YHUBEP3UTET Y KPATI'YJEBIY
MEINIWUHCKHU ®AKYJITET
KPAI'YJEBAIL

1. Opayka U36opHor Beha Meanumnnckor ¢akyiarera YHusepsurera y Kparyjesny

Onykom M36opHor Beha MeaunuHckor ¢akynrera YHuBep3utera y Kparyjesity, 6poj
01-4387/4-4 on 23. 06. 2010. roguHe, MeHOBaHM Cy wiaHOBH Kommcuje 3a OlleHY Hay4HE
3aCHOBAHOCTH TeME JIOKTOpCKe aucepranuje kanaunata aAp WBana MapjanoBuha mnon
Ha3UBOM:

"Komnapamnuja eHI0BAacKyJlapHe M OTBOpPeHe PEKOHCTPYKIHje aHeypu3sMe
adIoOMHHAJIHE AaopTe HA OCHOBY KJIMHHYKHX, OHOXEeMHjCKHX ¥ HMYHOJIOIIKUX
napamerapa'’

Ha ocnoBy omiyke M36opHor Beha, hopmupana je Komucuja y cactaBy:

1. Ilpod. ap Cuexana XKuanuesuh-CumonoBuh, peoBau npodecop 3a yKy HaydHy 00acT:
[TaTtonomka ¢usnonornja Menuuunckor (¢akynrera YHuBep3utrera Yy Kparyjesiy,

MPEACETHUK

2. Tlpop np Mmuonapar Jestuh, pemnoBHH mnpodecop 3a yXKy HayuyHy obnact Xwupypruja
BojHomenunuHcke akanemuje y beorpany, unan

3. [Ipod. np Manuno BojBomuh, Banpeanu mpodecop 3a yxy HayuHy obnact: KimHuuka
dusnonoruja u uMyHosoruja BojHomemuiuHacke akanemuje y beorpany, aian

Ha ocHOBy yBHIa Y TpHIIO)KeHY TOKyMeHTanujy, Komucuja momgnocu M36opaom Behy
Menununckor gakynrera y Kparyjesiy cnenehu

MN3BELITAJ

Kangunat, np UBan MapjanoBuh, ncrnymaBa cBe ycioBe mpensuljeHe 3aKOHOM O
BUCOKOM oOpazoBaky M Cratyrom MenunuHckor ¢akynrera y KparyjeBiy 3a uzpany
JIOKTOPCKE JUCepTaIHje.

2.1. buorpadmuja kanauaaTa

A. JInuum noganu

Hp MBan Mapjanosuh pohen je 04.09.1970.rogune y bopy, rae je 3aBpimno oCHOBHY
u cpeamy mkoay. Ha Menunmackom dakynrery y beorpany mumimomupao je 1995. roqune ca



npoceyHoM orieHoM 8,43 u oueHoM 10 Ha aumoMckom uenuty. Crienyjanuzanyjy n3 Omnmre
xupypruje 3aBpmmo je 2004. romumHe Ha BoOjHOMETWIIMHCKO] aKaaeMHjH ca OJIMYHUM
ycnexoM. Ox 2005. rogune ctanHo je 3anocieH y Knuuunum 3a BackynapHy xupyprujy BMA,
aox 01.01.2006.roguHe Hana3u ce Ha MecTy HauenHuka kaOuHeTa 3a BaCKyJapHy XUPYPTrHjy
BMA. EnnoBackymnapHoMm xupyprujom 6aBu ce on 2007. roguse, U jenaH je of MUOHHUPA
pasBoja oBe rpaHe BacKyjapHe xupypruje y Cpouju.

Unan je Yapyxkema BackyinapHux xupypra Espome (ESVS), Yapyxkema kapamo-
Backysapuux xupypra Eepore (ESCVS) u KpasseBckor yapykema BacKyJapHHX XHpypra
Benuke bputanuje u Mpcke. AKTHBHH je WiaH YIpyxkema BackynapHux xupypra CpoOuje,
Yapyxemwa paedosora Cpouje u Y apykema 3a BacKyaapHy meauiiuny Cpowuje.

V BuIle HaBpaTa ce yCaBpIIaBao y MHOCTPAHCTBY, Y BEJIMKHUM €BPOIICKAM LIEHTpUMA
BacKyJiapHe xupypruje (kao mro cy Ocno, Bapmaba, Amcrepaam u St. Mary's KpaseBcka
6onuuna y Jlonaony, LleHTap 3a peKOHCTPYKIUjy aopTe).

b. HayuHo ucrpa:kuBadku paja

p MBan MapjanoBuh ce Kpo3 CBOj KIMHUYKH paj 0aBHO M HCTPa)XUBamUMa, 4Hje
pe3yiaTare je mpuKa3ao Ha HEKOJIHMKO MeljyHapoaHux W jaomahux KOHrpeca W IyOJIMKOBAO Y
IBa o0jaBJbeHA paja y menoctd. tberoBu pajgoBuw Cy W3 00JIACTH BacKyJapHE XUPYpPTHje,
MOCEOHO PEKOHCTPYKITHje aHEeypHu3Me a0IOMUHATTHE a0pTe.

B. Ilogaum o 00jaB/beHUM palOBUMA

Kaumunar np MiBan MapjanoBuh octBapuo je 6,4 601a 1o OCHOBY pasioBa 00jaBJbeHUX Y
nenuHu y Mehynapoaaum yaconucuma (3.5 6oxa) u caxeraka Ha Mel)yHapoaHUM U ToMahum
HayYHUM cKymnoBuMa (2.9 6omoBa) 6omoBanux npema wiany 177. Craryra akynrera:

- JIBa pajia y IeJIMHY MTyOJIMKOBaHA Y HAYYHUM YacolucuMa Mel)yHapoJHOT 3Havaja;

- TMeT pajoBa MyOJMKOBAHUX Yy CAXKETKY y 300pHHIIMMA ca MeljyHaApOIHHX HAYYHHX
CKYIIOBa,

- JIBa paja ImyOJIMKOBaHA y CaXETKy y 300pHHUIIMA ca JoMahiX HAyYHUX CKYIOBa.

On moMeHyTHX pajioBa 3a U3BEIITA] j€ peJICBaHTaH:

1. Mapjanosuh U., Jesmuh M., Muwosuh C., Yonuh M., 3opanosuh V., lllapay M.,Pycosuh
C., Josanosuh M. MopOuauteT U MOPTATUTET M PAHOM IIOCTONEPATUBHOM TOKY KOJ
SJIEKTHBHE PEKOHCTPYKIIHje aHeypu3Me a0IOMHUHAITHE a0pTe CHAOBACKYJIaPHOM M OTBOPEHOM
XHPYpPLIKOM TeXHUKOM. BojHocanurtercku nperien 2010, 67 (8): 665-673. M24 - 2 6ona

2.2. HacJioB, mpeaMeT U XMIIOTe3€ JOKTOPCKe Te3e

Hacaos:

"Komnapanuja eHgoBacKyJ/JapHe U OTBOPeHe PEKOHCTPYKIHje aHeypu3Me a0 IOMUHATHE
aopTe Ha OCHOBY KJIMHHYKHX, 0MOXEeMHjCKUX U UMYHOJIOLIKUX MapaMerapa’’

Ipeamer:



Aneypusma abnomuHanHe aopre (AAA) mpelncTaB/ba MATOJNOIIKO IPOLIUPEHE
uHpapeHanHor naena aoprte 3a Bumie oa 50% meHor dyMeHa. JenuHu Bup Jedema AAA
IpeJCcTaB/ba XUPYpIIKa peKOHCTpyKuKja obosenor cermenta. CBe 10 Kpaja MpOLUIOT Beka,
XUPYPIIIKa PEKOHCTPYKIIMja MOApa3yMeBaia je OTBOPEHY, KIAaCHYHY PEKOHCTPYKIH)y AAA.
Pa3Boj enmoBackynapHa XWUpypruje, NpYKHO je jom jeaHy MoryhHocT Xwupypluke
PEKOHCTPYKIIMj€ aopTe, IIPU YeMy HpEeIMMUHApHU pe3yJITaTH CBETCKUX CTyJAWja MOKasyjy Aa
Cy KOMIUIMKAIMje OBE MpOLEAype, Ka0 U MOPOMIUTET W MOPTAIUTET MallMjeHTa 3HAYajHHje
HWKU HETO TOKOM OTBOpPEHE PEKOHCTpYKIHje AAA.

Xunorese:

1. bomecHunM KOJX KOjHX je y4YMIbEHA EJIEKTHBHA EHJIOBACKyJapHa PEKOHCTPYKIMja
aHeypu3Me aOJOMUHAIIHE aopTe WMAjy JIAKIIM IOCTONIEPATHBHA TOK M OpXKH
MOCTOIIEPATUBHYU ONOPaBaK, MakbU OpOj KOMIUIMKAIM]jA, HUXKY CTOIy MOPTAIUTETa, U
Op:Ke ycIiocTaBJbajy MyHY PajiHy W )KUBOTHY aKTHBHOCT,

2. bonecHUIM KO KOJUX j€ YUHMIbCHA CJICKTHMBHA CHJOBACKyJapHa PEKOHCTPYKIIHja
aHeypu3Me abJJOMUHAIIHE a0pTE UMajy Marme KOHIICHTPAIUj€ CEPYMCKUX IIUTOKUHA Y
OHOCY Ha OOJIECHMKE KOJ KOjHUX j€ YYMIbeHa OTBOPEHA EJEKTHBHA XHPYpIIKa
peKkoHCTpyKIHja AAA.

3. IlpuMeHa jomHOT KOHTPACTHOT CPEIACTBA y TOKY EHIOBACKyJIapHE PEKOHCTPYKIHje
AAA He ytude 3HauajHO Ha OyOpexHy (yHKIM]y ManujeHaTa KOjU Cy OIepUCaHU
OBOM METOJIOM.

2.3. IlogoOHOCT KaHAUAATA

Kangunar, MBan Mapjanosuh ymmcao je npyry roamHy JIOKTOpPCKHX aKaIeMCKHX
crynuja mkoncke 2006/2007. ronuHe, a yCMEHH JTOKTOPCKHA HUCIUT Toniokuo je 12.11.2007.
roauHe ca oreHoM 7 (cemam). O6jaBHO je JBa paja y HAYyYHUM YacOIUCHMa Ca PEIEH3UjOM Y
KojuMa je mpBH ayTop (O Tora jeJaH paj y 4acomucy MeljyHapomHOT 3Hayaja), 4yuMe je
UCITYHHUO YCJIOB 32 TMPHjaBy JOKTOPCKE Te3€.

2.4. llperJyen crama y NOAPYYjy HCTPAKUBAHA

lanexTHH-3 je NEKTHH ca BUCOKUM aduHHUTETOM 3a [-ranakrosuze. OBaj MIMKOIPOTENH
MMa pa3IMuUTy TUCTpUOYynHjy y henuju m Ha my yTHUdy OpojHH (pakTOpH Kao IITO Cy THIT
henuje, meH TponMQepaTHBHU CTaTyc W ManurHa Tpancopmanuja hemmje. [Ipucyran je y
jenpy, UMTOMJIa3MH, MUTOXOHJpHjaMma, Ha TOBPIIMHMU henuja, a y CEKpPEeTOBAaHOM OOIUKY
Halla3d Ce W Yy TKUBHHM TEYHOCTUMA. Y 3aBHCHOCTH OJ] JIOKATW3aIlfje U BE3UBAHEM 32
pa3iuuuTe JWUrapae perynuiie henujcky mponudepanujy, nudepeHiujalnujy U amnornrosy.
Exctpahenmjcku, ydecTByje U y aXxe3UMBHUM IpoliecuMa (PyHKIMOHUIIYhH Kao MocT u3mely
henuja, kao u henuja u excrpaunenyiapHor Marpukca. CmaTpa ce 1a raleKTUH-3 UMa 3HavyajHy
yIIOTYy W y TIpOLleCMMa BaXHMM 3a HACTAaHAK M Pa3BOj TyMOpa: MaJUTHY TpaHchopManujy,
WHBa3H]y U METacTa3upame.

MertacTa3upame TyMopa IMpeJIcTaBiba CI0KEH NpoIlec KOju ce JAenaBa KackagHo. Mana
pa3Boj MeTacTa3a nMa HaCyMHYaH H3TJIe]l, Y OCHOBH TO je PETyJIMCaH MPOIeC U 3aCHNBA Ce Ha
aaxe3uju ManurHux henuja 3a BackynapHu eHjporen. CmaTpa ce J1a 3a yCcrneurHo GpopMmupame
METaCTAaTCKMX KOJOHHja BaKHY YJIOTY MMa BE3MBAE IUPKYIHIIYhHX MaaurHuX henuja 3a
BaCKyJIapHU €HJOTEN KOjU HCKa3yje crenu(ruan ceT MOBPIIMHCKUX MOJICKYJIa Y Pa3IHuuTUM
opranuMa. Onucanu cy OpojHH aaXe3MBHU MOJIEKYJIHM KOju Be3yjyhu oarosapajyhe nuranmie



Ha IMpKynuimyhum manurauMm henwjama omoryhyjy BHUXOBO CENEKTHBHO MPEXKHBIHABAME.
Tume ce ofjammaBa Ja, MaKO TOKOM JMCEMHUHAIM]E Y IUPKYJAIMjU JOCIIeBa BEIUKU Opoj
MaiMraux henmja, mmak camo Manu mpoueHar henmuja ycrmeBa Ja NpexuBd U (popmupa
Meractaze. HoBHWja wHcTpaxkuBama YKazyjy JHa TaleKTHH-3 KOjU ]j€ KOHCTHUTYTHBHO
eKCIIPUMHUPAH Ha BACKyJapHOM eHAOTeNy Iuiyha, urpa KJby4Hy yJIOTY y TIOYETHO] aIXe3uju
nupkyauimyhux Manuraux henuja mumjer menanoma B16F10 3a engoren muryha. Moryh
MEXaHHM3aM KOJUM CHJOTCIIHM TaJeKTUH-3 JIONPUHOCH IMPOIeCMMa MeTacTa3uparma
NOJJpa3yMeBa HErOBO BE3MBAKE 33 YIJbCHOXUAPATHE JIUTaHAe Ha MaiurHuM henujama. Ocum
y aJIXe3HjH, cMaTpa ce J1a TaJIeKTHH-3 UMa yJIe0 U y APYTHM MPOLECHMAa BAKHUM 32 YCHEIIHO
dbopmupame MeTactaza. Hamme, mokazaHo je Ja OH MHXMOHMpa arnonTo3y TyMOPCKuX henuja
yrMe ce oOjalnmaBa HBHXOBA PE3UCTEHIMja HA XeMo- U paauorepamnujy. Takohe, OpojHe
CTyaMje yKadyjy Ha 3HavajHy YJIOTY TaJleKTHHA-3 M y HEOAHTHOTECHE3W jep TMOJCTHYE
nposmdepannjy W MHUTpaudjy eHaoTenHux henmja. Mehytum, ynora ranektuHa-3 'y
peryiaiyju Metactasa in Vivo Huje HCTIUTHBAHA.

OcHOBHH MeXaHU3aM UMYHCKOT OJIFOBOpA MPOTUB TyMoOpa je youjame TyMOpckux henuja
MeXaHU3MUMa NeJrjcKor CTEeYeHOI MMYHHUTETa, Ka0 U MeXaHU3MuUMa ypo)eHOT MMYyHHTETA.
HNako je ranekTuH-3 EKCIpUMHpaH Ha pa3IM4uTUM henujamMa HMMYHCKOT CHCTEMa: Ha
Makpodarama, AeHAPUTCKUM henujama, eo3uHO(UINMa, MACTOITUTUMA, akTHBHpaHuM T u B
TuMQOIMTAMA, MAJIO CE 3HA O HETOBO] YJIO3U Y aHTU-TYMOPCKOM oaroBopy. HoBuje crynuje
yKa3yjy Ja OBaj MOJIEKYJ YTHYE Ha NpPEKHBJhaBamkbe U (PyHKIUMOHUCAmE ePeKTOPCKUX T
muMdornmTa y okonmHU TymMopa. [lokazaHo je 1a nHaAyKyje arnonto3y TyMop-uHGUITpUIryhux
muMQOIUTa y XyMAaHOM MAJIMTHOM MEJTaHOMY, Kao M TyMop-crenupuuanx CD8'T
auMdoryTa y MUILjeM MOAETY KoJIopeKTanHor kapuuHoMa. [lopen amonroze, Demotte N. u
capaJHMIM yKa3yjy Ja raJleKTuH-3 oBehaBameM pactojama usmehy T-hemujckor penentopa
u xopernentopa CD8 wunHnykyje aHeprujy Tymop-cnelmM(PpUYHMX MHUTOTOKCHYKHX T
mumpornmra. [IpernocraBiba ce ja 0Baj MOJEKYJ UCIOJbaBa UMYHOMOJYJIaTOpHU edekar u y
ypoh)eHOM HMYHCKOM oAroBopy. Pesynrtatm uctpaxkuBama MacKinnon AC. u capagHuka
yKa3yjy na ranektuH-3 Besyjyhu CD98 monexyn ctumynume npoaykuujy IL-4 u IL-13 u
TUME WHJIYKyje aJITePHATHBHY aKTHBalMjy Makpodara. bpojHe cTyamje cy mokaszaie na
QITEPHATHBO AaKTHBHpPAHH Makpodarn y TYMOPCKOM TKHUBY (mo3Hath W kao TAM2
makpodard; o eHria. Tumor-associated macrophages 2) mnpoAyKIHjOM pPa3IHYUTHX
conyOmmHuX (hakTopa CynpuMHpPajy aHTH-TYMOPCKH MMYHCKH OJITOBOP M THME JIONPHHOCE
Opxem pacty u Meractazupamy Tymopa. NK hemmje xao edekropcke hemmje ypohenor
UMYHCKOT OJI'OBOpa, Takohe Urpajy BayKHY YJIOTY y oAOpaHu Of C1ab0 MMYHOTCHHUX TyMOpa
Kao IITO je MaJIWTHH MelaHoM. BbpojHe cTynuje 3acHOoBaHe Ha aMIUTHM(UKALUjH, JCTIICIHjU
win uaxubunmju NK henuja, mokazane cy aa oBe henuje nMajy 3HauajaH yAeo Yy aHTHU-
TYMOPCKOj UMYHOCTH y MHIIIjeM MOJAETY MaJurHOT MenaHoma. MelyTum, yiora rajekTuHa-3
Ha TymopunuaHy aktuBHocT NK henuja Huje ucnurtusana. 360r cBera HaBeJeHOT, OUI0 Ou
0]l UHTEpeca BUETH KakaB je 0poj u pynkmmja NK henmmja xox muimeBa neduiiijeHTHUX Y
eKCIIPECHjH TalleKTHHA-3 TPe U TOKOM MMYHCKOT OJIFOBOpa Ha TyMopcke henmuje u y Kojoj
MepU KOHTPHOYHPA]y Y HUTOTOKCUYHO] AKTUBHOCTH CILICHOIUTA.

2.5. 3Hayaj ¥ IMJb HCTPAKUBAHA €A CTAHOBHUIITA AKTYEJIHOCTH Yy o/ipel)eHOj HAyUHO]
obJiacTu

[lwp oOBe MPOCHEKTHBHE KIMHWUYKE CTyIUje je YyIopenHa aHain3a KIMHWYKHX,
OMOXEMHjCKUX U MMYHOJIOIIKUX MapaMerapa KoJ MalyjeHara ca aHeypu3HOM a0IOMHUHAIHE
aopTe KOJ KOJUX j& PEKOHCTPYKIIHja ypaheHa eH0BacKyJapHUM WM OTBOPEHUM TPUCTYIIOM.
CarnacHo ommrTeM UJby, NOCTaBJbeHHU Cy cienehu 3amamu:



1. Kommapanuja KIMHHYKOT TOKa, JIy>KHHE XOCIHUTAlW3alldje, IMPHCYCTBA U OJICYCTBA
KOMOpPOMIUTETa U MOPTAINTETA, KA0 M YCIIOCTaBJbakhe MyHE PajJHE M KMBOTHE aKTHBHOCTHU
KOJ TAalMjeHTa KOoJ KOjuX je ypaheHa eHJOBacKylapHa U OTBOpPEHAa XHMpPYpILIKa
PEKOHCTPYKITH]ja aHeypHu3Me a0JOMHHAIIHE a0PTe.

2. Komnapanuja cepymckux KoHmentpandja Th 1 nurokuna (MHTEpaeyKuHa 2, HHTEpdepoHa
rama, uatepieykuna 12), 7Th 2 nutokuna (MHTEpieyKHHA 4, HHTEPIICYKUHA 5, HHTEepIICyKUHA
6, unatepieykuHa 10), nHpIaMaTOpHUX ITUTOKWHA (MHTEepieykuHa 1 Oera, kao u Qakropa
HEKpo3e TymMopa anda u 0era) u XeMOKHMHA (MHTEpJIeyKrHA 8)) KOJ MalujeHTa KoI KOjuX je
ypaheHa eHJoBacKyJiapHa U OTBOpPEHA XUPYpIIKa PEKOHCTPYKIMja aHEypUu3Me a0J0MUHAIIHE
aopre.

3. OnpehuBame crerneHa HEPPOTOKCHYHOCTH KOHTPACTHOI CPEJCTBA AINIMKOBAHOT TOKOM
€HIOBAcKyJapHe pekoHCTpykinuje AAA (Ha OCHOBY CEPYMCKHX KOHIICHTpalHja ypee,
KpEeaTHHUHA U KaJlujyMa).

2.6. Beza HCTPAKHBaba Ca JoCcaJallllbUM UCTPakKuBabUMa

Nako y 10 caga 00jaB/beHO] M HAMa JIOCTYITHO] CBETCKO] JIMTEPATYPH IOCTOje OpojHE CTyIHje
(peann3oBaHe y MPOTEKJIMX S TOJMHA) KOje ce 0aBe CAMYHOM IMPOOJIEMAaTHKOM, TOTOBO CBE CY
MOpenIIe JBE METOJIE ONICPATHBHOT JICUCHha y KIMHUYKOM CMHUCITY H Y TIOTJIey YKYITHE IIeHE
KOIITama. Y TUM CTyJIMjaMa IOTBPEHO je Jia je eHI0BacCKyJIapHa peKOHCTpYyKIja AAA
naneko epukacHuja v KBaJUTETHH]jA O MAIMjeHTa HErO KJIaCHYHA, OTBOPEHA EKOHCTPYKIIH]a.
MehyTtum, paznuke y naToQpu3uoI0omKIM MEXaHU3MUMa KOjH MpaTe JIBE BPCTE ONEPATUBHOT
Jeuerha aHeypu3Me abIOMHHAIHE aopTe (TTOCEOHO Ha IIMTOKUHCKOM, MOJICKYJICKOM HHBOY),
jOIII Cy HETOBOJFHO UCTIMTAHE.

2.7. MeToae NCTPpaKNBamHa

Kannunar je mianupao ucTpaxuBame KojuM Ou O6mimo oOyxBaheno 40 GonecHuka ca
aHeypu3MOM a0JOMUHAHE aopTe (AMjarHOCTUKOBAHOM CKEHEPCKOM aHTHorpadujom),
Hajpeher mpeunuka 50 MM WM BHIE, TakO IMTO OWM OOJECHUIM OWIM MOJC/HEHU Yy 2
koxepeHTHe rpyme. [IpBy rpyny (20 mamujeHTa) cauynmaBaid OM OOJICCHHUIIM KOJI KOJUX O
Ouna yudMmeHa eHJOBAcKyJapHa pEKOHCTPYKIMja aHeypu3Me aOJOMHHAIHE aopTe
(xomeprjanauyM, y CpOuju JOCTYIIHUM CTEHT-rpadToBHUMA), a aApyry rpymy (20 manujeHra)
OonecHUIM KOJA KOjux Ou Owmia y4umeHa OTBOPEHA, KIIACHYHA eNEKTUBHA XHPYPIIKa
PEKOHCTPYKIIMja aHeypu3Me ab0JoMHHAIHE aopTe. YBaxkaBajyhu cyrectuje Kommcuje 3a
HAyYHOWCTpaXXUBauku paj, Komucuja je kopuropasa mpujaBy paja, u3padyHaBajyhu Opoj
UCIUTaHUKA KOjU je HEONXOJaH U JOBOJbaH Ja Ou ce u3Mmel)y McnuTHBaHE U KOHTPOJIHHUX
rpyma, Ipu HUBOY 3HavyajHocTu o 0.05 Moria qoOUTH CTaTUCTHYKY 3HAYajHA pa3jIuKa.

CxonHo ToMme, y cTyaujy he OuTH yKJbydeHO 72 maidjeHaTa MojeJbeHUuX y JIBE Tpyre
(mo 36 manujeHara), a Koju he OUTH €JIEKTUBHO OICPHCAHHU 300T aHEYpU3ME a0JOMHHAIIHE
aopre y Knunumm 3a Backynapuny xupyprujy BMA. HctpaxuBamwe he Outu 00aBbeHO Yy
Knunumm 3a Backynapny xupyprujy BMA, Unactutyty 3a panuonorujy BMA, UuctutyTy 3a
o6unoxemujy BMA u UHcTuTYTy 32 MEIUIIMHCKA HCTpaxkuBamba BMA.

[IpBy rpymy cauummaBahe 36 OolecHHKAa KO KOJUX je YUYME-CHA CHIIOBACKyJiapHa
pEeKOHCTpYKIMja aHeypusme abmomuHanHe aopre (EBAP rpyma), a apyry rpymy 36
OoJIeCHHKA KOjH Cy ONEpHUCaHU OTBOPEHOM XHUpYpIikoM Texaukom (OP rpyma).

CBu omnepucanu he MMary ancoilyTHE WHAWKAIM]E 32 CJICKTUBHY DPEKOHCTPYKIIH]Y



aneypusme. [larujenT he OMTH CIIMYHUX aHATOMCKUX ¥ MOP(OJIOMIKUX 0COOMHA aHEYpU3ME
abJloMUHATTHE aopTe, CIWYHOT >KMBOTHOT J100a W TOJNa Ka0 W TIPHAPYKEHUX 000JhEeHa.
Pannomusanuja ucnuranuka he ce 00aBUTH CXOTHO IMPETXOIHO] PaHIOMH3AIMOHO] JIUCTH
koja he ce kpeupatu kopuihewmeMm Tabnuie ciydajaux OpojeBa, y omuocy 1:1. V crymujy
Hehe OMTH yKJbydeHHM OOJIECHUIIM OIEPUCAHM Kao XMTHHU CIy4yajeBH, 300T pynType WiIH
nperehe pynrype aneypusme abJJOMHUHAITHE a0OpTe.

WcnutuBanu mnapamerpu (KIMHUYKHA, OWoxemujcku W wuH(praamaropuu) he Outu
npaheHn TpeonepaTUBHO (HYJITOT JaHa), ¥ y PaHOM IOCTOIEPATUBHOM IEpHOLy (TIPBOT,
apyror, Tpeher u cenMor nana mocne omnepauuje). Ilamujentuma he, ocuM craHgapaHUX
y30paka KpBH KOjU Cy HEONXOIHHM 3a OHOXeMH|CKe aHaim3e Koje ce oxapehyjy y
MIPEONEPATUBHO] JAMJaTHOCTHIIM M TOCTONEPAaTUBHOM Tpahemy, y HaBEICHWM HHTEpBaIMMa
OWUTH y3eTO JOJaTHUX S5 MJI BeHCKe KpBHU (U3 nepudepHe BeHe) 3a oapeljuBame KOHIIEHTpAIIHje
CEePYMCKHUX IIUTOKUHA Pajyl MPOIIEHEe CUCTEMCKOT UIMYHCKOT OITOBOPA OpraHu3Ma.

VY xnuHnukoM mpahemy manujeHata he ce oapehuatu cienehu mapamerpu: ayxuHa
MOCTOTIEPATUBHE XOCTIUTANIN3AIM]€, KOJMUYMHA KPBU KOja je HaJoKHal)eHa y TOKy omneparyje u
y MOCTOIICPATHBHOM IEPHOTY, KOMIUIUKAIIN]€ H MOPTAITUTET.

Op XeMaToJIOMIKUX ¥ OMOXEMHjCKUX TapaMeTapa Ko ucrnuranuka he ce ogpehusaru:
0poj seykonuTta U TpomobonuTa (y nepudepHoj KpBH), ¥ KOHIICHTpallMja ypee, KpeaTHHUHA U
Kajaujyma y cepymy (cranmapasom mpoueaypom, SMA-12,Technicon).

Konnenrparja 7h 1 nmurokuna (MHTepiieyKrHA 2, HHTEp()EepOoHa raMa, HHTePJICYKUHA
12), Th 2 uurokuna (MHTEpJcyKHHA 4, UHTEPJICYKHHA 5, HHTEpJICyKUHA 6, MHTEPJICYKHUHA
10), uadramatopHux UTOKWHA (MHTEpieyknHa 1 Oeta, dakTopa HEKpo3e Tymopa anda u
Oera) U XeMOKHHA (MHTEpJIeyKruHa 8)) y cepyMy MCIUTaHWKA he ce MEpUTH KOMEPIIHjaTHUM
KATOBMMa 3a mIpoTouny mutodiayopumerpujy (Bender MedSystems BMS 810 FF, Flow
cytomix kit, Human Th1/Th2 MULTIPLEX Kkit).

VYyemthe manujeHara y oBOM UCHUTHBaKkY he OMTH TOOPOBOJEHO, Y3 HUXOBY IHCAHY
cariacHoOCT Ja Oyly YKJbYYEeHU y MCIHUTHBamE, U Ja he UM ce y3eTH JONaTHHU y30paK KPBH.
Knuan4ko ucTpaxuBame je 0100peHo on Etuukor komuteTa BojHOMETUIIMHCKE akaaemmuje
nana 21.01.2010. ronune.

Bpcra cryauje
[IpocriekTHBHA KJIMHUYKA CTYyIHja
CraTtuctuuka odpaaa

Hobujern pesyntatu oOpahuBahe ce OCHOBHUM JECKPUNTHBHUM, Kao U
HemapamerpujckuM TectoBuma (Mann-Whitney U u Friedman Test-om), xao u Tectom
kopenanuje (Pearson Chi-Square). 3a cratucTiuKy aHanuM3y CBUX Mojaraka Ouhe kopumrheH
craructuuku coprBepcku naker SPSS for Windows software.

[TpopauyH BenuYrHE y30pKa je U3BPIICH HA OCHOBY pe3yJiTara J0CaallbiX CIHIHUX
CTyIMja, 3a JBa HE3aBUCHA Yy30pKa T-TECTa, YyMOTpeOOM ojroBapajyher CTaTUCTHYKOT
nporpama (Faul, F., Erdfelder, E., Lang, A.-G., & Buchner, A. (2007). G*Power 3: A flexible
statistical power analysis program for the social, behavioral, and biomedical sciences.
Behavior Research Methods, 39, 175-191.). Ilpu Tome je BepoBaTHOha ajda TperiKe
yctanoBJbeHa Ha 0.05 10k je 3a cHary ctyauje ogabpana BpeaHoct of 0.8.

VY jenHoj cTyauju je YCTaHOBJBEHO Ja j€ Cpeirhba BPEIHOCT KOHIIEHTpAIMja jeAHOT O
uTokuHa, IL-6, kox ocoba ca abgomunanaoM aneypuszmom (Dawson J, Cockerill GW, Choke
E, Belli AM, Loftus I, Thompson MM. Aortic aneurysms secrete interleukin-6 into the
circulation. J Vasc Surg. 2007 Feb;45(2):350-6.) 6uma 4.9 +/- 0.5 pg/ml a kox ocobda 6e3



aneypusme (koHtpona) 2.7 +/- 0.5 pg/ml. Kako ce y crymuju odekyje na eHIOBacKyJIapHU
MOCTYIIAK M3a3WBa Mamku MH(IAMATOPHU OATOBOP IMPETOICTAB/HLEHO je Ja he TakBO JieueHme
JIOBECTH JI0 HOpMAJIHE WIIM CKOPO HOpMasiHe KoHueHTpauyje |L-6, a na he konuentpanuja |L-
6 xKoIl oco0a ca KOHBEHIIMOHAIHUM JICUCHEM OWTH Ha TIOJOBHHU MATOJOMIKMX M HOPMAITHHX
BpeanoctH (3.8). Takohe je mpermocraBibeHO 3Ha4ajHO Behe Bapupame mapameTpa, 3a OKO
TpH ITyTa ¢ 003upoM Ja je HaBejeHa SD HeyoOnyajeHo HUCKA CIpaM JaTe CPelibe BPEIHOCTH
(SD, mo 1.5). Ha ocHoBy 0oBHX mojaTaka, KopuiihemeM MOMEHYTOT porpaMa u3padyHart je
y30pak o1 1o 31 ucnuTaHuka.

C o03upoM Ja je OYeKMBaHAa HeEMapaMeTpHjCKa pacrojesia IojaTaka, NMpopaydyyH
ne(UHUTUBHOT y30pKa je yBehaH 3a 15%, nesbemeM y30pKa W3padyHaTor 3a MapaMeTapcKy
pacriozeny ca 6pojem 0.864 (Lehmann EL. Nonparametrics: Statistical Methods Based on
Ranks, Revised. Pearson Education, 1998). Ha oBaj HauuH je yCTaHOBJbEH JC(PUHUTHUBHH
CTYIMjCKH y30paK 0] 72 UCIIUTaHUKA OJHOCHO 10 36 y CBaKOj UCIIMTUBAHO] TPYIIH.

2.8. OuekBaHU pPe3yJITATH JOKTOPCKe JUcepTaALHje

Ouexkyje ce na he ce Ha OCHOBY KOHIICHTpalldja IIATOKWHA U3MEPEHUX Y OBOj CTYAH]H,
YTBPAMTHU J1a JIM TIOCTOJU pa3iMKa y CHCTEMCKOM OJTrOBOPY OpraHu3Ma KOJ| JIBa MPHUCTyIa
Jeuemy aHeypusMe aOJOMUHAIIHE aopTe M Ja he y TpeJHOCTH OWTH CHIOBACKYJIApHH
€JIGKTUBHU TPHUCTYI, KOjU j€, Y OAHOCY Ha OTBOPEHY DPEKOHCTPYKIH]y, 3HAYajHO Mambe
WHBa3WBaH M TpayMaTW4yaH Mo manujeHta. Mmajyhm y BuIly KIMHHYKE, XEMaTOJOIIKE,
O0MoXeMHjCKe W HMMYHOJIOIIKE Tapamerpe, o4deKkyje ce na he oBa cTynuja HEABOCMHUCIEHO
yKa3aTH Ha MPEIHOCT CHAO0BACKYJIApHE PEKOHCTPYKIHje AAA y OJHOCY Ha KOHBEHIIHOHATHY
OTBOPEHY XHPYPIIKY PEKOHCTPYKuWjy M na he OeHedur OuTHM Beoma 3HauUajaH, Kako 3a
nanujerra (ca MEIUIIMHCKOT M COIMjAJIHOT acreKTa), TaKo M 3a JPYMTBO (Ca €KOHOMCKOT
acriekta). CMaTpaMo Jia je mpeMeT MPeUI0KEHOT UCTPAKMBAa aKTyelaH, U 1a he nooujeHn
pe3yaTatd OWTH OJf 3Hayaja 3a pa3yMeBame (PyHIaMEHTATHHX NaTO(OU3HOIOIIKAX
MeXaHHu3ama, a 1a he UMaTH U MPaKTUYHY 3Ha4aj y OyayheM miaHupamy IpHUCTyNa y JeUeHY
nairujeHaTa ca aHeypu3MOM a0IOMHHATHE aopTe.

2.9. OKBHPHHM cajip:Kaj 1ucepTamnuje

Y O0BOj IOKTOpPCKOj aumcepTanuju Owhe nata aHalM3a KIMHUYKUAX, OUOXEMHUJCKHUX U
UMYHOJIOIITKUX TTapaMeTapa KoJI ImalyjeHara ca aHeypru3HoM abJOMUHAITHE a0pTe KOJ[ KOjUX je
PEKOHCTpYKIja ypal)eHa eHIOBACKYJApHUM WJIH OTBOPSHHM mpucTynoM. Op KIMHUYKHX
napameTapa KoJl JB€ TpyIle HCIHWTaHWKa he ce aHalIM3MpaTH IyKWHA XOCIHTAIU3alluje,
NPUCYCTBO U OJICYCTBO KOMOPOMIHMTETa U MOPTAIUTETA, KA0 U YCIOCTAaBJbAE MyHE PaHe
aKTMBHOCTH, a O]l UIMYHOJIOIIKUX Mapamerapa CepyMCKHX KOHIleHTpaija 7h 1 murokuHa
(unTepieykuHa 2, uatepdepona rama, uarepiaeykuna 12), Th 2 nurokuna (MHTEpieykuHa 4,
UHTEpJICYyKUHA S, WHTepieykuHa 6, wuHTepieykuHa  10), uH(pIAMAaTOPHUX I[IMTOKHHA
(uaTeprneykuna 1 Oera, kao m (akTopa Hekpoze Tymopa ainda u 0Oera) W XEMOKHHA
(uuTepneykuHa 8).

2.10. HayuHa o0JiacT qucepramnuje

Menununa. M360pHo noapyyje: KiimHnuka U eKcriepiMeHTallHa XUPYPrHja.



2.11. Hay4yHa 00J1aCcT 4J1aHOBA KOMHCHje

1. ITpod. np Cuexana XKuBanueBunh-CumonoBuh, penoBHu nmpodecop 3a y)Ky HaydHy 00J1acT:
[Tatonomka ¢usnonoruja MeauuuHckor (¢akynrera YHuBep3urera y Kparyjesiy,
NpeJICEeTHUK

2. IIpod np Mmonpar Jertuh, penoBHH mnpodecop 3a yxKy HaydHy obmact Xupypruja
BojnomeauuuHcke akanemuje y beorpany, unan

3. IIpod. np Hanuno BojBoamh, Banpennu npodecop 3a yxy HayuyHy oOmact: Knmanuka
¢dbusmnonoruja u UMyHosioruja BojHomeuimHcke akagemuje y beorpany, wian

3akspyuak u npemyior Komucuje

1. Ha ocHOBy Jnocajamimer HaydyHO HCTPOKUBAYKOT paja W ITyOJUKOBAHUX PaJoBa
kaHauaatr Ap MBan MapjanoBuh, ucmymaBa cBe ycioBe mpomnucaHe CraTyTom
MenuuHcKor (GaKyiaTeTa U 3aKOHOM O YHHBEP3UTETY 3a 0JI00peHhe TeMe U U3pary
JIOKTOPCKE JUCEPTAIH]e;

2. llpennoxxena TeMa je HAaydHO OIpaBlaHA W OPUTHHAIHA, IHM3ajH HCTPAKUBAA
MPENHU3HO TIOCTABJbCH U ACPUHICAH, a HAyYHA MEOTOAOM]a jaCHa U NIPEIIU3HA;

3. Komucuja cmarpa ma he mokropcka aumcepranmja kanguaata ap Jp HMBana
MapjanoBuha OuTH 0] BEJIMKOT HayYHOT W MPAKTUYHOT 3Ha4daja, u Aa he omoryhuru
Ja ce CBEoOyXBaTHO carjenajy pasiimke u3Mmel)y eHIoBacKyJapHOT M OTBOPEHOT
NPUCTYIIA Y JICUCHY aHeypu3Me a0OMUHAITHE a0pTe.

4. Komucuja je pasmorpmia cyrectrjy Komucuje 3a HaydHOMCTpaKMBAYKH pPaa M
N36opuor Beha MenunmHckor ¢akynrera y KparyjeBiy koja ce olHOCHIIAa Ha HACIIOB
pana, ¥ cMaTpa Ja PeIIoKESHH HACJIOB Ha HajOOJbY HAUYMH PEIPE3CHTY]E CBE aCIEeKTe
IUIAHUPAHOT WCTpaXKMBama M 3aTo npemiaxe HW30opHom Behy MenumuHcKoOr
dakyntera y KparyjeBiy na TpuxBaTd TpHjaBy TeMe IOKTOPCKE JHCEpTaIHje
kaguaara Jp HWBana Mapjanosuha, mox Haciaosom ''Kommapanuja
€H/I0BACKYJ/JIapHe W OTBOpPeHE PEeKOHCTPYKLHje aHeypu3Me a0JOMHHAJIHE aopTe
HA OCHOBY KJIMHMYKHX, OMOXeMHjCKHX W MMYHOJIOLIKUX napaMerapa' u ono0pu
ICHY U3PaLTy.

IIpeasior menTopa

3a MeHTOpa OBe JMOKTOpcke Te3e Komucuja mpemnaxke mnpod. np Mwuoapara Jertuha,
penoBHOT Tipodecopa 3a yxKy HaydHy obnact Xupypruja BojHOMenTHUIIMHCKE akageMmuje y
beorpany IIpod. np Muoapar JeBtuh mocenyje cTpyuHe M Hay4dHEe KOMIIETEHIIH]e KOj€ Cy
KOMIUIEMETapHEe ca MPEAMETOM HCTPaXKUBamka W IUTAHUPAHOM METOJIOJIOTHjOM, Kao |
HCKYCTBO M OCTBapEHE pe3yJiTaTe y pa3Bojy HAyYHO-HACTABHOT MOIMIIATKA.



V¥ Kparyjesity
26.10.2010.roguue

YJIAHOBU KOMUCHUJE

[Ipod. np Cuexana XXuBanueBuh-CumonoBuh — npeace1HIK
penoBHU mpodecop Meaumuackor dakynrera y Kparyjesiy 3a
yKy HayuHy oOnact [laTornomika ¢gusmnonoruja

[Tpod np Muoapar Jesruh — unan
penoBHu nipodecop BojHomeaunumHcke akanemuje y beorpamy 3a
YKy Hay4yHa oOyiact Xupypruja

[Tpod. ap Hanuno BojBoauh — unan,
BaHpeaHu npodecop BojHomeuimucke akagemuje y beorpany
3a yKy HayuyHy oOnact Kimauuka (husnonoruja 1 UMyHOJIOTHja



