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ДII 

На основу чл. 40. став 3. Закона о високом образовању, чл. 112. стaв 3. Статута Универзитета у 

Београду, чл. 88. став 3. Статута ТМФ-а и чл.43. Правилника о докторским студијама ТМФ-а на 

седници Наставно-научног већа Технолошко-металуршког факултета од 29.12.2022. године, 

донета је  

 

 

О Д Л У К А 

о прихватању Реферата Комисије за оцену подобности теме и кандидата 

за израду докторске дисертације 

 

 

Прихвата се Реферат Комисије за оцену подобности теме и кандидата и одобрава израда докторске 

дисертације Тамаре Ђукић, број индекса   4033/19, под називом: „Стандардизација фотон 

корелационе спектроскопије као методе за одређивање величине имунокомплекса у 

дијагностичке сврхе“. 

 

Одлуку о давању сагласности на предлог теме докторске дисертације доноси Универзитет у 

Београду. 

 

За менторе се одређују др Бранко Бугарски, редовни професор Универзитета у Београду, 

Технолошко-металуршки факултет и др Весна Илић, научни саветник Универзитета у Београду, 

Институт за медицинска истраживања, Институт од националног значаја  

за Републику Србију. 

 

Одлуку доставити: Универзитету у Београду, кандидату, менторима, Служби за наставно 

студентске послове и архиви Факултета. 
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УНИВЕРЗИТЕТ У БЕОГРАДУ 

ТЕХНОЛОШКО-МЕТАЛУРШКИ ФАКУЛТЕТ 

НАСТАВНО-НАУЧНОМ ВЕЋУ 

 

Предмет: Подобност теме и кандидата Тамаре Ђукић, магистра фармације, за израду 

докторске дисертације 

Одлуком бр. 35/271 од 22. новембра 2022. године, од стране Наставно-научног већа 

Технолошко-металуршког факултета, именовани смо за чланове Комисије за оцену 

подобности теме и кандидата Тамаре Ђукић, магистра фармације, за израду 

докторске дисертације и научне заснованости теме  

„Стандардизација фотон корелационе спектроскопије као методе за одређивање 

величине имунокомплекса у дијагностичке сврхе“. 

На основу материјала приложеног уз Захтев кандидата, Комисија подноси следећи 

 

РЕФЕРАТ 

1. Подаци о кандидату 

 

1.1. Биографски подаци 

Тамара Ђукић, магистар фармације, рођена је 27. јуна 1994. године у 

Крушевцу. Основну школу “Јован Курсула”, као и гимназију (природно-математички 

смер) завршила је у Варварину са одличним успехом. Школске 2013/2014. године 

уписује Интегрисане академске студије фармације на Факултету медицинских наука, 

Универзитета у Крагујевцу. Интегрисане академске студије је завршила у октобру 2018. 

године, са просечном оценом 9,23 и оценом 10 на одбрани завршног мастер рада. Током 

студија била је стипендиста Министарства просвете, науке и технолошког развоја. У 

јулу 2018. године учествовала је на једномесечној размени за студенте фармације, на 

Фармацеутском факултету у Кракову (Пољска), где је обављала праксу на катедри за 

медицинску хемију. Након завршених студија фармације, одрадила је приправнички 

стаж у трајању од 6 месеци и положила државни испит за стицање лиценце магистра 

фармције.  

Докторске академске студије је уписала школске 2019/2020. године на 

Технолошко-металуршком факултету Универзитета у Београду, студијски програм 

Биохемијско инжењерство и биотехнологија под менторством проф. др Бранка 

Бугарског, редовног професора Технолошко-металуршког факултета Универзитета у 

Београду. Изабрана је у звање истраживач-приправник 25. јуна 2020. године, а од 1. 

августа 2020. године је запослена у Иновационом центру Технолошко-металуршког 

факултета у Београду. Као студент докторских студија била је учесник Еразмус+ 

програма мобилности у трајању од 3 месеца (јун-септембар 2021. године) на 

Пољопривредном факултету Универзитета у Атини, Грчка (Agricultural University of 
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Athens, Greece) у лабораторији за хемију (Department of Food Science and Human 

Nutrition, Laboratory of Chemistry). 

Од јануара 2021. године Тамара Ђукић ангажована је на пројекту MultiPromis - 

Multifunctional leaf protein and assembled nanocarrier structures delivered by enzyme 

technology којим руководи проф. др Зорица Кнежевић-Југовић у оквиру програма 

„Идеје“ Фонда за науку Републике Србије. 

 

1.2.  Стечено научноистраживачко искуство 

Тамара Ђукић је положила све испите предвиђене планом и програмом 

докторских студија, са просечном оценом 8,82 као и завршни испит са темом 

„Могућност примене фотон корелационе спектроскопије за анализу in vivo и in vitro 

формираних агрегата молекула антитела“, са оценом 10. У Табели 1 је дат списак 

положених испита на докторским студијама: 

Табела 1. Положени испити, оцене и остварени бодови у оквиру докторских студија. 

Предмет Оцена ЕСПБ 

Математичка обрада експерименталних 

података 
7 5 

Биохемијска кинетика 10 5 

Физичко-хемијске основе фармацеутског 

инжењерства 
10 4 

Реологија полимера 8 6 

Биоактивне материје у козметичким 

производима 
10 4 

Одабрана поглавља биохемије-витамини 10 5 

Хемијска кинетика 6 5 

Полимерни биоматеријали 10 5 

Одабрана поглавља инструменталне анализе 8 7 

Индустријска микробиологија 8 5 

Енглески језик 10 / 

Завршни испит 10 30 

Укупно 8,82 81 

 

У оквиру свог научно-истраживачког рада Тамара Ђукић се бави истраживањем 

у области имунохемије, односно физичко-хемијске карактеризације имунокомплекса у 

сарадњи са Институтом за медицинска истраживања Универзитета у Београду, у групи 

за Имунологију. На основу досадашњих резултата ових истраживања проистекао је један 

рад у међународном часопису (M23), једно саопштење са међународног скупа штампано 

у изводу (M34), и два саопштења са домаћег скупа штампана у изводу (M64). У 

припреми је један рад  предвиђен за публиковање  у међународном часопису категорије 

М21 или М22. 
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Списaк oбjaвљeних нaучних и стручних рaдoвa: 

Радови у међународним часописима (M23): 

 

Nikodijević S, Blagojević V, Ćuruvija I, Kosanović D, Djukić T, Djordjević B, Ilić V, 

Minić R. Selectivity of polyclonal repertoire of anti-microbial IgA and its subclasses in 

saliva and serum in humans. Scand J Immunol. 2022 Oct 6:e13223. doi: 10.1111/sji.13223. 

Epub ahead of print. PMID: 36203413. 

  (2021: Имунологија 102/163; IF: 3,889) 

 

Саопштења са скупа од међународног значаја штампано у изводу (М34): 

 

Djukić T, Drvenica I, Majerič D, Maslovarić I, Šefik-Bukilica M, Marković D, Kovačić M, 

Miletić M, Ilić V. Photon correlation spectroscopy analysis of circulating immune 

complexes in rheumatoid arthritis, 6th European Congress of Immunology, Virtual meeting, 

1-4 September, 2021., Abstract Book, P‐0530, рp. 389 (ISSN: 0014-2980) 

 

Саопштења са домаћег скупа штампано у изводу (М64) 

 

Тамара Ђукић, Маријана Ковачић, Ивана Дрвеница, Ирина Масловарић, Соња 

Мојсиловић, Мирјана Шефик Букилица, Рајна Минић, Драгана Марковић, Драгана 

Мајерич, Маја Милетић, Весна Илић. Новa методa анализе величине имунокомплекса 

код болесника са реуматоидним артритисом. Трећи конгрес биолога Србије, 2022, 

Златибор, Србија 21–25.септембар 2022. Kњига сажетака, страна 349, 

www.serbiosoc.org.rs. 

Илић В, Мајерич Д, Марковић Д, Масловарић И, Минић Р, Дрвеница И, Ђукић Т, 

Брајовић Г, Хаџи-Михајловић М, Милетић М, Шефик Букилица М, Ковачић. 

Хуморални имунски одговор у локалним и системским болестима коштаног ткива. 

Трећи конгрес биолога Србије, 2022, Златибор, Србија 21-25.септембар 2022. Књига 

сажетака, страна 337, www.serbiosoc.org.rs.  

 

1.3. Оцена подобности кандидата за рад на предложеној теми 

На основу досадашњег рада и остварених резултата током докторских студија 

можемо констатовати да је Тамара Ђукић, магистар фармације, показала изузетну 

склоност и способност за бављење научноистраживачким радом. Способна је да 

самостално креира и реализује истраживања у вези са темом докторске дисертације, али 

се и одлично сналази у тимском раду на истраживањима у оквиру пројекта на коме је 

ангажована. Аутор је једног рада објављеног у међународном часопису, једног 

саопштења са међународног скупа штампаног у изводу и два саопштења са националног 

скупа штампаног у изводу. На основу биографских података кандидата, њених научних 

и стручних доприноса, као и објављених радова, Комисија сматра да је кандидат подобан 
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за ефикасан теоријски и експериментални рад на предложеној теми докторске 

дисертације. 

2. Предмет и циљ истраживања 

Предмет истраживања ове дисертације представља испитивање теоретске и 

практичнe могућности примене фотон корелационе спектроскопије за анализу величине 

колоидних честица које улазе у састав циркулишућих имунокомплекса (енглески: 

cyrculating immune complexes; CIC). Фотон корелациона спектроскопија (енглески: 

photon correlation spectroscopy), такође позната као динамичко расипање светлости 

(енглески: dynamic light scattering; синоним: quasi-elastic light scattering) је техника којом 

се у колоидним системима одређује величина честица и расподела честица по величини. 

Ова метода је постала широко прихваћени аналитички метод у истраживањима у оквиру 

природних, бимедицинских и наука о материјалима, као и индустријским процесима 

контроле квалитета, јер се њоме могу детектовати честице и агрегати честица величине 

од 1 nm до 5 μm. Фотон корелациона спектроскопија је погодна метода за детекцију и 

праћење деградације макромолекула, њихове хомо- и хетероолигомеризације, 

полимеризације (укључујући и ензимски катализовану), као и за праћење формирање 

макромолекулских кластера у реалном времену. 

Постоји мали број студија чији су резултати потврдили да се методом фотон 

корелацине спектроскопије може детектовати присуство и анализирати величина 

имунокомплекса, макромолекулских агрегата формираних након везивања антигена и 

антитела. Формирање имунокомплекса је неопходан део нормалног, физиолошког 

имунског одговора, и предуслов за ефикасно уклањање антигена (патогена) из 

организма. Биолошка функција имунокомплекса је одређена структуром и количином 

антитела која их формирају, структуром и количином антигена као и саставом других 

молекулских конституената који се налазе у саставу имунокомплекса. Поред 

молекулског састава, биолошка функција имунокомплекса је одређена и њиховом 

величином. Од величине имунокомплекса зависи и ефикасност њиховог уклањања из 

циркулације што представља нормалну фазу у имунском одговору која започиње након 

елиминације антигена из организма. Међутим од величине имунокомплекса зависи и 

њихов патогени потенцијал који настаје као резултат неефикасног уклањања 

имунокомплекса и њиховог таложења у ткивима. Уобичајене клиничке манифестације 

болести посредованих имунокомплексима укључују гломерулонефритис, синовитис и 

дермални васкулитис. Серумска болест, системски еритематозни лупус и хронични 

васкулитис повезан са инфекцијом су прототипске болести имунокомплекса, мада је и 

низ других болести повезан са неефикасним уклањањем имунокомплекса. Реуматоидни 

артритис је аутоимуна болест коју карактерише присуство имунокомплекса у чијем се 

саставу налазе реуматоидни фактори (енглески: rheumatoid factors, RF), аутоантитела 

која реагују са сопственим IgG антителима, тј. епитопима IgG молекула које се на њима 

испољавају након везивања са антигеном. Количина, састав и величина имуномплекса у 

циркулацији (CIC) у реуматоидном артритису одређује, између осталих фактора, тежину 

клиничке слике. Изучавање величине и структуре имунокомплекса није само од значаја 

за испитивање патогенетских механизама и дијагностику природно насталих болести 
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посредованих имунокомплексима, већ има велики значај за праћење ефеката (и 

позитивних и негативних) протеинских биотерапеутика. Наиме, од како је почела 

интензивнија примена моноклонских антитела као терапеутика, све више се обраћа 

пажња и на формирање имунокомплекса између терапеутског антитела (који у овом 

случају представља антиген) и антитела домаћина, јер они утичу и на ефикaссност 

терапије и појаву нежељених инфламаторних реакција, које је у многоме зависе и од 

величине формираних имунокомплекса. 

Одређивање величине имунокомплекса у системској циркулацији није део 

рутинске дијагностике болести посредованих имунокомплексима. Методе које се 

најчешће користе за анализу величине имунокомплекса су ултрацентрифугирaње на 

градијенту сахарозе, гел филтрација, ултрафилтрација, електрофореза и 

електрофокусирање и микроскопске технике. Већина ових метода су релативно 

компликоване и захтевају доста времена за извођење. Због ових методолошких 

ограничења оне се примењују у базичним истраживањима структуре и функције 

имунокомплекса, али нису нашле своје место у рутинској дијагностици болести којe су 

њима посредоване. Резултати малог броја студија су показали да се и фотон корелациона 

спектроскопија може применити за анализу величине честица које улазе у састав in vitro 

и in vivo формираних имунокомплекса. 

Велика предност фотон корелационе спектроскопије је то што се релативно брзо 

изводи, не захтева посебну припрему узорка, а након анализе узорак се може користити 

за даље анализе. Потребно време за извођење методе, уз вишеструко понављање мерења, 

и софтверску обраду података, не прелази 30 минута. Међутим, проблем представља то 

што ова метода није стандардизована за потребе рутинске дијагностике. Један од разлога 

за то, је пре свега што је већина комерцијално доступних апарата опремљена софтверима 

који структуру колоидних честица апроксимирају као сферу, а молекули 

имуноглобулина одступају од сферног облика. Други проблем представља то што 

имунокомплекси по својој суштини, тј. због хетерогености молекулског састава, 

представљају полидисперзне узорке што понекад чини немогућим исправно 

„софтверско“ тумачење добијених резултата.  

Циљ истраживања ове дисертације је стандардизација фотон корелационе 

спектроскопије као методе за одређивање величине имунокомплекса код људи за 

потребе дијагностике болести и стања која су посредована имунокомплексима. На 

основу дистрибуције величине колоидних честица CIC здравих особа, као референтног 

система, биће процењена промена величине колоидних честица CIC у болестима 

посредованим имунокомплексима (на моделу реуматоидног артритиса), чиме ће се 

потврдити могућност примене ове методе за анализу величине честица у саставу 

природно формираних имунокомплекса у другим инфективним и аутоимуним 

болестима, или имунокомплекса формираних као одговор организма на класичне лекове 

или протеинске биотерапеутике. 

Како би се остварио овај циљ планирано је да се експериментални део дисертације 

реализује кроз три главне фазе, односно следеће специфичне циљеве: 
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А) Анализа величине колоидних честица нативних имуноглобулина Ге (енглески: 

immunoglobulin G; IgG) и IgG агрегираних топлотом (in vitro аналога имунокомплекса) 

и in vitro формираних имунокомплекса: 

− Изоловање хуманих IgG из периферне крви здравих особа; 

− Формирање in vitro аналога имунокомплекса агрегирањем нативних IgG 

топлотом; 

− In vitro формирање имунокомплекса између IgG и моноклонских антитела миша 

специфичних за κ лаке ланце имуноглобулина. 

− Анализа величине нативних и агрегираних IgG и in vitro формираних 

имунокомплекса ултрацентрифугирањем, гел филтрацијом и сканирајућом 

електронском микроскопијом (енглески: scanning electron microscopy; SEM); 

− Мерење величине колоидних честица у препаратима нативних и агрегираних IgG 

фотон корелационом спектроскопијом и одабир оптималне методе анализе 

(cumulant и/или corenn и/или contin) на основу поређења/корелирања са 

резултатима ултрацентрифугирања, гел филтрације и SEM, тј. са резултатима 

„стандардних“ метода анализе величине и структуре нативних и агрегираних IgG 

и in vitro формираних имунокомплекса; 

− Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала, као мере колоидне 

стабилности, нативних и агрегираних IgG и in vitro формираних имунокомплекса; 

− Поређење резултата мерења величине колоидних честица у препаратаима 

нативних и агрегираних IgG и in vitro формираних имунокомплекса фотон 

корелационом спектроскопијом са величинoм колоидних честица у препаратаима 

нативног и агрегираног хуманог албумина као модела глобуларног протеина. 

 

Б) Анализа величине колоидних честица у CIC здравих особа 

− Изоловање CIC здравих особа преципитацијом полиетилен гликолом и анализа 

садржаја класа и подкласа имуноглобулина у изолованим CIC; 

− Анализа CIC здравих особа ултрацентрифугирањем, гел филтрацијом и 

скенирајућом електронском микроскопијом (енглески: scanning electron 

microscopy; SEM); 

− Мерење величине колоидних честица у CIC здравих особа фотон кореалционом 

спектроскопијом и одабир оптималне методе анализе (cumulant и/или corenn 

и/или contin) на основу поређења/корелирања са резултатима 

ултрацентрифугирања, гел филтрације и SEM нативних и агрегираних IgG; 

− Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала CIC здравих особа. 

 

В) Анализа величине колидних честица у CIC особа са реуматоидним артритисом (РА) 

као модел болести посредоване имунокомплексима. 

− Изоловање CIC из серума особа са РА преципитацијом полиетилен гликолом и 

анализа садржаја класа и подкласа имуноглобулина у изолованим CIC; 
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− Анализа CIC из серума особа са РА ултрацентрифугирањем, гел филтрацијом и 

сканирајућом електронском микроскопијом (енглески: scanning electron 

microscopy; SEM); 

− Мерење величине колоидних честица у CIC изолованим из серума особа са РА 

фотон кореалционом спектроскопијом и одабир анализе (cumulant и/или corenn 

и/или contin) на основу поређења/корелирања са резултатима 

ултрацентрифугирања, гел филтрације и SEM нативних и агрегираних IgG; 

− Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала CIC серума особа са 

РА. 
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3. Полазне хипотезе 

Истраживања предложена у оквиру ове докторске дисертације полазе од хипотезе 

да је фотон корелационом спектроскопијом могуће анализирати величину 

имунокомплекса у физиолошким и патолошким стањима људи и да се на тај начин она 

може користити у дијагностичке сврхе. 

 

При томе се полази од следећих претпоставки: 

− Могуће је изоловати хумане IgG из периферне крви здравих особа и формирати 

in vitro аналоге имунокомплекса агрегирањем нативних IgG топлотом, као и да је 

могуће in vitro формирати имунокомплексе између IgG и моноклонских антитела 

миша специфичних за κ лаке ланце имуноглобулина и одредити њихову величину 

„стандардним“ методама: ултрацентрифугирањем, гел филтрацијом и 

сканирајућом електронском микроскопијом (енглески: scanning electron 

microscopy; SEM); 

− Фотон корелационом спектроскопијом се такође може одредити величина 

колодних честица у препаратима нативних и агрегираних IgG и дефинисати 
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вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала, као мере колоидне стабилности, 

нативних и агрегираних IgG; 

− Одабиром оптималне методе анализе (cumulant и/или corenn и/или contin) и на 

основу поређења/корелирања са резултатима „стандардних“ метода анализе 

величине и структуре нативних и агрегираних IgG и њихим поређењем са 

величинoм колоидних честица у препаратима нативног и агрегираног хуманог 

албумина (као модела глобуларног протеина) можемо добити оптималан начин 

обраде података како би се добили резултати у складу са структуром нативних и 

агрегираних IgG; 

− CIC здравих особа и CIC особа са РА се могу изоловати преципитацијом 

полиетилен гликолом, а величина изолованих имунокомплекса се може одредити 

„стандардним“ методама: ултрацентрифугирањем, гел филтрацијом и 

скенирајућом електронском микроскопијом (енглески: scanning electron 

microscopy; SEM); 

− Мерењем величине колоидних честица у CIC здравих особа и CIC особа са РА 

фотон корелационом спектроскопијом и одабиром оптималне методе анализе 

(cumulant и/или corenn и/или contin) на основу поређења/корелирања са 

резултатима „стандадрних“ метода могуће је формирати референтни систем 

дистрибуције величине циркулишућих имунокомплекса у физиолошким и 

патолошким стањима људи и на тај начин показати потенцијалну примену фотон 

корелационе спектроскопије у дијагностичке сврхе реуматоидног артритиса, али 

и у другим инфективним и инфламаторним/аутоимуним болестима. 

 

4. Научне методе истраживања 

 У овој дисертацији као биолошки материјал користиће се серуми периферне крви 

здравих особа, добровољних давалаца крви који дају крв у Институту за 

трансфузиологију и хемобиологију Војномедицинске академије у Београду, серуми 

периферне крви особа са РА који се лече у Институту за реуматологију у Београду и 

комерцијални препарат 20% хуманог албумина за интравенску примену. 

Због велике хетерогености молекула, за потребе анализе нативних и агрегираних 

IgG и in vitro формираних имунокомплекса, IgG ће бити изоловани из збирног узорка 

(енглески: pool) 100 серума здравих особа. За потребе изоловања ових молекула 

користиће се стандардне методе за изоловање и пречишћавање молекула 

имуноглобулина: преципитационе технике (преципитација амонијум сулфатом, 

риванолом итд.) у комбинацији са јоноизмењивачком и/или афинитетном 

хроматографијом. Идентификација и анализа степена пречишћености IgG молекула ће 

се испитивати техникама електрофорезе протеина и вестерн и дот блотом. 

Квантификација IgG ће бити рађена нефелометријски и методом ELISA (енглески: 

enzyme-linked immunoassay). Изоловани IgG (из збирних узорака серума здравих људи) 

ће бити агрегирани топлотом, стандардним поступком (10 min, на 63º C). Ефикасност 

денатурације и агрегације ће бити процењене на основу мерења апсорбанције на 280 nm 

и 350 nm. Изоловани IgG (из збирних узорака серума здравих људи) на протеину Г биће 
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спојен у различитим односима са моноклонским антителом миша специфичног за κ лаке 

ланце имуноглобулина. CIC из серума здравих особа и особа са РА ће бити изоловани 

преципитацијом полиетилен гликолом (енглески: polyethylene glycol; PEG). Ниво 

имунокомплекса ће бити одређен мерењем апсорбанције на 350 nm. Састав 

имуноглобулина у изолованим CIC ће бити анализиран имунохемијским методама 

(ELISA, вестерн и дот блот). Величина колоидних честица нативних IgG, и честица у 

саставу агрегираних IgG, in vitro формираних имунокомплекса и CIC здравих особа и 

особа са РА, као и величина колоидних честица у препарату нативног албумина и 

агрегатима албумина добијених загревањем ће бити анализирана: гел филтрацијом, 

ултрацентрифугирањем на градијенту сахарозе, скенирајућом електронском 

микроскопијом, фотон корелационом спектроскопијом. Просечна величина честица 

применом фотон корелационе спектроскопије одредиће се  коришћењем уређаја 

Zetasizer Nano ZS (Malvern Instruments, Велика Британија), повезаним са софтверским 

пакетом Zetasizer software верзија 7.03. Мерни опсег инструмента је од 0,6 nm до 6 μm. 

Мерења ће бити рађена на температури од 25°C, при углу расипања од 173°, и уз примену 

начина мерења означеног као automatic sampling time mode. ζ потенцијал нативних IgG, 

IgG агрегираних топлотом, in vitro формираних имунокомплекса, CIC здравих особа и 

CIC особа са РА ће се такође мерити на aпарату Zetasizer Nano ZS (Malvern Instruments, 

Велика Британија). 

Математичка обрада резултата добијених фотон корелационом спектроскопијом, 

која ће се урадити применом одговарајућих софтверских пакета ће oмогућити да се: 

1. Величина агрегираних честица у препаратима агрегираних IgG и in vitro 

формираних имунокомплекса изрази као умножак величине (тј. 

хидродинамичког пречника) нативних IgG, односно основне структурне 

јединице молекула имуноглобулина; 

2. Направи систем референтних вредности за дистрибуцију величине 

(хидродинамичког пречника) колоидних честица у CIC крви здравих особа; 

3. Одреде вредности дистрибуције величине (хидродинамичког пречника) 

колоидних честица у CIC особа са РА; 

4. Статистичким методама испита значајност разлике у дистрибуцији величине 

(хидродинамичког пречника) колоидних честица CIC здравих особа и CIC особа 

са РА). 

 

5. Очекивани научни допринос  

Као резултат рада на овој тези:   

− Биће дефинисан оптималан поступак изоловања CIC особа са РА и здравих особа и 

ниво изолованих CIC; 

− Биће дефинисан имуноглобулински састав CIC особа са РА и здравих особа и на 

основу њега ће бити процењени њихови биолошки ефекти; 

− Биће урађена биофизичка карактеризација CIC особа са РА и здравих особа 

применом стандардних аналитичких метода ултрацентрифугирања, гел филтрације 
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и SEM и на основу добијених резултата ће се проценити величина и геометрија CIC 

као и њихови биолошки ефекти; 

− Биће стандардизована метода фотон корелационе спектроскопије за анализу 

величине колоидних честица у саставу CIC. Ова стандардизација подразумева 

одабир оптималне математичке анализе резултата мерења методом фотон 

корелационе спектроскопије која ће дати резултате у складу са резултатима 

стандардних метода које се примењују за биофизичку, биохемијску и 

имунохемијску карактеризацију CIC; 

− Биће дефинисан систем реферетних вредности расподеле величине колоидних 

честица у CIC здравих особа и на основу њега ће бити дефинисана промена величине 

колоидних честица у саставу CIC особа са РА; 

− Биће дефинисане вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала CIC здравих особа 

и на основу њих ће бити дефинисана промена ζ потенцијала, тј. промена колоидне 

стабилности CIC у РА. 

На основу укупних резултата добијених у овој тези:  

− Биће успостављен нови приступ за успостављање ране дијагнозе РА, али и других 

болести посредованих имунокомплексима, као и за праћење прогресије ових 

болести и олакшано тестирање ефикасности различитих протокола лечења 

заснованих на класичним лековима или биотерапеутицима. 

− Отвориће се могућност да фотон кореалациона спектроскопија постане поуздан 

метод за праћење ефеката физиолошких процеса (старење, разних типова физичке 

активности) или изложености различитим физичким, хемијским и биолошким 

факторима средине на карактеристике имунокомплекса на основу чега би се 

процењивала њихова улога на функционисање хуморалне гране, али и имунског 

одговора у целини.  

 

6. План истраживања и структура дисертације 

Истраживања у овој докторској дисертацији су планирана по следећим фазама: 

1. Анализа нативних IgG, агрегираних IgG (in vitro аналога имунокомплекса) и in 

vitro формираних имунокомплекса 

1.1. Одабир оптималних метода и дефинисање протокола експерименталног рада 

и метода анализе, на основу података доспних у научној литератури. 

1.2.Изоловање IgG из периферне крви здравих особа 

1.3. Формирање in vitro аналога имунокомплекса агрецијом IgG топлотом 

1.4. In vitro формирање имунокомплекса између IgG и моноклонских антитела 

миша специфичних за κ лаке ланце имуноглобулина. 

1.5. Анализа величине нативних и агрегираних IgG и in vitro формираних 

имунокомплекса: 

− ултрацентрифугирањем, 

− гел филтрацијом, 

− SEM. 
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1.6.Мерење величине колоидних честица у препаратима нативних и агрегираних 

IgG фотон корелационом спектроскопијом. 

1.7. Мерење величине колоидних честица у препаратима нативног и агрегираног 

хуманог албумина фотон корелационом спектроскопијом. 

1.8. Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала, као мере 

колоидне стабилности, нативних и агрегираних IgG и in vitro формираних 

имунокомплекса; 

1.9.Математичка обрада података: изражавање величине агрегираних честица у 

препаратима агрегираних IgG и in vitro формираних имунокомплекса као 

умножак величине нативних IgG. 

2. Анализа величине колоидних честица у CIC здравих особа 

2.1.Одабир оптималних метода, дефинисање протокола експерименталног рада и 

метода анализе на основу података доспних у научној литератури и резултата 

добијених у првој фази рада ове дисертације. 

2.2. Одабир испитаника, здравих особа и дефинисање група испитаника на 

основу пола и старости 

2.3.Изоловање CIC здравих особа и анализа имуноглобулинског састава; 

2.4. Анализа величине CIC здравих особа: 

− ултрацентрифугирањем, 

− гел филтрацијом, 

− SEM. 

2.5. Мерење величине колоидних честица у CIC здравих особа фотон 

корелационом спектроскопијом. 

2.6. Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) CIC здравих особа. 

2.7. Математичка обрада података: Дефинисање система референтних вредности 

за дистрибуцију величине колоидних честица у CIC крви здравих особа 

3. Анализа величине колоидних честица CIC особа са РА 

3.1.Одабир оптималних метода, дефинисање протокола експерименталног рада и 

метода анализе на основу података доспних у научној литератури и резултата 

добијених у првој две фазе израде ове дисертације. 

3.2. Одабир испитаника, особа са РА, и дефинисање група испитаника на основу 

пола, старости и клиничке слике 

3.3.Изоловање CIC особа са РА преципитацијом полиетилен гликолом и 

дефинисање имуноглобулинског састава у изолованим CIC; 

3.4.Анализа величине CIC здравих особа: 

− ултрацентрифугирањем, 

− гел филтрацијом, 

− SEM. 

3.5.Мерење величине колоидних честица у CIC особа са РА фотон корелационом 

спектроскопијом. 

3.6. Дефинисање вредности ζ (електрокинетичког) потенцијала CIC особа са РА. 

−  Математичка обрада података: Дефинисање вредности дистрибуције величине 

(хидродинамичког пречника) колоидних честица у CIC особа са РА и испитивање 
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значајност разлике у дистрибуцији величине колоидних честица CIC здравих 

особа и CIC особа са РА. 

 

Предвиђа се да ће предложена докторска дисертација бити организована по 

следећим поглављима: Увод, Теоријски део, Експериментални део, Резултати и 

дискусија, Закључак и Литература.  

У поглављу Увод биће дефинисани предмет истраживања и главни циљеви 

дисертације. У оквиру Теоријског дела докторске дисертације биће дат преглед 

теоретских основа фотон корелационе спектроскопије као и њене примене у различитим 

областима биомедицинских истраживања, као и структура, својства и улога 

циркулишућих имунокомплекса у организму. Детаљним прегледом литературе биће 

сумирана досадашња истраживања из области примене фотон корелационе 

спектроскопије за мерење величине имунокомплекса у болестима посредованим 

имунокомплексима, пре свега  реуматоидном артритису. У оквиру Експерименталног 

дела биће описани поступци и методе in vitro добијања имунокомплекса и одређивање 

њихове величине, као и поступци и методе за изоловање и одређивање величине in vivo 

формираних имунокомплекса из серума здравих особа и особа са РА. У поглављу 

Резултати и дискусија, биће приказани и анализирани резултати експерименталних 

истраживања, поређени са досадашњим подацима у литератури уз анализу 

применљивости добијених резултата за дијагностичке сврхе. У Закључку ће резултати 

добијени у току истраживања бити сумирани уз наглашавање њихових научних 

доприноса. Литература ће садржати наводе цитиране у раду и публикације проистекле 

из истраживачког рада ове докторске тезе.  
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7. Закључак и предлог 

На основу наведених података, Комисија сматра да је предложена тема докторске 

дисертације Тамаре Ђукић, магистра фармације, под насловом: „Стандардизација 

фотон корелационе спектроскопије као методе за одређивање величине 

имунокомплекса у дијагностичке сврхе“ научно заснована и да представља значајан 

допринос припадајућој научној области. Истраживања у оквиру ове докторске 

дисертације припадају научној области Технолошко инжењерство, ужа научна област 

Биохемијско инжењерство и биотехнологија, за коју је матичан Технолошко-

металуршки факултет Универзитета у Београду.  

Комисија предлаже Наставно-научном већу Технолошко-металуршког факултета 

Универзитета у Београду да кандидаткињи Тамари Ђукић одобри израду докторске 

дисертације под наведеним насловом. За менторе се предлажу др Бранко Бугарски, 

редовни професор Технолошко-металуршког факултета, Универзитета у Београду и др 

Весна Илић, научни саветник, Институт за медицинска истраживања, Универзитет у 

Београду, Институт од националног значаја за Републику Србију. 

У Београду, 

21. децембра 2022.                        ЧЛАНОВИ КОМИСИЈЕ 

 

_________________________________ 

Др Бранко Бугарски, редовни професор 

Универзитета у Београду, Технолошко-металуршки факултет 

 

_________________________________ 

Др Весна Илић, научни саветник 

Универзитета у Београду, Институт за медицинска истраживања 

Институт од националног значаја за Републику Србију 

 

________________________________________ 

Др Зорица Кнежевић-Југовић, редовни професор 

Универзитета у Београду, Технолошко-металуршки факултет 

 

________________________________________ 

Др Верица Ђорђевић, научни саветник 

Универзитета у Београду, Технолошко-металуршки факултет 

 

________________________________________ 

Др Ивана Дрвеница, виши научни сарадник 

Универзитета у Београду, Институт за медицинска истраживања 

Институт од националног значаја за Републику Србију 


