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1. Onayka Beha 3a mexunuHCcKe HayKke YHuBep3urera y Kparyjesmy

Oanyxom Beha 3a Mmeauuuncke Hayke Yuusepsurera y Kparyjesuy, 6poj IV-03-976/18,
on 15.12.2021. roguae, IMEHOBaHH Cy WIAHOBH KOMHCH)E 32 OI[CHY HAyYHE 3aCHOBAHOCTU TEME
JAOKTOpCKe aucepraupje kawaupara Mumaesa HMaumh, noa Hasusom: ,JloBezaHoct
ACNPECUBHOCTH H AHKCHO3ZHOCTHM €A CKCIPECHjOM pELenTopa 3a HEYPOKMHHHE KO JKeHa
000/1eaHX 0 KapUUMHOMA AojKe”

Ha ocnosy oniyxe HacrasHo HaygHor Beha, ¢popmupana je Komucuja y cacrasy:

1. Ipo¢. np Baagnmup Jamuh, Banpeanu npodecop dakyirera MEAUIMHCKAX HAayKa
Yuusepsurera y Kparyjesiry 3a yxky Hay4uHy obnact [IcuxujaTpuja, npeaceIHuK;

2. Ilpo¢. np Becna Crankosuh, Banpennn npodecop daxyiaTeTa MEIUIHMHCKMX HayKa
Yuusepsutera y Kparyjesiy 3a yxy HaydaHy obnact [IaTonomka aHaTOMHja, 4IaK;

3. Ilpo¢. ap Mmamma Mujosuh, pemoBHH mnpodpecop Meauuunckor ¢akynrera y
IIprmrnHn ca npuspemenuM cepumreM y KocoBckoj Mutposuin 3a yXy HaydHy
obnact IlaTonomka aHaTOMHja, WIaH.

Ha ocHoBy yBuia y npuioxeHy mokymeHTauwjy, Komucuja mogsnocn HacraBHo-HayunoM Behy
®akynTeTa MEIMIMHCKUX Hayka YHuBep3urera y Kparyjeeiy cienehu:

2. Mi3Benrraj KoMMCHje 0 OLICHH HAYYHE 3aCHOBAHOCTM TeMe JOKTOPCKE TUCEpTALHMje

Kawmunar np Muwiena Wmuh, ucrymapa cBe dopmante ycinore npeasuhjeHe 3akoHOM 0 BECOKOM
obpazosamy u Craryrom (akynrera meauuMHCKMX Hayka y Kparyjesiy 3a mpujaBy Teme
JTOKTOPCKE JUCEPTaLHje.



2.1. Kparka Ouorpadgmja kanauaara

Iip Munena Uauh je pohena 05.08.1984. roamue. Jlunnomupana je Ha MenUUMHCKOM
dbakynrery Yuusep3utera y Kparyjesuy 2010. roaune, ca npoce4HoM oLeHoM 9,59.

V okrobpy 2010. roauHe ynucana AKageMCKe IOKTOpCKE CTyauje. Y TOKy CTyAuja
MOJIOKUJIA CBe UCTUTE npeaBulleHe MIAHOM M MPOrpaMoM M MOJIOXKHJIA YCMEHM JOKTOPCKH
Henut ca oueHoM 10.

Ha npeamery [latosomka anatomuja Guna je aHraxxoBaHa Kao AEMOHCTPATOP y Tpajamby
ox uerupn roauHe (2006.-2009. roaune). Op Janyapa 201l.rogune 3amocneHa Ha
MeauunHckom dakyntety YHuBepsurera y Kparyjesuy, Ha npeamery Ilatonomka aHatomuja
Kao CTPY4YHH CapajJHWK Y HACTABUM M TO Ha MHTErPUCAHMM aKaJEMCKUM CTyAHjaMa MeAULIUHE,
MHTErPUCAHUM aKaJIeMCKHUM CTY/jaMa CTOMATOJIOTHj€ U OCHOBHUM CTPYKOBHHUM CTY[Hjama; Of
Mapra 2014. roauHe u3abpaHa y 3Bame acMCTEHTa Ha UCTOM npeamMeTy; oa Mapra 2017. ronune
peuzbop y 3Bame acHcTeHTa Ha UcToM npeamery; oA JyHa 2020. roaune ws3bop y 3Bame
UCTpa)KKUBay capaJHUK Ha UCTOM MpPEAMETY.

2012. roauue ynucana crnelMjaiiucTuuke cryauje u3 obJactu [latonoruja, YHUBEp3UTET
y Kparyjepity, @akyiTeT MeJUUMHCKUX HayKa, U 2017. roguHe 3aBpLIMiIA €A OLICHOM OJJIMYaH,
YyKMMe je CTeK/1a CTPYYHU Ha3UB CMeUMjalucTa naTooruje.

VuecHHK je jyHrop (MHTepHor) npojekara @akynrera MeaquuuHckux Hayka (JIT 01-3907)
AOA HA3WBOM: ,ICHUTHUBam-€ HEXKEJHEHUX J[€jcTaBa HOBOCHHTETUCAHMX JIEpUBATa IJIATUHE Ha
AHMMAJTHOM MOJEINy in vivo: (YHKUHMOHANHH U MOP(OJIOLIKA aCHEeKTH HEYPOTOKCUYHOCTH U
TOKCHYHOCTH Jpyrux TkuBa u oprana™; (JIT 11-14) ,HuBom wnurokuHa npe u mnocne
XMCTEPOCKOINCKE MoJunekromuje koJ uHpepTuaHux nauujeHtkuwa™ u (MII 02-14)
,,ACTIHTHBa€ LUTOTOKCUUHOT /I¢jCTBa OMOAKTUBHUX CYNICTAHLUU K UMYHOMO/yJalyja Tymopa®.
2008.-2009. roanHe Crtunengucra PonHma 3a muaze taneHte MuHucTapcTBa OMiaaauHe U
Cnopra — cTdneHaMja 3a Xusbagy HajOoosbux crygeHata y Cp6uju; 2004.-2009. roaune
Crunengucta Munucrapcrsa [Ipoceere Peny6nuke Cpouje.

Tokom crymupama ydecHuk HacraBHo-nHayuHor Beha M3 peia cTyleHaTta jABE rojuHe, a
roauHy naHa uinan Caseta dakyntera takohe u3 peaa cryaenara. Tokom 2009. roguse yuecHuk
y pany Komucuje 3a eBanmyanujy kBanurera HacTaBe Ha (aKynTery.

3a Bpeme CTyaHMpama YUYECHUK CTYAEHTCKMX HalMOHaJIHUX M MHOcTpaHux Konrpeca
CTy[icHaTa MCAMUMHE M CTOMATOJIOTHjE, YHjU Cy paJoBM IITAMIAaHHW y KIbU3M Ca)keTaka
Konrpeca.

Jlo cama je oGjaBuna YKynHO 12 pajoBa in extenso y WHOCTpaHMUM U Jomahum
yacomucuMa, Npy uemy je y 4 pajga NpBH ayTop, a y 8 pajioBa KoayTop.



2.2. HacaioB, npeaMeT H XMIOTE3€ JOKTOPCKE Te3e

Hacsos: ,IToBe3aHOCT AenpecHBHOCTH M aHKCHO3HOCTH €a €KCHPEeCcHjoM peLenTopa 3a
HEeYPOKUHHHE KO/J )XeHa 060JIeTuX 01 KapLIMHOMa J0jKe*.

Hpeamer: Tlpeamer osor McTpakupama O Ouo aHamu3a Moryhe moBesanocT usmely
JENPECUBHOCTH/ AHKCHO3HOCTH KOJ JKeHa o0oNieNMX OJ KapLMHOMa JOjKe M €eKCIpecHje
peuentopa 3a HeypokuHuHe Yy hesnujama Tymopa, kao ¥ muXxoBa Moryha Be3a ca
XHCTOMOPQOJIOMIKMM U MUMYHODEHOTHIICKAM KapakTepucTukama tymopa. HoBu pesynrtatu o
MOTEHIIMjalHO] BE3W JCTPEeCHMBHOCTU/AHKCHO3HOCTH U ekcnpecuje NKr y henmjama Tymopa
Morid OM OUTH OJ KOPHUCTH Y O0J/beM pa3yMeBamby MOJEKYJJApHUX KapaKTEPUCTHKA M CTElleHa
arpeCMBHOCTH KapuuHoma jojke. CBe TO OuM ce MCKOpUCTHIO 3a JIo0Mjame CMEpHHMLA Ka
moaudHuKauMji M WMHAMBHAyalM3auMju moctojehe Tepamuje, a cBe ca KpajibHM LIUIbEM
noboJblIamka NPOrHo3e KapLHHOMa.

Xunorese:

e KeHe 00o0Jjelie O] KapUMHOMA JIOjKe TMoKa3yjy pa3JIMuUT CTeNeH aHKCHO3HOCTH H
JNENPECUBHOCTH;

e CTeneH JCMPECHBHOCTH M AHKCHO3ZHOCTH je Yy TO3WTHBHO] KOpeNalMju ca HHUBOOM
excnpecuje NKr y kapuuHOMY J0jKE;

e excrnpecdja NKr ytnde Ha npoaudepaliyjy, arnonrody M aHCHOTEHE3Y Y KapLUMHOMY
JI0jKE;

e umyHOEHOTUI KapliMHOMa JOjKe je MoBe3aH ca excrpecujom NKr;

2.3. ITopoOHOCT KaHANMAATA

Kanagugar je oGjaBuo pajx y uacomucy kareropuje M23, y kome je MpBH ayTop, YHUME je
MCIYHHUJIA YCJIOB 32 TpHjaBy JOKTOPCKE Te3e:

Ili¢ MB, Jovanovi¢ DV, MilosavljevicMZ, Stankovi¢V, Dordevi¢G, Protrka Z, Nedovicl,
Mitrovic S. Hypercalcemic type of small cell carcinoma of the ovary. Vojnosanit Pregl,
2015;72(3):295-8. M23



2.4. Ilperaeg cTamba y NOAPYHjy HCTPAKUBAKHA

KapuunoMm fojke je Hajueinhi MalWrHUTET KOJ| XeHA W APYTH MO YYECTaJlOCTH Y3POK
cMmpti. HajBakuujn pasnor BelMKe CMPTHOCTH je Mupermne 00JeCTH y yla/beHe opraHe, LITO Ce
TEIIKO MOe mnpeasuaeTd. KibyuHa MecTa rie ce MOXe JeNoBaTH, Yy LMbY YHampehemwa
Tepanujckor oAroBopa M Mo0oJbIlaka MNPOTHO3E, Cy OTKPUBAHKE HOBUX UYHMIEHULA Y
MOJIEKYJIapHOj cyOKnacupuKalyju KapLuHoMa J0jKe Kao M jacHHje carjelaBame MexaHu3ama
YKJ/bYYCHHUX Y METACTa3UPae TYMODA.

Heka oj HajHOBHMjUX HWCTpaxKuBama Cy (GOKycupaHa Ha yJaory ¢akropa MoHalmlama U
CHTHAJIHOT MYTa YK/bYYCHOT Y HEYPOCHIOKPUHM OArOBOP TOKOM CTpeca, kako 6u ce objacHuIe
WHIUBHAYaHE pa3jdKe Koje MOCToje KOJA MalUjeHTKUIBba ca MOpP(ONOLKY HICHTHYHUM
KapLMHOMOM J0jke. M 10K Cy /MoKa3su O YJIO3M MCUXOCOLMjamHUX ¢(aKkTopa YK/bYUEHHX Y
WHHUIHMjalHK]y KapuMHOMa OTPaHUYEHH M JABOCMHUCIECHHU, TU (AKTOPH OUYMIIIEAHO JENyjy MHOro
CHaXXHMjE Kaja je y MuTamy yjora ctpeca, JefpecHje ¥ COLUjaHe u30Jauuje y Nporpecuju
KapLITHOMA.

C 003upoM Ja je 3a MeTacTasupame KJbydyHa akTWBHA MMrpainuja Tymopckux henuja,
jenHa oa OMTHHjUX CTaBKH je OTKpUBame (akTopa KOoju cy yKibyuyeHH y oBaj mpouec. [loctoje
OpOjHU OKa3W Ja BaXHY YJIOTY Y OBOM IMpPOLIECY UMajy HeypoTpaHcMuTepu. JJoOpo no3HaBame
CUCTEMA pELIENTOP/HEYPOINENTHIM U TO KAKO OHU PEryJuilly MUrpauujy TyMopckux henuja je
BaJ)XKHO, 300T eBeHTya/sHe MOryhHOCTH MpUMeHe cneln(UYHUX aHTaroHKCTa OBUX peLenTopa y
CKJIONY XeMHUOIPEBSHLHUje MUrpaluje Tymopekux henuja.

[Mauujentkume o0osiene OA KapUMHOMA JIOjK€ T[OKa3yjy pa3iMuuTe HHUBOE
JenpecuBHOT/aHKcHO3HOr nopemehaja Kako HeNoCpeAHO MNpe, TaKko M HAKOH [0CTaB/bamba
aMjariose, mto ckpehe BelvKy MaXKmby KIMHMMApa y MpaBLly HOBUX TepanujCKMX MpUCTYMa.
CurypHo je aa Besa usmely aenpecuBHor nopemehaja U KapUMHOMa JOjKE MOCTOjH, ajy je OHA
jako KOMIIEKCHA M HEJOBOJHHO pasjaiibeHa. Y mnopehemy ca JpyruM  MOJIEKYJICKHM
UCTpaXXMBabMMa KaplMHOMA JI0jKE, OHa YCMEpEeHa Ha HEYPOUMYHY OCHOBY CY BpJIO OTpaHM4€Ha.
JeaHa o aHanMM3MpaHUX Be3a THYE ce YTULaja HEYPOTPAHCMUTEPA, KAKO Ha IPOMEHE MOHAIAA,
TaKo W Ha mporpecujy 6onecry.

KapuuHom J0jke je moBe3aH ca HEypOSHIOKPHMHUM CHUCTEMOM [MOCPEACTBOM MpPOJLyKaTa
reda 3a npenporaxukuHud-1 (PPT-1). OH xoaupa CUHTE3y HEypoIeNnTHAa Koju umajy OpojHe
byHkuMdje, y Koje cmajiajy HeypoTpaHCMHCHja, aHruoreHeza M npoaudepanuja TyMOPCKHX
henvja, anM W Mojyjiauvja UMYHO/XEMHOTEpamujckor OArosopa. JegaH oJ HajBuUILe
poy4aBaHUX MOJieKysa oBe rpymne je cyncranua P (SP), mupoko pacnpoctpamwena y LIHC-y,
aNy OpUCYTHA U y APYrUM TKuBMMA 4 TeuHocTuMa (hemvje uMyHCKOr cuctema, jetpa, riyha,
NOoCTeJbHIa, KPB, JUKBOp, MmJjeko). [lpumaga rpynu HeypokuHHMHa (NK), mopoauum Manux
HeypomenTHaa, KOju CBOjy AKTMBHOCT HCIO/baBajy Be3uBameM 3a cebu cneuuduyse,
HeypoKMHUHCKe peuentope (NKr), y HUXOBOM KJIaCUYHOM OOJIHMKY MyHe AYKMHE U cKpaheHoj
BapHjaHTH.

Buoowmku edexru cucrema SP/NKr y LIHC-y cy noBesaHu ca peryiaauujom apeKTHBHOT
noHamama M crnpoBohemem umnynca Gona, a UHXUOMLUHKjAa OBE Be3€ C€ KOPUCTH Y JiCUCHY



Jenpecdje ¥ aHKCHO3HUX CTama. Pe3yiTaTH HCTpaXKvBama TMOKazyjy Ja c€ OBM NPOAYKTH
EKCIIPUMUPajJy Y BapujaOUIHOM MPOLIEHTY Yy OpojHUM TymMopuMa (MEJaHOM, KapLIMHOMH KOJIOHA,
naHkpeaca, xeJayua, 1ojKe UTI.), alli U Ja UX HeMa, peLUMo, y HOpMaTHOM TKUBY Jojke. Hakon
Be3uBama 3a NKr y pasnuuuTuM Tymopuma, SP perynuiue aeo0y, NpexHBIbaBalbe TYMOPCKHUX
henuja, ka0 WM NPOAYKUH]Yy LUTOKMHA. Pe3ynraTt HEKOAMKO WCTpaxKuBama [OKa3dyjy Aa ce
nporpecdja KapuMHOMa MOXE 3HayajHO CMamUTH NMpuMeHoM aHTaroHucta NKr. Cmatpa ce na
TakaB edexaT HCIoJbaBajy clpeuvaBameM He camo jeobe Tymopckux henuja (MHAYKUHjOM
aronro3se), Beh JenoBameM U Ha NPOLIECe aHIMOTeHEe3e M MUrpalje TyMopckux henyja.

2.5. 3Hayaj U UH/b HCTPAKVBAHA
3Hauaj eryauje

Heyporpancmutepu ocioboheHH TOKOM JENpPECHBHOI/aHKCHUO3HOI pearoBamba Kao U
peLEenTopH MPEKO KOjUX OCTBapyjy CBOje JeIOBamke Y OpraHd3My Mori OM Ja MocTaHy 3HavajaH
NMpeaAMET UCTPaXKUBAIbA KaJa je y NMHTamby MoleKynapHa cyOknacudukalnyja KapuMHoMa AojKe,
jep cy wucrte Mmarepuje npoHaheHe y TKHBMMa KaplLuMHOMAa APYrux Jokanusauuja. Hexu on
HajBMIIE HUCIIUTUBAHMX jeCY HCYPOKHWHUWHHU, YMjU CE€ YTHIIAj MOBE3yje ca MPOrpecHjoM MajurHe
fosaectu. 360r Tora je MpaBOBPEMEHO OTKpHBaIe MCUXHjaTpUjckux nopemehaja BaxxaH MOMEHAT
TOKOM OHKO/IOLIKOT JIEYCHa, Kao (aKTopa Koju OU eBeHTYaTHO MOrao Ja JUKTHpa TOK 00JecTH.
JloOujern pe3yaTaTti y OBOM HCTPaKUBamy, MOIJIM OU C€ MCKOPUCTUTHU Y MpaBLy cnpoBohema
xeMuonpoduIakce MeTacTasa KapuUMHOMA J0jke U joul 00Jbe MHIMBHMIyaau3aLuje Teparnuje, a
cBe TO OM J0NPHHENO 60JH0Oj MPOTHO3M OONECTH U AY)KEM NPEKUBIbaBatby 000/IeINX.

OuseBu cTyauje

Oma crymdja he ce OaBurTu aHanu3oM Bese H3Mel)y aHKCHMO3HOCTHM/AENPECUBHOCTH H
excrpecrje NKr y kapuuHomy nojke. Jla 6u ce oBo nocturiio, nocrasuhe ce cieaehu LMbEBU:
1. OppenuTu TOCTOjakbe M CTENEH JEMPEeCUBHOCTU/aHKCHO3ZHOCTM KOJ JK€Ha 000JeNuX Of
KapLIMHOMA JI0jKe, METO/I0M CaMOMpOLIEHE.
2. AHanusupatu ekcripecjy NKr y heaujama KaplMHOMa A0jKE€ U Y HEMPOMEHEeHOM/OCHUTHOM
TKUBY JI0jKe, Y3 IeHHHUCAIE TauKe pa3ziBajaiba, HAKOH vera he ce UCTpaKUBare YCMEpPUTU Ha
aHanu3y excnpecuje NKr y pasliMuUMTUM MOJIEKYJIapHUM NpoduiIuMa KapuMHOMa JA0jKe
(Jlymunanuu A w B, HER-2 no3uTHBHM, TPOCTPYKO HeraTuBHM) y3 ojpehuBame moryhe
MOBE3aHOCTH ¢a XHCTOMOP(OJIOIKUM U UMYHODEHOTHIICKUM KapaKTepucTUKama TyMopa.
3. Ogppenutu wmoryhy noBe3aHocT excrpecuje NKr W napaMerapa aHruoreHese,
NpoJiMEepaTUBHOr U ANIONTOTCKOT HHJEKCA Yy KapUMHOMHUMA JIOJKE.
4. Kpajmu 3a5atak je yrephuBame Moryhe Bese usmel)y crerneHa aenpecuBHOCTH/ aHKCHO3HOCTH
KoJ 00oJIeuX XKeHa ca jenHe, U ekcnpecuje NKr, nponaudepanmje, anonto3e, aHrTMOreHE3E U
MOJIeKyJJapHUX CyOrpyna KapuuMHoMa J0jKe, ca Apyre cTpaHe.



2.6. Be3a ca nocajamilbuM HCTPAaXKHBAHBHMA

Hajsehiu 6poj mocafalimbux UCTpaXHBama y OBOj 00JaCTH OJHOCHO €€ Ha MCIUTUBAME
excupecuje NKr y Tymopckum henujama (MenaHoma, KapliMHOMA KOJIOHA, MaHKpeaca, JKeIyLa),
KAo M TO KAaKaB 3Hayaj U YTHULAj OHU UMajy Ha TOK OosecTH. Manu 6poj uctpaxupama ce 6aBuo
TUME /a JIM TIOCTOjH Y KaKBa je MOBE3aHOCT AernpecuBHOr/aHKcHo3HOT nopeMehaja u excrpecuje
NKr y henujama kanuepa, ¢ 063UpoM Jia je A0KazaHo JAa ce TOoKoM oBux nopemehaja ocno6ohajy
HeypoTpaHcMuTepu (cymcTaHua P) Kkoju cBoje JejCTBO OCTBapyjy YNpaBO IPEKO OBHX
peuenTopa.

CaTtuH ¥ cap. yka3yjy Ha yjory ¢akropa moHainamba M CUCHAJHOT MyTa YK/bYYEHOT Y
HEYPOEHIOKPUHKM OJArOBOP TOKOM CTpeca, Kako Ou ce o0jacHuiie MHAMBUAYaJHE pasiiMKe Koje
MOCTOje KO/ MaiujeHTKUba ca MOpHOIOIIKYM MASHTHYHUM KapLMHOMOM Aojke. Y 1ok cy mokasu
0 YJIO3U TCHXOCOLHjaHUX (aKTopa YKIbYUEHHX y WHHUUMjALU]y KapLMHOMAa OrpaHUYEHH U
JBOCMHCJICHH, TH (aKTOpH OUYHUTJICAHO JIENIy]y MHOTO CHaXKHHUjE KajJa je y MUTamy yjora crpeca,
JIeTIpecHje U coLMjaHe u3oJalyje y nporpecuju kapumHoma. Mymso3 U cap. Moka3syjy Aa je 3a
MeTacTa3upame K/bydHa aKTMBHA MUrpanuja Tymopckux henvja v aa mocrtoju norpeba jpa ce
OTKpHjy (haKTopu KOju Cy YK/by4eHU Yy OBaj mpoliec. OHU Cy y HCTpaXkuBarmbMMa JoKa3ald Aa
Ba)XHY YJIOTY Yy OBOM MpOLIECY MMajy HeypoTpaHcMuTepu (ocnoboheHrn Tokom aenpecuBHOr/
aHKCHO3HOT nopemehaja) koju edekaT octBapyjy nocpeactsom NKr. Jo6po nosHaBame cuctemMa
pelenTop/HeyporienTAM U TO KaKO OHM peryjimuly MHUrpauujy TymMopckux henuja je BaxkHO,
300r eBeHTyallHe MOTyhHOCTH MpUMeHe cheliuGUIHMX aHTarOHUCTa OBMX PELEeNnTopa y CKJIOMy
XeMHOIIpeBeHIMje Murpauuje Tymopckux henuja. KapuuHom fojke je moBesaH ca
HEYPOEHIOKPUHMM CHUCTEMOM IOCPEJCTBOM MPOAYyKAaTa reHa 3a MpenpoTaxukuHuH-1 (PPT-1).
OH KoJupa CHHTE3y HeypomemTuga Koju HMajy OpojHe &yHKuMje, y Koje cnaiajy
HEypOTpaHCMHCHja, aHrMoreHesa W mponuvdepaurja Tymopckux henuja, amm u Moaylauuja
MMYHO/XEMUHOTEPAITHjCKOT OAroBOpa. JedaH 0J HajBUILIE NPOYYABAHUX MOJEKYJa OBE IpyIe je
cyncranua P (SP), mupoko pacnpoctpawena y [IHC-y, anu npucytHa v y apyruM TKMBUMA W
teuHocTMa (fieldje UMYHCKOr cucTeMma, jeTpa, Iuiyha, mocTesbMIa, KpB, JMKBOP, MIIEKO).
IMpunaga rpynu NK, MOpoaMUM Majiux HeyporenTHia, KOju CBOjy aKTUBHOCT MCIOJbaBajy
Be3WBameM 3a cebu cneumduudHe, NKr, y HUXOBOM KJIACMYHOM OOJIMKY HYHE IyXKHUHE H
ckpaheHoj BapujaHTu. buonomku edexktu cucrema SP/NKr y IIHC-y cy noeezaHu ca
perynanujoM adheKTUBHOT NMoHallama | crpoBohemeM umnysica 6oa, a HHXHOMIIMja OBE Bese ce
KOPHCTHU Yy JieYery Jenpecuje M aHKCHO3HHMX CTama. Pe3ynTaTu UcTpakuBama NOKazyjy Aa ce
OBU TIPOAYKTU CKCIPUMMPAjy Y BapjaOMUIHOM MOPOLEHTY y OpOojHUM Tymopuma (MEIaHOM,
KapLMHOMHU KOJIOHA, MaHKpeaca, Keyla, H0jKe UTA.), ald U a UX HEMA, PELiUMO, Y HOPMaJTHOM
TKMBY Jojke. HakoH BesuwBama 3a NKr y paznuuutum Tymopuma, SP perynuine naeo0y,
NpeXXKWB/baBalbe TYMOpPCKMX helvMja, Kao U OPOAYKLM]Y LMTOKHMHA. Pe3ynrath Hekosmko
MCTPaXKMBara MOKa3yjy Ja Ce MporpecHja KapLMHOMa MOXKE 3HauyajHO CMambHUTH NPUMEHOM
auraronrcta NKr. Cmarpa ce aa TakaB edexar HCIOJbaBajy clpedyaBaleM He caMo aeobe
Tymopckux henuja (MHAOyKuujoMm arnonrtose), Beh AenoBarmeM M Ha MpoLECe aHTHOTEHE3e U
murpaumje Tymopckux henuja.



2.7. Meroje ucTpaxkuBama
2.7.1. Bpcra cryauje

OrncepBaliuOHO, TNPOCTIEKTHBHA KOXOPOTHA CTyaWja, NpH vemy he mnocrojatu jaBe
KOXOpTE: KOXOpTa JXeHa ca JenpecHujoM/aHKCHO3HOWINY M KOXOopTa KeHa 6e3 aenpecuje/
AHKCUO3HOCTH.

2.7.2. lHomysanuja Koja ce HCTPaxKyje

V ucrpaxuBambe he OMTH yK/bydeHe MAlLMjEHTKUILE KOjUMa je AUjarHOCTUKOBAH W
NaTOXUCTOJIOIIKKA BepU(UKOBAH KAapLWHOM AOjKE€, OJf TOra jeJHa TIpyna MalujeHTKUba ca
JeNpecCMBHUM/aHKCHO3HUM nopemehajeM U apyra rpymna NaugujeHTKHBba 6€3 MOMEHYTHX
nopemehaja. Mcrpaxusamwe je oxobpeno opiykom Etuukor ogbopa YKL Kparyjeran u 6uhe
cnpoBeaeHo y CiyxOd 3a NaTOJIOMIKOAHATOMCKY JMjarHOCTUKY, LIeHTpy 3a oHkosorujy H
Xupypuikoj knunund YKlla Kparyjesau.

2.7.3. Y3opkoBame

Kputepujymu 32 yK/byuMBame HCHOMTAHULA Y CTYAM]Y CYy: MaTOXMCTOJOUIKH
BepudrKoBaHa MalurHa OosecT J0jKe, CTapocT MCNoA 65 rojauHa, nornucaH MHGpopmMucaHu
NpucTaHak 3a yyewrhe y UCTpaXKUBamwy.

Hckibyuyjyhu kpurepujymu 3a o1abup UCTIMTaHULA CY: CTApOCT U3HAJ 65 roamHa, KeHe
ca Beh JMjarHOCTMKOBAHUM TMCUXHUjaTPUjCKKMM OoJleCTHMa, MALUUJEHTKUBE ca MYJITHUILIMM,
CHUHXPOHUM U METaXPOHUM TYMOpHMA.

VYV uctpaxuBame he OUTH YK/byueHE NallMjeHTKUIE KOjUMa je€ AMjarHOCTUKOBAH H
NaTOXKMCTOJIOMIKY BepudrKoBaH KapLUHOM Jojke, Ha Knunuum 3a xupyprujy u y Ciyxou 3a
NaTOJI0IKOAHATOMCKY JIMjarHOCTHKY, Ka0 W NAlWjeHTKULE KOjU Cy Ha pajlo U XeMUOTepanuju
y Llentpy 3a onxonorujy YKL Kparyjesau.

ExcrniepuMeHTAJIHU €0 HMCTpakMBama crnpobemthe ce Ha marepujalny A00HjeHOM
HAKOH XHPYPIUIKOr OTKJIamama TyMmopa/mojke (TyMmepekromuja/mactekromuja). Kao merone
kopuctuhe ce cranjapHa NaTOXKCTOIOLIKA aHAIU3a U UMYHOXUCTOXEMU]CKU METO.

Ha crangapaHo, XeMaTOKCHIIMH-€03MH 000jeHMM MpenapaTuma KapLMHOMa JOjKe,
ypaauhe ce MAaTOXUCTOJNIOLIKA aHaiu3a, ca ojpehuBameM CBUX KIMHHUYKO-MOP(OJIOLIKUX
nmapameTrapa oj 3Hauaja (poMep TyMopa, HOJIa/lHU CTaTyC, XMCTOJOMKH TUII, MUTOTCKM UHIEKC,
CTEeNeH HeKpo3e, JMM(HOBACKyapHa UHBa3uja UTL.).

HAmyHoxucToxemujcku MeToA rope] aHanuse ekcrnpecuje NKr, ykibyuuhe u aHanusy
excripecuje Er, PR, Her2, EGFR-1, nanena neonxoauux uurokeparuda (CK5/6,CK7,CK8,CK14,
CK19, CK20), VEGF, CD105, Ki-67 v caspase-3, NpUMEHOM MNaJeTe MOHO- U MMOJIA KJOHAIHUX



aHTUTENIa pa3iu4YuTUX npousBohaua, nowryjyhu mnpenopyyeHe MpoTOKosie, Kopullhewmem
y30paka TymMopa npetxoaHo pukcupasor y popmaiuHy 4 ykaiyneeHor y napadus. EBanyauuja
UMYHOXUCTOXEMHUjCKe aHanu3e Ouhe onpaljeHa CEMUKBAHTHTATUBHOM MPOLEHOM €KCIpecHje
UCMUTUBAHUX MapKepa, CKOpPOBalmeM IMpeMa ckajlama cheuuduyHuM 3a CBaku Mapkep.
Excnpecuja Behinne mapkepa 6uhe kBantudukoBaHa metoaom Allred score-a Tj. cabupameM
napameTapa KOju O3HauaBajy IpOLEHTyalHy 3acTymsbeHocT (og 0 a0 5) M HHTEH3uTeT
excripecdje y manurnuMm hendjama (ox 1 mo 3). 30up oBuMX mnapamerapa IpejcTaBsbahe
BpeaHocTH ykynHor ckopa (oa 0 mo 8), mpu uemy he Bpeanoctu > 3 OMTH cMarpaHe Kao
no3utuBHe. HTE3uTeT aHrMoreHese Ouhe oapehen kBaHTUTATMBHUM MepermeM MBI, 6pojamem
KpPBHHUX CylOoBa Yy 30HaMa ca ®HXoBOoM Hajsehom ryctuHoM (“Bpyhe Tauke”), npema
npenopykama Weidner-a 0 BeIWYMHU BUIHOr MOJba U HauuHy Opojama. CteneH nponaudepauuje
U anonTo3e Ouhe neduHucaH Ha OCHOBY MpolieHTa henuja koje exkcnpumupajy Ki-67 u caspase-
3. Ha ocHoBy nobujenux pesynrara ¢opmupahe ce rpyne ca HuckuMm (0-15%), ymepenum (16-
30%) u BUcOKUM npoJiudepaTUBHUM OJHOCHO anonToTckuM HHaekcoM (31-100%).

Cea uMyHOXucToxemujcka Oojewa Ouhe ypaheHa y3 KOHTposly KBajiureTa H
cneuudpuyHoctu  6Gojerba, NPUMEHOM TMO3UTMBHMX M  HETaTMBHUX KOHTpOJa IpeMa
nponosuujama UK NEQAS (UK National Ext Quality Assessment for Immunocytochemistry).

Mukpockorncka aHalli3a TyMOpa M OLEHHMBame eKclpecHje Mapkepa ypaauhe ce Ha
mukpockomny tuna Carl Zeiss, Axioscop 40. [1penapatu ca penpe3eHTaTUBHUM NOJbUMa, ClIMKahe
ce kopuirhemeM TpH MHKpockornicka yeenuuawa (x10,x20 u x40), nomohy kamepe Canon PC
1089.

2.7.4. BapujaGuiie Koje ce Mepe y CTYAHJH

He3aBucHe Bapujabae:
-IpHMapHA He3aBHCHA y3pO4Ha Bapujab/a je HUBO NETIPECUBHOCTH/AHKCHO3HOCTU KOJ MKEHa
ca KapIMHOMOM J0jKe, oApeheH Zung-oBOM CKaJloM 3a CaMOIPOLECHY.

3aBucHe BapujaoJe:

MpUMAapHA 3aBHCHA HCXOAUIIHA Bapujab.a:

-exkcnpecrja NKr y heaurjama kapuiHoMa J0jKe, UCIIMTHBAHA UMYHOXHCTOXEMHUjCKOM aHaIU30M,
a MEpeHa CEMUKBAHTUTATUBHUM METOJIOM.

CekyH/1apHe 3aBHCHE HCXOQULIHE Bapujabe:

-npoaudepaTMBHN M allONTOTCKU UHAEKC OApel)uBaHU UMYHOXHUCTOXEMU]CKOM aHAIHU30M,
MepeweM ekcripecuje Ki-67 u caspase-3 CEMUKBAHTUTATUBHUM METOAOM

-ekcnpecuja VEGF-a u MUKpOBacKyapHe ryctuHe, ojipehiBaHe HMYHOXHCTOXEMUjCKOM
aHaJIu30M

-UMyHO(EHOTHN KallMHOMA JIojKe, oapehuBaH MMYHOXHUCTOXEMHJCKOM aHaIU30M



30ymyjyhe Bapujat.e:

-CTapOCT UCAUTAHUIIA, MEHOMAY3HH CTaTyC

-XHUCTOMOP(GOJIOIIKE U KIMHUYKE KapaKTEPUCTHKE KapLMHOMA JI0jKe

-Bapujabie Be3aHe 3a JUYHY W TIOPOAMYHY aHaMHe3y (MO3MTUBHA MOPOAMYHA AHAMHE3A-
NPUCYCTBO MATMIHUTETA/MCHXUjaTpUjcKUX nopemehaja y NpBOM CTENEHY CPOACTBA, 3HA4ajaH
cTpec y GIMCKO] MPOHLIOCTH, enu3oae nopemehaja noHalarmba TOKOM )KUBOTa, paHKja ynortpeda
aHTHJETIPECHBA U AHTUTICHXOTHKA).

Mepeme genpecuBHOCTH/aHKcHO3HOCTH: [Tofany he ce MpUKyn/baTy NPOCNEKTUBHO M TO TAKO
o he ce mauujeHTKHIbaAMa Koje JoJiase Ha onepauyjy (MpeonepaTuBHO), OHUMA Koje AoJ1ase no
NMaToOXMCTONMOWKK Hanas (7-20 naHa HaKoH onepaluje), ¥ MalujeHTKUIbaMa HAKOH OHKOJIOLIKE
Tepanuje (pelIOBHE KOHTpOJIE), AAaBAaTH aHKETHU JIUCT 3a CaMONpPOLIEHY JAEMPECHBHOCTH H
aHKcnosHocTn (Zung-oBa ckana). YnutHuuu ce cacroju on 20 nurawa ca moryhnouihy
oarosopa ox 1 no 4 (1-Petxo, 2-Ilonekan, 3-Yrnasuowm, 4-Hajuewhe), ca Tum wro ce ogpeheHa
nurama (2,5,6,11,12,14,16,17,18 u 20 y ynutHuky 3a aenpecushocT) u (5, 9, 13, 17 n 19 y
YIUTHUAKY 32 aHKCHO3HOCT) Yy cKopy 6oayjy uHBep3Ho (1=4, 2=3, 3=2, 4=1). Ykynan cxop
nojpasymeBa rmoctojame/ Henocrojaie nopemehaja y cuaeaehem ob6muky: no 40-mema
nopemehaja; 40-50-6naru o6unk; 50-60-ymepenu obnuk; 60-70-texkn obnuk u 70-80-Texak
001K sernpeciBHO/aHKcHo3Hor nopemehaja koju 3axTeBa XOCMUTANU3ALH]Y.

2.7.5. Cnara cTyauje U BeJTHYHHA Y30pPKa

[IpopauyH BeIMYMHE Y30pKa je 3aCHOBAaH Ha NPETIOCTABIM J@ MOCTOjU [OBE3aHOCT
n3Mel)y HHBOa MCIOJbeHE NeMPEeCHBHOCTU/aHKCUO3HOCTH KO 000JIeMX NalyjeHTKHIbE, C jeIHE
ctpane u ekcrpecuje NKr y henujama kapuvHoma aojke, ¢ gpyre crpade. Kao npumapna,
3aBMCHA UCXOMILIHA BapHjabia je y3eta excnpecuja NKr, a Kao npUMapHU HE3aBUCHHU, Y3POUHU
dakrop - HMBO JENPECHBHOCT Kkoja olonenux naudjeHTkuma. OBe Bapujabiae cy Takobe
kopuinhieHe kao pejeBaHTHe y HekuM cryaujama.(8,9) Bpennoctu excripecuje ce uspaxasajy y
npoueHruMa (HyMepuHuka KOHTHHyHpaHa Bapujabiia) Tako Ja je, Ha OCHOBY J0CaJallbHX
CTy[uja, MPeTNOCTaB/beHa CTATHCTHYKM 3HAuajHa Kopesjaluja oBa [ABa napaMmerpa cjabe Jio
yMepeHe jaunne, paau 1ooujarma Wto Beher y3opka (LTo je Marba kopenaliuja, norpedat je sehu
y3opak). BenuuuHa y3opka he ce u3pauyHaTH Ha OCHOBY pasiuke Yy ekcnpecuju NKr Ha
M30JI0BAHUM MOHOLMTUMA KOJ AENPECUBHUX U 3ApaBUX 0coba, NpUKa3aHo y cTyauju Bardelli n
capagHuka (6), roe je onHoc NKr/ Na'/K"-ATP-aza koj aenpecuBHux 6uo 3,7+1,0, a kon
sapasux 0,8+0,2. 3a uzpauyHaBaibe BeJMUMHE y30pKa y3eTo je Aa he ce kopucTuTu gBocTanu T-
TECT, /la je *KeJbeHa cHara cryauje 99%, a sepoBatHoha rpeuke I tuna 0,001. Ha ocHoBy cBuX
[apamerapa u3paduyHaTa je BeJMuMHa Yy3opka npema ¢opmynu: n=(2*(pa) *SD?)/d
n=(2*31,6%1)/8,41= 63,4/8,41=7,54 =~ 8 naumjeHTKuba MO Tpynu. Y CTyAHjU IJTaHUPAMO
YK/byuMBatbe HajMarbe ABocTpyKo Beher 6poja nauujeHTKUba 01 U3padyHaTor.



2.7.6. CraTucTuuka odpaja nogataka ‘

Craructuuka obpana pesynrata u3Bpiiuhe ce momMohy KOMepLMjajJHOr MPOrpaMCKOr MakeTa
SPSS (Bep3uja 17.0, SPSS Inc.,Chicago,IL). V ananuzun poOujeHux pesynrtata npeo he ce
KOPUCTUTH JECKPUNTHBHA CTAaTUCTUKA 33 OMUC OMIUTUX KApaKTEPUCTHUKA y30pKa: arcoJyTHH
Opojesu 1 mpornopuuje (dbpekBeHLUnje, NPOUEHTH), MEPE LEHTpalHEe TeHAEHLHU]e (ApUTMETHUKE
cpeauHe) M Mepe Bapujabunurera (CTaHgapiHa AeBujauuja). HopmamHoct pacnogene he ce
esanyupatu Konmoropos-CmupHOB-UM TecToM. 3a rnopeherme cpembrx BpeJHOCTH IIPOMEH/bUBE
ABejy nonynauuja kopuctuhe ce HezaBuchu T tect, Kruskal-Wallis-oB u Mann-Whitney-eB TecrT,
a 3a mopeheme CpeAbUX BPEJIHOCTH MPOMEHJbUBE BHIIE MMOMylauuja AHalu3a BapHjaHCM.
HMcnutuBame 3aBUCHOCTH JIBE OTIMCHE MPOMEHJbUBE peanu3oBahe ce nomohy Hi-kBaapat Tecta U
Fisher-oBor Tecta, 3aBUCHOCT [jBe HyMEpHUKe NMpoMeH/bUBE nMomohy Pirson-oBor u Spearman-
oBor koeduiMjeHta kopenainuje, Aok he ce yTHuaj BUINE MPOMEH/BUBMX Ha OUHApHY
NPOMEHJBUBY MWCIUTHBATH nOMONYy MYJITHBapujaHTHE OWHapHE JIOTUCTMYKE pErpecHje.
MoryhHocT a Heka nmpoMeHsbuBa Oyae Mapkep ucnutusahe ce momohy ROC kpuse, fpu yemy
he ce, 3a noroaHo yrBphen cut-off, onpehuBaru ceH3sUTUBHOCT U cneuuduuHocT. OxpehuBamem
CEH3UTHBHOCTH W CHELM(UUHOCTH TECTa 3a MOjeJMHE Mapkepe, ycieauhe HUBO MOY3JaHOCTH
OBHX aHaIH3A.

2.8. OueknBaHU pe3yJITATH JOKTOPCKe JUcepTalHje

3Hayaj oBe CTyauje je y yTBphHBamy MOBE3aHOCTH H3Mel)y IenpecHBHOCTH/AHKCHO3HOCTH U
ekcnpecrje NKr, a cBe y uuiby Oojber pasymeBama M jaCHMjer carnejaBamba INpOrpecuje
KapLUKWHOMa J0jKe. JeqHy O KJbyYHUX yjora y Mpolecy LUpeha TyMOpa MMajy CHI'YPHO M
HeypoTpaHcMuTepu (Marepuje ociioboheHe y cTpecy, AenpecHju UT/.) ca CBOjUM peLenTopuma
(jeman on Baxuujux NKr). 36or Tora je AMjarHOCTHKOBame onpeheHMX NcuxXujaTpujcKux
nopemehaja jesaH ol 3HaYajHIjUX MOMEHATa y OTKpUBamwy (GakTopa Koju OM €BEHTYalIHO MOTJIN
Ja yTH4y Ha TOK W mporHozy Oonectu. Tako 64 mocrojana moryhHocT aa ce pocapaiima
Teparuija KapUuuHoMa Jojke MoAu(uUKyje 1 joll BUIIE UHAUBUAYANU3HjE, TO OU NoGoJbIIANO U
nporHo3y oBe 6osecTu.

2.9. OxBHpHHU ca/pKaj JOKTOPCKe JUcepTalHuje

Pannja ucTpakuBama Cy nokasasna ga ce y TymopckuM henujama excnpumupajy NKr, a
Jla TIPEKO MCTHMX CBOjE JEJCTBO OCTBapyjy U HEYpOKWHHU (HNp cyrncTaHua P), matepuje Koje ce
JokazaHo ocnobahajy Tokom crtpeca. Hajsehu Opoj cTyauja oAHOCHMO ce Ha HCMUTUBAH:E
ekcrnpecrje NKr y Tymopckum henujama kao W yTHL@jeM KOjH OH MMa Ha nporpecujy 6onectn,
JOK TrOTOBO Ja HE IMOCTOje CTyIMje Koje cy ce OaBuie noBesaHowhy aenpecuBHOCTH/
AHKCHO3HOCTH KO/ 000JIeIUX ¢a MCTOM eKcnpecHjoM y hemrjama KapuuHOMa A0jKe.



Ouekyje ce ma he creneH JeMpeCMBHOCTW/AHKCMO3HOCTH KOA »eHa obonenux of
KapuMHOMa Jojke OMTH y MO3WTUBHOj KOpenaliju ca creneHoM ekcrpecuje NKr y TyMOPCKHM
henujama, 10K ucta Hehie GUTH MpUCyTHA KOJ 000JENHX KEHa KOje He UCMOoJbaBajy NOMEHYTe
nopemehaje. Takohe, ce ouekyje na he HuBO excnpecuje NKr y TymopckuMm hennjama
KOpeJlypaTd ca Mapkepuma 3a nponudepaunujy, anonTosy, aHTHOTEHE3y, Kao M ca JApYruM
napaMeTpuMa XUCTOMOPQOJIOIIKUX KapaKTepUCTHKa TyMOpa.

OuyekuBaHy 3aK/byuyaK OHO OM Ja jeHY O/ K/bYUHHMX YJiora y npouecy LIMpema TymMopa
MMajy CHTYpDHO M HEypoTpaHcMHTepd (Marepuje ocioboheHe y cTpecy, AEHpecHju HTA.) ca
cBojuM peuentopuma (jeaad ox BaxxHujux NKr). 36or Tora 6 AujarHOCTUKOBame oapeheHnx
ICUXHMjaTprjcKux nopemehaja 6MO jeaaH O 3HA4YajHMjUX MOMEHATa y OTKpHBamwy (aKTopa Koju
01 eBEeHTYaIHO MOTJIH J]a yTUUY Ha TOK M IPOrHO3Yy 60JECTH.

3. IIpeasior MeHTOpa

Komucuja 3a MeHTOpa OBE JOKTOpCKe AucepTauyje npemiaxe npod. np Cnodboxanky Mutposuh,
BaHpeaHor npodecopa Pakyirera MeIUMLUMHCKMX Hayka YHuBep3utera y Kparyjesuy 3a yxy
HayuHy obnact [laronoiika aHaToMuja.

[Tlpod. mp CnobGomanka Murosuh, HcnywaBa YCJIOBE 33 MEHTOPA JOKTOPCKHX
JMCEpTaldja, y CKiaay ca craHaapaoM 9. 3a akpeauTtauujy CTyAUjCKMX MporpaMa AOKTOPCKHX
aKaJIEMCKUX CTY/H1ja HA BUCOKOLIKOJICKUM YCTaHOBaMa.

3.1. KomneTreHTHOCT MEHTOpA

ITpop. ap CiobomaHka MutoBuh mnoceiyje CTpydHe M HaydyHe KOMIIETEHLMjEe KOje Cy
KOMILIEMEHTApPHE ca NMPEMETOM UCTPAKHBAA U TNTAHUPAHOM METOA0JI0THjOM.

PafioBu MpeioxKeHOr MEHTOPA KOjH CY Y BE3U ca TeMOM JIOKTOPCKE AucepTaiyje:

1. Jovanovic DV, Mitrovic SL, Milosavljevic MZ, Ilic MB, Stankovic VD, Vuletic MS,
Dimitrijevic Stojanovic MN, Milosev DB, Azanjac GL, Nedeljkovic VM and
Radovanovic D. Breast Cancer and p16: Role in Proliferation, Malignant Transformation
and Progression. Healthcare. 2021;9:1240.

2. Milosevic B, Cvetkovic A, Ninkovic S, Markovic S, Mitrovic S, Stojanovic B,
Radunovic A, Vulovic M and Cvetkovic D. Mammaglobin expression in tissue as a
predictor of breast carcinoma aggressiveness. Vojnosanit Pregl. 2021;78(2):160-70.

3. Ilic MB, Mitrovic SLj, Vuletic MS, Radivojcevic UM, Janjic VS, Stankovic VD,
Vojinovic RH, Stojadinovic DS, Radmanovic BR and Jovanovic DV. Correlation of
Clinicopathological Characteristics of Breast Carcinoma and Depression. Healthcare,
(Basel) 2019; 12;7(3):107.



4. Markovic M, Juri8i¢ V, Petrovi¢ M, Dagovi¢ A, Stankovi¢ V, Mitrovié S. Appearance of
ductal breast and colon carcinoma with gastrointestinal stromal tumor (GIST) in a female
patient: an extremely rare case. Rom J Morphol Embryol, 2018;59(2):613-617.

5. Selakovic D, Joksimovic J, Jovicic N, Mitrovic S, Mihailovic V, Katanic J, Milovanovic
D, Pantovic S, Mijailovic N, Rosic GL. The Impact of Hippocampal Sex Hormones
Receptors in Modulation of Depressive-Like Behavior State Levels Following Chronic
Anabolic Androgenic Steroids and Exercise Protocols in Rats. Frontiers in Behavioral
Neuroscience. 2019;13:19.

6. Ivkovic-Kapicl T, Knezevic-Usaj S, Moldvaji E, Jovanic I, Milovanovic Z, Milentijevic
M, Tatic S, Mitrovic S, Stojiljkovic M, Cvetanovic A. Interlaboratory concordance in
HER?2 testing: Results of a Serbian ring-study. J BUON. 2019;24(3):1045-53

4. HayuHna ofJacT Aucepranuje
MeauipHa. Yika HayuHa odnact: OHkojoruja.
5. Hayuna o6JacT 4JlaHOBa KOMHCH €

1. Hpod. ap Baaaumup Jamwuh, BaHpenHu npodecop PakyiareTta MEAMUMHCKUX HAyKa
Vuusepsutera y Kparyjesity 3a yxy HayuHy obnact [Icnxujatpuja, npeaceIHUK;

2. Hpod. ap Becua CrankoBuh, Banpeanm npodecop Pakynrera MEAMLUHCKHX HayKa
Vuugepsutera y Kparyjesily 3a yxxy Hay4yHy oonact [lartonouika aHaToMuja, ujaH;

3. IIpo¢. ap Muauna Mujouh, pexouu npodecop Meanuuuckor ¢akynrera y IlpumTrau
ca npuBpemenuM ceauiireM Yy KocoBckoj MuTpoBuLM 3a yxKy HaydyHy obusact Ilarosomka
aHaTOMM)a, 4JIaH.



3AK/bYYAK U NPEAJIOT KOMUCHUJE

Ha ocHoBy yBHa y pesynTaTte focajallibe HAyUHO-UCTPAXKMBAUYKE aKTUBHOCTH W MyOIMKOBaHE
pagose ap Mmunene MWnuh, xommuchwja 3akmyuyje na KagdaaT Tmocenyje oarosapajyhe
KOMNETEHLW]E U JIa UCTYHhaBa CBE yCIOBE Ja NPHUCTYNU U3pajin JOKTOPCKE JcepTraiyje.

IIpennioxena TemMa je Hay4HO ONpaBlaHa, AK3ajH UCTPAKUBAILA j€ TPELM3HO MOCTABJLEH
u feduHucaH, METO0JIOTHja je jacHa. Paau ce 0 OpUrnHaNHOM Hay4dHOM JeNy KOje HMa 3a Li/b
YTBphUBame 110BE3aHOCTH IENPECHBHOCTH/aHKCHO3HOCTH ca ecnpecujoM NKr Kopx KeHa
0001€A1X 01 KapLMHOMA JI0jKe.

Kowmucuja cmaTpa na he npennoxena jokropeka Tesa ap Munene Miuh Gutn o1 Benukor
HAY4YHOT, TPAKTUYHOT W KIMHUYKOT 3Hauaja, jep OM HOBM pE3yNTaTH O MOTEHIIHjAITHO]
NOBE3AHOCTH JEMPECUBHOCTU/AHKCUO3HOCTH ca ecnpecujoMm NKr kox skeHa o6onenux opn
KapuvHOMa 10jKe MOTrJIM OUTH 0] KOPUCTH y MPEUU3HUjeM cTaaupary GOJIECTH W aieKBATHOM
fedyewy obonenyx 0 KapuMHOMa JAojke, ITO OM  omoryhuno GoJby  MPOTHO3Y,
XeMUONpodUIaKcy MeTacTasa KapLuHOMa U IY)KE NPEKUBILABALE 0001€NHX.

Komucuja npeanaxe HacraBHo-HayuHoM Belly @axynaTera MEAMUMHCKMX Hayka y
Kparyjesuy, na npuxparty npujaBy Teme JOKTOpCKe Aucepraluje xanaugara ap Munene Mnuh
noJi HasuBoM: ,IloBE€3aHOCT AEeNPECHBHOCTH U AHKCHO3HOCTH €4 €KCIPECHjOM penenTopa 3a
HEYPOKHHHMHE KO/ :xeHa 000J1e/IHX 0] KapLHHOMA JI0jKe“ 1 0100pU HeHY U3pajy.

YJIAHOBHU KOMHUCHJE

IIpog. ap Birapumup Jamuh, Banpeaun npodecop dakynrera MEAUIMHCKAX HAyKa
Yumepsurera y Kparyjesuy 3a y:xxy Hayuny obnact [Icuxujarpuja, npeaceiHuk;

T By

IIpogd. ap Becna CrankoBuh, BanpenHn npodecop Pakynrera MEAUUMHCKUX HAYKa
Vuusepautera y Kparyjesuy 3a yxy Haquy obnact HaTOJIOHJK:?TOM Hja, unaH;

Il C@:( QUK G

IIpo¢. ip Muauna Mujosuh, penosuu npodecop Meanuusnckor pakynarera y [puintunu ca
NPUBPEMEHUM CEJULITEM Y Kocoscxoj Mutposuui 3a yxy Hayuny obnact [laTonomka
aHATOMM]a, YJIaH. = e
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V¥ Kparyjesuy, 2'3K aeuembap 2021. roaune




