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Na sednici Nastavno-nauénog veéa Medicinskog fakulteta u Beogradu, odrzanoj dana
11.09.2023. godine, broj 14/XV1-1/3-VA, imenovana je komisija za ocenu zavr$ene doktorske
disertacije pod naslovom:

,,Uporedna analiza ligamentum flavuma kod pacijenata sa lumbalnom diskus
hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom*

kandidata dr Vuka Aleksica, zaposlenog u Sluzbi neurohirurgije Klini¢ko bolni¢kog centra
Zemun u Beogradu. Mentor je Prof. dr Milo$ Jokovic.

Komisija za ocenu zavrSene doktorske disertacije imenovana je u sastavu:
1. Doc. dr Vladimir Jovanovi¢, docent Medicinskog fakulteta u Beogradu
2. Doc. dr Vojislav Bogosavljevi¢, docent Medicinskog fakulteta u Beogradu
3. Prof. dr Petar Vulekovi¢, profesor Medicinskog fakulteta u Novom Sadu

Na osnovu analize prilozene doktorske disertacije, komisija za ocenu zavrSene
doktorske disertacije jednoglasno podnosi Nau¢nom vecu Medicnskog fakulteta sledeci

IZVESTAJ

A) Prikaz sadrzaja doktorke disertacije

Doktorska disertacija dr Vuka Aleksi¢a napisana je na ukupno 106 strana i podeljena je
na sledec¢a poglavlja: uvod, ciljevi rada, materijal 1 metode, rezultati, diskusija, zakljucci 1
literatura. U disertaciji se nalazi ukupno 21 tabelai 34 slike. Doktorska disertacija sadrzi sazetak
na srpskom i engleskom jeziku, biografiju kandidata i podatke o komisiji.

U uvodu je definisano $ta su to lumbalna diskus hernija, lumbalna spinalna stenoza, kao
1 koje su histoloSke karakteristike ligamentum flavuma. Takode, u uvodu je obraden kvalitet
zivota kod osoba sa ove dve najcesce degenerativne bolesti kicme. Navedena je etiopatogeneza
lumbalne diskus hernije, faktori rizika za njen nastanak, kao 1 klinicka slika i detaljan pregled
dijagnostike i na¢ina leCenja ove bolesti. Na slican nacin je obradena lumbalna spinalna stenoza
sa posebnim osvrtnom na etiopatogenezu spinalnih neurogenih klaudikacija, kao i histoloske
promene ligamentum flavuma koje su ipi¢ne za ovu bolest ki¢me.

Takode je u uvodu prikazan detaljan osvrt na dosadasnja saznanja vezana za kvalitet
zivota kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom
stenozom. Pored tradicionalno kori$¢enih parametara za procenu bola (vizuelno-analogna skala
ili VAS) jasno je objasnjen znacaj primene EUROQoL (EQ-D) upitnika koji definise kvalitet
zivota, odnosno zdravlje unutar pet dimenzija: (1) pokretljivost, (2) briga o sebi, (3) uobicajene
aktivnosti, (4) bol ili neugodnost, (5) uznemirenost ili depresija, a svaka od ovih stavki je dalje
gradirana u tri stupnja: (1) nema problema, (2) problem je umeren i (3) problem je izrazen i jak,
kako bi se na najbolji moguci nacin definisao kvalitet Zivota i uticaj degenerativne bolesti kicme
kod svakog ispitanika.



Ciljevi rada su precizno definisani. Kao prvi uvodni cilj navedeno je utvrdivanje
klini¢kih, morfoloskih i radioloskih razlika izmedu pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i
pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom, kako bi se napravila jasna distinkcija izmedu
ova dva entiteta i time omogucilo poredenje analize ligamentum flavuma izmedu ove dve grupe
pacijenata. Drugi cilj bio je da se pokazu histoloske 1 ultrastrukturene promene hipertrofisanog
ligamentum flavuma kod ispitivanih pacijenata, kao i da se uradi medusobno poredenje nalaza
izmedu pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom
stenozom. Zadatak tre¢eg cilja bio je da se pokaze povezanost i uticaj razli¢itih klinickih,
morfoloSko-radioloskih 1 histoloSkih parametara na kvalitet zivota kod svih ispitivanih
pacijenata pre operativnog leCenja i 6 meseci nakon operacije. Na osnovu rezultata dobijenih
pomocu prva 3 cilja formulisan je Cetvrti cilj, odnosno razmatranje definisanja teorije o
nastanku spinalnih neurogenih klaudikacija kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom.

U poglavlju materijal i metodeje navedeno da se radi o studiji preseka koja je
sprovedena pri odeljenju neurohirurgije Klinicko bolni¢kog centra Zemun u Beogradu u
periodu od januara 2020. godine do decembra 2021. godine. Detaljno su opisani kriterijumi za
ukljuéenje u studiju, kao i kriterijumi za iskljucenje iz studije. Takode su jasno opisani nacini
prikupljanja i gradiranja svih demografskih, klini¢kih i morfoloSko-radioloskih nalaza kod obe
grupe ispitanika, kao i procena kvaliteta Zivota koris¢enjem modifikovanog upitnika “EQoL
skor”. Takode je jasno opisan operativni protokol sproveden kod svih ispitanika u obe grupe.
Na kraju dat je pregled statisticke analize koris¢ene u studiji.

U poglavlju rezultati detaljno su opisani i jasno predstavljeni svi dobijeni rezultati kako
tekstualno, tako 1 odgovaraju¢im tabelama i slikama patohistoloske analize.

Diskusija je napisana jasno i pregledno, uz prikaz podataka drugih istrazivanja sa
uporednim pregledom dobijenih rezultata doktorske disertacije.

Zakljucci sazeto prikazuju najvaznije nalaze koji su proistekli iz rezultata rada.
Koriséena literatura sadrzi spisak od 176 referenci.

B) Kratak opis postignutih rezultata

Gotovo dve tre¢ine pacijenata u obe grupe bili su muskarci (63,3%). Prosecna starost u
grupi pacijenata sa diskus hernijom bila je 45,7+14,7 godina, a u grupi pacijenata sa lumbalnom
spinalnom stenozom 63,1+8,0 godina. Pacijenti obe grupe znaajno su se razlikovali po
ucestalosti glavnih tegoba i klini¢kih nalaza, ostalih tegoba, trajanju simptoma 1 pri fizickom
pregledu. Takode, dve grupe su se znacajno razlikovale u brojnim morfolosko-radioloskim
parametrima. Histopatoloska analiza ligamentum flavuma je pokazala da su se grupe znacajno
razlikovale po kolicini kolagenih 1 elasti¢nih vlakana, kao 1 po histoloskom izgledu, odnosno
arhitektonici elasti¢nih vlakana. Elektronskomikroskopski nalaz je ukazao na razliku u
prisustvu nervnih vlakana izmedu dve ispitivane grupe.

Povezanost svih ispitivanih histoloskih nalaza i preoperativnog EQoL skora kod
pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom nije pokazala znacajnu statisticku povezanost.
Medutim, kvalitet Zivota pre operacije kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom bio
je statisti¢ki znacano povezan sa nivoom ukupnog bolnog stanja koji su pacijenti odredivali
prema vizuelno-analognoj skali (B=1,284, p=0,002), kao i sa nivoom bola u nozi ($=0,972,
p<0,01). Takode, pokazana je statisticki znacajna povezanost preoperativnog EQoL skora sa
grubom motornom snagom (B=1,267, p=0,038) i problemima sa mokrenjem (p=0,687,



p=0,028). Bol u ledima nije pokazao statisticki znacaju povezanost sa vrednoscu
preoperativnog EQoL skora, iako je statisttka znaCajnost za malo dostignuta ($=0,242,
p=0,051). Takode, kod grupe pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom pokazana je
statisticki znacajna povezanost preoperativne vrednosti EQoL skora i ligamentozne interfasetne
distance (p=-0,231, p=0,049), dok ostali ispitivani morfolosko-radioloski parametri nisu
pokazali statistiCku znacajnost. Kod pacijenata sa LDH, pokazana je statisticki znacajna
povezanost nivoa diskus hernije i EQoL skora 6 meseci nakon operacije (p=-0,957, p=0,011).
Takode, statistiki znacCaju povezanost sa Sestomesecnim EQoL skorom pokazali su deformacija
duralne kese (f=0,663, p=0,040), kao i ligamentozna interfasetna distanca (=-0,085, p=0,029),
stepen stenoze dure prema Sizasovoj klasifikaciji (B=0,954, p=0,001), Pfirrmann gradus
degeneracije intervertebralnog diskusa (p=0,783, p=0,004) i prisustvo Smorlovih hernija u
prsljenskim telima lumbalnog segmenta kicme (B=1,100, p=0,028). Ostali morfolosko-
radioloski parametri nisu pokazali statisticki znacajnu povezanost sa vrednos¢u Sestomesecnog
EQoL skora kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom. Autori su prikazali povezanost
Sestomesecog EQoL skora i razlicitih ispitivanih histoloSkih karakteristika ligamentum flavuma
kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i statisti¢ki zna¢ajna povezanost dobijena je samo
za prisustvo kalcifikacija (p=1,048, p=0,043). Rezultati ispitivanja povezanosti izmedu
klini¢kih karakteristika i vrednosti Sestomeseénog EQoL skora kod pacijenata sa lumbalnom
spinalnom stenozom pokazali su statisti¢ki znacajnu povezanost kvaliteta Zivota sa slede¢im
karakteristikama: gruba motorna snaga (=0,922, p=0,018) i problemi sa mokrenjem (=0,548,
p=0,005). Pokazana je statisti¢ki znacajna povezanost izmedu vrednosti ugla skolioze lumbalne
ki¢me 1 Sestomese¢nog EQoL skora ($=0,174, p=0,011), kao 1 izmedu Sestomesecnog EQoL
skora i ligamentzne interfasetne distance (=-0,185, p=0,013). Ostali morfolosko-radioloski
parametri nisu pokazali statisti¢ki znaCajnu povezanost sa vrednoséu EQoL skora dobijenog
nakon 6 meseci od operacije, a najbliZe statisti¢ki znac¢ajnoj povezanosti bili su jos i broj nivoa
stenoze (B=0,500, p=0,076), kao i stepen stenoze dure prema Sizasovoj klasifikaciji (B=-0,599,
p=0,071). Pokazana je statisti¢ki znacajna povezanost Sestomesecog EQoL skora i gotovo svih
ispitivanih histoloskih karakteristika ligamentum flavuma kod pacijenata sa lumbalnom
spinalnom stenozom, osim celularnosti (f=0,584, p=0,060).

C) Uporedna analiza doktorske disertacije sa rezultatima iz literature

Mnoge studije su ispitivale histoloske promene ligamentum flavuma kod pacijenata sa
lumbalnom spinalnom stenozom, a u vecini slucajeva kontrolnu grupu su ¢inili bolesnici sa
lumbalnom diskus hernijom kod kojih se pretpostavlja da promene u ligamentum flavumu nisu
toliko izrazene (Altun i sar., 2017, Benditz i sar., 2019). Kako se sa starenjem povecavaju i
degenerativne promene u svim ligamentima, odnosno broj elasti¢nih vlakana se smanjuje sa
godinama i ova vlakna se zamenjuju fibroznim kolagenim tkivom, uporedivanje histoloskog
izgleda ligamentum flavuma kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i lumbalnom
spinalnom stenozom moze predstavljati metodoloski propust. Kako u rezultatima disertacije dr
Vuka Aleksi¢a nije bilo znac¢ajnih demografskih razlika izmedu dve ispitivane grupe, odnosno,
grupe se nisu razlikovale po polu, stepenu obrazovanja, teSkocama u poslu, vremenu sedenja
na poslu niti po pusenju cigareta, ove razlike govore u prilog prvog cilja studije, jer ovakav
nalaz ukazuje na to da su svi ispitivani pacijenti iz iste populacione grupe, odnosno dobijene
razlike u gradi ligamentum flavuma nisu pod uticajem demografskih karakteristika. S druge



strane, grupe su se znacajno razlikovale po godinama starosti, a takode, pacijenti sa lumbalnom
spinalnom stenozom su imali zna¢ajno veci indeks telesne mase (engl. body mass index — BMI),
kao 1 vise komorbiditeta od pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom. Grupe su se znacajno
razlikovale u klinickim nalazima, ali ispitivane grupe nisu pokazale razliku u kvalitetu zivota
povezanom sa zdravljem koji je odredivan pomoc¢u uputnika EQoL, §to sugeriSe da je tezina
bolesti, odnosno uticaj bolesti na Zivot pacijenata bio sli¢an izmedu ispitivanih grupa. Medutim,
morfolosko-radiolosko ispitivanje je pokazalo znacajne razlike nekoliko ispitivanih faktora
izmedu pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom
stenozom. Dakle, prema studiji iz doktorske disertacije, moze se napraviti jasna razlika izmedu
dva entiteta, odnosno lumbalne diskus hernije i lumbalne spinlane stenoze, pa tako pacijenti sa
lumbalnom diskus hernijom mogu biti kontrolna grupa pacijentima sa lumbalnom spinalnom
stenozom u proucavanju histoloskih razlika ligamentum flavuma, Sto je Cest previd u brojnim
studijama koje su poredile ove dve grupe (Hulmani i sar., 2020, Zhong i sar., 2011, Sairyo i
sar., 2007), a $to predstavlja jedinstven aspekt u metodologiji disertacije dr Vuka Aleksica.

Veliki broj studija je pokazao da degenerativne bolesti kicme znacajno utic¢u na kvalitet
zivota (Otani i sar. 2013). U disertaciji dr Aleksi¢a kod obe grupe pacijenata pokazana je
statisticki zna€ajna povezanost izmedu kvaliteta zivota odredenog preoperativnom vrednoséu
EQoL skora i ukupno procenjenog bola i bola u nozi, oba gradirana pomocu vizuelno-analogne
skale (VAS), a ovakav rezultat ukazuje da je bol vazan faktor kvaliteta zivota, §to je u skladu i
sa drugim studijama koje se bave degenerativnim bolestima ki¢me (Mason i sar., 2008).

Zdrav i normalan ligamentum flavum se sastoji od oko 80% elasti¢nih 1 20% kolagenih
vlakana. Nakon zadebljanja i hipertrofije, ovaj ligament pokazuje gubitak elasti¢nih vlakana i
povecanje koli¢ine kolagenih vlakana, §to dovodi do fibroze. Prethodne studije su pokazale da
se hipertrofija ligamentum flavuma karakteriSe fibrozom, gubitkom elasti¢nih vlakana,
povecanjem kolagenih vlakana, taloZenjem kalcijuma, okoStavanjem, degeneracijom elasti¢nih
vlakana sa poremecajem arhitektonike tkiva i hondrometaplazijom (Viejo-Fuertes i sar., 2000,
Yoshiiwa i sar. 2016). U doktorskoj disertaciji dr Vuka Aleksi¢a pokazana je znacajna razlika
stepena fibroznih promena ligamentum flavuma izmedu pacijenata sa lumbalnom diskus
hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom, a opisane histoloske promene su
sli¢cne oziljcima tokom post-inflamatornog procesa reparacije tkiva koje se vidaju u drugim
tkivima i organima (Yoshiiwa i sar., 2016). Poznata teorija oziljak-popravka-oziljak prema
kojoj mehanicki stres proizvodi oStecenje ligamentum flavuma je pocetni okidac za
inflamatornu reakciju i1 kasniji razvoj oziljka, $to implicira da su fibroza 1 oziljci, izazvani
inflamatornom reakcijom, glavni mehanizam hipertrofije ligamentum flavuma, a u daljem
razvoju bolesti hipertrofisani 1 zadebljali ligmentum flavum, koji sadrZi manje elasti¢nih 1 viSe
kolagenih vlakana, podloZan je dodatnom oSteenju i povec¢anom mehani¢kom stresu
ponavljajucim pokretima fleksije-ekstenzije Sto dovodi do zacaranog kruga procesa oziljak-
popravka-oziljak (Yoshiiwa i sar., 2016). Smanjenoj elasti¢nosti svakako doprinosi taloZenje
kalcifikacija 1 okoStavanje ligamentum flavuma, $to se takode vida kao deo degenerativnih
promena (Schréader i sar., 1999). Vecina histoloskih karakteristika koje bi ukazivale na proces
oziljak-popravka-oziljak bila je prisutna u ligamentum flavumu pacijenata sa lumbalnom
spinalnom stenozom u studiji dr Vuka Aleksi¢a. Chokshi i saradnici su postavili hipotezu da
inflamatorne promene koje se javljaju kod degenerativno izmenjenih fasetnih zglobova mogu
biti inicijalni faktor patogeneze zadebljanja ligamentum flavuma kod pacijenata sa stenozom



ki¢menog kanala (Chokshi i sar., 2010). Takode, nekoliko studija je pokazalo otpuStanje
inflamatornih citokina iz degenerativno izmenjenih fasetnih zglobova, kao sto su IL-1, IL-6 i
TNF-alfa (Omoigui i sar., 2007, Khan i sar., 2017). U prikazanim rezultatima disertacije kod
pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom pokazano je povec¢ano prisustvo inflamatornih
¢elija, odnosno najverovatnije makrofaga u ligamentum flavumu, ali statisti¢ka znacajnost, iako
za malo, nije postignuta, verovatno zbog relativno malog broja pacijenata ukljucenih u studiju.
Medutim, svi ovi nalazi ukazuju na hroni¢nu upalu ligamentum flavuma kod pacijenata sa
lumbalnom spinalnom stenozom, §to je u saglasnosti sa dosadasnjim navednim studijama.

Silverplats 1 saradnici su pokazali znacajnu povezanost EQoL skora sa bolom u nozi i
bolom u ledima kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom (Silverplats i sar., 2011). U
studiji dr Vuk Aleksi¢a rezultati su bili slicni, odnosno postojala je statisticki znacajna
povezanost preoperativnog EQoL skora i bola u nozi, ali i nivoa ukupnog bola, dok bol u ledima
nije pokazao statisaticki znacajnu povezanost sa preoperativnim EQoL skorom. Ove minimalne
razliku u odnosu na Silverplatsovu studiju mogu se verovatno obajsniti malim brojem pacijenta
sa diskus hernijom. U grupi pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom preoperativni EQoL
skor bio je statisticki znac¢ajno povezan sa nivoom ukupnog bola, nalazom grube motorne snage
miSi¢a donjih ekstremita, kao i sa problemima sa mokrenjem, dok ovi parametri nisu pokazali
povezanost sa preoperativnim EQoL skorom kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom.

Mali broj studija ispitivao je povezanost kvaliteta Zivota i morfolosko-radioloskh
parametara kod pacijenata sa degenerativnim bolestima ki¢éme (Miki i sar., 2020, Song i sar.,
2014). U analiziranoj doktorskoj disertaciji kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom
postojala je statisticki znacajna povezanost preoperativnog EQoL skora i1 parametara kao §to
su: povrsina poprec¢nog preseka duralne vrece, ligamentozna interfasetna distanca, morfoloski
gradus stenoze duralne vrece prema Sizasovoj klasifikaciji, kao i prisustvo Smorlovih hernija,
dok je kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom povezanost sa preoperativnim EQoL
skorom pokazana samo za parameter ligamentozne interfasetne distance. Ovi parametri govore
u prilog da izraZenost degenerativih promena utiCe na stepen kvaliteta Zivota, a odustvo
povezanosti ostalih morfolosko-radioloSkih parametara koji bi ukazali na vecu povezanost
izrazenosti degenerativnih promena sa EQoL skorom, odnosno kvalitetom Zivota moZe se
objasniti relativno malim brojem ispitivanih pacijenata u analiziranoj studiji.

Iako su sprovedene brojne studije, tatan mehanizam nastanka neurogenih spinalnih
klaudikacija nije u potpunosti razjasnjen (Bach i sar., 2018). Najveci broj teorija navodi da
neurovaskularna kompresija igra glavnu ulogu. Prema neuro-ishemijskoj teoriji slabo
snabdevanje nervnih spinalnih korenova krvlju dovodi do pojave klaudikacija. Nasuprot tome,
teorija venske staze podrazumeva da je kombinacija niskog nivoa kiseonika u krvi i nakupljanja
metabolic¢kih nusprodukata u regiji korenova kaude ekvine odgovorna za nastanak klaudikacija.
Povecanje bola, utrnulosti i poremecaja hoda tokom hodanja moZe se objasniti povecanjem
potreba nervnih spinalnih korenova za kiseonikom u naporu. Tre¢a i najnovija teorija
podrazumeva da sama hroni¢na upala dovodi do pojave bola kao rezultat inflamatornog
odgovora (Bach i sar., 2018, Boskovi¢ i sar., 2009, Lohr i sar., 2011, Urban i sar., 2003).
Rezultati studije dr Vuka Aleksica govore u prilog da neurovaskularna kompresija
najverovatnije ima vaznu ulogu u nastanku simptoma kako kod pacijenata sa lumbalnom diskus
hernijom, tako i kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom, ali takode, odsustvo
povezanosti brojnih morfolosko-radioloskih faktora sa stepenom kvaliteta zivota kod obe grupe



pacijenata odredenog EQoL skorom, govori u prilog da pored same kompresije i drugi
mehanizmi dovode do pojave tegoba, posebno kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom
stenozom kod kojih se dugo godina mehani¢ka kompresija smatrala jednim od najvaznijih
mehanizama nastanka neurogenih spinalnih klaudikacija.

Benditz i saradnici su proucavali fenomen povecanja i rasta broja nociceptivnih nervnih
vlakana, nazvan senzorna hiper-inervacija, koji je uo¢en i dokazan kod razli¢itih bolesti upalnog
porekla. Takode su postavili teoriju da je senzorna hiper-inervacija uobi¢ajen fenomen kod
mnogih misi¢no-skeletnih bolesti. Isti autori su otkrili ve¢u gustinu senzornih nervnih vlakana
u ligamentum flavumu kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom (Benditz i sar.,
2019.). Ovaj fenomen povecanja i rasta broja nocioceptivnih nervnih vlakana, nazvan senzorna
hiper-inervacija moze biti rezultat hroni¢ne upale, jer je ukupni histoloski izgled ligamentum
flavuma sli¢an oziljnom tkivu tokom procesa postinflamatorne reparacije u drugim organima
sa znacajnim smanjenjem broja elasti¢nih i povecanje broja kolagenih vlakana i sa oStecenom
arhitektonikom tkiva, $to su pokazali i rezultati istrazivanja dr Aleksi¢a, pre svega sa
elektronskomikroskopskim nalazom koji je ukazao na razliku u prisustvu nervnih vlakana
izmedu dve ispitivane grupe, a posebno §to su tegobe kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom
stenozom trajale znacajno duze nego kod pacijenata sa lumbalnom diskus hernijom, sto takode
govori u prilog dugotrajne hroni¢ne tinjajuce upale.

D) Objavljeni radovi koji ¢ine deo doktorske disertacije

1. Vuk Aleksi¢, Jovana Todorovi¢, Nenad Miladinovi¢, Nemanja Aleksi¢, Vojislav
Bogosavljevi¢, Marko Durovi¢, Svetlana Koci¢, Radmila Aleksi¢, Milo§ Jokovié.
Ligamentum flavum analysis in patients with lumbar discus hernia and lumbar spinal
stenosis. Sci Rep (2023) 13: 3804. doi: 10.1038/s41598-023-30928-x. M21, IF: 4.997

2. Vuk Aleksi¢, Milo$ Jokovic. Testovi istezanja nerva kod pacijenata sa lumbalnom diskus
hernijom. Medicinski podmladak. 2024. 75(2). (ahead of print) doi: 10.5937/mp75-
43557.

E) Zakljucak (obrazloZenje nau¢nog doprinosa)

Doktorska disertacija ,,Uporedna analiza ligamentum flavuma kod pacijenata sa
lumbalnom diskus hernijom i pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom” dr Vuka Aleksica,
kao jedinstven rad u naSoj populaciji predstavlja originalni nauc¢ni doprinos u razumevanju
patofiziologije dve najc¢es¢e degenerativne bolesti kicme, odnosno lumbalne diskus hernije i
lumbalne spinalne stenoze. Pre svega je pokazano da su lumbalna diskus hernija i lumbalna
spinalna stenoza dva razli¢ita spinalna entiteta ¢ime je omoguceno poredenje ove dve grupe
pacijenata. Takode je jasno pokazano da ligamentum flavum kod pacijenata sa lumbalnom
spinalnom stenozom pokazuje znake fibroze i1 oziljavanja, odnosno pokazuje smanjenu
elasticnost usled gubitka elasticnih 1 povecanja broja kolagenih vlakana uz deponovanje
kalcijuma, povecanje broja krvnih sudova 1 oste¢enje arhitektonike preostalih elasti¢nih vlakana
1 to zna€ajno vise u odnosu na pacijente sa lumbalnom diskus hernijom. Takode, uoceno je
znafajno ceS¢e prisustvo mijelinizovanih nervnih vlakana u ligamentum flavumu kod
pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom. Povezanost kvaliteta Zivota i razli¢itih klinic¢kih,
morfolosko-radioloskih i histoloskih nalaza ojacala je hipotezu da se radi o dva razlicita entiteta
kod kojih razlil¢ite tegobe imaju sli¢an uticaj na kvalitet Zivota, a takode je indirektno ukazala



na hipotezu o inflamatornoj osnovi nastanka spinalnih neurogenih klaudikacija. Odnosno sam
histoloski nalaz ligamentum flavuma govori u prilog inflamatornoj teoriji u nastanku spinalnih
neurogenih klaudikacija kod pacijenata sa lumbalnom spinalnom stenozom.

Doktorska disertacija dr Vuka Aleksica je uradena prema svim principima nau¢nog
istrazivanja. Ciljevi su bili precizno definisani, nau¢ni pristup je bio originalan i pazljivo
izabran, a metodologija rada je bila savremena i precizna. Rezultati su pregledno i sistemati¢no
prikazani i diskutovani, a iz njih su izvedeni odgovarajuci zakljucci.

Na osnovu svega navedenog, 1 imajuci u vidu dosadas$nji naucni rad kandidata, komisija
predlaze Nau¢nom veéu Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu da prihvati doktorsku
disertaciju dr Vuka Aleksi¢a 1 odobri njenu javnu odbranu radi sticanja akademske titule
doktora medicinskih nauka.

U Beogradu, 26.09.2023. god.
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