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l la сед11ици Већа за техничко-тсх110.1ошке науке Универзитета у Крагујевцу одржаној 

20.11.2024. године (број одлуке: [V-04-8 14/3) о.:~реl)ени смо за чланове Комисије за оцену и 

одбрану докторске дисертације под 11асловом: "А 11ал11т11чко 11 11умер11•1ко моделирање 

фракционе резерве протока у ..:оронарн11м артеријама". кандидата Александра 

Миловановића, студента докторских акаде,1ских студија машинског инжењерства, за коју је 

именован ментор др Велибор Иса11лов11t1 , ванредни професор. 

На основу података којима расrюлажсмо .:~остављамо следећи: 

ИЗВЕШТАЈ 

О ОЦЕНИ УРАЂЕНЕ ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ 

1. Подаци о докторској дпсертац11ј11 

1.1 .1 l аслов докторске дисертације: 

А11ал11тичко 11 11умеричко модел11раље фра..:ц11оне резерве протока у коро11ар1111i\1 
артер11јама 

1.2 .Опис докторске дисертације (навести кратак садржај са назнаком броја страница. поглавља, 

слика, шема, графикона, једначина и референци) (до 500 карактера): 

Докторска диссртаrlијаје представљс11а 11а 127 страница подељених у 9 поглавља: Уводна 

разматрања; Анатомија и физиологија срца и коронарне циркулације, настанак атеросклерозе и 

дијагностика ; Параметри за процену физиолошког стаља коронарне циркулације; Преглед 

досадашњих истраживања која се односе на ангиографско одређивање фракционе резерве 

протока; Аналитичко одређивање фракц11011е резерве протока; Нумеричко одређивање 

фракционе резерве протока: Рез}лтат11 11 дискусија: Закључна разматрања и ЛитераТ) ра. 

Докторска дисертација садржи 43 сл ике , 155 једначина, 7 табела и 212 рефере11ци. 

1.3.Опис предмета истраживања (до 500 карактера): 

Предмет докторске дисертације је развој r.1атематичког модела за одређивање фракцио11е 

резерве протока (FFR) која представља једа 11 o.:i најчешће коришћених параметара за 
дијагностиковаље тежине коронарних стеноза. Основни задатак је био да се на ос 11ов) 

досадашњих истраживања. њихове а11ализе 11 ос,шшљаваља могућности за њихово у 11а пређење 

предложи метода за аналитичко одре lЈиваље FFR која може да послужи за поуздану и ефикасну 
процену физиолошког значаја коро11ар1111х сте ноза, а сам 11м тим и за правовреме110 до11ошење 



одлуке о одговарајуllој терапији (лечење 1\1ед11ка,1енп1"1а, перкутана коро11арна и11тервенција 

или хир) рш ка реваскуларизација). 

1.4.Анализа ИСП) њености по,1азн11х х 1шотеза: 

Полазне хипотезе доl\.1орске дисертације. зас 11оване на прикупљеним клиничким подаци\\а, биле 

су даје постојање исхеl\1ије миокарда доl\1и 11антни фактор ризика којије тес110 повезан са 

нежељеним клиничким исходом (срчаним удароr-1). те да ј е ра 11 а дијагноза коро 11арне болести од 

пресудне важ11ости јер се правовреме11ом реваскулар113а циј ом коронарне артериј е спречавају 

компликације и значајно побољшава извес 11ост излечења пацијената. Ове хипотезе су потврђене 

кроз анал11Зу великог броја истраживања у овој области. 

Следећа хипотеза, која се односила 11а коришћење FFR као поузданог параметра за утврђивање 
функционалне тежине стенозе у коро11ар11 ој артерији, такође је верификована број11и"1 

клиничким испитивањима, на основу којих је FFR одређена инвазивном методом пр11хва'1ена од 
светске научне јавности као .. злат11и ста 11дард·· при доношењу одлуке о потреби 

реваскуларизац11је коронарне артер 11јс . 

Хипотеза да и11вазивна метода за одреlЈивање FFR, упркос доказаној поузда11ости, има н своје 

недостатке веза11е за знатне трошкова, 11Звестан р11Зик за пацијенте и повећано време потребно 

за њено спровоl)ење у условима вазодилатације коро11ар11их артерија, потврђена је тиме што се 

показало да клиничка пракса ОВ) методу користи у веома ограниченој мери. 

Имајући у виду претходне хипотезе учиње11аје кључна хипотеза да би довољ 110 поуздана 

а 11ал итич ка метода допринела знат110 ефикаснијем одређивању FFR, а тиме и бржој проце11и 

физиолошког з 11ачај а коронарне стс 11озе и благовременом доношењу одлуке о одговарајућој 

терап ији . Ова хипотеза је потврђе11а кроз верификацију резултата развијеног математичког 

1одела њ11ховим поређењем са одговарајућим резултатима добијеним коришћењем 1111вазивне 

методе. Тиме је, 11стовремено, потврђе 11а х11потеза да аналитичка метода може битн заснована на 

коришћењу ф) 11да 1енталних зако11а ди11аш1ке Ф-1) ида примењеню1 на струјни простор који је 

формиран rе11ерисање ЗО моде,1а коронар11е артерије на основу одговарајућих анп1ографских 

с11ю~ака. 

l .5.Анализа примењених метода истраживања: 

При изради докторске дисертације, а у оквиру це.1окупног спроведеног истарживања. 

коришћено је 11еколико метода и приступа поставље11ом задатку, зависно од фазе израде. 

У почетној фази истраживања коришћене су "1етоде анализе и синтеза заједно са и1щ1ктивно

дсдуктивним методама. Како би се сагледала досадашња истраживања и поставио оквир за 

сопствено истраживање, детаљно јс анал изиран велики број референци које су веза11с за тему 

докторске дисертације . Уочене су и с истсr.1атизова11е све 11редности и недостаци три методе 

(експериме11тал 11с, нумеричке и аналити ч ке) које се примењују при одређива~ ьу FFR као опште 
прихваће11ог параметра за утврђиваље фу11кцио11алног з начаја коронарних сте 11 оза. Закључено 

да аналитичка метода (уколико се адеква1110 опишу струј 11и феномени у коронарној артерији са 

стенозо~1 и оствари задовољавај) ћа дијапюст11чка тачност) 1\юже да буде алтернат11ва рес) рено 

11 вре~1енск11 захтев11им експериментални\\ (11нвазивним) и ну,1еричким метода~1а. 

При формирању ~1атематичког модела за о.::tређивање FFR коришћена је аналит11чка '1стода 
заснована на зако 11у о одржању енергије која раз,1атра и узиl\1а у обзир разне врсте губитака 

струј не енергије, од11осно разне врсте rуб11тка притиска, који настају услед присуства стенозе у 

коронарној артериј и. Имајући у виду да су истраживања показала да класи ча 11 , упрошћен 

приступ одређивању пада притиска у случају локалног отпора не описује на 11ајбољи 11ачин 

струјне фе11омене у коронарној артериј 11 са сте1юзоl\1 (као локалним отпором). ово"~ приликом 

нриступило ко"1плекснијем разматрању овог пробле\1а. 1 l аиме, разr.1атранје развој струјне сли ке 
дуж коронарне артериј е са стенозом почев од аорте па до пресека дистал но од с rснозе 11а којем 

ес успоставља развијени профил брзи11 е стр)јања крви ( престаје утицај сте11озс). Овај приступ 



истовремено значи формирање таквог аналитичког модела који омогућава израчунавање FFR 
без коришћења емпиријских параметара. Све улазне величине односе се само на геометрију 

артерије са стенозом и реолошке карактеристике флуида (крви ). 

У циљу верификације резултата добијених при 1еном развије не аналитичке методе. коришћени 

су одговарајући резултати нумеричке методе ..1Обијени применом солвера PAK-F развијеног на 
Машинском факултету (сада Факултету инжењерских наука) Универзитета у Крагујевцу, као и 

клинички подаци добијени експерименталном (инвазивном) методом. 

За дефинисање струјног простора у коронарној артерији коришћене су методе обраде 

медицинских слика које су имале за циљ генерисање анатомског модела коронарне артерије са 

стенозом. Процес генерисања тродимензијског модела коронарне артерије са стенозом је 

заснован на дигитал ној обради 2Д снимака направљених компјутерском томографском 

ангиографијом (СТА). 

За приказ добиј ених резултата коришћене су статистич ке методе. Коришћењем методе 

најмањих квадрата формирани су дијаграми корелације између одговарајућих величина (пада 

притиска и FFR) добијених теоријски (прорачуном) и експериментално. Поред ових дијаграма, у 
циљу што боље визуализације резултата. за приказивање додатних статистичких параметара 

(средње вредности и стандардног одступања) коришhени су Бланд-Алтман дијаграми. По.моћу 

ових дијаграма је квантификовано слагање резултата добијених развијеном аналитичком 

методом са резултатима које даје референтна метода. 

1 .6.Анализа испуњености циља истраживања: 

Основни циљ истраживања се састојао у томе да се развије метода за аналитичко одређивање 

FFR на основу које може поуздано да се процени физиолошки, односно функционални значај 
коронарне стенозе и правовремено донесе одлука о предузимању одговарајуће врсте терапије 

код пацијената. Оправданост постављеног задатка је заснована на чињеници да инвазивно 

одређивање вредности FFR, упркос томе што је, због своје поузданости, опште прихваћено као 

референтни (такозвани .. златни·') стандард у дијагностици нехемије миокарда, има и одређене 

недостатке. Они се односе на трајање инвазивног поступка, постојање одређеног ризика од 

васкуларних повреда, потребу за вазодилатицијом, као и на значајне медицинске трошкове. Са 

друге стране, недостатак нумеричких метода , заснованих на рачунарској динамици флуида 

(CFD). се огледа у томе што су оне временски прилично захтевне и што ангажују значајне 
рачунарске ресурсе. 

Кандидат је успешно испунио постављени циљ истраживања формирајући аналитичку методу за 

процену функционалне тежине коронарне стенозе чија је задовољавајућа поузданост 

верификована поређењем добијених вредности за FFR са одговарајућим клиничким 
вредностима добијеним стандардном инвазивном методом, као и са вредностима добијеним 

нумеричким симулацијама струјања у коронарним артеријама применом солвера PAK-F. 

Основна предност аналитичког модела у односу на друге методе је вишеструко краће време 

потребно за извршавање прорачуна, односно за одређивање FFR, чиме се омогућава бржа 
процена функционалне тежине стенозе и штеди ..1рагоцено време у процедури која претходи 

предузимању одговарајућег медицинског третмана. укључујући и евентуалну потребу за 

реваскуларизацијом коронарне артерије путем хируршке или перкутане коронарне 

интервенције. 

1.7.Анализа добијених резултата истраживања и сп исак објављених научних радова кандидата 

из докторске дисертације (аутори, наслов рада, назив часописа, волумен , година 

објављивања, странице од-до, 001 број 1 , категорија) : 

Докторска дисертација представља оргиналан резултат рада аутора у ужим научним областима 

1 Уколико публ и кација нема 001 број уп11сап1 ISS 11 ISBN 



Информационе тех нологије и Биои11жељеринг. Аутор је у својој допорској дисертацији 

обухватио све елементе савременог научно-истраживачког рада. поштујући основне 

критерију:.1е науке, научних циљева и метода анализе. имплементацијом постојећих и 

развијањем ориги налних идеја научног истраживаља. 

У складу са постављениr.1 задатком у овој допорској дисертцијије развијен аналитички 

математички модел за одређивање FFR која је опште прихваћена као поуздан параметар за 
процену функционаююг (хе юдинамеког) значаја коронарних стеноза. Резултати добијени 

коришћењем развијеном модела упореlЈени су са одговарајућим кл ини чким подацима за 62 
пацијента који су подвргнути и нвази вној коронароrрафиј и и са резултатима добијеним 

спровођењем CFD симулације. Показало се да FFR утврђена аналитичком методом има 
релативно добру корелацију са клиничким nодаuима, као и са резултатима кој и су проистекли 

коришћењем софтерског пакета PAK-F. 

Основна предност разцијеног аналити чког математичког модела у односу на друге методе је 

вишеструко краће време потребно за одреlЈивање FFR, ч име се омогућава бржа процена 
функционалне тежине стенозе и штеди драгоцено време у нроцедури која претходи 

предузимању одговарајућег медицинског третмана. 

Резултати истраживања садржани у овој допорској дисертацији објављени су у два рада у 

међународним часописима са SCI листе и то: 

1. M ilovanovic, А., Saveljic, I. & Filipovic, N. (2023). umcrical vs Analytical Comparison \Vitl1 
Experimental Fractional Flow Reserve Values of Right Coro11ary Artery Stenosis . Teclmology and 
Healt Сш·е, 31(3), 977-990. DOI Ј О.3233П'НС-240803. М23. 

2. Milovanovic, А. , Isailovic, У. , Savelj ic, 1. & Filipovic, N. (2024). Accuracy o f Analytically 
Determi11ed Fractio11al Flow Reseгvc Dcrived from Согоnагу Aлgiograpl1y fог Non-lnvasive 
Assessment of Coro11ary Artery Stenosis. Tec/1110/ogy апс/ Healr Care, 32(6), 4613-4626. DOI 
10.3233П'НС-240803. М23. 

и представљени на међународним конференцијама 

3. Milovanovic, А., Isailovic, У. , Savclj ic, 1" Filipovic, N. (2023). Analytically Computed Fractional 
Flow Reserve bascd on Coronary СТ Aпgiography. The 2пd lntemational Conference on Chemo 
and Biolnfo1111at ics (ICCBIКG 2023), KLЋgujevac, SегЬiа, 2023, Septembeг 28-29, 2023, SerЬia. 
Proceeding, 137 1-1374. ISBN 978-86-82172-02-4. 

4. Qamar, R.S., Milovanovic, А. , Filipovic, Н. (2022). Computational Modeliпg: An Emerging 
Applicatio11 For Drug-Coated Bal loon Therapy, Seгblan inlemationa/ conference оп applied 
artificia/ inteligence (SJCAAJ), Кragujcvac, Мау 19-20, 2022. lSB - 978-86-81037-71-3 

5. Pavic, О., Da~ic, L., Geroski, Т., Pirkovic, M.S., M ilovanovic, А. , Filipovic, N. (2024). Applicatioп 
of EnsemЫe Macl1ine Learniпg for C lassification ProЬ!ems 011 Very Small Datascts. 111: Filipovic, 
N. (eds) Applicd Artificial Iлtelligence 2: Medicine, Biology, Cl1emistry, Finaпcial, Games, 
Engineeriпg. AAf 2023. Lecture otcs in Networks and Systems, vol. 999. Springer, Cl1am. 
https://doi.org/l 0.1007/978-3-031-60840-7 _ 15. 

1.8.Оцена да је урађена докторска дисертација резултат оригиналног научног рада кандидата у 

одговарајућој научној области и анализа извештаја о провери допорске дисертације на 

плагијаризам (до l ООО кара пера): 

Према предв иђеној п роцедури Универз итета у Крагујевцу спроведен је поступак провере 

докторске дисерта ције на плагијаризам. У Извештају о провери оригиналности докторске 

дисертације бр. IV-04-677/ 1 од 26. 09. 2024. године, уста новљено је минимално укупно 
подударање текста у износу од 4%. У Оцени ментора о извештају и провери оргинал11ости 
докторске дисертације од 07. 1 О. 2024. године наводи се да се подударност у највећеr.1 делу 
односи на навођење библиографских података коришћене лнтературе. док се у преосталом делу 

(мање од 1 %) односи на унапред дефи 1 1исани садржај приј аве дисертације и извештаја о њеној 



научној заснованости , биографију кандидата, имена институција, афилијацију чланова комисије 

као и на навођење дефиниција. општих појмова и опште прихваћених правила писања која су у 

широкој употреби за одговарајуће методе истраживања. 

Поред поl\1енутог поступка провере, прстраго~1 доступне литературе такође нису пронађене 

публикациј е сличног дизајна и методолошког приступа. 

На основу свега наведеног Комисија закључује да докторска дисертација "Аналитичко и 

нумеричко моделирање FFR у коронарним артеријама" представља резултат оргинал ног 
научног рада кандидата. 

1 .9.Значај и допринос допорске дисертације са ста новишта актуелног стања у одређеној 

научној области : 

Докторска дисертација кандидата Александра Миловановића, дипломираног машинског 

инжењера , под насловом "Аналитичко 11 нумеричко моделирање FFR у коронарним артеријама" 

представља оргиналан резултат рада аутора у области примењене механике флуида и 

биоинжењеринга. 

Значај ове докторске дисертације се састоји у актуелности теме којаје била предмет 

проучавања, односно у важности утврђивања физиолошке (функционалне) тежине коронарних 

стеноза којаје од пресудног утицаја на здравље пацијената оболелих од ове корорнарне болести. 

Посебно се. због потенцијал не животне угрожености па цијената, истиче значај поузданог и 

вреi\1енски ефикасног дијагностификовања степена болести , а сходно томе и правовременог 

предузимања одговарајуће медицинске терапије. Стога је сваки напредак у том погледу 

драгоцен са инжењерског, а пре свега са медицинског ста 11овишта. 

Допринос докторске дисертације се састоји у развоју оргиналног математичког модела за 

неинвазивно одређивање FFR, као поузданог параметра за утврђивање функционалног значаја 
коронарних стеноза. Кандидат је развио одговарај) ћи аналитички математички модел чија је 

програмска реализација ресурсно и временски мање захтевна, али који омогућава довољно 

поуздано одређ ивање FFR, односно, утврђивање степе на болести и, зависно од тога, доношење 
адекватне одлуке о лечењу пацијената (лечење медикаментима, перкутана коронарна 

и нтервенција ил и хируршка реваскуларюација). Верификација развијеног аналитичког 

математичког модела извршена је поређсњс l\ t добијених резултата за FFR са резултатима који су 
добијени врше1ьем нумеричких симулација 11 одговарајућим клиничким подацима добијеним 
применом стандардне инвазивне методе. 

На основу свега наведеног, Комисиј а сматра ..1а резултати и закључци ове дисертације дају 

значајан допринос описивању струјних феномена у коронарним артеријама и отварају простор 

за даља истраживања у овој мулти-дисциплинарној области, а у циљу унапређења и уопштавања 

развијеног математичко г модела за одређивање FFR. 

1.1 О . Оцена испуњености услова за одбрану до~-."Торскс дисертације у складу са студијским 

програмом, општим актом факултета и општим актом Универзитета (до 1 ООО карактера): 

Докторска дисертација кандидата Александра Миловановића, дипломираног машинског 

инжењера. под насловом ,,Аналитичко и нумеричко моделирање FFR у коронарниl\1 артеријама" 
у потпуности одговара прихваћеној теми од стране Наставно-научног већа Факултета 

инжењерских наука и одобреној од стране Већа за техничко-технолошке науке Универзитета у 

Крагујевцу. 

Кандидат је у приказу своје дисертације користио одговарајућу стандардизовану стручну 

терминологију, а структура докторске дисертације и методологија излагања су у складу са 

универзитетским нор1' 1 ама. Истраживања и рез) лтати ове докторске дисертације представљају 

обиыан и користан материјал за даљу публикацију радова у међународним и националним 

часописима и науч ним скуповима. 



Услов за одбрану докторске дисертације прописан Правилником о пријави , изради и одбрани 

доl\.-rорске дисертације Универзитета у Кра 1;јевцу. а кој и се односи на публиковање најмање . . . . . 
Једног рада КОЈИ Је повезан са садржајем дО"--ГОрске дисертације, у којем Је ка ндидат први аутор, 

у часопису са импакт фасктором са SCI листе. испуњен јс објављивањем следећа два рада : 

1. Milovanovic, А., Saveljic, I. & Filipovic, . (2023). umerical vs Analyt ical Comparison wit\1 
Experimental Fractional Flow Rcser-ve Values of Right Coronary Artery Stenosis. Teclmology апс/ 
Healt Ст-е, 31(3), 977-990. DOr 1 О .3233fГНС-240803. М23. 

2. Milovanovic, А., Isailovic, У., Savelj ic, 1. & Fi lipovic, N. (2024). Accuracy of Analytically 
Determined Fractional Flow Reserve Derived from Coronary Ang1ography for Non-lnvasive 
Assessment of Coronary Artery Steпos i s. Tec/1110/ogy and Healt Care, 32(6), 4613-4626. 001 
1 0.3233fГНС-240803. М23. 

Комисија закључује да докторска дисертација под називоr-1 .. Аналитичко и нумеричко 

модел ирање фракционе резерве протока у коронарним артеријама·· ка11дидата Александра 

Миловановића по квалитету, обиму и приказаним резултатима истраживања испуњава све 

услове за одбрану који су дефинисани студијским програмом и општим актом Факултета 

инжењерских наука и општим актом Универзитета у Крагујевцу. 

2. ЗАКЉУЧАК 

1 la основу анализе докторске дисертације и приложене документације Комисија за оцену и 
одбрану докторске дисертације под 11асловом "Аналитичко 11 нумеричко моделирање 

фракциопе резерве протока у коро11арн11м артеријама'', кандидата Александра 

Миловаповића, предлаже надлежним стручним органим а да се докторска дисертација прихвати 

и да се одобри њена одбрана. 
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