HACTABHO-HAYYHOM BERY BHOJIOIIKOT ®AKYJITETA YHUBEP3UTETA Y
BEOT'PAJTY

Ha X penoBnoj cennun HacraBHo-Hayunor Beha buonomkor ¢akynrera YHusep3urera
y beorpany, oapxxanoj 07. cenrtemOpa 2018. roamne, mpuxBaheH je W3BEIITa] MEHTOpa Ip
bpanka JoBumha, Banpennor npodecopa bruomnomkor dakynrera YHuBep3utera y beorpaay o
ypahenoj nokropckoj aucepranuju Karapune JI. HoBoBuh, ucrtpaxuBaua capagHuka y
WucTuTyTy 32 MOJEKYyJlIapHy T€HETHKY M T€HETHYKO WHXKEHEpCTBO, beorpaa, mox HacioBoM
HPeryianuja rencke excrnpecuje u ausBep3urer CarO m Omp33-36 nmopuna poaa
Acinetobacter spp.*“, u oapehena je Komucuja 3a mperiien u omeHy JOKTOPCKE TUCEepTanuje y
cacraBy np bpanko JoBuwh, Banpemuu mnpodecop buornomkor ¢akynrera YHHBEp3UTETa Y
beorpany, np Mwunan Kojuh, Hayynu caBetHuk MHCTHUTyTa 3a MOJIEKyJAapHY T€HETHUKY W
IeHETUYKO MHXKEHEepCTBO YHuBep3urera y beorpany, u ap Jenena Jlo3o, BanpenHu npodecop
buonomxor ¢akynrera Yausepsurera y beorpany.

Komucuja je mpernenana ypaheHy HOKTOpCKY AMcepTalMjy KaHAWIaTKuibe U Behy
noaHocH cieaehu

N3BEIITAJ

Onwry nofxany 0 AOKTOPCKOj AUCEPTALUjH:

Hokropcka nucepranvja Karapune /. HooBuh non HacinoBom ,Perynanmja rencke
excnpecuje u quBep3urer CarO n Omp33-36 nopuna poaa Acinetobacter spp.“ nanmucana je
Ha 119 crpana (npopen 1,5), y okBupy kojux ce Hanazu 16 taGena u 21 ciauka. Y JHOKTOPCKO]
muceptauuju je uutupano 190 uzBopa aureparype. JlokTopcka nucepranmja caapxu: HacinoBHy
CTpaHy Ha CPIICKOM M €HTJIECKOM je3uKy, [logaTke o MEHTOpY W WiIaHOBHUMA KOMHCHje, Pesnme
Ha CPIICKOM M EHTJIECKOM je3WKy ca KJby4HHM peunma, Canpxaj, TekcT mo moriaBibuma,
Jluteparypy u Ilpunore. TekcT aucepraruje caapxu cieaeha moriasba: YBoa (ctp. 1-24),
Humw pama (ctp. 25-26), Marepujaa u merome (ctp. 27-48), Pesyararu (ctp. 49-80),
Juckycuja (ctp. 81-91), 3aksmpyunu (ctp. 92-94), Jluteparypa (ctp. 95-116) u Ilpuiosu (ctp.
117-119). Tlopen HaBeneHor y mpwiory caiapxu: buorpadwujy ayropa, M3jaBy o ayropcrtBy,
M3jaBy 0 MCTOBETHOCTH IITaMIaHE U €JIEKTPOHCKE Bep3uje JAOKTOpCKe auceprauuje, M3jaBy o
kopuihemy, Ka0 U Hay4yHe pajioBe 00jaBJbeHE y HayyHHUM yacomucuma ca IS| nmcre koju cy
JTMPEKTHO POMCTEKIIN U3 JJOKTOPCKE JAUCEPTaIHje.



AHaJiM3a JOKTOpPCKe JucepTaunmje:

[TornaBbe YBOA IOKTOPCKE AWCEPTALMje CAAPKU YETHPH IOTIOTNIABba. Y HEMY Cy
CaXETO MPHUKA3aHU JIMTEPATypPHU MOJAlU KOjU Cy HEIOCPEeTHO MOBE3aHH Ca TEMOM JOKTOPCKE
JTUcepTalyje.

VY nornoriaiey ,,Pox Acinetobacter cy onucane ocHoBHEe MOP(QOJIOIIKE, OHOXEMH]CKE,
¢u3noNOoIIKe U TeHeTHYKE KapKaTepucTuke oBor pona. Ilopen Tora, HaBeneHe Cy BpPCTE pona
Acinetobacter koje cy nmo cama uueHTH(UKOBaHE, Ka0 U HajCaBPEMEHHjE METOJIC 32 HUXOBY
UCTpaBHY HIEHTH(UKANN]y A0 HUBOA BpcTe. M3y3eTaH JUBEP3UTET CTAHHUIITA BPCTa OBOT POAA
je takol)e MCTaKHYT y OBOM IOTIOIIaBbY. Y omelbky ,.Bpcra Acinetobacter baumanniic je
omucana Bpcta Acinetobacter baumannii kao y3pouHMK OOJHMYKHX W BaHOOJTHHUYKHX
unpekuuja. TUNoBH u ydecranocT HHGEKIIN]ja, Ka0 U MOPTAIUTET KOjU Y3pOKYyje OBa BpPCTaA, CY
HarJaleHu y oBoM ojiesbKy. Pakropu pusuka 3a HacraHak MH(peKuuje nzazsane 4. baumannii
cy Takohe ucraknytu. OBaj ojebak je nmocsehen n ocobunama A. baumannii koje nonpuHoce
OTICTaHKY OBE BPCTE y OOJHUYKHUM U yCIOBUMa yHyTap pomahuna. To cy ypolheHa oTmopHOCT Ha
OpojHE CTpecope W H3y3eTHa ILIACTUYHOCT reHoma. Ha oBaj HauuH Bpcta 4. baumannii
ucrnosbaBa OpojHE BHPYJICHTHE KapaKTEPUCTHUKE M BHUIIECTPYKY PE3UCTEHIU]Yy Ha KIMHUYKA
3HaYajHe aHTHOMOTHKE, KOjU Cy HaBEJICHU y OBOM 0J1eJbKy. bynyhu na je mpouenar u3omnara oBe
BpPCTE€ KOjU TOKa3yjy BHILIECTPYKY pPE3HCTEHIIMjy Ha aHTHOMOTHKE cBe Behu, mpukazaHa je
BHUX0BA PACHPOCTPAEHOCT Ha riodanHOM HHBOY. VcrakHyta je mpumamHocT 4. baumannii
ESKAPE rpynun naroreHa ca Hajy4ecTalijoM pE3UCTCHLMjOM Ha aHTHOMOTUKE, Kao H
ynmbeHuIla Jga je CBeTcka 3apaBCTBEHA OpraHu3aiuja mo3uiuoHupana A. baumannii
pe3nCTEeHTHE Ha KapOareHeMe Ha BpX JIUCTE MAaTOreHa 3a Koje j€ HEONXOAaH MpOoHalla3aK HOBUX
AHTUMHKPOOHMX areHaca.

[TornornaBbe ,,Pesucteniiuja Ha kapbOameHeme je TONEJEHO Ha  OJCJbKE
,Kapbanenemu“, ,,MexaHU3MHU pPE3UCTEHIIM]e HA KapOareHeme W ,,MexaHU3MH pPE3UCTEHIIH]e
Ha KapOameneme kox A. baumannii“. ¥V ogmemky ,,Kapbamenemu cy, mpe cBera, OommcaHe
OCHOBHE KapaKTepUCTHKe OeTa-TaKTaMCKUX aHTUOMOTHKA (CTPYKTypa, MEXaHHU3aM JIeJoBamba Ha
0akTepHje M HUXOB BHIIEACIICHUJCKU pa3Boj). Kao HajmoTeHTHHMjo) rpynu OeTa-TaKTaMCKHX
aHTHOMOTHKA, KapOameHeMuMa je mocBeheH Ipyru /1eo OBOT OJleJbKa, Y KOM Cy HCTaKHYTe
MIPETHOCTH ¥ MaHE MPEJCTaBHUKA OBE TPYIe aHTHOMOTHKA Ca HAJITUPOM KIIMHUYKOM IIPUMEHOM.
Onemak ,,MexaHu3MH pe3UCTEHIIMje Ha KapOareHeme“ ce 0aBM 3Ha4yajeM W MEXaHW3MHMa
pesucTeHiyje Ha kapbaneneme koA ['paM-no3utuBHuX U I'pam-HeratuBHuX Gakrepuja. bynyhu
Ja ce KapOarneHeMu MpUMEkY]y v Tepanuju HHPEKIHja n3a3BaHUX BUIIECTPYKO PE3UCTEHTHUM
NaTOreHuM OakTepHjaMa, MojaBa U INI00AIHO PaclpOCTPABEHE U30J1aTa PE3UCTEHTHUX Ha OBY
rpyny aHTHUOMOTHKA 3HA4YajHO OrpaHWYaBa u300p ePUKACHUX TepaneyThka. MexaHu3Mu
pEe3UCTEHIje Ha KapOareHeMe Ccy JJaleKo pa3HOBPCHUjHU KoJ [ paM-HeraTuBHUX, HEro ko I'pam-
no3uTuBHUX Oakrtepuja. C 003upoM na je Xuaponusa KapOameHema, MOCpeaoBaHa €H3MMUMA
KapOareHeMasama, Hajuenmhn MexaHu3aM pe3UCTEeHIMje Ha KapOareHeMe, Y OBOM OJIeJbKY CY
HaBEJICHE OCHOBHE KaPAKTEPHUCTHKE OBE TPyIe eH3UMa (aCOLMPAHOCT ca MOOMIIHUM I'C€HETHUKUM
eNeMEHTHMA, CIIEKTap JelOoBama M OCETJBMBOCT HA HHXUOWUTOpE), Ka0 M MPEACTaBHUIH
pasIMuUTUX KJlaca kapOareHemasa. Y o1esbKy ,,MeXaHu3MHu PEe3UCTEHIIN]e Ha KapOarieHeMe KO/
A. baumannii cy ommcaHM pazTMYUTH MEXaHW3MHU PE3UCTEHIMjEe Ha KapOarmeHeme Kon A.



baumannii (mpoxykmuja kapOameHemasa, IpPOMEHA CKCIpPECHje WM CTPYKType IOpHHa,
MpeKoMepHa eKcrpecuja epayKCc MyMIIM W TPOMEHA EKCIpecHje NpPOTEeHHa KOjU BeE3Yjy
TICHULIWIINH).

[Tormornasibe , Ilopuan® je mocBeheHO CTPYKTypu M (DYHKIMjU TPOTEHHA CIIOJHALIEHE
MeMOpane ['pam-HeraTuBHUX OakTepuja (TopuHa). Y OBOM TMOTMOIVIABJBY j€ HCTAKHYT
JMBEP3UTET MOPUHA, KA0 M IHHXOBA yJIOra y PE3UCTCHIHMjH HAa aHTHOMOTHUKE M BUPYJICHIMjU
natoreHux Oakrepuja. Y oaebKy ,,[lopuHM OATOBOPHU 32 PE3UCTEHIIN]Y Ha KapOaneHeme Ko A.
baumannii“ cy omucanu mopunu 4. baumannii, duja je ymora y pe3MCTCHIHjU KapOareHeme
nerabHO mpoydeHa (CarO u Omp33-36), ka0 ¥ MOPHHHM 3a KOje He MOXe ca curypHornhy 1a ce
TBP/IY, aJTU TTOCTOj€ MHAMITH]E JIa CYy YKJbydeHHU y oBaj peHomen (OprD, mopunu ox 22, 37, 44 u
47 kDa). Y mnomoxmemky ,,CarO“ cy ommcaHe CTPYKTypHEe (MOHOMEPHH IMPOTEUH CIIOJbAIIIHHE
MeMOpaHe Koju Qopmupa CTpyKTypy Oera-Oypera) m (DyHKIMOHAIHE KapaKTEPUCTHUKE OBOT
nmoprHa (KaHaJl KOjU je crhenuduyaH 3a WMHIICHEM M 0a3He aMHHOKHCenuHe). Pazmuuurte
Bapujante nopuHa CarO mocenyjy pasnmuuurty crenuduuHocT 3a cymncrpare. [lopex Tora,
ydemhe OBOT IMOpPWHA y PE3UCTCHIMjH HAa KapOameHeme je y HajBehem Opojy ciydajeBa
MOCPEZOBAHO HWHCEPIIMOHOM HMHAKTHBAIMjOM TIeHa Koju ra koaupa (carO reH), ook je
BUpYJEHTaH kapaktep nopuHa CarO npennosxeH, anu He u foka3aH. [lomonerpak ,,O0mp33-36° je
nocBeheH TOpHHY, KOjU TMOpeJa yJIOore y Pe3WCTeHIMju Ha KapOameHeme, omoryhaBa ysazak
MoJleKynna Boje y Oaktepujcky henujy, anu u mpeacTaBiba 3HadajaH (akTop BHpYIEHIHje A.
baumannii. ¥ oxesbky ,,Octany MOpUHH OATOBOPHH 3a PE3MCTCHIM]Y Ha KapOareHeme Koj A.
baumannii“ cy HaBeJIeHM MOPHHU KOjU OCTBAapyjy MOTEHIMjaJHY YJOTY y PE3UCTCHIMjU Ha
kapbaneneme (OprD, nopunu ox 22, 37, 44 u 47 kDa).

VY mnornoriasiky ,,HeantuOnorcke tepanuje mHbekimja uzazBanux 4. baumannii cy
UCTaKHYTH pa3MYUTH BUJIOBH Tepamnuja uWH(eKknuja wu3a3Banux A. baumannii mopen
aHTUOMOTCKUX (AaHTUMHKPOOHM TENTUAM, NPOTEMHH KOjU Be3yjy Metaine, Oakrepuodaru,
¢doronnHamMMuKa Tepanuja, Tepanuja 6asupaHa Ha a30T OKCHJYy M MOAynlaluja MH(IaMaTopHOT
oarosopa nqoMahuna). Kao 3maTHOM cranaaply HeaHTHOOTCKE Teparnuje, 0/1eJbak ,,Bakuune je
nocBehieH aKTUBHOj M MAcHBHO] MMyHH3alju npotuB A. baumannii. Y oBoM ojersky cy
HarjameHe NpeJHOCTH U MaHe BHIICKOMIIOHEHTHHX, Ka0 U BaKI[MHA KOj€ caJpiKe MojeInHavYHe
anTureHe. Takohe, TpensioKeHe Cy KapaKTEpHUCTHKE Koje Ou Tpebano ja mocemyje BaKIMHA
erKacHa IPOTHB OBE TPYyIIEC MATOTEeHA.

VY nornaspy Lu/beBu paga neduHNCcaHa Cy TPH TJIaBHA HAy4YHA IHJba OBE JIOKTOPCKE
JUcepTaIyje.

[IpBu Hay4yHu LMJb pajla c€ OJHOCH Ha MOJIEKYJApHY KapakTepU3alljy KOJEKIIH]je
n3onata 4. baumannii pe3ucteHTHUX Ha KapOareHeme mopekioM u3 Cpouje. Ca jenaHe crpane,
OBa] LWJb TOJpa3yMeBa MOJIEKYJIApHY HACHTUGHUKAIM]Y U ofpehuBame NpUIaTHOCTH
KJIOHAJTHUM TpylaMa, JIOK ca Jpyre mojpazymeBa onpehuBame OCETIBHBOCTH Ha Pa3IN4YUTe
rpyrme Oera-TaKTaMCKHUX aHTHOMOTMKAa W TPUCYCTBA MOJIEKYJIAPHHX JICTEPMUHAHTH
PE3UCTEHIIM]e Ha OBY IPYIy aHTHOMOTHKA KOJI 1aTHX A. baumannii uzomara.

JIpyru 1eo MCTpakMBama MMa 3a LWJb MCIHUTUBAKE YTUIAja PA3IMYUTHX CHTHAJA HA
tpanckpurnujy carO m omp33-36 rena (daze pacra, CyOMHXMOMTOpPHE KOHIICHTpAIUje
KapOaneHeMa, XHIIOKCHjeé M KOHTaKTa ca €yKapuOoTCKMM henujama) KIMHUYKUX cojeBa A.
baumannii, ka0 1 HUBOA IUTOTOKCUYHOCTH KOjH OCTBApyjy AaTH COjeBH Ha eykapuoTcke hemuje.



Tpehu nayunu 1use noapazymeBa ononHdopmaTuuky aHanu3y nmopuHa CarO u Omp33-
36 poma Acinetobacter. ITopen amamuze carO u omp33-36 rexa wmsomata A. baumannii us
Cpbuje, oBaj muJb ce oaHocno M Ha kiacudukanujy mopura CarO m Omp33-36 pona
Acinetobacter, onpehuBame mHWUXOBE TpaHCMEMOpPAaHCKE TOMOJIOTH]E, MOTMMOPGHOCTH U
BapHjabMIIHOCTH PErvoHa, yTUIlaja BapHjaOMIIHOCTH aMUHOKUCEITMHA Ha OMOJIOIIKY YIIOTY, Kao U
Ha MPEIUKIN]y TOTEHIUjaTHUX aHTUTeHA Y OKBUPY IbUXOBE AMUHOKHCEITMHCKE CEKBEHIIE.

[TornaBsse MaTepujas U MeTOJe CaJAP>KU METHAECT MOTIOIIABIbA Y KOJUMa Cy ONHCAHH
OaKTepHjCKH N30J1aTH, Ka0 U JIeTaJbHU METO/I0JIONIKH MOCTYNIN KOPUIThEeHN y OBOj TE3H.

VY notmnornasipy ,,bakrepujcku U301aTH Cy AaTH CIIUCAK U NOAALM O U30J1aTHMa KOjH Cy
U3y4aBaHU y OBOj Te3W (3IpaBCTBEHA yCTAaHOBA, AaTyM M MecTo u3onanmje). Mnentudukanuja
u3onara ykJjbydyeHuXx y oBy Tesy nomohy VITEK 2 cucrema, ka0 u yMHOXaBameM U
CeKBeHIIMpameM reHa 3a 16S pubdozomanny PHK, je onucana y mornornasswy ,,Unearudukamnyja
Oakrepujckux uzonata’. [lornornassbe ,I eHoTHIM3aNKja n3onata A. baumannii pe3ucTeHTHIX
Ha KapOameHeme oOyxBaTa ONKMC JBE METOJAE T€HOTHNHU3anWje wu3ojara A. baumannii,
uaeHTUGUKAIM]y KIoHaTHMX rpyma A. baumannii u enekrpodopesy y mysicupajyhem mosby
(»Pulsed-Field Gel Electrophoresis”, PFGE). ¥ nornornasipy ,,Meaujymu 3a pact Oakrepuja“ cy
OMKMCAaHU MEIUjyMH y KOjuMa Cy rajeHe Oaktepuje (y HMPUCYCTBY HIIM OJCYCTBY ojapeheHux
aHTHOMOTHKA), KA0 M YCIIOBM y KOjUMa Cy pacie (TeMmieparypa u aepauuja). Mertome 3a
UCIIUTHBaWkEe oceTsbuBocTH Kopumthenux A. baumannii wu3omara Ha Oera-TaKTamcKe
AHTUOMOTHKE Cy HaBeleHE y TOoTnoriasiby ,,OapehuBame oceT/bMBOCTH Ha OeTa-laKTaMCKe
antuonoruke” (VITEK 2 cucrem u mukpomuiyiimona Metosa). [locTymiu 3a u3oaimjy yKymnHe
JIHK u3 Oaktepujckux henmja, ka0 u ymHOxkaBawme LuibHUX JIHK ¢parmenara meromom
naHyaHe peakiuje noimMepase (,,Polymerase Chain Reaction”, PCR) cy omwmcanu y
noTnoriasbuMa ,,Merona 3a uzonanujy toranHe JHK® u ,,YmuoxkaBawe JIHK ¢parmenara
PCR wmetonom®, pemom. Busyemmsanumja tortanne Oakrepujcke JAHK u JIHK dparmenata
nobujennx PCR meromom je BpleHa XOPU3OHTAJIHOM Tell elIeKTpo(ope3oM OMUCAHOM Y
noTmnornasmy ,Enekrpodopesa JHK®. YV mornornmaemy ,.Kynrusamuja A. baumannii y
yCIIOBHMa CTpeca™ je HaBeJCH HAa4YMH KyITHBallMje KIMHUYKUX wu3omara A. baumannii y
MIPUCYCTBY CYOMHXMOUTOpHE KOHIIEHTpaluje kapOarneHema Kpo3 (as3e pacta U HpU CHHXKEHO]
KOHIIEHTpanuju kuceonuka. [Tornornasbe ,,udeknunja eykaprorckux hemuja ca A. baumannii«
je mocBeheHo MOCTIyKy WH(MEKIMje KepaTHHOIMTAa YOBeKa M MMYHCKUX henuja maroBa ca A.
baumannii. OpnpehuBarme HHBOA NMTOTOKCHYHOCTH KOju oOcTBapyjy A. baumannii Ha
eykapuorcke hemuje ecejom LDH (,,Lactate dehydrogenase®) je omucano y nornornasiby ,,Tect
nuToTokcnuHocTr A. baumannii®. Tlotmornassse ,,Mertone paga ca PHK u3 Gakrtepujckux
henmja“ je moaesbeHO Ha TPU OfeJbKa y KOjuUMa Cy onucaHe merona 3a uzonanujy PHK, merona
3a mpeunmthaBarwe PHK ox JIHK wmonekyna m meroma pesep3He TpaHckpunuuje PHK vy
komruiementapHy JIHK. HuBo Tpanckpumuuje UMJbHUX TeHa je ojapeheH MeToaoM
tpanckpunnuone ananmuze RT-qPCR (,,Real-Time guantitative Polymerase Chain Reaction®),
KOja je ommcaHa y MCTOMMEHOM IMOTIOriaBsby. [loTmornassse ,,buomHdopmarnuka aHammza
CarO u Omp33-36 mopuna“ je moceeheno ,,in silico” m3y4yaBamwy mopura CarO u Omp33-36.
OBO MOTMOTTIABIbE j€ MOJIEJHEHO Ha IIECT OfIeJbaKa Y KOJUMa je ONHCaHa aHAIN3a HYKJICOTHIHUX
cekBeni carO m omp33-36 rena m3omata A. baumannii mopexnom u3 Cpbuje, mperpara
aMHHOKHCEIMHCKUX cekBeHIM nmopuna CarO u Omp33-36 u3 6a3e moxaraka NCBI (,,National
Center for Biotechnology Information®), koHcTpykuuja ¢QuiaoreHerckux cradaina, Kao u



MPEIUKIFja TOMOJIOTHje OBUX NopHuHa. [lopex Tora, y OBOM MOTIOIJIABJbY j¢ HaBeleHA aHaIH3a
nonmuMopdHOCTH W BapujabminHocTH permoHa mopuHa CarO m Omp33-36, ka0 W yTHUIG]
BapHja0MIIHOCTH TOjeTMHAYHIX aMUHOKHCEIMHA Ha OHWOJIONIKY YJIOrYy OBa JBa MOpHHA. Y
MOCTEeIbEM MOTHOMIaBbY ,,CTaTHcTHYKa o0Opajga pesyidrara’ Cy HCTaKHYTH TNpPOTpaMu U
TECTOBH KOpHIITheHH 3a 00pady pe3yaTrara JoOHjeHUX Y OBOj TE3H.

VY nornasiby Pe3ysaraTtu cy nmpukazaHHu pe3yliTaTH UCTpaKMBama JOOMjEHU Y OBOj TE3H.
OBO mornaB/be ce MOXE TPyNUCAaTH y TPH Jejia: MOJEKyJapHa KapakTepu3aldja KOJIEKIHje
u3onata A. baumannii pesucreHTHHX Ha Kapbarneneme mopekiaoM u3 Cpouje, yTHIaj pasInIuTHX
cur"aia ((aze pacra, cyOMHXHOUTOPHE KOHIICHTpAIIMje KapOarneHema, XUIOKCHje U KOHTaKTa ca
eykaproTckuM henmjama) Ha TpaHckpunnujy carO m omp33-36 reHa KIMHUYKUX H30yata A.
baumannii u 6nonndopmaTruka anaauza CarO u Omp33-36 mopuHa.

W3onatn xoju cy kopunthenu y oBoj cryamju (H=29) cy unentudukoBanu VITEK 2
CHCTEeMOM Kao KoMIuiekc A. baumannii, a yMHOXaBameM M CEKBEHIMPameM I'eHa 3a 16S
pubosomanny PHK kao Bpcra A. baumannii (,,Minentudukaruja 6aktepujckux uzonara“). Y
noTHornaBmky ,,l'eHotunu3amuja wmsonara A. baumannii pe3ucTeHTHHX Ha KapOareHeme'
aHanu3upanu m3onatu A. baumannii pesucrenTHu Ha KapOaneHeme (H=28) cy rpymucaHu Ha
HUBOY KJIIOHAJIHUX Tpyma u MetonoMm PFGE. Hajzactymibennja kinonanna rpyna je 6mna ['pyma 1
(1=19), na I'pyna 3 (u=7), gok je I'pynu 2 mpumnanao camo jenan uzoinar. O qBageceT U ocam
aHAJIM3UPAHUX U30J1aTa, jeJlaH U30J1aT HHUje MPUMANa0 HUjeJHO] UCITUTHUBAHO] KJIOHAIHO] TPYIIH.
Ha ocnoBy wmerone PFGE amamm3upann w3omatu cy Tpynucanu y jaBa kimacrepa (25%
Pa3IMYUTOCTH), OJ1 KOJUX j€ TIPBH Jajbe MoJieJbeH y Tpu myncotuna (A: v=5, b: #=9 u 1I; 5=)5).
Kinacrep Il je o6yxBarao myncotun [| (5=9). IlpencraBHHUIIM UCTE KIOHAJIHE TpyIe Cy OWIH
pacriopehenn y wucre wiM pa3auudte myJacoTumnoBe. PesucreHnuja Ha OeTa-JIaKTaMCKe
AHTUOMOTHKE (AMIUIUINH, TUNIEPAIMIIMH, IePOKCUTHH, HedTazuanmM, nedoTakcuM, nedemnum,
a3TpeoHaM, MMHUIIEHEM W MeEpOIleHeM) U Oera-JIakTaMcKe aHTHOMOTHKE Yy KOMOWHAIMjU ca
MHXUOUTOpUMA Oera-maKTamasa (aMOKCHIIMITMH/KJIaByIaHCKa KHCeNINHA u
nunepanuiIng/Tazobakram) je ycranoribeHa VITEK 2 cucremom koz 28 n3oiara aHaTU3UPaHUX
y oBoj Te3u. [lopen Tora, oceTJbUBOCT AaTuX M30jata je udpaxena u kpo3 1C50 Bpeanocty, koje
cy onpeheHe MHUKPOAMIYIIMOHOM METOJOM 32 MHUIMEpAINH, MUIIePAMINH/Ta300aKTaMm,
uedrazuaum, a3TpeoHam 1 uMureHeM. Ha oBaj HauuH je moTBpheHa pe3ucTeHIrja HCITUTUBAaHUX
u3onata A. baumannii Ha TecTupaHe aHTHOMOTHKE Ca M3Y3€TKOM a3TpeoHama, KOjH Ce MOKa3ao
Haje(pUKaCHUJUM Yy eJMMHHAlMju OBUX H30jara. Takohe, MUKpOAMIYLIMOHOM METOJIOM CY
onpehene Taune BpenHoctn MUK-a (Munnmanna Uuaxuburopna KoHueHTpaiyja) UMuneHeMa
(u MeporieHeMa) jeJHOT OCETJBMBOT W JIBa PE3UCTEHTHa coja A. baumannii Ha kapOaneHeme
(,,OcerspuBOCT Ha Oera-naktamcke aHtuOmotuke ). [lopen rena 3a ypoleHe Oera-makramase
(AmpC uedanocnopunazy u OXA-51 oxcaumnuHasy), kox u3onara A. baumannii pesucTeHTHIX
Ha KapOameHeme je ca HajBehoM ydectanomhy OWMO TpHCYTaH TeH 3a okcammwiuHazy OXA-24
(82,14%), a 3atum OXA-23 (57,14%) u OXA-58 (39,29%). Uuuepunona cexsenna ISAbal je
Omna mpucyTHa y3BOXHO o1 Dlaampc, blaoxa2s u blaoxas: rena xox 13, 10 u 1 m3omara A.
baumannii, peqom. Oxcanmauaaze OXA-143 u OXA-235, kao Hu KapbameHemase Kiaace A
(KPC) uu b (IMP, VIM u NDM-1) Hucy JeTeKTOBaHE KOJ aHAJIM3MpPAHUX H30J1aTa
(,,MonexkynapHe AeTepMUHAHTE PE3UCTEHIIH]Ee Ha OeTa-TaKTaMCKe aHTHOUOTHKE).

CrtpecHu curHanu, Kao mWTo cy noBehame ryctuHe OakTepujcKux hemuja U mpUCyCTBO
CyOMHXMOUTOpPHE KOHIIEHTpalyje KapOameHema, 3HayajHO YTHUYy Ha TpaHcKpumuujy carO u



omp33-36 rena koj cojeBa A. baumannii oceTJbUBUX U PE3UCTECHTHUX Ha KapOareHeme (,, Y THIiaj
crpeca Ha TpaHckpumiujy carO u omp33-36 rena®). Kana je peu o pasmuuntum (azama pacra,
HE MOXKE C€ JIOHETH TeHepasaH 3akjbydak 0 e€(eKTy KOjH OCTBapyjy Ha TpaHCKpuiujy carO u
omp33-36 rena, Oyayhu na ce yrunaju pasiukyjy mehy cojeBuma. Tperman cyOMHXUOUTOPHOM
KOHIICHTPALMjOM HMMHIIEHEMa Kpo3 pa3iuyuTe Qase pacta JOBOAU /IO CMamema EKCIpecuje
carO u omp33-36 reHa KoJl CBHX COjeBa, Ca HAjU3PAKCHUJUM €EeKTOM Ha COj KOjU je OCETJbUB
Ha oBaj aHTHOMOTHK. Ilopen Tora, mpucycTBO CyOMHXMOMTOpPHE KOHIIEHTpAIMje MeporeHema
yTH4Y€ Ha TpaHCKpUMHjy 0mp33-36 reHa Ha ciliMyaH HAYMH Ka0 UMHUIICHEM, JOK HaKOH maja y
panujumM (aszama pacta, Boau nosehamy TpaHckpumnmuje carO reHa Koja cojeBa ca pa3IuduToM
ocerspbuBOIIhy Ha MepomneHeM (,,YTunaj ¢asze pacta W CyOMHXHMOMTOpPHE KOHIIGHTpAIUje
kapOareHema Ha TpaHckpumniijy carO u omp33-36 rena‘). CHMKeHa KOHIIEHTpAIldja KHCEOHUKA
(xumokcuja) octBapyje cynpumupajyhu edekar Ha TpaHckpumuujy omp33-36 rena kop coja
OCETJhMBOT Ha KapOareHeMe, JIOK YTHIQ] Ha TpaHckpumiujy carO reHa wmsocraje (,,YTHIIA]
XxuIokcuje Ha TpaHckpunuujy carO m omp33-36 rena). Konrakt hemuja A. baumannii ca
KepaTHHOIMTaMa Y0BeKa cTuMynuiie ekcrpecujy carO u omp33-36 rera KoJi cojeBa OCETIHUBUX
Y PE3UCTEHTHHX Ha KapOarneHeme, ca Haju3paKeHUjUM YTHIIajeM Ha COj KOJH je OCETJbUB Ha OBY
rpyny anTuOHoTHKA (,,YTHIa] KoHTakTa A. baumannii ca HaCaT keparuHoIMTamMa 4oBeKa Ha
Tpanckpunuujy carO u omp33-36 rena®). Takole, kOHTakT ca UMyHCKUM henujama maioBa
noBoau 1o mnosehama ekcrpecuje rena 3a CarO m Omp33-36 kox coja OCETJHHBOT Ha
kapOameHeme (,,YTunaj kontakta A. baumannii ca wumyHckum henmjama mamoBa Ha
tparckpunujy carO m omp33-36 reHa®), anmm y Mam0] MEpPH y OJHOCY Ha KOHTAaKT ca
KepaTHHOLMTaMa. AHAJIU3UpaHU COJEBU OCTBapyjy LUTOTOKCHYAH e(eKkaT Ha KepaTHHOLUTE
YoBEeKa Yy pa3IMYUTO] MEpH, JOK HE€ JOBOJAE 10 CMPTH MMYHCKUX henuja maioBa
(,,llutorokcuunu edexar A. baumannii na HaCaT u umyncke henuje®).

bruonHdopMaTHUKOM aHaIM30M HYKJIEOTUIHMX cekBeHUu carO rena wusonata A.
baumannii mopekiom u3 CpOuje yCTAaHOBJBEHO je TOCTOjarbe IET Pa3lHYMTUX TUIIOBA ayela
oBor reHa. Tpu o meT TUIIOBA ajieNa cy MoJpa3yMeBalla UHTaKTaH T'eH, 0K Cy JBa IocenoBaia
yrpal)eHe MHCEpLUOHE CEKBEHLE KOje Cy YBOJWJIE NPEBpPEMEHE CTON KOJOHE Yy caM IeH. Y
ciryaajy omp33-36 reHa youeHa cy JBa THIa HHTaKTHHX anena (,,Hykneotunane cekenie carO u
omp33-36 rena u3osnara A. baumannii mopeknom u3z CpOuje*). DUITOTEHETCKOM aHAIM30M
nopuna CarO ponx Acinetobacter je mogemen y tpu rpyne (I-111), xoje cy name kmacupukoBane
y mect Bapujantu (Bapujanre -1V nmpunanajy rpynu |, Bapujanta V rpynu I, a Bapujanrta VI
rpynu |1). ¥V rpynu | ce yrnaBHoM Hanasze kimHu4YKy u3onatu A. baumannii, kao n nzonatu A.
baumannii nopeknom n3 Cpo6uje (Bapujante | u Ill). Kao u CarO, ¢dunorenercka anammsza
Omp33-36 je pox Acinetobacter knacudukosana y tpu rpyne (I-111), a Bpcty A. baumannii y
yetupu Bapujante (1-4; Bapujanre 1 u 2 npunanajy rpynu lll, Bapujanra 3 npunana rpymnu I, a
Bapujanta 4 rpymu l). M3omatu A. baumannii mopekiom u3 CpOuje cy OWiaM TpynucaHH Y
Bapujante 1 m 2 tpyme Il (,,®unorenerckn npodummu CarO m Omp33-36 mnopuna™).
[Mpenukiujom TpaHncMeMmOpaHcke Torosordje nopuHa CarO ycTaHOBIBEHO je TPUCYCTBO JECeT
TPaHCMEMOPAHCKMX pPETHOHAa CACTaBJBEHWX Of OeTa-laHaa M TeT NET/bH YCMEPEeHHX Ka
BaHNEIM]CKO] CpPeIMHU KOJ CBHUX IIECT aHaNU3upaHux BapujanTu. Kama je ped o mopuny
Omp33-36, Bapujante 2 u 3 moceayjy UCTU TOMOJIOMIKH MPO(pUI KOjU CE CaCTOJU O] YeTPHAECT
TPaHCMEMOPAaHCKUX PErHoHa CacTaBJbEHUX O] Oera-liaHalla W celaM NeTJbU YCMEPEeHUX Ka
BaHNEJIM]CKO] CpeluHM, TOK BapujaHTy | U 4 4nMHE JABaHAECT M jeJaHAeCT TPAaHCMEMOPaHCKHX



peruoHa cactaB/beHHX 0] OeTa-JaHala, Kao M MIECT U TeT NETJbH YCMEPEHUX Ka BaHNeHjCcKoj
cpenunn, penom (,, TpancmemOpancku Ttomosomku npodunu CarO m Omp33-36 mopuna®™).
Bumectpykum nopehemem CarO yctaHoBibeHO je Aa je 64% aMHHOKHCETMHA OBOT IMOpPUHA
NOTUMOP(QHO, 0K MporeHat noauMopdunux amuHokucenuHa Omp33-36 uznocu 8§6. Ananmsa
KOH3epBHCAaHOCTH/BapujabuiHocT oapehenux pernona nopuna CarO je ykaszana Ha MOCTOjame
YeTHpPU KOH3EPBHCAHA, J[Ba BapvjaOWIIHA M JBa XUIIEPBapHUjaOWIIHA PETHOHA y OKBUPY OBOT
MOpUHA KOJ CBE TpH rpyme. 3a pasznuky oj yaumopduux CarO rpyma, Omp33-36 rpyne | u |l
rmoceAyjy MeT KOH3epBUCAHUX W YETUPH BapHjaOMIIHa pernoHa, Aok je rpymna |1l opranuszoBana y
[0 MIECT KOH3EPBHCAHUX W BapujaOWIHUX perruoHa. N-TepMUHAIHO MO3UIIMOHHPAHH MOTHBU
Koju cy Omin koHzepBucanu Mel)y paznuuutum rpynama CarO u Omp33-36 cy AEVGTTGYG u
PLAEAAFL, penom (,,[Tomumopduoct CarO u Omp33-36 nmopuHa u BapujabUITHOCT HUXOBUX
perunona®). Ilpenukuujom yTHIaja BapujaOUIHOCTH AMHHOKHCEIMHA Ha OWOJIOIIKY YIIOTY
nopuHa CarO peTekToBaHO je Ja YeTpHAeCT 3aMeHa, YeTHpPHU JeNeldje W jeHa MHCepIHja Y
OKBHpY OBOI' IOpWHA OCTBapyjy HeratuBaH edekar Ha mweroBy ¢ynkumjy. [lopex Tora, Ha
¢byakujy Omp33-36 HeraTwBaH yTHIA] OCTBapyjy 84 3amene, 17 penmenuja u 5 wHCepluja
(,,IIpequkimja yrunaja Bapujadbunnoctu amunokucenuua CarO u Omp33-36 nopuHa Ha BHUXOBY
OHMOJIOUIKY YIIOTY*).

[Tornasspe Juckycuja je mocBeheHO YHMOpeaHO] aHANU3U pe3yiTara T0OHjeHUX y OBOj
TE3U U IMOJIaTaKa MOPEKJIOM M3 J0Ca/Ialllibe HaydyHe JIUTEpaType. Y OBOM IOIJIaBJbYy je UCTAaKHYT
3Ha4a] M JONPUHOC J0OMjeHHX pe3yiaTaTa Kako Yy oOOJacTd TpHUMEHEHE KIWHUYKE
MHUKPOOHOJIOTH]E, TaKO U Y 00JacTH (HyHAaMEHTAIHE MOJIEKYIapHEe MUKPOOHOJIOTH]E.

[TpBu 1eo mornasiba JIMCKycHja ce OIHOCH Ha aHaIM3y KoJeKiuje u3onata A. baumannii
PE3UCTEHTHUX Ha KapOarneHeMe KOju Cy y30pKOBaHU y TEPIHjapHO] TIEANjaTpU]jCKO] OOTHHIIN U3
beorpaga (MHCTUTYT 3a 31paBCcTBEHYy 3amITUTY Majke u aerera Cpbwuje ,,[Ip Bykan Uynuh®).
Bpiio je 3Hauajuo ucrahu aa je OBO mpBa aHanmM3MpaHa Kojekuuja A. baumannii pe3ucTeHTHHX
Ha kapOameHeme mnopexsiiom u3 Cp6uje. Ha ocHOBy mojaTaka 100WjeHMX JBeMa MeTOoAaMma
(upentudukanmja kioHaaHUX rpyna u PFGE) ycTaHOBIbEHO je 1a aHaTU3UPaHU M30JaTH HHUCY
OUIIM KJIOHAJIHO PacHpOCTpameHu YHyTap HaBeleHe OonHMUKe ycTaHoBe. Takole, moTBpheHa je
OYEKUBaHA MPHITATHOCT, KA0 M YYECTAIOCT KIOHATHHUX Tpyla KapaKTEPUCTHUYHUX 33 €BPOICKU
KOHTUHEHT (Ca W3Y3€TKOM JEeTHOT wu30iara). MOJeKylapHu MEXaHU3MH OJIFTOBOPHU 3a
PE3UCTEHIN]y Ha OeTa-JIaKTaMCKe aHTHUOWOTHKE KOJI OBUX H30JlaTa Cy JI€TaJbHO OMHMCAHU U
MIPOJMCKYTOBAHH Yy OJIHOCY Ha MOJIATKE M3 JINTepaType.

VY npyrom neny moriaBiba JlMCKycHja je MCTAaKHYT yTUIA] Pa3IMYUTHX CHTHajla Ha
M0jaBy peBep3UONIIHE PE3UCTECHIIM]€ Ha aHTUOMOTUKE KOJ maToreHnx Oakrtepuja. [lopunu, kao
cacTaBHU JIJIOBH CIlOJballllbe MeMOpaHe ['pamM-HeraTuBHUX OakTepuja, MPEACTaBIbajy jeTHY O]l
MeTa OBUX CHUTHala, YMME JOJa3H JI0 NPOMEHE HUXOBE EKCIpecHje M pe3UCTEHIMje Ha
aHTHOMOTHKE. Y CKJaay ca THM, y OBO] T€3H je UCHHUTaH edekaT Koju oapeheHu cUrHaim
OCTBapyjy Ha ekcrpecujy mopuHa A. baumannii ykjby4eHHX Y PE3UCTCHIIN]Y Ha KapOaneHeMme,
CarO u Omp33-36. Kao mrTo je 1 mpeTXoaHO YCTaHOBJHEHO, TpaHCKpHUMIHja carO reHa 3aBUCH
onx (hase pacra y kojoj ce hemuje A. baumannii nanase. Takole, y 0Boj Te3u je yIBpheHo 1a je u
TpaHnckpunuuja omp33-36 reHa 3aBucHa ox (aze pacra. 3a pa3nuKy O MPETXOJHHUX CTyIHja Y
KOjUMa Cy aHaJIM3MpaHH TOjeAMHAYHU COJEBH, PE3yJTaTH JOOMjEeHH y OBOj TE3M HABOJE Ha
3aKJbydak Ja edekar Koju OoCcTaBpyjy pasinuuute (aze pacta Ha ekcrnpecHjy rena 3a CarO u
Omp33-36 3aBucu o1 kapakTepucTHka cojeBa. CyOMHXMOUTOPHE KOHIIEHTpAIMje HUMHUIICHEMA U



MeporeHeMa 3Ha4yajHO yTHUYy Ha mpomeHa ekcrpecuje carO m omp33-36 reHa koj cojeBa ca
pasnuuuToM oceTsbrBolhy Ha kapOaneHeme. Kao 1ITO je W OYEKHBAHO, CMAmbECHE CKCIIPECH]E
OBHUX I'€Ha je y Haju3pakKeHH]jO0] MEpU yYOUEHO KOJI COja OCETJHMBOI Ha KapOameHeme. Takole,
WHTEPECaHTHO je 3aMa)ame J1a UMUIICHEM JOBOH J0 3HAYajHOT CMamkema TpaHckpuriuje carO
rera y ceuM (haszama pacta, JOK OBaj edekaT MeporeHeMa U30CTaje Y KacHUjuM ¢a3zama pacrta.
OBaj ¢eHOMEH ce MOXKe 00jaCHUTH MOCTOjarbeM MECTa 3a BE3MBAMmHE UMUIICHEMA, a U30CTAHKOM
Mecta cnenuduyHor 3a meponeneM y okBupy CarO mopuna. Pesynratu noOujeHH y 0BOj Te3u
yKa3yjy Ja CyOMHXHOWUTOpHE KOHIICHTpalMje KapOameHemMa MOry YTHUIIATH Ha II0jaBy
PE3UCTEHIIN]E KO OCeTJbUBUX cojeBa min nmoBehame MUK Bpeanoctu ko cojeBa A. baumannii
PE3UCTEHTHHUX Ha KapOareHeMe Kpo3 CMambemhe MOJIeKysla mopruHa y MemOpanu. HaseieHo, kao
U MPETXOJIHO OMHCAH YTHIQ] CYOMHXUOUTOPHE KOHIIEHTpAIMje aHTHOMOTHKA HA PE3UCTEHIIN]Y
Ha aHTHOMOTHKE M BUpyseHIjy A. baumannii yka3syje Ha ormacHOCT 0Oj HeaJleKBaTHE yroTpeoe
aHTHOMOTCKe Tepanuje. bynyhm ma maroreHe Oaktepujy OWBajy H3JI0OKCHE XUIIOKCHYHO]
cpeaunu y noMahnHy TokoM MH(pIaMalije 1 aa mojaiu o oaropopy A. baumannii Ha oBaj Tum
cTpeca M30CTajy, BeroB yTuiaj Ha Tpanckpuniujy carO u omp33-36 reHa je HCIUTHUBAH Y OBOj
Te3u. Kao 1ITo je mpeTxoqHO yCTaHOBJLEHO 3a Jpyre OaKTepHUjCKe BPCTE, JOINPUHOC XUITOKCH]E
PE3UCTEHINU Ha aHTUOMOTHKE j€é YOUEH U y OBOj T€3U, C 003MPOM Jia je JIOBENia O CMamemha
excripecuje reHa 3a Omp33-36. [Topun Omp33-36 je nomaTHO omHcaH Kao 3HayajaH (GaxTop
Bupyaennyje A. baumannii, nok 3a mopud CarO mocToje M3BeCHEe WHIHWIHKjE Ta OM MOrao
OCTBapHWBaTH OBaKBY yJjory. Pesynratu noOujeHu y oBoj T€3u MOTBplyjy MPETXOAHO HABEIIECHO,
Oynyhu na ce TpaHCKpUIIIIMja Te€Ha 3a OBE MOPWHE 3HauyajHO moBehaBa HAKOH KOHTAKTa ca
KepaTUHOIIMTaMa YOBEKa W HWMYHCKMM henujama mamoBa. YumeHWIlAa Ja OBaj IMOpacT y
TPAHCKPUILIMJU T'€HA 3a MOPUHE HE KOpEJHILE ca IIUTOTOKCMYHUM €(PEeKTOM CaMUX COjeBa je
o0jamimbeH TUME Ja cy nopeheHu cojeBu Koju HUCY M30T€HH, Kao M J1a MOCTOju MOTryhHOCT
peryinainmje eKcrpecHje OBUX I'€éHa Ha MOCTTPAHCKPUIIIIMOHOM HHMBOY, KaO U CEKpelHje caMux
MIOpUHA y OKBUDPY BE3UKYyJa cliojballmbe MeMOpaHe. CBe HaBEACHO yKasyje Jla je eKclipecuja
CarO nu Omp33-36 nmopuHa peryircaHa Ha MpeLX3aH HAuMH Yy 3aBUCHOCTHM O]l CHTHala Koje
henuje npumajy u3 crosbaime cpenuHe. Ca jenHe cTpaHe Ty Cy CUTHAIM KOJU YIpoKaBajy
orcraHak caMe henuje (cyOMHXMOMTOpHA KOHIIEHTpalyja KapOareHemMa M XWIIOKCHja) U
ycmepaBajy yaory CarO m Omp33-36 y mpaBily pe3ucTeHIje Ha aHTHOMOTHKE, a ca Jpyre,
CUTHaJM Koju uHpopMuly jaa je Oakrepuja npucytHa y aomahuna (henuje nomahnna) Boae ka
BUPYJIETHO] HpHUpoau mopuHa. Takohe, He Moke ce HCKJbYUMTH MOTYhHOCT HCTOBpEMEHe
nBoctpyke yinore CarO m Omp33-36, koja ce ocTBapyje Kpo3 CHIKEHY TPAaHCKPHILHU]Y U
nosehaHy cekpelyjy OBUX MOPHHA Y OKBUPY BE3UKYJIa CIOJbAIlll-e MEMOpaHe.

Tpehn neo mnornmasmpa Jluckycuja ce 0aBM KJIACU(HUKAIMOM, OpraHU3alMjoM H
aHTUreHCkMM TnoTeHiujasoM mopuna CarO m Omp33-36 poma Acinetobacter. Ilperxoano
ycraHoBJbeHa Kinacupukaimja CarO mopuna mpeacraBHrka Bpere A. baumannii je y oBoj Te3u
MpoIupeHa Ha 1eo pof, oyayhu na cee Behu Opoj BpcTa oBOT pojia monpuMa KIMHHYKY 3HAYA].
Behuna xnuanuky 3Hadajaux A. baumannii je 6uiia cMemiTena y jefHy rpyiy, JI0K Cy Ipeocrae
IBe oOyxBaraje caMO HEKOJIMKO TIpeACTaBHMKAa OBE BpcTe. TomoJyomka TpeauKIHja
TpaHCMeMOpaHCKe OpraHHu3alMje OBOT MOpHUHA je Ouia yHH(pOpMHA KOJ pasInYUTUX Tpyrna U
oJroBapaia je OHOj Koja je mperxoaHo omucana 3a CarO mopun. Kaga je peu o pacmnopeny
KOH3EPBHCAaHUX U BapHjaOMIHMX PErvOHa, y OBOj TE3H je OMHCAH jelaH J0JaTHU BapujaOuiIHU
pEerHoH KOju je OmMo ycMepeH Ka Tepurria3mMaTckoMm neny henuje. Ilperxomno ommcana



JIOKaJau3anMja OCTAIMX (XUIep)BapujaOMIIHUX pErrMoHa je y OBOj aHAIW3W IOTBpheHa.
Komnzepsucanu Mot AEVGTXGYG (X je T wium L; y oBoj Te3u je amuHokuceanna X ouaa T),
MpeTXoHO onucaH kao obenexje CarO mopuHa, HHUje OMO MO3WIMOHUPAH y MOTIYHOCTH Ka
BaHNEINNjCKOj CPEIMHY IITO j€ jeJlaH OJ] MPEeyCcIoBa 3a MOKpeTame UMYHCKOT oaroBopa. Kana je
ped o mopuny Omp33-36, moganmu o kiacuUKaMju y TPETXOJHUM CTyAHjaMa TOTITYHO
u3ocrajy. [IpencraBuuim pona Acinetobacter cy Owim rpynucanu y Tpu rpyre, I0K je Bpcra A.
baumannii ©Owuna pacnopehena y cBum rpymama. OBaj TOPUH CE€ II0Ka3a0 JaJieKO
BapujabumHujuM y omHocy Ha CarO kama je ped o TpaHCMEMOpaHCKO] TOIOJIOTHjU, alld U
pacropenly KOH3epBHCaHUX W BapujaOmiaHuX peruoHa. KonszepBcanm motuB PLAEAAFL je
jemuno xox rpyme Il poga Acinetobacter jgokanu3oBaH Ka CIIOJbAI0] CPEIAUHH IITO Ta YHHH
MOTCHIIMjATHUM aHTUTeHOM. Mako Cy moje/iMHu NpeTX0JHO aHaIu3upaHu nopuuu A. baumannii
nmoka3ayin BHCOKY Kon3epBucanoct, CarO m Omp33-36 ce mory cmarpatd MoJMMOpGHUM
nopuHuMa. llpernocTaB/beHO je Aa MOIMMOP(GHOCT MOBPIIMHCKUAX MOJIEKYJA MPEICTaBIba
CTpaTeryjy maTorena 3a uzderaBame HMYHCKOT ojroBopa. M mopen m3paxeHne moauMoppHOCTH,
NpeauKIyja ykasyje na Behnna aMmuHokucennHCKkuX pasnmuka CarO u Omp33-36 nopuna He O6u
Tpebaso ga ocTBapyje edekar Ha BUXOBY OMOJIOIIKY YJIOTY.

Y mnornaBpy 3ak/bydllM Cy Ca)KETO H3HETH 3aKJbYYIlM KOjH C€ MOTY HW3BECTH H3
pesyarara JAo0HMjeHuX y OBOj Te3u. [lojelMHAaYHU 3aKJbYUIld CY TEMAaTCKHU KIACH(PHKOBAHU Y
YEeTUPH TPYIIE.

[IpBa rpyma 3akipydaka ce OJHOCHM Ha KiacH(UKalWjy aHAIM3MpaHWX wu3ojara A.
baumannii nBema MeromamMa M Ha HM30CTaHAK KJIOHATHOT INUPEHa OBHUX H30JIaTa YHYTap
3IpaBCTBEHE YCTAHOBE M3 KOj€ BOJI€ MOPEKJIO, a KOJjU je yTBpheH HaBeACHUM MeTojama. Y
Ipyroj Tpynd 3akjbydyaka Cy HCTAaKHYTH MOJIEKYJIapHUM MEXaHM3MHU pPE3UCTEeHIMje Ha Oera-
JAKTaMCKe aHTHOMOTHKE aHanu3upaHux wusonara A. baumannii. Tpeha rpyma 3akibydaka
o0yxBaTta e(ekTe Koje OCTBapyjy CUTHAIM TECTHPAHH Y OBOj CTYAMjU Ha TpaHCKpunuujy carO u
omp33-36 rena cojeBa A. baumannii ca paznuunTom ocerpuBOIINY Ha KapOaneHeme. YeTBpTa
rpyma 3akjby4aka ce OJJHOCH Ha KiIacu(uKalujy, Kao ¥ MPeAUKLINjy Oprauu3annje, aHTUTeHCKOT
MOTEHIMjajla ¥ YTHUIlaja aMHHOKHMCEIMHCKUX pa3jinka Ha Ouonomky ynory nopuna CarO u
Omp33-36.

Y mnornamy Jlureparypa je mara gucra 190 wu3Bopa mmteparype. llutupanm
JUTEpaTypHU HU3BOPU Cy aKTyedTHM U omoryhmwim cy pas3Boj Hzeje 3a HU3BOHEeHmE OBOT
HCTpaXMBama, Kao W 00jalImeme JOOHJEHNX pe3yiTara W JIOHONICHhE 3akibydaka. HaBemeHu
M3BOPU MOKPUBAjJy CBE MOjeJMHAYHE 00JaCTH OBOT MCTPaXXMBamka M a/I€KBATHO CYy HABEJCHH Y
CaMOM TEKCTY.
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Munubeme u npeaior Komucuje:

Amnanuza noktopcke nuceptanuje Karapune [[. HoBoBuh mon nacimoBom ,,Peryianmja
reicke excnpecuje u auepsurer CarO m Omp33-36 nopuna poma Acinetobacter spp.«
MOKa3yje Jla je OHa y CBOjOj JOKTOPCKO] TE€3W YCIHEIIHO peain30Bajia MOCTAaBJ/bEHE IUHEBE
UCTPaXHBamba KPO3 CBEOOyXBaTaH W JOOPO KOHLMIHUPAH EKCIEPUMEHTATHH paja. JloKTopcka
JUcepTanyja IpeacTaB/ba OPUTHHATIAH HAYYHH paj y o0JacTh MOJICKYyJIapHE OHOJOTHje KOju
UCTpaXKyje MUKPOOHOJIOIIKE U MOJIEKyJapHEe KapaKTepucTUKe u3onara Bpcre A. baumannii ca
tepuropuje P. CpOuje u gaje oaroBope Ha HEAOYMHIIC O YJIO3H TPAHCKPUIIIIUje TeHA O] 3Ha4Yaja
TOKOM Tepamnuje aHTuOmotuuuma W uHpeknuje momahwmHa. Takohe, aHamm3a auBep3UTETA
nopuna CarO i Omp33-36 y 0BOj JOKTOPCKOj AucepTanuju oMoryhmna je uaeHTH()UKAIH]Y
MOTEHIIMjaTHUX aHTUTeHHWX DPETHOHAa OBUX IMOPHHA KOju OuM Moriu na Oyny oj 3Hadaja 3a
¢dopmynanyjy BakLUHE IUTO je jelaH OJ IVIABHUX 3ajaTaka Koje je CBercka 31paBCTBEHa
OopraHm3alyja MmocTaBWIa KaJia je y MUTamy MPeBeHIMja MHPEKIH]ja N3a3BaHUX MPEICTABHUIINMA
Bpcre A. baumannii.

CamocTalHOCT Yy IUIAHUpamky M EKCIEPUMEHTATHOM paay, Kao My TyMauewmy H
KPUTHYKOM pa3Marpamy pe3yliiTara Koje je KaHAHIATKHba MOKa3ala y CBOM pPajgy, TOBOpE O
n00poM TMO3HaBamy HayyHe 00JacTH Kojoj oOpahena mpobOnemartuka npumnanga. Kao pesynrar,
UCTpaXMBama IMpPUKa3aHAa Yy OBOj JUCEpTalMju Cy IyOJIMKOBaHa y JBa HaydyHa paja.
Kannunatkuma nma ykymHo 12 pagoBa u3 yxe HaydyHe 00JacTH, O] Yera 5 Kao mpBH ayTop IITO
TOBOpU O HEHOM YCIEIIHOM HaydyHOM paay. Komucuja ca 3a10BOJbCTBOM KOHCTaTyje jaa je
nMalia IpWINKY J1a aHaJTU3upa BpellaH U OpUTHHANIAH HAYYHH JOTPUHOC JOKTOPCKE TUCEpPTAIHje
kanaunara Karapune . HoBosuh ,,Perynamnuja rencke excnpecuje u guBep3uter CarO u
Omp33-36 mopuna poma Acinetobacter spp.“, u mnpemmaxe HacraBHo-HayuHoM Behy
buonomkor ¢akynrera YHuBepsutera y beorpamy ma mpuxBatu oBaj pedepar u omobpu
KaHJAUJATKUbU JaBHY 0J10paHy TOKTOPCKE AUCEpTaIIH]e.
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