YHUBEP3UTET Y KPATYJEBIY
MEJUIIMHCKU ®PAKYJITET

N350PHOM BERY MEJMIIMHCKOTI' ®AKYJTETA YHUBEP3UTETA Y KPAT'YJEBIY

Ha cemammm U36opror Beha Menunmuckor daxynrera y KparyjeBmy, oapxkanoj 7.10.2009 romwmme,
tdopmopana je Kommucuja (ommyka 0p.01-6024/3-10) 3a omeHy HaydHe 3aCHOBAHOCTH TEME JTOKTOPCKE
aucepTanyje non HasuBoM ,,Excnmpecuja Cyclin-a E u VEGF-a y kepaTHHOIMTHOj KapUuHOTeHe3n®,
kaHauaaTa Msane JokcumoBuh, mokTopa Meauiuae w3 Humra.

Y Komucujy 3a olleHy HaydHE 3aCHOBAaHOCTH T€ME JOKTOPCKE AUcepTalje oapehenn cy:

1.ITpod. ap Hebdojma ApcenujeBuh - mpeaceanuk, penoBHH npodecop MeauumHckor (akynrera
YHusepaurera y Kparyjesiy 3a yxe HaydHe 00J1acTi MUKpPOOHOJIOTHja U UMyHOJIOTHja 1 OHKOJIOTH]a

2.11po¢. np Cue:xana Janumh - 4nan, penosau npodecop MeaurmHCKOT (hakynrera YHUBEP3UTETA Y
KparyjeBiy 3a yxe Hayune obsactu [latonomka anaromuja 1 OHKOJIOTH]A.

3.po¢. np UBana bunuh - unan, BaHpenuu npodecop MeannuHcKor ¢axynaTeTa YHHUBEpP3UTETa Y
Humry 3a yxxy HaydHy obnact/lepMaToBeHEPOIOTH]a

Ha ocHoBy yBHUza y npuiioxkeHy AokymeHTanujy Komucuja nogaocu M36opuom Behy cnenehu

M3BEIITAJ

1. IOJALIHN O KAHAUJATY
A. buorpaduja xanauaarta

Hoxropant ap VMeana Jokcumosuh je pohena 19.08.1974. rogune y Humy rae je 3aBpurmia OcHOBHY
mkony U ['mmuasujy. Cryauje meauunHe Ha MeauuuHckoM dakyntery YHuBep3utera y Humry 3amoyena je
mkosicke 1993/94. roqune. Jummmommpana je 17.06.2002. roguae ca mpocedHoM orieHoM 9,05.

Y oxBupy MehyHaponne pasmene cryjaenata 2000-te roguHe OopaBuia je Ha Kimnumum 3a
Heonaronorujy Heunjer Knunnuxor Lentpa y Uspaeny, [lerax Tuxsa (Schneider Children’s Medical Center
of Israel, Petach Tikva).

Ilo obGaBmamy oOaBe3HOT JieKapckor crtaxka y BojHoj bommaumm y Hwumry u mojoxeHOM Ap)KaBHOM
ucnury, ox 12.07.2004. rogune panu y Homy 3apasssa y Humry, y OJ Kyhro nedeme u MmenumHcka Hera.

np MBana JokcumoBuh je Omna ydecHWK OpojHMX ceMHHapa W cummosujyma (PammoHamHa mpumMeHa
anTHONoTHKa y Kimmamuakoj npakcn, ujaberec menutyc tun |, Knuanuka mpuMena "HXHOUTOpA MPOTOHCKE
nymne, KpBaBu MOXIaHW WH3YNT, AKYTHH WUCXEMHJCKH MOXAaHU yaap, VMIuieMeHTanuja HalMOHAITHUX
Bonuua). Tokom okTobapa/HoBembapa 2007rox je moxahana [lkomy exocoHorpaduje abagoMeHa W Kapiuie
Ha UucTutyTy 32 Pagnonorujy K1 Hum. Takohe je Omna yuecHuk lllkone nedema XpOHUYHUX paHa TOKOM
jyHa 2008 u jyna 2009. roause,
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On 26.05.2008. ronuHe ce Hajma3W Ha CHEIUjATHCTHIKOM CTaxy u3 JepmartoBereposnornje y K1 Humr.
Hp Joxcumoruh je unan Jlepmatonomke cekiuje Cprickor Jiekapckor apymrsa y Humy u IIponom bamw.
Mapta 2009ron je 3aBpmmia Kypc 3 KoHTHHyHpaHe MeIMIMHCKE eIyKaluje oA HasuBoM ,.bomectn
CIIy30KOXe yCHE AyTmibe*

np Joxcumoruh je 2006 rox ynucana Jlokropcke akanemcke cryauje cmep OHKonoryja, Ha MequIuHCKOM

¢dakyntery  YHuBepsutera y Kparyjesuy u y mpeasuhenom poxy 02.10.2007, momoxuna YcMmeHu
JlOKTOpaHTCKH HCHHT ca olleHOM 9(zeBer).

Kanaunar ommmano rosopu u tviie Enrmecku u Uranmjarcku jesuk (IELTS, CILS Livello B2).

b. IlyoinkoBanu pagoBu
Paoosu objasmwenu y nayunum uaconucuma meljynapoonoz snauaja (M 20)

1. Joksimovi¢ I, Bojani¢ V, Jan¢i¢ S, Bojani¢ Z, Zivanov-Curlis J, Peri¢ S. and Jangi¢ S. Precancerous
morphologic and functional aberrations in the rat mammary glands carcinogenesis. Gen. Physiol.
Biophys.(2009), Special Issue, 28, 162-167. (M 23; 360xa)

Paoosu wumamnanu y ywaconucuma 00 Hauuonannoz snauaja (M 50)

1. Joksimovié¢ I, Joksimovi¢ A. Specificnosti ishrane sportista. Glasnik Antropoloskog drustva
Jugoslavije. (2005), Beograd, (sv. 40), 239-247. (M52; 1,5601)

Caonwmerva ca meljynapoonoz ckyna,uimamnano y uzeooy (M 30):

1. Lestarevi¢ S, Andelkovi¢ Z, Mandi¢ P, MiloSevi¢ M, Nedeljkovi¢ V, Joksimovié¢ I. Morphometric
analysis of lipomatose atrophy in age related and accidental thymic involution in human. Book of
abstracts, XIX National Congress of the Bulgarian Anatomical Society. 29-31 May, 2009 Pleven,
Bulgaria.(M 34, 0,5 6oxa)

Pivac-Marinkovi¢ D, Joksimovié¢ I, Popovi¢ D, Ljubisavljevi¢c D, Karanikoli¢ V. Tinea corporis
recidivans. A case-report. Book of abstracts, 1V Congress of Dermatovenerologists of Macedonia. 23-26
September, 2009, Ohrid, Macedonia. .(M 34, 0,5 6071a)

Caonwimerse ca cKyna HAUUOHAIHOZ 3HAUAjA Fomamnano y u3eody (Ma60).:

1.Joksimovi¢ A, DPuraskovi¢ R, Joksimovi¢ I, Joksimovi¢ S. Zdravstvena zastita studenata fakulteta
sporta i fizickog vaspitanja prilikom izvodenja nastave na predmetu skijanje. In: Zivanovié, N., Zivkovi¢, D.,
Kosti¢, R., Puraskovi¢, R., Joksimovi¢, S., Petkovi¢, D., Kosti¢, R., & Brati¢, M.(Eds.), Xl International
Scientific Conference FIS Communications. (2007) Nis, Faculty of Physical Education, 49-53. (M64; 0,2
6oma)

2. MIOJAIIM O MPEAJIO)KEHOJ TEMH

[pemiokena tema Ou ce OaBuina ucnutuBameMm ekcnpecuje Cyclin-a E u VEGF-a Tokom Mmainursie
TpaHcOpMalije KepaTWHOLUTA, TOYEB OJf XHUIEPIUIACTUYHUX W JAUCIUIACTUYHUX  Iposudepanyja
(akTMHMYHA Keparo3a), MPeKo KapuuHoma ,,in Situ“ (Bowen-oBa GosiecT), HEMHBa3HMBHOI KaplIHUHOMA
(bazouenymapHM KapuUMHOM) @Ha 0 HMHBAa3MBHOI TyMopa (CKBaMoLeNylapHH KapuuHoM). IlpumapHu
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3ajaTaKk oBe CcTynuje OM OMO Jla ce MCIHUTa MPOTHOCTHYKA YJIOTa HaBEICHUX OHKOMPOTEHHA y XYMaHHM
KepaTHHOIIMTHHUM Ipoindepariijama.y ciramy ca OBUM 3aIaTKOM , TIOCTAaBJBCHH Cy cienehu

A.llwbeBH HCTPAKUBaKHA:

1.McinTiBame MpeKaHlepo3HUX Jie3nja U TYMOpa KEPaTHHOIMTHE XMCTOTeHE3e Y OJHOCY Ha TOJ, CTapoCT,
3aHUMAaLE TaljeHaTa | JIOKAIN3aIi]y TIPOMEHE

2.Xucromaronomka gudepeHiyjaja  KEePaTUHONMUTHUX  mpoiudepandja y OJHOCY Ha OHOJIOIIKO
MOHAIIAKE U XUCTOIOLIKY IpaycC (3a MaIUTHE TYMOPE)

3.MImyHOoXuCcTOXEMHUjCKa BeprUHKallMja KEPATHHOLUUTHE XUCTOTeHE3€e HCITUTUBAHUX Tposndeparmja

3.Mmynoxucroxemujcko ucnutubame excrpecrje Cyclina E u VEGF-a y OeHMrHUM M MaJMTHUM Jie3ujama
KOXK€ KepaTHHOLIUTHE T'eHE3e.

4. N3nanaxeme kopenarmje excrnpecuje Cyclina E u VEGF-a ca GHOJIOIIKAM MOHANIKHEM U XUCTOJIOMIKAM
rpagycoM TyMOPCKHUX mponrdepanmja

5. WcnutuBame kopenanuje ekcrnpecuje Cyclina E u VEGF-a y oxHocy Ha IO ¥ y3pacT HMCIUTaHUKA

6. UcnutuBame Kopenaimja umyHoensumcke ekcnpecuje Cyclina E u VEGF-a 'y ogHoCy Ha JIOKaIM3aIujy
MpOMEHe

7. Kopenamuja umynoensumcke excrpecuje Cyclina E u VEGF-a y onHocy Ha 3aHHMambe NCIIHTAHHKA

8. UcniutuBame meljycobHor oHoca nmynuensumcke ekcnpecuje Cyclina E u VEGF-a

b.Marepujaa u Metoae

[TnanupaHo je na uctpaxuBame Oyae ypal)eHo Kao peTpOoCHEeKTHBHA CTYHja, IPU YeMy OU ce KOPUCTHO
JBOTOAMIIBY  ONEpaTHBHM MaTepujain KimHuke 3a macTHuHy M peKOHCTPYKTHBHY xupyprujy KBII
Kparyjesarn, koju je apxuBHpaH U yKalynmbeH y napaduHcke O1okoBe. LnybHy  rpymy (KepaTHHOIIMTHE
ne3uje) he unanT 512 cirydajesa.

MuxkpomopdoiomkoM audepeHnrjanujoM je3nja hemo HanpaBuTH cienehe eKcliepuMEeHTaNIHe rpyTie:
ceboponuna kepatosa (N=80), keparoakantom (N=33), akTuHHuYHa Keparo3a (N=33), Bowen-osa Gosect
(n=4),6a3zouenynapan kapiuuaoM  (N=292) u ckBamorenyiapad kapiuaom (n=57). Ha mnpecenuma
nobujeHnM ca mapaduHCcKEx OnokoBa hemo mpumenutHn pyTtuHCKY H&E metomy, xmcroxemmjcke
VanGiesom u Toluidine blue merone n umynoxucroxemujcky ABC texuuky ca AE1/AE3, Cyclin E-u
VEGF anturtenuma.

I[Iporiena crenena aHruoreHese he ce paauTH MepemeM TI'yCTHHE MHTPATYMOPCKE MHKPOIMPKYJIAIHje
(MVD), eng. “microvessel density”, 6pojambeM KpBHHX CyI0Ba y 30HH Ca HHXOBOM HajBehioM I'yCTHHOM
(,,Bpyhe Tauke”). [Tpu Tome hemo kopuctunu ymycrea Weidner-a u cap (1992) o Benu4nHE BUAHOT MOJbA
¥ HauumHy Opojama Mecta HajBehe TycTWHEe KpBHHX CyZOBa Cy ojpeheHa Ha MajJoM MHKPOCKOIICKOM
yBemmuamy (X40). Hakon tora Opojame mojeAMHAYHUX KPBHHUX CcyloBa he Omth paljeHO Ha cpelmeM
MHKpockorckoM yeennuamy (X200). Cpeama BpeHOCT pesyiiTata A00ujeHux OpojameM y 4 BHUIHA MOJba
O0no O KOHauaH pe3ynTar 3a ucnutaHuka. Hakon noOujeHnx mopataka o Opojy KpBHHX CyIOBa 33 CBAKOT
OojecHHKa MOHA0CO00, he ce m3padyHaTH MeujaHa y OJHOCY Ha Kojy he WcIuTaHWIM OWIIM | IMOAEJbeHU
y IIBe Ipyme: MalujeHTH ca HUCKUM CTEHeHOM aHruoreHese (Opoj KPBHHX CyIOBa Y TYMOPCKOM TKHBY
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MarbM WM jefHaK BPEOHOCTH MearjaHe) v OONECHUIIM ca BHCOKMM CTEIEHOM aHTHoreHese (6poj KpBHHX
Cy/IoBa y TYMOPCKOM TKUBY Behu 01 BpETHOCTH Me/IHjaHe).

3a oapehuBame BpemnHoctu excrnpecuje Cyclina E kopuctmna 6u ce wmeroma ,,.X skora“, koja ce
H3paxkaBa MpoIeHTyamHo Ha HajMame 100, a Hajoosbe 500, mpeko MUKpoMeTapcKe MpEXHIle, H30pojaHuX
henunja ca ciepehum HUBOMMA ekcripecHje: ( -), (+), (+4),(+++).

Bpennoct excrnpecuje Cyclina E Ou mpercraBibasia TpOICHAT UMYyHOPEaKTUBHUX henuja. 3aTuM Ou
Ouna oapehenHa MeaMjaHa W MCIUTAaHUIM OM Takohe OWMIM TOJEJbEHH y NIBE TpyIe: OHM Ca HUCKUM
CTENIEHOM eKcIIpecHje (IIPOIeHAT Mambi WU jeHAK BPETHOCTH MEIHjaHe) W OHH Ca BHCOKHM CTEIICHOM
ekcrpecuje Cyclina E (mporienar Behu o1 BpeTHOCTH MeinjaHe).

CBu mobujenu monmauu he Ownm TabemapHO TPHKAa3aHU | MPUIPEMIBEHH 33 CTaTUCTUUKY OOpamy.
Vpamuhe ce cTaTHCTHYKA aHAU3a CPEABUX BPEIHOCTH MapaMeTrapckuM TectoBuMa (Student-ov t -recr,
Kruskal-Wallis-ov Tect). Ykomauko ce 1obujy Maie BpeJHOCTH MpuMeHuhe ce HemapaMeTpujCKu TECTOBU
(X? u Fisher-oB Tect crBapue BepoBatHOhe).M3abpanu Matepujan he 6uth pasBpcran y 6 rpyma, a
no0ujeHn pesyntatu he ce moTBpauth TectoM cyme panroBa (Mann-Whitney -tecr). 3a morBpay he ce
ypaJnuTH IBOCMEpHA aHaam3a BapujaHce panrosa (Friedman-os tect). 3a cBe anamuse he 6utu kopoihen
codreepcku nakeT SPSS Bep3uja 16. JloOujenu pesynratu he ce npukazatu TabeIapHO U TpadUyKH. .

I.O4yexuBaHu pe3yaTaTH U 3Ha4aj CTyAuje

VEGF je cneun¢uunu murtoreH 3a enpoTenHe henmje, a Besyje ce 3a VEGF peuenrope xoju ce
HCKJbYYHBO Haja3e Ha €HIOTeNHMM henujama u mpumnagajy dammumju receptor tirozin kinaza (RTK).
KomOuHanuje perenropa u aurasaa oapehyjy dase crBapama KpBHUX CyA0Ba-0] IToYeTHE poiudepariije
eHJIoTeNa JI0 CTBapama 3peNiuX KpBHUX cyloBa. O03MpoM 1a je jenaH oA IMJbeBa y Tepamuju MaJIUTHUX
Oonectn ¥ MHXUOMLMja aHrHoreHese To mHxMOuIMja npoaykuuje VEGF-a , npeacrasba nmoreHnmjanHo
3HaYajaH TePalHjCKi TPHUCTYIIL.

3a Cyclin E je mokazaHa mporHocTH4Ka yjora y KapluHOMY JI0jKe, Meh)yTHM O HEroBoj eKCIpEeCHjH
3Hauajy y TyMOpa KepaTHHOLMTHE T'eHe3e MOAAIH Y JINTEPAaTYPU Cy OCKYIHH U KOHTPAJAUKTOPHHU.

Ouekyjemo na he, pesynraru ekcnpecuje Cyclina E u VEGF-a u muxoBe Kopenamuje ca KIMHHYKO-
MATOJIONIKUM CTaTyCOM HCIHUTaHUKa, ToMohu:

1. Jla ce W31BOje MaIMjeHTH ca HUCKUM PHU3UKOM 3a pa3BOj arpecHBHE OoyiecTd ynuMe OM MHOTH
OosecHUIM OWJIH MTOIITE)eH! 07 arpecHUBHE Teparnwje ¥ KOMIDIMKAIMja HacTaInX 300T mhe.

2. [la ce mpenu3HHje NpoLeHN OMOJIOMIKO TOHANIAkE TYMOpa M Y PaHOM CTaJHjyMy OOJIECTH MPENo3Hajy
00JIECHUIIM ca BUCOKMM PH3UKOM 32 [10jaBy MeTacTa3a 1/ PeLanBa.

3 KBaHTUTATMBHA aHaJIW3a AaHTHOI'CHE3E nopen )_II/IjaFHOCTI/I"IKOl" nMa H TepaHI/IjCKI/I 3Haqaj 300r
IIPaBOBPEMCHEC U aZICKBATHC yl'[OTpe6C I/IHXI/I6I/ITOpa AHTHOI'CHE3C

4./1a ce Ommxe geuHITY HpEenopyKe 3a MUHUMAJIHY XUPYPLIKY MapruHy OTpeOHY 3a BUCOKH MPOLIEHAT
PaIuKaIHOCTH.

3AK/bYUYUAK U NPEAJOT

Ha ocHoBy mnocturayTux pesyirata Ha JIOKTOPCKMM akaJeMCKHUM cTyaujama-cMep OHKosoruja u
JOoca/lalllibel HayYHO-UCTPAXUBAYKOr paja, np MBana JoxcumoBuh ncmymaBa CBe YCIOBE, MPOIUCAHE
CraryroM MemuuuHcKor dakynTera n 3aKOHOM 0 YHUBEP3UTETY, 33 H3paly JOKTOPCKE AUCEPTaIHje.

[IpennokeHO HCTpakWBame, ca 3HAYajHUM y30PKOM M KOMIIIEKCHOM METOJOJIOTHjOM IPEACTaBIba
cTyaujy, Koja he omoryhutn wMoJepHHMjH AMjarHOCTUYKO-TEPAINMjCKH MPHUCTYN TalWjeHTUMa ca
KepaTHHOLMTHUM Heompoudepanujama.
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IIpemyoxena Tema je HaydHO omnpaBaHa jep he omoryhuth, mpenm3HUje carjeiaaBambe HEOIUIACTUIHE

TpaHchopMalije KepaTUHOIUTA
KEPATHHOIUTHE XHUCTOTCHE3E.

U eBainyanujy mnpornoctudkor 3Hadaja Cyclina E u VEGF-a 3a Tymope

300r cBera, Halpea HaBeIeHOT, WwiaHOBH KoMucHje cMaTpajy na je TeMa OBe JOKTOPCKE JHCepTaIlHje

Hay4YHO 3aCHOBaHa

W ca 3aJ0BOJCTBOM  mpemiaxy HM30opHom Behy MenunuHackor Qakynrera

VYuusepsurera y KparyjeBuy, ma noxrtopanty nap MBanm JokcumoBuh omoOpu wu3pamy OOKTOpPCKE
JHcepTalyje moja Ha3uBoM ,, Ekcripecuja Cyclin-a E - u VEGF-a y kepatuHOUMTHO] KapruHOTeHe3u

31.10.2009 rog.
VY Kparyjesiry

KOMHUCHIA:

1.Ilpod. ap Hebojma ApcennjeBuh-TipeiceTHUK, PEIOBHU
mpodecop  MenmurnuHackor — Qaxynrera  YHHBEp3WUTETAa Y
KparyjeBuy 3a yxe HayuHe obOmactu MukpoOuonoruja u
uMmyHosoruja 1 OHKOJIOTHja

2.IIpod. np CHexana Jamumh-unaH, pemoBHH Mpodecop
MenunuHckor Qakynarera YHuBep3utTera y Kparyjepily 3a yxe
HayyHe obnactu [laTonomika anaromuja u OHKOIIOTH]a.

3.IIpod. nmp Heana bunuh-unan, BaHpenHu mpodecop
Menumuackor Qakyntera YHuBep3urera y Humy 3a yxy
Hay4Hy obmnact /lepmaToBeHepoioruja



