HACTABHO-HAYYHOM BERY MEJUILIMHCKOI ®AKYJITETA BMA
- YHUBEP3UTETA OJIGPAHE

Onnyxom Op. 4484-61 ox 06.10.2025. romume ma 136. cemuuny HacraBHo-Hayunor Beha
Memumurckor daxynrera BojHoMmenumumcke akajeMuje YHuBep3uTeTa onbpane y Beorpamy
onpxanoj 26.09. 2025. ronuse umenosana je Komucnja 3a OIICHY 3aBpIIHE JOKTOPCKE JUCEpTalHje
IIOZl HACIOBOM:

"YTULIA] MMIUIEMEHTALIAJE MHOBATUBHUX WHO®OPMATUUKUX AJIATKM HA
IIPOIIMCBAILE 1 MUMHUMMUBAITAIY PU3HMKA O]l HCIIOJbABAILA O3BJBHUX
KAPTMOBACKYJIAPHUX HEXEJGEHUX IEJCTABA CUCTEMCKHUX OOPMVIJIALIAIA
JUKJIO®EHAKA ¥V IIPUMAPHOJ 3IPABCTBEHOJ 3AIIITUTH"

KaHpunara mp x cnen. Maje Cranxosuh, HCTHTYT 3a JbeKOBE M MeTUIIMHCKA CPEICTBA Lipue I'ope
(CInMED).

Menrop: npod. np Hemama Pamauh, Karenpa 3a hapmaxosomxe Hayke MemunuHCKOTr (akynrera
BojHomemummncke akanemuje YHuBep3uTeTa 016paHe y Beorpany.

Kowmmucyja 3a oneny 3aBpiHe JOKTOpCKe AMCEpTAIHje HMEHOBAHA jey cacragy:

1. Bc mon. np Munena Ianapn, nonent, MexuupacKky daxynrer BMA Vuusepsurera onbpane
y beorpamy, yxa nayusa o6mact: MHTepHa Menmimma, noxo6mact:Kapauomnoruja,
HpeCeTHAK KOMUCH]E,

2. mpod. mp Janko Camapuuh, Banpensu npodecop, MeTuuuHCKE daxynrer YHuBepsurera y
Beorpany, yxa Hay4uHa o6nact: @apMaKoIoTHja, KIMHIIKA (apMakoIOrHja i TOKCHKOIOTHja,
YIaH KOMHUCH]€e, U

3. mpod. np Amera Bomkosuh, penosrm mpodecop, Memuuunckn daxynrer YHuBep3uTeTa
IIpge Tope y Iloaropumm, yka HayyHa obmact: WHTepHa MemumuHa,
nonobnact:Kapauonoruja, wian xomucuje.

Ha ocHOBY aHanuse npusoxeHe JOKTOPCKE AUCEPTallHje, KOMHCH]a 33 OLEHY 3aBPIICHOT JOKTOPCKOT
pana jenHornaceo momsoc HacraBHo-Hayusom Behy Memmmuuckor (axyirera YHuBep3uTeTa
onbpane y Beorpamy cnenehu

MU3BEIITAJ

A) Ilpnxa3s cagpikaja JOKTOpCKe qucepTanuje

Hoxropcka nucepranyja je Hanucana Ha 113 ctpana. Ilonessena je Ha cieneha mornasma: yBox (32
CTpaHe), XUIIOTe3€ HCTpaxuBamka (1 cTpaHa), iibeBr HCTpakuBamka (1 cTpaHa), MaTepHjall i METOJIE
(8 ctpana), pesynraru (29 crpana), muckycrja (13 cTpama), 3aKJbydmd H mpemopyke (2 CTpaHe),
mateparypa (16 crpama) u mpunor (3 crpame). YBog je miyctpoBaH ca 10 cimka u y meMy je
HapezieHo 10 taGena. Ilornasse MaTeprjan 1 MeTone je WiycTpoBaHO ca 6 cimka. Pesyrrarn cy
moxymenToBaHH ca 30 Tabena u 16 ciuxa. Y muceprauuju ¢y nutupany nogamy u3 210 pedeperi.
Y mpuiory ce Hamasu JMCTa PENEBaHTHHX MEIUIMHCKAX IHjarHo3a Koje Cy OMie IpeaMeT
HCTP2XKHBaEka y OBOj HOKTOPCKO] AMCepTalijH. Paj o CIpyKTypy Mma cBe eleMeHTe JOKTOPCKE
JucepTanyje.



Y [punoxkeHoj NOKTOPCKOj IuMcepTamuju (oKyc je Ha HUCTpaXHBalky yTHIIaja HHOBATHBHUX
uHbopmaTnukux anatku (MMA), mMIneMeHTHpaHHX Y MHGDOPMAITHOHOM CHCTEMY IPHMApHE
3npascteene samrure (MICII33), ma mpommcuBame M MUHMMH3ANHy PH3HMKA O HCHOJHABAMHA
030H/BbHEX KapmuoBacKytapHux (KB) Hexe/beHHX 1ejcTaBa CHCTEMCKHX ¢bopmynanuja nuxnodenaxa
(Y maJpeM TeKCTy: DUKIO(EHAK).

Y nmornasmy "Veox" kammumar Craskosuh HaBoIH Haj3HAaYajHHj€ acIeKTe HeXEJbEHHX ejCTaBa
JIEKOBa yoIIuTe (HOBa NepuHMIH]ja, KIacHdUKaIHja y ONHOCY Ha MEXaHM3aM HACTAHKA HEKEJBEHOT
ZejCTBA, 030UIBHOCT, YYECTallOCT, MECTO HCIIO/baBaBa HEKEIBEHOT NEjCTBA dapmaxoTepamujcke
Tpyne JeKoBa Koje Hajyemhe H3a3WBajy HexXebeHa NejcTBa). Y HCTOM IIOINIaBJbY KaHAMIAT
Crankopuh omucyje xbyuHe acrmexTe cucTeMa (bapMaKOBHIHIaHIE ca (OKycoM Ha PYTHHCKE M
AOZaTHe Mepe MuUHHME3anHje pusuka (MMP) on HexXelbeHNX JiejcTaBa JIeKOBa U 3HAYaj IpUMEHe
WWA y mamy yHanpelema muxoBe eheKTHBHOCTH, Behe IpUMEHe y KIMHHYKOj Npakch koja he
KOHaYHO INpPHUMEHY JIEKOBa YYMHUTH Oe3bemuujoM. Y HacTaBKy KaHIWAAT MHIOE O
dapmakoTepanujckoj rpymu "Hectepommuu anTuuHnamaTopHu nexoeu” (HCAMJI), muxoBOM
MEXaHU3My [ejCTBa, KIACHQHKAIMjH HAa OCHOBY XEMHjCKE CTPYKTYpe H CENEKTHBHOCTH 3a
IMKIIOOKCATeHa3y, MHAMKall{jaMa, KOHTPAMH IUKAIHjaMa, HHTepaKIyjaMa i HexXe heHHUM JejCTBAMA,
INTO j& YBOZA Y IPHTY O TUKJIO(hEHaKy Ka0 3HA9ajHOM IPEICTABHHKY OBE IPYIIE IEKOBA U pU3HIEMa
EEI0BE CHCTEMCKE MIPAMeEHe, ¢ akuenToM Ha KB pusnke. Jletasao Cy OIIHCaHE PyTHHCKE U JOJaTHE
MMP on KB HexemeHHMX JejcTaBa AHKIObEHAKAa Koje Cy IPENOpY4YEHE OJ PEryIaTOPHHUX
MHCTHTyIIMja 3a JIeKoBe 3eMasba wianMia Esponcke yrmje u dopmamso ozoGpere ox EBpomncke
xomucrje 2013. romune. Micre Mepe cy mpemopydene on VIHCTHTYTa 3a JbeKOBE M MEIMIAHCKA
cpeactea Llpue T'ope (CInMED), xao HaunexHe HHCTHTYLHje 3a KBAIMTET, 0e30€THOCT H
epuxacnoct nexosa y Ilpuoj Topm (LIT). Pyrmacke MMP Cy moapa3ymeBale HOBe
KOHTpaWH/HKAIIHje, I0ceOHa YIO30perka M Mepe OIpesa 3a POIHCHBARbE JUKIODEHAKA Y CAKETKY
xapaktepuctuka neka (CKJI), moxymenty xoju je omoGpen ox CInMED a xoju je Hamemen
3MpaBCTBEHMM DaJHUIMMAa KOjU NPOIHACYjy, H3/ajy ¥ IpHAMeryjy muknodenak. Jlomatae MMP cy
IofipasyMeBaje IPOaKTHBHO OOaBellTaBame peleBaHTHHX 3[PaBCTBEHMX pammmka y L' myrem
nucMa 31paBCTBEHMM paJHAIMMA O HOBUM HaydHMM casHamHMa 0 KB Hexe/beHHM 1ejcTBHMA
mUKIo(eHaKa, Koja Cy HMIUIEMEHTHPAHA Y CaXeTKy KapaKTepHUCTHKa 3a oBaj jiek. Ha Kpajy OBOT
nornabika CTaHKOBMA HABOMH. TTOJATKE O OTPOLIBY ARKIo(eHaka, Koju cBperaBajy 1Ty semise ca
BHCOKOM IIOTPOIIROM JUKIO(EHaKa, Y OJHOCY Ha IOTPOINEY HANpPOKCeHa W uGympodeHa kao
Ge30eHUjuX TepamHjCKUX alTepHaTHBa IMKIO(EHAKy y IOITeNy pH3HKa on 036mpHMX KB
HEXEIBCHHX JIejCTaBa, y mopehemy ca 3eMibamMa pernona u 3eMibama EBporncke yHuje.

Ha ocnoBy HaBenenor, Crankosuh je moctarmna cienehe xumorese:

1. Nmmementanumja MMA y VICII33, xao HoBor HaunHa uMmiuteMenTanuje MMP o nexessennx KB
ZejcraBa mKnodenaka, kox GonecHuka ca KB mujarsozama Koje IpencTaBibajy KOHTpauHIUKaIHje
M TOCeOHAa YyHO30opema/Mepe ONpesa 3a NPONMCHBAKBE AUMKIODEHAKA, a KOjHMa je Ipe
umieMenTamuje MAA npomucuan qukinodenak (koxopra 1), umahe 3a mocnenumy:

a) CMameH¢e IPONHCHBAA/ IOTPOIIEE JUKIO(EHaKa;

6) mosehame npomucuBama/moTpomIke Apyrux, 6e36emmnjux HCAWUJI, u3 ucre hapMakoIomxo-
Tepanujcke moarpyme kao gukinodenax, ATLl: MO1A (manpokcer, ubynpoden);

B) CMameme ymyhumpama GolecHHKa ca [HjarHosama KoOje MpeACTaBsbajy KOHTpaHHIMKALHje H
noce0Ha yno3operma/Mepe OlIpesa 3a POIUCHBAE AUKI0ohEeHaKa Ha BUIIIE, CIISIHjalHCTHIKE HUBOE
3JIpaBCTBEHE 3aLITHTE.

2. Nvonementanmja MAA y MCII33, xony GomecHuka ca OMjarHo3ama Koje HpeICTaBIbajy
KOHTpaWH/(MKalKje 1 1ocebHa ymo3opema/ Mepe olpe3a 3a NPOIUCHBAkhe TUKIO(EHaKa, a KOjuMa
npe umieMenTanyje WA nuje npomucuan quknodenak (diclofenac-naive 6onecHAIH — KOXopTa
2), umahe 3a nocieauy:



a) HEMPOIMCHBAE TUKIO(EHAKA, TOCEBHO GonecHUIMA CTapHje JKHBOTHE N0OH KOjH cy y Hajsehem
PH3HKY OZf HCIIoJbaBama 030mbHux KB Hexemennx ejcrasa JukinogeHaka;

6) mopehame IPONMCHBARA/TIOTPOIIELE APYTHX, 6e3benanjux HCAMJI u3 mcre dapmakoromko-
Tepanujcke moarpyme, ATI]: MO1A (HanpokceH, ubynpoden);

B) Y CIIy4ajy IpOIMCHBArbA muxiogenaka nosehame sacTymbenocta KB 6onectu KOj€ IIPEACTaBIbajy
KOHTpauHIMKaIH]e KOje Ce MOTy JOBECTH y BE3y Ca IPUMEHOM IuknodeHaka;

I) y Clly4ajy IpONMCHBAmA Auknodenaxa noeeharme ynyhusama 6o1ecHuKa ca IMjarHo3ama Koje
TIPCACTaBbajy KOHTpaWHJMKALMje ¥ IoceOHAa YNo3opema/Mepe ompe3a 3a IPOIHCHUBAH:E
mukiIodeHaka Ha BHINE, CIIENHjaTHCTAYKE HUBOS 3[[PaBCTBEHE 3alTHTE.

3. IlpucycTBo mujarHo3a Koje IPENCTaBIba]y KOHTPaHHAUKALM]E 32 MPONHCHBALE muxinodenka, a
yjemso u moryha exessena KB nejcrea muKinopenaka, 6uhe y no3uTHBHO] KOpEalij| ca HHIEKCOM
(CTereHOM) H3110)KEHOCTH OBOM JIEKY.

VY mmmBy npoBepe MOCTaBIBEHHX xunotesa, kaHmumar CramkoBuh nepummme cremehe mumene
HCTpaXKUBamka: ‘

YrBpauTH 06MM H ofpacue HpomHCHBaEmA H HOTpoIme auKiIodpeHaka GonecHumuma ca KB
Gonectuma/pusuxom o paseoja KB Gomectn (6onectu xoje cy KOHTpauH/IMKalHje/Mepe ompesa 3a
IponucHBame AuKIopenaka) y 1133 11T, 3a BpeMencku nepuox 01.01.2016 - 31.12.2020. 1j. Haxow
2015. romune, xana cy y LIl MMIUIEMEHTHPaHe pyTUHCKe U nonatHe MMP 3a nuxinodenax. Illupe
TIIENIaHO, Kb j€ Y TBPIUTH Ja I Ce Y KIIMHIIKOj IIPaKCH IPUMERLY]y yobmdajere perynatopae MMP
npenopy4erne ox crpane CInMED, 1j na ce Ha mpumepy mukno(enaka yTpae pasivike mimely
TIpENOpYICHE U aKTyeNHe KIMHUYKE NPaKce y MPOIKUCHBamky Tekopa y LII;

V3BpuivTH aHaMM3y IPONMCHBAE:A/TOTPOLIE AukodenHaka rouHy JaHa IIpe | FOJHHY JIaHa MoCIe
umnnemenTanuje MAA y UCII33 1T (natym ummnemenTanuje: 04.10.2021) xox 6onecuuxa ca KB
Gonecrrma/ pusuxom oz passoja KB kojuma je AUKII0(eHaK IPOIUCHBaH Ipe MIIIeMenTamuje UA
— KoxopTa 1;

VI3BpIIuTH aHANM3y IPONMCHBARLA/TIOTPOIIE MUKIO(EHaKa FOMMHY JaHa OCIE HMILIEMEHTALIHje
UUA y UCII33 LI xox 6onecHuka ca KB GonecTima/ pusukoM ox pasBoja KB xojuma quknodenak
HYlje IPONIHCHBAH IIpe UMIUIeMeHTammje A (mperxomuo diclofenac-naive GonecHuIE) — KOXOpTa
2;

VI3BpiuTH aHAMM3y IPONHCHBARA/MOTPOLIEE auxnodenaka y I133, y ogrocy Ha crapocT, moun
GonecHrKa W IPHCYTHY GOJECT KOja NPencTaBiba KOHTPaWHIWKalH]y 3a IPEMEHy AUKIo(eHaKa,
ronuHy Naxa nocne ummemenTayje MMA y MICII33 LT, kox 6onecHnka Kojuma IUKIO(EHaK Huje
IIponHCHBaH npe ummieMenTanuje MMA (mperxonro diclofenac-naive 6onecuumm) — KOXopTa 2;

V3BplinTy aHamM3y NpONKMCHBAHA/OTPOLIEE HanpokceHa M HOympodera, xao 6e36emHHjux
aITepHaTHBa AUKIOQEHAKY, TOJMHY NaHa IIpe M TOJMHY JaHa MOCIEe umIieMeHTanuje UUA y
UCII33 LI, xon Gomecuuka ca KB 6omectuma/ pusukoM on passoja KB Gomectu kojuma je
AUKIO(eHaK MPONUCHBaH Npe UMIUTeMeHTanuje MAA — koxopTa 1, xao u Koz GoNecHHKa KojuMa
JUMKIO(pEHaK HUje NpPONMCHBAH Ipe HMIUIeMeHTanmje WA (opetxomuo diclofenac-naive
OonecHUIN) — KOXOpTa 2;

Wsepmmmta aHamusy sactymbeHocTH KB Hexemenmx AejcraBa OuKIOdeHaKa, Tj. 6omecTH Koje
TPE/ICTaBIbajy KOHTPAMHIMKAL]E 33 HelOBy NPUMEHY, IOIHHY HaHA IIpe ¥ TOOWHY JaHa II0CIIe
ummeMerTandje UAA y MCII33 LI, xonm 6onecHuka Koju cy 6umm diclofenac-naive mnpe
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umMiiemenTanyje MUA — xoxopra 2, a kojuMa je IUKII0(hEHaK MPONKMCHBAH HAKOH AMILIEMEHTAITHje
oBe MMP, xao u anamusy mHXOBOT ynyhuBama Ha BHINE, CIIENHjAIHCTHYKE HHABOE 3[IpaBCTBEHE
3alITHTE TOKOM IO/IMHY JJaHa OJl IOYeTKa IPUMeHe TUKI0DeHaKa;

VI3BpIMMTH IIPOLEHY HM3IOKEHOCTH 6OJIECHHKA AUKIOGEHAKY Ca M3pauyyHABaRmeM HHIEKCA
U3JIOKCHOCTH, Ka0 M y3POYHO-TIOCIEIUYHE MMOBE3aHOCTH HHIEKCA M3JI0KEHOCTH maKIoheHaky u
PHU3HKa 01 I0jaBe HEroBUX HEXesbenux KB JiejcTaBa.

Y mornaey "Marepujan u Merogme" kammumar Cramkosuh ONHUCYje IH3ajH CIIPOBEIEHUX
HCTpaKUBaba:

IIpBO HCTpakHBame — PeTPOCIEKTHBHA cTymmja ynotpebe muxinodenaka je Guio HCTPKUBAE
IPONMCHBAaKba/TIOTPOIIELE AuKIoherHaka Gonecaumama ca KB 6onecTrma/ pHU3HKOM ox pa3Boja KB
Gonectn, ma mHumBoy II33 vy Iproj T'opuw, y meroromummem BPEMEHCKOM  IIEPHOIY
(01.01.2016-31.12.2020). Kao H3BOp HoJaTaka o 6ojecHMIMMa Kopuiheny cy nomamy u3 UCII33.

Ananusupanu cy crenehu mopamm:

- YKymaH 6poj 60JecHHKa KOjEMa je IIpOIHCHBaH IUMKIOo(EHaK;

- YKynas 6poj GosecHuKa KojuMa je PONHCHBAH THKIO(EHAK, 2 Koju uMajy cenehe Gonecta Koje
Cy KOHTpaWHJMKAIVj€e 32 NPOIHCHBAE TUKIO(EHAKA: KOHTECTHBHA cpyaHa HMHCYuIMjeHnH]a,
HCXEMH]jCKa cpaaHa Gonect, nepubepHa apTepujcka GoecT u 1epebpoBacKyapHa GolecT;

- YyKymaH 6poj 60o5ecHHKa KOjUMa je POIHCHBAH maKoeHax, a koju uMajy cienehe GomecTu Koje
Cy mocebHa ymoO3Opema/Mepe oOmpe3a 3a IPOIMCHBARE AuknopeHaKa: XWIepTeH3Hja,
XUIEPIUIUAEMH]a U THjabeTec MEIHUTYC;

- CBH JICKOBH KOjH CallpXe NHMKIO(EHAK Ka0 aKTHBHY CyICTAHLY, y Pa3IHYNTHM jauyrHaMa,
thapmaneyTckoM 06Ky ¥ IyTy IIpHMEHE, Y IHbY H3pavdyHaBarha HOTPOIIe JUKIOhEHaKa.

Jlpyro WCTpaXuBame — HMIAKT cryouja mnpomeHe ebpextuBHocTH MMP Ha OCHOBY
IPONUCHBaka/ IOTPOIIe AuKiIodeHaka Gonecuunuma ca KB Gonectima/pu3nKoM of1 pasBoja KB
bonectn, Ha HuBOy I133 y 1T, jemmy romuny IIpe ¥ jelHy TOAMHY IHocie umiuieMenTanmje UUA.
Crynuja je musajuupana kao KOXOpTHa CTyIHja ca ycaheHom cTymmjoM ciydaja u korTpona. IIpsa
KOXOpTa HCIHMTaHKKa cy 6uinu 6onecrumu ca KB gmjarnosama xoje cy KOHTpaHHIUKaIlije B moceOHa
YI030pera/Mepe Ompe3a 3a NPONHCHBAKkE IUKIOGEHAKa, a KojuMa je mponmcuBaH AEKIO(EHAK
JEIHy TOIMHY Npe ¥ jeNHy TOIUHY IIOCTe mvmiemenTanyje MMA y UICIIII3 1. Ou Gonecaumy cy
TpeJCTaBIbally IPYTy ClydajeBa (koxopra 1). OHE Cy KOMIApHpPaHK ca KOHTPOIHOM IPYIIOM KOjy Cy
arHUIA Gonecuunu ca KB nujarnosama xoje cy KOHTpaWHIMKalKje H IocebHa ymo3opema/Mepe
OIIpe3a 32 PONUCHBAKe THKIO(EHaKa, KOjuMa Hije IPOIMCHBAH TUKIO(hEHaK IIpe HMMILIEMEHTAIHje
HUHA, anu jecte HaKOH BeHe UMIUTEMeHTaNHje (IIPETXOLHO diclofenac-naive 6onecHuum) — KOXOpTa
2. Hctpaxusamem cy 6uma obyxsahenn momamu m3 VICII33 LT 3a jEHOTOUINELH MEPHOT, Of
04.10.2020. mo 04.10.2021. (mepmon mpe nMiviemenTanyje MUA y HWCII33 L), xao u 3a
jenoromummu nepuox ox 04.10.2021. mo 04.10.2022. ropuHe (IEPHOJ IOCIE UMILIEMEHTAIHje
WUA y UCII33 III'). UAA je y UCII33 1" uMmIuieMenTupana 04.10.2021.

3axBasbyjyhu VA wm3BpIIeHO je Mamupame mujarHosa u3 HcTOpHje OonecTr GoNeCHUKa, Koje Cy
xomupaHe 110 MKB-10. pepusnja (1rcTa HaBeeHa y IPHIOTY aucepTanmje), ca qujaraosama y CKJI
(KOHTpaMHIVKalMje H IOceGHA YIO30pema/Mepe ompesa) Koje cy komupaHe y MedDRA
(MeIMUMHECKM PEYHHK 3a PEryJaTopHe mociore). JJooaTHO, 3axBasbyjyhu mMmmnementanuju MHA,
omMoryheHo je 1a ce IIPHIMKOM IOKy1Iaja IPOIHCHBAKA nuknodenaka ox nexapa y 133, ayromarcku
HACHTA(UKY]y GONECHHIM KOjUMa je OBaj IeK KOHTPaHHIMKOBAH HITH Ce MOpa IPUMEHHUBATH Y3
noceGHa ynosoperma u Mepe omnpesa. OBO je MOCTUIHYTO Ha HAYKH IITO cy y MCII33 y3 nujarHose
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borectr Koje Cy KOHTpauHIMKaNKje i MEpe onpesa 3a NPONUCHBALE TUKIO(EHAKA U3 ENEKTPOHCKOT
KapToHa GONeCHUKa, COGTBEPCKHM pelemeM yrpahenn texcrou uz CKJI, tako ma JeKap MOXe,
TIPHIMKOM NPONKCHBaka JUKIOpEHaKa MalHjeHTHMa ¢ THM JHjarHo3ama BHJIETH YIIO30pema Tj.
CMCPHHIIE 32 Ieroso mponucuBamse. Cajpixaj HOpyKa yIo3opema ce Pa3uKyje y 3aBHCHOCTH 01
Tora Nla M OONECHHK y aHAMHE3W HMMa JHjarHo3e KOje Cy KOHTpaMHIWKAlHje WA MoceOHa
YIO30perma/Mepe OIpesa 3a IPOIKECHBARE IuKnopeHaka W y 3aBUCHOCTH O dbopmynanuje
muKIIo(eHaKa KOjH Ce mpOIHCyje (opanmHa, mapeHTepanHa, peKTalHa). YBoheme mopyka ynosopema
y ACII33 III" je 3axTeBano merosy HaJI0rpaiiby, IWTO je (pOpMaNHO omo6peHo ox Munucrapcrsa
snpasipa II', xao Hamnexue urcTHTYIHje y 1" 32 yHanpeheme 3mpascTeeror uH(OopManuorOT
cHucTeMa.

3a notpebe 0BOr MCTpaKHBama aHaIIM3Kpany Cy crenehn momamu w3 VCII33 11T

- TOJaIM o JujarHosn/aMa GONECHHKA KOjHMa ce Ipomucyje mKIodpenak (MeIALIHHCKH KapTOH
GonecHuKa), a Koje cy KOHTpanHTMKalKje i mocebHa yIo3operma/Mepe onpesa 3a IIPOIIMCHBAKE
JUKIo¢peHaka

- TIoJauy o MPONMCHBAlY TUKJIO(pEHAKA jeTHy TONMHY Ipe H JeAHy ronMHy moCIe MMILTEMEHTALZje
UNnA :

- [ojaud o 3amTHNEHOM Ha3MBY JeKa (IUKIO(BEeHAK), dapmaneyTckoM o6nuKy, jadnHH (mos3u) u
YTy PEMEHE

- T0JalM O IOy M y3pacTy GolecHEKa (cTapocHe rpyme: 18-64, 65-74, cTapuju o 75)

- TOJamy O NpONMCHBAaKY HANpoKceHa M uOympodena kxao KB 0e30eIHUjHX TepamujcKux
aITepPHATHBA TUKIO(EHAKY, jeIHy TOIVHY IIpe H jeNHy roJMHy nocie umiuieMenTanuje MAA

- T0Jany o 3amThhieHOM Ha3HBY JieKa (HalpOKCeH, uOynpoden), papMarieyTckoM 06IHKY, jauuHM
(mo3m) H myTy npEMeHe

- nojmamm o aujarHozama (KB HexelbeHuMm JIE]CTBEMa) KOje MOI'y GHTH mOBe3aHa ca MPUMEHOM
IMKIo(eHaKa

- ToZamu o ynylvBaky Ha BHINE HHBOE CHENMjATHCTHYKE 3APABCTBEHE 3aIITHTE GOJIECHHKA KOJ
kojux mohe mo mojase KB mexe/neHnx I€ejcTaBa, Koja 6u Morna GHTH IOBesaHa ca IIPUMEHOM
IuKIogeHaka.

Iomauu cy ananmm3upany 3a 06e Koxopre (rpymna ciyqajeBa — koxopra | ¥ KOHTpONHA rpyma- KoXopTa
2).

Iotpommma nexoBa je ananu3upaHa Ha OCHOBY cranmapane Merononoruje C30 3acHoBaHe Ha 6pojy
HJ1/1000 craroBHMK/Nan 1 ATI] Knacuukammju nexosa (https:/www.whocc.no/atc_ddd index)
(183).

Omnyxa Etiuxor onGopa HHje mpuMeHIsHBa 3a HCTpaXXHBaba KoOja Cy IpeIMeT OBE IOKTOpCKE
JucepTanyje. Y OBHM HCTPaXXKHBAmHUMA aHATH3HPAHH CY KyMyJIaTHBHU IOJAlM O IPOIHCHBAKY
AuKioenaka, 6e3 IMIHUX MoJaTaka o GOeCHANMMA, YaK HY Ha HHUBOY HHHIMjaNa. Bonecuunu Hucy
MOIY GUTH HAEHTH)UKOBAHYN U y TOM CMHCIY GHTH KAHIUIATH 33 IOTIHCHBAILE HH(pOpMHECAHOT
IpHUCTaHKa Npe yKby4HMBamka y HCTpaXKuBama. Jo3Bona 3a kopuimheme MEIUIMHCKHX I0JaTaka
Gonecuuka (acropuje Gonectn) U3 HEGOpMALHOHOT cucTema 1133 Lipue I'ope je no6ujena ox ®onna
3a 3/[paBCTBEHO OcHUTyparse (Opoj carnacHocTH: 04-2294, ox 04.06.2020) y ci1axy ca HALKOHATHAM
IponrcuMa o Koprmhery noparaxa u3 VIC I133 Ipae Iope.

CrarucTuaka aHanmsa mojaraka je ypaljeHa y CTaTHCTHYKOM nporpamy, IBM SPSS version 26.0.
ATpubyTuBHE BapHjable Cy IpecTaBibeHe Y 00/MKy (pEeKBEHIH, a CTATHCTHYKA 3HAYAjHOCT
TeCTHpaHa Xu-KBajpar TecroM. KoHrhHyamHe Bapujabie Cy IpeicTaBibeHe Y OGIHKY Cpelmbe
BPEIHOCTH M CTaHAapIHE IeBHjaudje, ONHOCHO MeIHjaHe ca HUHTEPKBapTAIHUM pacloOHOM Yy
3aBUCHOCTH OX pacmofene monaraka Tectapanux Kolmogorov-Smimov test. 3magajroct pasmuxe
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KOHTMHYyaTHUX Bapujabmu je Tectupana Student t test 3a (H€) 3aBHCHE y3pOKe HIIH Mann-Whitney
uma Wilcoxon test, xao u 6arepmjom TecToa ANOVA u HellapaMeTapCKUM aJTepHaTHBaMa,
Kruskal-Wallis umu Friedman test. Kopenangja je recrupana Pearson mimn Spearman KOpETalyjoM.
AHamuse Cy nponemeHe Ha HUBOY CTATHCTHIKE 3Ha4yajHOCTH o1 p < 0,05.

Wspavynasama HHEKCA H3IOXEHOCTH JIEKY H3BPIICHO j€ U3 YKyIHE KOJMYMHE HPHMESEHOT JTeKa
TOKOM OZpeleHor BpeMeHCKOr neproa (IIpOH3BOx 6poja kytuja, 6poj Tabnera Mo KyTHjH K 6poja
MUIIATpaMa y jeaHoj GapManeyTckoj hopMymanmju, unme ce Aobwrja yKyIHa H3JI0)KEHOCT H3PaKEHA
Y MUITTPaMHMa), [IPU 9eMY j& TOOHj€HH IIPOH3BO. OIEIBEH Bpeauomhy JIJIJT 3a mukiodenak, kaxo
6u ce nobmo ykyman 6poj I koje je GoecHHK TO6HO. VHnexc H3N0KEHOCTH, M3pakeH IPeKo
KyMmynaTusHOr 6poja JIJIJT je onpehusan camo xom GonecHHKA KOju Cy nobujanu muknodeHak Kao
XpOHHYHY Tepanujy, HajMame TOKOM JBa y3acTOmHAa Mecema. Ha ocHoBy ROC (eng. receiver
operating characteristic) anammse U3padyHaTa j€ TpaHWYHA BPEJHOCT OBOI HHIEKCA ca
censuTHBHOmNY ¥ cnemuduunomhy 3a mojapy KB mexemenmx JejcTaBa mUKIOdeHaka, mTO je
oMoryhuno mponeny pusukxa on KB HexemeHHX JejcraBa Koje Cy KOHTpaMHIHKALAjE 32
TIPONHCHBALE ¥ NPUMEHY AuKiodenaka kaj GonecHuK no6rje ompelery KOJIMYMHY JIeKa.

Y mormaemby "Pesynrarn” CramkoBmh AETABHO M CHCTEMATHIHO IpUKa3yje pe3yiare H3
CIIPOBENICHAX HCTpaXMBama kopucrely Taberne u CIMKe y3 jacan oCBPT M TyMademe IIpUKa3aHUX
pesyiara. '

Y nornaemwy "JlucKycHja" anekBaTHO Cy OIECAHH NoGHjeHr pe3ynITaTH JOKTOPCKE MUCepTalHje y3
YIIOpEIHY MPHUKa3 II0/laTaka U3 PEIEBaHTHE JIUTEPATYPE.

Y nornaemy "3axipyunm” caxero cy mprkasaHa HajBXXHHja Ca3Haa IIPOMCTEKNA M3 pe3yiIrara
MCTpaXMBama. Y norinaesby "IIpenopyke" kanmuaaT Ha OCHOBY pe3yJITaTa HCTpaKHBamkba e IIaxKe
falba yHanpehema MeMIMHCKEX 6a3a [IojaTaka y 3ApaBCTBEHAM ycranoBama y LI, Be3ano 3a Tun
M BaMAHOCT NOfaTaka koje Tpeba na campike, kako 6u Omire cupeMHe 3a CIpOBOheme
(hapMaKoenuAEeMHONOIKIX CTyaUja. YHjH 61 pesyiIratd 6uim peNeBaHTHM 3a JOHOCHOIE OILTYKa Y
Ay 3MPaBCTBEHOT ¥ €KOHOMCKOT OJUTy4HBamka O YIOTpeOH JIEKOBa,

b) Kparak onnc mocTurayTax pesyJarara

Y nornaemy "Pesymratu" CramkoBuh o0IBOjeHO OpHKa3yje pe3ynraTa [Ba CHOpPOBENEHA
HCTPKUBAMHA.

Pesynatm mpBor HcTpaxuBama IIPONHCHBAMHa nuknopenaka y II33 Gomecmmmuma ca KB
Gonectuma/pusrmuma ox paseoja KB Gonectu koje ¢y yjemso KOHTpaMHIUKAl{je ¥ Mepe ompesa 3a
IPONHCHBake NUKIO(EHaKa, y IETOTOHIILEM BDEMERCKOM epHOy, HakoH 2015. roquue kana cy
y LI coposenene MMP 3a muxiodenax, mokasyjy na je of yKyIHOT 6poja OonecHHUKA KojuMa je
TokoM 2016, 2017, 2018, 2019 i 2020. roaune 610 nponucaH aukinodperax, mux 16%, 18%, 24%,
15% 120%, penom, umaino KB Gonect/60mect koja mpeacrasiba daxrop pusuka ox KB 6onectu. On
yKymHOr Opoja GoNecHHKa KOjH Cy MMaiM KOHTDaWHIWKAIHje 33 MPOIHCHBAIE JuKnodenaxa,
Hajsehu 6poj (39, 7%) je mMao ucxemujcky 6omecT cpia, TOK je Hajpehu 6poj 6oecHuKa KOjuMa ce
HUKIOEHaK MOTao IPONMCATH, al¥ y3 IojadaHe Mepe OIpe3a, MMao xuneprensujy (77, 4%).
Ilotpomma mukmodeHaka mnpukasama 6pojem JJIJI/1000 cranoBHWKa/IaH y IOCMaTpaHOM
NETOrOAUIIBEM NEPUOy Oelexu KOHTHHYHpPAHH pact, ox 4,6 y 2016. rogunu Ha 6,3 JJIJ1/1000
CTaHOBHMKa/IaH y 2020. roaunw, mTo je mopact o 36,91%.

KonTuHyrpanu pact morpommse je 3abenexen kox obe rpyme GolecHEKa, kox 6omecHnka ca KB
GonecTima Koje Cy KOHTpaWHIMKAIHje 3a IPONHMCHBAE muknodeHaka M kox GonecHHka ca
Gonectuma Koje cy hakTop pusmka 3a pazsoj KB Gomectn. IMotpomma muknodenaka mpukasana
6pojem JI/1/1/1000 cTaHOBHHMKA/AaH, Y OJHOCY HA HAYHH IPAMEHE nuknoeHaka Imokasyje aa opajiHe
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bopmynammje muxnodenaxa wnne 98% yxymme IOTpOIIE-e AUKIO(heHaKa y mopelery ca peKTanHum
¥ napenTepanHuM QGopmynanujama. Y mocMaTpaHOM BpeMEHCKOM nepuony GonecHunuma ca KB
bonectiMa koje Cy KOHTpauHmMKammje 3a NpONHKCHBaE JUKIO(eHaKa, TUKIOpeHaK je HajBHIIe
IPONKCHBAH y jauuHu of 75 Mr (63,7% y OXHOCY Ha OCTale CHCTEMCKE Gopmynanuje u jaunne
maknopenaxa). Meljytum, nuknodenax je mponucusan u y jaaurm ox 100 Mr, mwro y ciyuajy ma ra
GonecHuIM y3mMajy ABa IyTa JHEBHO IpeKopadyje MakCHMAIHO JO3BOJbEHY JHEBHY 03y
nuknodenaka ox 150 mr.

Pesynratn npyror mcTpaxuBama NpONMUCHBaka JuKIoQeHaka OomecHmmuMa ca KB
Gonecruma/prsunuma ox pazsoja KB Gonectr KOJH Cy yjenHO KOHTpaHH/IUKAIHje M Mepe OIIpe3a 3a
IIpoNKCHBake THKIOhEHaKa, pe ¥ Iocie umieMenTanuje UMA ma ausoy MCII33, nokasyjy na je
HaKoH mmnnemeHTaurje IMA nmommmo no cMamema y MpONHCHBAmbY nuknodeHaka y Koxoptd 1
Gonecuuka u 10 y cBuM KB GomnecTiMa Koje Cy KOHTpaWHJIHKallKje 3a IPOIHUCHBake TUKIo(eHaKa
(v pacmony ox 24,32% - 55,38%) u y cBuM 6onecTHMA Koj€ Cy (aKTOp pU3HKA 3a HPONHCHBAE
maknodenaxa (y pacmony ox 22,86% - 26,32%). Bpoj penenara u nakopama AukiodeHaxa je 6uo
CTAaTUCTHKH 3HAYajJHO Marsi HakoH uMiLteMenTaunje MAA (Wilcoxon Signed Ranks test; p<0,001).
Y xoxoptu 1 GonecHuka Hajsehe cMameme y IPONHUCHBAkY AUKIO(EHaKa, HAKOH UMILIEMEHTAIH]e
WHA je zabenexeno kon 6GolecHHKa ca KOHTpaHHIMKalMjaMa 3a IPOIMCHBAE NUKIO(EeHaKa
(33,9% penenara, 32,5% naxopama), IOK je Kox GOTeCHHKa ca ¢axTopuma pusska 3a pazsoj KB
GonecTy cMameme y nponucuBamy TUKIOheHaKa, HAKOH umieMentaryje MUA usnocuio 23,7%
peuenara u 22,3% maxoBama.

Hakon mmrtementanuje MMA, npomucusame mukinodenaka y KOXOpTH 2 6olecHHKa je GHIIo
3HAYaJHO CMaEmeHO y mopeljermy ca GONECHHINMA Ca HCTHM 60JIecTHMA KOjUMa je ImuKiodeHak
NPONMCHUBAH IIPE OBE JUTHTANTHE HHTEPBEHIH]E.

Koxopra 2 GonecHmka KojuMa je NpONHCHBAaH IHKIO(DEHAK HAKOH uMIieMeHTanje VWA
(nmpetxomno diclofenac naive Gonecrunm) je metasbHuje aHaAIMM3MpaHa y OJHOCY Ha aemorpadcke
KapaKTepUCTHKe (mON M cTapocT). JIukiodeHak je BHINE IIPONMCHBAH KeHAMA y OOHOCY Ha
MyIIKapue, IpeMaa Ta pasiuKa HHje JOCTHIA HMBO CTAaTHCTHYKEe 3HayajHocTd. C 063HpoM Ha
CTapocT GOJeCHHKa, OBaj JIEK je HajBHINE NPONMHMCHBAH KOJ CTAPOCHE rpyne oxn 45-64 roaune, a
HajMarse KOJl HacTapHje rpyie GolecHuka (> 75 rofmHa) i Ta pasimKa je 6uIa CTaTHCTHYKY 3HAYajHA.

[Mpomucusame I[HKJ‘IO(beHaKa‘y KOXOpPTH 2 GoliecHHKa, KOjEMa Ipe HMILieMenTanuje MIMA Huje
IIPONHUCHBaH IUKIO(EHaK je pe3ynTHpano moeehameM Gpoja ymyTa Ha CHEIHjalHCTHUKE HHBOE
3MpaBCTBEHE 3amTHTE 3a 27,33%, 1ume je moTephen KB pusnk ox npumene muxnodernaxa. Taxole,
BE3aHO 32 3[PaBCTBEHE HCXOZE MPONUCHBamka AUKIodeHaka y KOXOpTH 2 GonecHuKa, 3abenexeH je
nopact 6poja oHux ca KB 6onectrma koje Cy KOHTpaMHIMKanwja 3a meroBy npuMeny. Hajpehu
nopacT 3abelnexeH je kon 6onecHuka ca GolecTrMa apTeprja, apTeprona u Kamunapa (41,77%), a
HajMarme KO OHHX ca JHjarHosoM 'Jlpyre cpuane 6onectr' (3,25%). ITopact Gpoja GonecHuka ca
HCXEMHU]CKOM 6ONIECTH CpIia, KOHIeCTHBHOM CPYaHOM MHCY GUIMjERITjoM i epeGpOBacKy IaapHuM
GonectuMa u3HocHoO je 10,65%, 28,57% u 12,8%, pemom.

Kao pesynrar cMameHOr mpomucuBama JUKIodeHaka y KoXopTa | HakoH umiieMeHranyje MAA
momuio je o nosehama NponucuBamka HapOKCeHa U UGYnpodena, JOK je Y KOXOpTH 2 GolecHuKa
KO KOJHX je 3aIl04¥eNo HpONMCHBame IMKIobeHaka HakoH mMmIemeHTammje UMA nomuio mo
CMamebha NPONUCHBAaLA HAIPOKCEHA U HOynpodeHa.

Ha xpajy npukasamum cy pesynrarm KOjH Ce OOHOCE Ha mapaMeTap HHIEKC H3IIOKEHOCTH
muKnoQeHaKky Kao NpeIMKTOpy McmosbaBama KB Hexemenumx AejcraBa mukinodenaka. Bpemmoct
HHJIEKCA M3JI0XKEHOCTH TUKIO(EHaKy je CTaTHCTHYKH 3HadajHO Ouia Beha y rpymu 6onecHuKa Koju
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Cy ynmylieHH Ha BUIIE HHBOE CIICLMjATHCTHYKE 31DABCTBEHE 3aINTHTE, [ON IPETIIOCTaBKOM J1a je
Pa3JIor 3a To IpUMEmEHY JUKIOpEeHaK U Berosa HenosbeHa KB HexesbeHa 1ejcraa.

B) Ynopenna ananmsa pesyarara noxropexe AEcepTanyje ca pesyJTaTAMa M3 JUTepaType

Y nornasmy "Jluckycuja" xaHmumaT pesymirare CHOPOBEICHUX HCTPaXKMBakha y OBHDY IUCEpTalHje
carjiefiaBa y OHOCY Ha 0Cajlallliba Ca3Harba ¥ HAjHOBMjy PENCBaHTHY JHMTEPATypy Y O6IacTHMA
apmaxoemuiemMuonoruje, GapMakoBATHIAHIE, MEIMIMHCKEX 6a3a nojaraka, Mepa MUHUMHA3AIHje
PU3¥Ka U anaTa KOjH Ce IPHMERY]y y MUY HEX0Be Behe e(EXTHBHOCTH Y MIPEBEHIHjH 030HBHIX
3MpaBCTBEHUX MCXOZa M3a3BaHUX NPHMEHOM JiekoBa. Hajeeha npensoct ucrpaxuBama kanmmaaTa
Craukoeuh ce ormena y tome mro je mpuMemen IPUCTYN GasupaH Ha JBOCTPYKHM JOKasHMa y
npouenu epekruBHOCTH MMP, KoOjEMa ce KOMOHMHyje KBaHTHTaTHBHO Mepeme 06mMa
uMnneMenTanje MMP (uamukaTopr mponeca), ca MepemeM YYECTaIOCTH MCXOAa OJf 3Hadaja
(MHIMKATOpH MCXOXa) U TO Ipe | moche onpeljene perynaropre uaTepsenndje. OBaj mprcTyn je
KbydaH y ylpaBlbaky PH3UKOM O IpHMeHe Jeka. WHImKaTopy mpoleca y 0BOM HCTPaKHBAELY CY
CC OHOCHIIK Ha IPONHCHBake JUKIO(EHaKa, HapoKceHa i HOyIpodera JOK Cy ce HHIUKATOpH
MCXO0Nla OIHOCHIIM Ha MEIMIHMHCKE JWjalHO3€ M yHyhHBara Ha BHINE, CHEIHjATMCTAYKE HHBOE
3IpaBCTBEHE 3alITHTE. Y OQHOCY Ha NOCTABIBEHE XHIIOTE3€ KAHTUAAT 3aKIbydyje Ja:

- loguay nana nocne mvmnementanmje UIMA y MIMCII33 y LI nomito j€ 10 3HaYajHOT CMamkema y
IPONMCHBAY/IOTPOINLY - UKIOheHaka Koi GoJlecHHKa KOjH HMajy KOHTpaWHIWKalldje H
nocebHa ynosopema/Mepe ope3a 3a IPONHUCHBamke JuKIo(enaka. CMameme je 6uito 3HavajHO y
obe mocMaTpaHe KOXopTe 60IeCHHKA;

- Tlomuny mama nocme mmmiemenranmje UMA y HMHCII33 y OI' mommno je mo mosehama
IPOIMCHBaKka HANIPOKCeHa i HOynpodera y koxoptH 1 GosecHuKa, 10K je y KOXOPTH 2 GoIecHraKa
AOIIIIO IO CMAaMkEeHa BbUXOBOT IPOIMCHBAKA,;

- Tomuay nana nocne mmmnemenranuje UAA y UMCII33 y 1T gommio je 1o cMameHOT ynyhusama
Gonecnuka m3 xoxopre | Ha crelmjaTHCTHUKe Hperiene 36or GomecTH Koje 6m Morne OuTH
nocnenuna HexesbeHux KB nejcraBa mukinodenaka;

- Tomuny nama nocne ummnemerTanuje MMA y UUCII33 y LI nomuio je xo mosehama 6poja ymyTa
bonecHrKa U3 KOXOpTe 2 Ha CIELHjalMCTAUKe mpernene 360r GONECTH Koje 6 Morie 6uTH
nocnenuia HexebeHux KB nejcrasa muknodpenaka, uuMe je notphen KB pusuk muxnodenaxa;

- Togmuy nama mocne mMmnemenrauuje MUAA y UMCII33 y 1T, xox GonecHuka u3 KoxopTte 2
momo je xo mosehama Gpoja GomecHuka ca nujarmosama KB GomecT: Koje ¢y Morie 6HTH
nocnenuna HexelbeHux KB nejcrasa muknodenaka;

- MWHpexc wmsnoxenocTd IuKmopeHaky je Guo 3HavajHo Behm y rpymum GomecHMKa KOjH Cy
yunyhuBaHu Ha BHINE, CTIEIHjalMCTHYKE HHBOE 3APABCTBEHE 3AIITHTE M OO je y TO3MTHBHO],
CTATHCTHYKH 3Ha4ajHOj KOpEeNaluj1 ca 6pojeM yIryTa 3a CIeyjaTiucTHIKe Iperiese 360r 6oecta
xoje 6u Moryre 6uTH nocenuua Hexessenux KB nejcrapa quxnodenaka.

I') ObjaB/nenu panoBy U3 JOKTOPCKE AMCEPTANMjeE

Stankovi¢ M, Turkovié N, Dobrié¢ S, Rangié¢ N. Consumption of diclofenac and health outcomes in
outpatients with or at high risk for cardiovascular diseases in Montenegro after implementation of the
innovative risk minimization digital tool. Vojnosanit Pregl 2025; 82(9): 575-584. M23



Stankovic M, Turkovi¢ N, Dobri¢ S, Ran¢ié N. Evaluation of diclofenac utilization patterns before
and after digital risk minimization intervention in outpatient settings in Montenegro. Drugs &
Therapy Perspectives, 2024, 40:90-100. https://doi.ore/ 10.1007/s40267-024-01049-w

Electronic ISSN 179-1977 Print ISSN 1172-0360

Stankovi¢ M, Turkovi¢ N, Dobri¢ S, Ran&ié N. Prescription patterns of diclofenac in patients with
cardiovascular diseases or at high risk for cardiovascular diseases at primary health care level in

Montenegro: retrospective, national, drug utilization study. Vojnosanit Pregl 2023; 80(9): 778-788.
M23

M) Ipensor Komucuje

Komucuja He 3axTeBa Kopeknmje pykomuca AOKTOpCKe mucepranyje kanaunaTa Maje Ctankosuh

B) 3akmygax

Kanmunar Maja Crankosuh mcmymasa cie ycmoBe KOjH 0OyxBaTajy HamuCaHy JOKTOPCKY
AucepTauujy u o6jaBibeHe PafioBe U3 Pe3yIITaTa OBE AHCepTalyje, y KOjHMa je IPBY ayTop (TpH paza).
/Ba pana cy o6japibena y wacomucy M23.

Hoxropcka Jucepranyja "YTUILIAT UMITIIEMEHTAITUIE NHOBATHUBHUX
MHO®OPMATHUYKNX AJIATKU HA IIPOIIMCUBAIE U MWHHUMUMBAITATY PU3UKA O]
HCIIOJbABABA O3BWBHUX KAPIMOBACKVJIAPHUX HEXEJBEHMX JEJCTABA
CUCTEMCKUX QOPMVYJIALIUIA TUKJIIO®EHAKA V IIPUMAPHOJ 3APABCTBEHOJ
SAIITUTH" npencraBiba OPHIMHATHM M aKTYelIHH paj M3 OBJIACTH dbapmakoenunemuonoryje,
(hapMaKoBUTHIIAHIE B MEpa MAHMMHM3AITH]e PU3HKA O] IPUMEHE JIEKOBa KOpHIheheM HHOBATHBHUX
MH(pOPMATHYKKX TEXHONOIHja. VicTpaxmBama Cy CIPOBENeHE Y CKJIajy ca HajHOBHjUM CMEpHHUIIAMa
3a CIpoBofjere (apMakoeHIEMHOTIOIKIX CTyUja y AETy IpOLEHe e()eKTHBHOCTH CIPOBENEHUX
Mepa MHHMMHascLyje pushka. OBa nucepTanuja Jaje 3HauYajaH JONPHHOC Y carjeaBamy 3Hauaja
MEJMIMHCKHX 6a3a I[0jaTaka y 3ApaBCTBEHHM YCTAHOBAMA KA0 3HAYAJHHX H3BOpa IToJaTaka o
o0paciuma NpONMCHBaFsa JIEKOBA Y DPyTHHCKO]j KIMHIYKO] IPaKCH, INTO IpeAcTaBiba OGPy
mnarhopMy y  OCMHINbaBamky e(hEeKTHBHHX CAaBPEMEHHX MHQOPMATHYKHX pellelha y IuibY
ONTAMH30Baka IPOIUCHBAKA U IIPEMEHE JeKoBa. VICTOBpeMeHO IpesCcTaBiba BENMKH HCKOPAK Y
IpHOIMKaBakby ITIPENOPyKa DEryJNaTopHOr Telna y O06IacTH JIeKoBa, Yy BE3H Ca HUXOBOM
PalMOHATHOM NPUMEHOM TEPAlMjCKUM MPOTOKONMMA KOjH Ce IPHMERYjy Y CBaKOJHEBHO]
KIMHAYKO] Ipaxcy. MiMmnemenTamyja nopyka ynosopema y MICII33 LT, kox cBaxor NOjeANHAYHOT
OonecHuka ca JMjarHO30M/IuMjarHosama Koje cy KOHTpaWHAMWKallkje, OOHOCHO 3a KOje IIOCTOjH
MOCEOHO YIO30pere | Mepa OIpe3a IPIIMKOM POMHCHBAKA JHKIOpEHAK 06e36ehyje moapmxy
TepanujckoM onmyunBasmy (Decision making).

Mvmnementanmjom UUA y YICII33 (138. machine learning), pa3srjen je HOBH CHCTEM HH(pOpPMHCamHa
3ApaBCTBCHHUX PaJJHUKA - IPOIKCHBaYa JIeKOBa O 6306 THOCHIM PH3HIIMMA FBHXOBE IPHMEHE, YHMe
ce oMoryhapa eeKTHBHHja MUHAMH3AIHja PU3HKA O HCII0JbABAA 036 MIbHIX HEXEIbEHHX JiejcTaBa
JIeKoBa (XOCHMTaTM3alKja, HHBATHINTET, oBehaHy TPOIIKOBH Jleuersa, CMpPTHH Hcxoqn). Mozen
OPUMCEEH KO MNPONMCHBamba IUKIOQEHaka Moxe OHTH Mozen Koju he ce NpUMEHHTH Ha
NPONUCUBA:E U IPYTHX JIEKOBA 33 KOj€ PH3UK O] HealeKBaTHOT IPOMICHBAA MOYKE HMATH 036HIbHE
JaBHO3JPaBCTBEHE IOCIIEIHIIE.
Bemuku IONPHHOC OBOr HMCTpakMBamsa IPENCTaBba H YBOhEHe HHIEKCA H3J0KEHOCTH, HOBOT
napaMeTpa KOJH MOXe MOCIY)XHTH Kao BpeNaH MHIUKATOp (IIPEIMKTOp) Moryher HCIoJhaBama
HEKEIBCHHX JIE]CTaBa JIEKOBA, Kao INTO je AUKIO(EHaK, KO KOjUX Cy HCTa Pe3yJITaT IPUMEE:eHE 03¢
u myxwne npumene. OnpehuBarbe BpeITHOCTH OBOI IapameTpa KOjH C BEIHKOM BepOBaTHOhOM
ykasyje Ha Ty Moryhnoct Gulie o Benmke moMohs y IponeHu PH3HKa Ol HEXEJBEHHUX JI€jCTaBa IpH
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TipuMeHH Neka. MHpexe unoxenocty, Mosxe, y 6yayhaoct, TIpEACTaBIbATH U 3HAYAjaH IapaMeTap
Yy TIpoLeHy 6e36€THOCTH HOBHX JIEKOBA TOKOM EHXOBOL NPETKIMHAYKOT ¥ KIIMHMYIKOT Pa3Boja, Kao
IITO Cy TO, TPEHYTHO, TEPANHjCKH MHIEKC ¥ TepanyjcKa MHpPHHA JeKa.

Ha ocHoBy cBera HaBenemor Komucnja 3axmyuyje na AOKTOpCKa NUCepTaldja KaHaunara Maje
Crankosuh mcnymaBa cee npenpubene axamemcke KpUTEpHjyMe H Ja Jaje 3Ha4ajaH JOIPUHOC
IIpOy4YaBakbuMa y obractu bapmakoenunemuonoruje u ¢apmaxoBurunanne. C o63upom 1a
KaHmaaT HCIymaBa CBe 3aKOHOM IpexsubieHe ycioBe 3a onfpaHy MOKTOpCKe AmcepTaumje,
KOMHCHja jeJHOITACHO IIpeiIaKe OnBopy sa nokropcke crymaje u HayYHO-HCTPAKAUBAYKY
AenatHocT Memuuunackor ¢akynrera BojHOMemmmmHCKe aKanemuje YHEBep3uTeTa opbpaHe y
Beorpany na m3semrraj npuxeary u npemnoxu HacraBHo-Hayunom Behy Menummeckor dakynrera
Bojuomemumurcke akazemuje Yuusepsurera onbpane y Beorpamy ma oBaj pan mpuxsatu kao
3aBpIICHY NOKTOPCKY AMCEpTalMjy KaHxunara Maje Ctankosuh u 0x06pH jaBHY onbpany.

VY Beorpany, 2025. romune

Unaroeu Komucuje:

1. Bc mom. mp Munena Iannpu, gouenr, Menunuscku dakynrer BMA YuuBepsuTera onbpane y
Beorpany- npencennnk xomucuje;
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2. mpod. np Jamko Camapumh, BaHpENHH npodecop, MemuuuHcKa (axyirer VHuBep3uteTa y
Beorpamy — anan xomucuje
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3. mpod. np Anera Bomkosuh, penosau npodecop, Memumucku daxymrer VauBepsurera Lipre
I'ope y Ilogropumy — wian komucwje.
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