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ФАКУЛТЕТ ВЕТЕРИНАРСКЕ МЕДИЦИНЕ ОБРАЗАЦ – Д 4
УНИВЕРЗИТЕТА У БЕОГРАДУ

ИЗВЕШТАЈ О ОЦЕНИ ЗАВРШЕНЕ ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ

I ПОДАЦИ О КОМИСИЈИ:

1. Датум и назив органа који је именовао комисију:
Комисија је именована на 150. седници Наставно-научног већа Факултета ветеринарске
медицине, Универзитета у Београду, одржаној 22.10.2014. године.

2. Састав комисије са назнаком имена и презимена сваког члана, звања, назива
уже научне области за коју је изабран у звање, годином избора у звање и назив
факултета, установе у којој је члан комисије запослен:

- Др Иван Б. Јовановић, ред. проф., Биохемија, 2011, Факултет ветеринарске
медицине;
- Др Драган Гвоздић, ред. проф., Патолошка физиологија, 2009, Факултет
ветеринарске медицине;
- Др Анита Радовановић, ван. проф., Хистологија и ембриологија, 2010, Факултет
ветеринарске медицине;
- Др Слободанка Вакањац, ван. проф., Породиљство, стерилитет и В.О., 2011,
Факултет ветеринарске медицине;
- Др Мирјана Јоксимовић-Тодоровић, ред. проф., Физиологија домаћих и гајених
животиња, 2008, Пољ. факултет у Београду;

II   ПОДАЦИ О КАНДИДАТУ:

1. Име, име једног родитеља, презиме: Миљан, Никола, Величковић

2. Датум рођења, општина, Република: 14.05.1974. год. Књажевац, Србија

3. Датум одбране, место и назив магистарске тезе*: 11.07.2005. год.
"Утицај парентералног давања бета-каротина на плодност крава и здравствено

стање телади", Факултет ветеринарске медицине, Београд

4. Научна област из које је стечено академско звање магистра наука*:
Породиљство, стерилитет и вештачко осемењавање животиња

III    НАСЛОВ ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ: "Утицај различитих доза препартално
апликованог селена на смањење учесталости заостајања постељице код
високомлечних крава".

IV    ПРЕГЛЕД ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ (навести броја страна поглавља, слика,
шема, графикона и сл.):

Докторска дисертација кандидата Миљана Величковића написана је на 124 странe и
садржи следећа поглавља: Увод (3 стране), Преглед литературе (50 страна), Циљ и
задаци истраживања (2 стране), Материјал и методе рада (5 страна), Резултати
истраживања (12 страна), Дискусија (20 страна), Закључци (3 стране), Литература (27
страна). Последње 4 стране су биографија и изјаве. У дисертацији се налази 18 табелa
(5 табелa у поглављу Преглед литературе и 13 табелa у поглављу Резултати), 13
графикона (сви у поглављу Дискусија) и 4 слике (све у поглављу Преглед литературе).
Дисертација садржи кратак садржај на српском и енглеском језику.
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V    ВРЕДНОВАЊЕ ПОЈЕДИНИХ ДЕЛОВА ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ (дати кратак
опис сваког поглавља дисертације: увода, прегледа литературе, циља и задатака
истраживања, материјал и метода, резултата, дискусије, списка референци):

У поглављу „Увод“ кандидат даје кратак преглед перипарталног периода код крава који
зависи од многобројних метаболичких и ендокриних промена. Заостала постељица код
плоткиња у овом периоду има велики утицај на здравствено стање, производне и
репродуктивне резултате. Додавање селена на почетку перипарталног периода
показало се као врло ефикасна мера за смањење учесталости заостајања постељице,
нарочито у подручјима које су природно сиромашна селеном у хранивима. Такође,
истиче се и утицај хормона као што су простагландини, естрогени, прогестерон,
глукокортикостероиди и тиреоидни хормони на процес избацивања постељице.

У поглављу “Преглед литературе“ кандидат је дао преглед истраживања већег броја
аутора која су од важности за дату проблематику. Ово поглавље је подељено у 16
подпоглавља. У првом подпоглављу (Историјат и значај изучавања селена) кандидат је
дао кратак преглед догађаја који су утицали у разумевању физиолошке улоге селена
код људи и животиња. Наводи да се данас селен сматра есенцијалним
микроелементом за здравље људи и животиња са јасно израженим антиоксидатив им,
хемопротективним, антиканцерогеним, антиинфламаторним и антивирусним
својствима. У другом подпоглављу (Физикохемијске особине селена) кандидат даје
преглед хемијсих и физко-хемијских особина селена. Селен се у природи налази
уграђен у органске и неорганске молекуле. У трећем подпоглављу (Селен у земљишту)
кандидат описује распрострањеност селена у различитим типовима земљишта. Указује
да се веће количине селена налазе у седиментним стенама и шкриљцима, док су ниже
концентрације селена карактеристичне за вулканске стене, граните, кречњаке и
пешчаре. На крају овог подпоглавља кандидат показује да количина селена у биљкама
зависи и од pH земљишта, оксидо-редукционог потенцијала, минералног састава,
примене вештачких ђубрива, количине падавина и наводњавања. У четвртом
подпоглављу (Селен у биљкама-географска дистрибуција селена у биљним хранивима
у свету и Србији) кандидат указује на чиниоце од којих зависи садржај селена у
биљкама и појединим њиховим деловима, као и врсте хранива која су најбогатија
селеном. Наводи да су у Србији земљиште, житарице и кабаста хранива сиромашна у
селену у мањој или већој мери. Подручје које је изразито дефицитно у селену  је
Сјеничко-Пештерска висораван. Четврто подподпоглавље (Метаболизам селена код
животиња и људи) приказује процесе ресорпције и дистрибуције селена код људи и
животиња. Чиниоци од којих највише зависи присуство селена у организму су хемијски
облик селена, присуство других елемената у оброку, статус селена у организму,
физиолошко стање организма као и врста организма. У петом подпоглављу (Биолошке
улоге селена) кандидат даје приказ улоге селена у изградњи селенопротеина у којима
је заступљен и преко којих испољава своје биолошке функције. Међу њима су
најзначајнији глутатион пероксидазе (GPx), јодотиронин дејодиназе (ID) и тиреодоксин
редуктаза (Trx). У шестом (Потребе у селену), седмом (Статус селена и његово
одређивање) и осмом (Токсичност селена) подпоглављу кандидат детаљно даје приказ
потреба организма за овим микроелементом, чиниоца који утичу на њихове потребе и
процене биолошке расположивости селена. За здравље и добре производне резултате
важно је знати статус селена у организму и одређивати га када је то потребно. Зна се
да је најбољи индикатор статуса селена у организму активност ензима глутатион
пероксидазе. Иако се сматра есенцијалним микроелементом, селен може да доведе и
до тровања организма уколико се не уноси у препорученим количинама. Тровања
селеном могу бити акутна, субакутна и хронична, а симптоми зависе од мноштва
чинилаца. Девето подпоглавље (Поремећаји услед дефицита селена) кандидат је
поделио на 7 подподпоглавља у којима се детаљно описују поремећаји код сваке врсте
домаћих животиња (говеда, овце и козе, свиње, коњи, живина, пси и мачке) и људи, а
који се односе на дефицит селена. Десето подпоглавље (Витамин Е) приказује
биолошку улогу, распрострањеност у хранивима, ресорпцију и метаболизам, потребе за
овим витамином, као и значај витамина Е за здравље и производне резултате
плоткиња. У једанаестом подпоглављу (Проблематика задржане постељице код крава)
кандидат детаљно описује грађу постељице код крава, физиолошке механизме
порођаја, физиологију избацивања постељице. Посебно истиче да процес одвајања и
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избацивања постељице означава почетак нормалне инволуције материце након
порођаја и да је мултифакторијалне етиологије. У последњих пет подпоглавља у
прегледу литературе: Индукција порођаја простагландинима и индикације;
Перипартални период код млечних крава; Енергетски биланс; Хормонска регулација
адаптације метаболизма крава у перипарталном периоду; Утицај исхране и хормона на
перипарталну имуносупресију, кандидат даје детаљан приказ улоге простагландина у
порођају, процесима одвајања и избацивања постељице као и индикацијама за
индукцију партуса. Поред нервног и имунског система, значајну улогу у регулисању
адаптације метаболизма током перипарталног периода има и ендокрини систем. Све
ово има за циљ да се плоткиње припреме за наступајућу лактацију, порођај и наставак
репродуктивне функције. Од хормона најзначајнију улогу имају естрадиол, прогестерон,
глукокортикостероиди и тиреоидни хормони. Истиче се и важност познавања
енергетског статуса плоткиња који је често у овом периоду поремећен, као и значај
његове процене на основу праћења телесне кондиције крава и одређивања
концентрације β-хидроксибутирата (BHBA) у крвној плазми и активности глутамат
дехидрогеназе (GLDH).

У поглављу „Циљеви и задаци“ кандидат јасно и концизно наводи основни циљ
истраживања који се састоји у расветљавању значаја додавања селена  и витамина Е у
препарталном периоду код крава са индукованим порођајем на учесталост заостале
постељице. У оквиру постизања наведеног циља постављени су следећи задаци:

1. Да се утврди апсолутна и релативна учесталост заостале постељице код
третираних и нетретираних животиња.

2. Да се утврди концентрација селена у пуној крви крава 12h након порођаја.
3. Да се утврди активност глутатион пероксидазе (GPx) у пуној крви крава 12h

након порођаја.
4. Да се одреди концентрација малондиалдехида (MDA) у крвној плазми крава 12h

пре, током и 12h након порођаја.
5. Да се утврди концентрација тироксина (Т4), тријодтиронина (Т3) и индекс

активације тиреоидних хормона (Т3/Т4x100) у крвној плазми крава 12h пре,
током и 12h након порођаја.

6. Да се одреди концентрација кортизола у крвној плазми крава 12h пре, током и
12h након порођаја.

7. Да се одреди концентрација 17 β-естрадиола у крвној плазми крава 12h пре,
током и 12h након порођаја.

8. Да се одреди концентрација прогестерона у крвној плазми крава 12h пре, током
и 12h након порођаја.

9. Да се одреди активност глутамат дехидрогеназе у крвној плазми крава 12h
након порођаја.

10. Да се одреди концентрација β-хидрокси бутирата у крвној плазми крава 12h
након порођаја.

У поглављу „Материјал и методе рада“ кандидат прегледно, детаљно и јасно описује
огледни протокол, методе узимања и анализе узорака крви, као и методе статистичке
обраде података.

У оглед је било укључено тридесет три (33) краве Холштајн-Фризијске расе које су
методом случајног избора подељене у три групе и добијале натријум селенит (NaSe) i
токоферол ацетат (TAc) и то на следећи начин:

• Контролној групи (n=9) није додаван селен и витамин Е, и служила је као негативна
контрола;

• Група 1 (n=11) је добила 10 mg натријум-селенита + 400 mg RRR-α-
токоферилацетата;

• Група 2 (n=13) је добила 20 mg натријум-селенита + 800 mg RRR-α-
токоферилацетата.
Кравама је селен и витамин Е (токоферил ацетат) интрамускуларно апликован између
250 и 255-ог дана гравидитета, док је порођај индукован интрамускуларном ињекцијом
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PGF2α (2 ml, 500 µg клопростенола; Estrumate-Schering-Plough) не пре 275-ог дана
гравидитета. Крв од крава за анализу је узимана из репне вене (v. coccygea) у
вакутајнерима са хепарином и то: 12 сати пре порођаја, у време порођаја и 12 сати
након порођаја. Део крви је коришћен за одређивање активности глутатион пероксидазе
(GPx1) и концентрације селена, а део за добијање плазме након центрифуговања на
2000 × g, током 20 минута. Остатак плазме је замрзнут на -20°C да би се накнадно
одредила концентрација MDA, T3, T4, кортизола, естрадиола, прогестерона, β-
хидроксибутерне киселине (BHBA, D-3-хидроксибутират) и активност ензима глутамат
дехидрогеназе (GLDH).

- Концентрација селена je одређивана из пуне крви поступком атомске апсорпционе
спектрофотометрије

- Испитивање активности ензима глутатион пероксидазе (GSH-Px) вршено је
спектрофотометријски модификованим куплованим тестом (Günzler и сар. 1974,
Sankari, 1985).

- Концентрације MDA, -хидроксибутирата и хемоглобина су одређене
одговарајућим спектрофотометријским методама.

- Одређивање концентрације 17-естрадиола, прогестерона, кортизола, Т3, Т4
вршено је RIA методом, коришћењем комерцијалних китова.

Сви добијени резултати су статистички анализирани из два аспекта:
А) Експериментална популација подељена по групама у зависности од третмана
селеном и витамином Е;
Б) Експериментална популација подељена по критеријум задржане / незадржане
постељице код крава 12 h након тељења, независно од третмана Se и витамином Е.
Подаци су презентовани као Xsr ± SD. За обраду резултата су коришћени статистички
програми MS Excel 2007 i Graph Pad Prism 5. Разлика између експерименталних група је
анализирана коришћењем Студентовог т-теста, а зависност између група регресионом
анализом. За извођење Mann-Whitney теста коришћена је метода Vassars Colledge
доступна на web страници <http://vassarstats.net/utest.html>. У свим случајевима ниво
вероватноће p˂0,05 је сматран статистички значајним. Сви добијени резултати су
приказани табеларно и графички.

У поглављу “Резултати“ приказане су табеле са детаљним нумеричким резултатима
проистеклим из експеримента и резултати њихове статистичке анализе. Одговарајући
графикони су приказани у поглављу "Дискусија", ради лакшег праћења излагања. Исти
експериментални резултати су прерачунати и приказани на два начина:

А) У зависности од припадности животиња појединим експерименталним групама,
тј. у зависности од дозе додатог селена и витамина Е, да би се проценио утицај
различитих доза додатог селена и витамина Е на учесталост ретенције постељице
(РП), оксидативни/антиоксидативни статус, концентрацију Т3 и Т4, стероидних хормона
и одабране метаболичке параметре у перипарталном периоду.

Б) У зависности од статуса ретенције постељице (без РП или са РП), да би се
проценио могући утицај сваког појединачног параметра на развој РП, независно од
третмана селеном и витамином Е.
Ово поглавље је подељено на 2 подпоглавља: (1) Процена утицаја додатог селена и
витамина Е на учесталост ретенције постељице, оксидативни/антиоксидативни статус,
концентрацију Т3 и Т4, стероидних хормона, β-хидроксибутирата и активност глутамат
дехидрогеназе (GLDH) у перипарталном периоду; (2) Појединачна процена утицаја
физиолошких параметара праћених у експерименту на појаву ретенције постељице,
независно од третмана селеном и витамином Е.

Учесталост заостале постељице била је највиша у контролној групи крава и износила је
66,7%. У огледним групама проценат заостале постељице је био нижи и у групи 1.
износио је 38,2%, а 30,8% у групи 2.
Концентрација селена у пуној крви Xsr ± SD била је статистички значајно нижа код
контролне групе крава (129,0 ± 18,0 ng/mL) у поређењу обе огледне групе крава.

http://vassarstats.net/utest.html
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Разлика је нарочито изражена између контролне групе и огледне групе 2 (187,3 ± 32,6
ng/mL, p<0,001). Разлика између огледних група 1 и 2 није била статистички значајна.
Активност селеноензима GPx у пуној крви Xsr ± SD контролне групе крава 12h након
порођаја износила је 90,6 ± 16,1 μkat/L и била је значајно нижа (p<0,001) у односу на
обе огледне групе крава (група 1 = 178,2 ± 34,6 μkat/L; grupa 2 = 185,0 ± 35,2 μkat/L).
Између огледних група 1 и 2 није било статистички значајне разлике.
Концентрација MDA у крвној плазми крава Xsr ± SD је у групи 1 износила: 4,57 ± 0,89 μM,
а у групи 2: 4,45 ± 0,79 μM и била је значајно нижа (p<0,001) у односу на контролну (5,74
± 0,92 μM). Повишена додата доза селена и витамина Е (20 mg NaSe + 800 mg TAc) није
довела до значајног додатног снижења MDA у односу на групу 1. Концентрација MDA
унутар група није се разликовала 12h пре, за време порођаја и 12h након порођаја.
Утврђена је статистички значајна негативна корелациона зависност између активности
GPx у пуној крви и концентрације MDA у крвној плазми у целокупној експерименталној
полулацији крава.
Корелација између посматраних вредности била је знатно јача када су у обзир узете
само животиње које су имале задржану постељицу.
Просечна вредност концентрације Т4 (Xsr ± SD) у крвној плазми контролне групе крава,
перипартално (12h пре, током и 12h након партуса), била је 40,6 ± 13,0 nM; у групи 1.
износила је 52,9 ± 12,5 nM, док је у групи 2. била 41,2 ± 13,4 nM. Статистички значајне
разлике уочене су између контролне групе плоткиња и групе 1. (p<0,001), као и између
групе 1. и 2. (p<0,001). Такође, утврђена је статистички значајна разлика између средњих
вредности концентрације Т4 унутар самих група. Тако, у контролној групи просечне
вредности концентрације Т4 у крвној плазми 12h пре тељења износиле су 48,8 ± 17,1
nM, у току порођаја 33,5 ± 8,5 nM, а 12h након порођаја 39,6 ± 13,3 nM. Уочава се да су
вредности Т4 пре порођаја статистички знатно више него при самом порођају (p<0,001),
као и после порођаја (p<0,001).
У огледној групи 1 просечна вредност концентрације Т4 пре тељења је износила 59,6 ±
13,0 nM, за време тељења 46,4 ± 13,4 nM, a 12h након тељења 52,9 ± 11,0 nM.
Статистички значајна разлика утврђена је између плоткиња 12h пре и у току порођаја
(p<0,05). У огледној групи 2. нису уочене значајне разлике у периоду око порођаја.
Просечна вредност концентрације Т4 (Xsr ± SD) у крвној плазми контролне групе крава,
перипартално (12h пре, током и 12h након партуса), била је 40,6 ± 13,0 nM; у групи 1.
износила је 52,9 ± 12,5 nM, док је у групи 2. била 41,2 ± 13,4 nM. Статистички значајне
разлике уочене су између контролне групе плоткиња и групе 1. (p<0,001), као и између
групе 1. и групе 2. (p<0,001).
Такође, утврђена је статистички значајна разлика средњих вредности концентрације Т4
унутар самих група. Тако, у контролној групи просечне вредности концентрације Т4 у
крвној плазми 12h пре тељења износиле су 48,8 ± 17,1 nM, у току порођаја 33,5 ± 8,5
nM, a 12h након порођаја 39,6 ± 13,3 nM. Уочава се да су вредности Т4 пре порођаја
статистички знатно више него при самом порођају (p<0,001), као и после порођаја
(p<0,001).
Плазматска концентрација Т3 (Xsr ± SD) у контролној групи плоткиња износила је 1,45 ±
0,32 nM, у групи 1: 1,38 ± 0,30 nM, док је у групи 2 износила 1,20 ± 0,42 nM. Уочава се
значајно нижа концентрација Т3 у групи 2 у односу на контролну групу (p<0,01), као и
између самих огледних група (p<0,05).
Статистичка значајност разлика вредности Т3 може се приметити и унутар контролне
групе. Наиме, док је средња вредност Т3 12h пре порођаја износила 1,67 ± 0,27 nM, те
вредности су опале у порођају на 1,34 ± 0,28 nM, и 12h после порођаја 1,35 ± 0,42 nM.
Статистички значајна разлика се јавља између крава 12h пре порођаја и у току порођаја
(p<0,05), као и између крава 12h пре и 12h после порођаја (p<0,05).
Унутар групна статистичка значајност разлика није утврђена у огледним групама
плоткиња 1. и 2, перипартално.
Просечне вредности индекса активације Т3 / Т4 (Xsr ± SD) износиле су у контролној
групи: 3,74 ± 0,84, у групи 1: 2,74 ± 0,74, док је у групи 2 била 3,05 ± 0,55. Индекс
активације Т3 / Т4 је значајно виши код животиња из контролне групе у односу на групу
1 и 2.
Уочена је статистички значајна негативна корелациона зависност између активности
GPx и индекса активације тиреоидних хормона (T3/T4 × 100):
Због уобичајено високе варијабилности концентрација стероидних хормона у крвној
плазми животиња, значајности разлика доказиване су Mann-Whitney тестом.
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Просечна вредност концентрације кортизола (Xsr ± SD) у крвној плазми плоткиња
контролне групе је износила 58,0 ± 23,0 ng/mL, у групи 1: 41,1 ± 16,7 ng/mL, а у групи 2:
21,4 ± 12,5 ng/mL. Разлика између контролне групе плоткиња и групе 2 је статистички
значајна (p<0,01), као и између огледних група 1 и 2 (p<0,01).
Статистичка значајност разлика утврђена је и унутар контролне групе крава. Док је
просечна вредност концентрације кортизола 12h пре порођаја износила 40,8 ± 17,1
ng/mL, у току порођаја 54,2 ± 28,5 ng/mL, a 12h после порођаја 79,0 ± 23,3 ng/mL, може
се утврдити да статистичка разлика постоји код крава 12h пре и 12h после порођаја
(p<0,01), као и између плоткиња у току порођаја и 12h после порођаја (p<0,05).
Просечне вредности 17β-естрадиола у крвној плазми крава (Xsr ± SD) биле су у контролној
групи: 1,19 ± 1,07 nM, у групи 1: 0,99 ± 0,75 nM, док је у групи 2 износила 2,16 ± 1,73 nM.
Између ових група Mann-Whitney тестом није утврђена статистичка значајност разлика.
Запажене су велике варијације концентрација 17β-естрадиола унутар група и то у
контролној групи између 0,05 nM i 4,02 nM, у групи 1 од 0,04 nM до 2,93 nM, а у групи 2
од 0,03 nM до 6,02 nM. Такође, концентрације 17β-естрадиола у крвној плазми унутар
појединих група нису показале статистички значајне разлике.
Просечне вредности садржаја прогестерона (Xsr ± SD) у контролној групи биле су 0,202 ±
0,053 ng/mL, у групи 1: 0,174 ± 0,077 ng/mL, у групи 2: 0,218 ± 0,102 ng/mL. Статистичка
значајност разлика између група плоткиња у огледу испитивана Mann-Whitney тестом није
утврђена. Исто тако, запажене су велике варијације концентрација прогестерона унутар
група и то у контролној групи између 0,097 ng/mL и 0,319 ng/mL, у групи 1 од 0,062
ng/mL до 0,521 ng/mL, а у групи 2 од 0,085 ng/mL до 0,442 ng/mL.
Активност глутамат дехидрогеназе (GLDH) у крвној плазми крава (Xsr ± SD) 12h након
порођаја износила је 10,9 ± 3,7 U/L у контролној групи, 8,5 ± 1,3 U/L у групи 1 и 16,6 ± 4,9
U/L у групи 2. Просечне вредности активности глутамат дехидрогеназе у крвној плазми крава
12h након порођаја код свих група крава у огледу су се статистички значајно разликовале. Та
разлика је запажена између контролне групе и групе 1 (p<0,05), као и између контролне групе
и групе 2 (p<0,05). Статистичка значајнија разлика је утврђена између огледних група
плоткиња (p<0,01).
Просечна вредност β-хидрокси бутирата (BHBA) у крвној плазми крава (Xsr ± SD) 12h
након порођаја била је највиша у контролној групи крава (0,69 ± 0,10 mM) и била је
статистички значајно већа (p<0,001) у односу на просечну вредност активности β-
хидрокси бутирата у групи крава која је добила највећу количину селена од 20 mg (0,34
± 0,10 mM). Такође, примећује се да и између крава које су добијале различите количине
селена постоји статистички значајна разлика (p<0,001) јер су вредности β-хидрокси
бутирата у групи 2 биле у просеку двоструко ниже у односу на групу 1 (0,67 ± 0,09 mM) и
контролну групу (0,69 ± 0,10 mM).
У другом подпоглављу кандидат је утврдио да су плоткиње код којих није
дијагностикована ретенција постељице (Без ретенције постељице) имале значајно
вишу концентрацију селена (176 ± 33 ng/mL) и активност GPx (181 ± 34 µkat/L) у пуној
крви и, као последицу, значајно ниже концентрације MDA (4,68 ± 0,93 µM) у крвној
плазми у односу на краве код којих је дијагностикована ретенција (Са ретенцијом
постељице) (Se: 138 ± 40 ng/mL; GPx: 133 ± 48 µkat/L; MDA: 5,32 ± 0,80 µM).
Плазматска концентрација Т4 била је значајно виша код крава са РП (51 ± 11 nM) у
односу на краве без РП (42 ± 13 nM), док се концентрација Т3 није разликовала (без РП:
1,31 ± 0,41nM; са РП: 1,37 ± 0,34 nM).
Код крава са РП измерена је значајно виша концентрација прогестерона (0,67 ±
0,27ng/mL) у поређењу са животињама без РП (0,52 ± 0,28 nM), док се нивои осталих
стероидних хормона нису разликовали.
Нису уочене значајне разлике активности GLDH (без РП: 10,5 ± 5,5 U/L; са РП: 11,5 ± 2,8
U/L) и концентрације β-хидроксибутирата (без РП: 0,61 ± 0,18 mM; са РП: 0,64 ± 0,14
mM) између крава са и без РП.

У поглављу „Дискусија“ кандидат разматра добијене резултате са аспекта процене
додавања селена и витамина Е у препарталном периоду на учесталост појаве заостале
постељице код крава чији је порођај индукован простагландином F2α. У оквиру
постојећих сазнања кандидат је упоредио добијене резултате са доступним подацима
из домаће и стране литературе. У складу са начином приказивања резултата у
претходном поглављу, кандидат је, логичним редоследом поделио ово поглавље у пет
подпоглавља (1) Учесталост појаве заостале постељице; (2) Концентрација селена и
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активност глутатион пероксидазе у пуној крви и концентрација малондиалдехида у
крвној плазми крава; (3) Статус тиреоидних хормона у крвној плазми крава; (4) Статус
стероидних хормона: кортизола, 17β-естрадиола и прогестерона у крвној плазми крава;
(5) Активност глутамат дехидрогеназе и концентрација β-хидроксибутирата у крвној
плазми крава. У овим подпоглављима је детаљно и систематично размотрио утицај
додавања селена и витамина Е у различитим дозама у периоду пре тељења на сваку
групу испитиваних параметара и механизме који су утицали на процесе одвајања и
избацивања постељице након тељења.

VI ЗАКЉУЧЦИ ИСТРАЖИВАЊА (навести закључке који су приказани у докторској
дисертацији):
1. Проценат заступљености заостале постељице код крава којима није додаван селен
био је 66,7%, док је код крава којима је дата нижа доза селена и токоферол ацетата (10
mg натријум-селенит +400 mg RRR-α-токоферилацетат) био 38,2%, а код животиња које
су примиле двоструко већу дозу учесталост заостале постељице је била 30,8%.

2. Концентрација селена (Se) у пуној крви крава којима није додаван селен била је 129,0
± 18,0 ng/mL, а значајно виша је била код група животиња којима је селен аплициран
(162,9 ± 30,4 и 187,3± 32,6 ng/mL); вредности код свих група су биле изнад физиолошког
минимума, а само код група којима је додат селен била су изнад вредности која се
сматра граничном за превенцију заостајања постељице.

3. Активност селеноензима глутатион пероксидазе (Gpx) у пуној крви крава којима није
додаван селен била је 90,6 ± 16,1 µkat/L; код  крава којима је дата нижа доза селена
активност је Gpx била значајно виша и износила 178,2 ± 34,6 µkat/L; даље повишење
дозе Se није довело до значајно више активности глутатион пероксидазе.

4. Концентрација малондиалдехида (MDA) у крвној плазми код свих животиња била је
висока, највиша у групи крава којима није додат селен (5,74 ± 0,92 µМ), док је код оних
којима је Se аплициран била значајно нижа (4,57 ± 0,89 µМ, односно 4,45 ± 0,79 µМ);
утврђена је статистички значајна негативна корелација између активности Gpx у крви и
концентрације MDA у плазми плоткиња.

5. На нивоу укупне експерименталне популације, независно од третмана селеном и
витамином Е, краве које су на време избациле постељицу имале су вишу концентрацију
Se и активност Gpx, а нижу плазматску концентрацију MDA од крава са задржаном
постељицом.

6. Концентрација тироксина (Т4) у крвној плазми крава контролне и прве огледне групе
била је значајно нижа у тренутку порођаја него 12 часова пре и после партуса.
Концентрација тријодтиронина (Т3) била је значајно виша код групе која није добила
додатни селен у односу на обе групе крава којима је селен аплициран. Индекс
активације Т3/Т4 био је значајно виши код контролне групе у односу на животиње
којима је додаван селен; утврђена је статистички значајна негативна корелација између
активности Гпx и индекса активације Т3/Т4.

7. На нивоу укупне експерименталне популације, независно од третмана селеном и
витамином Е, краве које су на време избациле постељицу имале су значајно нижу
концентрацију Т4 од крава са задржаном постељицом; концентрације Т3 нису се битно
разликовале.

8. Концентрација кортизола у крвној плазми крава које нису добиле додатни селен била
је највиша и непрекидно је значајно расла од 12 сати пре порођаја (40,8 ± 17,1 ng/mL)
до 12 сати након порођаја (79,0 ± 23,3 ng/mL); у групи којој је апликовано 10 mg
натријум-селенита +400 mg RRR-α-токоферилацетата, концентрација кортизола је
опала на 41,1 ± 16,7 ng/mL, а у групи која ја примила двоструко већу дозу селена на
21,4 ± 12,5 ng/mL; у обе групе којима је додаван селен ниво кортизола се током времена
није мењао.
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9. Концентрација 17β-естрадиола и прогестерона у крвној плазми крава кретале су се у
физиолошким границама карактеристичним за период од 12 часова пре, до 12 часова
после порођаја; нису утврђене разлике између експерименталних група.

10. На нивоу укупне експерименталне популације, независно од третмана, краве које
нису имале задржану постељицу имале су значајно нижу концентрацију прогестерона у
крвној плазми од крава са утврђеном ретенцијом постељице; концентрације кортизола
и  17β-естрадиола нису се разликовале.

11. Активност глутамат дехидрогеназе (GLDH) у крвној плазми крава варирала је унутар
физиолошких граница у свим групама, као и код свих животиња понаособ, указујући да
интегритет паренхима јетре није био нарушен.

12. Концентрација β-хидроксибутирата (BHBA) у крвној плазми крава свих група кретала
се у физиолошким границама, чиме је искључено постојање кетозе; концентрација
BHBA била је упола нижа (0,34 ± 0,10 mM) код групе која је примила 20 mg натријум-
селенита + 800 mg РРР-α-токоферилацетата у поређењу са контролом и групом која је
примила мању дозу селена.

VII ОЦЕНА НАЧИНА ПРИКАЗА И ТУМАЧЕЊА РЕЗУЛТАТА ИСТРАЖИВАЊА
(навести да ли су добијени резултати у складу са поставњеним циљем и
задацима истраживања, као и да ли закључци произилазе из добијених
резултата):

Резултати истраживања које је у оквиру израде докторске дисертације добио кандидат
су у потпуности у складу са постављеним циљем и задацима истраживања. Добијени
резултати су приказани табеларно, графички и уз помоћ слика, а њихов опис је дат
логичним редоследом, прегледно, јасним и разумљивим стилом. Изведени закључци су
јасно формулисани и у складу су са постављеним циљем и добијеним резултатима
истраживања.

VIII КОНАЧНА ОЦЕНА ДОКТОРСКЕ ДИСЕРТАЦИЈЕ:

1. Да ли је дисертација написана у складу са образложењем наведеним у пријави
теме?

Докторска дисертација кандидата Миљана Величковића под насловом "Утицај
различитих доза препартално апликованог селена на смањење учесталости заостајања
постељице код високомлечних крава" је написана у складу са образложењем
наведеним у пријави теме.

2. Да ли дисертација садржи све елементе прописане за завршену докторску
дисертацију?

Докторска дисертација кандидата Миљана Величковића под насловом "Утицај
различитих доза препартално апликованог селена на смањење учесталости заостајања
постељице код високомлечних крава" садржи све битне елементе у складу са
захтевима за завршену докторску дисертацију.

3. По чему је дисертација оригиналан допринос науци?

Оригиналност приступа докторске дисертације кандидата Миљана Величковића под
насловом "Утицај различитих доза препартално апликованог селена на смањење
учесталости заостајања постељице код високомлечних крава" огледа се у чињеници да
је ово комплексно истраживање спроведено на кравама код којих је порођај индукован
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простагландином, о чему нема података у до сада објављеној литератури.
Истраживање је показало да повишење дозе селена снажно потискује оксидативне
факторе стреса, што се рефлектује смањењем количина излученог кортизола у
непосредном перипарталном периоду. Дисертација отвара и низ занимљивих питања
за даља истраживања на овом пољу.

IX ПРЕДЛОГ:

На основу укупне оцене дисертације, комисија предлаже (одабрати једну од
три понуђених могућности):

- да се докторска дисертација прихвати а кандидату одобри одбрана

Београд
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