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VIJECU PRIRODNO-MATEMATICKOG FAKULTETA

PREDMET: [zvjestaj Komisije o podobnosti teme za izradu magistarskog rada, pod nazivom
“Prediktivni znacaj markera aneuploidija u prvom trimestru trudnode za intrauterinu retardaciju
rasta”, kandidatkinje Bojane Pekovié, dipl. biologa.

Na osnovu ¢lana 40 Statuta Univerziteta Crne Gore, a u vezi sa ¢lanom 11 Pravilnika o
studiranju na postdiplomskim studijama. Vije¢e Prirodno-matemati¢kog fakulteta je imenovalo
¢lanove komisije za ocjenu teme magistarskog rada, pod nazivom *Prediktivni zna¢aj markera
aneuploidija u prvom trimestru trudnoce za intrauterinu retardaciju rasta”, kandidatkinje Bojane
Pekovi¢, dipl. biologa. .

Na osnovu uvida u dostavljenu dokumentaciju podnosimo sljedeci
IZVJESTAJ

Podaci o kandidatu

Bojana Pekovi¢ je rodena 30.08.1995. godine u Pljevljima, Republika Crna Gora. Osnovnu i
srednju Skolu zavrsila je u Podgorici.Prirodno-matematicki fakultet, studijski program
Biologija upisala je 2014. godine.Na istom programu,upisala je specijalisticki smjer
Eksperimentalna biologija 1 biotehnologija 2019.godime i isti zavrSila 2020. godine.
Magistarske studije je upisala 2020. godine.

ObrazloZenje teme
Naucna oblast

Predlozena tema istrazivanja pripada oblasti reproduktivne biologije - biohemijski markeri u
perinatalnoj dijagnostici.

Predmet rada

Predmet rada je analiza biohemijskih markera prvog trimestra trudnoce, za trudnocu vezanog
plazma proteina A (PAPP-A) i slobodni beta humani horionski gonadotropin (bHCG). kao 1
ultrasonografskog markera nuhalna translucenca (NT) 1 uticaj parametra za intrauterinu
retardaciju rasta, kod trudnica koje su prenatalni skrining radile u DZ Podgorica.



Naucéni cilj rada

*Odrediti vrijednosti ispitivanih biohemijskih (PAPP-A slobodni BhCG i ultrasonografskih
markera(NT) prvog trimestra trudnoce u svakoj 1spitivanoj grupi.

* Analizirati da li postoji povezanost izmedu .ultrazvuénih i biohemijskih paramtera za
intrauterinu retardaciju rasta.

* Analizirati da li postoji povezanost biohemijskih i ultrasonografskih markera u svakoj od
ispitivanih grupa.

* Utvrditi da li vrijednosti biohemijskih markera (PAPP-A slobodni BhCG) 1 ultrasonografskih
markera (NT) kao i njihovih multiplih medijana (MoM) mogu upucivati na inatrauterinu
retardaciju rasta.

Ocekivani rezultati i nauéni doprinos
Ocekivani rezultati ovog rada su sljedeéi:

¢ Uskladu s razumijevanjem povezanosti ovih parametara s gestacijskim tokom trudnoce,
otekuje se povezanost vrijednosti koncentracija ovih parametara sa intrauterinom
retardacijom rasta.

* Nakon utvrdivanja povezanosti parametara sa intrauterinom retardacijom rasta,
ocekujemo postojanje razlicitih stepena povezanosti sa intrauterinom retaradacijom
rasta,u odnosu na koncentracije mjerenih parametara.

o Utvrdivanje opsega vrijednosti pomenutih parametara koji direktno upuéuju
tj.upozoravaju na moguénost intrauterine retardacije rasta.

Naucni doprinos ovog rada je sljedeéi:

» Odredivanje vrijednosti parametara koji trudnice svrstavaju u visokoriziénu grupu kada
Je u pitanju intrauterina retardacija rasta.

¢ Dobijeni rezultati i njihova statisti¢cka obrada uputi¢e na znacaj parametara i drugih
karakteristika koje imaju uticaj na intrauterinu retardaciju rastaa.

¢ Mogucnost kreiranja protokola ranog definisanja visokorizi¢ne grupe u pogledu $to
intezivnijeg 1 boljeg pracenja tudnoce.

Naucne metode

Ovom studijom je obuhvaceno 87 trudnica koje su dolazile na redovni pregled u Centru za
reprodutkivno zdravlje dispenzera za Zzene u Domu zdravlja Podgorica.Kombinovani skrining
trizomije 21,18 1 13 je raden u laboratoriji Klinickog centra Crne Gore u Podgorici,u period
izmedu 10.i 13. nedelje gestacije.Trudnicama su,u sklopu skrininga,odredivane vrijednosti p-
slobodnoig humanog horionskg gonadotropina(f} hCG) i za trudnocu vezanog plazma proteina
A(PAPP-A) u kombinaciji sa nuhalnom translucencom (NT).



Kako bi se odredila dimenzija nuhalne translucence (NT) koriséen Je ultrazvuk na rutinskom
ultrazvu¢nom pregledu ispitanica.

U cilju analize biohemijskih markera (PAPP-A slobodni BhCG) koris¢en je komercijalni
imunofluoroscentni test (AutoDELFIA).a rezultati su izrazeni mmol-ima.

Rezultati su u okviru procjene rizika Double testom izraZeni kao Multiple medijane (MoM) za
datu gestacijsku nedelju.Multipla medijana (MoM) je statisticka mjera kojom se prikazuje
koliko se rezultat razlikuje od njegove medijane u populaciji,a izratunava se slede¢om
formulom:

MoM (pacijent)= Rezultat(pacijent) /Medijana (populacija)

Aktuelnost problematike

Etiologija [UGR je visefaktorska koja ukljucuje razlicit stepen genetskih i ekoloskih faktora, U
ranom zivotu fetusa faktori rasta koji doprinose su fetalni genom. ali u kasnijim fazama
trudnoce faktori okruzenja, ishrana i hormonalni uticaji igraju znadajnu ulogu.Placenta je
presudna za normalan rast fetusa kao kiseonik i hranljive materije se isporu¢uju embrionu u
razvoju i proizvode rast slican insulinskom faktoru(IGF) ukljuceni u rast fetusa.

Patologija placente uti¢e i na majku i na fetus.Poremecaji u implantaciji i funkeiji placente su
osnovni mehanizmi [UGR.Rani razvoj placente je kombinacija proliferacije, diferencijacije, i
apoptoze celija trofoblasta. Mnogi molekularni mehanizmi doprinose patogenezi IUGR. TGFb,
m-TOR proteini, nodl proteini, leptin, proteini toplotnog $oka, P53,glukokortikoidi 1 faktori
poput oksidativnog stresa igraju znacajnu ulogu u IUGR-u i njegovim pridruzenim
bolestima.(Krishna R.et al.,2017).

Posledice IUGR -a ukljucuju mrtvorodence.stetan neurorazvojni napredak u djetinjstvu veéi
rizik od degenerativne bolesti u odraslom dobu, poput pojave dijabetesa, hipertenzija i
kardiovaskularnih bolesti kao emocionalne, bihevioralne i drustvene problem koji se mogu
javiti kasnije u zivotu.IUGR je takode povezan sa znacajnim morbiditetom u obliku sindroma
aspiracije mekonijuma (MAS), hipoglikemija, bolest hijalinske membrane (HMD),rani po¢etak
sepse (EOS) 1 intrapartalne asfiksije.( Saleem T.et al..2011).

Studije sprovedene u Koloradu, Peru, i Tibetu su pokazale direktnu povezanost velike
nadmorske visine i male porodajne tezine. Pusenje u trudnoéi je povezano sa 3.5 puta sa
povecanim rizikom od SGA u poredenju sa nepusac¢ima.Do 19% novorodenéadi sa niskom
perodajnom tezinom (LBV) pripisuje se pusenju tokom trudnoc¢e.Zapazeno je da pulenje ima
uticaj na rast fetusa vezano za dozu,trajanje i tromesecje.Obilno pusenje (>15 cigareta dnevno)
1 pusenje tokom trudnoce, posebno u tre¢em trimestru ima jako veliki uticaj (Suhag A, Berghella
¥.,2013).

Neke studije (Selhub J.et al.,2008) pokazale su da neadekvatan unos hranljivih materija kao sto
su folna kiselina, vitamini 1 minerali u majci u ovoj fazi moze dovesti do Stetnih posledica, pa



se smatra da ove vrste nedostataka mogu biti glavni faktor u etiologiji [IUGR -a.(Lindblad B.et
al.,2005).Bitno je na glasiti da pojava IUGR -a i rizik od IUGR-a je povecan sa niskom
koncentracijom folne kiseline majke i visokog nivoa homocisteina majke(Li B.et al.,2016).

Abnormalnosti u nivou serumskih analita majke i fetusa mjerena dobijena tokom skrininga u
prvom tromese¢ju mogu biti marker ne samo za odredene hromozomske poremecaje 1 anomalije
u fetusu ve¢ i za brojne komplikacije koje se mogu javiti u trudnoéi.Konkretno, nizak nivo
serumskog proteina-A (PAPP-A) u majéinom serumu, pri 1 1-13 nedelja trudnoce, povezano je
sa mrtvorodenim detetom, smrt odojcadi, intrauterino ograni¢enje rasta (IUGR),prevremeno
rodenje 1 preeklampsija u hromozomski normalnim uslovima fetusa, dok je povezana povecana
nuhalna providnost sa specifi¢nim strukturnim abnormalnostima i genetskim sindromima.

Nizak PAPP-A se definie kao majéinski serum PAPP-A vrednost | 0.4 MOM, sa poveéanom
ucestaloscu nezeljenih akuSerskih ishoda zabiljezenih ispod ovog nivoa(Mithil P.et al.,2013).
Nivo PAPP-A u serumu je veoma nizak kod zdravih osoba.Tokom zdrave trudnoca. nivo
PAPP-A u serumu linearno raste do vremena porodaja. Brzi pad nivoa PAPP-A u serumu moZe
se otkriti tokom prva 2 ili 3 dana nakon porodaja sa vrlo niskim nivoima,do 4-6 nedelja nakon
togapoluzivot ovog proteina je 3—4 dan(Kaluosova M.et al..2014).

Zakljucak

Uvidom u dostavljeni materijal Komisija je utvrdila da predloZena tema kandidatkinje Bojane
Pekovi¢ ima jasno definisane ciljeve, metode istrazivanja i o¢ekivane rezultate.Predlazemo
Vijecu Prirodno-matematickog fakulteta,da odobri izradu magistarskog rada “Prediktivni
znacaj markera aneuploidija u prvom trimestru trudnoce za intrauterinu retardaciju rasta” .
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