PAKYJITET MEAJNIIUHCKHUX HAYKA
YHUBEP3UTETA Y KPAT'YJEBIY

1. Opayka HacraBHo- HayyHor Beha @akyjiTeTra MeTHIIMHCKUX HAYKA YHHUBEP3UTETAa y
Kparyjesuy

Onnykom HacraBHo- Hayunor Beha dakynrera MEOUIIMHCKUX HayKa YHHUBEp3UTETa y
Kparyjesiy, 0poj 01-4816/3-1 ox 11.07.2012 rox, umenoBanu cy wianoBu Komwucuje 3a
OLIEHy Hay4HE 3aCHOBAHOCTH TeMe JOKTOPCKE JaucepTaluje KaHaupata Ap Med. Beche
HIxkyaeruh o HasuBoM:

" ¥Yruuaj exkcnpecuje COX-2, P27 u VEGF na crBapame HOBHX KPBHHUX U JUMQHHX
CyI0Ba Y TKUBY KJIACHYHUX M (OJTUKYJAPHUX BAPHjaHTH NANUJIAPHOT KApIHHOMA
HITUTACTE Kie31e’’

Ha ocHoBy omnyke HacraBHo- HayuHOoTr Beha, popmupana je Komucuja y cacraBy:

1. TIpod. np Hebojma ApcenujeBuh, penoBHu mpodecop 3a yxke HayuHe 0OIacTu
Muxkpobuosioryja u umyHosoruja 1 OcHoBU oHKosoruje dakynrera MEIULIMHCKUX
Hayka YHuBep3uTeTa y Kparyjesiy, npeiceHuk

2. IIpod. np Cuexana Lleposuh, Banpeanu npodecop BojHomeauunHcke akagemuje 3a
yKy Hay4uHy oOnact [laronomika anaromuja, 4iaH

3. Tlpod. np Auekcanmap Dykwh, pemoBHU mpodecop 3a YKy HaydHy o00IacT
[TaTtonomka ¢usnonornja dakynarera MEIULIUHCKUX HayKa YHHUBEp3UTETa Y
Kparyjesuy, unan

Ha ocHoBy yBHuza y npusioxeHy nokymeHnrauujy, Komucuja nogaocu HacrasHo-
HayyHOM Behy Dakynrera MeTuIIMHCKUX Hayka y Kparyjesiy cnenehu

M3BEIMTAJ O OUEHHM HAYUHE SACHOBAHOCTH
TEME NOKTOPCKE ONHUCEPTALUJE

Kangumar np men. Becka llkyneruh, ncnymasa cBe ycioBe mpenpulieHe 3aKOHOM O
BHCOKOM oOpasoBamy U CtatyroM Dakynrera MeIUIIMHCKUX Hayka y KparyjeBity 3a uzpany
JIOKTOPCKE AUCEPTAIIH]E.



2.1. buorpadmuja kanauaara
A. JInuHu noganu

Becna Illkynernh pohena je 30.04.1968 rox. y CapajeBy. OCHOBHY W CpEIibYy IIKOJY
3appmmwia je y Humy. Meaummuacku ¢axynrer 3aBpmwia y beorpamy 1997 roa. ca
IPOCEYHOM OLleHOM 8,75 U THUME CTeKJia 3Bame JoKTopa MmeaunuHe. OOaBuia je OMILTH
JICKApCKU CTaX W MOJOXHIA CTpydHu ucnut. Crnenujanusanujy u3 Ilaronoruje 3anouena 21
Maja 1998 a cnernujaaucTUUKy UcnuT nojioxkmia okroopa 2001 roa. Ox anpuna 2002 rog.
pamu y Opceky 3a nuronorwjy, WHCTHTyTa 3a TAaToOJNOTHjy M CYICKY MEAMLUHY
Bojuomenununacke akagemuje. [loctaumnmomcke gokTopcke crynuje ynucana je 2008 roxa. Ha
MenununckoM ¢akyntety y Kparyjesiy, a ycMeHH AOKTOPCKH HcnUT monoxuia 2009 rox.
ca orieHoM 10 (mecet). Unan je Cprickor JieKapCKOT APYIITBA.

b. Hay4yHo ucrpaxxuBadku paa

Kannunar Becna llkynetuh y mkomnckoj 2011/2012 u texyhoj 2012/2013 yuectByje y
HacTaBu Ha MenumnuackoM dakynrery BojHomeanuuHcke akanemuje y beorpany, kao
Hay4YHH CapaJHUK y HacTaBM Ha npeamety [latonomka anatomuja. Kao ayrop mmu koayrop
oOjaBuia je jenny MoHorpadujy u 26 pamoBa, 0J1 KOjux je 7 00jaBJbEHO Y ICIINHHU.
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B.4. Yaconucu HaioHanHor 3Havaja (kateropuja M50)

3.1 Tatomirovi¢ Z, Bokun R, Skuleti¢ V, Radi¢ O, Risti¢ L, Tukié¢ Lj, I dr. Hodgkin’s
lymphoma of the parotid gland: report of a case and literature review. J of BUON 2003;
8:277-279.

Mbl 260 p a

3.2 Tatomirovi¢ Z, Bokun R, Ignjatovié¢ Lj, Aleksi¢ A, Skuleti¢ V, Dimitrijevi¢ J. Citologija
urina u dijagnostici poremecaja funkcionalnog stanja transplantiranog bubrega — naSa prva
iskustva. VVojnosanit Pregl 2003; 60(3):299-304.

M2 15 6omoBa

3.3 Skuleti¢ V, Bokun R, Tatomirovi¢ Z, Popovi¢ L. Epiteloidni vaskularni tumor.
Vojnosanit Pregl 2002;59(6 Suppl):103-106.
Mb2 15 6o0omoBa

3.4 Bokun R, Tatomirovi¢ Z, Skuleti¢ V, Tati¢ V, Milosavljevi¢ 1. Citoloska slika
ameloblastoma. VVojnosanit Pregl 2003;60(1):89-91.



Mb2 15 6o0pmgo0Ba

3.5 Tatomirovi¢ Z, Bokun R, Skuleti¢ V, Ili¢ S, Roganovi¢ B, Milutinovi¢ D. Umbilikalna
metastaza — C¢vor sestre Meri Dzozef dijagnostikovana aspiracijom tankom iglom.
Vojnosanit Pregl 2004;61(5):561-4.

Mb2 15 6o0xzo08Ba

3.6 Bokun R, Tatomirovi¢ Z, Skuleti¢ V, Plavec G, Risti¢ L, Stefanovié¢ D. Dijagnoza
multiplog mijeloma na oshovu materijala dobijenog perkulanom iglenom biopsijom
pluéa.Vojnosanit Pregl 2004;61(3):327-330.

Mb2 15 6 oxg08Ba

Kanmunar Becna Illkynernh octBapuna je 21 60/1a mo oCHOBY pajioBa 00jaBJbeHUX Yy ICIIUHH
y mebhyHaponnum wim aomahum dvacomucuma, OomoBaHux mnpema uiany 177. Cratyra
dakynrera:

- jelaH paj y NeJIMHA MyOIMKOBaHa Y HAYYHHM YacolrcuMa MelyyHaponHor 3Hauaja,

- IIECT pajioBa y IEJTHHH MyOJIMKOBaHA Y HAITMOHAITHAM YaCOITMCHMA;

- Behu Opoj caxketaka Ha Mel)yHapoAHUM U AoMahiM HayYHUM CKYIOBHMa

2.2. HacJioB, IpeAMeT M XHIIOTe3€e JOKTOPCKeE Te3e

HacJioB:
" Vrunaj excnpecuje COX-2, P27 u VEGF Ha cTBapame HOBUX KPBHUX M JTUM(PHHUX CyI0Ba Y
TKHBY KJIACHYHUX U (POIMKYJIAPHUX BapHjaHTH NaNUIapHOT KapIIMHOMA IITHTACTE *KJe3ze"

Ipeamer:

[Tanunapuu kapuuHomu mtutHe >kie3ne (PC) unne Bume ox 80% MalWrHUX EMUTETHUX
TyMopa oBor oprana. Mako npezcrasibajy 100po AudepeHToBaHe KapIuHOMe KoJl ojipeleHor
O6poja maumjeHata (11%), y Bpeme AMjarHOCTHKOBamWa, MPHUCYTHA j€ AMCEMHHALHUja Yy
TuM(pHUM YBOpPOBUMA BpaTa M MeAHjacTUHYyMa. MHOTH KJIMHUYKH W TIATOJIOIIKU TTapaMeTpH
Kao IITO Cy: CTapOCT U TOJI MallijeHTa, BEeIMYUHA TyMOpa, €KCTPATHPOUIHO MHPEHE TYyMODa,
MeTacTa3e y perHOHATHAM JIUM(HUM YBOPOBUMA, yJaJbeHEe MeTacTase, BacKyJapHa HHBa3Mja,
XUCTOJIOMIKY TUT U MyAaTU(okamHOoCT pacta PC ce koprcTe Kao MpOrHOCTHYKHU (haKTOPH.
[Toceban mnpoOneM mnpeAcTaB/ba JUJarHOCTUKA M MOJIEKYJApHO OHOJOMIKK Mpodu,
donukynapHUX BapHujaHTH nanuiapHor kapuuHoMa (FVPC), koju unne 18% PC. Pesynratu
MOJIEKYJapHO OHOJIOIIKUX HCTpaKMBamba IOKa3ald Cy Jla Cy OBM TYMOpPH OJIKH
MOJIEKYJIapHOM TpoQuiy HOIMKyIapHUX KapIHOMA.

OppehuBame Tymop-Honyc-meractaza (TNM) cragujyma je Boauu 3a onpehuBame
nocronepatuBHe Tepanuje u npahewe PC. Mehutum, xucrtonomke Bapujante PC y
KOMOWHAIIMJ Ca MOJICKYJIApHO OWOJOmKUM mpoduiioM Mory OWTH OJ 3Havaja Kao
NpeANKTOpHH (AKTOPH Yy HU3/ABajalbky TyMOpa ca METAaCTaTCKUM TMOTEHIMjaJoM |
NPaBOBPEMEHHUM 0JIA0MPOM aJIeKBaTHE TepaIlyje.



OBa crymuja he mpencraB/baTH PETPOCIEKTUBHY aHamu3y Mmapa@uHCKUX OJIOKOBa
OTiepaTUBHOT MaTepujana (J00eKTOMHja, TOTATHUX THPEOMJICKTOMH]a, PETHOHATHUX
mimpanenekromuja) kox 70 OGonecnuka ca PC. ¥V oBom wucTpaxuBamy ucnutHBahe ce
tkuBHa excnpecrja COX-2, VEGF u p27 y henujama konenuuonannor tuna PC u FVPC,
Kao W crereH aHruorenese, npumeHoM CD31 u D2-40 uMyHOXHCTOXEMHjCKUX MapKepa y
TYMOPCKMM M CTpOMaHUM henmjama, ca IUbEM Ja Ce YTBpIE KOpenanuje eKCIpecuja
OHMOJIOIIKMX MapKepa ca KJIAaCHYHHM TPOTHOCTHYKUM (AaKTOpHUMa U Jla C€ HUCTPAXKH
MIPOTHOCTUYKH 3HA4aj KOpenaiuja ca MeTacTaTCKuM roteHijamom FVPC.

Ouexkyje ce mo3utuBHA Kopenaruja uzMely nosehane excnpecruja COX-2, VEGF u cmamene
ekcrpecuje p27 ca moBehanom ekcrpecujom D2-40 m CD31 ca moBehanuM MeTacTaTCKUM
norennujagoM PC. OBo he omoryhutun wu3nBajame rpymne OoJieCHHKA ca BUCOKUM PH3HKOM
nporpecuje Malnurae 0osiecTu Koj JokanuzoBaHor FVPC, HapounTo OHHMX ca MATOJNOIMIKHM
cragujymoM pT1 Ko KOjUX ce TIOCTONEPaTUBHO HE NMPHUMEYje aJljyBaHTHA Tepanuja. Hakon
TUPEHUIOKTOMH]E, KOJI OBHX OOJIECHUKA ITOCTONEPATHBHA MOAM(HKAIMja JIeueHha Moria Ou 1a
o0yxBaTH, y3 abJaTUBHY Tepanujy paJuOaKTUBHUM joJOM, U nmpumeHy muxuburopa COX2,
VEGF u nmumpanruorenese , kao Moryhy ceJIeKTUBHY aHTHTYMOPCKY TEparimjy.

Xunorese:

1. Tlosumena ekcnpecuja COX2, VGEF u u cHmwxkena ekcmpecuja p27 kopenupa ca
noBuieHoM ekcrpecujom D2-40 u CD31 y FvPC.

2. TloBumena excrpecuja COX2 mporenna, VGEF u D2-40 u cHmxena excrpecuja p27
NPOTEHHA j€ Y MO3UTHBHO] KOpENalMjHd ca METAaCTaTCKUM MOTEHIHMjajoM (osmKynapHe
BapHjaHTe MaNMIAPHOT KapLIWHOMA IITUTACTE JKIIE3/Ie.

2.3. [lopgo0oHOCT KaHAMIATA

Kangunat, Becna Hlkynetuh nonoxuia je ycmeHu Joktopcku ucnut 2009. rogune ca
orieHoM 10 (mecet). Ob6jaBuia je jean paj y Hay9HUM Yacolucuma Mel)yHapoIHOT 3Havaja u
HIeCT pajioBa y HAlMOHAJIHUM YacOIMCHMa, O]l Yera jefiaH pajl y KOMe je MPBU ayTop, YUME je
HCIIyHUJIa YCJIOB 3a IIpHjaBy JOKTOPCKE Te3€.

2.4. IIperyen crama y NoApPy4jy HCTPAKMBAKHA

[Manunapuu kapraomu (PC) mturacte skiesne ynHe Buiie ox 80% MaJIUTHUX CMHUTETHUX
Tymopa oBor oprana. Maxko, no6po nudepentoBanu y 11% OGonecHuka reHepuIry MeTactase y
peruoHanHuM JUM(HUM YBOpOoBHMMA. /[MjarHO3a OBHX TymoOpa j€ 3aCHHBA Ha KIMHUYKUM U
LUTOJIOIIKUM  IIapaMeTpuMa YATPa3BY4HO W/WIM CHMHCTUTPAadCKH  BepUPHUKOBAHUX
CyCcmeKkTHHUX Jje3uja. CBeTcka 3ApaBCTeBEHA oOpraHu3aiyja aehUHUIIE TUTOMOGOIIOIIKE
JIMjarHOCTUYKE KPUTEPHjyMe TMO3HATEe KA0 CHneyuuuHu cem jeoapHux Kapakmepucmuxd, a
apXHUTEKTypa OBHX TyMOpa Bapwpa OJl jacHO MamwmiapHe 10 GoiuKyaapHe (GopMme, TPEeKo
Opojaux PC ca MemoBUTOM manuiapHO-POTUKYIAPHOM CITHKOM.

Kanneporeneza PC ykibydyje rpyre OHKOMPOTEHHA OATOBOPHUX 3a HHETOBE OHOJOIIKE U
Mopdoomke Kapkrepuctuke. lako, oBM HecTaHAapAU30BAaHM MapKepw HUMajy 3acaja
JTUCKYTaOWJIaH [MjarHOCTUYK, MPOTHOCTHYKU W TEpanujCKU 3Haudaj, WIMaK Cy HENMXOIHH



nmoMohHM TlapamMeTpH y MaTOXUCTOJIONIKO] JMjarHOCTUIM. Tako je A00po JOKYMEHTOBaH
3Haua] noBehane ekcmnpecuje COX-2 m VEGF kao m cmamene ekcrnpecuje P27 3a
meractarcku noteHuujan PC. Takohe je mokazano na mosehame MHTPAaTyMOpPCKE T'YCTHHE
muM(HUX CcymoBa MepeHo creneHoMm ekcnpecuje D2-40, cnenmduunor mapkepa eHpoTena
TMM(HUX CyHOBa, TMO3UTUBHO KOpEIHpa ca I0jadyaHuM MeracTazupameM Donukynaphe
Bapujante nanuiapHor kapruaoma (FVPC) y pernonanne numgHe kies3ze, Tako Ja ce Ha
OBaj HA4YMH YTBpheHa T'yCTHHA JUM(MHHX TpeIIaKke Kao KPUTEpUjyM y audepeHIr]jaiHo]
nujarao3u FVPC. OBaj mapamerap Kao U ApYrd MOJICKYJCKH MapKepH KaHIIEPOTeHe3e yKa3yjy
na cy FVPC 6imxu MosiekysickoM npoduity GoJIMKyJIapHUX HETO ManuIapHUX KaplHnHOMA.

Y oBoMm uctpaxkuBamy ucnutuBahe ce kopenamuja TkuBHe ekcmpecuje COX-2 u p27 y
hemujama FVPC, ca crtemeHoM KpBHe W JTUM(pHE HEOAHTHOTEHE3e MEpPEHE EKCIIPECH)OM
VEGF, CD31 u D2-40, y uceuniuma knacuunux PC u FVPC jep y nocana o6jaBibeHOj a Hama
JIOCTYITHO] JTUTEPATypH HEMA M0/IaTaka O OBOj KOPEIAKjH 32 OBE TYMOPE LITUTACTE XKIIE3/IE.

2.5. 3Ha4aj M IN/b HCTPAKUBAHA CA CTAHOBHUILITA aKTYeJHOCTH y oapelyeHoj Hay4uHOj
obJsacT

OCHOBHH IIWJb OBOT UCTpaXXMBama je J1a ce ucnurta rnosezanoct excrnpecuje COX-2, VEGF u
P27 ca ekcnpecujoM MapKepa HeoaHTHoreHe3e KpBHuX u iuM@uux cynosa y PC u FVPC.
VY ckiaay ca OCHOBHUM IIWJbEM MMOCTABH-CHU CY U cieaehu uibeBu:

1. Anammsza ekcrpecuje COX2, VEGF u p27 y uceunuma tkmBa PC m  Kkopenanuja te
eKCIpecHje ca KIACHYHUM MPOTHOCTHYKUM TapaMeTpuma (Ioj, TOIWHE, BEIHYHHA
TyMOpa, MyJITU()OKATHOCT TYMOpa).

2. Anmamuza ekcrpecrje CD31 u D2-40 y WHTpaTyMOpPCKO] M TEPUTYMOPCKO] CTPOMHU
Bapujetrera PC. U kopenamuja oBux BpenHoctu ca excrpecujom COX-2, VEGF u p27 .

3. YTBphuBame pa3nmke y HUBOY €KCIpeCHje OBHX NpPOTEHHA Yy JIOKAIU30BAaHUM U
METacTaTCKUM TyMOpHMa KJIacHu4yHOT U GoaukynapHor noaruna PC.

Ha ocHoBy n0o0mjeHux pe3yirara ucTpaxuBama Mohu he 6osbe 1a ce carjena yTuuaj
excripecuje COX2, p27 u VEGF Ha HeoaHnTHorenesy kao u Ha Meractarcku moteHiuj PC u
FvPC. lobujenu pesyntatu MoriM OM Ja ykaxy Ha MoryhHocT kopumhema MHXHOUTOpA
COX2, VEGF u numdanruorenese kao Moryhy ceneKTUBHY aHTUTYMOPCKY Teparujy.

2.6. Be3a ucrpaxknBama ca 10CaJallllbUM HCTPAKMBAKBUMA

VY nocana o0jaB/beHOj U IOCTYITHO] IUTEpATypH MOKa3aHa je jacHa Be3a nmoBehaHe excripecuje
COX-2 u VEGF kao u cmamene excripecuje p27 ca MetactaTtckum norenujaiom PC. Takobe
je moka3aHo Jia nosehame HHTpaTyMOpCKe I'yCTUHE JTUM(PHHUX Cy/10Ba O3UTUBHO KOpeNupa ca
MojayaHuM MeTacTasupameM (OIUKyIapHe BapHjaHTe namuiaapHor kapuuaoma (FVPC). V
OBOM HCTpaKuBamwy UcnuTuBahe ce kopenaiuja TkuHe excnpecuje COX-2 u p27 y henujama
FVPC, ca crenenom kpBHe U 1uM¢pHe HeoaHrnoreHese mepene excnpecujom VEGF, CD31 u



D2-40, y uceurnmuma kinacuunux PC u FVPC jep y mocama 06jaBibeHO] a Hama JOCTYITHO]
JUTEpaTypy HEMa MojaTaka O OBOj KOPEIalllju 3a OBE TYMOPE IITUTACTE XKIIE3IE.

2.7. MeToe HCTPAKMBAKHA

Crynuja he mpencTaBbaT PETPOCIEKTHBHY aHAIM3Y OINEPAaTHBHO JOOMjEHOT Marepujajia
(moGexToMHUja, TOTATHUX THUPEOMACKTOMHja, pPErHOHAIHUX JuMpanenekromuja) kox 70
6onecnuka ca PC. Ananmuszom he 6utu oOyxBaheHu mapameTpu Kao IITO Cy: TOJ , TOJMHE
CTapOCTH TAIlMjeHATa,CTaIujyM OO0JIeCTH, BEIWYMHA TymoOpa, Xuctojomku tun PC,
MyntudokanHoct pacta PC, ekcTpaTHpOMIHO HIMpEme TyMOpa, BacKylapHa HWHBa3Hja U
NIOCTOjambe JIOKAJTHUX U YAAJbEHUX METacTasa.

N3 napadunckux OnokoBa Ouhe yunmeHHM ucednu aeOJbuHE 4L, U 000jeHH CTaHIApAHOM
xematokcuimH-eo3uH (HE) meromom. Ha ocnoBy HE mpenapara O6uwhe omabGpan mo jeman
penpe3eHTaTuBaH y30paK 3a MMYHOXHCTOXEMHjCKa HcnuTHBama. Kopucrtuhe ce cneneha
NpUMapHa MOHOKIIOHCKA MHII-aHTHXymaHa aHtutena: aHtu COX-2, antu p27Kipl, antn
VEGF, antn D2-40 u antu CD31. Kao cucrem 3a Busyenusanujy kopuctuhe ce En Vision
TM detection Systems Peroxidase a xao xpomoren DAB Liquid. [Ipemapatu he Outn
KOHTpacTHO 00ojeHn Mayer-oBum xemarokcuinHoM. Kopuctuhemo onarosapajyha tkuBa xao
IO3UTHBHE KOHTPOJIE, a 32 HEraTUBHE KOHTPOJIE KOpUCTHhEMO HpereBaHTHa MOHOKJIOHCKA
aHTHUTETA.

Bpeanoctu COX-2 he Outm oxpehuBaHe Ha OCHOBY IpPOIEHTA MO3UTHBHUX TYMOPCKHX
hemuja Ha 10 BHIHMX TOJba MHUKPOCKOICKOT yBennyama 40X u kinacudukoBaHe y Tpu
Kareropuje : audy3Ha mNo3WTHBHOCT (++), kama je Bume on 50% henuja MO3UTHUBHO;
XeTeporeHa MNo3uTuBHOCT (+), mo3utuBHUX o 10-49% Ttymopckux henuja; HeratuBaH Hayas
(-),xana je mame ox 10% Tymopckux henuja mo3utusHo (12).

Hugo excripecuje p27 oapenuhe ce 6pojameM Ha 500 Tymopckux henuja u 500 HEM3MEHEHUX
henuja mracte jkje3se Ha BEJIMKOM YyBEIMYamby CBETJIOCHOI MHUKPOCKOMNA, YKJby4dyjyhu u
KBAJIMTaTUBHY PEaKLUjy MIpeMa HyKJeapHoj U/ UM LUToIIa3MaTckoj npedojenoctu (13).
Bpennoctu VEGF he 6utu onpehuBane Ha OCHOBY IMTOIIa3MaTCKOT 00jema y TYMOPCKUM
henujama u henujama crpome : ckop 0, Hema peakuuje ; ckop 1, mame oxn 10% henuja
MO0Ka3yjy MO3UTUBHOCT; CKOp 2, mo3uTUBHOCT y 11-50% henuja; ckop 3, MO3UTUBHO BUILE O]
50% hemnwuja (14).

[{utomma3zmarcka npedojeHoct D2-40 m CD31 he ce u3pasutu kao: HeraTuBHO (-); ciaabo
MO3UTHBHO (+), CpellEbe MO3UTUBHO (++1), jaka mo3utuBHOCT (+++) (15).

Bennunna y3opka je M3pauyHaTa Ha OCHOBY I0JlaTaka O BPEJHOCTMMA T'yCTHHE TyMOPCKE
MUKpPOLMPKYJalyje, MyOJMKOBaHUX Yy CTyAujamMa CIMYHOr au3ajHa. CTYAMjCKH y30paK je
u3padyHar y3umajyhu o kao 0.05 u cHary cryauje ox 0.8 3a Student’s t tect (1Ba He3aBHCHA
y3opka), nopeaehu rpyme mehy cobom (y oba cmepa), mpema CTaTHCTUYKOM IpOrpamy
G*Power3. Ytephenu Opoj y3opaka mpema rpynama usHocu 15 3a cBaky oj rpymna, anu
kopuctuhe ce 20 y3opaka y cBakoj rpymnu. OBakaB CTYIUJCKH Y30paK IpeTIOCTaBsba
yTBphHBame CTAaTUCTUYKK 3HauyajHe pasnuke (Student’s t TecTom 3a aBa He3aBHCHA y30pKa
wim Mann-Whitney tectom) m3mely aBe rpyme Tymopa, ca cHaroMm ctyauje > 80%. 3a



CTATUCTUYKY 00pamy moOujeHux pesyartata he ce KOPUCTHTH KOMEPUHjaIHU MPOTPaMCKH
naket SPSS Bep3uja 13.

Bpcra cryauje
PerpocniekTrBHA eKCIIEpUMEHTAIIHA CTYIHja

CrarucTuuka oopana

[Tomamm he 6uTH aHanM3upaHu KopuihemeM craTucTuukor mporpama SPSS Bepsuja 13. [pe
CTaTHCTUYKe 00paje Mojaraka, MpBo he ce MCIUTATH MPABUIIHOCT pacrojenie 100UjeHUuxX
BpEIHOCTH (BeNIMUMHA y30pKa oxapelyje koju hemMo TecT KOPUCTUTH 3a Ty MpoBepy). 3a
nopeheme cpeibuX BpEIHOCTH TPOMEHIBUBE JIBEjY MOITyJalfja KopucTuhe ce nmapaMeTapcku
Student’s t Tect, yKOJMKO BpeIHOCTH Oyay HMajie MPaBWIHY pacroieny, I0K he ce
HEMpaBWIHA pacrojeia MopenuTH Kopuinhewem Henapamerapckor Mann-Whitney rtecra.
HcnutuBame 3aBUCHOCTH JIBE ONKUCHE MIPOMEHJbUBE UcTIUTHBahe ce moMohy ){2 u Fisher-osor
Tecta. VcnuTuBame yTHIAja BHIIE NPOMEHJBMBUX Ha OHHAapHY NPOMEHJBMBY moMohy
MyITUBapujaHTe OWHapHE JIOTUCTHUYKEe perpecuje. Pesynratu exkcnepumeHta he ce
u3pakaBaTu Kao BpeIHOCT * cTaHaapaHa rpemka (SE). CtaTucTHuky 3HauajHa pas3iidka y
nobujeHuM BpeaHoctuma usmely rpyna usnocu p<0,05, A0K je CTaTUCTUYKK BEeOMa 3HA4ajHa
pasznuka kaga je p<0,01.

2.8. OueknBaHU pe3yJITATH JOKTOPCKe JAMcepTaLnje

Y oBoj crymmju he ce yrBpautu kKopenamuja excrpecuje COX2, p27, VEGF ca
excripecrjom CD31 m D2-40 kao um ca wMeractarckum mnoreHnujaiom PC um FvPC.
Jloka3zuBameM 3HauyajHor HUBoa ekcrpecuje COX-2 W CTeneHa HEOAHTHOTEHE3e, Kao U
cMambeHe excripecuje p27, koj okanuzoBanor FVPC, moryhe je usznBajame rpymne 00JIeCHUKA
ca BUCOKMM PH3UKOM 3a mporpecujy manurae Ooinectu. IToceban 3Hauaj he crynuja umaru
YKOJIMKO C€ BHMCOK PHU3UK IpOrpecuje Majurse OoJieCTH yCTaHOBM KoJ Tymopa ca pTl
cragujymoM. HakoH THpeumokToMuje, KoJ OoJIeCHMKA ca MeTacTarckoM Oosemrhy Koju cy
KaHJAMJATH 3a abJaTHBHY Tepanujy paJuOakTHUBHHUM jOJIOM, Kao W Koja OonecHuka ca pT1
CTaAUjyMOM U BHCOKHM PH3UKOM TMPOTpecHje MajurHe OOJecTH, TMOoCTolepaTUBHA
MoaudUKaIrja Jeuema Moraa Ou ga odyxBatu M npumeny maxuoutopa COX2, VEGF n
auM$aHTHOreHe3e Kao Moryhy celeKTUBHY aHTUTYMOPCKY TEparnujy.

2.9. OKBMpHH cajJpikaj 1ucepTanmje

Kopucrehu komIiuiemMeHTapHe eKCIIEpUMEHTajdHe MpucTyne Ouhe ucnuTaHa
kopenamja excrpecuje COX2, p27, VEGF ca excnipecrjom mapkepa anruoreHese CD31 u
D2-40 kao u ca meracrarckum norenunujagom PC u FVPC. [lo6ujenu pesyiratu Moriu 6u na
ykaxxy Ha MoryhHoct kopumthema muxuburopa COX2, VEGF u numdanruorenese kao
Moryhy ceneKTUBHY aHTUTYMOPCKY TEparujy.



2.10. Hay4yHa o0JiacT qucepranuje

Menununa. M36opHo noapyuyje: MmyHosoruja, nadexnrja u nadiamanmja

2.11. Hay4yHa 00J1aCT 4J1aHOBA KOMMCHje

1. IIpod. np Hebojma ApcenujeBuh, pemnoBHH mnpodecop 3a yKe HaydHe 00JacTH
Mukpobuosioruja u umyHosiordja 1 OcHoBH oHKosoruje Dakynrera MEIUIIMHCKUAX
Hayka YHuBep3urera y Kparyjesiry, npeaceHuk

2. Tlpod. np Cuexana llepoBuh, Banpeaau npodecop BojHoMequIMHCKe akageMuje 3a
yXKy Hay4yHy obusacT [laTomnomika anaTomuja, 4iaH

3. Tlpod. nmp Aunekcanmap Dykuh, pemoBHU mpodecop 3a YKy HaydyHy o00JacT
[Tatonomka d¢usnonoruja dakynrera MEAMIMHCKUX Hayka YHHUBEp3UTETa Y
Kparyjesuy, uian

3ak/byuak u npeajor Komucuje

1. Ha ocHOBYy nocajammer Hayd9HO HCTPAKHMBAYKOT paja M ITYOJMKOBAHHX pPalioBa
kaHauaatr ap men. Becna llkyneruh, ucmymaBa cBe ycnoBe mponucane CtaTyTom
QPaxynreTa MEIULIUHCKAX HAayKa M 3aKOHOM O YHMBEP3HUTETY 3a OJ00peHme TeMe U
u3paay I0KTOPCKE qucepTalyje;

2. Ilpemnokena Tema je HAy4YHO OIpaBJaHAa W OPUTHHAIHA, JH3ajH HCTPAKUBAHA
MPELM3HO MOCTABIbEH U IePUHKCAH, 2 HAyYHa MEJO0TOI0JINja jJaCHA U MPEIU3HA;

3. Komwmcmja cmarpa nma he mokTopcka amcepranmja KaHauaara Jap Mel. BecHe
HIxynetnh ykazaTu JAa MOCTOje€ CTATMCTUYKM 3HAYajHU PE3yiITaTH U IOKa3aTesbH
kopenanuje ekcripecuje COX2, p27, VEGF ca ryctuHOM KpBHHX W TUM(PHHX CyI0Ba
kao u ca MmeracrtarckuMm mnoreHiyjanom PC u FVPC ykazyjyhu Ha MoryhHocT
kopumthewa uuxubutopa COX2, VEGF wu numdanruorenese  kao wmoryhy
CEJIEKTUBHY aHTUTYMOPCKY TEpaIlujy.

4. Komucuja npemnaxe HacraBHo- HayuyHom Behy ®DakynTeTa MEIUIIMHCKUX HayKa Y
KparyjeBuy na mpuxBaTtu Temy JOKTOPCKE JHcepTaluje KaHauaaTta ap Mea. BecHe
[kyneruh, nmox HazuBoM "' ¥YrTuuaj ekcnpecuje COX-2, P27 u VEGF na
cTBapalke HOBMX KPBHMX M JHUM(HHX CyI0Ba Y TKHBY KJIACHYHHUX H
(¢ouKyIapHUX BapHjaHTH NANWIAPHOT KApPUHUHOMA INTHUTACTe 3KJje3dde'' w
0J100pH HeHY U3paTy.

IIpeasior menTopa

3a meHTOpa oBe AokTopcke Teze Komucuja npemaxe npod. ap Hebojury Apcennjesuha,
penoBHOT npogdecopa 3a yxe HayyHe obsacTd MukpoOuonoruja 1 uMmyHosioruja 1 OCHOBH
onkosoruje Meauuunckor Qakynrera YHuBepsutrera y Kparyjesmy. Ilpod. np HeGojma
ApcenujeBuh mocenyje CTpydHe M HaydyHE KOMIIETEHIMje KOje Cy KOMIUIEMETapHe ca



MPEIMETOM HCTPAXUBAKA M IJIAHUPAHOM METOMOJOTHjOM, Ka0 M UCKYCTBO U OCTBapeHe
pe3yiTaTe y pa3Bojy Hay4yHO-HACTaBHOT MOJMJIATKa.

Y Kparyjesuy YJJAHOBU KOMUCHJE
03.10.2012.r.

1. Ipo¢p. np HebGojua ApcenujeBuh,
MIPEJICETHUK
penoBHH npodecop dakynrera METUITHTHCKHX
Hayka y KparyjeBiy, 3a yxe Hay4He o0nactu
Mukpo6uosiorrja 1 umyHoJsiornja 1 OCHOBHU
OHKOJIOTH]je

2. IlIpog. np Cuexana LlepoBuh, wian
BaHpeHU IIpodecop BojHomMeauuuHcke
akanemuje y Kparyjepiyy, 3a y:)xy HAy9HY
obxact [laTonomika anatomuja

3. IlIpog. np Anexcannap Bykuh, unan
penoBHu mpodecop dDakynrera MEIUIMHCKUAX
Hayka y KparyjeBiy, 3a yxy Hay4yHy oOiact
[Taronomka guznonoruja




