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1.YBOJ,

IMpumapHu XunepnapaTUpouAn3aM HajpaclpoCcTpambeHUjU je OONIUK XUIepnapaTUpo-
uausma (HPTH) u Hajuemrhe o6jammere 3a XHIEpKAIIEMHjy KOJ[ MalMjeHaTta BaH
meaunuHcke yctanose (1). IIpoueHe oTkpuBajy Aa je YKyIHa IojaBa NPUOIIKHO 25 Ha
100.000 sy mu, mpu yeMy ce cBake rogaune peructpyje 50.000 HoBux ciyuajeBa. Hajuerthe ce
jaBJba y TETOj W LIECTOj NEICHUJU KHUBOTA, I/ie je oAHOC u3Mmely skeHa u Mymikapana 3:1.
Heke crymuje mporewyjy aa je ykymHa pacrpoctpamenoct HPTH kox crapujux ocoba 2—3%,
ca ornpuiuke 200 ciayuajeBa Ha 100.000 craHOBHUKA (2).

[MTapatuponpexTomMuja ¢ OHIaTepaTHOM EKCILIOpalMjoM BpaTa je Beh IeneHHjama
Hajuemthu u300p TpeTrmana y ciny4vajy npumapaor HPTH. C nojaBoM HOBHX MpeorniepaTiBHUX
W HMHTPAOIEPATHBHUX MOJAIUTETa JIOKAIW3alWje mapatupouie, NpuxBaheH je KOHIENT
»(POKycHpaHe WM MHHMMAaJIHO WHBa3WBHE mapaTupouaekromuje. U mopex Tora,
pasyMeBame TPaAULIUOHAIHOT XHPYPIIKOT TPETMaHa W Jajbe je€ OJ BUTAJHOI 3Hadaja 3a
ycneurHo nedewe npumapaor HPTH. OBa onepanuja kojy BpIIM UCKYCHH CHIOKPHHU XUPYpPT
¥ J]aJbe je 37IaTHHU CTaHAap/ ¢ KOjHM ce IIOpeJie CBE OcTalle IIPOLEeaype.

1.a. Kiimnnyka npe3eHranuja

IMpumapuun HPTH o6uuno je xox 80-85% mnamnujeHaTa mpoy3poKoBaH OEHUIHUM U
COJIUTapHUM TapaTupouIHuM aneHoMoM (Crnuka 1); kon 5% manujeHara mocroje ABa HOTITYHO
pasnuuura ageMoHa (,,ABOCTPYKH aneHom™), mok 15-10% mnauujeHata uma MyJITHTIIAH-
IypiapHy napatupouany xumnepruasujy (Cnuka 2). Ko mtajux nanujenara npumapan HPTH
MHOTO je uemrhe moBe3aH ca (aMWIMjaIHUM CHHIPOMHUMA, Kao IITO je MyJITHIUIA €HIOKpUHA
Heormazuja (MEN) tuna 1 u 2A. Kox manmjenata ca MEN1 o0n4HO Cy CBe mapaTHpOHIHE
xie3ne yBehane u uMajy nosehany ¢yHkuujy, nok nanujeHta ca MEN2A Mory na umajy u
acuMeTpudHo yBehame naparupouzaHe >xiesfe (3). Penak xumepnaparupouausaM CHHAPOM
TyMOpa BHJIHIIE Takohe je ayTO30MHO JOMHUHAHTHO HacjeqHO 000JbEeH-E KOje ce Mmoayaapa C
panum npuMmapuuM HPTH u pubpooceannomM nucTuuHOM HeoI1a3MoM BUIHLE (4).

IMapatuponanu KapuuHOM je peTko y3pok npumapaor HPTH wu to mame ox 1% cBux
ciy4dajeBa. 3a pa3nuky on 6enurnor HPTH, oH ce jaBiba mojjeiHako 4ecTo KOJI KeHa U KOJ
Mymikapana. [lanujentu Hajuennthe 100Mjajy mapaTHPOWAHM KAapIMHOM Yy TIETOj W IIECTOj
JICLeHUjU KuBoTa. XpoHuuHH Henedyenu mnpumapuu HPTH perko he mpepactu vy
napaTupouaHu KapiuHoM (5). YommreHo roopehn, mapaTupougHu KaHiep Hajuernhe je
WHJIOJICHTAH, Na XMPYPIIKU 3aXBaT MOXeE Ja OyAe ycHemaH y paHOM CTaaujymMy OOJIECTH.
Yobuuajeno je jgokanHo Bpahame 00JIeCTH, Ta Cy YeCTO HEOIXOIHE BHIIECTPYKE PECEeKIHje.
[ManmjeHTH ¢ peKypeHTHOM M MeTacTaTrckoM Oosenthy 0OMYHO mare oA jake W ucuprbyjyhe
XHIepKaIeMuje, KOjy je HeKaJ TeIIKO KOHTPOJIHMCATH YaK U MoMoly HajHjaTHBHE XUPYPIUKe
pecekiyje M JIeKoBa, ykibyuyjyhu Oudocdonare n KaIuMMUMETHKE KOjH CHHXABAjy HHBO
CEpYMCKOT Kaimujyma (6).



Cauka 1 — [lapatuponinu ajeHoM

Behuna mnanujeHata y pa3BHjeHHMM HHIYCTPHjCKUM 3eMJbamMa KOJI KOJUX je
njarHocTHkoBaH mnpuMmapun HPTH decTo uMa MUHMMATHy CHMIOTOMATHYHY —HJIH
,,ACUMIITOMATHYHY* XHIlepKaaineMujy. OHU HeKaJl MoKa3yjy Ojiare cuMnTomMe u (GU3UOIIOIIKE
nopemehaje. Y HajpacnpocTpameHHje 3HAKe claaajy Hedponurtujaza, HepoKaIUHO3a,
ocreonenuja u ocreornoposa (7) (Cruka 3).

XunepTeH3uja ce 4ecTo jaBiba KoJ mnanujeHara ¢ nmpuMapuum HPTH wu oBaj omHOC
o0janimaBa ce Ha OCHOBY YMTaBOI HU3a pasHUX MexaHu3ama. Wsriena na je y HajuBpiuhoj
BE3W ca CTEMEHOM pEeHaTHOr omirehema KOJA MalfjeHaTa ¢ XuIepkaineMujoM. MebhyTim,
jeaHa cTyaMja OTKpWJa je Ja je HapaTHPOUAEKTOMMja IOBeNa A0 3HAYajHOI Iaja Kako y
CHCTOJIHOM, TaKO M Y AMjaCTOJIHOM IPUTHCKY Kox 54% mamujeHara ¢ XUIEPTEeH3HjOM KOjH
Hausrien Huje Ouo moBe3aH c moOoJbmiameM peHanHe ¢yHkuuje (8). Mmak, Behuna
EHIIOKPHHOJIOTA He Bepyje Ja je uanederme npumapaor HPTH myTtem omepanuje nosesaHo ca
3Ha4YajHUM MMOOOJBIIAKEM XUIIEPTEH3H]E.



(a) 80-85%, (6) 5%, (8) 10-15%

Canka 2 — Yeehame napaTuponaHe jKIe3sie KoJl IPUMapHOT XUIIepIapaTHPOUAN3Ma
(a) mojeaMHAYHY aJIeHOM, (0) IBOCTPYKH aJeHOM, (B) MyITUINIAaHyJIapHA XUIIEPILIa3Hja.
(a) 80-85%, (6) 5%, (B) 10-15%

bnaxxe abHopmanHoctn mnoBe3ane ¢ mnpumapuumM HPTH oOyxBartajy cMameHy
KOTHUTUBHY (DYHKIH]Y, IEHPECH]y, JeTaprHjy, MUjaITHjy, apTpalTHjy, KOHCTHIAIH]Y, Kao H
nosehany xel) u yuecrano Mokpeme (9). Petersen je o6aBuo mncuxujatpujcke nperiene 54
nanujerta ¢ npumapanM HPTH u yrtBpmmo Mmenranne mopemehaje xox Bume on 50%
narjenata (10, 11). V ucrpaxkuBamy ¢ BelMkuM OpojeM ucnuranuka (npexo 4.000) Schram
W capaTHHIM OTKPWIM CYy Jia je HHBO KallHjyMa y TOPHOj TPaHUIX HOpPMalle WM 3HATHO
yBehan OMO moBe3aH ¢ OpXKUM OIaJamkeM KOTHUTHBHE (YHKIHMje, HAPOYUTO KOJ MalldjeHaTa
crapujux ox 75 roguna (12). IanujeHTH ¢ OBUM CHMIITOMHMa CMAaTpaHH CYy ,,MHHUMAIHO
CHMIITOMaTHYHUMA * WM ,,aCHMIITOMAaTHYHHMA .

TIpumapuu xunepnaparupouauzam (PHPTH) decto ce aujarHoCTHKYje CilydajHO Kao
aCHMIITOMaTHYHA OOJieCT KaJa ce Ha OCHOBY Ja0OpaTOpHjCKOT TecTa YTBPAU XHIIEp-
kajnuemuja u nopuieH HUBo PTH. Mehytum, ako ce y3Me nanujeHToBa eTaJbHUja HCTOPH)a,
YEeCTO C€ MOTY NMPHUMETUTH HecTlen(UYHE CHMIITOMH Kao IITO CY NMPEMOpP U Pa3JpaskeHOCT.
Kon Behune naunmjeHara koju umajy HPTH cmameHa je rycTHMHAa KOpPTHKalHE KOCTH,
HAapOYHTO aKO Ce MEPH y AUCTATHOM Paaujycy.

IMpumapuu xunepnaparupounuszam (PHPTH) jenno je ox Hajuemthux mMeTaOONMYKHX
CTama Koja 3aXTeBajy XHPYPIIKY HHTepBeHIH]y. [laHac ce XUpypIlIKa Teparuja npernopydyje
KO CBUX cuMnToMaru4yHux mnanujeHata ca HPTH. Ocum Tora, Mopa ce HariacHTu ja
pe3yaTaTé HEKOJIMKO CTyAHja yKasyjy Ha TO Ja omepalja HaKHaJHO IO00OOJbIIaBa TYCTHHY
KOPTHKAJIHE KOCTH M KBAJIUTET )HUBOTA KOJI MallijeHaTa yak u ko onux ¢ 6marum HPTH (1).
IIITo ce THYe omepanyje, MUHIMaIHA MHBA3UBHA NTAapaTHPEHUICKTOMH]A MIPEICTaBIba TEPAIIH]Y
3a Kojy ce onpefespyje BelinHa manujeHara.



Cauka 3 —Bonecuuna obonena ox PHPTH. Yropenuu canmak
IIaKa: Ha MPUKa3aHhM KOCTHMA BHJIC CE ICTCHEPATHBHE TIPOMEHE
U3paxKeHuje JIeBo, koje ou Morie outu nocnenuua HPTH

Xupypuika en bloc pecekimja u mabe je omabpaHu TpeTMaH KOjH jeWHH TapaHTyje
uzjeuewme. YBohewe Tepamnuje 3padema EKCTEpHHM 3paluMma Moxe Ja o0e30equ 0oy
JIOKOPETHMOHAJIHY KOHTPOJy KOJ TOjeIMHUX maiujeHara. HajHoBuja otkpuha mobosbmana cy
Hallle TIO3HaBabe MOJIEKyJIapHe rmaToreHese ose oonectu. Usrnena na ren HRPT2 uma Baxkny
yJIOTYy y pa3Bojy KapiuHOoMa u 00e30ehyje TeHeTCKH Mapkep KOJ| MalujeHara Koju Ccy
U3JI0KEHU PU3UKY. 3a Pa3jiuKy OA APYTHMX MaJUTHUTETA, KApLHHOM NapaTUPOMIE PETKO
W3a3MBa CMPT ycClell MIHpema TyMOopa. YMECTO Tora, CMPT OOMYHO HAcTyIa Kao pe3yJrar
KOMILTHKaIMja ycien nmpekomepHor nyyewa PTH. Crora cy nmanujaTuBHe Tepanuje ycMepeHe
Ha CMambeHhe XUIepKaemMuje, a tydeme PTH moka3aHo KOPUCTH ManujeHTHMa KOju 00Jyjy
0] 0Be OOJIECTH.

300r peTke nojaBe OOJIECTH, AUjarHO3a U JeUehe KaplUHOMa NapaTUPOUJE 3aXTeBa
MYNTHANCIUIUIHHAPHA IPUCTYH y CIICTIHjaTH30BaHIM 3paBCTBEHUM yCTaHOBAaMA.
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1.1 OTkpuhe napaTHpPOMIHUX HkKJI€3/1A

Mane crBapu uecto mnponaze Henpumeheno. Ctora ce He Tpeba YyJUTH IITO TO BaXH
M 32 [apaTHPOUJIHE JKJIE3JIC KOje je YaK U Yy JaHAIlike BpeME MOHEKAJ[ TEIKO HICHTH-
¢uxoBarn. Mako je Thomas Wharton 1656. netasbHO OMHCA0 IITHTACTY JKIE3Iy, MapaTH-
PpOWJIHE XKIIEe3/Ie HHje HU [IOMEHYO.

ITpBu noysnan omuc naparupougnux xiesna (Cmuxa 4) nao je 1850. monnoHCKH
anatoM u kycroc Ilpupoamaukor myseja cep Richard Owen (1804-1892). On ux je oTKpHo
cenupajyhu Hocopora Koju je YrHHYO y JIOHJOHCKOM 300JIOIIKOM BpTy. Taj pan kacHuje je
o6jaBber y gaconucy Zoological Proceedings of London (1). 3a omcepBanujy My HHje 01aTO
MpU3HAKE YCIIEA HEIOCTaTKa XHCTONOMIKHX J0Ka3a. TakBO CTame CTBapW MOTPajalio je 10
1880, kama je cryment memuimue lvar Sandstrom (Cmuka 5) ommcao cuhyiHe kie3mane
enemenTe y 50 cenupaHux Jpyackux Tena. OH je 10 JeTajka OMICA0 HBUXOB U3IIIE], MOI0XKaj,
BEJIMYMHY W JOTOK KpBHU. HheroB pas caiapiku pa3sHa muTama O[] JaJICKOCSKHOI 3Ha4aja, Kao
mTo je oTkpuhie Aa MOTOK KPBU TMOTHYE W3 JOKE THPOUIHE apTepuje W Ja MOXKe OUTH
BUIIECTpYK. Hemauku n3maBadku OAOWIH Cy HEroB paj ,,O HOBOj XKJIE3AUW KO YOBCKA H
HEKOJIMKO >KUBOTHE-A®, KOjU je HamocJeTKy o0jaBJbeH Ha mBeiackoM jesuky y Uppsala
Medical Journal (2). OBo je Mo)e OUTH JOTPHHEIO HEIOCTATKY MPH3HARA 32 OBOT BPCHOT
MJTaJIOT YOBEKa KOjU je KaCHU]je U3BPILIUO CaMOYOHCTBO.

Cmmuka 4 — Sir Richard Owen (1804-1892) 6uo je
IpBY OPUTAHCKU KOMIIAPATHBHY aHATOM KOjH je
cmucaro TepmuH dinosauria



Cumka 5 — lvar Sandstrom (1852-1889)

1891. ¢paniycku dusuonor Eugene Gley pasjacuuo je omroc msmeljy ¢yHKIHje maparu-
pouzHe xie3ze u teranyca (3).

1892. npBy ayToTpaHCIUIaHTalWjy Hapatupousee u3seo je Anton von Eiselsberg (1860-
1939), y beuy. OH je TpaHCIUIaHTHpAO MAPATHPOUIHO TKHUBO Y MPEHEPUTOHEATHU MPOCTOP
KOJ Maduke, IITO je pEe3ylTHpalIo y Jeuely TeTaHyca M II0Ka3a0 HOBE CYHOBE OKO
TpaHcIulaHTanTa. Hacympor Tome, 10 TeTaHyca je OIUI0 HAaKOH BHXOBOT YKIIambama (4).

1907. William Halsted u Johns Hopkins kopucTiiii cy eKCTpakT MmapaTHpOMIHOT TKHBA U
KaJIIHjyM-XJIOPH] Y Jieuermy MocTorneparuBHor Tetanyca (5). OH je HM3BECTHO O JiCucmhy
XUIIONApaTHPONIU3Ma TPAHCIUIAHTALMjOM Mapatupounaea. Mehytum, npobiieM ca ekcTpak-
TOM TMapaTHPOUIHOT TKHBA OJHOCE C€ Ha MPOAYKIH]Y, CTAOWIHM3ALHU]y W Pa3IHdUTy
OHOJIOIIKY aKTUBHOCT (6).

1909. MacCallum u Voeghin (1879-1960) npemnoxumu cy jga je IJIaBHH edekar
MapaTUPOUIHOT XOPMOHA HUBO KaJll[MjyMa y TUIa3MH, jep je YKIamamke OBHX KIIE3/a JOBEIO
0 TyOUTKa CeKpenuje Kalnujyma, AoBojehin najbe 10 Maja HUBOA KalUjyMa y KPBH U JIO
pas3Boja teranyca (7).

JletasbHy aHATOMHjy W BacKyjapusaiujy mnapartupoujea ormmcamu cy William Halsted u
Herbert Evans 1907. romqute (8).

10



Ha Yuusepsurery y Anbepry u Enmentony, y Kanagu, 1925. James B. Collip orkpwuo je na
BeOMa aKTHBHHM EKCTPakT NapaTupouzea Bpaha HHMBO KaunujymMa y KpBH Ha HOpMAalHe
BpEIHOCTH KOJI Iaca KojuMa je ypahena naparupounexromuja (9).

1925. Felix Mandl je neuno mammjeHTa ca TeHEPATU30BAHOM OCTEHTHC (GHOpO30M ca
EKCTPAaKTOM MApaTUPOUHOT TKHBA M MOKYIIAjeM TpaHCIUIAHTAIlMje MapaTUPOUIHE HKIIE3[e.
[TomTo ce crame mnNanMjeHTa HHUje TMONpaBWiio, ypaleHa je ekciuiopandja Bpara, Hu
azeHoMaTto3Ha ypehaHa jenHa naparupousea je npoHalena u yxkiomeHa. Crame naiyjeHra ce
crabmiHo noGoskiano (10).

To je 3HayajaH TOMaK y HCTOPUjHU XHUpPYpruje, jep MpeAcTaB/ba IOYETAK JeUYeHa
XHIIEPIIapaTHPOUIU3MA.

1933. Langmead u Ofrr cy myOnukoBainu pag O YAPYKEHCOCTH PEHAIHE MHCY(HIIH]ESHIH]E,
MPOMEHA Ha KOCTAMA U XHIepIlia3uje mapaTupouaux xuiesaa (11).

1977. wunentuduroBana je DNK cekBenma rena ojn maparupounmHor xopmona (12) u
onrosapajyha kommiementapa DNK je knonupana 1981. (13). Jlanac, pexkoMOMHOBaHH
JbYJICKU TIAPATUPOUIHI XOPMOH JIOCTYIIaH je y JIeUemhy XUIonapaTHpOUuIu3Ma.

Xupypruja napatupousiea Koja NPpUMapHOT XHUIIEpHapaTUpOUAn3Ma JaHac UMa CTOIY

ycnexa 0nuzy 99%, ca pU3HKOM O] KOMIUIMKauuja ucnox 1%, a ox CMPTHOCTH HNPaKTUYHO
Hema (6).

11
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1.2 EMOpuosioruja u aHaTOMMja NApaTUPONTHUX KJIe3/1a

1.2.a.EmM0puoJiornja napaTupouIHuX Kj1e3a

VYcnemHa omepanyja mapaTHponaa OJIHMCKO je MOBe3aHa C JETabHUM IT03HABAHEM
eMOpHOJIOIKUX 0HOCa n3Mely mapaTHpoOuaHUX JKJe3qa, THPOUAE U THMYCa, Ka0 U MPOMEH-
JbUBE TJIaHAyJapHE aHATOMUje KOjy TU ofHOCcU u3a3uBajy (1). I'opme nmapatupounHe xiese
(p IV) pa3Bujajy ce U3 4eTBPTOT MIKPYKHOT IIITAra ¢ JIATepAIHUM PEKELCBIMA THPOUIE, UMajy
KpaTKy JMHHU]y €MOPHOJIOUIKOT CIIyIITamka U OOMYHO Mame MEHmajy MECTO KOJ OAPaciuX
JbY/IM, T€ C€ HaJIa3e y 3a[ibeM JIey THPOHIHOT pexmba. JJome mapatupounne xiiesne (p I1I)
ny u3 Tpehier MKPXKHOT IIrara 3ajelH0 ¢ THMYCOM, UMajy Jyradky cTasy KpeTama, 300r dera
UM JIOKalldja Bapupa KOJ OJPACIuX JbYIH, Ol U3HAI THPOUJIE A0 yoOHUajeHe JIOKaIhje OKO
JIOEET TI0J1a THPOUZE, Y TUPEOTUMUYHOM JIMTAMEHTY, U jOLI HI)KE y LEPBUKATHOM THMYCY,
WK joil ny0sbe y MenujacTuHyMy. Jlombe JKjIe3/ie Halla3e ce MCIpe] PeKypEeHTHOT HepBa U
CIymITajy ce IpeMa MpeameM MeIujacTHHyMy. Lopme JKie3ne OOMYHO ce Hajase Hu3a
PEeKypEeHTHOT HepBa U OMepajy ce IpeMa 3a(jbeM MeANjacCTHHYMY.

1.2.0. Anaromuja

PeTko koja apyra OonecT Koja ce JieYd ONEPAaTUBHHUM ITyTEM MMa TaKo MPOMEHJbHUBY
aHATOMH]y W Pa3IMYUTE XHCTOMATOJIONIKE KapakTepuctuke kao HPTH, ma je mosHaBame
HOpPMaJTHE aHATOMHje W yoOW4YajeHe JOKalWje eKTOMMYHUX JKIIe3/1a HEOIXOIHO 32 IMpeore-
paTHUBHY XMPYPIIKY HHTEPBEHIN]Y Ha mapatupounaeama (1-6).

I'opme naparuponane xiuesae

lopwe mapaTupougHe >KJie3ne OOMYHO ce Hajla3e Ha IMOCTEPONIATePATHO] HBHIH
rOpPHET PeXba THPOHJC, OTIPWINKE 1 ¢cm H3HAJ WM OKO Ipeceka PeKypeHTHOT HepBa W
JIOIe THPOHJE apTepuje, y HHBOY Kpukommue xpckasuie (Ciuka 6) (1-7). Ty ce xue3na
MOJKE TMPEIO3HATH 0 CBOjOj KapakTepucTuiHoj cmehoj Ooju, m3mel)y ciojeBa mperpaxeanHe
dacimje, kako OKpyxkyje Tupouny. I[Ipecename crospammer cioja (acuuje odmyno he
JIOBECTH JI0 TOora Ja jKie3zia ,uckoun™, mpufiBpmiieHa 3a MacHO TKHBO Y OBOj OOJIACTH.
JKne3ne ucro Tako Mory na Oyny cakpuBeHe YHyTap TUPOWIHE KallCylie Ha BEHTPOJIATEPAIHO]
HOBPILIMHHA THPOUJE, a IIOBPEMEHO M MEHjAIIHO, H3a THpouae. ['opie mapaTHpOUIHE JKIIE3/1e
HeKaJa ce KpHjy y paclenuma HOAYJIApHOT THPOHIHOT TKHBA, & CAMO HEKOJIHKO KJe3la je y
HOTIYHOCTH YHYTap THUPOHJE, U TO Kao pe3yaTaT (parMeHTalyje IPUIMKOM eMOPHOIOMIKOT
CHYIITamka, IPU YeMy ce mapaTtupouaHe henuje rpynunry y THpOHIH, TIe MOTY JIa Ce Pa3BUjy
y Behe ne3uje moj yTuiajeM reHeTckor ¢akropa, kao kox nanujeHata ca MENI. Topme
JKIe3e Takohe Mory na Oyay W BHIE KayAaiHe, Dy)X 3aIlbUX WU JIATePaTHUX MOBpIIMHA
THpOHIE, YecTo ce Kpujyhu u3a Oudypkauuje aopre WM rpaHa JOHE TUPOUIHE apTepuje,
wm 9ak y bepujeBom nuramenty. Exrommdne ropme jkiie3ne OOHYHO ce Hajlase JlaTepo-
MMOCTEPUOPHO Y BpaTy, y Mapa- WIK peTpoe3odareaiHoj peruju; Beoma Maiu Opoj xkie3na
HaJIa3y ce KayJaJHO y OHOCY Ha JIOBY THPOHIHY apTepHjy y Tpaxeoe30(harcaaHoM YCeKy.

Beoma maio kie3a JOMUpPaHo je W3HAA TOra, Iy FOPHEr THPOHIHOT MOJa, a YeCTO
Cy CakpHBEHE WM KOMIPHUMOBAaHE YHyTap THPOWAHE Kamcyse. [ToBpeMeHO je HEeOmXOaHO
MOJICTIMTH TOPY THPOUIHY apTepHujy a Ou ce 1oO0pOo BUIENH 32U ACTIEKTH TOPIHET PeXKiba
THpoHIEe U cama xuie3na. [loBpemeHo ce ropme xieszne He crnycre (< 1%) u Hanaze ce jour
rope, H3HAJ TOPHEr THPOUIHOT TOJa, MEAMjATHO Y OJHOCY Ha KapOTHIHU KaHal, MpeKpH-
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BeHe (apunreannuM munmmhnma (1-6). Ilojenune sxie3ne cy paBHE U TEIIKO HX j€ BUICTH Ha
(apuHreanHoM i e3odareaaHom 3umy. [TocToju cBera HEKOJIMKO OMUCAHUX CITy4YajeBa Kaja
cy kie3zie ouie y nupu(OpMHOM CUHYCY WM Ha AHY YCHE AYyILbE.

Yak 30-40% ameHOMa TOPHHX MapaTHPOUIHHUX JKIIE3/1a IMOMEPEHO je y eKTOIMYHHU
napaesoareaiiHy, perpodapiHIreaaHy WM peTpoe3odareanHy NoJI0XKaj, 3a Pa3IuKy O] CBera
1-4% wnopmanHuX ropmux skie3ga Ha Tom Mecty (1-7). Topmu ageHOM mapaTHpOUIHE
xKIe3ne Moxke ca yBehambeM OWTH TYpHYT MPHIHKOM TyTama U IOMEPHUTH Ce y paBaH usMelhy
MpeTpaxearHor KaHalla ¥ peBepTedpaiHe Qaciyje, Win ce CIyCTUTH KayIaIHO Y Tpaxeoe30-
(areasiHu ycek, mpemMa ropmeM 3aieM Menujactuaymy (4-6, 8). XKnesne ce Hanaze oOMYHO
MIOCTEPHOPHO Y OJHOCY Ha PEKYPEHTHH JIApHHT€THH HEpB, a IITO je AyKe CIyIITame To he
OUTH U3PAKEHUjU MOCTEPUOPHU mosoxkaj (4-6, 8). OBe xie3ne MOry ce ONUNAaTH HAKOH
WHIU3Mje TIpeTpaxeanHe Gaciuje W yBIauemheM MpcTa y aBacKyJIapHy paBaH H3a e3odaryca,
Ha camoj BepTeOpaiHOj Qacuuju ¥ HUCIOA TNpeTpaxeanHe (acuuje, UCIOA PEKypEeHTHOT
JIApHHTEATHOT HepBa M Jowke Tupouane aprepuje (1, 4-6). JXKiezna ce Moxe u3Byhm ¢ Tor
MeCTa TPaKI1jOM Yy M3ILy’KEHOj BacKyJIapHO] METEJbLHU Y KO0jOj je apTepHja Koja JOBOIU KPB.
IToBpemeHo ce >xie3ne MOry Halin M Ha CPeAm0j JIMHUjH, IPEKPUBEHE TYCTOM (aciujoMm, Ima
UX je TaJa TEIIKO OJCTPaHUTH. [IPHINKOM IpeonepaTHBHE JOKAIN3alKje TAKBE JKIIE3IE MOTY
ce BeoMa Jlako TMOMEIIATH ca JOHmUM JKJIe3laMa, alll ce OHEe Halase y 3aJmkeM Meauja-
CTHHYMY, 32 Pa3JIuKy O[] JOKHX, KOje ce Hala3e y IpelmhbeM MeAnjacTHHYMY (BHIETH JO0JIE).

Jome mapaTupouHe xKieae

300r ayrayke JIMHHje eMOPHUOHAIHOT CHYIITakba, JOHkE MapaTHPOUIHE XKIE3IC BPIIO
yecto ce Mory HahMm Ha mOTHyHO pasnuyutuM wmectuma (1-7). Behumna nomux
MApaTUPOUIHUX JKiIe3na, oko 85%, He Hamaze ce Ha jaCHO YOWBHBHM MECTHUMa, OKO
HHCEpPTAllije TUPEOTHMYCHOT JIMIAMEHTA WM y 0j, WIH Ha BEHTPAJHO]j, KayJIajHO] WIH
MOCTEPOJIATEPATHO] TIOBPIIMHK OEBEr TUPOUIHOT IONA, MK Y LepBUKATHOM TuMycy (1-7).
JXKreszae Ha MOBPLIMHM THPOHJE YECTO Cy IUBOCHATE M OIKOJbEHE CIIOjeBHMMa THPOUIHE
Karcyie. [IoBpeMeHo Ccy Home mapaTUpOUAHE JKIe3/ie MOTIYHO YHYTap THPOHJIE U Hajase ce
YIJIAaBHOM [I0 CPEAMHE PEeXKiba THPOHIE. YKOJIHKO cy yBehaHe, Te jKiie3e MOy ce OTKPHUTH
MAIMaKjOM WM JOII JIAKIIe YITPAa3ByKOM IMPEONEPTHBHO WIM HWHTPAONEPATUBHO. AKO ce
Hayaze 1yOOKO y THPOWICH, OBE HKJIIE3/IC je HajOOJbe OJICTPAHUTH PECEKLHUjOM JOHEr MoJia
TUpOUZE a He JUCEKUHUjoM, jep OM y TOM CIy4ajy MOriio na jaohe J0 pynrype Karcysie H
UMIUIAHTaIje TKUBa. Jlome KIile3ie HeKala ce Hala3e U KpaHHjaJlHO, Ha IMOCTepiaTepaliHoj
MOBPIIMHU THPOHUJIIE CBE N0 Mpeceka HepBa OJHOCHO apTepuje. Jlome jKiie3ne MOory jaa ce
Hajase M IpeMa Tpaxeoe3odarealHoM yCceKy M Taja Cy YITIaBHOM HCIpe] PEKypeHTHOT
HepBa. Jla OW ce maeHTH(HUKOBaJE TUMYCHE IMapaTHPOUJE JKIe3/1e, CI000THOM THCEKIHjOM
Tpebasio 6 0CIO0OIUTH TIEPBUKAIHU THMYC JIATEPAIHO, alld T'a HE JAUPATH CBE JOK CE HE
OTKpHj€ JKJIe3/1a U MaJIOM HHIU3H]OM IPEHECE Y TUMYCHY KarCyy.

AJleHOMH Ha JOWHUM HapaTHPOWIHUM dKJe3daaMa 300T yTHIaja TPAaBUTAIMjC HUMAjy
CIMYHY TEHAEHLHUjy HoMmepama ¢ yBehameM y mpeamu MeaujacTuHyM (4—7, 9). Kao u
HOpMaJHe IOme Xie3de, n oHe yBehaHe OOMYHO ce Hallase OKO JOHET MoJa THPOWZE, y
TUPEOTUMHUYHOM JIMTaMEHTy WM YHyTap Tumyca. Mehytum, rotoso 20% HacTanux ageHoMma
Hajase ce y mepBHKamHOM TEMycy (Cnmka 7), Ha KojeM IOHeKan Huje ypaljeHa mucexuuja
TOKOM TpBe omnepauuje, 2% aJeHOMa jaBJba C€ HELITO HWXE, TyOOKO Yy MEAHjaCTHHAIHOM
THMYCy. MequjacTHHATHE JKIe3/ie MOTy ce Hah¥ U BaH TMMyca OKO BEJIHMKHX KPBHHX CyHOBa
KOju Boze u3 nyka aopte (3%), y aopromyiamoHaimHOM mpo3opy (~1%), a petko ayOibe y
cpenmem meaujactuaymy (4-10).
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ropma THPOHIHA
aprepuja

peruja qucTpuOyLuje

rop-€ INapaTUPOUIHE JKIIE3/1e

JIOHE TApaTHPOUIHE JKIIE3IC

JIOF-a THPOH/IHA apTepHuja

PEKypEHTHH JIapHHT €aJTHU
HEpB

0.2

Cimka 6 — YoOHn4ajeHo MecTo TOpiBUX (a) U TomuX (6) mapaTHpoHIHUX xkie3na. bpojeBu
IpeJICTaBIbajy MPOICHAT JKJIe3/1a Ha Pa3IMIUTHM JIOKarujama (IITO je MPUKa3aHO U TAMHHjOM CEHKOM)

Jlome xie3ne Koje ce HHCY CIYCTHIIE PeTKe Cy NMPWIMKOM mpBe omepanuje (> 1%),
aNu Ccy HewTo venifie IPUIUKOM peoriepatiBHOT Hu3a (10 4%) (5, 7, 10, 11). OHe ce jaBibajy
Y W3HAQJ caMe THPOHUJE, MEIUjaAIIHO Y OJHOCY Ha OU(ypKalujy KapoTHAHE apTepuje, 4eCTo
3aje[HO ca HECHYIITCHUM TUMHUYHHM TKHBOM, M y TOM CIIy4ajy THMyca OOMYHO HEeMa HCIIOJ
tupoune (1, 6). Jome xie3nae Takohe ce Hekaaa abEpaHTHO CHYIITAjy W Hajaze y
BACKyJIAPHOM KaHaly, YeCTO 3ajefHO Ca THMYCHHUM TKHBOM, a Tpaka (hPUOpO3HOr THMyca
MOJKE YKa3aTH Ha TYMOp Y BaCKyJIapHOM KaHamy (,,IlyT O XKyTe LUTJe ), KOj! JIATePATHO UIC
U3 TUPEOTUMYCHOT Juramenra (4—6). Tymopu BackyinapHOT KaHaja MOTY C€ MOjaBUTH O]
KJby9HE KOCTH 10 Oudypkamuje KapoTuae, a MOBPEMEHO e W TOPHE H JOHE XKIE3Ae MOTY
Halil y KapoTHUIHOM KaHaiy. J[ome KJIe31e PeTKO ce Haylase AyOoko y e3odarcanHoM 3uay
WITH y JaTepanHoM Tpoyray Bparta (5, 12). IloBpemeHo ce Oenexke W CIydajeBH JKIe3za y
MEpUKapIUjyMy WK Y HepBY Barycy (5).

15



1.2.B. IIpexoOpojHe mapaTupouHe xKJjie3ae

ITpexo6pojHe mapaTUpOUIHE XKJIE3/le OTKPUBEHE Cy KoJ ckopo 15% 3xpaBux ocoda u
BpPJIO je BEpPOBATHO 1a MMajy 3Ha4aj KOJ TalWjeHaTta ¢ HacIeZHOM Ooxemrly, HAPOUHUTO ca
MENI cunapomom (3,7). I[IpekoOpojHe xie3ne 0OHYHO ce jaBibajy Kao meTa jKJe3/a, Koja ce
Hajuyemhe Hamasd y THMyCy, IOBPEMEHO y OIHM3HHH THPOHIE, U3Mehy Ipyre IBe skiesfe.
CuhymHu KomMaay MapaTUPOMIHOT TKHUBA WM paclplleHe TOMuiIe mapatupounanHux hemmja
yoOuuajeHa cy mojasa, Hajuemhe y THMycCy, a MOHEKaJ y J0OylTaMa MacTH OKO HOpMaHe
napatupoune (3,7). Takee kie3ne mMory na ce yeehajy ycien Xumepruiazuje U Jia U3a3oBy
CHHXPOHO WJIM ACHHXPOHO IIOjaBJbHBAFbE IPEKOOPOJHUX SKIIE3[a, IITO TOBOPH Y IIPHIIOT
PYTHHCKO] IIEPBHKATHOj THMEKTOMHJU U OJCTpamHBamy MacHoOhe OKO THPOWAE W
BU3YyaJIU30BaHUX MapaTupouja kox nanujeHata ca MENI (kao u ko cexynaapHor HPTH)
(3,7). llpunukom ayToncuje 3adenexeHo je yak 12 xies3na kKoje, kaja cy yBehaHne, MOry na
JIM4e Ha ,,HU3 Oucepa® Iy JIMHUje eMOPUOJIOIIKOr ciymTama (3,7). Onepanuja napaTupouse
MOXe€ J]a N3a30Be PYNTYpy KaICyJie ¥ UMIUIAHTALM]y MapaTUPOMIHOT TKHBA IO LEJIOM Bpary,
a TO TKHBO MOJXKE Jla U3pacTe y Majue cMeho-xyTe 4BopoBe 1 ma m3azose pexypentan HPTH,
CTame M03HATO Kao napatupomatosa (7,13). MUKpOCKOIICKE FOMUIIE MMapaTUpOouIHUX henuja
gecTo ce Mory Halim y THMycy, 4ak M 0e3 IpeTXOmHe HHTepBeHIHje (jaBibajy ce kox 20%
HOBOpoOl)eHUa U, au U KoJ oapaciux ocoba) (7).

1.2.r. Pa3no3u 3a Heycnex: XxpoHn4HU uin pekypeatin HPTH

XpoHnyHa GonecT moapasyMeBa Jia ce cepyM KajlllijyMa HUKaJa HHje HOPMalIn30Bao
WK je jocturao abHopmaiHe BpeaHocTd Beh y poky on 6 mecenu nocie onepanuje. Koa
PEKypeHTHE OO0JIECTH XHUIIePKAIIIIEMHja Ce jaBUJIa HAKOH BHIIE 0J] 6 MECEIH TOCIie Onepaluje
KOja je HaBOJHO JIOBENa JI0 U3Jieuemha. XpOHUYHA OosecT oAroBopHa je 3a 80-90% moHOBHUX
orepanyja, Hajuemlie 300r HEONEepHCaHUX aJeHOMa, a IMOBPEMEHO 300T MyJTHTIAHIyJIapHEe
GoslecTd KOja HHUje OTKPMBEHA WJIM aJCKBAaTHO OIEpHCaHA NPUIMKOM IIPBE HMHTEPBEHLHjE
(Bupmern Paznosu Heycnemnunx npumapux omeparuja kon HPTH) (7, 11, 14, 15). Behuna
HEOTKPHUBEHUX JKJIe3[]a KaCHHje C€ Bajie ¢ yoOMYajeHHX JIOKallkja, HEUITO Mamu Opoj uX je
EKTOIHMYaH, a MOHOBHE OIepalije YeCTO OTKPUBAjy Ja Cy peruje rae Ou Tpebdano TpaxuTH
HOpPMAQJIHE WJIM EKTONHMYHE >Kjie3[e Ouile HealeKBaTHO eKCIIOpPHUCAHEe YIJIABHOM 300T
HEUCKYCTBa XUpypra.

HenornyHa ekcim3uja MyiaTWioOysiapHe aOHOpManHe jKje3le Takohe Moxke na
n3a30Be XpOHMYHY OonecT. PekypentHa OoznecT Hajuemhe ce moOBe3yje € MyNTH-
[NIAHIyJapHUM  000JbEHEM, OOMYHO 300T HEJAOBOJbHE BH3yallU3allMje YCTHPH KIE3IC
NPHIMKOM MHTEPBEHIIMje, YCJIel Yera je M30cTaja MICHTH(HKANMja U NPaBHIHA PECeKIH]ja
xunepmiazuje (7, 11, 14, 15). PexypeHuuja moTuye W O caMuX JKJIe3da Koje cy Owe
HOpMaJIHE MTPHIIMKOM PBE OIepalje WK yciiea pa3Boja abHOPMaTHOCTH KO IPEKOOPOjHUX
Kine3na. PekypeHTHa xumepkaiiemuja Hajuemrha je koj manujernara ca MEN1 cunmpomowm,
OWJI0 y paHOM CTaJWjyMy HJIM MHOTO T'OJHMHA IOCIIE NpUMapHe orepaiuje, a PeKypeHTHa
6onect he ce moBehaBatu cpa3mepHo ca noehamem ako je npucyran ¥ MEN1 cungpom (7,
11). Pexypenuuja ce cBe Buiie cpehe u Koj mpoaysxeHor npahema hamuujanHux ciryyajesa,
a Moxe Jna Oyne W3a3BaHa NPEOCTAIOM XHIEPTPODHUjOM KOJ TalyjeHaTa H3JI0KEHUX
CyOTOTaJIHOj PECEKLUUjH WM PAcTOM M XHUNEp(YHKIMjOM ayTOTPAHCIUIAHTUPAHOT MapaTu-
pounsor TkuBa (7).

PexypeHnuja je mpucyTHa M KOJ TalljeHaTa KOjU Cy NMPETXOJHO OIepucaHd 300r
caMo jeJHOT aJieHOMa, YIIOpEao ca pa3BojeM OOJeCTH KOJ MPETXOJHO HAHM3IIIe] HOPMaTHUX
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JKIIe3/1a, a yTBpheHo je Ja je To ciaydaj HeoTKpuBeHe (ammimjanHe renercke ooxectu (7, 11).
Pexypennuja je perko mnocienuia moBpehuBama Karmcylie TyMOpa TOKOM IIPHMapHe
orepauuje, KaJ 101a34 J0 pacullamka U UMIUIaHTaluuje naparupounsux hemuja (7, 11, 13, 16).

Cuimka 7 — AZICHOM JI01-€ JIEBE TTapaTHPOUJIHE KIIE3E Y TOPEHEM POry THMYyca

Pa3no3u HeycnemHux npumapuux onepaunuja koqx HPTH

1. Xponnunu HPTH

HeoTkpusenn aneromu

Wzocranak wuneHTHdUKanMje WM HeaJeKBaTHA peCceKHja MYJITHIVIAHIyJIapHe
Gonectu

HeoTkpuBeHa mpexoOpojHa xie3na

Henornyna ekcuusuja MynTuiaoOynapHe sxiese

2. Pexypentan HPTH

HenoBospHa Bu3yanu3anyja 4eTHPH KJe3le, HEOTKPUBEHA XHUIIEPIUIA3Hja MM HeHa
HeaJIeKBaTHA PECEKIIM]ja

Pact npeTxonHO HOPMATHUX JKJIe3a

Pa3Boj aOHOpPMaTHOCTH MPEKOOPOJHIX HKIIE3/1a

IIpeoctana xuneprpoduja KoA nanujeHara NOABPTHYTUX CyOTOTAIHO] peceKIuju
I'padt xuneprpoduje koA naujeHara NoABPrHYTHX TOTAIHO] MAPATUPOUICKTOMH]H U
ayTOTPaHCIUIAHTALU] 1
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1.3. [IpuMapHu XunepnapaTupouanu3am

IMpumapuu xunepnaparupouauszam (PHPTH) jenno je ox Hajuemrhux mMeTaOONMYKHX
CTama KOja 3aXTeBajy XUpPYpIIKy uHTepBeHuujy. Hajrunuunuja npesenranuja PHPTH jecte
acCUMIITOMaTHYHa XHUMepKaiemuja. [lojeMHIM KOI KOjUX je YTBpEeH TOBHUINEH HHBO
CEpYMCKOI KalllijyMa MOXJAa HMMajy jeAHO OJ HEKOJIMKO CTama, MehyTHM, U Jpyru
HOTEHINjaTHH y3POIN MOpPajy ce MaKJbUBO UCKIBYYHTH IIPe HETO IITO Ce ITOCTAaBH JHjarHo3a
PHPTH u y3me y pa3MaTpame onepatuBHu 3axBaT. Kana je nujarnoza PHPTH notsphena,
Mopa ce JOHETH OJUlyKa y IOorielny HoTpede MapaTHpOMACKTOMHje. MemuIMHCKa Hera
HanyjeHaTta Koju 4eka onepanyjy mapaTHpOHIe Mopa y3eTdu y 003Up HBUXOB MeTabonu3am
KalldjyMa Yy TPEoNepaTHBHOM MEPHOTy, Kao W MPEBEHIHjy IOCTONEPATHBHUX
komrutukanuja. Ocode ¢ PHPTH koje He mopajy aa Oyay nmoABprayTe omnepanuju Tpeda na
OyIy moa MeIMIIMHCKUM HaJ30pOM H Jia ce Iparte Kako ou u3derne kommunkanuje PHPTH.

1.3.a. [IudepeHunjaaina qujario3a XunepKajimneMmuje

Jlujarnosa pasBoja XHIIEpKIIEMIje YeCTO je PelaTHBHO AWpeKTHa. Jlekap 0OHYHO
MOXxe Op30 Ja Iperno3Ha HBEeH Y3pOoK Hocie 1o0pe KIMHUYKE MPOIEHE W YBHIA y HEKOIUKO
ofabpaHuX J1TabOpaTOPHjCKUX TecToBa. Mepeme KOHICHTpaIHje cepyMa MapaTHPOUTHOT
xopmona (PTH) on mnpecyaHor je 3Hauaja y OBOj INpOLEHH, MPU 4YeMy c€ Yy3pOlHu
XHIepKANeMHje Jele Ha OHe KOjU Cy ,HM3a3BaHU MapaTHponpoM™ (kama je HmBo PTH
nosehan win HerpuMepeHo HopMmanan) (Cruka 8, Crnuka 9) U Ha OHE KOjU ,,HUCY H3a3BaHH
napatupounoM™ (kaza je HuBo PTH cexkynpgapHo notucHyt) (Buzeru Judepenuujanna
QMjarHo3a xumepkanieMuje). Baxuo je mcrahu na he maparupoane hesmje Koje HOPMATHO
(YHKIMOHUIITY HArJI0O NPEKHHYTH ociobalhame XopMoHa umM ce moBeha KOHIEHTpanuja
Kajnuujyma y Banhenujckoj Tteunoctd. Crora je y CBHM cCliyyajeBUMa Yy KOjuUMa
XUIEpKANIIEMHja TIOTHYE OJ CTamba KOje HHje MOBE3aHO C aOHOPMATHOM (YHKIHjOM
napaTupoune xiesne, Hupou PTH Ouhe motucHyTtH, TO ject moctuhm he m0my TpaHHUILy
00MYHMX BpeIHOCTU y BeNMHHM TeCTOBa WJM IACTH HCIOJ Te rpaHuie. Mopajy ce y3eT y
003up U ocranu y3pouu xunepkaniemuje ¢ nopehanum PTH, ykibyuyjyhn damunujanay
XUnokanuypuyry xunepkainemujy (FHH) u TepuunjapHu XxuneprnapaTuponan3am.
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Cinka 8 — AIleHOM NMapamTHTacTe HKIIe3/e

Cauka 9 — Xunepruiazuja cBe YeTHPH MapalITUTACTE KIIE3/1e KO KOjHX je
ypaheHa ToTasiHa MapaTHPOUICKTOMH]a
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1.3.6.lujarnocTH4Ka eBajyanmja
Hcropuja u nexapcku nperJies

Hcropuja kox marujeHaTa Kox kojux Tpeda na ce yrepau npumapau HPT tpeba na ce
ycpeacpeau Ha CHUMOTOME XUINEpKalleMuja, Kao IITO Cy HpeMop, ciabocT, KOTHUTHBHO
MOTOpIIake U MOJUYPHUjy, Ka0 M OHE KOjU O MOriu ja Oyay crnenu(puyHO MOBE3aHU ca
xunepnapatupouusmom (HPTH), Ha npumep Gost y KocTHMa MM IyOMTaK KOLITaHE Mace
WM KaMeH y YpUHApHOM TpakTy (0on y admomeHy, y jehuma ninm OOKOBHMA, XeMarypHja).
VYKOIMKO je MEIMIMHCKa HCTOpHja AOCTYIIHA, Takohe je O BUTAJHOI 3Hayaja IPOLEHTH
XpoHU4HOCT xunepkaniemuje jep ce PHPTH ob6uuno manudecryje kao 06y1aro, CTaiHo H Y
BehuHU ciaydajeBa IPOrpecuBHO nosehame cepyM KallujyMa TOKOM IOJuHA. AKO IaldjeHT
nMa noBehaH HMBO CEpyMCKOT KalllMjyMa, aili jom Huje aujarHoctukoBaH PHPTH, onma
Tpeba MOTPAXUTH AOKa3e APYIUX CTamba IOBE3aHHX C XHUIEPKAILEMHjoM, YyKibydyjyhu
MaJIHTHUTET U TPaHyJIOMAaTO3HE M OCTalle CHAOKpPHHE OolecTH. MemumuHCKe Halaze Tpeda
ucnuTaTH ga OW ce BHJENO IMOCTOje M OWIO KOjU TOTCHIHWjaJIHU areHcH, YKJbydyjyhu
THa3uje, JUTHjyM, CyIUleMeHTe Kammujyma u BuTamuH D. Taxohe je BakHO HCTpakuTH
MOPOJMYHY HUCTOpPHjy Aa OM ce OTKpwiM mopeMehaju y MeTaboyiu3My KallujymMa Kao H
[IOB€3aHE EHJIOKPUHONATHje, Ha IpHMep HeolulasMe xunoduse, HanOyOpexHe >Kie3fe,
MaHKpeaca M TUPOHJIE, ITO ce Moxe BuIeTH koj pohaka ca MEN cunapomuma. Hcrtopuja
BUILIECTPYKOI Opoja WiaHOBa MOPOAUIIE KOjU UMajy Onary XunepKalleMujy, IOr0TOBO ako He
pearyjy Ha TapaTHpOHICKTOMHjy, Tpebasio OM Ja ykaxke Ha Moryhy daMmuinjanny
XUNOKaNIypuuHy xunepkanemujy (FHH).

Judepennujanna qujarno3a Xunepkajiuemmje:

1. U3a3BaHa napatupouioMm
(1) mpuMapHu XUIIEepIapaTUPOHIU3aM
(a) mapaTupouIH1 aIeHOMHU
(0) mapatuponaHa XunepIasuja
(B) mapaTUpOUAHN KapIUHOMHU
(2) TepunjapHH XUMEpIapaTUPOUIN3AM
(3) dpamunujanna xumokanypudHa xunepkanuemuja (FHH)
(4) Tepanuja TUTHjyMOM

I1. Koja Huje nza3zBaHa napaTupouioMm
(1) xunepxkanuemuja NoBe3aHa ¢ MAJIUTHUTETOM
(a) xymopanna xunepkaiemuja Mmanuraurera (PTHrP kanurpuonr)
(0) nokamHa OCTEOIUTHYKA XUIIEPKAIILIEMH]ja
(2) rpanynomaro3He 60s1ecTH (HIIp. CapKOMI03a, TYOepKyJI03a)
(3) ennoxpuHononaryje (HOp. XUIEPTUPOUIU3aM, aApEHAIIHA UHCY QULIUjSHIH]a)
(4) nexoBu (THA3UH, CYIJIEMEHTE KaJIIMjyMa U BUTaMUH D)
(5) umoOmm3zanuja
(6) octaino

Jlekapcku mpernen narnujeHata ca PHPTH oOwuno Huje cnenuduyan. [TaxspuBo
KOTHUTHBHO TECTHPAhE MOXKE JIa OTKPHje CKPUBEHE aOHOPMAITHOCTH — ajlk TO MOXe Jia Oyze
TEIIKO Mperno3HaT/bhBo Kox BehuHe manmjeHara. [IoBpeMeHO ce Kol manujeHara ¢ BeoMma
aKTUBHOM PECOPIIIMjOM M CTBapameM (tUrnover) kocTujy Moxe youuTH Onara Mekoha n3Haj
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WCTAKHYTHX KOLITaHHX JIeJ0Ba, Kao WITO je MpeAma cTpaHa meBanuie. Kox mamujeHara c
YMEPEHOM [I0 jaKOM XHIIEpKaIeMHjOM MOTY Aa Ce€ yTBpAE IPENO3HATIbMBU HEYPOJIOLIKH
Hanas3W, Kao mro je MummhHa c1abocT WiM TyOuUTak meMmopuje. BpaTHa Maca je peTko
ONHUIIJBMBA OCUM aKO HHUje NPUCYTaH mapatupouHu kapuuHoMm. Kop manujenara ca MENT1
CHHIPOMOM Tpeba MOTPaKUTH U OCTalle MOBE3aHEe OCOOMHE, Kao IITO j€ JI0OKa3 O CMambCHOM
BUJIHOM TIOJbY WJIM KJIMHUYKH JIoKa3zaHoM xunonutyutapusmom. Koqm MEN1 nanujeHara ko
KOjUX je TyMOp XWmoduse MpOJAKTUHOM, MOXE Ce YTBPAMTH Tanaktopea. Hemro pehe ce
jaBibajy cumntoMyd KyIIMHIOBOT CHHAPOMA WM aKpPOMETAIHje YKOJHMKO TyMOp XuIoduse
nyun ACTH oanocHo xopmoH pacta. Kon nanujenara ca MEN2A cunnpomom PHPTH moxe
Outn mpaheH MeAylnapHUM KaplMHOMOM THPOUAE W (EOXPOMOIMTOMOM. Yciel Tora,
TUPOWIHA Maca MOXeE Jia Ce OITHIIA, a TAPOKCH3MAITHA WIIM MEP3UCTEHTHA XUIIEPTEH3Uja MOXKE
Jla YIIOTIYHH KIWHUYKY CITHKY.

JlaGopaTopHujCcKH TeCTOBH

Kon manujenara ¢ Tek yTBph)eHOM XUIEePKAILEMHjOM HajBaXKHU]€ j€ TIPBO UCKIBYUUTH JIAXKHY
XHUIEepKaILeMHjy 300T MOBHIIEHE KOHIIEHTpAalMje MPOTEHHA IUIa3Me, IITO Ce MOXKE BHUACTH
KOJ TaIWjeHata ¢ MyJNTHILIAM MujenomoM. Ilexmecer mo ImesgeceT OJCTO YKYITHOT
mupkynuiryher kanujymMa Be3aH je 3a NPOTEHMHE IUIa3Me, YIJIaBHOM aiOymuHe. Y
CUTyaljaMa KajJa Cy MPOTEHMHH IUIa3Me IOBHIIEHW, MOpa C€ HANPaBUTH HCIpaBKa H
cmamuTi cepyM Kanuujyma 3a 0,8 mg/dL Ha cBakmx 1,0 mg anmOymuHa WM YKYIHHX
NpOTerHA HM3HAJ HOPMAJHE TpaHMie. Y CYNPOTHOM, MOXKE CE€ MEPHTH HHUBO jOHH30BAHOT
Kanuujyma. 3atuMm ce Mepu KoHueHTpauuja PTH cepyma (yrBphena wucroBpemeHo ca
cepyMcKkuM Kaiuujymom). Ha pacnonaramy je nexonmko PTH TectoBa, ykipyuyjyhu n C-
TepMUHAIHU paguonMyHoTecT (RIA) m MHOro momynapHHju MMYHOXEMHIYMHHOMETPH)CKH
tect (ICMA) mwmm ,,6nonnraktan® PTH (1). Jok C-tepmuHanuu Tect Mepu He camo PTH
HEro W Jpyre (QparMeHTe MOJIEKyJia KOjU LUPKYJIUIly y moBehaHWM KOHIICHTpaIljaMa
IPUWINKOM IpecTaHka paga OyOpera, PTH ICMA TecT uma Ty IpeAHOCT IITO MEPU CaMo
HeTakHyTH MoJiekyal PTH. 36or Tora je TO MOrOAHMjU TECT KOJ MAallMjeHaTa ca CepyMOM
kpeatunuHa > 2,0 mg/dL. Takohe cmarpamo Ja je 3a jJekape BaKHO Ja CE€ YIO3HAjy ¢
KBaJIUTETOM JIOKAJTHO JIOCTYITHUX TECTOBA KaKo OM ce MOTao HalpaBUTH OAroBapajyhu u3oop.

Axo je muBo PTH BuCOK MM HeaieKBaTHO HOpMajlaH, NAlMjeHT MMa IPHUMAapHH
XHIEPIIapaTHPONIN3aM OCUM aKO ce He JOKaxke Apyraudje. Y TOM TpeHYTKy Tpeba Takohe
u3Meput cepym ¢ocdopa, enexktponure, BUN, kpeaTuHUH W 24-4acOBHY H3JIy4YCBUHY
Kammujyma y ypuy. Tect ypuHa je BaxaH na 6um ce uckipydmna FHH. Kao mro je Beh
noMenyto, nanujeHtTn ca HPTH o0Ou4HO MMajy HOpMaliHy WJIM TOBHIIEHY NPOU3BOJLY
kannujyma y mokpahu, nok nanujeHtn ca FHH mo mpaBuiy MMajy HHCKY KOHICHTPAIU)Y
KanujyMa y ypury. Omsoc m3Meljy peHanTHOT KamiujyMa H KIupenca kpearnamma’ < 0,01
yKkasyje Ha OBy nmujarHody. Takohe TpebGa CKpeHYTH MaXKiy Ha TO Ja HU3aK KallUjyM Y
Mokpahy, Ta caMUM THUM U HH3aK OJJHOC PEHATHOT KallUjyMa U KIUpeHca KpeaTHHUHA Tpeba
Jla ce TIPOBEPH KO/ MOjeIMHALA KOjU Y3UMajy THA3H[E, JIUTHjyM WM HHXUOUTOPE TPOTOHCKE
nymre. OcuM Tora, YCJIOBH KOjH HW3a3uBajy JIOUIy amcoOpIUHUjy KallujymMa Kao IITO je
HEJ0CTaTaK BUTAaMUHA D MM TaCTpOMHTECTHHAIHO 000JbEHE Takohe Mory jaa IoBeay IO
XUINOKAIIMYpUje MW HHUCKUM OJHOCOM IIOMEHYyTHX mapamerapa. IloTBpma MyTtamuje y
KOJUPAHOM TeHY 3a PELIENTOp KOjU PErUCTPYje KaIHUjyM MOXKE Ce JOOUTH U y CIELH]jalHUM

'Onnoc usmely penannor kamujyma (Ca) u kiaupenca kpeatuuHa (Cr) u3padyHaBa ce U3 y30pKa ypHHa y3eTor
Ha JIMIy MECTa U y30pKa cepyMa y3eTor y ucto Bpeme nomohy cieneche gopmyie:
[Cay ypuny x cepymku Cr] / [Cr y ypuny x cepymku Ca]
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UCTpaXWBaukuM Jaboparopujama. Ako ce 4ymHM nga je moryha nujarmo3za FHH, Huje
MH/IMKOBaHA PECEKI[Hja TapaTHPOUIIE.

Kana ce npumapuu HPTH nortsBpau, cuMmnToMaTHuHe HanujeHTe Tpedajo OM yIyTUTU Ha
JIOKaJM3alujy, Hajoosbe myTeM TeXHenujyM 99 m cectamubu ckenupameMm. CBU CHMITTOMA-
TUYHY NanujeHTu Tpeba na Oynay MoBepeHH MCKycHOM xupypry. Kox acuMnroMaTHYHUX
narjeHaTa Tpeba IpUMEeHHTH yImyTcTBa Pagronnne HanmonarHux 34paBCTBEHNX HHCTUTYTA
0 ACHMIITOMATHYHOM INPHMapHOM XumepraparupouansmMoMm u3 2008 (Bumetn Xwupypiuke
MHAMKALHKje KOJ| MalHjeHaTa ¢ MPUMAaPHUM XUIepnapaTHpoOHn3Mom) (2).

IManujenTe Koju HCHymaBajy Te€ KpUTepHjyMe Tpeda yNyTUTH W Ha Olepauujy
napaTUpouse.

Xupypuike HHIUKALMje KO NalUjeHaTa ¢ IPUMAPHUM XHIepIapaTUPOUAU3IMOM

1. 3HayajHM KOWITAaHW, pEHANHH, TAaCTPOMHTECTHMHAIHM WIM HEYpPOMYCKYyJIapHU
CHUMIITOMH THMIIMYHU 33 MPUMapHU XUIEPIapaTUPOUIN3aM

K00 unaue acumnmomamuyrux nauujeﬁama:

1. TloBumieH cepymcku Kanujym 3a 1 mg/dL unu Buie u3HaJ HOPMaJIHOT HUBOA

Krmpenc kpeatnauna < 0,01 mL/min

3. 3HauajHO CMamEHE HCIOJ MaKCUMalHe KOIITaHe Mace Ha OMI0 KOM MECTy Mepema
(6ok, mymbanHa xkmuma, 33% paaujyc), Tj. ,, I ckop™ — 2,5 wimu rope ox Tora Ha OWIIo
KOM O] OBUX MeCTa

4. Crapocna rpanuua ucnoj 50 roguHa

n

IIpey3ero u3 ymyrcraBa Tpehe MmehyHaponne paanoHHIle O TpPeTMaHy acHMITOMATHYHOT
NpUMapHOT xunepnapatuponansma u3 2008, Pedepenna (2)

3aT0 acHMITOMATHYHHU IallMjeHTH Tpeba na OyAy MOABPIHYTH Mepemy T'yCTHHE KOCTH)Y
nomohy DEXA ¥ yKOJIHMKO HHje NMPETXOAHO 00aBJbEH, 24-4aCOBHOM KaILUjyMy Y YPUHY H
npoueHu OyOpexxHe Qynkuuje. IlanujeHTn ¢ Gi1aroM XUIEpKaILEMHjOM KOJU Cy IOTIIYHO
ACHMIITOMATUYHH ¥ HEMajy XHPYypIIKe WHIWKAIHje MOTY Ce MPAaTUTH KIMHUYKH, IPU YeMy
UHTEpBeHLUje Tpeba BPUIMTH CaMO YKOJIMKO UM C€ CTambe Ioropma (HIOp. IPOrpeCHBHO
noehame cepyMa KalllldjyMa, CMambelhe T'YCTHHE KOCTHjy, MOTOpIIaHa peHalHa (QyHKIHja
utn.). Mehytum, Behuna nanujeHara oOMYHO OocTaje acUMITOMaTUuHa U Moryhe je ma um
Hehe 6uti noTpeOHa uHTepBeHMja (3).

Ocum Tora, Tpeba oOpaTutu naxmwy U Ha Moryhsoct jeguor og MEN cunzmpoma,
MOTOTOBO KOJI Miaaux manujeHata (1o 30 roawHa CTapoCTH) WIM OHHX KOjU HUMajy
MOPOJMYHY HMCTOPH]y TMOBE3aHE EHIOKpUHONAaTHje. YKOIUKO ce oueKkyje aujarHoza MEN
CHHIPOMa, Y 3aBHCHOCTH OJI THIA, HIHHKOBAHO je Mepere MPOoJIaKThHA (HJIH APYTUX MapKepa
¢GyHKIMje XHUModu3e Ha OCHOBY KIMHUYKE IpOLICHE), KAJIIMTOHMHA M IUIa3Me W/WIN
ypuHapHUX Mertabonurta_katexonamuHa. Cana je Ha pacruiaray ¥ DNK nujarHOCTHYHO
TEeCTHpame 3a reHeTcke Myranuje nosezaHe ca MEN1 u MEN2A (4). Te undopmarmje
KOpHCHE Cy Tmocie omepanuje jep manujeHT ca MEN dYecto HMajy mnapaTUpOUAHY
XHIIEPIUIA3Hjy CBE YCTHUPH JKIIE3JE, A je HEOMXOJHA CyOTOTalHA MapaTUPOUICKTOMH]a WM
TOTaJlHa EPBUKATHA MApaTUPOHICKTOMHja Ca XETEPOTONCKOM TPAHCIUIAHTAIWjOM MapaTu-
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pouze. Y CBaKoM cliy4ajy, YKOJHKO ce y 003up He y3me deoxpomonuroM (kog MEN2A), To
61 610 030MJbaH MPOIYCT Yy MPEONEPATHBHO] MTPOIICHN TAKBOT MAIlMjEHTA.

Axo je HuBo PTH Hu3ak miu NMOTIYHO HEMEPJbUB, HALUjEHT MO AehUHULMJU UMa
XHUIEpKaIIeMujy Koja Huje m3azBaHa PTH (Bumetu [udepenunjanna aujarHo3a Xurepkai-
uemuje), na he GUTH HEONXOJHA JjaJba MPOLIEHA EHIOKPHUHOJIOTA.

1.3.B. Hegocranu nponene kox nauujenara ¢ nopumenum PTH

W3a30B Ha KOjU HaWiIa3M EHJOKPUHHU XUPYPr jecTe ManujeHT koju je ymyhen 30or
nopumieHor PTH u moBe3aHux mpobOiema ca HUJBHUM OpraHUMa KOjU HEMa MPUMAapHH
XUIepHapaTHPOUAN3aM U KojeM Helie KOPHCTHUTH IapaTUpOUIeKTOMHja. TakaB HAIMjeHT je
0coba ¢ OCTEeOImopo30M, Kora je JieKap OIIITE MpaKce YIMyTHO Ha YTBphHBame CeKyHIapHUX
y3poka 000Jeeha KOCTHjy M KoJ kora je yrBpheH nmoumeH PTH, nako je cepym kanuujym
6ro HopmaiaH. Mako O6u oBaj oOpasar mouiieHor PTH u HOpManHOr cepyMm Kajiujyma
Tpebano 1a modyau CyMmy Y CEeKYHIApPHH XHIIEPIApAaTHPOUIN3aM, IPHCYCTBO OCTEOIOPO3e
MOXe Ja JOBele JO 3aKk/bydka Ja je MpucyTHa Ooyiect mapatupowpe. Kox manujenata
OCTEONOpPO30M, MEpeme HHBOa 25-XHApOKCHBHUTaMMHAa D Morno Ou ma uaeHTUdUKYje
HEeIOCTaTaKk BHTaMHHA D Kao Y3pOK CEKyHOapHOT Xureprnapatuponim3Ma. OTKIIambarmbe
HenocTaTka BuTamuHa D nosemhe no nHopmanuzanuje PTH. Maxuburopu npoToHCKe ImyMIe
KOjH M32a3WBajy JIOUIY arlCOPIIIMjy KaJlujyMa i XHIOKaIIeMHjy (5) jol jenan cy decTt y3poK
CEeKyHJIapHOT XUIIepIapaTuponn3Ma Koju Ou Morao aa ce jaBu opje. JIpyru T naiujeHara
koje cpehemo jecte oHaj ¢ HedponIUTHja30M, 3a KOTa Ce 3HA Ja UMa XHIEPKAIIHYpHjy. Y
OKBUpY mporeHe yTphyje ce mosuiieHn HuBo PTH, anu je cepym kanumjym HopMmanas. U oBaj
obpasall je y CKJIaay ca CEKyHAapHUM XHIEPHapaTHPOUAU3MOM, ald HCTOpUja KaMema Y
OyOpery Mojke HaBeCTH JieKapa OIIITE MpakKce Ha 3ak/bydyakK Jia je OBAe ped O OoiecTh
napaTupousie U Ja je HeonxonaHa onepanyja. IlanujenTu ¢ oBUM oOpacleM aOHOPMaJIHOCTU
00WYHO MMajy TyOUTaK WM T3B. IIyPEHE PCHAIHOT KAJIUjyMa U KOMIIEH3aTOpHO noBehame
PTH (6). Kopeknuja ryOuTKa peHaJHOT KalldjyMa MOMONhy THa3HIHOT AMYpPEKTHKa Tpebaso
6u na nosexne a0 Hopmanuzaiuje PTH u cmameHor pusuka o cTBapama KaMeHa y OyOpery

(6).

OnwncaHa je W ToOjaBa HOPMOKAJIIEMHYHOT MPUMAapHOT XHUIEepIapaTHPOHIH3Ma.
IToctoje mojenuHun koju nmMmajy mosuiieH PTH u HOopMmanaH cepyM KallujyM IPUIMKOM
MOYETHE TPOIECHe, K je KOJ BUX HCKIbYYEeH CEKyHAapHU XHIepIapaTHpOuan3aM. Y IpKoC
HOpPMAaJTHUM BPEIHOCTHMA CEpyM KajllMjyma KOJ OBHX MallMjeHara, OBO HHje YBEK OCHHIHA
TojaBa, a YecTO Ce UCIIOCTABH Ja NALUjeHTH UMajy U 000JbEHhe KOCTH]Y B KaMeme y Oyopery.
Hexu on wux he kacHuje nodutn xunepkaiuemujy (7). Ynpkoc Be3u koja mocroju usmely
HOPMOKAJIIIEMHjCKOT XUIEpIapaTupOHIH3Ma U KOMIUTUKANWja [IMJPHUX OpraHa, CTPydHhallH
ce TPEHYTHO CNaXy Jja He IT0CTOje aeKBaTHU IOAAIN KOju OU TOBOPHIIM y MIPUJIOT XUPYPLIKE
UHTEpBEHLUje KO/ OBUX IanujeHarta (2).

1.3.r. CHumame napaTupouse

Hanpenak MMHMMAaJTHO HHBAa3WBHE IIapaTHPOHMJCKTOMHjE CTBOPHIIO je IOTpedy 3a
MPELU3HOM TPEOTePaTHBHOM JIOKaIu3anujoM koa nanujeHara ca PHPTH. Oso ynamnpeheno
CHHMam€ O] BUTAIHOI je 3Hadaja 3a XUpypra Koju Tpeba QUPEKTHO Ja JIompe 1o obonene
xieszie, na y BehuHu ciydajeBa IaHac HHUje HEOMXOAHO HMCIUTHBAEC BpaTa MOJ OMIITOM
anecte3njoM. Tpeba HamOMEHYTH Jla HHMjelHa OJ OBHMX CTyJHja CHUMama HeMa 3a IWb
JIjarHOCTHKOBAkE XUIEPIIapaTHPONIN3Ma. YMECTO TOTa, OBa CKyIla MCIUTHBama Tpedao
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OW OTIIOYETH TEK Kaja je KOJ IAalMjeHTa IOTBPheH XHUIeprapaTUpOUIi3aM U Kaja ce OH
CMaTpa KaHAUIATOM 3a OIIePALIH]y.

IIpe nouetHe onepanyje XUIepHIapaTUPOUIU3Ma, MOTY CE YPAJUTH yITPa3ByK BpaTa U
HapaTUPOUIHU CECTaMUOU.

Hapamupouonu cecmamuby KOPUCTH BHUCOKY META0OIMYKY aKTHBHOCT HEOILIa-
CTHYHOT MapaTHpPOHIHOT TKuBa. [lanmjeHty ce yopusrasa Tc-99 m cecramu0u, ma ce CIUKe
nobujajy onmax u HakHajnHo (Cnuka 10). Benexu ce censutuBHocT ox > 80% wmako je
CCH3UTHBHOCT 3HATHO Mama KOI OHHX KOJA KOjux je 3axBaheHo Bumie xie3na (8). 36or
MOjeqMHAYHIX THPOHIAHUX HOAYyCa MOTY Jia CE II0jaBe U JIAXKHU ITO3UTHBH.
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SCINTIGRAFIJA PARASTITASTIH ZLEZDA

Scintigrafija parastitastih Zlezda je uginjena 20, 60 i 120 minuta posle i.v. aplikacije Tc 99m MIBIa.
Scintgrami su uéinjeni u AP projekeiji glave i vrata.

Na dobijenim scintigramima se na poznom scintigramu u loZi levog reznja tireoidee uocavaju dva
nejasno konturisana polja difzuzno nehomogene i intenzivnije akumulacije MIBla.

ZAKLJUCAK: dva polja intezivnijeg nakupljanja radiofarmaka u lozi levog reznja Stitaste Zlezde.
Kranijalno polje moze odgovarati hiperaktivnoj parastitastoj Zlezdi.

Canka 10 — Cuururpaduja napamTuTacTUX JKJIe31a Ko MalujeHTKHEbe 000Ieie 0/
PHPT

Vampaseyx 'y pykama HMCKYCHOT' pajuojiora KOpUCHa je moMoh mapaTHpOHIHOM
cecTaMuOUjy y JIOKaIM30Bamkby MapaTHPOHMIHUX JKie3na mpe omnepanuje. Kox mamujenara c
HEraTUBHUM cecTaMHOHUjeM YNTpa3BYK MOXeE Aa HAeHTU(HKYje oboneny xie3ny (9). Ocum
TOra, MOYKE TIOCIYKHTH U JIa Ce TauyHO YTBPAHM Ja MO3UTHBHA 00JNAacT Ha cecTaMHOHjy HUje
MPOY3pOKOBaHa THPOUAHKM HOLycoM. [ToBpemeHo he ce Koa maiujeHTta ¢ XUIepnapaTupou-
JIM3MOM OTKPHTH M THPOWIHA HEeOoIUla3uja Koja Takohe M3UCKyje XUPYPIIKH 3aXBarT, ma oba
CTama MOTY JIa Ce pellIe jeTHOM OTEepPaIijoM.

VY cnydajy kaja IpeTXojJHa OIepaldja MapaTHpPOWAE HHUje AOBeNla [0 H3JIeYeHa,
JIoKaM3aiyja o0oJiese KIie3e MoXe Tpe/ICTaB/baTH Behr H3a30B, a cama omepaiudja ouhe
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MHOTO TeXa 300T TKHBa Ha KOjUMa Cy OXWJbLM. Kol OBHX mMalujeHaTa M3y3eTHO je BayKHa
MpaBUJIHA JIOKAIM3alKja mpe omepanyje. VHWIMjaiHa JoKanM3aluja YKJbydyje MapaTH-
pOUIHH cecTaMHOM M yATPa3ByK BpaTa, kao mTo je Beh omucaHo. MelhyTum, y pU3HYHUM
ciydajeBUMa Moxe ce nmpubehu M octamuMm TexHHKama, y koje crnaaajy MRI, 4D-CT u
CeJIEKTHBHA BEHO3HA JIOKAJIM3allija ¢ MepemheM peastHor Bpemena PTH.

TokoM mocienme ACHECHUje YIOXKEH je 3HaTaH TPyJ JAa Ce YHalpeOu CHUMarbe
naparupousie. Ha pacrnosaramy CTOjH HEKOJIHKO NpPUCTyNa, ykbydyjyhu 99 m Tc-MIBI
ciuHTUrpadujy y KOMOUHAIMjU ca jeTHO(DOTOHCKOM EMHCHOHOM KOMIIjJYTEPCKOM TOMOTpa-
¢ujom (SPECT) w/mmm wunterpucanom SPECT/kommjyrepckom Tomorpadujom (CT),
SPECT/CT, yntpa3zBykoM, CT u marHetHoM pe3oHaHTHOM ToMmorpadujom (MRI). Mehytum,
Ipe CHUMama Tpeda y 003up y3etu u cienche mpeayciose:

. CHAMame MapaTUpouae MpuUMemyje ce KOJ TNaldjeHata KoJA KOjUX MOCTOje
o6roxemujcku qokasu 3a npuMapud HPTH u koju cy kananaatu 3a onepauujy;

. 300r Bapyjanyja y JoKaluju 1 6pojy napaTUpOUJHUX KJIe3/1a, 0071acT CHUMamba Tpeda
Jla TpeKpHje 4YhTaBo IoJhe Bpara W rpyaun. OBo moapasyMmeBa HE caMO OOMYHY
SKTOIIMYHE JIOKallWje Hero u exromnuyne nosunuje (PA).

1.3.a. Tperman nanujenara Koju Hucy npeasulenn 3a onepanujy

Pacnpocrpamena ynotpe6a MUHUMAIHO WHBA3HBHE NMAapaTUPOUICKTOMH]EC YUHHUIIA je
MapaTUPOUAHY OIepanyjy MPUBIAYHI]OM HallijeHTHMa, I1a JaHAC TOCTOjH BeOMa Maild Opoj
ocoba ca PHPTH koju ce oamax He MmoJaBpraBajy XHpPYypIIKOM 3aXBary. YIPKOC TOME, MOCIe
cBeoOyxBaTHe mporieHe, mocrojahie u oxpehen 6poj manujenara koju Hehe OUTH MOABPTHYTH
napatupousiekToMuju. Hekn on BUX Cy acUMITOMAaTHYHM M HEMajy HHIWKAIMjy 3a
HMapaTHPOUACKTOMI]Y 3acHOBaHy Ha Bakehum ymyTctBuma (2). Hpyru onbmjajy omeparmjy
WIM UMajy HEKe 3ApaBCTBEHE MpolOiieMe 300r KOjux je omepaunuja pusuvHa. Kom THX
HalyjeHaTa cy HeONXOAHH JyropoYaH MEANIMHCKY TPEeTMaH U ITOBpPEMEHe IpoBepe 1a Ou ce
cnpeurwsie komruinkanje PHPTH u na Ou ce yTBpAMIIO KOJA KOjUX MOXE Jla CE IUIaHUpa
onepanyja y Oynyhnoctu. Cryauja xoja Beh 15 roauHa mpatd manujeHTe KOju HUCY OMIM
MOJIBPTHYTH MApaTUPOUJICKTOMHjH TIOKa3yje 1a je Ko jeqHe TpehuHe 3a0enexeHa nporpecuja
GonectH, a 11a je BehnHa BUX J0KUBeNa 101aTHU TyouTak komrane mace (10).
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1.4. KapunHoM nmapaTupouaHe xKJie3/1e

1.4.a.YBOI

KapnmHoM mapatuponie je peTka MalurHa Heolula3Ma Koja HacTaje  y
nmapeHxuMaaTHuM herjama mapatupouaHe kiesne. De Quevain je mpBu ommicao 0Baj MATUTHH
tymop 1904 (1). IIpBu omnmcanu Tymop 6uO je y cTBapu He(DYHKIMOHAIHM TyMOp, a C
JIAHAIIbE Tauyke TJIEMIITAa OH YMHM CaMo jeJaH MajH MPOIeHAaT KapLHHOMA IapaTHPOHUIE.
Tex cy 1933. romune Sainton u Millot omucann cnywaj meracrarckor KapuHHOMA
napaTUpouzic Koju ce MaHudecTtoBao Kao PeximHrxaycoBa 0oiecT, jJaHac MO3HATa Kao
xuneprapatupouusam (HPTH) (2). Kapuonom mnapatupougHe jxje3ne peaak je Y3pok
xunepkanemuje 3asucae ox PTH u uunan camo 1-2% ykymHOT O6poja ciydajeBa IpuMapHOT
HPTH (3-11). Ox De Quevain-oBor mpBor wiaHka y JUTepaTypH je 3adenexeHo uiie oa 800
ciy4ajeBa (3-5, 7-9, 12-33). 3 THX TEKCTOBA OYMIIIEIHO je€ Jla C€ KApPI[HOM MapaTHPOUIC
jaBjba ¢ MHOrO ymambuBujuM Manudectanujama HPTH Hero mapatupoupHu aJeHOMH U
OeHurHa xumnepruiasuja. HakanocT, XHCTONOMIKA AWjarHo3a HUje CTONOCTOTHA OCHM aKo He
IOCTOjH JI0Ka3 O HMHBAa3MBHOCTH TyMmopa. IlaTonor ce mnpuimkoM aujarHose cycpehe c
npobiieMrMa 300T TEIIKOT Pa3IMKOBamka XHUIIEpIUIasmje, aleHOMa U peKypeHTHe 00JIecTH Koja
clenu Tocie HeaslekBaTHe omnepauuje kapuunoma (15, 33, 34). HajuoBuja otkpuha o
MOJIEKYJIApHO] MATOTeHEe3M KapIMHOMa MapaTUPOUE MOMOTIH CY [HjarHOCTHKOBAaHE OBE
6onecru. JlokazaHo je aa cy u pamunujaHe u cniopaandae GpopmMe KapuuHOMa MapaTUPOUC
HoBe3aHe ¢ MyTauujama Tymop cynpecopckor rena HRPT2 (35-38). OBa otkpuha ykasyjy Ha
To na myTanuja HRPT2 mMosxe OUTH paHu NOKa3aTesb y MaTOTeHE3! KaplnHOMA IMapaTUPOH/IE.
bosse mo3HaBame OBOI peTKOr Tymopa mMahe JparomeH yTHI[aj Ha JHjarHO3y U Jiedeme
narujeHara y oyayhHoctH.

1.4.6. PactipocTpameHocT

KapunnoMm mnapatupouze je pemak y3pok mnpumapHor HPTH. Tomune 1999.
Hanmonanna 6a3a nogaraka o kanuepy (NCDB) 3abenexyuia je 286 ciydajeBa KapImHOMa
napaTipouzie, To je HajBehu nmojearHavyHu HU3 00jaBJbEH Y MEPUOY OA JaeceT roauna (39).
VY1BpheHo je na kapuuHom naparupousae ynHu 0,005% ykymnHor Opoja obosenux of KaHuepa
y oBoj 6a3m momaraka. Beus m Stack mamm cy mperien cBux KapuHHOMa MapaTHPOWE Y
murepatypu of 1904. u yrBpaunu na je O6wio ykynHo 711 cimydajesa (12). Muoru ox tux
cllydajeBa HajBEpOBATHHUje Cy MPHjaBJbEHH BHUIIE IyTa, IITO IOAATHO TOBOPH KOJIUKO je
3aMCTa pelak oBaj jeqMHCTBeHH Tymop. Ha ocHoBy mH(popmanuja u3 SEER 6a3ze monparaka,
nporewyje ce n1a y CAJl nmocroju 4,73 cinydajeBa oBor Tymopa Ha 10 MUIIHOHA CTAaHOBHHKA,
pu yemy je Taj Opoj mopacrao 3a 60% y nepuony ox 1988. no 2003 (31). V najeehem O6pojy
cilydajeBa KapUUHOM MapaTUpOWIe HW3HOCH Mame on 1% manujeHara KoOju Ooilyjy oOf
npumapHor HPTH (3, 4, 6, 15). 3aHuMJbHBO je 1a ce 0Baj TyMOp MHOro yemihe jaBjba KOJ
CTaHOBHHKA UTAIMjAaHCKOT U jallaHCKOT MOpeKia, M TO y mpoueHty ox 5% (5, 40, 41). Onaj
packopak HajBepOBaTHHMje HacTaje 300r AMjarHOCTUYKHX IIOTEIIKOha Ha Koje maroJor
HaWIa3d y OJCYCTBY WHBAa3MBHOCTH TYMOpa M MeTacrase WM 300T arcoiyTHor nosehama
Opoja oboJenux ycie reHeTCKUX (pakTopa M yTHIlaja )KUBOTHE CPEAMHE.
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1.4.8.ETHOJIOTHja ¥ MOJIEKYJIAPHA NIATOreHE3a

Etnonoruja kapiuHOMa MapaTHpouae U Jajbe HHje Y MOTIYHOCTH pasjarimeHa. J[o
HEIaBHO CY jeJJMHU 3HAIW OMIHM KIMHHYKO [TOBE3WBame ca MPEeANUCIIOHNpajyhnM dakTopuma
Kao IITO Cy 3payee IJIaBe M Bpara, XpOHMYKa CTUMYJIalMja yCciel pecTanka pana Oyopera
u Gamumjanau cuaapoMu. HajHoBuja oTkprha y o0acti MojieKyapHe TeHeTHKe, MehyTum,
yHampenuia Cy Halle CXBaTame IaToreHe3e oBe OosecTH. 3a0eNekKeHO je HEKOIHKO
KIMHUYKUX CIIMKa KOje MOTy Ja MpPEAUCIIOHUpAjy pa3BOj KapUUHOMA IapaTHPOHIE.
KapunnoM napatupouse 3a0eekeH je KO HEKOJIHMKO MallijeHaTa KOju Cy MPETXOJHO Ouin
HO/BPTHYTH 3padery IiiaBe U Bpata (5, 20, 42—45). Mehytum, Tpu TakBa HarjeHTa JOOUIH
Cy KapuuHOM napatupoue 25, 49 u 53 roguHe HaKOH 3pavyema, a jelaH MalHjeHT UMao je U
XPOHMYHO 000sbeme OyOpera, IITO je Takohe MOIJO Ja MojcTakHe pa3Boj Oonectu. Crora
CTHOJIOIIKY 3HAayaj 3pauciha IJIaBe M BpaTa HUje CACBUM jacaH.

KaprunoM mnapatupouze Takohe je yTBpheH M KOJ HEKOJIMKO MalMjeHaTa c
XpoHUYHUM obOosbereM OyOpera (CRF) koju cy Owinm Ha XeMomujanusu. Y Tperieny
mureparype Miki je otkpuo 12 mamujenara ca CRF koJ KOjUX Ce pa3BHO KaplIHHOM
napatupouse (16). HaBoau ce temkoha y npaBibery pasinuke uzMel)y KIHHAYKOT KapIMHOMA
naparupouse u nporpecuBHor cekynnapHor HPTH kon nanujenara ca CRF. Hu y jenqnom o
NpUjaBJbEHUX CllydyajeBa [ujaro3a KapOUHOMa HHje IIOCTaBJbeHA IIPEONEPATHBHO 300T
OMOXEMUjCKUX U KIMHHYKUX CIMYHOCTH M3Mel)y oBa aBa crama. Kako ce 6poj nmanujeHara Ha
XEMOIHjaJIi3H TToBehaBa ITHPOM CBETa, 3aHUMJBHBO j€ IITO je PacIpOCTPABEHOCT KapIHOMa
napaTupousie ocraja roToBo Ha ucroM HuBoy (33, 39). OBome Mmoryhe nmompuHOCH H
MaToJIOMIKA MoTelkohia y pasiuKoBamy XHIepInasuje ol kapruHoma. Ctora ofgHOC n3Mehy
CRF u xapuuHOMa napaTipousie Tek Tpeda a ce AehuHHMIIE.

Capna ce 3Ha za je ¢damunujanau HPTH, koju je mpBu myT 3abenexxer 1936, noTmnyHo
OIIBOjEH EHTHTET OJf CHHAPOMAa MYJITHIUIE eHAOKpuHe Heorutasuje tuma 1 (MENI1) (46).
®Gamunujanan HPTH uma ayTo30oMHO NOMWHaHTaH HauuH HaciehuBama. 3a 0Baj CHHAPOM
KapaKTepUCTHYHN Cy XHUIepKajiuemuja, nmosuiieH HuBo PTH W u30110BaHM mMapaTHpOMIHH
TyMOpH, alM HeMa J0Ka3a O XUIepQyHKIUjU OMIO KOI eHJOKpHHOr TkuBa. Mako je
MYJITHIJIaHyJIapHA XUIMEpIUIa3ija HajpaclpoCTpamkeHrja, YCaMJbeHH aJeHOMH 3a0eeeHn
cy xon 25% mnauujenara (47, 48). Kapuunom maparupoune 3abenexeH je y mer o0oienux
MOPOJHIIa, HA OCHOBY Uera Cy ayTOpH 3aKJbYYWNIM Jla Cy TH TAlWjeHTH H3IoKeHH Behem
PHU3UKY oA oBOT peTkor Manuraurera (17, 49). Usrienano je na je Taj KIMHUYKU CUHIPOM
u3onoBanor ¢amunujansor HPTH mnornmyno napyraumju onm apyror nacieanor HPTH
CHH/IpOMa IMO3HATOI' Ka0 XMIeplapaTupouan3aM cuuapoM tymopa Buimuue (HPTH-JT) (17,
49, 50). Cunmgpom HPTH-JT je penak ayTo30MHO OMHHAHTHO O0OJbCHE IMOBE3aHO Ca
okomTamuM ¢ubpomuma MaHauOyiae u Makcuie, OyOpexHOM LHUCTOM, OyOpexXHHM
xamapromuMa u BunmcoBum Tymopuma (51-55). Vuecranoct kapumHOMa HapaTHpPOUIE
nocroju kon otrnpuinke 10% manujenata ca cunapomom HPTH-JT y mopehewy ca 1%
ciyuajeBa criopaauanor HPTH (17, 35, 49, 50, 56).

V npotekiioj AeueHuju T00HjeHN Cy A0Ka3h O yJIO3H KaKo TYMOpP CYIPECOPCKOT T'eHa
TaKO ¥ OHKOTEHA y maroreHe3w mapatupouanux tymopa. I'en HRPT2 koju je oaroBopaH 3a
cuanpom HPTH-JT, mosesan je ca permjom 1g25-032 (40). Carpten je ca capamaummma
nneHTHukoBao 13 pasmmuntnx myrtanuja HRPT2 rena xox 14 mopomuna ca cHHIPOMOM
HPTH-JT. IbuxoBa wucTpaxuBama TOTKpENWIa Cy paHHje YBEpCHE Ja je OBO TYyMOp
CYNPECOPCKH TeH KOjU KoIupa NpoTeuH mnapaduOpoMuH. Yiora napaguOpomMuHa HHjE
yTBpheHa. JleaktuBupajyhe repMHHaIHE MyTallMjeé OBOT T'€Ha OTKpUBEHE Cy Koja BehnHe
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pohaka ca curapomom HPTH-JT koju cy mmanu W KapuumHoMm mnapartupouze. Shattuck je
UCTpakuBao na Jim cy myrtaiuje HRPT2 reHa Moxia oAroBOpHE 3a pa3Boj CIOPAIMYHOT
kapruHOMa Taparupoune. ecer ox 15 ciyuajeBa KaHIepa mapaTHpPOHJE MOKa3sHBAIH CY
mytanje HRPT2 rena, a koa CBUX BUX je C€HKOIUpaHH MapauOPOMUH NPOTEHH OHO
neaktuBupad (37). Myraruja HRPT2 rena xoja je goBena 1o neakTuBaluje mapapuOpoMuHa
CTOTa HAjBEPOBATHH]C y BEJIMKO] MEPH IONPHHOCH MATOTCHE3W KaplMHOMAa mapaTupouje. Y
npuior oBoj mpernocrasud, Howell je Takohe nemonctpupao comarcke myrtauuje HRPT2
reHa KOJI YeTHPH KaplIMHOMA MapaTHPOUE, a TepMUHAIHE MyTaluje Koa et tymopa HPTH-
JT u jom nBa Tymopa kox pohaka ca dpammiujannum HPTH (36). OBy nogauum ponaTHo cy
nokazanu yiaory HRPT2 myranmja y passojy HPTH-JT u noarpyny damunujansor HPTH.
OO6e cTynuje moap:kaBajy nperrnoctaBky na je HRPT2 myranuja panu 3Hak xoju 6 Morao na
JIOBeJIe 10 pa3Boja KapIUHOMa TTapaTHPOHE.

Kon tpu manujenta y Shattuck-oBoj cTyamju copaanvHOr KapiHHOMa MapaTHpOUIe
HEOUEKHBAHO Cy OTKpHBeHe repmuHaimHe Mmytammje (37). To orkpuhe ykasyje na Hekd
CIOpaZuYHN KapIMHOMH Mory pa Oyay ¢enoruncka Bapujanta HPTH-JT cungpoma.
3HavajHe Cy KIMHHYKE WUMIDIMKanuje oBor oTkpuha. IlamujeHTH, HapodnTo OHH Miahu,
Tpebano 6u ma oxy Ha DNK Tectupame kako OM ce yTBpOWIO MMAjy JU TepMHUHAIHE
mytamje HRPT2 rena. V ciydajy ma Te MyTanuje OyAy OTKpHBEHE, WIAHOBH MOPOJHMIIC
Tpebasio OM J1a ce TecTUpajy M aKo Cy pe3yiTaTH TO3UTHUBHH, Tpeba aa Oyny mox
onrosapajyhum Hamzopom (37, 57).

JlonatHu nokasu Koju NoTBphyjy 3Hauaj yiore kojy HRPT2 ren mma y marorenesu
KapuuHOMa mnapatupouzie jecre orkpuhe nosehanor ryoutka xerepozuroroctu (LOH) y
XpoMo30My 1q Koj criopainvuHuX KapiuHoMa. Y Haven-oBoj cTyamju Koja je oOyxBaTiia 22
cilydaja KapuumHOMa mapatupoune, on kojux je 12 (55%) noxasuano LOH xpomozoma 1q,
1ok je LOH nahen camo xox 8% mapaTupounHux agenoma (56, 58). Mehyrtum, oBo HHje cBe
jep je xon oBe rpymne ytBpherHo um nma 50% kxapumHoma maparupouje npaheHo TyOuTKOM
XEeTepOo3UroTHoctd xpomo3oma 11ql13, omnocuo nokamuje MENIN rena. OBaj reH je
OJITOBOpaH 3a CHHIPOM MYJTHIUIE eHIOKpuHe Heorutasuje tuma 1 (MENI1), ayrozomHor
JIOMHHAHTHOT nopeMehaja Koju ce OIiKyje BHIIECTPYKUM MapaTUPOUTHUM aIeHOMIMA, Kao
u TymMopuma xunoduse, HEypOCHIOKPHHMM TyMOpHMa IIaHKpeaca, KaplIMHOUIHHM H
HanOyOpe)KHIM KOPTUKATHHM TymopuMa. IIperxomno je 3abenexeHo na 30% ciydajeBa
napaTupouHuX aaeHoma nokasyjy LOH y xpomozomy 11ql13 (59, 60), na crora ykasyjy aa
MENIN ren Moxna uma yinory y TyMOpPHI€He3W. 3aHUMJBMBO je na je 36% kapuuHOMa
napatupouzne y Haven-ooj cryamju yrBphen m LOH y xpomoszommma 1q u 11ql13. OBo
otkpuhe ykadyje nma neaktuBanuja HRPT2 rena Moxna (GYHKIHMOHUWILIE HE3aBHCHO U Y
koMOuHanuju ca aeakrtuBanjoM MENIN reHa y HacTaHKy mapaTUpOHMHE KapIIMHOTCHE3Ee

(56).

VYV pa3Bojy mapatupougHux Tymopa yiory mmMa u PRADI/cyclinD1 (61-64).
PRADI/cyclinD1 je oHkoreH koju ce Hama3u y xpomo3omy 11ql3; cmartpa ce na meros
MPOTEMHCKH TPOU3BOJ MMa 3HAuajHy yJory y Tpansuiju hemuja u3 ¢aze G1 henmjckor
mukiyca y gasy S (61). PRAD1/cyclinD1 onkonpoTenH nokasyje mpeTepaHy eKCIpecHjy Kox
18-40% mnaparupounnux anenoma (56, 61, 63, 64). Ilperepana excrpecrja OBOT MPOTEHHA
yTBpheHa je koa 3HaTHO Beher Opoja kapuuHoMa napatupoune (57-91%) (56, 63). Mako ou
MOJA HCTUYY 3HAYajHy YJIOTY TOT NPOTEHHA KOJ KapIMHOMAa MapaTHpOHIE, T'€HETCKH
edpexar aktuBanuje PRADI1/cyclinD]l y koHTekcTy pa3Boja KapLMHOMAa MapaTHPOHIE TEK
Tpeba fa ce yTBpau.
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Jeman moryhu mexanmsam onkoreHcke aktmBammje PRADI/cyclinD1 jecre mytem
aKTHUBAIIM]e JIejCTaBa HHXUOHUIMje pacTa MPOTEHHCKOT Mpou3Boa peruHobmacroma (RB) rena
(63). RB je TyMOp CympecopckH TeH KOju Ce MOBe3yje ca KapLHHOMOM IapaTHpOoHie.
Hexonuko HayuyHuka nokaszano je LOH Ha xpomoszomy 13q, y perdju 3a kojy ce 3Ha jaa
obyxsara 00a rena, 1 RB u BRCA2 (66—68). Mehyrum, Shattuck uuje ycmeo ma mokaxke
COMaTCKe MyTanuje crenuduyuHe 3a TyMop HU Koja RB #u kog BRCA2 koj mect kapimHoMa
napartupousie kox kojux je yrsphen LOH Ha xpomozomy 13q (65). Jlok ce cMmameHa
eKCIIpecHja OBHX TI'€Ha MOXKE IPUIHCATH MAaTOreHEe3W KapIMHOMa MAapaTHPOHIE, IHHXOBY
yJIOTy y TYMOpUTeHe3U Tpeba H0aTHO UCIHUTATH.

1.4.r. KiimHnuka npe3eHranuja

Hekana je Temiko HanpaBuTH pasznuky usMmely Oenurnor u mamursor HPTH. Yecto ce
JIUjar€o3a MocTaBjba TEK TOJMHAMAa KacHHje, KaJa ce MOHOBO I0jaBu xurepkaiiemuja (15).
VcnocraBuio ce la cyMmba Ha KapIMHOM KOJ| Tu(epeHIrjalHe AujarHo3e XUIepKalleMuje
Koja je y3pokoBana PTH uma ontuMmaiHe pesynrare, a MOTIyHa peceKIfja Mmpyxa Haj0oJbe
mraHce 3a onopasak (3, 5, 31, 33, 57, 67, 69, 70). Knuanuku 1 1a00paTOpHjCKU HAJIa3d MOTY
Jla VKXY Ha KaplUHOM TapaTHpOuie, MehyTuM, TH Hajda3u Hucy cruenuduunn (Tabema 1).
Wnak, HEKOJIMKO KIIMHUYKUX Hayaza TpeOajo O Ja CKpeHy HaXmy Xupypra Ha MoryhHocT
OBe [MjarHo3e W Jia ra HaBely Ja MpaBwiHO mwianupa en bloc pecexuwmjy. 3a pasnuky ox
6enurnor HPTH koju je nomMuHaHTaH KOJ >K€HAa y OJHOCY Ha Mymikapie (4:1), KapIuHOM
naparupouzie mojajentako moraha mymkapue u xxerne (3, 71). C OHOXeMHjCKOT CTAaHOBHIIITA,
CTEINEH XUMEPKAIIEMHje U3PKECHUJH je KOJ MalfjeHaTa ¢ KapIHOMOM HEro KoJi OEHUTHOT
HPTH. Hueo PTH Takole je 3HaTHO BUILH, ¥ TO 32 IIET A0 JECET MyTa y OJHOCY HAa HOPMAITHY
BpenHocT (3-5, 15). Mako cy tako Bucoku HuBoM PTH 3a0enexeHu KOA TPOTrpECUBHOT
cexyHmapHor u tepuujapuor HPTH, mpumapanm HPTH ce perko moBesyje ¢ TakBUM
yHaJIbUBUM MoBehameM.

3a pasznuky on 6enurnor HPTH, rue je BehuHa nauujenara ,,acumMnromMaTHyHa“ U He
Mmokasyje 3HauajHe MaHu(ecTalfje PeHATHOT MK KolTaHor obosbewa (71, 73), maumjeHTH
ca KapLUMHOMOM IapaTHpoujie OOMYHO TOKa3yjy KIMHMYKE MaHudecTauuje 000Jbermha
nubHUX oprana (3—5, 71) (Tabena 1). TIpucycTBO peHaTHMX KOMIUIMKAIHja, YKIBY4yjyhu
HeponuTHjazy u nopemeheny rinomepyinapHy ¢unrpauujy (GRF) mame je on 20% kox
oenurnor HPTH (73, 74). Hacympot Tome, HedpoauTHjasa je OTKpuBeHa Ko 56%, a peHarHa
uHcypunujeHnja kox 84% manujeHarta ca kapuuHoMoM mapatupouzpe (4). Uzpaxkene
pamuorpadceke manudecrannje HPTH, xao mro je osteitis fibrosa cystica, cmehu (Mpku)
TYMOpPH KOCTHjy, Audy3Ha OCTEONEHHja U CyOIeprocTalHa KOLITaHa pecopIlyja, IPUCyTHE
cy kox 45-91% nanujenara ¢ KapIHOMOM y OIHOCY Ha 5% manujeHata ¢ 6eanranm HPTH
(3,4,71, 73, 74) (Cnuka 11). JlonaTHH KIMHUYKH TOKa3aTeJb TUjarHo3e KaplMHOMA MapaTH-
pouzie jecTe MPUCYCTBO PEHATHOT M KOIITaHOT 000Jbera KoJ Yak 50% manujenata. Jlanac ce
kon Oenurnor HPTH petko cpehy mpatehm mouerak peHamHor o0oJbeHa M CKEJETHE
Mmanugecramuje (3, 71). 3abenexeHn Cy PeTKH CIyd4ajeBH HE(QYHKIIMOHATHOT KapIHUHOMAa
napatupoune (1, 28, 75, 76). Ycnen HepocTaTka eHIOKPHHOIIATH]E, OB TYMOPH OOMYHO Ce
jaBJbajy KacHo, 3ajemHo ca audysHom Meracrarckom Oosemthy. Y Klink-oBom mperneny,
cBera 14 (2% cBux 3a0elexeHHX KapIUHOMa IapaTHpouzae) Owin cy He(pyHKIHOHATHH
TYMOPH.
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Benurnn HPTH Kapuunom naparupounae
Xene y onHOCy Ha MyLIKapLe 4 mpema 1 1 npema 1
IMpoceuan kammujym(mmol/L) 2,729 3,75-4,0
IIpoceuan PTH ng/ L <2 X 0/1 HOPMaJHOT > 3-10 x o HOpMAJIHOT
IMpoceuna crapoct nrecra AeIeHHja rera JeleHuja
OnumnssuBa maca (%) <2 30-76
Osteitis fibrosa cystica (%) 5 40-75
Hedponutujasza (%) 10-15 40
PenanHo 1 KomraHo
obomeme (%) peTko 40-50
Acumnromariuyno (%) 80 2

Tabesa 1 — Kimanuke 1 OHoxeMHjcKe 0coOMHE KapIMHOMA MapaTHponje y nopehemy ¢ OCHUTHEM
IMPUMapHAM XUIEPHapaTHPOUAU3MOM

Ha xiMHUuYKOM Iperyiefly, MalUjeHTH ca KapUMHOMOM IapaTtupouze Moxnia he
MOKa3aTH KOHCTUTYLHOHAJHE 3HAKOBE MAJIWTHUTETA, Ha MPUMep IyOUTaK TeKHHE, YIalJbHUB
npeMop, aHopekcujy u artpodujy mumuha. M3paxeHe cy HeoOuuHe M HecneuupuyHe
manudecranuje HPTH, a 3a pasnuky ox 6enuraor HPTH 6p30 ce pasBujajy. OnursbrBa Maca
Bpara noctoju kox 30-76% ca kapuMHOMOM, JIOK c€ OHa Koj mnanujenara ¢ 6enuranmv HPTH
jaBipa y Mame o 5% ciydajeBa (71). [lapamusa pekypeHTHOr napuHreamHor Hepsa (RLN)
ko narujenta ca HPTH xox kora mpeTxoQHO HUje onepyrcaH Bpat Tpebano OU Aa IMOACTAKHY
cyMmby y uHBasuBHy Oonect. MuBasmja y RLN jaBma ce kox 7-13% manmjeHara c
NOTBpeHNM KaHILIepoM Hapatupouse. MHBasuja y okoiHa TKHBa 3abenexeHa je kox 34—75%
manyjeHaTa y BpeMme omepanuje. TupompHa kie3ma Koja ce HalasW y ONHM3MHM, H3HAZ
uHppaxuongHUX Muimrha, Kao U cyceiHa MeKa TKUBa, Hajuenthe cy 3axBaheHe cTpykType.
Kon 11% mnamumjenara 3axBaheHa je Tpaxeja, a e3odaryc W KapoTHAHH KaHaln kon 2%
narujeHara (32).

PeruonanHe HoZaJIHE MeTAacTa3e KO KapIMHOMA MapaTHPOUIE CY PeTKe, a KIMHUYKA
UCTIMTHBama Oenexe ux camo kon 3—8% cmydajeBa (31-33). Y naseeHe Meracrase 3adenexeHe
cy kon 4,5% cnyuajeBa y SEER 0asu moparaka u jaBspane cy ce y 4—11% mamux rpyna
ucnuranuka (31, 32). /IBamecer JBa OJACTO NallMjeHATa Y jEIHOM HU3Y Pa3BUIIO je yIajbeHE
MeTacTaze TOKOM Jyror mepuoja npahema. Ilnyha, koctu u jerpa Hajuemthe cy moroheHu
OpraHm.

1.4.n. IIpeonepaTuBHA HCIUTUBAKHA

TokoM mocneame AeleHuje A0IUIo je 10 MpoMeHe y XupypiikoM tpermany HPTH.
3axBaspyjyhu 00JpMM MOJATUTETHMa CHUMamba U Pa3BOjy MHTpaonepaTuBHOr npahewma PTH,
MHUHUMAJHO WHBa3WBHA Olepaiuja y3 mpahielbe CIMKe TocTala je CTaHAapHa Mpakca KOI
oabpaHuX TallMjeHara y OJHOCY Ha eKCILIopanujy deTup xiiesne (77). 30or Tora je BaKHO
Jla XUPYpPr M Jlajbe KOPHCTH oAroBapajyhy cenekuujy manujeHata jep OM mpeonepaTuBHA
CyMHma Y KapIMHOM 3aXTeBala HEMHHHMAJIHO WHBAa3UBaH MPHCTYIl. Pe3yirar Tora je To IITO
KaZa ce MOCyMIba y KapIMHOM IPIIMKOM KIMHUYKE Mpe3eTaluje, MpeorepaTuBHO UCITH-
THBame momohu he He caMo y MmocTaBsbamy AMjarHO3¢ HETO M Y XUPYPIIKOM IUIAHUPADY.
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Cauka 11 — Paguorpaduja pemypa Koju noxasyjy JIUTHUUYHY JI€3Ujy KOCTH
paHHmje cy ce cMaTpalii KOH3UCTEHTHHM ca MeTacTaTckoM OoJehy.
Jlasbe McUTUBARE MTOKA3aJI0 j€ J1a MalUjeHT 00JTyje O KapIHHOMa
[apaTHPOME, @ HCIIOCTABUIIO CE Jia Cy OBe Jie3nje bpayHoBu Tymopu
KOH3UCTEHTHH ca osteitis fibrosa cystica

Varpaseyk (U/S) Bpara Moxke Ja MOJICTaKHE CYMIbYy Yy WHBa3WBHY OOJeCT.
Manurauter 61 Tpebano y3eTu y 003Up U Kaja yATpa3ByK IOKaKe 3HAKOBE BEIMKE HHBa3Wje,
YIaJbUBY HEMPABIIIHOCT TyMOpa WIIHM JOKa3e O METACTATCKO] HomaimHoj 6omectH (5, 78, 79).
VYV ocrane HeMHBa3MBHE TEXHUKE CHUMama cHajgajy kommjyrepcka Tomorpaduja (CT) u
MarHeTHa pe3onania (MRI). O6a MoganuTera MOTY J1a MOKaXy JOKJIE JOCEKE TyMOP, KOJHKO
cy 3axBaheHe OKOJIHE CTPYKTYpe U Ja JOKa)ke perHoHallHe U yaajbeHe MeTacTase. HenaBHo je
no3uTpoHcka emucuoHa Ttomorpaduja (PET) npuMemeHa y OTKpUBamy MalWTHUTETA
napatupouze (29).
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Tc-99m meprexuerar/Tc-99 m cecramubu (MIBI) mocrao je cranmapaHa
mpeornepariBHa TexHUKa cHuMama koj HPTH. MIBI ckeHupame moMaxe y IHjarHO3u
KapLIHOMA ITapaTHPOHJIE 3aTO [ITO OHO HE caMo Jia JIOKAIn3yje NpUMapHH TyMOp Yak M Kaja
OH HHje (QyHKIHOHalaH Beh McTO Tako Mmokasyjy W ynasbeHe meracrase (75, 80). Crora je
BakHO HampaBuTH MIBI ckeH 4YMTaBOr Tena Kajxa ce IIOCTaBJba JHjarHO3a KapIUHOMA
napatupousie jep he on momohu na ce HanmpaBu pasiuka usMel)y cmehux (Mpkux) Tymopa u
MeTacrarcke Oosectu Kocthjy. CKEHOBH KOCTHjy Takohe momaxy y IpeornepaTuBHO]
JIUjarHo3u KaplMHOMa mapaThpoujie. YoOHuajeHe OCOOMHE HYKJIEapHOT CKEHa KOCTHjy
cacroje ce o mokasaresba rnosehaHor crBapama (tUrNOVEr) KOCTH KOjHU je KOH3HCTEHTaH C
MeTabornukoM Ooremhy KOCTH]jy, a UCTO TaKO MOKa3zyjy kako cmehe (Mpke) Tymope, Tako u
Mectactarnuke Hacnare (70).

Ipumena acrmparmje tankom urioM (FNA) kon mampjeHta KO KOra ce CyMma y
KapLMHOM HE Iperopydyje ce M3 jaBa pasiora. IIpBo, IMTONATOJOLIKES KapaKTEPHCTUKE
napatupouHuX Tymopa (81) mory nma nudye Ha QONUKyJIapHy Win XypTiaoBy heimjcky
HeomasMy THPOMZAE, Koja MOXE Ja 3aBapa xupypra mpe omepaumje. Jpyro, yciex
noBpehuBama Karcyiie TymMopa ImocToju pu3dk jaa hie ce mapatupounde henmje pacejaTH, mTo
je Beh 3abenexeno y npouutocty (82). JIokopernoHaiHa KOHTPOJIA je O PEeCyTHOT 3Havaja y
JIe4erby OBe OOJICCTH, Ia OM CBaKM PH3UK O] PaCHIIaka TyMOPa YTHIA0 HA HCXOJ.

1.4.h. Xupypiiku TperMaH

HajedukacHuju mojefyHAYHM TPETMAH KapIMHOMA MapaTHPOHAE jecTe MOTIyHa
XHpYpILIKa peceKivja MpUMapHe W permoHanHe Oonectu (5, 6, 11, 22, 33, 70, 71, 83).
IIpeonepaTiBHA CyMIba U HHTPAOIIEPaTHBHA JETEKIMja OJ IIPECYIHOT Cy 3Ha4aja y JICUeHy
oBux marnujeHata. Kaga cy mpeorepaTuBHe KIMHHYKE KapaKTEPHCTHUKE PasjIor 3a CyMBbY Y
KapUuHOM, Tpebaso Ou cmpoBecTd ojAroBapajyha ucnuTuBama Koja Cy HaBeleHa Y
HPETXOJHOM TEKCTy, Kao M IuiaHupany en bloc pecekuujy. MHTpaonepaTuBHu Hanasu Koju
yKa3yjy Ha KapuuHoM Tpebano Ou na Oyame Benuka, 4Bpcra, Oefma MM cUBa Jie3Hja
MapaTHpOnze U MpHamkamke MM HHBa3Hja y CyceqHe CTPYKType Kao ITO cy MH(PaXHOWIHH
mumuhy, Tupouna, Tpaxeja, RLN, e3odaryc u crepHoknennomacrouanu mumuh. Kox 358
MPHjaBJbEHHUX CIIyuajeBa KaplHHOMA MapaTHPOUE, Tpe ONepalfje je MoCTaB/beHa ujarHosa
WK ce T0jaBujIa CyMmba 300T JI0Ka3a 0 MHBa3Hju koj 178 manujenara, a y jour 46 ciydajeBa
Ha OCHOBY m3rinena xiesne (71).

Hekn aytopu goBoJE y MNHTame XHUPYPUIKY Iormy o €n bloc pecekuuju kox
kapuuaoMa mapatupoune (84). C 003upoM Ha peTKy IMojaBy OBe OOJIECTH, JOHEIABHO CY
HEIOCTajalId MOAAM KOju OW MOTBPAMIM WIM OJOAIMIIN MPEIHOCTH HIMPOKE PECEKIHje Y
omHOCY Ha OOMYHYy maparupoupektomujy. IToTmyHa peceknuja 0e3 AHCpPYMIHje Karcyse
TyMOpa HEONXOJHA je Ja OM ce CIpeYHMsIO pacHlame TyMOopa Koje MOXKE Ja JIOBele [0
naparupomarose. En bloc pecexumja, yKbydyjyhu HIICHIATepaIHU peKam THPOHUIE, MOXKE J1a
OJIaKIIa TIOTIYHY PECceKIHjy u oMoryhu ajnekBaTHy mpolieHy u ¢a3y y Kojoj je Tymop. Y
HEJaBHOM Tiperjieay suteparype, Talat u Schulte orkpuim cy ma memoryhuoct msBohema
OHKOJIOIIKOT 3aXBaTa HOCH ca cOOOM BHCOK pu3HK pekypeHuuje u cmpt (RR 2,0, Cl 1,2-3,2,
p< 0,01) (33).

XupypUIKH TPHUCTYI je KpO3 HHIM3H]y Ha BpaTy Koja OTKpHUBa HWH(paxXHUOUIHE
mumnhe. Y oncycTBy unTpaonepatuBHor npahema PTH, Tpebano 6u obaBuTH exciuiopanujy
KOHTpaJIaTepaJlHe CTpaHe Jia OW ce MCKJbYYMIIa XUIepIvia3nja mapaTHPOHIHAX JKie3na jep he
NOjEIHY TAIMjEHTH UMaTh 000JIee CBE YETHUPH JKIIE3JIE, LITO j€ MOBE3aHO Ca KapITHOMOM
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(17, 21). Ako ce otkpuje xurepruiasuja, mopes en bloc pecexuuje 3axsahene crpane Tpebaio
O OACTpAaHHUTH M MpeocTale MapaTHPOMIHE >KIe3[e M AayTOTPaHCIUIATUpATH W3 BpaTa y
HO/UTaKTHIy. AKO Cy o0e KOHTpamaTepalHe NMapaTHPOHIHE XJe3[e HOPMAIHOT H3rIena,
Tpebasio O MX OCTaBUTH HAa MECTy M He mupaTtu ux. En bloc pecekunja o0yxBara JeJbembe
MH(ppaxHOUIHUX MUIIKNA, IPH YEMY CE OHU OCTaBJbajy Ha TUPOHIH U TyMopy. Tpebano 6u
MOKYIIATH HICHTU(UKAIM]Y TPEocTaliec HOPMAaJHE MapaTHpOHIHE JKje3/le Ha 3axBahieHoj
crpanu. OBa »xie3na Tpebano Ou ga Oyne oOyxBaheHa Y30pKOM Kako OM KOMILIETHO
MapaTUPOUIHO TKHBO OHMJIO OJICTpamEHO ca 3axBaheHe CTpaHe M Kako OU ce JIaKIIe MPaTHO
HoCTOMepaTuBHU TOK. Tymop ce oxctpamyje en bloc 3ajenHo ca pexmeMm THpowmze,
LIEPBUKATHUM THMYCOM M cajpxajeM ueHtpanHor nena (HuBo VI) (70). Tpeba oGparutu
HOCeOHY MaXHby Jla e CIIPEeYr PYNTypa Karcylie KIe3ie ¥ pacHIamke TyMopa ITo O TOBENo
o oBehaHor pu3KKa o]l peKypeHuuje. YKonuko je 3axBalieH RLN, Heonxo/Ha je U merosa
pecekmja ca y3opkoM. OBO HMIyCTpyje 3Hauaj INpeONepaTHBHOr 00aBJbarba JUPEKTHE
JIAPUHTOCKONHMje KOJ CBUX manujeHata. CBeoOyXBaTHa JaTepaiHa JUMQaJeHOKTOMHja
(auBou I, II, III, IV, unu V) o6M4HO HUje UHIMKOBAHA OCUM aKO HUje 3axBahieHa y BEIMKOM
Mepu. Y wusBemtajy HaruonanHe 6a3e mojataka O KaHIEPY, CTaTyC JIMM(HHUX YBOpPOBA
nokymeHToBaH je y 105 cnyuajeBa, mpu yemy cy JUMGHH YBOPOBH OWJIM TIaTOJOLIKH
3axBahenn kox 15% mnanujenara (39). [Jdanac mpumeHa mHTpaonepaTuBHOT npahema PTH
[OMaXKe y OJUIyli 0 00MMy XMpypIHIKOr 3axBaTa. Tpebano 6u nocruhu 3nHauajan nag PTH ca
HJbeM BeroBor Bpahama Ha HopMaiiHu HEBO 30 MuHYTa mocie peceximje (83).

Hemto KOMIUTMKOBaHUjH CLIEHAPHO MPUCYTaH je Kala Ce JujarHo3a MOCTaBba y
PaHOM IIOCTOIIEPATHBHOM HEPHOY. AKO je yIaJJbUBa JIe3Hja KapaKTePUCTUYHA 32 KaPIIHOM
W aKoO MATOJIOTHja MOKaKe arpeCHBHU TYMOP C €KCTEH3WBHOM HHBA3WjOM, WM aKO ITaIHjeHT
OCTaHe XHUIIepKaJIIEMUYaH, OHJA je WHIWKOBaHA ITOHOBHA SKCIUIOpAalHja BpaTa M eKCIH3Huja
XHPYPIIKOT TKUBA U CTPYKTypa ONHM3y TKMBa y KOjeM ce TyMOp Halla3d UMM C€ HCKIbyde
yllajbeHe MeTacTaze. MelyTuM, ako HUje MPUCYTHA HUjefHA O OBUX KapaKTEPUCTUKA, a
JIWjar€o3a ce TOCTaBJba CaMO Ha OCHOBY XHCTOIIATOJOTHje, Moxaa he Outu morpeOHa
MOHOBHA oreparyja. 36or Moryhe pekypeHnuje TakBor HamujenTta tpeba mocMarpatu Mepehu
My HuBo PTH u kanujyma.

IMocrornepaTUBHO HAAIICAAE MAlMjeHaTa ca KapLMHOMOM MapaTHPOUAE H3HCKYje
nocebHO oOpahiabe Makike Ha XOMEOCTazy Kannujyma. TW TManujeHTH OOWYHO pa3BHjajy
CHUHJIPOM TJIAJJHUX KOCTH]y jep ce KalnuujyMm U ¢ochop Tanoxe y CKelery, ma J0ojia3u J0
3HAYAJHOT Maja KaulyjyMa. XHIIOKalIleMuja MOCie YCIelHe XUPYPIIKe HHTEPEHINje MOXKe
OMTH jaka M TPOJYXKEHA, TE Ja 3aXTeBa U OPAJHO U MHTPABEHO3HO Y3UMambe KaJllWjyma.
OxMax HakoH oOlepaldje MNandjeHTHMa Tpeba OpajHO IaBaTH OCHOBHE CYIUICMEHTE
KaJlMjymMa U BUTaMHHAa D M HEONXOJlHA je TUTpallkja paju OJpKaBamka HUBOA KaIIUjyMa Y
JOKBMM BPEIHOCTHMA HOpMaie aa Ou ce ybp3ao OmopaBak HOPMATHHX MapaTHPOHIHUX
xJie3aa. Kako koctu 3apacrajy U npeocrajie mapaTHpOUIHE JKIIe3e NOUHy 1a (HyHKIHOHHUIILY,
HEOMXOJHa /1032 Kajnujyma fie ce cMambuBaTu. Y 3aBUCHOCTH O] CTENeHa OOJECTH TJIaJHUX
koctujy, HuBO PTH mocne omepauuje Mokaa hie OCTaTd MOBHIICH, IITO je HOpPMAalHA
¢usuonomka peakuuja kocrujy. Jokas na oso mnosehawe PTH Huje manudecranuja
XpOHHUYHE OOJIECTH HEro CHHApPOMA TJIAJHUX KOCTH]JY jecTe TO Ja HHBO KalljymMa HHje
MOBUILIEH KOJ IOMEHYTOI CHHIpPOMA.

1.4.e. Ilomohna Tepanuja

VY mpouutocTd ce INOMONHa paauoTepanuja HHUje cMaTpaiga eQUKAacHOM Yy Jeuewmy
kapuuHoMa mnapatupouzae (3, 7-9, 85). 3paucmhe EKCTEpHHUM 3paluMa IOKa3alo Cce Kao
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HEIIEIOTBOPHO Y CMabeihy BETMUMHE TYMOpa W/HIIH TIOIPaBJbabha XUIEPKAILEMH)e Y CIyIajy
TEHIKOT 000JbeHa Iye pecekija Huje Moryha. VcTo Tako, y Jieuemy MeTacraza KOCTHjY
MOCTUTHYTH Cy pa3ouapaBajyhu pesynrata. MelyTuMm, HajHOBHja HCTpaKHBarba JIOBENA Cy Y
MUTame yyory noMohHe paauoTepandje Mocie omnepainuje, Kama ce y3mMy y o03up
XHMCTOJIONIKM OJIMCKE WJIM NMO3WTHUBHE MapruHe. Munson je 3abenexuo 65 manujeHara, o
KOjUX je 4eTBOpO J00MI0 MoMOhHY Teparujy, a 4eTBOpO OO0 TIOTBPTHYTO JIOKOPETHOAIIHO]
koHTpou Oonectu (86). YKynHa JIOKOperHoHaJIHA peKypeHIHja 3abenexxeHa je kon 44%
narujeHara. MelhyTuM, cBa 4YeTHpH NalMjeHTa Koja cy n1o0uIa MOMOhHY Tepanujy npexnuBena
Cy ¥ HHUCY MOHOBO obosena. Mcro Tako, MeanuHCKy ueHTap ,,MJ{ Angepcon u Llenrap 3a
KaHuep ,,[IpuHie3a Maprapera® 3a0enexun Cy HIKY CTOIY JIOKOPETHOHAITHE PEKypeHIIHje
ykonuko je nmomohna pamgmjamuja ca 40-50 Gy crposolena mocromeparusao (19, 83). 3aro,
MaKo je Taj Opoj U ajbe Malu, u3riieAa Aa nomohHa paguoTepanuja Moryhe uMa BaxHy yJory
y JTOKOPETHOHAIIHOj KOHTPOJIU 00JIeCTH.

XemoTepanuja MpecTaBba pa3odyapemke y Jieuerhy KapUUHOMa Iapatupoune. 300r
peTKe MojaBe OBe OOJIECTH, HE MOCTOje OOMMHA TeCTHpama Koja OM Moryia Ja TpoLeHEe
XeMOTepanujy Kao MOMONHM WM TEpaleyTCKd PEeXUM. XEeMOTepamnuju ce YrIIaBHOM
MOJIBPTaBajy MallijeHTH ca eKCTEH3UMBHOM JIOKAJTHOM M/WJIM pernoHamHoM Oosernhy kKox Koje
je pecekimja Hemoryha. Hekonmko pexuMa, ykJbydyjyhn BHHKPUCTHH, aJpUjaMUIINH,
nuknopochamun U S-Guryopoypanui, MPUMEHYjy c€ Kao IOjelUHaYHH arcHCH WIH Y
KOMOWHaNWju, anu cy ce MoKazanu kao HexenorBopHu (4, 87, 88). Jlanac ce umHHM na
XeMOTepalijy He Tpeda MPIMEbUBaTH Y Jiedelhy NalijeHara ca KapinHOMOM apaTHpousie.

1.4.x. IlaToJioruja

JlujarHOCTHKOBame KapIWHOMA MapaTHpOMAE U Jajbe IIPeACTaBba H3a30B 3a
nmarojora. 3aMp3HyTa ceKlMja He omoryhaBa mpaBibeme pasiuke uzMely OEHUTHUX H
MAQJIMTHUX MApaTUPOUIHUX TyMOPa, a HHIIM3UOHE OHOTICH]e Ce HE MPEnopydyjy jep MpecTaB-
Jbajy pu3MK oj1 ycauBama henuja Tymopa y okoiiHa TKuBa (89).

JloHeiaBHO Ce [ijar€o3a MocTaBbaia Ha OCHOBY XMCTOJIOIMIKUX Pe3yJITata O HHBa3HjU
U IIUpeky MeTacTasa. TH HEBOCMUCICHU KPUTEPHjYMU O MAJIMIHUTETY YeCTO HE MOCTOoje Y
[OjeJMHAYHUM CJIydYajeBMMa KaJa [OCTOjU KIMHHYKA CyMiba Yy KaplHHOM IapaTHPOHIIC.
HmyHOXMCTOXEMHjCKA aHAJM3a cajla ce PyTHHCKHU 00aBba y ciaydajy WHO-knacupukoBanux
KapUUHOMA MapaTUPOUIC M aTUNUYHUX MapaTUPOUIHUX afeHoMa y OpOjHHM MaTOJOIIKHM
naboparopujama (38).

1.4.3. Makpockoncke 1 MUKPOCKOIICKe KAPAKTEePUCTHKE

KapiuHoM mapaTupoue MOXKe Yy BEIHKOj MEpH Ja JIHYd Ha ajieHoM. Mehytum,
KapUUHOMHU Cy YIIaBHOM YBPCTH W npuuBpinheHu cy 3a cycelHe CTPYKType. 3acedeHe
MOBPIIMHE Cy CUBO-0elie M Hekaaa Mokasyjy dokamHy Hekpo3y (39, 89). Cpenma BenmuuHa
TyMmopa je 3,3 M, a nmpoceyna TexxuHa u3nocu 2,7 ¢ (y pacmony 0,08-13 g) (39, 90).

be3 moTBpae MeracTaTcke GOJICCTH MM MHBA3Hje, TCHUIKO j€ MOCTABHTH XHCTOJOIIKY
JIMjarHo3y KapIHoMa mapaTtupouae. KiacHuHe XHCTOMATONONIKE KapaKTEPUCTUKE KapIiu-
HOMa maparupouse, koje cy omucanmud Schantz u Castleman (91) u koje kopucre ocraiu
Hay4yHuIM (4-6, 43, 92, 93), jecy TpabekynapHa rpaha, murorcke durype, nedene Gudposne
Tpake, Kao M MHBa3Wja Kalcylie 1 KPBHUX CYA0Ba. Y CKOpAIlIkeM Nperieay 27 nanyjeHara ca
KapiimHoMoM mapatuponae Clayman je otkpuo na ce ¢hpubpo3He Tpake, MUTO3a U BacKyJapHa
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WHBAa3MWja MMOjeAMHAYHO jaBJbajy Kon 37% manujenara (83). Kancynapaa nHBa3uja 3adenexeHa
je xom cBera 26%, a iumdaruyHa HMHBasMja kox csera 11% caydajeBa. OBa crynmuja
WIYCTpyje YHECHUIy 1a ,,KJIACHYHEe  IMaTONONIKEe KapaKTepHCTHUKE KapIMHOMAa HUCY YBEK
HpPHCYTHE KOJ KapIUHOMA MapaTHpOWje, HUTH Cy creruduyHe 3a ManaurHe 6onectu. Ocum
TpabekynapHe rpahe, mMory ce Hahu uBpcTe mIoue XxoMoreHux hemmja koje mojcehajy Ha
XHMCTOJIOUIKH U3riie/i OpojHux ameHoma. OuOpo3HEe Tpake MPUCYTHE KOJ KapIHOMa OOHUYHO
Cy OJ TYCTOI XMjaJIMHCKOI BJIAKHACTOI TKHMBA CJIMYHOI OHOM KOj€ IIOCTOjH KOJ OpojHHX
THMOMa. AKo ce GpuOpO3HO TKHBO MOBEXKE C TOKA3UMa O HEKOM IPETXOAHOM KpPBapemy HIH
omnepanuju, MmehyTum, To Moxe OUTH M KapaKTepUCTHKa afieHoMa (43).

IMpucyctBo mwutoza y henmjama TymMopa HEKH ayTOPH Cy HCKOPUCTHIIM Kao
HAjKOPHCHUjU TIOKazaTesb KapuuHoma (6, 91). MebhyTtum, npyrd ayTopu HPUMETHIH CY
MHUTOTCKe Qurype y ajgeHomuma (43, 94). Tpujana Bucoke murorcke crome (> 5 Ha 50 mosba
BHCOKE CHAare), MakpoHyKJIe€oJa U HEKpO3€ IOBE3aHa je ¢ TyMOpPHMa KOjU Cy arpeCUBHHjU Y
Horjeny peKypeHTHE WiIn MeTacTarcke 6onectH (95).

Karncyne Behune xapiuHoMa mapaTupouse 1ebsbe Cy O OHHX KOJ aJeHOMa CIMYHE
BenuuuHe. KancynapHa wMHBa3Mja OANMKYyje CE€ €KCTEH3UjOM HEOIUIACTUYHOI TKHUBA Y
UCIyIUelhy HAIUK je3uKy Kpo3 KollareHa BiakHa Karcyne. VHQuaTpatwmBHH pacT Kpo3
KaIcyJiy 10 CyCeHUX TKHBa oMoryhasa e(UHUTUBHO JUjarHOCTUKOBAHE KapIHOMA.

Hajydecranuja Mecta JIoKajiHe WHBa3Mje Cy aaulo3Ha TKWBa W mwumuhu, ezodaryc,
tupouHa xiesna, RLN u tpaxeja (96).

Backynapna wuHBa3uja 3al0enexxeHa je Koj ornpuiauke 10-15% xapuuHOMa
MapaTUPOUC M JOCIOBHO CE CMaTpa IWjarHO30M MaiurHurera. Jla 6u Ouo xBaim(puKOBaH
kao bona fide (BepomocrojHa) kapakTepucTiKa, TYMOP MOpa He Camo Ja je IPUCYTaH YHYyTap
BaCKyJIapHOT KaHaJia Hero 1 Jia Oyze JAeMMMUAYHO IpHYBpIIfieH 3a 311 KaHaJa.

1.4.n. EnekTpoHCcKa MUKpOCKONHja

Iox eneKTpOHCKUM MHUKPOCKOTIOM helije KaplnHOM ITapaTUPOKIE Cy KPYITHE U UMajy
BUjyraBe, yKpIITEHE ITa3Ma MeMmOpane. VIMajy BeoMa aKkTHBHY LMTOILUIAa3My, 4YECTO C
NENTMMUYHO JMIATHPAHOM epracToIlia3MOM Koja He TOKasyje HHKaKaKaB IMOJApUTET HHUTH
muctpuOynujy 6im3y Hykieyca. Jleamozome je Temrko Hahu. JIMNuaM v JJMKOTEH Cy CMambeHH,
aly ce W Jajbe MOTY BHJIIETH OpOjHE CEKpeTOpHE IpaHyiie eleKTpoHcKe rycruHe. Hykieyc
3HaTHO Bapupa y BEIMYMHU U oOnuKy. I'yOutak MemOpaHe Hykieyca, KOjU €€ BHUAU Y
npodasu, Moke ce MPUMETHTH YaK M aKo MHTO3a MOXIa HHje €BHICHTHA Yy CBETIHM
MHKPOCKOIICKUM cenjama. Hykieomyc je yBehan M rycr, a XpoMaTHH je 3TyCHYT M Kao
TPYMEH ce IHMPH KPo3 Kapuoruia3My crBapajyhm usrien ,,JpyTor Hykieyca® (43, 97). Heku
ayToOpH CMaTpajy Aa oBa 0coOMHA yKa3zyje Ha MaJMTHHMTET jep HHUje OMHCAaHA KOJ aJeHOMA,
JOK Jpyrd Haja3e Ja eJIeKTPOHCKO MHKPOCKOIICKO HCIHTHBAkbEe WMa OrpaHHYCHY
JIUjarHOCTHYKY BpeIHOCT (5).

1.4.j. IIporouno nuromerpujcka DNK anaauza
Heka uctpaxkuBama mokasajia Cy Jia je aHeYIUIOHIUja y BEJIHKO] MEpH IMOBE3aHa C
MAaJIMTHUTETOM KOJ MapaTUpouIHUX Tymopa (5, 98). Mehytum, 300r npexianama pe3yirara

ca aJlcHOMHMMa, IUIOW/Mja Ce HEe cMaTpa KOPUCHHM HHCTPYMEHTHOM Y AuQepeHIH]jaiHoj
JMjarHo3K KapuuHoMma u ajneHoMa (99). Hacympor Tome, S-da3Ha ¢pakiuja Moxe OuUTH
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KOpHCHA. JemHa cTynuja mokasyje Ja OW IujarHo3y KapUUHOMa Tpebajlio y3eTH y o03up y
npucyctBy S-asHe dppakimja Behie og 4% u DNK nnznekca Beher ox 1,2% (100).

1.4.x. UmyHOXHCTOXEMUja

HNmyHoxucTroxemMujcko 0ojerme ¢ MOHOKIOHCKHM MIB-1 aHTHTENIOM, KOje OTKpHBa
Mapkep HoBesaH ¢ henujckum nukirycoM, Ki67 antureH, y napadmHCKAM CEKIHjaMa ce MOXKe
KOPUCTHTH Jia mpolieHd npoiudeparusHy ¢pakuujy tymopa (TPF). Ona ce u3paxaBa kao
6poj Ki67 nosutuBHUX Hykieyca Ha 1.000 mapenxumannux hemuja (94). Jenna cryauja
nokazana je na je cpeama TPF 3HaTHO Beha Koa KapiMHOMA MapaTUPOHJIE Y OJHOCY Ha
XUIEPIIACTHYHE KIIe3/e U aJieHoMe. AyTtopu cy 3akibydmnu ga je TPF Behu ox 60 x 1.000
henuja KOH3UCTEHTAH Ca JWjarHO30M KapIMHOMA IapaTUPOMJE U TPEACTaBIba MHIUKALH]Y
MAQJIMTHOT TOHAIIaka y TOTJeNy JIOKAIHO arpecuBHe OojiecT W yaasbeHor mupema (101).
Jpyru Hay4HuIM 3aksbydnin ¢y aa Ki67 6ojeme Huje 1eDUHUTHBHO y pa3IuKOBamby n3Mehy
OEHUTHMX W MaJIMrHUX HapatupouaHux nesuja (102). Wsrnmepano 6u na mame on 30%
KapLUHHOMA Maparupouae uma mosutusaH Ki67 y mopehemy ca 2% amenoma (93). 3ato, y
OKBHPY oJroBapajyher KIMHHYKOL CIIEHapHja, OH MOXKE Ja IIOMOTHE Y AWjarHOCTHKOBAmY,
QITH BETOBO OJICYCTBO HE HCKJbYUYje MAIUTHATET.

HNmyHoxucroxemujcko 00jeme KOJ MPOTEHHCKOT MPOHM3BOJA TyMOp CYIIPECOPCKOT
reHa peruHoO1acToMe (Rb) Moxe OUTH IparoneHo y mocTaBibamy Jujar€ose. Y TBpheHo je na
KapIMHOMHUMA TapaTHpoHJe HeaocTaje Oojerme 3a Rb mpoTenH IOK KOJ ajeHoMa IMOCTOjU
no3uTHBHO Oojeme (83). OBo oTkpuhie moxynapa ce ¢ ajgenHuM ryoutkoMm Rb rema oTkpu-
BEHUM KoJi KapuumHoMa (67). Mehyrum, jenHa crymuja je oTkpuia aa Oojeme koa Rb
IIPOTEHHA HUje I0Y3/aHO Y IPaBJbeby pa3iuke u3Mel)y OeHUrHuX ¥ Manuraux tymopa (102).

JlokazaHo je ma moctoju 4ecta mnpekoMepHa ekcnpecrja PRADI/cyclinD1 xon
KapuuHoMa napatupouse (56, 63). Ta npexoMepHa ekcrpecHja MOXKe ce IeTEKTOBaTH IyTeM
UMyHOXHcTOXemHje. MehyTim, oHa ce 10 JaHac HHje MoKas3aja KOPUCHOM Yy Pa3iIMKOBaby
KapuuHoMa of afeHoma (63).

HcrpaxeHa je M KOpUCT aHTUTENA 3a MPOTEUHCKE IPOU3BOJE JIPYTHX peryiaropa
hemmjckor ukmyca, p27. Kopucrehn texuomorujy tissue microarray (TMA), CrojagunoBuh
M Capa/HALM OTKPHIH Cy 1a je umyHobeHotun p27+/bel 2-/Ki67-/mdm2+ 6uo npucyTan Kox
76% anenoma, kox 29% atunuuHux ageHoma u kox 0% xapuuHoma (93).

HenaBHo ce umyHOXHCTOXeMHU]jCKO Oojeme napaguOpoMHuHa, MPOTEHHCKOT MPOM3BOIA
TyMop cympecopckor rena HRPT2, nmoka3ano KOpHCHHM y KiIacH(DUKALHjU MapaTHPOHIHUX
Tymopa. ['yourak ekcrpecuje Hykieyca napaguOpomMuHa 3a0enexeH je Koa napaTHPOUIHUX
KapIuHOMa M TyMopa noBe3aHux ca cuHapomoM HPTH-JT, anm He m koXx crnopagudHUX
ageHoma u xwunepriazuje (103). Mnak, OceT/bMBOCT HEraTMBHOT mapaguOpoOMHHA KO
KapLUUHOMA Mapatupouze uzHocu camo 23% y mopeliermy ¢ XHUCTOJOMIKHM KPUTEPHjyMUMa
KaprHoMa 1 70% Kaga cy NpHMEHeHH OMOJIOUIKK KpuTeprjyMu. Y jeanoj cryauju Howell u
FCTOBH CapaIHAIN JOKA3alH Cy Ja je HO3UTHBHO HMYHOXHCTOXEMH]jCKO Oojeme kox PGP 9,5
HEIITO OCET/bMBHjJH METOJ JETEKIMje KaplUHOMa IMapaTUpOMIEe KOju MOXke Jga omoryhu
OTKpHUBame MOATPYIIE TyMOpa KOjH Cy IMO3UTUBHU Ha mapadubpomuH (38). Mako cy BUXOBH
pe3ynratu obehaBajyhu y kopumthemsy oBOr MOMONWHOT TecTa y pa3iMKOBamY ,,aATHITHYHHX
aJiecHoMa” off KapIMHOMa MapaTHPOUIE, HEOOMXOJHA CY Jajba HCTPAKUBAKba IIPE HEro IITO Ce
6ojeme PGP 9,5 ynotrpebu y Ty CBpXY y PYTHHCKO] THjarHOCTHYKO] MATOJIONIKO] MPAKCH.
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1.4.1. UcTopuja u nporxHosa

Nako OHMOJONIKO IIOHANIaFkhe¢ KapIWHOMA IapaTHPOMJEC MOXKE OHTH arpecHBHO KOX
MOjeJMHUX TalHjeHaTa, OHM BehMHOM HWMajy WHIOJEHTaH TOK. I[leroromuiima croma
[IPeXXUBJbABAba Bapupa y Jmreparypu oj 44% no 85%, IITO HajBepoBaTHHj€ TOBOPH O
Temkohama y moTBphHBamy XHCTOJIONIKE THjarHO3e y CBUM ciydvajeBuma (4, 6, 15). V
HE/IaBHOj CTYIHjH KOjy je cnposena Hamuonanna 6aza nogaraka o kanuepy (NCDB), ykynae
pellaTHBHE CTOIIE NIPeXHBJbaBama y nepuoauma o 5 u 10 roguna uzHocuie cy 85,5% u 49%
(39). Hu BennunHa TymMopa HU CTaTyc TUMGHUX YBOPOBA HUCY NPEABUAEIH IIPEKUBIHABALE
y 0BOj rpynu. MeljyTuMm, Tpuposia peTPOCIICKTHBHE aHaIu3e 0a3e mojaTaka orpaHudmia Ou
OBY OIICEpBAIH]y.

PexypeHnuuja mocite npee onepauyje je decta, uamehy 33% u 78% cnyqajeBa (4, 15,
22,24, 71). Y nperneny nauteparype Koea u Shaw ycrnenu cy na ananusupajy 301 manujenra
ca aJeKBaTHUM TPETMaHOM U IOJaluMa O mocTonepatuBHOM ToKy (71). OTkpwin cy na je
Ko yKymHO 179 nanujeHara jeauHu TpeTMaH Owia mapatupougekTomuja. Ox Tor Opoja ce
kol Bux 92 (51%) Gonect BpaTuia JOKaIHO 3a y mpoceky 41 mecen. JleBeneceT npoueHaTa
narpjeHara ca peKypeHIrjoM yMpIio je o Te OojecTd y mpoceky 3a 62 mecena. Hacymnpor
Tome, 104 manujenta moaBpruyTa cy en bloc pecexuuju pagn uznedema. OcaM HpoueHara
JIOYKUBEJIO j€ JIOKAIHY PEKYPEHIIMjy, a jOoll TPH MalijeHTa pa3Buia Cy yAajbeHe MeTacrase,
IITO TOBOPH O 3HAYajy KIMHUYKOT OTKPUBAaKka W CKCTECH3MBHE HWHHUIMjaTHE OIepaluje.
HajHoBuje axxypupame nureparype npatwio je 330 manujenarta on kojux je 117 (35%) ympio
on Gonecrtu, a 207 (63%) je moKMBENO peKypeHLHUjy Hajryxe A0 6 TOAMHA MOCie Olepalyje
(33). Y jeaHOCTaBHO]j CTATHCTUYKO) aHAJIU3H, CTOIE MPEKUBIbaBakha U PEKypeHIuje Ouie cy
MO/l 3HAYajHUM YTHI@jeM MYLIKOT Poja, NPHCYCTBa BacKyJlapHe WMHBa3Mje M 3axBaheHHX
JTMM(pHHAX YBOPOBA.

XpoHHYHA XWIIEpPKAIIEMHja TMOCIE WHHUIMjaIHE OIepalydje JO0Ka3aHo je JIOMI
MPOTOHOCTUYKH TToKa3atesb (4). llle3neceT mocTo marmjeHaTa ca XpOHHYHOM Oouternlty ymMpiio
je y poky on 3 romuHe. XupyplliKa peceKlrja W/WIN OJCTPAbHBAKE JOKOPETHOHAIHE WA
MeTacTaTcke 0OJIECTH JI0OKa3aHO UMa pe3yliTare y MepruoanMa HOPMOKAIIIEMH]jE O] HEKOJIUKO
Mecenu 10 Hekoiuko roxuna (3, 71). [TorBpheHy KOpUCT UMaldHM Cy W NMAIMjeHTH KOjU CY
MOJBPTHYTH METacTa3eKTOMHjU y Topehery ca CIMYHUM MalMjeHTUMa KOjU Cy JICUSHHU
cumnToMatuaHo (71).

1.4.m. IlanujaTUBHE Tepanuje

Kama ce xapunuHOM mapaTHpOHWIE pallMpH, MaldjeHTH OOWYHO yMHUPY Of
MeTa0O0IMUYKUX KOMIUIUKaLUja xunepkaigemuje (5, 69). Tpetupame xunepkaiiemuje nojpa-
3yMeBa pexXHuIpaTallijy 1 MOCTH3ambe Kalnuypese momohy nuyperuka Xenneore netibe (104).
MelyTum, 3a pasimuky oI APYror y3poKa XHUIEpKaJeMHje, KapIHHOM NapaTHPOHIE PETKO
pearyje camo Ha oBe Mepe. budochonaru cy kiaca JeKoBa KOjU HHXHOUPA]y OCTECOKIACTHY
pecopryjy koctyjy. IlaMmuaponar koju je nar mytem uHdy3uje TokoMm 2—24 cara y go3zama
on 30-90 mQg nmHEBHO epUKACHO CHWXKaBa HHMBO CepyMa KalllldjymMa KOJ| TMaljfjeHarta ca
KapIMHOMOM TapaTtupouze, Mmakap mnpuBpemeno (5, 21, 105). 3omeaponar, kao jauu
oudocdonar, Mmoxe ce naBatu Opke (4 MY UHTPABEHO3HO TOKOM 15 MUHYTa) M JIOKa3aHO je

40



na Bpio edpukacHo cHmWkaBa HuBO Kamnujyma (106, 107). Edukacroct OmdpochonatHe
Teparuje ornajaa BpeMEHOM H yClie/l Iporpecuje 60IecTH.

HoBa kiaca jiekoBa, OJJHOCHO KaJIMMHMETHKa, Aenyje obehasajyhe y myropouHom
JieUeHly KaplrHOMA mapatupoue u3assaHor xunepkaniemujom (108, 109). OBu sekoBu cy
JIOCTePHU MOJYJIATOp peuentopa ocer/buBUX Ha Kanuujym (CaRs) xoju cy oaroBopHu 3a
perynanujy nyuema PTH. ¥V uctpaxuBamy cHHaKamiera, Ipyre reHepaiyje KaliiMIMeTHKa,
KOje je CIPOBE/IeHO y BHILE LIeHTapa, Xulepkanuemuja 3abenexena kox HPTH 6e36enno je
HOpPMaJIM30Bajia CEPyMCKH KaIIUjyM U cMambuia koHientpamuje PTH (110). Cunakanuer gart
opanHuM 1yteM (30-60 mg THEBHO) 10OPO ce Tolepulle U MOO0JbIIaBa IyrOPOYHY KOHTPOIY
HUBOA CEpyMCKOT Kalujyma koxa mnamnujeHara ca HPTH, ykipyuyjyhin oHe koju cy umanu
kapuuHoM naparupouse (111).

Kox jake xumepkanmemuje IpUMEHEHE Cy M HEKe JIpyre (apMakoiomIKe Teparje,
yKJbYdyjyRH KalIMTOHMH U TIyKOKopTukouje. KannuToHWH HHXHOHpa OCTEOKIACTHY
aKTUBHOCTH M moBehaBa peHaIHO JTydeme Kannujyma. MeljyTiM, ckpomaH max 3axBasbyjyhu
ynotpeOu KaJIMTOHWHA je KpaTKOTpajaH, ma ce 3a 48 caTu Ta BpeJHOCT Bpaha Ha HHUBO Of
npe aedewa (11). OBaj 1ek KOpUCTaH je Kaja ce KoMOuHYyje ca 6udochOHATHOM TeparujoM,
Te Tako Jenyje Hemro crnopuje. Koprukocteponau nosehaajy ypuHapHO JIyuerhe Kallijyma
U cMamyjy MHTECTUHAIHY ancoprnuyjy. Ibuxosa ynorpeba orpanuueHa je 300r Hycrojasa U
M0jaBe HOBUX U e(PUKACHH]UX JICKOBA.

HenagHo je 3a0eiie)keH HOB HAYMH JIeUCHa KaplMHOMA MapaTHpou]e nomohy aHTH-
napaTHpPOUIHE XOPMOHCKe uMyHoTepanuje (112). Aytopu u3BelTaja MPHjaBUIH CY CIy4aj
HalyjeHTa ca pepakTOPHOM XUIEPKAILEMHjOM OJ IYJIMOHAJIHMX MeTacTa3a, KoJ Kora je
OTKPHBEHO Jia Cy HAaKOH 4YeTBPTe HMYHH3alHje onaiu kako HuBo PTH, Tako m HHBO
kanuujyma. Takolje cy yTBpAWIN CMambCHE MyJIMOHAIHUX MECTAacTasa, LITO 1aje Haay y OBaj
TUI Tepanuje y Oynyhnoctu. Ha kpajy, T0oKa3aHO je 1a COMAaTOCTAaTHHCKU aHaJIOT OKTPEOTH]
uaxubupa naydewe PTH (113). Vmorpeba okTpeoTHaa W TOTEHLHWjaHA yHnoTpeba
PaIMOHYKIIMIHE Tepamuje y Jedelhy METaCTaTCKOT KapIWHOMa IapaTHpoHIe Tek Tpeba ma
OyIy IeTaJbHO UCTPaKEHA.
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1.5. Aaruorenesa

AHruoresesa, pa3Boj HOBMX KPBHUX CynoBa of Beh mocrojehmx KpBHHX CyJIOBa,
HEOIXOHA je 32 PacT TYMOpa M MeTacTasupame. Y MOCIeABIX HEKOJIUKO FOINHA YIOXKEHO je
MHOT'0 Haropa y UIeHTUPHKOBamke Mapkepa anruorenese (1). CD105 Huje camo Mapkep Koju
MMa 3HauajHy ynory y adruoreHe3u (2) Beh je mcTo Tako KJbydaH 3a mpoiudepanujy
enporenujanuux henuja u moactuue akTuBHY (aszy anruorenese (3). CD105 je memOpaHcku
XOMOJMMEpHH HPOTEHH ¢ MoJeKymapHoM TexuHoM ox 180 KDa, a ren 3a oBaj mpoTenH
HaJla3d ce Ha XpoMo3oMy 9, Koju je cmemuteH Ha noBpiuuHu hemuje (4). Iloctoje naBe
n30(opMe IPOTeNHA ¢ KalaluTeTOM Be3uBama 3a Tpanchopmumyhn paxrop pacra B (TGF-
B) koje ce pa3nuKyjy MO CBOM CacTaBy LMTOIUIA3MAaTCKUX aMHHO-KHcennHa. DyHkiwmje
CD105 BepoBatHO cy BehuHOM nose3aHe ca curHanHuMm TGF-f, anu y HexkuM cirydyajeBUMa
oH je HezaBucaH oj] curHaimHor TGF-B (5). Ennorenujanne henuje kpBHUX CylIOBa IJIaBHU CY
usgop CD105 (Duff u capaguuim, 2003). Ocrane henmje, ykibydyjyhm henuje rimarkux
BackynapHux muiirha, Gudpobiacre u makpodare, Mmory Takohe na y Mamoj Mepu TOKaxy
excnpecrjy CDI105 (6). CunnuruotpodobiacTd MOTHYHO pa3BUjeHE IJIaleHTe Takohe,
caapxke Bucok HuBo CD105 (7). Ocum Tora, ekcrpecuja CD105 je ymagbuBa ocoOuHA
HOBOCTBOPEHHX KPBHUX CYJOBa, IIPH 4eMy je MHHHMAJHO HM3paxeHa kox Beh mocrojehmx
henuja (8). Excripecuja CD105 y kpBHUM CcysoBHMa OKO Tymopa je Beh mokasana (8), mro
ykaszyje Ha yiory CDI105 y anruorenesu tymopa. JlujarHoctuuxa ymnorpe6a CD105 uma
3HAYajHy YJIOTy y KOHTPOJIHCAKkY KIMHWYIKHX CHMITOMa Oomectu. OcuM TOra, MOXe ce
NPUMEHUTH Yy 00JIaCTH HaKHAJHOT JHMjarHOCTHYKOr npahema y nuiby ojpehuBama peakuuje
Ha Jieuere U Iporuose 6onectu (9).

Mepeme BackyiapHe ryctuHe (MVD) kopHcTH ce y UCIIMTHBaWbY aHTHOTCHE3E KO
pasnmiuutux Tymopa. OBO ce TOKa3alo Kao KOPUCTAH KBAaHTUTATHBHU METO] IIPOLICHE
aHTUOTEeHEe3e, YIPKOC YMICHUIM Ja je aHrMoreHe3a AMHAMHYKW TIpolec, a aa je MVD
cTatiyka Mepa. MHUKpoBacKylapHa TyCTHHA MMOBE3aHa je ¢ KOHICHTPALHUjOM U SKCIPECHjOM
npoaruuorenux (akropa pacra, Hip. FGF-2 u VEGF (10). MVD je Takohe moBe3aHn ca
SH3MMHUMa KOjU YYeCTBYjy Yy paHuM (hazamMa aHTHOTeHe3e, Kao IITO Cy IUIa3MUHOTCHH
aktuBatop uuxuodurtop 1 (PAI-1) (11). Baxto je To miTo je mokazaHo aa je MVD y 6iuckoj
B€3U ca IapaMeTpuMa IOHalllakba TYMOPa y 3aBUCHOCTH OJl aHTHOI€He3e, Kao IITO Cy pacT
TyMOpa M MeTacTas3a Koj KaHIepa Jojke, riyha u yporeHutanaux oprasa (12).

BackynapHa rycTHHaA pasiIM4YUTHX TyMopa HpolLemeHa je OpojameM KpBHHUX CyAOBa
Koju cy momohly MMyHOXHCTOXEMHje O3HAUCHM AHTHUTENNMAa Ha PA3IMYUTe EHIOTENHjaHe
MapKepe U 'y 3aMp3HYTUM H y napaduHOM 0010keHuM nenopuma (13, 14).

Croma npexuBabaBama cMamyje ce ykoimnko ce MVD nosehaBa. Hexonuko cryamja
JoKazano je na y mnopehemy C JApYrHM EHAOTEIHjaJHUM MapKepuma Kao mrto cy (oH
Bunebpann ¢akrop u CD34, antutena CD105 cy MHoro crnenupuuHyja 3a KpBHE CyH0BE
TyMOpa M CcTOra Cy norojnuja 3a oxpehusamwe MVD (15).

Ki67 je nykieapHu nporeuH koaupan reHom MKI67 (16). OBaj npoTeuH noBesaH je
ca mpomudepanujom henmwja W moBesyje ce ¢ TpaHckpunimjoM prubozomcke RNK (16).
WnaktuBanuja Ki67 nooam po maxubummje rRNA cunteze (17). Ki67 ce xopuctu kao
Mapkep 3a nponudepauujy henuja. Toxom unrepdase, Ki67 nporeuH ce Hamasu y jeapy
henuje nok ce y muro3u Hajehu 1e0 MpoTeWHa MPEHOCH Ha MOBpIIMHY Xpomoszoma. OBaj
MPOTEHH MPHUCYTaH je y CBUM akTHBHUM (azama henujckor nukiyca (G2, S, Gl u muro3sa),
anu ra Hema y henujama koje ce He aene (GO) (18).
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Ki67 je Beoma BakaH y MPOTHO3HMpamky JAajber pa3Boja TymMopa U oapehuBamy crome
pelMIBa HAKOH pauoTepaIiyje Ko naiujeHara ca aaeHokapuuaomMom (19).

V pasHuM cryaujama u3ydaaH je ogHoc usmehy MVD (kopucrehu CD105 mapkep) u
(dakTopa Kao 1TO Cy MeTacrasa, pasa Tymopa, crona npoiaudepanuje hemarja Tymopa u cromna
npexuBibaBama (20), anu Be3a u3mely oBor ¢axTopa u crorne npoiaudepanuje henuja rymopa
HHUje TPOoydYeHa KOJ| TyMOpa IapaTHpOHIHE JKJIEe3/ie, Ila je cTora OBa CTy/Hja 3aCHOBaHA Ha
HCIHMTUBakY OAHOCa u3Mely oBa iBa daxTopa.

Pact Tymopa orpaHuueH je paBHOTeXOM u3Melhy morpebe 3a KHUCEOHHKOM H
HyTpHjeHTHMa U Iudy3uje THX CYICTaHIM U3 Cyl0Ba OKO TyMOpa M, CAMHUM THM, CTBapame
HOBUX KpBHUX CyJOBa (@HTHOTreHe3a) HEONMXOJIaH je KOopak y mporpecwju Tymopa (21).
Bpojame kpBHUX cynoBa y Tymopuma nomohy IHC yoOuuajen je Meron mpoLeHe
anruorenese. Mehytum, 300r yrnorpebe eHIOTENHjaTHUX MapKepa, KOji MOXJa He MOTy 1a
OJIpeJic aHTHOTEHY aKTHBHOCT €HAOTENHjaaHuX henuja, 3a0eneeHu cy pa3IudiTh pe3yTaT
KoJ Tymopa (22).

CD105 Huje jenuHM MapKep KOjU UMa BaXKHY YJIOTY Y aHTHOreHesu (2) Hero je Takohe
HEONXOoJaH 3a mpoiaudepanujy eHAOTeNUjaJHUX henuja M mHoacTUde akKTUBHY a3y
anruorenese (3). Iopen Ttora, ekcrpecuja CD105 je ynmambuBa 0COOMHAa HOBOCTBOPEHHX
KpPBHUX CyJiOBa M MHHUMAJHO je u3paxkeHa kox nocrojehux hemuja (8). AHruorenesa ce
jaBJba M KOJ| MApaTHPOUIHUX NposinpepaTUBHUX JIe3Hja, TJe je JoKa3aHo Ja je nosehaHa y
oHOCY Ha HopManHe xJiesne (23, 24). MelhytuMm, yTBpheHo je aa ceKpeTopHa aKTUBHOCT U
BEJIMYMHA TyMOpa MOTy jAa Oyay TOBe3aHe, ali HCTO Tako Ja HeMajy HUKaKBe Be3e ca
aHTMoreHe3oM naparupouse (23, 24). AHruoresesa KoJi napaTUpOUJHUX XKJIe3/1a IPOyIaBaHa
je Ha OCHOBY MpOLEHE eKCIpecHje CHeNu(UIHOT BACKYJIAPHOT E€HIOTEIHjaTHOT MapKepa
CD34. Yumwenuna je na antu-CD34 anTturena 6oje xemartonoercke henuje, kao u 3pedne,
He3pelie ¥ IPOreHUTopHe eHaoTenujante hemuje (25, 26). [lo3utuBHO nMyHOOO0jeme 3a CD34
AQHTUTeH JOKA3aHO je U y MOoIyJanyjaMa MaTHIHUX henuja 3a OyOper u jeTpy oApaciux Jbyau
(27, 28). OBo je mpBa cTyAWja TAe je UCIUTHBAHA aHTHOTe€He3a KOJ MapaTUPOUIHUX TyMOpa
Ha OCHOBY CKCIpecHje BacKyylapHOr eHjorenHor Mapkepa CDI105. V oBoj crymuju HHje
yTBph)eHa ekcIipecHja OBOT MapKepa Y KPBHUM CYIOBAMa HOPMATHUX MAapaoTUPOHIHUX
xiesna. Y oBoj cTyaujH, y nopehemy ca OeHUrHUM TymMOpuMa, puMeheH je 3HayajaH mopact
KpPBHUX CyJOBa y MajJWTHAM TYyMOpHMa, INTO je WHIWKAIMja Ja pa3Boj KPBHHUX CyJOBa
oIpakaBa MHBa3WBHOCT TyMOpa MapaTUPOUIHUX JKIE3/a.

I'maBuu (akTOp KOjU yTHUE Ha T'yCTUHY KPBHUX CYyJIOBA KOJ MaKpPOCKOIICKOI TyMOpa
jecy Metabonmuke motpebe hemuja Tymopa koje ce oOmuHO moBehaBajy ¢ mporpecujom
Tymopa (22). Crora ce KoJ MaJUIHUX TyMOpa ca CHaXXHOM HMHBa3MBHOIINY U NIPOTPecHjoM
nosehaBajy MeTaOoIIIUKe TOTpede U CaMIM THM pa3Boj KPBHHX Cy0Ba (29).

Jorahaju koju ce jaBibajy TOKOM pa3BOja aHTHOTCHOT ()EHOTHIIA CY CIIOKEHH, a
00yXBaTajy CTUMYJAIUjy Ol CTPaHe Pa3IMYUTUX MPOAHTUOTCHUX (haKTOpa pacTa U CMACIHE
uHXxuOuTopa anruorenese. Ilpomec oOyxBaTa uWHTepakuujy usMel)y henuja Tymopa,
eqporenujainnux henuja, makpodara, pudpobiacra u ekcTpanenyJapHOr MaTpUKCa, KOjU CBU
Mory zia ocio6ahajy ¢akTope Koju yTudy Ha MexXaHHW3Ma aHrnoreHese. KOHaYHHN aHTHOTCHH
¢benotun Tymopa ozapeljyje ynpaBo HETO paBHOTEk,a MPOArHUOTEHUX (haKTopa M HHXHOUTOpA
aHTHOTeHe3e.
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3pene eHgoTenHjaHe hienuje OOMYHO Cy y CTalkby MHPOBama, ik ce MOry nozacrahu
na yhy y henujcku nukityc u aa ce pa3sujy y HoBe kanuiape. OBaj KOHIENT IPOMEHE OTIHCYje
mpoLec y KoMe ce akTuBupa aHruoresesa (30). PasymeBame MeXaHU3Ma OBE aHTHOIEHE
IIPOMEHE y TYMOpHMa MOXe Jla I0Bee N0 O0JbEr pazyMeBama CeMUUIHUX ASTEPMUHAHTH
MoHAIIaka TyMOpa, YKJby4dyjyhH WHBa3Wjy, MaJIUTHUTET W MeTacTasupame. VcTpaxuBarma
CIpOBEJIcHA Ha TPAHCTCHUM MHUIIEBHMA, KOJ KOJUX CE pPa3BOj TyMmopa OJIBUja Y jacHO
oJBojeHUM (ha3zaMa, IIOKa3ala Cy Ja ce Ipeja3 Ha aHruoreHu ¢enorun poraha y paHoj dasu
pa3Boja TyMOpa ¥ MOTEHIIMjaJTHO OTPaHHYaBa CTOIy Jajber pacta tymopa (30, 31).

Jenan o HajBaXHUjUX OMOJIOIIKMX MEXaHH3aMa Y OHKOTeHe3H jecte mpoiudepanuja
henuja. Ki67 je neonxonman 3a nponudepanujy henuja (20). Ki67 je motpeban 3a cHHTE3Y
pubo30Ma TokoM henujckor 1ukiyca. 3aTo je BaxKaH U 3a CTOIy NMPOTeHHCKe cuHTe3e (32).

VY mocnenme BpeMe HEKOIMKO HCTpaKMBada je mpujaBmio ynorpedy Ki67 muaexca
MpU TOCTaBJbay JWjarHo3e pasniuKyjyhu ajgeHoMe O]l KapIUHOMa HapaTHPOUIHE KIIe3/Ie

(33-35).

VY mokymajy Aa ce YCTaHOBE IOy3JaHHje METOJE IMOCTaBJbarbha IHjarHO3e, pasHU
HCTPAXUBAYU Cy MPOYYaBaIH €KCIPECHjy MPOTEHHA KOjU peryiuiry helujcku MUKITYC KOJ
HeorutazmMu maparupouge (34, 35, 36). Ki67 je penpe3eHTaTUBHH MapKep KOjU C€ MOXKeE
MPOLICHUTH MoMohy uMmyHoxucToxemuje. Jlokazano je na je Ki67 nHmekc MHOTO BUIIN KOJ
KapLUUHOMA TapaTHpOHJe Hero KoJ aeHoMa, C TpaHuYHOM BpenHomhy ox 4% no 6% (33,
34). V uctpaxuBamy koje cy crnposenu Masatoshi lihara u capamuuim (37) oTkpuBeHe cy
3HAYajHE pasiMKe Yy MOCTONEPATHBHO] MPOTHO3UW Kopuctehu rpaHuuHy BpemHocT Ki67
unnexca on 5%. Ilpe cBera, arpecuBaH IOCTONEPATUBHM TOK 3alesiexkeH je koja 5 on 6
NanyjeHara Ko KOjuX je TYMOp HapaTHpOWe MOKa3uBao ynaaybuBo Brcok Ki67 mMHIEKC of
10% wnu Bume. Crora je BpJIO BEPOBATHO Ja U3Y3€THO MHTEH3UBHO MMYHOXHCTOXEMMU)jCKO
oojeme Ki67 ykazyje Ha OMOJOMIKY arpecMBHOCT KOJ KaplMHOMA MapaTHpOHIe. 3aTo CY
3akspyunin qa Ki67 uHaekc Moxxe OMTH KOpUCTaH y mnpenBubhamy MCX0/a KO MalijeHarta ca
KapIIMHOMOM MapaTHPOH/IC.

VYV oBoj crymuju mpoy4aBaHa je excnpecuja Ki67 y Tpu rpyme, Koje ce cacroje of
HOPMAJTHUX TKUBA, aJICHOMAa W KapIMHOMa MapaTHpOWje. YUecTaloCT W IMpoleHaT 0ojerba
OBOT' MapKepa KOJi HOPMallHUX TKHBA y mopeljery ca aeHOMOM H KO afcHOMa y mopehemy
ca MaJIMCHUM TymMOopuMa OuJla je 3HaTHO HUWXXKa, IITO yKasyje Ha Behy cromy mposndeparmje
KOJ Jie3uja Tymopa y mopehemy ca HOpMaJIHHUM TKHBHMa, a Takohe mokasyje Behy cromy
nponudepanuje koa henuja MaIMrHUX Tymopa y nopehemy ca OSHUTHUM TyMOpHMA.

Hekomuko cryauja mokasano je Bedy m3Mely mponudepanuje henmja u arpecHBHOT
MOHAIlIaka WM TPOTHO3¢ TymMopa. Y OBOj CTYAWjU, 300T HEAOCTYNMHOCTH HH(popMalmja
[OBE3aHUX C IPOTHO30M, IpPEKUBH-aBambeM M IpahemeM ManujeHara, Ouiao je Hemoryhe
nporieHuTH Be3sy u3Mely Ki67 mapkepa u (pakTopa MoBe3aHUX C IPOrHO30M.

Ha xpajy, y oBoj ctyauju je npumeheHo na mocroju Beha croma aHruoreHese u

nponudepanyje hemuja KoJ MaTUTHUX TymMopa y mopeliemy ¢ OCEHUTHUM TyMOpHMA, IITO
yKa3yje Ha BbHXOBY YJIOTY Y MAJMTHUTETY M arpeCHBHOCM IIOHAIIABY OBUX TyMOpA.
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3Hauaj aHruoreHese

[IponieHa u pazymeBame pa3ivKa y aHTHOT'CHE3U KOJ eHAOKPHHUX TyMOpa MoK Ou
na omoryhe mpenu3Hy pasnuky u3Mmehy OSHHTHUX M MaJWTHUX Tymopa (HIp. aJpeHaIHH
TyMOpH M THpouzaHe ¢onukynapHe Heoruiasme). Kox xumoduse, rae je HaApOUUTO TELIKO
MpeABUICTH aJbe OHALIAkEe TyMOpa, Pa3iiKe Y aHTHOTeHEe3W MOTY Ja MMOMOTHY Y MPOLCHH
TyMopa Koju uMajy Behy BepoBaTHOhy peKkypeHIMje MIM JAa IIOCTaHy arpecUBHU U
WHBAa3WBHH. 3aTO INTO TyMOpH Oe3 (YHKIHje HeMajy HUKaKaB KOPHCTaH TyMOp Mapkep,
Moryhe je ymoTpeOUTH Mepeme aHTHOTeHOr (akTopa Kako Ou ce yTBpIAWIO JAa U je
OJICTPambUBAE YNTABOT TyMOpa 010 e(hHKaCHO W je AOLUIO A0 HOHOBHOTI pacTa TyMopa.

Moryhe je KOpHCTHTH Mepele aHTHOTeHe3e 1a OU ce OJIaKIIao JOHOIICHE OJUTYKE O
Tepanujy, Ha MpuMep KoJ Kojer TyMopa IIocToju BepoBaTHoha fa hie mocratu arpecuBaH, Ia
CTOTa HM3HCKyje MaxJpuBo mpaheme WM pamuorepanujy. [locroje OpojHH UXHHOHTOPH
aHTHOTeHe3e Yy KIMHMYKUM TectoBuMma (yrimaBHoMm ¢aza I/I1), a pasymeBame aHrHOreHe3e
MOXxe Aa 00e30emu ymoTpeOy HHXHOMTOpa aHTHOTeHe3e Kao Tepamnuje KOJ ESHIOKPUHUX
TyMopa, HIp. CHHTETHYKH MMP HHXHOUTOPH KO arpeCHBHHX TyMOpa WM HHXHOUTOPH
TUPO3UHCKE KMHAa3e 3a nHXuouuujy curnansor VEGF.
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2. IIUJbEBH PAJIA

OCHOBHH LIWJb OBOT HCTPAXKHUBaHKa j€ UCIIMTHBAE MIOBE3aHOCTH EKCIIPECHje MapKepa
henujcke nmponudepanuje (Ki67) u neoanruorenese (CD105) ca cepymckum muBornma PTH u
KJTaCHYHHUM ITPOTHOCTHYKUM [TapaMeTpruMa MapaTHPOHIHUX aJIeHOMA U KapLHHOMA.

vy CKJIaly ca OCHOBHUM LHJbEM IIOCTAaBJbEHU CY caeaehu nubeBu:

1. Awnanuza quctpuOyldje napaTUpOUIHUX TyMOpa y OAHOCY Ha aeMorpadcke
KapaKTepUCTHKe 00JeCHUKA (KUBOTHA 100 U 10JI),

2. Awnanm3a mapaTHPOUIHHX aJ€HOMA M KapIUHOMA y OJHOCY Ha MaTOJOIIKH CTaIHjyM
TyMopa (BelHYHHA IPUMapHOT TYMOpPa, CTEIICH JIOKATHE TYMOPCKE SKCIIaH3Hje,
TPHCYCTBO METACTa3a y PETHOHATHUM JIIMM(HUM JKJIe3/1aMa U yIaJbeHe MeTacTase) u
y OJJHOCY Ha XHMCTOIATOJIONIKE KapaKTEPUCTHKE (XUCTOJIOIIKK 00pasall pacra,
(hubpo3a, MHBA3Mja KarcyJie, HHPUITPaIHja OKOJIHUX CTPYKTypa, HHBa3Hja
nuMbaTuKa, aHTMOMHBAa3Kja U IIepUHeypallHa HHBa3H]ja),

3. JudepeHnujanyja mapaTHpOUAHUX TyMOpa Y OTHOCY Ha cepyMcke HuBoe PTH,
KaJIl[jyMa 1 Heopranckor gocdata y cepyMy Ha TyMope Koju ¢y npaheHu u Ha oHe
KOj! HHCY TIPUMapHUM XHIIEPHapaTHPOUANIMOM,

4. Amnannza umyHoxucroxemujcke excrpecrje CD105 (eHmornuna) u HyKjIeapHOT
nponudeparusHor anTureHa Ki67 y TKUBHUM HcednMMa MapaTHPOUIHUX aJeHOMa U
KapIuHOMa,

5. Kopemnamuja Bpexnoctr excpecuje CD105 (ennornuaa) u HyKJIeapHOT
nponudeparuBHor antureHa (Ki67) ca cepymckum muBonma PTH 1 knmuHM4KO-
HATOJIOIIKUM TTapaMeTpuMa TyMopa.

Jloka3uBameM 3HaYajHOT HUBOA EKCIPECH]je MPOIU(EepaTUBHOT HYKJICAPHOT aHTUTEHA
U CTENeHa HeoaHrnoreHese, nokasahemo na je moryhe n3aBojut 60JECHUKE ca BUCOKHM
PHU3UKOM 32 MPOTPECH]jy MATHUTHE OOJIECTH, Ka0 M OOJIECHUKE ca BHCOKUM PH3HKOM 3a
€BOJIYIIH]Y aICHOMa Y KapIHHOM.

Takole, nneHTH(UKANNjOM IPOrHOCTUYKUX TTapamerapa ce Moxe u3oehu
HeOKYCHpaH MPHUCTYI y MOCTONEPATHBHOM TPETMaHy KapliuHOMa TapaTUPOHUIHE K3 e,
quMe Ou ce oMoryhnia HHIMBHIyaIH3alija i eBeHTyalTHa CeJICKTUBHA aHTHTYMOPCKA
Teparnuja MpUMEHOM HHXUOUTOpA HEOAHTHOTEHE3e.
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3. MATEPHUJAJI U METOJE

PerpocnexTHBHOM cTyaujoM 00yxBalieHN cy GOJICCHHIMN Pa3INIUTOr KHBOTHOT 1004,
KOjU Cy omepucaHu, 300r TymMopa y MNapaTHpPOWAHO] kie3au, y LIeHTpy 3a eHJIOKpUHY
xupyprujy Kmanakor nentpa Cpbuje, y nepuoxy ox 2001. mo 2012. roxune. Hakon Tora
npemnatu cy foctaBibeHH CinykOu 3a matonorujy LleHTpa 3a €HIOKPHHY XUPYPTHjy, THAE Cy
y30pIM TKHBAa YKATYIUbGHM y mMapadUHCKe OJIOKOBE ca KOjUX Cy NPaBJbCHH HCEUIH 3a
IIATOXUCTOJIONIKY Bepudukanujy nesuja. IlapaduHcku ONOKOBH Cy HAKOH IIOCTAaBJbCHE
qujarHose OoliecTH apXuBHpaHd. [logamy o Moy W KMBOTHOj HOOH, COUHTHTpadHjU
MapamTUTACTHX JKIIE3/1a, JIOKAIN3alKjH, Ka0 U O HUBOY HapaTHPOUIHOT XOPMOHA, Kallijyma
U HeopraHckor ¢ocdara y cepymy A00HjeHH CYy U3 MEJUILUHCKE JOKyMEHTalHje.

Hamna riusbHa rpyna, 3 TOT IIepHOJa Cy aJeHOMU M KapLMHOMH MapaTHPOUIHE KIIe3e,
JiaKIle MalMjeHTH 000JIen 0] CHOPaNYHOT IPUMAPHOT XHUIIEPIapaTHPOUIN3Ma, a HEe HaCJIeHEe
(opme y3pokoBaHe reHCKMM MyTauujama. Kaaa roBopuMO O HacieJHHM OOJIHIMMa MHCIUMO
Ha OHE KOjU ce HCIOJbaBajy H30J0BAHO, JAKIE Y CKJIONY W30JO0BAaHOr (haMUINjapHOT
XHIepHapaTHPOUAN3MA HIH y CKIIOIy MyJITHILIE CHAOKPHHE Heolutasuje Tina 1 u 2.

Ha ocHOBY cTaHmapiHMX MaTOXHCTOJIOMIKMX H3BEIITaja, (OpMUpPATH CMO EKCIepH-
MEHTaJHy TPYIy Kojy 4uHe omeparuBHe Ounorcuje ageHoma (N = 40) u xapruHoMma (N = 10)
MapaTUPOUAHUX Kie3na. KOHTponHy rpymy y OBOj CTyAWjU TpenacTaBba 10 HOpMalHUX
[apaTUPOUIHUX JKJIE3/1a YKIOHhEHUX TOKOM THUPOUJEKTOMU]jE U JTOOOUCTMEKTOMHU]E.

Ca mapaduHckux OJ0KOBa OM ce, HA MUKPOTOMY MpPaBWJIA MCEYLH JeOJbuHEe 4—5 UM,
KOju OM ce MOHTHpaNM Ha BHCOKO aiXepeHTHe Iuiouune. Ilocie nemapaduHU3anMje TKHBHUX
y30opaka Ou Ouia npuMemeHa pytuHcka H&E meronma 3a momatke o MaTONOIIKOM CTaaujyMy
GosiecTH, TATOXUCTOJIOMIKY BEpU(PUKAIMjyXHCTONOWIKOI THUIA TyMmMoOpa, TIpagyca TyMmopa,
NPUCYCTBY HHTpa- W TEPUTYMOPCKOT JIMM(OLUTHOT OArOBOpa, CTPOMATHOM OJATOBOPY-
JIe3MOIUIAa3UjH, JUM(ATUYHO], BEHCKO] W MEPHHEYPATHO] HMHBa3WjU, HNPUCYCTBY HEKPO3€ Y

TYMOpY.

3a ucnuTHBamke NponrpepaTuBHE aKTUBHOCTH TyMOpa OMCMO KOPUCTHIIN HyKJIE€apHH
nponudepatnBHu anturen Ki67, a 3a maeHTH(UKANW]y HOBOCTBOPEHHUX KPBHHUX CYIOBa Y
TymMopy kopucTiiu 6ucmMo CD105 (enmoring).

HsBoheme pyruncke HE-meTone

IMocne penmapaduHM3alUja y KCHIONY W XHIpaTaluje y omagajyheM peay ankoxoiia
uceuny he 6utn 6ojern Hematocylinom mo Mayer-y, npocsetsbaBann y 2% pacTBOpy €O3HHa,
3aTHM JIeXUIpaTHCaHN, IPOCBET/bAaBaHU 1 MOHTHPAHH Ha muounte ca Canada balsamom.
H3Bohene nmynoxucroxemujcky ABLL kommiexkcHe merone

IMocne nenapadunuzanyje y3opaka Ouwia 64 IpUMEHEeHa HMyHOXHUCTOXEMH]CKa METO/a,
KoOja TOZpa3yMeBa JeMacKupame aHTHTeHa, OJOKMpame eHAOTeHe NMEepoKCHaase, WHKyOHpame

mpemnapara ca IpuMapHUM aHTHCEPYMOM H IOCTyMaK u3Bohema came metoze (Hsu, 1981) kao u
pa3BHjambe peaknuje y oropapajylieM XxpoMoreHy.
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IMosnaro je ma ayrorpajHa Qukcanvja y (OpMaliHYy MOXE a MacKHpa aHTHICHE H
caMMM THM Ja ymamHu edekar crnemuduuHor Oojema. ITocTynmkoMm JeMackupama aHTHIeHA
HOCTIDKE ce OOHaBJbame HMPHMapHE CTPYKType aHTHTeHa. OBO ce IOCTMXKE H3JarambeM TKHBA
BHUCOKOj TeMmreparypu OWIIO y BOJEHOM KyNaTwily WM y MHKpoTaidacHoj nehuunu. Hakon
JleMacKupama aHTHIeHa PagWid OUCMO OJIOKMpame CHAOTeHe Iepokcuaase 3% BOACHUM
pactBopom H20,, Ha cOOHOj TemmepaTypu y BIaXHOj KOMOPH Yy Tpajamy oa 30 MuHyTa. 3aTuM
cllefd HaHollewe npumapHor aHturena (aHtd Ki67 u antu CD 105 aHTHTENno) U merosa
uHKyOanuja y Tpajamy o 1 vaca, y BiaxHoj komopu. 3atuM 6 ABC KOMIUIEKCHOM METOJIOM
(Vectastain-kit) y TKuBY BH3yanu30Baik eKcupecHjy mnposupeparuBHor anturena Ki67 u
EKCIPECH]y CHIOTIINHA.

ABC-complex MeToa KOPUCTH aBUIUH-OMOTHH KOMIIJIEKCHY TPOCTENEHY TEXHUKY Y
K0joj OHOTHHU3MpaHO CEKyHIapHO AaHTHUTENO pearyje ca aBUIUHCKHM MOIEKyInMa
KOBYTOBaHUX INepokcuaazoMm. Ha aBunmuHy ce Hamase yetupu Besdyjyha MecTta 3a OMOTHH.
buoTtnHn3anyja je mpomec y TOKy Kora ce OHOTHH KOBaJICHTHO Besyje 3a aHTHreno. [Toctymak
61CMO 3aBPIIMIN HHKYOAIIMjOM TKHBA Y MELIaBUHHM cylcTpar-xpomorena (DAB-xpomoren) y
Tpajamy OJl 5 MHHYTa, Ha COOHO] TeMIIepaTypH.

Kao pacTBapau aHTHCepyMa M CpeACTBO 3a HcHHpame m3Mmely pasmuuntix ¢asa
UMyHOXUCTOXEMUjCKY mpouenype kopuctunu Oucmo 0,1 M docdatu mydep pH 7.4.
henujcka jenpa 6u ce 60juna Mayer-oBUM XeMaTOKCHINHOM.

3a mpoLeHy CTelleHa aHTHoreHese he ce paJuTH KBaHTHTAaTUBHA aHAIM3a, MEPEHEM
TYCTHHE HHTpaTyMOpcke MHKpouupkynaiuje (MVD), 6pojameM KpBHHX CyIOBa y 30HH ca
BUXOBOM HajBehoMm ryctuHoM (,,Bpyhe Tauke®). O BETHMYMHM BUAHOT IOJba U HAUYUHY
Opojama hemo xopuctutn ymycrBa Weidner-a u capamuuka (1992). V pesynrare he ce
yOpojaTh KOMIUIETHH KPBHH CYJIOBH, Tpaylld €HJOTENHUX henuja U mojeiMHavyHe eHA0TEIHE
henuje. HakoH noOujeHux mopataka o Opojy KpBHHX CyIOBa 3a CBakKor TaiujeHTa he ce
n3paduyHaTH MEAWjaHa y OAHOCY Ha Kojy he ucnuTaHuIM OMTH IOAEJEHH Yy IBE TpyIe:
MAWjeHTH ca HUCKUM CTEIEHOM aHTHoreHe3e (Opoj KpBHHX CyIOBa y TYMOPCKOM TKHUBY
MambU WM jeIHaK BPEIHOCTH MeIujaHe) U OONECHUIHN ca BHCOKHMM CTEIEHOM aHTHOTEHE3e
(6poj KpBHUX CyJIOBa Y TYMOPCKOM TKHMBY Behu 011 BpeZJHOCTH MeujaHe).

3a eBanyaiujy ekcrpecuje Ki67 y3umana ce y 003up camo mpe0ojeHOCT jeaapa, a 3a
onpehusame rycrune Ki67 nmosutuBHUX henuja mo aped moppliyHe y mm°, kopuuheH je
BHIIEHAMEHCKH TecTHH cucteM M42 mo Weibel-u. O6jektuBanm mukpomerpom (Reichert
Wien 2 mm/200) kanubpuca je tectu cucreM Ha Mukpockorny Olympus BH-2, na ysehamy
400 (10 okymap x 40 oGjexrus), mpu uemy je oxpeljero mepHo mosme ox 0,016 mm% 3a
ucruTHBame rycriae Ki67 mosutusHux hemmja/mm’ 6pojano je cykuecusro mo 10 ,Bpyhux
Tayaka“. AmcoiyTHa BPEJIHOCT I'YCTHHE MO3UTHBHUX henuja y ,,Bpyhoj Tauku onpehuBaHna je
CTEPEOMETPHjCKH. ApHTMETHYKA CpeauHa JOOWjeHHX BpETHOCTH ,.Bpyhnx Tagaka“
IIpe/CTaBIba KOHauaH Opoj Ki67 mosutueHux henmja y mm® 3a ciyuaj. 3atuMm je oapelhena
MeMjaHa U MCIUTAHUIHU Cy MOAEJbEHM Y JIBE IPYIeE: OHHM Ca HUCKHM CTEICHOM EKCIIpecHje
(BpemHOCTH Mame WM jelHaKe BpPETHOCTUMA MeNWjaHe) M OHH ca BUCOKHM CTEICHOM
excrpecyje (BpenHoctu Behe ox BpenHoctu Menujane). 13 ancomyTHo oapeleHuX BpeaAHOCTH
nponudepaTrBHOT anTHrena Ki67 y ogHOCY Ha OACTyName o1 MenujaHe JoOWjeH je MHICKC
nponudepanyje. Excpecuja HaBenqeHUX Mapkepa eBalyHpaHa je O CTpaHe ABa HEe3aBHCHA
UCTpakuBaya (11aTojora).
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Cimka 12 — Umynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH ) CD105 xox
napatupouHor kapiunoMa (PC) (H&E; x 20)

L e
B
RYL A

Cinka 13 — imynoxucroxemujcko 6ojemse (IHH ) CD105 xox mapatupougHor
kapiusoma (PC) (H&E; x 20)
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Canka 14 — Umynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH ) CD105 xox napatuponaHor
aneHoma (H&E; x 20)

Ciuka 15 — Umynoxucroxemujcko 6ojese (IHH ) CD105 xox mapatupounHor
aneHoma (H&E; x 40)
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Cimka 16 — UmyHoxucroxemujcko 6ojeme (IHH ) Ki67 xox maparupougsor
kapuunoma (H&E; x 40)

Cuamka 17 — Umynoxucroxemujcko 6ojewe (IHH ) Ki67 kox maparupoungHor
kapuunoma. (H&E; x 40)
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Cunka 18 — Vimynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH) Ki67 ko napatupouaHor
anenoma (H&E; x 40)

Cunka 19 — Vimynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH) Ki67 ko napatuponaHor
anenoma (H&E; x 40)
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CTaTHCTHYKH METOIH

V uuspy aHanuse nojiaTaka MPHKYIJbEHUX KIMHUYKUM HCTPaXHBameM (QopMmupaHa je 06asza
mojiaTaka y CTaTucTHYkoM mporpamy SPSS15 momoliy kojer cy momany U aHaJU3HpaHH.
[IpumMemeHn cy METOIM JECKPHITHUBHE CTaTUCTHKE ((PpeKBEeHLMje, MpPOIECHTH, CpPEame
BPEIHOCTH U Mepe BapujadminTera). O aHATUTHIKAX CTATHCTHYKHX METO/a KOpUIINeHH Cy:
Smirnov test, Shapiro-Wilk test, Student-oB t-test, jeaHodakTopcka aHanu3a BapHjaHce,
aHaJM3a BapHjaHce 32 MOHOBJbEHA Mepema, ¥2 test, Mann—Whitney U tect, Wilcoxon-oB Tect
CKBUBAJICHTHHX MapoBa, Fisher-oB Tect Taune BepoBartHohe, ROC aHamm3a, jeqHOCTpyKa
JIMHeapHa Kopelialija 1 BUIIECTPyKa JIMHEapHa perpecuja.

PesynraTtn cy npukasaHu TabenapHO U rpad UK.
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4. PE3YJITATH

Cryomjom je oOyxsaheno ykymHo 50 mnanujeHata oOoienux oI TPHMApHOT
xurnepnapatuponusma, 10 manujeHara ca napaTHpouHUM KapiuHoMm U 40 marujeHara ca
anenoMoM. Kourtposnny rpyny urau 10 HopMaHux napatupouHox xiesna (Tabena 2).

Mymkor nona je 17 ocoba (28,3%), a 43 ocobe cy xenckor (71,7%) (Tabena 3, I'pa-
¢ukown 1), ox 15 mo 77 ronuna (Tabena 5).

N %
Kapuunom 10 16.7
AneHom 40 66.7
Hopwmanna ITX 10 16.7
YxymnHO 60 100.0

Tabena 2 — [luctpuOyIyja HCIUTAaHHUKA IO JHjarHO3H

N %
MYIIKH 17 28.3
HKEHCKH 43 71.7
YKYITHO 60 100.0

Tatena 3 — [{ucTpulyiyja HCIUTaHKUKA IO MOy
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Mon

B MyLWKn
I'paguxon 1 — CTpyKTypa HCIUTAaHHUKA O MOy
Ilon
VYkynHo
MYIIKH JKEHCKHU
N 6 4 10
Kapuunom
% 60.0% 40.0% 100.0%
N 10 30 40
Jujarnosa AneHom
% 25.0% 75.0% 100.0%
N 1 9 10
Hopmainna IDK
% 10.0% 90.0% 100.0%
N 17 43 60
Cgera

% 28.3% 71.7% 100.0%

Taoeaa 4 — [luctpulyiuja HCIUTAHUKA 110 MOy Y OAHOCY Ha AUjarHO3y
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T'onuHe )KUBOTA Y BpeMe Orepaiiuje

N x SD Med Min Maks

Kapumsom | 10 | 5300 | 1417 | 5350 | 33.00 | 76.00

AfeHOM 40 | 5430 | 1228 | 5550 | 1500 | 77.00

Hrjarnosa Hofl’%“g‘m 10 | 4570 | 1288 | 4350 | 2300 | 64.00
ViymHo 60 | 5265 | 1287 | 5350 | 1500 | 77.00

Tabena 5 — CrapocT uCIUTAaHUKA Yy HCIIMTUBAHUM TpynaMa

JenHodakTopcka aHAIM30M BapHjaHce HHje JOOHjeHa CTAaTUCTUYKY 3HaYajHa pasinKa
y cTapocTu ucnuTanuka nameljy ncnmtuBanux rpyna (F = 1.841; p = 0.168).

Ki67
N x SD Med Min Maks
Kaprmaom 10 1024.27 | 564.19 | 785.15 | 523.43 | 2069.95
Mujarsosa AneHoMm 40 33466 | 161.71 | 29741 | 130.86 | 713.77
VYxynHO 50 47258 | 396.13 | 374.73 | 130.86 | 2069.95

TaGemna 6 — Bpennoctu Ki67 y ognocy Ha qujaraosy

W3 Tabene 6 u I'padukona 2 ce Buau ma cy Bpeanoctu Ki67 6uie Behie y rpynu manujeHara
ca kapuuHoMoM (Mmenujana = 785.15) Hero y rpynu namnujeHara ca aJieHOMOM (MelIujaHa =
297.41). Mann-Whitney U TtecroM no0WjeHa je BHCOKO CTATHCTHYKM 3HAuYajHa pPasjinKa

u3mely rpyma (U = 10.50; Z = 4.598; p < 0.001).
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I'paduron 2 — Bpexnoctu y Ki67 ogHocy Ha Iujardosy

MVD
N x SD Med Min Maks
KapuuHom 10 830.36 | 224.06 | 901.14 | 410.42 |1.017.13
Hujarnosa Anenom 40 44722 | 211.63 | 431.24 .00 773.26
YkynHO 50 523.85 | 262.36 | 499.64 .00 1.017.13

Ta6ena 7 — Bpennoctu MVD y ogHoCcy Ha qujarHosy

W3 Tabene 7 n I'padukona 3 ce Bumu na cy speguoctu MVD 6ue Behe y rpymun
narujeHara ca kapuuHomoM (Meaujana = 901.14) Hero y rpynu mampjeHarta ca aJcHOMOM
(Menujana = 447.22). Mann—Whitney U tectom no6HjeHa je BUCOKO CTATHCTUYKHM 3HAYajHa

paznuka namely rpymna (U = 41.50; Z = 3.845; p < 0.001).
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I'padukon 3 — Bpeanoctu MVD y onHOCY Ha HjarHo3y
ROC ananu3za 3a Ki67 u MVD

VY ucnutuBamy npeaukTuBHe BpeaHoctd Ki67 u MVD 3a aujarHosy kapruHoMa
kxopuctumu cMo ROC anHamm3a.

ROC kpuBa je npukazana Ha ['padukoHy 4 U U3 Be ce MoXxe BUIETH 1a 00a Mapkepa
UMajy 100py MPEAUKTHBHY BPEAHOCT 32 INjarHO3y KapluHOMA.

95% WurepBan

[oBpuu- MOBEPEHa
Bapujatie Haucnon| SE p
KpHUBE J0Ha ropma

rpaHdia | rpaHdia

Ki67 979 .016 .000 947 1.000
MVD 917 .055 .000 .809 1.000

Ta6esa 8 — [Nospmuae ucrox ROC kpusux 3a Ki67
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ROC kpuBa
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I'paduxon 4 — ROC kpuse 3a Ki67 u MVD
Ki67 > 511.54 Sn=100,0 (69.0-100.0) Sp=286.0 (73.3-94.2)
MVD > 773.26 Sn=80,0 (44.4-96.9) Sp =100.0 (92.8 - 100.0)

[MoBpimHa ucnoj kpuse 3a Ki67 je BUCOKO CTaTUCTHYKH 3Ha4yajHa U u3Hocu 0.979;
p <0,001, mwto roBopu na OosiecHUK ca KapunHoMoM uma 97,9% Behy mancy aa uma
noBuiieHy BpenHocT Ki67 Hero ocoba Koja HeMa KaplMHOM. 3a rpaHuyHy BpeaHoct Ki67 =
511.54 censutuBHOCT je 100% a cnenmpuunoct 86%. Ha ocHOBY oBUX pe3ynrara MOXe ce
3akJbyunTH na BpenHoctH Ki67 Behe o 511.54 ca BenukoM BepoBaTHONOM yKasyjy Ha
KapIMHOM.

[MoBpimHa ucnon kpuee 3a MVD je Hemto Mama 32 MVD 1 Takole je BUCOKO CTATHCTHYKH
3Hauajua ¥ u3Hocu 0.917; p < 0.001 Ha ocHOBY dera Moxemo pehu ma OGonecHHK ca
kapuuHoMoM uMa 91,7% Behy mancy na mMa noBumeHy BpegHoct MVD Hero ocoba koja
HeMa KapuuMHOM. 3a TIpaHuuHy BpexHocT MVD = 773.26 censutuBHocT je 80% a
cneuupuunoct 100%. Bpennoctu MVD Behe o 773.26 ykasyjy Ha KapLIMHOM.
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ROC ananu3a 3a PTH npeonepatusno

95% WutepBan
: TIOBEpEHA
IToBpum SE D
Ha
bi(e): X} ropma
rpaHuLa rpaHuLa
.978 .020 .000 .939 1.000

Ta6ena 9 — [Topiuna ucnoz kpuse 3a PTH npeonepatusHo
[MoBpimHa ucnox kpuee 3a PTH npeornepaTHBHO je BUCOKO CTATHCTHYKY 3HAYajHA U

nsHocu 0.978; p < 0.001, mrTo ykasyje 1a O0IeCHUK ca KapiHOMOM 1Ma 97,9% Behy miancy
Jla uMa roBuiieHy Bpeanoct PTH npeornepaTiBHO Hero OOJICCHUK ca aIeHOMOM.

ROC kpuBa

1.0

0.8

0.6

CeH3UTUBHOCT

0.29

0.0 T T T
0.0 02 04 06 08 1.0

1 - CneuuncumyHocT

I'padmkon 5 — ROC xpusa 3a PTH npeoneparusHo
PTH > 768 Sn=90.0 (55.5.0-98.3.0) Sp=97.5 (86.6—99.6)

3a rpannuny Bpenuoct PTH npeoneparuBHo = 768 censutuBHOCT je 80%, a
cneruduunoct 100%. Bpeanoctu PTH Behe o 768 ykazyjy Ha KapLHOM.
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ROC ananu3a 3a KaJauujyMm npeonepaTuBHO

95% HuTepBa oBepema
IToBprn- SE 0
Ha bi(0): 3:1 ropma
rpaHuIa rpaHuIa
.864 .067 .000 733 995

Tabesa 10 — [ToBpmuHa ncno KpuBe 3a KaIIHjyM IIPEOIEePATUBHO

[MoBpmnHa uCION KpHBE 3a KaNLUjyM IMPEONEpPaTUBHO j€ BHUCOKO CTATUCTHYKH
3HavajHa u u3Hock 0.864; p < 0.001, mro ykasyje na OojecHUK ca kKapiuHOMoM uMa 86,4%
Behy mIaHCy Ja MMa IOBHIIEHY BPETHOCT KalllMjyMa IPEOIepaTHBHO HEro OOJIECHUK ca
aJICHOMOM.

Ca>255 Sn=0.90 Sp=0.75

3a rpaHUYHy BpeAHOCT KaJlllijyMa IpeomnepaTHBHO = 2.555 censutusHocT je 90%, a
cnenuduunoct 75%. Bpenmnoctn kammmjyma mpeomepatnBHO Behe ox 2.555 ykazyjy Ha
KapIHOM.

ROC kpuBa

/

0.87

0.6

CeH3UTUBHOCT

0.0 T T T
0.0 02 0.4 06 08 1.0

1 - CneundmyHocT

I'padukon 6 — ROC kpuBa 3a KaJlujyM MpeornepaTuBHO
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Jujarnosa
Kapuunom | Anenom YiynHo
Topmwa eCHa N 1 11 12
% 10.0% 275% | 24.0%
N 6 7 13
Tokanmsammja | 1o A AR Moy 60.0% | 17.5% | 26.0%
TOK ropmwa JeBa N 2 9 11
% 20.0% 225% | 22.0%
N 1 13 14
Jlotba JieBd % 10.0% | 32.5% | 28.0%
Coora N 10 40 50
% 100.0% | 100.0% | 100.0%

Tabena 11 — [luctpubynuja 6onecHuka no gokanuzanuju [DK y onHocy Ha aujarHosy

V¥ najeehem Opojy cirydajeBa (60%) KapIIHOM je OHO JOKaIH30BaH y Mpeaery Ome
JIeCHEe TapalITUTACcTe JKJIe3/le, IOTOM ropme JieBe (20%), a y UCTOM NPOLEHTY y Ipeneny
ropme jiecHe u ome Jiese (10%).

Kon 13 ciyuajeBa ageHOM je OO JIOKaIH30BaH y Mpeaeny nome Jese (32.5%), 3atum
ropwme aecHe (27.5%), ropme neBe (22.5%), a Hajpehe y mpeneny nome aecue (17.5 %)

napamruracre xiesne (Tadena 11, I'padukon 7).

100% -

80%

60% -

40% -

n /

0%

KapuuHom

AujarHosa

ApeHom

JloKanusaumja
X

M roptba AecHa
M foHba AecHa
roptba siesa

W norba neBa

I'padukon 7 — Ctpykrypa OosiecHuKa 1o yokanusaiuju [DK y ogHoCcy Ha anjarHosy
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JujarHosa
Kapuunom | Anenom YiynHo
N 4 0 4
AQYHKUKOHATHA % | 40.0% 0.0% 8.0%
Cruuatrrpaduja |mojadaHo Be3uBame y auoy | N 6 25 31
DK DK % 60.0% 62.5% 62.0%
N 0 15 15
rurepartheia % 0.0% 37.5% | 30.0%
Crera N 10 40 50
% 100.0% 100.0% | 100.0%

Taoena 12 — Tuctpubyuuja 6onecuuka no cuunturpaduja IDK y ogHocy Ha aujaraosy

W3 Tabene 12 u I'padukona 8 jacHo BuauMO 1a je Hajeehu Opoj TyMopa mapaTHpOHIE ONUCaH
Ha CIMHTUTPadUju Kao MojadyaHo BE3UBabE y HOBOY MapamrTuTacte xieszne (62%).

100%

80% -

CumHturpaduja MK
M adyHKLMOHaNHA
60% -

M [ojayaHo Be3nBame y HUBOY
MK

40%
XUnepakTMBHa

20% -

0% T 1
KapuuHom ApeHom

AwnjarHosa

I'padukon 8 — Ctpykrypa Oonecuuka no cuunrurpaduja [K y onHocy Ha nujaraosy
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Jujarnoza Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk
Cratu- | DF p Cratu- DF p
CTHKA CTHKa
PTH Kapuunom 143 10 .200 .949 10 .652
TIpCONCPpATHBHO AneHoM .248 40 .000 .689 40 .000
PTH Kapmuaom .243 10 .098 .764 10 .005
HOCTONCPATHBHO | A repom 158 40 .013 .886 40 .001

Tabesa 13 — Pesynratu TecToBa HOPMAJIHOCTH pacrtozene BpeaHoctd PTH

PTH PTH
HPEOHEePaTHBHO | MOCTONEPATHBHO
JujarHosa Kaprunom N 10 10
1824.02 105.84
SD 861.47 99.02
Med 1721.00 78.20
Min 400.00 5.00
Maks 3000.00 362.87
Anenom N 40 40
266.04 24.34
SD 235.75 20.18
Med 189.50 19.50
Min 83.00 45
Maks 1311.00 87.00

Ta6ena 14 — Bpeanoctu PTH npeonepaTHBHO M MOCTONIEPAaTHBHO y OJTHOCY Ha JIHjarHO3y

Bpennoctn PTH mnpeomnepaTMBHO ¥ IOCTONEPATUBHO 3HAYajHO OJCTYMNA)y O
HOopMainHe pacmojerne (Tabena 13) ma je TecTupame 3HaYajHOCTH pasnuke BpemHoctd PTH
MIPEONEePaTUBHO M IOCTONEPATHBHO y OJHOCY Ha JHMjarHO3y BPLICHO HEMapaMeTapCKUM
TECTOBUMA.

Mann-Whitney U tecrom no0ujeHa je BHCOKO CTATHCTHYKH 3HA4ajHa pasivKa y
BpenHoctimMa PTH mnpeomnepatnBHo u3mel)y rpyne OojecHHMKa ca KapUMHOMOM U TpyIie
Gonecuuka ca ageHomom (U = 9.00; Z = 4.361; p < 0.001). Behe Bpemnoctu PTH
npeoneparuBHo (Tabena 14 u 'paduxon 9) OGune cy y rpynu OoJieCHHKA ca KaplHHOMOM
(Memujana = 1271) Hero y rpyny nangjeHara ca ageHoMoM (Meaujana = 189.5).

Mann-Whitney U Ttecrom moOujeHa je BHCOKO CTATHCTHYKHM 3HAYajHA pasjidka y
BpenHocTMa PTH nocronepatuBHo uamel)y rpyna OonecHuKa ca KapIIMHOMOM U OOJIECHHKA
ca agenomom (U =51.00; Z = 3.614; p < 0.001). Behe Bpennoct PTH mocroneparusro Guie
cy y rpynu OojiecHHKa ca KapuuHOMOM (Menujana = 78.2) Hero y rpynu nanujeHara ca
aseroMoM (Menujana = 19.50).
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I'paduxon 9 — Bpensnoctu PTH npeonepaTuBHO U HOCTONEPAaTUBHO Y OLHOCY Ha AUjarHO3Y

VY rpynu GosecHUKA ca KapIIMHOMHMA KOj cBUX GoiecHuka Bpeanoctu PTH Guie cy
HIKE [IOCTONEPATUBHO Hero mpeornepaTuBHO. WilCOXON-0BHM TeCTOM eKBUBAIICHTHHX 1ApOBA
Jo0ujeHa je BUCOKO CTaTHCTHYKM 3HadajHa pasiuka y BpeaHoctuma PTH mpeomeparuBuo u
mocronepatuBho (Z = 2.803; p = 0.005). Bpennoct PTH mocromeparnsHo (Memujana =

1721) 6une cy HIDKe HEro MpeonepaTuBHO (MeaujaHa = 78.2).

N y rpynu OonecHuKa ca ajieHOMa KoJ cBUX OosecHuka BpenHoctd PTH Gune cy
HIDKE TTOCTONIEPATHBHO Hero npeonepatiuBHO. WilCOXON-0BHM TECTOM €KBHBAJICHTHHUX MapoBa
no0OujeHa je BICOKO CTaTHCTHYKM 3HadajHa pasiuka y BpeaHoctuma PTH mpeomeparuBrO u
nocronepatuBHo (Z = 5.551; p = 0.005). Bpennoctu PTH mocromeparuBHO (MeaujaHa =

189.5) Gute cy HIbKe HEro mpeorepaTuBHO (MeaujaHa = 19.5).

Jlujarmosa Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk
Cratu- | DF p Cratu- DF p
CTHUKaA CTHUKa
Ca Kapuunom | .223 10 173 .901 10 227
[PEONEPaTUBHO | A reHoM 146 40 .032 .962 40 .200
Ca Kapmueom | .188 | 10 | .2007 .858 10 072
TIOCTONICPATHBHO | A ieHOM .099 40 | 2007 .969 40 .345

Taoesa 15 — Pesynrati TecToBa HOPMATHOCTH PACIIOAENIC BPEAHOCTH KAIILHAjyMa
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BpenHocTr Kajnujyma MpeonepaTuBHO U TIOCTOIIEPATUBHO HE OJCTYIAjy 3HAYajHO OJ
HopMmanHe pacrnogene (TabGema 15), ma je TecTHpame 3HAYajHOCTH pa3IMKe BPEIHOCTU
KaJlijyMa MPeolepaTiBHO W IOCTONEPAaTHBHO Yy ONHOCY HA JWjarHO3y BPIICHO Mapame-
TapCKUM CTATUCTHYKAM METOAUMA.

Ca Ca
MPEOTIEPATHBHO | IIOCTONEPATHBH
0

Jujarnosa | KaprpiHom N 10 10
3.55 231

SD .59 37
Med 3.53 2.27
Min 2.78 1.95
Maks 4.43 3.13

AneHom N 40 40
2.88 2.33

SD 21 .20
Med 2.87 2.36
Min 2.50 1.77
Maks 3.41 2.74

Tabesa 16 — BpeanocTu Kaniujyma IpeornepaTUBHO U IIOCTOIIEPAaTHBHO
y OJHOCY Ha JI1jarHO3y

VY aHanmM3u BPEOHOCTH KaJlMjyMa MPEONepaTHBHO M MOCTONEPATHBHO Yy OTHOCY Ha
JIMjarHo3y TNpPUMEHEH je METOJA aHalM3e BapUjaHCe 3a IIOHOBJBCHA MeEperma y OKBHPY
reHepaTHOT JINHEApHOT MOJIeNa.

JloOujeHa je BHCOKO CTAaTHCTHYKH 3HAYajHA pas3iidKa y BPEIHOCTHMA KallHjyma o
(akropy Mepeme (Fmerenje = 148.906; p < 0,001) 1 no paxropy nujarHosa (Fijagnoza = 22.800; p
< 0.001) xao u y unrepakuuju 06a haxropa (Fmerenjerdijagnoza = 23.033; p < 0.001).

Meljyrpynaum tiopehemem Sidak-oBuM TecToM n00WjeHA je BHCOKO CTATHCTHUKH
3HaYajHA pa3iKa y BPEJHOCTMMA KaJlHjyMa IIpeolepaTHBHO m3Mely rpyme OomecHuka ca
KapruHoMoM (X = 3.55 + 0.59) u rpymne OojecHuka ca ageHomoM (x = 2.88 +0.21), (p <
0.001) ok mocromnepaTyBHO pas3inka HUje Ouiia cratueTiyky 3HavajHa (p = 0.754).

JloOujeHa je BHCOKO CTATUCTUYKHM 3HA4ajHa pas3linka n3Mely BPEIHOCTH Kalldjyma
npe (¥ =3.55+0.59) u mocine omepauuje (X¥ =2.21+0.37) (y rpynu OosecHuka ca
kaprimaoMoM (P<0,001), u y rpymu GosecHHWKa ca ajIeHoMOM, mpeomnepaTtiBHO (x = 2.88 +
0.21), mocromeparuBHo ( X = 2.33 + 0.20) (p < 0.001).
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I'paduxon 10 — Bpeanoctu Kanujyma OpeonepaTHBHO U IOCTOIEPATUBHO y OXHOCY Ha AUjarHO3Y

o )

JujarHosa Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk < [ Formatted: Centered, Space After: Auto
Craru- DF p Crartu- DF p - [Formatted: Space After: Auto
CTHUKA CTUKA [ Formatted: Space After: Auto
PO4 npeoneparusno | Kapunnom .198 10 .200 .827 10 .031 « - Formatted: Centered, Space After: Auto
Anesom .063 40 .200 .978 40 .634
PO4 nocroneparuuo | KapunHom 197 10 .200 .965 10 843 <| —{ Formatted: Centered, Space After: Auto )
Anenom .097 40 .200 .976 40 .536
< [Formatted: Space Before: 6 pt, After: Auto ]

Ta6ena 17 — Pesynratu TecToBa HOpMaJHOCTH pacronene PO4

Bpennoct PO4 mpeonepaTHBHO M IMOCTONEPATHBHO HE OJCTYNajy 3HAYAjHO O]
HopManiHe pacrnozene (Tabena 17), ma je TecTupame 3Ha4ajHOCTU pasiuke Bpeanoctu PO4
NPEONIEPATHBHO M TIOCTONEPATHBHO y OJHOCY HAa [AWjarHO3y BPIICHO IapaMeTapcKuM
CTaTUCTHYKHUM METOAMMA.
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PO4 npeonepatusHo | PO4 nocronepatuBHO

N 10 10
x 73 1.04

KapuHon SD .34 34
Med .68 .95

Min 40 54
Jnjarnosa Maks 1.57 1.64
N 40 40

x .80 1.06

N — SD .18 24
Med .80 1.09

Min 44 .64

Maks 1.35 1.68

Ta6ena 18 — Bpeanoctu PO4 npeonepaTHBHO U MOCTONEPAATHBHO Y OJJHOCY Ha
JINjarHo3y

AHanmu30M BapHjaHCe 3a IIOHOBJbCHA MEpEHa JO00MjeHa je BHCOKO CTATHCTHYKU
3HadajHa pasiuka y BpenuoctiuMa PO4 no dakropy mMeperse (Fmerenje = 50.965; p < 0.001), nok
no daxropy aujartosa (Fgijagnoza= 0.310; p = 0.580) xao u y mHTepakuuju oba ¢akropa
(Fmerenje*dijagnoza = 0.310; p = 0.531) Huje nobujeHa CTATUCTHYKY 3HAYajHA Pa3/IUKa.

Sidak-oBum TecToM mMelyrpymHUX pasnuka J00HjeHa je BUCOKO CTATUCTHUYKH 3HAYajHa
pasnuka y BpeaHoctuma PO4 (x = 0.73 £ 0.34) (u mocie onepanuje X = 1.04 + 0.34) y rpynu
6osrecanka ca kapuuaomoM (P < 0,001) u y rpymu 6ojecHUKa ca afeHOMOM, IPEOIEPATHBHO
X = 0.80 + 0.18, nocroneparusuo x = 1.06 + 0.24 (p < 0,001). Bpexsocru PO4 cy nopacie.
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I'paduxon 11 — Bpennoctu PO4 npeonepaTHBHO U ITOCTONEPATHBHO Y OJHOCY Ha JIMjarHO3y
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Mujaraosa

Kaprunom AneHoM
N % N %

[Bon y kocTuma na 3 30.0% 12 30.0%
OTex)aHO KpeTame na 3 30.0% 0 0.0%
Cmaboct na 3 30.0% 3 7.5%
Manakcanoct na 3 30.0% 1 2.5%
HaToqomKe bpaxtype 1 1 10.0% 0 0.0%
|xoctujy

Cmehu (Mpkn) TymMOpu na 1 10.0% 0 0.0%
[Tonuypuja na 0 0.0% 2 5.0%
[ToBpahame na 1 10.0% 0 0.0%
[Tonuaumncuja na 0 0.0% 0 0.0%
Penanne kosuke na 1 10.0% 8 20.0%
Hayseja na 1 10.0% 0 0.0%
Oncrunanuja na 1 10.0% 1 2.5%
HedponuTtujaza na 2 20.0% 14 35.0%
HTA na 0 0.0% 23 57.5%
HBI na 1 10.0% 2 5.0%
Octeornopo3a na 1 10.0% 10 25.0%
bonoBu y Mumuhuma it} 0 0.0% 10 25.0%
[BonoBy y 3riio06oBrMa na 1 10.0% 6 15.4%

Tabesa 19 — Yuecranoct jaBjbama Teroda KoJ 00JIeCHUKA ca KapLIIUHOMOM H aIeHOMOM

U3 Ta6ene 19 u I'padukona 12 Buau ce 1a cy y rpymnu OOJECHUKA ca KapIIUHOMOM
Hajuemrhe Oue 3acTynsbeHe Terooe 6o y kocruma (30%), orexxano kperame (30%), cnmaboct
(30%), mamakcanoct (30%) Dok cy y TpyIH OOJIECHHKA ca alecHOMOM Hajueltie Terode ouie
HTA (57,5%), nedponurujaza (35%), 6on y koctuma (30%), ocreonopo3sa (25%) u 60510BU y

munhuma (20%).
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Bonosw y 3rnobosuma
Bonosu y muwmhuma
OcTteonopo3sa

HBI

HTA

Hedponutunjasza
Onctunaymja

Hayseja

PeHanHe Konuke
Nonnguncuja
Mospahate
Monunypuja

Cmehu (MpKu) Tymopw
MaTtonowke $pakType KOCTUjy
Manakcanoct

Cnaboct

OTexaHo KpeTatbe

bony koctuma

T T T

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5

I'padukon 12 — YuecranocT jaBibama Teroda Ko 60JIEeCHHUKA ca KapIIHHOMOM H aJICHOMOM

Junjaraosa Vieymo
[Kapriaom| Anenom
. . N 1 40 41
parathyroidectomia
% 10.0% | 100.0% | 82.0%
lobectomia + N 3 0 3
parathyroidectomia % 30.0% 0.0% 6.0%
. . N 3 0 3
Bpera Thy.tot + parathyroidectomia % 30.0% 0.0% 6.0%
omepaumje|thyt.tot. + parathyroidectomia| N 1 0 1
+ disssectio % 10.0% 0.0% 2.0%
reductio tu N L 0 L
% 10.0% 0.0% 2.0%
parathyroidectomia + N 1 0 1
sternotomia partialis % 10.0% 0.0% 2.0%
N 10 40 50
Caera
% 100.0% | 100.0% | 100.0%

Ta6ena 20 — luctpubynuja 601ecHUKA O BPCTH ONEpalije Y OAHOCY Ha JIHjarHo3y
VY Tabenu 20 u I'padukony 13 HaBeneHe Cy CBe BpCTe omepaiuja, Koje cy ypabheHe

300r MpUMapHOT XHIleprnapatuponau3Ma. Komx CBHX mMainujeHaTa ca aJeHOM [apalmiTHTacTe
xie3zie ypaheHa je nmapaTUpouAeKTOMHUja, AO0K je KO MalujeHara o00Jenux o/ KapluHoOMa Y
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HajBeheM Opojy ypaljeHa ToTaiaHa THpOHIEKTOMHja ca mapaTupoungekromMujoM (30%), kao u
nobextomuja ca mnaparupoupekromujoM (30%). Y ocramuM ciydajeBUMa je Yy HCTOM
nporeHty (10%) ypalena: mapaTupounekToMuja, TOTaJHA THPOHAEKTOMHUja ca MapaTHPOHU-
JIEKTOMHjOM M JECEKIHjOM BpaTa, peAyKIfja TyMopa M TapaTHpOHICKTOMHja ca Mapiu-
JaTHOM CTEpHOTOMHjOM.

100% - BpcTta onepauuje

M parathyroidectomia

80% -
M lobectomia +
parathyroidectomia

60% 1 Thy.tot + parathyroidectomia
40% A/ u thy't.tot. + parathyroidectomia
+ disssectio
reductio tu

20% -
M parathyroidectomia +
sternotomia partialis

0% T 1
Karcinom AneHom

AunjarHosa

I'padukon 13 — luctpubynuja OojaecHUKa IO BPCTH ONEpalije y OJHOCY Ha JHjarHO3y

TIpomep Tymopa (mm)
N X SD Med Min Maks
Kaprunom| 10 37.90 7.72 39.00 [ 25.00 | 46.00
AsieHOM 40 20.90 7.63 20.00 8.00 40.00

/lnjarnosa

Tabesa 21 — [Ipomep Tymopa y MM y 0JHOCY Ha JHjarHO3Y

W3 Tabene 21 Buau ce aa je IpocevHa BPEIHOCT MpoMepa TyMopa FoToBO aymio Beha
y rpynu OosecHuKa ca kapiuaoMmoM (37.90 £ 7.72) Hero y rpyIu maiyjeHara ca agcHOMOM
(20.90 £ 7.63).

Student-oBum t-TecroM [oOHjeHa je BHCOKO CTaTHCTHYKHM 3Ha4ajHA pasjidKka y
mpoMepy Tymopa u3Mmeljy rpyma marujeHara ca KapimHoMoMm u ageHomoMm (t = 6.291; p <
0.001).
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I'paduxon 14 — [Ipomep Tymopa y mm y OZHOCY Ha AHjarHO3y
TexwuHa Tymopa (g)
N x SD Med Min Maks
) Kapuusom 10 11.77 8.92 8.10 3.50 28.00
Jlujarkosa enom | 40 169 | 213 90 20 | 10.20

Taoena 22 — TexxrHa TyMOpa Y OIHOCY Ha JIjarHo3y

VY Tabenu 22 BUAMMO Ja je TEXKHWHA TyMoOpa nocTa Bapupaia (y Tpynu OolecHHKa ca
kapuurHomoM 3,50 1o 28,00 rpama, a y rpynu nauujenara ca aageHomom 0,20 1o 10,20 rpama).
Menujana Te:xuHe TyMopa Ouia je neer myta Beha y rpymnu 0oecHHKa ca KapIIHHOMOM HEro
y TpylH NanyjeHara ca aJeHOMOM IITO ykasyje na je Beha BepoBaTHoha ma OonecHHK ca
BEJIMKOM TEKHHOM TyMOpa MMa KapIimHoM Hero ageHom. Mann-Whitney U tecrom moGujena
je BHCOKO CTaTHCTHYKH 3HayajHa pas3iiMka y TeXHHH Tymopa mamely rpyma (U = 16.00; Z =

4.472; p < 0,001).
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I'padukon 15 — TexxnHa TyMOpa y OTHOCY Ha IHjarHO3y

Ca 1usbeM MpoIeHe MOBE3aHOCTH BPEAHOCTH TyMopckux Mapkepa Ki67 u MVD Ki67
ca ocramuM obenexjuma (PTH mnpeonepatuBHO, kamuujym npeoneparusHo, PO4 mpeo-
MepaTHUBHO, MpoMep Tymopa (MM), TeXHHA TyMOpa W TOJIWHE XXMBOTA OOJECHUKA) YH]je
BPEHOCTH MOTY Jla YKa)y Ha MOCTaBJbarbe THjarH03e KaplMHOMAa WK aJeHOMa MPUMEHIIN
CMO METOJI JInHaepHe Kopenanuje. Pearson koeduuujentn kopenaiuje (Tabena 23) mokasyjy
OIICHY jaylHE U CMepa MOBE3aHOCTH CBUX OBHX o0elnexja MehycoOHo. ¥ peny ,.r*° mpukazaHe
Cy BpeIHOCT Koe(H-1IMjeHara Kopenaiuje, y cieneheM peay ,,p* CTaTHCTHYKA 3HAYajHOCT, a Y
cnenehem ,,N“ Opoj mapoBa BpemHOCTH WITO je y Hamioj tabenu yeek 50, jep umMaMo cBe
BpeaHocTH 32 cBHX 50 OonecHuKa. Pagu 0osbe mperineaHocTH y Tabenmu ABOCTpYyKa 3BE3/IUIIA
nopes koedulMjeHTa Kopesialnyje 03HayaBa BUCOKO CTAaTHCTHUYKH 3HAuajHy MmoBe3aHocT (P <
0,01), jemHa 3Be3uIA CTATUCTUYKU 3HadajHy moBe3zaHocT (P < 0,05), a rae Hema 3Be3aumIle
MOBE3aHOCT HHj€ CTATUCTUYKH 3HAYajHa.
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T'ogune
PTH Ca PO4 |IIpomep | TpkuHa pkuBOTA Y|
Ki67 MVD | npeorne- | mpeorie- | ipeorie- | Tymopa | TymMopa | Bpeme
PaTHBHO | paTUBHO | paTuBHO | (MmM) (9) ormepa-
nuje
r 1 3897 | 5627 | 5717 | -235 | 378" | .3827 | .026
Ki67 p .005 .000 .000 .100 .007 .006 857
N 50 50 50 50 50 50 50 50
r .389™ 1 534" | 406" | -.070 277 356 | -.001
MVD p .005 .000 .003 627 .052 011 997
N 50 50 50 50 50 50 50 50
PTH r 5627 | 534" 1 5627 | -.047 | 7487 | 820" | -.010
npeoneparusio P .000 .000 .000 746 .000 .000 944
N 50 50 50 50 50 50 50 50
ca r 5717 | 406™ | 5627 1 -068 | 4777 | 388" | -273
npeoneparisio |—P .000 .003 .000 638 .000 .005 .055
N 50 50 50 50 50 50 50 50
o4 r -.235 -070 | -.047 | -.068 1 -070 | .031 | -.048
npeoneparisio P .100 627 746 638 629 830 739
N 50 50 50 50 50 50 50 50
. r 378" 277 | 7487 | 47177 | -.070 1 7457 | -276
pOM?]’r;yMOpa D 007 052 | .000 | .000 | .629 000 | .053
(mm) N 50 50 50 50 50 50 50 50
Tpwata Tymopa r 382" 356" | .820™ | 388 | .031 | .745" 1 -.058
@ p .006 011 .000 .005 .830 .000 687
g N 50 50 50 50 50 50 50 50
ToauHe xuBoTA r .026 -.001 -.010 -.273 -.048 -.276 -.058 1
y Bpeme p 857 997 944 055 739 .053 687
omepanmje N 50 50 50 50 50 50 50 50

** Kopenanyja je cTaTHCTHYKH 3Ha4yajHa HA HUBOY BepoBatHohe 0,01

* Kopenamuja je cTaTuCTHYKY 3HayajHa HAa HUBOY BepoBaTHohe 0,05

Tabena 23 — Pearson-oBu koe(HIHjeHTH JUHEAPHE KOPEIalHje

U3 tabene ce MOXe BUICTH Jia HE TIOCTOjH CTATHCTHYKU 3HavajHa kopenanuja PO4 vu
ca jenHuM ox oOenexja y Tabenu. ['omumHe XHMBOTa Takohe CTATHCTUYKKM 3HAYajHO HE
KOpEJHIIY HH ca jeqHUM 00eliekjeM, Ia OBe mapamMeTpe He MOXKEMO CMaTpaTH MPEIUKTOPHMA
3a ocTaBbame AujarHose. [locToju BUCOKO CTaTUCTUUKY 3HadajHa Kopenanuja Ki67 u MVD,
3a koje cMo ROC anamu3oMm Beh YTBpIWIM Aa cy HOOpU MPEIUKTOPU 3a MOCTaBJhAHE
JUjarHo3e KapuuHOMa, ca CBUM oOcTaiuM oOenexjuma u3 Ttabene. Hajseha BpemHoct
koedunumjenta kopenammje Ki67 je ca Ca mpeomepatusao (r = 0.571; p < 0,001) u ca PTH
npeoneparuBro (I = 0.562; p < 0,001), 3atum ca MVD (r = 0.389; p = 0.005), na ca TexuHOM
tymopa (r = 0.382; p = 0.006) u ca mpomepom Tymopa (r = 0.378; p = 0.007). IToe3anocT je
MMO3UTHBHA LITO 3HaYM Jja OOJIECHHUIIM ca BUIIMM BpeaHocTuma Ki67 umajy u BUIlle BpeJHOCTH
ocranux mapamerapa. MVD je BHCOKO CTaTHCTHYKH 3HA4YajHO moBe3aH ocuM ca Ki67 camo
jour ca PTH (r = 0.371; p = 0.008). PTH mnpeonepaTHBHO BHCOKO CTATHCTHYKH 3HAYajHO
Kopenuite jour ca texxusaoM Tymopa (r = 0.820; p < 0.001), ca mpomepom Tymopa (r = 0.748; p
< 0,001), ca Bpemroctuma Ca mpeomeparusso (r = 0.562; p < 0.001) u ca Beh ommcanum Ki67
u MVD. Kamujym mpeonepatuao ocuMm ca Ki67, MVD u PTH, mro je Beh ommcano,
BHCOKO CTaTUCTHYKH 3HadajHO Kopenuuie ca nmpomepoMm (r = 0.477; p < 0.001) u texuHOM

tymopa (0.388; p = 0.005).
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Cama hemo QopmupaTé BUIIECTPYKH PETPECHOHH Mojaen y KojeM he 3aBHCHA
npomeHsbuBa outn Ki67 3a xoju cMo ROC ananuzom Beh yTBpauiu aa je 106ap MmpeauKkTop
3a YCIIOCTaBJbamkhe AMjarHO3e KaplIMHOMAa, a He3aBHCHE HpoMeHJpHBe (mpeaukropu) PTH
[PEOTIEPATHBHO, KAIIHjyM IIPEONEePaTHBHO, IPOMEp TyMOpa M TeXKHHY TyMoOpa Ja OHCMO
OTKpHWJIM KOje TO BapHjabiie CBOjUM IpoMeHaMa Hajoosbe o0jalmaBajy npomene Ki67.

PesyaraTu perpecuoHor Mojesia
Koedunujent Bummectpyke kopenanuje usnocu R = 0.650.

Koedurmjent nerepmunammje R? = 0.423 mokasyje ma je 42.3% BapujaGuintera
3aBucHO nipomensbrBe (Ki67) objammeno BapujabuinTeTa HE3aBUCHUX IPOMEHIbHUBHX.

F = 8.249; p < 0.001 3Hauu na je perpecuja BUCOKO CTATUCTHYKH 3HAYajHA, OJHOCHO
Jla MOJIeN I0OpO OMHUCYje eMITUPHUjCKE TTO/IaTKe.

Y perpecMoHOM MOJeNly Cy Kao CTaTHCTHYKM 3HA4ajHH TIPEAUKTOPH 3aBHCHE
npomernbuBe u3aBojenu PTH npeoneparuero (B = 0.274; p < 0.027) u Ca npeonepaTHBHO

(B = 351.566; p = 0.012).

IMomro je Ki67 nHa ocHoBy ROC anamu3e o3HaueH Kao J00ap MPEIUKTOp 3a
MOCTaBJbae AWjarHO3e KapIMHOMA, MOTITH OHCMO 3aKJByYHTH Ja HAa OCHOBY BHCOKHX
Bpeanocty PTH npeonepatuBHO M BHCOKUX BpenHocTd Ca IpeonepaTUBHO MOXEMO Ja
ouekyjeMo na 6w u BpemHoctH Ki67 Omie BHCOKE IITO OM MOIJIO yKa3aTH Ha AHjarHO3y
KapLUHOMA.

PesyJsiTaTn BULLIECTPYKOT JIMHEAPHOT PerpecHoOHOr Mo/esa

Momen| R R2 HpHHESIZOBGHI/I SE
1 .650° 423 372 313.98178

a. [Ipenukropu: (Koncranra), Texxuna tymopa (g), Ca
npeorneparusHo, [Ipomep Tymopa (mm), PTH
MPEOepaTuBHO

ANOVA?

Cyma
KBajpara
Perpecunona | 3252756.074 4 813189.019 | 8.249 .000°

1 Pecunyanna | 4436305.239| 45 98584.561
Vkynuo | 7689061.313| 49

a. 3asucHa npomersbuBa: Ki67
b. TIpenukropu: (Koncraunra), Texxuna tymopa (g), Ca npeoriepaTuBHo,
IIpomep Tymopa (mm), PTH npeoneparusao

Mogen DF Bapujanca F p
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Koepunujentn

Kon cBux 6onecHuka cy Bpeguoctu PTH npeonepatuBHo Ouile nosuiieHe.

Ca kat
IIOBUIIICHEC HOpMaJIHE YKYHHO
BPEIHOCTH BPEIHOCTH

Kapiion N 10 0 10
Tujarsosa % 100.0% 0.0% 100.0%

AsteHon N 36 4 40
% 90.0% 10.0% 100.0%

Chera N 46 4 50
% 92.0% 8.0% 100.0%

Fisher-osum Tecrom Huje 106

WjeHa CTaTUCTHYKH 3HayajHa pasnuka (P

PO4 kat
IIOBHUIIICHC HOpMaﬂHe yKyHHO
BPEIHOCTH BPEIHOCTH

Kapiiaom N ! 3 10
. % 70.0% 30.0% | 100.0%

Hlujarsosa N 19 21 40
Anenom o, 47.5% 52.5% | 100.0%

Coora N 26 24 50
% 52.0% 48.0% | 100.0%

Fisher-osum TecTom Huje m0o6MjeHa cTaTHCTHYKK 3Ha4YajHa pasiuka (P = 0.179).
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=0.397).

Mopnen Hecranpapauzosanu | CrannmapanzoBanu
KOe(ULIUjeHTH KoeuIujeHTu t p
B SE Beta
(KoncranTa) -612.826 | 383.017 -1.600 | .117
PTH 274 | 120 526 2279 | 027
MpEeOoTepaTHBHO
1 Camnpeoneparusro | 351.566 | 133.453 .370 2.634 | .012
Tpomep Tymopa | 4 og5 | 7.152 -111 -599 | 552
(mm)
Texuna tymopa (g) | -7.371 14.438 -.110 -511 | .612
a. 3aBucHa npomenssuBa: Ki67
Hujarnosa
KapuHHoJM AneHoM YiynHo
PTH ToBumene N 10 40 50
kat BPEJHOCTH % 100.0% 100.0% 100.0%
Crera N 10 40 50
% 100.0% 100.0% 100.0%

[ Formatted: Space After: Auto

[Formatted: Centered, Space After: Auto
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5. IMCKYCHJA

Xunepnaparupouauzam (HPTH) je najuemhu mnopemehaj mapaTHpoHIHE >KIe3Ze.
[TaTorenesa npumapHor u cekynaapaor HPTH roToBo ce y mOTImyHOCTH pasiuKyje.

TIpumapuu HPT oxnHoOcH ce Ha CHHIPOM KOTa M3a3HMBajy MPETEPAHO JyUCHE MapaTH-
POUIHOT XOpMOHa y mapatupouaHoM aneHoMy (Crnumka 20), mpuMapHa XHIlepIUiasuja jenHe
WM BHIIIE TIAPATHPOUIHUX JKJIe3]a W, Y PETKHM CiIydajeBuMa, KapuuHoM napatupoune (1).

Cauka 20 — AZieHOM napaTHPOUIHE K31

CekyHiapHa XWIepIUIa3uja mapatupouze cpelie ce yriiaBHOM KOJI TAlldjeHaTa C
XPOHUYHOM MHCy(uMjeHnjoM OyOpera, nako ce Taj mopemehaj yBek jaBjba ¢ HEIOCTATKOM
BUTaMHHA D, WHTECTHHAJIHOM MaancoprniuujoM, OaHKOHMjEBUM CHHIPOMOM U PEHATHOM
TyOynmapHoM amumo3oM (1); abepaHTHa eKcnpecHja IMOjeMUHMX TeHa M (akTopa pacra
MOTCHIMjaIHO j€ IMOBE3aHa ca XUIEPIUIa3HjoM MApaTUPOUAHOT TKHBA KOI CEKYHIApHOT
HPTH (2). Iatonomika pa3nuka u3mehy pa3HHX Jie3Hja MapaTHPOUe je mpobieMaTHyHa Y
BEJIMKOM Opojy cityuajeBa.

Haxo je xapumHom napatupouae (PC) petka Gonect, CBaku XUPYPr KOjU TpeTHpa
npuMapHu xuneprnaparupouauzam (PHPTH) Mopa opnuuHO 1a mo3Haje  KIMHUYKY
Ipe3eHTanyjy, olepaTHBHE Hala3e M MaToJIOMKe 3aMke oBe Oonectn. PC je HeyoOwuajeHH
Haja3, Koju ynHH camo1-2% manujenara xoju nate ox PHPTH (3-6).
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KapnmaoM mapatupoune moxjenHako moraha mymkapue u xeHe (7, 8). ¥V mpermeny
nmureparype Koea je OTKpHO Jia je mpocedHa CTapocT TojaBe Oosiectr 49. roguHa )HUBOTA (Ha
ckama o 13 no 80 roguna) (8). To je ornpunuke 10 roguHa mpe y oJHOCY Ha IPOCEUHY
crapoct kaaa ce jaBjba Oenurnu HPTH. V wHamioj cryauju, ykynHo je ucnutuBaHo 10
nanyjeHara o0oJenux oJ KaplMHOMa HapaTUpouje, o Kojux je 6 ocoba Mylikor mona, 4
JKEHCKOT, TIPOCEUHe CTapoCcTH 53 roauHe.

MopOuauTeT U CMPT KOA NanujeHata ¢ (GyHKIOHATHAM KapIHMHOMOM IapaTHPOHJIC
HacTajy 300T XpOHHYHE XHUIIEPKAIEMHje W HCHUX KOMILUIMKAIWja, Mpe Hero 300r pacta
Tymopa. Crora Hajbojbe HW3Iilele 3a W3Niedelme mpencraBiba en bloc pecekimja Tymopa
napaTupousie C TOPHHM MUIMIMNEM U CyCceIHHM THPOHIHUM PEXEEM Kairoh ce CyMmba Y
MAaJIUTHATET y TPEHYTKY BPIICHa IIPBE Ollepalije MIPUMapHOr Xunepnaparupouausma (9-12).
ATrpecuBHa OnepaTHBHA peceKija Takohe ce mpernopydyje Kox IanujeHara ¢ YIOPHOM HIIH
XPOHUYHOM XUIEPKAILIEMHI]OM HE CaMO KOJ JIOKOPETHOHAIHUX PEKYPEHTHHUX TYyMOpa HEro u
KOJI JIOKalW30BaHe MeTacraze Iutyhia W KOCTHjy, 3aTo INTO HH pajdoTepandja HH
xeMmoTtepamnuja oonyHo Hucy edukacHe (13—15). Ymnpkoc Tome, KaplIMHOM MapaTUPOHIE j€
YeCTO TEIIKO MOTBPAMTH W INpe W Iocie omepanuje. Ako nohe J0 Benuke HHPHITpaIje
CyCeIHMX TKMBA, JUM(HUX YBOpOBAa WIM YIAJbeHUX METacTasa, AWjarHo3a KaplHMHOMa je
HeIBOCMHCIeHa. MehyTHM, TemKO je pa3iMKOBaTH KapIMHOM MapaTUpOHIE Of aJcHOMa
MapaTHpPOUIEC CaMO Ha OCHOBY XHCTOMNATOJOWIKUX ocoOuHa. Jyropouno mnpahewme he
HAIOCJIETKY OTKPHUTH Ja jeé XHCTOIATOJOIIKA HEMOy3JaH TYMOp MapaTUpOHIC y CTBapH
MaymrauTet (12). Ocum ToOTa, 3aTO MITO CYy KApUUHOMH MapaTHpouze BEhMHOM YIOPHH aju
WHJIOJICHTHE MPHUPOJE, M Aajbe HUje CACBHM jAaCHO KOje Cy KIMHHYKE WM XHCTOJOIIKE
0coOMHE KOPUCHE Y TPOTHO3H.

AHruoresesa, kKao IITO cMO Beh pekiM, pa3Boj je HOBUX KpBHHX cynoBa of Beh
noctojehux KpBHUX Cy/0Ba, X HEOIIXOJHA j€ 3a pacT TyMOpa U METacTa3upame.

AHTHOTreHe3a je Mpoliec KOju ce OJIBHja y BUILIE KOpaka, a 00yXBara U €HJIOTENINjaIHU
u excrpanenynapau Matpukc (16). Ilocne ctumMynaTopHOr curHaia (Kao MTo je creupuIHr
(dakTop pacra), aKTHBHpaHe eHAOTelIHMjaiHe henuje ocnobahajy mnporeasze (kao wTO je
TUIA3MHHOTEHU aKTHBATOP), HITO JOBOJAU JIO JAETpajalyje eKCTpaleayIapHOT MaTpuKca KOju
OKpyxkyje kpBHH cyn (17), mocnme dyera Jona3d 10 CHIOTENHWjallHE MUTpaluje H
nponudepanuje. Ennorenujanne hemuje ce mpepacnopeljyjy y 1eBacty CTpykTypy, a 3aTHM
cinequ (ys3uja ¢ OCTAIMM HOBOCTBOPEHHM KpPBHHUM CyJOBHMMA, HITO HAa Kpajy JOBOJH 0
aHacramoTcke Mpexe (18).

AHTHOTEHE3a, MepeHa Kao MHKpOBacKyiapHa rycruHa tymopa (MVD), kopemupa ca
TYMOPCKHAM TMOHAIIalbeM. Y MHOTMM XyMaHHM TyMOpHMa— YKJby4yjyhin Tymope nojke,
OelrKe U Keyla, MoKa3aHo je Ja je mopehaHa aHTHOTeHe3a MOBe3aHa ca pa3BojeM MeTacTasa
(19, 20), nomom nporHosoM (21, 22) u cMameHUM HpexHBIbaBameM (23, 24). AHrHoreHesa
ce Takohje jaBjba y TMApPATUPOHIHUM TMpoiudepaTHBHUM Jie3djama, IJie je MOKa3aHo Ja je
nosehana y nopehemy ca HopMamHUM >xie3nama (25, 26). YV pa3HuUM cTyaujaMa U3ydaBaH je
onnoc m3mehly MVD (kopuctehu CD105 mapkep) u ¢akropa Kao IMITO Cy METacTasa,
CTajuMjyM TyMmopa, crtoma mnpoiudepandje hemrja TymMopa W CToma OpekuB/baBama (27).
Mebytum, no cama HHje WCIUTHBaHA Be3a m3Mel)y oBor daktopa u crome henmjcke
nposnudepanyje Koj MapaTUPOMIHUX KaplUuHOMa. Y TOM LWJbY, y OBOj CTYIHjH je
UCNUTHBaHA IOBe3aHOCT u3Mehy oBa nBa akropa, Ki67 u MVD.
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Osa ctyauja je moka3ana aa je enporena excrpecuja CD105 3nagajuo Beha xoxg PC y
omHocy Ha maparupouane ageHome (Cruka 21, Ciuka 22). CD105 je uzpaxeH UCKIbYUHBO Y
eHgorenHnM hemmjamMa oba TymMopa W HHje mpoHalleH y KpBHUM CyHOBHMa HOPMAITHHX
HAPTUPOUHUX KIIE3/1a.

VY oBoj cryauju, y nopeljery ca OCHHIHUM TyMmMopuMa, npumeheHO je 3Ha4ajHO
noehame KPBHUX CyZ0Ba y MaUTHUM TYMOPHMA, IITO yKa3yje Ja pa3Boj KPBHHX CyJIOBa
OJlpa)kaBa MHBa3UBHOCT TYMOpA [IAPATUPOHIHE HKIIE3TIE.
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Cauka 21 — UmyHoxucroxemujcko 6ojere (IHH ) CD105 kox
naparupougsor kapuuaoma (PC). bpojau CD105 no3uTUBHU Kanunapu
cy esunentupanu. CD105 ennorenta excrpecuja je 3aaTHO Beha ko PC
y nopehemy ca naparupongaum anenomuma (H&E; x 40)

Cumka 22 — UmyHoxucroxemujcko 6ojeme (IHH ) CD105 xox
napatupouHor ageHoma (H&E; x 20)
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IMponudepanuja henwja je jemaH oA HajBaXHUjHX OHOJOMIKAX MEXaHU3aMa Y
oHkoreHe3u. Ki67 aHTHTENO ce IMPOKO KOPUCTH 3a TpoleHy heimjcke mponudepanuje y
pa3MMUYMTAM BpCTaMa TyMopa W JpyruM Je3mjama. Beha Ttymopcka mponudepanuja
JIETEKTOBaHa UMYHO OojemeM 3a Ki67 moBe3aHa je ca arpecuBHHjUM Heoruiazmama. \Wang u
capanHuIy (28) cy yITBpAWIH Jia Cy CBH aIeHOMU UMYHO peakTuBHU Ha Ki67, 1ok je camo y 2
onx 15 (13.3%) mnokazao mosutuBHOCT Ki67 y mpeocTanoj WBHIM HOPMATHOT TKHBa
napartupouze. Abbona u capamuuim (29) cy nokaszanu ga PC umajy Behy TyMopcky mposnu-
Gbepanujy o mapaTHpoMIHMX ajeHoma W xumepiuiasuje. Masathoshi u capaguumm (30)
orkpwin cy gna je Ki67 mnponmudepaTMBHM HMHIEKC MHOro Behum y mapaTtupougHuM
KapIIMHOMHMA HEro y aJIicHOMUMa, Kao M Ja je mosehana ekcrpecuja Ki67 moBezanana ca
cMameHUM npekuBibaBatbeM (P = .005). Ilocmarpajyhn Behy excripecujy Ki67 xox agenoma
HEero y HOPMAajJHOM TKHBY IapaTUPOMIHE >KJIe3le JOUUIO Ce A0 3aK/byyka JAa je aJeHOM
kioHcka mponudeparmja (31). Kioncke anammse cy nokasaie Aa Cy aJeHOMH MOHOKIIO-
HaiHoT opekia (31, 32, 33).

VY oBoj crynuju je yrBpheno na je excnpecuja Ki67 6una Beha kox PC y onHocy Ha
aneHome (Cmuka 23, Cnuka 24) n na Ki67 moxe nomolin y je3ujama KOI KOJHX j€ TEIIKO
HANpaBUTH Pa3InKy u3Mely ajeHoMa U KapI[HHOMA.

Bunenu cmo na je mospmuna ucnoj ROC kpuse 3a Ki67 (IlornaBme 4) Bucoko
CTaTUCTHYKH 3HauajHa u n3Hocu 0.979; p < 0,001, mro roBopu Ja OOJECHUK ca KapIIUHOMOM
uma 97.9% Behy mancy na uMa nosuiieHy BpeaHoct Ki67 Hero ocoba Koja HeMa KapIUHOM.
3a rpanmuny BpenHocT Ki67 = 511.54 censuruBHocT je 100% a cnemuduunoct 86%. Ha
OCHOBY OBHX pE3yJITaTa MOXE C€ 3aKbyuuTH 1a Bpennoct Ki67 sehe ox 511.54 ca Benukom
BepoBaTHONOM yKa3yjy Ha KapIIHHOM.

Taxohe, nospumna ucnog ROC kpuse 3a MVD je Hemro Mama 3a MVD u Takohe je
BHCOKO CTaTUCTHUYKHU 3HauajHa 1 u3Hocu 0,917; p < 0,001 Ha ocHOBY uera moxxemo pehu na
GostecHUK ca KapuuHOMOM uMa 91.7% Behy mancy na uma nosuiueHy BpegHoct MVD nero
ocoba Koja HeMa KapUHHOM. 3a rpaHn4Hy BpenHocT MVD = 773.26 censutuBHOCT je 80% a
cneruduanoct 100%. Bpeanoct MVD Behie ox 773.26 yka3syjy Ha KapILHHOM.

Kopenanuja usmehy oba nBa Mapkepa je Takohe npoHalheHa. Y 0BOj CTyAUjH, €KCIp-
ecuja 6uomapkepa Ki67 u CD105 mpezacraBiba MOTEHIHjaTHE MapKepe MATHUTHUTETA WM
METy 3a HOBE TepalMjcKe MOAAIUTeTe KO narujeHara ca PC.

Jlakire, MOCTOjM BUCOKO CTaTHCTHYKHU 3HadajHa kopenaruja Ki67 u MVD, 3a xoje cmo
ROC ananuzom Beh yTBpawim na cy a00pH NPEIUKTOPH 3a MOCTaBJbake IHjarHO3e
KapIIMHOMA, ca CBUM ocTaimM obenexjuma. Hajeha BpemHoCT KoedwHImjeHTa Kopenanuje
Ki67 je ca Ca npeoneparuBHo u ca PTH npeoneparuBHo, 3atuM ca MVD |, na ca TexxuHOM
TyMOpa M ca IpoMepoM TyMmopa. IIoBe3aHOCT je IO3HTHBHA INTO 3HAYM Jia OOJECHHUIH ca
BUIIUM BpeaHocTrMa Ki67 nmajy U BUIle BpeTHOCTH OCTAIMX ITapaMeTapa.

MVD je BHCOKO CTaTUCTUYKH 3Ha4ajHO moBe3aH ocuM ca Ki67 camo jour ca PTH.
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Ciuka 23 — Umynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH ) Ki67 xon
napaTupouaHor KapuuHoma. bpojue Ki67 nosutusue henuje cy
esunentupane (H&E; x 40)

BennunHa napatupoujHUX TyMOpa Moke OMTH BaxkaH ¢akTop y npeasuhamy PC xon
nanuejnata ca PHPTH. ¥V oBoj cTyauju, mpocedHa BpeIHOCT MpoMepa TymMopa y TpyIH
OonecHuKa ca KapiuHOMoM je 37,90 mm + 7,72. OBaj pe3ynraT je y cariacHOCTH ca paHHjUM
HanasuMma na ¢y PC o6uuno Behin ox 30 mm u na Mory 6ute nanmadbunuu (34).

MHTepecanTHO, cpeiba BEMYMHA TYMOPa, Y BpeMe MOCTaBJbama Jujaruo3e koa 286
narujeHata obonennx PC meuenux y CAJl ox 1985. mo 1995, 6una je oko 33 mm (35).
OnurubrBa Maca y Bparty je jak nmpeauktuBau (akTop 3a PC (36, 37, 38), a mocebHy maxmy
Tpeba oOparuTu kox nanujeHara ca PHPTH ca nmapatupounnom xnesnom Behom ox 3,0 M.

VY Tabenu 22 Buienn cMoO Ja je TeXKHWHa TyMOpa JocTa Bapupaia (y rpynu 0oJecHHKa
ca kapuuHomom 3,50 nmo 28,00 rpama, a y rpynu naumjeHara ca ageromom 0,20 mo 10,20
rpama). MennjaHa TexuHe Tymopa Omia je meBeT myTta Beha y rpymu OolecHMKa ca KapIu-
HOMOM HEro y TpyIlM NalijeHara ca aJeHOMOM LITO ykasyje na je Beha BepoBaTHoha na
0O0JIECHHK ca BEJIMKOM TEXHHOM TyMOpa UMa KapIIMHOM HEro aJlCHOM.

C OHMOXEMHJCKOT CTAaHOBHINTA, CTENEH XHICPKAIIEMUje H3PAKECHUJU je KOII
nanujeHara ¢ kapuuHomom Hero koj Oenurnor HPTH. Ilpocedan HuMBO Kanmmjyma Koj
o6enurnor HPTH u3nocu 2,7 mmol/L y nopehemy ca 3,75-3,97 mmol/L koju ce HaBomu y
JIUTEpATypH 3a KapuuHoM naparupouse (8).

Mu cMO JOIUIH A0 3aKJby4YKa Y HAIIOj CTYyIHMjH Ja 3a TPAaHUYHY BPEIHOCT KaJllHjyMa
npeonepatuBHo = 2,555 censutuBHOCT je 90%, a cmenuduunoct 75%. Bpeanoctn kanmu-

jyma npeoniepatuBHo Behe of 2,555 yka3yjy Ha KapILiMHOM.

Kammujym npeonepatusuo ocum ca Ki67, MVD u PTH, mro je Beh omucano, BUCOKO
CTAQTUCTHYKH 3HAYAjHO KOPEJIHIIE Ca IPOMEPOM H TEKHHOM TyMOpa.
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Huo PTH Takolje je 3HaTHO BHIIHM, K TO 3a TIET J0 JECET MyTa y OJHOCY HA HOPMAIHY
BpenHocT (7, 39—41). YBunom y 3abenexene ciyuajee usmelhy 1974. u 1998. ytphen je
cpenwu nopact BpeaHoctd PTH ox 512% wuznan Hopmane (8).

PTH Takolje je ucnutan kao noreHuujanau Gakrop y pasnukoBamy PC ox OeHUTrHHX
TyMopa Kkoju cy y3pouu PHPTH. Ha ocHoBy pesynrara u3 Haie cTyuje, MU CMO 3aKJbYYHIIH
na BpeaHocT npeoneparuBHor cepymckor PTH Beha on 768 BHCOKO ykasyje Ha KapIUHOM.
OBaj pesynraT je moap)kaH O]l CTpaHe NPETXOAHUX CTyAWja Aa je cepyMcku HoBo PTH
kopuctan 3a npemukiujy PC (42). Kao mro cmo Buaenu, PTH mpeomnepaTHBHO BHCOKO
CTaTHCTHYKM 3HA4YajHO KOPEJHUILIE jOIl ca TEeXKHMHOM TyMOpa, ca IPOMEpoM Tymopa, ca
BpeaHoctuMa Ca npeonepaTuBHO U ca Beh onucanum Ki67 I MVD.
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Cimka 24 — Umynoxucroxemujcko 6ojeme (IHH) Ki67 kon
napaTHpouIHOT azeHoMa. Mamu 6poj Ki67 nosurtuaux henuja je
esunentupa (H&E; x40)

lomuae xuBOTa, Ka0 W PO4 CTaTUCTHYKK 3HAYajHO HE KOPENUINYy HH ca jeIHUM
obenexjeM, ma OBE IapaMeTpe HE MOXXEMO CMaTpaTH MPEIUKTOpHMa 3a IOCTaBJhamke
JijarHose.

BaxHo je 1a Xupyp3u KOjH Jiede MalujeHTe ¢ MPUMapHUM XHIIEpHapaTHPOUIA3MOM

uMajy Ha yMy OBaj peJjak TyMOp U MOTy oueKkuBaTH Jia he Hauhu Ha Mame 0[] jeTHOT Cllydaja
Ha cBakux 100 marujenara obosnenux o PHPTH.
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6. 3AK/bYYlIN

1. Tlpumeheno je na mocrtoju Beha croma aHruoreHese W henmjcke nponudepanuje y
MaJINTHUM TyMOpUMa Y OZHOCY Ha OCHHTHe, IITO yKasyje Ha YJIOTy OBHX TyMopa y
MaJMTHUTETY U arpeCHBHUjEM IIOHAIIAMbY.

2. Y oBoj crymuju, y mopehemy ca OSHUTHMM TyMmMopuMa, npumehieHO je 3Ha4yajHoO
noBehame KpBHHUX CyJ0Ba y MajlUIHUM TyMOpHMa, IITO yKa3dyje Ja pa3BoOj KPBHHX
CyZIOBa oJjpa’kaBa MHBA3HBHOCT TyMOpA MAPaTHPOHUTHE XKIe3Ie.

3. Otkpunu cmo na je Ki67 nponudepaTuBHU MHAECKC U €KCIpecHja eHAOINIMHA MHOTO
Beha y mapaTuponIHIM KapIIMHOMHMA HETO y aJeHOMHMa IITO HaM Moxe nomohu y
pasnukoBamy u3Mel)y oBa aABa Tymopa.

4. VYrepaunu cmo aa cy Ki67 u MVD no0pu npeArKTOpH 3a MOCTaBJbaE THjarHo3e
KaplMHOMAa NapaTUPOUIE U Jla NMOCTOjU BHCOKO CTAaTHUCTHUKHM 3HAyajHa KopeJaluja
m3Mel)y oBa nmBa Omomapkepa. ITokasanmm cMO M HBHXOBY KOpeNamyjy ca OCTaIuM
obenexjuma.

5. 3akypydmiiz cMo J1a je cepyMcKH HUBO TpeoriepatuBHOr PTH kopucTtaH 3a IpeauKImjy
MapaTHPOUAHHUX KapIIMHOMA M Ja OH BUCOKO CTATHCTUYKH 3HAYajHO KOPEITHIIIEe jOII ca
TEXUHOM TyMOpa, ca IIPOMEPOM TyMopa, ca BpeaHocTuMa Ca IpeomepaTHBHO U ca
Ki67 u MVD.

6. BemmunHa mapaTHPOMIHUX TyMOpa Moxe Outu BaxaH Qaxrop y npensuhamy PC xox
nanujeHara ca PHPTH.

7. Takohe cmo yTBpaunu 1a je Beha BepoBaTHOha sa OOJECHHK Ca BEIUKOM TEKHHOM
TyMoOpa UMa KapIHHOM HETo aJ[EHOM.

8. V¥ 3akipyuky, odekyjeMo na he OBH pe3ynTaTH IONPUHETH OOJBEM pasyMeBamy
MOHAIlaFba OBHX TYyMOpa, TOMONM y TPOTHO3M M JOIPHHETH pPas3BOjy HOBHX
TEepalnujCKUX MIPUCTyNa U MOTYhHUX NPeAUKTUBHUX I1jarHOCTHYKUX METOJA.
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