YHUBEP3UTET Y KPAI'YJEBLY
SAKYNTET MEOVMUNMHCKUMX HAYKA

Hparan P. KHexeBuh

E®EKTU XUMTEPBAPUYHE OKCUIEHOTEPAIWUJE
HA KINNTMHUYKE U NTABOPATOPWUJCKE NAPAMETPE
KoOd NALUUNJEHATA CA YJIKYCOM OOHBUX
EKCTPEMUTETA Y3POKOBAHUM NEPU®EPHOM
APTEPUJCKOM OKNY3UMBHOM BOJIEWURY

[IOKTOpCKa aucepTaumja

KparyjeBau, 2026.



UNIVERZITET U KRAGUJEVCU
FAKULTET MEDICINSKIH NAUKA

Dragan R. Knezevic

EFEKTI HIPERBARICNE OKSIGENOTERAPIJE NA
KLINICKE | LABORATORIJSKE PARAMETRE KOD
PACIJENATA SA ULKUSOM DONJIH
EKSTREMITETA UZROKOVANIM PERIFERNOM
ARTERIJSKOM OKLUZIVNOM BOLESCU

doktorska disertacija

Kragujevac, 2026.



UNIVERSITY OF KRAGUJEVAC
FACULTY OF MEDICAL SCIENCES

Dragan R. Knezevic

EFFECTS OF HYPERBARIC OXYGEN THERAPY ON
CLINICAL AND LABORATORY PARAMETERS IN
PATIENTS WITH LOWER EXTREMITY ULCERS
CAUSED BY PERIPHERAL ARTERIAL OCCLUSIVE
DISEASE

Doctoral Dissertation

Kragujevac, 2026.



NnenTndukanuona crpaHuna J0KTopcke aucepranuje (hupuiaumom)

AyTop

Nwme u npesume: [Iparan Kaexxesuh

Jlatym u mecto pohema: 25.07.1984. Kparyjean

Capamme 3anocieme:
- ACHCTEHT 3a YXy HaydyHy obOmact Xupypruja, Daxynrer
MEIWIIMHCKUX HayKa, Y HuBep3uteT y Kparyjesiy
- CHamyjamucTa  BacKyJlapHE — XUPYpruje,  cyOcrenujaancra
O6apomenuuune, lLlentap 3a BackymapHy xupyprujy, YKII
Kparyjesan

JokTopcka qucepranmja

Hacnos: Edextn xumepOapudyHe OKCUTE€HOTEpanuje Ha KIMHUYKE U
nabopaTopujCKe MapaMeTpe KOJ MalfjeHaTa ca yJIKycoM JIOHHX eKCTPEeMHUTETa
Y3pOKOBaHUM Nepu(EepHOM apTEPHjCKOM OKITYy3UBHOM Oosemihy

bpoj cTpannma: 126

Bpoj ciuka: -4 pororpaduje, 40 rpadukona, 44 Tabene

Bpoj 6ubnmorpadcekux nogaraka: 196

YcTaHoBa u MecTo rie je pan uzpahen: Dakynrer MEAUIMHCKUX HAayKa, Y HUBEP3UTET Y
Kparyjesiy

Hayuna o6nact (YJIK): MenuimHcke Hayke

Mentop: Ilpod. np Bmagumup JKuskoBuh, pemoBHu mnpodecop Pakynrera
MEJIMITMHCKUX HayKa, YHuBep3uTeT y Kparyjesiy

Jlatym npujase Teme: 14.04.2025.

bpoj m ngarym  omiyke Beha yHuBep3uTeTa O mNpHXBaTamkby TeMe JIOKTOPCKE
JUCepTaIyje:

IV-03-576/4 21.10.2025.







Identifikaciona stranica doktorske disertacije na engleskom jeziku

Author

Name and surname: Dragan Knezevi¢

Date and place of birth: 25.07.1984.

.Current employment:

- Teaching tssistant in surgery, Faculty of Medical Sciences, University of
Kragujevac

- Specialist in vascular surgery, Subspecialist in baromedicine, Center for
Vascular Surgery, University Clinical Center Kragujevac

Doctoral Dissertation

Title: Effects of hyperbaric oxygen therapy on clinical and laboratory parameters
in patients with lower extremity ulcers caused by peripheral arterial occlusive
disease

No. of pages: 126

No. of images: 4 photos, 40 charts, and 44 tables

No. of bibliographic data: 196

Institution and place of work: Faculty of medical sciences

Scientific area (UDK): Medical Scienses

Mentor: Prof dr Vladimir Zivkovi¢, Full Professor, Department of Physiology, Faculty
of medical sciences, Unversity of Kragujevac

Topic Application Date: 14.04.2025

Decision number and date of acceptance of the doctoral dissertation topic:

IV-03-576/4 21.10.2025




CAKETAK

YBon: [lepudepna aprepujcka okiTy3uBHA OOJIECT MPEACTaBIba YECT Y3POK XPOHUIHHX YIIKYyCa
JOBHUX EKCTPEMHUTETA, KOju ¢y nipahenu 6010M, mopemehajeM MUKpOITUPKYIIalije,
rnH(pIaManrjoM U IpoMeHaMa Xxemocrase. XurnepoapuyHa okcurenorepamnuja (XbO) moxe
MMAaTHy 3Ha4ajHy YJIoTy Kao JOTyHCKa Teparijcka MeToja KOJI OBUX MallfjeHara.

Hwub: us uctpakuBama 6mo je na ce ucnura yrunaj XbO tepanuje Ha BEIMUUHY YIKYyca,
OKCHUJAIIMOHH CTpeC, NH(IIaMallrjy, arperaiujy TpoMOOIMTa U MHTEH3UTET 00J1a KO
nalyjeHara ca yaKycuMa JOhUX €KCTPEMHUTETA Y3pOKOBAHUM MeprudEepHOM apTePHjCKOM
OKJTy3UBHOM Ooutemnhy.

Martepujai u meroae: VctpaxuBamem je o0yxBaheno 90 manujenara, oa kojux je 60 6umno y
UcnUTHBaHOj, a 30 y KoHTposnHOj rpynu. [lanujenTn ucnuTrBane rpymne 6w cy uznoxenun XbO
TEparnuju TOKOM YeTUpH Hezesbe, yKymHo 20 TperMaHa. [lapamerpu cy aHanu3upanu npe u
nocie Tepanuje. Arperanyja TpombonuTa nporemrBana je Multiplate recrom (ASPI, ADP,
TRAP) a untensutet 6oma VAS ckanom, JI0K cy Kao Mapkepu uH(pMaruje kopumhern L]
PEaKTUBHU MPOTEUH M OHOC TpoMOouuTa u mumdonuta. Kao Mmapkepu oKCHIAIIMOHOT cTpeca
KopuirheHu cy: CynepoKCH/I aHjoH paaukai, a3oT MoHokcu (NO) cynepokcua qucMmyTasa
(SOD), cyncranie peaktTuBHe ca THoOapouTypHoM kucennnom (TBARS), penykoBanu
riyratuoH (GSH), Bononuk-nepokcua (H20:) u karanasa.

Pesyararu: Hakon XbO Tepanuje yrBpheHo je 3Ha4ajHO CMambEHhe arperaiyje TpoMOoIuTa, Kao
Y 3HaYajHO CMamemhe HHTeH3uTeTa O0ona. Huje 3a0enexeH mpooKCHIaTUBHY eeKaT Teparnuje.
Bennuuna ynkyca ce HMje CTaTUCTUYKY 3HAYaJHO TIPOMEHNUIIA, alli j& YOUCH KIMHUYKH 00JbU
W3TJe YIKyCHHX npoMeHa. [lapameTpu nndaamanuje octanu cy 6e3 3Ha4uajHe MPOMEHE.

3axsbyuak: XbO Tepanuja ko1 nmanyjeHara ca yiaKycuma J0HbHX eKCTPEMHUTETa y3pOKOBaHUM
nepudepHOM apTepHjCKOM OKITY3UBHOM OoJtemihy rmokasyje nmoBoJbaH e(eKkaT Ha CMabEHhE
arperauyje Tpom6onuTa u 601a, 6e3 IpOOKCHAATUBHOT J€jCTBa, IITO yKa3yje Ha HbEeH
MOTEHIIM]jaTHU 3Hauaj Kao JIOMyHCKE Tepanuje.

KibyuHne peuu: xunepbapuuHa OKCUTEHOTEpanuja, nepudepHa aprepujcka OKITy3uBHa OOJIECT,
OKCHUJAIIMOHU CTPEC, arperaiyja TpoMmoonura, 6o7.



ABSTRACT

Introduction: Peripheral arterial occlusive disease is a common cause of chronic lower
extremity ulcers, which are accompanied by pain, impaired microcirculation, inflammation, and
changes in hemostasis. Hyperbaric oxygen therapy (HBOT) may have an important role as an
adjunctive therapeutic modality in these patients.

Aim: The aim of this study was to examine the effects of HBOT on ulcer size, oxidative stress,
inflammation, platelet aggregation, and pain intensity in patients with lower extremity ulcers
caused by peripheral arterial occlusive disease.

Material and Methods: The study included 90 patients, of whom 60 were assigned to the study
group and 30 to the control group. Patients in the study group underwent HBOT over a period of
four weeks, receiving a total of 20 treatments. The analyzed parameters were evaluated before
and after therapy. Platelet aggregation was assessed using the Multiplate test (ASPI, ADP,
TRAP), pain intensity was evaluated using the VAS scale, while C-reactive protein and the
platelet-to-lymphocyte ratio were used as markers of inflammation. Oxidative stress markers
included superoxide anion radical, (NO), superoxide dismutase (SOD), thiobarbituric acid
reactive substances (TBARS), reduced glutathione (GSH), hydrogen peroxide (H202), and
catalase.

Results: After HBOT, a significant reduction in platelet aggregation and pain intensity was
observed. No pro-oxidative effect of the therapy was recorded. Ulcer size did not change
significantly; however, a clinically improved appearance of ulcer lesions was observed.
Inflammatory parameters remained without significant changes.

Conclusion: HBOT in patients with lower extremity ulcers caused by peripheral arterial
occlusive disease has a beneficial effect on reducing platelet aggregation and pain, without pro-
oxidative effects, indicating its potential importance as an adjunctive therapeutic modality.

Keywords: hyperbaric oxygen therapy, peripheral arterial occlusive disease, oxidative stress,
platelet aggregation, pain.



3axeamyjem ce ceom menmopy, npogh. Op Bnaoumupy Kuerxosuhy , na cmpyurnom ohervy,
HeceOUYHO] NoOpUIYU, CIPI/BLERY, PA3YMEBArbY U KOPUCHUM CABEMUMA MOKOM C8UX (a3a
uzpaoe ose oucepmayuje.

Benuky szaxeannocm oyeyjem xonecama u 3anocienuma y Llenmpy 3a eacxynapuy xupypeujy VKI]
Kpazyjesay u Llenmpy 3a xunepbapuuny meduyuny, @axyimema MeOUYUHCKUX HAYKA, HA
noopuiyu, capaorwu U NOMOAU MOKOM Cpo8oherba UCmpaxcudara u uspade oucepmayuje.

Ilocebno ce 3axeamyjem c60joj nopoouyu na nOOpuIyU, CmMpnbery u pasymesary. Moju
pooumesnu, Padenko u Jena cy mu ceojum npumepom, nodxcpmeosanouthy u epom y mere ounu
mpajan ocroHay u nOOCMpeK 0a UCMpajem.

Ilocebny u Hajuckpenujy 3axeannocm oyzyjem ceojoj cynpysu Mapuju, Ha vybasu, cmpnver)y,
paszymesarvy u 6e3yCcio08Hoj ROOPUIYU MOKOM CEUX 200UHA MO2 HAYYHO2 U NPOPECUOHATHO2

ycaspuiasarsa.

Ogy ducepmayujy noceehyjem ceojoj hepxu Heou u cuny Bojuny, xoju cy moja najeeha padocm,
CHaea u Momueayuja.

Csuma xoju cy bunu 0eo 0602 npoyeca, UCKPEHO X8d.ld.
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1 VBon

1.1 Tlepudepna aprepujcka OKIIy3uBHA 00JIECT

1.1.1 Hedunummja

[Tepudepna aprepujcka 00JIECT TOHBUX EKCTPEMUTETA NPECTABIba XPOHUYHO CTAKE KOje
Ce KapakTepullle CyKeHhEeM WM MOTIYHOM OKIy3ujoM apTepuja Hory. Hajuemrhe Hacraje kao
MoCJIeNIa aTepoCKIEpOTCKOr Ipolieca TIA€ BPEMEHOM [0ja3d [0 CMameHe nepdysuje
JMCTATHUX TKUBA. XE€MOJWHAMCKE MOCIIENIIe OBUX IPOMEHA Ha apTepujaMa Cy Haju3pakeHuje
TokoMm ¢usnukor onrepehema. Tana moBehane merabonnuke moTpede CKeNETHUX MHIIKMha HE
MOTy OWTH aJIeKBaTHO 33JI0BOJEHE, JIOK Y y3HANPEJOBAIUM CTaJujyMUMa OOJIEeCTH, HCXeMHja
Moxe OuTu mpucyrHa u y mupy. Knunauuku cnexrap ITAB oOyxBara o7 acMMITOMATCKUX
o0nmKa 00JIECTH, MPEKO XPOHUYHE CUMIITOMATCKe (popMe ca MHTEPMUTCHTHUM KJIayTHKaIjama
JI0 XpOHMYHE KPUTUYHE HCXEMHU]Je EKCTpEeMHUTeTa Koja MojpadymeBa OOJ y MHUPY, YIKYCHY
MIPOMEHY Ha HO3M WK TaHrpeny (1).

1.1.2 Enmumnemuonoruja

[Tepudepna aprepujcka 6onect (ITAB) je jeaHa ox Hajuemhux ¥ KIMHUYKU BPJIO 3HAYAJHUX
MaHu(ecranmja CUCTEMCKe arepockiepo3e. KnmHuuky 3Hadaj oBe OOJECTH ce orjiena y
YUBEHUIM J1a je Bojaehu y3pok QyHKIMoHamHOT omTehema, mep3ucTeHTHOT 00J1a, XPOHUYHUX
He3apacTajyhux paHa W amiyTanyja JOWmUX eKcTpemutera. llopea M3pakeHUX JIOKAJTHHX
mocieanIia Ha AOmUM ekcremuTeriMa, IIAB wmma u BaxkaH cucreMcku acmekr. OHa
NpeJICTaBJba MOY3/1aH MapKep TeHepaJu30BaHe aTEepOCKIEpOTCKEe OOJecTH M IOBe3aHa je ca
3HAYajHO TIOBUIICHMM PHU3MKOM OJf MH(papKTa MHOKapnaa, IepeOpoBacKyJapHOT HWHCYJITa M
noBeha”or YKYITHOT MOpTaJIUTEeTa (1).
['moGanHo riiemano, a To MOKa3yjy M pe3ysiTaTh OOMMHE MeTa-aHajau3e koja je pahena 2019.
roJiHe, peBajieHIa nepudepue aprepujcke 0osiecTu Kol ocoda y3pacTta >25 roanHa U3HOCHIIA
npubmxHo 5,56%. To mpakTHyHO 3HauW Ja je oko 236,6 MWIMOHA JbYAH Y CBETY JKUBEJIO ca
oBoM Oonemhy. AyTropw Cy OBIe 3ak/by4rJId Jla C€ TIpeBaJieHIla 3Ha4dajHo ToBehaBa ca
CTapemeM, a HajBHUIlIe cTolie 000JbeBama Cy 3abenekeHn Ko Hajcrtapuje nomynanuje (2). ITAb
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je Iyro BpeMeHa, NOoceOHO KaJa ce Iopeau ca KOPOHAPHOM M IIepeOpOBacCKyIapHOM
aTepOCKIEepo30M, OMIa HEIOBOJHHO IPENo3HaTa M MoTuemeHa. Mmak, 6e3 003upa Ha TakBe
yumeHune M3 npomnuioctd, IIAb u nmajse HOocM BeNMKM PU3MK, My IOINEeNy TyOuTKa
eKCTPEMUTETA U y MOIJIEAY HeXeJbeHOI KapauoBackynapHor norahaja(3). ¥V crapujoj *KHUBOTHO]
106U, Kako MOKa3yjy enuIeMHOJIONIKE CTyIUje, IpeBajieHa nepudepHe apTepujcke 6onecTu, ce
3HayajHO moBehaBa. PacnpocTpameHocT OojiecTH ce 3Ha4yajHO pasiukyje Mely nojeauHum
reorpadckum pernonnma. Jlujarnosa ITAB je mocraBibeHa KOA 3HadajHOr Opoja O YKYIHOT
Opoja 00oJenux YOIIITe, HAPOUUTO Yy 3eMJbaMa KOje MMajy CpeOme MM HUCKE NMPHUXOJE, ca
HCTOBPEMEHOM 3HAa4yajHOM IIOBE3aHOIINy ca TpaAWIMOHAIHUM (pakTOpUMa pU3HKA, OJHOCHO
nyuewmeM u aujaderecom(4). Kana ce mopenu ca ApyruM atepocKIEpOTCKUM 0oJIeCTUMA, PU3UK
0Jl CMPTHOT HCXO/a j€ jako M3pakeH. bpojHM pajgoBH yka3yjy Ha BHCOK PU3HK YKYIHOT H
KapJIMOBACKyJapHOI MOPTAJIMTETa, Ka0 U Ha PU3HUK OJl MOKIAHOT yjaapa U MH(papKTa MUOKapAa.
OBakBM Hajla3u, Koje IOKa3yjy MHOra HCTpakuBama, OOjallllkbaBajy 3alllTO je arpecuBHa
IIpUMEHa Mepa CeKyHAapHe mpeBeHIMje koa obonenux ox ITAB onpasnana(5). OBa Ooiect je
YeCTO HEJOBOJbHO Mperno3HaTa W JAMjarHOCTUKOBaHA. Pas3yor je y ToMe IITO 3HayajaH [Jeo0
000JIeTMX HeMa TUIHMYHY CHUMIITOMATOJNTHjy OJHOCHO jaBJba C€ Ca aTUIUYHOM KIMHHYKOM
cnukoM. OBa IojaBa ce HajBUILIE jaBJba KOJI CTapHjUX ocoda U manujeHara ca aujadberecom. To ce
JIelIaBa jep je Koj OBe IOITyJIalije YeCTO pa3BHUjeHa CEH30pHA HEeypoIlaTHhja a UCTOBPEMEHO je
¥ HUBO (HM3MYKE aKTUBHOCTH CMAmEH LITO JIOAATHO NPUKPHBA CUMIITOME epuepHe HCXeMHU]e.
300r OBaKOBOT OJIIOKEHOT TIpEroO3HaBama, OOJECT ce BpJI0 4YeCcTO OTKpuBa Kaaa Beh
y3Hamnpeayje. Taga cy Tepamujcke OIIlfje OTpaHUuYeHe, a PU3HK Of] aMITyTalfja U MOpTaJIUTeTa
3HauajHo nosehan (1).

1.1.3 Ernomarorenesa

[Tepudepna aprepujcka Oosiect ce Hajuemthe pa3BWja Kao TOCIEHUIIA aTEPOCKIIEPO3eE.
Haume, pamm ce o ayroTpajHOj XpOHHMYHO] HH(QIIAMalMjH KOja CE€ BPEMEHOM pasBHja Y
apTepujckoM 3uay. To HHje mpollec KOju ce JeCH OfjeHOM, Beh OH Tpaje rojiMHaMa a MOYrhe
OHJIa KaJIa €HJI0TeJI U3TyOH CBOjy HOpMaJIHY 3aITUTHY yiory. Kana nohe no te nuchynkuuje, y
3UIy KPBHOT Cy/a C€ 3aJprKaBajy JIMIIOMPOTEHHH, 32 KOjeé OHU TOCTajy MPOMYCT/bUBU, & HAKOH
TOra JI0jasd 1O OKCHJalWje TUX JunonporenHa. [locne Tora cienu ykjbydyuBame€ MOHOLUTA,
BUXO0BE TpaHchopmalja y Mmakpodare u cTBapame neHactux henuja. Y ucro Bpeme, A01a3u 10
YMHOKaBama IMaTkux MuIuhHuX henuja xoje mpenase U3 Meauje y HHTUMY apTepHjCcKOr 3Ua.
TokoM y’ker BpeMEHCKOT NeproJia, 10ja3u 10 popMHpama aTepoCKIEpOTCKOr M1aka. Taj miak
Ce TOKOM BpEMEHa Mema, J10JIa3u JI0 HEroBOI' pEMO/IETIOBakba a KPajibl Pe3yaTar je Cy)KaBarmbe
aprepuje. Ilocnenuia oBor mporeca je cMamemhe NMPOTOKa KPBU a OHJIAa TKHMBA KOja ce Hajase
JMCTAJIHO Off OBOT CY)K€Ha, OCTajy 0e3 JOBOJbHO KHCEOHHMKA U pas3BHja ce ucxemuja. IlIto ce
MOJIEKYJIapHOI HMBOA THYE, IVIaBHY YJIOTY y pa3Bojy nepudepHe apTrepHujcke OojecTH HMa
eHjoTenHa JucyHkiuja. Moxe ce pehu ma je To 3ajeAHHMYKa Tayka y Ko0joj ce ,.cacTtajy’
pasnnuuty (akropu pusuka. IIpBo, cmamyje ce koiauuumHa as3oT-MoHokcuzaa (NO) koju je
JOCTYIaH, a ca pyre cTpaHe J0ja3u 10 noBehaHe MpoaAyKIMje MapKepa OKCHIAILOHOI CTpeca.
[TocnenmuHo MoNasu a0 TyOUTKA ajieKBaTHE Ba30WIIaTallMje U JIAKIIET CIIeTJbUBamka JICYKOIUTa
3a eHjoTeN. Tako caM €HJOTeN MOCTEeNeHo ao0uja mpouHpIamMaTopHe U TPOTPOMOOTCKE
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ocobune. Takole, jaBjba ce TMojavaBame WH(IAMATOPHUX CHTHAJIHHX TyTeBa W ociobahame
IUTOKMHA ¥ aJIeXE3MOHHX MOJIEKYJla, a TO CBE 3ajedHO yOp3aBa HalpeqoBame Mpoleca
aTepockiiepose (6-8).

AtepoTrpomb03a je mojaM KOjU 3ay3uMa 3Ha4ajHO MECTO Y pa3BOjy aTepOCKIepo3e.
Haume, necrabunuzarmmja aTepoCKICOPTCKOT TUTaKa U pa3Boj TpoMOO3e Ha CaMOM IUIAKy, MOTY
JOJIATHO J1a Toropiajy nepdysujy TKHUBa AMCTAIHO of Jiesnje. OBako ce 3Ha4dajHO moBehaBa
pu3MK na aohe 70 KIMHUYKE MPOTpecHje U TO OJ MHTEPMUTEHTHHUX KIayauKaluja ka oomy y
MHUPY, OJJHOCHO KpUTUYHO] UCXeMHjH. PU3KK 3a OBakaB ClieHapHo je BehH YKOJIUKO Y OpTraHUu3MY
MOCTOjJM aKTUBHA WMH(DIamMaIja Wik HEeKO MpOoKoarylaHTHO crame. OBaj Croj arepockiiepo3e u
Tpombo3e je ympaBo pasnor 3amrTo ce [IAb cmarpa OGosnemthy BHCOKOT aTtepoTpoMOOTCKOT
pU3MKa W 3aTO je paJ Ha MPEBEHIMjU TOr HEXEeJLEHOT TPOMOOTCKOT norahaja y cTBapu u
CTpaTeruja 3a MPEeBEHIIM]y TYOUTKa eKCTPEMUTETa U HEXKEJbEHOT KapAHOBacKyJIapHOT norahaja,
nyropodHo rienano(4,5). OHO mTO je BaXXHO Ja ce HMCTaKHEe, Kol mepudepHe apTepHjcKe
OonecTH, nicxemuja He noraha camo Backynapuu 3ua. OHa MOCTOJU 'y CKEJIETHUM MHUIIUhuma. Y
BUMa, 300T TTOHABJbAHUX €30/ PEIATUBHE XHUIIOKCHUje A0JIa3H JI0 Pa3BHjamba METAOOIHMUKUX U
CTPYKTYpHHX TpoMeHa. To cBe T0BOJHU /10 CMameHe e(PMKACHOCTH OKCHIATHBHOT METaboIn3Ma
a HaKOH TOTa W paHHWjer HACTaHKa 3aMapama U CMameHe ToJepaHiuje Ha ¢pu3nyku Harmop. OBO
JIOBOAM 10 (PYHKIIMOHAIHOT OTPAHUUYECHA Y CMUCITY CMambeha KAy TUKAlMOHE IUCTAHIIE YaK U
KOJI ITalljeHarTa Ko/l KOjuX aHaTOMCKe Jie3Hje HUCY TeUIKor cTeneHa (6,9,10).

[lymeme mnpencraBba jenaH oOJ Haj3HAYAJHUJUX HE3aBUCHUX M TOTEHIIM]alTHO
MPOMEHJBMBUX (haKTOpa pHU3MKa 3a HACTAHAK U MPOTpecujy nepudepHe apTepujcke OOIEeCTH.
CaBpemeHa UCTpakMBama yKa3zyjy Ha CHaXKHY IOBE3aHOCT IylIema U nepudepHe apTepHjcke
OosecTu JOWUX eKCTpeMuTeTa. PU3MK 3aBHUCH O]l QyXKMHE M MHTE3UTeTa nymema. [lymaun
MMajy MHOTO Behu pusuk n1a ce 6osect jaBu y miaheM >KUBOTHOM 100y IMITO ca cOOOM MOBIaun
TeXe KIMHUYKE OoO0JMKe W Jomuje ucxoae Jjedema (4,11,12). [lymeme nenyje HEraTUBHO Kpo3
BUlle MexaHu3ama. [Ipe cBera, J0BOAM 0 M3PAXKEHOI OKCHUIATHBHOI CTpECa U CMambeHa
ouonoctynHocTH a3zor-MoHokcuaa (NO). Tume ce, xao mTO je Beh MOMeHyTO, HapyllaBa
BazoauIaTaTopHa ¢yHkumja engorena. llopem tora, mojayaBa ce MHQIAMATOPHH OJTOBOD,
7ona3su A0  noBehama eKCIpecHje aAXe3MOHMX MOJIeKyJa M TOACTHYE ce aKyMyjauuja
aTepOreHMX JINMKJA U HBUX0Ba OKCUAAaTHBHA Moaudukamnuja. OBU mpoiecu 3Ha4ajHO yOp3aBajy
aTeporeHe3y, W JI0JIaTHO MOTOpIIaBajy nepudepHy nepdy3ujy TKuBa. Joun jenaH OWTaH acleKT
MyLIewka je U yTUIaj AyBaHCKOT AMMa Ha XeMOocTa3zy U TpomoOoreHesy. /lyBaHCKU 1UM JTOBOAU 10
noBehane akrtuBamyje TpoMOOIMTa, HapyllaBa AaHTHUTPOMOOTCKAa CBOjCTBA €HAOTENA U
JONPUHOCH HACTaHKy aTepoTpOMOOTCKMX KOMIUIMKauuja. Y mnpucyctBy Beh mocrojehux
CTCHOTHYHUX aTEePOCKIEPOTCKHX Jie3hja, OBM MEXaHM3MH MOTY Ja JOBEIy JI0 Harjior
MOTOpIIaka KIMHWYKE CIUKE W Mporpecuje OOoJecTH Ka KPUTHYHO] UCXEMHUJU EKCTPEMUTETA.
300r cBera oBora, y pajioBUMa W KIMHUYKHM CMEpPHHUIIAMa, MPECTaHaK IMyIIemha Ce cMmarpa
JeTHOM Of KJbYYHHX Mepa Yy jeuemy nepudepne aprepujcke 6onectu. Llusp je ycmopaBame
nporpecuje 0onecTy ¥ Modosbllamba KIMHUYKIX UCX0/1a JIeUeHha Mpe, ajld IITO je joll OUTHHUjE U
MOCJIE MHBA3UBOT JIeUeHha, OUII0 €HI0BACKYJIAPHOT WU OTOBpeHoOT Xypypukor (7,11,13,14).
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1.1.4 Knnauuka cinka

Knunnuka cnuka mepudepHe apTepujcke OONECTH je I0CTa pa3iuyuTa KOJA Pa3IUuTHX
nanyjeHara. Kako he ce manudecroBaT 3aBUCH O] JIOKaJIH3allfja aTepPOCKICPOTCKHUX JIe3Hja,
CTEIeHa CTeHO3€ alu W oJ (PYHKUIMOHANHOT cTaryca manujeHTa. Hajuemrhm pasnor nma ce
nanujeHtu ca IIAD jaBipajy nexkapy jecy MHTEpMUTEHTHe Kiayaukanuje. OHe ce JepHuHHILY
Kao TOHaBibajyhu Ooin, rpueBH, ocehaj 3aTe3ama WIM TeYeHa Yy MHUIIUNhHMa JOHBUX
eKCTpEeMHUTETa, U TO Hajuemhe y moTkoiieHunama. Ipyra kapakTepucTuka je 1a ce  jaBibajy
TOKOM (PU3MYKOT HAIopa, Tj XOAama U YBEK Ce IOBJIaye HaKOH oamopa. OBO je OHO MITO HX
panukyje ox 6oioBa y Horama apyre eruonoruje. Tpeha kapakrepuctuka ja je yBek 3axBahena
ucTa rpyna mumuha. Y oBuM mumumhuMa fojasu 10 Hecpazmepe uzMely noehanux morpeda
mummha 3a KHCEOHHMKOM y TOKY paja W HEMOTYNHOCTH apTepHjcKe NUpKyJaluje Koja je
uHCcy(unujeHTHa na te norpede 3am0Bosbu (15-17). IlanumjeHTH KOjU MMajy MHTEPMHTECHTHE
KJIayUuKaluje, BpeMEHOM IMOUYnBYy Ja u3deraBajy (gusmuky aktuBHOCT. Kao mocnemuiia tora,
J1071a3u 10 naja (YHCKIIMOHAIHE CIOCOOHOCTH M J0 MOTOpIIamka KapAHOBACKYIAPHOT CTaTyca.
CBe oBO 3ajenqHo moBehaBa pH3WK O] KapAMOBAcKyJapHOT jaorahaja m 3Ha4ajHO cMamyje
KBAJIUTETA XKUBOTA. 300T CBETra OBOTa, y JNaHAIIkhEe BpeMe, KIayIuKaldje ceé He MOCMaTpajy
caMo Kao CHMIITOM, HEr0 ¥ Kao BaykaH MPOTHOCTHYKHU U TEpalMjCKH TOKaszaTesb. Ha mpumep,
KJIayJIMKaIlMOHa JHWCTAaHIIAa je jako OWTHAa Kao IUJb CTPYKTYpHUCAHUX Tporpama Xojama Hu
pexabunuranuje. Kako Oosect Hampeayje, YKOJIMKO Ce HE JIeYH, jaBJba CE MCXEMH]CKU 0O y
MHPY, KOJH j€ Y4eCTO Haju3pax€HUju TOKOM Hohu. boi je nokaim3oBaH y mpeneny cronaia |
HaBOJIM TAaIMjEHTE Ja CIyIITajy HOTY TOKoM Hohu. [lona3u 1o mojaBe MCXeMujcKor pybopa a
HaKOH Tora Jojia3d 10 pa3Boja paHa Koje He 3apacrtajy u ranrpeHe. OBaj cragujym ce
neduHUIE Ka0 XPOHMYHA KPUTHUYHA UCXEMHja €KCTPEMHUTETa M TAIUjeHTH Yy OBOM CTaJHjyMy
00JIECTH Cy y HM3Y3€THO BEJIMKOM DPH3UKY 3a aMITyTallljy €KCTpEMHUTETa W I0jaBy CMPTHOT
ucxona (18-21).

Knacudukammja

[TocToju HeKOMMKO KIIacu(pUKaIyja nepudepHe apTeprjcKe OKITy3UBHE OOIECT.

a) Fontaine xnacudukammja

Cramujym | — acumnromarcka Gosect
Cramujym I1 — uHTEpMUTEHTHE KJIayIUKaIlHje
Ila: Gnare knayaukaiuje

IIb: Temke kmaynukarmje

Cramujym I1I — ucxemujcku 6011 y Mupy
Cramujym IV — ynkyc wim ranrpena (22)
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0) Rutherford xnacudukanuja

Kareropuja 0 — acumnromaTcku

Kareropuje 1-3 — knayaukamuje (6yare, yMepeHe, TEIIKe)
Kareropuja 4 — nucxemujcku 600y y MUpy

Kareropuja 5 — Mawu TKMBHU TYOUTAK (YIKYCH)

Kareropuja 6 — Benuku TKMBHU TYOHUTAK (OICeXkHa TanrpeHa) (22)

B) WIfI xnacudukamnmja

OBo je caBpemeHa kiacudukanuja nepudepHe apTepHjcke OOJEeCTH Koja je CBE BHIIE
npuxBahena. Koa manujeHara ca XpOHMYHOM KPUTHYHOM HMCXEMHJOM, CaBPEMEHU CTaHAAp] Y
KIIMHUYKO] Tipakcu mnpenctaBba  WIfl knacudukammja xpewpana oa crpaHe Y Ipykema
BackynapHux xupypra. OBo je kiacudukammja Koja MpOIICHYj€ CTENEeH YTrPOKEHOCTH
eKCTpEMHUTETa KpO3 TpU He3aBHCHE, anu MelycoOHO mMmoBe3aHe KommoHeHTe: pany (Wound),
crenieH ucxemuje (Ischemia) n nadexnujy cronana (foot Infection). Cpaka o1 OBUX KOMIIOHEHTH
ouemwyje ce rpanxycuma ox 0 10 3, a wuxoBa KOMOWHaIM]a JeUHHINE KIMHUYIKU cTagujyMm (1—
4). Y ogHOCYy Ha CTaJidjyM, TPOLICHYje C€ PU3UK OJ] BEIHKE aMIyTallje U TaKo HMMa 3HA4ajHy
YIIOTY Y IOHOIICHY OJUTYKE Y BE3H ca JaJbUM HAUMHOM Jieuema (23).

Kommnonenrta Ischemia (1) y WIfl cucremy 3acHuBa ce Ha OO0j€KTHMBHHM XEMOJIMHAMCKUM
napamerpuma . [Iporemyje ce nmepdysuja TkrBa a Tpajaimja ce MOXKe CIIPOBOJUTH HA OCHOBY
HEKOJIMKO HauyMHa Mepema. Hajuenrthe ce kopuctu nnaekc nputrucka ckouHor 3riobda (ACIIN),
HaKOH Tora NpPHUTUCAK Ha TMpcTuMma (foe pressure) uinu Hajpehe KopuiTheHO, Mepeme
TpaHCKyTaHOT napuujaiaHor npurucka kuceonuka (TcPOz). M360p oarosapajyher tecra 3aBucu
0J1 TOTa J1a I Cy MPUCYTHU KOMOPOUIUTETH, J1a JIU j€ IPUCYTHA KanupuKaiuja MeIuje y 3uay
apTepuje, Koj maryjeHaTa ca 1ujabeTecoM WM XpOHUYHOM OyOpexxHoM ciabomihy amu Kao u
O]l JIOCTYITHOCTH TMOjequHuX Merona. OBaKkBHM MPHUCTYNOM ce oMoryhaBa KBaHTH(UKAIHja
nepdys3uje U YMOpenuBOCT KOJ pAa3IMUUTUX ManujeHata. Ha OCHOBY TakBUX MapameTapa,
MOCTaBJba C€ MPEIU3HU]U U JaCHUJU PU3MK O aMIyTaluja U moTpeda 3a peBacKyJapu3aiiijoM
(22-24).

VY KJIMHHYKO] IIPAKCH C€ YECTO KOPUCTE OfipeheHe BpeAHOCTH apaMeTapa KOju UMajy JUPEKTHY
KIMHUYKY uHTepnpetannjy. Bpennoct ACIIHA <0,90 roBopu y mpuiior mocrojamy nepudepHe
aprepujcke Oosnectu. Hwucke Bpennoctu (Hmp. <0,40)  yka3zyjy Ha TELIKy apTepUjCKy
uHcypunujeniyjy. Kox mamujeHata ca HEKOMIIPECMOWIHHMM apTepujama, IUTO j€ YecTO
MPHUCYTHO KOJ nujabereca U XxponnyHe Oyopexxne 6onectu, ACIIH moxe OUTH JTaKHO TIOBUIIICH,
300r kanuupukoBaHux aprepuja. Kox oBux mamujeHara ce npeiHoCT Jaje Mepewy NPUTHCKA Ha
npctuma (toe pressure) n/nnn TcPO.. Kao kIMHHYKM peneBaHTHE BPEIHOCTU KOj€ yKa3yjy Ha
BHCOK PU3UK aMITyTallHje, 4ecTo ce HaBoje toe pressure <30 mmHg w/wim TcPO: <30 mmHg,.
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OBe BpEeIHOCTH Cy JOKa3aHO MOBE3aHE ca JIONIMjUM 3apacTalkbeM paHa a caMUM TUM U Behum
pusukom oj ammyTtanuje. OBaKkBH MalMjeHTH CE CXOJHO TOME MO3UIMOHMpajy Ha Buiie WIfI
rpanyce ucxemuje (22,23). Ilpennoct WIfl cucrema ornena ce y Tome WITO jacHO pasziBaja
JIONPUHOC paHe, HCXeMHUje M HHOEKIHje y YKYIHOM pH3UKY, 4YuMe ce omoryhasa
MH/IMBUAYaJIN30BaH MPHUCTYI Jiedewy. Tako ManujeHT MoXe MMAaTH pellaTUBHO Maly paHy y3
U3paKEHY MCXEMH]y, TA€ j€ peBacKyJapu3aluja TepanujcKu HPUOPHUTET, HIU, OOpHYTO,
JOMHHAHTHY MH(EKIM]y KOja 3aXTeBa XUTHY KOHTPOIY M JAPEHaXy, y3 MapajesiHy NpOLEHY
nep¢ys3uje. OBakaB MPUCTYIN OJNaKIIaBa MYIATHIUCUUIUIMHAPHO IUIAHHpAHmE JIeYeHma, Koje
yKJbYdyj€  BacKyJlapHy XWUPYpPrdjy M  HUHTEPBEHTHY paAUOJIOTH]Y, HUH(QEKTOJIOTHjy,
eHJokpuHoioryjy. OBako ce Takolhe nctoBpemeHo omoryhaBa cranmapau3oBaHuje nopeheme
UCXO0Jla Pa3IMYMTUX Tepanujckux moxanutera. Crynuje mokasyjy na sumu WIfl cragujymu
HOCe 3HauajHO Behy pU3UK BEIMKE aMITyTalllje U HEITOBOJbHU]UX UCXO/a JIEUEHha, a y TI0jeANHUM
rpynama je IOKa3aHa M He3aBHCHAa IIOBE3aHOCT ca MopraiuTeroM. OBaj MojaTak J0AaTHO
noTBplyje MPOrHOCTUUKY BPETHOCT CHCTEMa y CaBPEMEHO] MPAKCH JIeUeha KPUTUYHE UCXEMUje
exctpemuteTa (23,25,26).

1.1.5 HdujarHocTuka

[Ipunukom mujarHoctuke mepudepHe apTepujcke O0NeCTH, KOPUCTE C€ HEHMHBAa3HBHE U
WHBAa3MBHE JUjraHOCTHYKE mporenype. OCHOBHM HEWHBA3WBHH JMJarHOCTUYKH TECT 3a
nepudepny aprepujcky 6onect je ankle -brachial index (ACIIN -Bpennoctu <0,90 cmatpajy ce
TUMIUYHO aujarHocTHukuM 3a [TAD, 10k ce y KIMHMYKOj mpakcu BpenHoctu y pacnony 0,91-0,99
4ecTo TpeTHpajy Kao ,rpaHuuHe”. Bpennoctu >1,40 ykazyjy Ha  HEKOMIIpECHOWIIHE,
KanupuKoBaHe aprepuje. Y TaKBUM CHUTyalldjaMa, Kao INTO je Beh moMeHyTo, moTpedHa je
npuMeHa nonatHux tecroBa mnepdysuje. Kama cy Beoma nHucke Bpennoctu ACIIN (amp.
npubmmkHo <0,40) oHe yKa3yjy Ha TEHIKy MCXEMH]y, ali CE€ KOJl HEKOMIPECUOMIHUX KPBHHUX
CyIOBa TpOIICHAa MOpa OCJIOHHUTH Ha Jpyre mapamerpe mnponeHe unepdysuje (1,22).

VYnpaso 30or orpannuema ACIIN kon mojequHMX manujeHaTa, NPTUCAK HA HUBOY MpCTa H
TcPO: 3ay3umajy moceGHO MecTo, Oyayhu ga 60spe opakaBajy qUcTanHy nepdys3ujy Ha HUBOY
MUKporupkynandje (22,23). 3a aHaTOMCKY MIpolieHy mnepudepHe apTepujcke O0JIECTH KOPUCTe
ce CT anruorpaduja (CTA) nu nururanna cyoTpakiuoHa anruorpaduja (DSA). DSA u name
MpejcTaB/ba 37aTHU CTaHAApJ Y JAWJarHOCTHIM, Yy CHTyalldjaMa KajJa je IUIaHhpaHa
€H/IOBAacKyJlapHa MHTEPBEHIIM]ja WJIM KajJa j€ HEONMXOJHa HajaeTajbHUja TpPOIIEHA apTepHjcKe
anatomuje. Mnak, ¢ 003upom Jia ce paau 0 WHBA3WBHO] MPOBEIYpH KOja HOCU ofipeheHn pu3uK,
KaKo OJ1 KOMIUIMKaIlMja y CMHCIY KpBapema, Tako M U 0ff KoHTpacTHe Hedpomatuje, DSA ce y
KIIMHUYKO] TIPaKCH TpUMEHmYje CeNeKTUBHO, NOK CTA y MHOTMM IEHTpHUMa HMa YIOTY
CTaHJap/He HEMHBA3MBHE METOJIE 3a MPEoNepaTUBHO TutaHupame. OBU Haja3u aHruorpaduje ce
YBEK IMOCMaTpajy y3 KIMHHYKY CIUKY M mpolieHy nepdysuje (22).

1.1.6 Jleueme
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Kana roBopumo o nedemy nepudpeHe aprepujcke 00JIeCTH, OHO TMpejcTalba JyroTpajaH
npolec MMa Bulle ujbeBa. Ilpe cBera cMameme KpanoBacKyJapHOT PU3HKA, CMAbEhe Terooa,
noOospamame (QYHKIMOHATHOT CTaTryca TNalMjeHTa, OdYyBame EKCTPEeMUTETa W HapaBHO
npeBeHnnjy ammnyramnuje. CaBpemeno yedewme [IADB moapazmeBa KOMOHMHAIM]Y HEKOJIUKO Mepa.
Ty ce Muciu Ha KOHTposly (hakTopa pu3uKa, Hajo0Jby MOryhy MeIuKaMEeHTO3HY Tepamnujy,
HedapMaKoJIOIIKe Mepe W Ha Kpajy, IpeMa MHAMWKAlMjaMa U HEKY BPCTY peBacKyjapu3aluje.
Jako je OMTHO J1a MOCTOjU MHIUBUAYJIAHU TPUCTYI JICUCHY a y CKJIAY ca KIMHHUYKOM CIMKOM U
PU3UKOM 32 TyOMTaK eKcTpeMuTeTa. [IpBy ¥ OCHOBHY CTBap MpeACTaB/ba MHTEH3MBHA KOHTPOJIA
¢dakropa pmsmka. To moxapa3ymeBa arcONyTHHM TMPECTaHAK IMyIIeHka W 3aJ0BOJbaBajyhy
perynanujy TIMKeMHje KOJA TmanujeHara ca jaujadberecoM. Jlaske, moTpeOHa je ajeKBaTHA
KOHTpOJIa XWIepTeHsuje u mnopemehaja merabonusma smumnuga. Ilopex Ttora, jako je OMTHO
yCBajame 3paBUX )KMUBOTHUX HaBUKa. OBe Mepe UMajy JIoKa3zaH edekaT He caMO Ha yCIIOPaBambe
nporpecuje nepudepHe aprepujcke 6o1ectd, Beh U Ha 3Ha4ajHO CMambEHE PU3HKa 011 HH(]ApPKTa
MHUOKap/a, MOX/JIaHOT yJapa U yKymHor Mmopranurera. OBo je o1 moceOHOTr 3Ha4aja Kaja ce uma
y Buay na IIAb mpencraBka mokasaTesb TreHepanu3oBaHe —atepockiepoze  (1,4).
MenukaMeHTO3HO JIeUeHhE je Mpe CBEra YCMEPEHO Ha CMameHke aTepoTPOMOOTCKOT PU3MKA U
moJipa3yMeBa MPUMEHY aHTUTPOMOOIIMTHE Tj aHTUArperanmone Ttepanwuje. [lopen Tora, kopucre
Ce CTaTMHM Y BHCOKMM HWJIM YMEpPEHO BHCOKHM J03aMa Kao M JPYrd JIEKOBU Yy CKIaay ca
KOMOpOUIUTETUMA KOj€ CBAaKW TOjeNMHAaYHU mManujeHT uMa. OBakBa Tepamnuja MpecTaBlba
OCHOBY CEKYyHJIapHe MIpEeBEHIM]e U Tpeba Ja ce CIPOBOM KOJ CBUX MalldjeHaTa ca nepudepHom
aprepujckoM Oosenthy, 6e3 003upa Ha MPUCYCTBO WM OACYCTBO cuMMTOMa. 10 je OUTHO jep
TaKBO JICUCHE 3HAYaJHO CMambyje PU3UK O]l HACTaHKa BEIMKUX KapJIUOBACKyJlapHUX norahaja
(5,18,27). Kon mamnujeHara ca MHTEpPMUTEHTHUM KJayauKalpjama, BakaH €O Jieuermha YUHE
Hedapmakosonike Mmepe. To mojapazyeMBa Ipe CBera CTPYKTYpUCAaHU Hporpam (Qu3nyke
aKTUBHOCTU U HAJTJIEAHOT X0Jlakha, OJHOCHO ‘“XOJame MpeKko rpanuile 6ona”. OBU mporpamu
JI0BOJIE 710 1MO00oJbIIamka (GYHKIIMOHATHE CIIOCOOHOCTH, ToBehama KilayauKaluoHe AUCTaHIE |
YKYIHOT KBajuTeTa >kMBoTa. OBaj BHA Jedema Ce cMmaTpa jJeIHUM O] HajeUKaCHHU]UX
KOH3EpBAaTMBHUX HauWHa Jieuewma y cumnromatckoj [TAB. ¥V cutyanujama xajga KoH3epBaTUBHE
Mepe He JO0BOJIe NI0 3a/I0BOJhaBajyher KIMHUYKOr MOOOJbIIaka, Kao M KOJ TalujeHara ca
XPOHUYHOM KPUTUYHOM HUCXEMHUJOM, TIpeNa3d ce€ Ha MHBa3WBHO JIEYEHE, OJHOCHO
peBackynapuzaiujy. Llums peBackynapuzaiyje je oOHaBJbamba aJeKBaTHOT apTEPHJCKOT MPOTOKA
Ka TKHUBY KOj€ je MCXeMHYHO. PeBackyrapuzalija ce MOKe CIIPOBECTH €HJIOBACKYJIapHUM WIIU
XUPYPUIKUM TIyTeM, MpU 4YeMy Hu300p METOJe 3aBUCH OJ] aHATOMCKE JIOKAIM3alHje |
CIIO)KEHOCTH Jie3Hja, KIMHUYKOT CTaaujymMa OOJIECTH, MPHUCYTHHX KOMOPOWAHMTETa, Kao M
MpOILIEHEe OYEKHBaHEe KOPHCTH y OJTHOCY Ha pU3UK came untepsennuje (16,18,19).

EnnoBackynapHa peBacKyapu3alyja moapasyMeBa MUHHMAaIHO HHBa3WBHE MPOLEAYpeE,
Kao IITO Cy IMEepKyTaHa TpPaHCIyMUHAIHA AaHTHOIUIACTHKA, WMIUIAHTallja CTEHTOBA WIIU
NpUMeHa JPYTUX €HIOBAacKylapHuX Merona. Kox Hekux mamujeHata oBO je  METOJ TPBOT
n300pa, MOCEOHO KOJ OHUX Ca OrPaHWYEHUM, KpPaTKUM Jie3WjaMa Ha apTepujaMa WIH KOJ
nalyjeHara Koju MMajy TIOBHIIEH ONEpaTUBHH PHU3HK. [IpeTHOCTH €HII0BACKYJIapHOT HayWHa
Jedyema YKJbYUyjy HIDKH TIEpUONEPATHBHU MOPOUIAMTET M MOpTaIWTeT, Kpahu OopaBak y
O0JHUIM U Op KU MOCTIPOIIeAypaIHU onopasak. Jlomia crpaHa OBaKBOT HaYWHA JICUEHa j€ IIITO
JyrOpOYHa TPOXOJHOCT peBacKylapu3alyje KOJl CIOKECHMJUX M JyruxX Je3uja, MoXe OWUTH
orpanudena (22).
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Kana je y mutamy xupypika peBacKyjlapu3aiuja, oHa oOyxBaTa pa3induTe OOJIuKe
Oajmac mpoleaypa y3 TPHUMEHY  ayTOJOTHOT BEHCKOT WJIM CHHTETCKOT TpadTta Kao u
eHgaprepekToMujy. OHa ocTaje 3HauajHa TeparnujcKa OIlHja KoJ MalijeHaTa ca eKCTeH3UBHUM,
BUIIECETMEHTHUM MJIM KOMIUIEKCHUM Jie3WjaMa Ha KpBHUM cynoBuma. OHa je W ommuja y
cCUTyaljamMa KaJla CHJIOBAaCKyJapHH HAYMH JICYCHa HUje H3BOJJBHUB WJIHM j€ TPETXOJHO OO
Heycrienran. Mako je oTBopeHa XHWpypruja moBe3aHa ca BehMM WHUIUjATHUM PU3UKOM, KOJ
NaXJbUBO OJa0paHMX MalKjeHaTa OHa MOXKe 00e30eIuTH 00Jby JyropoyHy MPOXOAHOCT rpadra
u Oosbe ouyBame exkcTpemureTa. CaBpeMeHE CMEpHULE MCTHUy Ja u300p wusmehy
€H/IOBaCKyJlapHe UM XHPYpPIIKEe peBacKylapusaluje He Tpebda MmocMarpaTH Kao CTpPOro
CYIIPOTCTaBJbEHE MPUCTyIE, Beh Kao KOMIUIEMEHTapHE TEpaIujCcKe OMIHje Y OKBUPY JieUeHha
CBaKoOT MalMjeHTa nojenuHayno. Omiyka ce JOHOCH y OKBUPY MYJITHUAMCHUIUTMHAPHOT TUMA, Y3
carigenaBame kinuHHuke ciuke, WIfl cragujyma, aHaTOMCKE CIOXXEHOCTH Jie3Wja W OIIITEr
cTama mnanujeHta. KpajlbM LIUJb jé  ONTUMATHO O4YyBama EKCTPEMHUTETa W TOOOJbIIAha
YKYIHOT TpexuBibaBama (18). Ilopen oBuxX craHgapAHUX METO/AA JIeUeHa, KOJ MOjeIUHUX
namyjeHara, ToceOHO OHMX Ca XPOHUYHUM He3apacTajyhum yiakycuMma U XpOHHYHOM KPUTUYHOM
UCXEMH]OM, pa3Marpajy ce M JApyre, ajjyBaHTHE TepalujcKke MeToAe. JenHa ox HHUX je
xunepbapuuna okcurenorepanuja (XbO). Ona ce 3acHuBa Ha yaucamy 100% KuceoHMKa MO
MOBHUIIEHUM TPUTUCKOM, ca LWJbeM I[OoBehama mapuujaIHOr IPUTHUCKA KHUCEOHHUKA Y
HCXEMUYHUM TKHBHMaA. Teopujcka ocHoBa mpuMmeHe XbO Tepammje oOyxBaTa MmoOOJbIIamE
OKCUTEHAIlMje TKUBA, CTUMYJAIMjy aHTHOTeHe3e, MOMAYJIalHjy WH(IaMaTOPHOT OArOBOpa M
MOTEHIMjaTHO YOp3ame 3apacTamba XpOHMYHHUX paHa. OBO je on moceOHOr 3Hayaja 3a
nalyjeHara ca Tenkom nepudepHoM ucxemujom (6). Mako xunepOapruina oKCUreHOTeparuja He
IpeJICTaB/ba 3aMEHy 3a peBacKyjapu3alujy Kaja jeé OHa MHAMKOBAaHA, Y KJIMHMYKO) MPAKCH Ce
pa3marpa Kao JOMyHCKa Mepa KOJ MaXXJbMBO OJa0paHMX TalfjeHaTa, ca IUbeM MOoOOoJbIIama
JIOKAJHUOT Halla3a Ha YJIKCYHO] MPOMEHHM aji W ca LWJbeM M00oJblamka (yHKIIMOHATHOT
cratyca nanujenra (1).

1.2 Jlujaberec menuTyc kao ¢akTop pu3MKa 3a nepudepHy apTepujcKy
oonect

[lTehepna Gosect je jeman o Haj3HAYAJHUJUX MOTBphEHUX HE3aBUCHUX (PaKTOpa pU3UKA
KaKo 3a HACTaHaK TaKo W 3a W nporpecHjy nepudepne aprepujcke dosnectu (I1AB). [Nanujentn
obouienu of1 mujadeTeca, Kajia ce Mmopeie ca OMIITOM IoImyanyjoM, yenthe odosseBajy ox I[TAD.
Kon mux je kIMHMYKH TOK OOJIECTH arpeCMBHUjH alld jeé W Haja3 Ha apTepHjama TeXH, jep Cy
ne3uje Ha aprepujama yecto nudy3He, W 3axBarajy Bulie cermeHara. Kama moctoje u
npuapykeHu ¢GakTopu pu3MKa Kao INTO je CcTaphja >KMBOTHAa 100, XUIEpPTEeH3H]ja,
TUCITUITHIEMHU]ja, TYIICHe, TujadeTec ca mHhMa JIeNyjeé CHHEPTrUCTHYKHU, u3Mel)y ocTajor U Ha
€H/I0TeNl KpPBHUX cCynoBa. Tako jgona3u 10 YyOp3aBama aTepOCKIepo3e M HapyllaBamba
KOMIIEH3aTOPHUX MEXaHU3aMa y CMUCIY pa3Boja KoJaTepalHUX KPBHHUX Cy/l0Ba. Y KIMHHUYKOM
CMHUCIY, TO CBE JIOBOJIU CMameHha MPOTOKAa KPBU M Moropiiama cumnroma(4,28,29). Kana
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nanujentu ca [IAb umajy u mujabetec, To ykasyje na cy mnoj noBehaHuMm aTepoTPOMOOTCKUM
PHU3HUKOM ATl U YKYITHM KapJMOBacCKyJIapHUM pu3ukoMm yomrimre. OBU ManujeHTH mokasyjy Behu
MopTanuTeT W dYemthu HemoBoJbaH KapAuBacKynapHu norahaj. OBo cBe ykasyje na je IIAbB
MOKa3aTesb TeHEepaM30BaHe U y3HaIpeaoBaie arepockiepose. C 003upoM Ha OBE MOJIATKE, YBEK
Tpeba UMaTu Ha yMY Jla TEpalHjCKu MPUCTYI He Tpeda aa Oyae ycMepeH camo Ha mpobiem ca
exctpemMuTeToM, Beh ma Tpeba na moctoju naxspHBHje npahemhe U MHTEH3UBHHjA CEKYHAapHA
npeBennrja. OBo je OUTHO jep YAPYKEHO MPHUCYCTBO 00€ 00JIECTH HOCH HETIOBOJHHH]Y MPOTHO3Y
YaK ¥ KaJia ce MpuMemYyje ctanaapaHo jieuewe (30,31).

1.2.1. EnuneMuonoryja u eTunaToreHesa aujaberec Menmuryca Ko nepudepHe
apTepujcke Oonectu

Enunemuonomku nmogamy 1mokasyjy na ce nepudepHa aprepujcka 00JecT, Kao IITo je
Beh momenyTto, uemrhe jaBiba KOJ TalMjeHaTa ca IUjadeTecoM Kajaa ce MOpPeau ca OMIITOM
MOMYJAMjOM. YUecTallocT 3aBuUcH o Tora kako ce [TAb pedunume y ompehenoj crymuju.
Hexkana ce xopucre ACIIM BpeaHocTu, HEKaaa Mepewme NPUTHCKAa Ha NPCTUMa a HeKaja Ha
KJIMHUYKO] AujarHo3u. C 003MpoM Ha OBO, pa3yMJBHBO j€ MITO PE3YyJITaTH HUCY y HOTIYHOCTH
yjenHaueHu. Behuna panoBa koju cy ce OaBuiM maugjeHTUMa oOoJenuM oJ Iujoereca,
nokaszaia je ga ce npepanenna [IAB kon obonennx ox aujabereca nHajuenthe kpehe ox oxo 12%
1o Buiie o1 20%. Y cBakoJHEBHO) KIMHUYKO] MPAKCH, TO HUj€ 3aHEMapJbUB MOAATaK, jep TaKkaB
IpOIIEHAaT 3HAuu BelukH Opoj mauumjenara. Ilopexn tora, ydecranoct ITAB pacte ca myxuHOM
Tpajama aujabeTeca W MPUCYCTBOM MPHUAPYNKEHUX O0JecTH, MOCeOHO XpOHWUYHE OyOpexHe
Oosectu. YdectajocT je HapaBHO Beha Kajga Cy MCTOBPEMEHO INPUCYTHM M KJIACUYHHU
KapJIuoBacKylapHu ¢axkTopu pusuka. CBe cy OBO pasiio3H, 3alITO je mnepudpeHa aprepujcka
OoJiecT yuecTanuja y CTapHjoj )KUBOTHO] 1o6u (22,32,33).

Kaga ce y3me y 003up ma Opoj oboienux oj aujabereca KOHCTAaHTHO pacTe, 3a
oueknBaTH je W na he Opoj mamujeHata ca ysHampenosiom [IAb pactu. OBo he Outm
U3paKeHHje y CUPOMAIIHUJUM 3eMJbaMa ca OTPaHUYEHHM CPEJCTBHMA 3a NMPEBEHTUBHE MEpe U
pano otkpuBame (3,34). Ilatorenercka Be3a u3melyy nujabereca m mepudepHe aprepHjcke
0oJeCTH je CIoKeHa W OJBMja Ce€ Ha BHUIIE HHUBOA BAaCKyJapHOr cucTtema. JlyrorpajHu
MeTtabonnyky nopemehaju kon aujabereca He 3axBarajy caMoO €HJIOTeNl, Beh W MHTUMY, Menu]y
alli U KoaryJalMoOHH CHCTeM. JeaH oJ KJbyYHHX MeXaHH3aMma je XpOHHYHA XUIePrIUKeMH]a,
KOja JOBOJIM IO CTBapama M akyMmynamnuje HampenHux npoaykarta riaukanuje (AGEs). Onum
MEWa]y CTPYKTYpPY M (yHKIM]y MpOTEHHA Yy 3UJy KPBHUX CYJOBa, a MCTOBPEMEHO peMeTe
henujcky CUrHanIM3alMjy U MOACTHYY WH(IAMATOPHU OATOBOpP. Y3 TO, aKTHBAIlMja MPOTEHH-
knHaze C W T0jayaHO CTBAapame PEAKTHBHUX KHCEOHWYHUX pajJuKalia JOJAaTHO I0jadaBajy
okcuaaTuBHU cTpec. [locmenuia cBux oBUX mpolieca je yop3aHu pa3Boj eHAOTeTHE TUCPYHKIIHI]Ee
1 nopemehaj Ba3oMOTOpHE peryianuje. FMictToBpeMeHo ce cTBapajy yciaoBu 3a Opke dhopMupame
U HaIlpeI0Bamke aTepPOCKIEPOTCKOT TIaKa, ajld U 32 CMambeHy COCOOHOCT BaCKYJIapHOT CUCTEMa
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Ja ce TMpUIarogd XpOHHYHO CMAamkEHOM MpoToKy KpBH (35,36). Ilopen wmerabonmmukux
nopemehaja, nujaberec ocraBiba 3HAYajHE TOCIETUIIE M HAa BacKyJapHU M HWHOIaMaTOpHU
onroBop opranusma. Kao mro je moMeHyTo, cMameHa je OMOJOCTYIHOCT a30T-MoHOKcuaa. Ca
Jpyre cTpaHe Cy MojayaHH aaxe3dja JISYKOLUTa W TPOMOOIMTA a MPUCYTHA je U XPOHHYHA
nH(IaMalnrja HUCKOT crerneHa. Kao mocnenuiia OBUX YMIbEHUIIA, 3UJ KPBHOT CyJla, TIOCTEICHO
norpuMa IpoaTeporeHe U MpoTpoMOOTCKEe ocoOMHe, Kao mTo HaBoau Libby y pamy u3 2019.
roJuHe. Y TaKBUM yCJIOBHMA pacTe BepoBaTHoha nectabuim3aniyje aTepOCKIEPOTCKOT TUIaka 1
HACTaHKa JIOKaJHe . TpomOo3e. Y KIMHHYKOM CMHUCIY, TO C€ HCIOJbaBa OpP>KOM MPOTPECHjoM
nepudepHe aprepujcke OosecTr u BehuM pHU3MKOM 3a pa3BOj XPOHHUYHE KPUTHYHE UCXEMU]jE
(7,37). lujabetec 3HaUajHO MEHa MPUPOIHU TOK MepuepHEe apTepHjcKe OOJIECTH U Y KIMHUYKO]
MIPaKcH ,,iomMepa’ 601ecT Ka TexXuM crtaaujymuma. To ce ornena y Behoj yuectanoctu XpoHHUHE
KPUTHYHE UCXEMUje U MOCIeANYHUX amiryTandja. OBakaB TOK je TOCIeIuIa YAPYKEHOT J1ejCTBa
MaKpoOBacKynapHe OOJIeCTH, MUKpoOBacKynapHe nuchyHkinuje u omreheHor nHpmamaropHor u
pereHepaTuBHOT oJroBopa. KinuHuuke cTyauje mokasyjy na manujeHtu ca aujadberecom u I1AB
4YeCTO MMajy CIIOKEHHUjy aHaTOMCKY aucTpuOyumjy 6onectu. Kapakrepuctuyna je m3pakeHuja
aucTanHa 3axBaheHocT, Tako3BaHa KpypaiHa 00JIeCT, Ka0 U Mame MOBOJHHU YCIIOBH 3a Pa3Boj
CIIOHTaHEe KoJIaTepaldHe I[HpKylanuje. Y TpakcH, OBO pe3yinryje Behom moTpebom 3a
MOHOBJHEHUM M KOMIUIEKCHHJUM pPEBACKyJIapU3alMOHUM IPOIeaypaMa, Kao M HEMOBOJbHHjUM
JTyTOPOYHUM MCXOJIMMa Y TIOTJIely OUyBamba eKCTPEMHUTETA U YKYITHOT IIpeKuBibaBama (18,38).

1.2.2. Knnanake manudecTaiyje nepudepHe apTepujcke 00JIeCTH Ko 000JIeTuX
oJ nrjabereca

Knuanuke wmanudecranuje mnepudepHe aprepujcke OoJieCTH KOJA TaldjeHara ca
nujabeTecoM 4ecTo cy atunuuHe U Hecrnenuduyne. OBO je jeaH oJ] IJIaBUX pasjiora 3a KacHO
nperno3HaBame 00JecTH y KIMHUYKO] npakcu. J[ujaberecHa nepudepHa HeyporaTyja, TMOITO Ce
YeCTO jaBJba, MOXKE 3HA4YajHO yMamUTH OOJHE ceH3amuje. 300r Te HeypomarHje, KIacH4He
MHTEPMUTEHTHE KJIay/lUKallije MOTYy OMTH MUHHMAJIHE WM MOTIIYHO OJICYTHE, YaK U YKOJIUKO
MOCTOj€ XEMOJIMHAMCKH 3HaYajHe Jie3uje Ha apTreprjama. KIIMHUYKYA U CBaKOJHEBHU MOOJIEM U3
KUBOTA j€ IITO OBH MAI[MjeHTH YOIIIITE YECTO HE X0Jajy JOBOJHHO J1a OM ce MHTEPMUTEHTHE
KJIayaukanuje ucrnosbuie. Ha Taj HaumH, KIMHWYKAa CIMKa J0JaTHO OuBa mackupana. Kao
Mocjenlia OBUX MeXaHW3aMa, y CBAKOJHEBHOM KIMHMYKOM pajy ce JelaBa Ja  IpBa
MaHu(decranuja nepudepHe aprepujcke Oosectu kona aAujabernyapa Oyae IMojaBa yIKyca,
nH(peKIMje uiIn Taurpese, OAHOCHO Beh y3HamnpenoBana ucxemuja. OBO YeCTO TOBOJU /10 KACHOT
ynyhuBamwa mnanujeHta BackyiaapHoM xupypry (1,39,40). Jlujaberec He yTHue caMoO Ha
ydecTasiocT nepudepHe aprepujcke Oosnectd, Beh W Ha HBeHY aHaTOMCKY Jokanu3anujy. Kon
OBHX [alMjeHaTta MpoMeHe cy uemhe JIOKaaM30BaHe HAa HMH()PAUHTBUHATHUM H JIUCTATHUM
aprepujamMa, HaApOYUTO Ha THUOMjAIHUM M TEJATHUM KPBHHM cyaoBuMa. OBakaB pacropen
OoslecTH MMa 3HayajHe KIMHMYKE mnocineaune. OBU MalMjeHTH MMAjy HU3paKEHH]y HCXEMH]Y,
crnabuje pa3BHjeHy KoJaTepalHy UMpKyJalujy M Mambe MOryhHOCTM 3a  ycCHelHy
peBackynapusanujy. 300r Tora KoOJA mamdjeHara ca aujabeTrecoM cymma Ha mnepudepHy
apTepujcKy 6osiecT Tpeba Jja MOCTOjJU U OHJIA KaJla TUITMYHU CUMITOMH HUCY M3pakKeHH, TOCEOHO
aKo Cy IPUCYTHE IIPOMEHE Ha CTONaly y CMHCIY XpOHHMUYHHUX IpoMeHa Ha Koxu (41-43). 36or
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OBaKBE KOMIUIEKCHE ATO(PHU3NOJIOTH]E M aTUIMYHE KIMHUYKE MPE3eHTAIH]e, 11jadeTec MEIUTYC
C€ y CaBpPEMEHO] BACKyJIapHO] MEAMIIMHU CMaTpa jeIHUM O KJbYUHHX (pakTopa Koju onpehyje
TOK, T&KUHY U Ha Kpajy UCXOJ Jeuewma mnepudepHe apTepujcke 00mecTu.
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1.3 Viora okCHUIAIOHOT cTpeca y nepudepHoj apTepHjcKoj 00IECTH

1.3.1 OxcuaanuoHu CTpEC U aHTUOKCHIAIIMOHA 3AIITHTA

OxcuaanMoHu CTpeC HAcTaje Kaja ce HapyIn paBHOTexa n3Mmel)y cTBapama peakTUBHUX
Bpcta kuceonunka u azora (ROS/RNS) m cnocoOHOCTH aHTHOKCHAATUBHOT CHUCTEMA Ja HX
HEeyTpaluiie uin yonaxu omrehema Koja n3azuBajy. Kama Te paBHOTTERKEe HEMa, Y OPraHU3MY
Moske gohu 1o omrehema nunuaa, mporenHa U HyKJIeHHCKUX kucenuHa. [lopen Tora monasu 10
aKTUBAIMj€ CUTHAIHUX ITyTE€Ba KOjU JIOMPUHOCE O/Ip>KaBamy XpoHUYHE nHGIaManuje. MehyTtum,
ROS/RNS Hemajy MCKJbYYHMBO INTETHY YJIOTY 3a OpraHu3aMm. Y HOPMAJHUM, (PU3HOJIOIIKUM
YCIIOBUMA, OHU YYECTBY]Y Yy OpPOjHUM BaXXHHM IPOIIECUMA, Ka0 IITO Cy peryjaluja BacKyJapHOT
TOHYyca, (QYHKIMja €HI0TeNa, ajanTanija opranu3mMa Ha GU3UYKU HAMOp U UMYHCKH OJTOBOD.
o mpoGrnema 1oy1a3u  OHAA Kaja je HBUXOBO CTBapame I10jayaHO TOKOM TY>KEr BPEMEHCKOT
nepuojia WiM KaJa je aHTHOKCHUJATHBHA oj0paHa ocialdJbeHa. YKOJIWKO N0 Tora Jnohe, To
MOTO/Tyj€ pa3Bojy MporHGIAMAaTOPHOT U TPOTPOMOOTCKOT cTama (44—46).

AHTHOKCHUIaTHBHA 3allITUTa OpraHU3Ma j€ OpraHW30BaHa y BUIIIE HUBOA:

- SH3UMCKH AHTHOKCHIAHCH (cymepokcua-aucmyTase, KaTasasa, TJTyTaTHOH-
nepoKcuaa3e/peaykrase u Jip.),

- HHCKOMOJIEKYJICKM aHTHOKCHJIAHCH (TJIyTaTUOH, ypaT, Ownupyoun, ButamuHu C u E,
KapoTteHouiu, koenzum Q10 u ap.)

- CUCTeMH JIETOKCHKAIIMj€ U penapanuje omreheHnx OnoMoseKya.

Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-related factor 2) mnpencraBiba BakaH TPaHCKPHUIIIUMOHH
perynaTop Koju akTuBHpa OpojHE TeHe YKJbyueHE y aHTUOKCHUJIATUBHY M IIMUTONPOTEKTHUBHY
onOpany. 300r Tora ce HaBOJAM Kao jelaH O]l jako OWUTHMX MeEXaHH3aMa KOjU CIYXH 3a
pazyMeBame U 00jalllbemhe Jako KOMIUIEKCHOT Tep3ucTeHTHOT redox-nucbananca y XpOHUYHUM
Oomectuma. Y oBy Tpymy OoilecTH cmaga U arepockiepo3a. Kamga roBopruMO 0O KpBHUM
Cyll0oBMMa, W3 yriia nepudepHe apTepujcKe OKIy3uBHE Oosiectd, 3Hadajuu u3Bopu ROS cy
NADPH-okcuaaze (NOX), MUTOXOHAPH]aTHU JTaHAIl TPAHCIIOPTA €JIEKTPOHA, KCAHTHH-OKCHIa3a
u ernorenHa NO-cuntaza (eNOS). Ilocrmenuma nejcTBa CBUX OBUX YHMHHIIALA j€ CMambEeHA
ouopacnonoxuBocT a3zoT-MoHokcuaa (NO), mopemeheHa BazomuiaTanuja, Kao M T0jadaHa
azxesuja JieykouTa u noBehana nHdiamanuja y KpBuM cynoBuma. [loceOHO ce uctude ymora
NOX wusodopmu y areporeHesm, jep ce cmaTpa Ja 3Ha4yajHO JOMPUHOCE BACKYJIApHO]
MPONYKIMjU cynepokcuaa u cekynnapaux ROS. Mnak, caBpemMeHa uctpaxkuBama yKasyjy 1a je
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BUXO0B e(eKaT U MpoaTeporeH U aHTHATEPOTEH Y 3aBUCHOCTH o1 cutyanrje. Ha mpumep, NOX4
ce y TI0jJeIMHUM pPaJIoBUMa OIKCYje Kao MOTEHINjaTHO aTeponpoTeKTHBaH. To 101aTHO yKa3yje
Ha CJIOKEHOCT redoX-CUTrHAIM3aIMj€ Y aTePOCKICPO3H U MOTpedy 3a JOJATHUM UCTPAKHBAHEM Y
oBOj obnactu (44,47-49). Y KIMHUYKUM CTyAWjama, ,,OKCHAALMOHU cTpec™ ce Hajuemihe He
MepH JUPEKTHO, Beh Mpeko cTa0MIIHUjUX UHIUPEKTHUX MapKepa omrehema (JIMnuau, IpOTeHHH,
eNOS) unu npeko craryca aHTHOKCHIATHBHHUX cucTema. [IpakTnyHu mpobiaeM Koju ce jaBjba 'y
OBHM MEpemHMa j€ IITO Pa3IU4YUTH MapKepu OApa)kaBajy pasiHuuTe AOMEHE (HIIp. JHIHHA
MEepoKCUIaNMja WIM MPOTEUHCKAa KapOOHWIIAIMja) M Pa3iMuuTe BPEMEHCKE Mpo3ope (aKyTHa
poMeHa Mociie ucxemuje/penepdysuje y oAHOCY Ha XPOHUYHO aKyMyJIMpaHe mpomene). 30or
CBEra OBOTra, MHOTO je OWTHHUjE W BpEIHHUjE TyMauemhe KOMOWHAIMje MapKepa OKCHIATHBHOT
cTpeca, Hero jeaaH u3onioBaH mapamerap (44,47,50). Kao mMapkepu numuaHe MEepOKCHIAIN]E
gecto ce kopucte F2-m3ompoctaHu, KOju Cy peNaTUBHO crnenu(pUYHU TOKa3aTebH in Vivo
OKCHJaIMje JIMNUAa, JOK C€ 3a TNPOIEHY INPOTEUHCKE OKCHIALMje KOPUCTE IMPOTEHHCKU
KapOOHWIM. Y KIMHUYKHM HCTPAXKHUBAKBUMA MOMHUBY C€ U MapaMeTpu Kao IMITO Cy aKTUBHOCT
napaokconaze-1 (PON1) ma XJJI, xkao u mujenonepokcuaaza (MPO), koja mpencraBiba u
MapKep U MeJMjaTop OKCUIATHBHO-UH(IaMaTOPHUX Mporieca. [ToceOHy ClIOKEHOCT MpecTaBba
YHIbCHUIIA J]a Y aTePOCKIIEPO3H HUje BakHA camo kommuuHa ROS, Beh u kBanmTaTiBHE MpoMeHe
JUTIONPOTENHA U BaCKYJIapHOT MUKPOOKpyxema. OkcunatuBae moaudukamnuje JI/1JI-a u X]{JI-a
yTUYy Ha aKTUBalM]y wHdIamaluje, eHI0TeIHy TUCPYHKIM]Y U PEMOCIIOBakE 3H/1a KPBHOT
cyna. 30or Tora mMapkepu Koju oapaxkanajy nuchyukmujy X/JI-a, kao mro je PONI, xao u
aktuBHocT MPO, Mory MMaru MpOTHOCTHMYKM 3HAa4da] y BackyiaapHuM Oosectuma. CBe 0BO
yKa3zyje Ha M3Y3€THO CJIOKEH CHUCTEM IPOOKCHUAATHBHUX W AHTUOKCHJATUBHUX Mapkepa y
nepudepHoj BackymapHoj Oomectu. Curyanuja je jomn clOXKeHHja KOJ TaldjeHara ca
MPUAPYKEHUM KOMOpPOWJIUTETUMA, HAPOUUTO KajJia MOCTOje IMOJIMBACKYJIapHE KOMIUTHKAIU]e
(44,51-53).

1.3.2 OxkcupanoHu CTPEC y aTepOCKIepO3U Ka0 OCHOBH TiepudepHE apTepHUjCKe
oonecTu

ATepockiiepo3a ce€ jako 4YecTOo OIHUCYje  Kao XpoHMYHa uHQuamaTtopHa Oosect
aptepujckor 3uaa. Y Toj mopemehajy, jenHa on OuTHMjuxX mojaBa je redox-nucOananc. OH
npejicTaBba OHO MTO Mokpehe maronomku npomec. HaBomu ce ma ROS yuecTByjy y pasBojy
eHjoTenHe AuChyHKIMje, Ja JOBOAM 10 OKCAAlMje JIMIHJA, aKTUBaIMje WH(IaMaTOPHUX
MpoIiieca ¥ OHO IIITO je KIMHUYKK Haj3HAdajHUje, 10 AecTabunusanuje tiaka. Ca apyre cTpaHe,
3axBasbyjyhu HeanexkBatHo] NO curnanmsaiuju, nmoBehaBa ce peakTMBOCT KPBHUX CyAOBa Ha
cTMyJlyce BasokoHcTpukuuje (44,48). Y Ttom cmuciy, nepudepna aprepujcka 6omect (I1IAB)
MOJKeE ce IIOCMaTPaTH Kao KJIMHUYKAa MaHH]ecTalllja CHCTEMCKE aTepOCKIepO3e a He U30JI0BAHOT
npoOjemMa Ha jeIHOM eKCTpeMHUTeTy. MelyTuMm, meH 3Hadya] He OrpaHHyaBa C€ MCKIbYYHBO Y
XEMOJIMHAMCKOM CMamelhy apTEepUjCKOT TPOTOKAa. Y OKBHUPY OBOT IpoOIleca pasBHja Ce U
KOMIIJIEKCHA ,,MHOAHTHOTIaTHja" MICXEMHYHOT €KCTpEMHUTETa, Koja 00yxBaTa MPOMEHE Ha BHIIIE
HUBOA TKUBAa. Y CTBapH, OBJE JO0JIa3U JO TOHABJHAHUX EMH30]a pElaTHBHE HCXEMHj€ TOKOM
xona, y3 penepdys3ujy y nepuoay oamopa. OBO MPaKkTUYHO TIPEICTaBba TPaBH, OHMOJIONIKU
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MOJIeNl XpOHUYHHUX U MOHABJbAHUX UCXEeMH]jcKo-pernepdy3nonux norahaja. To je henomen koju
ce Beoma 4decto cpehe y CBaKOJHEBHO] KIMHHYKO] MPAKCH KOJI TalldjeHara ca CUMIITOMATCKOM
[TABb. Kao mocrmeawiia MpaTKTHYHO CBAaKOJHEBHOT XOJa TMAlMjeHTa, INTO 3BYYH Kpajibe
M0jeTHOCTABJbEHO, J0Jla3uW JO TI0jaBe Mpoleca KOju  JIeNyjy Kao CHaXHU HWHAYKTOPH
MPOAYKIIHje peakTUBHUX KuceoHnuHux paaukana (ROS). IMocnenuna oBux morahaja je nokanHo
okcuaatuBHO omrehema TkuBa (54,55).

VY caBpeMeHMM pagoBuMa noceOHo ce uctuue ga kox IIAB, okcupgatuBHU cTpec Huje
camoctanHu ¢aktop. OH Jenyje Ha BHILIE HHBOA UCTOBpeMeHO. IIpBM HMBO je 1a je Heros
YTHUIA] je U3pakeH Y BaCKyJapHOM 3UAY y KOME JONPHHOCH Pa3BOjy €HAOTEIHE TUCYHKIUjE U
oJpXaBamy HH(]pIAMaTOpHOr OoAroBopa. Jpyrn HMBO Cy 3HadajHE IIPOMEHE KOje 3axBarajy H
HajMame KpBHE CYyJI0BE, MOped Je3uje MarucTpadHux. OKCHIATHLMOHM CTpPEC MCI0JbaBa
3HayajaH YTHUIA] U Ha CKeJIeTHEe MUIllMhe. Y TOM CMHCIY, ONHUCYjy C€ CMameHa U nopeMehena
(GUHKIMja MUTOXOHJAM]jA, CMAamkEeHa AKTUBHOCT AaHTMOKCHIATHBHHUX €H3MMa U aKyMmylaiuja
Mapkepa okcupaTuBHor omrehema. BaxHo je wmcrahm na oBe mpomeHe MOKa3yjy jacHy
KOpenanujy ca TeKHHOM OOJIeCTM U CTENEeHOM (YHKIMOHAJIHOI OrpaHHuYeHa IalujeHara
(54,56,57).

YumweHule, Koje MPOU3WIAa3e M3 MOJIEKYJapHUX JIAOOpaTOPHjCKUX HCTpakMBama, MUMajy U
3HayajaH KIMHUYKM 3Ha4aj. KIMHMYKM 3HAuaj OBUX MEXaHM3aMa c€ JOJaTHO NOTBphyje y
nojanuma KOjU YyKa3zyjy M Ha OKCHIATMBHO olmuTeheme y racTpokHemujycy, Muiuhy
MIOTKOJIEHHIIE KOjH je Hajuemrhe MecTo MojaBe MHTEPMUTEHTHUX Kiayaukanuja. [IponemeHo je
Ja je MPUCYCTBO MPOTEMHCKUX KapOOHMIIA, TIOBE3aHO ca JYTOPOYHUM HPEKHUBIHABABEM KOJ
nanujenara ca [IAb. OBa 3anakama cy 3Ha4ajHa, jep yKa3yjy Jia JOKaJHe IpoMeHe Yy MulInhHOM
TKMBY MOTY OJpa)kaBaTH YKYIIHU CHCTEMCKHM PH3UK IO MHalujeHTa. 300r Tora ce KOHIENT
,muonaruje ITAB“ Mmoxe mocMmarpaTH Kao A€o0 LIMpe MaTO(PU3MOJIOIIKE IETMHE CUCTEMCKE
aTepockiepoTcke 6osiectd. OBakaB NMPUCTYI MOMaXe J1a ce O0Jbe pazyMe 3allITO KO M0jeIMHUX
nanujeHaTa Joia3u 10 HeCpa3MepHO JIOUIMX KIMHUYKHUX MCXoJa Y ogHocy Ha BpeaHoctu ACIIN
WIN caMy aHaTOMCKY IUCTpuOynHjy u cremneH omrehema aprepuja (54,58—60).

1.3.3 Oxcupanuonu crpec y [IAb- 11jarHOCTHUKO-IPOTHOCTHUYKH ACTIEKT U
MOBE3aHOCT ca uH(IaMaIjom

VY nepudepnoj aprepujckoj 6onectu (ITAB) ommcane cy npomeHe Buiie OMOXEMU]CKUX
napameTrapa OKCHJIaTUBHOT cTpeca U mHdIaMmaluje kKao cTo je panuje Beh momenyro. M3mehy
OCTallor, KOJl OBHMX [alMjeHaTa yTBplleHe Cy MOBHIIEHE BpeIHOCTH F2-m3ompocraHa u
MPOTEMHCKUX KapOOHWJA, Ka0 W HM3MemeHa aKTUBHOCT mapaokcoHaze 1 (PON1) u apyrux
napamerapa IOBe3aHUX Ca JIUIONMPOTEHHCKOM OKCHIAIIH]OM.

Kanma y3memo y 003up oBakBe Haiase, J0JIa3MMO JI0 TOra Jla Cy aTpPeocKIepo3a, UCXEMH)a,
nHpIamanuja u mopeMeheHo 3apacTame TKMBAa Yy jEIHO] jaKo KOMIUIEKCHO] crpe3u. Ha
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MOJIEKYJIApHOM HHUBOY C€ IMOCEOHO M3/IBaja MHjEJIONEPOKCH Ia3a. 3a OBaj MOJIEKYJI C€ cMaTpa H Jia
je edekerop aauM U MHUKATOp OKcHUAaTHBHO-WH(pIamatopHor omrehema. [lokazano je ma cy
MOBUIIEHN HHUBOM MU]jEJIONEPOKANa3e MOBE3aHU ca BehUM PU3UKOM O] pa3BOja HEXKEJbEHOT
KapAnoBacKynaHpor nporahaja m pas3Boja KpuUTHYHE ucxemuje ekctpemutera (51,52,54,56).
HHTepecoBame 3a UCIUTUBAKbE OKCUIAMOHOT cTpeca U MH(pIaMaluje ko1 nanujeHara ca [I1Ab
pacte KOHTHMHyHpaHo, Beh roamnHama. OBa HCIUTHBaWma BPJIO 4ecTO0 YKJbYUYjy H
MHUKPOBAacKyJlapHy JAUCOYHKILHjY, U3paxeHy HHGIaMalMjy M HPUCYCTBO HHGEKIH]e.
HcnutuBama OHOJIOMIKMX MapKepa KoJ| MaljeHaTa ca KpUTHMYHOM HCXEMHjOM YKasyjy lia cy
OpojHH TapaMeTpH, ykbydyjyhu Mapkepe eHgoTesnHe IuUcyHKIMje, HHpIamanuje u
OKCHUJATUBHOT CTpeca, 3HadajHO moBumIeHH. OBM nopemehaju cy NOCeOHO H3paKeHH Yy
cllyyajeBUMa KaJla je KpUTHYHA HCXEMHja yapykeHa ca aujaberec menurycom. To ykasyje na
YKOJIMKO TOCTOjU  yApykeHo omreheme, Ha nBa matodusmonomka HUBoa — jaujadereca u
nepudepHe Ucxemuje, T0O MMa JUPeKTaH YTULA] Ha KJIMHUYKU CTAaTyC IMAlMjeHTa, OJAHOCHO Ha
3apactame yaKycHe mpomeHe(53,56,61).

Jleuewe mamyjeHata ca He3apacTajyhuM ylIKycHMMa KOjU HacTajy Kao mocienuna nepudephe
apTepujcke 0OJIeCTH BeOMa j€ CIOKEHO M 3aTO 3aXTeBa MYJITUIUCHUIUIMHAPHU TPHUCTYI. Y
OCHOBM OBe 0OJIECTH HaJla3u ce MOBe3aH Hu3 matodusnoniomkux gorahaja. Hajope monasu mo
[0jayaHor cTBapama cynepokcuaa u3 NOX cuctema, a 3aTUM U J0 CMambeHha JOCTYITHOCTH a30T-
okcuza ycien popmupama nepokcuHUTpuTa. OBO J0BOJM 10 pa3BOja HUTPO3ATUBHOI CTpEca.
Hakon Tora, momasu 10 eHIOTeNHE AUC(HYHKIHjE, CMambema eNacTUYHOCTH apTepuja u
aktuBanyje uHpuamanuje. [loceban 3Ha4yaj oBE OCOBMHE je Yy TOME IITO OHA jJacHO IOBE3Yje
KJacu4He (akTope pHU3MKa, Kao LITO Cy Mylleme, AujabeTec U AUCIUNUAEMHUja, ca KIMHUYKUM
UCNOJbaBalkbeM 0OJIECTH, OJHOCHO ca II0jaBOM KJayAuKalyja ¥ KPUTUYHE MCXEMUje
eKCTpeMuTeTa. 3aT0 ce nmaroQu3noaoruja nepudepHe aprepujcke 00JIECTH HE MOKE CBECTH CaMO
Ha Cy’KeH€ JIyMEeHa KPBHOT Cy/a, jep oHa o0yxBaTa U cioXeHe (QyHKIMOHaIHE U OMOXeMHUjCKe
IIPOMEHE KOje 3HauajHO YTHUy Ha Tok Oojectu (48,55). U3 yria aHTHOKCcHAATUBHE On10paHe,
CHCTEMH Koju cy perynucanu nomohy Nrf2 mmajy neHtpanny ynory. EH3uUMH IIyTaTHOHCKOT
IIUKJIyca, XeM-OKCUIeHa3a-1 U JApyru CpoJHM MEXaHHU3MHU MOMaXy OpraHu3My Jla ce HOCH ca
XPOHUYHUM OKCHJIATUBHUM ontepehemeMm. 3ato ce Nrf2 y mureparypu o mnepudepHoj
apTepujckoj 6onecTu cBe uemihe n3/Baja Kao MOTEHIMjajIHa Tepanujcka MeTa. Mnak, oBU noganu
yjeIHO IOKa3yjy Aa ce HJeja O jeTHOCTaBHOM ,loBehamy aHTHOKCHAaHAca™ HE MOXKE JIaKo
MpPEeHEeTH Yy KIMHUYKY Tpakcy. Redox paBHOTeka je OCeT/hbMBa M 3aBUCH O] BHIIE MelycoOHO
noBe3aHux (akTopa, Kao INTO Cy /1033, BpeMe NPHMEHE AHTHUKOCHJIaHaca Kao M MECTO
JIeJioBama, OWJIO /1a je ped O BacKyJapHOM 3UJy, CKEJIETHOM MHINMNY WM MUPKYJIaIuju
(47,57,62,63).

Kana je peu o cynnemenTanuju antukocugancuma y [1AB, nperneanu panosu ykasyjy Ha
MOCTOjakbe OpOjHUX CTyAMja ca Pa3IMYUTUM AHTHOKCHJIAHCUMA, KaKO MPUPOJHUM, TaKO M
CUHTETCKUM. MelyTuM, BpJIO je u3pakeHa XeTeporeHocT Mel)y OBUM HCTpaxuBamuMa. Paznuke
y HUCIUTUBAHUM TIOMyJaldjama, Jo3ama, HCXOJuMa W Tpajamy Tepanuje, HaBOAE Hac jaa
3aKJbydke Tpeba TyMayuTH OINpe3HO. 300r Tora ce aHTHUOKCHJIAHCH HE MOTY IMOocMaTpaTd Kao
VHUBEp3aJlHA 3aMeHa 3a JO0Ka3aHe Ha4yWHE JieUerma aTepockiepo3e. AHTHOKCHIaHce Tpeda
rmocMaTpatd kKao Moryhy ajajyBaHTHY Tepanujy ¥ TO y CTPOTO Je(PUHHCAHUM HCTPAKUBAYKAM
WJIM TI0j€IMHAYHUM KJIIMHUYKUM MHAUKaIjama. FicToBpeMeHo, nojeinHe KITMHUYKE CTYIU]je KO
nanujenara ca I[1AbB, yka3yjy Ha jacHy moBe3aHOCT u3Mel)y Mapkepa OKCHIATHBHOT CTpeca U
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nH(pramanuje U cragujyma o6onectu. Ha mpumep, onmcyje ce MOBE3aHOCT u3Mel)y MYITHIUIHX
Je3uja HaA apTepujaMa M TOBUIICHUMX HHBOA TPOOKCHUIATUBHUX W MPOMHGIaAMATOPHUX
napamerapa (56,57,64,65). OBu Haja3u MPENCTaBJbajy BaykaH apryMEHT 3aIlTO Y OKBUPY OBOT
paja uMa cMucIa moceOHO pa3MarpaTy mapameTpe OKCUAAMOHOT cTpeca U uHdumamaryje. OHu,
HauMe, HHUCY caMo ,,JJabopaTopujcka 3aHMMJBHBOCT, Beh MOry J1a mpencTaBibajy Be3y u3Mehy
KIIMHUYKE TeKUHE 00JIECTH, YKYITHOT PU3HKA U OJITOBOpPA Ha TEparujy.
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1.4 ¥Yrnora TpoMOOIHMTa Y aTEPOCKIEPO3U U HACTAHKY-TIPOTPECH]H
nepudepHe apTepujcke 00IecTu

TpomOouuTH 3ay3uMajy HEHTPATHO MECTO Y MpoIecy aTepoTpoM6bo3e. OHHM ydecTBjy He
caMo y HM3rpagmH TpoMOa Ha MECTY Tlie je JOUUIO IO PYNType IUlaka, Hero M HAaCTaHKY Yy
nporpecuju arepockiepose. OBaj mpoliec ce JemniaBa MyTeM TaKo3BaHe TpoMOouHIaManuje,
OJIHOCHO HHTEppEeaKIiije TpoMOOLUTa ca €HAOTENIOM, ociobahameM MmeawjaTopa (XEMOKHHH,
LIUTOKWHU, (HAKTOPU pacTta) ajid M IYTEM TPOMOOIIMTHHUX EKCTpalelylapHUX BE3WKyJa Tj
MUKpPOMIAPTHKYJa, KOjeé YyTUYy Ha JOKAIHM MHUKpOBacKyiapHu amoOujeHt (66—68). Kon
nepudepHe apTepujcke 00JIeCTH 3Ha4aj TPOMOOIIUTA /101a31 TTOCEOHO JI0 M3paXkaja, jep ce cama
00JIECT HE OJIBHja CaMO Kao MOCTOjamke CTAOMITHOT TUTaKa Ha CYKEHOM KpBHOM cyady. Ty ce jaBiba
JUHAMUYaH TIPOIEC Y KOME C€ TOKOM XOJa CMEemYjy enu3ojie ucxemuje u penepdysuje. [lopen
TOra, OBJIE Cy YeCTO MPUCYTHU HWHGIamalyja U eHAO0TeTHa AUCPYHKIHja, a TO JOJATHO
MOJCTHYE MTPOTPOMOOTCKO OKpYXeme. Y TaKBUM YCIOBHMA, TPOMOOLMTHA XHIIEPPEAKTUBHOCT
nobuja mocebaH TNATOPU3MOJNIONIKA 3Ha4yaj, jep TpeacTaBjba BaXHY Bedy wu3Mely
aTEpOCKIIEPOTCKE OCHOBE 0OJIECTH U H€HE KIMHUYKE JIeKoMIleH3arje. OBO je pasjior 3aITo ce
kon IIAb moBehaBa pu3Mk 0jf moropiiama KIMHUYKOT TOKA, YKJbY4yjyhu aKkyTHY HCXEMH]Y
EKCTPEMHUTETA, MOTOPIIAkEe XPOHUYHE HCXEMHje WIM TPOMOO3y HAKOH pEeBacKylIapHh3aluje
(54,67,69).

VY moueTky pa3Boja aTpoCKiIepo3e, JO0Ja3H A0 aKTUBAlMje EHAOoTeNa pPa3Iu4YuTM
¢dakTOopuMa Kao IITO Cy IUCIUNMIAEMH]a, MyLIeHE, AUjabeTec U OKCUIAMoHu cTpec. EnnoTen
HAKOH TOTa I0jayaBa €KCIPECH]jy aXe3MOHMX MOJIEKYyJa U I'yOu (prU3HOJIONIKY aHTHAIXE3UBHY U
aHTUKOAryJaHTHY 0A0paHy OJHOCHO Oapujepy. Y TakBOj CHUTYalMjH, TPOMOOLMTH C€ MHOIO
JIaKIle Be3yjy 3a €HJI0TeN U cyOeHoTenHe cTpykType. CBe 0BO 3ajeJHO HUje caMO MHUIIMjaIHU
Kopak TpoM0o3e Beh M cTUMyJaHC 3a JIOKaJIHy MH(JIaMalujy IITO HOCIEAUYHO JOBOAM 0
MUrpanyje MMyHckux henuja y untumy (66,70-72).

Jom jeman on MexaHM3aMa Kako TPOMOOLMTH yTHUYy Ha aTepockiepo3y je myrem I
cenekTHa. OH oMoryhaBa OnuCKy MHTepakuujy uH¢iamatopHux henmwja m  TpombommTa.
AxTuBUpaHu TpoMmOouuTH ociobahajy caapikaj CBOjUX TIpaHysa, u3Mely ocrtajor u
PF4/CXCL4, RANTES/CCLS5 u apyre xemoarpakTaHTHE Meaujarope. Ha Taj HauMH 101aTHO
MOJCTUYY MHUIpAlMjy MOHOILINTA, HUXOBO 33Jp)KaBambe y 3UJY KPBHOT Cyla M KacHHjY
aKTUBaIMjy. Joml jemaH BakaH MexaHU3aM je ¢opMmupame arperata u3mehy TpomOonwurta u
neykoruTa. OBH KOMIUIGKCH HMMajy BEIUKUA MPOMHGIAMATOPHU MOTEHIMjall, a yjeHO C€ CBE
yemhe mocMmaTpajy M Kao IOKas3aTesb akTHBHE aTepoTpoM0bo3e(73,74). Y TIAB je mocebHo
3aHUMJBMB JOKa3 Ja TpPOMOOLMUTH MOTY JUPEKTHO MPENporpaMupajy  MOHOIUTE Ka
npoareporenom (enoruny. Y crymmju w3 2018. romuHe, Ha cumnromarckum [IAB
MalyjeHTuMa MoKa3aHo je aa TpoMoouut-aepuBucan MRP-14 Moxe OUTH MpeHeT Ha MOHOITUTE
Y TIOJICTULIATH HUXOBY aKTHBAIM]y ¥ MUTpaiyjy. OBo MoKa3yje a akThBallfja TpoMOoIuTa HUje
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camo mocienuna omrehema eHnoTena, epo3uje WM PynType aTepoCKIEPOTCKOr Iuiaka, Beh u
MpoIlec KOjU aKTHBHO JOMPUHOCH HHGIaMaIuju, TpOMOO3H U TMPOTPECHjH aTePOCKICPOTCKE
oonectu (75).

1.4.1 Knuaunuku 3Ha4aj arperaiyje Tpomoormta y ITAJ]

Arperanuja TpoMmOOIHMTa C€ OJBHja KpPO3 BHUIIE HCTOBPEMEHHMX IIpolieca KOjU Cy
nose3aHu. J{ona3u 10 KOHTaKTa ca omTeheHuM eHI0TeNIOM OJJHOCHO JI0 a/IXe3Hje, HAaKOH TOTra ce
TpoMOOIIMTH aKkTUBUPAjy. Ty akTuBamMjy mpaTu ociiobahame MeaujaTopa aiu U MpoMEHa
obnuka TpomboruTa. Kanuje nonasu no crabunuzanuje Tpomba, y kojoj uaterput ollbf3 uma
HEHTPAJIHY yJIoTy. Y OKBHPY aTepoTpoM0O03€e, HajBaXKHHU]U MTyTEBU CTUMYJIAIIM]€ OBOT MpoIieca Cy
ADP npeko P2Y12 niyra, Tpombokcan A2 npeko COX-1 myra u TpomOun nipexo PAR myra. OBu
MyTEeBU Cy YIPaBO U METa JIeJIOBamka TJIaBHUX TpyMa aHTHarperainoHux jJekosa (76,77).

Ca wIMHWYKOT TJeAuINTa, arperanuja tpombonra y ITAB ce Moxke mocmarpaTu ca aBa
HuBoa. C jelHe CTpaHe, XpOHMYHO II0jayaHa TPOMOOIIMTHA aKTHBAIlMja MOXKE OTPUHOCUTH
HAaCTaHKy MaJMX WM HEMUX  MHKpoTpomOo3a. OBO TOCIEIUYHO JOBOIM 1O  pa3Boja
MUKpOBacKyjapHe nucyHKIMje, IITO MMa MocedaH 3Hayaj 3a 3apacTame paHa y ycIOBHMaA
XpOHWYHE HcxeMuje excTpemureta. 1lITo ce apyror HUBoa THWYe, KOJ OOJECHHKA Ca BUCOKHUM
PHU3UKOM, HApOYMTO HAKOH EHJOBACKyJapHEe WJIHM XHPYpPIIKE peBacKylapHu3amuje, MojadaHa
arperanuja U pe3uayaiiHa TPOMOOIIUTHA PEaKTUBHOCT MOry moBehatu BepoBaTHOhy TpoMOo3e
PEKOHCTPYMCAHOT CETMEHTAa M HAcTaHKa aKyTHE MCXEMHje, OJIHOCHO H3a3BaTH TPOMOO3y, Tj
okiy3ujy rpadra unu crenra (67,69,78). Ilopen tora, kox namujeHata ca [IAb onucanu cy u
(dbeHomenn kao mTo cy nmoBehan Opoj TPOMOOIMT-MOHOIMTHUX U TPOMOOIUT-HEYTPOPHITHUX
arperara. OBO je BaXXHO jep Taj Opoj arperata MOXKe Jla CE MEha y Pa3jIuduTHM CTaJijyMUMa
Oonectn. To MOXeMO TOBe3aTH ca KIMHMYKUM 3HAYajeM, OJHOCHO Ty CE YCIOCTaBJba Be3a
n3Mmel)y nabopaTopujcku MEpJbHBOT (PeHOMEHa W arperaiyje TpoMOOIMTa Koja YYeCTBYje Y
KIIMHUYKA 3HadajHo] mporpecuju Oonectu (79,80). YV mnomymammju mnamnujeHata ca [IADB,
MHTEPECOBAE 32 TPOMOOIMTHY PEAKTHBHOCT JIOAATHO j€ TIOPacio 300T 3amakama J1a KOJ HEKHX
OonecHuka, 0e3 003upa Ha MNPUMEHY aHTUTPOMOOIMTHE Tepamnuje, MEep3UCTUpa BUCOKA
PEaKTUBHOCT TPOMOOLIUTA TOKOM Jieuewa (high on-treatment platelet reactivity, HPR) (81). OBa
1ojaBa ce MOTEHIIMjaJTHO MOBe3yje ca BehuM PHU3UKOM 0] KapAHOBacKylapHuX jaorahaja. Bemku
IperyieIHU paloBH KOju ce 0aBe UCIIUTHBAKEM TpoMOoIuTHE PyHKIM]je Ko nanujeHara ca [IIAb
Mokasyjy Jda je JOCTYIHO BHIlE JIabOpaTOPHjCKUX MeTOJa, YKJbyuyjyhu CBETJIOCHY
arperometpujy (light transmission aggregometry), rect VerifyNow u VASP/P2Y 12 tect. Unax,
MCTOBPEMEHO C€ HarjaiiaBa Jia pe3yjiTare OBUX MCIUTHBama Tpebda TyMauyuTH onpe3Ho. Pasmor
3a TO JISKU y YMHHCHUIIM J1a TPAaHUYHE BPETHOCTH U CTBAPHU KIIMHUYKY 3HA4aj JOOMjCHUX Halla3a
HUCY YHHMBEp3aJHO craHaapau3oBanu 3a [TAB, kao mro je To ciydaj y mojennHuM obnactuma
WHTEPBEHTHE KapIMO0JIOTH]€, HAPOUUTO Y OKBHPY O0JIeCTH KOpoHapHUX apTepuja (82,83).
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1.4.2 Cwmameme arperanuje Tpomoonuta koa [IAb — Tepanujcku mpuctynu

[Tpunukom neuemwa nepudepHe apTeprjcke OKITy3UBHE 0O0JIECTH, jeJlaH O]l HajBaKHHjUX
TepanujCKuX 1MJbEBA J€ CMAkEHE arperaiuje TpoMOOoIuTa, jep TPOMOOIIUTH Y OBOj MOMYJIallH]jH
HE YyYeCTBY]y caMO y HacTaHKy arepoTrpomOo3Hmx morahaja, Beh u y mporpecuju. 360or Tora
caBpeMeHa INpuMeHa aHTuTpomOonuTHe Tepamuje y IIAB He ycMmepaBa ce HCK/bYYHMBO Ha
CMambelhe KapAuoBacKymapHor pusnka. OHa cBe BHIIe 00yxBaTa M NPEBEHIM]Y HEMOBOJHHHX
UCXOJa MO0  EKCTPEeMUTET, TMOceOHO KOJ  CHMITOMATCKMX OOJIECHMKa ¥  HAKOH
peBacKynapu3aMoHuX npouenypa(84,85).

[Tocroje Tpu Hajuentha Mozena MpuMEHe Tepanuje:

a)uxubunmja COX-1 — aneTWiICaIMIMIHA KUCEIIMHA  CMamyje arperamnujy TpoMOoIuTa
omokagom COX-1 u HHXUOUIIM]jOM CHHTE3€ TPOMOOKCcaHa A2, YMMe yMamyje JI€jCTBO jeHOT O
TJIaBHUX T0jayaBada TpomOouuTHe aktuBanyje. Y ITADB ce acnupuH ayro mocmarpa Kao OCHOBa
CeKyHJIapHe MpEeBEHIIHje aTepoTpoMO03HUX jaorahaja, moceOHO KO CUMITOMATCKHX IalyjeHaTa
M HAKOH WHTEpBeHIMja. MehyTtum, ¢ 003UpoM Ha CcaBpeMEHa ca3Hamka O PEe3UJIYJIAHO]
AKTUBHOCTHU CBe uelihe ce NmpeBa3uiia3d KOHIICTT jeTHOCTaBHE MOHOTEpAIMje U ycMepaBa ce Ka
KOMOWHAIIM]1 aHTUTPOMOOIIMTHUX JieKoBa (69,78).

0)Unxubummja P2Y12 (xnommporpen/tukarpenop): P2Y12 uaxuOutopu nenyjy Tako IITO
cMmamwyjy ADP-nocpenoBany akTuBalujy TpoMOOIMTa U OTEKaBajy CTaOMIN3alM]y arperauuje.
VY BEMMKOM paHJAOMHU30BAaHOM KIMHUYKOM HCHHUTHBAKY KOJ| IMaldjeHaTa ca CUMIITOMATCKOM
[TAB (EUCLID), Tukarpenop HHje MOKa3a0 3Ha4ajHy CYNEPUOPHOCT Y OJTHOCY Ha KIIOMHUIOTPEI
Yy CMamelhy KapauoBacKyidapHux norahaja. Amu cy ca Apyre CTpaHe CTOIE BEJIMKHX KpBapema
Ooune cmuune. OBaj Hama3 wWMa HEMOCpedaH TMPAKTUYHM 3HA4ya] MPWIMKOM u30opa
AHTUTPOMOOLIUTHE Tepamuje, HApOYUTO Kaja 3HAMO Ja C€ pagd O CTapHjoj MOMyJalHju
nanujeHara. (86) Ynpaso 300r m3paxxeHe BapujaOWIHOCTH oaroBopa Ha P2Y12 maxuburope,
KOja MOXe OWTH YCJIOBJbEHa (apMaKOTCHETHKOM, HWHTEpakildjama JIEKOBAa U TMPUCYCTBOM
komopoOunureta, y IIAB ce pazmaTpa u ynora TecTHpama TPOMOOIIMTHE PEaKTHBHOCTH. TakaB
MpUCTynn OM MOrao OMTH jJako KOPHCTaH KOJ| MalKjeHaTa Koju cy BUCOKopu3nuHU. Haume, xon
BUX Ka0 HAa4MH MpPOLEHE pEe3UyallHE aKTHUBHPAHOCTH TPOMOOLIWTA, MOXKE Jla CE€ paaul TeCT
arperaimuje TpoMOOIMTa, aldi U Jajbe HE TOCTOjU KOHCEH3YC Jla OBAaKBO TECTHUpame Tpeda
pyTHHCKH Aa ce yBeze (67,82).

B) ,,Dual pathway inhibition* (AI11): [Ipumena aHTUTpOMOOIIUTHE Teparnuje y KOMOMHAIIM]U ca
HUCKOM JI030M aHTHUKOAaryJlaHca CB€ BHIIE C€ pa3MaTpa Kao CTpaTeruja 3a IOCTU3AHE
noBOJbHUjUX ucxona 1o ekcrpemuter. Kom IIAB, Hapounto HakoH peBacKyjapusalyje,
KIIMHUYKA peJIeBaHTHA CTpaTerdja He IMojpa3syMeBa HCKJbYYBO jaKO  aHTHUTPOMOOIIMTHO
nenoBame, Beh W KOMOMHOBame JeoBamba Ha pa3IMUMTE MEXaHW3Me pa3Boja TpomOo3e.
VOYAGER PAD crynuja nokasana je aa nogaBame puBapokcabana y 1o3u of 2,5 mg /iBa myra
JTHEBHO y3 aCHUPUH CMamyje PU3UK O] KapAWOBACKYJapHUX KOMIUIMKAIMja U HETOBOJHHUX
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MCXO0J1a TI0 eKCTPEMHTET y mopehemy ca mpuMeHoM camo actiupuHa. OBO ce MoceOHO OTHOCHIIO
Ha CMamemke PHU3HMKA OJ] aKyTHE MCXEMHje eKCTPEeMUTETa M BeJIMKE aMIyTalllje BacKyllapHe
ernonoruje(69). Y anammzama cryauje VOYAGER PAD, kopuct puBapokcabana Owmna je
[IPUCYTHA HE3aBUCHO OJ1 MIPUMEHE KJIOMMJOTrpena, 0K Cy MOJAlM MCTOBPEMEHO YKa3WBald Ha
M3BECHE HUjaHCE y PU3UKY OJ KpBapema y 3aBHCHOCTH O] Tpajarma Tepamuje KJIOMUIOIPEIIOM.
To je o mMpakTUYHOI 3Hayaja, jep ykKasyje Ha MoTpeOy MHAMBUAYIAHOT MPUCTYHA MPUIHUKOM
OJUIyKE O Tpajarby KOMOMHOBaHE Tepalyje HakOH HHTepBeHLuja (78).

TpomOouuTH,  HMHTEpaKIMjOM  ca JIEYKOUUTHMa M ocjobahameM pazIMuuTHX
MenujaTopa, MOTY I0jadyaBaTH JIOKAIHY MH(IaMalujy y IUlaky, yop3aBaTH peMOAEIOBamBE U
JONPUHOCUTH HECTaOMIHOCTH Je3uje. VicToBpemeHo, y nepudepHuM apTepujama OBU IPOLECH
yTU4y U Ha MHKPOBAacKyJapHy CpeliHy, Koja je 0]l T0OCeOHOT 3Hauaja 3a 3apacTame YJIKyca KOJ
nanyjeHaTa ca KpUTHYHOM MCXeMHjoM. 300T OBOra, caBpeMeHa aHTUTPOMOOTCKa Tepamuja y
ITAB cBe BuIle TeXH HE CaMO CMamelhy HEKE/EHHUX KapAuOBacKylapHUX noralhaja, seh u
IIPEBEHIIMjH HETIOBOJbHUX MCXO/Ia O EKCTPEMUTET, KOjU Cy KJIMHUYKH 10J[j€THAKO BaXKHHU (66).

300r cBera HaBEJCHOT, /1aJbe MCIUTUBAKE TPOMOOIUTHE (YHKIIM]Ee KOJ TaldjeHaTa ca
[TAJl nma BenuKH 3HAYaj, jep MOXKEe JONPUHETH 00JHEM pazyMeBamby Pe3UyaTHOT TPOMOOTCKOT
pU3MKa, MPENHU3HHU]Oj MPOLEHN WHAWBUyaTHE PEAKTUBHOCTH TPOMOOLMTA W ONTUMHU3ALUJU
TEpaNujCKUX CTpaTerrja YCMEpEeHHUX HE CcaMO Ha KapAuoBacKyjgapHe, Beh M Ha HCXo/ae Ha
eKCTPEMUTETETHMA.

1.5 XwunepbapuuHa OKCUT€HOTEpaIuja

Xunepbapuuna oxcureHorepanuja (XbBOT) mpencraBba TepamnujcKy METOAY y KOjOj
nanujeHt yaume npaktauHo 100% KUCEOHHMK y yCIOBMMAa MOBHIIEHOT aMOWjeHTaHOT
nputucka, Hajuemhe usmehy 2,0 u 2,5 atmochepe anconytHe (ATA). Y oBakBuUM ycioBuma
JI07a34 10 jaKko BeJMKOr moBehama maplujaqHOr NMPUTHCKA KHCEOHHWKAa y anBeonama. Kao
Moclenia Tora, Mojla3d M JI0 3HavajHOT moBehama KOMWYMHE KHCEOHHMKA PACTBOPEHOT Y
IU1a3MH, KoOje Cy He3aBUCHE o xemoriioouHa. OBaj MexaHuzaMm oMoryhaBa /a ce KHCEOHHK
TpaHcnopryje u AudyHayje 10 TKUBA YaK U Yy YCIOBHMA HApYyIIEHE MaKpO- U MUKPOBACKYJIapHE
nepdys3uje To nma BeTMKH 3Ha4a] KOJ XPOHHUYHO UCXEMUYHUX, HHOUITUPAHUX M XUTTOKCUIHHUX
tkuBa. Ca kimmHHukor craHoBumTa, XBOT He MokemMo nga mocMmarpaMoO Kao CamMoOCTaaHy
Tepanujy Koja 3aMemyje CTaHaapaHe MeTone Jjedewma. OHa ce mocMarpa  Kao ajjyBaHTHA
Tepanuja Koja Jelyje CHHEPTHMCTUYKH Ca XUPYPIIKUM, €HIOBACKYJapHUM, aHTHOMOTCKUM H
JIOKAJIHUM Mepama. YTpaBO OBaj aJjyBaHTHU KapakTep IpeACTaB/ba CYIITUHY CaBPEMEHOT
npuctyna XBOT u pasmor 3amTo ce WmeHa NpUMeHa pa3MmaTpa y cTporo aehuHHUCAHUM
KJIIMHUYKUM OKBUpHUMa (87).
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1.5.1 MHcropujcku pazBoj XbOT: on ekcriepuMenara 0 Ha J0Ka3MMa 3aCHOBaHE
MEJULINHE

[Mouern xunepbapuyHe MeAMIMHE AaTUpajy jom w3 17. Beka, Kaxa Cy ce MpBU
EKCIIEPUMEHTH Ca KOMIIPMMOBAHHMM Ba3yXOM CIIPOBOAMIIM Y TOKYIIAjy Jeuemha Pa3IndUuTHX
O6onectu. Mehyrum, Tek ca pasBojeM racHux 3akoHa (bojm—MapuoroB, XeHpHjeB 3aKOH) U
pasymeBameM ¢usnonioruje nucama y 19. m 20. Beky, CTBOpeHa je Hay4YHa OCHOBa 3a
paloHaNHy MPUMEHY MOBUIICHOT MPUTUCKA U KuceoHuka y memunuHu. CaBpemena XBOT
Mounme Aa 100uja jacHuje MecTo cpenuHoMm 20. Beka, HAPOUUTO Y JIeUCHY JEKOMIPECHBHE
Oonmecth W TpoBama yribeH-MOHOKcHIOM (88). VY HapemHum JerneHHjamMa  pas3Boj
CHEIH]jaTI30BAaHUX XUIEPOAPUUHUX KOMOpPa, 0€30€THOCHUX MPOTOKOIA M KIMHUYKAX CMEPHUIIA
oMmoryhuo je na ce xunepOapuyHa MeIHMIIMHA MOCTENEHO M3JIBOjU Kao rmoceOHa obnacT. Baxny
yiory y ToM npouecy umao je Undersea and Hyperbaric Medical Society (UHMS), ipe cBera y
nepuHUCAaky MHIWKAILM]ja, eIyKAIlUju Jiekapa ¥ yBohemy MpHCTyna MeIWIMHE 3aCHOBAaHE Ha
nokasuma. VcToBpeMeHO, TakaB pa3BOj je AOMPHHEO jaCHHjEeM pPAa3IMKOBAKY MEIUIIUHCKU
omnpaBaane mnpumene XBOT ox HEKOHTpOJHMCAHE WM TMPETEIKHO KOMEpIHUjalHe YIoTpede
KHCEOHHKa 0e3 JOBOJHHO JaCHOT KIMHUYKOT ompaBaama (89-91). Mako je moBehana ucmnopyka
kuceoHrnka ocHoBHU edekar XbOT, caBpemMeHa ucTpaknBama MOoKasyjy /1a je OHOJIONIKO JIeJCTBO
oBe Tepanuje 3HaTHO ciokeHuje. anac ce XbOT mocmaTpa kao Merona koja mokpehe untan
HU3 MOJIEKYJIApHUX U NeNmujCKuX OATOoBOpa, YKJbY4dyjyhu Moaynanujy wuHbIamaiuje,
aHTHOTeHe3e, OKCUAATUBHOT CTpeca U pereHepaiuje Tkusa (68).

1.5.2 Monekynapuau u henujcku MEXaHU3MU JI€]CTBA

Kana ce tymaun edexar XbO Tepamnmje, MEHTpaTHO MECTO 3ay3MMa XHUIEPOKCHYHO
XUMOKCUYHHM Tapaaokc. OBaj KOHIIENT, o0jallmkhaBa Kako MOBPEMEHA M3JI0KEHOCT XUIIEPOKCH]H,
MOXX€ Jla aKTHBUpA CUTHAJIHE IIyTeBE KOJU Cy KapakTEepUCTHUHU 3a XUMokchjy. OBaj
napajokcannu epexkar omoryhasa akTuBanujy GakTopa MOBE3aHUX ca aHTHUOTeHEe30M, henujcKkum
MpEeXXUBJbAaBAEM U pereHepaiijoM. OBo MMa BEJIMKHY 3Ha4a] Y XPOHUYHUM paHama U TKUBY KOje
je ucxemnuno. Ha camom mecty pane, 1) yiakycHe mpomeHe, XBOT moGospimaBa GyHKIH]jY
HeyTpobuina u Makpodara, mnoBehaBa OakTepUIIMIHU TOTCHIMjal KHUCEOHHMK-3aBHCHHUX
MexaHm3ama u Moaudukyje uHbmamaTopHu oaroop. OBO 3ajelHO JONPUHOCH J1a C€
KOHTpoJMIIe HH(]EKIMja 1 Ja ce MOKYIIa J1a e XPOHUYHA paHa “TipeBee’ y a3y perenepanuje.
Takohe, moBehan mpuTHCak KuceoHHWkKa omMoryhaBa CHMHTE3y KojareHa W €KCTpaleilylapHOT
MaTpHUKCa, IITO MPEACTaBba MPEAYCIIOB 3a 3apacTame pane (68,92,93).
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PamoBu ykaszyjy m ma XbOT moxe ga cTuMynHile BacKyJIapHO PEMOCIOBAKE U
anrnoreHe3y. OBaj edekar ce moctuxe mpeko NO-3aBUCHUX TyTeBa MPU YeMy J0JIa3H JI0
MoOWIHM3aIMje eHA0TeTHUX MPOTreHUTOpCcKuX henuja u akTuBamuje Qakropa pacta. OBuM ce
objamrmaBa  MOTEHLMjallHA  JyropoyHHja KopHCcT Yy oapehenum ciydajeBuma (94,95).
Uctopujcku rnemano, craBoBu o XBOT cy Bapupanu o €HTY3HjaCTHYHOT NPUXBATamka JI0
M3pa3UTOr CKENTUIM3Ma. Y CaBpPeMEHOM 00y, mpeoBialyje ypaBHOTEKEH MNPUCTYH KOjU
Mpero3Haje jacHe KOPUCTH Yy oJpeheHnM wuHaMKanMjama, amd HCTOBPEMEHO HarjamaBa
OrpaHHYeHa JI0Ka3a y ApyruM obnactuma. Ympaso 30or tora ce XbOT y BehuHu KIMHHUKHX
MpernopyKa MO3UIIMOHUPA Ka0 CEJICKTUBHA, a/ijyBaHTHA Tepanuja (96,97).

Kaga roBopumMo 0 XpOHHMYHUM paHaMa M JUjabeTECHUM YIKYyCHMa, JIMTEparypa je
U3y3eTHO XxeTeporeHa. Heke meTa-aHanm3e ykas3yjy Ha OOOJbIIAKE 3apacTamka U MOTCHIIN]aTHO
CMambCHe BEIMKHUX aMITyTallrja, Ipyre HCTUYY J1a je KBAJUTET J0Ka3a yMEPEeH WIH HHU3aK, Te Jia
Cy pe3yJITaTH CHa)KHO 3aBHICHHU O] CEJICKIIM]j€ MalrjeHaTa, IPUCyCTBa HCXEMH]e U aJeKBaTHOCTH
crangapaae Here. OBo je qoBeno 10 caBpeMeHoOr kKoHcensyca aa XBOT He moxxe 3aMeHUTH
XUPYPIIKO JIEYCHE KPUTHYHE HcXemuje, Beh KMa TNOTEHIMjaTHy YJIOTYy TEK HaKOH
peBackynapuzaije (98—100).

Ca cranoBumra 6e36eanoct, XbOT ce y caBpeMeHO] nTuTepaTypu cMarpa pelaTuBHO
0e30eTHOM MpOLIEAYPOM Kajla ce MpUMEmYje Y CKIaay ca crangapauma. Hajuemrhe HexesbeHe
peakiuje cy yriaBHOM Oyiare W peBep3uOMIIHE, JOK Cy 030MJ/bHE KOMIUIMKAIMje PETKEe W
Hajuemhe cy MOBE3aHE Ca HEMOMITOBAKEM IPOTOKOJA WM JIOIMIMM OAa0HUpOM TMaljeHara.
VYnpaBo 3aTo caBpeMEHH paJIOBU HarjailaBajy 3Hauaj UCKYCTBa YCTaHOBE Koja crpoBogu XbO
Tepanujy, MyJITHAUCIUILIMHAPHE MPOLICHE U MaXJbUBoT n300pa nuaukanuje(101-103).

1.5.3 XumnpbapuuHa OKCUTEHOTEpaI1ja U OKCUIAIMOHHN CTPEC

Xunepbapuuna okcureHotepanuja (XbO) 3ay3uma crneuuduyHO MecTo  Mehy
TEpaNujCKUM MOJANUTeTUMa TepudepHe apTepHjcKe OKIy3MBHE OojiecTH Oaml 3aTo IITO
ManyjeHTa HaMEepHO YBOAM Y cTame xurepokcuje. Kao mocneauma Ttora, moxe gohu 10
TPAH3UTOPHOT, MPUBPEMEHOT ToBehama MPOAYKIIMje peakTHBHUX KuceoHnuHuX Bpcta (ROS).
MehytuMm, caBpeMeHH MoJaly Ha JbYAMMa HarjiamaBajy Aa oBaj ,,KOHTPOJIUCAHU OKCUIATUBHU
CTUMYJYC MOXKeE TMpEeJCTaB/baTh Je0 MexaHnu3Mma jaeioBama XbO. Kako ce HaBogu, OH MOXke
JOTIPUHETH MOAYJIAlUjU HH(IaMaTOPHOT OArOBOpa M MOACTUIABKBY IMpolieca IOBE3aHUX ca
3apactameM W aHrhoreHezoMm (68). Ctyauje Koje cy oOyxBaraje TMalijeHTe ca XPOHUYHUM
nujabeTeCHUM paHama Tokasane cy jaa je mpumeHa XbO mpaheHa cmamemeM MOjeIMHHUX
MapKepa OKCHIATUBHOT cTpeca W uHbJamaiuje, Kao U mpoMeHama y ¢akropuma pacta. OBu
Haja3W ce Hajuenihe TymMaue Kao IMOMepame O] MEep3UCTEHTHE XPOHWYHE HHQIIaMaiuje Ka
MOBOJbHHU]JEM OHMOJIOIIKOM OKPYXEHY 3a 3apacTame, MaKo HUXOB 3HAuaj 3aBUCHU O] MPOTOKOJIA
nedema, cTaaujyma 00JIecTu U prcycTBa kKoMopouaurera (68,104).
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Nmajyhu To y Buy, XbO He Tpeba mocMarpaTu HU Kao ,,9UCT aHTHOKCUIAHC , HUTH Kao
,,9HCT TIpooKcHuaanc™. tbeHo 1ejcTBO ce ocTBapyje Kpo3 MexaHuszMe redox-mopymaiuje. 3aro je
onHoc XBO mpema OKCHIATHBHOM CTpecy HajOOJbe pa3yMeTH Kao JWHAMHYAH U 3aBUCAH O]
KIIMHUYKOT KOHTeKcTa (57,68,104). YpaBo U3 TOT pasiora, ornpaBaaHo je MoceOHO aHaTH3UpPaTH
u pasbe ucnutuBatu npuMeHy XbO Kol KpUTHUHE HCXEMHUje EKCTPEMHUTETa U YIKYCHHUX
poMeHa.

1.5.4 XwumepbapuuHa OKCUTEHOTEpaIHja y Jieduewy nepudepHe aprepujcke
6onectu u ynkycHux npomena kon [TAb u nujabereca

VY caBpeMeHO] KIMHHMYKO] MpaKcH, XuUIepOapuyHa OKCHUIE€HOTEepanuja ce y Jieduewy
nepudepHe apTepujcke OO0NeCTH W XPOHHMYHE KPUTHUYHE HCXEMHUje MOocMaTpa Kao JOMyHCKa
Tepammjcka Mepa, yCMepeHa IIpe cBera Ha 1MoOoJbllIame JOKAJHHUX YCJIOBAa 3a 3apacTame paHe.
XBOT He Tpeba cxBaTUTH Kao METOJy Koja JAeilyje Ha MPUMapHU y3poK OO0JecTH, OAHOCHO Ha
apTepUjCKy OKITY3U]y WM cTeHo3y. beHa npumeHa ce KIMHUYKH OIpaB/iaBa YMEHCHULIOM /14 KOJ
MOjeIMHMUX TalldjeHara, HapoyuTO KOJA 00oJenux oj nujadereca, mopemehaj mupKysanuje Huje
OrpaHMYEH caMoO Ha MPOTOK KpBH Kpo3 Benuke aprepuje. Kox oBux OosiecHHKa MCTOBPEMEHO
Mory OUTH NMPUCYTHU MAaKpOBacCKyJapHa UCXeMuja, mopemehaj MUKpOBacKyIapHe HUPKYyJaluje u
AyroTpajHa XUIIOKCHja TKMBa, 300T yera paHa OCTaje y XpOHMYHOj, He3apacTajyhoj ¢a3u. 3aTo
yIKyC TOHEKaJl He Halpelyje Ka 3apacTalby HU HAaKOH NpHMEHEe yoOMdYajeHHX Mepa Jiedewma U
anekBaTHe jokanHe Here paHe (98,105-107). ¥V tom cmuciy, XBOT ce y nureparypu 4ecto
OIKCYje Kao Tepanuja Koja MOXE Mema XPOHMYHY paHy M3 cTamba OHOJIOIIKE CTarHaluje Ka
aKTUBHUjO] (a3u 3apacTama, ajld CaMoO y OKBUPY A00pO JAePUHHCAHOT TEPaInjCKOr OKBHUPA.
ITocebHo ce Haryamana aa ce npuMeHa XbOT pa3zmarpa Tek HaAKOH ILITO Cy CIPOBEJCHE OCHOBHE
Mepe Jieuerma Koje MOJpa3yMeBajy ONTHMAalHy JIOKaJdHy Hery pane. Takobe, Tpeba yeuutu
MH(EKIH]y YKOJIMKO je MMa, PEryjlucaTd IIIMKeMHUjy U MeTabonndke aucOaiaHce a Ipe cBera
IPOLICHUTH Nepdy3Ujy U YpaJAuTH €BEHTyallaHy peBacKyJlapHu3alijy YKOJIHKO 32 TO UMa ycioBa

(108,109).

PangomuzoBane knuHUUYKE cTyauje koje cy ucnutupaie yinory XbBOT kon mamujeHara
ca UCXEMH|CKUM JMjabeTeCHUM YJIKyCHMa TPEJCTaB/bajy KJbYYHHU, ajll ¥ HaJKOHTPOBEP3HHU]U
cermeHT nokaza. DAMO2CLES MynTUIleHTpUYHA paHJIOMH30BaHa KIMHUYKA CTYJHja, Kao jako
BaXKHA y OBOj 0OJacTH, HHje TMOKa3ajga CTaTUCTUYKUA 3HadajHy kopuct XBOT y mormemy
MpUMapHUX KIMHUYKUX UcXoja. MelhyTum, netajbHa aHauu3a pe3yiTara ykasyje Ja je 3HauajaH
Opoj mamujeHata MMao TOTEIKohe y KoMIUIeTHpamy IaHupaHor Opoja XbBO cecwja, mro
yKa3yje Ha BaXHY NMPAKTUYHY JTUMEH3H]y NpUMeHe Tepanuje. Ty je nomuia 10 u3paxaja mbeHa
3aXTE€BHOCT M OTpaHMYEHA MPUMEHIBUBOCT y cBakogHeBHUM yciouma(110). OBaj Hama3 je of
noceOHOr 3Hauaja jep cy mnanujeHtd ca [IAb u aujaberecom yecTo cTapuju, OTpaHUYECHO
MOKPETHU ca OpOjHUM KOMOPOWJAMTETHMA, IITO MOXE YTHUIATH Ha aJXEepeHIly W THME Ha
e(heKTUBHOCT Tepamnuje y MpakCH, HE3aBUCHO Off HEHOT TEOPHJCKOT OHMOJIOMIKOT MOTEHIIHMjajia
(110).
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Mame KIMHMYKE CTYyAH]je U CepHje CiIydyajeBa, HaKo METOJOJOIIKA claduje, yKasyjy aa
KOJ TaXJbMBO oOAabpaHuX TalyjeHata, MoceOHO OHMX ca CTaOWJIHUM, all XPOHUYHO
HUCXEMUYHUM YIKYCHMa, MOXe JOhHM J0 KIMHUYKU PEJIEBAHTHOT yOp3ama CMamema paHe U
noOoJblllarba JIOKATHUX MapaMmerapa 3apacTama. OBU pe3ylnTaTd MOApKaBajy XHIIOTE3y Ia
kopuct og XBbOT BepoBaTHO HHje yHUBep3anHa, Beh orpannyeHa Ha oapeheny momymammjy
nanujenara (111). Merta-aHanuTHUKK MOJAlM J0JATHO 00jallmbaBajy KOMILIEKCHOCT OBE TEME.
CucteMaTcku Iperies Koju ce eKCIUTMIUTHO (GoKycupao Ha JaujabeTecHe yiaKyce ca J1I0Ka3aHOM
apTepujckoM nHCybuuujeHujoM ykasyje 1a XbOT mMoxxe OMTH IOBE3aHA ca CMambEHEM PU3HKa
BEJIMKUX aMIlyTalyja, MITO je KIMHUYKUA W3y3eTHO 3HauyajHo. Takolhe, edexaT Ha KOMIUIETHO
3apacTame yJIKyca 0CTaje HeKOH3UCTEeHTaH, mTo ymyhyje Ha To 7a XbOT moxkna Butie yruue Ha
»Kpajibe“ ucxone (ammyranuje), Hero Ha camy Op3uny enurenusanuje (98). HoBuje mera-
aHanmu3e, YyKJbydyjyhm W OHE 3acHOBaHE Ha paHIOMH30BaHUM CTyJHjama, YKazyjy Ha
noreHiyjanny kopuct XbOT y moriemy 3apacTama W CMamkemha PHU3UKA O]l BEIMKHUX
ammyTanuja. Mnak, mojevHy paoBy UCTOBPEMEHO YKa3yjy U Ha Behy ydecTanocT HeXKeJbeHHUX
KapAHOBacKylnapHux norahaja, 300r dera OJHOC KOPHCTH M PH3UKAa MOpa OWTH MaKJbUBO
MPOLEHEH, HAPOYUTO KoJ mamnujeHara ca aujaderecom u ITAB (98,112). [loceban KIMHUYKA
EHTHUTET MPEJICTaBIba]y MAIUjEHTH ca KPUTHYHOM HCXEMH)jOM KOJ KOjuX HHUje Moryhe cnpoBecTu
peBackynapuzainujy. Kom oBuX TmanujeHara, Jdreparypa je OIrpaHHuY€Ha YIrJIaBHOM Ha
PETPOCIIEKTUBHE M OTICEPBAIIMOHE aHANIM3€e, KOje yKa3y]y Ha MOTEHIMjaTHy MOBE3aHOCT u3Melhy
npumene XbOT u 60osbux BCXofa y Morjieny ouyBama ekctpemureTa. Melhytum, 30or moryher
yTHIIaja CENEKITMOHNX U KOH(DY3HOHUX (paKTOpa, OBU PE3yATaTH CE HE MOTY TYMA4UTH Kao JT0Ka3
y3pouHo-niocaeanyune Bese (113).

CBecHa OBUX OrpaHHYCHA, CaBPEMEHAa KIMHUYKA MCTPKWBamba CBE uemnrhe MCOUTYjy
XBOT y yxe nepuHHCAaHUM KIMHHUYKHM CHTyalHjaMa. JegaH OJ] TAKBUX MpUMEpPa je MpUMeHa
nociie ycmemHo ypaleHe eHIOBacKyJdapHEe peBacKylapu3allyje, Kaga ce Mpolemyje a I
JI0JJTaTHa OKCUTEHallMja MOXe J1a yop3a 3apacrame pane (114). AprymeHTH y npuior npuMeHu
XBOT y neuyewy ynkyca noBe3anux ca [IAb u aujaGerecom mpe cBera ce 3aCHHBAjy Ha HEHOM
Moryhem yTunajy Ha yOp3ame pereHepaTUBHUX IMpOoIeca, Ha TOTEHIINjaTHOM CMAambEehy PU3HKA
OJl BETUKUX aMIyTalyja KOJA MOjeIUHHX IMOATpyna OOJECHHKA, Ka0 W Ha HEHO] YIO03H Yy
MyJATUMOJAIIHOM W MYJITUAUCHHUILUIMHAPDHOM TpUCTyNmy Jjeudery. OBUH  aprymMeHTH Cy
HajyoeupuBHjH oH/a Kaja ce XbOT npumemyje CeIeKTUBHO y3 CTaHAapIHE Mepe Jeuema (98).
C npyre ctpaHe, OCTOj€ M Ba)KHU pa3jio3H 3a ompe3. Pe3ynraTé HEKUX BEIMKHUX CTYAHja HUCY
yBek pnocnenuu. [lopen Tora, XbOT Hocu 3HauyajHe JIOTUCTHYKE W (UHAHCHJCKE 3aXTEBE.
LenTpu ca xunepdbapuuHOM KOMOPOM HHUCY CBY/A JIOCTYIHH, a IOCTOJU U PU3HUK OJ1 HEXKEIJbEHUX
edekara. [locebHo je BaxkHo Harmacutu na ce XBOT He cMe mocmaTpaTH Kao 3aMeHa 3a
peBacKyiapu3alijy WM 3a aJeKBaTHY JIOKAJHY HETy paHe, jep jé TO y CYIPOTHOCTH ca
caBpemenuM npemnopykama (110,115). Honatny qunemy y npumenn XbOT npencraiba TO mMTO
Ce MHIWKAIMje M yCIIOBU HAJOKHAJE TPOIIKOBA Pa3iuKyjy Mel)y 31paBCTBEHHM CUCTeMHMA. Y
nojenuHuM 3emibama XbOT ce mpu3Haje kao IomyHcKa Tepanuja KoJ ogadpaHux JujadeTeCHUX
yJIKyca ca JI0OKa3aHOM HCXEMMjoM. Y JIpyruM 3eMJbaMa HhEeHa NPHUMEHA je OTPaHnYeHa Ha MambH
O0poj nnaukanuja. [lonekan ce omoOpaBa TeK Kaja Cy MCHPIUbEHE Jpyre MOryhHOCTH Jieuema.
OBe pa3yivke BEpOBATHO Cy IMOCIEHIA PA3IUYUTOr TyMauema JOCTYIHUX KIMHUYKUX JI0Ka3a,
aJIM U pa3IM4MTe MIPOIICHE OJJHOCA KOPUCTH U TpolkoBa y npakcu (108).
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3060r cBera Tora, pasnuuuTa nokpuBeHocT XBOT on crpane ¢oHmOBa 31paBCTBEHOT
OCUTYpama JI0JaTHO OTEKaBa MUTAKE KaJla je MPaBU TPEeHyTakK 3a beHy npuMeny. Huje cacBum
jacHo na yiu je Tpeba YBOAMTH paHHje, Kao MOKYIIaj Ja CE CIpEeYd IporpecHja YIKyca, WU
KacHHje, Kao MOCJeby ajjyBaHTHY Mepy KOJ paHa Koje yHNOpHO He 3apacTajy. YNpaBo je TO
jeIHa o]l 4eCTHX AMJIEMa y CaBPEMEHHM paclpaBaMma M je[aH oJ pasjiora 300r KOjUX NpUMEHa
XBOT y ITAb u nujaberecHUM yJIKycMMa M Jajbe OCTaje TeMa KIMHUYKE U 3]PaBCTBEHO-
noyitruke aedare (98,116).

VY 1nenuHu, NOCTYNMHHM [OKa3W yKa3yjy Ha TO Ja XxumnepOapuyHa OKCHUTEHOTepamuja
(XBOT) Moxe uMaTH MECTO y JieUely YJIKYCHHX MpOMEHa KOJI MalHjeHara ca mnepudepHoOM
aprepujckoM Oonemhy u nujaberecom. Mmak, meHa MPUMEHAa MMa CMHUCIA TPE CBEra KOJ
NaXJBUBO 0/1a0paHuX OOJIECHHKA M KA0 JIE0 IIUPET, MYJITUMOJAIHOT TEPalMjCKOT MPUCTYIIA.
Knuanuky ucxomu y gocajalilbiM CTyadjamMa HHUCY yjeTHAuYeHH, a TyMauemhe JI0Kaza ce
pasnukyje. [lopen Tora, vHaUKaIM]€ 32 MPUMEHY M MOTYhHOCT pedyHIMpama 3Ha4ajHO Bapupajy
n3mel)y 3apaBcTBEHNX cUcTeMa. 300T Tora je HEeOolXOoJaH WHAMBHIYaJaH MPUCTYI Y JTOHOIICHY
KIIMHUYKHUX OJUTYKa, Ka0 M BHIIE KBAJMTETHUX MCTPAKUBAMKa KOja OW jacHHje OJpe/usia MECTO
XBOT y oBoj obnactu.

XpOHUYHH YIKYCH JOHUX EKCTPEMHUTETa Y3POKOBAaHU NepU(EPHOM apTEPHjCKOM
Oonemhy, moceOHO KOJ ManujeHaTa ca JAUjadeTecoM U XPOHHYHOM KPUTHYHOM HCXEMH]jOM,
MpEeJCTaBJbajy 030MJbaH KIMHUYKH U JaBHO-3/IpaBCTBeHH mpodieM. OBe ye3nje Ccy MmoBe3aHe ca
BUCOKHUM pHU3MKOM O UWH(pEKIHje, AYTUM JIeUeHEeM, 4YEeCTHM XOCIUTAIM3alujamMa |
peBacKyIapu3alMOHUM MPOoLeypaMa, Kao U ca 3Ha4ajHUM PU3HKOM O] BETMKE aMITyTalluje.

[Tocnenuue oBHX yiKyca Cy TEIIKE M 3a IHallMjeHTa M 3a 3JpaBCTBEHH CUCTEM, a
KBaJIUTET ’KUBOTA j€ 4ecTO 030MJbHO HapylieH. OCHOB Jieuema U Jajbe YHHE IPAaBOBPEMEHA U
aJieckBaTHAa peBacKylapu3aiuja, KOHTposia (hakTopa pu3MKa M J00pa JIOKaJHA Hera paHe.
MebhyTtum, neo yikyca He pearyje 3a70BoJbaBajyhe HU Ha ONTHMAJIHO JICUEHEe, IITO j& JOBEJIO A0
Beher mHTepecoBama 3a ajjyBaHTHe Merozae, ykipyuyjyhu XBOT. Ympkoc Iyroroauuimoj
MPUMEHHU Y TIPAKCH, CTAaBOBH O HEHO] €(hMKACHOCTU U MHIUKAIMjamMa U 1aJbe HUCY yCarjalleHu.
Paznuke nocroje n u3mely KIMHUYKUX CTyaUja U u3Mel)y CTpydHUX MPErnopyKa, ajld U 'y OKBUPY
Pa3IMYUTUX CHUCTEMa 3/IpaBCTBEHOT OCHTypama. 10 yKaszyje Ha CIIOKEHY MPHPOIY OOJecTH, y
KOjO] MCTOBPEMEHO Jellyjy MakpoBacKyjJapHa M MHKpOBAacKyJlapHa HcXxeMmuja, WHpIamaruja,
OKCUJAIIMOHU CTPEC W TPOMOOMH(IIAMATOPHM MEXaHMW3MHU. 3aTO je BaXHO TPElU3HH]je
MpEeno3HaTH KJIMHUYKE U JIA0OpaTOpUjCKe TTapaMeTpe Koju OM MOrii moMohu y 60Jb0j CelneKuju
nanujenara u pamuonanaujoj npuMeHu XbOT y 0BOj BUCOKO pU3UYHO] MOMYJIAIU]jH.
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2 llnsbeBU M XUIIOTE3€

2.1 TI'maBHM Wb UCTPAKUBAKBA

Ucnuratu edexre xumnepbapuune oxcureHorepanuje (XbO) Ha 3apactame YIKycHE
IpOMEHe, TapaMeTpe OKCHIAIIMOHOI cTpeca, JadopaTopujcke mapamerpe, WHGIaMaTOpHU
OJITOBOp, arperamnujy TpPOMOOIHWTa W MHTEH3WTET Oo0Jia KOJ TalujeHata ca mepudepHoM
apTEepUjCKOM OKJIY3WBHOM OoJiemihy W YJIKYCOM, Ka0 W aHAJIM3MPATH PA3JIUKE Y HABEIACHUM
napamerpuMa usmel)y HCIMTHBaHUX TpyTa.

2.2 Cneun(quHH II1JbEBU UCTPaAKUBamba

1. VYrBpautu yrunaj XbO Tepanuje Ha 3apacTame yJIKyCHE TPOMEHE, OJHOCHO Ha CMAamhEHe
BEJIMYMHE YJIKYyca KOJI TallijeHara ca nepudepHom apTepujckoM OKIy3uBHOM Oosemrhy.

2. MHcnuratu yrunaj XbO Tepanuje Ha mapaMeTrpe OKCUIAIMOHOT CTpeca KO/ HCITUTHBAHUX

naryjeHara.

Anammsupatu yrunaj XbO tepanuje Ha arperamujy TpoMOOIIHTA.

4. Tlpouenutu ytumaj XbO tepanuje Ha mHGIAMATOPHU OJIMOBOP OpPraHW3Ma, OJTHOCHO Ha
BPEIHOCTH MPOUH(DIaMAaIIjCKUX MapKepa.

5. Tpouenutn edexar XbO Tepanuje Ha cMamemne 001a KO UCITUTHBAHKX TallMjeHaTa.

W

2.3 Tloma3zHe xumorese:

1. XBO Tepanuja NO3UTUBHO YTHYE HA 3apacTame OJHOCHO BEIUYUHY YIKyca

2. XbO Ttepamuja kox oBuUX manujeHaTa Hehe OuTH mMoBe3aHa ca moBehameM Mapkepa
OKCHJIAITMOHOT CTpeca

3. XBO rtepanuja yruue Ha arperaiujy TpoMOouTa
4. XBO Tepanuja nehe 6utu mosezana ca nmosehamem nponHpIaMaINjCKUX MapKepa
5. XBO tepanuja yruue Ha cMambemhe 00JI0Ba KOJT OBUX IMallhjeHaTa
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3 MeTtoaon0rHja HCTpAKMBamkA

3.1 Bpcra ctyamje

HctpaxuBame je AM33ajHAPAHO Kao NPOCTIEKTHBHA, OICEpPBAI[MOHA KIWHHYKA CTyauja ca
KOHTPOJIHOM TPYIIOM, Koja y dokycy uma npaheme edexata xunepoapuuHe OKCUTEHOTEpaIuje
(XBOT) Ha knuHUYKe U JTa0OpaTOpHjCKe MapamMeTpe KO MalrjeHara ca yJIKycoM y3pOKOBaHHM
nepudepHOM apTePUjCKOM BacKyJIapHOM Oostenihy.

3.2 HcnutuBaHa nomnyJianyja

Crynujom cy Owmnm oOyxBaheHH MCIUTAHUIM Ca XPOHHMYHOM YJIKYCHOM MPOMEHOM Ha
EKCTPEMUTETY, U TO YJIKYCOM KOJH j€ HAacTao Kao mocliiequIia nepudepHe aprepujcke 0oyectu,
om0 ma cy marujeHTH ofoiyienu o aujaberec Menutyca wiau He. 1o XpOHHMYHUM YIIKYCOM,
Mmo/ipazyMeBa ce paHa Koja He 3apacta 6 Henesba (117)

[Ipahenu cy u aHanmM3upaHW TAIUjE€HTH JEYCHU XHUIEPOAPUIHOM OKCHUTEHOTEPAITHjOM
(XBOT) y Uenrpy 3a xumepbapuuny wMenuuuHy @akynrera MemunMHCKUX HayKa,
VYuusepsurera y Kparyjesiy y nepuony oz cenremOpa 2024. rogune 1o jyna 2025. roaune.

Crynuja ce mpupkaBajia CBUX MpaBWIa €ETUYHOCTH M Hauena 100pe KIMHUYKE MpaKce y
CKkiagy ca XeJcuIIHCKOM JaeknapamujoM. Ctynuja je omoOpena ox crpane Ermuxor ombopa
daxkynrera meauuHckux Hayka 01-1743/2 o 06.03.2024. roqune.

Ucmmranunn

CBaku HCIUTAaHUK je OuO mperjiefaH oOff CTpaHe MCTpaXkuBaya paiu yTBphHBama
yKbydyjyhux u uckbydyjyhux kpurepujyma. McnuTaHunu Koju UCIyHaBajy 3aaare
KpPUTEpUjyME Cy CYKLIECUBHO YKJbYUHBAHU y CTYAM]Y, A0 Opoja Koju je mpopadyHar 3a yKYIHY
BEJIMYMHY y30pKa.

Kpurepujymu 3a ykibyunBame:
1) TMormucan Gpopmynap HHPOPMUCAHOT MPUCTAHKA 32 yUeline y CTyInuju
2) VYiKyc DomHX eKCTPEMUTETa KOjU Tpaje Iy>Ke OJ1 IIECT Helesba
3) Ilpucyrna mepudepHa aprepujcka okiaysuBHa Oonect ( ACIIM <09 w/um >1.4 vy
mupy)(118). Koxg mammjenara ca ACIIN npeko 1.4, yrBpheHo je mocrojame MOHO(pa3HOT
MPOTOKA Ha TUOMjJIaHUM apTepujama.
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4) Ilanmjentu ca nujaberecHuM cTomaimoMm craaujymu 1 no 4 mo Wagner Meggit- 0BOj
knacupuxauju(119)
Kputepujymu 3a uckJbyunBame:

1) ucnmranumm maahu ox 18 rogunHa u TpynHUILE,

2) WCIUTAHUIM O] KOJUX Cce 300T KOTHUTHBHUX CMETHU HE MOTY JIOOUTH TIOY3aHH MOIAIU

3) WCIUTaHWIM KOJ KOJUX je MOCTaBJbeHA JIMjarHO3a XPOHUYHOT YIKYyCa JPYre eTUOJIOTH]e
(BEHCKH YIKYC, IeKyOHUT, HEYpOUCXEMHU]CKO J1jaOeTeCHO CTOMAJIO UTH.)

4) wucnuranuuu ca XOBII - GOLD knaca 4

5) WUCIUTAaHWIM KOjU CYy TMPUMAIA XEMHUOTEpanujy, HMYHOCYNPECHUBHY Tepanujy u
CHCTEMCKY KOPTHUKOCTEPOUAHY TEpalujy Mocieha TPU Mecela

6) HCIUTAHWIIM Ca METACTATCKOM MaJIMTHOM OoJjemrhy

7) wucnuTaHUIHU ca ejekironoM dpakuujom ucron 30%

8) MCHUTAHMIM Ca CKOPAIIkbOM TPYAHOXUPYPIIKOM HHTEPBEHIMJOM WM OIEPAIHjOoM
Cpenmer yxa

9) HeperynucaHa enuiencuja

prne HCIIMTaHHUKA

[Tannjentu cy OWIM CBPCTaHH Y JIBE TPYIIE:
1. [TanMjeHTM KOjUMa j€ TIOCTaB/b€HA JIMjarHO3a XPOHUYHOT YJIKyca Ha JOHUM
eKCTPEMUTETUMA Y3POKOBAaHUM Mepu(EepHOM apTEPHjCKOM OKITy3uBHOM OoJenthy (n=60)
2. Kontposna rpyna koja je Ouia yjenHadeHa ca eKCIepUMEHTAIHOM TPYIOM IO CBUM, 3a
UCTpaKUBaHY 110jaBy, peIeBaHTHUM Bapujabiama, ocuM msnarama XbOT (n=30)

3.3 Crynujcke Bapujadiie koje cy oapehuBane

[IpBor mana, HakoH goinacka manujeHta Ha npumeHy XBOT, HakoH yKJbydHBama y
CTYyI1]y, 00aBJbEHO j€ aHKETHPame UCIMTAHWKA, KOMIUIETaH KIMHUYKHU MPETIie]] Kao U y3UMambe
y30paka KpBU 3a ojapehuBame CTyAMjCKHUX BapHujaOnu. AHKeTHpameM cy jaobujeHu cienehu
mojanyd O HWCIUTAHUKY: TOJWHE OKUBOTA, 10N, (AKTOpU pH3UKa (XHUIIEPTEH3H)a,
XUIEepIUIUAeMHja, aujadeTec, Myliewme, Haclehe, MpeTXoiHe aMIlyTanuje, BUCHHA, TEXKHHA,
BMMN), npunpyxene BackyigapHe OoyiecTH (IPETXOIHH MOKIAHMU yIap, MPETXOIHU HH(MAPKT
MHOKapza), ymnorpeba JiekoBa, ca MOCEOHMM OCBPTOM Ha Kopulheme aHTHarperamuoHe
Tepanuje. Y3uMaHH Cy MOJAIM /1a JIH MMalyjeTH NHjy aleTHJICATUIWIHY KUCEIUHY, KIOTMHIOT el
i 06a. [TanmjenTr Koju ¢y KOPUCTUIIH JIPYTY aHTHATPETallMoOHy Tepamnujy, HUCY YKJbYYHUBaHH.

Ceum nmanujentma je ypahen ACIIU 3a mpoueny nujarnoze (MESI ABPI MD). Hakon
Tora je y3umaHa kpB 3a cienehe ananuze, KKC ca neykountapHoM opmysom, ypea, KpeaTHHH,
KaJMjyM HaTpHjyM, Kajllujy, IpoLewkUBaHa je jaunHa rioMmepyncke ¢uirpanyje, TIHT, JIJJI,
XIUI, TpuraMuepuay, amuayM YpUKyM, Owinpyoun ykynHu U aumpektHu, ACT, AJIT,
IJIMKOJIM3UPAHU XEMOTJIOOMH, KPB 3a arperanujy TpoMOoLuTa, mapaMeTpy OKCIAllMOHOT cTpeca
(cynepokcua aHjoH pamukai, azoT-moHokcun, TBARS, H202, CAT, GSH, SOD), IIPII. Kao
30ymyjyha Bapujabia, kopuctuia ce nHpEKIrja Koja ce morBphuBana 6pucom pane. [lanujentu
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cy mnonymaBanu ckany Oonma (BAC). Mepemwe BenuuuMHe YIKYCHa je BpIIEHO momohy
KOMEPHIIU]aJIHO JOoCTymHOT copTBepcKor mporpama ImmitoMeasure (120).
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3.3.1 IIporokon xumnepOapudHe OKCUTEHOTEPAIH]e

[To y3umamy y3opaka 3a oapehuBame MOMEHYTHX BapujalOiM OJ] MHTEpeca, MaIljeHTH Cy
nznoxenu XbOT no nporokomy, ox 2.0 1o 2.5 6apa Tokom 20 mukinyca y Tpajamy o1 60 MuHyTa
u 10 5 nana HexnesbHO (BaroxSolo; Yaklasim Makine / BaroxHBO, Istanbul, Turkey) (121).
Cnuka 6p 1.

Cnuxka 1. JennomecHa xunepOapuuna komopa y LleHTpy 3a xunepOapuuny meaununy, ®axkynrer
MEIMIIMHCKHUX HayKa, YHuBep3uteT y Kparyjepimy

3.3.2 Ilpomena arperaimuje TpoMOOIUTA

Arperanuja TpoMOOIIMTa je TpOICHUBaHa MPUMEHOM HMIIEJAHCHE arperoMmerpuje Ha ypehajy
Multiplate® (Roche Diagnostics), koju omoryhaBa ananu3y TpoMOOIUTHE (PYHKIHjE Y y30pPKY
nene kpBu. Tectupame je HW3BEACHO y Ckiaay ca ¢GaOpuuKuM MPOTOKOJIOM M Bakehum
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npenopykama npousBohaua y Cinyx0Ou 3a TpancPy3ujy, YHUBEP3UTETCKOT KIMHUYKOT IIEHTpa
KparyjeBan. Bencka kpB je y3eTa cTaHIapJHOM BEHEMYHKIIHjOM y €IPYBETE ca XEIMapuHOM Kao
aHTukoaryinancom (25ug/mL). EnpyBere cy naraHo WHBEPTOBAaHE HEKOJIUKO IIyTa paju
pPaBHOMEPHOT MeIlIarka KPBU W aHTUKOAryliaHCa, HAKOH 4Yera je Y30paK OJICT0ja0 Ha COOHO]
TEeMIepaTypH Ipe aHanuse, 0e3 uinarama BuOpanvjama u xnahemy. Multiplate TecT ce 3acHuBa
HAa Mepemy IpPOMEHE eJeKTpu4yHe wumnenaHce usMely aBe cpeOpuHe enekrpone. Tokom
aKTUBAIMje TPOMOOIINTA, J0Ia3H 10 BbUXOBE aJIXe3Hje Ha MOBPIIMHY €JIEKTPO/IA, IITO TOBOIH 10
MPOTPECUBHOT TOpacTa uMIeAance. Ypehaj peructpyje mpomMeHe y peaqHOM BpEeMEHY U
npuKasyje kpuBy arperanuje. Y kusere je craBjbaHo 300 pL ¢usnonomkor pacrsopa (0,9%
NaCl) u 300 puL y3opka 1ene kpBu. Hakon Tora je y3opak nHKyOupaH Ha 37 CTENeHHU Lei3ujyca
a HaKOH cTa0mim3anuje Oa3ayHe MUMIIeAaHCe J10J1aBao ce oJroBapajyhu aroHcra TpoMOOLHUTa,
3aBHCHO OJ] TeCTa KOju ce m3Boauo M To: ASPI Tect — apaxuponcka kucenuna, ADP tect —
aneno3uH audocdar u TRAP Tect — TpomOun peuentop aktuupajyhu nentuz. [lo nonaBamy
aronucre, ypehaj je mpaTuo mopact umnenance ynume je Gpopmupana kpusa arperanyje. [ maBHU
pesyntar tecta m3paxeH je kao AUC (Area Under the Curve, U) — unHTerpam mopacra
umnenance Tokom BpemeHa, AUC je kopumheH Kao NpUMapHU MapaMmerap 3a MPOIEHY
TPOMOOILIUTHE PEAKTUBHOCTH, a BPEOHOCTH Ccy ynopehuBaHe ca pedepeHTHUM orce3nmMa
nedrHUCAHUM O]l CTpaHe npou3Bohava. Y30pak je aHaTu3upaH y poKy OJl HajBuIile 45 MUHYTa
ol y3uMama kpu (122,123).

3.3.3 Mepeme BeIMUUHE YIKyca

Pana je mepena HemocpemHO Tpe 3amounmama W 1o 3aBpuietky XbO Ttepamuje ynorpedom
aruukanuje imitoMeasure. HakoH ykiiamama 3aBoja M CTaHIapaHe oOpaje paHe, mopes paHe je
MOCTaBJ/bEH KaMOpallMoOHU Mapkep, a pana je ¢ororpaducana MoOUIHUM ypehajem Ha KoMe je
WHCTaJMpaHa ammkanija. Ha no6ujenoj pororpaduju o3HaueHa je KOHTypa paHe a HAaKOH TOTa
j€ amuKamMja ayroMaTCKH M3padyHaja Iy)KWHYy, IUPUHY, OOMM W TOBpmMHY pane. CBa
Mepema Cy Hu3BoheHa y cTaHIapAM30BaHUM YCIOBHMMA, MPU KMCTOM IIOJO0XKaJy TAaIldjeHTa,
CIIMYHOM OCBETJbEHY M W3 NPHUOIIDKHO HCTOT yIila CHUMama. Kao mpuMapHu mapaMeTap
npahena je moBpmmHa paHe, a epexar XbO Tepanuje mpoluewmuBaH je opehemeM BpeaHOCTH
Mpe U TocJie Teparvje, y3 u3pauyHaBame mpoMeHe noppiiuHe pane. Cinuka Op 2. imitoMeasure
je HaMEemhEeH OBAKBOM THIY JUTHTAIHOT MEpema paHa y3 KaIMOpaluoOHU MapKep M ayTOMaTCKU
oOpauyHn mepHux napameTtapa (120).
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Measurement

Overall Area 0.5 cm?

Measurement

Al

Area 0.5 cm?

Circumference 2.6 cm

Length 0.9 cm

Width 0.8 cm

Depth N/A

Status

Wound Types Arterial Leg Ulcer Signs of Infection Swelling (edema)
Exudate Amount Light Wound is Infected Mot Specified
Exudate Type Serous Tissue Types Epithelialisation

Cnuxka 6p 2. IlpumeHna coTBepa 3a ayTOMaTCKO MEpPEH-E MOBPIINHE YIKYCHE IIPOMEHE
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3.3.4 Mepeme napamerapa OKCUJALMOHOT CTpeca

OnpehuBame unHmekca nunuane nepokcunanuje (TBARS) onpehen je mHampexkTHO, Tpeko
MpoJIyKaTa peakiiyje JUNuAHe nepokcuainuje ca TuodbapoutypHom kucenrnHoM (Thiobarbituric
Acid Reactive Substances). [IpuHnun oBe MeTojae 3acHUBA ce€ Ha MPOILICHU HUBOA JIUMHUIHHUX
MEePOKCHUIAa TYTEM peakiivje jeHOT OJf BHXOBUX MpojyKaTa, MamoHwinuaiaexuga (MDA), ca
ToOapOouTypHoM KuceinrHoM (TBA) (124).

OnpehuBame KoHIEHTpanuje a3oT-MoHOKcuaa (NO) H3BpIIEHO jeé Ha OCHOBY KOJIHMYHHE
ocnobohennx HutpuTa. [IprHIMT MeToAe 3acHUBaA ce Ha ynoTpeOu (Griess-oBOTr peareHca, Koju
ca HUTpUTHMA (HopMHUpa IUA30-KOMIUIEKC JbyOmuacte Ooje. Mepeme ce BpIIM HAa TalacHO]
nyxxkunau A = 550 nm (125).

[Mpunuun oxpehuBama KOHIEHTpaLKje cyrnepoKcuIHOr aHjoHa (O2¢7) y y30pIMa KpBHE I1a3Me
3aCHHMBA CE€ Ha PEaKIMjU CYMEPOKCHUIAHOT aHjoHA ca HUTPO TerpaszonujyMm ruiaBuMm (Nitro Blue
Tetrazolium, NBT), npu yemy Hactaje HUTpodopmaszaH 1iaBu. Mepeme ce BPIIM Ha TaJIacHO]
nyxkunu A = 550 nm (126).

Meron oapehuBama KoHIEHTpauuje BomoHHK-nepokcunaa (H:20:) 3acHuBa ce Ha okcHIauUju
(beHon-1pBeHOr TOMONY BOJIOHUMK-IIEPOKCHA, Y PEAKLUjH KOjy KaTalu3yje €H3UM IepoKcHuaa3a
n3 komcke portkBuie (Horse Radish Peroxidase, HRPO). Kpajwu npousBoa oBe peakuuje je
JjeaMbemhe Koje MMa MaKCUMYM afcopiuyje npu Amax = 610 nm. Mepewe ce BpIIM Ha TaJlacHO]
nyxuan A = 530 nm (127).

3a oapehuBame aktuBHOCTH SOD kopumiheHa je anpeHanmuacka meroda. [IpuHiun oBe metone,
KOja Mpumajza Tpynd MeToJa ,,HeraTUBHOT® THIIA, 3aCHMBa ce Ha mIpahemy cmamema Op3uHe
ayTOOKCHJAllMje aJpeHaJlHa y aJIKaJHO] CPEeIMHH, Koja 3aBUcH of npucyctBa Oq¢ . Ilomro ce
Oz ykiama aenoBameMm npucyrHe SOD, nmonasu 10 MHXHOMIMjE peakidje ayTOOKCHIIAIUje
anpeHanuHa. CucteM mpaTd Op3uHY NPOMEHE ayTOOKCHJIAlWje aJpeHaiHa IMPEKO MPOMEHE
arnicopbanne Ha 480 nm, kKoja je 00pHyTO MponopuronanHa aktusHocTH SOD (128).

3a onpehuBame akTHBHOCTH KaTallaze MpUMemeHa je Metoa o Beutler-y. [Tpunnun oBe meToe
3aCHMBA ce Ha creKkTpodoToMeTprjckoM mpahewmy Op3uHE pasrpajmbe BOJOHHK-TIEPOKCHIA Y
MPUCYCTBY KaTajase, Ha TajlacHO] AyKuUHU oJ 230 nm, IpH KOjOj BOJOHHUK-TIEPOKCH]T aricopoyje
cBemnocT (129).

3a  ompehuBame  akTuBHOCTM  peaykoBaHor  riuyratuona (GSH)  kopumhena  je
cnekTpodoromeTpujcka merona mo Beutler-y. [IpuHnmm oBe MeToae 3acHUBA ce Ha OKCHIIAIUU
riyratuona (GSH) momohy 5,5-mutno-6uc-2-autpoden3ojese kucenune (DTNB) (130).
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3.3.5 [Ilpouena jaunne 6ona

WuTensuter 60na KOl HICTIUTAaHUKA TPOIICHUBAH j€ IPUMEHOM BU3YEITHO-aHAJIOTHE CKaJle
(VAS), xao jemHoCcTaBHOT HHCTPYMEHTA 32 MPOIIEHY Cy0jeKTHUBHOT J0KHBJbaja Oona. Ckana je
Owsia mprKaszaHa y BUAy XOpu30oHTaIHe JuHuje aykuHe 10 cm. Hben neBu kpaj o3HauaBao je
0JICYCTBO 00J1a, OJTHOCHO ,,0€3 00J1a®, 10K je IECHU Kpaj MPEICTaBIbhao ,,Hajjadyu 3aMUCTUB 00

CBaku MCIUTAHUK j€ Ha OBO]j JIMHUjU 00€eJIekaBao MECTO KOje je Haj0oJbe oipaskaBallo jauuHy
Oou1a K0jy je y TOM TpeHyTKy ocehao. HakoH Tora je n3MepeHo pacrojame 0/ HOYeTKa CKaJle J10
O3HAa4YEeHOT MECTa, U3paXKEeHO Yy MuiauMeTpuma. Ha ocHOBY Te BpenHOoCTH 100H]jaH je VAS ckop.
Behu Opoj muinMeTapa yka3zuBao je Ha U3paXXeHHjH 00J1, IOK Cy HIKE BPETHOCTH O3HAYaBaJIe
cinabuju uarensuter 6ona (131,132).

3.3.6 Ilpouena nHpIamarmje

Nudnamaropau cratyc ucnuTaHUKa MpOIECHHUBaH je oapehuBameM BpeaHocTH C-peakTHBHOT
nporeuna (CRP) u uzpauynaBamem ogHoca Opoja Tpomboruta u mumdornmra (PLR). 3a ananuzy
cy kopumthenu ysopuu nepudepne Bencke kpBu. Konmenrtpammja CRP onpehuBana je kao
mabopaTOpHjCKU TOKa3aTesb CUCTEMCKe WH(pIamaiuje u u3paxaBaHa y mg/L, nox je PLR
M3payyHaBaH U3 Hajla3a KOMIUIETHE KPBHE CIMKE Kao OJIHOC arcoJyTHOT Opoja TpomOoruTa u
anconytHor Opoja iaumdormrta. Ob6a mapaMerpa cy KopuiheHa Kao jeJTHOCTaBHU M JOCTYITHU
Mapkepu WH(}IaMaTOPHOT OATrOBOpa KOJI MalrjeHara ca nepudepHoM apTepujckom Oomemnthy u
XPOHUYHO yrposkaBajyhom ncxemujom excrpemutera (133,134).

3.4 CHara cTyauje ¥ BEITUYrHA y30pKa

Kopumhemem mojnaraka HelaBHO o0jaBibeHE CTyauje y kojoj je ucnutuBaH ytunaj XbOT Ha
napameTpe OKCHJIAIMOHOT cTpeca Koj OojecHuka ca aujadberecoM u [IAD, u3BplieH je npopauyH
BEIMYMHE Y30pKa. 3a NpopayyH BEIMYMHE Yy30pKa KOpHIIhEH je KOMIIJyTepCKH IMporpam
G*Power 3.0 1 cTaTUCTHYKU TECT 3a MPUMapHY Bapujadiy, T-TecT 3a 1Ba He3aBUCHA Y30pKa, y3
0=0,05, p=0,2 (cuara crymuje 80%) u pacnonene ucnuranuka 2:1 Ha Taj HauuH je 1obujeHo na
je morpeOHO HajMame 60 ucnuTaHuka 3a rpymny koja ce msnaxe XbOT wu 30 mcnuraHuka 3a
KOHTposHy rpyny (104,135).

3.5 Crartuctuuka oOpajaa mojaTaka

Craructruka obpaja nmogataka ypahena je y nporpamy IBM SPSS Statistics v.23.
[Tomanm cy mpBO mpuKa3zaHW JECKPUNTHUBHO M TO KopuinmhemeM Tabena W rpadukoHa.
Hymepuukn momanm cy mnpukazaHu KopulnhemeM HajMamke W HajBehe BpemHOCTH, Kao U
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MIPOCEYHE BPETHOCTH W CTAaHAApPIHOT OJCTYyNama, a rpaduyku KopumrhemeM XHCTorpama.
Kareropujcku momanu Cy mpuKa3aHd KopulihemeM arCoNyTHE W pellaTHBHE Y4YeCcTaloCTH, a
rpaduyku KopuirhemeM KpY>KHOT U CTyOH4YacTor rpadukoHa.

AHanm3a HOPMAaJHOCTH pacrojenie mnojaaraka ypaheHa je mnpumeHom Kommoropos-
CmupnoB, omgnocHo lanmpy-Bunk Tecta HOpMaTHOCTH y 3aBUCHOCTH O]l Opoja ciydajeBa y
y30pKYy. Y OJIHOCY Ha pe3yJiTaTe OBE aHau3e ogabpaHu cy oAroBapajyhu TeCTOBU 3Ha4ajHOCTH.

3a aHanu3y BPEAHOCTH aHAJIM3UPAHUX IapaMmerapa y OJHOCY Ha NMPUMEHY Tepamuje
npuMemeH je CTyIeHTOB T TECT 3a Be3aHe Y30pKe YKOJIMKO IMOJIAI MpaTe HOPMAIHY pPacroaeny,
OJTHOCHO BHIIKOKCOHOB TecT y cympoTHOM. 3a rpaduukd TpUKa3 CTATUCTHYKUA 3HAYajHUX
pesyntara kopumtheHH cy cryOM4yactd rpaduKOHH, OJHOCHO KyTHjacTH (IIPaBOYTaOHH)
rpauKOHH.

3a aHanu3y BPEIHOCTH aHAIM3UPAHUX Iapamerapa y OIHOCY Ha TpyIy NalujeHara
OJTHOCHO Y OZHOCY Ha KOHTPOJIHY TpyIly npuMemeH je CTYIeHTOB T TECT 3a HE3aBHCHE Y30PKE
YKOJIMKO TIOJIAIH TpaTe HOPMaJHy pacrojaeny, oqHocHO Man-ButhujeB YV Tect y cynpoTHoM. 3a
rpaduyKy MpHUKa3 KOpHUIThEeHH Cy cTyOM4YacTH rpauKOHH, OJHOCHO KyTHjacTH (IIPaBOYTraOHH)
rpauKOHH.

3a aHanm3y edekra xurnepOapuvyHEe OKCUTECHOTEpanuje Ha MapaMeTpe TPOMOOLUTHE
arperaiyje TOKOM BpeMEHa MPUMEHEH j€ MOJIeN TeHEepAIM30BaHNX MPOICHUBAUYKUX jeHAYMHA.
Mopen je kopumiheH 300r TOTOJHOCTH 3a aHAJIU3y IMOHOBJBEHHUX MEpEHma M KOPEIMCAHHUX
MojJaTaka, y3 yKJbyduBame Ipyle, BpeMeHa U BhHXOBE MHTEpaKIMje Kao r1aBHUX edekara. Kao
KOBapHjaTe y aHalM3y Cy YKJbYUY€HHU aHTHarperainudoHa Tepamnuja, nujaderec, mymeme u L[[PII,
guMe je oMoryheHa KOHTpoJIa MOTEHIjaTHUX YTUIIajHUX (hakTopa.

PesynTaTu cy cMaTpaHu CTaTHCTHYKH 3HAYajHUM YKOJIHMKO j€ I BPEAHOCT OMiia Mama 0]l
0,05.
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4 PesynrTaru UCTpaKUBaba

4.1 OnucHBame y30pKa

V3opak je o0yxBaTno 90 ucnuranuka, o Kojux je 60 6un0 y eKCriepuMeHTaHOj TPYIIH, a
30 y KOHTPOJIHO] TPYIU. Y eKCIIepUMEHTAIHO) rpynu Ouio je 41 mymkapar (68,3%) u 19 xena
(31,7%), nok cy y koHTposHOj rpynu 6miia 22 mymikapua (73,3%) u 8 xena (26,7%).

Mon naunjentra Mon naumjentTa
I'pyna ucnutaHnka: EkcnepumenTanHia Fpyna ucnutauuka: KoHtponua
CIMywim CIMywikmn
[Kencku [»Kencku

I'paduxon 1. Pacniogena ucnuranuka rnpema I'paduxon 2. Pacniogena ucnutanuka npema
MOJTy Y €KCIIEPUMEHTATHO] TPYIU MOJTy Y KOHTPOJIHO] TPYyIH

Hcnurannum y ekcrnepuMeHTalHoj Ipynu Owin cy crapoctu of 37 1o 85 roausa, ca

npoceyHoM crapomthy ox 66,82+9,42 roawnHa. Y KOHTPOJIHOj TPYMU CTApOCT HMCIHUTAHUKA
Kpetaina ce ox 52 1o 83 roaune, ca mpoceuHoM craporrhy ox 63,00+£8,31 roguna.
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rpyna ucnutaHuka: ExcnepuMeHTanHa rpyna ucnutaHuka: KoHTponHa
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CTapocT naumnjeHTa CTapocT nauujeHta
I'paduxon 3. Pactionena crapoctu I'paduxon 4. Pactionena crapoctu
UCIUTAHUKA Y €KCTIEPUMEHTATHO] TPYIH UCIUTAHUKA Y KOHTPOJIHOj TPYITH

4.2 JleckpunThBHA CTATUCTUYKA aHAIM3a

JleckpUIITUBHA CTATHCTUYKA aHAIM3a CIPOBENICHA j€ OJBOjEHO 32 HCIMTAHUKE YKIbYUCHE
y eKCIePHMEHTAIHy TPYyIy M 3a UCHHUTAaHHKE KOHTPOIIHE Tpymne. Y HUJby aJeKBaTHOT MpPHKa3a
nojJaTaka, 3a KOHTHHYHUpaHe POMEHJbHBE KOpUITheHH Cy MoKa3aTesbu [IEHTpaTHe TeHICHIHje U
BapUjaOMIIHOCTH, YKJbYUyjyh MUHUMAIHY ¥ MaKCUMajHy BPEIHOCT, ApUTMETHUUKY CPEAUHY U
CTaHJapJHy JCeBHUjallr]y. 3a KaTErOpHjCcKe MPOMEHJbUBE MPUMEHECHU Cy MOKa3aTeJbH arlCOyTHE
M pelaTUBHE YYECTAJIOCTH, 4YUME je OMOryheHo cBeoOyXBaTHO carjiefaBambe CTPYKType
MOCMaTpaHMX I0/IaTaKa.

VY uuipy cBeoOyxBaTHE KapakTepu3alldje HWCIMTUBAHE IMOMyJaldje, CIpOBEIeHa je
NECKPUNTHBHA CTAaTUCTHYKAa AaHAIW3a OCHOBHUX AHTPOIOMETPHUjCKUX, KIWHUYKUX U
dbyHKIIMOHAMHUX TapameTapa. OOyxBaheHM Cy TelecHa BUCHHA, TEJIECHA TEXWHA W HHJIEKC
TEeJIeCHe Mace Kao OCHOBHH IOKa3aTeJbl HYTPHUTHBHOT CTaTyca, Kao M JAyXXKHHA Tpajama paHe U
Tpajame aujaberec MeIUTyca Kao KIMHUYKK PEJIEBAHTHU TapamMeTpu XpOHUYHOT onrepehema
6onemthy. [lopen Tora, aHanu3upaHu Cy W HapaMeTpu apTepUjCKe KPYTOCTH, MPOICHEHU KPO3
CF (carotid-femoral) u BA (brachial-ankle) pulse wave velocity, ka0 HHAMPEKTHH MMOKa3aTEJHU
BacKyJapHe QyHKuje. Pezynraru cy mpukasaHd NPUMEHOM JECKPHIITUBHHX CTATHCTUYKHX
Mepa, paau jacHOT YBUJA Y PAcloeny MCIUTHUBAHUX Bapujali y MOCMAaTpPaHO] MOMyJIalujH Y
Tabenu 1.

Tabena 1. JleckpunTHBHM MPUKA3 aHTPOIIOMETPH)CKUX, KIMHUYKUX M TIapamMeTapa apTepH]jcKe
KPYTOCTH UCITUTAaHUKA

ExcrniepumMenTanHa rpymna KonrpoinHa rpymna

Mun-Makc IIpocex+C/] Mun-Makc Ipocex+C/]
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TenecHa BucuHa 158-198 174,29+8,57 162-190 175,73+7,41
TenecHa Texxuna 58-129 86,00+15,93 61-105 82,33+11,02
Wnpaeke TenecHe Mace 20,50-39,81 28,23+4,51 20,20-33,60 26,57+2,93
JyXuHa Tpajama paHe 2-72 11,15+12,37 2-36 9,00+6,37

Bpoj roguna aujabereca 3-38 20,50+9,78 2-30 18,85+7,97
CF pulse wave velocity 4,2-25,6 13,78+5,19 10,2-24,6 16,92+3,39
BA pulse wave velocity 10,4-38.3 20,19+5,62 14,8-29,5 23,15+4,45

AHanmu3WpaHu Ccy TPUCYCTBO jaujabeTrec  MeNuTyca, TNPETXOJHE  BacKyJapHe

MHTEPBEHIIMje, MHICKC TEJeCHEe Mace, HUBO CTPYYHE CIpeMe, CTaTyC MyIIema, MPETXOJHEe
amIyTaiuje, MPUCYCTBO XHUIEPIUMHUIAEMH]e, KapAuOoBacKylapHe OOJEeCTH, Kao M JIOKaIuja
yinkyca. JlogatHo cy oOyxBaheHu mogamy o MpeTXOAHOM MOXIAHOM yJapy, TUIY aujabereca,
MPUCYCTBY XpOHWYHE orncTpykTuBHe Oosectu 1wiyha (XOBII), OyOpexnoj cmaboctu u
NpUMEHBEHO0] Tepanuju. Pedynratu cy mpukaszanu y Tabemu 2 Kpo3 amcoiayTHE W pellaTUBHE
Y4eCTaJIOCTH, ITO oMoryhasa jacan yBHU y CTPYKTYpPY HCIIUTUBAHE MOMYJIaIHje.

Tabena 2. JleckpunTUBHU IPUKa3 KaTETOPH]CKUX KIMHUYKUX, COLUOZEMOrpad)CcKuxX u
TEPaIHjCKUX KapaKTepUCTUKA UCTIUTAaHUKA

VY unspy NoTHyHMj€ KapaKTepu3allyje MCIMTHBAHE MOIyJalllje, CIpoBe/ieHa je NeCKpUITHBHA
aHaJM3a KaTeropHjCKUX Bapujabiu Koje oOyxBaTajy aemorpadcke, KIMHUYKE M TEparujcKe
TIOJJaTKE.

ExcnepuMenTanHa rpymna KonrposHa rpyna
Tposerbisa Oarosop bpoj ITpouenar Bpoj ITpouenar

Hujabetec Ha 33 55,0% 19 63,3%
MEJUTYC He 27 45,0% 11 36,7%
[Iperxonne JleueH Xupyprujom 19 31,7% 9 30,0%
BaCKyJIapHe EnpnoBackynapHo 21 36,0% 13 43,3%
uHTepBeHmEje | LLOMA YOU0Ba 32 16 26,7% 8 26,7%

PEKOHCTPYKIIHU]Y

Huje nanmkoBaHo 4 6,7% - -
Nunexc HopwmanHna texxnHa 15 25% 9 30%
TEJIEeCHE Mace I'ojazHOCT 45 75% 21 70%
Crpyuna 0oCC 18 30,0% 9 30%
cripema CCC 37 61,7% 21 70%

BCC 5 8,3% - -
Cratyc Ha 29 48,3% 16 53,3%
my1aya He 31 51,7% 14 46,7%
[Iperxonne Ha 26 43,3% 14 46,7%
aMIIyTaImje He 34 56,7% 16 53,3%
Xwurrep- Ha 32 53,3% 24 80%
JUMUAEMHAja He 28 46,7% 6 20%
Kapauo- He 8 13,3% 5 16,7%
BacKyJapHe XTA 38 63,3% 18 60,0%
Oonectu UM 10 16,7% 6 20,0%
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LIMIT 4 6,7% 1 3,3%
Jlokarja [InanrapHo 25 41,7% 16 53,3%
yIIKyca Hop3yM cronana 19 31,7% 7 23,3%
IToTkonenua 15 25,0% 7 23,3%
Ocrano 1 1,7% - -
[Iperxonau Ha 3 5% 0 0%
MOKJIaHU yIap He 57 95% 30 100%
Hujabernaap He 27 45% 11 36,7%
OAJl 6 10% 2 6,7%
OA/] nacynun 27 45% 17 56,7%
XOBIT Ha 4 6,7% 1 3,3%
He 56 93,3% 29 96,7%
ByOpexna Ha 4 6,7% 3 10%
cimaboct He 56 93,3% 27 90%
Tepanmja He 18 30,0% 9 30,0%
AcnupuH 28 46,7% 10 33,3%
IInaBuxc 4 6,7% - -
Acnupun + [1naBukc 10 16,7% 11 36,7%

VY uuspy nporeHe edekara npuMemeHe Teparnuje, aHaTu3upaHu cy oga0paHu KIMHUYKU
MCXOJIM Ha MOYETKY U Ha Kpajy Tepamnujckor mpoTtokosa. [locmaTpanu mapameTpu 00yXBaTHIU
Cy BEJIMYUHY YJIKyca M MHTEH3UTET Ooma, u3pakeH nmomohy Busyenne ananorue ckaie (BAC).
Pesynratu cy npukazaHu Kpo3 JECKpUNTHBHE CTaTUCTUYKE IIOKazaresbe, yKibyuyjyhu orcer
BpeAHOCTH (MUHUMYM—MAaKCUMYyM), apUTMETHYKY CpeIWHY M CTaHIapAHY JEBHjalHjy, IITO
oMmoryhasa yBHJl y IpOMEHE HaBeIEHUX IapaMeTapa TOKOM Tepanujckor nepuoaa. KimmHuuku
WCXOJIM TpeICTaBJbeHu cy y Tabenu 3 3a ekcriepuMeHTalIHy rpyny u 'y Tabenu 4 3a KOHTPOIHY

rpymy.

Ta6ena 3. JleckpunTuBHM NIpUKa3 KIMHUYKUX Kcxoaa (BennunHa ynkyca u BAC) Ha moyeTky u
Ha Kpajy Tepanuje Koj NCIIUTAHUKA N3 eKCTIEpUMEHTAIHE TPpyIie

Ha mouerky tepamuje Ha xpajy Tepamuje
Mun-Makc Ipocex+Cl] Mun-Makce IIpocex+C/]
Bennuuna ynkyca 1,01-36,58 11,69+9,22 1,01-35,70 11,38+8,99
BAC 1-6 3,59+1,21 0-4 1,78+0,83

Tabena 4. JleckpunTUBHU NMPUKA3 KIMHUYKUX Hcxofa (BennynHa ynkyca u BAC) Ha moueTky u
Ha Kpajy Tepanuje KoJ HCIMTaHUKa U3 KOHTPOJHE rpyne

Ha mouerky tepamuje

Ha xpajy Tepammje

Mun-Makc [Tpocex+C/] Mun-Makc [Tpocex+CJ]
Bennuuna ynkyca 1,45-36,8 11,31+8,85 1,44-36,7 11,4448,72
BAC 1-5 3,07+1,28 1-7 4,03+1,33
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VY miby mporieHe XEeMaToJIONIKOT cTaryca ucnuTaHuka, aHanumsupanu cy KKC ca
JeyKoIMTapHOM (GOpMYJIOM Ha TOYETKY W Ha Kpajy Tepamujckor mnepuona. [locmarpane cy
BPEHOCTH YKYIHOT Opoja JIEyKOLMTAa M HHXOBHX MOATHIOBA (HEYTpOpMIU, JUMOOIHTH,
MOHOIIUTH, €03WHOPWIN W 0a3oduin), Ka0 W MapaMeTpu KOjHU C€ OJHOCE Ha EPUTPOIHTE,
yKIbyudyjyhu Opoj epuTpolmnTa, KOHIIEHTPALK]y XeMorioouHa u epurpountHe unaekce (MCV,
MCH, MCHC u RDW). JlogatHOo je aHaJu3upaH OJHOC TpPOMOOLHTAa M JUMQOLUTA Kao
MOTEHIMjATH MapKep HWH(IaMaTOPHOT OJroBopa. PesynTtatu cy mpukazaHu Kopuirhemem
JICCKPUINITUBHUX CTATUCTUYKUX IOKa3aresba (MUHUMYM—MAaKCUMyM, apUTMETHYKA CpPEJAMHA U
CTaHJapJHa JEBHjalnja), TO oMoryhaBa yBHJI y IPOMEHE XEMATOJOMIKUX MapaMmerapa TOKOM
tepanuje. [loganm cy npencraBibenu y Tabenu 5 3a ekcriepuMeHTanHy rpyny u 'y Tabemu 6 3a
KOHTPOJIHY TPyIYy.
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Ta6ena 5. JleckpunTUBHMA NPUKa3 XEMaTOJOIIKUAX MapaMeTapa Ha MOYETKY U Ha Kpajy Tepamnuje
KOJI ICIMTaHUKA U3 EKCIIEPUMEHTAJIHE rpyIe

Ha mouertky tepamnuje Ha kpajy Tepammje

Mun-Maxkc [pocex+C/] Mun-Makc [Ipocex+C/]
JleykouuTu 3,40-12,0 7,79+2,06 3,10-11,30 7,73+1,90
Heyrpodunu 1,80-9,60 4,98+1,63 1,40-8,60 4,91+1,43
JlumdounTu 0,70-4,17 1,93+0,78 0,90-4,00 1,97+0,70
MoHorutu 0,10-1,10 0,61+0,20 0,10-1,10 0,55+0,25
Eosunodumnu 0,00-0,80 0,22+0,19 0,00-0,60 0,17+0,13
bazopunu 0,00-0,10 0,05+0,05 0,00-0,20 0,05+0,06
Eputpouutu 3,50-5,85 4,36+0,51 2,50-5,24 4,17+0,74
Xemornooux 65-168 130,16+20,20 70-158 127,93+19,30
MCV 23,7-104,3 87,62+11,46 61,8-102,1 88,49+7,14
MCH 18,6-36,1 29,7743,14 18,1-35,7 29,95+3,12
MCHC 289-358 335,60+12,96 288-355 332,04+15,06
RDW 12,1-23,0 15,10+2,16 11,8-19,9 15,26+2,03
TpomboruTu 135-664 269,05+96,84 152-607 267,22+85,09
MIIB 6,6-11,5 9,07+1,10 6,6-12,5 8,90+1,03
T 0,12-0,61 0,24+0,08 0,14-0,44 0,24+0,07
I[AB 9,5-19,9 16,32+1,99 15,9-19,8 16,95+0,60
M/IB 13,8-25,1 19,69+2,74 15,4-35,6 19,77+3,24

Ta6ena 6. JleckpunTHBHM PHUKA3 XEMATOJIONIKKX MapamMeTapa Ha MOYETKY U Ha Kpajy Teparwuje
KOJI UCTIMTAHUKA U3 KOHTPOJIHE TPyTIe

Ha mouerky tepanuje Ha xpajy Tepanuje
Mun-Makc [Ipocex+CJ] Mun-Makce Ipocex+C/]
JleykouuTu 1,10-12,00 7,14£2,27 4,10-11,00 7,39+1,91
Heyrpodunu 2,10-8,00 4,65+1,70 2,00-8,10 4,56+1,70
JIumbornutu 0,85-3,20 1,85+0,62 0,76-3,30 1,85+0,62
MoHorutu 0,00-1,50 0,63+0,28 0,10-1,40 0,61+0,27
Eozunodunn 0,00-0,87 0,27+0,24 0,00-0,81 0,24+0,21
bazodunu 0,00-0,11 0,04+0,04 0,00-0,10 0,04+0,04
Eputpouutu 2,92-5,28 4,12+0,62 2,80-5,38 4,02+0,65
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Xemornooux 83-168 123,93+19,06 89-165 124,30+17,42
MIIB 74,3-99.,0 90,17+5,02 75,3-97,6 89,83+4,62
MITX 23,6-37,8 30,30+2,49 25,6-35,9 30,15+2,25
MITXI] 302-355 334,10+12,87 312-358 334,70+12,68
P/IB 12,1-17.4 14,31+1,35 12,1-17.4 14,31+1,35
TpomboruTu 136-853 286,57+£127,99 145-821 284,07+124,89
MIIB 6,1-11,5 9,22+1,38 6,0-11,2 9,16+1,35
T 0,13-0,52 0,25+0,08 0,11-0,55 0,25+0,08
B 8,1-17,4 14,14+2,95 7,9-17,8 14,00+2,95
M/IB 14,7-23,7 17,40+2,18 13,9-22.9 17,11£2,22

VY mwby npoueHe QyHKIMje jeTpe U METabOoIMYKOr cTaTyca MCIUTAHUKA, aHATU3UpaHU
cy OMOXEMHUjCKM MapaMeTpH Koju o0yxBaTajy IOKa3zaTesbe XemaTuuHe (yHKUHUje, JUIUIHU
npodua U TIMKOperyialujy, Ha TMOYeTKy W Ha Kpajy Tepamujckor mepuojna. [locmarpanu cy
HUBOHM YKYIHOT W JUpEeKTHOr OmnmpyOuHa, TpancamuHaza (AST u ALT), ka0 WHIUKATOPU
omTehema Xxemaromura, Kao M TapaMeTpu JUIMHIHOT MeTaboiu3Ma, YKJbydyjyhu yKkynmHH
xonecrepon, tpurmunepune, HDL, LDL, non-HDL wu pemuant xonecrepon. JlomatHo je
aHaTM3MpaHa ¥ KOHIEHTpallja TJIyKo3e Kao MOKa3aTesb INIMKEMUJCKOT cTaryca. Pedynratu cy
MPHUKA3aHU PUMEHOM JECKPUTITUBHE CTATUCTUKE (MUHUMYM—MaKCUMyM, apPUTMETHYKA CPEINHA
U CTaHAapAHA JIeBHjalldja), YuMe je oMoryheHo mopeheme BpeaHOCTH u3Mely 1Ba BpeMEHCKa
npeceka. [lomamu cy mpuxasanun y Tabemu 7 3a excrniepuMeHTanHy rpymy u 'y TaGemu 8 3a

KOHTPOJIHY IpyIy.

TabGena 7. JleckpunTuBHM TpHKa3 MapaMmerapa (QYHKIHjE jeTpe, JUOUAHOT mnpoduia u
TJIMKEMHU]je Ha MOYETKY M Ha Kpajy Tepanuje Kol UCIIUTAHUKA U3 EKCIIEPUMEHTAIHE TPYIIe

Ha mouertky tepamnuje

Ha xpajy Tepanuje

Mun-Makc [Tpocex+C/] Mun-Makc [Tpocex+CJ]
Yxynau ounupyOuH 3,6-43,4 10,15£5,78 4,4-18,3 10,24+3,33
Jupextau OmmmpyOonH 0,9-13,2 3,20+1,86 1,2-6,8 3,42+1,29
ACT 10-83 19,8449,97 12-30 18,93+5,06
AJIT 7-110 19,80+14,06 8-47 18,67+8,36
Xonectepoin 2,95-8,27 5,11+£1,19 2,93-7,71 5,12+1,12
Tpurnunepuan 0,31-4,34 1,68+0,93 0,46-4,11 1,59+0,92
X1 0,68-2,03 1,17+0,30 0,66-2,11 1,22+0,31
JIJT 0,58-5,81 3,20+1,15 0,40-5,12 3,22+1,04
HOHXJ1JT 1,88-7,42 3,94+1,17 1,84-6,73 3,89+1,09
PemuanT xonecrepon 0,00-1,97 0,79+0,43 0,02-6,20 0,94+0,87
I'mykosa 2,5-22.5 7,31+£3,78 2,6-26,6 7,26+4,18
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VYpea 2,4-23,9 6,814£3,16 2,5-12,1 6,94+2,37
Kpearunun 41-263 81,73+£35-98 40-199 81,42+30,27
Moxkpahna kucennaa 117-719 351,13+101,62 114-628 365,94+100,87
eGFR 20-162 91,45+28,98 31-167 88,85+29,64
Kanujym 3,70-13,60 4,73£1,11 3,90-6,20 4,64+0,49
Hatpujym 102-148 138,39+5,10 132-144 139,87+2,49
Kamujym 2,15-2,79 2,41+0,13 2,18-2,62 2,39+0,09
npobHIT 23-5096 567,01£874,91 35-3743 464,78+666,84

TabGena 8. JleckpunTuBHM TmpHKa3 MapaMmerapa (QYHKIHjE jeTpe, JUOUAHOT mnpoduia u
TJIMKEMU]e Ha TIOYETKY M Ha Kpajy Tepalirje KoJl MICTUTaHUKA U3 KOHTPOJIHE TpyIe

Ha mouerky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje

Mun-Makc Ipocex+C] Mun-Makc Ipocex+C/]
YxynHu OWTupyOuH 4,1-26,7 10,23+5,44 4,5-25,7 9,98+5,00
Jupextan OmmmpyOouH 0,6-4,6 2,03+1,13 0,6-4,6 2,03+1,13
ACT 11-64 23,03+11,41 12-65 23,53+11,22
AJIT 8-55 18,73+9,52 9-52 18,60+8,56
Xomnectepon 2,05-9,68 4,49+1,62 2,05-9,59 4,92+1,60
Tpurnunepuan 0,75-6,38 2,06+1,25 0,72-6,34 2,06£1,26
X1 0,66-2,07 1,20+0,40 0,63-2,04 1,20+0,40
JIIJT 0,57-4,96 2,30+0,90 0,52-4,93 2,30+0,89
HOHX1J1 1,27-9,01 3,24+1,48 1,31-8,98 3,25+1,47
PemHaHT x0necTepon 0,34-7,50 1,11+1,30 0,32-7,40 1,11+1,27
I'myxo3a 2,0-14,8 6,92+3,07 2,0-14,9 6,86+3,05
VYpea 3,4-18,6 6,89+3,26 3,2-18,5 6,86+3,27
Kpearunuu 56-232 95,73+35,73 53-236 96,00+37,28
MokpahHa KucennHa 144-524 345+91,69 146-526 347,97+92,26
EI'® onpacnu 19-139 77,23+25,89 17-142 77,70£25,90
Kanujym 3,52-6,01 4,48+0,55 3,50-6,05 4,52+0,56
Harpujym 132-148 138,70+3,30 129-151 139,00+5,44
Kannujym 2,15-2,79 2,43+1,17 2,00-2,82 2,44+1,19
npoBHII 23-2760 469,60+628,39 24-2761 469,70+628,39

Yy HUJby INpOLECHE q)YHKHI/IjC TpOM6OI_II/ITa 1 BbUXOBC yJIOIre y XEMOCTAa31, aHAJIM3UPAHU CYy
mapamMeTpu KOjI/I C€ OJHOCC Ha 6pOJ TpOM6OL[I/ITa 1 MHACKCEC Tp0M6OI_[I/ITH€ AKTHUBHOCTH, Ka0 H
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nokaszatespbn arperadbunnoctu. [locmatpanu cy Opoj Tpomboruta u mparehu TpomMOOUUTHU
unnexkcu (MPV, PCT, PDW u MDW), koju omoryhaBajy netasbHUjU yBHA y Mop(dooike u
(GyHKIMOHAIHE KapakTepucTuke TpomOommrta. [lopex Tora, mpouemeHa je TpPOMOOLMTHA
arperabmiHocT npuMeHoM paznuuutux aronucra ( ACIIU, AJIIT u TPAII), yume je omoryhena
cBeoOyxBaTHa aHanu3a TpomOoruTHe (QyHKIMje. PesynTatu cy mpuka3aHu Kpo3 JECKPUIITUBHE
CTaTUCTUYKE TOKa3arebe (MUHUMYM—MaKCHMyM, apUTMETHYKa CpeluHa U CTaHJIapaHa
neBWjanuja), mro omoryhaBa mopeheme BpeqHOCTM Ha TMOYETKY M Ha Kpajy TEpamujcKor
nepuoaa. Ilogamu cy nmpukaszanu y TabGenu 9 3a ekcnepumeHTtanHy rpymny u y Tabemu 10 3a
KOHTPOJIHY TPYILY

TabGena 9. JleckpunTuBHM TMpHUKa3 TMapameTrapa TPOMOOIMTa M WHIEKCa TPOMOOLUTHE
arperaOMIIHOCTH Ha MOYETKY M Ha KPajy Tepanuje Kol UCIIMTAHUKA U3 EKCIIEPUMEHTAITHE TPYIIe

Ha movetky Tepanuje Ha xpajy Tepamnuje
Mun-Makc IIpocex+C/] Mun-Maxkc Ipocex+C/]
ACIIN 118-1854 733,39+349,74 69-1538 454,33+300,10
AT 135-1923 684,67+£336,07 61-1605 468,47+344,55
TPAII 185-1924 1057,94+341,25 80-1528 702,85+408,67

TabGena 10. [leckpunTuBHM TpHUKa3 MapaMmerapa TpOMOOIMTa W HHIAEKCA TPOMOOIUTHE
arperaOMIIHOCTH Ha MOYETKY M Ha KPajy Teparuje KoJI UCIIUTAHUKA U3 KOHTPIIHE TPyIIe

Ha mouerky tepamuje Hakon 4 Heneme
Mun-Makc Ipocex+C/] Mun-Makc Ipocex+Cl]
ACIIN 174-1448 710,43+294,16 175-1447 710,77+294,02
ANl 198-1510 638,27+306,46 199-1511 638,53+£306,38
TPAII 504-1834 1095,27+£310,25 505-1832 1095,27+£310,44

VY mwby mporieHe MH(IaMaTOPHOT OJArOBOpa M MPHCYCTBA MOTEHIMjaHE MHQEKIH]e,
aHAIM3UPAHU Cy PEJICBAaHTHH OMOXEMHJCKM MapKepu Ha TOYETKY M Ha Kpajy TeparujcKor
nepuona. Ilocmarpanu mnapametpu oOyxBatwinu cy C-peaktuBau mnpoteun (LI[PIT) kao
HecnenM(pUIHN MapKep CHUCTEMCKe WH(IaMmanuje, OAHOC ToMOouuTa W JTUMQOIHUTA, Ka0 U
MPOKAJIMTOHNH Kao crnenupuyHuju Mapkep OakTepujcke HMH(EKIHMje U CENTHYKHX CTamba.
Pesynratu cy npukazaHu MPUMEHOM JECKPUINTHBHHUX CTATHCTUYKHX IMOKa3aTeshba (MUHUMYM—
MaKCHMyM, apUTMETHYKA CPEIMHA U CTaHIapHa JIeBUjalija), ITo oMoryhaBa yrnopeaHu yBua y
JMHAMHUKY OBHUX Mapkepa TokoMm Tepanuje. I[lomamm cy mnpeacraBibenn y Tabemu 11 3a
eKCrepUMEeHTANIHY rpyny U 'y TaGenu 12 3a KOHTPOJIHY TpyIy.
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Ta6ena 11. [leckpunTuBHE NpUKa3 Mapkepa HHQIAMaIlMje Ha MOYETKY U Ha Kpajy Teparuje KoJ
WCIIMTAHUKA U3 eKCIIEPUMEHTAIIHE Tpyne

Ha mouerky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje
MuH-Makc [Tpocex+C/] Mun-Makc [Tpocex+CJ]
LIPII 0,50-81,81 9,94+14,72 0,10-50,40 7,11+£10,58
[TpoxanuToHUH 0,01-0,58 0,06+0,09 0,02-0,30 0,05+0,06
IJIP 67,50-360,00 159,99+69,47 56,36-374,55 150,16+63,32

Ta6ena 12. JleckpunTuBHU TIPHKa3 Mapkepa nHQIIaMalije Ha TTOYETKY U Ha Kpajy Teparuje Koj
WCTIMTAHUKA U3 KOHTPOJIHE IPyIIe

Ha mouerky tepamuje HakoHn 4 neneme
MuHn-Makc [Tpocex+C/] Mun-Makc [Tpocex+CJ]
LPIT 1,09-67,97 11,69+15,39 1,07+67,95 11,66+£15,33
[TpokanuToHUH 0,02-0,30 0,06+0,07 0,02-0,31 0,06+0,07
[P 73,98-355,42 165,81+68,87 66,36-356,96 165,15+68,45

VY muiby nporeHe OKCUIATUBHOI CTpeca U aHTHOKCUAATUBHOI KalaluTeTa UCIUTaHMKa,
aHaAJIM3UPaHU Cy PEJICBAaHTHU OMOMapKepu OKCHIATHBHO-PEIYKIIMOHE PAaBHOTEXE HA MOYETKY U
Ha Kpajy Tepamujckor mepuojaa. I[locmarpanu cy mapameTpw KOjU yKa3yjy Ha MPOAYKIH]Y
PEaKTUBHUX KHCEOHMUYHUX U a30THHX BpcTa (O2 u NO), ka0 1 Mapkepu JTUMUIHE IEPOKCUAAIIN]ES
u okcugatuBHor omrehema (TBARS u H202). Ilopen Tora, aHanu3upanu cy KJbY4HH €H3UMCKHU
U HECH3MMCKH AaHTHOKCHJIATUBHU CHCTeMH, YykJbyuyjyhu karanazy (CAT), cymepokcunu-
mucmyTa3y (SOD) u rmyratuon (GSH). Pesynratu cy mpuka3zaHu MPUMEHOM JECKPUIITUBHE
CTaTucTuke (MUHUMYM—MaKCUMYM, apUTMETHYKa CpelWHAa W CTaHJapAHa ACBHjallHja), IITO
oMmoryhaBa yBuj y mpoOMeHe OKCUIATHBHOT CTaTyca TOKOM Tepanuje. [loganm cy npencraBbeHH
y Tabenu 13 3a ekcriepuMeHTaIHY TPYILY.
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Tabema 13. J_—[CCKpI/IHTI/IBHI/I IpUKa3 MapKkepa OKCHIAATHBHOI' CTPECa W AHTHOKCHUAATHBHOI

CHCTEMa Ha MMOYETKY M Ha Kpajy Teparuje KoJl UCIIUTAHUKA U3 EKCIIEPUMEHTAIIHE TPYIIe
Ha mouertky tepamnuje Ha kpajy Tepammje

Mun-Maxkc [pocex+C/] Mun-Makc [Ipocex+C/]
02 0,66-4,28 1,63+0,88 0,66-2,97 1,3140,63
NO 10,15-24,43 15,26+2,87 12,03-21,09 15,81+1,77
TBARS 1,52-2,90 2,25+0,38 2,06-3,34 2,54+0,25
H>0: 2,49-4,42 3,32+0,62 2,92-4,49 3,57+0,44
CAT 43,75-111,50 79,33£17,83 43,00-109,00 80,61+19,12
SOD 8,14-81,40 35,48+19,62 16,28-113,96 52,08+25,18
GSH 61883-92413 776605910 69722-94888 80042+6845

VY ckiagy ca HaBeISeHMM IPHCTYIIOM, Yy OKBHPY pe3yiTara NpUKa3aHH Cy OCHOBHHU
JIECKPUNTUBHU TI0KA3aTeJhbH 32 CBE aHAIM3WPaHE KIMHUYKE, XEMAaToJOUIKe, OMOXEMHUjCKe U
OKCHIATUBHO-aHTHOKCHJATUBHE TapaMeTpe Yy EKCIePHUMEHTAHOj M KOHTPOJHOj TPYIH, Ha
MOYETKY W Ha Kpajy mocMarpaor nepuoaa. Ha oBaj HaunmH oMoryheH je cBeoOyxBaTaH yBUJ Y
pacnozienly ¥ BapujaOMITHOCT T0/1aTaka, Kao U BUXOBO TMopeheme u3mely rpymna u BpeMEeHCKUX
Tayaka, YMMe je MOCTaBJbeHA OCHOBA 32 J]aJby CTATHCTUYKY aHAIIU3Y.
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4.3 IIpoBepa HOPMAITHOCTH PACTIOJIEIIE TTOIaTaKa

[IpoBepa HOpMaNHOCTH pacmojene IoAaTaka 3a CBE AaHAIU3UPAaHE KOHTUHYHpPAHE
NPOMEHJPMBE U3  KIMHUYKHUX,  XEMAaTOJOUIKMX, OMOXEMHJCKMX U  OKCHJATHUBHO-
AHTHUOKCUIATHUBHUX MapameTapa, 00yxBaheHUX y OKBHPY CBUX MpUKa3aHUX Tabela, u3BpIIeHa je
NPUMEHOM OJroBapajyhux TecroBa HOPMAJIHOCTH. Y 3aBUCHOCTHU Off BEIMYMHE Y30pKa,
kopunthen je KoamoropoB—CMUPHOB TecT 3a y30pke ca Buie of 50 ucnuTaHUKa, OJHOCHO
[Tarmmpo—Bunk Tect 3a y3opke no 50 ucnuranuka. Ha ocHOBY moOujeHuX pesyiraTta MpoleHe
TUCTpUOyIMje TMojaTaka, 3a Jajby CTaTHUCTHYKY aHaIW3y MPUMEHEHH Cy ojaroBapajyhu
NapaMeTpUjCKH MM HEMapaMeTpUjCKH TECTOBH, y CKIAAy ca KapaKTepUCTHKama pacrojesne
MocMaTpaHuX BapHjadiiu.
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4.4 Amnanuza edekara xunepobapuune okcurenamnuje (XbO) na
UCIIUTUBAHE NTapaMeTpe

VY uwpy mporeHe edekara Tepandje, CIpOBEACHA je€ aHaIM3a MPOMEHa WCTHMTHBAHUX
napaMerapa y J1Ba BpeMEHCKa rpeceka (Ipe 1 1ocje Teparnuje), OABOjeHO 3a eKCIIEPUMEHTATHY 1
KOHTPOJIHY TpyIly. ¥ OKBUPY CBaKe IpyIle MOCeOHO Cy aHAIM3UPAHU KIMHUYKH, XEMAaTOJIOIIKH,
OMOXEMHU]jCKH U OKCUIATUBHO-aHTHOKCHIATHBHH ITapaMeTpH, TPYIMHCAHU y CKIIaAy ca MPETXOIHO
MpHUKa3aHUM JIECKPUNTUBHUM Tabenama. Y 3aBUCHOCTH O] pe3yiiTaTa TecTa HOPMAaTHOCTH
pacmozienie TojaTaka, 3a KOHTUHYHpaHE NPOMEHJbHBE NpuMemeH je CTyaeHTOB t-TecT 3a
3aBHCHE Y30pKE Yy Cly4ajeBUMa HOPMAaJIHE PacIiojielie, OJHOCHO BUIIKOKCOHOB TECT MOTHUCAHUX
paHroBa y ciiydyajeBUMa OJICTyNama OJ HOpMaiHe pacroneine. Ha oBaj maumH omoryheHna je
aJiecKBaTHa CTAaTUCTHYKA TNPOICHAa pasziuka u3Mel)ly MOYeTHHX W 3aBpUIHUX BPETHOCTH
WCIIMTUBAHUX NIapaMeTapa y OKBUPY CBakKe rpyIe.

Y 1mwby npoleHe CTaTUCTHYKE 3HA4YajHOCTH IMPOMEHa KIMHUYKMX MCXO0/a HaKOH
MpUMEHE Teparivje, CIPOBE/ICHA j€ aHallu3a pa3iuka u3Mely BpeTHOCTH IIPe U HAKOH HelIeHe . Y
3aBHCHOCTHM O] KapakTepa pacrojelie Iojaraka, NpUMEHmEeHU cy ojaronapajyhu TectoBu 3a
Be3aHe Yy3opke. Pesynratu Tectupama NpUKa3aHU Cy 3a MapaMeTpe BeJIMYMHE YIKyca U
WHTEH3UTeTa 0oJia mpolemeHor BuzyenHnom ananornom ckainom (BAC), mpu uemy cy npukasane
BPEIHOCTH TECT CTAaTUCTUKE, HHUBO 3HA4YajHOCTH, Kao ©  ojaromapajyhe cpemme
BpeHOCTH/MeIMjaHe Tipe W HakoH Tepanuje. [lomanmm cy mnpukazanum y TabGenm 14 3a
eKCIepuMeHTaNHY Tpyny U 'y Tabenu 15 3a KOHTpOIHY Tpymy.

Ta6ena 14. Ananu3za 3Ha4ajHOCTH MPOMEHA KIMHUYKUX Hcxona (BennuuHa yikyca u BAC) mpe
Y TIOCJIE TepaInuje Y eKCIIePUMEHTATIHO] TPYITH

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH ITpoceuna BpegHOCT / MeaujaHa

cra;rljcCTTHKa P BpEAHOCT IIpe Teparmmuje | Ilocie Tepammje
Bennuuna ynkyca 1,815 0,102 9,32 8,92
BAC 6,193 0,000 4 2

Pe3yntatu npukasaHu y Tabenu 14 ykasyjy Ha AeMMUYHE MPOMEHE KAMHUYKMX UCX0Aa
HaKOH MpuMMeHe Tepanuje y eKkcnepumeHTtanHoj rpynu. Kox mapamerpa BeaMYMHE YIKyca
YOUGHO je CMameme cpenme BpeaHoctu ca 9,32 wa 8,92, mpu yemy paznuka HHje Ouia
CTaTHCTHYKH 3HAYajHa.

M3paxxen edekar 3abenekeH je KOJ HWHTEH3UTETa Ooyia mpolemeHor BusyenHom
ananmoraom ckaioM (BAC), rae je momnuio 10 cMamema Menujane ca 4 Ha 2 HaKOH Tepamnuje, y3
BHUCOKO CTAaTHCTUYKM 3HadajHy pasnuky (p < 0,001). OBu Hamasu ykasyjy Aa je IpUMEHEHa
Tepamnuja J0Beja 0 3HaYajHOr yoliakaBama 00ja KO/l UCTIMTAaHUKA.

CBeyKymHO MOCMaTpaHo, PE3yATaTH y EKCHePUMEHTAHO] Tpynu MOTBplyjy MmoBoJbaH
YTHIIa] TEparvjcKe WHTEPBEHIMje Ha 00a aHaIM3WpaHa KIMHWYKA HCXO0J/la, KaKO Yy TOTJIeTy
TEHICHIIM]€ PEeAYKIIHj€ BETMYMHE YIKYyCa, TAKO U Y TIOTJIETy CMambEeHha HHTEH3UTETa 0oJIa.
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I'pa¢guxon 5. Ilpruka3s npoMeHe HHTEH3ATETA
00J1a KO/ ManujeHara u3 eKCrepuMeHTATHE
rpyIne Ha OYETKY U Ha Kpajy Teparnuje

Ta6esa 15. Ananu3a 3Ha4ajHOCTH MPOMEHA KIMHUYKUX Mcxona (BennuuHa yakyca 1 BAC) mpe
Y TI0CJIE TEPAIMje Y KOHTPOIHO] TPYIH

[Tapamerpu TecTa 3Ha49ajHOCTH IIpoceuna BpexmHocT / Menujana
Tect . ITocne 4
CTaTHCTHKA b BpEAROCT Tpe epanuje HeJeJbe
Benuuuna yikyca 0,102 0,919 8,24 8,20
BAC 3,593 0,001 3,07 4,03

Pesynratn mpukazanu y TabGemu 15 ykasyjy Aa y KOHTPOJIHOj TPYNU HHUJjE IOILIO IO
CTaTUCTUYKYU 3HAYajHUX MPOMEHA y BEIMYMHH YIKyca HaKOH mocMmarpaHor mepuoaa. Cpenma
BPEAHOCT OBOT TapaMmeTpa OcCTajla je MPaKTUYHO HempomemeHa (ca 8,24 na 8,20), mpu yemy
pasznuka Huje Omia craTUCTHYKU 3HavajHa (p = 0,919), mro yka3yje Ha OJCYCTBO CIIOHTAHOT
no0oJbIlIaka.

C npyre ctpane, KOJ MmapaMeTpa HHTEH3UTETa 00JIa MPOIEHEeHOr Bru3yemHoM aHalorHOM
ckanom (BAC) 3abenexxeHo je crarucThyku 3HadajHo moropmame (p = 0,001), nmpu uemy je
Meaujana nopacia ca 3,07 Ha 4,03 mHakoH mocMmarpaHor nepuoja. OBaj Haima3z MOXKe YKa3HBaTH
Ha T0jadame 00ja KOJI MCIUTAaHWKAa KOHTPOJHE Tpyre TOKOM mnpahema, IMTO MOTSHIH]jaITHO
yKa3yje Ha TpOrpecHjy OCHOBHOT IMAaTOJIOMIKOT TpoIeca y OJACYCTBY aKTHBHE TeparujcKe
WHTEpBEHIIH]E.

VY nenuHM, pe3yiTatu y KOHTPOJHO] TPYIU YKa3yjy Ha U30CTaHaK MO0O0JbIIIakha BETHINHE
yIIKyca, y3 CTAaTUCTHYKH 3HAa4YajHO MOTopIIame cyOjeKTUBHOT ocehaja 6oa.
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I'paduxon 6. [Ipuka3s npomeHe HHTEH3UTETA
0o0J1a KOJI MalyjeHara U3 KOHTPOJIHE IpyIe Ha
MOYETKY U Ha Kpajy Tepanuje

VYV umipy npoueHe edekara Tepanuje Ha XEMaTOJOUIKE IMapaMeTpe, aHaIU3UpaHE Cy
IIPOMEHE Y BPEAHOCTHMA JIEyKOrpaMa M €pUTPOLIUTHE cepuje u3Mel)y MOYeTHOr M 3aBpIIHOT
Mepema. OO0yxBaheHu cy ykymHH Opoj JEYKOLMTa M HHXOBE CyONoITysaiuje, KaO U OCHOBHU
MOKa3aTeJbl EPUTPOIIMTHE JIMHU]Ee, YKIbYydyjyhu Opoj epuTponnTa, KOHIIEHTPAIIH]y XeMOTJI00nHa
U EpUTPOLIMTHE MHJAEKCE. Y 3aBUCHOCTH O] KapaKTepUCTHUKA pacrojelie nojaraka, NIpuMemheHn
cy oaroBapajyhu TecTOBU 3a Be3aHEe y30pKe, a pe3yJTaTH Cy NpUKa3aHU KPO3 BPEIHOCTU TECT
CTaTHCTHKE, HUBO CTAaTUCTUYKE 3HAYajHOCTH, KA0 W OjroBapajyhe mpocedyHe BPEIHOCTH WIH
Meaujane npe u nocie tepanuje. [loganu cy npencraBbenn y Tabenu 16 3a ekcriepuMeHTaNIHY
rpyny u'y TaGenu 17 3a KOHTpOJIHY TPyIy.

Ta6ena 16. Anayii3a 3Ha4ajHOCTH MPOMEHA XEMATOJIOMIKKUX MapameTapa, IMpe U Moclie Teparnuje
Yy eKCIIEPUMEHTAIIHO] TPy

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa

cra;l;:ccfnlca P BpPEOHOCT IIpe Teparmmmje | Ilocie Tepammje
Jleyxonutu 0,291 0,772 7,79 7,73
Heyrpodnmm 0,323 0,746 4,3 4,5
Jlumdonutu 1,585 0,113 1,8 1,9
MonouuTn 1,941 0,057 0,61 0,55
Eosunodmm 2,107 0,035 0,1 0,1
bazopunu 0,013 0,989 0,0 0,0
Epurponutu 2,122 0,038 4,36 4,16
Xemorinooux 1,295 0,195 133 135
MIIB 0,608 0,543 89,4 89,6
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MIIX 0,248 0,804 30,6 30,5
MITXIT 1,249 0,212 338 336
PIIB 1,559 0,119 14,3 14,5
TpomboruTu 0,415 0,678 228 252
MIIB 1,044 0,301 9,07 8,90
IIT 0,077 0,939 0,24 0,24
1B 1,668 0,095 16,8 17,0
M/IB 0,121 0,904 19,6 19,3

Pesynratn mpukasanu y TabGenmu 16 yka3yjy Aa y €KCIIEPUMEHTAIHO] TPYHNH HAaKOH
IpUMEHE Tepanuje H1je JOILUI0 10 U3PaKeHUX U CUCTEMAaTCKUX MTpOMeHa BehnHe XeMaTOIO0MIKUX
napamerapa. YKynHu Opoj jeykouuTa ¥ BehuHa cyOmomysanuja JeyKOLMTa HHUCY IOKa3alu
CTaTUCTUYKH 3HaYajHE IIPOMEHE.

Kox eputponmtHe 103¢ Takohe HUje 3a0enexeHa 3HA4YajHA MPOMEHA KOHIICHTpAIlH]je
xemornobuna u Behune eputpountHux uaaekca (MLUB, MIIX, MLIXI] u P/IB), mTo yka3yje Ha
O4YyBaHy CTaOMJIHOCT epuTpouuTonoe3e. CTaTUCTUUKHM 3HAyajHE, ajld KIMHUYKU OTpaHUYeHe
IpoMeHe 3a0esekeHe cy KO MOjeIMHUX apameTapa, ykibyuyjyhu cMameme Opoja epuTpounuTa
(p = 0,038), ka0 u rpaHUYHO 3HA4ajHy poMeHy Koa MoHonwuTa (p = 0,057) u eo3uHoduna (p =
0,035), npu yemy oBe MpOMEHE HUCY MOKa3ajie KOH3UCTEHTaH oOpaszal] y OKBUPY Oerne KpBHE
J03e.

CBeyKynmHO IOCMAaTpaHO, XEMAaTOJIOIIKM IapaMeTpyd Yy eKCHEPUMEHTAIHO] TIpynu
IIOKa3yjy peJaTUBHY CTaOWJIHOCT HAaKOH Tepamnuje, y3 M30J0BaHE U OrpaHUYEHE HpPOMEHE
NOjeAMHUX MOKa3aTesba, 0€3 jJaCHOT TPeHAa KJIMHUYKH 3Ha4yajHe XeMAaTOoJIOUIKe JUCperyanuje.
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Ta6ena 17. Anamu3a 3HAYajHOCTH TPOMEHA XEMATOJOIIKMX TMapaMmerapa (JIeykorpam |
EPUTPOIUTHA CEpHja) MPe U MOCIIe TEpannje Y KOHTPOIHO] TPy

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
Tect . Hakon 4
CTaTHCTHKA P BpeAROCT Tpe repamuje Heslesbe
JleykormTu 0,746 0,462 7,14 7,39
Heyrpodumm 2,149 0,032 4,39 4,25
Jlumdonutu 0,309 0,760 1,85 1,85
MoHouuTn 1,164 0,245 0,60 0,57
Eosunodmm 3,534 0,000 0,20 0,20
bazopunu 1,382 0,167 0,04 0,03
Epurponutu 1,706 0,099 4,12 4,02
Xemorinooux 0,451 0,655 123,93 124,30
MIIB 1,313 0,200 90,17 89,83
MIIX 0,992 0,321 30,15 30,10
MIIXI] 0,383 0,705 334,10 334,70
P/IB - - 14,31 14,31
TpomOorTi 0,566 0,571 258 243
MIIB 1,164 0,254 9,22 9,16
T 0,130 0,897 0,23 0,24
1B 0,969 0,332 15,10 15,00
M/IB 1,448 0,148 17,00 16,50

Pesynrtatu npukazanu y Tabenu 17 ykasyjy a y KOHTPOJIHO] TPpyIH, y niepuoay npahema
0e3 aKTHBHE TEpanujcKe WHTEPBEHIM]E, HUjE JOUUIO 0 3HAYajHUX M KOH3WCTEHTHUX MPOMEHa
BehuHe xemarosjomkux nmapamerapa. YKymHH Opoj JieykonuTa, kao u BehmHa cyOmomymnanuja
JIEYKOIMTa, HHje TI0Ka3a0 CTAaTUCTHMYKH 3HAuYajHEe MPOMEHE, INTO YyKazyje Ha pelaTUBHY
cTabusHoCT OeJie KpBHE JI03€ TOKOM Tpahema.

V okBupy IpBEHE KpBE Jl03eTakohe HUje 3a0ernekeHa 3HayajHa MpoMeHa KOHIICHTpallrje
xemorio0uHa u Behune eputporutHux uaaekca (MLB, MIX, MIIXI] u P/IB), npu yemy je
PIIB octrao HempomemeH. Mnak, cTaTUCTUYKK 3HAYajHO CMamemhe 3a0eleKeHo je Koi Opoja
Heyrpoduna (p = 0,032), 0K Cy MpOMEHE y OCTAIMM IMapameTpuma Omiie 0e3 CTAaTHCTUYKE
3HAYajHOCTH WU 0€3 jJaCHOT KIIMHUYKOT TPEHAA.

CBeykynHO, 00MjeHH pe3ynTaTH yKa3yjy /Ja y KOHTPOJIHOj IPYIH HE IIOCTOjH U3pa)xKeHa
XEeMaToJIOIIKa AMHAMUKa TOKOM Iepuoia npahema, y3 MojeMHavYHe W30JI0BAaHE MPOMEHE KOje
HEMajy KOH3UCTEHTaH 00pa3all HUTH jacaH KIIMHUYKH 3HAYaj.
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I'pa¢gukon 9. Ilpukas npoMeHe BpeIHOCTU I'pa¢gukon 10. [Ipuka3 npomeHe BpeHOCTH
HeyTpoduIa KOJI NalyjeHara u3 KOHTPOJIHE €03MHO(MIa KO/ TIal[jeHaTa U3 KOHTPOJIHE
rpyIe Ha MOYeTKy U Ha Kpajy nepuoaa rpyIne Ha IOYEeTKY U Ha Kpajy rnepuoja
npahema npahema

VYV muspy mporeHe edekara Tepanvje Ha mapaMmerpe (QyHKIHMjE jeTpe U MEeTaOOIUYKH
npodusl HUCIUTAHMKA, aHAJIM3MpaHE Cy IPOMEHE BPEJHOCTH PEJIEBAHTHUX OMOXEMU]CKHX
nokaszarejba u3Mel)y moueTHor u 3aBpuIHOI Mepema. OOyxBaheHu cy MapKkepu XemaTHyHe
byHkyje, ykibydyjyhu yKynHM U qUpeKTHH OnnupyouH u tpaHcamuHasze (AST u ALT), kao u
napaMeTpu JHIHIHOT cTtaryca (YKymHH Xonectepon, Tpuriuuepund, HDL, LDL, non-HDL
XOJIECTEpOJ M PEMHAHTHH XOJIECTEepoJl) M TIJMKeMHje. Y CKIaay ca KapaKTepUCTHKaMa
pacroziesie nojaTaka, NpUMEHEHH Cy OAroBapajyhu TecTOBH 3a Be3aHe y3opke. Pesynratu cy
IIPUKa3aHU KpO3 BPEAHOCTU TECT CTAaTUCTHKE, HMBO CTAaTHCTHUYKE 3HAYajHOCTH, Kao U
oaroBapajyhe mpoceyHe BpeIHOCTH MM MeIujaHe npe u mocie Ttepamuje. [lomamm cy
npezacraBibeHu y TabGenu 18 3a ekcniepumenTanny rpyny u'y Tabenu 19 3a KOHTposIHY Tpymy.

Ta6ena 18. Ananu3a 3Ha4ajHOCTH IPOMEHA MapameTapa QyHKIHje jeTpe, JUIHIHOT npoduna u
TJIMKEMHU]j€ TIPEe U MOCJIE Tepanuje y eKCIepUMEHTAIHO] TPYIH

[Tapametpu Tecta 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
CTa;rljcCTTI/IKa P BpeIHOCT [pe tepamuje | [ocne Tepamuje
Yxynau ounupyOuH 1,744 0,081 9,9 9,9
Jupextan OmmmpyOouH 1,463 0,143 3,2 3,2
ACT 0,576 0,564 18 20
AJIT 0,231 0,817 17 17
Xonectepon 0,143 0,887 5,11 5,12
Tpurnuuepuau 0,474 0,636 1,42 1,28
X1 1,302 0,193 1,15 1,11
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JIJT 0,262 0,794 3,20 3,22
HOHX1J1 0,550 0,585 3,94 3,89
Pemuant xonectepoin 0,943 0,346 0,68 0,80
I'mykosa 0,550 0,582 5,8 5,8
VYpea 0,797 0,425 6,2 6,8
Kpearnnun 0,141 0,888 69 74
MokpahHa kucennHa 1,407 0,165 353,09 365,94
EI'® ogpacmu 0,972 0,336 91,63 88,85
Kamnjym 1,349 0,177 4,6 4,6
Hatpujym 2,598 0,009 139 140
Kamujym 0,504 0,616 2,39 2,39
npobHIT 1,864 0,062 215 258

Ananuza mapaMerapa (QYHKIHjE jeTpe, JUMUIHOT mpoduia, TIUKeMHje, OyOpexHe
(GyHKIMje U ENEeKTPOIUTCKOr CTaTyca y EKCIIEPUMEHTAHO] TPyNH MOKa3ajda je Ja HAKOH
MpPUMEHE Tepanuje HUje JONUUIO JO0 CTAaTUCTHYKU 3HAYajHUX MpOMeHa y BehMHH MCHUTHBAHUX
OMOXEMHUjCKHX TOKa3aTresba. BpeaHocTH YKYmHOT H  JUPEKTHOT OWiaupyOWHA, Kao |
tpancamuHaza (AST u ALT), ocrane cy HempomemeHe, y3 MUHUMaiHE (uykTyanuje 0e3
KIIMHUYKE PEJICBAaHTHOCTH, IITO yKa3yje Ha OUyBaHY cTaOWiIHOCT xenatuuHe QyHkiuje. Cnuuan
Haya3 3a0elexeH je M KOJ MapaMerapa JIMIUJHOT CTaTyca, YKJby4dyjyhHu YKyIHHU XOJIeCTEpOIl,
tpurnuuepuae, HDL, LDL, non-HDL u peMHaHTHU XOJeCTepoJ, Ka0 U KOJ TJIMKeMHje, Tpu
YeMy HHCY YOu€He CTaTUCTHUKH 3HayajHe IPOMEHE Y OJJTHOCY Ha ITOYETHE BPEAHOCTH.

VY nornexy OyOpexHe (QyHKIUje, BpEIHOCTH ypee, KpeaTHHUHA W MOKpahHe KHCelnHe
octane cy crabwiHe, 0e3 CTaTUCTUYKW 3HAYajHUX DPa3liuKa, Kao U MPOICHEHA TIoMepyJapHa
¢untpammja (eGFR), koja je mokazajga HE3HATHO CMameme 0e3 KIMHWYKE 3HadajHocTH. Of
QHAIM3UPAHUX EJIEKTPOJUTA, KAIHjyM W KaJllijyM HUCY TOKa3aJid 3HadyajHEe MPOMEHE, JOK je
JEIMHO KO/ HAaTpHjyMma 3a0elie)xeHa CTaTUCTUUKH 3HavajHa pasnuka (p = 0,009), y3 61aru nmopact
Cpellibe BPEAHOCTH KOJU HUj€ UMAO jaCHY KIIMHUYKY UMIUTHKAIHU]Y.

CBeyKylmHO TOCMaTpaHo, MOOWjeHH pe3yiaTaTh YKa3yjy Ha OuYyBaHy CTaOWJIHOCT
napamerapa QyHKIHje jeTpe, MeTabOIUIKOT npoduia, OyopekHe QyHKIH]je U eIEKTPOIUTCKOT
cTaTyca y eKCIEepPHUMEHTAIHOj TPy TOKOM MOCMAaTpaHOT Mepuojaa, 0e3 3HauyajHUX CHUCTEMCKUX
edekara npuMemneHe Teparnuje.
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I'paduxon 11. [Tprka3 npomeHe BpeJHOCTH
HaTpHjyMa KOJ IalujeHara u3
eKCIIEpUMEHTAJIHE IpyIie Ha IOYETKY U Ha
Kpajy Tepamnuje

Ta6ena 19. Ananuza 3Ha4ajHOCTH TIpOMEHa mapameTapa GyHKIIMje jeTpe, JUMUIHOT mpoduia u
TJIMKEMU]e TIPe U TOCJIe Tepanuje y KOHTPOIHO] TPyIu

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
Tect . Iocne 4

CTaTHCTHKA P BpeAHOCT Tpe Tepanmje Hezesbe
YxynHu OWTupyOuH 2,188 0,029 8,15 8,25
Jupextau OmmmpyOouH 0,000 1,000 1,60 1,60
ACT 1,441 0,149 19,50 20,00
AJIT 0,733 0,463 16,50 17,00
Xonectepoin 0,944 0,345 5,10 5,12
Tpurnunepuan 0,481 0,631 1,84 1,82
X1 0,188 0,852 1,20 1,20
JIJI 0,769 0,448 2,30 2,30
HOHX1J1 0,994 0,320 2,92 2,89
Pemuant xonectepon 0,287 0,774 0,84 0,82
I'myxo3a 1,620 0,105 6,15 6,06
VYpea 1,056 0,291 6,35 6,50
Kpearnnun 0,083 0,934 85 86
MokpahHa kucennHa 2,758 0,010 345 347,97
EI'® ogpaciu 0,625 0,537 77,23 77,70
Kamnjym 1,508 0,142 4,48 4,52
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Hatpujym 0,373 0,712 138,70 139,00
Kamujym 0,714 0,481 2,43 2,44
npobHIT 0,350 0,726 242 241

Ananu3za mapaMerapa (QYHKIHjE jeTpe, JUMUIHOT mpoduia, TIUKeMHje, OyOpexHe
(GyHKIHje U eNEeKTPOIUTCKOT CTaTyca Y KOHTPOJHO] TPYINHU MOKa3aia je a TOKOM IMOCMaTpaHor
nepuoja HUje JOII0 JO CTaTUCTHYKH 3HA4YajHUX TNPOMEHa y BehMHM HWCHUTHBAHUX
OMOXEeMHU]CKHX MOKa3aresba. Bpeanoctu mupektHor omnupyouna, tpancamunasza (AST u ALT),
Kao W BehmHe mapamerapa JMIHIHOT CTaTyca ocTaje Cy craOwiHe, 0e3 3HauyajHuX pasiuka
n3Mel)y moYyeTHOr M 3aBPIIHOI Mepema, JTOK HU HUBO IIIYKO3€ HHUje MO0Ka3a0 CTaTHUCTUYKU
3HauajHy TmpoMmeHy. Y morneny OyOpekHe (QyHKIHMje, BPEIHOCTH ypee, KpeaTWHWHA |
nporewmene rmomepynapue ¢unrpanuje (eGFR) ocrane cy HempoMemeHe, Kao M €JIEKTPOJIUTH
KaJIMjyM | KaJlIujym, 0e3 3HauajHUX Bapujalyja.

Nsy3erak mpencraBiba YKyNmHU OUIMPYOWH, KOJI KOTa j€ YOUeHa CTaTHCTHYKHM 3HauyajHa
npomena (p = 0,029), ca Gmarum mopactoM cpeame BpeaHoctu (ca 8,15 nHa 8,25), kao u
MoKpahHa KuceNnnHa, Koja je Takohe rmokaszana cTaTUCTUYKU 3HadajHo noBehame (p = 0,010), mpu
yemy 00€ MPOMEHE HUCY UMaJie jaCHY KIIMHUYKY UMIUIUKAITH]Y.

CBeyKyITHO MMOCMaTpaHo, pe3ylITaTH yKazyjy Ha CTAaOMITHOCT META0OIUYKUX, OYyOpEeKHUX
U eJIEKTPOJIUTCKHUX IapamMeTapa y KOHTPOJIHO] IpyNy TOKOM Iepuoja npahema, 6e3 U3pameHux
(bM3HOJOMIKUX MTPOMEHA.
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I'pa¢mxon 12. [Ipuka3 npomeHe BpeJHOCTH
YKyIHOT OmyinpyOrHa KOJ maiyjeHaTa u3
KOHTPOJIHE TPYIE Ha ITOYETKY U Ha Kpajy

Teparnuje

I'paduxon 13. [Ipuka3 npomeHe BpeIHOCTH
MoKpahHe KHCeIMHE KO/l TalfjeHaTa u3
KOHTPOJIHE TPYIE Ha ITOYETKY U Ha Kpajy

Tepamnuje

YV uwpy mnporeHe edekara Tepanuje Ha TmapameTpe TpoMOoIMTHE (QYyHKIHUje U
arperanyje, aHaJlu3UpaHe Cy pasjuKe y BpeJIHOCTHMa H3Mel)y MOYEeTHOT M 3aBpIIHOI Mepema.
Oo6yxBahenu cy 6poj Tpombonura, Tpombouutau unaekcu (MPV, PCT, PDW u MDW), kao u
MOKa3aTeJbM arperanyje TpoMOOlHTa HAKOH cTuMmyinanuje pasnuuutum aronuctuma (ACIIU,
AIIl u TPAIIl). ¥V criagy ca KapakTepuCTHKaMa pacrofelie I0JaTaka, MPUMEHEHH CY
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oarorapajyhu TecTOBU 3a BE3aHE Yy30pKe, a pe3ylITaTH Cy NMpPHUKa3aHU KpO3 BPETHOCTH TECT
CTaTHCTHKE, HUBO CTAaTUCTUYKE 3HAYAjHOCTH, KA0 W OjroBapajyhe mpocedyHe BPEIHOCTH WIH
MenujaHe npe u nocie tepanuje. [lonamu cy npeacrasbenn y Tabenu 20 3a ekcriepuMEHTAIHY
rpyny u 'y Tabenu 21 3a KOHTpOJIHY TPYIYy.

Tabena 20. Ananusa 3Ha4ajHOCTH IIPOMEHA IapameTapa TpOMOOIUTa U arperanuje TpomoonuTa
1pe ¥ [ocje Tepanuje y eKCIepUMEHTaIHO] IPyNu

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH ITpoceuna BpegHOCT / MeaujaHa
CTa;l:CCTTHKa P BpPEOHOCT IIpe Teparmmmje | Ilocie Tepammje
ACIIN 5,836 0,000 698 307
AT 5,355 0,000 750 370
TPAII 7,059 0,000 1037,58 702,85

Pesynrarun mpukazanu y Tabenu 20 mokasyjy Aa je y €KCIEPUMEHTAIHO] TPy HAKOH
NpUMEHE Tepanuje JOUUI0 JO0 HW3PAKEHUX IMpoMeHa Yy (YHKIUOHATHUM IapaMeTpuma
TpoMOoLuTa, TOK Cy Opoj TpomOomHMTa W TPOMOOIIMTHU HWHAEKCH OCTanu 0e3 CTaTUCTHYKU
3HaYajHUX MPOMEHa.

Kon arperaruje TpoMmOoruTa 3a0eeKeHO j€ BUCOKO CTATUCTHYKU 3HAYAJHO CMAbEHE
OJICOBOpA HAKOH CTUMYyJalje cBuM aHanmuzupanuMm aronuctuma (ACIIU, AT u TPAIL p <
0,001), mTo ykazyje Ha 3HauYajHO CMamHECHE TPOMOOIIMTHE PEAKTUBHOCTH HaKOH Tepanuje. OBaj
epekaT je KOH3UCTEHTAaH KpO3 CBE IPUMEHECHE arperaldoHe CTUMYJyce U MpeJCcTaBiba
HaJU3PAKEHU]Y PYHKIIMOHAIIHY POMEHY Y OKBUPY TPOMOOITUTHE JINHU]E.

C npyre crtpane, 6poj Tpomborura U TpomOomuTHu uHAekcn (MPV, PCT, PDW u
MDW) Hucy nokaszanu CTaTUCTHYKH 3HayajHe mpomeHe, nako cy kog PDW u MDW youene
rpaHUYHE TeH/ICHIM]e 0€3 CTaTUCTUYKE 3HAYaJHOCTH.

CBeyKyIHO, pe3yATaTH yKa3yjy lla Tepamnuja NpeBacXOJHO yThue Ha (YHKIIMOHATHH
acnekT TpomOormTa (arperamujy), MOK KBAaHTUTATUBHU M MOPQOJIONIKK TapaMeTpu OCTajy
CTaOMIIHH.
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I'paduxon 15. Ilpuka3 npoMeHe BpeaAHOCTH
AZ[H KO naunjeHaTa N3 CKCIICPUMCHTAIHC
rpyine Ha Mo4YeTKy U Ha Kpajy TepanI/Ije

Ta6esa 21. Ananu3a 3HaYajHOCTH IPOMEHA IMapameTapa TpOMOOINTA U arperaiuje TpoMOOIuTa

npe U 1ocje Tepanuje y KOHTPOIHOj FPpynu

[Tapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpexmHocT / MenujaHa
Tecr . ITocne 4
CTaTHCTHKA P BpeAnoCT Tpe reparuje HeJesbe
ACIIN 1,186 0,245 710,43 710,77
AT 0,859 0,390 575,0 576,5
TPAII 0,000 1,000 1095,27 1095,27
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Pesyntatu npukazanu y Tabenu 21 moka3yjy Aa y KOHTPOJIHOj TPYNH HHUj€ JOULIO IO
CTAaTHCTHYKH 3HA4YajHUX MPOMEHA MapameTapa TPOMOOIMTHE (PYHKIMje W arperanyje TOKOM
nepuojia nmpahema.

bpoj TpomOomuTa, kao u TpombonmtHu unaekcu (MPV, PCT, PDW u MDW), ocranu cy
ctabunnu 0e3 3HauajHUX paszinuka u3Mely MOuYeTHOr W 3aBpIIHOT Mepema. McTo Baxku u 3a
arperaunjy TpombOouuta HakoH ctumynanuje ACIIM, AJIII u TPAII aronuctuma, rae Huje
3a0enekeHa CTaTUCTUYKKM 3HAyajHa IpoMeHa, npu 4yeMmy cy BpeaHoctu TPAII tecta ocrane
MOTIIYHO HETIPOMEH-EHE.

CBeykynHO, J0OMjeHH pe3yaTaTd yKaszyjy Ha OJCYCTBO 3HAuajHE JUHAMUKE
TpoMOOIUTHE (PyHKIMjE€ Y KOHTPOJIHO) TPYMH, IITO MOTBphyje CTaOUIHOCT OBUX Iapamerapa y
ycioBuMa 0e3 akTUBHE Teparnwje.

Y mwby mnpoueHe yTHIaja Tepanvje Ha WHPIAMATOPHH W HMHQEKIUOHU CTaTyc
WCIUTAHUKA, aHAJIM3UPAHE Cy IPOMEHE BPEIHOCTU PEJIEBAHTHUX OHoMapkepa uzmel)y moueTHor
u 3aBpiiHOT Mepema. O0yxBahenu cy C-peakrtuBau npotenH (CRP) kao mokasaress cucremcke
uHpIaManyje, Kao M TNPOKAJIIMUTOHHH Kao Mapkep cucremcke wuHpeknuje. JlomatHo je
aHanmu3upaH U oaHoc TpombOoruta W numdonuta (PLR). V ckmagy ca kapakrepucTukama
pacrozene nojaraka, IpUMEHEHU Cy OATroBapajyhu TECTOBU 3a BE3aHE y30pKE, a Pe3yiTaTu Cy
MPHUKa3aHU KpO3 BPEIHOCTH TECT CTAaTHUCTHKE, HUBO CTAaTUCTHYKE 3HA4YajHOCTH, Kao U
onroapajyhe mpocedHe BpEAHOCTH WM MeaWjaHe mpe U mocie Tepanuje. [lomamu cy
npejacTaBbeHn y Tabenu 22 3a ekciepuMeHTalnHy rpymny u'y Tabenu 23 3a KOHTPOJIHY TPYITY.

Tab6ena 22. Ananusa 3Ha4ajHOCTH MpPOMEHa Mapkepa uHbIamaluje u nHPEKIje Ipe U mocie
Tepanuje y eKClepuMEeHTaJIHO] TPYIH

[TapameTpu Tecta 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
CTa;rlecCTTHKa P BpeIHOCT [pe tepamuje | I[ocne Tepamuje
LPIT 1,220 0,222 3,7 3.4
[IpoxanuuroHuH 0,177 0,860 0,02 0,03
IJIP 0,913 0,361 134,55 146

Pesynrarn nmpukazanu y TabGenu 22 mokasyjy Ja y €KCIEPUMEHTAIHO] TPYNU HAKOH
NpUMEHE Tepanvje HUje JOUUIO J0 CTAaTHUCTUYKM 3HA4YajHUX MPOMEHA Yy aHAIU3UpPaHUM
UH(PIAMATOPHUM MapKepHMa.

Kon C-peaxktuBnor mpotenHa (CRP) 3abenexxeHo je 6iaro cMameme BPEIHOCTH, 0e3
cTaTucTHuke 3HayajHocTH (p = 0,222), mTo ykasyje Ha Moryhy, anu HenmoTBpheHy TeHIeHIIU]Y
penykiuje cucreMcke uH@uamanuje. CIMYHO TOME, MPOKAJIIMTOHWH HHUJjE TOKa3ao 3HadajHe
npomene (p = 0,860), mTo ykazyje Ha cTabuJIHE BPEAHOCTH TOKOM TE€PAIH]jCKOT MIEpro/a.

ITJIR Takohe HHje MOKa3ao 3HaYajHE IPOMEHE.

CBeykyrnHoO, NOOWjeHH pe3yiTaTH yKa3yjy Ja IpUMemeHa Tepanuja HUje JoBesa 10
3HaUajHUX TpPOMEHa y HMH(IAMATOPHOM M HHQPEKIHMOHOM CTAaTyCy, MAaKO €€ KOJ MOjeIHMHHX
napameTapa youaBajy He3HaTHE TEHCHIIHM]e 0€3 CTaTUCTUYKE TTOTBP/IC.
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Tabema 23. Anann3a 3Ha4ajHOCTH TPOMEHA Mapkepa uHpIamaluje 1 HHEKIHje Ipe U IOocie Tepamnuje y

KOHTPOJIHO] TPYITH

[TapameTrpu TecTa 3HA4ajHOCTH [Ipoceuna BpeaHOCT / MeaujaHa
Tect . [Tocne 4
CTaTHCTHKA P BPEAHOCT Tpe Teparuje HezeJbe
LIPIT 1,732 0,083 7,73 7,64
[TpoxanuToHUH 0,000 1,000 0,03 0,04
[P 0,545 0,586 151,99 154,86

Ananu3a uH}pIaMaTOPHUX U WHPEKINOHUX MapKepa y KOHTPOJHO] TPYIH ToKa3ana je 1a
TOKOM ITOCMaTpaHOT NepHoja HHje IONUIO J0 CTATUCTUYKH 3HAYajHUX MMPOMEHA Y BPEIHOCTHMA
C-peaktuBHor npotenna (CRP), u mpokaniuronuna, kao Hu 'y PLR.

HNako je xom CRP-a yodyen Onarm manm cpeame BPEIHOCTH, OH HHUj€ JOCTUTA0 HHUBO
cratucTiuuke 3HavdajHoctd (p = 0,083). N 1ok je UpOKAINUTOHWUH TOKAa3a0 MHHHMAJIHY
Bapujanujy 6e3 craructuuke 3Ha4ajHoct (p = 1,000).

CBeyKyIiHO, pe3yiTaTh yKazyjy Ha CTaOMITHOCT CHUCTEMCKHUX HH(IAMATOPHUX |
nH(}EKIMoHNX OHoMapkepa y KOHTPOJIHO] TPy TOKOM Tepuoja npahema, y 0JCyCTBY aKTUBHE
TepanujCcKe UHTEPBEHIIN]E.

Y mwbpy NpoIeHE yTUIAja Tepandje Ha OKCHAATUBHO-aHTUOKCHIATUBHH CTaTyC
UCTIMTAaHHKA, aHAIM3UPaHe Cy MPOMEHE BPEIHOCTH PEIIeBaHTHUX OMomapkepa u3mel)y modeTHor
M 3aBpIHOT Mepema. OO0yxBaheHr cy mapameTrpu KoOju OJipakaBajy MPOAYKIIH]Y PEaKTHBHHUX
KHCEOHMYHUX U a30THUX Bpcra (O2 u NO), Mapkepu JUNUIHE NEPOKCHJIAIM]E U OKCHIATUBHOT
omrtehewa (TBARS u H20:), ka0 u KJby4HH aHTHOKCUAATUBHU CUCTEMH, YKJbYuyjyhu karanazy
(CAT), cynepokcun-gucmytady (SOD) u rnyraruon (GSH). V ckmany ca xapakTepucTukama
pacrioienie mojaTaka, IpUMEHEHU Cy OATOBapajyhn TecTOBU 3a Be3aHE y30pKe, a PEe3YNTaTH Cy
MPHUKa3aHU KpO3 BPEIHOCTH TECT CTAaTUCTHKE, HUBO CTAaTUCTHYKE 3HA4YajHOCTH, Kao U
onrosapajyhe mpoceyHe BpeOHOCTHM WJIM MeIWjaHe mpe W mnocie tepamnuje. [lomamum cy
npenacTaBbeHn y Tabenu 24 3a eKCriepuMEeHTAIIHY TPYILy.

TabGena 24. Ananm3a 3HAYajHOCTH TMPOMEHA TapameTrapa OKCHUIATHBHOT CTpeca H
AHTHOKCHUJATHBHOT CTaTyca Mpe ¥ MOCJIe Tepanuje y eKCIePUMEHTAITHO] TPYIH

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
CTa;l:CCTTHKa P BpPEOHOCT IIpe Teparmmmje | Ilocie Tepammje
0)) 2,167 0,030 1,32 1,32
NO 1,451 0,147 14,97 15,57
TBARS 3,635 0,000 2,16 2,51
H20» 1,801 0,072 3,10 3,43
CAT 0,104 0,917 83,88 83,00
SOD 4,259 0,000 32,56 56,98
GSH 1,743 0,088 77468 79933
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AHanm3a mapameTapa OKCHIaTHBHO-aHTHOKCHJIATHBHOT CTAaTyca Yy €KCIIEPHUMEHTATHO)]
TpynH MOKa3aja je Jla HAaKOH MPUMEHE Tepalivje TOCTOje NSIIMMUYHE U CEJIEKTUBHE MPOMEHE Y
HojeAMHUM OMOMapKeprMa OKCHAATUBHOT CTPeca U aHTHOKCHIATHBHE 3aIlTHTE.

Kon mapamerapa xoju oapaxaBajy MPOIYKIM]y PEAKTUBHUX KHUCEOHUYHUX U a30THUX
BpcTa, BpenHocTH O: mokaszase Cy CTaTUCTHYKHM 3HayajaH Maj BpeaHOCTH, 10K je NO mokaszao
OJiaru opacT 6€3 CTaTUCTHYKE 3HAYajHOCTH.

VY okBupy mapkepa okcuaaruBHor omrehema, TBARS je nmokaszao craructryuku 3Ha4ajaH
nopact HakoH Tepanuje (p < 0,001), nok je H20. noka3zao TeHaeHujy nopacra 6€3 CTaTUCTUUKE
3HauajHocTu. Ca Jpyre CTpaHe, Y CUCTeMY aHTHOKCHUIATUBHE 3aIITUTE 3a0€JIeKEH je U3paxeH U
CTAaTUCTUYKHU 3HayajaH TMOpacT aKTHUBHOCTH cyrnepokcua-mucmyrtaze (SOD), mro ykasyje Ha
MojayaHy aHTUOKCUJIATUBHY PEaKIN]y Opranu3Ma. AKTHBHOCT KaTaja3e HUje MoKa3aiga 3HadajHe
npoMene, ok je riyratuoH (GSH) mokazao TeHaeHiujy Omaror mopacra 0e3 CTaTUCTHYKE
3HA4YajHOCTH.

CBeykynHO, pe3yiTaTH yKa3yjy Ha JeTUMHYHY MOIYyJAalHjy  OKCHIATHBHO-
AQHTHOKCHJATHBHE PABHOTEXKE y EKCIIEPHUMEHTANHOj TPYNH, ca H3paKEHHJUM IMpPOMEHaMa Yy
AQHTHOKCHJATHBHOM CHCTEMY y OJJHOCY Ha MapKepe OKCHIATHBHOT omTehema.
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T 'II_I 59 2,16
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14
1 1 1,81
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0
T T T T
Mpe Tepanuje Mocne Tepanuje Mpe Tepanuje Mocne Tepanuje

I'padmuxon 17. Ilpukas npomene Bpeanoctu  I'padmkon 18. Ilpukas npoMene BpeaAHOCTH
O: KoJ1 manyjeHara u3 eKCrepuMeHTaIHe TBARS koj manujenara u3
rpyIie Ha MOYETKY U Ha Kpajy Tepamnuje EKCIIEPUMEHTAJIHE TPYIE HA IMIOYETKY U Ha
Kpajy Tepanuje
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4.5 Amnanu3za pesyaTaTay eKCIepUMEHTAIHO] U KOHTPOJIHO] TPYIU Mpe
U TOCTIE Teparuje

VY uuspy npoueHe pasnuka u3mel)y ekcrepruMeHTanHe U KOHTPOJIHE TPyIie, CIPOBE/ICHA je
yIopenHa CTAaTUCTHYKA aHallM3a CBUX HWCIHUTHBAHUX MapaMerapa Npe W HAaKOH MPHUMEHE
Tepanuje. AHamu3a je oOyxBaTWiia KIMHUYKE, XEMAaTOJIOIIKE, OMOXEMHjCKE M OKCHAATHBHO-
AHTHOKCHUJATHBHE IIOKa3aTeshe, y CKIAQy ca NPEeTXOJHO JePUHHCAHUM TPYIUCAHEM
npoMeHJpUBUX. Mehyrpynna nopehema u3BpiieHa cy y ob0a BpeMEHCKa Ipeceka, ca LUJbeM
yTBphHBama MOCTOjarba MOYETHUX PA3NIMKA, KA0 M MOTEHIMjaTHUX pa3MKa HAKOH TEpPaIldjCcKe
WHTEpPBEHIMje. 3a aHanu3y pasiuka uiMmel)y rpyna npuMemeHH Cy OAroBapajyhu cTaTHCTHYKU
TecToBH, 0AHOCHO CTyAEHTOB t-TecT 3a He3aBUCHE y30opke min Man-Burthuje U Tect, y
3aBHCHOCTH OJI KapaKTEpHCTUKA pacrmojene mojaraka. Ha oBaj HaumH omoryheHa je
cBeoOyxBaTHa TMpoleHa edekaTa Tepandje Kpo3 aHanu3dy MehyrpynmHux pasinmka CBHX
WCIIMTHBAHMX TapaMeTapa.

VY uuspy mpolieHe MOYEeTHUX pas3iinka u3Mel)y excrnepuMeHTallHe W KOHTPOJIHE Tpyle,
CIPOBE/ICHA j€ yNOpeaHa CTaTHUCTUYKA aHajiM3a KIMHUYKUX HCXO/a Mpe NMpPUMEHE Tepamuje.
AHanu3upanu cy napaMeTpu BeJIMYMHE YJIKyca M MHTEH3UTeTa Oojia MmpolemeHor Buzyennom
anaioriom ckasiom (BAC). VY 3aBucHOCTM 0jf KapaKTepUCTHKa pacrojiene IojaTaka,
NPUMEHEHN Cy OAroBapajyhm cTaTHUCTHYKM TECTOBM 3a HE3aBUCHE Yy3o0pke. Pesynratu cy
MPUKa3aHU KpO3 BPEIHOCTH TECT CTAaTHUCTHKE, HUBO CTATUCTMYKE 3HA4YajHOCTH, Kao U
onroBapajyhe cpenme BpEeTHOCTH WIM Menujane 3a obe rpyme. [lomanm cy mpencrtaB/beHU y
Tabenu 25 3a pesynrare npe Tepamnuje u'y Tabenu 26 3a pe3ynrare HaKOH Teparnwje.

Ta6ena 25. Ananusza 3HA4ajHOCTH pa3ivMKa KIMHUYKUX Hcxona (BennuuHa yikyca u BAC)
n3Mel)y eKCriepuMeHTalIHe U KOHTPOJIHE TPpyIe pe Tepanuje

[TapameTpu Tecta 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa

cra;rlchTTHKa P BPEAHOCT ExcnepumeHT KonTpona
Bennuuna ynkyca 0,083 0,934 9,32 8,24
BAC 2,708 0,007 4 3

Pesynrarn ynopeane aHanm3e KIMHHYKAX HcXoga wu3Mely excnepuMeHTalHe W
KOHTPOJIHE TpyIe Mpe NPHUMEHE Tepanuje MoKalyjy Na y TMOIJIelly BeJIMYWHE YIKyca HHje
MOCTOjajla CTAaTUCTUYKK 3HadajHa paznuka m3mely rpyma (p = 0,934). IIpoceuyne BpemHoCTH
BENIMYMHE yJKyca Owie cy ciaudHe y o00e rpyme, ImTO yKa3yje Ha IOYETHY XOMOTE€HOCT
UCTIMTAaHWKA Yy OJHOCY Ha OBaj Iapamerap W A00py YIOpeAMBOCT Ipyla y IMOTJIeLy CTereHa
JIOKAQJIHOT TKUBHOT omTehema.

Ca npyre ctpaHe, 3a HHTEH3UTET 0oJia mpoliekheH Buszyennom anamornom ckanom (BAC)
youeHa je CTaTHUCTUYKM 3HadajHa pa3nuka u3mehy rtpyma (p = 0,007), npu yemy je
eKCTIIepHMEHTATHA Tpyla uMajia BHIIY MeIujaHy BPEJHOCTH y OJHOCY Ha KOHTPOJHY TPYILY.
OBaj Hana3 ykasyje /1a Cy UCIUTAHUIU y €KCIIEPUMEHTAIHO] TPYNH Ha TOYETKY HCIHUTHBaka
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MMaJi U3paxxeHuju cy0jeKTuBHU ocehaj 0oJia, IMTO MpeAcTaBiba MOYETHY HEYjeTHAYSHOCT Ipyma
y OJIHOCY Ha OBa] KJIMHUYKH TapaMeTap U Tpeda ra y3eTu y 003up NPHIMKOM HHTEPIpETalnje
TepanujCcKux edexara y KaCHHj0j aHaJIU3H.
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I'paduxon 20. [Ipuka3 uaTeH3UTETa 60T KO/
naiyjeHara u3 eKCepuMeHTalIHE U KOHTPOJIHE
rpyIne Ha MOYeTKy Teparnuje

TaGena 26. Ananusza 3HA4ajHOCTH pa3ivMKa KIMHUYKUX Hcxona (BennuuHa yikyca u BAC)
n3Mel)y eKCiepruMeHTaIHe U KOHTPOJHE rpyIie HAaKOH Teparnwje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
Tect
CTATHCTHKA P BPEAHOCT ExcnepumeHT KonTpona
Benuuuna ynkyca 0,147 0,883 8,92 8,20
BAC 6,550 0,000 2 4

Pesynratn ymopemHe aHanm3e KIMHUYKHX HCXona wu3Mel)y eKCIepUMEHTalHe U
KOHTPOJIHE TPyIe HAKOH 3aBpIIEHE Tepanuje MoKa3yjy Ja y TOrjieNy BEeIUYMHE YIKyca HHje
MOCTOjajla CTAaTUCTUYKK 3HadajHa paznuka m3mehy rpyma (p = 0,883). IIpoceuyne BpemHocTu
BENMYMHE YIIKyca HAaKOH Tepamnuje Ouiie cy cimuuHe y 00e rpyre, MTo yKa3yje Ja HHje JoKa3aHa
CTaTUCTUYKH 3HAa4YajHa pa3jnKa y OBOM IapaMeTpy n3Mely HCIUTUBAHUX TpyIa.

CynpoTHO TOMe, 32 UHTEH3UTET OoJa npornewmeH Busyennom ananoraom ckaimom (BAC)
youeHa je CTaTUCTUYKM BUCOKO 3HauajHa paznuka u3mely rpyma (p < 0,001), mpu uemy je
eKCIIepUMEHTAIHA TPpyIla UMaJjia 3HayajHO HHYKE BPEIHOCTH Y OJIHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpyny. OBaj
Haja3 yKasyje Ha U3pak€HUje CMambElhe HHTEH3UTETa 00J1a HAKOH Teparrje y eKCIePUMEHTAIIHO)]
TpyIH ¥ TIPe/ICTaB/ba 3HaUYajaH KIMHUYKU epekaT MpUMEmEeHE Teparnije.
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I'pa¢ukon 21. [Ipukas uaTeHsurera 601a Ko
nanyjeHaTa u3 eKClepuMeHTaIHe U KOHTPOJIHE
rpyIie Ha Kpajy Tepanuje

VY 1muspy nporeHe MoYeTHe XEMaTOJIOIIKE YIIOPEIUBOCTH €KCIIEPUMEHTATHE U KOHTPOJIHE
rpyIe, CIpOBEelEHA je CTaTUCTHYKAa aHaln3a Ilapamerapa JieyKorpama, epUTPOLUTHE U
TpoMOOIIUTHE cepuje mpe mpumeHe Tepanuje. OOyxBaheHu cy yKkymHU Opoj JeykomuTa W
IBUXOBE CyOmomysamyje, Ka0 U OCHOBHHM MapaMeTpH €PHUTPOIMTHE JIMHU]je, YKIbYdyjyhu Opoj
epUTPOLINTA, KOHICHTPALMjy XEMOIJIOOMHA W EpPUTPOILUTHE HWHAEKCe. AHAIM3UpaHH Cy U
napamMeTpu TPOMOOIIMTHE CepHje U TPOMOOIIMTHUX MHACKCA. Y 3aBUCHOCTH O]l KapaKTePUCTHKA
pacrioziene ogaraka, IpUMEHEHH Cy oJroBapajyhu TecToBH 3a He3aBUCHE y30pke. Pesynraru cy
NpUKa3aHd Kpo3 BPEIHOCTH TECT CTATUCTHKE, HHUBO CTAaTHCTUYKE 3HAYajHOCTH, Kao U
onroBapajyhe cpenme BpeIHOCTH WM Meaujane 3a obe rpyme. [logamum cy mpenctaBibeHU Y
Tabenu 27 3a pe3ynrare npe Tepanuje u 'y Tabenu 28 3a pe3ynrare HaKOH Teparnwje.

Tabena 27. Ananmza TOoYeTHE YIOPEAMBOCTH XEMATOJIONIKMX TapaMerapa (JieyKorpam,
EepPUTPOIIUTHA U TPOMOOIMTHA cepuja) u3Mel)y eKcrepuMeHTalHe W KOHTPOJIHE TpyIe Ipe
Tepanuje

[Tapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpeaHOCT / MenujaHa

CTa;F;(STTHKa P BPEIHOCT Excnepument KonTpona
Jleyxouutu 1,346 0,182 7,79 7,14
Heyrpodumm 1,016 0,309 4,6 4,39
JlumdornuTu 0,046 0,963 1,8 1,74
Mononutn 0,329 0,742 0,6 0,6
Eosunodumm 0,813 0,416 0,2 0,2
bazodmu 0,107 0,915 0,03 0,04
Epurpouutu 1,863 0,066 4,36 4,12
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XeMornoouu 1,821 0,069 134 119,5
MIIB 0,805 0,421 89,6 91,15
MIIX 0,382 0,703 30,3 30,15
MIIXI] 0,985 0,325 338 334,5
P/IB 1,348 0,178 14,3 14,35
TpomOoruTi 0,708 0,479 252 258

MIIB 0,558 0,579 9,07 9,22
T 1,127 0,260 0,23 0,23
1B 3,388 0,001 16,8 15,1

M/IB 3,753 0,000 19,9 17

Pe3ynraru ananusze moyeTHe XEMaTOJIONIKE YIMOPEAMBOCTH M3Mely eKcriepruMeHTalHe U
KOHTpPOJIHE TPyIe MOKa3yjy /a Mpe MpUMEHEe Tepaluje HUje MOCTOojajia CTATUCTUYKHA 3HadajHa
pasznuka y BehuHu mapameTapa JieykorpamMa M €pUTpPOLMTHE cepuje. BpeaHocTw yKymHHX
JIEYKOIMTa U BHUXOBUX cyOnomynanvja (HeyTpoduin, TuMGOIUTH, MOHOLIMTH, €O3UHODWIN U
6azodunm) Ouie cy yjeaHadeHe u3Mmely rpyma, 0€3 CTATUCTHYKH 3HA4YajHUX pas3iivKa, IITO
yKazyje Ha J00py MOYEeTHY XeMaTOJIOMIKY YIIOPEIUBOCT UCITUTAHHKA.

CnuyHO TOME, TapaMeTpu EpUTPOIUMTHE cepHuje, YKbyuyjyhum Opoj epuTpouura,
KOHIIEHTpaIjy xeMoriaobuna, eputporutie uugaexce (MCV, MCH, MCHC), kao u RDW, Hucy
MoKa3ajaM CTaTUCTUYKHU 3HauajHe pasiuke usmel)y rpyma. Mako cy 3a mojennne mapamerpe, Kao
mTO Cy OpOj €pUTPOIMTA U BPETHOCTH XEMOTJIOOWMHA, yOUeHE TEHJCHIIMj€ Ka HEIITO BUIIUM
BPEHOCTHMA y EKCIEPUMEHTAIIHO] TPYIH, OBE PAa3IMKE HHCY JOCTHIJIE HHUBO CTAaTHCTUYKE
3HA4YajHOCTH.

Taxohe, BehnHa mapamerapa TpOMOOIIMTHE CepHje HMjE TIOKa3aia CTATUCTHYKU 3HAYajHE
pasnuke u3Mmely rpyma. Mehyrum, kox mapamerapa PDW u MDW youeHe cy CTaTHCTUYKH
3Ha4ajHe pasznuke n3Mely excriepuMenTtanne u koutposnne rpyne (p = 0,001 u p < 0,001). Bume
BpeagHocty PDW y ekcnepumeHTanHoj rpynu ykasdyjy Ha Behy BapujaOMIHOCT BeJIWYHMHE
TpoMOonuTa, A0k paznmuke y MDW mapamerpy yka3yjy Ha MOYETHY HEYjeTHAUYEHOCT Y
TUCTPUOYIHjH BOoJlyMeHa MoHouuTa u3Mmely rpyna. OBe Hanaze Tpeba UMaTH y BUAY MPHUIAKOM
UHTEpIIpeTalyje epexara Teparuje.

CBeykymHO, JOOHMjeHH pe3ysITaTH yKa3yjy Ja Cy €KCIepUMEHTalHa U KOHTPOJHA Tpyma
Ousie y BeJIMKOj MEpHU YIOpEeAHBe y Morieny BehrHe HCIUTUBAHUX XEMAaTOJIOIIKUX IapameTapa
npe Mo4YeTKa Tepamnuvje, y3 NPUCYCTBO Pa3liMKa y MOjeJIUHHM TPOMOOIIMTHUM M MOHOIIMTHUM
WHCKCUMA.
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I'pa¢duxon 22. [Ipukas Bpennoctu PDW ko I'padukon 23. ITpuka3z Bpegnoctu MDW kon
naiyjeHara u3 eKCriepuMeHTaIHE U KOHTPOJIHE — MallfjeHaTa U3 eKCIepUMEHTaIHE U KOHTPOJIHE
rpyIie Ha MOYETKY Tepariije rpyIrie Ha MOYETKY Tepariuje

Ta6esa 28. Anann3a XeMaTOJIOMIKMX MapaMeTapa (JeyKorpam, epUTPOIMTHA U TPOMOOIUTHA
cepuja) n3mel)y ekcriepuMeHTa IHe U KOHTPOJIHE TPYIe HAKOH Teparnuje

[Mapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Ipoceuna BpemHocT / MenujaHa

CTa;F;cC;I/IKa P BPEIHOCT ExcnepumeHnT KonTpona
Jleykomutu 0,774 0,441 7,73 7,39
Heyrpodnmm 1,201 0,230 5,1 4,25
JlumdoruTu 0,792 0,428 1,9 1,74
MownouTn 0,858 0,391 0,5 0,57
Eoznnodumu 1,710 0,087 0,1 0,2
bazoduu 0,040 0,968 0,00 0,03
Epurpouutu 0,915 0,363 4,16 4,02
XeMmoriaooua 1,547 0,122 132 123,5
MIIB 0,722 0,470 89,5 91,25
MIX 0,423 0,672 30,4 30,10
MIIXI] 0,373 0,709 336 334,5
P/IB 1,936 0,053 14,6 14,35
TpombomuTH 0,193 0,847 252 243
MIIB 0,985 0,328 8,90 9,16
T 1,172 0,241 0,22 0,24
1B 4,684 0,000 16,9 15,0
M/IB 4,557 0,000 19,25 16,5
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Ha ocHoBy pe3ynrara npukazanux y Tabenu 28, Moke ce YOUNTH Ja HAKOH CIPOBEICHE
Tepanuje HHje IOLUUI0 0 CTATHUCTUYKU 3HAYajHUX pas3luka u3Mel)y eKCIepUMEHTa HEe |
KOHTPOJIHE Tpyne y BehnHU NCIIMTHBAHUX XeMAaTOJOMIKKMX MapaMeTapa. BpeqHocTu ieykonura,
Ka0 W WUXOBUX cyoOnomymnanuja (HeyTpoduna, muMmdonuTa, MOHOIMTA, €03uHODUIa U
6a3oduia), mokasyjy yjeaHadeHocT u3Mmely rpymna, 6e3 CTaTUCTHYKH 3HAaYajHUX pa3iuka (p >
0,05), mTo ykaszyje Ha komnapaOusiaH JIEyKOrpaM HaKOH Teparuje.

CnuyHO TOME, mMapaMeTpH EepUTPOIUTHE cepHje, YyKbydyjyhu Opoj epuTpormra,
KOHIIEHTpaIujy xemorinoouna u eputpouutne uuaekce (MCV, MCH, MCHC u RDW), takohe
HUCY TIOKa3aJld CTAaTHCTHYKHU 3HadajHe pasnuke mamely rpyma. Mako je 3a RDW 3abenexena

rpaHMYHa BPEAHOCT CTaTUCTHYKe 3HadajHoct (p = 0,053), oHa HHUje JOCTUINIA TMpar
CTaTUCTHYKE 3HAYajHOCTH, IIITO yKa3yje caMo Ha TEHCHIIN]Y Ka pa3iuiy 0e3 jaCHe CTaTUCTUYKE
HOTBpIE.

Behuna mapamerapa TpoMOOIIMTHE cepuje Takohe HUje MOoKa3ajia CTATUCTUYKU 3Ha4YajHE
paznuke u3mel)y rpyma HakoH Tepamuje. Mehytum, 3a unaaekce PDW u MDW u name cy
3a0eneXeHe BUCOKO CTAaTHCTHUKHM 3HayajHe paznuke (p < 0,001), mpu yeMy cy BpEIHOCTH Yy
eKCIIEpUMEHTATHO] Tpynmu Owiie BHINE y OJHOCY Ha KOHTposiHy. OBaj Haja3 ykasyje Ha
MeP3UCTUpakEe pa3iiuka y BapujaOMIHOCTH BEJIWYMHE TPOMOOIMTA U JAUCTPUOYIIM]U BOJIyMEHA
MOHOIIMTA U3Mel)y rpyria 1 HaKOH TepaIujCKOT ePHoa.

VYKyIHO TOCMaTpaHo, pe3yaTaTd yKa3yjy Ja Cy eKCIIepHMEHTaJHa M KOHTPOJIHA Ipyma
HAKOH Teparwuje OCTalle y BEJIMKOj MEPU XEMAaTOJIOIKH yIopeanBe, 0e3 3HaYajHIuX MehyrpymHux
pa3nuka y Behunu mapamerapa jieykorpama, €pUTPOIIMTHE U TPOMOOIIUTHE CEpHje.
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I'pa¢duxon 24. [Ipukas Bpennoctu PDW ko I'padukon 25. ITpuka3z Bpegnoctu MDW kon
naiyjeHara u3 eKCriepuMeHTaIHE U KOHTPOJIHE — MallfjeHaTa U3 eKCIepUMEHTaIHE U KOHTPOJIHE
rpyne Ha Kpajy Teparnuje rpyne Ha Kpajy Teparnuje

VY 1muwby npoleHe YHNOPEIUBOCTH EKCIIEPUMEHTATHE W KOHTPOJIHE Ipyle y IOINeny
napameTapa QyHkuuje jerpe, Merabonudkor npoduna, OyopekHe QyHKIH]e U EIeKTPOIUTHOT
cTaryca, CIpOBEJCHA jé CTaTHUCTHUYKA aHalIM3a Mpe M HAKOH 3aBpIIETKa TepanujcKor Mepuoja.
OobyxBahenu cy Mapkepu xenatuuHe QyHKIMje, yKkbydyjyhH YKyIHU U JUPEKTHH OMnpyOuH U
tpaHcamuHaze (AST wu ALT), napamerpu maumuaHor craTyca (YKYIHH XOJIECTEPOII,
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tpurnuuepuan, HDL, LDL, non-HDL u pemHaHT Xxosiectepoi), mapameTpy TIUKOpEryaiuje,
Kao M ToKaszaresbu OyOpexxHe (yHKIHMje U EIeKTPOJUTHOT cTaryca. Y 3aBUCHOCTH O]
KapaKTEepUCTUKA PACIIoZieNie MoJaTaka, MPUMEHEHH Cy OAroBapajyhun TECcTOBHM 3a HE3aBHCHE
y30opke. Pe3ynraTu cy mNpHKa3aHd Kpo3 BPEIHOCTH TECT CTATUCTHKE, HUBO CTATUCTHYKE
3HA4YajHOCTH, Kao W ojarosapajyhe cpemme BpEIHOCTH WU MenujaHe 3a oOe rpyme. [logamm cy
npencraBbeHn y Tabenu 29 3a pesynrare npe tepanuje u 'y TaGemu 30 3a pesynrate HaKOH
Tepanuje.

TabGena 29. Anaimsa mapamerapa ¢yHKIHje jeTpe, MeTabonuukor mupoduia, OyOpexHe
(GyHKIMje U eJIeKTPOJIMTHOT cTaryca — nopeheme eKCIepUMEHTAIHEe U KOHTPOJHE Tpyle Ipe
Tepanuje

[TapameTpu Tecta 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa
CTa;rljcCTTHKa P BpEIHOCT ExkcniepumenT KonTpomna

Yxynau ounupyOuH 0,253 0,800 9,1 8,15
JupexTHU OMMpyOuH 3,501 0,000 3 1,6
ACT 1,313 0,189 18 19,5
AJIT 0,267 0,789 18 16,5
Xonectepon 0,966 0,334 5,14 5,10
Tpurnuuepuau 1,421 0,155 1,52 1,84
XIJI 0,110 0,912 1,15 1,08
JIUT 3,705 0,000 3,20 2,30
HOHXJIJT 2,993 0,003 3,92 2,92
Pemuant xonectepon 1,109 0,268 0,87 0,84
I'mykosa 0,416 0,678 6,05 6,15
VYpea 0,239 0,811 6,4 6,35
Kpearnnun 2,626 0,009 72 85
MokpahHa kucennHa 0,275 0,784 351,13 345,00
EI'® ogpacmu 2,242 0,028 91,45 77,23
Kanujym 1,883 0,060 4,6 4,42
Hatpujym 0,399 0,690 139 139
Kamujym 1,288 0,201 2,39 2,43
npobHIT 0,143 0,887 220 242

Pesynraru npukazanu y Tabenu 29 ykasyjy na cy eKCepuMEHTAIHA U KOHTPOJIHA TpyTa
npe MpUMEHe Tepamnuje Owie y BEJIMKO] MEpH YIOpeauBe y Torieqy BehrHe HMCIUTHBAHHUX
napaMerapa ¢yHKIHje jeTpe U Merabonuukor npoduia. 3a yKynmHu OWIMpyOHuH, TpaHCaMUHA3e
(AST u ALT), tpurmuuepune, HDL, pemHanT Xomectepon M TIIyKo3y HHje yTBpheHa
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CTAaTUCTHYKHU 3Ha4ajHa pasnuka u3mely rpyma (p > 0,05), mro ykasyje Ha n0Opy MOYETHY
YIIOPEIMBOCT Y OBUM MapaMeTpuma.

Melhytum, CTaTUCTUYKHU 3HaYajHE pas3iiiKe yTBpheHe cy 3a AupeKkTHu ounupyouH, LDL u
non-HDL xonectepon (p < 0,05). ¥ excriepuMeHTaIHO] TPYIU 3a0eNeKeHe Cy BUIIE BPEIHOCTH
nupektHor ounupyomna, LDL u non-HDL xonecteposia y ofHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpymy, IITO
yKa3yje Ha MOCTOjame MOYETHE HEYjeAHAYCHOCTH Y TIOj€IMHUM acTIeKTUMA JIMITUIHOT Mpoduia u
napamMeTpuMa xenaTuiHe QpyHkimje.

VY mnorneny mapamerapa OyOpekHe (yHKIMje M E€JIEKTPOJUTHOr cTaryca, 3a BehuHy
WCIIMTUBAHUX TapaMerapa, YKJbydyjyhu ypey, MokpahHy KHCETWHY, KaJMjyM, HATPUjYM U
KaJIllMjyM, HUje yTBpl)eHa CTaTUCTUUKH 3Ha4yajHa pa3nuka umehy rpyma (p > 0,05), mto ykasyje
Ha BUXOBY IIOYETHY YIOPEIUBOCT.

Ca npyre crtpaHe, CTaTUCTMYKM 3HAyajHE pasiiMKe YTBpheHe Cy 3a KpeaTuHUH U
npoueweny rinomepyiapny duntpannjy (eGFR) (p < 0,05). ¥V excnepuMmeHTaTHO] TpyHHu
3a0enexeHe cy HI)Ke BpEHOCTH KpeaTuHuHa U Buie BpegHoctd eGFR y oHOoCcy Ha KOHTPOJIHY
rpymny, TO yKa3yje Ha 00Jby noueTHy OyOpexHy QPYHKIH]Y Y €eKCIIEPUMEHTAIIHO] TPYIIH.

YKynHO mocMaTpaHo, Mako cy rpymne y BehwHHM mapamerapa Owiie yHmopeauBe, yOueHE
pa3iMKe y MOjeAMHUM TapaMeTpuMa JIMIMUAHOT npoduia, ommpyonna u Oyopexne dyHkuuje
yKa3zyjy Ha JeIMMHUYHY IIOYeTHY XETEpPOTeHOCT, ITO Tpebda y3eTh y O003Up NPHIHKOM
UHTepIpeTanyje egexara Tepamnuje.
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I'pa¢gukon 26. [Ipukas Bpennoctu qupektHux  I'padmkon 27. [Tpukas Bpeanoctu JIJJI kox
OmMpyOrHa KOJI MalyjeHara u3 naiyjeHara u3 eKCrepuMeHTalIHe U KOHTPOJTHE
eKCIEpHUMEHTAJIHE U KOHTPOJIHE IpyIie Ha rpyIe Ha MOYETKy Tepanuje
MOYETKY Teparnwuje
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KO/l TIaIfjeHaTa u3 eKCIIepuMEHTAIIHE U KpeaTHHWHA KOJI MMallijeHara us3
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I'pa¢puron 30. [Tpuka3s Bpennoctu EI'® kop
naryjeHara u3 eKCriepuMeHTaIHE U KOHTPOJIHE
rpyIrie Ha MOYETKY Tepariuje

Tabena 30. Ananuza mnapamerapa ¢(yHknuje jerpe, mertabonuukor mnpoduia, OyOpexHe
GbyHKIM]je U eNIEKTPOIMTHOT cTaryca — nopeheme eKCepuMeHTalIHEe U KOHTPOJIHE TpyIie HaKOH
Tepanuje

[Mapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Ipoceuna BpemHoCT / MenujaHa

cra;rpngTHKa P BpeaHOCT Excniepument Kontpona
Yxynau ounupyOouH 1,324 0,185 9,9 8,25
JupexkTHu OMupyorH 4,766 0,000 3,1 1,6
ACT 1,742 0,082 18 20
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AJIT 0,041 0,967 17 17
Xonectepon 1,219 0,223 5,18 5,12
Tpurnuuepuau 2,083 0,037 1,40 1,82
X1 0,602 0,547 1,15 1,12
JIJT 4,085 0,000 3,22 2,30
HOHXJ1JT 3,026 0,002 4,09 2,89
PemHaHT x0nectepon 0,474 0,636 0,90 0,82
['myxo3a 0,299 0,765 5,85 6,06
VYpea 0,800 0,424 6,3 6,50
Kpearnnun 2,530 0,011 74 86
MokpahHa kucennHa 0,804 0,424 365,94 347,97
EI'® ogpacmu 1,715 0,090 88,85 77,70
Kanujym 0,842 0,400 4,64 4,45
Hatpujym 1,180 0,238 140 139
Kammmjym 1,639 0,105 2,39 2,44
npoBHII 0,078 0,938 258 241

Pesyntatun npukazanu y Tabenu 30 mokasyjy JAa HaKOH CHpoBejeHe Tepamnuje BehnHa
WCIIMTUBAaHUX TlapaMmerapa (¢YHKIMjE JeTpe H MeTa0OJUYKor TMpoduia HHje IOoKas3aia
CTaTUCTUYKHM 3HAYajHE Da3jiuKe H3Mel)y eKcliepuMeHTalHe U KOHTPOJIHE Ipymne. 3a YKYIMHH
ownmupyoun, AST, ALT, ykymau xonectepos, HDL, pemHaHT XojecTepon W TIyKO3y HHjE
yTBpheHa crarucThuky 3HavajHa pasznuka (p > 0,05), mTo ykasyje Ha pellaTUBHY yjeIHaYeHOCT
OBHX IapaMeTapa HaKOH TepaIujCcKor Nepruoa.

MehytuMm, CTaTUCTHUYKU 3Ha4YajHE pa3IMKe youeHe Cy 3a JAUpeKTHH Oumupyoud, LDL,
non-HDL xonecrepon u tpuriunepuzae (p < 0,05). YV ekciepuMeHTaIHOj Tpynu 3a0esekeHe Cy
BUIIIE BPEIHOCTH JupekTHOr OummupyomHa, LDL u non-HDL xonectepona y omHocy Ha
KOHTPOJIHY TPYIly, JOK Cy BPEIHOCTH Tpuriuiepuna Ouine Huxe. OB Hamazu ykasyjy Ha
MocTojambe MehyrpynmHUX pa3iuka y TOjeWHHM TMapaMeTpuMa JIMMHUIHOT Tmpoduia u
OmMpyOrHa HAKOH Teparnwje.

Y morneny mnapamerapa OyOpexxHe (GYHKIHje M €IEeKTPOJUTHOTr cTaryca, BehuHa
WMCIUTHBAHUX TapaMerapa HHje MoKa3aja CTaTUCTHUYKH 3HavyajHe pasznuke m3mely rpyma. 3a
ypey, MokpahHy KuCenuHy, KalujyMm, HaTpujyM, kaauujyM 1 eGFR Huje yrBphena craructuuku
3HavajHa paznuka (p > 0,05), naxo je 3a eGFR youena tennennyja xa pazmumu (p = 0,090).

C npyre crtpaHe, KpeaTHHUH j€ OCTA0 CTATUCTUYKH 3HAYajHO pa3nu4uT u3Mmely rpyma (p
= 0,011), npu 4yeMmy cy BuIlIE BPEIHOCTH 3a0elekXeHe y KOHTPOJHOj IpyNU y OIHOCY Ha
eKCIIEPUMEHTAIIHY.

VYKynHO TOCMaTpaHO, pe3y/iTaTH YKadyjy Ja HaKoOH Tepamnuje BehuHa mapamerapa
¢bynkuuje jerpe, OyOpexHe (GyHKIHMje M €JIEKTPOJIUTHOI CTaTyca HMje IIOKa3aja 3HadajHe
MehyrpymHe pasiuke, JOK Cy pa3jiuKe 3aap)kKaHe y TMOjeIMHUM IapamMeTpuMa JIHIHIHOT
npoduna, OMTMpyOrHa U KpeaTHHUHA.
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I'pa¢guron 33. [Ipukas Bpennoctu JIIJl kon ~ I'padmxon 34. I1pukas spennoctn HOHX I
namyjeHara u3 eKCriepuMeHTaIHE U KOHTPOJIHE KO/ MalyjeHara u3 eKCriepuMeHTalIHe U
Tpyne Ha Kpajy Teparnuje KOHTPOJIHE TPYII€ Ha Kpajy Tepanuje
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I'paduxon 35. [Ipukas BpenHoctu
KpeaTHHWHA KOJI MalyjeHara u3
eKCIEepUMEHTAJIHE U KOHTPOJIHE IpyIie Ha
Kpajy Tepamnuje

Y uuspy mpoleHe MOYeTHE YIMOPEAMBOCTH EKCIIEPHUMEHTAIHE M KOHTPOJHE Tpyle y
noryieny TpoMOONHMTHE (QYHKIMjE W arperadMIIHOCTH, CIPOBEJEHA j€ CTAaTUCTHYKA aHajau3a
napaMeTapa TpPOMOOIIMTHE arperadWiHOCTH TIpe mnpuMmene Ttepamuje. OOyxBaheHu cy
MOKa3aTeJbl arperadMIHOCTH HAKOH cTuMynanuje pazmuuutum aronuctuma ((ACIIA, ALl u
TPAII). Y 3aBHCHOCTH O]l KapaKTepUCTHKA pacroelie Mmojaraka, IpuMemEeHH ¢y oaroBapajyhu
TECTOBHU 3a HE3aBHCHE y30pKe. Pe3ynraru cy npukazaHu Kpo3 BPeJHOCTH TECT CTAaTUCTHUKE, HUBO
CTaTHCTUYKE 3HAYaJHOCTH, Ka0 M oAroBapajyhe cpeame BpeIHOCTH WM MeJjaHe 3a 00e rpyrme.
[Momamnu cy npencrasibenu y Tabenu 31 3a pesynrate npe tepanuje u 'y Tabenu 32 3a pesynrare
HAKOH Teparuje.

TaGesa 31. AnHanuza mMOuYETHE YIOPEAMBOCTH Iapamerapa TPOMOOIIUTHE arperadMiIHOCTH
n3Mehy eKCIepUMEHTAITHE M KOHTPOJIHE TPYIIe IPe Teparnuje

[Mapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Ipoceuna BpemHOCT / MenujaHa

CTa;r;ccTTHKa P BpeaHOCT Excniepument Kontpona
ACIIN 0,000 1,000 651 654
AT 1,022 0,307 725 575
TPAII 0,743 0,460 1037,58 1095,27

Pesynratn npukazanu y Tabenu 31 mokasyjy na rnpe mpuMeHe Teparnuje HHje MocTojana
CTaTUCTUYKU 3HAYajHA pa3NuKa u3Mel)y eKcliepruMeHTalHe M KOHTPOJIHE Tpyle y MOriieay
napamerapa TPOMOOIIUTHE arpera0MiIHOCTH HAaKOH CTHMYJalWje pa3IudUTHM aroHUCTHMa
(,ACIIN, AAIT u TPAII) (p > 0,05).

Hako cy youeHe W3BECHE HyMEpHUKE DPas3lIMKe y CpEeImBbHM BpEIHOCTUMA IapaMerapa
arperaOMIIHOCTH, OHE HUCY JAOCTHIJIC HUBO CTaTHCTUYKE 3HAYAJHOCTH, IITO yKa3yje Aa cy Tpyme
Owie ynopeause y noriiey GyHKIIMOHATIHE TPOMOOIIUTHE PEAKTUBHOCTH Tpe TT0UeTKa Teparnmuje.
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Tabena 32. Ananuza napaMmerapa TPOMOOITUTHE arperabuiHOCTH M3Mel)y ekcriepuMeHTalIHe U
KOHTPOJIHE TPYIIe HAKOH Teparnuje

[Tapamerpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpeaHocT / MenujaHa

cra;r;ccTTHKa P BpeqHOCT ExcriepumMenT Kontpona
ACIIA 4,028 0,000 402 655,5
ANl 2,943 0,003 368 576,5
TPAII 4,583 0,000 702,85 1095,27

Pesynratn npukazanu y Tabenu 32 yka3yjy /la cy HaKOH CIIPOBEJICHE Tepamuje youeHe
CTaTUCTUYKU 3HAuYajHE pa3iuke u3Mel)y eKCrnepuMeHTallHe W KOHTPOJHE TIpyle y CBUM
MCIIUTUBAHUM TapameTpuma TpomborutHe arperadbmiHoctu (,ACITA, AIAIT u TPAII) (p < 0,05).

Bpennoctu arperabunHocTH Ouje Cy HIKE Y €KCIIEpMMEHTAIHO] TPYNH y OJHOCY Ha
KOHTPOJIHY, IITO yKa3yje Ha Mamy TPOMOOIIMTHY PEaKTHUBHOCT HAKOH TEPaIrjCKOT IMepHoja.
OBHM HanmasW Ccyrepuily Ja je Tepamnujcka WHTEpBEHIMja Owuia IoBe3aHa ca MpoMeHama
(YHKIIMOHATHUX KapaKTEPUCTUKA TPOMOOIUTA Y €KCIIEPUMEHTATHO] TPYIIH.
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I'padgmxon 36. [Ipukas Bpennoctu ,ACIIN I'pa¢mron 37. [lpukas spennoctu Al kon
KO/ MallijeHaTa u3 eKCliepUMEHTAIHE U naiyjeHara u3 eKCrepuMeHTallHE U KOHTPOJIHE
KOHTPOJIHE TPYIe Ha Kpajy Tepamnuje rpyIe Ha Kpajy Teparnuje
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I'paduxon 38. IIpukas Bpeanoctu TPAII kox
nanujeHaTa u3 eKCIepruMEeHTaIHE U KOHTPOJIHE
rpyIie Ha Kpajy Teparuje

Y mwby mpolieHe YHNOPEIUBOCTH EKCIIEPUMEHTATHE W KOHTPOJHE Tpyne y MOTJIery
nH(pIaMaTOpHOT W HMHQEKIHUOHOT CTaTyca, CIPOBEJCHA j€ CTAaTHUCTUYKA aHalIM3a MapkKepa
nH(pIaManyje mpe M HaKOH 3aBplieTKa Tepanujckor nepuona. OO0yxBahenu cy C-peakTUBHU
nporeun (I[PII) xao moxkasaress cucremMcke WH(IaMaiuje, MPOKAIIUTOHUH Ka0 WHIAHKATOP
Oakrepujcke mHpeknuje, kao u PLR (platelet-to-lymphocyte ratio) ka0 WHIEKC CHCTEMCKOT
UH}IAMATOPHOT OATOBOpa. Y 3aBHCHOCTH O]l KapaKTEpUCTHKAa pacrlojene IMoJaTaka,
NPUMEHEHN Cy oJroBapajyhu TecToBH 3a He3aBUCHE y30pke. Pesynratm cy mpukazaHu Kpo3
BPEIHOCTH TECT CTATUCTHUKE, HUBO CTAaTHCTMYKE 3HA4YajHOCTHU, Kao M oJroBapajyhe cpemme
BpEIHOCTU WU MeaujaHe 3a obe rpymne. [lomanu cy npencraBibenn y Tabenu 33 3a pesynrate
nipe Tepanuje u 'y Tabenu 34 3a pe3yiTare HaKOH Teparje.

Ta6ena 33. Ananuza mapkepa nHdnamanuje — nopeheme eKCrepuMeHTaaIHe 1 KOHTPOJIHE TpyIe
npe Tepanuje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa

CTa;l:CCTTHKa P BPEAHOCT ExcnepumeHT KonTpona
LIPII 1,991 0,046 34 7,73
[TpoxanuuToHUH 0,991 0,322 0,024 0,030
TJIP 0,897 0,370 134,55 151,99

Pesynrtatu npukazanu y Tabenu 33 yka3yjy Ha MOCTOjamke JSIMMHUYHUX pasziinka usMmelhy
eKCTIEpIMEHTATHE U KOHTPOJIHE TpyIie Yy IMorjieny MHQIAMaTOPHUX M MHPEKIMOHUX MapKepa
npe npuMmeHe Tepanuje. 3a mpokanuuToHnH W PLR Huje yTBpheHa cTaTHCTHUKM 3HadajHa
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pasznuka uamely rpyma (p > 0,05), mTo yka3yje Ha BHUXOBY NOUYETHY YIOPEAUBOCT Y IMOTIIETY
CHCTEMCKOT MH(}IaMaTOPHOT cTaTyca.

Uiyszerak npencrasba C-peaktuBau npotenH (LIPIT), kox xora je yrBphena cratucTiuuku
3HavajHa paziuka (p = 0,046), npu yemy Ccy BUIIIE BPEIHOCTH 3a0€eKEHE Y KOHTPOIHO] TPYIH Y
OJHOCY Ha ekcnepuMeHTanHy. OBaj Hajia3 ykasyje Ha HPUCYCTBO H3PaXKEHUJEr CHUCTEMCKOT
nH(IAMAaTOPHOT OJIrOBOpa y KOHTPOJIHO] rpynH Beh mpe moyeTka tepanuje.

VYKynHO mocMaTpaHo, pe3ylTaTH ykasyjy Ja cy rpymne y Hajehoj mepu Ouie yrnopeause
o uH(pIamMaropHoM U uH(PEKIHoHoM mpoduiry, y3 usyserak L[PII-a, mro Tpeba y3etn y 003up
MPUJIMKOM MHTEPIIPETAIIN]j€ TEPaIujCKuX edekara.

[

LIPM Ha no4eTKy Tepanuje
b

3,40

3 - L

T
KoHTponHa

T
EKCI'ISpI.‘IMeHTaﬂHa

I'padpmxon 39. [Ipukas Bpennoctu L{PII kox
nanyjeHara u3 eKCrepuMeHTAIHE ¥ KOHTPOJIHE
rpyne Ha MOYETKY Teparuje

Ta6ena 34. Ananuza mapkepa uHdnamanuje — nopeheme eKCrepuMeHTaaIHe U KOHTPOJIHE TpyIe
HAKOH Tepanwje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH IIpoceuna BpenHOCT / MeaujaHa

CTa;l:ccTTI/IKa P BpeOHOCT Excnepument Kontpona
LIPII 2,658 0,008 3,8 7,64
[TpoxanuToHUH 1,668 0,095 0,020 0,035
TJIP 0,897 0,370 146 154,86

Pesyntatu npuxazanu y Tabenu 34 mokasyjy Jla HaKOH CIPOBEIEHE Teparuje MocToje
paznuke m3Mmel)y ekcriepuMeHTa He M KOHTPOJIHE TPYIe y MOTJIeAy MOjeIUHUX WH(IaMaTOPHUX
Mapkepa. CTaTUCTHUYKHM 3HayajHa pasnuka yrBphena je 3a C-peaktuBau nporeun (LIPII), mpu
YeMy Cy HUXKE BPETHOCTH 3a0esexeHe y eKCIIEPUMEHTAIHO] TPYNU Y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY (p =
0,008). OBaj Hana3 ykasyje Ha IOCTOjalk€ pa3jIMKe y CTENEHY CUCTeMCKe MHpIamanuje uamehy
rpyIa HaKOH TepaIlyjCcKor Mepruoa.

3a npokanuutonuH u I1JIP Huje yTBpheHa cTaTUCTHYKY 3HayajHa pa3iuka usmehy rpymna
(p = 0,095), naxo ce youaBa TeHAEHIMja Ka HIXKUM BPETHOCTUMA y €KCIIEPUMEHTAIIHO] IPYIIH.
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VYKyIHO MocMaTpaHo, pe3yiTaTH yKasdyjy Jla je HaKOH Tepaluje yodeHa pasjuka y
BpeaHoctuma [[PII-a uamel)y ekcnepumeHTaniHe U KOHTPOJIHE TPYIIe, TOK 3a OCTaje UCITUTUBAHE
Mapkepe HHje MoTBpheHa CTaTUCTUYKY 3Ha4ajHa MehyrpymnHa pasiuka.
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I'paduxon 40. ITpuka3 Bpegnoctu LIPII kon
nanyjeHaTa u3 eKCepuMeHTaIHe U KOHTPOJIHE
rpyIie Ha Kpajy Teparuje
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4.6 MeTto reHepaI30BaHUX MPOLEHUBAYKUX j€THAUYNHA

Mopen renepanuzoBanux npouewmnuBauknx jennaunna (I'EE) je kopunrhen pagu mporiene
ebekra XBO Tepanuje Ha TmapamMeTpe TPOMOOIIMTHE arperammje TOKOM BpeMEeHa, Y3
HMCTOBPEMEHY KOHTPOIY MOTEHIHjaTHuX 30ymyjyhux dakrtopa, ykibydyjyhu aHTHarperaiyuoHy
Tepanujy, MpUCYCTBO nujaberteca, mymadku crtaryc u BpeaHoctu I[[PII-a. IloceOna mnaxma
yCMEpEeHa je Ha UHTepaKlnjy u3Mel)y rpymne u BpeMeHa, Kako O ce UCIUTAJIO J1a JIU e MPOMEeHa
napamerapa TpoMOOIIUTHE arperaije TokoM npahema paziukyje n3mel)y ekcriepuMeHTainHe U
KOHTPOJIHE TPYIIE.

Ha ocHOBy oBe aHamm3e mHpuKa3aHe Cy MpPOLEHE Mapamerapa Mojella, MPOICHEeHE
MapruHajHe cpeauHe W JeckpunTuBHU mnokazatesbu 3a ACIIMA, AIIl u TPAII mapamerpe
TPOMOOITUTHE arperaiuje.

4.6.1 ACIIA

VYV mupy ucnutuBama ytunaja XbO Tepanuje Ha mapameTpe TPOMOOIMTHE arperaiuje
TOKOM BpEMEHa, MPUMEHEH j€ MOJIE] TeHEepATM30BaHUX MPOIECHUBAYKUX jeHAYWHA, KOJU j€
MIOT'0/IaH 32 aHAJIN3Y OHOBJFEHUX MEPEHa U KOPENMCaHUX MojJaTaka. AHaJIM3a je CIpOBEICHA Y3
KOHTPOJIy PpEJCBAaHTHUX KOBapWjaTa, YKJby4yjyhu aHTHArperanyoHy Tepamujy, MNPUCYCTBO
nujabereca, mymauku cratyc u Bpennoctu L[PII-a. ¥ oxBupy Monena aHanu3upaHu Cy TJIaBHU
edeKTH TpyIe U BPpeMEHa, Kao M HHXOBAa HHTEPAKIMja, Ca [[UJbEM MPOIICHE J1a JIU Ce MPOMEHE
napaMerapa TpOMOOLIMTHE arperaiyje TokoM rnpahema pa3nukyjy u3mel)y excrepuMeHTalHe U
KOHTpOJIHE Tpyme. Pesynratu oBe aHanu3e npukaszanu cy y Tabemama 35-37.

Ta6ena 35. IIpouena napamerapa I'EE monena 3a ACIIM-untykoBaHy arperanujy tpomoonura

95% Wald naTepBan Teer xmoTesa

[Tapaverap B CrangapaHa HI0BEPCHHA
Tpetka Jloma Topwa | Wald Chi- Jaf b

rpaHyla TPaHHALA Square
KoHcranTa 375,269 | 58,0817 261,431 489,107 41,745 1 0,000
["pyna 246,942 | 66,1935 117,205 376,679 13,917 1 0,000
Bpeme 290,141 | 42,8676 206,122 374,160 45,810 1 0,000
Tepanuja 45,361 63,4430 -78,985 169,707 0,511 1 0,475
JlnjabeTec 9,324 61,2597 | -110,743 129,391 0,023 1 0,879
[Tymeme 112,732 | 57,1970 0,628 224,836 3,885 1 0,049
LIPTI 0,765 2,3316 -3,805 5,335 0,108 1 0,743
['pyna * Bpeme -290,498 | 42,8836 | -374,549 | -206,448 45,889 1 0,000
ICKaJIa 104449
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Ta6ena 36. [Ipouemene maprunanne cpeaune ACIIU BpeaHocTu nmpema rpyru u BpeMeHy y

I'EE mozeny
95% Wald naTepBan nosepema
Ipyna Bpeme IIpoceuna CranpapnHa
BpCAHOCT TperiKa Jloma rpaHuna Topba rpanuma
IIpe 712,6973 293,75423 136,9496 1288,4450
KonTpomnna
Iocne 713,0546 293,80964 137,1983 1288,9109
. Ilpe 756,2536 309,46809 149,7073 1362,8000
XBO tepanuja
Iocne 466,1125 300,07437 -122,0224 1054,2475

Ta6ena 37. JleckpuntuBHu nokasaresbi ACIIW BpeaHocTH npema rpynu u BpeMeHy

[Ipoceuna BpemaHOCT + Meujana
CTaHJAPTHO OJICTYTIAmE
Konrponna 710,604+291,58 654,5
XBO Ttepammja 600,12+370,25 522,5
ACIIA
Ipe 733,39+349,74 651
[Tocne 544,84+320,83 457

AHanM3a NPUMEHOM T'€HEpaM30BaHUX IPOLEHUBAUYKUX jE€IHAUMHA, Y3 KOPEKIH]y 3a
aHTHarperamyony Tepanujy, aujaderec, nymeme U L[PII, mokaszana je craTucTUyky 3HAYajHY
uHTEepakiujy udmely rpyme u Bpemena (f = —290,5; 95% CI —374,5 no —206,4; p < 0,001), mro
yKka3yje Ha 3HauajHo Behe cmameme ACIIU BpenHOCTH y eKCIIiepUMEHTAIHO] TPYIU Yy nopehemy
ca KOHTpoiaHOM TpynoM. [Iponemene mapruHaiHe cpeauHe Mokasyjy uipaxeH mnan ACIIA
BPEIHOCTU Yy €KCIIEPUMEHTAIIHO] TPYIM HAKOH MHTEPBEHIM]E, JOK y KOHTPOJIHO] TPyIH HUjE
youeHa 3HauajHa MPOMEHA.

XBbO Tepamnuja je moBe3aHa ca CTATUCTHYKM 3HAYajJHUM M KIMHUYKH PEJIEBAHTHUM
cmamemeM ACIIU BpegHOCTH y OIHOCY Ha KOHTPOJIHY TPYITY, HE3aBHCHO OJI aHTHArPETaliioHe
Tepanuje, nujabereca, mymemwa u L{PI1-a.

4.62 AJI

VYV muspy npornene epexkra XbO tepanuje na AJlIl-uHaykoBany arperaiujy TpoMOonuTa
TOKOM BpeMeHa, MPUMEEH j€ MOJIe] TeHepaIn30BaHuX npolewkruBaukux jeaHaunna (GEE), koju
omoryhaBa aHajM3y IOHOBJHCHHX MEPEHa U y3uMa y 003Up KOpealujy mojaaraka yHyTap UCTUX
UCHUTaHUKA. Y MOJeNl cy, nopea ¢aktopa Ipyle U BpeMEHa, YKJbyu€HE U peJIeBaHTHE
KOBapHjare — aHTUarperamnyroHa Teparnuja, IpucycTBoO aujadbereca, Mymadky CTaTyC U BPETHOCTH
[[PII-a. IToce6HO je aHanmM3MpaHa MHTEpaKiMja u3Mely rpymne u BpeMeHa, Kako Ou ce HCIUTAI0
na nu ce npomena AJIIl BpeaHocTH TokoM mpahema pasznukyje u3Mely eKxcrnepuMeHTallHe U
KOHTpOJIHE Tpyme. Pesynratu oBe aHanu3e npukazanu cy y Tabenama 38-40.
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Ta6ena 38. IIpouena napamerapa I'EE monena 3a A/III-unaykoBaHy arperaiyjy TpoMO0IHTa

95% Wald nntepBan Teer xumoTesa

Mapamerap B Crannapana HOBEPEHA
rperka Jloma Topwa | Wald Chi- df b

rpaHuLa rpaHuIa Square
KoncTanTa 380,931 79,5277 225,060 536,802 22,943 1 0,000
['pyna 152,250 70,9392 13,212 291,289 4,606 1 0,032
Bpeme 243,248 37,4463 169,854 316,641 42,197 1 0,000
Tepanuja -50,153 67,6456 -182,736 82,430 0,550 1 0,458
Jlnjaberec 26,936 70,4173 -111,079 164,951 0,146 1 0,702
[Tymeme 147,468 64,7337 20,592 274,343 5,190 1 0,023
LIPTI 2,117 3,3285 -4,407 8,641 0,405 1 0,525
['pyna * Bpeme -243,581 | 37,4437 -316,969 | -170,192 42,318 1 0,000
|CKana 107990

Taoesa 39. IIpouewene maprunande cpeaune AJIIl BpeaHocTu npema rpynu u Bpemeny y ['EE

MOJIEITY
95% Wald nnTepBan nosepema
pyna Bpewe IIpoceuna CranpapnHa
BpEAHOCT pelika Jloma rpaHuna Topwa rpaHuia
Ipe 614,7253 424,06050 -216,4180 1445,8686
KoHTponHa
Mocxe 615,0583 424,11292 -216,1877 1446,3044
~ Tlpe 706,0556 437,56955 -151,5649 1563,6762
XBO tepanuja
Mocxe 462,8080 441,73957 -402,9856 1328,6017

Tao0esa 40. Jleckpuntusau nokaszaresbu AJIIl BpenHocTu nnpema rpynu U BpeMeHy

IIpoceuna BpeaHoCT *

Menaujana
CTaHJAPIHO OJICTYIAbE
Konrposna 638,40+303,81 575,5
XBO Tepanuja 592,09+303,81 516,5
AT
Ipe 688,38+335,81 667
ITocne 528,49+339,72 477

AHanM3a TPUMEHOM TEHEPaJIM30BaHMX NPOICHHUBAYKUX jeJHAYMHA TIOKa3aja je
CTaTUCTUYKH 3HayajHy MHTepakuujy usmely rpymne u Bpemena 3a A/l (B = —243,6; 95% CI
—317,0 no —170,2; p < 0,001), mro yka3yje Ha 3HauajHo Behe cmameme AJIIl BpemaHoctu y
EKCIIEPUMEHTAIIHO] TPYIH y Nopel)ery ca KOHTPOIHOM TPYIOM, HE3aBHCHO O] aHTHArperaioHe
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Tepanuje, nujadereca, nmymema u [[PII-a. [IpouemeHe MapruHaine cpenHe MOoKaszyjy U3pakeH
nang AJIIT BpemqHOCTH y €KCHEPUMEHTAIHOj TPYNMH HAKOH HWHTEPBEHIM]E, JOK Yy KOHTPOJIHO]
rpymnu HUje 3abesexeHa 3HauajHa IPOMEHa.

XBbO Tepamnuja je moBe3aHa ca CTATUCTHYKM 3HAYajJHUM M KIWHUYKH PEJIEBAHTHUM
cmamemeM AJlII-uHayKkoBaHe arperanuje TpOMOOIUTA y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY IPYyIY.

4.6.3 TPAII

VY muby npouene edexkra XbO Tepanuje Ha TPAII-unaykoBaHy arperanujy TpoMOoIuTa
TOKOM BpEMEHa, IPUMEEH j€ MOJIe T'eHEPaTM30BaHUX POLCHUBAUYKUX jeIHAYMHA, TOT0J1aH 32
aHaJIM3y MOHOBJ/BEHUX MEpPEHa U KOPEIMCAHUX MOjaTaka yHyTap MCTUX MCIUTAaHUKA. Y MOZET
Cy yKJby4eHHM (PaKTOpH Ipyle U BpPEMEHa, Kao M peJeBaHTHE KOBapujaTe — aHTHarperanuoHa
Tepamnuja, MPUCYCTBO nujabereca, mymayku ctatyc u BpemHoctu [IPIl-a. Anmanusupana je u
WHTEpakija u3Mely rpymne um BpemMeHa, ca IMJbeM HCIHTHBama jJa Ju ce mpomeHe TPAII
BpPEIHOCTU TOKOM Iepuojia pahema paszinkyjy usMmely ekcriepuMeHTasHe U KOHTPOJHE TpyIIe.
PesynTaTu oBe ananuse npukazanu cy y Tabemama 41-43.

Ta6ena 41. [Iponena napamerpu I'EE moznena 3a TPAIl-unnykoBany arperamnujy TpoMOoIuTa

95% Wald naTepBan Tect xumoTesa

[Tapamerap B Crangapana 1oBEpCHa
rpeiika Jloma Topwa | Wald Chi- Jaf »

rpaHuLa rpaHuIa Square
KoncTanTa 609,319 86,7035 439,383 779,254 49,387 1 0,000
[pyma 373,882 75,2609 226,373 521,391 24,679 1 0,000
Bpeme 330,852 46,6667 239,387 422317 50,263 1 0,000
Tepanmja -69,281 69,9007 -206,284 67,722 0,982 1 0,322
Tujabetec 30,169 70,8256 -108,647 168,985 0,181 1 0,670
[Tymeme 168,291 69,8023 31,481 305,101 5,813 1 0,016
LIPTI 2,057 2,7018 -3,238 7,352 0,580 1 0,446
['pyma * Bpeme -330,916 46,6829 -422,413 | -239,419 50,248 1 0,000
|C1<aJ1a 125130

82



Hoxmopcka oucepmayuja

op Apazan Knexcesuh

Taoesa 42. Ilpouewene maprunainde cpeaune TPAII BpenHocT npema rpynu 1 BpEMEHY y

I'EE moneny
95% Wald nnTepBan nosepema
rpyna Bpeme IIpoceuna CrangapnHa
BpeAHOCT rpelika Jloma rpaHuIa Topma rpaHuna
[pe 1066,9167 349,62548 381,6633 1752,1700
KoHTponHa
Iocne 1066,9811 349,64950 381,6807 1752,2815
~ Tpe 1023,9509 355,68861 326,8141 1721,0878
XBO tepanuja
[ocne 693,0992 351,71667 3,7472 1382,4512

Tabena 43. JleckpuntuBHu nokasaresbu TPAII BpenHocTr npema rpynu 1 BpeMeHy

[Ipoceuna BpemaHOCT + Meujana
CTaHJAPTHO OJICTYTIAmE
Konrponna 1095,27+307,70 1123
XBO Ttepammja 870,22+417,79 857
TPAII
Ipe 1057,94+341,25 1092
ITocne 841,35+419,79 856

AHanuM3a TPUMEHOM TEHEPaIM30BAaHMX MPOICHUBAYKUX jEeJHAUYMHA IIOKa3ama je
CTAaTHUCTHYKH 3HAYajHy WHTepakuujy wusmely rpyme u BpemeHa 3a TPAIl-uamykoBany
arperanujy tpombonuta (f = —330,9; 95% CI —422,4 no —239,4; p < 0,001), mro ykazyje Ha
3HauajHo Behe cmameme TPAII BpemHOCTH y eKCIIEpUMEHTANHO] Tpynmu y mopehemy ca
KOHTPOJIHOM TPYIIOM, HE3aBHMCHO OJ1 aHTUArperaimoHe Tepamnuje, nujadereca, mymema u [[PII-a.
[Ipouemene wmapruHamHe cpeauHe ykadyjy Ha wuspaxeH mnang TPAIT BpegHoctu y
€KCIIEPUMEHTATHO] TPYITU HAKOH MHTEPBEHIIH]€E, 10K Y KOHTPOJIHO] TPYIH HUj€ YOU€Ha 3Ha4YajHa
IpOMeHa.

XBO Tepanuja je moBe3aHa ca CHaXHUM, CTATHCTUYKH BHCOKO 3HAYaJHHUM CMAambCHEM
TPAII-unaykoBaHe TpOMOOIIMTHE arperaimje y 0JJHOCY Ha KOHTPOJIHY TPyIy.
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Tabena 44. Hana3zu MukpoOHOIONIKUX aHAJIM3a KOJI MCTIMTUBAHMX TallMjeHaTa

MukpoomoJioK Hala3 Henurnsana rﬁ 11;3 % Kontpoama rﬁil;z %
Crepunan 6puc | 5| 16,7%)| 13]| 21,7%)
‘Staphylococcus aureus H 7” 23,3%” 12” 20,0%‘
‘Pseudomonas aeruginosa H 4” 13,3%” 8” 13,3%‘
\Proteus mirabilis I 3 10,0%|| 6 10,0%)
‘Escherichia coli ” 2” 6,7%” 5” 8,3%‘
‘Enterococcus spp. ” 2” 6,7%” 4” 6,7%‘
‘Klebsiella spp. ” 1” 3,3%” 3” 5,0%‘
‘Streptococcus spp. H 1” 3,3%” 3” 5,0%‘
‘Morganella morganii H 1” 3,3%” 2” 3,3%‘
\Staphylococcus epidermidis | 0 0,0%| 1| 1,7%|
16\/:1?(1:@(;31;23 (dnopa / anaepobHE 4| 133% 3l 5.0%

‘YKleHO

30]100,0%|

60(100,0%)|
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5 Huckycuja

['maBHUM usb HaMIE cTyaUje je OMO Ja YTBPAUMO KaKo XHIepOapuiHa OKCUTEHAIHja Jelyje
Ha JIOKaJIHE IapaMeTpe Ha YIKYCY, ali U KaKBe CHCTeMCKe edekTe mma KoJi MalujeHara y
y3aupenoasiom ctagujymy [1IAB. Tlepudepna aprepujcka Okiy3uBHa OOJIECT U YJIKYCH KOjU
HACTajy y Bb€HOM TOKY IPE/ICTaBJbajy BEJIUKH M3a30B y CBAKOJHEBHO] KJIMHUYKO] MPAKCH. YIIKYC
je mocieauua ayrorpajHor nopemehaja nupkyinamnmje, ciaduje OKCUIeHalje TKUBa U CMambeHe
CIIOCOOHOCTH OpraHM3Ma Ja MOKPEeHe HOpMajaH Ipolec 3apacTama. 300r Tora Cy OBE paHe
YeCTO YIOpPHE, CIOPO 3apacTajy M 3HA4ajHO HapyllaBajy KBAJUTET KMBOTa mauujeHara.OBo je
pasJior 3aliTo je TeMa Halllel UCTpaKUBama y Koje je Omio ykjbydeHo ykynHo 90 marujeHata,
aktyesnHa. [lanujentu ca ITAO/] uwecto ce snede ayro, MTO MOKa3yje W Halla CTyauja Tae je
IIPOCEYHO Tpajame yiakycHe mpomene je 10.39 meceun. CBako moOosbliame, 4ak M Kajga je
MIOCTENEHO, MOKE MMATH BeJMKU 3Hayaj. CMameme BEJIMYUHE YIKyca, yOjgakaBame 0ojia MU
[IOBOJbHE IPOMEHE Yy OMOJOMIKMM MapKepHMa MOTY yKa3WBaTH Ha TO Ja Tepamnuja JAenyje He
caMo JIOKaJTHO, Beh 1 Ha MUpe MEXaHNU3Me KOjH YUECTBY]Y Y TOKY OOJECTH.

VY Hamem y30pKy, HakoH ueTupu Henesbe XbO Tepamnmje, mpaheHe cy mHpoMmeHe y
BEJIMYMHHM YJIKYCa, MHTEH3UTETY O0Ja, arperaiuju TpoMOOIUTa U MapaMeTpuMa OKCHIATHBHOT
crpeca. OBakaB 1u3ajH oMoryhuo je na ce Tepanujcku edexaT He MpOoILelmYyje caMO Ha OCHOBY
JIOKAJHOT U3IJefa paHe, Beh U Ha OCHOBY ITPOMEHA KOj€ MOTY YKa3MBaTH HAa CUCTEMCKH OATOBOP
opranusma. OBo Ham omoryhaBa na edexkar XbO Ttepanuje carnenamo mupe. He camo kpo3
[UTamke J1a JIM Ce paHa CMambyje, Beh U Kpo3 NMUTame LITa ce JiellaBa y OpraHu3My TOKOM TOT
nporeca. OBo je moceOHO BaXXHO jep je 3apacTame paHe kon mnamujenara ca [TAOJ] crnoxxen
npouec. Ha mera yrudy nupkynanuja, cTame KpBHHUX CyIOBa, MH(IaMaluja, TPOMOOIMTHA
aKTUBHOCT U OKCHJIaTUBHU CTPEC.

XBO Tepamnuja ce 3acHuBa Ha noBehamky MaplyjaTHOT MPUTHUCKA KUCEOHUKA y TKUBHUMA,
IITO KOJ XPOHMYHMX HCXEMHJCKUX paHa MOXE HUMATH 3HA4YajHy YIOTy Y TMOKpEeTamy
penapaTuBHUX IMpoueca. Mmak, pe3ynTatu JocaJallibUX HCTPaXKWBamkba HUCY YBEK MOTIIYHO
yjeHa4eHH, HAPOUYUTO KOJ| TMalfjeHaTa ca KOMIJIEKCHOM BacKyiapHoM Oojemihy. YmpaBo 360r
Tora cy moTrpeOHa J10JaTHa UCTpakuBama. Hamia cTynuja rae cy marujeHTH OWIM W3JI0KEHU
MPUTUCKY KuceoHnka oxa 2-2.5 ATA y toky 20 ekimo3uiuja, MoKymiasa fa JonpuHece 00/beM
pasymeBamy edexara XbO Tepanuje kon nanujenara ca [IAB. [Ipeanoct oBor pana je u 'y Tome
IITO CEe HE OCJIalha caMo Ha jeJaH Mokas3aresb ycrexa Tepanudje. Y KIMHUYKO] TIPAKCH IMallnjeHTa
HE 3aHMMa camo Opoj WM TOBpIIWHA YiKyca. BaxkHo je u na nu ra mMame 0oiM, Ja Ju paHa
MOKa3yje 3HaKe 3apacrama, Jia JIM MOCTOjU OO0JbM JIOKAJHH OJTOBOP M Ja JIM Tepamuja MOXe
MMaTHy TOBOJbAH YTHUIIA] HA TIPOIIECEe KOjU CTOj€ Y MO3aAMHUA OOJIECTH.
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Tema je 3aTO pesieBaHTHA M ca KIMHWYKOT U Ca MCTPaXHBA4YKOr craHoBuiuTa. OHa ce
0aBu TPOOJIEMOM KOjH je YecT, TeXakK 3a JIeUYeHh€ W BeoMa 3HauajaH 3a CBAKOJHEBHU >KHBOT
naiyjeHara.

HNmajyhn y Buay HaBeIeHO, pe3yiaTaTH Halle CTyAHjeé MOTy JONpPHHETH O0JbeM
pasymeBamy Mecta XbO Tepanuje y neuewy nauujeHara ca [IAb u XpoHHMUHUM ynneparujama.
ITocebHO je BakHO TO IUTO Cy eeKTH Tepamuje MpOoLEHUBAHU KPO3 BHIIE aclekaTa, YMMe ce
n00Mja peaHUj! YBUJL Y HeH NOTEHIM]aTHU KIMHUYKY 3HA4a).

5.1 Jlemorpadcku mogaiu

Kana ce noryenajy nemorpadcku nmojgany oBe CTyIuje, Y HallleM Y30pKy mpeosialyjy
mymkapiu, 68,3% y excnepumentanHoj u 73,3% y koHTposHOj rpymu. IIpoceuna crapoct je
oko 65 roguHa. OBM mojalM ce yKJamajy ca JOCaJalllbUM IoJalMMa Kaja Cy Yy MUTalby
ManyjeHTu ca nepudepHoM apTepujckoM Oonemhy W KPUTHUYHOM HCXEMHJOM EKCTPEMHTETA.
HoBuju panoBu nokasyjy Aa cy NalyjeHTH YIIaBHOM cTapuju, yemhe MyIIkapiy, ra ce U Hallu
MOJJAIM JIAKO YKIamajy y Taj oksup (136,137).

To ce tuue mehepHe GosecTw, OHa je NPUCYTHA KOJ BHUIIE OJ IOJIOBHHE HAIIMX
Oosiecuuka, 55,0% y excrnepumeHnTtanHoj U 63,3% y KOHTpoiHOj rpynu.OBO je jako BakaH
[I0JJaTaK, jep Ce YMPaBO KOJI OBHUX NallMjeHaTa jaBjbajy YJIKYCH KOjU Cy TEKH, CIIOpHUje 3apacTajy
a wMoryhHOCTHM peBackymapusamuje cy decto orpanundene.(43,73).Takohe, cnoxenuja
TUCTPUOYIMja aTepOCKIECPOTCKUX TNPOMEHA, Koja je dYecto aAudy3Ha, WIM OrpaHUYCHA Ha
KpYypajiHe apTepuje, JOIPUHOCH JIOUIMjUM MCXOAMMA Jieuema. JIuTepaTypa JocienHo Mmokasyje
Ja je KpUTHUYHA HCXEMHja eKCTpEeMHUTeTa, Koja ocoba ca nujaberecoMm, MOCEOHO 3aXTEBHA
KJIMHUYKA CIIMKA, ca BehM PU3MKOM O/ HEMOBOJFHOT TOKa Oosectu u ammyrtanuje (138,139).

Kaga cy y nutamy came yJIKycHE IIPOMEHE, BUAU C€ Ja HaIlM MAaIHjeHTH HUCY MUMajH
MaJle HU KpaTKoTpajHe yiuepanuje. IIpoceuna BenmuunHa yikyca 6una je 9,69 + 7,22 cm? y
excriepuMeHTanHoj u 10,31 + 7,85 cm? y KOHTPOJIHOj IpyIy, a MpoceuHo Tpajamwe 11,15 + 12,37
u 10,00 £ 6,37 meceru. 1 panuju ¥ HOBHjHU PaJoBH IOKa3yjy Jia Cy MOBPIIMHA paHE U HEHO
Tpajame Mel)y HajjelHOCTaBHUjUM, aji U HaJKOPUCHHMJUM IOKa3aTe/bUMa KOJHMKO he 3apacTame
outu criopo win HeusBecHo (140,141). [lonarak ma ynkycu Tpajy MecenimMa ykasyje Ha TO J1a Cy
OBHM TaIlMjeHTH Beh Ha MOYETKY Jieueha OWmin 3Ha4ajHo onrepeheru Oosemhy.

[Momamu koje cMo mOOWIM O MPETXOIHO] peBacKylapu3aluju Takohe gocta roBope o
TEXUHU 00JIECTH y HallleM Y30pKy. Y ekcriepuMeHTanHoj rpynu 33,3% nanujenarta je Beh umano
OTBOpEHY XHpyprujy, 36,7% enpoBackymapHo nedewe, a 30,0% HHje umano omuujy 3a
peBackynapuzauujy. ¥ KOHTpoiHOj rpynu Te BpeaHoctu cy 30,0%, 43,3% u 26,7%. Oso
TOBOpPH JIa j€ BEJIUKU JIeo OoecHuKa Beh MpoIIao Kpo3 HEKY BPCTY BacKyJIapHOT JIeUerna, a Aa je
ornpuivke TpehuHa Owna y kareropuju - 6e3 moryhHoctu 3a peBackynapuszanmjy. M to ce
yKJIalia y OHO LITO JIUTepaTypa Omucyje Tj Aa peBacKylapu3aliija OCTaje OCHOBA JIeUera Kajia je
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Moryha, 10K cy nanujeHTu 0e3 OMiuje 3a peBacKyIapr3allyjy jeJHa O] HaJTeXHUX Ipyla 3a Jajbe
JIeYeHhE ca BUCOKUM PU3MKOM O] TYOTHKa ekcTpemuTeTa (142—144).

[Ipumena MenukaMeHTHE Tepamuja Takohe TIOKa3yje Ja je OBO peajHa KIMHHYKa
HonyJsanuja, a He ,,ujeanta’” cryaujcka rpyna. CraTuse je kopuctuio camo 51,7% GonecHuka y
excriepuMeHTaHoj U 53,3% y KoHTpoaHOj TpymnH, 1ok yak 30,0% nanujenara y ode rpymne Huje
UMaJl0o aHTUTPOMOOLIMTHY Tepanujy. AcnupuH je 6uo Hajuemrhu nojeauHadHu Jek, 46,7% u
33,3%, nok je xomMOWHaIMja acnupua W KJiomuaorpena Owma mpucytHa kox 16,7% u 36,7%
OosiecHuka. To Tpeba UMaTH Ha yMy Kaja ce Oyday TyMauyuiIM MCXOJM Jieuerma, jeép CaBpeMeHe
CMEpPHHLIE U BOJMYM JAaCHO CTaBJbajy AHTMUTPOMOOLMTHY Tepanujy U CTaTHHE Kao IpBY
TepanujcKy JUHH]Y nprwinkoM sedema [TAJ] (1). OBu nogamm o ynoredu, OAHOCHO HEYIOTPpeOu
JIEKOBAa MOTY MO’K/1a /1a 00jacHe ¢ jelHe CTpaHe 3JpaBCTBEHY MpocBeheHOCT oBe momynaiuje, a
ca JIpyre CTpaHe MOT'y J1a c€ MOK/1a TyMade Yy CMHUCIY JyrOopoYHe IPOXOJHOCTH CTEHTOBA U WU
rpadToBa Ko IPETXOAHO PEBACKYJIAPU30BAaHUX IMalijeHaTa.

Kana ce cBe cabepe, HalM naiyjeHTH 10CTa JUY€ Ha OHO HITO JIMTEpATypa OIMHUCYje KO
y3Hanpeznosaine [TAJ]: crapuju cy, yriaBHOM MyIIKapiy, 4eCTO UMajy IujadeTec, HOCe BEJHKE U
JIYrOTpajHE YIKYCE, a BEJIMKH JIe0 BUX Beh UMa UCTOPH]jy peBacKyIapu3alrje Wik YOIIITe HeMa
yciioBa 3a wYy. 300r Tora je BaxxHo n1a ce epekar XbO Tepanuje mocMatpa y mpaBoM KOHTEKCTY.
Omna oBJIe HHje TPUMEEHA KOJI AIlMjeHaTa ca JaKIIOM KIMHHYKOM CIIMKOM, Beh ko 6ojecHuKa
KOJI KOJUX C€ U MHAUe OUYEKYje CIIOPO 3apacTame U BUCOK PU3HUK OJ1 HETIOBOJBHOT HCXO/1a JICUCHA.
Pagu ce o M3y3eTHO TEIIKMM, YECTO TOJIMBACKYJAPHUM TMAlMjEHTUMA, Ca MPUAPYKEHUM
komopounuretuma (21,113).

5.2 ¥Yrtunaj XbO tepanuje Ha arperaiyjy TpoMOoIuTa

Y HameM HUCTpaXuBamy 3a0ENeKUIH CMO CTaTUCTUYKH 3HAYQJHO CMambCHe
TPOMOOITMTHE arperabMiIHOCTH HAaKOH NMpPHMEHe XulepOapuyHe OKCUTeHOoTepanuje. Arperamujy
Tpomboruta cmo Meprwiu  Multiplate ananmuzaropom kpo3 ASPI, ADP u TRAP TectoBe. 3a
CTaTHUCTHYKY 00paay CMO KOPHCTHJIA MOJIe] TOMONY KOra CMO Y3€lu y 003up U KOPUTOBaJIH
YTHIIa] CTaHAApAHE aHTHATPETrallMOHE Tepanuje Kojy cy manujentu Beh kopuctumu. [Topex Tora,
kao 30ymwyjyhe Bapujabiie cMO KOPUCTWIM M Hyliewe, aujaderec u HuBo L[PII-a. Taxobe,
JI0JJATHO j€ CIPOBE/IeHAa aHaN3a OCEeTJFUBOCTHU y moarpynu naiujeHata ca ACIIN > 1,4, kako Ou
ce mpoleHWwIa CcTaOuiIHOCT noOujeHux pesynrara. OBakaB Hajla3 je jako BakaH, jep Cy
OonecHum ca TnepudepHOM apPTEPUjCKOM OKIY3MBHOM Oosiemthy XPOHHUYHO H3IJI0KEHU
aTepoTPOMOOTCKOM PHU3HKY, a KOJ HHX je YecTO M MOopeja IMpuMeHe acmupuHa u/mwin P2Y12
WHXHOUTOpa MPHUCYTHA Pe3UayaliHa TPOMOOIIMTHA PEaKTUBHOCT.

CaBpeMeHM CHCTEMATCKU IMpPErJIEHU pajoBH NocBeheHH TecTupamy TPOMOOIUTA KOJ
nonynauuje ca ITAb yka3yjy ma ,,pesucTeHIMja” Ha aHTHArperanuoHy Tepamujy HHUje peTka
[0jaBa U Ja MO)Ke OUTH MOBE3aHa ca HEMOBOJPHUJUM KIMHHUYKUM HCXOAMMA, yKibydyjyhu Behy
notpedy 3a MOHOBHOM pPEBacKyJapu3alyjoM U Behu pu3MK o1 ryOuTka excrpemureta (81,82).
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Nmajyhu TOo y Buay, ynorpeba Multiplate ananmzaTtopa y HameM paay TMpeacTaBiba
METOJIOJIONIKY MPEAHOCT jep HaM MMIIEIaHCHA arperoMeTpuja y MmyHoj KpBu omoryhasa ma ce
TpoMOOIIMTHA (YHKIMja MPOLEHYje y YCIOBHUMA KOjU Cy OJMXH pealHOj XEeMOAMHAMCKO] U
OMOJIONIKO] CPEIMHM HEro KOJ M30JI0BaHUX EKCIIEPUMEHTAJIHHX CHUCTeMa. 3a pas3iuKy O
CBETJIOCHE arperomMeTpuje, Koja TMpolelmYyje arperanujy TpoMmOouuTa y IUia3Mu Oo0raroj
TpOMOOLIMTUMA Ha OCHOBY TOpacTta TpaHCMHcHje cBeTiocTH, Multiplate mepu arperammjy y
IIyHO] KPBU TaKO IITO PErHCTPYje MOPACT ENEKTPUYHE UMIIEIaHCe yCiel aXxe3uje U arperauyje
TpoMOonuTa Ha enekTpoaama. (145-147). OBo je BaxHo 3aro mTo koj [TAB TpomOommTHa
PEaKTUBHOCT HHje He3aBucCaH (heHOoMeH, Beh Jeo mmper nmarou3UOJIOMIKOI MEXaHU3Ma KOju
yKJbydyje €HAOTEIHY JUC)YHKIM]Y, XPOHHUUHY HH(pIaMaIMjy, OKCHJATHUBHU CTpeC U
xemopeosonike nopemehaje. 3aTo je y oBakBOj momyJiamuju 00Jb€ KOPUCTUTH METOJ KOjU MEpU
arperalyjy y IIyHO] KpBM, OJHOCHO METOJ KOjU YyBa HHTEppeakuujy TpombOouura ca
(dakTopuMa IIa3Me, epUTPOLUTHMA | JIeyKonuTuMa. [Iperienqnu pagoBu KOju Cy UCIHTHBAIN
arperanujy TpomOonuTta ko manujeHata ca [IAb pomarHo Harnamamajy Ja, HaKo HE MOCTOJU
MOTITYHH KOHCEH3YC O MJICATTHOM TECTy, MeTo/ie Kao mTo je Multiplate umajy mecto y mpoieHu
pesulya]He peakTUBHOCTH M MOTEHIMjaTHOT Tepamujckor oarosopa. Takohe ce HaBoau na je
WHTEpIIpEeTallja OBHX pe3yiTara yBEK IMOTpeOHAa Y3 cariieJlaBambe KIMHUYKOT —acleKTa
nanujenra(67,82).

Hamr nana3 na je XbOT moBe3ana ca nagom ASPI, ADP u TRAP oarosopa, He Tpeba cMaTpatu
HEOYEKMBAHOM I10jaBOM, ajl HHM KOHAuyHUM JloKa3oM oapeheHor wmexanusma. Crapuja
JUTEpaTypa o yTHUIajy XunepoapruyHe OKCUreHalnyje Ha TpoMOOoIUTe 1yro je Ouiia HeyjeJHaueHa
ca 3aKJpy4lMMa. Y HEKMM EKCIEpUMEHTAIHUM YyCJIOBUMa, MOCEOHO In Vitro M Ha W30JI0BAHUM
TpoMOOIIMTUMA 3ApaBUX J0OpOBOJBAlld, AaKyTHa XHUIIEPOKCHja JOBOAWIA je JIO0 Iopacra
arperauyje win ociaobahama TpoMOOLUTHUX MpoTerHA. Shaw U capaJHUIM Cy OBO TYMauwiId y
paxy w3 2009. rommHe Kao MOTEHIHUjATHO MpOarperauoHo naejcTBo xunepokcuje (148).
Hacynpot Tome, y cTapujuMm in vivo MoJieJInMa U NOjeIMHUM aHUMAaJTHUM CTy/AHjaMa OIMCaH je U
CYHpOTaH cMep MpoMeHe, oJHOcHO majg ADP- u KomareHoM HMHIYKOBaHE arperanuje mnocie
m3narawy XbO tepamuju (149). OBakBu, HeycaryiamieHH Haja3d, HE MoOpajy Ja 3Haue Jaa je
epexar XbOT-a Ha Tpombonure HenpensuauB. Ilpe 6u ce morio pehu na oaroBop TpomobouTa
Ha OBY TepaIujy 3aBUCH o] Bulie (pakropa. BaxkHy ynory y Tome uma cam npouii UCIIUTaHUKA.
Huje ucro na nu ce ucnutyjy 3paBe 0code WM MalMjeHTH ca XPOHHYHUM 00oJbemheM. Takole,
3HAUYajHO je J1a JIU Ce MocMaTpa peakiifja HaKOH jeIHe eKCIIO3HIIH]e HIIH MOCJIE BUIIE y3aCTOMHHUX
Tpermana. Ha noOujene pesynarare Moxke yTUIIATH U U300p METOj/e, OJTHOCHO Jia JIM C€ aHalln3a
CIPOBOJY Ha M30J0BAaHUM TPOMOOLIMTHMA WM y MyHO] KpBH. [lopexn Tora, Tpeba umatu y BUIy
W TOYETHO cTame opranusMma. CremeH uH}Iamaimje, M3paKEHOCT OKCHAATUBHOT CTpeca U
MPUCYCTBO €HJIOTEIIHE AUCQYHKIIMj€ MOTY 3HA4ajHO Ja OApEe/le HAauYWH HAa KOJU TPOMOOILUTH
pearyjy Ha XBOT. 36or tora ce paznmke Mmely cTyaujamMa MOTy pa3yMeTH Kao MOCIeauIia
Pa3IMYUTOr KJIMHUYKOT M OHOJIOIIKOI KOHTEKCTa, a HEe Kao JI0Ka3 HECTAJIHOI WM HEjaCHOT
JIeJIOBamba caMe Teparwje.

YrnpaBo ce OBAe ce HallM pe3ylTaTH YKJIanajy y HIHpPH MaTO(QU3HOJIOUIKH OKBHP
xponnyHe nepudepne ucxemuje. Kong Oomecnuka ca [TAB tpomborutu Hucy ,,HOpMaaHU™
TPOMOOILIUTH H3JI0KEHU KHUCEOHUKY Yy EKCIEPUMEHTaNHOj mocyau. OHU Cy Je0 XPOHUYHO
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U3MEHEHOT BacKYJIapHOT OKPYXema y KOME Cy NPHCYTHH XWUIIOKCHja, JIOKaJHAa M CHUCTEMCKa
nHpramanuja, engorenHo omtehewe u mopemehena mukporupkynanuja (55,150,151). YV
TaKBUM YyCJIOBHMa j€ cacBUM Moryhe Ja KOHTpoJincaHa xurnepOapuyHa OKCUI'€Haluja He IOBOIU
70 TojayaHe akTuBaiyje, Beh HampoTuB, N0 yOnakaBama OHHUX CTHMYJyca KOjH OJpKaBajy
XPOHUYHY TPOMOOIMTHY XHUIEppeakTUBHOCT. OBaKkBO TyMauewme je y CKJIaly ca Hajla3uma
CTyZHUje CIpOBEACHE KOJ| MalyjeHara ca aAujaberecoM Tuna 2, y kojoj je npumena XbOT-a 6una
npaheHa cMamemeM IMOojeMHUX MapaMeTapa KOJIAr€HOM HMHAYKOBaHE arperamuje TpoMOOLuTa.
AyTopu cy oBe pe3yJsTare nocMmarpaiu kao Moryhu nososban epexar XbOT-a Ha TpoMOOIIUTHY
XHUIEPPEAKTUBHOCT Y YCIOBUMa XpOHHYHOT MeTabonuukor nopemehaja (152). Mako taj pan Huje
crpoBezieH koa nanujeHata ca IIAb, oBa 1Ba crama fene ciuuHy naTo(u3nO0IOUIKY OCHOBY, jep
cy y o0a NpHCYTHH KOMOPOMIHH YCIOBH KOjH IOTOJY]y €HAOTENHO] AUCHYHKLHU]HU, T0jauaHOM
OKCHUJIATUBHOM CTpecy U noBehaHoj TPOMOOLIUTHO] PeaKTUBHOCTH.

Moryhu Mmexanusmu oakBor nejctBa XBbOT cy BepoBaTHO BumecTpyku. Hajmpe,
nosehame MapiujaaIHor NPUTHCKA KUCEOHUKA Y MJIa3MH MOKe YOJIa)KUTH TKUBHY XUIIOKCH]Y a TO
CMamyje  JIOKaJHE CTUMYJIyCE€ 3a aKTHUBallMjy €eHAOTeJa U CEKyHAApHY TPOMOOLMTHY
peaktuBHocT. [pyro, XbOT yrtude Ha MUKpOIMPKYIAIHjy, ITO je o/ moceOHor 3Ha4yaja y [1AD,
I7le KIIMHUYKA CJIMKa HE 3aBHCH CaMO OJ] MaKpOBaCKYyJIapHE OKJIy3Hje HEro U O]l CTama JIUCTaJIHEe
nepoysuje (105,153). Ilopen aupekTHOT yTuIaja Ha oKcureHanujy Tkua, XbOT ce y HOBH]O]
JUTEpaTypy CBE BHUINE IOCMaTpa Kao Tepaluja Koja MOXe Ja Jielyje U IPEeKOo CIO0XKEHUjUX
OMOJIOIIKMX MexaHu3ama. TH MeXaHH3MH YKJbydyjy IpPOMEHE y pemokc paBHoTexH, NO
CUTHAJIN3alMj1, aHTUOTEHE3U U OArOBOpPY TKHMBAa Ha HCXEMHjCKO-penepdy3uoHy nospeay. Cu
OBHU TIPOLIECH MOTry, 0ap AEIMMUYHO, Ja YTUYy M Ha OJHOC M3Mel)y eHjorena U TpoMOoIMTa.
300r Tora ce mpomeHe y arperaiuju TpombOouuta HakoH XBOT-a He Mopajy TyMauuTu
n3onoBaHo, Beh y mmpem BackymapHoM u MeTabommukoMm kKoHTekcty (154). Kama ce oBm
MEXaHU3MH [1O0CMaTpajy Kao IeJMHA, HaJl arperabuiaHOCTH KOjU CMO YOUMJIM Yy HallleM paay
Jenyje OWOJIOIIKM CAacBMM BEPOBAaTHO, HAPOYHMTO KOJ TMalMjeHata Koju cy Beh mnpumanm
CTaHAap/IHy aHTHArperaoHy Tepamnujy.

3Hayaj OBOI Hajla3a MoOcCTaje joumr Behum Kajga ce JoBele y Be3y ca JIMTEpaTypoM Koja
nokasyje aa cy TpomoboruTu koj 6osnecHuka ca ITAb xpoHnyHo akTuBUpaHu y Behoj Mepu Hero
KOJ 3/paBux ucnutanuka. Pag Cassar-a u capagHuka 1mokasao je aa je TpoMOOIMTHA aKTHBAIM]a
rojavyaHa Koj naiyjeHara ca nepudepnom aprepujckom Oosemthy y ogHocy Ha KoHTpouie (155).
KacHuje crynuje w mperiieHH pajoBH Cy IOJATHO MPOIIMPHUIM OBY CIHMKY W TOKa3amd Jia
pesuyaqHa PEeaKTUBHOCT TOKOM Tepamnuje aHTHAarperalioHuM JIEKOBHMa, MOXXE Ja HMa
MPOTHOCTUYKK 3Haudaj. OBO je HApOYHMTO IMOKA3aHO IOCIE €HAOBAcKyJIapHE peBacKylapu3allje
excrpemuteTa (82,156). [locmaTpaHo y TOM KOHTEKCTY, HAIlM PE3YNTAaTH yKa3zyjy Ha TO Ja
XBbOT, kao momyHa cTaHAapIHO] Tepamnvju, MOXKE Ja yTHuu4e Ha TPOMOOIMTHY
XUTNEPPEaKTUBHOCT, jeJlaH Of] BAXKHX MaTopu3noIomkux mexanusama [1AB.

Unak, y Tymauewmy OBHUX pe3yiaTrara Tpeba Outu ompesan. Hame uctpaxuBame He
nokasyje na nmaax ASPI, ADP u TRAP Bpeanoctu 3Haum u mamu Opoj TpoMOOTCKUX jgorahaja,
MamU PU3HK O]l PECTEHO3€ CTeHTa WK rpadTa win 00Jbe TYTOPOYHO OUyBaHkE EKCTPEMUTETA. 3a
TakBe 3aKkJbyuke Owie Ou HeomxonaHe Behe cryauwje u ayxke npaheme OojecHUKa, Kako Ou ce
nabopaTopujcke MPOMEHE MOTJIe MOY3/JaHO MOBE3aTH ca KIMHUYKUM Hcxoauma. Mnak, oo mto
HaIlli pe3yJITaTH OTBapajy Kao BaxHo nurame jecre MoryhHoct na ce XBOT xon ITAb He
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rmocmaTpa caMo Kao JIOKaJiHa JIOMYHCKa Teparija 3a XpOHUYHY paHy, Beh U K ao MpHUCTYI KOju
Ou Morao Jia yrude Ha OMO0JIOTHjy caMe 00JIecTH.
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5.3 Vtunaj XbO Tepanuje Ha 3apacTame (BEIUUHNHY) YIKyca

JenaH o KIMHUYKY BaKHUX acleKara Haller HCTpaKuBama Ouila je ¥ MpoleHa yIKyCHe
IpoMeHe. Y HallleM pajay HHje MOKa3aHO CTaTUCTHUYKU 3HAYajHO CMamEHe BEJIMYMHE YIKyca y
[IOCMaTpPaHOM IEPUOJTy, JIM je KOJ BHUIIE MallijeHaTa JOKaJIHU KIMHUYKY Hajla3 UIakK J1eloBao
6ospe. To je BaKHO HArJaCUTH, jep OJCYCTBO CTAaTUCTUYKH 3HAuajHE pa3jiMKe y MOBPIIMHU paHe
HE 3Ha4YM U OJICYCTBO Tepamujckor edexra. Benuku yTuiaj Ha camo 3apacTambe UMa U aJIeKBaTHO
[IPEBUjabe JIOKAIHU TpeTMaH paHe. Koa XpOHMYHHMX HCXEMMjCKUX YJIKYyCa, HApOYUTO y OKBUDPY
[TAB u nujabereca, MOPQOIOUIKK OATOBOP paHE YeCTO HUje MOTyhe y MOTHyHOCTH BHJIETH CaMO
Ha OCHOBY jE€JHOT IapaMeTpa, Kao IITO je Ha IpuMep noBpurHa. OBO je 3HaTHO BUIIIE H3PAKEHO
KaJia ce Mepema BpIlle Y PEeJaTHBHOM KPAaTKOM BEPMEHCKOM NepHojy. Y KIMHUYKO] MPOLEHU
paHe MoOOJbIIAe CE€ HE MOpa YBEK IPBO MCIOJBUTH KPO3 JACHO CMAbEHE HEHE IMOBPILUHE.
ITonekan ce moBoJbaH TOK 3apacTama paHUje yodaBa KpO3 HPOMEHY H3IJIe[a caMe paHe U
OKOJHOr TkMBa. To MoOXke MoJpa3ymeBaTH Mame (DUOPMHCKHX Haciara, ciaOujy cekpenmjy,
31paBUje U BUTAJIHHjE MBHIE, [10jaBy M3pAXKEHHUjeT IPaHyJallMOHOI TKMBA, KA0 U CMUPHUBAILE
uH(IIaManyje y peruju yikyca.(157-159) 300r Tora H30cTaHaKk CTAaTUCTHYKU 3HAYAJHOT CMambEmha
MOBPIIIMHE YJIKyca Y KpaTKOM nepuoay npahema He UCKIbydyje MOTyNHOCT CTBAPHOT KIMHUYKOT
no6ospmama (160).

OBM HallIM HaJIa3u Ce CJIaXKy U ca MHOTHM JOCA/IallbUM UCTPAKUBAKBUM y 0BOj 00JIAaCTH.
Cucremarcku mpersien u MeTa-aHanuza Brouwer um capagnuka, uz 2020. ronguHe, KOju Cy ce
nocebHO 0aBWIM IMja0ETECHUM YIKYCHUMa YIPY)KEHHM ca apTepHjCKOM HHCY()UIIM)jEHIIN]jOM,
nokazanu cy aa XbOT moxe OMTH MOBe3aHa ca MambUM PU3MKOM O] BEJIMKUX aMITyTallHja.
Taxohe cy 3akby4niy U Ja je edexaT Ha caMo 3apacTame paHe 0CTao HEJOBOJBHO jacaH. Pasnor
3a OBakaB 3aKJbyyaK MOXKe J1a OyJe W TO LITO Cy Pa3IM4UTe CTyAHMje KOPUCTWIE pa3InduTe
KPUTEPUjyME U pa3InuUTe HAuYMHE MEpEra BEJIMYMHE, Ta Cy Pe3yJTaTH OCTalIH HEeyjeAHAYeHU
(98). OBo je BaxHO MMaTH y BUAY NpHU TyMauewmy Hamux pesynrata. XbOT ce BepoBaTHO He
MOJ€e IOCMAaTpaTH Kao METO/ia Jieuemha K0ja y KpaTKOM POKY JIOBOJH J0 HArJIOT CMamEemha CBaKe
XpoHnuHe paHe. Peamnuje je ma mpermoctaBuMo Aa kKoa onpehenmx, moOpo omabpanux
nanujeHara, XbO nonpuHocu no0Gosbliamky JOKATHUX ycioBa y paHu. OBae ce Hajlupe MUCIM Ha
OKCUT€HAIIH]y, CTakhe MUKPOLUPKYJIAIHje, PEIOKC CTaTyC OJHOCHO OKPYXEHme, HH(IaMaTOpHU
cTaTyc Kao W rpanynamnuje. Mnak, TakBo mobOoJsbliamke MaKo MOCTOjH, HE MOpa OaMax Ja ce
ollpa3d M HA CTAaTUCTUYKW 3HAYAJHO CMameHe MOBpIIMHE yikyca. OBaj cTaB je jOII BHUIIE
Moryh ykosiuko ce ynopelyjy Mmepema Koja cy u3BplieHa Y KpaTKOM BPEMEHCKOM MIEPHOTY.

Kon oBux mamujeHata u cama AMHaAMHKa paHe je Bpio creunpuyHa. YIKYCH KOjU Cy
Ay’Ke NpUCyTHH, BehH, 1yOJbH U KIMHUYKU TEXU YECTO 3aXTEBajy AYXKU MEpUOJI Aa OU MmoKa3aiu
MOpGOJIOIIKM 3HayajaH OJroBOp HEro MmTo je oOyxBaheHo HamuMm mpotokoiom (141,160,161).
OncycTBO CTATHCTMYKM 3HAYajHOI CMameHa IMOBPLIMHE YyIKyca y HalleM pajy, He Tpeba
TyMauuTu kao jaokaz na XbOT Huje umana HukakaB yrunaj. bosse Om O6wno pehm na Huje
JI0KAa3aHO 3HAYajHO CMameHe BEIMYMHE paHe, ald Ja Cy KIMHUYKY 3HAIM JIOKAJIHOT
no0oJblIaka ykasuBajll Ha Moryhy mo3uTHBaH edekar Ha MoHamame yiakyca. KimHuuku 60561
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JIOKAJHU Hayia3 Cyrepuile Ja je Impasal] mpoMeHe Ouo nobap, aau ja oOMM y30pKa, Ty>KHUHA
npahema WM XETepOreHOCT CaMUX paHa HUCY OMOTyhuim 1a ce Ta NMpoMeHa IOKaXKe Kao
CTaTUCTUYKU 3HauyajHa y aHajIM3M BelIMuyuHe yikyca. Ha cioukama 3 u 4, mpukasaHu cy
penpe3eHTaTHBHE MPUMEPH JIOKAJTHOT MoOoJbinama pane npe u nocie XbO tepanmje. Takohe
Tpeba UMaTH y BHJIY Ja 3apacTame XpPOHUYHE UCXEMMjCKE paHe 3aBHCH O] BUIIE (QakTopa - HE
camo Of JIOKaJHe OKcureHanuje, seh u o mHbexnuje, TIMKOperynamnyje, NpuTUCKa Ha paHy,
OMIITE HYTPUTHBHE MOJPIIKE M OpPOJHUX KOMOpOUAMTETa, KaKO C€ W HABOJHM Yy JIUTEpaTypu
(109,1
62,163

C
JMKa
opoj 3:
Penpe
3€HTaT
UBHH
npume
p
KJIMHA
YKOT
11000Jb
ama
JI0Kal
HOT
HaJslaza
Ha

YIIKYyC

HOj npomenu nie u nocae XbO tepanuje A-mipe, b - mocne

Jom jeman aprymMeHT KOju HIie¢ Yy TPWIOT OBaKBOM TyMauely JeCT€ UYWI-EHUIA A
nuteparypa o XbOT cBe Bule yka3yje Ha TO /1a BbeH eekar Ha paHy HHje TaKO JeJHOCTaBaH. Y
KJIMHUYKUM U TPAaHCIATOPHUM cTyaujama onucano je 1a XbOT moxe na yTrue Ha OKCHIATUBHU
CTpec, alu W Ja TOBOJbHO Jellyje Ha eKcrpecujy ¢akropa pacrta W JIOKaJIHE YCJIOBE 3a
penapanujy (104,164). OBo je pasnor, 3amro Ou y Oyayhum #mcTpaxuBambuMa OHIIO Ba)KHO
VKJBYYHTH M JIpyre KIMHUYKE HCXO/E y CMHCIY 3apacTama paHe. To moapa3mMeBa TNpPOLEHY
TpaHYJIAllMOHOT TKWBa, JIOKAJIHE CEKpeluje, HakoH Tora (OTo-TOKyMeHTalnHja ca
CTaHIApAN30BAaHUM CKOPUHIOM, BpeMe 10 MOTIyHE eMUTEeNn3alyje, Kao U 1MmoTpeda 3a MambuM
Wiau BehuM XHUPYpIIKUM HHTEpBEHIMjamMa. To OM MoTyio MOXk7a ca BehoM curypHomhy na Ham
na ctaB o Tome kako XbO Tepanuja y ctBapu nenyje Ha yikyce. Ako ce XbOT nmponemyje camo
KpO3 KpaTKOpOYHy ITPOMEHY IMOBPIIMHE YJIKyca, MOCTOjH MOTYhHOCT l1a ce HWeH CTBapHU
KJIMHUYKY 3Ha4aj He carjiesia y MOTIIYHOCTH.
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Muxkpobuosoniku Haixa3u OprceBa paHa KoJ MaipjeHaTa ca nepudepHOM apTepujCKOM
OKJIy3UBHOM OoJienihy JiedeHUX XUNEepOapuYHOM OKCHUT€HOTEpalHjoM TOKazyjy Jna je
OakTepujcka KoJOHM3anuja/mHpeKnrja paHa Owina mpucyTHa koj BehuHe ucnuTaHuka y ooe
rpymne. Crepuiian Opuc je 3abenexeH xoa 16,7% nanujenara y HICIUTUBAHO] rpynu U koxa 21,7%
y KOHTpPOJIHOj TpYyIH, IITO yKasyje Ja cy paHe yemthe O6uiae MUKPOOHOJIOIIKY MO3UTUBHE HErO
crepuwine. Hajuenthe n3010BaHn MUKpoOpraHu3am y UCIIUTUBAHO] Tpymnu 0mo je Staphylococcus
aureus ca ydectanoimhy oxa 23,3%, 10K je y KOHTPOJIHO] Tpymu 3acTymbeH ca 20,0%. OBaj Hanas
je odekuBaH, uMajyhu y BUIy 1a je S. aureus jeaH oj Hajuemrhux y3po4yHuka HH(}EK1rja Koxe u
MEKHX TKMBa. 3Ha4ajHO MecTo 3ay3uma M Pseudomonas aeruginosa, koju je y obe rpyme
M30JI0BAaH Y UCTOM MpPOLEHTY of 13,3%, mTo MoXe yKa3uBaTH Ha MPUCYCTBO XPOHUYHHX, TEKE
3apactajyhux pana. Yuecramoct u3onanuje Proteus mirabilis, Escherichia coli, Enterococcus
spp., Klebsiella spp. m apyrux Oakrepuja Ouna je penaTHBHO ClIWYHa y o0e rpyme, 0e3
U3paKeHUX pazirka. MemoButa ¢uiopa U aHaepoOHe Oakrepuje Owmiie Cy vemhe MPHUCYTHE Y
ucnUTUBaHO] rpynH, 13,3%, y onHOCy Ha KOHTPOJHY rpymy, 5,0%, IITO MOXE yKa3UBaTH Ha
KOMITJIEKCHH]Y MHMKpPOOHOJIOIIKY CJIMKY paHa KOoJ HalujeHara Koju cy owinu noaspraytu HBO
TepanujHu.

VY nenuHH, pe3yiTaTH MOoKa3yjy J1a c€ MUKPOOHOJIONIKH CIIEKTap M30JI0BaHUX y3pOYHHKA
y UCIIUTUBAHO] U KOHTPOJIHO] TPYIH 3HAYajHO HE pa3jIuKyje, ajly Jia Cy KOJ| MallijeHaTa JIe4eHUX
XUIMEepOapUUYHOM OKCUTEHOTEpanujoM HemrTo dYemhe mpucyTHe MemoBuTe uHpeknmje. OBu
Hajlla3u yKa3yjy Ha moTpedy peloBHOI MHUKpoOuosomkor mpahema paHa, HOCEOHO KOJ
nanujenara ca PAOD, jep cmamena nepdys3uja MOke TOTPUHETH BeheM pU3UKy o UHQEKInje
U CIIOpHjEM 3apacTamy.
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Cnuxka 6poj 4: PenpeseHTaTuBHM NpHMep KIMHUYKOT MOOOJbIIAKA JIOKATHOT Halla3a Ha
yIKycHoj npomenu ne u nocye XbO tepanuje A-nipe, b - nocne

HNako je MHMKpOOHOJOIIKM Haja3 y Halloj CTYAWjH, WHUIMJAJTHO IUIAHUPAH Kao
NoTeHIMjanHa 30ymyjyha Bapujabia NpuIIMKOM Mepera MOBPIIMHE YIIKyca, 300 XeTepOreHOCTH
M30JIOBAHUX MHUKpOOpraHW3amMa M PEIATUBHO MaJOrl YKYIHOT Opoja MCIHTaHWUKa HHje Ouio
Moryhe crpoBecTH Noy3/1aHy MYJITHBapHjaHTHY aHain3y. Haume, Kol MCIMTaHUKA j€ U30JI0BaHO
BUILIE DPA3IUUUTHX OaKTEpUjCKUX BpCTa, Ca HEyjeJHaYeHOM YydecTajouihy IojeIuHauYHuX
n30jaTa, JOK je KOJ Jefia mamnujeHara Opuc 6mo crepuyan. OBakBa pacrojiena JoBeja Ou J10
dbopmupama MaJuX MOATPYIa, MTO OM 3HAYaJHO CMAMMIIO CTATUCTHUKY CHAry W TMOY3JaHOCT
MPOIIEHE HEe3aBUCHOT e()eKTa MUKPOOHOJIONIKOT Hajla3a Ha TOK 3apacTama paHe.

360r Tora je MUKpOOMOJIONIKY Haja3 MpUKa3aH JECKPUIITUBHO W yrnopeheH usmely rpyna, anu
HUJ€ YKJbYYEH Kao KOBapHjaHTa y ((UHAIHN CTATUCTHYKH MOJIEIL.

Kanma ce cBe y3me y 003up, y mocMarpaHOM IEpPHOAY HHUje JOKa3aHO CTAaTHCTUYKH
3HAYajHO CMambCHE BEIMYMHE YIKYCa, ald Cy KIMHUYKA YOUEHE IPOMEHE JIOKAJHOT Halja3a
oune nobpe. To xnmHnykK ykazyje na XbOT moxe nmatu edekar Ha OHOJIOUIKO MOHAIIAHKE
XpOHUYHE paHe M jJa Ou qyxu nepuoj npahemwa um Behu O6poj mauumjeHata Mokaa omoryhuinu
jacHMje KBaHTUTATUBHO NOTBphUBame, Wi 1e(UHUTUBHO OcriopaBame, epekata XbO Tepanuje.
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A 710 Taja, OBO MHTame, aKo Ce€ OCBpheMO Ha Jocajallkby JHUTepaTypy, octaje 0e3 jacHor
OJIrOBODA.

5.4 Vtunaj XbO Tepanuje Ha 60

ITopen nmpomene n1abOpaTOpUjCKUX IMapaMeTapa, y HalleM pagy cMO 3a0elexuin u
3HA4YajHO cMameme Oona, MepeHo BAC ckanom, nakon npumene XbOT. Taj Hana3z moxke uma
peasiaH KJIMHUYKH 3HA4aj, jep KOJ MalyjeHara ca y3HampeaoBaioM Mepu(epHOM apTepHjCcKOM
OKJITy3uBHOM Oosemhy, 003 HHje cmopeiaH cuMOTOM, Beh jeHa O IIaBHUX Teroda Koje
nanjeHT HaBoau. OH je JAMPEKTHO TIOBE3aH ca UCXEeMHUjoM Yy Mupy, nopemehajem
MHUKpPOLMPKYJIalyje, XpOHUYHOM HH(IIaMaIMjoM, YECTO U ca NMPUCYCTBOM YJIKYCHE MPOMEHe, na
yTHYe HE caMo Ha Cy0jeKTHUBHM JJOXKMBJbaj Teroda Beh M Ha MOKPETIHUBOCT, CaH, NCUXOJIOIIKO
CTalkbe M YKYIMHU KBaUTeT *kuBoTa (165,166). Y ToM cmuciy, cmameme BAC-a y Hamem
UCTpaKUBaby MOXKE Ce TOCMaTpaTH, Beh Kao KIMHUYKYU peJIEBAaHTaH MOKa3aTesb Ja je OO A0
O0ap nenuMMUYHOT yOjakaBamka NAaTO(PU3MOJIONIKMX MEXaHH3amMa KOjUu OpXKaBajy XPOHUYHH
HCXEMM]jCKH OO0

Nako nuteparypa o ananrerckom edekry XBOT nuje 3acHoBana mnomynanuju [1AB, y
MOCJICIIHUX HEKOJIMKO roJHA CBe je Buie qoka3a n1a XbOT moxke moBecT 10 cMamema 0ona y
pPa3NIMYUTIM XPOHUYHUM CTamuMa. To He 3Ha4M Aa pesyiTare u3 JIpyrux obsactu Tpeda
ayTOMAaTCKU TPEHOCHUTH 00oJene o nepudpene aprepujcke OOJECTH, ald TH PaJIOBU Cy Ham
BOXHU jep mojpkaBajy Omosomky BepoBaTHohy ma XBOT 3amcra Moxke MMaTu aHAJITETCKU
edekar, mMTO je y CKJIaay ca HamMM pe3yiaTatuMma. Ha mpumep, Koj mamugjeHata ca
(hubpoMHUjanTHjoM CUCTEMATCKH Mperie U MeTa-aHanusa u3 2023. roaune ykasanu cy na XbOT
MOJKE JIOBECTH JI0 CMambea 00J1a, ymopa, o0oJbllIamha CHa U YKYITHOT (DYHKIIMOHAIHOT CTaTyca,
MaKo je XeTEepOTreHOCT OBHX CTyAHja ocTana 3HadajHa (167,168). CinyHO TOME, paHIOMH30BaHa
CTyJYja KOJ maiyjeHarta ca GuOpoMH1jalrjoM HaAKOH TpaymMaTcKe MOBPEeIe MO3ra rmokasasa je aa
je XBbOT Ouna noBe3aHa ca moOoJbIIamkeM Teroda y cMucity 0osioBa u KBaymtera )uBoTa (169).
Nako cy te momynamuje pa3iauuuTe OJf HAlMX TaljeHaTa, 3ajeJHUYKO UM je TO IITO CY Y
MUMTaky XPOHUYHA CTalkha y KojuMa 00J1 HUje caMo MOocJIeIuIa jeJHOT MexaHu4kor (akropa, Beh
pe3yniTar CIOK€HE WMHTEpaklldje TKHUBHE XHUIOKCcHje, MH(Iamaiuje, MeTaboJIMuKor cTpeca u
MPOMEHE HEeypOBACKYyJIapHE peryalmje.

VY mnamoj mnomymamuju 00J1 je HajBepoOBaTHHje OHO JOMHUHAHTHO MCXEMHUJCKOT H
nHpramaTopHor mnopekia. Kog xponnune nepudepne ncxemuje 00J1 ce pa3Buja y yclIOBHMA
HapyllleHe OKCUIeHaluje TKUBA. YcJe] Maja KUCEOHUKAa y TKHBY, JOJIa3d IO IMOjaBe aluiose,
MUKpOBacKyjapHe TUChYHKIHje U XpOHUYHOT MHGIamaTopHOr oaroBopa. Kama cy mpucyTthe
YIKyCHEe NMpoMeHe M WH(pEeKIMja, Taj CIoj ce MO0JAaTHO YCJIOXKHaBa OOJHHUM OJIrOBOPOM Ha
nepudepuju (165,170). U3 Tor pasnora, Tepanuja koja moOoJblIaBa JIOKAJHY OKCHUTECHAIH]y U
MEHha MHKPOLUPKYIATOPHO OKpPYKEHhEe MOXKE Ja WMa OHOJIONIKY OCHOBY Ja JIOBEIEe U J0
aHanreTckor edekra. 3ato cmameme BAC-a y HameMm pagy He Tpeba mocmaTpatd caMo Kao
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cyOjekTuBHU ocehaj Mamer 0oma, Beh u kao Moryhu 3HaK Aa je y HICXEeMUYHOM TKUBY JIOIIJIO JI0
onpehene OHMOJIOIKE MPOMEHE Y CMUCITY MTOOOJbIIAbA.

OBakBO TyMaueme J0aTHO MOJApKaBajy U pagoBu u3 obmnactu noct-COVID cungpoma.
VY panmomMu30BaHO] cTyauju koj mauujeHara ca noct-COVID cramem, XBOT je nosena no
no0oJpIllaba HEYPOKOTHUTHUBHUX (YHKIMja W cUMIITOMa, u3Mely ocrajor u Oosa, mWTO Cy
ayTOpH IOBE3aJIH ca NoOosbIIamkeM Liepedpante nepdysuje, HeypOIIaCTUUHOCTH U CMabEHEeM
micyHkuuje eneprerckor merabonusma (171). HoBuju momamm O AYTOPOYHHMjUM HCXOIUMA
XBOT kxox mauumjenara xoj kojux je COVID nyro Tpajao, uay y CIMYHOM INpaBlly, yka3yjyhu
Ha MoryhHocT nobosbliamba KBaJuTeTa )KUBOTA, ICUXUjaTPUjCKUX cuMnToMa 1 Oona (172). Mako
oJie Takohe Huje peu o IIADB, oBu panoBu cy kopuchu jep nokasyjy n1a XbOT moxe yrunatu Ha
XPOHUYHE cUMITOME Ooj1a

Kon mammx mammjenara je, mehytum, HajBepoBaTHH]e JOMHUHAHTHA Owia nepudepHa, a
HE I[eHTpaJlHa KOMIIOHEHTa aHaireTckor edexra. [loBehan mapuujasiHu mpUTHCaK KMCEOHUKA Y
miazmMu TokoM XBOT moxke na mobospina audy3ujy KMCEOHHKA y MCXEMUYHA TKUBA, CMAambHU
TKUBHY XWIOKCH]Y U TIOBOJHHO YTHYE Ha MUKPOLMPKYJIAlMOHO okpyxemwe. [lopen Tora, XbOT
MOXe Jla MoJyJuie nHduamaTopHe U redox MmyTeBe, HITO MOTEHIMjaJHO JONPUHOCH CMABEHY
CTUMYJIyca KOjU Ofp>KaBajy 00 y XpOHUYHO UCXEMUYHOM TKUBY (173).

He Tpeba 3amocTaBUTH HHM Hall pe3yarar ga cMmameme BAC-a Huje OMI0 M30510BaH
Hasma3. OHO ce MO0jaBWJIO MapajesHO ca CMambemhEeM TPOMOOIMTHE arperabHiIHOCTH u 0e3
3HaKoBa cHcTeMcKe WMH(piamaTopHe peakuuje. Ta komOuHanmja pesynartara mnosehaBa
BepoBaTHOhY 11a ce paau o kKImHUYKOM edekTy. Kana ce y jeTHOj CTyAujU HCTOBPEMEHO Oeleku
naja 0ojia, HOBOJbAH MOMAK y TPOMOOLMTHO] (QYHKIMjU M OJCYCTBO MOpacTa MH(IAMaTOPHUX
Mapkepa, Moryhe je Ja je JOIIo A0 peaTHOr MaTo(U3HOIOMIKOT MOO0JbIIakha Yy Cy0jeKTUBHOM
Mepemy. 3a MOTBPAY OBUX TBP/HH, HApaBHO NOTpeOHE cy Behe paHOMU30BaHE CTyIHj€.
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5.5 XBbO Tepanuja u uadraamainmja

Hapennun  cermeHT Hamier MCTpakKMBama OJHOCHM €€ HAa HH(IAMaTOPHU OArOBOP
opranu3mMa npuiarkoM usnarama XbO tepamju. Y Hamem pany XBOT Huje moBena mo mopacra
[[-peakTUBHOT MPOTEMHA HUTU OJHOCAa TpomOouuTa u JuMmdonura. OB0O MOXKE yKa3MBaTHU Ja
XBO Tepamuja, MO TPOTOKOIY KOjU CMO MH TPUMEHWIM, HHUje Owuja TmoBe3aHa ca
npouH(IaMaTOPHOM OJArOBOpOM opranusMa koj namujenara ca [IAB. To moxe na Oyne BaxkaH
HaJyas, jep ce TEOPHjCKM MOTJIO MPETIHOCTABUTH, HA OCHOBY HEKHMX CTYyIHja, Ja KOHTPOJHMCAaHA
XHUIIEPOKCHja KO0jOj je HM3JIOKEeHa ojpeheHa rpyma Jbyau, a TMPeKo MopacTa OKCHIATHBHOT
CTHMYJIyca, MOKE J]a HM3a30BE W MpOJIa3aH MmopacT Mapkepa 3anabema (174). Hamm pesynratu
TO He mojapkaBajy. OHu ce Oosbe ykiamnajy y konuent XbOT kao umyHO-MOaynaTtopHe, a HE
npouHdamaropHe Tepanuje (174).

Naxo LIPIT u PLR Hucy Hajcnenduunuju Moryhu a u jequHu Mapkepu uHpIamanyje,
BUXO0BA CTAOMITHOCT HUje Oe3 3Hauaja. M3 nmutepatype 3Hamo je na je LIPII mobGap moxazatess
cucTeMcke uWHGIaManuje M KOJ KapAHOBAaCKyJIapHUX OO0JeCTH HMa IIHpE 3HAYCHE Off
undexuyje. (176). PLR ce, ¢ apyre crpane, cBe uemnthe KOPUCTH Kao MPUCTYIMAYaH U KIMHUYKA
NpaKTHYaH WHIUPEKTHU Mapkep HH(PIAMAaTOPHO-TPOMOOTCKOT pHU3HKA. Y  pazIMuUTUM
XPOHUYHHUM KapJMOBACKyJIApHUM U CUCTEeMCKUM OosiectiMa Buiik PLR je moBe3uBaH ca Texum
KIIMHAYKUM TOKOM M Behum ctnenom undaamarmje (177,178). 3aTo, oAcycTBO mopacTa oBa JiBa
napameTtpa mocie XbOT nomatHo moapkaBa 0e30eqHOCHM MPOQPWI MPOTOKOJA KOJU CMO
npuMeHwd. Hamm Hanasu ce ykianajy U ca pe3ysiraTiMa HOBHMJUM KIMHUYKUM pajioBUMa Uy
XpPOHUYHHUM paHama JIpyre eTHOJIOorHje, pe cBera koj aujaberecHor cromana. Y crynuju Ercan
u capaanuka u3 2024. rogure, XbOT je Omia moBe3aHa ca MOBOJAHUM TpOMEHaMa IMOjeIHHIX
XEMaTOJIOIKNX M OMOXEMHU]JCKHX Tapamerapa, ykbydyjyhu u CRP, mto cy ayropu Tymauuiau
kao Moryhu ojpa3 cMameHe nHQiaMmairje TOKoM Jieuera XpounuHux pana (179,180). OBaj pan
je kopuctan 3a mopeheme ca HammM pesynratuma, jep mnokazyje na XbOT y XpoHWYHO
yHaJbeHUM M MeTa0OJIMYKM KOMIIPOMHUTOBAaHMM TKHBHUMa HE MOpa HW3a3MBATH CUTEMCKHU
uHpramaTopuu onaroBop. HampoTtuB, xom oxapehenux mnamujeHata, Moxe Outu mpahena
cTabunuzanmjoM nHMIAMaTOPHUX TTapaMeTapa.

CrnuvHM pe3yaTaTH, ONMCaHU Cy U Y CTy/IMjaMa Koje cy ce Takohe OaBuiie OmoMapkepruma
3apacTama KOJ MalfjeHaTa ca yJIKycoM Koju cy oOosenu of nujabereca. Y pany Capd u
capagHuka mokaszaHo je ma je XbOT Ouna moBe3aHa ca CMamemeM OKCHIATHBHOT cTpeca |
nH(pIaMaTOpHOT oOJAroBopa M ToBehameMm (akTopa pacTa 3axBajbyjyhu KOjUM J0Ja3d J0
penapanuje TkuBa (104). OBakaB Hayia3 je BaykaH HE CaMO 3aTO IIITO yKa3zyje Ha MOryhu JIOKaJIHU
ouonomku edekar, Beh u 3aTo mTO MoKazyje Aa je oaroBop Ha XBOT BepoBaTHO HIMpH O]
MpocTe MPOMEHE jeHOT JabopaTopHjckor napameTrpa. OH o0yxBaTa yTHIIa] Ha BUIIE TOBE3aHUX
nyTeBa - HH()IaMaTOPHUX, OKCHJATUBHUX M PETIapaTUBHHUX.

I'enepanHo mocmarpaHo, Tymauewe, Kao U cam HuHGpIamatopHu oaroop Ha XbOT Huje
YBEK TaKo jeZJHOCTaBaH U yHU(OpMaH. Y jeIHOj HOBU]JOj NMPETXOAHO] CTYAH]H KOJ MalyjeHara ca
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njabeTecHUM yiKycuMa rokaszaHo je 1a XbOT Moxke nma moBene 10 CIOKEHUJUX TPOMEHa Y
TEHCKOj €KCTpeCcHju TMojequHuX Meaujatopa uHpramanuje. Heku myrteBu cy Owim mojadanu,
HEKU 0cIa0JbeHH, JOK je KIMHUYKU MCXO0Jl OHO MOBOJbAH. AYTOpH Cy TO TyMAdwid Kao ,,uHO
noJieniaBame” WHGIAMAaTOPHOT OJrOBOpa, a HE Kao IMPOCTO I0jadyamke WU CYIPECHjy
undpnamanuje (181,182).

[Topauy M3 Apyrux XpOHWYHUX HH(IAMAaTOPHUX OOJNECTH Takohe MoKa3yjy CIUYHE
pesynrate. Kon manujenara ca Kponosom 6onenthy, npumena XbOT je nokazana nax CRP-a u
IL-6. Takohe, monuto je moboJspIIamka IPEBHE XOMEOCcTaze U Moayiamnuje IpeBHe diope (183).
Maxo oBM maiujeHTH HEMajy Be3e ca mauujeHTuma koju 6omyjy ox ITAB, To nokasyje ynmbeHUILY
na XBOT y pa3nuuuTuM XpOHWYHUM HH(GIAMaTOPHUM CTakbUMa HE Jellyjeé Kao CTUMYJIaHC
cuUcTeMCKe ymaje. Bume Moxe aa ce mocMmarpa Kao TepanHjcka MeToja Koja Mema
uH}pIamManujy y mno3uTHBHOM CMepY.

OncyctBo mopacta CRP-a m PLR-a He Tpeba na Hac HaBelne Ha 3ak/bydak Ja je
nH(pIaMaTOPHU OATrOBOp OHMO TMOTIIYHO HEMpPOMEHEH, Beh mpe Aa HHje AONUIO O CHCTEMCKE
npouHdamMaTopHe peaknuje. Moryhe je na cy ce Ha JOKAaTHOM HHMBOY JEIIaBayie CYNTHIHU]E
MIPOMEHE KOje Hallli MapKepu HUCY MOTJIM y IOTITYHOCTH Jla 00yXBaTe.

5.6 Ytuuaj XbO Tepanuje Ha OKCHIALMOHU CTPEC

HajkoMIutekcHUjU Ieo  3a TymMaueme pe3yirara y HallleM UCTPakKMBamby OJHOCH Ce Ha
pesynrare okcuaanuoHor ctpeca. OBo je jemuuM aenom odekuBaHo jep ce XBOT 3acHuBa Ha
KOHTpOJIMCaHO] Xurepokcuju. Kaga ce oprannszaM M3J10KH TaKBUM YCIIOBUMa, OUYEKHBAHO j€ Jia
he Hekn on mapameTapa OKCHAALMOHOT CTpeca pearoBaTd. To 3HauM Ja KpaTKOTPajHU HOPACT
MOjeIMHUX TPOOKCHIATUBHUX CUTHAJIa HE MOpa ayTOMAaTCKH 3HAYUTH IITETHO JEjCTBO, Beh
MOJK€ OWTH /€0 aJanTHBHOI MEXaHW3Ma KOjU aKTUBUPA aHTHOKCHIATHBHE U IUTOMPOTEKTUBHE
nyreBe. OBaKkBM CTaBOBH Cy CBE€ BHUIIIE 3aCTYIJbEHH y CaBPEMEHO] XUNepOapu4HO] MEIUIMHU.
Pan Thom-a jomr panuje je yka3ao Ja je OKCUIaTUBHU CTPEC CYIITUHCKHU Je0 OUOJIOIIKOT JIejCTBA
XBOT, anmu TO HE MOpa J1a 3HAYM UCKJbYYHMBO HeraTuBaH edekar, Beh 1a ciryxu Kao mokperad
HH3a eexaTa Koju Mory OMTH Tepanujcku 3Hayaju (184).

Hamm pesynratu noka3syjy na je xox nanujerara ca IIAb nakon XbO Ttepamnuje nouuio
70 Tajia CyHNepoKCH]l aHjOH pajuKaia, y3 UcToBpeMeHHU 3HauajaH nopact SOD u TBARS, nox
H202, NO2, CAT u GSH Hucy mnokasaau CTaTUCTHYKU 3HauyajHe pasznuke. OBakBa
KOMOHMHalKja Hajla3a MOXKe J1a ce TyMadyM Kao JEIMMUYHO MOJYJIHCAH redox OArOBOp, a HE Kao
jeAHOCMEepHa NMPOOKCHJATHBHA WM AaHTHOKCHAATHBHAa mpoMeHa. CaBpeMeHa JUTeparypa CBe
jacuuje nokasyje na y [IAb okcuaaTuBHU cTpec HUJe CTIOpeIHa TojaBa HETo je/laH 0] OCHOBHHUX
naTopU3MOIOMKNX MexaHu3aMma. OKCHAAIMOHU CTpPEC Jeilyje Tako IITO oimTehyje eHIoTell,
pemetu NO curHanu3aiujy U peMeTd MUKPOBACKYJIapHO OKpykemwe. Allen u capagnunm cy y
pany u3 2024. ronune Harmacunu na [TAb  TpebGa mocmarpatu kao redox-mopemehaj MCTO
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OHOJIMKO KOJIMKO M Ka0 XeMOJuHAMCKH mopemMehaj y cMucity creHose aptepuja (62). 36or Tora,
peanHo je ouekuBaTu Ja koxa nanujeHara ca [IAb koju ce uznoxe XbO Tepanuju, KOHTpoIHCaHA
XMIIEpPEeOKCHja MOKpEeHe CIoXkKeH penokc oarosop. Ilo3naro je nma je IIAb cam mo cebu crame
MOBHIIIEHOT OKCHJIATHBHOT CTPECa, ca M0jayaHOM MPOYKIIMjOM PEaKTUBHUX KUCEOHUUHUX BPCTa
1 nopemeheHOM aHTHOKCHIATHBHOM OJOpAaHOM, IITO JONPUHOCH BACKYJIApHO] W MHIIUNHO]
muchyHkuuju (55,57).

[Tan cymepokcuJ aHjoH pajuKana y HallleM HCTpaXHuBamy, MOXE Ja ce IocMmarpa
MO3UTUBHUM Haja30oM. Pasjior 3a TakBO MUIJBEHE j€ jep j€ CYNEPOKCHA jeAaH O] KJbYYHHX
ROS monekyna koju ydecTByje Yy pa3Bojy eHjorenHe auchyHkuuje. OH Jeiyje Tako IITO
cMamyje OMOpacloJIOXKHBOCT a30T-MOHOKCHAA M Tako IoropuiaBa BasoguiaaTauujy. OBo je
noceOHO BakHO y Hamloj nomyiauuju ca ITAB, rae je okcupanMoHu CTpec BpJO MOBE3aH ca
WHCY(HUILIM]jEeHITHjOM apTepHjcKor cuctema (55,185).

Ucrospemenn mopact SOD nobpo ce ykiana y maj CyNepoKCHI aHjOH pajuKaia, jep
SOD mpezacraBiba TpBY JIMHH]Y €H3UMCKE aHTHOKcHAaTthBHE 3amTute. SOD katammsyje
MIPOMEHY CYMEPOKCH/IAa Y BOJIOHUK-TIEPOKCH]T U KUCEOHHK. 300T Tora noBehame aKTUBHOCTH HITU
koHneHrpanuje SOD mocie HBO moxke yka3uBatu Ha MOKpeTame aHTHOKCUIATUBHE OJ0paHe,
OJTHOCHO Ha e(uKacHUje ykiamame cynepokcuaa (186,187). Takap mexaHH3aM je y CKIaay ca
pazoBuMa Koju nokazyjy 1a HBO Moske na mHAyKyje eKCIpecHjy aHTHOKCUIATUBHUX T'eHa, a HE
Jeyje UCKJbYUMBO Kao IITeTaH npookcunaaHce (68,188). Takohe, mocroje pagoBu Koju MoKasyjy
na kop nanujeHata ca [TAb monasu no mopacra SOD nakon nmpumene kimonumorpena (189). To
HaM yKasyje Ja Cy MapKepH OKCHJIATUBHOT CTPEca y OBOj MOIYJIALUjU jaKO OCETIbUBH.

OBakBO TyMayewme ce MOKJIamna ca nojanmuMa Ja nmoHoBbeHe ekcnosunuje XbO Tepanuju
HE MOpa YBEK Jia JIOBEIy JIO CHUCTEMCKOr OKCHAATHUBHOT cTpeca. OHE MOry MOKPEHYTH
KOHTPOJIMCAH aaanTuBHU oAroBop. Kon 3apaBux 100poBoskalia moka3aHo je j1a nmoHoBbeHa XbO
Tepanuja, HUje U3a3Bajia CHCTEMCKH OKCHJIATHBHU CTPEC HU CUCTEMCKHU HH(IAMATOPHU OATOBOD,
IITO CYTEpHIIe JIa XUICPOKCHja Y KOHTPOJIUCAHUM YCIOBUMA HE MOpa HYXKHO MMATH INTETaH
penokc edekar (68,190).

C npyre crtpane, 3Hadajan nopact TBARS y Haioj cTyauju ykasyje zaa je, ynpkoc nazuy
CyHepoKcHJa, JOILIO 10 I0jadyaHe JUMMIHE Mepokcupamuje. To He Mopa Ja ce mocMaTpa
KOHTPAJUKTOPHO MNpPEeTXOJHMM Hajasuma. XbO Moke HCTOBpEMEHO Ja aKTUBHpA
aHTUOKCHJATUBHE MeXaHu3Me U Aa y ojnpeheHoj mepu mnoBeha okcupatuBHO ontepeheme
MeMOpaHckux junuaa. OBO je HAPpOUMTO HM3PAKEHO y TKUBUMA KOja Cy XPOHHUYHO H3JI0XKEHA
ucxemuju. Jpyrum peunma, mMoryhe je Aa je KoJ HallUX MalMjeHaTa AOIIJIO J0 MEIIOBUTOT
pElloKC OJroBOpa: CMamema jeHOr BHCOKO peakTMBHOI ROS Monekyna, alu U MCTOBpEMEHE
MojaBe CEKyHIApPHUX MPOW3BOAa OKcumaTHUBHOT omrtehema nmunuma (68,191) Heke wximHmuke
KOHTPOJIMCAHE CTy/Hje, [I0Ka3yjy pe3yaTaTre CyIpoTHE O]l OHUX KOjeé CMO MU A00miu. Y paay u3
2024. ronune, youeHo je na je HuBo TBARS Ouno moBumeH koxa mamujeHara ca aujabeTeCHUM
CTONAJIOM M Ipe M HakoH m3naramwa XbO Ttepamnuju, Oe3 3HauajHe pasnuke u3Mmely oBa 1Ba
TpenyTka (192). 360r Tora je moryhe na edpexru XbO Tepanuje Ha JIUIUAHY NEPOKCUAALU]Y
HHUCY yBek ucTu. OHU MOT'y Jia 3aBHCE OJ] IOUYETHOT PEJOKC CTaTyca TKHBA, CTEIIeHa XPOHUYHE
UCXEMHje M OCHOBHE 0o0iecTH, 300r d4era ce y pa3IMYUTUM KIMHUYKAM YCIOBMMa MOTY
pEerucTpoBaTH M pasnuauT oopaciu npomeHe TBARS.
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Yumennna na H202 Huje moka3ao CTAaTUCTUYKHU 3HAYajHY MTPOMEHY MOXeE ce 00jaCHUTH
paBHOTEXOM M3Mel)y HBeroBor HacTaHKa U yKiamama. Ako je mopact SOD ybp3ao nperBapame
CYNEPOKCHA Y BOJOHUK-TIEPOKCHJI, alli Cy UCTOBPEMEHO OWJIM aKTHBHH MEXaHU3MH 32 JIaJby
JIETOKCUKAIIM]y TEepOKCHIa, YKynHa KoHieHTpamuja H202 morna je ga ocTtaHe pelaTHBHO
crabunna (193,194). Huso H202 y Hamem ucTpaKuBamy HUjE C€ 3HAYAJHO MEHA0, alll TO HE
3Ha4M J1a OH HeMa yiory. Pasnor 3a To 1a Huje Omiio 3HavajHe MpOMEHe, MOXKe J1a Oy/ie Ui rope
HaBEJICH MEXaHU3aM HeyTpajrcama Wi Ja Cy, ca Jpyre cTpaHe, HeroBe MpoOMEHe MOXKJa BPIJIO
CYNTWJIHE W TEIIKO yXBaTJbMBE METOJaMa KOje CMO MH KOPUCTHJIHM. 3aTO Cy MOTpeOHa Jasba
UCTpaXXMBamba ca MPEU3HUjUM TEXHUKaMa Kako Ou ce ’eros 3Ha4aj 0osbe pazjacHuo (193).

Ito ce Tmue karamaze m GSH, y Hamem wHCTpaKuBamy Cy 3a0€NeKEHU CIHYHH
pe3yaTaTH Kao W 3a MepoKcua. TakaB Hama3z MOXKE Ja C€ TyMadd Kao OJICYCTBO HM3PaKCHHjET
noMeparma aHTHOKCHJIATHBHE OJ0paHe Y KPBH, YIPKOC TOME IITO jeé OKCHIATUBHU CTPEC BaXKaH
neo came narodusuosoruje nepudepHe aprepujcke Oonectu. Apyrum peunma, XbO y Hammm
yCIIOBUMA HHj€ JOBEO JI0 MEPJPUBOT OJrOBOpa OBa JBa MapaMeTpa, IITO HE MOpa 3Hauu Jia
Tepanuja HUje mMana Ouonomku edekar, Beh mpe na katanaza u GSH HuCy OMiu 10BOJHHO
OCETJbMBHU MapKepH 3a MPOMEHE KOje Cy Ce €BEHTYaJHO Jiecuie y oBoj nomynanuju.(57) Hamm
pe3yNITaTH Cce Claxy ca pe3yiITaTiMa M3 M0jeIMHUX pagoBa. Dennog u capaJHHIM Cy MMOKa3aIn
Jla HaKOH M3Jarama XUNepOapuYHOM KHUCEOHHUKY aKTHUBHOCT KaTaja3e M HUBO PEAYKOBAHOT
[JIyTaTUOHA HUCY OWIM 3HAYajHO NMPOMEHEHH, INTO TOBOPU Ja OJATOBOP aHTHOKCHIATHBHOT
cucrema Ha XBO Huje yBek jacHO BuasbuB. CIMYHO TOME, Y HOBHjeM pajay KOJl MalHjeHara ca
nrjabetecHuM cromanoM HakoH XbO Tepanuje aHaTU3UpaHU PEIOKC MapaMeTpy TOKOM CTYIHje

HI/Icy I1I0Ka3aJIn 3Ha‘IajH€ MMpOMCHC, HAKO Cy KaTaljia3da GI/IHa BHUIIIA y O,I[HOCY Ha 3apaBC KOHTPOJIC
(192,195).

Hanaz na NO2 nuje 3HauajHO mpoMemeH Takohe je Omomnomku npuxsaribuB. Y TIAB je
xoMeocTtaza NO Beh HapylieHa kKao MocieauIa OKCHIATHBHOT cTpeca. lloganu W3 KIMHUYKE
CTy/AMje MalyjeHaTa ca Backynonatujom jedeHnx XbO moka3zyjy na ce cepymcku HuBou NO Ko
BehrHEe MCIIMTUBAHKUX TPyMa HUCY 3HAYAJHO MEHAIM HAKOH Tepamnuje. To MOXKe J1a HaM yKaKe
Jla CUCTEMCKM HUTPUTHH MapKepH MOTYy OcTaTh 0e3 3Hauajux NMpOMEHa 4Yak U Kaga mohe a0
MIPOMEHA Y IPYTUM CETMEHTHMAa PEIOKC U BacKyJIapHor oarosopa (55,196).

Hamm pesynratu ykynHo ykasyjy na XbO tepanuja kon nanujenara ca [IAb noBoau no
Pa3IMYUTHX IPOMEHA Yy peJOoKC MPOLECY Y 3aBUCHOCHOCTH Of ITapaMeTpa Koju ce nocmatpa. Ilan
CYNEpPOKCHUJ aHJoH paaukana y3 nopact SOD roBopu y Nmpuiior akTUBAIMjd aHTUOKCHUIATHBHE
onbpane, 1ok ucroBpeMenu nmopact TBARS ykasyje ga okcumannonu cTpec u ajbe MOxe OUTH
MpHUCYTaH y ycJIoBUMa XpoHuyHe ucxemwuje. [lopen Tora, youmnu cMo Aa HUje OMIIO 3HAYajHUX
npomena y H202, NO2-, karanaze u GSH. To moxe na Ham kaxke 1a onrosop Ha XbO Tepanujy
HUj€ TeHEepaJIn30BaH, HETO 3aBHCH O] Bulle (aktopa. 300r Tora ce Moxe 3akbyuutu na XbO
KOJl OBUX TaljeHaTa BEpPOBATHO JIeNyjeé Kao MOMYJIATOp PEIOKC paBHOTEXe, Oe3 jacHOr
MPOOKCHUIIATUBHOT edekTa, umajyhu y Buay Behu 3Hauaj Hamasa CyNepoKCH aHjOH pajuKaiia u
SOD y oxgnocy na TBARS rienajyhu pegokc nmporiec yomiire.
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Kimanuke uMIumkanyje

KnuHnuky 3Ha4aj HaIIMX pe3ysiTaTa MOXKe Ce carjielaT! U3 BUIIE yIiloBa. Y LEJIMHU, OHU
yKkazyjy aa xoxa onpehenux manujeHara ca ITADB, xunepOapuuna oxcureHorepamuja (XBOT)
MOXe MMaTH e(ekTe KOju MpeBa3wiia3e YCKM OKBUP J€JIOBalka Ha CaMO 3apacTame YIKYCHE
npomene. Ako je XbOT noBe3aHa ca cMambemheM 00J1a U CMAalbEHOM arperanyjoM TpoMOOIHTa,
0e3 mMHIyKIMje cucTeMcke MHpIamanuje, 6ap Ha OCHOBY Mapkepa Koju cy npaheHu y Harioj
CTYIUjU, OHJ]a HEHA yJora MOXe OMTH LIMpa Hero LITO ce TPaJUIMOHAIHO MpeTIocTaBsba. To,
HapaBHO, He 3Hauu jga XBOT Tpeba mocmaTpaTH Kao 3aMEHy 3a peBacKyJapusalujy,
aHTUArperalyoHy Tepamujy, CTaTHMHE WIM KOHTposly ¢akTtopa pusuka. IbeHa BpexHOCT
BEPOBATHO JIEKH Y aJjyBaHTHO] YJIO3U, OJHOCHO y TOME IITO MOXXE Jla yTHUYe Ha IOjeJHHe
naTo(pU3NOIIONIKEe MEXaHNU3Me KOJU HUCY Y TIOTITYHOCTH 00yxBaheH! CTaHIapAHOM TEParijoM.

Jlpyra BakHa KIMHHYKA MMIUIMKaIMja oJHOCU ce Ha 00i. Kom xponumyne mepudepne
HCXEMHje CMambemhe 0oJla HHje caMo nmuTame kKoMpopa, Beh TUpeKkTHO yTHue Ha (PYHKIIMOHATHU
CTaTyC MallMjeHTa, MOKPET/bUBOCT, CaH, ICUXUUKO onTepeheme u CocoOHOCT /1a MOJAHECEe TOK
6onectu u neuewe. Ako XbOT uma ananreTcku edekar, TO MpeacTaB/ba BakaH apryMEHT 3a
BEHy MpHMEHy, YaKk M KaJa y KpaTKOM pOKYy HeMa U3pa3uTor MoOoJblIama CBHX
MaKpOBaCKyJapHUX WM MOP(OJIONMIKKUX MapaMeTapa paHe. Y KIMHHYKO] MPaKCH, MOCEOHO KOJI
naiyjeHara ca XpOHUYHUM HCXEMHJCKUM O0JIOM M YJIKyCHMMa, TO MOXE 3Ha4ajHO YTHIIATH Ha
CBAaKOJHEBHO (DYHKIIMOHHCAHE U KBAIUTET KHUBOTA.

Bakna kIMHMYKa MMIUIMKANMja OJHOCH CE€ M Ha 3apacrame paHe. Mako Huje yTBpheH
cratucTuuku 3HauajaH egexatr XbOT-a y morieny cMamema MOBPIIMHE paHe, HAKOH Teparje je
UINaK youeH KIMHWYKK Hampenak. OH ce orjenao y MOBOJbHHjEM JIOKAJIHOM Haazy, 00sbemM
W3rJiely paHe U 3HAIMMa HampeTKa y Mpolecy 3apacTama. To ykasyje J1a 0JICyCTBO CTATUCTHIKU
3HauYajHE pa3jvKe HE UCKJbYUYje KIMHUYKY KOPHCT 3a MallyjeHTa
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5.7 Orpanudema cTyauje u npaBuu Oyayhux uctpaxupama

Nako cy oBu pesynaTtatu oxpalpyjyhum, HEOITXOIHO je 3aprKaTu HaydHy pe3epny. [IpBo,
Hallla CTyJAWja HUje AM3ajHUpaHa Ja JOoKaxke NePUHUTUBHU MexaHusam jenoBama XBOT Ha
TpoMOonuTe, MHpIAMANN]Y WU PEAOKC cTaryc. MU CMO 3amas3uid acolujaldje U HHXOBY
YHYTpallllby KOH3UCTEHTHOCT, alli TO camMoO Mo ceOu He omoryhaBa KOHa4yaH Y3pPOYHO-
MOCIIEINYHY 3aKJbydak. [Ipyro, BpeMEHCKH OKBUD O] UeTHUPU Hexaesbe, mpahema BEpOBaTHO je
OO TOBOJbAH J1a PErHCTPYje MPOMEHE KOJ JAWHAMUYHHUJUX TapaMerapa, Kao IITO Cy OOJ WM
TpoMOoMTHa (DYHKIHja, ATk HE U J1a TIOKa)Ke MPOMEHE KOJ CTa0MIHUjUX TOKa3aTesba Kao LITO
je nmyropounu edexaT Ha 3apacrame. Tpehe, kaja je y NHTamy CMameme arperamyje
TpoMOOIIMTa,  WAKO CMO KOPUTOBAIM YTUIAj CTaHAApJHE aHTUArperalMoHe Teparwje,
npucyctBo aumjadeteca, LIPIl u mymauku cratyc, HHUje mMoryhe y MOTHYHOCTH HUCKJbYYUTH
YTHIA] APYTUX KIWMHUYKUX YHHWIANA, Kao INTO Cy pPEryjJucaHoCcT aujabereca, MPETXOIHE
peBacKynapusaiuje, Iy>KHHa TPpajarkba XPOHUYHE UCXEeMHU]je WIH (apMaKOTeHETHKA.

JlonatHo, Hamia cTynvja HUje Ouia OCMHUIIJBEHA TaKo J1a MPaTH jacHe KIMHHYKE HCXOIE,
Kao IITO Cy BEJMKE aMITyTaluje, JyropoyHa MpOXOJIHOCT HAKOH peBacKylapusainuje, Tpom0o3a
rpadTa WM CTEHTa M BEIWKH KapAHOBAaCKyJapHHU jorahaju. 3aTo ce Ha OCHOBY YOUEHOT Maja
TPOMOOITMTHE arperabMIIHOCTH HEe MOKe JUpeKTHO 3akibyuntu Aa XbOT noBoau m mo Goswer
JTyTOPOYHOT KIMHUYKOT ucxoja. [lotpe6He cy Behe mpocmekTUBHE CTyauje y Kojuma Ou ce
HMCTOBPEMEHO TpaTWIM TpoMmOonuTHa (yHKIMja, peaoKC W HH(IAMATOPHH OHOMapKepH,
BaCKyJapHH M MHUKPOBAaCKyJapHH TapaMeTpu, Kao M HCXOIW Ha EKCTpeMHUTeTy. TeK TakBa
HCTpaKkMBama Morja O6u moy3ganuje aa nokaxy aa i XbOT kox mammjenara ca [IAb uma
HEe3aBUCAaH aHTUTPOMOOTCKH e(peKaT KOju MMa jacaH KIMHUYKH 3HAYA].

VYrpkoc HaBeJACHHM OTrpaHMYEH-MMa, CMaTpamo Ja J0OWjeHH pe3yJTaTd OMpaB/aBajy
najhba UCTpakuBama. Hamm Hanasu ykaszyjy Ha To na XbBOT xon manmjenara ca [TAb moxxe Outu
MIOBE3aHa ca cMamemeM 0oiia 1 opelheHnm 1abopaTopujcKUM IpoMeHama Koje Mory ynyhusatu
Ha CMamembe TpoMOoLuTHE xuneppeaktuBHocTu. Vimajyhu y Buny na ce IIAB nanac ce yenthe
pasmarpa He caMo Kao IOCJIEHUIIA JOKAIHOT CY)KeHbha apTepHjCKOr JlyMeHa, Beh U Kao cuCTeMCcKa
aTepoTpoMOoTCcKa M uH(pIamaropHa OoOJeCT, OBAaKBM Haja3d MOry OWTH 3Ha4ajHU 3a OO0Jbe
pasymeBame noreHuujanHux epekara XbOT y oBoj nomysanuju namyjeHara.
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6 3akspyuak

1. HMaxko Huje yTBpheHO CTAaTUCTUYKK 3HAYajHO CMambeme MoBpirHe paHe HakoH XBOT,
YOUEH je €BUICHTaH KIMHUYKH HAIpelaK y BUIY MOBOJbHU]ET JTOKAJTHOT Halla3a, 00Jber
u3IVe/ia paHe U 3HAKOBa MOOO0JbIIamka y IPOIECy 3apacTama

2. XBOT je moBe3ana ca CMameHEM arperaiyje TpoMOOIHTa, TO yKaszyje Ha Moryhu
MOBOJbAH YTHUIIA] OBE TEpaIlije Ha XEMOCTATCKE MEXaHU3ME U MUKPOIIMPKYJIAIHN]y KOJI
nanujenara ca [1AB.

3. XBOT xon namujenara ca [IAb noBoau 10 Mo3WTHBHE MOAY/AIM]E PEIOKC PABHOTEXKE,
KOja ce omvieNia y CMamehy MPOAYKITH]e HAJTOKCUYHU]JUX MPO-OKCHIaHACA U TIOPACTY
aKTUBHOCTU aHTHOKCHIAIIMOHUX €H3MMa, YMME C€ TIPEBEHUPAjy ajba cyohenujcka
okcuganuona omrehema.

4. Ha ocHoBy npahenux nngnaamaropaux Mapkepa npumena XbOT-a vuje goBena 10
MHIYKIIMje cucTeMcKe HH(IaMalyje, ITo yKazyje Ha peJaTuBHy 06e30eIHOCT OBe
npolieaype y norsieny uHdIaMaTopHOT 0JIroBopa ko naiuyjenara ca [1AD.

5. XBOT je noBe3aHa ca cMamemeM 00Jia KO MalujeHara ca XpOHUYHOM NeprupepHOM
HCXEMHjOM, IIITO UMa 3HAYajHEe KIIMHIUYKE UMILUIUKAIIM]E jep MOXKe MOO0IbIIaTH
MOKPETIFUBOCT, CaH, (YHKIIMOHATHH CTATYC M KBAJIMUTET )KUBOTA MAIMjeHAaTa.
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8. Crmcak ckpahenmuia

ITAB - nepudepna aprepujcka Gosect

NO - a3or-MoHOKCHU (nitric oxide)

WIHAI - knacudukamyja pane, ucxemuje u uadexuuje cronana (Wound, Ischemia, foot Infection)
ACIIMU - ancle systolic pressure index

TcPO: - TpaHCKyTaHM MAPIUjaTHA IPUTHCAK KUCECOHUKA (franscutaneous oxygen pressure)
CTA - xommjyrepu3oBana Tomorpadcka anruorpaduja (computed tomography angiography)
JACA - nurutanna cyotpakiuona anruorpaduja (digital subtraction angiography)

AGE:s - xpajiu IpOAYKTH y3HanpeaoBaie rimkamnuje (advanced glycation end products)
ROS - peakTuBHE BpCcTE KHCEOHUKA (reactive oxygen species)

RNS - peaktuBHe BpcTe a3oTa (reactive nitrogen species)

Nrf2 - nykneapuu daktop epurpoun 2-cpoanu dhaxrtop 2 (nuclear factor erythroid 2-related
factor 2)

NADPH - HukotuHamMua-afieHUH-TMHYKIeoTU1-hocdat (nicotinamide adenine dinucleotide
phosphate)

eNOS - ennoTenHa a30T-MOHOKCH]T cuHTa3a (endothelial nitric oxide synthase)

eNOS - enorenHa a30T-MOHOKCH]I cuHTa3a (endothelial nitric oxide synthase)

NOX4 - NADPH okcunasa 4 (NADPH oxidase 4)

PONI1 - napaokconasa 1 (paraoxonase 1)

MPO - mujenonepokcuaasa (myeloperoxidase)

PF4/CXCL4 - tpomborutau daktop 4 / C-X-C moTuB xemokuH nurann 4 (platelet factor 4 / C-
X-C motif chemokine ligand 4)

RANTES/CCLS - xemokun C-C motuB nuraun 5 (regulated upon activation, normal T cell
expressed and secreted / C-C motif chemokine ligand 5)

MRP-14 - mujenonnnu cpoanu npotenH 14, no3nat u kao SI00A9 (myeloid-related protein 14)
COX-1 - nuxnookcurenasa 1 (cyclooxygenase-1)

ADP - anenosun-gudocdat (adenosine diphosphate)

HPR - Bucoka peaktuBHOCT TpoMOotuwmta (high platelet reactivity)

XBOT - xunepbapudHa OKCUTeHOTEpaIuja

ATA - atmocdepa arconyTHOT puTUCKa (atmosphere absolute)

YXMC - Yapyxeme 3a MoJIBOAHY U xunepoapuuny menuiuny (Undersea and Hyperbaric
Medical Society)

XOBII - xpoHnyHa ONICTPYKTUBHA OoJiecT turyha

BMM - unnexc tenecHe mace (body mass index)

IIIT - npoxanuTonus (procalcitonin)

ACT - acniaprat-amuHoTpancdepasa (aspartate aminotransferase)
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AJIT - ananun-amuHoTpancdepasa (alanine aminotransferase)

TBAPC - cynicraniie peakTuBHE ca THOOApOUTYpHOM KUceTuHOM (thiobarbituric acid reactive
substances)

H:0: - Bononuk-nepoxcun (hydrogen peroxide)

CAT - xaranasa (catalase)

GSH - penykoBanu riytatuoH (reduced glutathione)

SOD - cynepokcuy mucmyTasa (superoxide dismutase)

LPII - C-peakTuBHU NIPOTEUH

BAC - Bu3yenHo-aHaJIOTHA CKaJla

ASPI - Tect arperainuje TpoMOOLIMTA HH/IYKOBaH apaxuJI0HCKOM KHCEIUHOM (arachidonic acid-
induced platelet aggregation test / ASPI test)

TPAII - mentu Koju akTUBHpaA TPOMOUHCKHU perienTop (thrombin receptor activating peptide)
AUC - nmoBpmrHa KCTIo KpuBe (area under the curve)

NBT - autpobay Terpazonujym Tect (nitroblue tetrazolium test)

HRPO - nepokcunasa u3 pena (horseradish peroxidase)

IJIP - ogHOC TpoMmbotmTa u umbonuta (platelet-to-lymphocyte ratio
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buorpaduja

Hparan KuexxeBuh je pohen 25.07.1984. ronune y KparyjeBiy. OCHOBHY H CpeARby IIKOTY
3aBpmno je y KparyjeBiy kao ommuan hak. PaxkynareT MEJUUMHCKUX HayKa YIHCAo je
mkoJicke 2003./2004. roaune a 3aBpmmo y HoBeMOpy 2009. ronuHe ca mpoCeYHOM OIICHOM
9.44. Ox 2009. no 2012. rogunHe paauo je kao BosoHTep y LleHTpy 3a aHecte3ujy u
peanumanujy KL Kparyjesam. McroBpemeno, y toky 2011. u 2012. paguo je y XuTHOj
nomohu y Tonosm. Op aBrycta 2012. 3amocineH y LleHTpy 3a BackylapHy XUPYprujy, a 'y
okToOpy 2012. ynucao je cnemnujaiusalujy U3 BacKylapHe xupypruje. Y HoBeMOpy 2017.
TOJMHE TOJIOKO j€ CHELMjaIUCTHUYKH MCIUT Ca OLEHOM OJUIMY4aH M CTEKao 3Bambe
crenyjanucra BackynapHe xupypruje. 2011. romune ymucao JlOKTOpcke akaJeMcke
cryauje, cMep KimHuuka M exkcrnepuMeTalHa XUPYpruja, YCMEHH TOKTOPCKU HCIIUT
nosnoxuo 28.06.2024. ca ouenom necer. Illxoncke 2025/26 ymucao je moHOBO Tpehy
ronuHy JIokTpockux akaaMmckux cryauja. [Ipoceuna oreHa Ha JIOKTOPCKMM aKaJeMCKUM
crynujama 9. 3amocneH je kao acucteHT Ha Kartementu 3a xupyprujy, Ha Dakynrery
MEUIIMHCKUX Hayka, YHuBep3urtera y Kparyjesiyy. ¥ aBrycty 2025. rogune ogbpaHuo paj
y)Ke crenujanuzanuje u3 oonactu bapomeaununae. AyTop U KOayTop BHIIIE HAYYHUX PajioBa
y nomahuMm u MmelyHapomnuM daconucuma. Unan je  Yapyxkema KapAuOBacKyJapHHUX
xupypra Cpbuje, unman EBporickor yapyxkema BacKyJapHHUX XHPYypra. YUECHHK je BHIIE
nomahux u mehyHapoaaux konrpeca. OxkemeH, OTall ABOj€ Jelle.
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