УНИВЕРЗИТЕТ У КРАГУЈЕВЦУ

факултет медицинских наука

Наставно-научноМ већУ

ПРЕДМЕТ:

ИЗВЕШТАЈ КОМИСИЈЕ О ОЦЕНИ ЗАВРШЕНЕ

ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ
На седници Наставно-научног већа Факултета медицинских наука  у Крагујевцу, одржаној дана 20.12.2012. године, одлуком 01-11216/3-7 формирана је Комисија за оцену и одбрану завршене докторске дисертације под називом „ НЕУРОПЕПТИД „Y” И ПОСТТРАУМАТСКО СТРЕСНО РЕАГОВАЊЕ” кандидата Христосa Г. Алексопоулоса, др мед. Наставник Вештине  за ужу научну област Анатомија,              у следећем саставу:

1. Проф. др Славица Ђукић Дејановић, председник, редовни професор Факултета медицинских наука,  Универзитета у Крагујевцу за  ужу научну област Психијатрија.
2. Проф.  др Гордана Тончев, члан , ванредни  професор Факултета медицинских наука,  Универзитета у Крагујевцу за ужу научну област Неурологија
3. Проф.  др Ласло Пушкаш, члан, редовни професор Медицинског факултета, Универзитета у Београду за ужу научну област Анатомија.
Комисија је прегледала и проучила докторску дисертацију Христосa Г. Алексопоулоса , др мед.  и подноси наставно-научном већу следећи
ИЗВЕШТАЈ
2.1. Значај и допринос докторске дисертације са становишта актуелног

стања у одређеној научној области
Значај ове студије је у томе што је донела нова сазнања о фундаменталним чињеницама у вези функционисања неуротрансмитерских система који су повезни са нерупептидом ипсилон у ПТСР. Додатно, утврђене су нове чињенице о повезаности одређених типова личности и начина стресног реаговања. Имајући у виду учесталост овог обољења и медицинске, социјалне и економске последице, резултати студије су проширили досадашња знања и базу за даља истраживања у овој области.

2.2. Оцена да је урађена докторска дисертација резултат оргиналног научног рада кандидата у одговарајућој научној области
Посттрауматско стресно реаговање (ПТСР) је облик психолошких последица излагања стресним доживљајима, који укључују смртну опасност, озбиљне физичке повреде или претњу физичком интегритету особе, које та особа доживљава крајње трауматично. Критеријуми за дијагнозу ПТСР налазе се у 10. ревизији Међународне класификације болести (МКБ 10) под шифром Ф 43.1.

Неуропептид У је неуротрансмитер, налази се у мозгу и у аутономном нервном систему. Повезан је са бројним физиолошким процесима у мозгу, укључујући и регулисање енергетског биланса, памћења и учења. NPY се лучи у хипоталамусу, а поред повећања уноса хране, повећава удео енергије, ускладиштење масти као и да блокира ноцицептиве сигнале до мозга.

Антистресогено деловање NPY проузрокоовано је дејством У1 – рецепторских агониста и блокадом У1 антагониста. NPY изазива анксиолитичке ефекте у ЦНС – уNPY који се продукује у АК учествује у овом процесу. Утиче и на процесе меморисања, односно побољшања умапћивања, конгницију, као и у моторне функције, а укључен је и у алкохолну зависност. Наиме, запажено је да услед дејства алкохола долази до смањења концентрације НПУ у централном једру АК и запажено је повећање NPY имунореактивности у АК. .

На основу резултата, комисија закључује да је докторска дисертација под називом „НЕУРОПЕПТИД „Y” И ПОСТТРАУМАТСКО СТРЕСНО РЕАГОВАЊЕ” кандидата Христос Г. Алексопоулоса резултат оригиналног научно-истраживачког рада испитивања морфологије неурона NP-Y и посттрауматског стресног реаговања.
Кључне речи: Неуропептид Y, Посттрауматско стресно реаговање (ПТСР)
Извор: The Cochrane Library
2.3. Преглед остварених резултата рада кандидата у одређеној научној области
A) Кандидат Христос Г. Алексопоуло, остварила је 7,5 бодoва по основу радова објављених у целини у међународним или домаћим часописима, бодованих према члану 177. Статута факултета:
- три рада у целини публикована у научним часописима међународног  значаја; 
            -  већи број сажетака на међународним и домаћим научним скуповима
Б. Списак објављених радова (прописани минимални услов за одбрану докторске дисертације)
1. Christos Alexopoulos,Laslo Puskas,Biljana Ilic,Maja Jevcevic,Sloodanka Mitrovic,Maja Sazdanovic,Neda Ognjanovic,Predrag Sazdanovic: Morphology Of Substance P Immunoreactive Neurons In Human Cortex Of The Inferior Parietal Lobule, Medical Journal,2012;46(3): 121-125    M52=1,5
2. Biljana Ilic, Zoran Igrutinovic, Mile Despotovic, Hristos Aleksopulos, Svetlana Milovanovic,Slavica Markovic:Nutritional status and possible causes of obesity in preschool children, Health med journal 2012; 6(10): 3372-3377 M23=3  
3. Jovo Tosevski, Aleksandar Malikovic, Jelena Mojsilovic-Petrovic, Vesna Laskovic, Miodrag  Peulovic, Predrag Sazdanovic and Chris Alexopulos.: TYPES OF NEURONS AND SOME  DENDRITIC PATTERNS OF BASOLATERAL AMYGDALA IN HUMANS-A GOLGI  STUDY, Ann Anat 2002; 184: 93-103.

M23=3  

 
2.4. Оцена о испуњености обима и квалитета у односу на пријављену тему
Наслов докторске дисертације и урађеног истраживања се поклапају. Одобрени циљеви истраживања и постављени циљеви у раду остали су у највећој мери исти. Примењена методологија истраживања идентична је са одобреном.

Докторска дисертација садржи следећа поглавља: Увод, Циљеви истраживања, Материјал и методе, Резултати, Дискусија, Закључци и Литература. 
У уводном делу, кандидат је на јасан и свеобухватан начин анализирао актуелна сазнања о фундаменталним чињеницама у вези функционисања неуротрансмитерских система који су повезни са нерупептидом ипсилон у ПТСР.

У другом делу увода је направио преглед досадашњих сазнања о повезаности морфологије централног нервног система и посттрауматског стресног реаговања.
      У поглављу циљеви истраживања описани су конкретни задаци који су у складу са постављеним циљем. 
1. Испитивање морфологије и топографије неурона који садрже НПУ код ПТСР – а у кори хипокампуса и амогдалолидног комплекса

2. Одређивање облика и типа неурона

3. Мерење пречника њихових перикариона као и дужине њихових дендритских грана

Материјал и методологија рада су адекватно и прецизно презентовани. 
Истраживање је имало два дела: клинички и експериментални (лабораторијски) део.

Део А. Клиничка студија
Клиничко истраживање је спроведено у Психијатријској клиници Клиничког центра Крагујевац и Дому здравља Ћуприја. Групу психотрауматизованих сачињавало је 42 испитаника из подручја Поморавља, а групу 74 испитаника из Шумадије. Дијагноза поремећаја је након спроведеног психијатријског интервјуа а базирала се на ДМЦ ИВ критеријумима. На основу постављене дијагнозе, сви испитаници у истраживању подељени су на пет група
Део Б. Експериментално (лабораторијско) истраживање

Експериментална истраживања је спроведена у Центру за патолошку анатомску дијагностику у Клиничком центру у Крагујевцу. Истраживања су спроведена на две групе од укупно 24 мозгова, 12 контролна и 12 изложена стресу.

Мерења су извршена окуларним микрометром са окуларном мрежом. За дефиницију неуронског типа користили смо опште прихваћену класификацију неурона по Јонес-у и Петерс-у.

Подаци ће бити анализирани коришћењем статистичког програма СПСС верзија 13. Резултати експеримента су изражавали као вредност ± стандардна девијација (СД). Статистички значајна разлика у добијеним вредностима између група износи р<0,05, док је статистички веома значајна разлика када је р<0,01. 
Резултати истраживања су прецизно приказани као табеле, слике, графикони.
2.5. Научни резултати докторске дисертације
1.  Различитим начинима реаговања одговарају различити типови личности. Различитим типовима личности одговарају различити начини реаговања. Начин реаговања зависи, у великој мери, од типа, односно структуре личности.

2.   ММПИ профил за депресивно реаговање је Хс/Д/Хy/Пт.

3.   ММПИ профил за анксиозно реаговање Је Хс/Д/Хy.

4.   ММПИ профил за дисоцијативно реаговање је Хy.

5.   ММПИ профил за посттрауматски депресији је Д/Хy.

6.   Ниво депресивности је у линеарној корелацији са структурним корелатима Хс. Д, Па Пт, Се и то тако да већим нивоима структурних корелата одговарају виши нивои депресивности Ниво анксиозности је у линеарној корелацији са нивоима структурних корелата Хс и Пд и то тако да већим нивоима корелата Хс одовара већа анксиозност, а већим нивоима корелата Пд одгивара мања анксиозност. Ризик од паничног напада Је у корелацији са структурним корелатом Па, и то тако да већем нивоу корелата Па одовара већи ризик од паничног на¬пада.

7. Најдужи период исцрпљивања имају испитаници који су реаговали акутним или одложеним посттрауматским депресијом. Код старијих испитаника, брже долази до психохолошке декомпензације. Такође, период исцрпљивања је краћи у испитаника који су анксиознији.

8. Утврђено је да су ожењени испитаници депресивнији од неожењених испитаника. Неожењени испитаници су анксиознији од ожењених и разведених испитаника. Испитаници са нижом стручном су мање анксиозни и имају мањи ризик за акутни панични напад од испита¬ника са средњом и високом стручном спремом.
9. NPY ћелије присутне у свим областима хипокампалног региона. Већина NPY ћелија се налазе у хилусу у свим областима, распона у величини од малих (пречника преко сома 10-15 um) до великих (око 20 um). Већина од њих су полиморфне ћелије , али су присутне и ћелије других морфологија. Требало би да постоји и густа мрежа у целом хипокампалном региону. Највећи број ћелија je  уочен у медијалном једру, латералном једру амигдалоидног комплекса, а и исто тако и у стриа терминалис. Ћелије су углавном фузиформне. Присуство ових ћелија у стриа терминалис указује на то да се оне можда пројектују у хипоталамусу.

2.6. Примењивост и корисност резултата у теорији и пракси
Наши резултати су клинички примљиви услед корелација између морфологија неурона и клиничког стадијума болести. Очекивана корелација је приказана, као експресија NP Y, у стресорним ћелијама амигдала. Клиничко истраживање које је пратило ниво стреса у посттрауматском стресном реаговању је показало високу корелацију.

2.7. Начин презентирања резултата научној јавности
Прелиминарни резултати истраживања су делимично објављени као оригинално истраживање у часопису од међународног значаја, док су резултати додатних истраживања у припреми за штампу.

ЗАКЉУЧАК 

Комисија за оцену и одбрану завршене докторске дисертације  кандидата Христос Г. Алексопоулос под називом „ НЕУРОПЕПТИД „Y” И ПОСТТРАУМАТСКО СТРЕСНО РЕАГОВАЊЕ”  сматра да  је истраживање у оквиру дисертације адекватно постављено и спроведено. 
Комисија сматра да ова докторска дисертација кандидата Христос Г. Алексопоулос урађена под менторством проф. др Драгану Раванића , представља оригинални научни допринос посттрауматског стресног реаговања и NPY.
Комисија са задовољством предлаже Наставно-научног већу Факултета медицинских наука Универзитета у Крагујевцу да докторска дисертација под називом „НЕУРОПЕПТИД „Y” И ПОСТТРАУМАТСКО СТРЕСНО РЕАГОВАЊЕ” кандидата Христос Г. Алексопоулоса буде позитивно оцењена и одобрена за јавну одбрану.

Крагујевац,

13.02. 2013. године
                                        1. Проф. Др Славица Ђукић Дејановић , председник, 
                                 редовни професор Факултета медицинских наука  
        Универзитета у Крагујевцу 
                                 за ужу научну област Психијатрија.
_______________________________________

                  2. Проф. Др Гордана Тончев, члан , 

ванредни професор Факултета медицинских наука  
Универзитета у Крагујевцу 

за ужу научну област Неурологија 
_____________________________________

                                                                                3. Проф. Др Ласло Пушкаш,члан, 
                                          редовни професор Медицинског факултета

                                                                           Универзитета у Београду   

                        за ужу научну област Анатомија.
_______________________________________
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