 roguHa HEKOJIMKO CTY/IMja je eBalyupao HUBO ypaTa y cepyMy Ko
naryjeHara ca MyJITHILUIOM CKJIEPO30M. JeqHe Cy IoKa3aje HH3aK HHBO ypara y cepymy, y
APYTHM BUILIU HHUBO, a y TI0jeIMHAM YaK HUje OMJIO pa3liuKe Y HUBOY ypara y cepyMmy 3ApaBHX H
00oJIeIX O MYJITHILIE CKiIepo3e. Mnak y mocinensoj CTyAuju, MeTa aHAIM3 1, TTIOKa3aHo je J1a je
HIDKY HUBO ypara y cepyMmy 00OJeNHX OJl MyJITHIUIE CKiepo3e. TOKOM HCIHUTHBamba MalujeHara
000JIeTNX O/ MYJITHILIIE CKJIEpO3e, JIOILIO CE 10 Ca3Hama Jia j€ Y PaHoj, aKkyTHOj HH(IAMATOPHO)]
¢ba3u Oosnect (KIMHUYKH HM30JI0BAHOM CHHAPOMY U PEIANlCHO-PEMUTEHTHO]) YCTAHOBJbCHA
HajHIKA KOHIIEHTpAIlMja ypaTa y cepyMy, omreheme KpBHO-MOXIaHe OapHjepe je y Kopeaanuju
ca HIDKMM HMBOOM MOKpahHe KucelnHe Kao M J1a MEeTHJIIPEIHHCOJOH noBehaBa HEH HUBO.
3amop je uaeHTU(GUKOBAH Kao 3HavajaH mpoodiieM 3a 84% OosiecHUKA OJ1 MYJITUILIE CKIIEPO3E.
Jom yBek HHje Hal)eHO O0jalllEHmhe 3a 3aMOp MPHU YEMY j€ OH U 3HadajaH y3pOK HECIIOCOOHOCTH
nanyjeHaTa. JlenpecuBHOCT je HajyuyecTalInjU NICUXHU]aTPHjCKU KOMOPOUANUTET KOJI NalijeHaTa ca
MYJTHUIIJIOM CKJEpO30M, Koju OM MOrao HMMaTH YTHIIaja Ha CTelneH 3amopa. Pesynrtartu
JOCa/IalllibUX CTYAHMja CYy BeOMa KOHTPABEP3HU IO MHTAmy MOBE3aHOCTH JIETPECHje U 3aMopa.
3aMop je BeoMma YecT CHMIITOM JielpecHje anu je Takolhe NMpHcyTaH M KoOJ HalMjeHaTa Koju
00JTyjy O MYATHIUIE CKJIEPO3€ a KOJU HUCY JCTIPECUBHHU.

O063upoM Ja je Koj MaljeHaTa ca MyJITHIIIIOM CKJIEPO30M HMBO MOKpahHe KuceTuHe HUXKH, a J1a
OpaJIHO TIPUMEHEH WHO3WMH Kao HHEH TPEKypcop IO0BOAM 10 ToBehama HWEHOT HUBOA Y
CepyMY,IITO Cy UCTPaXMBama M MOKa3aja, Ka0 M YHHCHUIE J1a C€ KOPHCTU Kao CYIJIEMEHT 3a
CMamelke 3aMopa KOJ CIIOPTUCTA, IMJb OBOT HCTPaXKMBama j€ Ja YTBPIU Ja JH IOCTOjH
Kopenanuja u3mely HuBoa MokpahHe KHCEIHHE y CepyMy M CTENeHa 3aMopa KOJ MalujeHaTa
000JIeNTuX 0JT MYJITHIUIE CKIIEpO3e.



2.7. MeToae uCTpa)KNBamba
Bpcra crynuje
[IpocriekTHBHA KIIMHUYKA CTYIH]a.
IMonynanuja Koja ce ucTpaxyje

Crynujcky nomysnanujy YnHuhe MalyjeHTH JIeYeH! 300T KIMHUYKY H30JI0BaHOT CHHIPOMA WIIH
ca JMjarHO30M KJIMHUYKM CUTYPHE U JHMJarHOCTHUYKM JOKa3aHe MYJITHILIE CKJIepo3e,
xocrmtanm3oBann Ha Kimmannwm 3a Heyposnorujy Kl KparyjeBam cBuUX y3pacTHHX KaTeropwja,
oba moma, ca pa3zIMYUTUM KIMHUYKAM TOKOM Oonectu. Ilanmjentu he mnpe ykibydema
MOTIIHCHUBATH 00pa3al] carjacHOCTH 3a ydemhe y CTyIuju, y CKIaay ca BakehoMm perymaruBom
Ho6pe xiunnuke mpakce (Good Clinica Practice-GCP) u nperxonuum ono0pemeM HaJIeKHOT
Etnukor komurera. CrnywajeBu he OWTH manujeHTH XocmuTanu3oBaHW Ha Kimxumm 3a
HEYypOJIOTH]y 300r akTyemHOr moropiiama Oosiectu. IlpBy rpyny umHuhe namujeHTH ca
JIMjarHO30M KIMHUYKU H30JIOBAHOT CHHApoMma. Jpyry rpymny unHuhe manujeHTH ca pesancHoO-
pemuteHTHOM (opmoM Gonectu. Tpehy rpyny unHuhe manujeHTH ca peiarncHOM CEeKyHIApHO-
MIPOTPECUBHOM (OPMOM MYITHIUIE CKiIepo3e. UeTBpTy, KOHTPOJHY Tpyny 4YMHUhE 3IpaBH
no6pososeiu. CTynujcka momynanuja he mpema cTeneHy JAeNpecuBHOCTH, OMTH TOJEeJbeHa Ha
rpyny Koja Kao KOMOpOMIWTET uMa Jelpecujy U Ha Ipyly Koja Kao KOMOpOUIUTET HeMa
Jenpecujy.

Marepujaua u meroje

Ilo mpujemy nanujeHatra Ha Knunauky 3a Heyponorujy KI[ KparyjeBany he ce obGaButu
(bU3UKaTHU TIperyie/l, Mepeme BUTATHUX TMapameTapa (IyJc, apTepujcKka TEH3Wja, TeJeCcHa
TeMmrepatrypa, Mepemwe TesnecHe TexuHe- BMI), ysumame y3opka ypuHa 3a Onoxemujcke
a"Hamusze. [Ipe mpumeHe OuiIo KakBe Tepamujcke Ipoleaype y3umahe ce KpB 3a 00aBibame
PYTHHCKHMX JIabOpaTOpPHjCKUX aHaiu3a (KpBHA CIWKa, JHUIUIHU CTAaTyCc, HHUBO TJIMKEMU]e,
napameTpu QyHKLHUje jeTpe U OyOpera, eleKTpPOJUTHH CTaTyc), Kao U 3a ojapehuBame HUBOA
MokpahHe KHCenMHE Yy cepyMmMy. Ypaauhe ce KIMHHYKA-HEYpOJIOUIKa EeKCIUIOpalyja.
[TanmjerTuma he 3atum OWUTH OpAMHUpPaHA MYJICHA KOPTUKOCTEPOWIHA Tepamnuja, y CKIagy ca
BakehUM cMepHMIIaMa, y AYXKUHU O] MeT JaHa, IpH 4YeMy he ManujeHTH CBe Bpeme OuTu
xocnuTain3oBaHu. CBe BpeMe XOCMUTANIU3AIMje MalujeHTn he OWTH Ha MCTOj] TUjeTH 1a O ce
n30eryio yHolllelhe HaMHpHHUIIA KOje YyTU4Yy Ha HUBO MOKpahHe kucenuHe. HakoH ocam Henesba
O]l MpUMEeHe MyJICHe Tepanuje 6uhe cripoBeieHe UCTe NMPOLEAYpe Kao U Mpe MpUMEHe Teparnije.



OnpehuBame HUBOa MOKpahHe KHuce/IHE y CepyMy:

3a onpehuBame HEUBOa MOKpahHe KucenmHe y cepyMy KopucTrhe ce KOJOpHUMETpHjCcKa MEeToia y
Buy KBaHTUTaTHBHOT eH3uMckor eceja (ELITECH ) mo oarosapajyhem ¢gabpudkom mpoToKoIy
U pe3ynTartu he OUTH CTaHIapAM30BaHU KOPUITHEHEM KOMEPIIHjaTHOT CTaHIapIHOT PacTBOpa.

HNHcTpyMeHTH KIMHUYKO-HEYPOJIOLIKe MpoleHe

Kopucrtuhe ce unrepsjy (ayro u xerepoaHamesa) Kako O ce JOOWIM MOAALM O TeHepalujama,
TJIABHUM Terobama, caJanimboj OOJIECTH, IMYHO] U MOPOANYHO] aHaMHe3H. [la O ce KIIMHUYKA
BepudukoBao penanc kopuctuhe ce Kurtzke-oBa ckana (Expanded dysability status scale,
EDSS). Hcra ckana he ce KOpHCTUTH U TIpU JPYroj MOCETH MAIMjCHATa Y IHJbY BepU(DUKOBabHA
no0oJblllakha CTakha HAKOH IPUMEHE MYJICHE Teparidje. 3a mpoleHy 3amopa Kopuctuhe ce ckaia
TexuHe 3aMopa, Fatigue Severity Scale (FSS). 3a nporny aenpecuBHocTr Kopuctuhe ce bekosa
ckana aenpecusHoctu (BDI).

Bapujabne koje ce mepe y cmyouju:

He3aBucne BapujaoJe cy:

1. OcHOBHE KapaKTepHCTHKE MAllMjeHTa-)KUBOTHA 100, 1Mo, uHaeKc TenecHe mace (BMI),
yTBplyje ce Ha OCHOBY aHaMHe3€ WJIM XeTepOaHAMHE3E.

2. buoxeMmujcke KapakTepUCTHKe: KpBHAa ClIMKa, JMIHUIHU CTaTyC, HHBO IJIMKEMHU]E,
napameTpu QyHKIM]je jeTpe u OyOpera, eIeKTPOJIUTHHU CTaTyC.

3. IlpumemeHa Tepanuja.

4. HuBo mokpahHe KucelnHe y cepymy.

5. CreneH GpyHKIMOHAIHE OHECTIOCOOJbEHOCTH TAIMjeHaTa.

6. CrerneH AenpecuBHOCTU

3aBucHa BapujabJia: cTerneH 3aMopa.



CHaea cmyouje u 6enuduHa y30pKa:

Benuuunna y3o0pka je npouemeHa npemMa nojauMa o BpeIHOCTH KoepUIIMjeHTa Kopeannje u3
cryauje ,,The treatment of multiple sclerosis with Inosine” koja je ucnuTHBaza Kopeianujy
HHUBOAa MOKpahHe KHcelnHe W TapameTapa KOjU yKa3yjy Ha aKTHBHOCT Jie3Wja Ha MarHeTHOj
pe3oHaHIM a koju uznocu r=0.54 . Y3umajyhu anda xao 0.05 u cuary cryauje ox 0.8 uspadyHar
Jj€ y30pak 3a Kopenanujy, npema cratuctuukoM mporpamy G Power 3. Ha oBaj HauuH je
u3padyHaTa OYEKHBAaHA BEJIMYMHA Y30pKa O 25 maiyjeHara y CBakoj Ipynu (ca KIMHHYKA
M30JI0BAaHUM CHUHIPOMOM 25, ca pelarcHO-PEMUTEHTHOM (opMoM 25, ca penancHo CeKyHIapHO-
nporpecuBHOM GopmoM 25 u 25 3ApaBUX MCHHMTAHUKA), IITO YMHH 1A je ykymad 30up 100
UCHHUTaHUKa. Y3uMajyhu y 003up Jja OCTOjU 3HaYajHa MPOLIEHTYaIHa pa3jiMKa y 3aCTyJbeHOCTU
pa3NMUUTUX KIMHUYKUX (hopmu Oonectu, Hamie tuiaHupane rpyne he umaru 10 ucnuranuka ca
KJIMHUYKU M30JI0BaHUM CHHApoMOM, 30 MCIUTAaHUMKAa ca peJancHO-pEMUTEHTHOM (opMom
Oomnectn, 30 WCIMTaHWKA ca PENANICHO CEKyHJApHO-TIporpecuBHOM (opmom Oonectun u 30
3JIpaBUX UCIUTAHUKA.

Cmamucmuuka obpaoa nooamaxa:

3a craTtUcTHYKy o0Opajgy mnojaraka Ouiga OM  kopuinheHa JeCKpUIITHBAaHA CTaTHCTHKA-
apUTMETHYKE CpeIUHEe, CTaHAaplHe NeBHjalHje, WHTEPBAIM TOBEPEHa, MeAWjaHe, KBapTHIIH,
MUHHMYM, MaKCUMYM M MpPOLEHTHU. 3a nopeheme apuTMETHUKHUX CpeluHa jeHOT olenexja aABe
nomynianyje Kopuctuhe ce HE3aBUCHU T TeCcT WU Man-ButHujeB Tect. 3a mnopeheme
apUTMETUYKUX CpeJlMHa jeTHOr o0eliexja BUIIE Momyianuja Kopuctuhe ce aHaiau3a BapujaHCH
(ANOVA) u LSD Tect 3a BumiecTpyky kommnapanujy win Kpyckan-Bomucos tect. Tlopeheme
1Ba Mepema (1pe u mocie Teparuje) jeaHor odenexja ppurrhe ce momMohy yrmapeHor T TecTa WITH
BunkokconoBor Tecra. Kopemammja aBa Hymepuuka obOenexja wucnutuBahe ce  momohy
[TupconoBor n CrnimpmMaHoBOI' Koe(ullMjeHTa Kopenanuje. 3a UCIIUTHBAkE YTHULAja JeHOT WU
BHUIIIE O00€NeXja Ha HEKO HyMEpUUKO o0elexje KOpHCTHhe ce€ YHUBapHjaHTHA |
MYJITHBapHjaHTHA JIMHEapHa perpecuja. YTHIA] BUILE o0elexja Ha jelHO OMHApHO obenexje
ucnutuBahe ce momohy 6mnHapue noructuuke perpecuje. ROC kpuse he Gutn ymorpebibeHe na
WCIHTAjJy Jia JIM HEKO o0erexje Moxe Ja Oye MapKep 3a HeKy I0jaBy.



Kpumepujymu 3a ykwyuusarse y cmyoujy:

MAlUjeHTH ca KIMHWUYKA W JHjarHOCTUYKU JIOKa3aHOM JIHMjarHO30M MYJITHILIE CKJIepo3e U
KIIMHHYKU U30JI0BaHOT CHHJPOMA.

Kpumepujymu 3a uckwyuusarne uz cmyouje cy:

-KOMOPOUIUTETH: MOXKIAHU yaap, HHMAPKT MUOKapaa, OyOpekHa W XermaTudHa AUC(YHKIH]a,
nujaberec, neMeHIyja, [lapkuHCOHOBA OOJIECT M IPYTH HEYpPOAeTeHEPATUBHHU MTopeMehaju

-TanyjeHTy ca nH(eKIrjaMa 1 XUPYPIIKUM HHTEPBEHIIHjamMa

-TAIHjCHTH KOjJU CY 3710ynoTpedIhaBalid AIKOXOJT Y TIOCIIeAha 3 Mecena

-MalyjeHTH 4Mja Tepamuja OM Morjia yTHHaTH Ha noBehame HMBOa MokpahHe KucenuHe y
cepyMy: acKOpOWHCKa KHCEJIHMHA, IMCIUIATHH, AWYPETUIH, enMHe(PUH, JIEBOJO0NA, METHIIIONA,

eTamOyToi1, eHOTHA3MHA M TCODHIIMHU WM Ha CMameme: Behe 103e aciupuHa, a3aTHONPHH,
KOPTHKOCTEPOUIH, €CTPOreHH, PACTBOPH IIYKO3€, MaHUTOJA, TpoOeHe 1 U BapdapuH

-TMANAjCHTH HA IMYHOMO/IYJIaTOPHO] U UMYHOCYIIPECUBHO] TEPAINHjH Y MPETXOHA 3 Mecela.

2.8. OyexkuBaHM pe3yJITATH JOKTOPCKe JUCEPTALUjeE

HcnuTanuny ca AnjarHo30M KJIMHUYKY M30JI0BAaHOT CHHIPOMA U MYJITHIUIE CKIIEPO3€ UMajy HHKH
HUBO MOKpahHe KHCEIHHE y cepyMy y TOKy penarca. Huwku HUBo MokpahHe KucenuHe O3UTHBHO
Kopenupa ca BehuM cTeneHoM 3aMopa.



2.9. OxkBUpHHM cajp:Kaj qucepranuje

MynTumia ckieposa je XpOHHYHO, WH(IAMaTOpHO 000JbEHE LEHTPAIHOT HEPBHOI CHCTEMA.
Jlocagamma UCTpaKMBama Cy MOKa3ala Ja y MYJITHIUIO] CKJIEpO3M J0Ja3d A0 CTBapama
OKCUT€HMX ¥ HHUTPOTeHHMX BpcTa. [IepOKCHHMTPUT je peakTHBHHM OKCHJIAHC KOjH HAacTaje y
yCIOBUMa OKCUTC€HOI/HUTPOTCHOT CTpeca, a MokpahHa KHCelIMHA je NPUPOIHH EHIOTCHU
AHTHOKCHJIAaHT KOjH C€ cCMaTpa YHMCTadeM IMEePOKCHHHUTpUTA. Buile cTymuja je mokasano jaa je
o0oJspeme npaheHo HKUM HUBOOM MokpahHe KucenmHe y cepyMy. 3aMop je BPJIO YeCT CHMIITOM
MYJTHIUIE CKIEpo3€ KOjU je TPHUCYTaH KOJ TOTOBO CBHX manujeHara. MHO3uMH, opamHH
npekypcop MokpahHe kucenune nosehasa HEH HUBO Y CEpyMy, @ KOPHCTH C€ Kao CYIUIEMEHT 3a
noBehame U3IPKIBUBOCTH M CMAbEmhe 3aMOpa KOJ| CIIOPTUCTA. [lepecuBHOCT je HajydecTauju
MICUXHjaTPUjCKH SHTUTET Y MYJITUILIOj CKJIEPO3H a 3aMOp j€ jeAaH O] CUMIITOMA JEPECHBHOCTH
[{use oBe cTyamje je ma ce yTBPAU Ja JIM IOCTOjU Kopenanuja u3mMel)y HuBoa MokpahHe kucenune
y cepyMy U CTeleHa 3amMopa KO TalujeHaTa 00OJIeNuX OJf MYJITHIUIE CKJIepo3e NpHu demy he
outn onpeheH W CTENeH MENpeCMBHOCTH, a NAlHMjeHTH IOAEJbeHH Yy Tpylme ca OBUM
KoMopOuauteroM u 6e3 komopOumutera. HcTpaxkuBame Ou Ouilo JU3ajHUPAHO Kao
MPOCTIEKTHBHA, KIMHWYKa cryauja. CiydajeBn he OMTH MalyjeHTH ca AMjarHO30M KIMHUYKH
M30JI0BAaHOT CHHJApPOMa M ca MOTBpHEHOM JHMjarHO30M MYJITHIUIE CKiIepo3e Yy (a3u akyTHOT
noropinama kKao u y crabmiHoj ¢asu 6onectu. Konrpone he 6utu 31paBu 1o00pOBOIBIH, KOjU CY
yckiaheHu ca cilyyajeM IO CTapocTH, noiy. Heyposomke ckane mpoleHe U J1abopaTopHjcKH
TecToBM Omhe CripoBe/leHH Ha MOYETKY U 8 Hejesba HAaKOH MPUMEHE ITyJICHE KOPTHKOCTEPOHTHE
tepanuje.CTyauja 6u Tpebano Aa ykaxe Ha HUXKHM HMBO MOKpahHEe KHCEIMHE y cepyMy KOA
nanujeHaTa ca MyJITHIUIOM CKJIEpo30M Y (ha3u pernarica Kao U Ha TO Jia JIM MOCTOjU KOopelaiuja
u3Mely m3MepeHor HMBoa MoOKpahHE KHCENMHE W 3aMopa KOJ OBMX MalMjeHaTa y Mepuory
noropuiama U nmobospiama. YjenHo he ce pa3marparv y yTHIQ] JCMPECUBHOCTH HA 3aMoOp.
3Hayaj OBe CTyJj€ je IITO UCIUTYje KOopeJalujy HuUBoa MoKpahHe KHCelInHe U 3aMopa, a yjeTHO
MpeACTaBJba MOKYINA] JIa Ce MOKake Ja OU 3aMOp MOTao OWUTH YCIIOBJbEH HUCKUM BPEIHOCTUMA
MokpahHe KuceluHe, Ipyu 4YeMy ce HMjeHa CTyMja 10 casia Huje OaBuia OBOM MPOOIEMATHKOM.

2.10. ITpeasior menTopa

3a meHTOpa oBe AokTopcke Tese Kommcuja mpemnaxe mpod. ap Iopanany TonueB koja je
BaHpenHu Tpodecop DakynreTa MEIUIIMHCKUX Hayka YHuBep3uTeTa y KparyjeBiy 3a yxy
Hay4Hy obnact Heypororuja.



2.11. Hayuyna o0J1acT gucepramnumje

Menunnmna. Yka obnact: Heyponayke-Heypomoruja.

2.12. HayuyHa 00,1aCT WIaHOBa KOMHUCH]€

1. mpo¢. ap Cersnana Muiiernh JIpakyauh, Banpennu npodecop Paxynrera METUITMHCKUX
Hayka YHuBep3utera y Kparyjesiy 3a y)xy HayuHy obnact Heyposnoruja, npenceasux;

2. npod. np Jesena [ApynoBuh, penouu npodecop MenunuHckor ¢dakynrera YHUBEp3UTETa
y Beorpany 3a yxy Hayuny obnact Heyponoruja, dnas;

3. jou. 1p Mapuja MunoBanoBuh, nouent @akynrera MEIUIIMHCKUX HAyKa YHUBEP3UTETA y
Kparyjesiy 3a yxy HayuHy o6nacT MUKpOOHOJIOTHja M UMYHOJIOTH]a, YjiaH,



3ak/by4ak U NMpeAIor KOMHUCHje

1. Ha ocHOBy yBHma y pe3ynrare J0caJalllibé HAayYHO-HCTPRKUBAUYKE AaKTUBHOCTH U
nyonukoBaHe pamoBe jap Karapune Becuh, komucuja 3akibydyje a KaHIAUIAT TIOCEdyje
oarosapajyhe KoMmeTeHIMje W Ja HCIyHhaBa CBE YCIOBE Ja NPUCTYNH H3Pagd JTOKTOPCKE
JUcepTaiyje.

2. IlpemiokeHa TemMa je HaydHO OIpaBjaHa, IU3ajH UCTPAXKHMBAMKA j€ MPEIHM3HO MOCTABJHEH U
neduHUCaH, METOIOJIOTH]a je jacHa. Pamu ce 0 OpUrHHATHOM HAyYHOM JIeNTy KOje MMa 33 ITUJb Ja
UCIIHTA YTHIAj J0 caja HEHCIUTAHOT Yy3poKa, MOKpahHe KHcennHe Ha jeJjaH oj Hajuemhux
CHMIITOMA MYJITHIUIE CKIIEPO3€e, 3aMOp.

3. Komucuja cmarpa na he npeanoxena nokropcka tesa ap Karapune Becuh 6utn ox Bemukor
HAYYHOT W TPAKTUYHOT 3HAYaja y CMHCIY IITO OM MOTao Ja yKake Ha Moryhy moBe3aHOCT
HIDKET HHBOAa MOKpahHe KHcenuHe y cepyMy H Beher cTeneHa 3amopa KOJ OBHX MalyjeHara, a
pesyaratu OW yjeaHO MOTJM MMaTH W Oyayhu TepamujcKu 3Ha4aj, Kao M YTHLA] Ha OOJbU
KBAJIUTET J>KMBOTa M CBAaKOAHEBHO (YHKIHMOHHCAImE NanujeHata o0O0JeNnX OF MYJITHUILIE
CKJIEpO3€

4. Komucwuja npeanaxe HacraBHo-HayuHoMm Behy Pakynrera menunmuHcKux Hayka y Kparyjey
Jla TPUXBATH TIpUjaBy TeMe JOKTOpPCKe aucepranvje kanmupara np Karapune Becuh mop
Ha3uBoM "YTHlaj HMBOa MOKpahHe KHCe/JIMHe y CepyMy Ha 3aMOp KO HaunMjeHarTa ca
MYJITHILIOM CKJIEPO30M’" ¥ 07100pHU HeHYy U3pay.

YJIAHOBU KOMHUCHUJE:

1.IIpod. np CBeraana Muaernh [{pakynuh, Banpeauu npodecop Paxynrera MEAULIUHCKUX
Hayka YHuBep3uTeTa y Kparyjesiy 3a y)xy HayuHy oOnact Heyposoruja, npenceiHuk

2.IIpo¢. np Jenena JIpynosuh, penosuu npodecop MeaunuHckor gaxkynrera Y HUBEp3UTETA Y
beorpany 3a yxy Haydny ob6nact Heyposnoruja, dnas;

3. pou. np Mapuja MusoBanosuh, fouent dakynrera MENULIMHCKUX HayKa YHUBEP3UTETA Y
Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy 001acT MuUKpoOHOI0TH]a 1 UMYHOJIOTH]a, YJIaH;







