HACTABHO-HAYYHOM BERhY YHUBEP3UTETA Y BEOI'PALY -
BHUOJIOIIKOI' PAKYJITETA

Ha VIl penoBnoj cenauin HactaBHo-Hay4HoTr Beha buonomkor dakynrera YHuBep3uTeTa
y beorpany, onpsxanoj 08.04.2022. ronune, Ha OCHOBY MoJIOe MeHTOpa, Ip Munana /[paruhesuha,
BHIIIET HAy4YHOT capajgHuka MHCTUTyTa 3a OWoiomka wcTpaxuBama ,,CuHuma CtaHkoBuh®,
Wuctutyra ox HanmMoHamHOT 3Hayaja 3a PenyOmuky CpOujy, YHusepsutera y beorpany u np
WBane Iparnhesuh, Banpennor npodecopa buomomkor dakynrera, YHUBep3utera y beorpany,
onpehena je Kommcuja 3a mperneq u oneHy noktopcke nucepramnuje Janujene M. Ilaynosuh
(pohene JoutymoBuh), WCTpakMBaua capaaHukKa YHUBep3utera y beorpamy, MHcTHTyTa 32
Oouosiomika ucTpaxupamwa ,,Cunuma CrankoBuh™, MHCTUTYTa O HAIMOHAIHOT 3HaYaja 3a
Penyoimuky CpOujy, YauBepsurera y beorpany nox nacinoBom: ,,Anentudguxanuja AGP rena
kuunne (Centaurium erythraea, Gentianaceae) u npaheme BUX0Be eKCIpecuje y 0AroBOpPY
Ha MeXaHHYKe MoBpeae OM/bHOT TKMBA rajeHor in vitro” y cacrasy: ap Tujana [{Betuh Autuh,
BaHpeaHH npodecop buomnomkor dakynrera, Yuusepsurera y beorpany; np Mapko Hophesuh,
BaHpenHu npodecop buonomkor pakynrera, Yausepsutera y beorpany u ap Mapuja Mapkosuh,
BUIIM HAy4yHH capagHuk, MHcTuTyTa 3a OHOJOIIKa HCTpaxuBama ,,Cunuima CraHkoBuh®,
HNHucturyTa o HanmoHaHOT 3Ha4daja 3a Penyonuky Cpoujy, YauBep3utera y beorpany.

Komucuja je mpernenana ypaheHy AJOKTOPCKY JUCEPTaLHU]y KaHIUIaTKukbe 1 HactaBHO-
HayyHoM Behy YHuBepsurera y beorpany - buonomkor ¢akynrera mognocu cienehu

NU3BEIITAJ

Onuuru noaanu o J0KTOPCKOj AMCePTAIUjH

Jloktopcka nucepranuja Jlanujene M. [Taynosuh, mon HacioBom ,,nenrudukanuja AGP
rena kuuuiie (Centaurium erythraea, Gentianaceae) u npahermbe BHXOBE EKCIIPECH]E Y OJTOBOPY
Ha MEXaHWYKe MOBpee OM/BHOT TKHMBA TajeHor in Vitro” ce cactoju on ykymHo 137 crpana, of
kojux je 117 mymepucano, u cacroju ce oxa cieachux mormasiba: YBoa (22 crpane, ctp. 1-22),
HnmweBu pana (1 crpana, ctp. 23), Marepujaa u meroae (23 crpane, ctp. 24-46), PesyaraTu
(36 crpana, ctp. 47-82), Auckycuja (14 crpana, ctp. 83-96), 3akyunm (1 crpana, crp. 97) u
Jlureparypa (19 crpana, ctp. 98-116). [Topen HaBeneHoOT, JOKTOpPCKA AucepTanuja o0OyxBara u
ouorpadujy ayropa (ctp. 117), kao u cinenehe nenuue: HaCIOBHY CTpaHy Ha CPIICKOM M €HTJIECKOM
JE3WKy, CaXXeTaK AHMCepTaIfje Ha CPIICKOM U EHTJIECKOM je3WKY, CIHCAaK MEHTOpa W WiIaHOBa
KOMHCH]€, 3aXBATHUILY, IUCTY CkpaheHuia, caapikaj, u3jaBy 0 ayTOPCTBY, H3jaBy O HCTOBETHOCTH
[ITaMIaHEe U eNEKTPOHCKE BepP3Hje TOKTOPCKOT pajia M U3jaBy O Kopuiihemy.

JlokTopcka aucepranuja caapxku ykymHo 30 ciuka (4 y mornasby YBo, 25 y MOTJIaBJby
Pesynratu u 1 y nornaspy uckycuja) u 20 tabena (2 rabene y YBony, 14 y nornasiby Marepujan
n Merone u 4 y mornaBiby Pesynrarm). [lormaBibe Jlutepatypa campku 273 Oubmmorpadcke
JeIUHUILE.

AHaJIn3a TOKTOPCKe qUcepTaluje

Jloktopcka paucepranuja Jlanwjene IlayHoBuh mnpumaga ykoj HaydHO] 0O0JacTH
¢dusnonoruje W MoJeKynapHe Ouonoruje Owsbaka. OCHOBHM IHJBEBH HCTPAXKHBamba Cy
uaeHTuduUKaIHja rena 3a apadbunoranakrancke nporeure (AGP) kuuurie (Centaurium erythraea)
Y UCTIUTHBAKE IbUXOBE EKCIPECHje KOPUITNSHEeM Pa3IMUUTHX EKCIIEPUMEHTATHIX CUCTEMAa KaKo
O0u ce GopMupana civka y KojuMm (U3HOJIOIIKUM IPOIIECHMa MPOU3BOIA OBUX T€HA YUYECTBY]Y.



HaBenenu nnsbeBU Cy OCTBApEHH KPO3 YCIIOCTABJbAE HOBE METOOJIOTHjE 3a HISHTH(UKALN]Y
AGP rena Ha OCHOBY CEKBEHIIE, 0a3upaHe Ha MAallTHHCKOM YUY€y, KOja je TOTOM HCKopuIheHa 3a
uaentudukannjy AGP rena kuuune. Excrpecuja ogabpanux AGP rena je 3aTuM uCHHTaHA y
OJI'OBOPY Ha MeXaHMYKe TMOBpeAe OMJBHOT TKHBAa rajeHor In Vitro, y y3opiuma TKHBa U3
paznmuunTux ¢asa paspuha Ouspaka KUYHMIE, Ka0 M HAKOH Trajema Omibaka Ha pactyhum
KoHIIeHTpanrjama Yariv pearenca (BGIcY) koju cnennduuno Besyje u npenunutapa AGP.

[Tornasire YBO/I je momesbeHO HA TPH LEIHHE y KOjUMA j€ U3HET Mperiie]] IUTeparype
KOja YMHH TEOPH]CKH OKBUP TEME JUCEPTAIlje U oMoryhaBa TymMademe OCTBAPCHUX pe3yiTara u
pasyMeBame HBUXOBOI 3Hauaja. [IpBa menuHa caap)ku mperieq A0calalliber 3Hamba O OMIbHUM
riIuKonporenHuma ooratuMm xuapokcunponnaom (HRGP). Tlpenmer uctpakuBarma aucepraliuje
- apaOuHOTajaKTaHCKH MpoTerHu ynHe notkiacy HRGP, na je y okBupy oBe nenuHe onucaHa
nozena u ouocuuteza AGP, y3 niperiies; ekcriepuMeHTaIHO yTBpheHnX (PU3NONIOMKHUX yiora, ca
(oKycoM Ha BLUXOBE yJIOTe Y OJrOBOPY OMIJBHOT TKHBA HAa MEXaHUYKE MOBPE/E U Y pa3HOBPCHUM
mporiecumMa TOKoM pazBuha ousbke. [1o1To je jenan o1 OCHOBHUX ITUJbEBA JOKTOPCKE JUCEPTAIIH]E
no0OoJbpIIamke HAaYMHA 32 uAeHTUUKaU]y cekBeHIn AGP, onricane cy MeToie U3 TuTepaTtype, y3
o0pasnokeme HHUXOBUX HEIOCTaTaka, KOju ce orjiiefajy y HeMoryhHOCTH wuaeHTH]UKanuje
CeKBEHIIM Ca HHUCKUM CaJpXKajeM aMHUHOKHCEIIMHA M MAJIOM 3acTylbeHouhy MoOTHBa
KapaKTepUCTUYHUX 3a OBaj] THUM CEKBEHLU. Y JPYyroM INOTIOINAB/bY Cy OIMCAaHE OIIITEe
KapaKTepUCTHKE KUYHIIC M Jl0calaliiha HUCTpakuBama Be3aHa 3a AGP oBe Ousbke. Kuuuiry
OJNTMKYj€ W3BaHpPEIHA pa3BOjHA IUIACTUYHOCT TIOIMITO TIOCEAYyje BEIWUKH TMOTCHIMjal 3a
pereHeparliyjy y ycioBuma in vitro, a mocanaiima uctpaxusama AGP cy Oniia KOHIICHTpHCaHa Ha
UCIUTHBAkE HUXOBE YJIOTe M JMHAMUKE TOKOM pa3BOJHHMX mpoueca kuuuie. Mmak, ycnen
HETOCTOjaba TPAHCKPUNTOMA KHWYHIIE ca JOOpOM MOKpUBEHOIIhYy M OrpaHHYera METola 3a
unentudukanujy cekpeHm AGP, camo je Hekonnko reHa 3a AGP kuuniie naeHTH(UKOBAHO Y
NPETXOAHUM UCTpakuBamMMa. Ha Kkpajy yBoaa je nar mperiies] OCHOBHUX I10jMOBAa M3 O0JIACTH
MalIMHCKOT Yy4ewa, YKJbyuyjyhu oOyuyaBame M MPOLEHY MoOjeNa y HaArJIeJaHOM MaIlIMHCKOM
yuewy, NpUHIUNE OWHAapHe KJIacHpHUKaAIMje W METpUKa 3a TNpoueHy mneppopMaHcu
KapaKTepUCTUYHUX 3a OBaj TUIl HAATJIEAHOT MAIIMHCKOT yuerwa. Onucana cy YeTUpH allrOpuT™Ma
MAIIMHCKOT yuema KopuiiheHa 3a MpaBJbebe MOJIeNa Y OKBUPY JUCepTalrje, U JaT je OCBPT Ha
ynotpeOy MaIlIMHCKOT yuera 3a NnpeABulamkba Ha OCHOBY IIPOTEMHCKE CEKBEHIIE, Ca aKIIEHTOM Ha
npeaBuhame XUAPOKCUIallje MPOIUHA.

Y okBupy mnormaBba LHIUJBEBU PAJIA nedunucanu cy HIHMIBEBH HCTPAXKUBaKbHA
JOKTOpCKE JAMcepTalje Koju oOyxBaTajy: YCIOCTaB/bame METOJOJIOTHje 3a IPEeUU3HYy
uaentudukanujy AGP cexBenin koja he mociayxutu 3a uaeHTHdukanujy rena 3a AGP u3 de
NOVO cacTaBJbeHOT TpaHckpurntoma kuuuile. Kako 6u ce AGP renu nose3anu ca (hU3HOIOIIKAM
mporecuMa y KojuMa y4ecTBY]y, Y 01a0paHOM MOJICKYTy HACHTU(UKOBAHUX T€HA UCIIUTUBAHA je&
ekcrpecHja: 48 caTu HaAKOH MEXaHWYKe IMOBpEZE JHMCTAa M KOpeHa OuJbaka KUYMIE TajeHHX Y
yciaoBuMa N VItro; y eKcIulaHTaTUMa JMCTa M KOpPeHa KHYHIIe TajeHHuX Ha pa3InduTHM
KOHIIEHTpanujama Yariv peareHca; y pasMuuTHM y30plHuMa Ouibaka rajeHux in vitro, ouspaka u3
MPUPOJIE M W3 PA3TUUUTHX MOPQPOTEHETCKUX IIpolleca KHYMIle (COMaTcKe eMOpHUOoreHe3e M
OpraHOI€HE3e).

[TornaBibe MATEPUJAJI U METOJIE caapxu miecT moTnoriaBjba 0] KOjuX Cy Heka
NOJIEJbeHA y BUIIE OJieJbaka. Y OKBUPY IPBOI MOTIOIJAB/ba j€ MPEACTaBJbeHAa METOJ0JIOTHja
yCIIOCTaBJbatba MHOBATUBHOT KOHIIENTa 3a (unrpupame n ananmzy HRGP cexBenmu, xoja ce
3aCHUBA HA MOJIETY MAITMHCKOT yuera 3a npeaBulame BepoBaTHONE XUPOKCHIIAIIH]E IPOJIMHA Y
OMJpHUM TIpOTEeMHUMA. J[eTaJbHO je 00jalIkbeH HAauuH TPEHUPakba MOJIeNIa, O] MPUIIPEME MoJaTaka



3a TPEHUpAkE M eBalyaljy, TpaHcopMalyje NPOTEHHCKUX CEKBEHIM y HYMEPHUYKH OOJIHK,
Mpeko ojabupa arpubyra KopuImheHHWX 3a TpPEeHUpame, ONTUMH3AIMje XHUIeprapaMerapa H
eBaslyauuje mojena. JlaT je omuc M OcTanux ajara Koju Cy, y KOMOMHAIMjU ca pa3BHjeHUM
MozesioM, uckopuithenu 3a uaeHtudukanujy u anamm3y HRGP cexBennu. [Tomenytu anatu ynHe
coTBepcku maker ragp, Hanucad y R mporpaMckoM je3uKy, KOju je KperpaH y OKBHPY OBE Te3e.
ITorom je omucan nmocrynak uaeHtudukanuje HRGP cexsenru C. erythraea xopumihemem ragp
nakera u3 de NOVO cacTaBibeHOr TpaHcKpunroMa kuumie. Criexehe moTmoriaBibe oOyxBara
MeToaoJorujy punoreHercke ananmse ogadbpanux AGP cekBeniu knuuile 6azupane Ha mopehemy
ca xoMosno3uma u3 18 ogabpanux OMIBHUX BpCTA.

Y 4eTBPTOM MOTIOIJIABJBY € OMUCAHO YCIOCTaBJbame IN VIIF0 KyaType KOpeHOBa |
W3JlaHaKa KHUYHWIle, AW3ajH EKCIIepHMEHATa 3a WMCIHUTHUBAKE YTHIAja MEXaHWYKE TOBpeIe Ha
excrnpecrjy AGP rena kuuwuile rajeHe y yciaoBuMa Iin Vitro, kao u ucnutuBame edekra Yariv
peareHca Ha ekcrpecujy AGP rena xuuuie rajene y ycioBuma in Vvitro. Omucanu cy THIIOBH
y30paKka W HauyWHU y30pKOBama (TKHBa OWJbaka TrajeHuX O€3 peryiaropa pacTema Wid TKHBA
Omsbaka U3 pa3nuuuTuX (aza OpraHoTeHe3e WM COMAaTCKe eMOpuoreHe3e) Koju cy KOpHIIheHH 3a
ucniutuBame excripecuje AGP rena.

[ToTmornasibe MET CaAp KU Mperiie] KOpUINeHUX MOJIEKYIapHO OHOJIOMIKMX METOAA KOje
oOyxBaTajy MeToJie 3a u3ojamnujy u nposepy kBanutera PHK, cuaresy kommiementapue JIHK,
nu3ajHupame mpajmepa 3a omadpane AGP rene, mpotokone 3a PCR u kBantutarusau PCR, u
MOCTYyIMaK ojabupa pegepeHTHUX TeHa 3a HOpMaln3alujy ekcrnpecuje. Ha kpajy je ommcana
CTaTUCTHYKA aHAJIM3a I10/1aTaKa O TEHCKO] EKCIIPECH]H.

[TornaBme PE3YJITATH nonesbeHo je Ha TpU MOTHOTIaB/ba Y KOjUMa Cy NMPEACTaBIbeHH
pe3yaTatu J100MjeHH TOKOM HCTpaxkMBama y3 oAroBapajyhe TabemapHe M rpaduuke mpukase.
Jlerenpe cinuka npyxajy jacHa 00jalimbemna MPEeICTaB/bEHUX Pe3yTaTa.

[IpBa menuHa cagpku pe3ylnTaTe TPEHUpama W eBalyaldje Mojena 3a mpeaBuhame
BepoBaTHOhE XMIPOKCHUIIAIM]Ee MPOJIMHA HAa OCHOBY JIOKAaJHE aMHHOKHCEIIMHCKE cekBeHle. On
ucnpobannx 16 komOuHanMja anropuTaMa Koje cy unHuiIe MelycoOHe KoMOWHAIMje YeTHpH
aIrOpHTMA 3a MalIMHCKO yuewe: K-Hajommxkux cycena (KNN), meroa motnmopuux Bektopa (SVM),
aHcamOM He3aBHCHUX cTabana omnyunBama (RF) u nojauaBame no rpaaujenty (XGB) u tpu
paznmuuuTa MpUCTyna 3a ofabup arpulyra: MUHMMaJIHA CYBHITHOCT MaKCHMaJlHA 3HAYajHOCT
(mMRMR), yneo nooutka undopmaiuje (IGr) u cekBennnona npetpara ynanpes (sfs), y3 npucrymn
0e3 omabupa aTpudyTa, MoKa3aHo je aa HajooJke mepdopmMaHce MOCTHIKE KOMOMHAIM]a aITOPUTMA
10jayaBama 110 rPpaJijeHTy KOMOMHOBAaHA ca CEKBEHIIMOHOM IIPETParoM yHampes Kao METO0M 3a
omabup rpymna arpuOyTra Koje TpEeICTaBibajy JIOKAIHE CEKBEHIIE MPOTEHHA y BEKTOPCKOM
pocTopy. 3aTUM Cy MPEACTaB/BEHU PE3YJITaTH ONTHMHU3ALMjE Tpara OIJIyKe, yTUIAj TyKUHE
JIOKaJTHE aMUHOKHCEITMHCKE CeKBEeHIIe KopuItheHe 3a o0yJyaBame Ha ieppopMaHce Mojena, Kao
nopeheme nepdopmancu go6ujeHOr Mojena ca Beh TocTymHUM cepBeprMa 3a UCTy HaMEHY, Ha
OCHOBY KOra j€ jacHO Ja je pa3BHjeHH MOJCN TIOJECHU]U 3a TMpeABuhame TMO3UIHja
XUIPOKCUTIPOJIMHA y OWJPHUM TpoTeHHHMA. [IpWKa3 yTHIajJHOCTH pa3NUYMTHX aTpudyTa Ha
npeaBuhama MojIela oKa3ao je Aa Majau 0poj kopuitheHux arpuOyTa uMa yTHIa] Ha TpeIBuhamba
Mmojena. Ha kpajy oBe 1enuHe npeacraBbeHu cy pesyiratu anotauuje HRGP cekBenuu u3 62
OW/pbHAa TMpOTEOMa KOJU Cy aHauu3WpaHu KopumhemeM ragp makerta. OBOM aHAIU30M
uAeHTUUKOBAHO je npeko 30 xuibaja MOTEHIUjATHUX apaOWHOTaIaKTaHCKUX CEKBEHIN U3 62
OuJbHA TIPOTEOMa KOje Cy acOLMpaHe ca Pa3INYUTUM KOH3EPBUPAHUM JIOMEHUMA.

Jlpyro moTHOrNaBJbe CalpKu pe3yiTare WACHTU(UKAIMje, aHaiu3e M Kiacupukanuje
HRGP cexennu C. erythraea. Pesynratu cy mnpeacraB/beHH OpOjHHM aHjarpaMMMa KOju



oJIaKIIaBajy npaheme TOKOBa aHAIN3a U 3]y YBHUJ Y XETePOTreHOCT ACHTU(UKOBAHUX CEKBEHIIH.
On unentuduroBanux AGP cexBeHIM 0gabpaHo je MIeCT CEKBEHIH ca (DaCIIMKINHCKUM JJOMEHOM
(FLA), mect ca nporenH kuHasHuM jgoMeHoM (KLA) u miect apaOMHOTaJIaKTaHCKUX TENTH/IA
(AGp) umje cy CTpyKTypHE OJIHKE JeTaJbHUjE UCIIUTAHE U YHja je eKCIpecHja aabe mpaheHa y
Pa3NIUYUTUM €KCIIEPUMEHTAIHUM CUCTEMUMA HITO j€ MPEACTAaBBEHO Y HAPEIHOM IOTIOTIIABIbY.
AHamm30M ekcripecuje o1adpaHuX T'eHa y OATOBOPY Ha CTpeC M3a3BaH MEXaHHMUYKHUM TOBperama
eKCIUIaHTaTa JIMCTOBA M KOpPEHOBa IOKa3aHO je Ja cy JBa apaOMHOrajaKTaHCKa MENTH[a,
WH/IYKOBaHa HaKOH MOBpEJIE JIMCTa, a PEPUMHPaHa HAKOH MOBpEIe KOpeHa. Y eKCIIEPUMEHTY Y
Kome je mpahena excrpecuja onadpannx AGP rena HakOH IyroTpajHOT M3Jarama eKCIlIaHTaTa
pa3IMYMTAM KOHIICHTpanrjama Yariv pearenca, 3a0eekeHe Cy Majie IPOMEHE eKCIIPecHje CBUX
UCIHUTHBAaHUX IeHa. AHAIN30M €KCIpecHje oJa0paHuX TeHa y pa3IMuyUTUM Y30pILHMa TKHBA U
opraHa in Vitro rajeHux Ousbaka, TKMBA W3 pa3IMYMTHX (a3a OpraHoreHe3e M COMATCKe
eMOpHoreHe3e Kao U TKHBa U3 IPUpPOJIe, IOKa3aHo je Aa BehrHa HCIUTUBAHUX I'eHa MMa 3HauyajHe
MIPOMEHE EKCITpecHje OapeM Yy HEKHM OJT ICITUTUBAHHUX y30paKa.

VY mnornaBpy JAUCKYCHJA kangupar je y3 kopuiiheme JIUTEpaTypHHX H3BOpa
pasmarpao NMpeTxoHO H3HeTe pe3yarare. JIucKycHja je opraHn30BaHa Ha UCTOBETaH HAYMH Kao
MIOTJIaBJbE PE3YNITATH, Ma je y MPBOj LEIHMHM 00pas3iiokeH M3adpaHH MOCTYMaK TpEeHHpama U
eBajyalyje pa3BHjeHOT MOjeNIa Y KOHTEKCTY 00jekTuBHE mpoiieHe nepdopmancu. [loctynak je
MOJIp’KaH PEJICBaHTHUM M3BOpHMa U3 obnactu. Kanauaar je moToM aHanu3upao Haj3HauajHHje
aTpuOyTe 3a mpeBuhama Mojiesia U yCTAaHOBHO Beh MO3HATE MPABMIIHOCTH IMO3HATE U3 JINTEPAType
IITO yJMBa TIOBEPEHE Ja je KpeHpaHH MOJEN 3aucTa YCIeo Ja eKCTpaxyje peleBaHTHe
nH(popManrje U3 MPOTEUHCKUX CEKBEHIH. Jlajbe Cy pa3MaTpaHy MOTCHIIMjaJIHA HAYMHH 32 JaJbe
yHarpeheme Moziena, U3 4era ce MOKe 3aKJbYUHTH Ja KaHAMIAT OpKaBa KOpak ca TocTUrHyhnma
n3 obnactu u Beh mpaBu TuTaHOBE 3a cBoja Oyayha HamoBe3aHa HCTpakuBama. JMckycuja ce
HACTaB/ba KOHIM3HMM oOpa3jarameM TIOCTyNKa paaa y pa3BUjeHOM codTBepy 3a
unentudukanujy u ananuzy HRGP cexBenIu, Ha Koje ce HaoBe3yje pa3maTpame aHoTaluje 62
O6usbHa poTreoMa KopuiihemeM ragp copraepa.

VY npyrom noTnoriaBiby aHAM3UpaHa je BennuuHa u pasHoiaukoct HRGP cynepdamunmje
nporenna C. erythraea. Hajsehu Opoj MIeHTH(PHKOBAHMX MPOTOTUIICKMX CEKBEHIM IPHIIAIa
KJIACHYHUM apaObWHOTaIaKTaHCKUM IIPOTEMHHUMA Ca I 0€3 TITMKO3WI-(hochaTHIUITMHO3UTOIHOT
cunpa. [Topen mpoToTUNICKUX CeKBEHIH, HaeHTH(PruKoBaHe cy 1 AGP cekBeHIle KMUuIle Koje uMajy
Mauty 3aCTYIJBEHOCT KapaKTEPUCTUIHUX MOTHBA, a Haj)pEKBEHTHHjH JIOMEHHU Y OBUM CEKBEHIIaMa
cy Beh moBe3ann ca AGP Ha ocHOBY OMOMH(OpPMATHUKUX WM €KCIIEPUMEHTAHUX JI0Ka3a W3
JTUTEeparype.

Tpehe nornornasibe nuckycuje ce ogHocHU Ha n3abpanux 18 AGP rena umja je cTpykTypa
W eKCIpecHja JeTajbHUje aHanu3upana. Kanaumar nmpBo pasjanimaBa u300p ypaBo OBHX I'eHa,
no3uBajyhu ce Ha nuTeparypHe u3zBope. CexBeHIle ca (HacUKIMHCKUM JOMEHOM Cy ojabpaHe 3a
aHAJIM3Y TIOIITO Cy MPEACTAaBHUIIM JT00pO MpoydeHe dhaMuiije MPOTeHHA ca MPETIIOCTABIbEHOM
yIIOTOM Yy anxe3uju henuja, a 3a jegany ol M3a0paHuX CEKBEHIIU j€ MPETXOIHO MOKa3aHo a uMa
opacT eKCIpecHje TOKOM MopdoreHese Kudmile rajeHe y ycinosuma in vitro. AGP ca pernenrop
KMHA3HUM JOMEHOM Cy 0/1a0paHe 3a UCIHUTHUBAKE EKCIPECH]je MOIITO j€ 0Baj TUI JOMEHA TEK O
ckopa moBe3aH ca AGP kapakrepucThuyHUM MOTHBHUMA, a mpema aHotanuju HRGP ca ragp
aKeTOM OBaj THII JOMEHa jako uyecto mnocenyje AGP kapakTepucTHUHE MOTHBE Yy
eKCTpaneayjJapHOM pPeruoHy. ApaOMHOTANAKTACHCKH TENTHUAU Cy HW3abpaHu 3a JIeTaJbHH]Yy
aHaJM3y Mpe CBera MOIITO je HBHXOBa WACHTHU(HKAIMja HA OCHOBY XOMOJIOTHj€ MpobiieMaTuyHa
na cy y JJUTepaTypu HajMame poydaBaHu. Mako cama aHanmm3a ekcripecrje He MOXKe Jla YKake Ha



MEXaHUCTHUKY YyJIOTY MPOM3BOJA 'eHa, OHA MOXE J]a yKaKe Jla TeH Ha HEeKU HAYMH y4eCTBYje y
onpeheHoM (GpU3HOIIOMIKOM Tpoliecy. Y IuTeparypu je uMmruuiupana yiaora AGP y oarosopy Ha
MIOBpE/IE KOJI pa3IMYMTUX OMJBHUX BPCTA, IIPE CBEra Ha OCHOBY IIPOMEHE €KCIIpECcH]je T'eHa KOju Ux
komupajy. [Ipomena ekcmpecuje aBa apaOWHOTrajJaKTacCHCKAa TENTHA Y OJATOBOPY Ha TMOBpEE
JMCKYTOBaHA j€ KpO3 IHXOBY IMOTCHLHMjATHY YIOTY EKCTpalelylapHux ceHsopa. Jlame je
pasmarpan ytuiiaj Yariv pearenca Ha ekcrpecujy AGP rena. YTuiiaj je HCIIMTHBAH IOIITO OBAj
peareHc mpeuunuTHpa apaOuHOrajlakTaHCKe MPOTEeHe, a Y JUTEepaTypy MOKa3aHo J1a OH JI0BOJIU
WHXUOUIM]Ee COMATCKe eMOpOoreHe3e U OpraHoTreHe3e KWYWIle, W Ja MHIYKYje OATOBOp OMIbKE
HAjCIIMYHUJU OJArOBOPY Ha MexaHWyke moBpene. IlomeHyTO mpencTtaBiba jenaH o1 JOKasza Ja
apaOMHOTaNIaKTaHCKU TPOTEHH YYeCTBY]y y OBUM IMpoiecuma. Wmnak, y eKcrnepuMeHTaTHOM
cucTeMy Koju je opne kKopuitheH Hu jeman of omaOpanux AGP reHa HHje 1Moka3zao 3HauyajHHje
nmpoMeHe ekcripecuje y oaroopy Ha PGIcY. Ha kpajy auckycuje KaHAWAAT je pa3Marpao
eKCIIPEeCHjy y y30plKMa TKHBa W opraHa in Vitro rajeHux Owibaka, TKMBA M3 pazin4yuTuX (asa
OpraHOTEHE3€ U COMATCKe eMOpHOTeHe3¢e Kao U TKUBA W3 MPUPO/IE MOKYIIaBajyhu 1a Ha OCHOBY
1rabJIoHa eKCIpecHje U JIUTEepaTypHHUX MojaTaka johe 10 3akjbydaka o0 MOTSHIMjaTHUM yiorama
UCIUTHUBAaHUX T€Ha TOKOM pa3BOJHUX IMpolieca, OJHOCHO J0 IeHa KOJU TMOBE3Yy]y MEXaHUYKY
MOBpEJy ca pereHepaTuBHUM helnjCKUM perporpaMuparmbeM.

VY okBupy nornasba SAK/bYUIIU je npernu3Ho u jacHO W3HET Mperyie]] Haj3HAYajHUjuX
3aKJbydaKa M3BEJEHHMX HAa OCHOBY JOOHMjEHHX pe3ylTaTa KOju Cy Yy CKJIaay ca MOCTaBJbEHUM
MJbEBUMA JOKTOPCKE UcCepTaLuje:

1. Ilpomenom mnepdopmaHcu Mojena 3a mnpeBubhame BepoBaTHOhE XHIPOKCHIIAIIM]E
MpOJMHA HAa OCHOBY JIOKAJHE CEKBEHIIE OMJbHHUX MPOTEHHA, KOpUIIhEHeM YeTHpU
anropurMa MamuHckor yuema: KNN, SVM, RF u XGB y kom0uHanuju ca Tpu TUIa
omabupa arpubyra: MRMR, IGr u sfs, mokazano je ma xomOunanuja Sfs u XGB
anropuTama Haj0oJbe reHepaTu3yje.

2. TpeHupanu MoJIeTM MAITMHCKOT y4€Ha 3a MpeBuhame BepoBaTHONE XUAPOKCHUIIAIIN]E
MPOJIMHA TIPENICTaBIbajy LIEHTPATHU €0 HOBE METOAOJIOTHjE 3a WIACHTU(UKAIU]Y U
ananmn3y HRGP u AGP cexBennm nakopropupane y R maker ragp xoju je qJoctymnaH
3a KopuiIheme CBMMa ca OCHOBHMM 3HameM R mporpamckor jesuka. J[lame
yHamnpeheme TPEeru3HOCTH MoJiejla MAaIlMHCKOT y4ema 3a MNpeABuhame IMOo3UIfja
XHJIPOKCUIIPOJIMHA Yy CEKBEHLlaMa OMJbHHX NpOoTeMHa he HEMUHOBHO YHAINpPEeIUTH
CHEU(PUIHOCT U CEH3UTUBHOCT UJICHTU(PUKOBAHNX CEKBEHIIH.

3. PasBujena meroposnoryja je npuMmemeHa 3a uaentupukanyjy HRGP u AGP cexBeHim
y BeIUKOM Opojy OWBHHUX TIpoTeoMa YKJbydyjyhm © TpOTEOM KHYHIIE.
WnentudukoBan je Benuku Opoj M xeTeporeHocT xumepHux AGP cekBenuw, mro
MOTEHITM]jaTHO 3Ha4yu Aa O-TIMKO3WIalldja Ha XUIPOKCUIIPOJINHUMA KO OMJbaka HHje
OrpaHUYEHA Ha MambU CKYI MPOTOTUICKUX cekBeHIu. MnentuduxoBanu HRGP renn
MPEACTaBIbajy MPEIYCIOB M pecypc 3a Oyayha ucTpakuBama yjora 4jaHOBa OBE
MPOTEOTTTUKAHCKE (paMuIHje.

4. HcnutuBameM ytuiaja pactyhux xkonmnentpanuja fGIcY y xpaHpUBHM MojIoramMma Ha
excripecujy omabpanux AGP rena, Moxe ce 3akpyuntu Aa je gomatak PGIlcY
MH/IyKOBaO PEJIaTUBHO MaJjie TPOMEHE Y eKCIPeCcHjy UCIIUTUBAHUX I'eHa, YIIIaBHOM 0e3
CTaTUCTHYKE 3HAYajHOCTH, I1a HAa OCHOBY JIOOMjeHMX pe3yiTara HHje Moryhe 1oHeTH
3aKJbYYKE O MOTEHIIU]AJTHO] YJI03U UCTIUTUBAHUX T'eHA.

5. HUcnuruBamem excnpecuje ogadpanux AGP rena HaKOH MEXaHWYKe MOBpEJe TKHBA
nokazano je na je CeAGp6, xoju kogupa 18 ammrokucenuna ayr AG menTua, jako



MHIYKOBaH HaKOH IMOBpEJE JINCTA, a PEPUMUPAH HAKOH MOBpenae KopeHa. buio 6u
3aHUMJBMBO (DYHKIIMOHAJTHO OKapaKTEPHCATH OBaj T'eH KaKo OW ce yTBpIWjIa HEroBa
yJIora TOKOM OJIr0BOpa OUJBHOT TKMBA Ha MEXAaHUYKY MTOBpPEY.

6. FLA tpanckpuntu, CeFLA1l u CeFLA4 cy naj3actymsbenuju mehy ysopruma u3s
npupoje, nocedbHo y crabiy na je moryhe aa JonpuHOCE YUBPCTUHU U €NACTUYHOCTH
crabJia Kao IITO je MPETXOIHO MOKa3aHo 3a lbuxoBe xomoJjore u3 Arabidopsis thaliana.

7. Hujeman on mzabpanux 18 rena umja je excmpecwja HCIUTHUBaHA, HHUje IOKA3a0
3Ha4ajHO ToBehame eKCIpecHje y TKMBHMa W3 pa3IuuuTuX (asa opraHoreHese y
ycaoBuma In vitro. [Ipema Tome je BepoBaTHO na nzadbpanu ckyn ox 18 AGP rena Huje
YKJbY4YHO T€HE ca 3HaYajHOM YJIOTOM TOKOM OBOT ITPOIIECa.

8. CeFLAL, xoju je nokazao noBehame excrpecuje Tokom 48 h HakoH MoBpee JIUCTa, a
WHJIYKOBaH jeé ¥ y eMOPHOTEHOM KallyCy, MOrao OM OUTH JI€0 MPEKEe KOja MoBe3yje
MOBpE/Ie U COMATCKY eMOPHUOTEHESY.

[Tornassse IMTEPATYPA canpxu 273 6ubnuorpadeke jenuuuie u3 MehyHapoaHux u
nomahux n3Bopa. HaBeneHu n3Bopy MOKpHBajy cBe 00JaCTH OBOT UCTPAXKHMBamka M Ha aficKBaTaH
HAYMH CY HaBEJICHH y TEKCTY JOKTOPCKE JAUCEpTaIHje.
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IIpoBepa opuUTrMHAIHOCTH JOKTOPCKE TUCEPTALIHje

Ha ocnoBy IIpaBunHuKa 0 MOCTYINKY NMPOBEpe OPUTHHATHOCTH JOKTOPCKUX IHCEpTalH]ja KOje ce
Opane Ha YHuBep3uTery y beorpany m Hamaza y usBemTajy u3 nporpama iThenticate kojum je
M3BpIICHA TMpPOBEpa OPUTHHAIHOCTH JOKTOpPCKe nuceptanuje ,,aentudukamuja AGP rena
knunie (Centaurium erythraea, Gentianaceae) u npaheme BUXOBE €KCIIPeCHje Y OATOBOPY Ha
MEXaHWYKe IOBpene OWJBHOI TKMBA rajeHor in Vvitro”, ayropa J[lanumjene M. IlayHoswuh,
KOHCTaTyjeM Jaa yTBpheHOo monynapame Tekcra u3Hocu 9 %. OBaj cTeneH MOAyAapHOCTH
Mocieauia je MPEeTXOJHO MyOJUKOBAaHUX pe3yliTaTa JOKTOPAaHIOBHX HCTpaXKUBamba, KOJU CYy
MIPOUCTEKIIN U3 IbEHE TUcepTaluje, IUTaTa, MaTeMaTH4kuXx ¢opmyrna, aeiaoBa y Marepujaty u
MeToAaMa KOju Cy CIIMYHU ca OAroBapajyhum JenoBuMa Te3a y KOjUMa C€ KOPHCTH KYJITypa
OWJPHOT TKMBa TajeHoOr IN VItro m MosekynapHO OHOJIOIIKE METONE, M CIMYHOCTH TEeMe
HCTpaXkuBama ca Te3oM Jip busbane dununosuh mox HacIoBOM ,,Yiora apaOMHOTATAKTAHCKUX
npoTenHa y npoiecy mopgorenese in vitro kon knuuie (Centaurium erythraea Rafn.)” na umje ce
pesynarare Te3a ayropa [anujene M. [layHoBuh ocnama ma je caMuM THM JIaT MperJie, 100puM
JIeTIoM, MCTe JuTeparype y YBoay. Pesynratu u3 tese np busbane ®@ununosuh cy mpommucHO
nutupanu. Tpeba gomatu ga y oxaespluma Pesynratu u JIMCKycWja TpakTHYHO HeMa
MOJTyJAPHOCTHU TEKCTa, OCHM Ca ITyOJIMKOBAHUM PE3yJITAaTUMa JOKTOPAHIOBUX UCTPAKUBAbA.

Ha ocHoBy cBera u3HeTor, a y ckiiaay ca wiaHoMm 8. ctaB 2. [IpaBuiHHKa 0 MOCTYNKY MpPOBEPE
OpPUTMHAIHOCTH JIOKTOPCKUX JAHCepTalyja Koje ce OpaHe Ha YHuBepsurery y beorpany,
M3jaBJbYyj€M Jla M3BEINTA] YKa3yje HAa OPUTMHAIHOCT JOKTOPCKE AUCEPTAIH]e, TE C€ MPOMHCAHU
MOCTYIAK MPUIIPEME 32 HeHY 010paHy MOKE HACTaBUTH.



Munubeme u npeasior Komucuje

Ha ocHoOBy neraspHOT mperiieia U aHajause JoKTopcke nucepranuje Janujene [laynosuh
o HacioBoM ,, Mnentudukanmja AGP rena kuuuie (Centaurium erythraea, Gentianaceae) u
npaheme BUXOBE eKCIPECHje y OITOBOPY Ha MEXaHWYKE ITOBpe/ie OMJBHOT TKHBA rajeHor in vitro”,
KOja je pealnM3oBaHa Ha OfAc/heHY 3a (¢usnoiordjy Omspaka HMHcTUTyTa 3a OHONONIKA
UCTpaxuBama ,,Cunuia CrankoBuh®, Komucuja cMaTpa 1a je oBa nucepranuja ypahena y ckiany
ca CBMM NPHHIMINMA JOOpOT HAayYHOT paja M Ja MPEACTaB/ba OPUTMHAIHO HAYYHO JIENIO0 ca
3Ha4ajHUM Hay4YHUM JIOMPUHOCOM oOnactuma (usHnonoruje, MoJIeKyJapHe Ouosoruje Hu
ononHpopmatuke Omsbaka. Kammmnmatkuma [lanujena IlaynoBuh je ocTBapmiia cBe HHJbEBE
HaBeJIeHE y IPUjaBU JJOKTOPCKE nTucepTanuje. TOKoM pajsia Ha CBOjOj IMCepTalMjH, KAaHTUAaTKA A
je ToKaszaja BHCOK CTEIEH CaMOCTAJHOCTH, MO3HABAamEe HAaydHE JIUTEpaType, CIIOCOOHOCT aa
aJIcKBaTHO OCMUCIH, IUIAaHMpa M CHpoBeze Jabopatopujcka u in Silico ucrpaxkuBama, a na
pesyiTaTe KPUTHYKH aHaJIM3upa W HW3BOJAM TpaBuUiHE 3aksbyuke. [locebaH 3Haudaj] OBOj
JHMCEepTaLUju /1aje CaBpEMEH IMPHUCTYI KOjU je YBPCTHO METOJIe MAIIMHCKOT yueHha U KpeHpame
HOBUX MH(OpMATHUKKX anara Koju he omoryhutu Hanpenak y nmpoydaBamy (DyHKIH]a MPOTEHHA
henujckor 3una ouspaka.

Komucuja ca 3anoBosbcTBOM npeiake HacraBHo-HayuHoMm Behy bruonomikor dakynrera
VuuBep3utera u beorpagy na mnpuxBaTh IMO3UTHBAH H3BeWITa] O ypaheHo] HOKTOPCKO]
muceptanju  anujene IlayHouh mnonx nacmoBom , Mnentuduxanuja AGP rena kuuuie
(Centaurium erythraea, Gentianaceae) u npaheme BUXOBE EKCIIPECH]e Y OJrOBOPY HAa MEXaHHYKE
nmoBpejie OMJBHOT TKHBa rajeHor in Vitro” u TuMme KaHIWJaTKUEH OMOryhu jaBHY oa0paHy
JOKTOPCKE JAMCepTaIlHje.

KOMHUCUJA:
VY beorpany, 21.04.2022.roqune

np Tujana Lisetuh AnTuh, Banpeauau npodecop,
VYuusepsutet y beorpany, buonomku dakynrer

ap Mapxko bBophesuh, Banpennu npodecop,
Yuusep3utet y beorpany, buonomku dgakynrer

np Mapuja MapkoBuh, BUIIIM HAYYHU CapaaHUK,
WMHcTUTYT 32 OMOJIOIIKA UCTPAKUBAHA
,,Cunanira CrtankoBuh* -UHCTHTYT 011
HalMOHAJTHOT 3Hauaja 3a Penybnuky Cpoujy



