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1. ¥YBOJ

1.1 UcTropuja riauoma

IIpe mojaBe MosieKysapHe OMOJIOTHje M T€HOMCKHX CTyAHja Koje cy omoryhuie nerajbHy
cyOKkIacuuKanrjy TyMOpa MO3Ta, UCTPAKUBaKA Y 00JaCTH IPUMAPHUX TyMOpa MO3ra MOTY
ce MoAeIWTH y JBe Benuke epe: kinacuunu nepuon (ox 1860. no 1920. rogune) w
xucrosiomku nepuon (ox 1920. no 1940. rogune). Enrnecka nureparypa je rimoMe Ha3uBalia
,»MEIyJIapHU CapKOMH, a HEeMadka ,,(yHTyc Meayiaapen oBa epa y UCTOPHjH TJIMOMa Ha3HBa
ce Makpockoricka epa. ['muobmactoma myntudopme (GMB) je mpBu myT omucan o crpane
Rudolf-a Wirchova 1863. rogune kao TyMOp KOju MOTHYE OJ1 TIHjaaHuX henuja Kopuinhemem
MaKpOCKOIICKMX M MHKPOCKOIICKMX TEXHHKAa KOje Ce W JaHac KOPHCTE Y MOJEPHO]
kinacupukalndju Tymopa Mo3ra. HakoH Tora je ycienuo KJIacHYHU MEpPHOJ, KOjU je
HoJipa3yMeBa0 KOMOMHOBaHkE MUKPOCKOIICKMX M MaKpOCKOIICKHX mocMarpama. \Walter Dandy
ce 1920. roguHe OMTydnO Ha PaTUKAIHU KOPaK-YKIAmame XeMucdepa Ko 1Ba KOMaTO3HA
nanujeHTa Koju cy 0oioBaiu of riauobsiactoma Myiatudopme. YIpKoc 0BOj MHTEPBEHIM]H,
OBHM TAIMjeHTU Cy YMPIIU MpYy»*kajyhu mpBe mojgaTke KOJIMKo je 3aucta nuBazuBan GMB. GMB
je mpBOOMTHO OMO MO3HAT Kao CIOHrHOOIacTomMa Mmyntudopme, anmu cy 1926. roagune
Heypomnatonor Percival Bailey u neypoxupypr Harvey Cushing npoMeHwnn ume Tymopa y
rnuobiacroMa MynaTHdopMme, HAKOH 4era je ycienuia ,,XHCTOJOIIKA epa’ y MCTPaXHUBabY
rmioma. Bailey u Cushing cy npumernnu 1a mainujeHTH HAaKOH JCIMMHYHE XHPYPILIKE
pecekije TIMoMa XuBe aAyxe y nopehemy ca nanujeHTHMa KojuMa Huje pal)eHa Xupyplika
WHTEpBEHIIMja. TOKOM CBOT paja oHU cy Ounu y MoryhHocTH na kiacudukyjy npeko 13
TUIIOBA TJIMOMa U Jla ONCEPBHUPAJy Pa3IUYUTE CTEMEHE MPOTHO3€ y BE3U ca Pa3IMYUTUM
tunoBuMa riavoma. CTyauje U3 NPETXOJHUX €roxa 3ajelH0O Ca OFPOMHHUM HAalpeaKoM Y
00JTaCTH KIMHUYKHX, TATOJONIKUX, MOJIEKYJTapHUX U TEHETCKUX MCTpaKMBamba oMoryhuie cy

neTajbHy uaeHTuukanujy ramuoma (1).
1.2. EnuaemMuosioruja riamoma

Tymopu mo3ra cy unauimu 1,8% cBux tymopa y 2012. rogunu u 2,3% CMpTHHUX —clly4yajeBa.
[Ipema mogarmma u3 peructpa kanuepa 2012. ronune, 256 000 spyau je oboseno ox Tymopa
mo3ra u 189 000 je ympno. Hajseha croma uHUUAEHIE U MOpTaIUTETa 3a0elexeHa je y

pasBujeHHM pernonuma (Aycrpanuja, Hosu 3enana, EBpona, CeBepHa Amepuka), a HajMamba
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y Adpunu u Ianuduxy (2,3). I'mnomu cy Hajuenthu npuMapHu MaJIMTHA TYMOPU MO3Ta KOJ
oapacnux. Mory ce jaBUTH OWJIO TA€ Yy LEHTPAJHOM HEPBHOM CHCTEMY W IOTHUYY OJ
ryjanHor TkuBa. ['mromu umHe 27% cBux Tymopa mosra u 80% CBUX MaJUTHHUX Tymopa
Mo3ra. ACTpoLUTOMH, YKJby4dyjyhu ramobmacroma mynrtudopme, yndHe 75% CBHUX TiIHOMA.
I'muobGnacromu umHe 15,1% cBuX npumapHux Tymopa Mo3ra u 55,1% cBuX riHMoMa.
Hajuemhe 3axBaTtajy QpoHTanHu, TEMIOpaaHW, MMApUjETAIHA W OKIUIIUTAIHU PEeKamb
(60,8%). MHnuaeHna rimoMa Bapypa y 3aBHCHOCTH O] XHCTOJIOUIKOT THUIIa, CTapOCTH, T0JIa,
pace 1 3eMJbe MOpeKiIa nanujeHTa. [oaumma cTona HHIKMSHIE rmoma ce kpehe ox 4,67 no
5,73 na 100 000 cranoBHuka. Ctona uHIUAEHIE rirodaacroma myatudopme je 3,2 va 100
000 cranoBHuKa, MOK je 3a mudy3Hu acrpouutrom 0,53 ma 100 000 cranoBHuka. Croma
MHIUACHIIEC 3a TIH00IacTOMa MyITH(QOpPME, CBE acCTPOLUTHME M OJIMTOACTPOLIUTOME je JiBa
nyta Beha kox Oemama Hero koj upHana. VHumaeHnna rimmoma ce mosehaBa ca roguHama
KHUBOTA, IpH 4emy je HajBeha m3mel)y 74. u 84. rogmHe, MOK je MpocedHa CTapocT 000JIennx
u3mely 64. u 65. rogune (4). OAUroNEHAPOTITMOMH U OJHMIOACTPOLMTOMHU Ce€ Hajdyenihe
jaBibajy usmelyy 35. u 44. rogune xuBoTa. ['muomu ce uventhe jaBipajy KOJ MyIIKapaia HEro
KOJI J)K€Ha, M3y3eB MUJIOMUTUYHUX acCTPOIMTOMA KOjU CE MOIjeJHAKO jaBJbajy KoJ 00a moa.
Hajuspaxenunja paznmmka wusMmely mosjoBa je 3acTymybeHa KOJ ME3CHXMMAIHOT —THIIA
rimobmactoma. CrM4Ha pasiuKa 3alaXkeHa je KOJ TMPOHEYpPaTHOr W HEeypaaHOT THIMa
rIIM00JIacTOMA, 0K C€ KIACHYHH TIIMO00IacTOM IOJIjETHAKO jaBJba M KOJ MYyIIKapana u KOJ
xeHa. ¥ CjenumeHuM AmepuukuM /[IpkaBama riauomMu ce yemrhe jaBibajy KOJ| HE-XHCIAHO

Oenaira Hero Ko/ npHarna (5).

HcnutuBame ydecTaaocTH jaBJbama TIMOMa y HOPAUjCKUM 3emsbama usmehy 1979. u 2008.
roJMHE yKa3ajga Cy Ha cTaOuWlaH TPeH]I jaBJbamka TJIMOMa, YIPKOC MOPACTy TOAUIIHHE
UHIMCHIIC TIMOMa y CBeTy. AHamu3a mojaraka u3 Surveillance, Epidemiology and End
Results cancer peructpa ox 1997. no 2008. roguHe ykasana je Ha CMameHE HHIIMICHIIC
HuckorpagycHux rauoma (WHO I1). Takole, ananu3za nHIMAeHIe rarnoma y M3paeny ykazana

je Ha 3Ha4ajHO CMambEeHE NHIMJIEHIIE HUCKOTPAyCHUX TIHOMA.
Enunpemuosoruja rnmoma y EBponn

VY Esponu je 2012. rogune aujarnoctukoano 57 100 obonenux ox Tymopa Mo3ra, 0K je 45

000 spynm ympiio o1 Tymopa mo3ra. MHnuaenua rimmoma pacte ox 45. 1o 49. ronguHe )XMBOTa,
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JIOK je HajBHIIM MUK Koj keHa u3mely 75. u 79. rogune, a koa mymkapana usmehy 80. u 84.

TOJIMHE.

VY Enrneckoj uzmehy 2006. u 2010. roguHe Hajuenthn TyMOpH MO3ra OWIIA CY acTPOIMTOMHU
(34%), mox je 80% cBUX acTpOIMTOMAa YHHHO TiHoONacToMa MyaTHdopme,

OJIUTOICHAPOTIIMOMHU CY YHMHUIH 3% CBUX MaJMTHUX TymMopa mo3ra (6).
Ennagemuonoruja maauraux tymopa mosra 'y Cponju

VY Hentpannoj CpOuju 2013. roxvHe o] MaJWTHUX TymMopa Mo3ra oboneno je 3.5 %
mymkapana u 1,8% >xeHa on ykymHor Opoja obosenux ox tymopa. Y 2013. romunu y
LlenTpannoj Cp6uju obomneno je 340 mymkapamna u 230 >xena, npu 4yemy je Lllymaamjcku
OKpyTr OMO Ha APYroM MecTy mo Opojy oOosiennx Kako KOJA MyIIKapama Tako M KOJ KEHa.
VYKyIiHa CTOIa MHIUJACHIIC 32 TyMOpP MO3ra KOJ Myllkapaira Owia je 12,3, 1ok je HajBuina
cTomna MHIHMJCHIE 3a0enexeHa y [Tunmckom okpyry (41,6). YKymHa cTomna MHIMICHIIE KO
KeHa je Oua 8,5, oK je HajBHIla CTOoIa UHITUACHIIE 3a0enexeHa y [Tunmckom okpyry (18,0).
HajBuie cromne wHIMICHIE 3a0€lIeKEeHE Cy KOJI MyITKapana u xxeHa u3mely 70. u 74. ronune

)kuBota (41,5 u 21,8).

bpoj ympnux mymikapana ox tymopa mosra 2013. rogune 6uo je 305, npu uyemy je HajBehu
Opoj ympnux 3abenexen, mopen beorpana, y Humrasckom okpyry (23), 10k je 6poj ympiux
»kena 6mo 193. Hajsehu Opoj ympiux >xena 3abenexeH je, mopen beorpana, y MauBanckom

okpyry u y Humasckom okpyry (23).

Croma Mopranutera 3a Mymkapue Ha 100 000 cranoBHuka y 2013. rogunu Ouna je 9,6.
HajBuma croma mopranutera 6mia je y Humasckom okpyry (13,7). Ctoma mopranuTeTa 3a
skene Ha 100 000 cranoBHmka y 2013. roguau Ouna je 7,2, mpu 4eMy je HajBHINA CTOMA

MHITU/ICHIIE 3a0enexeHa y Jabnmanunakom okpyry (16).

HajBuie crone MmopTanuTeTa Kol MyIIKapala u >keHa 3a0JIexeHe ¢y y y3pacHoj rpymnu of 70.

1o 74. roqune (42,4 u 21,8) (7).
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1.3. Knacudukanuja riamoma

Kpajem XX Beka BepoBajio ce J1a jeé HacTaHaK TyMopa pe3yiTaT jJedeKTHe eMOpHuoreHese.
KacHuje mojennHauHe kiacudukaiyje cy ce 3acHHBalle Ha mopehemy Tymopckux hemmja ca
henujama koje ydecTByjy y uepebpaiarom pas3Bojy (8). James W. Kernohan je mpomenuno
KOHIIETT U TI0Y€0 Jia rpajupa rIMOMe aHAJIOTHO Tpaupamy KapirmHoMa kojona. Kernohan je
KJIacu(hpMKOBao TIMOME Ha OCHOBY CIIMYHOCTH TyMOpPCKHX henuja ca henmjama acTpouMTHE,
ONIUTO/ICHAPOLIMTHE W  eNeHAUMaiHe  Jo3e. KibyuyHe  KapakTepUCTHKE  HETOBE
kiacudukanuone memMe Ouie Cy IenyiapHa aHamiasija u opoj mutosa (9).

TpenytHa kinacudukanuja rimoma 6azupa ce Ha ckaim CBETCKe 3[IPaBCTBEHE OpraHH3allHje
(WHO) koja rpynwmiie TiIMOME€ Ha OCHOBY NEJIHMjCKHX KapaKTepHCTHKAa U CTEHCHY

MaJIMTHATETa HAKOH XeMaTOKCHINHE0o3uH 0ojema (Tabenal).

Tabena 1: WHO 2007 knacudukanuja rommoma

Bpcra rmuoma I'panyc | Onuc IIpoceuno
MIPEKUBJbABAE
(ronune)

AcronuromMu ] [Torehana xumeprienynapHocCT, 6-8

HEMaA MHUTO3a

OnuroaeHporiInoMu I Hucka MuTOCKa aKTHUBHOCT, 12

HEeMa HEeKpO3e

OnuroactpounTomMu I Judy3Hu memanu TyMmop 3-10
AHannacTu4YHu Il [ToBehana MUTOTCKA 3
acTPOLMTOMH/OJTUTOICHAPOTIIN AaKTUBHOCT, HEMa HEKpO3e HH

OMH BacKyJapHe npoiudepaiuje
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Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

Knacudpuxanmonn cucrem CBeTcke 3/ApaBCTBEHE OpraHusandje kiacudukyje rimoMe on
rpagyca | (HuckorpamycHu rimomu) 1o rpaxyca IV (BHCKOrpajyCHH TIIHOMH) Ha OCHOBY
XHMCTOIATOJIOMIKUX KapaKTepHCTUKA Kao IITO Cy: henmjcka aTWMja, aHAIUIa3Wja, MUTOTCKA

aKTUBHOCT, MUKPOBACKYJIapHa mpoiudepainnja u HeKpo3a.

HuckorpaaycHu IiIMOMH €€ CacToje o1

1. I'panyc 1 Ttymopa: Koju Hemajy HHJEAHO OJf HABEJICHHUX XHCTOMATOJIOIIKHX
KapaKTepUCTHKA
2. I'panyc Il Tymopa: xoju ce KapakTepully IPUCYCTBOM caMo henmjcke aTumje

HuckorpagycHu acTpolluTHA TyMOpH 00yXBarajy:

1. Judy3Hau actporuTom

2. [TuIOMUKCOUIHH aCTPOITUTOM

3. [TneomopHE KCAHTOACTPOITUTOM

4, CybenengumMalHy acTpOI[OTOM U

5. [MunouuTuyaM acTporuToM rpaayc |

HuckorpagycHu omurofeHIporinjaiHd TYMOpU 00yxXBarajy:
1. Omuronenapornuome rpagyc WHO 11
2. Omnuroactpouurtome rpaxyc WHO 11

HuckorpaaycHu rMoHeypaitHyu TYMOPH C€ cacToje OJ:

1. lManrnuornuoma

2. Jle3MOIIacTHIHOT WH()AHTHUITHOT aCTPOIIMTOMA U TaHTJIHOMA
3. JlnceMOMOMIaCTUYHOT HEYPOCIIUTEH]aTHOT TyMOpa

4, [TanunapHu rIMOHEYpaTHA TYMOP
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5. ,,Rosette forming*“ Tymop uerBpre Moxmane komope (10).

1.3.1. XucTonaroJionmke KapakTepucTUKe IJIHoMa
1. Hunoyumuunu acmpouumomu (WHO czpadyc 1) cy penaTHBHO OrpaHHYCHH,
criopopactyhu Tymopu u ynHe 5-6% cBux rimoma. Hajuenthe ce jaBibajy KoJ Je1ie U MJIaIuX.
Hajuemrhe 3axBarajy manu Mo3ak, XuroTajgamyc u Tpehy Mokaany KoMopy.
2. Acmpoyumomu (WHO zpaoyc 1) uune 10-15% cBUX acTpOIMTHUX TyMOpa ca MUKOM
vHIMAeHIe kon onpaciux wu3Mmehy 30. uw  40. rogune. Hajuemhe ce jaBipajy
CYIIPaTeHTOPHjalTHO, @ BeOMa PETKO y maimoMm Mo3ry. OBU TymMoOpHu ce cactoje o 100po
mudepeHToBaHuX (UOpWIApHUX WJIM TEepPMUHOIMTHUX acTpouuTa. Y mopehemy ca
HOpMaHUM henujamMa Mo3ra OBH TYMOPH HMajy yMEpPEeHO MoBehaHy IenynapHOCT U
HyKJICapHy aTHUIHjy, JOK MHTOTCKa aKTUBHOCT HHje mpHCyTHa. HUCKOrpagycHH
acCTPOLIMTOMH MMajy TEHJICHIN]y TpaHc(hopMalrje Y BUCOKO IpaJyCcHE TyMOpe Koja je y Be3u
ca ryOMTKOM KOHTpoJIe henujckor nukiryca u moBehaHoM aHrHOTeHe30M.
3. Acmpoyumomu (WHO cpadyc 111) mokasyjy moehaHy HenylapHOCT, MHTOTCKY
aKTHBHOCT ¥ HyKJeapHy atunujy (11).
4, Onuzooenopoznujannu mymopu YKIBYUY]Y OJIUTOJICHIPOTIINOME u
OJIUTOACTPOIIUTOME.
OsnuroaeHaporiaromMu ¢y Tpehu Hajuemu Tun rimoma u unHe 4-15% cBUX rimoma.
Omuroaenaporianom (WHO rpanyc III) je nudy3nu nndunarpatuBau 100po audepeHroBanu
TYMOp ca YMEPEHOM IIeTyJIapHoIihy, TOBPEMEHUM MHTO3aMa U HyKjieapHuM atunujoM (12).
5. Anannacmuunu onuzooenopoznuom (WHO zpaoyc 111)
AHannacTUYHU OJIMTOACHAPOIIIMOMH Cy TYMOPH KOjHU c€ KapakTepuuly (OKaTHUM HIH
IU(QY3HUM  XUCTOJOIIKMM KapaKTepUCTHKaMa MAaJUTHUTETa M JIOUIOM IPOTHO30M.
AHarmmactTiyHe Kapaktepuctuke uma camo 30% OJIUTrOAeHIPOTNIHjaIHUX TyMopa (BHCOK
henujcku AEH3UTET, MHUTO3a, HyKJe€apHa aTWIMja, MHUKpOBacKyalpHa mpojudepauunja u
Hekposa). IlpeBaneHna aHAIIaCTUUHUX OJHMroJeHAporiuoMa Bapupa ox 3,5% cBux
MQJINTHUX TMomMa a0 54% CBUX OJMIOJEHAPOITHjAIHUX TyMopa. AHAIUIaCTUYHU
OJIUTOJICHJIPOTIIMOMH C€ 4Yemine jaBjbajy KOJ MYIIKapala, Mpyu 4eMy je OJIHOC MyIIKapara u
xena 2:1. Hajuemhe ce jamipajy m3mehy 45. m 50. rogmne sxmBota. IIpocedno Bpeme
npexuBsbaBakba je 4,5 roauHe. AHAMIACTUYHU OJIMTOACHIAPOTIMOMH Cy Hajyenhe

JOKaIN30BaHU y (¢poHTamHOM pexmy (50-65%), 3arum criexe npyre JOoKanu3aiyje:
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TeMonpaiHu pexam (47%), mapujetanHu pexamn (7-20%), oxuunurtanHu pexam (1-4%),
Masii Mo3ak (3%), MoxkIaHo cTabio u kuumena moxxauna (1%) (13).

6. Anannacmuunu onuzoacmpouyumomu ce Kapakrepuury noBehaHoMm mnemymnapHourhy,
HYKJICAPHOM aTUIIHjOM U MUKPOBACKYJIAPHOM IpoirQepalnjujom, aaid He U HEKPO3OM.

7. I'nuobnacmoma myamugpopme (WHO zpaodyc V) je najuemha (popma acTpOIHMTHHX
tymopa u ynHH 60-75% cBux acrpouuroma. Hajuemihe ce jaBiba usmely 45. u 75. rogune
KHMBOTA Ca 3axXBaTHEM CYOKOpTHKaigHe Oeie Mace MOxIaHuX xemuchepa. I'mmobmacroma
MyJITH(GOPME j€ aHaIUIACTUYHHU IISIYJIapHU TJIMOM KOJH C€ CacToju o] IicoMop(pHHUX
acTpOLMTHUX henuja ca 3Ha4ajHOM HYKJIEAPHOM aTHUIIHM]OM U BUCOKUM MUTOTCKUM HHJIEKCOM.
I'muo6nacroma mynatudopme je Op3opacTyhm TymMOp ca THUIMYHOM HEOIUIACTHYHOM
MHOWITPALNjOM HOPMAITHOT MOKIAHOT TKHBA.

I'muoGnactoma mynarudopme ce Aeny Ha MPUMApHU W CEKyHIApHU TIMOOIACTOM KOjU Cy
MOP(}OTOIIKY UACHTUYHH.

1) Ipumapnu enuodonacmoma mynmughopme unnu 80% cBux riamoma. Hajuernnhe nacraje
de novo koj crapujux mamnujeHata (IIpoceyHa CTApPOCT je 62 TOJWHE), TUIHYHO ca KPaTKOM
KIIMHAYKOM HCTOPHjOM (Mame O TPH Mecela), 0€3 MPEeTXOJHUX XHCTOJOIIKUX TOAaTaka o
MIPETXOIHUM HUCKOTPAJAYCHUM Jie3UjaMa.

2) Cexynoapuu enuodonacmoma myamugopme yuHu Mame o 10% cBux riamobiacroma.
Hacraje on HHCKO TpagycHHX acTpouuTHHX je3uja (rpaxyc Il mudysHor acrpormromMa mim
rpaayc IIl anarractudHOr actporroma). Bpeme mporpecuje HUCKOTPaAyCHHX TiHOMa y
CeKyHJapHH IIM00JacTOM M3HOCH oA S5 mecenu Jo 2 roauHe. Yenrhe ce jaBba koa miahux
oco0a, Hajyenrhe je JIOKAIU30BaH Y (POHTAITHOM PEXHbY M MMa 3Ha4ajHO 00JbY MPOTHO3Y Y

nopehewy ca npumMapHuM rimodiaactomom (14).

1.4. MoJaekyjlapHa naToreHe3a rjaimoMa

MonekynapHa naToJOTHja UIpa CBE BaXKHU]Y YJIOTY Y MHACHTU(PUKAIMJU U KiIacu(pUKaLnju
TyMOpa W YECTO NpeJICTaB/ba MNPEIUKTHUBHU (HaKTOp TMOHalama Tymopa o0e30ehyjyhu
uHpopMalrje o MPOrHO3M U OYEKMBAHOM OJIFOBOPY Ha Tepanujy. Pa3Boj rmuoMa u mHXOBa
MaJIMTHAa TpaHCpOpMaluja pe3yaTar Cy IMOjeAMHAYHMX aKyMyjalldja TeHCKHX MyTalluja.
I'enercke mpoMeHe HaleHe y rIMOMUMa YKJbYUY]y aMIUTUGUKALN]y W/HUIU TPEKOMEPHY
eKCIIpecHjy OHKOTeHa M IyOuTak Tymop cynpecop resa u rena DNA penapupajyher cucrema

Kpo3 MyTaque, T y'6I/ITaK XCTPO3UTOTHOCTH HJIM CHHUICHCTCKEC MCXAaHU3MC, Ka0 MLITO je
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npomMotep xunepmeruianuja. OBe TEHETCKE NPOMEHE [OBOJAE JI0 HEKOHTPOJMCAHE
nponudepanuje, TyOuTKa HOPMAITHUX MEXaHW3ama KOHTpoje hemuwjckor mukiyca, TyOUTKa
CIOCOOHOCTH aronTo3¢ Kao OJroBOp Ha I'€HOTOKCHMYHE areHce, HapyllaBamka MEXaHH3aMa

DNA pemnaparuje, mosehama reanercke Hectadbuianoctu (15).

1.4.1. TEHETCKE AJITEPAIIMJE KO/ I''IMOMA

A. Peunentop Tupo3un kuna3a (RTK) /RAS/ phosphatidylinositol 3-kinaza (P13K)
Peneniropu (hakropa pacra-penenTtop enuaepManHor (gakropa pacra (enrir. epidermal growth
factor receptor, EGRF) u tpombouutau (akrop pacra (euria. platelet-derived growth factor,
PDGF) penentop A cy RTK mnporemnm mma3ma MeMOpaHe KOjU C€ cacToje |3
eKCTpalenyJapHuX JoMeHa 3a koje ce Besyjy EGRF u PDGF u unTpanenynapHux goMeHa
KOjU Cy NOBE3aHHU ca akTuBHouhy Tupo3uH kuHaze. AxktuBanuja RTK je uecto mpucytHa Kox
MalqurHux rimomMa, Ha npumep ammuupukamuja EDGRF je mpucytna xox kox 40%
nanujeHara ca GMB, ok je ammndukanuja PDGRF npucytha ko 16% GMB (16). O6uuHo
ce RTK aktuBupa kpo3 mHTEpakuujy (akropa pacta u MOMEHYTHX perentopa. Mehyrum,
MOCTOjU jequHcTBeHa Bapujanta EDGRFVIII koja ce akTHBUpPA HE3aBHCHO OJ1 OBOT CUTHAITHOT
nyta. OBaj nenennoHu MyTaHT je omucaH koa 30-50% EDGRF ammingukoBaHUX TIHOMA.
OBaj CUTHAJIHU TYT je KOHTPOJIUCAH 0] cTpaHe ocdaTa3a U TEH3WH XOMOJIOT MTPOTEHH T'eHa
(PTEN) xoju je nokanu3zoBan Ha xpomo3omy 10. buanenna nnaktuanuja PTEN-a onmcana je
kox Bume ox 40% wmamuraux ramoma. Myrtamuja RAS mosehaBa aktuBHOCT RAS-RAF-
muToreH aktuupane mnpotenH kuHaze (RAS-RAF-MAPK) curHamHor myra ¥ JOBOIH [0
HEKOHTposMcaHor henujckor pacta u nponudepanuje. Myranuja RAS je peTka Ko MaTUTrHUX
rimuoma. ['enercke anrepanuje RTK/RAS/P13K cy notBphene kox 88% GMB.

B. p53 myT

Tymop mpoteun p53 (TP53) je Tymop cympecop reH KOju KOJAMpa MPOTEHH KOJU PEryIIHIIe
HEKOJIMKO henMjckux mporpama: KOHTpoiy henmujckor nukiyca, oaropop Ha DNA omreheme,
cTapeme, arnontoly W nudepenumjanujy henuja. henuja moroheHa TEHOTOKCHYHUM |
IIUTOTOKCUYHUM CTPECOM pearyje akTuBpameM P53 TpaHCKpUMNIMOHOT ¢akropa. ['yOurak
¢ynkuuje TP53 pesynryje TP53/MDM2/MDM4/pl4 antepanujama Koje JOBOJAE O KIOHATHE
excrnpecuje riujanHux hemuja. TP53 myramuja unu neneuuja onucana je xkox 35% GMB,
MDM2 ammmndukanuja ko 14% GMB, MDM4 kox 7% GMB, pl4 myranuja win aenenuja
kox 49% GMB.
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B. Peruno6.acroma nporeun (Rb)

RDb je Tymop cympecop ren koju koaupa peruHodnactoma nporenH 1 (Rbl) koju maxubupa
npenas hemwje n3 G1 y S ¢a3y hemmjckor mukimyca. Kama je docdopmmmcana muknua D
ukinH 3aBucHe KuHase 4 (CDK4) u nukinun 3aBucHe kunHaze 6 (CDK6), Rbl je HeaktuBaH u
henuja npenasu u3 Gl y S dasy hemmjckor nukiayca. Rbl myramuja win nenenuja u CDK4
amrundukalmja qoBoje A0 uHaktuBanuje Rb1 u mHxuOMTOpa MUKIMH 3aBHCHE KWHa3e 2A
(CDKN2A) miro noBoau o ryoutka Hopmaine Rb1 ¢pynkimje. ['enercke anrepamuje y oBoMm
nyty uaentudukonane cy ko 78% GMB u to: neneunje CDKN2B 47%, nenenuje CDKN2C
2%, ammummbukanuje mukiuH D2 2%, CDK6 ammiudukamuje 1%, Rbl myranuje wnm
neneuuje 11%, CDK4 ammmuduxanmje 18%, CDKNZ2A wmyrantuje wim XOMO3UTOTHE
neneruje 52% (17).

1.4.2. AHTHOT'EHE3A
[To3HaTo je na KpBHU CYAOBH INIMOMa UMajy noBehan nujametap, nosehany nepmeaOUIHOCT U
BHCOKY NpoJrQepaTuBHy aKTUBHOCT €HAOTENNjaTHNX henrja. XUCTOIOMKa KapaKTepUCTHKA
rJIMoMa je MPHUCYCTBO MHKPOBACKYJIApHUX Mpoiudepannja Koje GopMupajy TioMenypaHe
nerjbe. BackymapHa Xxomeocrasa ce olpkaBa 3axBajbyjyhm paBHOTEXKM wu3Mehy
NPOAHTMOTCHNUX M aHTUAHTHOTEHHX (haKTopa. AHTHOTeHe3a Ce aKTUBUPA Kaja MPOAHTHOTCHU
CTUMYJIyCH TIPEOBJIAZajy HaJl aHTHAaHTHOTEHHUM. XHUIOKCHja j€ Hajjadyd aKTHBATOP
aHrMoreHe3e. XWIOCKHja MHIYKYje BAaCKyJapHH €HIOTENHH (akTtop pacta (eHri. vascular
endothelial growth factor, VEGF) koju moBoam o mnponudepaimje W MHUrparuje
eHnorenujanHux henuja. [IpBu Kkopak y aHTHMOT€HE3M j€ pas3rpajiba HOPMATHHX KpPBHUX
cynoBa. ['mujanine henuje ce akymynupajy OKO KpBHUX CynoBa noBoachu 1m0 ryouTka
KoHTakTa u3Mel)y enjorenujamHux henuja u pasrpaame OazanHe memOpane. Omrehene
eHjpoTenunjaaHe henuje excrnpumupajy anruomnoetuH 2. Crnexehu KOpak y aHTHOTEHE3H je
nerpajganuja Oa3zanHe MeMOpaHe KPBHHMX Cy/OBa M OKOJHOT EKCTpalelyaJpHOr MaTpHUKca
MocpescTBOM MaTpukc Mmetanomnporennaza (MMP-2 u MMP-9). I'enarunaza A (MMP-2) u
renatuHasa b (MMP-9) cy BECOKO ekclipuMHUpaHe KO acTPOIIUTOMA, a lbUXOBa eKCIIpecHja je
MHAyKOBaHa XxumnokcujoM. HakoH nerpamanumje mocrojehux KpBHHMX cynoBa W OazanHe
MeMOpaHe, eHJOTeNMjajHe henuje MUTpUpajy TMpeMa TyMOpckuM henujama  Kkoje

eKCIIPUMHUpPAjy MpoaHruoreHe Gaxrope u Gopmupajy HoBe KpBHE cyaose (18).
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1.4.3. EHNMI'EHETUKA I''IMOMA

EBporicka opranuzainyja 3a HCTpaXUBAmbE M JIUCHE KapLUUHOMa HAECHTH(HKOBaia je 6
pPa3NMYUTUX AHAIUIACTHYHUX OJIMTOACHAPOTIMjaIHUX TIJIMOMa Ha OCHOBY cienehux
nporuoctnykux (akropa: 1p/19q nenerwmje, myranuje mzonutpar aexuaporeHase (IDH) u
metunamnuonor cratryca O-methylguanin-DNA-methyltransferaze (MGMT).

1. 1p/19q nenenmja je reHercka anrepaija Koja HacTaje Kao pe3yjaTar HeOeIaHCHpaHe
[IEHTpOMEpHUYKE TpaHclIokanuje usMehy xpomo3oma 1p m 19q mpu demy kao pesynarar
HacTtaje KoMmIuteTHH Tyburtak 1p m 19q kpaka. OBa nenenuja je Hajuenthe BuleHa Koj
OJIUTOJICHAPOTIMjalHuX TyMopa. ['yOurtak [p36 peruona je 3alenexxkeH kon 18%
actporuroMa u 73% onurogenaporiauoma. ['youtak 19913.3 peruona je omucan kon 38%
actporromMa u 73% omuroaenaporimoma (19).

2. IDH 1/2 myrunanuonn craryc IDH1 myranmje cy mpBH IyT OMKMCaHE O] CTpaHE
Parson-a u capaagnuka 2008. rongvHe W OBO je HpBa CTyAHja y KOjoj je MOKa3aHO Ja ce
mytanuje IDH1 vemhe jaBspajy kog miahux manujeHaTta ca CeKyHIApHUM TNTMOOIACTOMOM U
Ja Cy moBe3aHe ca noBehannM npexuBipaBame (20). M3ouurpar aexuaporeHasa je eH3UM
JIOKAJIM30BaH y LUTOIUIA3MH, Y MEPOKCU30MHUMHUMA, U UMa 3HAYajHY YJIOTY Y METa0OoIH3My
JHUMUAA ¥ TIIyKo3e. M30muTpar aexuapureHasa KaTajausyje OKCHIATHBHY JeKapOOKCHIIalujy
M30LUTpaTa y 2-0Kco-KeTorinyTrapar A0k, myTupana IDH1 konBeprtyje andakerorayrapar y 2-
xunpokcurayrapat (2HG). Mytupana IDH1, Takohe, penykyje HUBO TIyTaTHOH CHHTETa3e.
IDH1 myrtanumja je onmucana koj cekyHaapHor riuoosactoma (12%), nok je yemrhe onucana
kon rpaayc II-1IT rymopa (70%) (WHO rpanyc 11 anamnactuunor acrpornutoma, WHO rpamyc
I onuronennpornuoma, WHO rpanyc III anamnactuunor acrtporuroma 1 WHO rpanyc 1|
aHarulacTUYHOr onuroactpouuroma). IDH Myranmje cy onucaHe um Koj APYruxX MaJTUTHHUX
TyMOpa, Kao IITO Cy: aKyTHa MHjEJIOMIHA JICYKEMH]a, KOJOPEKTATHH KapIIUHOM, KapIIHHOM
HPOCTAaTe W CYNPATEHTOPHjaIHHU MPUMApHU HeypoekToaepMainu Tymopu (21). IpubnmxHO
90% cBux IDH myranmja ynam myranmja IDH1. IDH2 myranumja je ommcana kox 3%
rmyjaraux Tymopa. Hajuemrha IDH1 myrammja je taukacra myrammja R132H, mok cy y
JTUTEepaTypu omucaHe W Myrtanuje komona 132 m 172 ma IDH2. UctpaxkuBama y oOmactu
TYMOpOT€He3€ LIEHTPAJIHOT HEpBHOI cucTema cy ykasana aa IDH myranumja ydectByje y
MHHLUjaTHO] TpaHchopManuju riaujainae hemuje y tymopcky hemwmjy. IDH1/2 myramuje cy
3HavajaH Omomapkep 3a audysHe rimmome. IDH myrtupanu ramomu cy mame arpecUMBHU U

umMajy 60spy miporro3y y nopehemwy ca IDH HemyTtupanum riaromuma (22).
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3. O-methylguanin-DNA-methyltransferaze (MGMT) O-methylguanin-DNA-
methyltransferaze je DNK penapupajyhu eH3um koju ykiama alkuwi rpyme ca nosuuuje 06
ryannHa. Jlokanu3oBan je Ha xpomo3omy 10026. MGMT wmrutn HOopmanHe henmuje on
KapIMHOTEHOT [IejCTBa, alli M TOMOpCKe henuje crpevaBajyhu amonrto3y y3pOKOBaHY
xemuorepanujckum areHicuma. MeruinoBanu MGMT npomotep Hanasu ce kon 35 mo 40%
rimoma (rpamyca Il u Ill) u xox 80% rnmoma rpamyca 2. Merunanuonu cratrye MGMT je
UICHTH()UKOBAH KA0 HE3aBHCHH MPOTHOCTUYKU WHAMKATOP MPEKHUBIhaBaka KOJ IMalldjeHaTa
ca riamo0JacTOMOM KOjH Cy Ha XeMHOTepaluju ankwimpajyhum arencuma. [Ipocedno Bpeme
MPEeXKUBIJbaBHa KOJI Manujenara ca metwioBanuM MGMT rimobnactomuma je 21,7 mecernu y

nopehemy ca 12,7 mecenn Ko nanujeHaTa Koju umajy HemerminoBaaun MGMT (23).
1.4.4. T'eHeTcKHN U MOJIEKYJAPHU MapKepH HUCKOTPAaJAyCHUX IJIMOMA

FGHCTI/I‘{KI/I, HUCKOTI'paAyCHHU I'NIMOMU CAPIKE:

1. IDH1 myrammje y 70-80% ciyaajeBa, IDH2 myranmje cy petke, u Hal)eHe cy camo Ko
6% HUCKOTPalyCHUX TIIMOMa

2. p53 myTtanuje cy npucytHe y Buiie o1 60% actpouutoma (24,25)

3. Heneunja  xpomo3zoma  1pl9  3abenexena je xox 46%  Tymopa ca

OJIUTOJICHAPOIUjATHOM KoMIloHeHTOM. [lenmennja xpomo3zoma 1pl9 mpencraBpa 3HAuYajaH
MapKep MPOIyKEHOT MPEKUBIbaBamba.
4. Myranuja alfa-thalassemia/mental-retardation syndrome-X gena (ATRX) 3abenexena

je xox 20% onuroaeHIporauoma

5. Capucia (CIC) u FUBP wmyranumje 3abenexxene cy koa 46%, omHocHO koa 24%
OJIUTOJIEH/IPOTIINOMA
6. PTEN nememmja M mnpekomepHa ekcopecuja P53 cy Mame 4YecTe KOJI

OJIUTOJICHIPOTIIMjalTHUX TyMOpa y nopehemy ca acTpOIMTOMUM.
IDH mytanuje u 1p/19q neneunje cy nmosezane ca 60750M IPOTHO30M.
XHCTOJIOIMIKHU HOTBpheHI/I HUCKOI'paayCHH TJIMOMH CE€ MOT'Y, Ha OCHOBY I'CHCTCKHUX MapKepa,

KJIacU(UKOBATU y TPU IpyIIE:

1. Huckorpanycuu rimomu koju uMajy u 1p/19q neneunje u IDH myrarmje
2. Huckorapaycuu rnromu koju Hemajy 1p/19q nenenwuje, a umajy IDH myranuje
3. Huckorpanycuu riauomu koju Hemajy Hu 1p/19q nenenuje, au IDH mytarmje

Kombunaruja epanyanuje 1p/19q nenemuje u myranuje TP53 u ATRX Moxe a mociyku 3a

Ne(UHUTUBHY  MOJIEKYJNapHY  KiIacu(UKAlMjy  XHUCTOJOUIKM  MEMIAHUX  IJIMOMa
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(omuroactporuromu). WHO rpanyc Il actportutumu 6e3 IDH mytanuje nmajy Behe mance 3a
TpaHcopmanmjy y BUCKOTpagycHe Tymope y mopehemy ca Tymopuma koju umajy IDH

MyTaIujy.

1.4.5. I'enerckn " MOJIEKYJIAPHHA MapKepu AHATIACTUYHHUX

actpouuroma/onurogenaporauoma (WHO rpanaye 111) (AA/A0S)

AHamnmacTUYHM  aCTPOIMTOMH  HMMajy  JIOIIMjy  HPOrHO3y  OA  aHAIUIACTHYHUX
OJIMTOJICHAPOTIINOMA. AHAIIACTUYHH acTporuTomu Hactajy og WHO rpanyc 2 actpouuroma
U UMajy ucTe reHercke npekypcopcke myranuje |IDH1, TP53 u ATRX. Pane myramuje oBux
reHa JoBoje /a0 (GopMHpama HHCKOTPaIyCHHX TIJIMOMa KOjU MOTY IIPOTPEIUpaTH Y
BUCOKOTpaaycHe. Mytanuje usomurpar aexuaporenase 1 u 2 (IDH1, IDH2) cy omucane kon
Bume on 70% WHO rpagyc 3 acrpounuroma u onuroacHmporimoma. ['nmmomu 6e3 IDH
MyTallHje UMajy TeHICHIN]Yy Ja MOCTaHy BUCKOTpanycHU y mopehemy ca rmmomuma ca |IDH
mytanujoM. Bucokorpagycuu tymopu (WHO rpamyc Il u IV) 6e3 IDH myranuje uecto
MMajy Apyre HUTOTeHETCKe a0HOpManHOCTH, Kao mTo je EGRF amnudukukanuja u nenenuja
PTEN-a. Manurna nporpecuja je moBe3aHa U ca I0jeIMHUYHAM TeHCKHUM a0HOPMaITHOCTHMA
u ca noBehanum Opojem aGepanuja. [To3nato je ma aHammacTuyHu acropuuromu 6e3 IDH
MyTalldje 4ecTO MOKa3yjy UCTE IIUTOreHeTCKe a0HOpMaIHOCTH Kao riuobiactomu. Hajsehu
Opoj xomuja abepanuja Koja riavodaacToma uaeHTU(GHUKOBaHa je Ha xpomo3zomy 7 u 10, rae cy
nokanmu3oBann EDGRF u PTEN renun. Ammmdukanuja EDGRF-a je moBe3ana ca jommjom
nporao3om u nporpecujom y GMB. EDGRF ammmmdukanuja je npucyrna kon 30-40% GMB
U YMHU Ce J]a HHMje MOBE3aHa ca BHCOKOrpagycHuMm tymopuma ca IDH myranmumjom. PTEN
nenenuje cy npucytae koa 80% riuobnaacroma myatudopme. Ctpatudukaiuja acTporuroma
Ha OCHOBY Opoja Komuja abepalifja ¥ Ha OCHOBY aKyMyJallidja MyTallija Ha XpoMo3oMuUMa 7 1

10 npencraBspahe 030ubaH MPEIUKTOP MPESKUBIbaBaba KO OBUX MarnujeHara (26).

1.4.6. TeHeTckm W MOJIEKYJAapHH MapKepu rjmodgacroma MmyJaTudopme
(WHO rpaayc V)
1. Ilpumapnu 2nuoénacmom je Hauvemhu Tun riamoOmactoma (Bume onx 90%) wu

JIMJarHOCTHKYje CE€ y Jie HOBO Jie3rujaMa 0e3 mporpecuje oj CTpaHe HUCKOTPAIyCHHX TymMoOpa

KOJI cTapujux nanujerara (rmpeko 60 roauHa).
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['eHeTHYKM MOJIEKyTapHU MapKepH KapaKTePUCTUYHU 32 IPUMAPHU TIIHO0IACTOM CY:
-amumnuxanuja EGRF 50%
-amumnduxanuja PDGRF 15%
-MET ammmuduxanuja 5%
-TERT mytamuja 80%
-IDH1 myramnuja 5%
-ryOHMTaK XOMO3UroTHocTH Xxpomosoma 10 (27).
2. Cekynoapnu znuoénacmom HaACcTaje Kao pe3yiITaT MPOTpecHje HHUCKOTPATYCHUX
rimuoma (WHO rpaxyc /1) u gecto ce cpehe kao penmaus kox muahux manujeHara. Bpeme
3a Koje TIMOJIacTOM Hporpeayje Ol HHUCKOrpamaycHux riamoma rpanyc Il y mopehemy ca
nporpecujom rpanyc Il je, Takohe, myxe (5 meceru 10 2 ToauHE).
CekyHaapHu r11o01acTOM KapakTepuLle:

-ATRX myranuja

-ryoutak pS3

-nenenuja 19q xpomoszoma

-IDH myranuja 80% (28).
Ha ocnoBy pesynrara mpojekta Atiac renoma kanmepa (enri.The Cancer Genome Atlas,
TCGA) 3acHOBaHOT Ha HM/ICjH MOJIEKYJIApHOT MPUCTYIA y Teparuju KapimHOMa M3BpIICHA j&
Jajba 1ojesa NpuMapHHUX rimo0aacTomMa Ha 4 MoJIeKyJIapHe cyorpye.
1. Ilponeypannu GMB je cexynmapau GMB. Tlpucyran je kon mimahux oppacimx
nalyjeHara, iMa HeypoHalHy JudepeHujanmjy Koja je mopeszaHa ca 00550M MPOTHO30M.
ITponeypanaun GMB nma:
-IDH u TP3 myranuje
-rimoma CpG MeTminanmonu GeHOTHIT
-HopManHy ekcripecujy EGRF/PTEN
Oga rpymna ynan 10% cBuX ramodiacToMma.
2. Mezenxumannu GMB je uvemhu kon oapaciux ocoba, TOBE3aH je€ ca JIOMIHUjOM
MIPOTHO30M U KapaKTEpHIIIE Ce:
-I'y6utkom mnu myranujom NF1
-AbnopmanHocTuma Akt curnana

-IloBehaHoM ekcripecrjoM aHTMOT€HUX MEeNTHaa
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-[IpekoMepHOM EKCHpPEeCHjoM I'eHa MOTAJIMTETa, CKCTpaleaylapHOT MaTpukca U henmjcke
ajxesmje.

3. Heypannu u knacuunu GMB cy mnosezanu ca PTEN ryourkom u EGRF
amrundukaiyjom u uynae Behuny GMB (29).

I'eHeTckn MexaHU3MM HACTaHKa IIMOMa:

I IlpBu mexanuzam nounme ca IDH myranujom y3 myranujy TP53 u pe3ynTyje HacTaHKOM
acTpouuTHe JuHUje riaromMa. OB MIHOMH MTOYULY Kao Ipaayc 2 aCTPOLUTOMH.

II Ipyru mMexanuzam noumme ca IDH myranmjom koja je mpahena ryourkom 1p/19q koja je
noBe3Ha ca mytanujom Capicua rena (CIC). OBa antepanuja pe3yiaryje HacTankom rpagyc 11
OJIMTOJICH/IPOTIINOMA KOjH C€ MOTY TpaHC(hOpMHUCATH y aHATUTACTHYHE OJIUTOACHIPOTIHOME

1l Tpehu mexaHuszam HacTaHka rMoMa ykipydyje myrauyjy IDH, ammiudukanujy umum

mytanujy EGRF u PTEN rena u Ha oBaj HaunH HacTajy riarobimactomu (30).

1.5. K/IMHHUYKA CJIMKA

Hajuemrhun cumnToMu W 3HaUM KOJ MalyjeHara ca I[JIMOMOM Cy: IJ1aBo0OJba, TyOUTaK
namhema, KOTHUTHBHH Topemehaju, MOTOpHH Jeduuut, nopemehaj roBopa, emu Hamau,
nopemehaj nuyHOCTH, BU3yenHH mopemehaju, mopemehaj cBecTH, My4HMHa W TOBphambe,
nopemMehaj ceH3nOMIMTETA M €/1eM Manuie BUIHOT HEPBA.

@doKaIHU HEYPOJIOIIKY CUMITOMH 3HALM 3aBUCE OJ1 JieJla MO3ra KOjH je 3axBaheH:

1. OpoHTaTHU peXam: JeMeHIuja, nopemeha] nuyHOCTH, mOpemehaj Xona,
nopemehaj ropopa, enu Hamaju.

2. [Tapujetanuu pexxamw: nopemehaj ropopa, ryouTak CeH3MOMINTETA, XEMUAHONH]a,
IIPOCTOPHA JI€30pjEeHTAlH]a.

3. TemmopanHu pexam: MapuHjadHA KOMIUICKCHH WM TeHEPATU30BaHMW HAIAIH,

nopemehaju moHamama yKJbydyjyhm cumnTome ayrusma, ryoutrak mnamhewma U

KBaJIpaHTAHOIICH]Y.
4. OKIUIUTATHY peXak: KOHTpajJaTepaTHa XeMHaHOIICH]a.
5. Tamamyc: KOHTpanaTepaJiHM TYOWTaK ceH3MOwiInTeTa, mopemeha) moHamama u

nopemehaj rosopa.

6. Manu Mo3aK: aTakcHja, AM3METpHja, HUCTarMyc.

7. Moxnano crabno: mnopemehaj ¢QyHKIMje KpaHUjaTHUX HepaBa, aTaKcHja,
HUCTarMyc, XeMuIiape3a, ayTOHOMHa TuchyHKITHja.
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I'muomu Hajuemrhe 3axBarajy ¢poHTanHU pexam (50-65%), 3aTUM TeMIOpaHU pPEKamkb
(47%), mapujeranau pexam (7-20%), oxuunuraaHu pexam (1-4%), uepedenym (3%),

NPOJIYyKEHY MOXKIUHY M KndMeHy Moxxauny (1%) (31,32).

1.6. lujaruo3a rjamoma

1.6.1 HeypopaauoJioumke MeToje

Heypopanunomnomke meroae Wrpajy 3HauajHy yJIOry y IUjarHO3W TIUOMa U ojApehuBamy
JIOKaNu3alyje TymMopa, BEIUYMHE, OHOJIOIIKE aKTUBHOCTH TyMopa Ipe, TOKOM M HaKOH
Tepanuje. Yiora HEypOpaaHOJIOMIKMX METoJa KOJ HHCKOTPaAyCHHX TyMmopa je y mpahemy
nojaBe Moryhux peuuanBa WM aHAIUIAaCTUYHE TpaHC(hOpMaIHje y BUCOKOTPATYCHE TIIHOME.
Kox BucOKOrpagyCHHX TiHOMa, HEYpPOPaIUOJIONIKE METOJE Cy KOPHCHE 3a Pa3IMKOBAHbE
peuuarBa o ojaBe HEeKpo3e Koja je MHIyKOBaHa PaauoTepanijoM. [ TnoMu ce KapakTepuiry
nudy3HoM UHPUATpaLKUjoM Oenie Mace U CTyHje cTepoTakcuyHe OUOICHje Cy ToKa3ase Ja ce
OBH PETHOHU IO0Ka3yjy Ka0 HOPMAJIHU Ha KOHBCHLIMOHATHUM TOMOTPa(CKMM CHHMIUMA U
CHHMIIMMa MarHeTHE pe3oHaHIe. MarHeTHa pe30HaHIA CIY)KH Kao 3JaTHU CTaHaap] 3a
npaheme oJroBopa TymMopa Ha Tepanujy. Mehytum, nmporHoctuuke MHPOpMAIHje ce MOTy

I[O6I/ITI/I TCEK HAKOH HCACIJbY IaHa O[] 3all0UHNbakba JICUCHA.

A. Komnjyrepu3zoBana Tomorpaduja (K7)

KommjyrepuzoBana Tomorpaduja je nmpBa HEypopaanoJIoIKa TEXHUKA KOja ce 1yro BpeMeHa
KopucTHiia 3a AujarHody rimoma. CeH3UTHBHOCT K7-a je MHOTO Mama HEro MarHeTHe
pe3oHanne. Crabibee aTeHyaluje pPEeHATNEHCKOr 3paka MOXKe Ja NpYKH OrpaHHYEeHe
uHpopmanyje o 6uonoruju tymopa. [loBehame nAeH3UTETa TKMBA TOKOM CHHMama MOXE Ja
yKake Ha moBehame TKHBHE IeyIapHOCTH WM pacTa Tymopa. C apyre cTpaHe, CMameHe
aTeHyaluje KoJ NalujeHaTa Koju Cy OINEepHCaHu MOXKE Jla YKaKe Ha HHCKY LEITYyJIapHOCT WIH

npucycTBo eaema (33).

b. MarnerHa pe3oHaHua

MarnetHa pe3zonana, kopuithewem 777, 72, FLAIR v TafoIUHU]YM CEKBEHIHM, UTPpa 3HAYajHY
yJIOTY y IUjarHo3u, KapakTepu3aluju 1 Tepanujckom npahemy rauoma. OIUroaeHporiaiuoMu
cy vemrhe kanuupUKOBaHH, CaapiKe IUCTUYHE eleMeHTe U 0osbe cy orpaHnnyeHu. Hajuemnrhe

Cy JIOKQJIW30BaHU Yy TEMIIOPAIIHOM pexmy. [nmobmactoma myntudopme je XHUIo 10
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M30MHTEH3aH Ha 1/ CeKkBeHIlama, a XxurepuHTeH3an Ha 72 cexkBeHnu U FLAIR-y. Moxe Outun
¢doxanuu, myntudpokamHu Wi audy3sHu (rmomaro3a Mosra). CBeTcka 31paBCTBEHA
opranm3anuja je 1979. roamHe ycTaHOBHWIIA KPUTEPUjyME 33 MEPEHE OJIrOoBOpa Tymopa
n3padyHaBamkeM KOJIMYHUKA m3Mely HajBeher amjameTpa TymMopa M yrnpaBHE JY)KHHE CBakKe
MEpJbUBE JIe3Wje, a HAKOH Tora caOuWpame CBUX n00WjeHuX pesyarata. McDonald u
capaJIHUIU Cy OBE KPUTEPH]jyMe MPUIIArouiid TyMmopuma mosra. The Response Evaluation in
Solid Tumors (RECIST) kpurepujymu Cy yBEJACHH y IHJbY IOjETHOCTaB/bCHa MEpEmha KOJI
comumHuX Tymopa. OBM KpPUTEPHjyMH C€ 3aCHHMBajy Ha jCTHOJMMCH3HOHAIHOM U
JTBOAMMEH3HOHATTHOM MEPEHhY U cabupamy HajAYKUX AujameTapa Ko jie3uja. Mehyrum, oBu
KPUTEPUjYMHU Cy OWIM 0OpH 3a MEpEHe COJIMIHUX TyMOpa W3BaH IICHTPATHOT HEPBHOT
cucTeMa, JOK Cy TIMOMH XETepOreHH, MH(DUITPATUBHU M JACTUMHYHO IMCTUYHU. HemaBHO
axypupanu RECIST1.0 kpurtepujymu Hajy CMEpHHUIIE O Mepemy TymMOpa KOjU Cajapike
HEKPOTUYHO TKMBO M IIUCTUYHE Jie3uje. MarneTHa pe3oHaia o0e30elyje 3HauajHe mogaTke o
AHATOMCKHMM KapaKTepHCTHKaMa rimoma. MelhyTUM, OBOM BpPCTOM CHUMama HE MOXKE Ce
OJlpeuTH pasnuka m3Mmel)y mocrpaauanuoHe Hekpoze U penuauBa. OBO je 01 KpyLHjaaTHOT
3Ha4yaja 3a mnpaheme OaroBopa TyMOpa HAKOH CTEPEOTAKCHYHE paAHOXHUPYPrHje U

xeMmopaauotepanuje (34).

B. ITpoToHCKA MATHETHOPE30HAHTHA CIEKTPOCKONMja

ITpoTOHCKAa MarHETHOPE30HAaHTHA CIIEKTPOCKOINHja j€ JWjarHOCTHYKA METOJa KOja MOKE
OKapaKkTepucaTd TIOjeIMHE pETrHOHE MO3ra MalupamkeM pPasluuduTHX — MeTaboJuTa.
MertabonuTi KOju ce MOTY eBajlyuparH Ha oBaj HauuH cy: xoiuH (Cho), kpeatun (Cr), H-
arierun acmaptat (NAA) u nmakratu. XonuH je mapkep omrtehema henmjcke mMeMOpaHe U
TOTOBO YBEK j€ TOBHIIEH KOJI HE-HEKpOTHYHUX Timoma. Kpearun je mapkep hemujckor
MeTabosiM3Ma U MPEICTaB/ba MapKep OYyBaHUX HeypoHa. JIakTaTu Cy MpOAYKT aHaepoOHe
TIIHKOJIM3e, Xuomnkcuje min ucxemuje (35,36). Oqnoc Cho/Cr je Behu kox rimoma rpaayca 111
HEro KOJ JEMH]jEIMHU3AIMOHUX U HUCXEMHjCKuX Jje3uja, nok je omgnoc NAA/Cr mamu KoJ

rinroma rpanayca |l Hero xon nemMujeTMHU3AIMOHNX U UCXEMHE]CKUX Je3uja (37).
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1.6.2. buoncuja

buoricyja je nHBa3WBHA IUjarHOCTUYKA MIPOIEAYypa MOMohy Koje ce y3uMa y30paK MOKIAHOT
TKHBA TOKOM XHPYpPIIKE WHTEPBEHIIMjE. bUOTICHja ce KOPUCTH Kao Tepamujcka Mmporeaypa
KaJia TYMOp HHj€ TOJIJI0’KaH PECEKIMjU 300T CBOj€ JIOKAJIU3AIM]je, BEIMUYMHE WM Kaja OIIIITEe
CTalke TMalUjeHTa He J03B0JbaBa WHBAa3MBHY omepanujy. KomOWHOBaHa TmpuUMeHa
KOMIIjyTepu30BaHe ToMorpaduje u CTepoTakCu4He Ourocuje omoryhaBa y3uMame TyOOKUX

TKHBa MO3Ta y3 KOHTUHYPaHH YBH/I Y JIOKAINU3ALIM]y U BEIMIUHY Tymopa (38).

1.7. TEPAIIMJA I'VIMOMA

VY mocneamux 25 TOAMHA HANPABJHEH j€ CKPOMAaH HANpeNaK y JIeYewmy IIHoMa. AKTyelHe
TeparnujcKe OMIMje Cy YIrIaBHOM MallijaTUBHE, MaJia j€ J0Ka3aHOo Jia Cy MOjeIUHU TEPaIlujCKH
MOJINTETH JOBEIM JO TPONYKEHOI IpeKuBbaBakba be3 Tepamuje mauujeHTH ca
TJIMO0IACTOMOM YMHPY y POKY o Tpu Mecera. CTaHmapaHa Tepamndja Koja ce KOPUCTH Y
Jeuemhy TIIMOMa YKJby4yje XHPYPIIKY PECeKIHjy, PaauoTepanujy W XEeMHOTepanujy ca
MeZMjaHOM TpeKuBIbaBama of 12 1o 15 mecenn. Mame on 25% manujenara KuBH AyXe 01 2

roauHe, a Mmame o7 10% namujenara KUBH BHUILE OJ1 5 TOJUHA.

1.7.1. Xupypumka Tepanuja

MakcumanHa pecekiuja je crnenuduyHa 3a CBaKM TYMOp M 3aBUCH OJ] BEJIMYMHE, O0JIMKa
TyMOpa M JIOKaJIM3alyje KpBHUX CYA0Ba.

Xupypiika pecekiuja ce kiaacupukyje y IBe rpyre:

1. Gross total pecekmumja

2. CyOTtoTanHa pecekiuja

Dandy je 1920. romune Bpmmo XeMHCHEPEKTOMHjy KOJ TMAallMjeHaTa 3a Koje ce
MPETIOCTABIBAJIO J]a UMAjy TJIMOM U YTBPJAMO Ja CE€ OBaj TyMOp MOHOBO jaBjba Y XeMHUCHEpH
Koja HHje oacTpameHa. O Tajga ce 3aroBapa MPUCTYI J1a ce OHOoICcHja, Koja ce KOPUCTU Kao
JINJarHOCTHYKO CPEACTBO, KOPUCTU U Yy Tepanujcke cBpxe. Mehyrum, Laws u capanHunu cy
2003. ronuHe aHaNM3UpAIM MPEKUBIbABAKE IallMjeHaTa ca HOBOJUjarHOCTUKOBAHUM
IJIMOMOM M 3aKJbYUWJIM J1a TMAalUjeHTH KOjU Cy MOAPBIHYTH XHUPYPIIKO] PECEKUHUjU UMajy
IyXe TpeKuBJbaBame Yy mopehemy ca ManujeHTUMa KoJA KOojux je paleHa camMo HrjeHa
ouorncuja (39). JeqHoroauImke MPEeXUBIbABAkE je 3HaYajHO Behe KoJ marijeHara Koj KOjux

je oxactpameHo Buime on 90% TyMmopcKor TKHBa y mopehemy ca mamujeHTHMa Kojuma je
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oJICTpambeHO Mambe o1 90% TymopcKor TKuBa. MerjaHa MpeKuBIbaBamba KO MMalyjeHara ca
rIMo0JIacCTOMOM KO/ KOjuX je ypaheHa ToramHa peceknuja je 13 mecenm, a KoJ KOjUX je
ypaheHa cyOToTanHa peceknuja 8 mecenu. MeaujaHa MPEeKMBJbaBamba KOJ TAalMjeHaTa ca
aHAIUIACTUYHUM acTPOIIMTOMOM KOJI KOjuX je ypal)eHa TOTalHa peceknuja je 58 mecenw, a
cyOToTanmHa pecekiuja 34 Mecema. AKTyelHa KIMHUYKA HCTPAKUBAKHA TECTHPA]y TYMOP
cnenuduuHa GryopecieHTa 0ojema koja he oMmoryhutu xupyp3uma aa pas3iaukyjy TyMOPCKO
TKHBO 01 HOpMasiHOT TKuBa. OTKpuhe S-amuHoneBynune kucennna (ALA) npeacraBiba npBH
MOKYIIIaj Koju Ou oMoryhno pasimKoBame HOPMAJIHOT 0] TyMOpcKor TkuBa. ALA wHIyKYyje
akymynanujy nopdupuHa Koju ce Besyje 3a hemmje GMB-a u dayopecmupa sbydnyacTo
mnaBo. KoHtpact y 6oju u3mehy Tymopa koju caapxku NOpGUPUH M HOPMAJIHOT TKHUBa

oMoryhaBa NMpenu3Hujy ¥ JAeTajbHUJy peceKiujy Tymopckux henuja (40).

1.7.2. Paauorepanmja

Panuorepanuja ce npumemyje y KOMOWHAIIMJU ca XUPYPIIKOM pecekuujoM o 1979. roaune.
Pamuorepanuja genyje tako mro qoBoau a0 omrehema DNK tymopckux henuja, y3pokyjyhu
anonTo3y. CTaHmapaHa eKCTepHa paJroTepanuja moapa3yMeBa mecT MUKIyca paauoTepanyje
5 myra HenmesbHO. MenujaHa TpeXHBJbaBHA IMAallMjeHAaTa KOjU Cy 3padeHH je 9 mecenu y
nopehemy ca nanyjeHTumMa Koju Hucy 3padeHu. CTaHIapaHe Jo3€ 3pauermha Koje ce KOpUcTe
cy ox 58 o 60 Gy (41).

I'ama HOX KOPHCTH CTEpOTACKHMYHE BHCOKE J103€ 3pauewma y jeuerry GMB. ['ama HOX ce He

KOPHCTH y Jieuery nanujeHara ca npumapaum GMB (42).

1.7.3. Xemuorepanuja

Jlo nanac Hajuemthe xkopuiiheHu JeK y XEMUOTEpanuju TIJMMa j€ TEMO30JOMMJI.
Temo3zonomuz je mpoaykT ankunupajyher arenca 5-imidazol-4-carboximide (MITC). Hakon
MPUMEHE CIIOHTAHO XMUIPOJIM3Yyje O aKTUBHOI MeTaboJnTa METWIXUApasuHa. TemMo3omoMu
HCIIOJbaBa CBOj€ aHTUTYMOPCKO JI€JCTBO METHJIOBameM ryanuHa Ha mosunuju N7 (xox 70%
onpacnux) u Ha nmosunuju 06 (5% onpacnux) u agenuHa Ha no3uruju N3 (9% onpacnux).
OBHM IPOAYKTH MCIIOJbABA]Y CBOj€ LIUTOTOKCHYHO JejcTBO omTehemem /JHK koja pesyntyje
aronTo3oM. EBporcka opranuszanmja 3a UCTpaXUBame U Jieuewe KapiuHoma 2005. rogaune
oo0pmia je TEeMO30JIOMHJ 3a JIeYeHhe MaJUTHUX T[JIMOMa, jep je YTBpheHO 3HauajHo

MoOOJbIIalkbe y CBEYKYIIHO] MEAHWjaHu TMpexuBibaBama (12,1 Mecem HaKOH CTaHAapHE
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paguorepanuje, y mnopehemy ca 14,6 Meceum Koj TMamMjeHTaa KOju Cy OWIM Ha
temo3osiomuy). Temozomomus je ogoopen ox ctpane FDA (USA) u ox ctpane EMA (EU) 3a
JIeUYeHhe MaJIMTHUX TJIMOMa yIopeno ca paauorepamnujoM. Takohe, TeMo3oomMua je oqo0peH
3a JIeYCHE PEKYpPEeHTHUX aHaraacTUYHuX actporuroma (USA), peKkypeHTHUX MaIUTHHX
rmoMa (EU) m meracrarckux memanoma. [locnenme cTyauje cy mokasaie Jia MaiujeHTH ca
MmeTwioBanuM 1npomotepoMm O6-methylguanine-DNA-methyltransferase (MGMT) wumajy
3Ha4ajHO 0O0JbM OJATOBOP HAKOH MPHMEHE TEMO30JIOMHJIA Ca MEINjaHOM NpeXKHBJbaBama 21,7
mecenu (43).

Kapmyctun (BCNU) je xemumotepanujcku areHc omoOpeH oa crtpane FDA 3a neueme
rmobnactoma. Ciaumvro temoszonomuay, BCNU je ankumupajyhu DNA arenc. daza 3
KIIMHUYKOT UCTTUTHBAMAa IMOKAa3aJia je J1a OBaj JICK YTHYe Ha IPOIYKEHO MPEKUBIbABAKHE, Maja

edeKTH OBOT JIeKa HUKAJla HUCY yropehuBaHU ca TEMO30JIOMHJIOM.

1.7.4. AHTHAHTHOreHa Tepamnuja

[TpBOOUTHO je MPETHOCTaBJHEHO J1a AHTUAHTHOTCHH JICKOBH OCTBApYjy CBOje€ JEjCTBO KpO3
WHAYKIU]y aronTo3e CHIOTeNHjaTHuX henuja, WHXuOMpajyhm cTBapame HOBHX KpPBHHUX
CynoBa, oOJMTepanyjy MaluX KpPBHUX CyJOBa U CMameme Mepdys3uje Tymopa 4yuMe je
CMambEHO JIONpeMamhe KUCEOHUKA U XPaHJbUBUX MaTepHja (,,IiagoBame Tymopa). Mehyrum,
y mpBuUM (azama [elloBarmba aHTHAHTHOTCHH JIEKOBU MOTY MpPOJIAa3HO ,,HOPMAaJIM30BaTH'
aOHOpMaJIHy BAacKylnaTypy TyMOpa penyKIHjoM aHjaMeTpa KpBHHX CyJIOBa TyMopa |
MepMeadMIIHOCTH IITO TapagoKcaliHo TmoOosbinaBa mepdy3ujy TyMopa, penykyje
MHTEPCTULIMjAIHU TPUTHCAK M MoOoJblIaBa OKCUTeHalMjy Tymopa. Ha Taj HauumH Tymop
[I0CTaje CEH3UTUBHUJU Ha paauoTepanujy U xemuorepanujy. Takohe, aHTHaHTrHOreHa
Teparija MoXke CIIPEYUTH TIOHOBHO (POPMHpPame KPBHUX CYA0Ba TYMOpa HAKOH T€HOTOKCHYHE
Tepanuje. Jpyro, aHTHAaHTMOTEHM JIEKOBHM MOTY HHXUOMpAaTH YHYTpAIllkby aHTUTYMOPCKY
aKTUBHOCT, Onokupajyhu MmatnuHe henuje rimmobiaacToMa Koje ce Hajlaze y MepuBacKyJIapHOM
npoctopy. Tpehe, aHTHanrmoreHm JnexkoBH Mory owmeratn perpyroBame VEGRF1
mocpeoBaHuX MoHomuTa. M Ha Kpajy, TpeTHocTB/ba C€ Ja aHTHAHTHOTCHH JICKOBH
noOoJbliaBajy MMyHuTeT aomahuna, peaykuujom VEGRF mocpemoBane mmyHocympecuje
(44).

besanm3ymab je xymMaHH30BaHO MOHOKIOHCKO Gl aHTHTENO KOje ce CeNeKTUBHO Be3yje 3a

VEGRF penenTtope u HeyTpanu3yje Ounonomky aktuBHOCT xymanor VEGRF. Besarm3yma0
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Jenyje Tako INTO peAyKyje BacKyJapHy IpOIYCTJBUBOCT, CMambyje 3alpeMHHY KpBHU
cmamyjyhu Ha Taj HaumH exeM. AVAQliO crymuja koja je crnpoBeieHa Yy asujcKUM U
€BPOIICKUM 3eMJbaMa MoKa3aia je MpOoayKEeHO BpeMe IPeKHBIbaBamba KO MalMjeHTa KOjH Cy
Owmm Ha Tepanuju Oearuzymadbom (10,6 mecenu) y mopehemy ca miane6o rpymom (6,2
mecena) (45). beBanusymab je jeaMHa craHmapaHa Tepamuja 3a jiedewme pekypeHrHor GMB
w rimoma WHO rpanyc III. FDA je 2009. ronune omobpuia npuMeHny OeBanmzymada Ko
OoJiecHUKA ca TIIHMOOJACTOMOM KOjU Cy MPETXOIHO MPUMANIN PaIuOTEPaInjy U TEMO30JIOMUI.
VYkipyuyjyhu kputepujyMu 3a mpuMeHy OeBain3zymada cy: xucnormarojomku norspher GMB,
peuMauB HakoH mpuMeHe Temozoimomuaa u Karnofsky Performance Status sehu ox 60.
Takohe, mokazaino ce na je 6eBanu3ymad eukacaH y Tepanuju MOCTUPAANAIIMOHUX HEKPO3a.
bepamm3ymab je omoOpen ox crtpane FDA 3a nedeme Meracrasa KapIiHOMa KOJIOHA,
Mukpohenmjckor kapruHoMa 1oiyha, Meracra3za kapiuHoma Oyopera. Jlpyru aHTHAHTHOTCHU
JEeKOBU Koju Mory wunxuOupatu axtuBHOcT VEGRF THposun kunaze cy: ueampanuo,

CYHUTUHHO 1 UMaTHHUO (46).

1.7.5. Tymopcke BakiiHe H MMYHOTepanuja

Hekana ce cmaTpano na je MO3aK MMYHOJIOIIKM IPUBMJIETOBaH OpIaH JIMIIEH HOpMallHe
uMyHe (QyHKIHje. Y TMPUIIOr OBOj YHILEHHUIIM TOBOPU U MPHUCYCTBO KPBHO MOXKJaHe Oapujepe
Koja omoryhaBa CeNEeKTHBHM yja3ak HUMyHUX henuwja w3 mepudepHe KpBU y MOXKIAHU
MapeHXUM, HeJJOCTaTaK JUM(HUX Cy/l0Ba U TUM(HUX YBOPOBA, MM Opojy nupkynunryhux T
aumdormra y neHtpanHoMm HepBHoM cuctemy (CNS). Ocum Ttora, mocroju Mama HLA
Mpe3eHTalMja U 0JICYyCTBO aHTUIeH Mpe3eHTyjyhux henuja y nopehemy ca Ipyrum TKUBUMA.
MebhyTtum, y QU3NOJIOMIKUM yCIIOBUMA MO3aK CaJipkKH IMojeuHe nMyHe henuje. Mukporinja
NOTUYY OJl XEMAaTOMOeTCKMX heluja M KOJOHM3Y]y UEHTPAJIHU HEPBHU CHUCTEM TOKOM
eMOpHOHaTHOT pa3Boja. MUKporiIMja nmpeacTaBiba NpBy JuHU]y ogOpane CNS-a Ha Taj HauuH
mro MUrpupajy y uHduamaropae 30He CNS-a u Ty ce akTtuBupajy. JeqHOM akTHBHpaHE,
hennje MuKporiamje ucnosbaBajy ¢arolUTHa W aHTUTEH-TIpe3eHTyjyha CBOjcTBa, Kao M
CIOCOOHOCT Jia MOJCTAaKHY JApyre HMMyHe henMje Ha CeKpelujy LHUTOKMHA M XEMOKHHA.
Makpodaru u nenapurcke henmje norudy oj MoHouuTa. Hanase ce y nepuBackyiapHOj 30HH,
XOpOUJHOM IUIEKCYCy W MeHuHreama. JleHnputcke henuje wumajy yIory aHTUIeH
npe3eHTyjyhux henuja u mpeacTaBibajy Taprer 3a MPUMEHY BaKLKMHA KOJ BUCOKOTPAJyCHHUX

rmuoma. T numdouutn ce Hanaze y CNS-y camo y aktuBupanom oOmuky. T hemuje ce
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AKTUBUPA]Yy y IEPBUKATHUM JUMGPHUM HOJIycHMMa, HaKOH 4yera omiaze y CNS. Jomr yBek HHje
jacHO Kako aHTHICHHM M3 MO3Ta JIOCIEBajy y ILepBUKaIHE JUM(pHE XKie3e U akTuBupajy T
TUMQOIIHTE.

Hmynomepanuja

NmyHoTepanuja  mpeacraB/ba  M3a30B 32 JIeUeme  rIMoMa  300r  penaTHUBHE
MMYHOTIPUBHJICTOBAHOCTH MO3Ta M UMYHOCYIIPECHj€ KOja j€ Y3pOKOBaHAa BHUCOKOTPAIyCHHM
rmuomuMa. KpBHO Mokaana Gapujepa, 0JICyCTBO JUM(HOT cUCTeMa Yy Mo3ry U manu 6poj T
henmnja mpeacraB/ba M3a30B 3a ynazak uMmyHux hemwja y CNS. Kox mamujenara ca
rMo0IacTOMOM, KPBHO MOXAaHa Oapujepa je omreheHa. YTJIaBHOM Cy IOKHAAHE Be3e
n3mely ennotenaux henuja mro omoryhasa nakmm ynasak jgeykorurta y CNS. T henuje koje
ce HaJIa3e y MEePBUKAITHUM JUM(PHUM HOJyCHMa ce akTUBUpajy 1 ynase y CNS HakoH vera ce
BE3yjy 3a aHTHUIEHE KOjU Cy EKCIPHUMOBAaHH Ha aCTPOIMTHUMA, MUKPOTJIMJU U CHIOTEITHUM
henujama.

Ilacuena umyHomepanuja moJpa3yMeBa MPUMEHY UMYHHMX heluja WIM aHTUTeNa Koja ce
Be3yjy 3a Tymopcke henmje. [lacmBHa uMyHOTepamuja He 3axTeBa AaKTHUBALMjy HMYHOT
cucrema gomahuna. Hacynmpor Tome, akTHBHA MMYHOTEpaIvja 3axTeBa aKTUBAIM]y UMYHOT
cucrema qoMahuHa.

IlacuBHA MMYHOTepanuja ce MOXe MOACIUTH Y TPU TPyIIe:

A) JlupexTHa npuMeHa MOHOKJIOHCKHUX aHTUTEsa

BeBammzyma0 je XyMaHH30BaHO MOHOKIIOHCKO aHTHTENO Koje ce Besyje 3a VEGRF
peuentope. VEGRF npencraBiba MeinjaTop aHTHOT€HE3€ TyMOpa.

b) IIpumena nuTokuHa

Crumynanyja UMYHOT OJIrOBOpa Ca IMTOKMHMMA j€ WCIHTHBaHA KOJ BHUIIE Pa3TUYUTHX
KaplIMHOMA, Kao IITO j€ MEJaHOM U KapIuHOM OyOepra, IOK KOJ TJIM00JiacToMa joIll yBEK
HUje loka3aH OeHedur.

1) [Ipumena crumynucanux epexkropHux henmja

Osga BpcTa Tepamnyje moapasyMeBa MpUMEHY MIUTOTOKCUYIHUX T JTUMQOIIUTa CUCTEMCKU

JMPKETHO Y TYMOPCKO TKMBO, TOKOM WJIM HaKOH omeparuje (47).
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AKTHBHA HMYHOTepanuja

[{use UMyHOTEpANUje je M3a3UBamkbe TPAjHOT UMYHOT OJTrOBOpPa KOJ MMYHOIC(HUINjESHTHUX
MaIHjeHTa.

AxTHBaHa IMyHOTEpaIuja nopazymMeBa MpuMeHy:

A) DC (nenapurtcke henuje) BakiuHe

Hennputcke henuje mpencraBsbajy MOACKYI aHTUTEH mpe3eHTyjyhux hemuja u oBe hemuje
uMajy 3HauajHy ynory y renepucary CD4 u CD8 wumynor oxrosopa. DC Bakuune
moApa3syMeBajy BesWBame 3a aHTureHe Ha CD8 nuMmdonuTriMa W akTHBUpame HUMYHOT
0JITOBOPA KOJy y3POKYje aronTo3y rivjanHux hemuja.

b) [lentunne BakiuHe

[lenTuaHe BakuWHE MPENCTaBIbajy jeaH OJ TJIABHUX THIIOBA BAKIIMHA KOja CE€ MPHUMEHY]Y Y
MMYHOTEPAIjH TIIM00JIaCTOMA M OBaj BUJ Tepallvje MoApa3syMeBa JUPEKTHY IPUMEHY TYMOP
acoLMpaHUX aHTUIeHa. Y TMpaKcH ce Hajuemhe KOpUCTE CUHTETHYKH JEpUBATH, Maja ce
TYMOp aCOIIMPaHH aHTUTEHU MOTY TOOUTH M M3 CHUPOBOT TKUBA. [Ipumemyjy ce 3ajenHo ca
aJljyBaHTHMA Y IIMJbY NMOOO0JBIIAba UMYHOT OJITOBOPA.

1) Heat Shock Protein (HSP) Bakiune

HSP cy npexomMepHO eKCIpUMHUpaHH KOJ MalMjeHaTa ca MAIMTHUM TJIHOMUMA U MHTEparyjy
ca mpoMoTepruMa Tymoporenese rimuoma kao mto cy: EGRF, PDGRF u p13K. HSP Bakiune
MIPEJICTaBIbajy MOCEOHY BPCTY MENTHIHMX BaKIMHA KOje Cce Be3yjy 3a TyMmoOp crnenududHe

HSPs ca Tymop aconupanum antureaumMa (48).

1.7.6. Buporepanuja
[IpBa renepanmja BUpyca Koja c€ KOPUCTU y TEpaNuju INIM0OJAacTOMA MpPEJCTaB/ba IPUMEHY

HEKOMILJIETHO PEIUTMIMPaHUX BHpYCa, Kao IITO Cy aJeHOBHpYcU M perpoBupycH. Creneha
reHepaluja BUpyca Koja ce KOPUCTH y Tepanuju MIUTHUX TJIMOMa Cy OHKOLIUTHU BUPYCH.
OHKOLIMUTHM BUPYCU CYy aTEHYHCaHH BHPYCH KOJU HMMajy CHOCOOHOCT Jla Ce€ PEIUIUKY]Y Yy
TyMoOpckoj henuju u goBeny 10 meHe cMpTH. [IpumeHa Bupyca y Teparnujcke CBpxe TPEHYTHO
je y npBoj (a3 KIMHUYKHUX CTyAWja U IPUTOM c€ UCIUTY]y cieaehu BUpycH: aeHOBUPYC,
perpoBupyc, Newcastle dissease virus, peoupyc, HSV1, Measles, mapBoBupyc u nmonmosupyc
(49).
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1.8. IIpexuB/baBame 000/1€JUX 0 [VIHOMA
Menujana mpexrBibaBamba KOJ MalMjeHTa O0OJeNINX Ol TJIMOMA je Mama O] JBE TOJIWHE,
YIIPKOC HANpeTKy y XHUPYPIIKO] M (apMaKoJIOIIKO] Tepamuju. MUHHMMalaH Hampeaak y
UCXO[y JIeuerha alrjeHara ca IIIMOMOM je MOCIeIUIa HEKOIMKO (hakTopa:
1. OBH TyMOpH UMa]jy CKJIOHOCT Ka MUTPAIMjH U HHBA3HjH OKOJIHOT HOPMAJIHOT TKHBA,
Memajyhu TpeHyTHE TepamnMjcKe CTpaTerhje yKJbydyjyhu XHUpYpIIKy peceKiujy u unmHehu
paauoTepanujy HeeuKacHOM.
2. OBu TymMOpH ce Haja3e y MO3Ty KOjH je 3amTiheH KpBHO MOXIaHOM OapHjepoM IITO
OTe)XaBa AaHTUTYMOPCKO [ICJIOBalkb€ XEMHOTEPANMjCKUX areHaca KOju ce TPUMEHY]Y
CHCTEMCKHUM ITyTEM.
3. Manurse rimoMe KapakTepuile henmjcka XeTeporeHOCT M TeHEeTCKa HeCTaOMIIHOCT
IITO UX
YMHU PE3UCTEHTHUM Ha IIPUMEHY Teparuje,
CBH OBH pa3iio3u Cyrepuiny norpedy 3a IpuMEeHOM Tepanuje Koja Ou Onina cnenuduyna camo
3a Tymopcke henuje ca wmoryhnomhy 3ao0unaxema KpBHO MOXKaaHe Oapujepe U ca
JIOCTHU3alkEeM MAaKCHMallHE TepalMjcke /03¢ y TYMOPCKOM TKHBY C€a MHHUMAIHHM
CHCTEMCKUM HEXEJbeHUM e(peKThMa.
Knuanuky GaxTopu KOoju cy MOBE3aHH ca MPOLY>KEHIM ITPEKUBIHABABEM CY:

Muahe xuBoTHO 1002

OxcycTBO HeypoIomIKOT AeduinTa

1

2

3. ToranHa xupypika pecekiuja Tymopa

4 Teparnuja BCNU, Temo3omoMuioM 1 paguoTeparija
5

TYMOpI/I Cca U300UTpaT ACXUAPOIrCHA30M 1 ¥ MO3UTUBHUM MCTUWJIAIUOHUM CTATYyCOM

MGMT (50, 51).
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19. @akTopu pU3HKAa 32 HACTAHAK IIHOMA

Mebhy daxTopuMa pusnKa 3a MAIMTHE TYMOpE Hajla3e ce Pa3iIMYUTH €r30T€HH U CHJOTCHU
¢dakTopu Koju Mory nenoBaTu cumyiatano (52). Kaprunorenu pusuk, npema MelyyHapoaHoj
arcHIIMjU 3a UCTPAXKUBAKE paKa, O3HaUYaBa BEpOBaTHONY /1a he ekcro3uija HEKOj XeMHU]jCKOj
MaTepHji WIA KOMIUIEKCHO] MEIIABUHH WJIM PaJHO] CPEJAMHU HEKOT 3aHUMama JIOBECTH [0
0jaBe MAJIUTHOT 000JbEeHa KOJI JbYIU. ATEHC C€ cMaTpa ,,KapIIMHOTCHUM ‘aKo je CrIoco0aH na
noBeha MHIUACHIYy MAJWTHUX TyMOpPa, CMamU HHUXOBY JIATEHIy HJIM ToBeha TEXUHY U
MHOTOCTpYKOCT. MeljyHapoiHa areHIuja 3a HCTpaXHBaWkE paka J0 caja je caunHwia 4
VKYITHE eBallyaluje KapIuHOoreHa 3a Jbynae. [lociaenmoM eBatyalijoM KapIHOTeHa KOjy je
Mehynapoana areHnmja 3a HCTpaKuBame paka myonukoBasia 2006. ronune odyxBaheHo je

927 arenaca cBpcTaHux y cienehe rpyme.

1. I'pyna I-areHc je KapuWHOTeH 3a Jbyle (IOCTOje 3a70BoJbaBajyhm 1oka3d o
KapLUHOTE€HOCTH).
2. I'pyna 2A-areHc je BEpOBAaTHO KapIMHOTEH 3a JbyJe (MIOCTOje OTPaHUYCHU JOKa3H O

KapLUHOTEHOCTH 32 JbY/IE M 337J0BOJbaBajyhu T0Ka3H 0 KapIUHOT€HOCTH 32 )KUBOTHUHE).

3. I'pyna 2b-arenc je moryhe KapuHMHOTE€H 3a JbyAe (IIOCTOje OrpaHUYEHU IOKa3u O
KapIIMHOTEHOCTH 3a JbYJIE Y OJICYCTBY 3HA4ajHUX JJOKa3a O KapIIUHOTCHOCTH 3 )KUBOTHIHE).

4. I'pyna 3- areHc HYje KJIACH(PUKOBAH KA0 KapIIMHOTEH 3a Jby/Ie

S. I'pyna 4-areHc BepoBaTHO HHje KapuuHOreH 3a Jbyze (53).
1.9.1. I'enercku paxkTopu

Bucoka cTona yapykeHHX MaJUTHMX TyMopa ykaszaia Ou na Haciehe numa Behy ynory Hero
(dakTopu cpeaMHE Y €THOJIOTHjU paka. MehyTum, HCTpaxuBama Cy IOKa3ajla Ja je
MOJIyJapHOCT cTomna paka u3Mmely jeaHojajuaHux Osn3aHana BpJO HHUCKA, IITO yKasyje Ja
yTULAjU CpeivHe NMpeoBaaBajy. IIpomeHa penaTUBHOT yeaa FeéHeTCKUX U YTHULdja CPeHe
MoKa3zajia je Jla 3a CBe MAJIMTHE TyMOpE, OCHM 3a PaK INTHTHE JXJe3/e, PaKkTopHu CpeirHe
npeoBnaaaBajy. [Iponemyje ce na je 5-10% cBux manmuraux tymopa HacieaHo (54). Tokom
MaJIMTHE TpaHc(opMalyje U Mporpecuje acTpOLUTHUX TyMOpa, HEKOJIMKO TyMOpP CYIpPecop
reHa je MHaKTUBHpaHo, kao mro cy: P53, pl6, Rb u PTEN u Opojuu dakropu pacra u

OHOTCHH KOjU Cy IpeKoMepHO ekcripumupanu kao mro cy: CDK4, EGRF, VEGF.
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. p53-myranuje P53 cy uvecte KOJA MaIMjeHTa ca MYJTH(POKATHUM TIMOMHMA U KOJ
MaIHjeHTa KOju y HOPOJMYHO] UCTOPHUjU UMa]y PUMapHEe MaJTUTHUTETE.

. CDK4-penenmja pl4 erzona va CDK4 reny onucana je y gamuinjama ca MexaHoma-
aCTPOLIMTHUM CHHAPOMHUMA.

. NF1l-xymanu riamo0jacTomMa Cympecop TI'eH-TIOBE3yje Ce€ ca IT0jaBOM acTPOIMTOMa
BHCOKOT Ipajyca.

. PTEN-tymop cympecop reH omucal je KOJ KaplMHOMAa CHIOMETPHjyMa, KapIHHOMA
[pocTaTe U rnobdiacToMa MynTudopme.

. BRCA1l u BRCA2- myramuje oBuX reHa 3HauyajHO moBehaBajy pu3MK 3a HacTaHAK
KaplIMHOMA JI0JKE€ M jajHHKA, aiu je Takolhe moBehaHa MHIMACHIIA MPUMAPHUX KapImHOMA Ha
JAPYTUM MECTHMa Kao IITO je HaCTaHAaK MYJITHIIEHTPUYIHOT TJIMOMA.

. DMBT1-tymop cynpecop rer Ha xpomo3zomy 10q -momumopdus3am OBOT T€Ha OMHCaH
je y IIMOMaTOTreHe3H .

. MMP reH- onucaH KOJ HACIEAHHUX HEMOJUMOUIHUX KapIMHOMAa KOJIOHA U XYMaHHX

riuoma (55).

1) Hacneonu xkanuepcku cunopomu NPEICTaBIbajy MPEIUCIO3UIM]Y 32 110jaBy TJIMOMa KO

Mame oJ1 1% Jpyau. Hajuemrhu HacieTHu CHHAPOMH CY:

-Heypogubpomamosa mun I-perak FreHeTCKU CHHJIPOM KOjH ce jaBjba Ko Mame o 1 Ha 4000
CTaHOBHMKA, a IIOJpa3yMeBa IPOMEHE Ha KOXH, I0jaBy OHJIaTEepaTHOT aKyCTHYKOT

HEypUHOMA U M0jaBy CHMHAIHOT [JIHOMa.

-mybepo3Ha ckaeposa- HacleHU TeHETCKU CUHJPOM ca ydyectajiouthy Mmawom ox 1 Ha 5000

CTaHOBHHKaA.

- Li Fraumeni sindrom-kapakrepuiiie ce 10jaBOM HEKOJIHKO PAa3IMYUTHX THIIOBA KapIHOMA

Kao IITO Cy: CAPKOM, KapIIMHOM J0jKe, JieyKeMHuja u riauoM (56).

2) @amunujapno zpynucanu maauznu mymopu (5-10% cBUX MaJIUTHUX TYMOPA)

Pesynratu nojenuHuX aHanm3a ykasyjy Ha mopact Opoja Tymopa Mos3ra Mely manujeHThMa
KOJU Y IOPOAUYHO] UCTOPHJHU UMajy IJIHOM Y IIPBOM CTeneny cpojcTna. [loBehame pusnka je

HapounTo u3pakeHo mehy opahom u cecrpama (57).
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1.9.2. IlopoanyHa ¥ JTUYHA UCTOPHja OoJIeCTH

A) Majurau TyMopu

[Ipema momanuma U3 HEKOJIOKO KaHIEp perucrapa KaHlepa, MalujeHTH ca TYMOPOM MO3ra
umajy Behu mporeHaT pohaka y MpBOM CTETIEHY CPOJICTBA Ca TYMOPHMAa [EHTPAIHOT HEPBHOT
crcTeMa, KapIImHOMHUMa MpOoCcTaTe, KOJIOHA H MeJTaHOMOM. [lanujeHTH Koju uMajy KapImHoMe
Ha OBHM JIOKallMjaMa, Takole, nMajy noBehan pu3mK 3a HacTaHak Tymopa Mo3sra (58, 59,60).
[TojaBa rmMoOMa KOJ MCIUTaHWKA KOjU MMajy MO3UTHBHY MOPOJAWYHY MCTOPH]Y KapLHUHOMA
MOJKE Ce MPHUIHCATH 33ajeJHHYKOM JeJOoBaky (hakTopa CpeauHe, allu U HaciehuBamy peTKux
MEHETPAaHTHUX MyTalldja KoOjeé HMajy MaJM YTHIQ)] Ha pa3Boj KapIMHOMA Yy OIIITO]
MOMYJIANHjH, Ka0 IITO cy MyTaiuje kogoHna P53 u mosmmopduzam HPD rpyne rena, amu cy

IOBE3aHe ca nmoBehaHuM PU3HUKOM 3a HACTaHAK HOjeIII/IHI/IX KapaouHOMa, I1a U rjimoma.

b) lllehepna Gosect

[lehepna Gosect, HapouuTo THI 2, je MOBE3aHA ca MOBEhaHWM PU3HKOM 332 HACTAaHKOM
HEKOJIMKO THIIOBA KaplUMHOMa Kao INTO Cy: KapIMHOM jeTpe, IMaHKpeaca, €HIOMETPHjyMa,
KOJIOPEKTyMa, nojke u Mokpahue Oemnke (61). [IpBu moganu o MambeM PU3HKY 3a HACTaHAK
rIiMoMa KoJ maiujeHara ca nujaberecoM ob6jaBibeHH cy 1965. roauHe Kaja je perucTpoBaH
MamHu OpOj MHTpPAKpaHUjATHUX HEOIUTa3MH KO JujabeTndapa y OJHOCY Ha OHE KOje HeMajy
mehepny 6onect (62). Pesynratn OpojHUX €MUIEMHOIOMIKIX CTY/AHja CYTepUITy Ha 3Ha4YajHO
CMambeHke pU3MKa 3a HACTaHAK IVIMOMa KOJ NalujeHaTta kKoju Oonyjy ox mehepne Oonectu
(63,64,65). IoreHnujaHU OHOJOMIKK MEXaHHW3aM KOjH MOXKE 1a 00jaCHH WHBEP3HY BeE3y
u3mely nujabereca M pHU3MKa 3a HAcTaHAaK IJIMOMa j€ jJOII YBEK HEMO3HAaT, alu ce

MPETIOCTABIbA J1a UMYHH CUCTEM UI'Pa BAXKHY YJIOTY.

B) Undexunje

Panmje crynuje cy mokazane aa ce BupycHa DNA wmmu nporennu, kao mro cy JSV u SV40,
Hanaze y henujama MokgaHor TkuBa. Takole, JoKa3aHO je MPUCYCTBO aJ€HOBHpYyca U Y
henujama rmumoma. Hamasu HEKOMMKO MCTpakuBaya CyrepuIly Jla XyMaHU IIUTOMETraJloBUPYC
uMa YJIOry y TMaroreHe3u TIiauobisacTroma. Bupyc je OTKpuUBEH y BHMCKOM HpOIEHTY Y
MajquriuM henvjMa rimoma, ajlid He U 'y HOpMaidHUM henujama mosra. I[lojauan umyHuH
OJITOBOp Ha MPOTEHHE IUTOMETaJIOBUpPYCa je TIOBE3aH ca MOO0JBIIaHUM TPEKUBIbABAHEM KOJT
narpjeHata ca riauoOmactomoM (66). Jomr yBek HHje jacHO KakBa je yiora BHpyca y
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€THOJIOTH)U TiIroMa. VIMyHOJIONIKK OJroBOp Ha BUPYCHE MH(QEKIIMje MOKe OUTH MOBE3aH ca
PHU3UKOM 3a HACTaHAK TIIMOMa WM rimobiactoma. Bapuyena 3octep BUPYC je HEYPOTPOITHH
BUPYC KOjH HaKOH MpHUMapHe WH(pEKLHMje ocTaje TpajHo y ranriujckumM henrjama. O0jaBireHa
j€ CTaTUCTHYKY 3Ha4ajHa MHBEpP3HA Be3a u3Mel)y pu3uka 3a HacTaHaK IIIMOMa KO OIpaciiuX U
BeNMKUX Ooruma. [lanmmjeHTn ca rimo06JacToMOM MMajy 3HAaYajHO HUXHU HUBO aHTHTena 1gG
Ha Bapuuelia 30CTEp BHPYC Yy OJHOCY Ha KOHTposHy rpymy (67). Ocum Tora, pesynraru
HEKOJIMKO CTY/AMja YKa3yjy Ha MHBEpP3HY MOBE3aHOCT u3Mel)y aneprujckux 0ojecTu U pu3nKa
3a HAaCTaHaK TyMOpa MO3ra W OBH Halla3W YKa3yjy Ha BaXXHOCT (YHKIIMOHHCAaHka UMYHOT
cucremMa y erhoiiordju Tymopa Mosra (68). Xymauum muromeramoBupyc (CMV) je
yOMKBHUTApHU XepIeC CUMILIEKC BUPYC KOjH MOoKa3yje ahUHHUTET 3a IimjasiHe henuje u cMatpa
ce Jla WMa YyIOTy Yy eTHOJOTHju rimoma. Pesynrarm crtymuje obOjaBibeHe 2002. romuHe
HNOTBPIMIM Cy NMPHCYCTBO LUTOMerajoBupyca y hemujama 27 y3opaka TkuBa riamoma (69).
Nudexuuja E6mraju bap Bupycom (EBV) je mokaszanu ¢akrtop pusnka 3a HEKE MaJHUTHE
TymMopa, nma u Manurae tymope CNS-a, xao mro cy numdomu. Takohe, cmatpa je na EBV nma
yIOTYy y €THOJOTHjH TJIHOMa. 3amakeH je ToBehaH pU3MK 3a HAaCTaHaK TyMoOpa MoO3ra
(;mum¢poma) kox uMyHOAEDUIMjEHTHUX NanujerTa. MehyTuM, He noctoje yoeIJbUBH JJOKa3u O
Be3u EBV undekumje u pusnka 3a HactaHak riauoma (70). AZeHOBUPYCU CYy HEYPOTPOITHU
BUPYCH M PE3yJTaTH jeJHE CTYAMje CYrepully Ha MPUCYCTBO aJCHOBUpPYCA y TKHUBY TymMOpa
Mo3ra KOJ JIelle, IOK KOJI OApaciiuX OBa Be3a HHje MOoTBpheHa. Pesynraru jenHe cryamje xKoja
je odyxsatuia 197 cnydajeBa rmuoma u 394 KOHTpoJie HUCY YTBPAWIM Be3y u3Mel)y HuBOa
I9G u undexumje ca EBV, xepnec Bupycom, ajeHOBUpycHMa U pU3MKa 32 HACTaHAK INIMOMA
(71). Umynornobynun E u anepruje cy MHBEP3HO] KOpENAlUjH ca PU3UKOM 3a HACTaHAK
rmoMma. CTyauja Koja je UCTIMTHBAIA Be3y u3Mel)y ueTupu HeypoTpoIlHa BUpyca —BapHuyesa
30CTep BUpYCa, Xeprec CUMIUIeKca, IuTomeranoBupyca u EBV, moxkasama je nga je HUBO
umyHornodynuHa E koj Bapuyena 3ocTep BHpyca CTaTUCTHUKM 3HA4ajHO M HMHBEP3HO
MOBE3aH ca PU3MKOM 3a HacTaHak rimoma (72). Y oBoj ctyauju yrBpheHo je na je uuso 1gG
antutenia Ha CMV moBe3aH ca pH3MKOM 3a HacTaHak Tinoma, Hapounto mehy antm CMV
MO3UTUBHUM ocobama. Takole, OTKpuBEH je 3Ha4yajHU TpeH] noBehama pU3MKa 3a HacTaHaK

rJinoMa ca cMamemeM HuBoa IgG antutena (73).
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1.9.3. PETIPOAYKTUBHU ®AKTOPU

Paznuke y mHIMACHIM TaroMa Mely MOooBUMa Cyrepuiry a XOpMOHATHH (pakTopu MoXkaa
Urpajy yJaory y eTHOJIOTHju OoBHX Tymopa. MHmunenmna rimvoma je 1,5 Beha kox mymikapana
Hero ko xeHa (74). buosoiike cTyauje cy mokasaie Jia Cy perenTopi CTePOUIHUX XOPMOHA
SKCIIPUMHUPAHN KaKO Y HOPMAJHOM MOXIAHOM TKHBY, TaKO M KOJ TiHjaiHux Tymopa (75).
Ectporen Besyjyhu ce 3a ecrporeHe perentope Jelyje Tako INTO WHXuUOMpa hemujcky
nponudepanrjy ¥ MHAyKyje anonTto3y. MexaHH3MH KOjuMa yrnmoTpebda XOpMOHA yTHYe Ha
M0jaBy IJIMOMA Cy jOII YBEK HEMO3HATH, M CE MPETIOCTaB/ba Jla MMYHH CHUCTEM HTIpa
3HayajHy yiaory. Hamme, Th2 Tum murokunHa nHAyKyje mpou3Boamy IgE anTurena koja cy
MEIWjaTOp aTONMjCKUX CTama YyKbydyjyhu anepruje, actMy u ekmeme. Hekonuko
SMUCMHUOJIONIKUX CTyIWja je IMoKa3ajio Ja Th2 ajeprujcka CTama HMMajy MPOTEKTUBHO
JIejCTBO,0JHOCHO Jla CMamyjy PH3UK 3a HacTaHak riauoMa. Kao m y ciydajy aTONMjCKUX
CTama, TaKO M PENPOAYKTHBHA XOPMOHH MOTY OWTH moBe3anu ca Th2 oaroBopom. Ctyauje
KOje Cy HCTPaXHBaJe EKIPECHU]y ECTPOTCHHX pelenTtopa MW IMTOKUHH HPOPMI KOI
MyIIKapalia 1 )KeHa mokasalie ¢y Jia )keHe uMajy mperexno Th2 nmpodun (76, 77,78).

A. Menapxa
Menapxa y cTapyjeM )KHBOTHOM A00Y M PETKH MEHCTPYAITHU IIUKIYCH JOBOJIE 10 HHXKET

KyMYJIATUBHOT JICjCTBA €CTpPOreHa INTO je y CKiIany ca moBehameM pu3uka 3a HacTaHaK
rIiMomMa, 003MpOM Ha H-EroBO MPOTEKTUBHO JiejcTBO. C Npyre cTpaHe, MeHapXa y KacHHUjeM
KUBOTHOM 700y je TMoBe3aHa ca ca BehoM BHCHHOM KOJ OJpaciuX, Koja jeé TMO3UTHBHO
MOBE3aHa ca HUBOOM WHCYJMH (DakTopoM pacta y myoeprery. Ctyamje cyrepuiny na je Beha

BHCHHA ofipaciux nmoBehaBa pu3uk 3a HacTaHak rimoma (79,80).
b. bpoj Tpyanoha
[IpBa TpynHoha uma gyropovan edekaTt Ha HUBO XopMoHa. JKeHe koje cy pahaie umajy HIXKH

HHUBO aHAPOI'CHA, IMPOJIAKTHHA U CJ'IO6OI[HOF €CTpaanojia 1 BUIIN HUBO FJ'IO6yJ'II/IHa 3a I(Oje Cce

Be3yjy MOJIHK XOpMOHH Yy nopeljemy ca jxeHama koje Hucy pabaine (81, 82, 83).
B. Jojeme

Pesynratu ctyauja cyrepuiry jAa je AyKe J0jemhe MOBe3aHO ca MoBehaHUM pH3MKOM 3a
HacTaHak rMoma. AKo je Be3a u3Mely Tpajama Jojema U pu3HMKa 3a HaCTaHaK TyMopa Mo3ra

noTBpheHa y KacHUJUM CTyJujaMa, XUIIOTe3HH MEXaHW3MH YKa3yjy Ja Jyka JakTaluja uma
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MPOTEKTHBHO JICjCTBO HAa HACTaHaK KapiuHoMa jojke. Jlakramuja y3pokyje IyropovHe
XOpPMOHAJTHE MMPOMEHE: CMambyje HUBO €CTPOreHa, a moBehaBa HUBO MPOJIAKTHHA, CMamkyjyhu
HUBO YKYITHOT €CTPOT€Ha 4YHMME C€ OJiIake IMOHOBHA OByJamuja. Pa3marpana je ynora
MPOJIAKTHHA ¥ OKCUIIOTHHA y Be3W m3Mely mykuHe nojema M pr3uKa 3a HACTaHAK TJIMOMA.
[lpomakTiH mponasu Kpo3 XemartoeHIedanHy Oapujepy W HHBO TIPOJIAKTHHA Y
1epeOpOCTIMHAIIHO] TEYHOCTH jeAHAK je HUBOY IMpoJakTHHAa y cepymy. OBaj XOpMOH
pETYIIHIIE pacT MIICUHUX XKJI€3/1a, a TOKA3aHO je U J]a CTUMYJIHIIE PACT aCTPOIUTA, IITO MOXKE
na Oyzae jenHo ox obOjammema 3a moBehaH pU3MK 3a HACTAHAK TJIMOMA KO JIY)Ker Jojera

(84,85).

1.9.4. XEMUJCKHU ®AKTOPHU

Hexke cTynuje cyrepumny MoTeHIMjalTHy Be3y u3Mel)y usnarama a30ecTy U pu3HMKa 3a HaCTaHaK
TJIMoMa, JIOK JIpyre CTyIuje He MoapkaBajy oBy Besy (86). Takohe, mpeTxo/iHa HCTpaKMBamba
cy ce OaBwia Be3oM u3Mel)y HadTHUX nepuBaTa W KUBOTHECKUX MpOJyKaTa, MehyTum,
pesyitaté cy OWJIM PEeTKH U cympocTaBibeHH (87). XioprcaHu pacTBapadu Cy jeAHbCHba
YIJbCHHKA KOja Calp)Ke XJIOp U OJIUKY]y C€ JUIMOMWIHOM M HECTAaOMIHOM IPHPOJIOM.
Kopucre ce xao 0oje 3a ykiamame, CpEICTBA 3a OJMalINMBame W XEMH]CKO duIIheme.
Ynorpeba oBux jemumema gatupa on 1900. romune (88). Ilosehan pusuk 3a HacTaHak
TJIMOMa OTICEPBHPAH je KOJ 3aHUMama Koja Mojpa3yMeBajy usjlarame pacTBapaunma XJopa, a
TO Cy: CIUKapHu, €JCKTPUYapH, PAJHUIM aBUO W METalHE WHIYCTpHje, JabOopaTOPHjCKH

TEeXHUYAPH, YMETHUIM U osbonipuBpeanuiu (89, 90).

A. Ilectunuan

[lectuman cagpxe ankuiavpajyha jenumema W aMUHE KOjU ce  MeTabonuury 110
HUTPO30aMUHAa KOjU ce TmoBe3yjy ca Hactankom rimoma (91). Pesynratu OpojHMX
eMUICMHUOJIOIIKAX CTyIWja UCIHUTHBAIH CY Be3y H3Mel)y H3II0)KeHOCTH MNecTHIUIuMa |
pHU3HMKa 3a HAaCTaHaK TJHOMa NpPU YeMy Cy pe3yiTaTH OWiM HeKoH3UCTeHTHH. [lojermmne
CTyIWje He MOJp)KaBajy Be3y M3Mel)y HM3II0KEHOCTH MECTUIMIMMA W PU3MKA 33 HACTaHAK
rimoma (92, 93, 94), nok npyre cyrepuiny Ha oBehan pu3uK, HAPOUNUTO KOJI MyIIIKapara, aiu

He U koj »keHa (95,96).
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b. ®apoe 3a kocy

®dapbe ce MIUPOKO KOpUCTE y pa3BUjeHUM 3emsbama. [IpolemeHo je na ga tpehuHa xeHa
cTapujux xeHa on 18 roguna u 10% mymkapana crapujux oa 40. roguHa kopuctu dapoe 3a
kocy. MehyTtum, mokaszaHo je na cy KoMmHeTHe (gapOu 3a KOCy, Kao IITO Cy apOMaTUYHU
aMMHHA U HUTPO30je[HIbEha, KApUUHOTEHH Y ycinoBuMa MH BHUTpo (97). Y mperxogHum
roguHamMa HCIUTUBaHa je Be3a u3Mmely ymorpebe ¢apOu 3a KOoCy M pH3MKa 32 HACTaHAK
rinoma. Ilojenune cryauje cyrepuiry Ha moBehan pU3uK 3a HaCTaHAK TJIMOMA KOJ yrnoTpede
nojequHux Bpcra ¢apbu 3a kocy (98, 99), nok npyre cTyauje HUCY MOJAp)KAJIe OBY XUIIOTE3Y

(100, 101).
B. JlekoBu
1) CraTuHu

CTaTHHU KOjU C€ KOPUCTE Y JIEUeHE XUIIEPXOJIeCTepoIeMH]je, Cy KOMIIETUTUBHU UHXUOUTOPU
3-metun-4-xuapokcurinyrapuwi-koensuma A (HMG-CoA) penaykrase, eH3uMMa KOjU
koHTposmie Kousep3njy HMG-COA y meBanoHn4Ky KucennHy. MeBalOHWYKa KHCEIIMHA je
IPEKYpCcop y CHHTE3M M30IPEHOMITHHMX jeAMIEHa, YKIbYdyjyhu Xomectepos, AOIHUXON H
yOukBrHOH. CTaTMHM MCIOJbaBajy IUIEOTpOo(HO nejcTBO Ha cienehe hemmjcke ¢yHkumje:
nponudepanujy, audepernujaiujy u amontosy (102). Jlyrorpajua ymorpeba JUMOGUITHAX
CTaTMHa (CMMBAcCTaTHH) j€ I[IOB€3aHa Cca CMambeHUM pU3MKOM 3a HacTaHaK TJIHOMA.
JIunopuIHN CTaTUHM, 3a Pa3iIMKy O XUApPOoGUIHMX, O0Jbe Mpojase Kpo3 KPBHOMOXKIAHY
oapujepy (103). Cratunu menyjy Tako mrto kpo3 nuxubuiujy easuma HMG COA pemykrase
HHUCXOJIHO WHXHOHMpajy npeHunanujy cyojeaunune G nporenna Ras u Rho dpamunmje GTP-
a3a. Ras aktuBHOCT je moBehaHa Ko/ MaJTUTHUX TJIMOMa U aKTUBHpaHU Ras ctuMynuiie npyre
IyTeBE HEONXOAHE 3a Mpoiudepanujy ¥ MNporpecujy TIIUjaTHUX henuja MU HWHXUOULIU]Y
armonto3e hemuja mamuraumx riauoma (104). Takole, mocToje NOKa3d KOjU Cyrepuily aa
CTaTUHM MOTY YTHLATH Ha PHU3MK 3a HACTaHaK TIJHOMa Kpo3 MPOMOIH]Y AKTUBHOCTH

urokuaa Th2 mpoduna (105).

2) AHTUXHIIEPTEeH3UBHU JEKOBHU

Beza I/IBMbe KOpI/II_I_IheH:a AHTUXHUIICPTCH3WBA U PU3MKA 3a HACTAaHAK TJIMOMa jOIJ_I YBEK HI/IjC

yrBphena. [locroje nokasu 1a je kapiuHoM OyOpera moBesaH ca ynotpedom auypetuka (106).
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Pesynratu jemHe crymuje cyrepuily jaa je NMpeHaTaliHa yrnoTpeda JUypeThKa IMoBe3aHa ca
noBehaHUM PU3HMKOM 3a HacTaHak Tymopa Mo3ra y netumctBy (107). Besa usmel)y ymorpebe
AHTUXHIIEPTEH3MBA U PU3UKA 332 HACTAHAK IJIMOMA Y OJpacioM A00y HHUje UCTpakMBaHa /0
kpaja. Takohe, Huje mpoHaljeHa Be3a M3Mel)y KpPBHOT NPHUTHCKAa M TymMopa Mo3ra, edekar
AHTUXWIIEPTCH3MBA HHjE HMCTPAXKUBAH W TJIMOMH HHCY WCIHMTHBAaHU Kao IMoceOHa Tpyma
tymopa (108). 3anaxkeHo je nma je mpeBajicHIa XWIepTeH3uje uerrha KoJ MaidjeHara ca
riomMoM. O03upoM Ja HHUje TO3HATA0 Ja je XHWIepTeH3uja (akTop pH3UKa 3a HACTaHAK
IJIMOMA, Kao | Ja JIM TJIMOM MOJKE J1a Y3pOKYje XUIIEPTEH3H]Y, JeTHO 0 MOTryhux o0jamimemha
Behe mpBeaneHIle XuWNEpTEH3Wje KON TallMjeHaTa ca TIJIMOMOM € KOpuIIheme
antuxuneprensuBHux JiekoBa (109). Kopurihemwe aHTHXUIMEPTEH3UBHUX JICKOBA IYXE O[]
rOJMHY JlaHa je MoBe3aHo ca moBehanum pusmkom 3a HacraHak riwoma (110). Moryhe
o0janImehe 3a TO je 3aTO MITO je 3amakeHO Ja je XuIepreH3uja demrha KoJ manyjeHara ca
rimmoMoM. Ha To yka3yjy pe3yntaTu MomyJaioHe cliydaj KOHTpoJia CTyauje e je HaljeHo na
22-52% xena u 22-39% wMymkapama crapujux oA 55 TroaMHa ca IJIMOMOM HMajy

xuneprensujy (109).

3) AHTHXHCTAMHHHUIH

Enmnemuornonike crynuje cyrepuiry aa je MambH PU3HK 32 HaCTaHaK INIMoMa KO JbYIH KOjU Y
JIMYHO] aHaMHE3U MMajy acTMy U Jpyre aneprujcke 6onectu. CTyauje Koje cy UCIMTUBANE
Be3y M3Mel)y aHTHXHUCTaMHHMKa, KJace JIEKOBa KOja ce KOPUCTH 3a Jeueme anepruja, u
pHU3MKa 3a HacTaHaK IJIMoMa HUCy Owie y ckiany. PesynraTu mojeauHuX CTyAuja Cyrepulry
na ymorpeba aHTUXHMCTAMHHUKA CMamyje pH3MK 3a HacrtaHak rmoma (111,112,113), mok
Apyre cTynuje MOAp)KaBajy XUIOTe3y JAa yrnoTpeda aHTHMXMCTaMHUHKa MoBehaBa pU3MK 3a

Hacranak riauoma (114, 115, 116).

4) HectepouHH aHTHHH(IAMATOPHH JIEKOBH

Pe3ynTaTt HEKOMWKO CTy/Hja CYTepHIlly Ja HECTEPOUIHU aHTUUH(IAMATOPHU JIEKOBH, KOJH
JeIyjy Tako mto HHXUOHUpajy en3uM COX2, cMamyjy pU3UK 3a HACTaHAK TIIMOMa, HAPOYHTO
rmuobmactoma wmyntudopme (117, 118, 119, 120, 121, 122). Mehyrum, mocrieqama

UCTpaXKMBamka HUCY MOJIpKalla pe3yiTaTe NpeTxoaHux cryauja (123, 124).
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1.9.5. ®PUBUYKHU ®AKTOPU

A. Jonusyjyhe n Hejonusyjyhe 3paueme

MehynapoaHa areHImja 3a HCTpaKUBAKHE paka pa3BpcTaBa X 3pake, rama 3pake U HEYTPOHE
Kao areHce KapIHMHOTeHe 3a Jbyae 0e3 003upa Ha HauuH ociobahama eHepruje u MpoJopHY
moh. Jonusyjyhe 3paueme noBoau no omrehema DNK, Hakon gera ciemu henmmjcka cmprt, a
MpU AYroTpajHOj aKyMmyJallvju J0JIa3d 0 MyTaldja 4yuMe ce moBehaBa pu3uk o paxa.
[Ipornemyje ce 1a je N3I0KEHOCT CTAHOBHUINTBA CBHM M3BOPHMA 3pavyera oAroBopHa 3a 1 %
cBUX cMpTHUX cirydajeBa. [Touerkom XX Beka, HaKOH yBolema 3padema y JUjarHOCTHYKO-
TEpanujcKe MpoLeAype, 3alaXeHo je Ja 3pademhe MOXe H3a3BaTh pak. Bucoke mo3e
jonm3yjyher 3pauema KOpPHCTE C€ y MEAMIMHU 3a JICUueHhe paka, ald W INpPUMEHA
panuoTrepardje MOXe JOBECTH 0 T0jaBe TyMOpa, HApOYUTO XEMATOJIOIIKMX HEOTUIa3MHU.
[Tocnenuie W3MOKEHOCTH BHUCOKHM Jl03aMa joHU3yjyher 3padema JIOKyMEHTOBAaHE CY Y
CTyAMjaMa TPEKUBEIMX HAKOH EKCIUIO3Wje aToMcKux OomOu y Xupommumu u Haracaxujy.
Jleykemuje cy Ouse npBe MaaurHe 0oJeCTH Yuju je pact 3abenekeH u To Beh HakoH 3 roguHe
on OombapnoBama. Hajsehu mopact 3abenexeH je y uHTepBally o 4-8 roauHa HAKOH

OoMOapoBama, a OCTEIEHO je omanao y Hapeaaux 20 roauHa.

YMepeHo BUCOKE 703€ joHU3Yjyher 3apuema cy jeAMHU YTBphEeHU CIOJbHU (DaKTOp pU3HMKA 32
HacTaHak TymMopa Mo3ra. MehyTum, joi yBek yBeK HHje YTBpHeHO JO3HO 3aBUCHH OATOBOP O
BpEMEHY €KCIO3MIIHje, IOy U BPeMEHY O]l TIPBOT M3Jarama. EnmuaemMuonomke cryamje Koje
Cy MCIUTHBAJE Be3y HM3Mel)y ymMepeHux Jo3a 3pauema Koje ce KOPUCTE Y IUjarHOCTHYKE
CBpXE M pU3MKa 3a HAcTaHaK IJIMOMa Jajie Cy KOH(IMKTHE pe3yiaraTre. 3amakeHo je Ja ce
PHU3UK 3a HacTaHakK IiMoma noBehaBa HAKOH TPU WJIM BUILIE CHHMama KOMIIjYTepHU30BaHOM

ToMoTrpadujoM, aji caMo y CiIydajeBuMa MOPOJAUYHOT jaBibama rimoma (52, 125).

b. MoOuann Tenedonn

Hajpaxamje mutame Hamer BpeMeHa, ITO ce THYe (akTopa pU3MKa 3a MaJUTHE TYyMOPE
Mo3ra, je Kopumheme MOOMIHUX TeleOoHa M HHXOB YTHIAQ] HA HACTAaHAK TyMOpa MO3ra.
Hexonoko ayTopa u MHCTHTYIHja KOjH Cy OO0aBWJIM HEKOJHMKO HCTpPaKMBamba, MOKa3aIu Cy
pazIuuuTe pe3yiTare W HYeCTO Cy pe3ylATaTd jeAHe CTyauje OWIM y CYMpOTHOCTH ca
pe3ynratuma japyre cryauje. PesynraTu mojelMHUX CTyAMja Cyrepully jAa Kopuuiheme
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MoOWIHNX TenedoHa moBehaBa pu3WK 3a HactaHak rimoma (126, 127, 128, 129), nok je

pe3yaTar KOXOopTHE cTyauje y Jlanckoj Ouo y cynmpoTHOCTH ca oBUM pesyiartatuma (130).

1.9.6. HABHUKE

A. Ilymeme

[lymeme je jeman oX Haj3HA4YajHUjUX (DaKTOpa pU3MKA 3a HACTAaHAK MAJIMTHUX Tymopa. Y
BHCOKO Pa3BHjEeHUM 3eMJbaMa MYILIEHEe je 0AroBOpHO 3a 25-30% Mopranurera o] MaJUTHUX
tymopa. Ilymeme je moBe3aHo ca moBehaHMM pHU3MKOM 3a HAacTaHaK KapuuHOMa Iutyha,
Mokpahne Oemmke, rpauha marepuile, nedenor mpeBa, jelmaka, KIpela, ycTa W Tpia,
MaHKpeaca, jKenyla, HOCHE INyIJbHHE, JeTpe, jajHUKa W aKyTHE MUjEJIOTCHE JICYKEeMHU]e.
OO03upoM J1a mylmeme NpeacTaBba (PAKTOp pH3MKA 3a HACTaHaK TyMopa Ha BHINE
JIOKaIM3aIyja, IMPeTIoCTaBba Ce /1a MPEICTaB/ba 1 (PaKTOp PU3MKA 32 HACTAHAK TYMOpPa MO3ra
(131). IMymiewe mpeacTaBsba TIIaBHU U3BOP XEMH]CKHX KapIMHUOTEHA YKJbyuyjyhu, nsmely
OCTAJIOT, TOJHMIMKINYHE apOMAaTHYHE YIJbOBOJOHHKE M HHUTPO30 jenumerma. Kox mymauya,
JYBaHCKH JTUM je JajeKo HajBehu u3Bop HUTPO30 jeaunmbema. OBa XeMH|CKa jeIUbEha TI0BOJIE
70 TyMOpa LEHTPAJTHOT HEPBHOI CHUCTEMa KOJ >KUBOTHHbA, KaJa Ce y EKCIEPHUMEHTATHUM
yCclIoBUMa yOpHW3rajy HWHTPAaBEHCKH WJIH TpaHCIUaleHTapHo. Mako HukoTMH mochaBa
MPOMYCTJPHBOCT KPBHO MOX/IaHE Oapujepe, HEMO3HATO je KaKO HUTPO30 jeINEha JI0CTIEBajy
y mo3ak (132, 133). BpojHe KOXOpPTHE M CIly4aj-KOHTPOJA CTyAHje CYy HCTPaKHBAIE BE3y
u3Mely nmymema U pu3MKa 3a HacTaHak riavoma. OBe CTyAMje Cy UCTpakuBaje Be3y usmely
nylniemha W pU3MKa 3a HacTaHaK TuoMma yKJbyuyjyhu crnenehe mopmatke: mHdopmanuje o
KoJM4MHK (OpOj MOMYIIEHUX [MrapeTa JHEBHO) WM MHTEH3UTET (OpOj MaKiUIa TOAUIIbE),
Iy)KMHY TyIIeHka, TOAMHA MMOYeTKa MyNIekha W TN Iurapera. Mehytum, pesynratu oBuX
CTyAMja OMJIM Cy HEKOH3UCTEHTHHM, YECTO U KOHTPAAUKTOPHU. Pe3ynTatu nojeauHux crynuja
Cyrepuily Ja Inylieme rnoBehaBa pu3MK 3a HacTaHak INIMOMa KOJ Myllada y nopehemy ca
HeIyIlIauuMa, J1a ce PU3MK 3a HacTaHaK riIMoma moBehaBa ca OpojeM MOMYIIEHUX LUrapeTa
JTHEBHO W paHUjUM ModeTkoM nyuiewma (npe 20. roaune xusota) (134). Taxohe, nojenune
CTy/Mj€ CYrepHIly Ha MmoBehaH puU3MK KOJ KeHa Koje IyIIe BHIIE OJ je[HE Makie JHEBHO U
Koje cy ouBmm nymauu (135,136). Hacynpor muMa pe3yaraT Jpyrux CTyauja HUCY yKa3alu
Ha Be3y u3Mel)y myiiema u pu3uKa 3a HacTaHak IJIMoMa, Tj. HHje TIOKa3aHo Jia Myllayd uMajy

Behu pu3HK y oHOCY Ha Hemymiaye (137, 138, 139).
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B. Aakoxoa

2002. roguHe ycTaHOBJBEHO je na je 3,6% ciydajeBa kapuuHoma (5,2% kon Mylikapana u
1,75% xon »xeHa) moBe3aHO ca KoH3ymupamwem ankoxona (140). Ilopex Tora, aakoxon je
noka3aHu (haKTop pU3HKa 32 MHOTE Jpyre 00JIECTH U KapIMHOME, Kao MITO je KapIIMHOM YCHE
IyIUbE, XKIpena, jefmbaka, KapluHOM J0jKe, kojoHa u jetpe (141). Ankoxon je criocobaH 1a
MpoJia3u KPBHO MOXkIaHy Oapujepy U mpema ToMe IpecTaB/ba NOTEHIUjaTHU (PaKTOp pU3HKa
3a HacTaHak TyMopa mosra. ETaHon ce okcuauiie 70 alleTUIAEXUa KOjU je€ MOTEHIUjaIHU
TEeHOTOKCMYHU MeTaboiuT 3a Mo3ak. KoH3ymupame aiakoxoijia Kao MOTEHIMjATHOT (PaKTopa
pU3MKa 3a HACTaHAK TymMOpa MO3ra je UCTpaxuBaHO ona paHux 1970. rogwnHa, mpu demy
pe3ynTaTé HUCY Ounu y ckiaay. MehyTum, HEKOJIMKO YHEEHHIIA TOBOPU y MPUIIOT TOME J1a
QJIKOXOJI TIPEJCTaB/ba MOTEHIMjaIHU (PAKTOp pU3MKa 3a HacTaHak riauoma. [IpBo, amkoxon
MpoJia3u Kpo3 KPBHO MOXKIAHy OapHjepy W yCTAaHOBJBEHHU je (aKTOp pPH3UKA 332 HEKOJIUKO
oomectn u kapumHoma (142). 3arum, aneTWIACXUA W PEAKTHBHE KHCEOHHYKE BPCTE,
MIPOU3BOIM METa0O0IM3Ma KHUCEOHHKa, Cy TOKCHYHH 3a HepBHE henuje. Takohe, anerunnexua
je IOKa3aHW HEYpPOKapIHMHOTeH KOJ JKUBOTHHKA. KOHAa4HO, alKOXOJI Cajgp>Ku HHUTPO30
jenumbea Koja y3poKyjy TyMOp Mo3ra koj xuBoThma (143). Hekoauko enuaeMuoIomKuX
CTy/IMja je UCIIMTHBAJIO Be3y u3Mel)y KoH3yMupama allkoxoyia U pu3uKa 3a HacTaHaK IIIHOMa,
IpU YeMy pe3ysiTaTd HHUCy Ownu y ckiany. Pesynaratu mojeIMHuX CTyauja Cyrepuily aa
KOH3YMHUpame ankoxona moBehaBa pu3WK 3a HacTaHak riuoma (142, 143), HapoyuTo
KOH3ymMupawe mnuBa W BuHa (144, 145). [pyre crynuje HUCY monapxkaie Besy usMehy

KOH3yMHpama ajIkoXxoJia U pU3nKa 3a HactaHak rimoma (142, 146).

B. Kada, 4aj

Kada u uaj, Hajuemhe koH3ymupana nuha y cBeTy, cajJp)ke BHUCOK HUBO Ko(emHa u
nonudenona. Kopenn je 1o6po mo3HaTH CTUMYJIATOP LEHTPAIHOI HEPBHOI CUCTEMa M MMa
MHOT0 (PU3HOJIOIKUX eeKaTa Ha MO3aK, YKJbyuyjyhu cMameme nepedpaiHor nporoka. Mako
HUCY M03HaTH e(peKTH KoerHa UH BUBO HA TYMOP MO3ra, IIPETIIOCTaBJba CE /1a C€ CMABEHEM
1epeOpaHOT KPBHOT MIPOTOKA CMamyje U JOTOK XpaHJbUBUX MaTepHja U HyTpUTHjeHaTa IITO
uma edekra Ha aHruoreHesy. [lomudenonn cy jenumema Koja UMajy aHTHOKCHJIAHTHA
CBOJCTBA M MpPHUCYTHU Ccy y oOa muha, y kapu (eHonmHa KucenuHa, a y 4ajy (IaBOHOUIH.

Pesynratu HenaBHUX CTyauja cyrepuily Ja KOoQenH MOXe Ja YCIOpU HHBA3WBHU PacT
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rnmuoOnactoMa. Jlpyru TMOTCHIMjalHM MeEXaHW3aM yKJbydyje JeJOBamke KOMIIOHETHU
Kogenna, kaxseona u kadecrona, Ha DNA ensum MGMT nosehaBajyhu meropy akTHBHOCT y
henujama jerpe mnanosa (147,148). Pesynaratu crynuja koje Cy UCIHTHBalEC Be3dy u3Mmehy
KO(EHHCKHUX JlepUBaTa W PU3MKA 32 HACTAaHAK TJMOMa CYIepHIly J1a KOH3YMHpAme OBHUX
HaIMTaKa CMamyje PU3UK 3a HacTaHaK IiIMoMa Kako kKoja mymikapana (149, 150) tako u kox
xena (151, 152). Mehytum, pesynratu Ipyrux CTyadja HUCY MOTBPAUIN oBe pesynrate (153,
154,155, 156, 157).

I'. Uuaexc TesecHe mace (ITM) u ¢pusuyka aKTUHBHOCT

Pesynratu mojenMHUX CTyaMja CyrepHIly Jla paHH €HepreTcKH OajaHC MOXE YTHLATH Ha
kapuuHoreHe3y rnuma. [loctoju MoryhHocT ma BucuHa, Bucok ITM u HenoBosbHa ¢uznuka
aKTHBHOCT Y PaHOM >XMBOTHOM HepHoay nosehaBajy pH3HMK 3a HAacTaHak IJIHOMa. Y OBOM
TPEHYTKY HHj€ jaCHO KOju (pakTOpH IonpHHOCE ToMe. JeqHo ox Moryhux objammemna je aa je
BHUCOK COIMOEKOHOMCKHM CTaTyC IIOB€3aH ca BHCOKMM BpenHoctuma |TM-a. buosiomku
MEXaHU3MH KOju OM MOTJH J1a 00jacHE Kako paHH €HEepreTcKd OMIIaHC MOXKE Ja yTHuYe Ha
MojaBy IJIMOMa Cy CHEKYJIaTHBHU. JeZHO of oOjalimerma je a BUCHHA 3aBHCH O]l HUBOA
MHCYJIMHA ciu4HOr ¢akTopa pacta (euri. insulin growt factor- IGF-l) y aerumcrBy. Huso
IGF-1 je y no3no 3aBucHO] Be3u ca pactoMm y Bucuny (158). I[Tosehan nuso IGF-I je mose3an
ca noBehaHnum pu3uKoOM 3a HacTaHak MHoOrux kapuuHoma (159). IGF-I uma ynory y panom
pa3Bojy Mosra: audepeHuujanuju, nponudepannju u anonTo3n hemmja mosra. Bucuna
npejAcTaB/ba (PakTop puU3MKa 3a HACTaHAK TymMOpa MO3ra, jep ce ca moBehameM BHUCHHE
noBehaBa 6poj henuja y opranusmy, ykbydyjyhu u Mo3ak, ynme ce nopehasa BepoBaTHoha 3a
HacTaHak Maynurae tpancopmanuje (160). Besa usmel)y nnaekca tenecHe mace U GpU3NUKe
aKTUBHOCTM M pHM3MKa 3a HaCTaHaK IJIMOMA jeé IOCpPeJOoBaHAa HHMBOOM LUpPKyiuiryher
nHcynuHa. [lokazaHo je na XumepuHCyJIWHEMHja Koja je yoOudajeHa KoJ T'0ja3HOCTH HMa
MPOMHUTOTCKA CBOjCTBA, YMME Ce€ MOTEHIMjaaHo nmoBehaBa pu3nK 3a HacTaHak riuoma (161).
Wucynun, Bedyjyhu ce 3a mHCynuH Bedyjyhu nportewH, moBehaBa HuBO crmobomHor IGF-I.
Moryhe je na cy BucuHa, ITM, u ¢u3nuka aKTHBHOCT MOBE3aHH Ca PU3MKOM 3a HACTaHAK
riMoMa 3aBUCHO of HUoBoa cioboanor IGF-l (162). Konauno, renu koju yruuy Ha ITM cy
BHCOKO €KCIPUMHpPAHH Y MO3TY M NpPEICTaB/bajy (akTop pusnka 3a kapiuHorexesy (163).
Pesynrtatu nojeAMHUX CTyUja Cyrepullly Ja UHJEKC TeJIECHE Mace HUje TOBE3aH ca PU3UKOM
3a HacTaHak rauoma (164,165), ocum kox mymikapana u3 Kopeje (166) u xena ca Mcnanna
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(167). Pesynatatu jeaHe cryauje cyrepuiny jaa Beha TejecHa Te:kuHa Ha polemy mosehasa
pusuk 3a HactaHak rimoma (168). Ilojeaunu pesyntatu ykasyjy aa BucuHa mpeko 190 mm

MpeCTBa/ba PU3KK 3a HacTaHak riauoma (168, 169, 170).

1.9.7. UCXPAHA

[Tponemeno je na je TpehnHa yKymHOT MOpTaUTETa OJ1 CBUX MAJIMTHUX OOJIECTH IMOBE3aHa ca
HA4YMHOM HcXpaHe. VcxpaHa ce 10Boau y Be3y ca 75% citydajeBa CMPTH O] paka MpocTaTe
70% cnyuyajeBa cMpTH on paka nebenor npeBa. Mcxpana je daxrtop pusuka 3a OpojHe
MaJIMTHE TYMOPE, MOCEOHO TaCTPOUHTECTUHAIHOT TPAKTa, JIA U JIPYTUX JIOKAIHja. Y BHCOKO
pa3BHjeHUM 3eMJbaMa HEYpaBHOTE)KEHA MCXpaHa, OJHOCHO YHOC XpaHe Oorare Kajiopujama u
KUBOTHILCKIM MAacCTHUMa, TPEJCTaB/ba (PAKTOp pU3HMKA 32 HACTAHAK HEKHUX THUIIOBA paka
(mebenor 1peBa, MpocTare, EHIOMETPUjyMa U JI0jKE€), TOK BHCOK yHOC Boha u moBpha mma
npoTekTHBHU edekar. BehuHa kapuuHOreHa Koju ce yHOCe XpaHOM (Kao IITO Cy HUTPATH,
HUTPO30aMUHH, TICCTHIIUIH, JUOKCUHN) TIOTHYE U3 XPaHE WU MpexpamMOCHUX aJUTHUBA WU
HAcTaje TOKOM KyBama. lIpeTrepaHoM TepMHYKOM oOpagoM Meca Qopmupajy ce
XETEPOIMKIMYHA aMUHH KOjU Ce TIOBE3Y]jy ca pakoM jeberor pesa u aojke. Hacympor tome,
Bohe u moBphe caapku BEJUKH Opoj MOTEHIIMjaTHO aHTUKAHIIEPOreHHX marepuja (¢oiHa

KHCeNnHa, petuHol, ButamuH E, 11, kaporenouan).

A. Meco u mecHe npepaljeBune

[IpeioskeHO je HEKOJIMKO IMOTEHIHUjaIHUX MeXaHM3aMma Koju OM Morym Ja objacHe Be3y
n3Mel)y KOH3ymMHpama Meca M MECHHX ImpepalleBMHa M pH3MKa 3a HAcTaHaK TJIMOMA.
Paznuuutu MexaHu3MH 4yyBama, KyBama M Mpepaze Meca MOTY Ja JOBEay 10 ociobahama
BUCOKOI  HMBOAa MyTareHa W  KapUuHOreHa ykibydyjyhu  H-Hutposojeaumema,
XETePOLMKINYHE aMHHE U MOJHIHMKIMYHE apoMmaTH4yHe yrijboBojoHuke (171). H-
HUTPO30jeANbCHAa YKIbYUy]y JBE KJace jeAUmEHha. HUTPO30aMUHE M HUTPO30aMUJE.
Hutpo3zoamuau, koju Ccy AUPEKTHU alKWiMpajyhu areHcu KOju HE 3aXTeBajy MeTabOIMuKy
aKTUBAIKjy, Cy TOTEHTHH HEYPOKApLHHOTCHU y EKCIepUMEHTanHuM ycinoBuma (172). ¥V
eKCIIepUMEHTAIHUM CTYJMjaMa, HHTpaBeHcka npuMmena H-mertnn-H-uurtposo ypeje u H-etun-
H-uutpo3o ypeje moke noBect g0 mojaBe raumoma (173). IlpermocraBiba ce aa ucxpaHa
Oorata HUTPO30 jeIMIb-CHUMa MoBehaBa pu3MKa 3a HacTaHak rimoma. [IpepalheHo 1pBeHO
MeCO IpeCTaBJba IIIaBHU U3BOP HUTPUTA, aMHHA U aMUJa-TIPEKypcopa KOju Cy HEOIXOIHH 3a
¢dbopmHpame eHJOreHUX HUTpo3oaMHHa y xkenyny. [lopen npepahenor meca n3Bop HUTpUTA
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Ccy ® mojeaumHe Bpcre moBpha, HapouwuTo jucHato moBphe (174). Takohe je mokaszaHno aa
rBoxkhe, Koje ce Hala3u y BUCOKO] KOHIICHTPAIMjU Yy IPBEHOM MECY, MOXKE J1a CTUMYJIHIIIE
POU3BO/IKbY CHAOreHuX HuTpo3oamuuHa (175). Tlopen Tora, BHCOKM HHMBOM 3acHhieHUX
MacHUX KHCEJIMHA CaJp>KaHUX y LPBEHOM MecCy Mory mnoBehaTu MHpomycT/FUBOCT KPBHO
Mokaane Oapujepe (176). Pesynrati OpojHHMX €MUAEMHOJONIKUX CTYAHja Yy IOCIEIHO]
JeKai UCTPAKUBAIU Cy Be3y u3Mel)y KOH3yMHpama Meca U pU3MKa 3a HaCTaHaK TIInoMa, Pu
4eMy Cy pesynratd Ounm HekoH3ucTeHTHU. KoHzymupame cyxoMmecHaTux mnpousBojaa (177,
178), cymenor meca (179), mecuux mpepaljeBuna (180, 181), neoOpaleHor mpBeHOr Meca
(182, 183) je moBe3ano ca moBehaHMM PU3HMKOM 3a HACTaHAK IJIMOMa CYTepHINY Pe3yJITaTH
YIJIaBHOM CBHX CJIydaj KOHTpoJsia ctyauja. Mehyrum, pesynratu manor Opoja KOXOPTHHX

CTy/Mja HUCY YKa3aju Ha Be3y u3Mel)y yHOca Meca U pu3nKa 3a HactaHak rimoma (182, 184).

b. Bohe n moBphe

Hytputnjentn u ¢guroxemukanuje y Bohy u moBphy cMamyjy pPH3UK 3a HAacTaHaK TIIMOMa
cMamemeM (hopMupama €HIOTeHHX HHUTPO30 jeInIermha Koja Cy NoBe3aHa ca moBehaHum
pu3nkoM 3a HacraHak riauoma. [lokasano je na Butamubu LI, E u ¢enonu Onokupajy
€H/JIOTeHy HUTpo3alujy HuTpuTa. OBU XpaHJPUBU CACTOjIM U KAapOTEHOWIU JETyjy Kao
MOTEHIMjaJTHM  AHTHOKCHJAHCH, CrpevaBajyhu cTBapame CIO0OJHUX pajuKala H
OKCHJIaTHBHHU CTPEC, HAa Taj HAYWH CMamyjyhu pU3uK 3a HacTaHAK KapIMHOMA, [1a CAMHM TUM
u ruoMa (185). Pesynratu orcepBallioHUX CTyUja KOjy Cy IpoydyaBaiu Be3y u3mel)y yHoca
Boha u nospha cy HekoH3ucTeHTHU. [lojeuHe ciaydaj KOHTposa CTy/Iuje cyrepucaie cy Aa
yHOC ToBpha HHUje TOBE3aH ca PU3MKOM 3a HacTaHak riauoma (186, 187,188). Mehytum,
MOJIAIM U3 TOjeIMHUX EMHUJIEMHOJIONIKUX CTyAWja TIOKa3ald Cy Jla KOH3yMHUpame moBpha
cMamyje pu3uK 3a HacraHak rimoma (189, 190), HapounTo KOH3yMHpame TaMHO JKYTOT U
TaMHO 3eneHor moBpha (191). MHBep3Ha MOBE3aHOCT HAPOUUTO je OINcCepBHpaHa u3Mehy
KOH3yMHUpama »yTo HapaHpactor noBpha u actpommtuma (188). Takohe, pesynratu
M0jeIMHUX Cllyda] KOHTpoOJa CTy[Huja HUCY Hanuid Be3y u3mel)ly yHoca Boha M pusuka 3a
HacTa"ak rimoMa (192). Jlpyre crynuje cy ykasajie Ha HHBEp3HY MOBe3aHOCT u3Mel)y Boha u
pusuka 3a HactaHak riauoma (190). Ha kpajy, pesynratu jeqHe CTyAMje CYrepuily J1a

KOH3yMHUpame IUTpycHOT Boha moBehaBa pu3uk 3a HactaHak riroma (193).
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B. BuramuHu U MUHepaJun
Buramunu

Butamunu A, I, /I 1 E u H»UX0BH JepuBaTH MOTYy MMaTH aHTHUKAHIIEPCKE OCOOMHE U MOTY
MOJYJIUPATH IITHOMATOTEHE3Y.

Buramun A

Perunonnm cy xemujcka jenumema BuTamMuHa A. OHH JeNyjy Tako IITO HHXUOHPAjy
nponudepannjy u Murpanujy henmuja y npuMapHO] KyJITYpH XyMaHOT TJIro0jJacToMa
myntudopme. Cmarpa ce 1a mHXUOMIMja pacta henmuja rivoMa MHAYKOBaHA PETHHOMYHOM
KHCEITMHOM HacTaje, 0ap JEeTMMHUYHO, KPO3 alTepaldje enuicpMaiHor (akTopa pacra U
BErOBUX CTpyKTypa. ®asza 2 KIMHUYKE CTy/AHWje je T0Ka3aja Aa H30PETUHOI UCI0JbaBa CBOjY
akTHBHOCT Koj henuja rimodiaactoma (194). Ilopen tora, henujcke nmuHMje rrobiacToMa 1
y30pIM CBEXEr TKUBA TIJIMOOIACTOMA, 3a PAa3JIMKy OJl HOPMAJHOT TJIMjajJHOT TKHUBA,
eKCIPUMHPAjy BICOK HUBO TIEpOKCH30M IpoiudeparuBor aktuBupajyher peuenropa (PPAR-
Y) koju HWHIyKyje amonrto3ly W MHXuOuUpa mponudepanujy hemuja rimobmactoma (195).
Pesynraty KIMHWUYKHX CTyAdja Cy TOKa3ald Ja j€ CHHTETCKH DPETHHOWA (PEHPUTUIMH
eduKacaH y Jeuermhy HEKOJIMKO Majaurautera. [lokaszaHo je 1a GeHPUTUIAMH UHAYKYje alloTO3y
henuja rmuoma akTHBUpameM Kacmase 3; oBaj edexaT Moxke OUTH JeNUMUYHO Onokupad JI-
acKOpOMHCKOM KHcenuHoM. HakanocT, GpeHpuTHAMH HUje aKTHBaH y (a3su 2 KIMHUYKUX

CTy/Mja KOJI TalMjeHTa ca PEKYPEHTHUM BUCOKO TpaaycHUM rimmomuma (196).
Buramun I{

Pesynratu jemne cTyauje cy mokaszanud Ja acKopOWi cTeapar, JUNO(GWIHM JepuBaT
acKkopOuHCKe KucenuHe (uiau BUTamMuH L) uMa aHTUnNponudepaTMBHH W amONTOTCKU
edpexar Ha T98G henuje rnmuoma, BepoBaTHO Kpo3 moaynauujy IGF-IR excnpecuje. byayhe
CTy/Hje, KaKO y MH BUTPO TaKO W Y MH BHUBO YCJIIOBHUMA, Cy HEOMXOJHE Ca WUCIHUTA]y YJIOTY

BuTaMuHa L1 y nmpeBeHnuju u neyewy riamoma (197).
Buramun /{

[Tokazano je nma je HuBo MRNA penentopa 3HayajHO BUIIM Yy TJIMOOJACTOMHUMA HETO Y
HUCKOIrpalyCHUM W aHAIDIACTUYHHUM aCTPOIMTOMHMA. PGSYJ'ITaTI/I HH BHUTPO CTy,Z[I/Ija

cyrepuiny na MeTa0OJUTH BUTAaMHUHA I[, caMu HJIN Yy KOM6I/IH3.I_II/IjI/I ca pCTUHOUANMA, MOT'Y
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OWTH TOTEHIMjaJTHO KOPHCHU areHCH y Tepanuju XyMaHHMX MAaJIMTHUX Timoma. Edexrn
Metabonuta BuTamuHa J| Ha henuje TyMOpCcKOr TKHBa c€ OCTaBpyjy KpO3 aKTHUBAIH]y
chunromujerauckor myra. Cexocrepoun 1,25 nuxuapoxcuButamut /I3 je riaBHU OHOJIOIIKU
akTUBHU MeTabonuT ButamuHa Jl. [Tomamu cyrepumy aa 1,25 muxumpoxcuButamuH J[3 nma
IIUTOTOKCHYHHM eekaT Ha henuje rimmoma Kox marosa u Jbyau. VIH BUTPO CTynuje Cyrepuury
Jla ce aHajo3u BUTaMMHA J[3, camu miM y KOMOMHAIM]HU ca IPYTHMM TEPanujCKUM areHcuma,
MOTYy TOTEHIMjaTHO KOPUCTUTH Yy Jieuewy riauoma. Butammu /I3 ocrapyje cBoje n1€jCcTBO
uaaykyjyhu amonrosy (198). Mehyrum, naba ucnuTHBama y hendjama riimoMa rmamoBa Cy
MOKa3aja Jla HOpaJApeHAJINH U aroHUCTa 0eTa aJipeHopenenTopa-u30MpoTepeHOT HHXHONPAjy
aronTo3y WHAyKoBaHy BHTamuHOM JI3. OBa mopjamu cyrepuilry jaa aHTHIIPOJIM(eEpaTHBHU
edekar Buramuna /[ 3aBUCH O HHMBOA eHJoreHor HopaapenanuHa (199). Pesynratu ¢asze 2
KIMHAYKE CTyauje ca an(axaluanoiioM CYrepHIly Ja OBaj aHajor BUTamuHa J| Moxe na
JOTIPUHECE TPajHO] PEMUCHJU KOJ MaIMjeHTa ca MaJUTHUM TJIHOMOM y KOMOHWHAIUjU ca

XHPYPrHjoM, paano u xemuorepamnujom (200).
Buramun E

Crynuje koje cy mpoydaBalie edekaT HEKOJHUKO Tokodeposa (01 KOjUX je Hajmo3HATHjH
ButamuH E) Ha mpomudepanujy u cmpt henmuja mMumijer riamoma IHokaszaje Cy Ja je rama
ToKodepon edukacaH WHXHOUTOpP Tporepcuje hemujckor mmkimyca. ['ama Tokodepo
ocTBapyje cBoj eekar cMambeHheM eKcrpecHje HUKINH E U UKINH 3aBUCHUX KMHa3a 2 U 4 1
nosehameM ekcmpecuje p27. Onaj nurtoctarcku edekar cyrepume Ha Moryhy
XEeMOIIPEBEHTHUBHY yJory Butamuna E y neuemy rimmoma (201, 202). Pesynratu meta aHanuse
Koja je obyxBatuia 15 cryamja (2 koxopTHe U 13 ciyuyaj KOHTpoJsia CTyAuja) yKJbydyjyhu
3,409 cnyuajeBa ramoma TIOKa3ajdud Cy Ja YHOC BHUTaMHHa [l Moke cCMamuUTH pU3HK 3a

HACTaHaK rIMoMa, HapounuTo Mel)y Amepukanimma (203).
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2. IWHEBHU PAJA

Jla ce y onpeheHoj rpymnu namyjeHaTa yTBpIu:

y4ecTaloCT NojequHNX (hakTopa pU3MKa 3a HaCTaHaK TJIMOMa

Jla JI1 TIOCTOJH KOpeJalija CBaKor MojeAMHaYHOr (haKTopa pU3UKa ca HACTAHKOM

rJimomMa

Jla JI1 TIOCTOjH MOBE3aHOCT u3Mel)y mojase riavoma u geMorpadcKux KapakTepucTUKa

naryjeHara

Jla JIM [TOCTOjH MTOBE3aHOCT M3Mel)y 1ojaBe INInoMa U COLMjalHOT cTaTyca

Jla JI1 TIOCTOjH IMOBE3aHOCT n3Mel)y mojaBe rimoMa u opoInIHe UCTOpHje OoecTn

Jla 1 TIOCTOjH TMOBE3aHaHOCT u3Mel)y rojaBe rmuoma v JIMYHEe UCTOpHje OOJeCTH

Ja JIM TTOCTOjH MOBE3aHOCT U3Mel)y MmojaBe riimoMa U M3JI0KEHOCTH (pakTopuma
crioJpallbe cpenrHe ((GU3NIKO-XeMHUjCKU 1 OMOJIOMIKH (PaKTopn)

J1a JI1 TIOCTOJH MOBE3aHOCT U3Mel)y rnojaBe riamoMa u HaBUKa (IyLIeHE, KOH3YMUPAHbEe
ankoxona, kade u yaja, Ipora, 0aBJbeHE CIIOPTOM U YIPaKkhaBamhe pEeKpeallije)

Ja JIn HOCTOjH IOBE3aHOCT I/I3Mehy nojaBe riimoMa U UCXpaHe
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3. MATEPUJAJI U METOAE UCTPA’KUBAIBA

3.1. Bpcra cryauje

HcTtpaxkuBame je 1M3ajHUpaHO Kao KIMHUYKA OICepBallMOHA CTyAMja TUIA CIy4aj KOHTpOJIa

(,,case-control study*).

3.2. Ilomynanuja Koja ce HCTPaKUBaJIa

Y uctpaxuBame Cy OWIM YKJbYYeHH TMalUjeHTH KOjUMa j€ JMjarHOCTHKOBAaH W
MATOXMCTOJIONIKK TOTBPhEH TIMOM Mo3ra mnpema Kpurepujymuma CBeTCKE 37paBCTBEHE
opraam3anuje (acrpouurom WHO rpanyc II, omuroactportutom WHO rpanyc 1,
onuroaenapornuom WHO rpanyc 1I, anamnmactuunm actpouutom WHO rpapayc 111,
aHariactuuau oiuroactpountoM WHO rpanyc 111, anannactuunum onuronesnaporauom WHO
rpanyc Il u rimmo6mactom mynrudopme WHO rpanyc 1V). OBu nanujeHTH Cy WHUIU]ATHO
Ounm xocnuTanu3oBaHn Ha Kiuaunm 3a Heyponorujy u KiowmHHIM 3a HEypOXUPYPTH]Y
Knunnukor nentpa Kparyjesan. Takole, y uctpaxuBame cy OWIM yKJbyUYEHU W MAlMjeHTU
onepucanu Ha Kimnunu 3a Heypoxupyprujy Knnnnukor nenrpa Cpbuje, a koju cy Ouwiu Ha
pamno u xemumorepanuju y Llentpy 3a onkomorujy KI[ KparyjeBan. HctpaxuBame je
onobpeno ox crpane Etwuxor ombopa Knumnumukor uentpa KparyjeBary (omtyka Opoj

01/10014).

[Momam cy ce NpHKYIJbAIXM TPOCHEKTHBHO W JEIIOM PETPOCIEKTHBHO KOpHUIThemeM
EnuneMuononikor ynuTHUKA y jeqHOTOAMIIKBeM Tiepuoay (ox ampmia 2015. go maja 2016.
rogune). [lpe mnomymaBama eNUAEMHOJONIKOr YHIUTHHKAa NalMjeHTH Cy M[OTIHCAIN
Wudopmucann npuCTaHAK KOjU je cajpxao JAeTajbHe HHQOpMalMje O MPOTOKOIY

HCTPAKUBAKA.

EnunemMuonomky yOuTHHK je caapikao JeTajbHe HH(QoOpManuje Ha OCHOBY Iperieaa
aUTepatype M JIMYHE KapaKTEepUCTHKE TMalujeHaTa. YIHUTHUK j€ YKJbYYHMO NHUTama o
pa3nuuuTUM (pakTopuMa Koju MOTy Aa Oyny moryhu pusuk uiau 3amtutHu ¢akrop. [Ipsu geo
YIUTHHUKA CaApPXKH AeMorpadcke KapakTepuCTUKe ManrjeHara (1o, ToAuHe, MecTo pohema u

MECTO CTaHOBamWa, HAIMOHAHOCT, KpBHY Tpyny u Rh ¢axrop). Jpyru neo ynutHuka ce
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OJTHOCH Ha COIMjaJIHU CTATyC ManujeHTa (IIKOJICKa CIpeMa, 3aHUMakbe, 3aII0CICHOCT, OpayHo
CTame, Ay)KUHY OpauHOr )KMBOTa, OpOj WIaHOBA MMOPOJUIIE M BeNIWYMHY KyhHOT mpocTopa). ¥
TpeheM neny ynmuTHUKa Haja3e ce MOoJaly U3 MOPOAWYHE HCTOpHje 00ojenux (Majure,
XpOHHUYHE, ayTOUMYHE, KapAnOBacKyJapHe OOJeCTH, TeHETCKH CHHAPOMH). 3aTHM, YETBPTH
JIe0 YIUTHHUK C€ OJJHOCH Ha MOJATKE U3 JIMYHE UCTOpHUje 000JIeIHX, Y KOjH je YKIbYUEH H JI€0
KOjU c€ OJHOCH Ha pemnponayktuBHe ¢akrtope. Iletm neo ynmuTHUKa caipXu MUTama O
U3JI0KEHOCTH (aKTOpPUMa CIHOJbAIIbE CPeMHE (3padyehe, XeMHUjCKa jeIUbeba, MEeCTHLINIH,
alepreHy, JIEKOBH, XOPMOHHM, crtpec). lllectn neo ymuTHHKa ce OJHOCH Ha TOATAKE O
HaBHKaMa TNanujeHata (IyIIemke, KOH3yMHpame alKOXOJHHX nuha, Apora, KOH3YMHPame
kade 1 4yaja, 0aBJbCHE CIIOPTOM U yIIpaKibaBame pekpearyje). CenMu 1e0 yIUTHUKA CaipKH
NUTakba 0 HAYMHY MCXpPaHe, OJHOCHO MPOCEYHY MOTPOIIKBY HAMUPHHUIIA TOKOM TOJMHY JaHa
npe nojase OosiecTH (KOH3YMHUpame MECHUX M MJICYHUX MPOU3BOA, 3€JICHOT, MaXyHapCKOT U
apyror moBpha, CKpOOHMX HaMUPHHIA, IUTPYCHOT U Apyror Boha, 3a4MHa, HAYMH IPUIIPEME
XpaHe W KOH3yMHpame BUTaMHHA). OCMH [1€0 YNUTHUKA CaIpXKH IOJATKE M3 HCTOpHUje
00JIeCTH, TATOXMCTOJIOMIKY JAWjarHO3y, JIOKAIHW3alWjy OOJeCTH, BPCTY Tepaiuje, TOIUHY

MOYETKA U TPajarme OOJICCTH.

3.3. ¥3pokoBame

I'pyny ciay4ajeBa cy UMHWIM HalMjeHTH cTapuju of 18 roxmHa KojuMa je MaTOXUCTOJIOIIKH
noTtBpheH rimom mpema BakehuMm kputepujymuma CBeTCKe 3/ApaBCTBEHE OpraHu3aluje.
Kputepujymu 3a ykibyuuBame y CTyIU]y Cy OWIM: a) MalMjeHTH cTapuju oj 18 roaunHa 0)
MAlUjeHTH KOjU Cy UMaJIM KOH3UJIMjapHYy OJUIYKY €BaJlypaHy Ha OCHOBY CTajujyMa 0oJiecTH

U OIIITET CTamka NalMjeHTa B) IPUMapHU paHUje HeTPEeTHUPAHH INIHOMHU.

Kpurepujymu 3a uckibyuewe cy Ownu: a) nmanujeHTH miahu ox 18 roamna 0) mpeTxoaHo

I[I/IjaFHOCTI/IKOBaHI/I U JICUCHHU I''IMOMHU B) PEOUANBAHTHU I'TIMOMMU.

PerucrpoBaie cy ce cBe Bapujabie U (HakTOpu pu3MKa MOTEHIM]aIHO 3HaYajHU 332 HACTaHAK

riamoma.

KoHTponHy rpymy je YMHIIO IBOCTPYKO BHIIE MAllMjeHaTa KOju cy OUTH celeKToBaHU Melhy
ManujeHTuMa Koju ¢y XocmnutanuzoBaHu y Kmmamukom nentpy Kparyjemar, a koju HHCY
00JIOBAIM O/ MAIMTHUX OoJyiecTH (HIp. 000JIeTN O/ KapAHMOBACKYJIApHUX OoJiecTd, OoecTH
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racCTPOMHTECTUHAIHOT CHCTEMa, TpayMa...) U KOJU Yy JIMYHO] U MOPOAMYHO] aHAMHE3U HUCY
MMaJIi UCTOPHjy TIUOMA, a UMAIH Cy CIUYHE oJpeheHe KapaKTepUCTHKE ca IMalHujeHTUMa
ucTpaxkuBauke rpyne: 1) y3pact (+/-5 roguna); 2) mox; 3) pacHa U €THHYKA MPUIIATHOCT 4)
XOCIIUTAIIM30BAHU Y MPUOIMKHO CIMYHOM BPEMEHCKOM IEPUOJy Kao MAaIUjeHTH U3 Tpyme

ciTyJajeBa.

3.4. Bapujao6.ie koje ce Mepe y cTyauju:

HesaBucue Bapujabie:

* MMaIMjeHTH KOjUMa j€ JUjarHOCTUKOBAH TJINOM

* OCHOBHE KapaKTEpPHCTUKE IallMjeHTa: )KUBOTHA 1100, IMOJI, MPHIpYKEeHEe OOJecTH, TerecHa

BHUCHHa, TCICCHA TCXKNHA

3aBucHE Bapujabe:

(hakTOopHU pU3MKa

* reHeTckd (pakTopu pH3HKa (MPHCYCTBO HEKOT OJI HACIEAHHX CHHIPOMA, IMOPOJUYHA

HCTOpH]ja TITMOMA, IPUCYCTBO MAIIMTHUTETA Y IIPBOM CTEIICHY CPOJICTBA)

* XeMH]CKH (PaKTOPH pU3UKa (pacTBapavu XJopa, MECTUILIHIU, OJIOBO, U3JI0KEHOCT MOjeTUHUM
XEMH]CKUM JeUIbCHUMa Y METPOXEMH]CKO] MHAYCTHjH, HA()THO] MHAYCTPUJU, T'yMapCKO]

uHIyCcTpUjH, papOe 3a Kocy)

* Qusnuku ¢akTopu pHU3UKa (€JIEKTPOMATHETHO 3pavyewe, TEparneyTcKo MU JIUjarHOCTHYKO

joHusyjyhe 3paueme, ynorpeda MOOMIHUX TesneoHa)

* 6nosomku (hakropu pusrka (MH(pekurje Bupycuma, 0akTepujama U napazuTuma)

3.5. CHara cTyauje u BeJIHUMHA y30pKa

Ha ocHOBY mosataka u3 pazioBa KOju Cy ce OaBWJIM CIIMYHOM TeMOM oJpeleHr cy He3aBHCHU
(hakTOpHW pH3MKa 3a HacTaHaK TIMOMa. 3a KOHTHHyUpaHe Bapujalie y3era je pa3iuka uzmehy

IBe cpenme BpenHocTH W muxoBa CJI, omHOCHO 3a KaTeropuyke Bapujabie y3era je
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uznoxkeHnoct (%) u odds ratio. Benuunna rpymna je ogpelhena Ha ocHOBY ciiefiehux Mo4eTHUX
napamerapa: cHare cryauje on 80% BepoBarHohe rpemke mpsor tuna (anda) ox 0, 05 u
effect size o 0,625 (Wrensch et al (2001) u Michaud et al (2010). I'pymnie cy 6une popmupane
Kao JBa myTa Behu Opoj KOHTpoJa y oJHOCY Ha cirydajeBe. [Tomasehn o oBux mapamerapa, Ha
ocHoBy nporpama G power 3.2.1. yrBpheHo je na je 6mio moTpedbHo HajMame 84 marujeHTa y
o0e rpyne (28 nmanujeHara y rpynu ciydajeBa U 56 manujeHara y KOHTPOJIHOj TPYIIH), allv Ja

je 300r MynTHBapHjaHTHE aHAJIHM3€E MOXKeJbHO Ja Oyae 6ap 100 manujeHata y rpynu cirydajena.

3.6. CTaTucTH4Ke MeTo/Ie 00paje pe3yJTaTa 100UjeHUX Y HCTPAKUBAKY

[TpukynspeHn nogany cy OMIIM aJIeKBaTHO YHETH y KOMITjyTepcKy 0a3y mojaaraka, a 3a o0pamy
nonaraka je kopumthen mporpam SPSS Statistics 18. JleckpunTuBHa cTaTUCTHKA je Oumiia
reHepucaHa 3a CBe BapHjablie y CTyIuju, yKJbydyjyhul cpeimy BpEOHOCT U CTaHIApAHY
JIeBHjalldjy 3a KOHTHHyHpaHE Bapujabje ca HOPMaTHOM JUCTPHOYLIHjOM U peEJaTHBHE
(dpekBeHIle 3a KaTeropujcke Bapujadie. 3a KOHTUHYyHpaHe Bapujadiie 3HAYAjHOCT pas3iivKa je
tectupana napamerpujckuM (CTyAeHTOB t-TECT) M HemapaMmMeTpujcKuM TecTtoBuMma (Mann
Whitney TecT) y cinydajy HenpaBWiIHE AUCTpUOYIMje MoaTaKa. 3a KaTeropujcke Bapujadie je
KopumrtheH Xu- KBaapar TecT. Pe3ynararu cy ce cMaTpaid CTaTUCTHYKH 3HAYajHUM YKOJIHMKO je
p < 0, 05. YuuBapujaOmiHa MOBE3aHOCT HMCIUTHBAHMX BapujabiiM ca HMCXOJOM je Omia
MpoIeHEHA y3 MOMON JIOTUCTUYKE perpecHje 3a cBaky Bapujadiy nmoHaoco0. HakoH Tora je
ypaheH Mozaen MyNTHUIUIE JIOTMUCTHYKE perpecuje ca UCKIbydemheM BapHjaliia Koje mpelnase

mpar o p > 0, 05. Pesynratu cy nmpuka3aHu TEKCTyaJIHO, TabelapHO U rpaduyKu.
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4. PE3VYIITATH

4.1. Jemorpadcke KapakTepUCTHKE HCIIUTAHUKA

4.1.1 OcHOBHe KapaKTePUCTHKE HCIUTAHMKA CTYAHjCKe M KOHTPOJIHE
rpyne

V Ttabenu | mprKasaHe Cy OCHOBHE KapaKTEPHCTHKE HCIHTAHHUKA CTYAUjCKE M KOHTPOJIHE
rpyme: moi, y3pact, Opoj ToAMHA IKHBOTa y MECTy poljema M MeCTy CTalHOT OOpaBKa,

TeJeCHa Maca Ha polemy, TelecHa Maca, TeJIeCHa BHCHUHA, MHIEKC TenecHe mace (UTM),

KpBHa rpyma u Px ¢akrop.

Tabena 1: OCHOBHe KapaKTepPUCTHKE HCIIUTAHUKA €A INIMOMOM U KOHTPOJIHE IpyIe

Bapwujatia Crynujcka rpyna (n = KonTtposHa rpyma p
100) (n =200)
ITon 100 200 0.537
Myuiku 59 109
Kencku 41 91
Crapoct 59.19 +£10.03 58,76 £10,01 0.730
T'ooune »scueoma y mecmy 47.39 £20.94 41.69 £23.45 0.035
pohemwa
l'opuue XuBOTAa y MecCTy 50.23 +£18.83 51.20 £14.31 0.649
CTaJTHOT OOpaBKa
Temecna maca Ha pohemy 3.14 +0.57 3.63£3.01 0.108
(kr)
Tenecna maca (k2) 82.88 +12.64 77.23 £17.04 0.002
Tenecna Bucuna (M) 172.84 £7.62 173.09 £9,65 0.813
HTM 27.57 +£5.01 25.72 £3.30 < 0.0005
Kpena zpyna Ab 31 21 < 0.0005
Px ¢akrop (Heratupan) 8 25 0.554

Meby obonennma ox riavoma 6uio je 59 mymkapana u 41 sxena. Huje 3abenexxena

CTaTHCTUYKHU 3HAYajHa pa3jivka y TUCTpuOyIHju oboseBama mo noiy (p=0.537).

Pasnuka cpenmux BpeOHOCTH Yy y3pacTy wu3Mel)y HMCIUTHUBAaHUX TIpyna HHje
cratuctiuky 3uavajHa (p=0.730). [Ipoceuna crapocT mammjeHara ca riimomom Owmia je 59.19
+ 10.03, m0K je mpocedHa CTapoCT ManujeHara KoHTposHe rpyne omna 58.76 £10.01. Taxobe,
pas3irKa CpeilbuX BPEIHOCTH TO/IMHA )KUBOTA Y MECTY CTaJIHOT OopaBKa M3Mel)y MCIIMTaHUKa
CTY/IMjCKE TPyIe W HMCIUTAHWKAa KOHTPOJIHE TPYIe HUje CTaTUCTUYKU 3HadajHa (P=0.649).

Cpenma BpeaHOCT TOJMHA JKMBOTA Y MECTY CTaJHOT OOpaBKa MCIUTAHWKA Ca TIMOMOM je
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50.23 +18.83, 10K je cpenma BPEIHOCT KOJ MCIUTaHWKA KOHTpoiHe rpyme 51.20 +14.31.
Melhytum, pasnuka CpeamuX BpEIHOCTH TOJIWHA JKMBOTA y MeECTy pohema wusmel)y
WCIHUTAaHUKA CTYJIUjCKE IPyIle U UCIUTAaHUKA KOHTPOJIHE IPyIIe je CTATUCTHYKY 3HaudajHa (P=
0.035). Cpenma BpeIHOCT FOJMHA KUBOTA Y MECTY poljerba HCIIMTaHHKA ca TJIHOMOM Ouiia je

47.39 +20.94, 1ok je Ta BpeIHOCT KOJ KOHTPOJIHE rpyrie Owmma 41.69 + 23.45.

YoueHa je CTaTUCTUYKHU 3HAuajHA pa3jivKa y MPOMEHH MecTa NMpeOuBaMIITa u3Mehy
ucnutuBanux rpyma (p=0.007). V cryamjckoj rpynd 8 HCIOMTaHHKA j€ MEHAlI0 MECTO
npeOuBamuIITa TOKOM XUBOTa (8%), 32 paznuky oj 42 UCIIUTaHUKA KOHTPOJHE TPYIE KOjU CY

JEIHOM WJIU BHIIE ITyTa MEHaJIN MecTo npedbusanumTa (21%).

Pasnuka cpenmwux BpeAHOCTH TeJIECHE Mace Ha pohewy wusmelly ucnurtaHuka
CTYyIHjCKEe Tpyle W HCIUTaHWKA KOHTPOJHE rpyne HHje cTatucThuku 3HavajHa (P=0.108).
Takole, He MOCTOjU CTATUCTUYKK 3HAYajHA pa3jivKa y morjeny teinecHe Bucuue (P=0.813).
Mebhytum, eBuIEeHTHpaHA je CTATUCTHUYKH 3HAuajHa pas3iuka n3Mmel)y MCHUTHBAHUX Tpymna y
norneny teinecue mace (P=0.002). Cpenma BpeAHOCT TelIECHE Mace KOJ HCIHUTaHWKa
cryaujcke rpyne je 82.88 +£12.64 kr, 0K je cpelba BPEAHOCT TEIECHE Mace KOJl UCIIMTaHUKa

KOHTpoJHE rpyne 77.23 +17.04 kr.

Takohe, perucTpoBaHO je MOCTOjambe CTATUCTUYKH 3HAYajHE Pa3IMKE Yy BPEIHOCTH
ungekca tenecHe mace (MUTM) wusmely wucnuTaHWKa CTYAHMjCKE Tpyle W HCIHMTAHHUKA
koupousHe rpyne (p=0.000). Cpenma BpeaHoct UTM kox ucnuraHuka ca riaHoMoM je 27.57

+5.01, 10K je Ta BpeqHOCT KOJ| HCTIMTaHWKA KOHTpOJHe rpyme 25.72 +3.30.

Wcnutanuuy cTyaujcke U KOHTPOJHE Ipyle CTaTUCTHYKU 3HA4YajHO Ce Pa3iuKy]y y
muctpuOyuuju kpBHe rpyne Ab (p<0.0005). V cryaujckoj rpynu 31 HCHOUTAaHUK je MMao
kpBHy Tpyny Ab (31%), a y cryamjckoj rpynu wmux 21 (10.5%). Mehytum, HUje Ouio

CTaTHCTUYKH 3HauajHe pa3nuke y Rh ¢paxropy (p=0.554).

Pesynraru Haie cTyauje Cy MOKa3ald Jia ¢ MCIHUTAHUIU CTYAUjCKE M KOHTPOJHE
rpyrne HHUCY CTATHCTUYKK 3HAYAjHO pasiMKoBaiM mo Opaunom crarycy (p=0.494) u Opojy

ynanoBa nopozauie (p=0.108).

Takohe, HHMje OWJIO CTAaTUCTUYKMA 3HAYAjHE PA3IUKE Yy MPOCEYHOM OpoOjy HWIaHOBA

nomahuHcTBa M3Mel)y ncnutuBanux rpyma (p=0.954).
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4.1.2. uctpudyuuja 060/1eJuX 01 IIIHOMA 10 OKPY3HMa

Hajsehu Opoj obonenux ox rimoma 3abenexen je y Lllymammujckom oxpyry 37.7%,

3atum Pamkom 12.3 %, [TomopaBckom 12% u 3natubopckom okpyry 7.3%.

4.1.3. TIaTOXHMCTOJOIIKA TUCTPUOYIHja TIMOMA

I'mubnacroma myntudopme uumnu 77.8 % cBUX TiMOMa, Ha JPYroM MeECTy je
aHarulactTuuHu  actpouutom rpagyc Il w uymam 9.1% cBux rimoma, Ha Tpehem

omuroaeHaporiuoMm rpaayc Il 5.1%. (Tabena 1.3.)

Ta6esa 2.: Bpcre riimoma npema WHO kpurtepujymuma

WHO rpanyc rimmoma 0poj Ipornenar (%)
Glioblastoma multiforme 77 77.8
Astrocitoma anaplasticum gr 111 9 9.1
Oligodendrogliom gr 111 1 1
Oligoastrocitom gr 111 3 3
Oligodendrogliom anaplasticum gr 111 1 1
Oligodendrogliom gr Il 5 51
Oligoastrocitom gr 11 2 2
Ksantoastrocitom gr Il 1 1

I'mnomu ce Hajuenthe jaBipajy y ppoHTanHom pexmy (34.2%), IOTOM TEeMIOPaTHOM

pexmy (25.3%), mapujeramHom (10.1%) u okiunuTansoM pexmby (3.8%) (I'paduxon 1).
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I'paduxon 1 : Jlokanuzanuja ramoma

Jlokanu3zanuja riimoma

H GpOoHTaNHU pexatb
3,9

B TeMmnopanHu pexam

M napujetanHun pexat

H OKUMNWTA/HU peXatb

H TemnoponapwujeTanHu

pexatb

B TeMNOPOOKUMUMUTANHN
pexatb

4.2. IucTpudyumja 000/1eJMX Y 0JJHOCY HA COI[HjaJITHU CTATYC

Y HapeIHOM TOTJIaBJ/by aHAIM3UPAH je COIMjaTHU CTaTyC MCIHUTHBAHUX TPyma U TO
cienche Bapujabie: HUBO oOpa3oBama, IMpocedyaH Opoj TOAMHA IIKOJE, 3allOCIEHOCT, Kao U

LIKOJICKA CITPEMA POJUTEIBA.
4.2.1. {ucTpudyuuja 000JieJMX y OJHOCY HA HUBO 00pPa3oBamba

AHanu3oM HUBOa oOpa3oBama (0e3 ILIKoJIe, OCHOBHA IIIKOJA, 3aHAT, CPeha ILIKOJIa,
BUIIA M BHCOKAa CTPpy4YHa CIIpeMa) UCIHMTAHUKA CTYJIUjCKE I'pyle U UCIUTAHHWKA KOHTPOJIHE
rpyrie, OKa3aHo je Ja, y OJHOCY Ha HUBO 0Opa3oBama, HE MOCTOjH CTAaTUCTUYKHM 3HAYajHA

pasnuka u3mMel)y ucnuruBanux rpyma (p=0.265) (I'padukon 2).
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I'paduxon 2: IucTpudyuuja odoseaux y 0lHOCY Ha HUBO o0pa3oBama (%)

dakrynter

BMCOKa WKOoANa

cpeftba WKona

B KOHTPO/Ha rpyna

OCHOBHA LWKONa .
H cTyAMjcKa rpyna

HenoTnyHa OCHOBHA WKOa

6e3 wKone

Melhytum, mMoka3aHO je Ja MOCTOjU 3HAauyajHA pa3iuKa y MPOCEYHOM Tpajamy
HKoJjoBama u3mely cryaujcke u kKourpose rpyme (p=0.028). Meaujana y rpymu 006osennx
u3nocu 12.00 (8.00 — 12.00), nok je meaujana y koutponnoj rpymu 12.00 (11.00 — 13.00).
Cpenma BpeHOCT IOJIMHA IIKOJIe HCIUTAaHUKa cTyanjcke rpyme je 10.5443.08, nok je cpeama

BPEJIHOCT TO/IMHA IIIKOJIE UCITUTaHUKa KOHTpoJHe rpymne 11.53+3.03.
Huje 3abenexena pasiuka y pagHoM crarycy usmely nopelennx rpyma (p=0.448).
4.2.2. Nuctpudynuja 060J1eIMX Y OIHOCY HA CTENeH IIKOJICKe cIpeMe oLa

HopeljeH:eM HHUBOA 06pa3OBaH>a oueBa 000JICTUX Ol r'imoMa M O4YcBa HCIIMTAaHUKaA

KOHTPOJIHE IPyIie, PETHCTPOBAHO j€ MOCTOjahe CTATUCTHYKK 3HavajHe pasnuke (P< 0.0005).
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I'paduxon 3: JIucTpudyumja 0060J1eUX Y 0HOCY HA IIKOJICKY cripemy ona (%0)

dakyntet

BMCOKa WKONa

cpeatba WKoNa H KOHTPO/Ha rpyna

B cTyAmjcKa rpyna
OCHOBHA

6e3 wkKone

be3 mkone wim ca HEMOTIYHOM OCHOBHOM IIKOJIOM Mel)y MCIMTaHMIIMMa CTYIHjCKe
rpyme 6mio je 36 ouesa (36%), a y koHTposHOj TpynH BuX 28 (14%). OcHOBHO 00pa3oBame
je uMano 45 odeBa y cryamjckoj rpynu (45%), omnocHo 74 y xoHTposiHO] TpymH (37%).
Cpenmy KOy 3aBPIIMIO je 5 0YeBa UCIHUTAHHUKA ca rIIMOMOM (5%), a y KOHTPOJIHO] TPyIu
wBuX 56 (28%). Bumny mkosy 3aBpIino je oTall jeJHOT UCIIMTaHUKa y cTyaujckoj rpynu (1%),
onHOCHO 20 o4eBa ucnutaHuka KoHTposHe rpymne (10%). Mehy ucnuranunmMma ca riimoMom
HUje OmIo oueBa Koju cy 3aBpurmin daxynrer (0%), 3a pa3iuKy OJ] HCIUTAHWKA KOHTPOJIHE

rpyrme y Kojoj je 6 oueBa nmaio 3aBpiieH ¢akynret (3%).
4.2.3. luctpudynunja 060aeuX y 0HOCY HA CTENeH MKOJICKe clpeMe MajKe

Ha I'padukony 4 npuxazana je quctpyOymuja o0osenux y UCIMTUBAHUM IpylaMa y
OJTHOCY Ha ILIKOJICKY crpemy Majku. [Toka3aHa je cTaTUCTHYKM BHCOKO 3HayajHa pas3jidka y

CTEMNEHy MIKOJICKE cripeMe Majku u3mely cryaujcke u KontposHe rpyme (p < 0,0005).
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I'paduxon 4: IucTpudynuja 000/1eJ1X y OTHOCY Ha CTelEeH IIKOJICKe CpeMe MajKe

dbakrynter

BUCOKa WKONa

cpeatba WKona H KOHTPO/Ha rpyna

B cTyAmjcKa rpyna
OCHOBHa WKoNa

6e3 wKone

VY rpynu cinydajeBa 47 MajKu UCIIUTaHUKA Ca TIMOMOM j€ UMAJIO HEMOTIYHO OCHOBHO
obpazoBame (47%), MOK je y KOHTPOJHO] rpynu Owino 37 MajKu UCHHTAHWKA KOje HHUCY
3aBpimie ocHOBHY Koy (18,5%). OcHoBHO 00Opa3zoBame cy nMaine 43 Majke HCITUTaHUKa ca
rnuoMoM (43%), 0K je UCTH HUBO oOpazoBama umano 106 majku Melhy ucnuTaHunuMa y
KOHTpoJHO] Tpynu (53%). VYV cryaujckoj Ipynu TpuU Majke Ccy HMaje CpelmbH HUBO
obpaszoBama (3%), MOK je y KOHTPOJIHO] TIpymud Owuiao 35 Majku ca CpeImbHUM HHBOOM
obpazoBama (17,5%). Bumry mkoiry je 3aBpiimia Majka jeJHOT HCIUTAHWKA Ca TIHOMOM
(1%), a y xorTpOIHOj TpynH 18e Majke (1%). ¥V cTynujckoj rpynu HUjeIHa MajKa HCITUTaHUKa
HHUje MMalla BUCOKO 00pa3oBame, 3a Pa3lUKy OJ KOHTPOJHE TPyIe I/ Cy Majke 4eTHUpH

WCMUTaHUKa UMalie BUCOKO oOpazoBame (2%)

4.3. lucTpudyumja XpOHHYHUX, HEYPOJIOWIKMX M MAJUTHUX OojiecTH u3
NOPOAMYHE UCTOPHje Yy CTYAUjCKOj M KOHTPOJIHOj TPYIH

VY Ttabenmu 3 mnpuKaszaHu Cy pe3yITaTH MOPOAWYHE HCTOpHje TyMopa MO3ra,
enuJIeTiCHje, MHTPEHE, HEYPOJOIIKHUX 000JbeHha, MAJIMTHUX TyMopa, Inehepune Oonectw,
KapAHOBACKYJIapHUX OOJIECTH, ayTOMMYHUX U JIPYTMX XPOHUYHHUX OOJIECTH, KAO0 U T€HETCKUX

CHUHApOMA y UCITUTUBAHUM I'pyllaMa.
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Taoesa 3: IlopoanyHa McTOPHja XPOHUYHHMX, HEYPOJOMIKHX W MAJMIHUX 00JIeCTH Yy

HCIIMTUBAHUM I'pynamMa

Bapwujatoia Crynujcka rpyna, KonTponna rpyma, p
6poj (7o) 6poj (%)
Tymopu mo3ra 10 (10%) 0 (0%0) 0.001
Enunencuja 5 (5%) 4 (2%) 0.166
Murpena 6 (6%) 13 (6.5%) 1.000
Heypouomika 060sbema 24 (24%) 14 (7%) 0.759
MaJjuram Tymopu 38 (38%0) 31 (15.5%) 0.029
Illehepna Gosect 17 (17%) 59 (29.5 %) 0.027
KapauoBackyinaphe 31 (31%) 102 (51%0) 0.002
0oJiecTH
AyrtoumyHe Gonectu 0 (0%) 1 (0.5%) 0.286
XpounuuHe 0os1ecTH 7 (71%) 22 (11%) 0.369
['eHeTCKH CHHAPOMH 0 (0%) 1 (0.5%) 1.000

W3melyy ncnuTuBaHUX TpyIa NOCTOjU CTATUCTHYKY 3HAaYajHa pa3iiuKa y 000JeBamy 0]

tymopa mo3ra (p<0.001), kaparoBackynapuux 6osectu (p=0.002), aujaberec menutyca (p=

0.027) u manuraux tymopa y nopoauiu (p=0.029).

Melytum, HHje yTBpheHa CTaTUCTUYKU CUTHH(HKAHTHA pas3iivka y o0oJeBamy O

ermnencuje (p=0.166), murpene (p=1.000), Heyposomkux o0ObeHa (MOXKIAHH yaap,

nemenija, [lapkuHconoBa Gomect, ALS, Bprornaeuima, mynartumia ckieposa) (p=0.759),

ayroumynux Oosectu (p=0.286), xpoununux Oonectu (P=0.369) M TeHETCKHX CHHIpOMA

(Turcot sy, Li Fraumeni sy, Tybepo3Ha ckiepo3a) y mopouiu (p=1.000).
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I'padpuxon 5: OOoseBame 01 TymMOpa Mo3ra, MAJIMITHUX Tymopa, mehepne 6osectu n
KApANOBACKYJApHUX 00JiIeCTH y NMOPOJAMIM MCIUTAHUKA €A TJIMOMOM M HCIHMTAHMKA
KoHTpoJiHe rpyne (%0)

wehepHa 6bonect

B KOHTPOJIHA rpyna

ManNrHU TYMOpU M cTyamjcKa rpyna

51
KapamoBackynapHe 6onectu -
29,5
17
19
31

TYMOPW Mo3ra

0 10 20 30 40 50 60

VY CTymujcKOj Ipylmd MaJIMTHU TYMOPH Y HOPOAMIM CY PErHCTpOBaHU Kox 31-or
ucrniutanuka (31%), a y xontposiHoj rpynu kox 38 ucnutanuka (19%). IlojaBa miehepue
OoJsiecTH y TIOPOJHIIH je perucTpoBana ko 17 ucnuranuka cryaujcke rpyne (17%), 1ok ko
UCIIUTAaHWKa KOHTPOJHE rpyne mHUX 59 je MMano MO3WTHUBHY IMOPOAMYHY aHAMHE3y 3a
mehepry 6onect (29,5%). [To3uTrBHA MOpOIMYHA aHAMHE3a 33 KapIHOBacKyJlapHe 0ojecTd
3abernexeHa je koa 31-or ucnuranuka ca rimoMoM (31%), 10k ¢y y KoHTposHOj rpymu 102

narfjeHTa uMaja HeKy KapanoBackysnapHy oosect y mopoaunu (51%) (I'padukon 5).

Pesynratu Hamie ctyamje cy mokasand Aa HUje OWIO CTaTUCTHYKU 3HAYajHE pa3jihKe

I/I3Mel')y HUCIIMTUBAHUX I'pyIia Y OAHOCY Ha CTCIICH CPOACTBA.

4.4, Iucrpubyumja OoJiecTM H3 JHM4YHEe HCTOPHje KO HCIMTAHUKA CAa
JIMOMOM M MCIIUTAHMKA KOHTPOJIHE TpyIe

VY Tabenu 4 mnpukazaHu Cy pe3ysTaTH KOjU YKa3yjy Ha MPUCYCTBO OOJIECTH Kao ILITO
cy OONECTH IEHTPAIHOT HEPBHOT CHUCTeMa (EMUercuja, MUTPEHa, MOXIAHHU yAap U JApyre),
uH(pekTuBHEe OonecTH (MH(GEKTHBHA MOHYKIJIE03a, XEpIleC CHUMIUIEKC, Xeprec TEeHUTAIHC),

aneprujcke Oonmectu gm0 18. romuHe W HakoH 18. TOAMHE JKWMBOTA, XPOHUYHE,
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KapAHOBacKyJlapHe, ayTouMyHe OojectH, mehepHa OosiecT, OEHUTHU M MaJWTHU TYMOpH,

orepaluje 1 MoBpee IiaBe KOJ UCITUTAHUKA CTYAM]CKE U KOHTPOJIHE TPYIIE.

Tabena 4: JIuuna ucropuja 601ecTH KOJA HCIIUTAHUKA CTYIHjCKe M KOHTPOJIHE IpyIe

Bapujabmna Crynujcka rpyna, Konrtpomnna rpyma, p
6poj (%) 6poj (7o)
Enunencuja 1 (1%) 4 (2%) 0.668
Murpena 2 (2%) 5 (2.5%) 1.000
Mosxaanu yaap 3 (3%) 11 (5.5%) 0.498
Hpyre 6oaecru IIHC-a 0 (0%0) 11 (5.5%) 0.018
3apa3He 6osectu 10 18. 9 (9%) 44 (22%) 0.011
rojinHe
3apa3He 00JiecTH MOCJIe 0 (0%0) 10 (5%0) 0.034
18. rooune
WNudexTruBHA 0 (0%) 3 (1.5%) 0.363
MOHOHYKJI€03a
Xepriec CUMILIEKC 11 (11%) 14 (7%) 0.337
Xepriec reHUTaIne 3 (3%) 3 (1.5%) 0.404
Jpyre XpOHHUYHE 2 (2%) 0 (0%) 0.110
uHQEKIHje
Jlujaberec MeaUTYyC 9 (9%) 33 (16.5%) 0.112
benurau Tymopu 9 (9%) 18 (9%) 1.000
MaJIurHu TyMOpH 2 (2%) 0 (0%) 0.045
KapauoBackynaphue 34 (34%) 104 (52%) 0.005
0oJ1ecTH
AyTtoumyHe 00JeCTH 1 (1%) 10 (5%) 0.107
HNpyre XPOHUYHE 3 (3%) 15 (7.5%) 0.195
6onectu
Omnepanuje 45 (45%) 105 (52.5%) 0.270
[ToBpene rnase 20 (20%) 28 (14%) 0.242
Crpec y mnocieImux 58 (58%) 71 (35.5%) p<0.0005
TOJIMHY JaHa

YTBpheno je ma cy ce apyre 6onectu [{HC-a, 3apazne 6omnectu mo 18. u HakoH 18.
rOJIMHE WBOTa, Kao0 W KapJAMOBacKylapHe OojecTd 3HayajHo uyemrhe jaBibasie Mehy
WCIIUTAaHUIIMIMA KOHTPOJHE TPyIe, JOK Cy MaJIWTHE OO0JIECTH M CTpec OWUM 3Ha4ajHO yenthu

Mehy ucmuTaHuMMa CTYHjCKE TpyIIE.

AHanmM30M To/1aTaka W3 JIMYHE HCcTopHje Oonectu mopeheHux rpymna yTBpheHo je na
HUje/laH 0]l UCIIUTaHUKA y CTYAM]CKOj TPyNH HUje UMao Heky npyry 6onect HHC-a, nok je y

KOHTpOJHO] rpynu 11 ucnuTaHuka UMano HeKy o oBux Oosiectu (5.5%) u oBa pasnuka je
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crarucTruky 3HadajHa (P=0.018). Mehy ucnuranummuMa cTyadjcke rpyne mux 9 je mMaio
HEeKy 3apasHy Oosiect 1o 18. rogune xwuBota (9%), a Mel)y uCIUTaHUIIIMA KOHTPOJHE TPYIIE
wuXx 44 (22%), v oBa pasnuka je cratuctuuku 3Hayajua (p=0.011). 3apa3na Oosect HakoH 18.
TOJIMHE HUje PErHCTPOBaHa KOJ UCIIMTAHUKA Ca TIIMOMOM, 32 PA3JIUKy OJ KOHTPOJIHE TPpyIe y
k0joj je 10 ucnuranuka umano HeKy 3apa3Hy OoisiecT HakoH 18. ronune (5%) wTo je, Takohe,

cratuctiuu 3Ha4ajHo (p=0.034).

Pa3znuka cpenmux BpEOHOCTH y3pacTa HCIHMTaHWKA ca TJIMOMOM KOjU Cy HMalH
miehepHy OoJiecT M MCIHMTAHMKAa KOHTPOJHE Tpymne je craTucTuuku 3HadajHa (p=0.007).
Cpenma BpeIHOCT y3pacTa HCIMTaHMKa ca TJIMOMOM KOju cy umanu mehepny Oonect y
TpeHYTKY uHTepBjyucama je 62.00 rogune (60.50-66.50), nok je cpenma BpeAHOCT y3pacrta
ucnuTanuka KouTposue rpyme 50.00 roguna (46.00-58.00).

W3melhy ucnuTanuka cTyaMjcke M KOHTPOJHE TPyIe PEerMcTPOBaHA je CTATUCTHYKH
3HaYajHa pas3iiiKa y MPHUCYCTBY CTpeca y IMOCIEeIHBHX TOAMHY JaHa IIpe HmodeTka Oosectu
(p<0.0005). Mebhy ucnuTanuimMa ca ramoMoM mux 58 (58%) je umano Heky 3HauyajHU]y
NPOMEHY y JKHBOTY (TIpoOJieM YHyTap MOpOJIUIIe, CMPTHU Clly4aj, mpoOieM Ha paIHOM
MECTY), AOK je Y KOHTPOJIHO]j rpynu 71 HCIUTAaHUK UMAo HEKH CTpecHU Aorahaj y mocienmux

ronuny aana (35,5%).

4.5. AHaan3a penpoayKTHBHHMX (aKTOpa y CTyAMjCKOj 1 KOHTPOJIHOj TPyNu

Y HapeqHOM MOTIaB/by aHAIM3UPaAHA je AUCTPUOYIHja PEPOIYKTUBHUX (PaKTOpa KO/
WCMIUTAHUIIA CTYAMjCKE W KOHTpOJE Tpyne U TOo cienehw mapaMeTpu: CTapocT Yy Bpeme
MEHapXxe, CTapoCT y BpeMe MeHomay3e, O0poj TpyaHoha, mpocedan Opoj mopohaja, mykuHa
J0jema, PENOBHOCT MEHCTpyaldja, yKymaH Opoj mopohaja u ymoTrpeba OpalHUX

KOHTpalenTuBHUX cpeacrapa (Tabena 5).
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Tabesa 5. AHaam3a penpoayKTHUBHMX (akTopa KO MCIUTAHMIA Ca TJIHOMOM H

HCNIUTAHMIA KOHTPOJIHE Ipyne

Bapujabmna Crynujcka rpyna | KonTtposna rpyma p
Menapxa 13.89+1.52 13.66+1.73 0.471
Menonay3za 48.27+5.90 48.84+4.67 0.686
bpoj Tpynnoha 2.58+1.71 2.93£1.90 0.330
bpoj mopohaja 2.08+1.02 1.95+0.60 0.398
Jly’KuHa 10jema 10.27+£7.10 5.52+4.45 0.000
PenoBHe MeHCTpYyanmje 29 (29%) 83 (41.5%) 0.014
Bpoj nopobhaja <0.0005

Huje 6uo mopohaja 3(3%) 0 (0%)

1 mopohaj 7 (7%) 15 (7.5%)

2 mopobhaja 14 (14%) 64 (32%)

3 nopohaja 12 (12%) 5 (2.5%)

4 mopohaja 2 (2%) 3 (1.5%)
Ynorpeba OpaJTHUX 0 (0%) 6 (3%) 0.179
KOHTPAICNITUBHHUX CPEJICTAaBa

A) npBa MeHcTpyanuja (MeHapxa)

VY1Bpheno je aa usmel)y MCHUTHBAHUX Ipyla HUjE MOCTOjasla CTATUCTUYKM 3HauyajHa
pasnukKa y TMorjieAy crapocHe mobu y Bpeme MeHapxe (p=0.471). Ilpoceuna crapoct
WCIHUTAaHUIA CTYAMjCKE Tpyne y Bpeme mnpBe MeHcTpyauuje Omna je 13.89+1.52 ronmuna,

oxHocHO 13.66+1.73 romuHa KOA MCIUTAHUIIA KOHTPOITHE TPYIIE.
b) mocaenma MencTpyanuja

[Ipoceuna cTapocT MCIMUTAHMIIA CTYJIHjCKE TPYyIE Y BpeMe MOCIEIBe MEHCTpYaIlHje
omna je 48.27+5.90 rommHa, a MpoceYHa CTApOCT MCIUTAHWIIA KOHTPOJHE Tpymne Owmia je
48.84+4.67 romuHe UM OBa pa3lMKa Yy TMOTJeAy CTapocHe 100U 3a BpeMe MOCIeImhe

MEHCTpYallije HHje CTaTUCTHYKH 3HayajHa (p=0.686).
B) penoBHocT MeHcTpyauuje

VY rpynu cinyyajeBa 29 manujeHTKHIbA jeé UMajo peJoBHE MeHcTpyauuje (29%), a 'y
KOHTpOoNHO] Tpynmu 83 mamujeHTkumbe (41.5%). HWcnurtaHune KOHTpPOIHE Tpyne Cy
CTaTUCTHYKM 3Ha4YajHO demrhe wWMalle peloBHE MEHCTpyalHe IHKIyce y mopehemy ca

UCMUTaHUIaMa Y cTyaujckoj rpymu (p=0.014).

I') 6poj Tpyanoha
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YTBpheHo je 1a He OCTOjU CTATUCTUYKK 3Ha4YajHa pasiiuka y Opojy TpyaHoha usmehy
UCIHUTaHUIA CTyaujcke U KouTposHe rpyme (p=0.330). Mcnuranuiie cTyaujcke rpymne cy

uMmase npocedno 2.58+1.71 tpynnoha, a ucnuranune koHtpoiHe rpyme 2.93+1.90 tpynHohe.

Menujana cryaujcke rpyne je 2.50 (1.00-3.00), nok je menujana kontpoinse rpyme 2.00 (2.00-
4.00).

/1) 6poj mopohaja

VY rpymnu ciydajeBa 3 MCIUTAHMIE ca TNIMOMOM HHCY MMalie HHjenaH nopohaj (3%),
JIOK y KOHTPOJIHO] TpyIH HHUje OUJIo ucruTaHuIa Koje ce Hucy nopahane (0%). Jenan nopohaj
je umaso 7 ucnuranuna ca rimoMoM (7%), a y KoHTposHOj rpynu 15 ucnuranuna (7,5%).
JlBa mopohaja je umano 14 ucnuranuna ca rimuomoM (14%), nok je mehy ucnuranuiiama
KOHTpPOJIHE Tpyne JaBa mopohaja umano 64 xene (32%). Tpu u Bume nopohaja je umano 14
ucnuTanuia ca riamoMoM (14%), ok je uctu 6poj mopohaja umasio 8 uCUTaHUIIA KOHTPOITHE
rpyne (4%) (I'paduxon 7). CTraTUCTHMUKM 3Ha4yajHO BHINE Mopohaja 3abenexeHo je y

KkoHTposiHOj TpyrH (p<0.001).

I'padukon 7: Bpoj mopohaja Koq HCIUTAHUIA CTYIUjCKe U KOHTPOJIHE rpyne (%0)

TPM ¥ BULWe nopohaja
) 14

Ba nopohaja
4 p ) 14

T H KOHTpOJHa rpyna

jenaH nopohaj .
0

6e3 nopohaja F 3
0

H cTyAmjcKa rpyna

‘D) ny:xxuna nojema

YTBpheHo je Ja MOoCTOju CTATUCTHUYKK 3HA4YajHa pasiuka u3Melhy JyKWHE J0jermha

UCIHUTaHuIa cTyaujcke u KoHTpoane rpyme (p=0.001). Cpenma BpeaHOCT AyXXHHE I0jCrba
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kox wucruTanuia ca riamomoM je 12.00 mecenm (6.00-12.00), mok je cpedma BpPEIHOCT

JyKHHE JI0jetba KO/ UCIUTaHuIa KoHTpoiiHe rpyrme 6.00 meceru (2.00-9.00).

E) opajiHu kOHTpauenTuBU

Huje perucrpoBaHa CTaTHCTHYKH 3HAYajHA pa3lidka Yy KOpHUIINEHY OpaIHUX
koHTpanentuBa Mmehy ucnuruBanum rpymama (pP=0.179). HMcnuraHuiie ca TIMOMOM HHCY
KOPHUCTHJIE KOHTpAIleNTHBHA CPEACTBA, JOK Mel)y ucnuTaHWIamMa KOHTPOJHE TpyIe

KOHTpAIleNITUBHA CPEJICTBA je KopucTuiio 6 ucuranuna (3%).

4.6. lucTpudyumja ajiepruja y cTyJAMjcKoj U KOHTPOJIHOj IPyNH

3aberexxeHa je CTaTUCTUYKH 3HAYajHA pas3jiMKa y T0jaBH ajepruje Ha JeKoBe nmelhy
ucrnutrBanux rpyna (p=0.038). V rpymnu ucnutanuka ca ramoMoM mux 11 je umaio aneprujy
Ha HekH Jek (11%), 3a pa3nuky ox 89 manujeHTta ca riIMOMOM KOjU Cy HETHPAJIM aJleprujy Ha
JeKoBe. 3a pa3sIuKy O]l MalyjeHara ca rIMOMOM, y KOHTPOJIHOj rpynu 43 nauujenta (21,5%)
je mMano aneprujy Ha jek. Hajuemrha Bpcra anmepruje Owna je anepruja Ha neHHIMIuH (27

naryjeHarTa KOHTpoiHe rpyme, 10 manujenara ca riIimoMoMm).

Takohe, 3a0enexeHa je CTaTUCTHYKM 3HA4YajHA pa3UKa y IM0jaBH aJiepruje Ha
anmeprene u3Mmel)y cryaujcke u KoHTposHe rpyrne (p=0.041). Aseprujy Ha HEKY BpCTY
ajiepreHa nMana cy 2 maimujeHra ca rmuomom (2%), 1ok Mel)y nanujeHTuMa KOHTPOJIHE TpyTie
wux 17 je umanio Heky BpcTy anepruje (8.5%). Hajuemha BpcTa anepruje Ouna je anepruja Ha

nosieH (TaGena 6).

Ta6ena 6: lucTpudyunja npucycTBa ajiepruja y iCHUTHBAHUM rpynama

Bapujabia [Tatjentu KonTpona p
AJlepruja Ha JeKoBe 11 (11%) 43 (21.5%) 0.038
AJlepruja Ha ajieprene 2 (2%) 17 (8.5%) 0.041

4.7. IucTtpudyumja M3JI0:KEHOCTH XeMHjCKUM (akTopyMa y CTYAHjCKOj H
KOHTPOJIHOj IPyIH

4.7.1. JucTpulyuuja u3a05KeHOCTH XeMHjCKUM jeJHHeHIMA Y CTYAUjCKOj 1 KOHTPOJIHO]
rpynu

VY rtabenu 7 mpuKa3zaHU Cy pE3yNTaTH NMPUMEHE XEMHJCKUX JeIUbECHa, M0jJeIUHUX
BpcCTa nectuiyaa u Gpapou u cripejeBa 3a Kocy y CTYAUjCKOj U KOHTPOJIHO] TpyIIE.

62



Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

Taoesa 7: Xemujcka jequmema, necTUINIU, paplde U cripejeBH 32 KOCY

Bapujabia [TarujenTn ca rmmomom | KontpouHa rpyma p

XeMHjcKa jeIuiberba 14 (14%) 25 (12.5%) 0.856

[MecTummau 14 (14%) 29 (14.5%) 1.000
MankoraJj 8 (8%) 25 (12.5%) 0.007
XepouuuIu 4 (4%) 0 (0%)

®apde u cnpejeBu 3a | 22 (22%) 69 (34.5%) 0.037

KOoCy

VYTBpheHo je 1a He MOCTOjU CTATHCTUYKM 3HAYajHA pa3jiviKa y MPUMEHH XEMHjCKUX
jenvmema u3Mely ucnuranuka cryadjcke W kKoHtposnHe rpyme (p=0,856). Mcnuranunu ca
TJIMOMOM Cy Hajuenrhe OWIIM y KOHTaKTy ca HUTpo Oojama (wux 4), 1ok mel)y ucnuranunuma

KOHTPOJIHE Ipyrne Hajuenihe je npujaBbuBaHa U3N0KEHOCT MeTanuMa (7 UCITUTAHHKA).

Pe3ynratu Hamer umcTpaknBamba CYrepHIly Ja HE TOCTOjH CTaTHCTUYKU 3HAa4yajHa
pasiuKa y U3JI0)KEHOCTH necTuiuanMa usmel)y ase rpyne ucnuranuka (p=1.000). MehyTum,
YTBphEHO je Ja MOCTOjU CTATUCTHUYKH 3HauajHa pa3iiuKa y MU3JI0)KEHOCTH IMOjeIUHIM BpCTama
nectuiraa (p=0.007). Mely wucnuTaHuIMMa ca TJIHOMOM HUX 8 je OWIO H3JI0XKEHO
MmaHkorainy (8%), JAOK je y KOHTPOJIHO] TpynH HUX 25 OWIO H3JI0KEHO HCTO] BPCTU
necturmaa (12.5%). XepOunuanma je OmiIo u3oKeHo 4 UCIIUTaHUKa ca TIIMoMoM (4%), TOK

Cy UCTIUTAHUIU KOHTPOJIHE TPYIe HETUPAIH U3JI0KEHOCT XepOUIUarma.

Taxohe, yrBpheHo je 1a MocToju CTaTUCTUYKHU 3HauyajHa pa3iuka y npuMmeHu ¢apou u
cpejeBa 3a Kocy wm3Mmely cryaujcke u KouTposiHe rpyme (p=0.037). JIlBamecer nBa
UCIHMTAaHUKA ca IJIIMOMOM je KopucTuio ¢apOy u cmopejeBe 3a kocy (22%), nok je mehy
UCIHUTAaHUIIMMa KOHTPOJIHE rpyre bux 69 ynorpedspasaino dapoe u crpejee u kocy (34.5%).
Paznuka cpeamux BpenHocTu AyxkuHe (papOama u3mely o0onenux o rimoMa U KOHTPOJIHE
rpyne je cratuctuuku 3HadajHa (p=0.003). Cpeama BpenHOCT ayxHHE papOama UCIUTAaHUKA
ca rnmuomoM je 10.00 meceun (9.00-12.50), nok je cpenma BpeaHOCT AyXHHE (apbama

ucnutaHuka koHtponHe rpyme 15.00 mecenn (10.00 — 30.00).

4.7.2. Iluctpudyuuja ynorpeda j1ekoBa y CTyAUjCKOj U KOHTPOJIHOj TPy

Y tabenu 8 mpukazaHe Cy BpCTe JEKOBa KOje CYy MNPUMEHUBATH HCITUTAHHIIN
CTYJIM]CKE ¥ KOHTPOJHE TPYIIE.
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Taoesa 8: luctpudyunja ynorpede jekoBa y MCIUTUBAHUM rpynamMa

Bapwujabna Crynujcka | KontpomHa rpymna p
rpyma

AHTHUXHIIEPTEH3UBH 30 (30%) 88 (44%) 0.036

CraruHu 5 (5%) 12 (6%) 0.930

XeMHOTEPaNjCKH areHCH 2 (2%) 0 (0%) 0.110

XOPMOHH 2 (2%) 3 (1.5%) 1.000

aCIUPHH 1 (1%) 6 (3%) 0.059

YTBpheHo je Ja TOCTOjU CTAaTHCTMYKM 3HAYajHa pasjuka Yy TNPUMEHH

aHTHXHIIEPTEH3KMBa U3Mel)y rpyrme cirydajeBa u konTpoine rpyme (p=0.036).

Taxohe, yrBpheHo je Aa HeMa CTATUCTHUKH 3Ha4YajHEe pa3iivKe y KOopHInhemy cTaThHa

(p=0.930), mpumenu xemuotepanujckux areHaca (p=0.110), xopmona (p=0.100) u acnupuna

(p=0.059).

VYTBpheHo je mocrojame CTATUCTHYKY 3HAYajHE pa3sinke u3Mel)y mpuMeHe MojequHIX

BpcTa aHTHXHIIEpTeH3uBa M3Mely ncnurtuBanux rpyna (p=0.028).

VY rpymnu ciy4ajeBa HHMjeJaH UCIHTAHUK HHUjE€ KOPUCTHO OJIOKATOpE KaJIUjyMCKHX
kanana (0%), MOK y KOHTPOJHO] TPymu je ucTe Kopuctwio 6 ucnmranuka (3%). bera
OJ0KaTope Cy KOpPHUCTWJA JIBa MCHUTAHHMKA ca IIMOMOM (2%), a y KOHTPOJIHO)] rpynu 26
ucnutanuka (13%). ALIE uaxuOutope je KopucTuiio 22 UCnuTaHuKa ca rimomMoM (22%), 10k

y KOHTPOJIHO] TPYIIH j& MCTE JIEKOBE KOPUCTHIIO 56 ncnuranuka (28%).

4.8. JuctpuOyumja wusjoxeHoctd ¢usnukum dakropuma (3paveme,

ynorpeda MoOMIHUX TesaedoHa) y CTYAMjCKOj U KOHTPOJIHOj IPyIIH

Pesynraru Hamier wcTpakWBama CYrepUIly Jia HE IMOCTOJH CTATUCTUYKH 3HaJajHa
pasiiuKa y TMorjeay M3JI0KEHOCTH 3padycky Ha paJHOM MecTy Mely mopelenum rpymama (p=
0.525). Takohe, aHaIM30M 3pavema Koje ce ymoTpedsbaBa y JIMjarHOCTHYKE CBpXe /Opoj
CHUMama TMOjeIMHUX JIeloBa Tela y NPEeTXOJHUX 5 TOoauHa OJ HacTaHka OonecTu/
PETUCTPOBAHO j€ J1a HeMa CTATUCTHYKH 3HAYajHE paziuke u3Mel)y uCuTaHuKa ca MIMOMOM H

HUCIIMTAaHUKA KOHTPOJIHE I'pYIIC.
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Takohe, yTBpheHo je na Hema CTAaTUCTUYKM 3Ha4yajHE pasiuke y Kopuihemwy

MoOHITHHX TenedoHa nsMel)y komnapupanux rpyma (p=0.127).
4.9. AHaIu3a HABUKA Y CTYAUjCKOj M KOHTPOJIHOj TPyNHU

4.9.1. llymeme
Ha rpadukony 8, mpeacraBibeHa je 3aCTYIJBCHOCT Iyliada, OMBIIMX IyIlaya W HeIyllada

Melhy mpunagHunMa 06e UCIIUTUBAHE TPYIIE.

I'paduxkon 8: Jucrpudyumnja nmymaya, OMBIIMX MyNIa4a W HENMyLIA4a y UCIUTHBAHUM
rpynama (%)

45
HenyLwayun
43
6UBLIM NyLWayn B KOHTpOJIHA rpyna
B cTyAmjcKa rpyna
nyLiayn
0 10 20 30 40 50

Huje perucrpoBaHa cTaTUCTHYKY 3HAYAjHA pa3lIKa y JUCTPUOYIU)HU MyIIeHka n3mehy
cryaujcke u koHTposHe rpyne (p=0.723). Mely ucnuraHunmma ca rimoMoMm Owio je 24
nymayva (24%), a y koHTponHOj Tpynu 54 mymaua (27%). ¥ cryaujckoj rpynu Oumio je 32
6uBma nymaya (32%), a y KoHTposHOj 56 (28%), 1ok je Mel)y ucnuTaHuIIMA ca TIIHOMOM

omo 43 merrymaya (43%), oqHocHo 90 y KOHTpOIHO] TpymH (45%).

VY Tabemu 9 mpukaszaHe Cy KapaKTepHUCTHKE Mymrada (IyIayky CTax U Opoj murapeTa
JTHEBHO) M KapaKTepUCTHKe OMBIIMX Myllada (Iy)KMHA MyLIAYyKOI cTaxka U Opoj ronuHa Oe3

MyLIEHA).
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Taoena 9: KapakrepucTuke mymaya U OMBHIMX NYyHIA4Ya y CTYAHjCKOj U KOHTPOJIHO]
rpynu

Bapujatoia Crynujcka KonTpomna rpyna p
rpymna

Nyxuna  nywema | 24.92+12.81 32.24+11.79 0,014

nyumaya

bpoj murapera | 19.69+11.81 21.39+£10.35 0.352

JTHEBHO

busmm nymay | 14.66£12.89 13.62+11.25 0.697

/TONTMHE HEeMYIICHa/

bBuBmm nymay | 20.05+£10.84 26.04+10.43 0.029

ro/IMHeE MyIIemha

Pasnuka cpenmux BpeaHOCTH Opoja MOMyIMIEHUX IUTrapeTa HEBHO KOJ Iyliada
u3Mel)y HCIUTHBAHUX TIpyla HHUje CTaTUCTHYKU 3HadajHa (p=0.113). OBo Baxku u 3a OuBIIIE
nymaue (p=0.793). Mebhyrum, paziuka cpeAmHX BPEIHOCTH TyXHHE MyIICHa ITyllada
usmel)y crynmjcke u KOoHTposiHe Tpyne je cratuctuukd 3HavajHa (p=0.030). Cpenma
BPEIHOCT JY)KHHE MyIIeHkha UCITUTaHUKa cTyaujcke rpyie je 22.50 roauna (15.00-35.00), nox
je cpemrba BPEIHOCT AY)KUHE MMyllea ucrnuTanika kontponte rpymne 30.00 roxuna (25.00—
40.00). OBa pa3nuka je 3HauajHa M koj OuBmuxX mymaya (p=0.029), npu yemy je cpenma
BPEIHOCT Jy)XHHE Iyliekha ucnuraHuka ca rimomom 17.50 romuna (12.50-28.00), a

ucnutanuka koutpoine rpyne 25.00 ronuna (20.00— 33.50).

4.9.2. Konzymupame ajaKoxoJa

VYTBhEeHo je 1a He MOCTOjU CTAaTMCTUYKM 3HayajHa pas3iiiKa y KOH3yMHpamby aIKoxoJja
u3mel)y cryaujcke u konrposne rpyne (p=0.390). Mehy ucnuranunuma ca riimoMom mBHx 54

j€ KoH3zymupaio ankoxoiu (54%), a Mel)y ucnuranunmma KOHTpOJIHe rpyme uux 95 (47,5%).

Jlajbe je aHanmu3MpaHO JAa JIM MOCTOJU pasivKa y KOH3yMHpamy IOjeIMHHUX BpCTa

ankoxoiHux nuha nsmely komnapupanux rpyna (I'paduk 9).
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I'padux 9: Bpcre anxoxoanux nuha (%)
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a) Bpcre aakoxoanux nuha

VYTBpheHo je mocTojame CTATUCTHYKY 3HAYajHE PasKe Y KOH3yMHUpamwy MM1UBa U3Mehy
HCIHUTAHUKA ca TJIMOMOM M UCIHTaHHKa KoHTposnHe rpymne (p=0.037). Mehy ucnuranuimma
ca TIMOMOM BHX 57 je koH3yMupaino nuBo (57%), 10K je KoJ UCIIUTaHUKa KOHTPOJHE TpyIie

87 ncnuTaHuKa KOH3yMHUpao UCTy BpCTy ankoxona (43.9%).

MebhyTtum, pe3yiraTtd oBe CTyIUje Cyrepuuly Jla He MOCTOjU CTaTUCTHYKU 3HadajHa
pasnuKa y KOH3MUpawy BUHA u3Mel)y crynujcke u kontponte rpyme (p=0.496). ¥V cryamjckoj

rpynu 35 WcrnuTaHuKa je KOH3yMupaiao BUHO (35%), a y KOHTPOIHO) Tpynu 87 MCIUTAHUKA

(43.9%).

Takohe, 3abenexeHo je Jga HE IMIOCTOJU CTAaTHUCTHYKH 3HAYajHA pas3jifka y
KOH3yMHpamy jxecTokux nuha usmel)y umcnutuBanux rpyma (p=0.496). XKecrtoka muha je
koH3ymupano 40 ucnuranuka ca rimuomom (40%), onHocHO 88 HCMIUTAaHMKA KOHTPOJIHE TPpyIe

(44%).
0) YuecTaJocT KOH3yMHpPamkha aJKOX0JHUX nuha

3abeneeHo je Ja He IOCTOjH CTAaTUCTHYKM 3HayajHa paszlidKa y Y4YecTaloCTH

KOH3yMHpama BHHA u3Mel)y cTyaujcke u koutponne rpymne (p=0.908). Taxkohe, 3abenexeHo
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je Ja He IOCTOjU CTaTHUCTHYKa pa3jihka Yy Y4YecTaloCTH KOH3yMmMHpama mnuBa usMely

ucnutrBanux rpyna (p=0.636).
B) Onnjame

Pesynrartu Haie crynuje cyrepuiny Ja He OCTOjH CTAaTUCTHYKY 3HAYajHA pas3iivKa y
onujary m3Mely mcnutuBanux rpyma (p=0.927). V cryamjckoj rpynu 19 ucnuranuka ce
ormujanmo Oap jemHom y wmecen naHa (19%), OOK y KOHTPONHO] TpymH ce omujano 36
MCIUTAHKKA jeJIHOM WJIM BUIIIE ITyTa y TOKY jenHor Mecena (18%).

Takohe, Huje yTBpheHO MOCTOjalkbe CTATUCTHYKHM 3HA4YajHE pasiiuke y Opojy omnujama

usmel)y nBe komnapupane rpyne (p=0.927).

Melhytum, pasnuka cpeamuxX BpeIHOCTH Opoja omujama u3Mel)y cTyndjcke u
KOHTpOJHE Tpyre je cratuctuuku 3Hadajaa (p=0.030). Cpemma BpemHocT Opoja omnujama
WCIIUTaHWKA ca TIIMOMOM je 2.42 + 0.63, 10K je cpeimba BpeJHOCT Opoja ONrjama UCITUTaHUKA

KoHTposHe rpyne 1.45 +2.09.

4.9.3. Konzymupame kade u yaja

Pesynratu Hame crynuje cyrepuily a He IOCTOjH CTaTUCTHYKU 3HAYajHA pas3sivKa y
KOH3yMHUpamwy Kade u yaja uzMel)y UCIIUTaHUKA CTyAHjcKe U KOHTposHe rpymne (p=0.983; p=
0.758). ¥V crynujckoj rpynu 84 ncnutaHuka cy KoH3ymupana kady cBakoaHeBHO (84%), a 'y
KOHTpOJHO] Tpynu wux 168 (84%). Yaj je cBakogHeBHO KoH3ymupano 90 ucrnuTaHuKa ca

rimmoMoM (90%), onHocHo 178 ucnutarka koutpoiHe rpyne (89%) (I'paduk 10).
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I'paduxon 10: Konsymmupamwe kade m yaja KoJ HMCIHTAHMKA CTYAUjCKe M KOHTPOJIHE
rpyne (%)

yaj

H KOHTPO/IHa rpyna

M cTyAmjcKa rpyna

Kada

80 82 84 86 88 90 92

Melhyrum, yTBphEeHO je aa TOCTOjM CTAaTHUCTHYKH 3HAYajHA Pa3JInKa CPEIBHX
BPEIHOCTH Opoja MIoJbUIla Kade MOMHUjeHUX THEBHO m3Mel)y CTyIHjcKe W KOHTPOJIHE TpyIrie
(p=0.004). Cpeama BpemHOCT Opoja IIOJPMIA TONHjeHHX Kada TOKOM JaHa Mehy
UCIUTAaHUIIMMA CTynujcke rpymne je 2.71+1.04, mok je cpemma BpemHOCT Opoja IIOJbHIIA
nonujeHnx kKada Mel)y ucnuraHuimMa KOHTpoItHe Tpyme 2.39+1.19.

Pesynraru Hame cryauje cy mokaszand Jla HeMa 3HadajHe pa3inke u3Mel)y mopeherux
rpymna y ogHocy Ha 0OaBibeme croproM (pP=0.080), ympaxmaame pekpearnje (p=0.098) u
KoH3ymupame apore (p=1.000).

4.10. Anaau3a ucxXpaHe y CTyJAHjCKOj 1 KOHTPOJIHOj TPyIH
4.10.1. Konsymupame Meca 4 jaja

AHamM3MpaHO je KOH3yMHpame Meca M jaja Mel)y umcrnuTaHunmMma CTYAHMjCKE |
KOHTpOJHE Tpyne u To cienache HamupHUIE: ToBehe, CBHIHCKO, KUBHHCKO, Tenehe U jarmehe
Meco, MecHe npepaleBuHe (IIyHKa, kobaculle, BUpILie, KOH3epBUpaHa XpaHa, CIaHUHa), puda

u jaja (Ta6ena 10).
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Taoena 10: Konsymupame mMeca u jaja Mel)y ucnuTaHMIMMA CTYAHjCKe M KOHTPOJIHE

rpyne
Bpinio petko | Meceuno Henemno CBaKoJIHEBHO p
Tosehe Meco | Crymmjexa 37(38.1%) | 25(25.8%) | 27 (27.8%) | 8(82%) |0-768
rpyna
KontporHa 75 (38.1%) | 41 (20.8%) | 63 (31.9%) 18 (9.1%)
rpyna
CBHUBCKO MECO Crynujcka 14 (14.3%) 16 (16.3%) 52 (53.1%) 16 (16.3%) 0.397
rpyna
Kontpora 26 (13.2%) | 32 (16.2%) | 90 (45.9%) | 49 (24,9%)
rpyna
YKHBHHCKO Crymmjcxa 10 (9,8%) | 17 (17.3%) | 53 (54.1%) | 18 (18.4%) | 0.543
MECO rpyma
KomtporHa 29 (14.7%) | 23 (11.7%) | 106 (53.8%) | 38 (19.3%)
rpymna
Tenehe n Crymmjcxa 41 (41.8%) | 24 (245%) | 32(32.6%) | 1(10%) | 0,009
jarmehe meco | rpyma
Koutponsa 110(55.8%) | 43 (21.8%) | 35 (17.8%) 9 (4.6%)
rpyna
puba Crymmjcka 26 (26.5%) | 34 (34.7%) | 37 (37.7%) 1 (1.0%) 0.340
rpyna
KomtporHa 63 (32.0%) | 59 (30.0%) | 67 (34.0%) 8 (4.0%)
rpymna
lyHka, Crymjcia 67 (68.4%) | 20 (20.4%) | 10 (10.2%) 1 (1.0%) 0.803
Kobacwiie, rpyma
BUpILLIE Koutponsa 123(62.4%) | 40(20.3%) | 22 (11.1%) 12 (6.1%)
rpyna
CIIAHWMHA Crymmjcxa 33 (33.7%) | 30 (30.6%) | 29 (29.6%) 6 (6.1%) 0.683
rpyna
Kontpora 71 (36.0%) | 48 (24.4%) | 62 (31.5%) 16 (8.1%)
rpymna
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KousepBupana | Crymmjcxa 52 (53.0%) | 21 (21.4%) | 24 (24.5%) 1 (1.0%) 0.041
XpaHa rpymna
Korrpora 122(61.9%) | 31 (15,7%) | 32 (16.2%) 12 (6.1%)
rpyna
jaja Crynmjcka 4 (4.0%) 7(71%) | 58(59.2%) | 29 (29.6%) | 0.047
rpyna
Korrponma 28 (14.2%) | 19 (9.6%) | 100 (50.8%) | 50 (25.4%)
rpymna

Pesynratu Hamer ucTpakuBama Cy YKa3ald Ja IOCTOJU CTAaTUCTUYKH 3HadyajHa
pasnuka y KoH3yMupamy Teneher u jarmeher Meca M KOH3epBUpaHe XpaHe wu3Mehy

UCIUTAHUKA ca TIIMOMOM U KoHTpodHe rpyre (p =0.009; p =0.041, pecniekTuBHO).

Mely ucrnmranuiuma cryamjcke rpyne mux 32 (32.6%) je xonzymupano tenehe u
jarmehe Meco HemesbHO, a y KOHTpOdHO] Tpymu Bux 35 (17.8%). KonsepBupany xpany
He/eJbHO je KOoH3ymupaio 24 ucnuranHuka (24.5%), a y cryaujckoj rpynu 32 maiujeHra

(16.2%).

VTBpheHa je CTaTUCTUYKM 3HAuyajHa pasiavka u3Mmely ABe HUCOUTHBaHE TIpyne y
norjeay KoHsymupama jaja y ucxpanu (p=0.047). Haume, 58 ucnuranuka cTyaujcke rpyre je
KOH3YyMHpaJo jaja HenesbHO (59.2%), nok mehy ucnuranunyMa KoHTposaHe rpymne wux 100 je

KOH3yMHpaJo jaja HeaesbHO (50.8%).

Taxohe, yrBpheHo je 1a He MOCTOjU CTATHUCTUYKU 3HayajHa pasziiMKa y KOH3YMUDPAbY
roseler, CBUCKOT M JKUBUHCKOT Meca u3Mel)y UCIIUTaHUKa CTYAMJCKE U KOHTPOJHE Ipylie
(p=0.768; p=0,397; p=0,543, pecniekTuBHO). Takole, HHje yTBPhEHO MOCTOjarhEe CTATHCTHUKH

3HAYajHE pasiiMKe y KOH3yMupamy prbe n3mMel)y nse ucnurusane rpyme (p=0.340).

Huje yrBplhena ctatucTHuky 3HayajHa pa3ivka y KOH3yMUpPawky MECHUX NpepaleBuHa

n3Mel)y HCIUTHBAaHUX rpyma [myHka, kodacuia, Bupuure (p=0.803), cnanuna (p=0.683)].
4.10.2. Konsymupame Boha u nospha

Y HapenHOM TMOTJiaB/by AaHANM3MPAHO j€ KOH3yMHpamwe mnoBpha u Boha kon

WCIIUTAaHWKA Ca TIMOMOM WM KOJ WCIHUTaHWKAa KOHTpoyiHe rpyre. M3 mopoamme moBpha
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aHAIM3UpaHO je: 3eJieHo JucHaTo moBphe (cmanah, 3eneHa canara), moBphe w3 mopojawuiie

Kynyca (Kymyc, kaphuoi), )KyTo HapaHiacto nophe (kpommup, maprapena). M3 mopoauie

Boha aHanM3upaHo je: MUTpycHo Bohe (TMMyH, moMopaHya, rpejundpyr, Manmapune), jadbyke,

Kkpymike rpoxhe, manune, 6anane (Tabena 11).

Ta6esa 11: Konsymupame nospha u Boha

Bpio petko Meceuno Hepnesmno Caakoanesno | P
KYITycC Crymajcxa 6(6.1%) | 17(17.3%) | 65 (66.3%) 10 (10.29) | 0.784
rpyna
KowrposHa 16 (8.1%) | 38(19.3%) | 119(60.4%) | 24 (12.2%)
rpyna
cnanah Crymmjcxa 52 (53.0%) | 22 (22.4%) | 19 (19.4%) 5 (5.1%) 0.951
rpymna
Kompossa 80 (40.6%) | 71(36.0%) | 39 (19.8%) 5 (2.5%)
rpymna
canara Crymjcxa 9(9.2%) | 15(15.3%) | 39(39.8%) | 35(35.7%) |0.016
rpyna
Komrpora 45 (22.8%) | 17 (8.6%) | 64 (32.5%) 71 (36.0%)
rpyna
macysb Crymmicka 3(3.1%) | 28(28.9%) | 61 (61.9%) 5 (5.1%) 0.359
rpyna
KonTponHa 13 (6.6%) | 44 (22.3%) | 133 (67,5%) 7(3,5%)
rpyna
KpoMnup | Cryamjcka 1 (1.0%) 9(9.3%) | 63(65.0%) 24 (24.7%) | 0.037
rpyna
Kowrposha 7(35%) | 13(6,6%) | 151 (76.6%) | 26 (13.2%)
rpyna
Kaphuo Cryamjcka 44 (45.4%) | 24 (24.7%) | 27 (27.8%) 2 (2.1%) 0.110
rpyna
Korrtposa 97(49.2%) | 50 (25.4%) | 36 (18.3%) 14 (7.1%)
rpyna
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maprapena | Crymmjcxa 9 (9.3%) 7(72%) | 35(36.1%) | 4546.4%) |0.831
rpyna
Komrporia 15 (7.6%) | 20(10.1%) | 70 (35.5%) 92 (46.7%)
rpymna

My Crynujcka 21 (21.6%) | 24(247%) | 40 (41.2%) 12 (12.4%) 0.893
rpyna
Koutpomsa | 46 (23.3%) | 52(26.4%) | 72(36.5%) 27 (13.7%)
rpyna

romopania | Crymijcka 10 (19.6%) | 26(26.8%) | 42 (43.3%) 10 (10.3%) 0.077
rpymna
Kontpomsa | 29 (14.7%) | 37 (18:8%) | 91(46.2%) 40 (20.3%)
rpyna

Tpejudpyr | Crymmjcka 66 (68.0%) | 11(11.3%) | 15(15.5%) 5 (5.1%) 0.821
rpyna
Kourpomsa | 123 (62.4%) | 26 (13:2%) | 35 (17.8%) 13 (6.6%)
rpymna

wamapure | Crymijcka 10 (19.6%) | 25(258%) | 41(42.3%) 12 (12.4%) 0.238
rpymna
Kontpomsa | 53 (26.9%) | 41(208%) | 73(37,0%) 30 (15.2%)
rpyna

jabyke Cryaujcka 3 (3.1%) 12 (12.4%) | 36 (37.1%) 46 (47.4%) 0.229
rpyna
KoutponHa | 13 (6.6%) 13 (6.6%) | 81 (41.1%) 90 (45.7%)
rpymna

KpyuIKe Crynujcka 14 (14.4%) | 13(13.4%) | 45(46.4%) 25 (25.8%) 0.003
rpymna
Kontpomsa | 49 (24.9%) | 51(25.9%) | 60 (30.5%) 37 (18.8%)
rpyna

rpowhe Cryaujcka 26 (26.8%) | 12(124%) | 38 (39.2%) 21 (21.7%) 0.015
rpyna
Koutponma | 65(32.9%) | 49 (24.9%) | 53 (26.9%) 30 (15.2%)
rpymna

MATHHE Crynujcka 42 (43.3%) | 12(12.4%) | 23(23.7%) 20 (20.6%) 0.005
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rpymna

rpymna

Gamane Crymijcka | 15 (15.50) | 11 (113%) | 49 (505%) | 22 (22.7%) 0.005

rpyna

Kontponua | 60 (305%) | 35(17.8%) | 73(37.1%) | 29 (14.7%)

rpyna

Vcnutanuny ca TJIMOMOM M HMCIUTAaHWLM KOHTPOJIHE TPyIHe Cy C€ CTaTHCTUYKH
3HAYAjHO pa3IMKOBAIM Yy KOH3yMHpamy camate u kpommupa (p=0.016; p=0.037,
pecrnekTiBHO). Mel)y ucnuraHuuMa cTyanjcKe rpyme \bux 9 je KOH3yMHpAo 3eleHy canaTy
Bpsio petko (9.2%), a y CTyIHjCKOj TPYIH 3€lIeHy Calary jé BpJIO PEeTKO KOH3yMHpaio 45
ucnuranuka (22.8%). Kpommup je cBakOZHEBHO KOH3YMHUpAIO 24 MCIHUTAHUKA Ca TIHOMOM
(24.7%), 3a pa3nuKy O] KOHTPOJHE Ipyle y KOjoj je 26 UCIHUTaHMKa KOH3yMHUPAJO OBY

HaMUpPHHUILY cBakoaHEBHO (13.2%).

Huje yrtBpheHo mocrojame CTATHCTUYKM 3HAYajHE pasziuke H3Mel)y HMCIUTHBAHUX
rpyna y Kousymupamy kymnyca (p=0.784), cmanaha (p=0.951), nacyssa (p=0.359), kapduona
(p=0.110) u mrapraperne (p=0.831).

VYTBpheHo je mocrojame CTaTUCTUYKU 3HAa4YajHE pas3iIMKe Yy KOH3YMHUpamwy Kpyllaka
(p=0.003), rpoxha (p=0.015) m mamuna (p=0.005) wu3mel)y ucnUTaHUKA CTYIHjCKE H
KOHTpoJHe rpymne. HenesbHO Kpylike je KOH3yMHpasio 45 ucnuTaHuKa ca riauomMoM (46.4%),
onHocHO 60 ucrnutanuka kKoHTposnHe rpymne (30.5%). I'poxhe je HenesbHO KOH3yMHpano 38
ucnutanuka ca rmomoM (39.2%), omHOcHO 53 wWcnuTaHWKa KOHTpoiHE rpyre (26.9%),
cBakoHeBHO 21 ucnuranuk ca rmoMoM (21.7%), omHocHo 30 WCnUTaHUKA Y KOHTPOJHO]
rpynu (15.2%). Manuse je HenesbHO KOH3YMUpalo 23 ucnutaHuka cryaujcke rpyne (23.7%),
a y koHTpoiHoj rpynu 30 ucnuranuka (15.2%), 1Ok je OBy HAMHUPHHIy CBaKOJIHEBHO
koH3ymupano 20 ucnuranuka ca riamomMoM (20.6%), omHOCHO 23 MCHUTAaHWKA KOHTPOIHE
rpyme (11.7%). Takohe, 49 ucnuTanuka je KoH3yMupaio 6anane HenesbHO (50.5%), OTHOCHO
73 wucnutanuka KoHTponmHe rpyme (37.1%). CakoaHeBHO OaHaHe Cy KOH3ymupana 22

UCIUTaHMKa cTyaujcke rpyme (22.7%), oqHocHo 29 ucnuranuka KoHTposHe rpyme (14.7%).
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Huje yrBpheHo mocrojame CTAaTUCTUYKU 3HA4YajHE pas3jMKe y KOH3yMUpamby

mutpycHor Boha [aumyHa(p=0.893), mnomopanyge (p=0.077), rpejudpyra (p=0.821),

mangapune (p=0.238)] u jadbyxka (p=0.229).

4.10.3. Konsymupame KajMaKka, IMPUHYA, TECTCHUHA M 3a4HHA

VY HapenHoj TaGenu NpHKa3HU Cy PE3ylITaTH KOH3yMHUpPama HAMHpHUIA 32 KOje je

MOKa3aHO Jia MOCTOjU CTaTUCTUYKH 3HAdajHA pasiuka u3Mel)y mcnuraHuka ca TIHOMOM U

UCIIUTAaHUKA KOHTPOJIHE TpyIe: KajMakK, MUpUHAY, TECTeHUHE, 3a4MHU (BereTa, 1enep, cuphe)

(Tabena 12).

Tabena 12: Konzymupame KkajMaKka, NHPUHYA, TECTEHUHA U 3a4MHA

Bpiio petko MeceuHo HenespHo CeakojHesHo | P
KajMaK Crymjcxa 25(25.5%) | 14 (14.3%) | 33 (33.7%) 26 (26.5%) | 0.005
rpymna
Kontpomma | 85(431%) | 33(16.7%) | 52(264%) | 27 (13.7%)
rpyna
nUpHHaY Cryaujcka 11 (11.3%) | 23(23.7%) | 48 (49.5%) 15 (15.5%) | 0.026
rpyna
Kontponma | 23 (11.79) | 48 (244%) | 116 (589%) | 10 (51%)
rpymna
recresmme | Crymujcka 17 (1750%) | 21(216%) | 38(39.1%) | 21(216%) | 0.045
rpymna
Kontponna | 41(208%) | 46 (233%) | 91(46.2%) 19 (9.6%)
rpyna
RereTa Cryaujcka 14 (14.4%) | 4 (4.1%) 22 (22.7%) 56 (57.7%) | 0.049
rpyna
KoHTpoiHa 10(5.10%) | 12(61%) | 48(24.4%) | 127(64.5%)
rpymna
nenep Cryamjcka 35 (36.1%) | 14014.4%) | 30(30.9%) | 17(17.5%) | 0.044
rpymna
Kontponna | 53(26.9%) | 36(183%) | 44 (22:3%) 63(31,9%)
rpyma
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cuphe Crymjcka | 18 (18.6%) | 10(10.3%) | 39(402%) | 29(29.9%) | 0.006
rpyma
KoHTponHa | 46 (23.5%) | 43 (21.8%) | 4°(22.8%) | 63 (31.9%)
rpymna

YTBpheHo je mocrojame CTATHCTHYKUA 3HAYajHE Pa3IKy y KOH3YMHUpPaBY KajMaka
usmelyy cryaujcke u kouTpoine rpyne (p=0.005). Kajmak HemesbHO 1 denihe je KOH3yMHpPaio

59 ucnuranuka ca rauomMoM (59%), onnocHo 79 ucnuranuka koHtpoiHe rpymne (39%).

Takohe, yTBpheHO je MOCTOjalke CTAaTUCTUYKH 3HAa4YajHE paslIMKe y KOH3yMHUDPamby
nupuHya u3mely ucnutuBanux rpymna (p=0.026). [TupuHay je cBakOJHEBHO KOH3yMHpPaio 15

ucnurtanuka cryaujcke rpyne (15.5%), a y koutpoisHoj rpynu 10 ucnuranuka (5.1%).

CraTHCcTHYKH 3HaYajHA Pa3lIMKa €BUIACHTUPAHA j€ Y KOH3YMUpPamy TECTEHUHA U3Mely
UCIUTAaHWKA ca TIUoMoM © KoHTpoiHe rpyme (p=0.026). CBakoIHEBHO TECTECHUHE je

KoH3ymupao 21 ucnurtaHuk ca rimmomom (21.6%), a y KoHTponHO] rpynu 19 ucnuranuka

(9.6%).

VYTBpheHo je nocrojame CTaTUCTUUKY 3HaYajHe u3Mel)y CTynjCcKe U KOHTPOJIHE IrpyIe
y kousymupamy Berere (p=0.049), uenepa (p=0.044) u cuphera (p=0.006). Berery je Bpio
peTko koH3ymupano 14 ucnutanuka crynujcke rpyne (14.4%), onmnocHo 10 ucnuraHuka
koHTposiHe Tpyne (5.1%). Llenep je cBakogHEBHO KOH3yMHpaio 17 UCIMUTaHWKA Ca TITMOMOM
(17.5%), a y xouTponoj rpynu 63 (31.9%). HenespHo cuphe je konzymupano 39 ucnuranvuka

cryaujcke rpyme (40.2%), oqHOCHO 45 rcnuTaHuka KOHTpoJHe rpyme (22.8%).
4.11. MyaTuBapujanTHa OMHAPHA perpecuja no rpynamMa Bapujaduu

4.11.1. JIemorpadcku (paKTOPpH W PU3MK 32 HACTAHAK [VIMOMA

VY HapenHoj Tabenu UCHUTHUBAH j€ YTHUIIA] MTOJeAMHUX JeMOTpaCKuX KapaKTepUCTHUKA
Ha I0jaBy IJIMOMa U TO cienehu mapaMmerpu: Mo, ToAWHE, TOAUHE JKUBOTA Y MECTY polhema,
npoMeHa Mecta OopaBka, KpBHa rpyma Ab, HeratuBaH pe3yc (akTop, TelecHa Mmaca Ha

pohemy, TenecHa Maca, TeJlecHa BUCHHA, WHJEKC TenecHe mace (Tabena 13).
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Tabena 13. YTunaj nemorpadgckux pakropa Ha nmojaBy rjmoma

Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

TEJIECHE Mace)

Bapujatia Odds ratio (95% CI) p
oJ 0.200 (0.019-2.067) 0.177
[opuHe crapocTH 1.007 (0.905-1.119) 0.904
[Conune xuBOTA Y 0.992 (0.954-1.032) 0.703
MECTy pohema

[Tpomena mecta 0.000 (0,000- ) 0.998
OopaBka

Kpsua rpyna Ab | 15.458 (3.161-75.584) 0.001
HeraruBan pesyc 0.196 (0.016-2.420) 0.204
daktop

Tenecna maca Ha 0.479 (0.172-1.331) 0.158
pohery

TenecHa maca (kr) 1.364 (0.859-2.166) 0.188
TenecHa BucuHa 0.702 (0.440-1.120) 0.138
(1m)

NUTM (unzexc 0.415 (0.099-1.773) 0.228

HIto ce tuye yruuaja jgemMorpaCKUX KapakTepUCTHKa Ha II0jaBy IJIMOMA,

MyJITUBapHjaHTHa OWHapHA perpecuja je mokasaja Ja Ha MOjaBy INIMOMa YTHY€ caMO KpBHA

rpyna Ab (OR=15,458, 95% CI 3.161-75.584, p=0.000). Kpsua rpyna Ab mosehaBa pusuk

3a HacTaHakK IJMoMa 3a oko 15,5 myra.

4.11.2. CoumjajaHu cTATyC M PU3UK 32 HACTAHAK IJIHOMA

VY HapenHoj Tabenu CIUTHBAH j€ YTHIIA] COLUJAIIHOT CTaTyca Ha I0jaBy IJIMOMa, IIpU

4yeMy CYy aHaJIU3UupaHUu C.]'Ie,[[ehI/I napameTpu: roguHC MIKOJIC HCIIMTAHUKa Ca TJIIMOMOM H

KOHTPOJIHEC T'PYIIC, CTAPOCT OYCBA U MajKI/I Y TPCHYTKY poljeH,a HUCIIUTAHUKA KOMIIApHUPAHUX

rpyma u CTENeH IIKOJICKE cripeMe poauTesba ooe rpyne (Tadena 14).
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Tabena 14. YTuuaj codjajHor cratyca Ha nojaBy rjmoma

Bapwujabia Odds ratio (95% CI) p
['oguue mKkose 1.005 (0.906-1.116) 0.924
['onune ona 1.103 (0.905-1.119) 0.020
['oguHe Majke 0.853 (0.777-0.937) 0.001
Crenen 0.232 (0.111-0.487) <0.0005
IIKOJICKE

cripeme oria /6e3

mIKose/

Crenen 1.698 (0.735-3.921) 0.924
IIKOJICKa

cIpeMe Majke

/6e3 mKkoe/

Ha nojaBy rimoma ytudy roauHe ona y TpeHyTKy pohema ncnuranuka (OR = 1.103,
95% CI 0.905-1.119, p=0.020). Takole, Ha MojaBy rIIMOMa YTHYE CTAPOCT MajKe y TPEHYTKY
pohema ucnuranuka (OR = 0.853 95% CI 0.777-0.937, p=0.001).

Takole, crenen mkosicke crpeMe ona yrude Ha nojaBy rimoma (OR = 0.232 95% ClI
0.11- 0.487, p<0.0005).

4.11.3. Ilopoau4yHa UCTOPHUja U PU3MK 32 HACTAHAK TJIMOMA

Y HapeHOM NOIJIaBJby aHAIM3HUPaHE Cy O0JIECTH U3 MOPOIUYHE aHAMHE3e
UCIHUTAaHUKA CTYJIMJCKE U KOHTPOJIHE I'pyIle U pU3HK 3a mojaBy riuoma (Tabena 15).

Tabesa 15. YTuuaj nopoaunyHe ucTopuje Ha NMojaBy rjimomMa

Bapujatna Odds ratio (95% CI) p
Tymopu mo3ra 'y 0.000 (0,000- ) 0.999
TIOPOTUIIN

Enmunencuja 0.385 (0.089-1.672) 0.203
Murpena 0.999 (0.324-3.081) 0.998
Heyposomike 0.641 (0.292-1.406) 0.267
Oostectu

Majaurau Tymopu 1.821 (1.004-3.305) 0.049
Illehepua Goect 0.520 (0.271-0.995) 0.048
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Kapauosackyaapue | 0.557 (0.325-0.953) 0.033
0oJ1eTH

XpouuuHe 6osiecTu 1.687 (0.671-4.238) 0.266
['eHETCKH CHHAPOMU 2999 (0.000 - ) 1.000
AyTtoumyHe 00s1eCTH 5175 (0.000- ) 0.999

Ha nojaBy rimoma ytuuy manurau tymopu y nopoauim (OR=1.821 95% Cl 1.004—
3.305), p=0.049). Ilo3uTuMBHA mMOpOIUYHA aHAMHE3a 33 MAJUTHE TYMOpPE Y MOPOIMIU
noBehaBa pHU3MK 3a HAcTaHAaK IJHoOMa 3a OKO 2 myra. Melyrum, mo3uTuBHa NOpOAWYHA
aHaMHe3a 3a KapauoBackymapue Oomectm (OR=0.557 95% Cl 0.325-0.953, p=0.033) u
mehepuy 6omect (OR = 0.520 95% CI 0.271-0.995, p=0.048) je y uHBep3HO] Be3u ca
HACTaHKOM riimoMa. HauMe, y KOHTPOJIHO] TPy BHIIIE O] TOJOBUHE UCIUTAHUKA j& UMAJIO
MO3UTHBHY MOPOAMYY aHAMHE3y 3a HEKy OJ KapAuoBacKylapHuX Ooijectd, Hajuemrhe
XHIIEpTeH3Hje, Y Nopohemy ca KOHTpoisHOM rpynom. Takohe, 59 mcnuraHuka KOHTpPOJHE

rpyIie je UMao MO3UTUBHY OPOAMYHH aHAMHe3y 3a 1mehepHy 0osecrt.

4.11.4. JInyna ucTopuja U PU3UK 32 HACTAHAK IVIHOMA

VY HapeHOM IOTJ1aBJbY UCIIUTUBAH j€ yTULaj O0JIECTH U3 JIMYHE UCTOpH]je MalijeHara,
3aTUM YTHIA] cTpeca, MPeTXOJHUX oIepaluja, MoBpena IiaBe, Kao U ajepruja Ha IOjaBy

rimoMma (Tabena 16.)

Ta6ena 16. YTunaj inyHe ucTopuje Ha mojaBy rjimoma

Bapwujabia Odds ratio (95% ClI) p
Enmmnencuja 3.626 (0.238-55.236) 0.354
Murpena 0.776 (80.108-5.407) 0.789
Moskaanu yaap 0.614 (0.132-2.851) 0.534
bonectn [THC-a 0.000 (0.000- ) 0.999
3apazHe OojecTH 0.387 (0.146-1.024) 0.056
1o 18. rogune

3apazHe OojecTH 0.000 (0.000- ) 0.999
nocie 18. ronune

KHBOTA
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WNudexTuBHA 26204 (0.000- ) 0.999
MOHOHYKJIE03a

XpoHHuuHa 0.000 (0.000- ) 0.999
nHpexuja

[Ilehepna 6omnect 1.819 (0.763-4.334) 0.177
Manurau Tymopu 0.000 (0.000- ) 0.999
KapauoBackynapHe 46 (0.294-1.016) 0.056
Oonectu

Crtpec 3.024 (1.706-5.362) < 0.0005
Xepnec cHMILIEKC 0.285 (0.090-0.902) 0.033
Xepriec TeHUTaINC 0.174 (0.024-1.257) 0.083
BeHurnu TymMmopu 1.489 (0.461-4.816) 0.506
AyTouMyHE 6.597 (0.697— 62.444) 0.100
Oonectu

IToBpena riase 0.591 (0.271-1.290) 0.187
Onepanyja 1.537 (0.840-1.290) 0.163
Xpounune Gonecrn | 3-029 (0.601 -15.271) 0.179
Anepruja Ha 0.472 (0.193-1.156) 0.100
JICKOBE

Anepruja Ha 0.288 (0.033-2.541) 0.262
ajyieprete

MynTuBapHjaHTHa aHaIM3a je MoKa3aja Ja Ha MOjaBy TJIMOMa, W3 OOJIaCTH JINYHE
aHamHe3e, yrude uH(peknuja xeprec cumiuieke Bupycom (OR = 0.285 95% CI 0.090-0.902,
p=0.033). Uudekiuja xeprec CUMILIEKC BUPYCOM CMarbyje PU3HK 3a [10jaBy TIIHOMA.

Takohe, Ha mMojaBy riMoMa yTHYE€ CTpPEC y TMOCIEAHBUX TOAWHY JaHa Tpe IOjaBe
oonectn (OR=3.024 95% CIl 1.706-5.362, p<0.0005), npu yemy uctu noBehaBa pH3MK 3a
HAacTaHaK OBOT MaJMTHHUTETA 32 OKO 3 IyTa.

4.11.5. PenpoaykTuBHH (GaKTOPH M PU3UK 32 HACTAHAK IJIMOMA

On penpoayKTHBHHUX IMOAATaKa, aHAJOTHO MOJalrMa U3 JUTepaType, KOju yTudy Ha
110jaBy TJINOMA aHAM3UPAHHU Cy cieachu mapaMeTpu: peToBHOCT MEHCTpYallrja, TOANHE Kajia
je HacTtaia MeHoray3a, 6poj TpyaHoha, 6poj mopohaja, Ay’KrWHA J0jema U yrnoTpeda opaTHuX

KOHTpalenTuBHUX cpeacrasa (Tabemna 17).
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Taoesa 17. YTunaj penpoayKTUBHUX (PAKTOPA HA N0jaBy IJIMOMA

Bapujatia Odds ratio (95% CI) p
IIpBa 0.949 (0.678-1.330) 0.763
MEHCTpYyaluja

PenoBHoCT 0.111 (0.021-0,575) 0.009
MEHCTpyanuja

Menomnaysa 1.461 (0.47-4.508) 0.510
bpoj Tpyanoha 0.755 (0.511-1.115) 0.158
Bpoj nopohaja 2.995 (1.070-8.379) 0.037
Jlys’kuHa 10jera 1.214 (1.082-1.362) 0.001
Ynotpeba opamHux 9687 (0.000- ) 0.999
KOHTpAIICIITHBA

PenoBHOCT MeHCTpyanmje mpenacTaBba (HakTop pH3MKa 3a HAcTaHAaK riauoma. JKeHe
KOje UMajy pelloBHE MEHCTpYyalldje UMajy MamH pu3uk 3a HactaHak riaunoMa (OR=0.111 95%
Cl 0.021-0.575, p=0.009). yxuHa mojema, Takohe, yruue Ha mojaBy rimoma. JKeHe Koje
nyxe noje meny (Bumie ox 10 mecenm) mmajy Behu pusuk 3a Hacranak rimoma (OR=1.214
95% CI 1.082-1.362, p=0.001) y nopehemy ca xeHama Koje /10je eIy Mame 0] 6 MECCIIH.
Mamu pu3uK 3a HacTaHakK IJIMOMa OTNCEPBHUPAH je M KOJ JKeHa Koje Cy MMalie BHIIE O JBa

nopohaja (OR = 1.214 95% Cl 1.082-1.362, p=0.037).
4.11.6. XemMujcka jequmerhba M PU3HMK 32 HACTAHAK IJIHOMA

Y HapenHOM TMOTJaBJ/by HCHHUTHBAH YTHUIA] yHOTpeOe MOjeMHUX BPCTa XEMHjCKUX
jenumema (XeMHUjCKa jelumema, mnectunuaa), Gapbu u cropejeBa 3a KOCy, ajlepresa,

M0jeIMHUX BPCTA JIEKOBA, BUTAMHHA Ha 1mojaBy rimoMa (Tabemna 18).

Tabesa 18. YTHIaj XeMujcKHX jelnbeba HA MI0jaBy IJIHOMA

Bapwujabia Odds ratio (95% ClI) p
Xemujcka 1.047 (0.449-2.441) 0.914
Jembemha

IMectunuan 1.346 (0.607-2.983) 0.464
AJiepreHu 0.164 (0.037-0.724) 0.017
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dapbe u cripejeBu 0.631 (0.334-1.192) 0.156
XeMHOTepanujcKu 0.000 (0.000 - ) 0.999
arcHCH

JlekoBH ayXe 0] 0.977 (0.521-1.832) 0.943
TOJIMHY JaHa

Antuxuneprensusu | 0.614 (0.322-1.171) 0.139
Craruau 0.701 (0.215-2.287) 0.556
Buramunu 0.334 (0.173-0.643) 0.001
XopMoHH 0.505 (0.070-3.642) 0.489

Hacranak rimoma je moBesaH ca aneprujoM (yjea WHCeKTa, KyhiHa MpaiiuHa,...), Ipu
YeMy HUCIHTAaHUIM Ca aJleprijoM MMajy OKO IMEeT MyTa MamHM PU3HMK OJ] HAacTaHKa TIIMOMa
(OR=0.164 95% CIl 0.037-0.724, p=0.017). Ynotpeba BUTaMHHA CMambYyje PU3UK OJ1 HACTaHKa
riroma 3a oko 70% (OR = 0.334 95% CI 0.173-0.643, p=0.001).

4.11.7. ®u3nuku PaKTOPH ¥ PU3MK 32 HACTAHAK TJIMOMA

VY HapeIHOM TOTrJIaBJby aHATM3UPAH je yTUIa] GU3NIKUX (GakTopa Ha MO0jaBy IIIMoMa

U TO: YTUIIA] 3padyerba Ha PalHOM MecTy U ynorpeda moOminHux Tenedona (Tabena 19).

Ta6ena 19. Yrunaj ¢puznukux ¢pakropa Ha nojaBy rjmomMa

Bapujatna Odds ratio (95% CI) p
3pademe 0.852 (0.246-2.946) 0.800
MoGuHK 0.959 (0.580-1.585) 0.870
tenedoH

MyntuBapujanTHa OMHapHa perpecuja je mokasaja Jia Ha I0jaBy INIMOMa He yTHude
M3JI0KEHOCT 3paucty Ha pagHoM mecty (OR=0.852 95% CIl 0.246-2.946, p=0.017), xao u
ynotpeba mobunaux tenedona (OR=0.959 95% CI 0.580-1.585, p=0.017).

4.11.8. HaBuke ¥ pU3HMK 32 HACTAHAK IJIHOMA

Y mormaBjky O HaBUKamMa aHaIM3WpaHW cy cieaehw mapamerpu: Iyleme,
KOH3yMHpamke aIKoXo0a, Kade u yaja, Kao U 0aB/bEHE CIIOPTOM U YIPAKHABAKE PEKpealnje

(TaGemna 20).
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Tabena 20. YTunaj HaBUKa HA MOjaBy IJIMoOMa

Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

Bapwujabia Odds ratio (95% CI) p
[Mymaun 0.947 (0.521-1.721) 0.858
busnim

nyIayu

HeIyIa4u

Konzymupame 0.883 (0.305-2.558) 0.818
AIIKOX0J1a

XKecroka nuha 2.149 (0.738-6.255) 0.161
MuBo 2.614 (1.155-5.916) 0.021
Onujame 1.243 (0.535-2.886) 0.613
bpoj mospuma | 1.314 (0.023-1.668) 0.032
Kade THEBHO

Cropt 1.802 (0.964-3.366) 0.065
Pexpeanyja 1.604 (0.829-3.102) 0.161
Konzymupame 0.808 (0.307-2.122) 0.665
4aja

MynTuBapHjaHTHa aHanM3a je TMoKa3ana Ja KOH3yMHpame muBa rnoehaBa pu3uk 3a
Hacranak rimoma (OR=2.614 95% Cl 1.155-5.916, p=0.021). Takohe, pe3ynraTu Harie
CTyIMje Cyrepully Aa KoH3yMupame Beher Opoja mospuna kade qHeBHO noBehaBa pusuk 3a

nojaBy riaroma (OR=1.314 95% CI 0.023-1.668, p=0.032).

4.11.9. UcxpaHa ¥ pU3UK 32 HACTAHAK IJIMOMA

Ta6ena 21. YTunaj ucxpane Ha nojaBy riimoma

Bapujabna Odds ratio (95% ClI) p
Banane Hee/bHO M 3.511 (1.692-7.282) 0.001
yemhe

Kpyuike Hege/bHO U 4.436 (1.645-11.965) 0.003
yeurthe

Kajmak HenesbHO U 2.020 (1.013-4.028) 0.046
yeurthe

Kpommnup HenespHO 1 0.648 (0.201-2.088) 0.468
yemrhe

Jaja HemesbHO M 4.947 (1.682-14.551) 0.004
yeuthe
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[TupuHay HeleTbHO U 0.669 (0.306-1.462) 0.313
yemrhe

Kymyc HenesbHO 1 0.963 (0.417-2.178) 0.909
yemrhe

Kapduon nenessHo u 1.136 (0.519-2.487) 0.750
yenrthe

['poxhe HenespHO U 0.654 (0.256-1.674) 0.376
yenrthe

TectenuHe HeeIHHO U 1.450 (0.713-2.494) 0.305
yenrhe

CBHUIBCKO MeCO 0.643 (0.309-1.341) 0.239
HEJIeJbHO U uemihe

Cnanah HenespHO U 0.803 (0.368-1.752) 0.582
yenrthe

Hlaprapena nenespro u | 0.681 (0.272-1.708) 0.413
yemthe

MasinHe He/leJbHO H 2.774 (1.201-6.411) 0.017
yemthe

Berera Hee/bHO U 0.221 (0.088-0.553) 0.001
yeuthe

JKuBHHCKO Meco 0.644 (0.294-1.397) 0.265
HeJleJbHO U uenthe

Caara HeJIeJbHO U 1.716 (0.761-3.867) 0.193
yemrhe

JIuMyH HEACIbHO U 1.887 (0.820-4.343) 0.135
yemrhe

Llenep Hene/bHO U 0.558 (0.279-1.117) 0.100
yemrhe

Tenehe u jarmehe meco | 1.932 (0.920-4.057) 0.082
HEeZIeJbHO U uernthe

IToMopaHua Hexe/bLHO 0.305 (0.127-0.735) 0.008
u yeuthe

Cuphe Hee/bHO U 2.991 (1.363-6.566) 0.006
yemhe

Puba nenessno m yemthe | 0.864 (0.422-1.768) 0.689
I'pejndpyT HENEIBHO U 0.381 (0.159-0.914) 0.031
yemrhe

Hlynka, koGacuie u 1.845 (0.794-4.286) 0.155
BUPIILIC

Manpnapune HenessHO M1 | 1.194 (0.506-2.815) 0.686
yemrhe

CrnaHuHa HEJIEJbHO U 0.543 (0.248-1.187) 0.126
yemrhe

Jabyke Hele/bHO U 0.150 (0.049-0.460) 0.001

yeirhe
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KonsepBupana xpana 0.791 (0.363-1.721) 0.554

MyntuBapujaHTHa OMHApHA JIOTHCTHYKA PErpecHyja je mokasajia Ja, Kaja je y TuTamby
ucxpana, KoHsymupame Oamana (OR=3.511 95% Cl 1.692-7.282, p=0.001), kpymiaka,
(OR=4.436 95% CIl 1.645-11.965, p=0.003), kajmaka (OR=2.020 95% CI 1.013-4.028,
p=0.046), jaja (OR=4.947 95% CIl 1.682-14.551, p=0.004), manuna (OR=2.774 95% ClI
1.201-6.411, p=0.017) u cuphera (OR=2.991 95% CI 1.363-6.566, p=0.006) HemebHO U
yenrhe moBehaBajy pu3uK O M0jaBe TIMoOMa.

Mehyrum, komsymupame Berete (OR=0.221 95% CIl 0.088-0.553, p=0.001),
nomopanyu (OR =0.305 95% CIl 0.127-0.735, p=0.008) u jadbyka (OR=0.221 95% CI 0.049-

0.460, p=0.001) HenmespHO U yemrhe cMabyjy PU3KK OJ1 TI0jaBe TIIHOMA.

4.12. YTuuaj cBUX MCHUTHBAHHMX BapHjad/iM HA MojaBy riiMoMa

Hapenna tabena (Tabena 22) Hacrama je Tako INTO je MYJITUBapHjaHTHAa OMHapHA
JIOTUCTHYKA perpecHja MpuMemeHa Ha OHe Bapujadiie Koje cy MMalie CTAaTHCTHYKU 3Ha4yajaH
yTHIIa] HA TI0jaBy TJIMOMa y rpynama (aemorpadcku GpakTopu, COlUjaTHu cTaTyc, MOPOJUYHA
UCTOPH]a, JINYHA UCTOPH]jA, PEIPOAYKTUBHH (PAKTOPH, XEMHUJCKU U GU3UYKH (PaKTOpH, HABHKE

U MICXpaHa), IpU YeMy je yKJbyueHa BanmgoBa merona yHazan.

Ta6ena 22. YTunaj ucnuTMBaHUX Bapujad/iu HA MojaBy riimoMa

Bapujatna Odds ratio (95% CI) p
Manurau Tymop y 3.563 (1.558-8.146) 0.040
TIOPOTUIIN

[lehepHa 6omect y 0.269 (0.108-0.669) 0.005
TIOPOTUIIN

Aneprenu 0.070 (0.015-0.429) 0.003
Ctpec 6.610 (3.153-13.856) <0.0005
Konzymupame nusa 5.131 (2.722-18.820) <0.0005
VY3umarme BUTaMHHA 0.159 (0.066-0.386) <0.0005
TenecHa Te:xuHa 0.966 (0.942-0.991) 0.008
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ITokazamo ce ga Mamurau Tymopu y mopoxuiu (OR=3.563 95% Cl 1.558-8.146,
p=0.040), ctpec (OR=6.610 95% Cl 3.153-13.856, p<0.0005), koH3ymHpame MHBa
(OR=5.131 95% CI 2.722-18.820, p<0.0005), (OR=3.967 95% CI 1.836-8.571, p <0.0005),
(OR=5.238 95% Cl 2.381-11.523, p<0.0005) noBehaBajy pu3uK O HaCTaHKA IJIHOMA.

[To3utrBHA mopoauyuHa aHaMmHe3a 3a meheprny Oonect y mopoauim (OR=0.269 95%
Cl 0.108-0.669, p=0.005), anepreau (OR=0.070 95% CI 0.015-0.429, p=0.003), y3umame
Butamuaa (OR=0.159 95% CI 0.066-0.386, p<0.0005), u Behe TenecHa texuna (OR=0.966
95% CI1 0.942-0.991, p=0.008) cmamyjy pU3HK 3a [10jaBy IIIHMOMA.
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S. JUCKYCHJA

I'muomu cy nHajuemthu nmpumapHu Tymopu mosra. Yune 27% cBux Tymopa Mos3ra u
80% cBUX MaJIUTHUX TyMOpa IEHTPAIHOI HEpPBHOI cucTema. [nmobiactoma myntudopme
yuHe Behuny rimoma (55,1%). Pesynratu Hamer uctpaxuBama yKasyjy Ja je rianodimacroma
Myntudopme Haj3acTyrsbeHuju Tun riuoma (77,1%), Mok ¢y Ha JpyroM MeCTy acTpPOLUTHU
TUIIOBH TyMOpa, a Ha TpeheM OJUroJeHAPOTIUjaIHd HITO je Yy CKJIaay ca mojanuma M3

JTuTeparype.

I'muomu cy Hajuenrhe OMiM JOKAIW30BaHU Y PpOHTAIHOM pexwy (34,2%), motom y
temnopaitaoM (25,3%) u napujeranaom pexmy (10,1%), 1ok cy cy npyre Jiokanu3aiuje oue

3aCTyIIJbCHEC Y 3HATHO MAabM IIPOUCHTHUMA.

On ykynHor Opoja manujeHatra ca TIHoMoM, Owio je 59 mymkapana u 41 jkeHa.
Pesyntatu npeTxoaHUX UCTpaKMBamba CYyrepullly Ja ce MIMOMH denthe jaBibajy KOa MYIIKOT
noia, MehyTuM pe3ynTaTd Halle OICepBAIlMOHE CTYAWje HHUCY yKa3ajdd Ha CTaTHCTHYKU
3HauajHy pa3nuky mely monoBuma. Ilpoceuna crapoct maiujeHTa ca riamoMoMm je Ouia 59

roanHa.

Pesynratn Hamer wcTpakuBama MOKa3alld Cy Ja Cy Ce HCIHUTAHUIM CTYAUjCKE H
KOHTPOJIHE TPYIe CTaTUCTUYKH 3HAYAjHO PA3IMKOBAIM Y TOTJIEAY TEeJIECHE Mace M MHIEKCca
TenecHe Mace. Hanme, cpeimba BpeAHOCT TeNeCHE Mace HCIUTAHUKa CTYAMjCKe rpyne Ounia je
Beha o7 cpeame BPEJHOCTH TeleCHE Mace MCIUTAHHWKAa KOHTposHe rpyme. Takohe, cpeama
BpenHoCT uHjekca tenecHe mace (MTM) ucnurannka ca riimoMoM Ouia je Beha y nmopehemy
ca UCIHUTaHMULIMMa KOHTpojHe rpymne. M3mely ucnuranuka nse rpyne Huje OWiIo pasiuke y
NorJie/ly TeJlecHe BUCHHE M TeJecHe Mace Ha pohewmy. Emmnemuonomnike cryauje kKoje cy
UCIHUTHBANE Be3y M3Mel)y rojasHOCTH M IJIMOMa Jlajleé Cy HEKOH3UCTEHTHe pesyiatare. J[Be
HeJlaBHE MPOCIEKTUBHE KOXOPTHE CTy/AMj€ Cy yKa3aje Ja je BUCHHA IoBe3aHa ca noBehaHum
pu3uKoM 3a HactaHak riaroma (204). Pesynratu jenHe mpoCcneKTHBHE KOXOPTHE CTyAHje, Koja
je oOyxBaTuia ucnuTaHuke crapoctu usMehy 50. u 71. roauHe, ykaszaiau cy Jia TOja3HOCT y
18-0j roguHu xUBOTA MOBehaBa pU3HK 32 HACTAHAK IIMOMA y KaCHH]eM >KMBOTHOM JI00Y, JOK
OaBbeme Pu3nykoM akTHBHOWIhY u3Mehy 15. u 18. roaumHe kMBOTa cMamyje PHU3UK 3a
HacTaHak riauomMa. [loBehaH wMHIEKC TelecHE Mace, OCUM T0ja3HOCTH y 35. TOAMHH, U

0aBibere GU3NUKOM aKTUBHOLINY HakoH 18. roJjHe )KUBOTa HE MpeJcTaBiba (PaKTop pU3UKa
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3a HactaHak riauoma (205). Pesynratu mpocCrneKTHBHE KOXOPTHE CTYAHjE KOja je yKJbydmia
148 cnydajeBa rimoma cyrepucaiy Cy Ja He IMOCTOjH 3HadajHa Be3a u3Mel)y MHeKca TeslecHe
mace (UTM) u BucuHe W pu3uka 3a HactaHak riauoma (164). Cmarpa ce na je ¢usuuka
aKTUBHOCT y paHHjeM YXUBOTHOM JI00y TOBE3aHa ca MamHM PHU3UKOM 32 HACTaHAaK TIIMOMA,
TO HUje Clyda] ca OaBJbemheM (U3UYKOM aKTUBHOMINY y KAacHHU]JEM >XMBOTHOM J00Y.
Pesynraru jemHe Benvke MPOCIIEKTUBHE KOXOPTHE CTyAHjE Koja je oOyxBaTmia 340 cioydajeBa
rIIMoMa Cclaxy ce ca pe3ylTaThMa MPETXOJHHX CTYyAHja Y KOjuMa HHje MOTBpheHa Bes3a
u3Meljy pu3rKa 3a HaCTaHaK INIMOMa U uHaeKca TeaecHe mace (165). Mehyrum, jeana cryauja
je objaBuia pesyaTaTe KOjU Cyrepuiry Ja ca moBehameMm TelecHe mace pacTe pPHU3HMK 3a
HACcTaHaK MaJMTHUX TyMOpa Mo3ra koj myinkapaia u3 Kopeje (166) u kox sxena ca Mcianaa
(167). Milion Women Study koja je o0yxBaruia 646 ucruTaHuIa ca TIMOMOM OICepBHpala
j€ MO3UTHUBHY KOpelanujy u3Mely BUCHHE U pU3HKa 332 HacTaHaK IJIMOMa; pU3MK ce noBehasa
24% 3a ceakux gomatHux 10 v Bucuue (169). NIH-AARP koxoprtHa crymuja koja je
oOyxBartuia 480 ciydajeBa riMoma rokasala je Ja TeJieCHa BUCHHA ofpaciux mpeko 190 mm
(y omHOCY Ha HMcrMTaHUKe Mame oa 160 M) aBa myra moBehaBa pU3WK PU3HMK 332 HACTaHAK
rimuoma (170). Y BenMKOj MPOCIEKTHBHO] CTYAHMjH, Y KOjOj Cy y4YECTBOBAIM YYCHHUIH W3
Konenxarena usmely 1930. u 1986. ronune, HaheHo je na je Beha BucHHA CBake roguHe
u3melhy 7. u 13. roguHe moBe3aHa ca BehuM pU3MKOM 3a HACTaHAK IJIMOMa, HAPOYUTO 3a
HACTaHAK MIMOOJIACTOMA KOJI MYyIIIKapana, ajau He U koJ xeHa. Mehyrum, sBehu UTM usmel)y
7. m 13. roguHe >XMBOTa HHUj€ MOBE3aH ca NoBehaHMM pPU3MKOM 3a HACTaHaK IJIMOMA.
OmncepBupano je Aa je Beha TexxuHa Ha pol)erby moBe3aHa ca moBehaHuM PU3UKOM 3a HAaCTaHaK
riauoMa y oxnpaciiom 100y (168). Pesynratu meta ananu3e koja je o0yxBatmia 16 cryauja ca 3
048 cmywajeBa riMoMa MOKa3alu Cy Jila NPEeKOMEpHA TeJecHa Maca W T0ja3HOCT HHUCY
MOBE3aHW ca PHU3UKOM 3a HacraHak riuoma (206). Pesynratu Merta aHaimse, Koja je
oOyxBatuia 14 KOXOpTHUX U 8 clyyaj KOHTpOJa CTy[Huja, MOKa3alu cy aa rojazHoct 1 UTM

npeko 30 mpeacraBiba GpakTOp pU3MKA 3a HACTAHAK TIIMOMa, HAPOUUTO KoJ xkeHa (207).

Pesynratu Hamie cTyamje Mmokasaid Cy Aa € WCIHUTAHWIN CTYAHjCKE W KOHTPOJHE
rpyne CTaTHMCTUYKHM 3HAYajHO pa3iukyjy y auctpudyumju Ab kpBHe rpyne. Hamme, 31%
UCIHUTaHUKA ca TIIMOMOM je uMao Ab KpBHY Ipyny, 3a pa3jiMKy O] UCIMTAHUKA KOHTPOJIHE
rpyne y kojoj je mux 10,5% umano Ab kpsHy rpyny. Takohe, MmynTuBapHujaHTHa aHIM3a je
rokasana J1a kpBHa rpymna Ab moBehasa pu3uk 3a HacTaHak riauoma 15,5. OBo je npBa ctyanja

y CpOuju koja je WcnUTHUBaNa TUCTPUOYLH]y KpBHUX rpyna Mel)y HCIUTaHMLMMa ca
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rimuomoM. Takole, 3a pa3nmuKu Of MPETXOHUX MCTPaKUBamba, IPBU MYT je moka3zaHo aa Ab
KpBHa rpyna noBehaBa pu3MK 3a HacTaHak rimoma. Mamu Opoj CTyAHja y NPETXOTHOM
MIEPUOJy j€ MCTPAXUBAO Be3y M3Mel)y KpBHUX Ipylia M pHU3MKa 3a HAacCTaHaK riauoma. Pears u
capaJHMIM Ccy o0jaBWJIM pe3ylTare CTyadje Koja je oOyxBaruia 473 HCIHTaHWKA ca
acTPOIIMTOMOM, KOja je yKasaia ja je ouo Mamu 0poj mamujenarta ca O kpsaom rpymom (208).
Pesynratu cryamje Koja je MCIMTHBANA JUCTPHOYLHWjy KPBHUX Ipyla KOJ HCIHUTAaHHKA ca
aCTPOIIMTHOM JIO30M TJHOMa yKa3aiu cy, Takohe, ma je Mamu Opoj marujeHata ca O u b
kpBHOM TpynoMm (209). MehyTtum, pesynratu cirydaj KOHTposa CTyadje Koja je oOyxBaTuia
160 mcnuTaHWKa ca TJIIMOMOM M HMCTH OpOj KOHTpOJa IMOKa3aid Cy Ja HeMa pasjuKe y
nucTpuOyIju KpBHUX rpyna usmehy ose npe rpyme (210). Pesynratu Ctpanra u capagHuka
yKa3and cy Ja je OWjo BWIIE NanMjeHaTa MYIIKOr mojia ca A KpBHOM rpymom (211). ¥V
CTYAMjU Y KOjO] je WCHHTHBaHA AMCTpHOyIHMja KpBHUX rpyma kox 112 umcnuranuka ca
MPUMapHUM TYMOPOM IICHTPAJIHOT HEPBHOI CHCTEMa TOKa3aHo je Ja je Haj3acTylbeHuja b
KpBHa rpyna (56,2%) (212). ¥ Typckoj nomynanuju Hajuenrha KpBHa rpyna KoJi nalujeHTa ca
rimobimacToMoM mynTudopme Omia je A kpeHa rpymna (213). Takohe, crymuja y Jopaany
o0jaBuna je ucte pe3yiarare. Hamme, koj mamujeHata ca rimo0iacTtoMoM MyiaTodopme
Haj3acTyIlJbeHUja Oua je A kpBHa rpyma (214).

W3mely ucriuTanuka ca TIIMOMOM M UCITUTAHUKA KOHTPOJIHE IPyIie HUje OWII0 pasiiuKe
y HHBOY o0O0Opa3oBama W 3amocieHOCTH. MelhyTuM, cpeama BpEIHOCT TOJMHA IIKOJIE
WCIUTaHUKA Ca TJIMOMOM OWiia je Mama y OJHOCY Ha WCIUTAaHWKE KOHTPOJIHE TpYIIE.
Pesynratu cy mokaszanu Aa ce IIMoMH uemihe jaBibajy KOJI MCIUTaHMKA YUJU POJIUTEIbU
HeMajy OCHOBHO oOpa3oBame. Jlo caga Huje Ouilo cTyauja Koje cy UCIUTHBaje Besy usmehy
HUBOA 00pa3oBama pPOJUTEJba W PU3MKA 3a HACTaHAK TiuoMa. Jlocamamima MCTpakKWBama
CYTepHIIly J1a BUIIU COIMOEKOHOMCKH cTaTyc noBehaBa pi3uK 3a HACTaHAK TJIMOMA, TIPH YeMY

je jenHo ox objamrmbesa yenthe kopumheme MoOuTHNX Teaedona u Buim UTM (215).

Pesynratu Hamier uctpakuBama yKaszyjy Jla je MO3UTHBHA MOPOAMYHA aHAMHE3a 3a
MaJHWrHe TyMOpe MOBe3aHa ca moBehaHWM pU3MKOM 3a HacTaHak rimoma. [Ipema Hammm
oIallMa, MAJINTHU TYMOPH Y TIOPOTUITY TToBehaBajy pu3HK 3a HacTaHAK IIIMOMa OKO 2 IyTa.
Hamm pesynratu ¢y y ckiiajay Jia ca pe3yjTaTuMma MpeTXOJHUX HCTpaKuBama. PesynaTtu jenHe
CTYIMje yKa3yjy Ja je pU3MK 3a HacTaHaK riroMa noBehaH HajMame J1Ba MyTa KOJI MaIyjeHaTa
ca MCTOPUjOM KapIMHOMA JKelylla, mpoctare U XOJYKMHOBOT TUMGOMa y MPBOM CTENEHY

CpOACTBaA. TaKObC, PHU3UK 3a HACTAHAK FHI/IOMaje HajMaI—be JABa 11yTa nosehan KO UCIIMTaHUKa

89



Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

crapocti u3mely 18. u 49. roanHa KOju UMajy MOPOAMYHY MCTOPHjY KapIMHOMA KOJIOHA.
Pusuk 3a HacTaHak riauoma je moBehaH Koj manujeHara KOju MMajy JBa WIHM BHIIE WIaHOBA
nopojuie ca kapruHomom (216,217,218). IMoeehan pusuk 3a HacTaHaK IIMOMA PErHCTPOBAH
je Mehy manMjeHTHMa KOjU MMajy IMOPOJWYHY HMCTOPHjy OeHHUTHHX Tymopa mosra (219).
Melytum, pe3ynraTy Halle CTyAHje HUCY MOTBPIUIN OBe pe3yarare. [lamujeHTu koju umajy
TJIMOM y TIPBOM CTETIEHY CPIOCTBA MMajy JABa myTa Behu pu3uKk 3a HacTaHak oBe OOJECTH y
YTax monoynanuoHoM KaHIep perucrpy, 1,6 myra Behu pusuk npemMa mogamnuma HCIaHICKOT
peructpa 3a kaHiep u 1,7 myra Behu pu3mK mpeMa rmojanuma IIBeICKOT PETUCTpa 3a KaHIep
(220). ManujeHnTr KOju MMajy TIIMOM MMajy aBa MyTra Behu pu3MK 3a HACTaHAK KaplHHOMA
xenmyna. Pusuk 3a HactaHak 00a Tymopa, KapIlMHOMa KOJIOHA W TJiHoma, je moBehan kon
Hocmiana reHckux anrepanuja JJHA pemapupajyher cucrema (XepenuTapHU HETOJIUIIO3HU
KOJIOH KaHIIep CHHAPOM) M BEepOBaTHO y MyTaiijama adenomatosus polyposis coli gene (221).
PesynraTi HEKOIMKO CTyAMja CYTepHINy Ja je PU3MK 3a HacTaHaK IIMoMa ToBehaH KoI
nalyjeHaTa ca Mo3uTHBHOM MOPOJMYHOM aHAMHE30M 3a KapuuHoM npoctare (222). [TloBehan
PHU3HUK 32 HACTAHAK IIMOMA HHje 0OCepBUpaH Mel)y marujeHTuMa ca IOPOJUYHOM HCTOPHjOM
MeJTaHOMa, KapIMHOMa TaHKpeaca, JI0jKe, eHIOMeTpHjyMa U MTUTHE xkiesne (223). Yopkoc
TOME IITO PE3YJITaTH HAIlle CTY/AWje Cyrepullly Ha rmoBehaH pu3MK 3a HacTaHAK TJIMOMa KOJI
nalyjeHaTa ca HopoJHYHOM UCTOPUjOM KapIIMHOMA, HEIOCTaTaK OBE CTY/AM]E j€ CYBHUIIIC MaJIU

y30pak ga ou ce YTBpAUIO KOja BpCTa KapuHOMa nosehaBa PHU3UK 3a HACTaAHAK I'NIMOMaA.

Pesynratu Hame cryauje cyrepumry 1a je TO3WTHBHA IOPOJAMYHA aHAMHE3a 3a
mehepHy 6ojiecT y MHBEP3HO]j BE3M ca HACTAaHKOM IriinoMa. Haume, uCMTaHUIM KOJU y CBOJO]
MOPOJMYHO] aHaMHEe3U MMajy miehepHy O0JIeCT MMajy CMameH pPHU3HMK 3a HacTaHaK IJIMOMA.
Mehyrtum, y Haioj cTyAuju HHUje OIcCepBHpaHa 3HayajHa Be3a usmely mehepne Oonectu y
JUYHO] WCTOPHJU M PHU3MKA 3a HAcTaHaK rivoMa. Hamm pesynaTaTé HHUCY y CKIagy ca
pe3yaTatuma MPeTXOJHUX CTyJUja KOjU CYTepHIly Ja Cy XHMIEpIiIMKeMHja WM MPEeTXoTHa
uctopuja mehepHe 00geCTH y JMUHO] UCTOPUJU Y UHBEP3HO] BE3U Ca PU3UKOM 332 HACTAHKOM
mmoMa. Pesynratu cryawje koja je ykJbyumsia 962 riamoma cyrepuily Ja je pu3MK 3a
HacTaHaK TJIMOMa CMameH 3a 42% KoJl maryjeHara Koju Cy y CBOjOj JIMYHO] aHAMHE3HW UMa]y
mehepHy Oonect. IHBep3Ha Be3a u3Mmel)y pusuka 3a HacTaHak riMoma M iehepHe Oonectu je
nu3paxenuja Mehy manujentuma xoju umajy UTM usmely 18.5 u 24.9 (57). Pesynratu mera

aHanuze Koja je yksbyuria 580 000 ucnuranvka u3 7 ciydaj KOHTpoJia CTyauja u 4 KOXOpTHE
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CTyZIMj€ CyrepuIlly Ja je PU3UK 3a HacTaHaK IJIMOMa 3HAa4ajHO CMAamEeH KOJI MalHjeHaTa KOjH
nMajy nujadberec. MlHBep3HA MOBE3aHOCT j€ M3paKCHU]ja KOJ| MAIMjeHTa MYIIKOT 1MOJIa U KO
npunaaauka Kaekacke pace (58). V cryauju y kojoj je ananmusupano 2005 ciydajeBa ca
rmmoMoM U 20050 KOHTpoJia €BHACHTHPAHO je Jla Iujaderec cMamyje pU3UK 3a HacTaHaK
rJIMOMa, Hapo4yuTo rimobnmactomMa myntudopme. CMameme pU3UKa je HAPOYUTO H3PAKECHO
KOJI MyIIKapara ca TIuo0JacTOMOM KOjU MMajy AyroroAuinmy InehepHy OojecT ca JIomoM
raukoperynanjoM. Mehytum, y oBoj cTyauju Huje nponal)eHa 3HavajHa Be3a u3Mel)y pusuka
3a HacTaHaK IIMOMa U Kopuiihema MeThOpMHHA, TIpernapaTa CyIQOoHWIypeje Ui WHCYIMHA
(59).

Pesynratu Hamie crymuje cyrepuiny Ja Cy UCHHTAHUIM KOHTPOJHE TpyIe HMajH
gemrhe KapaIUOBacKyJIapHe O0JIECTH KakKO y CBOjOj JIMYHO]j, TAKO U Y MOPOJUYHO] aHAMHE3H.
Takohe, mynTHBapHjaHTa aHAK3A je MOKa3aja Jia KapJAuBacKylapHe 00JIECTH y MOPOAHYHO]
aHaMHE3W CMamyjy PH3HMK 3a HactaHak rimoma. O03MpOM Ha MalH y30paK, HHCY JETajbHO
aHaJM3UpPaHe TOjeIMHEe BPCTE KapAMBACKYJIApPHUX OOJECTH M HUXOB YTHIA] Ha HACTaHAK
rmoma. Jlo caga Huje Owio Behux wuCTpaxkuBama Koja Cy HCIHTHBAIA Be3y wu3Mehy
KapJIMOBACKYyJIapHUX OOJECTH W pHU3MKa 3a HACTaHAK TiuoMa. PesynraTu jemHe crynuje
CYTepHIlly Jia je TIPEBAJICHIIAa XUIIEPTCH3U]E U IPYTHX KapAnOBacKyalIpHHX Oojectu Beha Kox
narpjeHata ca TJHOMOM CTapoCTH TMpeko 45 roaWHa, JOK je MpeBajeHia OoJecTH
nepuepHUX KPBHHUX Cy/J0Ba Mama KOJ TalujeHaTa ca TuoMoM. Melytum, mpeBaieHIa
XHUIIEPTEH3Uj€ KOJ MalMjeHTa ca TIMOMOM je HIDKa y OJHOCY Ha TEHEPaIHy MOIyJAIH]jy
(224).

Vicnutanuny cTyiujcKe U KOHTPOJIE TpyIe Cy C€ CTAaTUCTUYKHU 3HAYajHO Pa3IMKOBAIIH
y NPUCYCTBY CTpeca y MNOCIeAmHX TOJUHY JaHa Npe mojaBe Oonectu. MynTuBapHjaHTa
aHajM3a je Mokaszana Ja cTpec nmoBehaBa puU3WK 3a HacTaHak riauoma 3 myta. [lo caga Huje
OUJI0 CTy/M]ja KOje Cy MCIIUTHBAJE YTUIA) CTpeca Ha M0jaBy IIMoMa.

PesynraTtu Haie oncepBalioHe CTyAMje CYrepHlly Ha MHBEP3HY IOBE3aHOCT u3Mely
alepruja M pu3MKa 3a HacTaHak rimoma. Hamme, mpucycTBo anepruje cMmamyje pU3UK 3a
HACTaHAK TJIMOMa 3a OKO 5 myra. Hamm pesynaratu cy y ckiaay ca pe3yiaTatuMa APYrHx
CTyAHMja, KOjU, Takohe, yKa3yjy Ha MHBEp3HY MOBe3aHOCT u3Mely anepruja u rnmuoma. Pusuk
3a HAcTaHaK IJIMOMa jeé 3HA4yajHO CMameH KOJA JbyOu Koju Ooilyjy OJ acTMme, eKlema,
QJIEPTHjCKOT PUHHUTHCA W JPYTUX THUIOBA alieprHje, NPy YeMy HHCY OICepBHpAHE Pa3lIuKe

n3Mel)y mojequHUX NaTOXHCTONOMIKMX TUNoBa TiauoMa. CMameH pU3MK 3a HacTaHak
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MaJMTHUTETa KOJ JbYAM KOJU HMMajy HEKy BPCTY ajiepruje OICEepBHpPaH je KOJ HEKOJIHUKO

JPYTUX THUIMOBA KapLMHOMA, Kao IITO je KapLMHOM IaHKpeaca U JIeyKeMHja.

CmMmatpa ce J1a je 3a pa3Boj aTolMje OArOBPHO PaHO M3jarame opranu3ma uHpeknujama (225).
Cse BpcTe aTonujckux 0ojiecTd OUHKY]y ce mpoaykiujom Th2 nurokuna IL4 u IL13. Tew,
YHjU je ToTMMOp(U3aH MmoBe3aH ca noBehaHuM pHU3MK 3a HACTAaHAK acTME, KOjH KOJHpa JIaHaIl
3a |L4 peuenrop 3ajenqunuku je 3a IL4 u IL13 curnanuu nyt. [TocToje momamnu Koju Cyrepuiiry
na je oBaj mojMopdu3aM MOBE3aH Ca CMambCHUM PHU3MKOM 3a HAcTaHak riauoma. Th2
IUTOKWHU JIeTYjy Kao HEypPOIPOTEKTOPH peryauiryhn XyMopallHu UMYHHUTET, Tj.
crumynmuinyhu b numdonure Ha npousBoawy antutena (226). Wiemels u capaguunm cy
NPOHAILIH JIa je aJlepruja Ha MIIEKO, Opaxe | MoJjieH yemnha Koj namyjeHara ca TIHoMOM HEero
y koHTposHO] rpymu (227). Crymuja McCarthy-ja u capaanuka, koja je obOyxBaruia 419
UCIUTAaHUKA ca TIMOMOM M 612 KOHTposia, Cyrepuiie Ja Jé pPH3MK 3a HACTaHAK TIJIMOMa
WHBEP3HO MMOBE3aH ca OWJIO KOJUM THUIIOM ajieprHje: Ce30HCKa aliepruja, ajiepruja Ha JICKOBE,
alepruja Ha XpaHy W JKUBOTHEbE. Takohe, pH3MK 3a HAacTaHaK IJIMOMAa CE CMamHBao ca
noBehamweM Opoja anepruja y IM4HOj UCTOPUjH, TOK HUje Hal)eHa Be3a uzmMel)y roanHa kaua ce
[PBH YT jaBWJia ajepruja U pu3uKa 3a HacTaHak riuoma (228). Mehyrum, pe3ynratu jeaHe
NPETXOAHE CTYAMj€ CYTEpHINy Ja CE€ PU3MK 33 HACTaHAK TJIMOMA BUIIE CMamyje aKo
UCIUTAHIIM MMajy aleprujy y TpeHyTKy wucnutuBama (229). Takohe, pesyaratu apyre
CTy/IM]j€ Cy yKa3alli Jia je CMambEemhe PU3MKa 32 HaCTaHAK INIMOMa OTPaHMYEHO HA UCTIMTAHUKE
KOjU TpPEHYTHO uMajy Owio Kojy aneprujcky Oonect, u3yzeB actme (230). HenmaBne
eMHJIEMHOJIONIKE CTY/IMje Cy TIOKa3ale Ja MalrujeHTH ca TIuoMoM uMajy 1,5 1o 4 myra mMame
aepruja y nopehemy ca KOHTPOJHOM TpynoM. PesynraTu Mera aHanM3e Cyrepuily Ha
MHBEpP3HY Be3y U3Mel)y riimoMa U aTronuje: pU3MK 3a HacTaHak riauoma je 3a 40% mamu Kox
nanujeHaTa Koju umajy ucropujy anepruje, 3a 30% wmamu KOJ MalujeHTa KOju HMajy
UCTOPH]y ekiieMa u 3a 30% MamU KO OHMX KOju uMajy uctopujy actme (231). Mera ananusa
Koja je oOyxBatuia 9986 ciydajeBa rimoma u 118950 xoHTpona ykasana je ja ajeprujcke
OonmecTH 3HAYajHO CMamyjy pH3MK 3a HacTaHak rimoMa (232). Pesynratu HenaBHe
EMUIEMHUOJIONIKE CITydaj KOHTPOJIa CTyuje, Koja je ooyxBaruia 4533 ciyuaja riovoma u 4171
KOHTpOJIE, CYrepully Ja MWCIUTAaHULHK, KOJU Y CBOJOj HCTOpUJU HMa]Jy TMOJaTaKk o
pecnuparopHoj anepruju, uMmajy 3a 30% Mmamu pU3MK 3a HacTaHaK IJIMOMa y nopehemy ca
3paBUM HcnuTaHuIMa. CIMYHU pe3yaTaTu JOOMjeHH Cy U 3a UCIIMTaHUKE KOjHU CY Y CBOjOj

JMYHOj UCTOPHjH UMaH acTMy min exiem (233). aBep3Ha Be3a uzmel)y pusuka 3a HacTaHak
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rJIoMa U aJlepruja MoXe OMTH y3pOKOBaHA CYIPECHjOM MMYHOI CUCTEMa CaMHM TyMOPOM.
[lo3Haro je [1a MaIMjeHTHd ca TJIMOMOM HMajy CYNPHUMHUPAH HUMYHH CHCTEM y CMHCIY
OJUTO’KEHOT MMYHOJIOLIKOT OJroBOpa, mocenyjy manu Opoj mupkymumyhux T numgponura,

MamH 0poj anTuTena u npemeheny nurorokcuaHocT T mumdonura (234).

Enunemuonomke cTyamje Koje Cy HcnuTUBaie Be3dy u3Mmel)y kopumihema
AHTUXWUCTAMHHUKAa M PH3MKa 332 HACTaHAK IJIMOMa Jajie Cy HEKOH3HMCTEHTHE pe3yJarare.
Pegynratn HemaBHe cilydaj KOHTpOJa CTyAMje CYrepHIly Ja je peJoBHa NpHUMeHa
AHTUXHMCTAaMUHMKA KOJI MAIMjeHTa ca UCTOPH)OM aTcMe HJIU aJieprije MmoBe3aHa ca rmopehanum
PU3UKOM 3a HacTaHak rimoma. Takohe, pe3ynraTH OBe CTyAWj€ CYrepully Ja MO3UTHBaHA
JTUYHA aHaMHe3a 3a OOTHI-e KOJ IMallMjeHTa KOjU HeMajy HUCTOPH]Y alepruja Uil acTMH MMa
CHa)XKHO MTPOTEKTUBHO JIjCTBO Ha HAacTaHaK riimoma (235).

Pesynatu Hame cryamje cyrepunry na HWH(EKIHMja Xeprec CHUMIUIEKC BHPYCOM
CMamyje pU3MK 3a HacTaHak riuoMa. Hamr pesynrar je y ckiagy ca pesyinaruma JApYyrux
cryaja. Enmpemuonomke cTyauje Koje Cy HcOMTHBalIe Besy wu3Mely uHekimja
HEYPOTPOIIHMM BHPYCHMa M PH3HMKa 32 HACTAHAK TJIMOMA, IIPH YeMY CY pe3yJTaTH yKa3alu
Ia TpeTXI0oHEe HWH}elnuje BUpyCHMa HMMajy MPOTEKTUBHO JEjCTBO HAa HACTAaHAK TJIMOMA.
Luromeranosupyc (CMV) je mpucyran koa BeliMHEe IiMOMa M HEKE HEroBE OHOJIOIIKE
KapaKTEepUCTUKE CYrepHIly Jla MoXaa cyaenyje y Mamuraom ¢entumy. C apyre crpase,
3ama)xeHo je na je HuBo 1gG anTHTena Ha Bapudena 3octep Bupyc (VZV) 3HaYajHO HIKH KOJ
malyjeHra ca TIMoMoM Yy mnopehemy ca manujeHTHMa KOHTpoiHEe rpyme. Ilpupona
MIPOTEKTUBHOT JiejcTBa aHTUTeNa Ha VZV jomn yBek Huje jacHa. HemaBHa ctyauja je mokasana
na VZV moxe na undunmpa henuje rimmoma nosehasajyhu Ha Taj HAUWH HUTOOTOKCHUYHOCT T
muMmdoruTa. Pe3yntatu mMojelMHAuYHUX CEPOJIOIIKUX CTyAWja 3a YEeTHPH HEypOTpOIHa
Bupyca: xeprec cumiuiekc supyc (HSV), CMV, E6mraju bap supyc (EBV), VZV ykazyjy na
j€ jenuHo HMBO aHTuTena Ha VZV y 3HauajHO] MHBEP3HO] BE3U Ca PU3UKOM 3a HACTaHaK
TJIMOMa, IITO je MOTBPIUIa U HeaaBHa ctyauja (236,237,238).

bpojHe enmaemuonomke CTyAuje HUCHOUTHBajJEe Cy Be3y H3Mel)y penpoayKTUBHUX
dakTopa W pU3MKa 3a HACTaHAK INIMOMA. Y CKJIAAy ca MPETXOJHWM HCTPaKHWBAmHUMa U Y
HaIlO] CTYJWJU UCIIUTUBAIA CMO ciienehe mapameTpe: cTapocT y BpeMe MpBe MEHCTpYallnje,
TOJUHE MEHOMay3e, PEIOBHOCT MEHCTpyaiuje, Opoj TpymHoha, Opoj mopobaja, myXuHY

,Z[OjCH:a n KOpI/IH_IhCH)C OpaJIHUX KOHTPALCTITUBHUX CPEACTAaBA.
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Pesynratu Hamie orcepBalMOHE CTyIWje HUCY yKa3ald Ha Bedy u3mel)y rojuHa
MEHapXxe M pH3MKa 3a HacTaHak riauoma. IIpoceuHa crapocT manujeHTKUEa ca TIIHOMOM H
MaIUjeHTKUba KOHTPOIIHE TPYIe 3a BpeMe MeHapxe Owma je oko 13 romamna. Mehytum,
EMUJEMHUOJIONIKE CTYaUje Koje cy oOyxBarwie Behw Opoj MCHUTaHHUIA CYTepuIly Aa Cy
cTapuje TOJIMHE MEHapXe MOBe3aHe ca MoBehaHUM PU3UKOM 3a HacTaHaK riimoma. Pesynrartu
ciydaj koHTpona cryauje (342 ciydaja rmoma u 527 KOHTpoJa) yKaszyjy Ja je pU3uK 3a
HacTaHak rauoma 1.6 myrta Behu Koj jkeHa Koje ¢y uMaje MeHapxy y 14. ToquHM U KacHUje
(239). Cryauja koja je ucnuTHBaiga Bedy u3Mmely 5 penpoaykTuBHUX (akTopa M puU3HKa 3a
HacTaHaK TJKMOMa KOJ eHa oOyxBaTwia je 357 xeHa ca TiIMOMOM W 822 KOHTpOJIE.
Pesynrtatu oBe cTyauje cyrepuly Jia je crapyje >KMBOTHO J100a MpBe MEHCTpYyallrje MOBE3aHO
ca nmoBehaHuM pU3KMKOM 3a HAaCTaHAK TiaroMma. Y mopehemy ca jkeHama Koje Cy MMalie MpBY
MeHCTpyanujy npe 12. roaune, KeHe Koje Cy uMaie MeHcTpyauujy usmely 12. u 13. rogune
umajy 1.7 myra Behu pusuk 3a HacTaHaK IIMOMA, JIOK KEHE KOje Y UMalie MPBY MEHCTPAIH]y
nocine 14. ronune umajy 1.9 myra Behu pusuk 3a Hacranak rimoma (240). YV mera aHanu3w,
Koja je oOyxBaTmiia IIeCT Cy4aj KOHTPOJa CTY/AHja, ONCEPBUPAHO je J1a Cy CTapHje TOJuHE
MeHapxe IMoBe3aHe ca moBehaHuM pu3MkoM 3a HacraHak riauoma 3a 40% (241). iee
MPOCIICKTHBHE KOXOPTHE CTYyIWje Cy TNOTBpIWIIC pe3yjiTare MpPETXOIAHE MeTa aHuze. Y
crynuju Cabat-a u capagnuka, aytopu Cy 00jaBHIM 3Ha4YajHy Be3y U3Mel)y rimoMa ¥ MeHapxe
y 15. roguHM KUBOTA M KacHUje y mopehemy ca jxeHama Koje Cy uMaie MpBy MEHCTPYalujy y
12. ronunm xuBoTa U panuje (242). Y npyroj NpoCHeKTUBHO]j aHAU3HU KOja je 3aCHOBaHa Ha
KaHa/ICKO] HAI[MOHAJIHO] CKPUHHUHI CTYAMjH, Koja je ykibyuuiaa ckopo 90 000 xena mebhy
KojuMa je je uaeHTudukoBaHo 120 ucnuTaHHWLa ca TIMOMOM, CTapuje FOJMHE MEHpaxe Cy
MoBe3aHe ca MmoBehaHuM pU3UKOM 3a HacTaHak riroma (81). YV MylITHCHCTEMCKOj aHAIIU3H je
OTICEPBHUPAHO Jla MEHapXa HaKoH 15. romuHe *kuBOTa MoBehaBa PU3MK 3a HACTAHAK TIIMOMA Y
nopelermy ca UCITUTaHHUIIAMa KOje Cy MPBY MEHCTpYyanujy noouie npe 12. rogune (243).

Pesynratu Hamie cTynuje HHUCY YyKa3aJd Ha 3HadyajHy Be3dy wu3Mely roauna
MOCTMEOTIAY3aJTHOT CTaTyca W pU3MKa 32 HACTaHAaK TJIMOMa, MITO je y CKIaay ca pe3yjaruma

IPYTUX CTyAH]a.

Pesynrtatu Hame ciydaj KOHTpOJa CTyIMj€ Cy MOKa3aiu J1a )KeHE KOje Cy UMaJjie BUIIEe
o[ 1Ba rnopohaja uMajy Mamu pU3MK 3a HacTaHak rauoma. [Ipema momanumma u3 nurepaType,
HE T0CTOje JT0Ka3u KOoju MOApKaBajy Be3y u3Mel)y TpyaHohe M pu3MKa 3a HaCTaHaK TIHOMa.
[Tonmynamnuona ciyyaj KoHTpojda cryauja y Hemaukoj Huje morBpauia Be3y usmely Opoja
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TpyaHOha u pu3uKa 3a HacTaHak riroma (244). Jlpyre aBe ciiydaj KOHTpoJia CTYAMj€ yKasaje
Cy Ha Moryhe pOTeKTUBHO JIejCTBO KOJ )KE€Ha Koje cy pahaie, Maja je OHO U3paKEHO CaMo Yy
IIpeMEeHOoIIay3aTHOM Tepuoay. Pe3ynTatu jeqHe cTyauje cyrepuily Ha I'paHHYHO ToBehaH
PHU3UK KOJ KCHA KOje HHMKaJa HHCY pahaie, Maaa TO Apyre CTyauje HucCy motBpauie (245).
Pesynratu momynanuoHe cirydaj KOHTpoJia CTyadje, Koja je o0yxBaruia 626 MCIUTAHUIIA ca
rimoMoM u 1774 ucnuTaHuile KOHTPOJHE TPYIe, YKa3zyjy Ja Ccy )KEeHe Koje Cy Ouie TpyaHe
UMajie TPaHUYHO MamH PHU3UK y nopehemy ca jkeHama Koje Hucy pahaie, oK je 3amakeH
3HaYajaH TPEH]I CMamelkha pu3KKa ca nmoBehameM Opoja TpynHoha. Takohe, sxeHe Koje cy ce
MOpOoJWIIe TMPBU NYT HAaKOH 35. roaWHe MMaie cy BehM pU3MK 3a HACTaHAK TJIMOMA Y
nopehemy ca xeHama Koje cy ce npBu myT nopoauie npe 20. roguHe (246). lto ce Tuue
CTapOCTH MPUJIMKOM IIPBOT MOpohaja, pe3yiaTH jeHe caydaj KOHTPOJIA CTyIUje CYTepHILy Ha
WHBEP3HY TOBE3aHOCT M3Mel)y pu3uKka 3a HaCTaHaK IJIMOMa U Mopohaja y paHujeM KHUBOTHOM

no0y y nopehemy ca skeHaMa Koje HUKaja HUCy pahare.

VY Haioj cTyauju, CTAaTUCTUYKU 3HaYajHa pasiiMKa OICepBUpaHa je Y TyKUHH J0jeHmha
n3Mel)y manujeHTKrumba ca IIIMOMOM U KOHTpOoJHE rpyne. JlyxuHa Jojemha malujeHTKHba ca
TJIMOMOM je Omia ayxka y nmopehemy ca Ty)KHHOM J10jeba MaIfjeHTKUba KOHTPOJIHE TPYIIE.
MynTuBapHujaHTHa aHalM3a je MoKas3ajla Ja ayKe Jojeme mnoBehaBa pU3MK 3a HAcTaHAK
rnuoma. Hamm pesynaTtu cy y ckiiaay ca pe3yjaTuMa IpeTXOJHUX HCTpakuBama. Pesynratu
crynuje Huanga u capajHuka ykaszanu cy Aa Cy UCHHTaHHIE ca TITHOMOM demhe J0juiie emy
nyxe on 18 mecenn y nmopeherwy ca ucnuTanuiiamMma KouHtposiHe rpyme (239). Pesynrartu jenne
cllydajy KOHTpoOJIa CTyJHje Cy IMOKa3alu Ja Jojeme mnpeko 36 Mecenu nosehaBa pu3MK 3a
HACTaHaK riimoma y npehemy ca nojemeM kpahum ox Tpu Mecena (246).

[TpumeHa opadTHUX KOHTpAIENTHBHUX JIEKOBA HHUje TIOBE3aHa Ca PU3MKOM 33 HAaCTaHAaK
TJIMOMa pe3yNTaT je Haller HCTPaXHBama. Pe3yiaTratu Ipyrux enuaeMHOJIONIKUX CTYAHja
OWJIM Cy HEKOH3UCTEHTHHU. HekonMko ciydaj KOHTpoja CTy[uja je OINCEepBUPAIO MHBEP3HY
Be3y m3Mel)y ymorpebe opaiHMX KOHTpAaIleNTHBA M PU3MKA 3a HacTaHak rimoma (247,248).
Mehytum, NpOCHEKTHBHE CTyAHMje HUCY MpoHAIUle Be3y u3Mel)y mpuMeHe er3oreHux
XOpMOHA M pH3MKa 3a HacraHak rimoma (242, 79). MyaTtucucTeMcka aHanm3a, Koja je
oOyxBaTtuia 968 ucnuranuia ca ramoMoMm u 1322 ucnuTaHuile KOHTPOIHE Tpyle, yKa3ana je
Ja IyroTpajHa MpHMEHa OpAJHUX KOHTPALENTUBHHUX cpexacraBa (mpeko 10 romuna) y
nopehemy ca jkeHaMa KOje HUKaJa HHCY KOPHCTHJIE OpalHa KOHTpAIeNTHBHA CpPEICTBA
CMamyje pU3UK 32 HacTaHaK rimoma (243).
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Pesynrati Haiie CTyadje Cyrepuiny Ja H3JI0XKEHOCT MECTHIUANMA HE MPEICTaBba
pu3MK 3a HacTaHak riroma. KoxoprtHa crymuja u3 IlBeacke cyrepuiie Ha MO3UTHBHY BE3y
u3mel)y pu3umka 3a HacTaHak TJIMOMa © TMOjeAMHMX Tpodechja Kao IMTO CY:
MOJLOTIPUBPEIHMIM, IIyMapd W PagHUIM y XOPTUKYATYpd. Melytum, mnpodecroHamna

M3JI0KCHOCT MECTHLIUANMA HHje MTOBe3aHa ca moBehaHuM pU3UKOM 3a HacTaHak Tiuoma (92).

Mehyrtum, pesynraTu cilydaj KOHTpoja cTyauvje u3 Mramuje ykasanu cy Ha 4YeTHpH IyTa
noBehan pH3MK 3a HACTaHAK IJIMOMa Mel)y MOJHONPUBPENHUIIMIMA KOJH Cy H3JIOXKECHU
MHIEKTHIUANMA U (YHKTHIMIUMA, OJHOCHO TpH IyTa MoBehaH pPH3UK KOJ OHUX KOjU CY
uznoxenn xepouruauma (91). Pesynratu crynuje Upper Midwest Health Study koja je
oOyxBaruia 341 xeHe ca TIMOMOM M 528 XeHa KOHTPOJHE Tpyle yka3anu cy Ha noehaH
PHU3UK 32 HacTaHaK INIMOMa KoJ ynorpeOe kapOamara, alyd OBaj PU3MK HMjE€ CTATHUCTUYKU
3HavajaH. Takole, HUje orcepBupana Be3a u3Mely pu3uka 3a HaCTaHaK TauoMa u 12 npyrux
Bpcra nectunuaa (95). Lee u capaaHuiiy ¢y 00jaBHIIN pe3yiTaTe Ciiydaj KOHTPOJIA CTYIH|e Y
Hebpacku koja je ykipyuuna 251-or ucnuranvka ca riimoMoM U 498 ncrnuraHuka KOHTPOIIHE
rpymne. Mely mymikapuuMma, Koju KuBe Ha GpapMu 1iu ce 0aBe OJbONPUBPEAOM, OIICEPBUPAH
je 3HauajHO moBehaH pU3MK 3a HacTaHak rmoMa. CTaTHCTUYKY 3HAYajHA Be3a ONCEPBUPaAHa je
n3mely ymorpebe crnenehux xepobunuaa: MeTpuOy3uH, TapakBaT U WHCEKTUIIUAA OydeHnkapoa.
Mehytum, oBa Be3a HHUje yodeHa Ko jkeHa (96). Pesynratu cTyadje Koja je HCIUTHBANA
PHU3HUK 32 HACTAHAK IIMOMa U MEHWHTeOMa U U3JI0)KEHOCT MEeCTUIUINMa, a KOja je o0yxBaTuia
462 wcnHMTaHWKAa ca TiIMoMoM, 195 mcmuMTaHMKAa ca MEHUHIeOMOM M 765 ucnuTaHuKa
KOHTpPOJIHE Tpyle HUCYy yKazalu Ha Be3y wu3Mel)y H3JI0KEHOCTH Xepounuanma u

WHCEKTHIIMMMA U PU3UKA 3a HACTaHAK INIMOMa KaKo KOJI MyIlIKaparia, Tako u Ko skeHa (93).

Pesynratu cny4yaj KOHTpojda cCTyauje Koja je oOyxBatuia 798 wucnuTaHuka ca
NATOXMUCTOJIOUIKY MOTBpEHUM NMpUMapHUM HHTpaKpaHUjaTHUM TiauoMoM M 1175 xoHTpona
HUCY TIPOHANUTN Be3y u3Mel)y Kopumrhema MecTUIHIa W PH3MKa 32 HACTaHAK TJIMOMa KOJ
JbyIU KOjU ce OaBe MoJbonpuBperoM. MehyTuMm, yodeHo je Ja M3JI0KEHOCT KyhHuM u

OalITeHCKUM MEeCTHIUANMA CMambyje PU3KK 33 HacTaHak riuoma (94).

Pesynrartu Hamie cryauje Mokasaid Cy Jia Cy HCIHUTAHUIM KOHTPOIHE rpyrme yemrhe
KopucTuiu ¢apde 3a Kocy y mopehemy ca HCIHUTaHUIIMMA TIHOMOM. Takohe, TpocedHo
BpeMe (apOama marjeHaTa KOHTPOJIHE TpyIe Ouio je ayxe y mopehemy ca ncnuraHuimma
cryamjcke rpyme. Hamm pesynaraté cy y CYHNpOTHOCTH ca pe3yiaTuMma JAPYTHX CTyIuja.

Alketrues m capagHUIM Cy NpBU 00jaBUIM Ja HeMa CTaTUCTUYKM 3HA4YajHE MOBE3HAOCTHU
Yo
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usMelyy cramHor dapbama W pusnka 3a HactaHak riawoma (100). Mehyrum, Heineman u
capaJHUIM Cy YTBPIWIH J1a je PU3UK MmoBehaH KOoJI ®KeHa Koje KopucTe crainHe dapbe 3a Kocy,
Qi HE W KOJ OHUX Koje Kopucre mpenuBe. Takohe, omcepBupan je moBehaH pu3uk 3a
HaCTaHaK IIHOMa KOJI JKeHa Koje ce ¢apbajy y 6paon 60jy (98). Takohe, Bluhm u capamuuim
Cy TOTBPAWIH OBY XHIIOTE3y, Tj. MOBPEMEHO KOpHINhEHme IMONYTPajHUX W TPUBPEMEHHUX
¢dapOu HUje TOBE3aHO ca PU3MKOM 32 HacTaHaK riauoma. Behu pusuk orncepBupaH je Ko jKeHa
Koje Ccy KopucTuiie cMelyy 00jy ayxke oJ ABajieceT ToArHa U IPBeHYy 00jy 3a Kocy Mame o1 10
roauna (99). PesynraTu Meta aHanu3e, Koja je o0yxBaruia 6 cTyamja y nepuoay ox 1986. no
2009. roguHe, HUCY yKa3aM Ha PU3HK 3a HacTaHaK IIMOMA y 3aBUCHOCTHU O] ynoTpede Ouio

Koje BpcTe (apOe 3a kocy (101).

Pesynratu Hame crynuje cyrepuuly a HeMa CTaTUCTHUYKHM 3HauyajHe pasiiuke usmely
WUCIUTHBAaHUX Tpyna y Kopumhewy cTaTHHA. Pe3ynTatm NpeTXOAHUX HCTPaXHBamba,
YIJIaBHOM, Cyrepully Ja IpHMeHa CTaTMHAa CMamyje PU3UK 3a HacTaHak riauoma. lIpBa
CTy/M]ja KOja je ucuTHBala Be3y u3Mely kopuuthema cTaTiHa U pU3UKa 32 HaCTaHaK INIMOMa
oOyxBaTmia je 458 ucruTanuka ca TaIMoMoM U 353 ucnuTaHuKa KOHTPOJIHE rpyme. Pesynraru
Cy yKazanu Ja ynorpeba CHMBacTaTHHA M JIOBACTHHA Y€ OJ1 MIECT MECELU CMambyje PHU3UK
3a HaCTaHaK IJIMOMA, KAao U Jia c€ Taj PU3MK CMambyje ca AY)KOM ynorpeOom cratuHa (>120
Mmeceun). Pesynraru 3a ynorpedy poBacTaTHHa, aTOpBacTaTUHA U MpaBacTaTMHA HUCY OMiH
cratuctuuku 3Ha4yajuu (249). Cryaumja Gaista u capanHuka, koja je oOyxBarwia 2656
HCMUTaHUKa ca TuoMoM U 18480 mcnuraHuka KOHTPOJHE TPyIe, yKa3aja je Ja QyrorpajHa
yrnoTpeba cTaTWHA CMamyje PHU3MK 3a HacTaHak rimoma. Edekar ayrorpajHe npumeHe
CTaTHMHA j€ M3paXEHHUjU KOJA KeHa W Mylukapamna miuahux on 60 rommHa y mopehemy ca
KEeHaMa U Mymkapruma ctapujum on 60 roauna (250). PesynraTi mocnenme orncepBaroHe
crynuje y Enrneckoj koja je ooyxsaruia 2469 ucnuranuka ca rimmoMom u 24690 ucnuranuka
KOHTPOJIHE TpyIle HUCY MOJPKaIM pe3ysiTaTe NPEeTXOAHUX CTyIHja 0 Be3U u3Mel)y ymnorpede

CTaTHHA M PU3MKa 3a HacTaHak rimoma (251).

Pesynratn Hamer wucTpakMBama CYrepuily Ja TOCTOJM CTAaTUCTUYKUA 3HavyajHa
pasnuka y Kopuinhewmy aHTUXUTIepTeH3uBa u3Mel)y ncnutuBanux rpymna. Haume, ncnmranuim
KOHTPOJHE Tpyne cy demhe KOPUCTWIM AHTUXHUIEPTEH3WBE 3a PA3IHMKy OJ HCIHUTAHHUKA
KOHTpOJHE Tpyme. Takohe, 1aJboM aHAIM30M MPUMEHE IMOjeAUHUX BPCTa aHUXHUIEPTEH3MBA
Haheno je aga AIIE wuHxuOWTOpe BUINE KOPWUCTE HCIUTAHUIM ca riauoMoM. [lomanm w3
JTUTEepaType O MPUMEHH aHTUXHUINEPTCH3WBA M PU3HMKA 33 HACTAHAK TJIMOMA Cy OTPaHUYCHHU.

97



Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

Pesynratu crymuje xoja je ykibydmia 306 ucrnuranuka ca ramomMoM u 1108 ucnmranumka
KOHTPOJIHE TPyIle, yKa3aiu cy Ha nmoBehaH pHU3MK 3a HaCTaHAK TJIMOMA KOJ MCIIUTAaHUKA KOjH
CY KOPHUCTHJIM OMJIO KOjU aHTHXUIEpTeH3MBHH JieK. Takohe, moBehan pu3uk je oncepBupaH
KOJ MalldjeHaTa Koju Cy UMaji KyJyMaTUBHY /103y aHTuXmnepreH3uBa >180 mr, y nopehemy
ca OHMMa KOJ KOjuX je Omia KyMmynatuBHa no3a Mama on 180 mr. Jlajbom aHammsom

nojequHayHe yrnorpeOe aHTUXUIEPTEH3WBA HHUje Hal)eHa CTAaTHCTUYKHM 3HAYajHA pas3jivKa

(252).

VY Hamoj cTynuju HHUje omncepBHpaHa Be3a m3Mmel)y ymorpebe aHTHXUCTAMHHHKA H
pHU3UKa 32 HACTaHAK IIMoMa. Y jeJHO] MYJTHHALMOHAIHO] CTYAU]HU pe3yaTaTh Cy yKa3aiu Aa
je xopumhewe aHTUXUCTaMUHHUKA NoBe3aHo ca 30% MamuM PU3MKOM 3a HacTaHaK IJIMOMA
(111). Pesynraru cryauje y EHrieckoj ykasainu cy Ha HECUTHU(HKAHTHO CMabCHe PU3UKA 32
HACTaHaK TJIMOMAa KOJ JbYIU KOjU Cy KOPHCTHIJIM aHTHXUCTAMUHHKE 32 JICUCHE AIePTHjCKOT
puHuTHCAa ¥ KomwyktuBUTHCa (112). Takolhe, pesynratu cpomHe CTyauje Cy YKasaid Ja
MpUMEeHa aHTHUXMCTAMHHHMKA KOJ| MaldjeHaTa KOju HMajy ajeprujy cmamyje PHU3HK 3a
HacTaHak rimoma 3a 22%. Y oBoj cryauju 51% KOHTpOIIA jeé KOPUCTHIIO AHTHXUCTAMUHHKE, Y
nopehemy ca 48% ciyaujeBa (113) Melyytum, pesynratu jeaHe cTyadje Koja je yKJbyduiia
325 rnmuoma u 600 KOHTpoOJIA Cy TIOKA3aJIH J1a je AyTOTpajHa ynorpeda aHTUXUCTAMUHHUKA KOJT
UCIMTAaHUKA KOJU MMajy UCTOPH]Y acTMe WM ajepruje rmoBe3aHa ca nosehameM pHU3MKa 3a
HacTaHak riroma 3a 3.5 myra (114). Amirian ¥ capajHUIU Cy 00jaBHJIM pe3yiTare Ciy4aj
KOHTpOJIa CTy/AHje Koja je oOyxBartuia 362 HMCNHUTAHWKA Ca MATOXMCTOJOMIKH TMOTBpheHUM
TJIMOMOM U 462 ucnuTaHuKa KOHTpoJsHe Tpyne. OBU pe3yaTaTu Cyrepuily jaa je Kopuiiheme
aHTUXMCTAaMUHMKA II0BE3aHO Ca pHU3MKOM 3a HACTaHaK IJMOMa KOJ TalujeHata ca
MMO3UTHBHOM HCTOPHjOM 3a aneprujcke 6onectu (115). Pesynratu cryauje koja je o0OyxBaruia
1339 ucnuranuka ca riniomMoM U 1534 ucnutanrka KOHTPOJIHE TPyIe yKasyjy Ja Kopuurhemwe
aHTHUXHMCTaMUHMKa noBehaBa pHU3MK 3a HacTaHak riMoma 3a 64%. Mely ucnutanunnuma Koju
CY Y CBOjOj JMYHO] aHAMHE3W MMaJM UCTOPU]y acTME WM ajiepruje ¥ KOjUu Cy KOPUCTHIIU
aHTUXUCTAaMUHUKE Iyxe of 10 roamHa, 3amaxeHo je na Kopuiiheme UCTUX ToBehaBa pU3UK

3a HACTaHaK aHAIUIACTUYHUX Tymopa 3a 2.94 myta (116).

VY Hamoj ctynuju Huje 6o paznuke y Kopuuthemy acnmupuHa u3Mel)y McIUTaHMKa
CTY/AMjCKE U UCIUTAHUKA KOHTPOJHE rpyne. Pe3ynratu Apyrux cTyauja ykasyjy Ha HHBEP3HY
MOBE3aHOCT M3Mel)y MpUMeHe acnipyHa M PH3HMKa 3a HACTaHaK TiauoMma. Pesynratw cirydaj
KOHTpOJIa CTyIHje Koja je oO0yxBatuia 236 MCIHUTaHWKA ca TIM00JacToOMOM MyInTudopMe u
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401 ucnuTaHWKa KOHTPOJHE TPyIe, a KOjU Cy KOPUCTHIIU HECTEPOHIHE aHTUHH(IaMaTOpHE

nexoBe (arcupuH, OpyeH U HAPOKCEH) CyrepuIlry Ha HHBep3HY noe3anoct m3mehy NSAIL
u GMB (117).

Takohe, pesyaratu cryauje koja je oOyxBarmia 325 ucnuraHuka ca rauomMoM u 600
UCTIMTaHWKA KOHTPOJHE TPYIE Cyrepuily Ja yrnorpeda HECTepOHIHUX aHTHHH(IaMaTOPHUX
JICKOBa CMambyje pU3MK 3a HacTaHak riamoma 3a 33% (118). Scheurer u capamuumm cy
00jaBWIIN J1a IPIMEHA HECTEPOUHUX aHTHHH(IaMaTOpHUX JiekoBa Mame o1 10 roanna uma
MPOTEKTHBHO [€jCTBO, Tj. CMamyje PU3UK 3a HACTaHAK TJMOMa, HAPOYUTO TIIHOOIacToOMa
myatudopme (119). IpocnektuBHa koxoptHa cryauja (National Institutes of Health (NIH)-
AARP Diet and Health Study) koja je ucnutuBana Besy usmel)y xopumhewa HCAWJII u
pU3MKa 32 HacTaHaK TaromMa oOyBaTmia je 341 ucnuranuka ca rmuoMoM (264 rmmobimacroma).
Pesynratu oBe cTyauje HUCY MOIpKaIM Be3y uM3Mehy peryiapHe MpUMEHE acupuHa (BHIIE
0l 2 myra HeJEJbHO) M pU3MKA 3a HAcTaHaK IJIMOMa M TimoOiacToma y mopehemy ca
UCMUTAHUIIMMA KOju He Kopucte arnicupud (120). Pesynratu ciydaj KOHTpoa CTyauje Koja je
obyxBaruia 517 cnydajeBa u 400 xoHTposia cyrepuiry aa je myrorpajua npumena HCAWJI
(>120 mecenn Buie of 2 myTa HEJEJHHO) Y MHBEP3HO)j BE3M Ca PU3UKOM 32 HACTAaHAK IIIMOMa
(121). Gaist u capaguuiy, y cTyauju Koja je ooyxBaruia 2688 rimuoma u 18848 xonrposna, cy
o0jaBWiM Ja QyroTpajHa NpUMEHA HHUCKUX J103a acHUpUHA CMamyje PHU3UK 3a HACTaHAK
riuoma (122). Pesynratu ciiydaj KOHTpoJia CTyadje Koja je ooyxBaruia 5052 riavoma u 42678
KOHTpoJia Hucy oncepBupanu Be3y usmeh)y HCAWJI u pusuka 3a HacraHak rimoma (123).
Takobhe, pe3yntatu mMera aHanuse HUCY nojapskanu Bedy uzmely npumene HCAWJI u pusuka

3a HacTaHak riuoma (124).

Pesynratu Hamier ucTpakMBamba CYrepHIly Ja HE IOCTOJU CTaTUCTUYKH 3HauyajHa
pa3iuKa y MOTJIeAy HM3JI0KEHOCTH 3padely Ha PaJHOM MECTy, H3JIOKEHOCTH 3pademy Y
JIMjaTHOCTHUYKE CBpXe, Kao HM Yy morjeay Kopuiihewma MOOWIHMX TenedoHa u3zMehy
UCIHUTHUBAaHUX Tpyna. JeaHa o HajaKTUBHUJUX OpraHu3aiuja kKoja o0jaBibyje CTYyIHje O
kopumthemy wmoOwnHHX Tenedona je Interphone Group koja (yHKIHOHHUIIE TIOA
nokpoButesbeTBoM |ARC. OBa cryamja je ykipyunia 2708 ucnmranuka ca riamomMoM u 2409
UCIHUTAaHUKA ca MEHUHreoMoM M3 13 3emasba. Pe3ynaratu oBe cTyauje HUCY MPOHAIUIM BE3Y
HU u3Mel)y rmuoma HHM u3Mmel)y MeHMHreoma M Kopuiihema MOOMIHHX TenedoHa, Yak HU
HakoH 10 rommHa ymorpebe mctux. Ctymmja Interphone Group je mponanuia jeauHo Behu
pPU3UK 32 HACTaHaK TJIMOMa y TEMIIOpPAIIHOM JIOOYyCy W TO 3a OHE HCIHUTAaHHKE KOjU Cy
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MPUjaBUJIM ITOHABJHAHO KopHUIThermne MoOuITHOT Tenedona Ha uctoj crpanu. OR je 6mo 0.81 3a
OHE WCIIUTAaHUKE KOJjU Cy KOPUCTWIM MOOWIHU TeleoH HajMame jeJHOM HEACJbHO Y
nocienmpux mect mecenu, Mok je OR O6mo 1.40 je O6uo y rpynu HCIUTaHUKA KOJjU CYy
KopucTuian MoowiHu Tenedon Buie ox 1640 myra. Pesynraru xoje je o6jaBuna MHTEepdhoH
CTyZMja OMJIM Cy BEIMKO] MEpH KOHTapauKTopHU (126). PesynraTtu jenHe cryamje cyrepuiry
Jla ce pU3MK 32 HacTaHaK IiaroMa nmoBehaBa Ko UCIUTAHUKA KOjU MOOHMITHH Telne(oH KopucTe
Jy’Ke OJ] IeCeT TOJIMHA U TPOIICHECHO je J1a je Ta) pu3uK Behu Koxa JbyIu KOju Cy TOoYelu aa
KopucTe MOOWIHM TenedoH npe aajaecere roaune (127). JIpyra cryauja, Kojy je paauo UCTH
ayTop, yKasaja je Ha Behu pu3uK KO MCIIUTAaHUKA KOJHU KOPUCTE MOOWMIIHU Telle(OH BUIILE O]
2000 catm (128). Cmarpa ce na nareHtHH nepuon o 10 roguHa npeacTaBba HaKTop pU3HKa
3a HactaHak rimoma (129). Pesynratu koxopTHe cTyauje Koja je o0jaBibeHa y Jlanckoj 2011.
TOAMHE cyrepunry na Kopuinheme MOOMIHUX TenedoHa HHje TOBE3aHO Ca PU3UKOM 3a
Hactanak rnuoma (130). Ha cacranky IARC rpyne, Ha k0joj je ydectBoBano 30 Hay4yHHKa,
3aKJbYYCHO j€ Ja Paguo(DpPEKBEHTHH €JICKTPOMArHEeTHH TaJIaCH MPEJICTaBIba]y MOTCHIIU]jaTHA

¢dakTop pusnka 3a HacTaHak rimoma (253).

Pesynraru Hamier ucTpaxkuBama Cy TOKa3ald Ja HHje OWIO CTATHCTUYKW 3HAYajHE
pasnuke y AUCTPUOYIUjU MyllIewka u3Mel)y cTyaujcke u KOHTPOJIHE Tpyme, Opojy MOMyIIEHUX
[urapera JJHeBHO Kako KOJl IyIlllaya, TaKo U KoJ OMBIIMX Iymniaya. MelyTum, eBueHTHpaHO
j€ la cy UCTIUTaHUIM KOHTPOJIHE TpyIie, KaKo ITyIIaY TaKo ¥ OMBINY ITyIIa4H, HMaTH JTYXH
Myma4YKy CTaX. bpojHE enmuaeMuosounke CTyAuje Cy MCHUTHBAlE Be3y u3Mely mymema u
pHU3UKa 3a HAacTaHAaK IJIMOMA, alM Cy pe3yiaTaTH OWiIM KOHTpaJuKTOpHH. Pesynaratu mera
aHaJM3e Koja je ooyxBaruia, 17 ciyuaj koHTposa cryauja g0 2008. ronuHe, mokasaiu cy Ja
NylIeHkEe HUjEe MOBE3aHO ca noBehaHMM pPU3MKOM 3a HacTaHak riavomMa. Takohe, oBa mera
aHaM3a je MokKaszajia Ja Mmyladyd Hemajy nmoBehaH pu3uK 3a HacTaHak riauoma y nopehemy ca
ouBmmM nymaunma (137). Mehytum, pesynratu aBe cTyauje cyrepumry Ha moryhy Besy
u3Mely mymiema U pu3nKa 3a HactaHak rimoma. Efirid u capagaunm cy o6jaBuim pesynrare
koxopTHe crynuje y Kanudopuuju, koju cy pesdynrat 21-roaummer npahewa 130 nauujenara
ca rmuomoM. OHU Ccy ykaszanu Ha noBehaH pPHU3WK 3a HAaCTaHAK TJIMOMAa KOJ KEHa Koje Cy
MyLIMIe BUIIE OJ1 je/lHe Makje uurapera JHeBHO. Takole, xkeHe OMBIIM Mylauyu UMajy Behu
pm3uK y mopehemy ca camammum nymraduMa (135). Silvera u capamauum cyrepumry Ha
noBehaH pU3WK 3a HACTaHaK TJIMOMAa KOJ JKeHa OMBIIMX Tylmada y mopehemy ca jkeHama

HemymraunMa. Takohe, pU3MK 3a HacTaHaK TiMoMa je Behm Koj jkeHa Koje Cy ImpecTaie Ja
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nymie npe mame o1 10 roguna (136). ITocToju HEKOIMKO MPETIOCTaBKU KOje oOjallmaBajy
myryhy Be3y u3mel)y moBehanor pusmka 3a HacTaHak IIMOMa KOJ jkeHa y mopehemy ca
mymkapuuma. [IpBo, HEKOIMKO CTy/AMja Ha KUBOTHEAMA je MOKa3ayo Jia mylemke nosehasa
HUBO IOJHHX XOPMOHA KOjH IPOMOBHIIY TYMOPCKY Imporpecujy. pyro, y mojenuHuM
CTyJIMjaMa je OINCEepPBUPAHO JIa j€ PU3HMK OJI KapIIMHOMAa KOJH Cy MOBE3aHU ca MyIIeHheM (Kao
ITO Cy KapIMHOM jedmaka, Iuiyha u ycHe aymibe) Behm Koja jKeHa HEro KoJ MyIIKaparia.
Tpehe, xeHe cy MoOUIOXKHUjE KapIIMHOTeHNMA M3 Iurapera 30or Behe ¢pekBenme myramuja
reHa p53 u K-RAS, koju nmosehaBajy HMBO KapIMHOTEHUX MpoAyKaTta y 00O0JIEIOM TKHUBY
nosehaBajyhu excripecujy ensuma dpamunuje P450, cmamyjyhu kanamurere JIHA penapammje
1 MOX1a HHAyKYjyhu HacTanak rimoma (254). TTocnenma MeTa aHajM3a Koja je HCTpakuBaa
Be3y m3Mmel)y mymema W pH3MKa 3a HacTaHAaK rmMoma je oOyxmaTmia 19 ciaydaj KOHTpoia
cTyanja u 6 KOXOPTHHX cTynuja. PesynraTu oBe MeTa aHanu3e yKkasyjy Ha 3HauajHO noBehame
pH3MKa 33 HACTAaHAK IIMOMA KOJI Iyliada y nopehemy ca JbyiuMa Koju HUKaIa HUCY TTYIIHIIH.
Taxohe, oBu pe3yaTaru cy mokasaiu Jia je oBaj pusuk nosehan mely cranoBHUIIMMA A3Hje U
Ayctpanumje, 10K je cMameH Meh)y cranoBHunmMa EBpome. YV 0Boj cTyamju yrBpheHO je na
Hema pasnuke Mmely momoBuMa. OBa Mera aHalv3a je WCIHTHBANa Bedy u3Mmely cacrama
[Urapera u pu3uKa 3a HaCTaHaK IJIMOMa, TPH YeMy CY PE3YyJITaTH MOKa3aJiv Jla HeMa pa3jiuKe
u3mely pusnka 3a HacTaHak rauoma U Bpcre nurapeta. O0jaBibeHH Cy pa3IudUTH Pe3yiTaTu
O pHM3HWKY 3a HACTaHaK TIJIMOMAa M TOJMHA MOYEeTKa IMylema. Y OBOj MeTa aHaJW3U
yrnopehuBaHu cy myImiayu Koju Ccy rnovenu ja nyie npe 20-te roauHe kxuBota u nocie 20-te
TOAMHE NIpU YeMy cy 100ujeHu cienehu pe3yaTatu: 30MpHU pe3ysaTH cy YKa3ajH J1a je pU3HK
3a HaCTaHaK IiauoMa BehM KoJ OHHX KOjU Cy Hoyenu Ja mymie nocie 20-roauHe )UBOTa y
nopehemwy ca onuma koju cy 6w muahu. Takohe, y 0BOj MeTa aHANIM3U aHATU3UPAHU Cy U
JpyTU MapaMeTpy Kao IITO Cy: Tpajame IMylIeHmha, MHTEH3UTET MyIIeHha U Opoj MOMYIIEHUX
nuurapera roguiime mo metony Grenland u capannuim. OBH pe3ynTaTH yKaszaid Cy Ha
JUHEApHH TPEeHI u3Mel)y myiiema M pu3MKa 3a HAacTaHAaK TJIHOMa, Tj, PU3UK 332 HACTaHAK
mmoMa ce moBehaBa ca OpojeM MOmyIlIeHuX Iurapera qHeBHO. [lokazaHo je Aa He MOCTOju
WHBEP3HA WIM MO3UTHBHA Be3a M3Mel)y BpeMeHa MpecTaHKa MyIema W PU3MKa 3a HACTaHaK
rnmuoma (134). Pesynratu cimyuaj koHTpona cryauje y Kunu koja je oOyxBarmina 4556
UCIHUTAaHUKA ca TIMOMOM U 9112 ucnuTaHMKa KOHTPOJHE Ipyle MoKa3alu Cy Ja MyLIeme
nmoBehaBa pu3MK 3a HacTaHak IIMOMa y KWHeCcKko] momynamuju (255). Pesynratu ciyudaj

KOHTpOJIa CTy/IMje Koja je oOyxBaTmia 166 ciiydajeBa TiimomMa ykasaiu cy Ha nmoBehaH pu3uk
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3a HACTaHaK TJIMOMa KOJi MyIIKapala ca HIKHM HHUBOOM oOpa3oBama y mopehemy ca
CMameHhEeM PH3HMKa KOJ JKeHa ca BUCOKMM HHMBOM oOpa3oBama (256). Pesynaratu mocienme
MeTa aHaim3e, Koja je oOyxBarmia 17 ciydaj KOHTpojia CTyauja W ydemrhe 2,3 MWIMOHA
UCIUTAHUKa, CYTEpHIIy Jia He MOCTOjU 3HaYajHa Be3a n3Mel)y pu3uKka 3a HacTaHaK TIIMOMa U
nymrea (138).  Pesyaratd mpoCHeKTHBHE KOXOPTHE CTYIAHMje HHCY EBHACHTHpAle Be3y
n3Mely mymaydkor craxa, Opoja MomymeHnX Urapera, roJJuHa MoyeTKa ImyIiema 1 pu3uKa 3a
HAacTaHaK TiMoMa Koja Myikapana u jkeHa (139). Pesynartu crymuje cyrepuiny na OuBIIN
nynrayd uMajy BehM pU3UK 3a HaCTaHAK IiMoMa y mopehemy ca cajammbuM Mmyliadynma.
Takole, 3anaxkeHa je MHBEp3HA MMOBE3aHOCT M3Mel)y Mylllada KOju Cy MpecTalu Ja Mmylie mpe

10 u Buiie roguHa y nopehemy ca oHMMa KOjU Cy MpecTaiy Aa Imyiie npe Mame o 10 roausa.

[Ipema HammMm ca3HambuMa, HHje OWJIO pa3iMKe y Opoja MCIHMTAHUKA KOJU Cy C€
M3jaCHIIM J]a KOH3YMHPAjy alKoXoJ u3Mel)y cTynujcke u KOHTpoJHe rpyne. Melhyrum, Hama
CTy/Mja je MoKa3aya Ja je KOH3yMHUpame iBa noBehaBa pu3uK 3a HacTaHak rauoma. Takole,
UCIHUTAaHULM CTYJUjCKe Ipyle uMaiu cy Behu npocedan 6poj onujama Ha MECEYHOM HHUBOY Y
nopehemy ca KOHTPOJHOM TpymnoM. Pesyiaratu koxopTHe cTyauje y MenOypHy, Koja je
ykJbyunna 39444 ucnuranuka ca 67 riamobnacroma, ca 15-rogumimuM npahewmeM, Cyrepuiry
7la je KOH3YMHUPamke aIKOX0JIa U PH3UK 32 HACTaHAK TJIMOMA JO3HO 3aBHCHO; Tj. KOH3YMUPAHkE
Bume on 10 gr agkoxojia JHEBHO MoBehaBa pu3MKa 3a HacTaHak riamobiactoma 3a 16%.
Takole, moka3zaHo je ja cy OHM KOjU Cy KOH3YMHUPAJIH aJIKOXO0J UMaJi TPH IyTa Behu pU3MK Yy
nopehemrma ca onnma koju Hucy miu (143). Pesynratu HajBehe cityuaj KOHTpoJa cTyauje,
a Koja je UCIUTHBaJa Be3y n3Mel)y KoH3yMKpama ajlkoxoJjla U PU3UKa 3a HaCTaHaK IJinoma ca
416 cnyvajeBa riimoMa, HUCY MOTBpAWIK OBy Be3y (146). C npyre cTpane, 1Be CTyauje Koje
cy oOyxBaTuiie Mame o1l 150 ucnuTanuka ca rimoMoM, Cyrepucale cy 1a KOH3yMUpame BUHA

(146), omHocHO KOH3yMHEpame nuBa (145) moBehaBa pu3nK 3a HACTAHAK TIIMOMA.

[IpocniekTBHa KOXOpTHa cTynauja, koja je pesynrat 10.5 rogumemer mnpahewa 492
WCIUTAHUKA MYIIIKOT TI0JIa ca TIMOMOM | 212 jkeHa ca rIIMoMOM, yKa3zaja je Ja KOH3yMUpame
Behe KoNMYKMHE alKoXO0J1a, HAPOYUTO MHUBA, CMambyje PU3UK 32 HACTaHAK TIIMOMa, MOCEOHO KO

mymikapana (>2 nuha qHeBHO y opehemy ca <1 nuhem HexespHO) (257).

Pesynatu merta ananuse, kKoja je ooyxsatmia 19 ctyamja (13 ciydaj KoHTposa M 6 KOXOPTHUX

cryauja) ca Bumie oa 4200 ciyuajeBa TyMOpa MO3ra, Cyrepullly J1a KOH3yMUpPambe aJIKoX0Ja
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HUje TIOBE3aHO ca PU3UKOM 32 HAacTaHaK TiiroMa. PaHuje cTyauje cyrepuiny Ja KOH3YMUPAmbhe
NUBa NpeAcTaBba (PaKTOp pH3MKa 3a HACTAHAK IJIMOMa, 300T YMILEHMIIE Ja MUBO CAAPKU
Behy KOJNIMYMHY HUTPO30aMUHA KOjH MPEICTaBba MOTSHIIMjaIHA KapuuHoreH. MehyTum, oBa
MeTa aHaJu3a He MOJpKaBa YJIOTYy NHUBa Yy HACTaHKy TyMOpa MO3ra, Kao HU YJIOTY BHUHA.
[Ipernocrasspa ce, Takohe, na je pu3HK moBehan Ko TeMKUX ankoxonndapa (KOH3YMHpabe
anmkoxona Buie o 25 gr mHeBHo) (142). Tlocnenmwa mera aHanu3a Koja je oOyxaBtuia 19
orcepBaloHuX ctyauja (15 ciaydaj KOHTpoJa CTyauja U 4 KOXOPTHE CTY/H]e) CyrepHiie Ha
CMameHhe PU3MKa KO/ akoxonnvapa 3a 14% y nopehemy ca Jpynuma Koju HE KOH3YMHUPA]y
ankoxos. Takole, uWcnuTHBaHA je Kopeiamnuja u3Mel)y pu3MKa 3a HacTaHaK TJIUOMAa M
MOjeIMHUX BPCTa QAJIKOXOJHUX TNHMha, mpu uYeMy HHUje HaheHa 3HavajHa Be3a wusMelhy
KOH3yMHpama BIHHA M MTUBA U pU3MKa 32 HAaCTaHaK rauoMa. Mehytum, pesynraTu aBe cirydaj
KOHTpOJIa CTYAMj€ CYrepHIly Ja je KOH3yMHpame BUHA MTOBE3aHO ca MOoBehaHUM PU3UKOM 3a
HacTaHak rimoma. Takole, pe3ynraru jenHe cTyauje yKasyjy Aa je KoH3yMupame O0eIor BUHa
MOBE3aHO Ca MamkUM PU3MKOM 33 HACTaHAK OBOT MaJMrHHUTeTa. OBa CTY/AMja UCIUTHBAJA jC
Besy m3Mel)y pH3mKa 3a IIMOM M pa3IMYUTUX HHUBOA KOH3YMHpPama AJIKOX0Ja; yMEPEHO
KOH3yMHpamke Mame 0 25 gr ajkoxoja Ha JaH, TeIIKO KOH3yMHpame BHIIE of 25 gr
aJIkOXOJIa Ha JaH. Pe3ynrTatu oBe CTyAMje HHCY IOKa3ald 3Ha4yajHy IMOBE3aHOCT u3mely

pH3HKa 3a HACTaHAK TIIMOMa M YMEPEHOT U TEIIKOT mijancTsa (258).

PesynraTu Hamier uCTpakMBama CYTepHIly Ja KOH3yMHpame Kade M 4Yaja HUje
MOBE3aHO Ca PHU3MKOM 3a HAcTaHak TIiauoMa. MehyTum, eBHJIEHTHPAHO je IOCTOjH
CTaTUCTHYKHU 3HAa4YajHa pa3ivka y Opojy MOonMjeHux ImosbHia kade nHeBHO u3mely obosenux
ol ToMa u KoHTpousine rpyne. Konzymupame Beher Opoja mospunia kade qHeBHO moBehaBa
pPHU3UK 3a HacTaHak Tiauoma. Hamm pe3ynTatu Cy y CyNpOTHOCTH ca pe3yiTatuMma JIPYTHx
CTy/M]ja KOje yKa3yjy WM Ha HHBEP3HY MOBe3aHOCT u3Mel)y KoH3ymupama kKade 1 pusznka 3a
HacTaHaK TIJIMOMa WM Ha HEAOCTaTaK Te IOBE3aHOCTU. Pe3ynTatu Tpu NPOCHEKTHUBHE
KOXOpPTHE CTyAHje, Koje cy oOyxBaTwie 335 ucCHUTaHMKa ca IJIMOMOM, yKaszajie Ccy JAa je
KOH3yMHUpamke IMeT WIM BUIIE MOJbUIa Kade THEBHO IMOBE3aHO Ca CMAambEHhEeM pU3HKa 3a
HacTaHak riauoma. ViHBep3Ha, Mana cinabuja Besa je mpoHaleHa maMel)y koH3ymHpama Kade,
kade HamuTaka, 4aja, rasupaHux nuha W pu3MKa 3a HacTtaHak Tiauoma. Takohe, Huje
orcepBupaHa Be3a uMmel)y koH3ymupama kade 0e3 koderHa u pu3MKa 3a HaCTaHaK IIIHMOMa.
Kon mymikapania je 3amakeHa CTaTHCTHYKH 3Ha4yajHa WHBEp3HA Be3a m3Mel)y KOH3ymupama

Ka(l)e " pU3HKA 34 HACTAHAK TJIMOMA. Pe3yJ'ITaTI/I OBHUX CTy,HI/Ija CYy yKa3ajii J1a KOH3YMHUPAKC
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nuha ca kodenHoM, ykibyayjyhu kady W 4Yaj, MOKE Ja CMamHM PU3UK 32 HAaCTaHAK TJIMOMa
(149). Opyra npocnektuBHa cryauja, Michaud u capannuka oOyxBaruia je 343 ucnuraHuka
ca rimromMoM. OBO UCTpaXXKMBaKE HHjE MMOKA3aI0 HUKAKBY Be3y n3Mel)y yKymHor yHoca kKade u
yaja, yaja Wik Kade W pU3MKa 3a HacTaHak riamoma. MelhyTum, ornicepBUpaHO je€ CTAaTUCTHYKHI
3HaYajHa WHBEP3HA MOBE3aHOCT M3Mel)y yKymHor yHoca kade u daja (>100 mu1) u pusuka 3a
HacTaHak rimoMma y mopehemy ca yHocom mMamuM o 100 mi. 3anaxkeHa je jaya WHBEp3HA
Beza m3Mel)y KoH3ymHpama KOPEHMHCKHX JIepuBaTa M PH3UKa 3a HACTaHAK TJHOMa KOJ
mymikapana (150). Pesynrartu tpehe npocnektuae koxoptHe cryauje (NIH-AARP Diet and
Health Study) koja je oOyxBatmia 904 wucnuTaHuka ca TJIHOMOM YKa3yjy Ja ITOCTOjH
rpaHWYHa MHBEp3Ha Be3a u3Mel)y KOH3ymHpama KopermHa U pU3MKa 3a HacTaHaK TIHUOMA.
Taxohe, Hucy nponaheHu T0Ka3wm Koju OM MOTBPAMIIN JIO3HO-3aBUCHY Be3y m3mel)y ykymHor
yHOCa KopernHa Wi KOPEHHCKHX JIepUBaTa U pu3MKa 3a HactaHak riuoma (153). Mehyrum, y
JIBE Clly4aj KOHTpOJIa CTyAHje HHje youeHa Be3a u3Mmely koHszymupama kade (154) u yaja
(156) u pusuka 3a HacTaHak rMoMa. Y OPYroj ciydaj KOHTpoJia CTYAUjH, Koja je 00yxBaTuia
xene n3 Jloc Amnbenca, ykynan yHoc kade, Waja m KOKa KOJ€ je MHBEP3HO TOBE3aH ca
pHU3MKOM 3a HactaHak rimoma (151). MHBep3Hy noBe3aHocT usmel)y ,,kopenHckux nuha u
pU3MKa 3a HACTaHAK TJIMOMa KOJ KEeHa MOTBPIWIM Cy M PEe3yNTaTH CIydaj KOHTPOJa CTyAU]je
u3 MenOypHa (152). Mehytum, pesynratu ciay4daj koHTpousa cryauje n3 Can OpaHipicka HUCY
yKa3aJM Ha MOBE3aHOCT n3Mely KOH3yMupama kade, yaja 1 KOPEHHCKHUX JepuBaTa U pU3UKa
3a HactaHak riauoMa (156). Pesynratm mocrieame Mmera aHaim3e Koja je oOyxBaruiaa 4
KOXOpPTHE U 2 ciydaj KoHTposa ctyauje ca 2100 ciydajeBa rimyoma Cyrepuily HelocTaTak
MOBE3aHOCTH M3Mel)y KOH3ymMHpama Kade U pu3MKa 3a HacTaHaK IJIMOMA, U aKo MOCTOjH Taj
pH3HK, OH HHje CTAaTUCTHYKH 3HauajaH (157).

Hcnurannnm ca riamoMoM cy denrhe KOH3yMHUpaliu HeleJbHO Tenehe u jarmehe meco,
Ka0 U KOH3epBHUpaHy XpaHy y nopehemwy ca MCIIMTaHULIMMa KOHTPOJIHE TpyIle CyrepHIle Halla
cryauja. Takole, UCIUTaHULM CTYAMjCKEe Tpymne cy uemhe KOH3YMHUpPAIH jaja HEIEJbHO Y
nopehemy ca ucUTaHUIEMAa KOHTPOJHE rpyrne. MylTHBapHjaHTHA aHajH3a je ImoKasajia Jia
KOH3yMHpamke jaja Heles/bHO U uenthe moBehaBa pu3MK 3a HaCTaHAK TJIMOMA. Y TPETXOIHUM
UCTpaXHMBamkuMa, IocedHa naxma noceheHa je Be3u u3Mel)y KoH3ymupama Meca U pU3HKa
3a HacTaHak riMoma. Behuna pesynrtara o Be3u u3Mel)y MOTpoIIke Meca W pH3UKaA 3a
HACTaHaK TJIMOMa MOTHWYE M3 CIy4ya] KOHTPOJA CTyaWja, MOK Cy Pe3yiTaTh W3 KOXOPTHHUX

CTyIHja BeoMa peTKH. Pe3ynTaTu HEKOJMKO CiIydaj KOHTpoOja CTyIHja yKazyjy Ha Be3y
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n3Mel)y yHoca yKynHe KOJMYMHE Meca, CyXOMECHATHX IPOHM3BOJA, MECHUX NpepaleBuHa U
pu3uKa 3a HactaHak rimoma (177,178). Melytum, y mehyHapoaHoj ciiydaj KOHTpoJia CTYIUjH,
Koja je je oOyxBaTWia pe3yiTare U3 ocaM CTYAMjCKUX IIeHTapa u3 6 3eMasba, HaljeHu cy
TPaHWYHU PE3yITaTH O Be3W M3Mel)y yHOoca IPBEHOI Meca W pU3MKa 3a HAacTaHAaK IJIMOMa
(259). Pesyaratu mera aHanmse, Koja je 0OyxBaTuia 6 ONCEPBAIMOHUX CTYAM]ja, yKa3ald Cy
Ja je pU3MK 3a HacTaHak rimoma 3a 48% moBehan kox mamujeHTa KOju Cy KOH3YMHpaIU
CYIIEHO Meco. AyTOpH MeTa aHaJIM3€ CYrepHllly J1a je KOH3yMHpPame CYHICHOT Meca 3ajeIHO
ca HUTPO30jeInub-CHMa II0BE3aHO ca MoBehaHuM pU3MKOM 3a HacTaHak riaroma (179). ITopen
TOTa, pe3y/ITaTH JIBE BEIHKE KOXOPTHE cTyauje oOjaBibeHe HakoH 2003. roanHe MOKa3am cy
7la HeMa 3HayajHe Be3e n3Mel)y KoH3yMupama HpPBEHOT Meca U MECHHX npepal)eBrHa U pu3nka
3a HacTaHak riauoMa (260,261). Pesynraru jeaHe meTa aHamu3e Koja je oOyBarmia 14 cryauja
(ykspyuyjyhu 3641 ncnuranuka Koju Cy KOH3yMHpanu npepal)eHo Meco u 3 cryauje Koje cy
yksbyumiie 1156 ucnmranuka ca rimOMOM KOjH Cy KOH3YMHPAJIH LIPBEHO MECO) YKa3alu Cy Ja
j€ pPM3HMK 3a HacTaHaK riiMoma noBehaH KoJ JbYAHM KOju KOH3yMHpajy MecHe mpepaleBune.
OBaj pH3HK OIICEPBHUPAH je y CiIy4aj KOHTpoOJia CTyaujaMa, and He u y koxoptaum (180). ¥
MOCIIAFh0] METa aHaJIW3W aHAIM3UpaHa je Be3a u3Mel)y yHoca IpBEHOr Meca (CHpOBOT,
MecHUX mpepal)eBUHa M yKylaH YHOC) M pHU3MKa 3a HAacTaHak rimoma. Pesynratu ciydaj
KOHTpOJIa CTyZIMja Cy yKa3ajH Ha 3HauajHy Be3y u3Mmely yHoca HeoOpalheHor npBeHOT Meca u
pU3HMKa 32 HaCTaHaK rioma. Mel)yTum, pe3yaratu KOXOPTHHX CTyIMja YKa3ajH Ccy Ja YKyIlaH
YHOC IIPEBHOT Meca, Ouio mpepaheHor uinu HempepaleHOr HHUje TMOBE3aH ca PUBHKOM 3a
HactaHak riauoma (181). Pesynratu jemHe cTyauje ykaszalu Cy Ha TMO3UTHUBHY Be3y usmely
KOH3yMHpama I[PBCHOI Meca W pU3MKa 3a HacTaHak riauoma (182). Pesynratu jemHe ciydaj
KOHTpOJIa CTy/IMje CyrepuIly Ha moBehaH pu3WK 3a HaCTaHaK IIIMOMA KO JbYAHM KOjU BHUIIIE
KOH3YMHUpa]y CBHUICKO Meco M mpepalieBuHE 0]l CBUICKOI Meca (ykJbydyjyhu criaHuRy,
IIYHKY M KobOacuily) y mopehemwy ca JpynuMa KOjU HUKaZa HE KOH3YMHUPajy OBE BpCTe
HamupHuIa (262).

Hcnuranumu ca rauoMoM cy uemhe KOH3YMHpAIH 3elieHy cajaTy M KpPOMIHp Yy
nopehemy ca HCIUTAaHWUIIMMA KOHTPOJIHE TPYyIe IOKa3ajo je Halle HCTpaKUBame. Y Halloj
CTYIUjH, MyJITHBapHjaHTa aHAIM3a je TIOKa3aia Ja KOH3yMHpame Kpyllaka, OaHaHa ¥ MaJnHa
HeznesbHO M dyemthe mosehaBa pH3MK 3a HAacTaHaK TJIMOMA, JOK KOH3YMHUpame jabyka u
MMOMOpAHH HeleJbHO U Yemihe CMamyje PU3HK 3a HacTaHaK rimoma. HeKommKko mpeTxoaHnx

CTy/IMja je MCIUTHUBAIO Be3y u3Mel)y koH3ymupama moBpha m Boha M pu3nka 3a HacTaHaK

105



Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

rimoMma. [IpermocTasiba ce ga moBphe U3 mopoauiie kymyca (Kymyc, Opokoiu, kapduoi) urpa
yJIOTYy Y €THOJIOTHjU IIIMoMa. Pe3ynraTu eKcriepuMeHTAIHUX CTydja Cy MMOKa3aiu Jia moBphe
W3 TOPOJUIIE KyITyca Caap>Kd HEKOJHMKO jeIHbCHa, HIIP. U30THjOIIUjaHaT CcyidopanaH Koju
CTHMYJIUIIIE METa00IM3aM JIEKOBA M APYTrUX KCeHOOHOTHKA KOJ Jbyau (263,264,265). Beoma
Maiau Opoj MPETXOJHHUX CNUIAECMHUOJIONIKUX CTyAHja je 00jaBUI0 pe3yiTare O YTUIAjy
MOjeIMHMUX BpcTa MoBpha Ha pU3MK 3a HAaCTaHAK Tiroma. PesynraTu ciydaj KOHTpoOJa CTyaAuje
n3 Hemauke HHUCY MOKa3aid Jla KOH3yMUpame moBpha mMma yTuIlaj) Ha HAcTaHaK TIIMOMA,
MOCTOj€ CaMO MaJli JTOKa3u Jia KOH3yMHUpPamke COKOBA O] TOBpha cMamyje pU3HK 32 HACTaHAK
rimuoma (186). Pesynratu apyre ciydaj kontpona cryauje u3 Can ®dpanmucka, takohe, cy
nmokaszanu ciauune pesynrare (187) . Melyyrum, cinydaj koHTpona cryauja u3 Kune cyrepuiie
Ha CMameH PU3MK 3a HACTaHAK INIMOMA KOJ| HCIIUTaHHKa KOju KoH3ymupajy mosphe (189). Hu
W capaJHuIY Cy O0jaBWIM 3HAYajHy MHBEP3HY IMMOBE3aHOCT M3Mel)y yHoca Boha m cBexer
noBpha u pusuka 3a Hactanak riauoma (190). Pesynaratu ciydaj KOHTpojia CTyIUje W3
HeOpacke orncepBupanu cy aa je moBehaHo KOH3yMHpame TaMHO JKYTOT M TaMHO 3€JICHOT
noBpha 1moBe3aHo ca cMambeHBEM pH3KKa 3a HacTaHak riroma (191). Pesynratu nmpocrnekTHBHE
KOXOPTHE CTYyIHje HUCY YKa3alld Ha CTAaTCTHMUYKH 3Ha4ajHy Be3y m3Mmel)y yHoca Boha, moBpha,
’KyTo Hapanhactor mnoBpha, 3eneHor mucHaTtor mnoBpha unu Boha u moBpha Oorarux
ButaMuHOM [l M pusuka 3a HacraHak riauoma. OrcepBHpPaHO je TPAHHUYHO CTATHCTHUYKH
3HA4YajHO CMambEeHhe PU3UKA 32 HACTAHAK IIIMOMa KO JKeHa KOje Cy KOH3yMHpaie moBphe u3
nopojuile Kymyca (Opokosn, kapduon, kymyc) (188). Pesyararn mHTEpHAI[HOHAIHE CIIy4a]
KOHTpOJIa CTyJHje Cyrepuily Ja je KOH3YMHpame 3eJIeHOT JIMCHATOr M KYTO HapaHacTor
noBpha MHBEP3HO MOBE3aHO Ca PU3UKOM 3a HacTaHak rimoma. OBa MHBEp3HA MMOBE3AHOCT je
HapOUYMTO H3pakeHa KOJ KOH3YMHpama >XKyTO HapaHUacTor moBpha W acTpomuToMa |
rmobnactoma. Takole, pe3ynTaTu oBe CTyMje CYTepHIly Ja KOH3yMUpamke IUTPYCHOT Boha
noBehaBa pH3MK 3a HacTaHak rimoMa (266). VY jemHoj MPOCHEKTUBHO] CTYIHjU HHjE
npumehena Besa nusmel)y koHsymupama Boha y KoH3epBama WM CMP3HYTOT Boha, cyBoOr Boha,
CBEXEr arpyma, u Jpyror cBexer Boha (jaOyke, OaHaHe M KpYIIKE) WU He3aciaheHor wim
3acnaljeHor BONHOT coka W pu3MKa 3a HactaHak riuoma (192). Pesynratu mocnenme mera
aHanmM3e, Koja je oOyxBaTuia 5562 UCIUTAHUKA ca TIIMOMOM KOjU Cy KOH3yMHUpaiu nosphe u
3994 ucnutaHWKa KOjU Cy KOH3YMHpaliu Bohe, Cyrepuily Ja KOH3yMHUpame MoBpha muma
MPOTEKTHBHU eeKaT Ha HaCTaHaK TIIMOMa, TIOK YHOC Boha MOXe UMaTH MPOTEKTUBHU edekar

Ha HACTaHaK TiHoMa Koj Asujcke momynaije (267). EnugeMuonornike cTyauje cy mokasasie
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na ucxpaHa Oorata ¢IaBOHOMIMMA, HAPOYHMTO KBEPIETHHOM (TIOMOpaHue, Tpejudpyr,
MaHJapHuHe, JTUMYH) MOXKE UMaTH YJOTYy y CIpedyaBamy WIH UHXUOUIMjU TyMoporenese. n
BUTPO CTyAMje Cy TMOKa3aje Ja  KBEpUETHH cajpXaH Yy (IaBOHOMIUMA CMambyje
npomudepannjy U138 MG y hennjama XymMaHux TJIMOMa, JOK HMCIOJbaBa ITUTOMPOTEKTUBHE
ehekTe y Kyiarypu HopMmanHux hemmja. Ilopem Tora, rpejndpyT caapku BHUCOK HHBO
€r30reHuX IMOoJIMaMHHA KOjH Cy Ba)KHU IMOJIMKATjOHH Heonxoxnu 3a ¢pynkuujy JHA u PHA.
WHnunenna rimoMa je MHBEP3HO IOBE3aHA Ca KOH3YMHUpPAameM TaMHO XKyTor noBpha u
nacyJba. ['eHepaliHo, MMOCTOjU 3Ha4YajHa MHBEpP3HA MOBE3aHOCT u3Mel)y pHu3uKa 3a HacCTaHAK

rJIMOMa M KOH3yMHpama IpoBuTamMuHa A, anda u 6eTa kKapoTeHa 1 BilakaHa U3 macyJba (268).

Pesynraru Hamie cryadje MmokKaszaiu Cy Ja je YHOC BHTAaMHHA y HWHBEP3HO] BE3W ca
nojaBoM riauoma. Hamme, myntuBapujabuiiHa aHajau3a je IOKa3ajga Ja KOH3YMHUpPame
BUTaMMHA CMamyje PU3MK 3a HAaCTaHakK IriauoMa 3a oko 70%. bpojHe cryauje cy nucnurusasie
Be3y u3Mel)y KoH3ymupama BuTamMuHa L] M pu3nka 3a HacTaHak TJIUOMAa MpPH 4YEMY CY
pesyararu Omnm HekoH3ucTeHTH. [locnenma MeTa aHanmu3a Koja je ooyxBaruia 15 cryauja (2
KoxopTHe u 13 cimyuaj KoHTpoJda cryauja) ykbyunna je 3409 ucnuraHuka ca rIMOMOM KOJI
KOJUX je ucnuTHBaHa Be3a u3Mel)y yHoca BuTamuHa Ll M pu3uka 3a HacTaHak IJIMOMA.
Pesynratu oBe cTyaMje ykazanu Cy jAa yHoc BuTammHa L[ cmamyje pHu3Mka 3a HacTaHak
rimuoma, Hapounto Mmehy Amepukannmma (269). Enmpemwuonomike cryadje Koje cy
UCIHUTHBale Be3y u3Mel)y yHoca BuTamMMHa E M pH3MKa 3a HacTaHak IJMOMa Cy Jane
HEKOH3HMCTeHTHe pe3ynrate. [locnenmwa mMera aHanusa koja je odyxsaruna 20 cryauja (3180
cllyyajeBa IJIMOMA) MoKa3alia je Jla yHoC BUTaMHHa L] HUje moBe3aH ca pU3MKOM 3a HacTaHaK
rmuoma (270). bpojHe emmaeMHONOIIKE CTyadje Cy HCIUTHBale Bedy wu3Mmel)y yHoca
BUTaMMHA A W pHU3MKa 3a HacTaHak riauoma. [[Be crymauje cyrepuinry Moryhy HHBEpP3HY
MOBE3aHOCT U3Mel)y yHOoca BUTaMUHA A M pHU3MKa 3a HacTaHak rimoma (271,272). Mehytum,
neT ciydaj KOHTpojia CTyJadja YKas3ajo je Ha HeratTuBHy Be3y wu3Mely mwux
(273,274,275,276,277). Hanmame, Gils u capaguunu cy mnpoHanuid moBehaH pu3HK 3a
HACTaHAaK TJIMOMa KOJ MyIIKapama ca BHCOKMM YHOCOM BuTamuHa A (274). Pesynraru
nocjele MeTa aHalu3e, Koja je o0yxBaruia 16 cryauja (8 ciydaj KOHTpoJda CTyauja ca
1841 cnyuajeBa rnmoma u 4123 KoHTposla), cyrepucaia je Ja YHOC BUTaMMHa A MOXe

CIIPEUYMTH T0jaBy riimoma (278).
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6. 3AK/bYULHU

v CKiIay C€a MOCTaBCHHUM XHUIIOTEC3aMa U INJbEBUMA CTy,Z[I/Ije, Kao U Ha OCHOBY ,Z[O6HjeHHX

pe3yliTaTa HCTpaKUBamba, MOTY €€ M3BECTH cienehy HajBaKHUJU 3aKJbYUIIH:

10.

11.

12.

Hcnuranumm cTyamjcke Tpyne cy umaiu Behy TenecHy Macy M MHJEKC TeJIeCHEe Mace
y OJIHOCY Ha HCIIUTaHUKE KOHTPOJIHE TPYIIE.

Hcnutanuiy CTyaujcKe U KOHTPOJIHE TPYIIE Cy C€ CTaTHCTHYKU 3HAYajHO
paznukoBanu y quctpudyuuju kpeae rpyne Ab (31.5% Bc. 10.5%).

Hajsehu Opoj obonenux ox rimoma 3abenexet je y Lllymamaujckom okpyry 37.7%,
3atum Pamkom 12.3 %, [Tomopasckom 12% u 3natubopckom okpyry 7.3%.
I'mubnacroma mynarudopme je unauo 77.8 % cBUX IIIMoMA.

I'muomu cy ce Hajuenthe jaBibanu y ppoHTaHOM pexmy (34.2%), norom
temmopaiaHoM (25.3%), mapujeraiom (10.1%) u okuunuTaiHOM pexmby (3.8%).
OueBu HCTIUTAaHHUKA CTYU]CKE TPYIIE Cy OMIIM HIDKET HUBOA 00pa3oBama y OJHOCY Ha
OYeBe MCITUTAHUKA KOHTPOJIHE T'PYIIE.

Majke ucriTaHuka CTyIHjcKe TpyIe Cy Onie HIKer HUBOoa 00pa3oBama y 0OIHOCY Ha
MajKe UCTIUTaHNKa KOHTPOJIHE TPYIIE.

Mauurae 60siecTd y TOPOIHIIN Cy ¢ Yenihe jaBibalie KO UCITUTAaHUKA CTYIH]Ke
rpy1e, 10k cy ce mehepHa 0oJiecT U KapJuoBacKyJapHe 00JIeCTH y MOpoAUIH yelihe
JjaBJbasie KO/ UCIIUTaHUKA KOHTPOJIHE TpYIIe.

Masnurse 60s1ecTH y JMUHO] aHAMHE3H U CTpec ¢y ce uelihe jaBjbaln KO UCIIUTaHuKa
CTYJIM]CKE TPYIIE, 3a PA3UKY O] KapAHUOBACKYIAPHHUX U 3apa3HUX 00JIECTH KOje Cy
ousie yenthe y KOHTPOJIHO] TPYIIH.

Hcnuranuie ctyaujcke rpyrne cy umaie yerhe HepeloBHE MEHCTpYallHe [UKITyCe,
Behu O6poj mopohaja u ayxe BpeMe /10jemha y 0IHOCY Ha UCIIUTaHHIIE KOHTPOJIHE
rpyre.

Vcnuranuim KOHTPOJTHE TpyIie Cy denrhe nMany aneprujy Ha JIEKOBE U allepreHe y
OJTHOCY Ha MCIIMTaHUKE CTYH]CKe IpyTIe.

Vcnutanunm ctyamjcke rpyme cy dyenthe Oy n3IoXkeHu HUTpo 6ojama u

necTugruanuma 3a pas3jvKy OJ UCIIMTaHUKAa KOHTPOJIHE I'pYIIC.
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16.
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18.

19.

20.

21.

22.

23.
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Hcnuranunm cTyaujcke rpyre ¢y denhe KOH3yMUpaI MMBO U UMaiu Behu 0poj
OlMjamka Ha MECEYHOM HHBOY 32 Pa3JIMKy OJ1 HCIIUTAaHHKa KOHTPOJIHE TPYIIE.
Hcnuranunm ctyaujcke rpyme cy denrhe konsymupaiu tenehe u jarmehe meco,
KOH3EpBHpaHY XpaHY U jaja Ha HeJleJbHOM HHBOY y nopehemy ca ncnutaHumma
KOHTPOITHE TpyIIC.

Hcnuranunm cTyaujcke rpyme cy yenthe KOH3yMupaiu KpoMIup, Kpylike, rpoxie,
MayiiHe, OaHaHe, KajMaK, MUpUHAY, TECTCHUHE U cuphe y 0JJHOCY Ha HCITUTHHUKE
KOHTPOJITHE TpyIIC.

Kpsna rpymna Ab noBehaBa pu3uk 3a HacTaHaK IJIMoMa 3a oKo 15.5 myra.

[To3uTHBHA TOpPOAMYHA aHAMHE3a 32 MAJIMTHE TYMOpPE Y MOPOAUIY ToBehaBa pu3HK 3a
HACTaHaK TIIMOMa 32 OKO 2 IyTa, JOK MO3UTHBHA MOPOANYHA aHAMHE3a 33
KapanoBacKyiapHe 0osiectu u mehepHy 6oecT cMamyje pU3UK 32 HACTAHAK TIIMOMA.
Wudexiuja xepriec CUMILIEKC BUPYCOM CMabyje PH3UK 3a I0jaBy TIIHOMa.

Crpec y nocieamux ToAMHY JaHa Tpe mnojaBe Oonectu nmopehaBa pu3uK 3a HACTAaHAK
IJIMOMA 3a OKO 3 myTa.

XKene xoje nmajy peoBHEe MeHCTpyaryje u Behu Opoj mopohaja nmajy Mamu pU3MK 3a
HACTaHaK TJIMOMa, JOK JKEHE Koje Tyke aoje aeny (uie on 10 mecenn) umajy Behu
PH3UK 32 HACTaHAK IJIMOMA.

Anepruje cMamyjy pU3MK 32 HACTaHAK TIIMOMa 32 OKO 5 IMyTa, 0K ynorpeba
BUTaMHUHA CMamYyj€ PU3HMK 32 HaCTaHaK riauoma 3a oko 70%.

Konzymupame nuBa u Beher 6poja moJsbuna kade JTHEBHO MoBehaBa pu3MK 3a
HACTaHaK TJIHOMa.

Konszymupamwe 6anana, kpyiaka, kajMaka, jaja, MaJliHa ¥ cuphera HeleJbHO U yernthe
noBehaBa pU3UK 3a HACTAHAK TITHOMA

Konzymupame Berere, moMOpaHUH U jabyka HeJIeJbHO U yelihe cMamyje pU3uK 3a

HacCTaHaK rimoma.

109



Anaan3a ¢axkTopa pu3nKa 3a HACTaHAK IJIMOMa

7. CKPAREHUIIE

ALA- amuHONEByHYHa KUCEJINHA

ALS- amuoTrpoduyuna naTepaiiHa ckiiepo3a

ATRX- enri. alfa-thalassemia/mental-retardation syndrome-X gena

BRCA-enr. Breast Cancer 1
Gy-rpej
Gr-rpam

DC- nennputcke henuje

DMBT- enrn.Deleted In Malignant Brain Tumors 1

CD4- enrmn. Cluster of differentiation 4

CD8- enri. Cluster of differentiation 8
CDK4- uukinud 3aBucHe KkuHase 4

CDKG6- uukiud 3aBucHe KMHas3e 6

CDKNZ2A -nukivH 3aBHCHE KHHa3e 2A
CDKNZ2B- nukiniH 3aBUcHE KuHa3e 2b
CDKNZ2C- 1ukinuH 3aBucHe kuHaze 217
Cho-xonuu

CIC- enru. Capicua Transcriptional Repressor
CMV- niuToMeraioBupyc

COX2- enru.cyclooxygenase 2

Cr-kpeatun

Cm-nieaTumerap

EBV- E6mtaju bap Bupyc

EGRF- enru. epidermal growth receptor factor
FUBP- enrn. Far Upstream Binding Protein

2HG-2-xuapoxcuriayrapat
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HLA- earn. Human Leukocyte Antigen
HMG-CoA-3-MeTuin-4-XxuapoKCUTITyTapruia-KOSH3UM A
HPD- earsi.  Hydroxyphenylpyruvate Dioxygenase
HSV-xepriec cumruiekc BUpyc

HSP- Heat Shock Protein

GTP-ryanosus tpu docdar

IARC-mehynapoiHa areHiyja 3a HICTpaKMBambe paka
19G-umyHorn00ymuH I

IgE-umyHnornoGynun E

IGF-uncynuny cnuyan ¢axrop pacra 1

IDH- u3ouuTpar agexuaporexnasa

NTM-unnexc tenecHe mace

KT- xomnjyrepusoBana Tomorpaduja

MAPK- npoTtenn kuHa3a akTuBupana mutoreHoM (eHri. Mitogen Activated Protein Kinase)
MGMT- enrn. methylguani-methyltransferaze
MDM2-enrn. Mouse double minute 2

MDM4- enrn. Mouse double minute 4

MET- enrs. mesenchymal-epithelial transition factor
MMP-2- maTpukc MeTasonpoTenHasa 2

MMP-9- maTpukc MeTanonpoTenHasa 9
MRNA-undopmanriona pubOHyKIEHHCKa KUCEINHA
NAA- H-anietun acmaprat

NSAIL-HecTepouHU aHTUHH (IaMaTOPHH JIEKOBU
NF- enra.neurofibromatosis

OR-odds ratio

PDGF- enrun. platelet-derived growth factor
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PPAR-Y - nepokcu3om nponudepaTUBHA aKTHBUPAjyhu perentop
PTEN —enra. phosphatase and tensin homolog

P13K -phosphatidylinositol 3-kinase

RAF-eHrn. rapidly accelerated fibrosarcoma
RECIST-enru. Response Evaluation in Solid Tumors
Rh-pesyc dakrop

RTK-peuenTop THpO3WH KWHA3a

Rb- PetunoGnacToma npoteuH

Sy- cunpom

TCGA- enrn.The Cancer Genome Atlas

TERT- enru. Telomerase reverse transcriptase

VEGF — euri. Vascular Endothelial Growth Factor
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