OueHy rotoBe 10KTOPCKE Te3e

docmasma. —
HACTABHO-HAYYHOM BERY
MEIULHUHCKOI' ®AKYJITETA BMA

YHUBEP3UTETA OABPAHE

Ha 65. ceauuum HactaBHo-HayuHor Beha Meanunnckor gakyarera BMA YHusepsuTera
onopane y beorpany, onpxkanoj 04.12.2018. roamune, oanykom Op. 18/65 oxpehenu cmo y
KOMHUCH]Y 3a OLIEHY FOTOBE JOKTOPCKE Te3e MOTNYKOBHMKA acucT. Ap Mel. MBe Y poBuuuha,
CreUuMjaJucTe aHeCTe3MOJIOTMje ca pPeaHUMMaToJIorMjoM, 3anocieHoM Ha KuuHuuu 3a
aHEeCTe3MO0JIOTHjy U MHTeH3MBHY Tepanujy BMA, noa HacioBom

»3HAYAJ CYIHPECOPCKHX REJIMJA MUWJEJOUIHOI' IIPEKJIA VY
CUCTEMCKOJ IUPKYJAIUIN TTAIHUMJEHATA CA HNEPUTOHUTUCOM,
INAHKPEATUTUCOM H TPAYMOM KOMINUVIMKOBAHUX CEIICOM*.

HakoH TemesbHOr npoyuaBaba roTOBE AOKTOPCKE Te3€ U YBHUAOM Y HAyYHU U CTPYUHU
paj JoKTOopaHJa, KOMUcHja y cactaBy: Bc npod. ap Jdanuno Bojsoauh (Meanuuncku dakynrer
BMA Vhusepsurera oxdpane y beorpany), Bc npod. Maja IllypbaroBuh (MeauuuHcku
daxyarer BMA Vuusepsurera onbpane y beorpany) u npod. np Jacha Jeshuh (Pakynrter
MeIMLMHCKUX Hayka YHuBepsutera y Kparyjesuy), noanocu HacraBno-HayuHom ehy M®
BMA VO cnenehu

HN3BELITAJ

1. TIPUKA3 CAAP/KAJA JOKTOPCKE IUCEPTALUJE

JIoKTOpCKM paj MOTNYKOBHMKA acucT. ap mea. Mee Ynaosuuuha nanucan je nHa 117
CTpaHa TeKcTa W MoAe/beH Ha chaeneha nornasba: YBOJL (33 crpane), XUITOTE3A U
LIMJBEBHU MCTPAXHWBAIA (1 crpana), MCIIMTAHULIM WU METOJE (3 crpane),
PE3YJITATHU (30 ctpana), JUCKYCHUIA (14 crpana), 3AKIbYUAK (1 crpana) u
JIMTEPATYPA (25 ctpana). YBoa je naycTpoBaH ca 5 ciavka v 6 tabena, a pe3yarartu ca 12
civka v 18 Tabena. Y nuceprauuju cy umrrpanu noaaum usz 305 pedepenun. Pan no crpykrypu
MMa CBE eJIeMeHTe JOKTOpcKe aucepraudje. McrpakumBame y JOKTOPCKOM pady MNpunaaa
00J1acTUMa MOJIEKYJICKE MEIMLMHE, MHTEH3MBHE MEULIMHE W KIMHUUYKE UMYHOJIOTHj€ U OJJHOCH
Ce Ha UCTIIUTHUBamwe cynpecopckux henuja mujenonaHor nopexia (MDSC) y cekyHaapHoj cencu



KO/l MalujeHara ca MaHKpeaTUTUCOM, MEPUTOHUTUCOM W TpayMOM, Kao W 3Hauaj oBUX henuja y
MpeaUKIMji CMPTHOT UCX0/Ia U BPCTe OaKTepHjcKOr Mpoy3poKoBaya ceKyHAapHe cerce.

2. OIIUC NIOCTUTHYTUX PE3YJIITATA

VYV nornaky YBOJl kanauaar pAaje oniuupaH Mperiea AocajalliibuX ca3Hamba o
natobuosoruju cence. Cerica je orpoman npo0Jem jaBHOr 3/ipaB/ba LIMPOM CBETA W je/laH je 01
BoJehuX y3poka CMPTH Yy jeIMHMLIAMA MHTEH3MBHOI JleUetba, a joll YBEK HUCY y MOTMYHOCTH
pacBeT/beHU NaToOMOJOLIKM MEXaHU3MU KOJH JJ0BOJIE A0 TOjaBe 0BOI CUHApoma. McTpaxuBauu
Cy carjlacHM Jia ce MHUMJeHLA cernce noBehapa, a Mako je JeTajluTeT MakH, Oenexu ce Bulle
cllyyajeBa TexHX 00s1MKa 00JIeCTH.

AxrtyenHa nedunuumja cence, Cenca-3, uctuue 1a ce paau o , KMBOTHO yrpoxanajyhoj
IMCOYHKLUM]M OpraHa H3a3BaHo] nopemeheHom peryjauujoM oarosopa aomahuHa Ha
uHbexuujy“. V cerncu ce nokpehe komrniaekcaH UMYHCKM OJArOBOp ca paHOM aKTHBALMjOM W
npouHdaaMaTopHux U aHTUHHPAamaTopHux oarosopa. [Tpoussoarwa 1 Thl u Th2 untokuHa je
HEKOHTpOJIMCaHa W J0ja3h [0 MojaBe pa3iMUMTUX LWTOKWHCKMX npoduia ca pas3iuduTUM
yruuajem Ha ucxon cence. [lopemehenu cy u dyHkuuja u Opoj hennja n ypohene u creuene
MMYHOCTH, @ UMYHOCYTIPECH]ja je npe npuMapHH HEro KOMMEeH3aTOPHU OJArOBOP Y CEINCH.

Jlanac BehuHa nanujeHara npexuBu novetHy (asy cerce, W J0K jeJaH /€0 MalujeHara
MMa HEKOMIUIMKOBAH KJIMHHUUYKM TOK ca MOTMYHOM pexaOWIMTaLujoM, APYrd 10 MpeKHUBENnX
HUKaJ ce He OMopaBW Y MOTMYHOCTH pa3Bujajyhu XpoHWuHYy KpuTHUHY Oonect. [Ipensnoxen je
noce0aH EHTUTET, CUHAPOM TMEep3UCTeHTHEe HHdIamalmje, UMyHoOcynpecuje U Kkaraboau3ma
(PICS) xoju oarosapa ¢geHOTHUIY jeHOT jAeja NauujeHaTa ca XpOHHYHOM KpUTHUYHOM Ooneluhy.
Takohe je npeanoxena u natoreHeza PICS-a mpema Ko0joj BaykHY YJOry Y HacTaHKy OBOI
cunapoma umajy MDSC.

MDSC npejcraBmbajy XereporeHy nonyJjaiujy naToJOlKU akTUBUMpaHUX henuja Koja
YKJbyuyje MHUjeJIOUIHE MPOreHUTOpe W Hespelie MujesioniHe henuje (Makpodare, rpaHy10LMUTE U
AaeHaputcke henuje) ca CHaXHUM WMMYyHocynpecuBHUM jejctBom. MDSC cy HajBuiue
Mpoy4yaBaHe KOJ MallMjeHaTa ca MajlurHuM OojecTuma, J0K Nojaud o yjio3u oBuX henuja y
Cerncu YrjlaBHOM [MOTHYY M3 CTy/AMja Ha KUBOTHHCKUM Moaenuma cerce. OBe henuje He
eKCTIPUMUpajy WM cnabo eKCnpuMMpajy Mapkepe 3peiuX MUjeouaHuX henuja, npousBoje
BEJIMKE KOJMYMHE pPEeaKTHBHUX BPCTAa KMCEOHHMKaA, MOKa3yjy MojayaHy akTMBHOCT apruHaze | u
MHAYLUHOUIHE CHHTa3e a30T MOHOKCH/JA U Ap. Y cTyaujamMa Ha MULIjeM MOAEeNy MOJUMUKpoOHe
cernce IMOKa3aHO je Ja JA0Jasd JI0 aKymyiupawa UM nojaumopgonykneapuux (PMN) u
MoHouuTHUX (M) MDSC y KOCTHOj cpikH, Clie3uHH U AUM(HAM UBOPOBHMA, a Jla ca TpajarbeM
cerice Josiazd N0 AMHAMHYHUX npomeHa y Opojy u ¢gyHkunju MDSC. OO6Ge noaspcre,
pa3aMUUTUM MEXaHU3MMMa, cynpumupajy nponudepaunjy u  dyHkuujy T-numdounra u
uHAYKyjy Th2 mnonapusauujy MMyHCKOr OAroBopa, MehyTum, aaonTuBHu TpaHcdep ,,KacHUX™
MDSC umao je npoTeKTUBHY YJ0ry U N0O0JbILAO je MPEkKUBIbABAE CENTUUHUX KUBOTHHHA.



[Toehamwe Opoja MDSC HaheHo je u y Jbyjackoj cencu, Kako y akyTHoj (aszu cerce Tako
M y XpPOHUYHO] MH(pIamMaUMju U MUMYHOCYNpPECHjH HAKOH TELIKE Cernce W CENTUYHOr 1loKa, a
ykazaHo je 1 Ha MoryhHocT na ['pam-no3utuBHe u ['pam-HeraTnBHe OakTepHje MOy MH/YKOBATH
akymyJjauujy paszanuutux nonynaurja MDSC. C o6p3upom Ha ManoOpojHOCT cTyauja Koje cy
ucnuthease MDSC kon nauujeHara ca cerncoM Kao M Ha KOHTPaJAWKTOPHE MOJATKE O HHXOBO)]
YJ034 KOjU Cy N0OMjeHU MpoyyaBabeM MULLIJUX MOJENA cerce, raBHU LUUsb OBe CTyauje OUo je
MCMUTHBaKE 3Hauaja Cynpecopckux henuja MUjesouIHOr MOpeka y CHUCTEMCKOj LMpKYIauuju
KPUTHYHO 000JIeNIMX MalujeHaTa ca CeKyH1apHOM CErcoM.

Ha OCHOBY CB€ra HaBeICHOI KaHIll/l,ZlaTje MoCcTaBuo cneﬂehy XHUIOTE3Y:

Bpeanoctn MDSC nosumieHe cy y nepudepHoj KpBU MauujeHaTa ca CerncoM U
KOpeJupajy ca BpcToM OakTepHjCKOr Mpoy3poKoBaya, OCHOBHUM 000J/bEHEM KOj€ je JOBEJO /0
Cerce U UCXOO0M.

VY unsby nposepe xunotese kaHaWaat je AeruHucao cnejehe uMbeBe UCTpaKMBakba:

1. OppeanTtn yuectanoct U ancoiytHu 6poj MDSC y nepudepHoj KpBM nauujeHaTa ca
CerCcoM.

2. McnuTati noBe3aHOCT y4ecTaloCcTH W arcoiytHor 6poja MDSC y nepudepHoj kpBu
CEeNTUUHUX MallMjeHarta ca BpCToM Oakrepujckor npoyspokosaua (I'pam-nosutuBHe OakTepuje,
['pam-HeraTuBHe OakTepuje, NOTUMUKPOOHA MH(EKLIM]a), OCHOBHUM 000JbeHEM Koje je J0Be0
710 CEKyHapHe cerce (MaHKpeaTuTUC, MEPUTOHUTUC, TpayMa) U HCXO10M (MPEXKHUBEO, YMPO).

V nornassy UCITIMTAHULIM U METO/IE kanauaar je jacHo ¥ AeTa/bHO NpeAcTaBHO
JM3ajH W METOJOJIOTHjy HWCTpaxkuBama. CTyauja je [AM3ajHHpaHa M CIPOBEAEHa Kao
MPOCNEKTUBHO ONCEpPBALMOHO KIMHWYKO WCIUTHBaWe, W ono0peHa je oxa ctpaHe Etuukor
komuteta BojHomenuuuHcke akagemuje. Mcrpaxkuame je cnposeaeHo y KauHuuu 3a
aHeCTe3MOJIOTH]Y U MHTEH3UBHY Tepanujy U MHCTUTYTY 3a MeauLMHCeKa ueTpakuBawa BMA u
Tpajano je 2 roauHe u 1 mecel. Y3 NMCMeHU NpUCTaHAK NalMjeHaTa Wik HajOJIUKKUX CPOAHMKA,
y cryaujy je ykbydeHo 40 KpUTHUUYHO 000senuX CenTUYHMX MauujeHaTa MNPUMIbEHUX Y
XHUPYPIUIKY jeIMHULLY UHTEH3UBHOT sieuesa (XJMJI) koju cy UCIyHUIIM aKTyellHe J1jarHOCTHYKe
kputepujyme Cernce-3 3a cerncy (paHuje Tellka cernca) W/WAM CeNnTHYHM LWOK. EKCKIy3HoHM
KpUTEPUjyMU OWJIM Cy: CEKyHJapHa cerca W/Miu CeNTUYHHM LIOK KOjU HUj€ Y3pOKOBAaH TELUKHUM
MEPUTOHUTHUCOM, MAHKPEATUTUCOM MJIM TPayMOM, Te MajurHe 6osectu Ouilo Kor nopekia. Mepa
ucxoga OWO je OONHHUYKM MOpTAlIMTET, a NauujeHTH cy npaheHu 10 oTnycTa M3 O0jHULE
(npexuBeNn) UK 10 CMPTH Y OONTHULM (YMPJIK).

SOFA cxop, SAPS Il 1 APACHE II ckop pauyHaTu cy u 3a0enexeHu y npsa 24 cata no
npujemy y XJWUJI (1. naH), a HactaB/beHO je ca aHeBHUM Oenexemwem SOFA ckopa Tokom
6opaBka nauujenata 'y XJUJI. V3opum kpeu 3a ananuzy MDSC npukynssanu cy 1. 1 5. naHa no
YK/bYUUBakby Yy CTYAM]Y, @ UCTOBPEMEHO j€ y3MMaHa KpB 3a XeMoKyaTypy. MMyHodeHoTHnCcka
aHaim3a henuja BplUEHA je y CBEXKHUM, JHM3UMpaHUM y3opluma riepudepHe KpBu W oapehenu cy
y4ecTasocT W ancoyTHu Opoj henunja koje gpeHoruncku kopecrnonaupajy ca PMN-MDSC u M-
MDSC.



KoMmieTHa cTaTHCTMYKa aHanu3a ypaheHa je y CTaTUCTHMYKOM CO(TBEpCKOM MakKeTy
SPSS Statistics 18. Y cnyyajy KOHTHHYMpPAaHHUX [MojJaTaka, MpUKa3zaHe Cy Cpelmma BPEOHOCT,
cTaHjgapaHa JeBujaldja, MeAWjaHa, MUHMMalHE M MaKCUMallHe BpeJHOCTH Bapujabiau. 3a
MCIIMTHBAE HOPMATHOCTH AUCTPUOYLMje KOHTUHYMpaHUX rojaTaka kopuuthen je Kolmogorov-
Smirnov Tect. CTaTUCTHUKK 3HauajHe pasziuke usmely rpynma Tectupade cy Mann-Whitney
TECTOM. 3a HWCNUTHBake rnoBe3aHocTu u3mehy Bapujabau  kopuwheHn je Spearmanov
KoedulMjeHT Kopenaudje paHrosa p. Jla 6u ce yTBpiMIa CEH3UTHBHOCT M CNELUPUYHOCT
Bapujabiid Kao MpeauKTopa JICTATHOI MCX0/a, OJHOCHO Mpupoje OakTepujemMHje, aHaIu3UpaHe
cy ROC kpuse u nospumHa ucnos kpuux (AUC). la 6u ce yTBpAMia jadydHa CTaTMCTHYKE
nose3aHocTH usmely Bapujabiu uzpadyHatu cy oaHocu wancu (OR) u kopecnonaupajyhu 95%
MHTEpBalW Moy3naHocTH. HesaBucHe Bapujabiie aHanu3MpaHe cy OMHApHOM JIOTMCTUUKOM
perpecujoM. [lojauu cy mnpeactaB/beHH TabenapHo W rpapuyku, a pasjiMKe Cy CMmarpaHe
CTATMCTUUKHM 3Ha4ajHUM axo je p < 0,05.

JloOujeHu pe3ynraTu nokasajiu cy:

1. Kox nauujeHata ca cemncom Mory ce AeTekroBaTth W nosumopgonykieapHa (PMN) u
moHouuTHa (M) noaspcra MDSC. O6e noaspere cy Hahene yHyrtap Lin (CD37/CDI19
/CD56)/HLA-DR”¥CD11b" nonynauuje, ¢ tum 1a cy PMN-MDSC Gune CD14CD15™,
a M-MDSC CDI4°CDI15. PMN-MDSC cy oaBojeHe 0J 3pejie IpaHylOLMTHE
nonyiauuje Ha ocHoBy CDI10 HerarMBHOCTH, Te HMKE M HEXOMOreHe eKcrpecHje
MPaKTUUHO CBUX NMO3UTUBHUX Mapkepa (CD11b, CDI5, CDI16).

2. OncepBupana je cmambeHa ekcrpecuja HLA-DR Ha MoHOLMTHMMa nanujeHaTa ca cerncom
LITO je MapKep UMYyHoOMapaiuse.

3. Y obe rpyne nauujeHara, npexuBelMX W yMpJux, Tpajame cernce oa |. 10 5. naHa 6umno
je npaheHo nopactom BpeaHocTH 00e ucnutupare cybnonynaunje MDSC. Yuecranoct
PMN-MDSC 6una je 3HauajHo Beha ko ympaux v l. u 5. nana npahewa y oaHoCy Ha
npexusene. CTaTUCTUUKK 3Ha4yajHO rosehame ancosytHor 6poja PMN-MDSC youeno
je 5. naHa KO yMpIMX y OJHOCY Ha NpexuBelie. YHyTap rpyna npexuBeiux U yMpIUX
yuectanoct M-MDSC 0Ouna je 3HauajHo Beha 5. gaHa y oaHocy Ha 1. gaH. Yuecranoct
M-MDSC 0Guna je 3nauyajno Beha 5. gaHa KOA yMpIMX Y OJHOCY Ha MpEKHBEE.
AnconytHu 6poj M-MDSC 61o je 3HauajHO Behu Ko npexuBenux 5. naHa y OAHOCY Ha
npexxusese 1. naHa.

4. SOFA ckop n yuecranoct PMN-MDSC 5. nana He3aBHCHM CY MpPEAMKTOPH CMpPTHOT
ucxona. Ananuza ROC kpuBHX je mnokasana Ja cy cBe MCNUTHBaHe Bapujabiie 5. aaHa,
ocum anconytHor Opoja M-MDSC, ca BpenHoctMma BehWM 04 rpaHu4HUX, Ouile
YMEPEHO 100pH MpPEeAMKTOPU CMPTHOI McXoja. AHanuza Spearmanovog KoeduiujeHTa
KOpenauuje p rnokasana je Hajjauy CTaTUCTHUKM 3Ha4YajHy MO3MTHUBHY KOpenalujy nimely
ydecranocth PMN-MDSC 5. nana v cmpTHOr uexoja.

5. PenatuBHe u anconyTHe BpeaHocTH PMN-MDSC n M-MDSC 5. nana 3HayajHo cy Behe
KOA nauvjeHara ca [ paM-No3MTHBHOM CEMcoM Yy OJHOCY Ha MalujeHTe ca



NOJMMMKPOOHOM cercoM. ArnconyTHe BpeaHocTu obe noaspere MDSC 3nauajHo cy Behe
5. maHa KoJ naiujeHara ca [ pamM-rno3uTUBHOM y OJHOCY Ha ['pam-HeraTuBHy cerncy.

6. CrarucTvyka aHajau3a je nokasana aa je arncoiytHu 6poj M-MDSC 5. nana ne3aBucHu
npeauktop ['pam-nosutuBHe cernce. [locTojana je 3HauajHa MO3UTHBHA Kopesaluja
u3Mely cBUX MCNUTUBAaHUX Bapujabau 5. naHa u ['pam-no3uTUBHE cerce.

7. Tlaumjentu ca ['pamM-MO3UTHBHOM XEMOKYJTYpOM MMajd Cy 3HAuajHO HHUXKe OJHOCe
neyrpoduan/PMN-MDSC u monouut/M-MDSC 5. naHa y oaHOCY Ha MalMjeHTE ca
NOJIMMUKPOOHOM XeMoKyITypom. Oanoc MoHouMTH/M-MDSC 610 je 3HauajHO HMAKH 5.
JlaHa KoJi naiujeHara ca [ pam-rno3uTUBHOM Y OHOCY Ha ['pam-HeraTuBHY XEMOKYITYpY.

8. Onnoc Heytpodhuan/PMN-MDSC 6uo je 3Ha4ajHO HUAKM KO yMpiuX U 1. 1 5. nana.

9. Omnocu Heytpodun/PMN-MDSC 1 moHouutw/M-MDSC  HWKM  OA  IpaHHYHHMX
BPEIHOCTH OWIIM cy yMepeHo 100pu npeaukropu ['pam-nosnTuBHe XeMoKynType v 1. u

5. naHa, a HajBehy MpeaMKTHBHY BpPEeIHOCT MMa 0AHOCT MOHOUMTW/M-MDSC 5. nana
(AUC ROC 0,793).

10. OgHocu HeyTpodhuan/PMN-MDSC u moHouutn/M-MDSC 5. naHa BULIM O FpaHUYHHX
BPEJIHOCTH YMEPEHO ¢y 100pH MPEeIUKTOPU NOJUMUKPOOHE XEMOKYITYpE.

11. OnHoc HeyTpopuan/PMN-MDSC Huxu 04 rpaHUYHUX BPEAHOCTH YMEPEH je MpeanuKTop
cMpTHOT ucxona v 1. 1 5. nana npaherba natmjeHara ca cerncom.

12. Huje HaheHa mnoOBE3aHOCT OCHOBHUX Yy3pOKa CEKyHJapHe cernce (MaHKpeaTuTHC,
NEpUTOHUTHC, Tpayma) ca akymyiauujom MDSC.

3. OHEHA PE3YJITATA HCTPA’KUBAIbA

Y nornasipy JUCKYCHIA poktopaHa KOpPEeKTHO, Caip’KajHO W KPUTHUKM carjejaaBa
JobujeHe pesynraTe y CBETJy MocTojehux caszHawa J00MjeHUX MperienoM JurepaType Koja ce
0aBM MCMUTHBAKEM CYNPECOPCKUX henuja MUjeNOMAHOr Mopekaa Yy eKCNepUMEeHTaTHUM
MOJIEIMMA CErce M KOJ| nauujeHara ca cercom. HaunH Ha Koju je AMCKycHja HamucaHa ykasyje
Ha TO Ja JOKTOpaHJ y MOTIYHOCTM Bjaja MarepujoM W3 o0JacTH KOjoj npunaaa Tema
noktopckor pana. p Ynaosuuuh ykasyje Ha mnpeaHOCTH Kopuiherma CBEXKHX JH3UpaHUX
y3opaka nepudepne kpu 3a aerekurjy MDSC, a nocebno PMN-MDSC. AprymenrtoBano
obpasnaxxe onabup komOuHauuje mapkepa 3a umyHopeHortunuzaurjy PMN-MDSC nomohy
KOjUX ce OBe henuje MOry pasjiMKoBaTH O/ 3pesiux HeyTpo(uia y KpBKM CENTUUHMX MalyjeHaTa,
a KakBa /10 cajia Huje KopuwheHa y cainuHnuM ctyanjama. Tamo riae uma cMmucna u rae je moryhe,
¢ 003MpoM Ha ManoOpojHOCT cTyauja o ynosu, GyHkuuju u 3Hadajy MDSC y sbynckoj cencu,
JOKTOpaH/ objalimbasa pasjiuke usmehy cBojux M 10 caja myGJIMKOBAHMX pe3y/TaTa, a Koje cy
HacTase 300r pas/iuKa y HCTIMTHBAHMM KOXOpTaMma, Mepama KCX0/1a, BpEMEHY y3UMama y30paka,
BpPCTama CHpoBe/ICHUX aHain3a 1 u30opa pasiuuMTHX Mapkepa 3a ()eHOTHIICKY KapaKTepu3aLujy
MDSC, a napounto PMN-MDSC. V ctynuju je no npeu nyr rnokasano ja je ydecranoct henuja



koje (deHotuncku kopecnonaupajy ca PMN-MDSC 5. nana cence He3aBUCaH NPEAMKTOP
CMpPTHOT MCXOJa, ca J00poM auckpuMuHaTMBHOM Mohu. Takobhe je mokasaHo jJa pasnuuuTe
BpcTe Oakrepujckux mnpoyspokoBaua (I'pam-nosutuBHM, ['pam-HeraTMBHW, NOJUMHUKPOOHH)
MHYKY]y eKcraH3ujy paszinuutux noaspera MDSC, ¢ TvM aa je ancosyTHU Opoj obe moaBpcere
oBux henuja 6uo 3HauajHo Behu KOJ mauujeHaTta ca ['paM-NO3UTUBHOM CENCOM Yy OJHOCY Ha
['paM-HeraTMBHY M MOJUMUKPOOHY cerncy. AHainusze Cy nokasaje Ja je ancojyTHu 0poj M-
MDSC uesaBucan npeaukrop ['pam-nosutuBhe cernice. C o0p3vMpoM Ha To Aa ce noesehaHe
BpeaHoctd MDSC y cencu He Mory 00jacCHMTH camo ,,ypreéHTHOM MHjesonoe3oM™, Te aa je
MpeaaokeHo jga Ou 0 HHUXOBE €KchnaH3uje Morio Aohu M penporpamupamem  Hiu
aJTepPHATUBHOM aKTHMBALMjOM MOCTOjehnX MOHOLMTA U FpaHyJIOLUTa, OApehuBaHu Cy U OJHOCH
neyrpoduar/PMN-MDSC 1 monouutw/M-MDSC. Tloka3aHo je na ce OBM OJHOCH MEHajy
TOKOM Tpajatba Cernce M Ja cy yMepeHo 100pH MpeAnKTOPH Pa3MYMTHUX BPCTAa XEMOKYATYypa,
npu yemy je oaHoc MOHOUUTH/M-MDSC 5. naHa, HMAKM O/ rpaHWYHOr, UMao Hajsehy BpeaHOCT
kao 106ap npemrkrop I'pam-nosutusHe cence (AUC ROC 0,793). C apyre ctpane, HaleHo je j1a
je oanoc HeyTpoduin/PMN-MDSC HuKKM O IpaHWUHMX BPEAHOCTH OMO ymepeHo jo0ap
NpeAUKTOP CMPTHOT MCXO/a Yy MCMUTUBAHO] nonynauuju nauujeHata. CynpoTHO OYEKHBaWUMa,
MCTPaXKMBarbeM HHUje TMOKa3aHa OBE3aHOCT OCHOBHOI 000Jbe€Ha KOje je JOBENO A0 cernce
(maHKpeaTuTUC, MePUTOHUTHUC, TpayMa) ca ekcnanznjom MDSC.

4. OBJABJEHU PAJIOBH U3 OBE JOKTOPCKE TE3E
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5.3AKJbYYAK U ITPEJIOT

Kanaupar nornykosuuk acuet. ap mea. Mo VYaposuuuh wucnymwasa cBe ycnose
nepunucane Ynanom 9. IlpaBunuuka o npujaBu, W3paam 1 oA0paHK IOKTOPCKE AMcepTaluje W
MpOMOLMjK NOKTOpa Hayka. JlokTopcka Te3a noa Hasueom ,3HAYAJ CYINPECOPCKUX
REJIMJA MUJEJOUJHOI' MPEKJA VY CUCTEMCKOJ IUPKYJIALIMJU
IMAIIMJEHATA CA HNEPUTOHHUTUCOM, NAHKPEATUTHCOM U TPAYMOM
KOMIIIMKOBAHUX CEINICOM® npescTaB/ba OpHriHajiaH M akTyelaH HAyuHW paj u3
00/1aCTH  MOJIEKYJICKE ~MEJMLMHE, HMHTEH3MBHE MEIMUMHE W KIMHUUKE HMYHOJOrHje.



HMcTpaxkuBame je CINpOBEIEHO M0 CBMM HauelMMa HayyHO-UCTpaKMBaukor panpa. Tesa je
HalnMcaHa jaCHO, CHCTEMATHYHO, CTYAMO3HO M LenoBUTO. JloOWjeHH pe3yaTaTu NpeactaBibajy
3HauajaH JOMpUHOC (yHAAMEHTaJHMM ca3HawkbhMa O 3Hauyajy cynpecopckux henwuja
MH]EJOMHOr NOpeKa y naToOHO0JIOruju cence M oTBapajy HoBe MOryRHOCTH y JHMjarHOCTHILIM,
npahewy W TEpaNujCKUM MPUCTYNUMA CENICH KOJ KPUTHUYHO OOJIeNIMX NaljeHaTa y XUpypLiKuM
jelMHMLIaMa MHTEH3MBHOI Jeyewa. Ha ocHoBy wu3Heror, unaHoBd Komucuje jeaHornacHo
3aK/by4dy]y Aa JOKTOpCKa Tesa nn acucT. ap mea. MBe Ynosuuuha ucnywara cBe npeaBuljeHe
KpUTEepHjyMe Koje akaJeMcKa Mpakca 3axTeBa, M Kao TakBa, MpeacTaB/ba 3HayajaH AOMPUHOC
npoyuyaBawy jJare npobnemaruke. byayhu aa kanamaar ucnymwaba cBe 3aKOHOM mnpeaBubeHe
yciaoBe 3a oadpaHy Te3e, Komucuja ca 3aa0Bo/bCTBOM npeanaxe HactaBHo-HayuHom Behy
Mepuuunckor ¢akyntera BMA Yhusepsutera os0paHe y beorpaiy na oBaj paj npuxBaTh Kao
3aBpLIEHY JOKTOPCKY Te€3y U OMOryhu HeroBy jaBHy 0j10paHy.

VY beorpany, 13.12.2018.roaune



YJAHOBHU KOMUCHJE
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