HACTABHO-HAYYHOM BERY BUOJIOIIKOI' ®AKYJITETA YHUBEP3UTETA Y
BEOI'PALLY

Ha IV penoHoj cemuunu HacraBHo-nayunor Beha buomomkor dakynrera
VYuusepsurera y beorpany, oapxanoj 26.01.2018. ronune, npuxsaheH je W3BeIITaj MEHTOpa 1P
Jenene IlomoBuh um akagemuka Munene CreBaHoBuh 0 ypal)eHO] JTOKTOPCKO] AMcCEpTaIyju
Janmjene JI. CranumcaB/beBuh, Yuuepsurer y beorpamy - WHcTUTyT 3a MoJekyjiapHY
TeHETHKY U T€HETHUKO MHKEHEPCTBO, MO/ HACIOBOM ,,AHAJIH3a eKCIpecHje 1 yJIore XyMaHor
reHa SOX14 y Heypannoj nudepeHujanuju in vitro u peryjauuju MaJursHor genoruna’, u
onpehena je Komucuja 3a mpersien M oLeHy AOKTOpPCKE IucepTalyje y cacTaBy ap JemeHa
ITonnoBuh, HayuHu capaJHUK, YHHUBEp3UTET Y beorpany - UHCTUTYT 3a MoJieKyJIapHy T€HETUKY U
TeHETUYKO MHXXEHEPCTBO, akageMuKk Mwiena CreBaHOBUN, HAYYHH CABETHUK, Y HUBEP3UTET Y
Bbeorpany - WHcTHTYT 3a MOJEKylIapHy T€HETUKY M TE€HETUYKO WH)XXECHEPCTBO, PEIOBHH
npodecop, Yuusepsutet y beorpany- buononku daxynrer, ap Hymanka Capuh [TaBuheruh,
penoBau npodecop, YHausepsureT y beorpany - buomomku daxynrer.

Kommcuja je mpernenmana ypaljeHy NOKTOpPCKY IucepTandjy KaHaumatkume u Behy
nogHocu cienehu

U3BEIITAJ

Onury nogauu o J0KTOPCKOj AUCEPTALUju:

Hoktopcka aucepranuja Janujene CtaHncaBbeBUh je OPUTHHATHO UCTPAXKUBAKHE KOje
3a TeMy HMMa aHaju3y eKchpecuje W ynore xymaHor reHa SOXI4 y mporecy HeypaiHe
mudepHIrjanyje in vitro eMOPUOHATHUX KapIUHOMCKHX TUTYPUIIOTEHTHUX heNnujcKuX JHHUja
MOPEKJIOM OJ YOBEKAa M MMIIA, Ka0 M MIACHTU(UKALM]y yJore OBOI IeHa y IpoliecuMma Koju
KapakTepHITy MAIMTHU (EHOTHIT herja mopeKIoM o1 KapuuHoMa rpiauha Marepure.

Hoxkropcka aucepranuja [lanujene CranucaBibeBuh je ypahena y JlabGopatopuju 3a
XyMaHy MOJEKYJIapHy TeHEeTHKYy Ha WHCTHTYTy 3a MOJEKYJIapHy T€HETHUKY WM TEeHETHYKO
HHXXEHEPCTBO Y HUBep3urteTa y beorpany.

Mucepranuja je Hanucana Ha 185 crtpana, caapxku 63 ciauke u 5 tabena. JokTopcka
aEcepranyja caapkd: HaclnoBHy cTpaHy Ha CpPICKOM M €HIJIECKOM je3uKy, I[lomatke o
MEHTOpYUMa M WIAHOBMMAa KOMHCHje, Pe3ume Ha CPIICKOM M EHIJIECKOM jE3WKY Ca KJbYYHHM
peunma, Ckpahenure, Cagpxaj, TexcT mo nornaspuma u [puore. Teker aucepraiyje caapxu
cieneha mornasspa: YBoa (ctpane 1-52), LlwmeBn pana (crpane 52-54), Marepujan u metose
(ctpane 54-85), Pesynratu (ctpane 85-139), duckycuja (ctpane 139-163), 3akspyunu (cTpaHe



163-164) u Jluteparypa (ctpane 164-185). V oxsupy Ilpuiora ce nanaze: buorpaduja ayropa,
UzjaBa o ayropctBy, M3jaBa 0 MCTOBETHOCTH IITaMIIAaHE W EJIEKTPOHCKE BEp3Hje€ TOKTOPCKE
mucepramyje u M3jaBa o xopumhemy. Y TOKTOPCKO] AWMCEpTAlMjH je MUTHpaHo 322 m3Bopa
JUTEpaType.

AHaJIN3a JOKTOPCKe AucepTanuje:

[Ipenmer mpBor nena AOKTOpPCKE IUcepTallUje je aHalau3a eKCHpecHje W yJore rexHa
SOX14/Sox14 y npouiecy HeypaiHe AudepeHujamnuje in vitro y henmjckuM JTHHAjaMa MOpeKIoM
o]l eMOpHOHATHUX TepaToKaplMHOMa YoBeka W Mumia. HaBeaene henujcke nuHUje uMajy
OJUTVIKE TTYPUIIOTEHTHHUX henuja, Koje ce MoJl JIejCTBOM PETHHOMYHE KUCENnHE TuepeHInpajy
y 3pene, (QyHKIMOHAJIHE HEYpOHE M IpPEACTaB/bajy A00ap MOJen CHCTEM 3a NpOydaBame
HeyporeHese cucapa. [Ipeamer apyror gena JOKTOpPCKE JUCEpTallUje je aHajau3a yJore reHa
SOXI14 y henujckuM mpoliecMMa Be3aHMM 32 MalurHu ¢GeHoTUn henuja TOPEKIOM Of
KapuuHoMa rpauha marepuue. Takohe, aHanu3upaHa je M yjora OBOr I'€Ha y peryiauuju pS3
CUTHAJIHOT ITyTa.

VY mormaBby YBoOA TpuKazaHa Cy J0Cajalliba Ca3Hamka W3 JIHTEpaType Koja cy
OpraHM30BaHa y TpW MOTHOrIaBska. [loTmornasibe 1 caapku OMUC IMTEpaTypHUX MOJaTaka Koju
ce ogHoce Ha pammwinjy reHa SOX/Sox, IloTnornasspe 2 mpyxa JTUTEpaTypHHU TpHKa3 pa3Buha
HEpBHOT cUCTeMa, JOK je y [lormormaBipy 3 nmaT nuTepaTypHH NMPHKa3 ca3Hamba O MPOLECHMa
KOjH JIOBOJIE 0 ManurHe Tpanchopmanuje henuja, ca moceOHIM OCBPTOM Ha KpaIlMHOM rpiuha
MaTepuie. Y OKBUPY OBHX MOTIOTJIaB/ba IOCEOHO Cy pe3UMHpaHa Ca3Hama O TEHUMA Y OKBUDPY
SOXB rpyme, BUXOBO] yIO3M y HEypalHOM pa3Bully W ManurHoj TpaHcopmanuju hemuje.
Taxobe, merasbHO je ommMcaH MOJET CHCTEM E€MOPHOHATHHX TEPaTOKAPIMHOMCKUX NeIujcKux
muarja NT2/D1 u P19, xoje cy xopumiheHe y OBOj JOKTOPCKOj IUCEPTALUjU U UCTAKHYTE CY
oJuTMKe OBHX henuja Koje WX CBPCTaBajy y A0OpEe MOJEN CHUCTEME 3a MpOoydyaBame HeyporeHes3e
cucapa. Ilopex Tora, ommcaH je KapuMHOM rpiauha MaTepulle KOJU MNpPEICTaBba jedaH Of
HajyemnuX TMHEKOJOMKUX ManmurHuteta y CpoOuju. JertasbHO je omucad pS3 CUTHANHU MYT,
TyMOp cymnpecopcka ynora npotenHa p53 y henuju, 3atum perynanuja ekcrnpecuje u GyHKIHje
OBOT TMPOTENHA M HEroBU LUJbHU TeHH. Ilpuka3zana cy u qocajalima ca3Hama O Y03 I'eHa U3
dbamunuje SOX y HacTaHKY KapiuHOMa rpiauha MaTepulle U peryiainuju pS3 curHaiHor myTa.

[Tornasse Ln/beBH canpku jacHO AeuHHCAaHE LIMJbEBE OBOT HCTpakuBama. Mako je
red SOX14/Sox 14 onucan KoJ OpOjHUX BPCTa, HEroBa yiora y henrjckuM mpoiecuMa joIn yBeK
HHUje JOBOJbHO Mo3HaTa. Kako OM ce TOKOM H3pajie OBe JOKTOPCKE AMCEpTalje HCIUTaia
eKCIIpecHja U yJora jeTHOT OJi €BONYTHBHO HajouyBaHWjux SOX mpoTewHa, neduHUCAHU CY
cienehu nubEeBU:

1. Hcnuratn excrpecujy xymaHor reHa SOX/4 u mummujer reHa Sox/4 TOKOM
HeypanHe auepeHIjanyje IypUNOTeHTHUX NeNMMjCKuX JHHWja MO JI€jCTBOM PETHHOWYHE
KUCEIIUHE in Vilro.

2. W3Bpmut ynopenHy aHanmu3y ekcrpecuje reHa SOXB/SoxB rtpyne, mapkepa
IUTypUTIOTEHTHOCTH ¥ Mapkepa KapakKTepUCTHYHHX 3a paszamyure (dasze HeypaiHe
midepeHnujanmje.

3. WnentndukoBatu THoBe audepeHnupannx hemdja y Kojuma ce eKCHpuMHpa
SOX14 meTo10M UMYHOIIUTOXEMHU] €.

4. AHanm3upaTy eKCIpecHjy U METHJIAIMOHU cTaTtyc reHa SOX14 y KoMepIujaTHuM
henujckuM MHHMjaMa MMOPEKIOM O KapIIMHOMa Tpiinha MaTepuie.



5. Monynucatu ekcrpecujy rena SOX14 y oBum henmjama m aHanM3upatu yTUIaj
IBETOBE M3MEHEHE eKcrpecuje Ha mnponupepannjy, hemmjckm numkimyc, hemmjcky cmpr,
MUTpanyjy 1 MHBa3Hjy henuja mopexaoM oJ KapruHoMa rpirha MaTepHIie.

6. VneHTnUKOBaTH CHUTHATHE IIyTeBE Y KOjUMa YYECTBYje€ TPAaHCKPHITIIHOHU
perymnarop SOX14.

VY oxBupy mornaBiba MaTepHjag W MeToje 1aTe Cy cBe MH(OpMAaIje HEOmXOIHE 3a
peTpOoyKOBamke EKCIIEPUMEHTATHUX mporenypa. [Ipenn3Ho Cy oOmmcaHH MPOTOKOJU
kopumrhenn 3a Heypanny audepennujanujy NT2/D1 u P19 hennja in vitro. Takolhe, onucanu cy
RT-PCR, gRT-PCR, Western blot u mMyHoOIMTOXEMHja Ka0 MeTOAE KopuirheHe 3a aHaIu3y
ekcrpecrje, kako reHa SOXI4, Tako W OCTaJIMX T€Ha KOjU Cy MPOydYaBaHW TOKOM Mpoiieca
HeypanHe audepeHnmjanmje in vitro u 'y henmjama mopekaoM o]l KapuuHoma rpiuha matepuiie.
JlerajbHO je omucaH M paj ca OakTepujama, NpU 4eMy Cy OIHMCaHe MeToje KopuutheHe 3a
kinoHupame reHa SOX14 (uzonammja wiazmunne JHK, nurectuja mnasmumne JHK, nuranuja
¢parmenata JIHK u mmasmuaHor Bekropa, mpumpema M TpaHcdopmalyja KOMIETEHTHHX
Oaktepuja). Onmcana je MeTojla TpaH3UjeHTHE TpaHc]eKIje cucapckux henuja y KyaTypu, Kao
u MeTojla 3a u3Boheme (QyHKIMOHATHMX nynudepasHux eceja KOpUIIhEHEeM pa3IuuuTHX
KOHCTpyKaTa KOjU Kao pemoprep reH Hoce reH 3a jaynudepasy. OmucaH je U MeTwiauuja
cneruuuan PCR kopumiheH 3a aHann3y METWJIAMOHOT cTaTyca mpomoropa rena SOXI4.
Takolje, onucana je 1 MeTo0NIOTHja KopulllheHa 3a aHanu3y yTulaja nopehaHe ekcnpecuje rena
SOX14 na ocHoBHe hemmjcke mporece, ka0 IMTO Cy MHTpalyja, WHBa3HWja, Hpoiudeparmja,
hemujckn mwmknyc w hemmjcka cMpr. 3a cratmcTHUKy oOpamy mofaraka KOpHIIheH je
cratucTryky naket SPSS.

Pesynratu Hacranmu TOKOM H3paje OBE IOKTOPCKE TUCEpTALHje Cy MpPEICTaBJbEHH Yy
nornasiey Pe3yJsitaTu, Koje caap ke JBa MOTIIOTIaBIka ca cieaehiM HacimoBuMa:
1. Amamm3a ekcmpecuje u ymore reHa SOXI4/SoxI4 TOkOM HeypalHe
mudepeHuujanmje in vitro
2. AHanm3a excmpecHje W yjore XxymaHor reHa SOXI14 y perynanuju MaJUTHOT
¢denoruna henxmja mopexsoM o KapiuHOMa rpiarha MaTepurie.

Jlo6ujeHu pe3yaTaTu cy JOKyMEHTOBaHHM CXEMaTCKUM MPUKa3uMa U CIIMKaMa.

VY npBOM NOTHOIVIABIBY CY NPHUKa3aHU Pe3yATaTH BE3aHU 3a aHAJIU3Y Mpolieca HeypaaHe
mudepernmjamje NT2/D1 m P19 hemmja in  vitro, npahemeM pa3nuuuTHX Mapkepa
mudepennyjanuje Merogama Western blot m umyHonmroxemuje. JloOujeHu pesynrtata cy
mokasanu Jia ce obe henmjcke nuHHWje ycnemHo audepeHnUpajy y 3pelie HEypoHEe U Jia
MpeJICTaBIbajy A00ap MOJIEN CHCTEM 3a aHanu3y excnpecuje rena SOX14/Sox14 Tokom mpoiieca
HeypaliHe TudepeHnujanuje in vitro. Y 0BOM MOTIIONIAB/bY Cy MPUKA3aHU U pE3yITaTH aHAIN3e
ekcrpecrje octanux wiaHoBa SOXB rpyne n ogabpanux mapkepa rypunorentHoctu (OCT4)
n "eypannux hemuja (B-III-Tubulin, MAP2 u GFAP) tokom Heypamne nudepeHumjamnmje
NT2/D1 u P19 henuja in vitro. MeTonom IMyHOLIIMTOXEMH]E aHATIH3HpaHa je excrpecuja SOX14
NpoTerHa Ha HUBOY MOjeIWHAYHHMX henwja, Kako y Heau(epeHUUpaHUM, IUTYPUIOTEHTHUM
henmujama, Tako M y HeypoHmMa W henmjama emutenujanHe Mopdoiormje Koje ce nolujajy
madepennujarjom NT2/D1 u P19 henuja y nmpucycTBy peTHHOMYHE KHCEIIHHE.

VY apyrom moTIOTIIaB/by aHAJIM3UPAH jeé METWIIAIMOHH CTAaTyC U eKcrpecuja reHa SOX14
y Tpu KoMmeprujamHo noctynHe henmjcke henuje mopekiom ox xkapiuHoMma rpiauha matepure. Y
cBpxy aHanmu3e edexra moBehane ekcrpecuje reHa SOX/4 na ocHOBHe hemmjcke mporece,
noMeHyTe henmjcke nuHHjE Cy TpaHC(HEKTOBaHE EKCHPECHOHHM KOHCTPYKTOM 3a OBaj TEH.
Hajsumm HHBO ekrommyHe ekcrpecuje mocturHyT je y HelLa henmjama 30or dera je oBa
henmujcka nuHMja omabpaHa Kao MOJET CHUCTEM 3a Jajhba MUCTpakuBama. llopen ekcrpecnoHor
KoHCTpykTa 3a SOXI/4 W KOHTPOJHOT, Mpa3HOT BEKTOpa, KOPHUIINEH je W ECKIPECHOHH



KOHCTPYKT 3a JOMHHAaHTHO HeraTuBHH MyTaHT SOX14 mportemna. AHamusupaH je edekar
nosehane ekcripecuje SOX14 mportenna Ha crnenehe henumjcke mpomece: MUrpanyjy, UHBas3Hjy,
nponmdepanyjy, hemmjcku nukinyc u hemmjcky cmpt. [loOmjenn pesynraTh cy ykKaszainu na
nosehana excripecuja SOX14 noBoau 10 cMamema npoiudepanuje Hela henuja y kynrypu, no
noBehama Opoja henmuja y amontos3u, kao u 10 3aycTaBibama hemujckor nukiayca y G2/M ¢dasm.
Wunykimja mpormeca amonTo3e aHAIM3MpaHa j€ TPOTOYHOM HUTOMETpujoM, mpahemeM
¢parmentammje IHK y jenpuma u aHanmu3om excnpecuje ogadpaHuX MapKepa armonto3e. Y 0BOM
MOTIOTNIaBJby Cy Takohe mpHKaszaHW pe3yntaTH yrtuiaja nosehane ekcmpecuje SOX14 Ha
aKTUBHOCT IpomMoTopa reHa 7P53, 3artum Ha HUBO ekcnpecuje pS3 (na mPHK u Ha nmporenHckoM
HUBOY), Ha HHUBO (ochopunucane Gopme p53 mporemna y henwjama, Ka0o U Ha EKCIPECH]Y
oJa0paHuX LMJBHUX IeHa p53 TPaHCKPUIILMOHOT peryinaTtopa. Pe3ynratu npukazaHu y Jpyrom
MOTHOTNaBJby YKazyjy na SOX14 nmporenH uma ynory Tymop cynpecopa y HeLa henujama xao u
Jla ce 0Baj TYMOp CYNpPECOPCKU edeKaT ocTBapyje peryaaiujomM pS3 CUrHAIHOT IyTa.

VY nornasmpy Jluckyenja narta je ynopenHa aHanusa JOOMjEHUX pes3ysTaTta M MojaTaka
u3 aureparype. JloOujeHu pe3yaTaTtu ¢y KpUTHUKU aHAIM3UPAHU U UHTEPIPETUPAHHU, U JaCHO je
carjieaH BbHUXOB 3Hauaj. Jluckycuja je 1oOpo CTpPyKTyHpaHa U CacTOju c€ U3 ABa MOTIOIJIaBJba
Kako OM jacHMje mIpaTHia pe3yiaTaTe NpuKazaHe Yy Te3d. Y OKBHPY MpPBOT MOTIOIVIABJba
JUCKYyTOBaHA je eKCIpecuja W MoTeHmujanHa ynora reHa SOXI[4/SoxI4 TokoMm mpoiieca
Heypanae audepenuujanpje NT2/D1 u P19 henuja in vitro. Y npyroMm aeny AWCKyTOBaHa je
TYMOp CYIIPEeCOpCKa YJIora OBOT T'eHa, Ka0 U HeTOB IMOTEHIINjaJTHH 3Ha4a] Y CYNPECHjH MAIUTHOT
¢denoruna henuja mopexiaom ox kapumHoMa rpiauha matepure. [ToceOHO je auCKyTOBaHa yiora
SOX14 y perynanmju pS53 CHUTHANIHOT IyTa Yy KapUuHOMY rpiauha Martepure Koja je
MPECTaBJbEHA CXEMOM.

VY nornaBpy 3aKk/bY4LH Cy CAKETO M JaCHO M3HETH HAjBAXHHjH 3aKJbYUIH 10 KOJHX je
KaHIUJATKUba JONUIa aHAIM3HPAameM JOOMjeHUX EKCIEpUMEHTANIHUX pe3ynrara. JoOujenn
pe3yiATaTH Cy CYMHPAaHH y YKYITHO YETPHAESCT 3aKJbydaKa:

1. Excripecuja rena SOX14/Sox14 pacte TOKOM HeypaidHe IuepeHIHjanuje
emOpuonanHux kapuuHoMckux hemmja NT2/D1 u P19 in vitro.

2. SOX14 u SOXB1 mporennn umajy npeknanajyhui mpodusl ekcnpecuje TOKOM
Heypanne gudepeniyjaipje NT2/D1 u P19 in vitro.

3. W3znackom henuja n3 crama IUTypUINIOTEHTHOCTH U YJACKOM Y IPOLEC HEypasHe
nudepeHiyjamnyje, aoxa3u 10 nosehama excrpecuje SOX 14 mporenna. OBu pe3y3nratu
yKa3yje Ja OBaj NPOTEMH IMOTEHLHUjaJIHO MOXE HMATH BaXKHY YJIOTY y HaBeIEHOM
mpotiecy u na HuBo ekcnpecruje SOX14 nporerHa MoXke yTHIIATH Ha Mpenasak henuja u3
IUTYPUIIOTEHTHOT Y AU(EPEHIUPAHO CTAbE.

4. SOX14 ce excrnpuMupa y IUTypUTIOTEHTHUM henwjaM, HEypoHUMa, Kao H Yy
npyruM TumnoBuMa henuja koje ce 100HMjajy TokoM HeypanHe audepeninyjamuje NT2/D1
u P19 henwuja in vitro.

5. Excnpecuja rema SOXI4 je TOTeHUIWjalHO peryjiWcaHa Ha  IOCT-
TPAHCKPHUIIIMOHOM HHUBOY 3a cCaJa HEMO3HATUM MEXaHH3MOM Y IUTyPUIIOTEHTHUM
NT2/D1 u P19 henujama.

6. SOX14 wMa Hu3ak HHBO eKcpecdje y henmjama MOpEKIoM OX KapIHHOMA
rpauha maTtepue.

7. [Mpomotop rena SOXI4 je merwnoBaH y henmujama MOPEKIOM OJ KapLUUHOMA
rpauha maTtepuue.

8. [ToBehana excrpecuja SOX14 mporenHa HE yTHYE HAa MUTPALWjy ¥ WHBA3H]Y
HeLa henwja.

9. [Toehana excnpecuja SOX14 mporenHa cmamyje mponudepannjy u UHIYKYje

3acToj y henujckom nukitycy u npoiiec anonto3e y HelLa henujama.



10. SOX14 moBoam mo aktuBammje mpomoropa reHa 7P53 y HeLa henujama, anu we
yTH4e Ha HUBO €KCIIPECH]j€ OBOT TEHa.

11. SOX14 noBomm 1o moBehama HUBOA EHAOTEHOT P53 TPOTEMHA W HHETOBE
dochopmncane ¢dopme y Hela hemmjama, mro ykasyje ma SOX14 pompuHOCH
crabunu3anmju pS53 mpoTenHa.

12. [ToBehana ekcmpecuje SOX14 mporenHa MHIYKYje €KCIpecHjy pS3 HMIBHHX
reHaunMe je motBpheno ma je SOX14 mporemn nmeo pS53 curHamHor myra y Hela
henmujama.

13. SOX14 octBapyje ymory Tymop cympecopa y henmjama mopekioMm oja rpimha
MaTepHulle.

14. Nmajyhu y Buny na je pS3 cUrHaj HM MyT KOMIPOMHUTOBaH mpucyctBom HPV
BHUpyca U aa je nmoBehana ekcrpecuja SOX14 mporenHa joBeia 10 aKTHUBAIMje BaKHOT
CUTHAJHOT MyTa, uHAyKIWja ekcrnpecuje SOX14 mporenna y hemujama mopekioMm of
rpivha MaTepulle MOXKe UMaTH TepaneyTCKH 3Hayaj.

PanoBu 1 KOHIpecHa caoNmmTeHa U3 JOKTOPCKe IUcepTanuje:
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Munuseme n npenior Komucuje:

Joktopcka aucepranuja kanaunatkume Janujene 1. CranucaB/beBuh, o HACJIOBOM
»AHATH3A eKcnpecuje U yJjore xymaHor rena SOXI14 y Heypannoj nudepeHuujanuju in
vitro W peryjaudju MaJurHor (eHoTuna®, mnpeacraBiba OpUTHHAIAH HAYYHU Paj ca jacHO
nepuHUCAHUM IMJbEBUMA 3aCHOBAHMM Ha J0OpOM MO3HaBamky HaydHe NpoOJeMaTHKe W ca
a/IeKBATHO TUIAHMPAHUM W YCICIIHO Pean30BaHUM €KCICPUMEHTUMA, Y3 MOIITOBAE CTUIKHX
1 HaydHuX HopMH. OCTBapeHH Cy 3a/allHl MOCTaBJbEHH Y IMJbEBUMA HCTpakuBama. [lokazaHo je
oa w3nmackoM henwja W3 cTama IUTYPUIIOTEHTHOCTH W yJNAacKOM Y TIpOIec HeypaiTHe
madepennymjammje, monazu 1o pacra excrnpecuje SOX14 mporemHa, ITO yKasyje Ja OB3j
MPOTEHH NOTEHIIN]aTHO MIMa BaXXHY YJIOTY y HaBEJICHOM TPOLECy U Ja HUBO excrnpecuje SOX 14
MOXE YTUIATH Ha Mpenas3ak heiauwja U3 IUTypUIOTEHTHOT y QudepeHIMpaHo cTame. Takobe,
nmokasaHo je na nosehana excripecuja SOX14 npoTtenHa cMamyje niponudepanujy u HHIyKyje
nporec anonrto3e y HelLa henujama, noBoau 1o nosehama HUBOA €HAOreHOT P53 MpoTenHa U TO
werose docdopunucane popme, a 3aTUM U 710 oBehama ecknpecuje pS3 nuIbHUX TeHa. Tume
je mokazano na je SOX14 neo p53 curHamHOTr myTa W Jia MyTeM peryiaiyje HUBOA aKTHBHE
dopme p53 mpoTerHa ocTBapyje yJlory TyMop cynpecopa y henujama mopekioM o KapLuHOMa
rpivha MaTepuiie.

JlobujeHuM pesynraTiMa MOCTaBJbHA j€ OCHOBA 3a Jajba UCTPaXKMBamba Be3aHa 3a yJIOTY
reHa SOX14 y npornecy HeypanHe audepeHIMjanrje W peryialiuju MaTurHor (eHoTumna, He
camo y henmjama mopexiom o kpanuHoMa rpiuha mMarepuie, Beh 1 ApyruM TUIIOBUMA TyMopa.

HManujena JI. CranmcaB/beBuh je Kpo3 pax Ha JOKTOPCKO] JUCEpTAIlMju TOKa3ania
BHCOK CTETIEH CaMOCTATHOCTH, HCTPAKUBAUYKY 3PEIIOCT, UCTPAJHOCT U CAMOKPHUTUYHOCT KOJH CY
OCHOB 32 YCIIEITHO 0aBJbEHE UCTPAKUBAKBLEM M KOjU Tpeba ma Oyay o/uIhKa CBAKOT KaHAWAATa
KOjH CTHYE 3Bambe TOKTOpa Hayka. Pe3ynraT npuka3aHu y OBOj JUCEPTALUjH ITyOITHKOBAHH Cy Y
7IBa OpUTHHAIIHA Pajia U MPEICTABIHEHHU HA JIeCET Mel)yHapOAHUX CKYIOBA.

Ha ocHOBY yBHIa y €KCHEpUMEHTAJHHU pPajJ, INOCTUTHYTE€ pe3yJTaTe Kao U HAMHCaHy
JIOKTOPCKY Te3y, 3aKJbydyjeMO Ja Cy 3aJalldl TIOCTaBJbeHH Yy IMJbEBUMA HCIYHCHH Y
MOTIYHOCTH M J1a AOOMjEHU pe3yiTaTH MMajy BENMKH 3Hayaj y o0JIaCTH XyMaHe MOJIEKyJapHe
reHetuke. Crora ca 3aJ0BOJbCTBOM IHpeanoxkemo HacrtaBHo-HayuyHoM Behy buonomkor

¢bakyntera, YHUBep3uTeTa y beorpaay fa npuxBaTu MO3UTUBHY OLEHY JOKTOPCKE JUCEpTaLyje



Janmjene [I. CtanucaB/beBuh, o HACIOBOM ,,AHAJIHM3a eKCIIPecHje U yJIore XyMaHor TeHa

SOX14 y HeypajaHoj nudepeHUUjaluju in vitro U peryjanMji MaJUTHOr (eHOTHHA® U

oMmoryhu KaHIUJATKUBH jaBHY 0JI0paHy paja.

V¥ Bbeorpany, 12.03.2018. rogune.
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