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3a 1aBalbe Car’JaCHOCTH Ha NMpPeaior TeMeE T0KTOPCKe zmcepTaunje

Monumo pa, cxomuo unany 47. cr. 5. Tau. 3. Craryra VYuusepsutrera y beorpany (,,['nmacHuk
VYuusepsurera”, 6poj 131/06), nate cariaacHOCT Ha MPEIOT TeMe JOKTOPCKE TUcepTalHje:

»[IpOM3BOAKHA XHAPOJUTHYKHX EH3UMa (PEPMEHTANM]OM HA NOHOMPUBPETHOM
ormaxy momohy pazamuurux Bpcra m3 poma Bacillus (Production of hydrolytic

enzymes by fermentation on agricultural by-products using Bacillus sp.)*
(myH Ha3MB MPEIOKEHE TEME TOKTOPCKE TUCEPTALIH]E)

HAVYHA OBJIACT: TEXHOJOINKO HHXEWBEPCTBO

[NOAAILIN O KAHAMJATY:

1. Nime, uMe jeqHOT O pOANTEha U MPE3UME KaHIuIaTa.

ABDALLA ALI SALIM, macTep MH:KeHepP TEXHOJIOTHje

2. HasuB wm ceammre ¢akynarera Ha KOME j€ CTeKao OCHOBHO oOpaszoBame._ PexkTop
Yuusepsurera v _Beorpaay noneo je Pememe Opoj 06-61301-5990/3-13 ox 20.12.2013.
TO/IMHE 0 NPHU3HABAHKY BHCOKOIIKOJICKE MCIpPaBe cTeyeHe HaYHMBep3uTeTy vV _Mucypartu,
JIuouja, m3 2009. TogmHe, uyMMe je CTeKao MNpPaBO HAa HACTaBaK o00pa3oBama Ha
Yuusep3utery v beorpany, TexHoomko-MeTajnypmkn Gaxyarer.

3. Toguna aumiomuparma: /

4, HasuB m ceaummre (akyiaTreTa Ha KOME je CTEKA0 MacTep oOpa3oBarmbe. YHHUBEP3UTET Y
Beorpaay, TexH0J10IKO-MeTAJIYPIIKH (paKyaTeT.
5. l'oguna gumnomupama: 2014.

CTyneHT je ynmucaH Ha IOKTOpPCKe akajfieMcKe cryauje mkoJcke 2014/2015. ronune.

Oo6agemraBamo Bac na je HacraBHo-HayuHo Behe, Ha cennuim onpkanoj 11.04.2019. roamne
Pa3sMOTPWIIO TIPEIJIOKEHY TEeMy W 3aKJbyYWJio Ja je TeMa mojgo0Ha 3a H3paxy JOKTOPCKE
JIcepTalyje.

JEKAH ®AKVIITETA

[Ipod. op Ilerap YckokoBuh
Ipunor:
1. TIpeasior TeMe AOKTOPCKE JUCEpPTaLije ca 00pasioKeheM
2. AKT HaJuIeXHOT Tena (GaKyiaTeTa 0 HOJOGHOCTH TeMe 3a U3paay AOKTOPCKE JJHCepTalije
3. [Nomarm 0 MeHTODY.



Honarak y3 obpasar 1.

oAl O MEHTOPY

3a kanauaara: Abdalla Ali Salim

Nwme u npe3nme: 3opuna Kuexxesuh-Jyrosuh

3Bame: penoBHU mpodecop

Crucak pamoBa 00jaBJbeHHX y HayuHuM yacomucuma ca Science Citation Index (SCI)
JUCTE KOjU KBATM(UKY]y MEHTOpA 3a BOemhe TOKTOPCKE JucepTaluje:

1. PBurovié, S., Nikoli¢, B., Lukovi¢, N., Jovanovié, J., Stefanovié¢, A., gekuljica, N,
Mijin, D., KneZevié¢-Jugovié, Z., The impact of high-power ultrasound and microwave
on the phenolic acid profile and antioxidant activity of the extract from yellow soybean
seeds (2018) Industrial Crops and Products, 122, pp. 223-231. ISSN: 0926-6690; IF
(2017) 3,849.

2. Salim, A.A., Grbavéié, S., Sekuljica, N., Stefanovié¢, A., Jakoveti¢ Tanaskovié, S.,
Lukovi¢, N., KneZevié¢-Jugovi¢, Z. Production of enzymes by a newly isolated Bacillus
sp. TMF-1 in solid state fermentation on agricultural by-products: The evaluation of
substrate pretreatment methods (2017) Bioresource Technology, 228, pp. 193-200. ISSN:
0960-8524; IF(2017) 5,807.

3. Knezevi¢-Jugovié, Z.D., Zuza, M.G., Jakoveti¢, S.M., Stefanovi¢, A.B., DZunuzovié,
E.S., Jeremi¢, K.B., Jovanovi¢, S.M. An approach for the improved immobilization of
penicillin G acylase onto macroporous poly(glycidyl methacrylate-co-ethylene glycol
dimethacrylate) as a potential industrial biocatalyst (2016) Biotechnology Progress, 32
(1), pp. 43-53. ISSN: 8756-7938; IF(2015) 2,167.

4. Smelcerovi¢ A., Knezevié-Jugovi¢, Z., Petronijevi¢, Z., Microbial polysaccharides
and their derivatives as current and prospective pharmaceuticals (2008) Current
Pharmaceutical Design, 14 (29), pp. 3168-3195. ISSN 1381-6128 IF(2008) 4,399.

5. Grbav¢ié, S., Bezbradica, D., Izrael-Zivkovié, L., Avramovié, N., Milosavi¢, N.,
Karadzi¢, 1., Knezevi¢-Jugovié, Z. Production of lipase and protease from an indigenous
Pseudomonas aeruginosa strain and their evaluation as detergent additives: Compatibility
study with detergent ingredients and washing performance (2011) Bioresource
Technology, 102 (24), pp. 11226-11233. ISSN: 0960-8524; IF(2011) 4,980.



Jaokpyxutu oarosapajvhy omumjy (A, b, B wumm IN):

Y Cllyyajy MEHTOPCTBA JUCEpTaIfje Ha JOKTOPCKUM CTyaujama y rpyrnanuju
TEXHUYKOTEXHOJIOUIKUX, MNPUPOJHO-MATEMAaTHUYKUX W MEAMIMHCKHX HayKa
MeHTOp Tpeba na uma Hajmame Tpu paga ca SCI, SSCI, AHCI unmu SCle nucre,
kao 1 Math-Net.Ru nucre.

b) V cnyuajy meHTOpCTBa nucepTaliije Ha TOKTOPCKUM CTyIWjaMa y TpyIaiuju
JPYIITBEHO-XYMaHUCTHYKUX HayKa MEHTOp Tpeba Ja MMa HajMame TPU paja ca
pelieBaHTHE JiMcTe HaydHMX 4vaconuca (PeneBaHTHa jucTa HayyHUX dYacomuca
obyxsara SCI, SSCI, AHCI u SCle nucre, kao u ERIH nucty, nucty gaconuca
Koje je MUHUCTapCTBO 3a HayKy Kiacu(pUKoBaIO Kao M24 u momaTHy JUCTY
gaconuca kojy he, Ha mpenyor yHuUBep3uTeTa, JOHEeTH HarwoHamHu caBeT 3a
BHCOKO oOpa3zoBame. [loceOHO ce Bpeanyjy u MoHorpaduje koje MuHucTapcTBO
Hayke kinacudukyje kao M11, M12, M13, M14, M41 u M51.)

B) V cnyuajy uspane JOKTOpCKe AucepTalyje MpemMa paHUjuM MpolucuMa 3a
KaH/JWJaTe KOjU Cy CTEKJIM aKaJeMCKH Ha3WB MarucTpa Hayka MEHTOp Tpeba 1aa
uMa TeT panoBa (pedepeHIM) Koje ra, mo omeHn Beha Hayynux obnactu,
KBaTM(UKY]y 32 MEHTOPa OJJTHOCHE JIUCEepTaIlnje.

I') ¥V cnydajy na y y»xoj HaydHO] 00JacTH HeMa KBaTM(UKOBAHUX HACTABHHKA,
OpUIOKUTH OanyKy Beha nokropckux cTyawja O MMEHOBaWwYy pPEJOBHOT
npodecopa 3a MEHTOpa.

JEKAH ©®AKVIITETA

Harym: 08.04.2019. M.IL.

[Ipod. np IMetap YckokoBuh



hinii

Ha ocnoBy . 40. craB 3. 3akoHa 0 BUCOKOM oOpa3zoBamy, ui. 112. ctaB 3. Craryra YHuBep3uTeTa y
Beorpany, un. 88. craB 3. Craryra TM®-a u un. 31. u 32 [IpaBuiHuKa 0 TOKTOPCKUM cTyaujama TM®-a,
Ha cenuunm HacraBHo-HayuHor Beha Texnomomko-meramypmkor dakynarera on 11.04.2019. rommse,
JIOHETA je

ONJTVYKA
o npuxBaramy Pedepara Komucuje 3a orieHy nmogo0HOCTH TeMe U KaHIuaTa
3a U3pay JOKTOPCKE JUCEpTaIlHje

[Tpuxsata ce Pepepar Komucuje 3a orieHy nmogoOHOCTH TeMe U KaHAMUIaTa U 000paBa u3paja JOKTOPCKE
mucepranmje Abdalla Ali Salim, macrep umxkemepy, non Hazusom: , JIpOM3BOAKA XMAPOJIHTHYKHX
eH3uMa GpepMEHTANM|OM HA MOJLOMPUBPEAHOM OTHAAY NOMOhy pasimuuTux Bpera u3 poaa Bacillus
(Production of hydrolytic enzymes by fermentation on agricultural by-products using Bacillus sp.)*

Omnyky o AaBamy CaryIaCHOCTH Ha MPEAJIor TeMe JIOKTOPCKE TucepTalrje JOHOCH YHHBEP3HTET Yy
beorpany.

OnoOpaBa ce CTyICHTY Ja TOKTOPCKY JAMCEpPTaIln]y MUIe U OpaHU Ha EHIJIECKOM je3HUKY.

3a menTopa ce oapehyje np 3opunia Kuexesuh Jyrosuh, penosau npodecop YHuBep3utera y beorpany,
TexHOIOIKO-MEeTaTypIIKH (HaKyITeT

Onnyky nocraButh: YHuBep3utery y beorpany, kanaunaary, menropy, Ciy>kOu 3a HAaCTaBHO CTYAEHTCKE
nocnose U apxusu Paxyirera.

NEKAH

[Ipod. np Ierap YckokoBuh



NASTAVNO-NAUCNOM VECU
TEHNOLOSKO-METALURSKOG FAKULTETA
UNIVERZITETA U BEOGRADU

Predmet: Podobnost teme i kandidata Abdalla Ali Salim, master inz, za izradu doktorske
disertacije

Odlukom Nastavno-nau¢nog veca TehnoloSko-metalurskog fakulteta br. 35/39 od 31.01.2019.
godine, imenovani smo za ¢lanove Komisije za ocenu podobnosti teme i kandidata Abdalla Ali
Salim, master inZ., za izradu doktorske disertacije i nau¢ne zasnovanosti teme pod nazivom:

»Proizvodnja hidrolitickih enzima fermentacijom na poljoprivrednom otpadu pomoéu
razli¢itih vrsta iz roda Bacillus*

(,,Production of hydrolytic enzymes by fermentation on agricultural by-products using
Bacillus sp.”)

Na osnovu materijala prilozenog uz Zahtev kandidata, Komisija podnosi slede¢i

REFERAT
1. Podaci o kandidatu

1.1. Biografski podaci

Abdalla Ali Salim, master inz., roden je 12.04.1985.godine u Misrati u Libiji, gde je
zavrsio osnovnu i srednju Skolu. Studije na Univerzitetu Misrata (Science Faculty) zavrSio je
Skolske 2009. godine. Master akademske studije, na TehnoloSko-metalurSkom fakultetu, na
katedri za Biohemijsko inZenjerstvo i biotehnologije zavr$io je 2014. godine odbranivsi master
rad pod nazivom: “Uticaj vrste pretretmana na hidrolizu belanceta katalizovanu proteazom iz
Bacillus licheniformis — kinetika procesa i matematicko modelovanje*.

Doktorske akademske studije na TehnoloSko-metalurSkom fakultetu Univerziteta u
Beogradu upisao je Skolske 2014/2015. na odseku za Biohemijsko inZenjerstvo i biotehnologiju.
Polozio je sve ispite predvidene nastavnim planom doktorskih studija sa prose¢nom ocenom od
9,64.

Spisak poloZenih ispita na doktorskim studijama:

Naziv predmeta ESBN Ocena
Odabrana poglavlja biohemije-vitamini 5 10
Odabrana poglavlja matematicke analize 5 10
Industrijska mikrobiologija 5 10
Biohemijska kinetika 5 10
Hemijska kinetika 5 8
Visi kurs elektrohemijskog inzenjerstva 6 8




Sanitarna mikrobiologija 10

Elektrohemijski i alternativni izvori elektri¢ne energije 10

4
Elektrodi materijali 5 10
5
5

Odabrana poglavlja tehnologije mikrobne biomase 10

Zavrsni ispit 30 10

Ukupno 80 9,64

Govori arapski i engleski jezik. Zavrsio je nekoliko Microsoft Windows kurseva. Kao koautor
objavio je jedan rad u vrhunskom medunarodnom ¢asopisu (M21) i jedan rad u medunarodnom
Casopisu (M23).

Spisak objavljenih radova:

Naucni radovi objavljeni u ¢asopisima medunarodnog znac¢aja (M20)

Radovi u vrhunskim medunarodnim ¢asopisima (M21)

1. Salim A.A., Grbav¢i¢ S., Sekuljica N., Stefanovi¢ A., Jakoveti¢Tanaskovié¢ S., Lukovié N.,
KneZevi¢-Jugovi¢ Z., Production of enzymes by a newly isolated Bacillus sp. TMF-1 in solid
state fermentation on agricultural by-products: The evaluation of substrate pretreatment methods,
Bioresource Technology, Vol 228, 2017, pp 193-200.ISSN 0960-8524, 1F(2017) 5,807, 13/161
Biotechnology & Applied Microbiology.

Radovi u medunarodnim ¢asopisima (M23)

1. Salim A.A., Grbawei¢ S., Sekuljica N., VukaSinovi¢-Sekuli¢ M., Jovanovié J., Jakoveti¢
Tanaskovi¢ S., Lukovi¢ N., KneZevi¢-Jugovi¢ Z., Enzyme production by solid-state fermentation
on soybean meal: a comparative study of conventional and ultrasound-assisted extraction
methods, Biotechnology and Applied Biochemistry, doi 10.1002/bab.11732, ISSN: 0885-4513, IF
(2017) 1,440, 122/161 Biotechnology & Applied Microbiology.

1.2. Ocena podobnosti kandidata za rad na predlozenoj temi

Uzimajuci u obzir dosadasnji rad i rezultate ostvarene tokom nauc¢no-istrazivackog rada, Abdalla
Ali Salim, master inZ., pokazao je interes, sklonost i sposobnost za bavljenje nauc¢no-
istrazivackim radom. Iz oblasti istrazivanja, iz koje se predlaze tema doktorske disertacije, do
sada je objavio dva nau¢na rada u medunarodnim casopisima. Kandidat poseduje i odli¢no
znanje engleskogi ima iskustva u koris¢enju razlicitih eksperimentalnih tehnika kao i nekoliko
softverskih paketa za obradu podataka.

Na osnovu iznetih podataka moze se zakljuciti da Abdalla Ali Salim, master inz., ispunjava sve
potrebne uslove za rad na predloZenoj temi doktorske disertacije.

2. Predmet i cilj naucog istraZivanja
Istrazivanja u okviru predlozene doktorske disertacije bi¢e usmerena na razvoj novih

odrzivih biotehnoloskih procesa na bazi koris¢enja agro-industrijskih otpadnih tokova ili nus-
proizvoda nakon prerade soje, kukuruza, suncokreta za dobijanje proizvoda sa dodatom




vrednos$¢éu. Kako navedeni supstrati imaju varijabilan i vrlo slozen hemijski sastav, konverzija
svakog pojedina¢nog lignoceluloznog ili proteinskog supstrata u proizvod predstavlja poseban
izazov, gde je potrebno optimizovati procesne uslove pretretmana i fermentacije i koris¢enje nus-
proizvoda. Iako su danas postignuti odredeni pomaci u konverziji razliitih lignoceluloznih i
drugih supstrata u proizvode sa dodatnom vrednoséu, jos uvek postoje brojni nereSeni problemi
koji sprecavaju industrijski razvoj. PredloZena doktorska disertacija bi se potencijalno bavila
znaaja odabir proizvodnog mikroorganizma kao i dobijanje novih produktivnih izolata
mikroorganizama za biosintezu ekstracelularnih celulaza, mananaza, proteaza, a-amilaza i drugih
vaznih hidrolitickih enzima. Narocita paznja ¢e se usmeriti na izolovanje novih mikroorganizama
iz razli¢itih prirodnih stani$ta i uslova, a posebno termofilnim vrstama. Naime, teznja je izolacija
najproduktivnijih 1 najstabilnijih vrsta sa specificnim originalnim svojstvima. Povecanje
produktivnosti se ocekuje manipulacijom mehanizama koji reguliSu enzimsku sintezu i
uvodenjem odgovaraju¢ih induktora. Ovaj koncept jos§ nije dovoljno ispitan i ocekuje se da
doprinese nau¢nom progresu u oblasti.

Celulaze i mananaze su hetorogena grupa enzima koja katalizuje hidrolizu 1,4-B-D-
glikozidnih  veza ili 1,4-B-D- i 1,6-a-D-glikozidnih veza wu celulozi, mananima,
galaktomananima, glukomananima i obuhvata razli¢ite enzime koji se razlikuju po strukturi,
specificnosti i mehanizmu delovanja kao Sto su celulaze u uzem smislu re¢i (endo 1,4-B-D-
glukan glukanohidrolaze, EC 3.2.1.4), egzoglukanaze (egzo 1,4-B-D-glukan celobiohidrolaze,
EC 3.2.1.91), B-glukozidaze ili celobiaze (B-D-glukozid glukohidrolaze, EC 3.2.1.21),manan 1,4-
B-manobiozidaze (EC 3.2.1.100), manan endo-1,6-a-manozidaze (EC 3.2.1.101), manan endo-
1,4-B-D-manozidaze (poznata kao p-mananaza, EC 3.2.1.78), a-manozidaze (EC 3.2.1.24), B-
manozidaze (EC 3.2.1.25) i druge. Imaju veliku primenu u poljoprivredi, papirnoj i tekstilnoj
industriji, u industriji detergenata, kao i u prehrambenoj industriji pri obradi voca, povrca i
industrijskih biljki da bi se unapredila ekstrakcija, smanjila viskoznost i povecali prinosi i
kvaliteti razli¢itih proizvoda. Jedan od enzimskih procesa koji je u perspektivi je hidroliza biljne
lignocelulozne biomase u cilju dobijanja glukoze kao polazne sirovine za proizvodnju biogoriva,
ali za sada ovi procesi su u fazi ispitivanja na nivou pilot postrojenja. Sa druge strane, proteaze i
amilaze, pored svoje osnovne uloge da katalizuju redom hidrolizu proteina i skroba,katalizuju i
veliki broj drugih hidrolitickih 1 sintetskih reakcija, i to uglavnom uz visoku regio- i
enantiospecifi¢nost, Sto ih €ini izuzetno vaznim biokatalizatorima u farmaceutskoj, prehrambenoj
i hemijskoj industriji. Ipak, visoka cena proizvodnje ovih enzima Cesto je razlog njihove
ogranicene industrijske primene. Jo$ jedan od problema je prisustvo malog broja komercijalnih
celulaza, mananaza i amilaza na trziStu jer veliki broj postojec¢ih enzima nije dovoljno
okarakterisan i jo§S uvek se ne proizvode u velikim razmerama ili se proizvode po visokim
cenama. Sve vece potrebe 1 zahtevi trziSta za novim ekoloskim proizvodima tacno definisanih
svojstava zahtevaju i pronalazenje novih enzima sa ta¢no odredenom specifi¢no$¢u, termo- i
hemijskom stabilnos¢u i drugim specifi¢nostima, koji ¢e omoguéiti njihovo dobijanje.

Poslednjih godina raste interesovanje za proizvodnju enzima putem jeftinih postupaka
kao $to je gajenje mikroorganizma na ¢vrstim podlogama. Jedan od najveéih razloga za ovakvu
ekspanziju jeste mogucénost koriS¢enja poljoprivrednog otpada kao supstrata za gajenje
mikroorganizama. Poljoprivredni i industrijski otpad je veliki zagadjiva¢ Zivotne sredine.
Konverzija ovih otpada u korisne proizvode moze u velikoj meri da ublazi probleme koje takav
otpad prouzrokuje. S druge strane, taj isti otpad predstavlja bogat izvor fermentabilnih Secéeraili
proteina. Ovo je usmerilo paznju naucne zajednice prema revalorizaciji ovih otpada u cilju



dobijanja vrednih mikrobioloskih metabolita. Osim ekoloSke prednosti ovakvih postupaka,
dobijanje industrijski korisnih enzima, kao vrednog metabolita, znaCajno smanjuje cenu
proizvodnje enzima, samim tim povecavaju¢i moguénost njihove Sire industrijske primene,
odnosno ¢ini industrijske enzimske procese konkurentne sa hemijskim. Gajenje
mikroorganizama na ¢vrstim podlogama je jednostavna tehnologija u pogledu procesne opreme,
ckonomican je i potencijalno se mogu ostvariti veéi prinosi enzima U optimizovanim i
kontrolisanim procesima u poredenju sa fermentacijom u te¢noj podlozi.

Hemijsko-fizicka svojstva ¢vrstog suptrata su najvazniji faktori u procesu proizvodnje
enzima gajenjem mikroorganizama na ¢rstoj podlozi.. Pored toga, dostupnost supstrata
mikroorganizmu, takode, igra vaznu ulogu u toku fermentacije. Ponekad sastav supstrata ne
odgovara nutritivnim zahtevima mikroorganizma i onda je neophodno dopuniti podlogu
nutritijentima. U nekim supstratima, dostupnost hranjivih materija je loSa zbog postojanja
kompleksa, na primer proteina i ugljenih hidrata, koji ometaju i ogranicavaju pristup enzima i
asimilaciju hranjivih materija iz medija. Generalno, takve supstrate treba podvrgnuti nekom
vrstom fizickog ili hemijskog pretretmana. Pretretmani se obi¢no vrSe u cilju poboljSanja
biodigestibilnosti supstrata degradacijom neprobojnih kompleksa i istovremeno menjaju fizicka
svojstva supstrata, tj. poroznost, veli¢inu aglomerata, ¢ime se povecava dostupnost nutritijena
mikroorganizmima. Izbor odgovarajuéeg pretretmana mora ispuniti nekoliko kriterijuma i mora
da se odredi za svaki supstrat, mikroorganizam i/ili Zeljeni enzim. U idealnom slucaju,
pretretman ne sme da dovede do znacajnog gubitka fermentabilnih nutritijenata, ne sme da se
koriste toksi¢ne hemikalije ili da sam proces dovede do proizvodnje toksi¢nih jedinjenja.
Takode, prednosti imaju oni protokoli koji imaju minimalni zahtev za energijom, skupom
opremom ili hemiklijama. Tradicionalno koriS¢ene metode su kiselinski i bazni pretretmani.
Medutim, kao efikasne metode sve viSe se koriste ultrazvuk visokog intenziteta i mikrotalasi
zbog svoje velike u€inkovitosti prilikom tretiranja razli¢ite vrste biomasa.

Na osnovu pregleda literature, jasno je du su veoma aktuelna ispitivanja koja imaju za cilj
valorizaciju razli¢itih sporednih proizvoda i otpadnih tokova industrije prerade voca, soje,
kukuruza i suncokreta i drugog poljoprivrednog materijala biotehnoloskom konverzijom u
industrijski vazne proizvode, kao S§to su enzimi. Pri tome su koriS¢eni razli€iti prirodni i
rekombinantni mikroorganizmi, uglavnom kvasci 1 plesni. Medutim, 1 bakterije se sve vise
kultiviSsu na ¢vrstim hranljivim podlogama, pa je doSlo do znacajnog napretka u toj oblasti.
PronalaZzenje novih prirodnih sojeva koji produkuju enzime celulolitickog kompleksa sa
unapredenim svojstvima za razgradnju lignocelulozne biomase je takode sve vise predmet
aktuelnih istraZivanja.

U ovoj doktorskoj disertaciji ispitace se mogucnost koriS¢enja nekoliko razli¢itih
mirkoorganizama kao potencijalnih producenata enzima: celulaza, mananaza, proteaza i amilaza.
Nakon primarne selekcije mikrorganizama, izabrani sojevi ¢e biti gajeni na ¢vrstoj podlozi pri
Cemu Ce se koristiti razli¢iti poljoprivredni otpadi (sojina sa¢ma i ljuspice, kukuruzna sa¢ma,
pogaca masline, pSeni¢na pleva, jabucni trop). Ispitane podloge ¢e biti podvrgnute razliCitim
pretretmanima da bi se utvrdio njihov uticaj na dostupnost hranljivih materija 1 posledi¢no, na
veéi prinos sintetisanih enzima. Osim standardnih pretretmana podloge (Kiselinski i bazni
postupak) ispitace se 1 novije metode upotrebe ultrazvuka i1 mikrotalasa, koje postaju aktuelne
metode zbog svoje velike ucinkovitostiprilikom tretiranja razliCite vrste biomasa. Takode,
ispitace se 1 razli¢ite metode ekstrakcije sintetisanih enzima iz ¢vrste podloge. Naime, da bi se
zadrzale prednosti gajenja mikroorganizama na ¢vrstoj podlozi, kao §to su veéi prinosi enzima u
poredenju sa fermentacijom u te¢noj podlozi, neophodno je optimizovati 1 postupak



pre¢iS¢avanja. Ekstrakcija 1 pre€iS¢avanje finalnog proizvoda znacajno doprinosi ukupnim
troSkovima proizvodnje, te je od krucijalnog znacaja razvoj efikasnog postupka za ekstrakciju
fermentisanih supstrata. Ispitaée se nekoliko faktora kao Sto su vrsta i koli¢ina rastvaraca, pH
rastvora, brzina meSanja, vreme 1 temperatura. Takode, 1 u ovom koraku ¢e se ispitati uticaj
inovativne tehnike ekstrakcije u cilju povecanja koncentracije enzima, kao S$to je primena
ultrazvucne ekstrakcije. Finalno, vrSice se i analiza fermentisane podloge radi evaluacije uticaja
proizvodnih mikroorganizama na nutritivni kvalitet fermentacione pogace.

Publikovan je veliki broj radova i patenata koji se bavi ovom tematikom i ovde su navedeni
samo neki radovi koji su povezani sa proizvodnjom enzima fermentacijom na poljopivrednom i
industrijskom otpadu:
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3. Polazne hipoteze

U okviru doktorske disertacije planiraju se sveobuhvatna ispitivanja velikog broja
komercijalnih i autohtonih bakterija iz razli¢itih vrsta roda Bacillus, kao i razli¢itih pretretmana
poljoprivrednih supstrata (ultrazvukom, mikrotalasima), razmatranje parametara pretretmana,
sastava hranljive podloge, parametara fermentacionog procesa, dizajna i operativnog rezima rada
reaktora. Paznja ¢e se usmeriti na enzime iz ekstremofila i ostalih vrsta iz roda poput Bacillus
licheniformis, B. subtilis, B. toyonensis, B. cereus, B. pumilus, B. mojavensis, za koje se o¢ekuje
da ¢e imati bolja svojstva. Da bi se postigli maksimalni utroSak supstrata i prinos enzima
prilikom proizvodnje enzima tehnikom fermentacije na Cvrstim agro-industrijskim otpadnim
materijalima, potrebno je optimizovati procesne parametre ukljucujuci temperaturu, sadrzaj
vlage, veli¢inu 1 nacin pripreme inokuluma, granulaciju supstrata, pretretman i1 parametre
pretretmana. Postupak fermentacije ¢e biti optimizovan sagledavanjem faktora koji pozitivno
uticu na regulacijske mehanizme biosinteze enzima.Proizvodnja enzima velike aktivnosti,
stabilnosti i jedinstvenih svojstava moze prosiriti oblast njihove primene i na nove tehnologije za
preradu agro-industrijskog otpada. U radu ¢e se ispitati fermentacije i sa mikroorganizmima Kkoji
imaju GRAS status zbog kasnije potencijalne primene profermentisanog supstrata sa biomasom
za sto¢nu hranu sa poboljSanom digestivnosti 1 bioloSkom vrednosti.

Odabrane su sledece hipoteze sa kojima se zapocinje istrazivanje u ovoj disertaciji i to:

e Testiranje velikog broja bomoguci¢e pronalazenje produktivnog proizvodnog soja koji
mozZe uspesno da sintetiSe celulaze, mananaze, proteaze ili amilaze u velikom prinosu bez
stvaranja sporednih proizvoda i drugih enzima kako bi se kasnije primenile jednostavne
tehnike za izdvajanje 1 precCiS¢avanje enzima;

e (Odabrani proizvodni mikroorganizmi, ili neki od njih, mo¢i ¢e uspesno da rastu i sintetiSu
enzime na na Cvrstim agro-industrijskim otpadnim materijalima poput sojine sa¢me i
ljuspica, kukuruzne saéme, pogace nakon ekstrakcije ulja, pSeni¢ne pleve);



e Postupak proizvodnje navedenih enzima pomocu odabranog proizvodnog
mikroorganizma moze se visestruko pospesiti pazljivim izborom komponenata hranljive
podloge i parametara procesa;

e Celulaze, mananaze i amilaze su uglavnom inducibilni ekstracelularni enzimi podlozni i
drugim regulatornim mehanizmima, pa se njihova biosinteza moze viSestruko povecati
dodatkom odgovaraju¢ih supstrata ili analoga supstrata ili sprecavanjem katabolicke
represije;

e Pretretman supstrata alkalnim, kiselim ili drugim fizicko-hemijskim postupkom
(ultrazvucni tretman, tretman mikrotalasima) omoguci¢e povecan prirastaj biomase i
prinos ciljnih enzima;

e Primenom ¢vrstog otpada nastalog pri preradi soje, kukuruza i suncokretakao supstrata u
proizvodnji enzima povecace se dodana vrijednost tog nusproizvoda, odnosno, nakon
fermentacije ovi supstrati ¢e imati bolji nutritivni sastav (veéi sadrzaj proteina, manji
sadrzaj antinutritivnih faktora poput tripsin inhibitora i fitinske kiseline) sa aspekta
primene kao sto¢ne hrane;

e Proizvodnjom celulaza, mananaza, proteaza i amilaza fermentacijom na ¢vrstom agro-
industrijskom otpadu sa odabranim mikroorganizmom pod optimalnim uslovima moguée
je ostvariti ve¢i prinos aktivne forme enzima 1 povecanje ekonomicnosti procesa u
odnosu na klasi¢ni submerzni postupak dobijanja enzima;

e fermentacijom na ¢vrstom agro-industrijskom otpadu sa odabranim mikroorganizmima,
koji imaju GRAS status pod optimalnim uslovima, poboljSavaju se nutritivna svojstva
otpadnog materijala i redukuju problemi vezani za odlaganje ovakve vrste otpada i
zagadivanje zivotne sredine;

e Proizvedene celulaze, mananaze, amilaze i proteaze imace odgovarajuca svojstva
(aktivnost i termicku stabilnost, pH i tempraturni profil, pozicionu i regiospecificnost) za
primenu u razgradnji ligno-celulozne biomase.

4. Nauc¢ne metode istrazivanja

Za karakterizaciju supstrata na bazi agroindustrijske biomase koristice se standardne
hemijske metode. Sadrzaj azota ¢e se odredivati metodi po Kjeldal-u, sadrzaj masti metodom po
Soxlet-u; sadrZaj vlage metodom suSenja do konstantne mase i po metodi Karl-FiSera (Karl-
Fischer), sadrzaj pepala spaljivanjem. Proizvodnja hidrolitickih enzima pomocéu odabranih
mikroorganizama bice vrSena tehnikom gajenja na ¢vrstim podlogama, odnosno bez prisustva
slobodne vode.

Za pripremu proizvodnih mikroorganizama za fermentaciju koristiCe se standardne
mikrobioloske tehnike pripreme, ¢uvanja, gajenja, presejavanja, aktiviranja, selekcije, brojanja
mikroorganizama, kao 1 tehnike sterilnog laboratorijskog rada. Utvrdivanje sposobnosti
mikroorganizama za proizvodnju odredenih enzima izvrSice se u skladu sa dobro poznatim
konceptom gajenja na selektivnim podlogama sa i bez dodatka fluorescentne boje Rhodamine B.
Na primer, u slucaju proizvodnje mananaza, koris¢eni medijum za selekciju kao jedini izvor
ugljenika nudi manan izolovan iz semena rogaci, za proizvodnju pektinaza pektin, celulaza
karboksimetil-celulozu, $to znaci da bakterije sposobne da prezive i rastu na ovoj podlozi moraju
imati enzim (ili skup enzima Ccija je ekspresija regulisana pod istim operonom), koji im
omogucava razgradnju 1 iskoriS¢enje produkata te razgradnje. Mikroorganizmi producenti



enzima ce biti selektovani na osnovu veli¢ine prozirne zone oko izraslih kolonija nakon 72 h,
odnosno na osnovu velicine fluoresciraju¢e zone nakon osvetljavanja UV svetloS¢u u podlozi sa
dodatkom Rhodamine B. Nakon zavrSenih eksperimenata, odabrani proizvodni soj, ukoliko se
radi o novom izolatu, ¢e biti identifikovan na osnovu gena za 16s ribozomalnu RNK (16s
rRNK). Ukratko, genomske DNK ¢e biti izolovane fenol-hloroformskom metodom, dok ce se
amplikoni sekvence gena od interesa dobiti primenom lancane reakcije polimeraze (PCR).
Sekvenciranje ¢e se izvrsiti Sangerovom metodom, a sekvence ¢e biti poravnate radi poredenja u
odnosu na javno dostupnu referentnu bazu podataka.

Ispitate se uticaj razli€itih pretretmana supstrata poput tretiranja hlorovodoni¢nom
kiselinom, natrijum-hidroksidom, ultrazvukom srednjeg intenziteta generisanog sondom
frekvence 20 kHz i mikrotalasima pri razli¢itim duzinama tretmana i amplitudama (snazi) pri
kontrolisanom temperaturnom reZzimu na prinos biomase i enzima. Enzimska aktivnost ¢e se u
svim slucajevima odredivati prema originalnim ili modifikovanim procedurama iz literature.
Tako, aktivnosti amilaze, mananaze i celulaze odredice se na osnovu sadrzaja redukujucih Secera
pomocu dinitrosalicilne metode primenom razli¢itih model supstrata (skroba, manana, pektina i
karboksimetil-celuloze), dok ¢e proteoliticka aktivnost biti odredena spektrofotometrijski
pracenjem brzine hidrolize azo-kazeina. Sadrzaj proteina u nekim slucajevima bi¢e odreden i
standardnim spektrofotometrijskim metodama po Loriju (Lowry) i Bradfordu. Moguénost
primene profermentisanih medijuma kao sto¢ne hrane odredivace se na osnovu pracenja sadrzaja
fitinske Kiseline, polifenolnih jedinjenja i antioksidativne aktivnosti.

Nakon fementacije enzima pristupi¢e se optimizaciji postupka ekstrakcije. Izabrace se
centralni kompozitni rotatabilni dizajn sa naznafenim brojem faktora (u zavisnosti od broja
promenljivih) i na potrebnom broju nivoa (u zavisnosti od intervala promenljive). Na ovaj nacin
¢e se kvantitativno utvrditi uticaj svakog faktora na proizvodnju celulaze, proteaze i amilaze, kao
1 njihova medusobna korelacija. Ispitate se moguénost matematickog opisivanja dobijenih
rezultata regresionim modelom drugog reda koji ukljucuje interakciju izmedu, npr. Cetiri faktora:
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gde je gde je y ocekivani odziv (hidrolitiCka aktivnost), by odsecak, b; linearni
koeficijent, bjj koeficijent interakcije izmedu promenljivih. Regresionom i disperzionom
analizom ispitace se adekvatnost regresionih modela kori§¢enjem odgovaraju¢ih kompjuterskih
programskih paketa (Matlab). Adekvatnost modela bi¢e ocenjena na osnovu FiSerovog
koeficijenta. Signifikantnost koeficijenata regresije ispitace se primenom Studentovog testa.

Dobijeni enzimi ¢e se dalje preciScavati frakcionim talozenjem amonijum-sulfatom,
organskim rastvara¢ima, kao i metodama jonoizmenjivacke i gel-filtracione hromatografije.
Cistoéa i molekulska masa proizvedenih enzima odredivace se metodom nativne i SDS-PAGE
elektroforeze uz koris¢enje komercijalnih standarda i izvrSice se njihova primarna karakterizacija
u pogledu temperaturnih i pH profila.

Antioksidativna  aktivnost  hidrolizata  i/ili  frakcija  peptida ispitae = se
spektrofotometrijskim merenjem sposobnosti hidrolizata i/ili frakcija peptida da: redukuju 2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil radikal (DPPHe) i 2,2'-azino-bis(3-etilbenzotiazolin-6-sulfonska kiselina)
radikalski katjon (ABTSe+). Odredivanje sadrZaja antinutritivnih komponenti nakon fermentacije
¢e se meriti odredivanjem sadrzaja tripsin inhibitora, i odredivanjem sadrzaja fitinske kiseline.
Ukupni fenoli ¢e biti odredeni metodom po Folin-Ciocalteu.



5. Ocekivani naué¢ni doprinos

Iako su danas postignuti odredeni pomaci u oblasti proizvodnje celulaza, mananaza,
amilaza i proteaza kao i u postupku konverzije lignocelulozne biomase do hemikalija, sto¢ne
hrane i drugih proizvoda, i dalje su osnovne prepreke i uska grla ovih procesa, koji sprecavaju
njihovu Siru industrijsku primenu, visoka cena i nedostatak poznavanja ta¢nih mehanizama
biosinteze enzima. Ni do danas nisu potpuno okarakterisane specifi¢nosti indukcije celulaza,
hemicelulaza i drugih enzima koji razgraduju Celijski zid biljaka, pogotovo kada se koriste
kompleksni supstrati. Takode, postoje¢e informacije ne definiSu koji su idelani bioreaktori za
fermentaciju ¢vrstih supstrata. Da bi se optimizovali procesi fermentacije na ¢vrstim supstratima
potrebno je razviti precizne modele koji opisuju bioloSke fenomene i fenomene prenosa toplote i
mase. Novi koncepti i reSenja koji ¢e proizaéi iz ove doktorske disertacije za konstrukciju
produktivnih sistema za konverziju agro-industrijskih otpadnih supstrata mogli bi posluZiti kao
osnova za sli¢ne koncepte za proizvodnju bioloskih proizvoda na drugim otpadnim materijalima.

. Kao rezultat predlozenih istrazivanja ocekuju se slede¢i pojedina¢ni nau¢ni doprinosi:

e razvoj nekoliko visokoproduktivnih mikroorganizama za produkciju celulaza, mananaza,
proteaza ili amilaza fermentacijom na ¢vrstim otpadnim tokovima agro-industrije;

e pouzdana identifikacija nekoliko prirodnih izolata razli¢itih vrsta iz roda Bacillus na
osnovu standardnih biohemijskih i morfolodkih karakteristika, kao i na osnovu
savremenih gentickih tehnika;

e odabir odgovaraju¢e sirovine ili odgovaraju¢e kombinacije dve 1 viSe sirovina za
ekonomic¢nu i efikasnu biosintezu ciljnih enzima, celulaza, mananaza, proteaza i amilaza;

e rasvetljavanje regulatornih mehanizama, indukcije i represije, u biosintezi enzima koji
razgraduju membrane biljnih éelija;

e identifikacija induktora i regulatornih mehanizama ekspresije gena za biosintezu enzima
od znacaja u novoizolovanoj vrsti iz roda Bacillus sp. TMF-1;

e optimizacija procesnih parametara i sastava hranljive podloge pri mikrobiolodkoj

proizvodnji navedenih enzima na poljoprivrednim i industrijskim otpadima (sojina

sacma, kukuruzna sa¢ma, pogaca masline, pSeni¢na pleva);

utvrdivanje uticaja mikrotalasnog i ultrazvu¢nog pretretmana na supstrate;

utvrdivanje uticaja hemijskog pretretmana na supstrate;

utvrdivanje kinetike biosinteze enzima i ¢elijskog rasta pri optimalnim uslovima;

valorizacija poljoprivrednog otpada kao supstrata za kultivaciju odabranih sojeva

mikroorganizama u cilju proizvodnje industrijski vaznih enzima;

e naucni i prakticni doprinos reSavanju zagadivanja zivotne sredine poljoprivrednim i
industrijskim otpadom;

e Uutvrdivanje optimalnog nacina preciS¢avanja dobijenih enzima sa aspekta ostvarivanja
najvecih prinosa ili, u sluc¢aju ko-produkcije enzima, zadovoljavajueg sastava dobijene
smesSe za ciljanu primenu;

e sagledavanje i analiza ukupne tehno-ekonomske opravdanosti postupka proizvodnje
enzima sa aspekta plasiranja ostataka fermentacije kao supstrata sa poboljSanim
nutritivnim svojstvima za primenu kao stocne hrane.



6. Plan istrazivanja i struktura rada

PredloZena disertacija bi¢e saCinjena iz nekoliko celina: prva celina obuhvatic¢e selekciju
mikroorganizma. Izvrsice se testiranje veceg broja prirodnih izolata i komercijalnih vrsta iz roda
Bacillus sa ciljem pronalazenja mikoorganizma koji produkuje enzime Zeljenih svojstava.
Kriterijumi za izbor odgovarajuce vrste bice vrednost enzimskih aktivnosti, svojstva enzima,
naro¢ito njihova specificnost prema odredenim susptratima. Ispitae se 1 karakteristike
poljoprivrednog otpada koji ¢e se koristiti kao podloga za gajenje mikroorganizama. Takode ¢e
se ispitati i karakteristike dobijenih enzima kao S$to su specificnost, temperaturni optimum,
stabilnost, pH optimum.

U drugom delu ispita¢e se mogucnost unapredenja gajenja mikroorganizama tretiranjem
podloga pre zasejavanja i fermentacije. Cilj je poboljSanje biodigestibilnosti supstrata i
asimilacija hranjivih nutritijenata. Definisa¢e se odgovarajuci pretretman podloge koji ¢ce
ukljucivati razlicite hemijske (tretman kiselinama i alkalijama) ili fizicke metode (ultrazvuk
visokog intenziteta, tretman mikrotalasima), u slu¢aju primene kompleksnih lignoceluloznih ili
skrobnih supstrata. Na primer, ultrazvucna ekstrakcija podrazumeva kori$¢enje ultrazvuka sa
frekvencijama u rasponu od 20-100kHz i velikog intenziteta (10-1000W/cm?). Uginkovitost
pretretmana supstrata ultrazvukom odredenaje sa Cetiri parametra: specificnom energijom,
ultrazvuénom frekvencijom, trajanjem tretmana 1 karakteristikama same podloge. Tokom
ultrazvu¢nog tretmana dolazi do rasta lokalne temperature, visokog pritiska i pojave smicajnih
sila usled fenomena kavitacije, $to moze imati zna¢ajan uticaj na biomakromolekule, razlaganje
kompleksa izmedu biopolimera i ostalih molekula ¢ime se povecava biodostupnost
mikroorganizmu. Za razliku od ultrazvu¢nog tretmana koji ima malo nezeljenih efekata, hemijski
tretman dovodi potencijalno do obrazovanja toksi¢nih proizvoda 1 inhibicije rasta
mikroorganizma. Zbog toga se pretretman mora kontorlisano sprovesti kako bi se izbegle
hemijske promene i termalna degradacija supstrata i postigao povoljan ucinak tretmana.

Da bi se maksimalno iskoristile prednosti koje proistiu iz specifi¢nosti gajenja
mikroorganizama na c¢vrstim podlogama, kao §to su visoki prinosi i dobijanje visoko
koncentrovanog proizvoda, neophodno je, takode, optimizovati ekstrakciju i preciS§¢avanje
proizvoda iz fermentacione pogace. Treca celina bi¢e posvecena metodama ekstrakcije enzima iz
fermentacione podloge. Optimizovacée se klasi¢ni postupak ekstrakcije u pogledu odredivanja
pH, brzine mesanja, odnos te¢nost/Cvrsto 1 vreme ektrakcije. Klasi¢ni postupak ekstrakcije ¢e se
porediti sa ultrazvu¢nom ekstrakcijom. Proces preciS¢avanja znatno doprinosi ukupnim
troSkovima proizvedenog enzima, i stoga se moraju primeniti posebne strategije da se optimizuje
svaki proces fermentacije sa stanoviSta CistoCe, prinosa i efikasnosti. Ukoliko se sirovi
fermentisani proizvod koristi kao izvor enzima, dodatno preciSéavanje nije potrebno. U
suprotnom, estrakcija predstavlja prvi korak u procesu separacije i preciS¢avanja nakon gajenja
mikroorganizama na ¢vrstoj podlozi. Stoga je od presudne vaznosti da se dizajnira efikasna
metoda za ekstrakciju fermentisanih supstrata na nacin koji omogucava minimalne trosSkove
proizvodnje i optimalan kvalitet proizvoda.

Poslednja, Cetvrta celina ¢e obuhvatiti analizu u promeni hemijskog sastava supstrata
nakon zavrSene fermentacije. Preciznije, vrsi ¢e se analiza fermentisane podloge radi evaluacije
uticaja proizvodnih mikroorganizama na nutritivni kvalitet profermentisanog supstrata.



Predvida se da ¢e u doktorskoj disertaciji biti obradena sledeca poglavlja: Uvod, Teorijski
deo, Eksperimentalni deo, Rezultati i diskusija, Zakljucak, Literatura.
U poglavlju Uvod bi¢e definisani glavni ciljevi disertacije, predmet istrazivanja i doprinos
disertacije.
Teorijski deo doktorske disertacije obuhvati¢e analizu prethodnih istrazivanja koja se odnose na:
e Cvrsti otpadi koji nastaju tokom prerade soje, kukuruza i suncokreta sa
potencijalnom primenom kao supstrata za proizvodnju hidrolitickih enzima
e Mogucnost valorizacije ¢vrstog otpada i nus-proizvoda
e Pregled proizvodnje enzima fermentacijom na ¢vrstoj podlozi od poljoprivrednog
I industrijskog otpada
MikrobioloSka proizvodnja enzima
Amilaze i njihova svojstva
Proteaze i njihova svojstva
Celulaze i njihova svojstva
Mananaze i njihova svojstva
Pretretmani ¢vrstih podloga
Optimizacija metoda ekstrakcije fermentisanih supstrata
Odredivanje nutritivnih karakteristika 1 bioloSke vrednosti profermentisanih
supstrata

U Eksperimentalnom delu bi¢e navedene metode koris¢ene u eksperimentalnom radu:

e Materijali i hemikalije koris¢ene u radu

e Opis eksperimentalnih tehnika za karakterizaciju fermentacionih pogaca

e Opis eksperimentalnih  tehnika za ispitivanje  enzimske  aktivnosti
mikroorganizama

e Opis tehnika za tretiranje podloga pre fermentacije

e Eksperimentalni plan optimizacije postupka ekstrakcije enzima iz fermentacione
pogace

e Opis eksperimentalnih tehnika za odredivanje nutritivnih karakteristika
fermentacione pogace

Poglavlje Rezultati i diskusija sadrzace detaljan prikaz svih dobijenih rezultata kao i njihovu
diskusiju. Kvantitativno ¢e se razmatrati uticaj procesnih parametara na koli¢inu proizvedenih
enzima 1 medusobne interakcije. Poredie se razliCiti supstrati koriS¢eni za fermentaciju i
proizvodnju enzima. Ispitaée se uticaj pretretmana podloga na sintezu enzima. Posebno ¢e se
analizirati rezultati optimizacije klasi¢ne ektrakcije enzima kao 1 ultrazvucne ekstrakcije.
Postupak fermentacije ¢e biti optimizovan sagledavanjem faktora koji pozitivno uti€¢u na
regulacijske mehanizme biosinteze enzima. Posebno ¢e biti diskutovane mogucnosti povecanja
dodatne vrednosti poljoprivrednog otpada fermentacijom sa aspekta primene u ishrani stoke,
odnosno razvoja procesa u kojem ¢e se, primenom mikroorganizama, dobiti visoka vrednost
produkovanih enzima uz dobijanje nutritivno vredne biomase.

U Zakljucku ¢e biti sumirani dobijeni razultati, izvedeni na osnovu izvrSenih ispitivanja.



Literatura ¢e sadrzati navode citirane u disertaciji, kao i radove proistekle istrazivanjem u okviru
ove doktorske disertacije.

7. Zakljucak i predlog

Na osnovu izloZzenog, Komisija smatra da je tema predloZene doktorske disertacije kandidata
Abdalle Ali Salim pod nazivom ,Proizvodnja hidrolitickih enzima fermentacijom na
poljoprivrednom otpadu pomocu razli¢itih vrsta iz roda Bacillus* (Production of
hydrolytic enzymes by fermentation on agricultural by-products using Bacillus sp.) nau¢no
zasnovana i predlaze Nastavno-nau¢nom vecu da je prihvati. Komisija, takode smatra, da je
kandidat podoban za realizaciju ove teze. Za mentora se predlaze dr Zorica KneZevi¢-Jugovié,
redovni profesor TehnoloSko-metalurSkog fakulteta Univerziteta u Beogradu.

Istrazivanja u okviru ove doktorske disertacije pripadaju naucnoj oblasti Tehnolosko
inZenjerstvo, uZa nauc¢na oblast Biohemijsko inzenjerstvo i biotehnologija, za koju je
Tehnolosko-metalurski fakultet Univerziteta u Beogradu mati¢na ustanova.

U Beogradu 08.04.2019.

Dr Zorica KneZevi¢-Jugovié, redovni profesor
Univerziteta u Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet

Dr Ljiljana Mojovi¢, redovni profesor
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Dr Mirjana Antov, redovni profesor
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Dr Nevena Lukovi¢, naucni saradnik
Univerziteta u Beogradu, TehnoloSko-metalurski fakultet

Dr Natasa Sekuljica, nau¢ni saradnik
Inovacioni centar TehnoloSko-metalurSkog fakulteta
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