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3AXBAJTHHIIA

Ilpsencmeeno xeana npogecopxu op Mapuju Illopaxk, nocebnoj ocobu u damu na
MEHmMOopcmasy, 6eCKpajHoM OnMuMu3My, YROPHOCMU, UCMPAJHOCMU. X8aa HA 02POMHO]
nomohu, ceum cagemuma, npeoycpemmsusoCmu, pazymesarw)y, Kao U OOCMYNHOCIU U

noceehernocmu.

Xeana najoomem xonexmugy Llenmpa 3a BMIIO, YKL Kpaeyjesay. 3axsamyjem ce mojum
8peOHUM OUONO3UMA HA NOOPUYU, ROMOKU U becKpajHoM cmpnsberby. Xeana u OUSHUM
cecmpama Ha KOHCMPYKMUBHO] capaotblt MOKOM NPUKYN/bARA CA2NACHOCMU
nayujenmxutba 3a ydeuthie y cmyouju.

3axeamyjem ce mojum npujamemuma, Hajoosum xoreeama, Cuyxcobe 3a 1a6opamopujcky
oujacnocmuxy, YKL Kpazyjesay na omozyhenom excnepumeHmaniom paoy u

npaswery HeoepanudueHux pazonasicerba. Xeana Ha OUSHOj capaorsu u

PA3yMesaryy u IenumM 3ajeOHUYKUM MpeHyyuma.

Ocpommuy 3axeannocm oyeyjem com cynpyzy, Ha enacy pasyma,0eckpajroj

nOOpUWIYU, PA3YMEBArbY U CIMPN/LEIb).

Hajsehy 3axearnocm dyeyjem mojum najoomum pooumesuma xoju cy mu Hajeelia noopwxa
MOKOM Yenoe Mo2 dHcugoma. Xeana wimo cme me ygek 2ypanu nanpeo u ouiu gemap y aeha.

Xeana mojoj cecmpu wimo mu je nocamaguia 6UCOKe Yu/bese.

Xeana u ocobu koja nuje uuie ca nama, a 6UO cu Mu Y30p U NOOPUIKA.

Anekcanopa



CAXKETAK

YBOJ: Jenna on HajyCHemIHMjUX MeETOJa 3a Jedeme HH(OEPTUINTETa MpeacTaBiba
OMOMEIUIIMHCKY TOTIOMOTHYTa OIUIO/FA, a jenaH o (akTopa YCIEUIHOCTH Jieuemha je
NpaBWJIHO ca3peBame jenHe Wiu Buie jajHux hemumja. donmukynapHa TEYHOCT MpeEACTaBIba
MHUKpOCpEMHY 32 pa3Boj jajuux henuja. JeduHucame mapamerapa MUKpPOCpEIWHE, KOjU CE
jemHocTaBHO M Op30 MOTY JETEKTOBaTH, oMoryhaBajy pa3iuKoBame jajHuX henmja OoJber,
OJTHOCHO JIOIIHjeT KBAJIUTETA, IIOTCHIIUjaTHO O1 MOTJIo moBehaTn ycnemHocT.

HWJb: OcHoBHM 1TuJb MCTpaXKHUBama je OMO Ja ce MPOICHH yTHIA] cacTaBa (ONMKyIapHe
TEYHOCTH Ha KBAJIHTET jajHUX henmja M Ha MCXOJ] BAHTEIIECHE OTLIOHE.

METOJE: ExcrniepuMenTanHa cTyauja kojoMm je oOyxsaheHo 120 mammjeHTKHBbA, KOje Cy
MOJIEJbEHE Y JIBE TPYIE y OJHOCY Ha MCXOJ] BAaHTEIIECHE OIUIOAKE M Yy OJHOCY Ha TOIWHE
KHUBOTa. Bapujabne ucTpakuBama Cy TpylHCaHe y YETUPU KaTEeropHje: KOHICHTpaluja
XOpMOHa (€CTpaauoi, MPOTeCTepoH, TecTocTepoH U FSH), HuBo /L-6, HUBO OmoeeMeHaTa
(Na, K, Ca, Mg u Fe) u nuBo ensuma (LDH, AST, ALT u ALP) y onauKyIapHOj TEUHOCTH.

PE3YJITATU: Pesynratu mokasyjy Aa 3pelocT jajHuX henuja, Kao M OIUIONHa HCTUX
Kopenupa ca KoHleHTpaiujoM FSH, tectoctepona, ALT u IL-6 y donukyiaapHOj TEUHOCTH,
JIOK caM MCXOJ TIpolieca BaHTEJIECHE OILIONbE Kopenupa ca KonneHrpanujom FSH, ALT u IL-
6 y ¢donukynapHoj Teunoctn. Bpennoctu FSH, ALT u IL-6 y QonukynapHOj TEUHOCTU Ce
MOTY KOPUCTHUTH Kao MPEINKTUBHA MapKep MCX0a BAaHTEJICCHE OTUIOIE.

3AK/bYYAK: Ha ocHOBy mo0HMjeHHX pe3yiaTaTa MOXKEMO 3aKJbYYHTH Ja CacTaB
(donukynapHe TEYHOCTH MOXE Jla yTHUE Ha KBaJWTET jajHUX henuja M Ja yKake Ha UCXOJ
caMoT Ipolieca BaHTEJIECHE OTUIOIHHE.

K/bYUYHE PEYM: Undeprunmmrer, OMOMEIUIMHCKH MOTIOMOTHYTa OIUIONWa, [n Vitro
fertilization, GonuKynapHa TEUHOCT, jajHe henuje, eMOPUOHU, XOPMOHH, IMTOKHUHY, CH3UMHU,
OunoeneMeHT!



ABSTRACT

INTRODUCTION: One of the methods for treating the infertility is in vitro fertilization, and
one of the main elements for the successful treating is actually accurate growth of one or more
oocytes. Follicle fluid represents a micro environment for the growth of oocytes while they go
through different phrases of growth. Defining certain parameters of the micro environment,
which can be easily and quickly detected, and which enable differentiating oocytes of better
or worse quality, can potentially increase the success.

AIM: The main aim of this research was to estimate the effect of the structure of follicle fluid
on oocytes quality, and the biomedically assisted fertilization.

METHODS: Experimental stady included 120 patients, the analysed patients were divided
into two groups based on the outcome of IVF and of age. Variable researches are grouped in
four categories: concentration of hormones (estradiol, progesterone, testosterone, and FSH),
level IL-6, level of bio-elements (Na, K, Ca, Mg and Fe) and the level of enzymes (LDH,
AST, ALT and ALP) in follicle fluid.

THE RESULTS: The results show that the maturity of oocytes, as well as the in vitro
fertilization of them correlates with the concentration of FSH, testosterone, ALT and IL-6 in
follicle fluid. The values of FSH, ALT and IL-6 in follicle fluid can be used as a predictive
marker of the outcome of in vitro fertilization.

CONSLUSION: Based on the results given it can be concluded that the collection of follicle
fluid can influence the quality of oocytes and show the outcome of the process itself.

KEY WORDS: infertility, biomedically assisted fertilization, In vitro fertilization, follicular
fluid, oocytes, embryos, hormones, cytokines, enzymes, bioelements
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Poheme mpBe 6ebe M3 mocTynka OMOMEAMIIMHCKYA MOTHOMOTHYTe omnofme (AMII10)
25. jyma 1978. rogune y EnHrneckoj mpeacTaBiba jemHO OJf HajBehnx MeEAMIIMHCKUAX
JIocTUrHyha JBajeceTor BeKa, NMPEKpeTHUIy y OopOu ca HMHPEpTWINTETOM M IOuYeTaK
nepuoja pasBoja ACHCTHPAHHX PENpPONYKTHBHUX TEXHHWKA (€HT. Assisted reproductive
techniques - ART) (1). EMIIO on cBOjuX MmoveTaka yia3uia je y Heke o]l HajBehuX »KUBOTHUX
TajHH ¥ TIOCTasla MpeaMer OpojHUX ocrmopaBama (2). Hemyne detnpu neuenuje on pohema
npBe 6e0e u3 moctynka 5MI10, caM TOCTyNaK je JOKUBEO OIPOMaH HAIMpeIaK y yCIEITHOCTH
ucxona, ooumy ynorpede W MPUXBATIHUBOCTH 011 cTpane apymrsa (3). Y CpOuju mpsa 6eba
u3 mponeca AMIIO je pohena 27. jyna 1987. roguHe y3 moMoh BpPXYHCKHX CTpyYrhaka
I'maekomomko-akymepcke 6onauie ,,Hapogau GpponT.

Y npoTekie TpH JIelieHUje OeNIeKH ce 3HauajaH mopact Opoja maujeHara Koju ce oope
ca uHpeprmmureToM. [Ipema CBeTckoj 3apaBcTBeHO] opraHm3auuju (eHr. World Health
Organization - WHO) nHGEpTUIUTET ce KIMHUYKH Ae(PHUHUIIE Ka0 OOJIECT PenpOayKTUBHOT
CHCTeMa KOjy KapaKTepHIle HEYCIeX y IOCTH3amy YyCIeIIHEe TpyIHohe HaKOH JBaHaeCT
Mecel PeOBHHUX He3amTHheHUX MoMHUX oaHoca (4). MHdepTuiuTeT ce aeiau Ha MpUMAPHHU
u cexkyHaapuu. [IpumapHuM HHOEPTHIMTETOM ce cMaTpa HEMOryhHOCT mocTu3ama
TpyaHohe TAe NalUjeHTKWba HHKaJa HUje wuMana TpyaHohe, MOK je  CEeKyHIapHHU
nHpepTunuTeT HeMoryhHocT 3aueha HakoH NpeTXoAHo 3adete TpyaHohe. [Ipouemwyje ce na je
JaHac HerionHo on 8 no 12% mapoBa mTO MHPEPTUIUTET YWHM Ooseuthy ca BHCOKOM
npeBaseHIoM (5).

V3pomm mHpepTHIHTETA Cy OpOjHM M TMOJjEAHAKO 3aCTYIUBCHHM KOJ MyIIKapama u
xeHa: y 30-40% cnydajeBa y3pok MH(EpPTHIUTETa IMapa je moBe3aH ca mopemehajuma xon
xeHe, y 40% xox Mymikapia, 1ok je y npeoctamux 20-30% y3pok komOuHanuja nopemehaja
NPUCYTHUX U KOJ MyIIKapia u kox xene (6). Ha mvemoryhnoct 3aueha npupoanum mytem
yTHYy OpOjHHM Y3pOIM, Kao IITO Cy TOJMHE JXCHE, MyIICHhe, TeleCHa TeXHHa, yrnorpeda
JIEKOBa, MPUCYTHOCT MH(EKIHja, NMPUAPYNKEHE XPOHHYHE OoiecTH, omrehema u aHoManuje
YPOTEHUTAIIHOT CUCTeMa, Kao M mcuxojomku dakrtopu (5, 7, 8). Kako je ermonoruja
nH(EpTUIUTETa BPJIO PA3IMYNTA, TAKBU Cy M HAYMHH Jieuerma. JeaHa o] MOYeTHUX MeToxa
Jevema KojoM ce Hactoju mosehaTu mranca mapa 3a mpupogHuM 3adeheM je oapehuBame
TavyHOT BpeMeHa OBYJaluje (TpaHCBarMHAIHUM YJITPa3BYKOM) U oapehuBameM HHBOA MOIHUX
XOpMOHa, @ Ha OCHOBY TOTa M TEMIIMPame OJHOCA. YKOJIMKO HEMa ycliexa, HacTaBjba ce ca
JeyermeM W TO Hajuemhe IOCTYIIKOM HHTpayTepHHE WHCEMHUHalMje (eHr. Intrauterine
insemination- 1UI), TOKOM KOT THHEKOJIOT KaTeTepoM yOpu3raBa mpeTxoqHo oopahen yzopak
ejaKyiara y MaTepHIly *XK€He W TO Kaja (OJHKYJ JocTUTHE oxapeheHy BenmumHy ((PonmKym
KOjH je Tpeja MylHameM WM HEMOCPEJTHO HAKOH Mylama). YKOJIWKO Ce TaKBE jeIHOCTABHE
METO/Ie Jieueha MOKaXKy HEyCIICIIHNMA TIpejiake Ce CIIOKEHHja MeToaa- [n vitro OTuIoNmba
(on eHr. In vitro fertilization) (6).

Ycneman wucxoj camor mpomeca [VF 3aBUCHM O] KBaluTeTa TMOJHUX henuja
(cmepmato3zouia M jajHe henuje), ycmeniHe HWHTepakiyje usMel)y BHX, OMIOJkE, Aeode
3urora U eukacHe MMIUTAHTAIlMje eMOpUOHA y 3uj eHaoMeTpujyma marepuie (9). Jleueme
HekoM o] TexHuka /VF uma HajBehy cromy TpynHohe 6e3 003upa Ha y3pOK MHQEpPTHUIHTETA
(10). OcHoBuu moctynak [VF ykibyuyje crneaehe xopake: cTumynanuja jajHUKa, MyHKIHja
donmukyma, Konekiuja jajHux henmuja, oOpaga W omabup crHepMaTo3ouja, OIUIO/HhA,
KynTHBanyja eMOpHoHa, TpaHchep eMOpHOHA U 3aMp3aBakbe CBHX IPEKOOPOJHHUX
KBAJIMTETHUX €MOpHOHA, OJMp3aBamke H TpaHCchep eMOpHOHa y HEKOM HapeIHOM
MEHCTpyasTHOM TuKIycy (11).

Jenan on daxropa ycnemHoctu /VF je ynpaBo NpaBHIHO Ca3peBambe jeHE WM BUILE
jajaux henuja. ['maBHM 1mib emOpHoJOra je TMpolleHa KBajWTeTa jajHe henuje HAa OCHOBY
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Mopooruje KoMIuiekca Kymynyca W jajHe henwje m Ha OcCHOBY Mopdororuje came jajHe
henuje HakoH OTKIamama henwja Kymyiyca. EMOprono3wm cy HEJaBHO MNPEASIOKUIH
ynotpeOy donukymnapue teunoctu (eHr. Follicular fluid- FF) y cBpXy MpolleHe KBaluTeTa
jajaux hemwja, jep ycmemrHa WMIUTAaHTaNMja 3aBHCH OJ KBAJIHMTETA jajHUX henmuja, Kao M 01
PELEeNTHBHOCTH eHAOMeTpHjyMa. DOJNHKylTapHa TEYHOCT NpEACTaBba MHKPOCPEIUHY 32
pa3Boj jajaux henmuja noK mpoiase kpo3 pasnuuute (aze caspenama (11). Ha kBamurer jajue
henmuje 3Ha4yajaH yTHIA] UMa OKPYKEHE Y KOjeM Ce OHa Halla3W, T3B. MHUKPOCpEAWHA Koja
yKJbydyje henmje kymymyca, ponukynapHy TEYHOCT Yy K0jOj Ce H3Iydyjy XOpMOHH H (pakTopu
pacta yKJbY4eHH y HeH pact u pasBoj (12). JledpuHumcame mnojeauHUX MmapaMeTapa
MHUKPOCpEMHE, KOjU C€ jeTHOCTaBHO M Op30 MOTY JETEKTOBAaTH, a KOju omoryhaBajy
pa3nukoBame jajHux hemmja 00JbeT, OJHOCHO JIOUIMjET KBAIHUTETA, MOTEHIMjaTHO OM MOTJIO
noBehatu ycnemHocTt Mmerona /VF. CBaka mpoMeHa y cactaBy FF MOXKe ce OApa3uTH Ha jajHy
henmujy, mTo MOXe Ja yTH4e Ha HEH pa3BOj W KBAIMTET, OIUIOAKY W PaHU €MOPHOHAITHU
pasBoj (13, 14, 15, 16, 17).

1.1. MeHcTpya/IHU HUKJIYC, (POJIMKYJIOTCHE3a U 00TeHe3a

l'amerorenesa je mpBU cTaAWjyM y KOME C€ W3 I'epMHUHATHBHUX henuja cTBapajy
BUCOKO naudepeHnupaHe TmoiHEe henuje, TameTd, KOjU TPEJCTaBIba]y PENpPOIyKTHUBHE
jenuuune. dopMmupame KEHCKMX TOJNHHX henuja HasuBa ce OOreHe3a, a MYIIKHX
cmepmartorene3a. 3pena jajHa hemmja mocraje CIpeMHa 3a OIUIOABKY KpO3 MapajeliHo |
yckmnaljeHo opBujame (porukyJorenese u ooreneze (18). Mosmkynorenesa moapasymena
pact u caspeBame (GONUKYyNa KOjU y ceOM caJpKu Hespeny jajuy henmjy koja je y pasBojy,
npu 4eMy ce TPUMOpIUjaHU (OJUKYIH pa3BHjajy Y BEIHKE INPEOBYJAIMjCcKe (OIHKYIIe.
Oorene3a mospa3ymeBa pa3Boj jajHe henmje, cazpeBame HBEHOT jepa Y MEjOTHUKO] aeodwu,
anu ¥ pa3Boj nurormasme (19, 4).

3a HactaHak 3pede jajae henuje, anu ¥ MpUIpPEMy MaTEpHIIE 32 €BEHTYaIHY TpyaHOhY,
HEONXO/HO je MOCTOjaheé MEHCTPYAJHOI HUKJYCa KOjH CE OIBHja IMOJ KOHTPOJOM IIEJIOT
HU3a xopMoHa (4, 20). YV mnpupoJHOM MEHCTPyalHOM IUKIYCy, HHCY cBe jajHe hemuje
npenonpeheHe 3a oBynamMjy - CBaKM Mecel] BEIMKUM Opoj HX MpOMaaHe, HO0K Y
CTUMYJIMCAaHUM IIMKIycuMa TO HHje ciydaj (21). Tokom (eramHor pasBoja W paHOT
JETUCTBA, (DONUKYIM Ce pa3BHjajy O PaHOT AaHTPAJIHOT CTAJMjyMa, Ca YCIIOCTaBJbAEM
HOPMAJIHOT MEHCTPYaJIHOT IIMKJIyca, y MyOepTeTy, 101a31 A0 HBUXOBOT JaJbeT ca3peBama 1o/
yrunajem ¢onukynoctumynupajyher xopmona (enr. Folliculo stimulating hormone- FSH) n
nyrenHu3upajyher xopmona (eHr. Luteinizing hormone- LH) (22). Yuyrtap ¢donukyna, jajaa
henmuja je y cramnHoj mHTEepaknMju ca henmjama Kymyiyca Koje je OKpYXKyjy, ca TpaHyio3a
henmujama, anmu u ca Teynomhy Koja ucmymasa Goaukym (23).

1.1.1. MeHcTpyaJHH HUKIYC

JKeHckr XOpPMOHCKH CUCTEM MIMa TP XHjepapxujcku moBe3ana HuBoa (Cnuka 1):

1. Tonaporponnu ociaodahajyhu xopmon xunoranmamyca (eHr. Gonadotropin-
releasing hormone- GnRH),
2. Xopmonu agenoxunoduse: FSH u LH xoju ce jtyde nion yruniajem GnRH
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3. XopMOHH Koje Jyde jajHUIM (eCTPOreH U MPOrecTepoH) IoJ JIjCTBOM XOPMOHA
azicHoOXHIouse.

Ponukyny
jajmmy

A — .
\'\gn AR ’-ﬁ-*" Tpanynosa
pe== ;\‘\ ) hemije

Kammaon

Cromanme -~
Texa hemmje |

Crnuxka 1. [IlemaTcku puKa3 CHIOKPUHE KOHTPOJIE Y PEPOTYKITH]U
(MmomuduroBano u3 Elder u Dale 2011)

WHTepecaHTHO je a ce y TOKY MEHCTPYAIHOT IMKIyca OBH XOPMOHH HE H3IIy4yjy Y
KOHCTaHTHHM KOJIMYMHaMma, Beh mocroje m3pasute pasimke y TOKY MOjeIMHUX (a3a IUKITyca.
Komnunna wsnydenor GnRH w3 XurortamaMmyca TOKOM MEHCTPYAIHOT IWKIyca HE3HATHO
oCLUIIUpa, 10K ce ydewe LH n FSH nukiamaHo noBehaBa U cMamyje, IMITO 3a TOCIEANITY HMa
UKJINYHE IPOMEHE Y jajauiuma (4, 20).

VY 1eTumCTBY XOPMOHM aJeHOXMIIO(H3E CKOpO Ja ce M He Jyde, Ia Cy M jajHULH
HeakTHBHHU. [loueB o neBeTe roanHe aJeHOXUNO(MU3a MOUYMILE NMPOrPECUBHO Jla Jy4yd CBE
Behe xonmmumue LH w FSH, mto y y3pacty uamelhy 11 u 15 roguHe pesynryje mo4eTkoM
HOPMAJIHOI' MEHCTpYyaJIHOI LuKiyca. [leproa HaBeaeHHMX NMpOMEHa Ha3uMBa ce MyOepTeT, a
NpBU MEHCTpyalmHu Iwkiayc MeHapxa (4, 20). LH w FSH ctumynuimy uuibHe henuje y
jajannmMa, Besyjyhm ce 3a cnenuduune LH n FSH peuentope Ha MeMOpanu oBUX henuja.
Crumynucane nnibHe henmje mosehaBajy CBOjy cekpemujy, a Takohe J07a3u U 0 BUXOBOT
pacra u mpomudepanuje. Ckopo cBu crumynaropuu edpextu LH u FSH nHactajy 300r
aKTHBAIMje CHCTEMa aaeHO3WH MOHO(OC(ATHOr CEKYHAAPHOT TJIACHUKA Y IUTOIUIA3MHU
mUbHUX henmuja, KOju Iajbe JOBOAW JO CTBapama NpOTEeMH KuHaze U (ocdopunanmje
KJbYYHUX €H3MMa KOjH MoKpehy cuHTe3y MOIHUX XOpMoHa (4).
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MeHCcTpyaJIHi HUKJIYC ce MOXe MoJeNuTH Ha JiBe (ase (Cnuka 2):

- [IpBy (hazy oOyxBarajy mpoMeHe Koje ce JeIIaBajy y jajHuKy (0BapHjajaHu WHKJIYC)
W OJTHOCE CE Ha MPOMeHe Y (OJIUKYITY.

- Apyry a3y oOyxBarajy norahaju koju ce jaemiaBajy yHyTap marepuie (yTepuHH
HMKJIYC) U OTHOCE ce Ha MPOMEHe eHaoMeTpujyma (24, 25, 26).

OBapujannu nukiyc ce cactoju of (Crnuka 2):

- (ouauxynapue pase,
- OByJaulHje U
- JIyTeHHCKe (a3e.

YTepunn nukiyc oasuja kpo3 (Ciuka 2):

- MEHCTPYAaJIHY,
- npoJsugepaTuBHY U
- cexpertopny ¢azy (24).

Pact ¢donmukyna koju ce mpumpeMmajy 3a OBYJalMjy ce€ JemaBa TOKOM (oimkymapHe
¢a3e oBapujaHOT IHKITyca, oBa (as3a ce ACTMMUYHO MpeKiIana ca nmpoinpepaTHBHOM (a3oM
yrepuHOr 1mkiyca. Harmm mopact LH nmoBoam 10 oBynammje Tj ociobahama jajue hemmje
nynameM (oimKyna ¥ OHa mpernasu y jajoBon (27). Jajma henmja noBpmaBa cazpeBame U
3aI0YMEbE MPOLEC eMOPHUOreHe3e YKOIUKO Johe 10 OMmIoAme. YKOIUKO OIJIOARkAa M30CTaHe,
jajua hemmje he mpomactu. Tpu maHa o omIoAme je MOTPeOHO €MOPHOHY Ja CTUTHE 0
MaTepHIle W jOII TPW JaHA 33 WMIUIAHTALHU]y Yy CHIOMETPUjyM U Taja je y CTaaujymy
onacromucte. Jlyrenncka (aza je mocienma (haza oBapHjaHOT HUKIyca, a MOKJIana ce ca
CeKpeTOopHOM (a3oM yTepuHOT IHKIyca. OcTamy OBYIMpaHOT (OJHKYIa Tpenaze y KyTo
teno (lat. corpus luteum) non yrunajem FSH n LH. XXyTo Teno nounmbe 1a Jy4u MPOrecTepoH
1 XOPMOHE KOju CynpuMHpajy uanyuuBame FSH u LH. Ykonuko nzoctane 3auehe xyTo Tejo
npornaja, CMambyje ce U3JIyunBambe NPOrecTepoHa, jaBjba Ce€ MEHCTpYyallja U Mo4YeTak HOBOT
MEHCTPYQJIHOI IHMKJIyca. YKOJIMKO je AOIUIo 70 3adeha *KyTo Teno HacTaBjba Ja JIy4H
IporecTepoH, u3 Tpododiacta NoUMBE a ce U3Iydyje XyMaHH XOPHOHCKU TOHAJOTPONUH
(enr. Human chorionic gonadotropin- hCG), a MeHcTpyanuja uzocTtaje. MeHcTpyanmja je
npBa (asza yTEpHHOT IUKIyca, a KapaKTepHIle je TojaBa MEHCTpyallHOT KpBapema (24).
Cnemu mnponudepatnBHa (aza TOKOM Koje EHIOMETPHjyM MarepHile MpoaudepHime.
CexperopHa (a3a je mocienma paza yTepuHOI LUKIyca Kaja IMoJ YTUIajeM MpOrecTepoHa,
KOjU M3IIydyje >KyTO TeJlO, €HJOMETpUjyM MaTepHlle ce Mema M I0CTaje MOorojaH 3a
UMITIaHTAIM]y OJaCTOIMCTE U OTHOpPY paHe TpyaHohe (24, 26, 27, 28).
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Crnuka 2. MeHcTpyamHu nuityc Kpo3 gase
(mpey3eTo ca cajta u MoauduKOoBaHO: http://bioxeocotobade.pbworks.com)

1.1.2. doaukynoreHesa

@®osIMKyJIOTeHe3a je TPOIeC TOKOM KOT' O] NMPHMOPAHjadHOr (OJHMKYJIA, MPEKO
NPUMApPHOT, MPEAHTPAJHOT ¥ AHTPAJHOT, HACTaje mpeoBydanujcku ¢oauxkya (29).
HemnpexuaanM pacToM W pa3BojeM NPUMOPAUjaTHUX (QOJTUKYNa HACTAjy (OJTUKYIH BHIIET
Pa3BOjHOT CTaJAMjyMa U NpeCTaBibajy (ponmkyaapHy pe3epBy jajHuka. bpoj mpumopanjamHux
¢donukyna je Hajehu y deranHom 100y u o Taaa ce Taj OpPOj HEMPEKUIHO CMambyje CBE JI0
Kpaja penpoaykTuBHor >kuBoTa >xeHe (30, 31). Ha Cnumm 3 je mpencTtaBibeH Mpoliec
donukynorenese kpo3 ¢ase pacta u pazBoja (hoIuKya.

Mpumopaujaauu ¢oaukyau ce cactoje on jajue hemmje 3aycraBibeHe y mpodasu
MpBE MEjOTHUKE JIe00e Koja je OKpyKeHa jeJHIM CII0jeM BpeTeHacTuX (HoruKynapHux hemmja.
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Pactom jajue henmje, ka0 M yMHOXaBameM W JAU(EPEHIN]AljOM jEIHOT ClI0ja TpaHyio3a
henmuja ycko moBe3aHuX ca 30HOM mexynunoMm (eHr. Zona pellucida- ZP) u teka hennja,
npuMopAdjatHd (ONHMKYT TudepHIHpa ce W mpenasn y mpumapHu goauxya (32, 33).
Jasom mponmdepanujoM rpanyno3a hemmja (exkcrpecuja pernentopa 3a FSH) n texa hennja
(excmipecuja peuenTopa 3a LH) oko jajHe henmje HacTajy mMpeaHTPATHH WU CEKYHIApHH
¢domuxymm (28). I'panymnosa henuje dpopmupajy HEKOIMKO cliojeBa OKO jajHe hemmje, mok ce
teka hemmje mudepenmmpajy y ynyrpamme (lat. theca interna) m crnomammme (lat. theca
externa). 3mehy rpanymno3a u teka hemumja ¢opmmpa ce 0a3amHa mMemOpaHa. AHTPaJIHU
¢osmkya, npomepa 10 3 mm, y KojuMa J0JIa3d JI0 CTBapama IIyrspuHe umely henmja u
HaroMuiaaBame (ONMKyJNapHEe TEYHOCTH HAcTajy pacTOM U pPa3BojeM IpeaHTPaTHUX
¢donmukyna. I'panyno3a henuje ce mudepenuupajy y mypaine henuje (moBe3aHe ca 3UI0M
domukymna) u henuje kymynyca (moBe3aHe ca jajHom hemujom). IlpeoBynauujckm (e
I'paadoBu doauxyan) HacTajy pacToM aHTPaTHHX (QOJIUKYIA M JOCTUXKY BEIHYUHY J0 25
mm. Y oBoMm (QonukygapHoM cTaaujymy (opmupa ce rpyna hendja Ha3zBaHa KyMyIycC
oodopyc, yHyTap Koje ce Hanas3u jajHa hemwmja (27).

AHTpaTHH
domukya

CexyHaapHH
domukya

IlynseuHa ucnysmeHa
. donmukynpaHom
Teka heanje Teunomhy

3oHa neTynHaa

IMpuMopanjaTHH ‘ I'pany1o3a heauja
domukya
Mypaane
heauje
Oomura
IIperpanyao3a heanje
KyMy-Tyca

heauja

ITpeoByIamujcKu ae
I'padoB doauxyra

Cnuka 3. @onuKyaoreHesa
(ITpeyseTto ca cajta u MmogudukoBaHo: https://www.researchgate.net/figure/A-
schematic-drawing-of-the-stages-of-folliculogenesis_fig2 47931992)

IMpouec ¢onukynorenese je yCKO TOBe3aH M BeOMa 3aBHCAaH OJ Ipoleca
CTepOMIOTEHE3e, Tj. CHHTE3e M Jyderma MOJHHX XOopMoHa. [IporectepoH mpeacraBiba
NPEeKypcop 3a CHUHTE3y aHIpOreHa M eCTPOreHa M HacTaje OJ XOJecTepoyia IPeKo
MPErHEeHOJIOHA. YTPaBO OBO MPEJACTaBJba TPOLEC HEONMXOJaH 32 CHHXPOHHM30BaH pacT
¢donukyna u pa3Boj jajaux hemmja. OBaj HU3 peakuyja ce NePUHHIIC KAaO CTEPOHI0reHe3a.
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I'encky excmpecujy perieniropa 3a FSH u perientopa MHCYIMHY CIUYHOT ¢akTopa pacta 1
(ewr. Insuline-like growth factor 1 - IGF-1) y rpanyno3a henvjaMa mojadaBajy aHApPOTEHH
MyTEM BIACTUTOI PELENTOpa M Ha Taj HAYMH IOJACTUYY DPACT MPEAHTPATHUX U MalIHuX
anTpanHux ¢onukyna (26). Andepennmjanunjy rpanynosa henmuja y mypanae henmje u henuje
KyMyJIyca y aHTpajgHOM (hoJmKynTy MOACTHYE MHTEpakuuja pactyher Qosmkyna ca HUBOOM
FSH, paxropuma pacrta u ¢akropuma koje m3nydyje jajua hemuja (34). Teka henuje mounmy
Ia cTBapajy anaporeH (monx yrtumajem LH), mera rpaHyno3a hemuje apomaruzyjy (moj
nejctBoM FSH) y ectporen (26).

Jajua henuja 3a Bpeme QomnukynoreHeze usnyuyje tpaHcopmuinyhu dakrop pacta
Oera (eHr. transforming growth factor B- TGFf}) xoju nenyje Ha hemuje OKO e, INTO HX
nmoJictTude Ha ocnoOahame akThHa, MHXMOMHAa W Anti-Miillerov-or xopmona (eHr. Anfi-
Miillerian hormon- AMH). Ouu nenyjy Ha pact jajue henwmje, mpoiudepaiujy rpaHynosa
henuja u nudepennujanujy texa henmja (28). Kog sxena AMH ce ocnobaha MCKIbYYHBO O
cTpaHe rpaHyno3a henuje u To o 36. 1aHa recranyje, cBe 10 MeHomnayse. Kox sxena je AMH
excpuMupan y pactyhuMm Qonukynuma, Of HHUXOBOT pPaHOT pa3Boja (TIPUMOP/IH]jaTHH
¢donukynn) g0 omabupa jemHOr oA WUX 3a AOMHUHAIM]y (aHTpamHu (omukyin). Toxkom
¢domukynorenese AMH je kJpydaH 300T CBOje HHXHOMTOPHE YJIOTe€ TOKOM IoYeTHe (haze pacta
NpUMOpPAUjaTHUX (HOMKYJIa YUjU pacT 3aBUCH O JejcTBa F.SH, IITO MMa yTHIA] HA CMambCHE
yKymHOT Opoja pactyhux ¢onmkyna, a THME ¥ Ha MOTSHIINjATHO CMAambEhe KBAJTUTETA jajHIX
henmuja y muma. Y Henoctatky AMH, jajHUIM paHUje UCTPOIIE TPUMOpPIUjatHe (PONHKYIIE jep
JI0J1a31 JI0 BbUXOBE npepane aktuBammje (35, 36).

1.1.3. Oorene3a u Mejo3a

VYrnopeno ca nporiecoM (GoMKyIoreHe3e o/iBuja ce Mpolec 00reHe3e H Mejo3e TOKOM
KOT JIoJIa3u JI0 ca3peBama jajHe hemmje. Mejo3a ykibydyje JBe y3acTOIHE jaeo0e: MpBY U
JIpyTry MEjOTHYKY Ae00y, TOKOM KOjuX oJi jeaHe henuje Hacrajy 4yeTupu hemmje y oBOM
CIIy4ajy jelHa CEKyHJIapHa OOLMTa M TPH MOJOIUTE ca mo 23 xpomo3oMa (Xariouaan 6poj)
(Cnuxa 4) (19, 37).

JudepeHyjanujoMm repMIHATUBHEX henrja y OOTOHHjE 3allOYMibe Ca3peBame jajHe
henmuje koje 3amoumme mpe pohema (cimmka 4) (19). Ooronwmje, ca TUIIIOWAHUM OpojeM
XpoMo30Ma (2n), HEKOJIMKO Ce IMyTa MHUTOTHYKH IOJIENe, a 3aTUM, y TpeheM mecely pas3Boja
3aMeTKa, HeKe O] HHUX HACTaBJbajy cBOjy audepenumujanmjy y npuMapue oommte (38). o
METOT Mecela pa3Boja Opoj OOTOHHWja pacTe W JOCTHXKE CBOj MakCUMyM. Y mpodasy mpBe
MejoTHUKe Ae00e ylaze MpuMapHe OOIUTE Koje Cy Hactaie MudepeHIirjalidjoM 00TOHHja 10
cemMor Mecela, a ocraje mnpomnanajy. Hacrtajme mpuMapHe OOIHMTE Cy OKPYXEHE CII0jeM
¢domukynapaux henmja n Hamase ce y nmpumopaujaaaoM ¢onukyry (39). IlpumapHe oonute
canpke 46 TBOXpOMATUAHUX, JSTUMHIHO KOHJCH30BaHIX, XpPOMO30Ma (IHUILIONAaH Opoj, 2n)
CMEIITEHE Cy y je/ipa Koja ce Ha3WBajy TepMHHANHE Be3ukyne (enr. Germinal vesicle- GV)
(19). 1o mybGepreTta mpuMapHe 0OLUTE MUPY]Y Y AMIUIOTeHY mpodase I, oqHoCHO 10 ogabupa
jemHor of (GoNHKYyIa 3a JOMHUHAIN]Y, KaJa IpruMapHa 00OLMTa HAacTaBJka CBOj pa3Boj. 3acToj
y AMIUIOTeHY Tpodasze mpBe MejoTHdke Aeode HazuBa ce mukTHoTeH (19). Y mybeprety ce
camMo Hekonmuko 15 1o 20 mpuMapHHX OOIMTa PErpyTyjeé TOKOM CBAaKOT MEHCTPYaTHOT
LUKJIyca, a caMO jeJJHa IpUMapHa OOIUTa Y JOMHUHAHTHOM (oJuKyily caspesa. IIpumapna
ooIyTa 3aBpmaBa Mejo3y | u nmenm ce Ha nBe hepke henmmje: xamnougHy (n) ceKyHAapHY
OOLIUTY M HEe(YHKIMOHAJIHO MOJAapHO Teso. Mejo3a ce He 3aBpllaBa y MOTIYHOCTH, Beh ce
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MOHOBO 3aycTaBiba y MeTadasu Il u 3aBpmaBa HaKOH YCIIEUIHE OIUIONIE CIEPMATO30HI0M
Kaga ce popmupa u n1pyro monapao teno (19, 40).

IIpumop aHjaTHa
s __ TepMHHaTHBHa henHja
<
= / \ MHTO03a
§ g - ¢ Ooronnja 2N
5 PP S
-—’
- ™ CexyHJapHa >
§ g 4 oomura (N) — IIpumapna oonura 2N
e 2 N / “y— Mejoal
. i ‘ 2000 ~ IlomapHo Ten0
)
g = l\ Mejo3sa Il
-3 »
2 ES e
G-
= R
[Tonapna Tena

-» Jajua hernja (N)

Cnuka 4. Mejoza
(ITpeyseTo ca cajta u MogudukoBaHo: https:// www.chegg.com/learn/biology/anatomy-
physiology-in-biology/process-of-oogenesis)

3aBpmietak MejoTHUKe neobe jajHe henmmje HakoH 3actoja y Metadasu Il mox
KOHTpoJIOoM je Maturation promoting factor-a (MPF). Bucoke xoHueHTpanuje MPF
oHeMoryhaBajy peruMKanujy Ie30KCHPHOOHYKICHHCKE KHucenuHe (eHr. Deoxyribonucleic
acid - DNA) (41) y camoj jajHoj hemmju. OcuM HaBEICHHX MOJICKYyJia, 3a 3aBpIICTaK
MEjOTHYKE J1e00e W TPaBWIHY OIUIONKBY IOTPEOHO jeé W TPABWIHO OCIIIUpPAEE jOHA
KaJIIMjymMa: HWKa KOHIIGHTpAIMja joHa KaJI{jyMa JOBOIH JI0 TI0YETKa KOPTUKAIIHE PeaKiiyje,
a BHIIa KOHIEHTpAIMja /0 HACTaBKa MEjOTHYKE aeobe HakoH 3acroja (42). Y TpeHyTKy
OIUTOMI-E TMopacT yHyTaphelujcke KOHIIEHTpaIHje joHa Kall{jyMa, CHTHAN je 3a IOoYeTaK
aKTHBaNWje jajHe henmuje OJHOCHO 3a 3alounbarbe HU3a OMOXEMHjCKHX peakifja Koje
YKJbYUYjy €r30LUTO3y KOPTHKAJIHUX I'paHyJia, HacCTaBaK MejoTHUKe Jieobe, perunkanujy DNA
MOJIEKyJIa ¥ MPBY MUTOTHYKY Neo0y Hactanor 3urota (42). [Ipyry mejotuuky neo0y jajHa
henuja he goBpmuTH camo y ciydajy omtoame (mHade he mpomact y Hapeana 24 gaca), a 3a
TO Bpeme he ce 1 mpBO MOJIAPHO TEJIO MOIEITUTH.

YxynHu 0poj mpuMapHUX OomMTa HakoH pohema m3Hocu oko 700 000, mo moueTka
mybeprera octaje ux oko 400 000. Tokom pempomykTuBHOT J00a >keHe Mame oa 500
IPUMapHUX OOLUTA Ca3pH, HEKe 0ocTajy y npodasu I cee 1o menonayse. IIpeTnocrasiba ce na
je craaujyM MpuMapHE OOIMTEe HajOTHOPHHjH Ha eBEHTyalHa oliTehema Y3pOKOBaHa
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OKOJIHMM YTHIajMa, aJli C€ YYeCTAIOCT XPOMO30MCKUX aHOMajHja rnosehaBa ca >KUBOTHUM
no00OM Majke, OJHOCHO ca moBehameMm BpeMeHa Koje je henuja mpoBena y JAUKTHOTCHY.
[lapanenno ca HaBeneHUM Aorahajuma, TOKOM KOjUX cazpeBa jepo jajue henuje, A0ma3u u 10
caspeBama beHe nuroriasme. Taj je mporec Mame neUHUCaH OJ1 caMe Mejo3e, a YKIbydyje
MPAaBWIHO CMEIITamke OpraHeia, CHHTE3y NPOTEHHA, MOCT-TpaHCIAlMjcke MoauduKanuje
nHpoOpMaImone pHOOHYKICHHCKE KHCenuHe (eHTr. messenger ribonucleic acid - mRNA)
HaKyILUbeHE TOKOM ooreHese (43).

1.2. ®yHKumje XOpMOHA jajHUKA

Ectporenun u mporecrareHu npeacTaBibajy [Ba TUMA TOJIHAX XOPMOHA KOjU Ce JTyde Y
jajanmmma. HajBaxnuju xopmoH mel)y ectporeHuma je ectpaamod, a mely mporecraHmma
nporecTepoH. EcTporeHn ITOMHHAHTHO IMOJACTHYY mNpoiudepandjy W pacT crnenupuaHux
henmuja, xoje cy onaroBopHe 3a pa3Boj BehmHE CEKyHJApHHX CEKCYaJHHUX OJJIKAa JKCHE.
[IporecTann cy mpeBacXoJHO ONrOBOPHH 3a KOHAYHY MPUIPEMy MaTepHie 3a TpyaHohy u
JI0jKH 3a nakrtanujy (44, 45). EcTporeH kKao u mporecTepoH Cy CTEPOHIHN XOPMOHH KOjU Ce
CUHTETHINY Yy jajHUIIMMA, HajBehWM JeNoM U3 XoJiecTeposia y KpPBU, a y Mamb0Oj MEpPH U U3
aneruia-koeHsuma A. [Ipu Tome, 0OMYHO NMPBU HACTajy MPOTECTEPOH U TECTOCTEPOH, KOjU ce
ToKOM (honmKymnapHe (ha3e oBapujaTHOT IUKIyca HajBehnM JIelloM KOHBEPTY]Y y €CTPOTeH.
Kacnuje, Tokom nmyTenHcke (ase IMKIyca, H3Iydyje ce MHOTO BHIIE IIPOreCTepOHA HETO IITO
Ou Morino OWTH KOHBEPTOBAaHO, T€ CE BEJIMKE KOJMYMHE OBOI XOpPMOHa ybamyjy Yy
mupkynumyhy kpB. Y KpBU ce U3Nydyje U BUIIAK TecTocTepona (46, 47).

Kon 3npaBe skeHe BaH mepuona TpynHohe, €CTPOTeH ce y 3Ha4ajHUM KOJMYWHAMa
Jy4YHd CaMoO y jajHUIMMA, a Y MaJIMM KOJMYMHAMA U y KOpH Haa0yOpexHuX >kie3na. ToxoMm
TpyaHohe, mocTesbHIIA TyYH BEJIMKE KOJMYUHE ecTporeHa. EcTporenu ce TpaHcnopryjy Kpo3
KPB yIJIaBHOM B€3aHHM 32 alOyMUHE I1a3Me WIH 33 BbHX cnenuduye riaodynuae. OBe Bese cy
IO0BOJBHO cnabe u omoryhaBajy CTajaHM Tpeiia3ak ecTpOreHa y TKUBa y mepuogy ox oko 30
MUHYyTa. [J1aBHO J€jCTBO ecTporeHa je H3a3uBame henujcke mponudepanuje ¥ pacra y
TKMBHMMA TIOJIHMX OpraHa M JpyrMM TKHMBHMa KOja Ccy IoBe3aHa ca penpoaykiujom. HapounTo
je BaKaH yTHIAj €CTPOreHa Ha MaTepUIly, CIOJbAlIE ITOJIHE OpraHe jKeHe, jajoBoJe, J0jKe,
CKelleT, Ha JICTIOHOBame INPOTEMHAa W MacTH Yy Tely, Ha KOXy, Ha MeTaboiu3aMm U
SJIEKTPONUTHH OanaHc (3apkaBame HaTpujyma u Boje) (46, 47).

V jajHHIIIMaA ce MPOAYKYjy ABa MPOTECTUHA: MPOTeCcTepoH U 17-anda-XuapoKkcumnpo-
TeCTepPOH, KOjU yIIIaBHOM UMajy MCTO JIejcTBO. 300T HEynmopeuBo Behie KoauunHe u3iydeHor
MpOrecTepoHa, OH C€ CMaTpa jeIMHUM IPAKTUYHO BaXHUM TporecTuHOM. Ko »eHe koja Huje
TpyJIHa 3HaYajHEe KOJIMYHMHE MPOTeCTEPOHA JIyde Ce U3 XKYTOr Tejla caMO y APYroj MOJOBUHU
oBapujasHOT IUKIyca. TokoM TpyaHohe BenMke KOJMYHMHE MPOTECTEpPOHA JIyYH MOCTEJHUIIA,
HApOYHMTO HAKOH YETBPTOI Mecela recranuje. M mporectepoH ce TpaHCIOPTYje MyTeM KpBH
Be3aH 3a anOyMuHe Ia3Mme win 3a cnenuduyde rnodynuHe. OBa Be3a je cnaba u omoryhasa
KOHCTaHTaH IIpelia3ak NporecTepoHa y TKUBAa. HajBakHWja ymora mporecTepoHa je
MOJICTHIAKE CEKPETOPHHUX MPOMEHA Y CHAOMETPUjyMy MaTepulle y TOKY JpYyre MOJOBHHE
MEHCTPYaJIHOT LIUKITyca jKeHe, KaJla ce MaTepHlia MPHUIIpeMa 3a UMIUTaHTaIH]y OIUIoheHe jajHe
henuje. Ilopen oBora, mporecTepoH cmamyje (PEKBEHIUMjy M HMHTEH3UTET KOHTpaKIuja
MaTepuile M Tako crnpedyaBa u3banmBame omiolene jajue hemmje. [Iporectepon Takohe
MOJICTUYE T0jadyaHy CeKpelujy K3 MYyKO3HOr oMoTada jajoBoja. OHa je HeomxojgHa 3a
ucxXpaHy orUioheHe jajoe hemmje, koja ce JenM y TOKy Tpojacka Kpo3 jajoBoA TIpe
UMIUIaHTaIMje. Y TojKaMa MpOTrecTepOH IMOJACTHYE Pa3Boj JOOYIyca M alBeojia, JTOBOIH JIO
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nponudepanyje U nosehama anaBeona, MpU YeMy OHE MOIPHUMAjy CIIOCOOHOCT CEKpeIHje.
MelyTum, nmporecTepoH He U3a3uBa JIy4eHE MIICKA U3 aJIBEOJIa, jep Ce OHO JIyYH TeK Kaja Cy
MpUTNIPEMIBCHE JI0jKEe CTUMYJIMCAHE TIPOJAKTHHOM U3 afieHoxumnoduse (46, 47, 48).

1.3. I'paha jajue heanje

Jenpo, muromnasma ¢ opranenama, hemujcka MemOpaHa — ooJjieMa, MEPUBUTEIUHCKU
npoctop (eHr. Perivitelline space- PVS) n 30Ha menyuuna (eHr. Zona pellucida-ZP) cy
OCHOBHU JienioBH jajue henuje (Cnuka 5) (49).

Jenmpo 3pene jajue henmje caapku xarounaan (n) 0poj xpomozoma. OmmoleHa jajHa
henuja ca mumonaaUM (2n) OpojeM XpoMo30Ma HACcTaje HAKOH CIajara ca CIIePMAaTO30UI0M.
VY GoraToj IUTOIIIa3MH C€ Halla3u jeIpo ¥ HU3 KOMIIOHEHTH HEOIXOJHHUX 3a HaCTaBaK pacTa u
pas3Boja henmje, Kao mITO Cy MPOTEUHH, pUOO30MH, TPAHCTIOPTHA PUOOHYKIICHHCKA KUCEITNHA
(ewr. Tranmsport ribonucleic acid - tRNA) w pa3Hu 3amtuTHr Mojekynu (49, 50, 51). ¥V
mUTOIIa3Mu jajHe hemuje cmemrTeHe cy W ocrtane henmjcke opraHene: MHUTOXOHAPH]E,
JM3030MH, €HIOTIa3MAaTUYHN PETUKYITYM, MUKPO(UITAMEHTH U MHKPOTYOYJIH.

Crnuxka 5. I'paha jajue henuje
(ZP- 30na nenynuaa, PVS-nepuBUTeTMHCKH 1IpocTop, PB - pBo nojapHo Teno, M V- MUKpOBUIIH,
SP- neo6HO BpeteHo, MT- Mukpotyoymu, Ch- xpomozomu, G- I'onmujeB komiieke, CG- KOPTHKAITHE
rpanyine, M- mutoxonapuje, FC- ¢ponukynapae henuje GJ-myKOTUHCKH cnioj usmely ase
¢domukynapue henuje henuje, rER- rpanynupaHy eHIOIUIa3MaTHYHHA PETUKYIYM, 1ZP)
(Mogudukosano u3 Elder u Dale 2011)

hemnjckom MemOpanoM wim ooieMOM je oOaBHjeHa IUTOIUIAa3Ma. Y3 00JeMy Y
KOHIICHTPUYHUM CII0j€BHMA Cy pacropel)eHa KopTuKaiHe TpaHylie Koje YCTBapH MPeCcTaBibajy
CeKpeTopHe rpaHyjie. IbuxoBa HajBakHHja yinora je mpeBeHIHja monuctepmuje (52).
Koprukanne rpanyne ce, HEMOCpeIHO HAKOH OIUIOAE, TOKOM T3B. KOPTHKAIHE pEaKiyje,
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ctamnajy ca henujckom MemOpaHoM jajHe henuje. Y TOKy KOpTHKalTHE pPeakiije U3Iydyjy CBOj
caapxkaj y BanhenmjcKM MaTpuKC Koju ykibyuyje PVS, ZP u hemmje xymynyca. [lpu Tom
J071a3u JI0 MpoMEeHa y IiesioM BanhenwjckoM MaTpHKCy, a moceOHo y ZP, Koja mocraje
HEIPOITyCHa 3a ciepMartozouze (53).

Ycko y3 ooneMmy, ca BmEHE CIOJbHE CTpaHe, Hamasu ce PVS. Cunrtetumie ra cama
oorTa TOKOoM ooreHese (54). Hakon u3banmBama npBor mnonapHor teda (eHr. Polar body-
PB) nocraje BugspuB PVS, nmoBehan oko caMor moiapHOT Tena. TakaB W3TIen 3aJpikaBa JIo
TpeHyTKa omnoame. [Jok ron je mpucytHa ZP, mpucytan je u PVS, 0JHOCHO J0 HacTaHKa
OIacTOLMCTE HETIOCPETHO MPpe UMILIaHTanuje. Y He3penoj jajHoj henuju, PVS je Bpmo manu u
UCIymhaBa ra YIJIaBHOM (OJIMKyJapHa TEYHOCT, a HakoH H3banuBama PB jponasu 10
excriansuje henmja kymymyca. Hakon ommoame, PVS ce 3HauajHo moBehaBa, 3amoummbe
KOpTHUKaJIHA peakiyja, a caJpkaj KOPTUKAJIHUX IpaHyja oTnymTa ce y PVS npu yemy nonasu
710 TpoMeHa y tiponycHoctu ZP (53).

Oxo PVS namazum ce ZP, TIMKONMpPOTEWMHCKa ONMHa rpaljeHa ol BiakaHa W TpaHyla
ypomeHux y Matpukc (55). Y pasBojy jajue henmje ZP umMa BUIlIeCTpyKe yiore, Kako IITO je
3alITUTa TOKOM pacTa M TPAHCHOPTA, Y OIJIOAKH TOKOM BEe3UBamka CIIEPMATO30M]a 3a jajHy
henujy (MHIyKyje aKpO30MCKE peakiidje y CIepMaTo30MaAnMa KOju Cy Be3aHW 3a ZP u y
CripedaBamy IMOJHUCHEPMHjE), Y pa3Bojy OjacTolMCTe M CIpedaBamby HHEHE IpepaHe
UMIUIaHTanyje. 30Hy MEeNyuay YAHEe YETHPH TiIaBHA TMkonpoTtenna ZP1, ZP2, ZP3 u ZP4.
VY MHAYKIHjH aKpO30MCKE peakilije Be3aHuX CIepMaTo30uia yKIbydeHnu cy ZP1, ZP3 u ZP4,
JIOK pasrpajma ZP2 HaKkoH OTUIO/IE crpeyana noiucnepmMujy (53).

1.4. ®osmky.J1 1 POIMKYJIAPHA TEYHOCT KA0 MUKPOCPEINHA jajHe
hesnuje

Muxkpocpenuny jajae henuje dnHe KOMIIOHEHTE KOj€ Cy y HEMOCPEAHOM KOHTAKTy ca
BOM y TOKY Tpajama HBEeHOT pacTa u pas3Boja (34). hemuje Kymyiyca Cy y YCKOj BE3H C jajHOM
hemujoMm m ca BHOM CTBapajy KOMIUIEKC Kymyiyca u jajHe hemuje (eHr. cumulus oocyte
complex- COC). lleo COC je no oBynamnuje CMEIITEH YHyTap (HOJMKyIa KOjH MPaTH pa3Boj
jajue hemwmje, a mcmymeH je TeuHomhy OoraTroM MOJIEKyJIMMa HEONXOIHHWM 32 Pas3BoOj U
¢bynkuyjy jajae hemmje. Ta ¢donukymapHa TEYHOCT je jOII jeIHA O[] KJbYYHHX KOMIIOHEHTH
MHUKpocpeanHe jajae henmje.

@onukynapHa TEYHOCT CE€ CacTOjU OJf KOMIIOHEHTH KpBOTOKA, KOjU IMPKYJIHILIE
KanmujaapuMa MPUCYTHUM Yy TOAPYYjy 3uja (hoJMKyna W KOMIIOHEHTH Koje jyde henujcku
ClI0jeBU Koju Ccy yHyTap Qonukyna, mocebno hemuje rpanynose (56, 67). Y TpeHYTKYy
MPUPOJIHE OBYJAIlMje, BEeIMKa KOMMYMHA (OJIHMKyJapHE TEYHOCTH ce u3baiyje ca jajHOM
henmujom mpema marepur (58). OBa TEYHOCT je MPBEHCTBEHO CAacTaBJbEHA O] MPOTEHHA U
CTepOMIHUX XOpMOHa, YKIbyuyjyhu FSH, LH, xopmoH pacta (eHr. growth hormone- GH),
hCG, nporectepoH u ectpaauon. [IpucyTHH Ccy ¥ LMTOKHMHHU; €H3MMH; aHTHUKOAryJIaHCH;
CIIEKTPOJINTH;, PEaKTUBHE BPCTE KUCEOHHKA (EHT. reactive oxygen species- ROS); eH3UMCKHU 1
HECH3MMCKH aHTHOKCHIAHCH, YKJbyuyjyhn ButamuH E, Buramun /I, karanasy u MelnaToOHUH;
(akTopu pacrta Kao 1To je enuaepMainu (haktop pacta (eHr. epidermal growth factor- EFG),
¢axTop pacrta cnmuuan EFG-y u tpanchopmupajyhu daxrop pacra anda (eHr. transforming
growth factor alpha- TGF-a); MeTa0OJIUTH Kao MTO CYy aMUHOKHCEIIMHE W JUMHUINA KOJH CE
aKyMyJnupajy yHyTap jajae hemuje, mro momaxke \meHO] Tu(epeHIjalijH; 1 MaCHE KUCEINHE
(56, 59, 60).
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I1pe oBynauuje, oonyra ce HaNa3u y AUKTHOTEHY, 3aCTOjy y Mpodas3u MpBe MEjOTHIKE
nebe. Y TOM je cTamy OApKaBajy BHCOKE KOJWUYMHE HMUKIUYKOT aJeHO3WH MoHodocdaTa
(ewr. cyclic adenosine monophosphate- cAMP). Harnum ckokom HuBOa LH y TpUpOIHOM
MKITycy, wim naBameM hCG-a y mukinycuma HMIIO, npexkupa ce 3acto] W jajHa hemmja
HACTaBJba MEjo3y, a HCTOBPEMEHO noja3u a0 excrnansuje COC-a. ExcriaH3uja WM mupeme
COC-a noraha ce kaga ce XHjaIypoOHCKa KHCEJIWHA, KOjy W3Iydyjy hemuje Kymyiyca TOA
YTHIIajeM TOHAJOTPOIHUX XOPMOHA, XHIpaTH3yje ma ce pasmanu m3Mehy hemmja xymymyca
nosehajy. [lupeme Kymynyca y NpEOBYIAIMjCKOM (DOJIMKYTy HEONXOTHO j€ 3a TPOIEC
OBYJIaIHje.

Metabonuzam jajae hemuje takohe je moxa yTumajem QgaxTopa U3 MUKPOCpEIUHE Koja
OKpYyXyje jajHy henujy. Jean ol r1aBHHX MeTa0OIMUYKUX MyTeBa henuje jecte MeTabonm3am
riyko3e. JajHa henmuja Hema BENMKH KamalWTeT 3a MeTa0oim3aM TIyKo3e 300T HHCKe
aktuBHOCTH (Qochodpykroknnaze, Beh To onpahyjy hemmje kymymyca Koj KoOjux je
akTHBHOCT (hochodpyKkToKMHa3e AocTa Beha, a HacTaNM MUPYBAT, JTAKTAT WIA HUKOTHHAMUL
aJICHUH JTUHYKIeoTux Xuapokeu docdar (enr. nikotinamid adenin dinukleotid hidroxi fosfat-
NADPH) ce tpancniopTyjy y jajHy hemujy kao m3Bop enepruje (61). Jajua henuja yaectByje y
HaBeleHNM jorahajuMa Tako ITO IMOJCTHYE EKCIIPEeCHjy TeHa 3a TIMKOIM3y y henmjama
KyMmyiyca. AHaepoOHa TJIMKONM3a je TJIABHH TyT MeTaboim3Ma TIyKo3e y (oiHuKyiImMma
jajauka. Yuyrap COC-a, oxpehen neo riyko3e ynasu y Opyrd CHTHAJIHH TYT KOjU
KOHTPOJIMIIIE OKCUIATUBHU CTAaTyC jajHe henmje, MOK J0AaTHA TIIyKO3a CIIYy’KH Kao CyICTpaT
3a TIPOM3BO/Y XHjaypOHCKE KHCEIMHE HEOMXOIHE 3a €KCIaH3Mjy KyMmyiyca U 3a henmjcky
cUrHanmu3aujy. EBeHTya HM BHIIAK TIYKO3€ BOJAM Ka MPOW3BOAKU (pPYKTO3e M copOMTOIA
KOj¥ HEraTUBHO yTUYY Ha KBANUTET jajHe hemuje (61).

Tto ce Tuue MerabonM3Ma JHWIAA, y OOIMTH CE TOKOM OBYJalHje IojadaBa
OKcHJanuja CIO000AHMX MAaCHUX KHCEIMHAa Kao OOJbM HM3BOp aJCHO3MH TpudocaTta (eHr.
adenosine tri phosphate - ATP). Y jajuuM henlvjamMa JIMUAM C€ CKIQIHINTE Kao
TPHALMITIUIEPOTH (MacHEe KHCEIMHE eCTPU(HUKOBAHE y TIHUIEPON) Yy KalubUIlama JIMIHIA,
JIOK cJI000/IHE MacHEe KHCEITMHE MOTY OWTH JIOKAJIM30BaHE W YHyTap muroruiasme. Kambuie
JUNMUAA 33jeJHO ca MHUTOXOHAPWjUMA CTBapajy TaKO3BaHE ,,METaOONMYKE jeAWHUIIE™.
CrnobomHe MacHE KHCEIHMHE ylla3e y MHUTOXOHJIpPHWjE T/Ie YYeCTBYjy Yy NpousBoiumn ATP-a
Oera-okcumanjom. Y npucyctBy LH wnum hCG, Hactaje KOPTH30J, KOjH TOJCTHYE OBaj
METa0OJMMYKHY IyT JINIHIAa Kao M3BOP CHEprHje 3a HacTaBaK MEJOTHUYKE Ne00e, OIUIONbY U
pany emOpuorenesy. [lopen moBehanor kopumrhema rayko3e, KUCCOHUKA U MAPYBaTa TOKOM
CBOr pa3Boja, jajHa hemwja y wHTepakuuju ca hemujamMa Kymyiyca peryiuiie TPaHCTIOPT
aMHUHOKHCEJIMHA U XOJIeCTepoIIa HyKHHX 3a ocTtaie henujcke mpouece (61).

VY nmotpasu 3a 60JpMM MMOKa3aTeJbuMa KBAIHUTETA jajHe henuje cBe ce BUIlle UCTPAKY)y
MOJICKYJIH YKJbY4YeHH y heNnjcKy CUrHalv3anujy u Metaboiin3aM, a KOju Cy cacTaBHHU JIO
(donukynapHe TEYHOCTH KOja OKpYXKyje jajHy henujy. Jajua henuja je y cTaiqHoj HHTEpaKIUjU
ca coMaTckuM henmjaMa Koje je OKpYyXyjy Ila ¥ cama u3iydyje oapehjeHe KOMIOHEHTe Koje
onpelhyjy meH pa3Boj (34).

1.4.1. EcrtpaamoJi, nporecrepoH, Tectoctepod, FSH

Ectpamuon, mporecTepoH U TECTOCTEPOH Cy TJIABHH CTEPOUIHU XOPMOHH KOjU UTPajy
OWUTHY yJIOTY TOKOM (DOJMKYJIapHE U JiyTeanHe (a3e MEHCTPYaTHOT HUKIyca. YIPKOC TOME, ¥
JUTEPATypH jOII YBEK IOCTOj€ HEJOCICTHOCTH Y BE3W ca KOHICHTpaldjama ecTpaanoiia u
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APYTHX CTEPOMIHHX XOpPMOHa Yy (ONMKylIapHOj TeyHocTH. Behm HHMBoM ecTpagmona u
nporectepoHa HalyeHu cy y dhonvkynuma U3 Kojux cy nooujene jajue henuje ca BehoM ctomom
omnoame. OBa onaxama, Mel)yTuM, HUCY TIOTBpl)eHa IpyruM CTyJujama, Beh je TokazaHo aa
KBaJUTET eMOpHOHa HHUje OHO Yy Be3M ca HHBOMMA (OJIHMKYJIAPHOT €CTpaauoiia |
nporectepona. C 1pyre cTpaHe, NOBHIICHH HHBOM €CTPaavoia W TPOTecTepoHa Yy
(bonuKyIapHOj TEYHOCTH OHIIH Cy MmoBe3aHu ca mosehanom mancom 3a TpynHohowm (45).

Hmxe KOHIEHTpalMje MPOrecTepoHa U BUILE KOHLEHTPAIMje TECTOCTEPOHA U3MEPEHE
cy v QonuKynapHOj TEUHOCTH KOja je caapikana OOoluTe ca repMuHaioM BesukynoMm (GV) y
nopehewy ca donukymapHoMm TteuHomihy koja je caapxkana MII oomute. XKene koje cy
npUMeNe Tepanujy 3a CTHMYJalWjy OBYJaldje umaje Cy Hmke KoHueHrtpanuje AMH,
TECTOCTepOHa, aHIPOCTeHANOHA, ecTpaguona U LH y donukynapHoj TeYHOCTH, anu BHIIM
HuBo FSH, y ongHocy Ha jXeHe Koje mposa3e Kpo3 NPUPOJHM IHKIYC, INTO CyTrepulle jaa
CTUMYJIallFja OByJallyje 3Ha4ajHO MEeHha XOPMOHCKY cpeiuHy (onukynapHe TeqHocTd (62).

1.4.2. AMX u Butamun /|

Toxkom 2014. roguHe cripoBesieHa je MeTa aHaln3a Koja je mokasaja ciady MO3UTHBHY
kopenaunjy AMH ca ycriexom moctynaka bMIIO (63). Takohe je yrBphena u moBe3aHOCT
AMH c xBamuterom oonute. CrpoBeZieHa NCTpakMBamba IMOKasajia Cy Ja je KOHIICHTpaIuja
AMH y ¢donukynapHO] TEYHOCTH Yy TIO3UTHBHO] KOpeNamuju ca (epTIIU3AINjCKIM H
MMITIAHTAIN]CKIM TTOTEHIIMjaJIoM OOIMTE M TpeITaxy onapehuBame KoHueHTpauuje AMH y
(boNMKyITapHOj] TEYHOCTH M CEepyMy Kako OH ce MpeaBUaeia YCHEIIHOCT OIUIOAmE |
MMIUIAHTAHIM]CKH TOTeHIHWjan emOpuona (63, 64). Y MHOroOpojHHM HCTpaKMBambUMa
IO0OWjeHU Cy Pa3IMYUTH PE3yJITaTH: jeJHU Cy TOKa3alli Jia Cy BUCOKe KOHIeHTpauuje AMH y
(honuKyNapHOj] TEYHOCTH IMOBE3aHE ca BUIIE MMIUIAHTHpaHUX eMmMOpuoHa m BehuMm Opojem
TpyaHoha (64), 1ok cy apyru yTBpIWIH jaa je ekcrpecuja AMH y henujama Kymynyca, Kao
KOHIIEHTpanyja y (OJIMKYJIapHO] TEYHOCTH, 3Hau4ajHO Beha y Qoiukynuma ca JOIIHjuM
jajauM henujama (65).

Buramun I (kammudepor) mpumaga rpynd CTEPOMIHHX XOPMOHA, a JBa HajBa)KHH]jA
o0imka y Kojuma ce jaBjba cy ButamuH [l (eprokammmdepon) u BuTamuH [l3
(xonexamudeporn). Buramun /I3 mpoaykyje ce y KOKH H3JIaraleM CyHYEBHM 3pannMa, JT0K
ce BuTtaMuH Jl; yHOCH y opranusaM HcxpaHoM (66). Ilocneamux map roauHa ce CBE BHUIIE
yKa3dyje Ha yinory BUTamMuHa J[ W WeroB 3Ha4Yaj y pENpONyKTHBHOM CHCTEMY U
penpoaykTuBHOM ycmexy. J[lokazano je ga agedunujennuja ButamuHa [ wemrha kon
nHpepTunHUX sxeHa (67, 68). Parikh u capagaunm cy Ha ocHOBY ynore BuTamuHa [l y
HACTAaHKy CTepoHIa W TmoBehamy ekcrpecuje W aKTHBHOCTH apoMaTa3e a CaMUM THM U
noBehamy KOHIICHTpAaIKje eCTpIuoiIa, MOKa3alu 1a BUTaMuH /| Ha Taj HaYMH yTHde Ha Opoj U
kasiuteT oouuTta (69). [Ipomorop 3a AMH ren caapxu ButamuH /I, ma ce mpernocrasiba aa
BUTaMUH /| Ha Taj HAuUMH perynuiie npousBoamwy AMH y xyntusucanum hemujama dommkyna
jajauka (70). Butamun I je cTora MOTEHIMjajlHH peTyaaTop KoHueHTpamuje AMH y KpBH.
Buramun /| ymamyje ekcripecujy reHa 3a AMH, ymamyje oceT/pHBOCT rpaHynos3a henmuja Ha
AMH wn cynpumupa penenrtope 3a AMH, Ha Taj HA4MH CIpedyaBa HAacTaHAK CHHIpOMA
nomuuucTHYHUX jajauka (71). Mera amammza cmpoBenmeHa 2020. romuwHe mOKaszyje na
nenoBame BUTamMuHa Jl Ha AMH 3aBucu on oBylauMoHOr craTyca keHe. Kox cunmpoma
MNOJMLUMCTUYHUX jajHuka AMH je nocTa MOBHUIIEH, Ia JOAATHO YHOLICHE BUTaMHHA [ kao
cymjieMeHTa mo0oJsbliaBa (GOIUKYJIOTEHE3y M y CKIagy je ca JoKa3umMa U3 OpojHUX
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KIIMHUYKAX KCIHTUBaKka KOjU TOKa3yjy MOoOoJbIlIaHEe KIMHUYKE MaHu(ecTaluje HaKOH
npumene Butamuna /1 (72).

1.4.3. HnTepaeykuH 6

WnTepneykun 6 (eHr. interleucin 6- IL-6) je TMIEjOTPONHA UTOKUH Ca BUIIECTPYKHM
edeKkTuMa Koju MOTY BapHpaTu y 3aBUCHOCTH 01 (PU3HONIOMIKOT OKpysKewa. IL-6 mpomoBumie
nponmudepanujy T henuja, mudepennyjanujy b henuja w mponudepanujy KepaTuHOIMTA.
Takohe moxe perynmcaru pasHe Jpyre (QyHKIHWje, YKbydyjyhn meTtabonuszam TIIyKo3e,
MeTabosiM3aM JIMIHIa U Pe3UCTeHNHWjy Ha uHCynuH. 1L-6 Takohe nenmyje Ha €HIOKpPUHH U
HepBHH cucteM (73, 74). IL-6 Takole Moke UrpaTh BakHY yJOry y pa3Bojy ¢omnukyna. lllto
ce Thue (GOIUKYIOTeHEe3e, IUTOKUHU perynuiny nponudepanujy wid JudepeHiyjanujy
henuja, mpexuBbaBamke WU arpe3djy QoNuKyla u ca3peBame jajuux hemwja (75).
®onukynapHa Te4HOCT 00e30elyje MUKpOOKpYX eme 3a pa3Boj jajuux hemuja (76), a IL--6 je
HOpMaJaH cactojak (¢omukyiaapHe TeaHoctd. Huso IL-6 y dommkynapHj TedHOCTH je 3HATHO
Behu nero y cepymy (77, 78).

Knuanuke ctynmje Koje ¢y AM3ajHApaHe Kako O ce MCTpakuila MOTEHIMjaTHa Yiiora
IL-6 y ca3peBamy XyMaHUX jajHUX hemmja U pa3Bojy eMOpHOHA, ald 10 JaHAC OATOBOPH HUCY
KoHauHH. Heke cTyamje cy mokaszane na BHCOK HUBO IL-6 y dommkynapHoj TeuHOCTH MMa
no3uTuBaH edekar Ha caspeBame jajuux hemwmja (79, 80). Bucoku muBoun IL-6 y xynTypu y
KO0jOj ce eMOPHOHM pa3BHjajy OWIIU Cy MOBE3aHU ca oBehaHOM CTOIOM KIIMHUYIKUX TpyaHOhA
n umIDianranjom emOpuona (78, 81, 82, 83). Mehyrum, apyre cryauje cy mpoOHaILIe
cynpoTHe pesynrate. Bumm HuBO IL-6 Kopenupao je ca JOMmHUjUM KBAIUTETOM €MOpHOHA H
MocTojana je Mama IaHca 3a pa3BojeM TpyaHohe (84, 85, 86). 3akspydeHo je aa IL-6 moxe
oMmeTraTu pa3Boj jajuux hemmja (87). Taxohe, Heka ucTpaxkuBama cyrepuiry ga IL-6 Huje
YTHIIA0 Ha KIIMHUYKY CTOITY TpyJHOha, Kao HU Ha KBauTeT jajaux henmja (88, 89, 90).

1.4.4. buoeseMeHTH (KaJIUjyM, HATPUjyM, MarHe3UjyMm, KaJlujym, reoxle)

[lopen xopMoHa M BUTaMHHA BEIMKH YTHIIA] HA KBajJUTET jajHe henuje umajy u
ouoenementu (91). IlocToju mocebaH WHTEpec 3a HW3yYaBame YyTHIAja HEJAOCTaTKa
OonoeneMeHaTa Ha (PU3HONONIKE PYHKIIH]jE, TOCEOHO PETPOYKIIH]Y.

IMpema Silberstein u cap. (2009) Hajuenrthn eaeMeHTH KOjU ce Hanase y (OIUKYIapHO]
TeyHocTH cy kanmujyM (Ca) u marnesujym (Mg), 3atum Oakap (Cu), nuHk (Zn), rBoxhe (Fe),
xpoMm (Cr), pyounujym (Rb), anv 3axjbydeHoO je Ja KOHIIEHTpallfja OBUX €lIeMeHaTa He yTHYe
Ha 3penoct oomwmta (92, 93).

Hatpujym m kanujym cnagajy y rpyly MeTana W MMajy CIMYHAa XeMHjCKa CBOjCTBa.
Hartpujym-kanujymMoBa mymIa je OArOBOpHA 3a NPUMapHU aKTHBHU TPAHCIOPT jOHA KpO3
henujcky MeMmOpaHy Kkoju ce Kpely H3 cpelMHe ca MamOM Yy CpeluHy ca Behom
KOHIICHTpAIlMjoM TOMOhy MoJsieKyina Hocada M y3 MOTpolumy eHepruje. OBaj mporec
oMoryhaBa /1a jOHW HaTpHjyMa aKTUBHO u3Ja3e u3 henuje, a joHu Kanujyma ynase y henujy u
TO CYMPOTHO KOHIEHTPAITMOHOM TPaiijeHTy — HaTpHjyMa uMa BUIlle BaH henrje Hero y m\oj,
a kanujyma oOpHyTo. [Iporennu Hocauu pajae Kao mymre U kao eHsuMu A7P jep Katanuzyjy
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pasnaramwe ATP-a. Paznaramem ATP-a Ha ageHo3uH qudocdat (eHr. adenosine diphosphate -
ADP) n Heoprancku Qocdat, packuna ce pochoaHxuapuaHa Be3a Oorata eHEPryujoM YuMe ce
o0e30ehyje eHepruja HeomxojHA 3a OBaj TpaHCHOpT. HaTpwjym-kamujymoBa mymia wuma
TJIaBHY YJIOTY Yy CTBapamy MeMOpaHCKor noteHnyjana hemmja (94).

Marunesunjym o0e36ehyje crabunmzanujy DNA, RNA u pubo3zoma, Takohe akTUBHUpa U
oko 300 eH3uma, ykJpyuyjyhu v eH3uMe y MeTabonu3My eHepruje u nmpousBoamu ROS-a (95).

Beh nyro je mo3HaTo na je KanmujyM HE3aMEHJBHBH CHTHAN 3a (hepTmiH3anujy KOo.
cucapa. ¥ TOKy crhajarba MeMOpaHa CIiepMaTo30HIa U jajHe henwje, mMpBHU WHTpAICTyIapHH
CHUTHAJIHHU IyT j€ yOUeH Kao CepHja HHUCKO (PPEKBEHTHHX OCIIMIANMjAa M BEJHKH IOPACT
cI000THUX jOHA KaJHjyMa y HUToIuIa3Mu. Ha OCHOBY oBora MoOe ce MpEeTIIOCTaBUTH J1a Ou
OJICYCTBO WJIM HHCKAa KOHIICHTpalMja KaJlijyMa y Bpeme (epTHUIIn3alIije MOrJia JTOBECTH 10
HeycrentHor omiohema (96).

I'Boxhe je on BUTanHOr 3HAyaja 3a CHHTE3y HYKJICHHCKHMX KHCEIMHA M INPOTEHHA,
TPAHCIOPT eNEKTPOHA U henHjcko Aucame, pa3Boj v qudepeHnyjanujy. ['Boxhe je moBesaHo
ca BENMKHM OpojeM peIOoKC peakmuja KaTaln3WpaHuX IMTOXPOMHMA, YHME YTHYE Ha
NPOM3BOKBY €HEepruje, Meradboim3aM JIeKOBa M XOPMOHA, W INUPEHE M aKTHBUPAHE
onOpaMOeHHX cHCTeMa WyTeM HUKOTHHAMHI aJeHUH auHykieotun ¢ocdar (NADP)
okcupgase (91).

1.4.5. Enzumu

[MpoMeHe KOHIIEHTpanWje MeTabONMYKUX CH3UMa KOjU ce Hajaze y (OJIUKYIIAPHO]
TEYHOCTH OJIHOCE C€ Ha TMpolec (HOTUKYIOTeHe3e U Ha OCHOBY HHMXOBE KOHIICHTPAIIHjE€ MOTY
na ce Tymaue Jorahaju Be3aHW 3a caspeBame Gonukyna u jajuux henmja. Jlakrar
nexuaporenasa (er. Lactate dehydrogenase - LDH) je Metabonuuku eH3uM, ociobabha ce
300r henujcke cMmpTH, na je moBehana aktuBHOcT LDH mpumehena xon Hekpose TKuBa. Y
¢donukynapHoj TeuHOCTH noBehaHa akTMBHOCT LDH MoXe yKa3uBaTH Ha paHy JereHepanujy
¢domukyna. Satish u capaguuim cy 3akbyuywnu na ce aktuBHocT LDH mosehaBana
XPOHOJIOIIKY ca TOMHaMa MalyjeHarTa, Kao U ca BeIMYNHOM (IpeYHUKOM) (omKyIa, Takohe
3akJpydnnn cy nga Beha aktuBHoct LDH Moxe na Oyzae moBeszaHa ca (parMeHTalyjoM
emOpuona (97).

Acnaprar amuHOTpaHchepaza (eHr. Aspartate aminotransferase - AST) WM anaHvuH
amuHOTpaHchepasa (eHr. Alanine Aminotransferase - ALT) cy BaKHH €H3UMHU Y METa00IH3MY
amuHokucennHa. ALT xatanuzyje peBep3uOWiIHE peaknuje OuorpaHcopmanmje uMehy
allaHMHa W TIyTaMUHCKE KucelnuHe, a0K AST Karanu3yje peBep3uOMIHE peakiyje
onotpanchopmanmje m3mel)y acmaparnHcke KMCENMHE W TIyTaMHuHCKe kucenuHe. Hajseha
KOHIICHTpAIMja OBUX €H3MMa y (OIMKYJIApPHO] TEYHOCTH Mamux (ponmkyna cyrepuiie na je
TIyTaMUHCKAa KHCEIMHA MHOTO BaKHHja TOKOM paHe ¢ase pacta ¢(ommkyna. Beha
koHueHTpanuja AST u ALT y manuM GoiuKyIuMa u (OJIHKYIHMa CPEel-e BETHIHNHE TaKohe
MOJKE YKa3WBaTH Ha CTaaujyM paHe (oimkynapHe arpesmje, jep Kaja je TKuBO omTeheHo
7o01a3u 70 oBehama KOHIEHTpanuje Tpancgepasa (98).

Anxanna Qocdaraza (enr. Alkaline phosphatase - ALP) je 113030MajHA €H3UM KOjU
KaTajau3yje pa3iMuuTe peakiuje y Teily, yKJbydyjyhu akTuBHH TpaHcmopT docdarta Kpo3
hemujcky memOpaHny, cuHTe3a mpotenHa u npoMeT DNA y jenpy (99). AktuBHocT ALP ce
noBehaBa yciieql (U3HOJIOIIKKX TI0jaBa, ald W MATOJNOIIKHAX II0jaBa, Kao IMITO Cy yhajia u
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nponmudepanuja hemuja. Ensumu docdaraze yuecTByjy u y pacty Qoiaukyna, aad U y
atpe3uju ponukyna. Beha aktuBHocT ALP y modeTHUM (azama (HONHKyIOreHe3e MOKe OUTH
u 300r npucycra Behe KOHIEHTpalyje MporecTepoHa M aHAporeHa y MajuM (OIMKYIHMa.
CmameHa akTHBHOCT ankajHe (ocdataze y ponmukynaproj reqnocty Behux ¢ommkyna je 300r
npoMeHe (HOIUKYTapHOT XOPMOHCKOT cTaryca came (OJHKyJIapHe TEYHOCTH, jep ca pa3BojeM
¢donmkyna momuHHpa ectporeH. Takohe, moBuiieHa aktuBHOCT ALP y QonukymnapHoj
TEYHOCTH MaJIHX aHTPAIHUX (ONMKylla MOXKE Ja OTpaHHYH FHHXOBO pearoBame Ha
ctumynammjy roragotporuaoM (100).

1.5. BuomMeTHIIUHCKH IMMOTIIOMOIHYyTaA OILIOAA

BruoMeMuHCKY MOTIIOMOTHYTa OIDIOAA je MpoIec KOji 00yXxBaTa HEKOJMKO (haza:

- IlpBa ¢a3za mnpoueca je KOHTpoJIMCAHA OBapHMjajHAa XHIeEpcTUMYyJaunuja (eHr.
controlled ovarian hyperstimulation - COH). Y mapy nobujama mro Beher (amm HEe u
MpeBeNnuKor) Opoja jajuux henuja BpIIM ce XOPMOHCKAa CTUMyJalyja >XeHe yHnoTpebom
pa3IMYUTUX IPOTOKOJIA CTUMYJIALUje OBYJaluje.

- [pyra ¢a3a je kousexkumja jajuux hemmja. /lanac ce jajue henuje Hajuemhe y3umajy
acIUpaIMOHOM METOJIOM, TPAaHCBAarMHAIHUM ITyTEM I0J] KOHTPOJIOM YJITPa3ByKa.

- Tpeha ¢a3a noapasymeBa npouec omjoame jajue heauje. Y oBoj dasu omnonma ce
neiraBa y naboparopujckuM ycroBuma. Kiacuuna In vitro onnonmwa (eHr. In vitro fertilization
- IVF) je xama ce OIUIOAWHA JOTOJM CIOHTaHO, ajld Yy KOHTPOJIMCAHUM YCIJIOBHMA.
Oeprunuzanuja ce mpoBepaBa HakoH 18-20 wacoBa. HMHTpamuToIiazmaTcka WHjEKIHja
cniepMaro3onna (eHr. intracitoplasmic sperm injection - ICSI) BapujaHTa je Kaja eMOPHOJIOT
MHUKPOMaHHUITYJIaTOpUMa M MHKpPOWH)jEKTOpOM yOpm3raBa omabpaHH CIIEpMATO30HI y jajHY
henmnjy. Y oBoM ciydajy deprunm3anuja ce npoBepaBa HakoH 14-16 gacoBa, a 24 dyaca
KacHHj€ ce MPOBEpaBa Ja JIM je JOUUIO J0 aJieKBaTHE Jeole.

- YerBpra ¢a3a je kyaTuBauuja emoOpuona. EMOpHoHN ce KyITHBHIIY Yy MeAWjyMHUMa
onobpenum 3a [VF y uakybatopuma Ha 37°C tae je BinaxknocT 98% u HuBo CO; 6%, O, 5%,
a ocraTak je a3ort (89%)

- Ilera ¢a3a oO0yxBara yO0anuBame eMOpHOHA y MaTepuily, OJHOCHO
emopuotTpancdep (ET) 72 uwam 120 uyacoBa HakoH omioame. OBo je mocienma Qasza
mpoleca BaHTENECHE oIuIoame. EMOpHOH ce yOaiyje y Marepuily MyTeM CIICIHjaHOT
KaTteTepa M yBeK ce yballyje HajMame jelaH, a HajBuIlle Tpu eMOproHa na Ou ce mosehana
BepoBaTHONA UMILIAHTAIMje eMOpHOHA.
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1.5.1. KonTpo/ucaHna oBapujajiHa XUIepcTUMYJIaluja

[Tox xoHTponMcaHOM OBapujasHOM xunepcrtumynanujom - COH ce moppa3ymeBa
NpUMEHa JIEKOBAa TOHAJOTPONMHA Kao INTO Cy XyMaHH MEHOIAy3aJHU T'OHAaJOTPONHUH (CHT.
Human menopausal gonadotropin - HMG), pexomMOuHaHTHH (onuKyIocTUMYnupajyhu
xopMoH (eHr. recombinant follicle stimulating hormone- vFSH), peKOMOWHAaHTHU
nytenHusupajyhu xopmoH (eHr. Recombinant luteinizing hormone- rLH) W BHUCOKO
npeunnrheHy TOHAA0TPONuHY U3 ypuHa (eHr. Highly purified gonadotrophins) xoju nmajy 3a
IUJb J1a V jajHUKY KeHe MoJicTakHy pacT uiie ¢onukyina (101). la 6u ctumynanyja jajHuka
NPUMEHOM €r30T€HHX TOHAJOTPONMHMMA Owila aJeKBaTHa MOTPEOHO je NMPBO TOHUIUTHUTH
nejctBo GnRH. Hajuemhe ce mpuMemyjy JBa MPOTOKOJA 32 KOHTPOJIMCAHY OBapHjaHy
XHIIEPCTUMYJIAIH]Y ¥ TO: TyTH MPOTOKOI ca GnRH aroHHCTHMa U KpaTku nmpoTokon ca GnRH
aHTaroHUCTUMA.

Jlyr mpoTokoJ1 3anouume 21. JaHa MEHCTpyaJHOT LUMKIYCa, KOJU MPETXOAU LUKIYCY
ca COH nupumenom GnRH ananora. Ilpumena GnRH ananora wuma 3a Iub
JeCeH3MOWIN3aLnjy XUroTajamyca M CcIpeuyaBambe XHUIoQHu3e JAa MNpOayKyje €HIOreHe
ronagotponude (FSH u LH) n omoryhaBa Jia ce Ha Taj HAYMH KOMIUIETHO MCKJbYUYH YTHIQ]
xunoguse Ha jajHuk. HakoH mTo je moTBpheHa cymnpecHja, 3alovunumbe ce ca OpJAUHUPAHEM
€r30reHNX TOHaI0TponuHa (2-3 JaHa MeHCTpyalHOT 1ukiyca) (102).

Kon xpatkor npotokona xopucte ce GnRH aHTaroHNCTH KOjU M3a3UBajy MOMEHTAITHY
onokany GnRH peuentopa u Op3 max LH u FSH (103). Kox kpatkor mporokona COH,
NPUMEHA €r30T€HMX TOHAJOTPOIMHA 3aloYMie APYror winm Tpeher gaHa MEHCTpYaJHOT
muKiyca. YBohewe GnRH aHTaroHucTa je OOMYHO IOCIE MEeTOr JaHa CTUMYyJaluje, alu ce
TayaH JaH IpuMeHe onpelyje Ha OCHOBY yATpa3ByyHOI Haja3a M HUBOA €CTpajuoia y
cepymy (104). Cmucao yBohewa GnRH antaronucra u GnRH aroHucTa, y MpOTOKOIUMA
COH je cmpeuaBame MpeBpeMeHOr ckoka LH W 3amounMmama Tpoleca OBylaldje |
JyTeuHu3aluje, yuMe ou Onna yrposkeHa cTuMmylianyja u komiietHa 5MI10 npouenypa.

VY KpaTKOM TpPOTOKOIY, ca nmpuMeHoM GnRH aroHuWCTa 3aroyumbe Ce MPBOT JaHa
MEHCTpYyaluje, MPH YeMy C€ Yy MOYETKY KOPUCTH BUXOB CTUMYJIATUBHH e(peKaT Ha €HIOTCHY
NPONYKIMjy TOHAJOTPONMHA KOjH je TIOCIeAWIa TMpaXmbema Jernoa  eHIOTEHHX
roHajgorponuaa, a moroMm ce ox tpeher (105) wmnm meror maHa IHKIyca OpPAHHUPA]Y
ronagotponuau (106). O6a nexa ce qajy 70 3aBpIlIHE WHjEKIIH]e.

Kon yntpakpatkor mpotokona ca GnRH aronuctumMa u aHtaroHuctuma, GnRH
arOHMCTH C€ KOPHUCTE MPBa TPU JaHa OJ] TOYeTKa IUKIyca, a TOHAA0TponuHu ox Tpeher maHa.
GnRH aHTaroHWCTH c€ OpPAMHUPAjy, Ka0 M KOJ KpaTKOT MPOTOKOJIA, OJ JaHa Kaaa je
yITpa3By4dHO BepudukoBaH (omukyn Behm ox 14 mm 3akibydHO ca JaHOM 3aBpIITHE
unjexmmje (107, 108).

Hakon HeKONHMKO MaHa Of 3amouHmbama CTHUMYyINanuje, 0e3 o03upa Ha NMPUMEHCHU
MPOTOKOJI CTHMYyJAllMje 3alovyuibe ce YITpa3BydHo mpaheme, Tj. oapehuBame Opoja u
BeIMYHHE (ONHKYIa, 1e0JbMHE U KBAJINUTETAa CHIOMETPHjyMa, Kao U oapehuBame BpeIHOCTH
ecTpanuoia y KpBH. HakoH perncTpoBaHOT aleKBaTHOT mopacta (oiuKynia, a TMoa THM Ce
MOJJpa3yMeBa MPHUCYCTBO jeHOT WM BUIle (OJIUKYJIa BeJUuuHe 18 M BHIE MUIMMeETapa U
aJIcKBaTHOT' TOpacTa ecTpajuoyia Koju Kopenwpa ca Opojem Bojehux Qomukyna, naje ce
3aBpIIHA MHjeKuja, ogHOCHO ACG-a wnu rLH-a xoja umutupa LH y PpUPOJTHOM IHIYCY U
n3a3uBa MaTypaiyjy jajanx henmja. bbuxoBoM mprMeHOM 3amounmbe ca3peBame jajHux hemuja
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(mpenazax jajue henuje u3 meradasze 1 y meradasy Il mejotuuke neobe, na 6u ce HakoH 34-36
yaca HakoH arukanuje hCG -a wim rLH-a paguna acnupanyja jajHux henmja.

1.5.2. Acnimpaumja jajuux heamja

Acnmpanyja jajaux henmja je XupypIiuka HHTEPBEHIIHja KOja ce pajn TPaHCBAarWHAIIHO
MOJT KOHTPOJIOM YITPa3ByKa, y KpaTKOTPajHOj HMHTPABEHCKO] AaHECTE3MjH. Y TOKY Te
MHTEPBEHIUje, acmupupa ce (oIuKylIapHa TEYHOCT W3 (ONHMKyia, moMohy Wrie koja je
npuuBpirheHa 3a BarMHAJHY yATpa3BydHY COHIY, y3 Kopuiiheme ChelrjatHe BaKyM IMyMIie
3a acnmpanujy jajaux hemmja. Y acnmpupanoj (HOIMKyJIapHO] TEYHOCTH €MOPHOJIOT BPIIU
uneHTH(UKanyjy jajaux hemuja y3 momoh cTepeo MHUKPOCKONA CMEIITEHOT y JIAMHHAPHO]
KOMODH.

1.5.3. Oiioama jajuux henuja u KyJarusanuja eMOpuoHa

Hakon 3aBpiene acnupanuje jajaux henuja mporemyje ce KBAIMTET jajHUX henuja.
Jajue henuje anmexBaTHe 3a OIIIOJNEbY WCTOT JlaHA ce omiohaBajy jeaHoM of JBe mocTojehe
metozne. Konsennmonanuu /VF noapasymesa na obpaheHu criepMaTo3oMau MOpajy caMu Ja
ominoae jajuy hemmjy, mox ICSI meroma mojapa3dyMeBa Ja eMOPHOJIOT MPBO OYUCTH jajHY
henunjy on henmja Kymysyca M Ja HaKOH Tora IOJ MHBEPTHUM MHMKPOCKOIIOM ONPEMJbEHUM
MHUKPOMaHUITYJaTOpoM, IOMoONy cCHelMjaJHUX MHUKPOMAaHMIyJAlMOHUX TNHIeTa, yOarwu
nMOOWIMCaHu criepMaro3on]] y nutomiazmy jajue hemwje (109). Hakon 16 - 20 wacoma
IpoBepasa ce Jia JiM je JO0MLIo A0 omioame. IloToM ce HapeqHuX JaHa (MaKCUMAJIHO MeT JaHa
ol acrimpanyje jajHux henmuja) eMOpPHOHHM KyJITHBUINY y3 CBaKOIHEBHY NpoBepy aeode. Y
3aBHCHOCTH OJ1 KBaJIUTETa eMOpHOHa, eMOproTpaHcdep ce 00aBiba Tpeher mim neTor gaHa ox
actmpanyje jajaux henuja. Ha man emOpuorpancgepa, emOpronor 06aBiba 3aBpIIHY IPOICHY
KBaJIUTETa eMOpHOHA U Haj00Jbe eMOpHOHe pumpemMa 3a eMopruoTpancdep. Y 3aBHCHOCTH 0]
3aKOHCKE PeryJiaTHBEe, a U CTapOCTH MAllHjeHTKUbe, eMOpuoTpancdep ce pamu ca 1, 2 wmm 3.
[To mamewm 3akony o HSMIIO, n03BOJBEHO j€ ypajuTH eMOpHOTpaHC(ep ca MaKCUMAaiHO 3
emMOpHoHa.

1.5.4. EmO0puotpancdep

EmOpuotpancdep je 3aBpmHa (aza [VF y Ko0joj ce y MarepHily >KeHe yoailyjy
n3zabpann emOpronu. OBO je BeoMma oceTJbHBa Mpolieaypa Koja Mopa Outu ypaheHa Beoma
NaXJPUBO, Kako He Ou momuto g0 moBpehuBama emMOpHOHA, €HIOMETpHUjyMa W/ HIH
MPOBOLMpamka KOHTpaKkimja marepuiie. M3Bomu ce Ha Taj HaYMH INTO THHEKOJOT CTaBJba
CHEKyJIyM Yy BaruHy W Ipunpema Tpiuh MaTepuie, HAKOH Yera eMOpPHOJIOr KaTeTepoM 3a
emOpuoTpancdep y3uma omabpaHe eMOpHOHE W3 MEIHMjyMa M Tpeaaje ra THHEKOJOTY, KOju
MOTOM KpO3 IIEPBUKAIHU KaHal, YBOAW KaTeTep 3a eMOpuoTpaHchep y Marepuily u
aJIeKBaTHO Ta TO3WIIMOHUpA TOJ KOHTPOJOM YJITpa3ByKa, a IIOTOM €MOpPHOJIOT HCTHCHE
emoOpuone (110).
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1.6. Mopdosioruja jajae heanje, 3urora u eMOPHOHA MO,
MHKPOCKOIIOM

HNudopmanujy Ha KOM CTynBby pa3Boja je jajHa henuja u a 11 MOXKE J1a Ce HCKOPHUCTH
3a OIUIO/IbY WIIM HE, TPYXkKajy MoOp(doIoliKke KapakTepucTuke jajHe henmje Koje cy youJbUBe
MOJT UYHBEPTHUM MUKPOCKOTIOM (49).

Mopdormomka nporeHa jajHux henmja 3anovYnmbe MPUINKOM KOJICKIHUje jajHuX henmja
nmocMmarpameM henuja kymynyca u kopona henuja. Kox 3penux jajuux hemuja taj cioj henmja
Tpebano Om ma m3riena Kao MPOIMIMPEH CIY3HH CII0j, 3aXBaJbyjyhn aKTHBHOM H3IIy4HBAaIbY
MOJICKYJIa XHMjallypOHCKE KHCEIUHE Koje ce Hayasu m3mely henmja kymysyca u JOBOAM JI0O
BUXOBOT pa3aBajama. Koa npunpeme henuja 3a ICSI, untas Taj cnoj henuja ce ykiama, paau
0osbe BHIJbMBOCTH jajHe hemuje u Ooibe Mopdonomke mpoueHe (49). Hakon omnonme
jenonom ox metona (/VF wnu ICSI) npaTtu ce pacT ¥ pas3Boj 3Urora, OJHOCHO emOpuoHa. Ha
Cnumm 6 je XpOHOJIOMIKKM MPHUKA3aHOo IITa ce JeliaBa ca jajHoM helnjoM, OJTHOCHO 3UTOTOM,
OJTHOCHO eMOPHOHOM U KaKO C€ T€ MPOMEHE BHJIE 1101 MHBEPTHUM MHUKPOCKOIIOM.

3urot

-

Jajua hennja HakoH geHyaauuje

-

/

Carn 0 4 8 DNK penporpamipame 16 20 Jeoba 24
Oneajame XpoMo3oMa -
———
Onnonma - -
Cunresa JHK
Ocmohenujcxku em6pror Bnacrouucra

Catn
24 48 72 Komnakunja Excnansuja 120
AKTHBaNMjareHa ] >
Tpanckpunuuja
———
Judeprunjaunja

Crnuxka 6. Panu pa3Boj Jby/ickor eMOpHoOHa 1o catuMa a0 ¢ase onactouucte (Moau(UKOBaHO
u3 Elder u Dale 2011)
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1.6.1. Jajua heamja (0. 1an)

Ho pasBoja jajumx henwja pasaTUUUTOr KBAJIWTETA JOBOAUW KOHTPOJIHMCAaHA
XUIEPCTUMYIIAIH]ja jajHUKA, KOjOj Cy TIOJBPTHYTE JKeHe yKIbyueHe y noctynke /VF. [Iponena
KBaJIUTETa W 3peNocTH jajHe henuje 3acHuBa ce Ha mpouieHu usrena COC-a (Cnuka 7),
CTaJMjymMa 3pesiocTd jeapa, MopdoJsoruje HUTOIUIa3Me M M3IJIe/la eKCTPALMTOILIa3MaTCKUX
CTPYKTYpa HAaKOH OTKJIamama KyMmyiyca. VpeamHo BpeMe 3a MpPOLEHY CTAaAHjyMa 3pelOoCTH
jajue henuje je HaKOH yKIIamama henuja KyMmyiryca, a mpe came oriofme (49).

Jajaa hemumja ce cmarpa HykieapHO 3peioM Kaja ce Hanmasu y Meradasu japyre
Mejotruke neobe (MII), omHocHO kana je mpBo PB BujsbMBO y PVS-y mTO ce nako youasa
o]l “HBepTHUM MHUKpockornoM (Cruka 8). Ykonuko henuja Huje 3pena, OAHOCHO YKOJIUKO ce
Hana3u y npodasu I, yayrap nuromnazme he ournu Bunsusa GV (Cnuka 8). Yronuko GV Huje
BUJJbUBA, a HE youaBa ce HU PB, hennja ce xnacudukyje kao MI (Cnuka 8) (49).

Cmuka 7. Kommneke COC

1. Kommieke kymynyca ¥ ooruTa; 2. 3peo KOMIUIEKC KyMyjldyca W OOIHTE Ca BHUIJHUBHUM IPBUM
nojapHuM TenoM; 3. Komriekc KyMyiyca U OOIIUTE ca jaCHUM LIPHUM MpJbaMa Koje yKa3yjy Ha 3HaKe
nyreunusaiyje; 4. [lpasna 3ona nenynuna (moaudukosano u3z Elder u Dale 2011)
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Crnuxka 8. JajHa henuja HaKOH JCHYyAaIAje
1. MII henwuja ca jacHo BuggsuBuM PB 'y PVS-y; 2. henuja y npodasu I, yaytap nuroruiasme jacHO
BuybuBa GV; 3. MI henuja, auje BumbnBo PB, a vu GV (MoaudukoBano u3 Rienzi u cap, 2012)

OcuM  KapakTepucTHKa  jeapa, Tpeba  pasmarpaTd W H3IJIEH  OCTaMX
HUTOILNIA3MATCKUX CTPYKTypa (Tpanymanmuja mutorasMe (Cnmka 9), mojaBa TJIaTKOT
ennorasmarckor perukynyma (Cmmka 10), npucyrHoct Bakyona (Crmuka 11)) u
eKCTPAlMTOIIA3MATCKUX CTPYKTYpa (mpomene y ZP (Cnuka 12), BenmunHa u m3rien PVS
(Cnuxa 13), mopdonoruja PB (Cnuka 14 u 15)) cBe 0BO MOKe yKa3WBaTH Ha HapylIeHU
Pa3BOjHU ¥ UMIUIAHTAIIN]CKH MTOTeHIWjan Oymyher emOpuona (49).

[MpenmmanTanmonn  pa3Boj jajHe henmje 3aBUCHM  OJ BeNWMYMHE W Opoja
aOHOPMAJTHOCTH, jep CBaka MPOMEHA y IIUTOIUIA3MH IMOTCHIIMjaJTHO BOJU Ka mopeMehajy meHe
¢ynkuuje (49). Hopmanaum ce cMarpa ako y IUTOIUIA3MH MOCTOjH Ojara XeTeporeHOCT U
ymepena rpanymnanyja (Ciuka 9). Ilokazaress cnabujer kBanureTa jajHe hemuje mpencraBiba
nojaBa pa3HMX WHKIy3Wja W HaKylJbalka OpraHelia y BHAY T3B. KOHJCH30BaHE
neHTpanu3oBane rpanynanuje (Cnmka 9). JemHa of  Haj3HAYajHUjUX  030MIBHUX
aOHOPMATHOCTH IUTOIUIa3ME j€ T0jaBa TJIATKOT CHIOIUIa3MAaTUYHOT PETHKYIHMa (EHT.
Smooth endoplasmic reticulum - sER) u TakBe henuje ce uckibyuyjy nu3 nocrtymnka (Cruka 10).
Yecra je mojaBa Bakyosia pasiduyMTe BesluumHE. [locTojarme HEKOIMKO MambHX BaKyosia He
cMaTpa ce 3HauajHuM, aJld MPHUCYCTBO Bakyosia Behmx onx 14 UM MOXXe MMAaTH HETaTHBaH
yTHIaj Ha omwoamwy (Cruka 11).

Crnuka 9. I'panynanmja nutomnasme jajae henmje
1. MII jajua henwuja ca 3pHacToM nuToILIa3MoM, ZP je Takol)e abHOpMalTHa ca U3PAKCHUM pasiuKaMa
y ne6seunn; 2. MII jajua henuja ca meHTpamHO JOUMPAaHUM 3pPHACTHM IOAPYYjeM Koje GopMupajy
opraHelnie Koje ce Tpynuily y nuromiasmu, ZP uma Henpasuian oOunk; 3. MII jajHa henmja xoja
caapKU BENUKY LEHTPAIHO JOIHMPAaHy TrpaHyly Koja 3ay3uma BelinHy IMTOIUIa3ME THIUYHO 32
rpymnucame opranena (MonupukoBano u3 Rienzi u cap, 2012)
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Crmuxka 10. ['matku eHaomIa3MaTHYHU PETUKYIIYM Y IIUTOIUIa3MHU jajae henuje
1. MII jajua henmuja koja y uutorunasmu uma u sER; 2. MII jajua henuja koja y UUTOIIa3MH MMa H
sER, anu u pparmentucano PB (MoaudukoBano u3 Rienzi u cap, 2012)

Crnuxka 11. Bakyose y nuroruiazmu jajae henuje
1. Bume Baykona y uutorutazmMu MII jajue henuje; 2. JemHa Benrka BakyoJia y TaMHOj 3pHACTO]
nutoruiazmu MII jajue henuje (Momudukosano u3 Rienzi u cap, 2012)

ExcrpanuronnasMarcke KapakTepUCTHKE YKIbYIYyjy IpoMeHe Bezane 3a ZP, PVS u PB.
Cse mpomene y m3riieny W o0nuky ZP Mory OWTH TOCIEHIa CEKpeuuje TIHKOMPOTeHHA
(Cnuka 12). Benuku PVS youaBa ce y npespenuM jajauM henmjama (Cimka 13). Kana je y
nutary PB Tpeba oOpatutn maxmy Ha BenmuuHy (Cnmka 14) m Ha ¢parmentanujy PB
(Crmuka 15). W3pasuto Benmka PB, CTaTHCTHYKH Cy 3HAYajHO IMOBE3aHA Ca BPJIO JIOUIOM
nporrosom (Crnuka 14).
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Crnuxka 12. TIpomene jajue henuje Be3ane 3a ZP

1. MII jajua hemwmja ca nebenom u rycrom ZP; 2. MII jajua hemuja ca ne6Genom u TamHOM ZP ca
uHKITy3Wjama y nutoruasmu; 3. MII jajaa henmuja ca neGenmom m tamMHOM ZP ymja neGipuHA HUjE
paBHOMepHa; 4. JajHa henmuja ca aOHOpMaITHO O0OMUKOBaHOM ZP Koja ce 10 MHUKPOCKOIIOM BHIH Kao
Ja ce JyIUIMpa WM OJBaja oJ jajHe henuje Koja je HempaBWiIHOr oOyimka; 5. JajHa hemwmja ca
abHOpMaNTHO 0OMMKOBaHOM ZP Koja ce MOA MHUKPOCKOIIOM BHAM Kao Jia Ce MyIUIMpa WIH O/Baja O
jajue henuje xoja je mpaBwiHOr oOnmka ca BubMBUM PB y PVS; 6. Jajua henuja ca aGHOpMaITHO
obnmukoBaHOM ZP Koja ce 1Moj MUKPOCKOIIOM BHJIM Kao Jia ce JyIUIMpa Wiu o/1Baja oJ jajHe henuje koja
j€ M3pasuTo HenpaBWIHOT 00nuKa 6e3 BussuBor PB y PVS (MoaudukoBano u3 Rienzi u cap, 2012)

Crnuxka 13. TIpomene PV'S jajue henuje
1. Jajua henuja ca BeaukuM PVS-0oM ¥ IUTOIUIa3MOM Y KOjOj TIOCTOjH BEJIMKA 3pHACTA MOBPIINHA; 2.
Jajna henuja ca Benukum PV S-oM ca HEKONMKO (arMeHara Koje cy npucytHe y PVS—y; 3 Jajua henuja
ca BelMKUM PV S-oM 1 rpaHyMpaHoM HuTomiazmMoM (MoaudukoBaHo Rienzi u cap, 2012)
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Crnuxka 14. IIpomene y Benuuunu PB
1. MII jajua henuja ca PB nopmainne Bennunne; 2. MII jajua henuja ca senukum PB, xoje je 3-4 myta
Behe on HopmaiHor; 3. MII jajua henuja ca BenukuM PB, xoje je 5-6 myrta Behe on HopmanHor; 4. M1
jajHa henmja ca orpomuuM PB (moaudukoBano u3 Rienzi u cap, 2012)

Uneanna jajua henmja mma oONHMK MpaBHIIHE KYTIIe, OKPYXXEHE paBHOMEpHOM ZP, ca
JETHOIMYHOM MPO3UPHOM IIUTOIIIa3MOM, 0e3 WHKIy3Wja U ca PB npuknanne Bennunne (49).
ZP ne cme umaru Beha oactynama y 0oju u neOsbuHu, a y PVS-y ce He cMejy Haja3uTH
WHKITy3HWje U He cMe OUTH eKcTpeMHOo nmoBehaH. PB takole He cme Outu mpesenuko. 1lIto ce
TUYE LUTOIIa3Me, OHa OM Tpebana OUTH XOMOreHa, 0e3 HaKyIlJbamkba OpraHesa U MOCTOojama
SER nuckoBa. [locTojame HEKONMKO MamHUX BaKyolla He cMmarpa ce 3HauajuuM. JJobap COC
Mopa UMaTH eKCIaHIupaH KyMyJIyc U 3pakacTo pacnopeheny kopony (49).

1.6.2. 3urot (mau 1.)

VKomuKO ce MoJi MHBEPTHHMM MHUKPOCKOIIOM YyOudaBajy JBa IIpOHyKJeyca (eHI.
pronucleus - PN) u nBa PB nouino je no omnoame jajue henuje (Cnuka 15). [Ipu Tom Tpeda
00paTUTH NakKiby Ha BpeMe KOoje je MPOTEKJIO 01 OIUIO/E /10 MPOLIEHE, jep 3a HEKe 0]l MeTo1a
IVF Ttpeba mame, a 32 HeKe BHIle BpeMeHa 3a popmupame PN, 1ok ce PB ca BpeMEHOM MOXKe
pacnactu. [lopen Opoja PN OuTHa je ¥ BUXOBa BEJIMYMHA, CUMETPHUja U TIO3UIIN]ja, TIPU YEMY
j€ uaeanHo na Cy MHOJjelHaKe BEJIWYMHE, CMEIITEeHH ONM3y jelaH ApYrora U MOCTaB/bEHU
LEeHTpadHO YyHyTap came henuje. Tpeba oOpatutu maxksy W Ha Opoj U TMO3UIH]Y
nponykieonyca (eHr. nucleolar precursor body - NPB) ynytap PN-oBa, kojux Ou Tpebaino
outn onn 5 no 7 ca uctum OpojeM y cBakoM PN-y (55).
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Crnuxa 15. Omnolene jajue henuje, 3urotu nax 1.

1. HopmaitHo orutoljeHa jajHa henuja: aBa npoHykieyca, 1Ba nojapHa tena 2. HempasuiHo oruiolena
jajHa henuja: Tpu nponykieyca 3. Henpasunno oruiohena jajua henuja 0e3 npoHykieyca, ajau ca JaBa
nmonapHa Tena 3. JajHa henwja koja je MopdoJomky Jomia, amd CHoco0Ha ca OIUIONmbY HUMa JiBa

MpoHyKJIeyca, OpojHEe BaKyoJie M HEeMpaBHIIAH EPUBUTEINHCKH MpocTop (MomudrkosaHo u3 Elder u
Dale 2011)

1.6.3. EmOpuon (mau 2. u 3.)

Oxo 24 yaca HaKOH IPOBEpE OIUIOAE MpoBepaBa ce neoba Hacranor 3urora. Ocum
BpeMeHa paeo0e, pa3MaTpa ce€ M HEeHa NpPaBWIHOCT. Mopdosomka MporeHa eMOpHoHa
yKJbydyje oleHy Opoja m obnuka Omactomepa (Cinuka 16) u mporeHTa ¢parMeHTanmje
(Cnuka 17) (111).

Wneanno je na napyru JaH pa3Boja eMOpHMOH mMa detupu henwje, a Tpehu man, ocam
hemuja (Cnuka 16). [IpeBuire cropa aeo0a MOXKe YKa3WBAaTH Ha CMambCeH WMIUIAHTAIMOHU
MOTEHIIWjal, JIOK MpeBuIiIe Op3a neoba yecTo pe3yaTrpa HacTaHKkoM aOHopMamHocTH (111).
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Crnuka 16. ®aze pazBoja emOproHa Ha JiaH 2. u 3.

1. 3UTOT KOjU TPOJIa3u KPo3 NPBY MHUTO3Y KOja HHje 3aBpIICHA 0 25 caTh HaKOH OIUIOJE, BUIH CC
MUTOTHYKH JKJbeO, OBaj €MOpPHMOH ce mpollewkyje kao jemanohenujcku emOpuon; 2. IlpBa nmeoba
eMOpHoHa je mpu Kpajy, anu ase hepke henmje jom yBek HHUCY pa3iBOjeHE, OBaj €MOPHOH ce
polemyje Kao nBohenujcku emOpuoH; 3. J[Bohenujcku eMOproH ca 61acToMepamMa jeIHaKe BeIHUnHE
CBaKHM CaJIpXH 10 jenHo jenpo; 4. EMOpuon ca Tpu henuje ca jennom Behom OnacTromepom u 1Be Mambe
osmacromepe; 5. EMOproH ca yeTnpu OiacToMepe jeHaKe BEIWYHHE, CBAKH CAJPXKU jeIHO jenpo; O.
EmOpuroH ca met Giractomepa, MOCTOjU Majla pa3iiiKa y BeIMYMHY helija, alld HUje TOBOJFHO 3HAaYajHa
na Ou ce Morja Ha3BaTH eMOpPHOHOM Heyje[HadyeHe BenuuuHe; 7. EMOpHOH ca miecT Giiactomepa o
KOjUX Cy 4eTHpH Mame U 1Be Behe Oiactomepe; 8. EMOpuOH ox cegaM Omactomepa Ol KOjUX YETUPH
uMajy jemHo jeapo; 9. EMOpuoH ox ocam OiacToMepa jeiHake BenmuunHe Oe3 BUIJbMBHUX jemapa. 10.
EmOpuon on neBer Onmactomepa nad 3., jemqHa Onacromepa je Hemro Beha, a jemHa Omacromepa je
HEemTO Mama oja ocrtanux; 11. EMOpuoH ca mecer OnmactoMepa ca BWIJBMBUM jelpHMa Y HEKHM
onacromepuma; 12. EMOpuoHn ca Buie ox 10 henuja nan 3. (MonuduxoBano u3 Prados u cap, 2012)

@parmenranuja mama o7 10% o3HauaBa ce kao Omara, ox 10 go 25% kao ymepeHa,
Jok ce (parmenranuja Beha ox 25% cmartpa jakom (Cnuka 17). M3paxena ¢parmeHnranuja
MOBe3aHa je ca JonrjoM BujadumHomhy emopuona (111).
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Crnuka 17. Tlopeheme emOprona ca pparmeHTanujom u 6e3 pparMeHTanyje
1. EmMOpuon ca nBe Omactomepe 0e3 ¢parmenrtanuje; 2. EmMOpuon ca derupu Omactomepe 0e3
¢parmentanuje; 3. EMOproH ca ocam Onactomepa Oe3 ¢dparmentanmje; 4. EMOpuoH ca detupu
Onmacromepe ucCTe BenmuuuHe, 0e3 BUIUBMBUX jemapa u ca 10-20% dQparmenranuje; 5. EMOpuoH ca
getupu Onactomepe u ca 50% ¢parmenranmje. 6. EMOproH ca getupu 6mactomepe u ca Bumre ox 50%
¢dparmenranuje (Mmoaudurosano u3 Elder u Dale 2011)

Kao neo wmopdosomke mporieHe, MOTy ce TMpaTHTH H JApYyre MOpPQOJIOIIKe
KapaKTepUCTUKE Kao IITO Cy: TpaHyJsalyja IMTOIIa3Me, M3rIIe] MeMOpaHe M MPUCYTHOCT
Bakyouna (Cnuka 18) (111).

Cnuka 18. AHOManmje nuTomiazme eMOpruoHa
1. EMOpuoH oj1 ocaM G61acTomepa ca jeJTHOM 0J1IaCTOMEPOM K0ja MMa Maily Bakyoiy; 2. EMOproH on
ocaM OyracTomepa ca IATOINIa3MOM Koja CaJipku rpanyie (MoanudukoBano u3 Prados u cap, 2012)

KonauHo, uacaqHn eMOPHOH Ha JaH 2. ©Ma 4eTHpH henuje jeHake BeIMYHHE, ca Mo
jemHuM jeapom, u ca Mame oa 10% ¢parmMenTanuje, 10K UAcATHA eMOPUOH HA JIaH 3. MMa
ocam henuja jeqHake BEMYHMHE, ca 1O JSJHUM jepoM M ca Mame o 10% d¢parmenramnuje
(111)
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1.6.4. baacrouucra (1aH 5.)

Mopdonomka npoueHa OracTonycTe YKJbydyje OLCHHBAKE BEIMYMHE OJacTolena,
yHyTpamme henujcke mace (eHr. inner cell mass - ICM) u Ttpodoekromepma (eHT.
trophectoderm - TE). Vineanna GmactonucTta Tpeba Jla MMa HUCTaKHYT, Jako youwbnB [CM,
cacTaBJbEeH 07 BeUKOT Opoja henuja Koje cy YBpPCTO CTHCHYTE jeHa y3 Apyry. TE 6u Tpebamno
Jla ce cacToju o1 BenmnKor Opoja henuja koje unHe koxe3uBnu enuren (Ciuka 19) (112).

Crmuka 19. Bnacronucra - ase pasBoja 1 Mopdosoruja
1. Cabujame mopyne; 2. Pane ¢asze kaBuranmje 3. IloTmyHo mpommpeHa OIacTOLMCTa BPXYHCKOT
KBaJuTeTa ca no0po passujenuM ICM-oM u TpodekTomepMoM, npopeljeHa 30Ha, MOKPEHYT MPOLEC
hatching-a; 4. BpxyHcka Onacromucra y mnpouecy hatching-a, 5. Hatching Onacrommcre npen
HamylTameM 30He; 6. [lotnyHu hatching Gnactonmcre W mpasHa 30Ha (MomudukoBaHo u3 Elder u
Dale 2011)
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[umn cmyouje

OCHOBHM 1IMJb OBOI' MCTpaXkMBama je OMO J1a ce MPOLIEHU yTUIaj cacTaBa (hosmKyIapHe
TEYHOCTH Ha KBAJMTET jajHUX henuja, a caMUM THM M Ha MCXOJ] BaHTEJEeCHEe omoame. Ha
OCHOBY OCHOBHOT L1WJba, U3/IBOjE€HU CYy cie/lehn HCTpaKMBAuKy 3aJalu:

1.

10.

11.

YTBpAUTH TOAWHE CTapocTH, BpeaHocT BMI w xoHmeHTpanujy cepymckor AMH y
UCTIUTUBAHO] MOMYJIALMjH U YBPAUTH Jia JIU C€ BPEJHOCTH OBUX IapamTepa pasiuKyjy
y OIHOCY Ha UCXO/] MPOLIeca BaHTEJIECHE OIIOAKE

YTBpAUTH KapaKTepUCTHKE OBAapHjalHOI OATOBOpA Y MCHMTUBAHO] MOMyJIAaLUjU U Ja
JM Ce OBAapHjaJIHU OATOBOP PA3IMKYjy MO CTApOCHUM KaTeropujama u usMely rpyma y
OJTHOCY Ha MCXOJI ITPolieca BaHTEIECHE OILIO/HE

YTBpAUTH KBanuTeT jajHux henuja um ycmex QepTuin3aluje y HUCIUTHBAHO)]
HONyJaldju U Ja JM IHOCTOje pa3iMKe y Pa3IUuUTHM CTApOCHUM KaTeropujama u
u3Mel)y rpyna y olHOCY Ha MUCXOJ IIpolieca BAaHTEIECHE OIIOIHE

YTBpaUTH J1a 1M METOJa OIUIOHhE YTHUE HA UCXOJ BaHTEIECHE OIJIO/HhE UCIIUTHBAHE
HOITyJIalmje

YTBpaUTH KBaJUTET eMOPHOHA Y UCIIUTUBAHO] MOIYJIAIM)H W YTBPAUTHU Ja JIX TIOCTOje
pa3iuKe y pa3uIuTUM CTapOCHUM KaTeropujama u m3Mmel)y rpyrma y ofgHOCY Ha UCXO.
npolieca BaHTEIECHE OTUIOHE

YTBpauTtH ma nu ce naH eMmOpuoTpaHcdepa pasiuKyje y pPasIHdUTHM CTapOCHUM
KaTreropujamMa M Ja JM KCXOJ Ipolleca BaHTEJIECHE OIUIOAE 3aBUCH OJ JlaHa
emOpuoTpaHcdepa

YTBpOUTH 1@ M MOCTOjH pasivKa nM3Mely mcxona mpoleca BaHTENECHE OIUIONIBE Y
pa3IUYATUM CTaPOCHUM KaTeTOpHjaMa Y UCTIMTHBAHO] TTOITYJIAIH]jH

YTBpauTH KOHIEHTpanuje onabpaHuX mapamerapa y (OJIHKYJIapHOj TEYHOCTH
UCTUTUBAHE MOMyJalyje U yTBPAUTH /a JIU CE€ PA3IUKY]y Y Pa3IMYUTUM CTapOCHUM
KaTeropujama u 'y OJJHOCY Ha UCXOJl Mpolieca BaHTEJIECHE OIIOAE

YTBpaUTH Oa U TOCTOjU pas3ivKa Yy KOHLEHTpaluju oAadpaHuX mapamerapa y
y3opiuMa (oJUKyJapHe TEYHOCTH Yy OHOCY Ha TOJMHE U Y OJJHOCY Ha MCXOJ] Ipoleca
BaHTEJIECHE OIUIOAE Y UCIUTUBAHO] MOIyJIAL]H

YTBpauTH KOpenalujy BpeAHOCTH 0a0paHuX napaMeTapa y (oMKyJapHO] TEUHOCTH
ca BpeaHoctuma BMI u AMH y cepyMmy, KapakTepuCTHKaMa OBapHjalTHOT OJATOBOPA,
KBJIMTETOM jajHuX henuja, ycnexom depTUau3aiuije U UCX0JJ0M Tpolieca BaHTeIeCHe
OIIOA-E UCTIUTUBAHE MOITyJIallje

YTBpauTH Ja UM HEKU O] oAabpaHHX MapameTapa aHaJIM3UpaHuX Yy (ONMKyIapHO]
TEYHOCTH MOTY CIYXXHTH Kao TNpPEAUKTHBHU MapKep HMCXoJa Mpoleca BaHTEJECHE
OILIONbE
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ExcriepuMeHTallHN 160 UCTpaKUBama peann3oBaH je Ha Ojesbey 3a OMOMEAUIIMHCKI
NOTIIOMOTHYTY OIUIOJY, KiMHHMKe 3a TMHEKOJOTrHjy M akymiepcTBo, KimHHMYKOr IeHTpa
Kparyjesan u y Cnyx0u 3a nabopaTopujcky aujarnoctuky, Kmmanukor nentpa Kparyjesair.
HctpaxuBame je omobpeno ox crpane Etmukor xommrera Kmmamukor nentpa Kparyjearg
(pememe Opoj 01-20-582 / 25.06.2020.). OBo je eKCHepUMEHTalIHA CTy/AHja HAa MaTepHjairy
XyMAaHOT IOpEKIa in Vitro.

3.1. UcnuTuBaHA MomyJianuja

UctpaxuBamem je obOyxBaheno 120 mammjeHTKHEba, KOje Cy Omie YKJbydeHe Y
Hammonanau nporpam HMIIO ¢uHancupaH on cTpaHe MuHUCTapcTBa 31paBiba PemyOnnke
CpOwuje, a xoje cy ce Ha KOMHUCHjU ourydmie aa noctynak HBMIIO pane Ha Onessemy 3a
BbMIIO, Knuanka 3a THHEKOJIOTH]Y U akymepcTBo, Knmuamuaku nenrap Kparyjesam. Csux 120
YUECHHIIA Y HMCTPaXHBamWy, NPE YKIbYyUHBama y CaMO HCTpakMBame, MH)OpPMHUCAHO je O
[MJbEBHMA HCTPAKUBAa U CBE CY MOTIHCANIE IPUCTAHAK 32 yuenrhe y HCTpaKUBamby.

IMo xpurepujymmma PemyOnmukor ¢oHma 3a 3ApaBCTBEHO OCUTYpame H  TI0
nporokonuma Opnesbea CBU MAlWjeHTH Cy Tpe yjacka y caMm IPOLEC MOPaiH OIPAJUTH
cienehe aHanm3e M JJMjarHOCTHKY:

— MHKpPOOHOJIOIIKAa WCTUTHBAaMka (BarMHAJHH W IEPBUKAIHH Opuc Ha OakTepwje u
rJbUBULE, NepBukanau Opuc Ha Chlamydia trachomatis, BaruHamHH OpHC Ha
Oakrepujcky BarmHo3y, Toxoplasma gondii, VDRL (enr. Venereal disease research
laboratory test),

— BUpYCoOJIOIIKa ucnuTuBama (xenatutuc b (enr. Hepatitis B surface antigen- HbsAg),
xenatutuc Ll (enr. Hepatitis C virus- HCV), Bupyc Xymane UMYHOAU(UIIN]CHITHjE
(enr. Human immunodeficiency virus- HIV), Rubella),

— XOpMOHCKM cTaryc (2-3 maHa MeHcTpyadHor uykinyca - FSH, LH, ecrpamuodn,
MPOTreCTEPOH, TECTOCTEPOH, nponaktul, 1.SH, 13, T4, AMH),

— ckpunuHT rpaunha (6puc mo Papanikolau, konmockonmja),

—  YJITpa3By4HH Hpersiel 00aB/beH BarHHAIHOM COHIOM,

— UCIHWTHBAKE MIPOXOIHOCTH jajOBOAA XUCTEPOCATITHHTOTpa(HjoM.

Kpurepujymu 3a yk/byunBame y HCTPAKUBaMb€: CyNPYKHUIIH, OJHOCHO BAHOpaYHU
MapTHEPH KOJ KOjUX Cy MCLPIJbEHE Apyre MOryhHOCTH Jiederma HEIUIOAHOCTH, CYNPYKHUIU
OJIHOCHO BaHOpayHM MapTHEpU Koju y mocrojehoj 3ajeHuny uMajy jeHo JeTe J0O0HjeHo Y
noctynky HMIIO, xena no HaBpuieHe 43. ToaWHE XWBOTa, OyyBaHa (yHKIMja jajHUKA,
HOpMaJaH HHJEKC TenecHe Mace xeHe (BMI mamu ox 30), cmepmorpam mapTHepa Yy
rpaHuiamMa HopMaine (YKOJIMKO je MoTBpheH mnpoOiieM KOJA JKEHCKOI MapTHepa, HIp.
HEMPOXOJAHU jajoBOJIM) WU ca JIWjarHOCTUKOBAaHMM CMameHUM OpojeM CriepMaro3ouja,
CMambEHOM IOKpeT/puBoLINy crepMaro3onaa WIM CMambeHUM IPOLEHATOM MOP(OIHUIIKH
HOpMaJHHUX crepMaTo3ouaa (YKOIWKO HHje/jecTe MOTBpheH mpoOieM KoJ KEHCKOT
napTHepa).

Kpurepujymu 3a ucK/bydYerme W3 HCTpakuBama: [lapoBM Koo KOjUX HHUCY
UCLPIUBEHE Jpyre MOryhHOCTH 3a neuerme MHPEPTUINTETa, )KEHEe KOJ KOjUX HHUje OdyBaHa
pe3epBa jajHuka, xeHe kKoje umajy BMI >30 kg/m?, anomanuje u OEHUTHN TYMOPH MaTepHIIe,
jajoBoja u jajHuka koju onHeMoryhapajy mpouec BT7O, HactaHak W pa3Boj TpyAHohe,
NOCTOjarb€ MAaJIMTHUX WM TyMOpa CyMIbMBHX Ha MAJIMTHUTET Ha MAaTEpHIH, jajOBOAY H
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jajHUKY, OMII0 Koja 000Jbemha (MHTEPHUCTHUYKA, UMYHOIIOIIKA, WHPEKTOIOIIKA, HEYPOJIOIIKa,
MICUXUjaTPHjCKa) YKOIUKO cy 0e3 103BoJIe 3a crpoBohewme npouenype HbMIIO oarosapajyher
crenujanucTe, 000Jbemha KoJ Kojux Ou aHecTe3uja WM TpyaHoha MOTEHIIM]jaTHO YIpOKaBaIu
KMBOT TallMjeHTKHUbE. 13 cTyamje cy MCKIbydeHe OHE MalMjeHTKUIbE Koje 00myjy oa Omiro
Koje Ipyre eHJOKpHHE OoiecTh 3a Kojy je morBpheHo nma yrmde Ha ¢eprmwimreT U
MaIHjeHTKUE KO YMjUX je TapTHepa MoTBpheHa Aujarno3a a3oocrnepmuje.

VYxJbyunBame MaljeHaTa y HCTpaXuBame je o0aBibeHO Ha Opemewmy 3a AMIIO.
CBuM ocobama koje cy ynyheHH 3a mpoiiec BaHTelecHe oruiofme Ha Onesemy 3a BMIIO, a
KOj€ 3aJI0B0JbaBajy YKJby4dyjyhe n Hemajy uckibyuayjyhe kputepujyme nonyheno je ydemhe y
cryauju. Mcnuranunuy cy yKJbYY4eHH y CTYAWJy caMO ako Ha TO IPUCTaHy A0OpPOBOJHHO,
HAaKOH MoTNucHBama Gopmynapa MHpopmucaHor npucTanka y3 nyHy obaBermreHocT. HakoH
MOTIHMCHBamka NMPUCTaHKa 3a yuenthe y cTyuju, NPUKYIUbEHH Cy aHAMHECTHUKU MOAALIH.

VcnutuBaHe manvjeHTKHBE Cy Omiie MmojaesbeHe y JABE TPyIe y OTHOCY Ha HCXO.
BaHTEJIECHE OIUIO/IE: NPBY IPYINy Cy YMHWIEC TALMjCHTKHEE KOJA KOjUX HHUje MOoTBphena
TpyaHoha, JOK cy JApYyry Tpyly HYHMHMIE TMAallMjeHTKH-E€ KOjuMa je moTBpheHa TpynmHoha.
Takolhe cy Oune moaesbeHe y ABe rpyrne y 0JHOCY Ha FOJWHE CTApOCTH: MpBa Ipyra OHE Koje
nmajy 35 roguna u mmale ox 35 roawHa, JOK je Apyra rpymna oOyxBaraia crapuje oa 35
rO/INHA.

3.2. Martepujaa

VY TOKy MOCTyInKa CTUMYJalyje o] JIEKOBa cy KOpHIIheHn ypUHAPHU TOHAJIOTPOITMHU
(Menopur 75ij., Menotrofin — XymMaHum MeHONay3alHH TOHaJoTponuH, Ferring
Pharmaceuticals, Nemacka wunu Merional 75 ij., Menotrofin - Xxymann MeHOmNay3alHU
ronagorpormH, IBSA Institut Biochimique S.A., Svajcarska) wumu pexOMOMHAHTHH
ronagorponuau (Gonal-F 75i.j., Folitropin alfa, Merck Serono, Modugno, Italija) u GnRH
anraronucty (Cetrotide 0.25 mg/ml, Cetroreliks acetat, Merck Healthcare KGaA, Nemacka).
3aBpmHa Marypanuja jajumx hemmja je m3a3Bana wium ca 5000 ij. XOpHMOHCKUM
roHanorpornaoM (Pregnyl, , N.V. Organon, Holandija) mmm ca 250 mcg XOpHOHCKUM
roHagotponuHoM anda (Ovitrelle, Merck Serono S.p.A., Italija). 3a moapmiky nyreanHe ¢ase
kopumrhero je 125 mg mporecrepona aeno (hidroksiprogesteron kaproata, Galenika, Srbija).

Acnupanyja jajuux henmja je paheHa moj KOHTpOJIIOM yJaTpa3Byka U y3 momoh
acnupanuone urJie aymior gymeHa (Cook® EchoTip® Double Lumen Aspiration Needle,
Australia) moBe3ane Ha acmupanmony mymmny (K-MAR-5200, Cook® Vacuum Pump,
Australia)

Kao 6monomku Matepujai 3a aHanu3y KopuinheHa je ¢oJuKyjJaapHa TEYHOCT U jajHe
henuje. 3a naGopaTtopujcKy aHanu3y je u3aBajaHa (OIUKyIapHa TEYHOCT y K0joj cy HaheHe
jajae henuje. llenokynna konuunHa (GOIUKyJIapHe TeYHOCTH IeHTpudyrupana je Ha 3000
obpraja 10 MuHyTa Kako OM ce W3/BOjWiIa YnucTa (QOJUKyIapHa TedHOCT, Oe3 hemujckux
eemMeHara. 3a caMy aHalIu3y je y3eTo 5 ml o yKynHe KonnuuHe (OoIHKyIapHe TeYHOCTH.

Menmujymun kopumheHu 3a KylITuBanmjy jajaux hemmja m emOpuona cy Gamete
Buffer, Fertilization Medium, Cleavage Medium u Blastocyst Medium (Cook® Medical
Inc., Australia). On menujyma cy xopumhenu jomr u ensuMm xujamyponunasa (Hyasa, Fertil
Pro, Nemacka), Ovoil, PVP u Follicule Flush Buffer (Cook® Medical Inc., Australia). 3a
emOpuotpancdep je kopumrhen menujym Embryoglue (Vitrolife, Goteborg, Sweden).
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Follicule Flush Buffer (Cook® Medical Inc., Australia) je mMeaujym HCKJbYYUBO
HaMEHWEH 3a Hchupame (OJIUKyJIa TOKOM KOolleKidje (Mpukymbama) jajaux henwja HEPES
nydepoBaH, ca aHTHOMOTHKOM KOjW HHj€ MEHUIMIINHCKU.

Gamete Buffer (Cook® Medical Inc., Australia) je Mmeaujym 3a ofpxaBame jajHe
henuje y mocTynmky yHomema crnepmarozonna y oomnasmy, HEPES mydeposan, ca
MPUCYCTBOM HEECEHIIMjaHUX aMMHOKHUCEINHA KOj€ Cy HEOIIXO/IHE 3a OUyBambe KBAJIUTETA jajHe
henuje y mocTtynky MuUKpodepTUiIn3aimje, ca aHTHOMOTUKOM KOjU HUje MEeHUIIWIMHCKHA U ca
XYMaHUM CEpyMCKHM alOyMUHOM (hapMmaneyTCKor cTerieHa 4uctohe (Tectupan Ha HbsAg,
HCV, HIV v cudunuc).

Fertilization Medium (Cook® Medical Inc., Australia) je Mmeaujym 3a GpepTunuzaimjy
jajae henmje W pa3Boj 0 MPOHYKIIEYCHOT CTaJMjyMa — 3UroTa, OJHCHO 3a KyJITypy mpBux 20
caTd cajapku OukapOoHaTHU mydep, XyMaHU cepyMCKU ajiOyMuH (apManeyTCKOT CTeleHa
ynctohe (tectupan Ha HbsAg, HCV, HIV w cudunuc), ca aHTHOMOTHKOM KOjU HHje
MCHAITMITNHCKH.

Cleavage Medium (Cook® Medical Inc., Australia) je menujym 3a KyJaTHBaIH]jy
emOpuoHa (o1 3uroTa A0 cTagujymMa ojf ocaMm Ojactomepa) W TpaHcdep y MaTepuily -
oukapOonatHu nydep, 6e3 HEPES-a, xymanu cepymcku anOymuH ¢dapmaieyTcKor cTerneHa
ynctohe (tectupan Ha HbsAg, HCV, HIV wu cudunuc) m ca aHTUOMOTHUKOM KOjU HUje
NECHUIMIAHCKH.

Blastocyst Medium (Cook® Medical Inc., Australia) je Memujym 3a pa3Boj
OnmacronucTe M TpaHcep eMOpHOHA y MaTepHily - OukapOoHaTHU my(dep, XyMaH! CEPyMCKH
anOymMuH (apmareyTckor creneHa unctohe (rectupan va HbsAg, HCV, HIV u cudunmc), ca
AHTUOMOTHKOM KOjU HHj€ ICHUIMITHNHCKH.

Hyasa - emsum xwujamyponmmaza (Hyasa, Fertil Pro, Nemacka) je memmjym 3a
neHynanujy jajue hemmje, papmaneyrckor cremnena yncrohe (rectupan vHa HbsAg, HCV, HIV
U cuuimc).

Ovoil (Cook® Medical Inc., Australia) je yjbe 3a KyaTHBaIMjy €eMOpPHOHA y MIPOIECY
IVF, Teynn napaduH 3a npekpuBame MeIujyMa 3a KylaTypy, crepuiHo u npeuuinhero 100%
napaguHCKO ybe.

PVP (Cook® Medical Inc., Australia) je menujym 3a ycmopaBame HOKPETJEUBOCTH
cnepmaro3onaa - OukapOoHaTHH mydep, XyMaHH CEPyMCKH anOyMHH (apMareyTcKor
creneHa unctohe (tectupan Ha HbsAg, HCV, HIV n cudumuc); ca aHTHOMOTHKOM KOjU HHje
MCHAITMITNHCKH.

Embryoglue (Vitrolife, Goteborg, Sweden) je OukapOoHaTHO Mydeprcan MeIUjyM 3a
emOpuoTpancdep Koju caapKu XHjaTypoH U peKOMOMHOBAHH XyMaHH aJTOyMUH.

WNukybaTtopu mpuMemeHH 3a eKBWIMOpalMjy MeIujyma W 3a KyJITUBAlHWjy jajHUX
henuja u emOpuona cy uakybatopu K-MINK 1000 (William a COOK Australia Pty Ltd).
[lnactuka koja je kopuiiheHa 3a TPUKYIUbalke jajHUX henvja, Kao W 3a KyJITHBAIH]jy
emOpuona je [VF TectupaHa W ojo0peHa oj crTpane npou3Bohaua Vitrolife, Goteborg,
Sweden. Tpanchep emOpumona je pahen y meamjymy Embryoglue (Vitrolife, Goteborg,
Sweden) ca em6puoTrpanchep karerepom Frydman ultrasoft eho.

KyntuBanuja ox ramera mo Omacromucre ce omBuja y y K-MINC mukybOatopy Ha
temneparypu of 37°C, y atmocdepu 6% CO,, 21% O, u octatak N, u ipu BiaxxHocTH 95%.
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CaB moTpoLIHM MaTepHjall OJ IUIACTHKE, Ka0 U CBU MEIUjyMHU Cy cTepwinHu U [VF
TeCTHpaHu U ogo0peHu. CBU MeINjyMH ce JIOTIPEeMajy Y OPUIHHAIHOM MaKOoBawby U KOpHUCTE
Ce Kao rOTOBH MEJINjyMHU.

3.3. MeToxae

@onukynapHa TEYHOCT je noOujeHa MyHKUUjoM (osukyaa Behux ox 18mm HakoH
KOHTPOJIMCAHE OBapHjajiHe CTHMYJIaluje y canu 3a uHTepBeHnuje Ha Onemewy HMIIO.
[lpernex nmoOujene (QonukymapHe TEYHOCTH M CaKylJbame jajHUX hemwja  mof
CTEePEOMHUKPOCKOTIOM 00aBJbEH je Y eMOpHoIIoNIKoj tadopatopuju Ha Onemsemy AMIIO nof
KOHTpPOJIMCAaHUM yclioBuMa. EMOpuosiomkn noctynuu TokoMm /VF mponieca o0yBaTajy BHIle
Kopaka: KoJiekiuja jajaux henmja, xonBeHumoHanuu [VF, ICSI, mpoBepa deprunuzamnyje,
oueHa eMmOpuoHa u emOpuorpanchep. buoxemmujcku napamerpu QonukynapHe TEUHOCTH
aHamsupanu cy y CayxOun 3a nabopaTopujcKy AMjarHOCTHKY, KimHMYKOr I1eHTpa
KparyjeBan u y MucTuTYyTY 32 jaBHO 31paBibe Kparyjesai.

3.3.1. Crumyaanmja oByJanuje

CBuUM manujeHTKUBbaMa je Apyror uiu Tpeher naHa MEHCTpyaaHOT LUKIyca Ipe
yKibyuuBamwa y nocrtynak [VF onpehusan 6a3amHu xopMmoHcku cratyc. OnpehuBan je
CEepYMCKH HUBO €CcTpajJuoia, mporectepona, FSH u LH.

[MpumemuBaH je KpaTKH MPOTOKON cTuMyianuje. OAroBop Ha CTUMYIIALN]Y jajHUKA j&
npaheH ynTpa3BydHUM TIperiieinMa 1 Ha OCHOBY pe3ysiTaTta XOpMOHCKOT craryca. Ha ocHOBY
OBHUX pe3yJTaTa CBaKOJIHEBHO je oJpehiuBana 103a JIeKoBa 3a CTUMYJIALH]Y.

Crumynanyja oOByNanyje je 3amouyhbaHa APYror JIaHa MEHCTPYaJHOT LHKIyca
ypuHapHEUM ToHamoTrpormmanMa (Merionalom wim Menopurom) w/wmid pPeKOMOHMHAHTHUM
roHagorponuanMa (Gonalom-F). [logeTHa mo3a roHafoTpONMHA 3aBUCHIIA je OXl TPOLICHE
TMHEKOJIOTa Ha OCHOBY XOPMOHCKOT cCTaTyca j>KeHe, TOJWHA CTAapOCTH, pe3epBe jajHHUKA,
YITPa3By4YHOC Halla3a M €BEHTYAJIHO OATOBOpA JKEHE Ha MpeTXoaHe ctumynanuje. On meror
JlaHa CTUMYJIAIfje CBAKOIHEBHO CY MEpPEHE Cy BPEIHOCTH HHBOA CEPYMCKOT eCTpaaHoiia U
pahen je ynTpa3ByyHH Iperyie[i BarMHAJIHOM COHIOM, Ha cBe A0 crom uHjekmmje. Ca
MOPAacTOM €CTpaanoiia M y3 MPUCYCTBO GoHKyIa > 14mm ykipyuuBan je GnRH aHTaroHmncra
(Cetrotide).

Crumynanmja je Tpajana 1ok Boxehm Qommkyn Huje mocturao amjamerap on 20 mm
WM 1Ba wim Bumre gonukyna qujamerpa 18mm. Kaga je mopacT KOHIEHTpanumje ecTpaanosa
y cepyMmMy OAroBapao NPHCYCTBY JABa WM Bume ¢oiukyra >18 mm, npuMemuBaH je
xopuoronagotponut (Pregnyl) nnu xopuoronagorponus anda (Ovitrelle), a 3atum je 34-36
caTH HaKoH Tora ojipehuBaH TepMUH acriupaluje jajuux henwmja.
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3.3.2. Acniupanuja jajuux heauja

Acmmpanmja jajuux henmmja je XuUpypIIKa HWHTEpBEHIMja, CIpPOBOheHa je 1o
KOHTPOJIOM yATpa3ByKa JIOK je TalMjeHT y OMIITOj aHecTe3nju. IHTEepBeHIIMja je Tpajana oKo
20 no 30 MuHYyTa y 3aBHUCHOCTH OJ Opoja W JOCTYHMHOCTH (onuKyna y jajHuruma. HakoH
3aBpiieHe acnupanuje (ommkymna, mobujeHa ¢GoIuKylapHa TEYHOCT je MperyiefaHa Mo
MHUKPOCKOIIOM Y eMOPHOJIOIIKO] JTabopaTOpHju M YTBPHUBAHO je KOJMKO UMa jajHuX henmuja u
KaKBOT Cy KBaJUTETa HAa OCHOBY M3IJIe/la KOMIUIEKca KyMyiryc-jajHa henuja.

3.3.3. EMOpHoJIOIIKH NOCTYNIM TOKOM npoueca IVF

Kopax 1.: Konexkuyuja jajuux heauja (oan 0.)

Car BpeMeHa Ipe MOoYeTKa acHUpaluje YKJbY4eHe Cy JaMUHApHE KOMOPE Jia Ce IpejHe
wioue 3arpejy Ha 37°C, HHBEPTHH MUKPOCKOII, Ka0 U TPEjHA II0Ya HHBEPTHOT MUKPOCKOTIA.
CBe pagHe TMOBpHIMHE W TpejHE IUIOYE Cy JAE3WH(PHKOBAHE CPEJICTBOM KOje je 3a TO
npeasuheno u [VF tecTupaHo.

[lona cara mpe modYeTka acmupanyje NPHUIPEMajy C€ IMeTPU KyTHje 3a Mperiien
acrimpara, mmnpur o1 1 ml, kammiapHa MuneTa U CTaBJbajy HA TPEjHY IUI0OUY y JaMHHAPHO]
KOMOpH J1a ce 3arpejy.

[Ipe moueTka acnupaije OGMOJIOT JA0/aje MEAUIIMHCKO] CECTPU TEPMOOIIOK yrpejaH Ha
37°C, HEKOJMKO MpasHUX €NpyBeTa y 3aBUCHOCTH OJ Opoja (oiMKyna W enpyBeTy ca
MeaujyMmoM 3a ucrimpame Qoirkyna (Follicule Flush Buffer) koju ce y oBom citydajy kopucTu
3a MpOBEpY HPOXOAHOCTH acnupanuoHe urie. TOKoM acmupanyje, 107ajy ce LINPHIEBH ca
MEeJIjyMOM 3a ucnupame (HOJIHKyJa YKOJIHKO je TO NOTpeOHO. bromor MoHTHpa KamuiapHy
MUTETY Ha IIIPHIL, YHYTap KOMOpe, KOjoM TOKOM aclupalidje IpuKyIba jajae henuje.

MenmunuHCKa cecTpa Jo/aje TepMOOJIOK ca eMpyBeTOM y KOjoj ce Haja3W acIHpar.
buonor ysuma emnpyBery W acnupar mnpebaiyje y MNETpH KyTHjy M TIperyiefa IoJx
MuKkpockornoMm. M3 mHKyOaTopa y3uma center well ca Mmenujymom 3a ucnupame jajae hemmje
(Gamete Buffer) u ctaBiba Ha TpejHY 104y y JaMUHAapHO] KoMopH. JajHe henuje ce ucnupajy
y MeIujyMy oj ocTaTka (oiuKyigapHe TedHOocTH. HakoH 3aBpmieTka acmmpanuje, y center
well ca menujymom 3a deprunuzanujy (Fertilization Medium) ce momohy kanunapHe numnete
npebaityjy jajue henuje uz center well-a ca MenujymMmom 3a ucnupame jajue henmje y center
well ca meaujymom 3a peprunmzanujy. Jajae henuje ce 6poje, mpoliewyje ce ’UXOB CTAAUjYM
3pesocTH Ha OCHOBY cumulus-corona-oocita kKoMmiuiekca M pacropelyjy y exBuiauOpucan
MeZjyM 3a (hepTHIN3aIH]jy, Te OJJIaXy Y HUHKYOaTOp I/ie 0CTajy 10 MOMEHTA OTLIONE.

Ouena xeanumema jajue henuje na ocnogy cumulus-corona-oocita komniexca
Jajna henuja nmponasu kpo3 5 ctaanjyma 3pesocTH:

— Hesperna (TecHO 30mjeHe henmuje Kymyiryca U KOpOHE y3 jajHy henmjy, oomiazma ce He
BU/I jaCHO),

— CKOpO 3pefia (eKcaHAupaH KyMyJIyC, KOMIIAKTHA KOpOHa ce Hanas3u y3 jajHy hemujy,
a1 HUje TecHO 30ujeHa),
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— 3pena (eKcmaHgupaH KyMyJyC, paaujaiHa KOpOHA, BHJJbMBA 30HA MEJUTyIUIa U
ouctpa oomasma),

— [IocTMaTypHa (EKCIaHIuUpaH KyMyJIyC ca TaMHUM TpyIBUIAMa, pajJdjalHa KOpoHa
uperyjJapHa U HEKOMIUIETHA, TpaHyJIMCcaHa U TAMHA 00IlIa3Ma) U

— artpernyHa (4ecTo 0e3 Kymylsyca, KOpOHa ca IpyABHIIaMa M HPEryjJIapHa YKOJHUKO je
MPUCYTHA, TAMHA OOTIIa3Ma HEMPABUITHOT 00JINKA).

IIpouena 3penocmu jajue henuje na ocHogy HyKieapHe 3pearocmu

— TIepMHUHATHBHA Be3WKyaa (MPHCYCTBO BE3WKYJIE y OOIUIa3MH M OJCYCTBO IMOJApHOT
Tena). OBakBa OOLIUTA j€ TUTLTIOH THA.

— jajHa henmja y meradasu | nnu MI jajua henmja (o/IcycTBO BE3WKYJE y OOMIIA3MU U
OJICYCTBO IPBOT MOJapHOT Teia). OBakBa 00olHUTa je Takohe AUIIIonIHa.

— jajua henmja y meracdasu Il nnn MII jajHa heaunja (oAcycTBO BE3UKYJIe y OOIUIA3MH,
MPUCYCTBO TPBOT TOJMIapHOT Teia). OBakBa OOIMTA je XaluIOMIHA W je[MHAa Koja ce
MOYKE ITOJIBPTHYTH MPOIECHMa OTUIOHE.

Jajue henuje Ha cTagujyMy repMUHATUBHE Be3ukyie win MI cranujymy HUCY TIOTOTHE
3a paJ ¥ Mopa Ce cadyeKaTH HBUXOBO Jo3peBame. [Iporena 3penoctu jajHe hemmje ce mMoxe
YCTAaHOBHTH M HAa OCHOBY LHUTOIUIa3MaTcKe 3peiocTd. I[IpucycTBO TaMHHMX HakymuHa Yy
OOIUTIa3MHU je 3HAaK LUTOIIa3MaTCKe HE3PENIOCTH, Yak u ako je oonuta y MII daszm.

Kopak 2.: IVF (0an 0.)

HaxoHn z1Ba cara o acniupaiuje, OUosior y JaMrHapHOj KOMOPH IPUIIpEMa CBE IITO je
noTpedHO o1 MaTepujana 3a uzBoheme [VF-a: MoHTHpa KammnapHy NHUNETy Ha OpUI ox 1
ml, MOHTHpa oJiroBapajyhu HacTaBak Ha ayTOMAaTCKy MUIETY, Baau U3 nHKybaropa 4-well ca
menujymom 3a ¢eprmwmsanyjy (Fertilization Medium) un obenexaBa ra (MMe W Tpe3uMe
nmanujeHTa, Opoj KOMHUCHje W JaTyMm), Ha Kpajy moHocu center well ca jajuum hemmjama.
buonor kammiapHOM MHIIETOM MPBO y3MMa Mallo MeAWjyMma, Ta 3aTUM jajHe hemwje
(Mmakcumanuo 3) um mpebamyje ux y mnpBu OyHapuh 4-well-a. AyromMaTckoM mHIeTOM ca
HactaBkoM o 0.5-10 pl oko jajaux hemwmja noxaje oOpaljen y3opak ejakymara. [Iporec
MoHaBJba 3a cBaku OyHapuh 4-well-a y 3aBucHocTH 0o Opoja jajuux henuja. Hakon Tora,
BpILIM NPOBEPY KpeTama U MPHCYCTBA CIIEPMATO30Ha 0] CTEPEOMUKPOCKONIOM M Bpaha 4-
well y K-MINC wunkyOarop. Hakon 18-20 catu on deprunmzanmje, BpIId ce
mpoBepa/ycrenrHocT GpepTunuzaiyje.

Kopak 3.: ICSI (0an 0.)

Mpunpema mukpomanumyaatopa: [Ipe nouetka uzBolhewma /CSI meTosie MOTpeOHO
j€ MpaBUJIHO MPUIIPEMUTH MHUKPOMAHHUIIYJIAaTOp KOjU c€ KOPHUCTH 3a M3BOhEHmE OBE METOJE.
Jleo MUKpOMaHUIYJaTopa KOjU CIyKH 3a Jpkame jajue hemwje (XommmHr) pamu momohy
Baz/yxa, a JIe0 KOjU CIYKH 32 MaHHITyJIAIH]jy CIIEPMaTo30uaa (MUKPOHUH)EKTOp) paay IoMohy
napaMHCKOT yJba, TaKO Ja je MPBO IMOTPEOHO HAIYHUTH MHKPOWH)EKTOp Mapa(puHCKUM
ybeM. HakoH Tora, mnoTpeOHO je HAMOHTHpPATH MHKPOIMIETY 3a MaHHITyJAIH]jy
CIiepMaTo30uanMa, Kao M MHKPOIUIETy 3a MpHapxkaBame jajue hemmje. [loTpeOHOo je
MaXJPUBO yOAIIUTH MUKPONMIIETE y OTBOp Aprkada. Kako Om ce MaHWITyNIaImja MpaBmwiIHO U
HECMETaHO O/IBHjajia, HEOIXO/IHO je Ja 00e MUKpOMHUIIETe Oyay TOCTaBbEeHE Yy oaroBapajyhu

37



Mamepujan u memooe

M0JIOKAj Yy OHOCY Ha moJytory. To 3HauM J1a BpX M jeZIHE U JIpyre MUKpPOIHIIETe Mopa OUTH
MOCTABJbCH MApPAJIEIIHO y OJHOCY Ha TOJUIOTY, TaKO Ja 3aKPHBJHEHHU /€0 ca JHOM MOAJIOTe
npaBu oAroBapajyhu yrao ox 30°.

Hoctynak usBohewa ICSI metoae: buonor MOHTHpPa HaCTaBKe pa3IMYUTOr IIpOMepa
Ha JIeHyJalUOHe MuIeTe, npumnpema mmpun ox 1 ml m kanunmapHy numnery, Baau H3
nHkybatopa 4-well ca meaujymom 3a nenynanmjy (menujym Hyasa) u center well ca jajaum
henujama u cTaBba UX y IaMuHapHy KoMopy. [Ipebaiyyje Hexonuko jajHux henuja y mpBH
Oynapuh 4-well-a y koMe ce Hana3m MeaujyM 3a JeHyAalujy, OcTaBu Jia ctoje 10 30 cexyHau
W HEKOJIMKO TMyTa WX mporepe (acrupupa jajHy henujy u Bpaha Hazam y Menujym) aa Ou ce
KyMYJIyC IITO BHIIE YKJIOHHO, @ IOTOM HX Npedallyje AeHyIallMOHOM IHIIETOM Ca HaCTaBKOM
y HapenHe OyHapuhe y KojuMa ce Haja3d MeJUjyM 3a ucnupame jajue hemuje (Gamete
Buffer). henmje ce ucmmpajy cBe AOK ce KyMyjdyC Yy TOTIYHOCTH He YKIOHW. HakoH
NeHyJanuje u3BaguTH u3 wuHKyOatopa [CSI dish ca wMeamjymom 3a ychopaBame
cnepmaro3onna (PVP menujym) u ucnmpame jajue hemmje (Ganete buffer). Ogmax HakoH
JeHynaIyje, ICHyIaIlMOHOM IHIIETOM ca HacTtaBkoM mpebarmry jajoe hemuje y ICSI dish y
MHUKpPO Kalii MeIHMjymMa 3a HCIHUpame/ofpiKaBame jajHe henmmje, a crepMaro3ouae J0AaTh
ayTOMaTcKoM TIumeToM ca HactaBkom ox 0.5-10 ul y wmemamjym 3a  ycrnopaBame
cnepmaro3onna. Ha rpejuy mroay (37°C) muBepTHOr Mumkpockoma crtaButu [CSI dish u
00jeKTHBOM HajMamer yBehama mpoHahu BHAHO 1MOJbE, M3OMITPUTH HUT Yy KOjOj C€ Haiase
CTIEpMATO30UAN M JIOBECTH MHKPOWH]jEKIMOHY WINIy Y HCTY paBaH. MUKpPOHMH]jEKIHOHOM
UTJIOM HM3BPIIATH UMOOWMIIN3AIM]Y OAa0paHOT CIepMaTO30HIa U aCITUPUPATH Ta TaKO Ja TPH
WHjeKTHpamky Mpeakadl TiaBa criepMaTo3onna. [Ipedanutu BUAHO 1MoJbe Ha Kalm Meaujyma 3a
UCTIHpame/oipKamke Y K0joj ce Hanasu jajua hemumja u noBectu holding nunery y ucty pasas.
Holding nunerom npusyhu jajuy henujy u puxcupaTu je Tako na momapHo teno Oyzae Ha 12
wm 6 carn. MUKpPOWHjEKIIMOHY WTTy JoBecTH y paBaH ca holding uriom um u3BpUIUTH
WHjeKTHUpame criepMaTo3onsa y jajuy henujy. Ormyctutu jajay henujy ca holding urne. Leo
nporec /CSI meronme Tpeba obaButu Op3o 30or moryhHoctu mpomene pH BpegHOCTH
Me/iijyMa, Kao ¥ 300r IpoMeHe TeMIeparype.

HakoH MHTpanMTOIUIa3MaTCKOT MUKPOUH]EKTHPamka CIIePMaTO3011a IpedaluTy jajHe
henuje neHymanoHOM IHUIIETOM ca HacTaBKoM y 12-well y koM ce Hanmasu menujym (Cleavage
Medium) 3a panu emOpuoHanHH pa3Boj of 1.-3. mana. 12 well obenexuTn (ume u pe3ume 1
natym) u octaButu y K-MINC mnky6arop. Hakon 14-18 catm ox MHTpanuTOIUIa3MaTcKOT
MUKPOHMH]jEKTHPamba CIIEPMAaTO30H/1a, H3BPIIUTH MPOBEPY/YCHEITHOCT (pepTHIIH3ALIH]e.

Kopakx 4. : IIposepa ghepmunuzayuje (/lan 1.)

henuje xoje cy nogspruyre /VF MeToau NMPBO OYUCTHTH JCHYAAIIMOHUM ITHIIETaMa ca
HACTAaBIUMa Pa3IMYUTOr TpoMepa, Kao NpwiIMkoM mpunpeme hemmja 3a ICSI mertony, on
KyMyJIyCHE Mace U 3a0CTajJux crepmaro3ouna. Hakon ummhema mnpebamutu ux
JeHynanuoHoM rmneroM y 12-well, y meaujym 3a pann emOpuonannu pas3Boj (Cleavage
Medium) ox 1.-3. maHa u mocMaTpaTH MOA MHBEPTHUM MHKpockonoM u hemuje u3 [VF-a u
ICSI-a v mpoBepuTH (HhepTUIIN3AIH]Y.

CurypHu 3Hal ycneuise GepTuimsanyje cy: MpUcycTBO 2 NPOHYKJIeyca U MIPUCYCTBO
2 momapna Ttena. [Iporykineycu Ou Tpebano na Oymy TpUOTIDKHO HCTE BENIWYHMHE (YKOJIUKO
MOCTOjM BEIIMKA pa3liiKa y BeJIMYMHAMA HajBEPOBATHH]E j€ ped O XPOMO30MCKO] abeparuju).
[Tonaphna Tena Tpeda na ce Hajase mapajeiHa ca JOHTHTYIUHATHOM OCOM KOja MpOJIa3H Kpo3
npoHykieyce, 0e3 pazmaka m3Mel)y 2 monapHa Tena, oBaJHOT oOimKa, 6e3 (parMeHramja.

38



Mamepujan u memooe

Omuohena jajua henmja Tpe6a OMTH OBaTHOT OOJNMKAa Ca MHTAKTHOM 30HOM MENyIHIIOM, 0e3
BaKyoJla M TpaHyjalyja y ooIula3MH. buio koje onactynmame o HaBeACHHX IpaBHIa MOXE
yKa3MBaTH Ha pa3Boj eMOpHOHA JIOIIET KBAJUTETa WIM YaK HPUCYTCBO XPOMO3OMCKHX
anomanuja. Camo oruohene jajue hemmje koje mMajy 2 TpoKyHiIeyca M 2 TOJapHa Tela
cMaTpajy ce MpaBWIIHO OIUIO)eHOM jajHOM henmjoM W jeAMHO TaKBU 3UTOTH C€ Y3UMajy y
003up 3a emOproTpanchep. Hermpasuiao orutoheme koje moapazyMeBa NprUCyCTBO BHIIE O 2
npoHyKiIeyca (NMONHMIUIONANja) WIH MPHUCYCTBO | TPOHYKIIEyca H3UCKyje ON0aluBambe H3
JlaJbe KyJITHBAIIH]C.

CBu mpaBWIIHU 3UTOTH KOju cy nobujenn [VF u ICSI MEeTOIOM CMEIITajy ce Y HOBY
kam 12-well-a ca menujymom 3a pann eMOproHaIHU pa3Boj oA 1. 1o 3. mana u omnaxy y K-
MINC Ha najpy KyJITHBAIIH]y.

Kopax 5.: Ouyena emopuona (/lan 2.)

EmOpuone u3 12-well-a mocmarpatu mox MHBEPTHUM MHUKPOCKOIIOM M OIICHUTH HX.
[Mponeny eMmOproHa H3BPIIMTH MpeMa Kputepujymuma u3 Tademne 1.

TaGena 1. Kputepujymu 3a oniemruBame eMOpHOHaA J1aH 2 1 3

®parmeHTanmja Bbnacromepe
1- 1o 10% Bonymena emOproHa A- jenHaxe OiacTomepe
2- 10- 50% BoymeHna emOpHoOHa Bb- Hejennake 6macromepe
3- Bume o 50% BodymMeHa - npucycTBo Bakyona u
eMOpHoHa MyJITHHYKIIEaIlnja

Onena Mopdororuje eMOproHa BPIIU C€ TAKO IITO ce eMOPHOHY J10/IeJbyje 03HAKa O
3 cumbomna (1Ba Opoja M jeIHO CIIOBO), HA OCHOBY HETOBUX MOP(OIIOMIKHAX KapaKTEPHCTHKA.
[TpBu cumbon (Opoj) o3HauaBa Opoj Omactomepa, APYrH cuMOOIN (CIIOBO) O3HAadaBa OICHY
camux Omacromepa, 1ok Tpehu cumbon (apyru Opoj) o3HadaBa oueHy (parmenramyje. Ha Taj
HaYMH eMOPHOH KOjH je, Ha IpuMep, 03HaueH/onemeH kao 8Al je cneneher kBanmTera: uma 8
Omacromepa Koje cy jeqHake, 10K ¢pparmenTanyja auje Beha ox 10% BomymeHa eMOpHOHa.

[TpebGauuTn eMOpHOHE JEHYAAMOHOM IHMIIETOM Ca HAaCTaBKOM y HOBY Kall Meaujyma
3a paHu eMOpHoHaIHU pa3Boj ox 1. 1o 3. nana. Bpatutu y K-MINC Ha nasmby KynTuBaiyjy.
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Kopak 6.: Ouena emopuona (/lan 3. unu oan 35.)

Han 3.

EmOpuone wu3 12-well-a mnocmatpaTu 1OA HHBEPTHUM MHKPOCKOIIOM, IIpe
emOpuoTpaHcdepa, M3BPIINTH MPOICHY KBaJIWTETa eMOpHOHA M 0Ja0paTh eMOpHoHe 3a
emOpuotpancdep. [Iporieny emOproHa U3BPIIUTH NpeMa Kputepujymuma u3 Tabere 1.

VY cnyuajy TpaHcgepa 0JIacTOIMCTE, HACTaBJha CE Ca KyJATHBAIMja eMOPHUOHA JIO JaHa
5.V ToMm cirydajy eMOpHOHH ce Tpedairyjy AeHyTaIlIOHOM ITHIIETOM Ca HACTaBKOM Y MEJINjyM
3a pa3Boj eMOproHa o naHa 3. 70 JaHa 5. - MeaujyMm 3a pas3Boj Omacrommcte (Blastocist
Medium).

Han 5.

bnacrommcre w3 12-well-a mocmarpatd mox WHBEPTHUM MHKPOCKOIIOM, TIpe
emOpuoTpaHcdepa, U3BPIINTH MPOLICHY KBaJIUTETa OJACTOIMCTH M 01a0paTH 0JacTOUCTE 3a
emOpuotpancdep. [IporneHy kBanuTeTa OJIACTOIMCTA W3BPUIMTH NpeMa KPUTCPUjyMUMA W3
Tabele 2.

TaGemna 2. Kputepujymu 3a orieHy eMOpHOHa TaH 5

Cragujym pa3Boja Inner Cell Mass (ICM) TpodoexkTogepm
Pb - pana A - BelMKH Opoj TeCHO A - mHOTO henuja popmupa
OnacrorucTa CKyrubeHHX henuja KOXE3UBHHU CTUTEI

b - Benuku Opoj henuja koje b - mamu Opoj henuja koju
BJI - 6racrouucta HHCY TECHO TPYITHCAHE rpaau 1abaB enuTen

L1 - Beoma mManu 6poj
hemuja

EB - ekcnanaupaHa

P L1 - Beoma mano hemuja

XbB- xeuuHr
OJracToucTe

Onena mopdonoruje 6macTorucTe oapehyje ce Ha HAUYWH KOjU je CIMYaH OlCHHUBAKY
Moponoruje emOpuona. O3Haka/oleHa Kojy OyacTonucTa J00Mja cacToju ce U3 YEeTUPH
cumOora (detupu ciosa). [IpBa aBa croBa 03HauaBajy cTaaAMjyM pasBoja Oiacrouucte, Tpehe
coBo o3HauaBa oneHy ICM (ynyrpamme henvjcke Mace), JOK MOCIEHE CIOBO O3HAYaBA
oueHy tpodoexromepma. Ila tako, 6macrommcTa Koja je modbmna o3Haky/oueHy Pb BA, jecre
pana O6JacToIKCTa, ca BETMKUM OpojeM henrja Koje HUCY TecHO Tpynucane (Kajia je y muTamy
yHyTpamma henmjcka Maca) u ca MHOro henuja koje hopmupajy KOXe3uBHH €THTEN (Kaza je
Tpo(OEKTOEPM y TTUTAY).
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Kopax 7: Emopuompanceghep (0au 3. unu oan 5.)

[Ipebanutnn onabpane emOpuoHe 3a emOpuoTpaHcdep MeHYJAIMHOM IHUIIETOM ca
HactaBkoM y center well ca memujymom 3a emOpuorpanchep (Embrioglue) m ocraButu
HajMame 20, Hajumie 60 MUHYTA Jia CTOje Mpe eMOpHuoTpancepa y HHKyOaTopy.

Katerep 3a emOpuoTpaHcdep M3BaAUTH Ja ce rpeje y JaMuHapHoj komopu. Karerep
3a emOpuoTrpaHcdep ce cacToju W3 CroJballllber M yHyTpammer nena. Crospalimbu J1e0
KaTeTepa 0JaTH JIeKaprMa, Ha YHYTpallkbd HAMOHTHpATH mrpul. Criojbaimsy Aeo uirpahen
je O caBUTJbHMBE IUIACTHKE, IPAJyHCaH je M OBaj €0 KaTeTepa TMHEKOJOr IUIacHpa Kpo3
rpauh MalnMjeHTKUbEe y MaTepuIly mpemMa MPETXOAHO YTBpheHo] myTamu W Ho3unuju (Toj
yATpPa3By4HOM KOHTpoJioM). Ha jemaHy cTpaHy yHyTpammer Jena KareTepa Koja je 3a To
npenBul)eHa, TOCTAaBUTH INNPUI] ca MEJUjYMOM 3a eMOpuoTpaHcdep M UCIYHHUTH KaTeTep
MeJINjyMOM 32 eMOprOTpaHchep 11eI0M BErOBOM JTy>KHHOM.

Kana je ycranoBsseHa oaroeapajyha mosumuja crnospammer (Bojeher) nemna katetepa,
OuoJsor momohy Apyror Kpaja yHyTpalImer Aejia KaTeTepa, KOjUu ce 3aBpllaBa CHIMKOHCKUM
JIeJIoM, yBIIauu eMmOproH/eMOpuoHe u3 center well-a (koju je 10 TOr MOMEHTa cTajao y
MHKY0aTOpy) y KaTterep nmomohy BakyyMa KOju NMpaBU IIMPHILEM Ha JPYroM Kpajy KaTeTepa.
CBe ce o0OaBipa moj crepeo MHKpockormoMm. Opmax TO yBilauewmy eMOpHOHAa y KaTerep,
OuoJIor mpezaje KaTeTep IMHEKOJIOry KOjU IUIacHpa YHYTPalllkU Ae0 KareTepa y MaTepuily
NAlUjeHTKUbEe KPO3 NPETXOAHO IMO3MIMOHMPAHU CIOJballllbi Jeo Karerepa. Hakon 30
CEKyHIH, OMOJIOT NMPUTHCKOM Ha Immpun racupa ~20ul caapkaja W3 karerepa INTO je
JIOBOJBHO J1a c€ eMOpHOHHU Hal)y y MaTepHIH MalljeHTKUbE.

OnMax 1o Jeryacupamy KaTeTepa u3 MaTepHIle MalHjeHTKUbE, OHOJIOT IpoBepana Jia
JU Cy CBM €MOpPHOHM HMCTUCHYTH M3 KaTeTepa. YKOJIMKO je eMOpHOH 3a0CTao y KaTeTepy
HEOIIXO/IHO j€ MCIIPATu Ta y MeIujyMy 3a eMOpHoTpaHcdep ¥ HOHOBUTH LIETy MPOLEAypY.

TpynHoha je moTBphuBaHa MO3UTHBHUM HAIa30M CEPYMCKOT HHBOA XopMmoHa [-hCG
14 nmama mocne eMmOpuoTpaHcdepa, JOK Cy KIMHHYKE TpynHohe mOTBphuBaHe
TpPaHCBAarvMHAJHUM YJITPa3BYYHAM HaJla30M T'eCTAIHjCKOT MEIIKa Ca BUTAIHUM €MOPHOHOM 6-
TE TeCTallNjCKe HeeIbe.

3.3.4. Bapuja0Je koje ce Mepe y CTyaIHju

Bapujabiie uctpaxuBama Cy Tpynucase y et KaTeropuja:

1. KoHueHrpanuja XopMoHa (ecTpaauoi, IpOrecTepoH, TecTocTepoH u FSH) 'y
(honukynapHOj TEYHOCTH

2. Hugo IL-6 y ponuKynapHOj TEUHOCTH

3. Huso 6moenemenara (Na, K, Ca, Mg u Fe) y ¢ponukynapaoj TeqHoCTH U

4. Huso ensuma (LDH, AST, ALT u ALP).

Bpennoctu ecrpanuona, mnporectepoHa, TecroctepoHa U FSH y (donukynapHoj
TEYHOCTH Cy oJpehuBaHe Cy XeMWIyMHUHECIIEHTHUM HMyHoecejoM Ha amapaTty UniCel 600,
Becman Coulter.

Bpennoctn  wHTEepneykuHa-6 y  (QONMKyIApHO] TEYHOCTH Cy aHAJIW3UpaHe
XeMITYMHHHUCIICHTHIM uMyHoecejoM Ha anapaTy UniCel 600, Becman Coulter.
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Mamepujan u memooe

Bpennoctu Na (Merona cenekTuBHE enekTpoje), K (Merona cenekTHUBHE eNeKTpoe,
Ca (merona apeHaxo), Mg (metona cnektpodoromeTpuja) U Fe (MeTona KoiropuMerpuja) y
¢donukymnapHoj TedHOCTH oApehuBane cy Ha amapaTy AU 680, Becman Coulter.

Bpennoctu ensuma LDH (metona kunetndku UV Ttect), AST (meTona kunetnuku UV
tect), ALT (meTona xkunetnuku UV Tect) u ALP (MeTo/1a KOJIOPUMETPHjCKH KHHETUYKH TECT)
y QonukynapHoj TeuHoctu onpehuBane cy Ha amapaty AU 680, Becman Coulter.

3.3.5. CraTucTrnuka o0paja v npe3eHTanmja pe3yjarara

IIpe cratuctuuke oOpane mojaraka NOTBpheHa je MPaBMIIHOCT pacrojesie J0O0UjeHIX
BPEAHOCTH nomohy Kolmogorov-Smirnov TecTa. Ha OCHOBY nobujeHe
BpenHoct p Kolmogorov-Smirnov Tecta onpehuBan je TecT Koju je KopuinmheH 3a
CTaTUCTHUKY aHanu3y (mapamerapcku Tect ANOVA 3a p>0,05 y3opim Koju uMajy HOpMaiaHy
pacniofienny unu Hemapametrapcku Mann-Whitney-eB, Kruskal-Wallis v Hi kvadrat test Tecrt
ako je p<0,05 y3opuu Koju HeMajy HOpMaiHy pacmoneny). KoedwuiujeHT cnmpmaHOBa
Kopelnaiyje paHra je KopuimheH kKako Ou ce ofpenuo cMep M jaunHa Bese usMel)y jBe
npomensbuBe. Koedunujent (7o) wma Bpemnoct ox -1 go +1. [Ipen3nak mokasyje na i je
Kopenaiyja no3uTuBHa (00 MPOMEHJBHUBE 3aj€HO U OTa/Iajy U PacTy) WM HeraTHBHA (jeHa
NPOMEHJbUBA OMNaja Kaja Apyra pacte u oOpHyTo). BpenHocT Tor koeduuujeHTa mokasyje
jauuny Bese (0,10 + 0,29 - mana; 0,30 + 0,49 - cpeama; 0,50 + 1,00 - Benuka). [IpenukTrBHA
e(pMKacHOCT MCHMTUBAHOI NapameTpa aHanusupasa je nmomohy ROC anamumze. Bpemnoct
NOOHMjeHNX ToJjaTaKa je cMaTpaH CTAaTUCTUYKY 3HAYajHUM yKoIuKo je p<0,05. 3a craTucTruky
oOpany mojataka kopumiheH je mporpamcku nakeT SPSS 20. CBe BpeaHOCTH Cy H3pa)KeHE
Kao cpelma  BPEIHOCT u MIpUKa3aHe cy  TabemapHO u  rpaduuKm.
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Pesynmamu

VY OKBHpY EKCHEPHMEHTAIHOT paja JOKTOPCKE IUCepTalyje WUCIUTHBAH je YTHIIa]
cacraBa (OJHMKYJIapHE TEYHOCTH HA MCXOJ MPOLIECa BAHTEIECHE OIUIONbE. Y pe3yiITaTuMa Cy
NpUKa3aHd W OCHOBHHU TAapaMeTpH KOjU Ce Ipare MPHIMKOM CaMOT IpoIieca BaHTEIEeCHE
OIUIOJbE, KAao M JUCTpUOyLHja TUX MapaMeTapa y OJHOCY Ha CTapoCT IallljeHTKUba U Ha
UCXOJ Tpolleca BaHTENIECHE OIUIoAme. [lalnujeHTKumbe Cy Ha OCHOBY TOAMHA CTapOCTH
noziejbeHe y JBe rpyne. ['pynu A npunanajy naiujeHTKHEe Koje UMajy 35 roanHa U Mambe,
1ok rpynu b npunanajy manujeHTKHm-e Koje umajy Buie oxa 35 roaumHa. Ha ocHOBY mcxona
npolieca BaHTEJICHCE OIUIO/bE MAIMjeHTKHIbE Cy noje/beHe Takohe Ha nBe rpyne. ['pymu A
NpUNajajy MalWjeHTKUbEe ca HEeraTUBHM HCXOAOM, JOK rpynu b npumanajy one ca
MO3UTHBHUM HMCXOJIOM TIpolieca BaHTeJecHe oruiofame. OCHOBHU MapaMeTpH KOjU ce mpate
TOKOM TMIpolleca BaHTENIECHE OIUIOAE HaM [ajy LIMpY CJIMKYy O CaMOM TOKYy Hpoleca
BaHTEJIECHE OIUIO/IkE. YKa3yjy HaMm Koje JIeKoBe Tpeba MPUMEHHUTH W Y KOjoj J03H, TOBOPE
HaM O TOMe Jla JIM je TMPUMEHCHA Tepanyja 3a CTUMYJANW]y jajHUKa Ha aJeKBaTaH HAuYWH
JI0BEJIa JI0 OJTrOBOpA jajHMKAa KOJH je OYCKMBAH. Y OBOM HCTpPaXMBamy je ykibydeHo 120
MaIUjeHTKUbA.

4.1. Ilopanm 0 mNaujeHTKUIBAMA KOje Cy Y4eCTBOBAJIe Y CTYAUjH

VY oBOM ey NpecTaB/beHH Cy Pe3yJTaTd OCHOBHHMX IapaMeTrapa KOju ce mpare
TOKOM IIpolieca BaHTelleCHe oruioame. [IpBo cy mpukazaHu pe3ynTaTd OCHOBHHX IapaMeTapa
KOjU Cy aHaJIM3WpaHH y OJHOCY Ha YKyNaH Opoj MalijeHTKHIa KOjH je y4ecTBOBAaO Yy
CTyIUjH, a 3aTUM EUXOBa JUCTPUOYyLHja Y OJHOCY Ha CTapOCT MAIMjEeHTKHUIba U HAa MCXOJ
IpolLeca BAaHTEJIECHE OIUIOE.

4.1.1. 'onune crapoctu, BMI n AMH 'y cepymy

[Mpoceyna crapocT MalMjeHTKHIbA, Cpeame BpenHoctd BMI u cepymckor AMH je
nata 'y Tabemn 3.

IIpoceuna crapocT nalMjeHTKHbAa KOje Cy y4ecTBOBaJle y CTYIUjU je y CKIady ca
IponucuMa Koje MpOoIKCyje Halla JAp)kaBa, a THUYY Ce€ IOAMHA JKUBOTA MAIMjeHTKHUIa Koje
paze mpolec BaHTENEeCHE OIUIoAme O Tpouwky PoHIa 3a 3APaBCTBEHO OCUTypame (ropma
ctapocHa Tpanuna je 43 rogune). Cpenma BpenHoct BMI je y rpanuniama pedepeHTHHX
BpemHOCTH Koje ce kpehy mamehy 20 m 25 kg/m”. Cpemma BpesocT cepymckor AMH je
OmmKa je J0WmOj TpaHUIM HOPMAJTHUX BPETHOCTH. [ OMMHE KMBOTAa YTHYy HAa BPETHOCTH
cepyMckor AMH na cy 3a xxene usmel)y 30 u 34 ronuna mopmanse BpegHoct AMH ox 0,71
ng/ml 1o 7,59 ng/ml, nok cy 3a xene crapoctu nzMely 35 u 39 roguHa HOpMasTHE BPEITHOCT
AMH on 0,405 ng/ml 1o 6,96 ng/ml.
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Pesynmamu

TaGena 3. l'ogune, BMI u cepymcku AMH y ogHOCY Ha yKyIlaH Opoj MaIyjeHTKUba

Mean Median Min Max SD
Fonune 36,74 37,00 25 46 4,74
BMI (kg/m?) 24,89 25,00 19,70 32,50 2,67
cepymckn AMH (ng/ml) 2,56 1,81 0,10 17,16 2,89

Mean - cpenma BpemHocT; Min - MUHMManIHa BpeaHocT, Max - Makcumanna Bpeanoct; SD - CranmapnHa
nesujanuja; BMI - Body mass index; AMH - Anti-miillerian hormone

Bpennoctu BMI n cepymckor AMH y omHOCY Ha TOJUHE CTAPOCTH TAIMjCHTKUHA
nate cy y TabGenu 4. BpenHoctu mokasyjy Aa IMOCTOjU CTaTUCTUYKM 3HA4yajHAa pasiuKa
(»p=0,00) 3a Bpennoctu cepymckor AMH wu3mel)y nBe rpymne mamujeHTKHUBba npemMa Mann-
Whitney U tecty (I'paduxon 1). Bume Bpeanoctu AMH y cepymy 3abenekeHe Cy KOJI
MAIUjeHTKUbA KOje UMajy 35 U Mame roJIMHA, IITO jé U OYSKUBAHO.

Tabena 4. [luctpubynuja BMI n cepymckor AMH nianjeHTKUba 10 TOAMHAMA CTapOCTH

I'pyna A I'pyna b
N=46 N=74
BMI (kg/m?) 24,31 +2.52 2526 +2,71
cepymckr AMH (ng/ml) 3,60+ 2,67* 1,91 + 2,85%

Pesyntati Cy mpuKa3aHd Kao Cpelmba BpPeOHOCT + CTaHmapaHa JAeBujanuja; [pyma A:
[Mauujentkume koje umajy < 35 roauna; I'pyna b: [lanujentkume koje umajy > 35 ronuHa; N -
Opoj manujeHara y cryaujckoj rpymu; BMI - Body mass index; AMH - Anti-miillerian hormone; *
p < 0,05 mpema Mann-Whitney U Tecty
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I'padukon 1. BMI u AMH y cepyMy y OIHOCY Ha TOJAMHE CTapOCTH MAIHjCHTKUbHa
(PesynTaTu cy mpecTaBbeHN Kao Cpeiha BPEAHOCT + cTaHaapAna rpemika; *p < 0,05)
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Pesynmamu

lonnHe cTapoCTH MalujeHTKUba, BpeTHOCTH BMI n koHUIEHTpamuja cepymckor AMH
Yy OJTHOCY Ha MCXOJ TIpoIleca BaHTEJIeCHE OTUIONE JjaTe cy y Tadenu 5. Ha ocHOBY mojaraka
npukazanux y TebGemn 5 youaBa ce Aa cy y TpynH ca TO3UTHBHAM HCXOIOM Owie
MmaryjeHTKumbe Mitahe crapocHe a00m (ctaTcTHuku 3HavajHo, p=0,001) uw ca Behum
BpenHocTUMa cepymckor AMH (cratuctuuku 3Havajuo, p=0,003) y omHOoCcy Ha rpyIy
NalHjeHTKUba Ca HEFAaTUBHUM HCXO/I0M.

Tabena 5. l'onune crapoctu, BMI u AMH y cepyMmy NaljeHTKHEba HA OCHOBY HCXO0/1a
IPOLIECa BAHTEIECHE OILUIOILE

I'pyna A I'pyna b
N=60 N=60
Tommme @ 38,2+ 5,01% 35,28 +3,99*
BMI (kg/m*) ® 24,96 + 2,63 24,83 +2,73
AMH y cepymy (ng/ml)® 2,44 + 3 58* 2,68 +2,01%

Pesynrati cy mpHKa3aHH Kao Cpelma BPEOHOCT + cTaHaapAHa neBujauuja; I'pyma A: TlanujeHTKHIBE ca
HeraTuBHUM ucxonoM; ['pyna b: TTanujenTkume ca mo3UTUBHUM HcxonoM; N - Opoj mamujeHara y cTyAujcKoj
rpymi; BMI - Body mass index; AMH - Anti-miillerian hormone; * Independent Sample 7 tect; ° Mann-Whitney
U tecT; * p<0,05
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20

M [onune

15 W AMH y cepymy
10 (ng/m)

Cpenma BpeIHOCT

HeratuBaH Mo3uTtmBaH

Hcxon

I'padukon 2. 'ogune crapoctu u KoHIeHTpanuja AMH y cepyMy y OAHOCY Ha UCXOJ
npolieca BaHTeNlecHe omogme (Pe3ynaratu cy npeacTaBbeHu Kao Cpe/iiba BPEAHOCT +
crangapana rpemnika; *p < 0,05)
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Pesynmamu

4.1.2. KapakrepucTuke 0BapujaJHOI OATr0BOpa

KapakTeprcTike oBapujaHOT OJroBOpa Ha CTUMYJAIH]y CY NPOLEHEHE Ha OCHOBY
BPEJHOCTH €CTPaJnoNia Ha JaH 3aBpIHE HHjeKIHje, Opoja u BenuuuHe (OIMKYNIa HA JIaH
3aBpIIHE WHjEKIMje, Kao 1 Opoja nobujenux jajuux henuja u nate cy y Tabenu 6.

Cpenma BpeTHOCT €cTpaaroia Ha JIaH CTOIl MHjeKIMje HaM yKasyje na Ou mpocedan
Opoj nmobmjeHux jajHux henmja mo maryjeHTKuBU Tpedano aa ce kpehe m3mely 6 u 10, mTo je
M JIOKa3aHO OBUM HCTpaXMBameM. PesynTatm HaM yKasyjy Ja je TPIIUKOM acTupaiyje
jajanx henmja y 2/3 gomykyna nponahena jajaa henmja.

TabGema 6. Bpemnoctn mapamerapa OBapHjalHOT OATOBOpA IO TAIM]CHTKUBH H Y
HETOKYITHOM y30pKy of 120 nmanujeHTKkumba

Mean Median Min Max SD

Ectpanuon Ha maH 3aBprrHe 5618,02  5457,50 704,00 16071,0 318248
uHjeknyje (pmol/L)

Bpoj ponukyna na gan 12,61 11,00 1 90 9,95
3aBpIITHE WHjEKIIMje

®onukynu > 17mm 5,17 4,00 0 30 4,25
®onukynu < 17mm 7,48 6,00 0 60 6,86
Bpoj jajaux henuja 8,22 7,00 1 30 5,77

Mean - cpeama BpeaHocT, Min - MunumanHa BpeaHocT, Max - Makcumanna Bpeanoct, SD - CranaapaHa
JICBHjaIHja;.

Kapakrepuctuke oBapHjaJHOT OJroBOpa Yy OJHOCY Ha TOJUHE CTapOCTH
ManujeHTKumba ¢y aare y Tabemu 7. Cpenme BpEIHOCTH CBHX IapaMeTapa OBapHjaJHOT
OJIrOBOpa BHIIE Cy Y TpynH A Kojoj mpunanajy miahe manujeHTKHbe Yy oAHoCY Ha rpymy b
KO0jOj TIpHIaAajy CTapHje manujeHtkume. Ha rpadukonnma 3 u 4 ce jacHO BUE pas3iuke y
Cpedrb0j BPEIHOCTH MapamMeTapa OBapHjajHOT OAToBOpa m3Mel)y IBe TpyIie MaijeHTKUbA.
Paznuka y cpeamoj BpemHOCTH H3Mel)y nBe rpyme NanWjeHTKHIba 3a CBE IMapaMeTpe
OBapHjaJTHOT OJIrOBOpa Cy CTAaTUCTHYKHU 3Ha4dajHe mpema Mann-Whitney U tecty (p>0,05)
(ectpammon Ha naH 3aBpmHe uHjeknuje p=0,001; Opoj dhonmKyaa Ha AaH 3aBpIIHE WHjEKIH]je
p=0,000; domuxymu Behu ox 17mm p=0,001; domukymmn mamu og 17mm p=0,000 u 6poj
nobujenux jajamx hemmja p=0,000). JloOujerm pesynratu HaM YyKazyjy nAa wmiahe
MaIjeHTKUbE 00Jbe pearyjy Ha CTUMYJIAIN]y jajHHUKA.
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Tabema 7. JuctpmOynmja BpeTHOCTH

CTapOCTH TAINjCHTKUbA

Pesynmamu

napaMeTrapa OBapHjaJHOT OJroBOpa IO TOAWHAMA

I'pyna A I'pyna b

N=46 N=74

Ecrtpaanon Ha naH 3aBpiiHe
uHjexmje (pmol/L)

Bpoj ponukyna Ha nan
3aBpIIHE WHjEKIIH]je

®onukynu >17mm
®onmukynu <17mm

Bbpoj nobujenux henmja

6692,87 + 2895,04* 4949,86 + 3187*

17,02 + 12,87* 9,86 + 6,28%*
6,70 = 5,10%* 4,22 +3,32%
10,33 £9,15* 5,70 £ 4,10%*
10,52 + 5,29* 6,78 +£5,62*

Pesynrtatu cy IpHKa3aHU Kao Cpeilba BPEAHOCT + cTaHAapAHa AeBujanuja; I'pyna A: [lanujeHTkUBE KOjU UMAjY
<35 roguna; I'pyna b: IlanujenTkume Koju uMajy >35 roauna; N - Opoj manujeHara y CTyAHjcKoj rpymu; *
CTaTUCTHYKa 3HauajHOCT npemMa Mann-Whitney U Tecrty;
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I'pacdukon 3. Cpenme BpeJHOCTH €CTpaauoIia Ha IaH CTOM WHjeKIIMje y OHOCY Ha TOJIMHE
CTapoCTH ManujeHTKumka (Pe3ynrartu cy npeacraB/beHN Kao Cpeba BPeTHOCT + CTaHaapAHa
rpemika; *p < 0,05)
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Pesynmamu
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I'padukon 4. Cpenme BpemnHocTu Opoja ¢onukymna, Opoja donukyna koju cy >17mm u
<17mm u 0poja jajaux henuja y oHOCY Ha TOJAMHE CTApOCTH ManujeHTKuma (Pesynraru cy
MPEJICTaBJLEHU KA0 CPeliihba BPEIHOCT £ CTaHaapaHa rpeimka; *p < 0,05)

VY omHOCY Ha HMCXOJ MpOoIeca BaHTEJIECHE OIUIOE CPEIEe BPEIHOCTH OBAPUjaTHOT
onroopa aare cy y Tabenu 8. Pesynratu matm y TaGemm 8. mokazyjy nma mpema Mann-
Whitney U TecTy MoCTOju CTaTHCTHYKHM 3HA4ajHa PasivKa CPEABMX BPEIHOCTH MapaMeTapa
OBapHjaJTHOT OJrOBOpa M3Mel)y JBe TpyIe MalyjeHTKHba KOje Cy MOAeJbeHE IpemMa MCXOIY
mpolieca BaHTENIECHE OIUIONIkE (ecTpaauona Ha AaH 3aBpimHe uHjekmmje p=0,003; Opoj
¢donmukyna Ha nmaH 3aBpmHe uHjekmmje p=0,000; ¢omukymun Behm ox 17mm p=0,001;
¢domukynu Mamu oa 17mm p=0,000 u O6poj mobujenux jajuux hemuja p=0,000). CBe cpenme
BPEJHOCTH Tapamerapa OBapHjallHOT OJIOTOBOpa BHIE Cy y Tpynu b Kkojoj mpumnanajy
MAIMjeHTKUBE Ca TO3UTHBHAM HCX0qoM. Cpeame BPEeIHOCTH MapaMeTapa OBapHjaJHOT
OJIrOBOpa Cy MpHKa3aHe W Tpaduukd, Kao M CTaTUCTHYKA 3HadajHOCT (rpadukoH 5 u 6).
Pesynratu Ham Toka3yjy Jia MalyjeHTKUBE KOje UMajy 00JbH OJTOBOP HA CTHMYJIAIH]Y UMa]y
u Behe maHce Jja ocTBape TpyaHoNy.
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Pe syamamu

Tabena 8. JluctpuOyirja BpeJHOCTH TTapaMeTapa OBapHjaTHOT OJIrOBOPa y OJHOCY HA UCXOT
HpoLIeCca BAaHTEIECHE OILIOHE

I'pyna A I'pyna b

N=60 N=60

Ectpamuon y cepymy Ha na 4889,19 + 3294,73* 6346,87 +£2914,16*
3aBpiHe uHjeknuje (pmol/L)

bpoj dhonmukyna na nan 10,92 + 12,49%* 14,30 £ 6,15*
3aBpIIHE HHjEKIH]je (KOM)

®donukynu >17mm 443 +491* 5,90 + 3,35%*
®donukynu <17mm 6,48 + 8,48* 8,47 + 4,60*
bpoj jajanx henmja 6,60 + 6,18%* 9,83 +4,86*

Pesynratu cy mpHukasaHu Kao Cpeima BpPEIHOCT + craHnapaHa neBujanuja; I'pyma A: IlanujeHTkume ca
HeraTuBHUM HcxonoMm; I'pyna b: [auujeHTkume ca mo3uTHBHUM UcxonoM; N - Opoj manujeHara y CTyAHjCKoj
TPYIH; p - CTAaTUCTHYKA 3Ha4ajHOCT pemMa Mann-Whitney U tecty; *p < 0,05

— %

Cpenma BPeTHOCT eCTPAIHO0JA Y
cepyMy Ha /1a 3aBpIIIHe HHjeKIuje

Heratusan ITo3utuBan
Hcxon

I'padukon 5. Cpenmbe BPEJHOCTH €CTPaaroIIa Ha IaH CTOI WHjCeKIIHje Y OMHOCY Ha UCXOJI
npolieca BaHTeNIECHE OMUIoAke (Pe3yaraTu Cy MpeaCcTaB/beH! Kao Cpeba BPEIHOCT +
crangapana rpemnika; *p < 0,05)
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I'padmkon 6. Cpembe BpeTHOCTH YKYITHOT Opoja GoauKyiia, GoauKkyiia Koju ¢y >17mm u
<17mm u cpera BpeAHOCT jajHUX helrja y OHOCY HAa UCXO/I MPOLIeca BAHTEIECHE OILIOEHC
(Pe3ynTatu cy IpeICTaB/beHN Kao CPe/itba BPEAHOCT + CTaHaap/Ha rperika; *p < 0,05)

4.1.3. Kpaanrer jajunx heauja u ycnex gepruansanmje

Ha ocHoBy 3penoctu jajaux henuja mpaTuian cMO KBaJHTET AOOMjeHUX jajHux henuja,
a Ha OCHOBY OIUIOJC IMpoleHaT Qeprunm3anuje. Ha OCHOBY TpPEeTXOJHO HaBEICHHUX
MOP(DOJIONIKMX KapaKTepUCTHKA Y ToriaBby 1.6.1 cBe jajHe hemuje cy cBpcTaHe y YeTUPH
kareropuje MI, MIl, GV u DG. ®Peprmimzanyja je OLEHEHa HAa OCHOBY JIeTaJjbHE
Mopdoromke aHanm3e jajHux hemwja Ha maH | koja je objammeHa y mormasipy 1.6.1. Y
Tabenu 9. cy JAaT pe3yiaTaTH KOjH HaM yKasyjy Jia je JTOOWjeHO BHIIE 3pesiuX jajHuX henuja
OJ1 HEe3pEJIHX IITO CE JOBOJH Y BE3H U Ca BUCOKHM IPOLCHTOM (epTuin3almje.
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Tabena 9. Kanurert jajaux henuja u ycrex ¢eprunnzanmje

Mean Median Min Max SD

bpoj MII henuja 6,70 6,00 0 27 4,83
Bbpoj MI henwmja 0,29 0,00 0 9 0,99
bpoj GV henuja 0,95 0,00 0 12 1,91
bpoj DG henuja 0,28 0,00 0 3 0,63

% KBAJIMTCTHHUX jajHUX 84,28 90,0 0 100 21,66
henmja

Omolhene jajue henuje 4,96 5,00 0 20 3,60

Heomohene jajue 3,22 2,00 0 15 3,32
henuje
% Geprunuzanmje 64,76 66,00 0 100 24,81

Mean - cpenma Bpeanoct,; Min - MunumanHa BpeaHocT, Max - Makcumanna BpenHoct; SD - CranmapnHa
nesujanuja; MII - 3pena jajua henuja xoja je y meradasu II; MI - Hespena jajua henuja xoja je y meradasu I,
GV- jajua henyja koja je y npodasu I; DG - nerenepucana jajua henuja.

Kapakrepuctuke nobujeHnx jajuux hemuja m ycmex depTuiuzanuje y OJHOCY Ha
TO/IMHE CTapOCTH MallMjeHTKHa nare cy y Tabemu 10. Pesynratu mokasyjy na HOCTOjH
CTaTUCTHYKH 3HA4YajHa pasiuka y Opojy 3penux jajuux hemwmja (p=0,000), 6pojy GV hemmja
(p=0,011), 6pojy omnohenux jajuux hemuja (p=0,000) u 6pojy Heorohenux jajuux hemmja
(p=0,001) m3melhy manmjeHTKHBA KOje Ce pa3iIuKyjy mo roamHama crapoctu. Kox mumahux
MAIHjeHTKUA j€ JOOMjeHo BHIIIe 3penuX jajaux hemuja, amu u Bume GV hemmja. Vet onHoc
je M Kaza je y muTamy cpelmha BpeqHocT Opoja omtoleHnx u HeorwtoleHnx jajaux hemwja.

Kao mro je Beh HamoMeHyTO y TPETXOIHOM IIOTJIaBIbY, Mila)e MalijeHTKUBE Cy
umane OOJbM OATOBOp Ha CTUMYyNanWjy, jep mMajy Behe Bpemnoctu cepymckor AMH
(MHAMKATOp OBapHjaliHE pe3epBe), a caMuM THM U Behu Opoj (onmkyra, mTo nosiaadu u Behu
0poj nodujenux jajaux henuja koje cy noopor kBanutera (MII) criocoOHE 3a OTUIOJNEbY.
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Tabema 10. KBanurer jajuux henmja u ycrex ¢eprmwimsanyje y OQHOCY Ha TOAWHE CTApOCTH
TAI]j CHTKU A

I'pyma A (N=46) I'pyna b (N=74)

Mean+SD Mean+SD
bpoj MII henuja 8,61 +4,64%* 5,51 +£4,59%
Bpoj MI henuja 0,35+ 0,76 0,26+ 1,11
bpoj GV henuja 1,26 + 1,76* 0,70 + 1,99*
Bbpoj DG henuja 0,28 + 0,75 0.27 + 0,55
% KBaJIUTETHUX 83,33 £ 18,88 86,86 + 23,34
henwmja
Bpoj omtohenux 6,35+ 3,28%* 4,09 + 3,55*%
jajaux henmja
Bpoj Heoruohennx 4,2043,26* 2,61+£3,23*
jajaux henmja
% GepTrnuzanyje 62,37+20,98 66,24+26,05

Pesynraru cy HpHKa3aHH Kao Cpe/iiba BPEJHOCT + CTaHAapAHa AeBujanuja; ['pyma A: ITaunjeHTKHBE KOje MMajy
<35 ronuna; I'pyna b: ITanujentkume Kkoje uMajy >35 roguna; N - Opoj NalUjeHTKU®bA Y CTYAUJCKO] IPYIIH;
MII - 3pena jajua henuja koja je y meradasu II; MI - Hespena jajua henuja koja je y meradasu I; GV - jajua
henuja koja je y npodasu I; DG - mopdornomiku Joma jajua henuja (nereHeprcana); ¥ cTaTHCTHYKA 3HAYAJHOCT
npema Mann-Whitney U tecty, *p < 0,05.

—_
(=}

M bpoj MII henuja

— |3
*

M bpoj GV henuja

M Bpoj omioheHnx jajHuX
* hemnmja

M bpoj HeorutoheHUX jajHHUX
hemmja

Cpenma BpeIHOCT
S —_ N W A WD AN [oe] e}

<35 >35
Tonune

I'padukon 7. bpoj MII u GV henwuja, onnolennx u HeoruioheHe jajaux henuja mo roanHama
CTapoCTH ManujeHTKuba (Pe3ynratu cy npeacraB/beHl Kao Cpeba BpeTHOCT + CTaHJapAHa
rpenika; *p < 0,05)
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VY Tabenu 11 nate cy kapakTepHCTHKE jajHUX henuja Koje cy Mpolewmyjy Ha OCHOBY
3penoctu (6poj MIl, MI, GV wn DG henmja, mporeHat KBaJuUTeTHHX henuja) M ycmex
deprunmzanuje (Opoj omnoleHNX U HeorUIoheHUX jajHuX hemuja, mpoleHaT GpepTuIn3aimje) y
OJTHOCY Ha MCXOJ MPOIIeca BAaHTEIECHE OTUIOEHE.

CTaTHCTHYKOM aHAJIHM30M pe3yiTaTa UCIIMTHBAHUX Mapamerapa npema Mann-Whitney
U Tecty je moTBpheHa CTaTUCTUYKH 3HadajHa pasnuka 3a: 6poj MII hemuja (p=0,000), 6poj
GV hemnja (p=0,016), 6poj orurohennx jajuux hemuja (p=0,000) u 6poj HeoruIOheHNX jajHUX
hemuja (p=0,011) (I'paduxon 8). Bume 3epenux jajaux hemuja (MII henuje), anu u He 3penux
(GV henmje) je moOWjeHO KOJ TAIHMjEHTKHUEa Ca MO3UTHBHUM HCXOAOM, Kao u Opoj
omrohennx m Hermohenux jajHux henmumja. JemaH o MUJbEBa BaHTEJIECHE OILUIOAIE j€ Jla Ce
no6uje mTo BUIIe 3penux jajuux hemmja (MII henwmje), kako OM ce caMO HajKBaJIHTETHH]E
y3ene y gajby mporenypy. Hamm pesynrat ykasyjy Ha TO Ja je HCXOJ Ipoleca MO3UTHBAH
ykonuko ce nobmje Behm Opoj jajuux hemmja xoje cy 3pene, a camum TuM Behu je u Opoj
ormoleHnx jajuux henuja.

Tabena 11. Kpanmurer jajuux henuwja u ycmex depTuimuzalmje y OJHOCY Ha HCXOJ
NpolLeca BAaHTEIIECHE OTUIOAE

I'pyna A I'pyna b
N=60 N=60
Mean = SD Mean £+ SD
bpoj MII henuja 5,38 £5,31* 8,02 +3,93*
Bpoj MI henuja 0,28 £1,21 0,30 £0,72
Bbpoj GV henuja 0,72 +£1,89* 1,18 £1,92*
Bpoj DG henuja 0,22 +£0,49 0,33 +£0,75
% xBanmuTeTHUX hennja 84,30 + 25,65 84,25+ 16,99
Bpoj ‘OHJ'IOIjeHI/IXjajHI/IX 3.83 4 3.89% 6.08 4 2.9]*
henuja ’ ’ ’ ’
Egj;)lj;ljlzeonnobeHijaanx 2,68 + 3,34 3,75 4 3.24%
% QepTrnmzanmje 62,90+28,81 66,62+20,12

Pesyntatu Ccy mpuKkasaHU Kao cpelma BPEIHOCT + cTaHaapAHa aeBwjandja; ['pyma A: IlannjeHTKHIBE Ca
HeraTuBHUM ucxoznom; I'pyna b: IlanujenTkumbe ca mo3UTUBHUM HcxonoMm; N - Opoj HmauujeHTKumba y
cryaujckoj rpynu; MII - 3pena jajua henuja kxoja je y meradasu II; MI - He3pena jajua hemuja koja je y
metadasu I; GV- jajua henuja koja je y npodasu I; DG - nerenepucana jajHa henumja; * cratucruuka
3HayajHoCcT npema Mann-Whitney U tecty, *p < 0,05.
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I'padukon 8. Cpeama Bpeanoct MII u GV henuja, omnolennx u Heoruiohenux jajuux henuja
Ha OCHOBY MCXOJIa Ipolieca BaHTeJIeCHE OIuIo/ e (Pe3ynraTy cy npecTaB/beHn Kao cpe/ba
BPEIHOCT + cTanaapana rpemka; *p < 0,05)

[Mpumemene cy nBe meroae omioame jajuux hemuja IVF u ICSI, ka0 n KoMOHMHAaIja
oBux merona (IVF/ICSI). Y Tabenu 12 je mpukazaHa 3acTyIJbEHOCT METO/Ia OTUIOJHE jajHUX
henuja mo rogrHaMa CTapoCTH NallWjeHTKUbA, T0K je y Tabemu 13 mpukaszaHa 3acTyNIbEHOCT
MeToJla OIUIO/E jajHMX henuja y OJHOCY Ha HMCXOJ Mpolieca BaHTeNecHe ormioame. He
MOCTOjM CTATUCTUYKM 3HAYajHA pas3nuka npema Pearson’s Chi-square TeCTy y NIPUMEHHU OBUX
MeToJa Kaja cy y NMUTamy ToIuHe mainujeHTkuma (p=0,284), Hu Kaja je y NuUTamy HCXOJ
mporieca BaHTenecHe ormioame (p=0,205).

3a omnoamy jajHux henmja m kox Mimahux W KOJl CTapHjUX MAIHjEHTKUbA, KA0 U KOJ
OHHMX Ca TMO3UTHBHUM M HETaTHBHUM HMCXOIOM HajBHIIe je nmpuMmemuBana /CSI merona. ICSI
METO/Ia CE MIPUMEYje 3a JIeUCHE KaKO XKEHCKOT TaKO M MYIIKOT HHQEPTUINTETA, 3 Pa3IIuKy
on IVF merone Koja ce KOPUCTH CaMo 3a JICUCHhE KEHCKOT MHPEPTUIINTETa 3aTO j& U Mambe
3aCTYIJbCHA.
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Tabena 12. MeToaa omuiomke 1Mo roiMHaMa CTapoCTH MalljeHTKUbA

Pezynmamu

I'pyna A I'pyna b
N=46 100% N=74 100%
be3 jajaux henwja 3a ommonmy 0 0 2 2,6
IVF 5 10,9 3 4,1
ICSI 27 58,7 50 67,6
IVF/ICSI 14 30,4 19 25,7
I'pyna A I'pyna b
N=2 0 2
be3s jajaux henuja 3a omnomy
100% 0 100
N=8 5 3
IVF
100% 62,5 37,5
N=77 27 50
ICSI
100% 35,1 64,9
N=33 14 19
IVF/ICSI
100% 42,4 57,6

I'pyna A: ITanujenTtkume koje uMajy <35 roauna; ['pyna b: [lauujentkume koje umajy >35 roguna; N - 6poj
NalujeHTKumba y cryaujckoj rpynu; IVF- knmacuuna in vitro fertilization; ICSI - wuHTpauuTOIia3marcka

MHjeKIIHja CIepMaTO30H/1a.
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Tabemna 13. MeToza ormioame Ha OCHOBY HCXOJa IMpoueca BaHTCJICCHE OINIOAHC

I'pyma A I'pyna b
N=60 100% N=60 100%

be3 jajaux henwja 3a ommonmy 2 3.3 0 0,0
IVF 2 33 6 10,0
ICSI 41 68,3 36 60,0
IVF/ICSI 15 25,1 18 30,0
I'pyna A I'pyna b
N=2 2 0
be3s jajaux henuja 3a omnomy
100% 100 0,0
N=8 2 6
IVF
100% 25,0 75,0
N=77 41 36
ICSI
100% 53,2 46,8
N=33 15 18
IVF/ICSI
100% 45,5 54,5

I'pyna A: TTanujeHTKumbe ca HeraTuBHUM UcxooM; ['pyna b: TlanujeHTkube ca Mo3UTHBHUM UcxoaoM; N - 6poj
nanujeHara y crynujckoj rynu; IVF - knacuuna in vitro fertilization; 1CSI - uHTpanuromniasMaTcka UHjeKLUja
crepMaTo3onsia

4.1.4. Kpasmrer eMOproHa

Y Tabenu 14. je mata NeCKpUNTHBHA CTAaTHUCTHKA KapaKTepUCTHKa eMOproHa (Opoj
emOpuoHa, 6poj emOpuona | kiace, 6poj emOpuona II xnace, 6poj em6puona I1I kiace u 6poj
emOpuona IV kimace). Ha ocHOBy pe3yTara ONHMCaHHX Yy NPETXOTHOM IIOTJIaBJbY MOXKEMO
NpeTHocTaBUTH 1a hemo moOuTm eMOpHOHAa KOJMKO WMMaMmO M KBaJHTETHUX jajHUX henwja,
mTo je W mokazaHo. EMOpuona I kiace je mobujerno 50% mame ox Opoja omroheHNx jajHux
henmja mrto ce W ouekyje, jep neoba ormoheHuX jajHuX henuja 3aBUCHU W OJl KBAJIUTETa
criepMaTto3ona. YTHUIQ] KBAJIWTETa CIEPMATO30MAa Ha Jc00y HHje y3eTa y o03HMp y OBOM
UCTpaKUBamY, alli je 00jallll-eH MEeXaHH3aM y YBOIY.
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Tabena 14. Kapakrepuctuke eMOpruoHa

Mean Median Min Max SD
bpoj emOpuona 5,33 5,00 0 20 3,35
Bbpoj emOpuona I knace 2,98 2,00 0 16 2,66
Bbpoj emOpurona Il knace 1,02 0,00 0 7 1,45
Bbpoj em6puona III knace 0,18 0,00 0 4 0,54
Bpoj emOpuona IV kiace 0,23 0,00 0 3 0,60
% emOpuona I knace 65,14 74,00 0 100 35,51

Mean - cpeama BpeaHocT, Min - MunumanHa BpeaHocT, Max - Makcumanna Bpeanoct, SD - CranaapiaHa
JieBHjaluja.

JuctpuOyIuja KBaIuTeTa eMOpPHOHA Y OJTHOCY Ha TOAWHE CTAPOCTH TAIlMjeHTKHbA je
nara y Tabemu 15. [Ipema Mann-Whitney U tecty m3mel)y aBe Tpyrie manujeHTKHbA KOje Cy
MOJIEJheHE TpeMa TOAWHAMa CTapoCTH CpPEeIme BpPEemIHOCTH Opoja NoOHMjeHMX eMOpHOoHa
(»=0,000), 6poj embOpuona I kmace (p=0,022) u Opoj emOpuona II xmace (p=0,000) ce
CTaTHCTUYKHU 3HadyajHO paznukyjy (p<0,05) (I'paduxon 9). Kox mnahux marnujeHTKH®BA je
nobujeH Behu Opoj emOproHa yKymHO, kao 1 Opoj emOpuona I u Il kmace y ogHOoCy Ha cTapuje
nanyjeHTKumbe. Miahe manujeHTKHIbe UMajy KBaTUTETHHjE jajHe henmuje caMuM THM Y
KBaJIMTETHHje eMOproHe. | eHepanHo Mial)e )KeHe Cy A0CTa 3paBuje U UMajy OpraHu3aM KOju
je kpahu BpeMEeHCKH TepHO/I M3II0KEH CTPECy M TOKCHHHMMA, 300T Tora uMajy Behe maHce 3a
yCIIEXOM.

TabGema 15. [ucrtpuOymmja KBanmuTera eMOpPHOHa y OJHOCY Ha TOJUHE CTapOCTH
MaIjeHTKU A

I'pyna A I'pyna b
N=46 N=74
Bpoj nobujennx emOprona 5,41 +3,02% 3,65 £3,38%
Bpoj emOpuona I kmace 3,50£2,51* 2,66 +2,72%
Bpoj emOprona 11 xmace 1,63 + 1,67* 0,64 £1,15%
Bpoj emOpuona III kmace 0,24 + 0,73 0,14+ 0,38
Bpoj emOprona IV kiace 0,24 £ 0,52 0,22 £ 0,64
% emOpuoHa I kiace 67,84 + 36,21 60,80 + 34,32

PesyntaTtu cy nmpukazaHu Kao cpelma BpeAHOCT + cTaHnapAHa aesujauunja; ['pyna A: [lanujeHTkHBE KOje UMajy
<35 roauna; I'pyna B: IMaiujentkume Koje umajy >35 roauna; N - 6poj NalUjeHTKHba Y CTYAMjCKOj TynH; *
CTaTHUCTUYKa 3HayajHOCT npeMa Mann-Whitney U Tecty, *p < 0,05.
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I'padukon 9. Cpenma BpenHoccT Jo0HjeHNX emOproHa, emopuoHa I u Il knace mo roanHama
CTapoCTH ManujeHTKkumba (Pesynraru cy npeacraBibeHH Kao Cpe/iba BPeJHOCT + CTaHAapIHa
rpemika; *p < 0,05)

Kapakreprctuke eMOpHOHa y OJTHOCY Ha MCXOJ] MPOIeca BaHTEJIECHE OIUIOJHE JaTe
cy y Tabemu 16. Ilpema Mann-Whitney U TecTy CTaTHCTHYKHM 3HAa4YajHA pa3jiHKa je IoOKa3aHa
n3mely nBe rpyne NanujeHTKUba Kaja Ccy y MUTamy cieaehe KapakTepucTHKe eMOpHOHa:
ykynan 0poj emOpuona (p=0,000), 6poj emOpuona I kmace (p=0,001) u 6poj emOpuona II
kmace (p=0,024) (I'paduxon 10). Kon mammjeHTKHIa ca MO3UTUBHUM HCXOJIOM Ipolieca
BaTeJIECHE OIIOJe JToOujeH je Behu Opoj eMOproHa, kao u emOprona I u I xmace. CxoaHO
ToMe MoxeMo pehu na je 3a mo3uTuBaH ucxox notpedan Behu Opoj KBaIMTETHUX eMOpHOHA
Kako Ou Oniia omoryheHa nmpaBWIHA CEJICKIMja U 0J1a0up.

Tabena 16. KBanuteT eMOproHa 1 MCXOJ] MPOIIeca BAHTEIECHE OTUIOHE

I'pyna A N=60 I'pyna b N=60
Bbpoj nobujennx em6prona 3,42+ 3.63* 5,23 £2,78*
bpoj em6puona I knace 2,35+2,71% 3,62 £2,47*
bpoj emOpuona I kmace 0,85 +£1,59* 1,18 £1,29*
bpoj em6puona III knace 0,22 £ 0,64 0,13+0,43
Bbpoj emOpuona IV knace 0,13 +£0,46 0,32 +0,70
% emOpuona I kmace 63,02 £40,15 87,27 + 35,52

Pesynrat cy npukazaHH Kao Cpefima BpeAHOCTEcTaHmapiHa nesujanuja; ['pyma A: TlanujeHTkume ca
HeraTUuBHUM ucxoqoM; ['pyna B: TlanujeHTkrbE ca MO3UTUBHUM UCX00M; N - 6poj MalMjeHTKHbA Y CTYIH]CKO]
rynu; * cTaTHCTHYKA 3HayajHocT nmpeMa Mann-Whitney U Tecty; *p < 0,05.
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I'paduxon 10. [Ipoceuan 6poj mobujennx emOproHa, 6poj emoprona I u Il kmace o
rojiiHaMa CTapOCTH NalujeHTKuba (Pe3ynTatu cy npecTaB/beHH Kao Cpe/iha BPEIHOCT +
cranaapana rpemika; *p < 0,05)

Em6puotpancdep no npenopykama ESHRE Hajuneannuje je na ce paau Tpu Wi meT
JlaHa HaKoH acmupanuje jajuux henmuja. ¥ Tabemn 17. mpukazana je 3acTymibeHocT Tpeher
OJTHOCHO IETOT J1aHa eMOpuoTpancdepa y HeToKyIHOM y30pKy oa 120 marujeHTKuba.

o emOpuoTpaHcepa HHje TONUIO M3 HEKOJIWKO pasiora: 300r XHIIEPCTHMYIAIN]e
(Tama ce eMOpHOHU 3aMp3aBajy), 300T 3acToja y Aeo0u 3Urora WM 300T JIONIET KBAJIWTETa
emOpuona. Y Hajeehem Opojy ciydajeBa emOpuorpancdep je pahen tpeher mama on
acniparyje jajaux henuja.

TabGena 17. 3acTymibeHOCT eMOpHOTpaHcepa Ha JaH 3 OJHOCHO HA JIaH S5 y IEIOKYITHOM
y30pKy ox 120 manujeHTKImba

Han N o,
eMOpuoTpaHchepa

Hewma Tpanchepa 13 10,8
Han 3 84 70,0
Han 5 23 19,2

N - 6poj ciydajeBa; % - IPOLEHTYAIHA 3aCTYIIJBEHOCT

3actynsseHOCT eMOpuoTpaHcdepa Ha JaH 3. u JAaH 5. o acnupanyje jajuux henuja mo
roAMHamMa CTapoCTH MNalMjeHTKumba naTta je y Tabenu 18, a y onHOCy Ha MCXO0J mpolieca
BaHTEJIECHE OIUIObE AaTta je y Tabenu 19.
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[Ipema Pearson’s Chi-square TecTy He TMOCTOjU CTATUCTUYKW 3HAUYajHA pasiUKa y
naHy eMmOpuoTpaHcdepa uzMely aBe rpymne naiujeHTKHuba y ofHocy Ha roguHe (p=0,304),
JIOK KOJ| NalMjaHTKHBba Koje Cy MOoJieJbeHEe y JABE Ipyle Yy OJHOCY Ha HMCXO0J Ipoleca
BaHTEJICCHE OIUIOHC MOCTOjU CTATUCTHUYKKA 3HAaYyajHa pa3iiuka y JaHy emOpuoTpaHcdepa
(p=0,000) (I'paduxon 11).

Kana ce carnenajy pesyaraTé y CBakoj IpyNH IMOjeAMHAYHO MOXKE C€ BHJCTHU Ja Ce
Hajuemrhe emOpuoTpancdep paau Tpeher naHa M y TpyNu MalUjeHTKHEA ca HETATUBHUM
UCXOZOM Kao M y TPyNH Ca MO3UTHBHUM HCXOJO0M (TopmH jaeo Tabene 19, ropmu neo
rpadukona 11). Y omgHocy Ha MCXO0J Mpolieca BaHTEIECHE OIUIO/E MOKa3ajo ce 1a je 6osbe
paautu emOproTpancdep meror AaHa oj JaHa acnupanuje (nomu Aeo Tabene 19, nomu aeo
rpadukona 11). EMOproHUu Koju ce pa3BHjy 10 METOT JaHa y WHKyOaTopuMma J0 CTaaujyma
OnmactouucTe UMajy Behe maHce Ja ce UMIUIAHTUPA]Y Y CHIOMETPHjYMY MallljeHTKUbA, jep
cy GracTonucTe OTHOPHHjE Ha IPOMEHY CpeAnHe U UMajy Behy cToIly mpeKHBIbaBamba.

TaGemna 18. [lan emOpuoTpancdepa 1 roJiHE CTAPOCTH MAIH]jCHTKUHA

I'pyma A I'pyna b
N=46 100% N=74 100%

be3 tpancdepa 5 10,9 8 10,8
Han 3 29 63,0 55 74,3
Han 5 12 26,1 11 14,9
I'pyma A I'pyna b
N=13 5 8
bes tpancdepa
100% 38,5 61,5
N=84 29 55
Han 3
100% 34,5 65,5
N=23 12 11
Han 5
100% 52,2 47,8

I'pyna A: [Manmjentkume koje umajy <35 roguna; ['pyna b: [lauujentkume koje umajy >35 rogauHa.
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Tabena 19. [lan Tpancdepa u ucxo/ mpoiieca BAaHTEIECHE OTUIOHE

I'pyma A I'pyna b
N=60 100% N=60 100%

be3 tpancdepa 13* 21,7 0* 0
Han 3 42% 70,0 42%* 70,0
Han 5 5% 8,3 18* 30,0
I'pyna A I'pyna b
N=13 13* 0*
bes tpancdepa
100% 100 0
N=84 42% 42%*
Han 3
100% 50,0 50,0
N=23 5* 18*
Han 5
100% 21,7 78,3

I'pyna A: [TanujenTkume ca HeraTuBHUM ucxonoMm; ['pyna b: [lanujentkume ca nosuTuBHUM ucxoqom; N - 6poj
NalMjeHaTKUba y CTYIUjCKOj T'ylH; * craTucTuyka 3HauajHocT npema Pearson’s Chi-square Tecty; *p < 0,05.
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I'paduxon 11. Ogaoc n3mely mana Tpancgepa u UCXo1a BAHTEIIECHE OTIOHE
(PesyntaTu cy uspaxkeHu y nporeHTHMa, *p < 0,05)

4.1.5. Ucxoxa npoiueca BaHTeJIeCHE OILUIOIH€

Hcxon mpolieca BaHTEJIECHE OIUIONHE Yy OAHOCY Ha LIEJIOKyNaH Opoj MaiujeHTKUba

Koje cy ydectBoBaje y crymuju (N=120) nar je y TaGenm 20, kao u aa au je Hacrana
TpyaHoha Onna OMOXeMHjCKa WK je ¥ KIIMHUYKH MOTBpleHa.

Hamm pesynratu ykasyjy Ha BHCOK HPOLIEHAT YCHEIIHOCTH IIpOlieca BaHTEJIECHE
OIJIONme, Koju je dYak u3Haa EBpomckor mpoceka (mpema ESHRE eBporckm mpocek

ycnemHocTH je oko 30%). Takohe Hamm pe3ynTary ykasyjy U Ha BUCOK MPOICHAT KIMHHUYKH
JIOKa3aHuX TpyaHoha.
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Ta6ena 20. Mcxon nporieca BaHTeNECHE OIUIOAE U TPy IHOhe Y IIeJTOKYITHOM Y30pKY O]
120 manujeHaTa

N %
ITo3utuBan 60 50
Ucxon
Heratusan 60 50
Hewma je 60 50
Tpynnoha buoxemujcka 10 8
Knuanuka 50 42

N - 6poj y30paka y CTyIHjcKoj Ipynu; % - IPOLEHTYya Ha 3aCTYIIJbEHOCT

Hcxon mpolieca BaHTENECHE OIUIOAKE MO TOJMHAMA CTAPOCTH MAllMjeHTKUbA KOje Cy
YUECTBOBAJIC y CTYAMjH NpuKasaH je y Tabemm 21.

[Ipema Pearson’s Chi-square TeCTy MOCTOjU CTATUCTHUYKH 3HauajHa pasnuka (p<0,05)
y ucxoay u3mehy JBe rpymne manujeHaTkuma 1o roarHama crapoct (p=0,003) (rpaduxon
12). Koa mahux nanujeHTKuba UCXO]] je TIOBOJBHHjH Y 3HATHO BeheM MpOoIeHTy y OJJHOCY Ha
crapuje mnanujeHTKume. OBaKBH pE3yiaTaTH Cy OUYCKHBAaHH, Ca TOJMHAMA CE CMamyje
NPOLICHAT YCITICITHOCTH BAaHTENIECHE OIUIOA-E (TENO ca roAMHaMa CTapH, Kao M caMe jajHe
henwje, mTo je TeNo AyKe U3T0KEHO YTHLAjHMA U3 CIIOJbALILE CPEHHE TO j€ MAFbH KBAIUTET
jajaux henmmja w HacTamux eMmOpHOHA, cMamyje ce M WMIUIAHTAMOHW TOTCHIIMjall
SH/IOMETPHUjyMa).

TaGema 21. Micxon mporieca BaHTeNIECHE OIUIOAE TI0 TOIMHAMA CTAPOCTH TMaIlHjeHATKUbA

I'pynma A I'pyna b
N=46 100% N=74  100%

HeraTuBan 15 32,6 45 60,8
Hcxon
IMo3uTuBan 31 67,4 29 39.2
I'pyna A I'pyna b
N=60 15 45
Herarusan
= 100% 25,0 75,0
o
><
§ N=60 31 29
Ilo3utuBan
100% 51,7 483

I'pyna A: INanmjenTkube Koje nmajy <35 roguna; I'pyna b: [lauujeHTkumbe koje umajy >35 roauna;
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I'pacdukon 12. Mcxon nporieca BaHTENIECHE OIUIO/HE 110 FOAMHAMA CTaPOCTH
nanujeHTkumba (Pesynratu cy uspaxenu y npouentuma, *p < 0,05)

VY Tabenu 22. mpukaszaH je OIHOC MOTBpheHHMX TpyaHoha Mo roauHama CTapoCTH
nauujeHtkuma. [Ipema Pearson’s Chi-square TecTy IOCTOjU CTaTUCTUYKU 3HAYajHa pas3iMKa
y mnotBphenuM TpynHohama wu3Mel)y 1Be rpyme kaga Cy y MUTamby TOAMHE CTapOCTH
naijeaTkumba (p=0,003). Kox mnahux namujeHTkuma demihe je moTBpheHa KIMHHYKA
TpyaHoha y OJHOCY Ha cCTapuje NalMjeHTKHIbe, JOK je Ouoxemujcka TpyaHoha uemrhe

MoTBphHeHa KOJi CTApHjUX MallijeHTKUbA.

TaGema 22. Knuanuka u 6Onoxemujcka TpynHoha 1mo rogrHamMa CTapoCTH TalljeHTKHbA

I'pyma A I'pyna b
N=46 100% N=74  100%
Hema je 15* 32,6* 45% 60,8*
Tpynnoha
Buoxemujcka 3* 6,5% 7* 9,5%
Knunnuka 28* 60,9* 22% 29,7*
I'pyna A I'pyna b
N=60 15* 45*
HemMma je
100% 25,0% 75,0%
P N=10 3 7*
= Bbuoxemujcka
z 100% 30,0* 70,0*
=
N=50 28* 22%
Knunuka
100% 56,0* 44,0%*

I'pyna A: IMauujeHtkume koje umajy <35 roamna; I'pyma b: IMauujentkume koje umajy >35 romuna; *

CTaTHUCTHYKa 3HauajHOCT npema Pearson’s Chi-square tecty; *p < 0,05.
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I'paduxon 13. Knuanuka u 6moxemujcka TpyaHoha 1mo roquHaMa cTapoCcTH
nanujeHaTkuma (Pesynraty cy m3paxkenu y nporerTtuma, *p < 0,05)

4.2. CacraB (¢ouKy/1apHe TEYHOCTH

JleckpunTHBHA CTATHCTHKA Mapamerapa oapehuBanux y (oaukyiapHO] TEYHOCTH 3a
BpeMe u3Bohema cryauje aara je y Tabenu 23. ¥V donukynapHoj TedHocTH onapehuBana je

KOHILIeHTpanuja cienehux nmapamerapa: ectpaanod, nporectepoH, FSH, tecroctepoH, AST,
ALT, ALP, LDH, IL-6, Fe, K, Na, Ca n Mg.
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Tabena 23. Ilapamerpum y GoNMKynIapHO] TEYHOCTH Yy IIEMOKYITHOM Y30pKy oxa 120
MaIjeHTKU A

Mean Median Min Max SD
Ecrpannon (pg/ml) 2342818,30  1020119,00 43343 46268222 6114676,403
[Iporectepon (ng/ml) 40802,89 7542,54 620 1379380  204761,63
FSH (mlU/ml) 4,72 3,89 0,56 18,81 3,12
Tecroctepon (ng/ml) 4,49 4,27 0,98 13,33 1,89
AST (IU/T) 17,46 16,50 5 92 9,59
ALT (IUN) 8,83 8,00 1 43 5,70
ALP (U/N) 19,05 16,50 2 74 11,07
LDH (U/1) 246,59 234,50 46 818 105,68
IL-6 (ng/ml) 6,59 5,35 1,05 43,74 6,29
I'Boxhe (umol/l) 6,98 6,05 0,50 17,30 3,60
Kammjym (mmol/l) 4,88 4,90 4,10 5,90 0,41
Hatpujym (mmol/l) 152,54 151,00 135 186 10,08
Kanmujym (mmol/1) 2,30 2,29 1,96 2,77 0,16
Maruesujym (mmol/1) 0,55 0,56 0,21 0,94 0,14

Mean - cpenma BpenHocT; Min - MUHMMaliHa BpeqHOCT; Max - makcuMaiHa BpeaHocT, SD - cranmapmHa
nesujanuja; FSH - ¢onmkynoctumynupajyhin xopmon; AST - acmaprar ammHorpaHcdepasa; ALT - amaHuH
amuHOTpaHcdepasa; ALP - ankanHa pocaraza; LDH - nakrar nexuaporenasa; IL-6 - unrepieykus 6.

Cpenme BpeaHoctu oapehuBannx mapamerapa y (OJIHMKYIapHOj TEYHOCTH Y OJHOCY
Ha TOJIMHE CTapOCTH MalMjeHTKUba nare cy y Tabemnu 24.

[Mpema Mann-Whitney U TecTy cTaTHCTUYKH 3Ha4ajHa pasnuka (p<0,05) je motBphena
n3Mmel)y 1Be rpyre manujeHTKHBba Koje ce pasnuKyjy mo roguHama 3a FSH (p=0,006) u IL-6
(»=0,014), mTo je npenacTaB/beHO Ha rpadukony 14.
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Tabena 24. JluctpuOyuuja KoHIeHTpamuja oapehuBaHux mapamerapa y (ONHKYJIapHO]
TEYHOCTH Y OZIHOCY Ha F'OJIMHE CTapOCTH IAIHjeHTKHUIbA

I'pyna A I'pyna b

N=46 N=74

Ectpanuon (pg/ml) 2996334,14+£8972767,95 1936578,73+3299002,22

[Iporectepon (ng/ml) 33159,09+172187,63 45554,45+223631,52
FSH (mlU/ml) 3,59+1,41* 5,4143,64*
TecToctepon (ng/ml) 4,40+1,94 4,54+1,87
AST (IU/) 18,96+13,17 16,53+6,37
ALT (IU/1) 8,35+5,66 9,14+5,74
ALP (UN) 19,85+13,41 18,55+9,40
LDH (U/) 264,11+£133,43 235,70+83,17
IL-6 (ng/ml) 7,04£5,17* 6,31+6,91*
I'Boxxhe (umol/1) 6,71+3,38 7,00+3,74
Kammjym (mmol/1) 4,91+0,45 4,86+0,38
Hatpujym (mmol/l) 153,04+11,31 152,2349,31
Kanmujym (mmol/1) 2,31+0,19 2,29+0,15
Maruesujym (mmol/1) 0,54+0,15 0,56+0,14

Pesyatatu cy npukasaHu Kao cpeama BpeIHOCTECTaHAapaHa AeBujanuja; ['pyna A: IlanujeHTkume Koje
umajy <35 roauna; I'pyna b: Tlanujentkume koje umajy >35 romuna; FSH - domukynoctumynupajyhu
xopmoH; AST - acmaprar amumHorpaHcdepaza; ALT - amanuH amuHoTpancdepasa; ALP - ankanHa
¢docdaraza; LDH - nakrar mexunporenasa; IL-6 - uHTepneykuH 6; *CTaTUCTHYKa 3HAYajHOCT HpeMa
Mann-Whitney U tecty; *p < 0,05.
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I'padukon 14. Juctpubynuja konnenrpanuja FSH u IL-6 napamerapa y ¢ponukynapHoj
TEYHOCTH Y OZHOCY Ha FO/IMHE CTapOCTH ManujeHTKumba (PesynraTtu cy npeacraBbeHH Kao
cpenmba BPeIHOCT + cTaHmapaHa rpemka; *p < 0,05)

Cpenme BpemHOCTH KOHIEHTpAllMja HWCIUTHBAHHUX MapameTapa y (OJIUKYIapHO]
TEYHOCTH Y OJJHOCY Ha MCXOJI IPOIIeca BaHTEIECHE OTUIO e nare cy y Tabemn 25.

[Ipema Mann-Whitney U TecTy cTaTUCTHUKU 3HauajHa paznuka (p<0,05) je morBpheHa

u3Mely 1Be rpyne nauujeHTKH®ba y 0JHOCY Ha MCXOJ] Ipolieca BaHTeJeCHe OIIoame 3a FISH
(p=0,006), ALT (p=0,004) u IL-6 (p=0,014) (I'paduxon 15).
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Tabena 25. luctpubynurja KoHIIeHTpanyja oapehuBannx napamerapa y (onmkynapHoj
TEYHOCTH Y OZIHOCY Ha UCXO/] ITPOIIeca BaHTEIECHE OILIO/HE

I'pyna A I'pyna b

N=60 N=60

Ectpanuon (pg/ml) 2574203,62+6634366,70 2111432,99+5593615,70

[Iporectepon (ng/ml) 50640,45+230226,28 30965,34+177099,70
FSH (mlU/ml) 5,48+3,81* 3,94+1,98*
TecToctepon (ng/ml) 4,48+1,86 4,50+1,94
AST (IU/1) 18,47+11,66 16,45+6,89
ALT (IU/1) 10,12+6,55* 7,55+4,40*
ALP (UN) 19,57+11,83 18,53+10,33
LDH (U/) 254,75+100,43 238,43+110,93
IL-6 (ng/ml) 4,13+4,86* 9,05+6,62*
I'Boxxhe (umol/1) 7,30+4,04 6,48+3,07
Kanujym (mmol/1) 4,9140,41 4,86+0,41
Hatpujym (mmol/l) 153,88+10,66 151,20+9,37
Kanmujym (mmol/1) 2,31+0,17 2,28+0,16
Maruesujym (mmol/1) 0,57+0,15 0,54+0,13

Pesyaratu cy mpukasaHu Kao cpelma BpeqHOCTECTaHAapaHa rpemika; I'pyma A: IlauujeHTKume ca
HeraTuBHUM  ucxomom; I'pyma b: TlanujeHtkume ca  mO3UTUBHMM — ucxoxoM; FSH -
domukynoctumynupajyhu  xopmon; AST - acmaprat amuHoTpaHcgepaza; ALT -  amaHuH
amuHoTpaHcdepasa; ALP - ankanna ¢ocdaraza; LDH - nakrat nexunporenasa; IL-6 - narepneykus 6; N-
Opoj manujeHaTa y CTyIujcKoj T'ylu; *cTaTucTHYKa 3HayajHocT npemMa Mann-Whitney U Tecty; *p < 0,05.
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I'padukon 15. Juctpubynuja kounentpanuja FSH, ALT u IL-6 mapameTapa y dhonukynapHoj
TEYHOCTH Y OJHOCY Ha UCXO/] Ipolieca BaHTelecHe oruiome (Pesynratu cy npeicraBibeHn
Kao0 cpeJirha BPEHOCT + cTaHaapHa rpenika; *p < 0,05)

4.2.1. Kopeaamuja cacraBa ¢ouKyJapHe TEYHOCTH U TOAUHA CTAPOCTH,
BMI un cepymckor AMH

Kopenanmona ananusa nmapamerapa GoJIHKyIapHe TEYHOCTH ¥ FOJUHA cTapocTu, BMI
u cepymckor AMH narta je y Tabemn 26.

CratucTruku 3Ha4yajHa Kopenanuja je npumeheHa wusmel)y BpemHOoCTH XOpMOHa
ecTpaaunoia, nporectepoHa u FSH y GponukynapHOj TEUHOCTU U BpeTHOCTH cepyMckor AMH
U TO y HETaTHBHOM cMepy (Behe BpeIHOCTH XOpMOHA y (POJIMKYJIapHOj TEUHOCTH MpaTe HIKE
BpeaHOCTH cepyMcKkor AMH u o6pHyTO0). Koedunujentn kopenanyje HaM ykaszyjy Jia je Besa
nu3Mel)y BpeaHOCTH ecTpaauoia U IporecTepoHa y (osMKyJlIapHO] TEUHOCTH M BPEIHOCTH
cepyMmckor AMH mane jaunHe, 10K je koeduiujent uzmely Bpennoctu FSH y donukynapHoj
TEYHOCTHU U BPEIHOCTH cepyMcKor AMH 3HaTHO BUIIM U yKa3yje Ha jaKy Be3y.

CratucTHuky 3HaYajHa Kopenamuja je yrBphena m msmely Bpemnoctu FSH, AST u
Kanujyma y (oNMKyJIapHO] TEYHOCTH M TOJIMHA CTapOCTH NalMjeHTKuma. Kopenamuja je
no3uTHBHOT cMepa u3mely Bpexnocti FSH y (onukymnapHOj TEYHOCTH U TOIUHA CTApOCTH
nanujeHTkuma (Behe BpemHoctn FSH y (onmmKymapHO] TEYHOCTH TIpaTe BHINE TOIMHE
CTapoCTH U 00pHYTO), TOK je u3Mel)y Bpennoctu AST u xanuujyma y GOIUKyIapHOj TEIHOCTH
M TOIWHA CTAapOCTH TAIMjeHTKWE-a HEraTUBHOT cMepa (Behe BpemHocTH AST/kammjyma y
(GoNMKyTapHOj TEYHOCTH TpaTe HWXKE TOAMHE CTapocTd u o0pHyTO). KoedpummjeHt
KopeJalyje HaM yKa3yje Ha Majly jaunHy Bese.

CraTucTHukM 3Ha4YajHa Kopenamnuja je yTBpheHa u wu3Mmely BpemHoctu [L-6 y
(bonMKyIapHOj TEUHOCTH M FOJIMHA CTApPOCTH MalMjeHTKUIba, Kao 1 u3Mehy BpeaHoctu IL-6 u
BpeaHocTH cepymckor AMH. Kopenanyja nsmel)y Bpeanoctu /L-6 y GonukyaapHOj TEUHOCTH
U TOAMHA CTApOCTH MAlMjeHTKUEba je HeratuBHor cmepa (Behe BpenHoctu IL-6 'y
(boNMKyITapHOj TEYHOCTH IMpaTe Mamke TOAMHE CTAPOCTH MAIHMjEHTKUEAa M OOPHYTO), JOK je
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Kopenalyja MO3UTHBHOI cMmepa u3Mmely BpeaHoctu [L-6 y (oNuKyJapHO] TEYHOCTH U
BpenHoctn AMH y cepymy (Buiie BpeaHoctu 1L-6 y onaukynapHOj TEYHOCTH TpaTe BHUIIE
Bpennoct AMH y cepymy u 06pHyT0). Koeduiujentn kopenaiyje HaM yKkaszyjy Ha cpeamby
jadunHy Bese.

Kana je y muramy BMI jennHa craTMCTHUKKM 3HA4YajHA Kopenanuja je yTBpheHa ca
KOHIIEHTpanjoM TBoXha y (ONMKYyTapHO] TEYHOCTH, HeraTuBHOT cmepa (Beha
KOHIIeHTpanja TBoxkha y QONUKyIapHOj TEYHOCTHM TMpaTH Hibke BpenHoctd BMI),
Koe(UIjeHT Kopenalyje HaM yKasyje Ha cialy Be3y.

TaGena 26. Kopenanuja oxapehuBanux mnapamerapa U3 (osMKyjJapHe TEYHOCTH M TOAMHA
crapoctu, BMI u AMH y cepymy

logune BMI cepymcku AMH

r/tho p r/rtho p r/rtho p
Ectpazuon (pg/ml) 0,174° 0,058 0,064° 0,487 -0,264> 0,004
Iporecrepon (ng/ml) 0,135° 0,140 0,015° 0,874 -0,211> 0,021
FSH (mlU/ml) 0,275 0,002 -0,007* 0,939 -0,530> 0,000
Tecrocrepos (ng/ml) 0,085° 0,357 0,036 0,092 0,161 0,080
AST (IU/1) -0,180° 0,049 -0,145° 0,114 0,065 0,482
ALT (TU/1) 0,099° 0,281 0,118 0,199 -0,136° 0,139
ALP (U/) 0,028° 0,765 0,127° 0,170 0,006 0,945
LDH (U/1) -0,103* 0,264 -0.154° 0,092 0,046 0,617
IL-6 (ng/ml) -0,324° 0,000 -0,024° 0,795 0,330’ 0,000
I'soxhe (umol/l) -0,010' 0,917 -0,182' 0,046 0,048 0,602
Kamujym (mmol/l) -0,094' 0,308 -0,019" 0,839 0,164° 0,073
Hatpujym (mmol/l) -0,131" 0,154 -0,029" 0,754 0,131° 0,153
Kamuujym (mmol/l) -0,205" 0,024 -0,037"' 0,668 0,163 0,076
Marsesujym (mmol/l) 0,022 0,816 -0,099" 0,283 -0,098* 0,288

BMI - Body mass index; AMH - Anti-miillerian hormone; FSH - ¢onukynoctrumynupajyhu xopmon; AST -
acmaprar amuHotpaHcdepasza; ALT - ananuH amuHorpancgepasa; ALP- ankanna ¢docdaraza; LDH - nakrar
nexuaporenasa; IL-6 - untepneyku 6; r - [IupconoB koeduuujent kopenauuje; rho - CnupmanoB KoeuijeHT
KOpenanuje; p - CTATHCTHYKA 3HA4ajHOCT; '[IMPCOHOB KOCDHMIMjeHT Kopemarmje; “CIMpMaHOB Koe(HIIH]eHT
kopenanuje; CTaTHCTHYKK 3HaYajHe KOpenalyje Cy 3aTaMibeHe.
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4.2.2. Kopeaanuja cactaBa GoJIMKy/JapHe TEYHOCTH U KAPAKTePUCTHKE
OBapHjaJHOI OAr0BOPA

Kopenannona ananusa usmely oapehuBanux mapamerapa y QpoNHKYyIapHOj TEUHOCTH
W KapaKTEpPHCTHKa OBapHjalTHOT OJIroBOpa (€CTpaJuoi Ha JaH 3aBpIIHE HHjeKIHje, Opoj
¢donukyna u 6poj jajaux henmja) nara je y Tabenu 27.

CratucTHuky 3Ha4yajHa Kopenamuja je yrBphena wusmel)y Bpemnoctn FSH 'y
(bOoNMKyIapHOj TEYHOCTH W BPETHOCTH €CTPAIHoNia y CepyMy Ha JaH 3aBpIIHE HHjEKIHje,
takohe m3mely Bpemnoctn FSH y ¢onukynapHOj TedHOCTH W Opoja ¢ommkyna u FSH y
¢donukynapHOj TedHOCTH 1 Opoja jajuux hemmja. CMep Kopenamyje je HeraTHUBaH, ITO 3HAYH
na Bumie BpeaHocTd FSH y GoiuKynapHOj TEYHOCTH MpaTe HIDKE BPEIHOCTH €CTpaanoia y
cepyMy Ha JlaH 3aBpIlllHEe HHjeKiuje, Opoj Qonmkyna u Opoj jajuux hemuja u OOpHYTO.
Koedunujentn xopenamnyje HaM ykasyjy Ha cpeame jaky Be3y m3mely BpemHoctu FSH y
(bonMKynapHOj TEYHOCTH U BPEJAHOCTH €CTPaIUONa y CepyMy Ha JaH 3aBpPLIHE MHjEKIHje, 0K
3a BpegHocTd FSH y onukynapHoj Te4HOCTH U Opoja donukyna u jajHux henuja ykasyje Ha
jaky Besy.

IIITo ce TWYe BPETHOCTH TECTOCTEPOHA Yy (DOIUKYIAPHO] TEYHOCTH, CTATHCTHUKU
3HaYajHa Kopenamuja je yrephena camo 3a O6poj jajuux henmja, cMep Kopemnanmje je HeraTuBaH
(BHIIIE BPETHOCTH TECTOCTEPOHA y (PONMKYIAPHO] TEUHOCTH TpaTe Mamu Opoj jajuux henmja),
KOe(HIIMjeHT Kopesanyje yKasyje Ha Be3y Koja je Cpe/Iibe jaka.

Kana cy y nuTamy eH3UMHM, CTaTHCTUYKM 3HAa4yajHa Kopejamnuja je JokazaHa uiMmely
BpenHocTH AST y ¢domukynapHoj TedHOCTH M Opoja ¢ommkyna, mmely Bpeanoctu ALT y
¢donuKyaapHOj TedHOCTH M Opoja jajumx hemmja, mok BpemHoct LDH y donukynapHoj
TEYHOCTH Kopenupa U ca OpojeM ¢omukyna u ca Opojem jajuux hemmja. HeratmBan cmep
kopenanuje npumehyje ce jenuno mmely Bpeanoctn ALT y donmkynapHOj TEYHOCTH U Opoja
jajux hemmja (Bumre BpemHocTd ALT y (GONUKYyIapHO] TEYHOCTH TpaTe Mamu Opoj jajHUX
henmuja m 00HYTO), CBE OCTajie KOpelalyje nMajy TIO3UTHBHHU CMep (BHUILE BPETHOCTH IpaTe
Bumie BpeaHocTH). IlITo ce Tude koeduIMjeHTa Kopenandje jeJrHa jaka Be3a je usMmely
BpenHocTH AST'y honmukynapHOj TeUHOCTH U Opoja POTHKYIIa.

CraTucTMukd 3HaYajHa Kopenandja je jokazaHa wusmely BpemHoctn [IL-6 'y
(onuKynapHoj TEYHOCTH U BPEITHOCTH CBA TPU Mapamerpa KOjUMa CMO MPAaTUIIM OBapHjaIHU
OJroBOp (ecTpaauoi y cepyMy Ha JIaH 3aBpIIHE HHjeKuuje, Opoj domukyna u Opoj jajHuX
hemuja. Cmep Kopenanyje je MO3UTHBAH (BHIIE BPEAHOCTH [L-6 y (HOMUKYIapHO] TEYHOCTH
npaTe BWIIE BPEAHOCTH CBa TPH MapameTpa KOjuMa CMO TPATHIM OBAapHjaHH OJITOBOD).
Koedunujent kopenanuje HaM ykasyje na je Be3a mamel)y Bpennoctu /L-6 y QonvKymapHO]
TEYHOCTH M BPETHOCTH €CTpaanoiia y cepyMy Ha JlaH 3aBpIIHE HWHjEKIMje MaJa, IOK je Be3a
m3mel)y BpemHoctn /L-6 y QonmKymapHOj TeYHOCTH W Opoja Qommkyna u jajuux hemwmja
Cpelbe jaka.

On OumoenemeHata y (hONMKyJIApHO] TEYHOCTH CTATUCTHYKU 3HA4ajHa KopeJammja je
J0Ka3aHa u3Mel)y BpeHOCTH KaynjyMa y (OJHMKYIapHOj TEYHOCTH U Opoja domukyma (ciabda
Be3a; MO3UTUBAH CMEP) M BPEIHOCTH Kanjyma u Opoja jajaux henuja (cmaba Be3a; MO3UTUBAH
cMep), 3aTuM u3Mel)y BperHocTn HaTpujyma y OHKyIapHOj TEYHOCTH M CBA TPH Mapamerpa
KOjUMa CMO TpaTWJIM OBapHjajHH OATOBOpP (ECTpaauoi Ha JaH 3aBpIIHE HHjeKIuje (ciada
Be3a; MO3UTHBAH cMep), Opoj donmkyna (cpeame jaka Be3a; MO3UTHUBAH cMep) U Opoja jajHuX
henuja (cnaba Be3a; mo3uTHBaH cMep) U u3Mely BpemHocTH Kanmujyma y (hONHMKYIapHO]
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TeYHOCTH M Opoja ¢onukyna (cpeame jaka Be3a; MO3UTHBAaH cMep) U Opoja jajuux henwmja
(cmaba Be3a; MO3UTUBAH CMeED).

TabGema 27. Kopenamuja onpehuBanmx mapamerapa u3 (QONMKyJIapHE TEYHOCTH U
KapaKTEepPHCTHUKE OBAPHjAITHOT OJIrOBOPa

Ectpaguon y cepyMmy Ha Bpoj ponukyna Bpoj jajaux henuja
JaH 3aBpIIHC MHJCKIH]C
r/tho p r/tho p r/tho p

Ectpanuon (pg/ml) 0,900' 0,329 -0,020' 0,824 -0,034' 0,713
[Iporectepon (ng/ml) 0,053' 0,566 0,001" 0,992 0,048' 0,605
FSH (mIU/ml) -0,332° 0,000 -0,600° 0,000 0573 4000
Tecrocrepon (ng/ml) -0,120' 0,150 -0,153' 0,095 0253 4005
AST (IU/) 0,009' 0,924 0,561" 0,000 0.119" 197
ALT (IU/1) -0,172° 0,060 -0,086' 0350 027 4417
ALP (U/]) 0,026* 0,778 -0,012° 0895 0037 (up
LDH (U/l) 0,117* 0,204 0,365' 0,000 0.220° 416
IL-6 (ng/ml) 0,257’ 0,005 0,399* 0,000 0,420 4 500
Tsoxle (umol/l) -0,074' 0,420 -0,058° 0582 0097 (o94
Kasjym (mmol/l) 0,110’ 0,230 0,242' 0,008 0,226' 413
Harpujym (mmol/l) 0,199' 0,029 0,315' 0,000 0,192 436
Kasmujym (mmol/l) 0,113' 0218 0,309' 0,001 0.228' 012
Marsesujym (mmol/l) 0,036 0,693 0,093 0312 0,083 0,369
FSH - domkyroctumymupajyhu  xopmon; AST - acmaprar amumotpamcdepasa; ALT -  anamum

amuHoTpaHchepasza; ALP - ankamna docdaraza; LDH - nakrat nexunpporenasa; IL-6 - uHTEepneykuH 6; r -
[MupconoB koeduuujent xopenauuje; rho - CnupmMaHOB KOSPULUJEHT KOpEJaLuje; p - CTATUCTUYKA 3HAYajHOCT;
'Mupcono koedurmjent kopenamuje; ~CrmpMaHoB koeduIujeHT Kopenamuje; CTATHCTHUKH 3HAYajHE
KOpelalyje cy 3aTaMib-eHe.
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4.2.3. Kopeaanuja cactaBa GoJIMKy/JapHe TEYHOCTH U KBAJUTET jajHUX
heauja n ycnex gepruimnsanuje

Kopenannona ananusa usmely napamerapa onpehuBanux y GoNuKyiIapHOj TEUHOCTH
u kBanutera jajuux henuja (Opoj MII henmmja m mpouenat MII  henuwja) m ycmexa
deprunmzanyje (orohene jajue henuje u nporeHat dpeprunmuzanuje) Aara je y Tabemu 28.

CratucTHUKM 3Ha4yajHa Kopenamuja je ngokasaHa wm3mely Bpemnoctn FSH 'y
(bonMKyIapHOj TEYHOCTH M KBanuteTa jajaux hemwja (MII n npouenat MII hemuja), kao u
mmely Bpemnoctn FSH y QonukynapHO] TEUHOCTH M ycrexa (epTminmzanyuje (oruioheHe
jajue henmja) m mpouenrta ¢eprunmzanmje. [lo3utuBan cmep Kopenammje je camo m3mely
BpenHocTH FSH y (onmukymapHO] TEYHOCTH W TpoleHaT (eprmwim3anyuje (BUIIE BPEIHOCTH
FSH y dhonukynapHoj TedHOCTH TipaTe Behu mporieHaT Geprununsanyje). HeratuBan cmep Ham
ykasyje na Buie BpegHoctd FSH y donukynapHoj TeuHocTn mpate Mamu 0poj MII henwmja,
Mamu mnpoueHat MII hemmja u mamu Opoj omnofjenmx jajuux henuja. Koedwumjent
Kopenaiyje mokasyje jaky Besy usmel)y Bpeanoctu FSH y donukynapHoj TedHOCTH U Opoja
MII henmja.

Taxohe, craTHCTUUKH 3HAYajHY KOpENalHjy MOKa3yjy W BPEIHOCTH TECTOCTEPOHA U
ALT y donukymnapHoj TedHOCTH ca Opojem MII hemuja m Opojem orurohenux jajaux henwja.
Koedunujent xopenanuje 3a BpenHocTH Tectoctepona u MII henuja ykasyje Ha HeraTHBaH
cMmep kopenarmje (Behe BpeaHOCTH TecTocTepoHa y (PONMKYIApHO] TEYHOCTH TpaTe MamH
Opoj MII henuja u 0OpHYTO) M J1a TOCTOjH jaka Be3a m3Mel)y oBa JBa mapameTpa, KOPHUIINjeHT
3a BpPEJHOCTH TECTOCTEpOHA M OIUIOheHuX jajHux henuja yka3yje Ha HeraTHUBaH CMep
Kopenanuje U Ha cnaly Besy. Llto ce Tuye BpemHoctn ALT y (ONMKyIapHOj TEYHOCTH
koeduiujeHTH Kopenanuje 3a MII henuje u 3a 6poj omnolennx jajuux henuja Ham ykasyjy na
je HeraTuBaH cMep Kopenanmje (Bume BpeaHOCTH ALT y QonuKymapHO] TEYHOCTH Mparte
Mamwu 0poj MII henuja u Mamwu Opoj omnoheHux jajuux henuja m oOpHYTO) M Ja je jaunHa
Bese ciaba.

CratucTHUKM 3HAa4YajHa Kopenamuja je 1moka3ana m3mel)y BpemHoctu [L-6 'y
¢donukynapHoj TeuHoctd u MII henuja m omnohenux jajuux hemmja. Cmep kopenammje je
no3utuBaH (Behe Bpeanoctn /L-6 y donmukynapHoj TeuHocTH npare Behu 6poj MII henwja u
Behn Opoj omnohenux jajumx hemmja). KoedunmjeHt kopenamuje HaMm ykasyje Ia je Besa
n3mel)y Bpennoctu IL-6 u MII henuja/ onnolenux jajaux henuja cpeame jaka.
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Tabena 28. Kopenauuja oapehuBanux mapamerapa u3 (QoOJMKyJIapHE TEYHOCTH M KBAJIUTET
jajaux henuja u yenex geprunmzanyje

Bpoj orutohenux

Bpoj MII % MII henuja fajHix henmja % Qeprunuzanuje
rho p rho p rho p rho p
Ecrpazmon (pg/ml) -0,066' 0474  -0,033" 0,721  -0,093' 0,310  -0,086' 0,348
Hporectepon 0,052 0574  -0,091' 0,325  -0,090' 0331  -0,132' 0,150
(ng/ml)
FSH (mlU/ml) -0,505> 0,000  -0,345> 0,000  -0,490° 0,000 0,248 0,006

Tecroctepon (ng/ml)  -0,268' 0,003 0,091' 0323  -0,236' 0,010 0,134" 0,146

AST (IU/I) 0,014 0,877 0,008 0929  -0,021' 0,821 0,029° 0,752
ALT (IU/1) -0,280> 0,002 0,084> 0360  -0,2847 0,002 0,047 0,610
ALP (U/l) -0,118> 0,198 0,036> 0,698  -0,082° 0,371 0,025 0,789
LDH (U/l) 0,029° 0,754  -0,054> 0,555 0,007 0,939  -0,055° 0,552
IL-6 (ng/ml) 0,407 0,000 -0,162" 0,078 0,475 0,000 0,056 0478
I'soxBe (umol/l) -0,206> 0,024  -0,040*> 0,666 0,141° 0,125 0,070 0,445
Kanujym (mmol/l) 0,149* 0,104  -0,134> 0,146 0,116 0207  -0,087° 0,343

Hatpujym (mmol/l) 0,109° 0238  -0,003° 0,974 0,071° 0,440  -0,019° 0,836

Kanuujym (mmol/l) 0,156 0,090  -0,044> 0,632 0,098 0,287  -0,102*> 0,268

Marnesitjym 20,1212 0,188 0,159 0,082  -0,115> 0210 0,063 0498
(mmol/1)
FSH - d¢omukynoctumynupajyhu xopmon; AST - acmaprar amuHOoTpaHcdepasa; ALT - anaHuH

amuHOTpaHcdepasza; ALP - ankanmana ¢ocdaraza; LDH - nmakrat nexunmporenasa; IL-6 - uHTEpieykuH 6; r -
[MupconoB koeduuujent xopenauuje; rho - CnupmMaHOB KOEPULUJEHT KOpEaLuje; p - CTATUCTUYKA 3HAYajHOCT;
'Mupcono koedurmjent kopenamuje; “CrupMaHoB koeduiujeHT Kopenamuje; CTATHCTHUKH 3HAYajHE
KOpeJalyje cy 3aTaMmbeHe.

4.2.4. Kopeaanuja cactaBa (poJnKyJapHe TEYHOCTH U KBAJIUTET eMOPHOHA U
HCXO/1 poleca BaHTeJIeCHe OIIO/IHe

VY Ttabemn 29. mpukaszaHa je kopenamuja oapehuBaHnx mapamerapa y (OIUKYIapHO]
TEYHOCTH M KBaIUTET eMOpuoHa (Opoj emOpmona, Opoj emOpmona I kimace u mporeHar
emOpuona | kiace) 1 UCXO/1 TIpoIIeca BAaHTEIECHE OTUIOILE.

CraTucTHukd 3Ha4YajHa Kopenanuja je yTBpheHa wusmel)y cienehmx mnapamerapa:
BpenHocT FSH y QonrkynapHoj TeUHOCTH U Opoja eMOproHa (HeTaTUBaH CMep; Be3a CPelhe
jauune), BpenHoctn FSH y donukynapHoj TedHOCTH U Opoja eMOpuona | kiace (HeratuBan
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CMep; Be3a Cpelmbe jauyuHe), BPEIHOCTH TECTOCTEpOHa y (OIMKYIapHO] TEUYHOCTH U Opoja
eMOpuoHa (MO3UTHBAH CMep Kopelnanuje; Be3a Maje jaylHe), BPEJHOCTH TECTOCTEPOHA Y
(dhonukynapHoj TeYHOCTH U Opoja emOproHa I kiace (Mo3uTHBaH cMep Kopenalyje; Beza Maie
jaumne), BpenHocTH [L-6 y domukynapHoj TedHOCTH U Opoja emMOproHa (TIO3UTHBAH CMeEp
Kopenamnyje; Be3a Cpelme jaunHe), BpemHOCTH [L-6 y (ONHMKyJIapHOj TEYHOCTH M Opoja
emOpuona | kmace (mMO3WTHMBAaH cMep KOpeJamuje; Be3a Cpenme jaduHe), BPETHOCTH
KaJujyma y (GOJMKYIapHOj TEYHOCTH U Opoja eMOpHoHa (TMO3UTHBAH CMEp KOperalyje; Be3a
MaJie jaunHe), BpeJHOCTH Kainujyma y (onmkynapHoj TedHOCTH U Opoja emOpuona I xmace
(mo3WTHBaH cMep KopeJamuje; Be3a Maje jaunHe) W BpemaHoctH ALT y dommkynapHoj
TEYHOCTHU M Opoja eMOpHoHa (HeraTuBaH cMep KOpeialyje; Be3a MaJle jaunHe).

[to ce Tuye wmcxoaa, MOTBpheHa je CTATHCTUYKH 3HA4YajHA Kopenanuja umehy
BpenHocT FSH y dhonukynapHoj TeUHOCTH (HETaTHBaH cMep Kopemalyje; Be3a Maje jaurHe)
U TO3UTUBHOI HCXO/a Mpolieca BaHTEIECHE OIUIOAE, BpeAHOCTU [L-6 y (OIHMKYIapHO]
TeYHOCTH (TO3UTHBAH CMEp Kopenalmje; Be3a Cpelme jaunHe) W BpeaHoctn ALT 'y
(bonMKyIapHOj TEYHOCTH (HETaTHBAH CMEp KOpeJallyje; Be3a MaJle jadnHe).

[To3uTHBaH cMep HaM TOBOPH J1a BUIIIE BPEAHOCTH IPATE BUILIE BPEIHOCTH U OOPHYTO,
JIOK HaM HETaTHUBaH CMep KOpealyje rOBOPH Jia BUIIIE BPEIHOCTU IMPATe HWKE BPEIHOCTH M
0OpHYTO.
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TaGena 29. Kopenamuja oapehuBanux napamerapa ¢oJHKyJIapHE TEYHOCTH M KBAJIUTET
eMOpHOHA U HCXOJ IIPolieca BAaHTEIECHE OILIOHHE

Bpoj emOpuona I knmaca emOpuoHa % I knace emOpuoHa Hosurusai
HCX0a
r/tho p r/tho p r/tho p r/tho p
Ecrpazmon (pg/ml) -0,062' 0,499  -0,018' 0,842 0,131° 0,155  -0,091> 0,321
Hporectepon 0,066' 0476 -0,021' 0,818 0,120' 0,190  -0,030> 0,748
(ng/ml)
FSH (mlU/ml) -0,476> 0,000 -0,391* 0,000 0,116 0,205  -0,191*> 0,037

TecrocrepoH (ng/ml) 0,226 0,013 0,216 0,018 0,015° 0,869  -0,006° 0,952

AST (IU/I) -0,001> 0,995  0,012° 0,893 -0,025° 0,788  -0,054* 0,558
ALT (IU/1) 0,276 0,002  0,171° 0,062 0,1212 0,188  -0,268 0,003
ALP (U/l) -0,064> 0,490  -0,071> 0,438 0,047 0,614  -0,037 0,691
LDH (U/l) 0,034’ 0,712 0,018’ 0,845 -0,054° 0,558  -0,097 0,290
IL-6 (ng/ml) 0,485> 0,000 0,399 0,000 -0,005° 0,953 0,670 0,000
I'soxBe (umol/l) -0,141' 0,125  -0,162> 0,077 -0,042? 0,650  -0,071> 0,443
Kanujym (mmol/l) 0,177 0,052 0,158’ 0,085 0,052? 0,574  -0,061> 0,508
Hatpujym (mmol/l) 0,148' 0,106 0,173 0,058 0,156 0,090  -0,120* 0,190
Kanuujym (mmol/l) 0,183! 0,046 0,200 0,028 0,099° 0,280  -0,070° 0,446
?ﬁﬁiy;jw 0,071' 0439 -0,068 0459 0082 0372  -0,079* 0,390
FSH - d¢omukynoctumynupajyhu xopmon; AST - acmaprar amuHOoTpaHcdepasa; ALT - anaHuH

amuHOTpaHchepasza; ALP - ankanana ¢ocdaraza; LDH - nakrar pexuaporenasa; IL-6 - unrepieykun 6; MII-
3pene jajue hemuje y meradasu II; r - Tlupconos koedunujeHT kopenauuje; rho - CnupMaHoB KoehUIHjEHT
KOpenanuje; p - CTATHCTHYKA 3HAYAJHOCT; '[TMPCOHOB KoedHUImjeHT Kopemaruje; “CIHPMAHOB KOe(HIHjeHT
kopenanuje; CTaTHCTHYKK 3HaYajHe KOpenalnyje Cy 3aTaMIbeHe.

4.3. CacraB (osuKy/apHe TEYHOCTH KA0 NPEAUKTHBHU MapKep
HCXO0/Ia MPoLeca BaHTeJIeCHe OIUIOAH€e

Pesynratu ROC ananmse, KOjy CMO KOPHCTHIM Kako OHCMO YTBPAWIN KOJH OJ
napameTpa U3 (OJIHMKYyJIapHE TEYHOCTH MOXKE J1a CIY)KU Kao NMPEJUKTUBHH MapKep 3a MCXOJ
mporeca BaHTeNecHe omioame natu cy y Tabemm 30. I'paduxonm 16, 17, 18 u 19
npezcTaBibajy rpaduuku npukas ROC ananmse.
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Cge noBpumHe cy Maino yaaseHe on 0,5. Jemuno cy nospmune 3a FSH, ALT n IL-6
Behe o7 0,5, Takohe cy u Brcoko cratucTiuku 3Ha4dajue (p<0,05). Bpennoctu FSH, ALT v IL-
6 y $hoIUKyIapHOj TEUHOCTH Cy MOryhH MIPEJUKTOpU UCXO/a.

TaGemna 30. ROC ananu3a (mapameTpu (GoNMKyIapHE TEIHOCTH KA0 MPETUKTOPH UCXO/a
MpoLeca BaHTEJIECHE OTUIOHE)

95% uHTEpBaN noBepema

[NoBpmnaa *p
Jloma rpanuma T'opma rpannma
Ectpamuon (pg/ml) 0,553 0,319 0,449 0,656
[Mporectepon (ng/ml) 0,517 0,747 0,413 0,621
FSH (m1U/ml) 0,610 0,037 0,509 0,711
TecTocTepon (ng/ml) 0,503 0,952 0,398 0,608
AST (IU/T) 0,531 0,557 0,427 0,635
ALT (IUN) 0,654 0,004 0,556 0,752
ALP (U/) 0,521 0,690 0,417 0,625
LDH (U/1) 0,556 0,288 0,453 0,660
IL-6 (ng/ml) 0,887 0,000 0,819 0,955
I'Boxhe (umol/l) 0,541 0,440 0,435 0,646
Kanujym (mmol/l) 0,535 0,507 0,431 0,639
Hatpujym (mmol/l) 0,569 0,189 0,467 0,672
Kanmujym (mmol/1) 0,541 0,443 0,437 0,644
Maruesujym (mmol/1) 0,546 0,338 0,441 0,650
FSH - domikynoctumyiupajyhu xopmon; AST - acmaprar awmunorpancdepasa; ALT - anannum

amuHOTpaHcdepasza; ALP - ankanHa ¢ocdaraza; LDH - makrat aexuaporenasa; IL-6 - uHTepineykuH 6; p -
CTAaTHCTUYKA 3HaUajHOCT; CTaTHCTHYKY 3Ha4YajHE KOpeslalyje Cy 3aTaMIbeHe.
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I'padukon 16. ROC ananu3a 3a BpeJHOCTH XOPMOHA Y (DOIMKYJIapHO] TEYHOCTH Kao
MOTEHIINjaJTHA MapKep MO3UTUBHOT MCXOJIa MPOoIieca BAHTEIECHE OILIONHE
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I'paduxon 17. ROC ananmm3a 3a BpeAHOCTH €H3UMA Y (OTUKYIAPHOj TEUHOCTH Kao
MOTEHIIMjaJTHA MapKep MO3UTUBHOT MCXOJIa MPOoIieca BAHTEIECHE OTLIONHE
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ROC kpuBa 3a IL-6
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I'padukon 18. ROC ananu3a 3a Bpeanoct IL-6 y ¢ponukynapHoj TEYHOCTH Kao MOTEHITH] ATHA
MapKep MO3UTUBHOT MCXO0/ia MPOLieca BAaHTEJIECHE OILUIOIHE
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I'padukon 19. ROC ananu3a 3a BpeHOCTH OHOETIeMeHaTa Y (DOIMKYIApHO] TEUHOCTH Kao
MOTEHIIMjaJTHA MapKep MO3UTUBHOT MCXO/a MPOoIieca BAHTEIECHE OILIOIHE
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Juckycuja

I'maBHM 1Wib OBOT paja je Ouo ga ce mpoHal)y HOBM mapaMeTpH KOjH Ce MOTY Ha
jeIHOCTaBaH HAYMH aHAIM3UPATH M3 (OJHMKyJIapHE TEYHOCTH HAa OCHOBY KOJUX CE MOXKE
NpPE/IBUICTH HMCXOJ BaHTEJECHE OIUIOJHEe M EBEHTYaJHO YHANpeIUTH Tepanuja TOKOM
mpoleca BaHTENECHE OIUIOAE. Pa3nmmunTe KOMIOHEHTE (ONMKylIapHE TEYHOCTH MOTY
MOTEHIIMjaTHO Ja C€ KOpHCTE Kao mapaMeTpH 3a Npeasuhame Mcxoja mpoleca BaHTEJIECHE
OIUTO/II-E Kao M KBajHTeTa jajHux hemmja xoje he ce omromuTé W matu 106ap eMOpPHOH H
TpynHohy (113).

Kako »xeHa crapu, IJIOJHOCT Ce 3HAYajHO cMamyje, mTo motBphyje Hye u cap..
Otnpunmke 10% xeHa He MOKe TIPHPOTHO OcTBapuTH TpyaHohy mo 34 roaune, nok 87% He
MOXK€ TPUPOAHO OcTBapuTh TpyaHohy on 40 mo 45 roaumne. Mako BaHTeNecHa OILUIONHA
JIOHEKJIE MOKe TpeBasuhy maja IUIOAHOCTH KOJA CTapHjuX JKEHa, CTOIE YCIEIIHOCTH
BaHTEJICCHE OIUIOAe Takohe cy 3HaTHO Hmxke Mel)y crapujum sxeHama (114). Crapoct
MAalMjeHTKUbA j€ jeaH OJ] HajBXHHMjUX (PakTopa TOBE3aHMX Ca YCIIEXOM BaHTEJECHE
OIJIOH-E. 3alpaBo KBAIUTET jajHUX henuja je AMPEKTHO TMOBE3aH ca TOJAMHAMAa JKUBOTA
MaIUjeHTKUbA U IITO Cy JKEHE CTapHje KBaJUTET jajHuX helrja je JTONMjHu a CaMUM TUM Mamba
je W BepoBaTHOha Ja HAcTaHy BHCOKO KBAJIMTETHH €MOPHOHHM CIMOCOOHM Aa Jajy 3ApaBy
TpyaHohy (115). Ilpocedna ctapocT ManyjeHTKUba y HAIO] CTYIUjU Y OJTHOCY Ha Y30paK off
120 mamujenTtkuma je Ouna 36,74 roauna. [lanujeHTKHMIBE Cy ce TO TOAMHAMA CTApOCTH
CTaTUCTUYKH PA3JIMKOBaJ€ Y OJHOCY Ha MCXO] Ipolieca BaHTEIECHE OIUIOAImE. Y IpyIH ca
MO3UTUBHUM MCX0A0M Omie cy miahe mauujeHTkume. IIpocedHa cTapocT mauujeHTKHBba ca
MO3UTHBHU HCXOJoM je Omma 35,2843,99, 1ok je mpocedHa cTapocT MAalMjeHTKHbA Ca
HeTaTUBHUM ucxonom 38,2+5,01.

Hekonuko crtymuja motBphyje na je pusuk oa uHbepTHauTeTa TpU mMyTa Behn y
MOMyJAlMj TOja3HUX JKEHAa HETO KOJ HOpMalHO yxpameHux skeHa (116). IIpexomepna
TeJecHa Te)KMHA yTHYE Ha OBYJAIM]y ca3peBame jajHUX henwja, pa3Boj e€HAOMETHpjyMa,
uMITIaHTanyjy u mobauaj (117). YcmocraBipame HOPMATHE TEJIECHE TEKMWHE MOOOJbIIaBa HE
caMmo 3/paBJbe JKEHE, Hero W cromy mo3utuBHe Tpyauohe (117, 118). Ilpoceuna BpemHOCT
MHJIEKCa TEJIECHE Mace y HAIlloj CTyAWju je Omiia BpJO CIWYHA y TpylaMa ManyjeHTKHba
MOJIEJhEHUX TpeMa TOAMHAMa CTapOCTH W TpeMa HCXOIy NpoIeca BAHTEIECHE OIUIONLE.
BpeIHOCT HHICKCA TeNeCHe Mace je 6Ho yHyTap HopManHHX BpexHoctH (<30 kg/m?), mro je
OWo jeaH o]l KJbYYHUX KPUTEPHjyMa 32 YKIbYUCHE Y CTYAH]Y.

Bpeanoct xopmona AMH y cepyMmy je BakHa jep yKa3yje Ha pe3epBy jajHUKA U
HopMmaiHa BpenHocT (1-4 ng/ml) nmokasyje Aa jajHUK joIll YBEK Caap Ku JOBOJbaH OpOj jajHUX
henuja moTpeOHMX 3a omioamy. Bpennoct AMH y cepyMy je 1o0ap NpeUKTOp 3a OJrOBOP
jajHuKa y mporecy BaHTenecHe omioame (119). Ha ocHOBY pesynrara moOHjeHHMX Yy HAIIo]
CTyAHjU TpocedyHa BpeaHocT AMH y cepymMy N0 MNalUjeHTKHBU Ouila je BHUIIA KOJ
MalUjeHTKUba Koje MMajy 35 ToAWHa W Mame W CTaTUCTHYKH C€ 3HAYajHO pasliuKyje y
OJIHOCY Ha TallMjeHTKHILE Koje Cy cTapuje o 35 ToauHa W uMajy HuwxKy BpenHoct AMH y
cepymy. Pasnuka y BpenHoctu AMH y cepyMy KOJA NalMjeHTKHEAa Ca HETaTUBHUM U
MO3UTUBHUM HCXOJOM BaHTEJECHE OIUIO[HE j€ CTATUCTUYKM 3HayajHa ca MajluM
CTaHAApAHUM JeBHjauujamMa. Buie BpeaHocTH cy 3a0enexeHe KOJ NalMjeHTKUBA ca
No3UTUBHUM HcxonoM. Konnenrpaumja AMH y cepyMy MOXe Ja HaM ykasyje U Ha Opoj
¢donukymna, a caMuM THM M Ha Opoj jajuux henwja, kao u Ha BpenHocT FSH xako y cepymy
Tako U y GOIUKYIapHOj TEUHOCTH.

KoHTponucana ctuMyianyja jajHUKa je NPBH W KJbYYHH €O ITpolieca BaHTEIeCHe
OIJIOJ-E Y TOKY KOTa Ji0ja3u JI0 pa3Boja Beher unm mMamer Opoja (hoiukyna, IITO 3aBUCH H
ol HU3a Apyrux (akrtopa (0poj aHTpanmHux Qonukyna, BpeaHoct AMH y cepymy, roauHa
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ctapoctn) (120). OaroBop Ha cTUMYyJAlM]jy jajHAKA Bapupa o]l manujeHTa 1o nanujenra. Kog
HEKHMX IMalyjeHaTta MoKe JOhM WM 10 NPEKOMEpPHOr OJroBopa jajHHKa ca PH3UKOM O]l
pa3Boja CHHAPOMa XHMIIEPCTUMYIAIHje WIK A0 cabor oJroopa ca jomom mnporsozom (121).
Behu Opoj ¢onmkyma, a camum tiM U Behm Opoj moOujeHmx jajuux hemwmja, mosehasajy
MPOIICHAT YCIICIIHOCTH TIpolieca BaHTenecHe omtoame. On Beher Opoja jajunx hemmja moxe
na ce nobuje u Behu 6poj eMOpHOHa, KOjU MOTY J1a Ce KYJITUBHIIY IO CTajyMa OJacTOIHCTE
W Ha Taj HauMH ce omoryhaBa M300p HajKBANUTETHHjUX eMOpHoHa 3a TpaHcdep (120).

Ananmm3upajyhn KapakTepUCTHKE OBAapHjaTHOT OJrOBOpa MAIMjeHTKHEa KOje Cy
YYECTBOBAJIC y HAIO] CTYAMjH (BPEOHOCT €CTpaJuojia Ha MaH 3aBpIIHE HHjeKIHje, Opoj
¢donuKyIa Ha JaH 3aBpIIHE WHjeKIHje, Opoj ponmkyna koju cy Mamu 1 Behu ox 17 mm, 6poj
nobujeHux jajuux henmja), CBM TMapaMeTpH C€ CTATUCTHYKH 3HAYajHO PAa3lUKyjy KOJ
MAIHjeHTKUbA KOje Cy TMOJeJbeHE y OTHOCY Ha roamHe kuBoTa (<35 m >35 roamHa) M Ha
WCXOJ TIpoIieca BaHTEJCCHE OIUIONIE (HeraTWBaH W To3uTHBaH). CBe BPEIHOCTH KOje
KapaKTepHIlly OBapHjaTHA OATOBOP Cy BHIIE y T'PYNH KOjOj MPHIAAjy MalHjeHTKHbE KOoje
uMajy 35 1 Mame To/IHa U y TPy K0jOj MpHINaajy MalujeHTKHEbE ca MO3UTUBHUM UCXOI0M
Ipoleca BaHTENECHE OIUIOAE, INTO CE M OYEeKMBAJO M Yy CKIAAy je ca paHUjuM
uctpaxxuBamwuma (121). Behunna crynuja 3akipydyje Ja HE MOCTOjU pa3ivKa y BPETHOCTH
CEepYMCKOT €CTpaJuoJia Ha JIaH 3aBpIIHE MHjeKI1je n3Mel)y nauujeHTKH®ba Koje cy TpyAHEe U
OHHUX KOje HHCY ocTBapuiie TpyaHohy (122, 123, 124, 125, 126, 127), mehytum jeaHa cryamja
naje cympoTaH 3akibydak (128) mro cMo 1 Mu 3akibyuriu. [Ipocedan 6poj 1o0ujeHNX jajHUX
henuja Mo manyjeHTKUBU y HANIOj CTyAUjU je Ouo 8,22, MakcuManan Opoj JOOHMjeHHUX jajHUX
henuja je 6uo 30. Ha ocHOBY paHMjux ucTpakuBama BehWHA CTyAMja je JIola 0 3aKJbydKa
na je ontumaniaH Opoj moOwjenux jajuux henmuja m3mehy 8 m 18 (120, 129, 130, 131, 132,
133). Eppig u cap. cy moOKa3anu Ja pa3BOjHH MOTEHIMjal jajHe henmje HHje 3aBUCHO O]
BeimmunHe Qonukymna (134, 135). Mehyrum jajae hemuje y3ere u3 Behux dommkyna mmajy
Behy BepoBaTHohy ja Oymy 3pene. Ctoma omioame U cTona hopMupama 01acTOIMTa je HUXKa
3a jajoe hemmje nobmjene w3 ¢ommkyna mamux on 10 mm. Ilpakca je mokaszama ma cy
¢domukymn oxn 18 mm ¢aBopu3zoBaHM y BAHTENECHO] OIUIONIBHM, a paHHja HCTPaKUBaba
yKa3yjy Ja je Joma TpaHnvHa BeTMduHa GoiruKynta 14 mm Koja ykasyje Ha IPUCYCTBO 3pelie
jajue henuje (134, 136).

Baxan mporHocTrdku (akTop MCXoJa Mpoleca BAaHTEJECHE OIUIOAE j€ KBAIUTET
jajaux henmja, Oynyhu ma HykieapHa M OUTOIUIA3MaTCKa 3peNoCT jajHux hennja Moxe OUTH
JMPEKTHO MOBE3aHa ca cTornoM ycnemHocTH (137). Bucok pa3BojHH IMOTEHIN]all KBAIMTETHE
jajue henuje je 6mucko ToBe3aH ca jorahajuma Koju ce JienaBajy npe Gpopmupama Goaukyna,
Kao u TokoM (onukynoreneze. CaspeBame, pa3Boj u AudepeHiirjanuja COMaTCKUX U jajHUX
henuja yHyTtap Qonukyna 3aBuce o peryiaiuje eKclpecuje reHa 1 akTUBHOCTH €H3MMa, Kao
u oI (akropa pacTta M XpaHJbUBUX MaTepuja KOjU Cy JIOKaIHO IPOMU3BEJICHH WIIH
nonpemibeHn yHyTap ¢onukyna (138). buonmomku mpoumecu yHyTap (OJHKyda ce MOTY
MOJICIUPAaTH U aHAIU3UPATH pagu HIEHTU(UKaAIMje MOJEKyJda M CUTHAJHHMX ITyTeBa KOjU
yTHYy Ha KBJINTET jajHUX henuja, kao u ytunaja u3 okonune (139, 140, 141, 142, 143, 144,
145).

AHanM3oM KBaJIMTETa NOOMjeHUX jajHUX hellrja ManujeHTKUba KOje Cy yuecTBOBaIe Y
Hamoj cryamju, Opoj 3penux MII jajuux henmja m Opoj Hespenux GV jajuux henuja,
CTaTUCTUYKHU 3HAYajHO C€ pa3zIHKyje M3Mel)y rpymne mnamnujeHTKHBma Koje Cy TOAeJbeHEe Ha
OCHOBY TOJIMHA CTapOCTH, KA0 M Ha OCHOBY MCXO/Ia IIpoIieca BaHTEIECHE OIIoame . bpoj MI
jajanx hemmja u DG jajuux henmja ce He pasnukyje u3mely oBux rpymna nanvjeHTKumba. Behn
opoj 3penux MII jajaux henuja mo manujenTkumbu U Behn Opoj Hespenux GV jajuux hemmja
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M0 TAalHjeHTKUBH Jo0WjeH je Koj Miahux MNanujeHTKumba W KOJA MalldjeHTKHba ca
MO3UTUBHUM HCXOJIOM IIPOIleca BAHTEIECHE OIUIOEbE.

[Tpu mpouienn ycnexa deprunuzanyje, 6poj orioheHux u HeorioheHux jajaux henuja
Ce pa3IMKoBao m3Mely MalWjeHTKHba y OJHOCY Ha TOIWHE CTApOCTH TMAIMjeHTKumba. Behu
Opoj omnoheHnx jajHux henmuja MO MAWjEHTKUIBLU yOUeH je Kox Miahux >KeHa ITO ce
noBe3yje M ca OpojeM NOOMjeHMX KBAJUTETHHUX 3penux jajHux henmja. Takohe crarucTuyxu
3HaYajHA pa3iuKa ce youdaBa y Opojy ommoheHunx u HeoroheHmx jajuux hemmja mmely
MaIjeHTKUba ca HETaTUBHUM W TIO3WTHBHHM HMCXOJIOM BaHTeNeCHE ormioame. Behun 0poj
omrohennx jajuux henmja 1O TMAIMjEHTKUBLM yodyaBa c€ y TPYNH IaldjeHTKHbA ca
MO3UTUBHUM HUCXOJIOM.

JloOGujenn pe3ynTaT yKasyjy Ha TO Jia je KoJl miahux >keHa 3a paziuKy OJ CTapHjux
nobujeH sehu Opoj jajuux henuja u3 Beher O6poja donukyna koju cy Behu ox 17mm, camum
TUM cTomna (epTunuzaiyje je Beha kao u 6poj nodujennx emopuona u emopuona I kmace. Ce
HaBeJIeHO yKa3yje aa miale manyjeHTkume nMajy Behy konnentpaunjy AMH y cepymy Kao u
KOHIICHTPAIMjy €CTpaauoia y cepyMy Ha JIaH 3aBpIIHE WHjeKIHje, IITO je MOTBpheHO oBOM
crynujoM. I'pynu ca TO3MTHBHMM HCXOJOM YIpaBo 300r cBera oBora y Behem Opojy
npunanajy minahe manujeHTKHbe. 3aTO je W IWJb BaHTEJIECHE OIUIONIE Ja ce no0uje mrTo
Behn Opoj kBanmuTeTHHX jajHuX henmuja kako O MOTEHIMjaTHO HacTao Behn Opoj KBaTUTETHUX
eMOpHOoHa KOju OHM ce yCIemHO MMJIaHTHUpaid. HakamocT KOI CTapHjux MalyjeHTKUbA
OBapHjajiHa pe3epBa je UCTPOIIeHa 1a je roroBo HeMoryhe noouru Behu 6poj jajaux hemuja.

HuTpanuronnazMaTcka WHjeKIIMja ClIiepMaTo30ua je jeiHa o1 Hajuenrhe KopuimheHnx
TE€XHUKA IOTIIOMOTHYTE OIUIOE 3a JIeYeHE HEIUIOJHOCTH KOJ IMapoBa ca H30CTaHKOM
3ayeha (146). Y ogHocy Ha NpUMEHEHM HAuUH OIUIOAKE, OJAHOCHO Ja JIM je NPUMEHEH
KoHBeHIMOHANMHU [VF wim [CSI wnu xoMOMHAanMja 00e METOe y HAIllo] CTYIUjH YTBPIHIN
cMo 1a ce Hajuenrthe xopuctmina /CSI MeTona U Kaja Cy y MHTamy Mial)e ManyjeHTKABE U
KaJa cy y IuTamy crapuje nanvjeHTkume. Takohe /CSI meTona je Hajuemhe npuMemUBaHa U
KO/ TIAIMjeHTKUha Ca HETATUBHUM W MO3UTUBHUM HCXOJOM IPOIECa BAHTEIIECHE OILIOJIHE.
Paznmka y 3acTyIubeHOCTH METOJIa OIUIONHE 110 TpynaMa HHje Ouiia CTaTUCTUYKH 3HavajHa.
Hexa panuja uctpakuBama Takohe Cy momuia 1o OBOT 3aKJbydka Jja HEMa pasiuke m3Mehy
IVF-au ICSI-a y morneny ¢epTuim3aiije 1 uCxo/a mporeca BaHTelecHe omioame (147, 148,
149). Speyer u cp., ykaszyjy Ha To Jia ce eMOpuoHH JI0 (aze OmacTorucTe Opyke pa3BHjajy ako
Cy HacCTaly OIUIOAKOM jajHuXx hemuja MeTomoM KOHBEHIMOHamHOr [VF-a on eMOpuoHa
HACTAJIMX OIUIOAKOM jajHux hemmja metomom [CSI. OBe TBpame Cy 3acHOBaHE Ha BeheM
Opojy ynopehenux OmacronmcTa Ha JaH Kaja cy Ouiie mpBHU MyT olemuBane. CmaTpa ce jaa je
OBO IOBE3aHO Ca YHHCHUIIOM J1a jé €MOPHOH MPEecTao Ja ce ocjama Ha TPAHCKPUIITE MajKe U
NOTHYHO Ta KOHTPOJIMIIE CONCTBEHM TI€HOM WITO ce JemaBa y Bpeme wu3Mehy
yeTBopohenujckor u ocMmohenujckor emOproHanHor pas3soja (150, 151, 152). ICSI noctynak
j€ IpBOOUTHO Pa3BHjEH 3a JIEUCHE TEKUX 00IMKa MYIIIKE HETJIOJHOCTH, aJli Ce caja KOPHCTU
y edewy cyOdepTrUiIHe Moy alyje nanijeHara, a 4ak 1 y ciaydajeBuMa Kaja Hema motpede
3a OBy HMHBa3uBHY mpoienypy (153). HajuoBuju usBemtaj EBpomnckor kKoH3opuujyma 3a
npaheme BaHTEJIECHE OIIOAE je Moka3ao Aa je /CSI merona xopumrhena y 71,3% tpermana,
IITO je HeITO BUIlE HEro roJuHy Aana panuje (154). Paznor oBe nmpeBenuke ynotpede je y
yumeHUnu Ja je /CS/ moctao NpUXBaTJbUB METOJ 3a JIeUEHE JKCHCKE HEIIOAHOCTU Y
cllydajeBMMa TIe Cy jajHe henmmje Jomer KBajWTeTa WM ce J00uje Manu Opoj, Kao M KOX
CTapHjHX jkKe€Ha 300T YeCTOT M30CTaHKa MEXaHN3Ma 3aKJby4yaBama heinje HaKoH yjacKka MpBOT
cnepmaro3onza y camy hemmjy (155).

Y BaHTeNIeCHO] OTUIOAY 32 YCIENIHY UMILIATAIN]Y U TIO3UTHBAH UCXO/J] HajOUTHH]E je
na ce aoomjy emOpronu nobpor kBamurera (156, 157, 158). Behu 6poj mobujeHux jajHux
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henuja gaje Behy maHcy 3a pa3Boj kBainuTeTHUX eMOpuona (158, 159, 160, 161). MehyTtum
Kopenamuja uzmMely " abHopmanuux " jajHux henuja, cToIe OIIOAKE U Pa3Boj EMOPHUOHA jOII
yBek HHje jacaH (137). Hakon omnoame A00ujennx jajuux henuja O6poj HacTanmux emOproHa
Cce CTATUCTHYKM 3HAYajHO pa3lnKoBao m3Mely 1Be Tpymne mMalujeHTKumba 1Mo TOoAWHaMa
’KMBOTA U TI0 MCXO/Y Tpolieca BaHTeIeCHe oruomke. Behu Opoj emOproHa 1o manujeHTKubu
NI00MjeH je KOJ TMalijeHTKHba Koje uMajy 35 roauHa W Mame U ca TMO3HTUBHUM HCXOJIOM,
IITO je y cKaiay ca OpojeM mobujeHux jajuux hemmja. bpoj mpBe u apyre xiace eMOpHOHa 11O
MAIHjCHTKUBH je Takohe 3acTyIUbeHHjH KOl MIalixX mamujeHTKumba U KO TTallljeHTKHba ca
MO3UTUBHUM MCXOJIOM U CTAaTUCTUYKH C€ 3HAYajHO Pa3IMKOBAO Y OBUM CTYAH]CKHM Ipyrama.

Kana je y nutamy aan emOpuotpaHcdepa Hajuemhe cmo pagunu emOpuoTpanchep
Tpeher gana ox maHa acnupanyje jajaux henuja. Jlo meTor gana cMo KylITHBHCAIN eMOpHOHE
MaIjeHTKUba KOJl Kojux je nobujeH Behm Opoj emOpmoHa mpBe kiace Tpeher gana, xako
OrCcMO BHUJETH KOjU OJ HUX he ce pa3BUTH JI0 cTaaujyMa OJIacTOIMCTE M Kako OucMo 3a
eMOpuoTpaHchep onadpand HajKBATUTCTHHjC EMOPUOHE Ca BEJIIMKUM TMOTCHIUjATIOM J1aJber
pa3Boja. Huje mocTojama CTaTUCTHYKM 3HAYajHA pas3iMKa y MPUMEHH METOIE W HMCXOoJa
mporeca BaHTEJECHEe OIUToame. Heka paHHMja MCTpakWBama ce HE IMOKIIANajy ca HaIluM
pesyntaTuMma Te je moTBpheHo Ja je TpaHchep OnacTomucte OOWYHO YCTCIIHUJU O]
TpaHcdepa eMOpHOHA Y PaHUjUM CTaIHjyMHUMa, jep y BeheMm mpoleHTy Aoma3u 10 yCIeuIHuje
WMIUTaHTaIje OJacTOIUCTE U 0 TIO3UTUBHOT UCXO0/1a Mpolieca BaHTeecHe orutoame (150).

Hcxon mporeca BaHTENECHE OIUIOAE 3aBUCH OJf MHOTHUX (QaxTtopa. Pazmuuure
KapaKTepUCTUKE MalujeHata (FoAMHE JKUBOTA IMAallMjeHTKHBa, BpeaHocT AMH y cepymy,
BMI, 06poj <¢onukyna y jajHUIMMa, TPOTOKON CTUMyJaluje jajHUKa, aeOJpuHa
SHIOMETpHUjyMa, CeJieKIja CIepMaTo30u/a, Opoj KBAJIUTETHUX jajHHX henmuja) Mory OuTH
jenmaH on mpecyaHuX (hakTopa 3a MCXOJ Tpolieca BaHTenecHe omioame (162, 163, 164, 165,
166, 167), mehyrum u m360p ompeme 3a [VF maboparopujy je jako BaxkaH akrop. [oOpa
ompemMa oMoryhyje ia ce 06e30ee aJeKBaTHHU YCIIOBH 3a KyJITypy eMOpHOHA Kao mTo je pH u
TeMIreparypa yHyTap KyiType, KoHneHtpanuja O, y MHKyOaTopuma, TemIiepatrypa yHyTap
MHKyOaTopa, ajiy je BeoMa BakaH M TOTPOIITHH MaTepHjall KOjH ce KOPHCTU Y TOKY paja ca
raMeTiMa u eMOpHOHHMMa, a TpenBulieH je 3a jemHokpaTHy ymotpedy (168, 169, 170, 171,
172, 173, 174). 'V mehycoOHOM canejcTBy CBM OBHM HaBeICHHU (akTopw oMmoryhaBajy ma ce
nobuje mro Behn Opoj domvkyna koju ¢y > 17mm, mro Behin Opoj 3peaux KBAIUTETHHX
jajaux henmja, HacTaHAK BHCOKO KBAJUTETHHX eMOpHOHa 3a eMOpruoTpancdep, Koju cy moTom
CIOCOOHM Ja [ajy HOpMajHy TpyAHOhy Koja pesynryje pohemeM 3IpaBor JeTera.
Ananmusupajyhu Hamie pesynrare ycnex BaHTelecHe omiofme je 50% y Hamum ycioBHMa
paza M Mo HallUM MPUHIMIKMA paja, MITO je W3HaX CBETCKOr mpoceka Koju uszHocu 30%.
Knuanuky nujarHocThkoBaHa TpyaHoha je 3actymsbeHa ca 42% y OOHOCY Ha YKYITHO
notBphernx TpynHoha xopmoHoMm f-HCG. Hajsehm mnporeHaT MO3UTHBHOT HCXOoJa je
3a0ene)keH KO TallfjeHTKHba Koje MMajy 35 roanHa M Mame. Pasnmnka y ucxoay mporeca
BaHTENICCHE OIUIONKE M3Mel)y 1Be Trpymne NalWjeHTKHmba 10 TOIWHAMA CTapoOCTH je
CTaTUCTWYKM 3HadajHa. Kimawmuka tpymHoha je y 56% cimydajeBa morBpheHa Koj
MAIHjeHTKUba KOje Majy 35 ToJrHa U Mame, a 44% Ko MaIyjeHTKHba KOje UMajy BHUIIE O
35 rommna. buoxemujcka TpyaHoha je y Behem Opojy ciydajeBa IujarHOCTHKOBaHa KOJI
MaIHjeHTKUba Koje cy crapuje ox 35 ronuna (y 70% cimydajea).

@onukynapHa TEYHOCT NpEACTaBba MUKPOCPEIHMHY jajHHX hendja Koja HMCIymaBa
YHYTpammocT (onmkyna jajHuka. YHyTap oBuX (oiukyia jajHa hemmja mocraje 3pena mon
JIejCTBOM CHUTHAJIHUX ITyTeBa KOjU ce Mel)ycOOHO YKpIITajy IITO je O] CYIITHHCKOT 3Hadaja 3a
bepTum3anyjy W pasBoj KBaIUTeTHOr emOpuoHa (146, 175). ®donmkynapHa TEYHOCT je
MeIIaBUHA KOJH CaJIpXKH MPOTEHHE, METab0IUTe, IMoJIMcaxapuze, CTEpou e, PeaKTUBHE BPCTE
KHCEOHUKa, (haKTope pacta, aHTHoKcuaaTiuBHe ersume (176, 177) koju nenyjy Kao CUTHAITHH
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MOJIEKYJIH M JIOTIPMHOCE MPaBHJIHOM Ca3peBamy jajHUX henuja. MonekynapHe MHTEpaKIvje
KOje perynuiry pa3Boj ¢Gonukyia U jajHux hemuja mo oBynaiyje, 3aXTeBajy oirosapajyhe
OKpYyXeme Koje 00e30elyje mHTepakiuje nsmel)y donukynapaux henvja u came TEYHOCTH.
henuje rpanynose cy BaxxHe KOMIOHEHTEe (OJHMKYIA jajHAKA KOje OKPYXKYjy jajHe hemmje y
pas3Bojy, o1 Kojux Hactajy hemuje kymynyca u henmje kopone pammare. hemumje rpanymose
00e30elyjy pasnuunTe MOJIEKyJie Kao INTO CYy Ccaxapujiu, aMHHOKHUCEJIWHE, CUTHAJIHH
MOJIEKYJTH M HyKjieoTuae 3a oorure (178). LrtaBume, oBe henuje o6e30elyjy nucrenn 3a
CHHTE3y TIyTaTHOHA KOjH je BakaH aHTHOKCHIAHC 3a jajue hemmje (179, 180, 181) na Taj
HaunH hemwje rpanyno3e mrute jajHe hemmje ox okcumatuBHOT cTpeca (182, 183) m
perynmmry caspeBame jajHUX henrja TpOM3BOIHOM PETYIaTOPHHX CUTHAIHUX MOJIEKYIa
n3a3zuBajyhu mejosy (184).

KBanuteT jajuux henuja y MHOTHM cTyaujaMa ce HaBoau kao Hajuenthu daxtop (70-
80%) xoju je oaroopaH 3a Heycrnex ummianranyje (185). Kako Ha kBanureT jajuux henuja
MOXe J1a yTH4e cacTaB (OIHKyJIapHE TEYHOCTH, O]l BEJIMKOT j€ 3Hadaja Jla ce pasyMe Mpupoaa
MOJIEKYJTapHUX U henujckux mporeca yHyTap (QOIHKyIa KOjU MOTY YTHIIATH Ha KBaJUTET U
noTeHnujai jajaux hemmja. TokoM mporieca BaHTENIECHE OTUION-E KBAJIHUTET jajHuX hemuja ce
NpoIeyje Ha OCHOBY MOP(QOJIOMIKIX KapaKTepucThka. [IpenMeT Hekonmko cryauja je ouo
Jla ce Ha OCHOBY henmmja Kymyiyca mpouemyje moreHnujan jajaux hemuja (186, 187), xao u
noteHnujaiaHa ynora hemmja rpanynosze (188, 189, 190, 191, 192, 193, 194), kao u na mu
NPOMEHE Yy MeTa0oJaM3My M cacTaBy (OJHMKYJIapHE TEYHOCTH H3a3HMBajy IpodiieMe Yy
ca3peBamy jajHUX henMja W WHUXOBOI TOTCHIHjala Ja Ce€ HAKOH OIUIOJmE pa3BUjy y
kBanuTeTHe emOpuone (195).

Paznuunre xommoHeHTe GoMUKyIapHEe TEYHOCTH Y K0jOj ce Hanase jajHe hemuje mory
Jla ce KOpUCTe Kao ImapaMeTpu 3a npeasuhame kBajauTeTa jajHe henmje koja he ce omnoauru u
JaTy TOTEHIUjaHO 100ap eMOpuoH W TpyaHohy. Mel)y oBMM KOMIOHEHTHMa Kao BakKHU
napaMeTpH Ccy YIpaBo cTepouaHu xopmonu (113).

Cpenma BpeQHOCT ecTpaauoia y (onuKylapoj TEUHOCTH MO MALUjeHTKUBU je
n3nocuna 2342818,30+6114676,403 pg/ml mto je MHOTO BHUIE Hero y cepyMmy. OBo Moxe
ourtu 300r BenuKOT Opoja ciojeBa henuja rpanynosa y Hajsehum Qoiukynuma, mrto noehasa
nyueme erpanuona (196, 197). Heka panmja uctpaxuBama Cy MpHjaB/bHUBaIa MHOTO HIKE
BpEIOCTH ecTpaauona y (onuKynapHOj TeYHOCTU. JeqHa cyadMja TpHjaBibyje na je
KOHIIEHTpaIfja ecTpajanoia y GoIuKyIapHOj TeYHOCTH Oomna 657425 + 275979 pg/ml mto je
10-50 myta Behe Hero mTo je paHuje mpujaBibeHo (198, 199). Ananmsupajyhu pesynrate
HaIe CTyauje J0OHjeHO je Aa He TIOCTOjU CTATHCTHYKY 3HayajHa pasiuka usmely aBe rpyme
MaIMjeHTKUba KOje Cy MPBO IMOJEJheHE Ha OCHOBY TonuHa kuBoTa (<35 rogmnHa m >35
rOIMHA), a 3aTUM IIPeMa UCXOJy Mpolieca BaHTEJIECHE OIUIONHE (HEeraTMBaH M IMO3UTHBAH).
Buma xoHmeHTpammja ectpaguona y GONUKYIapHOj TEYHOCTH je 3a0esiexxeHa Ko
NalMjeHTKUba ca 35 roAnHa M Mame M ca HEraTUBHUM MCXOJOM IIpolieca BaHTEJIECHE
omnoamwe. Kounenrpauuja ectpaauona y (onuKylapHO] TEYHOCTHM KOpelupa caMo ca
koHneHrpaujom AMH y cepymy (-0,264; 0,004) u to Tako mrto Behe KOHIEHTpalyje
ecTpaauoia y GoJIuKyIapHOj TEUHOCTH IpaTe Hike KoHueHTpauuje AMH y cepymy. Ctynuje
Koje cy paHuje paljeHe yka3yjy Ja je KOHIIeHTpalja ecTpaauona y (ponukyiIapHOj TEUHOCTH
KO/ TMalMjeHTKUIba KOje Cy OCTBapuie TpyAHONY 3HATHO HMXKa OJf KOHLEHTpaluje y
(boNMKyIapHOj TEYHOCTH TAIM]SHTKHIbA KOje HUCY OCTBapuiie TpyaHohy, mTO ykasyje Ha TO
Jla BUCOK HHMBO €CTpaJHOJia MMa HETaTHUBaH YTHUIA] Ha Ucxon TpyaHohe, mro moTBphyjy u
Hamm pesyntatu (122, 45, 196, 100, 201, 202, 203, 204).

[IporecTtepoH je NOMHUHAHTaH CTEPOMIHM XOPMOH Yy MPEOBYJAIWjCKOM (OIHUKYITY
HakoH ckoka LH (205, 206, 207), mTo JONPUHOCH HOPMATHOM pajy jajHUKa U MOXE UTPaTH
BaYKHY YJIOTY Y OBYIAIUjU, Pa3Bojy eMOpHOHa, UMIUTAHTAIM]H U OJIpKaBamy TpyaHohe (205,
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208, 209, 210). Mako ce cmarpa Jia IpOTECTEPOH MMa YTHUIAj HA ca3peBame jajHUX henuja u
pasBoj emOpuona (205, 206, 211, 212), Mexanu3zam JiesioBamba MporecTepoHa Ha jajue henwuje
HHje y MOTIyHOCTH cxBaheH. Cpenba BpEAHOCT MpOrecTepoHa y (OIUKYIapoj TEUHOCTH T10
MAIMjeHTKUBH y Hamoj ctyauju je nznocmwrta 40802,89+204761,63 ng/ml. Pesynrarn name
CTyAMje TOKa3lyjy Ja He TOCTOjU CTaTHCTUYKM 3HAYajHA pasiuka u3Mel)y 1Be rpyme
MaIMjeHTKUba KOje Cy MPBO MOJEJheHE Ha OCHOBY TonuHa kuBOoTa (<35 rogmnHa m >35
rOJMHA), a 3aTUM IpeMa MCXOIy Mpolleca BaHTEJIECHE OIUIOAE (HEeraTuBaH W MO3UTHBAH).
Buma koHIeHTpamuja mporecTtepoHa y (OJMUKYJIApHOj TEYHOCTH je 3aberexeHa KoJ
MAalMjeHTKUba KOje WMajy BUIIE of 35 TroaWHa M ca HETaTUBHUM HCXOIOM IIporeca
BaHTEJIECHE OIuIoamke. KoHIeHTpanmja nmporecTepoHa y (OIHUKYIapHO] TEYHOCTH KOpelupa
camo ca koHneHtpauujom AMH y cepymy (-0,211; 0,021), Tako mTo Behe koHIEHTparyje
nporecTepoHa y (hoIMKyJIapHO] TEYHOCTH TpaTe HWKE KoHIeHTpauuje AMH y cepymy. 3a
pa3NuKy O Halle CTyIHWje pe3yiaTatH cryadje koja je pahena 2010 mokasyjy MO3UTHBHY
Kopenauujy u3Mel)y KOHIEHTpauuje IporecrepoHa M3 (osMKylapHe TEYHOCTH M HCXO0Ja
omnoawe. HuBou nporectepona y ¢onukynapHoj TeyHocTH Omiu ¢y 3HaTHO Behu (3a 30%) y
cllydajeBMMa HOpMaliHe (epTHIM3allije 3a Pa3iuKy of HeycliellHe (epTuimu3alyje, Takohe
HUBO TIpoTrecTepoHa y (HONMKYJIapHO] TEYHOCTH OWO je 3HadajHO BehuW KOJ MarujeHara KoJ
KOjUX j€ UCXOJI Tpolieca BaHTeJeCHe OIUIoAme O01o nmo3utusas (205, 207)

Cpenma BpenHoct FSH y (homuKymapHO] TEYHOCTH IO TAIM]CHTKUBH je U3HOCHIIA
4,7243,12 mlU/ml. Ananusupajyhu nobujeHe pesynraTte MOXKEMO 3aKJbYYHUTH Aa TOCTOjU
CTaTUCTUYKH 3HAYajHA pa3inka m3Mmel)y JABe rpyme MmanujeHTKHba Koje Cy MpBO MOAeJbeHe Ha
OCHOBY TOAMHA XHBOTa (<35 romuHa u >35), a 3aTUM mpema UCXOAY MPOCELa BaHTEJECHE
OIUTO/IF-€¢ (HEeraTuBaH M NMO3UTHBAH). Buma xonnenrpanuja FSH y GonukymapHOj TEYHOCTH je
3a0ene)xeHa KoJ| MalijeHTKHba KOje UMajy BHIIEe o 35 rofnHa U ca HEraTHBHUM HCXO/0M
mpoleca BaHTelecHe omiofwme. Ca roauHaMa MalMjEeHTKUBa Yy CEpyMy Ce€ CcMambyje
KoHIeHTpaija AMH, cMamwyje ce u 6poj Qoiukyma, anu pacte KoHIeHTpanuja FSH kako y
cepyMy, Tako u 'y ¢onukymnapHoj TeuHcT (121). Behe xonnentpanuje FSH y donukynapHoj
TEYHOCTH TIpaTe cTapuje MalujeHTKUEme o7 35 roanHa W Beha je cToma depruimzaimje.
Takohe Bucoke konnenTpanuje FSH y honukyiaapHoj TeUHOCTH TpaTe HIKe BpenaHoctd AMH
y cepyMmy, a caMHM TUM UM Mamu Opoj donukyrna, Mmamwu Opoj jajuux hemnuja, mawu 6poj MII
jajaux henuja u Mamwu npoueHat M1l jajuux hemwuja. llITo je Mamu Opoj yKymHO J00HjeHUX
jajaux henmja cmamyje ce 6poj omoheHux jajaux henuja, 6poj emOproHa u 6poj emOpuoHa I
knace. Huwxke BpenHocty FSH y donukynapHO] TEUHOCTH MOTY c€ MOBE3aTH ca MO3UTBHUM
HCXOJIOM TIpolleca BaHTEJIECHE OIUIONe. Bucoke koHmerparwmje FSH y (OTUKyIapHO]
teunoctH (213), 3abenexene y paHujoj CTyauju, ykasyjy aa je Beha moryhHocT ma ce mooujy
3pene jajue henmje, kao u Behu Opoj jajuux henmja, mTo ce He MOTBphyje y HAIIO] CTYAUjH,
MehyTHM paHuje CTyauje YKa3yjy JAa BUCOKe KoHLeHTpanuje FSH y honukynapHoj TEUHOCTH
nosehaBajy cromy deprunuzanuje, mTo NOTBphyje um Hama ctyauja (214). Bucoke
koHneTpanyje FSH y QonukynapHoj TEYHOCTH TOBE3Yjy €€ ca MPOKPBJbEHOIINY camMHx
donukymna, jep ce FSH ¢untpupa u3 kpBu y GonukynapHy TedocT (215).

Cpenma BpEeTHOCT TECTOCTEpPOHA y (OJHMKYIAPHOj TEYHOCTH TIO MAIMjCHTKUIBH je
nm3Hocuna 4,49+1,89 ng/ml. Pe3ynratn Hame cTyauje mokasyjy 1a HE TIOCTOjU CTAaTUCTHYKU
3HaYajHA pa3nuka m3Mely IBe TpyIe MaHjeHTKHEa Koje Cy MPBO TOAEJbeHE Ha OCHOBY
roavHa xuBoTa (<35 roamHa u >35 rogauHa), a 3aTHUM IpeMa HCXOJy Ipolieca BaHTEJIECHE
OIJIOH-¢ (HEeraTHBaH M MO3WTHBaH). Pasnuka y xoHneHTpanuju usMely miahux u crapujux
NAlUjeHTKUba, Kao W HM3Mel)y NalujeHTKUa ca HEeraTUBHUM U IO3UTUBHHUM HCXOJIOM
mpoleca BaHTEJECHE OIUIOJE, je TOTIyHO 3aHeMmapsbuBa. Beha koHumenTtpammja
TecTocTepoHa y (hOIMKYIapHO] TEUHOCTH MpaTh Mamu Opoj jajuux hemwuja, mamu Opoj MII
jajaux henuja u Mamu Opoj omohenux jajuux henuja, anu Behu O6poj emOpHoHA YKYMHO U
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Behu Opoj emOpmona | kmace. Panuja cryamja Ham ykasyje na Behe KoHIleHTpaluje
TecToCcTepoHa y (OJIMKYJIapHO] TEUHOCTH yKasyje Ha apTpeTHYHE NMpOMEHe y (OIHKyIHNMa
(216), mTO ce MOXKEe JOBECTH y Be3y ca HAlIMM pe3yiTaTHMa Ha OCHOBY KOJHX C€ MOXeE
BuaeTH Aa Beha KOHIEHTpammja ykaszyje Ha Mamu Opoj moOujeHmx jajumx hemmja. [pyra
CTyzaWja mokasyje na Beha KOHIEHTpaluja TECTOCTEPOHA Y (HOIMKYIApHO] TEYHOCTH JIETyje
MO3UTUBHO Ha (epTunm3anyjy jajuux hemmja (217), mTo ce HE ciake ca HAIIOM CTY.IHjOM.
Hamm pesynraTti Ha OCHOBY KoOpenammje IMokasyjy Aa Behe KOHIEHTpaluje TecTOCTepOHa
MOTY YTHIaTH Ha (pepTWiIH3anujy Tako mTo je Opoj yKymHO orutoljeHux jajHux henmja Mamu
mTo je Beha KOHIEHTpaIrja TECTOCTEPOHa Y (POJHMKYIAPHO) TEUHOCTH.

300r Hecnarama y pesysTaTuMa Halle CTyAdje a u JApyrux cryauja (207, 216, 217,
218, 219, 220, 221) Besza m3mely KoHIEHTpamuje ecTpaauolia, mporectepoHa, FSH u
TECTOCTEpPOHA Ca UCXOJIOM Ipolieca BaHTEJIECHE OIUIO/HE OCTaje HejacHa.

VY nuTtepaTypu HE TMOCTOjeé HOBHjH JOCTYITHH TIOJAalld y BE3W AaKTHBHOCTH U
koHneHrpanuje easuma AST, ALT v ALP y xymanoj ¢honuKynapHOj TEYHOCTH U IbUXOB YTHUIIA]
Ha MCXOJ Ipolieca BaHTellecHe omuoime. IlocToju mocra cTyamja koje cy aHanu3upane
(dhonuKynapHy TEUHOCT KXHBOTHIA (TOBEJa, MUIIIEBA, OBalla, KO3a W Kamuna) (222, 223, 224,
225). Jenna crtynuja palleHa Ha XyMaHOM MaTepujaly 3ak/bydywia je Ja He IOCTOjU
CTAaTHCTUYKHU 3HauajHa pasnuka y KoHmeHtpamujama AST u ALT wsmely donukynaphe
TEYHOCTH Koja je Jo0ujeHa u3 (oyrKya ca JIeBOT U JecHOT jajHuka. Cpeama KOHIIGHTpaIIrja
AST je 6una 28,5 TU/1, nok je mpoceuna koHneHtpanuja ALT ouna 13,1 1U/1 (204, 226).

Cpenma BpemHocT AST y (GONMKYJIapHO] TEYHOCTH IO TAIM]CHTKUBU Y HAIIO)
crynuju je m3Hocwna 17,46+9,59 IU/L. Pesynaratu Hame cTyadmje MOKasyjy Ja HE TOCTOjU
CTaTUCTWYKH 3HAYajHA pa3inka m3Mel)y JABe rpyme MmanujeHTKHba Koje Cy MpBO MOoAeJbeHe Ha
OCHOBY TojnuHa muBoTa (<35 roamna u >35 roamHa), a 3aTHM HpeMa HCXOAYy Ipoleca
BaHTEJIECHE OIUIO/b¢ (HEraTHBaH U MO3UTHBaH). Buia konuentpanuja AST y GonukynapHoj
TEYHOCTH je 3a0elleXeHa KOJ TMallijeHTKHkha Koje uMajy 35 roauHa W Mame U KOJ
NalMjeHTKUbA Ca HETaTUBHUM HCXOJIOM TIpolieca BaHTeNIeCHe oruioame. Beha koHeHTpamumja
AST'y ponukynapHoj TeyHOCTH TipaTy Behu Opoj Goiukyna.

Cpenma BpemHocT ALT y (ommkymapHO] TEYHOCTH IO TAIM]CHTKUIGM Y HaIIo]
crynuju je m3nocwrta 8,83+5,70 IU/L. Pe3ynaratu Hame cTyamje MoKasyjy Ja HE IOCTOjU
CTaTUCTHYKHU 3Ha4YajHa pa3ziuka u3Mel)y aBe Tpyre ManujeHTKHba Koje Cy IMoJeJheHe Ha
OCHOBY TroJiiHa kuBOTa (<35 roamHa u >35 roamna). Kox manujeHTKH®Ba Koje Cy MO/eJbeHE
mpeMa HCXOJy TMpoIlleca BaHTEJIECHE OIUIOAkE (HeraTuBaH U IO3WUTHBAH) TIOCTOjU
CTaTUCTUYKM 3HAauyajHa pa3ivka y KoHUeHTpauuju ALT y ¢oiukynapHO] TEYHOCTH.
3alenexxeHa je BUIA KOHLEHTpaiuja ALT KoA MalMjeHTKHIba ca HETaTUBHUM HMCXOIO0M
mporeca BaHTEJECHE OIUIoAmke. Buma konueHtpammja ALT y (GomuKymapHO] TEYHOCTH
MoBe3yje ce ca MamuM Opojem nodujeHnx jajaux henmja, mamuM O6pojem MII jajaux henuja, a
caMHM THM ¥ MambUM OpojeM oruioleHux jajaux henuja u MmamuM OpojeM eMOproHa.

Cpenma BpenHoct ALP y ¢donukynapHo] TEYHOCTH TO NAIMjeHTKUEBH Y HAIoj
ctyauju je mznocuna 19,05+11,07 U/L. Pesyaratu Hamie cTyauje MoKasyjy Ja HE TOCTOjH
CTATHCTHYKH 3Ha4yajHa pa3nuka usmely J1Be rpyne nanujeHTKHba Koje Cy IpBO MoJeJbeHe Ha
OCHOBY TonuHa muBoTa (<35 roamna u >35 roamHa), a 3aTHM HIpeMa HCXOAYy Ipoleca
BaHTEJIECHE OIUIOAME (HeraThBaH M MO3UTHBAH). Buina koHIeHTpaiuja je 3a0eeeHa Kox
MitahuX TaIyjeHTKAba U KO MAIMjeHTKAbA ca HETAaTHBHUM HCXOJIOM TPOIIeca BaHTEIEeCHE
omronme. Konnenrpamuja ALP y QonukynapHOj TEYHOCTH HE KOpENMpa ca IapaMeTpuma
KOje CMO MU INpaTWId. AKTUBHOCT ankaiHe ocdaTaze y HoIuKyIapHO] TEIHOCTH K032 KOI
3apaBux (Qommkyna je Omma 0.2684+0.002 pumol/ml, kox OGmaro arpermunmx 0.260+0.003
pmol/ml u kox arpermynux 0.157+0.002 pmol/ml, mTo yka3yje Ha cMamemHe AaKTUBHOCTH
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ankanHe ¢ocdaraze kako GOIUKYN Hampeayje y CTaaujymy aTpesmje, ITO MOXe Ja ce
MIOBEXE ca HAlllUM pe3yJiTaTMMa Ja Cy BMIIEe KOHLEHTpauuje ALP 3a0enexeHe y rpymnu ca
HETraTUBHUM HCX0JI0M (225).

LDH je merabonnuku eH3uM H ociiobal)a ce y okonmHy 300r henmjcke cMpTH U MOXKe
7la CIY’>KM 32 TPOIIEHY MUTOTOKCHYHOCTH (227). MehyTum, Hema MHOTO U3BEIITaja O IPOICHU
HuBoa LDH y XymaHoj (hOoJTMKyJIapHOj TEYHOCTH, allil ce cMaTpa aa LDH Moxe UrpaT yiory
y ¢omukynorenesu. [Ipumeheno je na je Beha xommuuna LDH y $honukynapHO] TEYHOCTH Y
OJTHOCY Ha cepyM, Kao u 1a auBo LDH pacte ca mopactom (onmkyna, Beha akrusnoct LDH 'y
bonuKyTy MOXKE J1a yKaszyje Ha JIOII KBaJHTET jajHuX henuja m ¢parmeHTanujy emOproHa
(227, 228). Takohe oBa cTyamja HHje TOKazana Kopenanujy usMmel)y axtuBHoctn LDH u
3penocty jajHux henmja (cBe mpuKyIUbeHe jajae hemmje cy ouemene kao MII henmje). Cpenma
BpenHocT LDH y (hoMuKyIapHOj TEYHOCTH IO TMAIMjSHTKUIBM KOje Cy YUeCTBOBAJe y HAIIo]
cTynuju je m3Hocmia 246,59+105,68 U/L. Pesynratu Hamie cTynuje mokasyjy 1a HE IMOCTOjU
CTaTUCTUYKH 3HauajHa pa3iuka u3Mmely ABe rpyme nauujeHTKHba Koje cy MpBO MOAEJbeHe Ha
OCHOBY rojauHa >kuBoTa (<35 roaunHa u >35 rojuHa), a 3aTUM IpeMa HCXOAYy Ipoleca
BaHTEJIECHE OIUIOb¢ (HEeraTuBaH M NMO3UTHBAH). Buina koHueHTpamuja je 3abesekeHa Ko
Minahux ManyjeHTKHba U KOJ MalMjeHTKHba ca HETraTUBHUM HCXOJIOM Ipolieca BaHTEJIEeCHEe
omnoame. Bumie BpeqHoctu LDH y GonukynapHoj TeYHOCTH Tipate Behu Opoj donukyna u
Behu Opoj jajuux hemnwja.

Cpenma BpemHocT [L-6 y GoNMKymnapHOj TEYHOCTH IO TAlWjeHTKUEM Y Halloj
CTyauju je m3Hocmia 6,59+6,29 ng/ml. Pe3yntaTu Hamie cTyauje MOKasyjy JAa TOCTOjH
CTaTUCTUYKH 3HauajHa pa3iuka u3Mmel)y ABe rpyne nauujeHTKHba Koje cy MpBO MOAEJbeHe Ha
OCHOBY rojauHa >kuBoTa (<35 roamnHa u >35 rojuHa), a 3aTUM IpeMa HCXOAYy Ipoleca
BaHTEJICCHE OIUTON¢ (HEeraTWBaH M MO3WTHBAH). Bumna koHIEHTpammja je 3adenekeHa KO
Mirahux TaIMjeHTKAbA U KOJI TTallHjeHTKIba ca MO3UTUBHIM MCXOJIOM IpoIieca BaHTEJIECHE
omroame. [IpumehenHo je ma cy eKCTpeMHO BHCOKE KOHIEHTpanwje /L-6 y dhommkymapHOj
TEYHOCTH JIOBEJIE JI0 CHIOHTAHOT rmobavaja y panoj tpynHohu. On 120 nmanujeHTKu®mba Koje ¢y
Oowre yxipydeHe y ctyamjy 11 je mmano cmoHTaHum mobadaj y paHoj TpyaHohm, dmja je
KOoHIeHTpanwja [L-6 y ¢onukymapHoj TedHoctn npenaswia 10 ng/ml. ¥ nHamoj crymuju
Hajeeha konmenrpammja /L-6 y donukynapaoj teuHoctn je Owmma 44 ng/ml. Panmja
HCTpaKUBama JolIajla Cy 10 CIMYHHUX 3akibydaka (229). To cyrepuiie na cy €KCTpEeMHO
BHCOKE KOHIIEHTpAIMj€ WM HEJOCTaTak /L-6 TOBe3aHH ca HEYCIIEXOM BaHTEJIECHE OIUIONIE
WM ca TyOuTKkoM TpynHohe. Y ckiaay ca mpetxonHuM crynujama (230, 231, 232, 233, 234),
Hallla CTyAWja je MOTBpAMJIA Jla BUCOKM HHMBOM [L-6 'y (ONMKYIapHO] TEYHOCTH MOKE
3HAa4ajHO MOOOJBIIATH CTOMY KJIMHHWYKE TpyAHOhe, MITO HEKUM JPYTHUM CTyAujama HUje
notspheno (84, 230, 233, 235). Bume Bpennoctu IL-6 y (QOIMKYIApHO] TEUHOCTHU TpaTe
miahe mNanujeHTKumbe, Belly KOHLEHTpalMjy ecTpajuoia y cepyMy Ha JaH 3aBpIlIHE
WHjeKnyje, a camuM TUM | Behu Opoj ¢omukyna, Behu Opoj modujennx jajHux henuja, Behu
Opoj 3penux jajaux henwmja, Behu 6poj omnolhenux jajuux henuja, Behu Opoj eMOpHroHa, Kao
emOpuona [ kmace. CBe 0BO ykasyje Ha TO Ja BuIle BpeaHocTH [L-6 y QoiukynapHO]
TE€YHOCTH TMO3UTHBHO YTHUYY Ha MCXOJl IpOIeca BAHTEJECHE OIUIOAIE IUTO j€ U JI0Ka3aHO
oBoM ctyaujoM. OBo moTBphyje u rpyna ayropa (236), Koju cy Ha OCHOBY CBOjUX pe3yiTaTa
3aKJpyynnu Ja Behe xoHmeHTpanyje /-6 y (oluKynapHO] TEYHOCTH KOpenupajy ca Behum
Opojem 3penux jajaux henuja, Behum Opojem eMOproHa I Kitace ¥ ca TIO3UTUBHUM HCXOJIOM.
Altun u cap. noka3syjy na Behe xoHueHrpanuje /L-6 y GOIMKYyIapHO] TEYHOCTH HETaTHBHO
YTHYy Ha MCXOJ BAaHTEJECHE OIUIOAE, Takohe HUXOBH PE3yNTaTH IMOKa3yjy Ja HE MOCTOjU
Kopenanuja m3Mel)y Opoja moOmjenux jajuux hemuja, kao HE KBasmTera emOpuoHa. OHHU
cMaTpajy Ja je 3a YCHEIIHOCT UCX0JIa Mpolleca BaHTEJIECHE OIUION¢ OUTHHja PEIICIITUBHOCT
EH/IOMETPHYjyMa Kao U IITETHO JEjCTBO BUCOKE KOHIEHTpanuje /L-6 y ennomeTpujymy (85).
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Panuja nctpakuBama Be3aHa 3a OMOENEMEHTE MOKa3yjy Ja MOCTOjU AOCIEHA CKOPO
JTUHeapHa Be3a u3Mel)y BennuuHe GoiauKylia, KOHIEHTpaluje OrnoeneMenara y GoIuKyIapHoj
TEYHOCTU W KOHIIEHTpalyje OuoeleMeHaTa y KpBH, LITO yKa3yje Ha To jAa (osmkyrapHa
TEYHOCT TOTHYEe o TpaHckynara kpBu (92). Kama cy y muramy OHOeNeMEHTH Yy HaIloj
CTyIWju HUje 3a0ene)keHa CTAaTUCTHYKU 3HAYajHA pa3liuka y KOHIEHTpamujama m3Mehy aBe
rpyIie MalyjeHTKUuba Koje Cy TMPBO MO/IeJbeHEe Ha OCHOBY IroJIMHA KuBoTa (<35 roxuHa u >35
rOJMHA), a 3aTUM IIPeMa MCXOJly Ipolieca BaHTEJIECHE OIUIOAE (Herarusa u no3utsan). Kog
CTapHjHuX MalMjeHTKUba 3a0eJe’keHa je BUIIa KOHICHTpaluja rBoxkha W Maraesujyma, JTOK
CBH OCTaJM HMCIUTHBAaHU OMOETeMEHTH (KajujyM, HaTpWjyM, Kalnujym) y He3HaTHO Behoj
KOHIICHTPAIMjH ce Hasase y (GOIUKyJapHOj TeYHOCTH Mitahux xeHa. CBH OMOCIIEMEHHUTH Ce Y
He3HaTHO Behoj KOHIEHTpanuju y (ONMKyJIapHO] TEYHOCTH Haja3e KOJ MalHjeTKhha ca
HETaTHBHUM HCXOOM.

Konnentpanuja reoxha y GponukynapHoj TEUHOCTH jeMHO Kopenupa camo ca BMI (-
0,182; 0,046), Bumre BpenHoCTH rBokha mpate Hiwke BpeaHoctu BMI. Panuje palhena crynuja
noTBplhyje mTo 1 HamIa 1a He MOCTOjU Be3a u3Mely KoHIeHTpanuje rBoxha y GponukynapHoj
TEYHOCTH ¥ pa3Boja emOpuoHa (237).

Bume BpegHOCTH Kanujyma y Hamioj cTyauju mpate Behu Opoj donukyna u jajHux
henwuja, TOK BUIIE BPEAHOCTH HATpUjyMa y (GOIMKYIapHO] TEUHOCTH MPATH BHIIE BPEIHOCTH
ecTpajJyoja Ha JiaH 3aBpiiHe MHjeKkiuje u Behu Opoj donukyna, a caMuM TUM U Behu Opoj
jajaux henuja moOujeHux u3 Tux donukyna. Y CTyIUju Koja je panuje pahena ogaoc Na u K
HUje YTHIIA0 Ha KBaJIWTET jajHe henwje, a caMuM THM M Ha KCXOJl MpoOIleca BaHTEIEeCHE
omoame (238).

Bumre BpemHoCTH Kanmujyma y Halioj CTyauju mpaTte miahe manujeHTkume, Behn
0poj donukyna, Behu Opoj jajaux henmja mobujennx u3 Tux Qonukyia, a caMUM TUM U Behu
0poj emOprona Hactanux u3 Beher Opoja noOujenux jajuux henuja u Behu Opoj emOpuona I
knace. Konnentpanuja Maraeswjyma y (QOJHKYJIapHO] TEYHOCTH y HAIIO] CTYAHjH HE
Kopenupa HU ca jeAHUM mpaheHuMM napameTpoM. Hucke KoHIEHTpamuje Kaiuujyma Hu
Marse3ujyma 3a0esekeHe y CTy/Ij1 Koja je paHuje paljeHa HUCY yTUIalie Ha KBAJIUTET jajHUX
henuja. C npyre cTpane, BUCOKa KOHLIEHTPALMja MarHe3ujyMa u BUCOK OJJHOC MarHe3ujyma u
kammujyma (2:1) moOosblliaBajy paHd eMOpHUOHAITHM Pa3BOj, jep MAarHe3WjyM peryIuIie
XoMeocTazy Kamnmujyma y 3uroty (238). Hucke KoHIIEHTpaluje Marfe3njyma u Kailujyma
MOTY Jla WHXHOHMpajy HacTaBak Mejo3e, a WHXHOUTOpHH edekaT HHCKe KOHIEHTpaIhje
Marse3ujyma je Behu oJ1 HUCKe KOHIIEHTpanuje Kamujyma (238).

Hu jemna panuja crynuja, Kao W Hamia He Hajla3W Be3y H3Mel)y KOHICHTpalyje
npahenux OnoenemMenTa y GpoMKyIapHO] TEYHOCTH U UCXOa MPoIieca BaHTEIECHE OIUIOE,
a HU Be3y ca KBAJIMTETOM jajHuX henwja.

I'maBHU 1Msb OBe cTyauje je Omo na ce mcmuTa MOryhHOCT Koju oja oapehuBanmux
napameTapa u3 (oJUKyJIapHe TEYHOCTH OM MOrao Jia ce KOpPUCTH Kao NMPEeIUKTHUBHU MapKep
ucxoJa npoleca BaHTenecHe omioame. Hakon npumene ROC ananuse, pe3yaTatu JoOUjeHU
OBOM CTYIMjOM IIOKa3yjy Ja c€ Kao IpPEeJUKTHBHU MapKep HCXOJa Ipolieca BaHTEIECHE
omnoame Mory kopuctutu FSH, ALT n IL-6. Heka paHuja ucTpaxkuBama Cy Takohe OBO
HNOTBpJUIIA.

[Momro ¢onukynapHa TEYHOCT MPENCTaBIba MUKPOCPEANHY 3a in Vivo pa3Boj jajHUX
henuja m Mopa Ja caJp>Ku CBE KOMIIOHEHTE KOje Cy HEOIXOJHE 3a pa3Boj (oIuKylIa U
MpaBUIIHO ca3peBame jajaux henmja (239) OpojHe cTyauje cy BpIIwie IUbaHe aHaIu3e, aju
HHCY yCIeNH Ja UACHTH(UKY]Y KIMHUYKHA KOPUCTaH OnoMapkep 300T BUILIE OTpaHUuCHa Koja
TPEHYTHO MOCTOje, 8 lbUXOBO MPEBa3MIAKEHE j€ joll yBeK y moBojy (240). IIpso, a Moxna u
HajBehe orpaHuvene je y ciiydajy aa ce Tpancdep oapanu ca aBa eMOproHa. Y ciy4ajy Jia ce
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Juckycuja

caMo jelaH eMOpHOH YCIIEIIHO WMIUIAHTHpPA, 3a Caja HE MOXEMO 3HATH KOju ce eMOpHOH
WMIUIaHTUpao. Y cnydajy OnuzaHauke TpyAaHohe moryhe je moBe3aTtu cactaB (oIUKylIapHe
TEYHOCTH Ca MCXOJOM BaHTENIECHE OIUIonAme. [lpyro, mpouec cTUMyJanyje jajHHKa MOXKe
M3MEHHUTH cacTaB (oNUKyIapHe TeuHocTH (241), ma Ou cBe xeHe Tpebaje OMTH Ha UCTOM
peXHMMY TEparnuje IITOo je 3a caja HeM3BOIJbUBO WJIH Jia Ce MPAKTHKYje BAaHTEIIECHA OILIOHA
U3 MpHUPOJHOT mHKiIyca. Tpehe, mocroju MoryhHOCT KOHTaMHHAIH]je (ONUKYIApHE TEYHOCTH
ME/IjyMOM 32 UCTIHpame (QOTUKYIa KOjU calpKu OpOjHE METabOINTE, MOIYT TIYKO3e, a HEKU
HEHTPH KOPHCTE OBY METOXNy IPHJIMKOM acnHpanuje (oIuKyJapHe TEYHOCTH. Taxobe,
¢donuKyIapHa TEYHOCT M3 MPETXOAHO AaCIHUPHUPAHOT (ONMKylIa MOKE [a JOBeAe [0
KOHTaMHHaIIMje TeYHOCTH cieneher domukyna (241).

CBe OBO HaM yKa3syje Jia Cy MoTpeOHa J0JaTHa UCTPaXKMBamba KaKo OU ce JOMPHHEIIO
YCIICIIHOM yHanpeherwy BaHTEJIECHE OIUIOIE.
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3aKJbYYKE:!

10.

11.

3axmyuax

OCHOBY pe3yNTaTa MCTpakMBama JOKTOPCKE AWCEpTaIje JOHEenu cMo cieaehe

[ManmujenTKUBE KOje MMajy 35 roanHa U Mame, Majy 00JbY OBapHjaIHy pE3epRBY,
Behn Opoj domukyn u 60JbM OATOBOP HA CTUMYJAIM]y jajHUKA, & CAMHM THUM U
Behu Opoj mobujeHux jajaux henmja koje cy 3pese U CrocoOHe 3a OIomY, Behn
0poj emOpuriona | knace u Behe maHce ca ycrexom.

3a omnoamy jajuux henwja m koj Mimahux W KOJA CTapHjuX MaIMjeHTKUIbA, Kao U
KOJl OHHMX Ca NO3UTUBHUM M HETaTMBHUM HCXOJOM BAHTEJIECHE OILUIO/H-E HajBUILE
je npumemwuBana /CSI metopa.

VY Hajehem Opojy cnmyuajeBa emOpuoTpaHcdep je pahern tpeher nana oj aana
acriparyje jajaux henmja.

PesynTatu noTBplhyjy BUCOK MpPOLIEHAT YCIEIIHOCTH BaHTeNIecHe omtoame (50%),
Ka0 M BUCOK IpOLIEHAT KIMHWYKH JoKa3aHuX TpynHoha (42%).

KonenTpanuja ecTtpaanoia, HporecTepoHa M TECTOCTEPOHA Y (ONMKYJIApHO]
TEYHOCTH HHjE y KOpEJAIMjHu ca KBAJUTETOM jajHHX henmja, Kao HHU ca UCXOJIOM
BaHTEJICCHE OTUIOIGE.

Konuenrpammja FSH je y Kopenanmju ca KBaJUTETOM jajHuUX hemuja m ucxomom
npoleca BaHTEJNECHE OIUIOAme. Buile KoHUeHTpanuje cy 3a0enexeHe y
(onMKynapHO] TEYHOCTHM CTapUjux TAalHMjeHTKUkba W MaldjeHTKuka ca
HETaTUBHUM HCXOIOM.

Konnenrpanuja ensuma AST, ALP v LDH y ¢onukynapHoj TEYHOCTH HHjE Y
KOpenanyju ca KBINTETOM jajHUX henuja, Ka0 HU ca HCXOJOM BaHTEJIECHE
OIUIOAE.

Konuenrpammja ALT y $homukynapHOj TEYHOCTH je y KOpETalHji ca KBATUTETOM
jajaux hemuja M MCXOIOM Ipolieca BaHTEJECHE OIUIOAE. Buie KoHIEHTparmje
cy »3abenmekeHe y (ormKkymapHO] TEYHOCTH CTApUjUX MAlHjeHTKHBA U
MAIMjeHTKUHA Ca HETATUBHUM HUCXOJIOM.

Konuenrpammja /L-6 y $homukynapHOj TEYHOCTH je y KOpENalHji ca KBATUTETOM
jajuux hemmja W MCXOMOM TpoIleca BAHTEIECHE OIUIOAKE M BHIIA je Y Y
(OoNMMKyTapHOj TEYHOCTH KOA MiIahux TManijeHTKuba ¥ TMaldjeHTKUuba ca
MO3UTUBHUM HCXOJIOM.

Konuenrpamnmja Omoenemenara y (OJHMKYIapHOj TEYHOCTH HHjE€ TOBE3aHa ca
KBaJIUTETOM jajHHUX henuja, Kao HU ca MCXOIOM BaHTEJIECHE OTUIOHE

Pesynratu ROC ananusze ykasyjy JAa ce Kao NPEAMKTUBHU MapKepu HCXoja
BaHTEJIECHE OIUIONE MOTY KOpUCTHTH KoHUeHTpauuje FSH, ALT w IL-6 y
(honMKynapHOj TEYHOCTH.

Pesynratu mpencraBipajy 100Opy OCHOBY 3a Jajbe JETajbHUje HCIIUTHBAHE
MOJIEKYJapHUX MeXaHW3aMma JeJoBama cacTaBa (ONMKYyJapHEe TEYOCTH HAa KBAJIHUTET jajHHX
henuja m Ha cam wucxoJl BaHTenecHe ormnonme. llorpeban je mMHoro Behm Opoj y3opaka
(dhonukynapHe TEUHOCTH Kako O ce ca curypHourhy Moriio pehu Koju mapamerap u y Ko0joj
MepH yTHYe Ha KBaJMTET jajHMX henuja, caMUM THM M Ha CTOIY OIUIOAKE M HCXOJX
BaHTEJIECHE OIUIOAme. Takohe, Tpeba paauTd W Ha pa3BOjy HauyMHA Y30pKOBamba
¢donuKyIapHe TEIHOCTH Kako Ou ce m30eria Moryha KoHTaMHUHAIH]ja (POTUKYIApHE TEIHOCTH.
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Oépazay 1

H3JABA AYTOPA O OPHTHHA/THOCTH JJOKTOPCKE JJHCEPTAIIHJE

Ja, Anexcanapa Crojanosuh, usjassbyjem fa JOKTOpCKa AUCEPTALMja O HACIOBOM:

»YTHUaj cacraBa QonuKyjapHe TEYHOCTH HA KBAJHTEeT jajunx henmja u mcxox
BaHTeJecHe OmIoAe® xoja je onbpameHa Ha DakyiNTeTy MENMUMHCKMX Hayka
Yhusepsuteta y Kparyjeuy npeacraBba opuzuHaAHO QymOPCKo Oelo HACTANO Kao

PE3YNTaT concmeenoz UCMpaXCcUsaiKoz paoa.
Ogom Hsjagom maxolje nomepliyjem:

® [iacam jeOunu aymop HaBefieHe JOKTOPCKE JUCEpTaLIKjE,

® [ay HaBeJeHO] JOKTOPCKO] AUCEPTALM]H HUCAM USGPULLO/AA NOEPEedy AYTOPCKOr
HHTH JPYTrOT NpaBa HHTEIEKTyalHe CBOjHHE APYIUX JIULA,

° Jla YMHOXEHW NPUMEpaK JOKTOpCKe AUCepTalije y WITaMnaHoj # eNeKTPOHCKO]
(opmu y umjem ce npunory Hanasu oa Vzjaa canpycu ZOKTOpCKy AUCEpTALU]Y

HCTOBETHY OAOPareHOj AOKTOPCKO] AYCEPTALHjH.

¥ Kparyjesuy,

15 Oa - 2022. romune

élﬁm{om(c)?

TNOTIHC ayTopa




Oopazay 2

H3JABA AYTOPA O HCKOPHIITBABAM Y JOKTOPCKE JJUCEPTALIHJE

Ja, Anexcanzpa Crojanosuh

J03BOJbaBaM

D HE N03BOJbaBaM

Vhupepauterckoj 6ubnuorenn y KparyjeBiy fa HaunHu [Ba TpajHa YMHOXEHA NpUMEpKa y

€NeKTPOHCKO] (opMM  IOKTOpCKE AMCEpTalyje II0J HACNOBOM: ,YTumaj cacrasa
(honuxyrapre TedHOCTH HAa KBaguTeT jajuux hemuja M McXoj BaHTedecHe ONMJIOTHE"
Koja je opbparmena Ha DaKynTETy MEAULIMHCKUX Hayka YHuBepsuteTa y Kparyjesuy, u 1o y
UENHHH, Kao U Jia 1O jefiaH MPUMEpaK TaKo yMHOXKEHe JOKTOPCKE AUCEPTalyje yUMHHU TPajHO
HOCTYIHUM jaBHOCTH MyTeM AMTMTANHOr perosuTopujyma Yuusepsurera y Kparyjepuy u
LGHTPaJIHOT PEMO3UTOPMjyMa HAJUIEKHOT MUHMCTAPCTBA, TAKO Aa MPHUIAJHWLM jaBHOCTH
MOy HaYUMHWTH TPajHe YMHONEHE MPUMEPKE y EICKTPOHCKOj (OpMK HaBejeHe HOKTOpCKe

IUCepTaLuje YTEM Hpey3umara.

Osowm H3jasom Takohe

JI03BOJbABaM

1
D HE J03BOJhABaAM

'Vkomiko ayrop usabepe 4a He HO3BONM MPUNAZHWUMMA JABHOCTH A& Tako AOCTYNHY HOKTOPCKY
JwcepTauvjy KOpHCTe IOJ YCIOBMMA YTBpYeHHM jemuoM om Creative Commons AVLEHLH, TO He
MCKIby4Yje NpaBo NpUNafnvKa jaBHOCTH 1A HaBefeHy AOKTOPCKY AMCEpTALMjy KOPHCTE Y CKMay ca
ozpenGama 3akoHa O ayTOPCKOM M CPOAHHM NpaBuMa.




NpUNaxHULKEMa jABHOCTH Jia TAKO HOCTYIHY JOKTOPCKY JMCEPTallkjy KOPHCTE TOJ yCI0BUMA

yTBphenuym jexHom o cnepehux Creative Commons nuLieHIM:

1) Ayropctso

2) AyTOpCTBO - AENUTH NOA UCTHM YCIOBHMA
3) Ayropcrso - 6e3 npepaja

4) AyTOpCTBO - HEKOMEPLHjATHO

5) AyTOpCcTBO - HEKOMEPLH]aIHO ~ AEMTH MO/ HCTUM YCIOBHMA

AyTopCTBO - HEKOMEPLHjaHo - 6e3 npepana2

V Kparyjesuy,
45 . 07- - 2022. roguHe

A.§hreunocp

TIOTIHC ayTopa

* Monumo ayTope koju cy u3aGpans na J03BOfe NPHMAKHULEMA jaBHOCTH Ja TaKo HOCTYOHY
JOKTOPCKY AMCEPTaUHjy KOpUCTe MO YCIOBHMA yTBpljeHuM jensom oa Creative Commons THUEHIH
Aa 330Kpyske jenHy o nouylenux nuuenun. Jletaman canpaj HaBeAeHUX NMUEHIH AOCTYNaH je Ha:
http://creativecommons.org.rs/



