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CAKETAK

¥eopa: [epudepra aprepujcka oxiny3nBeHa OolecT IpeaCcTaB/ba 4eCT Y3POK XPOHHYHHX YIIKYca
JIOHX EKCTPEMHTETA, KOjH ¢y npahienu 0onom, nopemehajeM MEKpOLHPKY IaLyje,
uH(pIaMAaIMjOM U IPOMEHamMa XeMocTase. XunepbapuyHa okcureHorepansja (XbO) moxe
HMATH 3Ha4ajHy YJIOI'Y Kao JOIYHCKa TepallHjcka MeTo/ia KO/l OBHX IallHjeHaTa.

Hum: [iws uetpakusama 61o je 1a ce ucrmta yrunaj XbO Tepantje Ha BEIHUHHY YIIKYCa,
OKCHJALMOHH cTpec, HH(IaMallHjy, arperaiyjy TpoMOOINTa 1 HHTEH3HTET DoJa KOJ
MalMjeHaTa ca yJIKycHMa JOmBUX eKCTPEMUTETA Y3POKOBAaHHM NepH(epHOM apTepHjcKoM
OKJIY3UBHOM Douemhy.,

Marepujaa n meroae: UcrpakusameM je odyxsaheno 90 namujenara, o kojux je 60 6uio y
UCIHTHBAHOj, a 30 y KOHTponHOoj rpynu. [Tauujentn ucnurusane rpyne Ouinu cy uznoxkenu XbO
Teparju TOKOM 4eTHPH HeJelbe, ykynHo 20 tpermana. [Tapamerpy cy aHaIM3HpaHy 1pe U
noclie Tepanuje. Arperamuja tpomGonura npouemsnsana je Multiplate Tecrom (ASPI, ADP,
TRAP) a untensuter Gosa VAS ckanoM, 10K ¢y Kao Mapkepy HH(uManHje kopuuhenn L
peakTHBHH NIPOTEHH U oJHOC TpoMOoLHTa 1 JMponnTa. Kao MapkepH OKCHAALMOHOT CTpeca
KopHIfieHH cy: CYNepoKCH]I aHjoH paaukail, a3otT MoHokcua (NO) cynepokcua aucMmyTasa
(SOD), cyncranne peakTuBHe ca THOOapOHTYpHOM KncesmHoM (TBARS), penykosanu
rnyratnoH (GSH), Bojgonuk-nepokeun (H20z) u karanasa.

PesyaraTn: Hakon XBO Tepanuje yrepheHo je 3Ha4ajHO cMamserse arperaiuje TpoM0OonuTa, Kao
¥ 3HAYAjHO CMambehe HHTeH3uTeTa Dona. Huje 3abeliexmeH NpOOKCHAAaTHBHY e(peKaT Teparmje.
BeunHa yJKyca ce HUje CTaTHCTHYKH 3HAYajHO IIPOMEHMIIA, )M je YoueH KIMHUYKH DO0JbH
usrie yaKycHux npoMena. [Tapamerpu unduamanmje ocrany cy 6e3 3HauajHe MPOMEHe.

Bakbyuak: XBO Tepanuja koj nalHjeHara ca yIKyCHMA JOmBUX eKCTPEMHTETa Y3POKOBAHHM
nepH()epHOM apTepHj CKOM OKJIY3UBHOM OoJieinhy moka3syje moBoJbaH e()eKaT Ha CMarberhe
arperainje Tpomboiura 1 6oja, 6e3 NPOOKCHIATHBHOT J1€jCTBA, IITO yKa3yje Ha HheH
NOTEHIIHjaTHU 3Ha4aj Kao JAONYHCKE TepalHje.

Kibyune peun: xunepbapudHa OKCUTEHOTEpANHja, nepudiepHa apTeprjcka oKIy3uBHA Doliect,
OKCHJIALIMOHH CTpec, arperannja TpomMoornuTa, 6oi.




ABSTRACT

Introduction: Peripheral arterial occlusive disease is a common cause of chronic lower
extremity ulcers, which are accompanied by pain, impaired microcirculation, inflammation, and
changes in hemostasis. Hyperbaric oxygen therapy (HBOT) may have an important role as an
adjunctive therapeutic modality in these patients.

Aim: The aim of this study was to examine the effects of HBOT on ulcer size, oxidative stress,
inflammation, platelet aggregation, and pain intensity in patients with lower extremity ulcers
caused by peripheral arterial occlusive disease.

Material and Methods: The study included 90 patients, of whom 60 were assigned to the study
group and 30 to the control group. Patients in the study group underwent HBOT over a period of
four weeks, receiving a total of 20 treatments. The analyzed parameters were evaluated before
and after therapy. Platelet aggregation was assessed using the Multiplate test (ASPI, ADP,
TRAP), pain intensity was evaluated using the VAS scale, while C-reactive protein and the
platelet-to-lymphocyte ratio were used as markers of inflammation. Oxidative stress markers
included superoxide anion radical, (NO), superoxide dismutase (SOD), thiobarbituric acid
reactive substances (TBARS), reduced glutathione (GSH), hydrogen peroxide (H202), and
catalase.

Results: After HBOT, a significant reduction in platelet aggregation and pain intensity was
observed. No pro-oxidative effect of the therapy was recorded. Ulcer size did not change
significantly; however, a clinically improved appearance of ulcer lesions was observed.
Inflammatory parameters remained without significant changes.

Conclusion: HBOT in patients with lower extremity ulcers caused by peripheral arterial
occlusive disease has a beneficial effect on reducing platelet aggregation and pain, without pro-
oxidative effects, indicating its potential importance as an adjunctive therapeutic modality.

Keywords: hyperbaric oxygen therapy, peripheral arterial occlusive disease, oxidative stress,
platelet aggregation, pain.
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HecebUuHO] ROOpUjU, CMPR/BERLY, PA3YMEBArbY U KOPUCHUM CAGEMUMA MOKOM C8UX (haza
uspade oge oucepmayuje.

Benury saxeannocm oyzyjem konezama u zanocrenuma y enmpy za eacxyaapuy xupypaujy VKI]
Kpazyjesay u Llenmpy 3a xunepbapuyny meduyuny, Paxyamema weOUyUHCKUX HAYKA, HA
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CHA2a U MOMUBALLA.

Ceuma K(;]jl,{ cy ounu deo osoz npoyecd, UCKPEHO X6dad.
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Hoxmopcra oucepmayuja op Apazan Knedcesuli

1 VBon

1.1 Tlepudepna aprepujcka OKIIy3uBHa OOJIECT

1.1.1 Hedunurmja

Iepudepna aprepujcka GonecT NOWBUX EKCTPEMHTETA IIPE/ICTABIbAa XPOHUYHO CTALE KOje
ce KapakTepHIlle CYKemheM WIIM TOTIYHOM OKJIy3ujoM aprepuja Hory. Hajuemrhe wactaje xao
HOCJCANIA ATCPOCKICPOTCKOr Ipoleca TAC BPEMCHOM JONIa3H J0 CMambeHe — Iepdysuje
JMCTAJHHUX TKUBA. XeMOJINHAMCKE [10CJIe/IMLIE OBUX IIPOMEHA HA apTepHjaMa Cy HajuspakeHuje
TokoM (pusnukor onrtepehewa. Tama nosehane merabonmdke norpede ckenerHux mummha He
Mory OHTH aJeKBATHO 3aJ0BOJbEHE, JOK Y y3HANpeIOBAIHM CTaAHjyMHMa OoJecTH, HCXeMHja
MoXe OHTH mpHcyrHa u y mupy. Kimnnukm cnekrap ITAB obyxBarta o aCHMIITOMATCKHMX
obimKka GolecTH, IPeKo XPOHUYHe cCUMITOMAaTcKe popMe ca MHTePMUTEHTHUM KJay HKaLjaMa
J0 XPOHHYHE KPUTHYHE HCXeMHje eKCTpeMHTeTa Koja MojpazymeBa GO y MHUPY, YIKyCHY
NPOMEHY Ha HO3H HUIH raHrpeny (1).

1.1.2 Enmaemuonoruja

[epudepua aprepujcka 6omnect (ITIAB) je jeana of HajuerhuX ¥ KIMHAYKH BPJIO 3HA4ajHHX
MaHH(ecTallHja CHCTeMCKe arepockiiepose. KimHuukn 3Hadaj oBe OolecTH ce orziega y
YHILEHHLH Ja je Bojachu y3pok (pyHkumoHamHor owrehema, nep3ucTeHTHOr 00, XPOHHYHHX
HesapacTajyiux paHa W ammoyramMja JOBHMX eKcTpemuTera. Ilopen H3pakeHHMX JIOKAIHHMX
nociejHna Ha JomHM ekcremurethma, [IAB mma u Baxan cucTeMmcku acnekr. Ona
NpeJCTaB/ba MOY3JaH MapKep IeHepalM30BaHe aTepoCKlepoTcke OONECTH M IIOBE3aHa je ca
3HAYAjHO NOBHMILEHMM PH3UKOM OJ HH(ApKTa MHOKapia, LepeOpOoBacKylapHOI HHCYITa U
noeehanor YKYITHOT MOpTaIHTETA (1).
I'moGanHo riienano, a TO NMOKa3yjy M pe3yinTaTH o0MMHE MeTa-aHajH3e Koja je pahena 2019.
roJMHe, NpepaieHla nepuepre aprepujcke OonecTd Koi ocoda y3pacTa =25 rogHHa U3HOCHIIA
npubixuo 5,56%. To npakTHYHO 3HAYH 1A je oko 236,6 MHIMOHA JBYIH Y CBETY JKHBEJIO ca
oBom Oonemhy. AyTopH cy OBle 3aK/bydHJIH Ja ce IIpeBalieHUa 3HadajHo mosehaBa ca
cTapemeM, a HajBHIIe cTone 000JbeBamka ¢y 3alesekeHH Kol HajcTapuje nonynauuje (2). [TAB
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je ayro BpemeHa, noceGHO Kala ce IOpedM ca KOPOHApHOM M IlepebpoBacKylIapHOM
atepockIepo3oM, OHIa HeOBOJLHO Npelo3HaTa M moruemeHa. Mmak, Ges o03upa Ha Takse
qumbeHulle U3 npouuioctd, [TAB M Jajke HOCH BENMKH PHU3MK, W Yy TOTIeny ryburka
EKCTPEMHTETa H y TIOTIIe[ly HEKE/beHOT KapauoBacKyiapHor gorahaja(3). ¥ crapujoj :KHBOTHO]
J00H, KaKo N0Ka3yjy eNnHIeMHOJIOIIKE CTYIHje, IpeBaleHna nepudepHe aprepujcke bosecT, ce
3Ha4yajuo noschasa. PacnpocTpameHocT GOJNECTH cC 3HAYAjHO pasiuKyje Mcehy nojennHuM
reorpapckuM peruonuma. J{ujarnosza ITAD je nocraBbeHa K04 3Ha4dajHOr Opoja 01 YKYITHOD
Opoja o0oJieNiX yoIuITe, HAPOUHUTO Y 3eMJbaMa KOj€ HMajy Cpelibe¢ WIH HHCKEe MPHXOJE, ca
HCTOBPEMEHOM 3HAYajHOM INOBe3aHOIINy ca TPaIHMIHOHAIHHM (AaKTOPHMa PH3HKA, OJHOCHO
nywemeM u aujaberecom(4). Kajga ce nopeau ca ApyriM aTepoCcKIEpOTCKHM DOJIECTHMA, PH3UK
O]l CMPTHOT' HCXO/Ia je jaKo M3paxkeH. DBpojHH paloBH yKa3yjy Ha BHCOK PH3UK YKYITHOT' U
KapAMOBACKYIAPHOT MOPTAIIMTETA, KA0 M Ha PU3MK OJl MOMKIAHOT yaapa M HH(pAPKTa MHOKApHA.
OpakBH Haja3W, KOjc IOKa3yjy MHOra HCTpaKHBama, o0jalrmaBajy 3allTo j¢ arpecHBHA
NpUMEHA Mepa ceKyHaapHe npeBeHuMje ko odonenux on [TAB ompasaana(s). Osa Ooject je
4ecTO HEJOBOJBHO IIpelo3HaTa M JMjarHocTHKOBaHA. Pasjor je y ToMe IITO 3Ha4YajaH €0
ofoNnenuX HeMa THIIMYHY CHMIITOMATONIHjy OJHOCHO jaBJba CE Ca ATHIHMYHOM KIHHHYKOM
cimkoM. OBa IojaBa ce HajBHILE jaBJba KOJ CTapHjuX ocoba 1 nanujeHaTa ca aujadberecom. To ce
Jlell1aBa jep je KO/ OBe MOMyJalKje YeCTO pa3BHjeHa CEH30pHA HEypOIlaTHja a MCTOBPEMEHO je
¥ HHUBO (pU3UYKe AKTHBHOCTH CMAmEH IITO JOaTHO MPHKPHEA CHMITOME epuepHe HeXeMHje.
360r OBAaKOBOI OJUIOKECHOT IIpelO3HaBama, OOJECT ce BPIO 4YecTo OTKpHBa Kaga Beh
ysuanpenyje. Tafa cy Tepanmjcke olLuje orpaHudeHe, a pU3HK OJ aMITyTalHja H MOPTAIUTETa
3Ha4ajuo nosehan (1).

1.1.3 Etuomarorenesa

[Mepudepna aprepujcka Oojiecr ce Hajuemhe pas3BUja Kao IOCNENHMIIA aTEPOCKIEpPO3e.
Haume, pagu ce 0 AyroTpajHoj XpOHHYHO] HH(IAMAalMjH Koja ce BpPEMEHOM pasBHja y
aprepujckoM 3uay. To HHje mpolec KOju ce JecH ojjeaHoM, Beh OH Tpaje roanHama a IMO4Hbe
OHJIa KaJia eHI0TeN U3ry0H CBOjy HOpMaIHY 3alITHTHY yiory. Kaga nohe no e aucpyukumje, y
3HJLy KPBHOI CyHa ce 3apiKaBajy JHUIIONPOTEHHH, 32 KOje OHM IOCTajy MPOIYCT/LUBH, A HAKOH
TOra JOJA3H 10 OKCHIAIHje THX JHIomnpoTeHHa. Iloclie Tora cileid yKJby4HBame MOHOLIMTA,
IBUXOBE TpaHc(opMmaluja y Makpogare 1 cTBapame nnesactux hesmja. Y ucro Bpeme, j01a34 10
YMHOJKaBama riarkux MUNmMhHHX henuja koje mpesiase U3 MelHje Y HHTHMY apTepHjCKOT 3HJIa.
ToxoM myxer BpeMeHCKOT IIepHoa, J0Ma31 10 (GopMHUpama aTepockIepOTCKOr Ilaka. Taj Iak
ce TOKOM BpeMeHa Melba, J0JIa3H JI0 HEerOBOI PEMOJEIOBaba a KPajibH Pe3ylTar je CyiKaBarmbe
aprepuje. Iocleauua oBor mpoleca je CMamberhe IPOoTOKa KPBH a OHJAa TKHBA Koja ce Hanase
JHCTAHO Ol OBOI' CYJKema, OcTajy 0e3 JOBOJLHO KHCEOHHKA M pasBHja ce ucxemuja. IlTo ce
MOJIEKyJlapHOI HHMBOA THYe, IJIABHY YJIOIY Y pasBojy nepH(epHe aprepHjcke OolecTH HMa
enpoTensa auchyskuuja. Moxe ce pehu ga je To 3ajeqHMuKa Tadka y Kojoj ce ,.cactajy”
pasmuuuTH (akTopu pusHKa. [IpBo, cMamyje ce koJmuumHa asoT-moHokcHaa (NO) koju je
JOCTYIIaH, a ca JApyre cTpaHe J07a3H g0 nosehaHe NpoayKiuje MapKepa OKCHIALMOHOT CTpeca.
TMocnenu4Ho J0J1a3K 10 TyOHTKA aJcKBaTHE Ba3OAHJIATALM|C M JAKIICT CICIJBUBAIGA JICYKOLIUTA
3a eHjoren. Tako caMm eHIOTeN NOCTeneHo JoOWja npouHdiamaropHe W NpoTpoMGOTCKE
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ocobune. Takole, jaBjba ce mojauaBarme MH(IAMATOPHUX CHTHAJHHX ITIyTeBa M ocliobahame
LHTOKHHA M aJeXe3HOHMX MOJeKylda, a To CBe 3ajepHo ybOpsaBa HampeloBalbe Ipolieca
arepockiepose (6-8).

Ateporpom003a je mojaM Koju 3ay3MMa 3HA4YajHO MECTO Y pa3Bojy aTepocKiiepose.
Haume, necrabunusaiija aTepocKI€OpPTCKOr IUIaka U pa3Boj TpoMGo3e HAa caMOM ILIAKY, MOTY
JIOJIaTHO Jia Ioropiuajy nepdysHjy TKHBa JHcTanHO on jesuje. OBako ce 3HavajHo nosehasa
pH3HK J1a johe 10 KIMHHMYKE IpOrpecuje U TO oJ HHTEPMHTEHTHHX Klaylukaluja ka Oony y
MUPY, OJHOCHO KPUTHYHO] HCXeMHju. Pu3Kk 3a oBakaB cleHapHo je Beli YKOJIHKO Y OpraHu3My
IIOCTOjM aKTHBHA MH(IIAMalK]ja MM HEKO IPOKoarylaHTHO cTame. OBaj CI0j aTepockiiepose U
Tpombo3e je ympaso pasnor 3amrto ce [TAB cmarpa Gonemhy BHcokor arepoTpomMOGOTCKOr
pH3MKa M 3aTO je paj Ha IPEBEHIMjH TOr HEXKe/beHOI TpoMOoTcKOr jporahaja y cTBapu M
CTpaTeryja 3a NPeBeHNH]y I'yOMTKa eKCTPEMHUTETa M HEKeJbeHOI KapauoBacKylapHor jnorahaja,
ayropodHo rieaaHo(4,5). OHo IuTo je BaskKHO Ja ce HCTakHe, KOJ NepuepHe apTepHjcke
GonecTH, ucxemuja He roraha camo BackynapHu 311, OHa IOCTOjH Y CKENETHUM MuInHhuMma. Y
IBUMa, 300T IOHABJFAHMX €ITM30/1a PellaTHBHE XUITOKCH]e T0Ma3H 10 pa3BHjaka MeTabONHIKHX U
CTPYKTYPHUX npomeHa. To cBe J10BOJM 0 cMameHe e()UKAaCHOCTH OKCHIATHBHOI MeTabonu3mMa
a HAKOH TOTa M paHHjer HACTAHKA 3aMaparba U CMarmeHe TollepaHuuje Ha (u3n4kH Harop. Oro
JOBOAH 10 (YHKIHOHAIHOI OPAHHYEHA Y CMUCIY CMarberha KIayJiuKalHoHe JUCTAHLE YaK U
KOJI IallMjeHaTa Kojl KOjUX aHaTOMCKE JIe3Hje HUCY Tewkor creneHa (6,9,10).

[Tymeme mnpelcTaB/ba jelaH O] Haj3HAYAjHHJUX HE3aBUCHUX U IIOTEHIHUjaHO
IPOMEHJBMBHX (JaKTOpa PU3MKA 3a HACTAHAK M IPOTPEcHjy mepudepHe apTepHjcke GolecTH.
CaBpemeHa HCTpa)kMBamba yKasyjy Ha CHaXKHY [OBE3aHOCT IyLIema U nepudepHe aprepujcke
DonecTH N0HUX eKCTpeMHUTeTa. PH3HK 3aBHCH O]l JYKHHE W WHTE3WTeTa Nyllema. [lymadn
uMajy MHoro Behu pusHk ja ce Oonect jaBH y Miahem kHBOTHOM J00Y IITO ca coGOM NOBJA4H
TeXe KIMHUYKe 00JIMKe M JIolHje ucxofe Jedema (4,11,12). [ymemwe aenyje HEraTHBHO Kpo3
BHINE MexaHu3ama. IIpe cpera, JOBOJM [0 M3P@OKEHOI OKCHIATHBHOI CTPeca U CMamberha
OuomoctynHoctH azor-MoHokcuna (NO). Tume ce, xao mTo je Beh momenyro, Hapymiapa
BAa30JMJIATATOpPHA (pyHKUMja eHjoTena. Ilopen Tora, mojadaBa ce MH(IAMATOPHH OJTOBOP,
Jollasy 1o noBehama eKcHpecHje aJXe3MOHMX MOJIEKYJla M IIOJCTHYe ce aKyMmylanuja
aTepOTeHUX JIHMITHA U BUXOBA OKcHaTHRHA Monudukanuja. OBM NpoliecH 3HauajHO yOp3aBajy
aTeporeHesy, M J0JaTHO Moropuiasajy nepudepHy nepdysujy Tkusa. Joul jenan OHTaH acnekT
MyIIenka je U yTHIA] AYBAHCKOT JMMa Ha XeMocTasy H TpomOoreHesy. JIyBaHCKH JHM JOBOJIH J10
nopehane axkTuBanWje TpPOMOOIHTA, HApyllaBa AHTHTPOMOOTCKA CBOjCTBA EHIOTENa W
JONPHHOCH HACTAHKY aTepoTPOMOOTCKHX KOMIUMKaipja. Y mnpucyctBy Beh mnocrojehnx
CTEHOTHMYHHX aTepOCKIEPOTCKHUX JIe3Hja, OBH MEXaHM3MH MOTY Ja JOBely [0 Harior
noropiiama KIMHHYKE CIIMKE M Nporpecuje OONECTH Ka KPUTHYHOj HCXEMHjH eKCTPEMHTETa.
300r csera oBora, y paJoBUMa M KJIMHMYKHM CMEpHHIAMA, NPECTAaHAK IyLIeHka ce cMarTpa
jeMHOM Of KJbYYHHX Mepa Y Jedemy nepudepHe aprepujcke 6onectn. Llwb je ycropasame
nporpecuje onecTH ¥ nodosblIaka KITHHUYKUX HCX0/a JIeUeha 1pe, aiy IITO je joll OUTHHje U
1oclie HHBA3HBOT Jieuersa, OHJI0 eHJI0BACKYJIapHOT WIIH 0TOBpeHor Xypypuikor (7,11,13,14).
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1.1.4 Kinnauuka couka

Kimnnuka cimka nepudepHe aprepujcke OOJECTH je JOCTAa pasIMYMTa KOJ PasJIHTHX
nanujenara. Kako he ce mMaHu(ecTOBaTH 3aBHUCH OJ JIOKANM3AIHja aTePOCKIEPOTCKHX JIe3Hja,
CTCIICHA CTCHO3¢ &IM M O] (PyHKIHOHAIHOr cTaTyca nauujenra. Hajuemhu pasnor ma ce
nauujentn ca ITAD jaBibajy nekapy jecy MHTEPMHTEHTHe Kiayaukauuje. One ce neduuumy
Kao TmoHaB/bajyhim Ooin, rpuyeBn, oceliaj 3aTesama WM T[edema Yy MHIIMhAMA JIOBHX
eKCTpeMHTeTa, U T0 Hajueinhe y moTkoleHHIaMa. Jpyra KapakTepHCTHKA je Ja ce  jaBieajy
TOKOM (PU3MYKOT HAIOpa, Tj XOJama M YBEK Ce II0BJiade HaKOH oaMopa. OBO je OHO IITO MX
paimkyje on OonoBa y HoraMa Apyre ernonoruje. Tpeha kapakrepucTrka Ja je yBek 3axsahena
ucra rpyna mumunha. ¥V oBuM mumunhuma gonasu 1o Hecpasmepe usmel)y nosehanux norpeba
mummha 3a KHCCOHMKOM Yy TOKY paja M HEMOTyhHOCTH apTepHjcKe LHUpKyJlalMjc Koja je
uHCY(pHIMjeHTHA Aa Te norpede 3anoBosbu (15-17). TlanujeHTH KOjH MMajy MHTEPMHUTCHTHE
KIayIuKaluje, BpeMEeHOM NouHiby jJa u3derasajy ¢usuuky akrusHocT. Kao nocnenuua rtora,
JOJIa3K 0 Taja (pyHCKIHOHAIHE CIIOCOOHOCTH H O NOTOpIIama KapIHOBACKYJIAPHOr CTATYCA.
Cse oBO 3ajenno mnoschaBa pH3MK OJ KapAHOBacKylapHor gorahaja M 3HaYajHO CMamwyje
KBaNUTETA KHBOTA. 300r CBEra OBOra, y JaHAIIKE BpeMe, KIayJUKaLMje ce He MOCMaTpajy
caM0 Kao CHMIITOM, HETO M Ka0 BaXKaH IIPOTHOCTHYKH U Tepalujcku Mokasaresb. Ha npumep,
KIayIMKAIIMOHA [JHCTAaHLA je jako GHTHA Kao LHJb CTPYKTYPHCAHHX IIPOrpaMa Xojama H
pexabunutaipje. Kako Gonect Hanpeayje, YKONHMKO C€ HE JIEYH, jaBJba c€ MCXEMHjCKH 00N Y
MHPY, KOjH je 4ecTO Haju3pakeHHju TokoMm Hohu. Bon je nokanmuzosaH y mpefieny cromajia |
HABOJM MAlHjeHTe Ja CIylTajy HoTy TokoM Hohu. Jonasu fo nojase Hexemujckor pybopa a
HAKOH TOTa JONasM A0 pa3Boja paHa Koje He 3apacTajy M ranrpere. OBaj cTagujyMm ce
Je(rHUIIE KA0 XPOHHYHA KPUTHYHA HCXEMHja eKCTPEMHUTETa H IMALMjEeHTH Y OBOM CTaJH)yMy
OonecTH Cy Y M3y3eTHO BEIIMKOM DPH3MKY 33 aMIIyTalWjy eKCTPEMHUTETa M I110jaBy CMPTHOr
ucxona (18-21).

Knacudukarmmja

IMocToju HEKONIMKO KiacH(pUKallKja Nepu)epHe apTeprjcKe OKIy3UBHE DolleCT.

a) Fontaine xiacu(ukaimja

Craaujym | — acumnromaTcka Gonect
Craaujym II — HHTEpMUTEHTHE KJlayHKaLHje
[Ia: Onare knayaukanuje

Ib: Temke KIayauKanuje

Cragmjym 111 — ncxemujckn 601 y MUPY
Craaujym IV — yikyc uinu ranrpena (22)
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0) Rutherford xnacuduxanuja

Kareropuja 0 — acumnromarcku

Kateropuje 1-3 — knaynukanuje (Onare, ymepeHe, TelIke)
Kareropuja 4 — ucxemujcku 6011 y MHpY

Kareropuja 5 — MamH TKHBHH I'yOHTaK (YIKYCH)

Kareropuja 6 — BenMKH TKMBHH I'yOUTaK (OIICEXKHA raHrpeHa) (22)

B) WIfI xnacupukauuja

Oeo je caBpemeHa KiacH(pHKaiwja rnepudepHe aprepujcke OO0JeCTH KOja je CBe BHILUE
npuxpahiena. Ko maumjenara ca XpoHMYHOM KPHTHYHOM HMCXEMHjOM, CaBPEMEHH CTaHAap y
KIMHAYKO] mpakcu npencrasba  WIfl knacudukanuja kpeupaHa oJ cTpaHe Yapykerba
BacKylapHux xupypra. OBo je knacudukanuja koja npolebyje CTENeH YIPOKEHOCTH
eKCTpeMHTeTa KpO3 TPH HesaBHCHe, anu MeljycoOHO moBesane kommoHeHte: pany (Wound),
crened ucxemuje (Ischemia) v nuexunjy cronana (foot Infection). Cpaka 0]t OBUX KOMIIOHEHTH
olemwyje ce rpagycuma o 0 1o 3, a mHUxoBa KOMOHHAIM]jA Ae)HHHIIE KIHHHIKH cTagujym (1—
4). V oanocy Ha cTaJHjyM, TpolembYje ce PU3HK 0/ BelIMKe aMIIyTallije M TaKO HMMa 3HadajHy
YJIOTY Y JOHOIIEHY OMIYKE Y BE3H ca Ja/bUM HAYHHOM Jedema (23).

Komnionenra Ischemia (I) y WIfl cucremy 3acHuBa ce Ha OO0jeKTHBHHM XEMOJHHAMCKHM
napaMerpuma . Ilporemyje ce neppysuja TkHBa @ TIpaJalyja ce MOKe CIPOBOJUTH HA OCHOBY
HEKOJIMKO HAa4YKuHa Mepera. Hajuemihie ce KopHCTH HHJIEKC NpUTHCKA ckouHor 3r1oba (ACITH),
HAKOH TOra NpHTHCAK Ha npcruma (foe pressure) v Hajpehe xopuwheno, Mepeme
TPAHCKYTaHOT NaplujalHor nputicka kuceonuka (TcPO:). M36op oarosapajyher Tecta 3aBHCcH
0JL TOTa J1a JIH CY NPUCYTHH KOMOPOUIUTETH, [a JIH je IPHCYTHA Kaludukanuja Meauje y 3uay
aprepuje, KoJ NaupjeHara ca JujaberecoM MK XpoHu4HOM OyOpexnoM cnabowhy anu kao u
Ol JOCTYIHOCTH NOjeaMHHX Meroa. OBakBHM IpHETYNOM ce oMmoryhasa KBaHTH(HKalHja
neppysuje ¥ YNOPEIMBOCT KOJ passMYMTHX nanujeHara. Ha OCHOBY TakBUX Napamerapa,
MOCTaBJba C€ TPEIU3HH|H U jACHHjU PU3MK OJI aMITyTal[ija ¥ notpeda 3a peBacKylapH3allijoM
(22-24).

Y KIMHHYKO] IIPAKCH Ce 4ecTo KopucTe ojapeheHe BpeHOCTH NapaMeTapa Koju UMajy IHPEKTHY
KIMHHAYKY HHTeprperanujy. Bpeanocr ACITH <0,90 roBopH y IpHIIOT IOCTOjamy NepHpepHe
aprepujcke Oonectn. Hucke Bpeanoct (Hmp. <0,40)  yka3zyjy Ha TEWIKY apTepHjCKy
uHcypunujeninjy. Kox manmjeHaTta ca HEKOMIIPecHOMIIHMM apTepdjama, I[ITO je 4YecTo
NPHCYTHO KO 1WjabeTeca u XpoHn4He OyOpexue donecrn, ACITH Moxe OHTH 1a¥KHO NOBUILEH,
36or kanuupukosaHux aprepuja. Koj oBux marujeHaTa ce npeJHOCT Jaje MEperbYy NPUTHCKA Ha
npctuMa (foe pressure) wuian TcPO:. Kao KIMHHYKH pelleBaHTHE BPEJHOCTH KOje yKa3yjy Ha
BHCOK PU3MK aMIyTalHje, 4ecTo ce HaBoxe toe pressure <30 mmHg w/umn TcPO: <30 mmHg,.
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Ose BpeIHOCTH Cy J0KA3aHO IIOBE3aHE ca JIOIIMjUM 3apacTameM paHa a caMuM TuM H Behum
pusukoM ox ammyranuje. OBakBH NAlKjeHTH Cce CXOJHO TOMe IO3uLHOHMpajy Ha sumre WIfI
rpagyce ucxemuje (22,23). Ipennoct WISl cucrema orniefla ce y TOME IUTO jaCHO pasjBaja
JOIPHHOC paHe, HCXeMHje M HMHQEKUHje Yy VYKYIHOM pPH3HKY, 4uHMe ce omoryhaea
MHJMBUJIYaJIM30BaH NPHCTYIN lleyery. Tako NalujeHT MOXKe MMATH pPelaTHBHO Mally PaHy y3
M3pWKCHY HMCXCMHjy, TJAC j¢ pecBacKylapH3alHja TCpPalMjCcKH INPHOPHTET, WIH, OOpHYTO,
JOMHHAHTHY HH(EKLHjy KOja 3aXTeBa XMTHY KOHTPOIY H JpPEHaXky, Y3 NapalelHy NPOLEHY
neppysuje. Opakap NPHUCTYN ONAKIIABA  MYITHIMCLMIUIMHAPHO IIAHHpPAELE Jeuea, Koje
YKJbydyje  BacKyjlapHy XHPYPrHjy W  HHTEPBEHTHY  PaJHOJIOTH]Y, HH(EKTOIOTH]Y,
enjokpuHonorujy. OBako ce Takohe ucroBpemeno omoryhasa crangapiausoBanuje nopeheme
UCXO/Ia PAa3sMuMTHX Tepanujckux mojanureta. Crymuje mokasyjy na Bumd WIl cramujymu
HOCE 3HA4YajHO BellM PU3MK BEJIMKE aMITyTal(Hje i HETNIOBOJbHUJHX MCX0J1A JIeYerha, a Y T10jelHHIM
IpylaMa je NOKa3aHa M HEe3aBHCHA IIOBe3aHOCT ca Mopraiurerom. OBaj mojarak J0AaTHO
noTBphyje NPOrHOCTUYKY BPEJHOCT CUCTEMA Y CAaBPEMEHO] IPAKCH Jiedeha KpUTHYHE UCXEMH]je
exkcTpemutera (23,25,26).

1.1.5 dujarnoctuka

[TpunukoM JMjarHOCTHKE nepudepHe apTepHjcke OONECTH, KOPHCTE Ce HEHHBA3HBHE U
HHBA3MBHE [MjraHOCTHYKEe npoueaype. OCHOBHHM HEMHBA3HBHH JIMjarHOCTHYKHM TeCT 3a
nepugepHy aprepujcky Gonect je ankle -brachial index (ACTIW -Bpennoctn <0,90 cmaTpajy ce
THIIHYHO JHjarHocTHYKHM 3a [TAB, JI0K ce y KIIMHHYKO] IIpakcH BPEIAHOCTH Y pacnony 0,91-0,99
4ecTo TPeTHpajy Kao ,JpaHuuHe™. Bpemnoctn =>1,40 ykazyjy Ha  HEKOMIpecHOMIHE,
KaJIM(UKOBAHE apTepvje. Y TAKBUM CUTyallHjama, kao mro je Beh momenyrto, morpebHa je
npuMeHa jgofaTHHX TectoBa nepdysmuje. Kaga cy Beoma Hucke speanoctn ACIIM (mmp.
npubmukro <0,40) oHe ykasyjy Ha TEIWIKY MCXEMH]y, Al ce KOJ HEKOMIPECHOMIHHX KPBHHX
Cy[0Ba TIpolleHa MOpa OCJIOHMTH Ha Jpyre mapamerpe npouene nepdysuje (1,22).

Vrparo 300r orpannuema ACITA Koy moje/IMHUX TalMjeHarta, NPTHCAK HA HUBOY TPCTAa W
TcPO: 3ay3umajy noceGHo Mecro, Syayhu na Gosbe ofpakaBajy AucTalHy IHep(y3Hjy Ha HHBOY
MHKpoOIMpKynanuje (22,23). 3a aHaTOMCKY IpolLieHy TepudepHe apTepHjcke 0OIECTH KOPHUCTE
ce CT anruorpapmja (CTA) u nururanna cydtpakuuona anruorpaduja (DSA4). DSA u name
IpeJCTaB/ba 3NIATHM CTAaHJApd Yy JMjarHOCTHLM, Y CHTyalMjaMa Kaja je IUIaHHpaHa
SHJI0BACKY/JAapHa MHTEPBCHLM]ja MM Kaja je HEOIIXOIHA HajicTa/bHHja INpOLEHAa apTepHjcKe
anaromuje. Mnak, ¢ 003MpoM Jia ce pajJy 0 MHBA3HBHOj NPOBEAYPH Koja HOCH ojpeheHH pH3uK,
KaKo 0]l KOMILIMKALKja y CMHCITY KpBaperba, TAKo M U oI KoHTpacTHe Hedponatuje, DSA ce y
KIMHHYKO] ITPaKCH NpHMemYyje celeKTHBHO, Jok CTA4 y MHOIMM LEHTpHMA HMa YIOTry
CTaHJapjHe HEHHBA3UBHE METO/IE 3a IIPEOIEPaTHBHO IUlaHupamke. OBU HalasH aHrHorpaduje ce
YBEK MOCMATPajy y3 KJIMHHYKY CIHKY U npoleny nepdysuje (22).

1.1.6 Jleuewme
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Kana roBopumo o liedery nepudpene aprepujcke 00JIecTH, OHO MpecTaba JIyroTpajan
npoliec MMa BHIUe IbeBa. [Ipe ceera cMamehe KpalHOBaCKYIAPHOT PH3HKA, CMabehe Teroba,
nobosballame  (PYHKIMOHAIHOI CTATYCA IALMjEHTa, OYYBdlkbe CKCTPEMHUTETa W HAPaBHO
npeseHHjy amnyranuje. Capemeno sederse [TAB nogpasmesa KoMOHHALM]y HEKOIMKO Mepa.
Ty ce MHcIM Ha KOHTpoNy (pakTopa pH3HKa, HajOOBY MOrylly MeOMKaMeHTO3HY Tepalnujy,
He(papMaKoJIOLIKE Mepe W Ha Kpajy, IIpeMa MHIHKAlLMjaMa H HEKy BPCTY peBacKylapH3aLje.
Jako je OMTHO Ja IOCTOjM MHIMBUIYJIAHH IIPHCTYII JIeYelhY a Y CKJIay ca KIMHMYKOM CIHKOM U
PU3HKOM 32 rybuTak ekcrpemurera. [IpBy 1 OCHOBHY CTBap IIpe/ICTAB/ba HHTEH3HBHA KOHTPONA
(akropa pusuka. To mojpasyMeBa ancONyTHH IpecTaHaK Iyllema M 3a10BobaBajyhy
peryiandjy riMkemuje Koj mnaumjeHara ca aujaberecoM. Jame, morpebua je ajexBarHa
KOHTpOIla XurnepreHsuje u nopemehaja merabommsma smunuga. Ilopen Tora, jako je OuTHO
ycBajarbe 3ApaBUX JKUBOTHHUX HaBuka. OBe Mepe MMajy JoKa3aH e(ekar He camo Ha YCIopaBaibe
nporpecHje nepudepHe aprepHjcke OosiecTH, Beh U Ha 3Ha4ajHO CMamkEmbe PH3HKA 0] HH(apKTa
MHOKap/ia, MOKIAHOr yapa U yKylnHor mopramurera. OBo je of noce0HOT 3Hadaja KajJa ce MMa
y Buay jga IIAB npeacraBba mokasaTe)b TeHepalusoBaHe —arepockiepose  (1.4).
MeMKaMEHTO3HO JIleYele je IIpe CBera YCMEpeHO Ha CMamemhe aTepoTpoMOOTCKOr pH3HKA H
HoApasyMeBa IPHMEHY aHTHTPOMOOLHMTHE Tj aHTHArperauuone Tepanuje. [lopen Tora, xopucre
Ceé CTATHHM Yy BHCOKHM HJIM YMEPEHO BHUCOKMM J03aMa Kao M APYTH JIEKOBH Y CKIagy ca
KOMOpOUIUTETHMA KOje CBAKH TOje/IMHAYHW mnaiMjeHT uma. OBakBa Tepanuja NpeJCTar/ba
OCHOBY CEKyHJapHe IpeBeHIHje u Tpeba Jla ce CpoBOAM KOJ CBHX HaLHjeHara ca nepudepHoM
aprepujckom Goneruhy, Ge3 003upa Ha NPUCYCTBO WIM OACYCTBO cuMnToMa. To je GUTHO jep
TAKBO JleYere 3HA4YajHO CMakbyje PU3UK O HACTAHKA BEJIMKUX KapAHOoBacKylapHHX norahaja
(5,18,27). Kon naumjeHara ca MHTEPMUTEHTHHM KiayJMKalMjama, BakaH [e0 Jiedemha 4YHHE
Hepapmakoomke Mepe. To mnojpasyemMBa IIpe cBera CIPYKTYpUCAHH mOporpam (H3UYKe
AKTHBHOCTH M HaJIJIEJaHOI X0/ama, OJHOCHO “X0Jame Ipeko rpanuue dona”. OBH nmporpamu
JI0BOJie 10 11000JbHIamka (PYHKIMOHANHE CHOCOOHOCTH, noBehama KiIayJIuKauoHe JUCTAHIEe U
YKyHHOT KBaiuTeTa xuBoTa. OBaj BHJI Jiedera ce cMarpa jeJHHM O] Haje(pHKacHHjHX
KOH3ePBaTHBHHX Ha4MHA Jleuerma y cuMmnroMarckoj [TAB. Y curyauujama kaga KOH3epBaTHBHE
Mepe He J0BOjie J0 3ajoBobaBajyher wimHudkor nodosbliama, Kao M KOJ NalMjeHara ca
XPOHHYHOM KPHUTHYHOM  HCXEMMjOM, IIpellasd ce Ha HHBA3HBHO JIEYEH:E, OJIHOCHO
peBackynapusauujy. Llme peBackynapusanuje je oOHaB/bamka aieKBaTHOI apTEPHjCKOr IIPOTOKA
Ka TKMBY Koje je mcXeMHuHo. Pepackyiapusanyja ce MOMKE CIIPOBECTH €HIO0BACKYIAPHHM HIIH
XHPYPLIKHM IIYTEM, HPH demy H300p MeTole 3aBHCHM OJ aHATOMCKE JIOKalM3aluMje M
CIIOJKEHOCTH Jle3Hja, KIHHHYKOI cTajijymMa OOJecTH, NPHCYTHHX KOoMOpOHIMTETa, Kao H
NpOLIEHE OYEKHUBAHE KOPUCTH Y OJHOCY Ha pU3HK caMe nHTepBeHuuje (16,18,19).

EnnoBackyiapHa peBacKyJapH3alyja IojpasyMesa MHHHMAJIHO HHBA3HBHE NPOLEIYpPE,
Kao IITO Cy NepPKyTaHa TPaHCIYMHHAJHA aHTMOIUIACTHKA, MMIUIAHTAllMja CTCHTOBA WIIM
NpUMEHA JPYTUX €HJOoBacKylapHHX merofa. Koj HEKHMX TalMjeHaTa OBO jé  METOA MpBOr
u30opa, moceOHO KOJ OHHX ca OTPAHHYEHHM, KPATKUM Jie3WjaMa Ha aprepHjaMa MM KOJI
naiHjeHaTa KOjH MMajy IOBHIICH ONEpPaTHBHH pH3HK. IIpeHOCTH eHI0BACKyJIapHOT HA4YHHA
Jedemha YK/bY4Y]y HIKM TNEpHONepaTHBHH MOpOMIMTET M MopranuTeT, kpahu OopaBak y
OOJHHIM H OP3KH MOCTIPOLIEAYPATHH onopaBak. Jlolia cTpaHa OBAKBOI HAYMHA JieYeha je IITo
JyropodHa NPOXOIHOCT peBacKyllapusaluje KOJ CIIOXKEHHJUX M JYIHX Jie3Hja, Moxke OHTH
orpaHu4eHa (22).
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Kana je y nutamy Xupyplika peBacKyilapusaldja, oHa oOyxBata pasiudure o0IMKe
Gajnac mpoleaypa y3 NpHMeHY  ayTOJNOTHOT BEHCKOI HIIH CHHTETCKOT TrpajTa Kao H
enpaprepekToMujy. OHa ocTaje 3HaYajHa TEpalMjcKa ONLMja KOJ IallijeHaTa ca eKCTEH3HBHUM,
BHILECETMEHTHUM HIIM KOMILIEKCHHM Jie3djaMa Ha KpBHMM cyjnoeuma. OHa je ¥ omuuja vy
CHTyanujaMa Kaja eHJOBACKYJIApHH HAYMH Jiedela HUje W3BOIJBMB HIM je IpPeTXOJHO OHo
Heyeneman. Mako je oTBOpeHa XMpYprHja noBesaHa ca BehMM MHHIMjaIHHM PH3HKOM, KOJ
NaKJBUBO 0Ja0paHuX IMalMjeHaTa OHa MoXke 00e30eHUTH DOJBY AYTOPOYHY NPOXOIHOCT rpadra
u OGobe ouyBame ekcrpemurera. CaBpeMeHe cMepHHle ucTHay Ja u3bop u3mely
SHJ0BAaCKyJIapHe H XHpYpIIKe peBacKylapusaluje He Tpeba MNOCMATpPaTH Kao CTPOIO
CyIIPOTCTaBJbEHE NPHCTYIE, Beh Ka0 KOMIUIEMEHTApHE TepalHjCcKe OILUje y OKBHPY Jiederba
CBAaKOTI' MaljenTa nojeauHayno. Ouiyka ce JOHOCH Y OKBHPY MYJITHIMCLHIUIHHAPHOr THMa, Y3
carnejaBame KIuMHHYKe cimke, WIfl cragmjyma, aHaToMCKe CIOXKEHOCTH Jle3dja M OINILUTEr
crama nanujeHTa. KpajluM LJb je  ONTHMAJIHO OdYyBamba CKCTPEMHTCTAa M I11060JBIIAMSA
YKYIHOT npeskuBbaBama (18).  Ilopen oBHX cTaHZapAHMX METO/A JieueHma, KOJ IN0jeAMHHX
narujenara, nocebHO OHUX ca XPOHHYHUM HesapacTajyhuM yIKycHMa U XpOHHYHOM KPUTHYHOM
HCXEMHjOM, pasMarpajy ce M Jpyre, ajjyBaHTHe TepalHjcke Merone. JeaHa oj HBHX je
xurepbapryna oxcurenorepandja (X60). Ona ce 3acHuBa Ha yaucamy 100% KHceoHHKa 110x
MOBHIIEHUM TIPUTHCKOM, ca IuJbeM noBeliama NapUujalHOr IIPUTHCKA KHCEOHHKA Y
UCXEMHYHUM TKHBHMA. Teopujcka ocHoBa npumene XBO Tepanuje ofyxBaTa moGoelIame
OKCHI'€HAlHje TKHBA, CTHMYNAllHjy AHTHOreHese, MOAYJIALMjy HH(IAMAaTOPHOT OAr0OBOpa H
noTeHUHjaTHO YOp3ame 3apacrama XpoHMYHHMX pana. OBo je o moceOHOr 3Hadaja 3a
nanujeHarTa ca TelKkoM neprpepHom uexemujom (6). Mako xunepbapuuna okCcHreHoTepamnija He
IpejCTaB/ba 3aMeHy 3a peBacKylapH3allHjy Kaja je OHAa WHIHKOBAHA, y KIMHHYKOj IIPaKCH ce
pa3zmarpa Kao AOIYHCKAa Mepa KOJ NaJbMBO ofabpaHMX NalMjeHaTa, ca LHJBEM M0DO0JbLIaba
JIOKAJIHKOI Halla’a Ha YIKCYHO] MPOMEHH alH ¥ ca UMbeM N00oJbllama (PYHKIHOHAIHOT
craryca narujenra (1).

1.2 Jlujaberec MenuTyC Kao (hakTop pusHKa 3a rnepudepHy apTepujcKy
Oosiect

[llehepna Gonecr je jexan o] Haj3HAYAjHUjUX NOTBphEHHX HE3aBHCHHUX (haKTOpa pU3MKA
KaKo 3a HACTaHAK TAKO H 3a H IporpecHjy nepudepue aprepujcke conectn (ITAB). Ianujenty
obonenu ox Aujabereca, Kaja ce MOpee ca ONLITOM HomynanujoM, deithe obosbeBajy o ITAB.
Kon mHX je KIMHHYKH TOK DOJIECTH arpecHMBHHjH allk je ¥ Halla3 Ha apTepujaMa TekKH, jep cy
Je3Wje Ha aprepujama decTo Oudy3He, M 3axBaTajy Bumle cerMeHata. Kamga mocroje u
NpHAPY)KCHH (aKTOpPH pH3MKAa Kao INTO j¢ cTapwja JKUBOTHA 100, XHICPTCH3H]a,
JMCIHMKIEMH]a, TTyIIeke, AujadeTec ca HBHUMa Jelyje CHHEPIHCTHYKH, H3Mmely ocTanor u Ha
eHJoTeNl KpBHUX cyaoBa. Tako Jjomasm jpo yOp3aBama aTepockiiepo3e W HapyllaBarba
KOMIICH3aTOPHHX MEXaHH3aMa y CMHCIY pa3Boja KOIATePAIHHX KPBHHX CYJ0Ba. Y KIMHHYKOM
CMHCIY, TO CBE [JOBOIM CMameka NPOTOKA KPBH M noropuawa cumnroma(4,28,29). Kana
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nauujentu ca [IAB umajy u nujaberec, To ykasyje na cy non nosehanum arepoTpoM0OTCKUM
PH3HKOM &K M YKYITHM KapAHOBACKYIapHHM pH3HKOM yorure. OBH MalHjeHTH nokasyjy Behu
MopTainuTeT M uewhu HenoBosbaH KapiauBacKyjapHu jorahaj. OBo cse ykasyje aa je ITAB
noKasaTelb TeHepalu30BaHe U y3Hanpejosaie arepockiepose. C 003upom Ha OBe 0JaTKe, YBEK
Tpeba MMaTH Ha YMY Ja TepanujckKy NpHCTYyI He Tpeba Ja Oyne ycMepeH camo Ha npoliem ca
ckcTpemuTeTOM, Beh ga Tpeba ja mocToju naxkkseHBHje npahclkhe W HHTCH3MBHHja CCKyHIapHa
npeseHnHja. OBO je OUTHO jep yApYKEHO NPUCYCTBO 00€ DOIECTH HOCH HENOBOJBHU}Y IIPOTHO3Y
YaK M KaJla ce IpUMerYje cTannapiHo uedeme (30,31).

1.2.1. EnmaeMuonoruja 1 eTHIaToreHe3a qujadeTec MeIUTyca Kog nepudepHe
aprepujcke donectu

EnmnjeMHOJIOMKH oAl TI0Ka3yjy Aa ce nepHQepHa aprepHjcka 0oJiecT, Kao WITO je
Beh nomenyro, wemhe jaB/ba koA nmauujeHara ca aujabeTecoM Kaja ce NOPEIM Ca OMIITOM
NOMyJanujoM. YdectanocT 3aBUcH o Tora kako ce [TAB neduuume y ompehenoj crymuju.
Hexana ce xopucre ACIIM BpennocTH, Hekaga Meperhe NPHTUCKA HA NMPCTHMAa a Hekaja Ha
KIMHAYKOj AujarHo3n. C 003MpOM Ha 0BO, pasyMJbHBO je IITO PE3YATaTH HUCY Y IOTIYHOCTH
yjennauenn. Belimma pagoBa Koju cy ce OaBMIM IalyMjeHTHMa 0DOJICIMM O]l AMjOeTeca,
nokasauna je ja ce npesanenia I[TAB kon obonenux on aujadereca najuenthe kpehe on oko 12%
Jo Buire o 20%. ¥V cBakoJHEeBHOj KIIMHHYKO] IPAKCH, TO HUje 3aHEMapJbHB [0JIaTAK, jep TaKas
npoleHar 3Ha4M Belmku Opoj maunujenara. Ilopen Ttora, ydecranoct ITAB pacre ca JyXKHHOM
Tpajama aujadeTeca M IPUCYCTBOM TNPHUIAPYKEHHX OonecTH, NoceOHO XpoHudHe OyOpexHe
Oonectn. Yuecranocr je HapaBHO Beha kaga cy HCTOBPEeMEHO NPHCYTHH M KJIACHYHH
KapJAHoBacKyJIapHu (aktopu pmsuka. CBe cy 0BO paslio3, 3alTO je MepHppeHa apTepHjcka
OoJlecT ydecTaluja y CTapHjoj JKHBOTHO] 100 (22,32,33).

Kaga ce y3me y o003up na Opoj obonenux on aujabereca KOHCTAHTHO pacTe, 3a
odekuBatu je u jga he Opoj nmanumjenara ca ysuanpegosiom ITAB pacru. Oso he Outm
H3pAKEHH]E Y CHPOMAIIHUJUM 3eM/baMa Ca OrPAaHMYEHHM CPEICTBHMA 3a IIPEBEHTHBHE Mepe H
pano otkpuame (3,34). Tlatorenercka Besa u3mel)y nujabeteca w mepudpepHe aprepHjcke
OojecTH je clOKeHAa W OIBHMja ce HAa BHIIE HHEBOA BacKyJlapHor cucrema. JlyrorpajHu
merabonnakn nopemehaju koj aujabeTeca He 3axBarajy camo €HJO0TeN, Beh M MHTHMY, MEH]jY
aM M KoaryJalMOHM cHcTeM. JelaH Of KJ/bYYHHX MEXaHH3aMa je XPOHHYHA XUIIEpPIIHKeMH)a,
KOja JIOBOAH JI0 CTBapama H aKyMylalHje HanpeaHunx npojaykara rimkauuje (AGEs). Onn
MeHajy CTPYKTYpPY M ()YHKUMjY IIPOTEMHA Y 3MJY KPBHHX CYIOBa, & HCTOBPEMEHO pEMETe
hemjcky cHrHANM3aUW]y M MOACTHYY MH(IAMATOPHH OATOBOP. Y3 TO, aKTHBALMja NIPOTEHH-
kuHaze C ¥ nojadyaHo CTBapame PEeaKTHBHUX KHCEOHHYHHMX pajiMKalia JOJaTHO II0jadaBajy
OKCHIATHBHH cTpec. [loclieuIa CBHX OBHX npoleca je yOp3aHH pa3soj eHaoTelHe AHC(YHKIH]e
u nopeMehaj BasomoTopHe perynanuje. FicToBpeMeHO ce cTBapajy ycioBH 3a Opike (opMupame
U HallpeJ0Barbe aTepOCKIEPOTCKOr IIIAKa, Al U 3a CMabeHy CIIOCOOHOCT BacKYJIapHOr CHCTEMa
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Jla ce MNpPWIATOJX XPOHHYHO CMameHOM TpoToKy kpBH (35,36). Ilopen meraboinn4kux
nopemehaja, aujaberec ocTaB/ba 3HAUAjHE IOCIEAMIE M HA BACKYJIapHH M HH(IaMaTOpPHH
ojroegop opranusMa. Kao mro je nmomeHyTro, cMarmeHa je OHOJOCTYIHOCT a30T-MOHOKcHIa. Ca
Jpyre CTpaHe CY INojadaHd ajixesHja JIeyKoLMTa U TpoMOOLUTA a NPUCYTHA je M XPOHHYHA
uH(IamManyja HUCKor creneHa. Kao nocneiuna oBHX YHESEHHI@, 3UJ KPBHOT Cy/a, NOCTENEHO
NOIIPHMa NPoaTeporcHe U npoTpomOoTcke ocobuue, kao wro HaBoau Libby y pamy n3 2019.
roguHe. Y TaKBHM YCIOBHMA pacTe BepoBaTHONA JecTabHIM3aLije aTepOCKIEPOTCKOT I1Iaka 1
HACTAHKA JIOKaJHe . TpoMbo3e. Y KIMHHYKOM CMHCIY, TO CE HCHOJbaBa OPKOM NPOTPECH|OM
nepugepHe aprepujcke OolecTH M BehMM PH3HKOM 3a pa3BOj XPOHHYHE KPHTHYHE HCXEMH|je
(7,37). Aujaderec 3HauajHO MEeHa NPUPOIHH TOK NepuepHe apTepHjcKe DOJIECTH U Y KIIMHHYKO]
IpaKCH ,,JloMepa‘ OojecT Ka TexxuM cragujymuma. To ce ornena y Behoj ydecranocTi XpoHHYHe
KpUTHYHE MCXEMH]je ¥ IOCIeIHYHHX amiyranuja. OBakae TOK je IocieluLa yapyKeHOr JejcTBa
MakpoBacKyJapHe OolecTH, MHKpoBacKylapHe Juc(yHkuuje u omTteheHor nugaamaTopHOr U
pereHepaTuBHOr ojrosopa. KiMHHYKe CTyAMje IoKa3yjy a nauujeHTH ca aujadberecom u ITAB
4eCTO MMajy CIOXKEHH]Y aHaTOMCKY AucTpuOyuujy Gonectn. KapakrepucTudna je uspakeHHja
JucTanHa 3axgaheHocT, Tako3BaHa KpypaiHa 0oJiecT, Kao M Mame IOBOJEHH YCIIOBH 33 pasBoj
CIIOHTaHE KOlATepallHe LHUpKylaumuje. Y IIpakcH, OBO pesyiryje Behom mnorpebom 3a
MOHOBJ/bEHUM H KOMILIIEKCHHJUM PEBACKYJIAPH3ALMOHHM NpoLeaypaMa, Kao H HEelOBOJBHHUM
JyTOpOYHUM MCXOJMMA Yy IIOrJIely OUyBakha EKCTPEMHUTETA U YKYITHOI IpeskuBIbaBamma (18,38).

1.2.2. Knuanuke manudectanmje nepudepre aprepujcke 601ecT Koa 000emmx
on aujabeTteca

Kimnnuke wmanudecranuje nepudepse aprepujcke OojecTH Ko IanyjeHara ca
JHjabeTecoM decTo cy aTHNHuHe M Hecnemupuune. OBO je jeJaH o TIaBHX pasiiora 3a KacHO
npeno3HaBamke O0NECTH y KIMHHYKO] npakcy. [TujaberecHa nepudepHa HeyponaTuja, Mowmro ce
4eCcTO jaBJba, MOJKE 3HAYAJHO YMamHTH Oo0liHe ceHzamuje. 300r Te Heypomnaruje, KJIacHIHE
UHTEPMHUTEHTHE KIIayJUKallije MOTy GHTH MMHHMAalHe HIH IOTIYHO OJICYTHE, YaK M YKOIHKO
IOCTOje XeMOJAMHAMCKH 3Ha4ajHe Jiesuje Ha apTepujaMa. KIIMHUYKH U CBaKOJAHEBHH MOGNEM M3
JKUBOTA je IITO OBM IALMjEHTH YOIIITE YecTO He XO/Iajy JOBOJBHO fa OM ce MHTEepMHTEHTHE
Kiaynukanuje ucrobunie. Ha Taj HauMH, KIMHHYKA ciuka JogarHo OuBa mackupana. Kao
HoCNeMIa OBHX MeXaHH3aMa, Y CBAKOJHEBHOM KIHHHUKOM paly ce Jelliasa jJa  IpBa
maHu(pecraumja nepudpepHe aprepujcke Oonectn koia aujaGernuapa Oyne nojaBa yikyca,
un(exuyje Wik ranrpere, ogHocHo Beh ysHanpenoBana uexemuja. OBo YecTo JOBOJH J0 KACHOT
ynyhuBama mnammjenta packyinapHom xupypry (1,39,40). [ujaberec He yTHY4e caMO Ha
ydecranocT nepudepHe aprepujcke OonectH, Beh ¥ Ha WmeHy aHaToMcKy Jokanmsauujy. Kon
OBHMX IallMjeHaTa npomeHe cy dvemhe Jokaan3oBaHe HAa MH(PAMHIBHHAIHUM W JIHCTAIHHM
apTepujama, HAPOYHTO HAa TUOMjaHUM U MeEJaTHHM KPBHUM cynoBuMa. OBakae pacropen
OollecTH HMMa 3HaudajHe KIHHHUKe nocneaune. OBH NALMjEHTH HMajy H3pPaKEHH]y HCXEMH]Y,
crabuje pasBujeHy KoJaTepaiHy UMPKyJamujy W Mame MOryhHOCTH 3a  YCHEIIHY
peBackynapuzaudjy. 300r Tora Koj mamdjeHarta ca JAdjadeTecoM CyMba Ha InepuepHy
aprepujcky OorecT Tpeba Ja MOCTOJH M OHJIA KAJla THITHYHH CHMIITOMH HHCY H3paKeHH, MoceGHO
aKo Cy NPHCYTHC IPOMCHE Ha CTONAIY Y CMHCIY XPOHHYHHX NpOMCHaA Ha KoxkH (41-43). 36or
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OBAKBE KOMIUIEKCHE NATO(U3MOIIOTH]E H aTHIIHYHE KIMHHYKE NIpe3enTanmje, qujaderec MelnuTyc

ce y caBpeMeHO] BacKyJapHOj MeJMIMHH CMaTpa jefHHM o] KJbYIHHX (pakTopa KojH oapehyje
TOK, TSKUHY M Ha Kpajy MCXO[ Jiedema nepudepHe apTepHjcke DOJIecTH.
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1.3 VYiiora okcuaamnoHoT cTpeca y rnepudepHoj apTepujcKoj 00JecTH

1.3.1 OxcumanuoHu cTpec U aHTHOKCHIAITMOHA 3ATITHTA

OkcHIALMOHK CTpeC HACTaje Kajla ce Hapylld paBHOTeKa H3Mmel)y cTBapama peakKTHBHHX
Bpcra kuceonuka u azora (ROS/RNS) u criocoOHOCTH aHTHOKCHIATHBHOI CHCTEMAa Ja HX
HeyTpasuine HiId yonaxu owrehema koja n3asusajy. Kaga Te paBHOTTexkKe HeMa, Y OPraHu3My
moxke johu 1o owrehera IUIHAA, IPOTEMHA M HYKIEHHCKUX kucennHa. [Topen Tora jonasu j1o
aKTHBAllMje CHTHAJIHHUX ITyTeBa KOjH JONPHHOCE OJp:KaBamby XpoHnuHe HHdnamanuje. Mehytum,
ROS/RNS Hemajy HCK/BYYHBO IITETHY YJIOTY 3a OpraHu3aMm. Y HOPMAaJHHM, (PH3HOJIOMIKHM
YCIIOBHMa, OHH Y4ECTBY]Y Y OpPOJHHM BaXKHUM IIPOLIECHMA, KA0 LITO CY perylalHja BacKylapHor
TOHyca, (DYHKLHMja eHJ0Tela, ajanTaluja opraHuiMa Ha ()M3MYKH HAIOP M MMYHCKH OJATOBOP.
Jo npobrnema folasy oOHIA Kaja je IHHXOBO CTBApAme I10ja4aHO TOKOM JIY:KEr BPEMEHCKOr
IepHoja HIIM KaJa je aHTHOKCHIAaTHBHA oxOpana ocnabibeHa. Ykonuko jao Tora Jole, To
HOro/1yje pasBojy NpOMH(IaMaTopHOT U npoTpoMOOTCKOr cTama (44-46).

AHTHOKCHIATHBHA 3alITHTA OpraHH3Ma je OpraHHU30BaHa ¥y BHIIE HHUBOA!

- CH3MMCKM  QHTHOKCHIAHCH  (CYNEPOKCHJ-JMCMyTase,  Karaliasa,  IJIyTaTHOH-
nepoKcHase/peyKrase u 1p.),

- HHMCKOMOJIEKYJICKM AaHTHOKCHIAHCH (INyTaTHOH, ypaT, OwinpyOuH, BuTamuan C u E,
KapoTreHouau, koensum Q10 u ap.)

- CHCTEMH JIeTOKCHKAIMje U perapauyje omreheHnx Ornomonekyna.

Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-related factor 2) mpencrasba BaskaH TPaHCKPHITIHOHHA
perylnarop KojH akTHBHpa OpojHe TeHe YKJbyUeHe y AHTHOKCHAATHBHY M I[HTOIPOTEKTHBHY
oa0pany. 300r Tora ce HaBOJM Kao jefaH oA jako OMTHHX MeXaHM3aMa KOjH CIY)KH 3a
paszymMeBarbe U 00jalllberbe jako KOMIUIEKCHOT  ITep3ucTenTHOr redox-1uctananca y XpOHHIHHM
Oonectuma. Y oBy rpymy OojecTH cmama WM arepockieposa. Kama ToBOpHMO 0 KPBHHM
CyHOBMMA, M3 yIJa IepuepHe apTepHjcke OKIy3uBHe GolecrH, 3Hauajun m3Bopun ROS cy
NADPH-oxkcraasze (NOX), MUTOXOHIpHjalIHH JIaHALl TPAHCIIOPTA EJICKTPOHA, KCAHTHH-OKCHa3a
u engorenHa NO-cunrasa (eNOS). Ilocneamua jejcrBa CBHX OBHX YHMHWIIALA j€ CMarbeHa
OHopacnonoKuBocT asorT-mMoHokcHaa (NO), nopemeliena Basoamnarandja, kao M IojadaHa
aaxesuja seykouura ¥ nosehana uugamanuja y kpBuM cyiosuma. ITocebHo ce mcrude yiora
NOX wusodopmu y areporeHesu, jep ce cMaTpa Ja 3HA4ajHO JONPHHOCE BACKYJIAPHO]
HPOJYKIHjH cynepokenaa u cekyHaapuux ROS. Mnak, caBpeMeHa HCTpakMBamba yKasyjy Ja je
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IBHXOB e(beKaT W MpoaTeporeH U aHTHATEPOTEH Y 3aBUCHOCTH of cuTyauuje. Ha npumep, NOX4
ce Yy IOjeJIMHHM PajiOBHMa OIIHCYje Kao NOTEHLHjAHO areponporekTHBaH. To JoJaTHO ykasyje
Ha CJI0XKEHOCT TedOX-CUrHalM3aLMje Y aTepOCKIIeposH 1 10Tpedy 3a J0MaTHUM UCTPAKHBALEM Y
oBoj obnactu (44,47-49). ¥ kIMHUYKHM CTyAHjama, ,,0KCHJALMOHU cTpec” ce Hajuernhe He
Mepu JAupeKTHO, Beh npeko cTabHIHUUX HHAMPEKTHHX Mapkepa owTehiemsa (MMM, IPOTEHHH,
eNOS) mim npeko craryca aHTHOKCHIATHBHUX cHcTeMa. [IpakTHynn npobieM Koju ce jaBba Y
OBMM MepemHMa je LITO PAa3IMYMTH MapKepd OJpakaBajy pasH4uTe JOMeHe (HIp. JMIUHA
MepoKCHIALMja WM NPOTEHHCKA KapOOHMIALMjA) M pasIM4YUTe BPEMEHCKE Ipo30ope (aKyTHa
IIPOMEHa I0CiIe HeXeMHje/penepdy3rje y OJHOCY HA XPOHHYHO aKyMylHpaHe npomene). 36or
cBera OBora, MHOTO je OMTHMje M BpEAHMjEe TyMadche KoMOMHALMje MapKepa OKCHIATHBHOI
cTpeca, Hero jejaH u3onosaH napamerap (44,47.50). Kao mapkepu nunujiHe nepokcujanuje
gyecto ce Kopucre F2-m3ompocTaHH, KOjU €y pelaTHBHO CrHeUM(pUYHH I10KA3aTesbH in vivo
OKCHJALMje IHMIHAA, JOK CE 3a NPOLEHY MPOTEHHCKE OKCHIALMje KOPHCTE IIPOTEHHCKH
KapOOHWIH. Y KIMHUYKHM HCTPaKHBAHBHMA IIOMHILY CE M IApaMETPH Kao IUTO CY aKTHBHOCT
napaokconaze-1 (PON1) ma XJIJI, kao u mujenonepokcujaza (MPQO), koja npeactasiba H
MapKep H MeHjaTop OKCHAATHBHO-HH(IaMaTOpHUX npoueca. [TocebHy cllokeHOCT NpejcTaBiba
YHILEHH1A Ja Y aTePOCKIIEPO3H HHje BakHa camo konuduxa ROS, Beh u kBanuraTuBHe npomeHe
JIMIIONPOTEHHA M BaCKYJIapHOT MUKPOOKpykema. Oxkcuaarusae Mo gukanuje J1/1J1-a u X/1J1-a
YTHYY Ha aKTHBAIHjy WH(IAManHuje, eHJ0TeNHY TUCYHKIH]Y U PEMOJIelIOBake 3H/1a KPRHOT
cyna. 30or Tora MapkepH Koju ojapaxkasajy aucynkuujy XJJI-a, kao mwto je PONI, kao u
aktugHocT MPO, Mory MMaTH NPOrHOCTHYKHM 3Hadaj y BacKylnapHuM Oonectuma. CBe OBO
yKasyje Ha H3y3eTHO CIIOKEH CHCTeM NPOOKCHAATHBHMX M AHTHOKCHIATUBHHX Mapkepa y
nepudepHoj BackynapHoj Oonectn. CHTyamuja je joIn CIOXKEHHja KOJ IalMjeHaTa ca
HPUPYKEHUM KOMOpOMIAMTETHMA, HAPOYMTO Kaja IIOCTOje MOJNHBACKYJIApHE KOMILIHKALH|e
(44,51-53).

1.3.2  Oxcuparnuonu cTpec y aTepocKIepo3d Kao OCHORH niepuepHe apTepHjcke
Oonectu

ATepockilepo3a CE jako HecTO OINHCYje  Kao XpOHW4YHA HH(IamaTtopHa Oolect
aprepujckor 3una. VY Toj nopemehajy, jeana on OuTHHMjMX nojasa je redox-gucdananc. OH
npejcrasba oHo wro nokpehe maronomku npouec. Hasomu ce na ROS ywectByjy y passojy
SHIOTeNHe JUC(YHKLHje, Ja JOBOAM [0 OKCcHAallMje [HMIHJa, aKTHBALMje HH(IaMaTOpPHHX
npoleca ¥ OHO INTO je KIMHUYKK Haj3HadajHuje, 1o necrabuimsanuje maka. Ca apyre crpae,
3axBasbyjyhu HeajneksatHoj NO curHammsanuji, nmosehaBa ce peakTHBOCT KPBHUX CYJIOBa Ha
cTMyiyce BasokoHcTpukiHje (44,48). ¥V Tom cmucny, nepudepra aprepujcka donect (ITAB)
MOJKE C€ I0CMAaTpaTH Kao KJIMHHYKAa MaHH(ecTalHja CHCTEMCKE aTEPOCKIIEPO3e a He H30I0BaHOT
npobyiema Ha jenHOM excrpemuTeTy. MeljyTHMm, HBeH 3HaYaj He OIpaHHYaBa CE€ UCKIBYYHBO Y
XeMOJMHAMCKOM CMAarbelhy apTepHjcKor IpoTOKa. Y OKBHPY OBOT IIpolieca pasBHja ce U
KOMIUIEKCHA ,,MHOAHTHOIIATH]a " HCXEMHYHOI' eKCTPeMHTeTa, Koja oDyxBaTa IIpOMEHe Ha BHIIE
HHBOA TKHMBA. Y CTBapH, OBJe J0Ia3H [0 [OHABJbAHMX EMH30/a pPelaTHBHE HCXEMHje TOKOM
Xoja, y3 penepdysujy y nepuony oamopa. OBo NpakTHYHO MPEACTAB/bAa IPaBH, OHOJIOLIKH
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MOJIeJl XPOHHYHHX M NOHABJLAHHX HCXEMH]jcKo-periepdy3nonnux forahaja. To je (eHOMEH KOjH
ce BeoMa 4ecTo cpelie y CBaKOJHEBHO] KIHHHYKO] IPAKCH KOJ MalHjeHaTa ¢ca CHMIITOMAaTCKOM
ITAB. Kao nocieauua NpaTKTHYHO CBAaKOJHEBHOI XO0Ja IalMjeHTa, IITO 3BYYH Kpajibe
N0jeIHOCTAB/EEHO, [J0Ja3H J0 MojaBe Ipoleca KOjUu  JeNyjy Kao CHaXKHHM MHIYKTOPH
NpOJAYyKIIHje peakTUBHHX KHceoHnuHux pamukana (ROS). INocnenuna oBux norahaja je JokanHo
OKCHIATHBHO oilTeherba TKHBa (54,55).

Y caepemeHuM pajnoBuma mnoceOHo ce ucrtude a kol ITAB, okcupaTHBHM cTpec HHje
camocrannu Qakrop. OH Henyje Ha BHIIE HHBOA HCTOBpeMeHO. [IpBH HHBO je Ja je Iheros
YTHIA] je H3paKeH Y BAaCKYJIAPHOM 3Hy Y KOME JOIPHHOCH Pa3Bojy eHJoTelHe Auc(yHKIHje u
olpKaBamy HH(IaMaTOpHOr ojarosopa. Jpyru HHBO Cy 3HadajHe IpPOMEHe Koje 3axBaTajy W
HajMamke KpPBHE CyHOBe, Nopel Je3dje MarucTpanuux. OKCHIATHIHOHM CTpec HCIIoJbaBa
3Ha4ajaH yTHIaj M Ha cKeseTHe Mummhe. ¥ TOM CMHCIy, OIHCYjy ce cMameHa U nopemeheHa
(MHKIMja MHTOXOHJMja, CMameHa AKTHBHOCT AHTHOKCHIATHBHHX EH3MMa M aKyMylaluja
mapkepa oxcuiarusHor owrchema. Baxuo je ucrahu na oBe npomeHe IoKasyjy jacHy
KOpENalHjy ca Te)KHHOM OOJNeCTH M CTeneHOM (YHKIHOHAIHOI OrpaHHYea NalHjeHara
(54,56,57).

UnmeHnlle, Koje NPOM3NIIA3e M3 MOJIEKYIapHUX NabopaTOpPHjCKHX HCTPAXKHBAFha, MMajy W
3Ha4YajaH KIMHUYKH 3Ha4aj. KUIMHMYKK 3Ha4Yaj OBHX MCXaHHM3ama cc JOJaTHO HOTBphyje y
nojanMMa  KOjU yKasyjy M Ha oOKcHaaTuBHO omrteheme y ractpokHemujycy, mummhy
MOTKOIEHHIIE KOjH je Hajuemhe MecTo nojaBe HHTEPMHTEHTHHX Kiaylukandja. [lpouemeHo je
Ja je IpUCYCTBO NPOTEHHCKUX KapOOHMIA, I0BE3aHO ca JYTOPOYHHM IPEKHBILABAKEM KO
nauujenata ca [TAB. OBa 3anaxara cy 3Ha4ajHa, jep yKasyjy Ja JIOKaJIHe IIPOMeHe Y MUIIHAHOM
TKMBY MOTY OJpaXaBaTH YKYIIHH CHCTEMCKHM PU3HK 1o mauujenta. 300r Tora ce KOHLENT
~Mmuonatije TTAB® Moke mocMarpaTH Kao Je0 HIMpe MaTo()U3HOJIONIKE TelTHHe CHCTEMCKe
arepockiepoTcke Golectd. OBakaB MPHCTYI MOMaKe Ja ce GoJbe pa3yMe 3alITO KOM MOjeIHHHX
ManujeHaTa J10Ja3H 10 Hecpa3sMEepHO JIOMMX KIMHHYKHX HCXOJ1a y ojHocy Ha BpeaHocTd ACITHA
WIIH caMy aHaTOMCKY JUCTpHOYLH)jY H crereH omrtehema aprepuja (54,58-60).

1.3.3 Oxcumarmonu crpec y [IAB- mujarHoCTHUKO-IPOTHOCTHYKH ACTIEKT H
MIOBE3aHOCT ca HHpIAMAIH]jOM

¥V nepupeproj aprepujckoj donecrtu (ITAB) ommcane cy npoMeHe BHILE OMOXEMHjCKHX
mapamerapa OKCHAATHBHOI cTpeca M uH(Iamanuje xao cro je panuje seh nomenyro. Hamehy
OCTAIOr, KOJ OBHMX IALMjeHaTa yTBpheHe cy MNoBHIIEHe BpelHocTH F2-m3ompocrana u
NPOTEHHCKUX KapOOHMIA, KAao M M3MEHEeHa akTHBHOCT napaokcoHase | (PONI) u jgpyrux
IapaMeTapa I10Be3aHHUX ca JIMIIONPOTEHHCKOM OKCHIALIH]OM.

Kama y3memo y 0063up oBakBe Halase, JOJa3sHMO JO ToTa Ja CYy aTpeocKICpo3a, HCXCMH)a,
uH(pamanyja ¥ nopeMmeheHo 3apacTame TKMBAa y jeAHOj jako KOMIUIEKCHOj crpe3n. Ha
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MOJIEKYJIAPHOM HHBOY ce Ioce0HO H3/Baja MUjeNoNnepoKcHasa. 3a 0Baj MOIEKYIl ce CMaTpa H Ja
je epexerop anmM M MHHKATOp OKcHAATHBHO-HH(amaropHor owrtehema. [TokasaHo je ga cy
HOBHIUCHH HHUBOM MUJENIONEPOKAM/IA3E OBE3aHH Cca BehHM PU3HKOM 0]l pasBOja HEKEIbEHOr
KapJuoBackynaHpor forahaja M pazBoja KpUTHYHE HcXeMmHje ekcTpemurtera (51,52.54.56).
HuTepecoBaise 33 HCIUTHBAE OKCHIALUOHOT cTpeca U uH(Iamanuje kox nanujenara ca [TAB
pacte KkoHTHHyupaHo, Beh rogunmama. OBa HCHHTHBaEKa BpPIO — 4YECTO YKJbY4Y]Y H
MHUKpOBAacKyJapHy JIUC(YHKIMjy, M3pakeHy HHpIaMalMjy M TPHUCYCTBO HH(EKLHje.
HcermruBama OHONOIIKHX MapKepa Kojl MalUjeHara ca KPUTHYHOM HCXEMMjOM yKa3syjy ha cy
OpojHH mapameTpH, YKBYdyjyhu Mmapkepe eHioTenHe JAHC(YHKIWMje, HH(IaManHje H
OKCHJIATHBHOI' CcIpeca, 3HadajHo noeuweHu. OBu nopemehaju cy nocebHo u3paxenu y
clydajeBMMa Kaja je KpUTHYHA MCXeMHja yapy:keHa ca aujaberec menurycoM. To ykasyje na
YKOJMKO TIOCTOJH  yApyXKeHo omreheme, Ha JiBa nato(usnonionka HUBRoa — aujabereca W
nepuepHe HCXEMHje, TO HMa JUPEKTaH YTHIA] HA KIMHHYKH CTATYC NALMjEHTa, OJHOCHO Ha
3apacTare yIKycHe npoMene(53,56,601).

Jleuewe manupjeHara ca HesapacTajyiuMm yIKycHMa KOjH HacTajy Kao HoOCieIHIa nepHpepHe
aprepujcke 0oJleCTH BEOMa jeé CJI0MKEHO M 3aTO 3aXTeBa MYITHAMCUMIUIMHAPHH HpUCTYIL Y
OCHOBH OBe DOJIECTH HAlla3M ce I0Be3aH HHU3 nmatodu3uonowkux Jorahaja. Hajnpe monasu no
nojadaHor creapama cynepokcuia u3 NOX cuctema, a 3aTHM U JI0 CMabemha JOCTYIHOCTH a30T-
okcHA ycaed (popMmupama nepokcHHHTpHTa. OBO JOBOJH 10 pa3BoOja HHTPO3ATHBHOI CTpeca.
Hakon Tora, Jonasu J0 €HIOTeNHe JUC(YHKLHjE, CMambema eIacTHYHOCTH apTepHja H
aktuBauije uH(puamanuje. [Toceban 3Ha4yaj OBe OCOBHHE j€ Y TOME ILITO OHA jJacHO IIOBE3Yje
KiacHdHe (aKTope pH3HKa, Kao IITO Cy IyLIeke, AHjadeTec H JHCIHIHAEMI]a, ca KIMHHYKHM
HCIIOJbABakeM OOJECTH, OJHOCHO ca [I0jaBOM KIIAyJAHKalMja M KPUTHYHE HCXEMH|e
eKcTpeMHTeTa. 3aT0 ce naro(hu3nonoryja nepudepHe apTepujcke 0OJIECTH HE MOXKE CBECTH CaMO
Ha CyXeme JIyMeHa KPBHOT cy/a, jep oHa o0yxBaTa ¥ clokeHe ()yHKIHOHAHE W OHOXeMHjcKe
NPOMEHe Koje 3Ha4ajHO YTHYy Ha ToK OonectH (48,55). M3 yria aHTHOKCHAATHBHe oA0paHe,
CHCTEMH KOju cy perynucanu nomohy Nrf2 umajy ueHtpanny yinory. EH3HMH IIIyTaTHOHCKOT
LHK/Iyca, XeM-OKCHIeHasa-1 U Jpyru CpoJHHM MEXaHH3MH IIOMaxy OpraHH3My Ja C& HOCH ca
XpOHHYHHM okcHuaTuBHHM onrepehemem. 3aro ce Nrf2 y smreparypu o mnepudepHoj
aprepujckoj Oonecty cBe denrhe M3ABaja Kao NOTCHIMjaJIHA Tepanyjcka MeTa. Mnak, oBH nojanm
yjelHO IIOKa3yjy Ja ce uieja O jeJHOCTaBHOM ,loBehamy aHTHOKCHaHAaca™ HE MOXKE JIAKO
npeHeTH y KIMHHYKY npakcy. Redox pasHoTexka je ocersbMBa M 3aBHcH o Buue MehycoGHo
noBe3aHHX (aKToOpa, Kao WITO Cy /1033, BpeMe I[PHMEHEe AHTHKOCHIAHACA KA0 H MeCTO
JeoBama, OMIO Ja je ped O BacKyIapHOM 3HAY, CKEJETHOM MHIIMNY HMIM LUPKyIaLHjH
(47,57,62,63).

Kana je ped o cymemenTanuju anTukocuaancuma y ITAD, nperiennu paioBy ykasyjy Ha
nocrojate OpOJHUX CTyAHja Cca Pa3TMYUTHM AHTHOKCHIAHCHMA, KAKO IPHPOJHHM, TAKO H
cunTerckuM. MelyyTim, BpIio je n3pakeHa xereporeHoct Meljy OBUM HCTpakuBamHUMa. Pasiike
y HMCIHTHBAHHM I[IONYJallHjaMa, J03ama, HCXOJHMAa H Tpajamy Tepallije, HABOJE HAc ja
3aK/bydke Tpe0a TYMa4uTH onpe3Ho. 300r Tora ce aHTHOKCHIAHCH He MOTY I0CMAaTpaTH Kao
YHHBEp3allHa 3aMeHa 3a J0Ka3aHe HadMHe Jieuerma aTepockiepo3e. AHTHOKcHIaHce Tpela
IOCMAaTpaTH Kao Moryhy ajjyBaHTHY Tepalujy M TO y CTPOro JAe(UHHCAHMM HCTPAKHBAYKHM
HIIM 110] M HAYHUM KIHHHYKHM MHAHKauujama. McToBpeMeHo, NojeHHe KIMHHYKE CTYIH]e KO
nauujenarta ca [TADB, ykasyjy Ha jacHy nosesaHocT u3Mel)y Mapkepa OKCHIATHBHOI cTpeca H
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un(namanyje ¥ cragjyma Oonectu. Ha npumep, omucyje ce moBe3aHocT uzMel)y MYJNTHIIHX
ne3dja Ha apTrepHjaMa M INOBHUICHHX HHBOA I[IPOOKCHIATHBHHX M INPOHH(IAMATOPHHX
napamerapa (56,57,64,65). OBu Hana3u Npe/CTaB/bajy BaKaH apryMEHT 3aIITO Y OKBHPY OBOI
pala ©Ma cMucia oceGHO pa3MaTpaTH rapamerpe OKCHIALMOHOT cTpeca i HHpnamanuje. Ony,
HauMe, HHCY camo ,J1abopaTopHjcka 3aHMMIEMBOCT, Beli MOTY 1a Ipe/CcTaBiLajy Bezy HiMehy
KIIMHUYKE TOKUHE OOJICCTH, YKYITHOT pH3HKA H OATOBOpa Ha TCPAIIHjy.
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1.4 VYnora TpoMOOLUTa y aT€POCKIEPO3U U HACTAHKY-IIPOIPECH]U
nepudepHe aprepujcke OoJecTH

TpomOOLHUTH 3ay3UMajy LEHTPAIHO MECTO Yy Ipolecy areporpomboze. OHM ydecTBjy He
caMo y HM3rpajibi TpoMOa Ha MecTy Iie je JOLUIO [0 PYNType IUlaka, Hero M HacTaHKy Y
nporpecju arepockiiepoze. OBaj nporec ce Jiemara NMyTeM Tako3BaHe TpomOoWH(IaMaruje,
OIHOCHO MHTCppeakiuje TpoMOOLMTa ca CHAOTEIOM, oclobahjambeM MeaHjaTopa (XCMOKHHH,
LUMTOKMHM, (AKTOPH pacTa) aad M IyTeM TPOMOOLMTHUX EKCTPALENYIapHHX BE3HKYJIA Tj
MHKPOIIAPTHKYNIA, KOje YTHYY Ha JIOKAIHH MHKpOBacKylapHH amOujeHT (66-68). Kon
nepugepHe aprepujcke OolecTH 3Ha4aj TpoMOoOLHTa J0Na3K oceDHO 10 H3pakaja, jep ce cama
GonecT He 0JBHja CaMO Kao MOCTOjarbe CTaOUITHOT IUIaKa Ha Cy)KeHOM KpBHOM cyay. Ty ce jaBiba
JHHAMUYAH TIpolec y KOME Ce TOKOM XO/Ja CMemYjy enm3oie ucxemuje u penepdysuje. [lopen
TOra, OBJE Cy 4ecTO NPUCYTHH HH(IAMalWja ¥ eHJoTellHa IUC(YHKIMja, a TO JOJaTHO
HOJACTHYE TPOTPOMBOTCKO OKpYKere. Y TaKBHM YCIOBHMA, TPOMOOLMTHA XHIIEPPEaKTHBHOCT
gobuja  mocebaH nAaTO(QU3MONOIIKM  3HA4Yaj, jep MpeacTaBba BaxkHy Be3y m3Mely
aTepoCcKIEepOTCKEe OCHOBE DONIECTH M HheHe KIMHUYKe Aekomnen3anuje. OBO je pasjor 3airo ce
ko ITAB nosehaBa pusMk o moropulama KIHHHYKOI TOKA, YKJbY4yjyhH akyTHY HCXeMHjy
eKCTPEMHTETa, IOTOPIIAEe XPOHHYHE HCXEMHje MM TpoMOO3y HAKOH peBacKylapusaluje
(54,67,69).

Y modeTky pasBoja aTpockiepose, JAONA3H O AKTHBALMje eHJOTeNa pasIMYHTM
(akTopuMa Kao IITO Cy AMCIHIIHAEMH]ja, Myllewke, Aujaberec  OKCHAauMoHu crpec. Enporen
HAKOH TOTa I10ja4aBa eKCIIPECH]y aJXe3HOHHUX MOJIEKyJa U ryOH (JM3HOIOLIKY aHTHAIXe3UBHY U
AHTHKOAryllaHTHY oA0paHy OJHOCHO Oapujepy. Y TakBOj CHTYyalHjH, TPOMOOLHTH ce MHOTO
JIAKLIE BE3Yjy 3a €HAOTEN M cyDenpoTenHe cTpykrype. CBe OBO 3ajelHO HHje CAaMO HHHIIHjaIHH
Kopak TpomOo3e Beh M cTHMYJAHC 3a JOKAJHY HH(IAMALH]y WITO IMOCIEAMYHO AOBOJAM 10
MHTpallje MMyHcKHX hemtja y untumy (66,70-72).

Jom jeman oj MexaHM3aMa Kako TPOMOOLMTH yTHYy Ha aTepockiepo3y je myrem [I
cenektHa. On  omoryhara Oiucky WHTepakiujy wHquiamatopHux hemmja W TpoMDolmTa.
AxruBHpanH TpomOouuTH ocnoDahajy canapikaj cBoOjuX TpaHyna, H3mehy ocranor u
PF4/CXCL4, RANTES/CCL5 u apyre xemoarpakTtaHtHe Mmeaujarope. Ha Taj HauumH gojarHo
MOACTHYY MHIPALMjy MOHOLMTA, ILHXOBO 3aJpKaBamke y 3MAY KPBHOI cyla H KacHHjy
akTHBaLMjy. Jom jenaH BaxkaH MeXaHH3aM je (opmupame arperata usmehy TpomOouura M
neykouura. OBH KOMIUIEKCH HMajy BEIHMKH NpPOMH(IAMAaTOPHM MOTEHIHMjal, a YjeHO ce CBe
yemrhe mocMarpajy M Kao IOKa3aTe/b akTHBHe arteporpombose(73,74). ¥ IIAB je mocebno
3aHUMJBHB JIOKa3 Ja TPOMOOLHTH MOTY JHUPEKTHO MpPeNnporpaMupajy — MOHOIMTE Ka
npoareporeHoM (QenorHny. Y cryamju m3 2018, rommHe, Ha cumnTomarcknMm IIAB
NalHjeHTHMa TI0Ka3aHo je aa TpoMOouuT-aepuBucann MRP-14 moxe OUTH IIPEHET HA MOHOLIUTE
H MOJICTHLIATH HKHXOBY aKTHBALH]Y ¥ Murpanyjy. OBo mokasyje aa akTuBaiuja TpoMOOIHTa HIje
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camo nociejuua omtehema enjpoTena, eposuje WK PYNTYpe aTepocKIEpoOTCKOr iaka, Beh u
npouec KOojH aKTHBHO JONPHHOCH HH(pIAMaLHjH, TPoMOO3H H IPOTrPEecHjH aTEPOCKISPOTCKE
oostectu (75).

1.4.1 Kmunnukw 3uauaj arperaruje Tpom6ormta y TTA/J]

Arperauuja TpoMOoLMTa Cce OJBHja KpO3 BHIIE HCTOBPEMEHHMX IIpoleca KOjH CYy
noBe3anu. Jonasu 10 koHTaKTa ca omTeheHUM eHI0TeNoM OJHOCHO J0 ajXe3uje, HAKOH TOora ce
TpoMOOIMTH axkTHBHpajy. Ty akTHBaUMjy mpaTH ociiobahame MenujaTopa aid H IPOMEHa
obmmka Tpomborra. Kanuje nonasu o crabunnzanuje tpomOa, y kojoj uurerpun allbpf3 nma
LEHTPAIHY yIory. Y oKBHPY aTepoTpoMO03e, HajBasKHHU]H IYTEBH CTUMYIIALMje OBOT Ipolieca Cy
ADP npexo P2Y'12 nyra, tpombokcan A2 npeko COX-1 nyra u pomOun npeko PAR nyra. Oru
IYTEBH CY YIPaBO H MeTa JelloBaba INIaBHUX IPYyIa aHTHAaIperalHoHHX Jekosa (76,77).

Ca xJIMHMYKOT TieuIuTa, arperauuja tpomboura y ITAB ce moxe mocmarparu ca jBa
HuBoa. C jenHe cTpaHe, XpOHMYHO IIOjadaHa TPOMOOLMTHA AKTHBALMja MOXE JONPHHOCHTH
HACTAHKY MAalMX WJM HeMUX  MHKpoTpoMOo3a. OBO MHOCIHEIMYHO IOBOAM 1O  pa3Boja
MUKpOBacKyJlapHe JUC(YHKIMje, WITO MMa IoceDaH 3HAauYaj 3a 3apacTame paHa y yCIOBHMA
XpoHH4YHe HcxemHje ekcTpemurera. llTo ce mpyror HuBoa THYe, KOI DONECHHKA €A BUCOKHM
PH3HKOM, HAPOYHTO HAKOH EHJOBACKYIapHe MJIH XHPYpIUKe peBacKyllapH3alHje, IojadaHa
arperangja ¥ pesmjyaiHa TpoMOOLMTHA peakTHBHOCT Mory rnosehaTn BepoBaTHOhy TpomOo3e
PEKOHCTPYHCAHOT CEIMEHTa M HACTAHKA aKyTHE MCXeMHje, OJHOCHO M3a3BaTH TpomOo3y, Tj
oKIy3ujy rpadra uimm crenta (67,69,78). Ilopen tora, xoa nanujenara ca [TAB onucanu cy u
(peHoMeHH Kao mTo cy noeehan O6poj TPOMOOIHMT-MOHOLMTHHX M TPOMOOLHT-HEYTPO(PHIHUX
arperara. OBo je BaxHO jep Taj Opoj arperara MOXe Jla c¢ Mema Y pasIHYATHM CTaHjyMHMa
Oonectn. To MOKeMO NOBe3aTH ca KIMHHUYKAM 3HA4ajeM, OJHOCHO Ty C€ YCIOCTaB/ba Be3a
u3Mely sabopaTopHjckH MepJ/bHBOT (peHOMEHA H arperanuje TpoMOOLHTAa Koja ydecTByje Y
KIMHMYKH 3HadajHo] nporpecuju Ooznectu (79,80). Y nomymaumju naumjeHara ca ITAB,
HHTEPEeCcOBambe 3a TPOMOOLUTHY PEAKTHBHOCT JIOJATHO je Iopaciio 300r 3anaxarba Ja Kojl HeKHX
Oonecuuka, Oe3 o03upa Ha NPHMEHY AaHTHTPOMOOLIMTHE Tepamnuje, NEP3UCTHpPAa BHCOKA
peaKkTHBHOCT TpoMOOLHTa TOKOM Jeuewsa (high on-treatment platelet reactivity, HPR) (81). Oza
nojapa ce MOTCHIMjaIHO MoBe3yje ca BehMM pPH3MKOM 0J KapJHoBacKylnapHuX forahaja. Bennku
IperieHy PaloBH KOju ce OaBe HCIMTHBameM TpoMbouuTHe (yHKuHje kox nauujenara ca [IAB
NoKasyjy Ja je [JOCTyNHO BHIIe Ja0opaTOpHjCKHX MeToJa, YKJbYuyjyhH cBeTiocHY
arperometpHjy (light transmission aggregometry), Tect VerifyNow n VASP/P2Y 12 tecrt. Hnak,
HCTOBPEMEHO CE€ HarllallaBa Ja pe3ylTaTe OBHX HCIIMTHBama Tpeda TymMaduTH onpesHo. Pasnor
32 TO JIeKH Y YMELEHHIH JIa TPaHHYHE BPEAHOCTH M CTBAPHH KIIMHHYKH 3HA4a] JoOHjeHHX Halasa
HHCY YHHBep3aIHO cTaniapausoBanu 3a [TADB, kao wro je To ciydaj y nojeluHuM obracTHMa
WHTEPBEHTHE KapJAHOJIOTHje, HAPOYUTO Y OKBUPY DoJlecTH KOpoHapHUX apTepHja (82,83).
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1.4.2 Cmameme arperanuje Tpomboruta kox [TAB — Tepanujckue mpucTynu

[NpunukoM Jeucma NepH(CpHE apTepHjcKe OKIY3HBHC DOJIECTH, je[aH O] HajBaKHHHX
TEpaIyjCKUX [UJbEBA j& CMabEhe arperalyje TpoMOoLHTa, jep TPOMOOIMTH Y OBOj IOyl jH
HE Y4ecTBYJy caMO y HacTaHKy areporpom0osnux jgorabaja, seh u y nporpecuju. 36or tora
caBpeMeHa INpHMeHa aHTHTpoMbouuTHe Tepanuje y ITAB He ycMmepaBa ce HCK/bYYHBO Ha
CMameme KapAHoBacKylapHor pusuka. OHa cBe BuIle OOyXBaTa M IPEBEHLH]Yy HENOBOJBHHX
HCXO0a [0  eKCTpeMuTer, I0ceOHO KOJ  CHMITOMATCKMX  OOJeCHHKA W HAaKOH
peBackylapuzanuoHuX npoueaypa(84,85).

IMocTtoje Tpu Hajuemha Mojiena NpUMeHe Teparnuje:

a)dnxnbunuja COX-1 — auneTnicalMIMIHA KHCEIHHA CMamyje arperaunjy TpomOouuTa
Gnokagom COX-1 u uaxubunujom cuntese TpomOoKcana A2, YMMe yMambyje JejCTBO jeJHOT 01
IIIABHHX T10jadaBada TpombouuTHe akruBanuje. Y ITAB ce acnupuH ayro nocMarpa Kao 0CHOBa
CEeKYHJapHe IpeBeHIHje aTepoTpoMO0o3HuX gorahaja, 1ocedHO KO CHMITOMATCKUX NalHjeHara
U HaKOH HHTcpBeHUMja. MechyruM, ¢ oO3uMpoM Ha caBpeMcHa casHama O PE3HIYJIAHO]
AKTHBHOCTH cBe yelihie ce IpeBa3miasy KOHIENT jeJHOCTABHE MOHOTEpAIIMje U YCMepaBa ce Ka
KOMOHMHALM]H aHTHTPOMOOLIHTHUX JiekoBa (69,78).

6)Wuxubunuja P2Y12 (xnonmporpen/tukarpenop): P2Y12 uuxubutopu aenyjy Tako I1ITO
cmayjy ADP-niocpenioBany akTHBaI{jy TPOMOOLMTA M OTekKaBajy cTabUIM3aLMjy arperamuje.
Y BeMKOM paHJIOMH30BAHOM KIHHHYKOM HCIHMTHBAKY KOJ MAlMjeHaTa ca CHMITOMATCKOM
ITAB (EUCLID), THKarpelop HHj¢ II0Ka3a0 3Ha4ajHy CyNCPHOPHOCT Y OJHOCY Ha KIOIHAOTPEII
y cMamelhy KapauoBacKyJlapHHX Jorahaja. Al cy ca Jpyre CTpaHe CTOIE BEIMKHX KpBapema
Oune cnmyre. OBaj Hana3 MMa HENOCpeJaH MNPAKTHMYHHM 3Ha4daj NPHIMKOM H30opa
aHTHTPOMOOILIMTHE TeparHje, HAPOYMTO Kaja 3HAMO Ja Ce paJd O CTapHjo] MOMYJIAlHjH
nauujenata. (86) Ynpaso 30or mspakene BapujabwinnoctH ojarosopa Ha P2Y12 uuxuburope,
Koja MOke OHTH YCIOB/bEHa (DapMaKOIeHETHKOM, HHTEpakKlHjaMa JIEKOBA M IPHCYCTBOM
xomopbuaurera, y [TAB ce pasmartpa u yiora TecTHpama TpoMOOLHUTHE peakTHBHOCTH. Takas
npucTynl OM MOTao OHTH jako KOpPHCTaH KO/ NalHjeHaTa KOjH cy BHcokopu3uuHH. Hanme, kox
BUX KA0 HA4MH IPOLEHE pes3H]yallHe aKTHMBUPAHOCTH TpoMOoLHTa, MOXKE Ja ce pajH TecT
arperaiuje TpoMOOLMTA, @IM M Ja/be He MOCTOJM KOHCEH3YC Jla OBAKBO TecTHpame Tpeba
pyTHHCKH Ja ce yeeje (67.82).

B) ,,Dual pathway inhibition" (AI11): Ilpumena anTurpoMOOLUTHE Tepaluje y KOMOMHALIMjU ca
HHCKOM [I030M QHTHKOAryjlaHca CBe BHIIE C€ pasMarpa Kao cTpaTeruja 3a MNOCTH3AmBE
NOBOJBHUJHX Hcxoda no ekcrpemuter. Kon ITAB, napounTo HakoH peBacKylapusaLije,
KIMHHYKH pEleBaHTHA CTpaTervja He MOApa3yMeBa HCK/BYYBO jakO  AHTHTPOMOOLMTHO
JenoBame, Beh M koMOMHOBame JeoBarba HAa PAasIM4YMTE MeXaHH3Me pa3Boja Tpombose.
VOYAGER PAD cryauja nokasania je Ja JofaBame puBapokcabana y Jo3H o1 2,5 mg JBa 1yrTa
JHEBHO Y3 acIMpHH CMalbyje PU3HK OJ KapIHOBAaCKYJIapHHX KOMILIHKALHja M HENOBOJBHHX

19




Hoxmopcra oucepmayuja op Apazan Knedcesuli

HCXO/a [0 eKcTpeMuTeT y nopehemy ca npumenom camo acrmpuna. OBo ce nocebHO OJIHOCHIO
HA CMambelbe PH3HKA OJl AKyTHEe HCXeMHje eKCTPeMHTeTa M BeHKe aMITyTalHlje BacKylapHe
ernosioruje(69). ¥ ananusama cryamje VOYAGER PAD, xopucr puBapokcabana Oumia je
NPUCYTHA HE3aBHCHO O/ IPHMEHE KIONMUIOrpena, JOK Cy I0Jaly MCTOBPEMEHO YKa3MBalH Ha
U3BECHE HUjaHCe y PU3HMKY OJ KpBapema y 3aBUCHOCTH O] Tpajama Tepaluje KIOMHIOTPeIoM.
To je ox mpakTHYHOT 3Ha4aja, jep yKasyje Ha NoTpedy MHAMBHAYIAHOT IPHCTYIA MPHIHKOM
OIIIYKE O Tpajaly KOMOMHOBaHE Tepalyje HAaKOH HHTepBeHuja (78).

TpomOouuTH,  HHTEpPaKLMjOM  ca JIEYKOIHTHMA M ociolahameM pasIHIHTHX
MeJHjaTopa, MOrY II0jadaBaTH JIOKAIHY MH(UIAMaLMjy y IUIAKY, yOp3aBaTH peMOJEloBame U
JonpHHOCHTH HecTabunHoctH sesuje. MeroBpemeHo, y nepudepHuM apTepHjama OBH NPOLECH
YTHYY ¥ Ha MHKPOBACKYJIApHY CpeluHy, koja je 0 nocebHOr 3Hauaja 3a 3apacTame YIKyca Kol
nainHjeHaTa ca KPUTHYHOM HeXeMmujoM. 300r oBora, caBpeMeHa aHTHTPOMOOTCKA TepanHja y
ITAD cBe BHILE TEXH HE CAMO CMambelhy HEKEebeHHX KapAuoBacKynapHux Jorabaja, seh u
NpPEeBEHIHjH HEOBOJBHHUX HCXO0/a [0 EKCTPEMHTET, KOjH CY KIIMHUYKH NOJIjeJHAK0 BaxkHH (66).

300r cBera HaBEJCHOT, Ja/be MCIHMTHBAE TPOMOOUMTHE (PYHKLMjE KOI NalMjeHaTa ca
TTAJ] 1ma BelHKH 3Ha4aj, jep MOXKe JONPUHETH O0JbEM pa3yMeBalby pe3HiyalHor TPOMOOTCKOr
pH3HKa, TPElM3HHjOj NPOIeHH WHAMBH/yallHe PEaKTHBHOCTH TPOMOOIMTA M ONTHMH3AIUjH
TepalMjCKUX CTpPaTerHja yCMEpPCHHX HE caMO Ha KapauoBackyldapHe, Beh M Ha Hcxoje Ha
eKCTpeMHTETeTHMA.

1.5 XunepOapuyHa OKCHUTI€HOTEpanuja

XunepOapuuna okcureHorepanuja (XBOT) mpedcrasiba TepanujcKy MeETOAY Y Ko0joj
nauujenT yuaume npakTHaHo 100% KHCEOHHK Y YCIOBMMA IOBHILIEHOr aMOMWjEeHTaIHOT
nputHcka, Hajuemhe usmehy 2,0 u 2,5 armocepe anconyrue (ATA). ¥V oBakBUM yclOBHMa
JOJ1a3d 10 jako BeNMKOT nosehama napiyjaqHOT NPUTHCKA KMCCOHHMKa Y anBeonama. Kao
nocieJuLa Tora, JI0oNasM M J0 3Ha4ajHOr noBehama KONMYHMHE KUCEOHHKA pPacTBOPEHOT Y
MIa3MH, Koje Cy He3aBHCHe oji xemorlioduna. OBaj mMexanmusam omoryhaga 1a ce KHCEOHHK
TpaHCHOPTYje ¥ AU(PYHIYje 1O TKHBA YaK H Y YCIOBHMA HapyllleHe Makpo- H MHKpOBacKyllapHe
nepdy3uje To uma BENUKH 3Ha4aj KOJ XPOHMYHO MCXEMHYHUX, HHPHUIMPAHUX M XHUIOKCHYHHX
TkuBa. Ca ximHu4dkor craHoBumra, XBbOT He MoxkeMo jJa nocMmarpamMo Kao CaMOCTallHY
Tepanujy Koja 3amemyje cTaHuapjHe Meroje jedema. OHa ce mocmaTpa  Kao ajjyBaHTHA
Tepanuja Koja Jelyje CHHEPTHCTHYKH Ca XHUPYPIIKHM, CHIOBAcKyJapHHM, aHTHOMOTCKHM H
JIOKAJTHUM Mepama. YIIpaBO 0Baj ajjyBaHTHH KapakTep Npe/ACTaB/ba CYIITHHY CaBPEMEHOTr
npucrynna XBOT u pasnor 3amTo ce WeHAa NPUMEHA pa3MaTpa y CTPOro Je(HHHCAHUM
KIIMHHYKHM OKBHpHMa (87).
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1.5.1 Hcropujcku pazsoj XbOT: o ekciepumeHnara o Ha T0Ka3uMa 3aCHOBAaHE
MEUIIHHE

IToveun xunepbapudHe MeQMLMHE JaTupajy jomr u3 17. Beka, kaja cy ce IIpBH
EKCIIEPHMEHTH €4 KOMIIPHMOBAHHM Ba3[yXOM CIPOBOMHIH Yy IIOKYIIAjy JIeHEHa PasiIHYHTHX
OonectH. Mehyrum, Tek ca pa3BojeM racHMX 3akoHa (bojn—Mapuoros, XeHpHjeB 3aK0H) M
pasymeBambeM (usnonoruje aucama y 19. u 20. Beky, cTBOpeHa je Hay4Ha OCHOBa 3a
panHoOHAIHY NPHMEHY [OBHINEHOI NPHTHCKA M KHceoHHKa Yy meauuuuu. Caspemena XBOT
nouyuwe jga gobuja jacHuje Mecro cpeauHoM 20. Beka, HAPOHUTO Y JIEYEHY JEKOMIPECHBHE
OollecTH W TpoBama yrJbeH-MOHOKcHAOM (88). VY  HapemHum JelieHHjamMa  pa3Boj
CIIeLHjAIH30BAHMX XUIlepOapHYHIX KoMopa, 6e30eJHOCHUX NPOTOKOJIA H KIHHHYKHX CMEpHHIA
omoryhro je aa ce xunepbapudHa MeIHIIMHA IIOCTCIICHO M3JBOjH Kao noccOHa obnact. Bakuy
yJIOTY y TOM mpouecy umao je Undersea and Hyperbaric Medical Society (UHMS), nipe cBera y
JeduHUCay HHIMKALMja, eIyKALHjH JIeKapa U yBohemy NpHUCTyNa MeNMLUHE 3aCHOBAaHE Ha
Jokasuma. IcToBpemeHo, TakaB pasBoj je HONPHHEO jaCHH[eM pa3lIMKOBAaLy MEIHIHHCKH
onpaspane npuMene XBOT o HeKoHTpolMCaHe MM IPETEKHO KOMepuMjalHe ynorpele
KHCeOHMKa 0e3 J0BOJLHO jacHOT KIMHHYKOr onpasaama (89-91). Hako je nosehana ucropyka
kuceonuka ocHoBHH edekaT XBOT, caBpemMeHa HCTpaXkHBamka [0Ka3yjy Ja je GHONOWIKO [1ejCTBO
oBc Tepanuje 3HaTHO cnoxkeHHje. Janac ce XBOT nocmarpa kao mMeToa Koja nokpehe yuras
HM3 MOJEKYIapHMX M helmjckux oArosopa, VyK/By4yjyvhu Mopynaunujy uHuamaiwje,
AHTHOTEHe3e, OKCHIATHBHOT CTPEca W pereHepanrje Tkusa (68).

1.5.2 Monekynapuu u hemujcKn MEXaHH3MH JI¢]CTBA

Kana ce Tymaun edexar XBO repanuje, HEHTPAIHO MECTO 3ay3MMa XHUIIEPOKCHYHO
XHIIOKCHYHH napajokc. Opaj KOHIIENT, o0jallkaBa KaKo IOBPEMeHa H3JI0KEHOCT XHIIEPOKCH]H,
MOX<E Ja aKTHBHMpA CUTHAJIHE IIYTEBE KOjU CYy KapaKTepUCTHYHH 3a XHrokcujy. OBaj
napajokcanuu edpexar omoryhasa akTuBauujy (pakTopa MoBe3aHHX ca aHTHOTeHe30M, henujckum
IpeKUBIEABALEM U pereHeparijoM. OBO MMa BelIUKH 3HA4a] Y XPOHMYHHM paHaMa H TKHBY Koje
je mexemuuno. Ha camom Mecty pane, Tj ynkycHe npomere, XBOT noGossmasa (pyHKIH]Y
Heyrpopuia u  Mmaxkpodara, nosehaBa OGakTepUUHMIAHM IOTEHIHMjal KHCEOHHK-3aBHCHHX
MexaHuzaMa ¥ Moaudukyje undnamaropuu ojrosop. OBoO 3ajesHO JONPHHOCH Ja ce
KOHTpOJIHIIe HH(EKIHja U [a ce TIOKYIIa JIa ce XPOHHYHA paHa “nipeBese” y (azy pereHepanyje.
Takohe, nosehan npurHcak KuceoHMka oMoryhaBa CHHTe3y KollareHa M eKCTpaLelnylapHOT
MaTpHKCa, IITO IpecTaBiba IPeiyclIoB 3a 3apacTake pane (68,92,93).
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Panosu ykazyjy u na XBOT Moxke na CTHMYJHMIIE BAacKyJapHO PEMOIENOBALE W
anruorenesy. Opaj edexar ce moctm:ke npeko NO-3aBHCHHX IyTeBa IPH 4eMy JOJA3H J0O
MoOHIIM3aLMje eHJOTEIHUX NporeHuTopckux hesmja m axrusauuje gaxropa pacra. OBum ce
objamrkaBa  MOTEHIWjallHA — JQYropodHMja KopucT y odpeljenum ciydajesuma (94,95).
Ucropujcku mienano, craosi o XBOT cy BapupainM o1 €HTY3HjaCTHYHOI IPHXBaTama 0
H3PA3HTOr CKENTHHM3MA. Y caBpeMeHoM Jo0y, npeosnaljyje ypaBHOTEKEH HPHCTYI KOJU
Npeno3Haje jacHe KOpUCTH Yy ojpeleHMM UWHAMKauWjamMa, ajld HCTOBPEMEHO Harlallasa
OrpaHHYeRa J0Kaza y Apyrum obnactuma. Yipaso 30or Tora ce XbOT y Behuny KIHHUYKHX
Npenopyka IMO3HUIMOHHPa Kao ceJICKTHBHA, ajijyBaHTHA Tepanuja (96,97).

Kaga roBopuMo 0 XpOHHYHHMM paHaMa ¥ JAuja0eTecHUM YIKycHMa, JUTeparypa je
u3y3eTHO XeTeporeHa. Heke MeTa-aHalM3e yKazyjy Ha noOoJpluame 3apacTama U NOTEeHIHjaHO
CMabEbe BEIMKHX aMITyTallHja, Apyre HCTHYY Jia je KBAJIMTET J0oKa3a YMEPeH MIIM HU3aK, T¢ Ja
CY pe3yJITaTH CHAKHO 3aBHCHH O]l CelleKIIHje MalyjeHara, IpUCcycTBa HCXEMHje M aJIeKBaTHOCTH
crangapiase Here. OBo je jposeno 1o caspemeHor koncensyca jga XBOT He moxe 3aMeHHTH
XHPYPLIKO JIgUeH¢ KPHUTHUHE HCXeMHje, Beh HMMa NOTeHUHjalHy WIOTY TeK HaKOH
pesackynapuzauuje (98-100).

Ca cranosumra 6e3dennoct, XBOT ce y caBpeMeHo] JIMTepaTypH cMaTpa penaTHRHO
Gc30¢1HOM TIPOLICAYPOM KajJa cc NPHMEIYjC Y CKIady ca crapmapinma. Hajuemhe HexelscHe
peakije cy yriaBHoM Osare M peBep3uOMIHE, JOK CYy 030M/bHE KOMIUIMKAalUje peTKe |
Hajuemhe cy mnoBe3aHe ca HENOLITOBAMEM IIPOTOKONA MIM JIOWMM OAabHpOM TallMjeHara.
Ynpago 3aT0 caBpeMEHH PajiOBH HArJIallaBajy 3Ha4aj HCKYCTBA yCTaHOBe Koja crposoan XBO
Tepanujy, MyJITHIMCLIUIUIMHAPHE NPOLECHE M NaXJbUBOr n30opa nuaukamuje(101-103).

1.5.3 XunpOapuuHa OKCUT€HOTEpannja ¥ OKCHAAIMOHH CTPEC

XunepOapuuna okcurenorepanuja (XBO) 3aysuma cneuuguyano mecto  Mehy
TEPANMUjCKHM MOJANMTETHMA Tlepu(epHe apTepHjcke OKIy3uBHe Oonectd Oaml 3aro WITO
MalyjeHTa HaMEepHO YBOAM y cTame xunepokcuje. Kao mocnenumna Tora, moxe Johu no
TPaH3HTOPHOT, NPHBpeMeHor nosBehama NPOAYKIMje peakTHBHHX KHceoHHYHHX Bpcra (ROS).
MehyTiM, caBpeMeHH NOJalH Ha JbYAHMa Harllallaeajy 1a oBaj ,,KOHTPOIHCAHH® OKCHAATHBHH
CTHMYIIYC MOKE IpeicTaB/baTH Jieo MeXaHuima Jenosama XbO. Kako ce HaBoa, OH MoOke
JOIIPHHETH MOAYIALUjH HH(IAMATOPHOI OArOBOPa M IOJACTHLAKRY IpOLEeca IIOBE3aHUX ca
3apactameM M anruoreHe3om (68). Cryamje koje cy obyxBaTale NalMjeHTe ca XPOHHYHHM
mjaberecHMM paHama Tokaszane cy jga je npumeHa XBO npaheHa cmamemeM INOjeJUHHX
MapKepa OKCHIATHBHOI cTpeca ¥ MH(Iamaiuje, ka0 U npomeHama y ¢axropuma pacra. OBy
Hala3H ce Hajdemwhe Tymade Kao IOMepame Ofl IEP3UCTEHTHE XPOHHYHe HH(IaMalije Ka
IOBOJbHHIjeM GHOJIOIIKOM OKPYXkEHY 3a 3apacTame, HAKO IUXOB 3Hadaj 3aBHCH O] NPOTOKOJA
Jiederba, cTaaujyma 0oJiecTH H prcycTBa komMopouauTera (68,104).
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Hmajyhu to y Buay, XBO He Tpeba mocMaTpaTH HH Kao ,,.4UCT AHTHOKCHJIAHC ™, HUTH Ka0
»4HCT TIpookcHaaHc™. theHo JejeTBO ce ocTBapyje Kpo3 MexanusMe redox-moaynaimje. 3ato je
oanoc XBO mpema OKCHIaTHBHOM CTpecy HajOO/be pasyMeTH Kao JMHAMHYAH ¥ 3aBHCaH O
KIMHHYKOT KoHTekcTa (57,68,104). Ynpaso U3 Tor pasiiora, ONpaBJaHo je Noce0Ho aHaIH3HpPaTH
U gase ucnurusarH npHMeHy XBO Koa KpUTHYHE HCXEMHje eKCTPeMHTeTa M YIKYCHHX
IPOMCHA,

1.54 XwunepOapuvHa OKCUTEHOTEpAITHja y JieUeky NeprudepHe apTepHjCcKe
6onectu u ynkycHux npomena ko [TAb u qujabeteca

YV caBpeMeHO] KIMHMYKOj MNPaKCH, XHUIepOapHYHA OKCHTEHOTepamHja ce y Jeuemy
nepudepHe apTepHjcke OONECTH M XPOHMYHE KPHTHYHE HMCXEMHje IOCMATpa Kao JONyHCKa
Teparnujcka Mepa, yCMepeHa Ipe cBera Ha 1o0oJbllame JIOKAJIHHX YCIOBa 3a 3apacTame paHe.
XBOT ne Tpeba cxBaTHUTH Kao METOIY K0ja Jelyje Ha IPHMApHH y3poK 0O0JecTH, 0JHOCHO Ha
apTepHjcKy OKIy3Hjy HIH cTeHo3y. Ibena npuMeHa ce KIIMHHYKH OIPABJaBa YHILEHHIIOM Ja KO
N0jeIMHNUX NalujeHaTa, HapodUTO Ko obonemux oA aujabdereca, nopemehaj nupKynanuje Huje
OrpaHHYeH caMo Ha NPOTOK KPBH Kpo3 Benuke aprepuje. Kox oBux OonecHHKa HCTOBPEMEHO
Mory OUTH IIPHCYTHH MaKpoBacKyJapHa HCXeMHja, nopemehaj MEKpoBacKylapHe LHUPKyJIaluje u
JYroTpajHa XHIIOKCHja TKHBa, 300T 4Wera paHa ocTaje y XpoHH4YHOj, Hezapacrajyhoj ¢asu. 3ato
YIKyC MOHEeKaJ He Hampe/yje Ka 3apacTamby HM HAKOH NpHMeHe yOOM4YajeHHX Mepa Jiederma U
ajexBaTHe JlokainHe Here pade (98,105-107). Y tom cmucay, XbOT ce y nurepaTypu 4ecto
OIMCYje Kao TepalHja Koja MOXKe MeHha XPOHHYHY PaHy W3 CTama GHOIOLIKE cTarHaluje ka
aKTHBHHjO] (ha3M 3apacTamsa, ajld caMO Y OKBHpPY A00po JAc(PMHHCAHOI TEPaIHjCKOT OKBHpA.
INoce6uo ce narnamasa ga ce npumena XbOT pasmaTpa Tek HaKOH IITO CY CIPOBEIEHE OCHOBHE
Mepe Jledera Koje NOJApa3yMeBajy ONTHMAIHY JokanHy Hery pase. Takobe, Tpeba yeunTn
MH(CKIM]Y YKOJHMKO j¢ MMa, peryiHcaTH MIMKeMHjy B Mcrabonudke qucbDanaHce a Ipe cBera
NPOLEHUTH Tepdy3ujy H YPaJUTH eBEHTyalaHy peBacKylapH3alHjy YKOIHMKO 3a TO MMa yCJIOBa
(108,109).

Panjiomu3oBaHe KIMHUYKE CTyaMje Koje cy ucnurusaie yinory XBOT xoa nanujenata
ca MCXEMHJCKMM [HjabeTecHUM YIKyCcHMa IpPeJCTaB/bajy KJ/bYHHH, alli W HAajKOHTPOBEP3HH|U
cerMeHT jokaza. DAMO2CLES MynTHIIEHTpHYHA PaHJIOMH30BaHa KINHMYKA CTY/IH]ja, Kao jako
BaXKHA Y OBOj 0OIacTH, HUje MOKa3ala CTAaTHCTHYKM 3HadajHy kopucr XBOT y mornenmy
NPUMApHHUX KIMHUYKHX Mcxoda. Mehyrum, nerabHa aHanu3a pesyirara ykasyje 1a je 3HadajaH
Opoj maudjeHara uMMao IoOTelIKohe y KommuleTupamy IUraHupasor Opoja XBO cecuja, wmrro
yKasyje Ha BaXKHY NPaKTHYHY JMMEH3W]y npuMeHe Tepanuje. Ty je Jomia 1o H3paxaja meHa
3aXTEBHOCT M OTPAHMYEHA NPHMEHJBHBOCT y cBakoHeBHMM ycioBuMma(l10). Osaj Hama3 je ox
noceOHOr 3Ha4aja jep cy nauujeHTH ca [IAb u nujaberecoM dYecTo CTapHjH, OrPaHAYEHO
MOKpPEeTHH ca OpojHMM KOMOpOMIMTETHMA, IITO MOXE YTHLATH Ha aJXepeHily M THME Ha
e(PeKTHBHOCT TepanHje y NPaKCH, He3aBHCHO Off HEHOI' TEOPHjCKOI GHOIOIKOT IOTeHIHjaa
(110).
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Marbe KIHHHYKE CTY/Hje W CepHje cilydajeBa, HAKO METOOJOIIKH clabuje, yKasyjy la
KOJ INakJbHBO oJabpaHMX IanMjeHara, IoceOHO OHHX ca CTAOHJIHHMM, ald XPOHHYHO
HCXEMUYHHM YJIKyCHMa, MOKE JONM 10 KIMHHYKHM peleBaHTHOI yOp3ama CMaibeba paHe u
nodoJblIamka JIOKAIHUX Hapamerapa 3apacTama. OBH pe3ylnTaTH NOJApKAaBajy XHIOTE3y Ja
kopuct ox XBOT BepoBarHO HUje yHHMBep3aiHa, Beh orpaHudena Ha oapeheHy momynaiujy
nanujenata (111). MeTta-aHaIUTHYKH TTOJaLH J0JATHO 00jallmbaBajy KOMIUICKCHOCT OBE TCMC.
CHcTeMaTCKH Iperiel KojH ce eKCIUIMIUTHO (POKYCHpPAo Ha JujabeTecHe YIKyce ca J0Ka3aHOM
aprepujckoM uHcypuuHjeHrjoM ykasyje 1a XbOT moxe OUTH 110Be3aHa ca CMambEHEM PU3HKA
BEIIMKHX aMIlyTalyja, IITO je KIMHHYKH M3y3eTHO 3HauajHo. Takohe, edpexar Ha KOMIUIETHO
3apacTalbe YIKycd 0cTaje HEKOH3HMCTeHTaH, WwTo ynyhyje Ha to ga XBOT mosxaa BUILE yTHYe Ha
~kpajme” ucxode (ammyraimje), Hero Ha camy Op3uny enmutenuszauuje (98). Hoeuje mera-
aHaiM3e, YKIbYdyjyhM W OHe 3acHOBaHE HAa pPaHJOMH30BAHMM CTyJIHMjaMa, ykasyjy Ha
norenunjarny kopuct XBOT y mnornmeny sapacrama M CMamberba PH3HKA O] BEIHKHX
amnyTtanuja. Mnak, nojeMHH pajoBH HCTOBPEMEHO YKasyjy H Ha Belly ydecTalocT HexKe/beHHX
KapJMoBacKyJapHux Jorabaja, 300r 4era OJHOC KOPUCTH W pH3MKa Mopa OMTH MaXIbHBO
NpOLICHEH, HAPOYUTO KOA nanujeHara ca aujaberecom u ITAB (98,112). ITocebaH KIMHHYKH
EHTHTET MpPEJACTAB/bajy NalMjeHTH ca KPUTHYHOM HCXEMHjOM KO/l KOjUX HHje Moryhe crpoBecTH
peBackynapuzauujy. Koix oBMX mnauMjeHara, JuTepaTypa je OIpaHHYeHa YIJIABHOM Ha
PETPOCHEKTHBHE M OICEpBallMOHE aHATM3E, KOje YKa3zyjy Ha INOTeHIHjaIHy IoBe3aHocT uamehy
npumere XBOT u 60/bHX HCXOJa Y Norielly odysama ekcrpeMurera. Melyrum, 36or mMoryher
yTHIAja CENIEKIMOHUX M KOH(PY3HOHUX (aKTOpa, OBH Pe3ylITaTH Ce He MOI'Yy TYMAuHTH Kao J10Ka3
y3pouHo-niociennyne sese (113).

CBecHa OBHMX OrpaHH4YeH-a, CABPEMEHa KIMHHYKA HMCTpakuBamba cBe demrhe HCIHTYjy
XBOT y yxke AedpUHHCAHMM KIMHHYKHM CHUTyalujama. JenaH ojl TAaKBUX IpPHMeEpa je mpuMeHa
nocje ycneurHo ypaljeHe eHjoBacKylapHe peBacKylapusaluje, kaja ce NpoLemyje Ja JiH
JloJIaTHA OKCHI'eHAllHja Moke Ja yOps3a 3apactame pane (114). ApryMeHTH y NpHIIOT NPHMEHH
XBOT y nedemy yikyca nosesanux ca ITAB u qujaderecoMm mpe cBera ce 3aCHUBAjy Ha HEHOM
MoryheM yTuuajy Ha yOpsame pereHepaTHBHUX IIpOLeca, Ha MOTEHLMjaIHOM CMambehy PH3HKa
OJl BEIMKHX AaMIIyTaluja KOJ IOjeiMHHMX IOJArpyna OolleCcHHKa, Ka0 M Ha IEHO] YIO3H Y
MyITHMOJAIHOM M MYITHIHCUHMIUIMHAPHOM TNpUCTYIy Jedewmy. OBH  aprymeHTH cy
Hajyoe UbHBHjH oxJa Kaaa ce XbOT npumemyje ceJIeKTHBHO y3 cTaHJapHe Mepe Jedema (98).
C npyre crpaHe, IIOCTOje U Ba)KHH Pa3No3y 3a onpes. PesynraTH HeKHX BENMKHX CTYIHja HUCY
yBek jocneann. Ilopen tora, XbOT HocH 3Ha4ajHe JNOTHCTHYKe H (DHHAHCHjCKE 3aXTEBE.
Llenrpu ca xunepbapuyHOM KOMOPOM HHCY CBYJA JOCTYIHH, a IIOCTOjH M PHU3HK OJ HEXKeIbEeHHX
edekara. [loceOno je Bakno Hartacutu jga ce XBOT He cMme mocMaTpard Kao 3aMeHa 3a
peBackylapualujy WIM 3a aJeKBaTHY JIOKAIHYy HEry paHe, jep je TO y CYNPOTHOCTH ca
caspemeHuM npenopykama (110,115). Jonarny nunemy y npumenn XbOT npeacrasiba TO WITO
ce MHJAMKALMje U YCIOBH HAJlOKHA/e TPOIUKOBA pasiuKyjy Melhy 31paBcTBEHHMM cucTeMHMa. Y
nojeaunnM 3emibama XbOT ce npusHaje Kao JOMyHCKa Tepanuja kol ogadpaHux aujaderecHux
ylIKyca ca JOKa3aHOM HCXEMHjOM. Y IpyrHM 3eMJbaMma heHa IPHMEHa je OrpaHH4YeHa Ha MarbH
Opoj uuaukanyja. ITonekan ce ogo0pasa TeK Kajla Cy MCLPIUBEHE Jpyre MOTYRHOCTH Jedema.
Oge pasiuke BEpOBATHO CY MOCHEIHLA PA3IMUUTOr TyMadera JOCTYIHHX KIHHHYKHX J10Ka3a,
AU M pazIMuMTe IPOLEHE OJHOCA KOPUCTH U TPOIIKOBa y npakcu (108).
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36or csera Tora, pasnuuura nokpusenoct XBOT ox ctpane donmosa 3apasBcTBEHOr
OCHI'ypar-a JIOJIATHO OTEkKaBa MHTAMe Kaja je npaeu TPEHYTaK 3a heHy NPUMEHy. Huje cacBum
jacHo ma nu je tpeba YBOITH paHHje, Kao IOKYLIAj Ja ce CIpedH nporpecu_]a yIKyca, HIH
KaCHH_]C Kao IocJe/iby ajljyBaHTHY Mepy KOJ paHa KO_]C YIOPHO HE 3apacTajy. anaBO je To
jelHa O] YecTHX JMIIeMa Y CaBPEMEHHM paclpaBaMa M jeJaH oJ pasiora 300r KOJUX IpHMeHa
XBOT y MAB u aujaGerecHMM YJIKYCHMa M Ja/b¢ OCTajc TeMa KIHHHYKC M 3/IPaBCTBCHO-
nonuTHuke nedare (98,116).

VY uelmMHHM, JOCTYIIHH JOKa3H YKasyjy Ha TO Ja XunepdapHdHa OKCHIeHOTeparuja
(XBOT) MOxe MMaTH MECTO Y JIeUeHY YIKYCHHX IPOMEHA KOJ| IanHjeHaTta ca nepu(epHOM
aprepujckom Oonemhy u aujaberecom. Mnak, meHa npuMeHa HMMa CMUCA IIpe CBEra Koj
NaKIBUBO OjabpaHux GoJieCHHKA M Kao Je0 ILMPEr, MYJITHMOJAIHOI TepalHjcKor MpHCTYIIA.
KiMHH9KkM HCXOQM Yy JocajaliibHM CTydMjaMa HHCY YjeJHadeHH, a TyMadele JoKasa ce
pasmukyje. [Topex Tora, MHAMKaLMje 3a MpUMEHY M MoryhHOCT pepyHaupara 3Ha4ajHO Bapupajy
msmehy 3apaBcTBEHUX cucTeMa. 300r TOra je HeONXOMaH MHIAMBHAYAJAH NPUCTYI Y JOHOMIEHY
KIMHHYKHX OJIYKa, KAO M BHILE KBAJIMTETHHX MCTPayKHBama Koja OM jacHHje oJpemuia MecTo
XBOT y oBoj obnactu.

XpOHHUYHH YIKyCH [OIHX eKCTPEMHTeTa Y3POKOBAHM TepH(epHOM apTepHjckoM
Gonemhy, moceOHO Koa nanujeHara ca AujabeTecOM M XPOHHYHOM KPHTHYHOM HCXCMHjOM,
npejicTaBlbajy 030MJbaH KIMHUYKH U jAaBHO-3]paBcTBeHH npodieM. OBe se3nje cy nosesane ca
BHCOKMM pPH3MKOM O WHQEKUHje, IyruM JedemeM, 4YeCTHM XOCHHTAIM3alMjaMa U
peBacKylapH3alHOHUM TIpOLeIypama, Kao U ca 3Ha4ajHHM PH3HKOM OJ] BeJIMKe aMITyTalllje.

IMocnemuue oBUX yiKyca cCy TelIKe M 3a NALMjEHTa W 3a 3IPABCTBEHH CHCTEM, a
KBAJIUTET JKUBOTA je 4ecTo 030MBHO HapylueH. OCHOB Jledera U Jajbe YHHe NpPaBOBPEMeHa U
aJcKBaTHA pCBACKYIapu3alHja, KOHTpola (pakropa pH3MKa M Jo0pa JOKalHa HeEra paHe.
MehyTHM, Jeo yIKyca He pearyje 3a0BoJbaBajyhe HM Ha ONTHMAJIHO JIeYerse, IITO je JOBEJIO J0
Beher uHTepecoBama 3a ajnjyBanTHe Mertone, ykbydyjyhn XBOT. Ympkoc Iyrorofuuimsoj
IPHMEHH Yy TIPAKCH, CTABOBH O IeHOj e()HKACHOCTH H HHIHKAL[MjaMa H Jaj/be HHCY yCarlalleHH.
Pasjuike noctoje 1 u3Mehy KIMHHYKHX CTy/uja u u3MeDy CTpYUHHX IIPENOpYKa, &Ik H Y OKBUPY
PasIMYUTHX CHCTEMA 3/PABCTBEHO OCHryparsa. To ykasyje Ha CJOXKeHy NpUpOiLy Goiecth, y
K0jO] MCTOBpEMEeHO JIellyjy MAaKpOBAacKylapHa M MHKPOBACKYIApHA HMcXeMuja, MH(IaMalja,
OKCHJALIMOHH CTpec M TPOMOOMH(IAMAaTOPHH MEXaHM3MH. 3aro je¢ BAXKHO NPCIH3HHjC
Npeno3HaTH KIMHUYKE U 1adopaTopujcke napameTpe Koju 0 Morim noMohu y 60Jb0j cenexnuju
nanujeHata H panuoHaHujoj npumend XbOT y 0BOj BUCOKO PH3HYHO] TIOTYJIAIH]H.
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2 IluibeBU U XUIIOTE3E

2.1 ['maBHM UWJb UCTPAKHUBAHA

Ucnuratn edexre xunepbapuune okcurenorepanuje (XBO) nHa 3apacrame yIKyCHE
IIPOMEHE, IIapaMeTpe OKCHIALMOHOI cTpeca, labopaTopHjcke mapamerpe, HH(IaMaTOPHH
OATOBOp, arperauujy TpomOOLMTAa M HMHTEH3UTET OoNla KOJ TalujeHara ca mnepHpepHOM
apTepujcKoM OKJIy3uBHOM Oonemrhy M yikycoM, Kao M aHAIM3UPATH pPa3iiMKe y HaBeIEHHUM
napaMeTpHMa HiMel)y HCIIHTHBAHUX TpyIIa.

22 Crenu(puyuHH HIUBEBH UCTPAKHUBAA

1. VYrepautu yruiaj XBO Tepanuje Ha 3apacTame YIKyCHE IIPOMEHe, OJHOCHO Ha CMarberhe
BEIIHYHHE YJIKyca KOJ NalyjeHara ca nepu(pepHOM apTepHjCKOM OKITy3HBHOM Oonenihy.

2. Hcnwurarn yrunaj XBO Tepanuje Ha napaMeTpe OKCHAALMOHOT CTPeca KO MCIIMTHBAHHUX

naiujeHara.

Anamizupatu yrunaj XbO Tepanuje na arperauyjy tpomOonnTa.

4. Tpouenntn ytHuaj XbO Tepanuje Ha HH(IAMATOPHH OArOBOP OPraHM3Ma, OJHOCHO Ha
BPEHOCTH IPOUH(IIaMALIHjCKUX MapKepa.

5. Tlpouenutn edexar XBO Tepanuje Ha cMamerbe 00J1a KO UCITUTHBAHUX MAllHjeHaTa.

(5]

2.3 TlomnaszHe xurnorese:

1. XBO Tepanuja NO3UTHBHO yTHYE HA 3apacTaibe OJHOCHO BEIHYUHY YIKyca

2. XBO tcpanuja kox oBMX nanujeHara uehe Ourn mosesana ca noschamem Mapkepa
OKCHJALMOHOT CTpeca

3. XBO Tepanuja yrude Ha arperanujy rpombonura
4. XbO tepanuja nehe OuTH noBe3aHa ca nopehameM NpoMH(pIAMAlHjCKUX MapKepa
5. XBO Tepanuja yrude Ha cMamembe 00J10Ba KOJ| OBHX I1allHj eHaTa
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3 Mertoj010r1Hja UCTpaKuBamba

3.1 Bpcra ctyamje

HctpaxkuBame je [M3ajHHPAHO Kao IPOCIEKTHBHA, ONCEpBALMOHA KJIMHMYKA CTYyAHja ca
KOHTPOJIHOM TPYIOM, Koja y (okycy uma mpaheme edekara xurepOapHuHe OKCHT€HOTEpartje
(XBOT) Ha k1uHHYKe U J1abopaTopHjcKe napamMeTpe KoJ MalHjeHaTa ca yJIKYCOM Y3POKOBaHHM
nepH(epHOM apTepHjCKOM BacKynapHom Ooneuhy.

3.2 HcnurtuBaHa nomymnanyja

Crypujom cy Ounn oOyxpalieHM MCIHTAHHLM Ca XPOHMYHOM YIKYyCHOM IIPOMEHOM Ha
EKCTPEMHTETY, M TO YJIKYCOM KOjH je HACTa0 Kao Iocleluua nepudepHe aprepujcke donecTH,
Owio na cy manujeHTH oboneny oj aujaberec MenuTyca WiM He. [10JI XPOHHYHHM YIIKYCOM,
NoJpa3yMcBa c¢ paHa Koja He 3apacra 6 Heaesba (117)

[TpaheHu cy ¥ aHAIM3MPaHH [ALUjEHTH Je4eHH XHepOapuYHOM OKCHIECHOTEpalHjoM
(XBOT) y lLenurpy 3a xunepOapuuny wmenununy ®@axynrera MeIHIIUHCKUX HaykKa,
Vuusepsurera y Kparyjesuy y nepuoay ox cenrem0pa 2024, roaune 1o jyna 2025, roaune.

Crynuja ce npuipKaBalia CBHX IIpaBHiIa €THYHOCTH M Hadela Jo0pe KIMHHYKE NIpaKce y
cklaay ca XelcHIIHCKOM jexnapauujom. Ctyauja je onoOpena oj crpane Etmukor oabopa
daxkyntera MenuuMHcKuX Hayka 01-1743/2 on 06.03.2024. roune.

HMcermranumm

CBakH HMCIHTaHUK je OHO MperielaH o CTpaHe MCTpa)KMBada paad YTBphHBama
yKBydyjyhux u  uckibydyjyhux xpurepujyma. McenutaHuuM Koju  McIymapajy  3ajare
KPUTEPHjyME CY CYKLECHUBHO YKJbYYHMBAHH y CTYIH]Y, 10 Opoja KOjHU je mpopauyHar 3a yKyIHY
BEJIHUNHY Y30pKa.

KpurepHjymH 3a yKIbyUHBambE:
1) Ilotnucan (opmynap HHPOPMHUCAHOT NPHUCTAHKa 3a ydenthe y cTyIuju
2) VIKyc IOEBHUX eKCTPEMHTETa KOjH Tpaje Ayike of IecT Heerka
3) Ipucyrna nepudepHa aprepujcka oxinysusHa Oonecr ( ACIIM <09 wwm >14 y
mupy)(118). Koa nauujenara ca ACITH npexo 1.4, yrpheHo je mocrojame MoOHO(azHOT
NPOTOKA HA THOMjIIAHUM apTepHjama.
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4) TMauujentn ca aujaberecHuM cromanoM cragujymu | no 4 mo Wagner Meggit- oBoj
wiacupukanuju(119)
Kpurepyjymu 3a HCK/bYIHBALE:
1) wucnuranunm miahu on 18 roguHa U TpyIHHILE,
2) MCIUTAHUIK O] KOJUX ce 300T KOTHUTHBHHX CMETI:H He MOTY JOOMTH IOY31aHH N0ALH
3) HMCIUTAHMIK KOJ KOJHX j¢ IOCTAaB/bCHA JHJArHO3a XPOHHYHOT YIKYCa APYre eTHOJNOTH|e
(BEHCKH YIIKYC, 1€KYOHUT, HEYPOUCXEMHJCKO J1jabeTeCHO CTOMANO UT/.)
4) wucnuranunu ca XOBIT - GOLD knaca 4
5) HMCOHUTAHMIH KOjH CYy [PHMAIH XEMHOTEpalHjy, HMYHOCYIPECHBHY TEpanujy H
CHCTEMCKY KOPTHKOCTEPOM/IHY Tepallujy 110CIe/1ha TPH Mecewa
6) HCIUTAHUIK CA METACTATCKOM MaJMIHOM Oonerhy
7) ucnHUTaHULHK ca ejeKiHoHOM (pakiujom ucnod 30%
8) McnuTaHMIM Ca CKOPALIKBOM TPYIHOXHPYPIIKOM HHTCPBCHIHjOM HIH OIEPALHjOM
Cpelmer yxa
9) HeperyJHcaHa emUIeNncHja

I'pyne ucrnuTaHHUKa

[MaumjeHTH cy OMIIK CBPCTAHH Y JIBE IpYIIE:
1. MNauwjeHTH KOjUMa je IOCTABJLEHA [MjarHO3a XPOHHYHOI VIKYyca HAa JOHBUM
eKCTPEeMHTETHMA Y3POKOBAaHHM IIepH(epHOM apTepHjCKOM OKIy3HBHOM Oonemthy (n=60)
2. KonTponHa rpyna koja je Ouyia yjenqHadeHa ca eKCIIepUMEHTAIHOM TPYIIOM IO CBHM, 3a
UCTPaKHBaHY 110jaBy, pelieBaHTHUM BapHjabiama, ocum uznarama XbOT (n=30)

3.3 Cryaujcke Bapujadie koje cy ojapehubane

IlpBor naHa, HaKoH jgonacka nauujeHra Ha npuMeny XBOT, HakOH YKJbY4HBama y
CTyH]y, 00aBJbEHO je AHKETHpame HCIUTAHUKA, KOMIUIETAH KIMHUYKH TIPerie/] Kao U y3HMame
y3opaka KpBH 3a ojpehuBame cTyqHjcKuX BapHjaOlu. AHKeTHpameM cy JaobujeHn cienehu
HOJalld O MCIHTAHHKY: TOJAMHE JKMBOTa, 10N, (AKTOPH PpH3HKA (XHIIepTeH3Hja,
XUIIEpIHNHAEMHja, aujaberec, IMymeme, Haclehe, MPeTXOAHE aMIyTalyje, BHCHHA, TEKHHA,
BMMW), npuapyxeHe BackynapHe OonecTH (MPeTXOAHHM MOXIAaHH Yaap, NPETXOJHHM HH(apKT
MHOKapia), ymorpeba JsekoBa, ca IoceOHMM ocBpToM Ha Kopuitheme aHTHarperanuoHe
Tepanuje. Y3HMaHH Cy NOJAlH Ja JIH NALHjeTH [H]y aleTHICAIHIIHIHY KHCEIHHY, KIOIHA0Tpel
wiu 06a. TTauujenTn Koji cy KOPUCTHIIH APYI'Y aHTHATPEral(oHy TEPAIHjy, HUCY YK/bY4dHBaHH.

CeuM nampjentma je ypahen ACIIH 3a npoueny mujarnoze (MESI ABPI MD). Hakon
Tora je y3umana kpB 3a cienehe ananuse, KKC ca neykonuraproM GopMyIoM, ypea, KpeaTHHH,
KaJlMjyM HATpHjyM, KaJllHjy, NPOLCHUBAHA je jaduMHa riaomepyicke ¢uirpanuje, ITLT, JIIJI,
XIJI, TpUriMUepuau, auMaAyM YpUKyM, Ounupyoumn ykynuu u jgupektHu, ACT, AJIT,
NIMKOIM3UPaHH XeMOITIOOHH, KPB 3a arperalyjy TpoMboLuTa, IapaMeTpH OKCJAllMOHOT CTpeca
(cynepoxcuy anjon paaukan, asor-moHokcua, TBARS, H202, CAT, GSH, SOD), LIPII. Kao
30ymyjyha Bapujabna, kopucTiia ce HH(EKIHja Koja ce norphuBaia Opucom paue. Iauujenty
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cy nonymasam ckany Oonma (BAC). Mepeme BequduHe YIKYCHA je BpIIEHO momMohy
KOMEPHIHJaJHO JOCTYIHOT copTBepcKor nporpama ImmitoMeasure (120).
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3.3.1 Ilporoxon xunepbapuuHe OKCUr€HOTEPAIH]e

ITo yzuMamy y3opaka 3a ojpehuBame IIOMEHYTHX Bapuja0IH O] HHTepeca, NAUHjEHTH Cy
usnoxenn XbOT no nporokouy, o1 2.0 no 2.5 Gapa Toxom 20 nukinyca y Tpajamy o 60 MunyTa
u To 5 nana HelesbHo (BaroxSolo; Yaklasim Makine / BaroxHBO, Istanbul, Turkey) (121).
Cmka 6p 1.

Cnuxka 1. JernomecHa xunepdapuyuna komopa y Lentpy 3a xunepSapuuny Meaununy, dakynrer
MeMIIMHCKHUX HayKa, YHuBep3uTer y Kparyjesuy

3.3.2 [Ilponena arperamnuje TpomMooLuTa

Arperanpja TpoMOoLHTa je NpoLEHHBaHA NPHMEHOM HMIIEJaHCHE arperoMeTpuje Ha ypehajy
Multiplate® (Roche Diagnostics), koju omoryhasa aHamm3y TpoMOOIMTHE (pYHKUIH)E Y Y30PKY
uene KpBH. Tecrupame je H3BEACHO y CKiaay ca (paOpHyKMM NPOTOKOJIOM M Baxkehum
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npenopykaMa npoussohada y Cinyx0u 3a tpancy3ujy, YHausep3uterckor KIHHUYKOr 1eHTpa
Kparyjesan. Bencka KpB je y3eTa cTaHIapJHOM BEHENYHKIHjOM Y eIIpyBeTe ca XelapHHOM Kao
aHTHKoarynmancom (25pug/mlL). Enpysere cy JlaraHo WHBEPTOBaHE HEKOJIUKO ITyTa paju
PaBHOMEpPHOI Melllarka KPBH M aHTHKOAry/JaHca, HAKOH 4era je y30pak OJcTojao Ha cOOHOj
TeMIIepaTypH Ipe aHanuse, Oe3 Hanarama BuOpanyjama u xnahewy. Multiplate TecT ce 3acHuBa
Ha Mepemy IpPOMEHe e/leKTpHYHe HMmIenaHce u3Melly naBe cpebpue enekrpome. Tokom
aKTHBalKje TpOMOOLUTA, 10/1a3H 10 BHXOBE aJXe3Hje Ha NOBPIIMHY el1eKTPOoJa, IITO J0BOAH J0
IpOTPEeCHUBHOr Topacra umienance. Ypehaj perucrpyje npomeHe y pealHOM BpeMeHY H
npHKasyje KpHBy arperainuje. ¥ kusere je crasipano 300 pL ¢usmonomkor pacrsopa (0,9%
NaCl) u 300 pL y3opxa uese kpsu. Hakon Tora je ysopak HHKyOupaH Ha 37 CTENEHH LieJI3Hjyca
a HakoH crabuim3anuje OasaliHe WMIlE[laHCE JOJABA0 ce OAroBapajyhu aroHcra TpoMOOIHTA,
3aBHCHO O] TecTa Koju ce u3BoaHO M To: ASPI Tect — apaxumoHcka kucemmnaa, ADP tect —
ancHo3uH augocpar 1 TRAP tect — TpomOuu penenTop axtusupajyhn nenrun. Ilo gonaBamy
arouucte, ypehaj je nparuo nopacTt UMIeaaHce YuMe je (popMupaHa Kpusa arperauuje. ['maBuu
pesyntar Tecra m3paxeH je kao AUC (Area Under the Curve, U) — wuHTerpan mnopacta
umnenance tokom BpemeHa, AUC je xopumheH kao NpHMapHH napamerap 3a INpOLEHY
TpoMOOLMTHE PEaKTHBHOCTH, a BPEAHOCTH cy yrnopehuBaHe ca pe)epeHTHHM OICE3HMMa
Je(HHHCAHMM O] cTpaHe npou3Boljaua. Y30pak je aHAIM3HPAH Y POKY 0] HajBuIle 45 MHHYTa
ojl y3uMmama kpeu (122,123).

3.3.3 Mepeme BeIUYHHE YIKyCa

Pana je MepeHa Herocpe[HO Ipe 3anodumama H 1o 3aepmerky XbBO rtepanmje ynorpedom
arunkamje imitoMeasure. Hakon ykiamara 3aBoja M cTaHiapiHe obpaie paHe, IIopel paHe je
NOCTaBJECH KaIMOpalMOHH MapKep, a paHa je goTorpaducana MoOmwIHEM ypehajem Ha KoMe je
MHCTaNMpaHa arumkanuja. Ha nqodujenoj pororpaduju o3HadeHa je KOHTYpa paHe a HAaKOH Tora
je amMKanuja ayroMaTCKM M3padyHaua JyXKHHY, LIHPUHY, o0uM ¥ moBpuiuHy pase. Csa
Mepema Cy H3BojeHa Y CTAaHJApAM30BAHHM YCIOBHMA, IPH HCTOM MOJNOXKAjy IAllljeHTa,
CIMYHOM OCBETJbEHY H M3 HPHOIMIKHO HCTOI YIJIa CHHMama. Kao npumapHH mapamerap
npahena je nospumHa pate, a epekar XBO Tepanuje npoiemusan je nopehemem BpeaHOCTH
Ipe ¥ Ioclie Tepaluje, y3 u3padyHapame npomeHe nospurixe pare. Cinka 6p 2. imitoMeasure
j& HaMebeH OBAKBOM THITY JHI'HTAIHOT Mepema paHa y3 KaTHOpalHOHH MapKep H ayTOMaTCKH
o0pauyH MepHHX napamerapa (120).
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Measurement

Overall Area 05 cm?

Measurement

Al

Area 0.5 cm?

Circumference 26cm

Length 09 cm

Width 0.8 cm

Depth HNiA

Status

‘Wound Types Arterial Leg Ulcer Signs of Infection Swalling (edema)
Exudate Amount Light Wound is Infected Not Specified
Exudate Type Serous Tissue Types Epithelialisation

Cimka 6p 2. IIpumena coTBepa 3a ayTOMaTCKO MEPEH-E [IOBPILMHE YIKYCHE IPOMEHE
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3.3.4 Mepemwe napamerapa OKCHIAIMOHOT CTpeca

OnpehuBame unaekca ymnuane nepoxcuianuje (TBARS) onpehen je mHIMpekTHO, Npeko
NpojyKaTa peakiHje JHIHIHE epoKcHaantje ca THobapouTyprom kucesmaoM (Thiobarbituric
Acid Reactive Substances). IIpuHuun oBe MeToJe 3acCHMBA C¢ Ha NPOLECHH HUBOA JIMITHIHHX
NEePOKCHIA MYTEM peakliMje jeJHOT 01 HBHMXOBHMX MpojykaTa, MaloHMiauanaexuaa (MDA), ca
THOOapOuTypHOM KicennHoM (TBA) (124).

OnpehuBame KoHLEHTpanuje a3oT-MoHOKcHAa (NO) H3BpIIEHO je Ha OCHOBY KOJIMYMHE
ociobohennx wutpura. [IpHHIMI MeTo/e 3acHHBA ce Ha yrnoTpedu Griess-0BOr peareHca, KOju
ca HHTpUTHMa (JOPMHpa JHa30o-KOMILIeKe JeyOmdacte Doje. Mepeme ce BpIIM Ha TallacHO]
ayxuHH A= 550 nm (125).

[Mpunnun oxpehyuBama koHIEHTpaLKje cynepokcHaHOr aHjona (O2*7) y y3opLuMa KpBHE IU1azMe
3aCHHBA C€ HA PEaKLHjH CYNSPOKCHIHOI aHjoHa ca HUTPO TerpasonHjym mwasuMm (Nitro Blue
Tetrazolium, NBT), npu 4yemy Hactaje HUTpopopMaszaH muasu. Mepeme ce BpIIM Ha TalacHoO]
ayxuHH A= 550 nm (126).

Meton oppehuBama konuentpanyje Bogonuk-nepokcuga (H:0:) sacHuBa ce Ha OKCHIALMjH
(peHON-LPBCHOT TIOMONY BOJOHHK-IICPOKCHIA, Y PCaKIMji KOjy KaTalu3yje CH3MM NepoKcHIasa
u3 komcke porksuie (Horse Radish Peroxidase, HRPO). Kpajmu npous3Box oBe peakiyje je
JeIMIBEBE Koje MMa MaKCHMYM arcopriuyje npu Amax = 610 nm. Mepeme ce BpIIK Ha TalacHO]
ayxuHH A= 530 nm (127).

3a oapehusame aktusHocTH SOD kopuinheHa je anpenanuHcka MeToja. [IpuHIMI OBe MeToE,
KOja NpHIaga Ipynu MeToja ,HeTaTHBHOI™ THIIA, 3aCHHBA Ce Ha npahemy cMamema Op3HHE
ayTooKcHIalMje aipeHaliHa y aJKalHOj cpeiuHH, Koja 3aBucH ox npucyctsa Oq+ . ITomto ce
O+~ yknama jenoBameM npucyrie SOD, fnonasu Jo HHXHOHIIHMje peakiHje ayTOOKCHualHje
agpeHanuHa. CucTeM npaTH Op3HHY HPOMEHE ayTOOKCHIALMje ajpeHallMHa IPEKO IPOMEHe
ancopbanne Ha 480 nm, koja je 0dpHyTO nporopiHonanHa akrusaoctH SOD (128).

3a onpeljuBambe aKTHBHOCTH KaTasase NpUMemeHa je Meroja o Beutler-y. [Tpunnun oBe meroje
3ACHHBA Ce Ha crekTpodoToMeTpHjckoM mpaherwy Op3HHe pasrpajiibe BOJAOHHK-IIEPOKCHIA Y
NPUCYCTBY Karajiase, Ha TAIACHO] AYKHHM o] 230 nm, IpH K0joj BOJOHHK-TIEPOKCH ancoplyje
cBetriiocT (129).

3a  ompehuBame  axkTuBHOCTH  penykoBaHor riyratHoHa (GSH)  kopumnhena  je
criekTpodoToMerprjcka Meroja o Beutler-y. Ilpunuun oBe MeToJe 3aCHHBA CE& HAa OKCHUALM]H
rnyraTioHa (GSH) nomohy 5,5-1mtro-0uc-2-uuTpodensojese kucenune (DTNB) (130).
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3.3.5 Tlporena jaunne 60ma

Hurtensurer Dona Koj UCIIMTAHHKA NPOLEHUBAH je IPHMEHOM BU3YeIIHO-aHAIOTHE CKalle
(VAS), ka0 jeJHOCTaBHOT HHCTPYMEHTA 3a NIPOLIEHY cY0jeKTHBHOT JoXkuBIbaja Oona. Ckana je
OHIa MpHKa3aHa y BUAY XOPH30HTaIHe IMHHje QyxuHe 10 cm. IbeH neBH kpaj 03Ha4aBao je
oJcycTBO OONa, OAHOCHO ,,0e3 Dona™, 10K je JAeCHH Kpaj NMpe/ICTaB/bao ,,Hajjaud 3aMHUCIHB 00",

CBaxH HCIIHTAHHUK je Ha 0BOj JIMHHUjH 00eekaBao MecTo Koje je Haj0osbe 0JpakaBalio jaunny
0om1a Kojy je y ToM TpeHyTKy ocehao. HakoH Tora je H3MEpPEHO pacTojame O/l IoYeTKa cKaJe J0
O3HAYEHOT MeCTa, H3pakeHo y MuumMerpuMa. Ha ocHoBy Te BpemnocTu nobujan je VAS ckop.
Behu Opoj MuiMeTapa yKa3sHBao je Ha H3paXkeHHjH 001, 10K Cy HHJKEe BPeJHOCTH O3HadaBaye
crnabujn nuTensurer oona (131,132).

3.3.6 Tlporena undmamaruje

Hu¢naMaTopHi cTaTyc MCIMTAHMKA IPOLEIHBAH je oapehuBameM BpeaHocTH C-peakTHBHOT
npotenna (CRP) 1 m3pauynaBamem oaHoca Gpoja TpomOoruta u mumdonura (PLR). 3a ananusy
cy kopumheHnu yzopuu nepudepne BeHcke KpBH. Konnentpanuja CRP oapehusana je kao
nabopaTopHjcKM IoKazaTelb cHcTeMcke HH(amanuje uw u3paxapasa y mg/L, nok je PLR
H3pauyHABAH M3 HAaJla3a KOMIUIETHE KPBHE CIIHKe Kao OJHOC arcojIyTHOT Opoja TpoMOOLMTa H
arcosytHor Opoja numponurta. Oba napamerpa cy kopuinheHa Kao jeJHOCTABHH M JIOCTYIIHH
MapKepH HH(JIaMaTOPHOT OJr0BOPA KOJ MalHjeHaTa ca nepu)epHoM apTepujckoM Oonemihy u
XPOHHYHO yrpoxaBajyhiom ucxemujom excrpemurera (133,134).

34 CHaracTyayje ¥ BeJIMYMHA Y30pKa

Kopuuihemem noparaka HeaBHo o0jaBJbeHe CTyaHje Y Kojoj je ucnmthBan ytuia) XbOT na
IapaMeTpe OKCHIALHOHOT cTpeca ko OonecHuka ca mujaberecom u ITAB, u3spliien je npopadyH
BEJIMYMHE Y30pKa. 3a IpopadyH BeJIMYHMHE Yy30pka KopHIfieH je KOMILjYTEPCKH Hporpam
G*Power 3.0 1 cTaTHCTHYKH TeCT 3a pUMapHy BapHjabiy, T-TecT 3a ABa He3aBHCHA Y30pKa, V3
a=0,05, p=0,2 (cnara crymje 80%) u pacnogene ucnuranuka 2:1 Ha Taj Hayun je nobujeno ja
je norpebHO Hajmame 60 HenmTaHMKa 3a rpyny koja ce m3naxke XBOT wu 30 ucniuraHmHKa 3a
KOHTpoIHy rpyny (104,135).

3.5 Cratucruuka oOpaja rnojaraka

Cratucrnyka oOpaja nojaraka ypahena je y nporpamy IBM SPSS Statistics v.23.
IMojauy cy npBO NpHKa3aHH NECKPUNTHBHO M TO kopuiuhemem Tabena u rpaduxoHa.
Hymepudkn nojauM cy HpHKasaHH kopuiuhemeM Hajmame Hu HajBehe BpelgHOCTH, Kao H
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IPOCEYHE BPEJHOCTH M CTAHAAPIHOT OJCTYHama, a rpaduduku kopumhemeMm Xucrorpama.
Kareropujeku mojany ¢y NpHKazany KopHinhemeM ancolyTHe H pellATHBHE YUecTalocTH, a
rpapuuKH KOpHIIhEHeM KPY/KHOI H CTYOHYacTor rpa(pukoHa.

AHaim3a HOpPMaIHOCTH pacnojene nojaraka ypahena je npumesHom Koimoropos-
Cwyupuos, oguocuo Iamupy-Buiik Tecta HOPMAlIHOCTH y 3aBUCHOCTH 01 Opoja ciydajeBa y
y30pKy. Y OHOCY Ha pe3ylTaTe OBe aHaNn3e oJabpanu cy oarosapajyin TeCTOBH 3HAYajHOCTH.

3a aHauM3y BPEIHOCTH aHAIM3MPaHHX IlapaMeTapa Yy OJHOCY Ha NPHMEHY Tepanuje
npumerseH je CTYISHTOB T TECT 32 BE3aHE Y30PKE YKOIHKO I0JaLH [IpaTe HOPMAJIHY pacioieny,
OAHOCHO BHIKOKCOHOB TeCT y CympoTHOM. 3a TpadHuKH NpHKa3 CTATHCTHYKH 3HAYAjHHX
pesynrara kopuuwthenu cy cry0MdacTd Ipad)MKOHH, OJHOCHO KyTHjacTH (LIpABOyraoHu)
rpadQUKOHH.

3a aHanu3y BpEIHOCTH AHAIM3MPAHMX IapaMeTapa y ONHOCY Ha IPyNy NauujeHata
OJHOCHO Y OIHOCY Ha KOHTPOJIHY Ipyny IpHMetbeH je CTYACHTOB T TECT 3@ HE3aBHCHE Y30pKE
YKOJIMKO ITOJIALH IIpaTe HOPMAJIHY pacnojeny, oqHocHo Man-ButHujes Y Tect y cynpoTHOM. 3a
rpadUUIKH NPUKa3 KOpUIIheHH cy cTyOMYacTH rpa)MKOHH, OJHOCHO KYTHjacTH (IPaBOYTraoHH)
rpa)MKOHH.

3a anamu3y eekTa XunepOapyyYHe OKCHICHOTEpAINMje Ha NapaMerpe TpoMmOOLHTHE
arperanyje TOKOM BpeMeHa IPUMEHLEH j& MOJIE) I'eHepaIM30BaHNX [IPOLEHLUBAYKHX jeIHAYHHA.
Mojien je kopuihien 360T TIOTOJHOCTH 33 AHANM3Y TNOHOB/BEHUX Mepema W KOpelTHcaHuX
NOJaTaKa, Y3 YK/bYYHBaILe TPYIE, BpeMeHa U IbHXOBE HHTepaklyje kao riasHux edekara. Kao
KOBapHjaTe y aHAIH3Y CY YK/bYYCHHM aHTHArperanuoHa repanuja, Jujaberec, mymeme u LIPTI,
qiMe je oMoTyheHa KOHTpoJIa NOTEHIHjaIHHX YTHIAJHUX (aKkTopa.

PesynraTi ¢y cMATpaHH CTATHCTHYKH 3HAYAJHHM YKOJIHKO je I BpeJHOCT Ouia Mama ol
0,05.
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4 Pesynraru uctpaxvBama

4.1 Onucupame y30pKa

VY3o0pak je obyxBarno 90 HcnHTaHKHKa, 01 KOjUX je 60 OmIo y eKcrepHMEeHTAIHO] TPYIIH, a
30 y KOHTpONHO] TPYNH. Y eKclepHMeHTANHO] rpynu 6uno je 41 mymkapar (68,3%) u 19 xena
(31,7%), nox cy y koHTposHOj Tpynu 6una 22 mymikapua (73,3%) v 8 xena (26,7%).

Mon naunjexTra Mon naunjenTra
pyna ncnutanuka: ExcnepumenTanya Ipyna ucnutannka: Koutponsa
T [ Mywia o [ IMyuskn
[IiKencim [mpte
\ \
69,09% ‘ 73,33%) \
' /
\ |
/ //
— e
I'pajgukon 1. Pacnogena ucnurannka npema  I'padmkxon 2. Pacniogena HCMTaHUKA IIpeMa
MOy Y eKCIIePHMEHTAIIHO] TPYITH MOJIY Y KOHTPOJHO] TPYIH

HcnuraHHIH y eKCIepHMEHTAIHoj IpynH OHiM cy crapocTH ox 37 no 85 roamna, ca
npoceyHoM crapowhy ox 66,8249,42 roaunHa. Y KOHTPOJHO] IPYHH CTapoOCT HCIMTAHHKA
Kperana ce oj 52 no 83 roauue, ca npocednoM craporthy ox 63,00+8,31 romuna.
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Fpyna o Mpyna ucnutaHuka: KoHTponia
20+ 8
— N
15- 6 —
- -
% 3
5 107 Y E P T
S 2
> >
5 2
G e T T T T T G T U T T T
30 40 50 60 70 80 90 30 40 50 60 70 80 90
CrapocT nauujenra CrapocT nauujexTa
I'padmkon 3. Pacnogena crapoctu I'pajukon 4. Pacniosena crapoctu
HCIIHUTAHHKa Y eKCIIEPHUMEHTAIHO] TPYITH UCIIHTAHHUKA Y KOHTPOIHO] TPYIIA

4.2 I[CCKpHHTHBHa CTaTHCTHUYKA aHallku3a

JlecKpUNITHBHA CTATHCTUYKA aHAIIN3a CIIPOBEJIEHA je OJBOjEHO 32 MCIIUTAHUKE YKIbYdeHE
Y ©KCIEePHMEHTAIHY IPYyIly H 3a HCIHTAHHKE KOHTPOJHE rpyne. Y LHbY aJeKBATHOI IIPHKA3a
M0JaTaKa, 32 KOHTHHYHPaHe NPOMEHIbHEBE KOpHIIHeHH Cy IOKa3aTe/bH LEHTPAIHE TEHIEHIHje 1
BapHjabMIHOCTH, YKJbYdyjyil MUHMMAIHY U MaKCHMAIHy BPEIHOCT, aDUTMETHYKY CPEAUHY U
CTaHJApIHY JeBHjaLH]jy. 3a KaTeropHjcke NpOMeH/bUBE NPUMEHEHH CY [10Ka3aTelbi ancoayTHe
H pelaTHBHE YYECTAIOCTH, 4YuMe je omoryheHo cBeoOyxBaTHO cariejaBame CTPYKTYpe
IOCMAaTPaHHX HoJaTaKa.

V uuwy cpeobyxBaTHe KapakTepuzalMje HMCIHTHBAHE IIONyJalHje, CIpoBedeHa je
JECKPHMIITHBHA  CTATHCTHYKA AHAIM32 OCHOBHHUX  aHTPOIIOMETPHjCKHMX, KIMHUYKHX U
¢yakuuoHanHuX mapamerapa. OOyxpahieHH cy TellecHa BHCHHA, TeleCHA TEKHHA M HHJIEKC
TeJleCHe Mace Kao OCHOBHU ITOKA3aTeJLH HYTPUTHBHOI CTATyCA, KA0 W Oy)KHHA Tpajama paHe |
Tpajambe anjaGerec MENMUTYCa Kao KIMHUYKM PEIEBAHTHH IAapaMETPH XpOHHYHOT onrtepehemsa
Oonewhy. [Mopex Tora, aHANKU3UPAHK CY W NAPAMETPHU apTEPUjCKE KPYTOCTH, IPOLEHEHH KPO3
CF (carotid-femoral) u BA (brachial-ankle) pulse wave velocity, ka0 HHIHMPEKTHH MOKa3aTeJbH
Backynapue (pyukumje. Pesynratu cy NpHKazaHd NPHMEHOM JECKPHITHBHHX CTATHCTHUKHX
Mepa, paH jacHOT YBHJAA Y Paclojelly HCIUTHBAHMX BapHjabliM y OCMATPaHO] HOIyJIaluju y
Tabemu 1.

Tabeaa 1. JleckpunTHBHH IPHKA3 aHTPOINOMETPHJCKHX, KIMHHYKHX H IIApaMeTapa apTepHjcKe
KPYTOCTH HCIIMTAHHMKA

ExcnepuMeHTanHa rpyna Kontponna rpyna

Mun-Makc [Mpocex+CJT Mun-Make [Mpocex+C/,
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Temnecna suCcHHA 158-198 174,29+8,57 162-190 175,737 .41
TenecHa TexHHa 58-129 86.00+15,93 61-105 8§2.33+11.02
HMuexc TenecHe Mace 20,50-39.81 28,23+4.51 20,20-33,60 26,57+2,93
JyxuHa Tpajama paHe 2-72 11,15£12,37 2-36 9.00+£6,37

Bpoj roguna nujadbereca 3-38 20,50+9,78 2-30 18.85+7,97
CF pulse wave velocity 4,2-25,6 13,78+5.19 10,2-24.6 16.92+3,39
BA pulse wave velocity 10,4-38.3 20,19+£5,62 14,8-29.5 23,15+4.45

AHAIM3UpaHH Cy TOPHUCYCTBO aAMjaberec  MeNMTYca, IIPEeTXOAHE  BacKylapHe
UHTEpBEHIIMje, HHJEKC TelleCHe Mace, HHBO CTPYYHE CIIpeMe, CTaTyc MyIIema, NPeTXOHe
aMIyTanuje, NPHCYCTBO XUIEPIHIKAEMUje, KapiAHOBAacKylapHe OolecTH, kao M JOKanuja
ynkyca. JlomarHo cy oGyxBalieHH MoJalM o MPeTXOMHOM MOXKIAHOM yJapy, THIY AHjabereca,
NPUCYCTBY XPOHMYHE ONCTPyKTHBHE Oonectn mnyha (XOBII), OyOpexHoj cnaboctH M
npuMemeHoj Tepanuju. Pesynraru cy npukasanu y Tabenu 2 Kpo3 ancolyTHe W pelaTHBHE
y4ecTallocTH, IITo oMoryhiaea jacaH yBUJ y CTPYKTYpPY HCIIUTHBAHE TOMYNALH]e.

Tabena 2. JleckpuNITHBHH NPHKA3 KATETOPHjCKHX KIMHHYKHX, COIHOAEMOTPa()CKUX U
TePAITHjCKHX KapaKTePHCTHKA HCIIHTAHHKA

Y mupy NOTIYHHjE KapakTepu3alyje UCIMTHBAHE IOIyJIallHje, CIPOBEIeHA je IeCKpPHITHBHA
aHallM3a KATErOpUjCKUX BapHjabim koje o0yxBarajy Jemorpadicke, KIHHMYKE M TepalHjcke
HOJaTKe.

Mpowerb s Oxrosop EKCHEPHMGHTEIJIHEI rpyna KongunHa rpyna
bpoj [Ipouenar bpoj [Tponenat

Hujabetec Ha 33 55,0% 19 63,3%
MEJIHTYC He 27 45,0% 11 36,7%
[IpeTxonHe JleueH XHpyprHjoM 19 31,7% 9 30,0%
BacKyJapHe EnnoeackynapHo 21 36,0% 13 43,3%
HHTEpPBeHIH]e Hewma yciiosa 3 16 26,7% 8 26,7%

PEKOHCTPYKLH]Y

Huje nnmkoBaHo 4 6,7% - -
Hupexc HopwmanHa Texxuna 15 25% 9 30%
TelecHe Mace ['ojazHoCT 45 75% 21 70%
Crpyuna 0OCC 18 30,0% 9 30%
crpema CCC 37 61,7% 21 70%

BCC 5 8,3% - -
Craryc Ha 29 48,3% 16 53,3%
mymava He 31 51,7% 14 46,7%
[IpeTxonHe Ha 26 43,3% 14 46,7%
aMIyTaruje He 34 56,7% 16 53.3%
Xunep- Ha 32 53,3% 24 80%
JTHITHAEMH] & He 28 46,7% 6 20%
Kapauo- He 8 13,3% 5 16,7%
BacKyJapHe XTA 38 63.3% 18 60,0%
Bomectu UM 10 16,7% 6 20,0%
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LIMIT 4 6.7% 1 3.3%
Jlokamja [Tnautapuo 25 41,7% 16 53.3%
VIKyca Hop3ymM cTonana 19 31,7% 7 23.3%
[TorkoneHHnA 15 25,0% 7 23.3%
Ocrano 1 1.7% - -
[peTxogHH Ha 3 5% 0 0%
MOJKJIAHH yaap He 57 95% 30 100%
HujaGetnuap He 27 45% 11 36,7%
OAJT 6 10% 2 6.,7%
OAJ] uHCYIHH 27 45% 17 56,7%
XOBIT Ha 4 6,7% 1 33%
He 56 93,3% 29 96,7%
ByGpexna Ha 4 6,7% 3 10%
cnaboct He 56 93,3% 27 90%
Tepanuja He 18 30,0% 9 30,0%
Acrupux 28 46,7% 10 33.3%
[Tnasuxc 4 6,7% - -
Acnupun + [Inapuke 10 16,7% 11 36,7%

Y mumby npoueHe edekara npuMemheHe Tepaluje, aHalu3HpaH cy ofabpaHu KIMHHYKH
HCXO/IM HA MOYETKY M Ha Kpajy Tepanujckor nporokona. I[locmMaTpann nmapaMmerpH ofyxXBaTHIIH
Cy BEIHMYMHY yJKyca M MHTeH3uTeT 6oia, u3paxeH nomohy Busyenne ananorue ckaie (BAC).
Pesynraru cy npHkasaHu Kpo3 JAECKpHITUBHE CTATHCTHYKE IlOKasaTelbe, yK/bYdyjyhu omcer
BPEJIHOCTH (MHHMMYM—MAaKCHMYM), ApUTMETHYKY CPEIMHY W CTAaHIApIHy JeBHjalujy, IITO
omoryhaea yBHJ y NpOMEHe HABEJCHHX IlapamMeTapa TOKOM TepalHjckor nepuoja. KimHuaku
HCXO/IM NpeAcTaB/beHn ¢y y Tabenu 3 3a ekcnepuMeHTalHy rpyny u y Tabenu 4 3a KOHTPOIHY

rpymy.

Tabena 3. JleckpunTHBHH NIPHKa3 KIMHHYKHX HeXoga (BenuuuHa yiakyca H BAC) Ha no4eTky u
Ha Kpajy Tepanuje KoJ HCIHTAHHKA M3 eKCIIepUMEHTAIHE Ipyle

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje
Mun-Make [pocex+CJ] Mun-Magke [pocex+CJ]
Bennunna yakyca 1,01-36,58 11,69+9,22 1.01-35,70 11,38+8,99
BAC 1-6 3,59+1,21 0-4 1,78+0,83

Tabena 4. JIeCKpUIITHBHH IIPHKA3 KIMHHYKHX HCXola (BenuurHa yikyca H BAC) Ha 1104eTKy H
Ha Kpajy Teparuje KoJ HCIIMTAaHHUKA U3 KOHTPOIIHE Ipye

Ha nouetky Tepanuje

Ha xpajy Tepanuje

Mun-Makc [pocex+CJ] Mun-Maxkc [Mpocex+CJ
Bennunna ynxyca 1,45-36.8 11,31+8.85 1.44-36.,7 11,44+8.72
BAC 1-5 3,07<1,28 1-7 4,03+1,33
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Y uuby INpoLEHe XeMmaTOJIOLIKOI craTyca Hcnuranuka, aHammsupanu cy KKC ca
neykouurapHoM (OPMYJIOM Ha II0YeTKY H Ha Kpajy Tepanujckor nepuopma. Ilocmarpane cy
BPEJHOCTH YKYHNHOr Opoja JIEyKOLUMTa M HMXOBMX IOATHIOBA (Heyrpoduiu, NuMQOLHTH,
MOHOLMTH, ¢o3MHO(HIM M Oaso(uin), Ka0 M NapaMeTpd KOjH ce OJHOCE Ha EPHTPOLHTE,
ykIByayjyhu Opoj epuTpoIuTa, KOHIEHTpANHjy XemMorinoOHHa W epuTporuTHe uHaekce (MCV,
MCH, MCHC u RDW). [loaaTHo je aHanusupad ojHoc TpoMbommTa m JIHMQOIHTA Kao
NOTEHUHjATHH MapKep HH(IAMATOPHOI OAroBopa. PesyilTaTH cy IIpHKa3aHH KopHIIhemeM
JECKPHIITHBHUX CTaTHCTHYKHX [I0Ka3aTe/ba (MHHUMYM-MAaKCHMYM, apHTMETHYKa CpeluHa M
CTaHJapjHA JeBHjalHja), WTO oMoryhapa yBHJ y NpOMEHE XeMaTOIOMKHX I1apaMeTapa TOKOM
tepanuje. [Togamu cy npexacrasisenn y Tabenu 5 3a ekcnepumeHTanny rpyny u y Tabenn 6 3a
KOHTPOJIHY I'PYITY.
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Tabena 5. [leckpunTHBHY NPUKa3 XeMaTONOMIKHX TapaMeTapa Ha NMOYeTKY M Ha Kpajy Tepanuje
KO/ MCIIHTAHHKA U3 EKCIIEPUMEHTAIIHE TpYIIe

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje

Mun-Make [pocex+CJ] Mun-Maxe [Mpocex+CJ
JleyxounTn 3,40-12.0 7,79+2,06 3,10-11,30 7,73£1,90
Heytpodunn 1,80-9,60 4,98+1,63 1,40-8,60 491+1.43
JInmdourn 0,70-4,17 1,93£0,78 0,90-4,00 1.97+0,70
MononutH 0,10-1,10 0,61x0,20 0,10-1,10 0,55+0,25
Eosunodunn 0,00-0,80 0,22+0,19 0,00-0,60 0,17+0,13
bazodunu 0,00-0,10 0,05£0,05 0,00-0,20 0.,05+0,06
Eputpouutu 3,50-5,85 4,36+0,51 2,50-5,24 4,1740,74
Xemornobun 65-168 130,16+20,20 70-158 127931930
MCV 23,7-104,3 87,62+11.,46 61,8-102,1 88,49+7.14
MCH 18,6-36.1 29.77£3,14 18,1-35.7 29.95+3,12
MCHC 289-358 335,60+12,96 288-355 332,04£15,06
RDW 12,1-23.0 15,10+2,16 11,8-19.9 15,26+2,03
TpombouuTn 135-664 269,05+96,84 152-607 267,224+85,09
MIIB 6,6-11,5 9,07<1.10 6,6-12,5 8,90£1,03
T 0,12-0,61 0,24+0,08 0,14-0,44 0,24+0,07
1B 9,5-19,9 16,32+1,99 15,9-19,8 16,95+0,60
MJB 13,8-25,1 19,69+2,74 15,4-35,6 19,77+3,24

Ta6eaa 6. [JeckpHNTHBHH NPHKA3 XeMATOJIOLIKHX [IapaMeTapa Ha II0YeTKY H Ha Kpajy Teparije
KOJI HCIIHTAHHKA U3 KOHTPOJIHE IPYyIIE

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje
Mun-Makc [Mpocex+CJ] Mun-Maxkc [Mpocex+CJ]
JleyxouuTn 1,10-12,00 7,14+2.27 4,10-11,00 7,39+1,91
Heytpodunn 2,10-8,00 4,65+1,70 2,00-8,10 4,56x1,70
JnmdoruTn 0,85-3,20 1,85+0,62 0,76-3,30 1,85+0,62
Mononutu 0,00-1,50 0,63+0,28 0,10-1,40 0,61+0,27
Eosunodunn 0,00-0,87 0,27+0,24 0,00-0,81 0,24+0,21
bazodunu 0,00-0,11 0,04+0,04 0,00-0,10 0,04+0,04
Eputpountn 2,92-5,28 4,12+0,62 2,80-5,38 4,02+0,65
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Xemor106un 83-168 123,93+19,06 89-165 124,30+17.42
MIIB 74.3-99.0 90.17+5,02 75.3-97.6 89,8344,62
MIIX 23,6-378 30,30+2,49 25,6-359 30,1542,25
MIIXI] 302-355 334,10+12,87 312-358 334,70+12,68
P/IIB 12,1-174 14,31+1,35 12,1-174 14,31£1,35
TpomGormTn 136-853 286,57+127,99 145-821 284,07+124.89
MIIB 6,1-11,5 9,22+138 6,0-11,2 9,16+1,35
TIT 0,13-0,52 0,25+0,08 0,11-0,55 0.25+0,08
TI/IB 8,1-17.4 14,142.95 7,9-17.8 14,00£2,95
MJIB 14,7237 17.402,18 13,9-22.9 17,1142,22

Y nuby nporeHe QyHKIHMje jerpe U MeTabOIMYKOT CTaTyca UCIHTAHMKA, aHATU3HPAHH
cy OuoxeMmHjcKM InapaMeTpH Koju oOyXBaTajy Iokasarelbe XenaTH4He (DyHKIHje, JIHIIHIHHA
npohull M TIMKOpErylalujy, Ha MOYETKY M Ha Kpajy Tepanujckor nepuopa. [TocMarpanu cy
HUBOM YKYIIHOI M JHMpeKTHOT OunupyOuHa, Tpancamuuaza (AST u ALT), ka0 HHIMKATOpH
omrehema XemaTouura, Kao M NapaMeTpH JHUIHIHOr Meraboim3Ma, YKbydyjyhu ykymHu
xonecrepoin, Tpurnunepunae, HDL, LDL, non-HDL u pemuanr xoaectepoi. [omaTtHo je
aHaJIM3UpaHa M KOHILIEHTpalLlMja IJyKo3e Kao I0KaszaTelb I'NIMKEMHUjCKOI craryca. Pesynraru cy
NpHKa3aHH IIPHMEHOM JECKPHIITHBHE CTATHCTHKE (MHHHMYM—MaKCHMYM, apHTMETHYKA CpejHHa
U CcTaHJapAHa JeBHjalMja), 4HMe je oMoryheHo nopeheme BpeanocTH u3mely 1Ba BpeMeHCKa
npeceka. ITonaum cy npukasanu y Tabemu 7 3a excrnepumeHTanHy rpyny u y TabGemn 8 3a

KOHTPOIIHY IpyITy.

TabGena 7. J[leckpunTHBHH NpHKa3 napamerapa (yHKUOHje jerpe, IHIHIHOr INpodHia H
IJIMKEMH]E Ha IIOYETKY H Ha KPajy Tepallije Ko MCIMTAHUKA U3 EKCIICPUMEHTAIIHE IpyIie

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje

Mun-Makc [Mpocex+CJ], Mun-Maxkc [Mpocex+CJ]
Yxynuu Ounupyoux 3,6-43.4 10,15£5,78 4,4-18,3 10,24+3,33
Jupexran OunupyOouH 0,9-13,2 3,201,806 1,2-6,8 342+1.29
ACT 10-83 19,84+9,97 12-30 18,93+5,06
AJIT 7-110 19,80+14,06 8-47 18,67+8.36
Xonecrepon 2,95-8,27 5,11=1,19 2,93-7,71 5,12+1,12
Tpurnuuepuan 0,31-4,34 1,68+0,93 0.46-4,11 1,59+0,92
X1 0,68-2,03 1,17+0,30 0,66-2,11 1,22+0,31
JIIJT 0.58-5,81 3.20+1.15 0.40-5,12 3.22+1,04
HOHXJIJI 1,88-7,42 3.94+1,17 1,84-6,73 3.89+1,09
PemuaHT xonectepon 0,00-1,97 0,79+0.,43 0,02-6,20 0,940,887
I'nmyko3a 2,5-22,5 7.31£3,78 2,6-26.6 7.26+4,18
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Vpea 2,4-23.9 6,81+3,16 2,5-12,1 6,94+2.37
Kpearunun 41-263 81,73+£35-98 40-199 81,42+30,27
Moxkpahna kucemHa 117-719 351,13+101,62 114-628 365,94+100,87
eGFR 20-162 91,45+28,98 31-167 88,85+29.,64
Kanujym 3,70-13,60 4,73%1,11 3,90-6,20 4,64+0,49
Hatpujym 102-148 138,39+5,10 132-144 139,87+2.49
Kampjym 2,15-2,79 2,41+0,13 2,18-2,62 2,39+0,09
npoBHIT 23-5096 567,01£874,91 35-3743 464,78+666,84

TabGesa 8. JleckpunTHBHM NpHMKa3 napamerapa (yHKUMje jerpe, IunuaHor npoduia u

IJIHKEMHje Ha NIOYETKY ¥ Ha Kpajy Tepanuje Ko HCIUTaHHKA U3 KOHTPOIIHE Ipy1ie

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepamnuje

Mun-Make [Tpocex+CJ] Mun-Make [Mpocex+CJ]
Viynau 0unupy0HH 4,1-26,7 10,23+5.44 4,5-25,7 9.98+5,00
JupexTHH OUIHpyOHH 0,6-4,6 2,03£1,13 0,6-4,6 2,03+£1.13
ACT 11-64 23,03x1141 12-65 23,53+11,22
AJIT 8-55 18,73+£9,52 9-52 18,60+8,56
Xonecrepon 2,05-9,68 4,49+1,62 2,05-9,59 4.92+1,60
Tpurnunepuan 0,75-6,38 2,06x1,25 0,72-6,34 2,06+1.26
X 0,06-2,07 1,20+0,40 0,63-2,04 1,20+0,40
JIAJT 0,57-4.,9 2,30+0,90 0,52-4,93 2,30+0,89
HOHXIJI 1,27-9.01 3,24+1,48 1,31-8,98 3.25+1.47
PemuaHT xonectepon 0,34-7,50 1,11£1,30 0,32-7,40 111£1,27
I'myko3a 2,0-14,8 6,92+3,07 2,0-14,9 6,86+3,05
Vpea 3,4-18,6 6,89+3,26 3,2-18.5 6,86+3,27
Kpearunun 56-232 95,73+35,73 53-236 96,00+£37,28
Moxpahna kucennHa 144-524 345+91.69 146-526 3479789226
ET'® ogpacan 19-139 77,23+£25,89 17-142 77,70+£25,90
Kamnjym 3,52-6,01 4,48+0,55 3,50-6,05 4,5240,56
HaTpujym 132-148 138,70+3,30 129-151 139,00+5,44
Kammmjym 2,15-2,79 2,43+1,17 2,00-2,82 244+1,19
npobHII 23-2760 469,60+628,39 24-2761 469,70+628,39

Y muby nporeHe GyHKIMje TPOMGOLMTA M ILHXOBE YIOIC y XCMOCTA3H, aHAIH3HPAHH CY
napameTpH Koju ce ofiHoce Ha Opoj TpoMmOouMTa M MHAEKCE TPOMOOIMTHE AKTUBHOCTH, Kao M
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nokazatessu arperadunnoctd. IlocMarpann cy Opoj Tpombouura u nparehu TpomOGouuTHH
napexcu (MPV, PCT, PDW u MDW), koju omoryhasajy JeTa/bHHjH YBHI Yy MOp(oJOIIKe H
(yHKUMOHATIHE KapaKTepucTuke TpoMOouura. ITopen Tora, mpouemeHa je TpoMOOLUTHA
arperabuiIHOCT puMeHoM pazimautix aronucra ( ACITH, AJITT u TPAII), yume je omoryhena
ceeo0yxBaTHa aHamua TpoMOouuTHe (yHkuuje. PesynraTn cy npHkasaHu Kpo3 JeCKpHITHBHE
CTATHCTHYKE IIOKasaTre/be (MHHHMyM—MAKCHMYM, ApHTMETHYKa CpelHHAa M CTaHjapiHa
JeByjanyja), wro omoryhasa mopeheme BpeIHOCTH Ha IOYETKY M Ha Kpajy TepamMjcKor
nepuona. Iomauu cy npukaszanu y Tabenu 9 3a excnepumentanny rpyny u y Tabemn 10 3a

KOHTPOJIHY I'PYITY

Tabena 9. JeckpunTHBHM @pHKa3 Iapamerapa TpoMmOoLMTa M HHAEKCA TPOMOOLMTHE
arperabUIIHOCTH HA NOYETKY ¥ Ha Kpajy Teparije KoJ UCIIUTAHNKA U3 eKCIIepHMEHTaIHe rpyne

Ha noueTky Tepanuje Ha kpajy Tepamuje
Mun-Makc [Mpocex+CJT Mun-Makc [Mpocex+CJ
ACIIHN 118-1854 733,39+349,74 69-1538 454 33+300,10
ANTI 135-1923 684,67+£336,07 61-1605 468.47+344.55
TPAII 185-1924 1057,94+341,25 80-1528 702,85+408,67

Tabena 10. [eckpMNTHBHH TNpPHKA3 TnapaMerapa TpoMOOIMTa M MHJEKCA TPOMOOIMTHE
arperabHJIHOCTH Ha IIOYETKY H Ha Kpajy Tepanyje KO HCIINTaHHKA H3 KOHTPJIHE IPyIe

Ha nouerky Tepamuje HaxoHn 4 Henemse
Mun-Maxkc [pocex=CJ] Mun-Makc [pocex=C[]
ACIIHN 174-1448 710,43+£294.16 175-1447 710,77+294,02
AN 198-1510 638,27+306,46 199-1511 638,53+306,38
TPAII 504-1834 1095,27+£310,25 505-1832 1095,27+£310,44

Y muby npouene HH(IAMATOPHOr OJATOBOpa M NpPHCYCTBA NOTEHLHjalHe MH(EKUH]e,
AHATM3UPAHHM CY pelieBAHTHH OMOXEMMjCKM MapKepH Ha IIOYETKY U Ha Kpajy Teparujckor
neproja. Ilocmarpanm mnapamerpu oOyxBatuin cy C-peakrusHn nporens (L[PIT) xao
HeceM(PHYHKM Mapkep cHCTeMCKe HH(IaManuje, ojHoc ToMOOLMTAa M JMM(OLHTA, Ko H
NPOKAIMTOHUH Kao creuudpuuHuji Mapkep OakrepHjcke HMH(EKIHje M CENTHYKHX CTamba.
PesynTatu cy npHkasaHH NPHMEHOM JECKPHIITHBHHX CTAaTHCTHYKHX I10KA3aTesba (MHHHMYM-—
MaKCHMYM, apUTMETHYKA CpedHHa U CTaHap/AHa JAeBHjaluja), lTo oMoryhaea ynopeaHu yBHi y
JMHAMUKY OBHX Mapkepa Tokom Tepanuje. Ilogaum cy mnpencrasmenn y Tabenmn 11 3a
eKcrepHMeHTaNHy rpyny H y TaGenu 12 3a KOHTPOIHY rpymy.
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Tadena 11. JeckpunTHBHH [IPUKA3 MapKepa HH(IIaMalMje HAa NOYETKY M Ha Kpajy Tepamnuje Koa
HCIIHTAHHKA U3 eKCIIEPUMEHTAIIHE IpyIIe

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje
Mun-Make [pocex+CJ] Mun-Maxe [Mpocex+CJ
LIPI1 0,50-81.81 9.94+14,72 0.10-50.,40 7.11=10,58
[Ipoxaniuronus 0,01-0,58 0,06+0,09 0,02-0,30 0,05+0,06
[P 67,50-360,00 159,99+69,47 56,36-374,55 150,1663,32

Tabena 12. JeckpunTHBHH IPUKa3 MapKepa MH(uIaMalMje Ha NOYETKY H Ha Kpajy Tepanuje Koa
HCIIHTAHHKA U3 KOHTPOIIHE TPyIie

Ha nouetky Tepanuje Haxon 4 Henesse
Mun-Make [pocex+CJ] Mun-Magke [pocex+CJ]
LIPI1 1,09-67.97 11,69+15,39 1,07+67.95 11,66+15.33
[1pokanUTOHHH 0,02-0,30 0,06x0,07 0,02-0,31 0,06+0,07
[P 73,98-355,42 165,81+68,87 66,36-356,96 165,15+68.45

Y UH/bY NpoLEHE OKCHAATHBHOI CTpeca H aHTHOKCHAATHBHOI KalalTeTa MCITUTAHHKA,
aHaJIM3MPaHH Cy PEJIEBAHTHH OMOMapKepH OKCHIATHBHO-PEAYKIIMOHE PAaBHOTEXKE HA IOYETKY
Ha Kpajy Tepanujckor nepuona. [locMaTpand cy mapameTpH KOJH ykasyjy Ha IPOIYKIH]Y
peakTHBHHX KHCEOHHYHHX H a3oTHHX BpcTa (O: u NO), kao 1 MapkepH JIHIHJIHE NepoKcHIanuje
n okcupatuHor owrehewa (TBARS n H20z). Tlopena Tora, aHalnu3MpaHu ¢y KJbY4HH €H3HMCKH
M HECH3MMCKH AHTHOKCHIATHBHHM cHCTeMH, YKby4dyjyhu karamasy (CAT), cynepokcun-
quemyrtasy (SOD) u rnyratuon (GSH). Pesynratu cy npukazaHM IPUMEHOM AECKPUIITHBHE
CTAaTHCTHKC (MMHHUMYM—MAaKCHMYM, apHTMCTHYKa CpPCIAMHA M CTaHAap/JHa JCBHjalHja), IITO
omoryhasa yBH]I y IpOMEHE OKCHIATHBHOTI cTaTyca TOKOM Tepanuje. IToganu cy npeacTaB/beHu
y TaGeimn 13 3a ekcnieprMeHTAIHY TPYILY.
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Tabena 13. JlecKpUNTHBHH IIpHKa3 MapKepa OKCHIATHBHOI CTpeca M aHTHOKCHIATHBHOT

CHCTEMa Ha IIOYETKY H Ha

pajy Tepanuje Koj UCIHTaHHKA U3 eKCIEPUMEHTAIIHE IPyIIe

Ha nouetky Tepanuje Ha xpajy Tepanuje

Mun-Make [pocex+CJ] Mun-Maxe [Mpocex+CJ
0: 0,66-4,28 1,63+£0,88 0,66-2,97 1.31+0,63
NO 10,15-24.43 15,26+2.87 12,03-21,09 15,81=1,77
TBARS 1,52-2,90 2,25+0,38 2,06-3,34 2,5440,25
H:0: 2,494.42 3,32+0,62 2,92-4.49 3,57+0,44
CAT 43,75-111,50 79,33+£17.83 43,00-109,00 80,61+19,12
SOD 8,14-81.40 35,48+19.,62 16,28-113,96 52,08+25,18
GSH 61883-92413 77660£5910 69722-943888 80042+6845

Y ckiay ca HaBEJEHMM IpPHCTYIIOM, Y OKBHpY pe3yiTara NpPUKa3aHH Cy OCHOBHH
JECKPUIITUBHH TOKA3aTe/bd 3a CBE aHAIM3MpaHe KIMHUYKE, XEMAToJOLIKe, OHOXeMHjCKe U
OKCHATHBHO-AHTHOKCHJIATHBHE TIapaMeTpe y eKCIePHMEHTANIHO] M KOHTPOJIHO] TPYIH, Ha
MOYETKY M Ha Kpajy nocMarpaHor nepuoja. Ha oeaj Haunn omoryheH je cBeoOyxBaTaH yBHI Y
pacnofieTy ¥ BapujabHIHOCT 110J1aTaka, kKao ¥ mBHXO0BO nopeleme namely rpyna u BpeMeHCKUX
Ta4aka, YUMe je NI0CTaB/bEHA OCHOBA 3a Ja/by CTATHCTHUKY aHATH3Y.
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43 IlpoBepa HOpMAIIHOCTH pacIO/ieie MoiaTaka

[TpoBepa HOPMAIHOCTH paclojeie I[OJaTaka 3a CBE aHANHM3HpaHe KOHTHHYHpaHe
NPOMEHJBMBE M3  KIMHMYKHMX,  XEMArOJIOIIKMX, OMOXEMHjCKHX M  OKCHJIATHBHO-
AHTHOKCHIATHBHHX Mapamerapa, o0yxsaheHHX y OKBUPY CBHX IpHKa3aHuX Tabesa, H3BpILCHA je
INPUMEHOM OAroBapajyiux TecToBa HOPMAJHOCTH. Y 3aBHCHOCTH OJ BelMYHHE Y30pKa,
xopumthen je Kommoropos—CmupHOB TecT 3a y3opke ca BHiue oi 50 McnHTaHHKa, OXHOCHO
[Tamupo-Buink Tect 3a y3opke go 50 ucrnuranuka. Ha ocHOBY n00HMjeHHX pe3yiTaTa IpoLECHE
JucTpubyluje TofaTaka, 3a Jaby CTATHCTUUKY aHAM3y IIPUMEEHH Ccy oJdrosapajyhu

MapaMeTPUjCKH N HelapaMeTPHjCKH TECTOBH, Y CKIaly ca KapakTepHCTHKaMa pacriojele
nocMaTpaHux Bapujabnu.
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44 Ananmusa edekara xunepObapuane okcurenamnuje (XbO) na
VCTIUTHBAHE NapamMeTpe

Y nmmy npouexe edekara Teparnuje, CIPOBEIEHA je aHANIN3A IPOMEHA HCIUTHBAHHX
napamerapa y [Ba BpEMeHCKa [ipeceKa (Ipe U 1ocJie Tepaiuje), 0ABOjeHo 3a eKCIIEPHMEHTAIIHY U
KOHTPOIIHY Ipyily. ¥ OKBHPY CBaKe Ipylie 1oce0HO Cy aHaIM3HPaH! KJIMHUYKH, XEMaTOJIOLIKH,
OHOXEMHjCKH ¥ OKCHATHBHO-aHTHOKCHIATHBHH IIapaMETPH, IPYIHCAHH Y CKJIaly ca MPETXOIHO
NPUKA3AHUM JEeCKPUNTHBHUM Tabenama. V 3aBUCHOCTH OJl Pe3yITATA TECTA HOPMAIHOCTH
pacnojesnie Iojaraka, 3a KOHTHHyHpaHe NPOMCHJbHBe npumemeH je CTyIeHTOB t-TecT 3a
3aBHCHE Y30pKe y ClIydajeBUMa HOpPMalHe pacrofene, 0AHOCHO BHIKOKCOHOB TECT MOTIHCAHHX
paHToBa y cliydajeBMMa OJCTylama ol HopMalnHe pacnogene. Ha oeaj maumn omoryhena je
aJeKBaTHA CTATHCTHYKA NpOLEHa pazimka H3Mely IOYeTHHX M 3aBPUIHMX BPEJHOCTH
UCIIHTHBAHKMX TlApaMeTapa y OKBHPY CBAaKe Ipylle.

Y uupy NpoLEHEe CTATHCTHYKE 3HAYAJHOCTH IIPOMEHA KIMHHYKHX HCXOJa HAKOH
IpUMEHE Tepaluje, CIpoBeIeHa je aHaM3a pasliiKa U3Mely BpeHOCTH I1pe M HAKOH Heleme . Y
3aBHCHOCTH O]l KapakTepa paclojene Iofaraka, IpUMemeHH cy ojarosapajyhu TecroBH 3a
Be3aHe y3opke. PesynraTH TecTupama NpHKa3aHH Cy 3a IapameTpe BelIMYHHE YIKyca M
unTeHsuTera 6oJa npoueweHor Busyennom ananornom ckainoM (BAC), npu yemy cy npHkasaHe
BPEJHOCTH TECT CTAaTHCTHKE, HHUBO 3HA4ajHOCTH, Kao M  odrosapajyhe cpenme
BpeJHOCTH/MeMjaHe npe W HakoH Tteparuje. [logamm cy mnpukasann y Tabenn 14 3a
CKCIICpHMCHTANHY Ipyny H y TaGenu 15 3a KOHTpOIHY rpymny.

Tabena 14. Anannza 3Ha4ajHOCTH MPOMEHA KIMHHYKHX HCeXofa (BennunHa yikyca u BAC) npe
U II0CJIE TepaIlHje Y eKCIEPHMEHTAIHO] IPYIH

[TapameTpu TecTa 3HA4ajHOCTH [Tpoceuna BpeaHocT / MeaujaHa

CTa'-rr:grrHKa P BpenHOCT [Ipe Teparmje | [Tocne repanuje
Bennuuna ynxyca 1,815 0,102 932 8,92
BAC 6,193 0,000 4 2

PesynTtatv npukasaHun y Tabean 14 ykasyjy Ha AenMMUYHE NPOMEHe KIMHWYKMX UCXoaa
HaKoH NpuUMeHe Tepanuje y eKcnepumeHTanHoj rpynu. Koj napamerpa BelHYHHE YIKYyca
YOUEHO je CMameme cpefiibe BpenHocTH ca 9,32 wa 8,92, npu uyeMmy pasnvka HHje Owuna
CTATHCTHYKH 3HA4AjHA.

M3paken edekar 3abenexeH je KoJ HHTeH3HTeTa 0ona IpoLermeHor BusyenHoM
ananoraoM ckanom (BAC), rie je nonwio Jo cMamemha MeujaHe ca 4 Ha 2 HAKOH Teparimje, y3
BHCOKO CTATHCTHYKH 3Ha4ajHy pasiuky (p < 0,001). OBu Hanasm ykasyjy Ja je NpHMeHBEHa
Tepanuja JoBeja 10 3Ha4ajHor yonaxkasama Ooja KO HCIIMTaHHKa.

CBeyKyIIHO NOCMAaTpaHO, PE3YNTaTH Y EKCIePUMEHTAIHO] I'pynH 1oTBphYjy noBosaH
YTHILA] Tepalujcke MHTepBeHIHje Ha o0a aHAIM3MpaHa KIMHMYKA MCXOJa, Kako Y Iorieiay
TeHJeHLHje pelyKLH]je BeIMIHHE YIKYca, TAKO U Y Norely CMamerha HHTeH3HTeTa 0ola.
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I'paduxon 5. ITpukas npoMeHne HHTEH3UTETA
OoJ1a KOJI IallMjeHaTa U3 eKCIIepHMEHTATHE
rpyIe Ha IIOYETKY M Ha Kpajy TepamHje

Tabena 15. Ananusa 3Ha49ajHOCTH IPOMEHA KIMHHYKHX Hexoaa (BennunHa yinkyca H BAC) npe
H [10CJIE TepaIMje Y KOHTPOIIHO] IPYITH

[TapameTpu TecTa 3HaUajHOCTH [Mpoceuna BpexanocT / MeaHjaHa
Tect . [Tocne 4
CTATHCTHKA b BpeHocT lpe reparmje HeJlesbe
Bennunna yikyca 0,102 0919 8.24 8,20
BAC 3,593 0,001 3,07 4,03

Pesynrarn npukasanu y Tabenm 15 ykasyjy Ja y KOHTPOJHO] IPYIH HHje JOMITIO 10
CTATHCTHYKM 3HAYajHUX NPOMEHA Y BEIMYMHH YJIKYCa HAKOH mocmarpaHor mepuopa. Cpefrma
BPEJHOCT OBOT IapaMeTpa OCTala je IPakTHYHO HenpomemeHa (ca 8,24 na 8,20), npu uemy
pasnuka Huje Omma craTHCTHHYKH 3Ha4ajua (p = 0,919), mrTo ykasyje Ha OACYCTBO CIIOHTAHOT
no0oJbIIAA.

C npyre crpaHe, Ko [1apaMeTpa HHTeH3HTeTa 0oJa npouemeHor BusyenHom anazornom
ckasom (BAC) 3abeneskeHo je cTATHCTHUKH 3HauajHo noropmame (p = 0,001), npu uemy je
Me/djaHa nopacia ca 3,07 na 4,03 HakoH nocMaTpaHor nepuojaa. OBaj Hanaz MOXe yKa3uBaTH
Ha Iojadame 60Ja KOJA HCIHTAHHKA KOHTPOJHE Ipyne TOKOM npahema, IITO NMOTEHLIHjaIHO
ykasyje Ha IpOrpecHjy OCHOBHOI MATONIOIIKOI IIPOLleCa Y OJCYCTBY AaKTHBHE TepalHjcKe
MHTCPBCHIIH]C.

Y LenuHu, pesyNTaTH y KOHTPOJIHO] IPYIH YKa3yjy Ha H30CTaHaK 1o00sblaka BeJIHYHHe
VIKYyca, y3 CTATHCTHYKH 3HAYAjHO TIOTOpIIamke cydjexTuBHOr ocehaja Goa.
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I'pajukon 6. [Ipukas npoMene HHTEH3UTETA
Golia KO NaLHjeHaTa W3 KOHTPOJIHE IpyIie Ha

T
Ha nouerky Tepanuje

T
Ha kpajy Tepanuje

NOYETKY M Ha Kpajy Teparnmuje

op Apazan Knedcesuli

Y uwsy nponeHe edexaTa Tepalnuje Ha XEMATOJIONIKE IapameTpe, AHAIU3ZHPAHE CY
IpoOMEHe Yy BpPeJHOCTHMA JIeyKOrpaMa M epUTpPOLUTHE cepuje H3Melly modeTHOr M 3aBpIIHOT
Mmepera. OOyxpahienn cy ykynmHH Opoj JIeyKOIMTA M FHXOBE CyONOmynanuje, Ka0 ¥ OCHORHH
NOKa3aTeJbH ePUTPOLHTHE JIHHH|e, YK/BbY4y]Yhu Opoj epHTpOLHTaA, KOHIIEHTPAIH]y XeMOrJIo0HHa
U epPUTPOLIMTHE HHJIEeKce. Y 3aBHCHOCTH OJI KAPAKTEePHCTHKA paclojielie MoaTaka, IPUMEeHH
cy oxarosapajyhu TecToBM 3a Be3aHe Y30pKe, a Pe3yITaTH Cy NPUKA3aHH KPO3 BPEIHOCTH TECT
CTaTHCTHKE, HHBO CTATHCTHYKE 3HAYAJHOCTH, Kao M OjJroeapajyhie mpoceune BpPeJHOCTH HIIH
Me[HjaHe mpe H nocie Tepanuje. [logauu cy npenctasibenn y Tabenn 16 3a exclepuMeHTaIHy

rpyny u y Tabenu 17 3a KOHTPOJIHY TPYILY.

Tabena 16. AHain3a 3HA4ajHOCTH IPOMEHA XEMATOJIOLIKHX [IapamMerapa, IIpe H Iocie Tepartje
y eKCIIePHMEHTAIIHO] IpyIu

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH

[Mpoceuna BpeaHocT / MenujaHa

CTa;r:ccrrHKa p BpeaHOCT [Tpe Teparmje | ITocne repanuje
Jleyxkomut 0,291 0,772 7,79 7,73
Heytpodmnu 0,323 0,746 43 4.5
JumdroruTn 1,585 0,113 1.8 1.9
MoHOIHTH 1,941 0,057 0,61 0,55
Eozunodwmm 2,107 0,035 0,1 0,1
Bazodunu 0,013 0,989 0,0 0,0
Eputpouutu 2,122 0,038 4.36 4,16
Xemornobuxn 1,295 0,195 133 135
MIIB 0,608 0,543 894 89.6
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MIX 0,248 0,804 30,6 30,5
MIIXI] 1,249 0.212 338 336
PAB 1,559 0,119 14,3 14,5
Tpombouuru 0,415 0,678 228 252
MIIB 1,044 0,301 9,07 8,90
[T 0,077 0939 0,24 0,24
1B 1,668 0,095 16,8 17,0
MJB 0,121 0,904 19,6 19,3

Pesynrarn npukasanu y Tabenn 16 ykasyjy Ja y eKCIEPUMEHTAIHO] I'PYIH HAKOH
IpHMEHE Tepaluje Huje JOILI0 J0 H3PAKEHHX U CHCTEMATCKHX IpoMeHa BehiHe XeMaTolnoIIKHX
napamerapa. YkynmHu Opoj Jeykonura u eehuHa cyOrnomnynaimja JieykoluTa HUCY TOKa3ald
CTATHCTHYKH 3HAa4YajHe IPOMEHE.

Koa eputpouutHe no3e takohe Huje 3abeneieHa 3HaYajHa IPOMEHA KOHIEHTpaLHje
xemoriobuHa u Belinne epurpounTHHX wHAekca (MIB, MI[X, MIIXI] u P/IB), mro yka3syje Ha
oYyBaHy cTabuIHOCT epuTpouHTonoese. CTATHCTHYKH 3HAYAjHE, AIM KIMHHYKH OrpaHH4YeHe
npoMmeHe 3abeliexneHe ¢y Ko N0jeIMHHUX lTapaMeTapa, YKbydyjyhu cMameme Opoja eputpounTa
(p = 0,038), kao ¥ rpaHHYHO 3HA4YajHY NpoMeHy koi MoHouuta (p = 0,057) u eozunoduna (p =
0,035), npu yemy OBe MpPOMEHe HHCY MOKa3alie KOH3HCTeHTAaH odpasall y OKBHpY Oene KpeHe
1o3e.

CBeyKyIIHO I10CMATPaHO, XEMATONOIIKH [apaMeTPH Yy EKCIEPHMEHTAIHO] I'PyIH
MOKa3yjy peNaTHBHY CTaDMIHOCT HAKOH TeparHje, y3 M30JI0BAaHE M OIpaHMYEHE NPOMEHE
IOjeIMHIX [10Ka3aTelba, Oe3 jacCHOr TPeH1a KIMHMYKHY 3Ha4ajHe XeMaTolIOIIKe JUCperyaiHmje.
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Tabena 17. Amanuza 3HAYAjHOCTH NPOMEHA XEMAaTOJIOIIKHX IapaMerapa (JieykorpaM |

EpPUTPOLIMTHA CEPHja) IIpe H II0CIIe Tepalltje ¥ KOHTPOIHO] IPYIIH

[TapameTpu TecTa 3HA4ajHOCTH [Tpoceuna BpeaHoCT / MeaHjaHa
Tect p BpeaHOCT [Ipe Tepamje Haxon 4
CTATHCTHKA HeJlelke
Jleyxouutn 0,746 0,462 7,14 7,39
Heytpodunn 2,149 0,032 4.39 4,25
JInmdorurn 0,309 0,760 1,85 1,85
Monouutu 1.164 0,245 0.60 0,57
Eozunodunn 3,534 0,000 0,20 0,20
bazoduiu 1,382 0,167 0,04 0,03
Eputponuru 1,706 0,099 4,12 4,02
Xemornobun 0,451 0,655 123,93 124,30
MIIB 1,313 0,200 90,17 89,83
MIIX 0,992 0,321 30,15 30,10
MIIXI] 0,383 0,705 334,10 334,70
PJIB - - 14,31 14,31
TpombommTH 0,566 0,571 258 243
MIIB 1,164 0,254 9,22 9,16
ITIT 0,130 0,897 0,23 0,24
B 0,969 0,332 15,10 15,00
M/B 1,448 0,148 17,00 16,50

Pesyntaru npuxasanu y Tabenu 17 ykasyjy Ja y KOHTPOIHO]j TPYIH, Y nepuoay npahema
0c3 aKTHBHE Tepanujcke HHTEPBEHIIMje, HUje JOLUI0 J0 3HAYajHHX M KOH3HCTEHTHHX IPOMEHa
BehiHe XeMAaTONIOIIKHX Iapamerapa. YKyIHH Opoj leykouura, kao M sehuHa cybromynansja
JIeyKOLUTa, HHUje [O0KA3a0 CTATUCTHYKH 3HayajHE IIPOMEHE, LITO YKa3yje Ha pellaTHBHY
crabunnoct Gene KpBHe J103¢ TOKOM npaliema.

V okBupy LpBeHe KpBe Jo3eTakole Huje 3aberexeHa 3HaYajHa IPOMEHA KOHIIEHTpaLHje
xemoryiobuHa 1 Behuue epuTpounTHHx Huickca (MIIB, MI[X, MIUXI{ u P/IB), npu 4emy je
PJIB ocrao nenpoMemeH. Mmak, CTATHCTHYKH 3HAYajHO cMameme 3a0eliexeHo je kox Opoja
ueyrpodmna (p = 0,032), 10k cy npoMeHe y OCTaIMM mapamerpuma Ouiie 0e3 cTaTHCTHUYKe
3HAaYajHOCTH WK Oe3 jacHOT KIIMHHYKOT TPeHIa.

CBeykynHo, 100MjeHH pe3yaTaTH yKaszyjy Aa y KOHTPOJIHOj IPYIIH HE IOCTOjH U3pajkeHa
XeMaToJIOlIKA JMHAMHKA TOKOM Ileprofa npahema, y3 NojeMHa4He H30J0BaHE IIPOMEHE KOje
HeMajy KOH3UCTeHTaH o0pa3all HUTH jacaH KJIHHHYKH 3HA4aj.
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I'pajpuxon 10. [Tpukas npoMeHe BpeIHOCTH
€03MHO(HIA KO/ Tal[HjeHaTa H3 KOHTPOJIHE
IpyIe Ha IOYETKY M Ha Kpajy nepuojia

npahema

VY nupy npoueHe edexara Tepamuje Ha napaMerpe (pyHKLIHMjEe jeTpe M MeTabOIMYKH
npoil MCNUTAHMKA, aHAIM3MPaHe Cy NPOMEHE BPEIHOCTH pEJIeBAHTHUX OMOXEMHjCKHX
nokaszatesba u3mely mouernor u saBpmHor Mmepemwa. OOyxBaheHH cy MapKepH XelaTH4He
(yHKuMje, YKbyuyjyhu yKynHU U qupekTHH OunupyOun u tpancamunase (AST u ALT), xao u
napameTpH JIMOMAHOr craryca (ykymHu Xonecrepon, tpuriuuepuau, HDL, LDL, non-HDL
XOJeCTepoll M PEMHAHTHH XOJIECTepoll) M DIHKeMHje. Y CKIagy ca KapaKTepHCTHKama
pacnojene nojaraka, IPUMEHEHH Cy oarosapajyhin TecToBH 3a BesaHe ysopke. PesynraTtn cy
NPUKA3aHH KPO3 BPEJHOCTH TeCT CTATHCTHKE, HHMBO CTATHCTHYKE 3HAYajHOCTH, Kao H
oxrosapajyhie mpoceuHe BpeJHOCTH WJIM MejujaHe mpe M mocie tepamuje. [omamm cy
npencrasibend y Tabemn 18 3a excnepumenTanny rpyny u y Tabenn 19 3a konTponny rpymy.

Tabena 18. Ananuza 3Ha4ajHOCTH NPOMEHA NapaMerapa (yHKIUje jeTpe, JTHMUIHOT npoduia 1

ITTHMKeMHje TIpe U [0clIe Teparnuje y eKClepuMeHTAIHO] IPYIIH

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH

[Tpoceuna BpeaHoCT / MenHjaHa

CTa;r;;':rrHKa P BpeaHOCT [Tpe Teparmje | [Tocne Tepamnuje
Yiynau 0unupyOun 1,744 0,081 9.9 9.9
JupextHn OHAHPpYOHH 1,463 0,143 3.2 3,2
ACT 0,576 0,564 18 20
AJIT 0,231 0,817 17 17
Xonecrepon 0,143 0,887 5,11 5,12
Tpurnumepuan 0,474 0,636 1,42 1,28
X1 1,302 0,193 1,15 1,11
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JIan 0,262 0,794 3,20 3,22
HOHXI 0,550 0,585 3,94 3.89
PemuaHT xonectepon 0,943 0,346 0,68 0,80
nykoza 0,550 0,582 5.8 5.8
Vpea 0,797 0,425 6,2 6,8
Kpearunux 0,141 0,888 69 74
Moxpahna kucennHa 1,407 0,165 353,09 365,94
ET® onpacin 0,972 0,336 91,63 88,85
Kanujym 1,349 0,177 4,6 4,6
Hatpujym 2,598 0,009 139 140
Kammujym 0,504 0,616 2,39 2,39
npoBHIT 1,864 0,062 215 258

Amanmsa napamerapa (PyHKIMjC jeTpe, JHIHIHOT npoduia, TIHKeMHje, OyOpekHe
(yHKLMje ¥ eNEeKTPOIMTCKOr CTaTyca Y eKCIepHMEHTANHOj TPYNH IoKasala je Ja HAKOH
NpUMeHe Tepanuje Huje IOLUIO A0 CTATHCTHYKHM 3HA4ajHUX npoMeHa y selimHM ucrnuTHBaHMX
OHOXEMHjCKHX IIOKa3aTe/ba. BpeAHOCTH YKYyNHOT H [JUpeKTHOr OuiupyOHHa, Kao H
tpancamuuaza (AST u ALT), octane cy HenpoMmemeHe, y3 MHHMMalHe (uiykryauuje Oe3
KIMHAYKE PEIEBAHTHOCTH, IITO YKa3yje Ha ouyBaHy ctabunHocT Xenarudre (ynkuuje. Cinaan
Haa3 3abeJleskeH je M KO mapameTapa JTHIIMIHOT CTaTyca, YKJbY4yjyhH yKYIHH XoIecTepol,
tpunnuepuae, HDL, LDL, non-HDL u peMHaHTHH XOJICCTEPOJN, Ka0o U KOJ IIMKCMHjC, IIPH
4eMy HUCY YOueHe CTATHCTHYKH 3HAaYajHe NPOMEHe Y OJHOCY Ha II0YeTHE BPeJHOCTH.

V morneny OyOpexHe (yHKIMje, BPEIHOCTH ypee, KpeaTHHHHA W MOKpaliHe KHCelnHe
ocTane cy cTabuinHe, 6e3 CTATHCTHYKH 3HAYAJHHX PasIMKa, Kao M NPOLEHEHA IIIoMepylapHa
¢untpaunja (eGFR), koja je mokasaja HE3HATHO cMameme 0e3 KiIMHMYKe 3HauajHocTH. On
AHANM3UPAHHUX EJEKTPOIMTA, KaIHjyM M KaJlMjyM HHCY IOKa3alH 3HadajHe NPOMEHe, JOK je
jeMHO KoJl HaTpHjyma 3a0elie’xena cTaTHCTHYKH 3HadajHa pasnuka (p = 0,009), y3 Gnaru nopact
Cpeiibe BPeJHOCTH KOjH HHje HMAO jaCHY KIIMHHYKY HMIUIHKAIH]y.

CBeyKylHO IIOCMAaTpaHo, J0OMjeHH pesyiTaTH yKasyjy Ha odyBaHy CTabHIHOCT
napamerapa (yHKIHje jerpe, Merabonudkor npoduia, OyOpeikHe (yHKIHje W eNeKTPOIHTCKOT
cTaTyca y eKCIepHMEHTAIIHOj IPYIH TOKOM IIOCMAaTpaHor nepuoja, 6e3 3HauajHUX CHCTEMCKHX
epekara NPUMEHHCHE TEparuje.
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I'padukon 11. [Tpuka3s npomeHe BpeAHOCTH
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Kpajy Teparuje

Tabena 19. Aranusa 3Ha4ajHOCTH NPOMEHA MapaMeTapa (pyHKIHje jeTpe, JMIHIHOT Ipoduia 1
IJIMKEMH]E NIPE U 110CTIe TEPan#je y KOHTPOJIHOj IPYIH

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Mpoceuna BpenHocT / MeaHjaHa
Tecr . [Tocne 4

CTATHOTHKA p BpeIHOCT [Ipe Tepamuje HeteBe
Viyrmau 0unupyoun 2,188 0,029 8,15 8,25
JnpexTHH OHIHPYOHH 0,000 1,000 1,60 1,60
ACT 1,441 0,149 19,50 20,00
AT 0,733 0,463 16,50 17,00
Xonecrepon 0,944 0,345 5,10 5,12
Tpurnurepuau 0,481 0,631 1.84 1,82
X1 0,188 0,852 1,20 1,20
JIAJT 0,769 0,448 2,30 2,30
HOHXIJI 0,994 0,320 2,92 2,89
PemHaHT X0nectepon 0,287 0,774 0,84 0,82
['myko3a 1,620 0,105 6,15 6,00
Ypea 1,056 0,291 6,35 6,50
Kpearunun 0,083 0,934 85 86
Moxkpahna kucennHa 2,758 0,010 345 34797
EI'® oapacnu 0,625 0,537 77,23 77,70
Kanujym 1,508 0,142 4,48 4,52
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Hatpuijyy 0,373 0,712 138,70 139,00
Kammjym 0,714 0481 2.43 2,44
npoBHII 0,350 0,726 242 241

Anamu3a napamerapa (pyHKIMje jeTpe, JHMIMAHOT mnpoduia, TiHKeMmuje, OyOpekHe
(yHKLMje ¥ eJIeKTPONUTCKOr CTAaTyca Y KOHTPOIHO]j TPYNH M0Ka3ala je Ja TOKOM HOCMATPaHoT
mepHoja HHUje JOLUIO [0 CTATHCTHYKM 3HAYAjHUX IpoMeHa Yy BelWMHH HCIHTHBAHMX
OMOXeMHjCKHX NOKa3aTesba. BpenHoctu qupextHor 6unupyOuna, Tpancamuaasza (AST u ALT),
Kao M BehMHe mapamerapa JIMIHIHOT cTaTyca ocTajne cy cTabuine, 0e3 3HA4YajHMX pasiHKa
u3Mehy HodeTHOr M 3aBPIIHOI Mepema, HOK HH HHMBO IIIYKO3e HHje NMOKa3ao CTATHCTHYKH
3Ha4YajHy mpomeHy. Y morieny OyOperkHe ¢yHKIMje, BpPeJHOCTH ypee, KpeaTHHHHa H
npouemweHe riaomepynapte guirpamuje (eéGFR) octane cy HenmpoMemeHe, Kao U eJIeKTPOJIMTH
KaJIMjyM M KaJ[HjyM, De3 3Ha4ajHUX BapHjaiuja.

H3yserak npejcraB/ba YKYIHH OMIMPYOHH, KOJ KOra je YyOueHa CTAaTHCTHYKH 3Ha4ajHa
npomeHa (p = 0,029), ca Gmarum mopactom cpejme BpeanoctH (ca 8,15 na 8,25), xao u
MokpahHa KHcelHHa, Koja je Takohe nokasana cTaTUCTHYKM 3Ha4YajHo nosehame (p = 0,010), npu
geMy o0e IIpoMeHe HHCY UMaJle jaCHY KIMHHYKY MMILUIHKALIH]Y.

CBeyKyITHO [T0CMATPaHO, Pe3yJITATH YKa3yjy Ha cTabHIHOCT MeTabOIMUYKHX, OyOpeskHIX
H CJIEKTPOJIMTCKUX I1apaMeTapa Y KOHTPOJIHO] IPYIH TOKOM nepuoia npaliema, 0e3 uspakeHux
(PM3UONOIIKHX TIPOMEHA.
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I'paduxon 12, ITpukas npomeHe BpeAHOCTH
YKYITHOT OMIMpyOHHA KOJ NaLHjeHaTa 13
KOHTPOJIHE TPYIIe Ha TI0YETKY U Ha Kpajy

Tepanuje

I'pajuxon 13. Ilpukas npomMeHe BpeIHOCTH
MOKpahHe KHCETHHE KOJ NalujeHara 13
KOHTPOJIHE IPyIe Ha II0YeTKY ¥ Ha Kpajy

Tepanuje

V 1mmy mnpoleHe edekata Tepanuje Ha rnapamerpe TpomOOIHMTHe (YHKIHje H
arperaimje, aHAJIM3UPaHEe Cy padIMKe Yy BPEIHOCTHMA H3Melly NOYeTHOr M 3aBPLIHOI Meperba.
OGyxBahenu cy 6poj TpomOoumTa, TpombonuTHy uuaekcH (MPV, PCT, PDW u MDW), kao u
MOKa3aTeJbH arperanyje TPOMOOIIHTA HAKOH CTHMYJalHje pasiuynTiM aroHuctuma (ACIIH,
ANIl u TPAII). ¥V cknagy ca KapakTepUCTHKaMa pacrnojelle I0JaTaka, NPUMEHmEHU Cy
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ojaroeapajyhiu TeCcTOBHM 3a Be3aHE Y30pKe, a Pe3yiITaTH Cy IPHKA3aHU KPO3 BPEIHOCTH TECT
CTATHCTHKE, HHBO CTAaTHCTHUKE 3HAYAJHOCTH, Kao M oAroBapajyhe npocedHe BPENHOCTH HIH
MeaHjaHe npe u nocie Tepanyje. Ilogaum cy npexacraBbenn y Tabenu 20 3a excrepuMeHTaIHY
rpyny u y TabGenu 21 3a KOHTPOJIHY IPyITY.

Tabena 20. Anannsa 3HA4ajHOCTH [IPOMCHA NapamcTapa TpOMOOLHTa U arperanuje TpoMGonuTa
IIpe U 110CIIE TepalHje Y eKCIIepHMEHTAIHO] MPyNu

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Mpoceuna BpeaHoCT / MeaHjaHa
CTa;r:ccrrHKa p BpeaHOCT [Ipe Teparmje | Ilocne repanuje
ACIIHA 5.836 0,000 698 307
AJI 5,355 0,000 750 370
TPAII 7,059 0,000 1037,58 702,85

Pesynratu npukasann y TaGenn 20 nokasyjy Aa je y eKCIEpHMEHTAIHO] IPYIH HAKOH
NpUMeHe Tepaluje [OIUI0 [0 H3pAKEHMX IIpoMeHa Y (YHKIMOHAIHMM MapaMeTpuma
TpoMBoIHTa, TOK cy Opoj TpoMOOIMTA M TPOMOOLMTHH WHIEKCH OCTAlH 0e3 CTaTHCTHYKH
3HAYAJHHX IPOMEHA.

Koa arperauuje tpomGonura 3abelie’KEHO je BUCOKO CTATHCTHYKH 3HAYajHO CMambeme
OJITOBOPA HAKOH CTHMYyJaluje cBUM aHamuzupanum aronucriMa (ACIIH, AT u TPAIL p <
0,001), wro ykasyje Ha 3Ha4ajHO CMamkEHE TPOMOOLMTHE PeaKTUBHOCTH HAaKOH Tepanuje. OBaj
edekaT je KOH3HCTEHTAH KpO3 CBe NPHMEIEHE arperanyoHe CTHMYIyce M IIPeACTaBiba
HajU3paXEeHH]Y () YHKIIMOHAIHY TIPOMEHY Y OKBHPY TPOMOOLMTHE JTHHH]E.

C apyre crpane, Opoj Tpomboiuta 1 TpomboumTHH uHacken (MPV, PCT, PDW u
MDW) HHCy TOKa3alH CTaTHCTHUKH 3HavajHe rpomeHe, Hako cy kox PDW u MDW youene
rpaHH4HE TeHJeHIHje 6e3 CTATHCTHYKE 3HAYajHOCTH.

CeyKkynHO, pesynTard ykasyjy Ja Tepanuja IpeBacXoJHO yIuue Ha (yHKLHOHAIHH
acriextT TpomOormTa (arperanujy), J0K KBAHTHTATHBHH M MOP(OJOIIKH NapaMeTpH ocTajy
cTabHIIHH,
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I'pajduxon 15. [Tpukas npoMeHe BpeIHOCTH

AJII1 Kox manyjeHara U3 eKCrepuMEHTaIHE
rpyrie Ha IOYeTKY W Ha Kpajy Tepanuje

Tabena 21. Ananm3a 3Ha4ajHOCTH IpOMEHA NapaMeTapa TPOMOOLIMTA U arperanuje TpoMOoLHTa

1pe | 110CIIe Tepalyje Y KOHTPOIHO] IPYIH

[lapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Ipoceyna BpeaHOCT / MeaMjaHa
Tect . IMocne 4
CTATHCTHKA b BpeIHocT llpe Tepanje HeJebe
ACIIHA 1,186 0,245 710,43 710,77
AT 0,859 0,390 5750 576.5
TPAII 0,000 1,000 1095,27 1095,27
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Pesynraru npukasanu y Tabenn 21 noka3syjy na y KOHTPOIHO] IPyIM HHje HOLUIO JO
CTATHCTHYKH 3Ha4ajHHX IIPOMEHA Iapamerapa TpoMOOUMTHe (PYHKLHjE M arperanuje TOKOM
nepuoja npahema.

Bpoj TpombonyTa, kao 1 TpombouuTHH uunekcn (MPV, PCT, PDW u MDW), octanu cy
crabunnu Oe3 3Ha4ajHHX pasiHka Hiamely mouerHor H 3aBpiuHOr Mepersa. McTo Baku H 3a
arperauujy tpombouuTa HakoH cTumynauuje ACIIM, AJIT u TPAII aronucruma, rje HHje
3abene’keHa CTATHCTHYKM 3HA4ajHa IpomeHa, npu 4emy cy spennoctd TPAII Tecra ocrane
IOTIIYHO HENPOMEH-CHE.

CeeykynHo, J0OHjeHH pe3ylNTaTH yKa3yjy Ha OJICYCTBO 3HA4ajHe JHHAMHKE
TPOMOOLMTHE (PYHKIMje Y KOHTPOIHO] IPYIH, WITO NOTBphyje cTaDMIIHOCT OBHX Napamerapa y
yclioBHMa De3 aKTHBHE Teparuje.

Y umby npolieHe YruL@aja Tepamdje Ha WHGIAMATOPHH M HHQEKUHMOHH CTarTyc
HCIIHTAHHMKA, AHAITM3UPAHE Cy [IPOMEHe BPeJHOCTH pelleBaHTHUX OHoMapkepa uimely noderHor
u 3aBpiuHor mcpema. Obyxeahenn cy C-peakrusrn nporeuH (CRP) kao nokasaTelb CHCTEMCKE
uH(Iamalyje, Kao M NPOKAIUUTOHHMH Kao Mapkep cucTemcke HH(pekuuje. [domaTHo je
aHanusupaH ¥ oxHoc Tpombommra M Jmmdpounta (PLR). Y cknany ca kapakrepHcTHKaMa
pacnojene nojgaTaka, IpHMEEHH Cy OAroBapajyhn TeCTOBH 3a Be3aHe Y30pKe, a pesy/lTaTH cy
HPUKA3AHM KPO3 BPEJHOCTH TECT CTATHCTHKE, HMBO CTATHCTHYKE 3HAYajHOCTH, Kao H
oaropapajyhe mnpoceuHe BpeJIHOCTH MIM MeaujaHe npe u nocie tepanuje. [lopaum cy
npejcrasibend y Tabemn 22 3a ekcnepuMeHTalIHy rpyny 1 y Tabenn 23 3a KOHTPOIHY IpyITy.

Tadena 22. Ananm3a 3Ha4ajHOCTH NPOMEHA MapKepa HH(UIamanuje ¥ MH(EKLMje 1pe | rnocie
Teparnuje y eKCIepUMeHTaIHO] TPYIIH

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Tpoceyna BpeaHOCT / MeaHjaHa
CTa;r;Cc:HKa P BpeaHOCT [Tpe Tepamje | [Tocne Tepamuje
LIPI1 1,220 0,222 3,7 3,4
[TpokanToHHH 0,177 0,860 0,02 0,03
[UIP 0,913 0,361 134,55 146

Pesynraru npukasanu y Tabenu 22 nokasyjy ja y eKCIEPHMEHTAIHO] I'PYIIH HAKOH
NpUMeHe Tepalnuje HHUje JIOUUIO JO CTaTHMCTHYKH 3HAYajHHX INPOMEHA Y aHAIM3HPaHHUM
HH(IIAMATOPHHM MapKepHMa.

Kox C-peakrusHor nporeuHa (CRP) 3alenexeHo je Onaro cMamerme BpEIHOCTH, 0e3
craTHcTHYKe 3Ha4ajHocTH (p = 0,222), mTo ykasyje Ha Moryhy, aiu HenmoTBpheHy TeHIEHLH]Y
peaykuHje cucremcke uH(prnamamuje. ClHYHO TOMe, NMPOKAIIMTOHMH HHje INOKA3a0 3HaYajHe
npomeHe (p = 0,860), mTo ykasyje Ha cTa0HIHC BPEHOCTH TOKOM TCPAIHJCKOT [ICPHOIA.

IIJIR Takohe HUje MOKa3a0 3Ha4YajHE IPOMEHE.

CeeykynHo, n00MjeHH pe3ylTaTd yKasyjy Ja NpHMEHCHA TEpaldja HHjE J0Bena J10
3HAYAJHUX [POMEHA Yy HMHQIAMATOPHOM M HMH(EKIHOHOM CTAaTyCy, HAKO Cceé KOJ NOjeJHHHX
IapaMeTapa yo4agajy He3HaTHe TeHIeHIHje Oe3 CTaTHCTHYKE [TOTBPJIE.
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Tabena 23. AHanu3a 3Ha4ajHOCTH NMPOMeHa Mapkepa HHuiamanyje U uHdeKIuje mpe U nmocie Tepanuje y

KOHTPOJTHO] TPYTIH

[lapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH

[Ipoceuna BpeaHoCT / MeaHjaHa

Tect . [Tocne 4
CTATHOTHKA P BpeIHOCT [Ipe Tepamuje Helelbe
LIPII 1,732 0,083 7.73 7,04
[TpokaaUTOHHH 0,000 1,000 0,03 0,04
[UTP 0,545 0,586 151,99 154,86

Ananum3a HH(pIaMaTOPHUX M HH(EKIIMOHUX MapKepa Y KOHTPOJIHO] IPYIIH [T0Ka3ala je Ja
TOKOM TI0CMAaTPaHOT [IEPHOJIA HHje JOLLUIO O CTATHCTHYKH 3HAYAJHUX [IPOMEHA Y BPEJHOCTHMA
C-peaxtusHor npoterHa (CRP), u npokanuuronuna, kao HH y PLR.

Hako je xon CRP-a youen Gnarm maj cpeire BpeJHOCTH, OH HHje JOCTHIa0 HHBO
cratucriuke 3Hadajuoctd (p = 0,083). N 10Kk je NPOKAILMTOHHH MOKA3a0 MHHHMAIHY
BapHjaijy 0e3 craTucTHuKe 3HaYajHocTH (p = 1,000).

CBeyKylHO, pe3ydTaTH YyKaszyjy Ha cTaOMJIHOCT CHCTEMCKHMX MH(JIAMATOPHHX H
HH(EKHOHNX DMOMapKepa Y KOHTPOJIHOj IPYIIH TOKOM nepHoja npahema, y OACYCTBY aKTHBHE
Teparmjcke HHTEPREHIIH]E,

Y uwby mnpoueHe YTHI@ja TepanHje Ha OKCHIATHBHO-aHTHOKCHIATHBHH CTaTYC
HCIIHTAHMKA, AHAITH3UPAHE Cy IIPOMEHE BPEIHOCTH pPelleBaHTHHX OMOMapkepa H3Mel)y noderHor
U 3aBpluHor Mepema. OOyxBaheHH cy mapaMerpH KOjH OJpakaBajy IPOAYKLH]Y peakTHBHHX
KHCEOHHYHHX M a30THHX Bpcra (O: u NO), Mapkepu IHIIHIHE IIepOKCHAALHje H OKCHIATHBHOT
owrehema (TBARS u H:02), ka0 u KJby4HH aHTHOKCHIATHBHH CHCTEMH, YKJbY4yjyhu katanasy
(CAT), cynepokcui-aucmyrtasy (SOD) u rnyraruon (GSH). ¥V ckinany ca xKapakrepHCTHKama
pacno/ene nojgaTaka, IpUMEBEHH Cy OAroBapajylin TeCTOBH 3a Be3aHE Y30pKe, a Pe3yJTaTH cy
NPUKA3AHH KPO3 BPEJHOCTH TECT CTATHCTHKE, HHBO CTATHCTHYKE 3HAYAjHOCTH, Kao H
oaropapajyhe mnpoceuHe BpeJIHOCTH MIM MeaujaHe ope u nocie tepanuje. [Topaum cy
npejcrasbenn y Tabenn 24 3a eKkclepUMEHTAIHY IPYITY.

Tafena 24. Ananusza 3HAYajHOCTH NPOMCHA IlapaMeTapa OKCHJATHBHOI cTpeca H
AHTHOKCHIATHBHOT CTaTyca IIpe H NocClIe Tepalt]e y eKCIepHMEHTAIHO] TPYIIH
[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [Mpoceuna BpeaHoCT / MeaHjaHa
CTa;r:ccrrHKa p BpeIHOCT [Ipe Tepammje | Ilocne Tepamije
0: 2,167 0,030 1,32 1,32
NO 1,451 0,147 14,97 15,57
TBARS 3,635 0,000 2,16 2,51
H:0: 1,801 0,072 3,10 3,43
CAT 0,104 0,917 83,88 83,00
SOD 4,259 0,000 32.56 56,98
GSH 1,743 0,088 77468 79933
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AHanmmM3a TapaMerapa OKCHIATHBHO-aHTHOKCHIATHBHOT CTaTyca y eKCIEepUMEHTAIIHO]
IPYIH II0Ka3aja je Ja HAKOH IPUMEHEe TepalHje NOCTOje ASIHMUYHE U CElIEKTHBHE IIPOMEHE Y
nojeMHHM DHOMapKepHMa OKCHAATHBHOT CTPeca H aHTHOKCHATHBHE 3aIUTHTE.

Kon mapamerapa koju oipaxaBajy NPOIYKLH]y PEAKTHBHMX KHCEOHMYHHX M a30THHX
Bpcra, BpegHocTi O: mokasalie ¢y CTATHCTHYKH 3HadajaH Iaj BpeAHOCTH, Aok je NO mokasao
Onaru nopact 6e3 cTaTHCTHYKE 3HAYAJHOCTH.

V okBHpy Mapkepa okcuaTiBHOr omteliera, TBARS je nokaszao crarucTHdKy 3Ha4ajaH
nopact HakoH Tepanuje (p < 0,001), nox je H20: nokasao TenjeHnujy nopacra 6e3 cTaTHCTHIKE
3nadajHocTu. Ca apyre cTpaHe, y CHCTEMY aHTHOKCHIATHBHE 3aIUTHTE 3a0€/IEKEH je H3pakeH H
CTATHCTHYKH 3HA4ajaH IOpacT aKTHBHOCTH cynepokcui-aucmyrasze (SOD), mro ykaszyje Ha
nojadaHy aHTHOKCHIATHBHY Peakiijy opraHu3Ma. AKTHBHOCT KaTtanase HUje I0Ka3aia 3HavajHe
npomeHe, 1ok je ruyrathon (GSH) moxasao Tenpaenimjy Onaror nopacra 0e3 CTaTHCTHUKE
3HAYajHOCTH.

CBeyKkynmHO, pesylTaTd ykasyjy Ha JeIMMHYHY MOJYIALMjy  OKCHIATHBHO-
AHTHOKCHIATHBHE PABHOTEXE Yy EKCIEPUMEHTAIHO] IPyNH, ca M3paKeHUjUM IpoMeHama y
AHTHOKCHAATHBHOM CHCTEMY Y OJHOCY Ha MapKepe OKCHIATHBHOI omTehiema.
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I'padguxon 17. Ipukas npomene speaHoctd  I'padmukon 18. Ilpukas npoMene BpeIHOCTH

O: koJ nauyjeHara U3 eKCIepuMeHTaIHE TBARS koJ naiujenara u3
rpyIie Ha IOYeTKY M Ha Kpajy TeparnHje eKCIIepUMEHTAJIHE TPYIIe Ha IOYETKY ¥ Ha
Kpajy Tepanuje
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4.5 AmnHanuza pesyirata y eKCIIEpUMEHTAIHO] U KOHTPOIIHO] TPYIIU Mpe
¥ MOCJIE Teparnuje

Y uuby npoleHe pasiivka u3Mely excrepuMeHTallHe H KOHTPOIHE IPpyIie, CIPoBeieHa je
yIopeJHa CTATHCTHUKA AQHAIM3A CBHX MCIHTHBAHMX IlapaMerapa Ipe M HAaKOH IPHMEHe
Tepanuje. AHanuza je ofyxBaTHia KIMHMYKE, XEMaTOJIOLIKe, GMOXEMMjCKE M OKCHJATHBHO-
AHTHOKCHIATHBHE IIOKa3aTe/be, Yy CKIALy ca INPerXoaHo Je(HHMCAHMM TIpYIHCAmEM
npoMeHJbHBUX. Mehyrpynna nopehema u3BpiueHa cy y oba BpeMeHCKa Ipeceka, ca LHJbeM
YTBphHBama II0CTOjaba MOYCTHHX PAa3MKa, Kao H IOTCHIMjaJIHHX pasiiMka HAKOH TepalfjcKe
UHTEpBEHIMje. 3a aHaM3y pasiiMka u3Mely rpyna npUMemeHH cy OAroBapajyiu cTaTHCTHIKH
TecToBH, OAHOCHO CTyHeHTOB t-TecT 3a HesaBucHe ysopke win Man-Burtnujes U Tect, y
38BHCHOCTH OJI KapakTepHCTHKAa pacrofele mnojataka. Ha oBaj Haumn omoryhena je
ceeoOyxBaTHa TIpolleHa edeKara Tepamuje Kpo3 aHaIu3y MelyrpynHHX pasiuka CBHX
HCIIUTHBAHKX TapaMerapa.

Y by npoleHe MOYETHHX pasiuka u3Mehy eKcrnepHMeHTalHe M KOHTPOIHE IpYIe,
CIIpOBEJIEHA je YNOpeJHa CTATHCTHYKA aHAM3a KIMHHMYKMX HCXOJA Ipe NpHMEHe Teparnuje.
AHalH3HpaHH Cy IapamMeTpH BeIH4YHHE YIKyca M WHTeH3uTeTa Oona npouemeHor BusyenHom
ananoruoMm ckaitom (BAC). ¥V 3aBUCHOCTH 0 KapakTepUCTHKA paclodelne IojaTaka,
NPUMEHECHH Cy OJAroBapajynM CTaTHCTHYKH TECTOBH 3a HE3aBHCHe y3opke. Pesynratu cy
NPUKA3aHH KPO3 BPEJHOCTH TECT CTATUCTHKE, HHUBO CTATHCTHYKE 3HAYAjHOCTH, Kao WU
oaroeapajyhe cpemme BpeqHOCTH HIM MenujaHe 3a obe rpyme. Ilojaum cy npencraB/beHH Y
Tabemu 25 3a pesynrare npe Tepanuje u y TaGemu 26 3a pe3yaraTe HAKOH Teparuje.

Tabena 25. Ananusa 3HAYajHOCTH pasiiMKa KIMHHYKUX Hcxoja (BennunHa ynkyca n BAC)
u3mely excriepuMeHTalHe M KOHTPOJIHE IPYIIE IIPE Tepaltje

[TapameTpu TecTa 3HAUaJHOCTH [Tpoceuna BpenHocT / MeaujaHa
Tecr P BpeaHOCT ExcriepumenT Kontpona
CTATHCTHKA
Bennunna ynkyca 0,083 0,934 9,32 8,24
BAC 2,708 0,007 4 3

Pesynrarn ynopeaHe aHalM3e KIMHHIKMX HCXofa wH3Mel)y eKCIEpHMEHTalHE H
KOHTpPOJIHE IpYIE IIpe IIPUMEHE Tepaluje IoKasyjy Jda y INOINedy BelIHYMHE YIKyca HHje
rocTojana CTaTUCTHYKK 3HadajHa pasnuka wimehy rpyna (p = 0,934). TIpoceune Bpe/HOCTH
BeJMYHHE YIKyca Omiie cy ciudHe y obe rpyme, IITO yKa3yje Ha IIOYETHY XOMOI'€HOCT
HCIIMTAHMKA Y OJHOCY Ha OBaj mapamerap M J00py yNopeaMBOCT Ipyna y IIOrNey CTeleHa
JIOKAJTHOT TKUBHOT oTehersa.

Ca npyre cTpaHe, 3a HHTeH3HTeT Oosa npoueweH BusyenHom ananoraom ckainom (BAC)
yO4YCHA je CTATHCTHYKHM 3HadajHa pazimka wu3mehy rpyma (p = 0,007), mpu 4emy je
EKCIEePHMEHTAIHA I'pylla HMalla BHIIY MEIHjaHy BPEIHOCTH Y OJHOCY HAa KOHTPOIHY IpYILY.
Osaj nHana3s ykasyje [a cy HCIHTaHHUIM y KCIIEPUMEHTAIHOj IPYNH HA MOYETKY MCIHTHBAbA
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MMaJIM M3paXKeHHjH cydjexTHBHA ocehaj GoMa, ITo IpelIcTaB/ba NOUETHY HeYjeIHadeHOCT rpyna
Y OJHOCY Ha OBaj KIMHHYKH Iapamerap u TpeGa ra yzerd y o03Mp NPHIMKOM HHTEPIpETaluje
Teparnujckux e(exara y KaCHHjO] aHAIH3H.
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I'paduron 20. ITpukas HHTEH3UTETa G0Na KOA
nalujeHara u3 eKCepUMEHTAIHE B KOHTPOJIHE
IpyIie Ha NOYETKY Tepamuje

Tafena 26. AnanM3a 3HAYAJHOCTH pa3liMKa KIMHMYKUX Hcxojda (BeiuumHa yinkyca 1 BAC)
n3Mely excriepyMeHTalIHe U KOHTPOJIHE TPyIie HAaKOH Teparuje

[TapameTpH TecTa 3Ha4ajHOCTH

[1poceuna BpemHOCT / MenHjaHa

Tecr BPEHOCT Ekcnepument Kontpona
CTaTHCTHKA p Bpel p R
Bennauna ynkyca 0,147 0,883 8,92 8,20
BAC 6,550 0,000 2 4

Pesynratu ynopeiHe aHalMse KIMHMYKMX Hexoga usMely eKcnepuMeHTainHe M
KOHTPOJIHE IPYIie HAKOH 3aBpIICHE Teparuje nokasyjy Ja y noriely BeIMduHe yikyca Huje
I0CTOjalla CTATHCTHYKH 3Haqa_|Ha pasnuka musmehy rpyma (p =
BEJIMYHHE YIKYca HAKOH Teparuje Omie cy clM4He y 00e IpyIle, ITo yKasyje 1a HHje jJoKa3aHa

CTATHCTHYKY 3HAYAJHA PA3IMKA Y OBOM [IapaMeTpy H3Mel)y HCIUTHBAHUX TpyNa.

0,883). Hpocetme BpeJHOCTH

CynporHO TOMe, 3a HHTEH3HUTEeT DoJa npouemheH BusyentoM ananorsom ckanom (BAC)
yOHCHA j¢ CTATHCTHYKH BHCOKO 3HadajHa padmmka m3Mehy rpyma (p < 0,001), npu gemy je
eKCIIEPMMEHTAIHA IPyIa HMalla 3Ha4ajHO HHUIKE BPEIHOCTH Y OJHOCY Ha KOHTpouHy rpyny. OBaj
HaIa3 yKasyje Ha Mspameﬂn_]e CMamEhe MHTEH3HTeTa 00J1a HAKOH Tepanu_]e Y eKCIIepHMEHTAIHO]
IPYIH B NPCACTaB/ba 3HaYajaH KIMHHYKH c(peKaT IIPUMCILCHE TCpalyje.
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BAC na kpajy repanuje
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I'pajuron 21. [pukas unrensuTera 601a KOJ
nanujeHara U3 eKCliepUMEHTaIHE H KOHTPOJIHE

rpyrie Ha Kpajy Tepanuje

Y LuJbY NPOLEHE NOYETHE XEMAaTOJIOLKE YIIOPEIMBOCTH €KCIIEPUMEHTAIHE U KOHTPOJIHE
Ipyle, CIPOBEIEHA je CTATHCTHYKA AaHalM3a IlapaMeTapa JIeyKOrpama, epHTPOLUTHE H
TpomOOIMTHE cepHje Npe npuMeHe Tepanuje. OOyxsaheHn cy ykynHu Opoj Jeykomura M
BUXOBe CyONomynanuje, Ka0 ¥ OCHOBHH NapamMeTpH EPHTPOLHMTHE JIHMHH|e, YKIbY4Yjyhu 6poj
EPUTPOIINTA, KOHIEHTPAIMjy XeMOTIOOHHA W EepUTPOINTHE HHJeKce. AHAIM3HPAHH Cy H
napaMeTpH TPOMOOLMTHE cepHje H TPOMOOLHTHHX HHJEKcA. Y 3aBHCHOCTH OJf KapaKTePHCTHKA
pacrojiene nojaraka, IPUMEECHHI CY orosapaj yhu TecToBH 3a He3aBHCHE y3opke. PesynraTu cy
NpHKa3aHH Kpo3 BPEIHOCTH TECT CTATHCTHKE, HMBO CTAaTUCTMYKE 3HAYAjHOCTH, Kao H
oxroeapajyhie cpelme BpeIHOCTH WM MelujaHe 3a oDe rpyme. [lojanu cy npeacraB/beHH Y
TabGemu 27 3a pesynrare npe Tepandje H y TaGenn 28 3a pesynrare HaKOH Teparnuje.

Tabena 27. Ampanuza IO4YeTHE VYIOPEIMBOCTH XeMAaTOJNOWIKMX Ilapamerapa (Jleykorpam,
epuTpouuTHa H TpoMmOowmuTHA cepuja) u3Mel)y eKCIepMMEHTAalHe M KOHTPOJHe Ipyle Ipe
Tepanuje

[TapameTpn TecTa 3Ha4ajHOCTH [1poceuna epemHoct / MeamjaHa
Tecr p BPEIHOCT EkcnepumeHT KonTpona

CTATHCTHKA
Jleykouuru 1,346 0,182 7,79 7,14
Heytpodum 1,016 0,309 4.6 4.39
JlumdoruTa 0,046 0,963 1.8 1,74
MOHOIHTH 0,329 0,742 0,6 0,6
Eozunoduni 0,813 0,416 0,2 0,2
Bazodunn 0,107 0,915 0,03 0,04
Eputpountn 1,863 0,066 4.36 4,12
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Xemormobun 1,821 0,069 134 1195
MIIB 0,805 0,421 89,6 91,15
MIIX 0,382 0,703 30,3 30,15
MITXI] 0,985 0,325 338 3345
PIB 1,348 0,178 14.3 14,35
TpombomTH 0,708 0,479 252 258
MIIB 0,558 0,579 9,07 9,22
[T 1,127 0,260 0,23 0,23
I11B 3,388 0,001 16,8 15,1
M/IB 3,753 0,000 19.9 17

PesynTaTu aHalmu3e NOYETHE XEMATOJNIOIIKE YIOPEIUBOCTH M3Mely eKcrepHMeHTaIHe U
KOHTPOIIHE Ipyle IOKa3yjy Ja Ipe INpHMEHe Tepaluje HHje I0CTOjaa CTATHCTHYKH 3HAYajHa
paumKka y BeliMHH Napamerapa JieykorpaMa H epHTPOLHTHe cepHje. Bpemnocrn ykymHuX
JIEYKOIMTAa U KBHUXOBHUX cybnomynanuja (Heyrpoduny, mMMpOIUTH, MOHOINTH, €03HHO(HUIN U
Oazouim) Oune cy yjeaHadene usMmelly rpyna, 0e3 CTaTHCTMYKH 3HAYajHUX pasiHKa, IITO
yKkasyje Ha J00py I0YETHY XeMATOJOIIKY YIIOPEIHBOCT HCIIHTAHHKA.

CnuvHo TOMe, TapaMeTpPH EpPUTPOLUTHE cepHje, YK/bydyjyhn ©poj epurpoumra,
KOHIIEHTpaIH] y XeMoriioduna, epurpormtHe waaekce (MCV, MCH, MCHC), kao 1 RDW, Hucy
II0KA3aJIM CTATHCTHYKH 3HauajHe pasnuke nsmely rpyna. Hako cy 3a nojejune napamerpe, Kao
wTo ¢y Opoj epUTPOLHTA M BPEIHOCTH XEMOINIOOHHA, yO4YeHe TEHIEHIHje Ka HELITO BHIIHM
BPEIHOCTHMA Y EKCHEPUMEHTAIHOj I'PYIH, OBE pa3lMKe HUCY JOCTHIJIE HHBO CTATHCTHYKE
3HA4YajHOCTH.

Takole, BehuHa napametapa TpoMOOLMTHE cepHje HHje TI0Ka3ala CTATHCTHYKH 3HAYajHE
pazmuke w3mehy rpyna. Mehyrum, kon napamerapa PDW u MDW yodeHe cy cTaTHCTHYKH
3Ha4ajHe pasiuke u3Mely ekcrnepuMeHTanHe U KOoHTponHe rpyne (p = 0,001 u p < 0,001). Bume
BpeaHocTH PDW y ekcnepuMeHTaanoj Tpymu ykasyjy Ha sehy BapHjaDHIHOCT BelHuHHE
TpomOonuTa, mok pasimke y MDW napamerpy ykasyjy Ha IIOYETHY HeyjedHA4eHOCT Y
JUCTPUOYLMjH BOJIyMeHa MOHOLUTA H3Mely rpyna. OBe Hanasze Tpeda UMaTH y BUIY NPHITHKOM
HHTEprpeTaluje eekara Tepanuje.

CeeyKynHoO, 10OHjeHH Pe3yNTaTH yKasy]y la Cy eKCIEpHMEHTAIHA M KOHTPOJIHA Ipyna
Oulle y BEIMKOj MEpH YIOpPEIHBE Y MOTIeNy BehHHe HCIHTHBAHHX XEMATOJIOIIKHX NapaMeTapa
npe IO4YeTKa Tepaluje, y3 HIPHCYCTBO pa3jiiKa y IOjeJHMHHM TPOMOOLMTHMM H MOHOLMTHHM
HHJIGKCHMa.
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I'paduron 23. Ilpukas speanoctn MDW kox
NAalKjeHaTa H3 eKCIIEPUMEHTAIHE H KOHTPOIIHE — IAallMjeHaTa U3 eKCIEPHMEHTAIHE H KOHTPOIHE
rpyIie Ha MOYeTKY Tepanuje

IpyIle Ha IOYETKY Teparuje

TaGena 28. Ananmza XeMaToOJOIIKKX napaMeTapa (JIEyKOrpaM, epUTPOLMTHA M TPOMOOIMTHA
cepyja) n3mehy excriepuMeHTaIHE M KOHTPOJIHE IPyIe HAKOH Tepanuje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [1pocewna epemHOCT / MeMjaHa

CTaI:::rrHKa p BpeIHOCT ExcnepumeHT KonTpona
Jleykouurn 0,774 0,441 7,73 7,39
Heytpodum 1,201 0,230 5.1 4,25
JlumdrouTH 0,792 0,428 1.9 1,74
MOHOIMTH 0,858 0,391 0,5 0,57
Eozunodunn 1,710 0,087 0,1 0,2
Bazodmmn 0,040 0,968 0,00 0,03
Eputpountn 0,915 0,363 4,16 4,02
XemormoduH 1,547 0,122 132 123,5
MLB 0,722 0,470 89,5 91,25
MIOX 0.423 0.672 30.4 30.10
MIIXIT 0,373 0,709 336 3345
PIB 1,936 0,053 14,6 14,35
TpombomTH 0,193 0,847 252 243
MIIB 0,985 0,328 8,90 9,16
T 1,172 0,241 0,22 0,24
I11B 4,684 0.000 16,9 15,0
MJIB 4,557 0,000 19.25 16,5
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Ha ocHoORy pesynTara npruka3aHux y TaOenu 28, MO¥ke ce YOUHTH Jla HaKOH CIpORe/ieHe
Tepanyje HUje JOLIO [0 CTAaTHCTHYKH 3HAYAjHUX pasiHka u3Mehy exclepuMeHTalHe |
KOHTPOJIHC TPyNc Y BchHHHM MCIHTHBAHHX XCMATONOIIKHX IlapaMcTapa. BpensocTH cykouura,
Ka0 HM WBHUXOBUX cyOmomynanuja (Heyrpodmia, ImMQonuTa, MOHOLUMTA, €03MHO(HIA U
Oazo(una), nokasyjy yjeaHadenoct usmely rpyma, 0e3 cTaTHCTHYKM 3HAYajHHX pasiuka (p >
0,05), wTo yka3yje Ha KoMIapabHJIaH JIeyKOrpaM HAKOH Tepartje.

CnudHO TOMe, TIapaMeTpH EpPUTPOLMTHE cepHje, YKbydyjyhin ©poj epurpoumra,
KOHIIEHTpAIHjy XeMornoOuHa U eputporuTie vHtekce (MCV, MCH, MCHC u RDW), Takohe
HHCY [IOKa3aJIH CTaTHCTHUKH 3HAUajHe pasnuke H3Mmely rpyna. Mako je 3a RDW 3alenexena

IpaHUYHA BPEIHOCT CTaTHCTHHKe 3Ha4ajuoctH (p = 0,053), oHa Huje JocTuria mpar
CTATHCTHYKE 3HAYAJHOCTH, IITO YKa3yje caMo Ha TeHJIEHIIH]y Ka pasiiiiy 0e3 jacHe CTaTHCTHYKE
HOTBpIE.

Behuna napaMerapa tpoMGolHMTHE cepuje Takohe HHje moka3ala CTaTHCTHYKH 3HAYajHE
pasnuke n3mehy rpyma Hakon Tepanuje. Mehyrum, 3a unnexce PDW u MDW u pmame cy
3abenexkeHe BHCOKO CTATHCTHYKH 3HadajHe pasnuke (p < 0,001), mpu 4emy cy BpeiHOCTH Y
eKCIIePUMEHTAIHO] TpymH Oulle BHING y oOfHOCY Ha KoHTponHy. OBaj Hamas ykasyje Ha
NEP3UCTHPABE PasiiMKa Y BapHjaOHIHOCTH BelMYMHE TPoMOOLMTAa M JHCTPHOYLHjH BOJIyMEHA
MOHOLMTA U3Mel)y rpyna ¥ HaKOH TeparujcKor Ieproja.

VKyIHO IocMaTpaHo, pe3ynTaTH YKalyjy [Ja cy eKClepHMEHTalHa M KOHTpPOJIHA Ipyna
HAKOH Tepalje OCTale Y BEIMKO] MEPH XEMATOIOWKH YIIOpeAnBe, O3 3HaYajHHX MehyrpyIHux
pasnuka y sehuHu napameTtapa Jeykorpama, EpUTPOLMTHE U TPOMOOIIUTHE cepHje.
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I'pagpuxon 24. TIpukas spennoctd PDW kox  T'padukon 25. Ipukas spegnoctd MDW koj
NalLMjeHaTa u3 eKCrepUMEHTAIHE i KOHTPOIIHE  TalMjeHaTa 3 eKCIIepUMEHTATHE H KOHTPOIHE

TpyIie Ha Kpajy Tepanuje rpyne Ha Kpajy Tepanuje

V Uy npoleHe YIOPEeJHBOCTH EKCNICPHMEHTAlHE M KOHTPOJIHE Tpyne y IOrieny
napamerapa (yHkugje jerpe, Merabonmukor npoduna, OyOpexHe (YHKUHjE M eINeKTPOIHTHOT
cTaryca, CHpOBeJeHa je CTAaTUCTHYKA aHaliM3a Ipe ¥ HAKOH 3aBpIIETKA TepalHjcKor IepHoja.
Obyxsahenu cy MapkepH XenaruaHe (yHKIH]e, YKbYdyjyiiH YKyIIHH U JHPEKTHH OHIHpPYOHH H
TpancamuHasze (AST wu ALT), mnapamerpum nunmaHor cratyca (YKYIHH XOJECTEpOI,
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tpuruuepuad, HDL, LDL, non-HDL u peMHaHT XOJecTepol), IIapaMeTpH TIHKOperylaluje,
Kao M IMokazaTe/bu OyOpeskHe (PyHKIMje M €IEKTPOIMTHOr cTaTyca. Y 3aBUCHOCTH Of
KapaKTepHCTHKA paclofieie IoJaraka, NPHMEHheHH Cy OAroBapajyiH TECTOBH 3a He3aBHCHe
ysopke. PesynraTh cy npHKasaHM KpO3 BpPEIHOCTH TECT CTaTHCTHKE, HHMBO CTaTHCTHYKE
3HAYAJHOCTH, KAao W oJrosapajyhe cpeime BpeHOCTH WK MeaujaHe 3a obe rpyne. [Moxanu cy
npeacrasbeHn y Tabenn 29 3a pesyarare npe Tepanuje u y Tabemn 30 3a pesyaraTe HakoH
Teparje.

Tabena 29. Anamusa napamerapa (yHKUMje jerpe, MeTabonuukor mnpoduua, Oydpexne
(YHKI(Hje ¥ EIeKTPOJHTHOI cTaTyca — nopeheme eKkcrepHMEHTAallHE M KOHTPOJIHE Ipyle Ipe
Tepanuje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [1poceyna BpemHOCT / MenHjaHa
Tect p BpeJHOCT ExcnepumeHT KonTpona
CTATHCTHKA

Vxynuu 0unupyoua 0,253 0,800 9.1 8,15
Jupexrnu OunupyoHn 3,501 0,000 3 1,6
ACT 1,313 0,189 18 19.5
AJIT 0,267 0,789 18 16,5
Xonecrepon 0,966 0,334 5,14 5,10
Tpurnunepunu 1,421 0,155 1,52 1,84
X1 0,110 0912 1,15 1,08
JIUL 3,705 0,000 3,20 2,30
HOHX]IJI 2,993 0,003 392 2,92
PemuaHT Xonectepon 1,109 0,268 0,87 0,84
I'nyko3a 0,416 0,678 6,05 6,15
Vpea 0,239 0,811 6.4 6,35
Kpearunun 2,626 0,009 72 85
Moxpahna kHcemiHa 0,275 0,784 351,13 345,00
EI'® onpacnu 2,242 0,028 01,45 77,23
Kamujym 1,883 0,060 4.6 4,42
Hatpujym 0,399 0,690 139 139
Kamumjym 1,288 0,201 2,39 2,43
npobHII 0,143 0,887 220 242

Pesynrath npukazann y TabGenn 29 ykasyjy Ja cy eKClepiMeHTalIHa M KOHTPOJIHA Tpyra
npe NpUMeHe Tepanuje OHie Y BEeJIMKO] MEPH YIOpEIHBE Yy Iorjedy BeliHHe HCIIUTHBAHHX
napamerapa (pyHkUHje jerpe U Metabonnukor npoduna. 3a yKynHu OUIMpyOuH, TpaHCAMHHA3E
(AST u ALT), tpurmauepune, HDL, pemHaHT Xolectepos M TIyKo3y HHje yrBplhena

69




Hoxmopcka ducepmayuja op Apazcan Kuedxcesuli

CTATHCTHYKH 3HauajHa payiuka usmelly rpyma (p > 0,05), wro ykaszyje Ha A00py NOYeTHY
YIOPEIHBOCT Y OBHUM ITapaMeTpHMAa.

MeljyriM, cTaTHCTHYKH 3HAYajHe pasiHKe yrBplheHe cy 3a upekTHH OunmnpyOun, LDL n
non-HDL xonecrepon (p < 0,05). ¥ excnepMMeHTAIHO| rpynu 3a0eleKeHe CY BHIIE BPEAHOCTH
JqupextHor oumupybuna, LDL 1 non-HDL xollecTepoliia y OJHOCY Ha KOHTPOIHY Tpymy, HITO
yKa3syje Ha II0CTOjarb e MOUETHE HeyjeIHaueHOCTH Y N0jeAHHHM aclieKTHMA JIHIH/IHOT IpogHia |
napameTpuMa XenaTHiane QyHkiuje.

VY norneny mapaMerapa OyOpeskHe (GyYHKIMje M eNeKTPOJIMTHOT cTaryca, 3a BehHHY
HCIIUTHBAHHX Mapamerapa, Ykbydyjyhn ypey, MokpahHy KHCENHMHY, KallHjyM, HaTpHjyM H
KaJIH]yM, HHje yTBpheHa cTaTUCTHYKH 3Ha4ajHa pasimka usmelhy rpyna (p > 0,05), wto ykasyje
Ha IUXOBY NOYETHY YIIOPEIUBOCT.

Ca npyre crpaHe, CTATHCTHYKH 3HauajHE pasjMKe YTBpHEHe Cy 3a KpeaTHHHH H
npouemeny riaoMmepynapuy ¢unrpanujy (eGFR) (p < 0,05). ¥V ekcrniepuMEHTAIHO] TpyIH
3a0eNneKeHe cy HH)KE BPEIHOCTH KpeaTHHHHA M BHIIe BpeaHocTn eGFR y ofHOCY Ha KOHTPOIHY
IpyIy, IITO yKazyje Ha 60Jby nodeTHy SyOpexkny PyHKUH]Y Y eKCIepHUMEHTAITHO] TPYITH.

VKynHo nocMaTpaHO, HAaKo cy Tpyne y BehuuH mapamerapa Omie ynopeaHBe, youeHe
pasnuke y NojefiHHUM MapamMeTprMa JIHMUAHOT npoduna, GunupybuHa u OyOpexHe (yHKIHje
yKa3yjy Ha JISTHMHYHY TIO4ETHY XeTeporeHOCT, mTo Tpeba y3eTH y o003Up NPHIHKOM
HHTepnperanuje e(ekara Tepanuje.
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I'pajuxon 26. Ilpukas spennoctu aupektnux  I'padmxon 27, [pukas speanocru JIJI kon

GuIMpyOHHA KOJT MAl[HjeHara u3 narMjenaTa u3 eKCriepuMeHTallHe W KOHTPOITHE
eKCIIEPHMEHTAIHE H KOHTPOJIHE IpyIle Ha rpyIe Ha IOYeTKY Teparuje
IIOYETKY Teparimje
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I'padgmxon 28. IIpukas speanoctn HOHX]JI
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I'paduron 29, Tlpukas BpeaHOCTH
KpeaTHHHHA KOJI I1allyj eHaTa H3
eKCIIepUMEHTAJIHE ¥ KOHTPOJIHE IpyIe Ha

NOUETKY TeparnHje

TaGena 30. Anannsa mapaMerapa (yHKIHje jerpe, MeTabonnukor npoguma, OyOpexHe
(yHKIMje ¥ eNeKTPONUTHOT cTaryca — nopehembe eKCepuMEeHTAIHEe U KOHTPOJIHE TPYIe HAKOH

Teparnuje

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH

[1poceyna epemHOCT / MeMjaHa

Tect

CTATHOTHKA P BpeIHOCT ExcnepumeHT Kontpona
Viynuu Onmupyous 1,324 0,185 9.9 8,25
Jupexran OHnHpyOHH 4,766 0,000 3.1 1,6
ACT 1,742 0,082 18 20

71




Hoxmopcka ducepmayuja op Apacan Kunescesil

AJIT 0,041 0,967 17 17
Xonecrepon 1,219 0,223 5,18 5,12
Tpurmuuepuan 2,083 0,037 1,40 1,82
X1 0,602 0,547 1,15 1,12
JIUT 4,085 0,000 3,22 2,30
HOHXJ1 3,026 0,002 4,09 2,89
PemuaHT Xonectepon 0,474 0,636 0,90 0,82
I'nykoza 0,299 0,765 5,85 6,06
Vpea 0,800 0,424 6,3 6,50
Kpearunun 2,530 0,011 74 86
Moxpalina kucemiHa 0,804 0,424 365,94 34797
EI'® onpacau 1,715 0,090 88,85 77,70
Kanujym 0.842 0,400 4,64 4,45
Hatpujym 1,180 0,238 140 139
Kammjym 1,639 0,105 2,39 2.44
npoBHII 0,078 0,938 258 241

Pesynratn npukasanu y Tabemn 30 mokasyjy Ja HakoH cnpoBejcHe Tepamuje BehuHa
UCIMTHBAHMX [apamerapa (QyHKIMje jerpe M MeraGonuykor mnpoduia HHje IoKasana
CTATHCTMYKH 3HaYajHe pasimke u3Mmely ekcrepuMeHTalHe M KOHTpOJHe rpyme. 3a yKYITHU
omimpyoun, AST, ALT, ykyman xonecrepon, HDL, pemHaHT XoinecTeposl H TIYKO3y HHje
yTBpljeHa cTaTHCTHYKK 3HadajHa pasnuka (p > 0,05), mTo ykaszyje Ha pelaTHBHY YjeIAHAUEHOCT
OBUX NapaMeTapa HaKOH TEpParHjcKor Iepuoja.

MelhyTHM, CTaTHCTHYKH 3HAUAjHE pa3lIHKe youeHe cy 3a JUpekTHH OmnmpyOun, LDL,
non-HDL xonecrepon u tpurimuepuie (p < 0,05). ¥V ekcriepuMeHTanHO] TPYNH 3a0enekeHe ¢y
BUIIE BPEAHOCTH AupekTHOr Owmpyduna, LDL u non-HDL <xonecrepona y oOJHOCY Ha
KOHTPOJIHY Tpymy, JOK CY BpeIHOCTH TpuUIIHiepuia Oune Hixe. OBH Hamasu ykasyjy Ha
NOCTOjatbC MEHYrpymHHX pajiMka y NOJCAMHMM IapamMeTpHMa JHIHIHOT npoduia H
OnmpyOHHA HAKOH TepanHje.

VY mnorneny napamerapa OyOpeskHe (YHKIMje M elIeKTPOIMTHOr cTaTyca, Behuna
HCIIMTHBAHKMX [apaMeTapa HHje II0Ka3aja CTATHCTHYKH 3HadajHe pasiuke H3mehy rpyma. 3a
ypey, MokpaliHy KUCeNHHY, KalaujyMm, HaTpujyM, kamujym 1 eGFR Huje yrBphena cratncTuaku
3Ha4ajHa pasnuka (p > 0,05), nako je 3a eGFR yodena renjenuuja ka pasmum (p = 0,090).

C npyre crpaHe, KpeaTHHHH jé OCTA0 CTATHCTHYKH 3HA4ajHO pasmuauT u3mel)y rpyma (p
= 0,011), npu 4emy cy BHIIEe BpeaHOCTH 3a0eleixeHe Y KOHTPOIHO] TPYINH Yy OJHOCY Ha
eKCTIEPUMEHTAIHY.

VKyImHO TOCMATpaHo, pe3ylTaTd yKasyjy Ja HakoH Tepamuje BehuHa mnapamerapa
¢yHkuuje jerpe, OyOpeskHe (YHKIHje W eNCKTPOJMTHOI CTaTyca HHje II0Kazana 3HadajHe
MehyrpynHe pasinuke, 10K Cy pasjiuKe 3aipiKaHe y IOjeMHMM [apamMeTpHMa JIMIIHIHOT
npoduia, OMIHpydHHA M KpeaTHHUHA.
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I'padmron 33. Tlpukas speanoctu JINJI kon  I'padmuron 34. Ilpuxas spennocts HOHX I
NalKjeHaTa U3 eKCIIEPHMEHTAIHE H KOHTPOIIHE KOJI TIAI[MjEHaTa U3 eKCIIEPUMEHTAIIHE U
IpyIle Ha Kpajy Tepanuje KOHTPOJIHE IPYIIe Ha Kpajy Teparnuje
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I'padmron 35, [Ipukas BpefHOCTH
KpeaTHHHHA KO/l [allHjeHaTa 13
eKCIepUMEHTATHE ¥ KOHTPOJIHE IPpyle Ha

Kpajy Tepanuje

Y UMby NPOLEHE IOYETHE YNOPEAMBOCTH EKCIIEPUMEHTAIHE M KOHTPOJIHE Ipyle y
nornedy TpoMOouuTHE (PYHKIMje M arperadMIHOCTH, CHPOBEJEHA jeé CTATHCTHYKA aHalH3a
napamerapa TpoMOOIHMTHE arperalWiHOCTH mpe npuMeHe Tepanuje. OGyxsahenn cy
NOKa3aresbH arperaliIHOCTH HAKOH CTHMYJauuje pasnuautum aronucruma (LACIIH, AJIT u
TPAII). V 3aBHCHOCTH Ofi KAPAKTEPUCTHKA pacliofelie NoaTaka, NpUMebeH cy oArosapajyhu
TECTOBH 3a He3aBHUCHE y30pke. PesynraTh ¢y npHKa3aHH Kpo3 BPeIHOCTH TECT CTATHCTHKE, HHBO
CTATHCTHYKE 3HAYaJHOCTH, Kao M oxarosapajyhe cpelrbe BpelHOCTH HIIM MeAHjaHe 3a o0e Ipyle.
IMonauwm cy npencrarkenn y Tabenn 31 3a pesynrate npe Tepanuje 1 y Tabenu 32 3a pesynrare
HAKOH Teparuje.

Tadena 31. Ananuza roderHe YNOPEJAMBOCTH MapaMerapa TpPOMOOIMTHE arperabUIIHOCTH
n3Mely ekcriepUMeHTallHe M KOHTPOJIHE Ipylie Ipe Tepanuje

[MapameTpH Tecta 3HauajHOCTH [Tpoceuna BpenHOCT / MemHjaHa

CTaI:g:rrHKa P BpeIHOCT ExcnepumMeHT Kontpona
ACIIH 0,000 1,000 651 654
AJI 1,022 0,307 725 575
TPAII 0.743 0.460 1037.58 1095,27

Pesynrartu npukasanu y Tabenu 31 moka3syjy Ja npe npUMeHe Tepaluje HUje ocTojana
CTATHCTHYKH 3HAYajHA pa3JMKa H3Mely eKcIepHMeHTalHe H KOHTPOJHE TIpyle Y Iorieny
napamerapa TpoMOOLHTHE arperadHIIHOCTH HAaKOH CTHMYJALUHMje pa3IHYUTHM aroHHCTHMa
(,ACTIH, AJITT u TPAII) (p > 0,05).

Hako cy yodeHe H3BecHe HyMepHYKe pazllMKe Y CpPediHM BpEIHOCTHMA NapameTapa
arperabHIHOCTH, OHE HUCY JOCTHIJIC HUBO CTATHCTHYKE 3HAYAjHOCTH, IITO yKa3yje [a cy Ipyne
Oune ynopenuse y norneny (yHKUMOHaIHE TPOMOOLUTHE PEAKTHBHOCTH IIPE NOYETKA Tepauje.
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Tadena 32. Ananuza napamerapa TpoMOOLMTHE arperabUIHOCTH M3Mel)y ekcrepHMeHTallHe U
KOHTPOIIHE IPyIle HAKOH TepanHje

[MapameTpH Tecta 3HaUajHOCTH

[Tpoceuna BpenmocT / MemHjaHa

CTEI'II:S’-IFHKEI P BPEIHOCT ExkcnepumeHT KonTpona
ACIIH 4,028 0.000 402 655.5
AN 2,943 0,003 368 576,5
TPAII 4,583 0,000 702,85 1095,27

Pesynratu npukazann y Tabenu 32 ykasyjy Aa cy HAKOH CIIPOBEJCHE Teparije youeHe
CTATHCTHYKH 3HA4YajHe pasliMKe H3Mel)y eKclepuMeHTalHe M KOHTPOIHE IpyIe Yy CBHM
UCITUTHUBAHUM TTapamerpiMa TpombonuThe arperadminoct (ACITH, AJITT u TPATI) (p < 0,05).

BpemnocTn arperabuiHocTH OHJle Cy HMKE Y €KCIEPUMEHTAIHOj IPYNH Y OJHOCY Ha
KOHTPOIIHY, IITO YKa3yje Ha Mamy TPOMOOLHTHY PEeakTHBHOCT HAKOH TEPAIHjCKOI NMEpHOJA.
OBH Hajlasu cyrepully [a je TepalMjcka MHTepBeHLMja OMla NoBesaHa ca lpoOMeHaMa
(pYHKIIHOHATTHUX KapaKTEPUCTHKA TPOMOOLMTA Y €KCIIePHMEHTAIIHO] IPYIIH.
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I'pajduxon 38. ITpukas spennoctu TPAII kox
NalKjeHaTa U3 eKCIIEPHMEHTAIHE H KOHTPOIIHE

IpyIle Ha Kpajy Tepanuje

Y Uy NpoleHe YIOPEIHBOCTH EKCNePUMEHTAHE M KOHTPOJIHE Tpyne y Iorieny
MH(IAMATOPHOT H MH(EKIHOHOTI CTaTyca, CHPOBEJEHA je CTATHCTHYKA aHaliM3a MapKepa
HH(IamMalyje Tpe M HAKOH 3aBplIeTKa Tepanujckor nepuoja. O6yxsahienu cy C-peakTHBHH
nporen (LIPIT) kao moka3aTels cHCTEMCKE HMH(uIAMalHje, NMPOKAJIUMTOHHH KA0 HHIHKATOP
Oakrepujcke uH(pexuuje, kao u PLR (platelet-to-lymphocyte ratio) kao MHJIEKC CHCTEMCKOT
MH(JIAMATOPHOT OXArOBOpa. Y 3aBHCHOCTH O]l KapakTepHCTHKA pacnojele IojaTaka,
NPUMEKBEHN Cy OJroBapajyiin TECTOBM 3a HE3aBHCHE y30pke. Pesynrtard cy NmpHKasaHH Kpo3
BPE/IHOCTH TECT CTATHCTHKE, HHBO CTATHCTHYKE 3HAYAjHOCTH, Ka0 W ojrorapajyhe cpeime
BPE/HOCTH MM MeAujaHe 3a obe rpyne. I[lonauu cy npexacrasisenn y Tabenn 33 3a pesynrare
npe Tepanuje 1 y TaGenu 34 3a pe3ynrTare HaKOH Teparije.

Tabdena 33. Ananusa mapkepa HH(Iamauuje — nopeheme excrnepuMeHTATHE U KOHTPOIHE Ipyne
npe Tepanuje

[MapameTpH TecTa 3HaYajHOCTH [Tpoceuna BpenHOCT / MeIHjaHa

CTEI'I:CC:HKEI P BPEIHOCT ExkcnepumeHT Kontpona
LIPI1 1,991 0,046 3.4 7.73
[IpokanuuroHuH 0,991 0,322 0,024 0,030
ILIP 0.897 0,370 134,55 151,99

Pesynraru npukasanu y TaGemn 33 ykasyjy Ha IocTojame JeIHMHYHHX pasinka Himely

EKCIEPUMEHTAIHE ¥ KOHTPOJIHE TPYIE Y NONIeAy MH(IAMaTOPHUX M MH(EKIMOHHX MapKepa
npe npUMeHe Tepanuje. 3a npokaiuuToHuH M PLR Huje yTBpheHa cTarHCTHYKM 3HavajHa
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pazmka usmehy rpyna (p = 0,05), wro ykaszyje Ha HBUXOBY NOYETHY YIIOPEAMBOCT Y IOTJIETY
CHCTEMCKOT" HH(pJIAMaTOPHOT CTaTyca.

Hayzerak npeacrasiba C-peaktnsuy npotenH (LPTI), kox kora je yrpheHa cTaTHCTHYKH
3Ha4ajHa paszimka (p = 0,046), npu 4emy cy BHIIE BPEIHOCTH 3abelekeHe Y KOHTPOJIHO] TPYIH Y
OIHOCY Ha eKcrepumeHTanHy. OBaj Hanaz ykazyje Ha NPUCYCTBO H3pAaKEHHjer CHCTEMCKOT
HH(JIaMaTOPHOT O/ITOBOpPA Y KOHTPOIHO] IPyIH Beh Npe modeTka Tepanuje.

VKyIHO NOCMaTpaHo, pe3yiTaTH yKasyjy [da cy rpyne y Hajsehoj Mepu Oulle ynopeause
1o uHpIAMaTOPHOM M HH(EKIHOHOM npoduny, y3 uiysetak L[PII-a, o tpeba y3etu y 003up
NPUIIMKOM HHTEpIIpeTalije TepatjcKux edekara.

187

LPIN Ha noyeTky Tepanuje
©

T T
EkcnepumedTanda KoHTponHa

I'papuxon 39. [Tpukas epennoct LIPIT xox
Nal{jeHaTa 03 eKCIIePHMEHTAIHE H KOHTPOIIHE
rpyIie Ha II04ETKY Tepanuje

Tadena 34. Ananusa mapkepa HH(pIamauuje — nopeheme excrnepuMeHTATHE U KOHTPOIHE Ipyne
HAKOH Teparije

[TapameTpu TecTa 3Ha4ajHOCTH [1poceuna BpemHOCT / MenHjaHa
Tecr
CTATHCTHEA p BpeIHOCT EkcnepumeHT KonTpona
LIPTI 2,658 0,008 3.8 7,64
[IpokanuuToHuH 1,668 0,095 0,020 0,035
IUTP 0,897 0,370 146 154,86

Pesynratn npukasanu y Tabemn 34 mokasyjy Ja HaKOH CIPOBEIEHE Tepaluje I0CToje
pazmuke u3meljy ekcriepuMeHTaIHE M KOHTPOJIHE TPYIE Y TOMIIEAY N0jeAMHIX HH(IIaMaTOPHHUX
Mmapkepa. CTatuCTHYKY 3HAa4ajHa pasnuka yrephena je za C-peaxtusuu nporteus (L[PIT), npu
4eMy CY HIDKE BPEJHOCTH 3a0elieikeHe Y eKCIIePHMEHTAITHO] TPYIIH ¥ OJIHOCY Ha KOHTPOIHY (p =
0,008). OBaj Hama3 ykasyje Ha OCTOjamkE PadIHKe Y CTENEHY CHUCTeMCKe HH(Iamaluje uimehy
IpyTna HAKOH TepPaTujcKor neproa.

3a npokanuuronuH 1 [1JIP nuje yrepljena cTaTHcTHYKH 3HadajHa pasimka uimely rpyna
(p=0,095), nako ce yodaBa TeHJCHIMja Ka HUKAM BPEIHOCTHMA Y €KCIIEPUMEHTANHO] TPYIIH.
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VKYIHO II0CMATpPAaHO, PE3YATaTH YKa3yjy [a je HAKOH Tepaluje youeHa pasiuka y
BpennocTuma LIPIT-a u3amely ekcriepuMeHTaNIHEe M KOHTPOJIHE IPyIe, JOK 3a OCTale HCIIHTHBAHE
MapKepe HHje noTBpheHa cTaTHCTHYKK 3Ha4ajHa MelyrpynHa pasiika.

]

7,64

5
3,80

UPM Ha kpajy Tepanuje

- 1

T T
EKCFIQPHMSHT&I‘IH& KOHTPDHHB

I'padukon 40. [Tpukas speqnoctu LPIT kox
Nal{jeHaTa U3 eKCIIEPUMEHTAIHE H KOHTPOJIHE

rpyIe Ha Kpajy Tepanuje
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4.6 MeToj reHepai30BaHUX MPOLECHUBAYKUX je/[HAUHHA

Mopen reHepani3oBaHix npouewuBadkux jequaduta (I'EE) je kopumheH pagu npoueHe
epekra XBO Ttepanuje Ha mnapamerpe TpoMOOLMTHE arperauuje TOKOM BpEMEHa, Y3
HCTOBPEMEHY KOHTpPONY NOTCHIMjaIHUX 30ybyjyhux (axropa, ykeydyjyhn aHTHarperamuoHy
Tepanujy, npucycTBo aujabereca, mymadks cratryc u BpegHoctH LIPIT-a. IToceGra masma
yCMepeHa je Ha MHTepakiujy usmely rpyne u BpeMeHa, kako O ce HCIHTANIO Ja JIH ce IPOMEHa
napaMerapa TpOMOOLMTHe arperauyje TokoM Ipahema paziHKyje H3Mely ekcrepHMeHTalHe U
KOHTPOJIHE IPYIIE.

Ha ocHoBy oBe aHaiu3e NpHKa3aHe CY [POLEHE NapaMmerapa MOJENa, IIPOLEHEHE
MapruHaimHe cpefMHe W JeckpunTHBHH Tokazatessd 3a ACIIA, AJIIT u TPAII napamerpe
TPOMOOLMTHE arperauje.

4.6.1 ACIIHN

V mwey nenuTHBama yruiuaja XbO Tepanuje Ha mapaMerpe TpoMOOLMTHE arperamuje
TOKOM BpEMEHa, IPHMEHEH je MOoJe) I'eHepalM30BaHUX [POLEHHBAYKHX jeHA4YMHA, KOjH je
NOro/IaH 32 aHAJH3Y [TOHOBJEHHX Meperha M KOpellHcaHUX Iof1aTaka. AHAIM3A je CIPOBedeHa Y3
KOHTPOJIy PeleBAHTHHX KOBapHjaTa, YK/bYdyjyhH aHTHarperalMoHy TepanHjy, MPHCYCTBO
mjabereca, nmymauku craryc u Bpeanoctd L[PIT-a. ¥ oxBupy mMojeina aHAIM3HPAHH CY TJAaBHH
epexTH TpyIe ¥ BpeMeHa, Kao ¥ HUXOBA MHTEpAaKIHja, ca LMIJLEM IPOLEHE [a JIU ce IpoMeHe
napamerapa TPOMOOLMTHe arperanije ToKoM Ipahema pasiHKyjy u3Mely ekcriepHMeHTallHe H
KOHTpOJIHE rpyre. Pesynrarn oBe ananu3se npukasanu cy y Tabenama 35-37.

Tabena 35. [Iponena napamerapa 'EE mopena 3a ACIIM-unykoBany arperauujy TpoM0oonuTa

95% Wald untepean Teer xunoresa

[TapameTap B Crannapas i
rpetika Homa lopmwa Wald Chi- df D

rpaHHIA rpaHHma Square
[KoncTanTa 375269 | 58,0817 261,431 489,107 41,745 1 0,000
['pyna 246942 | 66,1935 117,205 376,679 13,917 1 0,000
[Bpeme 290,141 42,8676 206,122 374,160 45,810 1 0,000
[Teparmja 45,361 63,4430 -78,985 169,707 0,511 1 0,475
[TnjaGerec 9.324 61,2597 -110,743 129,391 0,023 1 0,879
[Tymeme 112,732 | 57,1970 0,628 224,836 3,885 1 0,049
[L[PT1 0.765 2,3316 -3,805 5,335 0,108 1 0,743
[['pyna * Bpeme -290,498 | 42,8836 -374,549 | -206,448 45,889 1 0,000
[Crana 104449
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Tabena 36. [Ipouewene maprunanue cpequne ACIIH BpeaHocTH nnpema rpyly M BpEMEHY Y
I'EE mopeny

Foyma Bpowe [poceuna Cranzapana 95% Wald unreppan nosepema
BPEIHOCT Tpeka Jloma rpaHuIa [Copa rpaHuia
Ipe 712,6973 293,75423 136,9496 1288,4450
Konrponna
[ocne 713,05406 293,80904 137,1983 1288,9109
. Tpe 756,2536 309,46809 149,7073 1362,8000
IXBO Tepamija
[ocne 4606,1125 300,07437 -122,0224 1054,2475

Tabena 37. JeckpuntueHiy nokasaresbu ACITH BpeiHOCTH ITpeMa IPyIH H BpEMEHY

[Mpoceuna BpenHOCT + Memjata
CTAHIAPAHO OJICTYIAME
Kontponna 710,60+£291,58 654.,5
XBO tepanuja 600,12+£370.25 5225
ACITH
[pe 733,39+£349,74 651
[ocne 544.84+320,83 457

AHanu3a NPUMEHOM TeHepali30BaHMX INPOLECHUBAYKUX jeJHAYMHA, Y3 KOPEeKUHjy 3a
aHTHarperalHony Tepamnujy, aujabderec, nymeme u I[PII, nmokasana je cTaTHCTHYKH 3HAYajHY
uHTepakunjy u3mehy rpyne u Bpemena (f = —290,5; 95% CI —374,5 no —206,4; p < 0,001), mro
ykasyje Ha 3Ha4ajHo Behe cMameme ACIIH BpeIHOCTH Yy eKCepUMEHTAIHO] TPYIH Y Tiopehemy
ca KOHTPOIHOM rpynoMm. IlponemeHe MapruHaigHe cpeiiHe nokasyjy mspaxen mnajg ACIIHA
BPEIHOCTH Y CGKCIICPUMEHTAIIHO] IPYNH HAKOH MHTEPBECHLH]E, JOK Y KOHTPOIHO] IPYINH Huje
youeHa 3Ha4yajHa NPOMEHaA.

XBO Tepanuja je momezaHa ca CTaTHCTHYKH 3HAYajHUM M KIMHHYKHM pPEJICBAHTHUM
cmamemeM ACIIH BpenHocTH y oHOCY Ha KOHTPOIIHY I'PYILy, HE3aBHCHO OJ] aHTHAIpPEralHoHe
Tepanuje, qujabereca, nymema u [[PTI-a.

4.62 AJIII

VY muisy npouene edexra XBO tepamuje na AJII-uHayKkoBaHy arperanujy tpomdouuTa
TOKOM BpeMeHa, IPHMEI:EH je MOJIe/ I'eHepalli30BaHuX npouekbuBadkix jennaunna (GEE), koju
omoryhaBa aHaJM3y IIOHOBJBCHHX MEPEHa U Y3uMa y 003Up Kopelalujy oJaTaka YHyTap HCTHX
UcnuTaHuka. Y Moflen cy, nopej (paktopa Tpyrne W BpeMeHa, YKJbYYEHE M pelieBaHTHe
KOBapHjaTe — aHTHATperalHoHa Teparniuja, IpHCYCTBO AHjabeTeca, IMyIAauKH CTaTyC ¥ BPEIHOCTH
LIPII-a. TToceBHO je aHanM3MpaHa HHTepakuuja u3Mely rpyme u BpeMeHa, kako OU ce HCIHTAIO
ma nu ce npomena AT BpeanoctH TokoM npaliema pasiukyje usMely ekclepUMeHTalHe M
KOHTpOJIHe rpyre. Pesynraru oBe ananu3se npukasanu cy y Tadenama 38-40.
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Tabena 38. [Tporena napamerapa FEE mozena 3a AJITT-HHAYKOBaHY arperauujy TpoMOoLnuTa

95% Wald unteppan Tecr xunoTesa

I[Tapamerap B Crannapiua M
Tpelka Homa Fopmwa Wald Chi- df b

rpaHHIla rpaHHIa Square
KoncTaHTa 380,931 79,5277 225,060 536,802 22,943 1 0,000
[pyma 152,250 70,9392 13,212 291,289 4,606 1 0,032
Bpeme 243,248 374463 169,854 316,641 42,197 1 0,000
Tepannja -50,153 67,6456 -182,736 82,430 0,550 1 0,458

Hjabetec 26,936 70,4173 -111,079 164,951 0.146 1 0,702

[Tynreme 147,468 64,7337 20,592 274343 5.190 1 0,023
LIPIT 2,117 3,3285 4,407 8,641 0.405 1 0,525
['pyna * Bpeme -243,581 37,4437 -316,969 -170,192 42,318 1 0,000
Crana 107990

Tabeua 39. [Tpouemene Maprunanie cpenune AJII speaHocTH npema rpynu 1 spemeny y I'EE

MOJIENY
. 95% Wald unreppan noeepema
pyna Bpeme [poceuna Cranpnapana
BpEIHOCT Tpetika Homa rpanuua lopma rpanuua

IIpe 614,7253 424.,06050 -216.4180 1445.8686
KonTtponna

[Mocne 615,0583 424,11292 -216,1877 1446,3044

IIpe 706,0556 437,56955 -151,5649 1563,6762
XbO Tepamuja

[Mocne 462,8080 441,73957 -402,9856 1328,6017

Tabena 40. leckpuntueay nokasaresbu AJII] BpeHOCTH Npema rpymnH U BpeMeHY

[poceuna BpemHocT +

CTaH/IAPHO OJICTYIAkE Memjana
Konrponna 638,40+303 .81 575,5
XBO tepanuja 592,09+£303,81 516,5
AT
IIpe 688,38+335,81 667
[Tocne 528,49+339,72 477

AHanm3a [PHMEHOM

IeHEpPaIM30BaHHX  IPOLUCHHBAYKHX jCI[Hﬂ‘-IHHa IMMoKasalia jc

CTATHCTHYKH 3HAYAjHY WHTepakuujy usmelhy rpyne u spemena 3a AJIIT (f = —243.,6; 95% CI
=317,0 mo —170,2; p < 0,001), wro ykaszyje Ha 3nauajuo Behe cMmameme Al BpexHocTH ¥
eKCIIEPHMEHTAIIHO] IPYIH Y nopeliersy ca KOHTPOIIHOM I'PYIIOM, HE3ABHCHO Ol AHTHATPEralHoHe
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Tepamyje, Aujabereca, nywema u LPII-a. [Ipouemsene MapriuHaiHe CPeilHe 110Ka3yjy H3pameH
nag AJII] BpeOHOCTH Y EKCIIePHMEHTANHO] IPYNH HAKOH HHTEPBEHLMje, HOK Y KOHTPOIHO]
IpyIH HHje 3a0elie)keHa 3Ha49ajHa MPoMeHa.

XBO Tepanuja je MOBE3aHa Ca CTATHCTHYKH 3HAYAjHUM M KIMHUYKA PEJCBAHTHHM
cMmamsemeM AJTTT-uiykoBsane arperaiuje TpoMOOIHTa Y 0JHOCY HA KOHTPOIIHY TPYITY.

4.6.3 TPAII

VY muiby npouene edekra XbO tepanuje na TPATI-UHIyKOBaHY arperamujy TpoMoonuTa
TOKOM BpPEMeHa, IPHMELEH j& MOJEI IeHepallH30BaHHX NIPOLeHbHBAYKHX jeHA4HHA, I0r0/IaH 32
aHajM3y IOHOB/LCHUX MEPEHha M KOpEeJMcaHHX I0jlaTaka YHYTap HCTHX HCIIMTaHUKa. Y MOJEN
cy YK/bYdeHM (paKTOpM TpyIe M BpeMeHa, Kao M pelleBaHTHE KoBapHjaTe — aHTHATPEralHoHa
Tepanuja, IpHCYcTBO Aujadereca, mymauku craryc u speanoctu I[PIT-a. Aumanusupana je u
uHTepakuuja usmely rpyne M BpeMeHa, ca LW/BEM HCIUTHBamka Ja I ce mnpomeHe TPATI
BPEIHOCTH TOKOM Teprofa npahermba pasiukyjy uimel)y ekcriepuMeHTalHe U KOHTPOJIHE TpyTe.
Peszynratu oBe aHanuse npukazanu cy y Tabenama 41-43.

Tabena 41. [Tponena napamerpu I'EE monena 3a TPAIl-unaykoBany arperamujy TpoMoonnTa

95% Wald unrepsan TecT xumoTE

[[Tapamerap B Crannapnma Tonepene
Tpelika Joma Topma | Wald Chi- df .

rpaHHLa rpaHHIIa Square
Koncranta 609,319 86,7035 439,383 779,254 49,387 1 0,000
[pyna 373,882 75.2609 226,373 521,391 24,679 1 0.000
Bpeme 330,852 46,6667 239,387 422,317 50,263 1 0,000
Tepanuja -69.281 69.9007 -206,284 67,722 0.982 1 0.322

ujaGetec 30,169 70,8256 | -108,647 | 168,985 0,181 1 0,670

[lymeme 168,291 69,8023 31,481 305,101 5.813 1 0,016
LIPL 2,057 2,7018 3238 7,352 0,580 1 0,446
['pyma * Bpeme 330,916 | 46,6829 | -422.413 | -239.419 | 50,248 1 0,000
Crana 125130

82




Hoxmopcka ducepmayuja op Apacan Kunescesil

Tabesa 42. [Tpouemene Maprunanie cpeune TPAII BpeHOCTH IIpeMa IPYIIH H BpEMEHY Y
I'EE mopeny

95% Wald uaTepean noeepema
[pyna Bpeme [Tpoceuna CraHmapiHa
BPETHOCT Tpemka Jloma rpanuma Topmwa rpanuma

Tpe 1066,9167 349,62548 381,6633 1752,1700
Kontponna

[Tocne 1066,9811 349,64950 381,6807 1752,2815

[Ipe 1023,9509 355,68861 326,8141 1721,0878
XbO Tepammja

[Tocne 693,0992 351,71667 3,7472 1382,4512

Tabena 43. leckpuntueun nokasaressu TPAII BpenocTH nipeMa rpynu U BpeMEHY

[Ipoceuna BpenHoOCT £ .
Memmjana
CTaH/IAPAHO OJCTYIAkE
Konrponxa 1095,27+307,70 1123
XbO Tepamuja 870,22+417,79 857
TPAII
IIpe 1057,94+341,25 1092
[Tocne 841,35+419,79 856

AHaNH3a [PUMEHOM TEHEPAlM30BAHMX IMPOLCHHUBAYKUX je[HAYHHA IIOKasala je
CTATHCTHYKH 3HAYajHy WHTepakuujy u3Mely rpyme u Bpemena 3a TPAII-mHayKoBany
arperauujy tpombormta (p = —330,9; 95% CI —422,4 no —239,4; p < 0,001), mTo ykazyje Ha
snadajHo Behe cmameme TPAIl BpeHOCTH y eKClIepHMEHTANHO] TpynmH y mnopehemy ca
KOHTPOIIHOM IPYIIOM, HE3aBHCHO OJI aHTHArpETallHoOHe Tepamnuje, tujabereca, mymema 1 L{PII-a.
IMponemene MapruHanHe CcpeiuHe ykasyjy Ha wuspaken mnax TPATl BpemHocTH ¥y
eKCIIEPHMEHTAIIHO] IPYIIH HAKOH HHTEPBEHLIH]e, JOK Y KOHTPOJHO] IPYIH HHje yO4YeHa 3Ha4ajHa
IPOMEHA,

XBO Tepanuja je nope3zaHa ca CHAXKHUM, CTATUCTHYKH BHUCOKO 3HAYAHUM CMAaeHEM
TPAII-unnykoBane TPOMOOLHTHE arperanHje y ofHOCY Ha KOHTPONHY IpyIy.
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Tabena 44, Hanasu MUKpOOHOJIONIKHAX aHAJIM3A KO UCITHTHBAHKX TIal[HjeHaTa

HenuTHBaHA rpyna

Konrpoana rpyna

MuKpPOOHOTOMIKH HANA3 n=30 Y% n=60 Yo
|CTCpHJ'IaH opuc ” 5|| 16,7%” 13“ 21,7%|
|S£aph ylococcus aureus ” 7| 23,3%| IZH 20,0%|
|Pseudom onas aeruginosa ” 4| 13,3%| SH 13,3 %|
|Pro£eu.v mirabilis ” 3” 10,0%” 6“ 10,0%|
|Es'c'heric'hia coli ” 2” 6, 7%” SH 8,3%|
lEn terococcus spp. ” 2| 6, 7%| 4“ 6,7%|
|K!ebsieﬁa spp. ” l| 3,3%| 3“ 5,0%|
|Streptococ(.'u.\' spp. ” 1|| 3,3%” 3“ 5,0%|
|Morganeﬂa morganii ‘ 1 3,3%| 2“ 3,3%
lSraph vlococcus epidermidis ‘ 0] 0, 0%] 1" 1,7%
MemiosrTa (opa / anaepobue 4 133% 3l 5.0%
dakrepuje ’ ’

|Y1cym:0

30([100,0%||

60(100,0%)
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5 Huckycuja

I'maBHM LB Hallle CTYAH]je je 01O Ja YIBpAMMO Kako XunepbapudHa OKCUI'eHaluja Jelyje
Ha JIOKAJIHE I1apaMeTpe Ha YIKYCY, ali M KakKBe CHCTEMCKe e(peKTe MMa KOJ IlanHjeHaTta y
y3anpegoBanoM craaujymy ITAB. TlepudepHa apTepujcka OKIY3MBHA OONECT M YIKYCH KOjH
HACTajy Y F-eHOM TOKY TPE/ICTARIbajy BEIHKH M3a30B Y CRAKOHERHO] KIHHHYKO] MpakcH. YIKyc
je mocienuua gyrorpajuor nopemehaja uupkynaumje, caiabuje OKCHIeHalHje TKHBA M CMalbeHe
CrocoOHOCTH OpraHu3Ma Ja NOKPCHC HOpPMallaH Ipoliec 3apacTama. 300T Tora ¢y OBC paHC
YECTO YIIOPHE, CIIOPO 3apacTajy M 3HayajHO HapyluaBajy KBaJIMTET jKuBoTa naumujenara.OBo je
pasior 3allTo je TeMa Haller UCTPAKUBAKA Y Koje je OMIo ykibydeHo ykymHo 90 manujeHara,
akryenHa. ITanujentn ca [TAO/] decro ce nede Ayro, WTO MoKalyje W HAIIA CTYAHja TAe je
HpOCedHO Tpajame yikycHe mpomene je 10.39 mecemu. Cako noGosbluame, 4ak U Kaja je
NIOCTEIIEHO, MOJKe HMATH BeJMKH 3Hadaj. CMameme BelIHMYHHE YIIKyca, yOnaxasame 0oia HIH
NIOBOJbHE NPOMEHe Y OHOJIOIIKHM MapKepHMa MOTY YKa3HBAaTH Ha TO Ja TepanHja Jenyje He
camo JIOKaJHO, Bell ¥ Ha IMIHpe MeXxaHU3Me KOjH YH4eCTBY]Y Y TOKY DoecTH.

V Hamem y30pKy, HakoH ueTHpH Heaelbe XBO Ttepanuje, mpaheHe cy npomeHne y
BEJIMYUHH YIIKYCa, HHTEH3UTeTy Oona, arperauuju rpoMOOLHTa M NapaMeTPHMa OKCHIATHBHOT
crpeca. OpakaB nu3ajH oMmoryhuo je na ce tepanmjcku eekar He NpolemYyje caMo Ha OCHOBY
JIOKAJIHOT u3riena pase, Beh u Ha OCHOBY IPOMEHA KOje MOTY YKa3MBAaTH Ha CHCTEMCKH OJIIOBOP
oprannsma. Oo Ham omoryhasa na edexar XBO Tepanuje carnezamo mmpe. He camo kpo3
NUTAE J1a JIM ¢ paHa cMambyje, Bell 1 KpO3 IMTalbe 10Ta c¢ JelaBa Y OPraHH3My TOKOM Tor
npoueca. OBo je mocebHO BAKHO jep je 3apacrame paHe koj nauujeHara ca ITAOJI crioxen
npouec. Ha mera yrudy uupKyJanuja, cTame KpPBHHX CydoBa, HH(Iamanuja, TpomOOLHTHA
aKTHBHOCT H OKCHJIATHBHH CTpEC.

XBO Tepanuja ce 3acHMBa Ha noeehamwy MaplHjalHOT IPHTHCKA KHCEOHUKA Y TKHBHMA,
INTO KOJ XPOHMYHHMX MCXEMHjCKHX paHa MOKE HMaTH 3HA4ajHy YIOIY Y IOKpeTamy
penapatuBHUX mpoueca. Mnak, pesynraTd JocalallibHX HCTPaKMBamkba HUCY YBEK I1OTIYHO
yjelHaYeHH, HApOUYHTO KO/ MallijeHaTa ca KOMIUIEKCHOM BacKylnapHom Oonewhy. Ynpaso 30or
Tora cy norpebHa pojarHa HcTpakHBama. Hama crTymmja rae cy nauHjeHTH OHIH H3JI0MKeHH
HNPUTHCKY KuceoHHKa o 2-2.5 ATA y Toky 20 exunmosuiyja, NOKYyIIaBa 1a JONPHHECE DOJbEM
pasymeBamy edexara XbO Tepanuje ko nanujenara ca [TAB. IIpeqHoct oBor paja je Uy ToMme
INTO CE He OCIamka caMo Ha je[laH [oKasaTelb ycrexa Tepanuje. Y KIHHHYKO] IIPaKCH IalHjeHTa
HE 3aHMMa camo Opoj MM IOBpUIMHA YIKyca. BasHo je u ja 1 ra Mame Ooum, ja JIH paHa
NOKa3yje 3HAKe 3apacTama, Ja JIM IOoCTOjH OO/BM JIOKAIHK OArOBOP M Ja JIM Tepanuja MoxKe
MMAaTH [10BOJbAH YTHIA] HA MPOLIECe KOJH CTOje Y M03aHHI OONIecTH.
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Tema je 3aTo pelieBaHTHA M ca KIMHUYKOr M €a MCTPAKHMBAYKOr craHoBumra. OHa ce
OaBu IpoOIEMOM KOjU je 4ecT, TeXaK 3a Jiedeme M BeoMa 3HA4YajaH 3a CBAKOJHEBHH JKHBOT
naiHjeHaTa.

Mmvajyhu y BHIY HaBeleHO, pe3ylTaTH Hamle CTyJdjeé MOry JOINpPHHETH OoJbeM
pasymeBamy Mecra XBO Tepamyje y sedemny nanxjenara ca [JAB # XpoHHUHHM yiliepanujama.
IToceGHo je BaxHO TO IWITO CY e(eKTH TepalHuje NMPOLEHHBAHN KPO3 BHINE aclliekaTa, HHMe ce
JloOuja pealHAjH YBU Y HeH NOTEHIMjaTHH KIIMHHYKH 3HA4aj.

5.1 [emorpadcku nojganu

Kana ce nornenajy memorpadcku nojaiy oBe CTYJHje, Y HaIleM Y30pKy npeosuahyjy
MmymkapuH, 68,3% y excrnepumMenTansoj u 73,3% y koutponnoj rpynu. [Ipocedna crapoct je
oko 65 romuHa. ORM TIOJIAK ce YKIIAmajy ca J0cajalikiM TI0JalMa Kaja cy y IHTamy
nalMjeHTy ca nepudepHoM aprepujckom Oonelwily M KpPUTHYHOM HCXEMMjOM €KCTPEMHTETA.
HoBuju pasioBu nokasyjy Ja cy MALMjeHTH YIJIABHOM cTapyju, deiilic MyImIKapiy, 1a ce U Hallu
HOJAIHM JIaKo YKIanajy y Taj oksup (136,137).

Iro ce tnue mehepue OonecTH, OHA je NPHCYTHA KOJ BHIUE O] IIONOBHHE HAIIHX
Gonecuuka, 55,0% y excrnepumentanHoj u 63,3% y xourtpoixoj rpynu.OBO je jako BakaH
NOJIATAK, jep ce YIpaBo KO/ OBHX MAlMjeHaTa jaBikajy YIKYCH KOjU CY TEXKH, CrOpHje 3apacrajy
a MoryhHocTH peBackynapusamuje cy decto orpanudene.(43,73).Takohe, cnoxenuja
mucTpubylHja aTepocKIepOTCKHX NPOMEHa, Koja je decTo AM(y3Ha, WIH OrpaHHYeHa Ha
KpypallHe apTepHje, JONPHHOCH JIOLIMjUM MCXOJAHMA Jieyersa. JluTeparypa J10CIeHO noKasyje
Jla je KpUTHYHA MCXeMMja eKCTpeMHTeTa, KoJ ocoda ca aujaberecoM, I10CceDHO 3aXTeBHA
KIIMHHYKA CIIHKA, ca BehHM pH3HKOM OJ1 HEeNOBOJLHOT TOKA Gonectu 1 ammyrauuje (138,139).

Kana cy y muTamy caMe yIKycHe IIpOMeHe, BUJHM Ce Jia HAlllM MALWjeHTH HUCY MMAalH
Mayle HH KpaTkoTpajHe ymuepaiuje. [Ipocedna BenmduHa yikyca Ouna je 9,69 + 7,22 em? y
ekcriepuMenTannoj u 10,31 + 7,85 cm? y KOHTPOIHO] TpymH, a pocedHo Tpajame 11,15 £ 12,37
n 10,00 £+ 6,37 mecerm. M panujun ¥ HOBHjH PaJIOBH MOKA3Yjy Ja Cy MOBPIIMHA paHe U HeHO
Tpajame Mel)y HajjeJHOCTABHHjHM, ali H HAjKOPHCHHjHM II0KasaTeJbHMa KoJIHKo he 3apacrame
outH ciopo unu HeuzsecHo (140,141). [Nogarak Aa yIKycH Tpajy MecelnMa yKaszyje Ha To Ja cy
OBU nanujenTH Beh Ha noveTky Tedema OuUIM 3HA4ajHO onrepehenn Gonemhy.

IMTomaum koje cMO AOOMIM O MPETXOAHO] peBacKylapH3aluju Takohe JocTa TOBOpE O
TeXKHMHH OOJIECTH y HalleM y30pKy. Y excnepuMmeHTanHoj rpynu 33,3% nanujenara je seh umano
OTBOpEHY XUpYprujy, 36,7% enjgoBackynapuo jedeme, a 30,0% Huje uMano omuujy 3a
peBackynapusanyjy. ¥  KOHTpONHO] TpymH Te BpeaHocru cy 30,0%, 43.3% u 26,7%. Oso
TOBOPH J1a je BeNMKH aeo GorecHuKa Beh Ipomrao Kpo3 HEKy BPCTY BacKyJlapHOT JIe4eba, a 1a je
ornpuivke TpehuHa Guina y kareropuju - 6e3 MoryhHocru 3a peBackynapuzauujy. M to ce
yKJIana y OHO ILTO JIHTEepaTypa OIHCYje Tj la peBacKyJlapH3allija 0cTaje OCHOBA Jeuemha Kaja je
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Moryha, oK cy nanujeHTr 0e3 OIiHje 3a peBacKyJapH3alujy jelHa O] HAjTEeXKHUX IPyIa 3a 1ajke
Jiedere ca BUCOKMM PH3UKOM OJf Ty0THKa ekcTpemureTa (142-144).

[IpuMena MenMKaMEHTHE TepalMja Takohe MoKasyje Ja je OBO peallHa KIHHHYKA
nonynaunuja, a He ,ujeansa” cryaujcka rpymna. CtaTuHe je KopucTHio camo 51,7% GonecHuka y
ekcnepuMeHTanHoj U 53,3% y xonTponHoj rpymu, 1ok dak 30,0% nanujenara y obe rpyne HHje
MMaJI0 aHTHTPOMOOLMTHY Tepamnujy. AcmupuH je Ouo Hajuewhn nojeauHaqnu nek, 46,7% u
33,3%, Jok je komOMHanMja acmupua W kiomujorpena Ouna npucyrHa koja 16.7% u 36,7%
Oonecunka. To Tpeba mmaTn Ha yMy Kazma ce Oyly TyMauMiM HCXO[M Jleuem:a, jep caBpeMeHe
CMEPHHIIE M BOAMYH JaCHO CTAB/bajy AHTUTPOMOOLHTHY TEpalHjy H CTAaTHHE Kao IpPBY
TepanujcKy JIMHH]y npuiHKkoM Jedemna [TAT (1). OBu noganu o ynoreGu, 0JHOCHO HeynoTpedu
JIEKOBA MOTY MOKJa Ja oDjacHe ¢ je[He cTpaHe 3JpaBcTBeHY npoceehieHocT oBe momynauuje, a
ca JIpyre cTpaHe MOr'y Ja ce MOKIa TyMade y CMHCIY JyTOPOYHE IPOXOJAHOCTH CTEHTOBA H HIIH
rpa)ToBa KOJI IPETX0IHO PEBaCKyIapH3OBAHHX MALMjeHaTa.

Kana ce cBe caGepe, HallIH MAlMJEHTH J0CTA JIHYE HA OHO IITO JIHTEPATypa OMHCYje KO
y3nanpegosaie ITAJl: ctapuju cy, YIIIaBHOM MYLIKapIH, 4€CTO UMajy AujabeTec, HOCE BENHKE U
JIyroTpajHe yIKyce, a BEIUKH JIeo X Beh MMa HCTOPH]Y peBackynapusaliije WK YOIiiTe Hema
ycioea 3a wy. 300r Tora je BakHo Ja ce epekat XbO Tepanuje mocMaTpa y npaBoM KOHTEKCTY.
Ona oBJie HHje IPHMEH:EHA KO MalMjeHaTa ca JAKIIoOM KJIHHHYKOM CITHKOM, Beh KoJ GollecHHKa
KOJI KOjHX €€ W MHA4e 04eKYje CIIOPO 3apacTame H BUCOK PU3MK O]l HEMOBOBHOI HCXOMA JIeHeha.
Panu ce o M3y3eTHO TEIIKHMM, YeCTO TMOJHMBACKYIAPHHMM MALMjEHTHMA, ca NPHIPYKEHHUM
koMopOuauTerma (21,113).

5.2 Vruuaj XbO Tepanuje Ha arperanujy TpoMOOLHUTA

VY HameMm HCTpaKHBamwy 3a0eNekKIIH CMO CTATHCTHYKA 3HAYajHO CMameHe
TPOMOOIMTHE arpera0MIHOCTH HAKOH NPUMCHC XHIEpOapHYHe OKCHUICHOTEpanuje. Arperamujy
TpomOonuTa cMo Mmepunu  Multiplate ananuzatopom kpoz ASPI, ADP u TRAP tecroee. 3a
CTAaTHCTHYKY 00pajy CMO KOPHCTHIHM MoJel rnomohy Kora ¢Mo y3elH y 003Up M KOPHTOBAIH
YTHIIaj CTaHIap/He aHTHATPerallHoOHe TepalHje Kojy cy nanujeHtH seh xopucrnmm. Iopen Tora,
kao 30ymyjyhe Bapujabne cMO KOpHCTHIH M nyueme, aujaberec w HuBo L[PIT-a. Takole,
JIOJIATHO je CTPOBEJIeHa aHAIi3a 0CeTIBMBOCTH Y oArpyny narmjenara ca ACITHA > 1.4, kako ou
ce npoueHHna craduiHocT moOHjeHux pesynrata. OBakaB Halas je jako BaxkaH, jep cy
OonecHHLIM ca NepUPEPHOM aPTEPUjCKOM OKIY3MBHOM Oolemfly XpPOHHYHO H3JI0OKESHH
arepoTpoMOOTCKOM PU3HKY, a KOJ IbHX je YecTO W MOopel] MpHUMeHe achupuHa wwinu P2Y12
MHXUOHTOpa NPHCYTHA PE3HIyaIHa TPOMOOLMTHA PeaKTHBHOCT.

CaBpeMeHH CHCTEMATCKH NpErJIeIHH paioBH nocsehenn Tectupamwy TpoMOoumuTa Kol
nonynauuje ca ITAB ykasyjy Ja ,pe3ucTeHLHja” Ha aHTHArperalMOHy Tepanujy Hije perka
nojaBa H Ja MoKe OMTH I1OBe3aHA ca HEellOBOJEHHjHM KIMHHYKHM HCXOIHMa, YKJbY4Yjyhn Behy
norpeby 3a MOHOBHOM peBacKyiapusauujoM u Behu pusuk ox rydurka excrpemuteta (81,82).
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HNmajyhim to y BHay, ynotpeba Multiplate amanmszatopa y Hamiem pajiy IpelcTaslba
METOONIOIIKY IPEJHOCT jep HAM MMIEJaHCHA arperoMeTpHja y MyHOj KpBH omoryhasa Ja ce
TpoMOOIMTHA (PYHKIMja NPOLEHYje Y YCIOBHMA KOjH Cy OJIHIKH PEarHOj XEMOAHHAMCKO] M
OHOJIOIIKO] CPEIMHH HEro KOJ H30IIOBAHMX EKCIEPHMEHTAIHHX CHCTEMA. 3a pasiHKy OX
CBETIIOCHE arperoMeTpuje, Koja mnpolemyje arperanujy TpomGonura y TmnazMu  0oratoj
TpOMOOLIMTHMA HA OCHOBY IopacTa TpaHcMucHje ceermnocru, Multiplate mepu arperamujy vy
IIyHO] KPBH TAKO IUTO PETHCTPYje IMOPACT eeKTPHYHE UMIIeJaHce ycllen aaxesuje 1 arperanuje
TpoMmOoLMTa Ha enekTporama. (145-147). OBo je BaxHo 3aro wro koA ITAB TpomOouutHA
peaKkTHBHOCT HUje HezaBHcaH (peHomeH, Beh neo IIMper Naro()U3MOIOLIKOI MEXaHH3Ma KOjH
YKJbYHYje CHAOTENHY JAHCQYHKIMjY, XPOHHYHY HH(IaManujy, OKCHIATHBHH CTpeC |
xemopeouionike nopemehaje. 3aTo je y oBakBoj nomynanuju 606 KOPHCTHTH METOI KOjH MepH
arperaiMjy y IyHO] KpBHM, OJHOCHO MeTO KOjU 4YyBa HHTeppeakuHjy TpoMOouuTa ca
(akTOpHMAa ILIA3ME, EPUTPOLUTHMA H JieyKkouurHma. [Iperne Hs pajioBH KOJH CY HCIIHTHBAIHU
arperanujy TpomboimTa Ko nanujeHara ca [IAB nonarHo Harnamasajy [1a, Hako HE IOCTOjH
NOTIYHU KOHCEH3YC O MIEATHOM TecTy, MeTojJe kao 1uro je Multiplate umajy MecTo y npoLeHu
pesujyasiHe peakTHBHOCTH M IIOTEHLHjAIHOr TepanHjckor ojroeopa. Takole ce HaBoiM 1a je
HHTEpIpETalMja OBHX pe3ylTaTa yBek IoTpeOHa y3 carjenaBame KIHHHYKOI acIHeKTa
nanujenra(67,82).

Hamr nanas ga je XbOT nosesana ca nagom ASPI, ADP u TRAP oarosopa, He Tpeba cMaTparu
HEOYEKHBAHOM [I0jABOM, a1 HH KOHA4HHMM JokasoMm ogpehenor Mexanmsma. Crapuja
JMTEpaTypa o yTHLAjy XunepdapHuHe OKCUIreHallje Ha TpOoMOOLMTe AYTo je Oulla HeyjeHadeHa
ca 3aK/by4iUMa. Y HEKHM EKCIIePHMEHTAIIHHM YCJIOBHMA, 10CeOHO in Vitro H Ha H30J0BAHHM
TpoMOOLMTHMA 3JpaBUX [JoOpoBOJbAaLlA, AKyTHA XHMIEPOKCHja JOBOAMIA je [0 IopacTa
arperanuje uim ocnodahama TPOMOOLUTHUX NpoTeHHa. Shaw M capajHHLM CY OBO TYMAauMIH y
pagy u3 2009. roguHe Kao NOTEHLMjAHO MpoarperamuoHo jejctBo xumepokcuje (148).
HacynpoT ToMme, Y CTApHjHM in Vivo MOJEIHMA ¥ MOjeINHIM aHMMATHHAM CTYHjaMa OIUCAH je 1
CYIpOTaH cMep IpoMeHe, ofHocHO nag ADP- u konareHoM HMHIYKOBaHE arperauuje rnociue
mnaray XbO teparmju (149). OBakBy, HeycariameHH Hauasd, He MOpajy jJa 3Hade ja je
etpexar XBOT-a Ha TpoMGonnTe HenpeasuauB. [Ipe 6u ce morio pehu na oarosop TpoMGonmTa
Ha OBY Tepanujy 3agucH ol Buwe (akropa. Baxuy yiory y tome uMa cam npouil HCIIHTaHHKA.
Huje ueTo Ja Jm ce HCIUTY]y 31paBe ocode WK MalUjeHTH ca XpOHHYHEM obosbemeM. Takole,
3HAYAJHO je Ja 1M Cce II0CMATpa PeaKiHja HAKOH je[lHe eKCIIO3HIHje HIIH 10CIIe BHILE Y3aCTOIHHX
Tpermana. Ha mobujene pesynrate moske yruuatd U u3bop MeToje, OHHOCHO Ja JIM CE aHalu3a
CMPOBOJM HA U30JI0BAHHM TPOMOOLMTHMA MIH Y TTYHO] KpBH. [lopen Tora, Tpeba MMaTH y BHIY
H TOYETHO cTame opranu3ma. CreneH uHQuamanuje, M3paxKeHOCT OKCHJIATHBHOT CTpeca M
IPHCYCTBO GHIOTENHE JNHCOYHKIHjE MOTY 3HA4ajHO Ja Ofpelic HAa4MH Ha KOJH TPOMOOLMTH
pearyjy Ha XBOT. 30or tora ce paznuke Mmely cTyaujamMa MOTY pazyMeTH Kao IoOcIenHia
Pa3IMUUTOr KIMHMYKOT M OHOJIOIIKOI KOHTEKCTAa, a HE Kao J0Ka3 HECTATHOI MIIM HejacHOr
JIe/IOBaba caMe Tepallje.

Ympaso ce OBle Ce HAllH Pe3yNTaTH yKjianajy y IIMPH NaTto(H3HONOIIKH OKBHP
xponudHe nepuepre ucxemuje. Kon Oonecnuka ca ITAE TpomMOOLMTH HUCY ,,HOPMAJHH™
TPOMOOLMTH H3JI0XKEHH KHCEOHHKY Y eKCHepUMeHTalHo] mocyud. OHH ¢y Jeo XPOHHYHO
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H3MEHEHOI BACKY/IAPHOI OKPYHEHhd Y KOME CY IPHCYTHM XMIIOKCHja, JOKAIHA H CHCTEMCKA
uH(pnamanuja, engorenHo omureheme u mnopemehena mukpouupkynauuja (55,150,151). V
TAKBHM YCJIOBHMA jé CACBHM Moryhie a KOHTpO/IHCaHa XHIepOapH4Ha OKCHIeHALH]a He JOBOIH
[0 TnojadaHe akTHBauuWje, el HanpoTus, Jo yOlajkaBama OHMX CTHMYIYCA KOJH OJpIKaBajy
XPOHHMYHY TpOMOOIMTHY XuIeppeakTHBHOCT. OBAKBO TyMmaueme je y CKJIAQy ca HanazuMa
CTYAMje CIIPOBEAeHe KO/ nalujeHaTa ca qujaderecoM Tuna 2, y kojoj je npumena XbOT-a Ouna
npahieHa cMamerbeM IMOjJeIMHHX IapaMeTapa KoJareHoM HHIYKOBaHE arperauuje TpomOoLHTa.
AyTOpH CY 0Be pe3yliTaTe nocMaTpaiu kao Moryhu nososbad edekar XbOT-a Ha TPOMOOLIHTHY
XUIEPPEaKTHBHOCT Y YCIOBMMA XPOHHYHOT MeTabonnukor nopemehaja (152). Mako Taj pajx Huje
cripoee/ieH kog nauujenara ca [IAB, opa aBa cTama jele ClIHYHY NaTO(MU3HOIOLKY OCHOBY, jep
cy y o0a NpUcYTHH KOMOPOHIHH YCIOBH KOjH IOTOIY]Y €HAOTENHO] AUC(YHKIHH, TojadaHoM
OKCHJATHBHOM cTpecy i noeehanoj TpoOMOOLUTHO] peaKTHBHOCTH.

Moryhn mexanmsmu oBakBor aejcrBa XBOT cy BeposaTHO BumecTpyku. Hajmpe,
noeehame MapuyjaIHOT NPUTHCKA KUCEOHUKA Y IUIa3MU MoXe YOIaMHUTH TKUBHY XUIIOKCH]Y a TO
cMamyje  JIOKalHe CTHMyJIyce 3a AaKTHBAlHjy eHIOTella H CeKyHJapHy TpPOMOOLHTHY
peakrnBHocT. Jpyro, XBOT yTH4e Ha MHKPOLMPKYIALHF] Y, IITO je oj ImoceOHor 3Ha4aja y [TAB,
IJie KIMHWYKA CITMKA He 3aBUCH CaMO 0]l MAKPOBACKYJApHE OKITY3Hje HETO W OJ CTaha JUcTaiHe
nepdysuje (105,153). Iopen mupekTHOr yTHLaja Ha okcureHauujy Tkuea, XbOT ce y HOBH]O]
JIITEPATypH CB¢ BHIIC [OCMATpa Kao TepalHja Koja MOXKC Ja JCNIYje M NPCKO CIIOMKCHHHX
Ouonowkux mexanuzama. T MEXaHM3MM YK/bYYYjY I[POMEHE Yy PElIOKC paBHOTExH, NO
CUTI'HAJIM3ALM|H, AHTHOTEHE3H U OJTOBOPY TKHMBA HAa HCXEMMjCKO-pernepy3uoHy nospeny. CBu
OBH IIPOLIECH Mory, 0ap JeNHMHYHO, Ja YTHYy H Ha ojHoc H3Mel)y eHgortena u TpomOoLHTa.
36or Tora ce mpoMeHe y arperauuju Tpomboumta HakoH XBOT-a He Mopajy TyMa4uTH
usonopano, Beli y mmpem BackylapHoM M MeralommdkoMm koHTekcry (154). Kana ce oBu
MEXaHH3MH [OCMATpajy Kao LeNHHA, I1aJ arperadHIIHOCTH KOJH CMO YOYHJIM Yy HalleM pany
genyje OHONOILIKM CacBMM BEPOBATHO, HAPOYHMTO KOJ MaldjeHaTta kKoju cy Beh mnpumanu
CTaHJapIHy aHTHATPEralHOHy Teparnyjy.

3nauaj OBOT Halasa mocTaje jow Belhm kajga ce JoBede Y Be3y ca IHTEpaTypoM Koja
nokasyje aa cy tpombouuts xox GonecHuka ca [TAB xponnuHo aktuBHpanu y Behoj Mepu Hero
KOJ 3paBHX ucnHTaHuka. Pax Cassar-a 1 capaJHHKa I10Ka3ao je Ja je TpoMOOLMTHA aKTHBALHja
nojaYaHa Koj nalHjeHaTa ca rnepudepHoM apTepHjckoM bonemhy y ogHocy Ha koHTtpole (155).
Kacuuje cTyaMje M nperieaHH pajoBH Cy AOJATHO IIPOMIMPHIM OBY CIHKY H NOKa3alH Ja
pes3nyalHa PeakTHRHOCT TOKOM Tepalje aHTHATPEralliOHHM JIEKOBHMA, MOXe Jla HMa
NPOTrHOCTHUKH 3Hauaj. OBO je HAPOUMTO IOKA3aHO IOCJE EHA0BACKYJIApHE peBacKyJapH3allje
ekctpemureta (82,156). IocMmaTpaHo y TOM KOHTEKCTY, HAlld pe3yiTaTH yKa3lyjy Ha To Ja
XBOT, kao JonyHa CTaHAapjHO] Tepanuju, MOXKe Ja YTH49e Ha TPOMDOIHTHY
XHIIEPPEAKTHBHOCT, jeIaH OJl BAXKHX NATOPH3HONOMKHX MexaHH3aMa [TAB.

Hnak, y Tymauewy oBUX pesyiarata Tpeba Ourn onpesan. Hawe wncrpamxubame He
nokasyje ga nag ASPIL, ADP u TRAP Bpeanoctn 3Ha4M 1 MamH Opoj TpomboTckux Jorahaja,
MarbH PH3HK OJl PECTEHO3€ CTEHTA M rpadra HiH GoJbe AYTopovHO O4yBamke eKCTpeMHuTeTa. 3a
TakBe 3aK/bydke Oune 6m HeonxoaHe Behe cryauje m ayxe npaheme GonecHuka, kako O6W ce
nadopaTopHjcke IPOMEHe MOTrIe I0Y34aHo I0OBEe3aTH ca KIMHHYKUM HexoauMma. Mnak, OHO 1To
HAalld pe3yJITaTH OTBapajy Kao BaxkHO nurtame jecte Moryhuoct ma ce XBOT kon ITAB me
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IIOCMATpa CaMO Kao JOKAIHA JOIYHCKA TepaliMja 33 XpPOHM4HY paHy, Beh M K a0 npucryn Koju
01 Morao ja yrude Ha OHOJIOTH]Y came DOoIecTH.
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5.3 ¥Yrunaj XbO tepanuje Ha 3apacTame (BEIMYUHY) YIKyCa

Jeman oll KIMHUYKH BaXKHUX acleKaTa Halller HCTpakHBama OMJIa je M IpolieHa YIKYCHE
npoMeHe. Y HallleM pajy HHje MOKA3aHO CTATHCTHYKY 3HAYAjHO CMAambEeHe BElIMYHHE YIKYCa Y
NIOCMaTPaHOM IIEPHO/Y, allH jé KOJ BHILE ITallHjeHaTa JOKAIHH KIMHHYKH Hajua3 HIaK Jel10Bao
Gospe. To je BayKHO HATJIACHTH, jep OACYCTBO CTATHCTHYKH 3HA4YajHe pasiMKe y NOBPIIMHH paHe
He 3HAYM H OJCYCTBO TEPAIHjcKOr epekTa. BelHky yTHIlaj HA caMo 3apacTamke UMa M aJIeKBaTHO
NpeBHjal-e JIOKAIHH TpeTMaH pane. KoJl XpOHHUHHX HCXeMHjCKHX YIKYca, HApOUHTO Y OKBHPY
ITAB u gujadereca, MOPQOIOIIKH OArOBOP PaHe YeCcTo HUje MOTyhie Y MOTIYHOCTH BHIETH CaMO
Ha OCHORY jeJIHOT 1TapaMeTpa, Kao MTo je Ha mpumMep rnoepiimHa. OBO je 3HATHO BHINE H3PAKEHO
KaJa ce Mepera BpIIe Y PeJIATHBHOM KPAaTKOM BEPMEHCKOM MepHoay. Y KIHHHYKO] [POLICHH
paHe nofoJpIamke cc HC MOPa YBCK NPBO HCIOJBHTH KPO3 JaCHO CMAarbCHbC HCHC IOBPIUHHC.
IMonekal ce NOBOJbAH TOK 3apacTama paHWje yodaBa Kpo3 IPOMEHY H3IVEJla caMe paHe M
okonHor TkuBa. To Moxe mojpasymeBaTH Mame (PUOPUHCKHMX Haciara, cladujy cekpely)y,
3/paBHje M BHTA/HHje HBHIIE, [10jaBy M3PakCHHjer I'PAHYJIALHOHOT TKHBA, KA0 H CMHPHBALE
UH(IaMalKje Y peruju yiaKyca.(157-159) 300r Tora M30cTaHaK CTATHCTHYKH 3HAYAJHOT CMAFLCH:A
NOBPIINHE YIKYCa Y KpaTkoM Iepuoiy npahiema He HCKJbYdyje MOIyRHOCT CTBAPHOT KIIMHHYKOT
nobossiama (160).

OBH HALIKA HaJA3M CE CIAKY M A MHOTHM JI0CAIAlII-HM HCTPAKHBAKBUM Y 0BOj 00J1acTH.
CucreMarcku nperiiel U MeTa-aHamuza Brouwer u capagnuka, u3 2020. rogune, Koju cy ce
nocedbHo GaBWwIM IMjabeTeCHHM YIKYCHMa YAPYKCHHM Ca apTepHjCKOM HHCY(HIIH]SHIH]jOM,
nokazamu ¢y ga XbBOT moxe OWTH TNOBe3aHa ca MamHM PH3UKOM O]l BETHKHX aMITyTaluja.
Takohe cy 3aKJbY4HIH H J1a je e(pekaT Ha caMo 3apacTame paHe 0CTao HeJOBOJLHO jacaH. Pasnor
3a OBAKaB 3aK/by4ak MOxe Ja Oyle M TO IUTO CY Pa3MuMTe CTYAHj¢ KOPHCTHIC pasJIMUHTE
KPUTEPHjyME M pa3MuuTe HAYMHE MEperba BEIMYHMHE, 11a CY Pe3y/ITaTH OCTalM HeyjelnHadeHH
(98). OBo je BakHO MMATH Y BHIY IIpH TyMmademy Hammx pesyiarata. XbOT ce BepoBaTHO He
MOJKe TIOCMaTparH Kao METo/a Jieuerha Koja y KpaTKOM POKY JOBO/IH J0 HArJIOT CMamkeha CBaKe
XpoHudHe paHe. PeanHuje je nga mnpernoctaBsuMo 1a koJ oxapehenux, modpo onadpaHmx
nanyjenarta, XbO nonpHHOCH M0O0JBIIAKY JOKAIHAX yoloBa y pand. OBjlie ce Hajipe MHCIH Ha
OKCHI'€HALIHjy, CTak¢ MHKPOLHPKYJIALHje, PEIOKC CTATYC OJHOCHO OKPYKeme, HH(IaMaTOpHH
cratyc kKao ¥ rpanynampje. Mmak, TakBo noGoJbliame Hako IIOCTOjH, HE MOpa OJMax Ja ce
Olpa3 M Ha CTAaTUCTMYKM 3HAYAjHO CMameme MOBpUIMHE yikyca. OBaj cTas je jomr Bumie
Moryh ykoumko ce ynopeljyjy Mepema Koja Cy H3BpILISHA Y KPaTKOM BPEMEHCKOM [EPHOY.

Kox oBMX naupjeHata M cama JMHAMHKa paHe je Bpio cneuuduuHa. YIKycH KOjH cy
Jly>ke IpHCYTHH, Behy, Ny0JbH M KIMHHYKA TEKH YecTO 3aXTeBajy MYKH IepHo Ja OH Ioka3aiu
MOp(OJIOLIKH 3HAYajaH OAroBop Hero wWTo je oOyxsaheHo HamwinMm npotokonoM (141,160,161).
OJcycTBO CTATHCTHYKM 3HAYQjHOI CMameha IOBPLIMHE YIKyca y HalleM paay, He Tpea
TymMauuTH kao Jokaz ga XBOT nuje umana HukakaB ytunaj. bosse 6m 6uno pehu na umje
JIOKA3aH0 3HAYAJHO CMAambehe BEIHYHHE paHe, aiH Ja Cy KIHHMYKH 3HAlH JIOKaJTHOT
noboJbliaka YKa3HBaJH Ha MOTYHH NO3UTHBAH e(eKaT Ha MoHamame yikyca. Kimmandku 6oJeH
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JIOKAIIHH HaJla3 CyIepulle ja je npasall mpomeHe O6uo nobap, ain ga oOuM y30pkKa, AyKHHA
npahema WM XETEPOreHOCT CAMUX pPaHa HHUCY OMOryAWIHM Ja ce Ta NpOoMeHa [OKake Kao
CTATHCTHYKH 3HAYAjHA Y AaHAJH3H BelM4MHe yikyca. Ha cimkama 3 u 4, npukasaHu cy
penpeseHTaTHBHU NPHMEPH JOKAIHOT mobosslnama pate npe u nocne XbO tepanuje. Takohe
Tpeba UMAaTH y BHIY Ja 3apacTame XPOHHMYHE MCXEMMjCKE paHe 3aBHCH oJ BHLIE (pakTopa - He
camMo Oj JOKalHe oKcHreHauwje, Beh u o uHpekuuje, rMKoperyianuje, NPUTHCKAa Ha paHy,
ONIITE HYTPUTHBHE IOJPIIKE M OPOjHHX KOMOPOMAMTETa, KAKO C€ M HABOAM Y JIHTEpaTypH
(109,1
62,163
)-

C
JIHKa
Opoj 3:
Penpe
3EHTAT
HBHHU
npuMe
P
KJIHHH
YKOT
S
mama
JIOKAJ
HOT
HaJaza
Ha

VIKYC

HOj mpomeHn 1ie ¥ nocne XBO tepamyje A-npe, b - mocie

Jomr jemaH apryMeHT KOjH HAe y IPHIOT OBAaKBOM TyMadely jecTe YHIEHHIA Ja
smreparypa o XBOT cBe BHILE yKa3yje Ha TO Ja 1beH eexaT Ha paHy HHje Tako jefHoCTaBaH. Y
KIMHHUYKHM U TPaHCJIATOPHUM CTyaujaMa onucaHo je na XbOT Moxe Ja yTHYe HAa OKCHAATHBHH
cTpec, alH M Ja INOBO/BHO Jglyje Ha eKcIpecHjy (akropa pacTa M JIOKAIHE YCJIOBE 3a
penapaunjy (104,164). Oso je pasuor, 3amro Ou y OyayhuMm HcTpakuBamuMa OWIO BakKHO
VKJBYYHTH H Jpyre KIHHHYKE HCXOHE Y CMUCIY 3apacTama paHe. To IoJpa3meBa IPOLICHY
IPaHyJallHOHOT TKHBA, JIOKAJIHE CEKpeluje, HakoH Tora (poTo-JOKyMeHTalHja ca
CTaHapIH30BAaHHM CKOPHHTOM, BPCME [0 NOTHYHC CHIUTCIHM3ALMjc, Ka0 B noTpeda 3a MamuM
wm BehMM XHpYpIIKHM HHTepBeHOMjama. To 61 morio Moxiaa ca Behom curypHoinhy na Ham
Ja ctaB o Tome kako XbO tepanuja y cTapu fenyje Ha yiakyce. Ako ce XbOT npouemyje camo
KpO3 KpaTKOpO4YHY IIPOMCHY MNOBPIIMHC YJIKYCa, IIOCTOjM MOrYHHOCT Ja c¢ HCH CTBapHH
KJIMHUYKH 3Ha4aj He caryiea y MOTIYHOCTH.
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MukpoOuononkn Hanasu OpHceBa paHa KOJ NaldjeHaTa ca rnepud)epHOM apTepHjcKOM
OKIIy3MBHOM Oonewifly Jie4eHHX XunepdapH4HOM OKCHIeHOTEpalMjoM IOKasyjy mda je
OakrepHjcka KONOHH3auMja/MH(peKknHja paHa OuiIa npucyTHa koi BehHMHe McnHTaHHKa y 00e
rpyne. Crepunan 6puc je 3abenexeH kox 16,7% nauyujeHara y ICIHTHBAHO] rpymnH U ko1 21,7%
Y KOHTPOIHO] IPYIH, HITO YKa3yje ja cy paHe demthe Gulie MUKPOGHOJIONIKA TTO3HTHBHE HEro
crepunne. Hajuemhe nzonoBaHH MHKpoopranusaM y HCMTHBaHOj TpynH Ouo je Staphylococcus
aureus ca ydecranowhy ox 23,3%, 10K je y KOHTpOJIHO] rpynH 3acTymbeH ca 20,0%. OBaj Hanaz
je ouekuBan, uMajyhu y Buay 1a je S. aureus jenan o Hajuemhux y3pouHHKa HH(EKIHja KOKe U
MEKHX TKHMBa. 3HayajHO MecTo 3ay3uma u Pseudomonas aeruginosa, koju je y obe rpymne
H30JI0BaH Y HCTOM IIpoLeHTy 0J 13,3%, 1To MokKe YKasHBATH Ha IPHCYCTBO XPOHHYHHX, TEXKE
zapacrajyhux pana. YdecrtanocT u3onanuje Proteus mirabilis, Escherichia coli, Enterococcus
spp., Klebsiella spp. u apyrux ©Oaxrepuja Ouna je penaruBHO clu4Ha y obe rpymne, 0e3s
M3pakeHHX pasianka. Memosuta (propa 1 anaepobue GakTtepuje Omie cy dvemnhe npHcyTHe Y
ucnuTHBaHO] TpymH, 13,3%, y ogHOCcy Ha KOHTponHY rpymy, 5,0%, IITO MOXKE YKa3HBaTH Ha
KOMILIEKCHH]Y MUKpPOOHOJIOIIKY CIIMKY paHa KoJ TaLujeHara koju cy Ouiu nojaspruyra HBO
TeparHjH.

V nenuHH, pe3ynTaTH MoKasyjy J1a ce MHKPOOHONIOTIKH CTIeKTap M30JI0RAHHX Y3POYHHKA
Y HCIIUTHBAHO] ¥ KOHTPOJIHO] TPYIIH 3Ha4YajHO HE pa3iMKyje, alH [a Cy KOJ IallHjeHaTa JedeH X
XurepbapU4HOM OKCHI'eHOTEpanujoM Hemrro demhe npucyTHe MemoBuTe HH(ekuuje. OBH
Hamas ykasyjy Ha nortpe0y pelnoBHor MHKpoOHonomkor mnpahema paHa, IOceDHO KO
naiujenata ca PAOD, jep cmamena nepdysuja Moxe JONPHHETH BefleM pU3UKY 0J] HH(eKLHje
H CIIOPHjEM 3apacTamy.
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Ciuxka Gpoj 4: PenpeseHTaTHBHM IIpUMep KIMHHYKOI 1000JbLIAA JIOKAJIHOI HAlla3a Ha
yIKycHoj npomenH ne u nocine XbO Tepanuje A-npe, b - nocne

Mako je MHKpOOHONOLIKM Hana3z y HAMOj CTYAMjH, MHULMJAIHO TIUIAHHPAH Kao
NoTeHIMjalHa 30ymyjyha Bapujadia NpHIHKOM Meperba IOBPIIHHE YIIKyca, 300T XeTepOoreHoCTH
H30JI0BAHMX MHKPOOPraHM3aMa M PEJaTHBHO Mallor YKYIHOI Opoja HCIMTaHHKAa HHje OHIIO
Moryhie crpoBecTy oy3JaHy MyITHBAPHjaHTHY aHanu3y. Haume, ko[ HCIIMTAHHKA je H30JI0BAHO
BHIIC pa3MYHTHX OAKTEPHjCKHX BPCTA, €A HEYjeNHAUCHOM YyUeCTaIONy I10jeAHHATHAX
M30JIaTa, JOK je KOJ Jena manujeHara Opuc Ouo crepwian. OBakea pacnojena Josesia Ou o
(hopmHpama MaaHX NOArpyna, IWTO OM 3HAYAJHO CMAMIIO CTATHCTHYKY CHArY M MOY3IAHOCT
npoLeHe He3aBUCHOT epeKTa MUKPOOHOJIOIIKOI Hajla3a HA TOK 3apacTarba paHe.

300r Tora je MHKpOOHOIOIIKH HAlla3 NPUKA3aH JeCKPUIITHBHO M yropehen usmely rpymna, anu
HHje YK/BYYeH Kao KOBapHjaHTa y (pHUHAIHN CTATHCTHYKH MOJEI.

Kana ce cBe y3me y 003up, y HOCMAarpaHoM [EpHOAY HHjE HOKA3aHO CTaTHCTHYKH
3HAYAJHO CMambEIbe BEIMYMHE YIKyca, ald Cy KIMHHYKA YOYeHE IpOMEHe JIOKAIHOI' Halasa
Gwre pobdpe. To ximuuukn ykasyje na XbOT moxe umaTh edekar Ha OGHONOLIKO NOHALIAKE
XpOHHWYHE paHe M Ja Ou ayxu mepuoi npahema u Behu Opoj manmjeHara Moxaa oMOTyhian
jacHHje KBaHTUTATHBHO TIOTBplUBamLE, WK Je()MHUTHBHO ocriopaBame, edexata XBO Teparnije.
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A 0 Tajga, 0BO nurame, ako ce ocBphemMo Ha Jocajailiby JMTEparypy, ocraje Oe3 jacHor
OZrOBOpA.

54 Yruna) XbO tepanuje Ha 601

IMopen npomeHe y1abOpaTOPHjCKMX IapaMeTapa, y HalleM pajy cMo 3alenexuin u
3HA4ajHO cMamere 0ona, MepeHo BAC ckanom, Hakon npuMene XBOT. Taj Hanaz Moxke uma
peallaH KJIMHHYKH 3Ha4aj, jep KOJ NalHjeHaTa ca y3HAIpeloBalIOM IepH(epHOM apTepHjCcKOM
okiny3uBHoM Oonemhy, Gon Huje crnopemaH cuMITOM, Beli jenHa on TimaBHHX Teroba Koje
naipjent HaroiM. OH je JHPEKTHO TIOBE3aH ca MUCXEMHjoM Yy MuUpy, mnopemehajem
MHKPOLIHPKYJIALHje, XPOHHYHOM MH(pIaMaIHjOM, Y€CTO H ca NPHCYCTBOM YJIKYCHE IIPOMEHE, Ia
YTHHE He caMO Ha CYOjeKTHBHH [I0KHBJbaj Teroba Beh M Ha NOKPETJBHBOCT, CaH, ICHXOJOIIKO
CTalke M YKYIHH KBalnuTeT KHBoTa (165,166). ¥V Tom cmucly, cMameme BAC-a y HaueMm
HCTPXKHBAKY MOJXKE ce 10CMaTpaTH, Beh Kao KIMHUYKH PelleBaHTAH I0Ka3aTelb 1a je JOLUIO 10
Gap penMMHYHOT yOnakaBama NATO(H3HOJIOIIKHX MEXaHH3aMa KOJH OJp)KaBajy XPOHHYHH
HCXEMHJCKH BOJI.

Haxko ymreparypa o ananrerckoM eQexty XBOT nuje 3acnoBana nomynauuju [1AB, y
TOCJIe A X HEKOIIMKO IroJiHHa cBe je Buie nokasa ga XBOT mozxke qoBectH 10 cMamema 0ona y
pa3MUUTHM XPOHMYHMM cTamMMma. To He 3Haum jga pesynraTe U3 Apyrux obmactu Tpeba
ayroMaTCKM NpeHOocHTH oborene on nepudpene aprepujcke OOIECTH, alM TH PajoBH Cy HaM
BKHH  jep mojpxkasajy OGuonowmky seposatHohy sa XBOT 3amcra Moxe MMATH aHAJIIETCKH
eexar, mro je y ckialy ca HammM pesyntariMa.  Ha npumep, Koj nanmjeHara ca
(pUOpOMHjaNTHjOM CHCTEMATCKH TIperiiea M MeTa-aHamsa u3 2023. rogune ykasanu cy Ja XbOT
MOK€ JOBECTH JI0 CMambekba 0olia, yMopa, 1o0osblamka CHa H YKYIHOT (by HKLIHOHAJIHOT CTaTyca,
MAKD je XeTeporeHOCT OBHX CTyAHja ocTana 3HadajHa (167,168). Civuno TOMe, paHIOMH30BaHA
CTy/Mja Ko nanujeHara ca (puOpPOMHUjalrijoM HAKOH TpayMaTcke MOBpeie MO3ra IoKasaa je ia
je XBOT Omiia nosesana ca nodosbliameM Teroda y cMucily 0osioBa U KBaIHTeTa JKHBOTA (169).
Hako cy Te nomylianpje pasiiM4UTe OJf HALIMX NalMjeHara, 3ajefHHYKO MM je TO IUTO CY Y
NUTaky XPOHHYHA CTamka y KojiMa 0ol Hije caMo MOCNeuLa jeJHOI MeXaHHaKor (akropa, Beh
pesyiTar clojKene MHTEepakliMje TKHBHE XHIIOKCHje, MH(IaMaluje, MeTaboJHYKOT cTpeca H
IPOMEHE HEyPOBACKYJIApPHE Perylaluje.

VYV mamoj momyrauuju Oon je HajBepoBaTHHje OHO JOMHHAHTHO HCXEMHJCKOT H
uH(namatopHor nopekna. Ko xponudHe nepudepHe ucxemuje 6ol ce pasBHja y YCIOBHMA
HapylIeHe OKCHIeHallMje TKMBA. YCJIC[ Naja KUCEOHMKA Y TKUBY, JA0JIa3H /10 NOjaBe aluaose,
MHKpOBacKyJlapHe IUC(YHKIMje H XpOHHYHOT HH{uamaTopHOT oxroeopa. Kajga cy mpucytHe
YIKyCHe MpoMeHe W HMH(eKIMja, Taj CHOj ce JOJAaTHO YCIOXKIbaBa OONHHM OANOBOPOM HA
nepudepuju (165,170). U3 Tor pasznora, Tepandja koja moOoJblIaBa JIOKAIHY OKCHI€HALH]Y W
Mea MHKPOIMPKYJIATOPHO OKPYKEeme MOKe Ja MMa OHMOJIONIKY OCHOBRY Jia JIOBEAe W [0
aHanrerckor edekra. 3aro cmameme BAC-a y Hamem pagy He Tpeba IocMmarpaTH caMo Kao
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cyOjexTHBHH ocehaj mamer Oona, Beh 1 kao Moryhu 3Hak Ja je y HCXeMHYHOM TKHBY JIOLLIO JI0
onpehene OHONOIIKE IPOMEHE Y CMHUCITY NOOOIBLIAKA.

OBakBo Tyma4erme J0JaTHO MoApkKaBajy u pagoBu u3 obmactu noct-COVID cunapoma.
VY panjoMH30BaHO] cTyIMjH koJ maiujeHara ca noct-COVID cramem, XBOT je jomena jo
noboJblIaka HEYPOKOTHHTHBHHX (DyHKIHja H cHMITOMa, M3Mely octanor M Oona, mro cy
ayTopH NoBe3alH ca mobolblambeM Lepebpante nepdysnje, HEYPOIUIACTHIHOCTH U CMambeheM
JmcdyHKiHje eHeprerckor meradonusma (171). HoBuju nomaim o JYropodHHjUM HMCXOJHMA
XBbOT xox mnanujenara koa kojux je COVID nyro Tpajao, uay y cIMYHOM IpaBly, ykasyjyhu
Ha MoryhHocT no0oJblIaka KBAIHTETa JKHUBOTA, IICHXUjaTPHjcKUX cuMIToMa i Gona (172). Mako
osie Takohe Huje ped o [TAB, oBH panoBu cy KOpUcHH jep noka3syjy 1a XbOT moxe yruuaru Ha
XpOHH4HE cuMIToMe Gona

Kon namux nmauujenara je, meljyrum, HajBepoBaTHHje JOMHHAHTHA Ouia nepudepHa, a
He LIEHTpallHa KOMIIOHEHTa aHalreTckor edekxra. IToehan mapiujaiHy NPUTHCAK KUCEOHHKA Y
mnasmu tokom XBOT Mmoxke aa mobosblua AH(Y3H]Y KHCEOHHKA Yy MCXGMHYHA TKHBA, CMarbH
TKHUBHY XWIIOKCH]Y M TIOBOJBHO YTHYE HA MHKPOLMPKYJIAMOHO OKpyxkeme. [Topen tora, XBOT
MoOJKe J1a MoAyJmire WH(uamaropHe W redox myTeRe, IITO NOTEHIIHjATHO JOTPUHOCH CMAFhemby
CTHMYJ1yCa KOJH OJpKaBajy 00J y XPOHHIHO HCXEMHIHOM TKUBY (173).

He TpeGa 3amocTaBUTH HH Hall pe3yinTaT ja cMameme BAC-a Huje Gwio u3onoBaH
Hana3, OHO ce MOjaBHIIO TIApAJENHO Ca CMamemeM TPoMOOLMTHe arperabHIHOCTH W 0e3
3HAKOBAa CHCTeMcKe WH(Iamartopue peakuuje. Ta komOuHauuja pesynrata noschasa
BepoBatHohy 1a ce paau o kimHHUKOM edexty. Kana ce y jefiHOj CTyaHjH HCTOBpEMEHO Oelesku
naj 0oJa, NOBOJBAH MOMAK Y TPOMOOLMTHO] (PYHKLHjU M OACYCTBO IOpacra HH(IAMATOPHHUX
Mapkepa, Moryhe je 1a je Ao1uUIo 0 peaHOT IaTo(H3HONIOMKOr 1000bIIakma y cy0jeKTHBHOM
MeperYy. 3a oTBPY OBHX TBPIIH, HapaBHO noTpebHe cy Behe paHpioMHu30BaHe CTyIH)E.
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5.5 XBO Tepanuja u nuhaamanuja

Hapennu  cerMeHT Halllel HCTPAKHMBAMka ONHOCH Ce HAa HMH(IAMATOpHH OATOBOP
opraHu3Ma npuinkom usnarama XbO Tepauju. ¥V Harem pagy XBOT Huje JoBena jo mopacta
L[-peakTHBHOr NPOTEHHAa HHTH OjHOca TpomOouuTa M JHM(ouuTa. OBO MOMNKE YKA3HBATH Ja
XBO Tepanmja, 10 MNPOTOKONY KOjH CMO MH TIpHMEHMIH, Huje OWla [oBe3aHa ca
NpoMH(IaAMATOPHOM OJATOBOPOM OpraHMi3Ma koJ nauujenarta ca ITAB. To moxe ma Oyne BaxaH
Halas3, jep ce TEOPHjCKH MOIVIO IPETIOCTABHTH, Ha OCHOBY HEKHX CTY/IHja, Ja KOHTpOJHCaHa
XUIIEpOKCH]ja K0jOj je m3anokeHa ofapeljeHa rpyma Jeyaud, a MpeKo [opacTa OKCHIATHBHOT
CTHMYIIyca, MOXKeE Jla HW3a30BE W IpoJia3aH nopacT Mapkepa 3anarsema (174). Hamm pesynraru
TO He noAp:xasajy. Ounu ce Oosee yknanajy y konuent XBOT kao uMyHO-MOJyJaTOpHe, a HE
npouHgamaTopHe Tepanuje (174).

Hako LIPIT u PLR nucy Hajcnenu(puaHuju Moryiiu a u jeduHH MapkepH HHIamaruje,
BUX0Ba cTabHIHOCT HUje Oe3 3Hadaja. M3 nmutepatype 3namo je ga je LIPTI noGap mnokasarels
cucTeMcke MH(IaMalMje M KON KapauoBackyjlapHHX Oo0JlecTHM HMMa IIMpe 3HA4ere ol
ungexuuje. (176). PLR ce, ¢ apyre crpane, cBe demihe KOPUCTH KA0 NPUCTYIAYaH U KIIMHUYKH
NpaKTHYaH HMHIMPEKTHH Mapkep HH(IAMaTOpHO-TpOMOOTCKOr pH3HKAa. VY  pasiMYHTHM
XPOHHYHMM KapJHOBACKYJIapHHM M CHCTeMcKHM Gonecrima Buinn PLR je nosesusan ca TexHM
KIMHMYKHM TOKOM 1 BehuM crrieHoM uH(namauuje (177,178). 3aro, oJcycTBO nopacra oBa JBa
napamerpa nocine XBOT nmopatno moapixara Oe30eHOCHH NpoQMI MPOTOKONA KOjH CMO
npuMeHH. Halm Hanasy ce ykianajy M ca pesyJiTaTHMa HOBHJUM KIHHHYKHM PalOBHMa H Y
XPOHHMYHMM paHama Apyre €THOIOrHje, Ipe cBera xoa aujaberecHor cronana. Y cryauju Ercan
u capaguuka U3 2024. rogune, XbOT je Ouna noseszana ca IOBOJbHHM IPOMEHAMA T10jeIMHHX
XEMAaTOIOLIKHX H OHOXeMHUjCKHX MapameTapa, ykbydayjyhu u CRP, mro cy ayropu TymMadmiu
kao Moryhm ojpa3s cMameHe HH(UIaMalje TOKOM Je4emha XpoHndHnx pana (179,180). Osaj pan
je xopucraH 3a nopeheme ca mHammm pesynratuma, jep nokaszyje na XBOT y XpoHudHO
yhnabeHHM H MeTabOIHYKH KOMIPOMHTOBAHHM TKHBHMA HE MOpa H3a3HBATH CHTEMCKH
uH(namatopuu ogrosop. Hampotus, koa ogpeljenumx naumjenata, moxe Outn mpaheHa
crabuimmM3anujoM MHQIAMATOPHUX MapaMerapa.

Ci4HH pe3yaTaTH, ONMCAHY CY U Y CTYJHjama Koje ¢y ce Takohe GaBuie Guomapkepuma
3apacTama KOJ IalujeHara ca yIKycoM Koju cy oboxenmn ox nujabereca. Y paay Capo u
capagHuka mokasaHo je na je XBOT Ouiia moBesaHa ca CMamEHEM OKCHIATHBHOI CTpeca H
HH(IaMaTOpHOT oJroBopa M mnoschameM (akTopa pacra 3axBabyjyhm KojHM [donasu Jo
penapauyje Tkusa (104). Oakas Hana3 je BakaH He caMo 3aTO LITO yKa3zyje Ha Moryhu JoKanHu
Ouononrku edpexar, el u 3aTo WTO NoKasyje Ja je oxrosop Ha XBOT BepoBaTHO IMPH O
npocre IpoMeHe jeHor nadopaTopHjckor napamerpa. On obyxeara yTHIA] HAa BHIE MOBE3AHHX
IyTEeBa - HH(IAMaTOPHUX, OKCHIATHBHUX M PENapaTHBHHX.

[enepaiHo mocMaTpaHo, TyMaueme, kao u caM HHamaTopHu oarosop Ha XBOT uuje
YBEK TaKo jeJHOCTAaBaH ¥ YHH(popMaH. Y jelHO] HOBHjO] MPETXOHO] CTYAUjH KO/ NalUjeHara ca
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AujabeTecHUM yJKycuMa nokasaHo je ga XBOT moxe ja J0OBele 10 CIOKEHHJHX IIPOMEHA Y
IeHCKO] eKCIpecHjH IOojefHHHX MelujaTtopa uH(puamaiwmje. Heku myteBu cy OWIM NojadaHiu,
HEeKH 0CJIabJbeHH, JOK je KIHHHYKH HCX0J OHO IOBO/bAH. AYTOPH CY TO TYMAYHIIH Kao ,,(p)HHO
nojielaBame” HH(IAMATOPHOT OArOBOpa, a HE Kao MNPOCTO II0jadarse MM CYINPECH)Y
un(namanuje (181,182).

IMojanu M3 APYTHX XPOHMYHHX HH(IAMATOPHMX OONECTH Takohe MOKasyjy CIM4HE
pesyntare. Kon nanujenata ca Kponosowm 6onemrhy, npumena XBOT je mokaszana max CRP-a u
IL-6. Takohe, mouwo je nodoJslamka LpeBHe XOMeocTase H Mojaynaiuje upesHe (iuope (183).
Hako 0BH MaLjeHTH HeMajy Bese ca nanujeHTHMa koju 6oxyjy on ITAE, To nokasyje YHmCHHLLY
na XBOT y pa3nMuuTHM XPOHHYHHMM HMH(JIaMaTOPHHM CTar-MMa HE JIENYje Kao CTHMYJIaHC
cHcTeMcke ymane. Bume Moxe Ja ce HocMarpa Kao TepalHjcka MeToja koja Memba
HH(JIAMAIH]Y Y TIO3HTHBHOM CMepy.

OncyerBo mopacra CRP-a u PLR-a He Tpeba jJa Hac HaBelle Ha 3aK/by4ak ja je
HH(pIaMaTOpHH OAroBOp OHO NOTIYHO HenpoMereH, Beh Ipe Ja HHje JOLLIO 0 CHCTEMCKE
npounguamaTopre peakuuje. Moryhe je Ja cy ce Ha JIOKAIHOM HHBOY JellaBalle CYNTHIIHH]jE
NPOMEHE KOje HAIIM MapKepH HUCY MOTIIH Y MOTIYHOCTH Jla oOyxBaTe.

5.6 Yrtunaj XbO tepanuje Ha OKCUIALIMOHH CTPEC

HajkoMIIeKcHH]H Je0 3a TyMademe pesylITaTa y HalleM HCTPAKHBAMY ONHOCH Ce Ha
pesynTare okcupaipoHor crpeca. OBo je jemHum Jenom odekusano jep ce XBOT 3acHuBa Ha
KOHTPOIIMCAHO] XHUIepoKkcHju. Kajla ce opraHM3aM H3JI0KH TAKBHM YCIIOBHMA, OYEKHBAHO je Ja
he Heku oj mapamerapa OKCHIAaLHOHOT' cTpeca pearoard. To 3HA4M Ja KPaTKOTPajHH MOPAcT
NOjeJHHUX [POOKCHIATHBHHX CHTHAJNA HE MOpPA ayTOMATCKH 3HAYHMTH INTETHO JgjcTBo, Beh
MOKe OMTH €0 aJallTHEHOI' MEXAHH3Ma KOjM aKTHBHPA dHTHOKCHIATHBHE H LMTONPOTEKTHBHE
myreBe. OBaKBY CTABOBH CY CBE BUILE 3aCTYIUbEGHH Y CABPEMEHO] XHMIIEpOApHIHO] MEIUIIHHH.
Pan Thom-a jow paHuje je yka3ao Ja je OKCHAATHBHH CTPEC CYIITHHCKH Jie0 OHOJIOIIKOT JigjcTBa
XBOT, anmu To He MOpa Ja 3HAYH HCK/bYYMBO HEraTHBaH edekar, Beh Ja ciyixH Kao mokperad
HM3a edpexara Koju Mory OUTH Tepanujcku 3Haqajuu (184),

Hamm pesynrati mokasyjy ga je kon nauujenata ca [IAB nakon XBO Tepanuje aouuio
IO T1aja CYIEPOKCHI aHjoH pajHKala, y3 MCTOBpeMeHH 3Hadajan mopact SOD u TBARS, mok
H202, NO2°, CAT u GSH mucy mnokasald CTaTHCTMYKHM 3HauajHe pasznuke. Obaksa
KOMOHHALM]a HAllA3a MOKE Jia Ce TyMadH Kao JeIMMHYHO MOJYIIHCAH Fedox OATrOBOP, a HE KAo
JENHOCMEPHA INPOOKCHIATHBHA WIM dHTHOKCMIATHBHA npoMeHa. CaBpeMeHa IIMTEpaTypa cBe
jacHuje nokasyje ga y ITAB okcuaTHBHU cTpec HHje COpeHa 110jaBa Hero jeJaH ol OCHOBHHX
naro(pu3HoIOMWKHX MexaHulama. OKCcHIAUHOHH cTpec Hellyje Tako wrto owmrehyje enporen,
pemerrt NO cHrHanusanujy 4 peMeTH MUKPOBAacKy/lapHo okpyxkemwe. Allen u capanuuuu cy y
pany u3 2024. ronune Harnacuiu ja ITAB  tpeba mocmarparu kao redox-nopemehaj Hcro
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OHOJIMKO KOJIMKO M KA0 XeMOoJAWHAMcKH rnopemehaj y cMHciy cTeHo3e aprepuja (62). 30or Tora,
peaiHo je o4eKHBaTH Ja kof nauujenarta ca [IAB koju ce m3noxke XbO Tepamnuju, KOHTpoOIMCcaHa
XHIIepeOKCHja MOKpeHe clokeH pejoke ofarosop. Ioznaro je na je IIAE cam no ceGu crame
IOBHILI EHOT OKCHATUBHOT CTpeca, ¢a I10ja4aHoM NPOAYKIN]OM PEaKTHBHUX KHCEOHHYHUX BpCTa
M TopeMeheHOM aHTHOKCHIATHMBHOM O0J0paHOM, INTO JONPHHOCH BacKydapHO] W MHIIMhHO]
Jmcyukuuju (55,57).

ITan cymepoKCHI aHjOH paauKala y HalleM HCTPaXHBamy, MOKE Ja ce IocMmaTpa
MO3UTHBHHM HasazoM. Pasior 3a TAKBO MHLLECHE je jep je CYNepoKcHI jemaH 0] KJBYYHHX
ROS Monekyna Koju ydecTByje Y pasBojy enioreiHe mucdyHkipje. OH Jenyje Tako IITO
cMarsyje OHOpaciONOKUBOCT A30T-MOHOKCH[A M TAKO IOropiiasa Basomwinarauujy. OBo je
nocebHO BaXHO y Hawoj nomynauuju ca [TAB, riae je OKCHUAIMOHM CTpeC BpIO IOBE3aH ca
HHCY(HIjeHIIHjoM apTepHjckor cucTeMa (55,185).

Hctoepemenu nopact SOD 106po ce ykiama y majJ CyNepoKCHI aHjOH pajukana, jep
SOD mpejctaBba NPBY JIHHHjY ©H3MMCKe aHTHOKcHaartHBHe 3awture. SOD karanusyje
IPOMEHY CYIEPOKCH/JA Y BOJOHHK-NEPOKCH M KHceoHHK. 300r Tora nosehambe akKTHBHOCTH HIIH
koHnentpaipje SOD noce HBO Moke ykazMBaTH Ha NMOKpETamke aHTHOKCHATHBHE oJ10paHe,
OIHOCHO Ha e(pHKacHUje yKIamame cynepokcuaa (186,187). Takas MexaHHsaM je y CKIady ca
pazoBuMa koju rokasyjy Ja HBO moske Ja HHAYKY]e eKClpecH]y aHTHOKCHIATHBHHX I'€Ha, a He
Jieyje MCKJbYYHMBO Kao 1uTeTaH npookcunanc (68,188). Taxohe, nmocroje panoBu Koju MoKasyjy
Ja kox nanujeHara ca ITAB fonasu o nopacra SOD nakoH npumeHe kionuporpena (189). To
HAM yKa3syje [a Cy MapKepH OKCHIATHBHOI' CTPeca y OBO]j IOIYJIAIH]H JAKO OCETJbHBH.

OBakBo TyMauelse ce IIOKJIana ca nojaluuMa jaa noHosskene excrosuimje XEO tepanuju
HEe MOpa YBEK Ja JOBEAy JO CHCTEMCKOT OKCHAATHBHOr ctpeca. OHe MOy NOKpeHYTH
KOHTPOIMCAH aJanTUBHU oarosop. Kox 3apasux 106poBoskana nokasaHo je 1a noHoebena XBO
Teparuja, Hije U3a3Bajia CUCTEMCKH OKCHIATHBHH CTPEC HH CHCTEMCKH HH(IIAMATOPHH OJIFOBOP,
INTO CYrepHile Ja XHUIIEPOKCH]ja Y KOHTPOIHCAHHM YCIOBHMA He MOpa HY)KHO HMATH LITETaH
penokc edekat (68,190).

C npyre ctpane, 3naqajan nopact TBARS y nHamoj cTyauju ykasyje Ja je, yipkoc namy
CYIIEpOKCHIA, JOLUIO JO MojadaHe JHIHAHE HepokcHiauuje. To He Mopa Ja ce mnocMarpa
KOHTPAJMKTOPHO — nperxoiHum  Hajmasuma. XBO  MoOXe HMCTOBpEMEHO [a  aKTHBHpa
AHTHOKCHJIATHBHE MeXaHM3Me M Ja y oxpeheHoj mepu noseha okcHaaTHBHO onTepeherse
meMOpaHckux snnuaa. OBO je HAPOUHTO M3PAKEHO Y TKHBHMA KOja CY XPOHHYHO H3/I0MKEHA
ucxemuju. Jpyrum pednma, morylie je Ja je KOA HAIIMX NalMjeHaTa JOLULIO A0 MEIIOBHTOD
PelOKC OAroBOpa: CMAmEHa jeJHOr BHCOKO peakTHBHOr ROS Molekyna, alM H HCTOBpeMeHe
nojaBe CEeKyHIApHUX Ipou3Boja okcujaruBHor omrehema ymmmmga (68,191) Heke wivxmuke
KOHTPOIIMCAHE CTY/H]e, II0Ka3y]y pe3yirare CyIpoTHE OJ OHHX Koje cMO MH jo0uim. ¥ pany us
2024. ronune, youeHo je na je vueo TBARS Guo mnoBuIleH KoJ| nanujeHaTa ca JujaderecHnM
CTONATIOM W Ipe M HakoH m3narama XbO Tepamumju, Oe3 3HauajHe pasznuke Himely osa aBa
TpeHyTka (192). 36or Tora je moryhe 1a edextu XBO Tepanuje Ha TUNHAHY TIEPOKCHAALH]Y
HUCY yBek ueTH. OHM MOy Jla 3aBHCE OJ II0YETHOI' PENOKC CTATYCA TKHBA, CTEIEHA XPOHHYHE
HCXEMHje W OCHOBHe OoliecTH, 300r 4era ce y PpasiIMYUTHM KIMHHYKHM YCJIOBHMA MOI'Y
perucTpoBatH U pasmyuTH obpacin npomene TBARS.
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Yumwennna ga H202 Huje 1oka3ao CTATHCTHYKH 3HAYA]JHY NIPOMEHY MOXKe ce 00jacHUTH
paBHOTEKOM M3Mel)y IeroBOr HacTaHKa M yKiIamama. AKo je nopact SOD yOp3zao npeTeapame
CYIIEPOKCH/IA Y BOJOHHK-NIEPOKCHJI, ajld Cy HCTOBPEMEHO OHIH aKTHBHH MEXaHHIMH 3a Jalby
JETOKCHKALMjy IMepoKcHia, yKynHa koHuenrpauuja H202 morna je Ja ocTaHe pellaTHBHO
crabumna (193,194). Hugo H202 y HallleM HCTpaXKHBamky HHUje ce 3HAYAjHO MEhAo, ald TO He
3HAYH Ja OH HeMa ynory. Pasior 3a To ja Huje OMJIo 3Ha4ajHe IIpoMeHe, MoXe Ja Oyle WiIH rope
HaBE/ICH MEXaHH3aM HeyYTpajucama HIIH Ja cy, ca JApyre CTpaHe, HEroBe IMPOMEHE MOXIa BPIIO
CYNTHJIHE M TELIKO YXBaT/BUBE METOJaMa KOjeé CMO MM KOPHCTHIM. 3aTo cy noTpebHa Jaba
HCTpaKHBamba Ca NPELU3HHUJHUM TeXHHKaMa Kako OH ce HBeroB 3Hadaj bosbe pasjacHuo (193).

Ito ce Tnue karamaze u GSH, y Hamem HCTpakuBamy cy 3abelieKeHH CIIHYHH
pesyaTaTH Kao W 3a NepoKcH[. Takas Hanaz MoXKe Ja cé TyMadd Kao OACYCTBO HM3paKeHHjer
NIOMepara aHTHOKCHIATHBHE 0A0paHe y KpBH, YIIPKOC TOME IUTO jé OKCHAATHBHH CTPEC BajkaH
neo came natodusuonoruje nepudepue aprepujcke donecru. Jpyrum peunma, XBO y Hammwm
YCIOBMMA HHje JOBEO [0 MEpJEMBOT OJrOBOpa OBa JBAa MapaMerpa, WITO He MOpa 3Ha4dM Ja
TepanHja HHje uMmana Ouonomkw edekar, seh mpe na xatanasa 1 GSH Hucy Omin JT0BOJEHO
OCET/BHBH MapKEpH 3a NMPOMEHE KOje CY ce €BEHTYAHO Jechie Y oBoj nomynanujn.(57) Haum
pe3yITaTH ce claky ca pe3ylTaTiMa U3 MojeMHAX pajioBa. Dennog W capaqHUIM cy MoKa3anu
Jlda HAKOH H3Jarama XuIepOdapHYHOM KHMCEOHHMKY AKTHBHOCT KaTallase M HHBO PeIyKOBAHOI
IJIyTaTHOHA HHCY OWIHM 3HAYajHO NPOMCIGCHH, INTO TOBOPH Ja OANOBOP AHTHOKCHIATHBHOT
cucrema Ha XBO Huje yBek jacHo BUUBME. CIIMYHO TOME, ¥ HOBHjEM pajly KOJ IalujeHarta ca
JwmjadbeTecHHM cTonanoM HakoH XBO Tepanuje aHaTH3HPaHH PelOKC IapaMeTpH TOKOM CTYHje
HHCY N0Ka3aJi 3Ha4YajHe NpOMeHe, HaKo Cy KaTajlasa Omila BHINA y OJHOCY Ha 3/1paBe KOHTpOJe
(192,195).

Hanaz ma NO2 nuje 3HauajHO npoMerbeH Takohe je Ouonowku npuxsatibue. Y IIAB je
xomeocraza NO Beh HapyureHa kao rocliefidlla OKCHIaTHBHOI crpeca. Ilojalm M3 KIHHHYKE
CTy/IMje nalyjenara ca BackynonatujoM nedennx XbO noka3syjy aa ce cepymcku HuBou NO koj
BelMHe MCIMTHBAHMX IPyNa HHCY 3HA4YajHO MeHalll HakoH Tepanuje. To MoxKe Ja HaM yKaxe
Ja CHCTEMCKH HHTPHTHH MapKepH Mory ocraTd Oe3 3HauajuX NPOMEHA 4aK H Kaja Johe mo
IPOMEHA y APYIHM CErMeHTHMa PelOKC H BacKy/lapHor oarosopa (55,196).

Hamm pesynratu ykynHo ykasyjy ga XBO Tepanuja kon nanujenara ca ITAB nosoau no
PA3IMUUTHX IPOMEHA Y PEJOKC IIPOLECY Y 3aBHCHOCHOCTH 0]l apameTpa koju ce nocmarpa. Ilan
CYNEepOKCHI aHjoH pagukana y3 nopact SOD roBopu y NpuIor akTUBALMjH aHTHOKCHIATHBHE
ondpane, 1ok HetoBpemenH nopact TBARS ykasyje 1a OKCHIAIHOHH CTPEC H Jalbe MOXe OHTH
NpHCYTaH Yy yclloBuMa Xporudse ucxemuje. [Topen Tora, youmnm cmo ja HHje OHIIO 3HAYAjHHX
npomena y H202, NO2-, karanase 1 GSH. To Moske Ja Ham Kaxe Ja oaroeop Ha XBO rtepanujy
HHje TeHepalli30BaH, Hero 3aBUCH of BHIIe (akTopa. 300r Tora ce Moxke 3aKJby4uTH jga XBO
KOJ OBHX IIallMjeHaTa BEPOBATHO [elyje Kao MOIYJIATOp pPelOKC paBHOTexe, 0es jacHor
NpOOKCHIAaTHBHOr edpekTa, MMajyhu y BHIy Behu 3Ha4aj Halla3a CyNEpOKCH[ aHjOH paIuKaia |
SOD y oanocy na TBARS rnenajyhu pefokc npoiec yormrre.
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KnuHu4ke uMILIMKALje

KUIMHMYKH 3Ha4a] HATUX PE3yJITaTa MOJXKE CC CaricAaTH M3 BHILC YIIIOBA. Y LCIHHH, OHH
ykazyjy na kon onpehenux mammjenara ca ITAB, xunepbapuuna oxcurenortepanuja (XBOT)
MOXKe HMarH e(eKTe KOjH [peBasHia3e YCKH OKBHP [el0Bama Ha caMO 3apacTame YIKYCHe
npomere. Ako je XBOT nosesaHa ca cmamemeM 00J1a H CMambEHOM arperainijoM TpoMOoLHTa,
Oe3 nuaykimje cucreMcke HH(pIaManuje, 6ap Ha OCHOBY Mapkepa Koju cy mpalieHH y Hamuoj
CTY/IMjH, OHJIA FheHA YIIOTa MOe OHTH NIMpa Hero MmTo ce TPAJHIMOHAIHO NpeTnocTarka. To,
HapagHo, He 3Haun jga XBOT tpeba mocMarpaTH Kao 3aMeHy 3a peBacKyJlapH3aLHjy,
aHTHArperajuoHy Tepanujy, CTaTHHE WIH KOHTpoly akropa pusuka. Ibena BpeaHocT
BEPOBATHO JIEKH Y AJjyBaHTHOj YJIO3H, OJHOCHO Y TOME IITO MOXE [a YTH4Ye Ha INOjeluHe
NaTO(PM3HOJIONIKE MEXAHU3ME KOJH HHCY Y NOTIYHOCTH 00yXBaheHH cTaHIapIHOM TepaIHjoM.

Jpyra BakHA KIMHMYKa MMILUIMKaldja ojHocu ce Ha Oos. Kon xponudse nepudepne
HCXeMHje cMameHe Dolla HIje caMo NuTame KoMdopa, Bell TUPeKTHO YTHYE Ha (PYHKLUHOHATHU
CTATYC NALHjeHTa, IOKPETIBHBOCT, CaH, NCHXHYKO onrepeliele H cIocoOHOCT Ja MoJHece TOK
Gonectn u nedewse. Ako XBOT uma aHanreTcku edekaT, TO NPEACTaB/ba BAKAH apryMEHT 3a
HeHy TpPUMEHY, 4Yak M Kaja Yy KpaTKOM pOKY HeMma H3pasHTor nolo/bllama CBUX
MaKpOBAaCKyNIapHHUX HIM MOP(QOIOIIKUX TapaMeTapa paHe. ¥ KIMHHMYKO] IPakcH, MoceOHO Ko
NanMjeHaTa ca XPOHHYHUM HMCXEMHJCKHM DOJIOM M YJIKyCHMA, TO MOXKE 3HAa4ajHO YTHLATH Ha
CBAKO/HEBHO (DYHKIMOHUCALE U KBAJIUTET KHUBOTA.

BakHa KJIMHMYKAa HMIUIMKalldja OJHOCH CC M Ha 3apacTamc paHe. Mako Huje yTBphcH
cratucTHYKH 3Ha4ajad eexar XbOT-a y norieny cmamena NOBPLIMHE PaHe, HAKOH Tepaluje je
UIaK yodeH KIMHHYKH Hampegak. OH ce orlienao y NOBOJBHHjEM JIOKAJTHOM Hayazy, 00JbeM
H3rJIe/ly paHe ¥ 3HalMa HalpeTka y Npolecy 3apacTama. To yKasyje Ja OJCYCTBO CTaTHCTHYKH
3HaYajHE PasiIMKe He MCKIbYYYje KIMHAYKY KOPHUCT 3a IalHj eHTa
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5.7 OrpaHuyema cTyauje U rnpaBuu Oy ayhux uctpaxupama

Hako cy oBu pesynrati oxpaOpyjyhum, HEOIIXOIHO je 3ajp:KaTH Hay4dHy pesepsy. IIpso,
Hallla CTYAWja HHUje QU3ajHHpaHa Ja Jokaxke Ne(UHUTHBHH MeXaHu3aMm JenoBama XbOT Ha
TpoMOOLIHTe, MH(pIAMALMjy HIH PelOKC cTaTyc. MH cMO 3amasuiiH acolyjalije H HHXOBY
YHYTpallllby KOH3MCTEHTHOCT, ald To camo 110 cebu He omoryhaBa KOHa4aH Y3pOYHO-
noclieJMYHH 3aKbydak. J[pyro, BpeMeHCKH OKBHp OJ 4eTHpH Helelse, Ipaliera BEpOBATHO je
GHO [0BOJ/BAH Jia PEerHCTpyje NMpoMeHe KoJ JAMHAMHYHHjHX IapamMerapa, Kao LWITo cy 0ol Hiu
TpomOouHTHA (PYHKIMja, a1 He M Ja II0KaXke NPOMEHe KOJ cTaOHIHMjHX NoKas3aTesba Kao IITO
je nyropounu edexar Ha 3apacramke. Tpehe, kaja je y TNMUTamy CcMameme arperaimuje
TpoMOOLHTA,  HAKO CMO KOPHIOBAalld YTHIAj CTaHAApJHe AaHTHArperalHoHe Teparije,
npucycrso aujabereca, LIPI1 u mymadku crarye, HHje moryhe y HOTIYHOCTH HCKJbYYUTH
YTULA] APYIHX KIMHHYKMX YHHMIALQ, KaO WITO Cy peryiucaHoct aujabereca, IpeTxoiHe
peBacKylapu3anije, AyKHHA TPajarka XPOHHIHE HCXeMH]e IIH (papMaKoreHe THKA.

JonaTHo, Hala cTyaMja Huje OMila OCMHLUbEHA TAKO [a NPATH jacHEe KIMHHYKE HCXOle,
Kao 1ITO CY BEJIMKE aMIyTauyje, 1yropoYHa NPOXOAHOCT HAKOH peRacKylapu3anuje, Tpomoo3a
rpa)Ta HIM CTEHTA U BEJIHMKH KapaHoBacKynapHu jJorahjaju. 3aro ce Ha OCHOBY yodeHOr Iajna
TpoMOOLHTHE arperabHIHOCTH He MOKe AUPeKTHO 3akbydutd Ja XbOT noeoam u mo Gosser
JIyrOpodHOr KIMHMYKOr Hcxoja. IToTpeOHe cy Behe npocrekTHBHe cTyIHje Y kojuMa OM ce
HCTOBPEMEHO IIpaTHIH TpoMOOLWTHA (PyHKUHMja, peJoKCc M HH(IAMATOPHH OHOMapKepH,
BACKYJIAPHH M MHKPOBACKYJIapHH ITapaMCTPH, Kao M HCXOAH Ha eKcTpeMuTeTy. Tek Taksa
UCTpaKMBama Moria Ou noysgaHuje na nokaxy na i XBOT kox nanwjenara ca ITAB uma
HE3aBHCAH AaHTHTPOMOOTCKH e(peKaT KOjH HMa jacaH KIHMHHYKY 3HA4aj.

YHpKkoc HaBeIEHHUM OrpPaHHYEH:HMA, CMaTpaMo jda J100MjeHM pesyiTaTH OIpasiaBajy
Jiajba HeTpakuBamba. Hamm Hanasu ykasyjy Ha To ja XBOT ko nanujenara ca [TAB mosxke GuTH
NOBE3aHa ca cMakbeieM Doa H ofpeheHnM nadopaTopHjcKiM IIpoMeHaMa Koje Mory ynyhusaru
HAa CMambere TpomOonuTHe XuneppeakTHBHOCTH. MMajyhu y Buay na ce ITAD nanac cse uemhe
paszMarpa He caMo Kao II0Cle IH1A JIOKAIHOT CyXemka apTepHjcKor JIyMeHa, Beli H Kao crcTeMcKa
areporpomboTcka M HMH(NIaMaTopHa OollecT, OBaKBM Halla3d MOTY OWTH 3Ha4ajHu 3a Oolbe
pasyMeBamse noteHnujaHux edexata XbOT y oBoj monynanyju narujeHara.
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6 3akspydax

L.

2.

3.

Hako Huje yTBpheHO CTATHCTHYKH 3HAYAjHO CMAIbEIse MOBpIINHe paHe HakoH XBOT,
YOUEH je eBHACHTaH KIMHHUKA HalpeJaK Y BHIY I0BOJLHH]Er JIOKATHOT Hajlasa, bosber
W3rie/a paHe ¥ 3HaKOBa NMODOJLINAKA Y POLIECY 3aPACTatha

XBOT je noBezaHa ca cCMamkemeM arperamuje TpoMOoIuTa, To ykaszyje Ha moryhu
IOBOJbAH YTHLA] OBE TEpalHje Ha XeMOCTATCKE MEXaHH3Me H MUKPOLIPKYIALH]Y KOJI
naiujenara ca [TAB.

XBbOT xox nanyjenara ca ITAB 1oBoju 10 TO3HTHBHE MOAY/IALM]e PEIOKC PAaBHOTEXKE,
K0ja ce OIIe/a y CMambemy NMPOJIyKIHje HajTOKCHYHU{HX IPO-OKCHaHaca U ITOpacTy
AKTHBHOCTH aHTHOKCHIALMOHUX CH3HMa, 4MME Ce IIPeBeHHpajy Jaba cyOhemmjcka
oKcupanuona omrehema.

Ha ocnoBy npahennx nngnamaropuux mapkepa npumena XbOT-a uuje joBena 1o
WHJYKIHje cHCTeMcKe HH(IaMaldje, IITo yKazyje Ha penaTueHy 6e30e1HOCT OBe
npoueaype y rnoriaeny HH(pIaMaTopHOr ofrosopa xoj nauujenara ca ITAD.

5. XBOT je nose3ana ca cMamkebeM 00JIa KO/ NallHjeHaTa ca XpOHHYHOM neprdepHoM

HCXEMHJOM, IITO UMa 3HaYajHe KIMHUYKE UMIUIHKALH]E jep MOXKe M0D0JbIIaTH
NOKPET/BUBOCT, caH, (DyHKLHOHAIIHH CTATYC H KBAJIUTET XKHBOTA MALlHjeHaTa.
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8. Crniucak ckpaheHuna

IMAB - nepudepHa aprepujcka Gomnecr

NO - a30T-MOHOKCH] (nitric oxide)

WIHI - knacupukanyja pate, uicxemuje n nupekuuje cronana (Wound, Ischemia, foot Infection)
ACIIH - ancle systolic pressure index

TcPO: - TpaHCKyTaHH NapLMjalIHH IPHTHCAK KUCCOHUKA (franscutaneous oxygen pressure)
CTA - xomIjyTepH3oBaHa ToMorpadcka anruorpaduja (computed tomography angiography)
JCA - nururana cyOrpakunona anruorpaduja (digital subtraction angiography)

AGEs - kpaji:Hi NPoIyKTH y3Hanpenosaie riukanuje (advanced glycation end products)
ROS - peakTHBHE BpCTe KHCEOHHKA (reactive oxygen species)

RNS - peakTHBHE BpcTe a3oTa (reactive nitrogen species)

Nrf2 - nykieapun daxrop epurpony 2-cpoauu paxrop 2 (nuclear factor erythroid 2-related
Jactor 2)

NADPH - HukoTHHAMHA-aJeHHH-TUHYKIeoTHA-QochaT (nicotinamide adenine dinucleotide
phosphate)

eNOS - enjioTenHa a30T-MoHOKCcH] cuHTa3a (endothelial nitric oxide synthase)

eNOS - enorenna a3oT-MoHoKkcH] cuHTasa (endothelial nitric oxide synthase)

NOX4 - NADPH oxkcunaza 4 (NADPH oxidase 4)

PONT1 - napaokconasa 1 (paraoxonase 1)

MPO - mujenonepokcuasa (myeloperoxidase)

PF4/CXCL4 - 1pombountau pakrop 4 / C-X-C motus xemokuH nurang 4 (platelet factor 4 / C-
X-C motif chemokine ligand 4)

RANTES/CCLS - xemoxun C-C motus nurana 5 (regulated upon activation, normal T cell
expressed and secreted / C-C motif chemokine ligand 3)

MRP-14 - mujenonann cpoauu nporent 14, nosnat u kao S100A9 (myeloid-related protein 14)
COX-1 - nuknookcurenasa | (cyclooxygenase-1I)

ADP - anenosun-udochar (adenosine diphosphate)

HPR - Bucoka peaktuBHOCT TpoMmGormTa (high platelet reactivity)

XBOT - xunepbaputHa oKCHIeHOTEparnuja

ATA - armoc(epa anconyTHor nputucka (atmosphere absolute)

YXMC - Yapyxeme 3a noaBoaHy 1 XxunepGapuany Meauimny (Undersea and Hyperbaric
Medical Society)

XOBII - xpoHn4yHa ONCTPYKTHBHA Gonect mwiyha

BMMH - unjekc tenecHe Mace (body mass index)

T - npokanuToHuH (procalcitonin)

ACT - acnaprar-amuHoTpaHcdepasa (aspartate aminotransferase)
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AJIT - anaunH-aMuHOTpaHcepasa (alanine aminotransferase)

TBAPC - cyncranie peakTHBHE ca THOOapOHTYpHOM KHCeNHHOM (thiobarbituric acid reactive
substances)

H:0: - Bononuk-nepokcun (hvdrogen peroxide)

CAT - karanasa (catalase)

GSH - penykoBanu rinyTatioH (reduced glutathione)

SOD - cynepokcun aucmyrasa (superoxide dismutase)

IPII - C-peakTuBHH NPOTEHH

BAC - pu3yenHo-aHaJIOTHA cKaa

ASPI - TecT arperauyje TpoMOOLMTA HHIYKOBAH apaXHIOHCKOM KHcelnHHoM (arachidonic acid-
induced platelet aggregation test / ASPI test)

TPAII - nenTHi KOjH aKTUBHPA TPOMOUHCKH peuentop (thrombin receptor activating peptide)
AUC - 1oBpILIMHA HCIIOJ KpUBeE (area under the curve)

NBT - uutpobny TerpasomjyM Tect (nitroblue tetrazolium test)

HRPO - nepokcyasa us pena (horseradish peroxidase)

ILJIP - onsoc TpombouuTa u maMmbounta (platelet-to-lymphocyte ratio
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Buorpaduja

Nparan Knexesuh je pohen 25.07.1984. roaune y Kparyjesiy. OcHOBHY H Cpeiiby IIKOITY
sagpiino je y Kparyjesuy kao oanmuan Hak. DaxynreT MeIMIMHCKHX HayKa YIIHCAo je
mkosncke 2003./2004. roaune a 3aBpunio y Horemopy 2009. rojuHe ca NpocedHOM OleHOM
9.44. On 2009. go 2012. roamue pamuo je kao BoloHTep Yy LlenTpy 3a aHecTesHjy H
peannmanmnjy K1 Kparyjesau. Hcroepemeno, y Toky 2011. u 2012, paguo je y XuTHoj
nomohu y Tomomu. Op asrycra 2012. zanocieH y LlenTpy 3a BackylnapHy XHPYpTHjy, a y
oktoOpy 2012. ymucao je creudjaaMsalujy U3 BacKylapHe Xupypruje. Y HoemOpy 2017.
FOJHHE MOJIOKO je CHeLHjalHCTHYKH HCIHT Ca OLIEHOM OJUIM4aH H CTeKao 3Bakbe
crendjanmicTa BackynapHe xupypruje. 2011. roampe ymucao JIOKTOpcKe akadeMCKe
cryauje, cmep KiuHuuka M eKCIepHMETANHA XHUPYPruja, YCMEHH [OKTOPCKHM HCIHT
nonoxuo 28.06.2024. ca ouenom jgecer. Illkoncke 2025/26 ymucao je mnonoso Tpehy
roguny JIoKTpockHMX akagMckux cryidja. IIpocedna ouena Ha JIOKTOPCKHM aKaJeMCKHM
cryanjama 9. 3amocnen je kao acucTeHT Ha Kartenmenaru 3a xupyprujy, Ha ®akynrterty
MEIHLMHCKHUX HayKa, YHuBepsurera y Kparyjesuy. ¥ aBrycty 2025. roause oa0paHuo paj
yie crenujanusanpje u3 odonactu bapomenuuunae. AyTop 1 K0ayTOp BHILE HAYYHHX pajioBa
y nomahum u mebhyHapoanum yaconucuma. Ynan je  Yipymerwa KapAMOBACKYJIapHHX
xupypra Cpbuje, unan EBpoNckor yapyxema BacKyJapHHX XHUPYpra. YUecHHK je BHILE
Jomahix 1 MeljyHapouHix koHrpeca. OermbeH, OTall JABOje JeLe.
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