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3AXTEB

3a 1aBambe CarjJIaCHOCTH Ha OJIYKY O MPUXBATaby TeMe JOKTOPCKe
aucepramnuje u o onpehuBamy MeHTopa

Monmumo na, cxomno wi. 48 cr. 5 tau. 3) Craryra YHuBepsurera y beorpany (,,[nacHuk
VYuuep3urera“ 0p. 201/2018, 207/2019, 213/2020, 214/2020, 217/2020, 230/21, 232/22,
233/22 n 236/22), nate cariaCHOCT Ha OUTYKY O IIPUXBaTamy TeMe TJOKTOPCKE TUCEPTalHje:

»,brosomkn onropop henmjckux guHuja Oponxmjaanor enuresa (BEAS2B) n
¢pudpodaacra nayha (V79) Ha KOMIIOHEHTe TEYHOCTH 32 eJIEKTPOHCKe nurapere’”

HAYUYHA OBJIACT: buonoiike Hayke.

INOJALIN O KAHAUIATY:
1. Ime, ume jeaHOT ponuTesba U Mpe3uMe KaHIuaaTa:

Capa B. Tpu¢pynosuh

2. [IpetxoaHo oOpa3oBame (HA3UB U CeAUINTE PAKYNTETa, CTYINjCKU IPOrpam):
VYuusepsutet y beorpany — Xemujcku daxynrer.

3. l'oguna numnomupama: 2014,

4. TomuHa yrrca Ha qoktopeke crymuje: 2017/2018.

VYuausepsuret y beorpany - buosnomku ¢akynarer

5. HasuB cryamjckor mporpama JOKTOPCKHX cTyauja: MonekynapHa Ouoiioruja, MOAYI:
MonekynapHa 6MOI0TH]ja eyKapHuoTa.

6. Jlarym mogHoIIeHa IpUjaBe TeMe TOKTopcke aucepramnuje: 21. 2. 2025.



IHOJAIIKX O MEHTOPY

A:

Nwme u mpe3ume menTopa: ap Muiia Jbyjuh,

3Bame: BUILIM HAay4YHHM capagHUK, YHuBep3uteT y beorpaay - MHcTuTyT 3a MosieKynapHY
TEHETUKY U TCHETHUYKO NHKECHEPCTBO.

Criucak pazioBa Koju KBau(UKY]y MEHTOpa 3a Bol)emhe JOKTOPCKE TucepTalmje:

1. Divac Rankov, A., Jovanovi¢ Stojanov, S., Dragoj, M., Ljujic M. Alpha-1 antitrypsin
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Autophagy Inhibition Enhances Anti-Glioblastoma Effects of Pyrazolo[3,4-
d]pyrimidine Tyrosine Kinase Inhibitors. Life (Basel). 2022 Sep 27;12(10):1503. doi:
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b:
Nwme u npesume meHTopa: Ap Mujom bpkymanus,
3Bame: JOICHT, YHUBEp3UTeT y beorpany - buonomniku daxkynrer.

Crnmcak pajioBa Koju KBATH(PHUKY]y MEHTOpa 3a BOhEeHe TOKTOPCKE McepTaIje:

1. Stevanovi¢ J, Petrovi¢ U, Penezi¢ A, Radojici¢ O, Ardali¢ D, Mandi¢ M, Mandi¢-
Markovié V, Mikovi¢ Z, BrkuSanin M, Nedi¢ O, Dobrijevi¢ Z. LncRNAs Involved
in Antioxidant Response Regulation as Biomarkers of Gestational Diabetes: A Study
on H19, MALAT1 and MEG3. Antioxidants (Basel). 2024;13(12):1503.
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Rasi¢ V, Savi¢-Pavicevi¢ D. Phosphorylated neurofilament heavy chain in
cerebrospinal fluid and plasma as a Nusinersen treatment response marker in
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MatijaSevi¢ Jokovi¢ S, Kora¢ A, Kovacevi¢ S, Djordjevi¢ A, Filipovi¢ L, Dobrijevi¢
Z, BrkuSanin M, Savi¢-Pavicevi¢ D, Vukovi¢ I, Popovi¢ M, Brajuskovi¢ G.
Exosomal Prostate-Specific Membrane Antigen (PSMA) and Caveolin-1 as Potential
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2024,25(6):3533.

Kosac A, Pesovic J, Radenkovic L, Brkusanin M, Radovanovic N, Djurisic M,
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Ob6aBemramo Bac na je HacrtaBHo-Hayyno Behe VYuuBep3utera y beorpany-

buonomkor ¢akynrera, Ha cequunm oxapkanoj 11. 4. 2025. rox. pasMoTpuiIOo TPEAIOKEHY
TEMy U 3aKJby4WJIO J1a je TeMa MoJo0Ha 3a M3palxy IOKTOPCKE TUCepTaluje jep CaapKu
OpUTHHAJIHY HC]y U Jia e Of 3Ha4yaja 3a pa3Boj HayKe, MPUMEHY BEHHUX pe3yiTara, OJHOCHO
pa3Boj HayuYHE MUCIH YOIIILTE.

JHexan buomomkor ¢akynrera

[Ipod. np Jbyoumra CranucapipeBuh

IIpunor:

1. IIpemior TemMe TOKTOPCKE TUCEPTAIHje ca 00Pa3IOKECHEM.

2. AKT HaJUIe)KHOT Tena GakylITera o MoJg0OHOCTH TeME 3a U3Pay JOKTOPCKE TUCepTallrje.
3. EnexTpoHcka Bep3nja
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Ha ocHoBy unana 96. 3akoHa 0 BHCOKOM oOpa3oBamy, wiaHa 62. craB 1. tauka 12.
Craryra Yausepsutera y beorpany-buomnomikor daxynrera u umana 29. IlpaBuimHuka o
JTOKTOPCKUM cTynujama Ha YHuBep3utety y beorpany-buonomkom daxynrery, 6p: 15/276 on
07.09.2018; 15/122 ox 14.06.2019.; 15/132 onx 11.09.2020. ronune., HactaBHO-Hay4HO Behe
dakynrera, Ha VI penoHoj cenuunm oapxkanoj 11. 4. 2025. rogune, 10HENO je

OAJNYKY
0 MpUXBaTamky TeMe JOKTOPCKe qucepTranuje u onpehuBamy MeHTopa

Ha ocnoBy M3Bemraja Komucuje 3a oreHy HaydHe 3aCHOBAaHOCTH TEME JOKTOPCKE
JHcepTalyje MpuxBaTa ce TeMa JJIOKTOpCKe AucepTanyje u oapelyje MeHTOp KaHIuaaTy.

Capu B. TpudynoBuh, mactep 6moxemudap, CTYIHjCKOT TIPOrpamMa JOKTOPCKHUX
cryauja: MonekynapHa 6uosoruja, Mmoayia: MosekynapHa Onosorija eykaproTa, moj
Ha3MBOM:

,,DHOJIOIIKH oaroBop hemmjckux gunuja oOponxujajaHor enurtesaa (BEAS2B) u
¢pudpodaacta nayha (V79) Ha KOMIIOHEHTE TEYHOCTH 32 eJIEKTPOHCKe urapere’”

3a meHTOpe ce oapehyjy:

1. np Muna Jbyjuh, Bumm HayuyHu capanHuk, YHuBep3uTer y beorpany - Unctutyt 3a
MOJIEKYIapHY T€HETUKY U TEHETUYKO MHKEHEPCTBO,

2. nap Munom bpkymanuH, nonieHT, YauBep3uteT y beorpany - buonomku dakynrer.

Jexan buonomxkor ¢akynrera

[Tpod. np Jbyouma CranucaBibeBuh

HoctaButu:
— VYHusep3urery y beorpany,
= JIOKTOpaHTY,
=~ MEHTOpY;
— CrpyuHnoj cinyx6ou dakynrera



HACTABHO-HAYYHOM BERhY BUOJIOIIKOI' ®PAKYJTETA
YHUBEP3UTETA Y BEOI'PALY

Ha V penoBHoj cenquuuu HacraBHo-nayuyHor Beha buonomkor ¢akynrera YHuBep3urera
y beorpany onpxanoj 6. 3. 2025. ronune, oapehenu cmo y Komucujy 3a oneHy UCInymeHOCTH
yCIIOBa U Hay4yHE 3aCHOBAHOCTH IMPEUIOKEHE TeMe 3a u3pany Aokropcke nucepranuje Cape B.
Tpudynosuh, nox HacioBoMm: ,,buosiomku oaropop henujckux JuHMja nopexygaom oj miyha,
BEAS2B u V79, Ha KOMIIOHEHTEe TEYHOCTH 32 eJIEKTPOHCKe I[urapere .

Ha ocHoBy mognere moxkymeHnTaije u yBuaa y nocagammu paa Cape B. Tpudynosuh,
Komucwuja momnocn HacraBHo-nHayunoMm Behy bruomnomkor dakynrera YHusepsutera y beorpangy
crnenehu:

M3IBEWNTAIJ
A. buorpadmja:
Onumru noganu:

Nwme, cpenme cioBo u npesume: Capa B. Tpudynosuh
Hatym u mecto pohema: 13. 9. 1988. Cypecnec, @panirycka

Oo0pa3oBame:
2017. — tpenytHoO JlokTopcke crynuje, buomomku dakynrer, YHUBEep3uTeT y beorpany
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KypceBu:



- OOGyka u3 0a3M4HE CTAaTUCTHKE
- MareMaTHuKka CTaTUCTHKA M aHAJIM3a TofaTaka y R mporpaMckom je3nky

IIpojexTn:
[Tporpam pana 3a UMITU 3a 2025. ronuny. MUHUCTapCTBO HAayKe, TEXHOJIOIIKOT pa3Boja U
uHoBanyja Penyonuke Cpowuje (451-03-136/2025-03/200042)

[Tporpam pana 3a UMITHU 3a 2024. roguHy. MuHHCTapCTBO HayKe, TEXHOJIOMIKOT pa3Boja U
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TEHETUYIKO MHXXECHEPCTBO, Y HUBEp3uTeT y beorpany, Cpouja

Yi1aHCTBO Y HAYYHUM JPYIUTBHMA:
CTpaHu je3unu: eHriaecku, GpaHIyCKH
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major short ragweed allergens and NADH dehydrogenases: quantitative proteomic and
allergomic study. Clin Exp Allergy. 2017 Jun;47(6):815-828. doi: 10.1111/cea.12874.
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B. Tema 1oKTOpCKE qUCEpTALIHj€E:




HacJjioB nucepranmje:
,,DHOJIOIIKH oAroBop hemmjckux gunuja oponxujannor enurena (BEAS2B) u ¢udpodaacra
miayha (V79) Ha KOMIIOHEHTe TEYHOCTH 32 eJIeKTPOHCKe murapere

ITosrazue ocHose:

[Tymeme npencraBiba jenaH oJl IMIaBHUX (pakTopa pH3MKa 3a HacTaHak OojecTu Iutyha,
yKJbyuyjyhun XpoHuuHy orncTpykTuBHY Oonect miyha (XOBII), pak muyha u Opojue apyre
pecriuparopue npobieme (1). YV mocnenmum aeneHrjama, eIeKTPOHCKE urapere (e-1urapere)
Cy ce HaMeTHyJIe Kao IOMyJIapHa alTepHATHBA TPAJAWIMOHAIHOM NylIewmy, MoceOHO Mmehy
MJIaJIMa U JIyTOTOMIIBLUAM MyIIayuMa KOjH JKejle J1a CMambe YHOC AyBaHa (2).

E-niurapere cy ocMHIIJbeHE Ka0 Mame MITETHA OIMIIM]ja, jep HE Caap)Ke TyBaHCKHU JIUCT U
He ocnobal)ajy KaTpaH U MHOTe JIpyre KaHLeporeHe MaTepHje Koje ce Hajlaze y UMYy KIIAaCHYHUX
urapera. YMeCTo TOra, pajae Ha NpPUHIMILY 3arpeBamba TEYHOCTH KOja Caap»KH MPOMHIICH
TJIMKOJI, TIMLIEPOJI, HUKOTUH M apoMme, MpeTBapajyhu je y aepocosl Koju KOpHCcHUK yauine. OBa
TEXHOJIOTHja je y MOYEeTKy MPOMOBHCAaHA KA0 CPEJCTBO 3a OJBHKAaBamE OJ1 MYIICHa, ald HheHa
e(UKACHOCT y TOM CMHUCITY U JaJbe je mpeameT pacmpase (3).

HcnutuBama Ccy mokasaia Ja ynorpeda e-iurapera MOKe JJOBECTH [0 HPHUTAIHUje
pecrupaTropHor cucrema, omrehema henuja miyha u ymanaux peakiuja (4). Hukotun, Koju je
MPUCYTAaH y TEYHOCTUMA 3a €-IIUTapeTe, OCTaje CYICTaHIla KOja U3a3uBa jaKy 3aBHCHOCT M MOXKE
HETaTUBHO YTHUIATH Ha KapAWOBACKYJIAPHM CHUCTEM M KOTHUTHUBHE (YHKIHjE, MOCEOHO KOA
wiaaux (5). [Topex Tora, HEKe 0] XeMUKalIHja Y TEYHOCTUMA, Kao IITO Cy KOMIIOHEHTE apoMe,
Mory ocio0ahaTé TOKCHUYHE CYICTAaHIIE KaJa ce 3arpeBajy, MTO JoxaTHO ontepehyje
pecnimparopuu cucrteMm (6). Aepoconu W3 e-nMrapera MOTy H3a3BaTH OKCHIATHBHHU CTpEC,
Tc(yHKIN]Y MUTOXOHJpUja U MHOTe JIpyre npoMeHe y henujama uryha mro moxe 10BeCTH 110
XpOHHYHHX 3amajbeha W moBehaHor pusuka 3a pa3Boj Manuraurera (7). Mako cy mpommicH
TJIMKOJI U TJMIEPOJ y IIUPOKO] YMOTpeOM Yy HWHIYCTPUJH XpaHE W HUXOBa yrmoTpeda ce
reHepaiHo cMarpa 0e30emHoM, ePeKTH W TPOAYKTH  HHUXOBOT caropeBamba Ha BHUCOKHM
TeMIeparypaMa U y KOMOMHALIMjU ca Pa3IMIMTAM apoMama ¥ HUKOTHHOM TEK MOYUY Ja ce
ucrpaxyjy (8).

C o03upoM fa je ymoTpeba e-murapera pelaTuBHO HOB (DEHOMEH, HHXOB AYTOPOYHU
YTULIAj] HA 3]IpaBJb€ M J1aJbe j€ HEAOBOJHHO MO3HAT, TAKO /1A CYy JIeTajbHA HCTPAKUBAHA HUXOBHX
edekara Ha aJiekBaTHUM IN VItro u in Vivo MojenuMa npeko morpedHa kako Ou ce omoryhmia
MPOIICHA PU3HKA BUXOBE YIOTpeOe.

I'maBHM (pokyc OBOT HMCTpakMBama je Ha IyOJheM pa3yMeBamy OMOJIOIIKOT OIroBOpa
henmujckux nWHHWja TOpeKJIoM on Iiyha Ha yTHIQ)] KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a e-IIMrapeTe,
KopucTeh” MHTETPATUBHH MYJITHOMHKC TPHUCTYN KOjU KOMOHWHYje aHaIM3y EKCIpecHje TeHa
merogomM PHK cekBeHuupama u aHanu3y henujckor mnporeoma mnpahemem MpoMmMeHa Yy
eKCIpecHju U MoaudHKalMjaMa TMpOTeMHAa METOJOM MaceHe crekTpomerpuje. OBH
exciepuMmenTu he 6utu ypahenn na BEAS2B henujckoj muHMjM Koja je OpOHXHUjalIHA EMUTETHA
henujcka nMHMja XyMaHOT NOpeKJa. YIOPEeIHOM aHAIM30M TPAHCKPUNITOMA M IpoTeoma Ouhe



nIeHTU(UKOBAHN 00pacly EKCIpecuje reHa Koju he ce 3aTuM IMoBe3aTH ca ClenUu(PUIHIM
henmujckuM mporeciMa Koju Cy HM3MEHEHH JIeJCTBOM KOMIOHEHTH TEYHOCTH 3a e-IIMrapere.
NnentuduroBanu hemujcku mporecu MOry yKa3aTH Ha MOTEHIMjaJIHE MOJIEKYJIapHEe MEXaHU3Me
TOKCHYHOCTH ¥ OMOTYNHUTH MpenuKIMja TOTEHIMJATHOT 3/IpaBcTBEHOr pusnka. OBaj mpuctym he
NPYXKUTH J00pe CMEpHUIE 3a Jajba MCTpaKMBamba Ha OBOM IOJbY Kao M ycMeputu Oynayha
UCIIUTHBAaKa Y KOjUMa ce mpate eekT Kopuinhema e-uurapera (9).

Pesynratu oBOr nena uCTpakuBama TNpejacTaBjbahe Moja3Hy OCHOBY 3a Apyry ¢asy
HUCTpaknBama y K0joj he omabpanu hemmjcku mpomecu OUTH JeTalbHU]E UCTIMTAHW. JemaH O
mporeca Ha kojem he Outu (okyc je mehyhenmjcka KOMyHHKalMja, Koja je KJby4Ha 3a
KOOPJAWHAIIN]Y UMYHOJIOIIKNX, HH(IAMAIINjCKUX U pEereHepaTHBHUX Tpolieca y miiyhuma anme
ce oapkaBa (yHKIMOHATHOCT M 3apaBsbe uryhHor tkuBa (10). OBaj mporiec je HapyIIeH MO
7IeJCTBOM KJIACMUHUX LIUTapeTa, aliu cy eeKTH e-Iurapera Ha Meljyhenujcky KoMyHHUKaIujy jour
yYBEK HEIOBOJbHO Mo3HaTu. Haj3actymsbeHuju Bun Mmehyhenujcke xoMmyHHKanuje y ruryhuma
OJIBMja C€ TIOCPEACTBOM NYKOTHMHACTHX Be3a. IlyremM NyKOTMHAcTHX Be3a, hemuje Mory
KOMIICH30BaTH MeljycoOHe HenocTaTKe pa3MEeHOM MeTa0oiuTa M MajuX MOJIEKYNa, YHUME Ce
yOJiaykaBajy TOTEHIIMjaTHU MpoOJieMHu y TojenuHadyHuM hemujama. OBaj mporiec, MO3HAT Kao
MeTaboJIMuKa Koomepanuja, y KOMOMHAIMju ca ApyruM oosmmuma Mehyhennjcke KoMyHUKaImje
JIOBOJIM JIO TOjaBe henmujcke mapadbuose, Koja je KibydHa 3a Of[p’KaBamke XoMeocTase TkuBa. Kako
OM ce WCIUTA0 yTHIlA] KOMIIOHEHTH TEYHOCTHU 3a e-liurapere Ha mehyhenujcky KoMyHUKaujy
nyTeM NYKOTHHACTUX Be3a M Ha MeETa0OJIMuKy Koomepaiujy kopuctuhe ce V79 mnyham
¢ubpobnactu kuHeckor xpuka. OBa henujcka nuHUja je mo3Hara no epukacHoj mehyhenujckoj
KOMYHHUKAIMjH yTeM MYKOTHHACTUX Be3a M oMoryhaBa CTaHJapM30BaHO UCIIMTUBAKE yTHUIIA]a
Pa3NUYUTUX CyNCTaHIM Ha Mehyhenujcky KOMyHHKaLMjy U MeTaboanuKy Koomnepaiujy. [lopen
TOTra, OBaj MOJIENI C€ KOPUCTH U 32 UCHUTHUBAKE MYTareHOCTH U TE€HOTOKCHYHOCTH Pa3IHYUTHX
CYIICTaHIIM TyTeM TMOCEOHO pa3BHjeHUX e€ce€ja IMTO he OMOryhuTH HWCIUTHBAKE U
T€HOTOKCUYHOCTH U MYTareHOCTH KOMITOHEHTH TE€YHOCTH 3a e-nurapete. Paay cTuiama yBuaa y
robanHe edeKkTe OBHX TPETMaHa W Ha OBOM MOJeENy, Onhe crpoBe/eHa aHaau3a MPOTEOMCKOT
npoduia, Ka0 U MPOMEHA y TOCTTPAHCIAIMOHUM MoAu(pUKaIMjaMa MPOTEHHA 0] yTUIIA]eM
TperMaHa. Ha Taj HaumH, /€jcTBO KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a e-Iurapere he Outu
OKapaKTepUCaHO Ha MPOTEOMCKOM HHMBOY M Ha (uOpobiacTMMa M Ha ENUTEeTHHM henujama
nopekyoMm of rryha mro he omoryhutu na ce HIeHTH(PUKY]Y CIMYHOCTU U Pa3IHUKe Y OJrOBOPY
Ha TPeTMaH y IITo 00Jb0] apOKCUMAIIMjH TIPOIICHE J1ejCTBa Ha muryha.

IIpenmer 1OKTOpPCKe AUCEpPTALIMje

[IpeameT oBe MOKTOpPCKE AMCEpTalHje je AyO/be pasyMeBame OWOJOMIKOT OIroBOpa
henujckux aUHUja TTOPEKJIOM OJ Miyha Ha KOMIOHEHTE TEYHOCTH 3a e-Iurapere, Kopucrehu
MHTETPATUBHU MYJITHOMUKC TPHUCTYNl KOjU KOMOMHYje aHalM3y eKCIpecHje T'eHa Ha HHUBOY
TpaHCKpHUNTOMa U IpoTeoma npumeHoM metoae PHK cexkBeHnmpama 1 MaceHe CIeKTpoMeTpuje.
YnopenHoM aHaIM30M TPAHCKPUNITOMA U MpoTeoMa HiaeHTH(HKoBahe ce M3MEemEeHa eKCIpecHja



CeToBa reHa Koju he OMTH moBe3aHu ca crenpuaHUM henujcKkuM mporecuMa U3MEHEHUM 10T
JI€JCTBOM TPETMaHa.

Hayuynu uu/b HCTpaKMBamba

['maBHM 1IJB OBOT MCTPAXKMBama j€ J1a Ce KPO3 MHTETPATUBHY aHAIHM3y TPAHCKPUIITOMA U
MpOTeOMa OKapaKTepHIlne OWOJOmKH OAroBOop henmuja mopeksom oa Turyha Ha KOMIIOHEHTE
TEYHOCTH 32 EJIEKTPOHCKE IUTapeTeE.
I'maBHu ¢okyc he 6utn Ha mpahemy edekaTa aKyTHOT H3JIarama helMjCKUX JIMHHja Tutyha
KOMIIOHEHTaMa TEYHOCTH 3a e-LIIUrapeTe Kao W KOHJEH3aTHMa KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a e-
nurapere npahemeM NpoMeHa Ha HHMBOY TpPaHCKpUNTOMa M Tporeoma wmerogama PHK
CEKBEHIIMpama U MaceHe crekTpomeTpuje, peaom. [lopen oBora, moceban ¢okyc he Outu u Ha
npahemy yTuIaja KOMIIOHEHTH TEUHOCTH 32 e-Iiurapere Ha melyhenujcky KOMyHUKaLujy myTeM
MyKOTHHACTUX BE3a.
Kako Ou ce mpolleHHO YTHIIA] pa3IWYUTHX KOMOWHAIMja KOMIIOHEHTH KOje yia3e y cacTaB
TEYHOCTH 3a e-IMrapere Ha OWOoNOomKH oAaroBop henuja, ucrnurahe ce eHEeKTH KOMILIETHUX
TEYHOCTH 32 e-IITApETe KOje CapiKe MPOIUICH TIMKOJI, TIIUIEPOII, ApPOMY M HUKOTHH, TEUHOCTH
KOja CaJap>K{ MPONUJICH TJIMKOJ, TJIMIEPOS U apoMy, U TEYHOCTH KOje caJip’kKe camo MpONHIICH
TJIMKOJI M TIIMIEPOJT y OJTHOCY Ha HeTpeTrupane hemnwje.
CrnenuduyH IUIJEEBU OBOT pajia Cy:
- HcnuTuBambe HUTOTOKCMYHOCTH KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a €-LIIUTapeTe Kao U HUXOBUX
KOHJIeH3aTa W oJpeluBame MaKCUMaTHE HEIIUTOTOKCUYHE KOHIICHTPAIIH]jE 33 JaJbU Paj
- HcnuTtuBame yTuIaja KOHIEH3aTa KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a EJIEKTPOHCKE IMrapere Ha
npoMmeHy ekcrpecuje rena Ha HuBoy PHK metomom PHK cexBenmmpama
- HcnutuBamke TpoOMEHa Ha HHUBOY IMPOTEOMa IOJ JICjCTBOM KOMITOHCHTH TEYHOCTH 3a e-
[UTapeTe Kao U KOHJeH3aTa KOMIIOHEHTH TEUHOCTH 3a e-I[Urapere
- HcnuTuBambe T€HOTOKCMYHOCTH M MYTareéHOCTH KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a eNEKTPOHCKE
[Urapere y HeIUTOTOKCUYHUM KOHIIEHTpaIjama
- UcnuTtuBame yTuiaja KOMIOHEHTH TEYHOCTH 3a e-urapere Ha mehyhenujcky komyHUKanujy
npahemeM MeTaboIMYKe KOOIepalije U eKCIpecHuje CrielupUIHIX IPOTenHa.

MarepujaJ u MeTO/I€ KOjU ce KOpHCTe

Kao monen cucrtemu y oBoM UCTpakuBamy Kopuctrhe ce nBe henujcke JIMHMje TOPEKIOM O]
miayha — OponxujanHe enutenHe hemwje xymanor mopekia BEAS2B u myhau ¢ubpobiactu
KHHEecKor xpuka V79.

Kopuctuhe ce Te4HOCTH 3a €JIEKTPOHCKE IUTapeTe KOMEPIHMjaIHO TOCTYIHE Ha TPXKHUINTY
teputopuje CpOHje U TO — KOMIUIETHA TEYHOCT 3a e-IUTrapeTe Koja CaAp KU MPOMIICH TIIHKOJ
(50%), raumepo:n (50%), apomy u Hukotun (18mg/ml); TedHocT KOja caap Ky MPOIUIICH TIIMKOJ
(50%), rmunepon (50%) u apomy, M TEUHOCT Koje caap:ku camo mpormieH riukon (50%) u
riurepon (50%).

[IpaBibeme KOHIEH3aTa TEYHOCTH 3a EJIEKTPOHCKE HHrapeTe Omhe M3BEIEeHO INMpeBOhemeM



qUMa y TEYHOCT, KopummhemeM BakKyyM NymMIe W Tyd Oore a KOHJeH3aluja he OuTtu
MMOTIOMOTHYTa cMeloM 96% eTtaHoJia U CyBOT JIe/a.

3a onpehuBame muToToKCMYHOCTH Kopuctrhe ce MTT ecej, KOTOpUMETPHJCKHU €cej KOJUM Ce
onpehyje Merabonuuka akKkTUBHOCT henmja Kao TmoOKaszaresb henujcke BHjaOMITHOCTH U
nponudepanyje.

Haxon Tpermana, Tpanckpunrtom henuja he Outu ananuzupan metogoM PHK cexBeHnmpama,
a MPOTEOM MaceHOM criekTpomeTrpujoM Bucoke pesonyuuje (PASEF u Orbitrap). 3a ananuzy
nobujeHux mojaraka ouhe kopumrhenu oxarosapajyhu ouonndopmarnuku anatu (PEAKS X Pro,
DESeq, GSEA, ClusterProfiler), a 6uhe ypahena u ymopeana ananm3a mojaraka J00HjeHHX
aHAJIM30M TPAHCKPHUIITOMA U IIPOTEOMA.

Mytarenoct he 6utu oapehuBana momohy HPRT (xumokcantun-ryanuH-hochopudo3mi-
TpaHcgepasa) eceja. OBaj ecej ce 3acHMBA Ha JIeTeKIMju henuja ca myranujom y reny 3a HPRT
M3a3BaHUX TPETMAHOM a KOje JIOBOJe JIO T'YOUTKa HeroBe (PyHKIMje U MOTY CE€ CEJIEKTOBATH
koputthemem 6-tuoryanuna (6-TG), Tako 1a BUXOB Opoj CIYXH Kao Mepa MyTareHOCTH.

3a HCHUTHBAaKE TEHOTOKCHMYHOCTH he ce KOPHCTUTH KOMET ecej KOju ce 3acHHBa Ha
paznmuuuToj enexkrpodoperckoj mokpersbuBoctu JJHK y arapo3nom remy y 3aBucHocTH 011 Opoja
npekuga y mosiekynuma JJHK m3azBaHUX F€HOTOKCUYHHUM areHCOM.

VYTunaj e-nurapera Ha MeTa0ONMMUYKy Koormepaiujy wucnutahe ce Ha V79 henujama
CTaHJApIM30BaHUM €CejeM KOjU C€ 3aCHMBA Ha KO-KYJITYypH METa0OJIMYKH CIOCOOHWX henuja
muBiber coja (enr. wild type, WT) u henuja ca nemocratkom enszuma HPRT, nobujenunx
cenekijoM y mnpucyctBy 6-TG. Ilog HopmannuMm QusnonomkuMm ycinosuma, WT henmje
npeHoce TokcuuHe meradbonure 6-TG y henuje ca Henoctarkom HPRT-a mpeko mehyhenmjcke
KOMyHHKa1uje, ynHehu ux tako ocerspbuBuM Ha 6-TG. Cymcranie koje cmamyjy mehyhennjcky
KOMYHHKAIIHjy KpO3 MyKOTHHACTE Be3€ CTOra J0Bojie A0 noBehama O6poja henuja oTnopHux Ha 6-
TG. HuBo excrpecuje MpOTEHHCKE KOMITIOHEHTE MYKOTUHACTUX Be3a Ouhe MCIUTHBAaH METO0M
Western blot.

OueKHBaHM Pe3yJITATH M HAYYHH TONPHHOC

OBo ucTpaxkuBame he mpyXuTu cBeoOyxXBaTHH yBHI Y OMOJIOMIKK oAroBop henuja ruryhHor
MOpEKJIa Ha JIejCTBO KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a €JIEKTPOHCKE Lurapere. AHanu3a MpOMEHa Yy
npoteomy henuja mox ytunajeM oBHX cyrncTaHuu omoryhuhe maeHtudukanujy crenupuaHux
npoTenHa Koju ¢y norohenu. Kpos unrerpauujy ca mpomenama y excnpecuju rera nyreM PHK
CEKBEHIIMpama HaAcHTH(UKOBahe ce OMOJOMKHU TpolecHu, MoJieKyaapHe (yHKuuje u hemmjcke
KOMITOHEHTE YKJbYYEHE y OATBOp henuja Ha KOMIIOHEHTE TEYHOCTH e-niurapeTa. Ha oBaj HaumH
nobuhe ce jacHe cMepHHUIIE 3a Jajba UCTpaKMBamka hemujckux mporieca kojuma Tpeda moCBETUTH
nonatHy mnaxmy. Ilopem Tora, aHanmm3a yrunaja Ha Mehyhenwjcke Be3e W MeTaOOIHUKY
KOOIEepalnjy ¥ MHTErpamnuja ca MPEOTOMCKMM M TPAaHCKPUIITOMCKMM aHajiu3ama mpyxuhe
JeTaJbHUjU YBUJ Y HAaUMH Ha KOJU KOMIIOHEHTE TEYHOCTHU 3a EJIEKTPOHCKE IMrapeTe yTH4y Ha
XOMEOCTa3y TKUBA.

Ouexkyje ce na he oBM pe3ynTaTH 3HA4ajHO JONPHUHETH pa3yMeBamy henujckux mporeca u



YCMEpUTH HCTpaXMBamba MOJIEKYJTapHUX MeXaHH3aMa [I¢JCTBA KOMIIOHEHTH TEYHOCTH 3a
€JIEKTPOHCKE ITUTapeTe.
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I'. 3ak/byyak M Npeasor.
Hakon pa3maTpama Npemio)keHe TeMe JIOKTOPCKE HOucepTaldje, Kao HW aHaJIu3e

onrosapajyhe nureparype koja moaprxkasa TeMy, Komucuja je Munbema 1a KanauaaTkuma Capa
B. Tpudynosuh ncnymaBa cBe 3akOHOM IpeaBH)eHE YCIOBE U J1a je TMPEAMET HCTpaKUBarbha
MpeIIoKeHe TeME aKTyellaH U Hay4YHO 3acHOBaH. KoMmucuja cMaTpa Ja cy IUJbEBU JTOKTOPCKE
JHcepTalyje jacCHO MOCTAaBJbEHH, a HABEJICHE METO/IE Cy CaBpEMEHE M aJIeKBaTHO ofjadpaHe Tako
Ja TpeUIoKeHa TeMa 3a70BOJbaBa CBE KPHUTEPHjyME O HAay4HO] 3aCHOBAHOCTH JIOKTOPCKE
muceptanuje. [lpennmokeHa ucTpakuBama he 3HA4YajHO MONMPUHETH pa3yMeBamy OHMOJIOIIKHX
edekaTa eIEKTPOHCKUX IMTapeTa U MPYKUTH HOBA Ca3Hama O HUXOBOM YTHIA]y Ha hemmjcke
nporece. Komucuja ca 3amoBosbcTBOM mnpemiake HacraBHo-nHayunom Behy YHuBep3utera y
beorpany - buomomkor d¢akynareTa ga 0om00pu u3paay OBE JOKTOPCKE IUCEPTAIHje IO
U3MEHEHUM HaclloBOM: ,,buosiomku oarosop heamjckux JuHHMja OPOHXHjaJTHOI eNmUTeNA
(BEAS2B) u ¢udpodaacra nayha (V79) Ha KOMIOHEHTe TEYHOCTH 32 eEJEKTPOHCKE
uurapere’”.

3a MEeHTOpe IOKTOpCKE IHcepTanuje mpeanaxy ce Ap Mwumom BbpkymianuH, JOLEHT
VYuusep3uteta y beorpany — buonomxkor dakynrera u ap Muna Jbyjuh, Bumm HaydHH capagHuK
VYuusep3utera y beorpany - UHcTUTyTa 32 MOJIEKyIapHy T€HETUKY U T€HETHYKO HUHKEHEPCTBO.

beorpan,
4.4.2025.
Kommucuja:

1p Muna Jbyjuh, Bunu Haydnu capagHuk, Y HuBep3uteT y beorpany - UactutyT 3a
MOJIEKYJIApHY T€HETUKY U TEHETUYKO HHIKEHEPCTBO

np Anexkcanapa J[uBan PaHKOB, HayuyHU CaBETHUK, Y HUBEP3UTET y
beorpany - IHCTUTYT 32 MOJIEKYyJIapHY I€HETUKY M TEHETUYKO MHKEEHEPCTBO

Jp Munom bpkymanun, nouent, Yausep3utet y beorpany — buonomku dakynrer
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Ha ocmoBy wiana 93. craB 4. Craryra Yuusepsurera y beorpajy-Bromnormkor
akynrera u-wiana24a cras.3. lIpaBHIHHKA O NOKTOPCKUM cTyaujaMa Ha YHHBEP3HUTETY Yy
Beorpany-buonomkom (l)aKynTeTy, 6poj 15/297 om 20. 5. 2014. romune, a Ha 3axTeB Cape
Tpudysosuh, cryaenTa JOKTOPCKHX crynuja, Hacragmo-nayuno sehe ®@axynrera, ma V
penoBHOj ceuiy oxpxkamoj 10. 3. 2023. roywue, fromeno e

OOJUYKY

Capu Tpudynosuh, M3010/2017, cryneHTy HOKTOPCKHX cryaija Ha buosomxoM
daxynrery y beorpany, omobpasa ce mpojy)KeTaK poKa 3a 3aBpIICTaK CTyIHja HajKacHHje IO
MCTEKa PoKa Y TPOCTPYKOM Gpojy HIKOJICKHX IOAMHA NMOTPEOHMX 32 pean3alujy CTYAHjCKOr

nporpama, ogHocHo Jio 30. 9. 2026. ronuHe.

O6pasaoxeme

Capa Tpudysosuh, ymucana je JOKTOpeke cryiuje ma buomorkom daxynrery y
Beorpay koncke 2017/2018. roaume.

Ilpe ucrexka HaBeAEHOI pOKa, 30. 9. 2023. rojMHe, MMEHOBaHa je& IIOJHENa 3axTeB
HacrasHo-Hay4ioM Behy dakyiTera Jia joj ce IPOJIYKH POK 32 3aBpIIETaK CTyZAHja y CKIamgy ca
Craryrom ®akynrera napojehu kao pasior npobiieme 10 KOjHX je JIONLIO y IPOIECY 3aBpIICTKa

JIOKTOpCKE JHCepTaltje.



Yyanom 101. crap 4. Craryra Yuupepsutera y Beorpajy mpomucaHo je fa ce CTYJCHTY
Ha JIMYHM 3aXTeB, TOAHET Tpe McTeka poka M3 CT. 1. ¥ 2. OBOr ulaHa, OJHOCHO, ABOCTPYKON Opoja
LIKOJCKMX TOAMHA TMOTpPeOHMX 3a peanusalMjy CTYIHjCKOr [porpama, MOXeE TMpPOJYKHTH pOK 3a
3aBpUIETAK CTY/Hja [0 MCTEKa POKa Y TPOCTPYKOM 6pojy HUIKOJICKHMX rojuHa noTpedHUX 3a peanusalujy

CTY/IMjCKOT IIporpama.
Ha ocHOBY HaBeEHOI JIOHETA je OJIUIyKa Kao Y IMCIIO3HTHBY.
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