YHUBEP3UTET Y KPAT'YJEBIY
MEAUIHUHCKU ®AKYJITET
KPAT'YJEBAILL

Onayka U36opHor Beha

Onnykom U36opHor Beha Meauuunckor ¢akynrera YHausepsutera y Kparyjesiy, 6poj 01-
3722/4-4 on 2.6.2010. roawHe, MMCHOBAaHH Cy YIAHOBH KOMHCHjE 3a OICHY HaydHE
3aCHOBAHOCTH TeMe JOKTopcke nucepranuje kanaugaara wmp nx BOJAHE IETPOBUWH,
0] HA3UBOM:

»HexKe/beHa qejcTBa MHHXHOUTOPA THPO3MH KMHA3€ KO/ NAIMjeHaTa ca MeTACTATCKUM
KapuuHoMoM Oyopera”

UnaHOBU KOMHCH]E CY:

1. mpod. ap Ciro60nan JankoBuh, npeiceHUK U NOTEHIU]aTHU MEHTOP, PEAOBHU
npodecop MeauumHckor (akynrera YHuBep3urera y Kparyjesity 3a yxxe HaydHe 00JIacTH
dapmakonoruja ca Tokcukonorujom u Knuunuka dapmanuja

2. npod. ap Aparan MusoBanoBuh, unan, Baapeaau npodecop MeauimHcKor gakyirera
VYuusepsutera y Kparyjesiy 3a yxy HayuHy o6aact @apmakosiorija 1 TOKCUKOJIOTHja

3. HC np Cunnma PagynoBuh, unan, HaydHu caBeTHUK MHCTHUTYTA 32 OHKOJIOTH]Y U
panuonorujy CpOuje y beorpany, 3a y)xy HayuHy o0iacT ¢papmakoorija

2.1 Kparka Ouorpadmuja kanauaara

bojana IlerpoBuh je pohena 29.10.1976. rox. y CpOuju. 3aspmmina je dapmaneyrcku
¢dakynrer y beorpagy 2005. roguHe., U cTekia 3Bame TUIUIOMUpaHOT (apmareyra. Mcre
TrOAMHE je ymucana JOKTOpPCKe akaJeMcKe CTyauje Ha MeaunuHckoM (dakynrery y
Kparyjesiy. On 2005. ronune paau kao ¢apmaneyT y 31paBCTBEHO] YCTaHOBH ,,AndaTpoc*
y beorpany. ['oBopu eHriecku je3auk M MO3Haje paj Ha pauyHapuma — nocenyje ELJJI
cepTHdUKaT. YUECTBOBaIA j€ Ha BUIIC HAYYHUX CKYIIOBA y 3eMJbH 1 HHOCTPAHCTRBY.

2.2 Hacji0B, IpeIMeT M XHIIOTe3e JOKTOPCKe Te3e

HacaoB: ,Hexemena nejcTBa HMHXMOMTOpA THPO3MH KWHA3e KOJA TalMjeHata ca
METaCTaTCKUM KapIimHomom Oyopera”

IIpenmer: Jloka3uBame y3pOYHO-TIOCIEANYHE Be3€ TEMCHpPOJIMMYyca U TopacTa
TpaHCaMWHa3a KOJI MalfjeHaTa ca METacCTaTCKUM KaplUHOMOM OyOpera, Kao M y3pO4YHO-
MoCIeNYHEe Be3e CYHUTHHHOA U KOXKHHUX PeaKIlfja Ko ucTe rpyme OonecHuka. McnutuBame
BpCTE M NIPEBAICHIIC HEXKEJHCHHUX JI€]CTaBa UMATHHHUOA.



Xumnorese:
e [locroju TOBE3aHOCT MpPHMEHE TEMCHpPOIUMYyca KOJ oco0a ca METacTaTCKHM
KapuuHOMOM OyOpera u omrehema jerpe
e [IlocToju MOBE3aHOCT MNpPHMEHE CYHUTHHHOA KOJ OOJECHHKAa Ca METacCTaTCKUM
KapIMHOMOM OyOpera u IojaBe MPOMEHA Ha KOXKH
e JlpeBasieHIIa HEXEJHEHUX JejcTaBa uMaThHHOAa je Beha ox 3amaxkeHe vy
MPEPETUCTPAIIMOHIM KITMHHYKUM CTyIIHjama

2.3 [Togo0HOCT KAaHIUAATA

Kangunar je monoXuo ycMEHH JOKTOPCKM HCIHUT W 00jaBMO JABa paga y aomahum
4acoMmucuMa ca PeLeH3HjoM, y KOjuMa je IpBH ayTop, YHUME je MUCIYHUO YCJIOB 3a IMpHjaBy
JOKTOPCKE TC3EC:
e Ilerporuh b, Pagynosuh C, Jankosuh C. Dermatological adverse effects of sunitinib
in patients with renal cell carcinoma: case-control study. Acta Medica Medianae
2009; 48(3): 5-8.
e [lerposuh b, Pagymosuh C, Jankosuh C. Hepatotoxicity of temsirolimus in therapy
of renal cell carcinoma: case-control study. Pharmaca lugoslavica 2008; 43(1-2): 17-
24.

2.4. llperJien crtama y NOAPY4jy HCTPAKUBAA

Temcuponumyc je uaxudbutop MTOP kuHa3e koju cpeyaBa QyHKIM]Y OHKOIIPOTENHA
MTOP u nnxubupa neody henuja u pact Tymopa. MHTpaBeHCKH IpenapaT TEMCHpPOJIUMYyca
cy onobopuiie @DJIA y majy 2007 ronune, u EBponcka areninuja 3a meauuuny (EMEA) y
HoBeMOpy 2007 roauHe 3a TpeTUpame MalMjeHaTa ca y3HalpeloBaJluM KapIHHOMOM
O0yopexxaux henuja (PLILY).

Kunaza MTOP (mammalian target rapamicin) mnpencrasba KOMIIOHEHTY
WHTpalelyJapHiuX CUTHATHUX MyTeBa YKJbYUYEHHUX y pacT u nposmdepannjy henuja kao u y
OJroBOp TakBMX henuja Ha Xunokcwjy. Temcupoiumyc ce Be3yje 3a HMHTpaLelylapHU
nporeuH ®KBII-12, u tako popmupa kommieke koju uaxudbume MTOP curnane. Pemeheme
MTOP curnana crnpeuaBa NpoAyKL1jy IpOTEHHA KOjU PETyIuIly mporpecujy kpo3 hemujcku
[UKITYC U aHTUOTEHE3Y.

Yormuire rieaano, TEMCUPOIMMYC je BeoMa epukacaH KoJ1 MalujeHara ca IoMeHyTHM
TYMOpPOM, ajl WMa HEXKeJheHa JIejCTBAa KOja Cy OOMYHO CpEeIme WU YMEPEHE TEKHUHE.
Hajuemha nHexesbeHa AejcTBa KOJ MAallMjeHaTa Ha TepalHju TEMCHPOJIMMYCOM CYy OCHII,
MYyYHHHA, MaJIaKCAJIOCT, HH(pIaMallija MyKO3HIUX MeMOpaHa, aHOpeKCHja, aHEMH]a.

Ha ocHoBy monmataka u3 OpojHHUX KIMHUYKMX HcnuTuBama ¢aze MU u UNU,
3amakeHa Ccy cieneha HeesbeHa J1ejCTBa TEeMCHUPOJIMMYyca (y4ecTalocT je NMpUKa3aHa y
3arpanau):ocun (47%), manakcanoct (51%), ynana cioy3uune (41%), myuauna (37%), eaem
(35%), u anopexcwuja (32%).

Heke cryamje mnokasyjy Aa ce MOTY JaBUTH U 030UJbHHUjE peakluje Ha
TEMCHUPOJIMMYC:XUIIEPCEH3UTUBHE peakiyje (LpBEeHMI0, OOJOBU Yy IpyAUMa W/WUIHA OTEXKAHO
JMCabe), XUIEPTIIMKEMHU]ja, MHTEPCTUIIM]jCcKa OomecT turyha, nepdopaliija 1pesa u mpecTaHak



pama OyOpera. Hajuenrthe mpomeHe BpPEeIHOCTH JIAOOPATOPHUjCKUX TECTOBA 3aMa)KEHE KOJI
pUMeHe TeMcupoiumyca cy anemuja (94%), xunepriaukemuja (89%), xunepiaunemuja
(87%), xuneprpurnunepunemuja (83%), nosehan HuBo ankamne ¢ocdaraze (68%), ACT
(38%), «xpeatununa y cepymy (57%), numdonenuja (53%), xunodocharemuja (49%),
tpoMOonuronennja (40%), u neykonenuja (32%).

Cynumunu6 je Manu, JUNO(DWIHA, CHHTETHYKH MOJICKYJ, WHXHOUTOP THUPO3WH-
KHHA3e, perentopa 3a BackynapHu ¢akrop pacta. CyHUTHHHO cropedyaBa aKTHUBAIH)y
TUPO3UH-KMHA3€ HAKOH HCHOI BE3UBamba 3a BacKyjaapHHU (akTop pacra. Y ,,MH BUTPO™ U ,,UH
BHBO‘‘ YCIIOBUMA, CYHUTUHUO MHXHOUIIIE aHTHOTEHE3Y, U CIIpeyaBa IHUpemhe MeTacTase, Koja
3aBUCH 0] HOBOGOpPMHpaHMX KpBHHX cymoBa. Omobpen je ox crpane DJIA (Amepuuka
arcHIlMja 3a XpaHy W JeKkoBe) y janyapy 2006.romguHe, 3a JeYeme MalMjeHara ca
y3HanpeaoBaIuM  KapuuHoMoM OyOpexxaux henmja (PLII) wnm manumjeHara ca
racTpOMHTECTUHAIHUM cTpoMaiHuMm Tymopuma (I'MCT) ornmopHuM Ha HMMAaTUHUO.
[IpumemuBaH je y cTyaMjaMa IIUPOM CBETa ca 3HauajHOM eduKacHolIhy KoJ maiujeHara ca
MMOMEHYTHUM TymopuMma. therosa pecoprimja je Beoma 100pa, a MAaKCUMAIHY KOHIIEHTPAIU]Y
y OpraHusmy HocTixe 6-12 caTi HakoH npuMeHe Jieka. MeTaboJu3MoM y jeTpH, KOjU BpIIU
xenmatnuku nutoxpoM 1450 ensum [[UI13A4, HacTaje akTUBHM METaOOJHT JieKa OJTOBOPaH
3a nejcrBo. Exckpenuja ce y Hajehoj mepu oOaBiba myteMm ¢eneca (61%), u peHamHOM
emmvuHanjoM  (16%). CyHUTHHUO ce mMpuUMEmyje OpalHO, a MpernopydeHa Tepamnuja je
jenHa xamncyna yjyrpy 28 naHa, HakoH yera ce Hampasu 14 nana mayse. Huje npumehena
WHTEpPAKIHja ca OMIIO KOjOM BPCTOM XpaHe.

I'enepanHo rienaHo, Beoma je epuKacaH Koj HalujeHaTa ca MOMEHYTUM TyMOpHUMa,
aJli ca HEeXKEJLEHHM JICjCTBUMA Koja cy OOMYHO cpelme WM ymepene TexxuHe. Hajuemrha
HEeXeJbeHa JIejCTBAa KOJ TMallMjeHaTa Ha Tepanmuju CYHMTHUHHOOM Cy MYYHHHA, JUjapeja,
nenurMeHTanyja noppahamwe. Melhytum, noctoje Ckopuju MoAalu 0 HEXKEJLEHUM JI€jCTBUMA
CYHUTHHHOA Ha KOXH, KOja ce MaHu(ecTyjy omrTehemeM U JeCKBaMalijoM KOXe JIaHOBa
W/WJK CTOTIaJIa KOJI TIallMjeHaTa Koju cy OMI M3JI0KeHU BehuM j03ama Jieka (=75Mr Ha JaH).
OBaj cuHApPOM Takohe mpaTh M KJIACHYHE HEOIUIACTUYHE YMHHMOLE Kao IITO CYy
¢byopoypaliyl WM JOKCOPYOMIIMH, aiM je W KIMHWYKU yIedaT/bUBHja peakiuja KoxKe
cTolaja U JJIaHOBA KoOja ce I0jaBJbyje ca CYHUTHMHHOOM. YOOMYajeHH YMHUOLHU Y3POKY]Y
[10jaBy paclpoCTPamEHOr LPBEHUIA U 0TOKa, MpaheHn 00JIOM Ha JTAaHOBUMA U CTONAIMMA.
VY npeTxonHUM KIMHUYKUM CTy/HjaMa, CYHUTHUHUO je MOBE3aH ca OCUIIOM M JEeCKBaMallijoM
KO’K€ KOja 10CcTaje MOAJI0KHA KpBapemwy.

HUmamunuob je jorn jenan ”HXUOUTOP TUPO3WH KMHA3e uMja he ce HexesbeHa JejCTBa
MPAaTUTH y 0BOj CTyAUjU. IMaTuHUO je MHIUKOBAH 32 JIeYeHhe XPOHUYE MHjeJIOnIHE
JIEyKeMHje U FaCTPOMHTECTUHAIHOT CTpOMaHOT Tymopa. OJ1 HeXKeJbeHUX JigjcTaBa Hajuenrha
cy omrehema KOCTHE CpXKH U TaCTPOMHTECTHHAIHE Terooe, ykibyuyjyhu unduamaropny
OoJIecT 1peBa U TaCTPOMHTECTHHAIHO KPBapeHhe.

2.5. 3Ha4yaj U Wb HCTPAKUBAKHA €A CTAHOBUIITA AKTYeJIHOCTH y oApel)eHoj HayuHOj
obdsacTun

uss. OBa ctyanja je nu3ajHUpaHa ca IUJbeM Ja TIOKaKe MOBE3aHOCT u3Mel)y mpumeHe
JIEKOBa MHXUOUTOpa TUPO3UH- U APYTUX KUHA3a HOBHje TeHepallije, KOju ce KOPUCTe y



JeYey KapiuHoMa Oyopera u Apyrux MaJMTHUX O0JECTH, U UCIIOJbEHUX HEXKEIHCHIX
JiejcTaBa.

[IpBu 1msb cTyAMje je Aa YTBpAM TOBE3aHOCT MpPHUMEHE TEMCHpOJIMMyca KoJI ocoba ca
METaCTaTCKUM KapImHOMoM OyOpera u omtehema jeTpe

Jpyru 1iib CTynuje je Aa YTBpAM MOBE3aHOCT NMPUMEHE CyHUTHMHHOA KOja OOJIeCHHMKa ca
METaCcTaTCKUM KapIIMHOMOM OyOpera u mojaBe MpOMEHa Ha KOXKH.

Tpehu b cTyauje je 1a yTBpAu NpeBaleHIly HeXKeJbeHHX JIejCTaBa UMaTHHUOA.

3Hauyaj. Pesynaratu oBe cryauje he ykazaTu aa ce M3BECTaH CTENEH XENaTOTOKCUYHOCTH
MOJK€ OYEKHBATH KOJ[ MPUMEHE TEMCHPOJIMMYcCa, U Ja Ou Ouio morpeOHO KOHTPOJIMCATH
HUBO €H3UMMa jeTpe y CepyMy HajMame jeJHOM HEIEJbHO, IMOCEOHO y TOKY NPBOT Mecela
Tepanuje. Bucoka e(QUKACHOCT TEMCHpPOJIMMYyca OIpaBlaBa HErOBY MPUMEHY KOJ
nanujeHara ca kapuuHoMoM henuja Oyopera.

Crynuja Ha manmyjeHTHMa KOjU Cy y3UMald CyHUTHHHO ykazahe Ha moBe3aHoCT m3mely
MPUMEHE CYHUTUHUOA KOJI TAIlMjeHaTa ca METacTaTCKMM KapIIHHOMOM OyOpera u 3amaKeHuX
HE)XEJbEHUX MPOMEHa Ha KOXKH. Y CYNPOTHOCTH Ca YMEHCHHUIIOM JIa C€ OUYEKY]y HEXEJbeHU
JIepMATOJIOIIKA SPEKTH CYHUTHHHOA OJlaXke TpUpOJe, labe HUCTPAKUBABE HEroBe
naTou3NOJIOTHjE j€ HEOMXOJHO Kao TPEIYyCIOB 3a pPa3BOj KOPUCHUX CTpaTerdja 3a
MPEBEHIIN]Y WK PEAYKIIN]y HHTCH3UTETa OBOT HEXKEJHCHOT JICjCTBA.

Crynuja mpeBajieHIle HEeXKEeJbeHUX JejcTaBa MMaTUHUOA he nonmpuHeTH 00JbeM IUTAHUPAY
JIO3HUX PEKUMA OBOT JICKa U MPEBEHIINJU HEKEIbCHUX JI€jCTaBA.

2.6 Be3a ca nocajalmimbuM UCTPAKNBAKBIMA

VY nocajamimuM CTynujaMa HEXEJbEHHMX JI€jCTaBa TEMCHUPOJIMMYCAa U CYHUTHHHOA Y3pOYHO
nmocJeMYHa Be3a m3Mely MpuMeHe OBHX JICKOBAa W I0jaBE€ XEMaTOTOKCHYHOCTH, OIHOCHO
KO)KHE ocme, Huje Omia ca curypHourhy norBphena. OBa JokTopcka Te3a Ou Tpebano na
IIOMOTHE Yy yTBphuBamy 0e30e10HOCHOr mpoduia TEMCHUPOIMMYCa M CYHUTHHHOA KOJ
namujeHaTta ca MeTacTaTcKuM TyMmopoMm OyOpera. Takohe, pocanamme cryauje aajy
paznuuuTe TOAATKE O MPEBAJICHIIM HEXEJbEHUX JejcTaBa MMaTHHUOa, ma he ce oBoM
CTYAMJOM YTBPJHUTH IIPaBa BPEIHOCT MPEBAJICHIIE.

2.7 MeTtoae ucTpaKuBama
Cryanjcke rpyne

CrynujoM cy oOyxBaheHU CBH MAIMjeHTH Ca METACTAaTCKUM KapIMHOMOM OyOpera
nedeHn Ha WMHCTHTYTY 3a OoHKOJoTHjy W paauonornjy Cpb6uje y beorpamy on 1.janyapa
2000.rox.-1.ampuna 2007.roa. Croposenthe ce ABe CTyAuje THMA CIy4aj/KOHTpoda. Y MPBOj
CTyIIMjH Y NIPBOj Tpynu je o0yxBaheHno 9 marujenara (mpocedyde crapoctu 59,2+ 7.2 roauna)
KOjU Cy y3UMaJll TEMCUPOJIUMYC 25 MI HelleJbHO, 4 Hezaesbe (“ciydyajeBu’). Y KOHTPOJIHO]
rpynu 6uhe 14 manujeHara (mpoceuHe crapoctu 54.6 £ 9.8 roauHa ) Ha CTaHIAPIHO]
tepanuju (uHTepdepon anda (6 N.J. Tpu nyra HenespHO) U BuHONMacTuH (10 Mr nBa gana y
nukinycy). Konatponna rpyna he owtm dopmupana tako mro he ce 3a cBaku “‘ciyyaj”
npoHahu jemaH WM JABa TMalMjeHTa, CIMYHUX ca  ‘“‘ciayyajem” 1o  cieachum
KapaKTEepHUCTHKaMa:: CTapoCT, MoJI, He)pEKTOMHU]ja, XPOHUUHA 000JbeHa (JIhjadeTec MEeIuTyC,



XHUIIEPTEH3U]a, CpuaHa 000JbEHHa) U CTAINjyM KapIUHOMA KaKO OM pe3ylITaTH UCTPAKHUBamba
OWJIM TO MPUOIVKHHU]JU B BEPOJOCTOJHU]H.

[Ipare ce Omoxemmjcku mapamerpe omtehema henuja jetpe Ha H0IacKy, a MOTOM
CBaK€ 4YETUPHU HEJEeJhe HAKOH yBOhewa Tepamuje: TpaHcaMuHase (acmaprar,
amuHoTpancdepasa - ACT u anannn amuHOTpanchepasa - AJIT), ankanna docdaraza - All,
JakTar aexuaporeHasa - JIJIX, rama riyramMuH TpaHcnenTuaaza wid TpaHcdepasa - y -I'T,
OUnMpyOUHH (IUPEKTHU U YKYITHH), U IPOTEHHOTPaM.

VY npyroj cryauju y mpBOj TPyHH je yKJbydeHO 12 marujeHara KOju Cy y3UMalld
cyuutunu6 (50 Mr mHeBHO, 28 naHa, 3aTuM 14 nana naysa, 4 Henesbe) (“‘ciydajeBu” y ajbeM
TEeKCTYy), JOK he y KOHTpOJHOj Ipynu OuTh 14 mamujeHata Ha CTaHAAPIAHO] TEpanuju
(uarepdepon anda (6 N.J. Tpu myra HenespHO, 4 Henesbe) M BunOMactul (10 Mr 1Ba gaHa y
HUKITYCY)). Y rpynH “ciiydajeBa’ je yKJbydeHO 8 MyIikapama u 4 keHe (IpoceyHe CTapoCTH
53.3 £ 11.1 romuna ), 1ok he y konTposHoj rpynu 6utn 11 mymxkapana u 3 sxeHe (mpocedHe
crapoctu 54.6 £ 9.8 roguHa ).

CBH ManmjeHTy ce Mmopejae Mo CTapoCTH, MOy, HEKEJHEHUM JIejCTBUMA CYHHUTHHUOA
Ha KOXH, He(PpPEeKTOMUjU, XPOHUYHUM OOoJbeHHMa (Aujaberec MeNnuTyc, XUIEePTeH3H)a,
cpuaHa 000JbCHAa) M CTAIU]jyMy KapIHHOMA.

Ha xpajy cBakor mukiryca narujeHTy he OuTH noJABprHyTH KIMHUYKHM TECTHPAmbUMa
y nuiby npahema ehUKacCHOCTH Teparuje, W MojaBe MOTCHIMjaJHUX HEXEJbEHUX JIejcTaBa
JIeKa:

. (bu3MKaIHA TIperies

. KOMILIETHE OMOXEMUjCKE aHaIu3¢ KPBU M YpUHA

. VIITPa3BY4HHU MPETIICIN

. 12-xanannu enexkrpokapauorpam (EKI) y tpunnukaty y pa3maky o1 2 MUHYTA.

Tpehy crymujcku rpymy he UYMHHTH YJaHOBU YApyXkKema OOJECHHKA ca XPOHHUYHOM
MU]jEJIONTHOM JIEYKEMH]JOM KOJU Cy y TOKY Jeuema npumaiaun uMaTuHuO. Onu he Outn
AHKETUPAHU CTPYKTYPUPAaHUM YIOUTHUKOM, KOju he omoryhutu OTKpuBame 10 cajaa
MO3HATUX ¥ HEOUEKMBAHMUX HEXEJbEHHUX JigjcTaBa. AHKeTupamwe OojecHuka he ce 06aBuTH y
TOKY jefHe Heaesbe kpajeM 2010. ronune, cnameM yIUTHUKA Ha KyhHY azipecy.

Crarucruuka odpaaa

Pusuk ucnospaBama HEXEJbEHUX J€jCTaBa y TPyHH MallMjeHara Koju Cy y3uMallu
TEMCUPOJIUMYC M CYHUTHHHO Ouhe wuckazan mnomohy BpemHoctu oaac paruo (OP).
3HavajHOCT pasnuka u3Mehy “ciydajeBa” U KOHTPOJIHE TPYIE y IPYTUM KapaKTEepUCTHKaMa
nanujeHara, tectupahe ce CTylIeHTOBUM T-TECTOM 3a HOPMAlHO JUCTpUOyHpaHe,
KOHTHUHYalnHe mnojaTtke. [lomohy BuIecTpyke JOTHCTHUKE perpecuje aHanusupahe ce
Mel)ycoOHM yTuIaj roJuHa M Iojla KOJl TalMjeHaTa KOju Ccy OWM TMOJA TepamujoM
TeMcuponmmyca M cyHutuHuOa. CBa wu3pauyHaBama Ouhe ypahena mnomohy CIICC
CTaTUCTUYKOT co(TBepa, Bep3uja 10. YuecTamoct HexkeIbeHUX JejcTaBa MMaTHHHOA he OuTH
yTBpleHa TECKPUIITUBHOM CTaTUCTHKOM.

2.8 OuexkuBaHH pe3yaTATH TOKTOPCKe AUCEpPTaIHje

VY rpynu manujeHaTa Koju Cy y3UMalId TEMCHPOJIMMYC, OueKyje ce moBehame
nojequuux mapamerapa (I'TT, JIIX , AIl) 1 BUXOBUX CEpYMCKUX BPEJHOCTH Ha Kpajy



4eTBpTE Helesbe. lIpucycTBO XUNepTeHsuje, CpyaHux 000Jbemha UK TujabeTec MenuTyca He
OYEKYyje Ce Kao pasJior 3a [0jaBy MOBUIICHUX BPEJHOCTH CH3MMA jJETPE Y CEpyMY.

VY npyroj CTyAMju KOJ TalUjeHaTta KOju Cy y3UMajdl CYHUTHHHO OYeKyjy ce
HEe)XKeJheHa JICjCTBA Ha KOXKM TOKOM JIPYTOT Of] 3 IHMKIIyca y3uMarma CyHUTHHHOa. HexesbeHne
mojaBe ce MaHudectyjy omrehemeM U JeCKBaMallljoM KOXE JIaHOBA W/WIU CTOMAlla H
JEMUTMEHTAIMjOM Koce, o0pBa, Opame u OpkoBa, KOje C€ HAKOH IpecTaHKa Tepariuje
CMamyjy | IMOoBJave.

Paznuke wm3mehy rpyma mamujeHara y OJHOCY Ha CTapocCT, MOJ, HEPPEKTOMH]Y,
nrjabeTec MENUTYC, XUIEPTEH3W]y, CpyaHa o00O0Jbea M CTaAMjyMy KapuuHOMa He Ou
TpebaJIo J1a MOKaXy CTaTUCTUYKY 3HAYajHOCT.

Ouekyje ce yTBphuBame BHIIE MPEBAJCHIE HEKEJHEHUX JI€jCTaBa MMATHHUOA O]
3a0enekeHe y PeperucTpaluoOHM KIMHUYKUM CTyIUjama.

2.9 OxkBupHH caapxaj Aucepranmje

VTBphuBame MOBE3aHOCTH MPHUMEHE TEMCHpPOJIMMYyca KOJ ocoba ca MeTacTaTCKUM
KapruHOMOM OyOpera u omrehema jeTpe.

V1BphuBame NOBE3aHOCTH NPUMEHE CYHUTHHHOA KOJX OOJIECHHKAa Ca METacTaTCKUM
KapIMHOMOM OyOpera W HEe)KeJbeHHX MPOMEHA Ha KOXKHU.

VY1BphuBame npeBaicHIe HeKEJbEHNX JejCTaBa UMaTHHUOA.

2.10 Hayuyna o0s1acT gucepraumje
Menununa. Yixa o6sact papMakoBUTHIIAHIIA.
2.11 Hay4yna o0J1acT 4IaHOBA KOMHUCH]e

npo¢. 1p Cinodongan JankoBuh, npeaceHUK U MOTEHIMjaTHU MEHTOP, PEJOBHU IIpodecop
Menununckor ¢dakyntera YHuBep3utera y Kparyjeily 3a yxe HaydyHe 00J1acTu
dapmakosoruja ca Tokcukosjorujom u Knmauuka gpapmarnmja

npo¢. ap JAparan MuaosanoBuh, uias, BanpenHu npodecop MenuuuHckor daxynrera
VYuusepsutera y Kparyjepiy 3a yxxy HaydHy o0iact @apmakoiorija 1 TOKCUKOJIOTHja

HC ap Cunuma Panynosuh, unan, HayuyHu caBeTHUK MIHCTUTYTa 3a OHKOJNOTH]Y U
panuonorujy CpOuje y beorpany, 3a y)xy HayuHy o0nacT gapmakosoruja

3ak/byyak W MNPeaIor KOMHUCH]je

1. Ha ocHOBy nocanamimer ycrexa Ha JOKTOPCKMM CTyAHMjaMa ¥ TyOJIMKOBaHHX
panoBa, Mp nx bojana IlerpoBuh wucmymaBa cBe ycioBe 3a 0J00peme TeMe U HU3paay
JOKTOpPCKE AUCepTaIyje.

2. llpenyoxxena TeMa je Hay49HO OTpaB/IaHa, TU3ajH HCTPAKHBAKHA j€ MPEIU3HO



MOCTaB/beH M Je(hUHUCAH,METOI0JIOTH]a |€ jacHa. Pamu ce 0 OpUrHHATHOM HAYYHOM JIEiy,
TJIe CE UCITHTY]y HEe)KEeJbeHA JIejCTBa HOBUJUX MHXUOUTOpPA THPO3HMH- U IPYTUX KHHA3A.

3. Komucuja cmatpa na he npeanoxxeHa nokropcka te3a mp nx bojane Ilerposuh nmop
MeHTOpcTBOM Tipod. np Crobomana JankoBuha OMTH O]l BEIMKOT HAYYHOT W TMPAKTUYHOT
3Hauaja, J1a ce€ CBEOOYXBATHO caryie/lajy HeKeJbeHa JejCTBa HOBUX MHXUOWTOPA TUPO3HH- U
JIPYTrUX KWHA3a.

4. Komucuja mnpennaxe M36oprom Behy Meaunuackor ¢akynrera y Kparyjerny na
MPUXBATH NPUjaBy TeMe JOKTOpPCKE nucepranuje kanauaara Mp nx bojane IlerpoBuh mox
cienehuM KOpUTOBaHMM Ha3MBOM , HelkebeHa jejcTBa HHXMOMTOPA KHHAa3e KO/
nanyujeHara ca MeTacTaTCKUM KapiuHOMOM 0yopera” u o100py BeHY U3paiy.

IIpensior menropa

3a MmeHTOpa OBe ToKTopcKe Te3e Komucuja npemiaxe npod. np Crnobonana Jankosuha,
penoBHOT mipodecopa MeaummHcKor Qakynrera YHuBep3uTeTa y Kparyjesity 3a yxe
HayuyHe obnactu PapMakosorija ca Tokcukonorujom u Knmnanuka dapmarmja

npod. ap Crnobonan JankoBuh, mpenceHUK, MOTEHIMjaIHU MEHTOP, PEAOBHU Ipodecop
MenaunuHCKOT dakynTeTa YHuBep3uTera y Kparyjesity 3a yxxe HaydHe 00JIacTH
®dapmakosoruja ca TokcukonorujoM u Knuaunuka dapmaryja

npod. ap paran MunoBanoBuh, wiaH, BaHpeJHU npodecop MeauuuHcKor ¢pakynrera
VYuusepsutera y Kparyjesiy 3a y)xy Hayuny o0Onact ®apmMakosaoruja ¥ TOKCUKOJIOTHja

HC np Cunuia PagynoBuh, unan, HayuyHu caBeTHUK MIHCTUTYTA 32 OHKONOTH]Y U
panuonorujy CpOuje y beorpany.

V¥ Kparyjesiy, 7.6.2010.






