YHUBEP3UTET Y KPAI'YJEBLY
MEIUINUHCKHU OAKYJITET
KPAT'YJEBAIL

1. Opayka U300pHor Beha

Omnykom M36opror Beha MemunmHckor ¢akynarera Yuusepsurera y Kparyjesuy Op. 01-3497/3-9
on 18.05.2011.roguHe WMEHOBAaHHM Cy YIAHOBHM KOMHCHjE€ 3a OLIEHY HaydHE 3aCHOBAaHOCTH TEMeE

JIOKTOPCKE JHMCepTannje KaHauaara npuMm ap. Buonere Pabpernosuh moa Ha3uBoM

»MJarHOCTUYKU 3HA4aj oapehuBamba HUBOA JIMNOKAJIMHA  YJAPY’KEHOI ca

HEYTPO(PUIHOM reJIAaTUHA30M Yy YPUHY KO/ 00JIeCHMKA ca JyIyC HeppuTHCcoM ~

Ha ocnoBy oanyke M36opHor Beha , hopmupana je Komucuja y cacrtaBy:

1. Mpo¢. ap 3opan KoaueBuh, penosau npodecop BojHomenuuucke Axaknemuje y beorpamy
3a y)Ky Hay4Hy 00JacT HHTEpHA MEIUIMHA, TPEICETHUK

2. Jou. np Jdejan IlerpoBuh, nouent Menunuuckor dakynrera, YHuBep3uTera y Kparyjesiy 3a
YKy 00JIacT MHTepHA MEIUIIMHA, YJIaH

3. IIpo¢. np Hana IlejnoBuh, Baupeaan npodecop MeaummHcKor hakynTeTa, YHUBEP3UTETA Y

Kparyjesuy 3a yxy Hayuny o6usact Ilaronomka ¢pusnonoruja, yian

2.1 Kparka Ouorpadmuja kanauaara :

[Tpumapujyc  ap. Buonera PaGpenoBuh pohena je 10.09.1963 roaune y Croewrpanery
(CnoBenmja). Jlurutomupana je Ha Memgununackom ¢akynrery y beorpamy 30.08.1988 rom ca
nmpocedyHoM orieHoM 8,43. J/IBe ronmHe je pamuia Kao Jiekap ommrte MeaunuHe y Jlomy 3apaBipa y
[Mpumtuau (Cnyx6a xutHe nmomohu), a HaKOH Tora no0uja crenujanu3anujy y BojHOMEIUIIMHCKO]
Axkanemuju. CrienujaducTHUKe CTyIWje€ U3 ONIUTE WHTEpHE MeIuIuHe 3aBpmmia je 'y BMA u
MOJIOYKHUITA CIIEIUjATMCTHYKNA MCIUT ca ojirmuHoM orieHoM 26.09.1997 godine. HakoH mososkeHOT
ucrura Tmodvena je aa paau y Knununwm 3a "Hedponorujy BMA rae ce m cama Hamasu. Y OKBUPY
ycaBpIllaBama OBJIJajia jeé CBMM aclleKTUMa KIMHWYKe Heposoruje, TpaHCIUlaHTauuje OyOpera,

NEePUTOHEYMCKE AMjan3e U XxeMoaujaiuse. Takole oBiagana je TEXHUKOM YITpa3By4yHe TUjarHOCTUKE



u 3aBpmmia je JyrocnoseHcky llkomy ynrpassyka y Kparyjerity 2001 roaune, [lIkony xemoaujanuze
u llkony Tpancmnanranuje YHuBep3urera y beorpany.

[Tonoxuna je cyOcnenujanucTudkd ucnut u3 Hedponoruje 2006 roamae y BojHOMEIUITMHCKO]
Axkanemuju. 2004 ronuae oiTyKOM MuHHCTAapCTBa 37paBiba A0JeJbeHa joj je Tutyna [Ipumapujyca.
Jlo caza je aKTHBHO y4eCTBOBAJIa y pajly BHIIE KOHIpeca M CUMIIO3HjyMa U3 He(ppoJoruje y 3eMJbH U
y uHoctpanctBy .UnaH je Cpmckor Jlekapckor napymrBa , Hedponomxke cekumje CII, Yapyxema
Hedpomnora Cpbuje, a Takohe u EBporicke aconujanuje nepponora ( EPA, ENITA).

Jlo caga je o0jaBuiia BHIIE OJ] JIBaJCCET ayTOPCKUX U BHIIE OJI MEACCET KOAyTOPCKUX PaJoBa KOjU
Cy NMyOJIMKOBaHW Yy HAallMOHAJIHUM WU CTPAHUM YacONMCUMa, 300PHHUIIMMA Y LEJIWHA WIA y BHUIY

Ca)KeTaka , a HeKH O]l ’bHX Cy M CAONIITEHH Ha 3HAYajHUM CKYIOBHMA Yy 3€MJbU M Y HHOCTPAHCTRBY.

2.2. HacJsioB, mpeaMeT U XUIOTe3e JOKTOPCKe Te3e

Hacaos: ,,JlujarHocTruky 3Hauaj ojpehuBama HUBOA JUIMOKAJIMHA YAPYKEHOT ca HEYTPOPHIHOM
reJIaATUHA30M Y YPUHY KOJ OOJIECHHKA ca JIymyC HepUTHCOM ~

IIpeamer : Osa cTyauja he ce GaBuTH yrBphruBameM HHBOA OMOMapKepa JIMMOKAJIUHA YIPYKEHOT
ca HeyTpoduiHoM reaatuHazom y ypuny ( HI'AJI /y) xox GosecHuka ca JIyryc HE(pUTHCOM KOJH je Y
¢dazu crabunne pemucuje u 'y ¢asu akytae 6onectu, [lopehemem ca npyrum napamerpuma yTBpauthe
ce konuko je HI'AJI /y, oceT/buBHjU MOKa3aTesb MOropIiama 00JECTH OAHOCHO aKTUBHOCTH JIYITYC

He(dpHuTHCa U HAa Ta] HAYMH OW oMoryhuo pany aetekuujy 0yOpekHor omrehema.

Xumnorese :

e [losehana xonuentpanuja HI'AJl y ypuny GosiecHuka ca Jynyc HE(pUTHUCOM je paHH OHoMapKep
aKTUBHOCTH OOJIECTH U Horopuiama O0yOpexHe QpyHKIHje

e [Ipomena konunenrpauuje HI'AJI y ypuHy OojecHMKa ca Jymyc He(pUTHCOM je MOYy3JaH

napaMeTap IOBOJBHOT e()eKTa IIPHMEHEHOT JIeUerha

2.3. llomoGHOCT KaHAUAATA

Kangunat npumapujyc ap. Buonera PabpenoBuh ucnymaBa cBe yciioBe mpeaBulieHe 3aKOHOM O
VYuusesurery (wian 57) u Craryrom ®@akynrera ( wian 22) 3a U3pay JOKTOPCKE TUCEepTalHje.
AHanmu3oM  00jaBJb€HUX paJoBa KaHAuAaTKUlke npuMm Jap Buonere PabpenoBuh  youaBa ce
MYJITUANCUMILITUHAPHU TpucTyn. Komucuja KoHcTaTyje Ja ce pagud O HCTpakuBayy KOjU je CBOj
UCTPAXHUBAYKHU MOTEHILMjaJl T0Ka3a0 Kpo3 27 ayTopckux M 57 koayTropckux pajosa. IlpujaBipena

T€Ma je MpeAMEeT UHTepecoBamba KaHAWUIATa Y TY)KeM BPEMEHCKOM IEPUOITY.



ITopanu o 06jaB/beHUM pagoBUMA:

Kanaunary je o0jaBibeH jeaH paa y IENWHHU 3a MTaminy y BojaeheM HaIl[MOHAIIHOM YacoIucy, y
KOME je IIPBU ayTOp, YMME j€ UCITYHHO YCIIOB 3a IPHjaBy JOKTOPCKE Te3e:

1.Rabrenovié V, Kovacevi¢ Z, Jovanovi¢ D, Rabrenovié¢ M, Dimitrijevié¢ J, Skatari¢ V, Popovi¢ D,
Abugras S. Mikroskopski poliangitis.\VVojnosanit Pregl 2001; 58(3): 323-328. M51 — 1.5 6o

2.4. llperyen crama y NOAPYYjy HCTPAKUBAHA

Cuctemcku eputemcku Jyynyc (CJIE) je ayTouMyHO, MYJITHCUCTEMCKO 000JbEHE XPOHHUUYHOT TOKA U
HEJOBOJFHO TO3HATE ETHOJIOTHje, KOje C€ OMJUKYje MACHBHOM MPOIYKIIMjOM  MOJUKIOHCKHX
ayTOAHTHTENA, aKTUBAIlMjOM KOMIUIEMEHTa, JICTO3WTHMa HMMYHCKHX KOMIUIEKCa, omrTehemeM u
TUCPYHKIIMjOM CKOpPO CBAaKOr oOpraHa u TkuBa. Kama 0OJIeCT y cBOjOj mporpecuju 3axBaTtu OyOpere
JI071a31 JI0 UCIOJbaBama HajTeke KIMHUYKE ciuke — nynyc Hedputuca (JIH). bonecunuu ca JIH ce
Jiede JyroTpajHO U BeoMa MakJbUBO 300T CKIIOHOCTH Ka pelancuma u ersanepbanvjama. Jlocamammu
OMOXEMUjCKH TIapaMeTpHu oJpehuBara aKTUBHOCTH OOJIECTH Cy HEIOBOJBHH a HHXOBAa KOPHCT
KOHTpOBEp3Ha. 3aTo je y TpaKkCH 3JIaTHU CTaHAapA 3a oapehuBame aktuBHOocTH JIH Oumoricuja
OyOpera. [la 6u mpahewme OMIIO yCIIENIHO HHje TOBOJBHO YYMHMTH jeAHY Ouoricujy 6yopera. Mehyrtum
cepujcke Omoricuje Oyopera kojuma OM MpAaTUIM AaKTUBHOCT OOJECTH, YCHEIIHOCT Jieuera, Kao U
MIOHOBHY I10jaBy akTHBaluje OOJecTH ce PYTUHCKU HE KOPUCTE Yy KIMHUYKO] MPaKCH M3 MHOIO
pasmora: Mmeroaa je OonHa, HekoMdopHa 3a ManujeHTa, WMa MOTEHIMjaIHE KoMIUIMKanuje. U3
CBaKOJHEBHE INpakce Yy TOKy npahema mamujeHara u 6e3 Ouoncuje OyOpera Mmoryhe je yTrBpauTu
3HaKe aKTMBHOCTHM OOJIECTH KOJU Cy Yj€IHO M JiolM MmporHoctuyku 3Hauu JIH (mopact cepymckor
KpeaTWHUHA, W3paKeHa MPOTeHHYpHja, Hala3 aKTHBHOT cCeluMeHTa ypuHa). [locmeamux romuHa
3amakeHo je Ja cTanaapaHo npaheme OyOpexxHe QyHKIM]je KOpUIINEHEM CEPYMCKOT KpeaTHHUHA HUjE
aJleKBaTHO jep 3HavajHa omTehema OyOpera Hacrtajy npe (QyHKIHOHOT omrTehema U Mpe HEero MITo
nohe 10 mopacrta KpeaTMHHUHA Y CEpyMYy .

HoBy Hany ma ce Ha jeqHocTaBaH M KoM(GOpaH HaYWH Yy CBAaKOJHEBHO] Mpakcu 3a OosiecHuka ca JIH
MOJKe OJIaTOBPEMEHO YOYHMTH aKTHUBHOCT OOJIECTM W Ha Taj HAYMH TPEBCHHPATH W YCTIOPHTH
nporpecuja 601ecTH TpeACTaBIbajy YpUHAPHU OHOMapKepH.

HI'AJI wim  Neutrophil gelatinase— associated lipocalin  (takohe mosmar um kao : lipokain 2,

Siderocalin) je nporeun Texxune 25 kDa, koBaJleHTHO Be3aH 3a JKelaTHHasy u3 Heyrpoduna. OH je



jemaH oOJf HAjIOTEHTHHMjUX  PETYNATOPHUX IPOTEMHA y EKCHEPUMEHTATHOM MOJENy  aKyTHOT
OyOpexHor omrehema .

Panujux roauHa cTyavje TpBO y J€UHjoj MOMYNIallj1, a KACHUjE M KOJ OJIpaciuX Cy IoKa3ajie Ja je
pa3Bojy akyTHe OyOpexxHe HMHCY(DUIM]EHIMje Yy jeAWMHUIaMa HMHTCH3WBHE HETe  IMPETXOIUIIO0
BuUIIECTpYyKO noBehame KoHueHranuje ypunapHor HI'AJI y oqHOCY Ha KOHTPOJIHY TPYILY.

Mepemwem auBoa HI'AJI y ypuHy U y 1u1a3mMu, HAKOH KapIMOXUPYPIIKHX MHTEPBEHIIHM]a JOKA3aHO je 1a
je OH paHM mokasaresb OyOpexkHor omrehema . Hakon ucxemujcko—penepdysujckor omrehma, Koa
JieNoBamba HE(PPOTOKCUYHUX  CYICTaHIM, y cerncu, OyOper pearyje Beh y mpBux 30 MmuHyTa
m3nyayjyhu npeko enureaHux henuja TyOyna Benuke konmunne HIAJT .

Cse oBo 6mio je pasnor ga ce HI'AJI HazoBe m OyOpexHuUM "TpOMOHMHOM" Kao aiy3uja Ha YIOTY
TPONOHWHA Ka0 JIMjarHOCTUYKOT M MPOTHOCTUYKOT MapeMeTpa y aKyTHOM KOPOHApHOM CHHIPOMY .
[Tpu Tome cmatpa ce aa je ypunapau HI'AJI MHOTO CEH3WTHBHHjH MMOKa3aTesb aKyTHOT OyOpe)HOT
omrehemwa on cepymcor HI'AJI jep ce mojaBibyje panuje. Y nopehemy ca cepyMCKUM KpeaTHHHHOM
1-3 nana npe mopacta KpeaTHHHHA yKa3yje Ha aKyTHY Jie3ujy Oyopera.

OnpehuBame HuBoa HI'AJI kao mapamerpa akyrHor OyOpexHor omTehema  je mpema HEKUM
CTyIMjama 3Ha4yajHO M y TpaHcIUlaHTauuju 0yopera. [IpoTokonapue Ouorncuje 6yopera yunmene 1 cat
HAKOH IIOCTaBJbala BACKyJapHE aHACTOMO3€ yKa3yjy Ha 3HadajHy kopenauujy wusmehy HI'AJI u
mojaBe oIokeHe (QyHKuUje Tpadra . Y TPOCIEKTUBHO] MYJITHUIEHTPUYHO] CTYAHMJU KOJA Jele H
onpaciux HuBO ypuHapHor HI'AJI y y3opumMa ypuHA NMPHUKYIJBEHHM Ha JaH TpaHCIUIAHTAIHje
UACHTU(UKOBATIM Cy MalMjeHTe KOjU Cy KacHMje pa3BWIM OJJIOKeHY QyHKuHUjy rpadra ( a koja ce
UCHoJbUIIa HaKOH 2-4 nana). Ilpema nojeaunum ayropuma HI'AJI je noGap 6Grmomapkep U XpOHUYHOT
OyOpexHor 000Jbera uMajyhu y BUy /1a HUBO Y IJIa3MU KOpPEIHpa ca TIIOMEpPYJICKOM (PHITpaljoM
0oJbe o1 cepymckor kpeatuHuHa. Koa OonecHrka ca XpoOHMYHOM OyOpeKHOM HHCY(QHUIMJEHIIJOM Y
OKBHpY IJIoMepyioHedputuca, HuBo ypuHapHor HI'AJI kopenupahe ca cepyMCKUM KpeaTHHHHOM,
I'®P u nporennypujom. [TocebHy moremkohy y neuewy aynyc HehpHUTHCA IPEICTaBIbajy peJancu u
er3amnepoanuje na je uaeHTudukanmja OnoMapkepa Koju Ou OMO MoKaszaTesb MOropiiama 00JIeCTH a
yjenHo U OMO jeAHOCTaBaH 3a ojJpehuBame y CBAaKOJHEBHO] Mpakch OMO BETMKHM H3a30B 3a
uctpaxupade. Pana maeHtudukanmja akTuBHE OOJNECTH cMamuiaa OM  JIYrOpOYHU MOPOMIUTET U
MOPTAJIUTET IITO CBAKAKO HMMa BEIMKH 3Ha4yaj KaKO MEJAMLUHCKHU TaKO M COIIMOEKOHOMCKH. Y pUHAPHH
HI'AJI 6u morao OuTH TIOTEHIMjaTHU TIOKa3aTesb  MOTOpPINama OJHOCHO aKTUBHOCTH JTYIYC
HedpuTHCca KOju 01 oMoryhuo pany JeTekuujy ¥ oapeauo creneH OyopexHor omrehewa. CMaTpa ce
Jla je CEeH3UTUBHHUjU MoKa3aTesb y nopehemy ca tutpom antu ac-JJHK. Jlocanamma ncnutiBama Koj

Jene ykaszana cy fa je HuBo ypuHapHor HI'AJI u  noGap mapamerap CTaOHIIHE peMHUCHjE ITyITyC
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He(putrca. CBe Cy 0BO HOBHja Ca3Hama KOja Ou Mopaia OUTH MOTKPEIJbeHa CTyAHjamMa KO OJpaciiuX
0oJIecHHKA ca JTyIyC HEPPUTUCOM KO/ KOjux Ou Omita HCKJbydeHA MOTEHIIMjalHa OyOpexHa cliadocT u

EH yTH1aj Ha HUBO ypuHapHor HI'AJI u paHy neTeKIujy aKkTUBHOCTH OOJIECTH.

2.5. 3Ha4yaj ¥ Wb UCTPAKUBAKHA €A CTAHOBUIITA AKTYEJIHOCTH y opel)eHoj HayuHoj o0JacTu

3Hayaj ucrpaxkuBama . Pesynrtatu oBe Te3e he y npakcu oMoryhutu npenusHuje 1ujarHOCTUKOBAE
aKTUBHOCTH JIyIyC HeppUTHCAa U y CKJIaly ca TUM aJE€KBaTHUJU TE€PANUjCKU MOJAIMUTET Tj. IPOMEHY
MIPOTOKOJIA JICUEHa, TYKUHY TEpallnje, CMambemhe 103€ JIEKOBA, CMAbEhe MOTEHIN]aTHUX TOKCHYHUX
edekara yiekoBa MoOryhHOCT @ HWHAMBHIYaU3yjeMO JICUCHE HAIMX OOJECHHKA je TyT Ka
HajONTUMAJIHU]EM YYHHKY JICUeHa.

Hue ucrpaxxuBama : Onpenutu koHueHTpauujy y/ HI'AJI kon GonecHuka ca iymyc HehpUTHCOM
KOju cy y pemucuju Oonectu, oapenutu koHueHtpanujy y/HI'AJI xox GonecHuka ca akTHBHUM
JIynyc He()pUTHCOM, IIpe U HAaKOH 2 U 4 Mecela 10 3all0unibaky JIeUeHmha Kajla ce 0UeKyjy IIPOMEHe
aKTUBHOCTH OOJIECTH, YIOPEAUTH NapaMeTpe aKTUBHOCTU Oonectd u koHmeHtpanuje y/HI'AJl xon
OonecHuka y peMucuju Oonectd (KOHTPOJHA Tpyna) U Koja OOJEecCHHKa ca akTUBHOM Oonemihy
(ucuTHBaHA rpyna),yoopeAuTH mapaMeTpe aKTHUBHOCTH OOJECTH U moropiiama 0yOpexkHe GyHkumje
ca koHeHTpauyjama y/HI'AJI kon GonecHuKa y MCHMTHBAHO] IPYIH MPEe U HAKOH 2 U 4 Mecera Io
3aMounmbamky Jeuema Kajga ce OYeKyjy NMpOMeHe aKTUBHOCTH OOJEeCTH ,YTBPAMTH KIMHUYKH CTaTyC
OonecHuka o0e rpyne y OJHOCY Ha MapaMeTpe aKTUBHOCTH OosiecTH M OyOpexxHe (QyHKUUje U

koHueHTpauuje y/HI'AJL

2.6 Be3za ucTpaxkuBama ca J0CaAallllbAM HCTPAKHBAKBHUMa

Ha ocHoBy panmujux cynuja yrepheno je na je HI'AJI /y panu mokasaresb OyOpexxHor omtehewma y
HCXEMUjCKO-penepPy3njCKUM CTamkbuUMa, Yy pPa3BOjy celce, NPUWIMKOM JIejCTBAa HE(PPOTOKCHUHHUX
CYIICTaHIIM /KOHTpAacTHa CHUMama, xemuoTepanuje/. Takole 3anaxkeHo je na mnopact HuBoa HI'AJl/y
MPETXOU TOPACTy CTaHAAPJHHMX IMapamMerapa OyOpexkHe (yHKIHje KOJjU ce MpaTe W Ja je 3aT0 OH
nobap mporHocTHuku mapametap. [Ipema HekuM ayrtopuma 300T Tora je M HazBaH OyOpexHU
"tporioHuH". Iberos mopact y ypuHy jaBjba ce OKO 72 yaca Ipe Mopacra cepyMCKOr KpeaTHHMHA ( a
CaMUM THM W 3alakama pas3Boja akyTHe OyOpexxHe mHcypunmjeHuje). ClnudHe CTyanje YUumbeHe Cy
u kox OoNecHHKa ca TpaHCIUIaHTHpaHuM OyOperom rae nmopact HI'AJI /y cepymy u y ypuny, ynyhyje
Ha ucxemujcka omrehema, pa3Boj ookeHe QpyHKIMje rpadTa OAHOCHO aKyTHE TyOyJicke HeKpo3e (

ATH). Jlocamamma HCIUTUBaKkA KOJ Jele Cy ykazana Jna je auBo ypunapHor HI'AJI kox oGonenmx
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ca Jynyc He(ppuUTHCOM CEH3UTHBHH]U TapaMeTap Yy MpolleHn akTuBHE Oosectu on ac JIHA . Takohe
UCIIUTHBAJba KOJ nere cy nmokasana na je HI'AJI censutuBaH u y oapehuBamy cTaOMITHE peMuCH]e
6onectu. OBa cazHama OM Mopayia OUTH MOTKPEIJbEHA CTyIMjaMa KO/ OJpacinx OOJIeCHUKA ca JIymyc
Heputrcom koxa kojux 6m oapehuBamem HI'AJI y ypuHy MOTriu &a Ha BeoMa jeqHOCTaBaH HAYWH
paHO JIETEKTYjeMO aKTUBHOT OOJECTH TpH YyeM Owujia UCKJbydeHa OyOpekHa ciiaboCT M HeH YTHUIIA]

Ha HUBO ypuHapHor HI'AJL.

2.7. MeTtoae uCcTpa:kuBama

OBa KIMHWYKA MPOCIEKTHBHA crTyauja he oOyxBarutu okOo 40 OOJECHHKA ca CHCTEMCKUM
erutemckuM synmycom (CEJI), morBphenum APA xpurepujymuma u Jlymyc nedpputucom(JIH)
notBphenum Ouoncujom OyOpera u maroxucroynomkuMm HanazoM (mpema C30 knacuduxauju), oda
oJIa ¥ pa3inyuTe CTapocHe 100U (ctapuju of 18 ronuHa).

AxtuBHOCT OyOpeskHe Oosectu KiacupukoBana Ou ce mpema WHIEKCY aKTUBHOCTH OyOpexHe
oonectn (CJIEJAU/p ). CJIEJAU/p (renal Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index-
rSLEDAI). ce cacroju on 4 xputepujyma Koju crerneHyjy OyOpexno omteheme y CJIEJJAN 2000
(Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index-SLEDAI 2000) kputepujymiMa aKTHBHOCTH
CEJI .OBaj unzekc ykibydyje xemarypujy (>5 epurponmra y BUIAHOM IOJbY BEIUKOT yBEIHYaba),
nuypujy (>5 neykornura y BUIHOM T0JbY BEJIMKOT yBeln4Yama), mporerunypujy (>0.5 r/244 wnu ognHoc
ypuHapHHX TipotenHa / kpeatunud >0.5) u nunuHAPYpHjy (rpaHyIHpaHH, EPUTPOLIMTHH, XUjATHHH).
AKO je IpucyTaH HEKH O]l OBHX [TapaMeTapa O3HayaBa ce pe3ylaTaToM 4 a CKOp peHallHe aKTUBHOCTH
je ox 0-16.Kao yxwyuyjyhu kpumepujym cmarpahe ce cBaku ckop akTuBHOCTH Behm o >0.

Cryauja he ykibyuuTu rpymne OOJECHHKA MpeMa jaCHUM KpUTEpPUJUMHUMA:

Koumponna epyna: 20 Gonecuuka ca CEJI u JIH koju je y KOMIUIETHOj pemucHju (mpema
KpUTepujymy - jaa je nporennypuja < 0,5 r/24q, y3 HeratuBHa aHTtu - 1c JJHA anturena, 113,114, u ca
KJIUPEHCOM KpeaTuHHHA >60 Muj/MuH.

Hcnumusana epyna © 20 oonennka ca CEJI u JIH xon xojux je GonecT akTuBHA [ KPUTEPHUjyM 3a
aKTHBHOCT OOJIECTH NpeMa CTaHJapAHUM OHWOXEMHjCKUM aHaiu3ama npoTtenHypuja > 1,5r/24q | ca
camwkennM 113, 114, nmosutuBauMm antu ac JJHA u maToxucronokum Haia3oM Ouorcuje Oyopera kao
u mnpema p/ CJIEJJAJI kputepujymuma , 6e3 OyOpekHe WHCY(DUIMjCHIIMje WM ca OyOpeKHOM
MHCYy(pUIIMjeHIIjoM 2. CTeleHa Tj. ca KIMPEHCOM KpeaTuHUHa >60 Mui/MuH.

[Ipatuo 6u ce u mopeauo OAHOC Mapamerapa u3Mely KOHTPOJHE W HCIUTHBAHE IPyINe Ha MOYETKY

Jieuerha, KOHTPOJIHE U UCTIUTUBAHE TPYIE TOKOM IIPOMEHA aKTUBHOCTHU OOJIECTH a KOje ce O4eKyjy 2 U
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4 Mecerna 10 3anounmbaBky Jieuemka, a y MoMeHTy onpehuBama y/HI'AJI He3aBucHa rpyma kosera —
Hedposiora ca KIMHUKE he Ha OCHOBY CBUX mpenBul)eHHUX Mapamerapa, Oe3 yBuAa y pesyiraTe
y/HI'AJl , npouieHuTH axkTHUBHOCT Oosnectu. Takohe y OYeKMBaHOM TEPMHUHY NPOMEHE aKTMBHOCTU
Oonectu /2-ru u 4-TH Mecell/ IpaTHIU OM ce U TOPEIWIN U JAPYrH IapaMeTpu aKTUBHOCTH 00JIecTH
WCIUTUBAHUX Tpyma. IlapameTpu koju OM ce MpaTWid y CBaKOj BU3UTH OWM OW CTaHIapAHH OHO-
XEMHU]jCKU TTapaMeTpH U napameTpu OyOpexkne ¢pyHkuuje : L] peakTHBHU MPOTEHH, KPBHA CIIMKA, ypea,
KpEaTWHUH, YKYIHH IIPOTEHHH, aJOyMHHHU, XOJecTeposi, Tpuriunepuau, mucratud L, TOP (MIAP),
KIMpeHc kpeatnHuHa 1o Kokpodty xao m mmyHcke ananmmse : [13, 114, 11X50, AHA ( XEII 2
cyocrpar), antu ac JIHA antuTena. AHanu3e ypuHa: CEJUMEHT ypuHa, IpoTeuHypuja no buypery.
ypuHokyintypa .Ctynuja Ou oOyxBaTtuia TpU BU3UTE€ MHULMJAJIHY, HAKOH 2 W 4 Meceua IO
3anounmamy Jeuema. [lopea pyTHHCKHX KIMHUYKO JIAOOPAaTOPHjCKUX HCIIUTHUBAEKAa Y BPEME CBaKe
mocere, KOJ CBakor TalMjeHTa OM ce UCKJbYYMBO Y Y30pPKY MPBOT jyTapwmer ypuHa  KOjU je
nperxoaHo ueHtpudyrupan y nenrpudyru Ha 4000 obpraja / mMuH, ( 300r ykiamama Tajiora)
metoaoM [IMUA - XeMUITyMHHECHIEHT MMYHOECE] TEXHOJIOTHjOM —KOja MpeACTaBmha MMYHOXEMHU]jCKU
tect oxapehuBao ypunapau HI'AJI ( xomepuumjanmnu kutoBu ¢(upme : Abbott Diagnostic Ha
ARCHITECT® i2000 SR ananaj3epy. Turap ypunapuor HI'AJI 6uhie uspaxasaun y ng/mil , nmpu yemy
Ou ropmy pedepeHTHY rpaHUIly OpencraBbao HUBO ox 131,7 ng/mil.

Uckmwyuyjyhu kpumepujymu 3a cTyaujy ounu 6u: 6onmecHunu miahu ox 18 roamna, OosiecHUIM ca
ypuHapHOM HH(peKIjoM (TMO3UTHBHA YPHUHOKYITYypa), ca OyOpexHoM wuHCydunujenipjom ( Ki
kpeatuHnHa < 60mun/muH / 1o Kokpodry).

CHaza cmyouje u eenuuuna y30pka

[Tomro cHara crynuje Tpeba na Oyae 80%, BepoBaTHoha rpemike mpBor tumna (o = 0.05) u mommro he
ce paznuka wusMmelyy rpyma yrBphuBaTH myTeMm t- TecTa, a y3umajyhu y o03up Ja je oueKkuBaHa
pasnuka koHueHtpanuja ypunapaor HI'AJI uzmelhy rpyna oko 50% ca cranmapiHoM JieBUjaljoM = +
30%, nmpousniasu Ja je norpebdan Opoj manujeHara MUHUMaIHO 17 y cBakoj Ipymu.

Cmamucmuuka obpada nooamaxa

CBu pe3ynratu y TeKCTy u y Tabenama u rpadukoHnMa Owhe MpuKa3zaHW Kao CPelba BPEIHOCT U
crangapana nesujanuja (C/I). Cratuctuuka 3HauajHocT oapehuahe ce CTyIeHTOBUM T TECTOM MWIIH
VY tectoM. 3HauajHOCT pa3iuKa AUCTpUOyIHMja (peKBeHIMja MojeAuHuX obenexja Ouhe yrBphena
nmpuMeHOM X?TecTa. Y IWJbY aHAIM3€ 3HAYaJHOCTH pasiivka m3Mely mojenuHux mapamerapa Owuhe
yCTaHOBJbEHA TPH HUBOA cTatucTHuke 3HayajHoct ( p<0,05 , p<0,01 p<0,001). buhe koHCTpyHCaHE
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cneruduaHocT W ceH3uuBHOCT. Craructhuka  oOpaga monmaraka  Owhe wm3BpiieHa mnomohy

KoMepIjaiHor cratuctuukor codreepa 3a PC pauynape (Stat for Windows R 4.5 SAD).

2.8 OueknBaHM pe3yJITATH IOKTOPCKe JHCepTaIuje

Pesynratu ctyamje he mokasaTu mpucycTBO 3HauyajHe Kopenanuje uzmely ypunapHor HI'AJI kao
BEOMa CEH3UTHBHOI MapaMeTpa aKTUBHOCTH OOJECTH y OAHOCY Ha CTaHIAapAHE J1abopaTpHjcKe H
nmyHcke aHanmze. Kopemannja HI'AJI y ypuHY U aKTHBHOCTH OOJIECTH Tj. TSKHHE KIMHUYKE CITUKE
mpejcTaB/ba J00ap MPOTHOCTHYKHM MapaMerap y TOKY Jjeudema. AKO ce MOTBPIM IOCTaBJ/bEHA
XHIIOTE3a , HCTPAXKHUBAkE OM TMOKa3amo Jna ce KopumhemeMm TecToBa 3a oapehuBame ypUHApHOT
omomapkepa HI'AJI kox OosnecHHMKa ca Iynmyc HEpUTHCOM CMamyje 3Haudaj Ouorcuje OybOpera y
MOCTaBJbalhy AMjarHo3e U y eBalyaluju edekra Jederma. MOHHUTOPUHT aKTHBHOCTH OOJECTH Y3
OnoMapkepe OM CBaKako MMAao MPEIHOCT Y CBAaKOAHEBHOj mpakcu. Ha Taj HauuH y ToKy jedewa JIH
y3 cepujcko npaheme Omomapkepa HI'AJI nekapu 6u mManu MoOryhHOCT 3a ONTUMHU3ALHN]Y JICUCHA
(Mame 1103e, MarmH MOTEHINjalTHO TOKCUYHU e(eKar),M3MeHe MOJAUTeTa a CaMUM TUM U 00Jby

IMPOrHO3Y 0onecTH.

2.9. OxkBUpHU caap:xaj AUcepTenuje

[TpenMuHapHU MOJAIM U3 MHOTOOpOJHUX 00jaBJbEHUX CTy[Hja Cy yKas3aJld Jia MOCTOjU Kopesaluja
ypuHapHor 6uomapkepa HI'AJI ca ne3ujom 6yOpera koja je HacTana y TOKY MCXEMHU)CKOT, TOKCUYHOT,
MH(EKTUBHOT WJIM JPYror IITETHOT JejioBamkba Ha OyOpere. OHO CIITO Cy ONMHMCATd MHOTH ayTOPH
OJIHOCH ce Ha ceH3uTuBHOCT Ouomapkepa HI'AJI y mopehemy ca npyrum mapamerpuma OyOpexHe
ne3uje koju ce pytuHcku kopucre. Ypunapau HI'AJI ykasyje Ha HacTaHak ne3uje OyOpera oko 72cata
[Ipe HEero INTO 3ala3uMo MOpacT KpeaTMHUHA y J1IabopaTopujcKuM aHanu3ama. Koj OosecHuka ca
XpPOHUYHOM OyOpeKHOM MHCY(QUIMJEHIIMjOM y OKBHUPY TIJIOMEpyJIOHeppUTHCAa, HUBO YpPUHAPHOT
HI'AJI xopenupa ca cepymckuMm KpeatuHuHoMm, I'®P u mporeunypujom. [loceOny moremkohy y
Jeuewy Jynyc HeppuTHCa TpEeACTaB/bajy peNancd W ersanepbanuje ma je WACHTU(HUKAIM]ja
Ouomapkepa Koju OM OHMO TOKa3zaresb MOTOplIama OOJIECTH a yjeAHO M OWO jeAHOCTaBaH 3a
onpehuBame y CBaKOJHEBHO] Tpakcu OWMO BENMKM H3a30B 3a HCTpaxkuBade. CmaTtpa ce na je
CEeH3UTUBHUJU TMOKa3zaTesb y nopehemy ca tutpom antu ac-JAHK . locanamma ncnutuBama Ko Aele
ykazasna cy nAa HuBo ypyHapHor HI'AJI je m  noGap mapamerap cTa0WiIHE peMHCHje JIyIyC

Hepputuca,M Llwb cryauje je oxapenutu konuentpauujy y/ HI'AJI  kox OonecHuka ca Jymyc
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He(DpUTHCOM KOJHU CYy Y PEMHUCH]H OOJIECTH M KOJH Cy Ca aKTUBHUM JIYIyC HE(PUTHCOM, MPe U HAKOH
2 u 4 wMecerna mo 3anouMmamy Jieuewma. lTakohe obaBuhe ce mopeheme mapamerpa aKTUBHOCTH
6onectu u xkoHnenrpamnuje y/HI'AJl y oGe rpyme , y nepuoay on 2 u 4 Mecena Jieuewma. Pesynraru 6u
HaM IOKa3ald MPUCYCTBO 3Ha4ajHe Kopenamnuje uzMmel)y ypunapHor HI'AJI kao Beoma CEH3UTHBHOT
napamMeTpa akKTUBHOCTH OOJIECTH y OJIHOCY Ha CTaHIapAHe JabopaTpujcKe U HMYHCKE aHalu3e.
Kopenauuja HI'AJl y ypuHy ¥ akTUBHOCTH OOJIECTH Tj. TSKMHE KIMHUYKE CIMKE MpeAcTaBjba 1o0ap

IIPOrHOCTUYKY apaMeTap y TOKY JeUeHma.

2.10. ©me MenTOpa

IIpod ap 3opan KoaueBuh, pemoBHu npodecop Bojunomenunmuacke Axanemuje y beorpany 3a yxy
HayuyHy obnact UHrepHa meaununa — nedpoinoruja. [Ipod np 3opan KoaueBuh nocenyje ctpydne u
HayYHE KOMIICTCHIIMjE KOje CY KOMIUIEMEHTApHE ca MPEeIMETOM HCTPAXKHBaka M IUIAHUPAHOM

METOJIOJIOTHjOM.

2.11. HayuHa o0aact qucepraumje

Menununa. [Ipennoxkena Tema je MyITHAMCIUIUIMHApHA M3 00JacTH Hedposioruje, peyMmaTosoruje,

onoxemuje.

2.12 Hay4yHa 00J1acT 4JIAaHOBA KOMHCHje
1. TIpod ap 3opan KoBaueBuh, penosuu npodecop BojHomenununcke Akagemuje y beorpany, 3a
YKy Hay4yHy obnact HTepHa MeauimHa — Hedposaoruja, MpeaceTHUK
2. Jou ap [ejan IlerpoBuh, nonent Meaununckor dakynrera YHusepsurera y Kparyjeruy 3a
YKy 00JacT MHTepHA MeIMIIMHA- HEPPOJIOTH]ja, WiaH
3. IIpod ap Hana IlejuoBuh, Banpennu npodecop MemunmHckor (akynrera, YHHBEp3HTETa Y

Kparyjesiy 3a yxy Hayuny ob6nact Ilaronomka ¢pusnonoruja, wian



3AK/bYYAK

Komucuja je mpuxBatuia npeaior ycBojeH Ha ceanui M36opuor Beha a y Be3u kopekiuje HacioBa
teme n3 " Tepanujcku U IPOrHOCTHYKH 3Ha4aj oapehuBama ypunapHor 6uomapkepa - NEUTROFIL
GELATINASA - ASSOCIATED LIPOCALIN (NGAL) xox 6ojecHHKa ca CHCTEMCKHM €PUTEMCKHM
aymycoM W synyc HedputucoM" y " JlujarHOCTMYKM 3Ha4daj oapehuBama HUBOA JHMIOKATWHA
YAPYKEHOT ca HEYTPO(DUITHOM T'eJIAaTHHA30M Y YPHHY KOJ OOJIeCHHKa ca Jaymyc Hedputucom."

Takohe cyrectuja Kommcwuje 3a jaBHy o0paHy JW3ajHa U CHAre CTyJMj€ je YCBOjeHA U YYHMHb-EHA je
notpe0OHa MpolieHa IOBOJLHOT Opoja OoJIeCHHKA 3a YCIIOCTaBJbamkhe cTaTucTHUKK 3HaYajue POLl kpuse
y by oapehusama cut —off BpeaHOCTH HOBOT Mapkepa KOjH Ce MCIUTYje Y CTYAHMjH a yCBOjeHa je U

CyrecTHja Jia ce BpeMe Mepera HHBOA MapKepa IMOBEkKe ca aKTUBHOIINY 00JIeCTH.

1. Ha ocHOBY Aocafalimer HaydHO-HCTPaXKMBAUKOT paja M MyONIMKOBAaHMX pajioBa KaHIUIAT
npuMm Ap Buonera PabGpenoBuh wucnymasa cBe ycioBe 3a o0J00peme TeMe U U3paay

JOKTOPCKE JHCePTAIIH]e.

2. Tema nOKTOpCKe aucepTanuje je 100po KOHLMIHUpaHa aKTyeldHa U TPOLEHEHH pe3yiTaTh

MOTJIM OM 3Ha4yajHO MOMPHUHETH Y JICUCHY JIyImyC HeQpHUTHCa .

3. JluzajH ucTpakuBamba je MPEeLU3HO MOCTaBJbEeH U Ae(pUHUCAH, a HAyYHa MEJO0TOI0JI0THja jacHa
u npeuusHa; npeasuheH je oaromapajyhu Opoj OonecHuka koju he OUTH KIMHUYKH U
nmaboparopujcku oOpalh)eHr IPUMEHOM CaBpPEMEHUX METOJIa, a JOOUjeHU pe3ynaTaTh oopaheHn

oJiroBapajyhumM CTaTUCTHYKUM METOAaMma.

4. Komucuja mpeqnaxe Hayuno-nactaBHom Behy Meaunuuckor ¢dakynreta y Kparyjesuy na
MPUXBAaTH TMpHUjaBy TeMe JOKTOpcKe aucepranuje kanaunata [Ipum.np. Buonere Pabpenosuh
moA HasuBoM: ''JlMjarHocTMYKH 3HaYaj oapehuBama HUBOA JHUIOKAJMHA YAPY’KEHOI ca
HeYyTPOPUJIHOM TreIaTMHA30M Yy YPUHY KojA OoJjiecHHMKa ca Jjynyc HepputucoMm'
KaHIUIaTy oJ00pU u3paay JOKTOPCKE JUcepTaluje W OUIYKYy O OA0Opemy VYIYTH Ha Jajbu

IIOCTYIIAK CTPYYHOM OPraHy Y HUBEP3HUTETA .
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Yi1aHOBH KOMHUCH]E:

1. Hpo¢. ap 3opan KosaueBuh, penosuu npodecop Bojuomenummncke Akakaemuje y beorpamy

3a y)Ky Hay4Hy 00JacT MHTEpHA MEIUIMHA, TPEICETHUK

2. Jou. ap Hejan IlerpoBuh, morent MeaumuHckor ¢akynrera, YHuBep3utera y Kparyjesuny 3a

YKy 00J1acT MHTEpHA MEAUIIMHA, YIaH

3. IIpod. np Hapna IlejuoBuh, Banpenuu npodecop MenuuuHckor (akynrera, YHUBEp3UTETa Y

KparyjeBuy 3a y)xy Hayuny o0xact Ilaromomika ¢pusnonoruja, dian

Beorpan, 25.09.2011 rox
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