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1.1. UcTopujar npumMeHe aHA0OJTHYKHUX CTEPHOIA

AHnabommnuku crepouan cy mpomsBeneHn 1930-mx, mpe cBera paau Jieuema
XHUIIOTOHAIN3Ma, CTalka y KOjeM TECTUCH HE MPOHM3BOJE JOBOJBHO TECTOCTEPOHA 3a pACT,
pa3Boj U cekcyarHo (yHKuuoHHCame. Tokom 30-MX TOaWHA, HAYYHHUIM CYy OTKPWIH Ja
aHaOOJMYKH CTEPOMIU OJIAKIIABAjy PACT TEJIECHE MYCKYJIAType KOJ JIabopaTOpHjCKUX
KUBOTHHbA, IITO j€ JOBEJIO 0 3JI0YNMOTpede OBHX CYICTaHIM OJ CTpaHe OoauOwinepa, a

KacHHje U APYTUX CIOPTUCTA.

3noynoTtpeba crepousa Melhy CIOpPTUCTHMA je MOCTaja TOJUKO palllupeHa Ja je To
MoYeso YTHLATH Ha pe3yiTare (peryjiapHOCT) CHOPTCKMX TakMmuuewa. Cmarpa ce na cy
aHa0OJMYKH cTepouau npousBenenn y Hemaukoj mouerkom 30-tux rogumaa XX Beka, ajau aa
uM HHje ocBeheHa 3HauajHUja MeaujcKa naxma cee A0 1938. ['oguHe kana je y amepuykom
4acoNnucy HaMEHhEHOM JIM3ayiMa TeroBa 00jaB/beH WIaHaK O TECTOCTEPOH MpomnuHary. 20
ronuna kacuuje (1958. I'ogune), AMepruuka areHigja 3a XpaHy U JeKoBe ojo0paBa ynorpedy
yyBeHor JluanaOoma (METaHAPOCTEHOJIOH), YMME J€ O3HA4YeH I[I0YeTaK €pe MacOBHE
NpOU3BO/IKE M ynoTpebe aHabonnmukux crtepouna. Kox Hac cy oBa cpeacTtBa mocraia

nomnynapHa nouetkom 90-tux roguna XX Beka.

01860-Tux mpBa JOKYMEHTOBaHAa NpPUMEHA JIEKOBA Y CMHUCIY IO0OJbIAKka aTIETCKUX

CIOCOOHOCTH (Tpymna MmiauBavya y AMcrepaamy)

e 1889. I'omuue - Brown-Sequard — ekctpakt Tectuca (moBehaHa eHepruja ¥ KamamuTeT 3a

pan)

e1911. I'oguue - Pezard — ekcTpakT TECTHKyJIApHOT TKMBa MoBehaBa pacT aKke KoOJ

YILIKOIIJbEHOT IeTia

e 1931. I'omune - Butenandt — u3onoBame aHApocTepoHa M3 ypuHa Myinkapana (15 mg u3

15000 1 ypuna)
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e 1934, T'omuue - Butenandt u Dannenberg — wu3o0i0BaH AEXHUAPOCITHAHAPOCTEPOH Y

KPUCTAJIHOM CTamy (ci1aba aHApOreHa akTUBHOCT)

e 1935. Togune - David — wu3onoBan TecroctepoH u3 Tectuca Ouka (6-10 myra Beha
aKTUBHOCT OJI aHAPOCTEPOHA), CHHTE3a TECTOCTEPOHA, HEMAyKH BOJHHIM Ia KOpHCTE 300r

Behe u3aApK/BMBOCTH U Behe arpecHBHOCTH
e 1935. I'ogune - Butenandt u Hanisch — o6jaBibena cuHTE3a TECTOCTEPOHA

e 1935. 'ogune - Kochakian u Murlin — exctpakT yprHa Mylikapia npoy3poKyje peTeHIn)y

a30Ta 1 OYCKHBaHU aHAPOI'CHU e(i)eKaT

e 1952. I'ogune - Onummujajga, pycKd THM JiM3ada TEroBa OCBOJUO 3JIaTHY MeNajby Y3
kopuiheme cuHTeTCKuX crepouaa. dapmaneyrcka ¢pupma A.Y.C. myctuna y mpoMeT MpBe

aHa0OoJIMYKE CTEPOUJIC

e 1970-Tux - mopacT MHTEpecoBama 3a aHal0oNMKe, MPOo(eCHOHAHU aTIeTHYapu OTKPUIH

MIOTOAHOCTH Kopullhewa aHIpOreHuX aHaO0OIMUKHUX CTEpOHIa

e 1975. 'ogune - MaTepranmmonaian Onumnujcku KoMuTeT 3BaHUYHO 3a0paHuo yrnoTpedy

aHAOOJIMYKHUX CTEPOUJIA

e 1988. 'oguHe - aKT 0 370ynoTpeOH JEeKOBa — MPOJIaja aHA0OJIMKA Y HEMEIUIIMHCKE CBPXE €

HiICrajiHa

® 1990. T'onune - mocenoBame anabonuka 6e3 perenta y CAJl je mpotus3akonuTo [1].

1.2. Tepanujcka npuMeHa aHA00JINYKHUX CTEPHOIA

AHAOOMMYKN CTEpOUJN Cy CHHTETHYKH JEPUBATH MYIIKOT IIOJHOT XOpPMOHA
TecrocTepoHa. Hacranm cy Kkao MOKyIaj Ja ce CHHTETHINY CTepouau Koju he, momyt
TECTOCTEpPOHA, UMATU aHAOOIMYKO jAenoBame. OHM MOJACTHYY pacT TEJECHE MYCKYJaType
(anabonmuky edekTH) U pa3Boj CEKYHIAPHUX MYIIKUX KapaKTepHCTHKA (aHIporeHu eeKTH),
a octBapyjy u apyre edexre. Edextn anabomuykux crepouga Mory OWTH aHAOOTUYKH H
aHnporenu. Anabonnuku edektu cy nosehame cuHTe3e HpoTenHa, MoBehame MuUIIMhHE

cHar¢ Mm wMace, noBehame alicTuTa, noBehana HpOI[YKI_II/Ija OPBCHUX KPBHUX 3pHAlA.
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TecTocTepoH y3poKyje peTeHIM]y a3oTa NMoBehameM CHHTE3€ MpOTerHa W MHIInhHE Mace,
cMameHH KaTaboym3am u nmoBehann aHa0oIu3aM MPOTENHA Y MYIITKUM CEKCYaTHUM OpraHruMa
n munmmhuma. [Ipernocrasiba ce Ja MOCIeNlyjy CUHTE3y IPOTenHa MYCKYJIaType, J0BOIU 110
xuneprpoduje mumuhHux BnakaHa (mosehame henuja), a He xunepruiasuje (mpoaudepayja).
JlejcTBa aHaboyiMKa CIIMYHA Cy J€JOBamky aHAporeHa (HUje Moryhe mHOTmyHO OJBajamke
aKTUBHOCTH). AHApOTeHH e(eKTH ce KOoJI IKeHa MaHUQECTYjy Kpo3 KIUTOPAIHY
xuneptpodujy, moBehaHy MajbaBOCT, CMameHe TPyAH, MPOAyOJbHMBame TIJiaca, IOpacT

nubuna, npopehuBame UM MPEeCcTaHaK MEHCTPYaJTHUX LUKITyca.

OcHOBHa MEIUIIMHCKA YIOTpeda OBUX CYICTAHIM jecTe MPHIMKOM JieueHha
3aKacHEJIOT IyOepTeTa, HEKHX BpPCTa UMIIOTCHIIMjE, U KOJ TMallkjaHaTa ca y3HaIpeIoBajoM
XWB uHbpekmjoM Koa Kojux ce jaBjba ryoutak mummhae mace. Kopucre ce u, anu cBe pehe,
3a MHIYKOBame pacra KoJ jaene ca mopemehajuma pacra Kao W 3a CTHMYJAIUjy KOINTaHE
cpxu. Takohe, MOry UMaTH yJIOTy Y CMamekhy cBpada KOJl XPOHUYHE ONCTPYKIHUjE KyUHHX
KaHaJa U KOJ| HEeKMX 0OJMKa arulacTudHe aHemuje. Koj jkeHa ce nmpuMmemyjy ca 3HauajHUM
Mepama orpes3a, U TO NPEACTABHUIM Ca MUHUMAIHHM CIIOPEAHUM aHAPOTCHHM JI€jCTBOM.
JemHa o1 TepanujCcKuX MPUMEHA j€ KOl XOPMOHCKH-3aBUCHOT METACTaTCKOT KapIIMHOMA JI0jKEe

[2,3].

1.3. Hajuemhe kopumheHu aHA00THYKH CTEPOHIH

AHa0OIMYKKM CTEPOUAM Cy JIepUBaTH TecTocTepoHa. Hactamu cy kao mokyiaj na ce
CHUHTETHUIY CTEPOUAM KOjH he, MOoMyT TecTocTepOHa MMaTH aHa0O0JINYKO JienoBame. [Ipu Tome
Je 3axTeB OMO Ja TaKBU CTEPOMIM MOpPAJy UMATHU BPJIO U3PAKEHO aHAOOIUYKO JEIIOBAHE
(moBehame mummhHe Mace), a CMambEHO AHJPOTEHO JENIoBame. Y MUTaky Cy CTEPOUIH Kao

IITO CY HAHAPOJIOH, MCTAaHAPOCTCHOJIOH, METCHOJIOH, CTAHO30JI0JI 1 CIIMYHO.
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Cnuxka 1. HanaponoH-n1ekaHoaT U HaHIPOJIOH

MeTaHApOCTEHOJIOH €€ CMaTpa jeAHHM OJI Hajjauux aHabommukux crepouaa. OH
CHa)XXHO mojactude moBehaBame cHare W MummhHe Mace, moOospIIaBa W (PUHUKY
U3JIPKJBUBOCT, M CYNEpPKOMIICH3alljy  TriauKoreHa y  mumuhuma.  Mebhyrtum,
METaHJAPOCTEHOJIOH je TOKCHYaH 3a jeTpy U MOXKE M3a3BaTH HemoBpaTHa omirehema jerpe.
MeTaHIpOCTEHOJIOH Y OpraHu3My IOCPEICTBOM €H3MMa apomarase npesnasu y ectporere. To
MMa 3a MOCJHeAUIly cuMnToMe (eMUHM3alMje - pacT N0jKu (TMHEKOMAacTHja), alh je TO
HajBHUIIIE U3PAKEHO Y O0IHMKY MoBehaHOT 3a/ip)kaBama BoJie y MulihruMa 300T KOT CIIOpTHUCTA
no6uja "HagyBaH" M3TJell, KapakTepuCTH4aH 3a Oogubuinepe. Jako Jiome yTudye Ha OJJHOC
LDL/HDL na nmoBehaBa omacHocT o1 pa3Boja arepockiiepose. [loncruue anaporeny hemaBoct

KOJI IPEIUCIIOHUPAHUX 0c00a, a Takole u OEHUTHy XUIepTpodujy mpocrare.

Haunponon je nmepuBatr HoprectocTepoHa. HanaponoH ce Hajuemhe mpumemyje y
00JIMKY Jleno-Tipenapara - yJbaHe HEKIIM]€ ecTpa HaHJIPOJIOH JeKkaHoaTa. HakoH umekuuje y
mumuhe yJjbe ce JjaraHo pasrpaljyje ¥ ecrtap ce MHOCTYIHO XHJPOJIU3yje KOHTPOIHMCAHO
ornymrTajyhu HaHIpOJIOH. 3a pasziuKy OJl METaHAPOCTEHOJOHA, HAHJIPOJIOH HE H3a3uBa
npaMatuyHa nosehama Mummhae Mace Hero nosehamwe yBpcTHHE MUIIMha U cHare, a Takohe
1 m3apxksprBoCcTH. OBaj aHAOOIMK TalleKO Mamke apoOMaTH3yje y eCTporeHe, rma HycrojaBe Kao
IITO Cy TMHEKOMAacTHja M peTeHIMja BOJE y MHUIIMNMMa HHCY KapaKTEpUCTUYHE 3a OBaj
crepousl. AJIM, HaHAPOJOH CHAaXHO IOTHpPE MPOAYKIHUjy TECTOCTEpOHa Ma je HakKHaJIHa
Tepanuja ¢ KJIOMU(PEHOM WM XOPHUOTOHAJOTPONMHOM HeomnxojHa. HaHaponoH uma jenHo

3aHMMJBUBO U JaKO BPEJHO CBOJCTBO - IOJICTHYE OOHOBY XpCKaBMYaBOI TKUBA. 3aTo je
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OTIpaB/laHa HEroBa TEpamnujcka MpUMEHa Koja ocoba koje mare oj omTehema 3rio0oBa u

JIMramMmcHara.

AHa0OMMYKU CTEPOHMIIM CE€ JaKO YeCTO KOMOWHYjy, a jeaHa OJf HajImO3HATHUjUX
KoMOMHaIMja jecTe KOMOMHAIMja METaHAPOCTEHOJIOHA M HAHJIPOJIOH JeKaHoara. Tume ce

nocTuxe nopehamwe kBaHTUTETA (Mace) alii U KBanuTeTa (neduHuimje) Mumuha.

Crano3zodoi je nepuBat nuxuaporecroctepoHna. [lokasyje jake anabonuuke edekre, a
KOPUCTH ce y oOimKy Tabiera wiau umeknuja. Mma ocpeame anaporeHe edpekre. OH mma
CBOJCTBO KOj€ HE HAJIa3MMO KOJ IPYTWX aHaOoimuykux crepouga. CTaHO30J101 HE M3a3uBa
pETCHIIM]Y BOJE W TPEBEIWKH pacT mMummhHe Mmace, Beh moOoJpliaBa KBaIUTET MUIIMha
(mebunnnmjy) monctuuyhm Ha Taj HaumH moBehame CHare W EKCIUIO3UBHOCTH. AU

CTaHO30JI0]1 j€ J0CTa TOKCUYaH 3a JeTpy.

1) HepuBatu Sa-angpocrtaHa (anmkuianuja nonoxkaja 1, 2, 7 u 18 y angpocrany -
Ha0OJIMYKE aKTHBHOCTH, MecTeposioH (la, Sa, 17B)-17-xunpokcu-1-merunanapocran-

3-oH) 1 MeTeHOIIOH (50, 17B)-17-xunpokcu-1-merunanapocr-1-en-3-oH).

2) depuBatu 170-ankuia-So-aHApocTaHa — OKCaHApOoIoH 17B-xuapokcu-17a-meTuin-2-
OKca-50-aHapocTaH-3-0H u OKCHMETOJIOH (50, 17B)-17-xunpokcu-2-

(xuapokcuMeTuieH)-17-metunanapoctan-3-0H.

3) HepuBatu 170-METHITECTOCTEPOHA — METAaHAPOCTEHONOH 17B-xuapokcu-17-
MeTun-anapocrta-1,4-nuen-3-on (auanadon), okcumectepon (17P)-4,17-auxuapokcu-
17-metunannpoct-4-eH-3-0H, 6oacTepoH (7a,17B)-17-xunpoxcu-7,17-
IMMETHIIaHApocT-4-en-3-oH,  ¢uryokcumectepon (118,  17P)-9-dmyopo-11,17-

TUXHAIPOKCH-17-MeTrIIaHpoCcT-4-eH-3-0H.

4)  HepuBatu 19-HOopTecTocTepoHa - HaHAposioH — 19-Hoprectoctepon 17p-

XHIPOKCU-POCTEH-3-0H, eTriectperon (17a)-19-nopnpera-4-eH-17-o1.

Tecrocrepon (y Buay ectpa kao mrto cy enanthate, cypionate, propinate wam max
pacTBOpeH y yIby 17031 Boau), Dianabol (Methandrostenolon), Deca

durabolin (Nandrolon/Nor-


http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d682/testosteron
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d680/dianabol
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d679/deca_durabolin
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d679/deca_durabolin
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testosteron), Boldenon (Equipoise), Winstrol (Stanozolol),Androl50(Oxymetholone), Anavar (

Oxandrolone), Halotestin (Fluoxymesterone), Fina (Trenbolone) utx [4].

1.4. He:kesbeHu epekTH aHAOOJIMYKHMX CTEpPOHIA

AHa0OJHIM Cy MPEeIMeT 3JI0yNnoTpede 0/ CTpaHe PEKPEATUBHHUX M MPOQPECHOHATHHX
CIIOPTHUCTA, KOjU WX Yy3UMajy y Wby noBehama mumuhae mace. YnoTpeba aHaOOIMUKHUX
cTepor/ia CHAXHO mojacTuyue nopehamwe Muluhine Mace, MOJCTHYE CHAry M arpeCUBHOCT, CBE
KapaKTEepUCTUKE OMTHE y aTJIETCKUM M CIPUHTEPCKHM cropToBuMa. MehyTuMm, nosehana
KOJIMYMHA aHJPOTeHa Y3pOKyje Maj BIIACTUTE IPOU3BOAIE TECTOCTEPOHA TE BPJIO YECTO,

CTIIOPTUCTH MOCTajy UMIIOTEHTHHU.

Ty OucMo W3ABOjWIIM MOBHIIEH KPBHHU NMPHUTHUCAK W HUBO XOJECTEPOJA, CTCPOUTHE
aKkHe, IpeypameHy henaBocT, cMameHy cekcyanHy (GyHKIUjy, omrehema jerpe (HapouuTo
NPWINKOM OpajiHE yHmoTpeOe OBUX CpEeACTaBa), MPECTaHaK pacTa YKOJIHKO Ce KOPHUCTE Y
mybepTery, Koa Mylikapama atpodujy TecThca W ruHekomacTwjy. Takohe Moxke mohm 1o
yBehama cpuanHor mummha, mro moBehaBa pu3MK O A0OHMjama HWH(MApPKTa y KacHHjeM
XKHUBOTHOM J100y. Heku on oBux edekara cy tpajuu u 6ecnoBpatu. [loctoje pagoBu koju cy
MOKYIIIAJIM J1a TOBEXY yHoTpeOy cTepoua ca 1o0ujameM paka Ha oApel)eHuM opraHuma, anu
JoII yBEK HeMa KOHKpPETHUX J0Ka3a. HaBemene mocieauiie ce MOTYy ajd U HE MOpajy
M0jaBUTH, IITO 3aBUCH OJf MHOTO (aKTOpa: BpPCTE CTEpOMIA KOjH CE€ KOPHUCTE, TYKHHE
CTEPOUIHOT MHKIyca, KOpUIheHnx 103a, Kopuirhema 3alTHTe 32 BpeMe U T0Cie MUKITyca

UTA.

MHoOrM KOPUCHUIM 32 BpEME CTEPOUAHOT LHUKIyca HACTOje Ja M30ErHy WM yMambe
IITETHE TMOCIEIUIe y3uMama CTepouaa. ¥ Ty CBpPXY c€ KOpPUCTE OpojHH MpemapaTH KOju
CrIpeyaBajy THHEKOMACTHjy, ITHTE OJ] ONajiakka Koce, 3a XEMaTONpPOTEeKIHjy (dyBame M
pereHepanujy jerpe), 3a 0p30 Bpahame MPUPOTHOT XOPMOHCKOT OajlaHca HaKOH 3aBPIIETKA

uuKiIyca uta [S].


http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d755/boldenon
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d681/winstrol
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d757/anavar
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d758/halotestin
http://www.fitnessvodic.com/anabolicki_steroidi/d759/fina
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1.5. ¥YTuuaj anaporeHux aHA00JMYKHX CTEPONIA HA KAPANOBACKYJIAPHH CUCTEM

Cee BuIIE J0Ka3a y MOCIEIKE BpeME yKa3yje Ha Ja MOCTOjU TMOBE3aHOCT u3Mehy
yrnorpede aHaOOJIMYKMX CTEPOM/A U I0jaBe M3HEHAIHE CpYaHe CMPTH, HH(APKTa MHOKap/a,
U3MEHEHE BPEIHOCTH JIMIIONPOTEHHA M CpYaHe XHUMepTpoduje KO JbYId KOjU MO HABHIIU
KOpHUCTE OBE JIeKOBe. Mako HEKH eKCHEePHUMEHTATHU TMOJAIM JOOUjeHU O KUBOTHEbA CY Y
100poj KOpenanyju ca Hajla3uMa KOJ JbY/HU, IITCTHU KapJHOBacKyJlapHU epeKTH yrnoTpede
aHa0OJMMYKHUX CTepoHaa cy cinabo pasymMHH. JloKa3u ykaszyjy Ha TO Ja TOCTOjU HajMarmbe
YETUPU XHUIOTETHYKA MOjJeNa aHAa0OIMYKMX CTEepoHMIa Koja JOBOJAE [0 HEXKEIbEHHX

KapAHOBacKyJIapHUX edekara:

1) areporcim MoJA€ia - C€ OJHOCH Ha y'TI/II_Iaj aHA0OJIMYKHX CTCpora Ha

KOHHGHTpaHij JIMIIOIIPOTCHHA,

2) TpoM0bO3a MOAeNn - ce OJHOCH Ha YTHIlQ] aHAOOMWYKUX cTepouaa Ha (akrtope

KoaryJjiamuje U TPOMOOIINTA;

3) Bazocmazam Mojzel - YKJbydyje edekTe aHaOOIMYKHX CTepOMJa Ha BACKYJIapHH

CUCTEM a30T MOHOKCHU A,

4) uHdapkT MOIENT — OAHOCH C€ Ha YyTHUIlA] aHAOOIMYKUX CTEpOHJAa Ha TOjequHE

hemnuje muokapaa.

bynyhe cryamje Tpeba ycmeputH Ha yTBphUBame€ TayHOI MEXaHHU3Ma KOJUM
aHa0OJMYKM CTEPOMAM [JOBOJAE [JI0 HEXKEbEHUX KapAMOBacKylapHUX edekara, mpu
oapehuBamy pelaTUBHUX JONPHUHOCA CBAKOT OJ] OBMX MoOjena, U Ja WIACHTU(UKYje apyre
Moryhe nompunHocehe Qaktope kao mTO Ccy MeradoiM3aM OBHMX CTepoMJia MU edekara

MOTEHIIMjaJTHUX MeTaboIMTa Ha pa3He LUJbHE OpIaHe.

TokcHYHOCT aHAO0OMMUYKUX CTEPOUIA CE€ MOYKE MPUIHCATH JI03U M HAYMHY MpPHUMEHE.
Tomune 1984., Burkett u Falduto cy npujaBuinu a1a 103e Koje KOH3yMuUpajy croptuctu ¢y 10
10 100 myra BuIIe 07 HOPMAIHUX TEPaNeyTCKUX /1033, a Y jeIHOj TPYIH oJ] 24 nu3aya Terosa
HajHUXKa /1032 je jour yBek 350% yobuuajeHe Tepamnujcke no3e [6]. pyre cTyauje cy omnucane
ynotpeOy 1000 myTa BUIIKX /032 0J1 OHKX KOj€ Cy MpOMUCcaHe 3a OAroBapajyha MeauInHCKa
crama [7,8]. Bpimo dYecTo ce HCTOBPEeMEHO KOPHCTH BHIIEC AHAOONMYKHX CTEpOUa, Ca

HaM3MEHUYHUM NoBehameM U OoHJa CMalkbCHlhEM 1034, 3a O,Z[pCbCHI/I C(I)eKaT TPCHUHTA. Takas
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MUpaMUJATHE pacTope], Ha3uBajy "ciarame', 1 He caMo J1a YKJby4dyjy cympadapMaKoIonike

no3e, Beh ce 00MuHO y3uMajy y IUKIyCUMa KOju Tpajy y pactiony ox 4 no 48 nexespa [9].

Tokcuunoct kopumihema aHaOONIMYKUX CTEPOMIA C€ JI0KHMBJbABA BEOMa PA3IUUUTO
u3Mmel)y meauumHCcKkuxX U amierckux 3ajequuua [6]. 1990. l'ogune, Goldberg et al mokazanu
Cy Jda, YIOpPKOC CBeOOYXBaTHMUM €IyKaTUBHUM IpPOrpaMHUMa O CTEPOUIMMA, CTaBOBU
cpenmonikonamna ¢yadamepa mpema ynoTpeOHM aHAaOOJWYKHX CTEpOHMAAa HHUCY 3HA4YajHO
m3mewenu [10]. Xuneprensuja je nposazau edekar aHaboMMIKUX CTepoua KOju HecTaje ca
3aBpIIETKOM IHMKJIyca M He ocTaBiba mocieamie. Ctyauje xoje cy oOyxBaraie MyIIKapIe
0oubuIIepe KOju Cy KOPUCTHIIM aHa0OJIMYKE CTEPEOn Ie TToKazalie Cy 3Ha4ajHO Behu pU3HUK
oIl cpuaHux oOosbema y mopehemy ca OHMMa KOjU HHCY Y3UMalnu. Y jeAHO] CTYIOUju
MOBHIIICHH PU3UK je Omo mpucyraH y 44% Ttect rpyme, 6 Mecel HaKOH MPeKHuIa y3uMama

crepouna[11].

VY cryaujama 3apaBUX MyIIKapana CHOPTHCTa TECTUPAHHUX CaMO TECTOCTEPOHOM,
TECTOCTEPOHOM U TECTOJAKTOHOM, M METHIITECTOCTEPOHOM, BEIUKUX MPOMEHAa KPBHOT
npuTHcka HUje Owio. buio nga je koH3ymanuja Owia caMmo-aJAMHHHCTPAIMjOM, HIH ce
NaXJbUBO MPATUTHIIA, KOJ CIIOPTUCTA KOJU y3MMajy BEIMKE J03€ aHaOOJIMUYKUX CTepeouia,
HUje ce pa3BuUiia XUIIEPTEeH3HUja y nmopehemy ca cnopTucTuMa Koju Hucy y3umanu [12]. Olssen
et al mparunu cy 21 Mymkapua U 4eTHPHU JKE€HE ca XUIIEPJIUIONPOTEMHEMU]JOM KOJU CYy
npuManu 3 Mecera Tepanujy OKaHAPOJIOHOM, U HUCY OMJIM Y CTamy Jla MOKaxy MpPOMEHE Y
KpBHOM mnpuTHCKy. IloBehanu ykymHM OOMM KpBH MOXKE C€ CEKyHIApHO JaBUTH yciel

ynotpebe aHaboJIMYKUX cTeporia 6e3 moBehama apTeprjckor KpBHOT putuckal 13].

3a pasiauKy Oj MPETXOAHUX CTyauja, Lenders m capagHuiy Cy Haluid Ja ce KOJ
crioptiucta noehaBa He camMO CHCTONIHM nIputucak 3a yak 10 mmhg, Beh anabonuuku
CTepeouId TMOTopIliaBa XHUMNepTeH3ujy jomr Bume. McnutuBame edexata aHaOOIUUKUX
CTepeou1a Ko JbYAH, 4ecTo 30ymyje 300r pasiuke u3mMel)y KonuuuHe Jieka y3eTe y TepeTaHu
u oHe noctymHe y cryaujama [8]. CrnopTUCTH y3MMameM BEIHKHX J03a aHaOOIHYKUX
crepeounsia, mopehaBajy CBOj cpelmH IMJacTOIHU MpUTHCAK ca 74 Ha 86 mmhg, nOoK Hema
MpoMeHa y KPBHOM NPUTUCKY TMPHjaBBEHUM Yy JBOCTPYKO CJENOj KIMHUYKO] CTYIUjU

Kopuctehu Tepanujcke 103€ HAaHIPOJIOH JieKaHoaTa [ 14].

YHopHO TpeHHpame CTUMYIMIIE XUOepTpopHjy 3uaa JeBe KoMope H
MHTEPBEHTPUKYJIAPHOT CENTyMa HE3aBUCHO O] aJMUHHCTpalMje er30reHor CTepouja.

Exokapauorpamu cy mokasanu ja y nopehemy Mylikapala UCTUX TOJIMHA, TM3a4d TEeroBa
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KOJH aKTUBHO KOH3YMHUPajy aHAOOJWYKe cTepoie Cy uManu Behy Macy JieBe KOMope,
noBehany ne0JpbMHY MHTEPBEHTPUKYIAPHOT cenTyma, U cMameme VOomax v Topehemy ca
OHMMa KOjU YOIIIITEe HE y3MMajy CTEPOMJIC WM Cy IPECTald HEKOJMKO MECelH paHuje. Y
nopehemy ncnuTaHnka Koju Cy HeJaBHO MPECTalId ca aHAOOJIUYKHM CTEPOJAMMA U OHUM KOjH
Cy aKTMBHO KOH3yMHPAJId aHAOOJUYKE CTEPOJie je Takole yTBpheHo aa nMajy Behu mpeyHuK
neBe KoMope u Ae0Jbu 3aamu 3ua y aujactond. CyruieMeHTanrja aHaboIuYKIM CTepOoInMa
CTOTa MaTOJIONIKU MEHha HOPMAITHY (DU3UOJIONIKY a/IalTallijy KOje Ce jaBJbajy IMOcCie BexOama

[15].

Urhausen et al cy npemnoxunu na 6oaubuinaepu y3umajyhu aHabonuyKe CTEpOHIE
crainHo noBehajy MyJIC M KPBHU TPUTHCAK U Ja UX TO MOXKE JOBECTH JI0 KOMIICH3aTOPHE
xurneprpoduje 3uma nese komope cpra. OgHoc oBux moBehaH (hHU3MONIOMIKKX MapaMerapa
MPUMTMCAHUX AaHAOOIMYKUM CTEPOHMIIMMA, HACYNpOT pe3ylTaTUMa caMmor BexOama, HUCY
jacuHu. JIBa mcTpakuBama Cy IoOKazaja Ja KoJ Ooaubmigepa Koju y3umajy aHaOolInyke
cTrepoune Huje mnpoHalleHa 3HayajHa cpuaHa xuneptpoduja [12, 16]. Mehytum,
€XOKapauorpaMu KOJ JABaJeceT M jeAHOT OomumOmigepa KOjU Cy NPU3HAIHM Ja KOPHUCTE
aHaboimMuke crepouze, yrnorpeda MCTHX IOKa3ana je He camo moBehame NeOJbHHE 3aber
3MJa JIeBE KOMOPE W CHJI-IUjACTOJIHOT BOJIYMEHA, ajli U CMambCHE O0JIHOCA CHJI-IHjaCcTOTHOT
IIpEeYHHKa KOMOpE U TeJIeCHEe Mace. AyTOpH Cy 3aKJby4YHIIU Ja aHAOOIUYKU CTEPOUIH 3ajeTHO
ca MHTEH3UBHUM TPEHUHIOM DPE3YJITY]y KOHLEHTPUYHOM XHUIEepPTpodujoM 3Ha JieBe KOMOpe

u nopemehenom aujactoHoM GyHKIHjoMm [12].

Pannje HeoTkpuBeHa ypoleHa cpuaHa MaHa je OJroBOpHa 3a BehMHy ciydajeBa
W3HEHaJHEe CpyaHe CMPTH cropTucta koju cy miuahu ox 30 roauna [17]. V 29 cimyuajeBa
CIOPTUCTa Ca HM3HEHEJHOM CpyaHOM cMphy, Hajuemha CTpykTypHa aOHOPMAJIHOCT je
xuneprpoduyna kapauomuonaruja. O UCIMTUBAHMX NalMjeHaTa, 19 on BHUX je MUMaJo
xunepTpodujy jgese koMope, a 14 je umano ae0JbUHY 31/1a JIEBE KOMOPE Ha FOPH0] TPaHULU

HOPMAJIHOCTH 3a BUCOKO 00yueHe crioptucte [18].

Dickerman et al cy ommcanu KapJHOMETrajiujy ca KOHIEHTPHUYHOM XHUIEPTO(PHjOM
neBe Komope Koj 20-roauImer Mymikapala Koju je mocie 3 Mecela J0)KMBEO M3HEHAJHY
CpuaHy CMPT HaKOH CaM0O-aJJMUHUCTPUPaba OTPOMHE JIENO JO3€ METEHOJIOHA, BETEPUHAPCKOT

TECTOCTEPOH €HAHTATa U BETEPUHAPCKOT HAHJIPOJIOH Jaypara [19].

AJMHHHCTpaIja TECTOCTEPOHA, WM OHJIO KOT JAPYror aHaOOJMYKOr CTEepoujaa je

reHepucaia 3HadyajHy KapJUOMETalNjy y pa3HUM KUBOTHUEH-CKUM MmozenuMma [20]. Kox maca
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TPETUPAHUX METAHJIUCHOHOM CpuaHa XurnepTpoduja je JOKyMEHTOBaHa y OKBHPY 6 Heesba.
[TamoBn Koja cy OWIM H3JIOKEHH XPOHHYHO] XWIIOKCHjH Ha HajMamke S5 HeJesba
TECTOCTEPOHCKUX TPETMaHa TeHepucanu cy xuneprpodujy mecHe komope [21]. YV apyroj
CTY/IMjU TIAI[0Ba, HAHJIPOJIOH JICKAHOAT UILEKIUje Cy CTHMYJIMCAJIe KapAUOMETaliujy Koja ce
MOBJIAYM HAKOH TIPeCTaHKa TpeTMaHa. Mako xumepTpoduja MUOKapla yIpYyXKeHa ca
yrnoTpeboM aHaOOJMUKHUX CTEPOUa j€ MPHIMYHO PENpOAYIHOMIHA KO/ )KUBOTHIHA, CTBAPHU

MEXaHH3MH Y KOjuMa c€ OBO MOXKE JaBUTH CYy U JlaJbe HEejacHU [22].

AHa0O0JIMYKY CTEPEOUIN MOTEHIINPAjy MHOTE NATOJIOMIKE MEXaHU3ME KOjU JOBOJIE 10
CpuaHux 000JbeHa. boauOmIIepn pu KOH3YMHUpamky aHAOOJWYKHUX CTEepoH/a uMajy Behu
PU3HK O] aTepOCKJIepo3e Koja CeKyHIapHO moBehaBa KOHIEHTpAlLMjy JIMIIONPOTEHHA Malie
ryctuae (LDL) u cmamyje KOHIEHTpauujy JunonporenHa ucoke ryctune (HDL) [23].
[ToBehame cpuaHOr pU3KMKA HACTaje TAIOKEHEM XOJIECTEpOoJa YHYTap KpPBHUX CyJIOBa U
dbopmupameM TpoMmOa Ha MecTuMa pynrype Mmiaka [24]. AHaOOIMYKH CTEPOUIU
MIPEIMCIIOHNPAjJy CTBapame TpoMOa CTUMYIATUBHOM arperanyjomM TpomoOouuTta u nosehasajy
AKTUBHOCT CHEIU(PUYHUX eH3uMa Koarynanuje [25]. TpomOonuTHa M apTePUOCKICPOTHIHA
cpyaHa o00oJpeHha MOTY HE3aBHCHO moBehaTm W pPH3UK OJ KOPOHAPHOT Ba3ocHasMa.
AOGepaHTHO KOpOHapHa M BacKyllapHa NaTOJOLIKA CTamka Iocie ynorpedbe aHabOIUYKUX
crepouzia Ccy 100pO JOKYMEHTOBAaHAa M MOTY C€ jJaBUTH Kao pe3yiTarT OpOojHUX pPa3IUUUTHX

MexaHu3ama [26].

VYnorpeba aHAporeHa M aHJIpPOreHUX aHAOOJMUYKHUX CTepeouia KOJ CIIOPTUCTa je
MOoBe3aHa ca BEJTUKUM OpojeM KapJInoBacKylapHuUX mopemehaja, Kako akyTHUX (Kao IITO Cy
apuUTMOTeHE TPOMOOEeMOOIIHjCKe eNu30/ie WIM UHPApKT MHOKapa) TaKO U XPOHUYHUX (Kao

LITO Cy XUIEepPTeH3H]ja, aTepoCKiIepo3a Wi JUc]yHKIMja JeBe komope cpua) [27,28,29].

HctpaxxuBama Ha TeMy ynorpeOe aHIpOreHHX aHa0OJIMUYKHUX CTEpOHJa CaMo Cy
cripoBoheHa Ha JKMBOTHIbAMa, jep €TMYKa M MpaBHA pa3MaTpama 3a0pamyjy HbHXOBY
yrnoTpedy KOJ CIIOPTUCTA Yak W 3a HcTpaxuBauke cBpxe. Ilocrojehe crynuje kox jbyau cy
WIM TIPUKa3HM ciy4yajeBa WIM CTyJWja TZie Cy CIOPTHCTH yxXxBaheHHW J1a KOpHCTE aHApPOTeHe
aHa0OJIMYKe CTEPOUJE, ca Pa3IMUUTHM J03aMa U y pasindutuM nepuoauma. Ilopen rtora,
MHOTH OJ] HHUX KOpHCTe KOMOMHAIM]E Pa3IUUTUX CYICTAHIH, 3a0pambeHuX WM He, Tako J1a
pe3yaTaTd HUCY OMIM HMCKJ/bYYMBO 3aCHOBAHM Ha YNOTpPEeOM aHAPOTeHMX aHAOOIMYKHX

crepeonga. EkcnepuMeHTanHe CTyauje Cy I[oKasajie Ja 3Joymnorpeda aHIpOTeHHX
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aHAOOJIMYKUX CTEepeouaa JOBOAM 10 xwurmeprpoduje ckenmeTHux wmumuha W moBehama
aKyMmyJalyje KojareHa U MpoMEeHe Koje ce CIIMYHO AeTeKTyjy y muokapay [30]. Ctyauje kox
maroBa M MHMIIEBAa Cy IOKa3ale Jla aHAPOTeHHUX aHAOONMYKH CTEPEOMIN 3JI0YHOTpeOOM
noBoJIe 10 xurepTpoduje muokapaa u Gpudposze Muokapaa Tj. YHUIITaABake MUTOXOHAPH]jA U
JpYruX ejJeMeHaTa Ha KapJAHOMHOIIMTAMA, TopeMehaja MUKPOIMPKYJIAIje, U 10 MOTOpIIamka
cucToiHe U nujactonne ¢pyHkuuje. OOayKInjcKe CTy/Hje KOJ| CIIOPTUCTA KOjU Cy KOPUCTHIIN
aHaporeHe aHabonMuke crepouje Cy MpoHanuie uHuintpanuje eo3uHoduia y henmjama
MHOKapJia, Kao W JecTpykiujy muodubpuna. Enmorenna muchynknumja je takohe oxe

npumeTHa [31,32].

Behuna crynmja mnopemu exokapmuorpadceke pesynrare usmely KopHCHHKa
aHJIPOTCHUX aHa0OJIMYKUX CTepouaa W 3apaBe KoHTposHe rpyme. Dickerman at al je
MPOHAIIA0 3HAYAjHO 3a7e0Jbarbe 31a JeBe KOMOPE KOJ CIIOPTUCTA KOjH KOPUCTE aHAPOTeHE
aHa0OJIMYKE CTEpOMJe y OJHOCY Ha CIIOPTHCTE KOjU HE KOPHCTE aHJpPOreHe aHaOOoJIMuKe
crepousie. 3aucTa, y jelHOM ciy4ajy aebJbruHa 31uja jeBe koMope je omia 16 mm. Mehytum,
HUKO O]l BbUX HHje T0Ka3a0 IMjacToNHy IuchyHKuujy. Jpyre crynuje mpujaBibyjy CIUYHE

pesynarare [33].

Hacynmpor Tome, wu3Bectan Opoj CTyauja HE Hala3u 3HAYaJHYy  Pa3JIUKy ¥
xurepTpoduju eBe KoMope cpia u3mMel)y KopucHUKa aHIPOTeHUX aHAOOINWINX CTepeonaa u
OHHUX KOjU He Kopucte [34].

VY Behunu cnywajeBa, xuneprpoduja je MPUMETHO KOHIEHTPHYHA, KAao ILUTO C€ U
MOXK€ OUYEKMBAaTH HAKOH JYTrOTPajHOT TPEHHWHIa, a JIOK jé CaMO y HEKOJHKO CllydyajeBa
MOKa3aHa EKCIIEHTpUYHa Xumneprpoduja 300r auiaranyje CpyaHuX HIyIJbuHA. BaxHo je
HarloMeHyTH Ja cryauje a0 moderka 2000. roguHe HUCY HpOHAILUIE KOHKPETHE J0Ka3e 3a
CHCTOJIHY M TMjacTOJIHY JTUC(YHKIU]Y KOJ CIIOPTUCTA KOJU KOPHCTE aHIpOreHe aHa0OoJIMuKe
crepouse. Melyrum, ynorpedbom HajHOBHjE eXoKapanorpadcke TeXHUKE, Kao IITO Cy JOIIIep
TKUBa, HEKH HCTPAXWBAYM CY OTKPWIM [AMjacTOJHE IUCYHKIMjEe JIeBe KOMOpPE KOJI
CIOPTUCTA KOjU Cy KOPUCTWIM aHJporeHe anabonuuke crepoune [35]. Deligiannis et al y
CB0jOj CTYAMjH Cy TMOKa3alu Ja je ynorpeba noruiepa Muokapnaa Omia o moMohu y paHoMm
OTKpUBamY JMJacTOJIHE JUCPYHKIIM]Ee U3a3BaHEe aHAPOT€HUM aHAOOJIMYKUM CTEpOUIUMa, Koja
HHUje Ouya JIeTeKToBaHa MoMohy KJIaCHYHMX MPOIeHa TpaHcMUuTpaidHor Toka [36]. JujacronHa
micyHkIMja Mopa na Oyae y Kopenanuju ca J030M M JYKHHOM IPHUMEHE aHIPOTeHHX
aHabommukux crepouga. OcuMm nujactonHe nuchyHKIMje NeBe komope, D'Andrea et al

Kopuctehu nomep MUOKapAa U CHUMame CTOIE Hampe3ama, Takohe Oenexu paHe Hayaze
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MOTOPIIIAHOT CTaka CUCTOJIHE (YHKIIM]jE KOJ KOPUCHHUKA aHIPOTEHUX aHAOOIUYKHX CTepOuIa
[37]. Bpno je BepoBaTHO Aa CTyauje KOje KOPHCTE HAjHOBHj€ HEMHBA3WBHE JHjarHOCTHYKE
TexHuke, he morBpauTH MOryhHOCT Aa he aHApOreHW aHAOOIMYKH CTEPOUIH JOBECTH [0
KapJIMOMHOTIATH]€ KOJI CIOPTHUCTA, YTIABHOM 300T TUPEKTHOT TOKCHYHOT e)eKTa Ha MHOKap.I
[38]. ITocroje m3BemITaju COOPTHUCTA Ca AMJIATHPAHOM KapIHOMHOIATHjOM CpIia, MPHIAKOM
370ynoTpOe aHAPOTreHUX aHAOONMYKHUX CTEpouaa. Y HEKOJIWKO CTyIHja je OMHCaH CIyd4aj
aKyTHOT MH(]apKTa MUOKap/a U TPOMOOEMOOIIH]CKO BacKyIapHe emu30/€ KOJ| CIIOPTHCTA KOjU

KOpHCTe aHAporeHe anabonuuke crepouse [39,40].

Hekxonmuko crTyamja je ommcano ciay4ajeBe akyTHOT HMH(MApPKT MHOKapAa W
TpOMOOEMOOIIMjCKUX BACKyJapHUX €MHU304a KOJ CHOPTHCTAa KOjU KOPHCTE aHApPOTCHE
aHabomuuke crepouzne [41]. Cnenehum MexaHu3smu cy OWIM YKJbYYEHH Yy HacTaHaK
apTepoTpoMO03e KOPOHAPHUX apTepuja KOJ KOPUCHUKA CTEpOMJa: aTeporeHesa, Tpomo0o3a,
Ba30CIa3aM M JTUPEKTHA omTehema HakoH nH(MAPKT. JouI jean y3poK apTepoTpoMO03e MOKe
Ooutn noBehame epuTPOIHTA KOje je M3a3BaHO TECTOCTEpOoHOM. bpojHe cTymuje cy mokasaine
3Ha4yajaH nopemehaj merabonu3ma JUNMIA KOJ CHOPTUCTA KOJU Cy KOPUCTWIM aHAPOTreHE
anaOonmuke crepouze [42]. YV peBujckoM paay koju je objaBuo Glazer je mpujaBibeHO je
cMameme JunornporenHa Bucoke rycruae (HDL) ox 39-70% u HDL;, mo 71-89%, noBehame
XenaTuyHe Tpuauwiraunepuae maunaze on 143-232%, mnosehawme numonpoTerHa maie
ryctuHe (LDL) 3a 36%, a cmameme anonunonporenHa-Al ox 33-41%. 3HayajHO cMameme

JUNonpoTernHa-aiada u nopehame XOMOLUCTENHA Takohe cy onucanu [43,44].

Kopucran edexar annporeHnx aHaOOJUYKUX CTEPOHMA Ha arperaiujy TpoMOoIuTa
U MexaHu3zaM TpomOo3e, YIJIaBHOM C€ OJBHMja KpO3 aKTHBHMpame IpOCTarjaHWHA U
IUTa3MUHOTEHa, TO j€ MO3HATH NpOILeC M3 EKCIepUMEHTAIHMX cTyauja. Mebhyrum, mocroje
pa3NIMYUTH PE3yNTaTH y Be3W edekara CTepoHja Ha MEXaHH3Me TPoMOO03e KOJIl CIOPTHUCTA
[45]. Tlopen Tora, mocToju caMo HEKOJHMKO M3BEIITaja O JICIOBamkbY CTEPOHIA Ha BaCKyJIapHE
¢bynkumje ko cnoprucra. Sader et al cy usmepunu n1e0JbUHY WHTHME-MEAMjE KapoOTHIE U
PEaKTHBHOCT pajJMjajHe M OpaxujayiHe apTepuje KoJ Ouigepa KOjU KOPUCTE aHJpOreHe
aHabonmuke ctepouse. OHM cy MpoHANUIM W Oe3HavyajHO moBehame NeOJbUHE Y MPEUYHUKY
apTrepvja y OJHOCY Ha KOPHCHHMKE KOJU HUCY KOPHUCHHUIM, KOJU CE€ YIJIAaBHOM IpUIIUCY]e
3aJip>)KaBamy TEUHOCTH. Maiu cTereH eHAOoTeNHe TUCYHKIHMje Takole je MpujaBbeH U KOJ
apyrux uctpaxusada. Kasikcioglu et al cy younnam nmpomeHe enacTHYHOCTH 3HIa a0pTe KOJ

CIIOPTHUCTA KOjU Cy y3uMaiu crepeoue. Santora et al, kopucrehu ce eneKTpOHCKMM CHOIIOM
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TOMOTpa(CKOT CHCTEeMa, MPOHANLIN Cy MoBehaHy KOHIIEHTpAIM]y KalijymMa y KOpOHAPHUM
apreprjama OomuOmIIepa KOju Cy KOPUCTWIHM aHApPOTeHE aHAOOIHYKe cTepeouic. AyTopu
MPETIOCTaBJbajy J1a C€ OBO JIelIaBa 300T AUPEKTHOT TOKCUYHOT MM MH(IaMaTopHOr edekra

cTepoua Ha BaCKyJIapHU eHjaoTen [46].

buno je HEKONMKO ciydajeBa HM3HEHAJHE CpYaHE CMPTU KOJ CHOPTHUCTA KOjU
KOpUCTE aHJpOreHe aHaboiuuke crepouze. Mehyrum, ydectanoct W MaTO(U3UOJIONMIKU
MeXaHH3aM M3HEHa/IHe CpuaHe CMPTHU OcTaje Henmo3HaT. Heku ucrpaxkuBauu Cy 3aKJbyquiy 1a
aHJApOreHu aHAOOJIMYKH CTEPOUIU UMajy apuUTMOreHYy akiujy, AOK JAPYyrd Bepyjy JAa
M3HEHA/IHA CpYaHa CMPT je CeKyHAapHH noralaj, pe3ynrar KapAHOBaCKyJapHUX HEXEJbEHUX
JiejcTaBa Cy M3a3BaHa HBUXOBOM 3ioynorpedom [47]. CnydajeBu atpujanne ¢uOpuianuje u
BEHTPHUKYJapHE Taxukapauje Takohe cy mpucytHe koj crnoptucta [48]. Cyrepucano je na
XpOHUYHA MpPUMEHA aHJpOreHa aHaOONMYKHUX areHaca MpoayxaBa U moBehaBa HEXOMOTEHY
penonapu3anujy, 4YUMe CTBapajy aputMmoreHe cymcrpare [49]. OBm mnopemehaju cy
OUYUTIICAHUJH KOJ[ CIIOPTHCTA Ca 3HAYajHOM XHUMEpTpPo(dHjoM cplia Kao aJanTanujoM Ha
IYyrOpoYyHO BexOame (CHOPTCKO CpIE) HIW YIOTPeOOM aHAPOTeHUX aHAOOIUYKHX
cyrncraniu. Y enekrpodusnonomkuMm cryauju Stolta et al, kog cnoprucra xoju y3umajy
aHporeHe aHadonnuke crepouye yrepheno je na mmajy nosehany QT mucnep3uju u xkpaTke
QT wunTepBasie. Ayropu Cy MoBe3alid OBE MPOMEHE ca UCIoJbaBambeM aputMmuje. [lopen Tora,
y eKcrepuMeHTanHoj cryauju Pereira-Junior et al cy oTkpunu na je naBame HaHAPOIOH
JleKkaHoaTa MaloBMMa JOBeno a0 nopeMehaja (yHKIMje cpuyaHOr ayTOHOMHOI HEPBHOT
cucTeMa. AHAJOTHU pe3yiaTaTH cy Hal)leHM M KOJ CHOpPTHUCTa KOJU Yy3MMajy aHIpOreHe
aHaOoJIMYKe CTepOUJIe KOJU CY IMPEACTaBUIN CMamEeme CEH3UTUBHOCTH Oapopediekca [50].
Fineschi et al, moap:xaBajy na anaporeHr aHAOONINYKN CTEPOUIN JOBOJIE 10 JCTeHEPaTHBHUX
IIPOMEHA Yy €HJOMHOKapJHUM CHUMIIATUYKMM HEYpOHHMMa, IITO he pe3yiaTupaTtH I0jaBOM
Manuraux aputMuja [S51]. OBaj nereHepaTMBHU MEXaHM3aM j€ MO3HAT Kao KaTeXxoJaMUHCKa

MHOTOKCHUYHOCT.

VY excnepuMeHTaIHUM CTyJHjaMa je HaheHO J1a aHAPOTeHHM aHAOOIMYKU CTEPOUIM
noBone  go  xumeprensuje.  IloBehame — cekpeumje 11-1€0KCUKOPTUKOCTEPOHA,
HOopenuHepHHa, pEeHUHA WIH alJ0CTEpPOHA j€ HMMIUIMIUPAHO Kao MOTryhu MexaHu3aM.
Melytum, KIMHUYKA UCIIMTUBAKka KOJ CHOPTHCTAa MMajy KOH(MIMKTHE pe3ynrare. Heku cy
IPUMETHIIM 3HayajaHo MoBehame CHCTOJIHOT W JMjAaCTOJHOT KPBHOI MPHUTHUCKA, JOK j€ KOJ

apyrux npumeheno camo y xacaujem nepuoxay. Riebe et al cy npunucanu nosehame kpBHOT

14



YBOJI

MPUTUCKA KOJ CIIOPTHUCTAa KOjU y3MMajy CTepomje, moBehamy BoayMmeHa Iurasme [52].
Hacympot Tome, 1pyru ayTopu Cy HAIILJIM 3HAa4ajHO MoBehame KPBHOT MPUTUCKA Y MUPOBAELY
WA TOKOM BeX0ama KOJI CIIOPTHCTA KOjH KOPUCTE CTEPOHJIE Y OJHOCY Ha CIIOPTUCTE KOjU HE

KopucTte crepoue [53].

1.6. YTunaj anagporeHnx aHa00JIHYKHUX CTEPOU/Ia HA MapaMeTpe OKCHIATHBHOT cTpeca

Perynapno ¢u3nuko BexOame je MOBE3aHO Ca CMAmCHEM YYECTaIOCTH CPUYAHUX
000Jpeba IMyTEM CMambCHEHA XOJIECTEpPOsia, BHUCOKOT KPBHOT TPHUTUCKA, TOja3HOCTH U
UHTOJNIEepaHLrje Ha Tiyko3y [54]. [loOosbiame TonepaHIuje cplia Ha HcXeMujcke aorahaju
MPEJCTaBba jeJHY O/ Haj3HAYAJHUJUX M KIMHUYKH PEJICBAHTHUX aJalTAllMOHUX MEXaHH3aMa
MOBE3aHUX Ca aKyTHUM W XPOHUYHUM BexOameMm. BexOe anmanTammje cy moBe3aHe ca
nojayaHoM (YHKIMjOM CpYaHe KOHTPAKTWIIHOCTH W CMamelheM BelMYMHEe HWH(papKTa
MHOKap/Ja Iocjiie MCXeMHje, KOoja 3aBHUCH OJl NMPaBMIIHOCTH BexOe M MHTeH3uTeTa [55,56].
MornexkynapHu MeXaHU3MH YKJbYYEHHU y oBe npuiiarohaBajyhe oaroBope ykipydyjy nosehany
excrpecujy heat shock mporenna MHAYKIIM]Y a30T OKCHI CHHTa3e [57], akTUBaIMje MPOTCHH

kuHa3ze L [56] kao u moBehama aKTUBHOCTH aHTHOKCUAAIIMOHHUX eH3uMa [58].

PeaktuBne kuceonnune Bpcre (ROS) cy cnopennu npousBoau aepoOHor henujckor
MeTa0oaM3Ma U aHTUOKCUJATHBHUX €H3UMMa, Kao IITO Cy cynepokcua aucmyrasza (SOD) u
Karajasza, Wrpajy KbY4HY YIOTY Y TMpeBaswiIaxewmy BHBUXOBUX IITETHUX MOCIeIUla.
HepaBuorexxa wusmehy ROS renepanmje u yHyraphenwjcKux HHBOA aHTHOKCHUIATHBHE
on0OpaHe JOBOJIM JI0 OKCHUJIATUBHOT CTpeca, ycloBa KOJU je TOBE3aH ca aronTo30M,
HeypojereHepaTUBHUM OonectuMa U ucxemyje-penepdysuje (MU/P) omrehemem [59].
Hekonuko nMHHMja noKa3a yka3yjy Ha MacoBHY mpou3Boamy ROS HakoH ja ucxemwuja-
peniepdysuja norahaja y pazaHuMTHM TKHBHMA, Kao IITO CYy MO3aK, BAaCKyJapHE €HIOTETHE
henmmje u cpue PeakTHBHE BpCcTe KHCEOHHMKA M a30Ta c€ Y (DU3HMOJIOMIKUM YCIIOBUMA CTBapajy
TOKOM HopMaiHor henmjckor meraboim3Ma y pa3HUM OMOXEMH)CKUM peakijama. 3a obe
BPCTE je JI0Ka3aHO Jia MOTY JIa MCIOJbaBajy KOpHUCHE M mTeTHe edekte. CTBOpEeHEe y MaluM
KOHIIEHTpallMjaMa, HCIoJbaBajy HHU3 (U3MOJIOMIKMX yjora, Kao IITO cy oa0paHa of
nH(peKnunja, NpeHoc curHaia y henmjama, uMyHOperyiaunuja, Heyporpancmucuja. llteTHu
epextn ROS mnonpasymeBajy Ouonomka omrehema Koja ce jaBibajy y ycJIOBHMA
OKCHJATHBHOT cTpeca. Mely MexaHH3MHMa KOjU Cy YKJbYUEHH y BexkOe KapIuolpoTeKIHje,

MUOKApJIHA €H3UMCKH aHTHOKCHJIAHCH Cy TMOCEOHO 3HAa4YajHU jep CIpedyaBajy WU OJIaXKy
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OKcHJATUBHA omTehema HEKOMMKO Onomosiekynuma [60]. ¥V ctBapm, mmpoko je nmpuxBaheHo
na nopehana okcumanuja Hucke rycruHe numnonporenHa (LDL) O6u Ouna kipyunu porabhaj y
nporpecuju arepockiepose [61]. Mehyrum, ynpkoc OpojHUM HM3BEIITajUMa KOjH MOJIPIKABajy
KopucHe eheKkTe aHTHOKCHIaHaca y crpevaBamy okcuaanuje LDL, Benuke KIMHUYKE CTYAH]je
uMajy TpHKa3aHe HEAOCNICAHEe pe3yiaTare O e(QHUKAaCHOCTH aHTHOKCHIAaHAca IpPOTUB

aTepockiepose [62].

AHa0OMMYKY aHIPOTEHH CTEPOMIU CY JIepUBATH TECTOCTEPOHA,  KOjU CY
CUHTETHCAHU y IWJbY MOOOJbIIaKha MHOIITBA JbYACKMX Topemehaja, ykipydyjyhu u oHe
MOBE3aHEe ca KaTa0OJIMYKUM CTakbHMa, OCTEOIIOPO30M, IIIJ0BAKEM, ONICKOTHHAMA H JIPYTHM.
[IpBu cny4yaj 3moynorpede aHAOOIMYKHUX aHJIPOTeHUX cTepouaa je omucad 1950. rogune, Koa
CIIOPTHUCTA KOJU JIMKY TETOBE, a KACHU]jE U KOJ HEe-CIIOPTHUCTA ca IuJbeM noBehama Gu3nukux
neppopmaHcy U JgoOWTKa MulmhHe Mace. YNPKOC MO3UTHBHUM €PEeKTUMa aHAOOIMYKUX
aHJpPOreHuX cTepoujia y modosbliamky GU3NYKUX HepdopmaHcH, BUIE CTyIHja j€ MOKa3alio
Jla BEJIMKE J103€ aHPOTreHUX aHAOOJMUYKUX CTEporia oBehaBa pU3KK O] KapAMOBACKYIapHHUX
OosecTH, HIIp. MOBehaHOT HWBOA YKYITHOT XOJIECTEPOJIAa M JIMIONPOTEHMHA HUCKE TYCTHHE,
CMameH HUBO JIMTIONPOTEHHA BHUCOKE T'YCTHUHE, TMOBHUIICH KPBHU MPHUTHCAK, TPOMOO3a,
uH(apKT MUOKap/a U cpuaHa uHcydpunujernuja [63]. 3anumibuBo, Du Toit et al HenasHo cy
MOKa3ady J1a MAaloBH KOJU IJIMBAjy U TPETUPAHU aHAOOIWYKUM aHAPOTEHUM CTEPOHIANMA

ryoe noboJbliame cCpyaHe ToJepaHIMje Ha HCXeMujcKe jorahaje u3a3zBaHe BexoOameM [64].

MebhyTtum, HHjenaH MOJEKyJapHa MEeXaHHW3aM HHje NPEeUIOKEeH Kao JAeTepMUHaHTa
omrehema KapAUONPOTEKIIHje KO/ KUBOTHHbA KOj€ CYy TPETUpaHE aHAOOJIMUYKHUM aHAPOT€HUM
creponnuMa U BexOajy. MctpaxuBanu cy edexktu HanaponoH aekaHoata (DECA) na
TOJIEpaHINjy cplla HAa UCXeMHjCKe aoralaje Kao U Ha aKTUBHOCT aHTHOKCHUIATHBHUX €H3UMa
KOJl HEaKTUBHUX U mMaroBa Koju BexOajy. Huje Omio 3HavyajHUX 3a0€leKeHHX pasiiuka y
TEKUHU TeJa WU allCOMYTHOj TeXHHM cplia nu3Mely MaroBy KOjH IUIMBAjy TPEHUPAJy U KOjU
HE TPEHHpajy, a MPUMajy HaHApoJoH. HaHIponoH nekaHoar je m3a3Bao 3HauyajHO nmosehame
TeXHWHE Cpla KOJI MaIoBa KOjH Cy U TPHUPAIH U MIPUMaIH HaHAPOJIOH JIeKaHoarta y mopehemy
ca TaloBUMa KOjU Cy caMo TpeHupanu. HaHaposnoH aekaHoaT je Takole mM3a3Bao 3HA4YajHO
CMambelhe Y TeKUHU TECTHCA KOJ| MAIloBa KOjU TPEHUPajU U KOjU HE TPEHMpa]jy, cyrepuiryhu

;[aje anO(I)I/Ija TECTUCA MTOBE3aHa BUCOKUM J03aMa aHAPOTCHUX aHA0OJIMYKHX crepounaa.
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Tokom TrOOaIHE HWCXEeMHje TPOILEHAT Pa3BHJEHOT TPHUTHCKA Y JIEBO] KOMOPH —
LVDP onao je Ha Hydy y HOpBHX 5 MHUHYTa M KOJ IMaloBa KOjU TPEHHPAjU U KOjU HE
TpeHHpajy. Y CKJIaay ca APYruM CTyAujama, Koja C€ OCTBapyjy MaloBU KOjU TPEHUPA]Y
nokasanu cy nosehanu % LVDP Ha kpajy penepdysuje y nopehemy ca mnamnoBuma Koju He
Tpenupajy. Jdenmumuunu onopasak (20-25%) xoHTpakTuiHe QyHKIUjE HA Kpajy penepdysuje
OCTBapeH je TPYIU MaloBa KOjH TPEHUPAJy W MPHUMAjy HAHIPOJIOH JIEKAHOAT, JOK je rpyma
KOja caMO TpeHHupa TMoKa3ala 3HadajaHo moOosbmame (0ko 70%) KoHTpakTHiHE (QYHKIH]E,
IITO YyKa3dyje Ja TpPeTMaH HaHAPOJIOH JIEKAaHOAaTOM CMambyje HalopoM H3a3BaHO
KapIUONPOTEKTHBHO JIEJIOBakbe HAKOH ucxemuje/penepdysuje. Y nuipy sa ce OATOHETHE
jeman ox Moryhux MOJEKyJapHUX MeXaHuW3amMa KOju Cy YKJbydeHH Yy omreheme
KapJUOTPOTEKTUBHOT JIEJIOBAE M3a3BAHOT yNMOTPeOOM HAHIPOJIOH JEKaHOaTa, aKTHBHOCTU
YeTHPU aHTUOKCUAAIMOHA eH3uMa (cyrep okcua aucMyrasa - SOD, riryTaTHoH nepokcuaasa
- GPx, rnyratuoH peaykrasa - GR u karanasa) cy onpehusana. BexOamwe nunaykyje 3Ha4ajHO
nosehame aktuBHOCTH SOD 1 GPx kox maroBa Koju camo TpeHupajy [55,58]. 3anumibuso,
TpeTMaH HaHIPOJIOH JEKAHOATOM YKHa BexOameM-uHIyKoBaHO noBehame akruBHOCTH SOD
u GPx, noka3yjhu HMBO Beoma OM3aK rpylH KUBOTHHA KOj€ HE TPEHUPAJy. 3a pasziuKy O]
SOD u GPx, camo BexOame HHje HMHAYKOBAJIO 3HayajaH mnopact akTuBHocTH GR, amu
TPETMaH HaHJPOJIOH JEKaHOATOM je OMO y cTamy JAa 3HauajHO MHXuOMupa aktuBHOCTH GR y
Ipyny Koja TpeHHpa U IpuUMa HaHApoJoH AekaHoat. Ocum Tora, Takohe je mpumeheHo na je
KO/ TaloBa KOjU HE TPEHHPAjy HAHJAPOJOH JEeKaHoaT NMPOMOBHCAO Ojaru, ajlu He 3HaudajaH,
naja aktuBHOCTH M GPx m GR. Hema 3HauajHe cTaTHCTHUKE pa3iMKe y akTUBHOCTH Karayase
Mel)y CBHM €KCIIEpHUMEHTAIIHUM Tpyliama, ajld OIeT je HaHAPOJOH JeKaHOAT M3a3Bao Malo,
aJIM HE 3HAa4YajHO CMambeme. YKYIHH M0l YKa3yjy 1a je BexxkOameM-uHIyKoBaHO noBehame

AKTUBHOCTHU aHTUOKCHUAATUBHUX €CH3MMaA, CMalbCHO yrIOTpe6OM HaHAPOJIOH ACKAaHOATa [65]

TypunaOoi, XJIOp-CYNCTUTYHCAHO JE€IUIbEHE METAaHJIMEHOHA, ]J€ JOIIl jedaH
CUHTETUYKA OpAJHH aHAOOJIMYKH CTEpPOM]I Ca TMPHjaBJLEHOM 3JI0YIOTPOOM Off CTpaHe
cnoptucta y Mcrounoj Hemaukoj kpajem 1980-ux. OBaj crepoua je mpBU IyT CHHTETHCAH
1960. rogune [66]. OKCUIATUBHHU CTPEC, HE3ABUCHO O] BETOBOT IMOPEKA, CMaTpa €€ TJIaBHUM
y3poOKOM eHjoTenHe nuchyHkimje [67]. AQMUHHUCTpanuja aHAOONMMYKHX CTEpOHJA,
CaMOCTAaJTHO WJIM Y KOMOWHAIIMU ca TPEHWHTOM, JTOBOJIE JI0 TPOMEHA Y HUBOMMa OMoMapkepa
OKCHJIATHBHOT CTpeca M CHCTEMHMa AHTHOKCHJIAHTHE OJ0paHe Kako y jeTpH mamoBa U

CKEJIeTHUM MUIIMhKUMAa, TaKO U y JbYACKOM cpiry [68].

17



YBOJI

KyntuBucane henmje BacKkymapHUX TJAaTKHMX MUIMMNHUX W E€HAOTETHE henuje
M3II0KEHE OKCHIATUBHOM CTpecy, Toka3yjy moBehaHo ckpaheme Tenomepe u yOp3aHO
henmjcko crapeme [lopen Tora, akTHUBHOCTH TelIoMepa3e CMamyjy OArOBOP Ha OKCHIATUBHH
CTpec, KOjU ce cMmarpa JUPEKTHOM IMOCJIEeIUI0 OKCHAATUBHOI CTpeca, Ipe Hero pesyarar
npeypameHor crapemwa [69]. OKCHIATUBHU CTpEeC MHIYKOBAH KOJI 3€4eBa KPATKOPOUYHOM
aIMUHUCTpanMjo MeraHabona W TypuHabosna je mnpaheH Kpo3 oxapehuBame yKymHOT
aHTHOKcUAAaTUBHOT Kamamurera - TAC, THoOapOMTYpHHCKA KHCEIMHA pPEaKkTUBHE BPCTE -
TBARS, kartana3e u cmameHa riyraruona — GSH. Mare no3ze o6a anabonuva ctepoua Koja
Cy UCHUTHBAaHA, HUCY 3HA4YajHUje YTUIAJa HU HA jeJjaH OJ MapKepa OKCHUIATHBHOI CTpeca
koju cy npahenn. Bucoka mo3a typunabona nosehaBa akruBHoOCT Karanase 3a 11% u TBARS
3a 46%, nok mmje 3anaxeH epexar Ha GSH m TAC. Bucoka mo3a meranaboyia 10BOIU JI0

3HauyajaHor TpeHaa cMamema HuBoa TAC 3a 46%, nok je GSH nosehan 3a 198% [70].

Jlo6po je mo3HATO Ja cplie je MOMJIOXKHO IITETH CIIOOOIHHMX paauKaia, 300r CBOje
CBOJCTBEHE TIOBHUIICHE OKCHAATUBHE META0OJMYKEe AaKTUBHOCTH W HETOBOT  KPXKOT
AHTHOKCHJIAHTHOT OTIIOPHOCT, y OZIHOCY Ha Ipyre jaenoBe Tena. Germanakis et al cy namutu
Jla IpUMEHa TypuHa0oja ¥ MeTaHa0ojia M3a3uBa OKCHJIATHBHU cTpec. Mehytum, pesynraru
MapKepa OKCHJIATHBHOI CTpeca yKa3yjy Ha pasiIn4yure o0pacie CHCTEMCKOT OJIroBopa
OKCHJATUBHOT CTPEC 3a TYpHUHA00J U MeTaHabo, y Mojeny 3emna. KoHkpeTHuje, BUCOKE J103€
MeTaaHabona cmawyjy HHMBO TAC yka3yjyhu Ha MHIYKLIH]y OKCHAATUBHOI CTpeca.
HcroBpemeHno, youeHo nosehawe HMBoa GSH Moe oaroBapatu BepoBaTHOM MEXaHU3MY 3a
CriacaBam€ KOjU C€ CYyMpPOTCTaBJba HHAYKIIMJU OKCUIATUBHOT cTpeca. C napyre cTpaHe, BUCOKA
no3a typuHabon nosehaBa TBARS, mapkep nunuane nepokcuaanyje, ykasyje Ha HHAYKLIH]Y
OKCHJATHBHOT cTpeca. 3a pa3yivKy aJIMUHUCTpalMja MeTaHa0osa, aHTHOKCUIAHCHU OJIr0BOpa
Ha OKCHIATHBHH cTpec ce MaHHpectyje noBehamem aktuBHOocTH Kartamase [70]. Mako ce
cMameme akTuBHOCTH GSH nim xaTtanasze odekyje 1noj OKCUJaTUBHUM CTPECOM, TO HHj€ YBEK
ciydaj. Y HEKOJIMKO CcTyauja, nomnuio je g0 moBehama Oumo y GSH wmm  apyrum
AHTUOKCUJIATUBHUM (hakTopuMma Moj yTHIajeM OKcHAaTHBHOT cTpeca. LlltaBumie, npumehen
je mopact HuBoa GSH y masMu mnamoBa mociie HHAYKIMjE€ OKCHUAATUBHOI CTpeca
WHCEKTHLIUIMMA, JMAa3MHOHOM U mpomnokcypoM. OO6jammeme 3a OBy  OUYHUITIEIHY
KOHTPAJMKIN]y je, Aa TIOHEKaJ TOJ YCIOBHMa OKCHAATUBHOT CTpeca OpraHM3aM caM
noBehaBa aHTHOKCHIAHCHE MOJIEKYJe Kao KOMIICH3aTOPHU MEXaHH3aM IPOTUB CII000IHUX

panukana [71].

18



IUJbEBU
UCTPAXKUBAHA



MUJBEBU UCTPAXKNBABA

Ha ocHOBY cBera mpeTxoJHO H3JI0KEHOT IIMJbEBU Hallle cTyauje cy Omnu cieaehu:

1. EBamyanuja edekara akKyTHE M XpOHWYHE aIMUHHUCTpAIlMje HaHIPOJOHA Ha

(GyHKIMj]y MUOKap/ia U30JI0BaHOT Cplia MaIoBa,;

2. VcnutuBame yTHIIaja aKyTHE M XPOHHUYHE aJMHHHUCTpAIMje HAHAPOJOHA Ha

KOpOHApHY IIUPKYJAI1jy U30J0BaHOT Cplia MaloBa;

3. HcnutuBame edekara akyTHE aJIMUHUCTPAIMje HAHAPOJIOHA HA PA3IAYUTE
napaMmerpe okcuaanuoHor crpeca (qunuane nepokcune (TBARS), azoT MmoHOKCH
(NO), cymepokcua anjon paaukan (Oz), u BomoHuk nepokcun (HyO;)) u Ha

KapaAuOANHAMCKC I1apaMETPeC CpUYaHOrI pazia,

4. HcnutuBame edekara XpOHUYHE AJMHUHUCTPAIMjC HAHAPOJIOHA Ha Pa3IMINUTe
napameTpe okcuaanuoHor crpeca (munuane nepokcuae (TBARS), a30T MOHOKCHT
(NO), cynepokcun anjon pamukan (O2), u Bomonuk mnepokcua (H20,)) u Ha

KapIuoMHAMCKE TTapaMeTpe CPUYaHOT pajia;
5. HcnutuBame ydemha pa3iMuUTHX aHTHOKCUIATUBHUX CH3MMa THIIA KaTrajase

(CAT) u cynepokcua-ausmyraze (SOD) y akyTHHM M XpOHHYHUM e(peKTuMa

HaHAPOJIOHA Ha KapAWMOBACKYJIApHU CUCTEM ITallOBA.
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MATEPUJAII 1 METOJIE

3a mpunpemy nydepa u nepdy3HMOHHX pacTBOpa KOpUIINEHH Cy KOMEPIIH]jaTHH

pearercu pro analysis kBamutera npoussohaua Sigma—Aldrich Chemie GmbH, (Hemauxka):

3.1.1. Komnnem peacenaca 3a npunpemare Krebs-Hensenleit-osoz nepghyzuonoz
pacmeopa:

Harpujym xmopun (NaCl, 27.216 g/4L), kanujym xmopun (KCI, 1.4 g/4L), maraesujym
cynpar (MgSO4x7H,0, 1.636 g/4L), kanujym auxuaporen pocdar (KH,PO4x2H,0, 0.0644
g/4L), matpujym Oukap6onar (NaHCOjs, 8.369/4L), raykosza (CgH1206xH,0, 8.89/4L) u
kanuujym xaopun (CaClyanny, 1.117 g/4L).

3a MCHWTHBAE JTUPEKTHUX W XPOHHYHHUX YTHIAja HAHAPOJIOHA Ha M30JIOBAHO CPIIE
nanoBa ymnorpebsbeHa je komeprujaniHa cyrcranna Nandrolone decanoate (DECA, 300mg
/10ml)® npoussenena y Genox Laboratory, EU.

3a aHaIMTHYKO ojpehuBame mapamerapa OKCHAAIMOHOI CTaTyca, KOpHIINEHH Cy
KoMepIjaiHd  peareHcu Pro analysis kBamurera mpousBohaua Sigma—Aldrich Chemie
GmbH, (Hemauxka):

3.1.2. Komnnem peazenaca 3a OemepmuHayujy uHOeKca JURUOHE HepOKcuoauyuje
(TBARS):

2-tnobapoutypna kucenuna (TBA, C4sHiN20,S), Mr 144.15; HaTpujym XUAPOKCH]
(NaOH) Mr 40.00.

3.1.3. Komnaem peazenaca 3a oemepmunauyujy azom mounokcuoa (NO) y o6auxy
Humpuma:

Cyn¢panwina kucenuHa (4-amuHo Oen3eHcyndoncka kucenuna, CgH7NOs3S), Mr
173.19; N-(1l-vadrun)-etmnenauamun auxuapoxuapatr (NEDA, CioHisCN), Mr 259.18;
amouujym xsopua (NH4Cl), Mr 53.49; Bopakc (Na;B40;x10H,0), Mr 381.4; 85% opro-
dochopra kucemnna (HsPO,), p=1,685 gem™; marpujym murpur (NaNO,), Mr 69.00.

22



MATEPUJAII 1 METOJIE

3.1.4. Komnnem peazenaca 3a 0emepmunayujy cynepokcuo arwonckoz paouxaia (0;):

TRIS (Tpuc (xuapoxcumerwn) amuHomertan, C4H1;3INO3), Mr 121.14; 37%
xsopoBogonuyuna kucenmuna (HCI), p=1,19 gcm'3, Mr 36.5; Na,EDTA, Mr 372.24; Hurpo-
tetpasonujym 1miaBo xaopua (NBT, CyoH30CIN1gOg), Mr 817.6; XKenatun (CisH11N, NaO,),
Mr 61.5 kDa.

3.1.5. Komnnem peazenaca 3a oemepmunayujy 6000nux nepoxcuoa (H;0,):

Kamujym xumaporendochar muxuapar (K.HPO, x 2H,0) Mr 214.23; kamujym
muxuaporeHdocdar auxuapar (KH,PO4 X 2H,0) Mr 164.09; narpujym xmopua (NaCl) Mr
58.44; Bogonuk mepokcun (H202), Mr 34.01; D(+)-riayko3a moHoxuapar (aekcrposa), Mr
198.17; denoun mpseno (phenol red, C19H1405S), Mr 354.4; nepokcuiasza U3 KOWbCKE POTKBHIIC
(peroxidase from horse radish - HRPO EC 1.11.1.7), Mr 44 kDa.

3.2. EKCHEPUMEHTAJIHU MOJEJI

3.2.1. Metoa perporpajne nepgysuje u30J0BaHOT cpua NPH NPOMEH/bHUBOM NPUTUCKY

3a uzy4aBame (QyHKIIM]e MHOKap/Aa U KOPOHAPHE IIUPKYJIAIK]je ONMPEACIIUIN CMO C€ 3a
moaudukoBanu Langendorff-oB Mozen u3omoBaHor cpiia, MPUMEHIBUB Ha M30JI0BAHOM CPILY
cucapa (mac, Mmauka, 3e11, 3amopuuh).
JlBe knacuune BapujanTe Langendorff-oBe TexHuke Koje ce MNpUMEHY]Y Y
eKCTIEpUMEHTAITHUM HCTPAKUBABAMA CY:
e nepdy3uja U30I0BAHOT CpIia MPH KOHCTAHTHOM IMPOTOKY KpO3 KOPOHAPHO BACKYIapHO
KOPHUTO;
e mepdy3uja H30J0BAHOT CpIla TNPH KOHCTAHTHOM TPHUTHCKY KpO3 KOPOHApHO
BacCKyJIapHO KOPHTO;
Opd 4yeMmy je Jpyrd IapameTap HpOMeHJbHMBa Bapujabia. Y TpBOj BapHjaHTH
EKIEpUMEHTATHOT MoOJIejla TTPOMEHJbMBA Bapujabia je MPUTHUCAK, KOjU C€ PETHCTpPyje Ha
nucadyy HOceOHUM CHCTEMOM IpEHOCHHKa (TpaHcajycepa), JOK je y JpYyroj BapHjaHTH

eKIEePUMEHTAITHOT MOJIeJIa TO TIPOTOK, Koju ce peructpyje ,flowmetrijski, 1j. ckynpamem
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BEHCKOT edIyeHTa y oJipe)eHOM BpEeMEHCKOM MHTEpBaTy Win momohy ,, flow-metra®, koju ce
aIUTMKYje TUPEKTHO Y KOPOHAPHO apTEPHjCKO KOPHTO.

VY o0a excrnepuMeHTaIHa MOJENa paad Ce€ O CpPEeArmOj BPEIHOCTH HPOMEHUBOT
nmapameTrpa, ¢ 003UpPOM J1a CE arcoJIyTHE BPEIHOCTH HE MOTY TPETHpATH Kao IOY3JaHe.
VY3pok ToME Cy CHEHU(PUIHOCTH CaMOT CPYAHOT pajia: MOHABJhAKE CPUAHUX IHKIYCa, YHje
pajiHe KOMIIOHEHTE (CHCTOJIa M AHMjacToJia) He Tpajy MCTO, ()PEKBEHIIa cpIiia KOja Ce CBAKOT
TPEHYTKa MCHa, MUHUMAJTHE Pa3JIMKe Y TeMIepaTypyu KOMIUIEKCHOT (DU3HOJIONIKOT pacTBOpa
KojuM ce cpue nepdyHayje uTA. Y IUIbYy TOY3IaHOCTH ce, 30or Ttora, oapehuBame
MIPOMEHHUBOT NTapamMeTpa y QYHKIUjU 33/1aTOT TapaMeTpa PEerucTyje y Tpajamy 011 5 MUHYTA.

Mu cmo ce ompeaenwiav 3a HpBY BapujaHTy MomudukoBaHor Langendorff-osor
MoJiejIa, KOjH Kao KOHCTAaHTHY BEJIMYMHY HMa NPOTOK, JOK je MPUTHCAK MPOMEHJbHBA
KoMIoHeHTa y oncery oz 40 o 120 cmH>0.

W360p oBOr Mojiena je ompaBiaH, jep KapAHOJAUHAMCKH MapaMeTpH, Ka0 UCITUTUBAHU
(eHOMEH Yy HalleM WCTPaXHBalky, YIPaBO TNOApa3yMeBa IMPOMEHJBUBOCT MPUTHCKA.
CarnenaBajyhu  u3uosiomky acmekT, nepdys3ja H30JIOBAHOT cplia MPH IPOMEHIBUBOM

IPUTUCKY UMa IIPEAHOCT Y OAHOCY Ha APYT'Y BaijaHTy CKCIICPUMCHTAJIIHOT' MOJICJIA.

3.2.2.Langendorff anapar LF-01 F-P

ExcriepiMeHTallHa MCTpakMBama y Haloj cTyauju cy crpoBohena Ha Langendorff
ammapary mapke LF-01 F-P npoussohaua Experimetria Ltd, Budapest, (Mahapcka), (72).

OcHOBHE KOMIIOHEHTE OBOT anapara cy cienehe:

1. JlBe BepTUKaJHE CTaKJIEHE LIE€BU, UCT€ BUCHHE, OJf KOJUX C€ ILI€B Mamer Kamuopa
Hasazu y 1eBHu Beher kanubpa. V3Mely noBpiinHe oBe /1Be 1IEBH LMPKYJIUILE BOJA,
Koja ce ybauyje y ueB Beher kamubOpa myreM OOYHHMX LIEBM M CUCTEMa LipeBa, a
MPETXOIHO CE Y BOJICHOM KyMaTWIy 3arpeBa Jo onapehene temreparype. Y 1eB Mamer
KaauOpa ce, METOJOM HEraTHMBHOI MpPUTUCKA YyOallyje KOMIUIEKCAaH (PHU3UOIOIMIKH
pactBop (y Hamem ciydajy Krebs-Henseleit-oB pactBop), koju uma cindHe
nepdopmaHce kao ekcTpanenyiaapHa TeyHocT. [lupkynumyha Boma y ueBu Beher
KamuOpa ce 3arpeBa Tako Ja pacTBOp y LEBU Mamer KaIMOpa Ha W3Ja3y u3 CHCTeMa
nma temrepatypy 37 °C T1j. onTuManHy TelecHy Temmeparypy. LleB mamer kamubpa

CC 3aBplllaBa U3J1a30M, HaA KOjI/I CC MOCTaBJba IIPLCIapaT U30JI0OBAHOT CPIIA,
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2. PesepBoapa y xome ce namasu komuekcHu Krebs-Henseleit-oB pactBop, umja je
3anpemMuHa 4 TUTpa, KOjU je CIOjEeH ca jeJHEe CTpPaHe ca YHYTPAIIHOM ILIEBH Mamber
KanuoOpa, a ca Apyre cprane ca 601oM y K0joj ce Hanasu cMmera racoBa O,/COy;

3. boue ca cmemom racoBa y oaHocy 02:C0,=95%:5%, a koja je cmojeHa ca
pe3epBoapoM y kome ce Hanaszu Krebs-Henseleit-os pacteop. boma ca cmeriom racosa
uMa JIBOCTPYKM 3ajarak: 1) na mocTurHe (U3UOJIOIIKK TaplujaHi TPUTHUCAK
KHCEOHWKA W YIJbCH JHMOKCHJA KaKaB er3ucTHpa y apTepHjcKOj KpBU U 2) J1a
HETaTUBHUM TPUTHCKOM KOjU CTBapa y pe3epBoapy yoOailyje pacTBOp y YHYTpallikby
IIEB CHCTEMA [IEBH;

4. Kanune, Koja criaja U3BOJIHY IIEB CHCTEMA LIEBU U aCILIEACHTHY a0PTY M30JI0BaHOT CpIia
naroBa,

5. BomeHor kymarmia Koje 3arpeBa BOAY Yy CIOJballlFbOj IICBM W HA Taj HAYUH
UHIUPEKTHO TIOCTIDKE Temmeparypy ¢usmonmomkor pactBopa ox 37 °C
(M30TEpMUYHOCT);

6. Uudy3none mymrie, KOjoM ce KeJbEHH areHC aJIeKBaTHOM Op3WHOM (y 3aBUCHOCTH O
0a3aHOI KOPOHApHOI MPOTOKA) aJIMHHUCTPUpPA HEMOCPEIHO Ha CIOjy KaHWIe U
acIIeJICHTHE aopTe,

7. Pauynapa ca oarosapajyhum codtBepom (Spel Advanced HaemoSys v3.24) npexo
KOra ce KOHTHHYHMPAaHO IMpare KapIAHWOAMHAMCKU IIapaMeTpH CpYaHor pazna. Padynap je
MOBE3aH ca CeH30puMa MPEeKo KOjuX J00Mja mojgaTke o paay cpla.

8. CeH3opa - TpaHCAjycepa KOjU Cy ca jeIHE CTpaHe IOBE3aHH ca pa3TUIUTUM
CTpYKTypaMa H30JIOBAaHOT CpIla, a ca JPYyre CTpaHe ca padyHapoM. YJjora ceHzopa je y
KOHTHHYHPAHOM PETUCTPOBamy (PYHKIMje MUOKapia - JieBe KoMope (IIpoMeHa MpPUTHCAKa,
CHCTOJIHOT M JIMjaCTONHOT TPUTHCKA, CpuyaHe (peKBeHIle, MpUTHUcaka y aopTH). Ha Hamem
mojeny Langendorff amapara nmoctoje Tpu Bpcre cenzopa. [Ipsu censop (transducer BS4 73-
0184) je moBe3aH ca JIy9HO CaBHjEHOM, TAHKOM METAIIHOM IIEBH Ha YHjeM Kpajy ce Haja3u
Oamonunh (mpeunuka Smm, latex/ HajiaoH (onuja) UCIyHmEH AECTHIIOBaHOM BojaoM. OBaj
OamoHunh ce HaKOH Mpecelama MHUTpaJHE BajByle ybailyje y JieBy KOMOpY, HaJlyBa, U
oMoryhaBa CeH30py AMPEKTHO PEruCTpOBam€ IMPHUTHCAKAa M cpuaHe (PpPEKBEHIE M3 OBE
myrbuHe cpua. Ha oBaj HaumH ce peructpyjy cinenehu mapamerpu ¢yHKIMje JIeBe KOMOpE:
dp/dt max — makcumanHa crorna mpoMeHe MPUTHCKA Yy JieBoj komopu, (mmHg/s), dp/dt min —
MUHHMAaJIHA CTOTa TMPOMEHE MpUTHCKa Yy JieBoj komopH, (mmHg/s), SLVP — cucromnu
nputucak y JneBoj komopu, (mmHg), DLVP — nujacromHu mpuTHCak y JI€BOj KOMOpH,

(mmHg), u HR — ¢pexBenna pana cpua, (bpm).
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O63upom Ha Mop(doOmIKY U PYHKIIMOHAIHY TOMUHAHTHOCT JIEBE KOMope, Tpahemem
OBHX IapaMeTrapa ce MOK€ OO0jeKTHBHO M IPEUM3HO MCIUTATH (YHKIHja YUTABOT CPIIA.
UumeHNIIa Ja C€ CBM HAaBEJCHW MOJalM J00HWjajy AMPEKTHO M3 caMe CpyaHe MIyIJbHHE,
JIOHOCH OBOM MHBa3MBHOM ITOCTYIIKY HEOIIXO/HY OPUTHHAIHOCT U BEPOJIOCTOJHOCT.
Kommexkcaun Krebs Hensenleit-oB pactBop je mo cBOM cacraBy BpJIO ClIHYaH
excTparenyiaapuoj teunoctd. On ce cacroju u3: NaCl — 118mmol/L, KCI - 4,7 mmol/L,
MgSQOq, - 1,66 mmol/L, NaHCO; - 24,88 mmol/L, KH,PO, - 1,18 mmol/l, riayko3a (CsH1206)
- 5,55 mmol/L, u CaCl, - 2,52 mmol/L. pH pactBopa usznocu 7,4. Yiora oBor pactsopa je
1a, 3axBajbyjyhu cBoM cacraBy, 00e30eau oarosapajyhy ucxpany cpia u Tume My oMoryhu
HECMETaH paji.
OBakaB eKCIIEpUMEHTAIIHH MOJesl oMoryhaBa perucrpoBame W aHauu3y cienehux
Kap/IMOIMMAHCKHX ITapaMeTapa.
e dp/dt max — makcumaiiHa CcTOMa MPOMEHE MPUTHUCKA Y JIEBO] KOMOPH, U3pakaBa Cce y
mmHg/s,
e dp/dt min — MuHMMaJTHA CTOINA MPOMEHE MPHUTUCKA Y JICBO] KOMOPH, U3pa)kaBa Ce y
mmHg/s,
e SLVP — cuctonHu MpUTHCAK Y JIEBOj KOMOPH, U3paxkaBa ce y mmHg,
e DLVP — nujacTonHu npuTUcak y JeBOj KOMOPH, U3paxana ce y mmHg, u
e HR — ¢pexBenIa paaa cpiia, U3pakaBa ce kao Opoj oTKyIaja cpia y muuyty (bpm)

e MBP — cpenwu nputucak y aoptu, u3paxxkasa ce y mmHg

3.3. EKCHEPUMEHTAJIHU ITPOTOKOJI

CBe ekmepuMeHTalHEe TIpouenype cy ce crposoauwine Yy JlaGoparopuju 3a
KapauoBackyiapHy ¢usuosnorujy ®@akynrera Menununckux Hayka y Kparyjesiy. V Hamem
HCTPAXHUBaby CMO KOPHUCTHJIM MOJIeNl M30JI0BaHOr cpua manoBa Wistar albino coja, xao
HAjONITUMAITHU]H 32 UCOUTHUBaHY NnpobieMaTuky. CTapocHa 100 *KpPTBOBaHUX MaloBa je Ouia
10 Henmespa, mon mymkuw, a TteinecHa Mmaca 200+50 rpama. JKuBoTume Cy YyBaHe Yy
CTaHJAapJHUM JIabOpaTOpHjCKUM YycloBUMa (Temmeparypa Bazayxa 23+1°C, penatuBHa
BIaXHOCT Bazayxa 50%, 12:12 yacoBa IUMKIyC CBETJIOCT:Tama, (Ca IOYETKOM CBETJIOT
nepuona y 9:00 u uacoBa) m ca ciI00OAHMM TpucTynoM Bomu u xpanu (ad libitum).
[Tmanupano ucrpaxuBame je oOyxBarmio 240 mamoBa W KUBOTHEE Cy OWIIe TIOJEIHEHE y

ocaMm rpyrma, o KOjuxX Cy YeTHPH IpyIie Je0 aKyTHE cepHrje eKkcnepuMenTa (1mo 15 )KuBOTH®BA Y
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CBaKOj TPYIMH), a OCTAJIC YETUPH TPYIIE Cy €0 XPOHUYHE CEpHje EKCIIepUMEHara IJie je CBaka

rpyna mnojesbeHa y TpH nojapyne (1o 15 »KMBOTHIbA y CBAKO] MOATPYIIN).
HcTpaxuBame je 0110 MoIeJbeHO Ha aKyTHY U XPOHUYHY CEPH]Y eKCIIepHMeHaTa.

Y OKBHpY aKyTHE CepHje EKCIepHMEHEeTa MOCTojane Ccy 4eTupu rpymne (mo 15 xuBoTuma y

CBaKoj TpyIn):

1. kontponHa rpyna (nepdysuja komruiekcHuM Krebs-Hensenleit-oum ¢usnonomkum
pacTBOpoMm);

2. aJIMUHHCTpalldja HaHJpoJoHa y n03u 1 uM/L;

3. aAMHHHCTpaIyja HaHaposioHa y ao3u 10 uM/L;

4. agMuHHUCTpaIyja HaHaApoaoHa y no3u 100 uM/L;

VY OKBHpY XpOHHUYHE CepHje eKCIIepUMEeHaTa 110cTojalie Cy YeTUpPHU Ipylie, CBaka rpymna je ouia

oJieJbeHa Ha TpU moArpyie (o 15 )KUBOTHIA Y CBAKO] MOATPYITH):

1. XuBOTHHbE KOj€ Ce HE TPEHHPA]y U HE IPUMajy HaHIPOJIOH;

2. XHUBOTHUIbE KOj€ Ce TPEHHPAjy IJIUBAKEM Yy Tpajamy o 1 caTa THEBHO U HE MPUMAjy
HaH/IPOJIOH;

3. JKMBOTHIbE KOje ce HE TPEHHpajy W NpUMajy HaHAPOJOH Yy BHIY JENO Mpenapara
(nandrolone decanoate - 20 mg/Kkg, s.c., y Tpajamy ox 4 Henesbe) (73);

4. XMBOTHHE KOj€ Ce TPEHUDPa]y IUIMBambEeM y Tpajamy off 1 cara JHEBHO M NpHUMajy
HaHJIPOJIOH Yy BUAY Jerno npemnapata (nandrolone decanoate - 20 mg/kg, s.C., y Tpajamy

on 4 uenesmne) (73);

KuBoTnmama y eKCIIepuMEHTATHUM TpyliamMa y OKBUPY aKyTHE CepHje eKCIIePHUMEHTA
ce MUPEKTHO TMpeKo MHPY3noHe myMmIie ydairyje y cpiie HCIIMTHBaHa CyNCTaHIa y oapeheHoj
koHeHtpauuju (1 pM/L, 10 uM umm 100 uM/L), pactBopena y Krebs Hensenleit-oBom
pacTBopy, JOK CE€ KUBOTHIAMa y €KCIIEPHUMEHTATHUM TpylaMa y OKBUPY XPOHUYHE CcepHje
eKCIIEPUMEHTA, jeTHOM HEIEJbHO Y MPEIMOJHEBHUM YacOBHMa CYOKYTaHOM AaIlTUKAIIA]jOM

anmuauctpupa nandrolone decanoate y mqo3u ox 20 mg/kg, y Tpajamy on 4 Heesbe.

Y okBHpPY XpOHHMYHE CcepHje eKCIIEpUMEHTa JBe Tpyle MaloBa, YKJbydyjyhu wu

MOJIrpyIie y OKBUPY TpyIe, cy Ouie MoBprayTe (pU3MUKOM TPEHUHTY TUIMBABEM Y TPajamby O]l
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60 MUHYTa, CBAKOJHEBHO. TPEHUHT TUTMBAKEM CE OJIBHja0 y CTaKJIEHOM 0a3eHy JIHUMEH3H]a
60M x751m x 1001M, y koMe je nqyOuHa Bojae Omna 60mM a TeMrieparypa BOJEHE CpeauHe
37+1°C, mpum dYemMy Cy HCTOBPEMEHO TpPECHHHI IUIMBamkeM o0aBjhajie IO JIBE TpyIe

HCTOBPEMEHO y3 CTaJTHO HAAIIICAABE U KOHTPOIY TEMIIepaType BOJICHE CPEAMHE.

Y OKBUpY CBake rpyle y XpOHUYHOM €KCIEPUMEHTY, MO jeHa MOATPYIa KUBOTHHA
ce KpTBYje HaKOH JApyre, Tpehe u yeTBpTe Helesbe O/ MOYEeTKa EKCIIEPUMEHTa, Kako Ou ce
MpaTHo YTHUIA] HAHJIPOJIOHA M TPEHHMHTa IUIMBAKEM Ha KapAHOBACKYJIApHU CHUCTEM MaloBa

nocie oapeheHnx BpeMEeHCKUX HHTEpBaa.

XuBoTHIE C€ KPTBYjJy HAaKOH KpaTKOTpPajHE €Tapcke Hapko3e (IyrotpajHa Ou
W3a3Bajla cpyaHy HWHCyQuIMjeHuujy, mro OW 3a Hama HCTpaXHBama OWIIO
KOHTPAaWHIMKOBaHO) IepBHKamHOM auciokanujom (Schedule 1 of the Animals/Scientific
Procedures, Act 1986, UK). Hakon Tora, ycienuno je XUPYpIIKO OTBapame abaoMeHa,
nujadparma je mpecedeHa JIydHO, C JieBa Ha JIECHO, a 3aTUM je TPYAHHU KOlI OoTBapaH, Op30,
00YHO, Ty’)K MaMHJIAPHE JTHHH]C.

Jla Ou ce onmpkajmo y pellaTUBHOj XOMEOCTa3HW, TOKOM OBHX MPOIEAypa, CpIe je
npenuBaHo ¢usnonomkum pactsopoM (+4°C). Ilo oTBapamy TpyAHOIr KOIa, MPECEUYCH je
MepuKapa Ha BPXYy Cplla M Ha Taj HaYMH Cple je OWIo CIpeMHO 3a HM30J0Bame. HakoH
npecelama NepuKapia, KpBHM CyJOBM Ha 0a3M cpla ce peceuupajy, opraH ce Baju U3
IPYIHOT KOIlIa M OJIMax ce CTaBjba y JieAeH ¢usuosomku pactsop ((-4) — (-10) °C), uume ce
UMIIPOBU3Yje T3B. ,,()U3UOJIONIKA KIEIITa ¥ METaOOIUYKU MPOIIECH Y MUOKaply ce CBOJE Ha
MHUHAMYM.

[lo craBpamy oprana Ha Jiel, CHPOBOJAM ce Tyma mpenapanuja 0Oasze cpua, ca
OTKJIakhalbeM CBHMX €JIeMEHaTa, HU3y3€B acClLEJEeHTHE aopTe, jep ce Kpo3 by O/BHja
perporpaana nepdysuja. [Ipenaprucana aopra Ce, moTom, KOHIIEM IpUuBpiIhyje 3a KaHWTy 3a
perporpaany nepdy3ujy yuMe eKCIiepuMEeHT MoYrhe. Y IHJbY HITO MOY3JaHHjuX pe3yiraTa,
OJTHOCHO OJIp’Karha BUTAJIIHOCTH TIperapara, MoTpeOHO je 1a 0Ba XUPYPIIKa MPOoIeaypa Tpaje
cera 2-3 munyTa (74).

Haxon mocraBibama M30J10BaHOT cpia Ha amapar o Langendorff-y, y npeneny nese
aypuKyJe, ce mpecera JieBa MpeTKoMOopa, YMMe ce MPUCTYIa MUTPAIHO] BaiByu. [loToMm ce,
MUHIETOM pa3apajy MHUTPaIHHU 3aJHCTIHM, IITO y HAIIeM EKCIIEPUMEHTATHOM MOJETY HMa
JIBOCTPYKH 3Hauaj: 1) Ha OBaj HAUMH NMPHUTHUCAK Y JICBOj IPETKOMOPH J€ CBEJICH Ha HYIy, YUMe
Ce MCKJbYUy]€ CBaKM YTHIAj HA KOPOHAPHY IMPKYJIAIH]y, KOJH HE 3aBHCU O] (QYHKIIH]je JIeBE
komope. To omoryhaBa mMocTH3ame ONTHUMAIHUX YCIOBA 3a peTporpagHy nepdysujy
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M30JI0BAHOT Cplia, jep TOK pacTBopa 3a mepdys3ujy uMma cieaehu cmep: aopra - JeBa
MIPETKOMOpA - JIeBa KOMOpa - KOPOHAPHH CHHYC - KOPOHApHE apTepHje - KOPOHAPHE BEHE, IITO
GoKycupa W TPOCTOpP HAIIET HCTPOKUBambha HA CpPLUE M KOPOHApHY LUPKYIalUjy. 2)
[lpoxunameM wMUTpasiHe BaiByle ce o00e30ehyje ymazak M MOCTaBjbambe IMPETXOTHO
MOMEHYTOT CEH30pa y JIeBy KOMOpPY IPEKO Kora ce mpatu (yHKIHja cpYaHOr MuIIuha
(perucTpyjy ce mpUTUCIH Yy JeBOj komopu cpia: dp/dt max — makcuManHa croma pa3Boja
NPUTHCKA Y JIEBOj KOMOpH, U3paxasa ce y mmHg/s, dp/dt min — muHMManHa croma pas3Boja
MIPHUTUCKA Y JIEBO] KOMOpH, u3pakaBa ce y mmHg/s, SLVP — cucronnu mputucak y JeBoj
KOMOpH, u3paxana ce y mMmHg, DLVP — aujacToiHu npuTHCcak y JeBOj KOMOPH, H3pakaBa ce
y mmHg, u HR — ¢pekBenmna pana cpia, uzpaxana ce kao Opoj OTKyIaja cpia y MHHYTY).

Kao mro je Beh momenyTo, CBH mapaMeTpu (QyHKIIHje JIEBE KOMOpE Cy MOBE3aHU ca
co(bTBEPCKOM jJEIMHHMIIOM M CBE BpEME Tpajama EKCIIepUMeHaTa ce Npare W CHUMajy Ha
MOHHUTOpPY padyHapa. [IpoTok kpBuU Kpo3 KopoHapHe kpBHe cymoBe (CF) ce uspaxkasa y
ml/min u Mepu ce CKynsbameM Kamu nep(y3HoHOr pacTBOpa KOjU H3Jla3e U3 KOPOHAPHHX
KPBHHX CyJIOBa U cplia, (ryopomerpujckoM merooM (74,75,76).

[Tocne ycmnocraBibama CTaOWIHOT (IIPABHIIHOT) CPYAHOT paja (KOpPOHAPHHU MPOTOK
HAKOH HEKOJHMKO CepHja MEpeHma Kao M CBH IapaMeTpH cpyaHe (QYHKIUje ce HE MEHmajy
3HA4ajHO), 32 IITa je MOTPEOHO OKO TM0JIa caTa, CTBOPEHH CY YCIIOBU 32 HCIIUTHBAKE (DYHKIIH]E
n3osoBaHor cpua. Ilpeko nHdysnone mymie ce ybailyje HCIUTHBaHa CyIICTaHIla (pacTBOpeHa
y Krebs Hensenleit-oBom), koju Kpo3 aopty, 3ajeJHO ca nepdy3HOHUM pacTBOPOM, yiasze y
cpue.

HakoH KOHTPOJHOT MPOTOKOJAa WCHUTHBAaHE Cy KOMIIOHEHTE O 3Hadaja 3a HaIly
ctyaujy. HcnuTuBaHe cCymncTaHIle, Yy OKBHUPY aKyTHE cepuje eKcliepuMeHaTa, he ce
aJIMUHUCTPUPATH KOHTUHYMPAHOM NepQy3H1joM MPHU MPOMEHH NepPy3nOHOT TPUTUCKA, ITOUEB
on nputucka oxg 60 cmH0, 3atum 80 cmH,0, 100 cmH;0, 120 cmH20 u Ha kpajy 40
cmH;0, 1 3a cBaky BpemaHOCT Mepy3MOHOT TNMPHUTHCKA he ce PEerucTpoBaTH IMapaMeTpu

(dbyHKIHje JIeBe KOMOpe.

VY okBUpY XpOHHYHE Cepuje eKcliepuMeHara nparuhe ce HaBeJeH! KapInOAMHAMCKH
napameTpu npu nepdysuju komrmiekcaum Krebs-Hensenleit-osum ¢usnononikuM pactBopom
Ha Pa3IMYUTHM BpPEIHOCTHMA MPOMEHU Nepdy3HOHOT MPUTHCKA, TOYEB OJ] MpUTHCKa o1 60
cmH;0, 3atum 80 cmH,0, 100 cmH;0, 120 cmH;O u Ha kpajy 40 cmH20, u 3a cBaky

BpeaHOCT nepdy3noHor nputrcka he ce peructpoBatu napameTpu QPyHKITH]E JTeBE KOMOPE.
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VY OpUKYIJBEHHM Y30pIHMa KOPOHApHOT BEHCKOT eQUIyeHTa 3a CBaKy BpEIHOCT
nepdy3uoHOT MPUTHCKA, alld U y y30pLMMa KpBHE IUIa3Me U JIM3UPAHUX EPUTPOIHTA, U Y
aKyTHO] M Y XpPOHHYHO] CEpPHUjU EKCIIepHUMEHaTa, CeKTpo(oTOMEeTpUjcKuM MeTonama he ce

onpehusatu cneaehu 6Guomapkepu OKCUAATUBHOT CTpeca:

1. WHJIEKC JTUTIMIHE TIepoKcHuaanuje - MepeH kao TBARS
2. a30T MoHOKcHU y (hopmu HuTpHTa (NOy)

3. cyrnepokcu aHjoH paaukai (Oy)

4. Bojtonuk repokcua (Ho0y)

IIpu excrepuMeHTaTHOM pajy Cy IOLITOBaHE ojpende mnponucanux axara (EU
Directive for the Protection of the Vertebrate Animals used for Experimental and other
Scientific Purposes 86/609/EEC) u npuHIMIa €THYHOCTH. EKCIIEpUMEHTATHH MPOTOKOI je
onobpen of ctpane ETudakor og0opa 3a JOOpOOUT eKCTICpUMEHTATHUAX )KUBOTHEa DaKkynTeTa

Menmumuncknx Hayka YuauBepsurera y Kparyjesiy.

3.4. BUOXEMUNJCKE AHAJIM3E

3.4.1.0ppehuBame unaekca munuane nepokcunanuje (TBARS)

buoxemujcke aHanmmze cy oapehuBaHe y y30piMa KOPOHApHOT BEHCKOT edIyeHTa,
KOJU je CcakylJbaH Ha Kpajy KOHTPOJIHOI IepHoja M Ha Kpajy Nepuoaa aridkaiuje
UCIHUTHBAHE CYIICTaHIIE Ka0 M Yy y30plIMMa KpBHE IIa3Me W JIM3UpaHux eputporura. CBU
PEaKTHBHM MOJIEKYIM, KOjU Cy OWMIM O] HMHTepeca 3a Halle HCTPaXHUBAKE CYy MEpEHHU
CeKTpo(OTOMETPHUJCKOM METOAOM Ha amapary mapke Specord S-600 Analytik Jena, Benuka
Bbpuranuja.

WNunekc nunuaHe nepokcuaanmje, Kao jeiaH oJl napamerapa OKCUIAllMOHOT cTpeca, je

O,Z[pChI/IBaH HHIUPCKTHO MPCKO IMpoayKara peaKque JIUIINIHE HCPOKCI/I,Z[aI_II/Ije ca
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THOOAPOUTYPHOM KHCEIIMHOM, ojaakie u moTuue ckpahenuria TBARS (Thiobarbituric Acid
Reactive Substances). V nammm uctpakuBamuma HUBO TBARS-a y KOpOHapHOM BEHCKOM
eduyenty cmo onpehuBanu crnexkrpodoromerpujcku. Y emnpysere (12X100) munerupano je
800 ul xoponapuor Benckor edayenta u 200 pl 1% TBA y 0.05 M NaOH. Kao ciena mpo6a
YMECTO KOPOHApHOI BEHCKOr eduiyeHTa KopuinheHa je ekBuBajieHTHa konuunHa Krebs-
Hensenleitov-or pactBopa. Hakon mnumerupama, y30pHH Cy HWHKYOUpaHH Yy BOJICHOM
kynatuny 15 munyra ma 100 °C. Hakon unkyGauuje, ysopuu cy npunaroheHu coGHO]
TEMIIepaTypy, Ma ce MPHUCTyNa AeTePMHUHHUCAmY KOHIeHTpauuje ociobohennx TBARS y

KOpPOHApHH BEHCKU e(DIIyEHT CIEKTPOPOTOMETPHJCKH HA TaJacHO] TYy>KHHH o1 A=530nm.
3.4.2. Onpehusame Hutputa (NO3)

buoxeMujcki ce oBa Merojma 3acHMBa Ha ymorpeOum Griess-pearenca, Koju ca
HUTPUTHMA TPAJM IUA30-KOMILICKC, KOjU 1aje JbyOmuacty 0ojy. Griess-oB peareHc ce
npumnpeMa €X tempore, HEMOCpeaHO IMpe aHAIUTUYKOr OJpehuBama, MEMIameM jeIHAKHX
3anpemuHa (V/V) 1 % cyndaHuine KucequHe, pacTBOpeHe y 5 % opro-hochopHOj KuCeTuHA
(Moke ce uyBatu Ha coOHOj Temmeparypu) u 0.1 % Bomenor pactBopa: N-(1-madTi)-
etunenauamun auxugpoxiopuaa (NEDA), xoju ce uysa y TamHoj Gounuu Ha 4 °C, 360r
CBOj€ BHCOKE (DOTOXEMH]CKE PEaKTUBHOCTH.

VY enpysere (12 X 100) je nunetuparo 1 ml xkoponapuor BeHnckor eduyenrta, 250 pl
cBexke HampaBibeHOr Griess-oB pearenca u 125 pl amonujaunor nydepa (pH=9.0), kora
caunmbaBajy amouujym xjopua (NH4Cl) u matpujym terpadopar (NaB4O7). AMonujaunu
nydep, Koju ce y TOKY IpHIIEME MoOpa 3arpeBaTH, 300T M3Y3€THO ciabe pacTBOPIJHUBOCT
HaTpUjyM TeTpabopara, UMa 3a CBpXY cTaOmiM3anujy auaso-komruiekca. Kao ciema mpoba

YMECTO KOpOHapHOT BeHCKoT eduyeHTa kopuiheno je 1 ml Krebs-Hensenleitov-og pactsopa.

3.4.3.0apehuBambe cynepokcua annoH paaukaia (02)

OnpehuBame KoMMUMHE Cynepokcu aHuoH pagukana (O2) y KOpOHAPHOM BEHCKOM
eduyeHty 3acHuBa ce Ha peaknuju Oy ca HuTpo Terpazonujym mmiaBum (Nitro Blue
Tetrazolium - NBT) no Hutpodopmaszan tuiaBor (446). Mepewme ce BpIIM Ha TalacHO]
JIYKHHA MaKCHMaITHE arlCOPIIHnje Amax=250nm. Ecejua cmerra (“assay mixture) cagpxu: 50
mM TRIS-HCI nydepa (pH=8.6), 0.1 mM EDTA, 0.1 mg/ml xenatuna u 0.1 mM NBT. IIpe

yrnotpe0e pacTBOp ce MPETXOIHO racupa a30TOM IOJI IPUTHUCKOM y Tpajamy O]l JeHOT yaca.
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VY enpysere (12x100) je munetupano 50 pl koponapHor BeHckor eduryenta u 950 pl
€cejHe cMelle, YMMe peaknuja ornourime. Kao ciena mpoba ymMecTo KOPOHApHOT BEHCKOT
eduryenta kopumiheHa je agexkBarHa konunuuHa Krebs-Hensenleitov-or pactBopa. Ha camom
MOYETKY PeaKiije U3Mepu ce eKCTHHKIM]ja CMEIIe U HOTHpa ce Kao ekcTuHKiuja Ej. CBakux
60 cekyHIM ce BpIIM Mellamke IUIACTUYHUM InTanmuheM W HOTHpa CeKCTHHKIMja HAaKOH
Melllamka JI0 CBOje CTa0Wwin3alyje, ITO IMOJApa3yMeBa [IBE Y3aCTOIHE MPHOJIMKHO HCTE
excruHknuje. [locnenma eKCTUHKCHja ce 03HadaBa kao E;. Mctu mocrtynak ce mpuMmemyje u

3a ciemy npooy.

3.4.4. OapehuBame Bogonuk nepokcuaa (Ho0,)

Jlerepmunanuja konuunHe BoJoHUK nepokcuna (H2O;) 3acHMBa ce Ha OKCHIAIUU
(deHoNm IpPBEHOr TOMONY BOJOHUK IEPOKCHJ PEaKIUje€ Koja je KaTraJu3oBaHAa CH3UMOM
nepokcuaa3zoM u3 komcke potksuie (HorserRadishPerOxidase - HRPO). Osa peakiuja
pe3yaryje GopMHpameM jeIHIbCHa YHjH j€ MAaKCHMyM alrCopIiuje Amax=610nm (447).
JluneapHa 3aBucHocT arnicopbanie 610nm ox konnentpanuj HyO, je mocrojana 3a 1-60 uM
oncer koHientpauuja (1-60 nmol/ml). OBa merona omoryhyje nerepMuHalIMjy HacTajamba U
ocnobahamwa H,0, 3a BpemeHncku wuHTepBan o1 5-60 mwuuyta. Y emnpysere (12x100)
nunerupano je 200 pl xoponapHor BeHckor eduyenta u 800 pl cBexe HampaBibeHOT
pactBopa denon npsenor (Phenol Red Solution-PRS) koju cagpxxu 140 mM NaCl, 10 mM
kanujym docdaruor mydepa (pH =7), 55 mM D(+)-rinyko3e u 0,28 MM ¢eHon 1pBeHor.
V3opuuma ce 3atum goxa 10 pl (1:20) HRPO, mpunpemiben eX tempore. Ysopuu cy
OTaBJbaHU Ha cOOHO] Temmneparypu 10 munyTa, a 3atum ce nogecu PH =12, momohy 1 M
NaOH. Kao criena mpo6a ymecTo KOpOHapHOT BEHCKOT e(uryeHTa KopHumheHa je ajeKBaTHa
komnunHa  Krebs-Hensenleitov-or pactBopa. Konrnentpamuja ocinobohenor H0, vy
KOPOHapHOM BEHCKOM e(IyeHTy HM3pauyHaBaHa je Ha OCHOBY KaJHOpAI[MOHOT aujarpama

(cranmapaHe KpuBe), opehuBaHOT 3a CBaKH €cej.
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3.6. CTATUCTHYKA OBPAJIA ITIOJATAKA

Craructuyka o0paja eKCriepuMEHTaIHUX TI0/IaTaKa je CIpoBe/icHa Ha ciiegiehn HauuH:

1. 3a omuc mapamerapa oj 3Hauaja, y 3aBUCHOCTH OJI BbUXOBE NpUpoje, KopucTuhe ce:
(bpekBeHIIrja, MPOLEHTH, y30padyKa Cpeliiba BPEAHOCT, y30pauka MeaujaHa, y3opauka
CTaHJap/Ha JAcBHUjaIija, paHr u 95% uHTEepBalu MOBEpeHA.

2. 3a MCIHMTHBaKE HOPMAITHOCTH pacnoese kopuctuhe ce TectoBu Kolmogorov Smirnov
u Shapir Wilk, u rpadumu: xucrorpam u normal QQ plot.

3. 3a Tectupame paznuka u3zMel)y mapamerapa, y 3aBHCHOCTH O]l EbHXOBE IPHPOJIE,
kopuctuhe ce CryneHtroB t-tect, Mann-Whitney tect, ®wuiiepoB TeCT arcojayTHE
BepoBaTHOhe, jegHO(dakTOpcKa WM IBO(PAKTOPCKA aHAIM3a BapujaHce. [Ipuiarkom
TeCTHpama pasjinka u3Mel)y mapamerapa, y ciy4ajy IMOCTOjama BHIIE HOIATpyIa,
kopuctuhe ce Bonferroni recr.

4. Craructuuka oOpasa nojxataka he ce pagutu y craructuukoMm makery SPSS 18.0 for

Windows.
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PE3VIITATHU

AKYTHA CEPUJA EKCHEPUMEHATA

4.1. YTUIAJ HAHIPOJIOHA Y PA3JIMUMTAM KOHIEHTPALIMJAMA (1pM, 10 pM u 100 pM)
HA KAPJUOJANHAMCKE APAMETPE N30JIOBAHOT CPIIA TTAIIOBA

Maxkcumanna npomena npumucka y neeoj komopu (dp/dt max)

WA /a0y
Wi/ )

ey
o

At e
At e

aposzprEnzadymce npimex jenk0) HPIAMDSyIER P [enHyd)|
A b

(AL ESEANE]

e L

sl rrne

B EIpCHIpEM mEp Mo gmecar k)

I'paduk 6p. 1. TIpomene Bpeanoctu dp/dt max mpu amMHUHUCTpAIIM)H HAHIPOJIOHA Y KOIIGHTpalijaMa o 1 uM,
10 uM u 100 uM (A, b u B).
Ca rpaduka ce MOXKe 3aKJbYUUTH J1a je jeAMHO KOHIeHTpanyja o1 10pM HaHApOIOHa 0BeNa IO CTATHCTHYKU

3HAYajHOT TMaja BPEIHOCTH Ha KOpOHapHOM nepdy3rnonoM nputucky ox 100cmH,0 u 120 cmH,0.
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Munumanna npomena npumucka y neeoj komopu (dp/dt min)

RopEEpHnEpE I rpmcaE [emHyd) VEpOHAENNED e rphmicar cmHL0)

[
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[IREARRIR)

S e Crnrn e A s

At

ROROHAPE NP N0eE T, [cmHyJ|

cApdodt rmim frmrmbladm )

B

I'padux Op.2. [Ipomene BpeaHocTu dp/dt min nmpu agMUHUCTpAIMjH HAHAPOJIOHA Y KOoLleHTparjama o1 1 uM,
10 uM u 100 uM (A, b u B).

Bpennoctu dp/dt min 3nauajuo cy Ouie cHibkeHe HakoH arumukandje: 10 uM Ha nputucimma on 80cmH,0,
100cmH,0 u 120cmH,0, u dp/dt min 3Ha4ajHO je omao HakoH nmpumene 1 uM H/I na nmputucky ox 80cmH,O u

nociue npumene 100 uM HJI na nputrcky oxa 120cmH,0.
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Cucmonnu npumucax y neeoj komopu (SLVP)

KOBCRIME D ST NpiTRCaE (cruk, O EHCHITEN R pemica (cn0)|
A . b

SV Cram -l )

B YepasapH nepdyTse npvmacar o H,0

I'paduk 6p.3. TIpomene BpeanocTr SLVP npu aiMUHACTpAIMjH HAHAPOJIOHA Y KOIIeHTparjama o 1uM, 10
pM u 100 uM (A, b u B).

VY nopehemwy ca koutponama, 1uM HJI causmo je Bpeanoctu SLVP na nputucky ox 80cmH,0. Konnenrpanuja
on 10 uM HJI cam3una je Bpennoctu SLVP nHa mputucky on 120cmH,0O, anu Bume no3ze Haraposona (100
uM) noBese cy 110 jolI 3HaYajHHUjeT Majia BpeJHOCTH MOCMaTpaHor napaMeTpa Ha nputucuuma oa 120cmH,0 u

80cmH,0.
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Jujacmonnu npumucax y neeoj komopu (DLVP)

Cal W Crmim -
Lol % (i )

A KOpaEEpHN REpER npmeca [emHL ) B FEpOHEISH NI ROHM npimara craby O

[ AR TRRI R IR D)

B ELposzpH REpyssn mpemecar forAL)

I'padux 6p. 4. [Ipomene Bpennoctu DLVP npu anmMunuCcTpanyju HaHapoJIoHa y KolleHTpanrjama o 1uM, 10
uM u 100 uM (A, b u B).

AJMHMHHCTpaIja HAHJPOJIOHA Y CBUM TeCTHpaHUM KoHIeHTpauujama (1 uM, 10 uM, 100 uM) Huje nosena 10

OMJI0 KaKBUX CTAaTUCTUYKH 3Ha4YajHUX npomeHa DLVP.
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Cpuana ppexsenyuja (HR)

FHmmrt rate (B
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B RAFOHaPHE NEpPyTRcN npimca (i

I'padux 6p. 5. [Ipomene BpeqHOCTH cpuaHe (PpeKBEHIIE MPH aIMUHUCTPAIIN]H HAaHAPOJIOHA Y KOLIEHTpaIijama

on 1uM, 10 pM u 100 uM (A, b u B).

VY nopehemwy ca koHTpOIama, camo KonieHTpanuja on 1 uM HJI Huje noBena g0 npomeHa y Bpeaqnoctuma HR.
Cnenehe nBe Buie koHeHTpanuje HaHaposona (10 uM u 100 uM) nosene cy A0 3HaYajHOT Majaa BPEIHOCTH
of HR Ha roroBo cBuM mputuciimMa ocuM Ha nputucky oa 40cmH,O, ¢ Tum na je xonnentpanuja on 100 uM

H/I noBena 10 cTrarucTUYKY 3HAYajHUJUX TIPOMEHA.
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Koponapnuu npomox (CF)
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I'padux 6p. 6. IIpomMeHe BpeJHOCTH KOPOHAPHOT MPOTOKA MPH aJMUHUCTPAIM]H HAaHAPOJIOHA Y

komneHtpanyjama of 1uM, 10 uM u 100 uM (A, b u B).

Konnenrpanuja oq 1 pM HJI Huje yTunana Ha nmpoMeHe BPEJHOCTH KOPOHAPHOT MPOTOKA HU Ha JETHOM O]l
nputucaka. HJ/l je y xonuentpammju 10 pM H3a3Ba0 CTUCTUCTHYKM 3HayajaH MaJ] BPEIHOCTH KOPOHAPHOT
nporoka Ha nmputuciuma ox 60cmH,0, 100cmH,0 u 120cmH,0. Konnenrpanuja ox 100 uM HJI n3a3Bana je
JOIII 3HAYajHUjU TaJ OBUX BpeaHOCTH Ha mpuTHcKy oA 80cmH,O a moce6HO Ha mputuciuma o 100cmH,0 u

120cmH,0.
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4.2. YTUHAJ HAHAPOJIOHA Y PA3JIMYUTUM KOHIEHTPAIIUJAMA (1pM, 10 pM u 100 pM)
HA ITAPAMETPE OKCUJAIIMOHOI' CTPECA U30JIOBAHOI' CPLA ITAIIOBA

Hnoexc nunuone nepoxcuoayuje (TBARS)
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I'paduk Op.7. [Ipomene Bpearoctu TBARS-a npu agMUHUCTpAIUjU HAHIPOJIOHA Y KOIlEHTpalrjama o1 1 uM,

AJMUHHUCTpaIyja HaHIPOJIOHA Y CBUM

OUJI0 KaKBHX CTaTUCTUYKH 3HAYAJHUX II

10 uM u 100 uM (A, b u B).

TecTupaHuM KoHmeHtpanujama (1uM, 10uM, 100uM) HEUje moBena 1o

pOMeHa UCTUTUBAHOT IMapaMeTpa.
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Humpumu (NOy)
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I'padux 6p.8. [IpomeHe BperHOCTH HUTPHUTA NIPU aIMUHUCTPALIMjU HAHJPOJIOHA y KOIleHTpanujama o 1uM, 10

uM u 100 uM (A, b u B).

AIMUHHCTpaIlMja HAHIPOJIOHA y CBUM TeCTHpaHUM KoHieHTpanujama (1uM, 10uM, 100uM) HEUje moBena 1o

OMJI0 KaKBUX CTATUCTUYKH 3HAUYAJHUX MPOMEHA MUCIIUTUBAHOT ITapaMeTpa.
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Booonuk nepoxcuo (H;0;)
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I'paduk 6p.9. IIpomeHe BpeTHOCTH BOJOHHK IIEPOKCHUIA MTPH aIMUHUCTPAIMJH HAHJIPOJIOHA Yy KOIIEHTpAaIlHjaMma

on 1uM, 10uM u 100uM (A, b u B).

AJMHMHHCTpaIMja HaHAPOJIOHA Y CBUM TEeCTUpaHUM KoHleHTpanujama (1uM, 10uM, 100uM) Huje nosena 1o

OMJI0 KAKBHUX CTATHCTHUYKU 3Ha‘{ajHI/IX IpOMCHA UCIIMTUBAHOT IMapaMeTpa.
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Cynepokcuo anjon paouxan (Oy)
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I'padux 6p.10. IIpomeHe BpeAHOCTH CYNEPOKCH aHjOH paJUKalia Ipy aIMUHUCTPALMj HAHPOJIOHA Y

KoreHTpauyjama ox 1uM, 10 uM u 100 uM (A, b u B).

AJMHMHHCTpaIMja HaHAPOJIOHA Y CBUM TECTUpaHUM KoHleHTpanujama (1uM, 10uM, 100uM) Huje nosena 1o

OMJI0 KAKBHUX CTATHCTHUYKU 3Ha‘{ajHI/IX IIpOMCHA UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa.
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XPOHNYHA CEPNJA EKCIIEPUMEHATA

4.3. YTUIAJ HAHAPOJIOHA HA JUHAMHUKY ITAPAMETAPA OKCUIALMOHOI' CTPECA
HN30JIOBAHOI' CPHA ITAIOBA ¥ TOKY XPOHUYHE CEPUJE EKCIIEPUMEHTA (y y3opuuma

J1asMe " JIM3UPaHuXxX epnTpounTa)
WHAEKC JIMITAIHE TTEPOKCUALIAJE (TBARS)

Hakon npyre ekcniepuMeHTaJIHE He/IeJbe MEPEeHEe Cy BPEIHOCTH MHIeKca nunuaHe nepokcunanuje (TBARS) y
y30pIIMa JU3UPAHUX EPUTPOLIMTA, HAKOH Yera cy J0OHjeHe BpeIHOCTH yropehuBaHe ca BpeIHOCTUMA HHIeKCa
JUMHTHE TIEPOKCUAALIN]E APYTHX EKCIEPUMEHTAIHUX Ipyla HAKOH ApYyre HeJesbe eKCIIePUMEHTAITHOT IIepHo/a,
U pe3ynTaru cy npukaszanu Ha ['paduxy 6poj 11.
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I'padux 6p. 11. MehycobHo nopeheme CBUX UCIUTUBAHUX TPyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE HeJleIbe

Bpeanoctu uHIekca TMNuaHE MEPOKCUAALIM]e CTATUCTUYKU C€ 3HA4YajHO pasiuKyjy usmely rpyma
KOje Cy TpeHHpaie M KOje HUCY TpeHHpalsle, Takol)e ce CTaTUCTHMUKM 3HAYajHO PA3IUKY]y U BPETHOCTH Yy
rpynama Koje cy mpuMaie HaHApPOJOH M KOoje HUCY Ouiie moJABprHyTe mpUMEeHH oBe cyrcraHie. Kao mro ce
MOKE€ BHJIETH U ca rpaduKa, HajBUIIE BPEIHOCTH Cy Yy IPYIH KOja je W TpeHHpasa M MpHUMaia HaHIPOJIOH
(T+H+), mro ce MOXe TOBECTH Yy Be3y Ipe CBEra ca TPCHAKHHM MPOIECOM, C O03HPOM Jia Cy BPEIHOCTH
MHJIeKCa JIMIUIHE MepOKCUAalje Y TPYIH Koja je MpuMalia HaHAPOJIOH alli HUje Omia MOABPrHYTa TPEHUHTY

JI0CTa HUXKE.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky Op. 12 mpukaszana je ymnopeaHa aHald3a BpPEAHOCTH MHJIEKCA JIMMUJHE MEPOKCUAALN]E CBUX

EKCIIEpUMEHTAIHUX I'PyIa HaKoH Tpehe ekcriepuMeHTaIHe Helelbe.
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I'padux Op. 12. MehycoOHo mopeleme cBUX HCTUTHBAHUX I'pyIia HAKOH Tpehe eKCriepuMeHTaTHE HeleJbe

Haxkon Tpehe exciepuMeHTallHe Helesbe, MOXKe ce ca rpaduka youuTH na cy BpeaHoctu TBAPC-a u3
MOCJIE/IIbE EKCIIEPUMEHTATHE TPYIIE KOja je U TpeHupayia u npuMaia HauaposiaoH (T+H+) cratuctuyaku 3Ha4ajHO

HHWXKC Y OAHOCY Ha BPpCAHOCTU OBOT ITapaMeTpa y OCTAJINX UCITUTUBAHUX I'pyIia.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky Op. 13 mpukaszaHa je ymopeaHa aHajdu3a BPEIHOCTH HHACKCA JIMIMHIAHE MEPOKCHIALN]E CBHUX

CKCIICPUMCHTAJIHUX I'pYyIlda HAKOH YCTBPTC CKCIICPUMCHTAJIHC HCACIBC.
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I'padux 6p. 13. MelycoO6HO mopel)ere CBIX UCTTMTUBAHKX TPYIa HAKOH YETBPTE EKCIIEPUMEHTAITHE HEJeJhe

Hakon ueTBpTe ekcriepuMeHTallHe HeZleJbe, CBE BPEAHOCTH CY Ce FeHEepaIHO MOBUCHIIE Y OJHOCY Ha

NpETXOAHY HECACIbY, aJIn CC MOKEC Ca Fpa(bI/IKa YOUUTH Ja CY BpCAHOCTU U3 NOCICABE CKCIICPUMCHTAIIHE I'PYIIC

KOja je ¥ TpeHupaia u npumana HauaposoH (T+H+) cratuctuuky 3HauajHO CHU3MIIE Y OJHOCY Ha CBE OCTaje

WCIIUTUBAHE TPYIIE.
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PE3VIITATHU

HUTPUTH (NO,)

Hakon npyre ekcriepuMeHTaaHEe HEIE/be MEpPEHE Cy BPEIHOCTH HUTPUTA Yy Y30pLIKMMa KpBHE
asMe, HaKOH  4era cy jgoOujeHe BpenHocTH ymnopehuBane ca BpeOHOCTMMA HHUTPHTA  JAPYTHX
€KCIIEPUMEHTAIHUX I'pylla HAaKOH ApPYyre HeAeJbe EKCIEPUMEHTAIHOI MepUo/ia, U Pe3yiaTaTu Cy INpUKa3aHU Ha

I'paduky 6poj 14.

Il Hegerba
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I'padux 6p. 14: Mehyco6Ho nopeleme CBUX UCIIUTUBAHKUX TPyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE He/leJbe

Ha rpaduky 6poj 14. ce Moxe BUAETH Ja HEMa MPOMEHa Y BpenHOCTHMa u3Mely rpyme koja je
TpeHupana u npumaia Haaaposon (T+H+) u rpyrme koja je TpeHupana u Huje npumana Hauaposio (T+H-), anu
C€ JaCHO MO’K€ BHUJETH Jia MOCTOjU CTATHUCTHYKH 3HAYajHa pa3iuka u3Mely rpymne Koja HUje TpEeHHpajaa U
npumana je HauapoioH (T-H+) u rpyne kxoja je TpeHupana u npumana je Hauaposo (T+H+). ¥V cBum rpynama
jaBJba c€ CTATMCTUYKH 3HayajaH TPEH[ I1aJa BPEIHOCTH MCIMTHUBAHOT MapaMeTpa y OJHOCY KOHTPOJIHY TPYIy,

I eKCIICPUMEHTAJIHE )KUBOTHILE HUCY OWJIe TIOABPTHYTE HU IUTHBaky HHU HaHaposony (T-H-).
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PE3VIITATU

Ha rpaduky Op. 15 npukasana je yrnopeaHa aHajau3a BPEAHOCTH a30T MOHOKCHJIa CBUX €KCIIEPUMEHTAITHUX

rpyra HaKoH Tpehe eKCriepuMEeHTaIHE Hellesbe.
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I'padux 6p. 15. MehycobHO mopeheme cBUX HCTUTUBAHUX TPyIla HAKOH Tpehe eKCrepruMEHTATHE HEeleJbe

Hakon Tpehe ekciepumeHTaliHe HeleJbe HeMa OUTHUX CTaTUCTHUKHUX IIpOMEHa U3Mel)y MCIUTHBAHUX TpyIa.
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PE3VIITATU

Ha rpaduky Op. 16 npukasana je yrnopeaHa aHaau3a BPEAHOCTH a30T MOHOKCHJIa CBUX €KCIIEPUMEHTAITHUX

rpyna HaKOH Y€TBPTC €KCIICPUMCHTAJIIHE HEICIHE.

IV Hepgerba
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I'paduk Op. 16. MehycoOHO mopehere CBUX HCITUTHBAHUX IPyIla HAKOH YETBPTE SKCIIEPHUMEHTATHE HeJlehe

Hakon 4eTBpTe excriepuMeHTallHe HeleJbe UMa CTaTUCTUYKY 3HaYajHUX MpoMeHa u3Mel)y rpyma

koje uucy (T-H+) u jecy Tpenupaine (T+H+) a 06e cy O6miie moaBprHyTe aruiMKalyju HaHIPOJIOHA.
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PE3VIITATHU

BOJIOHUK IMEPOKCU/ (H202)

Hakon apyre ekcriepuMeHTallHE HeJeJbe MEPEHE Cy BPEIHOCTH BOJOHHMK MEPOKCHUIIA Y Y30pLHMa
KpBHE IUIa3Me, HAKOH 4era cy J00ujeHe BPeTHOCTH yrmopehuBaHe ca BpEJHOCTHMA OBOT MapaMeTpa JApPYrHx
EKCIIEpUMEHTAIIHUX T'pyla HAaKOH JPYre HeleJbe €KCIIEPUMEHTATHOT MepUojia, U PE3yNTaTH Cy MPUKA3aHU Ha

rpaduky 6poj 17.
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I'padux 6p.17. Mehyco6HO nopeheme CBUX UCITUTUBAHUX TPYIa HAKOH JIPYTe eKCIIEpUMEHTAIHE He/lesbe

Ha rpaduky ce Moxke MpUMETUTH JJa HEMa CTAaTUCTUYKU 3HaYajHUX pa3ivka usmel)y HuBoa

BOJIOHHK TIEPOKCHUIA CBUX E€KCIIEPUMEHTATHUX TPyIa y IPYroj HeJAe/bi UCTPKUBAbA.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky 6p. 18 npukasana je ynopeaHa aHaian3a BPeIHOCTH BOJOHHUK MEPOKCHUA CBUX €KCIEPUMEHTATHUX

rpyna HakoH Tpehe eKCIepUMEHTAllHE HeAeJbe, MPH YeMy CE€ MOXKE 3aKJbyYUTH J1a HeMa CTaTUCTHYKU

3HAYajHUX pa3jvka u3Mel)y eKCrepuMEHTATHUX Tpyma y Tpehoj Helesbu NCTpakuBama.
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I'padux 6p.18. Melhyco6HO nopeheme cBUX HCIUTHBAHUX TpyIa HAKOH Tpehe ekcrniepuMeHTallHe Hellesbe
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky 6p. 19 npukasana je ynopeana aHajan3a BPeIHOCTH BOJIOHUK NEPOKCUA CBUX €KCIIEPUMEHTAIHUX

rpymna HakKOH YCTBPTC CKCICPUMCHTAIHC HCIACJLC, IIPU YCMY CC Taxohe MOKC 3aKJbYYUTH da W OBAC HCMa

CTAaTHCTUYKY 3HAYAJHUX Pa3yivKa u3Mel)y eKCriepuMeHTATHUX Ipyla y YeTBPTOj HEIeJbH UCTPAKUBADA.

IV Hepgerba
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I'padux 6p. 19: MehycoGHO nopeheme CBUX NCIMTUBAHUX TPyIa HAKOH YETBPTE KCIIEPUMEHTAIIHE HEJIeIbe
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PE3VIITATHU

CYIEPOKCUJ AHJOH PAJJUKAIJI (Oy)

Hakon apyre ekcriepuMeHTalIHE Hele/be MEPEHE Cy BPEIHOCTH CYIEPOKHUI aHjOH paauKaia y y30pIluMa KpBHE
mia3Me, HAKOH dYera Cy JoOWjeHe BpeIHOCTH yropehuBaHe ca BpeAHOCTMMA OBOT THapaMmerpa  JIpYrHx
CKCIICPUMCHTAIHUX TPyIa HAKOH JAPYre Hele/be SKCIIEPUMEHTATHOT Teproia U Pe3y/ITaTh Cy MPUKa3aHU Ha

rpacuky 6poj 20.

Il Hegerba
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I'padux 6p. 20. MehycobHo nopeheme CBUX UCIUTUBAHUX TPyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE HelleIbe

W3 mpumoxkeHOr mpuKaza ce MOXKe MPUMETHTH Ja HeMa CTAaTUCTHUYKH 3HAYajHUX pas3liuka y
HUBOMMA CYIIEPOKCH]I aHjOH paauKalia u3Mel)y eKcriepuMeHTaTHUX Tpyna y APYroj HeAe bl UCTPaKUBarba, allu
Cy y rpymnama Koje cy Ouiie NOJBPTHYTE TPEHUHTY BPEJHOCTH MCIUTUBAHOT IMapaMeTpa HEUITO HIKE Y OJHOCY

Ha TpyIne KOoje HUCY TPEHUpaHe.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky Op. 21 npukazana je yrmopeaHa aHaiu3a BPEIHOCTH CYNEPOKCH] aHjOH paauKia CBUX

eKCIIEpUMEHTAIHUX I'pyla HaKOH Tpehe ekcriepuMeHTaliHe Helelbe.
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I'padux 6p. 21. Mehycobno nopelerme CBIX NCIIUTUBAHKX TpyIa HAaKOH Tpehe ekcriepruMeHTalTHe HeleJbe

Ha npunoxeHom rpaduky ce jacHO BUAM CTaTHCTHYKU 3HAa4ajHa pasivka, Impe cBera mamely rpyma

Koje cy Omie TpeThpaHe TPEHUHIOM a jecy HJIM HUCY ITpUMaie HaHIPOJIOH.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduxy Op. 22 mnpukazana je ymopeaHa aHald3a BPEIHOCTH CYIIEPOKCH]l aHjOH pajukia  CBHUX

CKCIICPUMCHTAJIHUX I'pylla HAKOH YCTBPTC CKCIICPUMCHTAJIHC HEACIBE, ITPU UEMY CC MOKC 3aKJbYUUTH J1a HEMaA

CTAaTHCTUYKY 3HAYAJHUX Pa3yivKa u3Mel)y eKCriepuMeHTATHUX Ipyla y YeTBPTOj HEIeJbH UCTPAKUBADA.

IV Hepgerba
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I'padux 6p. 22. MehycobHo nopeherme CBUX UCIIUTUBAHUX TPyIa HAKOH YETBPTE EKCIIEPUMEHTAIHE HeJleJbe
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PE3VIITATHU

KATAJIA3A (CAT)

Hakon npyre ekcriepuMEHTallHE HEIe/he MEPEHE Cy BPEIHOCTH KaTajla3e y y30plHuMa KpBHE
a3Me, HaKOH dYera cy JoOujeHe BpEeAHOCTH yrnopehuBaHe ca BpeAHOCTMMA OBOI MapaMeTpa  JpYrHux
CKCIICPUMCHTAJIHUX I'PyIlla HAKOH APYre HCACIbC CKCIICPUMCHTAIHOI IMIEpHUOAa, U PE3YJITaTHU CYy IMPUKA3aAHW HaA

I'paduxy 6poj 23.

Il Hegerba
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I'padux 6p. 23. MelycobHo nopeherme CBUX UCIUTUBAHUX TPyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE HeJleIbe

CraTuCTHYKM 3HayajHa pa3jivKa y BPEIHOCTHMA KaTaia3e jaBjba ce u3Mely rpymne Koja Huje
TpeHupana u npumaia je HanaponoH (T-H+) u rpyme koja jecte TpeHHpana a Takohe je nmpumaiia HaHAPOJIOH
(T+H+). Pa3numka je cTaTUCTHYKHU 3Ha4YajHA M U3Mel)y rpyre Koja HUje TPECHUpPAaHA a aluTMKOBAH j€ HaHAPOJIOH
(T-H+) wu rpyme Koja je TpeHHpaHa a K0joj Huje armukoBaH HaHaAposoH (T+H-). butHo je mpuMeTutn 1a cy
rpyrne Koje cy Ouiie MoJBPrHyTe TPEHaXXHOM IPOLECY a HE3aBHCHO OJI NMPUMEHE HaHAPOJIOHA Jalie HUXKe

BPEIHOCTH MCIIUTHBAHOT NTapaMeTpa y OAHOCY Ha rpyIe Koje HUCY OHiie MOABPIHYTE TPEHAXKHOM IIPOLIECY.
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky 6p. 24 npukaszaHa je ymopeqHa aHall3a BPEIHOCTH KaTajla3e CBHX EKCIIEPUMEHTAIHUX Trpymna
HakoH Tpehe ekcrnepuMeHTalHE HEAesbe, MPU YeMy CE MOXKE 3aKJbYYHUTH Jla HeMa CTATUCTHYKH 3HAYajHHUX
pasnuka m3mel)y exkcriepuMeHTanTHuX rpymna y Tpehoj Hene/bu ncTpakuBama 3a NCIIUTUBAHU TTapaMeTap JI0K Cy
BPEIHOCTH y TPEHAKHUM TpyliaMa W HaKOH Tpehe Helesbe HEITO HUXKE OJf OCTAIMX TPpyla W Yy TEHICHIIHjH

nopacra.

lll Hepemsa
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I'paduk Op. 24. MehycoOHO TTopel)ere CBUX HCITUTUBAHUX Ipylia HAKOH Tpehe ekcriepruMeHTaHe HelleJbe
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PE3VIITATHU

Ha rpaduky 6p. 25 mpukaszaHa je ymopeaHa aHallM3a BPEJHOCTH KarTaja3e CBUX EKCIEPUMEHTAIHHX Ipyra
HAaKOH YCTBPTC CKCICPHUMCHTAJIHC HCACIBC, MPU YEMY CC MOXKC 3aKJbYYUTH Jla HEMA CTATUCTUYKHU 3Ha‘IajHI/IX
pasznuka u3mel)y eKCrepuMeHTaIHUX TpyIa y YeTBPTO] HEJleJbH UCTPAKMBAkba 3a UCIUTUBAHU MapaMeTap, ajliu
ce BUAM Ja Cy C€ BPEIHOCTH Yy OIHOCY Ha TPYIy KOja HHje TPEHHpaJia M HUje NMpHUMaia HaHIPOJOH HAKOH

YeTBpTE He/leJbe MOBUCHIIE U MPUOIIMKHO CYy JeTHAKe HE3aBUCHO O] BPCTE EKCIIEPUMEHTAIHE IpyIIe.
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I'padux 6p. 25. MehycobHo nopeherme CBUX UCIIUTUBAHUX TPyIa HAKOH YETBPTE EKCIIEPUMEHTAIIHE HEJIeIbe
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PE3VYJITATU

CVITEPOKCHJT IMICMYTA3A (SOD)

Hakon npyre ekcrepuMEHTaIHE HeleJbe MEpPEHE Cy BPEAHOCTH CYIEPOKCH] JUCMYTaze € Yy
y30pIMa KpBHE IUIa3Me, HAKOH 4yera cy Jo0ujeHe BpeJHOCTH yrnopehuBaHe ca BpelHOCTUMA OBOT IapaMeTpa
JIPYTUX EKCIEPHUMEHTAIIHUX Tpyla HAaKOH JApYyre HeAe/he EKCIEPUMEHTAIHOT MEepuosia, M Ppe3yilTaTh cy

npukazanu Ha ['padpuxy O6poj 26.

Il Hegerba
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I'padux 6p. 26. MelycobHo nopeheme CBUX UCIUTUBAHUX TPyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE HeJleIbe

Ha rpaduky ce Moxe BUIETH J]a HEMa CTATUCTHUKH 3HAUAjHUX pa3inKka u3Mely eKCriepuMeHTaTHIX
rpyna y Apyroj HeJaesbu UCTPpaKUBaka 3a NCIIUTUBAHU TlapameTap, aau OWTHO je MPUMETHUTH Ja Cy TPYIe Koje
cy Owmie moABpPrHyTe TPEHAaXXHOM IIPOIECY a HE3aBHCHO O] NMPUMEHE HAHIPOJIOHA Jajieé HIKE BPEIHOCTH

MCIHUTHBAHOT MapaMeTpa y 0JTHOCY Ha IpyIe Koje HUCY Ouiie MOJABPrHYTe TPEHAXHOM IPOLIECY.
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PE3VYJITATU

Ha rpaduky Op. 27 mnpukasaHa je ymnopenHa aHajiu3a BPEIHOCTH CYNEPOKCHI TUCMYyTa3e y CBHX
EKCIIEPUMEHTATHUX Tpylla HaKOH Tpehe eKCIepruMEHTaTHe HeAesbe, MPU YeMy Ce MOXKE MPUMETUTH Ja HeMa
CTAaTHUCTUYKH 3HAYajHUX pa3iuka m3Mel)y ekcnmepuMeHTaHUX rpyna y Tpehoj Henesbum HCTpakuBama 3a
UCIIUTHBAHU TapaMmerap, alu ca rpaduka ce jacHO BUAM Ja Cy rpyle Koje cy Ouje MOIBPrHYTE TPEHAKHOM
IpoIlecy a He3aBUCHO O] MPUMEHE HAHIPOJIOHA Jajie HUKE BPEIHOCTH MCIUTHBAHOT MapamMeTpa y OJHOCY Ha

rpyIie Koje HUCY Onjie MOJBPTrHYTE TPEHAXKHOM TPOLIECY.

lll Hepemsa
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I'paduk Op. 27. MehycoOHO opehere CBUX HCITUTUBAHUX Ipylla HAKOH Tpehe excrepruMeHTatHe Helehe
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PE3VYJITATU

Ha rpaduky Op. 28 mnpukasana je ymopenHa aHajdW3a BpPEAHOCTH CYMEPOKCHI IHCMYyTa3e y CBHX
eKCIIEpUMEHTAIHUX T'pyla HAaKOH YETBPTE EKCIEPUMEHTAIHE HENleJbe,IPH YeMy C€ MOXE 3aKJbUYUTH Jia Ce
CTaTUCTHYKU 3HAYAJHO PA3JIMKY]y Ipyna Koja je KOHTPOJIHA U HUTH je TpeHUpaHa HUTHU je MpUMajia HaHIPOJIOH
(T-H-) y ogHOCy Ha rpymy Koja HHje TPSHHpaHa a aluIMKoBaH je HauaposoH ( T-H+) u y ogHoCy Ha rpymy Koja

jecte TpeHUpaHa au y TOj rpynu Huje Ouo arukoBad HaHaposion (T+H-).

IV Hepgerba
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40.00
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T-H- T-H+ T+H- T+H+

I'paduk Op. 28. MehycoOHO mopelere CBUX HCIIUTUBAHUX TPyIa HAKOH YETBPTE EKCIIEPUMEHTATHE HEe/IeJbe
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PE3VIITATHU

TJIYTATUOH (GSH)

Hakon apyre excriepuMeHTalHe Hele/be MepeHe ¢y BpemHocTu riayratnona (GSH) y ysopuuma
KpBHE IJIa3Me, HaKOH 4era cy noOujeHe BpeJHOCTH yrnopehuBaHe ca BpeIHOCTHMA OBOT IMapaMmerpa JIpYyrux
CKCIICPUMEHTAIHAX TPpyIa HAKOH Jpyre HeAe/be CKCIePHUMEHTAHOT MEePUo/ia, U PE3yaTaTu Cy MPHKa3aHH Ha

I'paduxy 6poj 29.

Il Hegerba
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I'padux 6p. 29. MelycobHo nopeheme CBIUX UCIUTUBAHUX TpyIa HAKOH Jpyre eKCIepUMEHTAIHE HeJleIbe

W3 mpunosxeHor ce mpuMehyje 1a cy ce CTaTUCTUYKU HAKOH JIpyTre HeleJbe pa3lIuKoBaje Tpyre
KOjUMa je alIMKOBaH HaHAPOJIOH HE3aBHCHO O]l MPUMEHE TPEHaXKHOT Mpolleca y OJHOCY Ha Tpymy Koja je y

OBOM UCTPaXXMBamy Tpe/icTaBibana KouTpoaHy rpymy (T-H-).
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Ha rpaduky 0p. 30 mpukasana je ynopeaHa aHaju3a BPEIHOCTH TIyTaTHOHA Y CBUX €KCIIEPUMEHTATHHUX TpyIa
HakoH Tpehe ekcrniepuMeHTalIHe Helesbe, IPU YeMy C€ MOXKE TIPUMETUTH Ja eKCIIEPUMEHTAaTHA TPyIa Koja Huje
Owia TpeHWpaHa a arTuKoBaH joj je HauapoioH (T-H+), ctatucTuyky ce 3Ha4ajHO pa3iMKoBalia Of TpyIe Koja
j€ mpuMalia HaHJPOJIOH anu je u Omna Ttperupana (T+H+). 3HayajHOCT Yy MPOMEHU BPEIHOCTH MCIUTHBAHOT
mapameTpa yodeHa je u u3Mel)y Tpyme Koja je TpeHupaHa a Huje npumaia HauaposoH (T+H-) u rpymne koja je

TpEeHUpaHa aiy jecte npumaia Hagaposon (T+H+).
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I'padux 6p. 30. Mehycobno mopelerme CBIX UCIUTUBAHKX TpyIa HAaKOH Tpehe ekcriepuMeHTalTHe HefleJbe
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Ha rpaduxy Op. 31 npukasana je ynopenHa aHaian3a BpeJHOCTH IIyTaTHOHA Y CBUX €KCIIEPUMEHTAITHUX TpyIria

HAaKOH YCTBPTEC CKCIICPUMCEHTAIHEC HCIACJBC, IIPU YEMY CC MOXE 3aKJbYYHMTH Ja CC

CTaTUCTHYKH 3Haqaj HO

pa3NuKyjy rpyre KojiuMa je arjIMKOBaH HaHIPOJIOH alu jeAHa je Ouna TpeHupana a apyra nuje (T+H+ u T-H+).
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I'padux Op. 31. MehycobHo nopeherme cBUX UCTUTUBAHUX I'PyNa HAKOH YETBPTE EKCIIEPUMEHTAIHE HelleJhe
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ITopen nopehema HUBOA MapameTapa OKCUAALMOHOT CTPECA y OKBUPY CBAKE €KCIIEPUMEHTAIIHE IpyIe y
HCTOj HEJCJbU MCTPAXKUBaka, ynopehuBaHe cy M eKcliepuMEHTalHe TPyIe Y OJHOCY Ha MOMEHAT >KPTBOBAbA
OJHOCHO TIO Pa3IMYUTHM EKCIIEPUMEHTATHUM HezlejbaMa y TOKY XpOHMYHE cepHje cTyauje. Pesynrtaru cy

npukazanu tademnapuo (Tabema 6p. 1).

rpyne | P [ reARs | NO, | O, | H,0, | SOD | CAT | GSH
neremama
s Il | <0,05% | <0,05%* | >0,05 | 0,05 | >0,05 | >0,05 | <0,05*
T-H- Vs IV | <005 | <0,05%* | >0,05 | >0,05 | 0,05 | <0,05* | <0,05*
Mivs IV | <0.05%% | >0,05 | 0,05 | 0,05 | 0,05 | >0,05 | >0,05
s Il | <0,05%* | <005 | >0,05 | 0,05 | >0,05 | 0,05 | >0,05
T-H+ HvsIV | <005 | <0,05% | 0,05 | >0,05 | >0,05 | 0,05 | <0,05*
HIvs IV | <0,05%% | <0,05%* | 0,05 | 0,05 | >0,05 | >0,05 | <0,05*
sl | <0057 | <0,05* | <0,05% | >0,05 | >0,05 | 0,05 | >0,05
T+H- vsIV | <0,05%% | 50,056 | <0,05* | >0,05 | 50,05 | 0,05 | 50,05
MIvs IV | <0.05%% | 0,05 |<0,05* | 0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05
vs 11| <0,05%* | 005 | 50,05 | 0,05 | 50,05 | >0,05 | <0,05*
T+H+ NvsIV | <0.05%% | 0,05 | >0,05 | 0,05 | >0,05 | 0,05 | >0,05
Nlvs IV | <0.05%% | >0,05 | 0,05 | 0,05 | >0,05 | >0,05 | >0,05

TaGena Op. 1. [Topeheme y OKBUPY HCIUTUBAHUX IPyMa y OAHOCY HA MOMEHAT KPTBOBaba KUBOTHHA

VY 3aBHCHOCTH O] BpEMEHCKOI MHTEpBaJIa HAKOH KOJer Cy KUBOTHIE KPTBOBaHE U3 Tabene ce BUAU
CTaTUCTMYKU 3Ha4yajHa pa3ivka u3Mmel)y cBUX Henlesba KpPTBOBamka Y OKBUPY CBake HCIHUTHBAaHE Tpyrne 3a
no0ujeHe BpeMHOCTH uHaeKca tunuaHe nepokcuaamuje (TBARS). 3a HuTprTe MOXEMO BHICTH J1a CE jJESIUHO Y
rpynu T-H+ jaBiba cratucTrun 3HavajHa pa3iuika u3Mel)y CBUX HeNesba, CIUYHO j€ M KO CYNEepPOKCH aHjOoH
pamukana (camo y T+H+ rpymu). Takohe m y ocraaum rpymnama IOCTOjeé HEKE 3HAYAjHOCTH ald HE TaKO

yoemsbuBe. (Tabemna Op. 1)
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44. YTUIAJ HAHAPOJIOHA HA JUHAMHUKY ITAPAMETAPA OKCHUIALOMUOHOI' CTPECA
MN30JIOBAHOI' CPIHA IMAITIOBA Y TOKY XPOHUYHE CEPUJE EKCIIEPUMEHTA (y y3opuuma

KOPOHAPHOTI BEHCKOT edu1yeHTa)
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I'padux 6p. 32. Ilpukas cpeambUx BpeAHOCTH UCIIMTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBE eKCIIepUMEHTaIHe rpyre HakoH |

HEACJBC UCTPAKUBAbA
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I'padux Op. 33. Ilpukas cpeamux BpeIHOCTH UCITUTHBAHOT TTapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTATHE TPYTe HAKOH

IV Henespe ucTpakuBama
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Humpumu (NO)
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I'pacduk Op. 34. [Ipuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE eKCIIEpUMEHTAIHE Tpyne HakoH ||

HCACJbC UCTPpAKUBAbA
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I'paduk 6p. 35. Ilpuka3 cpeamux BpeIHOCTH UCIIMTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBe eKCIIEpUMEHTAIIHE TPYIe HAKOH

Il HEnerbe ucTpakuBama

68



PE3VIITATU

700,00

600,00

w
o]
o
8

’

=
o
o
3

»

NO2-(mmmol/min/gwt)
S
o
a

|

40 60 80 100 120

KopoHapHu nepdysmonm nputucak {cmH,0)

——T-H-
—8—T-H+
e T+H-

e T+ H +

KOHTPOAA

I'paduk 6p. 36. Ilpukas cpenmpUX BPEIHOCTH UCTUTHBAHOT MTapaMeTpa 3a CBE CKCIIEPUMEHTATHE IPYIe HAKOH

IV nenespe ucTpakubama
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I'pacduk 6p. 37 . [Ipukas cpenmbUx BpeIHOCTH UCTUTHUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTATHE TPYIe HAKOH

Il Henesbe ucTpakuBama
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I'paduk Op. 38 . [Ipuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCITMTUBAHOT TTapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTAITHE TPYIe HAKOH

Il Henerbe ucTpaxkuBama
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I'paduk 6p. 39. [Ipuka3 cpenmuX BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE eKCIEPUMEHTAIHE TPyTe HaKOH

IV Henesme uctpaxupama
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Cynepokcuo anjon paouxan (03)
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I'pacduk Op. 40. [Tpuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE CKCIIEPUMEHTAIHE Tpyne HakoH ||

HEACJbC UCTPpAKUBaAbA
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I'paduk Op. 41. [Ipuka3 cpenmux BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBe eKCIIEpUMEHTAIIHE TPYyTe HAKOH

Il Henespe ucTpakuBama
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Cynepokcuo anjon paouxan (03)
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I'paduk Op. 42. [Ipuka3 cpeamUX BPEAHOCTH HCIIUTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBe eKCIIEpUMEHTAITHE TPYyIIe HAKOH

IV Hepnespe ucTpakuBama
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45. YTUIAJ HAHJAPOJIOHA HA JUHAMUKY KAPAUOIAUHAMCKHUX ITAPAMETAPA
MN30JIOBAHOI' CPIIA ITAIIOBA Y TOKY XPOHUYHE CEPUJE EKCIIEPUMEHATA

EdexTn anmmkanuyje HAaHAPOJIOH JAeKaHoaTa y BUAY Aeno npemnapata (20Mr/Kr/Heae/bH0, CYOKyTaHO)
HAa TIPOMEHE KapJWOJMHAMCKHX TlapaMeTapa HAaKOH XPOHHYHE AaIUIMKAlHMje HaHAPOJIOHA MPHUKAa3aHU Cy

rpaduuKH.

Maxcumanna npomena npumucka y neeoj komopu (dp/dt max)

3500,00 -
3000,00 -
>
;m 2500,00 -
£ —p=T-H-
£ 2000,00
= —f—T-H+
£ 1500,00
E e T4+ H-
T
S 1000,00 - T H4
T
500,00 - KOHTpOMA
0,00
a0 60 80 100 120
KOpoHapHu nepdy3uonu nputucak {cm H20)

I'padux 6p. 43. Ilpukas cpeamux BpeAHOCTH UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE eKCIIepUMEHTaIHe rpyrne HakoH |

HEACIbC UCTPpAKUBAKHA
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I'padux Op. 44. IIpuka3s cpeamUX BPEAHOCTH UCTIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTAITHE IPyIe HAaKOH

Il Henerbe ucTpaxkuBama
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I'paduk Op. 45. [Ipuka3 cpenmpuX BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBe eKCIIepUMEHTAIIHE TPYTe HAKOH

IV Henespe ucTpakuBama
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Munumanna npomena npumucka y neeoj komopu (dp/dt min)
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I'pacduk Op. 46. [Ipuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE CKCIIEPUMEHTAIHE Tpyne HakoH ||

HEACJBC UCTPAKUBAbA
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I'paduk Op. 47. [lpuka3 cpenmux BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE eKCIIepUMEHTATHE TPyIe HAKOH

Il Henespe ucTpakuBama
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KOpoHapHu nepdysuonn nputucak (cmH20)
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I'paduk Op. 48. [Ipuka3 cpeqmUX BPEAHOCTH HCIIUTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBe eKCIICPUMEHTAIIHE TPYTIe HAKOH

IV Henespe ucTpaxkuBama
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I'pacduk Op. 49. [Ipuka3 cpenmuX BpeJHOCTH UCITUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE eKCIIEpUMEHTaTHe rpyne HakoH ||

HEACIbC UCTpA)KUBaAbA
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IV Henespe ucTpakuBama

I'paduk 6p. 50. [Tpuka3 cpenmpuX BPEAHOCTH HCIIMTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBe eKCIICPUMEHTAIIHE TPYIIe HAKOH

I'paduk 6p. 51. Ilpukas cpeamUx BpeIHOCTH UCIIMTUBAHOT TapaMeTpa 3a CBE eKCIIEpUMEHTAIHE TPYIle HAKOH
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Jluacmonnu npumucax y neeoj komopu (DLVP)
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I'padux Op. 52. [Ipukas cpenmpuX BpeIHOCTH HCITIUTHBAHOT TapaMeTpa 3a CBE eKCIIEPUMEHTAIIHE TPYIe HAKOH

Il Henesbe ucTpaxkuBama
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I'paduk 6p. 53. [Ipuka3 cpenmpux BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE eKCIIepUMEHTAIIHE TPYyTe HAaKOH

Il Henespe ucTpakuBama
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I'paduk Op. 54 . [Ipuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCITMTUBAHOT TTapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTAITHE TPYIle HAaKOH

IV nenesme uctpaxxkupama
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I'pacduk Op. 55. [Ipuka3 cpenmux BpeJHOCTH UCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBE eKCIepUMEHTaNIHe Tpyne HakoH ||

HEACIbC UCTpA)KUBaAbA
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I'paduk Op. 56. [Ipuka3 cpeamUX BPEIHOCTH UCITMTUBAHOT TTapaMeTpa 3a CBE EKCIIEPUMEHTAITHE TPYIe HAKOH

Il Henerbe ucTpaxkuBama
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I'paduk 6p. 57. [lpuka3 cpenmux BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBe eKCIIEpUMEHTAIIHE TPYyTe HAKOH

IV Henespe ucTpakuBama
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KOpoHapHu nepdy3monu nputucak {cmH20)
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I'pacduk Op. 58. [Ipuka3 cpeampUX BpEIHOCTH UCIIMTUBAHOT ITapaMeTpa 3a CBE CKCIIEPUMEHTAHE Tpyne HakoH ||

HEACJBC UCTPAKUBAbA
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I'paduk 6p. 59. [Ipuka3 cpenmpuX BpeAHOCTH HCIIUTUBAHOT MapaMeTpa 3a CBe eKCIIepUMEHTAIIHE TPYyTe HAKOH

Il Henespe ucTpakuBama
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I'paduk 6p. 60. [Tpuka3 cpeamUX BPEAHOCTH HCIIUTUBAHOT MTapaMeTpa 3a CBe eKCIICpUMEHTAITHE TPYyIIe HAKOH

IV Hepnespe ucTpakuBama
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JUCKYCHJA

['maBHUM 1IMIB OBE CTyaHj€ je OMO /1a Ha EKCIIEPUMEHTATHOM MOJICITY W30JI0BAaHOT Cplia
MaoBa MCIUTAjy AUPEKTHU alld U XPOHWYHU €(PEKTU HAHIPOJIOH JIeKaHoaTa Kao JepuBara
TECTOCTEpPOHA HA MUOKApJ U KOPOHApHY HUpKynanujy. Mako je mo0 caga qoOpo Mmo3HATO J1a
HaAHJIPOJIOH M KEMY CPOJIHE CYICTaHIIC MMajy 3Ha4yajHy YJIOTY Yy Mpoiudepanuju CKeJIeTHUX
muimha, U Jia ce ynpaBo 300T TaKBHX KapaKTEPHCTHUKA CBE BHIIE KOPUCTE Ka0 TOTEHIIH]jaTHA
TepanujcKa cpejicTBa pu HH(IAMAIjCKUM TIOBpeIamMa 3rJ000Ba U cKkejleTHuX muiiuha, (77,

78, 79, 80), unak ce Mayo0 3Ha O YTHIAjy HaHAPOJIOHA HA CpYaHU MHIIMh U KOPOHApPHY

HUPKYIAIH]jy.

Pagn xomruieTHe cimke O yno3W U e(eKTUMa OBOT aHAOOIMYKOT aHIIPOT€HOT
crepona y (maro)pu3uooruju MHUOKap/a W KOpPOHapHE MUPKYyJaIHje, y CTYAHJH CMO
KOPHUCTUITH Pa3IMYUTE JO3€ HAHJIPOJIOHA, PA3IMYUTE KOHILIEHTpalKje, a Takohe MpruMemh BN
Ha pa3jIMyuTe HAayMHE Yy Pa3IMYUTUM BPEMEHCKUM HHTEpBaluMa. Y JMTEpaTypH, TO3HU
PeKUMHU aHAOOMMYKHUX CTEpOHJA y EKCIIEPHMEHTAIIHUM CTyAHjaMa Cy Pa3JIn4HTH, alld Ce y
HajsehemM Opojy CTyaWja pajid O HHCKHM J03aMa HaJAPOJIOHA KOje Cy Ce NMPUMCHHBAIC Y
Jy’KUM BPEMEHCKHUM TepuoauMma. Jo3e koje ce Hajuenrhe ciomumy ¢y y omncery o 0,1 mr/kr —
10Mr/kr, AOK J03a KOjy CMO MH MPUMEHHBAIM y HAIIeM HCTPAXKUBAKY j€ CBAKaKO
cynpaduzuonomka no3a (20Mr/kr/HefespHo0), 3a KOjJy €€ BpPJO Majo 3HA Ja JIM M Ha KOJU
HA4YMH yTHYE Ha CPYaHU MULINN, CAMOCTAIHO WK y KOMOMHAIM]H ca (PU3UUYKUM TPEHUHIOM.
KoHneHTpamuyje HaHApOoIOHa KOjeé CMO KOPHCTWIIM Y HAIlleM HUCTpaXHBamy Cy y CKIaay ca
KOHIIEHTpalljamMa Koje Cy ce Hajuelrhe NpuMemHBaje y eKCIepUMEHTAIHUM CTyAMjaMa, ajiu
y KOMOMHALlMjU ca aIuIMKal{joM aHa0oJMKa y CpyaHW MHIIKND, MpaTHIA CMO JAUPEKTaH
yTHUIa] pacTyhuX KOHIIEHTpaIlMja HAaHAPOJIOHA O YeMY Ce Takohe BpJIo Majio /10 caja 3Ha.

HauuH nmpuMeHe HaHIIpOJIOHA KOjU CMO NMPHUMEHWIH je u3a0paH Ha OCHOBY
OHOTa IITO CMO JKEJIENH Ja MOCTUTHEMO CaMOM aJMMHUCTPAIMjOM HaHAPOJOHA Kajia cy y
MUTaky HErOBH ePeKTH y 1esoM opranuzmy. [lo3HaBajyhu papmakoknHEeTHKy HaHIIPOJIOHA,
OpaJlHa NMpUMEHa HaHAPOJIOHAa M HHUj€ TaKo IOTojAHa, ¢ 003MpPOM Ja TaKO YHET MOJUIekKe
MEXaHU3My T3B. NPBOT MpOJIacKa Kpo3 jeTpy, clipeuaBajyhu THMe XeJbeHU edeKaT Ha Tello.
Mebhytum, napeHTepaliHa NpPUMEHAa HAHJPOJIOHA y CBOM MYyTYy KpO3 OpraHu3aMm yIpaBo
3a00uia3u jeTpy u Opike ocTBapyje cBoj edexat. Takole, jour jegan pas3nor 300T Kojer CMo ce
OJITYYMJIU 3a TapEHTEPATHU BHUJ aJIMUHUCTpAIM]j€ CTEPOUIA j€ CBAKaKO 3aTo IITO j€ YIpaBo
OBaj] HaYMH ynoTpede cTepoujia, HAUMH Ha KOJU ce U Hajueuthe oay4yjy CHOPTHCTH IMPH
HE/03BOJBEHUM 3JI0ynoTpebamMa HCTHX TMOpe] Takohe uyecte TpaHCKyTaHe NpUMEHE,

BCPOBATHO M3 pas3jiora MamkbC€ KOJIMYUHC MeTaboIuTa OpUMCHCHOT CTCpOUIa KOjI/I cc Mory
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Hahu W JETEeKTOBAaTH y KPBH HAKOH MPHUMEHE, a yMpaBo 300T caMux (papMaKOKWHETCKUX

kapakrepuctuka (81).

Bbynyhu Ha cBe MOp¢o-hyHKIIMOHATTHE CIMYHOCTHU CpIia MaroBa ca XyMaHUM CpIIEM,
CMaTpaMo Jia je MOJENl peTporpaaHo mnepQyHI0BaHOT M30JOBAHOI CpIia IaloBa BEpOBATHO
HAjONITUMAITHU]H, 33 OBAaKBY BpPCTY HCTpaKuBama. lakole, y jKeJbUW Ja MOKyIamo Ja
00jaCHUMO MEXaHHM3M€ KOjuMa HaHJPOJIOH JIEKaHOAT, Ka0 CTEPOU] KOjU ce JaHac Hajyemihe
37m0ynoTpedsbaBa, Jenyje Ha MHOKapA M KOPOHApPHY LUPKYJAIH]jy, OUTyYHJIX CMO C€ Ja
UCTPAXHUBAKE O000TaTMMO, Yy HAIIMM HAyYHHUM KpPYrOBUMa MAJIO II03HATOM TEMAaTHKOM
yoniTe, eeKTuMa akKyTHE U XPOHHYHE aJIMUHUCTpAIMje Y OKBHPY jEIHOT MCTPaXKUBaba U
noceOHOM ynoroM (U3UYKOT TPEHHUHra M OKCHAAIMOHOI cTpeca y OBUM edekTuma

HaHApPOJIOHA.

[Toznato je na QU3WMYKK TPEHHWHT TMOJACTHYE 3IpaBibe U Tnepdopmance
KapIrOBacKyJIapHOT CHCTEMa, U MPe/ICTaBJba JaHac MohaH ajar Kako y MPEeBEHIUjH TaKO U Yy
JeYery KapJuoBacKylapHuX Oonectd. OU3MUKM TPEHHHI HCIIOJbaBa CBOje OJIArOTBOPHO
7IejCTBO Ha KapIHUOBACKYJIAPHU CUCTEM KPO3 CMambEHhe KapInoBacKyIapHUX (hakTopa pH3HKa,
a IMTO JMPEKTHO yTHYe Ha NeNmMjcKo M MOJIEKyJIapHO pemojenoBame cpua. [lopex Tora
aKyTHU €HJOKPHHM OJI'OBOP HAIOPHOT TPEHHMHIa YKJbYdyje M0jayaHo Jydeme TeCTOCTEPOHa,
yuMe ce Moke 00jacHUTH xurnepTpoduja mummha npuMeheHa Kol CHOPTUCTA KOJU PYTHHCKU

KOpPHUCTE HAIIOPHE TPCHUHTE U BEJIUKY CHAry cKkejeTHHX muiimha (82).

Jlu3ajHUpanu cMO CTYAM]y ca LMJBEM Ja UCIHTA Jia JU HPOJY>KEH TpeTMaH ca
BHCOKHMM J[03aMa HaHIPOJIOHA MEHa aKTUBHOCTH HEKUX aHTUOKCHJIAHTHHUX €H3UMa y Cpiy Y
CeIEHTApHUX MW YTPEHUPAHWX TaloBa WM Ja JIM OBaj TpPETMaH H3a3WBa NPOMEHE Ha
KapIuOoANHAMCKE TTapaMeTpe.

OU3MYKA TPEHUHT TMPeJCTaBba (PU3MUYKKU CTpec KOjU TMpOJja3sHO peMETH
XOMEOCTa3y, a paJl CKeJIeTHUX MHIIUha je Te(UHUTUBHO HajUu3pakeHuja mocieauna Gpusnike
akTuBHOCTH. CTyauje yKasyjy JAa TPeHaXXHU MPOIIEC MOXKe U3a3BaTH CTPYKTypaiHa omTehema
Mumnhaux henvja anu ¥ MpoU3BOJKY METAO0OIMUKHUX CIOPEIHUX MPOU3BOJA, KAo IITO CY
naktaT u peaktuBHe kruceoHnuHe Bpcre (POC). [locToju KOH3UCTEHTHU 0Ka3M Ja rnoBehana
npou3Boama POC M3a3BaHa akyTHOM MHTEH3MBHUM alld M XPOHMYHHM TPEHUHIOM MOXE J1a

Mn3a30BC ILI/IC6aHaHC 1/13Meljy OKCUAAUOHUX IIapaMe€Tapa W aHTHUOKCUAATUBHOI' CUCTEMaA, Y
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paBIly pa3Boja okcuaanuoHor crpeca [83, 84]. Kopumrheme peoBHOT TpeHUHTa IIHBAKHEM
je BexOame Koje MoKasyje MPEAHOCTH Yy OJHOCY Ha BekOame IMaroBa Ha TPEAMHIITY, jep je
IUIMBAE TPHUPOTHA CIOCOOHOCT TalloBa M IUIMBAKE KA0 TPEHAXKHH IMPOIEC MMa MIUPOKY

npumeny (83, 84).

Y ToMm cMucily, a IpeMa HallUM Ca3HambHMa U JOCTYITHHM JIMTEpaTypHUM Oazama
MoJIaTaka, eKCIIePUMEHTATHY JIM3ajH HAIlleT HCTPaKUBaMba MPEICTaBIba MMOHUPCKH IMOAYXBaT
OBAaKBE BPCTE W MPBY CTYAH]y KOja UCIUTY]j€ OBY WJIU CIUYHY MPOOJIEMATHKY y HAIIIO] 3aMJbU

U 1IMpe.

VY Hamem eKkcriepuMEHTATHOM MOJIENY, Pajl Cplia je MpOoLeHhUBaH Ha OCHOBY mpahema
W aHaJIKM3e KapAHOJWHAMHMKE JICBE KOMOpE Kao MOP(OIOMIKH U (PYHKIIMOHAIHO JOMUHAHTHE
cpuaHe wryrubuHe. CBM  KapAMOAWMHAMCKH TapaMeTpU Cy PErucTpoBaHH JAUPEKTHO,
mwiacupameM ceHzopa (transducer BS4 73-0184) y neBy komopy cpra. OBa WHBa3WBHA
mporenypa je Tako oMoryhuiia Kpajibe Mpennu3HO U BaJTHIHO MEPEHEe CBUX JOCTYIMHHX U 32
HaIly CTYJIHjy PEJIeBaHTHUX TOKa3aTesba (PyHKIHMje MUOKapaa — MakcuManny (dp/dt max) u
MuHUManHy (dp/dt min) cTomy mpomeHe MpPUTUCKA Y JieBOj komopu, cuctoinau (SLVP) u

nujaronau nputucak (DLVP) nese komope, u cpuany ¢ppexseniy (HR).

[Tapametpu dp/dt max u dp/dt min o3HauaBajy BeIMUUHY (CTOIY) IPOMEHE MPUTUCKA
(mmHg) y neBoj xomopu y GyHKIMjH BpeMeHa (TOKOM jeIHE CeKyH/IE), 11a TaKO e(pHUKacHOCT
M KBAJIUTET pajia CpyaHor Mumuha, TUPEKTHO 3aBHCE O/ BPEAHOCTH OBHX Mapamerapa, Te ce
TaKO OHHM, W y KIMHHWYKO] YIOTpeOM KOPHUCTE 32 WHAMPEKTHY TPOIEHY CHAare cpyaHe
KOHTpaKIMje, Tj. KOHTpaKTHJIHOCTH u penakcaiuje (85). YV ckmagy ca THM, y Caaalliiboj
CTYAMjU ¢MO OMJIM y MOTYhHOCTH Ja MpaTUMO KOMIUIETHY KapJAHOJMHAMMKY CpYaHOI paja,
y3umajyhu y 003up cBe KapJAHOJMHAMCKE TTapaMeTpe KOju Cy paHHuje Y TeKCTY U HaBeACHU. Y
KapJIMOJIMMAHCKOM CMHCIy OBH T[apaMeTpH Cy H3y3€THO BaXHH I[OKa3aTeJbu
(YHKIMOHATHHUX MpOIleca y CaMoOM Cpily, Ila Tako Ha mpumep, nopemehaj cucrose Muokapsa,
pEerucTpyjeMo CHUXeweM BpenHocTd dp/dt max, JOK AMjacTONHY AMCHYHKIM]Y yOouaBaMo

nopactoM dp/dt min (moctaje joir HeraTUBHUjH).
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5.1. E®EKTHU HAHJAPOJIOH JEKAHOATA HA KAPAMOIAMHAMCKE
IHAPAMETPE WM30JI0BAHOI' CPIA ITAIIOBA Y AKYTHOJ CEPUJHU
EKCIIEPUMEHTA

BbpojHe KIMHMYKE CTyauje Cy HECYMIbHMBO JIOKa3zaie Ja IMpHMEHAa HaHIPOJIOHA
Mpe/cTaB/ba HE3aBUCHH (HAKTOp pHU3MKA 3a pa3Boj xumeprpoduje cpuaHor Mmumwmha, a
MOCJAEIMYHO M HAacTaHaK CpyaHe HMHCY(HIMjeHIMje W HeHuX Komiumikanuja (86, 87) u y
TOTOBO CBaKOj C€ CyMapHO MCTH4YE Jja OBaj aHAOOJMK BEpOBAaTHO OCTBapyje M JAUPEKTaH
TETHU e(heKaT Ha MUOKAP/I.

VY cagammoj CTyIuju, Y TOKY aKyTHE CepHje eKCIIEPHMEHTa HCTPAKUBAIU CMO
yTULA] JTUPEKTHOI yTHUIaja HAHAPOJOHA HAa KOHTPAKTWIHOCT cpyaHor Mumuha. Pesynratu
KOje CMO JOOWIM TMOKa3yjy Ja Cy BHIIE J03€ JOBeNe 0 3HaYajHUjer CMambeha HajBaKHH]UX
KapJIMOJMHAMCKHX Tlapamerapa, ajid Ja Cy M HHUCKE /03¢ JIOBele J0 TpPOMEHa Y
KapAWMOJUHAMUIIM cpuaHor Mmummha: KoHmeHTpamuja ox 10uM wWHAyKOBaNa je 3HA4YajHO
cMmameme dp/dt max, dp/dt min, SLVP, cpuane ppekBenie u kopoHapHor nporoka (Tabea 4,
5, u I'padumu 1, 2), anmu je noza og 100uM Ttakohe yrunana cmamemeMm BpenHoctu dp/dt
min, SLVP, cpuane QpekBeHIle W KOPOHAPHOI MPOTOKA W TO HA BHIIMM BPEIHOCTHMA
KOpPOHApHOT TepPy3HMOHOT TMPUTHCKA, U THME HAHPOJOH 3allpaBO IMOTIIYHO CYNPUMHPAO H
CHCTOJIHY U AMjacToiHy ¢yHkuMjy muokapia (Tabena 6 u I'paduk 3). Hajumuxka nosza og 1uM
je noBena J10 3Ha4yajHOT cMamema camo dp/dt min u SLVP u To Ha mputucky ox 80cmH-0,
JIOK y OCTajluM IapaMeTpuMa HHUje JoBejia J0 MPOMEHAa HU IMpH HajBUIIEM Nepdy3nOHOM
MPUTHUCKY, IIITO 3HAYH J[a CAaMO Y Mamb0j MEPH PEMETH perakcanujy (IujacToiy) cpiia.

Kao wmoryhe o0jammeme HacTaHKa OBUX IpoMeHa Hamehe ce OuomoIka
aKTUBHOCT HAHJPOJIOHA Kao JepHBaTa TECTOCTEPOHA BE3MBAEM 3a aHJIPOI€HE peLenTope
(AP), xoju cmanajy y cynepdamuiujy HyKJI€apHHX perentopa Koju (yHKIMOHHUIIY Kao
JUTaH/IOM aKTUBHPAHU TPAHCKPHUIIIIMOHU (akTop. MehyTum, 3a aHaporene je Takohe mo3HaTo
Ja MHIYKY]y Op3y CHUTHAJIHY KacKaJHYy aKkTHBAalMjy KMHA3e M MOJIYJIMpAjy MHTpalelylapHe
HuBoe Kamujyma (88). Kako kapAuOMHOIUTH TOCENYjy aHIPOTEHE pelenTope, OHIa je
HECYMIbMBO BEOMa BaXKHA IMOTEHIMjajlHA TOBE3aHOCT MPUMEHE CTepouja M MHUOKapia, jep
BEPOBATHO YTHUy Ha KapJuOBacKyJapHy (YHKIH]y U PEMOJIENOBame CpyaHOr Muluha,
MOYTUPAjy eNeKTpOo(U3UOIIONIKE OCOOMHE CpIla M MEHajy KapauoJjomiKe nepdopmance.

Cryauja koja je ucnuTHBaja CyOXpoHHWYHE edekTe HaHAPOJIOHA a KOjy OMCMO

MOIJIM JOBeCTH y mnopeheme ca HamoMm, je cTyauja Kojy je cmposeo Penna C. ca
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capaJiHUIIMMa, KOjH Cy Nall0OBUMa alyIMKOBaJIM HAHJPOJIOH 15 naHa MHTpaMycKyJapHO, y 103U
on 15Mr/nan u npatuinu epexTe Ha KOHTPAKTHIIHOCT CpIia U YOIIIITE JEJI0OBambe Ha MHOKAp/I.
Jonwm cy o 3akibydka aa HJ/l Tperman yTude Ha KOHTPaKTHIHOCT MHOKapnaa, mnoBehasa
excrpecHjy B2 agpeHolenTopa, Kao M Jia je Mocje HaHJIpOJIOH TPeTMaHa, Cple Moxke OUTH
U3JI0KEHO NMPEKOMEPHO] CHMIIATMYKO] CTUMYJIALMJU, IITO MOXE HPEJCTABJbATU PU3UK 32
HACTaHAK KapJMOBACKYJIAPHUX WHIWJCHATA TNPH NPUMEHH aHAOOIMYKHUX CTEpOUaa y
PaTIMYUTUM CTPECHUM IpoliecuMa y opranusmy (89).

[To3nara cy ucTpaxkuBama y KOjUMa aHAPOreHM MOTry MoBehaTH KOHTPAKTUIIHY
GbyHKIHM]y MHUOKapaa, Kpo3 MOAyJalujy HMHTpahelMjCKMX HHBOA KallHWjyma, Kao W Ja
€HJIOTEHH TECTOCTEPOH M MPOTeCTEPOH MOTY CKPAaTUTH aKIMOHH MOTEHIUjall, oBehasajyhu
pH3HK 011 pa3Boja nopemehaja purma cpyanor mummha u nqpyrux cpuanux 6osuectu (90).
Ilopen Tora, HaHIPOJIOH M3IJela Ja MOXE M IOropumaTH cpyaHy (QyHKIU]y Yy MHOTMM
pasznmuuutuM okonHoctuMa (90). @paHi M capaJHMLM, Y CBOM paay, MOKazaau cy Ja
XpOHMYHA TPUMEHA CTEPOUAa Y3pOKYyje XUmnepTpodujy Muokapaa y O0a3alHUM ycJIOBHMA U
HETaTUBHO yTUYE Ha PEMOJICNIOBAE JIEBE KOMOpe Tmocie MH(papKTa MUOKapa y jKeHKaMa
naroBa (91).

Nnak, y norieay BeJIMYUHE CTATUCTHUYKE 3HAYajHOCTH IIPOMEHA Koje Cy HacTraje,
Tj. TeXHHE (QyHKUMOHANHOr outehewa, u3 Tabena M rpa@uKkoHa ce BHAM Jla AKyTHO
NpUMEHBEHA /1032 HAHAPOJIOHA HUje JOBeNa 10 MHTE3MBHHUX MPOMEHAa KOHTPAKTHIIHOCTH
caMor cpuaHor MuIlKha, BEpOBAaTHO U3 pasjiora KpaTKOTpajHe M3JI0KEHOCTH KapIMOMHUOILIUTA

HaHJIPOJIOH JIEKaHOATY KOja jeé BEpOBAaTHO HEIOBOJbHA Y TOM IOTJIENY.

52. E®EKTH HAHAPOJIOH JEKAHOATA HA KAPAUOAWMHAMCKE
ITAPAMETPE HM30JI0BAHOI' CPHOHA ITAIIOBA Y XPOHHMYHOJ CEPUIJA
EKCIIEPUMEHTA

Y OKBHpPY XpOHHYHE CepHje HCTPaXHWBamka, NPATWIA Cy C€ KapIuOJUHAMCKH
napaMeTpu KoOJI EeKCIEPUMEHTAIHUX Tpylna o]l KOJUX Cy HeKe Ouiie H3JI0XKEeHE JEjCTBY
HaHJIPOJIOHA, Kao U (PM3NYKOM TPEHUHTY IUuBambeM. [103HaTo je pu3nuka akTUBHOCT JIOBOJH
70 peayKLuje KapAHOBacCKyJapHOT MOPOMAMTETa U MOPTAIUTETa, KA0 U IOOO0JbIIAY
KBaJIUTETa )KUBOTA.

MexaHu3mu yTrnaja Gu3NIKe aKTHBHOCTH Ha KapIUOBACKYJIAPHU CUCTEM OTJIeajy ce
y CMameHO] CpuyaHOj (PEKBEHLHUJU U CMAKEHOM pajay CUMIATHUKYycCa, IITa BOAM PEIYKLHjU

HOTpe6a 34 KUCCOHHUKOM IIPpU UCTOM HAIIOPY U THUMEC CKOHOMI/I‘{HI/IjCM pany cpua. IIocne camo
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YeTUpH Henebe TPEHWHTa, KOJ KapAWOBACKYIapHHX IaldjeHara Io0oJblaBa ce
eHI0TeMjaliHa TUCYHKIMja ca ToBehambeM KopoHapHe pe3epBe kpBu 3a 29% (92).

Ca npyre cTpane, XpOHUYHA IPUMEHA HAHAPOJIOH JIEKaHOAaTa y BUAY JETO Ipernapara
ce KOPHCTH Kao CYNICTHTYIIMOHA Tepaluja aHApOreHNMa KOJI 3aKacHelIe TI0jaBe myoepTeTa Ko
JieyaKa, y iJby pa3BUTKa CEKYHJIAPHHUX TOJHUX KapaKTEPUCTHKA, Ka0 U KOJ MYIIKapala Koju
0oxyjy on xunoronaausMa. Tepanuja anabonuiuma je, Takohe, HHIUKOBAHA ITOCIIE BEITHUKUX
XMPYPIIKKUX 3aXBaTa KOjU MPECTaBIbajy 3HaYajaH CTPEC 3a OpraHu3am, Kao M KOJ ImanyjeHara
ca y3HanpenoBajoM XVB wuH}pexkumjoM, KO KOjUX C€ jaBjba TI'yOMTak MuIIuhHe Mace.
Hannposnon 3a pa3nmky oI OCTanMX JepuBaTa TECTOCTEpPOHA HE H3a3uBa JpamMaTUYHA
nopehamba Mummhae wmace Hero mnosehame uBpcTmHe Mmummha W cHare, Takohe u
W3IPXKIJBUBOCTH, A TaKO KaJa je y NHUTalky HEroB YTHUIA] Ha KapAHOBACKYJIapHU CHUCTEM,
HApOYUTO Y KOMOMHAIU]H ca TPEHUHIOM MHIIMha, MpeTnocrasiba ce Ja je y JUPEKTHO] BE3H
ca HacTaHkoMm xwuneptpoduje cpyanor wmumnha. OCHOBHHM MEXaHU3MU XHUIIEPTpoduje
MOJIpa3yMeBajy 3ajeIHUYKO JICJCTBO CTepoMJa M MexaHudkor onrepehema wmwummha
(BexxOama), Koje JOBOJE 10 M3MEHAa y TeHCKO] TpaHcKpuruuju u Tpancianuju PHK, mTo 3a
nocieanily uma noseharme nporenna y muodpubprinama mumuhaux henuja (90-92).

Pesynratu koje cMO J00WIM TIOKa3yjy JZla HAKOH Jpyre Helebe
eKCTIEpUMEHTATHOT TIEPHOa y eKCIIEPIMEHTAIHUM TpyliaMa y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY TPYIY,
nMamMo Manu naja napamerpa dp/dt max, 0OJHOCHO CMambEeHhe KOHTPAKTHIIHE CIIOCOOHOCT cplia
y IpylaMa Koje Cy TpeHHpaje CBaKOJHEBHO, a Oiaro mosehame oBOr mapamerpa y Ipynu
naroBa Koja HUje IUIMBaJia ajli je MpuMaja HaHAPOJIOH, JIOK y UCTO)] HellesbH Takohe uManu
cmo Onaru mag dp/dt min, u To y rpymnu Koja je camo Omiia TpeTrpaHa GU3NYKHM TPEHUHIOM
ca CTaTUCTHYKM He3HayajHuM mnopactoM SLVP y cBuMm rpymama M 3Ha4ajHUM I[OPacTOM
DLVP y cBuMm rpynama y oBOj He/leJbM €KCIepUMeHTa. Y morieay mnpahema napamerapa
cp4yaHe (PEKBEHLE U KOPOHAPHOT MPOTOKA TOKOM JpYyre UCTpakMBauke Hellesbe, y rpyrnamMa
KOj€ Cy TpeHHpase a Takohe jelHa oJ] KUX U NMpUMalla HaHJPOJIOH JIONILIO je O CMameHa
(dbpekBeHIle cpia, a y rpyrnamMa Koje HuCy Ouiie M3JIoKeHe TPEHHHTY JIONUIO je 10 moBehama
OBOI' MapaMeTpa y OJHOCY Ha KOHTPOJNY, JIOK je KOpPOHApHH MPOTOK MoBehaH Ha BHUIIUM
MPUTUCIIMMA y TpyIlamMa Koje Cy MpuMalie HaHIPOJIOH, alli HUje CTATUCTHYKU 3HAYajHO.

Haxon tpehe Heznesbe cTynuje, pe3yaTaTu Cy MIIaK Mo jJaCHUJU Y MOTJeny
epexaTa TPEHWHTAa W AJIMHHHUCTpAIje HaHApoJoHA. [lapamMeTpu KOHTPAKTHIHOCTH CpIIa,
dp/dt max je 3HauajHO MOBHIIIEH y TPYITH KOja je caMo TPEHHpasia a Y OCTaIMM rpylama Koje
HUCY TpEHHpaJle alu Cy NMpHMalie CTEPOU] CHIDKeH, JoK je dp/dt min 3HauajHO CHYDKEH NpU

BUIIMM Tep(dy3MOHUM MPHUTUCIMMA y TPYINU Koja je caMo HmpuMana HaHJposioH. Takohe
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oo je mo nmaga SLVP u mopacra DLVP y cBum rpymama, A0k ce cpyaHa (pekBeHIIa
JOJJaTHO CMamWiIa y rpylnamMa Koje TpeHupajy anu u mosehana y rpymnama Koje TpuMajy
HaHJIPOJIOH, JOK je KOPOHApHM MPOTOK HACTAaBHO Ja PacTe y UCTUM rpynama Kao M HaKOH
Apyre Hellesbe eKCIIePUMEHTA.

OBo ce Moe 3a cafa 00jaCHUTH MO3UTUBHUM YTHUIIajeM TPEHUHTA U HEraTUBHUM
yTHUIIajeM HaHIPOJIOHA Ha KOHTPAKTWIHY CIHOCOOHOCT MHOKapja, ald | YTHUIajeM
HaHAPOJIOHA HAa pellakcalujy (IujacToily) cpua, y Tpymd Koja je TpuMana, [MopacToM
HeraTuBHUX BpeaHoctu dp/dt min.

O yTHIajy XpOHUYHOT TPEHHWHTa M NMPHMEHE HAHJPOJIOHA Ha MUOKapJ, Tpebaim
O6u Ham momohu pesynTatu mpahema KapAMOAWHAMCKHX IapaMmerapa Ha W30JIOBAHOM CpILY
naroBa HaKOH YeTBPTEe HeJesbe ekcriepuMenTta. M onu cy cinenehu: dp/dt max moxuBsbaBa
3HauajaH Maj y CBUM rpylaMa y OJHOCY Ha KOHTpoiy, jgok dp/dt min kao mapamerap
IjacToiaHe (YHKIHje cplia OcTaje MOTIYHO HEMpPOMEHEH Y OJHOCY Ha KoHTpody; SLVP je
3Ha4YajHO TMOBHUIIIEH CaMO y TPYNHU KOja M TPEHHUpa U MpUMa HaHIIposioH, 1ok je DLVP u name
3HA4YajHO IMOBHILIEH Yy CBUM EKCIIEPHUMEHTAIHUM TpylamMa Kao M y MPEeTXOJHUM HEeshaMa;
CF HakoH 4eTBpTe Helesbe eKCIePHUMEHTa OCTaje UIaK 0e3 CTaTUCTUYKY 3HAa4ajHUX MpOMeHa
y cBUM rpymnama, anu je CF 3HauajHO moBuIleH y rpynama Koje IpuMajy HaHAPOJIOH ca U 6e3
TPEHUHTA TOKOM IIEJIOT ITEPHO/IA.

Ha xamnoct, BepoBaTHO 300T aKTyeITHOCTH T€Me, MTOCTOjJH jaKO Majio PeJIeBaHTHUX
eKCIIEpUMEHTAIHUX CTyJHja Koje OM MorJe Ja MociayXe 3a KOMIIapallujy HaIluX pe3yiTara.
Asmaa F. Hassan, Manal M. Kamal cy ucrtpaxkuBanu edpekre BexOama U aHAOOIMYKUX
anaporenux crepouga (AAC) Ha XeMOAMHAMMKY, Cajap:Ka] TJIMKOT€HAa, AaHTUOTEHE3Y,
aronTo3y W XHCTOJOTHjy cp4aHor mumuha. McTpaxuBame je CIPOBEACHO Ha YETpPIECeT
naroBa Koju cy OWIM MOJeJbeHM Yy 4 TIpyle; KOHTpOJia, Ipyla Ha CTepouIuMa, rpyna
U3JI0XKeHa (U3NYKOM TPEHMHTY M Ipyla Koja U TpeHHupa u npuma crepouse. HakoH Henesby
JlaHa ajanTaiyje, )KUBOTHIbE Cy OWiie M3II0KeHe TPEHHWHTY Y Tpajamy OJf IeT Heaesba, a
takohe u nmpumena AAC je Tpajana 5 wenesbe. Cucronuu kpBHH nputucak u myic (HR) cy
HE/eJbHO TPATHIIM, & OJAHOC TEKHWHE CpyaHOr MUIIMha M TeJeCHE TEKUHE j€ MPETXOJHO
oapeheH. Y3 Mepema cepyMCKOI TECTOCTEpOHA U jOILI HEKOJIMKO Mapamerapa u y nopehemy
ca KOHTPOJIHOM TpYIIOM, JAOOMjeHH CYy pe3yiTaTH KOjU jaCHO TOKa3yjy Ja y HaHApPOJIOH
JIEKAOHAT-TPYNH Koja je Omiia TpeTupaHa CTEPOMIOM HAKOH XPOHUYHE MPUMEHE, AOUUIO 0
3HAYajHOT TMOBHIIEHA KPBHOI MPHUTHCKA W cpyaHe (PEKBEHLE M XHCTOJOMIKK MOTBpheHe
xuneprpoduje Mumwuha. Y rpynu >KMBOTHIA KOje Cy Ouie MOABPrHYT€ M TPEHUHTY H

HaHJIPOJIOHY UCTOBPEMEHO, HHje JIOLUIO 10 TPOMEHE cpuaHe (ppeKBeHIle, MpHU YeMy Cy JTOLUIH
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710 3aKJbydKa J1a c€ XpOHMYHOM IMPHUMEHOM CTepOH]a WHTe3UBHpa (HPU3MUKO BexOame, camo
BeXOAamEeM Ce MOCTHXKe OeHehUT y ogHOCY Ha (PYHKIHM]y MHOKapja, OK KOMOWHaIdja
TPEHHMHTa ¥ HAHJPOJIOHA MCTOBPEMEHO y OBOj CTYAMjH HHUjE Jajla HUKAKaB YTHIA] HA caM
cpuaHu MuIIMh y TOrMIeny KapAUOJUHAMHUKE, BEpOBAaTHO 300r KapJUOTOKCUYHOCTH
HauaposoHa (93).

OBH pe3yaTaTu Cy y CKIaay IpYT'MM HUCTPaKMBauMMa, KOjU Cy MOKa3ald Cy J1a
AAC Tperman aoBoau A0 AuCYHKIHje ayTOHOMHE peryjiamuje cpua ca H3PaKEeHUM
yMambeHhEeM MapacUMIATHKyCHE CpuaHe MOJyJalldje U CUMIATHKYCHE XHUIIEPAaKTUBHOCTH, a
Takohe yrBpheHo na je y npucyctBy cynpadusnonomkux n103a AAC moxe nohu 1o npomeHa
Y OCETJBMBOCTH CpIIa TAKO IITO UMa YTHUIIA] Ha apeHepruyke 3 pemenrtope, 300T yera HacTaje
MPEOCETILUBOCT CHUHOATpHjaIHOT YyBOopa (94).

Riezzo |. u capaguuim cy Takohe mpoydyaBaiu €r3oreHy mpuMeHy cTepou/a jep
j€ MO3HaTO Ja WHAYKY]y CpYaHy XUMnepTpodujy WH BUTPO U MH BUBO, U Kaja ce ymorpeda
crepouzia KoMOUHYyje ca BexOameM, MOKa3aHo je Ja BexOameM HHIYKOBaHY (U3HOJIOUIKY
CpyaHy XUNEpTpoPHjy Mema y Haropu3MOIOmKYy cpuyaHy xumneprpodujy. Mako cy maio
MO3HATH MOJIEKyJIapHH MexaHu3MmH, Riezzo je omumcao nma AAC noBojxe WHIMPEKTHO M0
W3HEHAJHEe CpuaHe CMPTHU, UH(ApKTa MUOKap/a; Kao MOCIeIUIa alloNTO3€ U OKCHIATUBHOT
CTpeca Kaja yApPYKEeHO ca BexOameM, a oAroBopHu cy u xymopannu daxropu (THD-o,
XCII-70, WUJI-1B), ka0 u na TECTOCTEPOH M JEPUBATH MOTY JACJIOBATH KPO3 T€HOMCKU W
HETeHOMCKH MEXaHHU3aM, KOje je JIeTalbHO u omucao (94).

Jlakiie, Ta XpOHUYHA 3JI0YyNOTpeda aHaOOIMUYKUX CTepouaa Ne(UHUTHBHO MMa
3a MOCTIeIUITy JOCTA MaTOJIOMIKUX MMPOMEHa, KOje UIAaK 3aBUCE O/ BPCTE, 103€, yUECTATOCTH U
Ha4yMHA ynoTpede UCTHX.

OHOo mTO OM MOCEOHO M3/BOJWIM KaO HMHTEPECAHTHY UMI-EHMILY, je TO Ja Y
rpynama Koje cy TpeHupaje HakoH japyre u Tpehe Henesbe eKCIepUMEHTAIHOI Mepuojia je
JIOTILJIO IO CMamkema cpuaHe (PpekBeHIle, a y rpynama Koje cy npumaiie HaHAPOJIOH je JOIILIO0
10 oBehama, IITO je y CKJIaly ca pe3yJTaTiMa JIPYyTruxX UCTPaXHBamka Koja Cy omucania Ja je
cMamemne (PpeKBeHIle cplia je BEpOBaTHO IMOCIEeNUIA ePUKACHOCTH BexOama, OJHOCHO Ja
BexOameM HHAYKOBaHA OpaJukapiuja y MUpPY je y Be3H ca aJlalTallijoM CpyaHe ayTOHOMHOM
HEPBHOM CHCTEMa Kao MOCIETUIIOM (U3UYKOT TPEHMHTa, 0K Kkoaamuuuctpaija AAC u
TPEHHUHTa JEIMMHUYHO CMamyje T€ MPEAHOCTH Ca CBOJUM HEXeJbeHUM e(deKTuma, noBojehu
70 X€MOJIMHAMUYKHUX MPOMEHa W MaTOPHU3UOJIOLIKE XunepTpoduje cpyaHor muiuha, mro
yka3yje Ha noBehaH Kap/JHOBAacKyJIapHU PU3UK MPU TPEHUHTY U UCTOBPEMEHO] 3JI0yNoTpedu

aHabonmukux crepouaa (95-98).
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Rocha F. u capagaunu cy Takohe, y CBOM HCTpakMBamy KOpucTehu HaHIPOJIOH
JIeKaHOAT CaMOCTAJIHO MJIM y KOMOMHAIM]jH ca aepOOHUM TPEHUHTOM Tj. IUTMBAIEM, JTOLLIH
70 TOTOBO HJEHTHYHHMX pe3yiTara. 3ak/byuuiu Cy Ja ce cynpadu3uoJOUIKUM Jj103ama
HaHgpoJioHa (5 mg/kg sc. 2x/nedemno) MOXKe pa3BUTH cpUyaHa XUNepTpoduja y yTpeHUpaHUX
naroBa, a Jajbe 10 moropiama cpuanux nepdopmancu (96).

Melhytum, mperparoMm IMTeparype, HWIAaK TOCTOje Temkohe y Tymauemy
pe3yiaTara eKCIepUMEHTAIHUX CTYAMja Ha KUBOTHUI-aMa (MUIIEBHMA M MAIOBUMA), & pa3jior
TOME JISKH y Pa3HOBPCHOCTH EKCIIEpHMEHaTa (Pa3HOJIMKOCTH CYIICTaHIM, KOje TOKa3yjy
pa3MynTe OCOOMHE, Pa3IMYUTe CKCIIEPHMEHTAIHE MOJeNie - MHUII / TaloBe MO MOy U

CTapocTH, Tpajame TperMana ca AAC, ynorpebsbeHe J103e, THIT, 00UM U Tpajame BEXON).

5.3. EOEKTH HAHPOJIOH JEKAHOATA HA TAPAMETPE OKCHUJALIMUOHOTI'
CTPECA Y M30J0BAHOI' CPLHA ITIAIIOBA Y AKYTHOJ CEPUJA
EKCIIEPUMEHTA

[{nsb oBOT J1e1a UCTpaXkKBama je OMO UCIIUTUBAE YJIOTe OKCUIALMOHOT CTpeca
y e(exTumMa HaHJAPOJOH JeKaHoaTa Ha (YHKIHU]y MHUOKapAa M KOPOHApHY LHMPKYIalHjy.
OnpehuBameM HHUBOA MPOOKCUAAHTHUX MOJIEKYIa (a30T MOHOKcHIa y popmu HuTpuTa (NO,),
cynepokcua aHjoH paaukana (Oy), u Bomonuk nepokcuaa (H,0,)) 1 Mapkepa OKCHIAIMOHUX
omrehewa (MHOEKcA IuNuAHE mepokcuaanuje mepeHor kao (TBARS)) y koponapHOM
BEHCKOM €(QUIYeHTY, CMO JKeJIeNH Ja YTBPAUMO Ja JIH TPUMEHECHH aHAO0OJIHYKU CTEPOU]I
M3a3uBa HEraTHBHA JIjCTBA Ha cplie MyTeM noBehaHe npoaykiuje cao00IHUX pajuKalia Win
Jj€ ped 0 HEeKUM JIpYIMM MeXaHU3MHUMa.

[ToBe3anoct ¢uznukor onrepehema M OKCHIALMOHOT CTpeca je Mo3HaTa of
panuje. 3ampaBo, OKCHIAIMOHU CTpeC je jedaaH OJ HajMONHHMJUX HWHIYKTOpa EHIOTEIIHE
michyHKIMje W KapauoBackyiaapuux Oomectu (99). CkenerHu mumuhi, Kao W CpyaHd
mumnh y Toky ¢usnukor ontepehema reHepuily mnoBehaHy KOJWYMHY PEAKTHUBHUX
kuceonnunux Bpcra (POC) u azotHux jemumema. POC cy HycnmpousBoiu aepoOHOT
henujckor merabonu3mMa, a aHTHOKCHJAHCHU €H3UMH Kao IITO Cy CYNEpPOKCH] IHCMyTa3a
(COJMl) m xaramaza (KAT) wrpajy K/bY4HY YJIOTY y 3a00HMIaKey HHUXOBHUX INTETHUX
edekara.

OBu POC mnotoM wWHMLHMPA]y JUNMIHY NEPOKCUIAIM]Y BacKyJIapHHUX

SHJIOTeTHUX henwja M ®HBHUXOB Mopdo-¢pyHkunoHamHu mnopemehaj. [lopex aupexTHOT
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omrehema ennorenHux hemuja, O,  cTBOpeH ayTo-oKCHAAIMjoM cTyna y natepakmujy ca NO
MIPOAYKOBAHUM O] CTpaHE MCTUX hemuja, ITO 3a MOCIEAHNILy UMa CTBApamE jOII TOKCHYHU)E
RNS — ONOO'". Tume ce HactaBspa omreheme engorennux hemnuja, mox yrunajem ONOO™ u
cMmamyje OuopacnoioxkuBoct NO, mTO peMeTH KOHTPOJIY BacKyJlapHOI TOHYCa, OJHOCHO
(dbuszmosomKy BazoauiaTanujy. Tako ce crBapa T3B. 3avapanu Kpyr (circulus vituosis) y
KOMe je eHj1oTen cTpykTypHo omtehen, mpoussoau mame NO, unja ce KoHIETpaIyja J0JaTHO
cMmamyje y peakuuju ca O .

DU3MOIIOIIKE YJIOTe a30THUX BpPCTa Cy MPUIMYHO PA3HOBPCHE, OHE JIENyjy Ha
IIUPOKHU criekTap henmujckux mporeca, kao mrTo je hemujcka nposudepannja, ocimodahame
KaJIIMjyMa ¥ XOpMOHAJIHA OMOCHHTE3a, alli BbUX0BA MPEKOMEPHA eKCIpecHja je IMmoBe3aHa ca
HAaCTaHKOM pa3HuX Oojectu. Jlakie, CBM HaBeIEHH TMPOLECH 3ajeHO, MEXaHH3MOM
MO3UTUBHE MOBpATHE CIIpere, Ha Kpajy JI0BOJIe A0 HACTaHKA eHJI0TeNHe AuchyHKIH]e.

POC monekynu Mory aa uHteparyjy ca henujckum KOHCTUTYEHTHMA, [1a TaKO
noBehano wim cmameHo crBapame POC Moke Mpoy3poKOBAaTH OKCHIATUBHE MOJAH(UKAIT]E
JHK, mporenna, u aunuaa. OBe CTpyKTypHE POMEHE y OMOMOJIEKYJTMMa MOTY J1a MCHa]y
henujcky QyHKIM]y U Tpolece, U Urpajy BaHY YJIOry y HacTaHKy Hajuemhux Ooiectu u
JIETeHEePaTUBHUX CTamba.

3noynorpeda AAC, koju ce yoOu4ajeHO KOPUCTE JIa TTOOO0JbINAJy CIIOPTCKE
nepopMaHce y CHOpPTHCTAa je TIOBE3aHAa ca KapAWOBACKYlIapHHM mopeMehajuma. VY
HOpMalHUM, (¢u3nojomkuM ycinoBuma, Behuna POC ce mpousBogum y  TOKY
MUTOXOHJPHjaTHOT ~ TPAHCIIOpTa €JIEeKTpOHAa 3a BpeMe peAyKLHuje KHUCEOHUKa Yy
MUTOXOHJIpHjaMa. 3aTo TPOIYy)KEeHa aJIMHUHHCTpallhja CTepouaa u3a3uBa AUCHYHKIIN]Y
MUTOXOH/IPHjCKUX PECIMPATOPHUX JAHUYAHUX KOMILIEKCAa M MOHO-OKCHT€Ha3a CHCTeMa, IpH
YeMy ce Ipu OBaKBUM ycloBMMa MojauaHo ctBapajy POC renepanuje. Cplie je opraH Koju je
Hajuenthe omreheH NPUMEHOM CTEPOUA.

VY HameMm WCTPaKWBIY, HATIPEe CMO HCIUTHUBAIMA YTUILQ] PA3TUIATHX
konnentpanuja H (1uM, 10 uM u 100 uM) Ha WHIEKC TUNUIHE TEPOKCUIAIIN]E MEPEHEM
TBARS-a. Huje Ouio cTaTUCTHUYKU 3HAa4ajHUX MpoMmMeHa y BpeaHocTuma TBARS-a Toxom
npumene 1pM, 10 uM umu 100 uM HJI Ha cBUM BpenHOCTUMa KOPOHAPHOT Mepdy3HnOHOT
nputucka. HujenHa ox mpuMemeHUX KOHIEHTpalldja HUje MHIYKOBala 3HAa4yajHEe MpPOMEHe
nuHamuke TBARS-a y ogHOCy Ha KOHTpOJIHY Tpymry. OBaj pe3yiTar MOXe Jia yka3yje Ha TO
na KpaTkopouHa arumkainija HJI, Huje moBospbHA 3a HACTaHAK MPOMEHA Ha MEMOpaHu | /Win

omrehema.
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JluteparypHu nmomanu 0 akyTHUM edeKThMa cTepouaa Ha hennjcky MeMOpaHy
cy ockynuu. IlpeoBnasgaBa MUIIUBEHE J1a aKyTHA M3JI0)KEHOCT OBHX CYICTAHIIM HE W3a3MBa
JUMHUIHY TEPOKCHIAIN]Y, @ MOXKE YaK U J1a IOTUCHE caM MPOIIEC JIUIUAHE IePOKCHIAIN]je, Ha
npuMep, nocie muinnhae aenepsanuje (100).

Jpyru mnapamerap u4Mjy JIUMHAMHUKY CMO TMpaTWIM j€ a30T MOHOKCHJI.
Anmunuctpanuja | pM HJI unaykyje ctaTHCTHUKH 3Ha4ajHO noBehame a30T MOHOKCHAA Ha
nepdysuonom nputucky ox 60 cmHO, nok je agmuamcrpanuja 100 uM HJI unaIykyje
CTaTUCTUYKU 3HAYajHO CMamEHE OBOI IIapaMeTpa Ha HajBUILEM IPUTUCKY. Y OJHOCY Ha
KOHTPOJIHY Tpyly, KOJIMYMHA a30T MOHOKCHZA C€ HHje 3HayajHO Memaja TOKOM
anmuauctpanmje 10 uM HJI. Anmunanctpanuja HajHbke konnertpanuje H/ (1uM), 6una je
MOBE3aHa ca BUIIMM BPEIHOCTUMA OBOT MapaMeTpa y OAHOCY Ha KOHTPOIY, Ca CTATUCTHYKOM
3HayajHoIIhy. Y TOM CMHCIIy, OBM DPE3yJTaTH yKa3yjy Ja je HajHIKa J103a aHaOOJIUYKOr
cTepoujia MHAYKOBaJa BA30OKOHCTPUKIHU]Y U CMambeme nepdysuje cpyanor muuha.

JlnHamuiKka BOJOHHUK-TIEPOKCHIA je Owia apyradydmja y OJHOCY Ha KpeTame
MPETXOJHO HAaBEJCHUX NapaMerapa. Hamme, agMmMuHHCTpanuja CBUX KoHIeHTpamuja HJJ
UHAYKY]€e je cMamemne HyO2 1 TO HAapOuUTO Ha BUIIMM IpUTUCIMMA Nepdy3Hje cplia narosa.

Ono mro je uHTepecanTHo je To na je Frankenfeld S. ca capagnuimma je
Mpoy4yaBao XpOHWYHU YTHIQ] TapameTapa OKCHIAIMOHOT CTpeca Ha cpile, jeTpy u Oyopere.
Kupotume cy Ouse mojesbeHe y Be rpylie: KOHTPOIHY IPpyIy MaioBa (aAMUHHUCTpAIM]ja yiba
O]l KUKUPUKH]jA) W Tall0OBE TPETHUpaHEe ca HaHApoJoH jaekaHoatoMm (lexa lypabomun (50
mr/mi) 1 mr/100r TT/Hene/bHO UHTPAMYCKYJIapHOM MHjE€KIIMjOM, TOKOM 8. Hezesba. Jlonum cy
710 3aKJbYYKa J1a HAHJPOJIOH JEKaHOAT Y BUCOKHM JI03aMa j€ y CTamy Jla IOPEMETH PEIOKC
pPaBHOTEXY Yy jeTpH, cpity U OyOpesnma, ca MoceOHUM aKI[EHTOM Ha BPEJHOCTHMA BOJOHUK
nepokcuaa (101). Pesynratu Hamie cTymuje cy y KOpeJialjH ca HaBEACHOM CTYIHjOM U
yKa3yjy Aa okcuaanuonu noreniujan HJI 3aBucu on Tpajama M310)KEHOCTH, OJHOCHO aKyTHa
aruIMKalMja MOXKe 4ak JaTh aHTH-OKCHUJIAlIMOHHU edeKar.

Anmunuctpangja 100 M HJ[ je  wu3a3Bajia CTaTUCTHUYKM 3HauyajaH Maj
CYNEPOKCH/JI aHjOH paJuKaia MpH HajBUIIEM Nep(y3HOHOM MPUTUCKY Y OJJHOCY Ha KOHTPOIY,
JIOK HMKe KOHIEHTpallMje HaHIpOJIOHAa HUCY M3a3Bajie 3HauyajHE NMPOMEHE y BPEAHOCTHMA
CYNEpOKCHI-aHjoH paaukana. Ila crora, umajyhu y Buay na je HajuspakeHHjH YTHIA] Ha
omrehema nunuma MeMOpaHe yIpaBO Y3POKOBAaHO BOJOHUK IEPOKCHAOM M CYNEPOKCH]
aHjOH paJuKaIoM, MOCMaTpaHHW PE3yJITaTH OBHX KJbYYHUX MapKepa HaM MOTy moMohw ja ce
objacuu oxacycTtBo omTehema memOpane (0e3 mpomene y TBARS-y Bpeanoctn) HakoH HJ|

n3jarama.
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300r OCKYZHOCTH HCTpaKMBama KOja Cy mpatuia e(eKTe aKyTHe MpPUMEHE
HaHJPOJOHA WM OWJIO KOjer JepuBaTa TECTOCTEPOHA, jaKO j€ TEIIKO YIOPEIUTH Halle
pesynrare ca Beh moznatum. Delchev S w capaguunm cy mpoyuaBamu akyTHe edekte
aHA0OJMMYKKUX cTepora (peTabosui, aHaOOTMYKH CTEPOUT) Ha aKTUBHOCT TOjeAMHUX CH3UMa
y KapauomuonuTuMa mamnoBa. CTEpouj je IPUMEHEH CaMoO jeTHOM, CYOKYTaHO Y JIO3U O]
SOMTI/KT ¥ JIONIUTH Cy JI0 3aKJbydKa Ja aKyTHO MPUMEHEHA J103a HE YTHYE 3HAa4ajHO Ha OUII0
KaKBY €H3MMCKY aKTUBHOCT KapJHOMHOLUTA U Ja €(pEeKTH HCKJbYYHBO 3aBHCE O]l JY)KUHE
npuMemeHe 1o03a crepousa (102).
OBaj pesyaTaT MOXE Ja yKazyje Ha TO Ja KpaTkopouHa aruukaruja HJI, Huje
JIOBOJbHA 3a HACTaHAK MPOMEHa y JAWHAMHIM OKCHIAIIMOHHMX IapaMeTrapa, and he Ham
BEPOBATHO JICO HCTPAXKHUBAKHA Y OKBUPY XPOHUYHE CEpHje eKCIIepUMEHAaTa MOXK/a PAaCBETIUTH

HOTCHL[I/IjaJIHe C(beKTe HaHAPOJIOH JACKaHOaTa.

5.4. EOGEKTU HAHAPOJIOH JEKAHOATA HA TAPAMETPE OKCUJAIIUOHOI'
CTPECA Y MH30JIOBAHOI' CPOA ITAIHOBA Y XPOHUYHOJ CEPUIJU
EKCIIEPUMEHTA

[{usp oBOr nenma WCTpakWBama je OMO WCIHUTHUBAKE YIOTE OKCHIAIMOHOT
cTpeca y XpOHUYHUM e(eKTHMa HaHIPOJIOH JeKaHOaTa Ha (QYHKIIN]Yy MUOKap/ia U KOPOHApHY
nupkynanyjy. OnpehuBameM HUBOA MPOOKCUIAHTHUX MOJIEKyJa (a30T MOHOKcUIa y (popmu
nutputa (NOy), cymepokcua aHjoH paaukana (O;), u Bogonuk mnepokcuna (H202)) u
Mapkepa OKCHJAlMOHWX omTehema (MHAEKCAa JWMUAHE TEPOKCHIAIM]e MEpPEeHOT Kao
(TBARS)), xao u ensuma cucrema aHtuokcugaruBHe 3amture (CAT, SOD, GSH)
nokymrahemMo Ja ca3HaMoO Ja JIM TNPUMEHa HaHAPOJOHA CaMOCTAIHO W/WiIK (PU3HUKO
onrtepeheme MMa HeraTUBHE e(eKTe Ha MUOKApP/I.

[lozHaTo je na (QU3MYKM TPEHUHI HMMa BEJIUMKHU YTUIA] HA OKCUIAIOHE
napametrpe. Heke cryamje cy mokaszasne aa BexOame moBehaBa CTOIMy MOTPOITHE KUCCOHUKA
3a 10-20 myrta, mTo pe3yiaTHpa MojayaHOM MPOU3BOIK-OM PEAKTUBHUX KHMCEOHMYHHX BPCTa
(POC) (103). Hanopuo BexOame moBehaBa MOTpOIIKY KHCEOHHKA M Y3pOKyje mopemehaj
yHyTaphenujcke Mpo-OKCHIAIMOHO-aHTHOKCHIALMOHE XoMeocTaze. MUTOXOHAPH]jaTHU
TPAHCIOPTH JIaHAI EJEKTPOHA, NOIMMOP(OHEYTpOPHIN W KCAaHTHH OKCHIA3e Cy
UICHTU(PUKOBAHU Kao TJaBHU M3BOPU yHyTaphenujcke MpOAyKIMje reHepanuje cioO0aHUX
panukana y TOKy BexOama. PeakTnBHE KHCEOHWYHE BPCTE MPECTaBIba]y 030UIbHY MPETHY

henujckoM aHTHOKCHAAIMOHOM CHCTEMYy OJ0paHe, Kao INTO Cy CMameHe pe3epBe
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aHTUOKCUJIAHTHUX BUTaMMHAa M IJIYTaTUOHA, M TIoOBehaHe OCET/BMBOCTM TKHUBA Ha
okcujanuoHa omrehema. MelyTuM, €H3UMCKH U HEEH3UMATCKU aHTHOKCHIAHCH CYy MTOKa3aJn
BEJIMKO IpujarohaBame MPH aKyTHOM M XPOHUYHOM (HU3UYKOM TpEHHUHTY. JlenukaTHa
paBHOTEXa M3Mely Ipo-oKcuAaHaca M aHTHOKCHJIaHaca YyKasyje Ha TO Ja cylUIeMeHTaluja
CTepouJMMa MOXKE MMaTH yTHIaja noJ oAapeheHuM (HU3MOJIOLIKMM YCIOBMMA Ha (U3HUKY
aKTHUBHOCT I10jeIMHIIA [1a MOX/1a CAMUM THM U Ha MapaMeTpe OKCHIAIMOHOT CTpeca, ITO CMO
Y TIPATHJIN Y HAIlIeM UCTPAKUBAIbY.

[IpBu mapamerap KOjU CMO HpaTWJIM j€ MHIEKC JMIUAHE MEepPOKCUAALH)e
(TBARS), 1 TO HaKOH CBaKe HeJC/be CKCIEPUMEHTAIHOI MEepPHOo/a, TAC je 3alakeHo aa Cy
npomene Bpeanoctu 1 BARS-a moce6HO ymaaspuBe y Tpynu Koja je U mpuMasia HaHAPOJIOH U
Koja je Omiia M3JI0’)KeHa TPEHUHTY IUIMBAKkEM, ¢ THM IITO jé HAKOH MpBE HEJeshe JOUUIO 10
NOBMIICH:A, Y IPYroj HeJeJbU /10 MajJa BPEJHOCTH OBOI IIapaMeTpa KOJA OBE Ipyle, JIOK je
HAKOH IIEJIOKYITHOT ekcriepuMenTa y oBoj rpynu (T+H+) mouwno go 3Hauajuor naga TBARS-a
y OJIHOCY Ha CBE€ OCTalle TPpyIe y MOCIEeA0] Y OJHOCY Ha KOHTPOIY, & Y OCTaJIUM rpyrnaMa
ocraje moBuIIeH. Jlakie jacHO je ja Momwio a0 moBehaBaHe MPOAYKIH]jE MPO-OKCUAAIMOHOT
mapkepa (TBARS).

VYV nornexy pauHamuke a3oT MoHokcuga (NO) kao japyror OuTHOr
MPOOKCHIAIIMOHOT MapKepa, Ha IOYETKY EKCIIEPHUMEHTa Yy APYroj HEAEJbH JOUUIO0 je 0
WCIIOJbaBamkha pa3lIMKe y HHBOMMA a30T MOHOKcHIa u3Mel)yy rpyma Koje HUCYy U jecy
TpeHupaje, JOLUIO je 10 Maja BPEJHOCTH OBOI Mapkepa. TOKOM Jajber eKCIepUMEHTAIHOT
nepuona y tpehoj Henesbu HMje OWJIO BapHjalMja, JIOK C€ Y UYETBPTO] HEAEJbU 3HAYajHO
MOBHCHJIA BPEJIHOCT a30T MOHOKcHaa y rpynu T+H+ ca 3HauajHOM pa3iMKOM y OZHOCY Ha
TpyIy Koja HUje TpeHupana. Hamm pesynaratu cy y MOAYAapHOCTH ca pe3yiaTaTuMa JPYrux
HCTpPaXMBamwa, Koja Takohe onucyjy nosehany npoyKiuujy MHAEKCa JUIHIHE TepOKCUIanuje
IpU HECKUM M BHCOKHUM HPHUMEHECHUM J103aMa HaHIPOJOHA, Kao mTo je omrcao u Mohamed
ca capaonuyuma y CBOM paiay koju je o0jaBibeH 2015.-e rogune (104).

Jlakne GUTHO je 00jaCHUTH Ha KOJU HAYMH HAHAPOJIOH CMamyje €HIOTEIHY
npoaykijy NO y cpily U yTHue Ha MHJAEKC JUIHIHE NEePOKCUIAIje, jep je TOKa3aHo Aa y
Ipylnu Koja HHje TPeHHpaja a MpuMaja HaHAPOJOH Y Tpajaly OJl YETHPU HeAesbe, a30T
MOHOKCH/I j€ 3Ha4ajHO CHIKEH.

Enpnorenna nponykuuja NO je y IMpEKTHO] BE3H ca aIeKBaTHUM OJIp)KaBambeM
BacCKyJIapHOT TOHYCa, T1a je 3aT0 BeoMa OMTaH TayaH MeXaHW3aM IMOMONy KOjer HaHIPOJIOH y
TOKY BeOama yTHuYe Ha MPOJYKIM]Y a30T MOHOKCHJAA, MEhyTHUM TH MEXaHH3MH jOII YBEK

HUCY jacHO wuAeHTU(uUKOBaHM. M3riena na Hema CTyAMja KOj€ jJacHO aHaJIM3UPajy
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koMOuHOBaHe edekre aecpoOHOT TpeHuHTa U1 AAC TpeTMaHa Ha BAaCKyJIapHY PEaKTHBHOCT.
[locToju jeman W3BEIITaj O YTUIAJy HAHIPOJIOH JIEKaHOATa Ha BaCKyJapHy PEaKTUBHOCT Yy
ceneHTapHUX MyKjaka 3eueBa (105). [Ipema Tum ayropuma, HAHIPOJIOH CMamyje EHIOTE-
3aBUCHY penakcaiujy u3azsany ACh u eHjoTen-He3aBUCHE pesakcalfjy H3a3BaHy a3oT
MOHOKCHJIOM, HaTPUjyM HHUTPONpPYCUIoM, U 8-0poMo-CGMP y TopakaiHoj aOpTH KOJ OBHX
KUBOTHIA. AyTOpH Cy Takohe mokaszanu aa je oBaj edekar je MmocpeaoBaH CMamEHOM
npou3BoamboM ACh u a30T-MOHOKCH]T BazopenakcaHTHOT rnocpeannka, CGMP. 3akibyueHo je
Ja HAHJAPOJOH JIEKaHOAT H3TJella CMamyje a30T-MOHOKCHJI-MHIIYKOBaHY Ba3OIMJIATAIIN]y
CMamHBak-eM aKTHBHOCTH I'YaHHJIAT [IMKJIa3€ y BacKynapHuM riaatkum hemujama (105,106).

[Tpahewem aunamuke ocranux napamerapa (H20,, O2), nodunu cmo cienche:
y TOKY Tpajama IIeJIOr eKCIIEPHUMEHTa HHje JOILIO HU 10 KaKBE NMPOMEHE Yy BpEeIHOCTUMA
BOJIOHHK TIIEPOKCHIA HU Yy JEIHO] CKCIICPUMEHTAIIHO] TPYIH, HU Y JEIHOM MOMEHTY
UCTPAXUBAYKOT MEPHUOJIA; IOK Cy BPEIHOCTH CYNEPOKCHI-aHjOH pajiiKajia Oujie IpOMEHCHE,
U TO y TOKYy Jpyre u Tpehe Henmesbe, BPEAHOCTH KHCEOHMYHOT pajuKajia cy Owie 3HAaTHO
MOBHIIICHE Y TPEHUPAHUX TamoBa 0e3 003Mpa HAa MPUMEHY HAHIPOJIOHA Ca KOHCTAaHTHUM
pacToM OBOT MapameTpa y rpyrnamMa Koje Cy TpeHUpaie, 0K Ce y YeTBPTO] HEJeJbH CUTYaIlHja
Harjo npoMeHwia. Jlakie, y 4eTBpPTOj He/leJbU HE MOCTOjH 3Ha4ajHa pa3jiiKa y BPEIHOCTHMA
CYMEPOKCHU/I-aHJOH paJIuKaia HA Y JeIHO] TPYIU Y TIOCIEH0] HECIHbH EKCIIEPUMEHTA.

[IpernocraBiba ce Ja Cy YHpaBO CYNEPOKCHI aHjOH paauKal W BOJOHHK
NEePOKCU HajBHIIEC OATOBOPHH 32 €HIOTENHY HUTOTOKCHYHOCT TOA YTHIAjeM (HU3HIKOT
TPEHWHTa, OHJA jeé jaCHO KOJHMKa jeé BaXHOCT OBHMX IapaMeTapa OKCHIAIMOHOT cTpeca. Y
JMHAMUYHOM TIPOIECY OJpJKama XOMeocTase, BHIIehelnjckn opraHu3MH 3aBHCE O]l BPIIO
KOMIUIEKCHE MpeXe eKCTpaleNlyJJapHuX U WHTpAIeyJapHUX CUTHAIA, IyTeM Koje yckiahyjy
Mmehyhenujcky curHanmuszanujy. CBe je BHIIE eKCIIEPUMEHTATHUX J0Ka3a KOJU YyKazyjy Aa
pEaKkTUBHE BpPCTE€ HACTaJe OJf MOJEKYJIApHOT KHCEOHHKA HHCY CaMO INTETHU CHOPEIHU
MPOU3BOJM aepoOHOr Merabonu3ma, Beh M OMTHM YYEeCHMIIM Yy IPEHOCY CHUTHajla |
perynanuju henujckor MmeTadoau3ma.

Panu xomrieTHUjer u OoJber caryie/aBama HallluX Pe3yyiTaTa, OAPEAUIN CMO U
AKTUBHOCT aHTHOKCUAAMOHUX eH3uma, Hapounto SOD ,CAT u GSH, 003upom Ha BUXOBY
yaory y Heytpanmucawy Oz u HyO;.

Bpennoctu kartanmasze (CAT) ce pasnukyjy usmeljy rpyma kKoje HHUCY H jeCy

TpeHUpayie a Ipu TOM 00e TpuMasie HaHAPOJIOH, Kao M u3Melyy rpyrme koja je camo TpeHHupasa
U TpyIe Koja je camMO MpHMajia HaHIPOJIOH, U TaKBE BPEJIHOCTU CY HACTABHJIC UCTH TPEHI

najama 1 y tpehoj HelesbH, JOK Y 4eTBPTOj HeleJbU HIKE BPETHOCTH KaTaja3ze M MOCTOjU
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Majia ajJi He CTATHCTHYKM 3HadajHa pa3jivKa y BPETHOCTHMA Y CBHM IpylaMa y OJHOCY Ha
KOHTpomy. Jlakiie y TpeHUpaHUX Cy HUXKe BPEJHOCTH OBOT ITapaMeTpa, a TOKOM BPEMEHA U Yy
rpyrnama Koje cy Jo0uia HaHAPOJIOH JIOILIO je 0 Maja KaTanase.

BpenHOCTH aHTHOKCHIATUBHOT €H3MMa cymnepokcua-aucmyrase (SOD) nucy
CTaTUCTUYKU TIPOMEHHE Yy JApyroj W Tpehoj Hemesbn BekOama W HAKOH IPUMEHE
HaHJIPOJIOHA, HAKO Cy Y TPEHUPAHMX T1alloBa OMJIe CHUKEHE y OJTHOCY Ha OCTalle TPYIE, JIOK je
y 4eTBPTOj HeAeJbH 3HauajHO cHkeme SOD -a y rpynu koja je camo mpumaia HaHIIPOJIOH,
Kao M y TPyl KOja je caMo TpeHupaia y OJHOCY Ha KOHTPOJIHY rpymy. Jlakmie, oaBojeHo,
CaMoO TPEHUHI WJIM CaMO HaHJAPOJIOH 3HAYajHO CMambyjy BPEIHOCT CYNEPOKCHI- AUCMYyTase,
OJTHOCHO cMameHa je crocobnoct SOD ma Heyrpamuiie 0% u ocraie cnoGoHe paaukare,
KOjU C€ y yCJIOBHMMA HANlOPHOT (PM3UYKOT TPEHHHTA M0jadyaHo cTBapajy. M3 xor pasznora u Ha
KOJU HA4MH je UHXUOMpaHa aKTUBHOCT CYIIEPOKCUI-IUCMYTa3€e jOII YBEK HHj€ [TO3HATO, aJU e
Moryhe 1a je HacTana UHXUOUIIM]jA MO/ YTHIIAjeM LUTOKCUYHUX METa00INTa HaHPOJIOHA WIIN
nmoJ yrunajeM Behe KONMYMHE pPAKTHBHUX KHCEOHMYHUX BpCTa KOje Ce CTBapajy y
WHTCH3MBHOM TPEHUHTY. Y TMPETXOJHUM HCTPAXKHUBAbUMa OIHCY]y C€ HajMame JBa
MexaHu3Ma nomohy kojux nosuieHd HuBoM SOD-a mory crnpeduTtu MeMOpaHCKY JTUMUIAHY
NEepOKCUAALHjy. JegaH ce OIHOCH Ha CMambeHhe NMPOU3BOIIE TEPOKCUHUTPUTA, a IPYTd Ha
VKJIamamky BUIIKA BOJAOHUK TEPOKCH/IA TOBUIIEHOM aKTHBHOIINY TITyTaTHOH-TIEPOKCHIA3E.

Junamuka rayratuona (GSH) kojy cMo uctpaxuBanu, je mpoMeHsbruBa. HakoH
Apyre Helesbe JOIUIO je A0 Maja BPeIHOCTH OBOI Mapkepa y rpymnaMa Koje Cy Impumaine
HaHJIPOJIOH, JIOK Cy HaKoH Tpehe Helesbe Te ucTe rpyne uMaie BUIIe BPEAHOCTH Y OJHOCY Ha
KOHTpOJTy, Ka0 M YTpEHUpaHe TpyIe KOJI KOjUX ce JeliaBa pacT TIyTaTHOHA, W Ha Kpajy
YETBPTE HEJEJbe C€ CTAaTHUCTMYKHM 3HA4YajHO W3/IBajajy TPyIe KOje Cy TPEeHHpaje aju jecy U
Hucy npumane HauaposoH (T+H-, T+H+) ca Bucokum BpegHOCTHMA OBOT MapKepa y OJHOCY
Ha KOHTPOJIHY I'pyIly Koja HUje Ouia MOABPrHYTa HU (PU3UYKOM onTepehery HUTH XpOHUYHO)]
aJIMHHHCTpayju aHabommukuM crepounoM. GSH kartanmsyje cMameme BEJIHMKOr 0Opoja
OpPTaHCKHX XHJPOIEPOKCHA Ka0 M BOJAOHUK MEPOKCHUIA, TIa j€ HeHa yyora Bpjo OWTHA, jep U
3ajeJJHO ca KaTajla3oM Urpa KJbYy4YHY YJIOTY y €H3UMCKO] O0paHu Off OKCHJIAIIMOHOT CTpeca,
na cy Tako hemnuje ca CMambeHUM HHMBOEM TJIyTaTHOHA MHOTO OCETJbHBHMjE€ Ha XEMHUJCKU H
OKCHUJAIIMOHH CTPEC, IITO MOXJa JIOBOJHM y Be3y MO3UTHBHE e(eKTe XPOHHUYHOT (hU3HyYKOr
TpeHHHra ©Oe3 o003upa Ha MNPUMEHY CTepOHJa Ha [OBUIIEHE BPEIHOCTH TIyTaTHOH-
MIEPOKCH/Ia3e.

Riezzo je mpoydaBana yTHIlaj XpOHHUYHE aJIMHHUCTpAlUje HA OKCHIALMOHU CTPEC U

NPOAYKIH]Y IPOMH(IAMATOPHUX LUTOKKWHA y OyOpe3nma MHUIIeBa MYIIKOT I0Jia, IPH YeMy
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J€ T03HO-3aBUCHO OKCHAATHBHO omTeheme y OyOpe3nMa TpeTUpaHUX MHIIIEBA MOKa3aHo Ja je
y3pokoBaHo moBehamemM HHMBoa MJIA u y3 momoh peaykoBama ~aKTHBHOCTH
AHTUOKCHUIATUBHOT €H3MMa TIyTaTHOH-TIEPOKCUAA3€E ITO PE3YITHPA CMAKEHOM OTHOpHOIIhy
OyOpera Ha crnobomHe pamukaine. Takohe cy omucanu na qTyropoyHa MpUMEHa HaHIPOJIOHA
MIPOMOBHMIIIE OKCHJIalMOHA omTehema y Oyopesuma y muma u 1o TNF-a mocpenoBamem y
HedpouuTMa 300T MPUMEHE HAHPOJIOHA, KOJH U3IJIeNa J1a UTpa YIOTY Y aKTUBUPAkY KaKo
YHYTpAIIET TaKO U CIOJbAIlbEr MyTa arnonTo3e. Pe3ynaratu oBe cTyauje Cy y carjacHOCTH
ca HalloOM KaJia je y MHUTamky aKTUBHOCT TJIyTaTHOHA, OJIHOCHO, CMambCHAa aKTUBHOCT OBOT
AHTHOKCHJIATHBHOT €H3MMa CE MOXKJAa MOXKE JOBECTH Yy Be3y ca moBehaHoOM mpoayKIiujoMm
c1000IHUX pajivKaja KOjH Cy ycjell TPEeHWHTa U PUMEHE HaHAPOJIOHA HAKOH Apyre U Tpehe
Hezebe Heaesbe omnu y Behoj npoaykuuju (106).

MelhyTum akKTHBHOCT TIyTaTHOHA PAcTe y MOCICIH0] HEACIbU SKCIICPUMEHTA U
TO y Tpymnama Koje IJIMBajy WM MpuMajy HaHIpojoH. OBa MHTEpecaHTHA YWILEHUIA j& Y
CarJIacHOCTH ca pesyiratuma koje ¢y objasuimu 2013.rogure Sun M. u Shen W. HUcnutusanu
Cy MHTepaknujy m3mel)y BexOameM HHIyKOBaHE aJanTaldjeé BEIIMKUX KPBHUX Cy/OBa U
edekata XpOHMYHUX aHAOONMUYKHX aHAPOTeHUX cTepounaa (HaHaposioHna). Hanmgponon je
noehao OMoMapkepe OKCHUIAIMOHOT CTpeca U HHXUOUpao BexOameM MHIYKOBaHO moBehamwe
aKTUBHOCTH €H3MMa a30T-MOHOKCHJI CHHTETa3e, Karajase, W CyHmepoKcHa-aucMmyrtaze. OBH
pe3yaTaTH TMoKa3yjy Ja HaHAPOJIOH ciiadu MOTYhHOCT ajamnTaiije aopTe peryJiaiujoM
MUTOXOH/IpHjajlHE TMHAMUKE MOJIENOBamba, OJHOCHO, JIOUUIM CY /0 3aK/bydyka Ja aepoOHe
BexkOe 3HauajHO moBehaBajy cajapkaje BacKyJapHUX aHTHOKCHAAHACA KOJU ULITUTE Of
okcupatuBHor omrehewa (107). C apyre cTpaHe, ako je MPUCYTHO MPEBHCOKA KOJMYUHE
POC, wimm cy HUBOM aHTHOKCHIIMOHMX €H3MMa CYBHIIE HHCKH, JOOHjeHa pPEIOKC

HEPABHOTCIXKA MOXKC JOIIPUHETHU BACKYJIIAPDHOM OIJ_ITeheI-by.

Elen Aguiar Chaves u capaHuIM Cy TOKOM CBOT HCTPaKHMBakba MPOyJIaBan
na i OM 3amTMTa Ccplia OJ HMCXEMHUJCKHX jorahaja Owmia mocpenoBaHa moBehameM
AHTUOKCHUJIAIMOHUX CH3MMA. VICIIMTHBAIM Cy YyTHIIA] BeKOama M BUCOKUX 1032 HAHIPOJIOH
nekanoata (10 mr/ xr TtemecHe TeXWHE TOKOM 8 Henesba), Ha TOJEpAHLHU]y cpLa Ha
ucxemujcke jgorahaje, ka0 W Ha AaKTUBHOCT AHTHOKCHJATUBHUX €H3WMa KOJ IalloBa.
Pesynratu cy nokasanu fa je akTHBHOCT aHTUOKCHIATHBHUX CH3MMa CYEPOKCHJI TUCMYTa3e
(SOD), rayratuon nepokcunaze (GSH) u riyratnon peaykrasa (GR) Owmia 3HatHO Beha y
KOHTPOJIHO] TPYNH >KUBOTHEA Y OJHOCY Ha OCTale TPH EKCIIEPUMEHTAHE Tpyme, IO0K

aKTUBHOCT KaTallaze HUje MPOMEmEeHa Yy OUII0 K0joj Tpynu. 3ajeTHO, OBU Pe3yiTaTu YKa3yjy
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Jla XpOHUYHHU TpeTMaH HAaHJPOJOHOM M TPEHHHTOM MOKE M3a3BaTH CMambeHY MPOAYKIIH]Y

AHTUOKCHIAHTHUX CH3KMMa, IIITO JIOBOJIH JI0 CMamema Kapauonpotekipje (108).

Ha ocHOBY cBera M3HETOr MOXXEMO YBHJETH Ja, T€HEpaIHO TJIEJAaHO, HallH
pe3yNTaTh Cy y CarjiacHOCTH ca JI0 cajia MO3HATUM Ca3HambKUMa, a K0ja ce OJHOCE Ha TMOBOJbHE
epexTe BexOama y CMamelhy HHIMICHIE KapAHOBAaCKyJapHUX OoyiecTH Koje cy 100po
mo3Hate W 3noynorpebe aHabonmuukux aHaporennx crepouaa (AAC) Koje je moBe3aHo ca
KapauoBackynapauM nopemehajuma. [IperxomHe cryamje cy mokasane jia je 3alTUTa cpua oJ
UCXEMH]jCKUX Jorahaja BepoBaTHO MOCpeIoBaHa moBehameM aHTHOKCHIAIIMOHNX ESH3KMa.

[TocmaTpaHo ca acrekTa KapAHOJAWHAMCKHX eeKaTa HaHIPOJIOHA, Ca/Iallbu
pe3yaTaTd HaM CYrepully Ja IUPEKTHH KapIuOJCTPECHBHM YyTUIQ] HMCIUTHBAHUX /1032
HaHJPOJIOHA, U Y OBOM CITy4ajy, HQjBEPOBATHHU]E HE YKJbYUYyj€ OKCUAAIMOHA olTehema.

Ha ocHOBY Hammx pe3ynrara youaBamo J1a je yTUIlaj HaHIPOJIOHA CaMOCTaTHO
WA y KOMOMHaNMjK ca (U3NIKUM TPEHWHTOM Y LEIHHHU TJeIaHo, 01aro mpo-oKCHAAMOHH.
[IpeuunsHuje pedeHo, U3riena 1a HaHAPOJIOH JEKaHOaT y MpUCYCTBY (usmukor onrepehema
UCIIOJbaBa MamH NPO-OKCUAAIMOHH edeKar, y OJHOCY Ha OACYCTBO TPEHHHra Kao MOXKAaA
reHepaTopa eH3MMa U3 CHCTeMa aHTHOKCHUAATUBHE 3amTuTe. Vako je cagaiime HCTpaKuBame
Ha Taj HAUYMH y CarJIACHOCTH ca MPETXOJHUM Ca3HambHMa, HapeIHEe KOMIUIEKCHH]jE CTyIHje CY

HEOIXO/IHE 3a JIETaJbHU]€ Pa3yMEBakhE OBUX CIIOKEHUX MOJICKYJIAPHUX HHTEPAKIIH]a.
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Ha ocHOBY cBera n3noeHOr y 0BOj CTYIHjH MOKEMO U3BECTH cienehe 3aKkibyuke:

1. Pesynaratum akyTHe cepHje EKCIIEpUMEHaTa IOKa3yjy lla Cy CBe J03€ HaHAPOJIOH
JeKaHoaTa ocTBapuie ojapeleHn HeraTHBaH edekaT Ha Haj3HAYajHHje UCIIUTHUBAHE

KapJIMOAMHAMCKE IapaMeTpe.

2. Ca mopacTtoM akyTHO IPHUMEHEHE J103€ HaHPOJIOH JIeKaHoaTa J0Ja3H 10 3HaYajHUjer

CMameHha HajBAKHUJUX KapIMOJANHAMCKUX MapameTapa.

3. Cpenma a HApOYUTO HAjBUINA 7032 AKYTHO JIMHHHCTPUPAHOT HAHIPOJIOH JCKaHOaTa
Cy JIOBEJIC JI0 PEIyKIHje KOPOHAPHOT MPOTOKA, T¢ yMamuie nepdy3ujy n30JI0BaHOT

cpla rmarosa.

4. Hana3u akytHe (pa3e MCTpakuBama MOTYy OMTH O]l 3Hayaja y CiIy4yajeBUMa IPOLICHE
omrehema cpyaHOr paga NPUIMKOM E€BEHTYAJHOT IPeNo3Hpama aHaOOIHYKUM

cTepuoIUMa.

5. Ha mouerky (apyra Henmesba) TpeHaXXHOr mpoleca (IUIMBama) W yrnorpede
aHa0OJMYKHUX CTEepouIa (HaHAPOJIOH JEKaHOaTa) JI0JIa3U J0 CMamCHha KOHTPAKTHITHE
CIIOCOOHOCTH ¥ (PPEKBEHIIE paja cpla JOK Ce KOPOHApHAa PEaKTUBHOCT OJIHOCHO

HCXpaHa cplia He MeHha OUTHH]E.

6. V cpemummem neny (Tpeha Henespa) TpeHAKHOT MUKITyca (TUTMBamba) KOHTPAKTHITHOCT
MHOKap/a ce Mo0oJbllaBa, JOK y CHTyallMju KajJa TPEHMHI He MNpaTH ymnoTtpeda
HaHJIPOJIOH JeKaHoaTa KOHTPAKTHJIHA CIIOCOOHOCT MHOKapjaa HacTaBjba Ja Maja y

OAHOCY Ha BPCAHOCTHU €a MOYECTKA TPCHAKHOT ITpo1eca.

7. Y mcroMm ey TpEeHaKHOT IUKIyca caMa (U3WYKa aKTHBHOCT je JIOBENa JI0 Jlajbe
penyKIiuje BpeIHOCTH cpuaHe (pekBeHle, ITO MOTBphyje 100po Mo3HaTy MojaBy
CHHYCHE OpaJukapiuje y MUpPY Kao IOCIEAMIly AYKEr TpeHHHra. Y ciydajy Kajaa
TPEHUHT HE MpaTh YHoTpeOy HaHIPOJIOH JeKaHoaTa cpyaHa (peKBEHIIa HACTaBJba Ja
pacte (y MHpOBamYy), IITO j€ CBaKaKo jOI jedaH O] HexeJheHUX edexara ymorpede
aHabonmukux crepouaa. OBaj pe3yirar yka3yje Ha noBehaH pU3UMK OJ HAcTaHKa
HEXEJbeHUX KapJIUOBaCKyJNapHUX Jorahaja y cHUTyauuju Kada TPEHUHT MpaTu

ynoTtpeba aHaOOTUIKUX CTEPOUIA.

8. V mocnenmeMm neny (HAKOH YETBPTE HEEJbE) TPEHAXKHOT IMpolleca KOHTPAKTHUITHA

CrocoOHOCT MHOKapaa mehyTuM mokuBibaBa Hajehu maj He3aBUCHO 04 ymoTpebe
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10.

11.

HaHJIPOJIOH JiekaHoaTta. To mokasyje Aa IyroTpajHu TPEHUHT BUCOKOT MHTE3UTETa (ca

wim 0e3 ymotpede aHaboJIMKa) HEraTUBHO yTUYE Ha (DYHKIU]Yy MUOKapa.

AKyTHa aJMUHHCTpalldja HAaHAPOJOH JIeKaHOAaTa y OBOM HCTpaXHBamy HHje Ouia
JIOBOJbHA 3@ HAacTaHaK IIpOMEHa Yy JUHAMULK MCIUTHBAHUX OKCHIALIMOHMX
napameTapa, OJHOCHO HMj€ JOBeJa IO OKCHAALMOHOr omTehema M30J0BaHOI cpla

I1amoBa.

[TocmaTpaHo ca acrekTa akyTHHX KapAMOAWHAMCKHUX e(ekara HaHAPOJIOH JeKaHOaTa,
callallllbll  pEe3yJITaTd HaM CYrepully Ja JUPEKTHU KapIuOJICIIPECUBHHU YTHUIIA]
WUCIUTUBAHUX [1032 HAHAPOJIOHA, HAjBEpPOBAaTHHJE HE YKJbydyje OKCHAAIMOHA

omrehema.

Ha ocHOBY Hammx pe3yinraTa yo4aBaMo Jia je XpOHHYHHU yTUIaj HAHIPOJIOH JIeKaHoaTa
CaMOCTAJTHO WJIM Y KOMOMHAIM]U ca PU3NYKUM TPEHUHIOM Y IEJIMHU TJeIaHo, Oyaro
npo-okcuaanuoHu. IlpenusHuje peueHo, wu3rieAa Ja HAHAPOJIOH JEKaHOAT Yy
MPUCYCTBY ¢u3nukor onrtepehema UCHoOJbaBa MamHM MPO-OKCUAANMOHU edeKkar, y
OJIHOCY Ha OJICYCTBO TpEHMHTa Kao Moryher reHeparopa €H3MMa HU3 CHCTeMa

AHTHOKCHUJAaTHUBHC 3allITUTC.
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aHaOOJIMYKH CTEPOUIH, KapAHOIMHAMHUKA,
OKCHUJICAlIMOHU CTPEC, U30JI0BAHO CPIIE Mall0Ba

H3Boa:
na

[{use. EBanmyanuja eekara akyTHE M XPOHUYIHE
aJIMUHHCTpAIIHj€ HaHPOJIIOHA Ha DYHKIIU]Y
MHOKap/ia ¥ OKCUAALMOHU CTPEC U30JI0BAHOT
cpla rmamoBa

Metone. UctpaxkuBame je o0yxBaruio 240
MaIoBa U XKUBOTHILE Cy OWJIC TTO/IeJbeHE
yInoAeweHux y 8 rpyma, o Kojux cy 4 rpyme
JIe0 aKyTHe, a ocTajie 4 rpymne cy Aeo
XpOHHYHE CepHje eKCIIeprMeHara Iie je cBaka
rpyna nojesbeHa y Tpu nojapyne. Y OKBHPY
aKyTHE cepHje eKCIiepuMeHeTa rnocrojanie cy 4
rpyme: 1. kouTponna rpymna (nepdysuja Krebs-
Hensenleit-oBum ¢uznomnomkum
pactBopom),2.niepdy3uja HAHIAPOIOHOM Y 03U
1 uM/L; 3. mepdy3uja HAaHAPOIOHOM Yy 1031 10
uM/L;4. nepdy3uja Hanapoaornom y go3u 100
uM/L; XpoHHuHa cepHja eKCliepuMeHara je
Oun nosesbeHa Ha 4 rpyne: 1. KMBOTHbE KOje ce
HE TPEHUPa]y U HE MIPUMa]y HaHAPOJIOH;
2.KMBOTHHE KOj€ ce TPEHHPAjy TUIMBAKBEM U
HE NMPUMajy HaHAPOJIOH;3.)KUBOTHUILE KOje Ce
HE TPEHUPajy U NPUMajy HaHJPOJIOH Y BUY
nero nmpenapara (nandrolone decanoate - 20
mg/kg, s.c., y Tpajamy o1 4 Henesbe).

4 KVBOTHUIHE KOj€ Ce TPEHUPA)y IUIMBAKBEM U
IIPHUMajy HaHJIPOJIOH Y BUY JIENO IpenapaTa
[Tpatuiu cy ce KapAnOANHAMCKH MapaMTepu
(dp/dt max, dp/dt min, SLVP, DLVP, HR u
CF) mapkepu okcuarnmonor crpeca (TBARS,
NOZ_, 02_, Hzoz)

Pesynraru. Pesynratu uctpaxuBama cy
npuka3zand Ha 1 Tabenu u 60 rpadukoHa.
AKyTHa cepHja eKCIIEpUMEHTA j€ ToKa3ana Jia
ca IopacToM MPUMEHEHE J103€ HaHAPOJIOH
JIeKaHOoaTa J0JIa3H JI0 3HaYajHU]eT CMambeHha




HajBOXHUjUX KapIHOJANHAMCKUX IapaMeTapa
0e3 yTHIaja Ha MapKepe OKCHIAIIMOHOT
cTpeca. XpOHUYHA CEpHja EKCIIEPUMEHTA je
II0Ka3aja 1a HaHAPOJIOH JIEKaHOoAT 3ajeJHO ca
JIYTOTPajHUM BEKOAHEM CMarbyje BPEIHOCTH
CBUX UCIUTUBAHUX KaPIUOJUHAMCKUX
napamerapa.

3akiby4ak. AKYyTHO IPUMEHEHU HAHIPOJIOH
JeKaHOAT UMa KapIuOJeTIPECUBHH yTUIIA] KOJU
HAjBEPOBATHHU]E HE YKJbYUYje OKCUAAINOHA
omrehemwa. JlyrorpajHu TpeHUHT BUCOKOT
uHTEe3uTeTa (ca uiu 6e3 ynorpedbe aHaboIMKa)
HEraTHBHO yTHYe Ha (PYHKIM]jy MHOKap/a.
Hannponon nexkanoar y npucycTBy GU3HIKOT
onrepehewa ucnosbaBa MambH MPo-
OKCHJIAIIMOHU e(ekar, y OJJHOCY Ha 0/ICYCTBO
TpPEHUHTa Kao Moryher reneparopa eH3uMa 13
CHCTEMa aHTUOKCH/IaTHBHE 3aIlTHTE.

YK

VY 6ubnmnorenu daxkynarera MEAUIIMHCKUX
Yysa ce: Hayka, YHusep3ureT y Kparyjesiy,
ay Peny6nuxa Cp6uja

Baxxuna nanomena:
MH

Jdatym npuxBarama teme o1 ctpane HHB:

Al

26.03.2014. roqune

Jdatym onOpane:
a0

YnaHoBu KoMuUcCHje:
KO

1. Ilpod. np Hdparan MuiioBanosuh, pe1oBHI
npodecop Pakynrera MEIULMHCKAX HayKa
VYuusep3utera y Kparyjesiy 3a yxxy HaydHy
obmact @apmaxosioruja u TokcuKoIOTH]A,
IIpEICEAHUK

2. lou. np Bnagumup ’Kuskouh, noreHT
@Pakynrera MEAULIMHCKUX HayKa




YuuBepsutera y Kparyjeiy 3a y)xy HayudHy
obsact Ou3KHoI0TH]a, YWIaH

3. [Ipod. np 3opan lerpr, Banpeanu
npodecop Memununckor dakynreta BMA
YuuBepsutera onopane y beorpany 3a yxy
Hay4Hy obnact MenunuHcka ToKCHKOIIOTH]a,
qIaH
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Abstract:
AB

Objective. Evaluation of the effects of acute
and chronic administration of nandrolone on
myocardial function and oxidative stress in
isolated rat heart

Methods. The study included 240 rats divided
in 8 groups: 4 which are part of the acute
experiments and other 4 groups - part of
chronic series of experiments where each
group was divided into three subgroups. Acute
series of experiments consisted 4 groups: 1.
control group (perfusion of Krebs-Hensenleit's
saline), 2. perfusion with nandrolone
decanoate in a dose of 1 uM/L; 3. perfusion
with nandrolone decanoate in a dose of 10
uM/L 4. perfusion with nandrolone decanoate
in a dose of 100 uM/L. Chronic series of
experiments were divided into 4 groups:
1.animals that do not train and not treated with
nandrolone; 2. animals that practice swimming,
and treated with nandrolone; 3.animals that do
not train and receive nandrolone in the depo
form (nandrolone decanoate - 20 mg / kg, sc,
for a period of 4 weeks). 4.animals that
practice swimming and receive nandrolone in
the form of depo. Cardiodynamic parameteres
(dp / dt max dp / dt min, SLVP, DLVP, HR
and CF) and markers of oxidative stress
(TBARS, NO;, Oy, H,0,) were determinated.

Results. The research results are presented in 1
table and 60 graphs. Acute series of
experiments showed that with the increase of
the applied dose of nandrolone decanoate there
were considerable decline of the most




important cardiodynamic parameters with no
effect on oxidative stress markers. Chronic
series of experiments showed that nandrolone
decanoate together with long-term exercise
reduces the values of all examined
cardiodynamic parameters.

Conclusion. Acutely applied nandrolone
decanoate has cardiodepressive impact that
probably does not include oxidative damage.
Long-term high-intensity training (with or
without the use of anabolic steroids) has a
negative impact on myocardial function.
Nandrolone decanoate in the presence of
physical activity exerts a smaller pro-oxidative
effect, in relation to the lack of training as a
potential generator of antioxidant enzyme
protection.
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OBPA3AIL 1.

N3JABA O AYTOPCTBY

IToTmucHuk
np Maja Jeshesuh

Bpoj outyke u 1aTym npuxBarama:
IV-03-174/13, 02.04.2014. ronune

N3JABJBYJEM na je nokropcka aucepramyja moa Ha3uBoM "Edexktn aHaboIn4Kux crepona Ha
Kap/MOBAaCKyJIapHHU CUCTEM HaloBa'’

- pe3yJTar CONCTBEHOT UCTPAKUBAYKOT Paja,

- Jla TpeUIoKeHa JucepTraldja HU Yy I[EIWHW, HA y JeJIOBUMa HHje Ounia
npenjiokeHa 3a JoOujambe OWilo Koje [AWIUIOME TMpeMa CTYAHM]CKUM
MIpOrpaMruMa JPYTruX BUCOKOIIKOJICKHX YCTaHOBA,

- JIa cy pe3yaTaTy KOPEKTHO HABEICHU U

- Jla HUCaM KpIIHUO ayTOpPCKa MpaBa HUTH KOPHCTUO WHTEIEKTYalHY CBOJUHY
JPYTUX JIHIA.

VY Kparyjesny,
14. 10. 2015. roquue

[Tornuc ayropa
np Maja JeheBuh




OBPA3AII 2.

M3JABA O UCTOBETHOCTH IITAMITAHE U EJIEKTPOHCKE BEP3MJE JJOKTOPCKE
JIICEPTAILIJE

TToTmucHuk
np Maja Jeshesuh

Bbpoj omntyke u naTym nmpuxparama:
IV-03-174/13, 02.04.2014. roauue

CTyaujcKu mporpam:
JIOKTOpCKe aKaJeMCKe CTY/IHje

Hacnos pana:

Edextn anabonrukux cTepon/ia Ha KapIMOBaCKyJIapHHU CHCTEM TarioBa

MenTop:
[Ipod. np Bnagumup JakoBseBuh

N3JABJBYJEM na je mrammaHa Bep3Hja JOKTOPCKE AKCEpTallije HCTOBETHA EJIEKTPOHCKO]
BEp3HjU KOjy caMm Tmpenao 3a o0jaBipuBame Ha noptany [JUTMTAJIHOI' PEITO3UTOPUJYMA
YHUBEP3UTETA V KPAT'VJEBILY.

JIO3BOJbABAM pna ce o6jaBe MOjU JMYHU MOAALM Be3aHHU 3a J0OMjame aKaJIeMCKOI 3Bamba
TOKTOpa HayKa, Kao IITO Cy: MMe U Ipe3uMe, TOJIMHA U MECTO polema, 1aTyM of0paHe paja.
OBM JHMYHM TOAALM MOTY ce O0jaBUTH MPEXKHHUM CTaHMIlaMa JWTHTalIHe OuOIHOoTeKe, Y
€JIEKTPOHCKOM KaTaJIoTy U y yOsimKanujama yauBep3utera y Kparyjesiry.

V¥ Kparyjesiy,
14. 10. 2015. rogune

[Tornuc ayropa
ap Maja Jeshesuh




OBPA3AIL 3.

N3JABA O KOPUITREBRY

OBJIAIIIRYJEM YHuBep3uteTcKy OMOIHOTEKY Ja y AUTUTATHU PEMO3UTOPHjyM Y HUBEP3UTETA
y KparyjeBmy yHece MOjy IOKTOPCKY aucepranujy mona HacioBoMm "Edexktu aHabomHukux
CTepou/Ia Ha KapAMOBACKyJIApHU CHCTEM I1aloBa’’, Koja je Moje ayTOPCKO JIEIIO.

Jucepranyjy ca CBUM IMPHJIO3UMA MPEIao caM Yy €IeKTPOHCKOM ¢GopMaTy MOTOJAHOM 3a TPajHO
apXUBHUPABE.

Mojy IOKTOpCKY IUCepTalnHjy IMOXpameHy y JWTHUTaaHu perno3uTOpujyM YHHBEpP3UTETA Y
KparyjeBiy Mory ja KOpucTe CBH KOjH IOILITY]Y OApende caapxane y oJabpaHOM THITY JIMICHIE
Kpearusne 3ajennurie (Creative cCommons), 3a Kojy cam ce 0JUTy4Hno:

AyTopcTBO

AyTOpCTBO-HEKOMEPLIM]aTHO
AyTOpCcTBO-HEKOMEPIIHjATHO-0€e3 Ipepaje
AYTOpPCTBO-HEKOMEPILHjAJIHO-/1eJIMTH N0l HCTHM yCJI0BHMA
AyTtopcTBO-06€3 npepane

AyTOpPCTBO-AETUTH O] UCTUM YCIOBHMA

ok wnE

V¥ Kparyjesiy,
14. 10. 2015. rogune

[Tornuc ayropa
ap Maja Jesheruh




