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Predmat: Stru¢na ocena i misljenje o izradenoj doktorskoj disertaciji

Mr med sci Milanke Ljubenovié¢

Odlukom Nastavno-nau¢nog vec¢a Medicinskog fakulteta u NiSu, prihvaden je izvestaj
mentora Prof. dr Ivane Bini¢ o izradenoj doktorskoj disertaciji dr Milanke Ljubenovi¢ iz
Nisa, pod odobrenim nazivom " Ispitivanje ucestalosti nekih faktora rizika za pojavu
kardiovaskularnih oboljenja kod obolelih od plak psorijaze" i imenovana je komisija za
ocenu i odbranu doktorske disertacije u sastavu:

Prof dr Dragan Jovanovi¢, predsednik, Medicinski fakultet Nis,
Prof dr Ivana Bini¢, mentor i ¢lan, Medicinski fakultet NiS,
Prof dr Goran Koracevié, ¢lan, Medicinski fakultet, NiS,

Prof dr Ivan Tasi¢, ¢lan, Medicinski fakultet, Nis,

Doc dr Zoran Golus$in, Medicinski fakultet Novi Sad.

AR e

U skladu sa ovom odlukom, komisija je pregledala doktorsku disertaciju dr Milanke
Ljubenovi¢ 1 podnosi Nastavno - nau¢nom vecu sledeci

IZVESTAJ

Opsti podaci

Kandidat Mr med sci Milanka Ljubenovi¢, lekar specijalista dermatovenerologije, zaposlena
na Klinici za kozne i polne bolesti , Klinickog centra NiS, sprovela je istrazivanje na Klinici

za kozne 1 polne bolesti tokom 2014. 1 2015, godine.
Odnos uradene disertacije prema prijavi i odobrenju teme

Naslov i sadrzaj uradene doktorske disertacije se u potpunosti podudaraju sa odobrenom temom.

Odobreni ciljevi 1 metodologija rada ostali su nepromenjeni.



Tehnicki opis disertacije

Disertacija je napisana na 152 stranice i sastoji se od: Naslovne strane, dva obrasca "Podaci o
doktorskoj disertaciji”" sa rezimeom (na srpskom i engleskom jeziku), Pregleda skracenica,
Uvoda, Ciljeva istraZzivanja sa nau¢no radnom hipotezom, Materijala 1 metoda rada,
Statisticke obrade podataka sa rezultatima, Diskusije, Zaklju€aka, Literature, i Biografije, i tri
nenumerisana obrasca Izjava autora u Prilozima. Teza sadrzi 5 slika, 24 tabele, 15
grafikona i 204 literaturna navoda, mahom novije anglosaksonske literature. Tekst je pisan

u Microsoft Word 2003, font Times New Roman veli¢ine 12 pt (pismo latini¢no).

Karakteristike doktorske disertacije

Doktorska disertacija dr Milanke Ljubenovi¢ pod nazivom " Ispitivanje ucestalosti nekih
faktora rizika za pojavu kardiovaskularnih oboljenja kod obolelih od plak psorijaze" je
originalan i samostalan nauc¢ni rad iz oblasti dermatologije, sa dobro postavljenim ciljevima,
koji su u skladu sa zadatom temom. Disertacija obuhvata opSiran prikaz najnovijih svetskih
saznanja iz epidemiologije, etiopatogeneze 1 leCenja plak psorijaze, kao 1 savremena shvatanja
o prisustvu bojnih komorbiditeta koji prate teSke klinicke oblike plak psorijaze, Cije je
prisustvo Cesto potcenjeno ili nije dijagnostikovano, a za koje se pretpostavlja da dele
zajedniCke patogenetske mehanizme. U realizaciji istraZivanja primenjivana je savremena i
adekvatna metodologija. Rezultati su temeljno statisti¢ki obradeni i dobro dokumentovani
tabelama i grafikonima, a zaklju¢ci do kojih se doSlo doprinece boljem sagledavanju
komorbiditetnih stanja kod obolelih od plak psorijaze. Metodologija je adekvatna i detaljno
objasnjena tako da omogucava laku proverljivost i reproduktibilnost istrazivanja. U studiju je
ukljuceno 150 pacijenata sa teSkom formom plak psorijaze 1 150 pacijenata obolelih od neke
druge dermatoze, koji su sluzili kao kontrolna grupa. Kod svih ispitanika (i u ispitanickoj i u
kontrolnoj grupi) odredeni su prisutni faktori rizika za kardiovaskularne bolesti i podaci su

statisti¢ki obradeni.

Metodologija istrazivanja je detaljno opisana i zasnovana na savremenim nau¢nim principima
i dosledno je sprovedena. Svi dobijeni podaci su sredeni i prikazani prema deskriptivnoj

statistickoj metodologiji.



U uvodu disertacije detaljno je prikazan istorijat, najznacajniji epidemioloski podaci,
savremene hipoteze o etiologiji i patogenezi psorijaze, kao detaljan pregled savremene
literature koji se odnosi na prisustvo brojnih komorbiditeta kod obolelih od psorijaze. Takode

dat je i pregled savremenih terapijskih opcija ove bolesti.
Ciljevi istrazivanja su precizno i jasno definisani:

Osnovni cilj ovog istrazivanja bio je utvrdivanje prisustva i ucestalosti pojedinih faktora
rizika (starost, nivo glikemije, arterijski pritisak, puSenje, Indeks telesne mase — BMI) za
kardiovaskularna oboljenja kod pacijenata obolelih od PV u poredenju sa kontrolnom

grupom.

Posebni ciljevi ovog istrazivanja bili su:

- odredivanje ucestalosti faktora rizika za kardiovaskularna oboljenja (starost, nivo
glikemije, arterijski pritisak, puSenje, Indeks telesne mase — BMI) u odnosu na teZinu
klinicke slike Psoriasis vulgaris odredenu PASI skorom;

- odredivanje ucestalosti faktora rizika za kardiovaskularna oboljenja u odnosu na
duzinu trajanja bolesti;
- odredivanje ucestalosti faktora rizika za kardiovaskularna oboljenja u odnosu na

prethodno kori§¢enu sistemsku terapiju.

U poglavlju Ispitanici i metode istraZivanja, opisana je institucija u kojoj je vrSeno
istrazivanje, broj obradenih bolesnika, podela i karakteristika grupa. Detaljno su definisani

kriterijumi za ukljucenje (iskljucenje) iz studije.

Dijagnoza plak psorijaze postavljana je klinickim pregledom i eventualno histopatolo§kim
pregledom bioptirane promene na kozi, a tezina klinicke slike je procenjivana PASI skorom,

koji se smatra zlatnim standardom za procenu teZine klinicke slike ove bolesti.

Vrednosti ispitivanih i uporedivanih parametara su procenjivane prema vaze¢im preporukama

zvani¢nih ustanova i udruzenja koja se bave pra¢enjem i procenom pojedinih parametara.

Rezultati su prikazani tabelama 1 grafikonima, uz neophodno objasnjenje znacajnih

pokazatelja i iz njih proisti¢u¢im zaklju¢cima.

U ovoj studiji nije dokazano c¢esce prisustvo faktora rizika za nastanak kardiovaskularnih
oboljenja kod pacijenata sa klinickom slikom teSke plak psorijaze u odnosu na kontrolnu

grupu ispitanika bez psorijaze, niti je dokazana statisticki znaCajna povezanost izmedu



vrednosti PASI skora i Framingamovog skora za procenu kardiovaskularnog rizika, ali je

nadena znacajna pozitivna korelacija duzine bolesti sa Framingamovim rizik skorom.

Statisticki znacajna pozitivna korelacija je nadena kod duzine trajanja bolesti u odnosu na
pol, kod duzine trajanja bolesti i prisustva dijabetesa, kod vrednosti CRP i tezine klinicke
slike, kao i grani¢ne vrednosti za Framingamov rizik skor kod pacijenata sa sistemskom
terapijom. Vrednosti ABI skora su bile obrnuto proporcionalne Vrednostima Framingamovog

rizik skora. UCestalost puSenja je statistiCki znacajno veca u grupi ispitanika sa psorijazom.

Diskusija rezultata je u skladu sa metodologijom drugih studija koje ispituju prisustvo
kardiovaskularnih komorbiditeta kod obolelih od teskih oblika plak psorijaze. Doktorant
je diskutovao rezultate svog istrazivanja poredeci ih sa rezultatima savremenih studija.
Navedeni zakljucci proistiCu iz rezultata rada i otvaraju nove perspektive u smislu detaljnijih
istrazivanja prisustva komorbiditeta kod pacijenata sa psorijazom, pravilnije procenjivanje
tezine kliniCke slike, savremeniji terapijski pristup u tretmanu plak psorijaze, kao 1 potrebu za
formirajem Nacionalnog registra obolelih od psorijaze, koji bi pomagao klini¢arima ,
istraziva¢ima 1 farmaceutskoj industriji u prou¢avanju komparativne efikasnosti 1 bezbednosti

pojednih terapijskih procedura kod psorijaze.

Poslednje poglavlje, literatura sadrzi 204 reference, uglavnom anglosaksonske literature,

novijeg datuma.

Ocena nauc¢nog doprinosa disertacije

Doktorska disertacija pod nazivom ' Ispitivanje ucestalosti nekih faktora rizika za pojavu

kardiovaskularnih oboljenja kod obolelih od plak psorijaze ' predstavlja originalan i
samostalan nau¢ni rad iz oblasti dermatologije, sa aktuelnom i znafajnom nauc¢nom
hipotezom iz koje slede adekvatni ciljevi. Za proveru naucne hipoteze postavljenih ciljeva
istrazivanja koriS¢ena je odgovarajuc¢a metodologija koja je detaljno opisana. Disertacija je
napisana jasnim 1 preciznim stru¢nim jezikom i omogucava sveobuhvatni pristup temi

istrazivanja. U diskusiji se jasno razmatraju rezultati savremenih svetskih studija iz oblasti



epidemiologije, etiopatogeneze, terapije i prisustva razlicitih komorbiditeta kod pacijenata sa

teSkom klinickom slikom plak psorijaze.

Zakljucci do kojih se doSlo u ovom istrazivanju su dragoceni i doprinece boljoj dijagnostici, 1
proceni tezine klinicke slike plak psorijaze, boljoj proceni prisustva faktora rizika i razli¢itih

komorbidnih stanja koja zahtevaju pracenje i lecenje.

Jedan od zakljuCaka je i predlog formiranja jedinstvenog protokola za dijagnostikovanje i
terapiju i pracenje obolelih od plak psorijaze, kao funkcionalnog Nacionalnog registra a

psorijazu.

Istrazivanje kandidata Dr Milanke Ljubenovi¢ predstavlja pokusaj da se proceni u€esatalost
prisustva faktora rizika za nastanak kardiovaskularnih oboljenja kod pacijenata sa plak
psorijazom u nasoj sredini i da se u skladu sa tim ovi pacijenti leCe i prate. Prema tome
doktorska disertacija je aktuelna i1 nau¢no zasnovana a dobijeni rezultati predstavljaju

znacajan teorijski 1 prakticni doprinos u le¢enju bolesnika sa teSkim oblicima plak psorijaze.

Zakljucak komisije

"

Kandidat Mr med sci Milanka Ljubenovi¢ , autor doktorske disertacije pod nazivom
Ispitivanje ucestalosti nekih faktora rizika za pojavu kardiovaskularnih oboljenja kod
obolelih od plak psorijaze 'iskazala  je sposobnost za koriS¢enje metodologije
naucnoistrazivackog rada i1 koriS¢enje najsavremenije literature. Svojim originalnim radom
dala je znacajan doprinos potpunijem razumevanju ucestalosti prisustva odredenih faktora
rizika za pojavu kardiovaskularnih oboljenja kod pacijenata sa teSkom klinickom slikom plak

psorijaze.

Na osnovu navedenog, komisija za ocenu doktorske disertacije prihvata i pozitivno ocenjuje
doktorsku disertaciju, te daje predlog Nastavno-nau¢nom vecu Medicinskog fakulteta da

prihvati uradenu disertaciju i donese odluku o njenoj odbrani.

Komisija za ocenu i odbranu doktorske disertacije u sastavu:

Prof dr Dragan Jovanovi¢, predsednik, Medicinski fakultet NiS




Prof dr Ivana Bini¢, mentor i ¢lan, Medicinski fakultet Ni§

Prof dr Goran Koracevié, ¢clan, Medicinski fakultet Ni§

Prof dr Ivan Tasié, ¢lan, Medicinski fakultet Ni§

Doc dr Zoran Golusin, ¢lan, Medicinski fakultet Novi Sad

Glavni nau¢ni doprinos doktorske disertacije

Doktorska disertacija predstavlja originalan i jedinstven naucno-istrazivacki rad, dobro
koncipiran, sa jasno definisanim ciljevima 1 rezultatima od velikog znacaja kako za naucnu
javnost, tako 1 za klini¢ku praksu. Istrazivanjem je pokazano da su kod pacijenata sa teSkim
oblikom plak psorijaze prisutni faktori rizika za nastanak kardiovaskularnih bolesti, ali da
njihova ucestalost nije statisticki znacajno veca nego u kontrolnoj grupi, niti je prisustvo
faktora rizika povezano sa stepenom izrazenosti i tezinom klini¢ke slike psorijaze. Dobijena
pozitivna korelacija duzine trajanja bolesti sa Framingamovim skorom, veoma je zna¢ajna sa
aspekta skrininga i prac¢enja ovih pacijenata. Rezultati ove studije ¢e u velikoj meri pomoci
klinickim lekarima da sveobuhvatno obrade bolesnike sa teskim oblicima plak psorijaze, $to
bi trebalo da rezultuje 1 boljim i adekvatnijim tretmanom njihovih komorbiditeta.



Main scientific contribution of the doctoral dissertation

Doctoral thesis represents, well-designed, original and unique scientific research, with clearly
defined goals and results of great importance, both for scientific community and clinical
practice. Research has shown, that in patients with severe plaque psoriasis were present risk
factors for cardiovascular disease, but their frequency was not significantly higher than in the
control group, neither was the presence of risk factors related to degree and severity of
psoriasis. The resulting positive correlation of disease duration with Framingham risk score
is very important for the screening and monitoring of these patients. The results of this study
will greatly help clinicians in comprehensive treatment of patients with severe plaque
psoriasis, which should result in better and more adequate treatment of their comorbidity.

Broj publikovanih radova: 13 (trinaest)

Autorski rad dr Milanke Ljubenovié sa SCI liste iz teme doktorske disertacije :

Ljubenovi¢ M, Golubovi¢ M, Lazarevi¢ V, Bini¢ 1. Integrative approach to psoriasis vulgaris.
Holist Nurs Pract. 2017 . Rad prihvaéen za Stampu DOI: 10.1097/HNP.0000000000000180



