YHUBEPANTET Y KPAFVJEBLY

QAKYNTET ~
OBPA3AIL 6

HACTABHO-HAYYHOM BERY

J. VR—
el [ E3pe RO

HAY

DAKYJITETA MEJUIUHCKAX HAYKA ¥V KPAI'MIERILY. i
7|
BERY 3A MEJULIUHCKE HAYKE
YHUBEP3UTETA Y KPATI'YJEBIY

Ha ceprnum Beha 3a Mennumncke Hayke YHnsepsutera y Kparyjesiy oapxanoj 14.11.2024.
roanHe (6poj oanywe: 1V-03-812/22) oapehern cmo 3a unmanose Komucwuje 3a OLIEHY W 0/0paHy
MOKTOPCKE JIMCEpTAlje 10/l HACIOBOM: ,Yiora ekcrpecuje COPB2 u npoueca anomroze y
HACTAHKY KAPUMHOMA eliioMeTpujyma ”, kanauaata Bpanka M. Anapuha, cryaenta nokropekux
aKaneMCckux cTyauja Xymana penpoiykuuja W passoj, 3a Kojy je umcHosan Mmentop [lerap
Apcenujesuh, Ipodecop.

Ha OCHOBY I1ojiataka I(Ojl/lMa pacnojiaxkemMo 40CTaBbaMo CIIC}IGhI/IZ

MN3BELITAJ
O OUEHH YPABEHE JOKTOPCKE JMCEPTALIMJE

D —_— —e

| 1. Tlopauu o nokTopckoj mucepraunju

1 1. Hacnos ,ZIOKTOpCKe Aauceprauuje:

YJIOI a eKcnpeque COPBZ H poueca anonTose y HACTAHKY KapUMHOMA CH/IOMETpHjyMa

1 .2.0nue JIoKTOpCKe OucepTanuje (}IaBeCTH KpaTak cafpskaj ca HasHakoM Opoja cTpaHuia, MoriasLa, |
CNIMKa, IeMa, rpadukolia, |canaqnna u pedepenn) (o 500 xapakrepa): Il

HoxTopcka uncepTauma bpanka AH,Z[thﬁJC Hanvcana Ha 60 cTpanuua U caapxu 2 ciauke, 30 Tabena,
27 rpaukona u 96 pedepenun. Cacroju ce u3 Buiue uenuna: Yeon, Llnmesn u MeToamoruja ‘
HcTpaxkuBara, Pesynrary, [lnckycuja, 3akibyuax, Jlnteparypa. Jucepraimja je u3 Haydne obaacT
Mejumna, yxa nayuna obnact ['ixekonoruja 1 akyiwepctso. JJocTaB/beHH TEKCT je TEXHHUKH
MCTIPABAH U y CKiafly ca Hpasummxom 0 IIpHjaBH, M3pazH i 0116pam/1 JIOKTOpCKE aucepTaumc |

1.3, Olmc npeﬂmeTa MCTpamnBarba(no 500 KapaKTepa)

y OKBHDY JIOKTOPCKE AMCEpTallkje HCIMTHBANA je ekcripecuja rena COPB2 u exnipecuja rena BcI 2,
Kao OMTHOT (akTopa anonTose. Y30pKoBaHO j€ TKHBO eHOMETPH]yMa MALHjeNTKHIbA
EKINCEPUMEHTANTHE TPYIIC KOje cyoboliene o/l KapUHHOMA HAOMETPH]yMa H KOHTPOJIHE IPyfie
NaUMjeHTKHIbA KOl KOJUX j€ UCIIbYYEIIO TOCTOjahe MATTMTHUX | MPEMATUIHUX MTPOMEHA
enziometprjyma. Menutusao ce yvinaj nopemehaja excripecje oBHx reHa Ha HACTAHAK KAapLHHOMA
EHJOMETPHjyMa.

1.4. AHanM3a NCITYEEHOCTH NOJNIA3HUX XUIIOTE3a:

JeJtHa 01 OCHOBHHX XHIIOTE3a OBOT MCTpAXKUBaIa GUIIa je OJIPE/IMTH 3Hadaj mopemehiaja excrpecuje



reHa 3a COPB2 u rena 3a H_pOTCPIH Bcel-2 y Hactanky kapuneoMa eHaomeTpujyma, Hapyuasare
TpoIeca arnonTose, Ha Wra je yxasao nopemeliaj exnpecuje Bel-2, Guran je dakrop y passojy
manursor npoueca. Takobhe cy 1 speanoctu eknpecnje reda 3a COPB2 napouuTo y pannm
CTaMjyMHUMa KapLUMHOMa npatune BpeaHoctr Bel-2. Ananusom exnpecuje opa 18a rena yTeplieHo je
Ja MMajy 3Ha4ajaH JUjarHoCTH M NIOTCHUM]aN Y pasfiBajatby 3APaBHX Ol 060ICAHX ALUjCHTKUbA.
OBo casHame BOAM Ka yTBPhUBAtbY MPAHMYHHX BPEAHOCTH KOjé MOI'Y JOBECTH 10 HACTAHKA
KaplMHOMa eHaoMeTpujyma. Mimajyhu y Buny HaseaeHe unmenuie, KomMucuja cmatpa na cy nonasse
XHUIIOTE3¢ 0roBapajyhe u j1a cy HCIymheHH TIpeaBHICHN LIHMIBEBH IOKTOPCKE IMCEPTALIH]E.

1.5. AHanmu3a NIpHMEHEHUX METO/1A HCTPAXKMBARA:

Y OKBHpY JOKTOpPCKE JIHCEpTallHje MPUMEIEHE Cy CaBpeMene eKCIIEpUMEHTANHE MeTofIE.Y CTYaH]y Cy
bue ykibyuene mnanHjeHTkube koje cy nedene I'AK KI[ ,Kparyjepa“ m koje cy ucrymapase
yrsbyuyjyhe kpurepujyme n nucy mmane uckibydyjyhe xpurepujyme. ITonesmsene cy y ase rpyre.
Excriepumenranny rpymy je 4nnniao 40 MauujeHTKUBba KO/ KOJUX je IIPETXOXHO NOTBpheH KapiMHOM
CHIAOMETPHjyMa  CKCIOPATHBHOM  KHPETAXOM  WIH  ONEPATHBHOM  NPoLeTypOM-TOTajlHa
XHCTEPEKTOMH]a ca 000CTPaHOM aJIHEKCEKTOMHjoM. Hakou 3aBpLIEHOr ONEPATHBHOT Jleuema Ha
OZIeJbCIBY NATOJIOTHJE Y3HMAO CE €0 MAIHIHO M3MEILCHOT TKUBA U [10XPAHBAO Y T€YHH a30T. TKHUBO

nmpe Tora Huje notanano y dopmanud. Kox nauujeHTkumba Koje Cy YMHUIIE EKCTIEPUMEHTAMITY TPYITy
HUje y3uMaHa y o03up Ay6una WHBA3Hje KAPUMHOMA, KAO HH MOCTOjaHE METACTATCKUX MPOMCHA.
KonTponuy rpynmy ¢y 4YMHWIC [1AUMJCHKHILC KOA KOJHX Cy HAKOH CKCIUIOPATMBHC KHPETaxKe
XWCTOMATONOMIKK HUCK/bYUCHC MPCMAIUIHE W MalMIHE HPOMEHE CHAOMETPHjyMa. Y30puM Koju cy
Y3UMaHH 33 KOHTPOJIHY Ipyry 4yBaju Cy c€ A0 INPUCTH3aIba XHUCTONATOJOLUIKAX PE3y/TaTa, d 3a
aHaJiM3y Cy ¢¢ KOPUCTHIIM CaMO OHM KOJH Cy NCHYH-aBany yKJbyuyjyhe kpurepujyme.l'enetcka obpana
Marepujana je crpoBesicHa Ha [IpupoaHo-MaTemartnukoM dakynreryYnusepsutera y Kparyjesuy. M3
y30paka (CHAOMETPHJAIHO TKMBO) M30M0Bala c¢ PHOOHYKIEHHCKA KHCENMHA [0 NPHUHIMITY 3a
nzonaunjy PHK koju ce sacuusa wa denon/xnopodopm peakuwju. [lotom ce paauiia pesepsna
TpaHckpunuuja (RT-PCR). Ilo oampsaBaiby M3 TKHBA METOAOM pEBEP3HE TPAHCKPHIILM]E
KBAHTUTATUBHOT PCR-a opehusana ce excrpecuBHoCT rena 3a COPB2 w nporeun Bel-2 y henunjama
CHIOMETPHJATIHOT TKHBA.3a aHanu3y I'€HCKe eKCIpecHje KopucTunace komruiementaphna JHK kao

110J1a3Hk MosieKyn. Penatiena kpanTudHkanuja rencke excrpecuje COPB2 w Bcl-2 nobujena je y

onHocy Ha excripecujyGAPDH (,, housekeeping gene) y UCTOM y30pKy Kao KOHTpOJa. 3a aHamu3y |

JHJarHOCTHYKOr NOTEHIHM]alla NpUMCHCHA je cranaapina mertoga amainza ROC kpuse. 3a
ozpehuBame BenuuuHe y3opka kopuuilic je codpreep G*Power 3.0.10. Craructnuka 06pasa nogaraka
ypabeuna je y nporpamy [BM SPSS Statistics Bepsuja 21. Hasenene merome ce cmarpajy oruire
IpUXBaheHUM M CaBPEMEHHM Y Hay4HUM HCTPaXHBambUMa, MeToJie Cy IIpeuusHe, TAUHE U TOHOBIBUBE
360r 4era ce JIoOHjeHH pe3yITaTtH cMaTpajy

IIPUXBAT/BUBHUM. Y CKJlally ca THMeE, CMaTpaMo Ja Cy CBe METOJC aieKBaTHE H oarosapajyhe sa

MOCTH3AE LIMJLEBA OBE JIOKTOPCKE AUCEPTALH]eE. S

1.6. AHaH3a UCITYELEHOCTH LIMIbA HCTPAKHBAILA:

['naun wnsb oBe cry/ije je 6o sa ce aHanusupa nopemehaj perynaumje anontose npeko
CKCIIpECHje reHa 3a npoTenn Bel-2, ckenpecuje rena 3a COPB2, xao WM aa ce yTBPAM HHXOBA
TIOBE3aHOCT Ca [IPOLIECOM HACTAHKA KapLUUHOMa eHaoMeTpHjyMa. [Ipumenom Man-Burtuunjesor V Tecra
YTBphEHO je J1a MOCTOjH CTATHCTHUKN 3Ha4ajHa pasvKa y BPEJHOCTHMA ekcrnpecuje rena COPB2 u
Bcl-2nsmel)y nanmjentkuma ca KapuMHOMOM CHAIOMETpHjyMa M 0e3 kapuuuoma. Y aamem paty
kopucruna ce POLL kpuBa 3a ucnuTHBaIbE AMJaTHOCTHYKOT TOTEHUHK]ana OBa JiBa rena. 3a o6a reua je
MPUKA3aH 3HaYajaH AMjarHOCTHUKHK NOTCHLMjaT Y pa3ABajatby MAlHjeHTKHbA 000JENNX O/l KapliuHHOMa
U 30PABHX [ALUMJEHTKHbA, C THM WITOjE AMjarHOCTHYKY TToTeHumMjan COPB2rena cneluQUuHujU.

1.7. Anannsa noOMjeHnX pe3ysiTaTa HCTPAXHBAKA U CIIMCAK 06JaB/beHUX HaydHHX pajoBa KaHauzaaTa
U3 JOKTOPCKE JWcepTalije (ayToOpH, HACNIOB paja, HA3WB YacomwWca, BOJNYMEH, [OIMHA

o0jaBsbuBama, cTpaHuLe 0-10, DOI 6poj', kareropuja):

'Ykonuko mybnukaija Hema DO! 6poj youcath ISSN u ISBN



HajBaxcHuju pe3ynTaTy HCTpaxnBarba COPOBEAESHOT Y OKBUPY OBE JOKTOPCKE JMcepTatiuje cy
CaipXaHu y CHeZ[ehI/IM 3aKJby4lIUMaA:

1. Bpennoctu penarusne ckenpecuje rena COPB2 w Bel-2 ¢y cHMXeHe Y TOYETHHUM
CTa[IM]yMHMAa KapUHHOMA CHIOMETPH]yMa.

2. Ilopemehaj excnipecuje rena COPB2 n Bel-2 napyuiasa Iponec anonTo3e ¥ MoXe YTHIATH
Ha HACTaHaK KapUUHOMA CHIIOMETPHjyMa,

3. Oapehusarse rpannune BpeaHocTy excnpecuje COPB2 u Bel-2 61 MOTJIO YTHLATH HA TOK H
HCXOJI JICUECHa KOJ II0jEJMHUX IPyIIa [alijeHTKUIbA.

4. Mornekynapue mpomene koje ce goraljajy Ha henujckoM HHBOY M KOje JOBOAE [0
nopemehaja henmjcke xomeocrase Mopajy ce yBpeTWTH y Heke 6yayhe mpoTokosne
JIMjarHOCTHKOBAbA U JICHCH:A KaPLMHOMA €HJIOMETPH]yMa.

Pesyiratu oBe nokTopeke aucepranuje cy nyGIMKOBaHM y jeIHOM OPUIMHATHOM HayuHOM
paiy Koju je o6jaBjbeH y yaconucy ungekcupanom Ha SCI nueru:

1. Andri¢ B, Cvetkovi¢ D, Blagojevi¢ S, Stankovi¢ M, Kokosar N, Sretenovi¢ D. Expression |
Analysis of COPB2 and Bcl-2 in Early Stages of Endometrial Carcinoma. Clinical and |
Experimental Obstetrics & Gynecology. 2023; 50(12): 254. doi: 10.31083/j.ceog5012254. |
M23,

1.8.0Onena na je ypahena mokropeka Aucepralyja pe3ysITaT OPHUIMHAIHOT HAYYHOT pajla KaHIMIATA Y
oxrosapajyhoj Hayunoj o61acTM M aHauM3a M3BEIIT4ja O NPOBEPM JIOKTOPCKE AMCEpTALMje Ha
mnargjapusam (o 1000 kapakTepa):

Ha ocrosy IIpaBninnka o ocTynky npoBepe OpUrMHAIHOCTH HOKTOPCKHX AMCEPTALH]a, Ha
Yuusepsurtety y Kparyjesiy usspuieHa je mposepa Ha [U1arujapusaM AoKTopcke aucepTauuje bparka
Anppuha. [TorspheHo je 1a je 10KTOpCKa AMCEpPTalMja OPUTHHAIHA U JIA (IPOU3MIAZH U3 JIMUHOT
HayuHor paza. [Ipumikom untrpaisa pedeperiu 1 mprInKoM Hasohema n3Bopa, MOMITOBAHA CY CBA
akanemcka npasuna. [logyapame Tekcta y HajselieM Jieny, KOju Hitje TOCAENNLA (IMTATA, MPOU3HIAZH |
M3 IMYHUX UMeHa, bubnuorpadekux nojaraka o KopuuilieHoj IMTEPATYPH U OJIHOCH CE HA NIPETXOAHO |
ny0JIMKOBAHE pe3ysITaTe UCTPaXKHMBaIba KOja Cy AMasIa UCTY WM CITUYHY METOJIOJIOTH]Y, KAo U Ha
Pe3yiITaTe KOjH Cy IIPOMCTEKIIN M3 UCTPAXKHBALA CIIPOBE/ICHOT Y OKBUPY OBE JOKTOPCKE AHCEPTALIH]e.
Hajsehu neo nonynapama je y neiy Jlnteparypa, CXoIHO MOBE3AHOCTH Ca 0BOM JHCEPTALMjOM, KA0 1
NPUMEHEHO) METOA0JIOTH]H, 0K CY CBA OCTala IOy Aapama y oncery jio 1%. OBaj n3Bewraj ykasyje |
Ja j¢ 0Ba JIOKTOPCKA JICEPTALIM]A OPUI HHAIIHO HAYHHO JEI0 KdHAMAATa Bpanka Arapuha. g

1.9.3Ha4aj W mOTIPUHOC JOKYOpCKE NMCEPTALMje ¢a CTAHOBMIUTA AKTYENHOT cTamba y oapehexoj
Hay4HO] 06JacTH:

PaHo oTKpuBame kapiMHOMa CHIOMETPHjYMa KJbYUYHO je 3a yCHELIHO H3JIeUEHe MalH]CHTKHIbA.
AJICKBATAH CKPHHMHI TECT 3 [CTEKIM]jy KAPLMHOMA EHJIOMETPHjyMa KOjH j€ yKJbYHEH Y CTaHApAHY
KIMHUHKY TIPAKCY TPEHYTHO HE NOCTOjH, 300T Yera MocToju noTpeba 3a OTKPUBAME HOBHUX HAYWHA
AWjarHOCTUKOBAA OBOT MANMIHUTCTA. PErynaTopHu MeXaHM3aMM YKIbYYCHH Y HpPOLEC amomTo3e
MCIINTHBAHK y OBOj AWCCPTalMju MIpajy OWTHY yJory y HACTAHKY KAapLMHOMA H KOJ NOjeXMHHUX
MAJIMIHUTETA CE& MOTY KOPMCTHTH KAO0 MPOTHOCTMYKH [apaMeTap 3a MOCTOjalbe METACTasa, CToly
NPeXUBIbABAFbA ITH K40 11OMON npy onpehuBamy Tepanuje-rencka tepanuja. Pesynratu ose cTyauje
6u Mornu npoHahu KNMHUYKY MPUMEHY y TEpanviju NalHjeHTKHIba KOje CCOUTYHE Ha JIEUEHE Y CRPXY
3ajpxaBata  (pepruanoct.OBuM  naumjeHTkumbamMa ce  0au  moceGHa MHEKOJOIIKA IpaHa,
OHKO(GEPTHIINTET, KOja MYATHANCUMILIMHAPHMM [IPUCTYNOM M KOH3MAHjapHMM O/UTYKAama [OKyLuapa
Aa 04yBa (GEpTWIMTET NAUMjEHTKMIbA. MelyTuM, W mopei 3HadyajHOr HANpeTka MEAULUHE W
AM]JATHOCTHYKHX TIPOLEAYPA, HeKaja HHje JEAHOCTABHO JIOHETH OMNYKY O [abeM JNeuekby. :
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Hcenurusame nopemehaja Ha hienujckom HUBOY, HAPYIIABAILE XOMEOCTas3e U audepernujauje henuje,
HOBO je€ TI0JbE Koje O Moryio nomohn y nedemy u npalieny nauujeHtTkrtba, OBO NCTPAXKNBAILE HABOLH
Ja 6m y OynyhHOCTH TpeGano TpaKWTH OATOBOpE HA MOJeKyapHOM Husoy. [Ipenomue BpeaHoCTH
excripecuje COPB2 mory GnTH Boauy ja ce mponaljy W apyru GHO-MapKeph KOjH YApYXeHu Mory |
NoMoNK y [IMjarHOCTHKOBAILY W NTEPCOHATM30BAHOM JIeYery NOjelIMHUX NalnjenTkniba. OBa CTy Mja
j€ mokasana Jia ce MOJeKyJlapHe NPOMEHe Koje ce jorabajy Ha henmtjckoM HMBOY M KOje JIOBOJIE 10
nopemehaja henujcke xomeocrase Mopajy yBpCTUTH Y Heke Gyayhe npoToKose [HjarHOCTHKOBAbA U
JIeYer-a KapLIMHOMa CHIOMCTPHUjyMa.,

1.10.0nena ucnymeHOCTH ycnosa 3a 0I0paHy JOKTOPCKE AHUCEPTAlHje Y CKIajy ca CTYIUjCKUM
MpOrpaMoM, OIIITHM aKTOM Q)akynTeTa U OTIIITHM aKTOM YHnBepsmeTa (;(o 1000 KapaKTepa)

Ha OCHOBY aHaJIn3e AOCTaBIbCHC nokymeHTaumje Komucuja KOHCTaTyje Aa ¢y MCIYHBCHH CBH yCJJOBM
3a oAOpaHy JIOKTOpcke aMceprauuje kanaugata bpanka Auapuhia moa HasnBoMm “Viora ekcnpecuje
COPB2 u npoueca amontos3e y HACTAHKY KapUHHOMA €HAOMETPHjyMa” y CKIally ¢a CTYAH)CKHM
mporpaMoM JIOKTOPCKHX aKaleMCKMX CTyAHja, OMIUTHM akTom Dakynrera MEAMUMHCKHX HAyKa ©
OIUITUM aKTOM YHuBep3uTeTa y Kparyjesity.

2. 3AK/bYYAK

1
Ha ocHoBy aWaimse AOKTOpCKe IMCEpTAllje ¥ TpPHIOKeHe NoKyMmeHTauuje KomMcuja 3a oieHy M |
00paHy NOKTOPCKE TUCEpTaLje oI HACIOBOM ,, YJjora ekcnpecuje COPB2 u npoueca anonro3se y |
HACTAHKY KapuuHuoma eHaomeTpHjyma”, kanaunata bpanka M. Auapuha, npeanaxe HaJJleXKHUM
CTPYTHHM OPrainMa Jia ce JOKTOpeKa JucepTaudja MpUXBaTH M J1a ce 0,100pyu BeHa oa0paHa.

[Tpod. ap 3opau [1porpxa, pegosHu npodecop
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