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YHUBEP3UTET Y BABOJ JIYII
DAKVYIITET:

MU3BJELLITAJ

0 OoujeHu no00OHOCMU meme U KaHouoama 3a u3pady 00OKmopcke mese

HoJAIM O KOMHUCUIN

Ha ocHoBy wiana 149. 3akoHa o BucokoM obpasoBamwy (,,CiayxOenu I'macuuk PemyOminke
Cprncke ,,0p 73/10, 104/11 1 84/12) u unana 54. Craryra YHuBepsureta y bamoj Jlynm,
HacrtaBHo—HayuHor Bujeha MegunuHckor ¢akynrera Ha CjeHMLM OJApXKAaHO]  JlaHa
04.03.2014. ronune, noHujeno je omryKy Opoj: 18-3-144/2014 o umeHoBamy Kommucwuje 3a
OlljeHy MOAOOHOCTH TeMe M KaHAuaaTa Mp ci. Mea. ap Dyke HunkoBuh bapomr 3a uspany
JIOKTOPCKE Te3€ MO0J] Ha3HBOM:
“3Havyaj ayTOJIOTHOI CepyM KOKHOI TecTa y Pa3jIMKOBalky XPOHHYHE AyTOMMYHE U
XPOHMYHE HINONATCKEe YPTUKAPHje” y cacTaBy:
1. Ilpodp. np borman 3pumh, pemoBHn mnpodecop, yxka HaydHa oOxact
JepMaToBeHeposioruja, Meauacku gakynteT bamaiyka, npeiacjeTHuK KOMHICH]E;
2. IIpod. mp CnobGoman CrojaHoBuh, pemoBHH mpodecop, yka HaydyHa oOjacTt
nepmaroBeHeposiorrja, Memumacku gaxynter Hosu Cap;
3. Hou. np Becna I'ajanun, yxa HayyHa o0jacT aHaToMuja, MeauIMHCKH (haKkyiaTer

banjanyka, crien. [epMaToBEHEPOIIOT;

CacraB Komucuje ca Ha3HaKOM UMEHA | ITPEe3UMEHa CBAKOT WiaHa, 3Bamkhe, Ha3WB YXKe HaydHe 00JacTH 3a
KOjy je u3alpaH y 3Bame, Ha3UB YHUBEP3UTETA U (DAKYJITETa y KOJEM je WiaH KOMHCH]e CTAIHO 3aI0CIICH.

1. BUOTPA®CKU MOJALIM, HAYUHA U CTPYUHA JJEJATHOCT
KAHJIUJIATA

BUOTPA®CKHU MOJALM

‘bByka HunkoBuh bapom je pohena 15.03.1958. rogune y ['mamoay. OCHOBHY HIKOITY U

OMIITY THMHAa3Wjy je 3aBpmmia y [lamMmody ca omMYHUM ycmjexoMm. MeauinuHCKH




¢dakynter je 3aBpmmia y beorpany 1982. ronune ca cpeamom orjenom 8,00.

o cneunjanuzanyje je paguwna y I'mamouy, a 3atum y Jlomy 31pasiba y bamoj Jlynu ox
1983. ronune. [IpunpaBuuuku ctax je ob6asmwia y Jlomy 31paBiba bamanyka rije je paauna
10 1994. ronune. Ctpyunu ucnut je nojoxuia y bawoj JIynu 1984. roqune. Ong  1994.

roquHe paan y KL bamwanyka y Knuauiu 3a koxHe U mosiHe 601ecTu.

Crienmjanu3anujy w3 JepMaroBeHeposiornje je 3appimia 1997. ronune y bamanynu u
BMA beorpan. Ilo 3aBpiieHo] chnenwjam3anydju  pagd  Kao  CIICIHjaICTa
nepmatoBeHeposor 'y Knuaumu 3a koxHe W monHe Oosectn  KI[ bamamyka. Mma

JYyTOTOJUIIKE UCKYCTBO Y MPAKTUYHOM pajy.

[Moctaunnomcke cryauje: ,,buoMenuuuHcka UCTpakuBama™ 3aBpumia je y bamwoj Jlynu
(1999-2000. godine) na Menunuackom ¢akynrery, a 19.10.2012. rogune onbpanuia je
MarucTapcKky Te3y moj HaciaoBoM: “KommapaTtuBHa aHanmm3a ycmjexa Jujederha Mmcopujase
CTaHJapJAHUM TEpanujcKM MoJaIUTeTUMa U OanHeoTepanujom’ U CTeKIa 3Bame Marucrpa

MCIUIMHCKUX HayKa.

N3abpana je 3a acucTeHTa Ha MPEIMETY JAEPMATOBEHEpPOJIOTHja Ha MeTuIMHCKOM
¢dakynrera bamanyka y Tpajamy O JBHj€ TOJWHE IO 3aBPIIEHUM MOCTIUIIIIOMCKHM
CTyIujama, a JlaJbe pajJu Kao CTPYYHH CapaJHHUK y HACTaBH M3 JAEPMaTOBEHEPOJIOTHjE 0
u300pa y 3Bame BUIIET aCHCTEHTa OBE TOAMHE. buiia je umaH KoMUCHje KOJI JBa 3aBpIIHA
CTYIEHTCKa pafa Ha MeaummuHCKOM (akyJITeTy ¥ Ka0 MEHTOp JUIIOMCKOT pana ujane
bypazop nHa MeaunuackoMm ¢GakyaTeTy o1 HAcaoBOM: ,,CTpec Kao KOCTHOIOMKH (hakTop
HacTaHKa W TOropiiama ncopujaze’. AKTUBHO y4eCTBYje y M3BohemYy MpaKTUUHE HACTaBe

CTYACHTHMA OIIITC MCAUIINHE U CTOMaTOJ'IOFI/Ije.

Pangu xao crneuujanucta aepmaroBereposor y Kinunuiu 3a koxkHe u nosxe 6onectu YKI]

BaH:aJ'IYKa, AKTUBHO yquTByje Y KIIMHYKOM paay U CBUM aKTUBHOCTHUMaA KIIMHUKEC.

Unan je spekapcke komope PC, [IpymtBa nokrtopa PC, Yipyxemwa nepmaroBeHeposora
PC, Vapyxewa 3a NpeBEHLHjy MAJIUTHUX TyMOpa KOXe, MPEICjeIHUK MOJIPYKHUIE
bawanyka VYipyxema ncopujatuuapa, wian CkynmutuHe JlpymTBa AOKTOpa M 4iaH
Aconmjanmje JTOKTOopa 3a jyrouctouHy EBpormy. VYdecHUK je BHUIIE KOHTpeca Y 3eMJbH U
MHOCTPAaHCTBY Kao ayTOp M KOayTop BHILIE CaoMIUTEHma M IOCTEp WIH OpPAIHX

Ipe3eHTallnja, a Kao ayTop U KOAayTop BUIIE paJioBa Y 4aCOMKUCY HAIIMOHAIHOT 3Ha4aja.




BUBJIMOI'PAOPUJA
Marucrapcku pajg

"KommapaTuBHa aHalW3a Yycljexa JHjeuea IICOpUja3e CTaHJApAHHM TEPaITHjCKUM
MOJAJIUTETUMA U OaTHeoTepanujomM*
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a) Hasectu Heonxonne Guorpad)cke mopaTke: MIKOJIOBAakE, YCIjeX Y TOKY IIKOJIOBAba, KPETame y CIIyXkKOH,
pe3yiITaTi Hay4YHO-UCTPAKMBAYKOT I CTPYYHOT pajia, jaBHA IPH3HAba, JIPYIITBEHE aKTUBHOCTH U
H03HABabE CTPAHUX jE3HKA;

6) VY npumory 6uorpaduje JOCTaBUTH CIIMCAK 00jaBJbeHUX HAYYHHX PaIoBa.




2.3HAYAJ 1 HAYYHHU JOITPUHOC UCTPAKUBAIbA

3Hayaj ucTpaKuBamba

[IpemyioxkeHa TemMa JOKTOpCKE aucepTaluje ,,3Hayaj ayTOJIOTHOT CEepyM KO>KHOT
TECTa y pPa3IMKOBamby XPOHUYHE ayTOMMYHE M XPOHUYHE MIMOMATCKE YPTUKApHje je of
M3Y3ETHOT 3Hauaja He caMo U3 00JIaCTH JepMaTOBEHEPOJIOTHje Beh MMyHOIIOTH]je YOIIITe.
XpOHUYHE ypTHKapHje MPECTaBI/bajy BEIUKH IpoOieM He caMo 3a marjeHTe Beh u 3a
Jjbekape. OBUM TecTOM OM ce O/BOjWI€ AayTOMMYyHE OJf HMJIUONCTCKUX XPOHUYHUX
ypTHKapHuja U YTBpJHUJIA YUECTaJIOCT ayTOMMYHE MIPUPOJie ypTUKapHje, a oMoryhyje u3dop
TEpanujCKOr MOJANUTETa Yy JHjeYelhy XPOHUYHUX YypTHKapuja. AyTOMMyHa NpUpPOja
ypTHKapHje ce MOoCTaB/ba Ha OCHOBY HajMame JIBa 3HaKa: YIPYKEHOCT ca ayTOMMYHUM
o0ospem-UMa HITUTHE JKJIMje31e U aHTUTHjenuma rpema FcepsilonRI alpha peuentopuma
/i umyHorno6ynuny E (IgE). MetogoM ayronorsHor cepym KoXHOTI Tecta Ou OHIIO
oMoryheHo JeTeKIMja OBUX aHTHTHjela W AuQepeHIrjalrja XpOHUYHE HIUOMATCKE O]
XpOHHYHE ayTOMMYHE YpTHKapHje, a HeroBo YBOheme y pYTHHCKY KIMHUYKY TpaKcy Ou
OuJI0 01 U3Yy3€THOI 3Havaja y npahewy U JMjedyerny XpOHUYHUX ypTukapuja. Cam paj Ou
oMoryhno komMmnapaTHBHY aHaJM3y XpOHMYHE AayTOMMYyHE M HJAMONATCKE XPOHUYHE
ypTHKapuje TpemMa TOKYy, TEeKMHH KIMHUYKE CIMKe MW HajyemhuM ayTOMMYHHM
KOMOpPOMAUTETHMA, Kao M YCIJEIIHOCT WMYHOMOJYJIATOPHE Tepamuje y OJHOCY Ha

IPETXO0JIHE CTaHJapIHE MPOTOKOJIE Jjeueha XPOHUUHE YPTHKApH]E.

IIperaen ucrpaxkuBama

XpoHUYHA ypTHKapHja 03HauaBa XETEPOTeHY CKYNUHY OOJIECTH KO/ KOJUX CE jaBjba
ypTUKa W/WIM aHTUOEIEM Ha KOKU CBAaKOJHEBHO WJIM FOTOBO CBAKOJHEBHO YK€ OJI LLIECT
Henjesba [1,2]. ETnonoruja yprukapuje ykJbydyje HMYHOJOMIKE U HEUMYHOJIOLIKE
mexanusMme [3]. Paznuuurtu dakropu, ykibyuyjyhu ¢pusnuku Hamop, MexaHu4ke, TOIIOTHE
U eJIEKTpOMarHeTHe TMOJpa)kaje MOry H3a3BaTU II0jaBy ypTHKapHje IUPEKTHOM
aktuBauujom mactouut [4]. IloTeHuujanHe okugaue ypTukapuje Tpebda TpakuTH Yy
ynopauM unpexiujama (Helicobacter pylori, ctpenTokokHe U cTapMIOKOKHE UHQEKIH]E,
Yersinia u mapazutu) [5,6]. Ilceymoaneprujcke peakiuje MOTY H3a3BaTH TNpernapaTu

alleTWICAIMIINIIHE KUCEIIMHE W aJWTUBU XxpaHe. Hajuemhm waeHTHUKOBaHW y3pouu




XpOHMYHE ypTHKapuje YKJbyuyjy JIMjeKOBe, XpaHy, MH(peKuuje, HUpKyaupajyhe nmyne
komiuiekce (CIC) xon ypTuKapujaaHOT BacKyJIMUTHCA, ayTOAHTUTHjeNa KO MPUIPYKEHOT
ayTOMMYHOT 000Jb€Ha, Kao ayrTouMyHH Tupeouautuc [3,7]. YV oko 70% mnamujeHara ca
YPTHKapHjOM CE€ He MOXKE IHMjalrHOCTUKOBATH Y3POK M OHE IpPEICTaBJbajy HANOINATCKY
xpornuHy yptukapujy (CIU). XpoHuuHa uanonarcka ypTukapuja ce yemihe jaBjba KOJ

naryjeHara xeHckor noja (2:1) cpenme )KuBOTHE 100u [8].

VY rpynu XpOHHYHUX YPTHUKapHja je M XpOHMYHA ayTOMMyHa ypTHKapHuja Kojy Tpebda
YBHjEK TPaXHUTH Y CKIOINY HAMOMATCKE XPOHHYHE ypTHKapuje. AyTOMMYyHa HpUpOa
ypTUKapHje ce MOCTaB/ba Ha OCHOBY HajMame JBa 3HAKa: YAPYKEHOCT ca ayTOMMYHHM
o0oJberMa MITUTHE KIMje3e U aHTUTjenuma npeMa FceepsilonRI alpha penentopuma
w/wm umyHornoOynuny E [9,10,11]. Ilocroje nokasu O TOBE3aHOCTH XPOHUYHE
ypTHKapuje, HapOuuTO y OOJECHUKA C MO3UTUBHUM ayTOJIOTHUM CEpyM KOXKHUM TECTOM
(Autologous Serum Skin Test- ASST) u ayrouMyHHX OOJIECTH Kao IITO Cy ayTOUMYHHU
TUPEOUINUTHC, IIeNIMjaKuja, aujadeTec MenuTyc TUN [, peyMaTougHu apTPUTHC,
NMEepHUIIMO3HA aHeMHja, Kao H ToBehame ydecTamocTH JabopaTopHjCKUX Mapkepa
ayTOMMYHOCTH Kao IITO Cy aHTHUHYKJI€apHAa aHTUTHjella, aHTUTUPEOUHA aHTUTH]ENa Te

peyMma ¢akTop y ofpaciux, anu u 'y gjeue [12,13,14].

YecTo ce KoJ MaiyjeHaTa ca XpOHUYHOM YPTUKApUjOM jaBJba XUIIOTUPEO3a KOjy Hajuelrhe
U3a31MBa XPOHUYHHM AyTOMMYHHM THUPEOMIUTHC, yemrhe kop skeHa y no6u 30-60 romuna.
BonecHnnm ca XpOHHYHUM AyTOMMYHHMM THUPEOHJUTHUCOM HMAjy BHCOKE CEpPYMCKE
BpHjeTHOCTH aHTUTHjena Ha TupeornodynuH (TG 50-80%) u TkuBHY nepokcunaszy (TPO
90-100%) cnyuajeBa. [Ipema Rumbyrt-u 1 Schocket-u mTuTHa *kiuje3na Moxe UMaTH
ylory y Moryhem mMexaHm3My KOju Y3pOKyje XpoHUHY yptukapujy [15]. Ha ayroumyny
€THOJIOTH]y XpOHMYHE ypTHKapHje yKa3yje HW)Ka KOHILEHTpaluja CepyMCKOT
umyHornodynmuaa E u Oa3omenuja (basopaenia) y mepudepHOj KpBH BjepoBaTHO 300T

6azodunuje y 3axBaheHoj koxwu, kako HaBoau Goh i Tan [16].

XponuuHa unuonarcka yprukapuja (CIU) je moBe3ana ca Ipyrum ayTouMyHUM OosiecTuma
u ayroanTutHjenuMma Ha perientope FceRI w/mmm IgE. Huje jom yBujek mo3naro ma
NAaIUjeHTH Cca ayTOMMYHHM CHCTEMCKHUM OOJIeCTMMa WMajy CIIMYHY YYeCTaJIOCT OBHUX
ayroantutujena. Jpyre ayroumyHe OOJECTH YApPYKEHE ca ayTOMMYHOM XPOHUYHOM

YPTUKApUjOM Cy BHUTHJIMIO, WHCYJIUH 3aBHCAaH AujabeTec, peyMaTOMAHH apTPUTHC U




nepHUuIno3Ha anemuja [17].

@OyHKIMOHANIHA ayTOAHTUTHjella He MOry OWUTH creruduyHa 3a XpOHUYHE HIMOINATCKE
ypTUKapHje, a HbHUXOBa yJIora y HEYpTHKapHjaJIHUM CHCTEMCKUM OOJecTHMa 3aXTHjeBa
J0JlaTHA UCHHUTHBaWka. AYTOMMYHHM MapKepu Kao LITO Cy aHTHUHYKJIEapHa aHTHUTHjea
(ANA), antu TPO u npyru ayroMMyHH MapKepH Kao peyMaTOMAHU (akTOp HaBOJE Ha

ayTOMMYHY MPUPOJTY KO/ MalyjeHaTa ca XpOHUYHOM ypTukapujoM [18].

JujarHo3y ®W eBadyalujy XpOHHYHE HIUOMATCKE ypTUKapHje Topen ao0po y3ere
aHaMHe3e, KIMHUYKE CIMKE, TeCTa ayTOJIOTHHM CEPYMOM H CKOpa TeXHHE (AaKTHBHOCTH),
JIOMYbYjeMO JIab0paToOpHjCKOM THjarHOCTUKOM: CEeAMMEHTaluja eputpouura (erythrocyte
sedimentation rate—ESR), kommuieTHa u audepeHIMjaJHa KpBHA CIMKA, YPHH,
OMOXEMH]CKE aHajau3e: JeTPeHM CH3WMHU-TpaHCAMWHA3e, ypea, KpEeaTWHWH, MapKepu Ha
xenarutuc B 1 C, anTunykieapHa anturujena (ANA), komrnoHeHTe komiuiementa C3, C4

[19,20,21].

AYTOJIOTHM CEepyM KOXXHH TECT TMpYXa jJEAHOCTaBaH, IMOYy3laH H jedTUH METon Y
JIMjarHOCTUIIM ayTOMMYHE TMPHUPOJIC XPOHWYHE ypTukapuje. [IpBH myT je omucaH o
crpane Grattan u cpagauka 1986. rogune, y3 Bucoky ocjersbuBoct (70%) u cienupuaHocT
(80%). M3Bopuum ASST Tect moapazymujeBa MHTpanepMmainy umekuujy (i.d) 0,05 ml
ayronoraor cepyma i 0,05 ml 0,9% pactBopa NaCl, Te mnpuk tecta xucramuHom (10
mg/ml), Ka0 TO3UTUBHOM MPOOOM, Ha pacTojamy o1 2,5 10 3 cm Ha KOKY BOJapHE CTpaHe
nojuiaktuie. Tect ce oumraBa HakoH 30 muHyta. TecT je TO3UTHMBAH YKOJIMKO je

epuTemMoeieMaTo3Ha namyia Beha oz namyse ¢usnonomkor pactsopa 3a 1,5 mm [22,23].

HajHoBuja amanrtammja Tecta ykibydyje kopumrewme mazme wi APST (Autologous
plasma skin test) sa 0.125 mol/L Natrium citrata kao aHTHKoaryjgaHca Koju uma Behy
noy3nanoct kona mamujeHata ca CIU. OBu TecToBM camoO MjeIMMHUYHO 3aBHUCE O]
MPUCYTHOCTU LMpKynupajyhux antutHjena mnpema FceepsilonRI ili IgE [29,46]. V¥
noctynHoj auteparypu ASST tect je 6mo mosutuBan y 25 do 45% OGonecHuka c
XpPOHMYHOM MauonarckoM yptukapujom. ASST Ttect omoryhyje paHy [aujarHosy
ayTOMMyHE  NpHUpOJE  XPOHUYHE  ypTHUKapuje U  OJaroBpeMeHO  YKJbYUeHe
UMYHOMOJIyJIATOPHE Teparuje KoJ O0JIeCHUKAa KOjH Cy PE3UCTCHTHU HAa KOHBEHIIMOHATIHY

Tepanujy ypTukapuje [24].

Yopkoc moctojamy OpOjHHMX HHCTpyMEeHaTa 3a Mjepeme KBalIUTeTa IKUBOTA




JIepMaTOJIOIIKUX TMalMjeHaTa ca YPTUKapHjoM IocTojaja je morpeda 3a IMpOBjepeHUM
MHCTPYMEHTOM 3a IpoljeHy u npaheme 0osieCHUKa ca XpOHUYHOM ypTukapujom. Urticaria
severity score (USS) je BaiugaH WHCTPYMEHT 32 MOHHTOPUHT O30MJBHOCTH U TEKHUHE
yptukapuje. USS je BanugHuju M MOYy3JaHMJU HMHCTPYMEHT 3a mpaheme TeparujcKor
edekTa Koj ypTukapuje oja ankere kBanurteTa kuBota DLQL (Dermatology Life Quality

Index) 3a mporjjeHy TexXHHE ypTUKapHje nmpemaza Jariwala-i u capagaunuma [25].

Pagna xumore3a ca nu/beM HCTPpa’KUBabA

Y 0BOM UCTpaXuBamy MOCTABJbECHA j€ CiHjeieha pajHa XUmoTe3a:

MeTooM ayTOJIOTHOT cepyM KOKHOT TecTa je Moryhe nudepeHnupaTti XpoOHUUHY
WIMOIIATCKY O]l XPOHUYHE ayTOMMYHE ypTHKapHuje. AyTOJOTHH CEpyM KOKHHU TECT IMpyKa
JeIHOCTaBaH, MOy3/aH ¥ jepTUH METON y JAMJarHOCTUIIM ayTOMMYHE MPHUPOJE XPOHUYHE
ypTHKapuje.

NzBopuu ASST Tect noapasymujea unTpagepmanny umekuujy (i.d) 0,05 ml ayronoraor
cepyma u 0,05 ml 0,9% pactBopa NaCl, e nmpuk tecta xucramuaoMm (10 mg/ml), kao

MO3UTHBHOM MTPOOOM, Ha pacTojamy 07 3 Cm Ha KOXY BOJIAPHE CTPAHE MMOJIAKTHIIC.

VY3umajyhu y 063up pagHy XUIOTE3y NOCTaBbEHU Cy cibeiehy NJbEeBU UCITUTHBAKA:

1. YTBpauTH y4ecTajocT XpOHHYHE ayTOMMYyHE YypTHKapuje IMOMONY ayTOJOrHOT
cepyM KO>KHOT TecTa.

2. KommnapaTuBHa aHaNM3a XpOHHYHE ayTOUMYHE ¥ XPOHUYHE UINOTATCKE YPTHKAPH]C
nmpeMa  TOKy, TEXKWUHH KIMHHYKE CIMKe W HajYemhuM  ayTOUMYHUM
KOMOpOUAUTETUMA.

3. VTBpIUTH YCIjEUIHOCT JHjederha XPOHHYHE ayTOMMYyHE YPTHKapHje MpPUMjEHOM
HMYHOMOZIYJIATOPHE Tepanuje y OJHOCY Ha MPEeTXOAHE (CTaHIapaHE) MPOTOKOJE

Tvjedeha XpOHUIHE YPTHKapH]e.

HUcenuranunu

HcnmtuBame he ce 00aBbaTé MPUIMKOM pelOBHOT paga y KimHunm 3a KoxHE U
nonHe Oonectn Kimmunukor nentpa bamanyka. Ilanmmjentn he ce omabupatén meTomom

CIIy4ajHOT y30pKa, O penociiely HUXOBOT Jojacka Ha mperien. HakoH BHXOBOT




npucTaHka, kojer he BepudukoBaTu moTnucom, he ce y3eTu aHamHe3a, YpaJuTH KIMHHYKH
Iperyie]l ¥ JIEPMATOJIONIKU cTtaryc. IlarujeHTnMa ca mocTaB/beHOM JHjarHO30M XPOHUYHE
yptukapuje y ¢a3u KIMHAYKE er3arepoanuje he ce y3eTu KpB 3a ayTOJIOTHU CEPYyM KOXKHU
TECT y Hamioj Jaboparopuju y KiuHHUIIM 32 KOXKHE U TOJHE 00JIeCTH. AYTOJIOTHH CepyM
KOXKHU TecT he ce ypaauTH CBHM MalldjeHTHMa Ha TOYeTKY UCIHTHBama. [lanujentu he
TOOUTH HaJla3 y KojeM he ce TpaXuTH cBe MOTpeOHEe aHAIM3e HaBEICHE Y YIIUTHKY Koju he
ce KopuctuTH y cTyauju. CBe mpeayiokeHe JiabopaTopujcke aHaim3e he ce ypaauTu Ha

IMOYCTKY NCIIUTUBAK:A.

[IpocnexTuBHUM ucnuTHBakbeM Ouhe oOyxBaheno 64 Gonecnuka ca CIU koju cy
JMjedyeHH aMOYJTaHTHO WJIM XOCTUTATW30BaHW y KUIMHWIM 3a KOXXKHE W TIOJHE OoJiecTH

Knunnukor niearpa bama Jlyka. Mcnuranuim he 6utu noaujesbeHu y 1BUjE TPyIIe:

1. I'pyna OGonecamka ca CIU ca mno3utuBHuM ASST TecToM W TO3UTHBHUM
MMYHOJIOIIKMM MapaMeTpuMa Yy CMHCIY MpUCYCTBa MPUAPYKEHE ayTOMMYHE
0oJecTu, OTHOCHO XPOHUYHOM ayTOUMYHOM YPTHKAPH]OM.

2. I'pyna 6onecnuka ca CIU ca neratuBHuM ASST TeCTOM M HETaTUBHUM

MMYHOJIOIIKAM TapaMeTpuMa Yy CMHCIY TPHUCYCTBAa ayTOUMYHE OOJIECTH KoOja

MIpe/ICTaBba yjeIHO U KOHTPOJIHY U ucnutuBany rpyny ca CIU.
Kputepujymu 3a yKibydermhe y HCTPaXKHBABbY:
Bonecnunin Mopajy 11a ucymaBajy cibenehe Kpurepujyme:

- 0oJecHHUIM ca yPTUKAPH]OM KOja Tpaje AYKe O]l IIECT HEeljelba.

- OonecHuiy crapuju o 18 roguna

- OoyiecHMIIM ca XPOHUYHOM YpPTHUKApUjOM KOJ KOJUX HHJE€ IUjarHOCTHKOBaHA
¢bu3uKamHa ypTUKapHja, ypTUKapUjaJlHA BaCKYJIMTHC U ypTUKapHja Ha XpaHy WU
JIMjeKOBeE.

Kputepujymu 3a uckibyueme:

HcnutnBame Hehe ykjbyurBaTH TPYIHULE, Jjelly U NAlMjeHTe ca aKyTHOM YPTHKApHjOM.




METO/IE PAJIA

Ha mouerky ucnutuBama cBuM manujeHtuma ca CIU he ce ypagutu ayronmorHu
CEpyM KOXKHM TECT €a COINICTBEHUM CEPYMOM IO y3uMamy 2 ml BEHCKE KpBH U3 KyOUTaIHe
BeHe Kojy hemo mentpudyruparn na 2000 obpraja 10 munyta. Y3zopmu ox 0,05 ml
cornctBeHor cepyma u 0,9% ¢Qusmonomke oronuHe (HeraTMBHAa KOHTpoja) he ce
yOpu3raBaTi maryjeHTUMa Ha BOJIAPHY CTpaHy MOMJIaKTHIE WHTpagepMaiHo (i.d) Ha
pactojamy o 2,5-3cm, a Kao MO3UTHBHY MPOOy KOopucTHheMo KopucTHheMO MPUK TECT
xuctamuaoM 10 mg/ml. Tect he ce oumraBatm HakoH 30 mmmyra. ASST ce cmarpa
MO3UTHUBHUM YKOJIMKO j€ epuTeMoeneMaro3Ha mamyna Beha on mamysne Qu3uosonke

orommHe 3a 1,5 mm.

VY30pak COMCTBEHOI cepyMa y3WMa C€ y BpHjeMe KIMHHYKOT MOTropiiama O0O0JIeCTH.
[ToTpe6HO je HCK/BYYUTH  AHTUXUCTAMHUHHMKE W KOPTUKOCTEpOMJE JBa JaHa IpHje
TeCTHUpama, a JOKCENHUH 3 Hepajesbe npuje Tecta. OcjeT/bUBOCT OBOT TecTa je of 65-81%, a
cneunpuynoct 71-78%, a kopuctaH je y JAMjarHO3W M mpahemy TOKa XPOHUYHE
yptukapuje [24,26,27,28,29,30]. V nudepennujamiHoj KpBHO] CIUIHA CHUKEHE
6azopunuux seykonuta (basopaenia) je 3ajeHHYKA KapaKTEPUCTUKA XPOHHUUYHUX
ypTUKapHja, alnu Mo)Ke OUTH 3HA4YajHO M y JIMjarHO3M XPOHMYHE ayTOMMYHE YpTHUKapuje

[31,32,33].

VYpanuhe ce aneprojomko TecTHpame Ha CTaHIapAHE WHXAIATOPHE alepreHe Ha
MOYETKY UCIUTHUBAA MPUK METOJ0M (y0o/1a) Ha BOJIAPHY CTpaHy MOAJAKTHUIIE y pa3MaKy
on 2 cm. Ilanujentuma he OGMTH UCKIbYYEHH aHTUXUCTAMUHHMIIM M KOPTUKOCTEPOUIH 1B

JlaHa, a aHTHJICTIPECUBH 3 HEjesbe PHje TECTHPabA.

Mertononoruja paga he moapa3zyMujeBaTH: aHaMHECTHYKE IIOAATKE MalMjeHaTa,
KJIMHYKY Tperyie] y3 eayKallldjy HalujeHara 3a u3padyyHaBame JHeBHOT ckopa (Urticaria
severity score-USS) koju he HaM CIyKUTH 3a W3padyyHaBame HemjesbHor ckopa. USS
npecTaBiba 30up ckopa Opoja MpoMjeHa U CKopa WHTeH3uTeTa cBpada. [IpomjeHe Ha KOXH
ce ckopupajy oa 0 mo 3: 0 (<10 ypruka npomjepa mamer ox 3 cm); 1 (10 o 50 manux
IPOMjeHa THIIA YPTUKE WIH Mame OJ] JeCeT BeMKUX ypTHKa mpomjepa Beher ox 3 cm); 2
(Bumre ox 50 mamux win 10-50 Benukux npomMjeHa) i 3 (reHepain3oBaHa MojaBa ypTHKA Ha

koxu). MHTeH3uTeT cBpaba ce ckopupa ox 0-3 (0-6e3 cBpaba, 1-Omaxkm mpyputyc, 2-




Cpelme M3paXeH MPYPUTYC M 3-MHTEH3MBAaH MpPYpUTyc). MakcuMaiHa BpHjEIHOCT

JTHEBHOT' CKOpa MOX€e U3HOCUTH 6, a HenjesbHOoT 42 [25,34,35].

Hakon xiauHMYKOr mpersiena namnujeHTu he JoOuTH JbeKapcKH Hajla3 ca MOTPeOHUM
aHanmM3amMa Koje he ce mpaTuTH y CTyIWju, Ha TIOYETKY HCIUTHBAKA, a YKIBYUY]y:
CeIMMEHTAIU]y epUTPOLHTa, KoMIUIeTHY KpBHY ciuky (KKS), pyruncku npernen ypuna,
JEYKOIMTHY (hOopMyITy, HICTUTHBake OyOpexkHe QYHKIIHM]E U jeTpeHE eH3uMe, CTaHIapIHUM
1a60paTOPUjCKUM METOJ[ama, JIA00PATOPHU)CKU MapaMeTpy UCIIUTHBaKka (DYHKIM]E ITUTHE
ximjesne (TSH 1 FT4), antutupeornoOyarMHcKa aHTUTHjela, KA0 M aHTUTHjella Ha TKUBHY
nepokcuaasy, Eclia merogom Ha amapats Cobas 600, komnonente komruiementa C3, C4,
anTuHykjeapHa aHTtutHjena (ANA), antutujena Ha Boreliu burgdorferi na amapaty
Biomeriuex w antutujena Ha Helicobacter pylori, Te wmapkepe Ha XeNaTHTHUC,
MHUKPOCKOIICKM TIPETJie]l CTOJIMIIE Ha Mapa3uTe W CTOJUIE HAa KaHAMIY KYyJITypOM Ha

Sabouraud arap noosu.

CBu nogauu he 6UTH yHECEHHU y YIIUTHHUK KOJU j€ HAIIPABJbEH IpeMa Mojanuma Koju
he ce mpatuTt y cTyauju, a cagpke NoJaTKe O Tpajamy OO0JECTH, Tpajawy M0jeAMHAYHUX
poMjeHa, YYecTalloCcT I0jaBe MpPOMjeHa W TI0jaBy OMINTHUX CHMIITOMA W BPHjCIHCOTH
7abopaTopujcKMX MW HUMYHOJOWIKWMX aHanu3a. [lanujentu he cBoj mpucTaHak

BepI/I(i)OKOBaTI/I IIOTIIMCOM.

[TanmjerTrMa he Mo 3aBpIIEHO] AUjarHOCTHIIM OWTH YKJbydeHa Tepamnuja. CBUM
narujeHTuMa ca mo3utuBHUM ASST Tectom he ce yKibydnTH MUKIOCTIOPHH A y 103U 011 3
mg/kg/TT y3 HecematuBHHM aHTUXHCTaMUHUK (loratadine) y nosu ox 10 mg/man umm
MHTPaMyCKyJIapHE WIbEKIM]e ayTOJIOTHE KPBH y JI03H O] 5 ccm IX HelespHO ocaM Hefljelba,
a OCTAJIUM IalMjeHTUMA MpeMa TEKUHHM KIUHUYKE CIIMKE W Haja3uMa J1JabopaTopHjCKUX
aHanu3a aHTuXuctaMuHuK (loratadine a 10 mg) 1x1 no 4x1 ngHEBHO y3 Tepanujy
CHCTEMCKUM KOpTUKOcTepouauma (methylprednisolon a 40 mg) 3-7 naHa mapeHTepasHO
(1.m), yKOIMKO HaBeJeHa Tepamnuja He JOBeAe 10 peMucHje 00JecTH W/WIM aHTHOUOTHIIN

Y3 CUCTCMCKHU aHTUXHUCTAMHUHUK.

Ceum nanujeHtuMa he ce uzpauyHatu ckop TexuHe xpoHuuHe yptukapuje (USS)
Ha TIOYETKY MCIUTUBAA, a MAIUjeHTH he OUTH 00y4YeHH 3a U3padyHaBame THEBHOT CKOpA.
[Tanujentn he ce HapyyuBaTH Ha HemjesbHE KOHTpOJIE Kaaa he ce m3pauyHaTu HelljeJbHU

CKOp aKTMBHOCTH KOjU IpEJACTaBjba 30Up JHEBHHX CKOPOBA, a U IpPEeMa HEeMy MPaTUTH




ycIjex MpUMHUjemheHe Tepanije HapeJHUX IIECT Heljesba.

[TanMjeHTH KOjUMa je YKJbYYEH LMKIOCIIOPUH y TEpanujy y Tpajamby OJl ILeCT
Hefjesba, he mpaTUTH BpUjETHOCT KPBHOT MPUTHUCKA TOKOM IIIECT Henjesba 1 X gHeBHO. Te
BpHjeTHOCTH he ce eBHACHTHpATH TOKOM KOHTPOJHHX Tperjie/ia Ha J[BUje HEeAjesbe, Kao
Cpeliba BPUjETHOCT KPBHOT MPUTHUCKA y MPOTeKJIoM nepuoay. [Ipenopydeny tepanujy he

y3uMatu Tpu Mjecena y nosu oxa 3 mg/kg TT.

[Tatimjertn he moOujaTu mpenmopydeHy Tepamujy Kojy hemMo KopuroaTH Ipema
BpHujeqHocTHMa HemjesbHor USS ckopa, Tokom miecT Hegjesba. CBu nojany he ce yHOCHTH

y YIUTHUK Koju he caipkaBaTH CBE HaBeJIeHE MOIaTKE.

[TanMjeHTH ca ayTOMMYHOM YPTHKAapHjoM KOjH HE MOTY J00MjaTH IMKJIOCTIOPUH
300r omrehene OyOpexHe (GyHKIHje WIM MAlUjEeHTH ca XWUIIepTeH3ujoM, nobujahe i.m.
WEKIM]E 5 cCM COTICTBEHE KPBU JEAHITyT HE/[jeJbHO TOKOM UCTIUTUBAHOT Tieproa. CBUM
OCTAJIUM TAlMjeHTHMa TpeMa TEeKWHU KIMHUYKE Ccluke Kojy oxapehyjemo mpema USS
ckopy hemo ykipyuntn antuxuctamuuHuke oa 1x1 do 4x1, a y ¢dasu erzauepbauuje u

CUCTEMCKC KOPTUKOCTCPOUIC 1.m. 3aBHUCHO O TCXKHUHC KIIMHUYKE CJIIMKC.

Pe3ynrtaTu KIMHUYKOT Ujenia UCTpakuBama he ce 1oobutu Ha ocHoBY npahema USS
CKOpa TOKOM [IMjarHOCTHUKE W Tepanuje KOKHUX IMPOMjeHa y TOKY ILIeCT Hejjeba KOJ
nanMjeHaTa ca XpoHHYHOM yptukapujoM. Kommapupahemo pasnuke y Tpajamy Ooinectu,
OPUAPYNKEHOCT APYTHX ayTOMMYHHX 000JbEHha, TI0jaBy aHTHOEIeMa, PA3INKe y KIMHIYKO]

ciuiy 1 Texxuan 6ostectu (USS) u kako JIMjeunTy TakBe OOJIECHUKE.

PE3VYJITATHU

Pe3ynraru knuHUYKOr 1Mjena ucTpaxkuBama he ce 1oOuTu Ha ocHoBY npahema USS
CKOpa TOKOM JIMjarHOCTHKE U Tepanuje KOXKHHMX IMPOMjeHa y TOKY IIECT HeAjesba KOJ
nanMjeHaTa ca XpoHHYHOM ypTukapujoM. Komnapupahemo pasnuke y Tpajamy OosecTH,
NPUAPYKEHOCT APYTHX ayTOMMYHHX 000JbEHa, TI0jaBy aHTHOEIeMa, Pa3IKe Y KIMHUYKO)]
ciui U texkunu 6onectu (USS) u xako nujeunTty TakBe OosiecHuke. Tpeba nokazatu
BKHOCT ayTOJIOTHOT CEpyM KOXXHOT TECTa y IWjarHOCTHIM XPOHWYHE ypTHKapuje 300r

aJIeKBAaTHOT IMJarHOCTUYKOT U TEPAIUjCKOT MPUCTYIa, T€ NOTpede 32 ’erOBUM PYTUHCKUM




yBohemeM y KIMHUYKY Mpakcy KOJ TaKBHX IMallfjeHara, jep mbUMe pa3aBajaMo 0O0JEeCHUKE
ca XpPOHUYHOM HIMOIMATCKOM OJf OHUX KOJU Cy BjepOBaTHO y Irpynu OOJecHHKa ca

ayTOMYHOM YPTHKapH]jOM.

3Hava] ayTOJOTHOT CEPyM KOXXHOI TecTa TMpeMa HacJIOBy aucepTanuje Ounma Ou y
MOTYNHOCTH OIjeHe YYeCTaJIOCTH TNPUCYCTBAa ayTOMMYHE XPOHWYHE ypTUKapuje mehy
ob6ossenuma o1 CIU u BeroBoj Mo3uTUBHO] BUCOKO MPEIUKTUBHO] BPHJETHOCTH KO 0co0a
ca XpOHUYHOM yPTHKApHjoM, jep oMoryhyje Ha mo4eTKy oJabup TeparujcKor MOIaInuTeTa

u ckpahema Tpajama OosecTu.

HAYYHU JOITPUHOC

AyYTOJIOTHH CepyM KOXHHU TECT jeé KOPUCTAH Y Pa3IMKOBalky XPOHUYHE UIMONATCKE
0J1 XpOHUYHE ayTOMMYHE YPTHKapHje, IITO je OJ M3y3eTHE BAXXHOCTH jep MAIlMjeHTH ca
ayTOMMYHOM YPTHUKApHjOM HMajy H3pa)keHHje CyO0JeKTHBHE U OIIITE CUMITOME M HIKE
HuBoe wumyHornodynuna E (IgE), pesucrentHMju cy Ha Tepamnujy CHCTEMCKUM
KOPTUKOCTEPOUIMMA U aHTUXMCTAMHUHHMLIUMA U 3aXTj€Bajy HMYHOMOAYJIATOPHY TepanHujy.
VY nokasuBamwy ayTOMMYHE YPTUKapHje KOPUCTHU C€ ayTOJOTHU KOKHH CEPYMCKH TECT KOJU
mehyTum HHje ciennuvaH M CIyXKH 3a OTKpUBAmkE MPHUCYCTBAa XHCTaMHUH-0ociio0ahajyher
tdaktopa y cepymy OonecHuka. Y 3apaBux M OOJIeCHUKAa KOJU HEMajy XPOHUYHY
ypTUKapHjy 0Baj TecT je Hajuenrhe HeraTuBaH. [lo3uTuBan pesynrar ce vemnthe omnucyje y
ocoba ca pecnupaTOpHHM ayeprujama, T€ y OHHMX NalMjeHaTa KOju UMajy MYJITHILTY
MHTOJIEPAHLIM]y Ha JIMjeKOBe. Y OCTaJIMM XPOHUYHUM YPTUKapHjaMa OBaj TECT je Hajuemrhe
HeratuBaH. HeratuBan pesynratr ASST mma mehyTMM BHCOKO HETaTUBHY NPEIUKTHBHY
BPH]JETHOCT y OOJIECCHHKA Ca XPOHUYHOM ypTHKapujoM. Mapkepu ayTouMyHe OOJecTu ce
Mory HahM y MHOrMM BpcTama XpoHHuYHEe ypTukapuje, a ASST Tect je jeaunu
7a0opaTopujcKM TMapaMerap KIMHUYKH J0Ka3aHe ayroumyHe Oomectu. ASST Tect
oMmoryhyje paHy aujarHo3y ayToMMyHe HPUPOAE XpPOHHYHE ypTHUKapHje U OJaroBpeMeHO
YKJby4eHhe HMYHOMOXYJIATOPHE Tepamnuje Koa OOJeCHHKAa KOjUu CYy pEe3UCTeHTHH Ha
KOHBEHILMOHAJIHY Tepanujy ypTUKapuje. Y3 BEIMKH 3HAua] y CTPyLH, yBoheme oBe
JIMJarHOCTUYKE METOJIe JONPUHOCHM M Pa3BOjy HAyYHOI HCTpakMBama U3 00JacTu
JepMaToOBEHEpoIIOTHje, T€ je MOoTpeOHo paautu Ha yBohewy ASST Tecta kao obaBe3He
METO/Ie Y CBAaKOJHEBHOM IPOTOKOJY IMjarHOCTHKE W JIMjeYerha XPOHWYHE HMIMOTATCKE

ypTHKapHuje.
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a) 3HayYaj HCTPAKUBAbHA;

6) Ilpernen uctpaxuBama,

B) Pajnna xumnoresa ca UJbeM HCTPAKUBAA;
r) Marepujai u MeToJ] paja;

1) Hayunu nonpuHoc ncTpakMBama.

3. ONJEHA U IMPUJEJIOI’

Ha ocHoBy yBuIa y paa kaHaujaTa, NPUIOKEHY JOKyMEHTauujy, ouorpadujy, u
6ubnuorpadujy, 3akjpyuyje ce Aa KaHaugar Mp cu. Mmed. aAp byka HunkoBuh bapor
UCITyHaBa CBe MPOIKCaHe YCIOBE 3a 0100pemhe TeMe 3a U3paJy JOKTOPCKE JucepTanuje y
CKiaxy ca BakehuM mpomucuma 3akoHa o YHuBep3utery u Craryra YHHBEp3UTETa y

bamoj Jlymm.

[Ipemyioxkena Tema je CTpyYHO akTyeslHa, MUCTPa)KMBaHA, 3aHMMJbMBA U ca Hay4dHe
Tayke IJIeJUINTa U ca aclekTa MOryhHOCTH KJIMHUYKE NPUMjEHE Y CBAKOJAHEBHOM paiy.
HaBenena meTtona MCIUTHBAmWKa, Tj. TECTHpama, MPEACTaBJba aJCKBATHY NPUM)CHHHBY U
jeAHOCTaBHO e(UKAacHY TEXHHMKY MHTPAJCPMAIHOI TeCTUpama KOjoM je moryhe moburtu
MOY3/IaH W BaJIMJIAaH MOJaTaK KOju OMOTyhyje JoKa3uBame ayTOUMYHE TPUPOAC XPOHUYHE
yptukapuje. IlpencaTBiba CKpUHUHT TE€CT KOJU OIpeljesbyje Aajbh MPUCTYI HAIUjeHTy Y

CMUCITY JaJbUX UCIIMTHBAaka U JII/Ij cycma.

Kangumar wMp cm. wmen. ap DByka HwunakoBuh bapom, cnenmjanucra
JIepMaTOBEHEPOJIOTH]€ j€ HAaKOH OICEXHOT M JAETaJbHOT Mperiiefa JIMTepaType, rmokasania
CIIOCOOHOCT /12 jacHO AeuHHILIE TpodieMe U IUJbeBE HAYYHOT UCTPaKUBamba U J1a Takohe
BJIaJIa AM33ajHOM HCTPAXXHUBabha U N300pOM METOIO0JIOTH]Ee HAy9HO-MCTPAKUBAYKOT Paja.
Komucuja cmarpa na mocroje ofroBapajyhu CTpydHH YCIIOBU Ja KaHIUIAT MOXKE

YCHjeH_IHO PCaIn30BaTH CBC MOCTABJBCHEC SaXTjeBe BC3aHC 3a U3paay JOKTOPCKE TC3C U




JIOOUTH NOY3/1aHe U 3HA4ajHE pe3y.Tare.

Ha ocHoBy cBera usnosxeHnor, KoMucuja 3a onjeHy nogoGHOCTH KaHAMAATa U TEME
JIOKTOPCKE Te3e, OLjemyje Ja je NpeUIokKEeHa TeMa CTPYYHO aKTyellHa, a Ja KaHIHJaT
HCIYbaBa CBE YCJIOBE 3a NpHjaBy JOKTOPCKE Te3e MOl HACIOBOM ,, 3Hauaj ayTOJOrHOT

CepyM KOXHOI' TeCTa y pa3/IMKOBaly XPOHHUYHE AYTOMMYHE H XPOHMYHE HJIMONATCKE

“

ypTHKapuje “ 3a u3pajy JOKTOpPCKE Te3e KaHaujaara mp cil. Meia. ap Byke Hunkosuh

bapour.

a) Kpartka oljjeHa 0 Hay4HHM M CTPYYHHM KBaJH(HKaLMjaMa KaHAHAATa Tj. O HEroBHM COCOOHOCTHMA A3
NPHCTYNH H3PaH AMCepTaLHje;

6) Hayuna wix npakTH4Ha ONMPaBJaHOCT MPEUIOKEHHX HCTPAKHBAILA U PE3YJITATH KOjH Ce MOry
OYEKHBATH;

B) Muuuberme 0 NpeUioKeHO] MeTOIH UCTPAKHBALA;

r) YKOJMKO KOMHCHja CMaTpa /la KaHIHAaT He nocjeayje oarosapajyhe HaydHe u cTpy4He Kpannukaumje,
1a HeKe NPETIOCTABKE KAaHAWAATA Y BE3H IIPHjaBIbEHE [IMCEPTALIMjE HHCY TAYHE WM je NPE/UTOKEH METOI
paja HeaneKBaTaH, MCTH Tpeba eTabHO 00Pa3IOKHUTH.

n) Tpujeanor ca 06pa3noxeHOM OLjjeHOM 0 noa0bHOCTH TeMme K KaHanaata (O6ase3Ho HanKcaTH oljeHy aa
JIM CY TeMa W KaHIKAAT NoAo0HH WiH He)

NOTHHUC* OBA KOMHCHJE
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U3JIBOJEHO MHULLJBEILE: Ynan KOMHCHje KOjH He KeJlH Ja MOTNHIue W3BjelTaj jep ce He craxe ca
MHLULbebeM BehKHEe 4laHoBa KOMHMCHjE, y’KaH je Ja yHece Y W3BjeiTaj oOpa3/ioiKerhe, 0OHOCHO pasiore
300r KOJHX He JKEJIH /1a NOTNHLIE H3BJeLTa).




