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3AXBAJIHHI]A

Jloxmopcky oucepmayujy je ouno nemoeyhe uzpaoumu b6e3 neceouune nomohu OUSHUX
/BYOU, KOJUMA 080M NPUTUKOM HCETUM Od Ce 3AXEATUM.

3axeamyjem ce mom menmopy, npog. Op Anexcanopu Jumumpujesuh 3a 6enuxy
CMPYUHY U HAPOUUMO NPUjamesncKy nomoh u noopuwky o0 momenma udeje 0o peanuzayuje
dokmopcke oucepmaytuje.

Taxohe, senuxy u HeusmepHy 3axearHocm oyeyjem Oekany, npogh. op Braoumupy
Jakoesmwesuhy, na cmpyunoj u npujamessckoj nomohu, a Hajeuuie Ha KOPUCHUM CABeMUMA KOjU
cy Mu Ounu 00 HemepsbUuge 8PEOHOCMU MOKOM U3pade 00OKmMopcKe oucepmayuje.

Hckpeno ce 3axeamyjem ooy. op Tamapu Huxonuh Typnuh 3a cee one najcynmuinuje
cMepHuYye Koje U YuHe cpic 000po cmuauzosane 00Kmopcke oucepmayuje.

U napasno, nocebny 3axeannocm oyeyjem c80joj nopoouyu, oyy 3a HayuHe uodeaie,
Majyu Ha CHA3U U YNOPHOCMU KOJY MU je 0apueand, Mojoj Cynpy3u Ha 02POMHOM PA3yMesarby
u cgojoj oeyu Ha uncnupayuju. bes wuxose wybasu, noopuike u pazymesarsa HUKaoa Ha oOux
cmueao 0oKie jecam.



CAXKETAK

[Topemehaj dbyHKIMje jajHUKA WM TUCPYHKIIHM]A jajHUKA je CTalkbe Y KOME JOJa3u JI0
HEpaBHOTEXKE OJHOCHO mMopemehaja y cTBapamy MOJTHUX XOPMOHA, a yCJeHI 4Yera Hacrajy
nopemehaju y MEHCTPyaJIHOM IMKIYCY M CMameHa CIIOCOOHOCT 3aucha Wim ojpkaBama
tpyaHohe. OnmTu 1up OMO je HMCIUTATH TOTEHIUjATHY yiory J[-xupo-wHO3uTONA Yy
perynucamy OBapHjaiHe (YHKIMjEe >XEHA ca TMOJUIMCTUYHOM OBapujaHoOM Oonermrhy.
[Toceban akieHaT OBOT WCTpaKMBama OWO je HAa HCIOUTHBAKY YTHUIAja TPOMECECUYHE
cylieMeHTauuje J{-Xupo-MHO3UTOJIOM HA EHJOKPHHOJIOMIKM W METa0ONWYKH MpOodui
NaIjeHTKU kA ca CHHAPOMOM MOJIMIIUCTUYHUX jaJHUKA, Ka0 U Ha TPOMEHE CUCTEMCKOT PEIOKC
cTaryca y KpBH HCIUTaHHIA. VICTpakuBame ce CIpPOBENIO Kao MPOCICKTHBHA MHTEPBEHTHA
CTyAMja Koja je ykJbyuwia 37 xeHa ca aujarnozom PCOS kojuma ce y Tpajamy 01 TpH Mecena
npuMemnoBao J[-xupo mHO3uTON y n0o3u on S00 MQ jeagHOM THEBHO paaud MOOOJbIIAMka
oBapHjaHe PyHKIH]C.

Pesynrtatu oBOT HCTpakMBama yKa3yjy Jla TpOMeceuHa puMeHa J[-Xxupo nHo3uTona je
euKacHa KO/ MalKjeTKN A Ca I1jarH030M ITOJIMIUCTHYHOT OBAPH]jaJTHOT CHHIPOMA Y CMHUCITY
noboJpmama oBapujaiHe (yHkiuje. Haj3HauajHuje TpoMeHE KOHIICHTpAIlMje XOpMOHa Ce
orjienajy y BpeOHOCTHMMAa TECTOCTEpPOHA, Koje cy Ouie 3Ha4yajHO BUIIE HAKOH TPOMECEUHE
cymemenTanuje J[-xupo unozuronom. Ca apyre cTpaHne, HHIECKC TEIEeCHE Mace, 0OMM CTpyKa
U TeJleCHAa TeXWHA Kao TJaBHE aHTPOIIOMETPHUjCKE Mepe HUCY C€ 3Ha4ajHO MPOMEHHUIIC KO
NalMjeHTKUKba ca MOJUIMCTUYHUM OBapUjalHUM CHUHAPOMOM HAKOH CYyIUIEMEHTaluje y
OJTHOCY Ha mepuoJ npe npumene J[-xupo mHoszurtona. Takohe, oBa crynuja je moTBpamia
AHTHOKCHJIATHBHH TOTEHIHjan J[-XHpO MHO3UTONA CMameHheM KOHIICHTpaluje OuoMapkepa
OKCHJIATHBHOT CTpeca W ToBehameM aKTHBHOCTH CYNEPOKCHI JCHMyTa3e M KaTalla3e INTO
noTBplyje Te3y /a je OKCUIAIMOHU CTPEC j€ YKIbYUeH y maTorenesy u Oyayhe KoMmIuukanuje
TUCPYHKIIM]E jajHHUKA.

KibyyHe peuW: TIONUIIMCTHYHU  OBapHjaIHM  CHHJIPOM, HHO3HTOJ,
MeTaboauyku npodwi, nacyiaus, LH, FSH.



SAZETAK

Poremecaj funkcije jajnika ili disfunkcija jajnika je stanje u kome dolazi do neravnoteze
odnosno poremecaja u stvaranju polnih hormona, a usled Cega nastaju poremecaji u
menstrualnom ciklusu i smanjena sposobnost zaceca ili odrZzavanja trudnoce. Opsti cilj bio je
ispitati potencijalnu ulogu D-hiro-inozitola u regulisanju ovarijalne funkcije Zena sa
policisticnom ovarijalnom boles¢u. Poseban akcenat ovog istrazivanja bio je na ispitivanju
uticaja tromese¢ne suplementacije D-hiro-inozitolom na endokrinoloski i metaboli¢ki profil
pacijentkinja sa sindromom policisti¢nih jajnika, kao i na promene sistemskog redoks statusa
u krvi ispitanica. IstraZivanje se sprovelo kao prospektivna interventna studija koja je ukljucla
37 zena sa dijagnozom PCOS kojima se u trajanju od tri meseca primenjiovao D-hiro inozitol
u dozi od 500 mg jednom dnevno radi poboljsanja ovarijalne funkcije.

Rezultati ovog istrazivanja ukazuju da tromese¢na primena D-hiro inozitola je efikasna
kod pacijetkinja sa dijagnozom policisticnog ovarijalnog sindroma u smislu poboljsanja
ovarijalne funkcije. Najznacajnije promene koncentracije hormona se ogledaju u vrednostima
testosterona, koje su bile znacajno vise nakon tromesecne suplementacije D-hiro inozitolom.
Sa druge strane, indeks telesne mase, obim struka i telesna tezina kao glavne antropometrijske
mere nisu se znacajno promenile kod pacijentkinja sa policisticnim ovarijalnim sindromom
nakon suplementacije u odnosu na period pre primene D-hiro inozitola. Takode, ova studija je
potvrdila antioksidativni potencijal D-hiro inozitola smanjenjem koncentracije biomarkera
oksidativnog stresa i povecanjem aktivnosti superoksid dsimutaze i katalaze $to potvrduje tezu
da je oksidacioni stres je ukljucen u patogenezu i buduce komplikacije disfunkcije jajnika.

Kljuéne redi: policisti¢ni ovarijalni sindrom, inozitol, metabolicki profil, insulin, LH, FSH.



ABSTRACT

Ovarian function disorder or ovarian dysfunction is a condition in which there is an
imbalance or disturbance in the production of sex hormones, resulting in disturbances in the
menstrual cycle and a reduced ability to conceive or maintain a pregnancy. The overall aim
was to examine the potential role of D-chiro-inositol in regulating ovarian function in women
with polycystic ovarian disease. The special emphasis of this research was on examining the
impact of three-month supplementation with D-chiro-inositol on the endocrinological and
metabolic profile of patients with polycystic ovary syndrome, as well as on changes in the
systemic redox status in the blood of the subjects. The research was conducted as a prospective
interventional study that included 37 women with a diagnosis of PCOS who were administered
D-chiro inositol at a dose of 500 mg once a day for three months to improve ovarian function.

The results of this research indicate that the three-month application of D-chiro-inositol
is effective in patients diagnosed with polycystic ovarian syndrome in terms of improving
ovarian function. The most significant changes in hormone concentration are reflected in
testosterone values, which were significantly higher after a three-month supplementation with
D-chiro inositol. On the other hand, body mass index, waist circumference and body weight as
the main anthropometric measures did not change significantly in patients with polycystic
ovary syndrome after supplementation compared to the period before D-chiro inositol
administration. Also, this study confirmed the antioxidant potential of D-chiro inositol by
reducing the concentration of biomarkers of oxidative stress and increasing the activity of
superoxide dismutase and catalase, which confirms the thesis that oxidative stress is involved
in the pathogenesis and future complications of ovarian dysfunction.

Key words: polycystic ovary syndrome, inositol, metabolic profile, insulin, LH, FSH.



CAIPKAJ

R VA 2 10 PSPPSR 4
1.1. AHATOMCKO-®U3NOJIOIIKE KAPAKTEPUCTUKE JXEHCKOI'
PEIMPOAYKTUBHOIL CHUCTEMA ..ottt 4
1.2, JUCOYHKIUIA JATHUKA ..ottt 5
1.3. EINHUIAEMUOJIOIIKU TTOHALIM .....ooiiiiiiieiieeiee et 7
1.4. TTATO®U3NOJIOIIKU ACITEKTHU ITOJIMCTUYHE OBAPUJAJIHE
BOJIECTH ...ttt nne e enne e nne e 9
1.5. IIPEBEHTHUBHE U TEPAITMICKE CTPATEIMIE ......ccccooiiiiiiiceceeee 13

15.1. TTPOMEHA CTHIIA KHBOTA ... vvveesrreessreesssnesssssesssssesssssesssssesssssesssssesssssesssssessssseens 13
1.5.2. OpaiHa KOHTPALENTHUBHA TEPATTHA ....c.vveurisrereenessessreenessnesseessessessreesneseesnens 13
1.5.3. VHITYKTOPH OBYJTIALIHJC .....vvevvsveieesieaieesseese e stsesne s sneesneaseesne e b e nneenennes 15
1.5.4. W 01 (0 10) <) 1 ST U PP PPPPPPRPP 15
1.5.5. WNHIYKTOPY NHCYTMHCKE CEH3UTUBHOCTH ...vvivvviiistriesiriesnneesnnessnnessnessssnenens 16
1.5.6. JedummiT BUTAMEIHA [L.....cooiviiiiiiiiiie e 17
1.5.7. GLP-1 aroHucTy y TpeTMaHy HOTUIUCTHIHE OOTECTH ....vvverveevreereenneeenieeannes 17
1.5.8. AHTUAHTIPOTECHU JICKOBH .....ccuvveuteeieeaseeasseeasseesseeaseessseasessssesseessnsassesssnesssesns 17
1.59.  Acucrtupana pempOAYKTUBHA TEPATIHJA ....ocveerrirurerreerissessresresresseessessessseesnens 18
1.5.10.  XUPYPLIKH TPETMAH. .....ueeveeriisresneerenseesieesseassesseesseasessessseasesssesseessesssssseessenns 18
LG T 7 15 (@107 7 1 0 2] 1 PP PRSPPI 19
1.6.1. A 07 CaR 7 13 (0137 4 (oY) PP PP PTR PR 19
1.6.2. JL-XHPO-TIHOBHTOI ...vvveiiviiesiieessiteesieeessiteesiseesbaessseesssbaeessbnessbneesnbeeesnbeeennneas 20
1.6.3. DOTTHA KHCEITHHA ..t vveesteesseeasseessseasesssseassesssseesseessseassesssseesseessseessesanseessessnns 21
1.6.4. AV B0 S 0202 08 00% 01 (0 1) £ s ARUURRUTT TP 22
1.6.4.1. TOKCHUHOCT MAHTAHA ......ceuvereiiieesiteeessreessiteeassseesssseessseesnneesnnneesnnessnnnas 23
LHUJBEBU UCTPAKHTBAIDA .......ooiiiiiii ettt 27
METO/IOJIOTNJA UCTPAKUBAIBDA ......ooiiiiie ettt 29
10 I = 07 12 10 1 (<) 4 I SR U R TR PP TPROPRPPROT 29
3.2, TIPOTOKOI HICTPAIKHBAEDA ...vvveesvvessssreessresssssesssssesssssesssssesssssesssssessnssesssssessnsssssnssesnnns 29
3.3.  Tperman A-xupo-HHOZUTOIOM (DCI)...cooiiiiiiiiiiiiiicc 29
3.4. YNOUTHUK O CHMIITOMHMA U KBATUTETY KHUBOTA UCITUTAHUIIA CA TIOJUITUCTHIYHUM
OBAPUJATTHUM CHHJIPOMOM .....cvsreesseeasreesseesnseassesasseessesssseessesasseessesassessnnsssneessnssnessnessnneesnnes 29
3.5. OcHOBHa aHTPOTIOMETPH]CKA MEPEHHA UCTIHTAHMIIA ... .veeervreessrressnsresssreesssneesseeesnes 31
3.6. EHoKkpHHO-METa0OJUYKH CTATyC M MPOILIEHA OBAPH]ATHE QYHKIIH]C ..vevvvvveererenne 32
3.7.  OpnpehuBame penokc cratyca ucnutanuma ca PCOS...........cooiiiiiiiiceen 32

3.7.1. OnpehuBame unaekca munuane nepokcuaanuje (TBARS) ..o, 32



6.
7.

3.7.2. Onpehuarbe BOAOHUK MEPOKCHIA (H202)....civiiviiiiiiiiiiieee e 33

3.7.3.  OnpehuBame cynepokcut aHjoH PATHKATA (O27) .oovviveveiiiriiiiiiiiesieeeeeee 33
3.7.4.  OnpehuBame HUTPUTA (NO27) ...oiiiiiiiiiiiiisee e 33
3.7.5.  OnpehuBame KaTamaze (CAT) ..o 33
3.7.6.  OnpehuBame TUCMYTA3€ (SOD) ...cuviiiiiiiieiieieree e 33
3.7.7. OnpehuBame peaykoBaHor rIyTaTHOHA (GSH)......cccoovevviiiiiiiicccee e, 33
3.7.8. CTaTUCTUUKA QHATA3A TIOMATAKA ..vvvvunseeeerrersssnnsseessssssssnnssseessesesssssnnnseeesessssnns 34
PESVJITATU UCTPAKUBAIDA ......ooiiiiiit e 36
41. OCHOBHE AHTPOIIOMETPUIJCKE U KIIMHUYKE KAPAKTEPUCTUKE
CTYANICKE TMOITYJAIWIJE TTPE 1 HAKOH TPETMAHA ..o, 36
4.2.  AHAJIM3A JIMITUAHOTI [TPODUJIA TIPE U TTIOCJIE TPETMAHA.................. 37
4.3. AHAJIN3A YJITPA3BYUHOI' HAJIA3A JAJHUKA ITPE 1 HAKOH
TPETMAHA ... bbbttt b bbbt 38
4.4. AHAJIM3A XOPMOHCKOI CTATYCA IIPE U ITOCJIE TPETMAHA............. 42
45. AHAJIM3A BUOMAPKEPKA OKCUJALIMOHOI CTPECA ITPE U TTOCJIE
TPETMAHA ... nr e 52
46. AHAJIM3A EH3UMA AHTUOKCUJATUBHOI' CUCTEMA 3AILUTUTE ITPE
W TTIOCIIE TPETMAHA ..ottt 57
4.7. AHAJIN3A PE3VJITATA O KBAJIUTETY XXUBOTA U ITPUCYTHUM
CUMIITOMUMA TIPE U TIOCJIE TPETMAHA ......ooiiiiiiiiiiccee s 60
JIACKY CHITA ..ottt 66
51. VYTHULAJ A-X1UPO MHO3UTOJIA HA AHTPOIIOMETPUICKE MEPE U
JIATTATHM TTPODUIL ...ttt 66
52. VYTHULAJ A-X1UPO MHO3UTOJIA HA XOPMOHCKU CTATVYC ....coevvverneen. 68
53.  VYTHULAJ A-X1NPO MHO3UTOJIA HA TTAPAMETPE PEJIOKC PABHOTEXE
70
54. VYTHULAJ A-X1UPO MHO3UTOJIA HA KBAJIUTET )XUBOTA
MTAIUIJEHTKHEBA CA PCOS ...t 72
BAKIBYULIA UCTPAKUBAIDA .....c.ooiiiiiitiieeeee e 75
JIATEPATYPA ..o 77



YBOJI



1. YBOJ

1.1.,AHATOMCKO-®1U3NOJIOIIKE KAPAKTEPUCTHUKE XXEHCKOI
PEINPOAYKTHUBHOI' CUCTEMA

JXKeHCKHM pernpoayKTUBHU CHUCTEM YMHE YHYTPAIIbU WU CIIOJHAIIBM MOJHH OPTaHU U
IPE/ICTaB/bajy CHELHjAIN30BaHE aHATOMCKE CTPYKType HaMEHEHE INPOAYXKemy BpcTe. Y
(YHKIIMOHATTHOM CMHCITY, CACTOjU C€ OJf TEPMUHATHBHOT M €HJOKPUHOT Jieia. Y YHYTpalllhe
MOJIHE OpraHe Clajajy BarmHa, MaTepHIla, jajHULA U jajOBOJIU JOK Y CHOJbAlIE CIaaajy
KJIUTOpUC U ByiBa (1,2).

Jajuum (nat. Ovarium) NpeacTaBibajy NapHE OpraHe 4YMja je OCHOBHA yJIOIa CHHTE3a
jajaux henmuja W MONHUX XOpMoHAa. KapakTeprCTHYHOr Cy OBAJIHOT OOJMKA W Hajuenrhux
auMeHsuja 3-5 M y norneny ayxuse u 1,5-3 nm mupuHe. Hanase ce y Mainoj Kapiaumnu u To
Ha KpajeBuMa jajoBoaa u QanomnujeBux Ty0a, a MECTO y KOjeM JIe)Ke Ce Ha3MBa fossa ovarica.

OyHKIHMja jajHUKA KOjU C€ Pa3BUjajy JOII y CEAMOj TecTallljcKOj HEIeJbU je Beoma
3HauajHa a orjieJja ce y Jy4demy IMOJTHUX XOpMOHa W jajuux hemuja (3). 3HadajHa yrora
3aloYMIe Yy NyOepreTy, Kaja TOA yTHlajeM Xurmodusze U  (QONHUKYIOCTUMYIUILET U
JTyTenHu3Mpajyher XopMoHa J01a3u O CTUMYJIAIH]je jajHUKA Ha Ca3peBambe U JIyUCHEe MIOJTHIX
xopMmoHa. [{ukimyHo, y jajHALIMMA ca3peBa je/lHa 10 jeHa jajHa hemrja o MPUCYTHUX OOIIHTA,
py 4eMy caMo jenaH (OJMKYJ Off HEKOJMKO OCTaje y MEepuoj OJ MEeTOr JO CEaMOTr JaHa
MEHCTpPYaJTHOT IMKIyca keHe. KacHuje, ueTpHaecTor naHa, 3pena jajHa hemmja ce ocimobaha,
HaCTaje oByJalyja kaaa 6u ta ucrta henuja morna 6utu u omnolena. Iyt 3pene jajue henuje je
O]l jajHUKA, ITyTEM jajoBOJIa O MaTepUYHE IYIJbUHE. TOKOM penpoayKTUBHOT MTEPHUO/IA KEHE,
ocnobaha ce oko 400 go 500 jajuux henmja a I'padoB donukyn Koju ocTaje mpa3zaH HAKOH
u3Jacka jajHe henmuje je MecTo U3 KOT ce JIy4H IPOTEeCTEPOH KOjH O/ip>kaBa TPy THONY YKOIHKO
10 e ohe (5,6).

Jlakie mporiec 0oTeHe3e je KJbYYHHU MPOIeC KOju ce OjBHja y oBapujymuma. JKeHCke
repMuHaTuBHE henmje ce Ha3uBajy OOTOHH]jE U Hala3e Ce y CHOJhAIIEM CII0jy OAHOCHO KOPH
oBapujyma. Jlajbe, cazpeBamkeM OOTOHMja HACTAjy OOIMTE W TO MPHMapHE KOje HACTajy O
npuMmopaujanHux donukyna. U3 mux Hactajy jajHe henuje y penpoaykTuBHOM riepuoay (7).

Jly4eme MOoHUX XOPMOHa, Kao Jpyra BakHa (QyHKIIM]a jajHUKA j€ BeOMa BayKHA TOKOM
IeJIOT )KMBOTA JKeHe. | JTaBHM XOPMOHHU Cy €CTPOTr€H M IMPOTeCTEPOH, NMPH YeMY CE €CTPOTreH
Jy4Yd KOHTHHYHPAHO TOKOM CBHX (ha3a MEHCTPYaJTHOT IIMKIIyCa a IPOTEeCTEPOH CaMmo Yy APYToj
(a3u MEHCTPYyaJIHOT IIMKIIyca U Y TOKY TpyIHohe.

@dyHKIMja jajHUKAa C€ JaKie Ipe CBera OJHOCH Ha TEPUOJUYHO OTBApaAmE H
nuzbanuBame 3pene jajue hemmje. Ha camoj kopu jajHuKa, Hajga3u ce HEKOJIMKO XUJbada
HE3pemuX MoJHUX henrja o1 Koju camo jeHa ca3peBa MECEUHO U M3J1a3u y jajoBoa. Taj mepuon
ce Ha3MBa OBYJIAIM]ja, U YKOJHMKO y TOj (a3 He nol)e 10 OIIoqme HaCTya MEHCTpyaluja, a
YKOJIMKO C€ JIECH OIJIO/IEba, IIPOLIEC ce 3aycTaBiba (8).

Jlpyra BaxkHa yJiora Koja ce HaJloBe3yje Ha mpuMapHy GYHKIU]Y jajHUKA j€ CHHTE3a U
JTy4ere MOJTHUX XOpMOHA. ECTpOreH u mporecTepoH Cy MOJHA XOPMOHH KOje JIyde jajHUIH U
pETryJHILy TIepHo/ie OBYJAIMje U MEHCTpYallje, a y ciay4ajy TpyAHohe momaxy oapKaBamy.
Y mnybeprery u (¢eTallHOM pa3Bojy, OBH XOPMOHH Cy BaKHU 3a pa3BHjambe IOJHHUX
KapaKTepHCTHKa, 3a Pa3Boj J0jKH, keHCKe (urype u riaca. Takohe, camo jenaH jajHUK MOXKe
OWTH JOBOJhAH 332 00aBJbAFE HOPMATHE MOJHE (PYKIHMje OJHOCHO CTBapame jajHe hemwmje.
[lepuon mouetka (QyKIHUje jajHUKA je MepHojJ IydepTera, OJHOCHO OJ JBaHAeCTe [0
YepPTHAECTE TOAMHE JKMBOTA JICBOjUMIIE KaJla HACTAje U 3pesio 100a ocode y CMUCITY MOJHUX
KapakTepuctuka (7,8).



1.2. JTIMCOYHKLINIA JAJTHUKA

[Topemehaj pynkmje jajauka win AUCHYHKIMjA jajHUKA je CTAbE Y KOME J0JIa3H J0
HEpaBHOTEXE OJHOCHO mopemehaja y cTBapamy IOJHUX XOPMOHA, a YCIIe[ 4era HacTajy
nopemehaju y MEHCTpyaJTHOM IMKIYCy M CMameHa CIIOCOOHOCT 3aueha wim ojapikaBamba
TpyaHohe. Cam nopemehaj pyHkImje jajHuKa Moxe OUTH IpUMapaH, ycie naropu3noioruje
Ha HHMBOY jajHMKa WJIM CEKyHJapaH, Kajga mnopemehaj jajHMKa HacTaje Kao IOCIeanla
nopemehaja qpyrux >kJieszia Kao mTo ¢y xunodusa u mruTHa xie3na (9).

VY ocHoBm nopemehaja GpyHKkIHje jajHUKa je HepaBHOTEka U3Mel)y JTyderma ecTporeHa u
IpOrecTepoHa LITO MOXE YTHIATH Ha OBYJAlWjy, MEHCTpyalujy Wiv QyHKIHUjY MaTepHLe y
TOKy TpyaHohe (10).

CunapoMm nomuuuMcTuyHuX jajHuka (ewe. PCOS, Polycistic Ovarial Syndrome) je
CIIOCH CHJIOKPUHOJOMKN mopeMehaj u mpBu myT je omwmcan 1935. rogune. [IpeacraBiba
Hajuemhy y3poK CeKyHJapHe aMeHopeje U HajuemrhuM y3poKOM OBYJATOpHE MUCHYHKIMjE
KOJ[ KCHA Yy PENpOIyKTUBHOM TepHoAy. 300r ci1abo mo3HATe ETHOJOoTrHje, ACPUHHUCAH je
CHCTEM KpHTEpHjyMa oj1 cTpane EBporckor apymrsa 3a penpoayKiujy U eHA0KPUHOJIOTH]Y U
aMEepUYKOI' JIPYILITBA 3a PENpONyKTUBHY MeauuuHy y Porepmamy 2003. ronuue, kaga cy
ycroctaBibeHH Potepnamcku kpurepujymu. /lujarno3a moJumucTHYHE OBapHjaiHe 00JecTH
Ce YCIOCTaB/hba YKOIUKO Cy TPHUCYTHH JBa OJf TPH HABEJICHA KPHUTEPHjyMa: OJHIO-
aHOMBYJAIlMja KoOja ce KIMHUYKA MaHu(pecTByje mopemehajeM MEHCTpyIaHOr ILMKIIycCa,
KIIMHUYKHY WA OMOXEMHUJCKH XUTIEPAHIPOTCHU3aM WIIH ITOJTMIIUCTUYHN MOPQOJIOTH]a jajHUKA
Koja ce yTphyje ynaTpa3BykoM. Y3 HPHCYCTBO HaBEJCHUX, OMTHO j€ MCKJbYUYUTH HEKE O]
EHTHTETa Ha NpUMEp Ja Ce HEe paad O KOHTEHUTAJIHOj aJpeHAlHO] XHWIEpIUIa3HjH,
XHAMOTAIAMHYKO-XUTIOGU3HIM TopeMehajumMa wiuM TymMopuMa KOjH Jyde aHIpOTeHE WU
Kymmuros cunapom. Porepmpamcku kputepujymu (Crnuka 1) cy manac ommre npuxaheHH
KPHUTEPUjyMH 3a ITOCTaBJbabE IMjarHo3e NOJIHIUCTUYHE OBapHUjaHe O0JIEeCTH, U IIPU3HATH Cy
0]l CTpaHe THHEKOJIOUIKUX, CHIOKPUHOJIONMIKUX, IEINjaTPUjCKUX U KapAUOJIOMIKUX IPYIITaBa
(11, 12).

Crnosxen nopeMehaj Koju KapaKkTepHIle HEIJIOHOCT, XUP3yTH3aM; T0ja3HOCT; U pa3He
MEHCTpyaJlHE CMETH:E Kao INTO je OJIMIOMEHOpeja; aMeHopeja; aHoBynanuja. CHHApPOM
MOJUIMCTUYHUX jajHUKA je OOMYHO MoBe3aH ca 000CcTpaHO yBehaHUM jajHHIIMA ONKOJHEHUM
aTpeTHYHUM (QONIMKyIuMa, a He mucrama. Crame Koje KapakTepHIle HEIUIOJHOCT, yBehaHu
JajHUIM, MEHCTPYAJIIHU TPOOJIeMH, BUCOK HUBO MYIIKHX XOPMOHA, BHIIAK JiTaKa Ha JIAIY U
Tely, akHe W rojazHocT. JKeHe ca MOTUIMCTUYHUM jajHULIMMa MMajy moBehaH PH3UK O]
nujabereca, BACOKOT KPBHOT MPUTHUCKA, CpYaHUX 00JIeCTH U paka eHgomerpujyma (13).

[Topemehaj koju ce MaHugecTyje Kao BUIIE IUCTa HAa jajHUIMMA. 1O JOBOAU O
XOPMOHCKE HEpaBHOTE)XE W JOBOAM [0 HEPEJOBHHX M aOHOpMATHUX MEHCTpyalyja,
IPEKOMEPHOT pacTa Koce, epylifja akHH U I'0ja3HOCTH. 37paBCTBEHH MPOOJIEM KOjH MOXKE
YTHIATH Ha JKEHCKH MEHCTPYAIHU LUKIYC, IUIOJHOCT, XOPMOHE, MPOU3BOJKY HHCYJIMHA,
cpue, KpBHe cynoBe W m3rieln. He-Heorumactmunu nopemehaj KapakTepuily OuiaTepalHu
MOJIMIIUCTUYHY U yBehaHu jajHuiy. KIMHWYKY 3HAIU YKIbYYYj]y aMEHOPE]Y, OJINTOMEHOPE]Y,
HEIUIOAHOCT, T0jasHOCT, XHP3yTU3aM U BUpWwiIn3aM. KJIMHUYKM KOMIUIEKC CHMIITOMA
KapaKTepHIle MPUCYCTBO BUIIECTPYKUX LUCTA HA jajHUIIIMA, OJTUTOMEHOpEja U aMeHOpeja,
aHOBYJIAlLlMja U PEAOBHO YAPYXKEHa ca MPEBEIMKOM KOJIMYMHOM JJIaKa Ha Telry (XUP3UTU3aM),
MIPEKOMEPHOM TEJIECHOM TESKWHOM, HEIJIOHOMINY M HHCYJIMHCKOM pe3ucTeHnujoM (14, 15).

CuHIpOM MOMUIMCTUYHHX jajHUKA Ce JIelaBa KaJla jajHUIH WK Ha0yOpekHe JKie3e
JKEHE TIPOU3BOJIC BUIIIE MYIIKMX XOPMOHA HETO IITO jeé HOPMAaJHO. JelaH pe3ylnTar je na ce
ucTe (Keculle UCIymheHe TeuHolnhy) pa3Bujajy Ha jajuunuma. JKeHe koje cy rojasse yemrhe
UMajy CHHJIPOM MOJMIUCTHYHUX jajHuka. Cumnromu PCOS ykibydyjy: HEIUIOMHOCT, 0O y



KapJWiy, MojayaH pacT JJjadyuiia Ha JIMIly, TPyJuMa, CTOMaKy, MaldeBUMa WM HOXHUM
npcTuMa, henaBoct wim npopehuBame Koce, akHe, MacHY KOXKY WIH NEpyT, MpJbe 3a1e0sbaHe
tamHocMehe miu rpHe Koxe (16).

Oco0e Koz KOjUX MOCTOjU OBaKaB CUHAPOM, J0Ka3aHOo cy y BeheMm pu3uKy ox HacTaHka
KapAHOBacCKyJIapHUX OoJyiecTr U mopemehaja MeTabonu3Ma yribeHUX XUIpaTa, alld U CTCUCHUX
JHMCIHMITUIEMHja, WHCYJIMHCKE PE3UCTEHIMje W TO0ja3HOCTH, Ma U3 TOT pas3jiora CHUHAPOM
MOJUIIMCTUYHUX jajHUKA TPEACTaBba 3HaYajaH METaOOMMYKH EHTHTET MOpe] TOora INTO je
CHJIOKPUHOJIOLIKH.

Cnuxka 1. JIMjarHOCTHYKH KPUTEPUjyMH MOJUIUCTUYHOT OBapyjaTHOT cuHIpoma mpema NIH
Criteria (Zawadzki and Dunaif, 1992), the Rotterdam Criteria (Rotterdam ESHRE/ASRM-
Sponsored PCOS Consensus Workshop Group, 2004) and AE-PCOS Society Criteria
(Azziz et al., 2006) (17).

US NIH Rotterdam AE-PCOS
kputepujymu, 1990 kputepujymu, 2003 kputepujymu, 2006

* OJIMTOAHOBYIAIIK]a * OJINTOAHOBYJIAIMja * KIMHUYKA H/AIn
* KIMHUYKHA W/ WU * KIIMHUYKU W/ WU OHoXeMHjCKH 3HAIH
OMOXEMUjCKH 3HALN OMOXEMUjCKH 3HALN XHUIICPaHAPOreHn3Ma
XHUTEPAHIPOTCHI3MA XHUTEPAHIPOTCHI3MA * oBapujanHa
* MPUCYCTBO IU’IC(PYHIFHHJa
MOJULUCTUYHHUX yKmbydyjyhu
oBapujyma OJINTOAHOBYIIALU]Y
W/WJIH TIPUCYCTBO
MOJIUITUCTUIHHIX
jajHuKa



1.3. EIIMAEMHUOJIOIIKH ITIOJALIA

[Tpoceuna npeBaneniuja PCOS-a y EBponu 6mina je 276,4 cmydaja va 100.000 (95% unaTepBat
necurypuoctu (YUN): 207,8-363,2). IlpoueHe cy ce 3HayajHO pa3iMKoOBale MO 3eMJbaMa U
pernonuma, ca HajpumuM cronama Ha 100.000 y Yemkoj (460%), a HajamkuMm y IBenckoj
(34%); npyre Hopaujcke 3emibe, Hemauka u Benuka bputanuja takohe cy umasne peaaTUBHO
Hucke crore. CTore y NeHTpaTHoj U UCTOYHO] EBponn Omie cy Buiie oj TpH myTa Behe of
OHHX Yy 3amagHuM 3emsbama. OHH Ccy OUNM ynopeauBu Mel)y UCTOYHUM 3eMJbaMa, Y PacloHy
on 406,4 y JlurBaruju o 443,1 y Pycuju. Y nenrpanunoj EBporu, npeanenia PCOS-a 6una
je Hajumka y Typckoj u Anbanuju, 1ok ce y BehnHu nmpeocTaanx 3eMalba MpeBajieHIla KpeTana
u3mely 420 u 440 na 100.000. U3mehy 1990. u 2016. rogune, cTore y eBpOICKUM PErHOHUMA
oune cy penatuBHO crabuine (18).

[TomuuuCTHYHN OBapHjaIHU CHHIPOM, TJIOOATHO Ce MOXKE CMaTpaTH CHIIOKPUHO-
meTtabomuukum cunapomoM. PCOS cy opurunanno omnucanu Stein u Leventhal naBue 1935.
rOJIMHE Ha OCHOBY KJIMHUYKE MPE3EeHTAIIH]je KOJ] Ce/IaM KeHa, Kao 000JbEeHe KOje KapaKTepUIILy
yBehaHU jajHUIM, XUP3yTU3aM, XpPOHUYHA aHOBYJanuja u rojazuHoct (19). Cana ce 3Ha na cy
ocHOBHe KinHUYKe MaHu(pecTanuje PCOS: MoMMIuCTHYHO N3MEHEHH jajHULIN, XHP3YyTH3aM,
XHIepaHApOreHeMuja, nopemehaj MeHCTpyanHuUX IHHMKIyca u oBynauuje. CBe HaBelcHE
KapaKTEPUCTHUKE CE€ Y CBAKOM IOjEAMHAYHOM CIIy4ajy MCII0JhaBajy Ha Pa3IMYUTH HAYHMH IITO
yTH4YE Ha MOCTOjalkh€ M3Y3€THO BEJIMKEe (PEHOTHUIICKE BapHjaOMIHOCTH Y UCIOJbaBalky OBOT
CUHPOMA, a HICTOBPEMEHO je M pa3Jior 300r yera ce oBaj mopemehaj aeduHmIIE K20 CHHIPOM,
a He Oonect. Takohe, eHOTUIICKA €KCpecHja CHHIpPOMa Bapupa ca CTapemheM alld U y
onpeheHnM KUBOTHHM IEPHOAMMA Kaga C€ IO/ YTHIAjeM CIOJbAllbuX (GakTopa MOXe
MemaTH (HIp. AMJETOM peryliMcaHa TelleCHa TeXHHAa MOXE JOBECTH 10 ‘‘pemucuje’ Tj,
MUpoBama Oosiectn). MHUIMjaIHO je cMmarpaHo na cy jenuHe mocienune koje PCOS Hocu
pPENpOAYKTUBHE U TO: MHGEPTUIUTET, OBapUjaIHU XUMEPCTUMYJIALUOHU CUHAPOM TOKOM
Tepanuje MHPEPTUIUTETa, & TOKOM T'PAaBUIUTETA TECTAIUjCKU IHjadeTec, MmpeeKIamIichja U
npeBpeMenu nopohaj (20). Mehytum, HakoH oTKprha HHCYTMHCKE PE3UCTEHIIH]E U YNHEHULIE
ma ce oHa decto jaBjba y PCOS, oBaj CHHOpPOM je TPEMmo3HAT Kao MYJITHCHCTEMCKA
eHJoKpuHonaruja. Tako, mopes 3HauajHOT PENpOAYKTHBHOI MOPOUAMTETA, OBaj CHHIPOM
KapaKTepHIly M MHOTOOpOjHE MeTaboIMYKe KOMIUIMKAIHMje Kao INTO Cy TO0ja3HOCT,
nopeMeheHa raukeMuja, AUCIUNHAEMHUja, XpoHWYHa WHGpIamanuja (21). Mako moctoju u
BeNMKH Opoj (hakTopa pr3HKa 3a HACTAaHAK HIOMETPUjATHOT KapIuHoMa KoJ xkeHna ca PCOS
(rojazHocT, XUNEpUHCYIMHEMH]a, TUjabeTec u mopemehaj MEHCTpyalIHOT KpBapema), 3a caia
HeMa aJIcKBaTHUX mojgataka. CBe MeTa0oanuke KoMIutukaiyje y xena ca PCOS-om moBoge 1o
pHU3MKa 32 KapAMOBACKYJapHU MOPOMAMTET KOjU UX MPATH LEJOr KMBOTA U BPEMEHOM Ce
nosehasa (22). U3 Tor pasiora je o1 u3y3eTHe BaXXHOCTH paHO OTKpuBame xeHa ca PCOS koje
Cy Y KapIuMOBACKyJIapHOM pHU3UKY U TMOCJIEIUYHA TPABOBPEMEHA HMILIEMEHTAIlja
NPEBEHTHUBHUX  TEPANMCKUX NPOTOKoNa. MehytuM, Haxanoct, MeTa0OIUYKH U
KapAHOBAaCKYJIapHU PU3HK C€ Yy PEIOBHOj] KIMHUYKO] mpakcu y xeHa ca PCOS-om u game
petko ucturyje (23).

3arum mopexn 3HauyajHOr ontepehema 3apaBcTBeHOr cuctemMa, PCOS u merose
KOMIUTHKAIIMje 3HA4ajHO eKOHOMCKH onTepehyjy 3apaBctBenu cucteM. Tako ce y CAJl oko
30% TpOIIKOBa OJJHOCH Ha XOPMOHCKO JIEUCHE¢ MEHCTpYaJIHE TUCHYHKIN]jE ¥ U3HOCH MTPEKOo 4
MUIHjapje aonapa; oko 12% TpolikoBa 0JIHOCH ce Halleuewme HHpepTuauTera, 14% Ha nedyeme
xup3ytusma (24). Ipesanenia PCOS-a je npeaMer KOHTUHYHpaHe AedaTe CTPyYIHE jaABHOCTH
300r KIMHUYKE Pa3HOJIMKOCTH Y HCIOJbaBalky OBOI MopeMehaja, MmocTojama pazsTuduTHX



neduHUIMja KOje Ce MOJjeTHAKO YeCTO KOPHCTE 3a MOCTaBJbamkhe JMjarHo3e, IeMOTpadCKux
pa3iuKa UCIIMTUBAHUX MOIyJalyja U ogabpaHuX CTyAHjCKUX Y30paka, Kao U 300T paznuka y
CTYJIUJCKHM JTM33ajJHIMa U METOJIOJIOTHjU ucnuTuBama (25). To je u moBeno 1o dhopMmupama
ESHRE/ASRM kputepujyma y Porepaamy 2004. roqune, mna cy ce ca aujarHo3oM PCOS,
nopen panuje mo3Hatux (enorunoBa A (xumepanaporenuzam-HA, anoBynanmja-ANOV u
MOP(}OJIOMIKK TMOMUIUCTUYHY jajHULM Tpema yinrpa3BydHoM Hanazy-PCOM) u B (HA u
ANOV), nojasuina aBa HoBa, He-kiacuuHa peHoruna: C (HA u PCOM) u D (ANOV u PCOM)
(17, 26).

1.4. I[TATOD®PU3NOJIOIIKN ACIIEKTU I[TOJIMCTUYHE OBAPUJAJIHE
BOJIECTU
[NaTou3nOoNOmKN aCTIEKTH MOJUIMCTUYHOT CHHIPOMA jOII yYBEK HHUCY CAaCBUM jacHHU.
JManac nocroje tpu Teopuje o natorenesu PCOS 1) teopuja mopemehene crepouporenese y
jajHAIIIMA, 2) TEeOopHja WHCYJIMHCKE PE3UCTCHIM]e W 3) TeopHja XHIIOTaaMO-XUIodu3He
ocoBuHe (27). [IperxonHa ca3Hama roBOpe y HMPUIIOT TOME Ja OB3j CHHIPOM MOXE MMaTH
TeHETCKY KOMIIOHEHTY HAaCTaHKa, Kao ¥ J1a MPUCYCTBO €r30TreHUX (PaKTopa MOIyT r0ja3HOCTH,
MOTYy UMaTH KJbyuHy yiory (28). [loka3aHo je na ce y Teka henujama jajuuka xena ca PCOS
Hamaze 20 myrta Behe KOHIIEHTpalMje aHIPOCTECHEINOHA HETO Yy 3[paBUX KEHA, a Takohe cy
noBehane u koHuentpauuje 17a-xunpokcunporectepona (170HP) u mporecrepona. Oa
JIOKaJTHA OBapHjaTHa XUIIepaHAPOTeHEMH]a je mocieauIa mosehane TPaHCKPHUITIH]jE TeHA KOjU
Koaupajy crepouane enHzume nuroxpom [1450-11A1, muroxpom [1450-17axuapokcunazy u
17, 20 nuazy u 38-HSD y Teka henujama nommnucrnaanx jajauka (29). Hutoxpom [1450-17a-
XHJIPOKCHIIa3a je KIJby4aH €H3UM 32 POU3BO/IbY aHIAPOTeHA U Y jajHULIUMA U Y HaI0yOpeKHUM
xieznama. [losehana mpomykumja anzgporeHa y Teka henujamMa MOMUIMCTUYHUX jajHUKA
MOCTOjU U y CIIy4ajy aHOBYJIATOPHHUX U OBYJATOPHUX LIMKIIyCa, 1a CAMUM TUM HE MOXKE OUTH
jemunau y3pok anoByinamnuje (30). Takohe, Bumak anaporeHa Kao ¥ mopuineHe Bpeanoctu LH
ce cpehe KoJ rojasHUX U HOPMAJHO yXpameHHUX ajH je mpucytaH koj xkena ca PCOS koju
noBo/M A0 Beher myderma HHCYIHMHA, a KOjU JI0 cajia HUje YKIbyuuBaH y naroreHesy. Mmajyhn
y BUJY Ja Cy Teka henvje jajHUKa WHCYJIWH-CEH3UTHUBHE, JaCHO Jla je OBUM HAacCTaje 3a4apaH
KpyT y KoMe noBehana mpoayKiuja aHAporeHa U3 jajHuKa MOTeHIIMpa pa3Boj rojasHocTi. CBU
OBHM TPOIECH Ca WHCYJIUHCKOM PE3HCTEHLHUJOM Y CPEIUIITY AOBOAE N0 MOJIUIUCTUYHOT
usrinena jajauka (31) (Cnuxka 2).



Crnuka 2. HaTO(bI/I?;I/IOJ'IOH_IKI/I ACIICKTHU NOJJHIUCTHYHOT OBapI/IjaJ'IHOI‘ CUHApOMa

IToehana JIX cexpemmja
Cmamena PCX cexpenuja
[ToBehana .
eKCTparanyrapHa Topemehero paseujame
apoMaTH3aIKja domixyna
XpoHK4Ha aHOBYTAIMja
[ojazHocT
XHIepan/IporeHH3aM
Xupsyruzam
Axze
Anonenyja
XunepuHCyIMHEMH]a
MHcymuHCKa pe3ucTeHImja

VY KIMHWYKO] TpaKkCH ce pa3luKyje U HEKOJUKO (EHOTHUIOBA MOJUIMCTUYHE
oBapujanHe 6onectu. @enorunu A u b npeacrasibajy KilacMuHe TUIIOBE OOJIECTH, IIPU YeMy
ce TUN A KapakTepuIle AaHOBYJAIMjOM H XHIEPAHAPOTEHHU3MOM H TOJIHIHACTHYHOM
CTPYKTYPOM jajHHKa, a TUIl b He MOopa UMaTH TakBy crieupUUHy MOP(HOJIOTH]Y KOPE jajHHKA.
XuriepanIopreHu3aM y KOMOHWHAIMjH Ca TMOJIMIUCTAYHOM MOP(QOJIOTHjOM jajHUKA Cy
KapakTepucTuke ¢enotuna L[ u apyrauuje ce Ha3uBa OBYJATOPHUM XHUIEPAaHAPOTCHUM
¢denorunom, a Penorun J| wiam aHOBYJIATOPHM HOPMOAHIPOTEHU THUI CE€ KapaKTEPHIIE
AQHOBYJIAIIjOM U MOJIMIUCTUYHOM CTPYKTYpOM OpraHa.



[TaToduznonoruja pa3Boja MOJIUIUCTUYHE CTPYKTYPE jajHUKA M KITMHHYKAX CHMIITOMA
KOjU Cy mocjenuiia pa3Boja 00JecTH Kako ja jajHUIMMAa Tako ¥ Ha JAPYTUM OpraHuMa je
npukazaHa Ha Cioumnu 3. AGHOpMasTHe BPEIHOCTH TOHAIOTPONHH ociobahajyher xopmona
(GnRH) kox xena ca PCOS noBoau no xunepcekpenuje gyrenHusupajyher xopmona (LH)
npe oBymnanuje. [leprypbanuja LH noBoam mo Heycmexa oBymanuje oonuta. OBO je pas3ior
3amro jxkeHe ca PCOS-om umajy meHcTpyanHe cMmeTwme. Heke xxene ca PCOS-om mory
MOBPEMEHO OBYJHUPATH, JOK JIpyre MOXAa YONIITe HE OBYJIHpAjy. TakBH OBYJaTOPHU
npobaemMu cMamyjy miaogHocT nanujeHata ca PCOS. Ocum Tora, aHoByJanuja Takohe Moxe
Y3pOKOBAaTH Ja HUBO €CTPOr€Ha OCTaHE MOBHUIIEH, INTO 3ay3BpaT MHAYKYje pacT aeOJpHHE
EHJIOMETpHjyMa M MOTHCKYje Hpou3Boamy (osukynocrumynupajyher xopmona (FSH)
[TporecTepoH, Koju Takohe urpa yjiory y 3allTHTH €HAOMETPHjyMa M CYHpPOTCTaBJbamby
eeKTUMa eCTpOreHa, He MOXK€ c€ IPOM3BOJIUTH KOJ *eHa ca aHoBynauujoM. CBU OBHU
(axTOpH MOTY JJOBECTH JI0 XHUIIEpILIa3Hje eHIOMETpHjyMa, IITO Ha Kpajy nmoBehaBa pu3nK of
pa3Boja paka eHgoMeTpujyma ko sxkena ca PCOS (32).

PCOS je Takohe MOKPEHYT BHUCOKHM HHUBOOM nupKynuiryher
WHCYJIMHA/XUIIEPUHCYTUHEMH]e/XUIepriukeMuje, Koju Mporu3Boau y B-henujama maHkpeaca.
Bepyje ce na gpakTopu )KMBOTHE CpeIMHE HIIM HAYWH )KUBOTA KA0 IITO Cy TOJa3HOCT U UCXpaHa
M3a3MBajy XUIIEPIIIMKEMU]y, IITO Ha Kpajy m3azuBa PCOS. XunepuHcyniuHemuja yTHuYe Ha
npeampy xunodpusy na gyud LH u ctumynuiie Teky jajHAKa 1a TPOU3BOIM aHIPOTEH jajHUKa
U CTUMYJIMILE XUIIOTAlIaMyc Ja JIy4d aapeHoKopTukoTponHu xopMoH (ACTH) na unnykyje
aJIpeHATHN aHJpPOTeH. Y jajHUIMMa, WHCYJIWH uWHXuOuMpa mnpousBoamy IGF-Besyjyher
nporenHa-1 (IGFBP-1) y henujama rpanynos3e jajHuka, IITO J0BOAM 10 TnoBehaHe
OounopacronoxuBocTH UHCYIHMHCKOT (akropa pacra 1 (IGF-1) u, crora, mosehane cekpenuje
aHjporeHa jajHuka. MHcynuH Takohe Morke moBehaTu akTUBHOCT eH3MMa IuTokpoMma [1450
17A1 y jajauky, KOju je €H3UM 3a OMOCHHTE3y aHaporeHa jajHuka. OcuM TOTa, WHCYJIMH
unxubupa npoussoawy IGFBP-1 y jerpu u nosehaBa cnob6oguu IGF-1, koju crumynuiie
NPOM3BOMIbY aHApOreHa y jajuuuuma. MHCynuH Takohe MHXuOMpa Mpou3BOAKY TIIOOYIHHA
Koju Be3yje nosHe xopmoHe (CXBI') y jerpu u nosehasa c1000H1 TECTOCTEPOH, IITO JOBOAU
10 xunepanaporenusma (33, 34).

Y wmelyyBpeMeHy, BHUCOKM HHBOM TECTOCTEPOHA, KOjU j€ jeIHa O] IOATHUIIOBA
AHJAPOTEHUX XOPMOHA U MTPOMEHE aHIPOTCHUX PEIENTOpPa, Kao MTO ¢y O0eTa-3 aJipeHepruiKu
peuentopu u anda-2 (02) aapeHEPrHUYKU PEUEHTOPH, OJAKINABAjy JIMIIONN3Y H3a3BaHy
KaTexoJaMHUHMMA. BHCIEpaIHAa MacHa TKuBa. OBO JOBOAM JIO0 BHUCOKOI HHBOA MACHUX
KHUCEJIMHA Y JeTPH M TOja3HOCTH, IITO Ha KpPajy IOBOAM JO KOMIUTHKAIMja Kao IITO Cy
KapauoBackynapHe oonectu (35).
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1.5. IMTPEBEHTUBHE U TEPAIIMJCKE CTPATEI'NJE

Tepanuja PCOS-a 3axTeBa npuMeHy JeKoBa KOju noBehaBajy OCETJBUBOCT TKHMBA Ha
WHCYJIMH (CMamele WHCYJIWHCKE pe3UCTeHmmje — insulin sensitive agens) (36, 37). Y
3aBUCHOCTHU O] KIIMHWYKe MaHH(ecTaruje O0JECTH U PENpPOAYKTHBHOT CTaTyca, CaBPEMEHHU
Tepanujcku nporokonu yederma PCOS-a cy pasmuuntu. To Moxke OuTH Moaudukaimja
KMBOTHOT CTHJIA, OpajlHA XOPMOHCKa KOHTpAleNIja MPOTOKOIM HHAYKIMjEe OBYJAIH]e,
O70Kaje jajHUKa XUIOKaMIIAIIHUM CHTHAJIMMa, MMPUMEHA JIENTHHA WIH JICUYSHEe HHO3ZUTOIOM
(38, 39). Behuna tepanujckux mpoTokoia eukacHa je y Jiedewy caMo MOjeTUHUX CUMIITOMA
JIOK y JIeUebY JAPYTUX HeMa edeKTa.

1.5.1. IIpomena ctuia x’uBOTa

Enmpemuononku nonany ykasyjy na ornpuinke 60-80% marujeHTKruba ca MOTUIHCTHIHIM
OBapUjaTHUM CHHIPOMOM HMa WHCYJIMHCKY pE3UCTeHIH]y, a oOko 95% rojazHux
NaIMjeHTKHba HMMa HMHCYJIWHCKY PE3UCTEHIH]Yy, MOoBehaH KapauOBacKyJlapHH pHU3HK U
nujaberec (40). [Ipomena HaumHa KUBOTA OBUX MAallMjEHTKUIbA MPEACTaBIba MPBU U300p Y
MOTJIEAY TPETMaHa. Y TOM CMHUCITY CaBeTyje Ce peCTPUKTUBHA AHjeTa OJTHOCHO CMAhECH JTHEBHU
YHOC KaJlopyja Ma cy Mpenopyke Aa JHeBHU yHoc Oynae y omncery on 1200-1500 kanopuja/nan
y3 KOH3yMHpambe yMepeHe (U3nIKe akTUBHOCTH HajMame 30 MUHYTa 1eT myTa HepesbHo. Lnsb
MpoOMEHe HauyMHa >KUBOTa Tpeba na Oyle CMameH HHIEKC TEJIECHE Mace, CMambeHhe
KOH3yMallije allkoXxoJla W IUrapera Kako OW ce cMamHia WHCYJIMHCKAa PEe3UCTEHIHja y
KOProBaJId MEHCTpyJaHu ukiycu (41). [lperxoauu ayTopu cy y paHIOMHU3UPAHUM CTYHjamMma
UCTIUTUBAIH e(eKTe nujeTe u (U3NYKEe aKTUBHOCTH, Y YTBPAWJIH Cy JIa HAKOH YEeTHPU Mecera
MpPOMEHE HayMHa XKMBOTA KOJI I0ja3HUX MAIMjeHTKUIA Ca MOJIHIUCTUYHUM OBapUjaTHUM
CHUHAPOMOM je JONUIO JO 3HajayHo TmoOoJeirane oBapujamHe ¢yHnuje. Kon wcerux
MaIjeTKUba je JIOILIO O CMamkemha MHAEKCa TelIeCHe Mace AUjeToM 3a 6%, TPEHUHIOM 3a
3%, 1 KOMOMHOBaHUM TpeTMaHOM 3a 5%. Takol)e yCTaHOBJBEHO j€ /1a je HUBO TECTOCTEpPOHA
O6uo cHmwxkeH koj 69% mnauujeHTkuma. McTpaxkuBama y OBOM Jeny Cy MOKazaia Ja
KOMOWHOBaHE CTpaTeruje, CMalb-eHOT HyTPUTUBHOT YHOCA U YMepeHe (pr3uuKe aKTUBHOCTH CY
BeoMa epuKacHe y MoOOJbllIaky PErnpoayKTUBHE (YHKIMje KOJ Olaro m Beoma rojasHHUX
MaIUjeHTKUba ca nomunucTuaHoM Oonemrhy. Takohe, cmMameme MHIEKCa TeleCHE Mace je
JI0Ka3aHo AOIpHHEeNo Behoj cTonu )KuBopohenux 6e06a Ko MaiujeHTKUba ca MOJUIUCTUYHIM
curapomom anu Behoj cronu TpyaHohe. MHTepecaHTHa MCTpakWBama MOCIEABUX TOAWHA
yKa3zyjy U Ha TO Ja KpaTKOTpajHa HUTHU AYroTpajHa MpUMEHa MEeTPOpMHUHA HE JOMPUHOCU
CMameHhy TeIeCHE TSKUHE HUTH YTUYE HAa HUBO aHaporeHa (42, 43).

1.5.2. Opasina KOHTpalENITUBHA Teparuja

OcHOBY JeYerma MOJMIUCTAUYHOT OBAPHjATHOT CHHJIPOMA YWHE OpAJIHA XOPMOHCKA
KOHTpAlLIeTIH]a, aHTUAIPOTeHU U opaiHu anTuanjadetuiy (44). Ca apyre cTpaHne, 1aHac Cy y
KIIMHUYKO] TIPAKCH JOCTYITHH MHOTHY CYIJIEMEHTH KOjU Kao JIOJAaTaK UCXPaHU MOTY YTHUIIATH
Ha TUCYHKIH]Y jajHUKA ¥ TOOO0JIIATH EMIOKPHHO-METa0O0IMYKH CTATYC MAIljeHTKHbA (45).

OpaiHa KOHTpallENTHBHA CPEJICTBA MPEICTABIbajy MPBY JIMHH]Y JICUCHa OBAPUjATHOT
MOJIMIIUCTUYIHOT CHHIpOMa. TpeHyTHO MOCTOje TP BPCTE OPATHUX KOHTPAIICTITHBHUX MTHATYJIA:
KOMOWHOBAaHU ECTPOTEH-TIPOTECTEPOH  Mpernapar caMo MPOrecTepoH U IuiIyjda 3a
KOHTHHYHpaHy WM TMpoayxkeHy ymnorpeOy. KoHTpanemnujcke mmiyine cy Hajuemhe
NPONKCAaHU OOJIMK KOHTpAIeNInje y AMepuIin ajm U ceery. Ornpuiuke 25% jKeHa cTapoCcTh
ox 15 1o 44 roguHe Koje TPEHYTHO KOPUCTE KOHTPAIETIIN]Y H3jaBUJIO j€ J1a KOPUCTE MYy
Kao meron u3bopa (46). Hajuemhe mponucana nuimyina je KOMOMHOBaHA XOPMOHCKA MUTyJa
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ca eCTpOreHOM W mporecTepoHoM. IIporecTepoH je XOpMOH KOjU clpedaBa TpyAHOhy, a
KOMITOHEHTa ecTporeHa he KOHTpoIrcaT MEHCTPYalHo KpBapeme. KoHTpaneniyjcke numymne
ce TPBEHCTBEHO KOPHUCTE 3a crpedaBame TpynHohe. EduxacHocT oBor obnmka KOHTpOIe
pahama ce Ha3uBa TUITUYHOM U CaBpIIEHOM yroTpedbom (47). Tunuyna ynorpebda, TO 3HaAYU
Jla ce METO/1a HE MOpa YBEK KOPUCTUTH AOCIEIHO WIIH UCIIPABHO, PE3YJITHPA CTOTIOM HEycIexa
o1 9 ox 100 xeHa koje he 3aTpynHeTH TOKOM IIpBe TOANHE Kopulithewa oBe MeToie. CaBpliieHa
ynotpeba, ITO 3HAYM Ja CE METO/a KOPUCTH AOCIECAHO U MCIPABHO CBAKH IyT, j& MAmbE O]l
jenne xeHe of 100 xoje he 3arpyaHeru y npBoj roguHu ynorpebe. 300r JbyJCKe IpellKe,
HaBeJIeHa CTOMA Heyclexa KOMOMHOBAHMX OpPAIHUX KOHTPALCNTHBHHUX MUITYJA j€ TUIUYHA
ynotpeba ox 9%. OpaiiHa KOHTpaleNITUBHA CPEICTBA C€ MOTY KOPHCTUTH 32 pelIaBambe APYyTrux
3PaBCTBEHUX CTama, NMoceOHO mopemehaja MOBE3aHMX ca MEHCTPyalHjoM, Kao MTO Cy
MEHCTpyaJlHu 00JI, HEpeJOBHE MEHCTpyaluje, hpubdpouau, 001 y Be3U ca €HAOMETPUO30M U
MUTPEHE ITOBE3aHe ca MEHCTPYaIljoM. YTIOTpeba KOMOMHOBAaHUX MMUITYJIA 32 aKHE j€ 3BAHUYHO
onobpena ox crpane ®JIA 3a ogpehene 6pennose. Behuna xena yzuma OLII ga 6u cripeunia
TpyaHohy, anu 14% WX je KOPHUCTUIIO U3 HEKOHTPAIENITUBHUX pasiora (48-51).

[IporectrepoH je NPBEHCTBEHO OJrOBOpPaH 3a cCIpeuyaBame TpyaHohe. ['naBHU
MEXaHH3aM JIeI0Baba je CIpevaBame OBYJIAIN]e; MHXHOUPAjy pa3Boj (honmKyma u cripeuaBajy
oBynanyjy. IIporecrarencka HeraTuBHa MOBpATHA CIIPETa JIelyje Ha XUMOTaJaMycC J1a CMamyje
(dpekBeHIMjy TyJica XOpMOHA Koju ociobaha ronamorpormH. OBo he 3ay3Bpar cMmamHTH
aydewe ¢onukie-ctuMmynupajyher xopmona (FSH) u cmamutu nyreuHusupajyhu xopmon
(LH) (52, 53). Axo ce ¢domukyn He pa3BHja, OHJa HeMa roBehama HHBOA ecTpaanoiia
(omukyn ctBapa ectpaauon). HeratuBHa moBpaTHa uH(pOpMalMja O TMPOTEeCTareHy Hu
HE/IOCTaTaK MO3WTHBHE TNOBpaTHEe WH(popMammje ectporeHa Ha iydewe LH 3aycraBipajy
nopact LH y cpenunu nuknyca. be3 pa3zsujenor ¢onukyna u 6e3 nanera LH 3a ocnobahame
¢donmKyIa, TOCTOjU MPEBEHIIMja oByJanuje. Ectporen nMa u3Bectad edekar Ha UHXHOUITH]Y
pa3Boja ¢onukyna 300r CBOje HEraTMBHE IIOBpAaTHE CIIpere Ha IMpelamwy Xurnopusy ca
ycnopaBameM cexkpenrje FSH; jenHocTaBHO HUje TOMMKO M3paskeH Kao edekat nmporecrepoHa.
Jpyru mnpuMapHM MeXaHU3aM [IeOBama j€ CIIOCOOHOCT MpOrecTepoHa Jaa HHXUOMpa
MPOJIUpAkE CIEpPMaTO30Haa Kpo3 rpiauh maTepuile W TOPHU TEHUTAIHU TpakT 4uHehu
CIIy30KOXKYy Tpauha wMarepuile HeENoXeJbHOM. ATpoduja eHIoMeTpHjyMa H3a3BaHa
MPOreCTepOHOM OU Tpedalto Ja cripedr UMILTAHTAIU]y, Al HeMa JJoKa3a Jia ce To aemana (54,
55).

[locToju HEKONMKO arcoNyTHUX W PEIaTUBHUX KOHTPAMHIUKAIMja 3a yIoTpedy
OpaJHUX KOHTpaimenTtuBa. JKeHe ca HEKOHTPOJIMCAHOM XHIEPTEH3UjoM He Ou Tpebayio aa
3aMounby ymnorpedy OpallHMX KOHTpAleNTHBa JOK Ce HHXOBA XHIIEPTCH3Wja HE JICUH;
nujabeTuyapu MOTY JI0)KMBETH U3BECHY XHUIIEPIIIMKEMHU]y Kajia 3all0YHy 0Baj TPETMaH, ajl TO
cy npobiiemu koju ce mory pemutd. Mehyrum, OLII cy KOHTpanHIUKOBaHHW KOJ| IyIiadya
cTapujux ox 35 ronuHa 300T 3Ha4ajHOT PU3MKA O]l KapIUOBaCKylapHHUX JIorahaja u moceOHO
ny0oke BeHCke TpomOoeMOomnuje. Pu3mk ox BeHcke Tpomboembonwmje je moBehan wmehy
kopucaunuma OL] 3-9/ 10.000 xena-roguHa y nopehemy ca oHUMa KOjU HUCY TPYJIHHU U HE
y3umajy xopmone (1-5/10.000 sxena-romuHa), pu3uk je jour Behu KoJ OHMX cTapujux of 35
roguHa u mymada. JKeHe ca HCTOpPHjOM BaHTEJECHE OIUIONI-E, MO3HATOM HCXEMH]CKOM
Oonemrhy cpia, MUTpeHaMa ca aypoM, aKTHBHUM PAKOM JIOjKE HITH KapIIMHOMA CHIOMETPHjyMa
WIK CPYaHUM BaJIByJIapHUM O00OJbEH-EM y aHaMHe3u He OM Tpebano J1a KOpUCTE OpaiHa
KOTpAIeTITUBHA CPEJICTBA jep OBa CTama MPEJCTaBIbajy HEPUXBATIbUBE 3PABCTBEHE PU3HKE.
[TocToju mpeBuIlIe NOCTYMHUX alTEpPHATHBA Ja OW MAalMjeHT CIPEYUo TPYIHONY U CMamuo
PHU3HK 110 37paBibe (56-59).
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1.5.3. Wuayxropu oBynaiuje

Kon manujeHTKHIBba ca MOJUIMCTUYHMM CHHAPOMOM jellaH OJl KpUTepujyma je
OBYJIAIM]CKY WJIM HEOBYJIAIIM]CKH TTopeMehaj M MHIyKIUja OByJIaIyje je epruKkacaH TpeTMaH 3a
nopemehaj O6e3 oBynanuje (59). JlekoBM HHAYKTOpU OByIaluje Ccy KIoMHEH IHUTparT,
CEJICKTUBHU MOJYJIATOP ECTPOTEHCKUX pELEenTopa; JIETPO30J, MHXHOUTOp apomarase; u
rOHaJO0TPOIKH. YoOHuajeHa moyeTHa no3a kioMmudena je 50 mr/man, moueBun oj 2-5 naHa
UKITyca TOKOM TeT naHa. OByramuja ce oOOM4HO jaBiba 5-10 1aHa HaKOH 3aBpIIETKA JICUCHha.
AKO OByJallMja HUje TIOCTUTHYTA, J103a C€ MOXe mocTeneHo nmoBehaBatu Ha 250 Mr/maH. Ako
OByJIAIMja U JAaJbe He Jole, mamujeHT ce cmarpa oTnopHuM Ha kiomuden. Ornpunmke 15%
narnujenata ca PCOS He pearyje Ha JIe4erme M CMaTpa ce Ja Cy PE3UCTCHTHHU Ha Teparujy
kiaoMupeHoM. DakTopu pHU3HKA 3a PE3UCTCHIHM]y Ha KIOMU(EH YKIJbydyjy T0ja3HOCT,
WHCYJIMHCKY PE3UCTCHIIU]Y, MIOBUIIICHE HUBOE aHAPOTCHA Yy CEPYMYy M CTapHjy )KUBOTHY 100
(60).

Jletpo3on je muxuOuTop apomatase Tpehe reHepamuje Koju OJOKHpa KOHBEP3U]y
aH/IPOTeHA y eCTpOoreHe y (hOoIMKyNIuMa jajHUKa, IepruepHUM TKUBUMA B MO3TY, CTBapajyhu
MO3UTHUBHY IOBPAaTHY IMETJ/bY Ca €CTPOICHOM XHUIMO(H3HE Oce, IITO H3a3uBa CHJIIOTECHO
ocnobahame GnRH, mpomoBume nydewe FSH w m3azuBa pact ¢onmkyna. Jlerpo3on ce
Hajuenrhe mpuMemyje y 1o3ama usmely 2,5 u 5 Mr/nan TokoM et JaHa rnodeBinu of 3-7 gaHa
MeHcTpyanHor nukiyca (61). HoBuja ucrpaxuBama cyrepuiny aa he HHXHOUTOPH JIeTPo301
apomarase 3aMEHHUTH CEJICKTUBHU PEryJIaTOpP €CTPOTCHCKUX PEIenTopa, KIOMHU(]EH, Kao MpBy
JTUHH]Y JIeUeha OBYJAIMje W Ja JIETPO30J HMMa JeAUHCTBEHY HPEIHOCT y IPOMOBHCAY
OBYyJ1alMje KoJ rojaznux nanujeHara ca PCOS. McToBpemMeHo, JIeTpo30J1 He caMo Jia UMa Malld
edekaT Ha CITy30K0XKy MaTepHiie, Beh Takole MoXke /1a Cripedr XUIMEePCTUMYJIAIH]Y jajHUKA WIN
HEXXEJbEHE TOCIIEIUIle, KAao IITO Cy BHINECTpyKa TpynHoha miu jenuHCTBeHE 0e30eIHOCHE
npensoct. [lomyxuBoT KiomHu(deHa je mer 10 cegaMm JaHa, IITO MOXKE JOBECTH 0
aKyMmyJiangje MeTabOJIMYKUX TPOJyKaTa KOjHU yTUYy Ha 1160 MEHCTPyaJlHH LHUKIYC, JIOK je
MOJIyBpeMe JIETPO30J1a camo JiBa faHa (62, 63).

[Tocnenwy momany MCTpaxuBama yKasyjy Jla je y nopehemy ca roHaoTpOIHHOM,
KIIOMH(EH IIUTPAT OMO IMOBE3aH ca CMakbEHOM IIAHCOM 3a TeKyhy TpyaHohy uiu xkuBopolheme,
0e3 jacHMX JI0Ka3a O pa3jMLHU y cTollama BUllecTpyKe TpyaHohe. buiio je orpaHndeHux npokasa
Koju cyrepuiry na 10-mHeBHH pexuM KIOMH(EH IHUTpara modoJplaBa MCXOJ TpyaHohe y
nopehemy ca NeToJHEeBHUM PEXUMOM, alld Takohe rmocroje BeoMa OrpaHUYEHH JI0Ka3Hu J1a je
ynorpebda kiroMudeHa ca AeKCaMeTa30HOM WITH OPATHUM KOHTpanenTuBuMa kopucHa. Ctyauja
u3 2015. ca dakropom yrunaja >20 cyrepuiue aa ce 3a nanujenre ca aujarmosom PCOS u
JIOUIMM OJrOBOPOM jajHUKa Ha ctumyianujy FSH, nekoBH Mory KOpUCTHTH Ja mopemere
CUTHAJIHU MyT jajHuKa (64, 65).

1.5.4. Aungporenu

[IpekomepHu HUBOM aHAporeHa koj namujeHata ca PCOS-om moBezanu cy ca OHOJIOMIKOM
CHHTE30M Teka henuja u ryuemeM BUIIKA aHIporeHa U henuja peTUKyJIapHe aJipeHanHe 30He
Koje nmyde TtecroctepoH. JKene ca PCOS-om ca HMHCYIMHCKOM pE3UCTCHLUJOM WU
XUIIEPUHCYIUHEMHJOM UMajy TojayaHy OGYyHKIU]Y jajHHKa W HagOyOpexHUX >KIe3[a.
Eduxacna tepanuja anaporeHoM Huje 0e3 HeXeJbeHUX edekara, moceOHO 3a MaIyjeHTe ca
PCOS-om koju cy y pu3uKy O KapAMOBacKyJapHHUX OOJIECTH U Koju ce He jede. be3 003upa
Ja U Cy TOja3HM WIM HE, BHCOKHM HHBOU TECTOCTEPOHA Cy JAWPEKTHO ITOBE3aHH Ca
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XHUIEPTIUKEMH)OM, XUIIOTEH3UjOM U CYOKJIIMHUYKOM apTepPHOCKIepo30M. TpeHyTHO, OpaHu
KOHTpPALIETITUBA Cy MpBU H300p 3a JeUeHhe NPEKOMEpHE KOJIMYMHE aHIpPOreHa, aju
KOMOWHAIMja HOpPETUHApPOHA M TiaykKokoptukongHux (GK) penentopa y MOMMIMCTHYHOM
cUHApOMY he CMamUTH aKTUBHOCT (PHOPUHOIU3MHA, HOBOOTKPUBEHOT MapKepa, KOjH je joul
jenaH gepuBaT TECTOCTEPOHA a KOjU UMa aHTHAHJIPOTEHY aKTUBHOCT M HeMa adunuteT 3a GK
penentope Ouekyje ce aa he oBaj nepuBar OUTH HOBU OOJIMK OpajHe KOHTpaleniuje y
OyayhHocTH, ajiu ce TPEHYTHO TECTUpPA Y KIMHUYKUM HCIIUTUBamuMa (66, 67).

Toxom 1880-ux, edekar xopmona koju ociobaha ronanorponus (GnRH), koju je kopunthen
3a cy30ujame (PyHKIHjE jajHUKA 3a JICUCHE XHUICPaHAPOCTEpOHa, OMO je jacaH. TpeHyTHU
JICKOBH 3a KIMHUYKY YHNOTpeOy YKJbYdyjy TPUNTOPEIWH W TPUNTOpENHH anerar. Kama ce
kopuctu GnRH, oH y moderky crumysuiie xunodu3y na ociiodbaha myrenausupajyhu xopMoH
(LH) u domuxynoctumynumyhu xopmon (FSH), ykibydyje ce y mnpoiykeHH Hepuoj
cTHUMyJanyje u ynasu y pedpaxropau nepuon. Ocinodahame ToHaIOTPOIIMHA j€ CBEICHO Ha
HHUBO KacTpaluje, IITO cMamyje CHUHTe3y aHaporeHa u LH m Moxe mocmyXuTu M Kao
npearperman 3a oByiauujy. [lopex tora, GnRH moxe 3amebipaTé CIy30KOXKY MaTepHIie,
noBehaTu ToepaHINjy eHAOMETPHjyMa WM CTBOPUTH ITOBOJHHO XOPMOHCKO OKPYKEHE KOje
noropyje miogaoctu. Ca ipyre ctpane, 3Ha ce aa cy anaino3u GnRH aronucra koju ce kopucre
y PCOS-y Beoma orpaHnuyeHu jep cynpecuja jajHUKa U3a3uBa 030MJbaH XUIIOECTPOTreHU3aM,
ITO 3aXTeBa KOMOMHOBaHY Tepanujy GnRH aroHucra m ecTporeH-mporecTHHa KO JKeHa y
IPEMEHONAay3H, IITO MOXKE HM3a3BaTH HENAroJHOCT KOJ| MalujeHara 300T MapeHTepaHOT
HaunHa npuMeHe. . [lopen Tora, 0BH JI€KOBHU Cy CKYIJbH, a IbXOBA €PUKACHOCT j& CITMYHA WIIN
YaK cMameHa y nopehemy ca OpaTHUM KOHTpaleNnTHBUMA IUTYC aHTH aHPOTCHOM TEPAaIlnjoM.
[Tomro ce ¢as3a crtumynanuje jaBjba Npe HUBOA Kactpanuje, aHtaroHuctd GnRH wmory
¢dyHKIMOHMCAaTH Op30 M TOKOM pas3Boja. /lo naHac, LETPOpENKC aneraT jé aHTarOHUCT
nyrenHn3upajyher xopmona ocnobahajyher xopmona (LHPX), a KIIMHUYKO UCKYCTBO y BE3n
ca Tepanujom antaronuctomM GnRH Huje cacBuM jacHo u Tpebano 61 ra gasbe npoydaBati (68,

69).

Jpyru 5ekoBu 3a Jiedermhe BUCOKMX HUBOA aH/APOreHa YKJbYUy]y areHc 3a CeH3MOWIn3alujy
MHCYJIMHA METPOPMUH, OJOKATOpPE CUTHAIHUX IIyTE€Ba aHIPOIre€Ha U INIYKOKOPTUKOUJE, NPU
YyeMy je MOKa3aHo Ja MOry OMTH e(UKACHH MaKO HUX aKTyellHE CMEpPHHUIC 3BAaHUYHO HE

npernopyuayjy (70).
1.5.5. WHayKTOpH MHCYJIMHCKE CEH3UTUBHOCTH

Knuanuku, 60-80% manujenara ca PCOS-oM wWMa pasnuyMTe CTEICHE HWHCYJIHMHCKE
pesuctennuje. [locroje caznama Ja MHCYJIMHCKM CEH3MOWIM3aTOp OMIrBaHUI MET(HOPMUH,
no0oJbIIIaBa CUMIITOME BHCOKOT TECTOCTEpOHA CMamyjyhu MPOM3BOAKY TIIMKOTEHA, IITO
noboJpiaBa mMerabonusaMm miehepa u nnxubupa henuje donukynapue memoOpane. Takobe,
MeTGOpPMHUH MOXKE J1a TIOBpaTH OByJalujy koj oko 30-50% xena ca PCOS-om, nok ce He
yTBpJle MpaBuja MEHCTPYAJIHOT ILUKIyca, alu je O0uo Mmame edukacaH y MOTIeAy CTOIe
TpyAHOhe 1 mpoayKTUBHOCTH Hero kiomuden (71, 72). Mehytum, merdgopmuH je ek kinace b
y knacudukanuju 6e30eTHOCTH JIEKOBa aMepHUKe areHIlHje 3a XpaHy U JIEKOBE, HaKo je MeTa-
aHaJIM3a ToKa3aia Ja paHa yrnotpeba merdgopmuHa of cTpaHe namujeHara ca PCOS nuje
noBehana pusuk ox ypoheHHX MaHa, anu OM UMak TpeGalo KOPUCTUTU ca Ompe3oM. TadHa
JIejCTBa JISKOBA Ka0 IITO Cy MET(hOPMUH W MHKPETHH, 300T HEOCTaTKa KIMHHUYKUX JI0Ka3a U
MPOrHO3€ HAKOH CeNU()PUYHUX WHTEPBEHIIMja U JIyTOTPajHOT Jieuera JIEKOBMMA jOII YBEK
HUCA jacHA U OTpeOHA Cy Jlajba KJIMHUYKA UCITUTUBAKkA U JoaatHe cryauje (73, 74).
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MetdopMuH mpunama Tpynd aHTHAWjaOETHKA OJHOCHO JiekoBa Koju moBehaBajy
CEH3UTHBHOCT Ha MHCYJIUH. Jlek je mpBor m3bopa y Tpermany mehepHe Oosiectu Tuma 2 a
3aIlbMX HEKOJMKO roJiHa ce Kopuctu y ¢papmakorepanuju PCOS (75). OcCHOBHM MEeXaHU3MHU
JIeNIOBalkba Cy MHXMOMIMjAa TIIyKOHEOT€HEe3€ U TIIMKOI€HOJIM3€ IITO Pe3ylTHpa CMambeHeM
CTBapame TIYKO3€ Yy jeTpH M MocieauvHo noBehaBa OCETIPHBOCT Nepu(EepHUX TKMBA Ha
MHCYJIMH. Joll jellaH BakaH MEXaHW3aM JeJoBama MET(HOpMHUHA je OJyUlarame ancopriuje
TIIyKO3€ Y LPeBHMa I1a TaKO Mara KOJIMYHMHA TIIyKo3e Oyzae arncopOoBaHa y KpB. Tepanujcku
YUUHIM MET(GOPMHUHA y NAIM]jEeHTKHUbA ca MOJIMIUCTUYHOM OBapujaHoM Oosnenthy cy 110 cazia
OMKCAHU Yy JIUTEPATypH, all W CIydajeBU IMOOOJbIIaHEe oBapujamHe (YHKIHjEe KOJ HCTUX
nanujeHTkumwa. Ca ipyre cTpaHe UCTPaKHMBamba HaBOJIE /1a MALMjEHTKUIbe Ha METHOPMUHY HE
ry0e y TeJIeCHOj TeKMHHU U PE3UCTEHTHE Cy Ha moboJblame tunuaHor craryca (76, 77).

1.5.6. Jlepunut Buramuna /|

JlutepaTypHu mojaly ykasyjy Ja cy HuBou ButamuHa J| y cepymy 25 (OX) nmoe3anu
ca mIoOyJIMHOM KOjU Be3yje TMOJHE XOPMOHE, KOjH C€ MOXXE€ KOPUCTHTH Kao mapamerap y
nujarHo3u merabommsma PCOS-a wnm eHAOKpMHHX aOHOPMAalTHOCTH. 3a MalujeHTe ca
HEOOCTAaTKOM BUTaMHHAa I[, cynﬂeMeHTaqua BUTaMHWHOM I[ nosehaBa oceTJLMBOCT Ha HHCYJIMH
¥ TIPOM3BOJKY MHCYNIWHA. Y MelyBpeMeHy, oAaTHU BUTaMHH [ CHM)KaBa HMBOE YKYITHOT
TECTOCTEPOHA U aHJIPOreHa U oYeKyje ce na he outu nek 3a neuewme PCOS-a (78, 79).

1.5.7. GLP-1 aronuctu y TpeTMany HoJUIUCTUYHE OOJIECTH

Hoctynne crynuje tepanuje GLP-1 y sedewy BHILIKa TeleCHE TEKHUHE KOJI )KE€Ha ca
PCOS mnokasyjy 1a cy eKCeHaTH I U INParilyTu]] epUKacHU y CMambemhy TelleCHe TeXKUHE OMIIo
Kao MOHOTepanuja Uiy y komOuHaiuju ca MeThopMuHoM . Hekonuko cTyauja je mokasasuo aa
HUBOU aHIpPOTeHa MOTY OMTH CKPOMHO CMam€HHU U J]a C€ YUYECTAIIOCT MEHCTpyaluje MOKe
noBehatu. MehyTum, orpannueHu mojamy He MOKa3zyjy OYHIJIelaH yTHIa] Ha MeTabonu3am
JMIAJA U KPBHU MIPUTHUCAK, JIOK je Hajuenthu HexxeJbeHu eekat JeKka MydyHUHa, KOja He yTHIe
Ha jieuewe u edekar jieka (80).

1.5.8. AHTHaHAPOTEHU JIEKOBU

Jlpyru JIeKOBH y TpeTMaHy TMOJHUIIMCTHYHE OBapHjajiHe OOJIECTH jecy NpUMEHa
CIMPOHOJIAKTOHA, KOju NoBehaBa mpoieHaT 00por xojecTepoiia U CMambyje TPUTIHLEPHUIC,
3aTHM MpUMeHa (IyTaMua KOju peayKyje ToTanHu xonaecrepoi, JIJIJI u Tpuraunepuse, aiu
1 akap003a ¥ OPJIMCTAT KOjH PeAyKyje abCOPIIIHjy MOoTrcaxapuia y JUreCTUBHOM TPAKTY.

Kao mocnenuina mnoBehaHe KOHIIEHTpAlMje aHApPOreHa y IUPKYJAlMjd, HacTaje
XUp3yTH3aM Kao jenaH oOJi KIMHUYKAX eHTuTera. DiyTamuj ce TOKa3aHO 3HavajaH
AHTHAHJPOTEH, aJlTi ¥ 'y TIO00JbIIARY JIMIMTUIAHOT 1poduia. OH je HeCTePOUTHH aHTUAHIPOTCHU
JIEK KOjU CBOj€ JEJCTBO OCTBapyje MPEKO WHXUOUIMjE aHIPOTCHHX XOPMOHA Y IUJbHUM
TKUBUMA. Y mopehey ca IUjeTAHUM PEXHUMOM HCXpaHe W MET(HOPMHHOM, (IIyTaMu
3HauajHO peayKyje anaporene (81).

Jpyru aHTHaHIpPOreH Koju ce ImpumMemyje y ¢apmakorepanuju PCOS je
CHMPOHOJIAKTOH KOjU OCHM aHTHUAHAPOTCHOT epeKTa MMa W aHTUMUHEPATOKOPTHKOWIHH,
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Jledeme camMoO CIMpPOHOJIAKTOM HE Jaje 3HaudajHe pesynarare, MehyTuM y KOMOWHAIHjHU ca
MIPOMEHOM JKUBOTHOT CTHJIA JIOBOJIU JI0 CMamEHE MHCYJIMHCKE PE3UCTEHIH]C.

VY oBy rpymy JieKOBa Crajajy W JIGKOBH 32 JICUCHE MPETHIHOCTH, CHOYTpaMHH H
OpJIMCTAT KOjU MOTY ITOMONH y peryiucamy MeTabonnukux nopemehaja koJ nmanujeHTKUba ca
MOJIMIUCTUYHOM Oonenthy. HapounTo ce mpemopydyjy KOJ MalHjeHTKHba KOA KOjuX HUje
JIOILJIO JI0 CMambEHha TEIeCHE Mace HAKOH IIPOMEHE KMBOTHUX HaBUKa. CHOyTpaMUH HAPOUUTO
yTHYE Ha CMabEHhe aHTU-MUIIepoBOT XOpMOHa Ko narujenTkuma ca PCOS (82).

1.5.9. Acucrupana penpoayKTHBHA Tepanuja

[Tornmomornyta penpoaykrtuBHa texHonoruja (APT) je mocrana TpocMepHH TpeTMaH
3a MalMjeHTe ca 3axTeBMMa 3a MIogHocT. OBa Tepamuja yIriaBHOM YKJbydyje BEIITAuKy
omnoawy (MYWN), un Butpo ominoamwy-tpancdep emopuona (UBD-ET), nespene oouure uH
Butpo (MIBM) m unTpa-umTomuiasmarcky uHjekiujy crnepme (MLICH). UYU je moroman 3a
nanujente ca PCOS koju Mory J1a ycrejy ca OByJIalldjoM HAKOH MHJIYKIIMj€ OBYJIAILUj€ U MOTY
CHOjUTH MYIIKH ()aKTOP WIIM IEPBUKAIHU WM UIMYHH (akTOp, IITO JOBOAHU 10 HETUIOAHOCTH.
[Tpema HajHOBHjeM ucTpaxuBawby ACPM, crona nopohaja nakon YU je ocrana crabunna,
Ha 8,5% (8,3% y 2011.) Hakon cniepme myxa/mapraepa (MYU-X) u 12,0% (12,2% y 2011.)
HakoH crnepme aoHopa (MYU-I). Crome mopohaja Onu3zaHama/Tpuruiera MOBe3aHE ca
mukinycuma MYU owmre cy 9,0%/0,4% u 7,2%/0,5%, HakOH TpeTMaHa CEMEHOM MYyXKa H
nonopa. Kousennuonanuna UB®-ET cruMynanuja jajHIKa ce KOPUCTH 33 CAKYTLIbakhe BEIIUKOT
opoja ¢omukyna y3 mpumeny GnRH aronucra, mTo je He camo cKymo, Beh u pusnkyje
xurnepctumyianyjy jajuuka. Crynuja je takohe npumernina na uako je UBM 6uo Hmwxu on
oHuX K01 kKoHBeHIMoHanHe UB® tpynHohe, UBM je jennoctaBauju u curypHuju meton APT-
a. Benuke xonuumHe nojaTtaka Mokasyjy Aa He3peje OOLUTEe WH BUTPO KPUOTEHE BaKyyM
KyJIType MOTY Ja ce pa3Bujy 1o M2 cragujyma ornpuirke 60—70% Bpemena u aa 60% oHux
KOjU JOCTUTHY M2 cTramujym MOXe Ha Kpajy JoBecTd 1o ycmemHe TpynaHohe. Ilomro je
HeXeJbeHH edekar Ha 3riao6ose UBM-UIICU manu, HUje J1ako Johu 10 XHIIEPCTUMYJIAIH]je
jajHuKa U ouekyje ce na he nmocratu epukacan APT tperman (83).

1.5.10. Xupypuiku TpeTMaH

Knunacta pecekiyja jajHuka, kojy cy onucanu Cteun u Jlesenrtan 1935. ronune, 6una
je TIPBU XUPYPIIKH TPETMAH KOjH j€ UMao 3a I1Jb KOPEKIIN]y aHOBYJIAIM]je KO TallijeHaTa ca
PCOS (84). OBaj TpeTMaH MOXE CMAamUTH IMPOU3BOJbY €HAOTCHHX aHIPOTeHa, a 3aTUM
noBehatu nmydeme FSH, nmoctmwkyhu nmse npuponne oynamuje. Melyytum, oBaj mpuctyn je
HANyIITeH 300T 3Ha4ajHOr TYOUTKA TKUBA jajHUKA U (OPMUpPaba MOCTONEPATUBHUX aIXe3Hja.
Naxo je epukacHOCT JICKOBA 32 MHAYKIIH]Y OBYJIAIM]je BUCOKA, jOIl YBEK uMa mpuoImxao 30%
nanyjeHaTa ca pe3UCTeHLHjoM Ha KiIomHudeH, a ymnorpeda TOHAJOTPONUHA j€ CKYIIa,
OYrOTpajHa M 3aXTeBa MHTEH3UBHO mpaheme; crora XHPYpIIKO JICUCHE MMa OTPaHUYCHE
Tepanujcke edexre. KmmHMUKH, nanapockorcko npoayBaBame jajuuka (JIOJ]) enexrpuunom
KOaryJiamujoM WU JIacepcKoM TmepdoparujoM Tmo0obpIIaBa (QYHKIHM]Y OCe jajHHKA
VHHIITaBakEM CTPOME jajHHKA, CMAmbCHEM BEIMYMHE MATPUKCA jajHMKA M CMambCHEM
NPOM3BOJIKE CHIOTeHUX aHaporeHa. OBa XupyplIka mpoueaypa je epukacHa 3a JieUeHne
pedpaktopHor PCOS-a ca pesucreHuujom Ha kiomMHupeH. MehyTum, HajycrnemHuje
kopumnheHa TexHuka je m3Boheme 5-10 mepdoparuja Ha TOBPIIMHYU jajHUKA OWUIIATEPATTHO
KopuihemeM MOHoToNapHe enepruje (85-99).
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1.6. NHO3UTOJIA

Tpu rnaBHa myTa TpaHCAYKIIMje€ CUTHAlIa UHCYJIHHA cy: phosphatidylinositol (PI) 3-
kinase (PI-3-K) pathway, mitogen-activated protein kinase (MAPK) pathway, v protein kinase
C (PKC) pathway. VHCynuHCKa CUTHajJM3alMja YKJbydyje aKTHUBHOCT THUPO3MH KHHAa3e
perenitopa, kKoju npBo ayrodochopunupa, a 3atum dhocoprirpa npoTerHe 3BaHe MHCyTuH
Peuentopcku Cynctpatu (IRS — Insulin Receptor Substrates). Jenan on TJIaBHHUX IHJbEBa
NPC-a je pocharumun nnosurton 3 kunaza (IIM3K), xoju crBapa docharuaun nao3uTon 3-
docdar u ykibydeH je y akTUBaIMjy IpoTenHa AKT KHHa3a KOja Ha Kpajy AoBojau 10 noBehane
TPaHCIIOKaIMje TpaHCIopTepa IIIyKo3e y Iuia3Ma MemOpanu (oMoryheH ymaszak riiykose y
henujy) (100, 101).

Knunnuka uctpaxkuBama y xena ca PCOS-oM 4Hju je WHACKC TeIeCHE Mace HIXKHU OJ1
26kg/m?, mokasana Cy jJa MHO3UTOJ CMamyje HHBO MHCYIMHA y LUPKYJIAlHjH, CMambyje
aHJIPOTCHE Y CEpyMy M peryJIuiie Heke MeTabonuuke nopemehaje (OBUIIICH KPBHH MIPUTUCAK
u xuneprpurmunepuaemujy) (102, 103). IIperxoane cryauje mokasyjy 3HauajHy yiory Jl-
Xupo-uHo3utoina y peuewy PCOS-om (104, 105).

Crynuja koja je ucnutubaia epukacHOCT npuMeHe nHozurona (104) y nos3u og 500 mg
JTHEBHO KOJI TIAIMjEHTKUba Ca MPEKOMEPHOM TelecHOM TexuHoM (BMI>26) Ha perynaiujy
HUBOA XOPMOHA U META0OJIMYKUX NTapaMeTapa, IoKaszaja je 3Ha4yajHO CHIKaBame HuBoa: LH,
LH/FSH opmHOca, aHIPOCTEHEIMOHA, TECTOCTEPOHA, 0a3HOT WHCYJIMHA, OJHOC TIIYKO3E U
WHCYJIMHA HaTalTe, TeJecHe Texkune. Hupo macynuHa y Toky OGTT-a, takole, je 3HauajHO
nobosbman, y cmucity AUC (4rea Under Curve) MHCyIMHA M MakCUMyMa OJroBopa Ha
uHcynuH (106-108). OBe mpoMeHe cy Ouiie MPUCYTHE Y 1IeJI0j CTYAH]CKOj TPYITH, aTi MOCEOHO
KOJI IalljeHaTKHba ca IOPOJJMYHOM aHaMHe3oM nujadereca. Konauno, LH oxrosop y Toky
GnRH Tecra, Takohe, je cMameH mocie Jedeha HHO3UTOJIOM. XUIIOTe3€ Hallle CTyIHje Cy Aa
pUMEHa HHO3UTOJIa MOXKe OuTH eprkacHa: moBehaBa OCETJBMBOCT HAa MHCYJIMH M IOO0JbIIIABA
xopMmoHsku mpodun u rojasaux xkena ca PCOS-oM, moce6HO y momyJianuju ca
xunepuHcynuHemujoMm u PCOS-oMm anu u noponnyHoM aHamHe3oMm 3a nujaderec (109).

1.6.1. Mwuo-unoszuron (IUPAC ume: 1,2,3,4,5,6-hexadeuteriocyclohexane-1,2,3,4,5,6-
hexol)

WMHO3WUTON je TOJHMAJIKOXOJ O]l KOJUX MMa JEeBEeT cTepeom3oMepa (IHMKIOXEKCaH-
1,2,3,4,5,6-xekcomn). [Tokasano ce aa 1Ba o BUX MOCPENYjy Y MOCTPELENTOPCKUM edekTrma
UHCyJIuHa: Muo-uHozuron (MU-nuc-1,2,3,5-tpanc-4,6-nuknoxexkcanxekcoia) (MU) u I-xupo-
unozuton (AXU-uc -1,2,4-tpanc-3,5,6-uuknoxexcanxekcon) (IX). Kareropuje xpane xoje
canpke HajBehy KOHIIEHTpaIWjy HMHO3UTOJa Cy Bohe, macysb, KyKypy3 M oOpacu. YHOC
CIO0OJHOT WHO3UTOJA y TKHMBa Ce€ JellaBa MeMOpPaHCKU-3aBHCHUM-HATPUJYM HWHO3UTOJ
KOTPAHCIIOPTEPOM, 3a KOju MuonHOo3uTOJ nMa 10 myrta Behu apunurer o JAXH. MruonHO3UTOI
u JIXU nocpenyjy nnosutondocdornukanu (UI1I'), moznatu kao apyru rnacauiu (110). Osu
MEINjaTOPH Ce 3aTUM MHTEPHAIHN3Y]Y U MOIU(DUKY]Y €H3UMCKY aKTUBHOCT U HHTpALEITyJIapHU
MeTtabonuzam, onoHamajyhu nenoame uHcynuHa (111). Kaga ce mHCynuH Bexke 3a CBOj
penenrrop, oBu UIII ce crBapajy xunponuzom rimkosmwidocharuaunuaozuton (I'TIN) mummna
W/ cnenupUYHUX MPOTEMHA KOjU Ce Halla3e Ha CIOJbAIlbEeM Jelly henujcke mMemOpaHe.
®opmupajy ce asa UIIT-a: UIT-AXU (wnm UIIT-IT) 1 UTIT-MU (wmm UTIT-A). UTIT-IT he
TUPEKTHO aKTUBHPATH TJIMKOT€H CUHTa3y, alu he je Takohe HHIUPEKTHO aKTUBHPATH
aktuBanjom ¢ochonporens ¢ocparaze 1 (II11). UIII-A wu3a3uBa AUPEKTHO y3UMAaE
riyko3e u uaxuoupa tAMII nporeun kuHa3y A W afeHUIaT HukKiIasy, yume ce aktupupa [1I11.
OBu edextu omoryhapajy cMameme HIBOA IITyKO3e y KpBHU (edekar cimuaH HHCYIIMHY), 6e3
0031pa Ha TO J]a CUTHAJ MpoJia3u kpo3 uHcynuHcku peuentop (112). Kox sxena ca PCOS-om,
nopemehenn Metabonuzam uHO3uTONA M/miu ['TIM nonpuHOCH MHCYJIMHCKO] PE3HCTEHIIH]H,
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QJIM T0ja3HOCT urpa cneruduuny ynory y abHopmannoj npousoamu UIIT-I1 He3aBucHO o1
PCOS-a (113). MMOMHO3UTOJ CMabyje TeJIeCHY TeXHUHY, CeKpeLnjy JenTiuHa u nosehasa HDL
xonectepon (114). 3axBabyjyhu cBOM aHTHOKCHAATHBHOM jenoBamy (mosehaBajy SOD,
katasnazy u GSH), MuonHo3uTOa noboJseiiaBa Mopdosiorujy u pact henauja, Kao U CUHTE3Y
JUNHUIAa KOjU y4ecTBYjy y hemujckum memOpanHama. MHUO-WHO3WUTOJNI j€ Haj3acTyIJBECHHUJU
U30Mep MHO3UTOJA y JbyAckoM Teny; JIXU ce cuHTeTuiie ox MHCYIMH-3aBUCHE €MUMepas3e
Koja rperBapa muonHo3uton y JIXU. [lucperynanrja akTHBHOCTH eMMEpa3e yTU4e Ha OJTHOC
MUW/AXU, xao xox PCOS-a rne nedekr ymnorpeGe MHUOMHO3UTON MOXKE HAPYIIUTH
curnanmu3annjy FSH n uncynuna. CBaku opran uma cneuupudan ogaoc MU/JIXU Be3an 3a
weropy ¢yHkuujy (114). Crora, y opranuMa 3a CKJIaJUIITEHE INIMKOTe€Ha, npuMeheHu cy
Bucokn HuBou JXW. V jajumumma, JIXU je oaroBopaH 3a BHUIIAK IPOU3BOIHE WHCYJIHH-
3aBUCHOT TE€CTOCTEPOHA, JOK MHOMHO3MTOJI 1ojadaBa jiejctBo FSH, npeko antu-Mysnepuan
xopMmoHa (AMX). MuonHO3uTON je poHaleH y ¢onukynapuoj Teunoctd (115) u unnu ce na
no0oJbllIaBa KBaIUTET oouuTa U eMOpuoHa. O6uuno je omnoc MU/IXU 100:1, nok je kox
PCOS 0,2:1 (116). Kana je koHLIEHTpaI#ja MEOMHO3UTOJI CMambeHa Y (DOJIMKYIIAPHO) TEIHOCTH
(mrro je cimyuaj PCOS, rae je cmamena 3a 500 myTta), akTUBalMja enuMepase je npekoMepHa
mrto noBoau a0 Bumka JIXW, moBehama nHCynuHCKE pe3ucTeHiyje u nopehama HuBoa LH.
Axko cy kounentpauuje XU uznan rpanuunor oqnoca MU/AXU ox 70:1 y dbonukynapHoj
TEYHOCTH, KBaJUTET Omacromucra je cMameH. Oproapajyhm MW/AXW onmHoc 3a
cymnemenTanujy je 40:1. OBaj onHoc je Haj6osbu (Mehy cemaM pa3nUYUTHX OojHOCa usMmehy
muonnozuron u JIXU) 3a tepanujy PCOS koja mma 3a nusb 0OOHaBJbAEK-E€ MEHCTPYaHOT
LUKJTyca U oByJauuje, nosehame nporecrepona 1 CXbI™ u cmamewe HuBoa LH, Tecrocrepona
u uncymuHa (117). Crora ce Bepyje &a je MHOWHO3HTOJ y CTamy Jla IOHOBO YCIIOCTaBU
OBYJIATOpPHE MEHCTpyajlHe LHUKIyce (HapouuTto KoJ TrojasHux xkeHa ca PCOS)
XunepuHCYJIMHU3aM, ¢’ IpyTe cTpane, noBehasa oceTsbuBOCT (oiukyiaa Ha LH. MmuonHo3uTON
je oaroBopaHt 3a cmameme LH, y onnocy LH/FSH u tectoctepona u annpocrenanona. Kanga
je oBynammja WHAYKOBaHa Koxa xeHa ca PCOS-oM ca XUNEpUHCYJIMHU3MOM, MHOUHO3UTOJ
CMamyje PU3MK O]l pa3Boja MyJTHU(OJIHMKYJA, TAKO CTO OOHaBJba HOPMAJIHE MEHCTpYJaHE
[UKITyCce U MHAYKYje OBYJIAIH]y, IIMMe ce Tioenasa GeprummaocT (118).

HctpaxkeHa je yiora cymiemeHTanyje muonHosuron u/wm JIXHW kox xxena ca PCOS koje cy
MOJIBPTHYTE TOTIOMOTHYTUM pENpOAYKTUBHUM TexHonorujama (enr. APT, accucren
penpoayLTUBE TELXHOJOrHeC) 3a Mo0oJbIIakhe KBAJIUTETAa OOLUTA, KBaIUTETa eMOpHOHA U
mrance 3a TpyaHohy (119, 120). MHOMHO3HUTOI MPUMEEH 3 Mecela Ipe MoYeTKa CTUMYyJIalnje
jajHuka, cMamyje no3e FSH, norpeOHne 3a GonukynapHu oAroBop, CHUXKaBa HUBO €CTPaaHoIIa
Ha JaH MMOKpEeTama OBYJAIMje, YUME Ce CMamyje PU3HK O]l XHIepcTuMymanuje jajauka (121)
u Opoj oTKazaHuX IUKiIyca. Y mehyBpeMeny, kBanuTeT jajuux henuja u eMOpuoHa je moehan.

XKene ca PCOS nmajy uetnpu nyrta Behy BepoBatHohy n1a pa3Bujy aAnjabeTec HEro KeHe Koje
HeMajy oBaj nmopemehaj (122). One, Takole, nmajy nosehan pusuk oj1 rectaiioHor aujadereca
(I'T) xoju ce jaBiba TokOM TpyaHOhe. JenHa cTynHja je mpoleHuIa 1a je pu3uk 3a ckopo 20%
Behu (123). UctpakuBaum cy mokasainu Ja y3MMambe MHOMHO3ZUTON CYyIUIEMEHAaTa MOXKE
CMamUTH HUBO mehepa y kpBu U pusuk o '/l ko1 xKeHa ca MpeKOMEPHOM TEKHHOM U KEHa
ca PCOS (124). Ctyauja y THHEKOJIOIIKO] €HJA0KPUHOJIOTHjH [T0Ka3asa je aa je Opoj ciydajeBa
'] mehy tpyaaunama ca PCOS koje cy umane muonnoszuron 6uo 17,4% y ogaocy Ha 54%
KOJ OHUX Koje Hucy (125).

1.6.2. JI-xupo-unosurton (IUPAC ume: cyclohexane-1,2,3,4,5,6-hexol)

J-xupo-unozuton (AXM) ce mupoko KOPUCTH y KIMHUYKO] MPAKCU 33 U3a3HBAHHE
OByJIAIMje KOJ JKeHa ca CHHAPOMOM IONHIHUCTHYHKUX jajHuka (126). HemaBHu nokasu cy
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NOTBPAWJIM Ja OBaj MOJEKYJ Jellyje Kpo3 JBa pasjinyhTa MEXaHHW3Ma, Ca MOTEHIIH]aJTHO
pazmuuuTuM ucxoauma. C jemHe crpaHe, u3 Meradonnuke nepcnekruse, JIXM mobospiraBa
CHTHAJIM3aII1jy MHCYJIMHA, YUME ce 00HaBIba (DU3MOJIOIIKH HUBO HHCYJIMHA KOJI PE3UCTCHTHIX
cy6jekata. C’ npyre crpaHe, Ha henMjckOM HHBOY, CMamyje E€KCIPECH]y CTEpPOUAOIE€HOT
€H3MMa apomarase, KOjHu je OJroBOpaH 3a KOHBEP3Hjy aHaporena y ecrporene. XU je mpso
OKapaKTepHuCaH Kao MOJIEKYJ M MeIWjaTop KOju OIOHAaIla WHCYJWH, a 3aTHM C€ I0jaBHiIa
ETOBA YJIOTa y CTEPOUIOTEHE3U Kao MoayiaTop apomarase (127).

JXU ce yecTo KOPUCTH Ka0 0AATAaK UCXPAHU (EHT. JUETApy XealTX CYMIUIEMEHT) y
kmuHuIKoM Jiederby PCOS m T2JIM (mumjaberec tun 2) (127-130). HemaBue crymuje cy
nokazazne Aa je XM noGosbmao metabonusaM Tiayko3e Koja aujabeTuukux muinena (31) u
nosehao henmjcku yHOC riryko3e y ckenerHe mummhe, nzasuBajyhu tpancnokanujy I'JIYT4
(127-130). Taxohe, mokazano je ma JAXW unnykyje nydewe uHcynuHa y B-henwjama u
MOTEHIIMPA TTYKO30M CTHMYJIMCAHO JIYICHE HHCYJMHA Y MUTIjUM ocTpBEMa (130).

Baxna ynora muonnosuton u JIXU kox nanujenara ca PCOS-om je cen3nbunuzanuja
WHCYJIMHA, IIITO CE€ OTJIe/Ia Y CMambehy MHJICKCA MPOIeHe XoMeocTaTcKor Moena (enr. XOMA,
XOMEOCTaTUl MoJiesl acceccMeHT). O6a n3oMmepa Cy KOPHCHA y JIeUely CTamba MHCYJIMHCKE
pesucreniyje (131). T2JIM je crame Koje je THUIOMYHO Y3POKOBAHO HMHCYJIUHCKOM
pe3uCTEeHIjoM. Y KIMHMYKOM HcnuTHBawmy bacuiumo [IuHTayau er ain. mpouewmuBaId Cy
euxacHOCT U 6e30eqHOCT TpeTMaHa MUO-UHO3UTOJIOM U JI-XHPO-UHO3UTOJNIOM Koa T2J[M.
OBo je Onia NUJIoOT CTYAMja KOja je yKJbyuuBaJla y3aCTOIHM y30pak nanujerara ca T2IM ca
cybonTuMamHOM KOHTposioM rirkemuje (X0A 11 7,0-10,0%) koju cy Beh sieuenu nexoBuma 3a
CHIDKaBame riyko3e. [lanujeHtu cy y3umainu cy Tpu Mecelia KoMOUHAIM]y MHO-MHO3UTOa U
J-XUPO-WHO3UTOJIA OPAJIHO J[Ba IyTa JHEBHO KAo JOJAaTaK OPAIHUM XHITOTIIMKEMHUIUMA.
HcnutnBana je Moryha nojaBa HexesbeHux edekara. [locne Tpu Mecena ieuema HUBO TIIyKO3€
y kpBu Hatamre (192,6 £ 60,2 nacpam 160,9 + 36,4; n = 0,02) u HuBou X06A 11 (8,6 £ 0,9
Hacopam 7,7 £ 0,9; m = 0,02) 3Ha4ajHO Cy cMameHu y nopehemy ca moyeTHoM JuHUjoM. Huje
OuJI0 3HaYajHE pa3IMKe y HUBOY KPBHOT MPHUTUCKA, TUnUAHOT npoduina u BMU. Hujenan o
y4eCHMKa HUje IPUjaBUO HeKebeHe eekTe. Y 3aKIbyuKy, CyIUIeMEHTalllja ca KOMOMHAINjOM
MHO- M J-XHPO-MHO3UTOJNA je eduKacHa M CHTYpHA CTparervja 3a moOoJbIIame KOHTPOJIE
rnukemuje kox T21IM (132).

1.6.3. ®ouna xkuceauna (IUPAC ume: (25)-2-[[4-[(2-amino-4-oxo-3H-pteridin-6-
vl)methylamino]benzoyl]amino]pentanedioic acid)

®donna kucenuHa (BUTaMuH Bo) je BaxaH y popMupamy HpBEHHX KPBHHUX 3pHAIA U 32
3npaB pact U QpyHkuujy henuja. XpaHJbUBH CacTOjak je KJby4aH TOKOM paHe TpyJaHohe Kako
Ou ce cMamuO PHU3MK O] ypoheHHMX MaHa Mo3ra W kuume. DojaTtu ce yrilaBHOM Hajasze y
TaMHO3EJICHOM JINCHATOM MOBphy, macyspy, rpamky ¥ opacuma. Bohe Goraro ¢omatnma
yKJbydyje TIOMOpaHIIe, IMMyHe, OaHaHe, ke U jarone. CHHTEeTHYKN 00JMK (oraTa je gorHa
kucennHa. Hanmasu ce y OCHOBHOj KOMITOHEHTH IPEHATATHUX BUTAMUHA U HAJIa31 C€ Y MHOTUM
oboraheHMM HaMUpPHHIIAMA Kao IITO Cy KUTApPHUIlE U TecTeHUHe. McxpaHa K0joj HemocTaje
xpaHa Oorara QonaTuMa uian (OJTHOM KHCEITMHOM MOXKE JIOBECTH J0 HehocTaTka (oiara.
Henocratak ¢omara ce, takohe, MOKe jaBUTH KOJI JbYIU KOjU HMMajy CTama, Kao IITO je
[eNujaKuja, Koja clpedaBajy TaHKO IPeBO Ja arcopOyje XpaHJbUBE MaTepuje U3 XpaHe
(curmpomu manamncopmiyje). [Ipemopydyena qaeBHa konnduHa (osara 3a ogpacie je 400 mrr.
Opnpacnum xeHama Koje IuiaHupajy TpyaHohy mim Ou Morje ja 3arpynHe Tpeba caBeToBaTH
na yroce 400 go 1.000 mur ¢onue kucenune qaeBHo (133, 134).
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Yuytap henuja, ponaru nenyjy kao kohakTopu y peakimjama Koje cy IeTepPMHHAHTHE Y Je00n
henuje u onpkaBamwy henmje, Kao U y peryialuju eKClpecHje reHa MyTeM eMUT€HETCKUX
mexanuzama (135). @onatu cy U3BOp C-aJeHO3UIMETHOHNHA, TJIABHOT NeJMjcKOor J0HaTopa
MeTWJIa KOjU MOJAYJIMpa METWIAIH]y y LEJIOM I€HOMY YHME pEryJuile eKCIpecHjy IeHa.
Bepyje ce nma je oBo mpornec kojum onatu yrudy Ha (eranHo nporpamupame. [lopen Tora,
donatu mMmajy omydyjyhy yiory y MOHOBHOj METWIAlMjH XOMOIIMCTEMHA y IUIa3MH Yy
metnoHnH (136), 3a koju HuMBOM (homata y KpBH HETaTUBHO KOpENMpajy ca HUBOMMA
XOMOIIMCTEHHA Y KPBH.

VYcnen Henocratka MetmiieHTeTpaxuapodonar penykraze (MTXDP), enzuma oaroBopHor 3a
MeTaboau3aM (poJIHE KUCEIUHE Y OpPraHu3My, HacTaje XUIEPXOMOLUMCTENHEMH]Aa U CMAbEHe
IUTOJIHOCTH aJl M HEKW MEHTAJHM MOopeMelaju momyT aernpecuBHor. [Ipobnem HemocraTka
MTX®P ce Mo3e pecuTu CymieMeHTAlMjoM akTUBHE (opme (oiHEe KHCEeTuHE, Kaja ce
Kopuryje neuuT ycuen nopeMereHor Merabonusma poane kucenune (137).

Cymniemenranyja oJIHOM KHUCEJIMHOM 32 MajKy je jeZHa OJ] HajIoIyJIApHUJUX HYTPUTUBHUX
MHTEPBEHIIN]ja TOKOM TPYAHONE 1 OTICEKHO je poydaBaHa 300T IleHOT YTHIIaja Ha (POpMUpPAHE
HeypanHe 11eBu U pacT ¢eryca (138) jep Henocrarak onara npu 3auehy u Tokom TpyaHohe
MOJKe JIOBEeCTH 10 abHOpMaiHOT pa3Boja (139).

[To3naro je na ce npu go3u ox 0,4 Mr/maH caB OKCHUIOBaHU OOJIMK (DOJIHE KHUCEITMHE TOKOM
aTicopIIyje MpeTBapa y OMOJIONIKN aKTUBHE METa00JINTE, 1A CE HeTOBa IMOTPOIIIHA TeHEPATHO
cMarpa 6e30¢THOM.

1.6.4. Maunran mnupoaatr (IlUPAC ume: manganese(2+),(2S)-5-oxopyrrolidine-2-
carboxylate)

Manraun (Mn) je eceHIIMjaIHA HYyTPUJEHT 32 HHTpaLleTyIapHe aKTUBHOCTH; (YHKIIHOHUIIIE Kao
KoakTop 3a paszHe eH3uMme, YKJbydyjyhu aprunasy, rmyramud cuaterady (I'C), mmupysar
kapOokcuiiazy 1 Mn cynepokeun qucmytasy (Mn-SOD). Kpo3 oBe meranonporense, MH urpa
KPUTUYHO BaXXHY YJIOTY Y pa3Bojy, Bapemwy, PENpORYKIHjH, aHTHOKCHIATHBHO] OJOpaHH,
IPOU3BO/IIbY €HEpruje, UMYHOJOIIKOM OATrOBOPY M pPEryjalMju HEYpPOHCKHUX aKTUBHOCTH.
Manran ce Haja3M y CKOpO CBHM TKHBHMAa M TMOTpeOaH je 3a penpoiyKIHjy, Bapeme,
perynauujy mehepa y kpu u xemocrtasy (140). To je jenan ox HajIpUCYTHHUJUX €JIeMEHATa y
TparoBUMa KOjH Cy CBECHO YKJbYUYECHH y pacT KOCTH]y, UMYHHU CUCTEM, helnjcKy eHeprujy u'y
3/IpaB MeTaboIM3aM JTMNUAa, MPOTenHa U yribenux xunapara (141). byayhu na je cactaBuu neo
MaHraH karanaze u Mu-cynepokcun aucmytase (SOD), aprunasze u nupyBaT kapOOKcHiiase,
MaHraH MoMa)ke /1a c€ MUHUMHU3UpPAa OKCHJIATMBHU CTPEC KpO3 AETOKCHKAIM]y CI000IHUX
pangukana nobujeHux w3 cymnepokcuna (142). Kpo3 nmenoBame OBHX €H3MMAa, MaHTaH je
YKJbYLIEH y MeTa0o13aM aMHHOKHCEIIMHA, XOJIeCTepoJa, IIyKo3€, 1 OCHOBHA YJOra My je
YKJIalkamke PEaKTUBHUX KHCEOHHMIIHMX BpPCTa M3 OpPraHW3Ma, CHHTE3a KOCTAHOT TKHBAa W
11000JbCakhe UMYHCKOT OJIrOBOpa. Y MPETKIMHUIKUM CTyJ1jamMa, HEJOCTaTaK MaHraHa MO3€
NOPEeMHUTUTH (OPMHpAmEe KOCTH]y H CMamkbUTH MHHEpATHy TyCTHHY KOCTHjy, a
CyIlJIEMEHTallMja MO3€ [TOBELlaTH U MUHEPAJIHY T'YyCTUHY U popMmupame koctujy (142). Cryauje
CIIPOBE/ICHE HA MCIUTAHUIIAMa ca OCTEPOIIOPO30M IpOCelHe crapoctu 69,3 romuHa cy
Jl0Ka3ane Hu3u HUBO MaHrana (20 mcg/L) y nopehemy ca 3qpaBuM ucnuraHuiiamMa mpocerHe
crapoctn 64,5 rommHa (40 mcg/L) (143). Y npyroM KIMHHIIKOM pPaHIOMH3UPAHOM
UCTpa3uBamby Ha IMOCTMEHONAy3aJlHUM 3€HamMa, HUBOM MaHIaHa Cy OWIM Yy IO3UTHBHO]
KOpealuju ca MUHEPATHOM TYCTHHOM KocTH]y (144).
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Masras nma 3HadajHy yJIOTy Y XeMOCTAa3H H IPOLIECy 3rpycaBamba KPBH 33j€IHO Ca BATAMUHOM
K. Kao kodakTop 3a HEKOJIMKO €H3MMa, MaHTaH je YKJbY4YeH Y MeTa00JIu3aM TITyKo3e, YIJbeHUX
XHJIpaTa v JIMIKA, @ HEAOCTaTaK MAaHTaHa MOYKE YTHIIATH Ha METa00IM3aM yIibeHUX XUApaTa
U y3pOKOBAaTH aOHOPMAIHOCTH y TOJICPAHIIU]HU TiyKo3e. CTora Cy HayYHHIIM UCTIUTAIH JIa JIA
CTaTyCc MaHraHa yTu4e Ha pu3MK oj aujadereca. KoxopTHa cTyauja cirydaja-kontpose y Kuan
CyTepHIlie MOBE3aHOCT y 00NHKY ciioBa Y u3Mmel)y HUBOa MaHraHa y 1ia3Mu U qujadereca Tura
2. OBa cryauja je obOyxBatmwia 1.614 ompacnux ocoba ca aujaberecom Tuma 2 (TpocerHa
crapoct 52,5 ronuna) u 1.614 ogpacinux ocoba 6e3 nujabereca (mpocerHa crapoct 54,7
roauHa). Y nopehemy ca cpelluM TepTHIIOM KOHIIGHTpAIMje MaHraHa y mia3mu (4,21-6,84
mcg/L), onu y HajHIKeM TepTtuity (4,21 meg/L) cy 6unu 1,89 myTta BepoBaTHUjU, a Yy TPyIH
ca HajBHCHUM BpenHocTuMa (>6,84 mcg/L) nokasana je 1,56 myra Beha BepoBatHOha na he ce
pa3Butu aujabderec tuma 2 (145).

TokoMm recraiyje, MaHTaH ce CMaTpa eCEHIINjaTHUM MUHEPATHUM HYTPHjEHTOM OTPEOHUM 32
npaBmIaH pa3Boj peryca (144). Takohe, je nponalyena oOpHyTa Be3a y 001Ky ciioBa Y usmehy
MaHTaHa y KpBU MajKeé M MOTOPHMYKMX M KOTHUTHBHHX (yHKIMja HOBopoheHuera (145).
OuurneaHo, ¥ BUCOKM M HUCKM HUBOM MaHTaHa MMajy IMMOBE3aHOCT Ca HEITOBOJHHUM UCXOAMMA
nopohaja (120). [loBehame H3T0KEHOCTH MaHTaHY j€ HMIUIMIUPAHO KAao IMOTEHIIMjaTHU
(akTOp pU3HKa 3a TeCTAlMOHY XHIIepTeH3HU]y. HacynpoT ToMe, HrcKa KOHIICHTpAIlMja MaHTaHa
KOJI MajKe TOKOM Tpeher Tpomecedja Moxke moBehaTu pu3mK o] HOBOpOheHUaan ca MajoM
nopohajHOM TEKUHOM.

1.6.4.1.Toxcuunocm manzana

MaHraH je eceHIIMjaTHH eJIeMEHT KOjU Y (OPMHU Pa3IUIUTHX jeAUBCHA CC MO3€ KOPUCTUTH
Kao JojaTtak ucxpaHu: Manran-ackopOat, Manran- Jl-acnaprar, MaHran-6ucrimiuHar,
Mamnran-kapobonar, Manran-xyuopua, Manran-uutpar, MaHran-raykoHat, Manran-
rnuuepodocdar, Manran-nugonat, Manran-cyngar.

HopmanHe kKoHIIeHTpalyje MaHraHa y KpBU 3/paBe ojpacie ocooe je oa 4 no 15 mur/JI. Huso
MaHraHa y KpBH MO3€ 3HAIlajHO BapupaTd ©  3aBUCH O]l MHOTOOPOjHUX
(GU3MOJ0CKUX/TIATOIOCKUX CTamka OpraHu3Ma, a TallHa MOBE3aHOCT jeé joC YBEK HejacHa.
CMmatpa ce Ja KOHIICHTpallMje MaHTaHa y KPBU HHUCY y KOpENalWju ca KOJIUYHMHOM YHETOT
MaHrasa. ['opmwa J103BoJbe€Ha I'paHHIIa JHEBHE 103€ MaHraHa je 11 mr, 1 oJJHOCH ce Ha ofpaciie
oco0Oe 00a moJia, mepro 1 TOKOM JIaKTaIije anu u Tpyaaore. Komx ocoba ctapoctu 14-19 roguaa
ropmwa rpaHuna 9 mr, a KoJ ele cy A03€e J0cTa Hu3e, 011 2 10 6 MI' y 3aBUCHOCTH OJ1 y3pacra
(1-13 roguna). [Ipuka3 mHEBHUX MPENOPYLEHHUX /1032 MaHTaHa 3a OZpaciie je MopUuKazaHa y
Tab6enu 1 ().

20



Ta6ena 1. [Ipuka3 JHEBHHUX MPEMOPYLEHUX J[03a MAHTaHA y OJIHOCY Ha PA3JIUIMTE CMEPHHUIIC.
D-A-CH (The German-speaking countries), IOM (The US Institute of Medicine), SCF
(Scientific Committee for Food), DH (UK Committee on Medical Aspects of Food Policy)
(123).

D-A-CH (2013) | IOM (2001) SCF (1993) DH (1991)
Tun yHoca AnekBaTaH AnekBaTaH AnekBaTtaH bezbenan yHoC
yHOoc (mg/dan)* | ynoc (mg/dan)® | omcer yHoca | (mg/dan)®
(mg/dan)®
Crapoct >15 >19 CBU oapaciu
(rogune)
JlHeBHa 2-5 2,3 mymkapuu, | 1-10 >1,4
IpernopyyeHa 1,8 :xene
no3a (mg)

a- Aoexeaman yHoc
b- Ilpuxeammwue pane

c- besbedan ynoc, anu nocmoju puzux 00 HeyCnocmasbara mepanujckux eghexama

Hctpaxusame [lon tb. ®unim u capaHuKa CIPOBECHO je Ha 3paBUM jKeHaMa U TIPATHITH Cy
yTHIIa] OCMOHeIeJbHEe MpruMeHe MaHraHa y 103 of 0,8 mo 20 mg nueBHo. Pe3ynratu oBor
UCTPaXUBAka TOKA3alM Cy Ja Y3UMMame MaHTaHa y Pa3IMIUTAM J03aMa HE pe3ysiThpa
JneUIUTOM HUTH TOKCUYHUM eeKTUMa KOJI 3paBuX aayiATHHX ocoba (120).

Hako je MaHTaH HEOIXOJJaH 32 PAa3IMYUTEe SH3MMCKEe (DYHKIIHMjE ¥ XOMEOCTaTCKE MEXaHHU3ME,
IpEeKOMepHa aKyMmyJaldja OBOI eJeMEeHTa y Telly MOXE JOBECTH [0 TOKCHYHOCTU U
Heyposomkux omrehema (146). TokcMUHOCT MaHraHa yrilaBHOM YTHYE HA IEHTPAJIHU HEPBHU
CHCTEM M MOXE M3a3BaTU JIPXTaBHIly, I'pueBe MHIIMha, THHUTYC, I'yOUTaK ciayxa u ocehaj
HemarogHocTH. TokcuvHe MaHudecTanuje yclea MPEeKOMEpPHOT yHOca 3a0elekeHe Cy Kao
npodecroHaiHa 000Jbemha, Kaja ce yciel MPEeKOMEPHOI XPOHUYHOI YAMCamba MAaHIaHOBE
npaniMHe KOJA pyJapa M 3aBapuBava I0jaBJbyjy CUMITOMH Ha HHUBOY LEHTPAIHOT HEPBOT
cuctema (ApXTaBHIla, TpYEBU MHIIMha, THHUTYC, TyOUTaKk ciayxa U ocehaj HemarogHocTH).
Jpyru ciy4ajeBu TOKCHYHOCTHU Cy ONMCAHU yCIe TyroTpajHOr KOH3yMHUpama BOjE 3a nuhe
Koja y cebu uMa mMaHrana u jo 28 mg/L.

[Toce6an onpe3 u MOryhHOCT HacTaHKa HEYPOTOKCHYHOCTH TIOCTOjU KOJI 0c00a ca CMambeHOM
(byHKIHjOM jeTpe, Kaja ycie CMambehe eTMMIHALIN]E MaHTaHa ITyTeM JKyJd U HarOMHUJIaBamba
CJI000IHOT MaHraHa y KpBH, KOjU IyTeM TpaHC(epuHa IOcreBa 10 IEHTPAIHOT HEPBHOT
cUcTeMa M 3HaKOBa TOKCHMYHOCTH. Hema 1oka3a Koju MoKa3yjy TOKCHYHOCT MaHaraHa ycien
BHCOKOT' YHOCA MaHTaHa ucXpaHoM. KIIMHWYKY 3HauajHe MHTEPAKI[Mje MaHTaHa ca JICKOBUMA
Hucy nosuarte (147).
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H-xupo-unozuton (JAXW) u maHran cy JaBaHU OPAJTHO IOjeAMHAYHO U 3ajCITHO
J1ja0eTHUKUM MalloBUMa HHAYKOBAaHUM CTPENTO30TOLMHOM TOKOM 21 naHa u onpehusane cy
BPEIHOCTH TIIyKO3€ y KPBH U TelecHe Texune. Tokom 12 nana, cam JIXMU je 3Ha4ajHO CMambHO
IIyKo3y y KpBH (23%), a komOunanuja JIXHW 1 Manras cyidara je jour epukacHuje cMambHia
xunepriankemujy (40%) y mopehemwy ca KOHTpOJIHHM >KuBOoTHEama. Op najber WHTepeca,
TeJlecHa TEeXHMHA U J)KEHKU M My’Kjaka Ianoa kojuma je aasad JIXU u MaHraH je cMameHa, ca
KeHkama 3a 25% y mopehemy ca koHTpoiama M Myxjamuma 3a 21% y mopehemy ca
KOHTpOJIaMa TOKOM Tepuojia oa 21 man (148).

[Iperxonuu ayTtopu cy y MPOCHEKTUBHOM, PaHAOMHU30BAHOM, JIBOCTPYKO CIIEIIOM,
1aneboM KOHTPOJIMCAHOM KIMHUYKOM HCIUTHBAKY, IHIIOT CTYAHjU, KaKO OU ce TecThpasa
XHUIIOTE3a Ja je HeroBa JoJaTHA MpPUMEHA y y JAPYroM TpUMecTpy TpyaHohe moOosblnana
napameTpe TIyKo3e, INIMKeMHUjy ¥ KpBHH NpuTHCak. Herojazne yHumape, 3/paBe TPYIHHIIC
usmely 13. u 24. Henesbe TpyaHohe nojespeHe Cy y ABe rpyme: 1 rpyma, KOHTpOJIHA rpymna ca
manedboM u Tpyma 2, KCHE JICUCHE MHO-MHO3UTOJIOM, J[-XHpO-WHO3UTOJIOM, (OIHOM
KHCETTMHOM U MaHTaHoM. ['1aBHe mMepe rcxona Ouiie cy KOMIapaThBHA aHAJIM3a MapaMerapa
aHam3upanux y TpeHyTtky 0, HakoH 30 mana u 60 maHa; cekyHAapHa Mepa ucxoja Owuna je
YKyIHa aHallu3a MCIHUTHBAHUX MapaMerapa. Y MyOJIMKOBaHMM pe3yiTatuma: 24 jkeHe cy
nobune MIIDM, a 24 nnanebo. /[Be rpyrie ce HUCY 3HAYajHO PA3IUKOBAJIE 110 1eMOTPadCKUM,
JUIUATHAM ¥ TIMKEMHjCKUM TapaMeTpuMa U KpBHOM npuTHcKy. [Tocne 30 mana, npumeheno
je 3HavajHo Huxu xojaectepoi (p = 0,0001), 3nauajuo muku JIJI (p = 0,0013), mmxu TT (p <
0,0001) u Hmxa rmukemuja (p = 0,0021) cBux ucnuranuia rpyme 2. Huje npumehena 3navajna
pasnuka 3a HDL, nujacTonHu u cuctonHu KpBHU nputucak. Hakon 60 nana, mpumeheHna je
3HauajHa pasyimka 3a xonectepo (p = 0,0001), JIJT (p = 0,0001), HDL (p = 0,0001), TT (p =
0,0001), rmukemujy (p = 0,0064), cBe y xopuct rpymne Tperupane ca M/I®OM. Hucy youene
3Ha4yajHe paznuke 3a cucronHu (p = 0,12) u gmjactomHm kpBHU nputHcak (m = 0,42).
[TpunukoM uCUTHBaka YKYITHUX pa3inka u3Mel)y J1Be rpyIe, youeHa je 3HauajHa pasJidka 3a
ucnutuBane nmapamerpe y Bpeme 0 u y Bpeme 60; xonectepo:a (p = 0,0001), JIJJI (p = 0,0001),
HDL (p = 0,047), TT" (p = 0,0001) u rnukemuja (p = 0,019) cy cmamenn y M/IOM rpynu.
3HavyajHO cMameme je, Takohe, mpumeheno y rpymu MU 3a cucToHM KPBHH MPUTHCAK HAKOH
60 nana untepBenuuje (p = 0,0092), anu He U 3a AMjacTONHU KpBHU nputucak (m = 0,29). Y
3aKJbYUKy ce HaBoau jaa npumeHa MJI®M-a mocne 30 mana y tpyaHohu je mobospimana
TIIMKEMU]jCKE U JIUIUJIHE TTapaMeTpe, y3 3HauajHo nmobospiiame nocie 60 nana, 6e3 yruiaja Ha
HUBO JIMjaCTOJHOT KPBHOT TPUTHCKA.

VY MjeTeTCKUM CyIUIEMEHTHMa, MaHTaH je TPUCYTaH Y MHOTHUM Pa3IHYUTHM
obnuumMMa, yKbydyjyhu xenate aMUHOKHCEIMHA (HIIP. MAHTaH OMCIIIMIIUHAT XEJaT, MaHTaH
TIUIMHAT XeJaT U MaHraH acnaptar). OcTany oOMuIM yKJbYdyjy MaHTaH IIyKOHAT, MaHTaH
MUKOJIMHAT, MaHTaH cyJsi(aT, MaHTaH IUTPAT U MaHraH xyuopuj. Hema moctynHux mojparaka o
pEIIaATUBHO] OMOPACITOJIOKUBOCTH PA3IMYMTHX OOJIMKA CyIUIeMEHTalje MmaHraHa. O3Haka
YUIbECHUIIA O CYIUICMEHTY Ha NPOHM3BOIY JAMJETETCKOr CYIUICMEHTa HABOJIM KOJIHYUHY
€JIEMEHTAPHOI MaHTaHa y NPOM3BOMY, a HE TEXKWHY LEIOKYIHOT jeIUCHa KOje CallpiKu
maHrad. He caape CBU MyJITHBUTAMHHCKH/MUHEPAIHUA CYTUICMEHTH MaHTaH, ajld OHU KOJU
obuuno najy 1,0 no 4,5 mg manrana. J[ocTymmHY Cy U CYIIJIEMEHTH KOjJH CaJIp>Ke CaMO MaHTaH
WIA MaHTaH ca HEKOJHMKO JPYyTruX XpaHJbUBUX MaTepuja, a BehuHa ux cagpxu 5 mo 20 mg
Mmanrana (149, 150).

Ha tpxumry mocroje mpemapatu Koju caapxke ox | mo 10 mg manrana m oBa ce

KOJIMYHMHA MOXKE CMaTpaTu MMpUuxBaTJbMBOM Yy 06J'II/IKy IMpou3BoOJia Ca MOCEOHOM MCIULNHCKOM
HaMCHOM.
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2. HMJBEBU NCTPAXXNBAA

2.1.'enepajinu uub

Hcnmratn moTeHuujanHy yinory JI-XMpo-MHO3HMTONIA Yy peryjucamy OBapHjaiHe
¢yHKIMje KEeHa ca MOJIMIUCTHYHOM oBapujanHoMm Oonemhy. Iloceban akmeHar oBor
UCTpaXMBaa OWO je Ha HCIHUTUBAKY YTHIAja TpOMECEYHe cyruieMeHtanuje Jl-xupo-
WHO3HUTOJIOM Ha €HJOKPHHOJIOIIKA M META0OJMYKH TPOQHI MallHjeHTKHba ca CHHIPOMOM
NOJHUIUCTUYHUX jajHUKA, Ka0 ¥ HA TPOMEHE CUCTEMCKOT PEJJOKC CTaTyca y KpBH UCITUTAHUIIA.

2.2.Cnenu(puyHn MuJbeBU

1. Hcnuratu yTuIaj MHO3UTONA HA HUBO Iiiykose, mHcynuHa, LH, FSH, npomakTua u
TECTOCTEPOH;

2. HWcnurarn ytunaj nHO3uTONA Ha KpBHH npuTHcak, OGTT Tect u ynTpa3BydHu Hamas
Ha OBapyjyMHMa HaKOH TpoMeceuHe Tepanuje y xkeHna ca PCOS-om;

3. Hcnwuraru yrunaj nHo3uToONIa HAa MHJEKC TenecHe Mace (BMI) u ¢pyHknmonamsu craryc
OJITHOCHO KJIMHUYKY CUMIITOMATOJIOI'H]y HAKOH TpoMeceuHe Tepanuje y xeHa ca PCOS-
oM;

4. MHcnutatu yTHla) HHO3UTOJIA HAa MapKepe OKCHJIAIMOHOT cTpeca (CyNepOKCH aHjoH
panukan (O2), Bogonuuk nepokcusa (H202), nurpure (NO2) M UHAEKC TUNUIHE
nepokcunanyje (TBARS) kao u Ha eH3uMe aHTHOKCHJATHBHE 3allTHTE (Karaiasa
(CAT), cynepokcua qucmyrasa (SOD) u penykoBanu riyratuod (GSH).

2.3.XUIIOTE3E

1. JI-Xupo-MHO3UTON NIPUMEH-ECH y TPajarby O/ TPU Mecela 3Ha4ajHO CTaduIu3yje
XOPMOHCKH CTaTyC jK€Ha ca MOMUCTHYHHUM jajHUINMA,

2. JI-XupO-WHO3UTOJ 3HAYajHO YTHUYE HA TEJIECHY TEXKUHY, KPBHU IIPUTHCAK U HUBO
TIIyKO3€ U MHCYJIMHA.

3. Ilpumena /I-xvpo-MHO3HUTOJIA 3HAYAjHO YTHUE HA pe3yiTaTe TecTa onrepehema
TJTyKO30M Y CMHCIIH CMaheha HHCYJIMHCKE PE3UCTEHIIN]e

4. HMHO3uTON yTHYE HA TPOMEHY (DYHKIIMOHAIHOT CTaTyca MalljeHTKUba Ca CHHAPOMOM
MOJIMIIMCTUYHHX jajHUKA.
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3. METOJOJIOI'MJA NCTPAXNBABA

3.1. ETnuku acniektu
Cryamja je cupoBeAcHa y CKIaay ca XeJICHHINKOM JeKJIapalydjoM W MPHHIMITAMA
JoOpe knuuuuke mpakce. [Ipe ykibyuuBama y CTyAHjy, OJ MCIHUTaHUKA je 00e30eheH
nH(pOpMHCaHU MMCAHU NIPUCTaHAK, Kao U ojo0pewme ETnukor ondopa Jloma 3apassba y Humy.

3.2. [IpoToKOa UCTpaKUBaba

Crynuja je mo au3ajHy IMpPOCHEKTHBHA, MHTEPBEHTHA KJIMHUYKA CTyAHMja Koja je
oOyxBaTmia 37 WCHHUTAaHUIA KOjUMa j€ JI0JarHOCTHKAH CHHIPOM TMOJMLIUCTHYHHUX jajHUKA
(eur.Policystic Ovary Syndrome; PCOS) npema Potepnam kputepujymuma. Crtyauja je
noJpasyMeBalia TpeTMaH UCIUTaHUIA J[-Xupo-nHO3UTONOM Yy 103U 011 500 mg jeTHOM THEBHO
y3 HaJ[30p u3zabpaHor ruHexosnora Jloma 3npasiba y Humry.

VYxibydyjyhu kputepujymu Ownm cy 100poBoJbaH mpucTaHak, aujarHoza PCOS,
crapoct o1 19 no 49 roauna, uaaekc tenecHe mace (BMI) ox 25-29 kg/mz, OJICYCTBO TEIIKUX
0ojiecTH U MaJIMTHUTETA.

Uckibyuyjyhu kputepujymu Ouhe: TpynHoha, nmakranuja, MpeTXOAHE oOIepaiuje u
O0JIeCTH  PENPONYKTUBHOT CHCTEMa, XWIIOTUPEOMIW3aM, KOHTCHUTAlHA aJpeHallHa
xunepmiasuja, Cushing CUHIPOM, €HOMETpUO03a, 3JI0ynoTpeda ajkoxoJia ¥ onujaTa u Ipyru
YUHUOLN KOjU OM MOTJIU J1a OMETajy H3BOheme CTyauje.

Jujarnosa cunapoma noauucTuuHe 6osectu oBapujyma (17) ce mocTaBUTH 1O JaCHO
yrBphenum kpurepujymuma (Rotterdam criteria). CHHOPOM TOJHIMCTHYHUX jajHUKA CE
JIMjarHOCTUKY]j€ Ha OCHOBY IIPUCYCTBA HajMame J1Be 0J1 ciefehe Tpy KapaKTepUCTHKE: a) OJIUTO
WIA aHOBYyJNauuja; 0) KIMHUYKA WIA OHOXEMHJCKH MOTBpPHEH XHWIIEpaHAPOTCHHU3aM; II)
noTBpheHa MOTUIUCTHYHA MOPQOJIOTHja jajHUKA YITPa3BYYHHUM TECTOM; 1) Takohe, npyru
y3pOIH XUIEPaHIPOreHU3Ma MOPajy OUTH UCKIbYUCHH.

3.3. Tperman JI-xupo-unoszuronom (DCI)
TpeTmaH KO/ CBUX CEJICKTOBAHUX MCIMTAHMIIA 3aII0YET j€ HYJITOT JaHa U TPajao je TP Mecera
kKoHTHHYHpaHo, npuMeroM 500 mg Chirofol® npenapara (Oktal Pharma, Cpbouja) xoju ce
npuMemnBao jeqHoM aHeBHo (Tabena 1).

Tabena 1. CactaB Chirofol® npenapara

. RDI* (%) mo

Cacrojuu ITo TadJeTn a6t y 100 g
J[-X1po-uHO3UTOI 500 mg - 50 g
DoJiHA KHCEIMHA 200 ug 100% 0,02 g
Butamun B> 1.25 ug 50% 0,000125 g
MaHrax I mg 50% 0.1 g
*RDI-npenopydena qHeBHA 1032

34. YHOUTHUK O CUMIITOMHUMA U KBAJIUTETY KMBOTA UCIIMTAHUIIA Ca

MOJIMIIUCTUIHUM OBapHjaTHUM CHHIPOMOM

[Ipe modeTka TpeTMaHa M HAaKOH TPETMaHa, MCIHUTAHUIE CYy MMOMYHaBaje YMUTHUK
CHENHjaTH30BaH U CTAaHIAPIU30BaH 32 MPUKYIJbabe MoIaTaKa 0J] 0co0a ca MOJUIMCTUIHUM
OBapUjaTHUM CHHIPOMOM a CaJip)kKu MUTamka O CTApOCHO] 00U, aHTPOMOMETPH)CKUM
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KapaKTepUCTUKaMa, HAYMHY >KHBOTY, PEIPOAYKTHBHOM CTAaTyCy M XPOHHYHHM OoJiecTHMa
(Tabena 2). O manujeHTKHBbAa CMO MPUKYINWIM MHPOpPMaLUje O MPUPOIH, YUECTATOCTH U
TEKWHU MPUCUTHUX CUMIITOMA ITyTEM BAIUJUPAHOT W JMLIEHIMPAHOT YIUTHUKA O MPOICHU
CUMIITOMa CHHJIpoMa nonaunuctudHux jajauka (PCOS questionare). O ayTopa ynuTHHKA je
no0ujeHa JuieHa 3a Kopuiheme y ucrpaxuBadke cBpxe y Cpouju. YIIUTHUK Ce cacTOju O]l
26 nuTama Koja ce OJHOCe Ha CHMITOME MHOJMIMCTUYHOI OBApUjaIHOT CHHJIpOMa KOJ
UCINTAHUIIA ¥ TO y TOCIEIIE JABE HEAEhe O]l TeCTUpama. YNHUTHUK j€ 3aCHOBAaH Ha
camMoeBallyalluju HCHUTAHUKA U TpeJCTaB/ba ajaT 3a O0JEKTUBHO carjelaBame KIMHUUYKE
CJIMKE KOJ[ CBAKOT HCIIMTAaHUKA OCEOHO.

Tabena 2. JloMeHn YNHUTHUK O CUHAPOMY NOdWIHMCTHYHE oBapujaimHe Oonectu (PCOS
questionnaire, Cronin et al., 1998 (151)).

Emornmje 2,4,6,11,14,17, 18, 20
Kocmaroct 1,9, 15,16, 26

TenecHa TexxuHa 3,10, 12, 22,24
Nudeprunurer 5,13,23,25
MeHnctpyannu npoOiemMu 7,8,19,21

Tabena 3. YOUTHUK O CHHAPOMY IMOJMUIMCTUYHE OBapujanHe Oonectu. OaroBopu cy

Kareropucanu npema JlukeproBoj ckanu: 1=YBek; 2=CKopo yBeK; 3=/1o6ap pi (0]
BpeMeHa, 4=Ilonekas; 5=Petko; 6=Beoma petko; 7=Hukanma, wim 1=Orpoman
npobisiem; 2=Benuku npobiiem; 3=YmMepeH npooiiem, 4=Hexu mpobniem;  5=Manu

npobaem; 6=Jeasa na uma npoodiema; 7=Huje npobiem.

ToxoM mocneame aBe HCICJBE, aa JIN CTC:

22. Nmanm ocehaj na HucTe pHUBIIag4HY 300T CBOj€ IPEKOMEPHE TeKUHE?
23.  Mwmamu ocehaj na ryoute KOHTPOIY HaJl CUTYaIMjOM Ca CHHIPOMOM
MNOJUIMCTUYHUX jajHUKA?

24. Nmanm noremkohe ca oJip)kaBambeM CBOj€ UICATHE TEICCHE TeKHHE?
25. Ocehanu TyxHO 300T TIpobIIEMa ca HerIoHOomhy ?

VY K0joj MepH je HaBe/leHa CUTYyallija peicTaBsbalia MpodJieM TOKOM MIPOTEKIIE JABE

Hezesbe?
26.  llojayana MaJbaBOCT Ha JUILY?
27.  Ocehaj ctuaa 300r U3paxkeHe MaJjbaBOCTH?

Komauko yecTo cre ce TokoMm MNpeTXO0AHE ABC HCACIHC occhanmu?

15.  3abpuHyTH 300T ITOCTOjalkba CHHAPOMA MOJUIIMCTUIHUX jajHUKA?
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16. CamoyBepeHu 300T OCTOjaba CHHAPOMA NOJTUIIMCTUYHUX jajHUKA?
Kana cy y nutamy CUMIITOMH BE3aHU 3a MOCIIEIBY MEHCTPYallnjy, 1mrta 3a Bac
npenacraBibajy cneaehu cumnromu?

17. Hanytoct y ctomaky?

18. 3akacHena MeHCTpyanuja’?

19. Menctpyannu 6010Bu?

20.  I'maBobGoswe?

21. Heperynapau MeHCTpyaiHu HUKITyCH?

VY K0joj MepH je pacT J1aka Ha Tely, HaycHuIama u Opaau 3a Bac mpencrasspao

poOJIeM TOKOM MIPOTEKIIE IBE Henesbe?

7. [lojayana maspaBOCT Ha TEIy?
8. Pact naycnuna?
9. Pact nnaka na 6panu?

Tokom nperxogHe nBe HeAeIbE, 1a JIU cTe?

10. Nmanu notemikohe ca TeI€CHOM TEKUHOM?

11.  Mmanu HHUCKO caMoIoy3/lamke 300T TOCTOjaba CHHAPOMA MOTUIIMCTUIHNX
jajauka?

12. Ocehanu GpycTpupaHo y MoKyIajuMa a CMambUTe TeIECHY TEeXKUHY?

13. Ocehanu yrnameHo na moxzaa Hehere Mohu nmatu aey?

14. Ocehanu ynnameno na here nooutu kanuep?

Kommko gyecTo cTe ce ToKoM MNPpETXOAHE IBC HEACIHEC ocehamu?

1. JlenpecuBHO, 300T MOCTOjaba CHHIPOMA MOJUIIUCTUYHUX jajHUKA?
2 3a0puHyTO, 300T IPEKOMEpHE TEJIEeCHE TeKUHE?

3 biaro ymopno?

4. 3abpuHyTo 300r npobieMa ca Hem1oJoHoIhy?

5 be3BosbHO, 300T TIOCTOjamba CHHAPOMA MOJTUIIMCTHYHUX jajHUKA?

3.5. OcHOBHA aHTPOTIOMETPH]CKA MEpeHha HCITUTaHUIIA

[Ipe moueTka ucTpaxMBama, 1 HAKOH Teparuje ol TPH Mecela crpoBein cMo cieneha
AHTPONIOMETPHjCKa Mepea: BUCHHA, TelecHa Maca, ooum ctpyka. [lopen tora, cnpoBeneHa
Cy OCHOBHA KJIMHMYKa MEpErha U MPerJie]l, Kao U MePee KPBHOT IPUTUCKA U TTPOLIEHA OIIITEr
3JIPAaBCTBEHOT CTambA.
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3.6. EHn0oKprHO-MEeTaOOINYKH CTATyC U TIPOIICHA OBapHjaTHEe PYHKIIH]E

CrangapaHuM OHOXEMHCKMM TMpoleaypaMa U3 y30paka cepymMa, MEpPUIH CMO
KOHIICHTpanyje  ciegaehux  XOpMOHAa: HMHCYJIMHA, TUpeocTUMyiumyher  XOpMoOHa,
TPUjOATUPOHMHA, THPOKCHHA, JyTenHu3upajyher m ¢omuxynoctumynumyher XopMmoHa,
€CTPOreHa, MPOreCcTEPOHa, TECTOCTEPOHA M IIPOJIAKTHHA U TO HA TIOYETKY CTY/IUjCKOT MEpHUoia
¥ HAKOH TPOMECEUHOT TpeTMaHa J[-Xupo-mHO3UTOIOM.

[Topen Tora mMepeHa je KOHIICHTpalldja TIIyKO3€, MPEe U Y TOKY K0 M y TOKY TecTa
onrepehewa riayko3oMm y Hyirom, 60.-om u 120.-om munyTy. Tect ontepehema Iiyko3om
(rmyko3a = mehep) je Tect moMmohy Kojer ce UCIHTYje CKIOHOCT Ka 1mehepHoj 6onectu, paau
ce y3 HaJa30p MEAUIIMHCKOT pagHuka U mo3Hat noja ckpahenuniom OI'TT (enr. oral glucose
tolerance test, OGTT). Hopmanuu omncer OI'TT 3a pesynrare Tecta HaKoH 2 cata je usmely
140 — 199 mg/dL 3a npeaujabderec, 200 mg/dL wnum Bume 3a nujaderec u Bumre ox 153 mg/dL
3a recTalujcku nujaderec.

Mopdornoruja 1 GyHKIMOHATHA CTAaTyC jajHUKa mpaheH je mpe MmoueTka W HaKOH
TpeTMaHa MPUMEHOM HeWHBa3uBHE 2]] ynTpa3By4YHe IUjarHOCTUYKE METOJE. TOM MPHITUKOM,
nocmarpana je Mopdooruja u 00K jajHUKA, BETUYUHA U Opoj (poukya.

3.7. OnpehuBame penokc craryca ucrnuranuia ca PCOS

Ha moueTky cTyamjcKor meproia HAaKOH YKJbYUnBamba y CTYH]Y, 1 HAKOH TPOMECeYHe
CyIUIeMeTaluje A-XUPO-MHO3UTOJIOM, Y3UMaHM Cy Y30pLM BEHCKE KPBM HCIMTaHUIA 32
onpehuBame MapKepa OKCHAANMOHOT CTPeca M eH3MMAaaHTHOKCHIATUBHE 3aITUTE OpraHu3Ma.

VYV y3opumma mnasme oxapehuBanm cy crnenehu mapamerpu: WHAEKC JIMIUIHE
nepokcunanuje (TBARS), Bononuk-nepokcun (H202), autputu (NO2") u cynepokcus aHjoH
paaukain (O2).

Y y3opuuma xemonuzara, oapehuBaHa je aKTUBHOCT €H3MMa AHTHOKCHIATOBHE
zamrrure: katanasze (CAT), penykoBanor rimyratnona (GSH) u cynepokcun nucmytase (SOD).

Ce merone onpehuBama OnOMapkepa OKCHAAMOHOT CTpeca CIPOBEICHE Cy Ha
anapary Shimadzu UV-1800UV-VIS spectrophotometer, Japan 'y Jlabopatopuju 3a
KapIuoBacKynapHy ¢usnonornjy, ®Paxynrera MEIWIUHCKUX HayKa, YHHUBEp3UTETa Y
Kparyjesiy.

3.7.1. OnpehuBame unnekca munuane nepokcugamnuje (TBARS)

CrekTpodoTomMeTprjckoM MeTogoM Ha amapary Shimatzu UV-600, oapehuBana je
KOHIIEHTpallMja PEaKTUBHUX TpPOAyKaTa IPU pEaKIHju y30pKa ca THOOApOUTYpaTHOM
kucenuHoM (TBARS; TBA). OBa uHOupekTHa MeToJa MEpema CTElEeHa JIMIHJHE
NepoKcUIaIyje je 3MaTHU CTaHAapA U 0a3uyYHO IMPEACTaB/ba MEPEHE KOJIUYUHE JTUMUIHUX
nepokcua. KoHIeHTpanuja nHACKca TMIUAHE nepokcuaanuje mepernor y ¢dopmu TBAPC-a
ce u3pakaBa y MUKpomoinuMa 1o m/ y3opka (152).
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3.7.2. Oppehuame BogoHuK repokcuaa (H2O»)

KoHnueHTpanuja BoOHUK NEPOKCHAA Y Y30PKY IUIa3Me ce onapehyje cnekTpohoToOMETpHjcKOM
METOZOM ynotpedoM (eHOJ LPBEHOT peareHca. TadHuje, y MPUCYCTBY BOJOHUK MEPOKCHIA
JellaBa Cce XEMHJCKa peakifja Kojy KaTalusyje eH3uM mnepokcuaaza (eHr. Horse Radish
Peroxidase, HRPO). KoHueHTpan#ja BOJOHHK MEPOKCUAA c€ M3pakaBa y nm 1o ml y3opka
(153).

3.7.3. OppehuBame cynepokcus anjoH paaukana (O2’)

CrekTpodoToMeTpHjcKa METOJIa CYIEPOKCHJ aHjOH pajJHKalia Ce 3acCHHBA HA DPEAKIHjU
HUTPOTETPA30JIMjyM TUIaBUM ca y3pokoM. HakoH JtojiaBama CBUX peareHaca mpUIpeMIbeHUX
ex tempore, Ha TajacHO] AyXWHU of 550 nm CHOpPOBENCHO je Mepeme y TPHUILIMKATY.
KonnenTpanuja cynepokcu aHjoH paJukaia ce u3paxkasa y nm o ml y3zopka (154).

3.7.4. OppehuBame Hutputa (NO2')

WHaupeKTHOM  METOJOM Mepema HHTPUTAa Yy Yy30pKy Iutasme, ojpehuBana je
OMOPACTIOIOKHMBOCT a30T MOHOKCHJIA Y Y30PKY IIa3Me. MeToia ce 3aCHUBa Ha PEeaKIUju a30T
MOHOKCH/Ia 2 KHCEOHHKOM ¥ CTBapamy HUTPUTA y EKBHUMOJApHOM OJHOCY. KoHIeHTparuja
HUTpUTA ce u3paxkaBa y nm o ml y3opka (155).

3.7.5. Oppehusame katamaze (CAT)

OppehuBame aKTUBHOCTH KaTajlla3e C€ 3acHMBAa Ha CHEKTPO(OTOMETPHCKO] METOIU
JIETEKTOBarmba AKTHMBHOCTH KaTaja3e y OHOJIOMIKOM Y30pKy onxHOcHO ym3aty. I[Ipahemem
Op3uHE pa3rpaiibe BOAOHUK MEPOKCHIA y IPUCYCTBY Karaiasze, MareMaTiHukoM (popmyiiom (C
= AA/0,071) n3padyHaBa ce akKTUBHOCT KaTanase u u3paxasa y U/gHbx10% (156).

3.7.6. OppehuBame nucmytase (SOD)

CymrruHa onpehuBamba aKTHBHOCTH CYNEPOKCHI IMCMYTa3e U3 Y30pKa XEMOJIU3UPAHHX
eputponuTa je enuHeppuHCKa Mmerona. CrnekTpodoToMeTpujcku ce AeTeKTyje Op3uHa
ayTOKCH/ALMje y alKaJlHOj CPEIMHHU KOje 3aBHCH O] CYNEPOKCHJ aHjOH paavKaia U TO Ha
TalacHoj AyXMHHU of 480 nm. AKTUBHOCT CYIIEpPOKCH]I AUCMyTa3e ce u3paxkapa y U/gHbx10°
(157).

3.7.7. Oppehuame peaykoanor riryrarnona (GSH)

CrniekropodoToMeTprjcka Merona ojpehuBama KOJUYMHE PEIyKOBAHOT TIYTAaTHOHA Ce
3aCHMBAa Ha XEMHJCKO] peaklMju OKCHUIAIyje TIyTaThioHa ca 5,5-muTrobuc-6,2-
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HUTPOOCH30MYHOM KHCEIMHOM. Mepeme ce BpIIM Ha TalacHoj MykuHU ox 420 nm, a
uspaxana ce y nmol/ml RBCs (158).

3.7.8. Craructryka aHaimsa rmojgaraka

3a mpopauyH BeIMYHMHE CTYAHMjCKOT Yy30pKa mnpumeHoMm mnporpama G Power
ynotpebJbeHa je CTynuja y Ko0joj je mpaheH yTHIla) MHO3UTOJIa HA MeTaboINYKe-eHAOKPHUHE
IIpOMEHe Toja3Hux xeHa (anda rpemxka 0,05, caara cryauje 0,8, 6era rpemka 0,2) (159).

3a craTucTHYKy 00pady mojaTtaka KopuirheH je craructuuku rnporpam SPSS Bepsuja
26.0. Y 3aBHCHOCTH OJ TNPpUPOAE pacrmojene IMojaTaka, yHoTpeOJbeHe Cy MeTojie
JECKPUTITUBHE U aHAIMTUYKE CTATHCTUKE. Y CITy4ajy KaTeropujCKux Bapujadiu, ynorpeospeHe
Cy mapaMmeTpu AUCTpUOyLHMje, YUYECTalIOCTH Y MPOLEHTHMA. Y CilIy4ajy KOHTHHYHUpPaHUX
Bapujabmu ynorpebJbeHEe Cy apuTMETHYKa CPEIWHA, CTaHAapJHa JCBUjalldja W TpeEIKa,
MUHHMYM U MAaKCUMYM, PaHT ¥ MeijaHa. 3a yTBphUBamke [10CTOjamha CTATUCTUYKY 3HAUajHUX
pa3iuKa y 0OJIHOCY Ha TPETMaH, IIpe U Mociie, KOPUCTHIIA cMO XU KBaJpaT TecT, BUIKOKCOHOB
tecT 1 Man-ButnujeB Y tect. CtaTuctuuku mpar je yrephen Ha 0,05.
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PE3YJITATU HCTPAKUBAIbBA
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4. PESVJITATU UCTPAXKMBAIA

Pesynratn uctpakuBama Cy MOAEIFEHH y HEKOJIHKO CyOCEKIHja y 3aBHCHOCTH O IPUPOJIE
pesynrata. CBH pe3ynTaTd Cy NPHUKYIJBEHW O CTPaHE HCTOT HCTpakuBada Kako Ou ce
00e30e110 00jeKTHBaH MPUCTYIT y UCTPAKUBAY .

4.1. OCHOBHE AHTPOIIOMETPNICKE U KJIMHNYKE
KAPAKTEPUCTHUKE CTYJINJCKE ITOITYJIALIUJE ITPE 1 HAKOH
TPETMAHA

[Ipe moyeTka W HAKOH 3aBpIETKA TpPeTMaHa J[-XMpO-MHO3UTOJOM, mpaheHe cy OCHOBHE
AHTPONIOMETPHUjCKE Mepe HCIUTAHWIA, KAaKo OW ce YyTBPAUO VYTHIR] TPOMECCUHE
cymnementanuje. Y Tabenmm 1 cy nmpukazaHe cpeAme BPEAHOCTH  OCHOBHHUX
AHTPONIOMETPHUJCKUX M KIMHUYKHX Tapamerapa. Kako Cy CTymujCcKy TOITyJalnje YHHUIIES
KEHCKe 0co0e Mital)e )KMBOTHE 100U 0J1aro 10 yMEepeHo roja3He, HAaKOH TpeTMaHa HHO3UTOJIOM
HUCY npuMeheHe cTaTUCTHYKY 3HaYajHe pa3iuKe Y OCHOBHUM aHTPOIIOMETPH)CKUM MepaMma.
Knunuuke kapakTepucTUKe, MONyT KOHIeTpanuje riaykose, pesyiarara OI'TT tecra u kpBHOT
MPUTHUCKA, TaKOhe ce HUCY 3HAYajHO Pa3JIMKOBAJIC HAKOH TPETMaHa y OJHOCY Ha MEPHOJ pe
tpetmana (Tabena 3).

TaGena 3. OcHOBHE aHTPOIIOMETPH]CKE U KIMHUYKE KapaKTepUCTUKE UCIUTaHuLa. Pezynraru
Cy MpHKa3aHW Kao apuUTMETHYKa CpeIrHa U cTaHnapaHa aeBujanuja (X+£SD). Cratuctuuka
3HA4ajHOCT j€ TeCTUpaHa HemapaMeTpHjCKUM BUIIKOKCOHOBUM TECTOM.

Ha nmouerk Hakon Tpermana CrarucTnuka
HMapamerpu (n=38) ' AXH 3HAYAjHOCT
(n=38) )
Crapocr (roaune) 27,2+1,34 27,2+1,34 p=1.000
Tenecna texxuna (kg) 76,4+5,22 78,1+4,89 p=0.063
Tenecna BucuHa (cm) 161,5+12,3 161,5+12,3 p=1.000
HUnnekc TeiecHe mMace 27,9+4,32 29,6+5,44 p=0.081
O6um ctpyka (cm) 88,9+9,3 89,7+12,4 p=0.074
I'myko3a Hamre (mmol/l) 5,2+0,2 5,1+0,4 p=0.087
OGTT 30’ (mmol/1) 5,2+0.1 5,1+0,1 p=0.999
OGTT 90’ (mmol/T) 5,3+0.4 5,1+0.2 p=0.987
CHCTOIHM KpBHI 116+4,23 112,33,38 p=0.063
nputucak (mmHg)
JljacTonHH KpBHH 75,9+3,32 734,11 p=0.083
nputucak (mmHg)
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4.2. AHAJIMBA JIMITUAHOT ITPO®UIIA ITPE U ITIOCJIE TPETMAHA

[Ipe m HAKOH TpeTMaHa I-XUPO-WHO3UTOJIOM, MpaheHe cy KOHIEHTpAIlWje TPUTIUIEPHIA,
YKYIHOT XOJleCTepoia, TumnoprporenHa mane u Benuke rycrune (HDL, LDL). Cratuctuuka

aHaTM30M HUje yTBpleHa 3HavajHa pasjuka rnpe u HakoH TperMmana (Tabena 4).

Tabena 4. Jlunugau mpodun KUCIUTAHUIA TPE M HAKOH TpeTMaHa J[-XHpO-MHO3UTOJIOM.
Pesynaratu cy mpukazaHu Kao apuTMETHYKAa CpelMHA W CTaHaapaHa aeswjanuja (X£SD).

CraTuctruka 3Haqaj HOCT je TCCTHPAaHa HenapaMeTij CKUM BHUIIKOKCOHOBHM TE€CTOM.

Haxon TpeTmMaHna
Ha nouerky CraTucruuka
JIunonporennu (n=38) AXH smauajHoCT
(n=38)
Tpurnunepuau _

(mmol/L) 1,2+0.02 1,1+0.01 p=0.988
YKynHu

X0JIECTEPOJI 4,8+0.5 4,7+0.3 p=0.995
(mmol/L)

HDL (mmol/L) 1,8+0.02 1,8+0.04 p=0.997

LDL (mmol/L) 2,6+0.01 2,84+0.05 p=0.890
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43. AHAJIM3A YJITPA3BYUHOI' HAJTA3A JAJHUKA ITPE 1 HAKOH
TPETMAHA

Ha cnukama 1 1 2 nmpukasanu Cy penpe3eHTaTHBHU yATPa3BYYHU HaJla3u jajHUKA UCTIMTAHHIIA
IIpe TPETMaHa J-XUPO-MHO3UTOJIOM, NOK cy Ha Cnukama 3 u 4 npukasaHu Haja3d HaKOH
TPOMECEYECHOI TPETMAHA.

Cnuka 1. Peripe3eHTaTUBaH yATPa3BY4YHHU Haja3 KOJ CHHIPOMA TOJMIMCTHYHUX jajHUKA TPE
Tpermana. Ha yarpa3Byunom Hanazy npumeheHa Beoma KapakTepUCTHUHY CIIMKA: JajHUIIU CY
yBehanu u 10 n1Ba myTa, 3ame0Jpaje Kamncyse HCIOoJA Koje Cy IMOIyT orpiuie pacropeheHu
OpojHU (OTUKYITH.

IC5-9HGYN M 0.5 POLIKLINIKA MIRABILIS _,ﬁ/

77cmi28Hz  Tis 0.4 15.10.2021 os:asmm;,
Uterus

13.80 - 3.70

Pur 89%

6n 0

C7TiM5

3

CRI 2
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Cnuka 2. Peripe3eHTaTUBaH yNATPa3BYYHU Hajla3 KOJ CHHIPOMA MOJMIMCTHYHUX jajHUKA TPE
tpermaHa. Ha ynrpasByuHoMm Hanasy npumeheHa BeoMa KapaKTEpUCTUYHY CIHMKa: JajHULHU Cy
yBehaHu u 10 ABa myTa, 3a1aebJpalie Karcyyie HCIOA Koje Cy MOMYT orpimie pacropeherHu

OpojHu GOMUKYIH.

Protic, Sama, IC 5. 9HIGYN M 0.6 POLIKLINIKA MIRABILIS

313556-21-09.06-10 {.2cm / 30Hz Tis 0.2 06.09.2021 01:03:08 PM
Uterus

13.80 - 3.70

Pwr 89 %

Gn 0

Cr M5
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Cnuka 3. Penpe3eHTaTHBAH yITPa3BYyYHH HaJla3 KOJ CHHAPOMA MOJUIMCTUIHUX jajHUKA HAKOH

TpermaHa. Ha ynrpa3ByuHoM Hanaszy npumeheno je cnenehe: Jajuunu cy Onaro ysehanw,
3a/1e0spalie KarcyJie UChol Koje Cy MECTUMHYHU (POJTUKYITH.

. —
M1.0.5 POLIKLINIKA MIRABILIS
65cm/3MHz  Tis 0.2 05.10.2021 05:44:16 PN

(3?9\ Paviovic, Meksanidra, 1995 IC 5-9HGYN
\%Y 33656.21.10.05.5

Gn 0
C7IMS
E3

CRI 2
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Cnuka 4. Penpe3eHTaTHBAH yITPa3BYYHH HaJla3 KOJ CHHAPOMA MOJUIMCTUIHUX jajHUKA HAKOH
TperMmaHa. Ha yntpa3Byunom Hana3y npumeheno je cienehe: Jajaunum cy HopmanHe BeTUUUHE,
3a/1e0spalie KarcyJie UCo I Koje ce Ha3upy CIopaIundHu (OTUKYIIH.

i 5 MGN M 06 POURLINGA MIFAEN IS
L2cm | YWy s 02 002021 115000 AM
F o 'r- “‘
'u...u arm
Py WS

n .)
"" Cr o

11
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4.4. AHAJIM3A XOPMOHCKOI' CTATYCA TIPE U ITOCIJIE

TPETMAHA

XOpMOHCKH CTaTyC MalUjeHTKUba je MepeH Impe W mocie TpermMaHa. CTaTUCTHYKUM
aHanmm3ama yTBphEeHO je 3HaUajHO CMambEemhe MPOreCTepoHa, THpeoCTUMYyIHITyher XopMoHa 1
WHCYJIMHA HAKOH TpoMeceuHor TpetMana. Ca ipyre ctpane, GoIUuKyI0CTUMYITHITYhi XOPMOH,
JTyTeMHU3Upajyhl XOpPMOH, TECTOCTEPOH Cy 3HAYajHO IOBUIICHH HAKOH TPOMECEYHOT
TpeTMaHna JI-xupo-nnosurtosom (Tabemna 5).

Tabemna 5. KoHmeHTpamuja XOpMOHa KOJ HCIUTAHWIA IPE M HAKOH TpPETMaHa I-XHPO-
MHO3UTONIOM. Pe3ynTary cy npuka3zaHu Kao apuTMETHYKa CPEJMHA U CTaHAapIHa JIeBHjaluja
(X£SD). CraTrcTryka 3Ha4ajHOCT j€ TECTUpaHa HENapaMeTPHjCKUM BHUIKOKCOHOBUM TECTOM.

Ha noyerky

HakoH TpermaHa

CrarducTuuka

Xopmonu (n=38) (5531;31) 3HAYAJHOCT
Ectporen 239,6+11,2 259,449,82 p=0.031*
donukynocTUMYIHpajyhu 6.240.5 22.040.9 p=0.001%*
XOPMOH
Jlyrenmmsupajyhu 12,112 32,242,1 p=0.001+*
XOPMOH
[Iporectepon 15,5+0,9 12,2+1,6 p=0.027*
Tecrocrepon 0,8+0.01 1,7+0.05 p=0.002%%*
[IponakTun 221,9+11,2 233,9+12,4 p=0.064
Tupeoctumynuuryhu 10,4£3,2 6,6£1,2 p=0.042
Nucynun 0 16,7+1,3 5,6+0,9 p=0.038
Nucynun 120° 21,6+£2,1 19,8+3,8 p=0.077
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EcTporen ce cTaTMCTHUYKH 3HAYajHO MOBHCHUO HAKOH TPETMaHa MHO3UTOJIOM. CTaTUCTHUKA
3HauajHocT je yrBphena Ha p=0.031 (I'padukon 1).

I'padukon 1. Cpenmwe BpeJHOCTH €CTPOreHa Ipe U HaKOH TpeTMaHa. Pe3ynraru cy npuka3zanu

Kao cpeAma BpPEAHOCT *+ craHaapaHa neBujanuja (X+SD). CraTUCTHYKa 3HAYajHOCT je
norBphena Wilcoxon-oBuUM TeCTOM.

280
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250
240
230
220
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IIpe TpeTmMana Hakon Tpermana
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DouKyIOCTUMYTHIIYNM XOPMOH CE€ CTAaTHCTHYKH 3HAYajHO MOBHCHO HAKOH TpETMaHa
uHo3uTosoM. CratucTuuka 3HadajHOCT je yrBphera Ha p=0.001 (I'pacdukon 2).

I'padukon 2. Cpenme Bpeanoctu FSH-a npe u HakoH TpeTMmana. PezynraTtu cy npukasanu Kao
cpenma BpeaHOCT + crannapana nesujanuja (X£SD). CrarucTryuka 3Ha4ajHOCT je MoTBpheHa
Wilcoxon-oBUM T€CTOM.

33
30
25
20
15
10

[Tpe Tpermana Hakon Tpermana
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Jlyrennusupajyhu XOpMOH c€ CTATUCTUYKH 3HAYajHO MMOBUCHO HAKOH TPETMaHa MHO3HTOJIOM.
Craructuuka 3Ha4ajHocT je yrBphena Ha p=0.001 (I'paduxon 3).

I'padukon 3. Cpenme Bpennoctu LH-a npe u HakoH TpeTtmaHa. PesynTaTtu cy mpuka3aHu Kao
cpelma BpeaHOCT + crannapana nesujanuja (X£SD). CrarucTryka 3Ha4ajHOCT je MOTBpheHa
Wilcoxon-oBUM T€CTOM.

45
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KonnenTpamnuja mporecTepoHa C€ CTAaTUCTUYKU 3HAYajHO CHU3MIA HAKOH TpETMaHa
uHo3utonoM. Cratuctuuka 3HadajHoCT je yTBphena Ha p=0.027 (I'pacdukon 4).

I'padukon 4. Cpenme BpeAHOCTH MPOTrecTEPOHA MPe U HAKOH TpeTMaHa. Pe3ynrartu cy
IPUKa3aHU Kao Cpelma BPEIHOCT + cTaHAapaHa aeBujanuja (X£SD). Cratuctuuka
3HauajHOCT je moTBphena Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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KoHnenTpamuja TecToCTepoHa C€ CTAaTHCTHYKA 3HAYAjHO IIOBUCHJIA HAKOH TpETMaHa
uHo3utonoM. Cratuctuuka 3HadajHocT je yrBphena Ha p=0.002 (I'pacdukon 5).

I'padukon 5. Cpenmwe BpeTHOCTH TECTOCTEPOHA MPE U HAKOH TpeTMaHa. Pesynratu cy
MPHUKa3aHU Kao cpeiba BPEIHOCT + cTanaapana aesujamnuja (X+SD). Crtatuctuuka
3HauajHOCT je moTBphena Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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KoHneHnTpanyja npojlakTHHA C€ HHUje CTAaTUCTHYKM 3HA4YajHO MPOMEHWJIa HAKOH TpeTMaHa
uHo3utTonoM. CtaTuctuuka 3HadajHoCT je yTBphena Ha p=0.064 (I'pacdukoHn 6).

['padukon 6. Cpenme BpeAHOCTH MPOJIAKTUHA NIPE U HAKOH TpeTMaHa. Pe3ynraru cy

MIPUKAa3aHU Kao Cpeiha BPEAHOCT + crannapana aesujamnuja (X+SD). Cratuctiuka
3Ha4YajHOCT je moTBphena Wilcoxon-oBUM TECTOM.

245
240
235
230
225
220
215
210
205

IIpe TpeTmana Hakon Tpetmana

45



TupeocTuMyHITyhr XOpPMOH CE€ CTATUCTUYKHU 3HAYAjHO CHU3UO HAKOH TPETMAaHa HHO3UTOJIOM.
Craructuuka 3Ha4ajHOCT je yrBphena Ha p=0.042 (I'paduxon 7).

I'padukon 7. Cpeame Bpeanoctu TSH-a npe u HakoH TpeTMmaHa. Pe3ynTaru cy npukazanu
Kao0 Cpejha BPeIHOCT £ cTanaapana Aesujanuja (X+SD). CtaTucTidka 3Ha4ajHOCT je
notBphena Wilcoxon-oBum TECTOM.
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KonnenTpanyja WHCYJIWHA Y HYJITOM MHHYTY C€ CTAaTHCTHYKHA 3HAYajHO CHH3WIA HAKOH
TpeTMaHa nHo3uToioM. CtaTucThuka 3HauajHocT je yrBphena Ha p=0.038 (I'padukon 8).

I'padukon 8. Cpenme BpeAHOCTH UHCYJIMHA Y HYJTOM MUHYTY IP€ U HAKOH TPETMaHa.
PesynraTtu cy nmpukasaHu Kao cpeliia BpeAHOCT + cTaHAapAHa AeBujanuja (X£SD).
CrarucTuyka 3Ha4ajHOCT je moTBphera Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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Konnentpanuja nacynuaa y 120-oM MHHYTY C€ HHj€ CTATUCTUYKH 3HAYajHO IPOMCHHJIA HAKOH
TpeTMaHa nHo3uToioM. CtaTucThuka 3HauajHocT je yrBphena Ha p=0.077 (I'pacdukon 9).

['padukon 9. Cpenme BpeAHOCTH HHCYIHHA Yy 120-0M MUHYTY IIpe U HAKOH TPETMaHa.
Pesynratu cy nmpukazaHu Kao Cpeima BPeIHOCT + cTaHaapAHa aesujanuja (X+SD).
CraTtuctuyka 3HayajHOCT je notBphena Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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4.5. AHAJIM3A BUOMAPKEPKA OKCUJALIMOHOI' CTPECA IIPE U
I[TOCJIE TPETMAHA

VY Hamoj MHTEPBEHTHO] KIMHWYKO] CTYAMjU, MPATHIIA CMO M OHMOMapKepe OKCHAALHNOHOT
cTpeca U3 y30paka KpBH IMaIMjeHTKUbA Ca MOJUIIMCTUYHAM OBapHjaTHUM CHUHIPOMOM U TO
npe ¥ HaKOH TpoMecedHor TpeTMaHna JI-xupo-uHo3urosnoM. CTaTUCTUYKA aHaJIKM3a je yKa3alia
Ha 3HAa4YajHE Pa3JIMKe Y BPESAHOCTHMA HHJICKCA JIUITHTHE TEPOKCUIAIIN]E, BOJIOHHK ITEPOKCUA,
CYIEPOKCH/I aHjOH paJIuKaJia Kao U y 3Ha4ajHOj pa3IUI HAKOH TPETMaHa y OJTHOCY Ha ITOYETHE
BPETHOCTH C€H3MMa AaHTHOKCHUJATHBHE 3allTHTE, Ka0 IITO CYy CYINEPOKCH] TUCMyTa3a W
karanasa (Tabena 6).

Tabena 6. Cpenme BpPeIHOCTH W CTaHApAHE neBujanudje (X+£SD) Omomapkepa pemaokc
paBHOTe:)Ke. CTaTHCTHYKAa 3HAYajHOCT je yTBpeHa HemapaMeTpujcKuM BHIKOKCOHOBUM
TECTOM.

HakoHn TpermaHa
Ha nouerky CraTucTuuka
Bbuomapkepu AXH
(n=38) 3HAYAjHOCT
(n=38)

TBARS (umol/ml) 1,6+0.02 1,3+0.04 p=0.023*
H>0> (nmol/ml) 1,75+0.01 1,4+0.02 p=0.032*
NO:- (nmol/ml) 0,002+0.001 0,002+0.001 p=0.999

O2- (nmol/ml) 1,9+0.02 1,4+0.02 p=0.043*
SOD (U/Hgx10%) 27,2+1,2 31,45+0,9 p=0.028*
GSH (U/Hgx10%) 107413,94+238,2 110851,14+298,1 p=0.056
CAT (U/Hgx10%) 2,1+0.03 2,5+0.07 p=0.045*
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HaxoH TpeTMaHa MaiyjeHTKIba ca MOJUIMCTHYHUM OBAPHjaTHUM CHHAPOMOM, JIOILIO j€ 10
CTaTHCTHYKH 3HAUYajHOI MaJa HMHACKCA JHIIUIHE MEPOKCHIALHUje y KPBH MAlUjeHTKUbA.
Cratuctnuka Bpeanoct je yrephena Ha p=0.023* (I'paduxon 10).

['paduxon 10. Uanekc nunuaHe nepoxcunanuje meped kao TBAPC. Pesynraru cy npukasanu
Kao cpeAma BpPEAHOCT *+ craHaapaHa neBujanuja (X+SD). CraTUCTHYKa 3HAYajHOCT je
norBphena Wilcoxon-oBuM TeCTOM.
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HakoH TpeTmMaHa ManujeHTKUbA ca MOJUIIMCTUIHIM OBAPUjATHUM CHHJIPOMOM, JIOILIO j& JI0
CTaTUCTHYKU 3aHJIaJHOT MajJa BOJOHHK IIEPOKCHJA Y KpPBU MalMjeHTKUEa. CTaTUCTHYKA
BpeaHocT je yrBphena Ha p=0.032* (I'padukon 11).

I'paduxon 11. Bomonmk mnepoxcua. Pesynratm cy mpukasaHu Kao Cpelma BPEOHOCT +
cranaapana aesujanuja (X+SD). Cratuctuuka 3HauajHOCT je morBphena Wilcoxon-oBum
TECTOM.
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Yy OIHOCY Ha IIOYCTHEC BPCAHOCTH, HAKOH TpPETMaHa HaIII/IjeHTKI/I}I)a ca IOJHUIUCTHYHUM
OBapI/Ija.]'IHI/IM CUHIAPOMOM, HI/Ije JOIIIO je J0 CTAaTUCTHUYKH 3HaqajHe IIPOMCHEC

OMOpPACIIOIOKUBOCTH HUTPHUTA Y KPBU NaIMjeHTKUbA. CTaTHCTHYKA BPETHOCT j€ YTBpheHa Ha
p=0.999 (I'padukon 12).

I'paduxon 12. Hutputu. Pe3dynratu cy mpukasaHd Kao cpelma BPETHOCT + CTaHAapaHa
nesujanrja (X+SD). Cratuctuuka 3Ha4ajHOCT je noTBpheHa Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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HaxoH TpeTMaHa MaiyjeHTKIba ca MOJUIMCTHYHUM OBAPHjaTHUM CHHAPOMOM, JIOILIO j€ 10
CTaTHCTHYKHM 3HAYajHOI MajJa KOHLCHTpAlMje CYNepOKCHI aHjOH pajauKaia y KpBU
nanujeHTkumpa. CtaTucTudka BpeaHoct je yrephena na p=0.043* (I'padukon 13).

['padukon 13. Cynepokcun aHjoH pagaukai. Pe3ynraT cy npuka3aHu Kao Cpe/iiba BPEIHOCT £
cragmapaaa nesujanuja (X+SD). Cratuctuduka 3HauajHoCT je morBphena Wilcoxon-oBum
TECTOM.
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4.6. AHAJIM3A EH3UMA AHTUOKCUJATHUBHOI' CUCTEMA
SAHITUTE ITPE U IIOCJIE TPETMAHA

HakoH TpeTMaHa ManujeHTKHba ca MOJUIIMCTUYHUM OBApHjaTHUM CHHIPOMOM, JIOIILIO je& J0
CTAaTHCTHYKH 3HAYAJHOT IMOBehamkbe aKTHBHOCTH CYTICPOKCHU/I IUCMYTa3e y KPBH MAIHjCHTKUbA.
Craructuuka BpegHocT je yrBphena Ha p=0.028* (I'pacduxon 14).

I'padukon 14. Cymepokcun aucMmyTasa Pe3ynraTu cy mpukasaHu Kao Cpelma BPEIHOCT +

cragmapaaa nesujanmuja (X+SD). Cratuctuduka 3HauajHoCT je morBphena Wilcoxon-oBum
TECTOM.

40
35
30
25
20
15
10

wn

IIpe TpeTtmana HakoH TpeTmana

54



VY omHOCY Ha TMOYETHE BPEIHOCTH, HAKOH TPETMaHA MAIMjCHTKHUIbA Ca IMOJUIUCTUIHUM
OBapUjaTHUM CHHJIPOMOM, HHjE€ JONUIO j& JI0 CTATUCTUYKH 3HAYajHe TIPOMEHE
OMOPACIOJIOKUBOCTH PEAYKOBAHOT TJIyTATHOHA Yy KpPBU NAalMjeHTKUba. CTaTUCTHYKa
BpenHocT je yrBphena Ha p=0.056 (I'paduxon 15).

I'padukon 15. PenykoBanu riryTatuoH. Pe3ynTatu cy mpuka3zaHu Kao Cpelama BPETHOCT +
cranaapana aesujanuja (X+SD). Cratuctuuka 3HauajHOCT je motBphena Wilcoxon-oBum
TECTOM.
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HaxoH TpeTMaHa ManujeHTKHba ca MOJUIIMCTUYHAM OBApHjaTHUM CHHIPOMOM, JIOILIO je& J0
CTaTHCTHYKH 3HAYAJHOT MTOBehame aKTHBHOCTH KaTaia3e y KPBU MallyjeHTKUba. CTaTHCTHIKA
BpenHocT je yrBphena na p=0.045* (I'padukon 16).

I'padukon 16. Karanaza. Pesynratu cy nprkasaHu Kao cpeia BPEIHOCT + CTaHIapjaHa
nesujanrja (X+SD). Cratuctruka 3Ha4ajHOCT je nmoTBpheHa Wilcoxon-oBUM TECTOM.
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4.7. AHAJIM3A PE3VJITATA O KBAJIUTETY XXUBOTA U
I[MPUCYTHUM CUMIITOMUMA IIPE U ITOCJIE TPETMAHA

AHaJIM30M MHTEPHE BAIMAHOCTH U KOH3UCTEHTHOCTH YIIUTHHUKA Y HALIIEM CTYIIH]CKOM Y30PKY
yTBpheHa je BUCOKa KOH3UCTEHTHOCT M BaIUJHOCT ynuTHUKa. [Ipopauynar Cronbach alfa je
u3Hocuo 0,86 mTo ykasyje Ha aJleKBaTHY MOY3JaHOCT YIIOTPeOJbEHOT MHCTPYMEHTA.

VYHOUTHUK je aHaJIM3UpaH 10 JOMEHUMa U Kpo3 MOCMaTpame YKYIHOT CKOpPa, a 3aTHUM
Cy CTaTUCTHYKHM MeTojama yrnopeleHe cpeame BpeIHOCTH CKOpOBa IO JIOMEHHUMA ajld U
YKYNHUX cKOpoBa. Takohe, yIUTHUK je aHalIM3MpaH M aHAIM30M Hajyelhux OAroBOpa Ha
CBako nojenuHavyHo nutame (Tabena 7).

TaGena 7. JloMeHn YIIUTHUK O CUHIAPOMY NOJUIMCTHYHE oBapujaiaHe 6oxectu (PCOS
questionnaire, Cronin et al., 1998)

Emommje 2,4,6,11,14,17, 18, 20
Kocmaroct 1,9, 15,16, 26

TenecHa TexxuHa 3,10, 12, 22,24
WNudeprunurer 5,13,23,25
MencTpyaltHu poosieMu 7,8,19,21
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VY Tabenu 8 cy mpukazaHe pa3jidke y OArOBOPUMA Ipe | 1mocie TperMana. [lojeannu oroBopu
Cy C€ pa3MKOBaJIM CTaTHCTHYKU 3HaudajHO. [InTama Koja ce TMYy MEHCTpyaJHHX Teroda u
eMollja Cy Ce HajBUINE pa3IMKOBaja, Ma MOXEMO 3aKJbYyYHTH Ja je mpumeHa Jl-xupo-
MHO3UTOJIa HAjBHIIEC M YTHUIAJNA HA MHTCH3UTET MEHCTPYyaJTHHX Teroda, ma CaMuM THUM U
MOCTOjame IPUMApHUX eMolrja y Be3u Tora. Takole, ocehaju Be3aHu 3a IpOMEHE Y TEJIECHO]
TEKUHH UCIMTAHMIA CYy Ce TaKkole pa3iMKoBajIl HAaKOH TPOMECEUHOT TEepHOo/Ia, ITO HE Mopa
OWTH TIOCTIC/TUIIA TIPUMEEH-EHE CYTUIEMEHTAIIH] € jep 3HaMO J]a TPOMEHA Y TEJIECHO] TeXKIHH HUje
ouo (Tabena 8).

TaGena 8. YNUTHUK O CHHIpPOMY IOJUIUCTUYHE OBapujanHe Ooinectu. Pesynratu cy
IPUKa3aHU Kao Cpedma BPETHOCT oAroBopa mpema JlukeproBoj ckamu mpema cienchem:

1=VYBex; 2=CKopo yBeK; 3=J1o6ap neo BpemeHa, 4=Ilonekan; 5=Petko;
6=Beoma peTko; 7=Huxkana, wim 1=Orpoman npobiieM; 2=Benuku npobiem; 3=YmMepeH
npobiem, 4=Heku npobsiem;  5=Manu npobuiem; 6=Jensa na uma npobuema; 7=Huje
npooeMm.

*CraTucTHYKa 3Ha4ajHOCT yTBpheHa je Xu KBaapaT TeCTOM, ca nparom 3HauajHoctu ox 0,05.

ToxoM mocneame aBe HCICJBE, aa JIN CTC:

22.  Hwmanu ocehaj na HucTE
MIPUBJIAYHU 300T CBOjE 4,2 4,2 p>0,05
[IPEKOMEpHE TEKNHE?
23.  Hwmanu ocehaj na
ryoure K'OHTIJOJ'Iy HaJ 35 40 £<0,05*
CHUTYaIHjOM Ca CHHIIPOMOM
MOJINIIUCTUYHHX jajHUKA?
24. Nmanu notemkohe ca
OJIp’)KaBarbEM CBOj€ HIeaaHe 3,2 3,0 p>0,05
TEJIECHE TEXKUHE?
25. Ocehanu TyxHO 300T
4,2 4,3 p>0,05
npobiema ca HeroAHomhy?
Y k0joj MepH je HaBeJleHa CUTYaIlja MPeACTaBIbalia IPOOIeM TOKOM
MIPOTEKJIE JIBE HeNleJbe?
26.  IlojayaHa MajbaBOCT Ha

, 4,7 4.4 p<0,05*
B107000%)
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217. Ocehaj ctuma 360r

4,6 5,0
U3paKCHE MaJbaBOCTH?
Konuko 4ecTo cre ce TOKOM MpeTXoHe 1B Hepesbe ocehann?
15. 3abpunyTtu 300r
MOCTOjamka CHHIPOMA 2,9 3,5
MOJIMIUCTUYHUX jajHUKA?
16.  CamoyBepenu 300r
MOCTOjamka CHHIPOMA 4,5 5,0
MOJIMIUCTUYHUX jajHUKA?

Kana cy y nutamy CUMITOMM BE3aHU 3a [1OCIIEABY MEHCTPYallnjy, ITa

3a Bac nipesicraBipajy ciienehu cummnromu?

17. Hanytoct y ctomaky? 3,3 3,5
18. 3akacHena

. 3,5 3,6
MeHcCTpyarnuja’?
19.  Mencrpyanau 60J0BU? 3,1 3,7
20. I'maBoOomE? 3,7 4.2

21. Heperynapau

3,5 3,3
MEHCTPYaJIHU LUKITyCH?
VY K0joj MepH je pacT J1aka Ha Tely, HaycHuIama u opaau 3a Bac

npeacraBjbao HpO6J’I€M TOKOM IIPOTCKIIC JIBC Heneﬂ,e?

7. [Tojauana MaspaBOCT Ha

4.4 3,9
Teny?
8. Pact naycuHuna? 42 4.2
9. Pacrt nnaka na 6panu? 4.4 4.6

Tokom nperxogHe nBe HeAeIbe, 1a iU cTe?

10. HWmanu noremkohe ca
3,1 3,7
TEJIECHOM TEXUHOM?
11. Nmanu Hucko
caMornoy3aame 300r
3,4 3,7

HOCTOj amba CUHIApOMa

MOJIMIUCTUYHUX jajHUKA?
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p<0,05*

p<0,05*

p>0,05
p>0,05

p<0,05%*
p<0,05*

p>0,05

p<0,05*
p>0,05

p>0,05

p<0,05*

p<0,05*



12. Ocehanu ppycrpupano

y MOKYIIIajuMa J]a CMalbUTe 3,8
TEJIECHY TeKUHY?

13. Ocehanu yrnnameHo na

mocxaa Hehere mohu nmaru 3,5
neiy?

14. Ocehanu yriameHo ga

4,0
here nobutu kauuep?

Kommko gyecTo cTe ce ToKoM MMPpETXOAHEC IBC HECACIHEC ocehamu?

1. JlenpecuBHO, 300T
MOCTOjamka CHHIPOMA 3,7
MOJIUIIMCTUYHUX jajHUKA?

2. 3abpunyTo, 3001

MIPEKOMEPHE TeJICCHE TeKUHE? >
3. biaro ymopno? 3,5
4. 3abpuHyTo 300T
npo0eMa ca HerogoHouhy? 4,0
5. bes3BosbHO, 300T
MOCTOjamka CHHIPOMA 3,9

MOJIMIUCTUYHUX jajHUKA?

[Tocmarpajyhu ykymHe cKopoBe MO JOMEHMMa yNWUTHHKA, y Tabemum 9 cy mnpukasaHu
pesyararu. Hanme, npumeheHa je cTaTUCTHUYKK 3HA4YajHA pa3jivKa y I0jaBH MEHCTPYJAHHX
npoOJiema rnpe ¥ HAKOH TPOMECEUHOT TpeTMaHa J[-Xupo-UHO3UTOJIOM, JIOK ITPOMEHE Y OCTAIUM
JOMEHHNMa HHUje OMI0 ako IOocMaTpaMo yKylaH CKOp y ToM aoMmeHy. MHtepecatHo je aa je
CyIUIEMEHTalMja JoBeNa 10 yoiakaBambha MEHCTPYaIHUX Teroda KoJ BehnHe MCIHUTaHHLA, a
y3 pe3yiTaTe XOPMOHCKMX aHalIM3a M KOHIEHTpauuja OMomMapkepa OKCHAAIMOHWI CTpeca,

3,5

33

4,2

4,3

3,6

3,6

34

4,4

p<0,05*

p>0,05

p>0,05

p<0,05*

p>0,05
p>0,05

p>0,05

p<0,05*

CUTYPHH CMO J1a je HHje y nuTamy Iuianebo edekar -xupo-unosurona (Tabena 9).
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Tabena 9. Ckop 1Mo JoMeHUMa y CTYH]CKO]j IMOMYJIAIU]! TIPe U TI0CIe TPOMECEYHOT TPETMaHa
Ha OCHOBY YIUTHMKA O CUHApPOMY nosimiuctuyHe opapujanne 6onectu (PCOS questionnaire,
Cronin et al., 1998). *Craructuika 3Ha4ajHOCT yTBpheHa je Xu KBaJapar TECTOM, ca IMparom
3Hauajuoctu ox 0,05.

Emornmje 3,68 3,86 p=0.788
Kocmaroct 4,46 4,42 p=0.923
TemecHa TexxuHa 3,78 3,88 p=0.956
WNudeprunurer 3,68 3,68 p=0.879
MencTpyainu 3,5 3,83 p=0.048*
npo0ieMu

TaGena 10. YKynaH ckop y CTyIHjCKO]j TOMYJIALjH IPe U TIOCJIe TPOMECEHYHOT TPEeTMaHa Ha
OCHOBY YTHTHHUKA O CHHIPOMY HoJunucTuaHe oBapujaiaae 6onectu (PCOS questionnaire,
Cronin et al., 1998)
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TMCKYCHJA



5. IMCKYCHUJA

[[wb oBe cTyauje OHO je WMCIUTATH MOTCHIHUjaIHY yJory J[-XHpo-HHO3UTONA Yy
peryiucamwy oBapujaiHe (YHKIHjE KEHA ca MOJUIMCTHYHOM OBapHjalHOM Oostemihy.
[Toceban akieHaT OBOT HCTpaKHBama Ouhe Ha WCIUTHBAKY yTHI@ja TPOMECEYHE
cymieMeHTanuje JI-XMpo-MHO3UTOJIOM Ha EHJOKPUHOJOMIKKM H METa0OJMYKA PO
HAlUjeHTKAbA Ca CHHIPOMOM MOJUIIMCTHYHHX jajHUKA, KA0 ¥ Ha IPOMEHE CHCTEMCKOT PEIOKC
craryca y KpBU wucnutanuna. CarienaBajyhm XOpMOHCKHM CTaTyC HWCHHTaHUIA Kao W
KOMITOHEHTHE METa0O0JUYKOT U JIMIKIHOT MPOoQuiIa MOKYIIaIH CMO J1a HCITUTaMO KOHKPETHY
yiory JI-Xupo HHO3HMTOJA TOKOM TMOJUIIMCTHYHE OBapujajiHe OOJIECTH KOJA JKeHa Yy
perpoayKTHBHOM mepuoay. [loceOHy Maxkiby MOCBETHIH CMO Tparamy 3a MOJIEKYJIapHUM
MEXaHH3MHMa KOjiMa OBaj CYIJIEMEHT Y XPOHUYHOM TPETMaHy OCTBapyje CBOj€ J€jCTBO.

5.1. YTULAJ I-XUPO MHO3UTOJIA HA AHTPOIIOMETPUJCKE

MEPE U JIMTINUAHUA ITPODONJI

Y npBom geny wucTpakuBama wucnuTuBaiM cMmo edekar XMW wa ommre
AQHTPOIIOMETPHjCKE KapaKTEPHCTUKE UCTIMTaHUIa. Kako cy y Halloj CTYIHjCKOj MOIyauju
Omsie 3aCTyIJbEHE HEroja3He JKEHE MPOCceYHe TelecHe Mace 76,4+5,22 u mpocedHe CTapocTu
27,2+1,34, HUCMO HU OYEKUBAIM 3HA4YajHE MPOMEHE y TEJIECHO] MacH HaKOH TPOMECEYHOT
Tpermana J[-xupo mHOo3uTONIO0M. [lopen Tora, HM BpeAHOCTH O0MMa CTPYyKa, TIMKEMHje HUTH
Tecta ontepehema rryKko30M anu U BPeAHOCTH CHCTOJHOT M JTUjacTOIHOT MPUTHCKA HUCY Ce
3HAa4YajHO MPOMEHWJIC HAaKOH Iepuoja cyrmiemenrtanyje. OBaj pe3ynraT je Ou4eKrnBaH, HaKo Y
JUTEPATypH TOCTOj€ U IPyTauuju Pe3ysTaTH.

Kene ca PCOS-om 00MuHO MMajy peTKe WIH OJICYyTHE MEHCTpYyaIlije 300T HelocTaTKa
OByJaIlyje, mro Moxe goBectu 10 HemnogHoctu (134). XKenme ca PCOS-om cy Ttakobe
W3JI0KEHE PU3UKY O] pa3Boja METa0OJIMYKHUX MPoOIeMa, Kao IITo Cy Aujaderec, BUCOK KPBHU
NPUTHCAK U BUCOK HUBO XoJecTepona. CMarpa ce 1a BHCOKH HUBOM MHCYJIMHA UTPajy YIIOTY y
PCOS-y u reHepaliHO Cy TOpH KOJl TOjasHOCTH. TpeTMaHu kKoju moBehaBajy oceTJbUBOCT Ha
MHCYJIMH KOJU C€ CMaTpajy Kao IITO Cy MeT(hOPMHUH, POCUTIINTA30H, MMOTIIUTA30H U JI-xupo-
uHo3utodn (129).

Genazzani ¥ capaJHULU Cy HCIUTHBAIN eeKaT HHO3UTOJIA Ha METaO0OINIKH TPOQHIT
Ko7 rojasHux nmanujeHTkuma (160). Curapom nomumuctrnanux jajuuka (PCOS) je yooudajeno
SHJIOKPUHO CTamke KOje yTHUYe Ha IUIOJHOCT KPO3 OJMIOOBYJAIM]jY, XUIEPAHAPOTCHU3AM U
HNOJTUIMCTHYHY Mopdosorujy jajauka. Ilomro je moka3zaHa BHCOKA MHIMICHIIA WHCYJIHHCKE
pesucrenuyje ko manujeHata ca PCOS-om, oBa cTynuja je mMana 3a OuJb Aa MPOLCHU
e(pUKaCHOCT MHTErpaTUBHOr TperMaHa ca Jl-xupo-unosuronoM (JAXHW) (500 mr, opainno,
TOKOM 12 Hezesba) Ha XOPMOHCKE ITapaMeTpe. U OCETIBUBOCT Ha MHCYJIMH Y TPYIIU MalfjeHara
ca MPEKOMEPHOM TelleCHOM TexkuHoM/TojasHuM PCOS (unHnekc Tenecne mace; BMU > 26).
HakoH TpermaHa, moOOJbIIAa0 CE€ WHTEPBAJ] HEKOJIMKO CHJOKPHHUX IapaMmerapa
(myrennmsupajyhu xopmon, LH/ponukynoctumynupajyhu xopmon [FSH], annpoctenamnon u
WHCYJIMH), THCYJIMHCKH OJIFOBOP Ha OPAIHU TecT onTepehemeM riryKo3e je 3HauajHo 61o 00Ip1
HAaKOH TpeTMaHa Kao W ToHaxorpornuH-LH onrosop, m3asBan ocnobahajyhum xopmoHOM
(GnRH) (10 pr, y ©6omycy). Unnekc TenecHe Mace ce CMamHO, MAKO HHje Tpa)KeHa
MoaudUKanyja HauuHa kuBoTa. Kajga cy mopanu aHalm3WpaHW Ha OCHOBY NPHUCYCTBA WU
OJICYCTBa CpOJIHMKA ca aujaberecoM mpBor pena, manujentn ca PCOS-oMm ca cpomHunyma
nujabeTryaprMa TOKa3aldu cy OOJbM OJrOBOp M IMOOOJbIIamke HakoH npumene JIXU. YV
3aKJbYUYKy OBE€ CTyauje, ayTopu HaBoje na npumeHa JIXU je epukacHa y oOHaBIbawy 00Jbe
WHCYJIMHCKE OCETJPMBOCTM M  TOOOJBIIAHOT XOPMOHCKOT o0pacia KoJ ToOja3HUX
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XUIepUHCYIMHeMUYHNX manujeHatra ca PCOS-om, moce6HO Kox mammjeHata ca
xunepuHcynuHeMuaHuM PCOS-oM ca mo3utuBHOM nopogudnoM anamue3om (160).

Y npyroj cryauju (161), aytopu cy HUCIUTUBAIM yTHIA] WHO3UTOJA HA JUMUIHU
npoQ I MaIMjeHTKHbA Ca TOTUIMCTUIHAM CHHAPOMOM. OBO UCTPAKUBAKLE j€ CIIPOBEICHO J1a
Ou ce MPOLEHMIIO TTopehermhe MHO-HHO3UTOIAa U METGOPMHUHA Y TIOTJIely KOHTPOJIE TIINKEMH]E,
npoduiia JIMIIIa U eKCIpechje TeHa Y Be3U ca MeTaboJIM3MOM MHCYJIMHA U JIMIU/IA KOJT )KEeHa
ca cuHapoMoM mnonuuucTuyHuX jajHuka (PCOS). OBO paHIOMH30BaHO KOHTPOJIMCAHO
UCTIMTHBAakE CrpoBenieHo je Ha 53 xene ca PCOS, crapoctu 18-40 roguna. Mcnuranumm cy
HAaCyMHUYHO pacrnopejeHH y JaBe rpymne Ja y3uMajy Wi MHO-HHO3MTON (H = 26) wimn
merpopmun (H = 27) tokom 12 Henmespa. Jlomatak mumo-uHO3MTONA, y Topehemy ca
MeT(HOPMHHOM, 3HAYAjHO je CMAmbHO HHUBO IIIYKO3€ y IJIa3MM HATallTe, HUBOE MHCYJIMHA Y
cepyMy, MOJIENI XOMEOCTa3e MPOLEHE HHCYIMHCKE PE3UCTEHIIH]E, CEPYMCKH TPUTIUICPUIN (1
HuBoe VLDL-a u 3HauyajHo mnoBehao WHAEKC KBAaHTHTATHBHE IPOBEPE HHCYJIMHCKE
oceTJbUBOCTH Y mopehemy ca merdopmunom. llltaBuie, cymieMeHTaIja MUO-HHO3UTOJIOM
nosehaina je ekcrpecHjy reHa rama perenTopa akTUBUPAHOT MPOon(epaTopoM MEepPOKCH30Ma
(PPAR-y) (p=.002) y mopehemy ca merpopmunom. CBe y cBEMY, OBa CTyIMja je TOKa3aja Jia
y3UMambe MUO-MHO3UTOIIA, Y Topehemy ca MmeThopMuHOM, TOKOM 12 Heesba Of CTpaHe KeHa
ca PCOS-om, je numano 61arorBopHe eekre Ha KOHTPOIY TITUKEMH]je, HUBOE TPUTIHLIEPHIA U
VLDL-a u excripecujy rena PPAR-y (161).

Crepeonzomepu nHO3UTONA, MUO-uHO3UTON (MU) u Jl-xupo-unosuron (AXU), cy
XEKCaXUIPOKCUIIMKIOXEKCAaHH, Ca UICTOM MOJIEKYJICKOM ()OpMYJIOM Kao u riryko3a. OHu cy 1Ba
HAj3aCTYIJbCHH]ja YWIaHa OPOIUIIE O AEBET CTEPOM30MEPHUX MHO3UTOJIA M IIIMPOKO CE HaJla3e
y npupou (119). C npyre crpane, Tpy IIMJbHA OpTaHa MHCYJIMHA, OJHOCHO MacHO TKUBO, jeTpa
Y CKEJICTHU MHIIUNK MMajy pa3induT OJHOC IIABHUX M30MEpa MHO3UTONA. Y OBUM TKHBHMA
je motpeban penatuBHo Behu yneo JIXU 3a ogpkaBame xomeocrase (128).

Pesynaratu KIMHHYKHAX CTyJMja HABOJE Ja WHO3UTONM MuowHosutonl u JIXU mory
CMambUTH HHCYJIMHCKY PE3UCTEHIH]Yy, MoOosbInaTd (YHKIHU]Yy jajHUKA M CMambUTH HUBOE
aznporena kox skeHa ca PCOS. Edexat MHOMHO3UTON Ha (YHKLHM]y jajHHKAa W KBAJUTET
OOILIMTA je He3aBUCaH O] bUXOBE KOHIIEHTpaluje y uupkyiauuju (124, 127).
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5.2. YTHULAJ A-XUPO NHO3UTOJIA HA XOPMOHCKHU CTATYC

VY napyrom feny UCTpaskuBamba MpaTUIM CMO YTHULA] TPOMECEUHE CyIJIEMEHTaluje, Ha
XOPMOHCKH cTraryc. Jlo mpoMeHe TOTOBO CBHX XOPMOHA, €CTPOTe€Ha, IPOTrecTEepoHa,
tecrocrepona, FSH, LHII, LH u uncynuna je pouuto. [IponakTuH je XOpMOH KOjU c€ HHje
3HA4YajHO MPOMEHUO HAKOH TPETMaHa.

[To3nato je ga je XU ykspyuen y metabonuzam uncynuna (133, 139). Huso AXU y
YpHUHY je HIKH KOJI IallijeHara ca anjaderecoM uik mopeMeheHoM TOJIepaHIInjoM Ha TIyKO3y.
N3Bewmrasa ce na cy HuBou JIXW y cepymy Huxu kon keHa ca PCOS, kako Ha IIO4ETKY Tako
U HakoH npumeHe onrtepehema riayko3oMm. YTBpheHo je na tperman XU cMmamyje HHBOE
MHCYJIMHA, TUIUAA U KPBHOT IpUTHCKa KoJ skeHa ca PCOS (141).

VY crynuju Ha negecet sxeHa ca PCOS, oTKpuBeHO je a 2 T MUOMHO3UTOJ CMambyje
PHU3HK OJ1 CHHAPOMA XUIICPCTUMYJIAIN]E jajHUKa Y3 MMPOTOKOJIC 32 MHAYKIH]jy oBymamuje (111,
115). Konnenrpamuje LH, nponaktuna, anapocrenanona, uacynuna u ogHoc LH/FSH cy
3HauajHO cMameHe. Takohe ce moboJplnaia OCET/BUBOCT HAa MHCYJIMH. Tpajame WHIYKIHje
OBYyJaLMje ¥ notpeda 3a 1030M pekomOuHaHTHOr FSH Onnu cy 3HauajHO HUXKHU ca TepanujoM
MMU. [TprMeHa MEOWHO3UTOJI j€ TIOCTUTIIA HIDKE MPEY3UMarhe 00IUTA, AJIH j& nMana Behu yieo
jajuux henuja BenMKUX AMMEH3HUja (BPXYHCKOT KBaJUTETa), IITO je J0Beno a0 Behe crome
Tpyanohe. buoxemujcka Tpyanoha ce morommna kox 15, knmHMuka TpyaHoha kopn 10, a
ycnenian nopohaj ko 8 »xena nedenux MM, y nopehemwy ca 8, 4 u 3 ydyecHHKa KOjU HUCY
nedenu MIM. CBe oBe pa3iuke cy Owie CTaTHCTHYKY 3Ha4ajHe (142).

Cryauja Hopaua u capagauka (162) je ucnimrupana edekar (GUKCHE KOMOMHAIIN]E MUO
U JI-XUPO MHO3UTOJIA HA XOPMOHCKH CTaTyC MAallljeHTKUba ca OBapHjaaHUM nopemehajuma.
[use: e OBOr KIMHWYKOT HMCIMTHBamka OWO je Ja ce MPOLEHH ePUKACHOCT celam
pasIMYUTUX OJHOCA U3Mehy JBa cTepeonzomepa HHO3UTOIIA, MUO-MHO3UTOIa (MU) 1 [I-xupo-
uHosurona (JAXW), y tepanuju cunapoma nommmpctnyanx jajauka (PCOS). Tlenecer mect
nanujenata ca PCOS (8 3a cBaky rpyiy) JIe4eHO je OpalHUM ITyTeM Kopuihemem cieaehux
dopmynanuja: camo XU u 1:3,5; 2,5:1; 5:1; 20:1; 40:1, 80:1 MW/ XU ognoc. Jobujamu cy
2 T MHO3UTOJNA JBa IIyTa JHEBHO TOKOoM 3 Meceua. IIpumapHu ucxop je O6una oByJanuja,
CeKyHJapHU HUCXOJ YKJbyuHBao je moOospmame FSH, LH, rinoOynmHa koju Besyje MOiHE
xopmone (CXBI'), 17-6era-ectpaamona (E2), cimoGomnHor tectoctepoHa, Oa3amHOr U
MOCTIPAHANjaTHOT HUBOA MHCYIHHA, Kao 1 XOMA unnekca, BMU u merctpyanuje. OTkpuim
cMo 1a je ogaoc MU/JIXU 40:1 Haj60spu 3a Tepanujy PCOS-a koja uma 3a 1jib 0OHaBIbabE
OBYJIAIMje U HOpMATH3AIIH]y BXKHHUX MTapaMeTapa Ko OBUX nanujeHara. Jpyre popmynarmje
cy oune mame edpukacHe. [locebHo, cMameHa akTUBHOCT je mpumehena kaga je ognoc 40:1
momudukoBan y kopuct JXU. Iloganm oBe crymuje cy mokaszanu na je aktuBHocT XU
KOpHCHA YIJIaBHOM Y crienuduunom oanocy ca UM, nok nosehame JIXU y3pokyje ryourak
KOPHUCHUX e(eKaTa Ha penpoayKTHUBHOM HUBOY (162).

Hpyra crynuja (163) je ucnmtrBana eexaT Ha XOPMOHCKH CTaTyC ajll M Ha CTCIICH
(bepTUITHOCTH KOjU HMTEKaKO 3aBUCHU Of cTaryca xopmona. Lluib cryauje je 6mo mporeHa
NPEJHOCTH MHOWHO3MUTOJIA TUTyC MET(GOPMUHA Y OJHOCY Ha caM MHOMHO3UTOJ KOJ| JKeHa ca
CHUHJIPOMOM HEIUIOJHUX NoauuucTuyHux jajauka (PCOS) koje cy HOABprHyTe IHKIYCY
uHayKgje oByianuje. [lomeHyTa cTyamja je ykJbyumina yKymHO 116 jkeHa ca HEIUIOZHHUM
PCOS: I'pyna 1 (1 = 57): merdopmun (1500 Mr) ruryc muonnos3uton (4 r) nuesno; ['pyna 2
(5=59): MuonnO3UTON 4 T THEBHO. Cy0jeKTHMa je CaBeTOBAHO Jia MOKYIIAjy CIIOHTaHO 3auehe.
Ome Kkoje HHUCY 3aTpyIHeJIe OCIe TPH Mecela JoOue Cy TPH LUKITyca HHAYKIUje OBYJIAIH]e.
[TpumapHU UCXOJ je KIIMHUYKA cToma TpyAHohe HakoH 6 Mecenn. CeKyHAapHH UCXOAH OWin
cy moboJsblamke METa0OMUYKUX U EHIAOKPUHUX IMapamerapa, Tekyha TpynHoha, abopryc u
croma Bumierionue tpynHohe. Ilocie 3 mecema tepammje, o0e CTyAHMjcKe TpyIe Cy UMaje
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YIOPEIUBO MOO0JBIIAKE META0OIHMYKHAX M XOPMOHATHHUX Napamerapa. HakoH 6 meceny, cromna
KIMHUYKe TpynaHohe Ouna je 42,0% y rpymnu 1 u 45,5% y rpynu 2. Hexesmenu edextu
(YyrJIaBHOM TacTPOMHTETHHAIHN) OWIK Cy 3HadajHO Behm y rpymnu 1 Hero rpyna 2. Cryamja je
JIOHEJa 3aKJby4aK J]a MUOMHO3UTOI (Y A03U 0[1 4 T) ce MOKE€ KOPUCTUTH caM Kao UHCYJIMHCKU
CEH3UOMINU3aTOP 3a 000JbIIaAkE META00IMUKOT, XOPMOHCKOT U PENPOAYKTUBHOT UCXOa KO
HeroHuX xkeHa ca PCOS-om. [lasbe cryanje ca BelnMKUM OpojeM Cy onpaBJaHe Kako Ou ce
MOTBP/IUIIA YJIOTa MUOMHO3HUTOJIA Ka0 jeIMHOT MHCYJIWHCKOT ceH3uOmmm3aTopa (163).

Crynuja Ha 95 yuecHumka o0jaBmia je na je komOmHamuja wHO3uTona 500 Mmr, ca
xoiuHoM 500 mr u Merdopmunom 850 mr, a cBe JaBaHa [Ba MyTa THEBHO TOKOM 6 Mecel,
J0BeJa JI0 3HA4YajHOT cMamema HHuekca TtenecHe mace (BMMU), cepymckor nenTtwHa u
CepyMCKUX aHTU- MymnepoB xopmoH (AMX), y nmopehemy ca MoHOTEpanjoM MeTHOPMUHOM
U CaMo YTNpaBJbalbeM KUBOTHUM cTUIIOM (134).

Paznuuutu ayropu cy npoydaBanu edekar XM Ha eHIOKpUHE, MEeTaboiIMyKe U
penpoaykruBHe napamerpe kox PCOS (122, 134, 143). Ilpumena 600 mr IXW/nan Tokom 6-
8 Hene/ba 3a BuTKe *keHe ca PCOS (BMU 20,0-24,4 kg/m?) cMamyje HUBO MHCYJIMHA H
CJI000/THOT TECTOCTEPOHA, JTOK HCTOBPEMEHO CMambyje CUCTOJIHU KPBHU IPUTHUCAK, TWjACTOTHU
KPBHH NPUTHCAK U TpUIIMILEepuae y cepyMy. Beha ctona oBynanuje je npumehena kox AXU,
MaKO pa3JivKa HUje CTAaTHCTUYKH 3HAaYajHA.

Kon rojasuux sxena ca PCOS-om (BMU >26 kg/m?), Takohe je yrspheno ma XU
no0oJblllaBa  €HJOKPHHE TMapaMeTpe YKJbydyjyhum CepyMCKH TECTOCTEpOH, CepyM
anapocrennuon u LH oarosop uszaszBan ronagorpomnuH-ociobahajyhum xopmonom (137).
Taxohe cmamyje BMU u noGoJspiiaBa Mapkepe 0CeT/HMBOCTH HAa MHCYJIMH KOJ TalldjeHarTa ca
PCOS-om ca pohanuma ca qujaberecom, Koju 1noka3yjy Behu oarosop y nopehemy ca onnma
KOjU HEMajy OPOJUYHY UCTOPH]jy Aujadereca.
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5.3. YTULAJ A-X1PO MHO3UTOJIA HA TTAPAMETPE PEJIOKC
PABHOTEXE

VY Tpehem peny uctpakuBama HCIUTHBAIN cMO edekte J[-XUpo MHO3UTOIIA HA PETOKC
CTaTyC MaIMjeHTKUIbA Ca MOJUIIMCTUYHUM OBapHjaTHUM CHHIPOMOM.

Hama cryamja je morBpawia aHTHOKcHAatuBHH moreHimjan XU cMamemeM
ouomapkepa okcugatuBHor crpeca u nosehamwem SOD u CAT. Oxcunaunonu ctpec (OC) je
yKJbydeH y maroreHe3dy u Oyayhe xommmmkammje PCOS. OBo crame ce jaBjba Kaga ce
peaktuBHe Bpcre kuceoHnka (POC), koje Cy NOCPEIHUIIM HOPMAIHOT METabomM3Ma
KHCEOHHUKa, TIPOU3BOJIe Opke HEro ITO €HAOTeHH aHTHOKCHIATHBHH OJ0paMOCHU CHUCTEMHU
MOTy J&a HeyTpaiuiny. [IpeTxomHe CTyauje Cy IMOKasaje Ja XHIepriukemuja rmoBehasa
reHepucame POC u3 neykouura nepudepue kpeu (131, 139).

JIMIMOTOKCUYHOCT, KOja ce MPBOOMTHO KOPHCTHIIA JIa ONUINE JIECTPYKTHBHE €(eKTe
aKyMyJlalyje BUIIKa MacTd Ha MeTabojM3aM IIIyKo3e, y3pokyje pyHkiuoHanHa omrehema y
HEKOJIMKO METa0OJIMYKUX ITyTEBA, KAKO Y MACHOM TKUBY TaKo H Y epu(epHIM OpraHuMa, Kao
HITO Cy jeTpa, cple, naHkpeac U MuIKhu. JIMTOTOKCMYHOCT UMa YJIOTY y PE3UCTEHIU]H Ha
WHCYJIMH ¥ qucyHKIuju Oeta henmja nankpeaca. [Topehann HuBOM Mnuaa y HUPKyJIaluju U
MeTa0oIMUKe MPOMEHE Y KopUllhemhy MacCHUX KUCEJIMHA U MHTpallelyIapHO] CUTHAIM3alHjU
MIOBE3aHHU Cy ca MHCYJIMHCKOM PE3UCTEHINjOM y MuIMhuma u jeTpu. Paznuautu myTeBu, Kao
IITO Cy HOBU IyTeBU IpoTeuH KuHaze 1 u nyT JHK-1, ykibyueHu cy Kao MEeXaHU3MHU KaKo
JUIOTOKCUYHOCT JIOBOJIH 10 HHCYJIMHCKE PE3UCTEHIIH]€ Y OpraHuMa HeHAIUIIO3HOT TKUBA, K0
mTO Ccy jeTpa ¥ Mumuhu. MutoxoHapujanHa AuchyHKIMja Wrpa yIOTY Yy HaTOreHEe3U
UHCYNMHMHCKe pesucreHmje. CTpec eHAOIUIa3MaTCKOT PETHKYJIyMa, YIJIAaBHOM IPEKO
noBehaHOI OKCHJATMBHOI' CTpeca, Takohe Hrpa BakKHY YJIOTY y €THOJOTMjH WHCYJIMHCKE
pe3UCTEHIje, MOCEOHO YOYEHO KOJ HEAIKOXOJHE MacHe Oojectu jerpe. Bucrepanna
a/IMIIO3HOCT ¥ MHCYJIMHCKA pe3UCTeHIM]ja oBehaBajy KapAnOMeTab0IMYKU PU3HK, a YUHH CEe
Jla JIMITOTOKCHYHOCT UTPa KJbYYHY YJIOTY y MaToU3NOIOTHjH OBUX aconujanuja (164).

Hacramu OC moxe JonpuHETH NpOoWHGIaMaTOPHOM cTamy Koje mHaykyje WP u
XHUIepaHAPOTeHrn3aM Koj keHa ca oBuM nopemehajem (129) u takohe moehaBa pusmK of
KapInoBacKyIapHux Oojectu. J[Ba paznmuuta myrta Mory 3aBucutu on MUO: tpancaykuuja
CUTHaJIa ToBe3aHa ca (oc(HOMHOZUTHIOM U META0OIMYKHU OATrOBOP MOBE3aH Ca HHCYJIHMHOM. Y
npBoM 1yTy, MUO, cuHTeTH30BaH M3 TIyKo3a 6-docdara, Koju ce mpeHocu y hemujy w3
WiasMe Wik ce Jao0uja PEelMKIaKOM HHTpaneidyiapHor uHo3uton 1,4,5-tpudocdara,
WHKOPIIOpHpa ce Yy akTuBupaHy Qochatuany kucenmmHy na GopMmupa MeMOpaHCKe
docharunununozurone (I1M)). ¥V apyrom nyry, wim MHWO wunu meroBa emnumepasa
koHBeproBaHa (160) xupo mzopopma AXU (119, 137) yune UIIIl, xoju ce ocnobahajy u3
rnukosuindochaTuauanHo3uTona henujcke memOpaHe Kao OATOBOpP Ha HMHCYJIHUH. JeIHOM
nymrtenu, UIT" Mory ytunaru Ha OWiI0 Koje TKHBO U helrje yKJbydeHe Y JISI0OBakhe HHCYITMHA
(109, 117, 142), ynme ce nojayaBajy edhektu uHCYIuHA. Takohe, UH BUTPO CTyAH]ja je OTKpUia
na JIXW neiyje TUPEKTHO HA PETyJalldjy TeHa CTCPOMIOTCHUX CH3MMa y henlrjaMa XymaHe
rpanynose, cMawyjyhu excnpecujy uPHK rena apomaraze LIUII19A1 u uuroxpoma I1450
(IT450ct1n) y 3aBUCHOCTH 01 [I03€ y 3pesiuM henmujama rpanynose-tyrensa. OBo aejero JIXU
Kao uHxUOUTOpa apomarase (AM) Moxe ce cmMaTpaTH y CKJIaly ca 3ala)kameM IMITETHUX
edekara Ha KBUIHTET OJIACTOIMCTA Y CiTy4ajy BUCOKor HuBoa JIXW y honukymapHOj TEIHOCTH.
To 3naun ma 6u XU morao Outu y kopenauuju ca OOJbUM KBAaTUTETOM OOIUTA, Al
BEPOBAaTHO ca KoMOWHanujoM ca muouHo3uToioM (143). Illto ce Tmue mreTHHX edekara
tpermana JIXW, HajHOBHja CTy/aMja O OBOM TPETMaHy CYIEpHILE Jla CE MOXXE NPUMETHTHU
TOKCHYHOCT 33 XHUCTOJOTH]y W (PYHKIHjy jajHHKA Mpernopydyje ompe3 kama ce aajy AXU
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narujeaTuMa ca PCOS y BHCOKMM J03amMa H/MIIM TOKOM TEpHojia KOju 00yXBaTa HEKOJIUKO
OBYJIaIMOHMX IHKIyca. OBa cTyaWja Ha XHBOTHE-aMa MOTBpAWIA je €(PUKACHOCT OBE
dopmynanuje (8,2 mr/man Muo u 0,2 mr/gan JIXU tokom 10 nana) Ha mogeny PCOS mumna,
anu je Takohe NpUMETHIa HerarTuBHe e(eKTe Ha XHUCTOJOTH]y jajHuKa U (QYHKIHU)Y
dopmynanuja koje canpxke 0,4-1,6 mr/man XU (122).

VY norsieny aHTHOKCUIATUBHOT MOTEHIMjajla MHO3UTOJIA YOIIITe ce Jocta 3Ha (165).
Yak HEeKe CTyAHje Cy UCTPAKUBAJIE M YTUIA] MHO3UTOJIA HA PEOKC CTaTyC TOKOM TpynHohe,
jep ce 3Ha Jia Mame JI03¢ HHO3MTOJIAa CE MOTY IPUMEHUBATU U 'y TpyAaHohu. Ca apyre cTpaHe,
Opoj TpyaHOha KOMIUIMKOBAaHHUX TUjabeTecoM yBeJMKO ce moBehao y mocienmux S0 roguHa.
Tpynuohy kapakrepunie pusuonomko nopehame HHCYTUHCKE PE3UCTEHIIN]E, IITO, TOBE3aHO
ca moBehaHuM OKCHJIATHBHHUM CTPECOM U yTiajama, MOKe M3a3BaTH MPOMEHE y METa00In3My
TIIyKO3e ¥ aujaderec. AKO Ce He KOHTPOJIMIITY ONTHMAIHO, OBa CTakha UMajy HETaTUBaH yTHIIA]
Ha ucxoze Majke u deryca. Jo nanac ce Moke mpuderaBaT caMo UCXpaHU M HAYWHY KUBOTA
3a JICUCH-C I'0ja3HOCTH M HHCYJIMHCKE PE3UCTEHIINje TOKOM TpyaHOhe, a MHCYJIMH 0CTaje jeinHa
TeparnujcKa OIrja 3a Jeuemke aujadeTeca TOKoM TpyaHohe. MehyTum, mocneamux roauHa, y
Pa3IMYUTUM EKCIICPUMEHTATHUM MOJICIIMMA, CYTUIEMEHTAIIM]ja HHO3HUTOJIA U aHTUOKCHIaHATA
1oKa3aJia je MHCYJIMH-CeH3UOMTHA, aHTHHH(IaMaTopHa U aHTHOKCH/IaTUBHA CBOjCTBA, KOja Ou
MorJia OWUTH TIOCPEOBaHA HEKMM MOTYNHM KOMIUIEMEHTAPHHM MEXaHH3MOM JICJIOBamba.
TpeHyTHO Cy IOCTYNHHU Pa3IMYUTH U30MEPH M BUIIECTPYKE KOMOWHAIIM]E OBHX jeAMIbEHHA!
OBakBe nH(pOpMaIHje U UCTpaXKHBamba OW MOrja MOMOhM KIIMHUYapy Yy MPOLEHU U U300py
onrosapajyher pexuma cyriemenranyje (165).

He Jleo u capaauuim (166) cy ucnutuBanu eexar 1-Xupo UHO3UTOJIA Ha OKCHIATUBHU
cTpec.

HenaBue cryamje o maTo(M3HOJIOTHjU HEIJIOAHOCTH IMOKa3ayie Cy Aa OKCHIATUBHH
ctpec (OC) moxe 6uth jenan oxa y3pounux ¢akropa. OC je, mo AeUHUI]H, HEPABHOTEKA
u3melly mpousBoame peakTuBHHX BpcTta kuceoHuka (POC) u  aHTHOKCHIATUBHUX
onbopamOeHux cucreMa. UnHM ce J1a OKCUJATUBHU CTPEC Urpa BaXKHY YJIOTY Y CKOPO CBUM
¢dazama Jpyjcke penpoaykmuje. 3anpaBo, POC cy ykibydeHU Y MOAYIIAIH]Y BEIHKOT CIIEKTpa
peNpoAyKTUBHUX (YHKIIHja Kao INTO Cy ca3peBame OOIUTa, CTEPOHIOreHe3a jajHUKa,
GyHKIMje )KyTOT Tela U YKJBYUCHH Cy y MpoIece OIUIOkE, pa3Boja eMOproHa u TpyAaHOhe,
Q1M U KOJ HeKMX 0oJecTH Koje M3a3uBajy HerioAHocT. CUHIPOM MOJIMLUCTHYHUX jajHUKA
(PCOS) je HemaBHO OWO TMOBe3aH ca MOBEhaHWM OKCHJIATUBHUM CTPECOM, KOJU C€ YECTO
JIOBOJM Y BE3y ca THIMYHUM METa0OJMYKUM IopemehajeMm 3a oBaj cuHapoM. MHo3uTON je
UHTpAIeTyJapHd MEAMjaTOp MHCYJIUHA, KOJH Ce TPEHYTHO MHOTO KOPHCTH Kao TEPareyTcKo
cpenctBo 3a PCOS. Jlok ce m’WeroBo TJaBHO J€jCTBO OJ[BUja TMPEKO HHCYIHHCKE
ceH3uOwm3anuje, Majao ce 3Ha o moryhum edekrtuma apyrux mnopemehaja, kao mro je
okcuaaTuBHM cTpec, nmoBezan ca PCOS. Crora je cBpxa oBe cryAuje Omia aa ce IpoleHU
edekat J{-Xupo-mHO3UTONA Ha CTamhe OKCUAATUBHOT CTpeca y (OJIMKYJIApHO] TEUHOCTH JKEeHA
ca PCOS. YV naBenHoj ctyauju xeHe cy jeudeHe J[-xupo-unosutonom (500 mr x 2 1HEBHO)
TOKOM 3 Mecela Mpe HEero IITo cy Ouiie MoIBprHyTe UKIyCUMa BaHTenecHe oo ime (MBD).
Crame OKCUJaTUBHOT CTpeca je MEPeHO 00elIe)aBakbEeM CII000IHUX THOIHUX TPyIa IPOTEHHA
y ¢onukynapHoj TeuHocTH ca 3-(H-manemmumponpornmonun)-ouonuruaoMm. Cryauja je
YTBpIWJIa Mamke MPUCYCTBO CIOOOJHUX THOJ MPOTEUHCKUX Tpyna of 77,8% y dhonukynapHoj
teqnoctu xkeHa ca PCOS xoje Hucy IedeHe J[-Xupo-WHOCHTONOM, y Topehemy ca
nanyjeHTuMa KOju Cy YMECTO Tora CHPOBOAMIIM TakaB TpeTMaH. Pe3ynratu oBe cryawuje
cyrepumy pga kox xkeHa ca PCOS mocroju mnoBehame okcuganuje THOJHUX Tpyna
dbonuKyIapHUX MPOTEUHA, y KOpelaluju ca MPOrpecCuBHUM noBehamkeM OKCUIATUBHOT CTpeca
U J1a mpuMeHa J[-Xupo-MHO3UTOJAa KOJ NalMjeHaTa ca oBoM Oosemhy wu3riena cMmamyje
OKcHAanuja THoNHuX rpyna (166).
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Orpanudeme OBE CTyAMje MOIJI0O OM OWTHM HEIOCTaTak Mepema JHEBHOT yHOcCa
Kajopuja, nma Ou noBehaHo y3umame kajgopuja moriio omeratu TpetrmaH JIXU u ymawmutn
EroBe eeKTe.

54. YTULHAJ A-X1PO MHO3UTOJIA HA KBAJIUTET )KUBOTA
I[TAIIMJEHTKHUBA CA PCOS

VY nocnenmeM eIy UCTPaXUBaba HCITUTHBAIN CMO MTOBE3aHOCT MPUCYTHUX CUMIITOMA
U YONIITe OBapHjaHOr TopeMehaja Ha KBAJIUTET JKMBOTA W EMOIMOHAIHO CTame
nanujeHTkumka. CBe HCIIMTAaHMIE Cy aHKETHPAJIX JBa IyTa, Ha TIOYETKY M Ha Kpajy TpeTMaHa,
Kako Ou ce wucnutuBana moryha mnoBe3aHoct Oenedura npumene XU u cmamema
UPETYIapHOCTH MEHCTPYaTHUX IUKITyca U CMambeHe (DepTUIHOCTH ca KBAJIMTETOM JKUBOTA U
CBaKOJIHEBHUM €MOIIMOHAIIHUM CTaTyCOM. Y HAIllOj CTYJIUjU HA OCHOBY pe3yJiTara yIUTHUKA
MOYKEMO 3aKJbyUUTH Ja je IpuMeHa [I-Xupo-nHO3UTONIa HajBHILE U yTULIAIA HA WHTCH3UTET
MEHCTPYAIHUX Tero0a, ra caMuM TUM U TIOCTOjarbe MPUMAapPHUX eMOIIHMja y Be3u Tora. Takolhe,
ocehaju Be3aHH 3a TPOMEHE Y TEJIECHO] TEKUHH UCIUTAHNIIA Cy Ce TaKol)e pa3IMKOBaIN HAKOH
TPOMECEUYHOT TIEPUO/Ia, IITO HE MOpa OUTH TMOCIICHIIA IPUMEHEHE CYTIIICMEHTAIIH]E jep 3HaMO
Jla IPOMEHA y TeJIEeCHO] TeKUHU HHje OHIIO.

Crynuja cnpoBeneHa oj crpane Karnep u capaanuka (167) je mparuia KBaJUTET
YKMBOTA MCIIMTAHMIIA KOje Cy OMie Ha TpeTMaHy MHO3HUTOJIMMA YCIIe ] CMambeHe (DepPTUITHOCTH.
Cunnpom nonunuctuunux jajauka (PCOS) noraha usmelyy 8 u 18% sxena u Boaehu je y3pok
JKEHCKE aHOBYJANMjCKE HEIUIOMHOCTH. Hakamoct, yoOWdajeHH TpeTMaHW 3a JKeHE Koje
MOKYIIIaBajy Jia 3aTPYyJHE MOTY OMTH Hee(UKACHH, KA0 U OMETajyhu MM IITETHH 1O KBAJTUTET
JKUBOTA TIAlMjeHaTa. YTIpPKOC Jokasumma ja cy xeHe ca PCOS m3paswie morpedy 3a
QITEPHATUBHUM TPETMAaHHWMA IUIOJHOCTH, MHTEPBEHIIMjE Y HAYMHY XHBOTA KOj€ YKIbYUYjy
IUTAaH UCXpaHe ca CyIUIeMeHTanujoMm, noBehaHoMm (M3WYKOM akTHUBHOMINY M TEXHHUKama
yIpaBJbamba CTPECOM HUCY KOMOWMHOBaHE Kao MporpaMm M MpoydyaBaHE Y OBOj MOITYJIAIUjH.
Jluteparypa cyrepuiie ga CBaka OJf OBUX IOjeIUHAYHMX KOMIIOHEHTH MOXKE TO3UTHUBHO
YTHIIATH Ha PENpPOJYKTHBHE XOPMOHE W METa0OJMYKO 31paBibe. OBO paHIOMH30BaHO
KOHTPOJICAHO HCHHUTHBamke je ykibyumino 240 >xena ca gumjarHozom PCOS, mpema
Porepnamckum KpuTepujymMuMa, KOjeé TOKYIIaBajy JAa 3arpydaHe. YdecHunu he Ourtu
paHIOMHU3HPAHH WM Ha CBeOOyXBaTaH MPOrpaM MHTEPBEHIU]E Y HAYMHY )KUBOTA WU he UM
OWTH TpomucaH OpajHM JIEK 3a IUIOJHOCT, jJerpo3on. OBe nBe rpyme he Outh nmasee
PaHIOMHU30BaHE JIa KOH3YMHPAjy WM MHO-HHO3UTOJ MK Tutane6o. [IpumapHu ucxon je 6uo
CTOIIa OBYJIAIMje, a CeKyHaapHu ucxoj 3adche. Octamm uCXoau yKJbydyjy cTorie mobadaja,
BAIMIUPAHE MeEpe OlLCHHUBakba YKYITHOT KBAJIUTETa JKUBOTA (YKJbYydyjyhu ApyIITBEHE,
penanroHe, YM/TENO W EMOLMOHAHE IOJKAaTeropHje) M OLEHE MEHTATHOT 3/IpaBJba
(mempecuja, aHKCHO3HOCT U CTPEC).

[Tomenyta cryamja je oxapeamsia ePUKACHOCT CTPYKTYPHPAHOT CBEOOYXBAaTHOT
nporpamMa HMHTEPBEHIIMje 3aCHOBaHOT HAa HAYMHY JXMBOTa 3a jkeHe ca PCOS-om koje
JOKHUBJHABA]y HETJIOJHOCT KA0 M KBATUTET KUBOTA.

Tepanuja JI-xupo-uHO3uTOIOM MOXKe ce Kopuctutu koa PCOS-a kao MOHOTeparnmja
WIA Ka0 KOMOMHAIMja ca IpyrMM MOJATUTETHMA JieUeha M MOIITO MHO3UTON JeNyje Kao
CCKYHJAQPHU TJIACHUK 3a WHCYJIMH, a HUXOB HEIOCTaTaK JONMPUHOCH Pa3IMYUTHM
kapakrepuctukama PCOS-a. Texyha ucrpaxkuBamwa he nmomohu na ce noseha nosepewme y
Hay4Hy ynotpeOy oBux Moiiekyina. J{o taga, Tpeda caBeToBaTH nparmMaTuuny ynotpedy XU
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KOJl JKCHa ca KOHTpaWHJIWKalMjaMa WJIH HETOJCPAHIMjOM W HeaJIeKBaTHOIIhY Ipyrux
MojaauTeTa jJeuema (167).

JlutepaTypHu Mojay yKa3yjy Ja HHTEPBEHIIM]je Y HAUUHY U IPOMEHA HaunHA KHBOTA
kox ckeHa ca PCOS moOosplnaBajy TVIMKEMH]CKE pe3yiTare, aHApPOTEeHE CHMIITOME |
AHTPONOMETPHjCKE UCXOJe mopes mo3Hatux (papmakonomkux omnuuja (167-175). Ynora -
XHpO WHO3MTONA KOJ skeHa ca PCOS-oM 3axTeBa jajbe OINCEXHUjE HCIUTHBAKE Kako Ou ce
jacHwuje MPOLEHIIIA y3POUHO MOCIIEANYHA Be3a IPUMEHE HHO3UTOJIA U TO3UTHUBHUX IIPUMAPHUX
y CeKyHJIapHUX UCXOJA.
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3AKJbYUIIU



6. SAKJbYUILI NUCTPAXKMBABA

Ha ocHoBy cBera HaBe/I€HOT, 3aKJbyUIlU OBE CTyauje Ou Ownu cinenehu:

1. Tpomeceuna npumena J[-xupo HHO3UTONA je e(pUKAacHA KOJI TAalHjeHTKUEa ca
JIMjarHO30M  TIOJIMIIUCTUYHOT OBAapHjalHOT CHUHAPOMAa Yy CMHCIY M[00O0JbIIamka
oBapujaiHe QyHKIH]E;

2. XOpPMOHCKHM CTaTyC NalMjeHTKHIba ca MOJIUIUCTUYHUM OBapHjaTHUM CHHIPOMOM je
OWo 3HaYajHO MTOBOJHHUjU HAKOH TPOMECEUHE Tepanuje J[-Xupo HHO3UTOIIOM;

3. Haj3nauajHuje mpoMeHe KOHIIEHTpaljeé XOpPMOHA C€ Orjiefajy y BpeaHOCTUMA
TECTOCTEPOHA, KOje Cy OWiie 3HaYajHO BWIIEC HAKOH TpOMEceuHe cyrieMeHTanuje [I-
XHUPO HHO3HUTOJIOM;

4. WHpexc TenecHe Mace, 00MM CTPyKa U TeJIeCHa TEKHWHA Kao IIIaBHE aHTPOIIOMETPH])CKe
Mepe HHCYy C€ 3HauajHO MPOMEHWIE KOJ| NalWjeHTKHIba Ca MOJIUIUCTUYHUM
OBapHjaJIHUM CHHJIPOMOM HAKOH CYIUIEMEHTAllMje y OAHOCY Ha MEPUOJ Mpe IPUMEHE
JI-X¥po MHO3UTOIA;

5. Hama cryamja je mOTBpAWiIa aHTHOKCHIATHUBHH MOTEHIHjan J[-Xupo HMHO3WUTONA
CMamkeHEeM KOHIIGHTpaluje OuoMapkepa OKCHIATHBHOI CTpeca W moBehamem
AKTUBHOCTH CYIEPOKCH]] JHCMyTa3e M Karaja3e INTO TOTBphyje Te3y mHa je
OKCHUJAIIMOHU CTPEC je YKJbYUeH Yy maToreHe3y u Oyayhe KoMITUKaluje JUCyHKIH]je
jajHuKa;

6. Y Haloj CTy/IMju HAa OCHOBY pe3yJITaTa YIIUTHHKA MOXKEMO 3aKJbyYHTH JIa je IPUMEHA
JI-X¥po-nHO3MUTOJIA HAjBUIIIE U YTUIAJIa HA MHTCH3UTET MEHCTPYaTHUX Teroda, mna
caMHUM THM U TIOCTOjamke MPUMapHHUX eMolidja y Be3u Tora. Takolhe, ocehaju Be3aHu
3a MPOMEHE y TEJIECHO] TSKWHU MCITUTAHUIIA CY C€ Takol)e pa3InKOBAIN HAKOH
TPOMECEYHOT MePHOa, ITO He MOpa OUTH MOCIEANLA TPUMEEHE CYTUIEMEHTAIH]e
jep 3Hamo Jia MPOMEHA y TEJIECHO] TSKUHH HUje OUIIO;

7. Ynora JlI-xupo wuHo3uTOna konx xkeHa ca PCOS-om 3axTeBa najbe OICEKHU)E
UCTIIHTHUBAKkE KaKo OM Cce jaCHHMje MPOILECHWIA Y3pOYHO IMOCIEeIWYHA Be3a NpUMEHE
MHO3UTOJIA ¥ TO3UTHUBHUX IPUMApPHHUX U CEKYHIApPHUX HCXOAA.
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BUOI'PA®HNJA

Hp Ayman Cumuh pohen je 27.09.1974. ronune y Humry, a cBoje OCHOBHO U cpe/ilbe 00pa3oBame
noxahao je y Humry, HakoH uera je ymucao OCHOBHE CTyJWje MeIUIMHE Ha MeIUIIMHCKOM
dakynrery, YHuBepsurera y Humry, rae je u auriomupao 2000.roauHe ca MpOCEYHOM OIEHOM
9,42. HakoH 00aBJbEHOT CTa)ka U TIOJIOKEHOT JIP>KaBHOT UCITUTA, CBO]JY JIEKACKY MPAKCy 3aM0YUHE
2000.rogunae y Jomy 3npassea y Humry, y Ciy>x6u 3a 3ApaBCTBEHY 3aITUTY OJPACIUX.

Tokom 2002. roauHe 3amo4uiibe CBOj CICIHUJATHCTHYKH CTax, qa 0u 2007.roguHE IMOJI0KHO
CHEIHMjATMCTUYKN UcnuT Ha KimHunm 3a ruHekosorujy u akymepcrBo, Knuauukor IlenTtpa y
Humry, ynme je cTekao 3Bame CrielujalrucTe ruHeKoioruje u akymepcrsa. Ox 2015. roaune je u
HavenHuK CiyxOe 3a 3/paBCTBEHY 3allTUTY keHa, Jloma 3nmpassba y Humy. Unan je ASCCP
(American society for colposcopy and cervical pathology), kao u ESC (European society of
contraception and reproductive health), unju je yjenno u muuennupanu tpeHep. Takohe uinaH je n
PenyOnuuke cTpyuHe komucuje 3a 00pOy MpoTHB paka rpinha marepuiie. AKTHBHO je y4eCTBOBAO
W yYecTByje y pady BuUIle pagHuX rpyna MuHucrapctBa 3apasiba. 2019. rogmne moxg
MeHTOpcTBOM mpodecopa Pamomupa Kupamunosuha, ¢opmmpao je Illkomy 3a nepBukamHy
nuToJorujy, npu JJomy 3apasiba y Humny, y okBHpy Koje M3BOM TPAKTHYHU JIe0 00yKe 3a Oyayhe
UTOCKpUHEpe U 1urTosiore. CTyAEHT je 3aBpliHe rofuHe JJOKTOPCKUX akaJeMCKUX CTyauja Ha
®dakynTeTy MEIWIMHCKUX Hayka, YHuBep3utera Yy KparyjeBmy, wu300pHO moapydje
ExcnepuMenTanHa u mpuMemeHa (U3HOJIO0THja ca CHOPTCKOM MEIUIIMHOM. Y TOCIEAmhe BpeMe
nocseheH je u ycaBpIiaBamy U U3 00JIACTH €CTETCKE MEIUIIMHE Y THHEKOJIOTHjU. [ 0BOpH OJUTHYHO
€HIJIECKU jE3UK U CITYXKH C€ HEMaUKHM.
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Oopasay 1

H3JABA AYTOPA O OPUTHHAJTHOCTH JJOKTOPCKE JUCEPTAIIHJE

UsjaBibyjem a JOKTOpCKa JAUCEpTaLlija MO HaCIOBOM:

YTuwa7 uHosUTONA #Q SHROKPUHO~METRbo UMKU
Npobust U PEROKC CTATYC TA%U JeHTKUBE
QU NROMOM  NOMUVUCTULHUX TJA T HUKA.

[peacTaBba OPUSUHALIHO aymopcko Oenio HACcTajl0 Kao pe3yATaAT CONCMBEHO2 UCMpaddICUGaAiKoe

paoa.

Osom Hzjasom maxohe nomephyjem:

o 1acaM jedunu aymop HaBeleHe NOKTOPCKE aucepTaLje,
e Jla'y HaBeIEHOj JOKTOPCKO] AMCEPTALM|H HUCAM USEGPIULLO/ 1A noepedy ayTOpCKOT HUTH
JIPYTOT TpaBa WHTEIeKTyalHe CBOJMHE APYTrHX JIMLa,

v l’(‘/PC’U’ J ]C R, R4 40, 2922 conune,

\;\\,{/ nomﬁc«aﬂgpaj



Oopasay 2

H3JABA AYTOPA O HCTOBETHOCTH LITAMITAHE H EJIEKTPOHCKE BEP3HJE
JOKTOPCKE JJUCEPTAITUJE

Mzjasrpyjem [a cy mitamnaHa u eJIEKTpOHCKa BEp3Mja JOKTOPCKE JMCEPTaL|)e MO/ HACIOBOM:!
YTuUv,a3 uroRUTONA HA  EHDO KPUHO - METQBoIIM KU

[Poust U PELOKC CTATYC NRUWUIEHTRUE

CA CUHDPOMOM  [TOAULUCTUY BUX TATHUKA

UCTOBETHE.

v L’C PCQI:YJ"Q?)U\X t,?/ /O,M?_ronnﬂe,




Oopasay 3

H3JABA AYTOPA O HCKOPHIIIRABABY JJOKTOPCKE JUCEPTALIHJE

Dywar Cumuk |

X 7103BOJHABAM

HE N103BOJbaBaM

VHuBep3uTeTcKoj OubnnoTeny y Kparyjesily a HauuHu [Ba TpajHa yMHOXEHa MpUMEpKa y

€1eKTPOHCKO] (hOPMH JOKTOPCKE AUCEPTALMje O HACTIOBOM:!

Mruw,a3 mnozutes1a #Ha € HNO K PUHO-HETS HoSTH KU
[IPodUST 1 Pe D oK ATATYC 7@%1/17@4—%(%)&
da OMHQPOMDM MTOIULUCT U HIU )( ‘U& THUKA.

¥ TO y LIEJIMHM, KaO M [Ia 0 jelaH MPUMepaK Tako yMHOXKEHE JOKTOPCKE JucepTaLije yunHH
TPajHO JOCTYNHMM jaBHOCTH [IyTeM AMTMTAHOI pENO3MTOpUjyMa YHUBEp3uTeTa Y
Kparyjesily ¥ HEHTPAHOT PEMO3UTOPUjyMa HaUIEKHOT MUHUCTAPCTBA, TAKO Jla NpUMajHHLHU
jaBHOCTH MOTY HAYMHWTH TpajHe YMHOXKEHE IpPUMEPKE y €JEKTPOHCKOj (popMH HaBejleHe

JNOKTOPCKE AMCEepTallje MYyTEM npey3umarsd.

Osom M3jaBom Takohe

>< N03BOJbABAM

He 103BOJbaBam!

! Yiommko ayTop n3abepe 1a He JA03BOSIH NIPUNIaAHMLNHMA JABHOCTH Jia TaKO JOCTYMHY NOKTOPCKY JAMCEPTaLH]y
KOPHCTE 101 yeaoBuMa yTBpherum jensom on Creative Conntons TMLENIN, TO HE HCKIbY UY]€ NTPABO NPHIaLH1KA
jaBHOCTH /1a HABEZIEHY JOKTOPCKY AHUCEPTALIMjy KOPUCTE y CKany ca onpenbama 3akoHa 0 ayTOPCKOM M CPOAHNM
npaBUMa.



MpUNaJHUIAMA jABHOCTH JIa TAKO AOCTYMHY JOKTOPCKY JMCEpTALNjy KOPUCTE MOJ YCJ0BUMA

yrephenum jenHom ox cnenehux Creative Commons JTMLCHUM:

1) AyTopcTBO
2) AyTOpCTBO - AEUTH NOJI UCTUM YCJIOBUMA
yTOpCTBO - 6e3 npepaga
4) AyTOpCTBO - HEKOMEPILM]ATHO
5) AyTOpCTBO - HEKOMEPLIM]ATHO - JETUTH MO/ UCTUM YCIIOBUMA

6) AYTOpCTBO - HEKOMEPLHUjaHO - 6e3 npepaja’

v KearyTeruy, 24.(02027. roume

2 Monumo ayTope Koju cy uzabpanu 1a /103Boji€ MpPHIAJHALMMA jABHOCTH 1@ TaKo AOCTYIHY JOKTOPCKY
JuicepTalujy KopreTe TO yenoBuMa yTBphennm jeanom o Creative Commons NHUEHLHM ]a 380KPYKe jelHY O]l
roHyljeHnx JuieHIn. Jletarban canpikaj HaBeASHHX MLCHIM J0CTYnaH je na: http://creativecommons.org.rs/
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