YHUBEP3UTET Y BEOT'PAZlY
TexHo01IKO-MeTATYPIIKU GaKyJITeT

HACTABHO-HAYYHOM BERY

IIpenmet: Pedepar o ypaheHoj nokTopckoj nucepranuju kanauaara Jenene beouh

Onmnykom Hayuno-nacrasuor Beha TexHosomko-meraaypmkor ¢akynarera Op. 35/185 oxn
25.06.2020. roguHe, MMEHOBaHW CcMO 3a wWwiaHOBe Kommcuje 3a OlleHy JOKTOPCKE AUCEpTaIHje
kauaunaara Jenene beouh mox HaciaoBoM

NmoOunu3anmja jjakase 3a IpMMeHY y pa3rpajimbHi opraickux 3aral)yjyhux marepuja

[Tocme mpernmexga nocraBibeHe Jluceprammje w apyrux mnparehux maTepujaiga W pasroBopa ca
Kannunarom, Komucuja je caunnuna cnenehu

PE®OEPAT

1. YBOJ

1.1. XpoHonoruja ogoOpaBama U U3pajle Jucepraiuje

e Ilikosacke 2007/2008. roqune, kanaunatr Jenena beOuh, MacTep WHXK. TEXHOIOTH]E, j€
ylnucana JJOKTOpPCKe CTy/AMje Ha KaTeapu 3a bruoxemMujcko MHKEHEepCTBO U OMOTEXHOIOTH]Y
Ha TexHomomKo-MeTaypmkoM ¢axkynrery YHuBepsureta y beorpamy. o 2009. ronune
MOJIOKWJIA je CBE MCIUTE MpenBul)eHe MJIaHOM M IPOrpaMoM CTYAHja, ca MPOCEYHOM
oueHoM 10,0 TokoMm cTynuja, ykibydyjyhul ¥ 3aBpIIHM MCIIUT HA TeMY "AHTHOKCHIAHCH Y
oTHalKmMa 13 Mpou3BO/Ik€ COKOBa oJ] Boha u nmopha" ca orienom 10, unme je octBapuia 82
ESPB noena, mentop pen. npod. np Cnasuua llunep-Mapunkosuh.

e IlIxosacke 2016/2017. ronuHe, HAKOH T'yOUTKa cTaTyca CTy/I€HTa, IOHOBHO Ce yNHcyje Ha 3.
TOAMHY JOKTOPCKHUX CTyIWja, Ha MCTU CTYAUjCKM TporpaM, ca mMeHTtopoMm [p JlejaHoMm
be3opanuiiom, BaupegHuM.IIpodecopom.

o 28.02.2019. kanmunat Jenena beOuh, MacTep MHX. TEXHOJOTHje j€ MPEANIONKUIA TEMY
JIOKTOPCKE JucepTalyje 1noja HazuBoM ,,MIMoOunu3aluja jakase 3a MPUMEHY Yy pasrpajmbu
opranckux 3aralyjyhux matepuja‘.

e (7.03.2019. nHa cemnumm HacraBHO-HayuHOT Beha TexHOIOMIKO-MeTaTypmkor ¢axynrera,
VYuusepsutera y beorpany nounera je omtyka (6p. 35/90) o nmeHoBamy unanoBa Komucuje
3a OlleHy MojoOHOCTH TeMme W KaHaujata Jemene bebuh, mactep WMHXK. MOJ HAacIOBOM
,,/IMOOMIHM3aIMja JaKas3e 3a MPUMEHY Y pa3rpa il Opranckux 3arahyjyhux marepuja‘.

e 11.04.2019. na cennuum HacraBHo-HayuHOr Beha TexHOJOMIKO-MeTaTypIIKOT (akyirera,
VYuuBepsuteta y beorpany noHeTa je o/uiyka 0 MpUXBaTamby TeMe JOKTOPCKE TucepTaluje
noja HasuBoM ,.MIMoOunu3anuja jakase 3a MpUMEHY y pasrpajimy opranckux 3arab)yjyhux
MmaTtepuja“, a 3a MeHTOpa je umeHoBaH pen. mnpod. [p Jejan be3bOpamumna (Ommyka
0p.35/143).



o 22.04.2019. Behe nayyHux oO0NacTH TEXHHUYKHX HayKa IOHOCH OJUIYKY MO KOjOj naje
cariacHOCT Ha mpemjor Teme , Jimoounu3anuja Jaka3e 3a IpUMEHY y pa3rpalibu OPTaHCKUX
sarabyjyhux matepuja“ kanauaara Jenene beouh, macrep nmxk. (Omnyka 6p. 61206-1851/2-
19).

e 25.06.2020. na cemnunm HacraBHO-HaywyHOr Beha TeXHOIOIIKO-MeTaTypIiKor (akynTera,
YuuBep3uteTa y beorpany goHera je ouryka 0 HIMEHOBamy wiaHoBa Komucuje 3a orneHy
nokTopcke aucepranuje Jenmene bebuh, mactep unx. moj Ha3uBoM ,,MiMoOwmIIM3aIuja Jakas3e
3a IpUMEHY y pa3rpajimbi opranckux 3aralyyjyhux marepuja® (o miyka op. 35/185).

1.2. Hayuna o6aacT guceprainuje

HcTpaxxuBama y OKBHUPY OBE JOKTOPCKE JAMCEpTalfje NMpUIaaajy HaydHoj obmactu TexXHOIOMIKO
WHXEHEPCTBO M YKO] Hay4HO] 00sacT bnoxeMujcKko MHXEHEPCTBO M OMOTEXHOJIOTH]a 3a KOJy je
MaTH4yaH TeXHOJOIIKO-MEeTanypiiku ¢axkyarer YHuBepsutera y beorpamy. Menrtop je Jlp Mejan
be3opanuia, penouu mpodecop TMD-a, yka HayuyHa 00sacT BHOXEMH]CKO HHXXEHEPCTBO H
OMOTEXHOJOTHja, KOjU j€ Ha OCHOBY TPETXOAHO 00jaBJbeHUX HAyYHUX pajgoBa U
HAYYHOUCTPAXKUBAYKOT HCKYCTBAa KOMIICTEHTAH Jla PyKOBOJIU U3PaJIOM OBE JOKTOPCKE JUCEpPTAIH]e.

1.3. buorpadcku noaany o KaHIUaaTy

Kannunar Jenena be6uh, pol). TomoBuh, mactep mHxkemep TexHonoruje, pohena je 19.01.1975.
roquHe y beorpany, rae je 3aBpmmia OcHoHy mikony “Crapura HoBak™ u Ilery Oeorpajacky
rumHazyjy "p Hymmna Credanosuh". OcHoBHe cryauje Ha TeXHOJIOIIKO-METAIypIIKOM
dakynrery YHuBepsurera y beorpany ymucana je mkoincke 1993/1994. ronune. Jumomupana je
Ha Karenpu 3a O6uoxemujcko MHKEHmEpcTBO U OmorexHonorujy TM®d-a 13.12.2000. rogune, ca
omleHoM 10 Ha JHUIJIOMCKOM paay W ca MPOCEYHOM OICHOM y TOKy cryamja 8,81. JlokTopcke
CTy/M]j€ Ha KaTeapH 3a bruoxemujcko MHKEHEpPCTBO U OMoTexHoI0ryjy ynucana je 2007. ronune, ca
MeHTopoM 1p CnaBunom [llunep-Mapunkosuh, penoBaum mnpodecopom. o 2009. roause,
MOJIOKWIIA j€ CBE MCIUTE NpeiBHl)eHe MIIaHOM U MPOrpaMoM JOKTOPCKUX CTynauja TeXHOIOLIKO-
MeTanypikor ¢akynrera y beorpany ca nmpoceurnom onenom 10,00 ykipydyjyhu v 3aBpIIHH HCTINT.
Haxon rybutka cratyca cryneHta, 2016. roguHe MOHOBO ce ymucyje Ha 3. TOJUHY JTOKTOPCKHX
ctynuja, mentop np Jejan be3bpaauna, penosuu mpodecop.

On 1. HoBeMOpa 2001. romuHe 3amocieHa je kao merposior y CaBe3HOM 3aBOjay 3a Mepe U
nparornieHe Merane, ['pyna 3a pusnuko-xemujcke Benuunne. 2004. roqrHe CTHUYE 3Bambe CAaBETHUKA,
2009. roguHe 3Bamke€ CaMOCTAJTHOI CaBETHHMKA, a TPEHYTHO je 3allocjeHa Ha MeCTy PYKOBOJIHOLA
I'pyne 3a merposorujy y xemuju, Jlupekuuja 3a mepe M JAparoneHe Merane, MHHHCTapCTBO
NPUBpEJIE, Y 3Baby BUIIIET CABETHHKA.

IIpencraBauk je CpbOuje y Bume Mel)yHapoAHHX M €BpOIICKHMX OpraHM3anuja u3 o0jactu
merponoruje (EEURAMET, EURACHEM, BIPM, OIML). UnaHu je yetupu CTpydHe KOMHCHjE 32
cranfapae MuHcrtutyra 3a crannapauzanujy Cp6uje. Texnuuku je pykoBomuian asa EBporcka
METPOJIONIKA MPOjeKTa 3a UCTPAKMBAKE M pa3Boj Ha HAIMOHAIHOM HHBOY y okBupy HORIZON
2020 nporpama EBporcke xomucuje (ALCOREF nu RHOLIQ). Mma Bume 3aBpiieHHX KypceBa 3a
OllEK-MBaYa CUCTEMa KBAJUTETa W CepTU(UKAIN]Y, a Ka0 TEXHUYKH OICHHUBAaY aHTA)XOBaHA je& O]
CTpaHe YeTHPH HallMOHAJIHA aKpeauTaloHa Tena. JInneHuupanu je npeaasay oj crpane EBporncke
komucuje JRC-IRMM 3a TrainMiC nporpam 00yke U3 METPOJIOTH]€ Yy XEMH]H.

Jenena bebuh je xoayTop jemHor moriaBba y KiH3U oA MehyHapoaHor 3Haudaja (M14), mect
pagoBa y Mmehynapogaum vacormmcuma (jeman M21, tpu M22, nBa M23), kao u y cegamMHaecT
caoniuTema ca Mel)yHapoAHUX U HallMOHAJIHUX cKymnosa (uetupu M33, jenan M34, nsanaect M63).

2. OIMUC JUMCEPTAIIMJE

2.1. Caaprkaj qucepraryie




JlokTopcka nucepraiuja Jenene be6uh namucana je Ha 164 cTtpane, ca yKymHO 6 moriaBiba, /7
ciuka, 8 tabena u 181 nureparypauM HaBoAoM. JlOKTOpcka JaucepTaidja cacToju ce u3 cienehux
nornasiba: YBoa, Teopujcku neo, Martepujaiin u Metoje, Pesynratn u IHCKycHja, 3akjbydak H
Jluteparypa, y3 M3BOJI€ Ha CPICKOM M EHIVIECKOM je3uKky. KaHmumaar je y3 TeKCT nucepranmje
MPUIIOXKKO TIPUIIOTe, Ororpadujy U JoJaTKe MPOMKCaHe MPpaBHiiiMa Y HUBEP3UTETa O MOTHOUICHY
JOKTOPCKUX Te3a Ha omobOpaBame. [lo cB0joj hopmu U caapxkajy MOJHETH paj 33aJ0BOJbABA CBE
crangapae YHuBep3uteTa y beorpany 3a JOKTOPCKY qUcCepTalu]jy.

2.2. Kparak 1puka3s nojeInHayYHuX [IOIIaBJba

VY ¥VBoay aucepranmje ONMcaH je 3Hadaj] MPUMEHE CH3MMa Jiaka3e, Kao U HheHe MMOOWIM3aIje y
yKJIamkamby OpraHckux 3aral)yjyhux martepuja, ca moceOHMM OCBPTOM Ha 3Hayaj M30opa eH3uma,
n30opa Hocaya Kao M yciioBa uMoOunu3anuje. IlpeacraBibeH je miaH UCTpakuBama ca MOCEOHUM
HarjJackoM Ha METOJAE MMOOWIHM3alMje U pa3IMyhTe HOcaye Jiakase, Koju he OUTH NPUMEHEHH U
pasiore 3a BUXOBY IPUMEHY Y IPUIIPEMU HOBUX UMOOMIMCAHUX €H3MMCKHUX Ipernapara ca LUJbeM
noBehaHe KaTrajlUTHYKE aKTHUBHOCTUM M MOIYNHOCTHM NOHOBHE YyHOTpeOe y pasrpaimM u3abpaHuX
opraHckux 3arahuBaua.

Y TeopujckoM aeidy je TpPEICTaB/bEH €H3UM Jlaka3a, HEroBO OTKpuhe, MPUPOIHH HM3BOPH H
dbynkyja y henuju, a 1at je nperiie; CBojcTaBa Jiakase Kpo3 npuka3 kiacupukaiuje, CTpyKTypHUX
KapakTepUCTHKA W KAaTATUTHYKOT MEXaHU3Ma, (PU3MUKO-XEMHjCKHUX KapaKTePHCTUKa €H3uMa,
€H3UMCKe aKTHBHOCTU. JlaT je mpersen MeamjaTop cuUcTeMa Jiakase, HEHE KapaKTepusaluje U
XETEpOJIOTHE TPOM3BOJIbE, KA0 M NMPUMEHE y pa3HUM HHIYyCTpHjamMa (TEKCTHIIHA, MpexpaMOeHa,
MEIMHUIMHA, TaIUpHA UHAYCTPHja) U Y 3alUTHTH )KUBOTHE cpeuHe. J[pyro mnoriaBibe TEOPU)jCKOT
nena nmocBeheHo je MMOOWIHM3AIMji €H3UMa, TIe Cy AcPUHHCAHEe METOJEe KOje Ce MPUMEHY]y 3a
UMOOUITH3aIM]y €H3MMa, Kao M KapaKTepUCTUKEe M Kiacu(ukaluja HOcadya 3a UMOOWIH3AIH]y
€H3UMa, Ca MOCEOHMM OCBPTOM Ha HOCade KOjU Cy NMPUMEHEHH y EKCIIEPUMEHTATHOM ey 3a
uMOOUIM3aIMjy JlaKka3e, OJHOCHO Ha aMUHO-(PYHKIMOHANW30BaHy HaHOCWIHMKY - AFNS, amuHo-
MomuukoBane JTUTHUHCKe MuKpochepe A_LMS u na xomepumjamne Lifetech™ Hocaue, a
IIPEJICTaBJbEHE CY U HajBaXXHM]E€ OCOOMHE UMOOMINCAHUX eH3uMa. Y TpeheM noryaBiby T€OpH)jCKOT
Jena JaT je TpuKa3 opraHckux 3aralyjyhux marepuja, meh)y kojuma cy HM3[BOjeHE AYroTpajHE
opraHcke 3araljyjyhe cyrncraHiie, OpraHOXJIOpHH NMECTULUAN U UHIYCTpHUjcKe 00je, OJJHOCHO BpCTe
3araluBaya uYWje je YyKIakame HMOOWIMCAHMM IIpernapaTiMa Jaka3e MCTPaXHUBAHO Y
eKCIIepUMEHTAIHOM JleNy aucepranuje. JlaT je u npersen moryhe npumeHe Jlakase y yKJIambamby
WCIIUTUBAHUX Kjaca 3arahuBada, OJHOCHO Y JCTOKCH(DHKAIMJM W JEKOHTAMHHAIM]U OTHaaa |
O6uopemenujanuju kao 1y 00e300jaBamy HHIYCTPUjCKUX 00ja.

VY nornassry Marepujaau m Meroae HaBeleHU Cy MaTepHjaid U ONpeMa KOpUIINEHU y TOKY
u3pajie oBe AMcepTalyje, a 3aTUM Cy HaBeIeHe MeTo/ie KopultheHe Y TOKY eKCIIepUMEHTATHOT paja
u oOpaze pesynrara. [IpBo cy ommcaHW yCcIOBH M METOJe MOAM(UKalMje HaHOYECTUIA CHUIIHKE.
ITorom cy omucane merozne umobOmnmzauuje yakaze Ha AFNS, A_LMS u Ha xomepuujanne
Lifetech™ Hnocaue. [lat je mperien nporenypa KopuiheHux 3a KBaHTUTAaTUBHY aHAIU3y €H3UMCKE
aKTUBHOCTH, 3a JBa pa3jMydTa CYICTpaTa, KOHIEHTpalMje TMpOoTeMHa Yy JI00HjeHUM
UMOOWIIMIIMCAaHUM €H3UMCKHM TIpenapaTiMa, Kao U METOJIE 33 MCITMTHBAKE BPCTa YCIIOCTABIbEHMX
uHTepakija wusmel)y eHsuma u Hocada. OmnMcaHe cy JBe aHaIMTUYKE METOJE TacHe
xpomarorpaduje ca MaceHOM JCTEKIIMjOM, KopuIimheHe 3a aHaau3y pasrpajgme H3a0paHux
NEeCTULUAA CIO000AHOM U MMOOMIIMCAHOM JIaKa3oM, MapaMeTpu MeTo/a U NpHUIpeMa y3opaka 3a
aHaMM3y 3a CBaKy MeToay moceOHo. OmmcanHa je W CHeKTpodOoTOMETpHjcKa METoJa Koja je
NPUMEHEHA Y aHAIM3M pa3rpalme onabpaHuX UHAYCTpUjckux Ooja. Ha kpajy oBor moriasiba,
MpEJCTaBbeHE Cy MeTole Koje Cy Owie NpUMEmeHe 3a HCIUTHBAKkE ITOHOBHE YIoTpede
umoOmIncanux npenapara jakase Ha AFNS u na Lifetech™ ECR8285F.

[lornaBsre Pe3dyaraTm M JaHMCKycHMja cacToju ce U3 TIpuKa3a pesyirara JoOUjeHuX Y
eKCIIEpUMEHTATHOM paJly IPUIIMKOM U3pajJie OB AUCepTalllje, ’bUXOBY aHAIM3Y U JUCKYCH]y KOja



yKJbyuyje mopeheme ca pesdynraruma J00MjEeHUM Y paZoBUMa M3 JUTEpaType y CIUYHUM
WCIIUTAaHUM CHCTeMHMa. Pe3ynTaTu u AUCKycCHja cacToje ce M3 ocaMm morjaBiba: Kapakrepuzamuja
naka3e u3 Myceliophthora thermophila ca excripecujom y Aspergillus oryzae (Novozym® 51003),
Pasrpagma opraHoxJIopHHX IMecThlnaa ciao0ogHoM JakazoMm, MmobOwmimsamnuja nakase Ha AFNS,
Pasrpagma nuugana makazom umoOuiucanom Ha AFNS, MmoOunuzanuja jakaze Ha aMHHO-
MoauduKkoBaHe JTUTHHHCKE MHKpocdepe (A-LMS), Pasrpagma nuHmaHa j1aka3oM HMOOUIMCAHOM
Ha A-LMS 5, Umobummsanuja nakase Ha Lifetech™ mocaue u Pasrpanma nnmyctpujckux 60ja
nakazoM umoOunrcanom Ha Lifetech™ ECR8285F.

Y mpBoM morjaBJby H3BpIICHA je Kapakrepusanuja jakase u3z Myceliophthora thermophila ca
excripecujom U Aspergillus oryzae (Novozym® 51003), oxrocHO ucruTaH je yrunaj pH pactsopa
Ha aKTUBHOCT JIaKka3e U oapeheHa je n3oeneKTpuyHa Tauka jJaKase.

Y Apyrom morJiaB/by HCIHTaH je BEIUKU OpOj OPraHOXJIOPHUX NECTHIN[A, Y PEAKIHjH HUXOBE
pasrpagme crnobogHom Novozym® 51003 nakaszom, ga 6u ce M3abpao MECTHIM KOJ Kora je
MIOCTUTHYT HajBehM cTeneH pasrpaame, 0e3 nparehe nerpanamnuje y mydepy, Koja je 1eTeKTOBaHA y
KOHTPOJIHOM Y30PKY y TOKY M3BpPLICHHUX €KClepuMeHaTa. V3BpIIEHO MCIUTHBAKE YjeTHO je Aajo
npersien MOryhHOCTH pas3rpambe OBe BPCTE€ NMPUOPUTETHUX OpraHckux 3aral)yjyhux cymncranim,
MpUMEHOM ciio0oiHe jakase. Ucnuranu necrunmau 6w cy 4,4°-DDT, 4,4’-DDD, mertokcuxiop,
angpuH, auenapud, enaocyndan | u enmocyndan Il, xenrtaxiop, XenTaxjiop-eHOO-EMOKCH]L
n3oMep A U JIMHJAH.

V Tpehem noraaeiby ontuMu3oBaHa je umodmmmsanuja Novozym® 51003 na AFNS. Hcnuran je
yrunaj pH Ha mponec nmobunm3anuje, ca ubeM yrephuBama pH ontuMyma nmoOnincane jlakase
kao u ontumanHor pH came umobunuzanuje. [Ipahena je kunernka umodbmnuzanuje (oapehuBamem
KOHIIEHTpAIlMje MMOOWINCAHUX MPOTEMHA M TPUHOCA MMOOWIIHM3aIlMje MPOTEHHA) KAao W YTHIIA]
KJbYUHHX TapaMerapa OJHOC KOHIIEHTpaluje eH3uMa M Hocadya Ha e(UKACHOCT MMOOHIIM3alIUje.
OBH pe3ynTaTtu cy HCKOpUITNEHH U 32 TOCTABJbAE XUIIOTE3a O MEXaHU3MY UMOOMIIN3AIH]je JIaKase
Ha aMUHO-MOJAM(HUKOBAHE HAHOYECTHUIIE CUIIMKE. BpIleHo je M UCIHUTHBAamE€ aKTHBHOCTU JIaKase
nmobOmimcane Ha AFNS kao u cnennpuvHe aKTHBHOCTH, y3 MCHHTHBAKE ONTHMAIHOT BpeMEHa
umoOunm3anuje. HakoH 3aBpiieHe ontuMuzalivje UMOOUIN3alMje Jlaka3e UCIUTAaHA jeé aKTUBHOCT
MMOOMIIMCAHOT TIperiaparta y pasrpaamby JIHHIAHA.

Y 4erBpTOM TNOIVIaB/bY HCIHUTAaHA je Jerpajgalnuja JuHAaHA JOOMjEHUM HMOOWIMCAaHUM
IpernapaToM, a JIaT je W YHOPEeIHU Mperiies pasrpaime JUHAaHAa CcI000JIHOM UM HMMOOUIMCAHOM
naka3zoM, kopumhewem GC-MS merozne, TokoM 6 naHa Tpajama peakuuje. Y OKBHUPY OBOT
WCIIUTHUBAKa, U3BPIIECHA j€ U TPOIleHa MOTYhHOCTH MOHOBHE ymoTpeOe noOujeHor mpemnapara y
yKIIamawy JIMHAAHA, UCIUTUBAKEM Y 7 PeaKLIMOHUX LIUKIIyCa.

V meTom morJjas/by ncrmrtasa je umoommmsanuja Novozym® 51003 naxaze Ha A-LMS. W3Bpimen
je u300p ONTUMAITHOT HOcaya, O] JABe ucnuraHe Bpcre Mukpochepa (A-LMS_5 i A-LMS_10), a 3a
nzabpann Hocad A-LMS 5 wusBpmena je onrtuMmsanuja wuMoOwim3anuje, onapehuBamem
HajBRXHUJUX [apaMerapa HMoOOWIM3alMje, Kao INTO Cy KUHETHKa aJCopIuuje, MPUHOC
MMOOWIH3aIje TPOTEHHA, AaKTUBHOCT HMOOWUIIMCAHWUX TMpernapaTta W TPUHOC HUMOOMIH3aIM]e
akTUBHOCTH. JloOWjeHM pe3yiTaTd KOpHIINEHH Cy 3a IOCTaBJbalkbe€ XUIOTe3a O MEXaHHU3MY
uMoOuIM3anyje U yTuiajy Moaudukalyje Hocaua Ha HEeroBy MpUMEHY y UMOOMIM3AIM]H JIaKase.
Kao u y mperxomHoM ucnuTHBamy umooOunmzanuje jakaze Ha AFNS, Takolhe je ucnuraHa u
MOTYhHOCT NprMeHe IMOOMIIMICAHOT TIpenapaTa y Jerpagalyjy MeCTUIINAA JIHaHa.

VY mecToM morJiaB/by UCIHTAHA j€ pa3rpajimba JMHIaHa JJakazoM umoounucanom Ha A-LMS_5, a
JaT je ¥ YHOpEeAHHM Iperjes pa3rpaame JUHIaHa CII000JHOM JIaKa3oM U JIaka3oM HUMOOUINCAHOM
Ha AFNS u Ha A-LMS_5, kopumhemem GC-MS merone, Takohe TokoM 6 aHa Tpajama peakiuje.
Jlobujenn pesynratu aajy MoryhHocT nu3dopa HajedMKacHHUjer Hocaya, 3a IPUMEHY Y JIerpaJaaiuju
JIMHJIaHA.

Y ceaMoM mOrJaB/bY HCIIMTHBAaHA je TPHMEHa ocaM Hocada u3 cepuje Lifetech™ ECR 3a
uMoOMIM3anyMjy Jakaze wu3 ITrametes versicolor. M3abpanum cy Hocaunm ca pa3IM4uTHM
MOJIAPHOCTUMA, TIOpO3HOIIhy B (PYHKITMOHATHUM TpyliamMa U ca JOOPUM MEXaHUYKHUM CBOjCTBHUMA.
Bpieno je nopeheme mect aMuHO-()yHKIIMOHAIM30BaHUX HOCAaya U3 OBE CEpHje, KOjU ce Pa3IUKYy]y
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y IpeYHUIIMA TI0pa, TUITY aMUHO TPpyIa U TY)KUHH aJIKWJIHHUX JIaHala KOjU MOBE3Yjy aMHHO TPYIy
ca TIOBPIIMHOM HOcCaya. 3a HAjIEPCHEKTHBHHUH HOCA4 M3 OBE IPYyIe, ONTHMH30BAHU CY KJbYYHH
dakropu umobunm3auje, kao mMrTo cy pH, Bpeme mMoOWIM3aNMje W KOHIICHTpaIyja MoHyheHnx
npotenHa. Takolhe cy ucnHTaHa M JBa MOpO3HA HOcaya, jeaaH XuApo(oOHU U jedaH eMOKCHIIHO-
(YHKIIMOHATM30BaHU HOCA4 W3 HCT€ CepHje Hocaya, paad yrBphuBama MoryhHOCTH
HMOOMIHM3aIMje myTeM XuapodoOHe aacopiirje 1 KOBAJICHTHOT BE3MBamba, Kao0 U Moryhe nmpuMeHe
y pa3rpaambu HHAYCTpUjCcKuX 0oja. [la O ce onTuMu30BaIa KOBAJICHTHA MMOOUIU3aIMja JaKa3e Ha
n3abpanu Lifetech ™ ECR8285F enokcuaHo-(pyHKIIMOHATIM30BaHU HOCA4, KOJU C€ IMOKa3a0 Kao
HAjTIEPCICKTUBHU]U Ha OCHOBY NOOHMjEeHHMX pe3yiTaTa, WCIHTaHA je aKTUBHOCT WMOOMWIMCAHE
JaKase, chenu@uyHa aKTUBHOCT, KOHIIGHTpalfja WMOOWIMCAHMX TPOTEMHA W MPUHOC
umobmm3anyje. [Topen Tora, ucnuTUBaH je U MexaHu3aM nMoOmm3anyje ensuma Ha ECR8285F.
Y ocMoM morJiaB/by KMOOMIMCAHHU Ipenapar jtakase u3 1. versicolor na ECR8285F npumemen je
y obGe3bojaBamy 4 onabpane Goje: Lanaset® Violet B, Lanaset® Blue 2R, 6poMTumMon miaBa u
OpOMKpE30J1 3eJIeHa, KOje MMajy CJIOKEHY apOMaTHYHY XEMHJCKY CTPYKTYpPY, a IMpeICTaBbajy
oprancke 3araljyjyhe marepuje. Mcnutan je cremeH nekojopu3anuje 0oja, ka0 W MOryhHOCT
MOHOBHE ynotpeOe A00HMjeHOT MMOOMIMCAHOT Tpenaparta y 7 peakiMOHHX IUKiIyca. TOKOM OBOT
WCIIUTHBAka, OCHM €H3MMCKE pasrpaame 0oja, mpumehena je u mpahena, amcopriuja 0oja Ha
HOCadY.

VY nornarspy 3ak/by4lH Cy W3HETH 3aKJby4IM W3BEJCHH HAa OCHOBY pe3yJsTaTa MPEICTaBIbEHUX Y
MPETXOIHUM TIOTJIaBJbUMA KOjH CY Y CarllaCHOCTH Ca MIOCTaBJbCHUM IIHJBEBUMA PaJia.

Ha xpajy aucepramuje nar je cimcak kopuirheHe Imreparype.

3. OLIEHA JUCEPTALIUJE

3.1. CaBpeMEHOCT ¥ OPUTHHAIHOCT

En3um 5akasza, u3 rpyne OKCHAO-pelyKTa3a, MMa BEJIMKHM IOTEHLHUjaJl 3a MPUMEHY Y pPa3HUM
o0macTuMa WHAYCTpHje U 3alTHUTe XKUBOTHE cpeauHe. OcobwHa Jaka3a, KOja HMX YHWHU
WHTEPECAHTHUM C€H3MMHMa 3a TMOTCHUHWjaIHy WHAYCTPHjCKY NpPHMEHY jeé MHXOBa HHUCKa
cneunpuyHOCT mpeMa cyncrpary. Jlakaze ycnemHo pasrpal)yjy oprancke cyrncTpaTe, OJHOCHO
apOMaTHUYHA THOJIHA jeIMbEha, aHIIIMHE, a TIPBEHCTBEHO ()eHOJIE, KA0 M MHOTA JIpyra jeHmbemna,
HITO MpyXa MOTYhHOCT BUXOBE ynorpede u y Ouopemenujauju, 0OJHOCHO YKJIambamby OPraHCKUX
3aralyjyhux marepuja. 3arahuBauu, unja je pasrpajima J1aka3oM UCIUTHBAaHA Y OBOJ JUCEPTAIH]H,
Cy CJIO’)KE€Ha XEMH]jCKa jeIUbEHha, OTIOPHA HA OMOJIOLIKY, XeMUJCKY U (DOTOIMTUYKY Aerpafanujy
BEOMa MIMPOKO PACIPOCTPA-CHA Y KUBOTHO] CPEIMHH, YCIIE Yera ce HapyllaBa HheH KBAJIHUTET, a
ynazehu y maHan ucxpaHe, Takohe M 3ApaBibe JbyAM. TOKCHMYHA Cy W y BpPJIO HUCKUM
KOHIICHTpallijama, a yclie[l YMEepeHe MCIapJpUBOCTH, MOTY ce HahM Ha MoApydYjuMa Tlie HHUKala
HUCY HM Omna kopuinheHa, Hajuenthe y 3eMJbUINTY U CEAMMEHTHMA, 300T BbUXOBE peNlaTUBHO cliabe
pacTBOPJEUBOCTH y BOJU. IbHXOBO MPHCYCTBO je W Aajbe JOKa3aHO Yy CBHM JEJIOBHMA >KHBOTHE
CpeAMHe, NIa U y XpaHH, UITO MPEJCTaBJba BEIUKU MPOOIeM CaBpEMEHOT JIPYIITBA, Ak U U3a30B 32
peraBame MCTOT, UaKO j€ HHXOBa MPOM3BOAKA U yroTpeba y BehuHU 3emalba CBeTa 3a0pameHa
WA KOHTPOJICaHA M CTPOTrO 3aKOHCKU perynucana. [loTeHnujanHu n3Bopy OpraHcKkux 3arahjuBaua
cy: Heonaromapajyha mpuMeHna mecTHIAa, ACTIOHH]E, WHAYCTPHJCKE OTIAJHE BOJAE WM Beha
U3MBamKka, OTMAgHe BoJE U3 HadTHE MHAYCTpUje M APYrH. Y 3aKOHCKO] peryiatuBu PemyOmmke
Cpbuje, Behuna oBux 3arahuBava criajajy y QyrotpajHe oprancke 3aral)yjyhe cymcraniie, OJHOCHO
MEP3UCTEHTHE OPraHCKe MOJYTaHTE, OJ] KOjUX IOjelMHH, KAa0 IITO CY OPraHOXJIOPHM MECTHIIMIH,
MIPEACTaBIbajy MPUOPUTETHE opraHcke 3aralyjyhe cymcranme. Jla 6w ce ymaka3a morjia yCIemHo
npUMemUBaTH y Ouopemenujanuju, mMopa ce 00e30eIuTH HeHa CTAOMIHOCT MoJ Hajyemrhe
HETIOBOJBHUM TIPOIIECHUM yclIOBMMA. [IpoOieM HemOBOJbHE CTAOMIHOCTH €H3MMa, MOXE Cce
npeBa3uhy NMPUMEHOM TEXHUKE MMOOWIM3allMje eH3MMa, KojoM ce o0e30elyje M BHILEKpaTHa
ynotpeba UMOOMIMCAHOT TpernapaTa u 6osba (pU3MUKa cenapaiyja u3 peakimoHOT MeInjyMa, Kao u
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apyre moOoJbllIaHe KapakTepucTHKe eH3zuma. Jla Oum mmoOmnum3anuja eH3uma Ouia edukacHa,
nmoTpeOHO je ma Oyay oaroBapajyhu ycioBH MMOOWIHM3AIMjEe U JIa BPCTa HOcadya U (PyHKITMOHATHE
rpylie Ha HEroBoj NOBPIIMHU Oyay mnpuiaroheHu crpykTypu Jsakase. OBO ce TOCTHXKE
ONTHUMU3AIM]OM TIpolleca HWMOOWIM3aIMje, KOju je crenuduyan 3a CBaKy IOjeAMHAYHY
KOMOWHAIIH]y €H31Ma ¥ HOcaya.

W3 cBUX HaBeICHUX pa3jiora, y OKBHPY OBE JIUCEpTaIlHje, U3BPIICHO je UCIIUTUBAkEe MOTyhHOCTH
pasrpaame pa3IMuUTUX OpraHCcKuX 3aralyyjyhux matepuja, on kojux 9 W3 Kiiace OpraHoXJIOPHUX
necTunuaa U 4 mHIyCcTpHjcKe 00je, makazama u3 Myceliophthora thermophila ca exkcrpecujom y
Aspergillus oryzae (Novozym® 51003) u u3 Trametes versicolor, xako cio6ogHMM, Tako H
umoOmimcanuM. MmoOwim3anyja Jiakasa je BpIICHAa Ha HEMOpO3HE HAHOYECTHIIE aMHUHO-
¢dbyaknuonanu3oBane Hanocuiuke (AFNS); mopo3ne HekoMmeprujaliHe OpraHcke HOcade O
MIPUPOHOT MaTepujasa, OJJHOCHO JIBE BPCTE aMUHO-MOIM(UKOBAHHUX JIMTHUHCKUX MUKpochepa (A-
LMS) u 8 xomeprmjanHo noctymuux Lifetech™ opraHckux, CHHTETCKMX, MOPO3HHX HOcCaya.
[IpuMemeHne MeToae UMOOUIN3aIK]e Onjie Cy aJCOPIIMja U KOBaJeHTHA UMOOUIIM3aIHja, a 3a CBE
noOujeHe MMOOWIIMCaHEe TMpermapaTe HajOOJbHX KapaKTepUCTHKA, W3 OAa0paHMX Tpyla Hocada,
W3BpIIICHA j€ ONTHMHU3allja UMOOWIN3aIMje U UCIHTAaHA j€ HKUXOBA MPUMEHA y BHIIE MOHOBHHUX
yrnotpeba y pasrpaamu n3adbpanux 3arahuBada. Kox cBUX MCIIMTAaHUX OPraHOXJIOPHUX MECTHIUIA
JIETEKTOBaHA je pa3rpajma clio00JHOM Jlaka3oM, a HajBehu cTereH Jerpajalyje MOCTUTHYT je KOJl
JWHJIAHA, KOjU je KOpWIIheH Kao CYICTpaT y Ja/bMM HCIUTHBamuMa. Jlakaza mmoOmiIncana Ha
AFNS pasrpahuBana je nunaaan Behom Op3uHOM 011 €I000HE, Y3 OUyBamke aKTUBHOCTH, a JaKasa
nmobumucana Ha A-LMS 5 mmana je mpoaykeHy akTUBHOCT, JIOK je Jerpajainuja JuHIaHa Ouia
eduKacHUja HEro y ciydajy cinobojHe jakaze uiau jakaze umoOmnucane Ha AFNS. U3 cepuje
Lifetech™ nocaua, Haj60OJbE KAPAKTEPUCTHKE TIOKA320 j¢ MMOOWIIMCAHU TIpermapaT ca emoKCcH/OyTr
METAaKpUJIATHU HOCAYeM, KOjH j€ 3aTHM, YCIICIIHO PUMEHCH Y pa3rpajikbi HHIYCTPUjCKUX 00ja, ca
MMOCTUTHYTUM T'OTOBO IMOTIYHUM 00€300jemeM y3opaka. CBU JOOMjEHU U NIPECTaBLEHU PE3yITATH
noTBpl)yjy Besmke MOryhHOCTH MpUMeHe UMOOMIM3AIIH]je JlaKkase, Ha pa3InyuTe KaTeropuje Hocayua,
y Onopemeujanuju, 3a pa3rpaamy Opraickux 3aralyjyhux marepuja.

3.2. OcBpT Ha pedepeHTHY U KOpUITNEHY JIUTEPATYDY

VY OokBHpY OBe JOKTOpCKE Aucepranuje murtupan je 181 murepaTypHm HaBox, on Kojux BehuHa
npunaaa Mel)yHapoIHUM YacOMMCHUMa HajBUIIET PaHra, KOju jé oMoryhuo Jia ce mpeiCTaBu CTame y
HCIUTUBAHO] HAay4yHO] oOjacTh W Ja ce carjiena akTyeJHocT mnpoOnemaruke. CaBpeMeHa
UCTpaXMBama MyOJIMKOBaHA y pEHOMUPAHUM HayYHUM 4YacONMCHMA Cy MpUKa3aHa, aHAJU3UpaHa u
JUCKYTOBaHA M M3BEACHU CY 3aKJbYUIM KOjU Cy Jaju Ao00ap yBUJ y MOrYhHOCT NMpUMEHE jaKase
MMOOWIINCaHEe Ha HOcaye PasIYMTHUX KapaKTEepUCTHKA, Y OMOpeMeaMjaluju 3eMJbHUINTa M BOJA.
OBaxo HampaBJbCH TpETJie]l U aHaJIH3a aKTyeJIHEe JTUTepaTypHe MEePUOIUKE IOCITYKHO je Ka0 OCHOB
3a UCTPAKMBama K0ja Cy CIIPOBEICHA y OBOJ JOKTOPCKOj nucepranuju. [Ipernen aureparype koja je
ynoTtpeOJbaBaHa y TOKY UCTPaKUBamba, 00pasiiokKeme MPeAJIokKEHE TeMe TUcepTalrje U 00jaB/beHr
pasloBM KaHU/1aTa HaBEJCHU y IPUjaBHU, YKa3yjy Ha aJIeKBaTHO MO3HABAKE aKTYETHOT CTamba y OBOj
00J1acTH UCTPAKUBAA.

3.3. Omnwc 1 aJIeKBaTHOCT IPUMEHEHUX HAYIHUX METO/Ia

_CBu pe3yiTaTu NpUKa3aHu y OBOj JOKTOPCKO] AMCEPTALUjU CYy JAOKAa3aHU IMPUMEHOM a/IeKBaTHUX
EKCTICpUMEHTATHAX TEXHUKAa W CaBPEMEHHX AHAIMTHYKHX HWHCTPYMEHTAIHUX METOAa Tpema
OPUTMHAIHUM MM MOAM(UKOBAHUM Ipolielypama U3 JUTeparype, kao U oAroapajyhoM aHaau3zom
1 00pasoM mojiaTaka.

Moaudukanuja nuporene Hano-cuauke Aerosil® 380 (FNS) spiuena je mpema METOAH HPETXOIHO
OIMCAaHO] Y peJIeBaHTHHUM JINTEPATypPHUM H3BOpHMa, a CTPYKTYpHA KapaKTepu3alrja HaHOUECTUIA
cuiuke usBpiieHa je merogom FTIR (Fourier Transform Infrared Spectroscopy) crnekrpockomnuje.




KoHneHnTpanyja yBeJeHMX aMHHO Tpymna, NPHWIMKOM MOAU(HKOBama Hocada, onxpehuBana je
KopunthemeMm Metosa Tutpanuje momohy NaOH.

Nmobmmzanuja nakaze Ha AFNS, xao n nHa A-LMS je u3BpiieHa npumMeHOM MOIH(PHUKOBAHUX
METOAd Koje ce MOry mnpoHahw y peIeBaHTHUM JIUTEPATypHHM H3BOpUMA, KAO0 M HPUMEHOM
OPUTMHAIIHUX Mpoleaypa ONTHMHU30BaHMX Yy OKBUPY OBOT EKCIHEPUMEHTAJIHOI  paja.
Nmobunm3anuja nakase Ha Lifetech™ ECR Hocaue, paleHa je mpema npenopykama rnpousBohada u
MPUMEHOM OPUTHHAIHUX ONTUMH30BAHUX MIPOIEIypa.

3a aHanmM3y A00MjEeHMX HMMOOMIIMCAHMX CH3MMCKHX IIpenapara IpUMEHCHE Cy CTaHIapiaHe
cnekTpooTOMETpHjcKe MeTone: 3a oapehuBame aKTUBHOCTH Jlakase mpaheHa je peaknuja
okcupanuje 2,2'-a3uHo-bis-(3-eTnndenzoTnazonuu-6-cynpoHcKe  KHCEIHHE), ABTS-a w
cupuHrangasuta (4-xuapokcu-3,5-1uMeTokcH-0eH3anAexua-a3uH). 3a oapehuBame KOHIIEHTpaIIH]je
uMOOHMIIMCaHKX MpoTerHa KopuiitheHa je meroaa o bpendopay (Bradford).

Jla Ou ce ucnuTao TN MHTEpakiyje Koje cy popmupane u3mely nakasze u m3abpaHux Hocada y
EKCTIICPUMEHTY JIeCOpIIIMje, UMOOWINCAHH Tpernapar TPeTHpaH je ojBojeHo ca 1 % pactBopom
Triton™ X-100 u 1 M pacrBopom rastvorom CaCly, nakon dvera je oapehuBana mpeocrana
AKTUBHOCT CTaHIaPIHOM CIIEKTPO(POTOMETPHJCKOM METOIOM.

3a aHanmM3e CBUX MCHUTHBAHUX OPTaHOXJIOPHUX MECTUINIA, OJHOCHO 32 KBAHTU(UKAIN]Y HBUXOBE
pasrpajime cI000JHOM ¥ UMOOMIIMCAHOM JIaKa30M, KOpHIIheHa je racHO-xpomarorpadcka MeToaa
ca MmaceHoM crniekrpomerpujom GC-MS. 3a oBe ananuze kopuithena je Zebron™, ZB-5 kanunapHa
kosoHa, numensdja 30 m x 0,25 mm x 0,25 pm. [Ipumemene cy 1Be pa3iuyuTe METOJIE, MPEey3eTe
U3 JIuTeparype u MoamdukaoBaHa mpema kopumiheHoj ompemu. Kao Hocehm rac kopumihen je
xenujyM, uucrohe 5.0. 3anpeMuHa MHjeKTOBaHMX y3opaka Ouna je 1 ul, a xopumthena onpema 3a
Y30pKOBame je Ouila ayToOMaTH30BaHU ayToceMIiuiep. AHanuse ¢y BpiieHe y Scan u SIM pexumy
pazia, OJHOCHO KOHTUHYaJTHUM CHUMAambeM CBHX CIIEKTapa, Kao M CEJICKTUBHUM MpahemeM criekrapa
n3a0paHuX joHa, ca CKeHUpaHUM orce3uma maca o1 50 m/z mo 650 m/z. 3a unTerpayjy noBpIivHe
MUKOBa, KopuIilheHa je ayromarcka uHterpaiuja y coprsepy GCMS Solution.

O06e3060jaBame WMHAYCTPUjCKUX Oo0ja mpaheHo je y oapeheHHMM BpEMEHCKMM HHTEPBAIMMA, a
nmpoMeHa 0oje y3opka je oapehuBaHa CrEeKTPOPOTOMETPHUJCKHU, MEPEHEM arcopOaHile Ha Amax 3a
cBaKy 00jy, CTaHIapJAHOM METOOM.

3.4. ITpuMeHIBUBOCT OCTBAPEHUX pe3yJTara

Ha ocHoBy mperiema nureparypHUX MOAaTaka M EKCIEPUMEHTATHUX pe3yiTara TMpUKa3aHuX y
OKBHpY OBE€ JAMcCepaTallyje, MOXe Ce 3aKJbYUYHUTH Ja jé OCTBapeH 3HayajaH JONPUHOC y NMPUMEHHU
MMOOWINCAHE JlaKa3e 3a YKIamame oOpraHckux 3aralyjyhux Marepuja. YCTaHOBJBEHO j€ J1a
IpUIlpeMa ONTHUMAJIHOI HOcadya, Kako KOMEpIHjalHOT, MOIU(PHUKOBAHOT KOMEPIMjaTHOT WU
CUHTETHCAHOT OJ] MPHUPOJHUX MaTepujaja, a 3aTUM MOJIU(UKOBAHOI, Mopa OUTH LUJbAaH U
cneun(puyaH TpoLec KOju 3aBUCH OJf KapaKTepUCTHKAa €H3MMa, IPBEHCTBEHO pacropena
AMHHOKHCEIIMHCKIUX OCTaTaka Ha HEroBOj IMOBPIIMHHU. [IpuimKkoM wucnuTHBama MoTryhHOCTH
Jerpajanyje OpraHoOXJOPHUX IMECTHIMIA CI000JHOM JIaKa30M, KOJ CBUX MCHHMTAHUX MECTHULUAA
JIETEKTOBAaHA J€ €H3MMCKa pas3rpajiiba, a HajBehu crerneH jAerpajnanyje MOCTUTHYT j€ KOJ JIMHIaHa,
KOjH je KopulrheH kao cymncrpar y JaJbuM UCTIUTHBABHMA.

Jlakaza umoOwmnmcana Ha AFNS pasrpahuBaia je nuHman Behom Op3wHOM 0X cloOOmHE, Y3
O4YyBamke€ aKTHBHOCTH, a jJaka3za mMoOmnmmucaHa Ha A-LMS_5 mmana je mpomayxeHy akTHBHOCT U
Jerpajanvja JMHAaHa Owia je eduKacHHja HEro y ciydajy cilo0oAHE Jlakae WM Jlakase
nmobOmmcane Ha AFNS.

U3 cepuje Lifetech™ nocaua, HajO0OJbe KapaKTEPUCTHKE TOKA3a0 je MMOOWIMCAHM Tpemapar ca
€MOKCH/OYTHII METaKpUJIATHU HOCA4yeM, KOjH j€ YCIEIIHO MPUMEHEH Y pa3rpalbu HHAYCTPH)JCKUX
60ja, ca MOCTUTHYTHM I'OTOBO MOTIHYHUM 00€300jeHheM y30paka.

CBu n006ujeHn pe3yaTaTd NMOTBplyjy Beauke MOryhHOCTH HpHUMEHEe MMOOMIM3alMje J1aka3e, Ha
pasnuyMTe KaTeropuje Hocaya, y OHOpeMequjaluju, 3a pasrpaamy OpraHckux 3arabyjyhux
Marepwuja.




3.5. OrieHa JOCTUTHYTHX CITOCOOHOCTH KaH/IM/IATa 33 CAMOCTATHU HAYYHU PaJl

Kanmunar Jenena bebuh je mactep uxkemep TexHonoruje. TOKkoM u3pajae TOKTOPCKE AUCEpTAIlH]je
UCTIOJbUIIA j€ HM3Y3€THY CTPYYHOCT y peaju3alfji eKCIIepUMeHaTa W KOpHUIINeHY pa3IHuuTHX
TEXHHKa W METOJa, a MPHU aHAIM3M pe3yjTara je Mmokasajia CaMOCTaJIHOCT, CHCTEMAaTHUYHOCT U
KpeaTuBHOCT. EkcriepuMeHTanHu aeo oBe aucepranuje paheH je, kako Ha TM®D-y, Tako u y
naboparopujama Jupekmuje 3a Mepe U AparoleHe MeTale, Tie je KauauaaT 3amnocieH. Kanaunar
UMa W3Y3eTHY CKIOHOCT Ka EKCIICPHMEHTAIHOM paJy U HHKEHEPCKU IPHUCTYI y pa3Bojy U
peanu3aiyju eKCrepruMeHaTaTHIUX U aHAIMTHUYKAX TeXHHKa. Ha OCHOBY Jqocamaiimer 3ajaramba H
MOCTUTHYTUX pe3ynrata KomrcHja je MUIIUbeHha 1a KaHIUIaT MOCEIyje CBE KBAIUTETE HEOIXO/IHE
3a CAaMOCTAJIHH HAyYHO-MUCTPAKUBAYKH Pa/l.

4. OCTBAPEHU HAYYHU JOIIPUHOC

4.1. [1puka3 ocTBapeHUX HAYYHHUX JOMPUHOCA

e Kapakrepusamujom nakaze uz Myceliophthora thermophila ca excipecujom y Aspergillus oryzae
(Novozym® 51003), yrephen je pH ontumym Ha npubmmxzO PH 6,8, a M30enexTpuyUHa Tauka
nakase, pl, umana je Bpeanoct ox 4,0. Bucoka akTuBHOCT Novozym® 51003nakasze, y MHUPOKOM
pacriony pH Bpennoctn omoryhuia je na ce umoOmIn3anyja en3uMa Bpiu y Behem pacrnony pH
BPEIHOCTH.

e (CnoOonHa nakasa je rmokasajia MOTYNHOCT pa3rpajJmbe CBUX aHaJIM3UpPAaHUX 3arahjuBaua w3 rpyme
OpPTaHOXJIODHUX TECTHUIHMIA WITO TpyKa TMOTBPAY IEHE TOTEHIHjaJHEe TMpPUMEHE Y
ouopemenujanuju. [lectunua Ko Kora je TOCTUTHYT HajBUILU CTEIEH pasrpanme on 51 % ouo
je nuHIaH, a YTBpheHO je U J1a je ONTUMATHO PEAKIIMOHO BpeMe o] 6 JaHa.

e OnTuMH3aIUjoM UMOOUIH3AIH]je Novozym® 51003 nakaze na AFNS, no6ujeHr ONTUMH30BAHU
ycnoBu ¢y pH 5,0, u konuentpauuja monyhenux mnporemHa ox 160 mg mo ¢ Hocaua, a
MMOOMITU3aIIMjOM METOAOM (DH3MYKE aJICOpIMje €H3MMa Ha Hocad, Koja ce ojBuja Op3o0, ca
BE3MBAEM JIaKa3e y JeJIHOM CJI0jy Ha HOcau, 04yBaja c€ BUCOKA aKTMBHOCT JIaKase.

e JloOWjeHn MMOOWJIMCAHU Tpernapar KopuliheH je y pasrpalmy MEeCTUINAA JIMHAAHA, T/AE je
HakoH 6 maHa peakuuje, pasrpaheno 43,2 % nMHIaHa, padyyHaTO PEJIATUBHO Yy OJHOCY Ha
MIOYETHY KOHILIEHTpalujy, BehoM Op3uHOM Hero cio0ojHa Jsakasza. [IpuiamkoM HcIUTHBaBma
MOryhHOCTH MOHOBHE ymnoTpeOe OBOr IpenapaTa, HAKOH 7 MOHOBHUX yNoTpeba, UMoOMIncaHa
Novozym® 51003 naxasa 3anpsxana je 70 % moueTHe aKTHBHOCTH, IITO TIPEACTaBiba MOTBPAY Aa
noOujeHn UMOOWJIMCAHM Mpenapar KWMa Jgo0ap NOTEHLHWjald 3a BHIUEKPaTHY MPUMEHY Y
pasrpaamu IMHIaHA.

e [IpwimkoM WCIUTHBama MOTyhHOCTHM 3a KOpHIIheme aMHHO-MOAM(PHKOBAHUX JMTHUHCKHX
mukpochepa (A-LMS), kao Hocaua 3a mmobmmmsarmjy Novozym® 51003 naxase, on nBe
ucnuraie Bpcre A-LMS wmukpochepa (A-LMS_S5 u A-LMS 10), ca pazauuutum
KapakTepHCcTHKamMa, Ha OCHOBY IapameTapa e(UKacHOCTH uMoOWiIM3anuje, mwuxoBe HajBehe
BpPEHOCTH J00Mjajy ce y ciyyajy uMoOmnm3aunuje nakaze Ha A-LMS_5 mukpocdepe. pH
ONTHMYM 3a uMoOWmm3anujy Jakaze Ha A-LMS 5 6mo je 5,0, Hajpeha xonmenrpamuja
UMOOMJIMCAHUX TMPOTEWHA, HAKOH jeTHOr cara, M3HOCHia je mpubmmxHo 35 MQ/g, a HajBehn
MpuUHOCAa WMOOWJIM3AIMje aKTUBHOCTH U Clenu(puYHe aKTHBHOCTH, JOOMjeHH Cy 3a
KOHIIEHTpanujy nmonyhenux nporemna ox 70 mg/g Hocaua, 3a Bpeme mMoOwmim3ammje ox 4 h.
VYTBpheHo je ma ce Be3uBame Jlakaze HAa OBaj HOcA4 BpIIM Y TMOAJEIHAKO] MEpH,
€JIEKTPOCTATUYKUM U XUAPOPOOHUM MHTEPaKIHjaMa.

e [IpwimMKkoM WCIUTHBama IOOMjEHOT Tperapara y pa3Trpalibi JIMHAAHA, MOCHe IIeCTOr aHa
peakmuje, mpeocTana KOHIICHTpaluja JIMHIAaHA y Y30PKY, Y OJHOCY Ha TOYETHY, U3HOCHJIA je
22,4 %. Jlakaza umoOmnucana Ha A-LMS_5, y oaHocy Ha nuHAaH Kao CymncTpaT, UMa
MPOIYKEHY aKTUBHOCT a caMa Jierpajiannja je eukacHuja Hero y Ciydajy cJI000 HE JIakaze Win
naka3e umoomnucane Ha AFNS. Ox oBa nBa ucnurana Hocada, A-LMS_5 uma 6osbe usriesne 3a
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npumeny y umoomwtmsamuju Novozym® 51003 nakase, 3a MOTEeHIUjaIHy IPUMEHY Y Pasrpaibi
WHCEKTHIIA/A JTMHIAHA.

e lcnutuBameM cepuje komepuujanaux Lifetech™ ECR Hocaua, HajBeha akTuBHOCT
MMOOWIIMCAHOT TIperapara W3 Tpyrne aMUHO-(QYHKIIMOHAIM30BAaHUX HOcaya, O 6 MCIUTAaHUX
Hocaya, 6una je kox noposnor Lifetech ™ ECR8309F nocaua, Behux mopa u xpahe C2 Hoxwurre,
KOJ Koje je moOMjeHa akTHBHOCT HMMOOWIHCaHe Jjakaze wm3Hocwiaa 22320 U/g  Hocauya.
OntumuzangjoM uMoOmnm3anuje, yrepheno je na je pH ontumym 5,0, a ontumanHo Bpeme
nMooOmnm3anuje jenan car. [Ipahemem KoHIIEHTpaIMje UMOOMIIMCAaHEe aKTUBHOCTH U crieiuduyiHe
aKTUBHOCTH, YTBphEHO je Ja je onTHUMajaHa MOYeTHAa KOHIIEHTpaluja MmpoTermHa 7 Mg mo g
HOCaya.

e Opn npyra nBa ucnurana Lifetech ™ nHocava, o1 Kojux je jenan xuapohoOHH U jeaH eOKCUIHO-
(yHKIMOHATM30BaHW HOCAY, TMpermapar ca JIlaka3oM HWMOOMIMCAaHOM Ha eMmoKCH/OyTHil
MertakpuiatHu Hocad (Lifetech ™ ECR8285F) mokasao je mpeko Tpu myta Behy akTHBHOCT.
OntuMuzangjoM UMOOMIM3aIMje, A0OMjeH je MMOOWIMCAaHM Iperapar ca aKTUBHOIINY O
118929 U/g nocawa. Ha oBaj HOocauy, 68 % MoJieKysa Jlaka3e Be3aHO je XUApPohHOoOHHM
MHTEpaKIjama, 0K je mpeoctannx 32 % MoJeKyjda €H3MMa BE3aHO KOBAaJCHTHHM Be3ama.
[ToTBpa ycnocTaB/beHUX KOBAJICHTHHX Be3a W3Mel)y eH3uMa U Hocaya, Kao M BEJIHMKe J00HjcHe
aKTUBHOCTH MMOOWJIMCAHOT TIperapara, U3BOjWIN Cy Ta O]l OCTAINX, Ka0 HajlepCHeKTUBHH]ET
3a UCTIUTUBAE ErOBE MPUMEHE Y Pa3Trpaiibil HHIYCTPUjCKUX 00ja.

e JloOmjenn wuMOOWIMCAaHHM TIperapar jeé WMCIUTAaH y pasrpailbh YeTHPH HHIYCTPHjcKe Ooje.
Peaknmja pasrpaame 0oja Owia je Beoma Op3a, a MOCTUTHYTH CTEICH JEKOJIopH3aiuje 0uo y
orcery o 88 % 1o 96 % HakoH 4 cata, ca Buuie o1 80% 06e300jema mocie npBux 45 MUHYTA.
HcnutrBameM NMOHOBHE ymoTpede MMOOWIMCAHUX Tpernapara, HaKOH 7 peakIMOHUX IHKIyca,
nporeHaT 06e300jema 0cTao je BUCOK, o1 58% mo 80%, mrto notBplyjy na noOujeHu mpenapar
MMa 3Ha4ajHy ONEPaTUBHY CTAOMIHOCT M A00pe M3IIIeAe 3a EKOHOMCKH OJP)KUBY YHOTpeOy Y
npeunnhaBamky WHAYCTPUJCKUX OTIIAIHUX BOJA.

4.2. Kputruka aHajnm3a pe3yaTara HCTPaKUBabha

[Ipernenom fgoCTynmHe Hay4yHe JIMTepaType Koja ONMCyje HMMOOMIM3alMjy Jlakae Ha
KOHBEHLIMOHAJIHE HOcaye, MOAU(PUKOBaHE HOcaye HaHO-AUMEH3Mja U MoJAM(UKOBaHE HOcaue O]
IPUPOJHUX MaTepujaia, Kao U pa3MaTpameM pe3yiTara NPOMCTEKINX U3 UCTPAKUBaWba y OKBUDPY
OBE JIOKTOPCKE JHCepTalyje MOXKE C€ 3aKbYUUTH Ja J00MjeHM HMOOWIMCAHU IpernapaTd y
MOTIYHOCTHU 33/I0BOJbaBajy HEOIIXOJHE YCIIOBE 3a MPUMEHY Ha MHJIyCTPU]CKOM HUBOY. [Ipumemene
MMOOUIIM3allMOHE TEXHUKE JOBEJIE Cy 10 3HayajHOr MoBehawma aKTUBHOCTH U CTaOMIIHOCTH
MMOOWIIMCAaHUX €H3UMa, Kao M HHXOBOI' apUHHMTETa NpeMa peaklMju OKCHAALUje H3adpaHux
opranckux 3aralyjyhux wmatepuja. Taxohe, omoryheHa je u mHXOBa IMOHOBHa ymoTpeda Yy
PEaKIMOHUM CUCTEMHUMa, LITO Mpe/icTaBsba Jo0ap MPeayClIOB 3a BUXOBY IINPY NPUMEHY Y 00J1aCTH
ouopemenujanuje. CBU UMOOMIIMCAHOM TIpENapaTH Jlaka3e MoKa3alld Cy 3Ha4yajaH CTETNEH pa3rpame
n3abpaHux opraHckux 3aral)yjyhux marepuja.

4.3. Bepudukanuja HaydHUX JOIPUHOCA

Kangunar Jenena beObuh je pesynrare ncrtpaxuBama J00HjeHE Y OKBUPY H3paJe CBOj€ TOKTOPCKE
JucepTalyje MoTBpAnia o0jaBbUBakbeM pajfioBa y yaconucuMa melyHaponHor 3Hauaja. Pesynratu
HCTpaXKMBamka MPOUCTEKIM W3 OBE JUCEpTalHje 00jaBJbeHH Cy JI0 Caja y OKBUPY TpPH pana y
HAayYHMM 4Yaconucuma MelyHapoaHor 3Hauaja (nBa paga y M22 u jeman y M23). Kangunat ce
TOKOM W3pajie JHcepTandje 0aBHO HUCTPAKMBAYKMM paAJOM y OKBHPY YK€ HaydHe 00JacTu
OMOXEMUjCKOT MH)KEHEPCTBA U OMOTEXHOJIOTH]E, Ka0 U Y 00JIACTH METPOJIOTHjE Y XEMHJH Yy OKBUDPY
KOJUX j€ KOoayTop jeaHe MoHorpaduje, U Tpu pajga y mehyHapoaHum yacomucuma (jeman M21,
jeman M22, jeman M23), ka0 U y celaMHAeCT caomlIlTema ca MehyHapoIHUX M HAIlMOHATHHX
ckynoBa (uetupu M33, jenan M34, neanaect M63).
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5. 3BAKJbYYAK " ITPEJJIOI

Ha ocHOBY mpeTxo/HO M3HETHX pa3Marpama pe3yirara JOoKTopcke aucepranuje Jenene beOuh,
MacTep MHX. TEXHOJIOTHje Moja HazuBoM ,,UMoOMIM3alnuja jgaka3e 3a MPUMEHY y pa3rpaimu
opranckux 3aralyjyhux marepmja” cMarpamo Ja Cy MCIYHEHU CBU LIMJBEBM W 3aJallk paja Ha
OBOj T€3U U JIa OHA CBOJUM CaJ[pKajeM U KBaJTUTETOM 3HAYajHO JOMPHHOCH 00JIacTH TeXHOJOMIKO
HHXEHEPCTBO, IIITO je U TOTBpheHo 00jaBibuBameM pagoBa y Mel)yHapoaHUM daconucuma. Takole,
KOMHCH]a je MUIIJbEHA Ja je KaHAUIAT MCIOJbU0 M3Y3eTHY HayYHO-HCTPAKUBAYKY CIIOCOOHOCT Y
cBuM (¢azama u3pajie oBe JokTopcke auceptanuje. Komucuja npennaxxke HactaBHo-HayuHnoMm Behy
TexHonomko-Metanypmkor —¢akyiaTera Ja ce JOKTOpCKa JucepTalnuja MoJ  Ha3HBOM
,AMoOMJIn3anmMja Jakaze 3a NpPpUMeHY Yy pasrpaambu opraHckux 3aralyjyhux marepmja®
kaHauaara JemeHe beOwh mpuxBaTH, W3JI0KM HA YBUJ JABHOCTH M YIYTH HAa KOHAYHO YCBajame
Behy nayynux obOnactu TeXHMYKMX Hayka YHuBep3utera y beorpany. Takohe, ma ce Hakon
3aBpIIETKa OBE MpOIeNype, KaHAUIAT 1M030BE Ha yCMEHY OA0paHy JOKTOPCKE TUCEepTaluje Mpen
Komucujom y uctom cacraBy.

YJIAHOBHU KOMUCHJE

Ip Jbusana MojoBuh, penoBHu mpodecop
Vuusepsuret y beorpany, TeXHOIOMIKO-METATypIIKU (aKyITeT

Hp Anexcannap MapuHkoBuh, BaHpeHU Tpodecop
VYuusep3uteT y beorpany, TexHOIOUIKO-METaNypIIKH QaKyaTeT

Jp Munuua CumoBuh, HaydHU capaJHUK
VYuusep3utet y beorpany, TexHonomko-meTanypuku GpakyiaTer

p Karapuna bamanan, Hay4HU capaJHUK
VYHusep3utet y beorpany, MHoBanmonu nexrap
TexXHOIOKO-MEeTaTypIIKOT (haKyITeTa

Hp Jenena PycmupoBuh, HayuyHU capaJHHUK
Bojuorexuuuku nHCTUTYT y beorpany
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