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YBOJI

Ha3uB mcopmjaza motude o rpuke pedd “PsSOr” kojy je ynorpeOmo Xumokpar HaszuBajyhu
Oonect ncopa mro o3HadaBa cBpabd u ynyhyje na je Taj CHMIITOM jeIHa OJ1 BXKHUX OJIPEIHUIA
ncopujaze. Ha3up “psoriasis” y MEIUIIMHCKY TEPMHHOJIOTH]Y OWMBa YBEJCH O] CTpaHe OedKor
nepmartosiora @epnuHanna BoH Xebpe 1841. rogune, koju je 000JbEHE OJIBOJUO Y MOCEOHHU

1
EHTUTET y OJHOCY Ha JIETIpY.

VY nuramy je XpOHHYHO M PEKYPEHTHO 3alabeHCKO 000JbeHEe CHCTEMCKOT KapakTepa Koje je
WMYHCKH ITOCPEIOBAHO, a YKja Ce MpEeBaJICHIIM]a Ha HUBOY CBeTcke nomynanuje kpehe ox 1-3%
23y nonynanuju rpahana CpbOuje mpermoctaB/beHH Opoj obosenux je oko 140.000, mox
OYEKHUBAaHH OpPOj OHUX Ca YMEPEHOM U U3PAKEHOM IICOPHja30M, ca U 0€3 TICOpHja3HOT apTPUTHCA,
yuHu 1/3 o6onenux, 1j. oko 42.000. Moxe ce jaBuTu y OMJI0 K0joj )KUBOTHO] T0OH, a OJUTHKY]Y j&
TEHCKa XeTepOreHOCT, Kao U (eHoTHICKa moimmopdHocT.” C 0631poM Ha CHCTEMCKH KapakTep
OoJiectu, Ticopujasa je nmpaheHa OpojHUM KOMOPOMIMTETHMA KOJH HETaTUBHO yTUYY HA YKYITHO
MIPEKUBIHABAHE Gonecuuka.l ' &y MOCJIC/IIbE JIBE JICNIEHU]e TOKa3aHO je Ja 000Jenu O
Tcopyuja3e MMajy TOBHUIIEH PHU3MK 3a Pa3BOj KapIMOBACKYJIApHUX OOJECTH W METaOOIUYKOT

910
cuHApoMa, u3Mel)y octanux, ITO OJroBapa CUCTEMCKOM KapaKTepy Mcopujaze.

Jlanamme Tepanujcke MOTYhHOCTH 3a JIeueHme IICOpHja3e - TOIHjCKa Tepamnuja, CHUCTeMCKa
KOHBEHIIMOHAJIHA W OWOJIOIIKAa Teparnuja, kao u ¢doToTeparnuvja, MOTY Ja JOBEAYy Yy HajOOJbeM

CiIydajy 0 AYyroTpajHe peMucHje, anu 0e3 TpajHOT h3JeucHha.
1.1 AKTYEJIHA CXBATAHA IIATOI'EHE3E IICOPUJA3E

PaSYMCBaH::e IFCHCKC OCHOBC M HUMYHOIIATOI'CHE3C ncopnjas:e TpajHO je IIOMCPUJIO IMAXKBY Ca
TaKO3BaHC ,,60J'ICCTI/I KOXe* Ka MYJITUCUCTECMCKOM 3allaJbClhby MaJla Y3pOK HACTAaHKa OotecTn

HI/Ije A0 aaHac OTKpI/IBeH.ll 12

Panuje ce BepoBano aa je y nutamy nopemehaj nponudepanuje
KEepaTUHOIINTA, Ca CEKYHJIaQpHUM 3alaJbeHCKUM MHpuiaTpatoMm. [laHac ce cmarpa Ja cy KJbyuyHHU
¢dakTopn y mnartoreHe3u rncopujaze T-TUMQPOLUTH, LUTOKMHM U JCHAPUTUYHE aHTUTCH

npe3entyjyhe henmje. Heku, 3a caga Hemo3HaT MOYETHHM MOJEKynapHM jorabaj, akruBupa T-



TUMOIIMTE: PETIOCTABIhA CE J1a TO MOXKE OMTH CIIOJbAIHA CUTHAN (MOryhe BUPYCHU OJHOCHO

GakTepujcky anTHren) win yayrpamsi (self-derived) curnan.'? Ha cimum 1. npukasana je mema

JaHAIIET CXBaTamba MaToreHese rncopujase.
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Cruka 1. [Tatorenesa ncopujase, npeysero u agarntupano u3 Nestle et al. Psoriasis.™

1.1.1. I'eHcka ocHOBA NMaTOreHe3e NMcopujase

Yumennna aa oko 10-30% oOonenux o mcopujaze uMa MPUAPYKEH TCOpPHUja3HU apTPUTHUC

(ITcA), 3HauM /1@ MOCTOJU JOJATHU T'€HCKU CTUMYIYC WJIH CTUMYJYCH U3 CIOJbHE CpeIMHE KOjU

AOBOJIC N0 3allaJbCHCKOT TIpo1eca y 3r71000BMMa. AHAJIM30M T€HOMA KOoJ 000J1enXx o1 HCOpI/Ija3e



MOKa3aHa je 3Ha4yajHa MOBE3aHOCT M3BECHUX I'€HCKHX JIOKyca ¢ HACTaHKOM Iicopujaze. ['eHCcku
nokyc HLA-Cw*0602 cmatpa ce BaKHUM I'eHCKUM (haKTOPOM 3a pa3Boj oBe OoJiecTH, a cpehe ce
Koz oko 10% 3apaBe nomynanuje, koa oko 50% obonenux ox ncopujaze u xkox 20% OosecHUKA
ca rcopujazHuM apTputrucoM. [TokazaHo je 1a je oBaj TEHCKH ajieln yenhu Koj 0OJIECHUKA KOjH

. . . . . 14
MMajy TyTaTHH OOJIMK IICOpHja3e, a Be3aH je M ca paHOM II0jaBOM IICOpHja3e.

Jlpyru BakaH TEHCKH JIOKYC je TI'eH 3a KOPHEOJEe3MO30MHH, YHjU TIPOAYKT TNPEICTaBIba
aJX€3UBHHU MPOTEUH KOJET MCII0JbaBajy KEPAaTUHOLIMTHU, a BaXKaH j€ y 3aBPIIHO] TudepeHIrjalnju
enuaepma. [IprcycTBO OBHX reHa 3Ha4ajHO je TTOBE3aHO ca ojApeheHuM OJIOKOBUMA T'eHa YU CY
MPOJIYKTH YKJbYYEHHU Y APYTe 3amajbeHCKEe MPOIece KaKBH Cy PEYMATOMIHHU THI apTpUTHCA U
ekieM. TH TeHCKH JIOKYCH Cy CMEIITEHH Ha pa3jMduTAM XPOMO30OMHMA, a O3HA4YaBajy ce
nasuBoMm PSORS (psoriasis susceptibility) ox 1 mo 9. HajsHauajuuja reHeTCKa AeTEPMUHAHTA je

PSORS|1 nokyc na xpomo3zomy 6p21.3.7

PSORS2, PSORS3 i PSORS4, cmemTenn Ha XpoMo3oMy lq, MpenacTaBibajy TEHETCKY BE3y
u3melhy ncopujaze u metabonMukux OOJIECTH, MPEKO CIUYHOI MMYHCKOT MEXaHHW3Ma. YHyTap
nokyca PSORS2 orkpuBeHO je BWIE IeHa YMja c€ M3MEHEHA peryiairja MOKe MOBE3aTH ca
MICOPHja30M jep BOJW 3HAYajHO IyXeM Tpajaky KoHTakTa m3Mmely T-mumdorura u aHTUTCH
npeseHtyjyhux henmja, ynme ce Memajy yciaoBU akTuBamuje T-nmumdorura u omoryhasa
MPOAYKEHO 3amajbemhe mocpenaoBaHo oBuM henmjama. ['yourak rena RUNXI1 koju xoampa
cnenuduuHn GakToOp TPAHCKPHIIK]E MOBOIU 10 Xunepmnpoiudepaiuje, a TyOUTaKk reHa Koju
KoJupa penentope Ha henmujama mmyHckor cuctema (PD1) ykmama nmpupomHe HMHXUOHTOpHE
yTUIaje KOJU HacTajy mocie akTtuBaiuje T-numdorura aHTHTEHOM, a THUME ce omMoryhyje
HeKOHTpoJucaHa mponudepanuja T-muMdonmra OJHOCHO HEKOHTPOJMCAHA TPOJIYKIIH]ja
MOCPEIHUKA UMYHCKE peakiije. Y MaToreHe3u Icopuja3e HajBaXHUJH Cy OHU T€HU KOjU BpIIE
perynanmjy celieKTuBHe murpanuje T-mumdornuTa y Koxy, y3 reHe KOjU Perylulry MpoayKIujy
MTOKHMHA Ka0 MeIujaTopa UMYHCKE peakiuje u3 akTuBupaHux T-nmumdouurta. YTBpheHo je u
nosehano ucnosbaBame rera 3a xemokuHe (CCL19, CCL21) y mncopuja3sHoj JIe3Uju KOJU ce
BE3yjy 3a pelenTop Ha MOBPHIMHH T-TMMQOLNUTa YUME PETYIUILY CEIEKTUBHO MpUBIademke T -
muMmdoruTa. OBakBa EKTONHMYHA EKCIpecHja IeHa 3a XEMOKMHE Moxke Ja Oyne J10BOJbaH
CTUMYJYC 3a HaKyIlJbame Belaukor Opoja T-mumdormra u nenaputuuynux hemwja (ARH) y

JIE3UOHO] KOXH, Jakyie BaH JuM¢pHor TkuBa. IIpeancnonupajyhu reHcku ¢akTopH 3a HacTaHaK



NICOpHja3e MOCTOje M KOJ 3/IpaBUX 0co0a, ajau KOJA HUX HCIOJbaBajy ciad yruiaj 0e3 CroJbHUX

W/HIH YHYTPAITEBHX npeaucnonupajyhux daxropa.'® 71819

1.1.2. heaunjcka 1 MOJIEKYJIAPHA OCHOBA MCOPHja3He Jie3uje

[Tpouec popmupama ncopujasue je3uje 3axBata Mehy(hoMKyIapHu Je0 enuaepma, T¢ He yTHYIe
Ha IMKIYC pacra JUlake OJHOCHO Ha pacT (QOJUKYIAPHOT enuTeNa. Y CBOjOj IIYHO]
XHUCTOIIATOJIONIKO] CIUIK  (CcaMKa 2), TICOpHja3y OJUIMKyje HWHTCH3MBHA XWIIEpILIa3uja
KepaTHHOIINTA, OJHOCHO emnujaepMa, MoJUMOP(OHYKIeapHH 3almajbeHCKH WHOUITpaT Yy
KOpHEAJTHOM CJIOjy emujepMa, MOHOHYKJICApHU WHQWITpAT y MamwiIapHOM JAepMy, Kao U
WHTCH3MBAH PacT W WJIATallHja MIOBPIIWHCKUX KPBHHUX cynoBa. [Icopuja3sHu enumepM ouIKYyje
Tako Op3a mpomiudeparyja KepaTHHOIMTA Ja KOHAYHO ca3peBame THX henmja m3ocraje, ma
KepaTHUHOLIUTA Yy KOpHEAJTHOM CJojy 3aapikaBajy jenpo (mapakeparosa). I[lomenytu
KEpaTUHOILIUTU TIPOJYKY]Y Mame eKcTpahenjCKux JUMu/a MOTPEOHMX 3a YBPCTY anxe3njy mehy
henmujama KoOpHeamHOr cJ0ja, a TO JOBOJM HacTaHKa ci1ab0 aaXepeHTHOr cJjoja,

KapaKTepUCTUYHOT 3a CKBaMe TICOpHja3He JIe3Hje.

Crvka 2. XUCTONaToNOIIKe OJUTMKE IICOpHja3He Jie3uje: KOHTHHYHpaHa MapaKepaTo3a ca JIeTPUTYCcOM HeyTpodmma
(dokanmHO; emmaepMaliHa XHIepIUIa3uja (M3Oy)KEHEe eNuAepMaliHe TIpeduke, HCTAlkCeH CyNpananwiapHd  1eo
enuepMa); YMHOXKABamkbe MUKPOBACKYJIAPHUX IIPOCTOpa y HAIMIApHOM JEepMy; KPBHH CYIOBH Cy OKPYKEHH
eeMoM | M QonuTIMa.



JIOMUHAHTHU JIe0 MOHOHYKJIEapHOT MH(WITpaTa y NCOpHja3HOj je3uju uumHe T-mumdonury,
enuaepManau T-mumpouuTH cy yriaBuoM y noarpynu CD8+, a nepmannu cy memasuna CD4+
u CD8+ nonynauuja. ¥ Behunu, T-mumpouuT y ICOPHja3HOj JIE3UjU UCIOJbABA]Y aJIXC3HUBHH
MOJIEKyJ KOju UM omoryhaBa cenekTuBHY Murpanujy npema koxu (CLA, enr. cutaneous
lymphocyte antigen), y nopehemy ca oko 10% T-nmumdonura y nepudepHoj mupkynanuju. To
yKa3zyje Ha MohaH W cenekTuBaH mporec ycMmepaBama CLA+ T-mumdornura w3 mUpKynammje
nmpema mcopujasHoj Je3uju. Takohe, y mncopujazHoj nesuju cneaeha mgoMuHaHTHa Tpymna
JeyKoLuTa ¢y aHTUreH npesenryjyhe henuje (AIlT'R), y npBom peny nenaputuune henuje (Jh).
3nauajHo Behum Opoj JlanrepxancoBux hemuja (JIh) u uHbIamMaTOpHUX JIEHAPUTCKUX
enuaepMaiHuX henuja Hama3u ce y NCOPUja3HO] JIE3UJU Yy OJHOCY Ha HEM3MEHEHY KOXKY KOl
OoJiecHHKa ca TCOpHja30M W KOJ 3IpaBUX 0co0a, JOK c€ y JepMy Jie3Wje Hajla3u BUIIE
nepmanuux Jh u mnasmorurtougnux Ah (IIJH). Cee te Bpcre AITh y ncopujasHoj ne3uju
ucnoJspanajy csojctBa mujenounauux Ah (MIH), on kojux je HajBakHHU]je ceKpelrja IUTOKHHA, a
TO MX YMHU U3pa3uTuM ctumynaropuma T-mumdouuta. IIJIH y ncopujaznoj ne3uju npoaykyjy
unrepdepon anda (IFNa) y Behum konmunnama, 1ok ocraie JJh npoaykyjy narepneykune (I1L):
IL12 u IL23. Jemna moarpyma T-mumdonmra, Thl/Tcl (enr. helper/cytotoxic) mpoaykyje
uateppepor rama (IFNy), nuTokuH Koju mokpehe najby aKTHBHOCT T€Ha M Pa3BOj MOTIYHE
MCOpHja3He Je3nje TaKo IMTO HHAYKYje GyHKIHOHATHE TpoMeHe y T-nmumdorutuma nHbuaTpara
y Koxku koju nasbe cexpetyjy |FNy u IL17. IFNy, xoju y3pokyje nponudepanujy KepaTHHOIUTA
MPEKO MHXHOWIIMjE HHUXOBE allonTo3e, MHAYKYje Na’by aKTHBALM]y T€Ha M CEKPelHjy a3oT-
okcuza (NO) kao jakor BazoauaaTaTopa, CTUMYIIHIIE CEKPEIN]y XEMOKUHA U3 KEPAaTUHOIUTA, a
TOo BoAW Ka cenektuBHO] wmurpanju CD4+ u CD8+ T-nmumdornura, MOHOIUTA U
noumopdonykieapa (IL8) y nesnony koxy. [Toehana je excripecuja rena u 3a |1L23, nutokuna
yiju cy rnaBHu u3Bop J'h y mcopujazHoj ne3uju, a Koju MHIAYKyje Aaby cekpeunjy IFNy.
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3anajbeHCKH nmponec BOAU Ka OKCUAATUBHOM CTPECY, Y3 CUCTCMCKE IMOCJICAUIIC.

1.1.3. IIcopuja3a ka0 HMYHCKH MOCPeI0BaHa 3ana/beHcKa 00J1ecT

NmyHcka 30MBamba y IaTOreHe3! McopHja3e MOTy ce cBpcTatu y 3 ¢asze: uHuLMjanHa ¢dasza, pasza
MupoBama U edexropcka (asza, a y cBUM (a3ama HajBaKHHU]y yJory uMmajy nomohnuuku CD4+
T- nmumbormt koxe (enrn. 7 helper). Onu Hemajy cmocoOHOCT 1mTONM3e, Beh KOHTpOIHMIILY

npyre Bpcte henuja koje ydecTByjy y UMyHCKoM mpotiecy. CD4+ T-henuje OuBajy akTUBUpaHe



on crpane AIlh, omnocHo /Ih, te ce mudepenumpajy y edekropcke hemuje y OKBHpY
GbyHKIMOHATHUX ToArpyna koje mokpehy madnamamujy, kao mro cy Thl, Th2, Th9, Thl7,
Th22, Treg wim Tth (enr. 7-follicular helper) henuje. Caka moarpyma npoaykyje meaujarope
ycMepeHe Ha Jpyre henmuje Koje cy BaKHE Y UMYHCKOM OJITOBOPY: HEyTpoduie, eo3uHOpIUIIE,
macrorte, Makpodare, NK-henuje (eur. Natural killer) u b-nmumdonure. Y uaunmjanuoj dasu
AITh Kxoe mpuKa3yjy aHTUTeHE JIOKTHUM T-TuMQonuTHMa U Ha Ta) HAYWH MX HHIYKY]y IIpeMa
nuQepeHIjanuji, T¢ Ha HbUMa J0Ja3u 10 MPOMEHE HCIO0JbaBakha MEMOPAHCKHX aJIXE3UBHHX
CTPYKTYpa, pelenTopa 3a XeMOKHHE U TUTOKWHE U BPCTa IIUTOKMHA KOj€ MOYUIbY J1a IPOIYKY]Y
HakoH aHturencke crumynauuje (IL17, IL22, IL26, IFNy). V oBoj ¢a3u jour HeMa copHujazsHUX
Nie3rja Ha KOXKU. Y HapeaHoj, Gpa3u MUpoBama, ajbe ce perpyryjy T-henuje y Koxxy u HacTaBJba
ce ca HUXOBMM akTuBupameM. llocienmwa, edpexropcka (aza oUIMKyje c€ HHTEH3UBHUM
MIPOXKMMAakEM KOXKEe IMYHCKHAM henrjaMa, BbHXOBOM aKTHBAIMOM U OJITOBOPOM KEPATHHOIIUTA Y
BUJy XHIIEpIpoiudepanuje yciaea NelloBama CEKPEeTOBAHMX ITUTOKWHA, INTO JOBOJAU IO
HacTaHKa TICOpHja3HE TMpoMeHe Ha Koxu. Tpanchopmanuja on HauBHUX Th-hemmja y
eEeKTOpCKE M MEMOPHJCKE BPIIM C€ y CEKYHIApHUM JHM(HAM OpraHuMa, y TPBOM peIy
muMpHIM HOmycuMa moxa yrumajeM JIh. Crumynanuja aHTHTeHHMa, y3 KOCTHMYJIATOPHE
curHane ynyhene on /IR umamykyje momenyre mpomene y Th-hemmjama mTo mm omoryhaBa

CEJIEKTUBHO MUTPUpa-E Y TKHBA.

Jenna nmoarpymna edpexropckux T-mumdonuTa ucnosbaBa cnenupuyHe aaxe3uBHE CTPYKTYpE Ha
MeMOpaHHu, ImTO MM oMoryhyje cenekTuBHYy murpamujy y koxy (CLA-1, enr. cutaneous
lymphocyte associated antigen). To um omoryhaBa Be3uBame 3a €HAOTEI KPBHHX CYIOBa Y
koxu, Te edekropcku u Memopujcku CLA-1+ Th-numdorutu nponase usmel)y eHIOTETHUX
henuja kpBHHUX cynoBa Koxke y aepM. Huje mosnat mexanuzam kojum [Ih, koju mperxonHo
MUTPHUPAjJy U3 KOXKE y perHOHaIHE TUM(pHE HOAyce, WHAYKY]y ucnosbaBame CLA-1 aHTUTCHA Ha

MeMOpaHe aktuBupanux T-henwuja.

Jla Ou HacTana mcopujazHa IMPOMEHa Ha KOXKM HEONXOJHA je KacKaja CHUTHAIHHUX ITyTeBa KOjy
MOTy Ja MOKpPEeHY MEXaHHuKH cTuMyinycu (Tpayma: Koebner-oB ¢eHomeH), aenoBame HEKHX
nekoBa (P-OJIOKAaTOpPH, HECTEPOUJTHHM AHTUMM(IAMATOPHU JIEKOBU, XJIOPOKBHH, JHTHUJYM,
uHTephEepoH, TETPAaUUKIMHU) WM uHOekuuje (O6akrepujcke wiau BupycHe). IlpBu kopak je

akTuBanvja mupyjyhux IR y Kou, IITO Kako je paHHje OMHCAHO YCMepaBa aKTUBHOCT



nokamaux T-henmuja koje wucmosbaBajy edekTopcke (QyHKIUje. Buiio KakBo HapylaBame

OapujepHe (yHKIH]jEe KOKE, MEXaHUYKO WM XEMH]jCKO, MoKpehe Koa reHCKH MOJIOKHUX 0coba

ocnobahame Beh mpedopmupannx nutokuna u cekperujy IL1, IL6 u TNFx (enr. tumor necrosis

factor: ¢axtop Hekpo3e Tymopa) M3 KePaTHHOLUTA, IITO BOJU Ka akTuBupamy JIh. AkTuBHpaHe
JR nponykosahe nutoxune IL12 u IL23, cenextuBHO he Murpuparté y permoHaiHe JTumoHe
YBOpOBE re he mpukazaTé aHTHreH/€ HauBHUM T-TuMponnTHMA, MTO JUMQPOLUUTE aAKTUBHUPA U
(YHKIIMOHATHO Olpesesbyje IMpemMa BPCTH IUTOKMHA Koje he mnpoaykoBaTh. Y3 JIOKalHY
npoaykirjy IL12 u IL23, u Thl npodun uToKHMHA MEeHa KEPaTHHOIMTE TAKO IITO WHAYKY)E
IUXOBY aKTHUBalM]y, XHUMeprpoiudepannjy U MNPOMEHY CEKpEeTOpHE aKTUBHOCTH, WITO C€
KIMHAYKA UCTIOJhaBa Kao IICOpPHja3Ha MpPOMEHA. AKTHBHUPAHU KEPATHHOIUTH CEKPETY]y
mutokmne (IL1, IL3, IL6, IL7, IL8, IL10, IL16, TNF, IFN), xemokuHe u ¢akrope pacra.
XunepnpoayKIijoM IUTOKHHA y TICOPUja3HO] JIE3UJH, CTBapa ce HOBa (DYHKI[MOHAJIHA MOArpyma-
Th17 xoja cenextuBHO Tpoaykyje IL17, mTo y3pokyje najbe HEKOHTPOJIHMCAHO 3aMaJbeihe M
onpkaBame mopemehere perynamnuje aktuBHOCTH KeparmHommta. Thl u Th17 npodumu
IUTOKWHA, OJHOCHO MHHXOBAa  XUIEPIPOAYKIIMja  OMETajJy  CEKpelUHjy  JIOKATHHX
MPOTHB3AMa/BEHCKUX TOocpenHuka kakaB je IL10, unmme ce 3amasb€HCKHM TIPOIEC OJpXkKaBa, Y3
najby  aKTHBAIM]y W xuneprpoymdepannjy  KeparuHomurta. JlokaiHa — mpoayKiHja
NOJIMMOP(OHYKIIeapa J0BOIU 10 HBHUXOBE MUIpAlMje y €NUAEPM I/Ie CEKPELUjOM TOKCHYHHUX
MeaujaTopa (GopMupajy MHUKpoarcuece, a JIoKajlHa MPOJIyKLHja BacKyJIapHOT €HJOTEIHjaTHOT
daktopa pacra (VEGF, enr. vascular endothelial growth factor) u anrmomoernna w3
KEpaTUHOLIUTA JOBOAM 0 M0jaBe aHTMOTEHEe3€ ca HACTaHKOM OpOjHUX HOBHUX KPBHHUX CYAOBa
KOJU Ccy y OJINCKOM KOHTAKTy Ca XUIIEPIPOIU(PEPUCAHUM KEPATHHOLUTUMA 0a3aJIHOT €J10ja, LITO
IpeJCcTaB/ba MyHY CIMKY pa3BHjeHE ICOpUja3HE MPOMEHE Ha KOXKU. Pa3Boj HOBMX JIeKOBa U3
OMOJIOIIKE I'pyIle 3aCHOBAH j€ Ha UCTpaxkMBambUMa Mel)ycoOHe peakiyje U KOMIUIEKCAa CUTHala

16 1718 19 21
OBHUX COJ'IY6I/IJ'IHI/IX " OeIyJIapHUX CJICMCHATaA.

Ilcopujaza ce naHac yOpaja y MMYHCKM IIOCpEJOBaHe 3alabeHCKe O0JIECTH, MOpea
peyMaToOuJHOr apTpUTHCA, aHKWIo3Wupajyher crnoHawnuTuca, Aujaberec MenuTyca Tum 1,
aTepockiepo3e M KapauoBackyiaapHux Oonectu (KBB), ymueposHor konurtuca, CUCTEMCKOT
€pUTEMCKOT JIyIyca, YBEMTHCA U aCTME, a MMOBEe3yje UX CIIMYaH UMYHCKU MEXaHH3aM 3allajberbha

%2 KoHIeHTpaluje aKyTHHX NPOTEMHA IUIa3Me Cy 3HadajHo moBehame Kox 00ONENHX Of
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MICOpHja3e, HAPOUMUTO Yy aKyTHO] (a3 000Jberba. XpoHHUYHA 3aMajbeHCKa MPUPOJIa TICopHjase

IIOJpKaBa IPETIOCTAaBKy Ja HucTa npeaucnoHupa HacraHak KBb, Tako mTo opnpkasa
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nporH(IaMaTOPHO OJTHOCHO MTPOTPOMOOTHUYHO CTame.”> = .

1.2. KIMHHYKO HCIHIO/bABAIBLE IICOPUJA3E

[Icopujaza ce PpeHOTUNICKU HCTIOJbaBa Ha KOXKHM M HOKTUMA. O0yxBaTa MOP(OIOUIKU pa3IndUTe
00JIMKe 4YHje j€ MCIIOJbaBam€ y PacCloHy OJ OJarux M0 TEMIKHUX U eKCTEH3MBHUX (OpMH, ca
oaroBapajyhuM HEraTMBHMM yTHLajeM Ha KBaJUTET KuBoTa.?’ AxTtyenHa (hEeHOTHUIICKA
Kiacudukaimja mpeacTaBiba pe3yaTaT KoHcendyca Mehynaponnor Beha 3a mcopujasy (eHT.

International Psoriasis Council) u3 2007. Tomure.?

1.2.1. Xpoununa niak ncopujaza (Psoriasis vulgaris in placibus)

Cpehe ce xox 80-90% obGonenux, y3 ocehaj cBpaba kon mux a0 60%. Jlesuja Ha KOXH je
epuTeMaTo3Ha TMalyjia WIA IUio4a ca OelMWYacToM cjla00 aJXepeHTHOM JhbYCIIOM (CKBaMOM)
npeko, Hajuerrhe jacHO orpanuueHa on ocrane koxke (Cmuka 2). IlpeamseknuoHa mecra 3a
HacTaHak oBe (hopMe Cy JIAKTOBH, KOJICHA, TIOTJIABMHA, YMOWJIMKAIHA, TIyTealHa W CaKpaiHa
peruja koxxe. Jlesuje Mory OUTH TIOjeIMHAYHE WA TeHEpaM30BaHe, Hajuenrhe oBagHOT 00IMKa
(muckouaHe), amy U 'y O0JIMKY IpCTeHa (aHyJapHe), JuHUje (JIMHeapHe), HAJUK Ha reorpadcky
Mmamny (psoriasis geographica). Pele, mocie Hario npekuHyTOr jedYcha MOTEHTHUM TOIIHM]CKHM
CTepoMIMMa IMOpea THIHMYHHMX IUIaK JIe3Wja MOIY C€ jaBUTH M THOjaHmie (psoriasis cum
pustulationem), a To je mocebaH OOJMK TeHEpalM30BaHE IYCTYIO3HE IICOpHja3e. AKYTHO
MOTOPIIIAKkEe MOXKE Ja BOJAM M Y TIpaBIly epuTpoaepmujcke popme Oosectu, kana je 3axBaheHa
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noBpuinHa koxe >90%.



Cnuxka 2. TTnak ncopujasa ko 6osecHuile ca u3pakeHom ncopujazom (ITACU >10)(A,B,11) u
KoJ OosiecHuKa ca 6maro uzpaxkenom ncopujazom (ITACHU<10)(H)

Ilcopujaza npecuba (unmepmpucuno3na, uneep3na). licnorbaBa ce Ha TPErHOHUM
MOBpIIMHAMA (aKCWie, WHTBUHYMH, CcyOMamMapHO) y BHIYy MHHHMAIHO CKBAMO3HUX WIIU

HECKBAMO3HUX €PUTEMATO3HHUX nanyna/nﬂoqa nIn ILI/I(l)YBHOI‘ €puTeéMa Ca BJIAXKCHEM, UYECTO



npahenunx cBpabom. Okumau 3a HacTaHak Jiesuja Moke Outu mHpeknuja Candidom albicans,
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mTO CC YECCTO JC€IIaBa Ha HpeFI/IGHI/IM " BJIA)KHUM IIOBpHIMHAMA.

Ilcopujaza noznasune. Kamumuiujym je perdja koja je Hajuemhe MPOMEEHEHA KOJ[ TUIAK
nicopujaze. Kox Benukor Opoja OoJjiecCHHWKA je MHWIMjaTHA JIoKanu3anuja. [IpomeHe cy y Buay
JMCKPETHUX IIJIAKOBA JI0 3axXxBaheHOCTH IieJie MOBPIIMHE KAMWIMIUjyMa WU J1e0eInM Iioyama
WIA CKBaMO3HHMM TIOBpIIMHAMa Koje mojcehajy Ha ceboponmunu nepmatutuc. [Ipemmieknnona
MeCTa Cy peTpoaypuKyJapHe MOBPIIMHE U MOTHUIBAK, YECTO C€ MPOMEHE IHpPe U Mo 000y yerna

(corona psoriatica).”®

Ceoboncopujaza. Hazus cyrepuiiie MOp(OJIONIKY CIMYHOCT U aHATOMCKY JUCTPUOYIH]Y Kao y
ciIy4ajy ce0OpOWYHOT JepMaTHUTHCA, IITO TMOJpa3yMeBa HaszosiabujaimHe Opaszae, oOpase, Hoc,
VIITHE IIKOJbKe, 00pBe, Je0 Yeia MpeMa KOCMAaTOM JIeNy MOTJIaBHHE, KOCMAaTH JIe0 TOTJIaBHHE,
MpECTEpPHAIHY U UHTEpCKamynapHy pernjy. [Ipeno3najy ce kao o0auK mcopujase jeIMHO Kaja Cy

. . 2
YAPYKEHU Ca TUIIMYHUM IIJIaK IICOPHUJAa3HUM JIC3HjaMa Ha JPYT'YM IMOBPIHIMHaAMa KOXeE. 8

He-nycmynosna ncopujaza onamoea u/unu maéana. OBa dopma ce HUCMOJbaBa y BHUIY
(koH(IyeHTHOT) epuTeMa M JeCKBaMallije, TAaHKUX TUIAKOBa M CJ1a00 OTpaHUYEHUX CKBAMO3HUX
MoBpIIMHA ca Gucypama Wik KOH(IYSHTHHM TUIoYaMa Koje Ce IHpe Impema 3rii000BUMa pydja

OJTHOCHO CKOYHHM 3IJI000BHMMA U TIpeMa CBOJIOBUMA JIJTAHOBA U Tabana.’

1.2.2. I'yraTHa (KalubM4YHA) NICOpPHUja3a

Jlesuje cy npevynuka a0 10 MuinMerapa, HAJIMK Ha KallJbUIE, OOMYHO C€ jaBJbajy KOJX Jele U
MJIaJuX, Hajuenrhe Ha Tpyny, y 2/3 ciaydajeBa mociie CTPENTOKOKHOT (hapHHTHTHCA, a 0Baj 00JIUK

29 30
JaBipa ce

noBe3yje ce ca mopehannum pU3MKOM 3a MOjaBy IUIAK IICOpHUja3e KacHUje Y )KUBOTY.
U KoJ ocoba Kkoje Beh MMajy XpOHUYHY IUIaK TICOpPHja3y YKOJMKO Johe IO CTPEenTOKOKHE

undekuuje y mehyspemeny (“guttate flare™).
1.2.3. IlycTtyJi03Ha ncopuja3a.

JaBba ce y nBe (Qopme, JOKIW30BAaHO] M TEHEpalIM30BaHO]. ['eHepalm3oBaHa MyCTYJI03HA

ncopujaza (I'TIIT) uma 4 oGnuka:



1. TenepanusoBana mycTyiao3Ha ncopujaza Von Zumbusch tuma, ca mojaBoM MajuXx,
MOHOMOpP(HHMX IIYCTyJlla Ha OCHOBH EPHUTPOJCPMHje WIM LIMPEHEM HBHIIC
nH}IaMaTOPHUX TUIAKOBa, Y3 ITpo3HUIlY U ciaboct. OBa hopma Moxe ce jaButu de novo,
OOMYHO TIOCIIe HArJIOT TPEKUJa Teparuje TOMHjCKMM CTepOMIMMA WM Y IPHCYCTBY

nocrojehe miak ncopujasze (25) u yecto je ynpyxeHa ca apTPUTHUCOM.

2. Anymapna I'TIIT ce ucnospaBa aHyTapHUM Jie3UjamMa ca EPUTEMOM, JIECKBAMAIIUjOM U
nmycTyiamMa mo o0ofy, a Jie3uje ce IHpe HEHTpUdyraasHo yYHyTap HEKOJMKO CAaTH WIIU

JlaHa, y3 perpecHjy MEHTPAIHO.

3. AKyTHa epymilfja CATHUX MYCTYyJIa KOje HACcTajy U perpennupajy yHyTap HEKOJIUKO JlaHa
y BHJly er3aHTemMaTo3He (opme, IITO ce JieliaBa nocie HHPEKIrje ik Kao peakinja Ha

nex (0OMYHO Ha JIUTHJYM).

4. Psoriasis cum pustulationem moapasymeBa TmojaBy mycTyjda Ha mocTojehum

MCOPHUja3HUM TIAKOBUMAa, OOWYHO HA WBUIIAMA.

[lIto ce nokanu3oBanux Gopmu THYe, manaMorutanTapHa myctynosa (III1I1) ce manac mocmarpa

Kao 3ace0HM EHTUTET, Kako 300T KIMHHWYKE CiuKe (MycTyJe Ha epUTEMaTO3HO] OCHOBH ca

XHIEPKEPATO30M KOje TOTOBO HHUKAJ HE Tpena3e Ha Jop3aJHe MOBPIIMHE Koke), Beh m 300r

3132 . .
€MUIEMUOJIOMIKUX, TeHETCKUX U OMOJIONIKUX KapaKTepUCTUKa . Y 20% cnyuajesa IIIIIT je

yIpyXKeHa ca Iuiak mcopujasom 2. Acrodermatitis continua suppurativa Hallopeau mpexcrasiba

O0OJIMK JIOKAJIM30BaHE ITYCTYJO3HE TICOpHja3e y aKpajaHO] AMCTPUOYIHJH, ca IUCTpodHjoM

HOKTH]Y IIaKa M CTOMajia, [PBEHWIOM, IyCTyJlaMa U OTOKOM IMapoOHUXHjyMa U JIECKBAMAIIH]OM,

yecto nosesad ca [I1I1 niu mak ncopujazom.
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1.2.4. EputpoaepMujcKu 00JHK MCopHjase

Ilcopujaza koja 3axBata >90% mNOBpIIMHE KOXE, Y BHJY TI€HEpaIM30BaHOI epUTeMa ca

JIeCKBaMallMjoM JI0 eKkcdonujanuje, Ha3uBa ce epUTpoJepMHUjckoM McopujazoM. Hajuemthe ce

pa3BHja Kao nocjieaniia HeaJICKBATHOT JICUCHA BYJITApHE ncoija3e, aJInl C€ MOXKC PA3BUTH U de

novo.



1.2.5. llcopuja3a HOKTH]Y

JaBiba ce kox oko 40-50% oGomenux ox mcopujase 2°. Tlcopujaza HOKTH]y 63 ICOPHja3HHX
Je3rja Ha KOXHM jaBiba ce kox 5-10% OonecHuka. [larosomiky mporec 3axBaTa HOKATHO
JSKUIITe M CTPYKTYpEe MaTpUKca HOKTa INTO BOAM Ka KIMHUYKOM HCIOJbaBamy y Buay 4
aOHOPMAITHOCTH KOje Cc€ MOTY jaBUTH OWJIO 3ace0HO OwWIo 3ajeHO : TadykacTa yilernyha Ha
HOKAaTHOj uiouu (,, Pitting*), oaBajame AUCTAIHOT Jeia HOKATHE IUIOYE OJ1 HOKATHOT JICKHUIITA
(oHmxonm3a), CBETI0O cMmehe TpaHCHylleHTHE MPOMEHE TMOJ HOKAaTHOM IIIoYoM (,,3HaK yJhbaHe
MpJbe®) U 3a7e0sparbe HOKAaTHE TJI0Ye Ca XUIIEPKEePaTO30M HOKATHOT JeXHIITa (CyOyHrBaHA
XUIIEPKEPATO3a). % % Bonecnnim ca apTpUTHCOM y BehMHUM KMMajy IpPOMEHE Ha HOKTHMA.
3axBaheHOCT HOKTa MOX€ OUTH ,Mapkep 3a ICOpHja3HU apTPUTHC MOrOTOBO OAroBapajyher

4
JCTATHOT HHTepdaTaHTeaHor 3r106a.>

1.3. KIACH®HKAIIUJA IICOPHJA3ZE Y OJAHOCY HA BPEME
IIOJABE

Henseler u Christopher cy ycranoBuiu 2 Tina He-IyCTY/I03HE IICOPHja3e Y OJHOCY Ha KUBOTHY

100 y TpeHyTKy mojaBe 6ojectu, ekcripecrjy HLA u mopoanuny aHaMHe3y.36

Tun 1, koju ce jaBiba mpe 40. roauHe XuBOTa, WITO oOyxBaTa 75% OonecHHKa, KOJ KOJUX
mocroju jaka Beza ca reHuma ynyrap MHC knace 1 Ha xpomo3omy 6p u To Hajuenthe HLA-
Cw*0602, y3 mo3uTHBHY MOPOJAUYHY UCTOPH]Y. JaBjba ce y mpoceKy y 16. roguHu Ko KEHCKOT
noja, a y 22. TrOJMHH KOJ MYIIKOT nona.>® Kao ersorenu »OKHIa4* MOXE C€ jaBUTH
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CTPENTOKOKHU (papUHTUTHC.

Tun 2, xoju ce jaBspa mocie 40. roaune xuBoTa ca nukom usmely 55-60 roauna (mpoceyHo y
60. roMHU KMBOTA KOJI )KEHCKOT TI0JIa M 57. TOAWHY JKUBOTA KOJI MYILIKOT I0JIa), Y4ECTaTIHM

npucyctBoM HLA-CW2 1 HeraTuBHOM HOPOJIUYHOM aHAMHE30M.



1.4. IIPOIHEHA IPOIIHUPEHOCTH H HHTEH3HUHTETA IUIAK
IICOPHJA3IE

OO0jeKTHBHA TMpOIICHA MPOIIMPEHOCTH W HWHTEH3WTETa IUIAK IICOpWja3e, Kao W MpoleHa
e(UKaCHOCTH Teparvje Mopa3yMeBajy 3ajeTH0 00jeKTHBHO U CYOjeKTHBHO carjie/iaBame, Kao 1
npolieHa yTuiaja 0oJeCTH Ha KBaJWTET jKMBOTa OoyiecHuka. Hajuemrhu, cranmapau3oBaHu u
mIMpoKo mpuxBahieHM WHCTPYMEHTH 3a eBaiyanujy rcopujaze cy: Body Surface Area (BSA),
Psoriasis Area and Severity Index (PASI) i Physician's Global Assessment (PGA). * PASI ckop
penu3Huje 00jeKTHBU3Yje MpoIeHy y oxHocy Ha PGA, 300r dera je mpemopydeH 3a KIMHHYKE

CTy)II/Ije.39

Body surface area (BSA) oapeljyje mporieHat nospinnHe Koxe 3axsahene ncopujazom. Kopuctu
ce MOBpIIMHA JUlaHa oOoJiege ocobe 3ajeJHO ca MOBPIIMHOM CKYIUBEHHX MPCTH]Yy, ILITO

npeacTaBsba oko 1% BSA.%

Psoriasis area and severity index (PASI score) je majuemrhe kopuirheHa ckaia 3a eBalyarujy
ILUIaK IICopHjase, a n3pauyHasa ce momohy dopmyire ®penpukcona u [lerepcona.” Onpelyijy ce
moBpinMHa 3axBaheHe KO)Ke, HHTEH3WTET epureMa, uHHpuiITpanuje (meOpbMHA TUTaKa) W
JecKBaMallije, 3a 4 peruje Tena: riasa, TpyIl, Topmu 1 qomu ekcrpemutern ([Ipuor 6p. 1). 3a
nporeHy eduxacHoctu tepanuje, [TACU 50 o3znauaBa 50% penykmuje ckopa, [TACHU 75
o3HauaBa 75% penykuujy ckopa, a [IACH 90 3a 90% pexnykuujy ckopa.*?

Physician’s global assessment (PGA) npencraBiba IpOCEYHY MPOLIEHY CBUX JI€3Hja HE3aBUCHO
o muctpubyiije, 6a3upaHy Ha CTEIEHy epuTeMa, JeCKBaMmaluje W HHAypaiuje (CTerneHOBaHO
on 0 no 4). Ha Ttaj HauuH ce mcopHjaza o3Ha4yaBa kao Hemocrtojeha wiu roToBO Hemocrtojeha,

39
6J1ara, YMEpCHA U U3paKCHA.

1.4.1. IPOUEHA TEXXHUHE IICOPUJA3E

3a KIMHUYKY MPaKCy U MOTpede emuIEeMHONOIIKUAX CTYAHja, Ka0 U OHMX KIMHUYKUX CTYAH]ja
Koje yTBphyjy edukacHoCT jekoBa moTpeOHa je neuHUIMja TeKUHE OO0JNEeCTH, OJHOCHO

neuHuIMja TeKe ncopujase 1243, Axrtyennun EBponcku xkoHceHsyc u3 2011. ronune cyrepuiie



cnenehy moneny: 1. Omara ncopujaza (,,mild“): BSA <10 u PASI <10 u DLQI <10 u 2

yMepeHa 10 Temka (“moderate to severe): BSA > 10 wm PASI > 10 wm DLQI* > 10. *

* (DLQI: enr. Dermatology Life Quality Index, merona oapehuBama MCUXOCOIMjATHOT yTHIIAja
rcopujase)

1.5. IICUXOCOILIHJA/IHH YTHIIAJ IICOPUHJA3E

KBanurter xuBoTa OoOJieCHMKA KOju je moBe3aH ca Oosenrhy (mcopujaszom) (enr. health related
quality of life - HRQOL) uuje y nupekTHOj Be3u ca 00jeKTUBHUM WHTEH3UTETOM OOJIECTH, ajIu
MoKa3yje CHakKHY Be3y ca JICTIPECHBHUM IOHAIIAkEM, HliejaMa O CYyWIUay, ca aHKCU3HOIINY |
noropimameM apymrTeeHor craryca.’” “® Hapymeno ncuxodusimuko GyHKIHOHHCAbE 060IEITHX
0J1 TIcCOpHja3e MOTIIYHO je MOPEIMBO Ca CTalkeM Koje ce Moke Hahu koa obonenux oj KaHlepa,
KBB, Ttemkux dopmu aprpurtnca, mehepre Gomectd mim genpecmje.” CTemeH KIMHAYKOT
noOoJpama Koju je motpedan na ce modossma HRQOL kox obonenux of mcopujase je BENUK
(=PASI 75).*" * Jlomr mcuxoCOLMjaNIHN aCTIEKT 34paBiba, Te KOHTHHYUPAH eMOLMOHATHH CTPEC
KOju OBHU OOJIECHHUIIM TpIE MPEACTaBJbajy (pakTope pHU3WKa 3a IMOTOpIIamke IMCOopHjaze, Te ce
cMaTpa Ja TOCTYMNIM YCMEPEHH Ka MoOoJpIaky TOT achekTa 3iApaBjba jAonpuHoce Behoj
e(DUKaCHOCTH Tepamnuje MPOTHB ncopnjase.49 0 51 Meroge oapehuBama TMCUXOCOIUJATHOT
yTHIIaja TICopHjase ¢y Opojue u jacHo nebunucane: Dermatology Life Quality Index (DLQI),

Skindex, Psoriasis Disability Index u gpyrn.* >3

1.6. TEPAITHJA IICOPUJA3E

1.6.1. TOIIUJCKA TEPAIINJA

MojanuTeTu Tonujcke Tepanuje cy OpojHH U Hajuyenthe 1oBoJbHU 3a Behuny on 80% obonenux

. 54 55 56 57
0o 1copujase ca o5aro A0 YMCPCEHO HCIIOJbCHOM 60H€I_I_Ihy.

[Topen oBe wHIUKAaIH]eE,
TONHMjCKa Tepamuja ce TMPOMHCYje M Y3 CUCTEMCKY Tepamujy IIcopujaze YKIbydyjyhu
doroToTepanujy, kao gonatHa. He mpemopydyje ce Kao MOHOTEpamnuja KoJ H3pakeHe WIN
pekanuutrpanTHe dopme mncopujaze. [Ipm Tome je moTpeOHO BOAWUTH pauyHa O JOKAIU3AIUjH

mpoMeHa (MOTJIaBUHA, JHUIlE, TPEeTHOHE MOBPIIMHE KOXKe, TeHHUTalHje), oOIHKy Jieka (pacTBop,



rell, MacT, KpeM, [IaMIIOH, yJbe WIH cipej) U aykunu npumene. Crenehe tepanmjcke omniuje cy

Ha pacroJjiaramy:

Jutpanoa (aHTpajuH) U KaTpanu. [lenyjy KepaTOJUTHYKH, a TUTPAHOJI BEPOBATHO JeNyje U
Omokanom aktuBanuje T-muMdoruTa 1 HHXUOUIIMJOM MPOMH(IAMOTOPHUX IUTOKMHA. Mory ce

NPUMEHUBATH AYTOTPajHO U 0e30e1HO, ca BHCOKOM eduKacHomy.

AHajo3u BuTamMuHa /I3 (KaJLUIOTPHOJ, TAKAJIUMTOA H KaJauuTpuoJ). O MOMEHYTHUX,
HajeukacHuju je kanunoTpuoia. Hopmamusyje npommdepannjy keparudonura. [lokazamm cy y
BHUCOKY €(UKAacCHOCT y JeuujeM y3pacTy. JlekoBu cy 6e30e1HM U MOry ce KOMOMHOBAaTH ca
¢dotorepanujom (II-YBA). [locToju pusuk o1 XunepkaileMuje ako ce HaHOCH Yy 1034 Behoj o]l

100 rpama HenieJbHO.

Koprukocreponau (Haj3acTyl/beHHjU Cy: XHAPOKOPTH30H, AJIKJIOMETa30H, MOMETA30H,
O0etameTra3oH, ¢uiyounHoHMa W KJoOera3on). MMajy nmpoTUBYyNaiHHU, aHTUNPOJIU(EPATUBHHU,
BAa30KOHCTPUKTHUBHU M HMMyHOcHypecuBHM edekaT. Bucoko cy eduxacHu, ca 060sbuM
pe3yirarom, anu KpahoMm peMUCHjUM y OJHOCY Ha TUTpaHON U KarpaH. [locne mpekua iedema
yectd cy Op3u peuuauBu (,,rebound® ¢enomen), a myrorpajua mpuMeHa, y 3aBUCHOCTH O]
MMOTEHTHOCTH CTEPOHa, MOXE Jla TI0BeIe A0 OPOJHUX HEXKEJbeHUX edekara Kao IITO Cy aTpoduja
KOJKe, XUIEPTPUX03a, CTPHje, TCIAHTHEKTa3Hje, CTEPOUIHE aKHe, TJIAyKOoM, Taxuduiakcuja u

Mpesia3ak IiaK [copujase y mycTyno3Hy popmy.

Perunounm (TazaporeHn). Cpeame je ehUKAaCHOCTH, OPJAMHHUpA C€ KOJ Tcopujaze rae je BSA
<20%, ka0 MOHOTEpaIja Uiu y3 TOIHJCKA KopTUKocTepou. IloHeka, Ha MECTy IPUMEHE MOTY
Ce jaBUTH CBpad M >Kapeme, I[PBEHUIIO U Jbycname. 300T TepaTOreHOCTH He CME C€ KOPUCTHTH

TOKOM Teponjia TpyaHohe u nakramuje.

Kanuuneypuncku HHXHOMTOPU (Takpoaummyc, mumekpoumyc). Jlenyjy Ha mncopujazHe
ne3uje JIOKaJTHUM OJokupameM npouHdaMaTopHuX HuToKkMHAa. OOWMYHO ce mpomucyjy, ca
no6puM edekToMm, 3a IIcopujazy Ha JIUIY U 32 MHBEp3HE OOJIMKe Tcopujase, Tj. Ha MecTa TIe je

KOKa Taka, paau JaKIIe neHeTpaque 151 e(I)I/IKaCHOCTI/I.

Emoumjencu. Ynorpeba eMOJIMjJeHTHUX MAacTH U KpeMOBa JIONPUHOCH CMamemy ocehaja cBpabda,

CMambemy JecKBaMallije, y3 rojadyame MeHeTpanyje 1udpepeHTHe aHTUIICOPUja3He Tepanmje.



KepaTtomnTunm (camummiana kuceaumna). Cvmamyjy mnoBe3aHocT u3Mmel)y KepaTHHOLUTAa H
cmamyjy PH BpemHoct kopHeamHor cioja. CanuiuiiHa KHCEIMHAa ce OOWMYHO J0j1aje
KOPTHUKOCTEPOUTHOM JIEKY PaJii CMambeha XUIIEPKEPaTo3e U JIECKBaMallrje, a JOMPUHOCH 00Jb0]
neHeTpanuju Jieka. Tpeba ra m3beraBatu Koj Jnerne 30or moryher canvipummsma y ciIydajy

HaHOIIeHka Ha Behe MOBPIIMHE KOXKe.
1.6.2 ®OTOTEPAIINJA

ba3upaHna je Ha KOHTPOJIMCAHOM HU3Jaramwy Koke BellTaukuM n3Bopuma YBA u VBB 3pauema y
[IWJbY MOBJIAYEHH-A TICOPHja3HUX IPOMEHA. YITPABUOJIETHO 3padewme JoBoau Ao omrehema [JHK
U afnomnro3e KeparuHouuTa U T-nuMmdouurta y aepMy, HHAYKLH]Ee HUMYHOMOCYIPECHBHHMX

LMTOKUHA U CyIpecHje HH(IaMaTOPHUX roknHa.>®

II-YBA ¢oroxemorepanuja. Ilpe mznarama xoxe YBA 3pauewmy TamacHe QyKnHE OKO 365
HaHOMETapa OpaJlHO ce y3uMa MCOpajeH (8-METOKCHIICOpaeH, S-METOKCHIICOPAJICH), Kao
dotoaktuBHa cyncrannuja. Enepruja YBA 3padema je moTpeOHa 3a IiiacHpame MCOopajieHa y
JIHK, mro 3a pe3yarar uma upeBep3uOmwiHy (ortomaxubunnjy cunrese IHK u maxubummjy
muto3se. [luTocrarcko nenoBame je 30or myOuHe mpoaupama YBA 3paka orpaHHYeHO caMmo Ha
enuaepMm. Tepanuja je Bpiio edukacHa, kog 75-100% OonecHuka 3a 4-6 Helesba MOCTUXKE Ce
PASI 75. MnaukoBana je koj OojiecHWKa ca Imiak mcopujazoM rae je BSA >10 u xox
MaJMOIUTAHTapHE TCOpHja3e, OHEKal Y KOMOMHAIMJH ca peTHHOMAUMA (allUTPETHH), 2-3 ImyTa
HenesbHO.  KoHTpamHaukoBaHa je Koj OoJieCHMKA Koju HMajy OoJiecT IIOBE3aHy ca
dboToceHsuTuBHOIINY (Ha TMp. E€PUTEMCKH JIYNyc), Kao M KOJ OHHUX KOju ce Jieue ca

LUUKIOCTIOPUHOM, KOJI TPYAHHULIA U KOJ KEeHa Y Mepruo/ay JaKTaluje.

YBb ¢ororepanuja. [lanac ce 3a leueme ICOpHja3e KOPUCTH T3B. yckoTanacHa YBbB
doToTepanuja koja emMuTyje 3pauewme on 311 HaHOMmeTapa TanmacHe AykuHe. Tepamnuja je
edukacHa, kog 50-75% OonecHuka, 3a 4-6 Henespa noctwke ce PASI 75. MuaukoBana je KoJ
OosecHuKa ca Iiak rncopujazom rae je BSA >10, kon OosecHuka ca HeeUKAaCHOM TOIHjCKOM
TepanujoM U Koj OOJIECHHKA ca MEep3UCTEHTHOM T'yTaTHOM IcopHja3oM. Tepamnujcke ceaHce Cy
ol 2 10 5 myTa HezleJbHO, a MOHEKa] ce jJeuewmhe YBb (oTorepanujom koMOuHyje ca MPUMEHOM

aiutpernHa. KoHTpamHIMKOBaHa je KoJ OojecHHMKa Koju HMajy OoJiecT TIOBe3aHy ca



(bOTOCCH?;I/ITI/IBHOIth, KoL OoJlcCHMKA ca aHaMHE30M O BUIICCTPYKHUM HCMCIaHOMCKUM

TyMOpHMa UJIU Ca MEJTaHOMOM.
1.6.3. KOHBEHIIMOHAJIHA CUCTEMCKA TEPAIINJA

Knacuynu cucTeMcKH JISKOBH 32 JICUCHE MICOPHja3e Cy MUTOCTATULN (METOTPEKCAT), pETHHOMIN
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(arUTpeTHH) U UMYHOCYNPECUBH (LIUKJIOCIIOPHH). Bpro perko, omnpaBnana je ymorpebda

CHUCTEMCKHX KOPTUKOCTEPOUIA U TO Y CIIy4ajy IMyCTYJIO3HE TICOpUja3e y TOKY TpyaHohe.

Mertorpekcar. OBaj Bucoko eduxacan sek unuxuoume cuntedy JHK y kxeparunomutuma y
neobu y3 MHXUOHMIM]y XeMoTakce mosmmopdoHykieapa W OJOKagy akTHBaIUje Makpodara.
NunukoBaHn je 3a 00JIECHUKE ca TICOPUJa3HUM apTPUTHUCOM, MaJia c€ OpAMHUPA U KOJ OOJIECHUKA
KOjU MMajy MPOMEHE Ha BEJIMKUM IOBPIIMHAMA KOXKE, KOJI PE3UCTCHTHUX MPOMEHA Ha MambOj
MOBPIITUHU KOXKE WM KOJ Jpyrux oOnuka (Ha Mp. KOJ MNaJMOIUIAaHTapHE TCOpHja3e WIIH
TcopHja3e TOTJIABMHE) KOJI KOJUX Jpyra Tepamnuja HUje Aana a00ap TepamujcKu OATOBOP.
Yobuuajena no3a uznocu oa 0.2 mg/kg temecHe mace, jeaAHOM HeaesbHO. KOHTpanHIMKOBaH je
KOJl TPYJIHUIIA, OJTHOCHO 0c00a y PENpOayKTHBHOM IEPHOMY KOje TUIAHHMPA]y MOPOIUILy (KO
MYIIIKapara M3a3uBa PEeBEP3UOMIIHY OJIMTOCIIEPMH]Yy). MeToTpekcar je MH]eNOCYNpEeCuBaH H
XEMaTOTOKCHYaH, MOXe JoBecTu 10 Gpubpose miyha u racTpoOMHTECTHHAIHE TOKCUYHOCTH, Kao U

JI0 peaKTUBHpamka XpOHUYHUX HHPEKIH]ja (Ha TIP. TYOepKYJ03e).

Anutperud. PertuHomam penaykyjy nposimdepanujy KEpaTHHOILMWTA, Y3  Peryiamnujy
mudepeHIjalyje enuaepmMa, MIMyHOMOIYJIAlld]y U MMPOTUBYIIATHO JAelloBame. VIHIUKOBaH je 3a
reHepaIn30BaHy BYJTApHY Mcopujasy (0e3 apTpuTHca), epUTPOJACPMHUJCKE U ITYCTYJIO3HE 00JIMKE
NICOpHja3e, Kao U 3a YMEpeHy IUIaK NCOpHjasy, MCOpHja3y JUIaHOBa M TabaHa WJIM MCOpHja3y Ha
MOTJIABMHH, PE3UCTECHTHE Ha TOINHJCKY TEpaIujy, y clydajeBUMa Kaja 000JIeIn HUCY KaH U IaTH
3a ¢oTOoTEepanujcko Jeuewme. JIek ucnosbaBa MyHO JI€JCTBO HajpaHHuje 3a 3 Mecela, a MOXe ce
KOMOWHOBATH Ca TOIHjCKOM TeparujoM, MetoTpekcatoM u pororepanujom (Re PUVA, Re UVB).
Jlo3upa ce jeqHoOM AHEBHO y3 00pok, 10-50 mr. KonTpannaukoBaH je 300T TepaTOreHOCTH KOJ
TPY/AHUIIA U KEHA Y PENIPOIyKTUBHOM MEPHOIY Koje kene Ja pahajy (rmocine 3aBplieTka Tepanyje
noTpebHe cy yak 3 ToJuHE KOHTpaleNluje), Kao U KOJ TEeIIKUX 00oJbema jeTpe u OyOpera.
AIMTpEeTHH MOXe JO0BECTHU JI0 JIe3Hje JeTpe y3 MOopacT TpaHCaMUHa3a, XUIEePIUIIONPOTEHHEMHU]E

(HapoOUYMTO XHUIEPTPUTIMLIEPHIIEMH]jE), CyBOhe KOXKE M CIy30K0XKa, KAao M MOropiiama HOhHOT u



KOJIOpHOT BHJa. JlyroTpajHa mpuMeHa KOJ Jele MOXe Ja JIOoBele IO IMPEeBPEeMEHOI 3aTBapama

enudusa, XUIIEPOCTO3€ CKelleTa U OcU(UKAIH]je TUraMeHara.

Huxaocnopun. Jlek HajBepoBaTHHje WHXUOHWIIEC TpBY (azy aktuBanuje T-mumdorura, Te
MMYHOCYIIPECUBHHM JICJIOBalbeM cMamyje uHGpiIamanujy. WHIUKOBaH je 3a Jieueme
EpUTPOACPMHJCKE ¥ TEHEpaM30BaHE IYCTYJIO3HE IIcOpHja3e, KOJ TEeHEPaJM30BaHE IUIAK
Tcoprja3e Pe3UCTCHTHE Ha Jpyre obiuke Jiedewma. Jobap je m300p 3a jKeHE y reHEepaTHBHOM
nepuoy. Tepanujcku oaroBop je Beh 3a HekoIMKo Henesba (3a 16 Hepesba nmoctuxe ce PASI 75
koa 80-90% obosenux), a JeK ce opauHHpa y 1034 oa 2.5 mo 5 mg/kg Temecne mace, y aBe
JTHEBHE J103€, ca MIOCTENEHNM CHIKaBambeM J103€ 110 pEMUCHjU Ncopujaze. JIek je onTumanaH 3a
KpaTKOTpajHy MPUMEHY, HajayKe 10 2 rojuHe, 300r HepOTOKCUYHOCTH (peHanHa ¢pudpo3a u

peHasiHa HHCY(UIIMjeHIM]ja) U XUIIepTEeH3H]e.

1.6.4. BUOJIOLIKA TEPAIINJA ICOPUJA3E

JlejcTBO OBe BHCOKO e(pUKacHE Tepanuje 3aCHUBA C€ Ha MHXUOWIIHUU PA3THUYUTHX UTOKUHA U
MOJIEKyJIa KOju OJIOKMpajy CHUTHAJIHE IyTeBe, INTO MEHma HMYHCKH OATOBOP M KacKamay
3aITasbeHCKOT MPOLeca, JMMe ce TIocTinKe Tepammjcku oxrosop.> *4 ® v Epponu cy 3a neuerme
ncopujaze ca wid 0e3 ICOpUja3HOT apTpuTHca oA00peHa 4 Jieka Koja TpHUIanajy JaBeMa
noarpynama ouosomke tepanuje (antu-TNFo u antu-1L12 nexoBu). Autu-TNFo Giokupajy
BesuBame INFo 3a penentope 4YMMe OMETajy CHTHAJHM M 3ala/beHCKH IYT YCJIOBJbEH
NOMEHYTUM LUTOKMHOM, YHME CE€ CyNpUMHpa 3amajbelbe W akTuBanmja T-nuMdonwTa.
Pa3Bujenu cy dy3uonu npoteuH (ca cypukcom ,,lient* y Ha3uBYy) U MOHOKIIOHCKA aHTUTeNa (ca
cypukcom ,,Ma0“ y Ha3uBy). Y OHoJoOUKYy Ipyny aHTH-INFo JiekoBa crajajy eraHeplent,
uHpaukcuMad u agaaumymad. Autu 1L12/23 nek, ycrekuHyma0, MHXMOHMpa akTHBAIU]y H
nposudepanujy T-mumdormra y mpaBiy cyomomynaiuje peryiaropHux iaumdponura (Thl u
Th17), unme Onokupajy 1L12/23 nurokuHe, mITO YCMEIIHO CyNpUMHUpa 3anabeme. MHankanuja
32 OBY BpCTY JIEKOBa je I'eHepalM30BaHa IICOpHja3a WM PE3UCTEHTHE (hopMe JOKaTU30BaHEe
1icopHjase, IMcopuja3a JUIlaHOBa M TabaHa, Kao M IICOpUja3HU apTPUTHUC. 300T BHCOKE IIEHE
Jeuema, MNPUMEHY]y Ce€ Kao JApyra JHMHMja Tepamuje TIcopuja3e, YKOJIMKO TOIHjCKa,

KOHBCHIIMOHAJIHA CUCTEMCKA U (bOTOTepaHI/Ija HUCY JaJIC 3a,HOBaJ'LaBajy'hI/I TepaHI/IjCKI/I OATOBOD.



KonTpananukanuje cy akyTHe Temke HH(]EKIuje, JTaTeHTHa TyOepKylio3a, TeXakK OOIHK
MUOKapauonaTuje u omrehema jerpe, MalTurau Tymopu U aemujenuHu3yjyhe 6omectu [IHC-a.
Havenno, OMoJIONIKK JIEKOBHU Cy TOHOILBHBH]U Y OJTHOCY Ha KIIACHYHY CUCTEMCKY Teparnujy, ca
Mame HEXEJheHUX JIejCTaBa, T€ CE€ Kao Hajueniha jaBipajy aKkyTHE pecruparopHe WH(pEKIHje
TOpPHUX JUCAJHUX ITyTEBa, IJ1aB000Jba U cBpad. Tepanuja je KOHTpAaUHAUKOBAHA KOJI TPYAHHIIA U

y IIEPUOTY JI0jeHha.

1.7. ICOPHUJA3A U KOMOPBH/IUTETH

1.7.1. OIIUITU ACHHEKT

KomopOuaurer ce TpagunmuoHAIHO JeQHUHHUINE Kao CTamke KOje y aKTyeTHOM TPEHYTKY
KOEr3UCTHpa WM je KOEr3UCTHUpaJo ca NPUMapHUM O000JbEHEM OTHOCHO OOO0JBEHEM O]
npuMapHoT uHTepeca. [loTpeOHO je jacHO pa3aBOjUTH 0N 000JbeHa KOja MMajy 3ajeTHHUKY
MMYHOJIOIIKY MaToreHe3y (MemoBuTa 00JeCT BE3UBHOT TKHMBAa M OAroBapajyha crama Ha KOXH,
Ha MpuMep) Wik 000JbeHha KOXKE KOja Cy y BE3H ca CHeuUIHIM HHTEPHUCTUYKUM 000 heHhUMa
(HOTO3HM epUTEM W CapKOWJ03a, Ha TMPUMED). % Us yria TMpeBeHIHje, 000JbeHhe KOKEe MMa
3Ha4a] Moryher paHor ‘Mapkepa’ CHCTEMCKOT 000Jbe€Ha, INTO BOJAM Ka IPABOBPEMEHO]
HJeHTU(UKAIM]U TaKBOT IMallMjeHTa. 3aTUM, Be3a u3Mely aepmaro3e U KoMOpOUIMTeTa BOIU Ka
00JpeM pa3yMeBamy TaTOTeHe3e 00a cTamba M YCIOBJbaBa MYJITHAMCHUIUIMHAPHU TPHUCTYI H
JedeHkhe, Maja HEeKM KOMOPOUIUTETH MOTY OMTH KOHTPaWHIUKAIM]a 3a Tepanujy 000JbeHmha KOKE

WJIU Teparnuja 3a KOMOPOUIMTETE MOKEe OUTH y MHTEPAKIIMJH ca TepanrjoM 3a 000JbEeHE KOXKe.

[ToueTkoM OBOT Beka, MCOpHja3a je O] craTyca 000JbeHa KOXKEe ca MOTYhUM apTpUTHCOM Kao
JEMHOM TIPENO3HATOM CHUCTEMCKOM MaHH(ecTalujoM, TMpelnuia y CTaTyc HWMYHCKHU
MOCPEIOBAHOT MPOUH(IAMATOPHOT CUCTEMCKOT 000JbeHha ca OpoJHIUM KoMopOauTeTMa (Tabena
1), y npBOoM peay KapAMOBAacKyJapHHM M METa0OJHMYKUM (Y3 MAIMTHUTETE, MCHUXUjATPH]jCKa
000JbEHa U OCTEONOPO3Y), T€ je T3B. “TICOPUja3HU MapIl’ OTBOPHO Jajba MHUTAMkA 3a KIMHUUYKY
MIpaKCy U Jajba HCTpakiBama.’® O] CBHX AEPMATONOIMIKIX 000JbeHha HAJBUIIE CY HCTPAKHUBAHE
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npuapykeHe 00JIeCTH ynpaBo KOJ ICOpHja3e. Te cryauje cy MmaxoMm Oujie ONCEpBALUOHOT

TUIA, IITO HE JJOBOJM JIO JACHOT pa3/iBajamba U3Mel)y MOBE3aHOCTU U Y3pOUHOCTH (Kay3aluTeTa),



aJli JTOBOAM IO TMPETIIOCTaBKH KOje MOJCTHYY Jajba MCTPAKMBamba BEPOBATHUX 32jeTHHYKUX

OCHOBA (MMYHO )IIaTOTE€HE3E.

Tabena 1. KomopOuauteTn moBe3anu ca ncopujasom (mpeysero u amantupano u3: Wakkee M, Comorbidities in

dermatology *

KOMOPBUIUTETHU ITIOBE3AHU CA IICOPUJA30OM
KAP/ITUOBACKYJIAPHE BOJIECTH

njaberec MEIUTYC

XHUIIEpTEeH3H1]a

aTepocKiepo3a

AHI'MHa IMEKTOPUC

nH(papKT MUOKapa

nepudepHe BacKyIapHe 00JIeCTH

1epeOdpoBaCKyIapHU HHCYIT
MAJINTHHTETH

HEMEJIAaHOMCKHU KaHIepH KOXKE
aumMbom
aKyTHa [IPOMM]jEIOLUTHA JIEyKEMHja
KapuuHOM 1utyha
KapIIMHOM ITaHKpeaca
KapIIMHOM JI0jKe
KapIIMHOMH BYJIBE, IICHUCA U OCIIHKE
KapuuHOM OyOpera

HH®EKIHJE

AEIIPECHJA
OCTEOIIOPO34
3AIIA/bEHCKA BOJIECT LIPEBA

Kponosa 6omect
Henujakuja
XPOHHYHA OIICTPYKTHUBHA BOJIECT IL'1YRA

HE-AJIKOXOJ/IHA CTEATO3A4 JETPE

1.7.2. BE3A UBMEBY IICOPUJA3E U KOMOPBUIUTETA

Crame XpOHMYHOI 3amajbera MpeAcTaB/ba JUPEKTHY Be3dy u3Mely mcopHjaze M MOBE3aHMX

6onectu ycnen nosehane konuentpanuje TNFX, y npBom peay. Iloctoje u Apyru yTuuaju Ha

Ty Be3y (cmmka 3): ¢ 063MPOM Ja McopHja3a TOBOM JO CHMITOMA ACMpecHje w y3 MOropIiaH



HRQL, moxxe nohum 10 HEMOXeJpbHOT MOHAIIamka KOoje Ce MCIoJbaBa MyliewmeM, noBehaHum
YHOCOM aJIKOXOJIHUX muha, (U3UYKOM HEAKTUBHOWINY W TNPETepaHHM YHOCOM XpaHe MITO
JOBOJM JI0 TOJa3HOCTH, a IOMEHYTH E€JIEMEHTH TaKBOI IOHAIllakha MPEACTaBJbajy HE3aBHUCHE

dakTope pHM3MKa M 3a HACTaHAaK M MHOTHX Jpyrux Oosectu. Hacympor tome, mymeme u

r0jasHOCT Cy MPEIO3HATH Kao (hakTopH Koji mosehiaBajy pusHK 3a pa3Boj ncoprjase.’ °
rOJA3HOCT + NCOPUIA3A —_— -
[ ——— .
NYLUERE YTALA)
TEPAMWIE
+
+
+

NPOdUN KAPOWUOBACKY/IAPHOT
PU3URA

Jucnunugemmja

XunepreHzHja

OECHIATHEHH CIpec

Jucdyaim)a engotensux hemja
XunepxoMoUHCTEHHEMH]A

Axeznja TpoMDOLHTA

Cnuxa 3. Tlcopujaza je crambe CHUCTEMCKOT 3alajbemha Ca MOCIHSIUIIOM Yy BHIY HEMOBOJBHOT Mpoduia
KapAHOBacKynapHOr pusuka. Taj pu3uk ce mupekTHO moBeliaBa 300r HE3APaBOr KUBOTHOr cTuia (TOja3HOCT,
MyIICHkE) U MHAMPEKTHO 300r moropiiama ncopujase. CucreMcka aHTHIICOpHja3HA Tepanuja CMamyje XpOHHUYHO
3amasberbe, aan y3 Moryhe HexeJbeHe KapIHoBacKyiapHe edekre.

Ipeysero u anantupano u3: Wakkee M. Complexity of the association between psoriasis and comorbidities.”

3arum, Tepamuja nicopHjase moBehaBa pU3WK 3a HACTaHAK BUIIIE KOMOPOWIHMTETA, K0 IITO CY
KBB, mucnunmuemuje ¥ OCTEONOpo3a, OK IMOjeIUHH JICKOBU OPAWHUPAHH Y IUJbY JieUYeHa
KOMOpOUIMTETa MOTY HHYKOBAaTH WJIM TIOTOPIIATH TICOPHja3y, KaKBU Cy Ha MPUMEP JTUTHjYM U
B-6mokaropu. He Tpeba 3a00paBUTH HH ,,IETEKIUJCKY TPEIIKY®, jep j€ OUeKUBAHO Aa 000JeNn O]
ncopujaze demhe mnocehyjy nekapa Te je u Beha MoryhHocT 3a JeTeKUHUjy [0 Taja
HETPENno3HaTUX 000JbCHa, KA0 MITO CYy OCTEONopo3a, XWIICPIUNHIECMHja W apTepujcKa

.. 1370
XUIICPTCH3U]A.

Jla 61 ce pe3ynTaT MPaBUIIHO MHTEPIPETHPAO MOTPEOHO je a OIcepBallMOHE CTyAuje Oyay Ha

BEITUKOM OpOjy MCIUTAHHMKA, MEyTUM OHE MOTY Ja JETeKTyjy camo Be3y u3Mel)y mcopujasze u

nparehux 60NeCTH, anu He JOBOJE JI0 Kay32U'IHOCTI/I.73



1.7.3. HICOPHUJA3HU APTPUTHUC

[TpBu mpeno3nat koMopOuauTeT icopujaze je IIcA, a 3a Ty Be3y ce 3Ha oja cpeauHe XIX Beka.
[IpeBalleHIIja OBE CepOHEraTHBHE apTponatuje Meljy 0Golennm o coprjase je ox 6 1o 40%,

Mmehyrum 3HaTHO Behu Opoj OosiecHHKa ce jkainu Ha 00JTHE 3rI000Be.

Kao 3aceban knmHmuku entuter IIcA je mpemosnar 1964. rogune, ox cTpane AMEpUYKOT
yapyxema 3a peymatusam (ear. ARA, American Rheumatism Association) Moxe ce HCIo/buTH
Ha cieaehu HahvH: Kao apTpUTHC AUCTATHMX HHTEpQallaHr€alHuX 3IJ1I000Ba, CUMETPUYHU

7
IMOJMAPTPUTUC, ACUMCTPUYHHA OJIUTOAPTPUTHUC, CIOHIUTIUTUC UJIM MYTHUIIAHTHH apTPUTHC. °

TeroGe ca 3rmo6oBuma jaBspajy ce oax 7 mo 10 rommna ox mojaBe mcopujaze, y oko 10%
cinydajeBa [IcA Huje yapyxeH ca MaHU(DECTHOM TICOPUjA30M Ha KOXKH, & KOJI ¥4 000JIETTUX MMOjaBU
IIcA mperxoau mojaBa ncopwujaze. [lanmujeHTH KO KOJUX c€ MCopHuja3a jaBuiia paHO M M3pa3uTa
j€, OHM KOju MMajy MpOMEHe Ha HOKTUMA U OHU KOjU UMajy yCTYJIO3HHU OOJIMK IcopHjase, uMajy
Hajeehy BepoBatHohy 3a mnojaBy IIcA. HajjemHocTaBHMjU NOHJarHOCTUYKU KPUTEPH]YMHU
o0yxBaTajy uH(pIaMaTOPHHU apTPUTHUC, TICOPHja3y U HETAaTUBAH CEPOJIOMIKH Hala3 peyMaTOUTHOT
¢dakropa (P®), mehyrum cama cy y ynmorpedbu Knacudukamumonu kpurepujymu 3a IIcA (eHr.
CASPAR: classification criteria for psoriatic arthritis), ysegenn 1996. roguue (tadena 2)° koju
YKJbYUYjy, u3Mel)y ocCTajor, U MOPOJMYHY aHaMHE3y O IOCTOjamby TICOpHja3e y TMOPOJIHUIIH,
MMPOMEHE Ha HOKTHMA W CTBapame JyKCTapTUKYnapHe HOBe komraHe (popmamuje. Tok IIcA je
MPOTPECUBAH, Ca IMOTCHIHjATHUM HPEBEP3UOMIHUM omTehemeM 3IJI000Ba KOjU JOBOJAE 0
ryoutka GyHKIH]je ¥ MHBATUIUTETA, T€ je 0] HajBeher 3Hayaja paHO MOCTAaB/bEHA JUjarHO3a U

77
IIpaBOBPEMCHO JICUCH:C.

Tabena 2. CASPAR kiacupHKalMOHH KPUTEPUjYMHU 3a IICOPUja3HH apTPUTHC (aJanTHpaHo ca:
http://www.rheumatologynetwork.com/psoriatic-arthritis/classification-criteria-psoriatic-arthritis-caspar)

JAOKA3 3A ITOCTOJABE IICOPUJA3E

A. AKTYEJIHO TIPUCYCTBO TIPOMEHA HA KOXKU"
b. AHaMHeCTHUYKHU NIOJaTak O paHUjeM MPUCYCTBY IICOPHja3HUX IPOMEHA
L1. ITomaTak 0 nocTojamky NCOpHja3e y MOPOAULU

IICOPUJA3HA JUCTPOPUIJA HOKTA/HOKTHUIY

HETATUBAH HAJIA3 PEYMA ®AKTOPA (metonom ELISA nnu vHedenomerpujckm)

JAKTUJIUTHUC (jenan ox A. wiu b.)
aKTyeITHU JaKTHIUTUC
MOJIaTaK O paHUjeM MOCTOjalby JAKTUIUTHCA

PAJIMOTPA®CKH HAJIA3 HOBE JYKCTAAPTUKYJIAPHE KOIITAHE ®OPMAIIMJE




*AKTY€JHO TPUCYCTBO TICOPHja3HUX MPOMEHA Ha KOXKHM HOCH 2 TI0€Ha; OCTAId KPUTEPHjYMH 110 | TOEH; TIOTPeOHO je
3 WM BHUIlle TOEHA 3a JUjarHO3y IMCOPUja3HOT apTPUTHCA, MOpPE] 3amaberha 3r100a (CHTHH 3TII000BH, KHUMA,
€HTE3aJTHO)

Crymuja Wong-a u cap. yrBpauna je na je [IcA nose3an ca noBehannM MOPTaTUTETOM Y OJTHOCY

Ha OIIIITY MOIYIAIA]y.

1.7.4. ICOPUJAZA U KAPIAUOBACKYJIAPHU U METABOJIMYKU
KOMOPBUTETHU

1.7.4.1. KOHLUEINT ,,IICOPUHJA3HOI' MAPIIIA“

Konment mncopujazHor wMapima HaMm TIpeAcCTaBjba Y3pOYHY Be3y wu3Mel)y mcopmujaze u
KapmoBackymapaux Gosecti. Tepmus yBoge Boechnke u cap. 2011. roguue,® na Gu mokasamm
KaKO CHCTEMCKO 3alajberhe JI0BOIU J0 MHCYIMHCKE PE3UCTEHLIM]E KOja MPoBOLMpa AUCHYHKIU]Y
eHJ0TeTHUX henrja, MTo 3a UCXO UMa aTepOCKIIepO3y ca MocieauiiaMa y BUAy HHdpapkTa cpia
W/WIIM MOKJIaHOT ynapa. Harmamasa ce 3Ha4aj MpOIIMpPEeHe U U3pakeHe MCopHja3e U HheHa Besa
ca KapIuoBacKyJapHUM OoJjiecTUMa IITO 3a Mocjienuiy uma mnoBehan moptamuTteT. Ayropu
MpHU3HAJy Jla OBaKaB KOHUENT jJeJIHOAMMEH3HOHANHE KackaJe BOIU Ka MPEKOMEPHOM
M0jeTHOCTABJbECHY Y3POUHO-TIOCTIEIMYHE BE3€ U Ja HUCY CYBUILE Y3UMAaU Y pa3MaTpame yIory
T3B. reHcke cycuentudmnnoctu. EdukacHa cucreMcka Teparnuja MoKe MPEeKUHYTH ,,JICOPUja3HU

Mapii‘ yTuiiajeM Ha HHCYJIMHCKY PE3UCTEHIIN]Y U €HAOTEIHY TUCHYHKIIH]Y.

Cnuka 5. Konrenr ,,ricopuja3Hor mapina®, npeysero u agantupano u3: Boehncke. The "psoriatic
march': a concept of how severe psoriasis may drive cardiovascular comorbidity.



[TCOPHTA3ZA

|

CHCTEMCEO 23IaBSHS TojazmocT

KepatnrOnHTH

1 |

HucymmHcEa pe3HcISHITH]A

l HCTeMCKa TepanHja

ErpotenHa mHohVHEH]A

|

ATepocKIeposa

|

Hudaprt Muokapia

CRP (enr. C reactive protein), VEGF (enr. Vascular Endothelial Growth Factor: dakrop pacra BackymapHOr
ernorena). HOMA-IR (unmenkc mHcymuHCKe pesuctentmje), IRS-1 (enr. Insulin receptore substrate-1: curnantu
npoTenH kKoaupan of crpane IRS-1 rena), NO (a3ot okcum).

Buiie enuaeMuOJIONMIKKMX CTyAWja TMOTBPAWIO je moBehaH KapauoBacKyJapHH PH3UK KO
000J1€IMX O] TEUIKOT OO0JIMKa HCOpI/IjaSC.79 80 Takohe, ctymujom mpeceka yrBphene cy Behe
KoHLleHTpauuje Omomapkepa uHbpnamanuje (L[PII) u nurokuHa Koje TPOAYKY]y aAUIOLUTH
(amumokunn) y Kopenamuju ca ehum ITACH ckopowm, and He M ca HHIEKCOM TerecHe Mace.” U
KOHIICHTpalMje IPYyrux OHOMapKepa-HHIMKATOpa CHCTEMCKOT 3alajbea y Ccepymy Owim cy

3HauajHo Behe koa obGonenux on mcopujaze mopea L[-peakTUBHOT MpOTEMHA Kao IITO je

82 83

BacKynapHu eHnoTenHu Qakrop pacra (VEGF) u Il-cenekTuH (MHOMKATOp AaKTHUBAaLMje

84 85

TpOM6OI_[I/ITa). MCI)YTI/IM, HUCY CaMO CTaHAapJAHH 61/10Map1<ep1/1 CHUCTCMCKOTI' 3allaJbCHha

HaheHI/I Y cepymy obonenux Beh u IIOMCHYTH aAUIIOUTOKWUHU KAO INTO CYy PE3UCTHUH U JICTITUH

: 81 86
KOJju (bYHKHHOHHmy KaO0 aHTarOoHUCTHU UHCYJIMHA.



1.7.4.2. HHCY/IHHCKA PE3HCTEHIIHJA H EH/IOTE/IHA JIHC® YHKIIHJA

Cucremcko 3anajbemhe MHAYKYje MHCYIHHCKY pe3ucteHnnjy (MP), koja mpenacraBiba cMameHO
Ipey3uMame TIyKO3€e 0J1 CTpaHe MeTa0O0JIMYKH aKTUBHUX henrja Ha Koje Aenyje HHCYJIUH (MacHO
u wmummhHO TKHBO). Ypohenu dakropu 3a Hactanak WP ykipydyjy MyTanujy reHa 3a
WHCYJIMHCKU PEIENTOp W CTBAapame aHTHUTENa MpeMa TOM PEIenTopy, JOK y credeHe (akrope

. . 7
cnajiajy crapuju y3pact, pu3nika HEaKTUBHOCT, UCXpaHa, TJIMKO- U JIMIIOTOKCHYHOCT.?

Pe3ucrennyja aaumo3HOT TKMBA HA WHCYJIWH JOBOJU JO JIMIOJW3E W ociiobahama ciobomaHux
MAaCHHMX KHCEJIMHA, a TIOMEHYTO y3pokyje moBehany cunrtedy tpurimiepuna (TI) y jerpu. Kao
nocieuIa, pa3Bujajy ce XUIEpTPUIIIHIEpUIEMHja U He-alKoXoJIHU creratoxenatutuc. 1P je
IeHTpaHu jorahaj Koju je 3ajeqHudKky 3a rojasHoct, MC u nujaberec MeIUTyc THI 2 (JIM2)88,
aly y3poK HHje y MOTIYHOCTH jacaH: MpPETNocTaB/ba ce Aa Bumak TI' koju ce HaromwuiaBa y
jeTpu U MHUIIMNHOM TKUBY HWHIAYKyje ocliobahame HHTEepMEeIUjepHHX CYICTaHIM (JIUaIui-

TJIMIEPOJT W/WIIK TIEpaMuI) Koje OJIOKupajy MHCYJIHHCKE perenrtope. Ha nHCcynuHCKe perentope

ytuay 1 TNFX u IL-6 unja je moBehana nmpoaykiuja perucTpoBaHa KOJ TOja3HUX U 000JIEINX O]

MC. C o63upoM aa Makpodarun HHPWITPUITY aJAMIMO3HO TKUBO, MHTEpaKIHja Makpodara u
aJMIIOIMTa BOJIM Ka ocjiobahamy agumoIMTOKMHA M IPYTruX WH(IaMAaTOPHUX IUTOKWHA, YHJU

JIe0 IeNyje ¥ Ha HHCYIHHCKY aKTHBHOCT.>

Crynujama mpeceka A0Ka3aHO je Ja Koj oOosienux on rncopujase mocroju WP, ogHocHO na je
XOMA-UP 3nauajuo Behm kox 00oJeMX OJ TICOpUja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpyre
ucrmrannka.” © %! Baxsoct mHCYIMHA je My HeroBoj GyHKIHH Kao Ba30AKTHBHOI XOPMOHA
jep MHTPaBEHCKH MPHMEHCH 10jayaBa IPOTOK KPBH M Ba30IMIaTaiujy.”> MHCYINH aKTHBHpA
OyT MHUTOTreH-akTuBUpaHe mporenH kuHaze (MAIIK) y henujama enmotena, koja uMma
Tpoareporenn yanHak. - JlucyHKImja eHnoTenHux hemuja npeacrasiba mopemehaj Gananca y
ocnobahamy (Qakropa Bazoaunatanmje (MPOCTAUUKINH W a30T-MOHOKCHA) U ¢akTopa

95

. 94
Ba30KOHCTPHKIIMje (CHOOTEIUH-1 H aHTHOTEH3WH-2). Enporenun-1, npema HOBHUM

CadHambuMa, HpOI[y’I(y_jy KCPATHUHOLIUTH U 3Ha‘{ajHO je INOBHUIIICHEC KOHI_ICHTpaI_[I/Ije KOoq 00o0JIemx

. 9697
O]l TIcOpHjaze

, IITO YKYITHO Y3€BIIH, Kao Mocieauna nopemeheHor 6amaHca Moxke BOJUTH Ka
HaKylJbamky JIEYKOLUTa, pacTy riuaTkomummhaux henuja KkpBHOT cyzda, mnopemehajy

. 98
Koaryjalnuje, BacKylIapHOM 3alajbely, aTepockiepo3d u TpombOosu.” Besy umsmehy HUP u



eHoTeNHe AuchyHKIMje MpeacTaBjba M HHCKa ekcnpecuja MPC-1, kbydHOr mpoTenHa 3a
WHCYJIUHCKH perenTop ca epeKToM Ha Mpey3uMame IIyKo3e Y MacCHUM henrjaMa U mpou3BO iU
a30T-MOHOKCHJA y €HJOTEIHHM henujama, ITO je Haja3 Koja ocoba ca m3paxkeHom HP, y3
BUCOKE KOHIICHTpAIlMje TPOMHCYJIMHA W MHCYJIMHA, a KOJ HCTHX j¢ paHa (CyOKIMHHYKA)
aTepocKiepo3a NmoTBpheHa HaymazoM noBehane neGJbMHE KapoOTHIHE I/IHTI/IMa-MGIII/IjC.gg Hanazu
CYTepHIILy Jla CTPECOop, KakaB je HIp. XUIIEPrIIMKEMH]ja, TOBOH JI0 OKCHUAATHBHOT CTpeca 3ajeHO
ca mucperynammjom IRS-1 y macaum um enporennum henmjama, ca UP u nuchynkmumjom
eHJoTeNHuX henuja Kao MOCIeAULOM™. VYarpaconorpadckoM METOJIOM, KakBa je€ MPOTOKOM
nocpenoBana auiaranuja (ear. FMD: flow mediated dilatation), jemHoctaBHO ce mpoBepaBa
muchyHKIMja eHnoTenHux henuja, a mopemehaj je 3abenexxkeH koA 000JIETUX OJ1 TICOpUjaze y

. 91 100 101
BHIIIE CTleI/IJa.g 0010

1.7.4.3. ATEPOCKJIEPO34 KAO CHUCTEMCKA O/I/THKA IICOPHUJA3E

102
ATepocKiiepo3a Ce JaHaC MOCMaTpa Kao 3aIa/beHCKa OOecT 2.

AKTHBaIuja TPOMOOIHTA,
eKcTpaBazalyja JIeyKonuTa, Makpodarsa uHbUATpanuja, ociodahame MUTOKMHA U MAaTPUKCHE
METaJIONPOTENHA3E, ca pa3rpaJlbOM MaTPHUKCa BE3MBHOT TKHBA, MIPEACTaBIbajy paHe gorahaje y
maroreHesu arepockieposze. Cnemum dopmupame ¢GuUOpO3HE Je3uje ca  aKymyJaiujom
HEeKpOoTHUYHOT AeOpuca OoraTor JunuanuMa u riatkomumuhaux henunja. Y HacTaBKy maToreHese
on ¢ubpo3Hor nebpuca cTBapa ce€ HACTAOWJIIHM IUIaK 4YHja pPYNTypa JTOBOAM TO
TpOMOOEMOOIMJCKUX aKIHMIeHAaTa Ha CPIy U Mo3ry.68 [TocToju 3ajeMHUYKHU TEHETCKH (HAKTOP
pH3UKa 3a ICOpHja3y W aTepockieposy, ca yiaorom Th-17 hemuja m IL-12, a gerexroBanu
noymmopdusam y 1L-12B reny cyrepuine cycuentuOmiHocT 3a mcopujasy.’® OGe Goxecrn
nMajy jaky Th-1 m Th-17 monapu3aiijy CTEUEHOI HMYHCKOT OITrOBOpa M JUCPETYJIALH]y
perynaropae ¢pynkuuje T-henuja, y3 To nene 3ajeIHUYKE TUTOKMHE, XeMOKUHE U aJIMIIOKHHE U

: 10
Mmexanu3Mme nocpenosane ca TNFa, [[-peaktusaum nporerrom u Toll like-pererrropom.

VY Tabenu 3. mpuka3zaHa je CIMYHOCT y oOpaciuma KOJ ICOpHja3e U aTepoCKIepo3e BE3aHO 3a
[UTOKUHCKE Tpoduie, XeMOKUHE, aJUMOKUHE, aaXe3MOHEe M KOCTUMYJIATOpHE MOJEKyJe Y

IIpOLIECy MTATOTEHE3E.



Tabena 3. CnuvyHOoCTH Y oOpacuuMa KOJ TICOpHja3e U arepockiiepose. [Ipey3eTo u agantupaHo
u3 Alexandroff AB. More than skin deep — atherosclerosis as a systemic manifestation of
psoriasis.*

IICOPUJA3A | ATEPOCKIIEPO3A
IHUTOKHUHHA
IL-2 + +
IL-6 + +
IL-15 + +
IL-17 + +
IL-18 + +
IL-20 + +
IL-23 + +
IFN-a + +
IFN-y + +
OHKOCTATHH + +
TNF-a + +
VEGF + +
XEMOKHHHA
OPAKTAJIKMH + +
GRO-a + +
IP-10 + +
IL-8 + +
MCP-1 + +
MIG + +
AJIUITIOKUHHA
Pesuctun + +
Jlentun + +
PAI-1 + +
AJAXE3UOHU n KOCTUMYJIATOPHUA
CD80, CD28 + +
CD40/CD40L + +
ICAM/LFA-1 + +
0X40/0X40L + +
VCAM-1/VLA-4 + +
JEYKOIIUTHU
Th1/Thl7
Treg




IL: uarepneykun; |IFN: untepdepon; TNF: dakrop Hekpose Tymopa; VEGF: Backynapuu ennorensu (akTop pacra;
GRO-a: enr. Growth-regulated alpha protein; 1P-10: enr. IFN-y inducible protein; MCP-1: enr. Monocyte
chemoattractant protein-1; MIG: enr. Monokine induced by interferon-y; PAI-1: wuHxuOHTOp aKkTHBaTOpa
mwrasmunorena; |ICAM-1: enr. intracellular adhesion molecule-1; LFA-1: enr. leukocyte function-associated antigen-
1; OX: wian mopoauimite TNF penenropa; VCAM-1: enr. Vascular cell adhesion protein 1 also known as vascular
cell adhesion molecule 1; VLA-4: enr. very late antigen-4 , alphadbetal integrin.

Jleuewme TemIKOT OOJHMKa ICOpHja3e M OCTAIMX CHCTEMCKHX 3alabeHCKHX 000Jheha KaKBO je
peyMaTOUIHU apTPUTUC Ca METOTpeKcaroM U aHTu- | NF-a GmosiomikuM jexoBMMa JONPUHOCH
cmamery KB MopramuTera, MOK IMKJIOCIOPUH W PETHHOMIM KOJU HWHAuYe HW3a3HBajy
XUIIEPTEH3U]y U JUCIMNHAeMU]y, He nosehaBajy pusuk 3a KB Mopramurer kox obosenux on
rcopujase. 1o4 BbpojHe GosHMYKE M eMUAEMHOJIONIKE CTYIM]e TT0OKa3yjy Be3y usMelyy rncopujaze u

7 1 1 107 1 1
aTepOCKIIEPO3e OJHOCHO KapIHOBACKYIAPHHX 00OJbersa’® o0 10° 106 107 108 109

, a Mehy TuM
cTyaujama, ona ['endanna u CapaI[HI/IKaSO MoKa3yje Ty Be3y Kao jaKy, TJie je pelaTUBHHU PU3UK 32
uHbapkT MroKapaa ko 30-roaumimux 0oJecHnKa ca O1aro uspaxkeHom mcopujazom (RR 1.29)
y OJIHOCY Ha oboJienie ca u3paxkeHoMm rcopujazom (RR 3.10), Te ma GoyiecHUIIM ca TICOpHja30M
ymMupy Miahu y oJIHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpyly HMcnuTaHuKa. M3 HaBeneHOTr nmpousmiasu norpeda
Ja ce KoJ 00ojenux oJ IMCOopHja3e Ha BpeMe OTKpHje CYOKIMHWYKa (paHa) aTepockiepos3a u
YYMHE CKPUHUHT TECTOBH 33 KOPOHAPHY apTepHjcKy O0JIeCT U MoBe3aHe GhaKkTope pU3nKa, KaKBU
Cy TOBHIIICH apTEPHjCKHU KPBHH MPUTHCAK, TUCIUMHAECMH]a, TUjadeTec U Myliewme, ca Moryhom

MO (DUKAITMJOM TIOMEHYTHX (paKkTopa, OJTHOCHO MPOMEHE HaBUKa 6onecunka. '

1.7.4.4. TOJA3HOCT U IICOPHJA3A

Kana ce roBopu 0 TojasHOCTH MHUCIH C€ Ha T3B. BHUCIEPAIHY TOJa3HOCT KOja j€ BaKHHja O]
cyOKkyTaHe rojasHoctu jep cy untokunu (Taberna 4) U3 BUCLEPATHOT aJUIIO3HOT TKHBA YCMEPEHH
Ha XeMaTH4YKy LUPKYJIALKjy YUMe TUPEKTHO Aenyjy Ha henwuje jeTpe, ca Moryhum moropuiamem

. 111 . .
HHCYJIMHCKC PE3UCTCHIU]C. BncuepanHa r0Ja3sHOCT Hajqemhe MpeTX0an HP.



TaGena 4. IlporenHH NPOIYKOBAaHU OJl CTpaHE AaJUMNOLMTA KOjU JENyjy Kao CUTHAIHH
MOJICKYIIU

AMTIOHEKTHH CMK (cnoGoiHe MacHE KHCEIUHE)

Jlentun AHTHOTEH3UHOT€H

Pesuctun Acylation stimulation protein

IL-6, IL-1,CRP, TNF-« CAA (Cepymcku amunons-A)

Bucoartun MCP-1 (ere. Monocyte chemoattractant
protein)

PAI-1 (ene. Plasminogen activator inhibitor RBP-4 (ene. Retinol binding protein 4)
type 1)

TGF-f (ene. Transforming growth factor-g) RAAS (ene. Rennin angiotensin aldosterone
system)

[Tarorenesny Be3y u3mel)y mcopujaze W TrOja3HOCTH TMPEICTaBJba MPOWH(IaMaTOpHA TPHUPOAA
r0ja3HOCTH KOja Yy3pOKyje MMYHCKY ITUCperynamnujy. AOJOMHUHAIHO MAacHO TKHBO j€ 3ampaBo
SHJIOKPUHO aKTUBHHU OpraH, jep BHCUEPAIHH AJMIIOIHMTH CEKPETYjy MpOyHalHe MeEAujaTope,

msmely ocranux TNFa, CRP, IL-6 1 MOHOLMTHHI XeMHaTpakTaHTHH nporent-1 (MHC-1)12 13,

MIPOTEHHE Ca MOTEHIMjAIOM 3a cTuMmynncame anrunorenese (VEGF), kao ¥ aaumoIiMTOKHHE Kao
LITO CYy JICITUH, PE3UCTUH, aJUIMOHEKTHH, BUC()ATUH U MHXUOUTOP aKTHBATOpa IUIa3MHUHOTreHa-1
(PAI-1), wro mnpexcraBba Besy m3Mmely mMyHCKOr M Merabosimukor oxrosopa.tt M 116
[ToBumene cepymcke konuentpanuje PAI-1 y3pokyjy cKIIOHOCT TpoMOO3H KOJI TOjasHUX 0coba 1
o6onemx ox JM.*’ 18 Oga nH(pIaManuja npeacTaBiba ,,0KHIa4d" 3a UCII0JbaBAKE MICOPHja3HOT
(eHoTHIA KO TeHeTcKH mpeaucnonnpannx ocoda.®® Ipekomepra cekpeunja TNF-o u3 macuor
TKHBa rojazHux OosiecHuka Ouna je 1993. roaune, npea nqoka3ana Besza usmelyy rojasnocru, P u

119
3aIlIaJbCHCKOT IIpoLeca.

IToBehane koHIIEHTpalMje CEpyYMCKOT JIeNTHHA npoHalheHe cy kox obozienux ox Omare dopme
ncopujase u HaljeHO na je XxurepienTHHEMHja He3aBHCHA O] KOHBEHLIMOHATHMX (akropa KB
pH3HKa, a Bepyje ce Ja je JISNTHH OJAroBopaH 3a pa3Boj rojaznoctu, P u MC kox o6onenux ox

120

ncopI/Ija3e.86 HaCYHpOT OBOMC, CHMIXXCHa KOHHGHTpaHI/Ija AUIIOHCKTHHA, aHTH-

MH(IaMaTOPHOT KapAWONPOTEKTUBHOI XOpMOHa, HaljeHa je KoJ TrojasHuX OoJieCHHKa ca



ncopujasom’?!. KoHIEHTpalmja aquIoKiHa y cepyMy 00OJICINX 01 IICOPUja3e CIIHYHA je OHOj Y
cramy mpe-aujabereca, mTo BOAM Ka passojy UPY?. V mojequHnM cTyamjama mokasaHo je aa je

roja3HoCT He3aBHCaH (DakTOp pU3MKa 3a pa3BOj ICOpUja3e KOJU MOXKE MPETXOIUTH HITH

12 .
®123 4 na cy mpexoMepHa TexunHa U rojasHocT emhi ko 060meTIx

6 7 124 125

MOCTICIINTH TI0jaBy 00JIeCTH
O]l TICOpHja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJIHE TPYIe UCIIUTAaHUKA y BUILE CTYyIHja , Kao 1 11a je
nosehan BMI y mosutiBHOj Kopenamuju ca mHTeH3HTeTOM mcopujaze.’?’ ?° Tlomarm w3
MOjeIMHUX MOMYIAIMOHUX CTY/H]ja, ca APYyre CTpaHe, TOBOPE y IPHUIIOT ToMe Jia ce moBehan BMI
jaBjba TOCJE TMOjaBe€ TICOpHja3e, T€ Ja je T0ja3HOCT CEKyHJapHe MPUpPOJEC y OJHOCY Ha
ncoprjasy.’” T0jasHOCT je y Be3H ca OCTATMM KOMIOHEHTaMa MEeTabOIMYKOr CHHIPOMA M ca
noBehaHM pH3WMKOM 3a HAcTaHaK KapAMOBACKYJIApHHX OO0OJIEHa, Ka0 W ca HEaTKOXOIHUM
creatoxematutrcoM.”>’ YipaBo Besa m3Mel)y BHCIEpaTHE TOja3sHOCTH M KapIHOBACKYJIAPHOT

. . 12
pusuka (KBP) nepunume MC kao 36up MeTabOJINIKAX KOMILTUKAIIHM]a T0Ja3HOCTH. 8

[ToBehame TenecHe Mace (MpHUKa3aHO MyTeM UHJEKca TelecHe mace, BMI: enr. Body mass index)
TpaauuMoHalHO neduHune rojazHoct. Mehyrum, paau mpouene KBP mHOro je BakHuja
pacrojiesia TeJieCHE MacTH, T€ € BHUCIepaiHa (abJIOMHUHAIIHA) TOJa3HOCT MCMOJbaBa MOBEhaHUM
0GHMOM CTpYKa ca H3y3eTKOM 0co6a Koz Kojux je BMI>30 kg/m* ** 3a esponcky nomynauujy,
kputepujymu CBeTcke 3apaBcTBene opranusanuje (enr. WHO) wuaentndukyjy aBa HuHBOA
TpOymHe TojasHocTH npema KBP: pu3uk je moBehan ykoquko je 00MM CTpyka KOJ MyIIIKapara
>94 M m >80 M KOJ JKEHa, a Taj PU3HK je 3HaYajHO BehH ako je 0OMM CTpyKa KOJ MyIIKapaia

>120 M, a KoJ1 JkeHa >88 M.
1.7.45. JMJABETEC U IICOPHJA3A

[Topemehaj MeTaboaM3Ma TIIyKO3€ HacTaje ycie/ MOTIYHOT WX JSIMMHYHOT MamkKa MHCYINHA
wim nopemehaja y nenosamy nncynuna. [IpeaujadberecHo crame ce MoXe AehUHHCATH Kao 30Ha
usMel)y HopmaHe xomeocrase Tiiyko3e W jaujabereca (rmkemuja usmehy 6.1 mmol/L u 7.0
mmol/L). Yak 75% ocoba ca npeaujaberecom u 86% ca M2 ucnymamajy u Japyre
KapaKTepHCTUKE Koje MX cBpcTaBajy y oboinene ox MC.”™™ C o063upoM Ha paHHUje HaBeJEeHE
MoJaTKe O TOME TO Ja ¢y 00o0yienu o TICopHja3e rojasHuju y OJTHOCY Ha OMIITY MOMYyIaIujy, Te
1a je abJIoOMMHAIHA 0ja3HOCT MIOBE3aHa ca pa3BojeM MeTabOoJIMUYKOI CUHAPOMa U aujabereca TUIl

131

2, onnma ce Besa u3Mely mcopujaze u JIM He Moxe cMarpatu HeouekuBaHoM. — [loBehana



IpeBajieHNIMja aujabeTec MenuTyca THI 2 KOJA 000JIenuX O] IcopHja3e yTBpheHa je y Bulie
NPOCHEKTHBHUX CTyIWja Tpeceka, y3 MoJaTak Ja jkeHe demhe umajy aujaberec HEro
mymkapiu, 09 107 100 132133 1 e0ia Cernjy 1 cap. 3HauajHo je mosehan OR (ewr. odds ratio, omep
u3riena) 3a pa3Boj aujabereca mehy obonenum of copujaze 06a nona mamehy 35 u 55 ronuna
xuBora.’ Brauchli ca cap. momao je 1o pesyirara ma je penarusau pusuk (RR) 3a pasBoj
nrjabereca 1.36 ko o0oJienmx O ICOpHja3e y OJHOCY Ha OOJIECHUKE KOjU HEMajy ICOpHjasy, Te
na je OR 3a pasBoj mmjabereca 6wo 2.56 W na je puU3MK OMO Yy MO3UTHUBHO] KOpENAIUju ca
MHTEH3HTeTOM u mnpomuperomhy mncopmjase.’*® Ghiasi u cap. mamase s3magajuo Behy

npeBaneHiyjy M koa obosnenux oja mcopujaze y oqHOCY Ha KOHTposiHe ucnutanuke (304 Bc.
300), Te g2 je OR 1.76 (95% Cl 1.11-2.8).**

Takolhe, moBehana npeBaieHIMja qujabereca ko 00oIenux o rcopujaze Ouia je He3aBHCHA OJ]
TpaguITMOHATHUX (DaKTOpa pU3HMKA 3a HAcTaHaK aujabereca Kao IITO Cy AUCIHMHAEMHJa U
T0ja3HOCT, pe3yaTaT je jeaHe OpuTaHCKe CTym/Ije.124 Cheng u cap. cy 2012 roamue ypamuiu
MeTa-aHaJIu3y ToJjaraka u3 4ak 22 cryauje ca mpeko 3.3 MuirMoHa cy0jekara Koja mokasyje 1a
ob6oxemu o icopujaze umajy 1.42 myra noehan pusuk 3a pa3oj IM, omHocHo 1a 3a pas3soj M
MOCTOjU yMepeHO ToBehaHu pn31/11<.135 CryawjoM Tmipeceka YTBpHEHO je M Ja TOCTOJH
CTAaTUCTUYKHU 3HaYajHA MO3UTHUBHA Kopesalyja n3Mel)y HHTeH3UTeTa U IPOIIUPEHOCTH TICOPHja3e
ca VP y Bumy mnojauaHe HMHCYIMHCKE CEKpelHje W moBehaHe cepyMCKe KOHIIEHTpaIluje
pesucruna.®’ Tponaljena je u mo3uThBHA Kopenanuja m3Mely AyXKHHE Tpajama Ncopujase
MHCYIMHCKE CeH3HTHBHOCTH. > Ca mpyre crpane, pesyrrar cryamje Kim-a u cap. u3 2012.
roauHe Herupa nosehany npesanennnjy JIM koa obosenux o mcopujaze (P=0.132), takohe He
HaJIa3W TOBE3aHOCT TMICOpHja3e ca apTepujckoM xwurepreHsujoMm U MC, 1nOK Cy 3HadajHO
nosumrenn TI' 1 BMI kox oGoxenux o meopujase.’® V cmuciy sHauaja kopexumje mopemehaja
TOJIepaHIje TIyKo3€e BakaH je mojarak AoOujeH u3 crynuje Maclsaac-a u cap. na cmameme
riukos3oBanor xemornoouna (HbALC) 3a 1% yjenHo cHmXaBa W PH3MK 3a Pa3BOj aKyTHOT

nH(apkTa MuoKapza 3a 14-16%.'%®
1.7.4.6. THCIIHITH/IEMHUJE H IICOPHJA3A

HOBI/Ija HUCTpA)KHMBAaKka BC3daHA CY 34 CACTaB JIMIIUAA HCOpI/Ija3HOr CIInJACpMa, YTI/ILIaj JIUIINa Ha

OKCHUAATHUBHHU CTpPEC, YTI/II_Iaj CHUCTCMCKC TepanI/Ije 3a ncopnja3y " IPYyTrux JICKOBA, Ka0 U Ha BC3Yy
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Heeduxacna nepudepna numonmsa

H(IaMaTOPHOT MpoIeca W JIMIUAHOT Tpoduia.
Npe/CTaBba HAJBAKHUJU Y3POK JUCIUNUICMHUje Koi Merabonmykor cunapoma (MC). VYV
MMOJMOBHOM  CMHCIy, XHUIEPIUNONPOTCHHEMHja TMpEACTaBjhba ToBehaHy KOHIICHTpaIujy
MOjeIMHUX JIMIIONPOTENHA Y KPBH, a JUCIMIIOPOTEHHEMH]ja TPEICTaBiba mopemehaj mumumHOT
npo¢uia, Mpu 4eMy yKylHa KOHIIGHTpalMja JIUIKIa MOKe OMTH McTa, moBehaHa wim CHUKEHA.
ATteporeny mucnunuuemMujy, outny oapenauiny MC, koja mpencraBiba ¢aktop pusuka 3a KB
MOPOHIUTET U MOPTAIUTET, YMHU TPHjaJa. MoBUIIeHe KoHueHTpanuja TI' y mmasmu, cHmkeHa
KOHIIeHTpanuja JunonporenHa Benuke rycruHe (HDL: enr. High-density lipoprotein) u
aOHOPMAJIHOCTH Yy cacTaBy M KOHIGHTpaluju jumnonporenHa maie rycrune (LDL: enr. Low-
density lipoprotein). ® Husepsuy Besy ca arepockieposom mma HDL-xomectepoi 36or cBOjuX
AHTHMH(IAMATOPHAX, AHTHOKCHAAHTHAX M M AHTUTPOMOOTHYHMX ydMHaKa. ' JegHa on
nocneauia UP je ocnobahame cnobomuanx macaux kucennna (CMK) y nupkysanuju o cTpaHe
MacHux henuja-agunorura. Hapennu crnen morahaja mpeacraBipa peectepudukaiujy Hajeher
nena CMK y tpurnunepune (TI), unju je y3pok orpanndena moryhaoct 3a okcuganujy CMK y
JeTpH, alHM YKOJHWKO je OBaj MpOIleC HEJOBOJAHO epuKacaH y jeTpu ce akymynupajy T mro
JOBOJIM JI0 XeraTH4ke crearose. MHaue, Bumak TT u anonumonpoTenHa yiasu y DHPKYJIAujy y
obnmuky nunomnporenHa Beoma wmaine rycture (VLDL: enr. Very low-density lipoprotein).
Konauna mocneauma oBux marodu3uonomkux morahaja je arepockieposa, 300r HacTaHKa

ateporenor ymmuaHor perornma.®® 1#2

bpojue cTtynuje noBojie y Be3y ICOpHja3y M aTeporeHy TUCIUIUIECMHU]Y KOja YKIbyuyje moBehaHe
CEpYMCKE KOHIIGHTpaIlMje TpUriaulepuaa, ykynHor xonecrtepona, LDL, VLDL u Amo Al
JUNONPOTEUHUMA U HIDKe cepymcke KoHueHTpanuje HDL u Ano b numomporemna, mro
npenacraiba Beh yrBphene dakrope pusuka 3a pa3soj KB Gosecrn, 143 144 145 146 147 148 149 pacha-
Pereira u (:ap.144 Hajas3e MOBHUIIEHEe KOHIEHTpaluje yKymHor xonectepona, T, LDL, VLDL,
Ano Al u Ano b, kao u camwkene konnenrpaipje HDL kon oGonennx on ncopujaze y nopehemy
ca koHTposHOM rpynoMm (48 Bc. 40), nok 006ojenu oI TcopHujaze y PEMHCHJU HUMajy HIDKE
KOHIIeHTpauuje ykynHor xozecreposia, T, VLDL u Bume xonuenrpauuje HDL y nopehemwy ca
obonenuM of mncopujaze y erzauepbanuju. Cenexkuujom 10.669 ncnutaHuka ca MCOpHja3oM H
22.996 ucnutaHuka y KOHTpoOJHOj rpymu Oe3 mpunpyxenux KBB u JIM, Dreiher u cap.150

Hayiaze noBehany npeBaneHIMjy qucaunuIeMIja Ko ooosenux on ncopujaze (OR 48, 95%, Cl=
14.40-1.55).



Jucnunuaemuja yrBpheHa MpUIIMKOM TOjaBe ICOpHja3e KO MOjeANHUX OOJECHUKA, O] CTpaHe
Mallbrisa u capannuka, cyrepuiie Ja IUCIMIUACMHja MOXAAa MOXKE IPETXOIUTH TIOjaBH
ncopujaze.® Jamancka crymmja w3 2010. roguue™® nokasyje na je AMCIMIHAEMHja 3HAYAJHO
noBe3ana ca rcopujazom (OR 2.73, 95% Cl1=1.59-4.69). Ca apyre cTpaHe, HojeAUHE CTYIH]E HE
Hayia3e 3Ha4ajHe pas3lIiKe Yy KOHIEHTPAIMjH JUIHIA KO 000JIeInX 01 IIcopujaze y nmopehemy ca
KOHTpONHHM Tpymama.™ ** C 063mupom Ha mosHaTy Besy m3Mel)y Tcoprjase u T0jasHOCTH, OHa
CUTYPHO JONPUHOCH JUCITUIHUIACMHUJU, ATH NPElH3HA Be3a JUCIHIHIEMHUjE U TICOPHja3e OCTaje
HejaCHa.152 HupextHa Be3a u3Mmel)y ncopujaze u nopemehaja merabonu3ma JUMUA JOII HUJE
yrBphena. OHO mITO je TO3HATO TMpEACTaB/ba UWICHHIIA Ja TMpPEeKOMEpHa MPOAYyKIIHja
JUNOJUTHYKUX 3aNaJbeHCKUX IUTOKHHA y aaunonutuma, kao mro cy TNF-o, IL-6 u nentus,
MHJYKY]j€ AUCTUNUAEMH]Y, OTHOCHO nopeMeha] y KOHIIEHTpaluju c1000IHUX MACHUX KUCEIINHA,

1 1
XOJIECTepOJIa M CBEYKYITHO jumma. > *°

JlonpuHOC T0ja3HOCTH AMCIUNUAECMH]U MOJpKaBa U
pe3ynTar majie CTyAWje Ipeceka Ha OoJiecHWIIMMa ca mcopujazoMm y Hpany, rae cy AUNUIHA
npodhmn u BMI >30 Owim ciuyHM KOJX KOHTpOJIHE Tpyrne OOJEeCHWKa KOju HUCY HMalH
Tcopujazy, MPETXOIHO ,,VIIAPEHUX ™ MpeMa Moy, XHUBOTHO] 1oou u BMI, cyrepumyhn na 6e3

r0ja3HOCTH HE3aBUCHA Be3a m3Mel)y rcopujaze U AUCITUIINIEMUja He MOKE OMTH yCTaHOBJhCHA.
154

TabGena 5. Merabonanmuku nopemehaju Ko 006071€IMX 01 TICOpHjaze

Pe3yararu
AyTtopu Konrtpoaa 14
. KO 000J1eIUX ol
CTyaHja, Hcenuranunu NPUAPYKEHUX .
roxmHa (baxTopa 1copujaze y OJIHOCY Ha
KOHTPOJIHE HCITMTAHUKE
157 50 6O.HHPHKHX Jloo , TioT, BMI, TykymHE xonectepon, TLDL,
Akhyani **’, 2006 nanpjenara, S0 KpHTEpH]yMH T
KOHTPOITHHIX UCKJbyUeHa 3a HDL '
HCIIUTaHUKA KOMOpPOHINTETE
BMI, mo0, moi,

200 GoecHuKa ca TeK
IIOCTABJFEHOM
Jjaraosom, 285
3IpaBUX KOHTPOJIA

MyIIewke, KOH3yMHPAHhEe
AJIKOX0J1a, KPBHH
TIPUTHCAK, JICKOBU KOjH
YTHYY Ha JTUITHIHA

1ykymHE xonecteporn, VLDL,
HDL u AnioAl; Ge3 3Ha4ajHE
pa3iuKe y KOHIIEHTpaIrjaMa
LDL, tpurmunepuna u Amob

Mallbris **, 2006

CTaTyc
Yemthe cy mepudepne
3066 GonecHuka ca BaCKyJapHe
158 TICOPHja3HUM KapAnoBacKylapHe OONeCTH,
Han ™, 2006 apTPUTHCOM, J06, mon XHUIEPTEH3H]a, HCXEMHUjCKA

Ipyru OONECHUITN U3
Oase mojaTaka

Oomect cpua, aujadberec
MEITUTYC U
XUMEPIUTIONPOTEHHEMITja




Farshchian %, 2007

30 6onecuuka, 30
»»yTapeHux "
KOHTPOJTHHUX
HCIHMTaHUKA

J06, mon, BMI,
UCKJbYUEHE CTarba Koja
MOTCHIUjaTHO YTUYY Ha
MeTaboN3aM TITyKo3e ’
JHTHIA

Huje nahena paznuka y
KOHIICHTpaIfjamMma
TPUIIHLIEPHIA, XOJIECTepPOa,
JIMTOTNPOTEHHA U TITYKO3¢e
HamTe. 3HayajHa je TO3UTUBHA
Kopenanuja u3Mely nyxuHe
Tpajama oonectr u LDL.

Gisondi**?, 2007

338 Gonecuuka, 334

1006, mon, kputepujymu

Beha npeBanennyja
MeTa0OIIMYKOT CHHAPOMA,
XHUIEPTPUTITUIIEPUIEMUjE U

Cohen 2, 2007

KOHTPOJTHHX 3a yKJby4eHe H abnomuHaIHe rojasHocTy. Huje

HCITUTAaHUKA UCKJbYUEHE HCIIUTaHNKa | HaljeHa pa3nuka 3a
xuneprensujy, HDL u
TJIMKEMU]Y;

340 6onecHuka 6647

KOHTPOJIHUX Yemnrha nojaBa nujaderec

ucnuTaHuka (6asza
nojiaTaka 3a aujadberec
MEJTUTYC)

J100, y3pacT, mymieme

MENUTYCA, TUCTUIUICMU]C,
T0ja3HOCTH U XHUIICPTCH3H]E

Tekin *°, 2007

84 HeneueHunx OONECHHKA,
40 ,,ynapeHux‘
KOHTpOJ'IHI/IX HUCIIUTAaHUKA

Komopbuantern xoju
yTH4Y Ha MeTaboIu3am
Iunuaa

TYKYIIHH XOJIECTEPOII,
trpurmunepuny, TLDL

Boechncke &,
2007

39 bonecHuka

3HavajHa MO3UTHBHA
xopenanuja [IACH ckopa ca
0a3aJIHOM MHCYJIMHEMHjOM U
KOHLIEHTPAIIjOM PE3UCTHHA,
kao u u3mehy BMI u
MHCYJIMHCKE PE3UCTECHIIM]e

1.7.4.7. XHIIEPTEH3HUJA U IICOPHJA3A

[loBuiieH apTepujcKd KpBHU NPUTHCAK je vemhe yodeH KoJ 000JIeNUX OJ ITICophjaze y

. 106 124 107 105
nopehemy ca KOHTPOJHUM TpylnaMa HCIHUTAHHUKA y BUIIE CTyAW]ja

, @y CTyIuju
Sommer-a u cap.133 Ha 581 obonenom on nicopujaze yrBpheH je moumeH OR kox obonenux of
ncopujase y ogHocy Ha KoHTposHe ucnurannke (OR 3.27). Ca mpyre crtpaHe MojenHe CTYIH]E
(Mallbris u Neimann ca cap.) HucCy mokasaie Be3y u3Mmel)y rncopujaze u BbECHOT UHTEH3UTETA ca

: 151 124
XUIICPTCH3UJOM.

[TomeHyTH Hama3u MOTy CyrepucaTtd Ja XWIEpTeH3HMja MOXKJa HHje HE3aBHCHO MOBE3aHa ca
U3paKEHOM IICOpPHMja30M, a IMPU TOME IPOILEHY IOBE3aHOCTH OTEXKaBa M MOJMETHUOJIOLIKU
KapakTep XuIepTeH3uje. XunepTeHs3uja je mose3aHa u ca ocraauMm KB pusuiyMa xao mro cy
BMI u JIM.%?® dakropu koju gompuHOCE pa3Bojy M OApXKaBamy XumepreHsuje wemrthe cy

MIPUCYTHHU KOJ 000JIeNHX O] IICOpHja3e y OJHOCY Ha OMIITY HOMYJalu]jy, U TO Cy eMOIIMOHAIHU



cTpec, ymorpeba ayBaHa, HE3/paB JKUBOTHU CTHI mpaheH (QHU3WYKOM HEaKTUBHOIINY U
. 160 . . .

HeoaroBapajyhom mcxpanom.™ XwumepTeH3uja 3HauajHo moBehaBa KB pusuk, a HaljeHo je na

CHIDKEHE JujacToyHOT npuTrcka ca 90 Ha 80 mm Hg cmamyje Taj pusuk 3a yak 50% (crynuja

Hypertension Optimal Treatment).**

1.7.4.8. METABOJINYKH CHH/IPOM H IICOPHJA3A

Merabomuuku cunapom (MC) mpencraBiba CTambe NPHUCYCTBA JIMMHUIHUX W HEJIUIMHUIHUAX
MeTaboIMUKKX (haKTopa pu3nKa 3a pa3poj arepockiieporcknx KBb u aujaberec menmuryca tup 2,

162
%2 Hageneno nojpa3zymeBa

a y 4Mjo] OCHOBM c€ HaJla3u HHCyIMHCKa pe3ucrteHuuja (MP).
KOHKOMUTAHTHY I0jaBy JIUCIHINJIEMU]E, CMambEHY TOJIEPAHIH]Y TIIYKO3€, CMambeHy OMOJIOIIKY
e(UKaCHOCT MHCYJIWHA y BHJly WHCYJIMHCKE PE3UCTEHIMje, ['0ja3HOCT U TOBUIIEH apTEpUjCKU
KpBHH TpuTHCaK." > Moxe ce pelin na je VP cpx MC, a 1a je rojasHOCT HeroBa HajBaxHH]a
KIMHAYKA oymHKa. ™ [TocToju MunLbEHE Na je MOTPeOHO YCTaHOBUTH T3B. METaOOIMYKU

CHUHJIPOM IITyC, He Ou 1M ce oOyxBaTwie noBehaHe cepymcke koHueHTpauuje Ano b u 1,

. .1
CHW)KEHA cepyMcKa KOHLeHTpanyja Ao Al u xunepypukemuja. 6

Ca marodusnonomkor cranosumra rae MC mpeacraBiba mopemehaj MeTa0OJMUYKHX U
BacKyJapHUX napameTapa mto y3pokyjy UP, koq MC cy youenu cienehu npouecu: mpoMeHe y
XeMOJIUHaMHIM (ToBehaHa cuUMIIaTH4Yka aKTHMBHOCT, 3a/pXKaBame HaTpujyma y OyOpe3suma u
XHIIEPTEH3Mja), MPOTPOMOMYKO crame (moBehame KoHieHTpaumuje PAI-1, cMmameHe
KOHIICHTpAllMje  KapAMONMPOTEKTHUBHOT  AJUIIOHEKTHHA W  CHIDKCHE  KOHIICHTpAIUje
(bUOPUHOJIMTUYKHUX areHaca), eHAO0TeHa TUC(YHKIM]ja ¥ MOBHUIIIEHE KOHIICHTPAIHje CEPYMCKHUX

ouomapkepa unpnamanuje (CRP, TNF-a, IL-1, pe3uctun).

[Tomenytu mporecu BoAe Ka paHoj (CyOKIMHHUYKO]) aTepockiepo3u, nopemehajy Tonepaniuje
riyko3e (1 nasee npema /IM), kao U 1ojaBu He-aJIKOXOJHOT ctearoxenatutuca. MC ce Tpetupa
U Kao MPEIUKTOpP OMIITEr, KapAUOBACKYJIApHOT U 1ujabeTeCHOr MOpOMANUTETa U MOpPTalIUTETA.
Kox MC, y oaHOCY Ha MOILITY MOMyNalujy, ONIITH MopTaiauTeT je Behu 3a 6-7%, a KB 3a 12-

17%, noxk je pusuk 3a pa3soj JIM2 Behu 3a 5-7%. 166



[Topen moBehanor kapamoBackymapHor pusuka (KBP), obomenn on MC umajy Behu pusuk 3a

nojaBy JIM2, cuHIpoMa MOJMIIUCTUYHUX jajHHKA, CTEATO3€ jeTpe, XOJIECTEPUYHE XOJICIUTH]ja3e,

. . 167 168 169 170
MAJIMTHOT TyMOpa J1e0esIor 1peBa, ONCTPYKTUBHE HOhHE amHeje U JenpuBallije CHa.

Kpurepujym 3a nocraBspame aujarnoze MC koju ce Hajuenrhe yrnotpedsbasa je T38. NCEP/ATP

111'*? jemHoCTaBHO je CTPYKTYpHCAH U He yKIbydyje TupekTHO oapehuBame P (taGena 6).

Ta6ena 6. Kpurepujymu NCEP/ATP 1I* 3a mmjarmosy MC: norpeGro je Gap 3 ox 5
KpuTepujyma

Kpurepujymn I'pannyHe BpeaHoOCTH
Tosehat o6um cTpyka’ >102 cm 3a mymkapie, >88 Cm 3a xeHe
Tpurmanepuan >150 mg/dL (>1,7 mmol/l)

<40 mg/dL (<1,03 mmol/l) 3a mymkaprie,

HDL xonectepon <50 mg/dl (<1,29) 3a sxene

Kpery nputucax >130/>85 mmHg niu aHTUXKIIEPTEH3UBHA TEpaIyja

I'mukemuja Hamre >100 mg/dl (5.6 mmol/L)

NCEP/ATP 111 - National Cholesterol Education Program, Adult Panel III.
06uM cTpyKa MepeH y HHBOY uHH]e n3Meljy uBHIte pebapaHor myka u crista illiaca.

[ToTpebHo je moTBpaAUTH TOCTOjame 3 011 5 cieachux napamerapa 1a Ou ce MocTaBuiIa JUjarHos3a
MC: abtoMHHAIHA TOja3HOCT, MOBHIIICHA CEPYMCKa KOHIICHTPAIMja TIIMKEMH]je HAIIITe, CMambeHa
cepymcka konuentpauuja HDL xonectepona, XumepTpuriuiepuaeMuja ¥u apTepHjcKa
xuneprensuja. [1open NCEP/ATP Il xputepujyma mocroje jour 3, aqd HHUCY Y HAJIIAPO]
yrotpeou (WHO, IDF-AHA/NHLBI, EGIR).17* 172 173 174

VY omnmroj momynauuju, npeaneHnuja MC kxon EBpombana usnocu 15-35%, y CeBepHoj

Awmepuiu 25%, a npumeheHo je 1a ce 3Ha4ajHO M HarJyio nosehasa y nomyianuju crtapujoj ox 60

romuna.’’® 1" TIpema ATP |1, ocHoBHY pasior mopacta npesanenmuje MC je T3B. ,.enuaeMujcka

. 142 . .
rojazHoct.” "~ Y nocaganimeM TEKCTy HaBelleHe Cy Be3e u3Mel)y mcopujasze M MOjeAMHAYHUX



KOMIIOHEHTH MeTabommukor cuHapoma. Kako je Beh momenyro, Behmna T-nmumdormra y
ncopujazHuM Jiesujama mnpunanajy T-nomohnumukoj moarpymu (Thl) u mpoxykyjy IFNy u
TNFo.'"" AGepanrna axruBanmja J{R, K0joj IpHIaza KpUTHYHA YIOTY y [TATOrEHE3H ICOPHja3e,
crumynuiie Th1l7 henuje ma mpoaykyjy untepneykuHe 17 u 22, npu yemy IL-22 unnykyje

8

. 178 17 . .
nposudepannjy KepaTHHOIWTA.  CucreMcko  3amaberbe je moBe3aHO ca OpojHUM

apunouuTokuHuma (TNFo, anunonextun, nentud u PAI-1), anu mehy muma TNF-a uma riaBny

. 24179 1
yJory u ko ncopujaze u kogq MC. 9180

Buure cTyamja HOTBpAMIO je Besy u3Mehy ncopujase 1 MC. Gisondi u cap.’*? yrepaumm cy Behy
npeBaneniijy MC ko obonenux oj TUIaK TICOpUja3e y OJHOCY KOJ 00OJeIMX O JIPYrux
JIepMaTro3a W Tocie mpuiarohaBama mo moiy u y3pacty (30.1% Bc. 20.6%, OR=1.65; 95%
Cl=1.16-2.35). Sommer u cap. cy yrBpmwin Behy mnpeBanennujy MC koa obosienux of
ncopujaze y oaHocy Ha obGonene on memanoma (OR=5.92; 95% CIl=2.78-12.8), yjemnno
MOKa3aBIIK Ja je pu3uk moBehan y crapocHoj rpymu on 40 mo 49 roawHa, a na ce TO HE
oGjammasa gemhnM mymemeM i moBehannM yHocoM ankoxona,’*® Crymuja Takahashi-ja u

cap. 143

takohe moTBphyje mosehany npesanennujy MC ko 0o6onenux of rncopujaze y nopehemy
ca oboaenuma of apyrux aepmarosa (OR=1.72; 95% C1=0.98-3.01). Ctyaujom mpeceka Cohen-
au cap.181 noTBphena je Takohe Besa usmehy ncopujaze u MC (OR=1.3; 95% CI=1.1-1.4), kao u
kox Love-a u cap. (OR=1.96; 95% Cl = 1.02-3.77)*°. Pesynratu cryamja Besamnmx 3a

npeBaneHijy MC ko 06071emux o1 coprjaze npukazanu cy y Tabemu 7.

C o063upoM Ha MO3HATY HEraTUBHY Be3y H3Mel)y mcopuja3e UM KBalMTeTa KUBOTA, MOjayaBa ce
JPYIITBEHAa CTHUTMaTU3allija, €eMOLMOHAIIHU CTPEC, JNENPECUBHO CTame, PU3NYKa OrpaHUYCH:aA,
npoGlieMH ca 3aroNIbaBambeM M APYTH COLMO-IICHXOJOMKH mpobaemi.'>> To oGonene ox
rcopujaze BUIIE ,,ycMepaBa™ Ha moBehany ymoTpeOy QyBaHa M alKoXoJia, HA Mamwy (PU3MUKY

182
. Te mjome

AKTMBHOCT M HEMAapHOCT IpeMa MoBehaHO] TENECHO] TEeKHHH HIIM TOja3HOCTH
HABUKE MOTY HE3aBHUCHO JIOTIpUHETH pa3Bojy komrnoneHtn MC (WP, nucnununemuje, rojasHoCT)
u pa3Bojy komopobuautera (M2, KBb), mto ynnu Besy usmeh)y MC u pcopujaze KOMILIEKCOM

ca moseharom yuecranonrhy.'®

Tabena 7. IlpeBanenuuja merabonumdkor cuiapoma (mpema ATP Ill) kox Gonechuka ca

MICOpPHja30M



AVTO BpCTa MpeBasenunja MC koa 060J1es1ux
yrop, P HNcenuranumm 01 TmcopHujaze y OAHOCY
cryeroauna KOHTpoJie, OR u p-BpeaHoct
Langan " 4065 GosecHuKa 34% Bc. 26%
Cross-sectional 40650 KOHTPOJTHHUX UCTTUTAHUKA OR 1.41,
2012 y mobu 45-65 ronuna 95% CI 1.31-1.51
Kim ** 10.3% Bc. 12.8 %
490 6onecHUKA -
Case-control 682 KOHTPOIHUX UCIMTAHUKA (p=0.200)
2012115 P be3 kopenayuje MC ca ITACH
Love 40% Bc. 23%
Cross-sectional gg{ngo;e;;{;;a y nobn OR 2.16,
2011 95% CI 1.16- 4.03
- 155

’C\Ilssi-con trol 150 6osrecHuka 28% Bc. 6%
2010 150 KOHTPOJITHUX UCTTUTAHUKA OR 6.09 (p<0.05)

35.5% =Bc. 30.8%
Mebazaa'®® 164 6 OR 1.39 ClI: 0.88-2.18 (p=0.095)

OJICCHUKA : .

Case-control 216 KOHTPOTHIX HCMHTAHMKA MC je 3HauajHo uemhu KOJ JKeHa
2010 (47.4% Bc. 30%),

OR 1.89, Cl: 1.11-3.21 (p=0.01)
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SN 16851 Gorecrmxa OR13,
2008 48681 KOHTPOTHUX UCTIUTAHUKA B%Cl=11-14
Gisondi** 338 Goutecnuka 30.1% sc. 20.6%,
Case-control 334 xourponnux ucrnurtanuka ca | OR 1.65, 95% CI 1.16-2.35 (p =
2007 JIPYTUM JiepMaTo3ama 0.005)

1.7.4.9. KAP/ITUOBACKYJ/IAPHE BOJIECTH H IICOPHJA3A

IIpBu nmoka3z 3a Behy npeBajeHLM]y OKIY3MBHHMX BacKyJapHUX OO0JIECTH KO 000JenuX Oj
Tcopujase y oXHOCY Ha oGoJIelIe o APYTUX AepMarosa aaje crymuja McDonalda i Calabresia'®’
u3 1973 rogune (11.5% y onnocy Ha 5.0%). Obonenu of ncopujasze, Kako MoKasyjy pe3yiaTaTu
eNUJIEMHOJIOIIKUX  CTyauja, uMajy mnoBehaHy @peBaJeHLHU]y T3B. TPaJULHMOHATIHUX
KapJMOBacKyJlapHUX (akTopa pusukKa y nopehemwy ca omnmrom nomynanujoMm (M, aprepujcka
XHIepTensuja, rojazaoct, MC u myrmeme) ™0 0 1% 91192 Opo mrro npescrasma jour 3uauajuuju
pe3ynTaT TUX CTyAMja je MoJaTak O TOME Jia je Mcopujaza MoBe3aHa ca 3HayajHO MmoBehaHUM
pusukoMm 3a pa3Boj KBb (undapkr muokapaa (M) m moxnganu ynap) u cxogHo tome KB

MOpTaJHUTeTa YaK M Mocie mpuiarohaBama 3a nomenyre ¢akrope KB pusmka (Tabena 8).193 194

195 80 196 197 198 199




Tabena 8. KapnuoBackynapHu MOPTAIUTET, HH(MAPKT MHOKApAa U MOKIAHH yaap

HR wm RR | KOHTPOJIUCAHU

UCXO/I BPOJ MCIIMTAHMKA | gc0, ) IPHIPYKEHH ®AKTOPH

KAPJINOBACKYJIAPHU MOPTAJIUTET

Temka nmcopujaza: 3.603 | HR 1.57

Abuabara, 2010 | 0 pone: 14.330 (1.26-1.96) | A0 nnon
Ahlehoff, 2011 | Leua ncopujasa: 2.793 | RR 1.65 A T o
’ Kontpore: 4.478.926 (1.33-2.05) CTETch H
NHO®APKT MUOKAPIA
Ho06, o, xunepTeHsuja,
Gelfand. 2006 Temka ncopujaza: 3.837 | HR 7.08 nujaderec, X0JIeCTEPOol, MyIIeHkhe,
' KonTtpoue: 556.955 (3.06-16.36) | mperxoaHu HH(MAPKT MHOKAP/IA,

NTM

06, o, xunepreHsuja,
njaderec, X0JIeCTepol U
YIIECHE

Temka mcopujaza: 3.603 | HR 1.53

Mehta, 2011 Konrpoue: 14.330 (1.26-1.85)

Temka ncopujaza: 2.793 | RR 1.45

Ahlehoff, 2012 Konrposne: 4.478.926 (1.10-1.90)

J100, non u koMopOuAUTETH

MOKIAHU VAP

006, o, xunepTenHsuja,
nujabeTec, X0JIeCTepol, MyIICHe
¥ HEeypoBacKysapHa 00JecT

Temka ncopujaza: 3.603 | HR 1.43

Gelfand, 2009 Kowntpore: 14.330 (1.10-1.87)

06, o, corujanHo-
neMorpadCKy moaany u
KOMOPOHJIUTETH

Temka ncopujaza: 2.793 | RR 1.65

Ahlenoff, 2012 | e sirpore: 4478926 | (1.33-2.05)

[peysero u aganrupano u3: Psoriasis: Tores T. Psoriasis: the visible killer®®. HR (exr. Hazard
ratio), RR (enr. Relative risk)

Jenna on mocnemuiia HaBEIACHOT j€ CMAmbEHE OUEKHBAHOT KUBOTHOT BEKa KOJ 000JeTuX o
TEIIKE TICOpHja3e y Tpajamy 01 4Yak 6 roguna.””* Gelfand u cap. Hanase, Ha Buie oxa 130.000
obousienux ox ncopujase, ga PP 3a pa3zsoj UM koxa tpuaeceroroauimaka uznocu 1.29 (LU 95%,
1.14-1.46) y nopehemy ca KOHTPOJIHOM IPYyIoM, Ja OU Ko 000JiesuX O] Telike ncopujase PP
nzHocuo 10 3.10 (LI 95%, 1.98-4.86), u mTo je HajBa’KHU]e PU3UK je U AaJbe [I0CTOja0 U HOoce

80
npuiarohaBama 3a riaaBHe GakTope pusnka 3a M.

Haseneno rosopu y npuiior ToMe Aa Mcopujasa cama 1o cedu jecte HezaBUCaH (haKTOp pU3HKa 32
nojaBy MM, a Ha UCTMM HCIUTAHUIIUMA TIOMEHYTH ayTOpPH Hajase Jia je KoJ 000JeuX 0J1 TeIIKe
ncopujaze nosehan pusuk 3a KB mopramurer (MM, MoxaHu yaap, nepudepHa BacKylapHa

6ostecT) Koju je Takohe Ono HezaBucaH of TpaauionanHux KB ¢akropa puszuka (HR 1.57%, ClI




95%, 1.26-1.96). Mexra n cap.'®® mamase ma je pemaruBum pusuk 3a KB moprammter,
Moau(UKOBaH TpeMa >XUBOTHO] nobu, Behu kon derpaeceroroammimaka (RR 2.69, 95% Cl,
1.45-4.99) y onHOCy Ha mie3aeceToroauimake obdonene ox ncoprjaze (RR 1.92, 95% CI, 1.41-
2.62). HaBeneno rosopu y npmior yop3aHor pa3Boja KBb xox mnahux manujeHarta ca TEIIKHM
oGimkoM rcopujase. Mern ayropu y cBom cienchem pagy'®’ motephyjy ma Temka ncopujasa nva
JNOJIATHU arcoiayTHH pusuk (6.2%) 3a pa3Boj TEHNIKWX KapJUOBACKYJApHHX aKIUIeHATa Y
JIECETOTOTUIILEM TIEPHOAY, Yy Topehemy ca OmmITOM MOMyJNalujoM, MITO yiyhyje Ha naby
cTpaTu(UKALH]y KapAUOBACKYJIApHUX PHU3MKa, TPABOBPEMEHE TEpaANHUjCKe U MEpe MPEBEHIIN]e

KOJ€ Cy HEeONX0/iHe KoJ 00JIECHUKA ca TEIIKOM IICOPHUja30M.

1.7.5. OCTAJIX KOMOPBUJIUTETHU ICOPUJA3E
1.7.5.1. MAJIHTHUTETH

Bume enmaemMuosomkux CTyauja IMokasyje aa 000Jenu OJ TCopHja3e chajajy y rpymy ca
MOBUIIICHHM PH3MKOM 3a pa3BOj MAJIMTHUX TyMmopa nebenor mpesa, ruiyha, OyOpera, jerpe,
rymrepade, MokpahHe Oemnke, rpKkJbaHa, jeAmaKa, )KeHCKE JI0jJKe, BYJIBE U TIeHuca, tuMdoma u
HEMEJIAaHOMCKHX TyMoOpa Koxe, 202 203 204 205 206 207 o Tpeba 3a00paBUTH Ja 0O0OJEIH O]
IcopHja3e MOTY BHUIIE 3J0YHOTpeOJbaBaTH aJKOXOJI IITO je (haKTOp pPU3MKa 3a Pa3Boj Tymopa
IpKJbaHa, jembaKa, jerpe, rymrepade, mwiyha, nojke u Oyopera.’”® Mako XpoHHUHO 3amaibembe
KOXe KOJ 000JIeUX O] MCOpHja3e TEOPETCKA MOXKE CMAaWmUTH PHU3UK OJ KaHIepa Koxke 300r
M0jayaHOT KyTaHOI MMYHCKOT HaJ30pa, 3alpaBo ce noBehaBa WHIMIEHIA TUIAHOIEITYIApHOT
KapLMHOMA U Y HEIITO Mamb0j MepH (a3oLenylIapHor KapuuHoMa koxe.®’ MIak, pusuK 3a passoj
MMOMEHYTHUX HEMEIIAaHOMCKHX TyMOpPa KOXe je y TIPBOM pelly Be3aH 3a M3Jiarame KoxKe 000JIennx
0]l TICOpHja3e MOTEHLUjaTHO KapLMHOTeHO] Tepanuju y KakBy crnana [IIYBA ¢doTtoxemorepanuja
y BHCOKHM J03aMa (OJTHOCHO KOJ 00OJenuX KOju Ccy npuMuian Behe mose mepopaiHor 8-

209 210

METOKCHUIICOpaJieHa), a y HelTo Mamoj mepu U YBB doTorepanuja. Taxolhe, Tepamnuja

NICOpHja3e ca IUKJIOCHOpUHOM Hapouuto nocie [TYBA ¢oroxemorepanuje moBehaBa pusuk 3a
pa3Boj HEMETAHOMCKHX TyMopa Koxe.””> PH3HK 07 MOjaBe MeTaHOMa pacTe ca eKCIIO3HIIHjOM
ITYBA ¢otoxemortepanuju y Behum g03aMa U y 1y>KeM BPEMEHCKOM MEPUOJTY, LITO je pe3yaTar

211

INpOCHEeKTHBHE cTyauje Stern -a u cap., y 15-rogummem nepuoay mnpahema.” Cryauje



lendanga u Maproinuca peructpyjy mnojaBy aumdoma Kol 000JeNnX OJf TICOpHjase, a pU3MK 3a

212 213 214 -
Hajseha on

pa3Boj nuMdomMa pacTe MPOMOPIUOHAIHO Ca TEXKUHOM IICOpHja3e.
MOMEHYTHX CcTyauja, Ha 153.197 obonenux o mcopujase mokasyje moBehaH pU3WK 3a pasBoj
kyranor gumdoma T-henuja u Xoykunosor jsumpoma (HR: 4.34; 95% CI: 2.89-6.52), anu je
norpeOHa NaXJbUBAa WHTEpIpETanyja IOMEHYTUX II0JaTaka, jep MOjeIuHH MOJATUTETH
yrnoTpebJbeHe Tepanuje Mcoprja3e KakBU Cy IIUKIOCIIOPHH WIH METOTPEKcaT 1moBehaBajy pu3mK
3a pa3Boj auM¢pomMa KOJ OBE TIpyle HCIHUTAHWKA, a TOTPENIHO HWHHIIMJAITHO JTUjarHOCTHYKO
cBpcTaBamkbe KyraHor T-hemmjckor naumdoma y mcopujady BOJIM Ka HETaYHUM CilydajeBUMa

. 21
Lcopujaze ca TuMpomMom*. 3

1.7.5.2. 34AIIA/JbEHCKE BOJIECTH I[PEBA

I'enercky Be3y usMmel)y ncopujase u 3anabeHckux Oosiectu 1pena (Kponosa Gonect, yniepo3Hu
. . 21 .

KOJIHTIC) TIPEJCTaBIbajy 3ajeJHIUKN JIOKYCH Ha XpomosoMy 6p21.2'° 3ajexHuuxy maToreHesHu

MexaHu3aM je yciaoBJbeH ca TNF-o kao MenujaTopom 00e rpyrie, yjeaHo u jJederme ca anTu- | NF-

0. OMOJIOIIKOM TeparijoM Jaje pe3yaTaTe Ko obe rpyre.

Crynujom nipeceka Lee u cap., mehy 136 oGonenux ox 3amabeHCKe 00JIECTH IIpeBa Halase 11a je
ncopujaza yemha mel)y wiaHoOBHMa MOpOUIE 000JIEINX y OAHOCY Ha KOHTPOJHE MCITUTAHUKE
(9.6% npema 2.2%), a pazyior Tome Moxke Outu remercka Besa ca HLA B27 oBux o06osbema.
Hcra crymuja motBphyje wenthy mojaBy mcopujaze koxa obosienux oa Kponose Oosectu. [IpBu
paj Koju yKa3yje U Ha eMHIEMHOJIONIKY Be3y, OAHOCHO Ha Behu pusuk mojaBe Kponose 6oiectu
KOZ 060JIENNX O] MCOpHja3e mpeacTaBiba cTyauja Ilepcona u cap. u3 1993. romune.”t’ Tpe6a
HanoMeHyTH U To Aa Onokaga TNFa y tepanuju Kponose Oonectu mMoxe OuTH ,,0KHgad™ 3a

. 218
110jaBy Icopujase.

1.7.5.3. ICUXHJATPUJCKA ObO/bEHHA

Bume panoBa ykaszyje Ha To na ce mely obonenuMm on mcopujaze y oJHOCY Ha oOojene of

Ipyrux jaepmaro3a uemrhe jaBibajy aHKCHO3HOCT, JENpecHja, AEMpHBallMja CHA M CEKCyalHa

219 220 221

TUCYHKIIH]A. [IpernocTaBke 3a mato(U3UOIONIKY Be3y U3Mel)y nenpecuje u rncopujase

npyxka Bume pagoBa: nosehane kouuneHtpauuje cynctanue P u TNF, kao u Huxe



KOHIICHTpAIIMje CEpOTOHMHA MOTY J1a Oy1y y ocrosu.”? ?* Cumnrome notumrreHoctr uma 60%
obonenux, MoK 4ak 25-30% oOosiennx uMMa KIMHMYKY JAWjarHO3Y JENpecuje, a MpH TOMe
pemmcuja rcopujase, MOTIYHA WM JETUMHUYHA, HE BOAM YBEK Ka HM3JICUCHY JCNpPecHje HUTHU
yOnaxkemy HEHUX cummroma.”?t % Caceum ouekuBaHo, Gupta u cap. Hamase MO3UTHUBHY

) . .22
KOpeaLujy u3mel)y TeXHHe coprjase i H3PKECHOCTH ACTPECHBHE CHMITTOMATONOrHje. 22

1.8. KHBOTHH CTHJI ObOJIEJIUX

VYT1uiaj ncopujase Ha KBAIMTET )KUBOTA MIOBe3aH ca 3/1paBibeM (eng. Health related quality of life
— HRQL) je orpoman. Ilymieme (yk/b. IPEKOMEPHO MYIICHE), KOH3yMallMja ankoxoja (YKJb.
MPEKOMEpPHY KOH3yMallnjy), HeaJeKBaTHa UCXpaHa KOja BOJIMU Ka MPEKOMEPHO] TEJIECHO] TEXKUHHI
U TOJa3HOCTH, CMameHa (hH3HUKa aKTMBHOCT, APYLITBEHA M30Jlalldja U CTUTMaTH3aIMja, yemhu

Cy KOJ 00OJIENIX Y OJHOCY Ha ONINTY momymamujy”® 2/

, @ CMambeHhe MEHTATHUX U (PU3UUKUX
(dbyHKIIM]a cIUYHA je Kao KOJ 00oJIeuX O NeNpecHuje, MAIUTHUX TyMopa, apTputuca, M u
KBB." Cee HaBesieHO MoXe MOTOopUIaTH TOK IICOpHja3e U KOMOPOUIUTETA, a YjeITHO MOXKe OUTH
Y3pOK HEMOTIYHOM IpHUApKAaBaky OATHX JIEKAPCKUX MpEnopykKa 3a JeUewme, a THUME HU

HEaJCKBATHOI' HCX0Ja nequ,a.45



2. XUTIOTE3A N HUJBEBU UCTPAXKNBAIBA

Ha ocHoBy nonartaka M3HETUX y YBOAY, IIOCTaBJbEHE Cy ciiefiche xunorese: KoJ O0JeCHUKA ca
TICOPHja30M Yy OJTHOCY Ha KOHTPOJIHE IPyIe HCITMTAaHUKA 000JIENNX O] TeHEPaIM30BaHOT €KIleMa

u 37IpaBe ocole

e Beha je yyectanoct MeTabOIMUKOT CUHIPOMA U HETOBUX M0jeTMHAYHUX KOMIOHEHTH

e uyemha je mnoBehaHa KoOHIEHTpaluja TOJeAMHUX OHOMapkepa pu3MKa 3a

KapAMOBacKynapHe 001ecTd U MeTabOJINYKH CUHAPOM

e Beha je ydecrarmocT CyOKIMHHYKE aTepoOCKIEpo3€ MpeMa YITpacoHOrpadcKum

napaMeTpuMa MpoToKa Ha apTepHjama

Panu npoBepe paaHuX XUNoTe3a, MOCTaBHIN CMO ciefiehe HUJbeBe UCTPAKHUBAA:

® OJpPEIUTH JECKPUNTHBHE U KIIMHUYKE KapaKTePUCTUKE UCITUTAHUKA

® OJpEeIUTH KOHLEHTpalHKje KapAnoMeTaboIMIKuX OnomMapkepa pu3uka

® OJPEIUTH NMPUCYCTBO METAOOIUYKOT CHHIPOMA

® UCIUTaTH YNTpacoHOrpadcke 3HAaKe CYOKIMHHMYKE aTepocKiepo3e Ha mepudepHumM

apTepHjama, peHaJIHUM apTepujama U cpiy (exokapauorpadcke KapakTepUcTUKE)



3. MATEPUJAJI U METOIE

3.1. OcHoéHuU nooauu 0 UCRUMAHUUUMA

VY cryamjy je ykibydeHo 66 ucnuTaHuka o0a ImoJjia Koju 00J1yjy OJ XpOHHYHE IUTaK MCOpHja3e,
Kao W JIB€ KOHTpoJiHe rpymne: 20 o0oyienux oj XpOHUYHOT ekilema ob6a mosa u 20 3apaBux
ucnuTaHuka oba nosa. Mcnutanuiy ca ncopujazom u eKkueMom JieueHu cy y Kiimuunu 3a xoxHe
u nosHe Oonectn BojHomenumumucke akanemuje (BMA) y beorpany, a 3apaBe KOHTpoJie Cy
3aMoCJeHd Y MCTO] YCTaHOBH. VcIMTaHMIM Pa3IMUUTUX TpyNa Cy yjeIHAyeHH IO >KUBOTHO]

00U U TOITy.

Kpurepujymu 3a ykibydeme 000JI€IUX O] IICOpHja3e Cy JAMjarHo3a XpOHUYHE TUTaK TICOpUjaze y
Tpajary Ol HajMame 6 Mecenu, y3pact OosnecHuka uamely 18-60 roguHa u OJCYCTBO paHHje
JTUJarHOCTUKOBAHUX WJIM AaKTYEJHUX KapIuOBAaCKYJapHUX, META0OJUYKUX, OYOpEeKHHX U
MH(PEKTUBHUX 000JbeHa, 00JIECTH jeTpe, MaJUTHUTETA WM JPYTHMX CHUCTEMCKUX OOJIeCTH.
Takohe, GonecHUIM JIEYEHU CUCTEMCKOM TepamnujoM (IIMKIOCTIOPUH, METOTPEKCAT, allUTPETHH,

OuoJonika Tepanuja u GporoTepanuja) HUCY YKIbYUCHH Y HCTPAKHBAbE.

Kontponue rpymne umne 20 OoJyiecHHKA ca XPOHHYHHUM CKIIEMOM Y Tpajamby O]l HajMambe 6
MECEIIH, IITO YKJby4yje TeHEepaTrn30BaH HyMYJIApHU EKIIeM, KOHTAaKTHH JIEPMATHTHC U aTOTHjCKU
JepMaTUTUC, a Koju 3axBara MuHUManHO 30% moBpiIIMHE KOXe, Takohe Oe3 paHuje WU
aKTyellHe JAMjarHo3e KapAHOBACKYIApHUX, METAa00IMYKHX, OyOpeXHHMX U WH(GEKTUBHHUX
o0osbema, 001eCTU jeTpe, MATTUTHUTETa UM OUII0 KOJUX APYTUX CUCTEMCKUX Oonectu, kao u 20
3IpaBuUX 0coba. Y KOHTpOJIHUM rpymnama Takohe Huje Owno muahux ox 18 roauHa, Kao HU
crapujux oa 60 romuHa. CBM UCIHUTAaHHWIM CY VYKJbYYCHH Yy CTYAH]y IOCIE YCMEHOT
nH(popMHCamka, OJHOCHO MOCIE YUTama U MOTIHCHBaka NHHOPMUCAHOT TIPUCTaHKa 3a yderrhe

(ITpuzor 2).



3.1.1. OnmTH KPUTEPUjYMHU 32 HCKIbYYeHbe

Kox cBux wucruTaHMka 3axTeBa c€ OJACYCTBO paHHUje AWJjarHOCTUKOBAHUX WIIM AKTYEIHUX
KapIMOBaCKYJIapHUX, META00IMYKUX, OyOpe:KHMX U HHPEKTUBHUX 000JheHa WK OOJIECTH jeTpe,
MaJUTHUX O0JsiecTH, MH(EKIHja WIN APYTUX CUCTEMCKUX OOJIeCTH, CXOIHO ToMme Oe3 ynorpebe

JIEKOBa 32 IIOMEHYTa CTamba.
3.1.2. Kpurtepujymu 3a yK/by4erme HCIIHTAHUKA €A MICOPHja3oM:
1. nujarHo3a XpoHUYHE IJIaK IICOpPHja3e Koja Tpaje HajMame 6 Mecelu

2. TIAIMjeHTH KOjU HHUCY JICUYEHH CHCTEMCKOM aHTHIICOPHja3HOM TepanujoM (LIUKIOCHOPHH,

METOTpEKCAT, alluTPETHH, OMOJIONITKA Tepanuja U ¢poToTepanuja)
3.1.3. Kpurepujymu 3a yK/byuemhe HCIUTAHMKA €A eKLIEeMOM:

1. nujarHo3a XpOHUYHOI TeHEPaIM30BaHOT €KIleMa y Tpajamy O] HajMame 6 Mecelu (KOHTaKTHU

aJICPTUJCKH, HYMYJIAPHU WJIN aTOTIH]CKH )

2. JICYCHHU CUCTEMCKHUM KOPTUKOCTECpOUIMNMA, MCTOTPEKCATOM, MUKJIOCIIOPHUHOM n

(dhoToTEepanMjoM HUCY KaHIUAATH 3a CTYIU]Y

3.2. UCIINTHBAHE BAPHJABJIE

3.2.1. OcHOBHM MOJALM, eMUAEMHUOJJIOMIKH MOJAUM U APTEPUjCKH KPBHHU MPUTHCAK
KOju ce J00Mjajy MperiieoM M aHKeTUPAamEeM HUCIUTAHHWKA: I0JI, TOJAMHE JKUBOTA, MOJATAK O
BpEMEHy I[0jaBe W IYXUHU Tpajama Icopujaze (camo 3a rpylny HCIUTAaHUKA O000JEeNUuX O]l
ncopujasze), Mmojamu o ymoTtpeOu ayBaHa, MojaTak O (U3WYKO] AaKTUBHOCTH HCIUTAaHUKA
(HeakTHBaH, YMEPEHO aKTHBaH, MHTEH3MBHO aKTWBaH), Opoj pohaka ca akyTHUM HH(DapKTOM
MuoKapia npe u nocie 60. roguHe XKUBOTa, Opoj pohaka ca akyTHUM HWH(MAPKTOM MHUOKapjaa u
1epeOpoBacKyIapHUM HHCYATOM Ipe U nocie 60. roJuHe KUBOTa, apTepPHjCKU KPBHU MPUTHCAK

(y mm/Hg; mepeme craHapAHUM amapatoM y cefaehem mosiokajy MCIUTAHUKA, Kao Mpecek 2



y3aCTOIIHA Mepema y pa3MaKy oJ 5 MHHYTa, a I0CJ€ MPETXOAHOI MHMpOBama HCIHUTAHUKA Y

Tpajamby 01 MUHUMaIHO 10 MUHYTa). AHTPOIIOMETPH]CKU MOIaIM HaBeAeHu cy y Tabenu 9.

TaGena 9. AHTPONIOMETPHJCKH TTOJaLIN

BAPUJABJIA MEPEIBE
BHCHUHA Y OCHTUMCTpHUMA
TEKUHA y KWJIOrpaMuma
WHJICKC TeJIECHE Mace tesecHa TexuHa (Kg) / BucuHa (CM) Ha KBaapar
o0uM cTpyka* y LEHTUMETpUMa

* MepeH y HUBOY JinHUje u3Mmel)y uBwuiie pedapror nyka u crista illiaca

[Tomary 0 MHTEH3UTETY W MPOUIMPEHOCT TICOpPHja3e IMyTeM €BaTyallHOHUX TECTOBA M HaBEICHH
cy kpo3 I[TACHU ckop u mporieHaT koxe 3axBahien ncopujazom. [TACU ckop (enr. PASI, Psoriasis
area and severity index) xao mokasaTesb MPOIIMPEHOCTH W MHTeH3uTeTa Oosectu (ITACU <10:
omara ncopujaza; [TACH >10: ymepeHa u Temika IcOpHja3a) M MpOIEHAT Koke 3axBaheH
ncopujazoMm (enr. BSA, Body surface area) - kopuctu ce MoBpIIMHA JTaHA UCITUTAHUKA 3ajeTHO
ca TOBPIIMHOM CKYIUBCHUX MpPCTH]y, mTo mnpeacrtaBba 1% BSA . Ilomatak o moctojamy
ncopujasHe aprtponaruje (mpema cranmapaauMm kputepujymuma- Classification Criteria for
Psoriatic Arthritis (CASPAR)

3.2.2. JlaGopaTopujcku nmapaMeTpu KopuiiheHu y HCTpaKuBamby

[TapameTrpu HecreuuuyHOT 3amabehba, KapAMOBACKYIAPHOT, IepeOpOBACKYIapHOT H
aTepOCKJIEPOTCKOT PU3MKA M XUIIEPKOAryJaOHIHOCTH M3 cepyma HaBeaeHu cy y Tabemu 10,
napaMeTpu JHUIUAHOT cTaTyca M3 cepyma HaBeneHu y Tabenu 11, mapamerpu merabonu3ma

riyko3e y Tabenu 12, nok cy napamerpu OyOpexxkne pyHkiuje HaBeaenu y Tademu 13.



TaGena 10. JlabopaTtopujcku napameTpu uHIamanyje, xumnepkoarynmuouanocta u KB pusuka

BAPUJABJIA MEPEIBE METOIA
CenumenTanuja eputpormra | mm/h y BPEMEHCKOM HHTEPBay-ayTOMAaTCKU
dubpuHOTEH g/l doToonTHYKA KOAryJIOMETpHja
I[-peakTHBHU MPOTECHH mg/l PET IA
CepyMcKH aMUIoOna A mg/l uMyHOHe(eIoMeTpHja
J-nmamep mg/l JaTeKC IMYHOTYpOUIMMETpHja
Moxpahna kucennHa pmol/I cniektpodoToMeTpHja

Tabena 11. [TapameTpu TUNUIHOT CTaTyca U UHAEKC aT€POT€HOCTH

BAPUJABJIA MEPEIBE METOJA

VYKYITHA XOJIECTEPOT mmol/I crekTpodoToMeTpHrja
XJIJT xomectepon mmol/I crekTpodoToMeTpHrja
JIJIJI xomecrepot mmol/I padyHCKH
Tpurnuuepuan mmol/I crekTpodoToMeTpHrja
ATIO Al nunonpoTenH g/l uMyHOHe(deIoMeTpHja
ATIO b nunonporent g/l uMmyHOHe(denomeTpuja
WNHnekc areporeHocTr OpojuaHo AITO B/AIIO Al




Tabena 12. [Tapamerpu MeTabonm3Ma ri1yko3e U OHOJIONIKE €PUKACHOCTH WHCYITHHA

BAPHUJABJIA MEPEIBE METOJA
jyTapma riIMKeMuja HaIlTe mmol/I CHeKTpodoTOMETpHja
jyTapma HHCYIMHEMHja
Hamre (GasanHa) mu/I CJIEKTPOXEMUITYMUHHCIICHIIA
cepymcku Ll-entin ng/ml €JIEKTPOXEMUITYMUHHCIICHIIA
XOMA uHEKC UHCYIUHCKE . IJIMKEMUja HallTe X 0azanHa

. OpojuaHo .
pe3ucTeHnuje uHCynuHemuja / 22.5
XOMA uHIEeKC UHCYIUHCKE . 20 x 6a3ayiHa MHCYJIMHEMU]A
. OpojuaHo .
cekpernuje / TiKeMuja HamTe - 3.5

Tabena 13. [Tapamerpu OyOpexxHe QyHKITH]jE

BAPUJABJIA MEPEIBE METOIA

npoTeuHypHja y 24-h ypuny g/24h Buyper
MHUKPOaJIOyMUHYpH]ja mg/l uMyHOHe(deIoMeTpHja
KJIMPEHC KpeaTHHUHA ml/min Cockroft-Gault popmyna*

*140 - rogune xuBoTa X TexxknHa (kg) x dakrop (0.85 3a xene, 1.00 3a mymkapie) / 72 x
cepymcku kpeatuaun (mg/dL)

3.2.3. IlpucycTB0 MeTa00JIMYKOI CHHAPOMA j¢ BepU(PHUKOBAHO PETHCTPOBAEM 3 WIIH
BHUIIEe KpuTepujyma, npema National Cholesterol Education Program’s Adult Panel III (ATP III),
on cneachux 5 npukazanux y Tabemu 14.

Tabena 14. Kpurepujymu 3a MeTab0OIMYKUA CUHAPOM

obuM ctpyka >102 cm xoa Mymikapana win >88 cm KoJi KeHa

xunepTpuriunepugaemuja >1.7 mmol/L

high-density lipoprotein (HDL) xosectepos <1.0 mmol/L kox mymikapamna win <1.3
mmol/L xox xxeHa

rIIMKeMHja Hawte >6.1 mmol/L

apTepUjCKU KpBHU mputucak >135/85 mmHg




3.2.4. Exokapauoorpadcke (yrrpacoHorpagcke) Bapujadiie

YuumeHo je ynrpacoHorpadcko oapehuBame cpuaHuX (YHKIMja W JUMEH3Uja, KA0 U CTCICH
BaJIByJapHHX peryprurtaiuja. Mcnurusame je o06aBibeno anaparom GE medical systems Vivid 7

Proultrasound imaging system, ca wWcIUTaHWIEMA Y JIEBOM JIATEPAIIHOM  IOJIOXKA]y.

Exoxapauorpadcku napamerpu Hanase ce y Tabenu 15.

Tabena 15. Exokapauorpadceku napamerpu

BAPUJABJIA

MEPEIBE

TUjaMeTap aopTe y KOpeHy

Y OCHTUMCTPpHUMA

JMjameTap JIeBe CpuaHe MPEeTKOMOpe

Y OCHTUMCTPHUMA

aWjaMeTap JecHe cpyaHe KoMope

Y OCHTUMCTPpHUMA

nebsprHA 3U/1a CENTyMa cpIia

Y OCHTUMCTpHUMA

ne0JbHHA MOCTEPUOPHOT 3UJIa CpIIa

Y OCHTUMCTpHUMA

MUK paHe JUjacToJIHe OP3UHE MPOTOKA MPEKO MUTpaHe |  M/S
BanByine (E Tanac)

MUK KacHe JIMjacToJIHe Op3MHE MPOTOKA MPEKO m/s
MUTpaHe BaiByse (A Tamac)

oxnoc E/A* OpojuaHo

MHTpaJIHa perypruTamja

PETUCTPOBAE IPUCYCTBA

TPUKYCIIHHA perypruramnuja

PETUCTPOBAE IPUCYCTBA

CUCTOJITHH MPUTHUCAK Y IECHO] CPUYAHO] KOMOPH

mm/Hg

MIPEYHMK JIeBe KoMope Ha kpajy cuctoie (JIK-KC):

y LEHTUMETPUMa

MIPEYHHK JIeBEe KoMope Ha Kpajy aujactose (JIK-K]I)

y LEHTUMETPUMa

oxnoc JIK-KJI/JIK-KC

OpojuaHo

ejeknrona (pakiuja ese komope (ED)

%

* pana3 <1.1 ogrosapao Ou AMjacTONHO] TUC(PYHKIH]JU JIEBE KOMOPE

3.2.5. Mnaekcu pe3ncTeHIHje HA apTepHjaMa JieBOT M JecHOr O0ydpera oxapehenu cy
yarpacoHorpadcku y 1muiby BepudHUKalmje CYOKIMHHYKE aTepocKiepose amaparom Toshiba
Powervision 6000 ultrasound imaging system, 3.7 MHz convex transducer. Hama3 <0.7 cmaTpan

j€ ypeaHUM.



3.2.6. Yarpaconorpadgcko HCIUTHBAKE 3HAKOBA CYOKJIMHUYKE aTepocKJepo3e Ha
nepudepHumM aprepujama (kaporuana, ¢pemopajiHa u OpaxujajiHa) YIUEHEHO je y LUIBY
onpehuBama, anaparom B-mode TOSHIBA AplioMX, 5-10 MHz linear array broad band

transducer. McninTuBanu napamerpu HaBeaeHu cy y Tabenu 16.

TabGena 16. YnarpacoHorpadcku napameTpu NOJeIUHUX NepUPEpPHUX apTEPUJCKUX KPBHHUX

CyZoBa
BAPUJABJIA MEPEIHE

ne0JbHa UHTUME-Menje 3ajeTHUUKE Yy MIWJIHMETPUMA
KapOTHUIHE apTepuje
ne0JbrHa UHTUME-Me/Iije TOBPIIHE Yy MIJIHMETPUMA
dhemopanHe apTepuje
WHJIEKC PEe3UCTEHIIN]E TOBPIIHE OpojuaHo
dhemopanHe apTepuje
WHJIEKC PE3UCTEHIINje OpaxujayiHe OpojuaHo
aprepuje
MYJICATUITHU WHJIEKC MOBpIITHE deMopaiiHe | OpojuaHo
aprepuje
MYJICATUITHU UHJIEKC OpaxujaimHe aptepuje | OpojuaHo
MakcuMaliHa Op3MHa IPOTOKa Y MOBPIIIHO] | CM/S
(dheMopanHoj apTepuju
MakcuMaliHa Op3ruHa IpOTOKa y cm/s
OpaxujasHOj apTepHju

3.3. Bpcma cmyouje

[lpocriexTnBHA cTyaMja mpeceka, omoOpeHa ox Etnukor komurera BojHOMenuumHCKe
akagemuje. McnutaHuiy Koju 00Jyjy o[ MCOpHja3e W IreHepaIn30BaHOI eKlleMa MalljeHTH Cy
Knuauke 3a xoxHe M mnoiHe Oonectu BMA y beorpagy. 3apaBe KOHTpoJie UJIaHOBU CYy

KosnekTtruBa BMA.



3.4. Cmamucmuuka oopaoa

VY cratuctuykoj oOpaad HyMEpPHUYKH MOJAIM Cy HPE3eHTOBAaHM Kao CpeAma BpeaHOCT =+
crangapana aesujanja (SD) mnm kao memujana ca uHTepkBapTHiHUM onceroM (IQR) y
3aBUCHOCTH OJI HOPMAJTHOCTH pacriojelie noaataka. Kareropujaine Bapujabne cy mpukazane y
BHJIy aricOJIyTHUX OpojeBa ca mpoleHTHMa. Y 3aBUCHOCTH OJ1 HOPMAJTHOCTH PacIojielie, Koja je
npoBepeHa KommoropoB-CMHUPHOBJBEBUM TeCTOM, 3a Topeheme KOHTUHYHUPAHUX Bapujadiv
KopuiiheHa je mapameTrapcka jenmHodaxkTopcka Hymepuuka aHanusa Bapujance (AHOBA) u
CrynenToB t-TecT 3a He3aBHCHE Y30pke (y 3aBUCHOCTH oJ Opoja mopeheHux rpyma) Wiau
HenapaMmerapcka Kpyckan Bamnc-oBa ananuza u Man ButHu tect (Takohe y 3aBHCHOCTH 01
Opoja mopehenux rpyma). x2 Tect U DuUIIEPOB TECT TayHE BepoBaTHOhe cy KopwuinheHu 3a
ynopehuBame (QpeKBeHIMja KaTEeropHjalHUX BapvjaOdiv, y 3aBUCHOCTH O] HYMEPHUUYKHX
orpaHuYema 3a Kopumiheme OBUX TecToBa. [IpeaMkTopn CYOKIMHHUYKE aTrepocKiepo3e Cy
UACHTU(DUKOBAHW YHUBAapHjaHTHOM H  MYJITHBApUjaHTHOM JIOTUCTHYKOM PErpeCHOHOM
aHanin3oM. CTaTHUCTHUYKM 3HA4YajHUM CMaTpajy Ce€ CBU pe3ylTaTd IJe je BepoBaTHOha HYyJTe
xurnoTese Mamwa o1 5% (p<0.05). [lobujenu pe3yaTaTy UCTpakHBamba Cy MPUKa3aHU TabelapHO U
rpa¢uuku. CBH CTaTUCTUYKH TpopadyHu ypaheHu cy momohy KOMEpPIHjaTHOT MPOTPaMCKOT

nakera SPSS 21.0.

4. PE3YJITATHU

4.1. AECKPUHITHUBHE, EITH]EMHOJIOLUIKE H KIHMHHUYKE
KAPAKTEPUCTHKE HCIIUTAHUKA

VY cryaujy je 6uno ykibydeHo ykynmHo 106 mcnuTanuka, 66 manujeHaTa ca XpOHHYHOM ILIaK
ncopujazoM (y JajbeM TEKCTY: Icopuja3a), Kao W KOHTPOJHE Ipyle MCIUTaHUKa Koje unHe 20

naiujeHaTa ca TeHepaIu30BaHUM ekieMoM (y JajbeM TekcTy: ekuem) u 20 3apaBux ocoba (y



JaJbeéM TEKCTY: 3/IpaBH).

KapaKTCPpUCTUKC CBUX UCIIUTAHHUKA.

Tabena 17. [leckpunTuBHE U KIMHUYKE KapaKTEPUCTUKE UCIIUTAaHUKA

Y Tabenu 17 npuxazaHe Cy OCHOBHE JECKPUNTHBHE U KIMHUYKE

KapakTtepuctuke Ilcopujaza (N =66) Exuem 3npaBu P Ppost
HCIUTAHUKA (%) (n =20) (n =20) hoc
xxsd (%) (%)
X+sd X+sd
IHon
Myriku 45 (68.2%) 10 (50%) 10 (50%) 0.176
XKencku 21 (31.8%) 10 (50%) 10 (50%)
)y 66 (100%) 20 (100%) 20 (100%)
’KuBoTHa 100 36.77+11.56 37.55+10.85 37.70+6.43 0.923
KuBorHa 106 npu nmojapu  23.97+10.05 28.35+13.37 0.119
0oJiecTH
Tpajame o6o/bema Koxke',  10(18) 10(11) 0.935
rojnHe
MMACH ckop’ 13.45(13.2)

ITACH <10 (6poj, %)
[IACH >10 (6poj, %)
BSA'

23 (34.85%)
43 (65.15%)
21 %(33 )

"mopamm npesentoBann xao mexmjana (IQR); BSA (err. Body surface area, mospumsa

3axBaheHe KOXe U3pakeHa y MPOICHTHMA)

4.1.1. IToHAa ¥ CTAPOCHA CTPYKTYPA HCNIMTAHNKA

VY rpynu obosnenux of ncopujaze ouino je 68.2% mymkapana u 31.8% jxeHa. Y KOHTPOJIHUM
rpynama o0oJenux o1 eKiema u 3apaBux 0mio je no 50% ucrnuTaHuka cBakor noja. Y yKynmHOM
30upy, KOJ CBUX HCIUTaHuKa 6uio je 61.3% ocoba mymikor nojia u 38.7% ocoba KeHCKOT MoJa.

Huje naljena 3HauajHa pasnuka mpema monHoj crpyktypu (Pearson Chi-Square tect: Value
3.471, p=0.176).



Anamuzom Bapujance (ANOVA tect) yrBpheHO je 1a He MOCTOoje 3HavajHe pasiuke usMely

MPOCEYHE CTapOCTH UCIUTaHuKa y rpynama, F=0.08; p=0.923).

4.1.2. ’KuBoTHA 100 NMPH MOjaBH NMCOpPUja3e U eKIeMa U Tpajambe 00J1ecTH

Huje 6uno 3HavajHe pasivke y BpeMeHy mojaBe o0oJbema kKoxe usMmel)y ase rpyme (Pearson
Chi-Square tecr, p=0.119). V rpynu obosenaux o rcopujase, 00JIECT je MPOCEYHO Tpajaia o1 1-
38 ronuHa, a y rpynu obonenux oj eknema on 1-23 rogune. Huje Omito 3HadajHEe pasivke y

Tpajamy 000sbeHba Koske usmel)y ase rpyme (Mann-Whitney U Tect, p=0.935).

4.1.3. AHa;im3a MHTeH3MTeTa M NpomupeHoctu mncopujaze (IIACHU ckop, BSA-ene.

Body surface area)

OO6osienu cy WMaM IJIAK TICOpHja3y, O Ojaror 10 YMEPEHOT M TEHIKOr OO0JIMKa, ca
ITACHU cxopom ox 1.9 no 50. Meaujana [TACH ckopa (ca IQR) 6mna je 13.45(13.2). Ca
IMTACHU<10 (6maro m3paxena ncopujaza) ouio je 23(34.85%) obonenux, a ymepeHa u
temka rncopujaza (ITACHU>10) peructpoBana je kox 43(65.15%) obostena, mpu ToMe KO
11(47.8%) xena u 12(52.2%) mymkapana ca IIACU<10, a xox 34(79.1%) mymikapua u
9(20.9%) xena ca [IACH>10. Haheno je na nocroju 3Havyajuo Behu Opoj mylikapana ca
ITACH>10 (Pearson Chi-Square rtect, Value 6.743, p=0.009). IIpema moBpIIHHA
3axBaheHe Koke TcopujazoM Hanas je 6uo ox 2 no 89%, a menujana BSA (ca IQR) 6una

je 21 % (33).

4.1.4. Ilcopuja3Hu apTPpUTHC

Y rpynu obGonenux on rmncopujaze O6mino je 4 (6.07%) ucnuTaHuka KOju Cy HCIYyHaBalld

kputepujyme 3a ncopujazau aprputuc (CASPAR kputepujymn).



4.1.5. EnugeMunosonike KapakTepUuCTUKe HCIIUTAHUKA

Y Tabemun 18 mnpukasanu cy mnojJany y Be3M HaBUKE IylIewma, (U3WYKE ACKTUBHOCTH

HUCIIMTaHUKaA, KPBHU IPUTHUCAK, o0uM CTPpYyKa 1 HHACKC TCJICCHC Mace.

TaGena 18. EnmnaeMuornonike KapakTepUCTHKE UCTIMTAHUKA, TIOJANN O TEIECHO] MacH U KPBHOM

MIPUTHCKY
Kapakrepucruke Ilcopujaza (N = Exuem 3apaBu P Ppost
HCNHUTAHUKA 66) (n =20) (n =20) hoc
(%) (%) (%)
x+sd X+sd x+sd
[Tymauu (6poj, %) 25 (37.9%) 9 (45%) 3 (15%) 0.041 e-3
Cucrosau KIT (mmHg) 123.79+10.26 119+6.6 121+5.282  0.088
Hujacromau KIT (mmHQ) 77.88+6.44 76.75%5.68 78.5+4 0.634
O6um cTpyka (Cm) 93.09+14.05 81.25+11.14 82.8+10.739 <0.001 m-e;
-3
BMI 26.868+5.22 23.715+3.326 24.41+3.7 0.012 m-e;
-3
IIpexomepna texxuna (BMI 29 (43.9%) 3 (15%) 3 (15%) 0.009 m-e;
>25, 6poj, %) -3
Du3u4Ka aAKTHBHOCT
(Bexbame) Opoj, %
bes akTuBHOCTH 42 (63.6%) 16 (80%) 11 (55%) 0.233
Ymepena 13 (19.7%) 1 (5%) 2 (10%) 0.163
Wzpaxena 11 (16.7%) 3 (15%) 7 (35%) 0.163

"monauu npesentoBanu kao memmjana (IQR); KII: kpeuu nputucax; BMI (enr. Body mass index,
MHJEKC TeJNeCHE Mace); ' ‘3HadyajHa pasiMKa KoJ O0O0JemMX o] ICOpUjase y OJHOCY Ha
KOHTPOJIHY TPyIly 00OJIEIMX OJ] €KIeMa; " 3HauajHa pasjiuka KoJ 0o0O0JeNIuX O] ICopujase y
OJIHOCY Ha 3JIpaBe KOHTPOJIE; - 3Ha4yajHa pas3iuKa Ko 000JIenX oJ] eKIleMa y OJHOCY Ha 37[paBe

KOHTpOJIE

Mely ncnuranunuma ouno je 65.1% nenymaua u 34.9% nymada. [Topehewem rpymne obonennx

0]l Tcopuja3e ca 00OJeNUM O] eKlleMa M 3[paBHUM HHCY HaljeHe 3HauajHe pasznuke y Opojy



nymrada (Pearson Chi-Square tecr: p=0.568; p=0.056), ayiu je Haljeno na cy obosienu 011 eKiiemMa
3Ha4ajHo yernhe mymrayu y oAHocy Ha 31apaBe koutposie Pp=0.041). Huje Ouso 3HauajHe pasiuke
usMely rpyma y notmnyHoj ¢usndkoj HeaktuBHocTH (Pearson Chi-Square tect, Value 2.914,

p=0.233), kao Hu y ymepeHoj u uspaxenoj (Pearson Chi-Square tect, Value 6.530, p=0.163).

Y rpynu obosienux ca mcopujazom 7.6% wucnuranuka uMmano je xuneprensujy (TA >135/85
mmHQ), 1ok Mel)y KOHTpOJIHUM TpyliaMa XUIepTeH3uja Hitje peructpoBana. Huje Ouio 3HauajHe
pasnuke mehy rpymama y Bpeanoctu cuctosHor (ANOVA tect, F= 2.492, p=0.088) nutu
mujactosHor KpBHOT npuTrcka (ANOVA tect, F= 0.458, p=0.634).

Cpenma BpeHOCT oOMMa cTpyka Ouiia je 3HadajHO Beha KoJ1 000JIeNTuX O] IICOpHja3e y OJHOCY

Ha 00e koutpoHe rpyne (ANOVA tect, F=9.107, p<0.001).

Wunexc tenecue mace (BMI) je kox obonenux o ncopujaze 0Ono MUHHUMAIHO 17.5, MaKCUMAJTHO
39.15, xox obonemux on eknema muHUManHO 17.30, makcumanHO 29.86 W KOJ 3JpaBUX
koHTpoja muauMaHO 17.30, a MakcumaitHo 32.27. BMI je 6wo 3HadajHo Behm ko1 0001€TTHX 01
ncopujaze y mopehemy ca 0o06e koutposne rpyme (ANOVA tect, F= 4.613, p=0.012), mto je
npukazano y I'padukony 1. [Ipekomepna TexxuHa/rojazHoct (BMI >25) peructpoBana je xox
43.9% obonenux on ncopujaze u ko 15% ucnuraHuka y cBakoj KOHTPOJIHO] TPYIIH; OBU MOAALIN

nuMajy craTucTruky 3Hadajuoct (Pearson Chi-Square tecr, Value 9.431, p=0.009).

I'paduxon 1. Pasnuke melyy rpymama unaekcy tenecae mace (BMI)

27.5

* * ey —
’7 26.86  *p=0.012
Mhpaexkc TenecHe mace

BMI

26.5 A
26
25.5
25
245 A
24 4

24.41

23.71
23.5 A
23
22.5
22 S

Mcopwujasa Exuen 3apasu




4.1. Ilomaum o Opojy Oamckux pohaka ca wunHbapkrom wmuokapaa (UM) wn/miam

nepedpoBackyaapuuM uucyarom (LHBU) npe u mocie 60 roguna :xuBora

Huje Ouno 3HauajHux pasnuka mel)y rpynama BezaHux 3a Opoj Oauckux pohaka ca MHpapKTOM

MHUOKapaa HU npe Hu nocie 60. roaune >xuBota (Pearson Chi-Square tectr, Value 1.449,

p=0.836; Pearson Chi-Square rtectr, Value 1.761, p=0.780), ka0 Hu y Opojy pobhaka ca

nH(papKTOM MHUOKap/a U 1iepeOpoBacKyIapHUM HHCYITOM HU Iipe HU mociie 60. ToanHe )KuBOoTa (

Pearson Chi-Square tect, Value 1.432, p=0.839; Pearson Chi-Square Tect, Value 4.761,

p=0.575), mrro je mpukazano y Tabemu 19.

Ta6ena 19. IToganm o wH}apKTY MHOKapaa U mepedpoBaKylIapHUM WHCYITUMa Mehy Omuckum

pohammma

IIcopujaza Exuemu 3napaBu P
(n =66) (n=20) (n =20)
(%) (%) (%)

Ppost hoc

Bpoj pohaka ca UM muaahux ox 60 ronuna (6poj, %)
0 53 (80.3%) 17 (85%) 18 (90%) 0.836

1 12 (18.2%) 3 (15%) 2 (10%)

2 1 (1.5%) 0 0

Bpoj pohaka ca UM on 60 ronuna u crapujux (6poj, %)

0 58 (87.9%) 18 (90%) 17 (85%) 0.780
1 6 (9.1%) 2 (10%) 3 (15%)

2 2 (3%) 0 0

Bbpoj pohaka ca UM u LIBU maahux ox 60 ronuna (0poj, %)

0 52 (78.8%) 16 (80%) 17 (85%) 0.839
1 12 (18.2%) 4 (20%) 3 (15%)

2 2 (3%) 0 0

Bpoj pohaka ca UM u LIBU ox 60 roauna u crapujux (6poj, %)

0 53 (80.3%) 13 (65%) 15 (75%) 0.575
1 11 (16.7%) 6 (30%) 4 (20%)

2 1 (1.5%) 1 (5%) 0

3 1 (1.5%) 0 1 (5%)

WM: undapxt muokapaa; LIBU: uepedbpoBackynapHu HHCYAT



4.2. Buomapkepu ungramayuje u memaovonuukux nopemehaja

4.2.1. Cepymckn  mapamMeTpud — HECHEHU(PHUUHOT  3amajbeha,  KapAHOBACKYIAPHOT,

1epeOpPOBACKYIIAPHOT U aTEPOCKICPOTCKOT PU3HKA U XUTIEPKOATyJIaOUITHOCTH

YuumeHo je oapehuBame CeIMMEHTAIMje SPHUTPOIMTAa W KOHIeHTpaiuje ¢ubpurorena, 1l-
pPEaKTUBHOI MpPOTEHHA, aMmuioujga A, MokpahHe kucenuHe u Jl-aumepa, a pesynaTaTd cy

npukazann y Tabemn 20.

Ta6ena 20. buomapkepu nH}pIamaIyje 1 BaCKyJIapHUX pU3HKa

buomapkepu Ilcopmjaza Exuemu 3npaBu P Ppost hoc
x+sd xtsd x+sd

CE (mm/h)"  14(15) 13.5(11) 11(6) 0.456

®ubpunoren  3.585+1.152  3.487+1.08 3.65+0.673 0.308

P’ 3.47(2.85) 3.47(0) 3.47(0) 0.581

CAA' 4.395(5.2) 4.655(3.9) 3.090(1.3) 0.005 -3 e-3
CMK 322.95+73.74 285.05+81.28 266.55+63.04 0.006 1-g; 11-3
Jl-muamep’ 0.31(0.30) 0.23(0.26) 0.17(0.12) 0.029 -3

"omaum npesentoBann kao MeaujaHa (IQR); CE: cemumentamwmja epurtporura; LIPIT: 1I-

peaktuBau nportend; CAA: cepymcku ammmong A; CMK: cepymcka MokpahHa kucenuHa;
®3gauajHa pasnuka KoJ o0OJIeNMX OJ] ICOPHja3e y OJHOCY HA KOHTPOJIHY IpyNy 00ONEeIHuX O
eKleMa; " 3HadajHa pas3iaMKa KOJ 00O0JenMX O ICOpHja3e y OJHOCY Ha 3[paBe KOHTpPOIe; ©
*3HayajHa pasjuKa Ko 000JIENINX 0] EKIIEMa Y OJJHOCY Ha 3[paBe KOHTPOJIE

Hako je Mmeaujana ceIMMEHTAIM]e EPUTPOIIUTA KOJI 000JIeTNX 01 IIcopHuja3e Ouina Beha Hero ko
KOHTPOJIHKX Ipyna Huje Hal)eHa 3Hauajua pasnuka (Chi-Square test, Value 1.572, df 2, p=0.456).
Huje Ouno 3HauajHe pasnuke y KoHieHTpamnujama pudpuHorena mehy rpymama (ANOVA Tecr,
F=1.190, p=0.308), kao uu y kourentparujama L[PIT (Chi-Square test, Value 1.087, p=0.581).
Hahena je 3Hauajno Beha xonuentpanuja /[-aumepa ko obosenux ox ncopujasze y nopehemy ca
3apaBuM KoHTposiama (Chi-Square test, Value 7.061, p=0.029). Pesyaratu cy npukasanu y

I'padukony 2.

I'padpuxon 2. Paznuke mely rpymama y koHueHtpauuju J[-numepa, cepymckor amuionga A u
cepyMcke MoKpahHe KucelnHe
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Hahena je 3nauajuo Beha koHueHtpammja cepymckor ammionyga A (CAA) xox o0osienux of

ncopujase y oaHocy Ha 3apase koutpose (Mann-Whitney U test, p=0.002), kao u koJ ekiiema y




onHocy Ha 3apaBe (Mann-Whitney U test, p=0.017). Haljena je 3nauajuo Beha xoHmeHTpaiuja
cepyMcke MokpahHe KUCeIIMHE KOJ1 000JIeIuX 01 Iicopujaze y oanocy Ha ekieme (LSD, p=0.046)

U y ogHocy Ha 37apase koutposte (LSD, p=0.003).

4.2.7. buomapkepu MeTa00/IM3Ma IJIyKo3e

OnpehuBane cy KOHIIEHTpallMje JyTapikhe TIIMKeMHje HallTe, 6a3anHe nacynuuemuje, Ll-nentuaa,
Kao W WHJEKCHU WHCYJIWHCKE pE3UCTeHIMje U cekpernuje. Huje Omno 3HavajHux pasznuka mehy
rpynama y KoHueHtpanuju jyrapme riaukemuje (ANOVA tect, F= 0.457, p=0.634). Halhena je
3HavajHO moBehaHa koHIEHTparja cepyMckor L] mentuma y rpynu o0oJeux o1 mcopujaze y
nopehemy ca 3apaBum kontposama (Mann-Whitney U test, p=0.016), kao u 3HauajHo Beha
KOHIICHTpalja 0a3aqHOT WHCYJIMHA KOJ O0O0JIeNMX O] TICOpHja3e Y OJHOCY Ha o0oJiene of
exnema (LSD, p=0.018) u 3apase koutpoie (LSD, p=0.004). Hahen je 3nauajuo sehu HOMA IR
(MHIOEKC MHCYJIMHCKE PE3UCTEHIMje) KOJ 000JeauX O IcopHja3e OMo je 3HauajHo Behw y
oxHocy Ha rpymy ekmneMa (LSD, p=0.049) u 3apaBux koutposie (LSD, p=0.016), kao u HOMA B
henuja (MHIEKC HMHCYIUHCKE CEKpeEIrje) KoI 000JIeNIuX 01 IcopHjase y oJHocy Ha ekieme (LSD,

p=0.004) u 3apaBe xoutpose (LSD, p=0.030). Hanasu cy npukazanu y Tabemnu 21.

TabGena 21. buomapkepu metabonu3mMa riryKose

Buomapkepu IIcopujaza Exnemn 3apaBu P Ppost hoc
x+sd x+sd x+sd

Uncynun’ 12(11.8) 8.2(7.5) 7.5(4.9) <0.001 m-¢; m-3

11 nentua’ 1.79(1.27) 1.20(0.88) 1.14(0.63) 0.034 13

['mukemuja 5.106+1.051 5.33+0.61 5.215+0.847 0.634

HOMA-IR' 2.66(2.87) 2.15(1.84) 1.71(2.37) 0.003  1m-e; m-3

HOMA-g A"  161.07(183.93)  90.21(82.43) 86.68(61.15) <0.001 m-e; -3

"o namm npesedroBann kao Meaujana (IQR); HOMA-IR: ungekc MHCYTHHCKE PE3HMCTCHIIH]E;

HOMA-B h: unjiekc MHCYIHMHCKE CeKpelnje; | 3HadajHa pasjvka KoJ 000JIeInX 0/l CopHjase y
OJIHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpymy 06OJeNuX O] eKieMa, ' 3HadajHa pasliiKa KOJ OOOJENHX O
HIcopHja3e y OJHOCY Ha 3/[paBe KOHTpOJIE



I'padukon 3. [Ipukas paznuka mehy rpymnama koja 6uomapkepa meradonmsma riaykoze 1 XOMA
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4.2.8. JIMNUIHU CTATYC H HHEKC aTePOreHoCTH

Pe3nratn ananmze Omomapkepa JUNUIHOT cTaTyca MpukaszaHu cy y Tabemu 22. Halena je
3Ha4ajHO Beha KOHIEHTpalMja TPUTIIMIIEpHUAA KOJ 00OJenuX OJ Icopujaze y mnopehemy ca

3apaBuM KoHTpoaama (Mann-Whitney U test, p=0.044).

Huje nalhena 3navajua y koHueHTpaunujama xonecreposia usmely rpyma (ANOVA test, F= 0.160,
p=0.852). Haljena je 3Hauyajuo Hmxa KoHieHTpanuja XJIJI Xojecteposa Koa 00O0JEITHX O
ncopujase y oJHocy Ha rpyny ekiiema (Mann-Whitney U test, p=0.001), a nuje HaljeHa 3HauajHa
paznuka y konuentpauuju JIJIJI xonecrepona usmely rpyma (ANOVA test, F=0.976, p=0.380).
Konnentpauuja AIIO Al nunonoTtenHa Ounia je 3HauajHO HUXKA KOJA 00OJIeNUX O] IcopHjase y
OJIHOCY Ha KOHTpOJHY rpymy 3apaBux ucnutannka (ANOVA test, F= 4.478, p=0.014), ok Huje
HaheHa 3HauajHa pasnuka y koHueHtpauuju AIIO b nunonporenna uzmely rpymna (ANOVA test,

F=1.549, p=0.217). Uunekc areporeHor notenujaia (oguoc AIIO B/ATIO Al) 6uo je 3HauajHO



Behu oz obosenux on ncopujaze y ogHocy Ha ekieme (JIC, p =0.012) u 3apaBe KOHTpOJIC

(p=0.010).

Tabena 22. buomapkepu JTUIHIHOT CTaTyca

Buomapkepu Ilcopujaza  Exuemu 3npaBu P Ppost hoc
Xsd X+sd X+sd

Tpurmumepumm’ 1.355(0.81) 1.12(0.64)  0.96(0.80)  0.044 -3
Xonecrepon 5.146+1.34  5.12+1.01 4.969+0.998 0.852

HDL' 1.33(0.32) 1.575(0.39)  1.355(0.23)  0.001 m-e
LDL 3.298+1.152 3.084+0.856 2.945+0.912 0.380

Ano Al 1.306+0.264 1.44+0.213 1.53+0.505 0.014 -3
Ano b 0.933+0.254 0.849+0.164 0.853+0.207 0.217

Ano b/AnoAl 0.73+0.21 0.60+0.14 0.60+0.20 0.006 n-e; -3

¥

nojany npe3enToBanu kao memujana (IQR); HDL (ewnr. high density lipoprotein, nunonportens

Bucoke rycrune); LDL (enr. low density lipoprotein, nmumomporenH Mmajie TycTHHE), ATO
(anonunporenn); "*3HavajHa pasznuka KoJ 00ONEIMX O IICOPUja3e y OJHOCY HAa KOHTPOJIHY
rpyiy o0oJenMx OJ eKIeMa; ' 3HayajHa pasiuKa KOJ O0ONEnMX O ICOpHja3e y OJHOCY Ha

37paBe KOHTPOJIE

I'paduron 4. Ilpukas pasnuka mehy rpymama y KOHIEHTpaldjama TPUTIIHIEpHaa, ,,100por

xoJiectepotia, Ao Al U MHAEKCA aTepOreHOCTH
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4.2.9. IlapameTpu 0yope:xHe pyHKIHUje

[Tapamerpu OyOpexxHe (QyHKIMje KOjU Cy aHAIM3WpPAHU CYy KIUPEHC KpeaTHHWHA |
KOHIIEHTpAIMje TPOTENHA U MUKPOAIOYMUHA Y 24-4aCOBHOM YPHHY, a PE3YJITaTH Cy MPUKA3aHH

y Tabenu 23.

Huje nalhena 3nHauajHa pasnuka y knmupeHcy kpearnauHa n3mehy rpyma (ANOVA test, F= 3.031,
p=0.053). Hahena je 3mauajuo Beha KOHIEHTpalKja OegaHueBUHA Yy 24-4aCOBHOM YPHHY KO
00oJIeNIuX 01 eKIleMa y OJHOCY Ha rpymy 3apaBux kontposa (Mann-Whitney U test, p=0.007).
Takole, HalyeHa je 3nHauajHo Beha KOHIIEHTpalMja MUKpoaaOyMuHa y MOKpahu KoJ1 000JIeIuX 01
ncopujase y oxHocy Ha rpyny ekiema (Mann-Whitney U test, p<0.001) u 31paBe KOHTpOJIE
(Mann-Whitney U  test, p<0.001). Hama3u npoTermHa M MHKpPOAIOYMHHA HHUCY OWIH Y

MATOJIOIIKUM KOHIIEHTpalldjama y CBUM Ipylama.

Tabena 23. [Tapametpu 6yOpexxne GyHKIIH]jE

Buomapkepu IIcopujaza Exnemn 3apaBu P Ppost
x+sd x+sd x+sd hoc
Knupenc kpeatnHuHa 130.29+£29.25 115.21+32.44 116.06£28.49 0.053
potennypuja’ 0.1(0.06) 0.11(0.99) 0.075(0.065) 0.042 e-3
Mukpoan6ymumypuja’ 11(1.5) 10(0) 10(0) <0.001 1-e;
-3

"nonamm npesenrtoBann kao mexujana (IQR); "*3Hauajia pasnuka ko 060IEHX O ICOPHjase Y

OJIHOCY Ha KOHTPOJHY TPyNy OOOJIEIMX OJi eKIeMa, ' 3HayajHa pasjidka KOJ 000JEIHX O



rcopujase y OJHOCY Ha 3[paBe KOHTPOJIE, - 3HAYajHA pa3liMKa KOJ O0OJEIuX O] eKIeMa y
OJTHOCY Ha 3/IpaBe KOHTPOJIC

4.3. Ilpesanenyuja memaodonuuxkoz cunopoma (MC) u mwezose

Kapakmepucmuke Meliy ucnumanuuyuma

Mehy obonenmma oj mcopujaze yKyIHO TET HCIMTAaHHWKA je HCIyHmhaBajlo KpUTEpUjyMe 3a
Mertabonnuku cunapom npema ATP 11l mTo nmpencrasiba 7.6% oxa ykymnHor Opoja oOosenux
(5/66). VYuyectramoct MeTaOOJMYKOr CHHJIpOMa HHje Ouia y TNO3UTHUBHO] KOpenaluju ca
npouupeHomhy u uHTeH3uTeTOM 1copujaze (u3paxeno [TACHU ckopom), mehy ucnuranunmuma
ca [TACH <10 peructpoBaHna je yuectaaocT oj 3 ucrnuranuka, ogd. 60%, HacpaMm UCIIUTAaHUKA
ca [TACHU >10 rme cy peructpoBana 2 wucnurtanuka, ogHocHo 40%. Mehy oGomnenum on
rcopujase Koju UMajy U MCOPUJa3HU apTPUTHUC HUje OMIJIO OHUX KOJU UCIYHaBajy KpUTEPUJYM 3a
MC. Hahena yuectramoct MC koxa o6osnenux of rcopujaze y n100Hoj rpynu >40 roguHa )KHUBOTa
y oaHocy Ha <40 roauna je 3:2. Y oAHOCY Ha TOJHY CTPYKTYpy yuectanocT je omna 4:1 (M:K).
Ncnurannm ca MC uManu cy mpoceyHy KUBOTHY 100 on 43.6 ToauHa, TMpOCeYHYy I0jaBy
ncopujaze y 28.8(£5.01) roauHm M mpocedHo Tpajame rcopujaze ox 14.8(x7.69) rogmna. Y
KOHTPOJIHUM TpylamMa HMCIUTaHWKa (EKIEeMH W 3]IpaBU) HHje Ouio ocoba Koje HCIyHmaBajy

KpUTEpHjyMe 32 METaOOIMYKH CHHAPOM.

4.4. Yampaconozpaghcku nanaz na nepughepuum apmepujama

Y 1wy JeTekuuje NOTEHUUjadHe CYOKIMHUYKE aTepOCKIepO3e Y4HMIeHa Cy Mepema Koja
MOKa3yjy CTame Ha KapoTUIHO], ¢eMopanHoj u OpaxujanHoj apTepuju: onpehena je meOrbuHa
MHTUME MeIuje KapoTHAHE U (eMopaiHe apTepuje, MHACKCH PE3UCTCHIMje W IyJcaluje Ha
dbemopanHoj U OpaxujanHO] apTepuju, Ka0 U MaKCHUMallHe Op3uHE MPOTOKa Yy (heMopaiHoj H

OpaxujanHoj aprepuju. Hanasu cy npukazanu y Tabenu 24.



Tabena 24. Yarpaconorpadcku Hana3 Ha nepudepHUM apTeprjama

IIcopujaza Exnemu 3npasu p Ppost hoc

x+sd x+sd x+sd
Kaporuama UM (mm) T 1.095(0.2) 0.7(0.6) 0.65(0.2) <0.001 m-e; -3
®emopanaa UM (mm) " 1.1(0.16) 0.7(0.4) 0.7(0.1) <0.001 m-e; -3
bpaxujamaun NP 0.99+0.105 1.029+£0.093 1.0195+0.088 0.246
Bbpaxujamau UIT 5.91+2.67 6.24+2.21 5.31+1.64 0.458
®emopanuu UP 1.00£ 0.09 0.99+0.06 0.98+0.06 0.815
®emopanuu UIT 7.66%2.98 6.69+1.61 6.528+2.259 0.157

Bpaxujanua Vmax (cm/s) 115.765+39.71 148.6+70.276 146.335465.22 0.017  m-e; n-3
®emopanna Vmax (cm/s) 112.75+33.637 114.045+34.  123.985+27.619 0.411

"o parm npesentoBann kao memujana (IQR); UM: nebsbuna aprepujcke mHTHMa-menuje; MP:
uHnaekce pesuctennuje: MII: wmHmekc myncanmje; VMax: MakcuMmaiaHa apTepujcka Op3uHa
npoToka;, "°3HayajHa pasaMKa Koj 00ONeNIMX O HCOpHja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY IPYIy
oboyiennx o1 eKLeMa; ' ‘3HauajHa pa3iuKa KoJ 00OJENHX OJ MCOpPHja3e y OJHOCY Ha 31paBe

KOHTpOJIE;

Hahena je 3nawajuo Beha neOsbMHA HMHTHME-MEAMjE KapOTHIHE apTepHje KoJa 000JIeTux
ncopujase y oxHocy Ha rpymny ekiema (Mann-Whitney U test, p=0.003) u 3apaBe KOHTpOJIE
(Mann-Whitney U test, p<0.001), ka0 u meO/pMHAa WUHTHMe-Meauje (emopaiHe apTepuje y
oxHocy Ha rpymy ekiema (Mann-Whitney U test, p<0.001) u 3apaBe kortposae (Mann-Whitney
U test, p<0.001). Varpaconorpadcku Hama3 aeO/pbMHE HHTHME MEIWje KapOTHIHE apTepuje

npukasas je Ha Coauiu 5.

—”“’I

ACC DEX
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Cnuka 5. JlebspuHa uHTUME Meauje kKapotuaHe aprepuje (1.7 mMm) kox mymikapna crapor 47
roauHe oboenor of ncopujaze ca [TACU>10 (ciuka 1eBo) M KOJ 3[IpaBe KEHCKE 0coOe cTape

51 ronuny (0.4 Mmm)(ciuKa JIECHO).

Huje nahena 3navajHa pa3nmka y WHICKCUMAa PE3UCTCHIHMjE U3Mel)y rpyna Ha OpaxujaiHoj
aptepuju, (ANOVA test, F=1.424, p=0.246), xao Hu Ha demopannoj aprepuju (ANOVA test, F=
0.205, p=0.815), kao HM 3HauYajHA pa3jIMKa y MHICKCY IyJcaiije u3mel)y rpyna Ha OpaxujaiHo]
aprepuju (ANOVA test, F= 0.787, p=0.458), xao uu Ha dpemopannoj aprepuju (ANOVA test, F=
1.889, p=0.157).

VYTBphena je 3HauajHO Mama MaKCHUMaJlHa Op3WHa TPOTOKA Yy OpaxujaqHO] apTepuju KO
oboJenux o rcopujase y oanocy Ha rpymy eknema (LSD, p=0.018) u 3xpaBux xoutposia (LSD,
p=0.028), nox y Op3uHH mpoToKa y (eMopalHO] apTepuju HHUje HaljeHa 3HAYajHA pa3IHKa

u3mel)y rpyma (ANOVA test, F=0.899, p=0.411).

[Ipuka3 pasnuke mehy rpymama y Be3u ne0/bMHE MHTHUME MEHje apTepHja U MaKCHMallHE

Op3uHE TPOTOKA y OpaxujaliHOj apTeprju Hanla3u ce y ['padukony 5.

I'padukon 5. [lebpriHa HHTUME MEM]e apTeprja U MaKCUMaTHE Op3MHE TTPOTOKa y OpaxujasiHoO]

apTepHju KoJ1 000JIeTTUX 01 TPOpHja3e U KOHTPOJIHUX TpyIia

AdebmbrHa nHTuMme meaunje
KapoTuaHe apTtepuje

*p<0.001
1.2 £1.095

mm Mcopujaza Exueni 3npaen
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Y 1mupy JeTeKnuje CYOKIMHUYKE aTepOCKIepO3e YUHMIbEeHO je oapehuBame uHIekca
PE3WCTEHIIMje Ha pPEHAIHMM apTepujaMa KoOju MpeACcTaBIbajy

arepockiepo3e. Hana3 wunnekca Behu ox >0.7 cmaTtpan je natojowmkum. Pesynratu cy

4.5.

debmbrHa MHTMme-meagunje

*p<0.001 dbemopanHe apTtepuje

*1.1

Mcopujasa ExWem 3npasn

MakcumanHa bp3mHa npoToka y bpaxmjanHoj
aprTepuvju
148.6 146.33
*p=0.017
*115.76

Mcopujasa EKwen 3npasn

apmepujama

npukaszanu y Tabenu 25.

Tabena 25. Hana3 unaekca pe3aucTeHIje peHaTHUX apTepuja

Yampaconocpaghcku oopehenu unoexcu pezucmenyuje na penainum

HHIUPEKTHU

HP penasne Ilcopuja3a Exnemn 3npaBu p
aprepuje x+sd xxsd xxsd

JlecHu OyOper 0.608+0.047 0.604+0.057 0.613+0.027 0.830
JleBu OyOper 0.602+0.048 0.592+0.053 0.681+0.025 0.203

WP: uniekc pe3ucreHmje



Huje 6uno maTosomnike BacKyJapHe pE3UCTEHLMje Y CBUM Tpyrnama, a Huje HU HaljeHa 3HauyajHa
pa3nuka y HHIEKCHMMa pe3ucTeHuuje peHanHe aprepuje aecuor (ANOVA test, F= 0.187,

p=0.830), kao Hu neBor OyoOpera uzmely rpyma (ANOVA test, F= 1.617, p=0.203).

4.6. Exoconozpaghuja cpuya

C 003upoM J1a aTepockieposa A0BOIU 10 WH(papKTa MHOKapIa, JUJIaTaTUBHE MUOKAPAUOIIATH]E,
CMameHE ejeKIuoHe (pakiuje W BaJBYJIApHUX MaHAa YYHIEHO J€ YIATpacoHOrpadcko
onpehuBame cpuaHux ¢yHKIHMja M AMMEH3Hja, Ka0 U CTENEH BaJBYJIapHUX pPErypruraiuja.

Hanasu cy npuxazanu y Tabenu 26.

Tabena 26. Hana3 exocoHorpadckor mperiieaa cpia

Exoconorpadgcke Bapujadie Ilcopujaza Exuemu 3apaBu p Ppost
x+sd x+sd x+sd hoc

AopTHH nTpeyHHK (CM) 3.08+0.36 2.90+0.30 2.84+0.30 0.009 1-e; -

3

JleGrpuna centyma (cm) 1(0.13) 1(0.1) 0.914(0.2) 0.034 -3

JleGsbrna 3ammer 3uma (cm) ' 1(0.1) 0.975(0.1)  0.9(0.2) 0.019 -3

Ipeunnk nese nperkomope (cm) " 3.6(0.5) 3.4(0.6) 3.45(0.5) 0.077

[peunuk necue komope (CmM) 2.17+0.379  1.99+0.263 2.09+0.427 0.144

E Tanac 0.876+0.13  0.859+0.163 0.942+0.118 0.106

A Ttanac 0.687+0.127 0.659+0.135 0.696+0.168 0.656

E/A oanoc 1.314+0.294 1.364+0.418 1.344+0.338 0.820

MurtpaiiHa perypruraiuja, 16(24.2%)  6(30%) 0(0%) 0.034 -3

6poj(%)

TpukycnuaHa perypruranuja, 32(48.5%)  9(45%) 3(15%) 0.027 -3

6poj(%)

CITJIK (mmHg)® 29(3.25) 28(4.75) 28(2.75) 0.035 m-3

JIK-KC (cm) 3.019+0.393 3+0.305 2.94+0.301 0.690

JIK-KJT (cm) 4.9840.461 4.815+0.381 4.855+0.364 0.227

JIK-KJT / JIK-KC oanoc 1.66+0.115 1.6+0.074 1.657+0.103 0.090

E®D (%) 67.0+4.2 66.5+2.8 67.4+3.3 0.770

TnoL[aLU/I npesedroBanu kao Meaujana (IQR); CITJIK: cuCTONHH NMPUTHCAK Yy JAECHO] KOMOPH;
JIK-KC: npeunuk jneBe komope Ha kpajy cucroine; JIK-K/[: nmpeunuk yneBe komope Ha Kpajy
mujactone; ED: ejeknmona Qpakiuuja eBe KOMOpe; ' 3Ha4ajHa pasiuKa KOA 00OJEnHMX O
IICOpHja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJHY TPyIy 0OOJeaMX OJi €KIeMa, ' 3HadyajHa pasjiika KOJI

0001eMX 01 IICOpHja3e y OJHOCY Ha 3[]paBe KOHTPOJIE;
YTBphen je 3HauajHo Behu MpeyHUK aopTe KOA 000NenuX OJ TcopHujaze y OAHOCY Ha o0e

koHTposiHe Tpyne (ANOVA tect, F= 4.990, p=0.009), 3nauajno Beha neOspmMHaA cenTyma



(cenTayHOT 3Uza) KOJ O0OJIENHMX O] MCOpHja3e Y OJHOCY Ha Ipyiy 3/apaBux KoHTpoaa (Mann-

Whitney U test, p=0.013) u 3mnauajuo Becha neOspuHa 3aamer (MMOCTEPHOPHOT) 3HMAA KOJ

oboyienMx OJl IcopHjaze y OJHOCY Ha Tpymy 3apaBux kontposa (Mann-Whitney U  test,
p=0.006).

Cnuka 6. Ilpeunuk aopre kon Mymkapua crapor 39 roamHe o000JeJor OJ TICOpHja3e ca
ITACH>10 (3.7 M) (cmka JIeBO) U KOJ 37JpaBe KeHCKe ocobe crape 32 roaune (2.2 mm)(cinmka
JIECHO).

Hahen je 3HauajHO Behwm CHCTOJIHM MPHUTHUCAK y JECHO] KOMOPU KOJ 00O0JIENUX OJ MCOpHjaze y
OJIHOCY Ha KOHTPOJHY rpymy 3apaBux ocoba (Mann-Whitney U test, p=0.026). ITomenyru

napaMeTpH y CBUM IpyliaMa HUCY OJCTYNATH 01 pehepeHTHUX TpaHuIIa.

Huje naljena 3nauajua pasiuka y IpedHHKY JieBe mpeTkomope usMmelyy rpyma (Chi square test,
p=0.077), xao um y npeunuky gecHe komope (ANOVA test, F=1.976, p=0.144), nuky pane
aMjacToaHe Op3uHe mpoToka npeko murpanHe BajByie (E rtamac) (ANOVA test, F= 2.296,
p=0.106), muKy KacHE aWjaCTOJIHE Op3WHE MPOTOKA MPEKO MHUTpaiHe BanByle (A Tamac)
(ANOVA test, F= 0.424, p=0.656), onrocy E/A (nuaekc nmujactosHe qucyHKIHje JIeBE KOMOPE)
(ANOVA test, F=0.198, p=0.820), npeunuky jieBe komope Ha kpajy aujactoiie (ANOVA test, F=
1.506, p=0.227), npeunuky neBe komope Ha kpajy cucrosne (ANOVA test, F= 0.373, p=0.690),
oxroc JIK-KJI / JIK-KC (ANOVA test, F= 2.466, p=0.090) u ejekiinonoj Gpakiuju ieBe KOMOpPe
(E®) (ANOVA test, F=0.262, p=0.770).

Hahena je 3nauajHo yuectranuja mojaBa murtpanHe (Pearson Chi-Square test, Value 5.957,

p=0.015) u Tpukycnuane peryprutanuje (Pearson Chi-Square test, Value 7.131, p=0.008) kox



o0oJieTMX O] TICOpHja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpymy 3apaBux ocoba. Takohe, nahena je

3Ha4yajHo yuecranuja mojaBa wmutpanne (Fisher’s Exact test, Value 7.059, p=0.010) u

tpukycnuaHe perypruranuje (Fisher’s Exact test, Value 4.286, p=0.041) kox KOHTpOJHE rpyrie

000J1eMX 01 eKIIEMa y OJTHOCY Ha KOHTPOJIHY TPYILY 3/paBUX 0co0a.

I'paduxon 6. Pazmuke mel)y rpymaMa y npedyHuKy aopte, NeOJbMHH 3H/1a CENITyMa U 3a/IbeT 3H/1a,

CHCTOJIHOM IIPUTHUCKY y JIECHOj KOMOPH M YUECTaJIOCTH Perypruramuje

*p=0.009 AOPTHM NPeYHMK

3.1 3.08
3.05
3
2.95
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2.9
285 2.84
2.8
275
2.7
cm Neopujasa Ekuem 3npasn
ﬂ,e6fbMHa 3ajHer 3uaa
1.02
1
1
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* |
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0.9
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4.7. Paznuke y epeOHOCMUMA UCRUMUBAHUX 8aAPUjadIU Yy 00HOCY HA

ITACH ckop

Bpennoctu cnenehux Bapujabnm Owie cy 3HawajHo Behe koja oOosienmux OJl mcopujaze ca
I[MTACH>10 y oxgnocy Ha obosene ca [TACH<10: BSA (Mann-Whitney U test, p<0.001), ronune
nymaukor craxa (T test, t=2.266, p=0.033), LIPIT (Mann-Whitney U test, p=0.031), CAA
(Mann-Whitney U test, p=0.007), cepymcka mokpahna kucenuna (t-test, t=2.627, p=0.011), Apo
B/Apo Al (t-test, t=2.203, p=0.047), npeunuk aopre (t-test, t =2.501, p=0.015), neGipuHa
cenrryma cpia (Mann-Whitney U test, p=0.038), nebsbuna 3ammer 3umaa cpia (Mann-Whitney U
test, p=0.005), npeunuk nese cpuane nperkomope (Mann-Whitney U test, p=0.006), npeunnk
necue cpuare komope (Mann-Whitney U test, p=0.005) u JIK-KJT (t-test, t =2.537, p=0.014).
Pesynratn cy mnpukazanu y TabGemu 27. Hamasu cyrepuily NOTEHUHUJAIHO H3PAXKEHU]Y
unpnamanujy (L[PII), xapauoBackymapHu (cepymcka MokpahHa KHCeNIMHA, MOTEHIMjaiHa
MHUOKapIMONaThja, JyXKH MyHIadkd cTax) u Metabosnuku pusuk (Apo B/Apo Al, nyxu mymauku

CTa}K) KO UCITMTaHUKa Ca YMCPCHOM H U3PAKCHOM ncopnjasoM.

TaGena 27. CTaTUCTUYKK 3HAYAJHE pa3lIUKE KOJ CBUX HCIUTHUBAHMX BapvjaOdiM y OJHOCY Ha
ITACH cxop

HHACH <10 IIACH =10 p

n=23 n=43

x+sd X+sd
PASI 34.85% 65.15%
BSA' 8%:(5.5) 31%(40) p<0.001
[Tymrauku craxk, roguHe 9.89+5.94 18.9+9.98 p=0.033
P11’ 3.16(1.61) 3.47(5.77) p=0.031
CAA' 3.28(2.1) 5.9(8) p=0.007
CMK 291.74+68.83 339.65+71.51 p=0.011
Anob/AnoAl 0.66+0.15 0.76+0.22 p=0.047
AopTHH nTpeyHuK (CM) 2.93+0.38 3.16x0.32 p=0.015
JleGrpuna cenTyma cpia (cm)’ 0.95(0.1) 1(0.16) p=0.038
JleGsbrna 3amer cpuanor 3uma (cm)’ 0.9(0.2) 1(0.11) p=0.005
Ipeunuk neBe cpuane nperkomope (cm)’  3.4(0.6) 3.8(0.36) p=0.006
[peunuk aecHe cpyaHe komope (CM) 2.00+0.33 2.27+0.37 p=0.005
JIK-KJT (cm) 4.79+0.45 5.08+0.43 p=0.014

"momaum mpesentoBann kao wmemmjana (IQR); BSA (enr. Body surface area, moBpmnua

3axBaheHe koke m3pakeHa y mpouentuma); LIPIT: I[-peaktuBHm mpotenn; CAA: cepyMmcku



ammwiona A; CMK: cepymcka Mmokpahna kucenuna; Ano: anonunportens; JIK-KJI: npeunuk nese

KOMODE Ha Kpajy 1jacTolie;

I'padukon 7. Paznuke mely oGonenmum on rncopujaze y ogrocy Ha [TACU ckop: IIPII, CAA,

CMK u uHaeKc aTeporeHocTu

#5=0.031 #0=0.007
LI-peakTuBHM NPOTEUH Cepymcku amunong A sg

35 1 *3.47 6
345 -
34 4
335 4
33 -
325 -
32 -
315 -
31 -
3.05 4

3.28

mg/| PASI<10 PASI210 mg/l PASI<10 PASIZ10

=0.011 .
350 - Cepymcxa moxpahHa KucenmHa ° 078 - ApoB/ApoAl uHaexc p=0.047

*339.6 076
0.76 -

0.74 -
0.72 4
07 4
0.68 -
0.66
0.66 -
0.64 -

0.62 -

06
umol/I PASI<10 PASI210 PASK10 PASIZ10

4.8. Ilcopujaza kao He3a8uUCHU pakmop pu3uxka 3a pazeoj CyOKIUHUYUKe

amepockKnepo3e (My1THBAPHjaHTHA PerpecuoHa aHAJIN32)

4.8.1. Ilcopujaza Kao NpeAUKTOpP Aed/bMHE HHTHME MeAuje KapoTUAHE W

(¢pemopasne aprepuje

MynTHUBapHjaHTHOM PErpeCMOHOM aHAIM30M, MOcie MpuiiarohaBama 3a MpUIpyKeHe Bapujadiie
(Tabena 28), maheHno je nma mcopujaza mpeicTaBba 3HAYajaH NPEIUKTOP IeO/bUHE WHTHME-
Mezrje KapoTUaHe apTepuje U 1e0biHe nHTUMe-Meauje hemopanse aprepuje >0.8 Munumerapa

(BpeanocTu Behe o1 momMeHyTe cMaTpajy ce natojomkum HaimazoMm): P<0.001; RR=11.886; 95%



Cl 3a RR 3.267-43.237 n p<0.001; RR=15.955; 95%CI 3a RR 4.326-58.846 (ClI, enr. Confidence

interval, uatepBan noBepemwa); RR, enr. Relative risk, penatuBau pusuk)).

TabGena 28. MynTuBapujaHTHa perpecuoHa aHaiW3a: ICOpHja3a Kao 3HadajaH HPEITUKTOP

neOJpHE MHTUME MENIUje KapOTUIHE U (heMopaHe apTepuje

Bapuja6aa Pcimr Primr
I'pyna IICOPUJA3A <0.001 <0.001
Mnnexc Tenecue mace 0.920 0.533
bazanna nncynuHeMmuja 0.497 0.807
Cepymcka MokpahHa
KHCeJTMHA 0.693 0152
Tpurmunepuan 0.352 0.233
ApoB/ApoAl unpgekc 0.752 0.514
Cepymcku Ll-nentun 0.928 0.711
A-mamep 0.080 0.519
Kimpenc kpeatnanHa 0.085 0.492
XOMA NP 0.523 0.731
XOMA B -henuja 0.244 0.386

CIMT (enr. Carotid intima media thickness, ne6spuHa uHTHMe-Menuje KapoTuane aprepuje), FIMT (enr. Femoral
intima media thickness, ne6puna uaTume-menuje dhemopanue aprepuje) Cl (enr. Confidence interval, unrepsan

moBepemsa); RR (enr. Relative risk, penatusau pu3uk)



5. ITAICKYCHJA

5.1. IHcopujaza: mynmucucmemcka 3anamwencka o0onecm npahena

KapouomemaooauuKum Komopououmemuma

[lcopujaza je XpoHHWYHA, PEKYpEHTHA, UMYHCKH IOCPEIOBaHA 3alaJbeHCKa 0O0JIeCT HEMmo3HaTe
eTuosioruje koja moraha oxo 2-3% cBeTCKe MOIMyJNaluje, a KapaKTepUIlly j€é U TEeHOTHUIICKA
XeTeporeHocT u (peHorurcka nomumopduoct. Ilepueniuja ncopujase Ko Jianka, rma v KoJ Jaeia
CTpYYHE jaBHOCTH, Ha YKAJIOCT, MPEJCTaBIba MPEapacyay Kako ce paad O ,,ACKJbYYHBO KOXKHO]
0ojecTu 0/ Koje ce He ymHpe U ca KojoM ce ymupe®. IIpema akTyenHoMm Opojy CTaHOBHUKA
Cpbuje 6poj obosenux je oko 150.000. Ox tor O6poja, mpermocTaBiba ce aa oko 30% (42.000)
000emMxX uMa ymepeHy, oJHOcHO u3paxkeHy mncopujazy (ITACHU>10). To ucrtuue 3Ha4a] Kako
IMPaBHUIIHOT U IPAaBOBPEMCHOI JICUCHA TAaKO H 3Haqaj pacBE€T/baBakba CBUX MYJITUCUCTEMCKUX
acrmekara rncopujaze. AJICKBaTHUM JICUCHEM TICOPHja3e CMamyje Ce COIMjajiHa CTUTMAaTHh3aIrja
000JIeNnX, PAaCTHYHO IMOTpaBba HUXOB KBAIUTET KUBOTA W BPIIU MPEBEHIIMja KOMOPOHIHIX
CTama, YAME C€ 3HAYajHO CMamy]y WIM CTUMHUHUIITY U (TOTEHIIMjATHN) TPOIIKOBHU 3PABCTBEHE

ciyxoe.

OBO MYJITHUCHCTEMCKO WH(IaMaTOpHO 000JbeHe yriIaBHOM Toraha Koy u 3rio0oBe.
WuTepaknyja Buille TeHa, IMYHCKH MEXaHM3MH M YTHIA] KHBOTHE CpPEIWHE UTPajy yIoTy Y
naroreHesu mncopujase. [Ipe Tpu 1 1o JeneHuje BepoBajo ce Ja je y3poK IcopHujase anrepaiuja
npoiudepanuje KepaTHHOIUTA Ca CEKYHJIAPHUM 3allaJbeHCKMM WHQWITPATOM Y KOXKH, a JJaHaC
ce 3Ha Ja IICHTPaJHy yJOTY Yy IaToreHe3u mncopujaze uMmajy T-yHkiuoHanne moarpyme: T
nomohunyku auMponuta taun 1 (Thl) u tun 17 (Th17) koju npoaykyjy npouHdIamaTtopHe
LUTOKUHE U OJApXKaBajy XpPOHWYHO CHCTEMCKO 3amnabemhe y3pokoBaHo T-henujama. Ympaso
pasyMeBame HMYHOIATOTEHe3e IicopHjaze MmoMepwio je (oKyc ca oOMuYHEe jaepmaro3e Ka

MYJITHCHCTEMCKO] 3amasbeHckoj 6omectn.

Ilcopujaza je moBe3aHa ca 3Ha4ajHUM M OpOjHUM KoMopOuauTeTHMa, u3Mely ocramor u
Kap/IMOBaCKyJIapHUM M METa0OJUYKUM TnopeMehajuma, KOju MOTy YTHIIAaTH Ha CKpaheme

KUBOTHOT Beka OoJecHuka. Komopounutere MoxkeMo rpy0o MOEIUTH Y IBE TPYyIE: Ha OHE KOje



Cy Be3aHE 3a CIMYaH NATOI€HE3HHM MeXaHu3aM (IpUMEpH 32 TO Cy ICOpPHja3HH apTPUTHUC U
KpoHoBa GosiecT) u Ha OHE Be3aHE 3a U3PAXKEHO XPOHUYHO 3aNajbeihe (KapAHOBacKyJIapHE

69
601eCTH 1 META0OJIMYKH CHHIIPOM).

OcHoBa Moryhe MOBE3aHOCTH TCOpHja3e M META0OJIMYKOT CHHIpPOMA j€ TOCTOjarhe XPOHHYHE
Thl- u Th17- rumdormTrma mocpenoBane uHpIamaluje Koja mope epexara Ha CHUICPMATHY
XUMepIUIa3ujy y ncopujasu nokpehe nmpoaykimjy u Apyrux nporH(IaMaTOPHUX HUTOKHHA Kao
mro cy dakrop Hekpose Tymopa (TNF-a), unrepneykun-6 (IL-6) koju mMory nma mocpeayjy y
pPa3BOjy MHCYJIWHCKE PE3UCTEHIIN]E, T0Ja3HOCTH, TUI 2 JUjadeTec MENHUTYyCa M aTepOCKIIEpO3e,
OJHOCHO EKCIIPecHji WH(IAMATOPHHX Mapkepa Ha eHaoTenHuM hemmjama,’”® mrro Bomm xa
JaJbUM KapIuoBacKylapHUM jgoralajuma, KaBu cy HH(ApKT cpiia u 1epedpoBacKylapHd HHCYIIT.
[Topen Tora, mocrojame TEHCKHUX JIOKyca Ha XpoMo3oMy 1( 3ajellHHYKUX 3a TCOpHjazy u
MeTaboauuku cuHApoM kao mro cy PSORS2, PSORS3, PSORS4, nomatHo ykasyjy Ha
MOBE3aHOCT TICOpUja3e ca METAOOTMYKUM CHHAPOMOM, TUjabeTec MEIUTYCOM THI 2, HACIETHOM

. 229 230 231 232 233 234 235 236 237
XUTIEPIIUIUIEMUJOM U KapAHOBACKYJIapHUM O0JIecTUMA. 9230 231 232 233 234 235 236 23

Behuna nmomaraka o 0BOj TEMHU [10J1a3U M3 BEIIMKHX CMHICMHOJIONIKUX CTyIW]ja, Ka0 U CTyaHja
KOje OJIBOJEHO HCTpaxyjy jabopaTopujcke OHoOMapkKepe KapAHMOBACKYJIApHOT pPH3UKA WIH
yntpacoHorpadcke 3HaKe CYOKIMHHYKE aTEepPOCKiepo3e, a pal)eHo je W HEKOJMKO CTyauja ca
EKCIUTOPAIjOM THX MOJIaTaka y OKBUPY MCTE TpyIie 000JIeTuX 01 IIcopHujase, 0e3 Kopenaimje ca

238 239 240 241
JIpYruM uHOIAMaTOPHUM 000JbEHUMA.

Ob6ouenu ca ymepeHoM u uzpaxeHnom ncopujazom (ITACU >10) je mox Behum pu3nukoM 3a pas3Boj
OpOjJHUX KOMOPOHMJIMUTETA jep MOCTOjU MO3UTUBHA Kopenalyja usmel)y n3pakeHOCTH TICopHjaze 1
KOMOpOUIUTETa YOIIITEHO, ca BehoM mpeBaieHIjoM (akTopa pU3MKa Kao IITO Cy T0ja3HOCT,

. .. 678
AUCIUIIUACMHA]a U XUTICPXOMOLUCTCUHEMH]A.

OBu Hana3u mojp)kaBajy HAejy Ha je Icopuja3Ha uH(pIaMmaluja JETEPMHUHATOP MOMEHYTHUX
pusuk Qakropa. Hahen je m moBehaH pu3MK 3a MOpTaIMTET ycjell apTepHjCcKe M BEHCKE
TpoM603e 1 nosehan pu3MK 3a MojaBy MH(papKTa MHOKapJa, HAPOUYUTO KOJ Miahux manujeHara

. 79 80
Ca U3PAKCHOM IICOPHUJa30M.



Y enuaeMHONONIKAM CTydujamMa YTBpHEHO je Ja MalujeHTH ca Tcopuja3oM OO0myjy Of
KOMOpOUHMTETa KOJU HAPYIIaBajy KBAJUTET )KUBOTA U CKpalyjy )KUBOTHH BeK 3a 3 710 4 roauHe

. . 242
y OJIHOCY Ha OYEKHBAHO TPajame KO 00JIECHUKA ca H3PAKEHOM IICOPHja30M.

CMameme JyXHHE XUBOTa MOxe OuTh 4dak 1m0 20 roawHa Koja OOJECHWKA 4Hja IICOpHja3a

MOYM-E IIpe 25. roAuHE xuBoTa. >

Kon o6onenux on ncopujasze HaljeHna je Beha npeBasieHIIMja cTama U MIOHAIIAKkHa KOja JOTPUHOCE
KapAMOBACKYJIAPHOM PHU3HKY (TIpeKOMepHa TeJeCHa TeXHHa U TOJa3HOCT, Myllewe, PU30ndKa

. s\ 244
HCAKTUBHOCT, EMOLMMOHATIHU CTPEC, AUCIUIIUACMHU]A U XI/Il'IerOMOIII/ICTGI/IHeMI/I_]a).

[Tojenmaa obGoJbema KOja MpUIANajy TPYNU ayTOUMYHCKHX 00o0Jbema mocpeaoBaHux Th-1
henujama, KakBa Cy CUCTEMCKH €PUTEMCKH JYIyC U pEyMaTOUIAHU apTPUTHC, UMa]y TOTEHIIN]all
3a yOp3aHM pa3Boj aTepockiepose, Te TmoBehaH KapaAMOBACKyJlIapHH MOPOUIUTET W

245 24
mopramuter.>*? ®

CnuyHo oBHM 000JpEH-MMA, TICOpHja3a C€ CcMarpa 3a He3aBuUCaH (akTop pH3UMKa 3a
KapJIMOBaCKyJapHH MOPOMAMTET YOIIITEHO W WHGAPKT MHUOKapAa noce6ro,?’ a obonemn ox
TcopHja3e Cy MOroheHn CHUCTEMCKUM 3ala/belheM YaK W aKo HeMajy TJIaBHE KapAHOBaCKyJIapHE

(daktope pI/ISI/IKa.247

Th-1 numdonuTHa cpenuna u cucremcka nHaamanuja ca noehanom kounenrpamnujom LIPIT u

aKTUBAIIMJOM TPOMOOIIMTA KOJ TICOpHja3e, MMajy YJIOTY y pa3BOjy aTE€pOCKiIepo3e W MH(papKTa

MI/IOKapI[a.84 102

3anasbeme, Kao KJby4yHH (aKTOp 3a areporeHe3y IOBe3yje aTepocKiIepo3y ca XPOHHUYHUM

102 248

nH(]IIaMaTOPHUM HUMYHCKHM O0JecTHMa, a obozenu oJ rncopujaze uMmajy Behu pusmuk 3a

[10jaBy IpyTe 3ana/beHCKe 00JIECTH KOja MOJKe 110jayaTi aTepOCKIEpO3y.

W3 HaBeieHOT MPOU3KIIA3H []a Cy KOMOPOUAUTETH KOJI ICOPHja3e U Jajbe BEOMa aKTyellHa TeMa y
aepMmaroyioruju u uHTepHoj Memunuun, Te ux GRAPPA (Group for Research and Assessment
of Psoriasis and Psoriatic Arthritis) y cBojum 3akspyuruma u3 2011. romune cBpcraBa y 3

249
IIPUOPUTETA 3a NaJba UCTPAKNBAbA.



5.2. Ilpezned cmara y noopyujy ucmpaixcusarsa

Bbpojae nmocanamime, yriIiaBHOM CIHIEMHUOJIONIKE CTYIHje YTBPIWIE Cy Be3y u3Mehy mcopujase,
KapJAMOBACKYTApHUX M META0OJMYKUX 000JbCHA, JOK je Mamu OpOj MPOCHEKTUBHUX CTYAH]a
KOje Cy Ha HCTOj cepuju OOOJeNMX HWCIHUTHUBAIA W JIA0OpaTOpHjcKe W ynTpacoHorpadcke
napameTpe CyOKIMHHYKE aTepockiepose. EnmuaemMuonomke cryiyje ¢y yriiaBHOM 3aCHOBaHE Ha
BEJIMKMM 0a3aMa IojiaTaka ¥ MpH TOME Cy YBEK MOryhe Tpemike MpH CEeNeKINjH HCIUTAaHHUKA.
[lopen Tora, y TUM cTyaujama IOCTOje pasiuke y JeduHUCamy HCIMTUBAHUX Bapujadiu,
paznuke y JneduHucamy pedepeHTHHX BpEAHOCTH HCIMTUBAHUX Bapujaliu/mapamerapa,
pa3nMKe y WHKIY3MOHHM M EKCKIY3MOHHM KpUTEpHjyMHUMa 3a WCIUTAaHWKE, Kao U
HEYpaBHOTES)KCHA aHallM3a T0JlaTaka, ajd BEIMKEe KOXOpTe yKazyjy Ha moryhe Besze m3mel)y
TICOpHja3e U APYruX CTama. 3a pa3yMeBame, MOTBPAY THX Be3a, Ka0 M 32 Y3pOUHY ITOBE3aHOCT

. 2
noTpebHe Cy MPOCIEKTHBHE CTY/IHje mpeceKa.”>

300r enuaeMHUOJIONIKUX T10/1aTaka U3 IOMEHYTHX CTY/AH]a, aKTYeJTHO je TTUTamke JIa JIM TIcoprjaza
camMma mo ceOu mpencTaBiba (AKTOp pH3MKA 3a pa3Boj OpPOJHUX KapIUOBACKYJIApPHUX U
MeTa0oIMUKX KoMopouaurera. Takohe, HemocTajy mojgany o IMpeKTHOM mopehemy obosrenux
0J1 TICOpHWja3e ca APYruM HHGIAMATOPHUM JepMaro3ama, KakBa j€ T€HEPaIM30BaHU EKIIEM,
OJTHOCHO O TOME Jia JM W JApyre WHQIaMaTOpHE JepMaTo3e yciel CUCTeMcKe uHpIamanuje
OuBajy yapyxeHe ca KOMOPOMJIUTETHMA Kao KOJI TICOpH]ja3e.

Hema o0jaBibeHHMX MTOJaTaKa KOjH MOBE3Y]y CHCTEMCKO 3alajbemhe, MeTaboanuke nopemehaje n
aTepoCKIIEpO3y ca TCHEePATU30BaHUM EKIIEMOM (aTOIMHUjCKUM JEPMATUTHCOM, HYMYJIapHUM HIIA
KOHTaKTHUM eKIieMoM). MehyTumM, HelaBHU MOJald W3 SKCIIEPUMEHTATHUX MOJelia MOKa3yjy
KaKo ce aTOMHUjCKHU JePMATUTHC MOBe3yje ca akymynamujom jaunuaa y jerpu NC/Nga muia, mro
cyrepunie nopemehaj metabonu3ma nunuAa ¥ pa3Boj Meraboiauukor cuHapoma. Illrta Buie,
HAjCBEXKUJH MOJAIM YKa3yjy Ha nmoBehaH pU3UK 3a pa3B0Oj UCXEMHUJCKOT MHCYNTa KOJ 000Jennx

: 251
01 aTOIMNJCKOT AC€pMATHUTHCA.



5.3. Akmyennocm 3Ha4aja u YU LA UCMPAIHCUBAILA

OBUM IIPOCTIEKTHBHOM CTYIMjOM IIpeceKa MpoBepaBa ce XUIoTe3a Jia JI MOCTOju Kopelnaiuja u3mely
rcopyja3e M KapAHMOBACKYJIapHUM U METa0OIMYKUM (pakTOprMa pu3MKa 3a HACTaHAK METAaOOIHYKOT
CHHJPOMA Kao LITO CY LIEHTPaIHAa I0ja3HOCT, aTeporeHa AUCINIUAEMH]a, HHTOJIEPAHIINja Ha TIYKO3Y
U XUIEpPTeH3Mja, T€ Ja JIU ICOpHja3a Kao CHUCTEMCKO O000JbEHE JONPHUHOCH DPAa3BOjy CHUCTEMCKE
aTepockKiepo3e, INTO CBE 3ajelHO MPEACTaBJba IMPEAMKTOPE 32 HACTaHAK KapHOBACKYJIapHHX
OosecTH, MOXIAHOT ymapa u aujabereca. JlokasuBamem Behe yuecTarocTH MeTaOOTMYKOT
CHHIpPOMA M HETOBUX TOjeIMHAYHUX KOMIIOHEHTH, MoBehaHWX KOHIIEHTpaluja Omomapkepa
pU3MKa 3a pa3Boj KapJAHMOBACKYJIApPHUX W METAaO0OMUYKUX 000JheHha, Kao M IPHUCYCTBA
ynrpacoHoTpadcki TOTBphEeHE CYOKIMHUYKE aTEpOCKiIepo3e Ha MepudepHUM U pEeHATHUM
apTepujaMa KoJ 000JIeIHnX O] TICOpUja3e y OHOCY Ha KOHTPOJIHE TPYyIeE, YIBphyje ce CHCTEMCKHU
3amajbeHCKH KapakTep MCOpHrja3e v pU3UK 3a pa3Boj oAroBapajyhux koMmopouaurera. 3Hauaj oBor
HCTPAXMBamka j€ y MPAaBOBPEMEHOM OTKPHBAIKYy KapAMOBACKYIAPHUX M METa0OIMUYKUX (hakTopa
pU3MKa, Kao W TIOCTOjaba CYOKIMHHYKE aTepoCKiIepo3e Kako OWM ce Tpemys3ele Teparujcke |

MIPEBEHTHBHE Mepe Koje Ou Crpedniie pa3Boj MOMEHYTHX 000Jheha KOJ 000JIeNINX Of1 IICOpHjase.

5.4. Ilpocnekmuena cmyouja npecexka: ceneKyuja UCRUMaHuKa

Y 0BOj TPOCHEKTHBHO] CTYAHMJH TIPECEKa YYMEHCHO je oJapehuBame BpPETHOCTH
KapJUOBaCKyJIapHUX M MeTa0OJMYKMX OMoMapKepa pHU3MKa 3a pa3BOj KapIHOBACKYIApHUX H
METa0OINYKHX 000JbCHa-METa00IMYKOT CHHApPOMa KOJ CBUX HCIHWTaHUWKA, a KO KOJHX
noMeHyta 00oJbema paHHje HHCY IMjarHOCTHKOBAHA, Kao M yarpacoHorpadceko oapehusame
NpeANKTOpa CYyOKIIMHHYKE aTepoCKIepo3e Ha IMEepupEepHHM M PEHAIHUM apTepHjama, Kao H
onpehuBame  exokapAMOTrpad)CKMX  KapaKTEpPUCTHKAa 32  MOTCHUMjAJIHM  HAacTaHaK
KapuoBacKynapHux OosiecTu. YkipydeHo je 106 ucnuranuka (66 manujeHara ca mcopujazom u
Kao KOHTpoJHa rpyna 40 ucnuraHuka: nmoarpymna oj 20 nmamujeHara ca eKIeMoM U MOArpyma oj

20 3apaBux ocoba). IIpu onpehuBamy ncHUTaHWKAa KOHTPOJHE I'pyIe U3BPILEHO je yIapHUBambe



(matching), pamn muHMMH3upama T3B. Memajyhux wim nparehux (confounding) Bapujabiu

KaKBC CYy IIOJI U CTAPOCT UCIIUTAHUKA.

Kputepujymu 3a ykJbydewme 000J€TUX OJ TICOpHja3e OWIIM Cy XpPOHHMYHA IUIAK TICOpHja3a y
Tpajamy 0] HajMame 6 Mecenu (Ia Ou ce emMMUHHUCAIE TICOPUjasuOPMHE epyIHnje), Yy3pacT
6onecauka uismely 18-60 roamna (M3Ham ropme Tpanuie Moryha je mojaBa CyOKIMHHYKE
aTepoCKIIepO3e U KapANOMETa00IMIKUX 000Jbeha HE3aBUCHO OJ1 TICOpHja3e) U OACYCTBO paHH]e
JMJaTHOCTUKOBAHUX WM aKTYEIIHUX KapAMOBacCKyJIapHUX, MeTab0NIMuUKUX, OyOpeXHHX U
MH(MEKTUBHUX 000JbeHa, O0JIECTH jeTpe, MaJUTHUTETa WIN APYrUX CUCTEMCKHUX OO0JecTH,
CXOJHO ToMe 0e3 JIeKOBa 3a MOMEHYTa CTama. lakohe, MCIUTAaHUIM ca ICOPUja30M JIEUEHH
CHUCTEMCKOM TepanujoM (LUKIOCIOPUH, METOTpEKcaT, AalUTpeTUH, OWoJIoIIKa Tepanuja U
(dboToTepanuja) HUCY YKJbYUEHHU Y UCTPAKHUBAKE, jep OU MOMEHyTa Teparuja Membaia BPEAHOCTH

M0jeIMHUX UCIIUTUBAHUX BapujabiIu.

KoHTpoaHy rpyny ucnuTaHuka ca XpOHUYHUM €KI[EMOM Y Tpajamby OJf HajMamwe 6 Mecen (1a Ou
ce elMMMHHcale eKueMaTH(hOpMHE epylluje), MTO YKJbydyje T'eHepalu30BaHU HyMYJapHU
€KIIeM, KOHTAKTHU JI€PMATUTHUC WU aTOMH]CKU JEPMATUTUC, KOjUu 3axBata MHUHHMaiHO 30%
MOBPIIMHE KOKE, Takohe O3 paHHWje WIM aKTyeJHE JWjarHo3€ KapJIWOBacKyJIapHHX,
MeTa00JIMYKNX, OYOpEe)KHUX U WH(DEKTUBHUX 000JbeHa, OOJIECTH jeTpe, MaTUTHUTETA WIIH OUIIO
KOJUX JIPYTUX CHUCTEMCKHUX OOJIECTH, CXOJHO TOMe 0e3 yrmoTpebe JeKoBa 3a MOMEHYTa CTamba;
Takohe, JIEYEHW CHUCTEMCKOM TepamnujoM (KOPTUKOCTEPOUIH, METOTPEKCaT, IMKIIOCIIOPHH,
doToTepanuja) HUCY YKJbYUYCHH y HCTPAXKHBAKHEC W3 KMCTOr pa3jiora Kao KoJ 000JIeNHX O
nicopujaze. pyry koHTposHy Tpyny unHH 20 31paBuXx 0coa. Y KOHTPOJHHUM rpyrnaMa Takohe
Huje ouno mitahux ox 18 roauna, kao HU ctapujux ox 60 ToaMHa, U3 UCTUX pa3jiora Kao U Ko

o0oJiennx o1 copujase.

5.5. /leckpunmuenu, enudemuo0mKu u KIUHUYKU ROOAUU

Mehy HamuMm ucCOUTaHMIIMMAa HUje Hal)leHa 3HaAYajHa pas3lMKa MpemMa TMOJHO] CTPYKTypH

(p=0.176), kao Hu u3mely mpoceuHe cTapoctu ucnuTanuka y rpynama (p=0.923). Haleno je na



MOCTOjM CTaTUCTUYKH 3HauajHo Behu Opoj mcnmranmka mymkor mosa ca [TACHU>10 (p=0.009).
Huje Ouio cTaTUCTUYKHM 3HAYajHE Pas3lIMKe y BpeMeHy IojaBe mcopujasze u ekmema (p=0.119),

Kao HU 3HaYajHa pasjivKa y Tpajamy 000sbetba n3mely ose ase rpyie (p=0.935).

Memujana ITACU ckopa (ca IQR) Omma je 13.45(13.2). Ca ITACHU<I0 (bmaro wuspaxeHa
ncopujaza) omwino je 23 (34.85%), a ca ITACHU>10 (ymepeHOM H TEIIKOM Iicopujazom) 43
(65.15%) nciuranuka. Menujana noBpmurHe 3axBahene koxe mcopujazoM-BSA (ca IQR) Ouina je
21 % (33). Y noarpymnu ca [TACH<10, memujana BCA (ca IQR) 6uia je 8(5.5), a y moarpymu ca
I[TACH>10 6una je ouexkuBano Beha-31(40), Te je Hal)eHO na je craTrcTHUkH 3Ha4YajHO Behn BSA
y noarpymu ca [TACH>10 y ognocy Ha nmoarpyny ca [IACHU<10 (p<0.001). PerucrpoBana cy u

4 (6.07%) o 66 ucrUTaHNKA KOJU CY UCIYE-aBal KPUTEPUjyME 3a TICOPHja3HH apPTPUTHC.

Behuna pagoBa ykasyje Ha TO Ja je XWMIEpTEH3HWja MPUCYTHHU]ja KOJ 00O0JENINX O] TICOpUj3E Y

0JIHOCY Ha KOHTpoHe ucrnutanuke, Te Comep (Sommer) u cap. (2006) Ha 581 oGonenom o

22 Mana mojenmue cryaje (Mallbris u Neimann, 2006)

151 124

ncopujaze Hanmaze nosuiieH OR (3.27),

HHUCY TIOKa3aJie Be3y n3mel)y rncopujaze u leHOT HHTEH3UTETa ca XUIIEPTEH3UJOM.

Kox obonenux oja mcopujase y 0JJHOCY Ha OMINTY TOMYJIANK]y Yelhu Cy eMOIIMOHAIHUA CTpPEC,
ynoTpeba AyBaHa, HeE3ApaB JKUBOTHU CTWI npaheH ¢U3NYKOM HEaKTUBHOIINY U

HeoroBapajyhoM ncXpaHoM, IITO MOXKE JOBECTH JI0 pa3BOja M OJIp>KaBamba XI/IHepTeHSI/Ije.160

VY Hamioj cryauju, y rpynu o0osienux ca ncopujazom 7.6% ucnuTaHUKa UMAJo je XUMEPTeH3U)y
(TA>135/85 mmHQ), a Mmeljy KOHTpOJHHM TIpyliamMa XHIIEPTEH3Hja HHje PErucTpoBaHa. Y
CpeUM BPEIHOCTUMA CHCTOJIHOT W JMjaCTOJHOT KPBHOT IMPHUTUCKA 1O TpylaMa HUje OHIIo

cratrctuuke 3Hayajuoctu (P=0.088; p=0.634).

Mepemwe obuma cTpyka, jeIHOT O]l KpUTeprjyMa 3a METaO0OJIMYKH CHHIPOM, MOKAa3allo je 1a je
cpenma BPEAHOCT 00MMa CTaTUCTUYKU 3Ha4ajHO Beha Ko 000JeNIHX o]l CopHjase y OJHOCY Ha

06¢ kouTposHe rpyme (p<0.001).

WuTpaabaoMuHaiHa roja3HocT M HBEeHa cyporaT-mMepa y BHIy MHJeKca TenecHe mace (BMI) y
JMPEKTHO] Ccy Be3u ca Merabonnukum cuHapomoM. [Toehan BMI u nosehan obum crpyka cy y
Jakoj MO3UTHUBHO] KOpenaluju ca noBehaHMM PHU3MKOM 3a HacTaHaK KOPOHApHOI 000Jbema, ca

nny 6e3 MeTabOJIMUKOT CI/IHz(pOMa.253



NHTpaabpoMUHATHO MacHO TKHBO CE€ IMOHAIIA Ka0 €HJAOKPUHO aKTUBHU OPraH KOju CEKpeTyje
amunorurokuae TNF-o, IL-6 u wuuxuOutop akrtuBammje mazmuaoreHa tun 1 (PAI-1),
noactuuyhn u onpxkaBajyhm wmH(IaMaTopHO crame, u3a3uBajyhu mnopemehaj merabosmsma

. . 254
IIIyKO3€ U OMO0JIOTHje BaCKYJIapHOT €HI0TeNa OJIHOCHO €HI0TENHY TUCHYHKIH]Y.

Enporenne henuje, crumynucane moBehanom cepymckom KormeHtpamuwjom 1 NF-o, cTBapajy
aJIXe3MOHE MOJICKYJIE Cca MOCICANIHOM aaXepeHInjoM MoHouTa, oK TNF-a takohe nHaykyje
opacT cJI000JHUX MACHHUX KHCEIMHA IITO T[0jayaBa MHCYJIMHCKY pE3HCTEHLHU]y, T€ CYy
MTOMEHYTH TIPOIIECH BaXXHU y PAHOM CTaMjyMy pa3Boja arepockiepose. Ca npyre crpane u I1L-6
MO)K€ WHJIYKOBAaTH MHCYIMHCKY PE3UCTEHIIM]Yy, €HIOTEJIHE aaXe3noHe MoJeKyse, ociobahame
¢ubpunorena u L{PII u3 jerpe u noTeHIMpaTH NpoKoaryjJaHTHE ePpeKTe Ha TPOMOOIUTHMA, ILITO
OTIET UCTO 3a UCX0] uMa atepockieposy. Konnenrpamuja TNF-o je y mO3UTHBHO] KOpesaiuju ca
PAI-1 xoju uHXHOWIE AaKTUBHOCT aKTHBAaTopa IIJJa3MHUHOTE€HAa KOJU  IpEACTaBJba
aHTHKOAryJaluoHu (akTop, HITO BOAM Ka nmopeMeheHoj puOprUHOIN3HU OJAHOCHO HEMHXUOU CaHO]

. 253 255 248
KoaryJnaiuju.

VYV mno3utuBHO] Kopenamuju ca moBehanum BMI, nmpekomepna npoxykmumja TNF-a u IL-6

. . . . 117
JOTIPUHOCH MHCYIMHCKO] PE3UCTEHIUJU U pa3Bojy AujabeTec MeIuTyca THII 2.

I'ojazHoCT, Ka0 MpowH(pIAMATOPHO CTamke, TMOTECHIMPA 3alMaJbemhe KOJ TCcopHjase ,,BoheHo* ca
TNF-a u IL-6 mTo 3a ucxon uma omreheny perynanujy riykos3e, JUCIHIUACMH]Y, SHIOTEITHY

JcdYHKII]Y U XUIepTeHsnjy. >0

Kon namux ucnuranuka BMI je 6uo craructuuku 3HayajHo Behu y 00oJienuX oOJ1 Icopujaze y
nopehemwy ca o6e koutposHe rpyme (p=0.012). IlpekomepHa Texuna/rojazoct (BMI >25)
peructpoBaHa je koj 43.9% obonenux oxa mncopujaze u koa 15% wucnuraHuka y CBaKoj

KOHTPOJIHO] TPYIIH, IITO UMA CTATHCTHUKY 3HadajHocT (P=0.009).

VY nojanuma NpUKYIJbEHUM U3 MOPOAMYHE aHaMHe3e, Huje Hal)eHa 3HauajHa pasznuka usmeby
rpyna y Opojy pobaka ca akyTHUM HHGPApKTOM MHOKapJa W/WiIM LepeOpoBacKyIapHUM

HUHCYIJITOM IIPE€ U MOCJIC 60-¢ T'OAWHC XUBOTA.



JKusomuu cmun ucnumanuka: nyuteroe u qbu3ulu<a axkmueHocni

[Ipema OpojHUM cTyaujamMa IpeBalCHIMja Mylema Mel)y 00onennM ol mcopujaze U3HOCH O
13% mo 45%, a mogarak y ynoTpeOu jJyBaHa je BakaH jep NyIICHE MpPECcTaB/hba HE3aBUCAH
(dakTop pU3MKa 3a pa3Boj KapAMOBACKYJIAPHUX OOJIECTH, Y3 HAIIOMEHY Ja Ha pe3yiTare CTyAuja

- 257 137 2
YTHYY COLHjaHe, eKOHOMCKE, KyITypONIOIIKe, reorpadcke M pacHO-eTHHUKe pasiuke.”> 7 28

186 112 185 120 124 181 . -
8 85 120 8 Kombunanuja nymema 1 npeKOMEpPHE TEJIECHE TEKUHE, OJJHOCHO T'0Ja3HOCTH
noBehaBa KOHIIEHTpaIU]y OMOMapKepa KapAHOoBacKyJIapHOT pusnka kao 1mro je LIPIT u cmamyje

KOHIICHTpAIIM]y TaKO3BaHOT ,,00por xonecteposa (HDL) 29

[Tymeme je moBe3aHo ca TSKUHOM
GOJIECTH 1 MOXKe OHTH PH3HK (akTop 3a mcopujasy.’ JeaHa cTyauja moKasyje fa GONCCHHIH KOji
nymre >20 mugapeTa THEBHO MMajy IBa IyTa Behu pu3mK 3a mogopiiame rncopujase, y nopehemy

ca GosecHuIMMa Koju Trymre 1o 10 murapera (OR: 2.2; 95% Cl: 1.2-4.1).%%°

Mehy HammM MCHHUTaHUIIMMA Y KOHTPOJHO] IPYIHU ca eKleMoM Owmio je Buie mymada (45%)
Hero y rpymu obonemux of mncopujaze (37.9%) m KOHTpoJsiHO] Tpymnu 3apaBux ocoda (15%).
[Topehemem rpyme ca icopujazoM U KOHTpOJa HUCY Hal)eHe 3HAYajHEe pas3iiuKe y Opojy mymiayva,
ocuM y iopehemy rpyrme exiiema ca 3apaBuM koutposiama (p=0.041). Cpearba BpeIHOCT AYKHHE
MYIIAYKOT CTa)ka KOJ rpyra HeMa CTaTUCTUUKY 3HaudajHOCT (P=0.467). Huje Ouno crarucTuyuke
3HAYajHOCTH HHU Yy BE3W Opoja yTPOIICHHMX LUrapera Mo gaHy y cBuM rpymama (p=0.401). V
rpynu 000JIeTUX OJ1 ICopHja3e, Hal)eHO je Aa CTAaTUCTUYKHK 3HAYAJHO TY>KU MYIIAYKH CTaX UMajy

obosenu y moarpymu ca [IACU>10 y ogrocy Ha moarpymy ca ITACH<10 (p=0.033).

OuU3NYKy HEAKTUBHOCT (BexkOame) y rpylnu MCHUTAHUKA ca MCOpHja3oM MpujaBmio je 63.6%
o0oJiennX, y KOHTPOJIHO] rpynu obonenux oxa ekuema yak 80%, a kox 3apaBux koHTpoisa 55%
ucnuTaHuka (0e3 cratucTuuke 3HauajHocTH, P=0.233). YMmepeHny Gpu3nuKy akTUBHOCT MpPHUjaBUIIO
je 19.7% obonenux ox ncopujaze, 5% obonenux ox ekuema u 10% 3npaBux ocoda. UnTeH3UBHY
¢u3nUKy akKTUBHOCT IpujaBuiio je 16.7% obosenux ox ncopujaze, 15% obosienux o ekuema u
35% 3napaBux ocoba (0e3 cratucThuke 3Hayajuoctd, P=0.163). Bucok mporeHat 000JeIuX 01
rcopujaze M eKleMa Koju cy (U3WYKH HEaKTHBHHU CyrepHilie Jajbu PU3MK 3a OApKABAIE WU
HACTaHAK TPEKOMEpPHE TeNeCHe TEXWHE OJHOCHO TOJa3HOCTH Kao ¢akTopa pH3UKa 3a

KapAroMeTaboardka 000Jberba.



Memabonuuku cuHOpom: npegaieHyuja u Kapaxmepucmuke K00 UCHUMAHUKA

HcroBpemeHo perucrpoBame 6ap 3 oa 5 ciaenehux kpurepujyma 4MHA MeTaOOITUUKH
cunapom nipema World Health Organization, the National Cholesterol Education program’s
ATP 111 u European Group on Insulin Resistance: cmamena konmentpaiuja XJ{JI xonecrepoua,
XHIIEPTPUTIIHIICpUAeMHja, Topemehaj perynamuje TIyKo3e, a0JOMUHAJIHA TO0ja3HOCT U

. . . . 171 261 262 263 264 165 2
XUIICPTCH3HU]a, a TO BOAW Ka XPOHUYHO] CUCTEMCKO] I/IH(i)JIaMaLII/I_]I/I. 61 262 263 264 165 265

bpojue crynuje mokasyjy na Cy MHIUBHUIYAIHE MaTO()U3UOJIONIKE KOMIOHEHTE METa0OIMUKOT
CHUHJpOMA U3paXKEHH]e y 000JIeTuX O HCOpI/Ija36.133 124 80 144 6 [IpeBanenmuja MeTabOTMIKOT
CHUHJIpOMA KOJI OJIpACiuX y OIIITOj Momyaiuju, y pa3sujenuM 3emibama (CAJl u EY) Bapupa on
15 10 35%,2% 2% yIJIaBHOM 300T BUCOKOEHEPTETCKE XpaHe (XpaHa ca BUCOKUM TNIMKEMU]CKUM
WHJIEKCOM W MacHohe) W HenoBOJbHE (M3MYKE AKTMBHOCTH. MeTabOIMYKH CHHIPOM je jak
MPEANKTOP 3a HACTaHAaK KapauOBacKyJIapHHX OO0JecTH, IepedpoBacKyJapHOT WH(MAPKTa,
nvjaberec MenuTyca W 3HayajHO moBehaBa pU3MK 0/ KapAMOBACKYJIApHOT MOpTAJIUTETa Yy

165 2
nopehemy ca HHANBUAYAIHUM (pakTopuMa. 65 265

Comep (Sommer) u cap. Ha 581 0060jeI0M ca yMEPEHOM W H3PaXCHOM IICOPHMja30M Hajase
noehany mpesanennjy MC y oanocy Ha koHTposiny rpymy (OR=5.29), a oGonemu of
rcopuja3e cy denrhe UMaid XUMEePTeH3U]y, AujadeTec, XUMEePIUIUASMH]y U KOpOHapHY OoJiecT

cpia, yjeaHo je mehy muma Omiio Buiie Hymaqa.252

Kon mammx wucnuranuka, mehy oOosenmuMa oa Tmcopwjaze ykynHO 7.6% wucnuTanuka je
HCITYHaBaJio KpUTEpHjyMe 3a MeTabonuuku cuaapom npema ATP |1, nox HUjenaH HCTIUTaHUK y
KOHTPOJIHMM TpyliamMa HUje MCIYHhaBao T€ KPUTEPUjyMe. YUECTaJOCT METa0OIMUKOT CHHIPOMA

HUje Oua y O3UTUBHO] KOPEallkji ca MPOIIUPEeHoIIny 1 HHTEH3UTETOM TICopHjase.
Kapouosackynapru u memaboauuxu mapkepu pusuxa

Konnentpanuje mporenHa akyTHe ¢asze uH(IaMaluje CEeH3UTUBHU ll-peakTUBHM TpPOTEHH
(LIPIT) u cepymcku amuioun A (CAA) moBulleHe Cy Yy 3ala/beHCKUM O0OJbeHHMa U OHH CYy

MoK MpuxBahieHN Kao MPEIMKTOPH PH3NKA 33 PA3BOj KAPAHOBACKYTAPHHX 000Iberba. >

[ToBehane konnentpamuje LIPIT y obGonenux onx mcopujaze ymyhyje Ha TO J1a CHCEMCKO



3amajpehe CTBapa CPEAMHY MOTOAHY 32 pa3Boj KapAMOBACKYJIApHUX U JAPYIHX KOMOpOUAUTETA,

. . 267 26826
ITO MOTBPl)Yjy pe3y/TaTH BHIIE CTyIHja.

Taxole, no3utusny kopenanujy u3mely LIPII n nuanekca tenecne mace Hanaszu cryauja OXTcyke

(Ohtsuka) u cap. u3 2008. romuse.”®®

Y crynuju Jorana (Dogan) u cap.?’® xonnenrpaumnje CE, I[PII u CAA Guie cy Behe xox
000J1eIMX O] TICOpPHja3e HETY y KOHTPOJIHO] TPYNH M YaK 3HA4YajHO MOBHUIIIEHE KOHIICHTpAIIH]je
cellPII nahene cy u kox obonenux 0e3 riaaBHUX (PakTOpa KapauoBacKylIapHOT pusnka. Takole,
Hajsehe konmeHtpanuje cellPIl nahene cy kona manujeHara ca rJIaBHUM KapIHOBACKYJIapHUM
pu3uK-paKTOprMa, y3 3HayajHy TO3UTHBHY Kopenanujy u3Mel)y WHIEKca TelleCHe Mace W
cellPII; ayropu mHucy Hanum kopenanujy usmehy CAA u uHaeKca TeecHe Mace, 1a Bepyjy Ja je
CAA cneuuduunuju mapkep y oanocy Ha [IPII 3a eBamyaumjy CHCTEMCKOr 3amajberba

Y3POKOBAHOI' HCKJBYUHBO IICOPHJA30M.

Ko nammx ncnuranuka HUje OMII0 CTaTUCTUYKY 3HaYajHE pasiuke y KoHueHTpanujama LIPIT y
nopehenum rpymama (p=0.581), a ko oboearx o1 rMcopujase Hal)eHa je CTATHCTUYKH 3HAYAJHO
Beha xonnenrtpamnuja IIPIT y cepymy umcnuranumka y moarpynu ca I[TACU>10 y omnocy Ha
noarpymny ca ITACU<10 (p=0.031). V xonnentparuju CAA HaljeHa je cTaTUCTHUYKK 3Ha4YajHa
pa3nuka Beha KOHIEHTpamMja KOJ 00O0JIeHMX Of ICopHuja3e y OJHOCY Ha 3[paBe KOHTpOJIC
(p=0.005), kao u xom obojenux oOJ ekuema y oxHocy Ha 3apaBe koutposie (0.005), a xox
obosenmux oja rcopujaze HaheHa cratucTUuku 3HadajHo Beha koHueHtpaija CAA y cepymy
ucnuranuka y nmoarpynu ca [TACHU>10 y oxnocy Ha moarpymy ca ITACHU<10 (p=0.007). OBu
Hanasu [IPIT u CAA konm oGonemux on mcopujaze ca [TACHU>10 cyrepumy Behu crenen
uHpnamanuje, ka0 u moBehaH KapaMOBAaCKylIapHU pPHU3UK KOJ OOO0JETUX ca yMEpEeHOM U

HU3PpaKCHOM ncoija30M Y OAHOCY Ha O5aro ucmnoJbaBame 00JIECTH.

VY cemuMeHTauUju epuTpouuTa, HecrenuduuHoM (akTopy ymane, Huje HahjeHa CTaTHCTUYKU
3Ha4ajHa paznuka Mel)y rpynama (p=0.456), mTo roBopu y mpuior Tome Ja je yIyTHHje 300T

Beher 3Hauaja ogpehusame [[PI1 u CAA.

[Ito ce Thnye koarymanuje U (PUOPUHOTUTUYKE AKTUBHOCTH KOJA 00OJEIUX OJ Icopujase,

nojany w3 cryauje Maponruja (Marongiu) u cap. o ¢ubOpuHoreny u Jl-aumMepy, MpOIYKTY



nuconyiuje GudpuHa, MoKa3yjy Ja cy KOHIIEHTpanuje obe Bapujabie Ouie MOBUIICHE Yy TPYIH
oboyiemMx OJ Ticopuja3e ca KapJAUOBACKYJIapHUM 000JbeHMMa M KapAUOBACKYJIAPHHUM
(dakTopuMa pHU3HWKa y OJHOCY Ha o0oJielie o] mcopujaze 0e3 MmoMeHyTux o0oJbema U (PakTopa

271
pHU3HKa.

Kon wammx wcnuTaHwka HUje OWIO CTAaTUCTHYKHM 3HAYajHE paszliuKe Yy KOHIIEHTpalHjama
¢udpunorena usmehy rpyna (p=0.308), a nopehemem konuentparuje J-aumepa usmel)y rpyma
Hal)eHa je CcTaTUCTHYKH 3HauajHa Beha KOHIIEHTpaluja Ko 000JeInX 0] ICOpHja3e y OJHOCY Ha
3apaBe koHTpose (p=0.029), nox u3mely obonenux o rcopujaze W eKIeMa Ta pas3iidKa HHUje
nahena. Hama3 mMoxe ma cyrepuiie na 00oJiesu oJ Ticopuja3ze nMajy Behux pu3uK 3a HacTaHaK

MIPOTPOMOHYKOT CTalka y OAHOCY Ha 3[[paBy MOIYyJIALIN]Y.

[lojenune ctynuje ykasyjy Aa je moBehaHa KOHILEHTpalMja cepyMcke MokpahHe KuCelWHEe Y
MO3UTUBHO] KOPENAIUji ca MPEeAUKTOpUMa METa00INUKIX 000JbeHha Kao HITO Cy XUIEpTEeH3H]a,

. . 272 273 274
roja3HoOCT M Jujaberec MeIuTyc. 3

[ToBuirene KoHIEHTpaIje MokpahHe KucelmHe cy
yoOu4ajeH Haja3 Koj o0oJenux OJf TCopHujaze, aid Cy pe3yiTaTH CTyauja O Be3u u3Mehy
M3PKEHOCTH TICOpHja3e U MoKpahHe KucenuHe HEKOH3HUCTCHTHU. Cropuju nonmanu Kyona
(Kwon) u cap. u3 2011. rogure mokasyjy ga, Hako MOKpahHa KHCEIHMHA HHjEe CTATHCTHYKH
3HAYajHO BWINA KOJ 000JIeINX 01 IICOPHja3e y OJTHOCY Ha 3/IpaBy MOMYJaIn]jy, Ta KOHIIEHTpaIfja
jecre y mo3uTuBHO] Kopenanuju ca PASI ckopoMm, ca eKCTEH3UTETOM IICOpHja3e H3PAKECHOM
nyreM BSA u uHaekcoM TenecHe Mace, 3a 0o0a 1moJia He3aBUCHO. AyTopH Cy Takohe Hamuim 1a
cy npoceurn PASI ckop u BSA Ouim BuIm ko1 000JI€NIUX ca XUIIEPYPUKEMUJOM HETO KOJ OHUX

. 276
ca HOPMOYPUKEMHU]OM.

Hana3s xoHneHTpanuje cepyMmcke MokpahHe KHCEIMHE KOJ| HalllMX MCIHUTAaHWKa OWo je 3HaYajHO
Behin ko1 000X 0] IIcopHujaze y oqHocy Ha koHTposre rpyne (p=0.006), a kox obosenux o
ncopujaze, Ta KOHIIEHTpaluja je Ouia 3HauajHo Beha KOJ HMCNHUTAaHWKA y TOIATPYNU ca
[TACH>10 y omnocy Ha mnoarpyny ca ITACHU<10 (p=0.011). Hama3z je KOH3HCTEHTaH ca
HaJla3uMa M3 JIpYTuX pajioBa, Te cyrepuiue Behu kapauoMeTaOoJnuKi pU3HK KOJl 000JIeTuX 0]

ncopujase, HapouuTo koja obonenux ca [TIACHU>10.

[Topemehaj perynamuje Tiyko3e ca WHCYTHMHCKOM pesucTeHmujoM (MP) kao koHCekBeHIIOM

XpOoHHYHE UH(amanuje, paBopusyje aujadberec MENIUTYC M aTepOCKIEpo3y, a Ty je M yTUIIa]



rojazHoctd Ha MP, mTo moap)kaBa KOHILENT CHHEPTUCTHYKOT €(eKTa XpOHHYHOT 3arajberha

ycioBJbeHOT rojasHomihy u Th-1 henujamMa mocpeoBaHOT 3amabehba KapaKTEPHUCTUYHOT 3a

277 81 . . .
JeAHa o] KJbYYHHMX CTaHHLa y ,,[ICOPUja3HOM Mapuly*, y IO3UTHUBHO] je

81

ncopujazy UP,
kopenanuju ca PASI ckopom, 3akipydak je crtyauje benkea (Boehncke) u capannmka.
EBanyarmmja VP je Beoma 3HauajHa, HE caMo 300T qujabeTec MenuTyca, jep je YjeAHO U JeO
naTo(U3MOJIOMIKOT MEXaHW3Ma W MPEIUKTOpP KapIUOBACKYJIApHHUX OO0JIECTH, XUIEpTEH3H]E,
rOja3HOCTH H JPYruX TOCIEauIa MeTadOJUYKOT CHHApoMa u mopemehaja HHCYIMHCKE

27
CEH3UTHUBHOCTH OJIHOCHO OMOJIONIKE e(PUKACHOCTH HHCYINHA. 8

Konuentpauuje cepymckor L{-nenTtuna u MHCYNIMHA Cy 3Ha4ajHO MOBUILIEHE KOJ 000JENUX O]
ncopujasze, U y 3aBucHoctd o BMMU, a mopact mHXOBUX NPOCEYHHUX KOHIEHTpaluja Mocle
Tepamuje TcopHujaze OMO je KOHCTAHTAaH W HE3aBUCAaH OJ KIMHHWYKOT CTaaujymMa OOJIeCTH,

saksbyuak je [xubosckuja (Grzybowski) u capansmka.?’”

Kon mamux ucnuranwka, HUje OWJIO 3HAYajHE Pa3UKE KOJ BPEIHOCTH JyTapmhe TIIMKEMU]e
Hamte Mmehy rpymama (p=0.634); nalena je 3HauajHo Beha KoOHIeHTpaija cepymckor I[-
MenTHaa Ko 000JIeuX 01 IICOpHUja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY Tpymy 3apaBux ocoba (p=0.034);
HaleHa je 3HauajHO Beha KOHIICHTpanuja 0a3anHe HHCYIUHEMHU]Ee KO 000JIeTTUX O] IICOpHja3e y
onxHocy Ha 00e koHTposaHe rpyme (p<0.001); rakohe HaleHum Cy 3HAYajHO TMOBHIIEHHU HHIACKCH
nncymuacke pesucterimje (HOMA IR, p=0.003) u uncynmuncke cexperuje (HOMA [ henwja,
p<0.001) xox obonenux ox rncopujaze y nopehemy ca 06e KOHTposHE Tpyne. OBH Hajga3| jacHO
roBope y npujior nopemehaja Merabosr3mMa rIyKo3e 0JJHOCHO CMambeHe OMOJIONIKe ePUKACHOCTH

HWHCYJIMHA.

Kon ocoba koje He Oomyjy on naujaberec wmenutyca, WP je mnpBo yapyxeHa ca
XUNEPUHCYIMHEMH]oM, TopemehajeM TojepaHIuje TiIyKo3e, IITO je KOH3UCTEHTHO W HAIlUuM

Hajlda3duMa, Kao H XI/IHepTeHSHjOM n ,Z[I/ICJII/IHI/I,HCMI/IjOM Y BUAy XI/IHeprI/Il"J'H/H_[epI/II[eMI/IjC u

280

cmameHe KoHueHTpanuje HDL xonectepouna. l'ojaznoct u HP o00pa3zyjy oOCHOBY

naTo(U3UOJIONIKOT CyIcTpaTa 3a pa3Boj AUCTUNUAEMHU]je, TopMeheHy ToJepaHIijy Ha TIyKo3Yy,

XPOHHYHO CYOKIMHIYUKO 3alalberbe i XUIEPTEH3M]y y METabOIMIKOM CHHAPOMY. > ®



Behuna crymuja moka3yje na cy 3HadajHo moBehaHe cepymMcke KOHIICHTpaIdje YKYITHOT
xonecreposia, LDL xonecrepona w/wnm TpuriMuepuia M CHWKEHe KoHueHTpauuje HDL
XoJjecteposia kKoja o00oienux oja rmcopujaze y mopehemy ca 3apaBuMm koHTponama; OR 3a

JMCIUIIAEMH]Y KO 000X O ICOpHja3e Bapupa IpeMa TuM crymujama ox 1.04 no 5.55.%7

281 282 283 147 284 H oK OHBHCTEHTHH Cy MoJIaIy Koju ce TH4y amoJsmmnonporenHa Amno Al, Ano b u
Amno E: HaljeHe cy cHmKeHe, HOpMaJIHE 1 oBehaHe cepyMcKe KOHIIGHTpaIuje Koa 000JIeInX o
ncopujaze.’® 2 %% yiora Ao Al je y peBep3HOM TPAaHCIOPTY XOIECTEpOIIa 01 IePUDEPHIX
henmuja 10 jeTpe W CHUXKEHa KOHIEHTpaluja yTude Ha noBehaH pH3MK 3a pa3Boj
aTepoc1<.11epose.287 TakaB Hanas je y xkopemanuju ca cHmxeHnuM HDL xonecteposom, moceGHO
Kon crapujux oxa 40 roana.’®® Tlosehana cepyMcka KoHIeHTpanuja Amo b moBesana je ca
noBehaHMM pH3MKOM 3a HAcTaHaK aTepPOCKIepo3e 300T yimore KOjy WMa y HaKyIUbamy
XOJIECTEpOJIa Yy CHIOTENHjyMy IITO WHUIMpA aTepOMaTO3HHU IPOIeC, OJMHOCHO Beha cepyMcka

. . . 2
KoHIIeHTpanrja Ano b moBe3aHa je ca BehoM MHITMICHIINjOM aTepOCKIIEPO3e. 88

Kon mamux ucnuranwka, Hal)eHa je 3HadajHO ToBehaHa KOHIIEHTpaIlMja TPUTIHMIEPHIA KO
o0oJienmux of TcopHja3e y OAHOCY Ha KOHTposHy rpymy 3apaBux (p=0.044); uuje Halhena
3HaYajHa pa3MKa Yy KOHIIEHTPAIMjH YKYITHOT XOJeCTepoja KOJ 000JenuX O]l McopHjaze y
omHocy Ha koHTposHe Tpymne (p=0.852), a maljena je 3mauajHo Hmka KoHIeHTpamuja HDL
X0JIeCTEpOIIa KO 000JIeuX OJ] Icoprjaze y oAHoCcy Ha ob6e koHtpoaHe rpyme (p=0.004); nuje
Owio 3HavajHe paznuke y KoHneHTpauuju LDL xonecreposia xoa oOosenux ona mcopujaze y
omHocy Ha koHTpoiHe rpyme (p=0.380). Konmenrparmja Amo Al numomnorewHa Owia je
CTAaTUCTUYKM 3HAYajHO HMKA KOJA OO0OJEeNUX OJi TCOpHja3e y OJHOCY Ha KOHTPOJHY TIPYIy
3apaBux ucnuranuka (p=0.014); Huje HaljeHa CTATHCTUYKK 3HAYajHA Pa3lIiKa y KOHIIEHTPAIUjH
Ano b munmonporenna wusmely rpyma (p=0.217). Haheno je nma je HHIEKC aTepOreHOT
norerurjaga (Apo B/Apo Al omHoc) 3HavajHO Behin Koz 000J€IMX O MCOpHja3e y OJHOCY Ha
koutposne rpyrne (p=0.006), Te na je 3HawajHO Behw MHIEKC aTepOTEHOT MOTEHIHjaia KO
ucnuranuka y moarpymnu ca [IACHU>10 y omgHocy Ha noarpymy ca [TACH<10 (p=0.047). Hanazu
JUOUAHOT CTaTyca jacHO TOBOpE y TMPHIJIOT aTeporeHor MOTeHIHjalda KoJ OO0OoJNenuX of

TIcopHjase, Koju ce nojadaBa y rpymnu odosnenux ca ITACHU>10.



Jla o6ospeme OyOpera HUje Y Be3U ca XPOHUYHOM IUIAK TICOPHja30M, PE3YTAT je BUIIE CTYH]a,
yksbyayjyhu u jenny cryaujy npeanenuuje Kacana (Cassano) u cap. 2011.° V jennoj ckopujoj
crynuju npeceka Janra (Yang) u cap. (2011) naheno je na je OyOpexHa cimaboct yemniha KoJ
000JIeTTMX O] U3pAKECHE TICOpPHja3e HEro KOJ ,,yIapeHHX“ KOHTpOJa MpeMa 00U H TIOJHOj

928y HajckopujeM paxay, Ban (Wan) u cap. (2013) Hanase jia je ymepeHa u

ctpykrypu: OR 1.5
M3pakeHa NcopHja3a y Be3H ca MmoBehaHuM PH3UKOM 32 YMEPEHY M TEeIIKY XPOHHUYHO OyOpeKHO
000JbeH€ HE3aBUCHO O] TPaIUIMOHAIHUX (aKTopa pU3MKa, IITa BHUIIe ca moBehaHuM
peNaTUBHUM PHU3UKOM KOJ Mitahux HaHI/IjeHaTa.290 Aytopu mpemiaxy mnpaheme OyOpexHe
dbyHKIIMje KOl 000JIeTUX O] TICOpUja3e Koja 3axBaTa Mpeko 3% MOBpIIMHE KOXKE, Ca PYTHHCKUM
IperjearMa cepyMCKOT KpeaTHHUHA U ypee, kao MukpoanOymunypuje. IloBehana npeBanenuuja
MaToJIONIKe aTOyMUHYPHJE W HbE€HA MO3UTHBHA KOpesalja ca U3pakeHolIhy Tcopujaze, IMITo
MOXe OWTH 3HAaK CYOKIMHHUYKE TIoMepynapHe AuchyHKIHje, pe3yaTar je cryauje JlepBucoriya

(Dervisoglu) u cap. na 45 oGosenux ox rcopujase.

VY mnamoj cryauju, HalheHa je 3HauajHo noBehaHa MHKpoanOyMHHYpHja KOJ OOOJIEIHX Of
ncopujaze y oxHocy Ha o0e koutposnne rpyme (pP<0.001), amu Huje HaljeHa maToJOIIKa
MpOTEUHYpHja/anOyMUHYypHja HU Y jeIHO] TPYNU UCIHMTAHWKA, HUTH MO3UTHBHA KOpenamuja ca
PASI ckopowm. Tloctojao je Tpena nmoBehanor kimMpeHca KpeaTHHUHA KOJI 000JIeNX O] TICOpHja3e
y nopehemy ca 06e kourpoare rpyme (p=0.053). Uurepecantro, 24-4acoBHa MPOTECHHYPHja je
Onia 3HauajHo Beha Ko 000Jenux oJ exiemMa y nopehemy ca 3apasum kouTpoiama (p=0.042),

Majia ce TO MOXe 00jaCHUTH MaIMM OpOjeM HCIHMTAHUKA OJHOCHO MaJIUM Y30PKOM.

C o003upoM Ha 4YHMICHUIly Jla je ICcopHja3a 3alaJbeHCKOo O000JhCHe ca IMocieauiiaMa Ha
BacKyJaTypu (mepudepHHM apTepHjama), YYUIBEHO je€ YIATPAacCOHOrpadCKO HCIUTHBAE

MOpPoPYHKIIMOHATTHUX MTapaMeTapa:

Yampaconoepagcro oopehusarne unoexca pezucmenyuje na peHaIHUM apmepujama

Ha aprepujama OyOpera Hucy HaleHe 3HauajHe pasziuke u3Melhy rpyna y apTepHjcKuM
uHaekcuma pesuctenimje (aecuo P=0.830, neso p=0.203). [TaTonomKuM HaTa30M Ce TPETHPAO
HaJsla3 MHJeKca pesuctenuyje >0.7, amy HU y JeIHOj TPYIU HaJla3u HUCY MpeTIa3uin Ty TPaHULLy.
Pe3ynrat oBOT HCIUTHBAKa TOBOPHU y MPUJIOT J]a HEMA 3HAKOBA 33 CYOKIMHUYKY aTepOCKIepo3y
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Ha peHaJIHUM apTepHjama.



Vampaconoepaghcka esanyayuja kapomuone, bpaxujanne u pemopanne apmepuje

[ToBehana neGsprHA MHTHMA-MEIUje KapOTHIHE apTepHje, yIATPACOHOTrpadCKU Cyporar-MapKep
MaKpOBAaCKyJapHE aTepOCKIEepPO3e y CYOKIMHUYKOM CTaIHjyMy, KOJ OOOJENHX ca XpOHHYHOM
MICOPHja30M YK3yje Z1a je XpOHHMYHA TICopHja3a y Be3W ca CYOKIMHHYKOM aTepOCKIEPO30M H
noBehaHnM pHU3MKOM 3a pa3Boj KapAMOBacKylIapHUX Oonectu. Kaporugna arepockieposa ,uue
MoJ pPyKy“ ca KOPOHApHOM aTepOCKIIEPO30M, T€ Cy NeOJbHM KapOTHIHHU IUIAKOBH OIHOCHO
noBehana pae0JbMHA KapoOTHIHE WHTHME-MEIUje W3PaXEHUJU KOJ TalHjeHara CKIOHHUX
KapOTHUIHO] apTEPH]CKO] 6onecru.”” TMokasauo je ma obosenu oj TcopHjaze uMajy moBehan
PU3HUK 3a KapIuOBacKyJdapHy OO0JecT W arepoTpoM003y 300T pas3Boja aTepoCKIEepo3e YCien
XPOHUYHOT CHCTEMCKOT 3allajbeiha, T€ MoBehaH MOpTanuTeT O]l KapAHOBACKYJIapHHUX OOJIECTH:
WHJICKC YyYECTAIOCTH KapAHOBacCKyJapHE CMPTHOCTH ca OJarom, OJHOCHO H3PaXKEHOM
ncopujazom 6uo je 1.14 (1.06-1.22) omnocHo 1.57 (1.27-1.94), y crymuju ca 37.000 oGonenux
(Ahlehoff u cap., 2011).%*

3apaBe ocobe MOCTHXKY AeOpMHY KapoTuaHe mHTUMa-meawje oa 0.78 MM y mpoceky ca 76
roauHa xuBora.’”® Y Bume cTtynvja HahleHO je Ja Tcopuja3a IpelcTaBihba He3aBHCaH (aKToOp
pU3MKa 3a HACTaHAK CYOKIMHUYKE aTepOCKIepo3€ AUjarHOCTUKOBAaHE YHMOTpeOoOM OpojHUX
TaKO3BaHMX ,,CyporaT Mapkepa“ KakBU cy ojpehuBame ne0/bMHE KapoOTHIHE MHTHMAa-Meuje,
onpehuBame aprepujcke kpyroctu (enr. arterial stiffness), mepeme mpoTokom mocpemoBane
manaranuje (edr. flow-mediated dilatation) u HuTporIMIIEpUHOM HHIyKOBaHE auiaTamuje (€HT.
nitroglycerin-induced dilatation) mnm ompehuBamem enactuiTeTa aopre, a y mopehemy ca
KOHTPOJIHAM WCIHTaHUIIAMA KOjH HHUCY OOJIOBaaM OJ IICOpHWja3e, KOHTPOJMCAHUM Ipema

: 296 100 297
JKUBOTHO] I[O6I/I, MOoJIy ¥ TpaAUITUOHAITHUM KapAUOBACKYJIIAPHUM (1)aKTOpI/IMa pHU3HKaA.

[IpoueHy cyOKJIMHHYKE aTepockiepo3e Koja 000JIeIMX OJf ICOpHja3e KOju HHUCY HMalu
KapHoBacKyyiapHe pusuk-gpakrope yuuHwidn cy u En-Mouru (EI-Mongy) u cap. na 80
ucrmrannka 2010. rommme.** Ayrtopu cy HaluM 3HadajHo mnoBehaHy AeOJ/bMHY KapOTHIHE
UHTHME-MeNije KoJA oOOJIeNuX OJ1 Mcopuja3e HEro KoJ ,,yIapeHUX 3JpaBUX HCHHUTAHUKA Y

koHTpoaHoj Tpymu (0.9 £ 0.2 mm vs. 0.7 £ 0.1 mm, p< 0.001), a Takohe cy Hanutk 1a je KOx



o0oJiennx Ta 1e0JpbHHA Y TIO3UTHUBHO] KOPENIAIUjU Ca y3pacTOM HMCITUTAaHUKA, TPAjarheM IICOpHjase

1 u3paxeHomhy 00JeCTH.

VY Hamioj cryamju, paad eBaiyanuje CYOKIMHHYKE aTepOCKICpO3e, YUHILEHO j€ HCIUTHUBAME
crenehux Bapujabnu Ha nepudepHuM aprepujama: JeOJbHMHA HHTHME-MEIH)C 3ajeTHHYKE
kaporuane aprepuje (CIMT) u nospmine demopanae aprepuje (FIMT), unmexc pesucreHimje
MoBpIIHe (eMOopaHe W OpaxujalHe apTepuje, MYJICATUIHU HWHICKC MOBPINHE (EeMOpaiHe U
OpaxujaiHe apTepHje M MakCUMaJlHa Op3uHa MPOTOKa y MOBPILHO] (PeMOpaIHO] U OpaxujanHoj]
aprepuju. Haheno je ma oGosenu ox mncopujaze mmajy 3uadjuo Behu CIMT (1.095(0.2) vs.
0.7(0.6) vs. 0.65(0.2)) u FIMT (1.1(0.16) vs. 0.7(0.4) vs. 0.7(0.1)) y mopehewmy ca oOe
KOHTpoJHE rpyrie (00e Bapujadie p<0.001).

Taxole, nalena je 3HauajHO cMameHa MakCHMasHa Op3uHa MPOTOKA y OpaxujalHo] apTePHjHU KOJT
obonenux oja ncopujaze y mopehemy ca ode xonrpoane rpyme (p=0.017). C o6G3upom nma ce
cMaTpa Jia cy mMpoOMeHe eHioTena OpaxujaiHe apTeprje y Kopenamuju ca CIMYHUM IMpoMeHaMa Ha
KOPOHAPHHM apTepHjaMa’’® , oBaj Hamas Cyrepuile MOTCHIMJANHH KOPOHAPHH PH3HK KOJI

00011eMX 01 TICOpHja3e.

Y crymuju Jlymeura (Ludwig) u cap. u3 2007. romune®®

rcopvja3a je Be3aHa ca 3Ha4ajHO
noBehanom yuecrajomhy W HMHTEH3WTETa KOpPOHApHE apTepujcke Kamudukaiuje, mocie
,ylapuBama‘ ca KOHTpojama 0e3 Tmcopujase Mo J00H, Moy W IMO3HATUM KapIuOBaCKyJIapHUM
(dakropuma pusuka (npeBanennuja P=0.015, muTeHsuter kKanmmubukanwja P=0.019), Te je
NCOopHja3a WACHTU(PHKOBAaHA Kao He3aBUCaH (AKTOp pHU3MKA 3a KOPOHApHY apTEpHjCKy

kanmuudukanujy. OBakaB Hajaz cyrepuiile norpedy 3a mpahemem 000JenMX Ol Mcopujaze y

MpaBIy €BEHTYaJTHOT Pa3BOja KOPOHApPHE cpUaHe OOJIECTH.

V Hamioj cryauju,HUCY Hal)eHe 3HauajHe pa3iuke Mely rpynama y MHIAEKCHMMa pPe3UCTeHIHje U
MYJICATHIIHOCTH KOJ OpaxujaiHe U eMopaliHe apTepuje HUTH KOJl MaKCUMaJHe Op3uHE MPOTOKa
Koz (emopanne aprepuje. Koa cBux Bapujabnu Huje HaleHa Kopenanyja ca npoiupeHomhy u

MHTEH3UTEeTOM ncopujaze (ogHocHo PASI ckopom).



Exoxapouoepaghcxu nanazu

Y uuiby eBanyaldje €BEHTYyallHE cpuaHe AUC]YHKIMje W pPaHUX 3HAKOBA aTEPOCKIIEPO3e
YUUEHCHO je YNTpacoHOTrpa)CKo HCIUTHBaKkE ciieaehnx Bapujabiau y CBUM IpyliaMa HCIIMTaHUKa:
IMjaMeTap aopTe y KOpeHY, JIeBe CpYaHe IMPETKOMOpE M JIECHE CpyaHe KoMmope, neOjbuHa 3uaa
CenTyMa cpla M MoCTepUOPHOT 3H/1a CpIia, MUK paHe U KacHEe AMjacTOJHEe Op3MHE MPOTOKA MPEKO
mutpanae BaByie (E u U Tanac), onnoc E/A (nama3z <1.1 oxrosapa nujacToiHoj nuchyHKIU U
JIeB€ KOMOPE), MUTpaJIHA U TPUKYCIIUIHA PETypruTalyja, CUCTOIHHU NPUTUCAK Y JIECHO] CPUAHO]
KOMOPH, TIPEYHHK JIEBE KOMOpE Ha Kpajy IUjacToyie M CUCTOJIE, Ka0 U OJHOC Ta JBa Mapamerpa,

Kao U U €jeKIIMOHa (PpaKifija JIeBe KOMOPE.

Hanasu exokapaumorpadceke cryauje 'onsanec-Xyanartuja (Gonzales-Juanatey) u cap. koju cy
ykJbyunBanu 50 HCHHMTaHHWKA ca TICOPUJa3HUM apTPUTHCOM, Oe€3 MNpUCYTHUX (akTopa
KapJIMOBaCKYyJapHOT pPHU3MKA M AaKTyeJTHOT KapauOBacKylapHOT o00o0Jbema TroBope o Behoj
MpEeBAJICHIIM]U BaJBYJIApHE pETrypruTalirje 1 aOHOpMaIHE JIMjacTOTHE peraKcalje y nopehemy

ca KOHTPOJIHOM I'PYIIOM ,,yIapeHHX ucrtannka. >’

Crymuja bujuka (Biyik) u cap. Hamasu uemhe exokapauorpad)cke aOHOPMAIHOCTH Yy BHAY
xunepTpoduje JIeBe cpuaHe KOMOpe, TUJaCTOJIHY TUC(YHKITH]Y JTeBe KOMOpe, aDHOPMATHOCTH Y
MOKPETY 3HJa JIEBE€ KOMOpE, Ka0 W W MPOJIaliC MUTPAJIHE W TPUKYCIIUJHE BajiByne, Ha 216
obosienx oJ mcopujaze y mnopehemy ca ,ymapeHHUM KOHTpoJiaMa, y3 HalmoMeHy Ja cy
UCIUTAHUIM ca IICOpHja30M HMaM 3HA4YajHO TOBUIIEH KPBHU MpUTHCAK y mnopehemy ca
KOHTPOJHUM HcnUTaHuIMMa. Jlpyre crynuje He noTBplyjy OBE pe3yaTaTe Ha CBOJUM
MCITUTaHHIMA ca TicopujasoM.”*" Pa3Boj m3paxkeHe TPHKYCIHAHE PErypruTaldje JOBOLH CE Yy
Be3y ca IMOBUIIEHUM KOHIEHTpanyjamMa HHGIAMAaTOPHUX MapKepa, a MPUCYCTBO 3HAYajHE
peryprutaiyje, yak u 0e3 mpucycTBa BaJBYJapHHUX HOJIyJa, nmoBehaBa pu3MK 3a OaKTEpPHjCKU
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EHJOKAPIUTHC.

Hanasu Ha HamumMm ucnMTaHMIIMMA MOKa3yjy Ja je Koja 000Jienux oJ Icopuja3e 3HadyajHo Behu
avjameTap aopte y nopehemy ca o0e KOHTposHe rpyme, a Takohe je HalheHa 3HadajHO Beha
ne0JbMHA CEeNTAIHOT M MOCTEPUOPHOT 3HUja KOJ 000JIeNuX OJ Icopujase, aiu y nopehemy ca

KOHPOJIHOM T'PYIIOM 3[[paBUX UCMUTaHUKA. 3a0enexeHa je 1 (ppeKkBEeHTHH]ja M10jaBa TPUKYCIIHIHE



(48.5%) u murpanne (24.2%) perypruraimje, kao ¥ noBehaH CHCTOJIHM MPUTHCAK Yy JIECHO]

KOMOPH KO 000JIeIMX 0J1 IIcopHjasze y nmopehemy ca 3apaBum koutposiama (p=0.026).

OBu Hanasu motBphyjy a cy exokapauorpa)CKu MPEeAUKTOPU 32 PaHH Pa3BOj aTepPOCKIEpO3e

Hal)eHU KoJ1 000JIeNINX 01 IICopHjase.

Takohe, cnemnehe Bapujabne cy HaleHe 3HayajHo Behe KOJ WCIUTAaHWKA ca TICOPHUja30M Yy
noarpymu ca [TACHU>10 y oanocy Ha moarpymy ca I[TACU<10: npeunuk aopte (p=0.015),
ne6spuna centyma (p=0.038), nebspuna mocrepropnor 3uma (P=0.005), nmpeuHuka jgeBe KOMOpPE
(p=0.006), mpeunuk aecue komope (P=0.006) m mpedyHHK JIeBe KOMOpPE Ha Kpajy aHjacTolie

(p=0.014), anu cy cBu Haya3u OMIH Y (PU3HOJIOMIKUM TPaHHIIaMA.

llcopujaza xao Hezasucnu ¢akmop pusuka 3a pazeoj CyYOKIUHUYKE aAMepoCKiepo3e

(MyamuapujaHmua pecpecuona ananu3a)

VY MynTHBapHjaHTHO] aHAJIW3H, Hal)eHO je Ja je HaJBAKHH]U MPEIUKTOP 3a MoBehaHe BPeTHOCTH
CIMT u FIMT ncopujasa cama mo cebu (3a 06e Bapujadiae p<0.001), mocie mpunarohaBama 3a
npuapyxeHe Bapujabne. Ha oBaj HaumMH, H0Ka3amu CMO Jia je Ticopuja3a He3aBHCaH (GakTop 3a
pa3Boj CYOKIIMHMYKE aTepOCKIIEPO3e y 000JIeTuX KO KOJUX HHje OWIIO J0 Taja Bepu(UKOBAHUX

KapJIMOBaCKYyJIapHUX U METa0OIMUKIX 000JbEHA.

Hamr pesynrar oaroBapa 3ak/pydnmMa u3 cryauje bamuwmja (Balci) u cap. u3z 2009. rogune :
noBehaHa je ne0JbMHA MHTHME MEAHja MEIWje KapoTHJIHE apTepuje, y3 omreheHy eHIOoTenHy
GbyHKIIH]Y Ko 000JIeNTUX OJ1 TICOpHja3e, a MYJITHBAPUJaHTHOM PErpecCHOHOM aHAJIU30M yTBpheHo
je nJa Ticopwjaza TpeACTaB/ba HeE3aBHCAaH (akTop pu3MKa 3a Pa3BOj CYOKIMHUYKE

aTepockiepose’ ™ kao u cryaujama PoGaruja (Robati) u cap. (2014) u Kapomuja (Karoli) u cap.

(2013) 302 240



6. SAK/bYYAK

Ha ocHOBY n3HeCEHUX pe3yaTara MOTy ce JOHETH ciefehu 3akbydiu:

1. Panu ynTpacoHorpaCKu TPEAUKTOPH 32 Pa3BOj CYOKIMHHYKE aTepOCKIEpO3e
MPEJICTAaBJbEHU JICOJBMHOM WHTHME MEJHje KapOoTHIHE W (heMopaiHe apTepHje Cy y

KOpEJalliju ca MCOPHja3oM, aJIA HE Ca EKIIEMOM.

N

. Ilcopujaza mpeacraB/ba He3aBUCaH (akTOp pu3UKA 3a Pa3BOj CYOKIMHUYKE
aTepOCKJIepO3€ Ha OCHOBY MYJTHUBAapHjaHTHE aHAJIU3€, jep HajBaKHUJU MPEIUKTOP 3a
neOJpMHY MHTUME MeJMje KapoTUAHe U (heMopaiHe apTepuje MpeacTaBba McopHjasza

caMa 110 ceoOu.

3. Tlosehane koHmeHTpanmje OMomapkepa WHGIamManmje U Meradonnmukux nopemehaja

Cy Y KOpealuju ca McopujazoM, ajii He ca eKIIEMOM.

4. Beha je yuecTasocT MeTa0OJIUYKOT CHHAPOMA KOJ 000JENNX 01 TICOpUja3e y OJTHOCY

Ha KOHTPOJIHE TpyIIE.

o

[Tocroju mo3uTHBHA KOpenanuja u3Melhy KoHIEHTpanuje OnoMapkepa uHdIamauje
1 MeTabonMyKux mopemehaja cy ca CTEEHOM aKTHMBHOCTH TICOpHja3e H3paKeHE
ITACH ckopoM, anu HE U ca yATpPacOHOrpaCKUM 3HAIMMa PaHE aTepOCKIEpoO3e Ha

nepudepHuM, peHaTHUM apTepujama U cpiy.

6. CmameHna Op3uHa MPOTOKa y OpaxwjaliHO] apTepHju KOJA OO0O0JIeIUX O]l TCOpHja3e

yka3yje Ha MoryhHocT noBehaHor pusmka 3a HaCTaHaK KOpoHapHe 00JIeCTH.

\‘

. Exoxapauorpadcku mpeauKTOpu 3a paHU pas3Boj arepockiepo3e HaheHH Cy KOJA

oOosienux 041 icopujase y Behoj ydecTanocT y 0JHOCY Ha KOHTPOJIHE IpyIe.

Ha ocHoBy 3akspyuaka, jacHO je J1a je ImcopHja3a CUCTEMCKa 3amajbeHCKa 00JIeCT, y Kopenanuju
ca noBehaHMM KOHIEHTpalnujama Onomapkepa nHdamaiuje 1 Mmeraboanukux nopemehaja, te ga
JIOTIPUHOCH Pa3BOjy CHUCTEMCKE aTepoCKJIepo3e, LITO CBE 3ajeJHO IMpPEJCTaBsba MPEAUKTOpPE 3a
HAcTaHaK KapJIUOBACKYJIApHUX M MeTa0OJMUKUX o0oJbema. MaeHTudukanuja obojenux ca

paHUM YNTpacoOHOIpa)CKUM MpeIUuKTOpuMa CYOKIMHUYKE aTepockiepo3e M moBehaHuM



KOHIIEHTpalMjamMa OuoMapkepa wHQIaMaluje W MeTadonuukmx mopemehaja Boau Ka

MIPaBOBPEMEHUM MPEBEHTHUBHUM M TEpaNnMjCKUM MocTynuuMa. Ha oBaj HauuH Ou ce cMamuiia

CTOIIa KOMOPOHUIUTETA K CMPTHOCTH KOJI 000JIETTNX OJ1 TICOpHja3e.
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Mepemwa, Y3eTH Y30pak KpBH M ypuHa 3a JabopaTopujcke TNpeTpare y Y4YUHUTH

yATpa3By4dHe Mperjene cpia, TpOyxa u apTepUjCKUX KPBHUX CYJI0BA Bpara.

TAJHOCT IIOAATAKA



CBu moJiany ¥ Haja3u OJf UCIIUTAHWKA YKJbYYEHH y CTyAHjy Ouhe 4yBaHU Yy TajHOCTH.

[Mopanu u Haa3u Ouhe YyBaHU U Yy KOMITjYTEPCKOj Oa3m.

VYdemhe wucnUTaHWKa y OBOM HCTpaXHBamy je I0OpPOBOJBHO ¥ MOBJAYCHE 3
UCTpaXHMBama je Moryhe y cBakOM T3peHyTKy. VICHUTaHWUIM YKJbYYEHH Y OBO
UCTpaXMBalke HEMajy HHUKakBe (HUHAHCHjKE o0aBe3e, Ka0 HU TPOIIKOBE BE3aHO 32

UCTPAKUBAE.
PU3MK

Wcnuranuiy HeMajy HUKakaB pU3MK 10 3]paBJb€ BE3aH 32 OBO MCTPAXKHUBAHE.
YobOuuajeHe HENMpHJaTHOCTH TOBE3aHE ca y3UMameM KPBU M3 BEHE Cy Omaru yoon y
MOMEHTY KaJa CTEepHJIHA HWIJIa MPOAUpe KpO3 KOXY U E€BEHTYAIHO CTBapame Mamer
KPBHOT TIOJJTUBA Ha MECTy y0o/1a. Y ITpa3BydHe mpeTpare ¢y HeMHBa3uBHE TPUPOJIE U HE

IIPEJCTaBJbajy HEYTOTHOCT 3a UCIIUTAHUKA.

CAZIPXKAJ ITPUCTAHKA UCITUTAHUKA
VY oxBupy nonyhenor MHdpopmucanor mprucranka 3a UCHUTAHUKA y TIOTIYHOCTH MH €
o0jalmeHa BpCTa U 1iJb, U3BOl)eHhe NCTPaKMBamba, K0 M lerOBU PU3UIN U KOPUCTH.

[ToTBphyjeM na Mu y noruyeny UCXoAa Mpoleaypa HUCY JaTe HUKAKBe rapaHiuje.

[IpounTao/na cam MHbopMHUCcaHn MpHUCTaHAK 32 UCIIUTAHWKA KOJU j€ jacaH W Mpyxka MU
JI0BOJAHO MH(pOpMaIMja O MPEII0KEHOM UCIUTUBakY. buma mMu je nara moryhHoct na
MIOCTAaBUM IHTaka Y BE3W UCTPAXHBamba U J1a I0OUjeM OAroBope.

HO6pOBOJ’bHO HpI/ICTajeM Ha CBC MMPpOLCAYPC HABCACHC Y IJIaHY UCTPAKMBAba HABECACHOT
Y OKBHUDPY I/IH(I)OpMaI_II/Ije 3a HCIHTAaHUKA. HC OApUYCEM CC CBOjI/IX 3dKOHCKHUX IIpaBa
IIOTIIMCOM OBOT I/IH(bOpMI/IcaHOF IIpruCTaHKa.

NCIIMTAHUK

HUMC U MPE3UMC HOTIIMC AaTyM



2. UCTPAXMBAY

nMe nu Hpe?;I/IMC IIOTIINC ZIaTyM
3. CBEJIOK*
nMeE nu HpCSI/IMC IIOTIIHUC HaTYM

*CBenlok HUje o0aBe3aH OCHM Yy cllyuya]y Kaja UCIMTAHUK HUJE Y CTamy Ja yuTa (CIEenuo,

HEMMMCMEHOCT, MEHTaJTHA peTapalyja) ¥ HEOMXO/IHO j€ J1a CBEIOK HaJrJIea 11e0 MOCTyIaK.



