YHUBEP3UTET Y KPAI'YJEBIY
OAKYJITET MEJUIIMHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BEhY

INPEAMET:
N3BEIITAJ KOMUCHUJE O OIIEHU 3ABPIIEHE
JOKTOPCKE JTUCEPTALIUJE

Ha ceanuim HacrtaBHo-Hayunor Beha dakyntera MeIWIMHCKMX Hayka y Kparyjesity,
onapkanoj mana 16.04. 2014. roaune, omrykom 01-3924/3-10 ¢hopmupana je Komucuja 3a oreHy
U 0/10paHy 3aBpIleHE JOKTOPCKE AUCEPTALIU]E O] HA3UBOM:

NPOUH®JIAMATOPHU U PEI'YJIATOPHU MEJUJATOPU Y
NCEYJAOEKC®OJIUJATUBHOM CUHAPOMY

kanauaara Tatjana C. [llapenan Bynosuh , y ciienehem cacrasy:

1. IIpod. np CserucnaB MuineHkoBuh, npeaceHUK, peJOBHU Hpodecop MeauHcKor
¢dakyntera y beorpany, 3a yxy HayuHy obnact O¢dranmororyja,

2. Tlpod. mp Mupjana Januhujesuh I[lerpoBuh, uman, pemoBHu mpodecop dDakynrera
MEIUIIMHCKUX Hayka y KparyjeBity 3a yxxy HayuHy o0iact Odranmororyja,

3. Hou. ap Cnahana IlaBnoBuh, wunan, noment ®akynTera MEIUIUHCKMX HayKa y

KparyjeBiy 3a yxy HayuHy o01acT MuKpoOHoJIoTHja U UMYHOJIOTHja.

Komucuja je mperiemana u mpoydwia TOKTOPCKY auMcepTanujy kanaupara Tatjana C.

[apenan Bynosuh, u nognocu HacraBHo-HaydHOM Behy cienehu



MN3BELITAJ

2.1. 3Hayaj ¥ TONPHUHOC JOKTOPCKeE JUCEPTAIHje CA CTAHOBUINTA AKTYEJHOT

crama y oapeheHoj HayyHoj 001acTH

JlokTopcka muceptanuja kanauaara Tatjane C. Illapenanmn Bynosuh mon
Ha3uBOM ,,IIpouHQuiaMaTOpHH M pPEryJiTOpHH MEAMJaTOPU y ICEYA0EKC(HOIUjaTUBHOM
CHHIIPOMY” TpPEICTaBJhba OPUTHMHAIHY CTYIH]y Koja ce OaBWiIa HMCIUTHBAKBEM HHBOA
nponH(pIAMaTOPHUX W pEeryJaTOpHHX  MeaujaTopa |y  Mpolecy  HacTaHKa
nceynoekcdonyjanyja y yclIOBUMa OKCHUJATHUBHOT CTpeca, KOjU je JIOKa3aH
KOHIIGHTPALlMjOM acCKOpOMHCKE KHCEIMHE U a30T-MOHOKcuaa. Ha ocHoBYy moOujeHux
pe3yaTara HampaB/beHa je W MpeTHocTaBka Moryher ciena akTHBHOCTH Pa3IMYUTHX
MenujaTopa 'y OBOM CIIO)KEHOM IIpOIecy, Kpo3 pasnuyure (aze HCIoJbaBamba

nceynoekcdoinujanmja y oxy.

[Tceymoekchomujanuje ([IEX) cy uwecta okynmapHa mMaHudecranuja CHCTEMCKOT
o0ospema M jefaH of Hajuemhux y3poka riaykoMa y cmeTy. llceymoekcdomujaTuBHU
CHUHJIPOM j€ KJIMHUYKHM 3HadajaH ropemehaj opraHu3smMa KOI' KapakTepHile MpOMeHa
eKCTpaleNlyJJapHOT MaTpUKCa ca MaTOJOIKUM HaKyIllJbamkbeM (puOpuiapHOT MaTepujaia y
pa3IUUYUTHUM UHTpa U ekcTpahennjckuM TKUBUMa opranusma (tuiyha, jetpa, cpue, OyOper,
KydHa Keca, KPBHU CYJOBH, MOXJaHHIIC, OKO, EKCTPAOKyJapHH MuImMhn).
[IceynoekcdonujaTuBHU INIAyKOM HAacTaje y OKYy y KOME je JIOLUIO J0 XEMOJWHAMCKHUX
nopemehaja ycnen npucyctsa IIEX u mopemeheHor mpoTtoka KpBH y KpBHUM CyJIOBHMa
petuse. IIpernocrasiba ce na oko 70 mmwinona jpyau y ceery uma IIEX. Op Tora 0,25%
uMa TOBUIIEH WHTPAOKyJapHH MpPHUTHCAK, O]l uera TpehuHa umMa pasBHjeHy (Qopmy
rmaykoma. Bemuku Opoj mamumjeHata mma HeawjarHoctukoBaH [IEX wim morpemnHo
JIMjarHOCTUKOBAH, TAaKO Jla ce MpeTnocraBiba Ja je Opoj ocoba ca IIEX 3HatHO Behw.
[Iceymoexcdonujaiuje ce petko cpehy koa ocoda mnahux ox 40 roauHa, a Hajuenthe ce
cpehy konm ocoba mpexko 60 romumna crapoctu. [lceymoekcdonnjaTHBHU CHHAPOM je
3HayajaH U 300r cUCTeMCKe MaHH(ecTaluje, Kojy KapakTepHlly LepeOpoBacKyIapHe U

KapAMOBACKYJIapHE IIPOMEHE .



WNHarpeKTHa XUCTOXEMH)CKa U UMYHOXHUCTOXEMHU]jCKa HCITUTHBAKbA Cy TTOKa3alia Ja
ce y ocHoBu I[IEX Hamase riIMKONPOTEMHHU, Tj. NPOTEOTIMKAHU. Y CPEAHUIUTY
MHUKpo(puOpmiie ce Hajga3u NPOTEUH KOJU je OKPY)KEH Pa3IMYMTUM TIIIMKOKOWYraThuMa
(xemapas cyndar npoTeorIKaH, XOHAPOUTHH Cyn(aT NpOTEOrINKaH, JepMaTaH cyiadaT
NPOTEOTIIMKaH, KepaTaH cyidar MpoTeoriukaH, Xujaryponan). [I[porenHcka KOMIIOHEHTa
y OCHOBHM MMa HeKoJjareHy OazainHy MeMOpaHy (JaMUHUH, HUJIOTEH, (UOPOHEKTHH) ca
eNUTONMMA eNacTUUHuX (pubpuia (esacTuH, TPONOeJacTHH, amumion] I1, BUTpPOHEKTHH,
(GUOPOHEKTHH) W  KOMIIOHEHTamMa  eJacTUYHuX  Mukpodubpuna (pubpunmn-1,
MuKpouOpui1 Bezanu nporenH- MAP-1, nareatiaun TGF-B Be3yjyhu nporenn- LTBP 1/
2). Tlocnenma MMYyHOXMCTOXEMHjCKA UCIMTHBAKA Cy MOKazana moBehaHy eKCIpecHjy
¢ubpumuua-1 u LTBP-1/2 mRNK y cBum henujama koje Cy ykJbydeHe Yy CTBapame
nceynoekcdonujanyja najyhu moapmiky enacTuyHo] MHUKpPOPHOPUIApHO] OCHOBU
narorenese. [1ocToju n HU3 APyrux MPOTEMHCKUX MOJIEKYIIa KOjU Cy YKJbYU€HH Yy HaCTaHaK
nceynoekcdonyjanyja, a TO Cy: YHaKpCHO  Be3yjyhu  eH3UMU-YAlepOHH,
aroJIMIONPOTENHH, IPOTEOJIMTUUKY €H3UMH U HBbUXOBH HHXUOUTOPH, LIUTOKUHH, K0 ILTO
je TGF-B. OBomenko u capamuuiu cy Kopucrehu TeyHy xpomartorpadujy ca
CIEKTPOMETPHUjOM  Jalud  KOHA4YHy  Bep3ujy rpahe  1mceymoeKkcgonjaTuBHUX
MukpopuOpmia: Oa3anHa wmemOpaHa O] JIaMUHHMHA, (QUOPOHEKTHHA, Bep3HKaHa,
CHUHJeKaHa-3, MetanonporenHaza ADAM  c¢amunuje, dyamepoHa- KiIacTepuH H
kommieMeHT ¢aktopa ClQ; apyre KOMIOHEHTe MHUKpO(UOpHIApHUX BJIakaHa Kao
¢ubpunun-1, GuOynuH-2, BUTPOHEKTHH, KommnoHeHTe ammioua P. Ca o63upoM ga
nceynoekcdoijaiuje cagpxKe 10CTa KOMIOHEHTH €JacTUYHOT (UOPHIApHOT CHUCTEMa,
BUXO0Ba [10jaBa y OpraHU3My C€ Ha3MBa €JacTO30M.

Ha ocnoBy Ouoxemmujcke rpahe IIEX, ycrmoBa koju mocrtoje y oky ca I[IEX,
npeTnocTansba ce aa cneaehu gpaxkropu mory aa ctumynuiry creapama [IEX matepujana:
OKCHJIATMBHM CTpeC W 3amajbeme. l[locToje momamu y mamrepatypu o moBehamy
koHteHTpanuje TGF-f1 y ounoj Bogumm u cepymy 6osecuuka ca [IEX cuampomom. TGF-
B1 je Baxan memujatop y ctBapamwy IIEX martepujana, kora crBapajy hemuje npemmer
CerMEHTa OKa, KOjU peryJullie U akTUBHOCT reHa 3a cuHTe3y ¢pubpununa- 1, LTBP- 1 u -
2, Tponoenactuna, kiaacrepuHa, LOXL 1u ap. TGF-B 1 ce Besyje npeko LTBP-1 u 2 3a
[MEX, amu u 3a LOXL 1, noeehasajyhu crBapame [1EX. [Ipoundiamaropan nurokus |IL-

6 uma noBehane BpenHoctu y panoj asu INIEX cunapoma, mTo ykasyje Ha Onary



uH}IaMaTOpHy peakiyjy Ha Mecty HacTanka [IEX. OkcunaTuBHU CTpeC y OKY, Tj. CTambe
xurnokcyje perynuie excripecujy LOXL-1, kao u cunTe3y MosieKkyia MaTpuKca- eacTuHa
u ¢pubpmwimHa. Hekonuko cryauja je mago pe3ynirare y KojuMma je MoKa3aHo Jia CMambeHa
AHTHOKCHUIATUBHA 3allITUTa ¥ ToBehaH OKCUJATUBHU CTpec UMajy yiory y HacTaHky [IEX.
OCKuIaTUBHY CTPEC Y OKY j€ JOKa3aH MPEKO CMAbEHOT HUBOA BAXKHUX AaHTHOKCHUIATUBHUX
KOMITOHEHTH, Kao IITO Cy: acKOpOMHCKa KHCENIWHA, TJIyTaTHOH; y3 moBehame (akTopa
OKCHJIATUBHUOT cTpeca: 8- uzonpocrarianiud F2o u manonauanaexu. CmameH IpOTOK
KPBH Y KPBHUM CyJIOBUMa JyKHIIEC ToBehaBa XUIOKCH]Y Y TIPEIEb0O] OYHO] KOMOPH, IITO j&
MOKa3aHO (UIYOPECIICMHCKOM W WHOIMWjaHUHTPUH aHTHOTPadujoM KpPBHHX CYI0Ba
nyxkwune. [ToBehan HUBO eHmorenwHa- | W xomonucrenHa moBehaBa xumokcwjy. Ko
6onecnuka ca [IEX je moka3aH M CMameH HHUBO AKTUBHOCTH AaHTUOKCHJIAUTHUX
MeXaHu3aMa y3 M3MEHEHY aKTUBHOCT 3alITUTHUX TIeHa, KOjU pEryjully CHHTE3y
nrytatuoH-1I-Tpancdepasze, yOUKBUTHH- KomyroBaHor enHsmma, JIHK mompasipajyhux
€H3UMa, CTPECOM HHIYKOBAaHHMX TpaHCKpunumoHux (akropa. Iloznato je ma TGF-f1l
nosehaBa CUHTE3y €HI0TEINHA-1, ILTO MOCHelyje CTBapame CI000IHUX paguKana. Au
CJI000/IHM paJUKaId HacTald IO JEJCTBOM YITpaJbyOM4yacTor 3pauema J10aTHO
nosehaBajy cunte3dy TGF-B1 (agutuBHM edekar) U CTUMYIHUITY aKTUBHOCT MaTPUKCHUX
meranonporenHasza (MMP-2, MMP-9). 3aro, 3a [IEX cuHapoM/TIayKoM MOXKeMO jaa
KaxeMo Ja je crnenupuyadH oOOJIMK CTpecOM H3a3BaHE €J1acTo3€; eJacTUYHA
MHUKpo(puOpHIIonaTyja moBe3aHa ca MoBehaHUM CTBapameM U arperanyjoM elacTHYHUX
MUKpo(uOpHIIa, YHAKPCHO MOBe3MBame GuoOpuia xoje ykibydyje aktuBHOCT LOXL- 1,
nosehan HuBO TGF-B1, mporeommtnuky HepaBHOoTexy MMP u TIMP, mnosehan
OKCHJIATUBHU CTPEC U CMambeH helnjcKu OAr0BOp Ha XUIOKCH]Y.

[TporpecuBHo Hakymbawe [IEX marepujana y oJBoIHE NyTeBe OYHE BOJHUIIE
noBoau 1o nosehama unTpaonykaapHor nputucka (MOIT). Tloctoju kopenanumja usmehu
BucuHe MOII u omrehema riiaBe ounor xuua 1 konuunne [IEX matepujana y o1BoJHUM
yTEeBUMAa OYHE BOJIHIIC.

HaromunaBame IIEX marepujana y jyKCTakaHaJIMKYJIapHOM [y KOMOPHOI yria je
MIOBE3aHO ca CyXaBameM U (OKaTHUM KosarcoM JymeHa lllnemMoBor kaHama y3 KoJarc
JyMeHa BEHCKUX KPBHUX CYyJOBa, KOJU HacTaje Ha ciaudaH HayuH. CmameHa (QyHKIHUja
dochomumaze A2, koja je 3HaYajHA 3a PEMOJCIUPAE M OTKIAMKAKE OKCHUIMCAHUX

dochomununa u3 henujcke memOpane, y TpabeKylnapHOj MpeXH IO0BOAU A0 mMoBehaHe



OCETJBMBOCTH HAa OKCHJIATUBHH CTPEC W HACTaHAaK 3a TIJIAYKOM KapaKTePUCTUYHUX
poMeHa- moBehaH OTHOpP OTHIIAky OYHE BOAMIIE U3 IPEIHET CErMEHTa OKa.

Hacranak ¢puOpo3HOr TKMBa y OpraHu3My ce cacToju u3 TpH (asze: ¢aza omrehema
TKHBa, (a3a 3anajbea y TKUBY M (pa3a pemapalyje TKHBA. 3a 3allOYMIbambe Mpoleca
HEOIMXOJHO je JEjCTBO y3pOoKa Ha TKHUBO, KOjU MOXe Aa Oyae pasIuduTe MpUpoe:
MHUKpooOpranusmMu, ¥YB 3paueme, Tpayma, xunokcuja u np. Ilox aejctBoM y3poka jmonaszu
1o omrehewa TKHBa, Tj. HapylllaBamba paBHOTEXE Y TKUBY. Hacrano crame ce oapaxana
Ha TpoMeHYy (YHKIHMje eHaoTena, M3 Kora ce ociobahajy memujatopu, ca yJaorom
MpHBJIAYCHa 3armajbeHCKnX henmja Ha Mecto omrehema, Bpahame HopManHEe (YHKIHjE
€HJIOTeNa y3 AaKTHBHPAame TKUBHUX METAJONpOTenHa3a. AHTU(GUOPHUHOIUTHYKA
KoaryjaluoHa Kackaja MMa yIOTy Y peryiucamy (YHKIHje CSHIOTeNa U TO TMPEKO
AKTUBHOCTH TPOMOOIIUTA, KOjH C€ Halla3e Ha MECTY NpOIYITama, Kao U (opMHUpame
KoaryJiymMa M aKTHBHOCTH TPOMOWHA, KOjU Yy4ecTByje y Tmpolecy audepeHIujarmje
¢ubpodnacta y muodudbpodnacre. Hakympame U jgerpanyiamnuja TpomOomuTa y3
dopmupame TpOMOOBa Jg0BOAM [0 ocinobahama MenujaTopa KOjU  H3a3UBajy
Ba3zo/MJIaTalyjy u nosehany nepmeadmiHocT. bazanHa MmemOpaHa mpeacTaBiba MPErpeKy
3a mpenazak henwja W OMOXEMUJCKM AKTUBHUX CYICTAHIIM W3 OIITENeHOr TKHUBA.
Mertanonporennaze (MMP) paznaxy mojeiMHe CTPYKTYpE €KCTpalenyIapHOT MaTpuKca
mro omoryhasa ekcrpaBa3zanujy henuja. ¥ n1pyroj ¢gasu mocroju MUrpanuja 3anajbeHCKUX
henuja Ha MecTo omrehema TKHBa MOJ J€JCTBOM pPa3IMYUTUX MPOUH(IAMATOPHUX
nMoTKkMHa W XxemokuHa. Ocnmobohenu IL-8 nenyje Ha xemortakcy HeyTpodmia,
eosuHOdmIa, muMmdonuTa. [onasum u no ocnodaharsa TGF-f u IL-13 koju perymmmry
aKTUBHOCT Y CaMOM TKHBY. Y 3aBHCHOCTH oj Tuma Th henuja u HUXOBHX IHMOTKUHA,
pasmukyjemo Th1, Th2 u Th17 tun henujckor ogoroBopa, nim BrxoBe komOuHarwmje. [lox
nejctBoM nurokuna, Tj. CTGF y3 mpucyctBo EGF u IGF nonasu no mponudeparuje
¢bubpobiacTa u mUXoBe AUdepeHIjanrje y Muopuopoodiacte, KOju yIeCTBY]y y IpOIIecy
dbopmupama (pubpo3Hor TkuBa. Ycien nopemehaja IUpKyJIanuje y TKUBY JI0JIa3d JI0
ociobahama M aHTMOTEeHETCKUX (akTopa M3 Tpyle XEMOKHHA, ald U CHHTE3e
aHruocraTckux Qaxrtopa. Y Tpehoj ¢asu nonasu 10 AenoHoBamba GUOPO3HUX BIaKaHa y
TKHBY, Ca [INJbEM JIa C€ BPaTH TKHBO y CTamke paBHOTEXke. JlenmoHoBaHO (GUOPO3HO TKUBO

MeHa apXUTEKTOHUKY TKHBA Y3 CIEACTEBHY MPOMEHY (YHKIIH]E.



2.2. Ouena na je ypahena mokropcka qucepranuja pe3yraT OpruHaJHOT HAYYHOT pajaa

KaHAuAaTa y oArosapajyhoj Hay4yHoj odsactu

[Ipernenom nuteparype u yBua0oM y bnomenununacke 6asze nmogaraka "Medline" u "KoBSON"
nomohy crnenehux kpyunux peun: " pseudoexfoliation™, "cytokine”, "oxidative stress”, "nitric
oxide™, "ascorbic acid", "proinflammtroy cytokine”, yrepheno je ma 1o caga HHje CIIpOBeICHA
CTYAM]a, y KOjOj jeé UCIUTHBAH YTUIA] NPOUH(DIAMTOPHUX U PETYITATOPHUX HUTOKHUHA, KOja je IO
dopMu M caapKMHM WACHTHYHA OBOj cTyamju. Ha ocHoBy Tora, Kommcuja koHcraryje na
JOKTOpcka nucepranuja kKanaunmata Tarjane C. Illapenany Bymosuh, mnon HaszuBom
,IIporH(]IaMaTOPHU U pEryJaTOpHH MEAMJjaTOPH Y TMCEYN0eKC(HOIUjaTHBHOM CHHAPOMY
ypahena mom wmentopctBoM Jou.np Hemame C. 3apaBkoBuha,  mpeacrtaBiba pe3yiTaT
OPUTMHAIHOT HAYYHOT paja KoOju JONPHUHOCH pa3syMeBamby KOMIIGKCHE IMaTOreHe3e

nceynoexc@onnjaunja Y OKY U pacBCTJbaBa MOFYhe MCXAaHU3ME HACTaHKa I'ITayKOMa M3a3BaHOI

TaloXeHmheM Ncenynoekchonmjamnmja, Koju IpeacTaBba Kpajibi 00IUK 00IECTH.

2.3. IIperJien ocTBapeHuXx pe3yarara paja Kanauaara y onpehenoj nayunoj odiacru

A. JInyHU moganu

Jp Tarjana [llapenan Byaosuh

3appmnia je O ,, Pagoje Jlomanosuh* y Kparyjesity, kao Hocunan Bykose aumiome, a cpenime
obpaszoBame je crexkna y | KparyjeBaukoj I'mMHa3uju, kao ojyiMyaH y4eHUK. MEIUIIMHCKU
dakynrer y KparyjeBny je ymmcama 1992/93. ron., a 3aBpummia y oktoopy 1998.rox., ca
pOCeYHOM oleHOM 9.74. Y ToKy CTyAMja je paauiia Kao CTYACHT JEMOHCTPATOp Ha MpeIMeTy
aHaTOMMja, Y Tpajamy 011 3 ToArHe. 3a BpeMe CTy/IMja je mporjaliaBaHa 3a Haj0oJber CTyIeHTa Ha
Menunuackom daynrery U Ha YHuBep3utery y Kparyjesmy. Ilpormamena je 3a cryaeHTa
reneparje 1998.ron. Ilo 3aBpmieHoM ¢akynTeTy je paamia Kao CTPYYHH CapagHUK Ha
odranmornoruju, y Tpajamy O] TOAUHY JaHa. BojloHTepcky crnenujanusanujy u3 odraimosnoruje

je ymucamna 01.04.2000.roa. Y cranau panau ogHoc Ha OuHo onesseme, KBL| Kparyjesar, je



npumsbera 01.10.2001. rox. CroenwjamucTHYKH HWCOUT W3 OQPTAIMOJIOTHjE j& MOJIOKHIIA
21.12.2005. rox Ha MenuimackoM (akynrery y beorpaay, ca oJyIH4HOM OIICHOM. 3aBpIIUIIA j&
HIKOJY yATpa3Byka Ha MeaunuHckoMm Qakynrety y beorpamy, a mpomnuia je u eaykanujy 3a
CaBpeMEHY XUPYPTHjy KaTapakTe, KojoM ce u 0aBu. Ha 3aBpIHOj je rOAMHU MOCTAUILIOMCKHX
JOKTOpCKUX cTyauja Menunuackor ¢akynerera y Kparyjesity, Ha cmepy HMmyHosoruja.
OO6jaBspuBana je paaoBe, Kao CIEHUjaTN3aHT W CIEIUjalrcTa HA CTPYYHHUM CACTaHIIUMA, U

,I[OMahI/IM H CTpaHHUM 4YaCOIIMCHUMaA.

b. Hay4yHo ucrpaxxuBauku paa

Jom y Toky penoBHux cTyavja kaHauaatr Tatjana C. Hlapenan Bynosuh je yuectBoBana y
HAaYyYHO-UCTPA)KUBAYKOM pany. Y TOKY CHeI_II/IjaJ'H/IBaHTCKOl" u CHeI_[I/IjaJ'II/ICTI/I‘lKOF CTaxa
y4eCTBOBaJa jeé HAOPOJHHM CTPYYHHM KOHTPECHMMa y 3€MJbM M MHOCTpPAaHCTBY. buna je wman
npojekra Alcon- CRF- Internal, number CM-04-02, v 1. Feb. 2004- 2010. Travatan- S.T. A.R.T.,
Study of Travatan as Replacement Therapy. Number of study 47/2010/4000. Registered

Trademark of Alcon Laboratories, Inc.Allergan, Inc Merch, Inc Pharmacia, Upjoh.

B. llopanm o o0jaB/beHNUM paoBUMA

Kangunar Tartjana C. lapenan Bynosuh je octBapmia 45 06010Ba IO OCHOBY pajoBa
00jaB/beHUX y MEeNUHN y MehyHapogHuM uiau gomahuM yacomucuma, 0OJI0BaHUX TPEMa WIaHY

177. Cratyra dakynrera:

Hayunu pagoBu o0jaB/beHH y leJIMHHM Y Yyaconucuma Mel)ynapoaHor 3navaja (kareropuja
M20):

1. Sreckovic S, Janicijevic- Petrovic M, Stefanovic I, Petrovic N, Sarenac T, Paunovic S.
Bilateral retinal detachment in a case of preeclampsia. Bosn J Basic Med Sci. 2011; 11(2):
129- 131. M23- 3 6ona



10.

11.

Janicijevi¢-Petrovic MA, Sarenac T, Sre¢kovié S, Jani¢ijevi¢ K, Petrovic M, Vulovi¢ D.
Clinical evaluation of Graves ophthalmopathy Srp Arh Celok Lek. 2012 ; 140(11-12): 694-
698. M23- 3 6oaa

Petrovi¢ MJ, Sarenac T, Sreckovi¢ S, Petrovi¢ M, Vulovi¢ D, Jani¢ijevi¢ K. Evaluation of the
patients with Grave's ophthalmopathy after the corticosteroids treatment. VVojnosanit Pregl.
2012; 69(3): 249-252. M23- 3 6oxa

Jani¢ijevi¢-Petrovi¢c MA, Srec¢kovi¢ S, Petrovi¢ N, Sarenac T. Epidemic keratoconjunctivitis.
Srp Arh Celok Lek. 2011; 139(5-6): 282-285. M23- 3 6oaa

Janicijevic-Petrovic M, Sarenac T, Sreckovic S, Vulovic D, Janicijevic K. Orbital
metastases from breast cancer: a case report. Bosn J Basic Med Sci. 2011; 11(4): 253-255.
M23-3 6012

Vulovi¢ D, Novakovi¢ M, Sarenac T, Janiéijevi¢-Petrovi¢ M, Petrovi¢ N, Sreckovic S,
Milic¢evi¢ S, Piscevi¢ B. Congenital upper eyelid coloboma with ipsilateral eyebrow
hypoplasia. Vojnosanit Pregl. 2012;69(9): 809-811. M23-3 6oxa
Jani¢ijevi¢-Petrovi¢ MA, Sarenac T, Petrovi¢ M, Vulovi¢ D, Janiéijevi¢ K.
Cyclocryotherapy in neovascular glaucoma treatment. Med Glas (Zenica). 2012; 9(1): 106-
109. M23-3 6ona
Sarenac TS, Janicijevic-Petrovic MA, Sreckovic SB, Radovanovic MR, Vulovic DD,
Janicijevic KM. Prostatic carcinoma bilateral iris metastases. Bosn J Basic Med Sci. 2012;
12(2): 134-136. M23-3 6ona
Sre¢kovi¢ S, Jani¢ijevi¢ Petrovi¢ M, Jovanovié¢ S, Paunovi¢ S, Sarenac T. Traumatic
anterior dislocation of the crystalline lens and its surgical management. Med Glas (Zenica).
2012; 9(1): 123-125. M23-3 6ona
Paunovi¢ S, Jani¢ijevi¢ Petrovi¢ M, Paunovi¢ M, Sre¢kovi¢ S, Petrovi¢ N, Sarenac T.
Panophthalmitis after spontaneous perforation in glaucomatous eye. Med Glas (Zenica).
2012; 9(2): 432-434. M23-3 6ona
Janicijevic Petrovic M, Sarenac Vulovic T, Janicijevic K, Petrovic M, Vujic D, Vulovic D.
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Hayuynu panoBu 00jaB/beHH y LeJMHHM y YaCOMMCHMMA HALIMOHAJIHOI 3Ha4yaja (KaTteropuja
M50):

1. IMapenan T. CaBpemMeHM NPUHLUIM Jieuewma AujabeTcKe peThHomnaruje. MeauLnHCKU
gaconmc. 2011; 45: 145-146. MS52- 1,5 6onoBa
2. Mupjana A. JanmhujeBuh-lIlerpoBuh, Tartjama C. lapenan-Byaouh, Karapuna M.
Januhujesuh, /lejan 1. Bynosuh. Jledewe peTpoOynbapHOr HEYpUTHCA Yy CKIIONY MYJITHILIE
CKJIepo3e KopTuKocTepouauma u uarepdeponom B16. I[Tonc Mex J 2012; 10(1): 12-16.
M53-1 6on

3. 3opan KopaueBuh, Mupjana Januhujesuh-Ilerpouh, Tatjana Ilapenaun, Buonera
Mnanenosuh, Tomucnas CrojusbkoBuh. Acute intermittent Porphyria. [Tonc Men J. 2012; 9
(3): 110-113. M53-1 6on

4. Tatjana C. llapenau-Byuaosuh, /lejan J[.Bynosuh, Mupjana A. Januhujesuh-Ilerposuh,
Csernana IlaynoBuh, Karapuna M. JanuhujeBuh. Oxiy3uja peTHHaiIHE aprepuje Koj

tpyauute. [Torc Men J 2013; 10(2): 61-63. M53-1 6on

5. JanuhujeBuh-IlerpoBuh Mupjana, Bemkosuh b, Januhujesuh K, Illapenan-Bysosuh T.
[ToBezaHocT MeTaboIMuKe peryiaiuje ko obonenux ox mehepre 00yiecT ca mpoMeHama Ha

ouroMm nHy. Med Pregl 2014; LXVII (1-2): 49-54. M51-2 6ona

6. JanumhwmjeBuh-IletpoBuh Mupjana, Januhujeuh Karapuna, Illapenau-BynoBuh Tatjana,
[TonmoBuh Angpujana. I'pejcoBa Oosiect m opOuTamHa IEKOMIpecHja - MPUKa3 Clydaja.

Tumouku Meaunuucku ['macauk 2013; 38(4): 210-13. M53-1 6oxa


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24496351
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24496351

7. Tatjana S. Sarenac Vulovi¢, Mirjana A. Janiéijevi¢-Petrovi¢, Dejan D. Vulovié, Sladana M.
Pavlovi¢, Sladana Simovi¢ and Nemanja S. Zdravkovi¢. Systemic manifestations of the
pseudoexfoliation. Serbian Journal of Experimental and Clinical Research 2014;15(1): 29-

32. M52-1,5 6on

Hay4yHu pajoBu caonimTeHd HA HAYYHUM CKYNIOBHMa Mel)yHapoaHor 3Ha4daja (kareropuja
M30):

Hayuynu pasoBH caonmrTeHH HA HAYYHUM CKYNOBMMa HAIMOHAJIHOI 3HA4yaja (KaTeropuja
M60):

Y okBupy KME Menununckor ¢aynrera y Kparyjesny u Knunuke 3a odranmonorujy KIJ

Kparyjesai apxaia je a1Ba npeiaBama U TO:

1. 3amruTa monupHE MOBPIIMHE OKa O(TaIMOIIONIKOM ronuTepanujom- 26.03.2011

2. TIpodwunakca ennodranmuruca- 07.05.2011.

3. Manurau menanom- 10.11.2012.
VY okBupy ydemnrha Ha KOHTpecuMa O] HallMOHATHOT U Mel)yHapoaHOT 3Havaja, Owiia je mpenaBad
Ha Kypcy: Anepruja u oko- Konrpec odranimonora Cpouje- beorpan, 2012; kao u npegasay mo
no3uBy Ha Konrpecy o¢pranmonra bocue u Xepuerosune- bama Jlyka, maj 2012, ca npegaBambm

»»JlaBab€ MHTPABUTPEATHUX MH]jEKLIMja*.

2.4. OueHa 0 HCIIYHEHOCTH 00MMA ¥ KBAJIMTETA Yy O/IHOCY HA NIPHjaB/bEHY TeMY

HacnoB poktopcke nucepranuje u ypaheHOr HUCTpakuBama ce mokiamajy. lusbeBu
HCTpaXMBamka UIACHTUYHH CY Ca OJIOOPEHUM Y TIPHjaBU TE3e€.
Hoxropcka nmucepranuja kanauparta Tatjane C. [llapenanr BymoBuh mom HazuBom

,, JIporH(}IamMaToOpHU 1 peryaTopHU MEIUjaTOPH y ICey10eKC(OINjaTUBHOM CHHAPOMY ™ CaJipKU
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cneneha mornassea: YBon, [lubeBu uctpaxuBama, Marepujan u meroze, Pesynraru, [uckycuja,
3axspyunu 1 Jluteparypa.

VY yBOAHOM Jiely KaHJIUJAT je jacHO, MPElr3HO B CBe0OYXBaTHO, KOpUCTehH HajcaBpeMeHH]e
JUTEpaTypHE MOIaTKE, H3JIOKUO 0CAIalllha ca3Hamba 0 OMOXEMH]jCKOj Tpahi, TeHeTCKOj OCHOBH,
MaTOreHe3u, KIMHUYKO] MaHH(ecTalrju, ald U OCHOBHHM KapaKTEPUCTUKaMa OKCHUIATHBHOT
CTpeca y YUTaBOM OpPTaHU3MYy H OKY, ca IOCEOHUM OCBPTOM Ha yJory MH(pIaMaluje y HaCTaHKy
nceynoekchonujamnyja. Pazmarpana je yiora pa3imuuTUX MeadjaTopa nHpIaManuje y mporecy
HacTaHka nceynoekchonujanuja. Ha ocHoBy Oumoxemujcke rpahe mnceymoekcdoinjaTHBHOT
MaTepHjajia 1 Ha OCHOBY JIOCAJAIIbUX HMCIUTHBAmA IMOCTABUJIA CE XHUIOTE3a Ja C€ Y OCHOBHU
CUHTE3¢ TiceynoeKcdorjanrja Hajda3d 3alajbelbe Ca IMOCICIUYHOM aKTHUBAIHM]OM IpoIieca
cTBapama (hubpo3nux Gpudpuia.

Y ApyroM MorjaBjby jaCHO Cy W3JI0KCHHU OCHOBHHU U CHEIM(DHYHH IMIBEBH HCTPAKUBAMHA.
['eHepayiHM THJB OBE CTYyIHjE je Aa C€ YTBPAM HMYHOIATOJIOTHja TICEYT0CKC(HOINjaTUBHOT
CHHIIpOMa/TIayKoMa. Y CKJIaay ca OBHM OIIITHM IIHJBEM IIOCTABUIIN ¢MO U cienehe crienuduane
mwbeBe: 1. Mcnuratyu ytuiaj ¢pakropa OKCHAATUBHOT CTPeca y OKY Ha Pa3Boj MaTo(U3UOIONIKOT
mpoueca y  ICEYNOeKC(POIUjaTUBHOM  CHHApPOMY/TIaykomy, 2.  YTBpPAUTH  YIOTY
nponH(pIAMaTOPHUX IUTOKMHA Y pa3Bojy IICEYA0EKC(HOIUjaTUBHOT CHHIPOMA/TIAYKOMA;
3.MciuraTi yiOTY peryJaTOpHHX MeAWjaTopa y CIpedyaBamby HACTaHKAa aHTHOTE€He3e KOJI
nceynoekcoIujaTUBHOT CUHApoMa/TiiaykoMa. Takohe, nepuHMcaHe Cy U /1B pajHe XUIIOTE3e:
a) [IpouHpaamMaTopHH IUTOKMHH U XUITOKCH]a MHIYKY]Y MPOLIEC CTBapama Iceyaoekcoanjamnmja
Koz obosienux o]l mceynoekchonnjaTuBHOT CUHApOMa/Tiaykoma, 0) Perymatopuu menujatopu
CIIpeYaBajy HaCTaHAK aHTHOTEHEe3€ KOJI IMCEeYA0eKC(OINjaTUBHOT CHHAPOMA/TIIayKOMa.

Marepujan 1 MeTOI0JI0THja pajia MOIyJapHU Cy ca HaBeJIeHUM Y IpHUjaBU AUCEpTaLje U
NPE3eHTOBAaHU Ha oJroBapajyhu HaunH. Ctyauja je oOyxBaTuia 120 HCOUTAHUKA MOAEJbEHUX Y
YeTUpU Tpyle, ca AMjarHO30M CTapayke CKpame, KOjU Cy XOCHUTaiau3oBaHuM Ha KimHuimm 3a
odranmonorujy Knuaunukor nenrapa Kparyjesan. Mcnutupame je BpiieHo y nepuoay oxa 01. 03.
2011. go 31.12.2011.rogune. ITocie meramHO ypahenor kaumHMuKor mperiena (oapehusarbe
OLUTPUHE BUJA, MEPEHE MHTPAOKYJIAPHOT MPUTHCKA, TOHUOCKOIH]Y, Mperie]; 0MOMUKPOCKOIIOM
npu apreuIujarTHoj] MUIPUja3H, MEPEE IUPUHE 3eHHYHOT OTBOpa Ipe U 3a BpeMe onepariyje,
nperyie; Ha OMOMHKPOCKOITY, TIPEriie]l OYHOT JTHA MHIUPEKTHOM METOJOM- JIyIoM jaduHe 90
JTUOMITpHja) OOJIECHUIM CY TIOJIBPTHYTH XUPYPIIKO] MHTEPBEHIUjH ollepaluje 3amyheHor counBa

MetoioM ¢akoemym3udukanuje. McnurtaHunm cy NOAEbEHH y UYETHPU Tpyle Ha OCHOBY
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npucyctsa nceynaoexchonujanuja ([IEX). [IpucyctBo nceyaoekchonujaipja y oKy je rpaynucaHo
Ha OCHOBY KJIMHMYKOT Tperiiefa 0ojJecHHKa OMOMUKPOCKOIIOM y MHUIpPHUja3d HA TPU KIMHHYKA
entutera (rpymne): pana ¢asa [IEX cuanpoma, kacaa ¢aza [IEX cunapoma, [TEX rmaykom. J{ok
YEeTBPTY, KOHTPOIIHY TPYIy YMHE OOJICCHHIIM KOJHU MUMajy CEHWIHY KaTapakTy, 0e3 MpHCycTBa
[IEX-a. 13 ucniutuBama cy OmiM UCKIbydyeHH OojiecHULM Muahu on 45 roanHa WK Cy UMaiu
NpUIPYKEHY: KPaTKOBHIOCT, IPETXOIHO 3anabemhe CyAoBmaue, mehepny 0osect, moBpeay oka
WIN jaTpOTeHY KaTapakTy (KOPTUKOCTEPOUIH U Ap). Y30pak O4YHE BOJUIIE j€ Y3UMaH Ha TOYECTKY
XUPYPIIKE HHTEPBEHIIN]jE MTAPAIICHTE30M U UTJIOM j& Y MHCYIIMHCKY OpU3ralluily aclIuPUPaHO, OKO
0,2 ml oune Boguie. HemocpeaHo mociie y3umarba, y30pIiy O4HE BOIUIIE CY 3aMp3HyTH Ha — 20°
C, a notoM Jio ucnuTHBama cy dyBanu Ha -80°C. V3opak kpBu Oonecuuka (ml) je y3uman Ha
npUjeMy 1o MPOTOKOIMMA JJOOpe JIeKapCKe MpaKce. Y30pIiu KpBH cy neHTpudyrupanu 10 MunayTa
Ha 3000 rpm u yyBanu Ha — 20°C mo gasper ucnuTHBama. OapehuBame KOLEHTpaluje a3oT-
MOHOKCH/Ia y OYHO] BOJUIIN U cepyMy OOJIECHHKA ce BPIIWIO IO METOJH KOjy je onucao ['puH u
capaaHUIM, JOK je KOHIICHTpallMja acKOPOMHCKE KHCEIWHE OojpejuBaHa METOJIOM KOjy Cy
onucanu PytkoBcku u capannunu. OxapehuBame HuBoa ogabpanux nurokuHa (TNF-a, IL-6, IL-
17, TGF-B, PDGF, EGF, IGF, IL-8 u ITAC), BpiieHo je kopuiihemheM eH3UMOMMYHOTECT KUTa
(ELISA on enr. Enzyme - linked immunosorbent assay; R&D Systems Minneapolis, MN)
cnenu(UIHOT 32 XyMaHe MTOKHUHE, Y3 CarIaCHOCT ca HaMCaHUM IpoTokoioM. CTaHmap/ Kao u
CBH Y30pILH Cy ypal)eHU y TpUIUIUKATY.

Pesyntatu wucTtpaxkuBama Cy MNpPUKa3aHU CHCTEMATUYHO M JOOPO JIOKYMEHTOBAHH.
[IpukazanuM pesynTatuma je JOKYMEHTOBAHO Ja ce Tceynoekcdoinujanuje cpehy y xacHujoj
’KUBOTHO] JIOOM M J1a j€ CTEIeH UCIOoJhaBama Tceyaoekcdonjaija y IMPeKTHO] MTOOBE3aHOCTH
ca crapomhy OonecHuka (crapuju OosjecHui uemrhe o6osieBajy oA Iceyn0eKc(onanjaTUBHOT
rJlaykoMa), Kao M Jla je 4YelIM KOJ MpUIaHuKa >KeHCKor mnoja. Ilpukasano je ma cy
nceynoekcdonujanuje yramasHoM omnatepanse y [IEX rmaykomy, a na ce y IIEX cunapomy cpehe
¥ MOHOJaTepaiHa MmaHudecranuja. Takohe je mokazaHo aa MOCTOje U3BECHA KapAMOBACKyJIapHa 1
nepebpoBackynapHneH a o0oJbeha KOja Cy Yy HEMOCPETHO] IMOBE3aHOCTH Ca TPHCYCTBOM
nceynoekcdoarjanmja y oKy, kao u Behu crenen omrehema ciiyxa. YCTaHOBJBEHO je M Ja je
IPUCYCTBO TceynoeKkc(orjalrja y oKy HoBe3aHo ca Behum cTerneHoM TBpiohe HyKJieyca counBa,
Kao U ca 3penuM oOnuiuma crapauke ckpame. Ca 003MpOM Ja Cy WCHHMTAHWULHU MOJABPIHYTH
XUPYPILIKOj UHTPEBEHIMJU OIepalje CKpaMme, 3HauajHo je Omio | mpaheme IMUpHUHE 3EeHULe

HUIIMTAaHUKA. I[OI_I_UII/I CMO 10 IoJaTkKa aa je mpa 3CHHUILIA IMOBC3daHA Ca MambUM CTCIICHOM
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UCrnoJbaBama  Imceynoekconujanuja. IlpahememM  OKCHIATHBHOT  cTaTyca HUCHUTAHHUKA
YCTaHOBJBEHO j€ J1a je KOHIICHTpaIija aCKOPOUHCKE KUCEIMHE Y OYHO] BOJIUIIN 3HAYAJHO CMambeHa
koxa OosecHuka ca [IEX riaykomom y ogHOCy Ha 0OJIECHUKE M3 KOHTPOJHE TpyIle; JIOK HUje
yOUYCHa pa3iinKa Yy CEepPyMCKHM KOHIICHTpalfjamMa y CBUM HWCIHTHBaHUM Tpymnama. Taxobe,
KOHIICHTpAIlKja a30T-MOHOKCHU/IA j€ CTATUYKH 3HAa4ajHO MMOBHUILIEHA Y OYHO] BOAULM OOJIECHHKA ca
[IEX rmaykomom y mopehemy ca GonecHunnMa ca paHoM u kacHoM (azom IIEX cunapoma u
KOHTPOJIHE T'pyIie, ali U 3HayajHO moBehame a30T-MOHOKCHIA Y CepyMy OOJIECHHKA ca paHOM
dazom [IEX cunapoma. Huso npoundaamaropanx nurokuaa TNF-a u IL-17 y ounoj Boauim je
noBHIIeH kKo O6onecHuka ca [TEX cunapomom (paHa u xacHa (aza) u [IEX rmaykoMom, JOK je
HUBO IL-6 y 04YHOj BomWIM TOBWIIEH KOJa OojecHWKa ca panoM ¢aszom [IEX cunapoma u
6onecnuka ca [IEX rimaykomom. CepyMcku HUBO nporHQIamMaTopHOr uTokrHa |L-6 je moBuieH
KoJ1 OoJIecHHKA ca paHOM U KacHOM (azom [1EX cuHapoma, TOK HUBOU OCTaIMX HUCY MOKa3UBAJIN
CTaTUCTHYKK 3HadjaHe mpomeHne. HuBo perynmatopaor murokuHa TGF- y ounoj Bomumm je
MIOBUIIICH K01 OoJiecHUKa ca panoM ¢azom [TEX cunapoma, ok je HuBo PDGF noBwuiieH y paHoj
u kacHoj ¢azu [IEX cunnpoma. Kog 6onecnuka ca [IEX rnmaykomom je mosuiien nuso EGF, IL-
8 u ITAC, a IGF je nerexroBan koj 6onecuuka ca [IEX rmaykomom. Ilosumien nuBo TGF-f3
nokpehe nporec crBapama Gudpo3Hor TkuBa y panoj gasu [IEX cumapoma, y3 aktuBHOCT PDGF,
EGF u IL-8 y xacuoj ¢a3zu [IEX cumapoma. Kacuujy ymory y Tom mporecy npeyzumajy IL-8 u
ITAC, y ¢hazu pa3BujeHor riaaykoma.

VY mnornaBmy Jluckycuja aHanu3upaHu Ccy Ja00MjeHH pe3ydaTatd MU mopeheHu ca
JUTEepaTypHUM Tojanuma u3 oBe obnactu. KomeHTapu no0ujeHUX pe3yiraTa Cy je3rpOBUTH, a
HAuWH MPHUKa3MBamka I0/IaTaka YMHU MX MPETJICAHUM W pa3yMJbUBHM. Pesynratu cy nerasbHO
JMCKYTOBAHU Y KOHTEKCTY YTHIIaja OKCUAATUBHOT CTpeca Ha aKkTHBAlLIM]y 3allajbeba y TKUBY, Y3
nosehany aktuBHOCcT npouHpiaamaropuux (TNF-o, IL-6, IL-17) u o0aBe3Hy axTHBauujy
perynaronpux uutokuna (TGF-B, PDGF, EGF, IGF, IL-8 u ITAC). IToka3aHo je 1a nako mocroje
XHUIIOKCUYHU yCJIOBH, HEMa BHJJBMBHX HOBO(OPMHpAHUX KPBHHUX CYyJOBa, 3a MITA j& OJTOBPHO
nenoBame xeMokuHa ITAC.

JIuteparypa je aieKkBaTHa 110 00UMY U caapkuHU. HaBenenu cy, y Mel)yHapoJHUM OKBUpUMA,
Haj3HA4ajHUjU OPUTHHAIHU U PEBUJCKU HayYHH PaJIOBH Y OBOj 00JIaCTH.
Ha ocHoOBy mperxonHo W3HETHX uYMBbeHMIa, KoMucuja cmaTpa na 3aBpiieHa JOKTOpCKa

nuceptanuja kanaunata Tatjane C. apenarny Bynosuh moa waszuBom , Ilpounndamaropau u
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pEryJiaTOpHU MEJINjaTOPH Y TICEYICOKCPOIUjaTUBHOM CHHAPOMY’, IO 0OMMY U KBAIUTETY U3pajie

y MOTIIYHOCTH OJIrOBapa MpPHjaBJbEHO] TEMH JHCEPTaLH]e.

2.5. HayuyHu pe3yJiTaT J0KTOPCKe AUcepTanuje

Haj3nauajuuju pe3yaTatu UCTpaKUBama Cy CaApKaHu y ciefehuM 3akpydnumar

10.

[Iceynoekcdonujaruje cy CHCTEMCKO 000JbEHe KOje M3a3uBa CTBapame u akymynamujy [TEX
MarepHjajia y CBHM JCJIOBMMa OKa, ajldi M y 3HIOBHMMAa KPBHHUX CY/AOBAa OKa M YHTaBOT
OpraHusma.

[IceynoexkcdonujaTuBHU CUHAPOM/TIAyKOM ce uenthe jaBjba y CTapujeM KUBOTHOM 100y KO/
0c00a >KEHCKOT T0J1a.

bonecuunu ca [IEX cunapomom/riiaykoMoM genrhe 000JbeBajy 071 UCXEMH]jCKe OOJIECTH CpIIa,
aHeypHu3Me aopTe, epedpoBacKIIapHUX OOJIECTH M UMa]y CEH30HEYpaTHO omTeheme ciyxa.
[Iceynoekcdonujanuje cy y CHHAPOMY KIMHUYKK dYemrhe MOHOJATepaiHO, JOK je KOJ
pa3Bujene ¢popme [IEX rmaykoma uenrha 6unarepanna MmaHudgecranmja.

Hyxkieapna, kao u OpyHeCIeHTHa ¥ 3peJia CKpama Cy Hajuenrhe mpucyTHE Kol OOJeCHUKa ca
[MTEX cuHIpoMOM/TIIayKOMOM.

Crenen MuzipHjase je y peLuIpoLuTeTy ca cTeneHoM ucnosbenoctu IIEX, ok je onpkaBame
MOCTUTHYTE MHUJIpHja3e y OOPHYTOM OJHOCY.

KoHienTpanuyja ackopOMHCKE KHCEIIMHE y OYHO] BOJUIIM CE€ CMamyje ca HalpeIoBameM
npoueca creapamwa [IEX marepujaina, mro ykasyje Ha nopemeheH aHTHOKCHJIATUBHU CTaTycC.
KoHueHTpamuja a30T-MOHOKCHA, Ka0 MHAWKATOpa OKCUATAUBHOTI CTpeca M 3arajbermha, Ce
nosehasa y cepymy OonecHuka ca paHoM (azom I[IEX cunapoma 1 'y 04HO0j BOUIM OOIECHUKA
ca [IEX rimaykomom.

[Tpoundnamropau uutokuHu (TNF-a, IL-6 u IL-17) cy kjbyuHHU y 3amounmamy Ipolieca
ctBapama [IEX marepujana. Husou TNF-o u [L-17 cy noBuiieH” y 04HOj BOIUIM O0JIECHUKA
ca [IEX cunapomom/riaaykomoM, 10K je |L-6 nosumen nokanuo y panoj ¢aszu [IEX cunapoma
u y I[IEX rimaykomy. Huso IL-6 y cepymy Hamux uCuTaHuka je 01o MoBUILIEH KO O0JIeCHUKA
ca paHoM U kacHoM ¢a3om [IEX cunapoma.

Perynartopau muTokuHU UCcKasyjy jgokanHo akTuBHOCT TGF-B y panoj ¢asu IIEX cugapoma,

npaheny nojauanom aktuBHomhy PDGF, koja ce oapxkaBa u y kacHoj (azu [IEX cunapoma.
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11.

12.

VY dasu pazsujenor I1IEX rmaykoma je nmoBumen HuBo EGF, IL-8 u ITAC, nokx IGF nuje
nerektoBan y ¢azama [IEX cuampoma (pana u kacHa (asa), aiu je HmeroBa akTUBHOCT
3abenexena y ¢azu [IEX rimaykoma.

VY cepymy GonecHuka ca panom (dazom [IEX cunapoma je moumen TGF-B, na 6u y kacHoj
dazu npopudbporuuky ynory npeysenn PDGF, EGF u IL-8. Konauny ynory y ¢asu I[IEX
rnaykoma umajy IL-8 u ITAC.

Hamm pesynratu yka3yjy na je Hacranak [IEX noBesan ca crapujum >KMBOTHUM JJOOOM, IITO
00e3eOehyje HapyllleH OKCHUIATUBHU CTATYC y3 aJAWTHUBHU, XPOHUYHU YTHUIIA] PAa3TMUUTHX
dakTopa cnospamime cpeaune. I[lopemehen oxcumatuBHu crtaryc mokpehe Thl/Thl7
uHpaamaTopau oarosop. [Iponykuujom npounduamaropaux murokuna (TNF-a, IL-6 u IL-
17) samouumame mporec crBapama IIEX wartepujanma, koju kapakrepuiine panu I[TEX
CUHJAPOM, TJI€ CBOjy aKTHUBHOCT Oenexu W TpBU perynatopHu uutokuH TGF-B, umjum
nejcTBoM 3anounmbe pudposa tkuBa. Y kacHoM I1EX cunapomy u I[NEX rnaykomy, PDGF
HactaBiba mporec (udpose TkuBa. JlejctBom EGF um IGF macraje mpommdepanuja u
mudepennujanrja ¢pudpobdbnacta y muodudpobdiacte, yuju je 3amarak cuHTe3a (HuOpo3HOT
TKUBa (rceynoekchonujanuja). Konnenrpanuja npourdaamatopaux nnokusa (TNF-o u IL-
17) ce oap:kaBa Ha BUILIEM HUBO y CBUM (hazama OO0JIECTH, IITO yKa3yje Ha XPOHUYAH MPOIIEC,
a IL-6 je moBumen y panom [IEX cumapomy u [IEX rmaykomy, mTo je mocieauna peaxiyje
TpabekynyMma Ha MexaHudku ctpec ycnen nosuieHor MOIL. IL-17 genyjyhu Ha HeyTpoduie
nocremyje cuntedy IL-8, Koju aenmyje XeMOTaKTHYHO, ald M aHTHOTeHeTCKH. KiIMHuYKu
KpBHU CYy/IOBM HHUCY YOUJbMBM, a HamM pe3ynatu nokazyjy na ITAC chpedaBa mBHXOB
HacTaHak. ®ubpo3no TkuBo (ITEX) ce Tanoxu y cBe nenoBe Mpeimber CEerMeHTa 0OKa U KpBHE
cynoBe. Y 3aBUCHOCTM o crerneHa Tanoxkemwa [IEX-a, Hacrajy pasmuunte

nceynoekcgoarjaTuBHe npoMeHe (paHa u kacHa ¢aza [IEX cunupoma nnu [IEX rimaykom).

2.6. IIpuMemBLUBOCT U KOPHUCHOCT Pe3yJITATAa y TEOPUjH U NPAKCH

Hpe3eHTOBaHI/I pe3yiTaTu HCTpAKUBAKA ﬂajy OpUruHaJlJHU W BEOMa BaXaH JOOIIPUHOC

pazyMeBamy 3Ha4aja v yTUIlaja OKCUATUBHOT CTPEca y MPOIIECy CTBapama rnceyaeokchomujanmja

y3

pa3Boj pa3IMUUATOr cTerneHa OosiecTd. JIOKATHO M3MEHmEHU YCIOBU (OKCHIATUBHHU CTPEC)

JIOBOJM JI0 aKTHBanuje cuHTe3e npouHpuamaropuux murokura (TNF-o, IL-6 u IL-17), koju
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U3a3MBajy CHUHTE3M MNPOPUOPOTHYKMX I[IMTOKWHA Yy TKUBY, HEOMXOIHHUX 32 AaKTHBAIH]y,
nudepeHnujannjy u nponaudepainujy ¢udbpodnacra (TGF-B, PDGF, EGF, IGF u IL-8).
AxtuBupanu ¢ubpobmactu crTBapajy (puOpo3Ha BIakHa, KOJjU Cy CacTBaHU JI€O
nceynoekchonujamnuja. Hakyrmibenn nceynoexkcoanujaTuBH MaTepHjal y OJBOJIHUM IyTeBUMaA
OYHE BOJUIIC U KPBHUM CYyJOBHMa KOJU MCXpamyjy OKO (OpMHpajy OCHOBY IITO 3a pa3Boj
raykoma. Y OymyhHoctu Oum Omiio uHTepecanTHO mpoHahu lOCUS MINOriS oBor ciaoXxeHor

mpoiieca, rjae Ou oH Morao j1a 0yJie IpeKUHYT.

2.7. HauuH npe3eHTHPamba pe3y/aTaTa HAy4HOoj jaBHOCTH

Joxropcka Te3a ap Tatjane lllapenar Bynosuh mo pesynratima u Ha4MHY Kako je HalMcaHa, y3
onpehene monudukanmje, nmpenopyyyje ce Kao Hay4Ho MTUBO. Pe3ynTatu 10 KOjux je KaHAuaaT
JI0I1a0, y TEKCTY TUCEepTaIlHje Cy MPEICTaB/beHH jacCHO 1 cucTeMaTnyHo. KoMucuja cmarpa 1a ce,
Ipe CBera 3axBasbyjyhl CHCTEMAaTHYHOCTH U MOIITOBAKY Y3POUHO-TIOCIEINIHUX BE3a, EMATCKU
NPUKa3u U3 AUCEPTaLMje MOTY KOPUCTUTH M Ka0 MaTepHjall IIOro/iaH 3a HaCTaBy Ha OCHOBHUM H
JTOKTOPCKUM cTyaujaMa y obiaactuma oraamosoruje u umyHosoruje. Kanauaar je neo pesynrara
nokTopcke aucepraiyje Beh myoiaukosao y Ser J Exp Clin Res (M52). JIBa pana cy mocnara y
Mel)yHapo/JHE 4Yacomnuce, a HOBH pe3yiTaTd he OMUTH MPE3eHTOBAHM KPO3 HEKOIMKO Oymyhmx

nyonuKanuja.

3AK/bYYAK

Komucuja 3a oueny um ondpaHy 3aBplIeHe JOKTOpCKe auceprauuje kanaugara Tatjane C.
[lapenany Bynosuh mnon HazuoMm ,,IIpoMH(IaMATOPHH M peryJaTOpPHU MeIHjaToOpH Y
nceynoekcGoJjaTHBHOM CHHAPOMY” Ha OCHOBY CBEra HaBEICHOT OLEY]e Ja € UCTPaXHUBaHbe
y OKBHpPY JOKTOpPCKE JAMCEpTallljeé YTEeMEJbeHO Ha aKTYeJIHUM Ca3HalkbuMa M BaJUAHO]
METOJIOJIOTHJU U /1A je IPELH3HO U aJIeKBaTHO cIipoBefieHo. J[oOujeHu pe3yiTaTu cy Mperjieitu,
JaCHHM U aJIeKBAaTHO JMCKYTOBaHHU.

Komucuja cmarpa na nokropcka nucepranvja kanaunata Tatjane C. Hlapenan Bynosuh
ypahena mox mentropctBoMm Jlom. ap Hemame C. 3nmpaBkoBuha MMa OpUTHHAIHM HAyYHH H
NpPaKTUYHM 3HA4yaj y pa3yMmeBamy 3Hauaja M yTULAja pa3IMUUTUX POUH(IAMAaTOPHUX U

peryjaaTopHUX MeAMjaTopa y Mpolecy cTBapama rnceyaoekchonujammja.
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Ha ocnoBy cBera uznoxenor Komucuja npennaxxe HacraBHo-Hayunom Behy dakynrera
MeaunHCKUX Hayka YHuBep3uTeTa y KparyjeBiy aa JOKTOpCKa TUcCEpTaldja MoJ Ha3HBOM
, JIPOMH(IAMTOPHHM U PeryjJaToOPpHU MeAMjaTOPH Yy Nceya0eKC(OoIujaTUBHOM CHHIAPOMY*
kauaunara Tarjane C. [llapenany BynoBuh Oyne MO3WTHBHO OlICHCHAa M OJ00pEHA 3a jaBHY

onopany.
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Kparyjesar, 12.05.2014. rogune

18



