Menuuuncku axkyarer
YHusepsurer y Humry
Hayuno-nactaBnom Behy
Onbopy 3a TOKTOPCKE qucCepTaIuje

IIpeamer:

N3Bemraj komucuje o u3pal)eHO] JOKTOPCKO] aucepranuju Mupjane MusbkoBuh,
CHel. Ip Me]l.

Onnykom Hayuno-nactaBHor Beha MenuuuHckor ¢akynrera, YHuBep3urera y Humry
0poj: 06-KM-77/08 ox 01.03.2016. rogune mnpuxBaheH je u3BemTaj MeHTopa mpod. mp
Jbusbane Ilapanar o u3paheHo] TOKTOPCKOj aucepranuju Mupjane MusbkoBuh, CTyaeHTa
JAC-xmuanuka menuimaa n3 Hurna, mon onobpenum HacimoBoM “IporieHa yTuiiaja genTuHa,
rpenrHa U TUpouIHe (PyHKIIM]je HA TUIT UCXPAaEHOCTH JIelle U ajojeciieHara’”.

VY Hampen HaBeneHoj oty HayuHo-HactaBHOr Beha MemummHCcKOr (akynrera,
YuauBep3utera y Huiry, uMeHOBaHM Cy WIaHOBH KOMHCH]E 32 OLIEHY U OJI0paHy JTOKTOpPCKE
JTUCepTaIfje y CacTaBy:

[Tpod. ap 3natko Bypuh, npenceaHux

[Ipod. np Jbussana [lapanail, MEHTOp U WiaH

[Tpod. np NBana CtojanoBuh, unan

[Tpod. np Cunsuja Cajuh, wian ca MemunuHcKor ¢akynrera y beorpany

Hou. ap bojko bjenakosuh, unan

Haxkon nerassHOT mperiena JOKTOpCKe qucepTaiyje KOMICH]ja MoAHOCcH cieaehu:
MN3BELITAJ

. Onwrn nogauu

Tema 3a u3pagy MOKTOpPCKE aucepTamnuje kKanauaata ap Mupjane MwusbkoBuh je
ono0OpeHa omiykoM HayuHo-HacTaBHOr Beha MenuuuHcKor Qakynrera, YHUBEp3UTETa Y
Hury, HCB 6poj: 8/19-01-001/13-023, na cexuuiu oapkanoj 07.03.2013. roaune y Humry.
Kanaunat np Mupjana MusbkoBuh o0aBuia je cBoje ucTpakuBamwe Ha KnuHuIM 3a Jedje
uHTepHe Oonectn Knmauukor nentpa y Humy, MHctuTyty 3a OMoxemujy MeauiumHcKor
dakynrera y Humy u y JlaGoparopuju Knunuke 3a nedje untepHe Oonectd KimmHuukor
nentpa y Humy, y nmepuony ox janyapa 2014. no ¢ebpyapa 2015. rogune.

Il.  Onnoc ypahene nucepranuje npema npujaBu u o1o0pemy TemMe

Jokropcka nuceptanuja “IlporeHa yruiaja jgentuHa, rpeMHa U TUPOUAHE QyHKIIH]je
Ha THUI WCXPAamkEHOCTH Jele W ajojeclieHara’, MpeACcTaB/ba OpPUTHHAIAH M CaMOCTalaH
Hay4YHO HMCTpakMBauku paa u3 obmactu [leamjarpuje, yxe obmactu Enpokpunonoruje, ca
jacHO MOCTaBJFEHUM IMJFEBIUMA KOjU Cy Y CKJIAJy ca 337aTOM TEMOM M ITPHMEHOM CaBpeMEHE
METOJIe Koja je neTasbHO oOjamrmeHa. HaclnoB MOKTOpcke AmcepTalyje y MOTIHYHOCTH je
carjacaH ca cajp)ajeM CIIPOBEICHOT HCTpakuBama. [10CTaB/heHN MUJBEBH HCTPAKUBAFHA U
METO/1a Cy OCTAJIM HEMPOMEHEHH TOKOM IIeJIOT HCTPAXKUBAA.

I1l. TexHWYKHU OMHUC AUCEPTALHjeE

JlokTopcka nucepTanmja caapXH CBE IMpeaBul)eHe JesloBe M MUCaHa je y CKIIaly ca
MPUHIIMIIAMA HAyYHO-HCTPaKUBAUKor pana. Jlokropcka mucepraija je HamucaHa Ha 139



CTpaHa U cacToju ce u3 ciefehux noriasba: yBoj, b pajia U pajHa XUIoTe3a, UCIUTaHULIU
U METOJ, pe3yTaTH, AUCKYCHUja, 3aKJbydaK U JINTepaTypa.

IV. CappxajHa cTpyKTypa A0KTOPCKe AucepTanmje

VY yBOJHOM IOTJIaBJbY HaBEJCHA Cy J0CAJalllihba Ca3HAma BE3aHa 332 TEMY JOKTOPCKE
JucepTanyje.

Hajmipe je ommcana HEeypOCHIOKpPHHA peryialnja XOMeoCcTa3e €Hepruje W 3Haudaj oce
XHUITOTANIaMyC-XUIO(H3a-IITHTHA JKJIe3a y OJApKaBamby oBe xomeocrasze. [loceOno je
pasmarpaH 3Hauaj OPEKCUTPOIIHUX XOPMOHA, JIENTHHA U T'PEJIMHA, y CTalbUMa Ir'0ja3sHOCTH H
noTXpameHocTu. Takohe je objarmeH yTUIla] THPOUIHUX XOpMaHa Ha XOMEOCTa3y €Hepruje
Ka0 U ¥ MHTEPAKIIMja ca OPEKCUTPOITHUM XOPMOHHUMA.

JlenTvH je MOJMUIENTH[, KOjH C€ NMPHUMAapHO CTBapa y aJUIONUTHMa OelIor MacHOT
TkuBa. Llupkynumryhe BpeJHOCTH JenTHHA Cy JUPEKTHO MPOMOPIHUOHATHE KOJIWYHHU TEJIECHE
MacHohe u (IyKTyupajy ca TpeHYTHHM IIpoMEHama y KajopujckoMm yHocy. Ilopen ymore y
KOHTPOJIM YHOCA XpaHe, JISTHH JIeJTyje U Ka0 SHIOKPUHH U MapakpuHU GaKTop y peryianuju
ny0epTera U penpoayKiyje, yTuue Ha TUpouaHy ocy perynumyhu ekcnpecujy TRH, cmarpa
Ce Jia TUPEKTHO cTUMyIuIie ociuobahame T4 u3 TupouaHe x)ie3e u mosehaBa OMOAKTUBHOCT
TSH. BpennocTu jenTiHa Cy MOBHUIIEHE KO 0ja3HMX, & CHU)KEHE KO/l MPIIIaBUX.

['penmuH ce mpuUMapHO CHUHTETHUIIE y XKeNnyly, OTKpuBeH je 1999. roamne kao mpBu
NPUPOIHU EHJOTCHM JIMTaH[ pelentopa XOpMoHa pacra. ['penuH je jemunu, 1m0 cana,
W30JIOBAaHW TACTPOMHTECTHHAIHMA TENTHJI KOJjU CTUMYJIHINE aleTHT W YHOC XpaHe.
[IpenpanaujanHayu mopacT M IOCTHPaHAWjaIHM TaJ TPEUHA Yy CepyMy JbYAM IIO/pKaBa
KOHLENT Jia TPeIrH uMa (pU3MOJIOLIKY YJIOTY Y UHUIIMjalUju 00poKa, Kao U KOHTPOJIM yHOCA
XpaHe.

HubeBH MCcTpaKUBaKHa

1. OppenuTH U yopeaAUTH KOHLEHTpAIM]je JIENTHHA U TPEJIMHA y UCIIUTaHUKA

pa3IU4UTE UCXPAHEHOCTH.

2. OpnpenuTy M ynopeauTH KOHIICHTpallMje XOpMoHa THpouane xesne T3, T4, fT3,

fT4u TSH y ucniutanuka pa3inunTe UCXPAmbEHOCTH.

3. Hcnuraru xopenaiyje HUBOA JIETITUHA U TPEIMHA ca XOPMOHUMA TUPOUIHE

xieszne 1 TSH y ucrmTanuka pa3inauTe HCXPambeHOCTH.

VY mnoriaBby HCHUTAHMIM W MeTOJde jJaCHO Cy IpHUKa3aHe Ipyne HMCIUTaHUKa U
KopuirheHe CTaTUCTUYKE aHAIIU3E.

UctpakuBame mpencTaBba CTyAH]y Mpeceka Koja je oOyxBartmiia 88 HCIHUTAHHKA,
Koju cy Ha ocHOBH ITM-SD, cBpcranu y rpymny rojasuux (36), rpyny mpmaBux (25) u
KOHTpOJIHY rpymry (27).

[Togaum cy npuUKyIJbaH!U IPOCTIEKTUBHO.

CBM HCIHMTAHUWIM U HUXOBU 3aKOHCKM 3aCTyNHMIM Cy Npe YKJbydHBama OWIH
YIO3HATH Ca IWJbEBUMA MCTpPaKMBamba M OWJIO UM je MOHyheHO Ja MOTHMIy MpHCTaHaK 3a
yuemhe y UCTpaXuwBamwy, Ho0MjeHa je W caracHocT ETwukor komwurera MemgumuHcKor
(akynTera 3a CIpoBOheme HCTPAKHUBAA.

Kputepujymu 3a ykibydnBame:

1. nena oba mona y3pacra > 6 u < 18 roguna.

2. CarjacHoOCT €L U BUXOBUX 3aKOHCKUX 3aCTYIHUKA Y MMCaHO] (hOpMHU.

Kpurepujymu 3a HCKIbyuuBamba:

1. peua y3pacta <6 u > 18 roguHa.

2. Jela ca XpOHHYHHUM OoJiecTuMa.



3. 7ena ca akyTHUM HH(pEKIHjama.

CBa ucruTHBaBba Cy CTaHIApAU30BaHA 1O MECTY pana (amOylaHTa eIOKPUHOJIOTH]e
Knunuke 3a nedje mntepHe OosiectH, LleHTap 3a MeauuumHCKy Ouoxemujy u MHCTUTYT 3a
onoxemujy Memnununckor gakynrera y Humry), BpemeHy (jyrapmu caTi) U METOAH Paja.

[Tocne y3umama aHaMHe3e M KJIMHUYKOI Iperjieja cBa JAeua cy Ouia MmoJaBprHyra
AHTPOIIOMETPHUjCKUM MEpemuMa: TeleCHa BUCUHA, |V, TenecHa maca, TM, o0um cTpyka u
0ob6uM KyKoBa, ogakie ce uzpauynaBa OS/OK.

TenecHa BHCHMHA M TEXHHA Cy MEPEHE IUTHTAIIHOM BAaroM ca CTaJUOMETPOM ca
nperusnonthy ox 0,5 cm u 0,5 kg, yjyrpy, npe nopydka, ca MUHEMyMOM ojiche.

13 no6Gujernx Bpexsoct TV n TM je m3pauynar ITM (TM kg/ TV m?) u oapelen
ITM-P u UTM-SD..

Ha ocuoBy ITM-P u ITM-SD ucnuranunu cy kiacupuKoBaHH:

— Jela ca HOPMaJlHOM HcXpameHomhy 3a mon u y3pact, ITM on 3 mo 85

nepuentuia, usmely -2 SD u +2 SD,

— Jema ca MPEeKOMEPHOM TEXHHOM M Toja3Ha 3a moil u y3pact, ITM > 85

nepIeHTuIa, OAHOCHO > o +2 SD,

— YMEpEeHO M TeIIKO IMOTXpameHa Jela 3a IOoJ W y3pacT, UCHOoJ 3 MepLeHTHIa,

onHOCcHO < -2 SD.

O0uM cTpyka je MEpeH y HHBOY HajMame mupkyMmdepeHmnuje msmely mociemmer
pebpa u rpebeHa wuIMjayHE KOCTHU, y cTojeheM cTaBy, MOCI€ MHUPHOT EKCIUPHjyMa.
WspaxkaBan je y jemmammama on 0,5 CM, 0K je oOMM Kyka MepeH y HHBOY HajBehe
UpKyMQepeHIHje KyKoBa U Takohe u3pakaBaH y LIEHTUMETPHMA.

3a mpoueHy abJOMUHAIHE TOja3HOCTH HM3padyyHaBaHU Cy OJHOC OoOMMa CTpyKa H
KykoBa. Ha ocHoBy Tanner-a u3BpiieHa je nojesia HCIUTaHUKa Pa3IndUTe UCXPAmbEHOCTH Ha
npenyoepTeTcKe U myoepTeTCKe.

JlaGopatopujcka UCTIUTUBAA

KpB 3a naboparopujcka ucnuTHBama je y3uMaHa U3 KyOuTaiHe BEHe, YjyTpy, [ocie
JIECETOCATHOT TJ1aJI0Bakba.

Kpeua cnuka je pahena na amapary PENTRA ES 60 HORIBA Medical, ocrane
ananmuse: CRP, nunuanHu cratyc, xemarorpam, Iiukemuja cy pahenun Ha amapaty ERBA
Mannheim XL 600.

Tupougnu craryc je oxapehuBaH MeTOIOM XEMWIYMHMHHCIEHLIMjE Ha amapary
Architect 1 2000 SR.

KBaHTUTaTHUBHE BpEJHOCTH TUpeocTHUMyhuinyher xopmoHa cy oxapehuBane
XEMUJIYMHUHHUCIICHTHUM ~ MHUKpPOMApTUKydapHuM umyHoecejem (Architect TSH  assay).
Hopwmanue Bpennoctn TSH y cepymy cy on 0,26-3,5 mlU/L. [IneBHe Bapujaumje TSH cy
He3HaTHe. CTpec He yTUde Ha KOHIICHTpAIMjy OBOT XopMoHa. Bucok HuBo TSH y3 cHmKeHe
KOHIIGHTpAallje THUPOUIHMX XOPMOHA 3HaK je MNpHUMapHe THUPOHJHE HHCY(ULIUjeHIIH]e.
[Torehana xonmentparuja TSH y eytupommgHux ocoba yka3yje Ha CMamCeHY THPOHWJIHY
pe3epBy.

VYkynuu TtHpokcuH, (TT4), je oapehuBaH XEeMUIYMHUHUCLIEHTHOM METOJIOM
xopumrhemem kuta Architect Total T4. Hopmamne Bpemnoctu TT4 cy 60-155 nmol/L.
Konnentpanuja T4 nosehana je y XxunepTupeosu, a CHUKEHa y XUIIOTHPEO3H.

Konnenrpanuja cnodonnor T4 (fT4) npatu xonuentpamyjy ykymnHor T4. Cno6oaau
THUPOKCHH ojpehuBaH je uctomM mMeroqoMm y3 ynotpedy Architect Free T4 kura, a pedepentre
Bpeanoctu cy 10-25 nmol/L.

Vkynau tpujoatuponuH, (TT3), oapehuBaH je XeMIIIYyMUHHUCIIEHTHOM METOJOM Y3
xopuitheme Architect Total T3 umynoeceja. Hopmanne Bpennoctu T3 cy 1,2-3,0 nmol/L.
OnpehuBame T3 mpencraBiba Moy3/aH MmapaMeTap 3a YTBpHUBAHkE XUIIEPTUPEO3E a MAbE €
NOy3JlaH 3a JUjarHocTuKy xunotupeose ox T4. Cnobomuu T3, (fT3), onpehuBan je mcrom



meromoMm y3 ymoTpedy Architect Free T3 wummynoeceja. Pedepentne Bpemnoctu cy: 4-8
pmol/L.

Jlentun

Bpennoctu nentuHa y cepymy Mepene cy yrnorpedom Quantikine Elisa Human Leptin
Immunoassay USA&Canada. CensutuBHOCT eceja je Omma 7,8 pg/ml ca intra-assay
koedunujenta Bapujanuje (CV) 3,3% u inter-assay CV 5,4%.

Jeua Hucy y3umana xpany 10 yacoBa npe y3uMama y30pKa KpBH 3a aHanu3ze. [locie
y30pKOBama KpB je nentpudyrupana Ha 1500 ob6praja mo MuHyTy y Tpajamy o 10 munyra.
N3nBojenu cepym je 3amp3aBan Ha -200C 1o TpenyTka uzBohema ELISA TecTa.

KonrnenTpaiyja ientyuHa je MoBUIIIeHA KOJ] T0ja3HUX a CHIDKEHA KOJ MPIIIaBHX.

I'penun

VYKyIHe BpeIHOCTH IpeIrHa MEepeHe Cy yrnoTpedom komepuujaaHor Xymanor Grelin
Elisa Kita Cusabio Biotech Co.LTD. CensutuBHocT eceja je 6ua 0,156 pg/ml, u intra-assay
koedunmjent Bapujarmje (CV) 6uo je <8% wu inter-assay CV <10%.

W13 ucror 3aMp3HyTOI y30pKa cepyMma ojipehrBaHa je 1 KOHLEHTpaluja IpeIrHa.

Ko rojazHux BpeTHOCTH IpeIMHA CYy HIDKE JIOK j€ KO MPIIaBUX I'PEJIMH MTOBHUILICH.

Nucynun

Bpennoctu wHcynuHa y cepymy Mepene cy ELISA Tecrom ymorpebom kuta
MG59011-Insulin ELISA-IBL international u3 3amp3uytor y3opka cepyma. CEeH3UTHBHOCT
eceja omna je 1,76 plU/ml, intra-assay koedurnujeHt Bapujarmje 6uo je 2,6%, mnok je CV inter-
assay 6uo 2,88%.

WNucynuucka pesucteHnyja je wu3pauyHaBana momohy HOMA  wunpekca (eHr.
Homeostasis Model Assessment), mo dopmyaun Matthews-a: rnmukemuja (y mmol/L) X
uHcynuaemuja ulu/ml)/22,5.

[To 3aBplIETKY HCTpakMBama KpeupaHa je jeAMHCTBeHa 0a3za mojaraka y Excel-y
2007. CrarucTryka aHaim3a mojaraka o0aBjbeHa je mporpaMmckuM makerom SPSS 15.0. 3a
KOHTHHYaJHE BapHjaliie cpauyyHaBaHe Cy cpelme BpeaHocTd (X), cTaHapAHe JeBHjaluje
(SD) u menujane (Me), mTo je y Tabenama mpeactaBibeHo kao X = SD (Me), a nar je u oncer
BpeIHOCTH (MUHUMaIHa—MakcuManHa). Kareropujcke Bapujabdie cy npeicTaB/beHe arCoIyTHUM
U peNaTUBHUM (IIPOLIEHTYJIaHO) OpojeBUMa.

3a UCIUTHBakbE HOPMAIHOCTH JUCTPUOYIMj€ KOHTUHYATHUX Bapujaldiau NpUMEHUBaH
je lanupo-Bunk (Shapiro-Wilk) Tecr.

[Topehewe BpenHOCTH KOHTHMHYaIHMX Bapujabau u3mel)y rpyma, y 3aBHCHOCTH O
HOPMAJIHOCTH pacmojene, BpiieHo je CrymeHtoBuM T TecToMm (Student t-test) mesaBmcHUX
y30paka, y Cilydajy HOpMaiHe pacmojene, wid Man Burthujesum tectom (Mann-Whitney
test), y cirydajy na pacrojiena ocTymna oJf HopMalHe.

Tectupame mnpornopuuje KaTeropujckux BapHujabau u3Mmely rpymna HCIUTHBAHO je
Iupconosum x> Tectom (Pearson's chi square test) mmm oxrosapajyhnm moxmdukarmjama
OBOT TeCTa.

VY 3aBUCHOCTH O] HOPMAJIHOCTU pacmojiene Bapujaliau, Be3a u3Mel)y KOHTUHYaTHUX
Bapujabmm yrBphuBana je [lupcoHoBMM KoeduimjeHTOM IHMHeapHe Kopenanuje (Pearson's
coefficient of linear correlation) — r, kox HopmanHuX pacnojena, Wik CHUPMaHOBHM
KoeuijenToM Kopenamuje panroBa (Spearman rank correlation coefficient) p, y ciydajy
OJICTYyIIama 0J1 HOpMaJIHe pachozese Koe(uIijeHToM Kopemamyje.

PesyaraTu uctpaxkuBamwa IMpHKa3aHu cy TabemapHo u rpaduuku, 20 Tabena u 24
rpa¢pukoHa. Pesynaratu cy cratucTHuku oOpaleHM M CHCTEMAaTH30BaHM MO PEIOCIeny
NOCTaB/BEHUX LUJbEBA M 3aJaTaka HCTpaxuBama. JloOMjeHM pe3ynTaTd HOTBPAUIM CY
XHUIIOTE3Y U LINJbEBE UCTPAKHUBAA.



Ha ocHoBy Bpemnoctu wunHzaekca tenecHe mace (ITM-SD) ucnuranumum cy Ounm
NOJIEJbCHU Y TPH TPYIIe, TPYILYy TOja3HuX Yy K0joj je ouno 36 (40,91%), rpymy mpimaBux ca 25
(28,41%) u xoHTpONHY TpyIy K0jy je unHuio 27 (30,68%) ncnutaHuka.

[Topohajuna Tenecna maca O6una je Hajseha y rpyIu roja3HUX, CTATUCTUYKU 3HAYAJHO
BUILIA HO y TPYNU MpHIaBUX. BpemTHOCTH CBHMX HaBEIEHHX aHTPOIOMETPHjCKUX Iapamerapa
Oune cy HajBehe y Tpynu roja3Hux, ca CTAaTUCTMYKOM 3HadajHOIINy, Yy OJHOCY Ha 00e rpyre,
Behe cy Bpeanoctu TM, OS, OK, OS/OK, ITM, ITM-SD u ITM-P (p<0,001).

N3y3eB OS/OK cBu mapameTpu y Tabeau CTaTUCTUYKU OWIM Cy BehuX BpeaHOCTH y
KOHTPOJIHO] Y OAHOCY Ha TPyNy MpIIaBUX, HA HUBOY CTaTHUCTHYKe 3Ha4yajHocTH o1 P<0,001,
a HuBoy of p<0,05 Behu cy TV u TV-P.

Bpennoct nentuna, nentuHa/TM 1 oiHOCa JISITUH/TPEIMH OWIIK Cy HajBehw y rpymu
rOja3HUX, CBM CTaTHCTHUYKM 3HAYAjHO y OJHOCY HAa MpIIaBe (KO KOjUX Cy OBE BPEIHOCTH
yjeaHo u HajMmame), P<0,001, a ylenTHH W OIHOC JENTHH/TPENUH U y OJHOCY Ha KOHTPOIY
(p<0,01). Bpeanoctu mnpeocrana TpH napamerpa: rpenuHa, rpenuHa/TM u  omgHOca
TpeNuH/NenTuH Ounie cy HajBehe KoJ MpIIaBUX, a HajHI)KE KOJ roja3HUX, C TUM Ja Cy
rpenud/TM U TpevH/IenTHH CTaTUCTUYKY 3HAYajHO BUINHU U 3a TojazHe u koHTpoy p<0,001.

[Tapamerap TSH 6uo je craructuyku 3HayajHO Behu KOJ roja3HUX HCIUTAHUKA Y
OJIHOCY Ha KOHTPOJIHY ¥ TpyIry MpmaBux (p<0,001) 1 MO3UTHBHO je KOPEIHNCao ca JECITHHOM,
3HauajHEe KopeJauuje yrBpheHe cy KoJ MpIIaBUX HCIUTAHUKA U TO HETaTUBHE KOpeJaluje
cpenmwer uHTeH3ureTa uamel)y nenrtuna u TSH u rpenuna u T4 (p<0,01)

Y opHOCYy Ha Tpyle MpIIAaBHX M KOHTPOJHY y TPYNU TOja3HUX CTaTUCTHYKH CYy
3HavajHo Omie Behe Bpennoctr CRP (p<0,05) u raukemuje (p<0,001). Bpennoctu HOMA-IR
cy Owie HajMame y TPYHNH MPIIABHX, CTAaTHCTHYKU 3HAYajHO Mame y OJHOCY Ha TIPyIy
TOja3HUX M KOHTPOJHY TpyIy. Y TPyNH MpPIIAaBUX WCHUTAHUKA CTATUCTHYKU 3HAYajHO OmIe
cy Behe Bpemnoctu TGL (p<0,001 y omHocy Ha mpiuase, p<0,01 y omHOCY Ha KOHTPOIIHY),
kao u AJIT (p<0,001 y ognocy Ha mpmase, p<0,05 y ogHocy Ha KoHTpoaHy), HDL je umao
HajBUILE BPEJAHOCTHU y TPYNHU MPIIABUX, CTATUCTHYKU 3HauyajHO Behe y OJHOCY Ha rojaszHe
(p<0,001), LDL, AST, ka0 1 yKyIIHH XOJECTEPOJ U OMIUPYOHHU OMIIU CYy HAjBHIIM Y TPYITH
roja3HuX, anu 06e3 CTaTUCTUYKU 3Ha4ajHO Behe BPETHOCTH y OJJTHOCY Ha OCTalie TpyIe.

VY nornasmpy "Auckycuja' netabHO M CHUCTEMaTHYHO Cy DPa3MOTPEHH J0OHjeHU
pe3yiTaTd IO IOCTaBJbEHUM 3ajJaluMa JucepTauuje M ymnopeheHu ca onarosapajyhum
nojanuMa u3 aureparype. KibyuHu enemMeHTH AMCKYycCHje MOKa3yjy Ja A0OUjeHU pe3yaTaTH
KOpeHpajy ca akTyeJIHUM CBETCKUM CAoNIITeHhUMa U3 UcIUTUBaHe obnactu. [Ipukasanu cy
OpPUTHHAIIHU PE3YJTaTH O 3HA4ajy yAPYKEHOT JIejCTBAa OPEKCUTPOITHUX XOPMOHA M XOPMOHA
HITUTHE XJIE3€ 32 XOMEOCTa3y eHepruje.

VY nornasspy "3ak/byuyak' cy HaBelE€HH 3aKJbYUIIM UCTPAKMBaa, KOjU Cy y CKIany
ca TIOCTaBJhEHUM ITUJBEBHMA U XUITIOTE30M HCTpaknBama. Ha 0CHOBY m00OMjeHUX pe3ynTara y
HallleM UCTPaXHUBabY 3aKJbydyjeMO:

JIBa KJpy4Ha XOpPMOHa KOja PETYIHINY aleTHT W TOTPOIIkY CHEpruje; TPEeIrH M3
CTOMaKa M JIEITUH NPOAYKT MAaCHOT TKMBA, UCHHMTHBAHU Cy Y OBOj CTYyAMjU KOJ TOja3HE,
HOpPMaJTHO MCXpameHe U MpIIaBe Jele U agoiecienara. Halene cy 3Ha4ajHe pa3nuke y OBUM
OPEKCUTPOITHUM XOPMOHMMA, 3aTUM TPENUH/JIENTHH, Kao W JIENTHH/TPEIUH Npoduiy y
Pa3IMIATAM THITOBIMA UCXPAFEHOCTH.

— Bpeanoctu nentuHa cy Owie HajBUILE y TPyHNU rojasHe jaeue y mnopehemy ca

HUBOWMA KOJI HOPMAJTHO HCXPamh-CHE U MPIIIaBe JIeIIE.

— HuBom nenTHHa NO3UTUBHO Cy KOpEJIHCAIM Ca AayKCOJIOIIKUM MapaMeTpuma

ncnuranuka, TM, ITM, samkom TM u TV.

— Ogpnoc nentun/TM Ouo je 3Ha4ajHO Behw y rpymnu rojazHe jaeme W KOHTPOJIHO]

TPYIH y OJHOCY Ha MpILaBy JIEILy.
— BpeanocTu rpenuHa cy Ouie HajBHILE Y TPyIH MpIIaBe Jelle, a HAjHIKE Y TPYIH



rojasHe jerie.

— Ognoc rpenun/TM je 610 HajBUIIK KOJ MpILIABe JIEle a HAjHIDKU Y TPYIH Toja3He
Jene, JIOK je OJHOC TPENUH/JIENTHH TOKa3MBa0 HAjBUIIEC BPEIHOCTH Y TpYyNU
MpIIIaBe Jelie.

— OpHOC JeNTUH/TPENVH je OMO0 HAjBUIIM Y TPYITU TOja3He Jele.

— OpmHOCH TPENWH/IENTUH W JIENTHH/TPEIMH TOKAa3ald Cy WHBEP3HE BPEAHOCTH Y
rojasHUX W TMOTXPAamCHHX INTO YKa3zyje Ha 3HA4a] YCIOCTaBJbamka oapeheHor
3apaBor OanaHca n3Mel)y oBa 1Ba OpEKCHTPOIIHA CUTHAJIHA IIPOTEHHA.

— Bpennoctu fT3 cy Ouie HajHmKE KO rojasHe Jele, IITO CBEIOYU O CMAbEHO]
NOTPOIIBY CEHEepPIuje TO0ja3HHX, VIUIMBHCHO] O]l HHBOA aKTUBHE (Qpakuuje
THPOUIHHUX XOPMOHA, TOK Cy BpenHocTH fT4 Ouie cimyHe KOA CBUX HCIHTaHUKA
pas3MyTe UCXPAmEHOCTH.

— Bpennoctu TSH cy Oune HajBuiie y Tpynu rojasHe Jele U IMO3UTHBHO CYy
Kopenucaliie ca HHBOOM JIEITHHA W3 Yera ce 3aKJbydyje Ja JIeNTHH yTHYe Ha
eneBauujy TSH, HajBepoBaTHHUjE MPEKO perynalyje CEeH3UTUBHOCTU pelentopa 3a
U3BpIIHE THPOUIHE XOPMOHE.

— HerartuBna, cnaba kopenauuja usmelhy rpenuna u TSH, kao u rpenuna u T4
CyrepHIIe TIOCTOjambe CYIPECcHje TUPOUIHE OCOBHHE Y IJIaI0BAY.

CynpumupaHyu HUBOH I'PEJIMHA y HAIIIOj TPYIH T0ja3He Jiele U BUIIECTPYKO yBehanu y
HNOTXPAal-EHUX TOBOpPE y MPWIOT 3HAYajHOT YTHIaja OBOI XOPMOHA y aJanTalWju Ha YCJIOBE
IpEeKOMEpHE UCXPAaHEe U II1aJJ0Bama. 32 HOPMAIHY UCXPAambEHOCT, HEOMTXOIHO j€ YCIIOCTaBUTH
3[paBy paBHOTEXKY m3Mely oBa JBa XOpMOHa. ¥ OBOM KOMIUIEKCHOM CHCTEMY peryJaiuje
KOjU YKJby4yje ¥ THPOUJIHE XOPMOHE BaXHH Cy T€HETCKH YTHLAju M (DaKTOpU CpeAHHE IITO
3axTeBa JoJaTHa UCTpakuBama. OBO je MpBa CTy/I1ja KOja UCIHUTYje HUBOE IPEIMHA, JIENTHHA
U THUPOHMJHHUX XOPMOHA Yy Pa3IMYUTAM TUIIOBHMAa HCXPAamEHOCTH JIelle W ajojecleHara y
Hamoj 3emJbu. Pesynrat cy omoryhuiam Oojbe pazymeBame OPEKCHUTPOIIHE XOPMOHCKE
perynanuje y nopemehajuma Kao mTO Cy roja3sHOCT U MOTXPAHEHOCT.

V. OueHa HAY4YHOT JIONPHHOCA IOKTOPCKE JAMcepTaIHje

VYpalheHna noKTOpcka aucepranMja MpeacTaB/ba OPUTMHAIHU HAyYHO-UCTPAKHUBAYKU
paa KaHAujaaTra ca 3HayajHUM JAonpuHocoM y obsactu Ilegujatpuje. Pesynraru
oMmoryhyjy Oosbe pasymeBambe XOPMOHCKE peryjianuje pas3iuyuTHX THUIIOBA
ucxpameHocTu. OBa CTyaMja OKa3yje 0JHOCE OPEKCUTPOITHUX CHUTHAITHHUX MPOTEUHA
y pa3IMYMTUM THUIIOBMMA MCXPAkEHOCTH KOJ Jelle M HUXOBO CaJejCTBO ca
TUPOMIHUM XOPMOHHMA KOje Ce€ O/Ipa’kaBa Ha TEJECHY Macy Jere. Y yCIIoBHMa Kaja
rojasHOCT J100Mja emHuIeMHUjCKe pa3Mmepe, a cBe dYemha je W MOTXPamEeHOCT, OBa
CTyAMja JIOKa3yje Pa3IM4UTOCT peryialnje TpeluHa, JISNTHHA U THPOUIHUX XOPMOHA
y oBUM mnopemehajuMa M THME Jaje JONPHUHOC Yy UCTpaxuBamwy mnopemehaja
UCXPamkEHOCTH y fedjeM y3pacty. OBo je mpBa cryauja y CpOuju Koja HCIIUTYje HUBOE
IpeJMHA Y Pa3IUYUTUM TUIIOBUMA MCXPAmkEHOCTH Jele, y3uMajyhu y o03up u apyre
XOPMOHE O/ITOBOPHE 32 CHEPTeTCKH OallaHC.

3AK/bYYAK:

JIoKTOpCcKa nucepTanyja je YCHENIHO pealn30BaHa y CKJIagy ca II0CTaBJBEHUM
UJbEBHMA HCTpakuBama. J(oOWjeHH pe3ynTaTH cy NperiefHo NpUKa3aHU Tako Ja Aajy
OJIrOBOPE Ha TOCTaBJbCHE IMJbEBE MCTpakuBama. KopumheHa je akTyenHa TuTeparypa U3
UCIUTUBaHEe 00JacTH, KaKo y Tperieay JIuTepaType, Tako M y TUCKYTOBamby J00MjeHUX
pesynrara. Komucuja y HaBeZeHOM cacTaBy HO3HWTHBHO OLEHYje M IPHUXBATa JOKTOPCKY
qUcepTaudjy KaHaunata, Ap Mupjane MmbkoBuh monx HaciaoBom: "llpomena yrumaja
JICTITHHA, TPEJINHA U TUPOUHE (YHKIIH]E Ha THIT HICXPACHOCTH Jelie U ajioiieciieHara’.



300r cBera HaBeneHor Komucuja npemanaxe HacraBHo-HayuHOM Behy MenumuHCKOT
dakynrera YHuBep3uTera y Hwuimry na ycBOju TO3MTHBHY OLEHY H3paljeHe JTOKTOpCKE
aucepTanje U na oaoopu ap Mupjanu MusbkoBuh, CHenUjaIMCTH TIEAWjaTpHUje jaBHY

onopany.

Komucwuja 3a otieny u o10pany
JOKTOPCKE JHCepTaluje:

[Ipod. np 3narko Bypuh, npencegHuk

[Ipod. np Jbuspana [llapanarl, MeHTOp
Y 4J1aH

[Ipod. np NBana CrojanoBuh, uian

[Ipod. np Cunsuja Cajuh, wian

Hom. mp bojko bjenakosuh, wian




