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Mp Jlana Capajnuh je Beh TOKOM cTyauja TOKas3aja BEJIMKY 3aHHTEPECOBAHOCT 3a HAay4HO-
UCTPaXUBAYKHU pajl, Kaja je modvena 00jaB/bUBaTH HaydHe pagose. [lo 3aBpiieTky cTyauja ynucyje
NOCTAMIUIOMCKHY CTyIHj Ha MemunuHckoM (akyntety YHuBep3uteta y CapajeBy T€ Maructpupa
2013. IImanupana Meromojiorhja je oxaroapajyha m omoryhaBa peanu3ainyjy IOCTaBJbEHUX
UCTPAXMBAYKUX NMUTama. KaHauaatkuma je mojoOHa 3a m3paly JOKTOPCKE AHcepTanuje ¥ hMa
jacHy BH3Hjy O B@)XHOCTH JIOTIPHHOCA OBOT MCTPaXMBamba pa3Bojy HayKe W noBehamy KBainTeTa

HAyYHOT UCTpa)kuBamba Ha MeIUIIMHCKOM (paKyaTeTy.

MMOJIALIM O IOKTOPCKOJ JMCEPTALIMJU

1.OcHOBHU MOJAIM O TOKTOPCKO] AUCEPTAIH]U

Has3uB nucepranmje: " IloBe3aHocT HMBOA LUMTOKMHA Y CEpyMy M JHjeTalIHOT HH(IAMaTOpHOT
UHJEKCa KOJA O000JbEeNUX O/l KOJIOPEKTAJIHOI KaplIMHOMa M HUXOB 3HA4a] Yy KOJOPEKTATHOM
KapIuHOMY "'

Hayuna o6mnact: Xupypruja, JaBHO 37paBibe

VYika HayuHa o0nact: Xupypruja

2. IlpenMet 1 3Ha4aj UCTPAKHUBAHA

Konopekranau xapumHom (KPK) je 3Havajan jaBHO 3ApaBCTBEHH NpPOOJEM y CBHjETY ca
BUCOKOM cTomoM MopOuautetra u Mopranurera. Y 2020. romunu y cBujery je KPK
JMjarHOCTUKOBaH Kox 1,9 mummona sbynu, a 940,000 je ympiio kao mocnenuna KPK. Iponjene cy
na he ydecranmoct KPK cBe Bumie pactu u na he KPK 2040. roguHe 6uTH HOBOAM]jarHOCTUKOBAH
kox 3,2 munmoHa sbyau roguime. KPK mpencraspa jenan oa Hajuemhux M HajarpeCUBHHJUX
TUIIOBAa KapLUMHOMAa KOju je TpehM NOo ydecTalocTH KOJ MyIKapala W JKeHa Yy CBjeTCKO]
nonynanuju. KPK ce y 2017. ronunu npema nogaunma MHcTtuTyTa 32 jaBHO 3apaBcTBO PenyOmmke
Cpricke Hanma3uo Ha JPYroM MJecTy y OJJHOCY Ha OCTalle BPCTe MaJUTHUX TyMOpa, KOJ MYyIIKapala
0/IMax M3a KaplMHOMa AYITHUKa, OpoHxa u miayha ca ydectanourhy 6poja HoBooOossenux oa 12%

Y KOJI )KeHa 0JIMax M3a KapImHoMa JojKe, ca yuecTtanonrhy ox 10,2%.

[Tetoromumme mnpexuBbaBabe o1 KPK wum3nocu 88% kom mammjeHara Kol KOjux je
KapIIMHOM JIMjarHOCTUKOBAH y NPBOM CTaAMjyMy OOJIECTH, JOK IPEKUBbABAKE y YETBPTOM
craaujymy usHocu 12,6%. Ilpomjemyje ce nga ce KPK y oko 70% cnydajeBa He Hacnehyje, ma je
pHjed O CIOpaJIuyHOM OOJIMKY YHMjU j€ pa3Bo] HajBjepOBaTHHU]E MOACTAKHYT (hpakTOprUMa KUBOTHE
cpenune. Ca npyre crtpane, oko 25% cuywajeBa obossenmux on KPK wuma mopoguuny
NpPEUCIIO3UIM]y 3a HacTaHak OoyiecTH, JOK ce Koa 5-6% oOosbenux Hacnelyjy myranmje Ha
renuMa, oarosopHuM 3a pas3Boj KPK. Ilatoxucromomku, y 90% crnyuyajeBa je y mnuTamy
aZICHOKapIIMHOM, JIOK ce Koj mpeoctanux 10% manujenara Ipyrd XUCTOJOMIKH TTOATUTIOBU TTOMYT
MenyJapHOT KaplMHOMa, aJJeHOCKBaMO3HOI, HEypOEHIOKpUHOT, HeaudepeHuupanor uta. Crenex

mudepennmjanuje KPK (rpamyc), kao mro je cimabo nupepeHTOBaH TyMOp yKasyje Ha JIOUIH]Y




nporHo3y. Beoma BakaH MpoOrHocTHYkM mokaszaress je Jokanmzanmuja KPK m TNM cramujym
6onectu. Ilanujentu kox xojux je KPK nmokanu3oBan y gecHOM Jujeny KOJIOHA U MMajy KacHUJU
cragujym OoJiecTH MMa HEMOBOJbHU]Y NPOTHO3Y y onHocy Ha nanujeHte ca KPK nokannzoBanom y

JIMj€BOM KOJIOHY U PaHUjUM CTaJIijyMOM.

KPK je myntudakropcka 00JIeCT 32 YMjU je HACTaHAK OJrOBOPHA KOMILJIEKCHA MHTEPAKITH]a
u3mel)y HacnmenHux M crospamimux (akropa. HempomjemuBu (akTopu Kao IITO Cy CTapocT U
reHeTcKu (hakTopu uMmajy KJbyuny yiory y Hactanky KPK, appoamepuuko nmopujexiio, MyImku mosn
u uHdIamMaTopHe OoJecTu npujeBa (yimepo3Hu konutuc 1 KpoHnosa 6osect), Takohe mpencraBibajy
pusnune (akrope 3a pa3poj KPK. Haj3nayajHuju crmospammbyu nMpoMjeUBU (HAKTOPU PHU3HKA CY
¢u3nuKa HEaKTUBHOCT, ucxpaHa ca Bumre ox 100 g npeeHor meca u 50 g mMecHux npepaleBuHa
nHeBHo moBehaBa pusuk 3a KPK 3a 12% u 16%, rojasHoct Tj. uHAEKC TjerecHe Mace (eHri. body
mass index, BMU) Behn ox > 30 kg/m?, nmymeme Bume ox 20 Iurapera JHEBHO M HPETjepaHo
KOH3YMHpambe alKkoxoJja Bulie o1 56,5 g/gany njenyjy npounduamaiujcku u nosehasajy pusuk 3a
pa3Boj KPK. ®akTopu 3a koje je Mmoka3aHo J1a Cy 3HA4ajHO MOBE3aHH Ca HIKOM HHIUCHIIN]OM
KPK u njenyjy anTuMH(IAManMjcKu Cy peloBHa (pU3MUKa aKTMBHOCT YMjEPEHOT MHTEH3UTETA Y
Tpajamy on 150 muHyTa, rcxpana Oorara Bohem u moBphewm, onaTrma, KailyjyMoM, MIIAjEYHUM
npousBoanma, ButamuHoM JI, BurammHoM b6, Mmarneswjymom, puOOM H OHjeITHM JTYKOM.
AHuTHH(}IaAMaLKjCKO AEJCTBO MMa M XpaHa Oorara BIaKHMMa, MOHO3acuheHe W mojuHe3acuheHe
MacHe KHCeJIMHe, oMera-3, oMera-6-MacHe KMCelnHe, HHaluH, THaMiH, BuTaMuH b12, Buramun b6,

MarHe3ujyMm uTa.

XpoHuyHa uHbIamMaIMja je Cropo, AyroTpajHO CTamke yhaje IHjeJor OpraHu3Ma y TOKY
KOTra JIojla3u 10 cuMydTaHor omrehewa M penapanuje TkuBa. OBaj mpolec je KJbydaH 3a pa3Boj
KapuuHoMma. TyMmopcke henmje uHTeppearyjy ca npouHdiaMaiyjckuM henrjama Koje ce Hajasze y
TYMOpPCKOj MuKpocpenuHu. MmyHcke henuje mponaykyjy mnpouHdpIaMalujcke LUTOKUHE KOJU
CTUMYJIMIIY MHOTOOpPOjHE OHKOT€HE CHTHaJIHE myTeBe. L[uTokmHe cexpeTyjy mMyHCKe henwje,
HApOYMTO JICYKOIIUTH Ha nepudepuju 1 OHU UHOUITPUCAHU Y TYMOPCKOM TKHUBY (HITp. Makpodart,
neHapurcke henuje u MMMEGOLNUTH KOJU c€ y BEIMKOM Opojy Hajlaze y TyMOPCKO] MUKPOCPEIUHH).
LluTOKMHU MOTYy Ja MOJIYJIHMpajy eKCHpecHjy TYMOPCKHX AaHTUI€HA, aJXE3MOHHUX MOJEeKylda M
MPONYKIIN]Y HMMYHYOCynpecuBHUX (akTtopa Tymopckux henuja. JlokalHO ©  CHCTEMCKH
NIPOJYKOBAHU IIUTOKMHH UMajy BaKHY YJIOTY Y YCMjepaBamby HMYHCKOT OATOBOpa noMahuHa, KOju
WIN 3ayCTaBJba WM yOp3aBa pacT Tymopa. Mel)yTum, KOju LIMTOKHHHU CE CTBapajy KoJ OoJieCHUKA
ca KPK u umyHonomku mexanumzam Kojum Jjenyjy Ha KPK Huje jomr yBHjeK y HOTIHYHOCTH
pasjammen. OapehuBame KOHIIEHTpalyje muTokuHa koj OonecHumka ca KPK Owmio O6u mosmazHa

OCHOBa Kako OM ce MOrIJIa OTKPUTH MPOTHOCTHYKA M JAMJarHOCTUYKA BPHUJETHOCT OBUX IUTOKHHA,




Ka0 M HAUYMHU HMYHOTEpamnuje MNOjeJMHUM BpcTama (aHTU-TyMOPCKHMM) LUTOKHHAa OBE BpCTE

KapinuHOoMa.

Ha ocHOBY TOMHUHAHTHOT JIeJIOBamwa, IIMTOKMHE MOXeMo rpymnucaru y antu (IL-4, IL-5, IL-
10, 1L-13) unu npoundaamarmjcke utokune (I1L-1b, IL-2, IL-6, IL-9, IL-12, IL-17A, IL-17F, IL-
21, IL-22, IFN-y, TNF-a), xemokune (IL-8, MCP-1, MIP-la) u daktope pacra (akropa
CTHMYyJIallje TpaHyIOMUTHHUX/Makpodaraux kojonuja (enri. Granulocyte-macrophage colony-
stimulating factor, GM-CSF), Backynapuu enpotennu dakrop pacra (enria. vascular endothelial

growth factor, VEGF) u np.

Tymopcka mukpocpenuna KPK caapxu Bucoke HHBOE MpOoWH(pIAMAIN]CKIX [IUTOKMHA KA0
mro cy IL-6, IL-17A, TNF-a u IFN-y, xoju npencraBspajy kKJbyuHe ¢akTope KOju IOMPHHOCE
uHamanujckoM mpouecy koa nauujeHara ca KPK, kao u aHTuMH(IaMalMjCKUX IUTOKHUHA Kao
mro je IL-10. 3abuspexeHe Cy MOBHUIIEHE M CEPYMCKE KOHIIEHTpallfje HUTOKHWHA, Hip. |L-6 u
TpoMOOIMTHOT (akTOpa pacTa, Kox manujeHara oboseenmux ox KPK y omHocy Ha 3:mpaBe ocoOe.
Crymuje cy nokazaine na cy IL-12 u IL-23 Baxxnu 3a audepenunjanujy HausHux T numdonura y
IFN-y mpoaykyjyhe Thl nmumdornute, Koju mokasyjy aHTH-TyMOPCKY akTuBHOCT. Takohe, IL-23 y in
Vitro ycioBuma omoryhapa npoaykiujy npouHgiamManujckor nurokuna, IL-17, u3 akrusupanux T
auMQo1MTa, 32 KOJU je TIOKa3aHO J1a IOMa)kKe€ aHTMOTE€HE3Y U PEeryjuile MPOAYKIHU]y pa3iuuuTUX
npo-aHruoreHe3Hux (akropa, ykipyuyjyhu VEGF xon nmanmjenara ca KPK. Cryauje nokasyjy na
nanujenty ca KPK umajy Bucoke BpHjeHOCTH U IpyTrux MpouH(IaMalnjCKUX MUTOKWHA Kao IITO

cy IL-2, IL-9, IL-21 n IL-22 y cepymy U y TKUBY TyMOpa.

AxtuBamyja IL-12 ¢pamunmje nuurokuHa je npumapHo antaronnsonana IL-10. 1L-10 je Tun-
2 UMTOKHH KOju cynpumupa Tum-1 UMyHCKH OATOBOp, & CAMHM THM WU aHTH-TYMOPCKH UMYHHTET
nomahuna. IIperxomHe crymuje cy mokaszaine jaa y y3HampemoBaiom craaujymy KRK in vitro
CTHMYyJIMCaHe MOHOHYKJIeapHe henuje u3 nepudepHe KpBU cMambeHO Npoaykyjy IL-12 mro nparu
nosehan HuBo IL-10 y cepymy. Mnak, npenusna ynora |L-10 y 6uonoruju KPK ocraje nHejacHa.
Hexke crynuje cy nokaszane na IL-10 numMa KOHTpOBEP3HY, IBOCTPYKY YJIOTY Y KApLUUHOTEHE3U JbY/IH,
Kao TyMop mnpomoBumyhu um Tymop uuxubOumyhu cdakrop. Mako My je AoMuHaTHa ysiora ja
cMamyje HHGIaMalnujy, y TOjeIUHUM CilydajeBUMa KOJ JbyId MOXE HWHAYKOBAaTH HACTaHaK
CHCTEMCKHUX OO0JIECTH MOMYT CUCTEMCKOT epUTeMCKOr nynyca. Koa kapurHoMa jajHUKa, MEJIaHOMa,
KapIIMHOMA JI0jK€ M KapIIMHOMa MpPOCTaTe MCIOJbaBa aHTHU-TYMOPCKY YJIOTY, MOK Y Cly4ajeBHMa
KapurHOMa rpiarha MaTepuile ajenyje noactuayhu pact u pa3soj Tymopa. Ckopuje CTyauje mokasjy
na cepymcku HuoBH |L-10 pacty ca mporpecujom KPK, a Bucoke Bpujennoctu IL-10 mosutusHO
KOpenupajy ca JIOIIMjUM TMpekuBibaBambeMm mnanujeHata ca KPK. IloBummene cepymcke

koHueHntpanuje IL-4 cy youene xon namujenara ca meracrarckuM KPK y onHocy Ha nmarujenrte 6e3




METacTasa.

[TokazaHo je 1a MOCTOjU AMPEKTHA MOBE3aHOCT M3Mel)y KOH3yMHpamka HAMHUPHHUIA U TI0jaBe
cucreMcke uHduamanuje. Benuku Opoj HamupHHIIa MOke OuTH ykibydeH y pa3Boj KPK. Jomr 2011.
rogquae Amepuuku WHctutyr 3a HcrpaxuBame KapumHoma je moka3zao Ja je KOH3YMHPAHE
npouH¢IaMalKjCKUX HAMUPHUIIA MOITYT IPBEHOT U npepaljeHor Meca mose3aHo ca BehuM pusukom
3a Hacranak KPK. Hacympor tome, ymorpeba HamupHHIIa OOraTHX IHjeTaIHUM BIaKHHMMa, KOje

MMajy aHTUUH(}IaMaIlijCKO J1ejCTBO, HU]jE ITOBE3aHO ca HacTaHKoM U pa3BojeM KPK.

C o03upom ga A0 JaHac MMa BeOMa Majo TOJaTaka O MCTOBPEMEHOM Mjepemy
KOHIICHTpPAIMje MIMPOKOT CIEKTpa aHTHU-WHGIAMAIM]CKUX M MPO-MH(IAMANUjCKUX LIUTOKHHA Y
cepyMy U HUXOBE Kopenanuje ca HaBukama ucxpane OosecHuka ca KPK T1j. amjerannum
undamatropuuMm uHIekcoM (enrn. Dietary Inflammatory Index, DII), kao Hm momaraka o
Kopenanuju u3Mely cepyMcke KoHIeHTparuje nuTokuHa ca DIl u kimHWIKuM KapakTepucTukama
6onecauka ca KPK, mo mpBu myr he OuTm mcnurtaHa oBa IMOBE3aHOCT, IITO MOXE KacHHUje
JONIPUHUJETH pa3BOjy MUMYHCKE Tepanuje 3a MalMjeHTe ca KOJIOPEKTAJIHUM KapLHMHOMOM, Kao U
€BEHTYyaJIHO IPHUMjEHE HCXpaHE ca HIKUM YHOCOM MpouH(UIaMalMjCcKe XpaHe, ca LUJbeM

penykoBama uHIuaeHuuje KPK.

Benuku 6poj ucTpaxuBama je MOKa3zao Ja Cy He3ApaBU oOpacuy y UCXpaHU 3HAYajHO
noBe3aHu ca Behum pusukom 3a HactaHak KPK, nok je 3apaBa mcxpaHa moBe3aHa ca HUKUM

pusnkoMm 3a HactaHak KPK.

Ha ocHoBy smteparype o0jaBjbeHE O IUjETATHO] MCXpaHW W wHIamanuju Tokom 2007.
roJIMHE UCTpakuBaun YHuBep3urera JyxHa Kaponuna, 2009. rogune cy passuiu DIl OBo je npsu
MHCTPYMEHT KOJUM C€ MOXKE€ CYMUPATH U J0Ka3aTH J1a JIM MOCTOjU MOT'YhHOCT Jja UcXpaHa yTH4e Ha
npouece uHGIaMalyje y oprauu3mMy. 3a oBaj yNIUTHUK j€ YOUEHO Ja IpeaBuba MmpomjeHe BUCOKO
censutuBHOT [[-peaktuBHor nporerna (enri. high-sensitive C-reactive protein, hsCRP) y Be3u ca
DIl y cTtynuju koja je ucnuTuBana Ce30HCKE Bapujaiuje xosnecreposia y KpBu. HakoH yrBphene
nosuthBHE Kopenauuje uamehy Bucokor ckopa DIl m hsCRP, Hekomuko crynuja je MCIHTHUBAIO
nose3anoct DIl ca npyrum cepymckum Mapkepuma uH(uamanuje kao mrto cy IL-6 u TNF-o.
Takohe, metaanammtuuka crynuja [lluBama u cap. u3 2017. roguHe, y K0joj je aHAIM3UPAHO S5
CTyAMja clyyajeBa M KOHTpoJia W 4 KOXOpTHE CTyAMje, je YTBpAWIA Ja IOCTOjU IMO3UTHBHA
kopenauuja usmely Bumux BpujeaHoct DIl ckopa (mpomndmnamanujcke ucxpane) u KPK.
Wcnutanuuu y xateropuju ca HajBummM BpujenHoctuma DIl cxopa cy mokazanu 3a 40% Behu
pusuk on Hacrtanka KPK [penaruBau pusuk (RR) = 1,40, 95% wuntepBan nosjepema (Cl): 1,26,

1.55; 12 = 69%, p < 0,001]. Ckopuje ctynuje ciydajeBa U koHTposa y Upany u3 2019. roaune,




Kunu u3 2020. rogune u Janany u3 2021. rogune cy, Takole, yTBpuie MO3UTUBHY IOBE3aHOCT

usmely DIl ckopa u mosehanor pusuka 3a Hactanak KPK.

Mebhytum, y nmureparypu je Maiio Mo3HaTO KaKBa je Ta MoBe3aHOCT Koj nanujerara ca KPK
y OJHOCY Ha 3[paBe HMCIHUTAaHUKE M Ja JH IOCTOjHU MO3WTHBHA Kopenamuja ui3Mely BHIIMX
Bpujennoct DIl ckopa ca cepymckum npounduamanujckum (1L-2, IL-6, 1L-9, IL-17, IL-21, IL-22,
IFN-y u TNF-a) u antuuadnamanujckum iurokaauma (1L-4, IL-5, IL-10 u 1L-13) xox nanujeHara
ca KPK.

JemHo o orpaHMYeHa 10 caja CIPOBEACHUX CTyaW]ja Koje cy ucnutuBaie yrumaj DIl ckopa
Ha HacraHak KPK je To mTo HmCy pa3marpajie MOBE3aHOCT NPOHH(IAMAIM]CKUX W/WIN
aHTHH()IAMAINjCKUX TUTOKWHA, WJIH Cy OMiIe yCcMjepeHe caMo Ha jeJlaH MM HEKOJIHMKO IIUTOKHWHA Y
BpEMEHY IMOCMaTpama. AHaIM3Hpamke IIUPEr ceTa MUTOKHMHA 00e30ujennno Ou cBeoOyxXBaTHH]E
uH(popMallFje 0 TOBE3aHOCTH MPOMH(IaMaljCKUX U aHTUUH(IaManrjckux 1uTokuna ca DIl xon

nanujenara ca KPK.

3. LlusbeBu ucTpakuBama JOKTOPCKE IUCepTalnje

1. VrtBpauTh KOHIEHTpanujy npo-uHdmamanujckux nutokuna (IL-2, IL-6, 1L-9, IL-17, IL-21,
IL-22, IFN-y u TNF-a) u antu-undnamanujckux nutokuna (IL-4, IL-5, IL-10 u IL-13) y
cepymy oboseenux on KPK u ynmopenutu je ca KOHIIEHTPAIM]jOM KO/ 3JpaBUX MCIIUTAHUKA U
YHyTap Tpyne o0O0JbelIMX Yy 3aBHCHOCTH O]l JIOKalM3alluje, MaTOXUCTOJIOTHje Tymopa H

cTaarjyma O0JIeCTH.

2. YrBpautu BpujenHoctd DIl ckopa kox oGomenux on KPK u ynopenutn je ca
BPHjETHOCTHMA KOJ| 3[paBUX HMCIUTAHUKA M YHYTap Tpyle O0OJbEIHX y 3aBUCHOCTH Of

JOKaJIM3aluje, TaTOXUCTONIOTHje TyMOpa U cTagujyma OOJIeCTH.

3. YTBpIuTH TOBE3aHOCT KOHIEHTpanmje npo-uHdnamanujckux murokuHa (IL-2, 1L-6, IL-9,
IL-17, IL-21, IL-22, IFN-y u TNF-0) u antu-undnamanujckux murokuna (IL-4, 1L-5, IL-

10 u IL-13) ca Bpujennomthy DIl ckopa kox o6ospenmx oq KPK u koj 31paBux MCiMTaHHUKA.

4. Xunorese TOKTOPCKE TucepTaIluje

Panne xumorese:

1. Konnenrtpamnuja npo-uHpaamanujckux murokmna (I1L-2, IL-6, IL-9, IL-17, IL-21, IL-22,
IFN-y u TNF-a) y cepymy obossenux ox KPK je 3nauajuo Beha y mopehemy ca 3apaBum




ocobama M y MO3UTHBHO] j€ KOpEeJalMju ca HEraTUBHUM HaBHKaMa y UCXPaHHU, JIECCHOM

nokanuzamujoM KPK, mome qudepenroranum KPK u kacHujuM cTaaujymom 00JIeCTH.

2. Bpujeanoct DIl je 3nauajno Beha xox nmanmjenata ca KPK y ogHocy Ha KOHTpoOnHY rpymy
UCIUTAaHUKA M Y TO3UTHBHOj j€ KOpENalyju ca KOHILEHTPAIMjOM Ipo-HH(IaMAaLN]jCKUX
murtokuna (IL-2, 1L-6, IL-9, IL-17, IL-21, IL-22, IFN-y u TNF-a) y cepymy 000JbeIHX O
KPK.

5.Meroie UCTpakuBamba U HHCTPYMEHTH (OrpeMa)

3a onpehuBame KOHIEHTpAIMje IMTOKMHA, CBUM HCIUTAHUIIMMA BEHENMYHKIHjOM y3uMahe
ce mo 10 M kpBu U nenTpudyrupamem he ce n3nsajatu cepym. CBu y3opiu yyBahe ce Ha -20°C.
Konnenrpanuje nurokuna (IL-2, 1L-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10, IL-13, IL-17, IL-21, IL-22, IFN-y u
TNF-a) ogpehuBahe ce xopuiTemeM (IyopeceHTHHX KYTIKIa OOMIbEKEHUX aHTH-IIUTOKUHCKUM
AHTHUTHUjEJIMMA Ha TPOTOYHOM IUTOGIYOPOMETpY Ipema yTBpheHOM mpoToKkoiy mpou3Bohaua

(LEGENDplex™ Kits, BioLegend Inc., San Diego, USA).

OnpehuBame KOHIIEHTpanuje uTokHa Ouhe paheno y LleHTpy 3a OMOMEIUIIMHCKE HAYKE,
naboparopuju 3a UMYyHOJIOTH]y W Ouoiyorujy hemuje, Ha MeaunuackoM dakynrery y Douwu,
Yuusepsurety Mcrouno CapajeBo Ha mporouHoM mutomerpy Attune Focusing Flow Cytometer,

mapke applied biosistems by life technologies.

Jlu3aju cryauje

OBo ucrpaxuBame he OUTH CHPOBENEHO MO JIM3ajHY €KCIJIOPaTUBHE CTY/MjE clydajeBa U

KOHTpOJIA.

['pymy cnydajeBa (ctymujcky rpyny) uumamhe 100 mamujeHTa KOJ KOJHX C€ TOKOM
cripoBohema CTyAMje TIOCTaBU IMATOXUCTOJIONIKA JHjarHO3a KOJOPEKTATHOT KaplMHOMa Ha

Opnjesbemy 3a XUpYpIIKE TpaHe y YHUBep3UTeTckoj 6onmHuim doua.

['pyny xonTposna yunuhe 100 ucnuranuka 6e3 aujarnose KPK, a xoju cy y ucro Bpujeme
OuiM aBaoIy KpBU y YHUBep3uTeTcKoj 60onmHuim Poyva. McnutaHuny U3 KOHTpoJHe rpyne Ouhe

yIapeHu 1o mojy u y3pacty (+/- 2 ronune) ca obossenuma ox KPK..

['maBHM uckipyuyyjyhu xkpurepujymu 3a o0je rpymne 6uhe cBa cTama 3a Koja je IMOKa3aHo Ja
MOTy Ja yTU4y Ha KOHIIEHTpaI1jy LIMTOKUHA, a TO Cy IIpHje CBera aKyTHe OosiecTu, O0JIeCTH jeTpe,

naHKpeaca WIH MOCTOjalkbe HUCTOPHUje O KapIMHOMY HEKOT JPYror opraHa, a 3a KOHTPOJIHY TpYILy




MO3UTHUBAH TyMOpPCKU Mapkep Ca 19-9.

Couno-gemorpadcku mojany, Kao M MoJald O AWjETETCKUM HaBHKaMa M CTHIY >KHBOTA
npuKkyrmbahe ce crneuujanHo AW3ajHHPAHUM YIUTHUKOM. YIUTHUK he OWTH Bamuaupan u

KYJITYPOJIOIIKY a/IallTUPaH.

Coumo-nemorpadpckn moxany oOyxBaTuhe mogaTke O MOy M CTapOCTH MalfjeHara,
3aHHMamy, 00pazoBamy, OpayHOM CTalky M MjEeCeYHUM IpuMamuMa. llomamy onx AMjeTeTCKuM
HaBMKaMa Tj. HaBHKaMa y HCXpaHU Hojpa3dymujeBahe MojaTke O yHOCY IPBEHOT Meca, Boha u
noBpha, pefoBHUM 00pOIMMa U MPEKOMjEpPHOj TjeIeCHO] TEKUHH, JOK he mojganu o CTUIy KUBOTA

YKJbYUYUBATHU NMOAATKE O MYIICH Y, KOH3YMHUPpABKY aJIKOXO0JIA4, Ka(i)e, KaO U U3JIOKCHOCTHU CTPECY.

Kon cBux nanmjenara Ouhe ypalhene pytuncke nmabopatopujcke aHaiau3e (KOMIUIETHA KpBHA
ciuka) ¥ ommtd Onoxemujcku Hamasu (ypea, kpearunus, Na, K, Ca, P, Mg, AST, ALT, GGT,

LDH, hsCRP), u y 06je rpyne ucnuranuka ouhe pahenn tymopcku ounomapkepu CEA u CA 19-9.

Hujarnoza KPK 6uhe moTBpheHa nmaToXucTOMOMIKUM TPErJIeIOM y30paKa TKUBa JT0O0MjeHUX
OMOIICHjOM TOKOM €HJOCKOIICKOT Iperjiefa WM ONEpaTUBHOI 3axBaTa y IpylH MalujeHara ca
cymmoM Ha KPK, y ckimamy ca 1oOpoM KIMHMYKOM IpakcoM. Y CBUM Qa3ama AMjarHOCTHKE Ouhe
OubexxeHe aeMorpadcke, KIMHUYKE (IMYHA M MOPOAMYHA aHaMHe3a U (U3MKAIHM Haas),
€HJIOCKOIICKEe (JIOKaJln3alija TyMopa) W MaTOXMCTOJIOUIKE KapaKTepUCTHKE (100po, cpeime Win

notre qudepeHTOBaHU TyMOpP).

CBuM manujeHTHMa ca nocraBibeHoM aujarHo3oM KPK 6uhe ypahenn PTI cuumax miyha,
MJLT abmnomena u kapnune ca 1mubeM mpoijeHe TNM craaujyma Gonectu. 3a oapehuBame
craaujyma Oonectu Oumhe xopumrhena J[jykcoBa kimacudukanuja y3 moaudukamnuje mno Actiep-

Kounepy (72, 73).

6.04eKknBaHu pe3yNTaTH JOKTOPCKE AUCEpTaIHje

Pesyntatu u3 oBor mpojekTa 6u HaM MOTJIM TOMONH J1a YTBPAUMO JIM CY CEPYMCKE KOHIICHTpAIIH]e
npo-uHpIaManujckux nuTokuHa Behe ko manujenara ca KPK y onHocy Ha 3/1paBe MCIIUTaHUKeE,
Kao 1 aa nu cy nokanuzanuja KPK, maroxucronoruja Tymopa u craaujym O0JIeCTH MOBE3aHU ca
IUTOKMHUMA U HETaTHUBHUM HaBHKaMa y UCXpaHU. Y TBphuBame Bummx Bpujeanoct DIl ckopa xon
nanujeHata ca KPK y onHocy Ha KOHTpOJHY rpyny HMCIHUTaHUKAa OW yKa3ajo Ja Cy HEraTHUBHE
HaBHKE Yy HMCXpaHU TOBE3aHE Ca CHUCTEMCKOM HH(pmamamujoM. AKO OM ce oOBa MPETIOCTaBKa
yIBpAMJA Kao TayHa OHJa OM IPOMOBHCAHmE HCXpPAHE ca HUCKUM YHOCOM MpOHH{(IIaMalujcKe

XpaHe, O6orate aHTUMH(IAMAIMjCKUM KOMIIOHEHTaMa MOTJIa MOMONHM y peayKOoBamy CHUCTEMCKE




nH(paManuje, a mociIeanyHo U cMambemhy nHIuAcHIje KPK.

7. AKTyeImTHOCT U TOIOOHOCT TeMe JOKTOPCKE TUCepTalnje

C o03upom ga A0 JaHac MMa BeOMa Majo TOJaTaka O MCTOBPEMEHOM Mjepemy
KOHIIEHTpaLMje LIMPOKOr CHEKTpa aHTU-UHGUIAMALM]CKUX M IMpO-MH(IAMALUjCKUX LUTOKHHA Y
cepyMy U HUXOBE Kopenaluje ca HaBukama ucxpaHe OosiecHuka ca KPK 1. aujerannum
uHdnamatopuuMm uHaekcom (enri. Dietary Inflammatory Index, DIl), kao Hu mnopmataka o
Kopenanuju u3Mely cepyMcke KoHIeHTparuje nuTokuHa ca DIl u kimHuYKuM KapakTepucTukama
6onecnuka ca KPK, mo nmpBu nyr he OuTu ucnuTaHa oBa IOBE3aHOCT, LITO MOXXE KacHH]e
JONIPUHUJETH pa3BOjy UMYHCKE Tepanuje 3a MalMjeHTe ca KOJIOPEKTAJIHUM KapLHMHOMOM, Kao U
€BEHTYaJIHO TPHMjEHE HCXpaHE ca HIKUM YHOCOM MpoMH(IIaMalMjCKe XpaHe, ca LUJbeM

penykoBama uHiuaeHuuje KPK.

8. Ilpernen crama y noApydjy UCTpakuBama (KOJ HacC U y CBU]JETY)

Benuku Opoj ucTpakuBama je MokKa3zao Ja Cy HE3apaBH 00paciy y HCXpaHH 3HAuajHO
noBe3ann ca Behum pusukom 3a Hactanak KPK, mok je 3apaBa mcxpaHa moBe3aHa ca HIDKUM

pusukoMm 3a HactaHak KPK.

Ha ocHoBy nuteparype o0jaBjbeHE O IMjE€TaNHO] UCXpaHU U uHGpIamanuju Tokom 2007.
roJIMHE UCTpakuBaun YHuBep3urera JyxHa Kaponuna, 2009. rogune cy passuiu DIl OBo je npsu
MHCTPYMEHT KOJUM C€ MOXKE€ CyMUPATH U J0Ka3aTH J1a JIM MOCTOjU MOTYhHOCT Jia ucXpaHa yTHue Ha
npouece uHGIaMalyje y oprauu3My. 3a oBaj YIMTHHK j€ YOUEHO Ja IpeaBuba MmpomjeHe BUCOKO
cersutuBHOT 1[-peakTuBHOT mpoTenHa (euri. high-sensitive C-reactive protein, hsCRP) y Be3u ca
DIl y cTtynuju koja je ucnMTuBana Ce30HCKE Bapujaiuje xosnecreponia y kpBu. Hakon yTBphene
no3utuBHe Kopenanuje uzmelhy Bucokor ckopa DIl u hsCRP, Hexonuko cTyauja je MCIHUTHBAIO
nose3anocT DIl ca apyrum cepymckim mapkepuma uHdiaamanuje kao mro cy IL-6 u TNF-a (58-
64). Takohe, metaananmutiuka cryauja [lluBana u cap. u3 2017. roaune, y K0jOj je aHATHU3UPAHO 5
CTyIMja ciydajeBa W KOHTpoJia U 4 KOXOpPTHE CTyAHje, je YTBpAWJIA Ja TOCTOjU TO3WUTHBHA
kopenauuja usmely Bummx BpujeaHoct DIl ckopa (mpomndmamanujcke ucxpane) u KPK.
Wcnuranunm y kateropuju ca HajsummmM BpujenHoctuma DIl ckopa cy mokazamu 3a 40% Behu
pusuk on Hactanka KPK [penaruBau pusuk (RR) = 1,40, 95% wuntepBan nosjepema (Cl): 1,26,
1.55; 12 = 69%, p < 0,001]. Cxopuje cryamje ciaydajeBa u KoHTpona y Mpany u3 2019. roaune,
Kunu u3 2020. ronune u Janany u3 2021. rogune cy, Takole, yTBpAWIE MO3UTHBHY MOBE3aHOCT

uzmely DIl ckopa u moBehanor pusuka 3a Hactanak KPK.




9. Besa ca gocajanimuM UCTPaKUBabUMa

C o03upoM jga 10 JaHac MMa BeoMa Mall0 MOJaTaka O HCTOBPEMEHOM Mjepemby
KOHIIEHTpalKje LIMPOKOr CHEKTpa aHTU-MHGUIaMAlM]jCKUX M IMpO-MH(IAMALMJCKUX LUTOKHHA Y
cepyMy U HUXOBE Kopenalnuje ca HaBukama ucxpaHe OosecHuka ca KPK T1j. aujerannum
uHdnamatopuuMm uHaekcom (enri. Dietary Inflammatory Index, DIl), kao Hu mnopmataka o
Kopenanuju u3Mel)y cepyMcke KoHIeHTpanuje nuTokuHa ca DIl u kmuHUYKuM KapakTepucTukama
6onecnuka ca KPK, mo nmpBu nyr he OuTu ucnuraHa oBa IOBE3aHOCT, IITO MOXKE KacHUje
JONIPUHUJETH pa3BOjy UMYHCKE Tepanuje 3a MalMjeHTe ca KOJIOPEKTAJIHUM KapLMHOMOM, Kao U
EBEHTYaJIHO TPHMjEHE HCXpaHE ca HIDKUM YHOCOM MpoMH(IIaMalMjCKe XpaHe, ca LUJbeM

penykoBama uHiuaeHuuje KPK.

10.Hayunu nonpuHoc y oapeheHoj HaydHoj obactu

AHanu3upame MHper ceTa MUTOKWHA 00e30ujenmio Ou cBeoOyxBaTHUje WH(pOpPMAIH]jE O
MOBE3aHOCTH MPOHH(IAMaIMjCKUX U aHTUUH(pIamManujckux nurokuna ca DIl xon manujenara ca

KPK.

11. IIpoujena noTpeOHOT BpeMeHa U3pajie AUcepTallyje, MjeCTO UCTPaKHUBamba

UctpaxuBawe he OWTHM CIPOBENEHO Y yCTaHOBaMa IpPHUMApHE 3JPaBCTBEHE 3alUTHTE (JOMOBHU
31paBiba) y Beh HaBepeHuM rpanoBuma. Ilpensuba ce ga je BpujemMe mnoTpeOHO 3a HU3pary

TOKTOpCKE AucepTaluje 6 Mjecerm.

KOMIIETEHTHOCT MEHTOPA/KOMEHTOPA

1. Hme nHacTaBHHMKA NPENJIOKEHOT 3a MEHTOpa, 3Bame, HMHCTUTYIHja Y KOjO] je CTEeKao

HajBUILE 3Babe, y’Ka HaydyHa 00JacT

IIpod¢. np Henax JlanoBuh, Banpennu mpocdecop, yxka HayyHa oOmact Xupypruja,
Menuuunckun — ¢pakynrer @Poua, VYuuBep3uter y Hcerounom CapajeBy, IpencjeIHUK

KOMHUCH]E

Hayunu panoBu koju KBanu(uKyjy MEHTOpa 3a Bol)eme TOKTOPCKE TucepTaluje

Pan y waconucy koju je uaaekcupan y Cuuenne Lutatnon Uuney- y (CLIN) / LyppenT [{oaTenTC-
y (LD

1. Jlanouh H, Mamum M, Kopuma M, Ilpujanosuh P, Cumatosuh M, Unuh M.
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2013;10(2):198-202.

2. Mapuh X, lsujanoBuh P, UBanos U, ['so3nenosuh Jb, UBanos /I, Jlanosuh H. Ilepudepuu
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Cpn Apx Ilenox Jlek. 2015;143(9-10):619-622.
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cTomarx: nporaoctui curaudumanine. Bupnxome Apix (2015) 467 (Cynm 1): C1-C279.
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Cranymmuh P. 2020 noncencyc ryuaennsae ¢Gop onTUMai almpoanx To TXe TUarHOCUC aH
tpeatmeHnT op XEP2-nocutnse 6peact nanmep uH bocuna ang Xep3erosuna. bocunan Joypuai o
bacuir Menunan Cruenniec MCCH: 1840-4812.

2. Qyxun H, I'ojkoBun 3, Bnagunun-Macun J, Macun C, Jlanosunr H, ITonmosuiy C. AlyyBaHnT
anmuiaTuod o Tpacty3zymad na XEP2 nmocutuBe Opeact maHiep aHj UMIIaIT OH THME TO
penarice. Apux Onmo:n. 2019;(00):6-6.

3. dyxuh H, I'ojkoBuh 3, Jlamosuh H, Bnaguawh-Mammh J, Jokanosuh /I, Mammuh C, [Torosuh C,
Yanuap O. HeoalyBanTtHa Tepanuja XEP2 no3uTuBHOT KapiuHoMa j10jke. buomenunnncka
uctpaxkuBama 2019;10(1):83-90.

4. Nou.ap Jenena Baagmuuh-Mammh, yxa Haydna oomact Onkosioruja, MenunuHckn pakyirer

®oua, wian Komucuje

1. bemnyja C, 'ojkoBuh 3, Lepuh T, Mekuh A6azosuh A, Mapujanosuh U, Bpanuh C,
Mycrenanaruh—MyjanoBuh J, Ckennepu @, Pakura U, I'y3ujan A, Konpuh /I, Xymaukuh A,
Tpoxkuh [, Anunanosuh J, Epenauh A, umuh U, dpmsesuh X, benmutaruh B, baduh b, [Tamuh A,
Pamuh A , Mukuh [, I'y3un 3, Kapan /I, byxosan T, Muneruh /I, [lleunh C, Bo3zuh llaxmuh A,
Myj6erosuh JI, KyOypa A, Bypuna M, Jlanosuh H, Ilykuh H, Bnaguunh Mamuh J, hiyk M,
Cranymuh P. 2020 noncencyc ryunenrte Gpop onTuMal anmnpoanx To TXe JUarHOCUC aH{
tpeatMeHT o) XEP2-nocutnse 6peact nanuep uH bocuna ann Xepserosuna. bocuuan Joypuan od
bacuny Meaunan Cunenniec UCCH: 1840-4812.

2. Qyxun H, I'ojxoBun 3, Brnaguuun-Macurr J, Macun C, Jlanosunt H, [Tonosuiy C. AljyBanT
anmuiaTtuod o Tpactyzymad na XEP2 nmocutrBe OpeacTt maHIep aHa UMIAIT OH THME TO
penarnice. Apix Onmon. 2019;(00):6-6.

3. Ayxuh H, I'ojkoBuh 3, Jlanosuh H, Braguunh-Mammwh J, Jokanosuh /[, Mamuh C, [Tonosuh C,
Yanuap O. Heoal)yBantHa tepanuja XEP2 nozutuBHOT KapuuHoma aojke. buomeaununncka
uctpaxusama 2019;10(1):83-90.

5. Jou.ap Page Muneruh, nonur, yxa HayuyHa obnact Xupypruja, MeauuHCcKu

daxynrer ®oua, Yausep3uter y Mcrounom CapajeBy, uiaH KOMHC]e

Mapuh CC, Koauesuh M, Epuh 1, Jloctuh M, Craposuh B, Muneruh P, Paunh M.




MVIJITUMOAAJIHA AHAJITE3UJA Y OPTOIIEACKOJ X1UPYPI'NIA: OIIILTA
HACITIPAM PETUOHAJIHE AHECTE3UJE. Cep6uan Joypran o AnecTxecua aHa
Nutencuse Txepany (CJAUT). Bon 37. 2015/5-6: 247-254.

Pan mpencraBsba IpOCIIEKTUBHY CTYIM]Y KOja ce OaBu eBaiyalnjoM OOJIHHX ceH3aruja 48
caTH MOCTOINEPATUBHO KOJI MAllMjeHaTa KO KOjUX je U3BPILICHA al0apTPOIIacTHKa KyKa. Y
CTynHjy je ykJbydeHo 119 manujenTa, Koju Cy mojesbeHu y aBe rpyme: rpyna A — 60
naryjeHara; onepamuje pal)ere y onmroj anecte3uju u rpyna b — 71 nanujenT; onepanmje
pahene y enuaypannoj anecte3uju. Koa cBux manujeHara CupoBeieHa je MyJITUMO1aTHa
aHaJTe3uja, y 3aBUCHOCTH OJ1 BPCTE IPUMEHEHE aHECTe3noJIoMKe TexHuKe. [IpaBrinna
eBajyalyja mocTonepaTUBHOT 00Ja U MIPABOBPEMEHO OPJIMHUPAKHE AHAITETHKA CMAbY]y
WHTEH3UTET OOJIHUX CEH3allMja Ha HajMamy Moryhy mepy. EBuieHTHA je mpeaHocT
MYJITHUMOJIaIHE aHaire3uje. IIpeiHoCT pernoHante Hajl OMIITOM aHECTE3U]OM, Y
OpTOIENICKO] XUPYPTHU]jH, j€ IPOJIOHTHpaHa MOCTONEepaTUBHA aHAITre31uja U Mamba y4ecTaaocT
MOCTOINEPATUBHUX KOMILIHKAIIH]A.

2. Mapuh CC, Canamaaun A, Epuh JI, Munetun P, Jlanosuh H, KoBaueBuh M, Cynui A,
Hlapenarn 3. MOXEMO JIU ITPEABUJIETU ITIEP3UCTEHTHU ITOCTOIIEPATUBHUA
BOJI? Cepbuan Joypuan o Anecrxecua aun Murencuse Txepamy (CJAUT). Bon 37.
2015/7-8: 307-315.

YHpkoc HalpeTKy y pa3yMeBamy Ipoleca KOju 10BOJIe O HacTaHKa Mep3UCTeHOT 0o1a u
JaKIe uaeHTU(UKAIM]je PU3UYHE TPYIIE MalyjeHaTa, ClipedaBame H Teparnja mep3ucTeHTHOT
MOCTOIIEpaTUBHOT O0Ja U Jjajbe je HeaZekBaTHa. L{ub Hater pajga Ouo je 1a ce uACHTUDUKY]Y

MpeonepaTuBHU (PaKTOPHU PU3MKA KOJU MOTY Y3POKOBATH HACTaHAK XPOHUYHOT




MOCTOIEpaTUBHOT 00J1a. AHAIM3UPaHa je rpymna of 73 60JIeCHUKA KOjH CY TTOJABPTHYTH
OTBOPEHO] XOJEIUCTEKTOMH]U. 3a CBE MAIMjeHTE IPUMEHCH j€ UCTH MYJITHMOIATHU
NEepUOTIePaTUBHU aHAITETCKH MpoToLoil. [Ipe oneparyje CBU MalujeHTH Cy ypaauin IBa
MICUXOJIONIKA TecTa 3a MpoleHy JuuHoctd Munnecora Myntunxacun [lepconanuty MuBentopy
(MMIIN) u Emotronc Ipodune Munen (ITME). Ha ochoBy MMIIUN u I[THUE tectoBa 3a mporieHy
JUYHOCTH IIpe Oomepaiuje, yrepheno je na je Oumno npexo 75% Ouino yriameHux U y3HEMUPEHUX
narujenata. MMIIN u ITME mMory OuTH KOPHCHU TECTOBU y IPEBEHIN]H XPOHUYHOT
MOCTONEPATUBHOT 0oJIa.

Momnorpadwuja:

1. Jlanosuh H, Mapuh C , Muneruh P, u cap. Xupypiiike quneme y pjeriaBamy BUCHEPATHOT
abomuHaHOT 0072, y Monorpaduju “bOJI”, Kynmuh M, Paunh M, Menunuacku dakynrer
®oua, 2015. 137-144.

V3poru BuciiepaaHor 6ojia y a0JJloMeHy MOT'y OMTH 3armajbeHCKU MPOIIeCH, MH(EKITHja, TIPEKUT
MEXaHUYKHX MPOoIleca, MATUTHU U OEHUTHU TYMOPH, IPOMj€HE Ha HEpPBUMA KOjU JOBOJIE JI0
aKTYHOT, MTOHaBJkajyher u xpoHuunor 6oma. C 003upoM Ha MHOIITBO MATOJOMIKUX TpoIieca

KOJU MOT'Y M3a3BaTH 10jaBy 0oJia y a0JJOMEHY, TOCTaBJbakhE INjarHO3€ U aJIEKBATHO

Jjeyehe HUje JeTHOCTaBHO.

2. KoaueBuh Makcum, Munetuh Pane u capagauiu. @u3ukaina MeIUIIMHA U pexaOunuTanuja, y
mMoHnorpaduju ,,Ocreonoposa‘“ Makcum Kosauesuh ,Meauuunncku daxynraer ®oua, 2018.

125-129.

INOJALIN O ITPUJAB/bUBALY-HEIIPUJAB/BUBAIBY TE3E

1. W3jaBa na nu je mpujaB/bMBaHa Te3a MOJ HMCTHMM HA3WBOM Ha JAPYroj BHCOKOMIKOJICKO]

UHCTUTYLIUJU




Kangunar Jlana Capajnuh je npuioXuo MOTIHCaHY H3jaBy Jla Tema 3a HU3pajgy IOKTOPCKe
aucepranyje noj HasuBoM [loBe3aHOCT HHMBOA IIMTOKMHA Yy CEPyMy U JHjETaTHOT
MH(IaMaTOPHOT HHIEKCA KOJX OO0O0JbENIMX O] KOJIOPEKTAIHOI KapIWHOMAa WM FHUXOB 3HAuaj y
KOJIOPEKTAJIHOM KapIHMHOMY ' HHje NpHjaBJbeHa Ha APYroj BUCOKOIIKOJICKO] YCTAHOBH Y 3€MJbU
WJIM MHOCTPAHCTBY.

1V cknany ca wianom 33. IIpaBuiHnka o cTyaupamy Ha TpeheM IUKITYCy CTyaHja Ha YHuBep3utery y Mcrounom CapajeBy
2 ¥ cxnany ca wnanoM 31. [IpaBuinHuka o cTyaupamy Ha Tpehem mukiaycy crynuja Ha YHuEBep3utery y Mcrounom CapajeBy

3AKJbYYUAK

Kangumunar, mp Jlana Capajnuh wucmymaBa cBe yClIOBe Ja C€ MOXXe OaBHTH HAy4YHO-
UCTPXUBAYKUM PAJIOM, a TIPEJIOKEHA TeMa y MOTIIYHOCTH MOCjeIyje CBE eIeMEHTE TIOTpeOHE 3a
Hay4yHO-UCTpakuBauku pajn. Komucuja npemnmaxe Hayuno-nacrtaBHom Bujehy MemunmuHCKOT
dakynrera ®Poua, YuuBep3utera y Hcrounom CapajeBy 1a NpUXBATH TPHjEATIOT IPOjeKTa
JOKTOPCKE ucepTanuje moa HazuBoM ' IloBe3aHOCT HHMBOA IIMTOKWHA Y CEPYMY M JIHjETaTHOT
UH(IaMaTOPHOT WHJEKCA KOJ O0OJBENIMX O] KOJIOPEKTAIHOT KaplUWHOMAa M HHbUXOB 3HAUaj Y
KOJIOPEKTATHOM KapuuHoMy " kanaunata mp Jlane Capajnmuh

Mjecro: ®oua

Hatym: 28.01.2023.




Kowmucuja:

1. Ilpod.np Pammun Mapuh, Banpemnu mnpodecop, yka HaydyHa oOmact Xupypruja,
Menuuunckun  Qaxynrer @®oua, Yuusepsurer y Hcrounom CapajeBy, NpeacjeIHUK

KOMUCH]e

2. Ilpod.np Mupjana hyk, Bampeanu mnpodecop yxka HaydyHa obOmact Ilaronorwja,

Menuuunckn ¢axynrer ®oua, Yuusepsuter y Hcrounom CapajeBy, WiaH KOMHCH]E

3. Ilpod. np Anma AbazoBuh Mexkuh, BaHpemnu mpodecop, yxka HaydyHa oOmacT

Omnkonoruja, MenunuHcku GakynteT Y HUBep3UTeTa y 3eHUIIM, YWIaH KOMUCH]e

4. Jou.np Jenena Bnagmumh-Mamuh, pgouentr, ywxa HayyHa oOamact OHKoJIOTH]a,

Menuuuncku dakynrer ®oua, Yausepsurer y Ucrounom CapajeBy

5. Homw.ap Pame Muneruh, nmgomHT, YyKa HaydHa oOmact Xupypruja, MeauIuHCKA

dakynrer ®oua, YauBep3utet y Mcrounom CapajeBy, wiaH KOMUCje




