PAKYJITET MEJUIIUHCKHUX HAYKA
YHUBEP3UTETA Y KPAI'YJEBIIY

1. Onanyka HacraBHo- HayuHor Beha daky/iTera MeIMUMHCKUX HAYKA YHUBEP3UTETA Y
Kparyjesny

Onnykom HactaBHo- HayuyHor Beha dakynrera MEAMLMHCKUX HayKa YHHBEp3UTETa Y
Kparyjesiy, 0poj 01-10274/3-3 ox 28.11.2012. ronune, uMeHOBaHU cy 4wiaHoBH Komucuje 3a
OLIEHY Hay4HE€ 3aCHOBaHOCTH TEM€ JOKTOpPCKE JucepTauuje KaHauaara auiul. gapm. Onusepe
MunoBanoBuh 1o Ha3UBOM:

» HomyJiannona ¢papmMakokuHeTHKa 25-XuApoKku BuTamuHa /[ kox cryaenara”

Ha ocnoBy onnyke HacraBHo- Hay4yHor Beha, popmupana je Komucuja y cacraBy:

1. ITIpod. np Cnodonan Jankosuh, pexoBuu npodecop Pakynrera MEIUIUHCKIX HAYKA,
VYuusepsureta y Kparyjesiy, 3a yxe Hayune oonactu dapmakosioruja ca
TOKCcHKoJoTHjoM 1 Knnmandka gapmanuja, mpeaceHuK

2. Jlou. np Jacmuna MusnoBanoBuh, noueHT @akynrera MEIUIIMHCKUX HAYyKa,
VYuusep3utera y Kparyjesiy, 3a y)xy HayuHy obsiact dapMakosorija ca TOKCUKOJIOTHjoM,
4JIaH

3. Homu. ap Pagmuna Bennukosuh- PanoBanosuh, noueHtT MeauuuHckor ¢axkyiTera,
oncek (apmanuje, Yausepsurera y Huiy, 3a yxy Hayuny obnact Kinunuuka
dapmakosioruja, 4iaH

Ha ocHoBy yBHJa y npuiiokeHy JokymeHTtaunujy, Komucuja nonnocn HacraBHo- HayuHoM Behy
daxynTeTa MeTUIMHCKUX Hayka y KparyjeBuy cnenehn

2. U3BewiTaj 0 OLleHN Hay4YHe 3aCHOBAHOCTH TeMe JOKTOPCKe AucepTanuje

Kangunatkumwa, qpuml.  ¢apm. OmnuBepa MwioBaHoBuh, HCIyHaBa CBE YCIIOBE
npenBuheHe 3akOHOM O BHCOKOM oOpa3zoBamy U Craryrom dakynrera MEIUIIMHCKUX HayKa y
KparyjeBiy 3a u3paay TOKTOpCKe JucepTaluje.
2.1 Kparka O0uorpaguja kanauaara

Jumn. gapm. Onusepa Munoanosuh je pohena 09.08.1986. roxa. y Kparyjesity. Cpenmy

mkony IIpBy kparyjeBauky rumHasujy 3aBpuimiia y Kparyjesimy. Jumnomupana je Ha cMmepy
WuTerpucane akajgemcke crynvje ¢gapmanuje Ha MeaunuHcKkoMm (akynTery YHHUBEp3UTETa Y



KparyjeBuy 2009. rox. ca mnpoceunom omeHoMm 9.40. OOGaBuina crax mpeasuheH 3a
JTUIUIOMUpPAHOT (hapmalieyTa U IMOJIOKHIIA CTPYYHU UCHUT. TOKOM OCHOBHHX CTyaMja Ouia je
crunenaucta MunucrapcTBa npocsere Penybnnke Cpbuje kao 1 MHUHUCTapcTBa OMJIaguHE U
cnopta Penyonuke Cpouje. Ox 2010. roa. mo manac 3amocieHa je Ha PakyaTeTy MEIUIIMHCKUX
Hayka YHuBep3utTeta y KparyjeBiy, y 3Bamy acHCTEHTa 3a YKy HaydHy oOmact Kimauuka
dapmanmja. CtyneHT je AKageMCKUX JTOKTOpCKux crynuja dakynarera MEAMIIMHCKHX HayKa,
VYuuBepsutera y KparyjeBiy, u300pHO moapydje: MOJEKYICKa MEIUIMHA— KIMHUYKA |
eKCIIepUMEHTalIHA (hapMaKoJIorHja. Y CMEHH JTIOKTOPCKH MCIHT IOJIOXKUIa je y centeMopy 2011.
TOJUHE.

2.2 HacJioB, mpeaMeT U XMIIOTe3e JOKTOPCKE Te3e

Hacnosg: ,, [lonynanuona papmakoxkuHeTnka 25-xuaApoku Burammuna /I kox cryaesHara”
Ipeamer:

Osga cTyauja ce 6aBH M3pasOM MOIMYJIAlUOHOT (JapMAKOKHHETCKOT MOAENa 25- XUAPOKCH
BUTaMuHa J| KOJ CTyzneHarta, Tj. AOOWjameM CpeImbUX MOMYITAMOHMX BPEIHOCTH KIMpPEHCa U
BOJIyMEHA JAUCTPUOYIHje 25- XUIpOKCH BUTaMuHa [l KOJ| cTy/ieHaTa Kao U UACHTU(PUKOBAKHEM H
KBaHTHHKAIjoM (aKTopa KOju yTU4y Ha HaBeleHe napametpe. [lopen HaBeneHor, cryauja he
WCIUTHBATH KOpEJallijy CepyMCKe KOHIETpauuje 25- XUApOKCH BUTaMUHA /| ca MOCTYyrHYTHM
yCIIEXOM Ha CTyIujama.

Xumnorese:

1. IlpernocraBiba ce JAa MOCTOJM Kopenanuja u3Mmel)y cepymcke KOHIEHTpauuje 25-
XHIPOKCH BUTaMHMHA J| M OCTBapeHOr yclexa ydema KOJI MJiaze, 37paBe MOITyNaIyje
cryaeHata PakynTeTa MeIMIMHCKUX Hayka y Kparyjesity.

2. IlpermocraBiba ce ga mocToju Kopenmanuja usMely cepyMcke KOHIIGHTpammje 25-
XUJIPOKCH BUTaMuHA J[ M aHKCHMO3HOCTH KOJA MIIajJe, 3/paBe IOMylaluje CTyaeHara
@daxynTeTa METUIMHCKUX Hayka y Kparyjesiy.

3. IlpernoctaB/ba ce JAa MOCTOJM Kopenamuja u3Mel)y cepyMcke KOHILEHTpaiuje 25-
XHIPOKCH BUTaMHHA J| M JEnpecHMBHOCTH KOJ Miajie, 31paBe MOIyJalHje CTyaeHaTa
dakynrera MEUIMHCKUX Hayka y Kparyjesiy.

4. TlpernocraB/ba ce€ Ja IOCTOjU Kopenamuja usMel)ly cepyMcke KOHIIEHTpauuje 25-
XUJIpOKCH BUTaMuHa /J| M KorHumuje (MHILJBEHAa W MeMOpHje) KOJ MIiaje, 3JpaBe
nonyJnanuje cryaeHara @axkynrera MeIMIIMHCKUX Hayka y Kparyjesiy.

5. Hauun ucxpane rnoBes3aH je ca HACTAHKOM XMITO- MM XUIIEPBUTAMHHO3€ KO/ UCITUTHBAHE
romyJanuje.

6. BpeMeHCKHM mepHoj M3JI0)KEHOCTH CYHUYEBO] CBETJIOCTH TOBE3aH j€ Ca HACTAaHKOM XMIIO
WJIA XATIEPBUTAMUHO3€ KO/ ICTIUTUBAHE TOITyJIAIH]e.



2.3 [Togo0HOCT KAaHAUAATA

Kanmupaar je je ucmyHuo yclioB 3a pHjaBy JOKTOPCKE Te3e — 00jaBmia je paj y HeluHU y
nomaheM 4acoIucy ca perieH3njoM, Y KOME je TIPBH ayTop:

1. MunoBanoBuh O. [Ipuka3 Hajuenthe mponrCcUBaHUX AaHTUXUIIEPTEH3MBA y OMIITO] MPAKCH.
Parnmonanna tepanuja 2010; 2(2): 1-6. (Huje kareropucas - 0 60710Ba).

2.4. Iperyen crama y NoaApy4jy UCTPAKMBaAHA

Butamun /1 je murocoryOMIHE BUTAMUH KOJH j€ IPUCYTAH y BUIIIE XEMH]CKUX O0JIMKA Off
KOJUX Cy 3a 4oBeka Haj3Hauajuuju JI12 (eprokammudepon) - mobwja ce u3 xpane, u J3
(xonekanuudepon) - ctBapa ce y koxku. O6e popme Buramuna [1 (2 u J13) cy HeakTHUBHE U
Mopajy nmpohu aBe peakiuje XUAPOKCUIANMje 1a Ou HacTala akTUBHA (DOpMa KOjOM CE OCTBapajy
¢busnononku epextu y opranuzmy. Behuncku neo suramuna Il (80-90%) ce cunteTuiie y Koxu
MOJI JIGJCTBOM CYHYEBE CBETJIOCTH OJHOCHO YB 3paka u3 7-IeXuapoxoJiecTepolia, JIOK ce
npeoctanu aeo (10-20%) yHocu myTeMm XpaHe WM cylUuieMeHaTa. Yiora ButamuHa J[ Moxe ce
MPEJICTABUTH IIMPOKUM CIIEKTPOM (PU3HOJIOMIKKX (YHKIMja OJ peryjaiyje XOoMeocTase
Kanuujyma u ¢ocdopa y caiejcTBy ca MapaTXOPMOHOM, IMPEKO MHUHEpalu3aluje KOCTH]Y,
noBehama nponmudepanuje u nudepennujanuje Mumuhaux henwja, aejcTBa Ha cpie Kpo3
peryiaucame XOMEOCTa3e KallllijymMa, HWMYHOMOJYJIATOPHOT JIejCTBa KOja OCTBapyje Kpo3
nponudepanujy, audepennrjanujy u anmontody T u b mumdponura, cMameme CTBapama MACHOT
TKHBA, MO3UTUBHOT YTHIIAja HA KOHTPOJIY TJIUKEMHjE, KA0 U MO3UTHUBHOT JICjCTBA HAa 000JbEHa
[HHC-a, kao mTo cy nenpecuja u mopemehaju korHuTHBHE (yHKUHWje. Tepammjcku pacrioH
cepyMcKe KOHIeHTpauuje BuUTamuHa J[ (1j. meroBor obmuka 25-xuapokcu BuTamuHa [ Ha
OCHOBY Kora ce BpIu mnpoiieHa) ce kpehe y omncery ox 75-125 nmol/l (30-50mg/l), a ontumanna
cepyMcKa KOHIGHTpauuja 3a oBaj ButamuH u3Hocu 80 nmol/l. Oxcrymame on HaBemeHHX
BPEIHOCTH MOXE C€ HCIOJBHTH Kao XHUIO- WM XulepBuTamuHo3a BuTamuHa [I. Pa3Bojy
XUIOBUTAMUHO3€ JIONPUHOCH BeNUKU Opoj daxTtopa (mopemehaju ucxpaHe, CTUI JKUBOTA,
(doToTHI KOXKE, MPUCYCTBO OyOpeKHUX WM 000Jbea jeTpe, nopemehaju AUreCTUBHOT TPAKTa,
IPUCYCTBO TeHeTHukor mnonumoppuszma BJIP peuenrtopa, mecro 6opaBka oco0e OIHOCHO
reorpa)cko mozpydyje, roauiime 100a, 106a 1aHa, MPUCYCTBO OOJIAYHOCTH M MHAYCTPH]JCKHUX
3araljiBaya y >KUBOTHOM OKpY)K€HY, XpPOHMYHA yNoTpeda JIeKoBa Kao IITO Cy Kao WITO CY
AQHTHENTWICNTHIIN, AHTAIlUI{, AHTUXUMEPIUNMUICMHALN (XOJECTUPAMUH), KOPTUKOCTEPOHIH,
IUypeTuly, opaucrar. OnNTUManHa cepyMcKa KOHIEHTpauuja BUTamuHa [| Moxxe ce moctuhu
y3UMameM XpaHe OoraTe BUTaMUHOM /[ Kao M aJIeKBaTHUM H3JIaralbeM CYHYEBOj CBETIIOCTH, FITH
CYIUIEMEHTAllMjOM HEBEJCHOT BUTAMUHA.



2.5. 3Ha4yaj U Wb HCTPAKUBAKA €A CTAHOBUIITA AKTYEJIHOCTH Yy o/ipel)eHO0j HAYYHO]
o0JiacTu

nbeBu

[TpumapHU TUIBEBU OBE CTYyIH]E CY:

1. OnpehuBame cpeamux, MOMYTAMOHUX BPEJHOCTH (AapMAKOKHHETHYKHX IIapamerapa
(kMMpeHca ¥ BOTyMeHa AUCTPUOYIHje) 25-XUAPOKCH BUTAMHUHA [ y momynanuju Miaanx,
3apaBux wucnutaHuka y CpOuju, crynenata Paxynrera MEIUIMHCKUX HayKa Y
Kparyjesiy.

2. Pa3Bujame mnomynanuoHOr (GapMaKOKMHETHYKOT MOAeNa KiMpeHca BuTamuHa [l u
OTKpHUBame M KBaHUTH(UKanMja (pakTopa KOju y 3HA4YajHO] MEpU YTUUYY Ha KIMPEHC H
MHTpa- 1 MHTEPUHINBUIYAIHY BapHjaOMIHOCT 25-XUAPOKCH BUTaMuHa /| y momyianuju
MIIauX, 37paBux ucnutanuka y Cpouju, crynenara @akynrera MEIUIIMHCKUX HayKa y
Kparyjesuy.

3. HcnutuBame Kopenanuje CEpyMCKHX KOHIIGHTpanuja BuTamuHa J| y momynanuju
MIIQINX, 3paBux ucrnutanuka y Cpouju, crynenara dakyiarera MEAUIUHCKAX HAyKa y
KparyjeBmy ca DOCTUTHYTHM YCHEXOM Ha CTyadjama, Tj. IPOCEYHOM OIICHOM
OCTBapEHOM TOKOM JOTaJallIbEr CTYANPamba.

4. TlpoueHa aHKCHO3HOCTH, JETPECHje, K0 U MHUIUBbCHA U MEMOpHje KOJ HCIUTHBAHE
nomynanyje cryaeHara ®akynrera MeIUIMHCKUX Hayka y KparyjeBmy m yrBphuBame
IbUXOBE MOBE3aHOCTH Ca HM3MEPEHOM CEpPYMCKOM KOHIIEHTpalujoM BuTamuHa [ y
WCIUTUBAHO] MOMYIAlH]jH.

3Hauaj

Jobujamem oarosapajyhe ¢dapMakoOKMHETCKE jeHAuMHE KIMpPEHCa U HEroBe
BapH1jaOUITHOCTH MOTyhe je peABUACTH 103y BUTaMUHA J[ 32 CBaKOT MOjeIMHAYHOT UCITUTAaHUKA
IITO 3HAYajHO YTHUYE Ha MHAMBUAyalU3allUjy JO3HOI pexxuMa BuTamuHa Jl xon jeyau. Taxobe
UCTIIMTHBAkE TIOCTOjaba KOpeNalyje cepyMcKe KOHIeHTpanuje BUTamuHa J[ ca MOCTUTHYTHM
yCIIEXOM TOKOM CTYyJIUpama, MEMOPHjOM, MMIUBEHEM, aHKCHO3HOIINY M JEMpecHjoM MOXe
yKa3zaTu Ha notpedy 3a cyluleMeHTauujoM BuTamuHa [[ y crynentckoj nomynanuju. Cryauja
oBOr TuNa 6u Omia npBa cryauja 'y Cpouju.

2.6. Be3a ca nocagammuM HCTPAKUBAKBLUMA

[Ipema nocajgammsUM UCTpaKMBaWkbUMa y CBETY MMa OKO | MumimMjapia jbyau KOJU UMajy
HEKU OOJIMK XMIIOBUTAMUHO3€, Tj. MHCY(DUIMjeHIN]Yy (CepyMCKa KOHLEHTpaluja 25-XUIpOKCH
ButamuHa J[ y pacmony 50-70 nmol/l (20-28 mg/l)) wmu nedunmjenimjy (cepymcka
KoHIIeHTpanuja 25-xunpokcu ButamuHa < 50 nmol/l (< 20 mg/l)), Buramuna /.

[TocTojehe crymmje yka3yjy Ha To na je mpeBaieHna nedurura ButamuHa /[ 3Ha4ajHO
BUIIIa KOJ cTaHOBHUKa EBpome y oaHocy Ha craHoBHHMKe A3suje, Ayctpanmuje u CAJl-a. OBa
1ojaBa ce TOpe]] PAa3IMYHUTE PACIPOCTPALEHOCTH (haKTopa pHU3HMKAa 3a HACTaHAK JepUINTa
BUTAMHMHA Y HaBeIEHUM 3eMJbaMa MOXe OO0jaCHUTH IIOCTOjameM Iporpama oborahuBama
xpansbuBux HamupHuna y CAJl nok je y EBponu tpena o6orahrnBama HaMUpHHIIA BUTAMUHOM /]
jour yBek y moueTHoj ¢a3u pas3Boja, Tako ga ce y CpOuju Hala3u cBera HEKOJIWKO HAaMHUPHHIIA



oborahennx oBuUM BUTaMUHOM. Takole je 3ama’keHO Ja ce XUIOBUTAMHMHO3a jaBjba KOJA 00a
10Ja, y CBHUM CTapOCHHMM TpylaMa HE3aBUCHO Of €THWYKE npumaaHocT. IlpucyTHn moparm
yKa3yjy Ja pa3Boj aedunmjenmnuje Butamuaa /| nma enuueMujcke pasmepe y Behunu crapocHux
rpyna ajmu ce 300r caBpeMEHOI HauyWHa JKMBOTA M NPHCYTHHX (haKTOpa pHU3HKa TO MOCEOHO
pediiekTyje Ha ey U ojapaciie ocode, MTO MOCISIUNIHO JOBOIU IO pa3B0Oja paxUTHCA KOJI JIeIe
a ocTeoMalialyje Ko OApaciInX.

[Topen panujux cTyaMja Koje Cy IOKas3alie €CEHIMjaIHy MMOBE3aHOCT BUTamMHuHa J| u
CKEJICTHOT CHCTEMa, 3ara)ka ce MPHCYCTBO cBe Beher Opoja MpOCIIEKTUBHUX M PETPOCTIEKTHBHUX
UCTPaXKMBamka KOja yKa3yjy Ha 3Hauaj HUCKE BPEIHOCTH CEPYMCKE KOHLIEHTpAIje 25- XUIPOKCH
BUTaMuHa /| Tpu pa3Bojy HECKeNeTHUX OOJECTH Kao MITO Cy KaHLEp KOJOHA, IMpOocTare, TPYaH,
SHJIOMETpHUjyMa, KOXe, KOCTHjy, Iuiyha u apyrux o0oJbema MOMyT MYJITHIUIE CKJIEepo3e,
CHCTEMCKOT JIyIlyca, peyMaTOMIHOT apTpUTHCa, TujadeTeca, XUIEPTeH3H]e, ICUXU]jaTPUjCKUX U
HEYPOJIOMIKKX 000JbeHba, ICOpHja3e, NHPEKIUja UT/.

bpojHe enmnemuosnonke cTyamje Cy UCIUTHBAIE MOBE3aHOCT CEPYMCKE KOHLICHTpALHje
BuTamMHuHAa /| ca KOTHUTUBHUM (yHKIHMjama, (yHKIIMOHATHUM oluTehemuma n 00oJbeluMa Kao
ITO Cy Jenpecuja, AeMeHIrja U AmixajMepoBa Ooject. Jlocajamme cTyauje cupoBoheHe Ha
CTY/ICHCTKO] TIOMYJIALlMjU Cy TIOKa3aje KOHTPaBEep3HE CTaBOBE HMCTPAXKMBada O IMOBE3aHOCTH
CepyMCKe KOHLIEHTpaluje BUTaMHuHa /| ca KOTHUTMBHHM (pyHKIHMjaMa, CTOTa C€ MOXE H3HETH
nmoTpeda 3a crpoBol)emeM KOHTPOIMCAHUX CTY/AMja ca HaBEJCHOM TEMATHKOM.

[lojaBa xumepBHUTAaMHMHO3€ j€ pETKa M HacTaje Yycjielq IpeTepaHe, XpOHUYHE
CYIJIEMEHTAIIH]€ BUTAMUHOM /],

2.7. MeToae HCTPaKNBabha

Bpcra cryauje
HctpaxuBame he OUTH cIipoBeICHO Kao MPOCIEKTUBHA CTY/Mja TUIA ,,cepUje cllydajeBa‘’.

Ionynaumja koja ce ucrpaxyje

[Tonynanuja ucnuTaHWKa C€ CacToju Of 37paBUX M00pOBOJballa U3 Tpyle CTyJ/eHaTa
dakynrera MEJUIIMHCKUX Hayka, YHuBep3urera y Kparyjesuy, crapoctu ox 19 no 30 ronuna.
Wcnuranuu he OWTH yKiby4eHH Yy CTYAH]Y Ha OCHOBY JOOPOBOJRHOT IPUCTAHKA, YIIO3HABAKHA Ca
CTYAAMJOM YCMEHUM U NMHUCMEHUM IyTeM, U HaKOH MOTHHcHBama hopmynapa 3a MHbopmaTuBHI
MPUCTaHAaK HCNHUTaHUKA. BpemMeHCcku mepuojJ mocMaTpama HCIUTaHUKa he OWTH Mecel] JaHa.
Tokom HaBezneHOr meproAa UCIUTAaHUIM he ypenHo BoauTH J[HeBHUK HcxpaHe rie he 3a cBaku
JlaH YHOCHUTH MOJATKE O BPCTH, KOJIMYMHU U BPEMEHY YHOIIEHha HAMUPHUIA Y TOKY CBAaKOI J1aHa
Ka0 M M0/IaTKE O BPEMEHCKOM IEePUOTy U3JI0KEHOCTH CYHUEBO] CBETJIOCTH Y TOKY M0j€AMHAYHOT
naHa (BpeMeHCKH neproj he OuTu u3pakaBaH kao Opoj MUHYTa Y TOKY JiaHa), Ha OCHOBY 4era Ou
ce pauyHasa Jo3a BUTaMHHa [ yHeTa y opraHusam 3a HaBeJIeHU IIEPUOJ.

UctpaxkuBay he BOOUTH €BHIIEHIIN]Y O BPEMEHCKUM MpPHJIMKaMa 3a IOCMaTpaHH MEepPHOJ
Tj Oenexuhe ce Aa 1M je AaH CyHYaH WM je MPUCyTHA 00JIAYHOCT.



Y3opkoBame

Wcnuranumm koju he Outum ykipydeHm y cTynujy mopahe nma ucnmymarajy crezache
KpUTEepHjyMe: Ja Ccy 3[paBH, Ja cy crapoctu ox 19 no 30 ronuna, 1a cy Ha n30anaHCUpPaHO]
UCXpaHH, Ja HUCY MEHald CTHJI UCXpaHe y TOKY IMOCIeAmHUX 6 Meceuu U Ja A0OPOBOJEHO
npuxBatajy ydemhe y cryauju. Hckibyuyjyhu kpurepujymu he OuTu: KOH3yMamwja
BUTAMHHCKHUX CyIJIeMEHaTa WIM OJUTOeleMeHaTa, AMJETeTCKH PEeXUM HCXpaHe, Tepanuja
aHa0oJIMIMMa Tj. AOIMHI CPEACTBHMMA, Tepaluja XOPMOHCKUM IpenapaTuMa, o0OJbema jeTpe
i 0yopera, XpOHUYHO 000JbeHe, TpyiHOhA U 10jehe, CAMOMHUIIUjaTUBHO MPEKUAamke yuenrha
y CTYIH]H.

Hakon 3aBprierka Bolema THEBHUKA HCXpaHE O] MainujeHata he y jyrapmuM caTuma
(mpe 06poka) 6utu y3eTo 20 MII KpBU BEHENMYHKIHjOM. Y3eTa KpB he OuTH pacrnoje/bema y Tpr
enpysere. [IBe empysere ca mo 7 ml myHe KpBH, oJ Kojux he jemHa empyBeTa caapikaTH
antukoarynanc EJITA, he 6utu uentpudyrupane 10 munyra Ha 3000 oOpraja HakoH uera he
OouTH u3aBOjeHa a3Ma ogHocHO cepyM 3a XITJIL n xopMoHCKY aHanmu3y U Koju he ce yyBatu y
3aMp3uBavy Ha -20°C o amanuse. Tpeha enpysera ca 6 ml nyHe kpBu he OuTH mocnata Ha
OMoXeMHUjCKy aHanM3y MNpH dYeMmy he ce oxapehuBatu ciexpehu mnapameTpu: HUBO ypee,
KpeaTHHUHA, TOTAJHUX MPOTEHHA, KaJIIMjyMa U HeopraHckux ¢ocgarta. XopMOHCKa aHanu3a he
oOyxBararu oapehuBame HUBOA mapatupeogHor xopmoHa (I1TX), cnoboanor Tupokcuna (OT4),
cinobogHor TpujoaTuponuHa (PT3), antutena Ha TUpeounHy mnepokcuaasy (antu-TIIO),
tupeokanutonnna (TLT). Ilocrymak Bahewma kpBu he ce cnpoBomautu y Ojememy 3a
eHokpuHosornjy Murtepne knunuke Knmnuukor nenrpa y KparyjeBuy oj crpaHe CTpydHOT
MEIUIMHCKOr 0co0Jba, 10K he ce xopMmoHcke aHanuse ofpehuBatu y lleHTpy 3a HykinaepHy
meauuuny, Knuanukor nenrpa y Kparyjesuy. CBaku y30pak KpBU y3€T 0/ UCHUTaHUKa he OuTH
obenexxeH mu(POM y by MOMITOBAKHA FPUXOBE MPUBATHOCTH.

Mepeme KOHIEHTpalMje BuTaMiHa J[ OTHOCHO HeroBor 25, XuapokcH MeTabonauTa (Ha
OCHOBY KOTa C€ Mpoleyje CTaTyC OJHOCHO KOHIIEHTpaluja BuTamuHa J[ kox doBeka) he Outu
m3ppiieHa nomohy XIIJIL[ wmerome y ¢apmakokuHeTnukoj maGopatopuju Katenpe 3a
(dapmakosorujy u Tokcukonorujy dakynrera MeIuIUMHCKUX Hayka y Kparyjesiy, kopunthemem
KOMEpIMjaJIHOT KUTa 3a Bberoso oapehusame o nod6asbaya XEMTEK, beorpan. IIperxonHo he
OUTH U3BpIIEHA EeKCTpaKllMja BUTaMuHa /| u3 miasme.

Exctpakuuja 25- xuapokcu BUTaMHuHa J[ ce M3BOAM ca MPELUNUTAIMOHUM PeareHcoM
KOJH je KoMepliuoHainHo foctynan (6poj 38005) ox momenyror go0aBsbava. 3anmpeMuHa y30pKa
KOja ce HmeKTyje y cucteM je 50 MHUKponMTapa, JOK ce cemapaiyja BpLIM Ha aHAJIUTUYKO]
kosionu (6poj 38100) y3 Op3uHy mpoToka moOmiHe ¢aze oxn 1,6 mu/mun. TanacHa nyxuHa 3a
neTekunjy 265 HaHomerapa Ha coOHOj Temmeparypu. Ha ocHOBY kanuOpanuoHe KpHBe
KOHCTPYHCaHE Ha OCHOBY IO3HATUX KOHIIEHTpamuja 25- xuapokcu Butamuna Il (y pacmony
BCHE JIMHeapHOCTH) onpelyje ce koHueHTpaumja 25- xuapokcu BuTammHa [ y y3oprmma
T1a3Me.

HNucrpymenrTu:
e Ilynrosa ckana 3a camomnpoliieny ankcuosHoctu (Zung Self- Rating Anxiety Scale)
e Ilynrosa ckana 3a camomnporieny aenpecuBaoctu (Zung Self-Rating Depression Scale)
e bekoBa ckaia 3a camornpolieny aenpecuBroctu (Beck Depression Inventory)
e bekona ckana 3a camorporieHy ankcrosnoctu (Beck Anxiety Inventory)



Tect camonporiiene meMopujckor ¢pyHknuonucama (Memory Functioning Questionaire)
Kparkonpenocusu memopujcku tect (The Short Portable Mental Status Questionnaire-
SMPQ)

MonTtpeancku tect koruuije (Montreal Cognitive Assessment — MoCA)

Tect muna

CBHM IOMEHYTH MHCTPYMEHTH Cy clio00aHM 3a Kopultheme ocuM MOHTpeanckor tecra

KOTHHIIH]j€ 32 KOj! j& JoOMjeHa 03B0JIa 32 KOpHUIIheHhe.

Bapujatue koje ce Mepe y cTyauju

He3aBucue Bapujao.e:

Jlo3a u 103HM pexuM BUTamHHa J[— koju he OuTm MOOWjeHM aHAIM3UPAHEM JTHEBHUX
o0poKka U M3JI0)KEHOCTH CYHYEBMM 3palliMa TOKOM Iepuoja nocMarpama. Caapxaj
ButamuHa /[ y oOporuma y ciydajy TOTOBHX Ipou3Bojaa Ouhe oapehuBaH Ha OCHOBY
JeKJIapallijCKUX IoJlaTaka o cajpxkajy BuTamuHa /[ y onpehenoj KonMuuHM Ipou3BoO/a,
1ok he canpkaj ButamuHa /| y IpyruM HamMupHHIIaMa KOPUIINEHUM Y HCXpaHU OUTH
npepauyHat Ha ocHoBy Tabeima USDA National Nutirtient Database for Standard
reference, Release 24; Vitamin D Content of Selected Foods per Common Measure.
N3n0%eHoCT CyHueBUM 3palumMa y Tpajamby oa 5 10 10 MuHyTa (Ipu 4eMmy ce H3iaxe
25% yxynne noBpmumHe Tenma) crBapa 3000 |U Burammua [I. IlpucycTBo Bemmke
obmnay"ocTu penykyje YBD 3padewe u cunte3y Butamuna [ 3a 99% .

3aBucHe Bapujab.e:

CepymMmcka KOHIeHTpanuja BUTaMuHa /| y ucnutuBaHoj momynanuju- nooujena XITJIL]
aHaJIN30M

Cpenma monynannoHa BpeIHOCT (apMaKOKWHETCKHX Tapamerapa (KIUpEeHC W BOIYMEH
nuctpubyiuje) ButamuHa Jl- nobujena momohy codrBepckor makera HOHMEM
(Henuneapno Kom6unoBamwe Memosutux Edekara)

AHKCHO3HOCT- Tpolewyje ce npuMmeHoM llyHroBe m bekoBe ckane 3a camoIpoleHy
AQHKCHO3HOCTH

JleripecuBHOCT- Tpolewyje ce npumeHoMm llyHroe m bekoBe ckane 3a camMONpOIEHY
JIeTIPECUBHOCTH

KornutuBae @QyHKIMje (MeMopHja, MHUILBEHE)- TpoleHkyje ce mnpumMeHoMm Tecra
MEMOpHjCcKOT (PyHKIIMOHUCAaka, MOHTpeaICKOT KOTHUTHBHOT TecTa i Tecrta Jmma.

30ymyjyhe Bapujadae:

Crapoct, 1oji, eTHUYKa MPUNAJHOCT, TEJIeCHA TeKUHA W BUCHHA MCIMTAHUKA, MHIEKC
tenecHe mace (BMMU)- Ilomamm he Outm nobujeHn momohy moceOHO OCMHILIBEHOT
YIUTHHKA.

[Ipoceuna nHEBHA KOJMYWHA KOH3yMHUpama kade, murapera u ankoxona- [lomamm he
6utu 1o0ujeHu noMohy mocedHO OCMUIIITLEHOT YITUTHUKA.



e Kopuntheme nexoBa (Ha3uB JIeKa, 103a U BPEMEHCKH MepHoj Kopuihema jieka)- [Tomganu
he OuTn no6MjeHn MoMohy MOCeOHO OCMHIIIJLEHOT YITUTHUKA.

e Uudopmauuje o cryaupamy: roJuHa ymuca Ha CTyAdje, TpPEeHyTHa roJMHa CTyIuja,
IIPOCEYHa OllEHAa OCTBApEHa TOKOM J0CAJAIlIEer CTyAUpama, OOHaBJbambe CTYIM]CKHX
roguHa ( Koja CTyIHjcKa ToauHa U Koiuko myta). [lomamu he O6utn nobujenu momohy
10CeOHO OCMUILJBEHOT YIUTHHUKA.

CHara cTtyauje ¥ BeJIM4MHA y30pKa

Benuunna y3opka n3padyHata je momohy nporpama G pOWer, mpu yemy Cy MOCTaB/bEHU
nmoueTHu mnapamerpu: cHara cryauje 80%, BepoBatHoha rpemke mpeor Tuma (o) ox 0.05 3a
JIBOCMEPHO TECTHPaE XHUIIOTE3E, CPEIha BPEIHOCT KoHIeHTparuje ButamuHa [ 21.1 nmol/l ca
cranaapaaom aesujanujom (CJI) ox = 14 nmol/l. V3 takBe mapamerpe, nobOujeHa je moTpeOHa
BEJIMYMHA y30pKa o1l 90 ucnuraHuka.

@DapMaKOKHHETHYKA M CTATHCTHYKA 00paja moaaraka

AHanu3a NpUKYIUBEHUX Mojaraka Ouhe BpiieHa ynoTpedboM coTBEpCKOI IMporpama
HOHMEM-a (Bep3uja 5, vuBo 1.1, maymna npeuusHoct). OCHOBHU CTaTHCTUYKHA KPHTEPH)jyM
KOJU OBaj NIpOrpaM KOPUCTH jecTe MHUHUHMUMYM ob6jextuBHe ¢yHkuuje (MO®P) koja ce
neduHUIIEe Ka0 HETaTUBHU JIBOCTPYKH JIOTapUTaM BepoBaTHOhe mojaraka.

IIponiene (apMakOKMHETHMUYKHX [apaMeTapa Yy HWCHMTHBaHO] Momynauuju he ce
yrnotpedboM HaBeICHOT copTBEpa HajIpe JOOUTH 3a T3B. Oa3HU MOJIENT OJHOCHO IMTPOIICHA CPEIIhe,
MOTyJIAI[MOHE BPEIHOCTH TOMEHYTHX (apMaKOKMHETHYKHX IapaMmerapa (0e3 HCIHUTUBamba
yTUIaja TOjeMHUX (aKTOpa) KAao W BEIMYMHA HUXOBE HMHTEP- M WHTPAMHIMBYIyalTHE
BapMjabMIIHOCTU. 3aTUM CIIeM MPOLIEC YHUBAapHjaTHE CeJIeKIHje I/ie ce MOjeMHAYHO UCIINTY]e
yTHIIa] CBaKor (akTropa (TeJecHe Mace, BUCHHE, CTApOCTH IallMjeHaTa, MoJia, YKYIIHE JHEBHE
7103€ UCIUTUBAHOT BUTAMHHA) y3 MPUAPIKABabE CTATUCTUUKUX KPUTEPHUjyMa 3a OBY aHAIHU3Y (3a
[10jeIMHaYHO NCIIUTUBAkE CBAKOT (pakTopa NoTpeOHa je CTaTUCTUUYKU 3HauajHa pasnuka MOd-a
ox 3.841 (x*=3.841, P<0.05, df=1)). IlotoM ce camo OHH (AKTOPH KOjH Cy 3aTOBOJHHIH
CTaTUCTUYKY 3HAa4ajHOCT UCTOBPEMEHO yOallyjy rpajaehu Ha Taj HaUMH IyH MOJEI. 3a 100ujame
KOHAuHOT MO/IeJia BPILIM ce Mpoliec yHa3a/aHe Jeleluje cBakor ¢pakTopa U3 myHor Mojena. Tanga
J€ HEONXOJHO MCIYHUTHU CTPOXHje cTaThucTudeke kputepujyme ( paznuka MO®-a Beha o 6.6
(x2:6.6, P<0.01, df=1) kako 6u ce 100N PaKTOPU KOHAYHOT MOJIEIA.

3a mpoleHy MpeIuKTUBHUX Nep(OopMaHCH W BAJTMIHOCTH (hapMaKOKWHETHYKUX MOJesa
UCIUTHUBAHOT BUTAMHUHA KOPUCTH C€ BaIMJAllMOHM ceT. Moxke ce pehu n1a je TO HMHTEpHH
CTaHJap]l caMe aHaJIM3e Ha KojeM he ce mokaszaTH Ja Jin je JoOujeHn Moien 1o00ap, MpeaBUAbUB
U TIPUMEHUB 3a KIMHMYKY ynoTpeOy. Taxohe he OuTH m3pauyHaTe NpeIeKTHUBHE TIpeEIIKe
(cpenma TpeAMKTHBHA TpeIka, KBaJpaTHA MPEIUKTHBHA TPEIIKa, KOPEH CpeIme KBapApaTHE
MPEIUKTHBHE TPEIIKe) KOje CIyKe 3a MPoleHy Oraca 1 Mpeln3HOCTH JOOUjeHUX MOJIena.

VY craructuukoj oOpaau mojaraka, KOHTUHyallHe Bapujabie he Outu mpe3eHTOBaHE Kao
cpeama BpeaHOCT + ctaHnapaHa aeBujanuja (SD) y Tekcty m TaGenama, a Kareropujcke Kao
MpONopIMja HCIMUTaHWKa ca oxapeheHnM wucxomoM. 3a mopeheme cpenmbux BPEIHOCTH
KOHTHHYaJHHMX BapHjabmu kopuctuhe ce CTyneHToB t-TecT 3a Majie He3aBHCHE Y30pKe, OJTHOCHO



JITEpHATUBHUM HEMapaMeTPHjCKUM TECTOM YKOJIMKO PE3yATaTh He Mpare HOPMAaJIHY paclozeny,
mTo he Outu yrBpheHo momohy KommoropoB-CmupHOB Tecta. 3a yTBphUBame IOCTOjamba
KopeJalyje U3MEpeHNX KOHIICHTpallja BUTaMUHA /| ca IOCTUTHYTUM YCIIEXOM y4era, HIBOOM
JeTIpecrje, aHKCUO3HOCTH, MUIIJbEHheM U MamMhemeM KOJ MCIUTaHWKa Bpimiuhe ce MeToaoM
JMHEapHE PerpecroHe aHaiu3e U yrphuBameM Koedumujenta kopenamnuje ynorpedom Excel-a u3
Microsoft Office mporpamckor makera u nporpama SPSS Bep3uja 18. CTaTUCTHYKaA 3HAYAJHOCT Y
npuMemeHuM TecToBuMa Ouhe oapehena Bpennomrhy p<0.05 kao u 95% uHTEpBaNN MOBEpEHA.

2.8. OuyeknBaHM pPe3yJITATH JOKTOPCKe JHCePTaNHje

On nobujeHux pe3yirara y OBOj CTYIHUJH C€ OYEKYje N0OHjame CPEIbUX MOIMYIAIIMOHUX
BPEIHOCTH (PApMaKOKMHETCKHX TapameTrapa (KJIMpeHca ¥ BOJyMEHa aucTpuoOymmje) 25-
XuApokcuBUTaMuHa [| ka0 U OTKpHBame M KBaHTH(HKalMja CBUX (DakTopa KOju y 3HA4ajHO]
MepU yTU4y Ha KIMPEHC, MHTPa- U WHTCPUHIUBUAYATHY BapHjaOMIIHOCT HAaBEJACHOT BUTAMHHA
KOJ 3[paBe, Mjaje momyianuje, crynenara dakynrera MeauuumHCKuUX Hayka y Kparyjesiry.
Taxohe, pesynratu cryauje Tpeda na yKaky Ha IMOCTOjame/HEMOCTOjakbe KOpealnje n3MEepPeHE
CepyMCKe KOHIIEHTpAIIMje HaBEJCHOT BUTAMUHA Ca Ca TIOCTUTHYTUM YCIIEXOM yueHa, IPOIICHOM
MEMOpHje, MHIbCHA, JCMPECHje W aHKCMO3HOCTH Koi cryneHaTa. JloOujeHu pesynratu Ou
JOTIPUHENN WHAWBUIYAIU3AlUjU JO3HOT peXUMa BUTaMuHA J[ y momynamnuju Miaaux, 37paBux
oco0a.

2.9. OxkBUpHHM capxKaj 1ucepTaumje

HcTpaxuBame je 3aMUIIJbEHO Kao MPOCHEKTHBHA CTyJHWja THIIAa CepUje ClaydajeBa, Koja
he onxpeauTH cpelme MOMyJallMOHE BPETHOCTH KIUPEHCAa M BOJIyMEHa IucTpuOymuje 25-
XUJIpOKCH BUTaMHMHA J| y cTyneHTckoj nonynauuju. Crynuja O6u Tpebano Ja UACHTUDHKYjE U
KBaHUTHU(]UKYje (akTOopa KOjU Yy 3Ha4ajHO] MEpH YTHUYy Ha HaBeJdeHE (apMaKOKHMHETUYKE
napamerpe ButMHuHa [[. Ouekyje ce na Ou JOOMjeHH pe3yaTaTH JONPHUHENIH palOHAIHUjeM
no3upamy BUTamMuHa /Jl.
2.10. IIpensior meHTOpa

3a MeHTOpa ce npemyaxe aou. Ap Jacmuna MuiaoBanosuh, nouenr ®akynrera
MeIUIMHCKUX Hayka y KparyjeBiry 3a y)xy Haydny obiact @apmakoiorija U TOKCUKOJIOTH]a.

2.11. HayuHa o0aacTt quceprauuje

Menununa u gpapmanuja. Yxe oonactu KnuHnuka u ekcriepuMeHTanHa papmakosaoruja.



2.12 Hay4Ha 00;1acT 4IAaHOBA KOMHUCH]e

1. IIpod. np Cnobonan Jankosuh, penoBHu npodecop Pakynrera MEAUITMHCKUX HAYKA,
VuuBepautera y KparyjeBiy, 3a yxke HayuHe oOmactu @Dapmakonoruja ca
ToKcuKoJiorrjoM u Knmanuka dapmaryja, mpeaceIHuK

2. Jlou. np JacmmHa MunoBaHoBuh, pgomeHt @akynrera MEAUIIMHCKHX HayKa,
Yuusep3uteta y Kparyjesity, 3a y:)xy HayuHy o0nact @apMakoIorija ca TOKCUKOIOTH]OM,
yIaH

3. Jlou. np Pammmia BenwukoBuh- PamoBanoBuh, momeHt MeauinuHckor (akynTera,
oncek ¢apmanuje, YHuBepsurera y Hwumry, 3a yxky Haydny oOmact KimnHundka
dapmakoJsoryja, wiaH

3ak/pbyyak M npeIor KOMHCHje

1. Ha ocHOBY focaianimer ycrexa Ha JOKTOPCKUM CTyIdjamMa U yOJIMKOBaHHUX PajioBa,
murut. papm. OnuBepa MuioBaHOBUh UCTTyH-aBa CBE YCIIOBE 3a 0JI00pCHE TeMe U U3Pay
JIOKTOPCKE JHCEpTaIHje.

2. TlpensnoxkeHa TeMa je HaAy4HO OMpaBiaHa, AW3ajH UCTPAXKHMBAbA j& MPEIM3HO MOCTABIHEH
1 neuHICAaH, METO0JIOTH]a je jacHa.

3. Kommcmja cmarpa nma he mnpemnmokeHa mgokTopcka Te3a gl (apm. Omusepe
MunioBaHoBuh OMTH 0]l HAYYHOT M MPAKTUYHOI 3HAYaja, jep pa3BOjeM MOIMyJalMoOHOT
(hapMaKOKMHETHYKOT MOJieJla BUTAMUHA CTBapa ce MOTryhHOCT 3a MHIUBUAYaTHHU JTO3HH
pexuM BUTaMuHa [1 Ko Jbyau.

4. Komucuja mpemnaxe HactaBHo- HayuyHoMm Behy ®akynTera MEIMIMHCKMX HayKa Y
KparyjeBuy na mpuxBaTtu NOpujaBy TeMe JOKTOPCKE AMCEpTalMje KaHaujaaTa JMILI.
¢papm. Onusepe MuioBanosuh non HasuBoM ,llomynanmumona gapmakokmHeTHKA
25-xuapokcu BuTamuHa /[ kox cryaenara® u ono0pu meHy U3paty.
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UnaHOBY KOMHCH]E:

1. Ipo¢. ap Caob6onan JankoBuh, penosuu npodecop Dakynrera MEAUIIMHCKUX HAYKa,
VYuusep3utera y Kparyjesity, 3a yxxe HayuHe obnactu @apmakonoruja ca
ToKcuKoJiorrjoM u Knmanuka dapmaryja, mpeaceIHuK

2. Jou. ap Jacmuna MusioBanoBuh, nomnent dakynrera MEAUITMHCKUX HAYKa,
Yuusep3uteta y Kparyjesity, 3a y:)xy Hay4uHy o0act @apMakosorija ca TOKCUKOJIOTH]OM,
yaH

3. dou. 1p Pagmuna BernukoBuh- PanoBanoBuh, nonent MenunuHckor ¢dakynrera,
oJicek papmanmje, YHuBep3uTera y Humry, 3a yxxy Hayuny obnact Kinumandka
dapmakomoryja, yiaH

VY Kparyjesiy, 04.12.2012. ronune
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