YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBLIY
OAKYJITET MEJUIIMHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BERY

1. Onnyka Beha 3a mennunHcke Hayke YHuBep3utera y Kparyjesuy
Onnykom Crpyunor Beha YuuBep3utera y Kparyjesiy, 6poj 1V-03-268/43 ox 13.04.2016.

rojivHe, UMEHOBAaHU Cy WIAHOBM KOMHCHjE 3a OIICHYy Hay4YyHE 3aCHOBAHOCTH TEME JIOKTOPCKE
mucepranyje kauauaara nap Karapune O6penueBuh, moa Ha3uBOM:

»JIPOHEHA AKTUBHOCTH U PEMUCHJE TOKOM JIEYEA UIHONMATCKE
PETPOIIEPUTOHEAJIHE ®UBPO3E”

Ha ocnoBy oanyke HacraBHo-HayuHor Beha, popmupana je Komucuja y cacrasy:

1. Ipo¢d. np Cuexana KuBandyeBuh - CumonoBuh, penoBuu npodecop Dakynrera
MEIUIIMHCKUX Hayka YHuBep3utera y Kparyjesity 3a yxy Hayuny oOmnact [laTonomnika
busmnoIornja, MPeACeTHUK

2. Ilpo¢p. np /[dparan JoBanoBuh, penoBHu mnpodecop MenunuHckor Qakymnrera
VYHuBepsureta onopane y beorpany 3a yxxy Hayuny ob6nact MHTepHa MmenunmHa, 4iaH

3. Opod. np IIpeapar Agekcuh, Banpemuu mpodecop MemunuHckor ¢dakynrera
YHuBep3uteTa onopane y beorpany 3a y)xxy HayuHy obsact Ypoioruja, uyiaH

Ha ocHoBy yBuIa y npunoxeHy gokyMmeHTanujy, Komucuja nognocu HacraBHO-HaydHOM
Behy dakynrera MeAMIIMHCKUX Hayka YHHUBep3uTeTa y Kparyjesuy cienehu:
2. U3BemiTaj KoMucHje 0 OLCHH HAy4YHe 32CHOBAHOCTH TeMe IOKTOPCKe JucepTranmje
Kangumar np Karapuna OOpenueBuh, ucrymaBa cBe ¢opmaliHe YCIOBE NpenBuheHe

3aKoHOM 0 BHCOKOM oOpasoBamy U CtaTryrom dakynrera MEIUIIMHCKUX Hayka y KparyjeBiy 3a
MpHjaBy TEME TOKTOPCKE JUCepTaIyje.



2.1. KpaTka Ouorpadguja kanauaara

Hp Karapuna OOpenueBuh, cnenujamucra HMHTEpPHE MEIUIMHE, CyOcCHenujaincra
Hedponor, pohena je 10.04.1970. rogune y beorpamy. Jummommpana je Ha MeTuIMHCKOM
dakynrery YHupepsurera y beorpamy 1996. rogumne ca mpocednoM omeHoM 9,37 (meBeT u
TpuaeceT cenam). Crnenujanusanujy U3 MHTEpPHE MEIUIIMHE 3aBpIiwia je y BojHOMeaUITMHCKO]
akanemuju 2001. rogune, rae je 2006. roauHe 3aBpIIMIa U MOCICIUIIIIOMCKE CTyIUje O0O0IuKa
yKe creryjaiu3aimje u3 HedpoJioruje.

[Mxoncke 2009/2010. rox. ymmcaia je akaJaeMcKe AOKTOopcke cryauje Ha Dakynrery
MEIMIMHCKUX HayKa YHuBep3uTeTa y Kparyjesily, Ha mpeaMeTy eKcriepuMeHTalHa U KIIMHAYKA
MHTEpHA MEIWIIMHA, MOIYJ HepoyoTHja, T/e je TOJIOKWIA YCMEHH OKTOPCKH HCIUT, Ca
orieHoMm 10 (zmecer).

Ox 2001. mo 2011. ronuHe Onia je cTaJHO 3arMOCieHa Kao Jiekap crenujanucra y Kinmanmm
3a "Hedponorunjy BMA, a ox 2011. romuHe cTayHO je 3amocieHa Kao Jekap cyOcrelujaircra
Hedpoor y LlenTtpy 3a TpaHcmiaHTaujy conuanux oprana BMA.

2.2. HacJioB, mpeMeT U XUIOTe3e JOKTOPCKe Te3e

HacaoB: ,IIpolieHa aKTUBHOCTH M PEMHCH]jE TOKOM JICUCHa HINOIMATCKE PETPOIICPUTOHEATHE
¢bubpoze™

IIpeamer: VcnuTtuBame €PUKACHOCTM HMYHOCYNPECHBHE Tepamuje y IOCTH3amby peMHCH]e
6onect, moboJblllakba U HOpManu3auuje OyOpexHe (yHKIMje, ka0 U yTBphuBame
CCH3UTHUBHOCTH peakTaHaTa akyTHe (ase, cemumenrtarmje (SE) u 1e-peakTHBHOT
nporenHa (CRP), kao mapkepa akTuBHe MH(]Iamanuje y modetHoj ¢aszu Goxectu u
MPEUKTOPa Or0BOPa Ha TEPaNijy MMYHOCYIIPECHBHUM JIEKOBUMA.

Xumnorese:

1. Cmameme koHuentpanuje SE u CRP HakoH mpBHX Mecell JaHa Tepardje jecte no6ap
HPEIUKTOP MTOCTU3aka pEMHCH]E O0JIECTH.

2. Hopmanuzanuja konuentpauuje SE u CRP xopenupa ca cMmamemeM Je0JbUHE
¢uOpo3HOT TKUBA HAKOH 6 MeCeIH Teparyje.

3. Cmameme ne0prHE (GUOpPO3HOr TKMBAa HAKOH 6 MecelH Tepamuje Kopenwpa ca
HOpMaJIM3aI1joM/TT000JbIIalkeM OyOpexHe GhyHKIH]e.

4. Tepanujcku MPOTOKOJ KOJU YKJbY4yje KOPTHUKOCTEpOHJIE U MHUKO(PEHOJIAT MO(ETH
jecte ehUKaCHUJH Yy TIOCTU3ARKY OpKE peMucHje OO0JIECTH.



2.3. UcnymeHOCT YCJI0Ba 3a NPHjaBy TeMe J0KTOPCKe JucepTanmje

Kangunat je myOnmMkoBao BUIE pajoBa y YacomucuMa Mel)yHapoJHOT M HAI[MOHAIHOT
3Hauaja, OJ] KOJHX je 3a yCJIOB 3a MPHjaBy JTOKTOPCKE TE3€ PEIICBAHTAH:

Obrencevi¢ K, Jovanovi¢ D, Kovacevi¢ Z, Ignjatovi¢ Lj. Belgrade Hantavirus infection is
associated with the most severe clinical form of hemorrhagic fever with renal syndrome.
BANTAO Journal 2007; 5(2): 84-8. (M52)

2.4. IlperJien cramba y NOAPY4jy HCTPAKUBAA

Wnnonarcka perponeputoneanna ¢ubpoza (MPD) jecte petko 000/beHE HEMO3HATOT
y3poka ca uanuaeHom 0,2-0,5 ciayuajea/100.000 spyau roguime. Kapakrepuiie ra mocrojame
(bubpo-rHPIaMaTOPHOT TKHBA KOje 00yXxBaTa abJIOMUHAIIHY aOPTYy M APYTe PETPONEPUTOHEATHE
CTpyKType. 3axBaTame ypeTepa OBHM TKHBOM JOBOJIM 1O OICTPYKTHBHE Hedpomnaruje u
OyOpexHe MHCY(DUIMjCHIIHje Pa3IMIUTOr CTEICHA, KOja MOXKE MPOTPEAUpaTH J0 TEPMHUHAITHOT
CTaJvjyma ca moTpedoM 3a XPOHHYHHUM JIieUeHheM Aujann3oM. ManonaTcka peTpornepuToHeaina
¢bubpo3a ynHM 2/3 CBUX CilydajeBa peTporneputoneane ¢puodpose, 10k 1/3 mpumnana cekyHaapHUM
dbopMamMa Koje cy yapyKeHe ca MaJUTHUTeTHMa, MH(EKIHjaMa, Tpaymama, paaruoTepannujoM,
XUPYPUIKAM a0JOMUHAIHUM TpoleAypaMa U JEKOBHMA, Ka0 W ayTOMMYHCKUM OollecTUMa U
BacKynuTHcHuMa. [laTorenesa Huje pasjalimeHa, ajay ce JaHac cMarpa J1a ce HajBepOBaTHU]E paiu
0 ayTOMMYHCKOM O/IFOBOPY Ha HEJJOBOJHHO JieHHNCAHE aHTUTEHE. Y HOBHj€ BpeMe Ce pa3zMarpa
NP® kao marudecranuja 1gG4-nioBe3annx OOJECTH, ajlH je Ta yIPYKEHOCT Joka3aHa camo y 30-
60% ciy4ajeBa.

Xucronomka ciuka VPO ce paznukyje y paHoOM CTaaujymy, y KOMe€ TMocCTOoju Oorat
hemjku unpunrpar (CD20+ b numdouutn, CD4+ n CD45+ T numdouuTH, mia3MoLuTH,
eo3nHo(uIu U Makpodaru) oJl KaCHOT CTaaujymMa y KOMe TOMHHHPAj]y KOJlareHa BIIaKHa ca BPIIO
Masio henujckor uHGUITpaTa.

Knuanuke manugecranuje cy HecnenuduyHe W MOTY c€ MOJAEIUTH Ha JIOKAIU30BaHE,
yclieJT MEXaHWYKOT KOMIpecHBHOI edekTta (puOpo3HOr TKUBa, M CHUCTEMCKE MaHHUdecTaluje,
ycnen wuH(uamatopHe mnpupoxae Oosectu. Hajuermmhm nokanm3OBaHM cHUMOTOMH jecy 0ol y
abnoMeHy wiu nehuma, TOTOM OTOK JOWHX EKCTPEMHTETa, JyOOKa BEHCKa Tpom0o03a, OTOK
CKpOTYMa, BapHUKOIIENIe, XUIPOILIENIe U YpeTepaliHa KoJIKa. Y KaCHHJUM CTaJijyMUMa jaBjbajy ce
CHUMIITOMH MIPOTPECUBHE ypeTepasiHe OINCTPYKIIMje ca OJIMTOaHYypHjOM M CUMIITOMHMA ypeMmuje.
Cuctemcke MaHu(ecTalmje NPeTXoAe JIOKAIW30BaHUM MaHudecTanujama O0JecTH, WIH Cy
UCTOBPEMEHO TPHUCYTHEe, M YKJbydyjy 3aMop, TyOMTaK ameTuTa M TeJeCHEe TEeXHHE,
cy0(peOpUITHOCT, MyYHUHY M MUjalITHje.

JlmjarHoza o0oJbema Ce TMOCTaB/ba PATUOJIONIKMM METOAaMa: YITPa3BYYHHM Hajla3oM
JemHOCTpaHe WU 000CTpaHe XuApoHedpo3e, TUIIMIHOM MEIANjaTHOM JEBHjAIMjOM ypeTepa Ha
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WHTPABEHCKO] yporpabuju © MeTojJamMa u300pa: MYJITHCIAJCHO] KOMIIjyTepU30BaHO]
tomorpaduju (MSCT) unmu marnetnoj pesonanim (MR) abmomena. Y3 momoh MSCT u MR
abJoMeHa MOXe ce BHU3YEJIHM30BATH U CTEIEH IUperma (GUOpPO3HOT TKHBA, Ne(DUHUCATU CTEIECH
aKTUBHOCTH OOJIECTM Ha OCHOBY KOHTPAcCTHOT mpebojaBama U OTKPUTH Moryhe MpHCYCTBO
TymMopa wid JuMdaJcHONaTHje, I[MTO je ¢ Haj3HAYajHHja audepeHnujaiHa JujarHo3a
perporieputToHeanne ¢udpose. JebuHUTHBHA aUjarHO3a c€ TOCTaB/ba OWomcHjoM (Gudpo3HOT
TKHBa, ajqu ce BehWHa ayTopa cllake Ja je OHa MHJIMKOBaHAa caMoO KaJla MOCTOjH aTHITMYHA
JoKanu3anuja Guopo3e UiIu ce CyMmba Ha MAIUTHUTET.

C o03upoM Ha uHpIAMATOPHY MIPUPOY OOJIECTH, PEaKTaHTH aKyTHE (a3e, CeTUMEHTaI]ja
(SE) u ue-peaktuuu nporeus (CRP), cy nmouienu y Bumie o 80% manujeHara. Jla mu ce oHu
MOTYy CMaTpaTH NapaMeTpuMa aKTHBHOCTH OOJIECTH, U JaJbe je MpeaMeT HueTpaxuBama. \Warnatz
Y CapaJIHUIM Yy CBOM HCTPaXHBaly HUCY HAILIM 3HAYajHY KOpPENalujy aKTUBHOCTH OOJIECTH H
CRP-a, anmu cy nmokazanmu nosezanoct CRP-a ca crenenom mudmamanuje Ha MSCT mperneny.
Adler Takole HHje HaIIa0 3HAYAjHY KOpEAIH]jy jep je u3BecTaH Opoj OoJieCHUKA MMAo HOpMaJiaH
CRP ympkoc paauosomiku aetekToBanoj uHdaamanuju. Hacynpor muma, Scheel u capagnuim
notBpl)yjy no3utuBHy nose3anoct CRP-a u SE ca aktuBHomhy 6onectu.

Tepanuja UP® umMa 3a musb OTKIamame OJIOKaJe ypo-TpaKTa, 3ayCTaBJbambe MPOTpecuje
¢bubpo-uHPIaMaTOpHE peaKIije U HEHUX CUCTEMCKUX MaHU(ecTaluja U MPEBEHIIN]Y pelUanBa
Oonectu. Pemucujom Oonectm cmaTpa ce ryOWTak CHUCTEMCKUX MaHu(pecranmuja 0oJiecTH,
noBJIaue-¢ XuapoHedpose u perpecuja ¢pudpo3Hor TkuBa y perponeputoneymy va MSCT/MR
nperieny. Exmoyposomike mporenaype 3a IeKOMIpPECHjy ypo Tpakra (IulacHpame MepKyTaHe
HeQpPOCTOME MM SHOYPETEPATHOT CTEHTa) YECTO Ce MPHUMEY]Y, ajli MOTYy OUTH MOBE3aHe ca
KoMmIuimkanyjama (uHdekuuje, nepdopanuje). XUPYIIKO Ji€UeHE HMa BHMCOK IpOLEHAT
peunauBa, 22-50%, u Hema edekra Ha cucremcke MaHudecranuje 6osnectu. C 003upoM Ha
NPETHOCTaB/bEHY HMYHCKY MNpuUpoay OojecTd, y Tepamuju ce KOpPUCTE PpaziIHuuTH
MMYHOCYIPECUBHH JIEKOBH, ali J0 €aJla HUje MOCTUTHYT KOHCEH3YC O BPCTU U JYXKHHHU Tpajama
tepanuje. Koptukocrepouau cy Hajuenthe kopuinrheHu, caMu WIH Yy KOMOMHAIM]U ca JIPYyTUM
MMYHOCYIIPECHBHHM JIEKOBHUMA: a3aTHONPUHOM, ITUKJIOCTIOPHHOM, HHKIOPOChHaMHUIOM |
MUKO(peHosiaT Mo(peTUIoM. AHTUECTPOTEeH TaMOKCU(EH Takohe ce mpumemyje ca pa3IunduTHM
ycnexoM. OBHM ToJanmu OAHOCE C€ YIVIABHOM Ha II0jeIMHAa4YHe CiIy4yajeBe U Malle Trpyle
OonecHuka. Jlo caga HHCy 00jaB/beHE paHIOMM30BaHE KIMHMYKE CTyAMje Koje OM mopenuiie
e(pUKACHOCT OBUX DPA3JIMUYUTUX TEPANHjCKHUX MPOTOKOJIA, HUTH Yy>KUHY HHUXOBOI Tpajama y
LUJbY ClpedaBama penuanBa. Takohe, HUCY JepUHMCAHN HU MPEIUKTOPU YCIIEIIHOT OJroBopa
Ha Tepamujy, ¢ 003UpOM Ja MMYHOCYNPECUBHHU JIEKOBH MOTY OWUTH TMOBE3aHU ca O030MIBHUM
HEXEJbEHUM peaKilfjama.

Kako ce Oonect uHHMIMjaTHO, Y CBOM paHOM CTaJWjyMy KapaKTepHIle aKTHBHOM
nH(pIaMaljoM ca JOMHUHAHTHOM henujckoM HHQUATpaLUjoM, [1€JCTBO HUMYHOCYNPECUBHUX
JIEKOBa y OBOM CTaJlUjyMy C€ cMarpa HajeUKACHHJUM y TIOCTH3alky pEMHUCH]e OO0JIeCTH,
HacynpoT M30CTaHKy HBUXOBOT edekTa y KacHoj (a3u. 30or Tora je onpehuBame aKTHBHOCTH
OonecTH KJbYYHO Yy mpeaBubamy oaroopa Ha Tepanujy. IIpema anamoruju ca JIpyrum
nH(IaMaTOPHUM CHUCTEMCKUM OoJjiecTHMa, MOBUIIEHU peakTaHTu akyTHe (asze, SE u CRP cy
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MoKa3aTeJbl aKTHBHe WH(pJIaManuje W, [OpeMa ToMe, MPEIUKTOPH OJAroBOpa  Ha
MMYHOCYTIpECUBHY Tepanujy. Jlo cana cy y iureparypu o6jaBjbeHa J1Ba pajia Koja Cy UCITUTHBAIA
OBY MIPETIOCTaBKY, ajld ayTOpM HUCY HAalUIM MO3UTHBHY Kopenauujy usMmel)y moderHe
koHnenrpauuje SE u CRP-a, BUXOBOT MHULIMjATHOT CMamkeha U OJroBopa Ha Tepanujy. Mnak,
Pelkmans u capagnunm Hamaze ga Gonecuuin ca noumeHuM SE u CRP uMajy uspaxkenuje
KOHCTUTYIIMOHAJIHE CHUMIITOME, Kao M Ja cMameme CRP-a mocme 4 m 8 mecenu Ttepamnuje
Kopenupa ca peayknujom ¢udpossor TkuBa Ha MSCT nperieny.

2.5.3Hayaj ¥ Wb HMCTPA)KMBaMkba €A CTAHOBUINTA AKTYEJHOCTH Yy oApeheHoj Hay4dHO]
obJacTu

uib:

1. Ynopeana aHanu3a namyjeHara ca MAMONATCKOM pPETponepuTOHealHoM (UOpO30M Ha
JIBa pa3IMyuTa Tepanujcka MpoToKosa (KOPTUKOCTEPOUIN U MUKO(deHoIaT MOpETHI VS.
KOPTUKOCTEPOUIU U a3aTUONPHUH) IIpema:

- [ojly, TOAMHamMa >KMBOTa Yy BpeMe I[IOCTaB/bama JAWjarHo3e, Kao M Ipema
KOHCTUTYIIMOHATHUM CUMITOMUMA: a0AOMUHAIHH 001 u/unu 601 y nehuma, ryOouTtak
TeXHWHE, aHOPEKCHja U MOBHIIICHA TeJIECHA TEMIIEPaTypa,

- nmaboparopujckum napamerpuma: SE, CRP, koHIIeHTpan#ja XeMOTJI001uHa, CePyMCKU
KpEaTUHHMH y BpeMe MOCTaBJbamka JUjarHo3e, HAKOH MECEI] JIaHa Tepanuje, 6 Mecel,
TOJIMHY J1aHa, 2 U 4 TOJIUHE;

- HM3payyHaTOM CTeleHy mpoumpeHocT Gpuodposnor tkusa myrem MSCT/MR mnpernena
abmoMeHa Ha OcHOBY kpurepujyma Scheel-a u capagnuka, Kao ¥ mpeMa CTEIHCHY
CMamema J1e0sbuHe GUOPO3HOT TKMBA HAKOH 6 Mecelu, TOUHY JaHa, 2 ¥ 4 TOMHE O
IoYyeTKa Tepanmyje;

- ja4MHM rIoMepyJicke GUATpallrje Ipe MovYeTKa Teparnuje ¥ TOKOM repuoja rnpahema u

- CTeMeHy penarca 00JeCTH TOKOM Iepuojaa npahema U Op3WHU MOCTU3AmhA PEMUCH]E
6omecTu.

2. Kopemuparu Bpennoctu SE u CRP ca:

- TOBJIAYEHEM KOHCTUTYIIMOHAIHUX CHMITOMA, Ka0 U ca MOBJIAYCHEM XHIpOHEPpo3e
Ha OCHOBY YJITPa3BY4HOT Iperiena Oyopera;

- ca cMamemeM JebsbuHe (huOpos3Hor TkuBa Ha ocHOBY Hamaza MSCT/MR mpernena
abJoMeHa TOKOM nepuojia npahema u

- ca penancoM 00JIeCTH TOKOM Tiepro/a nmpahema.

3. AHanmm3upaTty ManvjeHTe y OJHOCY Ha MPUMEHY HEKe O] €HI0-YpPOJIOUIKUX IMpOoIeaypa
3a  JIeKOMIpecHjy ypo Tpakta (miacupame mepkyraHe HedpocToMe WK
SHIIOYPETEePAJHOT CTEHTa), Ka0 M y OJHOCY Ha KOMIUIMKAIMje camMe MpOIeaype
(nabekmmje, nepdopalrje u APyro) U BpeMe HUXOBE EKCTPAKIIH]e y OJTHOCY Ha MOYEeTaK
Tepanyje.



3unauaj:

Ouekyje ce na he KOHIEHTpauuje peakTaHaTa akyTHe (a3e M IUXOBE IPOMEHE
MIPEJCTaBJbAaTH CEH3UTUBAH MapaMeTap ePUKACHOCTH TEpaluje U MOCTU3amba PEMHUCHje O0JIECTH U
na he yrunatu Ha popMUpamke HOBUX CTaBOBA Y JIeUewkhy U Mpahemy namujeHara ca iInonaTcKom
peTporepuToHeaTHOM (prOpo30M.

Kako 3a cama Hema 3BaHMYHMX CTaBOBa Yy JICUCHY NalMjeHaTa ca WIUOIMATCKOM
peTrporepuToHeaTHOM (GruOpPo30M, KakKo KOJ Hac TakKo M Yy CBETYy, OBa CTyauja Ou Tpebanma aa
JIOHECe HOBHHY Yy CMHUCIy ojapehuBama eduKacHUjer NpOTOKOJAa JieYelha M YTBphUBamy
MPEIUKTOpa YCIICUTHOCTH JIeUeHha W CTole penuanBa. HakoH Tora, pesynratu Moje cTyauje Ou
OWITM TIPEUTIOKEHHU Ka0 HOBH TMPOTOKOJ JICUCHa OBUX IMalljeHaTa, ITO O MMAaJio OTPOMAaH 3HA4a]
y Tepanuju u npahemy manyjeHara ca uauonaTcKoM peTporepuToOHeaTHOM (GUOPO30M.

2.6. Be3a ca gocagammuM HCTPAKMBabUMA

Wnunonarcka perporneputroHeanna ¢uodpos3a je peTko 000Jbere, HEeMO3HATOT Y3poKa, Koje
KapakTepHIle MocTojambe GUOpo-UH(IaAMAaTOPHOr TKMBA OKO PETPOIEPUTOHEATHUX CTPYKTYpA.
3axBaTamkbe yperepa OBHUM TKHBOM JIOBOAHM [0 OIICTPYKTHBHE Hedpomartuje u OyOpexHe
nHCy(pHUIMjeHIIMje, KOja MOXKE MPOrpeaupaTd 10 TEPMUHATHOT CTagdjymMa W IOTpede 3a
XPOHUYHUM JieueweM nujann3oM. C 003MpoM Ha MPETIOCTABJHEHY WMYHOJIOIIKY TMPUPOIY
OoyecTH, y Tepamuju ce KOPHCTE Pa3IMYUTH UMYHOCYNPECHBHH JIEKOBH, ajlll 10 caja HHje
MIOCTUTHYT KOHCEH3yC O BpPCTM U IYXKMHU Tpajama Tepanuje. Kako ce Oonect omanmkyje
XpPOHUYHUM penarncupajyhum Tokom, ca Hajeehom edukacHouhy HMyHOCYIPECUBHUX JIEKOBA Y
akTUBHO] noueTHoj (henujckoj) da3u Oonectu, oapehuBame aKTUBHOCTH OOJIECTH KJBYYHO j€ Y
NPOLIEHU U IpeBuhamy OAroBOpa Ha OBY Tepamnujy. PeakTanTu akyTHe ¢asze, ceiuMeHTanuja u
L[e-peaKTUBHU NPOTEHH, NPEJCTaB/bajy MapKepe aKTHBHE HH(Iamalnuje y MOYEeTHO] Qa3u
OoiecTr W crora OM MOIJIM TIPEACTaBJbAaTH CEH3UTHBHE NPEAMKTOPE OJrOBOpa Ha TEparujy
MMYHOCYIIPECHBHHUM JICKOBUMA.

PerpocniexkTuBHa KJIMHHMYKAa OICEpBAIlMOHA CTyAMja TManMjeHaTa (cepuja clydajeBa)
yKJbyunhe manujeHTe ca MIUoNaTCKOM PeTponepuToHeaTHoM (GuOpO30M KOjH ce Jiede TPUMEHOM
JiBa pa3IMyUTa TEepamujcka MPOTOKOJA: KOPTUKOCTEPOUIM Yy KOMOMHAIMjU ca MHKO(]eHomaT
MO(ETHUIIOM U KOPTHUKOCTEPOMJIM Yy KOMOMHAIMjU ca a3atuonpuHoM. Koja cBakor manujeHta y
MOMEHTY MOCTaBJbakha JIMjarHo3e, HAKOH Mecell JjaHa, MIecT Mecely, 1, 2 u 4 roauHe oJ] MoYeTKa
Tepanuje Ouhe onpeheHa KOHILEHTpalWja peakTaHaTa akyTHe (ase, jaunHa TJOMEpYJCKe
¢buntpanumje, nedpuHa (GuOpo3HOr TKMBa y pertporeputoHeymy myreMm MSCT/MR mpernena
ab/IoMeHa, Kao U CTEIeH perarnca 00JIeCTH.

Ouekyje ce na he mnoBHIlIEHA KOHILIEHTpallMja peakTaHaTa akyTHe (a3e y MOMEHTY
MOCTaBJbaha JIMjarHO3€ OJIrOBapaTH AakKTUBHO] (a3u OonecTd M MPEACTaB/baTH HHAUKATOP
YCIICIIHOCTH TpHUMEHkEHE Tepanuje, Kao M Ja he mHXoBa HOpMaiu3alMja yKa3uBaTH Ha
MIOCTUTHYTY peMucHjy Oosectu. Y mopehemy ABa pa3indyura MpoTOKOJa JeUema, 04eKyje ce aa

6



he mpoTokon KOju yKJbydyje MUKO(eHoIaT MOdeTns1 OUTH ehUKACHUJU Y MOCTHU3AkY PEMHUCH]E
00JIeCTH Y OTHOCY Ha ITPOTOKOJ Ca a3aTHOIPHUHOM.

Ouekyje ce nma he koHIeHTpamuja peakTaHaTa akyTHe (a3e W HUXOBE IPOMEHE
MPE/ICTAaBJbaTH CCH3UTUBAH TapaMeTap e(QUKAaCHOCTH Tepamuje MW TOCTU3alka PEMHCH]E
UIMOIIATCKE peTporepuToHeanne hudpose.

2.7. MeTtoae MCTpa:KMBamba

A. BPCTA CTYJUIE

Crynuja he OuTH AM3ajHUpaHa Kao PETPOCHEKTHBHA KIMHWYKA OICEPBAIMOHA CTYAH]ja
nanyjeHata (cepwja ciiydajeBa) ca HUAMOIATCKOM PETPONEPUTOHCATHOM (HUOPO30M TOKOM
nepuona ox 2004. - 2016. rox.

b. IIOITYJIALINJA

VY cryauju he 6utn obpalhenu mogamy namyjeHaTa ca HIMONATCKOM PETPONEPUTOHEATHOM
¢ubpozom koju ce nede Ha Kimaumum 3a Hedposnorwjy BojHomemuimucke akamemuje. M3
ucropuja Oomectn, amOynaHTHUX Hamasza, Hanaza MSCT u MR abmomena, maGopaTtopujckux
Hayasza u apyre npartehe nokymenranuje, 6uhe M3IBOjEHM W aHAIM3MPAHM TOAALNM CaMO OHUX
nalyjeHaTa Koju UCIyHhaBa]y KpUTEpUjyMe 3a YKIbYUHBAHE.

Kpurepujymu 3a ykibyuuBamwe y cryaujy cy: (1) mamujeHTH ca HMAMONATCKOM
perporneputoHearHoM GpuOpo3om koju ce sedye y Knunuuu 3a Hepponorujy BojHomenumnuncke
aKajJieMuje M KOju Cy Ha jeHOM OJ JiBa aHaJM3UpaHa Tepanujcka MPOTOKOJa: MpBa Ipymna
nainujeHata he OMTH Ha HUMYHOCYNPECHMBHOM HPOTOKONY KOJU YKJbydyjeé KOMOMHAIU]y
KOPTUKOCTEpPOUAa U MUKO(peHodaT ModeTuna, JoK he Ipyry Ipyny YMHUTH MalUjeHTH Ha
TpeTMaHy KOPTHUKOCTEPOUJIMMA Y KOMOWHAIMjU ca a3aTUonpuHOM; (2) mortnucan (opmynap
MH(OPMHCAHOT TPUCTAHKA

Kputepujymu 3a uckibyueme u3 cTyauje: MayjeHTH KOoju HUCy OWJIM Ha JeTHOM O] OBa JBa
Teparujcka MPOTOKOJIa U OHM KOjU HHCY HACTAaBWIIM JieUueHe M Tpaheme HaKOH IMOCTaBJhamba
naujarHose y BojHoMeaMIIMHCKO] akaleMH]jH.

3a oBO wucnuTHBaWmEe Jo0OujeHa je carmacHocT Etuukor oxbopa BojHoMeaunmHcke
aKajemmuje.

B. Y30PKOBAKE

buhe yxkibydeHM CBM MalUjeHTH KOJU UCIYHE KPUTEPUjyME 3a YKIbYUEHE U HCKIbYUYCHE
nmpemMa THUMY ,,3TOJHOT y30pKa®, Tj. CBU OHM KOJU ce IpaTe U Jjedye y BojHOMEeIUIIMHCKO]
akanemuju. [lomTo ce pagu o peTkoM 000JbeHY, Ha OBa] HAYMH OU C€ MPUKYITHO JOBOJbAH OPO]
nalyjeHarta Kako 01 ce 3a/I0BOJbHIIM KPUTEPH]YMH CHAare CTy/uj€ ¥ BeJIMUUHE Y30pKa.



I'. BAPUJABJIE

3a mpolieHy JBa Tepanujcka npoTokona 6uhe kopunthene cienehe Bapujadie:

- Bpcra tepanmjckor mpoTokosia (KOPTUKOCTEPOMIM Yy KOMOMHAIMjU ca MHKO(deHoar
MO(ETHIIOM UM KOPTUKOCTEPOUAHN Y KOMOUHAIM]H Ca a3aTHOIPUHOM )

- OCHOBHE KapaKTepHCTUKE NalMjeHaTa W KIMHWYKA TapaMeTpH Ha TpHUjeMy: IIOJ,
KMBOTHA J100 Yy TPEHYTKY IMOCTaBJbamha INjarHo3e

- [IprcycTBO KOHCTHUTYIIMOHAJIHUX CHMITOMA: aOJOMHHAIHH 0oy W/ Oon y nehuma,
ryOMTaK TEKWHE, aHOPEKCH]ja U TIOBUIIICHA TEJIECHA TeMIIEpaTypa

- OcHoBHe xeMmarosiomike W Ouoxemujcke ananuse: SE, CRP, koMmmierna kpBHa ciuka,
ypea, KpeaTuHUH, KajJHjyM, TJIMKEMHja, y BpeMe MOCTaBJbama JAWjarHO3e, HAKOH Mecell
JlaHa Tepanuje, 6 Mecenu, rOIMHY JaHa, 2 1 4 roJuHe HAKOH MTOYETKA JICUeHha

- Jaunna tiiomepyiicke ¢uirpamnuje onapehena nmpumeHom CKD-EPI ¢gopmyne y Bpeme
MOCTaBJbakha JMjarH03¢ U TOKOM Tiepruoa mpahema

- Crenien xuaponedpo3se jennor uiam odba 6yopera

- Crenen npommpenoctd (pudbposnor tkuBa myrem MSCT/MR mpernena abgomena Ha
ocHOBY Kputepujyma Scheel-a u capamnuka:

1. IlpBu crenen: ¢ubpo3HO TKUBO OOyxBaTa MH(papeHaTHH J1e0 abJOMHHAIIHE aopTe
W/WH WIWjaqHe KPBHE CYJI0BE

2. [Ipyru crenen: ¢uOpo3HO TKMBO 00yXxBaTa HH(PPAPEHAIHH I€0 JOHE IIYIJbE BEHE

3. Tpehu crenen: natepanHo mupeme GUOPO3HOT TKUBA ca KOMIIPECH]OM Ha jelaH WIIH
o0a yperepa u

4. YeTBpTH CTeleH: npomupeHocT ¢(ubpo3Hor TKUBa Ha OyOpekHM XWIyc ca
KOMIIPECH]OM Ha PEHAIHY apTepH]jy H/WIIN pEHAJIHY BEHY.

- CreneH cMmamemwa Ae0buHe (UOPO3HOT TKMBA HAKOH 6 Mecelu, roJuHy naHa, 2 u 4
ToJIMHE OJ ModYeTKa Tepanuje (6uhe MepeH M u3pakeH y OOJIMKY AMjaMeTpa Ha OCHOBY
nanaza MSCT/MR mperiieqa abromeHa)

- CreneH penarca 60J€CTH TOKOM Mepuoa npahema

- [Ipumena Heke O €HJO-YPOJIOMIKMX TpOUEAypa 3a JEKOMIIPECH)Y YpO TpaKTa
(rutacupame TepKkyTaHe He(ppOCTOME WM CHIOYPETEPalHOT CTEHTa), Kao |
KOMILTHKAIMje came npoueaype (uHdekuuje, nepdopanrje u Apyro) U BpeMe HUXOBE
eKCTpaklije Y OJHOCY Ha IOYeTaK Teparnuje

XeMmaromoike u Onoxemujcke ananuse paauhe ce y MHctutyty 3a 6uoxemujy BMA.

VYarpa3Byunu mpersien OyOpera Ouhe yuummeH Ha ynTpa3BydyHOM amapary KinuHuke 3a

Hepponorujy BojHomenununcke akanemuje. MSCT wnmu MR mpernen abmomena Ouhe

ypahenu y UHCTHTYTY 32 paauonorujy BojHoMemumnHCKe akaaeMuje.

Knupenc kpearununa: ouhe onpehen npumenom CKD-EPI popmyse (GFR = 141 x min(Scr
I, 1)% x max(Ser /x, 1)71-209 x 0,993 %. 106 x 1,018 [axo je oco0a >KEHCKOT 1oJ1a]) U U3paxeH y
ml/min/1,73 m2.



Cge nomenyre Bapujabie Ouhe aHamuM3MpaHe y CMUCITY MPOIEHE YCICIIHOCTH Teparnuje 1
paHor mpenBuhama KMCXOJa TalHjeHaTa ca WIAMOMATCKOM PETPOIEPUTOHEATHOM (UOpPO30M Ha
JIBa pa3IM4yMTa Teparujcka MpoTOKOIA.

1. CHAT'A CTYAMJE 1 BEJIMYNHA Y30PKA

Ha ocHoBy cTanmapaHuX CTaTUCTHYKUX KpuTepujyma (cHara ctyauje- 0,80; BepoBaTHOha o
rpemke- 0,05) ABOCTpaHUM TECTHpameM, 3a jelHAKE BEIUYMHE TIpyIa, Ja OW ce IMpoHAalIa
3Ha4yajHa pa3JiiKa y CTOIH PEIHIMBA MalKjeHaTa ca peTponepuToHeaHoM (pruOpo3oM Ha OCHOBY
crone peuuausa o 50% (p = 0,50) kon nanujeHara jgeueHux Mukodenonatr modperuiaoMm u 7,40%
(p = 0,074) nmedyeHMx a3aTHONPUHOM, H3padyHaTa je MOTpeOHA BEIMYMHA Y30pKa y3 rmomoh
MIPOIIOPIIMje 332 He3aBHCHE y30pke, kopuctehu G*Power 3.1, ox 20 GosecHUKA IO TPYIIH.

H. CTATUCTUYKA OBPAJIA TIOJATAKA

KomruterHa cratuctuuka aHanm3a nojartaka he Outm  ypaheHa y  CTaTUCTHYKOM
KoMmjyrepckoM nporpamy, PASW Statistics, Bep3uja 18. Cee arpubyrusne Bapujadie he outu
Mpe/icTaB/beHe Y O0NMHMKY (DPEKBEHIIM MOjeIMHUX KaTeropuja, a CTaTUCTUYKa 3HA4ajHOCT u3Mely
nojeauHux kareropuja he outu tectupana Chi-square tecrom. CBe KOHTHHYaJ HE Bapujabie he
OWTH TIpe/ICTaBJbEHE y OOJMKY Cpelme BPEIHOCTH + CTaHAApAHE JeBHjanudje, AOK hemo 3a
pasnuKe y KOHTHHYaJTHUM Bapujabiiama KOpUCTUTH Student’s t TecT 3a HE3aBHCHE WJIM 3aBHUCHE
y3poke win Mann-Whitny tect wiu Wilcoxon tect, y 3aBHCHOCTH 0J1 HOPMaJTHOCTH PacIiojiere.
Besa u3zmely notenuujannux akropa puszuka u ucxona he OMTH McnUTaHa YHUBapUjaHTHOM M
MYJITHBapUjaHTHOM JIOTUCTHYKOM perpecujoMm, u Ouhe m3paxena xao odds ratio (OR) ca 95%
MHTEpPBAJIOM NoBepema. CBe aHanu3e he OMTH MpolemheHe Ha HUBOY CTATHCTHUYKE 3HAYAJHOCTH
on p < 0,05. Hakon cratuctuuke oOpaje nojaTaka pesyiarartu he Outu npeacraBbeHH TabeaapHO
U TpaduyKy.

2.8. OueKkuBaHM pe3yaTATH TOKTOPCKE JUCEpPTaINje

Ouekyje ce na he moBuIeHa KOHIEHTpanuja peakTaHata akyTHe ¢aze (SE m CRP) y
MOMEHTY IIOCTaBJbama JAMjarHO3€ OATOBAapaTH aKTHUBHO] a3 OONecTH M NpeAcTaBIbaTH
MH/IMKATOp YCHENIHOCTH MpUMEEHe Tepamnuje, kao U 1a he mUxoBa HOpMalu3alyja yKa3uBaTH
Ha MOCTUTHYTY peMHcH]y Oosectu. Y mopehemy aBa pa3ziMyuTa MpOTOKOJA JeueHha, OYeKyje ce
na he mpoTOKON KOjU YKJbydyje MuKodeHosaT Moderusn OuTH ePuKacHUjU y TOCTU3ABY
pemucuje 00JIeCTH Y OJTHOCY Ha MPOTOKOJI Ca a3aTHUOMIPHUHOM.


http://en.wikipedia.org/wiki/Wilcoxon_signed-rank_test

2.9. OKBUpPHH capKaj JucepTanmje

[Muse oBe cTymuje jecte Aa ce MCMUTa €PUKACHOCT JBAa MMYHOCYIPECHBHA MPOTOKOJA!
KOPTUKOCTEPOUAN Yy KOMOMHAIMju ca MHKO(eHomaT MOQETHIOM U KOPTUKOCTEPOUIU Yy
KOMOMHAIMjH Ca a3aTHONPUHOM Yy IOCTHU3alky PEMHUCHje HAMONATCKE PpEeTPOIEepPUTOHEATHE
¢udpoze. OBa cTyaMja UMa 3a Wb M HCIUTHBAKE CEH3UTHBHOCTH NPOMEHE KOHIICHTpAIIH]je
peaktanara akytHe ¢aze, SE m CRP-a, kao mokasarespba akTuBHE (hasze OoJieCTH, MHIAUKATOPA
YCIICIIHOCT TIPUMEHCHE Tepanuje, W MOCTUTyTe pemucHje Ooinectu. Kako mo cama Hucy
YCBOj€HH 3BaHMYHH CTABOBH O TEPAIUjU HIUOIATCKE pETpoNepuTOHea He Gudpo3e, pe3yiaraTu
OBE cTyauje OW MOIVIM JOTNpHUHETH oapehuBamy edukacHWjer TepamujcKor NPOTOKOIA H
yTBphUBamy MPEIUKTOPA YCIICUTHOCTH JICUEHa.

3. Ilpeasior MmeHTopa:

Ipog. ap Hdejan IlerpoBuh, Banpennu mnpodecop Pakynrera MEAUIMHCKHUX HayKa
YuuBep3uteta y Kparyjesiyy 3a yxxy HayuHy o0iact MIHTepHa MequIMHa.

[IpennoxxeHn HACTaBHHUK UCIYHaBa YCIOBE 32 MEHTOPA JOKTOPCKHX JHCepTalfja y CKIaay
ca Crannapaom 9. 3a akpeauTalujy CTyIUjCKUX MporpaMa JOKTOPCKUX aKaJeMCKUX CTyAuja Ha
BUCOKOIIKOJICKUM YCTaHOBama.

3.1 KoMmneTeHTHOCT MeHTOopa:

1. Petrovi¢c D. Retroperitoneumska fibroza: etiopatogeneza, dijagnostika i lecenje. U:
Maligne bolesti 1 oSteenje bubrega u klinickoj praksi. Ed. Petrovi¢ D. Fakultet
medicinskih nauka Univerziteta u Kragujevcu, Kragujevac, 2015: 389-95. (ISBN: 978-86-
7760-086-0)

2. Petrovi¢ D. Postrenalno akutno oSte¢enje bubrega: etiopatogeneza, dijagnostika i leenje.
U: Akutno oStec¢enje bubrega u klinickoj praksi. Ed. Petrovi¢ D. Fakultet medicinskih
nauka Univerziteta u Kragujevcu, Kragujevac, 2013: 131-4. (ISBN: 978-86-7760-076-1)

3. Petrovi¢ D. Nefrogena sistemska fibroza: etiopatogeneza, dijagnostika i lecenje. U:
Akutno oSte¢enje bubrega u klinickoj praksi. Ed. Petrovi¢ D. Fakultet medicinskih nauka
Univerziteta u Kragujevcu, Kragujevac, 2013: 389-95. (ISBN: 978-86-7760-076-1)

4. Petrovi¢ D. Oziljavanje bubrega: patogenetski mehanizmi 1 klini¢ki znacaj. Hroni¢na
bolest bubrega u klinickoj praksi. Ed. Petrovi¢ D. Fakultet medicinskih nauka
Univerziteta u Kragujevcu, Kragujevac, 2014: 357-64. (ISBN: 978-86-7760-098-3)

5. Stojimirovi¢ B, Petrovi¢ D. Klini¢ki znacaj kontrole faktora rizika u spreCavanju
progresije hroni¢ne slabosti bubrega. Vojnosanit Pregl 2006; 63(6): 585-91.

6. Petrovi¢ D, Stojimirovi¢ B. Proteinuria as a risk factor for progression of chronic renal
disease. Vojnosanit Pregl 2008; 65(7):552-558.
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4,  HayuHna o0JacT gucepTauuje

Menununa, MaTepuna meaununa, Hedponoruja.

5. HayuHna o0JsacT WiaHOBa KOMHUCH]e

1. Ipod. np Cuexana KuBandyeBuh - CumonoBuh, penoBau npodecop dakynrera
MEAMIIMHCKUX Hayka YHHBep3uTera y KparyjeBiy 3a yxy HayuHy obnact IlaTtosomika
dbusmnonoruja

2. Hpod. ap Aparan JoanoBuh, pemoBHu mpodecop MemunmHCKOr dakynrera
YHupep3uteta on0opane y beorpany 3a yxxy Hayuny obnact MuaTepHa menumHa

3. Opod. np Ilpeapar Anexcuh, Baupennu mpodecop MeaumnuHckor ¢akynrera
YuuBep3utera oa0dpane y beorpany 3a yxxy HayuHy obnacT Ypoioruja

3ak/py4ak M HpeasIor KOMHUCHje

1. Ha ocHOBY focaanimer ycrexa Ha JJOKTOPCKUM CTyujama U MyOJIMKOBaHUX pajoBa, AP
Karapuna OG6penueBuh ucnymaBa cBe yciioBe 3a 0J00peme TeMe M H3paxy JTOKTOPCKE
TucepTalyje.

2. [Ipennoxxena TeMa je Hay4HO OIpaBJaHa, JU3ajH UCTPaKUBaba j€ MPELNU3HO MOCTaB/bEeH
U neUHUCAH, METOIONOrHja je jacHa. Paau ce 0 OpUTHHAIHOM HAyYHOM JIelly, TJIe CE HCIHTYje
e(pUKaCHOCT UMYHOCYIIPECHBHE Tepanuje y Jeuewhy UIUONATCKe peTponepuToHeanHe pudpose u
CEeH3UTHBHOCTU peaKTaHaTa akyTHe (a3ze Kao IMoKas3aTesba aKTUBHE (aze 00IecTH, MHIUKATOPa
YCHEIIHOCTH IPUMEHEHE TepaIuje, U IOCTUTHYTE peMucHje 00IecTu.

3. Komucuja cmatpa na he mpemnokeHa noktopcka te3a aAp Karapune OOpenuesBuh,
ypahena mom mentopctBoM mnipod np Jlejana IlerpoBuha, OWTH 07 BETMKOT HAYYHOT |
MIPaKTUYHOT 3Hayaja.

4. Komucuja npemnaxe HacraBHo-HayuHoM Behy ®DakynTera METUIIMHCKUX Hayka
VYuusepsutera y Kparyjesiy 1a npuxBaTi npujaBy TeMe JTOKTOPCKe AMCEpTalldje KaHIuaaTa Ap
Karapune O6penueBuh non HasusoMm ,,JIponeHa aKTHBHOCTH M peMHCHje TOKOM JeYeHa
UANONATCKe peTponepuToHeaane pudpose* u o100pu HEHY U3paaly.

11



YJIAHOBU KOMUCHUJE:

1. Mpo¢g. ap Cuexana KupanuyeBuh - CumonoBuh, penoBHu mnpodecop Pakynrera
MEIMLIMHCKUX Hayka YHuBep3utera y KparyjeBmy 3a yxy Hayuny oOnact IlaTtomomka
(dbusmosorHja, NPeACeTHUK

2. lpodg. ap Aparan JoBanosuh, penosuu npodecop Menuuunckor dakynrera Y HUBep3uTeTa
onopane y beorpany 3a yxxy Hayuny obnact HTepHa MeIuIIMHA, YiIaH

3. Mpod. ap IIpeapar Anexcuh, Banpennu npodecop MeaumuHackor ¢akynrera Y HUBep3uTeTa
onopane y beorpany 3a yxy Hay4dHy o0iact Yposoruja, 4iaH

V¥ Kparyjesiy, 2016. ron.
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