YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBLIY
PAKYJITET MEJUIIUHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BERY

1. Oaayka HacraBHo — HayyHor Beha ®akyJjiTera MeIMIMHCKUX HAyKa, YHUBEP3UTETA Y
Kparyjesny
Ha cepnunu HacraBHo-nHayuHor Beha ®akynrera mMeauuMHCKHX Hayka y Kparyjesiy,
onpkanoj nana 03.06.2015. roauue, omnykom Op. 01/5586/3-35 dopmupana je Komucuja 3a
OLIEHY U 0/I0paHy 3aBpUICHE JOKTOPCKE JHcepTanuje moj HasuBoM ,,Kopeianuja excnpecuje
CD31 w raarkomummhHOr akTMHAa ca  MOP(OJOMIKMM  KapaKTepuCTHKAMa
ajeHOKapuUMHOMa pekTyma ” kanaunata np Meane Tyderyuh, y cnenehem cacrasy:

1. nou. ap Becna CrankoBuh, noueHt Pakynrera MEIULIMHCKUX HayKa Y HUBEP3UTETA Y
Kparyjesuy 3a yxy Hayuny o6uact [latonomika anatomuja, mpeaceIHuK

2. nou. ap JAparue PagoanoBuh, nouent @akynrera MEIUIIMHCKUX HAyKa Y HUBEP3UTETA Y
KparyjeBiy 3a y)xy Hayuny obiact Xupypruja, 4ian

3. npo¢. a1p /byounka Jankosuh BennukoBuh, penosau npodecop Meaumuuckor dakynrera
VYuuBepsutera y Humry 3a yxxy Hayuny oOmnact Ilaronomka anaromuja, 4wian

Komucuja je mpernenana u nmpoyuyusia JOKTOpcKy auceptauujy ap Msane Tyderyuh n
nojnHocu HacraBHo-HayuHoM Behy cienehu

N3BEIITAJ

2.1. 3nHayaj ¥ AONMPHHOC JOKTOPCKe AHUCEPTAIHje ca CTAHOBHINTA AKTYEJIHOT CTama Yy
oapehenoj HayuHoj obacTu

Jloktopcka aucepranyja kanauaara ap Meane Tyderpuh non naszusom: ,,Kopeaauuja
excnpecuje CD31 u ranarkomummhHor akTmHa ca MOpP(OJOIIKHM KapakTepuCTHKaMa
aJleHOKapUMHOMA peKTyma” je ypaheHa mog MeHTopcTBOM mpod. 1p ci Men CHexaHe Januuh,
penoBHor npodecopa Paxynarera MEIULIMHCKUX HayKa, Y HUBep3uTeTa y Kparyjesiyy, y)xa HaydyHa
obnact Ilaronomnika aHaToMHja, MPEACTaBba OPUTHHAIHY CTYIU]y KOja ce 0aBU MCIUTHUBAKHEM
NEPUTYMOpAJIHE CTPOME AJCHOKapLMHOMA PEKTyMa, ca MOCEOHMM OCBPTOM Ha KOpelauujy
exkcnpecrje CD31 w rimarkoMuUmuhHOT aKTHHA W TATOXUCTOJIOIIKAX —KapaKTepUCTHKA
aJIeHOKapIIMHOMA.



Oga cTy/uja mpeacTaBiba OPrHHATHO UCTPAKHUBAKE U3 00J1aCTH MATOJIOTHjE U OHKOJIOTH]E
u 0a3upaHa je Ha UHTEPECAHTHO] ¥ 3HA4ajHO] TPOOIeMaTHIM BE3aHO] 3a MPEIU3HH]E carlie/laBame
KapaKTepUCTHKA CAaCTaBHHUX JIEJIOBa CTPOME TyMmMoOpa KOjy 4YHHE. pa3jiuyuTa KOJMYHA
Je3MOTIIa3Hje, pa3iuiuTa KOJTUIMHA MHO(UOpOOIacTa, pa3IMuUTe BPEIHOCTH €HAOTEIHjaTHE
MOBpIIMHE, TYCTMHE M O0MMa BacKYJIapHHX IPOCTOpa aJECHOKApIMHOMAa pPEKTyMma, Kao H
cariefaBambe IHUXOBOI OJHOCA Ca PA3IUYUTUM MATOXHMCTOJOUIKUM KapaKTepUCTHKaMa
aJieHOKapIMHOMa pekTyMa. be3 o03upa Ha 3HauajHa Ca3HaWka O KapaKTEpUCTHKama CTPOME
aJICHOKapIIMHOMA, jOIIl YBEK HHj€ CACBUM JaCHO 3aITO aJICHOKAPIIMHOMH PEKTyMa Ca Pa3InIUuTOM
KOJIMYMHOM JIe3MoIuIasuje, MuodudpodIacTa, Kao M pa3IMIUTUM CTEIIEHOM aHTHOTEHE3e MOTY
UMaTH Pa3IMYUT CTEIICH CKOJIOHOCTH Ka MHBA3UjH U MeTacTa3ama.

JlokTOopcka Te3a KaHIWJaTa je CBOjUM JHM3ajHOM oMoryhwia O0Jbe carjiefjaBame
XHMCTOJIOIIKUX, XHUCTOXEMHJACKUX M MMYHOXHCTOXEMH]CKHX KapaKTEPUCTUKA CACTAaBHUX JIEIIOBA
CTpOME, OJTHOCHO ojipehuBame kommdanHe Muodubpodiacra, ne3Moruiasuje, Kao u oapehuBame
BPEIHOCTH EHAOTENHjalTHe MOBPIIMHE, TYCTHHE W O0MMa BacKylmapHUX mpoctopa. Takohe je
JonpuHena O0JbeM pa3yMeBamby IHHUXOBOT OJHOCA Ca  PA3IMYUTHM XHCTOIMATOJIOUIKUM
KapaKTepUCTUKaMa aJICHOKapPIIMHOMA peKTyMa. Y oipeuBamby KBAaHTUTATUBHUX KapaKTEPUCTHKA
CacTaBHHUX JICJIOBA CTPOME je KopuiiheHa KOMITjyTepcka ,,image” ananusa, 4uMe cy J00ujeHe U
BHUXOBE IMPOCEYHE BPESIHOCTH KOj€ MOTY YKa3aTH Ha MIPUCYTBO METAcTa3a.

2.2. Ouena na je ypahena nokTopcka aucepranuja pe3yjaTaT OPruHAJIHOI HAYYHOI pajaa
KaHauaaTa y oaropapajyhoj nayunoj oodsacru

[Ipernenom nuTepaType NpPHUKYIUBCHE JACTaJbHUM M CHUCTEMATCKHUM IPETPAKUBAEM
onomemuIMHCKMX Oa3a momartaka ,,PubMed™, ,,Medline”, ,,KoBSON®, ,,SCIndeks* momohy
KJbYYHUX PEUM: aIeHOKapIIMHOM peKTyma, Muo(puopoOi1acTy, Ae3MoIuIa3uja, anruoresesa, SMA,
CD31 ce He Haua3M ce Ha CTy/AWj€ CIUYHOT JIM3ajHa U METOJIOJIOIIKOT MIPUCTYMA. Y HaBeJIeHUM
0azama mojaraka He MOCTOje MyOJIMKOBaHE CTyIHje Koje Cy KopuinhemeMm ,image” aHamuse
YTBpUAWJIE BPEIHOCTU eKcmpecuje riaarkomuimnhHor aktuHa, CD31, kao u ne3Momnasuje u
UCTIIUTHBAJIC HUXOBY IIOBE3aHOCT ca MOP(OJIOMIKAM KapaKTepHCTUKaMa aJeHOKapIIMHOMA
peKTyMma.

Ha ocnoBy Tora Komucuja koHCTaTyje Ja JOKTOpCKa AucepTaivja kanaunara ap Msane
Tyderyuh, non nasuBom ,,Kopenauuja excnpecuje CD31 u riaarkomummhHor akruHa ca
MOP(OIOMIKIM KAPAKTEPUCTHKAMA aJeHOKAPIMHOMA peKTyMa”, TpeICTaB/ba pe3yiTar
OPUTMHAIHOT HAYYHOT pajia, a OPUTMHAIHOCT OBE CTYy/Hje Ce Orjiefa y TOME IITO Cy MPBH IMyT
KopuIIhemeM KOMIjyTepo30oBaHe ,,image” anamuse yrBpheHe BpeleHOCTH Mmapamerapa CTpoMe
KOjU MOTY YKa3aTH Ha IPUCYCTBO MeTacTasa.



2.3. [Ipersien ocTBapeHUX pe3yJrara paaa kanauaara y oapehenoj nayunoj odsacru
A. JInunau nogauu

Hp Usana Tyderyuh je pohena 1972 rogune y beorpany, rae je ca oaIu4HAM yCIIEXOM
3aBplINIa OCHOBHY 1Koy U Tpehy 6eorpancky rumansujy. MeaunuHacku (akynTer je 3aBpuiiia
1999 rogune Ha MenunuacKoM dakynTeTy y beorpany, ca mpocedyHom oreHoM 8, 88.
Creuyjanu3zanyjy U3 Matoyioruje je 3appiuwia Ha MHCTUTYTY 3a HaTOJIOTHjy U CYACKY MEAUINHY
Bojnomenununcke akanemuje y beorpany 2004 roguHe ca OJJIMYHUM YCTIEXOM, TJC U Caja paau
Ha MECTy CHEIHMjaINCTe TaTrojora ca YXKHM O0OJlacTUMa HMHTEPECOBamka U3 IATOJIOTH]e
JUTECTUBHOT CUCTEMa U MATOJIOTH]e jeTpe.

Cranau je wian OHKOJOMIKOT KOH3WIMjyMa 3a OOJIECTH JAWTECTUBHOT CHUCTEMa, Kao U
TpancruraranmoHor TuMa 3a TpaHciantanujy jerpe BMA. I'ogure 2008 je Owia Ha exykanuju
u3 obyiacT maroJjioruje TpaHciutaHTanuje jerpe y Institute of Liver Studies, King's College
Hospital y Jlonmony, Benuka bBpuranuja.

Crynent je  JIOKTOPCKHMX aKaJeMCKHUX CTyadja Ha MeTUIUHCKOM (GaKyiTeTy y
Kparyjesity, cmep Onkosoruja, rae je 2009 roauHe MOJOXKHIa YCMEHH JHOKTOPCKU Hemut. On
2013 roguHe je acCUCTCHT y HacTaBU Ha MenuIMHCKUOM (aKylnTeTy YHUBEp3UTeTa OJ0paHe y
Beorpany, BojHoMenumuHCKa akageMuja, 3a YKy HaydHy o01acT XHUCTOJIOTHja U eMOPHOIIOTH]a.

AKTHBHO C€ CITy)KH SHTJICCKUM jE€3UKOM.

b. Cnucak o6jaB/beHNX pagoBa (MPONMCAHW MHHMMAJHH YCJI0B 32 OAOpaHy JAOKTOpPCKe
aucepranmje)

Hayunu pagoBu 00jaB/beHH y LIEIMHU Y YacONKCHUMA |

1.Tufegdzi¢ 1, Radovanovi¢ Z, Jovi¢ J, Jan¢i¢ S. Quantitative evaluation of stromal myofibroblasts
and their significance for metastatic capacity of colorectal carcinoma, Journal of BUON. 2012; 17:
85-91(M23= 3 6ona)

2.Mickovi¢ S, Bezmarevic M, Nikoli¢c-Mickovi¢ I, Mitrovi¢c M, Tufegdzi¢ I, Mirkovi¢ D,
Sekulovi¢ L, Trifunovi¢c B. Traumatic mesenteric pseudocyst. Vojnosanit Pregl. 2014
Jul;71(7):685-8. (M23= 3 Gona)

3.Bezmarevi¢ M, Mirkovi¢ D, Perisi¢ N, Cerovi¢ S, Panisi¢ M, Mickovi¢ S, Tufegdzi¢ I, Mitrovié¢
J, Djordjevi¢ Z. Sclerosing mesenteritis as a rare cause of upper ileus. Vojnosanit Pregl. 2013
Mar;70(3):326-30 (M23= 3 6oxa)


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mickovi%C4%87%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bezmarevi%C4%87%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nikoli%C4%87-Mickovi%C4%87%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mitrovi%C4%87%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tufegdzi%C4%87%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mirkovi%C4%87%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sekulovi%C4%87%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Trifunovi%C4%87%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25109117
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bezmarevi%C4%87%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mirkovi%C4%87%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Perisi%C4%87%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cerovi%C4%87%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Panisi%C4%87%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mickovi%C4%87%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tufegdzi%C4%87%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mitrovi%C4%87%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mitrovi%C4%87%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Djordjevi%C4%87%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23607248
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23607248

4 Mickovi¢ S, Mitrovi¢ M, Stankovi¢ N, Bezmarevi¢ M, Jovanovi¢ M, Mirkovi¢ D, Tufegdzi¢ I,
Mickovi¢ IN. Splenic artery pseudoaneurysm as a complication of pancreatic pseudocyst
Vojnosanitetski Pregled. 2011; 68(7):602-6. (M23= 3 6oza)

5.Mili¢ R., Plavec G., Tufegdzi¢ 1., Tomié 1., Sarac S., Longarevi¢ O. Nitrofurantion induced
immune-mediated lung and liver disease. VVojnosanitetski pregled, 2012; 69(6): 536-40. (M23=13
0oJ1a)

6. Stosi¢ B, Tufegdzi¢ I, Hipertenzija uzrokovana hiperurikemijom — modaliteti le¢enja Acta
Medica Medianae 2011; Vol.50 (3): 49-52(M52= 1,5 60x)

2.4. Ouena o HCIYH€HOCTH 00MMA M KBAJIUTETA Y OJTHOCY HA NMPHjaB/beHYy TeMY

HacnoB mokropcke nucepramuje u ypaheHOr HCTpakwBama ce Mokiamnajy. LlumbeBu
UCTPpKUBamka HICHTHYHU Cy ca OJOOpeHWuM y mpujaBu Te3e. lIpuMemeHa MeTomosoruja
UCTpa)KMBamba UICHTUYHA j€ ca 0JJOOPEHOM.

Jloktopcka nuceprauuja ap MBane Tyderyuh nox Hasusom ,,Kopejaunuja excnpecuje
CD31 wu raarkomummhHOr akTHHa ca  MOP(OJOIMIKMM  KapaKTepHCTHKaMa
aJleHOKapUMHOMA peKkTyMa” caapxu cieneha nornasiba: Yeood, I[lpeeneo numepamype, Luw
ucmpaxcusaroa, Mamepujan u memooe, Pezynmamu, [{uckycuja, 3axwyuax u Jlumepamypa. Pan
caapxu: 31 TabenmapHux mnpukasza, 26 rpadukona wu 42 cnuka, a y MoriaBiby Jlumepamypa
aJICKBaTHO je ruTHpano 326 pedepenim u3 caBpeMene jomahe 1 HHOCTpaHe JUTEpaType.

VY Veoonom nemy kaHAMAAT yKPaTKO pa3MmaTpa cCaJalllibd HUBO Ca3Hamba O UCIUTHUBAHO]
TEeMH, O 3Havajy m3abpaHe TeMe 3a MEIUIIMHCKY HayKy, 3aTUM HUCTHYE HEMO3HAHMIIE O TEMH U
MOBE3Yje UX ca TEMOM CBOT paja.

Y nornasmy Ilpecneo numepamype, KaHAUIAT je To3MBajyhn ce Ha caBpeMeHe
JTUTEpaTypHE TMOJATKE jJaCHO M MPENHM3HO H3JO0XKUO J0Cajalliha Ca3Hamka O aHATOMCKHM,
XUCTOJOUIKUM U (DYHKIIMOHATHUM KapaKTepUCTHKamMa peKTyMma, 3aTUM O eMHJAEMHOJIOTH]H,
€THOJIOTHJU, MaTOTreHe3U, KIMHUYKO] CIIMIM U AMJarHOCTULIM TYMOpa, ca MOCEOHUM OCBPTOM Ha
MaTOJNIOTH]y aJCHOKApIWHOMA, T/ j€ TPEIU3HO OMUCAaH MAaKpPOCKOIICKHM H3TJIEN TyMopa,
MHUKPOCKOTICKH M3TJIE]] Ca AETaJbHUM OMHCOM Pa3IMYUTHX XUCTOJIOIIKHUX IPayca, Kao ¥ OIHCOM
KapakTepUCTHKa CTpoMe TyMmopa. JlaTa cy caBpeMeHa ca3Hama O Pa3IMYUTUM XHCTOJOIIKUM
MOATUIIOBUMA, HAYMHY pacTa, MaTOJIONIKOM CTaJWjyMy, Kao M MPOTHOCTUYKUM IapameTpuma
aJICHOKapIIMHOMA PEKTyMa.

Y Lumy ucmpaxcusara jaCHO Cy U3JI0’)KEHH KOHKPETHH 3a/1allH, IPU Y€MY j€ OCHOBHU
LUJb CTY/AHjE€ XHCTOXEMH]CKO U HMYHOXHCTOXEMHJCKO MPOYYaBambe CTPOME aJCeHOKApHUIIHOMA
pekTyMma. Y CKIlaay ca THM ITOCTaBJbEHH CY 3aJally J1a ce KoprucTehn KoMIjyTrepru3oBaHy “image
aHaM3y W3BPIIH: XUCTOXEMHUJCKO W KBAaHTHTATHBHO WCIUTHBAKHE IEPUTYMOpAITHE
Ne3MOIUTACTHYHE ~ peaKluje, WMYHOXHCTOXEMHjCKO W  KBAaHTUTAaTHBHO  WCIIHTHBAHC
Muo¢puOpodIacTa, Kao U rycTHHE, 00MMa U BPEIHOCTH eHaoTerjanHe nmospiuHe (,,endothelial


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Mickovi%C4%87%20S%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Mitrovi%C4%87%20M%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Stankovi%C4%87%20N%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Bezmarevi%C4%87%20M%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Jovanovi%C4%87%20M%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Mirkovi%C4%87%20D%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Tufegdzi%C4%87%20I%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Mickovi%C4%87%20IN%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21899182

area“, EA) BackymapHHX T@pOCTOpa BacKyJaType CTpPOME Y pas3IHuUTHM JeJIOBHMa
MEPUTYMOpPAIHE CTpoMe. Y JlaJbeM HCTPaXMBalky je aHadM3upaHa Kopesamuja KOJHYUHE
ne3Morniasuje, MuouodpoobaacTa, Kao U BPSAHOCTH €HAOTEIH]jaTHE MOBPIIMHE, TYCTHHE U 00MMa
BaCKyJIapHUX MPOCTOpa y OJHOCY HA XUCTOJOMIKH TPaayc M CTaadjyM TyMOpa, MPHCYTHOCT
nuM@aTudKe, BEHCKE MHBa3Wje W MEpPUHEYpAIHE HHBA3Mje, HAYMHOM pacTa TyMmMopa, Kao
MIPUCYCTBOM METacTasza y JUM(QHHUM HOTyCHMMa U jJeTPHU, y3 YTBpHHUBame MPOCEYHUX BPEIHOCTH
WCIHUTHBAaHUX MapaMeTapa CTpoMe, Koje OM MOTJIM yKa3aTu Ha MPHCYTBO METacTas3a y JTUMQpHUM
YBOPOBUMA H jETPH.

Mamepujan u memooe UCTpaXUBamka MOTyJAPHU Cy Ca HABEIICHUM Y MIPHUjaBU JJOKTOPCKE
JUCepTaIfje W MPE3CHTOBaHM Cy Ha onaroapajyhu HauuH. VcTpakuBame je 00aBJbEHO y BUIY
PETPOCIIEKTUBHE KJIMHUYKO-CKCIICPUMEHTAIHE CTyauje. 3a UCTpakuBame je kopumiheHo 70
TOTOBHX MapapMHCKUX KaJdyla peceKTara peKTyMa HaBeICHHX IaldjeHara Koju cy oopalheHu y
WMucTuTyTy 3a MaToNornjy U CyIACcKy MeauiuHy BojHoMemumnuHcke akamemuje y beorpany. 3a
BU3YeNIM3allijy TEePUTYMOpAIHE JIe3MOIUIa3uje je KOpUIIheHO CHeNnrjalHO XHUCTOXEMH)CKO
0ojerme mo metoau Van Gieson. 3a Busyenu3zaiujy Muogubpodacta je KopumheHo CrieiujarHo
UMYHOXHUCTOXEMH]CKO Oojeme rmatkoMuinuhuu aktud (Smooth Muscle Actin- SMA), a 3a
BU3yeNHM3alMjy eHAOTeNHMX henwja Koje o00Jaxy JIyMEeH BacKyJlapHUX MPOCTOpa
UMYHOXHUCTOXeMHUjCKO Oojewse ca CD31 antutenom. Ca cBakor Impenapara ce cy ce OApEeAnIN:
XHCTOJIONIKU TPayC TyMOpa, MaTOJOUIKH CTaujyM TyMOpa, PUCYTHOCT JTMM(ATHUKE U BEHCKE
WHBa3Mje, MPUCYTHOCT MEPUHEYpAIHE WHBA3Wje, HAYMH pacTa TyMOpa, MPHCYCTBO MeTacTrasa y
TUM(QHAM YBOpOBHMA U jeTpu. KOHBEHIMjaTHOM CEMHUKAaBAaHTHTATUBHOM METOJIOM 32 CBAKH
npenapar yTBpJIMO CTEIEH Ae3MoIuIa3rje U nHpIaMaTopHOr HHMITpaTa Kao: OCKY/AaH, yMEpEH
unu obunan. [lpenmapatu he ce 3atum ¢oTorpaducaTd Ha TUTHUTATHOM MHKPOCKOMY IO
yBenu4ameM X5 3a ne3moruiasujy, X10 3a Bakynatypy u X20 3a muoduodpobdiacre. Ca cBakor
npenapara obojenor SMA u Van Giseon MeTo1oM ce ypaauiio 1o IeBeT CHUMaKa U3 pa3inauTHX
nenoBa Tymopa. Ca mpemnapara 6ojernx Ha CD31 mo neBer cHumaka no cieznehoj memu: Tpu
CIIMKE ca MHBa3UBHOT (PpOHTA TyMOpa, TPU CIMKE U3 30HA ,,NOt SPOtS™ u Tpu cimke U3 TymMopa
nzabpaHe MeTosoM ciydyajHor u3bopa. Kommjyrepcka ananmmza ¢otorpaduja ce yduHUIA
KopulthemeM HaydHOT copTBepcKoT mporpama “Imaged ”. 3a ananusy mapamerapa ae3MoIiasuje,
Muopubpobnacta, ka0 ¥ EHIOTENHjaIHE apee (SHAOoTeNnujajgHa apea MpeJcTaB/ba MPOIEHAT
nopimHe CD31 mo3uTHBHUX eHIOTEeNHHX henmja) CHCTeM CeJNeKTOBaHE 30HE, ayTOMAaTCKU
npedairyje y mporeHaT ucnutuBaHor nosba (% area). Cpeame BPEJHOCTH MPOIEHTA CACBAKOT
mpernapara ce y3Mmy y paj 3a najby aHanuzy. OapehuBame I'yCTHHE BaCKyJapHHUX IpOCTopa je
u3pakeHo OpojeM CD31 mno3uTHBHUX BacKyJapHUX Mpocropa mo IMM2, 10K je 0o0uM
BaCKyJapHUX MpOCTOpa H3paxkeH Yy HUM. JloOujeHe BpeIHOCTH MpOLeHTa Je€3MOIlIa3uje,
Muopubpodaacra, ryctuHe, 0OMMa U MOBPIIMHE BacKyaaType OU ce ynopeausie ca CBUM Harpes
OTNMCaHUM MOP(OJIONIKUM KapaKTEePUCTHKaMa aICHOKapIIHHOMA PEKTyMa.

3a cratucTuuky oOpanay MHOOWjeHHX pe3yiTrara y OBOj CTYAUjU KopuIIheHe Cy
JIECKpUNITHBHE W aHAIMTHYKE CTaTHCTHYke Merone. OI JeCKpUNTHBHHUX KOPHUIINEHH Cy
aTriCoOJIyTHU W penatuBHU OpojeBu (N, %), Mepe LEeHTpalTHe TeHJelrje (apuTMEeTUYKa CpeanHa,



MeJIMjaHa) U Mepe IUcIiep3nje (CTaHaapaHa IeBujaiuja, HHTepBai Bapujanuje). O aHaTUTHIKUX
kopuitheHn Cy TeCTOBH pasiuke, mapamerapcku (t test) u memapamerapcku (Mann-Whitney U
TECT), Kao W aHajm3a mnose3aHocTH (CrnHpMaHOBa KOpEJallMOHA aHaiu3a). Y aHAIUTHYKO]
craructunn kopumihena je u ROC amanusa (Receiver operating characteristics), a cut-off
BpPEIHOCT ojipehuBaHa je uiu Ha OCHOBY TpadUUKOT MpuKasa (HajooJbH OJJHOC CEH3UTHBHOCTH U
cneun()UIHOCTH) MM HAa OCHOBY JyneHOBOT MHAEKca. Pesynrartu cy mpukaszaHu TabenapHO H
rpaduuku. Cu nmoxanu oopahenu cy y SPSS 20.0 (IBM kopniopaiiija) copTBEpCKOM MaKETYy.
TecTupame 3Ha4ajHOCTH U3BPIIEHO je HA HUBOY BepoBaTHohe P <0, 05.

Peszynmamu uctpaxxuBama Cy CUCTEMaTHYHO NMPUKA3aHU U T00OPO TOKYMEHTOBaHH ca 26
tabena, 24 rpadukonoM u 36 ¢ororpaduje. [lokazano je ma je konmunHa MuopuodOpodIacTa u
Ne3MOIUTa3Mje Y CTPOMH aJCHOKapIIMHOMAa pEKTyMa Cy Yy TIO3UTHUBHO] KOpENaluju ca
MPOTHOCTHYKUM TapaMeTprMa KOju yKa3yjy Ha JIOIIHjU HCXo Oosiectu Kao wmTo cy high grade
XHMCTOJIOIIKU TPalyc TYMOpPa, Marmba KOJIHMYMHA HH(IaMaTOPHOT HH(UIATPaTa U HHPUITPATUBAHH
HaynH pacta. KommumHa mmoduOpodiiacta U ne3MoIuIa3uje Cy y TO3UTHBHO] KOpENAlHjH ca
MIPUCYCTBOM JIMMpaTHUYKE, BEHCKE U IIEPHHEYPATHE HHBA3M]j€, Kao U Beher maToJIOMKOT CTaInjyMa
Oosectr. BpemHocTH eHIOTENMjallHEe MOBPIIMHE HA MECTUMa M3a0paHUM METOJIOM CIy4ajHOT
n300pa Cy y MO3UBHO] KOpEJIaIiju ca MPUCYCTBOM BEHCKE MHBa3uje. BpenHoctu eHpoTenujaiHe
MOBPIIMHE Ha MecTUMa HajBehe T'YCTHHE BacKyjaTrype Tymopa Cy MO3UTHBHO) KOpENaliju ca
TyOyJapHUM TOATUIIOM. Y OBOj CTYAMjU je TIOKa3aHO Ja 3a WCXOJ IPHUCYCTBa MeTacTrasa
aJieHOKapIyoMa y JUM(GHUM YBOPOBHMA YTBPH)EHO MOCTOjHU TPaHWYHA BPEIHOCT KOJIHMYMHE
muopuodpodnacra (5,65% wucnuTHBAaHOr TOJba), Ka0 W KoumuuHe je3moruiasuje (8,89%
WCIIUTUBAHOT T10Jba), TOK 3a UCXOJ MPUCYCTBA METAcTa3e aJeHOKApPIIMHOMA Y JETPH j€ yTBpheHo
Jla TIOCTOJU TPAaHUYHA BPETHOCTH KomunHe Muodubdpoodnacta (5,71 % UCHUTHUBAHOT M0Jba).

VY nornaBmy /J[uckycuja TpencTaBibeHa je aHanHM3a JOOMjEHUX pe3yiTaTa U HHUXOBO
nopeheme ca nuTepaTypHUM Mojanuma u3 oe obnmactu. KomeHrapu noOujeHHX pesynraTta cy
JE3TPOBHTH, a HAUMH MPUKA3UBaa [01aTaka YMHU UX MPETTIeIHUM U pa3yMJbUBUM. Pe3ynrtaTu cy
JMCKYTOBAaHU Y KOHTEKCTY KOHTPAJUKTOPHHX CTaBOBA OJIHOCA CACTaBHUX JEJIOBAa CTPOME H
MATOXUCTOJOMIKAX KapaKTePUCTHKA aJeHOKAPIIMHOMA, KA0 U O KOHTPAMKTOPHUM IOAAlMMA O
YTHLIAjy CTPOME Ha MHBA3MBHOCT M CKJIIOHOCT TYMOp Ka MeTacTasupamy. [Ipu Tome cy HaBeeH!
CTaBOBM M3 HAj3HAYaJHUJUX OPUTHHAIHUX M PEBUJCKUX HAYYHHUX pasioBa U3 MOMEHYTE 00JIacTH.

VY 3axmyuky je HICTaKHYTO J1a Cy KOTUIrMHA MUOPPUOpoOIacTa U 1€3MOIUIa31j€ Y CTPOMHU
a/JICHOKapIIMHOMa PEeKTyMa Yy MO3UTUBHO] KOpeNalljyu ca MPOTHOCTUYKUM MapaMeTpuMa Koju
yKa3yjy Ha JIOIIMjU HCXOJX OOJIECTH, JOK Cy BPEIHOCTH Mepema EHAOTENHjalHe MOBPIIUHE
BaCKyJIapHUX MPOCTOPA jeIMHU BACKYJIApHU MTapaMeTap KOjH je yKa3ao Ha JOLIMjHU UCXO O0JIECTH.

Jlumepamypa je anekBaTHa 1o ooumy u cajapkunu. Llutupane cy 326 6ubnauorpadeke
jeauHuIe u3 JoMahux 1 MHOCTPAHUX CTPYYHHX MyOJIUKaIuja.

Ha ocHoBy mpeTxoaHO M3HETHX uWibeHUIla, Komucuja cMarpa ja 3aBpIieHa JOKTOpPCKa
JFcepTalyja moj HacioBoM ,Kopesnamnuja excnpecuje CD31 u rmarkomummhHor akTuna ca



MOP(OJIOIIKUM KAPAKTEPUCTHKAMA aIeHOKAPIHHOMA peKTyMa”, 1o oOMMY M KBaJUTETy
u3pajie y MOTIYHOCTH OArOoBapa MpHjaB/bEHO] TEMU JAUCEpTalH]e.

2.5. Hay4yHu pe3yJaTaTH A0KTOpPCKe JAucepTanuje
Haj3nauajHuju pe3ynTaTtu UCTpakuBamba CaApKaHu Cy y cieaehum 3akspydnmuma:

1. Konnuuna muodubpobdiacta u 1e3MoIniasmja ¢y y mo3UTUBHO] KOPEIalujH ca.

a) XUCTOJIOIIKUM IPAJycoM TyMOpa

6) nmarosomkum (PT) cTamujymom Tymopa u cragayjom tymopa mo Astler Coller-u

B) HHOUITPATUBHUM HAYMHOM pacTta

I') IPUCYCTBOM JIMM(ATHYKE, BEHCKE U ICPUHEYpATHE HHBA3H]C

1) KOpeJaluju MPUCTYCTBOM MeTacTa3a y JMM(OHUM YBOPOBHMA.

2. Konnmumna mumodubpobiacta u Je3MoIUIa3vje je y OOpHYTOj KOpelaluju ca KOJIHMYUHOM
nH(IaMaTOPHOT HHPHUITpATa

3. Konmnunna muodubpobnacta je y mo3UTUBHO] KOpEalyju ca IPUCYTBOM yIaJbeHUX METacTasa
y jeTpHu.

4. BpenHocTy €HIIOTEIHMjaTHE MTOBPIIMHE HA MECTHMAa W3a0paHuM METOJIOM CIIY4ajHOT u300opa cy
y MO3UBHO]j KOpPEJIalllju ca MPUCYCTBOM BEHCKE MHBA3Hje.

5. BpenHocTr eHjoTeNHjaHe MOBPIIMHE HA MeCTUMa HajBehe rycTuHe BacKymarype TyMmopa cy
MO3UTHUBHO] KOpENAIHjH ca TyOyJTapHUM MOATHIIOM .

6. 3a mcxol MPUCYCTBAa MeTacTasa aJieHOKapiuoMa y JUM(pHUM YBOPOBHUMA yTBPHEHO je na
MOCTOJU TpaHWYHA BPEIHOCT KoiumuuHe Muopubpodmacta (5,65% HCHUTHBAHOT T10JbA) H
KoJmuuHe ae3Moruiazuje (8,89% ucnuTuBaHor MoJsba).

7. 3a McxoJ MPHUCYCTBAa METAcTa3e aJeHOKApPIIMHOMA y jeTpu YTBpHEHO je Aa MoCToju IpaHuYHa
BpPEAHOCTH Konn4yrHe Muopuodpodnacta (5,71 % ucnUTUBAHOT TI0JbA)

2.6. [IppMemUBOCT M KOPHCHOCT Pe3yJITATa Y TEOPHjH U MPAKCH

HcTtpaxkuBame je TOMPUHENO TPEIU3HUjeM carje/laBamby KapaKTepPHCTHKA CACTaBHUX
JIeTIOBa TYMOPCKE CTpOME, Kao M YTBphHMBamy HHUXOBE IMOBE3aHOCTH Ca XHCTOIMATOJIOUIKHUM
ocoOMHaMa aJIeHOKapIIMHOMa peKTyMa. YTBpheHa je BUCOKO CTAaTUCTHUKH 3HAauajHa KopeJaluja
KOJIMYMHE Ae3MOoIUIazuje U MUoGuOOpiIacTa ca CTEIMEHOM XHCTOJIOMIKOT Tpagyca, MaToJIOIIKUM
CTaJIMjyMOM, TPHUCYCTBOM JHUM(paTuyke, BEHCKE U MEepUHEYpaliHe UHBA3Hje, WHOUITPATUBHUM
HAYMHOM pacTa TymMopa, HPHUCYCTBOM MeTacTa3a y JTUMGHUM HOAyCHMMa, a 3a KOJIHYHUHY
MuopuOpobdIacTa W BUCOKO CTATHCTUYKM 3Ha4YajHa KOpenaiuja ca MPUCYCTBOM YAaJbEHHX
MeTracrasa y jerpu. Takohe je yTBpleHa BUCOKO CTATUCTHYKHM 3HAYajHA KOpeJalrja BPEIHOCTH
€HJIOTEJIHjaJTHe TTOBPIIMHE BAaCKYJIApPHUX MPOCTOpa Ha MECTUMa W3a0paHUM METOIOM CIy4ajHOT
n30opa ca NMPHCYCTBOM BEHCKE WHBa3Wje, Ka0 W BUCOKO CTAaTHCTUYKHM 3Ha4YajHa KOpelaIuja
BPEIHOCTH €HJIOTENHjalTHe TIOBPIIMHE Ha MeCTHMMa HajBehe TycTHHe BacKyjlaType TyMmopa ca



TyOyJapHUM TOJNTHUIIOM ajJcHOKapuuHoM. OBH  pe3ynTaTtd IOKazyjy Ia  KOJIMYHMHA
Mmuopubpobiacta, ne3MOIUIa3uje, Kao BPEIHOCTH CHAOTEIWjaTHE IOBPIIMHE BACKYJIAPHUX
MIPOCTOPa MOTY OMTH HHIUKATOP TYMOPCKE IPOTpecHje aJicHOKapIMHOMA PEKTyMa.

[IpakTHyHa MpUMEHA pe3ynaTaTa ce OJHOCH Ha CBAKOJHEBU pajJl MPU MUKPOCKONHPAbY
y30paka TymMopa JOOHjeHUX EHJOCKOIICKOM OWOIICHjOM, YHjHUM aHAIH3UPAkEeM MapaMerapa
TYMOpCKE CTpoMe, y3 Kopuheme ,,image aHanu3e ce MOXKE YTBPAWUTH TOCTOjU JIK CKJIOHOCT
TyMOpa Ka MHBa3Wju M METacTa3upamy, IITO MMa Jajbe 3HayajHe MMIUIMKALWje HA MPUMEHY
ONITUMAITHE aHTHTYMOPCKE Teparuje.

2.7. HauMH npe3eHTHPaA Pe3yJITaTa HAYYHO] jAaBHOCTH

Pesynratm wucTpaxkmBama KOjH C€ OJHOCE HA KBAHTUTATBHHY €BAJlyaldjy
TJIATKOMAIIMNHOT aKTHHA W HETOBOT 3HA4aja Ha METACTATCKU IMOTEHLHjall aJeHOKapIHHOMA
pexTyma cy npuxBaheHu 3a myOIMKOBamke y 4acOIUCy O/ Mel)yHapoJHOT 3Havaja, a IUIAHUPAHO je
7a OCTalll pEe3yJITaTH OBOT HUCTpakuBama Takohe Oyny NyOJMKOBAaHM Kao OPUTHHAIHO
UCTPaKUBAE Y YacoMUCy o MelyHapogHor 3Hauaja, OJHOCHO MPE3CHTOBAHU HA HAYYHUM U
CTPYYHUM CKyNoBHMa Y GOpMHU yCMEHE WJIH MOCTEP Mpe3eHTallH]e.

3AK/bYYAK

Komucwuja 3a ornieny u o10paHy 3aBpIlieHe JTIOKTOPCKE AMCepTalyje kKanauaara ap Msane

Tyderyuh, non HasuBom ,,Kopenauuja excnpecuje CD31 u riaarkomummhHor akruHa ca
MOP(OJIOMIKHM KapaKTepUCTHKAMa aJeHOKApIMHOMA peKTymMa”, Ha OCHOBY CBera
HaBE/ICHOT CMaTpa Jia je UCTPaKWMBamke y OKBUPY AMCEpTaIlfje 3aCHOBAHO HA CaBPEMEHHM
Hay4YHHUM Ca3HambHUMa U J1a j€ aJIeKBaTHO MTOCTABJbEHO U CIIPOBEJICHO.
Komucuja cmatpa n1a jokropeka nucepranuja np Meane Tyderyuh, mog MeHTOpcTBOM TIpod.JIp
cu Men CHexane Januuh, npeacTaB/ba OPUTHMHATIHM HAYyYHH PaJi U MMa BEJIUKU HAYYHU U
IIPaKTUYHM 3Hauaj y pa3yMeBamy OJJHOCA CaCTaBHHUX JI€JI0BA CTPOME TYMOPA M XUCTONATOIOIMIKHUX
KapakTepUCTHKA aJCHOKApIIMHOMA pPEKTyMa, Kao M FEroBe CKIOHOCTH Ka WHBAa3MjH U
MeTacTa3upamy.

Ha ocHoBy cBera uznoxenor Komucuja npennaxxe HactaBHo-HayuHom Behy dakynrera
MEIUIMHCKUX Hayka YHHBep3uTera y KparyjeBiy aa JOKTOpPCKa AMCEpTaldja MoJ HAa3UBOM
»Kopenammja excnpecuje CD31 u raarkomummhHor akTuHa ca MopgoJOLIKHM
KapaKkTepuCcTHKaMa ajJleHOKapuMHOMa pekTymMa”, kanaunara ap Msane Tyderyuh Oyzne
MO3UTHUBHO OIeHeHa U 0100peHa 3a jaBHY 0JJ0paHy.



Ynanosu Komucuje

1.10u. a1p Becna CrankoBuh, noment dakynrera MEAUITMHCKUX HAyKa Y HUBEP3UTETA Y
Kparyjesiy 3a yxy Haydny oousact [laronomika aHatoMuja, IpeaceTHUK

1.10u. ap Aparye PagoBanoBuh, nonent daxkynrera MEIUIIMHCKUX HaAyKa Y HUBEP3UTETA Y
Kparyjesiy 3a yxy HaydHy ob6jacT Xupypruja, aiaH

3. npod¢. ap Jbyounka JankoBuh BeqmukoBuh, penosuu npodecop MeaunuHcKor dakyiaTeTa
VYuusepsutera y Humry 3a yxxy Hayuny o0mact Ilaronomka anaromuja, 4wiaH

Kparyjesan, 02.07.2015. rogune



