YHUBEP3UTET Y HOBOM CAQY OBPA3AII -6
MEJUIUHCKHU ®AKYJITET HOBU CAJl

MN3BEIITAJ O ONEHU JOKTOPCKE JUCEPTALIMJE

[ NOJAIIM O KOMUCHUIN

1. Jlatym u opraH Koju je IMEHOBAO KOMHUCH]Y:
24.05.2021. ronune, HacraBHo-HayyHo Behe MenunmHckor dakynrera YHuBep3urera y HoBom

Cany

2. CacraB komucHje y ckiany ca [lpasunuma 0okmopckux cmyouja Yuueep3umema y

Hosom Caoy:
1. Pavina Kepasiia OLICHT [Maronorka pusnonoruja,
8 L Hof 12.07.2016.
[PEe3uMe 1 HME 3BAMHE yXa Hay4Ha 00JIacT U AaryM usbopa
H
Menmumackn ¢akynter Hopu Can Yausepsuter y HoBom P
caxy
YCTaHOBa Yy K0jOj je 3amociieH-a (dhyHKIHja y KOMUCHJU
2. [Jpuna Jankosuh | Hayunu caBetHuk | Pammodapmarmija, 19.05.2010.
[PEe3UMe 1 HME 3BAMHE yXa Hay4Ha 00JIacT U AaryM usbopa
WHcTuTyT 32 HykneapHe Hayke ,,Bunya“ , UHCTUTYT 0f
HAIIMOHAJTHOT 3HaYaja 3a Pemyonuky Cpoujy, 4IIaH
YuuBep3urera y beorpany
yCTaHOBA y KO0jOj je 3aIocIieH-a (yHKIM]ja y KOMHCHJU
3. Kespko [pujouh | Hayunu capagauk | Bruoxemmja, 16.12.2019.
npe3uMe U uMe 3Bame y’Ka Hay4dHa 001acT 1 1aTyM u3bopa
WuctutyT 32 HyKJIeapHe Hayke ,,BuHua® , MHCTUTYT O
HAIIMOHAJHOT 3Havaja 3a Pemyonuky Cpoujy, qJ1aH
Yuusepsureta y beorpaay
yCTaHOBA y KO0jOj je 3aIrociieH-a (yHKIMja y KOMUCHJU
11 TMOJAIMN O KAHANJIATY

1. Ume, uMme jenHOr poauTeEsba, IPE3UME:
Aspomia, Ilpeapar, CtankoBuh

2. Jlatym poljema, ONIITHHA, JIpKaBa:
26.01.1988. ronune, bama Jlyka, bocna n Xepueropnna

3. Hasus q)aKyJ'ITCTa, Ha3uMB NPETXOAHO 3aBpHICHOT HUBOA CTyI[I/Ija n CTCUCHU Cpr‘lHI/I/aKaHeMCKI/I

Ha3UB!
Menanuuncku pakyarer Hosu Can, Yausepsurer y Hobom Cany, UHTerpucane akagemcke
cryauje ¢papmannje, Marucrap papmanuje




4. Topunna ymuca Ha JIOKTOPCKE CTYAWj€ U Ha3UB CTYJHM]CKOT IIPOrpaMa JIOKTOPCKHX CTyAuja:
2014. ronuHa, 10KTOpCcKe akageMcke cryanje Kinanuka ucrpaxkuBama

111 HACJIOB JOKTOPCKE JMCEPTAIINJE:

CuHTe3a M KapakTepu3anuja pagnodapmaneyTuka Ha 6a3u cynepnapaMarHeTHUX HAHOYeCTHIIA U
edekaT AyajiHe Tepanuje Ha eKCIIEPUMEHTAJTHOM MO/esly alecHOKAPIMHOMA KOJIOHA

IV HOPEIVIEJ JOKTOPCKE JUCEPTAIIUJE:
HaBecTH Kkparak cajipkaj ca Ha3HaKOM Opoja CTpaHHIA, NIOTJIaBJba, CIMKA, CXeMa, TpaduKoHa U CII.

Joxropcka aucepranuja kanaunara Asporne CrankoBuha mocBeheHa ja MCTIMTHBAKY yCIOBAa CHHTE3E
OrokommaTHOMIHKX cynepnapamaraeTHux HaHodectrna (CMHUY) Ha 6a3u FesO4, uxoBuM obnaramem
1 (U3NIKO-XeMHjcKOM KapakTepm3amujoM. Hakon xomyramumje CMHY ca jomom-131 obenexernnm
TYMOp-CIIeU(GUIHIM MOHOKJIOHCKHM aHTHTeoM CC49 (CC49 MAT), HCIHUTHBAHO je OHOJIOIIKO
noHamame paguodapmaneytuka 31-CC49-CMHU u edexar ayanse Tepanuje (pagMOHYKIMIHE
Tepanuje ¥ MarHeTHE XUIIEPTEPMHUje) Ha eKCIICPUMEHTATHOM )KUBOTHESCKOM MOJEIY Ca WHIYKOBaHHUM
aJICHOKapLITHOMOM KOJIOHA.

JlokTopcka mucepTaiyja je HamMcaHa CHCTEMaTHIHO, JaACHUM U Pa3yMJBHBHM CTIIIOM Ha 142 crpanure.
Canpku CBe HEOMXOJHE JIEJOBE HAYYHOT Pajia KOjU Cy OpPraHH30BaHH y 8 MOTNIaBJba: YBOI, TEOPHjCKH
JIe0, IINJBEBH U PAIHE XHUIIOTE3E, EKCIIEPUMEHTAIIHHU [IC0, PE3YJITaTH U JUCKYCH]ja, 3aKJbyUaK, JIUTepaTypa
u mpuior. Jucepranuja caapxu 39 cnuka, 11 rpadukona, 16 tabena u 5 nputora. Jluteparypa ca 300
pedepeHnu y ckiaay je ca BakehuM mpaBmiuMa 3a IUTHpame. Ha MmoueTKy JOKTOpCKE AMcepTalyje
nara je Kibyuyna nokymeHTainujcka uHGpOpMaIija Ha CPIICKOM U CHITICCKOM jE3UKY.

\Y BPEJHOBAIE NOJEAMHHUX JEJOBA TOKTOPCKE JUCEPTAIINJE:

HacnoB nokropcke mucepTanyje je jacHO ¥ Mpennu3Ho (GopMyITHCaH, B y MMOTITYHOCTH YKa3yje Ha caipikaj
UCTpaKHBamba.

Komucuja 3a oueny ooxmopcke oucepmauvuje oyerpyje oa je Hacioe 00Kmopcke oucepmauuje jacno
dopmynucan, o0a je pazymmsue u 'y cknady ca memom u caopiicajem ucme.

[Tornasa YBoa u Teopujcku 1eo cy HamvcaHa y CKJIaay ca pa3MaTrpaHoM MpoOiieMaTHkoM. [leTasbHo
je lara Teopujcka OCHOBa 3a HCTpakHMBambe, ca Nperie/ioM 3Hayaja M INPHHIMIA HaHOMEAWIHHE,
PaIMoOHYKIIMIHE Tepalije 1 MarHeTHe XUIIepTepMuje y Tepamnuju TyMmopa. JletajbHo je nat aureparypHH
mperJiel MeTo/ia CUHTe3e U obarama nospimmae CMHY, kao 1 HajHOBHja HCTPaXKHMBamba 00e/Ie)KaBamba
CMHUY pamuonyxnuauMa. IIpukasann cy pe3ynraTH KIMHHYKE NPUMEHE MarHeTHE XUIepTepMHje H
paaroaKTUBHOI 3payera y Tepaluju TyMmMopa, Kao W MNPEIHOCTH W HEJOCTalld OBUX MOjeIUHAYHUX
Tepanujckux npucrymna. OOpasnoxkeHa je morpeba 3a cuHTE30M HOBHX OmoxoMmaruOmmHuXx CMHY u
HCIINTHBAEM YCIIOBA 32 FBbUXOBO 00eNeXaBame PAIHOHYKIIUIOM, KOjU C€ KOPUCTH Y TEepaIlijH, YuMe Ou
ce 1o06no MyITH(YHKIIMOHATHH TEPAIHjCKU areHC KOjH IyaTHHM e(eKTOM MarHeTHe XHIepTepMUje U
PaIMoOHYKINAHE TEepaltje MOKe NMATH BEJIMKH HOTEHIIHjall y Tepanuji KapluHOMA.

Komucuja cmampa o0a yso0 u meopujcku Oeo npysncajy ceeobyxeaman u cagpemen npezieo
npoonemamuke Kojom ce npeomemna oucepmauuja o6asu. loopo je Oegunucano noopyuje
UCMPAdICUBArLA U NPEYUZHO Cy 00jauirbeHe nompeode 3a UCIMPAIHCUBAFHEM.

In/beBH HCTPaKUBaba CY !

e Cunre3a OmoxomnarnOomwnanx CMHY u ncnmtrBame ycioBa 3a obnarame cuHTeTncannx CMHY
AIITEC-om u [IMCA-oMm.

e OnpehuBame cnenuduune ancopnuuje obnoxennx CMHY-a u ncnntuBame MoryhHOCTH HHXOBE
NpUMEHE y MarHeTHOj XUIEPTEPMUjH.

e lcnuruBame ycnoBa obGenexaBama ob6noxeHnx CMHY jomom-131 MHAMPEKTHOM METONOM, Tj.
UCIINTHBAabe ePUKACHOCTH KOmyranuje jonoM-131 obenexxeHor MoHOKIOHCKOT aHTuTena CC49 ca
obnoxxenum CMHUY.

e lcnuruBame OHOJOMIKOT TMOHAIIaka W edekTa ayanHe Tepamuje paguoobenexxennx CMHY nHa
eKCIIepUMEHTATHOM  XHBOTHIbCKOM — Mozeny (NOD-SCID  mumeBun ca  MHAYKOBaHUM
aJICHOKapIIMHOMOM KOJIOHA).




Komucuja je muwwverwa oa cy uyumesu ucmpadxcusara 000po hopmynucanu, jacHo u3nodxnceu,
nO0GE3aHU Ca NPEOMEMOM UCIPAIICUBALA U Y ROMNYHOCHU Pealu308aHU.

PagHe XMIoTe3e HCTPAasKUBALA CY:

IIprmmenom oxarosapajyhe merone cuarese CMHY u muxosum obmaramem AIITEC-om u IMCA-om
nmobujajy ce cradmiHe u bnokommatinOmmae CMHY.

Cuntetncane obmoxxene CMHY mocemyjy ocobmHe koje mM omoryhyjy TpHMeHy y MarHeTHO]
XHUIIEPTEPMU]j .

Besupamem 3! 33 CMHY uHIMPEKTHO NPEKO MOHOKJIOHCKOT aHTUTENA 100ujajy ce obenexene CMHY
crabuihe in Vitro u in vivo.

Obenexxene CMHY, kana ce nprMeHe Ha eKCIIEPUMEHTAIHOM KUBOTHECKOM MOJEITY Ca WHIYKOBaHUM
a/ICHOKapIIMHOMOM KOJIOHA, WCIIOJbaBajy AaHTHUTYMOPHHM e(deKkar IIyTeM JyajHe pPaJuOHYKJIUIHO-
XHUIIEPTEPMHUjCKE Teparuje TyMopa.

Komucuja 3axmyuyje 0a je kanouoam jacno u npeyusno gopmynucao nagedene xunomese na zadame
yumege UCMPANCUBAIbA, 4 OUeKUBAHU PEe3YIMAMU UCMPAIICUBAbA MO2Y NPEOCMAGbamu 3HAYajan
00npunoOC HaAYYU.

VY nmornasiby EkcriepuMeHTAJHH I€0 JCTabHO Cy OMUCAHE CBE METOJIC U CKCIICPUMEHTH CIIPOBEICHH Y
CKJIONY UCTpaxkuBama. Hpopmanuje o Merogama cunte3e u obmaramba CMHU Ha 6a3u Fe304 xao u o
ypehajuma ¥ MeToJamMa 3a EUXOBY (PH3HMUKO-XEMH]CKY KapaKTepH3alldjy HaBEJCHE Cy METaJbHO, U
omoryhaBajy MOHOBJBMBOCT HCTpaKuBarmka. Ha BpJoO jacaH W pa3sMyJbHB HauuH Cy OIMKCAHE pa3BUjCHE
TexHuKe obeexkaBamba MOHOKIOHcKor antutena CC49 ca 3! u xonjyranuje obesesxeHor aHTurena ca
obnoxxeuum CMHY. PasBujeHe MeTone 3a KBaHTH(HUKANW]Y W HCIUTHBAKEC HMYHOPEAKTHBHOCTH
00eNe)KeHOT aHTHTENa, Ka0 U e(hUKACHOCTH KOHjyralije Cy AeTalbHO OIHCaHe.

IpumereHe MeToJe 332 UCIUTHBAEE iN VIVO crabunnocTu, duoauctpudyuuje u perenuuje 31-CC49-
CMHUY, npukiaane Cy 3a NPOLEHY aHTHTYMOPCKOT edekaTa XUIepTepMHje U PaIUOHYKIHIHE Teparuje
Ha umyHoaeunujeatHIM (NOD-SCID) MumnieBnMa ca MHIYKOBaHUM aJcHOKapIIHHOMOM KOJIOHA.

Komucuja koncmamuje oa cy npumersene memooe UCmMpa}cuearna ORUCaHe jacHo U CUCMEMAMUYUHO
yume ce y nomnynocmu omozyhasa nonoessusocm excnepumenama. Komucuja cmampa oa je uzoop
Kopuwthenux memooda ucnumueara aodexkeaman uwimo obeszbelyje oOobujarwe y nomnynocmu
ROY30aHUX U KEAIUMEMHUX Pe3YIMAma y CKAaoy ca nOCHasbeHUM Yubesuma oucepmayiuyje.

[ornare Pesyaratm m Juckycmja omumcyje HajBaKHHje pe3yiraTe J0OWjeHE y OKBHPY CBaKoOT
NOjeJMHAYHOT [MJba HCTPaXKHBama. Pe3ynTaTH HCIUTHBAaKma Cy NPErNieNHO W YBEpJHbHBO NPUKA3aHU
TaberapHO, TpapUUKd W y BHIY OpHUTHHAIHE (OTONOKYMEHTalHje y3 jacHa mpareha TeKCTyarHa
TyMademna.

Kangunar je apryMeHTOBaHO M KPUTHYKH /A0 MOjalllCHhe W aHAIM3UPAO PE3ylTaTe CONCTBEHHX
UCTpaXkMBamba, nopeaehn nx ca caBpeMeHNM, aKTyEIHUM U PEJIeBaHTHUM HaBOAMMA M3 JIPYTUX HAYUHHX
CTyIuja, Koje cy oOpaljuBane ciuuHy Wid UCTy mnpoOiemartuky. Jluckycuja je oOpaljena jacHo u
apryMEHTOBAHO U TOKOM JIUCKYCHj€ HUCY KOHCTATOBAHE HEJIOTUYHOCTH.

Komucuja cmampa oa cy usnemu pezyimamu opucuHaiiu, c6eodyxeamuu, jacno uHmepnpemupanu
U 0a cy RPUKA3AHU J10ZUYHUM PEOOCe00M HA CUCIEMAMUYAH HAYUH.

Huckycuja Oobujenux pesynmama je ucupnna, yeepaouea u HAYUHO YymemenbeHA, me YKazyje Ha
no3nasarme npoyuasane npoonemamuKke y3 KPUMUUKU OC6DM HA CABPEMEHY JIUMeEPamypy.
Kanouoam je ucmakunyo cauunocmu u paznuke usmelly pesynmama 0ooujenux y oucepmayuju u
aKmyeanux nodamaxa u3 iumepamype.




VY mornasspy 3ak/by4yak, Ha OCHOBY JOOHMjEHHX pe3yiTaTa W JAUCKYCHje M3BEACHHU Cy jaCHH, KOHIIH3HH,
Hay4YHO 3aCHOBAHU U IIOY3/aHU 3aKJbYYLIH.

Komucuja cmampa oa cy 3aKkmyuyu RnpukazaHu Ha 6pJo0 jacaw u Npeyu3aH Ha4uH, HPeUu3Ho

dopmynucanu, ymemenenu Ha npedcCmasbeHuUM pe3yimamuma UCMpax3cuearna u 0a npousunase u3
000p0 nocmaebeHux YUbeea U npuUMerbeHe adeKeamme memooonozuje.

Jlureparypa canpxxu 300 peneBaHTHUX JUTEPATYpPHUX HABOJA, KOjU Cy LUTHUPaHH IpeMa BaHkyBepckum
npaBwinMa. [Ipukasane pedepeniie cy akTyelHe U 'y CKIay Cy ca TEMOM OBE JHcepTalyje.

Komucuja nosumueno ouyermyje ceée denoee 00Kkmopcke oucepmauije.

VI CIIMCAK HAYYHHUX U CTPYUYHUX PAJOBA KOJH CY OBJAB/JbBEHU NJIN
IMPUXBAREHU 3A OBJAB/bUBAIBE HA OCHOBY PE3YJITATA HCTPAJXKUBAIbBA Y
OKBHUPY PAJJA HA JOKTOPCKOJ JUCEPTALIUJINA:

TakcaTHBHO HaBeCTH Ha3WBE PaJoBa, TIe W Kaga cy oOjaibeHW. [IpBO HaBecTH HajMame jelaH paj
o0jaBjreH wim mnpuxBaheH 3a o0jaBjpbHBaEmE Yy CKIany ca [lpasuiruma OOKMOpPCKUx cmyouja
Yuueepsumema y Hosom Cady xoju je TIOBE3aH ca capikajeM JOKTOPCKe auceprainuje. Y ciiyudajy pamoBa
npuxBaheHux 3a o0jaBJbHBabe, TAKCATUBHO HABECTH Ha3WMBE PajioBa, Ilie W Kaaa he Outu o0jaBIbeHH U
MPWIOKHUTH MOTBPIY YPEIHHUKA YaCOMHUCca O TOME.

Stankovié A, Mihailovi¢ J, Mirkovi¢ M, Radovi¢ M, Milanovi¢ Z, Ognjanovi¢ M, et al. Aminosilanized
flower-structured superparamagnetic iron oxide nanoparticles coupled to 1311-labeled CC49 antibody for
combined radionuclide and hyperthermia therapy of cancer. Int J Pharm. 2020 Jul 15;587:119628. M21

Stankovi¢ A, Mirkovic M, Radovi¢ M. Radiolabeled Antibody-Coated Magnetic Nanoparticles: a
Possible Therapeutic Approach. 8th Balkan Congress for Nuclear Medicine, 10-14. April 2019, Bodrum,
Turkey. p 19. M32

Stankovic A, Mihailovic J, Mirkovic M, Radovic M, Jankovic D, Milanovic Z, Vranjes-Djuric S.
Development of Radiolabeled Magnetite Nanoparticles for Possible Application in Cancer Therapy. 5th
International Meeting on Molecular Imaging and Molecular Therapy “Updates in Nuclear Medicine —
Diagnosis, Treatment & Beyond”, 8-9. March 2019, Novi Sad, Serbia. p 43. M34




VI

SAK/bYUYIIN OJTHOCHO PE3YJITATH HCTPAXKHNBAIbA:

Ha OCHOBY ,HO6I/IjeHI/IX pe3yiiTaTa UCTpaAKHUBakba U3BCACHU CY cneaehn 3aKJby4lH:

1.

10.

CMHUY na 6a3u Fe304 cy cuHTEeTHCaHe METOJOM KONPEIUIUTAINje U ITOJHUOJ METOJOM Cca
npuocoM onx ~ 70 % wm ~32%, pemom, y mwby mobujama CMHUY-a oappehenor obGumka,
Mopdonorije ¥ MarHeTHHX ocobuHa. HaHouecTuie no00MjeHe NONMON METOIOM cy Ouie
yjeHaueHNX BEJIMYMHA, Jo0OpO IucIieproBaHe y Boau crBapajyhu cradbmian BopeHu (epodaymn
6e3 armomepanuje, ca 00JFUM MarHeTHMM OCOOMHAaMa y OJHOCY Ha HAaHOYECTHIE CHHTETHCaHEe
MeTonom konpenunuranuje (Ms=80 emu/g™* u odnosu na 70 emu/g™)

Obmaramem CMHY AIITEC-om u /JMCA pnoOujeHe cy OuWOKOMIATHOMIHE W CTaOWIHE
cycnensuje — ¢epodayunu ca BenukuMm Opojem ¢ynkiuonanHux rpyna (-NHz u -COOH) nHa
nosprrHA. @T-NP cnexTpockomnyja je moTBpAmiIa obarame Tj. QyHKINOHAIN3ANN]y TIOBPIINHE
CMHY AIITEC-om u JIMCA.

IpuMenoM MarseTHOT ToJsba jaumue 15.9 KA/m u ¢dpeksentmje ox 252 KHz ompehena je SPA
BpenHocT obnoxkennx CMHY, xao mepmio cmoco6HocTH 3arpeBama. AIITEC-CMHY mmajy
60sby SPA Bpennoct (123 W/Q) y onxocy na JIMCA-CMHUY (110 W/g) o je pasinor 3amro cy
ce caMO OHE KOPHCTWIIC Yy HACTaBKy HCTpaxuBama. be3 o03upa Ha ymorpeOsibeHy Behy
(peKBEHIINjy MarHETHOT MMOJba Y OAHOCY Ha KaMHHYKY ymoTpeOy (100 kHz), SPA Bpeanoct
ATITEC-CMHUY je ynopenusa ca komepuujaraum CMHY.

Ontumuzanujom yciioBa obenexxaBama HSA, BSA, kao u HecneuupuIHOr MOHOKIOHCKOT
antutena Hbe7 paguonyxmuaom ¥, yrepheno je na xopumhemem xnopamuna-T y 3 myTa Behoj
Macu y omgHocy Ha mnpoTeuH/antuteno u Sephadex®-a G-25 kao Mmerone mnpeumimhaBama
00€eXCeHOT TpOTEenHa/aHTUTeNa To0Hja ce MpUHOC paamooldenexkaBama ox ~60% ca BHCOKIM
BpeJHOCTUMA paanoxeMucjke uucrohe (> 98 %).

Kopumhemem bpandopmoBor tecta u mummpektHe EJIMCA MeTone HAKOH ONTHMH30BAHOT
obenexapama CC49 MAT u npeunmhapama kopuinhemem Sephadex®-a G-25, yrspheno je na je
ykymHO obenexeno 311,5 pg ox 700 pg CC49 mAT y pactBopy P1 (16,058 MBq /1140 pL) u 480
Ug on 860 ug CC49 MAT y pactBopy P2 (222 MBg/1670 pL) u gma je **11-CC49 mAt nHakon
ONTHMHU30BaHOT 00eleKaBama 3a/ipkao ~25% cBoje IMyHOPEaKTUBHOCTH.

ITpunoc komyrauuje 31-CC49 MAT ca AIITEC-CMHY kap6oAMHMHUIHOM METOJOM j€ H3HOCHO
~86% 3a pactBop P1 u 88% 3a pacteop P2. SDS-PAGE metoma je mokaszanma Besy usmely
kapOokcuiHux rpyna 31-CC49 mAT-a ca amuno rpynama Ha nospuinau AITTEC-CMHUY. In vitro
crabunnoct !-CC49-CMHUY ucnurana je y (QU3MOIOLIKOM PACTBOPY M XyMaHOM CEpyMy Ha
CcOOHOj TeMIiepaTypH 1 10 8. naHa o1 00eexaBama paarnoxeMujcka ynucroha ouma je > 90%.
Hcnutupame 6uoaucTpubylyje HAKOH U.B. MHjekToBama °11-CC49-CMHU (370 kBq/0,5 mg
CC49-CMHUY/0,05 mL mo mumy) NOD-SCID wmuiieBumMa ca WHIYKOBaHUM TyMOpUMa je
MOKa3ajo Ja ce OBe O0EJeKeHe YeCTUlle BeoMa Op30 YKiIamajy M3 KPBH M HAKyIUbajy y jeTpH
(56.39+3.15% W 1/oprany HakoH 15 MHHYyTa) JOK je Hakymbame y Tymopu <0,56% W]l/oprany
HakoH 24 cara. Pasnor Tome je ancopOoBame CEpyMCKHX INpPOTEHHA (CTBapame NPOTEHHCKE
KpYHE) W OIICOHHMHA IITO JOBOIH IO TpETO3HaBama M (paromurose 1311.CC49-CMHUY ox CTpaHe
Kyndeposux henuja.

WcnuTuBame peTeHluje HakoH W.T. arnmkanuje “H-CC49-CMHY (370 kBg/0,5 mg 311-CC49-
CMHUY/0,05 mL no mumry) je nokasaiuo jaa ce komyramujom 31-CC49 MAT ca AIITEC-CMHUY,
cTBapa paauodapmarieyTik, Koju ce cBojom BennuuaoM (>100 nm) u untepakimjom CC4A9 mAL ca
TAG-72 anTureHnMa Ha afieHOKapLMHOMY KOJIOHA, JOBOJBHO JIyro 3aJp)KaBa Y TYMOPCKOM TKUBY
Jla MarHeTHe HAHOYECTHIIE M PAJAUOHYKIMJ MOTY Jla HCIIOJbe CBOj TEpamlujCKU IMOTEHIIH]jall.
Henmocrarak w.T. WIBEKTOBama INPENCTaBJbajy WHBA3WBHOCT METOJE M HEMOTYNHOCT MpHCTyHa
JAyOOKO CMEIITEHUM TYMOPHMa.

UcnutuBame Tepanujckor epekra HakoH u.T. mpumere 311-CC49-CMHUY (5,55 MBg/0,5 mg/0,05
mL) je nokazamo nma cy pagumoHyknunHa tepanuja (PT) u nayanmna tepanmja (MXT+PT)
cratuctiuky 3HavajHo (P <0,01) mHXMOMCane pacT, MOK Cy CTATHCTHYKHM 3HA4ajHO Mame Mace
TyMopa n3mepene camo y rpynu MXT+PT y ogHocy Ha 00e KOHTpOJIHE TpyIIe.

OnpehuBame nHxuOuIMje Tymopcke 3amnpemune (TBUP) je mokaszamo npa je nyanHa Teparuja
(MXT+PT) '*1-CC49-CMHU wucnossuna Hajsely MHXHOMIMjY TYMOPCKOI pacTa y OJHOCY Ha
nojenuHagyde MXT u PT.
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11. Tlopehemem ca pe3ysTaTuMa IpyTUX HCTPaXHBama, ot je 360r HUCKe eHepruje 3padyera Morojan
PAJIMOHYKIIHJL 3a TEpaNujy Tymopa Mame 3anpemune (1o 80 cm?), nok cy 3a Tymope ca Behom
3anpeMUHOM HEONXO/HY PaJMOHy KM Behux eHepruja spauersa (nmp. °Y, 186Re, 255Ac u np.).

12. Mama ognctymama y TemecHoj mMacu ox 20% Koi MepeHHMX MHMIIEBa yKasyje Ha 0Oe30emaH
Tokcukonomku npodun *-CC49-CMHY, wrto je u noTBpheHO MHUKPOCKONCKHM MpEryieaoM
oprana oJ uHTepeca (cpie, ryha, jerpa, Mo3ak, Oyopesn).

13. TMaToxmcromnomKka HCOUTHBaka TyMOpa Cy NOKa3aja na je Hajsehe omreheme TymMopa u HajBehn
cTereH TyMopcke Hekpo3e mocturHyT y MXT+HPT rpymu, mTo npotBlyje BeNWKH TepamnujcKu
noTteHuujan npumersenor 31-CC49-CMHUY.

Komucuja cmampa oa cy gpopmynucanu 3axkpyuyu 102U4HO u36e0eHU U3 000ujeHux pesynmama u
jacno npuxazyjy 3nauaj u HayuHu 0ORPUHOC CRPOBEOCHOZ UCMPAIICUBAILA.




VIl OIEHA HAYMHA NNPUKA3A U TYMAUYEA PE3YJITATA HCTPAXKKUBAIbA:
ExcnnunyuTHO HaBeCTH IMO3UTHBHY WIM HEraTHBHY OLICHY HayMHA IIpUKa3a M TyMadewa pesyliraTra
UCTPaXUBamba.

Kangunar Aspomra CraHkoBHh IIOKa3a0 je CHCTEMaTH4aH HayYHO-HCTPAXKMBAUKU NMPHCTYI Y aHAIH3H
noOujeHux pesynTarta. PesynTaTH Cy NmpHKazaHH HperyieHO M JOTHYHUM penocienoM, y3 Kopumheme
ZIOBOJBHOT Opoja rpadukoHa, Tabema n opuruHanHe (ortomoxkymeHTanuje. Ilogany moOHjeHH y TOKY
UCTpakMBama oOpalieHH cy W aHamU3MpaHH MOMONY aJEeKBAaTHMUX CTATHCTHYKUX Merona. JloOmjeHn
pe3ynTaTd Cy KPUTHYKM HPOJMCKYTOBAHM M JIOTHYKHM IOBE3aHH Ca PEJIEBAaHTHUM JIMTEPATYPHHM
noganumMa. MHTepnpeTupanu pe3ynratyu ¥ TyMaderha Cy ITOBE3aHH y LIEINHY ca TEOPHjCKUM MOCTaBKaMa
paza.

Komucuja nozumueno ouyemyje hauun npuxkaza u mymauerse pe3yimama uCpaicusarsa.

IX KOHAYHA OIHEHA JOKTOPCKE JUCEPTAIIMJE:

ExcnmMuuTHO HaBecTH Ja NI JUCEpTallMja jecTe WM HUje HalucaHa y CKJIagy ca HaBelIeHUM
00pazioxemeM, Kao U Jla M OHa Ca/p’KH WIM HE CaapKu cBe OuTHe eneMenre. JlaT jacHe, MpenusHEe U
KOHIIM3HE OJIr0BOpE HA 3. U 4. nHuTame:

1. Jla mu je gucepTanija HaIICcaHa y CKIIAAy ca 00pas3oKemeM HaBeICHIM Yy MIPHjaBU TeMe?

JlokTopcka mucepTandja je HamWcaHa Yy MOTIYHOCTH Y CKIaay ca MPEAJIONKCHOM METOJI0JIOTHjOM
UCTPa)XMBambha, KOjy je KaHANUAAT HABEO Y NPHjaBU TEME.

2. Jla 1 nucepTanmja camp>kKu cBe OUTHE eJIeMEHTe?

JlokTopcka aucepTalija je HamucaHa KOHIIM3HO M Pa3yMJbUBO, M CAApXKH CBE OHWTHE EJICMEHTE
OPHUTHHAIHOT HAYYHOT paja.

3. o wemy je AmcepTanmja OpUTHHATIAH JOTIPHHOC HAYIIH?

JlokTopcKka aucepTalmja o CBOjoj CBe0OyXBaTHOCTH, JOOUjEHUM Pe3yITaTHMAa U H3HETUM 3aKJbydIIMa
NPEe/ICTaBJba OPUTHHAIHU HAay4HH JONPHHOC Yy obOnacTH paauodapmanyje M HyKIeapHE MEIUIMHE.
UctpaxuBama HOBUX paguodapmaneytika Ha 06asm CMHY oOenexeHHX paadoOHYKIHINMA
oMoryhaBajy HOBM IPUCTYN y Tepanuju KaplMHOMAa AyalHUM €(QEeKTOM MarHeTHE XHUIEpPTEpPMHje H
panvonykiuaHe Tepanuje. CMaTpa ce 1a oBaj AyalHU edekaT MOKe MMATH BEJIUKH MOTEHLHWjall Y
Teparnuju KapuuHoMa.

VY nureparypu He MOCTOje MOJAlM O YCIOBMMa omnTuMusaiuje obenexaBama CMHY jomom-131,
HHIUPEKTHO MPEKO MOHOKJIOHCKOT aHTuTeda. Takole, qucepraiija ykasyje Ha crnocoOHOCT moBehiane
aKyMmyJjangje u pereHuuje paguoodenexennx CMHY y TyMOpckoM TKHBY y3 CTaTHCTHYKH 3HAa4ajHY
HHXUOWIIKjy pacTa Tymopa ycied edekra AyalHe XHIIEPTEPMHjCKO-PAJUOHYKIHIHE Tepamuje. Y
TUcepTaliju  je  Takohe gokazaH  0e30eMHOCHHM  TOKCHKOJOIIKH  HPOQHI  OBOT  HOBOT
panrodapmaneyThKa Kao M 1a je paanoHykau U morojan 3a Tepanujy TyMopa Mame 3anpeMHUHe (10
80 cm®), 1ok 3a TymMope ca BehoM 3aIpeMUHOM Cy HEOINXOIHU PaJHOHYKIUIM BeRUX eHepruja 3pauema.
Jlobujenn pesynTaTé OTBapajy jeAHO HOBO IIOTJIABJbE y HCTpaXuBamy MoOryhHOCTH CcHHTE3e U
KapakTepuzanuje pagnodapmaneyruka Ha 6asu CMHY u muxoBe yiore y Tepanujy Tymopa, MITO OBY
JIICEPTAlNjy YNHH U3Y3E€THO BPETHOM.

4. Koju cy HeyrocTany Jiicepralyje M KakaB je ’bUXOB YTHIA] Ha PE3YJITaT HCTPAKUBama?

JlokTopcka mucepranyja He caap)ku (opMaliHe HUTH CYHITHHCKE HEAOCTaTKe KOju OW MOINIM yTHLATH
Ha pe3yJiTaTe HMCTpaKMBama. BelMuMHa HMCIMTBAHOT y30pKa je 3a]oBoJsbaBajyha, JOK je aHaiu3a
NojlaTaKa BpIICHA aJEeKTBAaHTUM CTaTUCTUYKAM MeTojaMa. AyTop je HampaBHO OCBpT Ha Moryha
OrpaHHYera JOOHjeHHX pe3yJiTaTa y JUCKYCHJU U THME I0Ka3a0 HEPUCTPACHOCT TOKOM TyMauema.




X HOPEJJIOT:

Ha ocHOBY HaBeI€HOT, KOMHCH]ja PEJIAKE:

a) JIa _ce JIOKTOPCKA JHCePTAIMja NPUXBATH, 4 KAHJIWIATY 0J100pPH 010paHa;

0) ma ce MOKTOpCKa AMCEpTaIlija BpaTh KaHAWAATY Ha Iopaay (Ia ce TOIyHH OJHOCHO U3MEHH);

B) J1a ce JOKTOpCKa IucepTalija oaowuje.

Mecto u natym: Hoeu Can, 09.07.2021. ronune

1. cment. np mexn Panvmna JKepapwuma,
JOLEHT

, TIPEJICETHUK

2. np [puna JankoBuh, HayYHH CaBETHUK

, WIaH

3. 1p XKesxo [Ipujouh, Hay4yHN
capagHUK

, WIaH

HAIIOMEHA: Unan KoMmucHje KOjH HE JKeJH Ja MOTIIHUIIE HM3BEIITa] jep Ce He CIaXe Ca MHIUBCHEM
BehrHe WiaHOBa KOMHCH]E, Ty’KaH je Jla YHece y M3BeITaj 00pa3iioskemhe OJHOCHO pa3jiore 300T KOjux He

KEJIN Ja MOTIIMIIC I/I3BCH.ITaj " Ja UCTH IMOTIIHIIE.




