YHUMBEP3UTET Y KPAT'YJEBLIY
PAKYJITET MEJUIIUHCKHUX HAYKA
KPAT'YJEBAIL
HACTABHO-HAYYHOM BERY

N3BEILITAJ KOMUCHUJE O OIIEHU 3ABPIIEHE
JOKTOPCKE JTUCEPTALIUMJE

1. Opayka HacraBHo — HayyHor Beha ®dakyJjiTera MeIMUMHCKUX HAYKa, YHUBEP3UTETA Y
KparyjeBny

Ha cemnuum HacraBHo-HayuHor Beha dakynrera menunuHcKux Hayka y Kparyjesiry,
onpxanoj nana 29.10.2014. rogune, ogmykom 01-11320/3-19 hopmupana je Komucuja 3a orneny
¥ 0JI0paHy 3aBpIlIEHE JIOKTOPCKE JMCEpTallyje MoJ Ha3uBO,, Kopemanmja ekcnpecuje JienTHH
peunentopa ca mnpoaudepanujoM, HEOAHTHOTeHE30M W CEeKpPenujoM MYHIHHA Yy
KOJIOPEKTAJHOM aJeHOKAPpUMHOMY* KaHaumata Mp.cuu.men.np Bemumupa MwtomeBuha, y
cnenehem cacrtaBy:

1.MIpo¢. ap Munan KuexeBuh,penoBau mnpodecop Daxynrera MEAMIMHCKHX Hayka
Vuupep3uterta y KparyjeBiy, 3a yxy HayuHy oOmact Ilatonmomka aHaToMmHja,
MIPE/ICETHUK;

2. Jlou. nap TIopnana PapnocaBibeBuh, nouent @DakynTera MEIUIUHCKUX Hayka
VYuusepsutera y Kparyjesily, 3a yxky HayuHy o0nactT MukpoO1osIoruja 1 UMyHOJIOTHja,
YJIaH;

3. Jou. ap Muayrun Bynajuh, nouent Meauuuuckor ¢akyntera  YHuUBep3uteTa y

Beorpany, 3a yxxy HayuHy obmnact HTepHa MeaUIIMHA, YWIaH.

Komucuja je mpernmegama u mpoyuuia JOKTOPCKY aucepTanujy Mp.ciu.men.ap
Benumupa Munomesuha u nongnocu HactaBHo-HayuHoMm Behy crnenehun



NU3BEIITAJ

2.1. 3Hauyaj ¥ JONPHHOC JOKTOPCKE JUCEpPTALHje ca CTAHOBHIITA AKTYEJHOI CTamba y
oapeheHoj Hay4yHOj o01acTH

JlokTopcka aucepTanuja kanauaata Mp.cuu.men.ip Benuvupa MuoneBrha mox Ha3uBOM
»Kopenanmja ekcrnpecuje JienTHH peuentopa ca npojudepanujoM, HeOAHTHOTeHE30M W
CeKpelHjoM MYIHHA Y KOJIOPEKTAJHOM aJeHOKAPUHMHOMY®, ypaleHa 1107 MEHTOPCTBOM
JHou. np Musana Kpceruha,noneara Meaumuackor dakyiaTeTa YHupep3uteTa y Hurmny, 3a yxy
HayuyHy oOnact IlaTomomka aHaToMmHja, TpEICTaB/ha OPUTHHAIHY CTYIU]y Koja ce OaBH
UCIHUTHBAKEM ITOBE3aHOCTU EKCIpPECHje JIENTHH pelenropa ca MNpoiaudepanujoM, I'yCTHHOM
MUKPOIUPKYJIAUje U CEKPEUUjoM MYIMHA Yy KOJOPEKTATHOM ajaeHOoKapuuHoMmy. OBa cTyauja
NpeJCTaBba OPTrUHAIHO HUCTPaXMBamke W3 00JacTH IMaToaHaTOMHU]e,aTopu3nonoryje,
OHKOJIOTH]€ U TaCTPOCHTEPOJIOTHje U 0a3upaHa je Ha 3HAYajHO] M MHTEPECAHTHO] MPoOIeMaTHIIN
BE3aHO] 32 YTHIIQ] JICITUH/ICNITUH PEIeNTOpa Ha HEOAHTHOTEHE3Y,MYIIUHCKY CEKPEIHjy U pacT
KaplMHOMa KOJIOHA.

be3 003upa Ha 3HauajHa ca3Hamba O €THONATOI€HE3U KOJIOPEKTAJHOT KapLIMHOMA, jOLI YBEK
HUje cacBUM JeduHucCaHO 300r Yera rojasHe ocode umajyl,5-3,5 myrta Behu pusuk 3a HacTaHak
KOJIOpPEKTAIHOT KapiuHoMa.KibydHH MOJeKyn y pa3Bojy I'0ja3HOCTH je JienTHH, npoaykt OO0
reHa KOjU je JIOKaIM30BaH Ha JIyXeM Kpaky xpomoszoma 7 (7031l), koju wucmosbaBa CBOje
JIeTIOBae Kpo3 cnenu(uyHe perentope KOoju MPUIaaajy IpBOj KIACH PEHEenTopa HUTOKHHCKE
dammnuje.Ekcripecrja enTtuH peuenTtopa je OTKPUBEHA y MHOTMM TKHBHMA, IIPU 4YeMy je
3aMakeHo Ja JITITUH UMa CTUMYJIATUBHU edekaT Ha nposudepalnjy Maauraux heiamja tymopa
pasnmuuuTuX Jokanu3anyja.llopen Tora JENTHH MMa BaKHY YJIOTY Y aHTHOTEHE3W, MHBA3HjH H
MeTacTa3upamy.

OpnaBHO je 3amakeHO Ja OCUM HEKOHTpOJHcaHe Mpoiudepanrje U HEOAaHTHOT€HE3e TOKOM
KOJIOpPEKTAIHE KapLIMHOTeHEe3€ HAcTajy W ajuTepalyje y CTPYKTYpPH /WM KOJIUYMHU eMUTETHUX
MYLIMHA KOje y3pOKYjy IpoMeHe Kako OapujepHe QyHKIMje MyKyca, Tako U nopemehaj henujcke
CUTHAJIHE TpaHcaykiuje.OBe NMPOMEHE y MYIIMHCKO] €KCHpeCHju YTHYy Ha NenHjcKu pacr,
nudepeHLrjannjy,aaxe3sujy 1 1HBa3uBHOCT.MelyTum,y nurepatypu TOTOBO Ja HEMa MojaTaka
0 TIOBE3aHOCTH €KCIPECH]je JISTITUH PEIenTopa ca MYIIUHCKOM CEKPEIHjOM.

JIoKTOpCcKa Te3a KaHAMJaTa CBOJUM JM3ajHOM je omoryhuia 60Jbe pazymMeBame I0jeAMHUX
MeXaHH3aMa KOjiMa JIeNTHH/JICNTHH PELeNnTop yTHYe Ha MpoiuQepaiujy, aHHOTeHe3y |
MYLIUHCKY CEKPeLH]y y KOJIOPEKTATHOM KapLUHOMY.

2.2. Ouena na je ypahena gokropcka auceprainuja pe3yjrTaT OPruHaJIHOr HAYYHOI pajaa
KaHAuAaTa y oarosapajyhoj Hay4yHoj odsactu

[Ipermemom swTeparype MNPHKYIJbCHE JETA/bHUM M CHCTEMATCKHM IPETPAKUBABEM
onoMequIMHCKUX Oa3a mopmaraka ,,PubMed®, ,Medline”, ,, KoBSON®“, , SCIndeks*“ momohy
KJby4HUX peun ,leptin  receptor®, ,colorectal carcinoma®, ,,colorectal mucins®,



,,angiogenesis*,He HamIa3M Ce Ha CTyAWje CIMYHOT [W3ajHa W METOJOJOIIKOr HpUCTyma.y
HaBeJIeHUM 0a3ama rmojaTaka He [OCToje MyOJMKOBaHE CTYyIUje KOje Cy UCITUTHBAIEC TIOBE3aHOCT
eKCIIpecHje JIEITUH pelenTopa ca XHUCTOXEMHUJCKOM EKCIPEeCHjOM MYIHMHA y KOJOPEKTAIHOM
KapIUHOMY.

Ha ocHoBy Tora Komucuja koHCTaTyje Ja JOKTOPCKA qucepTainyja kKanauaara Mp.ciu.Mes.
np Bemuvupa Munomesuha, moa HazuBoMm ,,Kopesaumja ekcnpecuje JienTHH pelentopa ca
npojudepannjoM, HEOAHTHOTeHE30M M CEeKpPelHjoM MYINHUHA Yy KOJOPEKTAIHOM
aJeHOKAPUMHOMY“TIpe/ICTaBJba PE3yJITaT OPUTMHATHOI HAYYHOT pajia, a OPUTHHAIHOCT OBE
CTyIMje ce orjie[ja y TOME LITO je MPBU MyT MOKa3aHa 3HavyajHa MOBE3aHOCT €KCIpecHje JIITUH
perenTopa ca MyIMH-XHUCTOXEMH]CKUM aJliTepaliijaMa y KOJOPEKTAITHOM KapIlHHOMY.

2.3. IIperJien ocTBapeHuX pe3yJarara paja Kanauaaray oapelhenoj nayunoj odsacru

A. JInunu nogauu

Mp.cuu.apBenumup Munomesuh je pohen 13.3.1975 y Iloaropunu, rae je ca OAIUYHUM
YCIIEXOM 3aBPIIUO OCHOBHY IiKoNy U ['mMHasujy. Meaunumucku ¢akynrer je 3aBpumo 2000.ro.
y Bbeorpagy ca mpoceunom oreHom 9,3.AkameMCKe Marucrapcke CTyAHje je 3aBpIIMO Ha
dakynreTy METUIIMHCKHX Hayka y KparyjeBiy u ycnemHo oJ0paHHO MarucTapcku paj
2005ron. CreuujanucTHdkd HCIUT U3 VIHTEepHE MemuuuHe je moyiokuo jyHa 2006rox y
beorpany, ca Hajpehom omenom. CyOcnenujanusanujy u3 [acTpoeHTepoXenaTojoruje je
3aBpmro Ha MeaumuackoM dakynteTy y beorpamy okroopa 2008roa. 'oguny 2011 je mposeo
y Pumy y Iomukmuaunu Gemelli, rae je y «hands on training» nmporpamy o0y4eH 3a n3Boheme
€H/IOCKOIICKe peTporpaaHe xojanruomankpearorpaduje (EPLIII) wu npyrux HampegHux
SHIOCKOIICKUX MeTO/1a 1mo1 MeHTopcTBOM mpodecopa I'suaa Kocramame (Guido Costamagna)

3amnocneH je Ha ofesbewy ["acTpoentepoxenaronoruje KT, a mopen Tora ap Munomesuh
je ¥ capagHUK Yy HacTaBu Ha MenuuuHckoM (akynrery YHuBepsuteta y Iloaropuim, 3a yxy
Hay4yHy obnact MHTepHa MenuiHa. TeyHO rOBOpH €HITIECKHM M UTaUjaHCKH je3uK. OKereH je,
orarl khepke Coduje.

b. Cnucak o0jaB/beHNX pagoBa (MPONMCAaHW MHHMMAJHH YCJIOB 32 OAOpPaHY JAOKTOPCKe
aucepTanmuje)

Hayunu pagoBu 00jaB/beHU y LIETMHU Y YaCOMTUCHUMA -

1.MiloSevi¢VS, Vukmirovi¢ F,Jan¢i¢ S, Smolovi¢ B, Knezevi¢ V, Duranovi¢ SP:Correlation
between endoscopy, pathohistology and quality of life in patients with of gastroesophageal reflux
disease-single center experience from Montenegro. Bosnian Journal of Basic Medical Sciences
2011; 11(1):S86-S89 (M23= 3 6011a)

2.Milo$evi¢ VS, Vukmirovi¢ FC , MiljanS.Krsti¢ MS, Zindovi¢ MM,Stojanovi¢ D, Janci¢ SA:
Involvement of leptin receptors (LEPR) expression in proliferation and neoangiogenesis in
colorectal carcinoma. J.BUON,2015,vol 20(1): In press (M23= 360xa)



3.Zindovi¢ M, MiloSevi¢ V, Zujovié¢ J,Vuckovi¢ LI, Kujovi¢ A i Lazovi¢ R: A rare giant extra-
gastrointestinal stromal tumor (GIST) in young male patient.Acta Medicae Medianae; 2014,vol
53 (4) : In press (M52 = 1,560m1a)

2.4. OueHa 0 MCIYHEHOCTH 00MMA M KBAJINTETA Y O/IHOCY HA MPUjaB/bEHY TEMY

HacnoB pokropcke nucepranje w ypaheHOT UCTpaxkuBama ce Tmokiamnajy. [{umsesn
UCTpaKMBama HWICHTHYHU Cy ca on00peHuM y mnpujaBu Te3e. [Ipumemena meromonoruja
UCTPa)KMBamba UICHTUYHA j€ ca 0JJOOPEHOM.

Hoxropcka nmucepranuja Mp.cuu.men.ap Bemumupa Munomesuha mox  Ha3WBOM
»Kopejanuja exkcrnpecuje JenTHH pelHenrtopa ca mnpoJudepaunnjoM, HEOAHTMOTeHE30M U
CeKpelHjoM MYIIMHA Y KOJIOPEKTAJHOM aJleHOKapUUHOMY* caapxxu cieneha mornassba: Yoo,
IIpezneo numepamype, Lluw ucmpasxcusarna, , Mamepujan u memooe, Pezynimamu, /[uckycuja,
3axmwyuax u Jlumepamypa. Pan canpxu 45 tabenapuux npukasa, 21 rpadukon u 22 ciuke, a 'y
nornaripy Jlumepamypa anekBaTHO je mutupano 323 pedepeHI U3 caBpeMeHe jomahe u
WHOCTpaHE IUTeparype.

Y yBOIHOM JAeny KaHIuAaT YKpaTKO pa3MaTpa CaJalllibl HUBO Ca3HaWba O HCIHUTHBAHO]
TEMHU U 0 3Hauajy uzadpaHe TeMe 3a MEAUIMHCKY HayKy, 3aTUM HUCTHYE HEMO3HAHMIIE O TEMH U
MOBE3Yje UX ca TEMOM CBOT paja.

VY nornasy Ilpeened aumepamype, KaHAMIAT je Tmo3uBajyhm ce Ha caBpeMeHe
JUTEpaTypHE IOAATKE jaCHO M MPEUU3HO H3JI0XKHO J0Ca/allliba Ca3Hama O ETHOJIOTHUjH,
MaTOTeHE3!, KIIMHUYKUM M XHCTOMATOJIONIKUM KapaKTEPUCTUKAMa KOJIOPEKTATHOT KapIMHOMA.
Takohe cy y OBOM mMOrJaBjby M3HETa M CaBpEMEHA Ca3HaWma O YJIO3M JIENTHHA W JICHTHH
perienTopa Kako y (HU3MOJIOMIKMM, Tako M Yy MaTojomlkuMm ycioBuma.llopen Tora oBxe je
CBEOOYXBAaTHO U HCLPITHO TEOPH]CKU pa3MaTpaHa yjaora MUTETHUX MYIIMHA Yy KOJOPEKTAIHO]
KapIUHOTEHE3U.

Y Lumwy ucmpasxcusarba jacHO Cy W3II0KEHW KOHKPETHM 3aJlalld, MPU YeMY jeé OCHOBHU
IWJb WCIHUTHBAKE TOBE3aHOCTH EKCIpecHje IJIENTUH pelenTopa ca eKCIPEeCcHjoM Mapkepa
nponudepanuje (Ki67), neoanrunoreneze (CD105) u cexperujom MyluHa y aeHOKAPIIUHOMY
KOJIOHAa. ¥Y CKJIaJy ca OBUM OCHOBHUM IIMJbEM IIOCTaBJbEHH cy cienehu 3aganu: aHaiusa
eKCIIpecHje JIEITUH PEeLenTopa y MceuluMa TKHBa aJeHOKapLUHOMAa KOJOHA M KOpenaluja Te
eKCITPeCHje ca KIACHYHUM MPOTHOCTUYIKUM MapaMeTpuMa, KBAIUTATHBHA U CEMUKBAaHTHTATHBHA
XUCTOXEMH]jCKa aHAIM3a CEKpellnje HeYyTpaTHuX- PYKOMYIIMHA, cab0 KOCeINX-CHjaToMyIlIMHA 1
jako-KHCcenuX CylI(poMylMHA M KOpenalHja OBHUX BPEIHOCTH Ca E€KCIPECHjOM IJIENTHHCKUX
perenTopa; aHanuza ekcrpecuje Mapkepa nponudepanuje Ki67 y TyMOpCKOM TKUBY, aHalIW3a
Mapkepa HeoaHrrorenese engoriuaa (CD105) y TYMOPCKOM TKHBY M IEPUTYMOPCKO] CTPOMU U
KOpeJalja OBUX BPEIHOCTHU ca €KCIPECH]OM JIENTUHCKUX peLenTopa.

Mamepujan u memoode UCTpaxuBama MOAYAAPHU CYy Ca HaBEJEHUM Y MPHUJaBU JOKTOPCKE
JTUcepTaIfje W MPEe3eHTOBaHM Cy Ha ojaroapajyhu HauuH. VMcTpaxkuBame je 00aBJbEHO y BUIY
PETPOCHEKTUBHE KIMHUYKO-€KCIIEpUMEHTANIHE CTynauje.3a HCTpaxuBame je KopuiheH
OMOIICHjCKH, OlepaTHBHU Marepujan Xupypuike knuHuke Kmnuauukor llentpa Llpue Iope



(KIIII) mobujen pecekiujoM KOJOPEeKTATHOT TymMopa y eproay ox janyapa 2010.10 nenemOpa
2012.roguae. Matepujan je pyTuHCKH oOpahuBan u kanymsbeH y napaduna.Ca mapaduHCKHUX
OnmokoBa 75 omepucaHux OOJECHHKA, Cy TIpaBJbeHU pe30oBH neOsbuHe 3-4um.Ha TKUBHUM
npecerymMa ¢y, HaKOH JenapaguHucama MPUMEHhEeHe pPYTUHCKAa XeMaToKCHInH-Eo3uH merona
(H&E) (ma ocHoBy koje ce m00ujajy uHpOpMaIHje O XHCTOMATOJONIKOM THITY TyMOpa,
XHCTOJIOIIKOM Tpaycy TyMopa, AyOMHU MHBa3Wje, HBA3UjU JTUM(HUX CyJ0Ba, aHTMOMHBA3H]H,
MEePUHEYPATHO] WHBAa3Wju, WHOIAMAIMjCKOM HWHPUWITPATy, AC3MOIUIa3UjU U  HEKPO3M),
xucroxemujcka AB-PAS (Alcian Blue-Periodic Acid Schiff) meroma 3a mudepeniujamnmjy
HEYTPaJIHHX O KMCeIHX MylnuHa, xuctoxemujcka HID-AB (pH 2,5) (High Iron Diamine-Alcian
Blue) merona 3a mudepenumjanujy ciabo KHCEIUX, WHTCCTHHAITHHUX-CHjAJIOMYIIMHA, OJ JaKO
KHCEJINX, KOJIOHCKUX-CyIhomynuHa pu ueMy cujamomynuae AB pH 2,5 60ju TUpKU3HO IJ1aBO,
nok cyndarupane mynune HID 6oju Opaon mo npHo m myHoxucroxemujcka ABC merona
CaaHTH- JICITUH penentop, antu-Ki67 u antu- CD105 anTurenuma.

3a crarucTuuky oOpaay AOOHMjeHMX pe3ynraTa KopumiheH je KOMEpIHjadHH HpOTrpaMCKH
naker SPSS (Bep3uja 13.0). Cratuctmuka oOpama pe3yiarata je oOyxBaTuia METOJE
JECKpUNITHBHE CTATHCTUKE, a y TIPUKa3y pe3yiTara KopuiheHe cy Mepe IEeHTpaTHE TCHICHIIH]e
U Mepe BapujabuiMTeTa y CKIagy ca Tumom pacnozene. [loOujenu momauu oOpaheHu cy u
MpHKa3aHu Ha Tabenama U rpaduKoHMMa Kao MPOIEHTyallHa BPEAHOCT MOjeANHHUX KaTeropuja. ¥
MPOIECY TECTUPAa XHMIIOTE3€ KA0 I'PAaHUYHU HUBO CTAaTHCTHUYKE 3HAYAjHOCTH KopuInheHa je
Bpennoct p<0.05 u p<0.1. Hopmamnoct pacmnozaene eanyupana je Kolmogorov-Smirnov
tectoM. [lopen yHuBapujaHTHE CTaTUCTHUYKE aHANM3e, paljeHa je W aHauu3a CUTHU(UKAHTHOCTH
pasiyKa mapaMeTapckuX 1 HermapaMeTapeKux o0enexja, u3mely n yHyTap rpyra, IPUMEHOM -
tecra (Hi-kBampat tect), Mann-Whitney U- tecra, Kruskal Wallis— tecra u , Studentov-or t-
TecTa. 3aBUCHOCT m3Mel)y J1Be HyMepHuke POMEHJbUBE HCIIMTHBAHA je moMohy Spearmanov-or
KoeUIMjeHTa Kopenaluje panra u Pearsonov-or koeduiujeHTa Kopenanyje 3a napaMmerapcka
obenexja. [Tomohy ROC (Receiver Operating Characteristic) ananu3se je ucnuruBana MoryhHoOCT
Jla HeKa MPOMEHJbUBA OyJie MapKep U Olpe/ie/beHa T'paHMYHa BPEIHOCT 3a UCIIUTUBAHE MapKepe.

Pezynmamu uctpaxxuBama Cy CUCTEMAaTHYHO NpUKa3aHU M J100pO TOKYMEHTOBaHHM ca 38
tabena,21 rpapukonoMm u 22 dororpaduje. Ilokazano je na je ekcmpecHja JIEITUH perenTopa
BHCOKO 3HAYajHUM M BHCOKO TO3UTHBHUM KOe(UIIMEHTHMA KOpeTanrje MmoBe3aHa ca HHIEKCOM
eKkcrpecuje HykieapHor npoiudeparuBHor antureHa (prolDX) u uMHAEKCOM HEOaHTHOTECHE3e
(mvdIDX). Takohe je moka3aHo ga TOCTOjU 3HAYajHa Be3a u3Mel)y eKcIpecuje JICHTHH
pelenTopa M XUCTOXEMHU]JCKE eKCIIpecrje cnabo Kucenux-cujaaomynuHa. [Topehame excnpecuje
JIEITUH pElenTopa je BUCOKO 3HAYajHUM MO3UTHBHUM KOE(UIIMjEHTOM KOpesalje IOBE3aHO
ca XHIEepceKkpenujoM cujaiomyuuHa. [Ipoaykiuja cujanoMylMHa je BHCOKO 3HAYajHUM,
MO3UTHBHUM KOE(PUIIMEHTOM KOpelsalyje MmoBe3aHa ca MpoiudepannjoM U HEOAHTHOT'€HE30M.
Excnpecuja nenTuH perentopa jeé yMepeHO BUCOKHM M CTAaTUCTUUYKH 3HAYaJHUM KOCPHUITMEHTOM
Koperalyje oBe3aHa ca CeKpelrjoM HeyTpaTHuX-PpykoMmylinHa. OyKOMYIIUHU Cy Y OJIHOCY Ha
CH]JaJIOMYIIUHE CJIa0UjUM ajld CTAaTUCTUYKU 3HAYaJHUM KOS(PHUIIMEHTOM KOpelalnje y Be3H ¢ ca
npoimdepanjoM W HEOaHTHOTeHe30M. Takolhe CTaTHCTHYKM 3HA4YajHUM, alld HETaTUBHUM



KOe(PHUITMEHTOM KOpeJalije je JENTHH PEIENTOp EKCIPecrja Y BE3H ca CEKPEIHjOM jaKO KHCEITUX
cyndomMyImHa.

VY 0BOj Te3u je Takohe mokazaHo Jia je eKCIpecHja JISTITUH PEIEnToOpa CTAaTUCTHYKH BUCOKO
3HaYajaHUM Koe(UIMEeHTHMa KopelalMje MmoBe3aHa ca cramujymoMm Tymopa mo Astler Coller
Kknacuukanuju, ca MeracTarcTazamMa 3axBaheHUM JUM(GHMM YBOPOBHUMA, Ca WHBA3UjOM
nuMQaTruKa,IepuHEYpaTHOM HHBA3HjOM H yIaJbeHUM MeTacTa3ama.

Y mornaBmy /Jluckycuja TIpencTaB/beHAa je aHanmM3a JOOHMjEHHUX pe3yliTarta U HHXOBO
nopeheme ca nmuTepaTypHUM momanuma u3 oBe oosactu. KomeHtapu noOujeHHX pesynrarta cy
JE3TPOBUTH, a HAYMH MPUKA3MBamka I0JIaTaka YMHHU UX TPErJICAHUM H PasyMJbHBHUM. Pesynrartu
Cy JUCKYTOBaHH y KOHTEKCTY KOHTPAJMKTOPHHX CTAaBOBA O YTUIAjJy JICNTHUH pelentopa Ha
KIIMHAYKO-TIATOJIONIKE ~ OCOOMHE KOJOPEKTATHOI KaplIMHOMAa ,Ha ajTepanuje  CIHUTEIHUX
MyLIMHA, HAa WHAEKC Ipoiudepanyje 1 Ha TYCTUHY TYMOPCKHX KpBHHX cynoBa. IIpu Tome cy
HABE/ICHW CTAaBOBHM M3 HAj3HAYAjHUJUX OPUTHHAIHUX M PEBUjCKUX HAYYHHX PaZoBa IMOMEHYTE
o0macTH.

Y 3akmyyky je, mopen OCTaJor, UCTAKHYTO Ja je TMOopacT eKCIpecHje JICITUH perenTopa
npahen nosehamweM mnponudepaTuBHe aKTUBHOCTH, TOBehaHOM HEOAaHTHOTeHE30M, abepaliijama
y MYIUHCKO] TPOIYKIMJH ¥ TOPaCTOM METacTaTCKOT NOTEHIIMjajla  KOJIOPEKTAIHOT
aJICHOKapIIMHOMA.

Jlumepamypa je anexBaTHa mo obumy u caapxuHu.llutupane cy 323 oOubnuorpadcke
jenuHMIE U3 ToMahMX ¥ HHOCTPAHUX CTPYYHHX IMyOJIUKaIja

Ha ocHOBYy mpeTxonHO WM3HETHX 4YMmbeHHIA, Kommcuja cmarpa Ja 3aBplieHa IOKTOPCKa
miceprauyja  mon  HacmoBoM“‘Kopesamuja — exkcmpecuje  JenTHMH — penentopa  ca
npoaudepanujoM, HEOAHTHMOTeHE30M M CEKpelrjoM MYHHMHA Y KOJIOPEKTAJHOM
aJleHOKAPUMHOMY ~, 10 OOMMY U KBAJIUTETYy U3pajie y MOTIIYHOCTH O/AroBapa MpHjaBbEHO] TEMU
aucepTanyje.

2.5. Hay4Hu pe3yJITaTlH JOKTOPCKE AMcepTanuje

Haj3navajuuju pesynratu uctpaxxuBama CaapkKaHu Cy y clefaehum 3akipbydnumar

1. WHnmneHma KOJOPEKTATHOT aJeHOKapIWHOMAa HHUje TOBE3aHa Ca y3pacTOM H IOJIOM
WCTIUTaHUKA

2. Hajyuecranuja nokanu3zaliyja KOJOPEKTAIHOI aJ€HOKApIIMHOMA jeé PEeKTYM U Hajueirhe
ce MPEe3eHTyje Kao yILUepouHpHITpaTUBHA TPOMEHA.

3. Hajeehu Opoj KoNOpeKTalTHHUX aJE€HOKApIMHOMA je JAMjarHOCTMKOBAH Kao YMEpPEeHO
mudepenToBan (G2) Tun u kinacudukoBan y T3 cramujym.

4. Jlumdorene MeracTase cy HaljeHe y BHIIE Of] MOJOBHHE MCIUTAHKKA, IITO KOpeaupa ca
Haja3o0M WHBaszWje nuMdatuka, JOK Cy MeTacTaze y jeTpu HaheHe 3HaTHO pehe- kox
CBaKOT JICCETOT MAIlMjeHTa, IITO j€ Y KOpealliji ca BEHCKOM aHTHOWHBA3U]OM.

5. Hajsehu Opoj MCIUTHMBAaHUX KOJIOPEKTAHUX aJleHOKaplMHOMa je 0e3 miu ca ciabo
U3PaKEHOM JI€3MOIUIACTHYHOM PEAKIIMjOM,JIOK je C1ab0o M3paskeHa HEKpOo3a MPHUCYTHA Y
OKO ¥4 MCTIUTUBAHUX TYMODA.



6. Hajsehu Opoj mcnuTuBanux Tymopa ce Hamasuo y C2 craamjymy, mo Astler Coller-osoj
KJIacuukanuju

7. Excrpecuja qenTuH perenTopa je Bepu(pUKOBaHA Yy CUTHU(DHUKAHTHOM OpOjy cilydajeBa
(y mpeko 3/4 ucnuTUBaHUX KOJOPEKTATHUX a/I€HOKApIITHOMA)

8. YmMepeHa u u3pakeHa ceKpellrja CHjaJOMYIIMHA Y KOJOPEKTATHOM aJCHOKAPIIMHOMY je
Haljena y mpeko 4/5 WCHHTAaHWKA, JOK CE CHUjaJIOMYIIMHH Y HE-TYMOPCKO] MYKO3HU
KOJIOpEeKTyMa Hajuenrhe npoayKyjy y Tpary.

9. YV mnajsehem Opojy KOJIOpPEKTaTHUX aJ€HOKApPIIMHOMA j& TPUCYTHA aceKperuja
(dbykoMyIIMHa, JT0K je cekpernuja cyadomMyluHa Hajuenrhe mpucyTHa y Tpary.

10. Xunepcekpenuja cujaJoMylliHa CUTHH(UKAHTHO KOpenupa ca noBehameM eKcIpecHje
JICTITHH PEIEeNnTopa y KOJIOPEKTATHOM aJCHOKAPIIUHOMY

11. Excripecuja JIENTHH pelenTopa 3HAa4YajHO MO3UTHBHO KOpeNupa ca MpojudepaTHBHOM
aKTHUBHOIINY ¥ HEOAHTHOTCHE30M Y KOJIOPEKTATHOM a/IeHOKAPIIUHOMY

12. Excipecuja JIeNTHH peUenTopa  jeé CUTHU(HUKAHTHO TIOBE3aHAa Ca METAaCTaTCKUM
MOTEHIIH]aJIOM KOJIOPEKTATHOT a/ICHOKAPIIHHOMA

2.6. [IpuMemBLUBOCT U KOPUCHOCT Pe3yJITaTa y TEOPHjH U MPAKCH

[Tpe3eHTOBaHU PE3yATaTH MCTPAXKHUBAha 1)y OPUTHHAIHHU JONPHHOC 0OJbEM Pa3yMeBaiby
yTHUI[aja eKCIpPECHje JISNTHH PELEenTopa Ha KOJIOPEKTAIHY KapIIMHOTeHe3y. BUCOKO CTaTHCTHYKH
cUrHH(DUKAHTHA KOpellalija eKCIpecHje JICNTHH pelentTopa ca WHACKCOM Mpoiudepanyje,
MH/IEKCOM MHUKPOBACKyJapHe T'YCTHHE U MYIIHHOXHCTOXEMH]CKOM EKCIIPEecHjoM cabo KHCennX-
CHjAJIOMYyIIMHA YKa3yje Ja eKCIpecHja JISNTUH pelenTopa MOKe OUTH WHIUKATOP TYMOPCKE
MPOrpecHje KOJIOPEKTATHOT KapIIHHOMA.

HcroBpemeHo, OBH pe3yiTaTH, yKazyjy Ha Moryhy HOBY CTpaTerdjy aHTHTYMOPCKOT
TpeTMaHa TPUMEHOM aHTaroHWCTa JICNITHH pelenTtopa y MOCTONEPATUBHOM TPETMaHy
KOJIOPEKTAITHOT KapIIMHOMA.

2.7. HauuH npe3eHTHPama pe3yJTaTa HAy4YHOj jaBHOCTH

Pesyntatu uctpaxuBama KOjU CE€ OJHOCE HA YTHIQ] €KCIpPECcHje JICITHH pelenTopa Ha
nponudepaljy U HEOAHTHOTEHE3y Y KOJOPEKTaTHOM KapIuHOMYy cy mpuxBaheHu 3a
MyO0IMKOBakE Y YacOMucy o Mel)yHapoHOT 3Havaja, a MIaHUPAHO j€ J]a OCTANId Pe3yATaTH OBOT
UCTpaKuBama Takohe Oyay MyONMKOBaHM Kao OPUTHHATHO HCTPAXKUBAKBE Y YACOMUCY O]
MelyHapoaHOT 3Hauaja, OJHOCHO MPE3eHTOBAaHW HA HAYYHHM U CTPYYHUM CKYMOBUMA y (HOpMHU
YCMEHE WJIU TIOCTEp TIPE3eHTalIn]e.



3AK/bYYAK

Komucuja 3a oueny u oalOpaHy 3aBpIleHE JOKTOPCKE AMcepTaluje kanaugata Mp.cuu.ap
Benmuvmupa Munomesuha non HasumBom “Kopesianmuja excnpecuje jJenTHH penentropa ca
npoaudepannjoM, HEOAHTMOTeHE30M M CeKpelHjoM MYUHHA Yy KOJOPEKTAJIHOM
aJleHOKAPIMHOMY” Ha OCHOBY CBera HaBEJCHOI CMaTpa Ja je HCTPAKUBAKE Yy OKBUPY
JUcepTaIje 3aCHOBAaHO Ha CaBPEMEHUM HAYYHHM Ca3HamMMa U Jia je aJeKBaTHO MOCTABJHEHO U
CIIPOBEICHO.

Komucuja cmatpa na mokropcka aucepranudja kanauaara Benmumupa Munomesuha ypahena
nox MeHtopctBoMm [lou. ap Mussana Kpcruha mpencraBiba OpUTrMHaIHM HaydyHU pajl M HUMa
BEJIMKM HAayuyHU U MPAKTUYHHU 3HAYa] y pa3yMeBamy YTHUIAja PA3TUUYUTUX MPOKAPIUHOTECHUX
(dakTopa U peryjgaTopHHX MeXaHHW3ama Yy KOJOPEKTaIHO] KapIUHOTCHE3H.

Ha ocnoBy cBera msnoxenor Kommcuja npemanaxe HacraBHo-nayuyHom Behy ®Pakynrera
MEIWIIMHCKUX Hayka YHHBep3uTera y KparyjeBmy Ja JOKTOpPCKa TUCEpTandja IMoj, HA3UBOM
“Kopenaumja ekcrnpecuje JIENTHH peuentopa ca npoJaudepannjoM, HEOAHTHOTeHE30M H
CeKpelHjoM MYIIHHA Y KOJIOPEKTAJIHOM aJleHOKapuuHoMy* kanauaara Mp.cuu.ap Benmumupa
Munomesuha O6y/ie MO3UTUBHO OLIEH-EHA U 000pEHa 3a jJaBHY oA0paHy.

YJIAHOBHU KOMUCHUJE

Ipod.np Munan KuexeBuh-npeaceqnuk, peaoBHu mnpodecop
dakynTeTa MEAUIIMHCKUX Hayka YHuBep3uteTa y Kparyjesiy 3a
yKy Hay4yHy oOnact [laTonomika anatomuja

Houw.npl'opaana PagocaB/beBuh-uian, pgouent @akynrera
MEIMLMHCKUX Hayka YHuBep3urera y Kparyjeiy 3a yxy HaydHy
obnact Mukpo6H1os0ruja 1 UMyHOJIOTHja

Hou.xp Munyrun byaajuh-unau, nouentr Menuuuackor
¢dakynrera YHuBep3utera y beorpany 3a yxxy Hay4dHy o0nact
HNuTepna meaunnnHa

Kparyjesar, 03.11.2014



