HacraBHo-HayyHoM Behy Menuuuuckor ¢gakyJiera YHuBep3urera y beorpany

Ha cegaunn HacraBHo-HayyHor Beha Meaumnunckor dakynera YHUBep3UTeTa Yy
beorpany, onpxxanoj 31.5.2022.roj., UMEHOBaHa je KOMHCH]ja 3a OIEHY 3aBpIICHE ITOKTOPCKE
JUCepTaIlfje o1 HaCJIOBOM:

»AHAJIN32 KBAJIUTETA BUJIMYHHUX KOCTHUjy KO THINA 2 JujadeTeca U aJIKOX0JIHE IIUPO03e
jeTpe: aHATOMCKAa H MUKPOCTPYKTYPHA aHaJIM3a*

kannunata ap Teomope Pomumh, 3amocnene nHa ManuuuHcKOM (akyneTery YHHBEpP3UTETa Yy
beorpany. Mentop je gou. ap [letap Munosanosuh.

Kowmucwuja 3a orieHy 3aBpIieHe TOKTOPCKE JUCEPTAIlMje UMEHOBAHA j€ y CacTaBy:

1. IIpod. ap Mapwuja Bypuh, npodecop MenunuHckor ¢akynerera YHUBEpP3UTETA Y

beorpany,

2. Ilpod. ap Jenmena Comta, mpodecop Memurnuuckor ¢daxynereta YHHUBEp3UTETA Y
beorpany,

3. Jlou. ap MupocnaB Bacosuh, nonent dakynrera MEIUIIMHCKUX HayKa YHHUBEP3UTETA y
Kparyjesiy.

Ha ocHoOBy aHanm3e MpWIOKEHE MAOKTOPCKE TUCEpTalldje, KOMHCHja 3a OLEHY 3aBpIICHE
JOKTOPCKE JucepTamnuje jeaHoraacHo nomHocu Hayunom Behy MenunuwHcKor dakynrera
cienehu

MN3BELITAJ

A) Ilpuka3 caapikaja JOKTOpPCKe qucepTanuje

Jloktopcka nuceprauuja Ap Teomope Pomuh Hammcana je Ha €HIJIECKOM jE€3MKY Ha
yKymHO 98 cTpaHa U 1ojie/beHa je Ha ciezieha mormasspa: yBOA, HJb UCTPAKUBAKA, MATEPHjaT U
METOJ, Pe3yITaTH, AUCKYCH]ja, 3aKJbYULld U JIMTepaTypa. Y AUCEpTAUjU c€ Halla3d YKYIHO 35
Tabena u 24 maHes-ClIMKe Koje YKJbydy]y cluke, rpadukoHe u nprexe. JlIokTopcka aqucepraimja
Callp’)kl CaKeTak Ha EHIJIECKOM M CPICKOM je3uKky, Ouorpadujy KaHauaara, MOJATKE O
KOMHCH]H, H3]aBE 3aXBATHOCTHU U U3jaBE O ayTOPCTBY.

Y yBoay cy omucaHe XHjepapXHjCcKa OpraHM3alldja KOCTH W KBaauTeT Koctu. Ha
aJlekBaTaH HaYMH W y NOTHYHOCTHU cy Aedunucanu tan 2 nujadereca (T2IM) u meros yTuiaj
Ha KBAJIUTET KOCTH, MAaTO(PHU3OJIOIIKH MPOIECH KOJU JI0BOJE IO IMPOMEHE KBAJIUTETa KOCTH
Buwmna y T2/IM. HaBeneH je 1o nanac mo3HaTH yTuiaj jgekosa y T2J/IM Ha KBalIuTeT BUIMYHE
KOCTH y3 HaBolheme caBpeMeHHX pedepennu. Hamumcano je kakaB je Tpoiec KIMHUYKOT
oJuTyunBama 3a nanujeHT T2/IM y opamHOXUpypIIKOj mpakcH. AJKoxonHa nuposa jerpe (ALLJ)
je neuHMCaHA MaTOXUCTONOMKHN U KIMHUYKH. [Ipuka3anu cy yrunaj AllJ Ha KkBamuTeT KOCTH U



epexar AllJ Ha KBamUTET KOCTH [0Wme BuiMie. HaBeneHO je KakaB HM3a30B IPEACTaBIbajy
nanujeHTn ca AllJ y opamnoxupypiikoj npakcu. HaBenene ojespke npare opuruHajgHe U jacHE
CIIMKE KOje MOTKPEIJbYjy TEKCT.

HunmeBu pana cy mperusHo neduHucanu. M3BpuieHo je mopeheme MHKPOCTPYKTYpE,
cactaBa 1 henmujcKuxX CBOjCTBa KOCTH JI0We BrimIle n3Mehy ocoda ca T2J/IM-omu 3apaBux ocoda
KOHTpOJIHe rpyme. McrnuTaHo je na JM ce KOIUTaHe KapaKTepHcTuKe manujeHara ca 12/IM
Pa3NMKyjy y 3aBUCHOCTH O]l HauWHa Jieuewa (opanuu antuaujadetury (OAJl) nam wHCYIuH) U
Ja 7Y 3aBUCE OJ IOCMAaTpPaHOI peruoHa nome Buiuue. Llub je 6Mo m ma ce ymopene
MHUKPOCTPYKTYypa, cacTaB U henrjcka CBOjCTBa KOCTH JI0We BUHIlE n3Mely mojeaunana ca AllJ-
€ | 3/paBUX 0co0a KOHTPOJHE Ipyre, Kao U Jia ce UCNIHTA Ja JH C€ KOIUTaHEe KapaKTepUCTHKE
Pa3INKyjy 3aBHCHO O] IOCMaTPaHOT PErOHa JI0H-E BIIIULIE.

Y mornaBjby MaTepHjaJl M MeTole je HaBEIEHO Ja C€ paad O OICEPBAIMOHO]
KaJaBepu4HO] CTYIWjU KoOja je chpoBeneHaHa MeauuumHCKOM (akynTeTy YHHUBEpP3UTETa Yy
beorpany. MukpocTpykTypa KOCTH PErrMoHa aHTyinyca u 0e3y0or ajBeojapHOT IpedeHa TOmer
MpBOr MoJyiapa je Ouia mpolemeHa MmomMohy MHKpPOKOMITjyTepu3oBane tomorpaduje (Skyscan
1172 micro-CT, Bruker, Kontich, benruja) y pesonyuuju ox 10um. OnBojeHO je aHanm3upaH
KOPTUKAIHU U TpabeKylapHU o/ieJbak KOCTU. 3/ KBAaHTUTATUBHU NapaMEeTPH MUKPOAPXUTEKTYpe
Koctu cy nedunHucanu y Tabenu. Mopdomoruja octeona (6poj octeoHa u aeOJbMHA HHXOBOT
3una) cy ouie aHanusupaHe y copTBepy 3a obpany cnuka (Image J, Fiji). Ilpouena komraHe
MUHepan3alyje je Omia M3BpIICHA KBAHTHTATHBHHUM WMHIIMHTOM ITOBPATHUM PacCIpIICHEM
enexktpoHa (gBEI). Ilpukazan je opuruHaigaH rpaduKoOH ca TyMmadewmeM mapamerapa gBEI
Mepema. CacTaB MUHEpaidHE W OopraHcke ¢a3e KOCTH, KOJU yKa3yje Ha MeXaHWYKa CBOjCTBa
KOIITAHOT MaTpHKca, je 6uo oapehen Paman cnexkrpockonujom (inVia, WiRE 5.1., Renishaw).
Kapakrepuctuke henmja u y30paka KOIITaHOT TKHBAa Cy OWiIe HCIUTaHE MPUMEHOM
xucromopdomerpuje. Mceunu TkuBa cy Omin 000jeHH TOJXYHAMH IulaBuM u MacoH-I onaHep
TpUXpOMHUM OojemeM. MHaekcn komraHux henwja W TKUBA, KOjU YKa3yjy Ha CBOjCTBa
KomTaHux hemuja u ofgHOce M3Mel)y aKTMBHUX M HEaKTHBHUX MOBPIIMHA KOCTHjY, Cy OWIH
yTBphenn kopumrhemeMm cuctema 3a xuctoMopdomerpujy OsteoMeasure (Osteo Metrics,
Atlanta, GA, USA). CBu mapamMeTpH Be3aHH 3a KOPHUILTEHE METOJIOJIOTHjE CYy jacHO AeduHUCaHU
y Tabenama.

OBa cTyauja je cupoBeIeHa y CKIIaay ca XeJICHHIIKOM JIeKJIapalijoM, a ogo0peHa je u
on crpaHe Etmukor komurtera, MemuuuHckor (Qakynrera YuuBep3utera y beorpany.
IIpenioskeHn UCTpa)KMBAYKK MPUCTYI M METOO0JIOTH]a Cy CaBPEMEHU U IPUKIIAHU 32 TEMEJHHO
HCTPAKMBabE KBAJIMTETA KOCTU Ha BUILIE HUBOA I10CMATPamkba.

VY mornasjpy pe3yJTaTH JETa/bHO Cy ONKCAHU M JaCHO IPEICTaBJbEHU CBU JOOMjEHU
pesynTary.

Jluckycuja je HamMcaHa jacHO W TPETJIeHO, Y3 MPUKa3 MojaTaka APYIuX UCTPaKHBamba
ca YHOpeIHHUM IperiieioM J0OUjeHUX pe3yaTaTa JOKTOPCKE JUcepTaIyje.

3ak/bydl CaXeTo NMPHUKa3yjy HajBaXHHjE Hallaze KOjU Cy MPOUCTEKIM U3 pe3yirara
pana.



Kopumrena mureparypa cagpxu criucak of 112 pedepentu.
b) IIpoBepa opuruHAJIHOCTH AOKTOPCKE AMcepTaluje

Ha ocnoBy IlpaBunHuKa 0 MOCTYIKY MPOBEPE OPUTHHATHOCTU JOKTOPCKHUX JUCEpTaIrja
Koje ce Opane Ha YHuBep3utTeTy y beorpamy m Hamasza y m3BemTajy u3 mnporpama iThenticate
KOJUM je W3BpIICHA MpOBEpa OPUTHHAIHOCTH JTOKTOPCKE AHcCepTaluje ,,AHann3a KBaJUTETa
BWJINYHUX KOCTH]y KOJ THHa 2 1ujadereca W aJlKOXOJHE IMPO3€ jeTpe: aHATOMCKa |
MUKPOCTPYKTYpHa aHanu3a” ap Teogope Ponuh, yrBpheno nogynapame texcra usnocu 25%.

Homunantan naeo (18%) momymapHOCTH je mMOCIeAHIa MPETXOAHO MYOJUKOBaHHUX
pe3yiaTara JOKTOPaHA0BUX MCTPaXKUBakba KOJU Cy MPOUCTEKIIN U3 OBE JOKTOPCKE JHcepTaLuje U
NIPEJCTaBJbajy YCIOB 3a eHy on0pany. Hajsehu neo mogymapama TEKCTa ce€ OZHOCH Ha OIHUCE
METOAOJIOTHj€ M NMPUMEHEHUX CTaTUCTUYKUX TECTOBA, a HApOUYUTO Ha HaOpajame Ayraykux
Ha3uBa OpOJHMX MEpPEHHUX MapaMeTapa W BUXOBUX jenuHuna. byayhu na je Teza HammcaHna Ha
€HTJIECKOM Je3WKy Kao M caM paJl KOjH je OCHOBa 3a HEHY oj0paHy, Hem3OekaH je onpeheH
CTETleH MoAyAapama HaBeIeHUX JeJI0Ba TEKCTA.

IIpeoctanux 7% NOAyZapHOCTH Cy MOCIEAMLIA MalIMX IIpEKianama TEKCTa ca JAPYyruM
W3BOPHMA M TO MPETEKHO MYradykKuX UMEHa KOMIUICKCHHX XHCTOMOP(QOMETPHjCKUX MU JPYTUX
TEXHUYKHUX TMapaMeTapa KOju ce KOPUCTE y UCTpaXKUBambHUMa, HEKUX IMTaTa, OMIITUX MECTa U
rmojaTaka, clydajHuX IpeKianama HeKuX 01 OpojeBa win KOMOWHAIIUja PEUr, WA CIIMYHOCTH Y
MPUMEHH CTaTHCTUYKHX TECTOBA, ILITO je Y CKiIanay ca wiaHoM 9. [IpaBuiHuKa.

B) Kparak onuc 1o0ujeHux pe3yJjrara

VYnopehenu cy mapameTpu KolITaHE MUKPOCTPYKTYpE, XeMHUJCKOT cacTaBa M henmuja KoJ
ocoba ca T2JIM u 31paBUX KOHTpOJIa Y 3aBHCHOCTH O] PETHOHA JIOKE BIJIMIE. Y aHTYIyCy
nowe Bwinne T2JIM je mokaszaona HUXY MOPO3HOCT JHHrBanHOr Koprekca (p=0. 004). VY
TpabeKyIapHOj KOCTH aHTyJIyca JI0ke BUiuIle, Beha nebspuHa Tpadekymna (p=0.008), mamu Opoj
MUHEpAIN30BaHUX ocTeolnTHHX JakyHa (p=0.049) u mame nakyne (p=0.03) cy nahenu y T2/IM
rpynu. Buire makera xurepMuHEpaIn30BaHe KOCTH je Hal)eHO y OyKaJIHOM KOpPTEKCY aHTyJyca
nowe Buimne (p=0.034) y nmoarpynu T2/IM ne4yeHoj MHCYIMHOM Yy mopehemy ca moArpyrnom
T2IM neuenoj OAJl-uma. Y peruoHy wmojapa, HaleHa je Beha XeTEpOreHOCT cajapikaja
KaJlMjyma y TpabekyliapHoj KOCTH JICYCHUX MHCYIUHOM Yy niopehemy ca kontposiom (p=0.015) u
noarpynoM jedenoM OAJl-uma (p=0.019). Takohe, TpabekynapHa KOCT y pEerHOHY MoJiapa je
nokazasia HWXy Qpakranny ammensujy (p=0.028) u Behm Opoj ocreoknmacra y T2[IM y
nopehemwy ca xkoHTposHOM TrpynoM (p=0.042). JIuHTBaIHM KOPTEKC y PErHOHY MoJjapa HHUje
nokazao mnpomeHe y T2J/IM. BykamHu KOpPTEKC y pErHoHy Mojiapa jeé HMMao HMIXKH Opoj
MUHEpaIN30BaHMUX JakyHa octeornuTta (p=0.04) u Bumm ogHoCc KapOoHaTa mpema ¢gocdatuma y
T2IM rpynu y nopehemy ca kouTposnHoM rpynom (p=0.009). Yayraprpynsa nopehema usmely
pasIMUUTUX pPErHOHa (PEerHoH aHryjayca y Mopehemy ca pEermoHoM Mojiapa) y Tpynmud H
noarpynama T2JIM je mokazana Behy KOPTHKAJIHY MOPO3HOCT y PETHOHY MOJIapa y OJHOCY Ha
peruoH anrynyca y T2JIM rpymnu (p=0.007).



CanyHo Kao y Jieny cTyauje o KBaIUTeTy Buin4He KocTn Yy T2J[M, youeHa je u 3HauajHa
BapHjaOUITHOCT Y KBIMTETY BuandHe KocTH u3Mmehy AllJ u 3npaBux xkonTposna. TpabGekynapHa
KOCT peruoHa MoJjapa je mokazayia Mame JakyHe y AllJ y mopehemy ca KOHTPOJIHOM Tpyrom
(p=0.002). JInaTBAIHK KOPTEKC pErHOHA MOJIapa je T0Ka3ao Mamy 3aTBOpEHy Mopo3HocT y AllJ
y nopehemy ca koHTpoaHoM rpynom (p=0.003). BykanmHu KopTeKc perrmoHa Mojlapa je MMao
Behy kopTtukamny moposHoct (p=0.02) u HmkH omHOC kKapOoHaTta mpema (ocharuma y ALl
rpynu (p=0.008). TpabekynapHa KOCT pernoHa aHTyjyca je uMaja HIDKU calpikaj Kajlujyma
(p=0.042), mamu O6poj maketa xunepmuHepaimzoBane koctu (p=0.036), mamu O6poj ocTeokIacTa
(p=0.032) u TenneHMjy Ka HUXKeM Opojy octeobnacta (p=0.056) y AIlJ rpynu y nopehemy ca
KOHTPOJTHOM TpyIoM. JIMHIBAIHU KOPTEKC Y PETHOHY aHTyIIyca je MoKa3ao TeHICHIIHN]Y ImpemMa
Behoj orBopenoj mopo3Hoctu (p=0.098) u aujamerpy mopa y AllJ (p=0.002). Bykamuu xoprekc
pervuoHa aHryiyca je mokasao Behy 3arBopeny mopo3noct (p=0.007) y AIlJ rpynu y nopehemy
ca KOHTPOJIHOM TIpymnoM. YHyTaprpymHa mnopehema usmely pasnnuutux peruoHa (peruos
anrynyca y nopehemy ca permonom mojapa) y AllJ rpynm cy mokazaga MHKPOCTPYKTYpPHE
pas3iuke y TpaOeKyJapHO] T€OMETPUjH, Kao IITO je Cy BHUIIHM CTENEH aHH30TPOIHUjE y PETHOHY
anrynyca (p=0.001) u Buma ¢pakraiiHa TuMeH3uja y peruony moiuapa (p=0.033).

Pesyntatu oBe mocT MopTeM cryauje cyrepumy aa je T2JIM n3a3zBao MUKPOCTPYKTYpHE
MPOMEHE BIJIMYHE KOCTH, IITO CE€ MUCIOJhaBa JeTHOCTABHU]OM MHKPOCTPYKTYPHOM T€OMETPH)jOM
TpabeKymapHe KOCTH pernoHa Mojapa u Behom aebspuHOM Tpabekyna y pernony anryinyca. 1
Tepanuja uHCynuHOM U OA/Jl-uma je mojcTakia pemojenoBame Tpadexynapue koctu. OAJ] cy
M3a3Basid TToBehaHy pecopInjy y PETHOHY MoJlapa HEKOJIMKO TOAMHA HAaKOH Bahjema 3y0a, 0K
je Tepamnuja MHCYJIMHOM JOMUHAHTHO M3a3Basia nopemehaje y munepanuzanuju. OAJl Tepanuja
je m3a3Bana edekar momymaBama Mopa y JUHTBATHOM KOPTEKCY pernoHa aHrymyca. Tepanuja
MHCYJIMHOM j€ M3a3Bajla CTBapame MaKeTa XUIepMUHEpAIN30BaHe KOCTH M CJI0jeBe KOILTAHOT
TKHBa pPa3JIMYUTOr caJpkaja KalujymMa y CBUM IOCMaTpaHUM pPETrHOHMMA JOHKE€ BHIIHUIIE.
Komrano tkuBo xon kopucHuka OAJ] Tepanuje je mmano mopemeheH caapkaj kapOoHara y
nopehemy ca koctu 3apaBux ocoba. CmameH Opoj MHHEpaTuW30BaHWX JakyHa y T2J]IM y
nopehemy ca 3apaBuUM ocobama cyrepumie jom Miahe KOmTaHO TKMBHO 100a 300r Opsker
pemonenoBama n3zazBaHor T2J/IM-om. JleOsprHA BHUIIMYHOT KOpPTEKCA OCTaje HEMPOMEHECHA Y
T2IM. CBe mpoMeHe y KBaJHTETy KOCTH Cy C€ MOpaje Pa3BUTH IOJ YTUIAjeM JOKAJTHHUX H
cucTeMcKkuX (hakTopa crienupUIHNX 32 CBaKH PETMOH BUJIMYHE KOCTH.

Haheno je u na AllJ u3a3uBa nmpoMeHy MUKPOCTPYKTYpE BHIIMYHE KOCTH, IIITO CE Orjieaa
y Behoj 3aTBOpPEHO] MOPO3HOCTH Y KOPTHUKAIHO] KOCTH, Ka0 M Y MamOj BEJIHMYMHH JIAKyHA Y
TpabeykapHO] KOCTH Y PETHMOHY MoJiapa. TpaOekyinapHa KOCT PEerMOHa aHTryllyca MMa MambH
caJpkaj KallKjymMa U Mamy PECOPITHUBHY aKTUBHOCT Koja ocoba ca AllJ Hero xon 3apaBux
ocoba. XeMHjcKa CTPYKTypa KOCTH j€ MPOMEHEeHa y OyKaTHOM KOPTEKCY peruoHa MoJiapa, ca
BehuM cagpxkajem kapOonara y AllJ y mopehemy ca onum kox 3apaBuM ocobama. OBakBe
KapaKTEepPUCTHUKE KOIITAHOT TKHUBA Cy CE MOpaJie Pa3BUTHU IO YTHIAjeM CUCTEMCKHX U JIOKAJTHUX
(akTopa 3a CBaKM KOIITAaHU PErvoH Buiuile. Hamm Hanma3u 10Boze 70 3aKJbydKa /1a je KBaJTIUTET
BWJINYHE KOCTH TpoMemeH y AllJ mo muramy MHKPOCTPYKTYpe, MHHEpalu3aldje, cacraBa
KOIITAaHOT TKUBA U hennjcke akTHBHOCTH.



I') Ynopeana ananu3a 10KTOpPCKe ANcepTalije ca pe3yJTaTHMAa U3 JUTEpaType

Muxkpo-IIT mpormena tpabGekynapHe KOCTH pErMOHAa Mojlapa je IoKa3ala HUXKY
¢dbpakranmny aumensujy y T2JIM, mrTo o3HauyaBa Mamy CTPYKTYPHY KOMILUIEKCHOCT OBOT
komrTaHor permona T2JIM, He3zaBHCHO 0j aHTUAWjabeTecHe Tepamuje. HemaBHa crynuja je
nopeawia (GpakTalHy TUMEH3U]Y KOCTH JOHKE BHIMIIE HAa TUTHTATHUM OpTONaHuMa ocola ca
T2IM u 31paBuUM KOHTpOJIaMa, ajld HUje Haluia 3HayajHy pa3inuky [Kursun-Cakmak, 2018]. ¥
OBOM HCTPaXHBamky JBOJMMEH3MOHAIHN OPTOIIAH j& MOABPTHYT 3HATHO] KOMITjyTEPCKO] 00paau
npe ananuze y Image J coptBepy, 3a pa3iuKy O HCTpaKUBamba y MPUKa3aHOj TOKTOPCKO) TE3H,
rje je ppakTanHa TMMeH31ja pauyHaTa JUpeKTHO Ha MUKPO-1IT TpoauMHE30HATHIM CHUMITUMA.

Haheno je ma moctekcTpakimone paHe nHCyInH-3aBucHUX T2JIM manujeHaTa ca 1o0pom
KOHTPOJIOM 0O0JIECTH 3apacTajy J00po, ajli ca MaJoOM aji CTaTHCTUYKH 3HAYQjJHOM Pa3IIUKOM Y
Opojy TOCTEKCTPAKIIMOHUX KOMIUTMKANHja Koje yKJbyuyjy uHbeknujy [Power 2019]. lame,
MIOCTOj€ JI0Ka3W O CMAambEeHOj aKTMBHOCTH OCTEO0JacT M mMmoBehaHOj KOIITaHO] pecopruuju y
T2JIM [Pietschmann 2019]. TlocTtoje n moKa3u O CMamEHO] AKTHBHOCTH OCTeOo0acTa, 0K
pe3ynratu o noBehaHoj akKTUBHOCTH OCTEOKJacTa HUCY KoH3ucTeHTHH [Palermo 2017, Murray
2019]. Hpyre cryauje Ccy 4Yak TMpUjaBWie WHXUOUpaHy (YHKIH]y OCTEOKJIacTa M
mudepeHnmjanujy y aujadberuunom okpyxkemy [Kasahara 2010, Wittrant 2008, He 2004]. 360r
KOHTPAJIUKTOPHUX Hajla3a M YOIIITEHO 3aHeMapeHor edekTra Koju je Ouo yodeH KOj
OCTEOKJIACTa, YMHU CE€ BEPOBATHHUM JIa j€é CMAICHO CTBApam-e¢ HOBE KOCTH y MjabeTecy HajBUIIIe
300T MHXHOMPAHUX OCTEOOJIACTHUX M MPOTeHUTOpHHMX henuja Hero 300r MpPOMEHE y KOIITaHO]
peCcopIIHju.

T2IM OAJl moarpymna je mokasajia BHIIM Opoj OCTEOKJIacTa MO JIUjaMeTpy KOCTH Yy
TpaOeKyJIapHO] KOCTH pErruoHa MoJiapa, y mnopehemy ca koHTposama u T2JIM uHCynwH
noarpynoM. OcuM TOra, UCTH PErHOH j€ MOKa3ao BUIIY 3alpEeMHHY OCTEOHAa MO 3aIpeMUHH
KOCTH y ucToj rpynu. OBH Hajna3u Cyrepuilly MHTEH3UBHH]Y PEMOJEIALN]Y KOCTH y PETHOHY
monapa y T2/IM. [udepenuujamuja octeokaacta Mmoxe 0utu (asopuzoBana OAJl tepanujom.
Hanasu y caBpeMeHO] nuTepaTypH Be3aHU 3a peMO/Ieialijy ajJBeoslapHe KOCTH KO/ TalujeHara
ca T2JIM u mnNapoJOHTONATHjOM Cy JOHEKJIEe KOHTpaIuKTOpHH. Hekommko cryauja o
MapoJIOHTONATHju Cy TpHjaBUiie TOBEehaHO CTBapame M AaKTUBHOCT OCTEOKJIACTa W HUXKE
CTBapame KocTH Kpo3 nosehame onnoca PAHKIJI/OIII (penientopom akTUBHpaHH HYKJICAPHH K-
b nurann/ ocreonporerepuH) U 3anajbeHCKUX MeIMjaTopa monyT uaTepieykuna-17 [Wu 2015,
Liu 2006, Pacios 2012, Xiao 2017]. Hpyre cryauje Ha ocobama ca aujaberecoM Ha
BaHMakcuiaodaIrjaTHiM PETHOHUMAa TOBOPE Yy MPHIOT CMameHOT CTBapama koctu y T2J]IM
[Yamamoto 2012, Jiajue 2014]. Nnak, ¢ 0063upomM 1a oBa CTyauja YKJbydyje ajJBeoJapHy KOCT
JbYJICKOT NOpPEKJIa, ajll HE YKJbyUyje MapOoJOHTONATH]Y, 3apacTambe paHa WM JOKaIHY yHaiy, 3a
OYEKHUBATH je Ja Cy MEXaHM3MHM KOILITaHe pemojenanuje 0e3yOor pernoHamosiapa ¥ aHryiayca
HEILTO JApyradynju oJ MEXaHW3aMa ONMCaHUX Y MApOJOHTONATH]H, 3apacTamky PaHa WU JIOKAJIHO]
ynamu [Marin 2020]. Ha npumep, ocTeoknactu OM MOIIM OMTH AaKTUBUpPAHU AUCOATAHCOM
onnoca PAHKIJI/OIII', jep oBu MemujaTopu ydecTBYjy y amomnrto3u octeodmacta [Wu 2015],
Moryhe myTeM MOHOLUUTHO KoJoHU-cTumynumyher ¢akropa (MLIC®). [lltaBuiie, Hana3u oBor
UCTPaXKMBamka HHUCY Y KOHTPAJUKLHUJU Ca YMECHULIOM Ja Tepanuja MHCYJIMHOM HMMa JOKa3aH
aHabonmuku edekar Ha KomTaHO TKUBO, Mok OAJ] uma paznuuuT edekar Ha KOIITaHY
pemoaenanujy [He 2004, Thraillkil 2005].



Beha xereporeHocT MuHepanu3anpje KOJA ClydajeBa JICYCHHUX HMHCYJIUHOM MOXKE
yYKa3uBaTH Ha IPHCYCTBO MakKeTa MJjaJleé PEMOJIENIOBaHEe KOCTH TOpEN JAeJOoBa CTape KOCTH.
3najyhu na naCYnMH nma aHabonnuku edekar Ha kocT [Thraillkil 2005], TpabexymapHa KoCT je
HajBepoBaTHUje OWiIa NPETXOAHO WHTEH3MBHO PEMOJIENIOBAaHA, INTO je JOBEJIO N0 IpHKas3a
CII0jeBa KOCTH PA3JIMYHUTOT 1002 UICTOBPEMEHO y BpeMe ocMaTpamba.

TpabekynapHa KOCT perioHa aHryiyca je nmokasana Behy nedspunay Tpadekyna y T2JIM u
T2IM noarpynu. OBaj Hama3 je y CarjacHOCTH Ca EKCIEPUMEHTOM Ha MOJeNy CBUba ca
jabeTecoM TJie je POLICHhEeHa KOIITaHa MUKPOCTPYKTYpa BHIIMIIE MCIIOI pErMOHa MoJiapa [von
Wilmowsky 2016]. MicTu peruoH je nmokazao HWXH Opoj MUHEPATIHM30BAHUX OCTEOIIMTHUX JIAKYHA
y ceum T2JIM rpynama y mopehemy ca koHTposiama. Kako je mamu Opoj MHUHEpaIM30BaHUX
JaKyHa TeHepajiHO 3HaK muiahe KOCTH, Kao ITO cy Hasene apyre cryamje [Milovanovic 2015,
Busse 2010, Weinkammer 2019], manu 6poj MUHEpaIN30BaHKX JIAKyHAa Y OBOM CETMEHTY KOCTH
Ou Morao OUTH 3HaK /1a je KOCT KOMIUIETHO PEMO/IETIOBaHa.

TpabekynapHa KOCT permoHa MoJjapa je IoKa3aja 3Ha4ajHO HIKH OpOj OCTEOIMTHHUX
nakyHa y AIlJ. OBaj Hamaz Moxe OWTH HWHTEPIPETHPAH Kao IOCIbEIUIA CHUCTEMCKOT
uHbpmamaTopHor ctama npucytHor y AllJ [Handzlik-Orlik 2016, Lopez-Larramona 2013]. Kao
mTo je ucrakHyro oj crpane Gonzalez-Reimers (2014), AIlJ moka3yje TUPEKTHH TOKCHYHHU
edekar eraHojia Ha BUTAIHOCT henuja m mMoryhe nedekTHy cHHTE3y MpOTEeWHa, MTO OM MOTJIO
M3a3BaTH CTBAPAHE MABMX OCTEOLNTA, M MOCIECANYHO MAathe OCTCOIIUTHE JIaKyHE.

JIuHrBaTHU KOPTEKC pernoHa Mojiapa je oTkpuo Behy 3aTBopeHy moposzHocT y AllJ y
nopehemy ca koHTpoiama. Kako BuIlla MOPO3HOCT CMamyje CHary Koctu, Moxe ce pehu ma je
Haja3 OBOT MCTPaXMBama y CKJIQAY ca MPETXOAHO 00jaBHeHUM pagoBuma ca AllJ Ha apyrum
CKEJICTHHUM PETMOHMMA, Kao MTOo cy ¢emyp u aymbanHa kuuma [Wakolbinger 2019, Jadzic 2020,
Culafic 2015]. Pemonenamuja KOCTH MOXe OWOTH TmopemeheHa 300r CHCTEMCKHX
nH(IaMaTOPHUX YCJIOBA, KOjU pe3ynTupajy y Tome aa AllJ nokasyje 3Hake MOBUILIEHE KOIITaHE
pecopriuje y HeKMM permoHuMa ckenera. CTuMysaiyja MpOU3BOIKE MHTEPICYKHHA 6, KOja
aktuBupa PAHKIJI u ocreoknacre, je moryh mexanm3am 3a moBehaHy 3aTBOpeHY MOpPO3HOCT
HalheHy y oBom uctpaxuamy [ Wakolbinger 2019, Magdaleno 2017, Farbega 2005].

Cyncrutynuja xkapOooHatuma ce moBehaBa ca ToauHaMa, IITO TOTOpIIaBa MEXaHUUYKE
0coOMHE KOIUTAaHOT TKHBa M pe3yiaTupa y noBehaHoM pu3MKy oA ¢pakypa BpaTa OyTHE KOCTH
[Boskey 2013, Carretta 2013, Ojanen 2015]. Jlaspe, OykanHu KOPTEKC je yecTo omTeheHn Tokom
excTpakuuje nomer mpor monapa [Chrcanovic 2012]. Kako AIlJ y3pokyje mopemehaj y
cTBapamy KocTu, omreheme henuja m3a3BaHO OKCHIATHBHUM CTPECOM M JIe(DEKTHY CHHTE3Y
npotenHa [Gonzdlez-Reimers, 2014], u nmosehana 3aTBopeH akopTHKaHa MOPO3HOCT U nosehan
0JIHOC KapOoHata npemMa (ocharrnma y 0BOM KOIITAHOM PETHOHY Cy pPa3yMJbUBHU Hajla3u.

Hahenu cy 3HauajHO HWKM TapaMeTpPH KOIITAHE PECOPIIHje W HIKUA OpOj HOBUX
OCTEOILUTa YPOHHUX Y KOIITAaHM MATPUKC M TEHACHLHMja Ka HIXKEM Opojy ocTeokiacra y
TpabeKyIapHOj KOCTH pernoHa anryiyca y rpynu ca AIlJ. OcTeoknacTHa akTUBHOCT j€ HyJa Y
oBoM pernony y AllJ, 3a pasnuky on oaroapajyher perunona AL rpyne. Mely Hayunuiuma je
y Toky nebarta o epexkruma AllJ Ha pemogenannjy koctu [Jeong & Kim, 2019; Monegal et al.



2007a]. I'enepanno je mpuxBaheHO Ja €TaHON CMamyje CTBapame KOCTH, alld je MPUCYTHO
HecJarame Be3aHO 3a HEeroB edekar Ha KomTaHy pecopniyjy. [Ipema HekuM cTyaujama, eTaHo
Y3pOKYje U CMambeHO CTBapame KOCTH U nosehany pecoprnuujy koctu [Gonzales-Reimers, 2015].
PesnTatn mnpukasaHoOr JOKTOPCKOT HCTPaXKMBama Cy y CKIaay ca TPEHYTHHM CXBAaTameM
JUHAMUKE KomTaHor TkuBa y ALLJ.

1) O6jaB/beHn paloBH KOjU YHMHE /Ie0 JOKTOPCKe JUcepTanuje

Rodic T, Wolfel EM, Milovanovic P, Fiedler IAK, Cvetkovic D, Jdhn K, Amling M, Sopta J,
Nikolic S, Zivkovic V, Busse B, Djuric M. Bone quality analysis of jaw bones in individuals
with type 2 diabetes mellitus-post mortem anatomical and microstructural evaluation. Clin Oral
Investig. 2021 Jul;25(7):4377-4400. doi: 10.1007/s00784-020-03751-1. Kareropuja gacomnuca je
M21, a ummnakT ¢akrop je 3,573.

'B) 3akibyuak (00pasiioikeme HAYYHOT JONPUHOCA TUCEPTAIIHje)

JlokTopcKa aucepranyja ,,AHainn3a KBaINTeTa BUJIMYHUX KOCTH]y KOJI THMa 2 nujabereca
M aJKOXOJIHE IHUPO3Ee jeTpe: aHAaTOMCKAa M MHKPOCTpYKTypHa aHanm3a™ ap Teomope Pomuh je
orkpwia aa T2IM u ALlJ Memajy KBaJUTET KOCTH JI0HE BUIMIE, KAO M JIa IPOMEHE H3a3BaHe
T2JIM-om u AllJ-oM pa3nuyuTo yTUYy Ha pa3IWYUTE PETHMOHE W KOIITAaHE OJIEJbKE JOHE
Bumne.OcuM Tora, cnenupuyHe pasinke n3Mely permoHa aHryiayca JAOHme BUIMLE U Oe3yoor
aJIBEOJIapHOI TIpebeHa peruoHa JOmEer NpBOI MoJlapa Cy OJ MHTEpeca OpalHUM MU
MakcuiodanujaTHuM Xupyp3uma. Pe3ynrat oBe Te3e O MOTJIM CTBOPHUTHU BuUIlle MOTyhHOCTH 3a
yIpaamy TUTAaHH]YMCKUX HMMIUIaHTaTa W (pukcanmoHux mpadosa koa mamnujeHata ca T2/IM u
AlLlJ. CBe ykymHO, peyinTaTH oBe Te3e he BepoBaTHO CTBOPUTH OCHOBY 3a pa3MaTpame TOKOM
M3pajie TyiaHa Teparnuje y opajaHo] ¥ MaKkcuiodalijaaHoj XUPpyprujyu OBUX MallijeHara.

OBa gokTOpcKa Juceprauuja je ypaheHa mnpemMa CBUM TNPUHIMIAMA HAYYHOT
ucrtpaxkuBama. [{usbeBu cy Ownm npenusHo nepuHMCAHW, HAYYHU IUJb je OMO OpUTHMHANIaH U
NaXJbUBO M3a0paH, a METOJOJOrHja pada je Owia caBpeMmeHa. Pesnrtatu cy mperiegHo H
CHCTEMaTUYHO IPUKA3aHU U JUCKYTOBAHHU, a U3 BbUX Cy U3BEJICHH OJIroBapajyhu 3akibyuIiy.

Ha ocHoBy cBera HaBeneHOr, U UMajyhu y BUIYy Jocajallibi HAYYHU pajl KaHIujaaTa,
komucHja nipemiaxe Hayanom Behy Manunmackord dakynrera YHuBep3utera y beorpany na
NPUXBATH JOKTOPCKY nuceprauujy np Teomope Pomuh u ogo0pu meHy jaBHY onlOpaHy paau
CTHULIaka aKaJIeMCKe TUTYJIE JOKTOpa MEIUIIMHCKUX HAyKa.

VY Beorpany, Menrop:

UT1aHOBH KOMHCH]€E: Hom. op Ilerap MunoBanosuh
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