YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBLIY
MEJUIUHCKHU ®AKYJITET
KPAT'YJEBAILL

1. Opuayka U360pHor Beha MennuuHckor ¢pakyiarera YHusep3urera y Kparyjesuy

Onmykom M36opHor Beha Memunnnackor dakynrera YHuBepsurera y Kparyjesiy, 6poj 01-
4645/3-8 ox 01.07.2011 romuHe, UMEHOBaHM Cy 4wiaHOBM Komucuje 3a oleHy HaydHe
3aCHOBAHOCTH TEME JIOKTOpCKE aucepranvje kanaumata Ap Med. Tatjana Illapenan mox

Ha3uBOM:

IMPOUHD®JIAMATOPHU U PEI'YJIATOPHU MEIUJATOPU Y
INCEYJOEKC®OJINJATUBHOM CUHAPOMY U I'VTAYKOMY

Ha ocHoBy omiyke M36opHor Beha, hopmupana je Komucuja y cacrtaBy:

1. Ilpod. np Mupjana Januhujeuh IlerpoBuh, npencenHuk, BaHpeIHH Hpodecop

Menuuunckor dakynrera y Kparyjesiy 3a yxxy Hayuny oobnact Odranmornoruja,

2. Ilpod. np Cserucna MunenkoBuh, unaH, pegoBHU mpodecop MeTuruHCKOr

daxynrera y beorpany, 3a yxxy Hayuny obnact O¢ranmonoryja,

3. Jon. np Hemama 3npaBkoBuh, wiaH, JloneHT MaaumuiHCKOr QakyiaTeTa y

KparyjeBiy 3a yxy HayuHy o01acT MukpoOuosorija 1 UMyHOJIOTHja.

Ha ocuoBy yBMma y mnpuioxeHy aokymeHtarujy, Komucuja momgHocu WM36opHom Behy

Menununckor ¢dakynreta y Kparyjesmy cinenehu

MN3BELITAJ
Kangumar np men. Tarjana Illapenan, ucnymaBa cBe ycioBe TpenBuhieHe 3aKOHOM O
BHCOKOM oOpa3oBamy U Craryrom Menunumackor Qakynrera y KparyjeBmy 3a uspany

JOKTOPCKE JAMCepTaIrje.



2.1. buorpaduja kanauaara

JInyHu mogamu

Ap Tartjana Llapenan

3apma je OILl ,, Pagoje JlomanoBuh® y KparyjeBmy, kao Hocunan, BykoBe muriome, a
cpenme obpazoBame je creknma y | Kparyjeaukoj ['mMHa3mju, kKao ONJIMYaH YYCHHK.
Menununacku dakynrer y KparyjeBmy je ymucama 1992/93. ron., a 3aBpmmia y OKTOOpYy
1998.rox., ca mnpoceunom oueHom 9.74. YV ToKy cTyauja je paauia Kao CTYICHT
JEMOHCTapTOp HA MPEAMETY aHATOMH]ja, Yy Tpajalky OJ 3 TOAWHE. 3a BpeMe CTyauja je
mporjamaBaHa 3a HajooJeer cTyleHTa Ha MeauuumHcKoM (aynTeTy u Ha YHHBEP3UTETY Y
Kparyjesuy. [Ipornamena je 3a cryaenra rerepanuje 1998.rox. Ilo 3aBpuienom dakynrery je
paauiia Kao CTPyYHU capaJHUK Ha OTaIMOJIOTHjU, Y Tpajarby OJ rOAUHY AaHa. BonoHTepcky
cnenujamszanujy u3 odranmornoruje je ynucaita 01.04.2000.rox. V craaHu pagHu OJHOC HA
Ouno onersemwe, KBI[ Kparyjesar, je mpumssena 01.10.2001. rox. CriennjadicTHYKA UCITUT
u3 odpranmonoruje je monoxkuina 21.12.2005. rog nva Meaununckom akynrery y beorpany,
ca OJUIMYHOM OLIEHOM. 3aBpIIMja je IIKOJy YyATpa3Byka Ha MeIUIMHCKOM (akynTery y
beorpany, a mponuia je U eaykamujy 3a CaBpeMEHY XUPYpPrujy KarapakTe, KOjoM ce u OaBu.
Ha 3aBpuiHoj je roaquHu NOCTAUIUIOMCKUX JTOKTOPCKUX CTyAMja MeauuuHcKor (akynerra y
KparyjeBuy, Ha cmepy HmyHonoruja. OGjaBibMBajia je pajoBe, Kao CIELUjATU3aHT U

CHGL[I/IjaJ'II/ICTa Ha CTPYYHHUM CaCTaHIIMMaA, U I[OMahI/IM " CTpaHUM YacCoIlluCumMma.

Haylmo HCTPAKHUBAYKH paa

Jom y Toky penmoBHux cryauja kanauaar Tarjana Illapenar je ydecTBoBajla y Hay4HO-
UCTPAKUBAYKOM paay. Y TOKY CIELHjaJTU3aHTCKOr U CHELMjaIuCTHUKOr CTa)ka ydecTBOBaja
je HaOpOjJHMM CTPYYHHUM KOHIpecHMMa y 3eMJbU M WHOCTpaHCTBY. buia je wiaH mpojexTa
Alcon- CRF- Internal, number CM-04-02, v 1. Feb. 2004- 2010. Travatan- S.T. A.R.T., Study
of Travatan as Replacement Therapy. Number of study 47/2010/4000. Registered Trademark

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



IMoxaum o o0jaB/beHHMM pal0OBUMA

Kangunat Tatjana lapenarn je octBapmina 19,5 6omoBa mo ocHOBY pajgoBa 00jaBJbEHUX Y
nenuHu y Meh)ynapoanum mim nomahuM gaconucuma, 6ooBanux npema wiany 177. Craryra

(dakynrera:

Hayuynu pagoBu o0jaB/beHHM Yy HeJHMHH Yy 4aconmucuma MelyHapoaHor 3Haudaja
(kaTeropuja M20):

1. Sreckovic S, Janicijevic- Petrovic M, Stefanovic I, Petrovic N, Sarenac T, Paunovic S.
Bilateral retinal detachment in a case of preeclampsia. Bosn J Basic Med Sci. 2011; 11(2):
129- 31. M23- 3 601a

2. JanwmhujeBuh- Ilerposuh M, lllapenan T, Cpehkosuh C, Januhujesuh K, [Terposuh M,
Bynosuh JI. Knuanuko npaheme ['pejcoBe opranimonaTuje. Cpricku apxuB 3a

1esIoKyIHO JekapcTo. 2012; 140(9-10), in press. M23- 3 6ona

3. JanuhwmjeBuh- Ilerposuh M, lllapenan T, Cpehxosuh C, Ilerposuh M, Bynosuh /],
Jannhujesuh K.EBanyanuja neuemwa I'pejBcoBe odranmonaTije KOpTUKOCTEPOUINMA.

Boju Can mpernen. 2012; 69(3), in press. M23- 3 6ona

4. Januhujesuh- [lerpoBuh M, CredpanoBuh U, Cpehxosuh C, [letposuh H, Illapenan T.
Enmnemujcku kepaToKOmYHKTUBUTHC. CPIICKH apX¥B 3a HENOKyHO JekapcTBo 2011;5-6:

282-285. M23- 3 6ona

5. Janicijevic- Petrovic M, Sarenac T, Sreckovic S, Vulovic D, Janicijevic K. Orbital
metastases form breast cancer. Bosn J Basic Med Sci. 2011;11(3): 2001-2004.
M23- 3 6oaa

Hayynu panoBu o0jaB/beHH Yy LEJIHMHHM Y 4YacONMCHUMAa HANMOHAJIHOI 3Ha4Yaja
(kareropuja M50):

1. Ilapenan T. CaBpeMeHU NPUHIUIN Jieuewma Aujabercke peTruHomnaruje. MeauIHCKU

yacommc. 2011; 45,in press. MS52- 1,5 6GogoBa



Hayynu pagoBu caonimireHH Ha HAYYHHM CKynoBuMma MelyHapoaHor 3Hauaja
(kaTeropuja M30):

1. Janicijevic- Petrovic M, Sreckovic S, Petrovic N, Sarenac T. Neovacsular glaucoma
treated by cyclocryoanemisation. 9" European Congress of Glaucoma, September 12-17
2010, Madrid, Spain. 2010; P3-157. M34-0.5 6oxoBa

2. Janicijevic- Petrovic M, Sarenac T, Vulovic D. Ocular hypertension after intravitreal
application of triamcinolone in the treatment of macular edema. World Glaucoma
Congress, June 29-July 2 2011, Paris, France.2011, 206. M34-0.5 6onoBa

3. Simovic S, Sarenac T. Investigation of our voice professionals.1st Congress of CE- PRL-
HNS. July 2-6 2011, Barcelona, Spain. 2011, 367. M34-0.5 6onoBa

4. Vulovic D, Azanjac G, Sarenac T, Vukosavljevic S, Pavlovic A. Foucher flap in thumb
reconstruction- our experiences. 7th Congress of the Balkan Association of Plastic,
Reconstructive and Aesthetic Surgery.September 14-17 2011, Sarajevo, Bosnia and
Herzegovina. 2011, 163. M34- 0.5 6omnoBa

Hayuynun paaoBu caonmureHd Ha HAYYHMM CKYNOBHMMA HAIMOHAJHOI 3Ha4Yaja
(kaTeropuja M60):

1. JanuhujeBuh- IlerpoBuh M, CpehkoBuh C, Ilerpoeuh H, IHapenan T.
dapMakOEKOHOMCKA €Balyalldja Jiedema IJayKoMa OTBOpeHOr yria. 9. KoHrpec

odrammornora Cpouje. 8-11. oktobpa. 3matudop. 2008, 50 . M64- 0.2 6oa

2. JanuhwmjeBuh- IlerpoBuh M, Cpehkouh C, Ilerposuh H, IMapenan T. Enunemujcku
KepaTokomYHKTUBHATHC. 10. kKoHTpec odranmmonora Cpouje. 2-3. okrobpa. Hosu Can.

2009, 81. M64- 0.2 6oxa

3. JanuhwmjeBuh- IlerpoBuh M, CpehkoBuh C, Ilerposuh H, Ilapenan T. Heyputuc
Oynbapuc, mynturuia ciekposa. 10. konrpec odpranmonora Cpouje. 2-3. okrobpa. Hosu
Can. 2009, 70.

Mé64- 0.2 6o1a



4. JanuhwujeBuh- IlerpoBuh M, Cpehkosuh C, Ilerpouh H, Ilapenam T. Ilocrymak
IUKIOKpHOAHEMH3alldje y TpeTMaHy HEOBacKylapHOr riaykoma. 11. KoHrpec
odrammonora Cpowuje. 22-25. cenremOpa. CydoTtuna. 2010, 99.

Mo64- 0.2 60na
5. Bymnoruh /I, llapenan T, Januhujesuh- [lerposuh M. OctpBacTu aprepujaiHd YE€OHU

peXam y PEKOHCTPYKIMjH OYHUX Kalaka M MeIUjaIHOT KaHTyca- Halla UCKycTBa. 12.
koHrpec oranmmosnora Cpouje, 8-11. cenremOpa. Apanhenonamn. 2011, 54.

M64- 0.2 6ona

VY oxBupy KME Memununckor ¢aynrera y Kparyjesuny u Knunuke 3a opranmonorujy KL|

KparyjeBan ap:xana je ABa npegaBamba 1 To:

1. 3amrura KoAMpPHE NOBPIIMHE OKa OPTATIMOIIOIIKOM HofuTepanujom- 26.03.2011

2. Tlpodwunakca eanodranmuruca- 07.05.2011.

2.2. HacJioB, mpeaMeT U XMIIOTe3e TIOKTOPCKe Te3e
HacJoB:

INPOUH®JIAMATOPHHU U PEI'YJIATOPHU MEJJUJATOPHU Y
NCEYAOEKC®OJINJATUBHOM CUHAPOMY U I'VTAYKOMY

IIpeamer:
[IceynoekcdonujaTUBHU CHHIPOM j€ YecTa OKyJapHa MaHU(ecTaluja CUCTEMCKOT 000Jbemba
Y jeJlaH o] Hajuemhux y3poka riaykoma y cBety (HaheH je koa 25% 000menux oJ1 riiaykoMa).
[IEX cunmpom je HEMOCPETHO TMOBE3aH Ca CTApEHEM U OJJIMKYje ra moBehaHo cTaBapame U
aKkyMmylnanuja ¢uOpriIapHOr MaTepyujana y CBUM BUJBMBUM JeioBuMa oka. [IEX moxe na ce
Hahe y 3uay KpBHHUX CyJ0Ba, Y MHOTOOPOJHUM EKCTPAOKYJapHUM OpraHMMa U TKUBUMA.
[Ipenazak u3 [IEX cungpoma y [IEX rimaykoMm je MomeHaT Kaja MPOKPBJHEHOCT KPBHUX
CyJlIoBa MpeXmade HUje JOBOJbHA /1a 00e30e1 NCXpaHy HEPBHUX BJIAKaHA MPEXKbade, a OUHU
nputucak ce nosehasa ucnen npucycrsa IIEX y cBuM genoBuMa oka M HacTajy IpoMeHe Ha
OYHOM JKHBILY yCIIE/l U3yMHpamha HEPBHUX BJIaKaHA.

VYcnen moBehama (akTopa OKCHIATHBHOT CTpeca y OYHMMa, alld W OpPTaHU3MY
npeaucroHrpanux ocoda Hacraje moBehana excrpecuja LOXL-1 (ox enr- Lysil oxidase like
1) rena, mTo 3a mociaeAully uMa nosehano crBapame [IEX-a. @akropu XUMOKCH]E Yy OKY U

OpraHusmy ys3 3Ha‘-IajH0 CMAambCHE UTOIIPOTCKTUBHE MCXAHU3ME (aHTI/IOKCI/II[aTI/IBHa 01[6paHa,



¢dyHKIIMja TpOTea3oMa, CTPECOM H3a3BaHa AKTHBHOCT CHIOIJIA3MATCKOT PETHKYIyMa) Cy
(bakTOpH KOjU MHIYKY]y MPOIEC CTBapama MUKpopuoOpua.

VY panom cranujymy [IEX cunapoma nalhene cy moehame konmnentpauuje IL-6 u IL-8 y
OYHO] BOAMIIM M cepyMmMy OOOJeNHX, y OAHOCY Ha 0coOe Koje MMajy OOMYaH TIJIayKoM
otBopeHor yria. IL-6 u IL-8 ce cuHTeTMmy y emuTenHuM henujama IuIdjapHOT Tea,
pOXHauu, TpaOeKylymy, AYKWIHU, COYMBY, IMJIHjapHUM HACTaBIUMa, CYIOBHAud U
MpEXHhaud, Ka0 OJrOBOP Ha XMIIOKCH]Y WJIM OKcuaaTtuBHU crpec. |L-6, 3a pasnuky ox IL-8,
nosehaBa cekpennjy TGF-B u cTBapame mpoTenHa eIacTUYHUX BilakaHa. TpaHchopmuiryhu
¢daktop pacra Geta - TGF-B, kao u noBehame henujckor OKCHAATUBHOT CTpPECa YUeCTBY]Y Y
Hactanky [1EX curnpoma/riiaykoma. TGF-B ctumynumie Benwku Opoj henmuja oka (emuren
[WINMjapHOT Tella, MMTMEHTHH eMUTeNl AY)KHUIlEe, enuTelHe hennje ekBaTopa cOuMBa, EHIOTEI
KpBHHUX CYyJOBa...) Ja cTBapajy Behe xonuunne GubpunapuHor matepujana. Jonarno, TGF-f
CTHUMYJIMIIIC CTBapame CHIOTeNMHA-1 (Ba30OKOHCTPUKTOpP) Koju TmoBehaBa cTBapame
CJIO00THUX paauKaia

Xumnoresa:

1. TlpoundrnamaTopHu UUTOKMHH ¥  XHUIOKCHja  HMHIYKY]y T@polleC  CTBapama

nceynoekcgoaujanmja Koa 000aenux o nceyaoekchoaujaTUBHOT CHHIPOMa/TIayKoMa.

2. Perynaropuu MenjaTopu crpeydaBajy HacTaHaK aHTHOTEHE3E KO

nceynoekconnjaTUBHOT CUHAPOMa/TIayKoMa

2.3. ITonoOHoOCT KaHAUAATA

Kangunat Tartjana [llapenar monoxuna je yemenu nokropcku uernut 16.07.2008. ronune ca
oumenoM 8 (ocam). Y TOKy cTyadja o0jaBHja je TMET paja pajoBa y HAyYHHM YacCOIHUCHMA
Mel)yHapoAHOT 3Hayaja U jeAaH paj y HallMOHAJIHOM YacONHCY Y KOME je NMPBU ayTop, YUMe

j€ UCIIyHMJIa YCIIOB 3a MPHjaBy TOKTOPCKE Te3e.

2.4. Iperyen crama y NoAPy4jy HCTPAKMBAKA

[lceynoekchonujaTUBHU CHHAPOM j€ dYecTa OKYyJIapHa MaHHUQecTalyja CHCTEMCKOT
oboJberwa U jefad o1 Hajuemhux y3poka riaykoma y cBery (Hahen je kox 25% obonenux on
riaykoma). [IEX cunapom je HemocpeaHO MOBE3aH ca CTapemEM U OJJIMKYje ra rnoBehaHo
CTaBapame U akyMyiainuja GuOprIapHOT MaTepyjaja y CBUM BUIJbUBUM jesioBuMa oka. [TEX
MoXe Aa ce Hahe y 3u]y KpBHHMX CYyJI0Ba, Y MHOTOOPOJHHUM €KCTPAOKYJIapHUM OpraHuMa U
tkuBuMa. Ilpenazax u3 [IEX cunapoma y IIEX rmaykom je MoMeHar Kaja MpPOKPBIBEHOCT

KpPBHUX Cy/lOBa MpEeXmade HHje JOBOJbHA 1a o00e30eau HMCXpaHy HEPBHUX BIJIaKaHa



Mpexmbaue, a OUHU npuTHcak ce nosehasa ucnen npucycrsa IIEX y cBum nenosuma oka u
HACcTajy MpPOMEHE Ha OYHOM JKHBIy YCII€[ H3yMHpama HEpBHUX BiakaHa. lloctoju
noBe3aHocT u3Mel)y mocrtojama [IEX-a u kapamoBackymapHMX U 1epeOpOBacKyJapHUX
obosbema (An3xenMepoBa OO0JIECT, aHEypU3ME aopTe, CEH30HEYpaJHM TIyOUTaK Ciyxa,
1epedpo- BaCKyJIapHH HHCYIITH, O0JIECTH CpIIa...).

INEX cunapom je yenrhu KOJ MpUMaTHUKA )KEHCKOT Tojia (YaK ¥ 10 TPH IMyTa yemhu KoJ
’KEeHa Hero Ko Mymkapana), 1ok je IIEX rmaykom nBa myra uemhu KoJ| mpUmaHiKa MyIIKOT
nona. [1EX je wemhu xox ocoba koje cy crapuje on 50 ronuna (Hajsehu 6poj ocoba ca IIEX
je y crapocHoj rpynu ox 69-75 roguna). Hajuenrhe ce manudectyje kao OunatepansHo 0YHO
000JbeHE, HAKO TIOYNEHEe YHUIIaTepaaHo. [locToje momamnu o reHeTCKOj OCHOBH 000JbeHha KOjU
yKa3yjy Ha IpeHOIIeHhe Npeko X XpOoMO30Ma ayTO30MallHUM HaciiehuBameM. YodeHa je u
10BE3aHOCT NnoBehaHe MHLKAEHIE 000JbEBaba Y HEKUM IreorpadckumM cpeimHama (HOpAnjcKe
3emube- [lIBeacka, @uncka). Takohe, mokazana je moBehana mHinuaenua [1EX-a xox ocoba
Koje cy nyxke Bpeme m3noxkeHne Behem creneny UV 3pauema. Ycnen mosehama daxtopa
OKCHJATHBHOT CTpeca y OYMMa, alld ¥ OpPraHu3MYy IPEINCIIOHUPAaHUX 0coba HacTaje moBehana
excripecuja LOXL-1 (ox enr- Lysil oxidase like 1) rena, mto 3a mocneauity uma nosehano
crBapambe [IEX-a. dakropu Xumokcuje y OKy M OpPraHu3My y3 3HAYajHO CMameHe
UTONPOTEKTUBHE MEXaHU3Me (aHTHOKCHAATHBHA oja0paHa, QyHKIIHja MpOTea3oMa, CTPECOM
M3a3BaHa aKTUBHOCT EHJOIUIa3MATCKOT PETUKYyIyMma) Ccy (akTopu KOju HHAYKY]Y TPOIIEeC
CTBapama MUKpo(huOpuIa.

VYoueH je NOBHUIIIEH HUBO MOjeMHUX LIMTOKUHA Y OYHO] BOJUIM U cepyMy ocoba ca [TEX-
OM, TIOBHUIIIEH HUBO XOMOIIUCTEWHA Y OYHO] BOJAMIIM U cepymMy oOoJieNux, kao u nopemehaj
OJIHOCA OKCHJAHC- AaHTHOKCUIAHC y OYHO] BOAUIM oboienux. Y paHoMm craaujymy [1EX
cuHpoma HaheHe cy moBehame koHuentpauuje IL-6 u IL-8 y ouHoj Boguum u cepymy
o0oJenux, y OJJHOCY Ha ocobe Koje uMajy oOuvaH riaaykoMm oTBopeHor yria. IL-6 u IL-8 ce
CHUHTETHIY y eNnuTeNHUM henujama LWJIMjapHOT Tella, POKIbadH, TPaOeKylymy, AYXKHIIH,
COYMBY, IMJIMjaPHUM HACTaBIIUMa, CYJIOBEHAYN 1 MPEXKAUYH, K0 OJIrOBOP HAa XUIIOKCH]Y U
okcugatuBHu crpec. 1L-6, 3a pasnuky ox IL-8, mosehaBa cexpeunjy TGF-f u crBapame
MpoTeHHa eIaCTUYHHUX BiakaHa. Tpanchopmumnyhu c¢akrop pacta Gera - TGF-B, kao u
nosehame henujckor OKCHUIATUBHOT cTpeca yuecTBYjy y HacTanky [IEX cunapoma/rnaykoma.
TGF-B crumynume Benukn Opoj henmja oka (emuTen IMMIMjapHOT TeJa, MUTMEHTHH CITHTEN
Ty’KUIle, enuTenHe henmuje ekBaTopa COuUMBa, €HIOTEN KPBHUX Cy/OBa...) Ad CcTBapajy Behe
KonuunHe GubpunapHor Matepujana. logarno, TGF-B ctumynuine crBapame eHIoTennHa-1

(Ba30KOHCTPHUKTOpP) KOju moBehaBa cTBapame clI000AHMX paaukana. Ha oBaj HaumH Hacraje



3ayapaHu Kpyr KOju 3a mocienuily uma cBe Behe crBapame n HarommiaBamwe [1EX-a y oky
YyMe C€ CTBapajy MOBOJbHU ycioBH 3a pas3Boj IIEX rmaykoma. HarommnaBame IIEX
MaTepHjaia y mpeaeo TpabeKyilymMa KOMOPHOT yria OKa, CMameH MPOTOK KPBH Y KPBHHUM
CyJIOBMMa OKa M TIOBHIICH HHBO XOMOIIUCTEHWHA IPEICTaBJbajy TJIABHE Y3pPOKE 3a pa3Boj
rmaykoma. JlomatHo, HuBO mupomH(pruamaropHor 1mrokuHa TNF-0 koju mompuHOCH
3armaJbeHCKOM Ipoliecy je 3HaTHO Behu koja ocoba Koje mMajy IIayKoM, y OJHOCY Ha ocode
KOj€ UMajy caMo CTapadky CKpamy.

Ca 003upom Ha moctojehe pe3yiTare y IOCTYIHO] JUTEpaTypu oapehuBame: KOHIICHTpaIlK]je
azorMoHokcuaa (NO) u Butamuua 1, kao mapameTpu 3a CTENEH OKCHIATHBHOI CTpeca, U
KoHIeHTpanuje mutoknHa - TNF-a, TGF-B, IL-6, IL-8, IL- 9, IL- 17 kao dakrope
MMYHOIIATOJIOUIKOT TIpoleca y OKy, Ouiu OM 3Ha4YajHH 32 MCIUTHBAKE MATOPU3UOIOMIKHX

npoueca y [IEX-y.

2.5. 3Hayaj ¥ UMb MCTPAKMBAKHA €A CTAHOBUINTA AKTYEJTHOCTH Yy oapeleHoj HaydHO]

o0J1acTH

I'eHepanHM LUJb OBE CTyAMj€ j€ Aa C€ YTBPAU MMYHOIATOJOTHja ICeyI0eKC(ONInjaTUBHOT

CHUHpOMa/TIayKoma

Yy CKJIaly Ca OBUM OIIIITUM UIJBEM ITOCTABUIIM CMO U Cne,uehe CHeLII/I(l)I/I‘lHe OUJBCBC:

1. Ucnuratu yrtunaj ¢gakropa OKCHIATUBHOT CTpeca y OKY Ha pa3BOj MaTo(u3MUOJIONIKOT

npoiieca y nceynoekcpoyinjaTHBHOM CHHAPOMY/TIIAyKOMY.

2. YTBpOUTH yhory NpouHGIAMaTOPHUX LUTOKMHA Yy pPa3Bojy IcCeyAoeKc(hOInjaTUBHOT

CUHJpOMa/TIayKoMa.

3. Hcnuraru ynory perynaTOpHMX MEIHjaTopa y clipeyaBamby HAacTaHKA aHTHOTE€He3e KOJ

nceyn0ekconjaTUBHOT CHHAPOMA/TIayKoMa.

2.6. Be3a ncrpakuBama ca 10CajallllbuM HCTPAKUBAKBLUMA
VY panom cranujymy [IEX cunapoma nalene cy mosehame koHuentpauuje IL-6 u IL-8 y

OYHO] BOAMIIM M cepyMmMy OOOJeNnX, y OAHOCY Ha 0cobe Koje WMajy OOMYaH TJIayKoM



otBopeHor yria. IL-6 u IL-8 ce cuHTeTMmy y emuTenHMM henujama IuIdjapHOT Tea,
pOXHauu, TpaOeKylymy, AYKUIM, COYMBY, LMJIMjapHUM HACTaBIMMa, CYIOBHAYH U
MpEXHaud, Ka0 OJrOBOP Ha XMIIOKCH]Yy WJIM OKcuaaTuBHU crpec. |L-6, 3a pasnuky ox IL-8,
nosehaBa cekpennjy TGF-B u cTBapame mpoTenHa enacTUYHUX BiiakaHa. TpaHchopmunryhu
(dakTop pacta Oera - TGF-, kao u noBehame henujckor OKCHIATUBHOT CTpeca y4eCTBY]Y Y
Hactanky [1EX curnpoma/rinaykoma. TGF-B ctumynumie Benwku Opoj henmuja oka (emuren
LWIMjapHOT Tella, MUTMEHTHH eMUTeN AYXKUIlE, enuTenHe henuje ekBaropa counBa, €HIOTEN
KpPBHHUX CYJIOBa...) J1a cTBapajy Behe xonmuumuHe GudpriapHor marepujana. lomarno, TGF-
CTHUMYJIMIIIE CTBapame CHIOTeNMHA-1 (Ba30OKOHCTPUKTOpP) Koju TmoBehaBa cTBapame
cnobonuux paaukana. Ha oBaj HaumH HacTaje 3a4apaHd KPYr KOjH 3a IOCIEAWIY UMa CBE
Behe cTBapame n HaromminaBame [IEX-a y oky uume ce cTBapajy MOBOJbHHU YCIIOBHU 32 Pa3BO)j
[IEX rnaykoma. HaromunaBamwe [IEX matepujana y mpeaeo Tpabekyliyma KOMOPHOT yria
OKa, CMameH NPOTOK KPBH Y KPBHUM CYyJIOBMMa OKa M TIOBUIICH HHUBO XOMOIIMCTCHHA
MpEeJCTaBJbajy TJABHE Y3pOKe 3a pa3Boj riaykoma. JlomaTHO, HMBO NPOWH(IAMATOPHOT
utokuHa TNF-o Koju TOmpHHOCH 3amajbeHCKOM TpOoIlecy je 3HaTHO Behu kox ocoba koje

MMajy IJIayKoM, Y OJJHOCY Ha 0co0e KOje UMajy camMo CTapadyKy CKpaMmy

2.7. MeToae HCTPaKNBabha

Hcenuranunu
Hamum ucnutuBamem he 6utu odyxsahene oznpacie ocobe, ob6a nona, ctapuje oa 45 roauHa
Koju cy mnpumibeHH Ha Knuuuky 3a odranmonorujy, KI[ Kparyjesam, 36or uzBohema

IUTaHMpaHE olepalnyje ctapayke ckpame. Mcnuranuke hemo noaenutu y Tpu rpyme:

1. Ocobe ca IIEX cuaapoMoM U cTapadkoM CKpamMoM
2. Ocobe ca IIEX rmaykoMoM U cTapaykoM CKpamMoM

3. Ocobe ca crapaukoM CKpaMOM- KOHTPOJIHA Irpyma

OnpehuBame nuBoa TNF-a, TGF-p, IL-6, IL-8, IL- 9 u IL-17 y ounoj Boauuu u cepymy
unaupekTHoM ELISA Texnnkom

[Tpunukxom npujema Ha Knunuky 3a odpranmonorujy KL KparyjeBan ucnuranunmuma hemo
y3umati 1o 5 ml kpeu. Kpe hemo tuentpudpyrupatn 10 mma wa 3000 06. Hakon
neHTpudyrupama cepym hemo mojeAMHAYHUM UTIaMa U MIIPUIICBUMA OJIBOJUTH Y €IIPYBETE U

OIUTIOXKUTH y 3amp3uBau Ha -20°C po ananmsze. Mctum ucnutanunuma hemMo MpUITUKOM



n3BOhema omepalyje ctapayke CKpame, METOJIOM TapareHTe3e (yBOJHH, 00aBE3HH KOpakK y
orepauuju crapadke ckpame). [lo yunmeHoj napamnenTe3u y3umaheMo UTrioM U OpU3raviioM
0.2 ml oune Bomuue u3 npenawe ouHe komope. OuHy Boauily hemo cunamu y emnpysere U
OJUTOKUTH Yy 3aMp3uBad Ha -20°C 1o aHanmze. Y cepymy U 0YHOj BOJUIIM heMO MEPUTH HUBOE
UCIMTHBAaHUX IMTOKHWHA KOpHIIhemeM eH3MMOMMYyHOTecT Kuta (enr. — Enzyme - linked
immunosorbent assay (ELISA) croernuduuHor 3a XymaHe IMTOKHHE, y3 CarjJlaCHOCT ca
HamucaHuM nporokonoMm. CraHmap] Kao W CBE MCIOUTHUBAHE Y30pKe ypaauhemo Yy

TPUILIMKATY.

OapehuBame HuBoa NO u Butamuna Il y ouHoj Boauuu

3a oxpehuBame HHMBOA a30T MOHOKCH/AA C€ KOPUCTH CIEKTPO(POTOMETPHjCKa METoJa IO
Griess-y.

3a  oapehuBamwen HuMBoa BUTamMMHa L[ ce kopuctm  cnekTpodoToMeTpujcKa

TUHATPOPEHUIIXUPA3UHCKA METOIA.

CHara cTryauje ¥ BeJIH4MHA y30pKa

[IpopadyH yKymHOT y30pKa je 3aCHOBaH Ha pe3yiTaThMa MPEeTXOAHO MyOJIMKOBaHE CTynuje
(Zenkel M, Lewczuk P, Junemann A, Kruse FE, Naumann GO, Schlotzer- Schrehardt U.
Proinflammatory cytokines are involved in the initiation of the abnormal matrix process in
pseudoexfoliation syndrome/ glaucoma. Am J Ophthalmology 2010; 176: 2868- 79.) y k0joj
je mpaheHna koHueHtpanuja |L-6 y o4HOj BOIMIM KOJ MCHUTAHUKA Ca CTAPAYKOM CKPaMOM,
ucnutanuka ca [IEX cunnpomom u crapaukom ckpamom u ucnutanuka ca [IEX cunapomom
U cTapaykoMm ckpamoM. 3a mpopauyH je kopumhen ANOVA Ttect, y3 mperorcraBky anda
rpemike onx 0.05 u cuare cryauje 0.9 (6era rpemka 0.1), ca ogHOCOM HcnuTanuka 1:1, U y3
kopuinhemwe oarosapajyher pauynapckor nporpama (Faul F, Erdfelder E, Lang AG, Buchner
A. G*Power 3: A flexible statistical power analysis program for the social, behavioral, and
biomedical sciences. Behavior Research Methods 2007; 39: 175-91.).

CxonHO pe3ynraTuMma MOMEHyTe cTynauje, BpenHoct IL-6 y ouHoj Bogumm xox ocoda
ca cTapauykoM ckpamoM je u3Hocuna 52.0 +/- 34 pg/ml (cpeama BpeaHocT +/- craHmapaHa
nesujanuja). Y rpynu ca [IEX cunapomom u crapaukom ckpamom 186 +/- 99 pg/ml (cpenma
BpeaHOCT +/- cTaHmapaHa neBwjaruja). JacHo ce youaBa ga um3Mmely Oomecnmka ca [IEX
CHHIIPOMOM M CTapadykoOM CKpaMOM M KOJl 0co0a ca cTapadyKkoM CKpamoM, IOCTOjU M3pa3HuTa
pasnuka y koHueHtpanujama |L-6 y ounHoj Boauuu. Y3umameM BpEIHOCTH KOHIICHTpAIje

IL-6 y ouHOj BomMIM W3 OBe JBE Tpyme, Opoj OojecHHKa je mpopadyHaT Ha 19 y rpynu.



WNmajyhm y Bumy MOryhHOCT WHCKJby4YeHa HEKHX OOJIECHMKAa W3 3aBpINHE aHAIu3e
(KoMIUTHjaHCA-HEKOMILUIETHH TO/Ialld), 32 OBE JIBE Tpyme je y3opak mpenuheH Ha mo 20

UCIHUTAaHUKA. Y 3aKJbYUKY, YKYITHU CTYIHJCKU y30paK je yTBpheH Ha HajMame 60 ncnuranuka.

Bpcra cryamje

KnuHudka orcepBaiyiona CTyauja- ciaydaj- KOHTpoJa.

Craructuuka odpana

Pesynratu oBe cryamje he ce m3pakaBaTH Kao BpeaHOCT * craHmapaHa aesujanuja (ClI).
Jlo6ujenu noganu 6u cratuctuuku Omnm oopahenu y SPSS nporpamy ver 13. [IpencraBibenu
Oou Owmm TabemapHo M rpadukoHMMA, a 3Ha4yajHOCT he ce tectuparm t tectom, ANOVA
TECTOM W ¥* TECTOM H JIOTUCTHYKOM perepcrjoM. CTaTHCTHYKM 3HAYajHA pa3jivka y

nobujenuM BpenHoctuma usmel)y rpyna nznocu p<0,05.

2.8. OueknBaHHU pe3yJITATH JOKTOPCKeE JANCepPTaLHje

OdekyjeMO na pe3yaTaTH Halle CTyAWje TOKaXy IOBHIIEH HHUBO NPOUH(MIAMATOPHUX
nutokrHa 1 NO y ouHOj Bogunu u cepymy ocoba ca IIEX-oM, y onHocy Ha KOHTpOJIHY
rpyiy, mTo Ou ykasuBaJo Ha Moryhy yjiory XpoHu4He nH¢IaMaluje y naroreHe3su pas3Boja
nceyaoekcdonujamja.

3Hauaj Haler HCIHUTHBaWka j€ y JoKa3uBawmy Moryhe mmyHonatosomike ocHoBe [1EX
cuHpoma/ riaykoma. Ca 063upom Ha Benuku Opoj ocoba ca IIEX-om, kao u Ha TO 1a je
BojiehM y3poK IilaykoMa y cBeTy, OMiio OM Ol BEJMKOI 3Hayaja 3a o(TaJIMOJIOTH]Y Ja ce
pacBeTNIi MeXaHH3aM HeroBor HactaHka. JlogatHo, nose3aHoct [IEX-a ca Benukum Opojem
CHUCTEMCKHX 000Jh€Hha UCTPAKUBAKE OM MOTJIO Ja Oy/e 0o/ 3Hauaja 3a UCTPaKUBaAmba yTUIIAja

HaBCACHUX LIUTOKHWHA Y MMAaTOI'CHE3U I_[epe6pOBaCKYJ'IapHI/IX H KaIHUOBACKYJIapHUX OolecTH.

2.9. OxkBHpHHU cajJp:Kaj qucepTaumje
Kopucrehu nocrynHe wuMyHosomKe M Ouoxemujcke MeTtoje Ouhe wucnuTaHa ysora
NPOUH(IMATAOPHUX M PETyJaTOPHUX IMTOKMHA Y TNAaTOTE€HE3U ICeyA0eKC(HOINjaTUBHOT

CHUHJApOMaA U rjiaykoma.

2.10. ITpensior MmeHTOpa
3a menTopa oBe moktopcke Te3e Kommcuja mpemnmaxe dou. ap Hemama 3apaBkoBuh,

noueHT MeauuuHCKor QakynTera, YHuBep3uTera y KparyjeBimy 3a yxy HayuyHy oOnact



Mukpo6uosioruja u umyHosoruja. Jlom. np Hemama 3npaBkoBuh nocenyje ctpydHe U HayqHe
KOMIIETEHIIMje KOje Cy KOMIUIEMETapHE ca MPEAMETOM HUCTPAXUBAKA U IUIAHUPAHOM
METOAOJIOTHjOM, Ka0 M HCKYCTBO M OCTBapeHE pe3yiTare y pa3Bojy Hay4HO-HACTaBHOT

IIoaMJIaTKa.

2.11. HayuHa o0JacT qucepranmje

Menumuna. M36opuo noapydje: mynosnoruja, nndexuuja u nHdiamarmja

2.12. HayuyHa o0JacT 4JlaHOBa KOMHCHje

1. IIpod. np Mupjana Januhujesuh- IlerpoBuh, npodecop M;enununackor dakynrera y
KparyjeBuy 3a yxy Hayuny o0iact OdTanmosoruja, npeaceJHuK

2. Ilpod. np CeerucnaB MunenkoBuh, pegoBau npodecop MemunuHckor (akynrera y
Beorpany, yxa Hayuna obnact O¢ranmornoruja, 4iaH

3. Hom. mp Hemama 3apaBkoBuh, moneHT MenunuHckor ¢akynrera y Kparyjesiy 3a

y)Ky Hay4dHy o01acT MukpoOrosioruja 1 UMyHOJIOTH]a, WiaH

3aksbyuak u npeasior Komucuje

1. Ha ocHOBy jocajmamimer HayYHO HCTPAXMBAYKOT paja M IYOJIMKOBAaHHX paoBa
kanaunat ap men. Tatjana Illapenan ucnymaBa cBe ycioBe mnpomnucaHe CraTyTom
MenuuHckor ¢akyaTeTa U 3aKOHOM O YHUBEP3UTETY 3a 0700peme TeMe U u3pany
JIOKTOPCKE TUCEpTall]e;

2. Ilpemmoxkena Tema je HaAy4YHO OIpaBJaHAa W OpPWUTHHAIHA, IH3ajH HCTPAKUBAHA
MPELU3HO MTOCTaB/beH U Ae(pUHUCAH, a HaydyHa MEJJOTOJI0JIOTHja jaCHA U MPELU3Ha;

3. Kommcuja cmarpa na he nokTtopcka aumceprangja KaHaunpata Ap Men. TaTjaHe
[lapenanr mnoka3aTd 3Hauyaj NPOMHGIAMATOPHUX W PEryJaTOPHUX [MTOKHHA Y
MaTOTeHE3! TceyN0eKC(OINjaTHBHOT CHHPOMA U TJIayKOMa,;

4. Komucuja npemnaxe Behy menropa Memuuuuckor ¢akynrera y KparyjeBuy na
NPUXBATH TeMY JOKTOpPCKE JucepTanuje Kanauaara ap mea. Tatjane Illapenan, mon
Ha3UBOM "IlponndaamaTopuu U peryJaTopHu MeanjaTopu y

nceyaoexkcgoaujaTHBHOM CUHAPOMY'" 1 0100pH BHEHY U3PaTy.



VY KparyjeBiy
15.07.2011.

YJIAHOBU KOMUCHJE

. Hpodp. nap Mupjana  JanuhujeBuh-

IlerpoBuh, BaHpPEIHU npodecop
Menununckor ¢akynarera y Kparyjesmy 3a
yXKy Hayuny obmact  Odranmornoruja,

MPEACETHUK

. IIpodp. nap Cserucnas Muienkosuh,

penoBHu npodecop MeaunuHckor ¢akynrera
y  beorpamy, yxa = HayuHa = obnacT

Odranmornoruja, wian

. Hdou. np Hemamwa 3apaBkoBuh, 101EeHT

Menununckor ¢akynrera y KparyjeBuy 3a
YKy HayyHy obmact Mukpobuonoruja u

HMMYHOJIOTH]a, YiaH




