HACTABHO-HAYYHOM BERhY YHUBEP3UTETA Y BEOI'PAJLY -
BNOJIOIIKOI' PAKYJITETA

Ha Il penoBHoj cennuuu HacraBHo-HayuHOr Beha YHuBep3utera y beorpamy
— buonomxkor ¢akynrera, ogpxanoj 13.11.2020. ronune, Ha 0OCHOBY Moj0e MEHTOpA,
np Dyphune UrmaroBuh Bumer HaydyHor capagnuka HHcTuTyTa 3a OuOIIOIIKa
uctpaxuBama ,,Cuauma CrankoBuh” — MHcTUTyTa 04 HAIMOHATHOr 3HauYaja 3a
Peny6nuky CpOujy, YHuBepsutera y beorpany, onpehena je Komucuja 3a nperyen u
oreHy jgokropcke nucepranuje Karapune [[. bojoBuh, numinomupanor nedekronora,
noronena y OpauHanuju w3 ncuxujarpuje ,,JIp CemakoBuh, moj HacioBOM
»IloBe3aHOCT Heypopa3Bojuux nopemehaja ca BapujaHTamMa reHa 3a Jiakrasy,
XyMaHU AHTHIeH JIeyKOLMTAa M peuentop BUTamMuHa /I, Kao U ca NMpUCYCTBOM
ONMOMIHMX MeNTHIAa Y YPUHY M LPeBHOM JucOM030M*, y cactaBy: np Karapuna
3espuh, Banpennu npodecop, YuupepsuteT y beorpany, buonomku dakynter, ap
Maja TonuHauyku, BUIIW HAyYHU capajHUK, YHuBep3uter y beorpany, Uucturyt 32
MOJIEKYJIapHy T€HETUKY U TeHETHYKO UHXKEHEepCTBO, Ap bubana CtankoBuh, HaydyHH
capaiHUK, YHuBep3urer y beorpany, WMHCTUTYT 3a MOJIEKyJIapHYy TE€HETHUKY H
TeHETUYKO MHKEHEPCTBO.

Komucuja je npernenana ypaheHy HOKTOPCKY OUCEPTALU]y KaHIAWAATKUIE U
HacraBHo-nayunom Behy VYHuBepsurera y beorpagy - buonomkor ¢akynrera
nojHocH cieaehu

N3BEIITAJ
OIIIITH IOJALIM O JOKTOPCKOJ ITUCEPTALINJU:

Hoktopcka nucepranuja Kartapune bojoBuh, mnon nacmoBom “IloBe3aHoct
Heypopa3BojHux nopemehaja ca Bapujanrama resa 3a JjaKkra3y, XyMaHH aHTHT€H
JIEYyKOLIMTA U pelentop BUTamMuHa /I, Kao U ca NPpUCYCTBOM ONMMOMIHUX MENTHAA
Yy YpPUHY M IpeBHOM aucOuo3om”, Hammcana je Ha 90 crpama. Ha mouerky
JUcepTalyje MPUIOKEH je CakeTaK Ha CPICKOM U EHIJIECKOM je3uKky (2 cTpane).
Jucepraimja oOyxBara morjiaBba: YBoa (12 crpana), LlumeBu (4 crpane),
Martepujan u meroae (18 crpana), Pesynratu (20 crpana), Jduckycuja (14 crpana),
3akspyuniu (4 ctpane), Jluteparypa (18 crpana). Qucepramnuja caapxu 16 Tabdema (10
y morjaBby Marepujan u metoge u 6 y moryaBby Pesynratu) u 8 crnuka (1 y
noryaBjby Matepujan u Meroze u 7 y nornasiby Pesynraru). [lornassee JIutepartypa
canpxxu 301 Oubnuorpadceky jeaunuily. Ilopen HaBeaeHHWX OCHOBHHUX IIOTJIaBJba,
JIOKTOpCKa JucepTaryja caapxku Jucty ckpahennma (1 ctpana), Ouorpadujy
KaHauaaTa (4 cTpaHe) U HEOIXOIHE MoTnucaHe usjase (6 cTpane).



AHAJIN3A JOKTOPCKE JUCEPTALIUJE:

Hokropcka mucepranmja Karapune JI. bojoBuh o0yxBata wHCTpakuBame
MOBE3aHOCTH HEYpOpa3BojHUX mopemehaja ca BapujaHTaMa reHa 3a JIaKTasy, XyMaHH
aHTUTEH JIEYKOLUTa W peuenTop BuUTamuHa J[, Ka0 M ca MPHCYCTBOM OMHOHIHUX
NEeNTH/IA Y YPUHY U I[PEBHOM JHCOHUO30M.

HeypopasBojuu nopemehaju (eng. neurodevelopmental disorders - NDD) cy
nopemehaju Koju ce jaBjbajy paHO y JCTHECTBY M KapaKTEPHIIEC WX KallbCHE Y
jemHoj wnmu BuUme cdepa pa3Boja: TOBOPHOjE3UYKOj, CEH30MOTOPHO] W/HMIIHU
conroeMonnoHaaHoj. Hajtexxa ¢popma oBux nmopemehaja je ayTusaM KOju c€ OJTUKY]e
HEaJleKBaTHUM  COLMjaIHUM  HMHTEpaKlujaMa, KBAIUTATHBHUM  omTehemem
KOMYHUKAIHOHUX  CIIOCOOHOCTH, CTEPEOTHUIIHUM TIOHAIIAlkeM U  CEH30PHUM
micynkujama. Mako etnosoruja pa3BojHuX mnopemehaja jomr yBek HHje TOBOJHHO
Mo3Hara, cMaTpa ce Jia 3HadajHy YJIory UMajy TeHETHYKU U CPEIMHCKU (DaKTOpH, Kao
U BHuxoBa wuHTepakiuja. [loceOHa maxma y ToOCIeAme Bpeme IMocBehyje ce
KOMOPOUJHUM CTamKMMa, NpBeHCTBEHO ractpounTectTuHaHuM (I'M) cmermama.
Jemna on Teopuja koja obOjamrmasa Besy uzMely ' cucrema u meHTpaIHOT HEPBHOT
cuctema (ITHC) je Ommomana teopuja. IIpema OBOj TEOpHjH ONMUOUIHU MEMTHIH,
MOPEKJIIOM OJ TpPOTeHHA Ka3eWMHa W TIIyTeHa, ycien moBehaHe MpomyCcT/bHBOCTH
I[PEBHOT €MHTENa, NpOoJia3e KPO3 WHTECTHHAIHY Oapujepy, yjase y HHPKYJIalujy u
npoja3ehu Kpo3 KpBHOMOXIaHY OapHjepy pearyjy ca ONMUOHWIHUM PEIenTopuMa y
IMHC-y noBomehu 0 HacraHka CHUMITOMa Kao INTO Cy CTEPEOTHIIH]E,
XUICPAKTUBHOCT W KAllIFbeHhe¢ Y TOBOPHO-JE3MYKOM pa3Bojy. Y KIMHUYKO] TPAKCH
npumeheno na mnpumeHa aujete Oe3 TIJIyTeHa M Ka3eWHa JONPHUHOCH OpiKoj
pexabunuranuju Jere ca ayTU3MOM M JAPYTHMM pa3BojHUM Topemehajuma. 3a cana
HUje TMOTIYHO pa3jallllbeHO Ja JU IMoBehaHa NpPOMyCTJ/BUBOCT LPEBHOI €MuUTeNa
HacTaje Kao TOCJIeNUIla HEKor ypoheHor nedekra IipeBHE Oapujepe, WIH Kao
nocienuia MHpIamanuje Hactaue 300r MHTOJIEPAHIMje Ha HEKY KOMIIOHEHTY XpaHe
WM LIpeBHE 1UcOuo3e.

[Tornassbe YBoA je KOHIMIIUPAHO TAKO J1a IPATH TEOPH)CKU OKBUP 00JIACTH U3
[IWJbEBA JHCEpTallnje, T Cy 00jallmheHd HEKU OJf OCHOBHUX TI0JMOBA KOjU CY BaKHH
3a pazymeBame Te3e. [lornasibe cagpku cegaM TEMaTCKUX LeNnHA. Y MPBOj LHEIUHU
j€ o0jalIkeHo ITa Cy TO Heypopas3BOjHU Nopemehaju, HaBeIEHU CYy JHUjarHOCTUYKU
KpUTEepUjyMH, Kao U mnopemehaju koju y mwux cnazaajy. IloceOHo je u3aABOjeH U
o0jalimeH ayTu3aM, Kao HajTeka (opma Heypopas3BojHMX mopemehaja. Y 1pyroj
LEJIUHU CY ONHMCAHU ETHOJOMIKH, T€HETUYKH U CPEAMHCKH (AKTOPH, KOJU MOTY
JIOBECTH JI0 HacTaHKa ayTW3Ma M JPYyTHX Heypopa3BojHux mnopemehaja. ¥ Ttpehoj
LIEJIMHU Cy ONKcaHa KOMOpOWAHA cTama ca nmoceOHMM ocBpToM Ha I'M cmeTme kao
KOMOpPOUAUTET KOJU C€ jaBJba Ca M3Yy3€THO BUCOKOM Y4YECTaJIOCTH KOja ocola ca
aytu3MoM. YerBpTa obnact oOyxBara OmMOHMIHY TEOpHjy IpeMa KOjoj OMUOMIHH
NEeNTHIM, TOPEKJIOM OJ TMpOTEeMHa Ka3eMHa W TIyTeHa, yclea moBehaHe
MPONYCT/BUBOCTH IIPEBHE M KPBHOMOXAaHE OapHjepe, MOTy JOBECTH /0 HacTaHKa
HEKHX HEYpOINCHXHUJaTPUJCKUX CHUMIITOMa, YK/bY4dyjyhH M CHUMITOME KOjU CY
npuUCyTHHU KoJ ayTu3Mma. ¥ Ileroj obmactu onucaHe Cy KIMHHYKE KapaKTEPUCTUKE U
reHeTUYKe BapHjaHTe acouupaHe ca uenujayuHoM Oosnectu (IIb) u nakrozHom
unTOoNepanuujom (JIN), kao moryhum y3poruma nosehane npeBHe MpOMyCT/BUBOCTH
y Heypopa3BojHuM nopemehajuma. lllecta o0nact ce ogHOCH Ha LPEBHY IUCOMO3Y
Koa ocoba ca Heypopa3BojHMM mopemehajuma, kao ¢akTop pu3MKa 3a HAaCTaHAK
noBehaHe IpeBHE MpPOIYCTJHMBOCTH, Ka0 M Ha OakTepujcke MeTabonuTe, MacHe
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KHcennHe Kpatkux janana (eng. Short chain fatty acids - SCFA) koje umajy 6pojHe
¢byHKIMje Kako Ha HUBOY LpeBa Tako U Ha HUBOY LIHC-a. Cenma nenuHa ce OgHOCH
Ha HYTPUTUBHE AcUIIMjCHIIH]E, TPeBACX0IHO NedunmjeHIjy Buramuda I, koja je
YeCTO OMHMCUBaHa KoJi ocola ca ayTuaMoM, peuenrtop 3a Buramus /| (eng. vitamin D
receptor-VDR) koju mMa 3Hauajuy yiory y passojy IIHC-a, mocebno VDR Fokl
TCHEeTHUYKY BapHjaHTy KoOja C€ JOBOAM y BE3y Ca EMIJICHCHjOM M ayTOMMYHCKHM
OoslecTHMa KOja cy yecTa KOMOpPOUIHA CTamba Y ayTU3MY.

Y mnornaBpy LW/beBH je HUCTaKHYTO Ja j€ MpEeIMeT OBE JUCEepTaluje
UCIHUTUBAKE T'€HEeTUUKUX BapUjaHTH MOBE3aHUX Ca INIyTEHCKOM HHTETOJICPAHIIM]OM,
JAKTO3HOM HWHTOJICPAHLUJOM H HU3MEHEHOM TPAHCKPUIITUBHOM aKTHUBHOLINY
peuentopa 3a BUTaMMH /[, Ka0 W Ja HUCIMTa MPUCYCTBO LPEBHE UCOMO3E U
ONMOMIHMX TENTHAA y YPUHY JeLe ca Pa3BOjHUM nopemehajuma.

KanaunaTkuma je jacHO M 'y TaKCaTMBHO] ()OpPMH HaBeJa MOCTABJbEHE LIUIbEBE
TOKTOpCcKe aucepranyje. OCHOBHU IIUJbEBU Cy OWIIH:

— HCHHUTHBaWkE IpPHUCYTBA Ka30- M IIIYTeH er3op¢uHa y ypUHY MalyjeHara u y
KOHTPOJIHOj TPYIIH;

- UCIHUTHUBame ydectanocTu BapujaHTu reHa y HLA-DQ nokycy (DQA1l, DQB1 u
DRB1 anenwn) aconupaHux ca HACTAaHKOM IIeJIMjaqHe OOJIECTH y TPYIH TNaIfjeHara u
KOHTPOJIHO] TPYIM M HCHUTHUBAE HUXOBE KOpealMje ca MPUCYCTBOM Ka3zo- U
TIIyTeH er3opduHa y ypuHy;

- UCIHUTHUBaWke ydectajgoctu reHernuke Bapujante LCT -13910C>T, acouupane ca
JAKTO3HOM HWHTOJEPAHIMjOM, y TpYyNH TNalujeHaTa W KOHTPOJIHO] TPyNH W
UCIHUTHBAKE BUXOBE KOpealyje ca IpUCyCTBOM Ka30- U INIyTEH er3op(uHa y ypHuHy;
- HCIMTUBaWkE ydyectanoctH renernuke Bapujante VDR Fokl rs2228570, acouupane
ca U3MEHEHOM TPAHCKPUIITUBHOM aKTHBHOLINY OBOI' perenrtopa, y rpynu rnaiyjeHara
U KOHTPOJIHOj rpynu U ucnutuBame aconujaimje VDR Fokl renoruna ca HrBOOM
MeTa0OJIMYKM aKuBHE opMe BUTaMMHA J| — Kaumosna y cepyMy naiujeHarta;

- UCTIMTUBAKE CacTaBa I[PEBHE MUKPOOUOTE Jielle ca HEYpOpa3BOjHUM Mopemehajuma
y OJIHOCY Ha 3JpaBy IMOMYyJIalHjy, HEHOT AMBP3UTETa U OjApehuBame KIbYUHHX
OakTepHja Koje Cy y MamO0] Wi Behoj MepH 3acTyIJbeHe KO TallijeHaTa y OJIHOCY Ha
KOHTOJIHY TpyIy JIELE;

- WCNUTUBAaKkE Jla JIM HEKH O] TecThpaHux (¢akTopa HUMajy TMOTEHIU]aT
JIMjarHOCTUYKUX, TEPANEYTCKUX WM MPOTHOCTUYKUX OMOMapKepa;

VY nornassby Marepujan u MeToje JeTajbHO Cy onucaHu: (1) ucnuTaHuny y
eKCIIEpUMEHTAIHO] M KOHTPOJIHO] TPYIH, ca NOCEOHUM OCBPTOM Ha KpPUTEpUjyMe 3a
CEJIeKIIMjy HWCNUTaHWKa, (2) mpumpeMa y30paka YpHHA M aHalIW3a OMHOMIHHX
nentuaa (er3opduHa) MeTooM TeuHe xpomarorpaduje Bucokux neppopmancu, (3)
TCHOTHIM3allja TEHeTHYKUX BapujaHTH acouupannx ca LB wu JakTo3HOM
UHTOJIepaHIrjoM Kao 1 Bapujante VDR Fokl, (4) ananuza cnenududHocTH y cacTaBy
[[pEBHE MHUKpPOOHMOTE Jielle ca HEypopa3BOjHUM TmopeMehajuMa Kao W aHaIM3a
cajpaja MaCHUX KHCEJIMHA KpaTKor JlaHna u3 ¢erneca, u (5) craructuyka aHammsa
pesynTara.

VY okBHpY NpBOT Jeja MoriaBba MaTepuja U METO/Ie je J1aT JAeTabaH MpHKa3
OJUTHKA TPyTIe NCIUTaHUKa YKJbYUCHUX Yy cTyanjy. HaBeneHo je nma je y ucTpakuBamy
yuectBoBaiio 100 geue y3pacra ox 18 meceru o 11 roguna u3z CpOuje u Xpparcke ca
noctaBjbeHOM HekoM o1 aujarHo3a NDD. Kannunatkuma je mana mocebaH OCBpT Ha
eTUYKE aCIeKTe 0100pema CTyAuje Tj. yKIbyUHBamba UCIIUTAaHUKA y CTyaujy. Behuna
Jielie M3 y30pKa MaryjeHaTta je ojf paHor y3pacTta Ouijia TOJBPrHyTa HEKOM OOJIMKY
pexabUIMTAalMOHOT TpeTMaHa U uMadia je jenny uiu Bumie ' cmerwu. KonTpomnom
rpynoMm obyxBaheHo je 95 ucnurtanuka y3pacta usmehy 1 u 15,8 roauna koja Hucy
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umaina pasBojue Hu ['U cmeTme, 1 K0ja HUCY Onia y CpoACTBY ca MCIUTAHHLIUMA U3
rpymne namyjesara. Ha oBoM y30pKy HCIIMTHBAHA je YYECTAIOCT T€HETUYKE BapujaHTe
LCT-13910C>T, acoumpaHne ca JJaKkTO3HOM HWHTOJICpAHIIMjOM, BapujaHT TeHa y HLA-
DQ nokycy aconupanux ca L{b kao u ydecranoct reHerndke Bapujante VDR Fokl.
['eHeTnuke BapujaHTe y CBUM rope MOMEHYTHM I'eHuMa ofpeheHe cy mMeromama Koje
cy 6asupane Ha PCR anamusu. ['enorunmsarmja HLA-DQAL, HLA-DQB1 i HLA-
DRB1 Bpmiena je MeToAOM JaHYaHE peaklHje IOoIMMeEpa3e ca IpajMepuMa
crienupuYHUM 3a CBaKy ucrnutuBany Bapujanty rena HLA (PCR-SSP), npahenom
(dbparMeHT aHAIM30M Ha KamwjiapHOj eJekTpodope3u. ['eHoTHNM3alja BapyjaHTH -
13910 C>T y3Boguo ox rena 3a jakrasy LCT kao um reHorunuszaunmja Fokl
(rs2228570) Bapujante y reny VDR uzBpiieHa je momohy METO/€ JaHYaHE PEakiuje
MoJMMepase ca aHAJTU30M IMOJMMOpQH3Ma JyKWHE DPECTPUKIHOHUX (pparmenara
(PCR-RFLP).

Y oxBupy rpyne on 100 mcnuTaHMKa CelleKTOBaHA je MOATpyIa, Koja je
oOyxBatuna 36 nmeue ca NDD, xox kojux cy y3umaHu y3opuu Qereca y IHIBY
WCIUTHBAaKka CIIEIU(PHUYHOCTH CacTaBa L[PEBHE MUKPOOHOTE U FEHOT TUBEP3UTETA KAO
u oapehuBama 3acTy/beHOCTH KJbYYHHX OakTepuja npucyTHux kop naeue ca NDD y
OJTHOCY Ha KOHTpONHY rpymy nanujeHata. M3omoBana DNK u3 y3opaka ¢erneca
kopuihena je kao marpuna 3a PCR peakuuje. Kopunthena cy Tpu cera mpajmepa:
YHUBEP3AIHH, criennGUaHu 3a JlakTodamnmie u crienuduanu 3a oudumnodakrepuje. 3a
anamuzy FDNK ammmkona nobujennx PCR  peakijom kopumihieHa je ren
enexktpodopesa y nenarypuinyhem rpamujenty (eng. Denaturing Gradient Gel
Electrophoresis — DGGE). Hakon 3aBpiiene PCR-DGGE ananuze, ¢pparmentu koju
Cy OWJIM CTaTUCTUYKH PA3JIMYUTO 3aCTYIJBEHH Yy TPYyNH MNalHjeHaTa y OIHOCY Ha
KOHTPOJHY TpyMy, CEJIEeKTOBaHM Cy 3a cekBeHuupame. HuBou SCFA, xao
WHJIMPEKTHU TOKa3aTeJb JucOaliaHca y cacTaBy ILIpEBHE MHKpPOOUOTE, onpeheH je
METOJIOM TeuHe xpomatorpaduje Bucokux nepdopmancu (eng. High-Performance
Liquid Chromatography-HPLC). Ceux 36 manujeHaTa CelIeKTOBaHO je Ha MPBUM
nperyieuMa, rpe OUI0 KakBUX MEIUIUHCKHUX (y3uMame NpoOuOTHKa, MpeOuOoTHKa,
aHTUOMOTHKA WJIM AHTUMUKOTHKA) WIM HYTPULHMOHHCTUYKHUX TpeTMaHa KOju Ou
MOIJIM Jla MMajy YTHIQ] Ha cacTaB IL[PEeBHE MUKpPOOMOTE TPU Mecella Mpe JaBama
y3poka ¢ereca [lo ucTuM KpuTepujymMuMma CeJeKTOBaHA Cy W Jela W3 KOHTPOJIHE
rpyte (28 3mpase nerie).

JlaTo je oOjammeme na je 300r Temkoha y MpUKYIUbaky YpHUHA KO Maje
Jene, moceOHO CeJIeKTOBaHO 26 MallijeHaTa ca Heypopas3BojHUM nopemehajuma u 26
koHTpona 3a HPLC ananmu3y ypuHa y mujby KBaHTH(UKAIMje YKYIHE KOJHMYUHE
NeNnTHaa, Ka0 M KOJMYMHE IIIyTeH erzopdunHa u rosehux kazomopduna. [lanmjenty,
Kao ¥ KOHTpOJIE, 32 OBY NOCEOHY MOATPYITY CEJIEKTOBAaHH Cy MO0 UCTHM KpHTEpHjyMa
Ka0 U MalMjeHTH U KOHTPOJIEe U3 MPETXOAHUX MOATPYTIa.

Y nemy Koju ce OJHOCHMO Ha CTAaTUCTUYKY aHaJW3y pe3ynTara, IaT je
nojapobaH oOmuc W 00jalIkbee CBUX  KOPUIINEHHWX  HapaMeTpHjCKUX |
HeTapaMeTPHjCKUX CTATUCTUYKHUX TECTOBA 3a 00paay 10OujeHuX pe3yaTaTa.

VY nornasspy Pe3yjaraTu noctoju eBeT TEMATCKUX LIEJIMHA Y OKBUPY KOJHX CY
natu oxaroBapajyhm TalenmapHu M WIYCTpaTUBHM mpukasu. [IpBoM TeMaTckom
LEJIMHOM TpHKa3aH je AeMOorpad)cku M KIMHUYKH ONUC HMCHHUTAHUKA YKJbYYEHUX Y
crynujy. Ilomamm cy mokazamum ma cy ['M mopemehaju mpucytam xoa 57,5%
narjenata ca NDD, kao u na je kox Benukor Opoja manujeHara ca NDD (97,5%)
OTKpUBEHA MHTOJIEpaHIMja HAa HeKe HamupHuue. Takohe, kox 76,5% ucnuraHuka ca
NDD eBunenTtupana je aepuiyjeHnnja wia MHCy pUuLnjeHIHja BuTaMuaa /1.



Jlpyra TemaTcKa LENMHA MpPEACTaB/ba pPE3yNTaTe HCIHUTHBAamAa IPHCYCTBA
ONMOUAHUX MenTuaa y ysopuuma ypusa aeue ca NDD. HuBo ykynHux nentuaa y
Ipyny NanyjeHata HUje OMO 3HAYajHO BHUIIM y OJHOCY HA KOHTPOJIHY TpYILy
ucnutanuka. Mehyrtum, npumeheno je na 30,8% manujeHaTa uMa IOBHIIEHE
BPEIHOCTH YKYITHHX MNENTHAa, A0K je oBo nosehame nmpumeheno kox camo 7,7%
WCIHUTAaHUKA W3 KOHTpONHE rpyne. HuBom kazoMoppuHa OMIM Cy MOBUIIEHU KOX
61,5% nanujenara ca NDD y ognocy Ha 19,2 % kon 3apaBe neue. ['imyten erzopdunu
6unu cy nosuienu koz 30,8% mnarujenara ca NDD, nok ko 31paBe fene Huje youeH
BUIIIM HMBO OBHX erzopduHa. 3HauajHo moBehame HHBOa kazomopduna 8 (CM8) u
rayten erzopduna C (GEC) 3abenexeno je y rpynu nanujenata ca NDD y nopehemy
ca KOHTPOJHOM TpymoM. YOUYeHO je Ja je CBaKd IMalUjeHT HMMao CIenupuIHy
KOMOMHAIIH]Y MOBHUIIICHUX MENTUIA Y YPUHY.

Cneneha Ttemarcka oOnacT omHocu ce Ha pesynrare aHanuze HLA-DQ
BapHjaHTH acouupaHux ca HactrankomM LB koxm geme ca Heypopa3BOjHUM
nopemehajuma. CraTUCTHUYKa aHalnW3a HUjE IMOKa3aja 3HauyajHy noBe3zaHocT HLA
TeHCTUYKUX BapHjaHTH KOje HOCE PU3HK 3a HacTaHak nenujadne 6onectu u NDD.

Hapenna Ttemarcka o0yiacT ce OJHOCH Ha pe3yJiTaTeé aHallu3e TeHETHYKE
BapHjaHTE aCOIMPAHE Ca JIAKTO3HOM WHTOJICPAHIIMjOM KOJI JIeTIe ca HEeypOpPa3BOJHUM
nopemehajuma u Bapujante VDR Fokl rs2228570, acouupanHe ca H3MEHEHOM
TPaHCKPUNTHBHOM aKTWBHOIINY oOBOr peuentopa. Huje mponaljena cratuctuykm
3HauyajHa nose3aHocT LCT -13910 C>T Bapujante ca NDD. Kana cy cBu nanujenTu
ca NDD, 6e3 o03mpa Ha nujarHosy, ymopeheHHm ca KOHTPOJHOM TPYIIOM, HHjE
3a0eJIe)KeHa CTaTUCTUYKY 3HAYajHa pas3liiKa Y Pacrlojieiy IeHOTUIIOBA aHAJIH3HpaHEe
reacke Bapujante VDR Fokl rs2228570. Takohe Huje yTBpheHO mOCTOjambe
aconujarje u3melhy VDR Fokl renortumna ca HuBoom BuTamuHa J[ y cepymy CBHX
nanujeHata. Mehytum, youena je 3HauajHo Beha 3actymsbeHocT reHorumna Fokl CC
KO/ MalijeHara ca AMjarHo3oM Jieurjer ayTu3Ma y rnopehemy ca rpyrnom 3apase Jiele,
Kao U rpynama namujeHTa ca ApyruM gopmama Heypopas3BojHUX nopemehaja. Takolhe
je 3abenexxeHo J1a je cepyMCKHM HMBO BUTaMuHa /| 3Ha4ajHO HMIKM KOJI MCTIMTAHUKA ca
JIeYrjUM ayTU3MOM y nopehemy ca ocTanuM rpynama rnaiyjeHara.

Ilera Temarcka 1enuHa TpHKasyje pesynrate aHaiusze JlajcoBor
Koe(UILMjeHTa CIMYHOCTH IPEeBHE MHUKpOOMOTE NalyjeHara ca HeypOopa3BOJHUM
nopemehajuma U KOHTPOJIHE TpyTe UCIIUTAaHUKA. AHAIN30M aMIUTMKOHA JOOHjEeHUX ca
CBa TPU CeTa mpajMepa 3ajeIHo, youeHa je Hajeha cnuanoct DGGE npodwita yayTap
KOHTPOJIHE I'pyTie, Kao U J1a Cy NpoQuIu rpyme MnayjeHara ca MeIoBUTUM Pa3BOjHUM
nopemMehajuma, ayTU3MOM M MEPBAa3UBHUM PE3BOJHUM MopeMehajeM, HecrienuuuHIM
Mel)ycoOHO caMyHM.

[lecra Temarcka obiacT ce OMHOCHM Ha pe3ynTtare mopehema nuBep3uTeTa
I[peBHE MUKPOOHOTE NalMjeHaTa M KOHTPOJHUX HCIHUTAaHHKA. YOueHO je Ja Mehy
aHATM3UPaHUM Tpylama TOCTOjH 3Ha4yajHa pa3liiKka Yy BPEIHOCTHMA WHAEKCA
musep3ureTa (Rr) m3mehy DGGE npoduna 1o0ujeHuX yHHBEp3aJHUM MpajMepHMa,
Kao M mpajMepumMa creruduaHruM 3a Jaktoodamie u oudumgodakrepuje, ykasyjyhu Ha
3Ha4ajHO HWXM JauBep3uTeT kon mnamujeHara u3 NDD rpyme y mnopehemy ca
KOHTPOJTHOM TPYIIOM.

Cenma Tematcka o0JacT mpHKaszyje pe3yiTare UCIUTHBAmba CacTaBa IpPeBHE
Mukpoouote ko1 NDD u KOHTpOJIHUX UCIHUTaHUKaA. Pe3ynTaTu cy moka3anu cMameHO
MIPUCYCTBO OakTepHja Koje cy yoOuuajeHH /eo LpeBHe MUKpoOuoTe (6akTepuja poaa
Bifidobacterium, mieuHokucenMHCKHX OakTepwja W OakTepuja Koje MPOU3BOJIE
OyTepHY KucelnHy) U Behy 3aCTyNJbeHOCT HEKOJIMKO YCIIOBHO MAaTOreHUX OakTepuja
(Bpcta ciimunux poay Clostridium) y y3opriima NDD marujenara.
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Ocma Temarcka IIeNMHA je TIpUKa3 Ciy4aja JABOTOAMIIICT Jie4aka ca
mujarHoctukoBanuM NDD  u  jgpacTH4HO HapylIeHHUM JWBEP3UTETOM LIPEBHE
MHUKPOOHOTE.

JleBeta Temarcka IeJMHA Yy MOTJaBiby Pe3ynraTu mpencraBiba pe3yiTare
aHaJIM3e MaCHUX KHCEJIMHA KPaTKOT JlaHla y y3opuuma dereca narujenara ca NDD u
3/IpaBe jere. YoueHo je na cy BpenHoctu ykynmHux SCFA, kao u HHBOU OyTepHE W
cupheTHe KucenuHEe, HWKE y TPyNHu MalMjeHara ca JCYMjUM ayTU3MOM. Takole,
KOpelalMoHa aHaiM3a yKasajia je Ha TOCTOjalkhe¢ 3HAauyajHE MO3UTHUBHE KOpesalwje
m3mely Opoja 'DNK amminkona qo0MjeHMX yHHBEp3aIHHUM IpajMepuMa W HUBOA
MIPONMOHCKE KHCEINHE, Ka0 U MPHUCYCTBA TpeHaa 3a HUBO yKynmHux SCFA u Oyrtepue
KucenuHe. lcrakHyTo je Ja ce youeHa Kopenaluja TyOW y TpylH IalyjeHaTa
yka3yjyhu na ce mukpoomora NDD manumjeHara pasiukyje o MUKpOOHOTE 3/paBe
Jiene y MpucycTBY u/wim Opojy OakTepuja Koje cy jaku npou3Bohaun SCFA.

[Tornarpe JIMcKkycHja canpku ocaM TEMATCKUX IEIMHA Y OKBHPY KOJUX je€
KaHIWJIATKUba Jajla JIeTaJbHy aHaIu3y JOOWjeHHX pe3yliTaTa OBE JOKTOPCKE
JHcepTanyrje y KOHTEKCTYy caBpeMmeHe nuteparype. [IpBa Temarcka menuHa HpaTé
pe3yaTare aHalu3e NPUCYCTBA ONMOMIHHMX MENTHIA Yy y30pIHMMa ypUHA Jele ca
NDD. Iloceban KpWTHYKH OCBPT je JaT HA OBE pe3yiTare y CBETIy paHHje
MOCTaBJLEHE OIMMMOMIHE TEOPH]E.

Hpyra u Tpeha TemaTcka o0NacT y HaBEIEHOM IIOTJIaBJbY OJIHOCE C€ Ha
pe3yiTare UCIHUTHBama MPUCYCTBA TEHETHMYKUX BapHjaHTH acouupanux ca Lb u
JAKTO3HOM HWHTOJICPAHIIMjOM y TPYNH TAalyjeHara W KOHTpoJia. YKa3aHO je Ja He
MOCTOj€ pa3luKe y IUCTpUOYLMjU aHAIM3UPAHUX TEHETHMUKUX BapujaHTU Mehy
WCIUTHBAaHUM TpylaMa, HUTH Kopenandja wusMmelly HMCIUTHBAHUX T€HETHYKHX
BapHjaHTH W HMBOA ONMUOMIHUX menTuaa y ys3opuuma ypuHa NDD mnamujenara u
KOHTpoJIa. 3aksbyueHo je aa L{b Huje y3pounuk nosehane npeBHe mpomyCcT/bUBOCTH U
MOBMILIEHUX HUBOA er3opduHa y ypuny aeue ca NDD, kao u na npumapHa nakTo3Ha
MHTOJIEpaHLIM]ja HUje TioBe3aHa ca 'l Terobama koJ1 OBUX HalyjeHara.

Y 4erBpTOj TEMAarckoj OOJACTH JAUCKYTOBAaHM Cy pe3yjiTaTd TecTa
WHTOJIEpaHIIMje Ha HAMUPHUIIE KOjU Cy IMOoKa3ain Ja yak 84% marujeHa nma rmoBuIeH
tutap |gG anturena Ha mueko u 40% nHa rnyren. Kako y namoj rpymu NDD
nanyjeHata HHACY WICHTU(UKOBAHM TEeHETHYKH Mapkepu 3a LIb u makTo3Hy
MHTOJIEPAHIIM]y, @ PETUCTPOBAHU Cy MOBUIIEHW HUBOM aHTHUTENA HA TIIyTEH U MIIEKO,
3aksbydeHo je na ' cumnromu u 1peBHa wuHbIamaiyja koja Boau moBehaHo)
nponycTibMBOCTH 1peBa koa NDD nanujenata Mory AeIMMHYHO NMOTULATH U O ,,He-
IeJIMjaqHe OCETJHHUBOCTH Ha TIYTEH' WJIM OCETJFUBOCTH HA APYTe KOMIIOHEHTE XpaHe.

Ilera Temarcka oOmact oO0yxBaTa JAHUCKYyCH]y pe3yJTaTa aHaluze
Cenn(UIHOCTH cacTaBa IPEBHE MHKPOOWOTE M H-EHOT JMBEP3UTETa KO Jele ca
HEypopa3BojHUM mopemehajuma. Pe3ynrar Hamier ucTpakuBama IMoKa3anu cy Behy
3aCTYIJBEHOCT MOTEHIIMJaJTHO MAaTOTeHUX OakTepuja Koje cy cpoiHe ca OakTepujama
u3 poaa Clostridium. ¥ nurteparypu je onucan npekoMepaH pacT 0akTepHjCKUX BpCTa
cpoxuux ca pogom Clostridium y rpynu namujeHa ca ayTu3mMoM, a MPETIOCTaB/bEHO
je m ma Clostridium tetani mma ynmena y HacTaHKy T3B. PErpeCHBHOr ayTu3ma. Y
CKJIaoy ca THM, pe3yJlITaTd HEKUX CTyIuja Cy TO0Ka3ajdd Ja HaKOH Tepamuje
BaHKOMMIIMHOM JI0J1a3H JI0 O00JbIIaha KOTHUTUBHOT M COLIMjATHOT (DYHKIIMOHHCAba
ocoba ca aytu3zmoM. Jlasbe, pe3yniTaTH Haller WCTPAKMBaMa MOKA3aId Cy CMAmbEHEe
JMBEP3UTETa MICYHOKUCETMHCKUX OakTepuja y rpynu namnujenara ca NDD, mto je y
CKJIay ca MmojanuMa JAPYTuX ayTopa Koju cy Takol)e MPOHAILTH HUXKY 3aCTYIIJBEHOCT
MJICYHOKHCEJIIMHCKUX OakTepuja y y3opuuma ¢ereca jaeune ca ayTusmMoM. Meby
Oakrepujama u3 poma Lactobacillus, nponaheno je ma je Lactobacillus rhamnosus
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Mmambe npucyTHa y rpynu NDD manujenara. ITokaszano je ma coj L. rhamnosus JB-1
¥UMa yTHIIaj Ha peryjanujy eMOIMOHATHUX MOHAIIAmka MOBE3aHUX ca aHKCHO3HOIINY
W JICTIPECUjOM KOJ 3[paBUX MHUIIIEBA, IyTeM pEryJjaluje eKCIpecHje perenrtopa Ha
nuBoy I[HC-a. Takohe, youeHo je u 3HauajHo cMamewe Bifidobacteria, ykmpyuyjyhu
KOMIUIETHO 0J1cycTBO Koj 12% ncnmranuka u3 rpyne NDD nanujenara, 10k ca apyre
CTpaHa TakaB yMaJJbUB HEJOCTAaTaK HHUje JETEKTOBAaH HU y JEAHOM OJ KOHTPOIHHUX
y3opaka. [IpermocraBiba ce u aa oxapehenn cojeBu m3 poma Bifidobacterium mory
OWTH O] 3HaYaja y JIeUCHY HEKUX MCUXUjaTPHjCKUX 000JbeHha Kao MTO Cy JeMpecHja
n aHkcuo3HocT. [lata cy moryha oOjanimema MOBE3aHOCTH CHU)KEHOT ITPUCYCTBA
oudunobaxkTepuja u pasBoja aytuzMa. Tpu OakTepujcke BpCTe KOje IMPOU3BOIC
Ooyrepuy kucemuny Faecalibacterium prausnitzii, Butyricicoccus pullicaecorum i
Eubacterium rectale cy rakolhe 6une mame 3acTymubeHe y y3opiuuMa naiujeHara.

VY mecToj TeMaTCcKOj 00JIacTH TUCKYTOBAaHM Cy pe3yaTaTu ucnutuBama SCFA.
[IpernocraBibeno je na SCFA Mory OWTH BaXXHM MOJIEKYJIApHU MEAWjaTOPH Y
KoMyHUKanuju usMel)y mukpoouore m I[IHC-a, ka0 u nma Mory umaru yjaena y
HACTaHKy HEKHMX CHMIITOMa ayTH3Mma. Mako y oBOM HCTpakMBamby HHCY OTKpUBEHE
3HavajHe pasiauke y HuBouMa SCFA um3Mmely ucnutuBaHMX Tpyna, yOueHO je Ja Cy
BPEIHOCTH HUXOBOT YKYITHOT HHBOA, K0 U HUBOA OyTepHE KHCEIMHE Onie HajHUKe
y IpyIH NalHjeHaTa ca JICYHjuM ayTU3MOM.

VY ceamoj TeMaTckoj 00JIaCTH JUCKYTOBAHU CYy PE3YJITAaTH 10OWjEHH Ha OCHOBY
npuMeHe J[ajcoBor KoeduIMjeHTa CIIMYHOCTU. Pe3ynTaT cy mokasajiu BUCOK CTEICH
CIIMYHOCTH OakTepwjcKuX mpodwia mel)y oHuM pa3BojHUM nopemehajuma Koju umajy
CIIMYHE HEYPOJIOIIKE M OWXEjBUOpPAIIHE CHUMIITOME IITO BOJIU TIPETIIOCTABIHU Ja
[[peBHA MUKPOOMOTa MOXE UMATH 3Ha4YajHy yiory y maroreHe3n Hekux NDD.

Ocma Temarcka o00JacT OJHOCHM C€ Ha JHUCKYCH]y pe3ylTara aHajlu3e
renernuke Bapujante FOKI koja je y nurtepatypu Beh noBoljeHa y Besy ca cramuma
KOja Ccy 4ecTo yApy’kKeHa ca ayTH3MOM, M 3a KOjy je je MoKa3aHo Ja uMa yTHllaja Ha
MeTabonu3aM BUTamMuHa J[ KOJ mamujeHaTta ca ayTU3MOM M MYJITHIUIOM CKJIEPO30M.
Haro je oOjammeme Bese usmely reHoruna Fokl CC ca nuBoom BuTamuHa [l u
pasBoja Jieuujer ayTu3Mma.

OOIMKOBAaHOM JMCKYCHJOM M jaCHOM apryMEHTallMjoM Koja je MOTKperbeHa
J0Ka3MMa W3 aKTyeJHe HaydHe JIUTepaTrype, KaHAWJaTKHba je TI0Ka3aja BeIITHHY U
3peiocT 3a 00JEKTUBHO M KPUTHUKO pa3MaTpame pe3yJsTara.

VY mnornasmpy 3ak/pyulu, y KpaTKUM LpTaMa Cy HCTAaKHYTH HajBaKHUJU
3aKJbY4IIM JOKTOPCKE UcepTaluje:

1. Kon BehuHe nammjeHata yodeHo je mnoBehame HMBOA jeTHOT MJIM BHILE
aHATM3UPAaHUX ONMHMOMIHUX TMEeNTHIA, HWaKO HHUBO VYKYIMHUX TMENTHIA Y
y3opuuma ypuHa mnaunujeHatra ca NDD Huje OMO cTaTHCTHUKM 3HAYajHO
MOBHIIICH Yy OJTHOCY Ha KOHTPOJIHY TPYITy HCIIUTaHUKA.

2. Huje yrBphena paznuka y auctpuOymuju Bapujantu reHa y HLA-DQ nokycy
acorupanux ca LIb, u3melhy rpymne manujeHara ¥ KOHTPOJHUX HCIHMTAHHKA,
Kao HH Be3a m3Mel)y moBumeHnx HUBoa er3opduna u aHanmmzupannx HLA-DQ
BapMjaHTH, Ha OCHOBY 4Yera je 3aKkJbyyeHO Ja IlefujauHa OoJiecT HUje
y3po4HHK ToBehaHe I[peBHE TIPOMYCTJEMBOCTA M TOBHUIIEHHX HHBOA
ersopduHa y ypuHy jele ca Heypopa3BojHUM nopemehajuma.

3. Hucy yrtBphene paznuke y JIUCTpUOYLMjH aHAIM3UPAHUX TIE€HETHYKUX
BAapHjaHTH AaCOIMPAHUX Cca JAKTO3HOM HHTOJEpaHIjoM wu3Mehy rpyme



nalujeHata M KOHTPOJHHMX MCIUTAHMKA, HAa OCHOBY Yera MOXEMO Ja
npernoctaBumMo aa npumapHa JIM wuje moBezana ca I'M Terobama koj
nanujerara ca NDD. Kako moBumen HuBo erzopduna y ypuny aene ca NDD
HUje acolMpaH Cca TEHETHYKHMM MapKepuMa 3a JIAaKTO3HY HHTOJIEPaHIH]Y,
3aKjbyd4eHO je Ja mnpumapHa JIM Huje y3poyHHMK 1oBehaHe IpeBHe
MPOMYCT/BUBOCTH U TIOBUIIIEHUX HUBOA er3opduna y ypuny aeue ca NDD.

4. Ha ocHoBy youeHe 3Ha4ajHo Behe 3actymsbenoctu renoruna Fokl CC ("FF")
KOJI TIallMjeHaTa ca JMjarHo30M JeuMjer ayTusma y mnopehemy ca rpymnom
3/IpaBe Jielle, Ka0 M 3HA4ajHO HIDKET CepyMCKOT HHMBOa BUTamuHA [ y OBOj
IpyNny MalujeHaTa, MPeTocTaB/beHo je aa HuBo Butamuua I m VDR Fokl
BapHjaHTa MOTy OWTH O] 3Hayaja y MATOTCHE3W ayTh3Ma, alld HE W OCTAIHX
dbopmu NDD.

5. V¥V rpynu mnamujeHaTa youeH je CMameH AMBEpP3UTET OaKkTepuja Koje YMHE
HOpDMAJIHy  [PEBHY  MHKPOOHMOTY, Kao H  Mamba  3aCTyIJBCHOCT
MJICYHOKHMCEIMHCKMX ~ OakTepuja, Oakrepuja poma Biffidobacterium wu
OakTepHrja Koje Cy jaku mpoayleHTH OyrepHe kucenuHe. [Ipumehena je Beha
3aCTYIUBEHOCT MOTCHIMjaIHO MaToreHux Oaktepuja cpoanux ca Clostridium

Spp.

6. PesynraTt OBOr HCTpaKMBamba MOTY HMMAaTH TEPaneyTCKH TOTEHIHUjall y
pexabunuranuju gene ca NDD, u umatu 3HayajaH yTuiaj Ha yHanpeheme
JMjarHOCTHKE, MPEBEHITM]e ¥ TPETMaHa pa3BojHUX mopeMehaja Ko jIete.

[Tornaswe Jluteparypa canpxu 301 OGubnuorpadcky jemuHUIly, Koje cy
HaBeJICHE y WCTOM CTIJIy W aJICKBaTHO IUTHpaHE Ha OJroBapajyhum mectuma y
TEKCTY IOKTOpPCKE TucepTaluje.
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ITPOBEPA OPUT'MHAJIHOCTHU JOKTOPCKE JTUCEPTALIUJE

Jlokropcka aucepranmyja kannuaatkume Karapune JI. BojoBuh, 0Opoj
unnekca B3039/2017, nmocnata je mana 01.10.2020. Ha codTBepcky mpoBepy
OpUTMHAIHOCTH. Pe3ynraT mpoBepe OPUTMHAIHOCTH Cy HaM JOCTaBJbECHH JaHA
29.10.2020.

Kopumhemem nporpama iThenticate u3BpiieHa je mpoBepa OPHUTHHAIHOCTH
noktopcke aucepranmje Karapune JI. bojoBuh. HM3Bemitaj je moka3ao HWHIEKC
noayaapHoct on 14%. Veumom y H3pemtaj yTBphena cy momymapama ca 124
npuMmapHa u3Bopa. llogynapame ca BehnHoMm wu3Bopa je Ouino mame ox 1%, u
HajBehuM J€J0M ce OJHOCHIIO Ha CTaHAApPAHO TMPHCYTHE JENOBE JIOKTOPCKUX
aucepTanyja (JUIYHUX MMEHA, HHCTUTYIHja, ommTHX (paza u AeduHUIIA]a CTPYIHHX
TepMuHa, yoOudajeHux ckpaheHuna, Oubmmorpadckux momaTaka O KOPHUIINEHO]
mutepatypu). [logynapame ca pe3yiaTaruMa JTOKTOPAHAOBUX HCTPaKUBamba, KOJjU Cy
MIPOUCTEKITN U3 HErOBe JAUCEPTaIje M MPETXOIHO IMyOJMKOBAHHU y JIBa pasia M3HOCHO
je 1% u 2% nox ce nogynapame o1 3% OIHOCHIIO HA HAa3MBE T€HA U MpajMepa, Kao U
CTaHIApAHUX METOAOJIOIIKUX mporenypa. YeuaoMm y MW3Bemraj mnorBphena je
OPUTHHAITHOCT pe3yJiTaTa KaHIuaaTa.

Kana ce cBe m3Hero y3me y 003up, WM3BENITa] yKazyje Ha OPUTHHAITHOCT
nokTopcke nauceprauuje kKanaupara Karapune JI. bojoBuh, mox wHacioBom
»IloBe3aHOCT Heypopa3Bojuux mopemehaja ca BapujaHTama reHa 3a Jakrasy,
XyMaHU AHTHIeH JIEyKOLIMTAa M peuentop BuTamMmuHa /I, Kao U ca NMpUCYCTBOM
ONMOMIHMX MENTHAA Y YPHHY U LPEBHOM JHCOMO30M*, TE CE MPOMUCAHU MOCTYTIAK
MpHUIpeMe 3a IeHy 010paHy MOKe HACTaBUTH.

VY Beorpany, 13.11.2020.

Mentopu:

np Hymranka Casuh ITaBuhesuh, pegosau mpodecop,
VYuusepsuret y beorpany - buosnomku daxynrer

np Byphuna Urwatosuh, BUIM Hay4YHU CapaTHUK,
VYuusep3utet y beorpany — MHCTHTYT 32 OMo0IITKa
uctpaxkuBama “Cunuina CrankoBuh™
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MHUIIJBEIBE U ITPEIVIOTI' KOMUCHJE

JlokTopcka  mucepranuja  kanaupatkumwe — Karapune  JI.  bojoswh,
IUIIOMUpaHOr nedekronora, yoronena y OpauHauuju w3 uncuxujarpuje ,,Jp
Cenakouh®, mom wHacimoBoM ,IloBe3aHocT Heypopa3BojHux mnopemehaja ca
BapHjaHTaMa reHa 3a JIaKTady, XyMaHH AHTHIeH JIeyKOUHMTAa W penentop
BUTAaMHHA /[, Ka0 M ca MPHUCYCTBOM ONMHOMIHHUX MENTHAA Y YPUHY M IPEBHOM
AUCOMO30M*, TIpy>Ka 3HAYajaH JONPUHOC y pa3yMeBamby, JHjarHOCTUIM U TPETMaHy
IIUPOKOT CIHEKTpa pa3BojHUX mopemehaja jep yka3yje Ha MOTYNHOCT H3/Bajama
KIMHUYKUX EHTUTETa KOJ KOJUX JMjeTallHe WHTEPBEHIMje M KOPEKIMja cacraBa
MHUKPOOHOTE, MOTY TMpEeJCTaBJbaTH AoAaTHU oOauK Tepamuje. OBO je mpBa cTyauja
OBOI THNA Koja je pahjeHa Ha y30pKy Jelle U3 IMIUPOr CHEKTpa HEYpPOpa3BOjHUX
nopemehaja.

Jla 61 oAroBOpHIIA HA IMTaMka CapXKaHA y 3a/IaTHM LUJbEBUMA UCTPAKHUBAbA,
KaHIUJIATKUbha j€ TOKOM H3pajie JHUcepTaidje Mopana Ja o00aBU 3aXTEBHO
MPUKYIUbAKE XYMaHUX Yy30paka, OBIaJa CHEHUPUIHUM EKCIECPUMEHTATHHM
mpoueaypamMa U OPUMEHHM pa3iuyuTe TumoBe aHanm3a (Ouoxemujcke - HPLC,
Moiiekyinapao Ouosiomke - PCR), ogHocHO &na KOMOWHYje CTeYeHa 3Hama U3
HEKOJIMKO OHWOJIONIKUX TUCIMIUIMHA, TPU 4YeMy je HCIOJbHIAa BHCOK HHUBO
pano3HanocTd, mocBeheHOCTH M mpuiIaroIbUBOCTH. KaHmupaTkuma je mokaszalna
3peNIOCT 3a KPUTUYKY M OOJeKTHBHY aHalu3y J00HMjeHuX pesynrtara. HayuyHu
JIONPUHOC M 3Ha4aj ypal)eHe W HamucaHe JTOKTOPCKE AMCepTalyje je MmoTBpheH u
nyOiuKanyjama y BpXyHCKUM Mel)yHapOTHUM 4acOoIMCUMa.

Ha ocnoBy cBera HaBexeHor, Kommucuja 3akipydyje na je KaHIUAATKAbA
YCIICIIIHO CaBjiaJlajia CBE IIOCTABJbEHE 3aJIaTKE M Ca 3aJ0BOJHCTBOM IPEIIaXKE
HacraBHo-nayunom Behy buonomkor ¢akynrera YauBepsutera y beorpamy na
MPUXBATH OBa] M3BEIITAa] U YTBPAW Mpemnor na ce kanaunatkumu Karapunm [l
BojoBuh o100pu jaBHa ox0paHa JOKTOpCKE IUCEpTAlMje y CKIaAy ca Baxkehum
MPOMKCUMA.

VY Beorpany, 13.11.2020. roaune.

KOMHUCHUIJA:

np Karapuna 3espuh, Banpeanu npodecop,
VYuusepsutet y beorpany - buonomiku gaxynrer,

1np Maja TonuHauku, BULIM HAYYHH Capa/iHUK,
YHusepsurer y beorpany - MTHCTUTYT 3a MOJIeKyIapHy
T€HETUKY ¥ TEHETHYKO HHKEHEPCTBO

np busbana CrankoBuh, Hay4YHU capaHUK,
VYuusepsutet y beorpany - MTHCTUTYT 3a MOJIeKyIapHy
TE€HETUKY U TEHETUUKO NHKEHEPCTBO
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