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Na osnovu analize priloZene doktorske disertacije, komisija za ocenu zavrSene
doktorske disertacije jednoglasno podnosi Nau¢nom vecu Medicnskog fakulteta sledeci

IZVESTAJ
A) Prikaz sadrzaja doktorke disertacije

Doktorska disertacija dr Jelene Aleksi¢ napisana je na ukupno 231 strani 1 podeljena je na
sledeca poglavlja: uvod, ciljevi istrazivanja, materijal i metode, rezultati, diskusija, zakljucci i
literatura. U disertaciji se nalazi ukupno 116 tabela, 25 grafikona i 17 slika. Doktorska
disertacija sadrzi sazetak na srpskom i engleskom jeziku, biografiju kandidata, podatke o

komisiji i spisak skracenica koriS¢enih u tekstu.



U uvodu je definisana osteoporoza kao bolest i njena podela. Definisano je 1 Sta su
osteoporoticni prelomi i kako oni nastaju. Dato je objaSnjenje o gradi kosti, njenim fizi¢kim 1
histoloskim osobinama, remodelovanju kosti, kao i o promeni mikroarhitekture kosti kod
zena u postmenopauzalnom periodu. Objasnjen je pojam koStane Cvrstine i faktori koji na nju
utiCu. Navedeni su 1 faktori rizika za prelom, kao 1 na¢in na koji se procenjuje frakturni rizik.
Objasnjeno je detaljno kako se odreduje rizik za pad kao i znacaj padova u proceni rizika za

prelom.

Takode je prikazan detaljan osvrt na dosadasnja saznanja vezana za mogucénosti sagledavanja
1 procenjivanja koStane snage kao glavne odrednice rizika za nastanak preloma. Pored
tradicionalno koriS¢enih parametara za procenu koStane snage, kao S§to je merenje koStane
gustine uz pomo¢ dvostrukoenergetske x-zra¢ne apsorpciometrije i klini¢kih faktora rizika za
prelom, jasno je apostrofiran znacaj procene Skora koStane mikroarhitekture, procena
geometrijske strukture kosti proksimalnog femura i lateralni snimak cele ki¢me na DXA

aparatu u proceni koStane ¢vrstine kao i rizika za nastanak preloma.

Ciljevi rada su precizno definisani. Sastoje se od ispitivanja povezanost prisutnih klini¢kih
faktora rizika za prelom i preloma na malu traumu (vertebralnih i nevertebralnih, pojedina¢nih
1 multiplih) sa vredno§¢u skora kostane mikroarhitekture (SKM), zatim odredivanja prediktora
za vertebralne prelome i1 nevertebralne prelome koji se dogode prilikom pada u istom nivou,
kao 1 ispitivanje psihometrijskih karakteristika Modifikovanog upitnika za procenu rizika od
pada (engl. Modified Falls Efficacy Scale-MFES), ukljucuju¢i lingvisticku validaciju i

kulturolosku adaptaciju srpske verzije upitnika.

U poglavlju materijal i metode je navedeno da se radi o studiji preseka koja je sprovedena u
Zavodu za zdravstvenu zastitu radnika ,.Zeleznice Srbije“ u Beogradu, u DXA centru.
Detaljno je opisan nacin intervjuisanja pacijenata, kao i kriterijumi za ukljucenje u studiju,
kao 1 kriterijumi za iskljucenje iz studije. Za potrebe lingvisticke validacije upitnika MFES,
uzeta je podgrupa ispitanica starosne dobi 65 godina i starije. Ova studija je sprovedena u
skladu sa Helsinskom deklaracijom, a odobrena je i od strane Etickog komiteta, Medicinskog
fakulteta, Univerziteta u Beogradu. Svi pacijenti su dali pisani pristanak pre ukljucenja u
studiju. Svi upitnici koji su koriS¢eni u studiji su detaljno opisani, a pojasnjen je i nacin
skorovanja. Kao mere validacije MFES testa, tj. kao metrijske karakteristike testa ispitivani
su: interna konzistentnost, test-retest pouzdanost, konkurentna i konvergentna validnost i

konstrukt validnost.



U poglavlju rezultati detaljno su opisani 1 jasno predstavljeni svi dobijeni rezultati.

Diskusija je napisana jasno i pregledno, uz prikaz podataka drugih istrazivanja sa uporednim

pregledom dobijenih rezultata doktorske disertacije.

Zakljucci sazeto prikazuju najvaznije nalaze koji su proistekli iz rezultata rada.

Koris¢ena literatura sadrzi spisak od 358 referenci.
B) Kratak opis postignutih rezultata

Rezultati su pokazali da je kod 44% postmenopauzalnih zena registrovan prelom na malu
traumu. Cetvrtina ispitanica je imala dva preloma, a petina 3 ili viSe preloma. Medu
ispitanicama sa prelomom, skoro svaka Cetvrta ispitanica je imala bar jedan prelom na ki¢mi a
svaka treca bar jedan nevertebralni prelom (podlaktica, nadlaktica, kuk 1 ostali). Svaka druga
ispitanica sa prelomom na ki¢mi imala je bar jo§ jedan prelom prsljena. Od nevertebralnih
preloma, najucestaliji su prelomi podlaktice. Prelomi na malu traumu su dva puta ucestaliji
kod ispitanica starijih od 65 godina. Prosecno vreme od nastanka prvog preloma do momenta
DXA snimanja i postavljanja dijagnoze osteoporoze je 5 godina. Od prisutnih faktora rizka,
postojanje bolesti i/ili lekova koji uticu na MKG 1 glikokortikoidna terapija su znacajno
povezani sa nastankom preloma. Samo polovina ispitanica sa prelomom na malu traumu ima
DXA nalaz u okviru osteoporoze na ki¢mi (51,3%), a trecina na nalaz osteoporoze na kuku
(32,9%).

Vrednost SKM je niza kod starijih ispitanica, kao 1 kod onih sa duzim periodom od nastupanja
menopauze, kod pusaca, onih koji koriste ili su koristili glikokortikoidnu terapiju, imaju
prisustvo neke od hroni¢nih bolesti i/ili koriste lekove koji mogu da uti¢u na MKG, kod
ispitanica koje su manje fizicki aktivne, kod ispitanica koje imaju prisustvo i drugih hroni¢nih
bolesti. Vec¢i 10-godisnji rizik za velike osteoporoticne prelome, kao i za prelom kuka, je
povezan sa loSijom mikroarhitekturom kosti. Bolji rezultati na testovima snage i hoda su
povezani sa vi§im vrednostima SKM. Sto je broj klini¢kih faktora rizika vedi,
mikroarhitektura kosti je naruSenija, prema vrednostima SKM. Nastanak preloma na malu
traumu je statisticki znac¢ajno povezan sa narusenom mikroarhitekturom kosti. FRAX alatka
prilagodena vrednosti SKM izdvaja daleko viSe ispitanica (6,4- 13,7%) sa prelomom u odnosu
na vrednost FRAX-a koji nije prilagoden sa SKM vrednosti.

Najbolju senzitivnost u izdvajanju postmenopauzalnih Zena sa prelomom je pokazala

kombinacija nalaza DXA 1 SKM (89,5%), dok je najviSa specifi¢nost FRAX alatke (83,6%).



Nize vrednosti Indeksa otpora na kompresivno opterecenje (CSA) i1 debljine korteksa (Cort)
na sva tri regiona, nize vrednosti momenta inercije i otpornog momenta na savijanje na
intertrohanteri¢nom regionu (CSMIIT i ZIT)), vise vrednosti indeksa izvijanja (BR) na sva tri
merena regiona 1 viSe vrednosti za ugao kuka su statisticki znaCajno povezane sa nastankom
preloma.

Oko 70% Zena u postmenopauzalnom periodu nema dovoljnu fizicku aktivnost. Ispitanice
koje su imale prelom (vertebralni ili nevertebralni) su daleko manje fizicki aktivne.

Test tandem stajanja moze da izvede 83% ispitanica mladih od 65 godina, dok samo 41%
ispitanica koje su starije. Od ispitanica koje nisu imale prelom, njih 74,9% moZe da izvede
ovaj test, dok u podgrupi sa prelomom samo njih 45,2%. Ispitanice koje su imale prelom kuka
ranije, u 68% ne mogu da izvedu ovaj test. Test tandem hoda ispitanice koje su mlade od 65
godina, u 77% slucajeva su u stanju da izvedu ovaj test, dok samo 28% ispitanica koje su
starije. Od ispitanica koje nisu imale prelom, njih 66,2% moZe da izvede ovaj test, dok u
podgrupi sa prelomom samo njih 34,6%. Ispitanice koje su imale prelom kuka ranije, u 74%
ne mogu da izvedu ovaj test. Test “Ustani i idi”, ispitanice koje su mlade od 65 godina, u 96%
slucajeva su u stanju da izvedu ovaj test, dok samo 67% ispitanica koje su starije.

MFES se pokazao kao jednostavan, jasan, koncizan i lak za upotrebu instrument za procenu
sigurnosti 1 straha od pada tokom obavljanja klju¢nih svakodnevnih aktivnosti, a koje mogu
biti povezane sa padom, kod starijih Zena. Interna konzistencija za ceo test (Chronbach alfa)
za totalni skor testa iznosi 0,984. Korelacije medu stavkama krecu se izmedu 0,842 do 0,932.
ICC (Item-total korelacije) za celu skalu bila je 0,988 (95% confidence interval [CI] 0.985—
0.991). Uocili smo visoku prevalenciju straha od pada kod Zena u postmenopauzalnom
periodu, starijih od 65 godina. Konkretno, tri pitanja u okviru upitnika koja se odnose na
padove unutar kuce i1 straha da mogu da izvedu radnju a da ne dozive pad, imali su najvise
skorove: "Se obucite ili svucete", "Pripremite obrok" i "Sednete na ili ustanete sa stolice."
Skorovi ve¢ih vrednosti od 7.0 za ove ajteme ukazuju na starije Zene dozivljavaju minimalan
strah od pada dok se oblace, kuvaju ili koriste stolicu. S druge strane, kao rezultat za stavku
"Dosegnete do plakara ili ormana" imao je najmanje rezultate od svih ajtema koji mere
aktivnosti unutar kuce. To ukazuje na to da Zene mogu biti u strahu da mogu da padnu kada
obavljaju ovu 1 slicne aktivnosti. Medu ajtemima koji mere sigurnost prilikom obavljanja
aktivnosti van kuce, najnize skorove su imali ajtemi "Koristite ulazne i pomo¢ne stepenice u
ku¢i" i "Koristite javni prevoz" (<5.0). Ovaj nalaz pokazuje da starije Zene nemaju sigurnost
dok obavljaju te aktivnosti. Odgovori na pitanja "Prelazite ulicu" 1 "Bavite se laganim

bastovanstvom/ prostiranjem vesSa" takode imaju nizak rezultat, te se zakljuCuje da Zene



generalno imaju veci strah od pada kada obavljaju vankuéne aktivnosti. Upitnik pokazuje
dobar kvalitet i visoku pouzdanost, a rezultati dobijeni od Zena koje su iskusile pad se
znacajno razlikuju od onih koji se odnose na Zene koje nisu imale pad. Nasa studija pokazala
je da Zene koje su starije, koje su dozivele prelom na malu traumu u proslosti, koje su fizic¢ki
neaktivne ili se bave malom i ogranicenom fizickom aktivnoS¢u, ili imaju depresivno
raspoloZenje imaju tendenciju prijavljivanja veceg straha od pada. Utvrdili smo da je veci
nivo fizicke aktivnosti povezan sa nizim strahom od pada.

Uocena je rasprostranjenost depresivnog raspolozenja kod starijih zena koje su dozivele pad
je velika. Takode, zene, starije od 65 godina, koje nose naocCare, imaju 1,7 puta vec¢i rizik da
dozive pad u odnosu na one koje ne nose naocare.

Kao prediktori preloma pokazali su se: SKM nizi od 1.200, visoka vrednost FRAX indeksa,
rezultati testa “Ustani 1 idi” koji pokazuju rizik za pad, vrednosti testa MFES koji pokazuju
izrazen strah od pada i1 ugao kuka izmeren na DXA-HSA analizi. Kao prediktori vertebralnih
preloma izdvojili su se: snizenje u TV za lcm, odnos raspona ruku i telesne visine vi¢i od
0,010, prisustvo dva i viSe klinickih faktora rizika za prelom, rezultati testa “Ustani i idi” koji
pokazuju rizik za pad, SKM manji od 1.200, porast vrednosti FRAX standardizovanog na
vrednost SKM za VOP za jednu jedinicu, T-skor kuka -2,5 i manje. Kao prediktori
nevertebralnih preloma, pokazali su se: prisustvo dva i viSe klinickih faktora rizika za prelom,

porast vrednosti FRAX standardizovanog na vrednost SKM za VOP za jednu jedinicu.

C) Uporedna analiza doktorske disertacije sa rezultatima iz literature

Prisustvo vise faktora rizika povecava i rizik za prelom na inkrementan nacin. Studija Kanis 1
sar., 2008, je pokazala da kod zena starosne dobi 65 godina, 10-godis$nji rizik od preloma
kuka iznosi 1,3%. U njihovoj studiji, sa jednim klini¢kim faktorom rizika, verovatnoca raste
od 1,7% do 3,2%. Sa dva faktora rizika, opseg raste na 2,5-6,6%, a sa povecanjem broja
faktora rizika: 3, 4 1 5 opseg raste na: 3,8-11%, 6,7-17% 1 13-24%, respektivno. U prisustvu
svih Sest klinickih faktora rizika, 10-godisnji rizik za prelom kuka je 30%. Rezultati nase
studije pokazuju da najveci broj ispitanica bez preloma je imao nalaz u zoni osteopenije, dok
u grupi sa prelomima dominira nalaz u zoni osteoporoze (49,8% vs 59,6%). Ako se posmatra
samo DXA nalaz, onda ova metoda propusta 40,4% ispitanica sa prelomom. U studiji
Ripamonti i sar., 2018, nadeno je da je u grupi Zena sa prelomom u posmenopauzalnom

periodu ukupno 53,2% imalo DXA nalaz u zoni osteoporoze.



S obzirom da je DXA nalaz zlatni standard za postavljanje dijagnoze osteoporoze, primeceno
je da postoji ¢ak 40% preklapanje MKG vrednosti kod osoba sa prelomima i bez njih (Hordon
i sar, 2000.). Razlog za ovo lezi u ¢injenici da i druge karakteristike igraju vaznu ulogu u
snazi kostiju 1 posledicnom riziku od preloma. Medu karakteristikama koje se smatraju
najvaznijim je mikrokarhitektura trabekularne kosti, koja se ne moze precizno proceniti
samim testiranjem MKG. U studiji Vasic i sar, 2013., 73% svih preloma se dogodilo kod zena
koje nisu imale nalaz osteoporoze na DXA (T-skor BMD> -2,5) a 72% ovih Zena imalo je
SKM ispod medijane, $to ih je na odgovarajuci nacin klasifikovalo da su u povec¢anom riziku.
SKM je izdvojio 66-70% Zena sa prelomom, koje nisu klasifikovane kao osteoporoza po
nalazu MKG. U zakljucku studije je reCeno da SKM poboljSava DXA nalaz u identifikaciji
zena sa prelomom, zahvaljujuéi sposobnosti da moze da razlikuje dobru od lose

mikroarhitekture kosti.

U naSem istrazivanju zanimalo nas je koriStenje SKM, surogata koStane mikroarhitekture, za
gradaciju rizika za prelom kod osteoporoze. Od drugih istrazivaca koji su se bavili ovakvom
temom, McCloskey i sar, 2016., su nasli da koriS¢enje kombinacije nalaza SKM sa nalazom
klini¢kih faktora rizika (ukljucuju¢i nalaz MKG) pokazuje poboljSanje procene rizika za
prelom kuka 1 velike osteoporoticne prelome, u poredenju sa samostalnim nalazom SKM ili
FRAX. Studija je pokazala da je SKM znacajan prediktor rizika od preloma nezavisno od
FRAX alatke. Nalazi podrzavaju koris¢enjeFRAX alatke koja se moze prilagoditi vrednos¢u
SKM. Kanis i sar, 2015. su ishod prilagodavanja rezultata FRAX-a sa nalazom SKM je
istrazili u meta-analizi 14 kohortnih studija (iskljucuju¢i Manitoba studiju), zajedno sa 17,809
muskaraca 1 Zena (59% Zena), starosti od 40 do 90 godina (prosecne starosti 72 godine). Kao
rezultat je dobijeno da su FRAX 1 SKM imali prediktivhu sposobnost za glavne

osteoporoticne prelome i prelom kuka, delimi¢no nezavisno jedan od drugog.

Nasi rezultati su uocili da najbolju senzitivnost testa daje kada se kombinuje nalaz na DXA i
SKM (posmatra se loSiji nalaz od ta dva) (89,5%) i joS bolja ako se posmatra losiji nalaz od
tri: SKM, DXA ili FRAXadjSKM (94,3%), dok je najviSa specificnost FRAX indexa. FRAX
moze najbolje da izdvoji one koji ¢e stvarno imati prelom. Cilj multicentri¢ne studije koja je
radena u region jugoistocne Evrope i kljuila 4 zemlje (Srbija, Ukrajina, Bugarska i
Rumunija) je bio da se procene klini¢ke performanse modela koji kombinuje nalaz regionalne
MKG izmerene na ki¢mi 1 mikroarhitekture kosti izrazene kroz SKM (Vasic i sar., 2013). U
ovoj retrospektivnoj studiji slucajeva i kontrola je ucestvovala 1031 postmenopauzalna zena.

U ovoj studiji je posmatran i analiziran nalaz MKG u odnosu na tercilne vrednosti SKM za



sve osteoporoticne prelome. Racunata je Sn, Sp, tacnost kao i NRI. Kada se koriste najnize
tercile T-skora (manje od -2,5) i SKM (manje od 1.200), oba su imala slicne nalaze Sn (35 1
39%), Sp (78 1 80%) i tacnosti (64 i 66%). Kombinacija nalaza rtMKG i SKM je donela
znacajno poboljSanje Sn (+28%) 1 tacnosti (+17%) u odnosu na rMKG nalaz. NRI je pokazao
poboljSanje izdvajanja kombinacijom ova dva nalaza za +36%. Takode, kombinacija ova dva
nalaza, tacnije koriS¢enje loSijeg od ova dva nalaza, znacajno smanjuje broj ispitanika
potrebnih za dijagnozu, od 7 ako se samo koristi rMKG na samo 2. Ova studija je pokazala i
da koriS¢enje ovog modela povecava reklasifikaciju ispitanica za vise od 1/3 nego kada se
koristi samo MKG na ki¢mi. U studiji LaCroix i sar., 2010, koja je sprovedena na 10,290
Zena u postmenopauzalnom periodu, kod ukupno 147 ispitanica je registrovan prelom kuka, a
1300 ispitanica je imalo neki drugi osteoporotic¢ni prelom. Rezultati istrazivanja su pokazali
da spoljni dijametar intertrohanteri¢nog dela kao 1 vrata femura ostaju nezavisni prediktori
preloma kuka prelom sa HR, za jedno standardno odstupanje u smislu povecanja, od 1,61
(95% CI,1,25-2,08) za intertrohanteri¢ni region i 1,36 (95% CI, 1,06-1,76) za region osovine
kuka. Prose¢ni koeficijent izvijanja BR takode je nezavisno predvidao frakturu kuka sa HR od
1,43 (95% CI, 1,10-1,87) za intertrohanteri¢nu regiju i 1,24 (95% CI, 1,00-1,55) za telo kuka.
Dobijeno je da dva parametra geometrije kuka, spoljni precnik intertrohanteri¢ne regije i BR,

predvidaju prelom kuka nakon ura¢unavanja klinic¢kih faktora rizika i MKG .

Rezultati drugih istrazivanja pokazuju da se najve¢i broj preloma radijusa (95%) 1
proksimalnog humerusa (75%) se dogodi prilikom pada u istom nivou, a ki¢menih prsljenova
samo 25% (Dontas i sar., 2007). Phillips-S 1 sar., 1998, su pokazali u svom radu da najteze
posledice pada prate prelom kuka, jer 20% osoba starijih od 60 godina koje doZive ovaj
prelom, ¢e umreti unutar 6 meseci do godinu dana od posledica preloma; 50% osoba ce
postati zavisne od porodice ili okoline zbog nemoguénosti obavljanja svakodnevnih
aktivnosti; samo 30% ¢e povratiti svoju nezavisnost u svakodnevnom funkcionisanju nakon
preloma kuka. Smatra se da se 90% preloma kuka dogodi kao posledica osteoporoze . Nakon
70. godine, osoba ima 25 puta vecu Sansu de zadobije prelom kuka tokom pada (Grisso 1 sar.,
1991, Hedlund i sar., 1987). Moayyeri i sar., 2008, su obavili istrazivanje sa ciljem da se
proceni potencijalna uzro¢na povezanost izmedu fizicke aktivnosti i osteoporoti¢nih preloma.
Kako medicinskoj literaturi nedostaju direktni dokazi iz randomiziranih kontrolisanih
ispitivanja (RCT) sa krajnjim tackama preloma, uradena je meta-analiza 13 prospektivnih

kohortnih studija sa krajnjim ishodom-prelomom kosti. Rezultati su pokazali da je umerena i



intenzivna fizicka aktivnost povezana sa smanjenjem rizika od preloma kuka za 45% 1 38%,

medu muskarcima i Zenama.

U velikoj studiji koja je pratila 10 godina grupu starijih Zena, otkriveno je da ravnoteza, brzina

hoda i istorija pada nezavisno predvidaju prelome na malu traumu (Wihlborg i sar., 2015).

MFES je upitnik koji meri strah od pada kod osoba starijih od 64 godine i ovim
istrazivanjem je validiran za populaciju Srbije. Unutras$nja konzistentnost instrumenta MFES-
S pokazala je visoku pouzdanost. Ovo je u skladu sa rezultatima istrazivaca koji su
konstruisali 1 validirali originalni MFES, koji su takode prijavili visoku pouzdanost (0,95).
Konkretno, kada su pojedinacni ajtemi uklonjeni iz instrumenta, unutra$nja konzistencija je
ostala na 0,94 ili viSa (Hill 1 sar., 1996). U analizi test-retest pouzdanosti, ICC su bili najvisi
za prosecnu ocenu MFES-S i stavke "Legnete u ili ustanete iz kreveta " 1 "Prelazite ulicu"
(0,99). Najnizi ICC (0,82) za pojedinacni ajtem dobijen je za "Obavljate lagane kucéne
poslove", Sto je bio jedan od dodatnih stavki u proSirenoj verziji FES upitnika. Autori
prvobitnog MFES-a su dobili najvise ICC-a za test-retest pouzdanost prosecnog rezultata za
dodatna Cetiri pitanja (0.96), a proseCan MFES rezultat (0.95) (Hill 1 sar., 1996). Tinetti 1 sar.,
1996, su racunali prosecan ICC za FES test i rezultat je bio 0,88. Najnizi ICC (0,54) dobijen
za pojedinacnu stavku u proSirenom upitniku odnosio se na "Se obucete ili svucete". U studiji
Horniak 1 sar.,2013, gde je primarni cilj bio opisivanje povezanosti izmedu straha od pada i
ukupne dnevne aktivnosti kod starijih odraslih osoba, utvrdeno je da je strah od pada povezan
sa ukupnom dnevnom telesnom aktivnos¢u. Strah od pada je snazno povezan sa depresivnim
simptomima i depresivnim poremecajima. Ovi rezultati su u skladu sa rezultatima prethodnu
publikovanih studija: Iaboni i sar., 2013, van Haastregt i sar., 2008, Gagnon i sar., 2005,
Deshpande i sar., 2008.

U naSoj studiji je prosecano snizenje kod ispitanica sa vertebralnim prelomom je vece
(Me=5,00) nego kod ispitanica sa nevertebralnim (Me=3,00), dok je kod ispitanica koje su
imale 1 vertebralni i nevertebralni prelom sniZzenje u TV najizrazenije (Me=6,00). Sli¢ni

rezultati su dobijeni i u drugim istrazivanjima (Ofluoglu i sar., 2008).

D) Objavljeni radovi koji ¢ine deo doktorske disertacije

Jelena Aleksic, Jelena Zvekic-Svorcan, Nada Vujasinovic Stupar, Ivica Jeremic and Anita

Grgurevic. Cross-cultural validation of the modified Falls Efficacy Scale in Serbian



community-dwelling women at risk for osteoporotic fracture. Menopause. 2018

Apr;25(4):444-450.

E) Zakljucak (obrazloZenje nauc¢nog doprinosa)

Doktorska disertacija ,,Parametri koStane strukture i snage u proceni rizika za prelom kod
zena u postmenopauzalnom periodu® dr Jelene Aleksi¢, kao prvi ovakav rad u naSoj
populaciji predstavlja originalni nau¢ni doprinos u razumevanju sagledavanja svih parametara
koStane snage u proceni rizika za prelom na malu traumu u populaciji Zena u
postmenopauzalnom periodu. Poseban doprinos predstavlja procena Skora koStane
mikroarhitekture i njegova korelacija sa prisutnim klini¢kim faktorima rizika, prelomima,
mineralnom koStanom gustinom, prisutnim drugim hroni¢nim bolestima 1 novoom fizicke
aktivnosti. Pokazano je da, ukoliko se rezultati alatke koja sluzi za 10-godiSnju procenu rizika
za prelome - FRAX, standardizuje za vrednost skora koStane mikroarhitehture, znacajno se
povecava procent izdvajanja Zena u postmenopauzalnom periodu sa prelomom na malu
traumu. Posebno treba naglasiti da je pokazano da su pojedini procenjivani parametri snage
kuka, povezani sa CeS¢im nastankom preloma. Tokom ovog istraZzivanja je uradena i
validacija MFES upitnika, kao jedinstvenog jer meri sigurnost i strah od pada prilikom
izvodenja pojedinih unutarkuénih 1 vankuénih aktivnosti. Tokom ovog istrazivanja je
procenjivana i miSi¢na snaga, kao i testovi hoda 1 ravnoteze i nivo depresivnog raspolozenja.
Prednost ovog rada je, Sto je pokusSano da se svi poznati faktori, koji mogu da uticu na
nastanak preloma, uvrste u procenu prediktora preloma, vertebralnih i nevertebralnih.
Sveukupni rezultati su pokazali da u proceni rizika za prelome treba posmatrati daleko veci
broj faktora, od onih koji se rutinski procenjuju u svakodnevnom klinickom radu, mineralne
kostane gustine 1 faktora rizika. Problem sagledavanja rizika za prelom je daleko
kompleksniji. Skor koStane mikroarhitekture, kao jedan od parametara koStane snage, se

izdvojio kao vrlo zna€ajan u proceni frakturnog rizika.

Ova doktorska disertacija je uradena prema svim principima nauc¢nog istrazivanja. Ciljevi su
bili precizno definisani, nau¢ni pristup je bio originalan 1 pazljivo izabran, a metodologija
rada je bila savremena. Rezultati su pregledno i sistemati¢no prikazani 1 diskutovani, a iz njih

su izvedeni odgovarajuci zakljucci.

Na osnovu svega navedenog, i imaju¢i u vidu dosadasnji naucni rad kandidata,

komisija predlaze Nau¢nom veéu Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu da prihvati



doktorsku disertaciju dr Jelene Aleksi¢ 1 odobri njenu javnu odbranu radi sticanja akademske

titule doktora medicinskih nauka.

U Beogradu, 07.05.2019.
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