YHUBEP3UTET ¥V KPAT'VJEBIY
OAKVIITET MEJUIIMHCKUX HAYVKA
KPAT'VJEBAILL

1. Onayka HacraBHo-Hay4yHor Beha

Omnykom HacraBHo-HayuHor Beha ®Dakynrera MeTUITMHCKUX Hayka YHuBepsutera y Kparyjesity,
6poj 01-2798/3-2, om 26.03.2014. roauHe, WMEHOBaHH CYy YIAHOBH KOMHCHjC 3a OIICHY Hay4dHe
3aCHOBAHOCTU TEM€ JOKTOPCKE JUcepTalyje KaHAauJIaTa acucTeHTa Mp cl. Mex. Ap 3opaHa JoBuha, moj

Ha3nuBOM:

"IlapameTpu arperanmje TPOMOOLUTA M XeMOCTa3e TOKOM CTpec exokapauorpaguje ca
A00YTAMHUHOM Yy NOMYJIALMjH NAIUjeHATA KOjH Cy JIeYeHH NePKYTAHOM KOPOHAPHOM

HHTepBeHIHjoM"

UnaHOBH KOMHCH]E CY:

1. npod. ap Baagumup MusopagoBuh, Banpenuu npopecop Pakynrera MEIUIUHCKUX HayKa

VYuuep3uteta y Kparyjesiy 3a yxxy Hayuny obnact HTepHa MeauiinHa, mpeIceTHuK

2. mpo¢. ap Ipeapar Byphesuh, Banpennn npodecop dakynrera MEAUIIMHCKAX HAyKa YHUBEP3UTETA y

KparyjeBuy 3a yxy HayuHy oOnact MIHTepHa MeTMIIMHA, YIaH

3. npo¢. np Panomup Martynosuh, Banpennu npodecop Menununckor ¢akynrera BMA YHuep3urera

onopane y beorpany 3a yxy Hay4dny o6sact IHTepHa MeauIlMHa, YiaH



2. M3Bemraj komucuje o nox00HOCTH TeMe
2.1. Kparka Ouorpaduja xanauaara

Acucrent mp ci. men. ap 3opan Jouh je pohen 15.12.1970 romune Bnacorunity. OCHOBHY M cpeimby
IIKOJTY j€ 3aBpIIHO y MecTy pohema. Menunuacku dakynarer y Kparyjeriy je 3aBpmuo y poky 1995.
TOJIMHE ca IPOCEYHOM orleHoM §8,27. CrienujanucTuuku ucnuT u3 Murepue meaununae nojoxuo je 10. maja
2006. romuue, ommuyHoM omenoMm. On 1. aBrycra 2006. ron. cramHo je 3amocieH y Kiomaunm 3a
kapauosiornjy BMA Ha pagHoM MecTy Jjekapa 1. ojaesbema. 3aBpIIMO je eAyKallijy 3a WHBAa3WBHY
kapauonomky nujarHoctuky y KHC kox mpod. Muonpara Ocrojuha 2007. roanHe UM UMILIAHTaLU]y
narnemakepa y BMA ucte rogune. Y Bpemeny oxa 8. oktoOpa no 8. gemem6pa 2008. roauHe, 3aBpIIvo je
CTpY4HY €IyKallijy u3 00JacTh MHTEPBEHTHE Kapauosoruje y oomuuim St. Luke’s Episcopal Hospital y
Xjycrony, Tekcac, CAJl. 3aBpumo je aBogHeBHH Kypce 3a IIKU y akyrHOM mHpapkry muokapzaa 2010.
roguue y IBajuapckoj. Ox 2009. roguHe ce akTUBHO 0aBU MEPKyTaHUM KOPOHAPHUM HHTEpBEHIMjama y
BojnomeaunuHckoj akagemuju. Maja 2012. roanHe je MOJI0KUO YCMEHH HCITUT Ha JIOKTOPKUM CTyAWjaMa
Ha MenunuHckoM dakyntety v KparyjeBmy. Mapra 2013. ronuHe n3abpaH y acUCTCHTA 33 Y)KY HAYIHY
obmnact MHTepHa menunuHa Ha MenunuHckoM (akynrery BojHomenuuuHcke akagemuje YHUBEp3UTETa
onopane y beorpany. I1o HaunonanHocTH je cpouH. [{o caja je akTHBHO y4eCTBOBAO Y pajly BUIIIE KOHIpeca
U CUMIIO3UjyMa y 3eMJbH U y WHOCTpaHCcTBY. Unan je Cprckor Jlekapckor npymtBa, Cpricke Jlekapcke
KoMope U Yapyxema kapauosiora Cpouje. O6jaBuo je 7 ayropckux U 30 KOayTOPCKHX pajioBa KOJH Cy
MyOIMKOBAHH Y HAIIMOHATHUM UM CTPAHUM YacoMHCcUMa, 300pHUIIMMA Y IIEIUHU WK Y BUY CaXKEeTaka, a
HEKH 0J1 BbUX Cy M CAONIITEHH Ha 3Ha4ajHUM CKYIIOBHMA Y 3€MJbHU U Y HHOCTpaHCTBY. ['0BOpH, uMTa U nu1ie

enryiecku u ¢panirycku jesuk. [locenyje ELIJI ceptuduxar 3a pax Ha pauyHapy.

2.2. HacJsioB, mpeaMeT U XMIIOTe3a JOKTOPCKe JucepTaluje

HacnoB: ,Ilapamerpu arperainuje TpoMOOIIMTa M XEMOCTa3e TOKOM CTpec exokapauorpaduje ca

n00yTaMUHOM Y TIOMYJIALM]H MalljeHaTa KOjU Cy JIEYeHH MePKYTaHOM KOPOHAPHOM HMHTEPBEHIUjOM

Ipeamer: YTHuaj ¢GU3MUKOr cTpeca TOKOM CTpec exokapauoraduje Ha arperabuiIHOCT TPOMOOIUTA U

AKTUBHOCT aHTUKOAryJaHTHUX MPOTEWHA KOJ MallijeHaTa HaKOH MepKyTaHe KOpOHApHE WHTEPBEHHIIN]E.



Xunore3a: Ilocroju mo3uTMBHA Kopenamuwja u3Mely arperabuiHOCTH TPOMOOIUTA, KOHIICHTPAIIH]e

cll-cenektuna u sCD40L ca jenne crpane u 100yTaMHHOM H3a3BaHE HCXEMHjE ca ApPYyre CTpaHe Kao W

HEeraTMBHA KopeJaiyja u3Mel)y akTHBHOCTH aHTHKOAryJaHTHUX MpoTenHa u cuctoiHe ¢pynkuuje JIK.

2.3. [logo0HOCT KAHAUIAATA

Kanaunaty cy o0jaBibeHa YeTUPH pajia y LeIUHY 3a TaMiy y peuensupanoM yaconucy ca CC/SCI nucre,

y JEZTHOM je IIPBH ayTop U Y TPU KOAYTOp, YUME j€ UCITYHHO YCIIOB 3a pHjaBy JOKTOPCKE Te3e:

1.

Matunovic Radomir, Mijailovic Zdravko M, Tavciovski Dragan, Vucinic Z, Davicevic Zaklina, Jovic
Zoran, Begovic Vesna, Samardzic Janko. Importance of cardiosurgery treatement in patients with
infective endocarditis and heart failure (meeting abstract) Circulation 2008;118(12):E225-E225. M34

Gregoric ID, Loyalka P, Radovancevic R, Jovic Z, Frazier OH, Kar B. Tandemheart as a rescue therapy
for patients with critical aortic valve stenosis. Ann Thorac Surg. 2009 Dec; 88(6):1822-6. M21

3opan JoBuh, 3apaBko Mujaunosuh, Crnoboman OO6panoBuh, [paran TasumoBcku, Pamomwup
MarynoBuh, Cunuca Pycosuh, IIpenpar Bypuh. Successful implantation of a permanent pacemaker
through a persistent left superior vena cava by using a right subclavian approach: a case report.
Bojuocanurercku [Ipernen 2011;68(9):792-794. M23

3opunia Mnanenosuh, Ana bBophesuh-/lukuh, JIparan TaBunoscku, Anhenka Puctuh, 3opan Josuh,
ITpenpar Bypuh. The additive diagnostic role of coronary flow reserve in non invasive evaluation of
coronary stenosis on left descending artery previously detected by multi-slice computed tomography.
Echocardiography 2012;0:1-7. M23

2.4. IIperyien cTama y NOAPYYjy HCTPAKMBAKA

Hcxemujcka Oonect cpua (MBC) mocneamux HEKOTUKO MACIEHHja TMpeAcTaBba Hajuelihu y3poK

MopOuaMTETa M MOpTaiuTeTa y pasBujeHoM cBeTy. MHako je croma Mmopranurera on MBC omana

MOCJICIIbUX YETHUPH JIENIEHH]a CBYJa y CBETY, OHA j€ W JaJjbe OJIrOBOpHA 3a TpehMHY CBUX CMPTH KOJ

OonecHuka crapujux ox 35 roauHa. butaH ¢akTop y HacTaHKy OOJIECTM M KOMIUIMKAllHdja TOKOM



NEPKYTaHUX KOPOHAPHHUX WHTEPBEHIIM]jA, IPEICTAaBIba arperadMIHOCT TPOMOOINTA, IPOMEHE ITapaMeTapa
XEMOCTa3e Kao M PE3UCTCHIMja Ha aHTHArperalMoHy Tepamujy. Arperamnuja TpoMOOIHMTa H TIPOIEC
aKTHBAIMj€ XEMOCTa3e TOKOM HCXEMH]je MHOKapAa y CKIIONY (PU3NYKOT WIIM MEHTAIHOT CTpeca MOKe OUTH
BakaH (hakTop TpoMOO3€e CTEHTA HAKOH NIEPKyTaHe KOpOoHapHe HHTepBeHIMje. Haj3Hauajauja ¢pusnonomka
¢yHkuuja TpoMOOLMTa jecTe AaKTUBHO YYECTBOBamE€ Yy CBUM (azamMa XeMOocTaze MU TO Kako
(U3NUKOXEMHUJCKUM TpoIlecuMa, Tako U ociol0ahameM H akTHBHOIINY MOCEOHMX TPOMOOIMTHUX
yuHuiana. [Topen Tora, oHn UMajy yiory H y nporecuma oJpaBamba HHTEIpUTETa CHA0TeNa, (harouuTose,
JICTOKCHKAIMjeé OpraHu3Ma W TPaHCHOPTy Marepuja. TpomOoOmMTH Wrpajy KJbY4HY YIOTY Yy
naTo(U3nOIOTHjH TPOMOO3€e MMociie PYNType miaka. PynTypa miaka HacTaje CIOHTaHO KOJ| alfjeHaTa ca
aKyTHUM KOPOHApHUM CHHAPOMOM, HIJIM MOXXE€ OWTH jaTpOTE€HO M3a3BaHa KOJ MalMjeHaTa KOju WAy Ha
nepkyrany kopoHapuy uHtepsenuujy (IIK1). Mehy myntunnum meamnjaropuMa akTuBaiyje TpoMOOIuTa,
agenosuH nudocdat (ADP) urpa kibyuny ynory. THEHONUPUAUHU Cy UpeBep3uOmiIHu HHXUOUuTOpH ADP
P2Y12 penentopa. Knomumgorpen je apyra reHepanuja THCHONUPHUIUHA, KOjU c€ je, Y KOMOWHAIUjU ca
aCIMPUHOM, I[I0Ka3a0 Kao CYNEpPHOPHUJU Y OIHOCY Ha OpaJlHE AaHTUKOAryjJaHce y IPeBEHIHjH
TPOMOOTUYKUX KOMJIIIMKAIMja HAKOH CTeHTHUpama KopoHapHux aprepuja. [Ipotenn L] (IT1L]) u anTupomObun
(AT) npezncraBibajy IpUpOAHE MPOTEUHE UIa3Me KOJU Urpajy OMTHY yJIOTY Yy MpOLECy aHTUKOaryaiuje.
HbuxoB HegocTaTak 1OBOAM 10 pa3Boja MPOKOATYJIAHTHOT CTamka, a jeHa 0 KOMILUTUKAIM]ja MOXKe OUTH U
Tpombo3a aprepuja. Conyounnu Il-cenexktuH (sP-cenexkTuH) mnpeacTaBiba aaxe3MOHM MOJEKYJIT Ha
aKTUBUPAHUM TPOMOOIMTHMA M EHJIOTEIMjaHUM henujaMa KOjU Cce€ BeXe 3a CBOj pelenTop Ha
JeyKoIMTUMa M Ha Ta] HAYMH 3HA4YajHO YTMY€ Ha pa3BOj M IPOrpecHjy KOPOHApHE aTepoOCKIIEepo3e.
Cynyounuu 11140 nmurang (sCD40L) je TpoMOOIUMTHU perientop Koju nokpehe uHdpiIaMaTopHU OJITOBOP.
bonecunuu ca UBC umajy nosehany koHuentpauujy mupkynumyher sCD40L 36or yera moxe umaTu
NpeIUKTUBHY BpeHOCT. C 003UpOM J1a TOCTOj€ J0Ka3U O MO3UTHBHOM YTHUIIA]y aHTHArperalioHe Tepanmje
Ha KoHueHTpanujy sCD40L, meroBo oapehuBame Moxke OMTH o 3Hauaja y najkeM Jseudewy WBC.
VY ApyKEHOCT CTPEecCOM Y3pOKOBaHE MCXEMHje, KBaHTU(HKOBaHE T00yTaMUH CTpec exoKapAuorpagujoM u
npoMeHe y GyHKuMju TpoMOOoLMTa U APYTUX HapameTapa xemocrase, koj manujeHara HakoH 1KMW, jomr

HHUJ€ UCTIUTAHA JI0 CaJia.



2.5. 3Ha4aj ¥ HUJb HCTPAKUBAKHA

3nauaj cmyouje

butan ¢akTop y HacTaHKy 0OOJECTH M KOMIUIMKAllKja TOKOM IEPKyTaHHX KOPOHApHUX HHTEPBEHIIH]a,
Ipe/CTaB/ba arperabMIHOCT TPOMOOIMTa, IPOMEHE IMapaMeTapa XeMOCTa3e Kao U PE3UCTEHIMja Ha
aHTHarperaluony Tepamnujy. Arperamuja TpoMOOIIUTA U MPOILEC aKTHUBAIHjEe XEMOCTa3e TOKOM HCXEMH]e
MHOKap/ia y CKJIONy (U3UYKOT WM MEHTAJIHOT CTpeca MOXe OMTH BakaH (hakTop TpoMOO3e CTEeHTa HAaKOH

nepKyTaHe KOpoHapHe UHTEPBEHIIH]e.

Lumesu u xunomese cmyouje

A. TJIaBHHM IN/bEeBH HCIIUTHBAKLA

1. Opnpenutn arperadbuiaaoct TpombonuTa Ha ADP 1 ennuedpruH HEnocpeHo Mpe ¥ HaKOH JOOyTaMHUH
ctpec exokapauorpadckor tecta HakoH 4 wmecena on [IKWM kom OonecHuka Ha JBOJHO]

aHTHarperayuoHo]j Tepamnuju.

2. OppenuTu akTUBHOCT aHTHKOAT'YJIaHTHOT clcTeMa poTerHa L] n aHTuTpoMOMHa HETTOCpeIHO TIpe U
HAKOH J100yTaMHH cTpec exokapauorpadcekor tecra HakoH 4 mecena oa [IKU kon 6onecHuka Ha

JIBOJHOJ aqHTHUArperaoHo0j Tepanuju.

3.  Onpeautu konuenrtpanuje cll-cenexruna u sSCD40L y nna3mu 6osecHUKa HEMTOCPEIHO Mpe U HAKOH
n00yTaMMH cTpec exokapaunorpadekor tecra HakoH 4 mecena ox [IKM kon 6onecHuka Ha ABOjHOJ

aHTHarperaluoHoj Tepamnuju.

4. PeructpoBary U KBaHTHU(PHUKOBATH PETHOHAIHU nopeMehaj KOHTPaKTUIIHOCTH MUOKap/ia - UCXEMU]JY

Ha MaKCUMAJIHO] 031 J00yTaMUHa.

5. VYTBpauTu XeMocTazHe MPOMEHEe MPH MAaKCUMAIIHO] JI03M JJ0OyTaMHHa.



B. PanHe xumore3e HCIUTHUBAHKA

1. Tlocroju mo3WTHBHA Kopemanuja wu3Mel)y arperaOmiHOCTH TpOMOOIIUTA, KOHIICHTpAIIH]e

cll-cenextuna u sCD40L ca jeqHe cTpaHe 1 100yTaMMHOM H3a3BaHE HCXEMH]E ca IPyre CTPaHe

2. Ilocroju HeratuBHa Kopenanuja u3Mel)y aKTMBHOCTH aHTHKOAryJIaHTHHX MPOTEMHA M CHUCTOJIHE

¢byHKIIH]e JIeBe KOMOpeE.

2.6. Be3a uctpakuBama ca 10CcaJallllbUM UCTPAKUBABLUMA

BbpojHa nmocagamma MCHIUTHBAKA U CTyAWje OaBWIM Cy ce MpoOJIeMOM arperadMiIHOCTH TPOMOOIMTA H
aHTHarperalMoHe Tepanuje KOJA NalHjeHaTa ca KopoHapHOM Oonemhy. Pesyarar ucrtpakuBama cy
HEKOJIMKO TeHepalyja aHTHAarperaldoHMUX JIeKOBa ca LMJbEM Ja JIejCTOo Jieka Oynae mrTo Opxe, aa cy
TPOMOOIIMTH MAaKCUMAJIHO CYIPUMHUPAHH U J1a HAKOH IPECTaHKa Tepamnuje Op30 U npecTaHe JIejCTBO JeKa.
HajHoBuju 1ekoBU 100p0O KOHTPOJIMIIH MPOLIEC arperanyje TpoMOOLUTa ajlH je M PU3UK 3a KpBapeme Behu
KoJ oapeheHe mormyanyje nanyjesara. M mopex MHOTHX CTyaHja Koje Cy yYUE-EHE, HeMa Mpernopyka 3a
CTaHJapAM3alMjy TEecTOBa arperabMiHOCTH ca jeJHe CTpaHe JdOK je Opoj cTyauja Koju ce OaBu
UCNIMTUBAHjeM arperabuiIHOCOTH TpPoMOOIUTa TOKOM (hU3HUKOT cTpeca jako Manu. PaleHo je ucrpaxxnupame
0 arperadMJIHOCTH TpPOMOOIIMTa TOKOM CHHMHTUTpaujCKOI HUCHHUTHBaWka cpla y (U3HUKOM CTpecy
MHOKap/ia, ajld ce 70 cajia y JUTEepaTypyu He MOMHIbE UCTIUTHBAKE arperadMIHOCTA TPOMOOIIMTA TOKOM

cTpec exokapanorpadckor Tecta ca 100yTaMIHOM.

2.7. MeTone ucTpaxxuBama
Bpcra cryauje

Knuanuka npocnekTuBHA, AUjarHOCTHYKO (pyHIaMEHTaIHA CTYAM]ja

ITomyanmja xoja ce ucrpaxyje

Crynujom he 6utu oOyxBaheHo 130 OoslecHMKa ca KJIMHUKE 3a KAapAHOJOTH]y M YPreHTHY UHTEPHY
MeAMIIMHY, KOjU Uly Ha IEpKyTaHy KOPOHApHY UHTEPBEHIIN]Y U KOju he HajMame 5 JaHa Ipe UHTEpBEHLIM]e

O6uTH Ha 1BOjHOj aHTHarperanroHoj repanuju (Acnuput 100 mr + Kionmmnorpen 75 mr). Ceu nanujentu he



12 catu npe uaTepBeHIMje 10OUTH yaapHyY 103y Kiomumnorpena ox 300 mr. AnamHectnuku he Outn y3etu
nojaiy O TOAWMHAMA CTapoCTH, noiy, (aktopuma pusmuka 3a MBC pauyHajyhu mopoanuny aHamHe3y,
XUIEPTEH3H]y, XUIIEPXOJIeCTeposIeMH]jy, TuabeTec MEJIUTYC U aKTUBHO Iylewme. O0jeKTUBHUM Halla30M
npartuhe ce Kjaca ¥ TeKWHA aHTMHE NEeNTOPUC MO NMPENopyLH KaHAJICKOT KapAHOBaCKyJIapHOT yApYXKeba

(Canadian Cardiovascular Society — CCS).

Marepujaa u MeToje
Y3opkosare:

VYjyrpy Ha JAaH nepkyTaHe KOpoHapHE HHTEePBEHIU]e y3ehe ce KpB U3 OpaxujaimHe BeHe paau oapehuBama
arperanuje Tpomooruta MerogoM LTA. ¥V ciydajy pe3sucTeHIuje Ha IBOjHY aHTHATPETAI[HOHY TEparjy,
HEMOCPEHO Tpel MHTEepBeHIU]y opauHupahe ce Oonyc Tupodubdana mutpaBeHcku (25 pg/kg tenecHe
TeXHUHE) U HacTaBuhe ce KOHTMHYUpPHA NMpUMeHa THpodubOaHa MHTPABEHCKH TOKOM IIpoLEeaype Yy 03U
0,125 pg/kg/mun 6e3 npekuiama MHTEpBEHIMje. Mecell JaHa HAKOH WHTEPBEHIIH]je MOHOBHOE Ce y3UMame
KpBU U3 OpaxujajHe BeHe paau npahema XpOHUYHOT 0JIr0BOpa TPOMOOIIMTA HA aHTHATPETallMOHY TEPAIHjy.
Yerupu wmecena HakoH ITIKU y3ehe ce nBa y3opka BeHCKe KpBM M3 OpaxujajHe BEHE Y €IpyBETe Koje
caznpxe 3,8% HaTpujyM LUTpaTa MoJ MUHUMAIHOM cTa3oM, 30 MUHYTa HAaKOH MHpOBama. 2-3 cara rnocie
y3uMama KpBH I1acupahe ce kanuia y OpaxujaiaHy BeHy U nociie 30 MuHyTa yunHuhe ce 100yTaMuH cTpec
exokapauorpaduja.[14] ¥V nuky onrtepehema ca nodyraMmuHoM y3ehe ce BEHCKa KpB IyTeM MPETXOIHO
IUIacUpaHe KaHWIe y JIBe enpyBere Koje caapxke 3,8% Hatpujym mutparta. [Inasma Gorata TpombouTMa
no6uhe ce nentpudyrupameM Ha 150 x g Tokom 10 MuHyTa Ha COOHOj Temmeparypu. OAroBop arperauuje
tpoMbouuta Ha ADP (20 pmol/L) caumahe ce 5 munyTa nocie noaarka aroHucta Kopucrehu arperomerap
BIIT-cucrema (Dade-Behring, Hemauka). 3a onpehuBame aktuBHOCTH TTpoTenHa L] u antutpom6OuHa y3ehe
ce a3Ma cupomaiHa tpomborutuma (platelet poor plasma-IIIIII), nutpupana u ueHTpudyrupaHa Ha
2000 x g TokoM 15 muHyTa Ha coOHOj TemIiepaTypu U 3aMp3HyTa Ha -80 C° 10 3aBpHIHOT Mepema.[4]
AxtuBHOcT mporeuHa L[ u antutpomOuna Ouhe ozapehena komopumerpujckuMm TtectoM (Berichrom,
Dade-Behring, Hemauka). Konnenrpanuja cll-cenextura u sCD40L 6uhie onpehusana EJIMCA metomom
(R&D systems, Abingdon, UK).[16] Cse nmpouienype he Outu cripoBesieHe 10 YIyTCTBUMa ITponu3Bohaya.



bapujabne roje ce mepe y cmyouju:

['maBue Bapmjabie y cTyauju cy: arperaOwiHocT TpomOomwura, npucytBo ucxemuje tokom JICE, Tj.
MO3UTHUBAH CTpec exokapauorpadcku Tect, akTUBHOCT mporewHa Il m anturpomOuna. On momohHuX
Bapujabiu ouhe npahenu cll-cenextun, sCD40L, I{-peaktuBau npoteun (CRP), Moxknanu HaTpUuypeTCKu
nentua (BNP), rmukemuja, rmukoszupanu xemoriooud (HbAlc) u xonecrepon. Koa cBux 6onecHuka ouhe
npalieHa 1ojaBa HEKEJbEHUX KapIujalHHUX Jgorahaja u eBEeHTyalHO HACTaje M3HEHAIHE CPYaHe CMPTH Y
HapeaHIUX 6 Mecelu W TOAWHY JaaHa. HexerbeHu KapawjamHu jnorahaju cy HepUHHCAHM Kao I0jaBa.
PEKYypEeHTE aHTHHE IIEKTOPUC, PECTCHO3e, MH(apKTa WM peuH(papKkra MHOKapAa M HOBOHACTAIUX

nopemehaja purma.

CHaza cmyouje u eenuduna y3opxa:

KOI[ H3pavdyyHaBamkba BCIUYNHE Y30pKa PYKOBOJAUIIN CMO C€ ,Z[H3ajHOM HCTPpaXXUBaba U KAPAKTCPpUCTUKAMaA

OCHOBHOT CKYIIa U3 Kojer ce y3opak ¢opmupa. OBu 3axTeBu 00yxBaheHu cy:

. Bapujabunuterom pesyntyjyher obenexja (arperabuiaIHOCTH TPOMOOIHUTA)

. Wnentudukanujom UCTpa)kvBayKor 1MJba (roBehamwe arperabuiIHOCTH TPOMOOIUTA TOKOM CTpec
€X0 TecTa)

. OnpehuBamem BennunHe edexTa (moBehame arperabmIHOCTA TPOMOOIIUTAa TOKOM CTPEC €X0 TecTa
3a 5%).

. HuzajHoMm ctyauje (1a 11 Cy y MUTamby MOHOBJbEHA MEPEHha UITH HE)

VY3umajyhu y 063up odeknBaHO noBehame arperabuIHOCTH TPOMOOIINTAa TOKOM CTpeC €Xo Tecta oA 5%, u
Bpeanoctd 0=0,05 u $=0,2 (0=0,05 npeacraBba HUBO 3Ha4YajHOCTH a [3=0,2 MOKa3aTeb je CTATUCTUYKE

Mohu TecTa), U3pauyHara je noTpedHa BenuunHa y3opka o1 130 ucnuranuxa.

Cmamucmuyka oobpaoa nooamaxa:

3a craTucTHUKy ojapany mojaaraka 6uhe kopumnhen CtynentoB T-TecT 3a mOHaB/baHa Mepema Kao U 3a
HE3aBUCHE Y30pKe. 3a ynopehuBame JBa MOBE3aHa y30pKa, Kao M 3a IMOIMYyJalUjy Koja HeMa HOpMallHy
pacrioneny, Ouhe kopumthen Wilcoxon-oB TecT. 3a TecTHpame Kopenamuje usmely arperabuiHOCTH
TPOMOOIIMTA ¥ TIPOTEHNHA KOjU yTU4y Ha arperabuiHoct ouhe yrmotpedsben [Tupconos Tect. Mann-Whitney

U tectr O6mhe xopumheH 3a ymopeheme aBa He3aBHCHA Y30pKa TMOIyJaldje Koja HEMajy HOPMAaJIHY



pacriozieny. 3a Mepemne CTaTUCTHYKE 3HaYajHOCTH n3Mely Bapujadbnu 6uhe xopumhen CrieapMaH-0B TecT.
3a 00paay nmomaraka kopructuhe ce nporpam CITICC (Statistical Package for the Social Sciences 17.0 za PC,
SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Bpennoctu 1n1<0,05 6uhe cmaTtpane 3Hauajaum, 10k he Bpeanoctu 1n1<0,01

ouTu CMATpPaHC BUCOKO CTaTUCTUYIKHU 3Ha‘lajHHM.

Kpumepujymu 3a ykwyuusare y cmyoujy:

1. [TanmjenTtu ca ucxemujckoM dosenthy cpua kojuma je yunmena [TKN

2. Jla cy Ha 1BOjHOj aHTHarperannoHoj tepanuju ca Acnupunom 100 mr u Knonmunorpenom 75 mr
JTHEBHO, Hajmame 5 nana mpe [TIKU

Ha cy crapoctu uzmely 20 u 80 roauna

[Tornucan nHGOPMHUCAHH MPUCTAHAK 32 YIECTBOBAKE Y CTYIH)H

Kpumepujymu 3a uckwyuusarse us cmyouje.

buno koju 00IMK HaCIIeHE UITH CTeUeHE TPOMOOIIHje
AOHOpManHO HUCKe Oa3aiHe BpeAHOCTH npoTenHa 1| u aHTHTpOoMOMHA
Bpeanoct tpombonuta ucrioa 150 x 109/L u uznan 450 x 109/L

buno xoja manuruaa 6oxect

o M 0N e

[MTarujentn muahu ox 20 u crapuju ox 80 roarHa

Jlobymmun cmpec exokapouoepaguja:

Kon cBux Oonecnuka 4 wecena HakoH [IKM Owuhe ypahena Hucko-no3Ha po00yTaMuH CTpec
exokapauorpaguja. JlobyramuHcka HH(Y3Hja ce OTIIOUHIbE ca 5 UI/KT TeJIeCHE TeXHUHE /1a OU ce TIOCTETIEHO
noBehaBana no 10 pg/kg, kox u3BecHor Opoja GonecHuka je HactaBibeHa A0 15 pg/kg. Ilpoceyno cBaku
CTaAujyM Tpaje S MUHYTA, Ca PEIOBHOM KOHTPOJIOM KPBHOT MPUTHCKA U TTyJica. HexxespeHa /1ejcTBa TOKOM
nobyraMHHCKOT Tecta Ouhe mpahena ko cBUX maiujeHata. PernonanHe aOHOPMaTHOCTH MOKPETJHUBCTH
3uj1a JieBe Komope Ouhe aHanM3MpaHe y CKJIQAy ca YCBOJEHHM IIECHAECTOCEIMEHTHUM MOJICJIOM I0jIese
neBe komope Ameprukor Exokapanorpadcekor Kapauonomkor apymrsa. PernonanHa mokpeTsbuBOCT 31
JeBe kKoMope Ouhe onemuBaHa Ha cienehn HauMH: |=HOPMOKHHE3U]ja, 2=XUNOKHUHE3H)a,3=aKuHe3uja U

4=nucKuHe3Mnja.

CBaku cerMeHT JieBe komope Ouhe rmojeuHauHO OLEHUBAH KAa0 BHjaOMIIaH YKOJIHUKO j€ MIPH HUCKUM J103amMa



no0yTaMHHa JOILIO A0 TOMNpPaBJbalba HErOBE PErHOHATHE KOHTPAKTWIIHOCTU OJ TOYETHE aKWHE3Wje,
XUTIOKWHE3MWje WU JTUCKUHE3H]e Ka XUIMOKHMHE3WjH UM HOPMOKHHE3H]jH, JOK Ce Mpeia3ak AUCKUHE3Uje Yy
aknHe3njy Hehe OMTHM pa3maTpaH Kao MapKep BHJaOMIHOCTH. YKOJHMKO OyIeMO HMMalid TOTOpIIAlkE y
OJTHOCY Ha MIOYETHY 0YYBAaHOCT OKPETJHHBOCTH HAKOH aIlIMKAIMje JOOyTaMHHA TaKBU CETMEHTH he OuTH

OLICHbMBAHM Ka0 HCXEMU]JCKU OJITOBOPH.

Ha ocHoBy nmobujenux BpeqHocTr Omhe mocMaTpana riiobanHa MOKPETBUBOCT JIEBE KOMOpPE Yy 0a3aHuM
yCIOBMMa M HAKOH NpPUMEHE MaMX KOHICHTpalHja HHOTPOIHOT areHca mo0yramuHa. [noGaiHa
nokpetJbuBocT O6uhe mpeko Munekca nokpetrspuBoctu - Wall Motion Score Index (WMSI) npencrasiba
MEpy MPOCEYHOr OCTYIama IOKPETJHMBOCTA CETMEHTa OJ HJICATHO OYyBaHE IOKPETJEUBOCTH Tj.

HOPMOKHHE3Hje CBUX 16 mocMaTpaHuX cerMeHara.

WMSI - 6p.HopMoOkHHEe3uja X1 +0p.xunokuHesuja X2 +0p.akugesnja x3 + Op.auckuHesuja x4
16

Te y ¢usuonomkum crambuma WMSI m3nocu 1, Beha Bpemnoct WMSI ykasyje Ha Behm crenen
muchyHkimje gese komope. WMSI he Outu u3pauyHaBan y 0azaqHUM yCIOBMMA U MPU HUCKHUM J03aMa
nobyramuna ox 10 pg/kg. Bpennoct UHaekca moKpeTJbUBOCTH HAKOH puMeHe qo0yTtamMuaa, WMSI nuk,
Kao u BpeaHocT paznuke WMSI 6azanno 1 WMSI nuk, Hehe yka3zaTu camMo Ha MPUCYCTBO BHjaOWUIIHOT
TKHBa, HETO W Ha BEIUYHMHY MPHCYTHE KOHTPAKTIJIHE pe3epBe. [l03UTHBHUM J0OyTaMUHCKHM
exokapauorpadckiuM TecTOM Ha BHjaOMIHOCT heMo cMmarpaTu TecToBe ca BHjaOMIHOIINY JOKa3aHOM Ha

MMPpETXOAHU HAYHH KO 2 WY BUIILIE CETMEHATAa.

2.8. OuyeknBaHU pe3yJITATH JOKTOPCKe AUCepTaLMje

AKTHUBHOCTH aHTUKOAryJaHTHUX MPOTEHHA j€ Y HeraTMBHO)] KOpENaIfji ca CUCTOIHOM (YHKILHjOM JIeBe
KOMODE U II0CTOjU MO3UTHBHA Kopenanuja u3Mel)y KoHIeHTpatuje conyounHor cll-cenexTuna, comyOmiHor

L1140 nuranna u [o0OyTaMMHOM H3a3BaHe UCXEMHje Ko namujenara 4 mecena HakoH [TK

2.9. OKBMpPHH cajip:kaj qAucepTrauuje

Hcxemuja Muokapaa TOKOM JOOyTaMHH CTpec exokapauorpaduje 3HauajHo moBehaBa arperaOMIHOCT



TPOMOOIIMTA M CMamYyje aKTUBHOCT aHTUKOATyJaHTHUX MPOTEHHA KOJI CTEHTHPAHMX MaIfjeHara, Koju cy
OWIM Ha JIBOjJHOj aHTHArperanuonoj tepanuju, 4 mecena HakoH ITIKHW. ArperabunHocT TpomOonura je ox
BEJIMKOT 3Hayaja 3a IMalujeHaTe ca HCXEeMHjCKOM OoJienthy cpiia jep npeacTaBiba pakTop KOju MOXKe OUTH
Mpecy/iaH y pa3Bojy KopoHapHOr jorahaja (M3HEHaaHy cpuaHy cMpT U uH(papkT Muokapna). C 063upom Ha
HECTAaHJAapPAU30BaHOCT TECTOBA KOjUMa C€ HCHUTYje arperabMiaHOCT TPOMOOLMTAa M Ha PA3HOIUKOCT
dakTopa KOju yTHUy Ha arperandjy TpPOMOOLHTa, NoJaTHAa WHQOpMAIHMja U TOJATaK O TMOHAIIAKY
TPOMOOIIMTa W AHTHKOATyJIAHTHHX MPOTEMHA, TOKOM JIOKa3aHE HCXEMHUje MHOKapla, MOXe OUTH Of

BCIHNKOTI 3Haqaja 34 JaJbH pa3B0j KOHTPOJIC KOAryJalluOHOT IIponeca U TeCTOBA aneFa6I/IJ'IHOCTI/I.

2.10. IIpensior MmenTopa

3a menTopa ce npemnaxe [pod. ap Crodonan O6panosuh, Banpeaau nmpodecop Meaummuackor

¢dakynrera BMA VYuusepsurera onopane y beorpany 3a yxxy Hayuny o0nact MHTepHa MequimHa

2.11. Hay4Hna o0J1acT qucepranuje

Menunuuna. ¥Yxa obnact: KnuHnuka uHTepHA MEIUIIMHA - KapAHOJIOTH]a.

2.12. Hay4yHa o0/1acT 4JIaHOBa KOMHCHje

1. mpod. np Bragumup Munopanosuh, Banpeauu npopecop Pakynrera MEIUIUHCKUX HayKa

Yuuep3uteta y Kparyjesiy 3a yxxy Haydny o0nact HTepHa MeauIHA, PEICETHUK

2. mpo¢. ap [penpar HByphesuh, Banpenuu npodecop Paxkynrera METUIUHCKUX HayKa YHUBEP3UTETA y

KparyjeBuy 3a yxxy Hayuny o0nact MlHTepHa MenuuHa, YiaH

3. nmpod. np Pagomup Marynosuh, Banpennu npodecop Meauuunckor ¢pakynrera BMA Yuusep3urera

onbpane y beorpany 3a yxxy HayuHy obnact UHTepHa MeIUIIMHA, YWIaH



3ak/pyuyak H npemyior KOMucuje

1.

Ha ocHoBYy yBHIa y pe3ynTare 10cajallbe HAyqHO-UCTPAKUBAYKE aKTUBHOCTH M ITyOJIMKOBaHE paJoBe
Acucrenra mp ci. Men. ap 3opaHa JoBuha KOMHCHja 3aKJbydyje J1a KaauaaT Mmoceayje oarobapajyhe

KOMIIETEHIIM]€ U J]a UCITyHhaBa CBE YCJIOBE Ja MPUCTYIU U3paau JOKTOPCKE AUCEpTalHje.

[IpennokeHa TemMa je HaydHO ONpaBaHa, TU3ajH HCTPAXKUBAKA j& MPELIU3HO MOCTaBJbEH U JepUHICaH,
METOJI0JIOTH]a je jacHa. Paau ce 0 OpurHHATHOM HAYYHOM JIeTy KOje UMa 3a IUJb JIa Pa3BHje¢ HOB HAUMH H

MPUCTYIY JIeUeHha MalkjeHTa ca KOpoHapHOM Ooenihy U cripedr HacTaHaK 030UJbHUX KOMILTUKALIK]a.

Komucuja cmatpa na he npeanioskeHa 10KTopcka Te3a AcucteHTa Mp cil. MeA. Ap 3opana JoBuha OutH ox
BEJIMKOT HAYYHOT M MPAKTHUYHOT 3HAYaja Y CMHCIY IMOTSHIMJATHOT CIpeyaBama 030MbHUX TOCIICINIIA

KO/I TAIMjeHaTa HAaKOH MePeKyTaHe KOPOHAPHE MHTEPBEHIIM]E M MIUIAHTAIIM]Ee CTEHTA.

Komucuja npeanaxe HacraBHo-HayuyHoM Behy ®akynrera MeauuumHckux Hayka y KparyjeBuy na
IPUXBATH MIPHUjaBy TEME JIOKTOPCKE AUcCepTalje KaHIuaaTa aCUCTeHTa Mp cll. Mea. Jp 3opaHa Josuha
nox HazueoM ,,IlapameTpu arperanuje TpoMOOLMTA U XeMOCTa3e TOKOM cTpec exokapauorpadguje
ca J00yTaMMHOM Yy NONYJalUjH NalHjeHATA KOjU CYy Jie4eHH IepKyYTaHOM KOPOHAPHOM

HHTEPBEHIHjoM" U 0JI00pH HEHY H3pay.



Ipo¢. ap Baagumup Muaopanosuh, Banpeanu npodecop Paxynrera METUIIMHCKAX HayKa

VYuusep3utera y Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy o0nact MHTepHa MeIUIIMHA, TPEICEAHUK

IIpod. ap [peapar Byphesuh, Banpenuu npodecop Dakynrera METUIIUHCKUX HayKa YHUBEP3UTETA y

KparyjeBuy 3a yxy HayuHy oOnact MIHTepHa MeuLIMHa, YJIaH

IIpod. ap Pagomup MarynoBuh, Banpennu npodpecop Menununckor ¢axkynrera BMA Yuuep3utera

onbpane y beorpany 3a yxxy HayuHy o6nact UHTepHa MeqUIIHA, YWIaH

VY Kparyjeriy, 05.05.2014.



