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PAKYNTET BETEPUHAPCKE MEAULUIMHE OBPA3AL - [ 4
YHUBEP3UTETA 'Y BEOIPALLY

M3BELUTAJ O OLIEHU 3ABPLUEHE OOKTOPCKE AUCEPTALUUJE
I NogAUX O KOMUCUJIN:

1. laTyM 1 Ha3uB opraHa Koju je AMeHOBao KOMUCHjY:
22. 04. 2015. roguHe, HactaBHo-Hay4YHO Behe PakynTeTa BeTepMHapcke meauumHe Ha 155.
cegHMum

2. CactaB KOMXCHje ca Ha3HAaKOM MMeHa U Npe3nMeHa CBaKor YsiaHa, 3Bakba, Ha3MBa
yXe Hay4YHe obGnacTu 3a Kojy je usabpaH y saBawe, roguHOM usbopa y 3aBawe 1 HasmB
c¢hakynTeTa, ycTaHOBe Yy KOjOj je YUnaH KoMucuje 3anocreH:

1. Op BopaH CtaHumuposuh, pegosHu npodpecop, mMeHTop 1, Buonoruja-reHeTuka,
2007, dakynTeT BeTepMHapcke meauumHe YHusepauteta y beorpaagy

2. [Op CnobopaHka Bakanau, BaHpegHu npodpecop, MeHTop 2, [MHekonoruja ca
aHgponorujom, 2011, akynteT BeTepmHapcke meauumHe YHusepauteta y beorpaagy

3. Op Bepa Katuh, pepoBHu npodpecop, XurvjeHa u TexHonornja mreka, 1996,
dakynTeT BeTEpUHapcke meanumHe YHuBep3uTeTa y beorpaay

4. [Op Munow Maenosuh, BaHpeaHn npodecop, NMHekonoruja ca aHgponorujom, 2010,
dakynTeT BeTepuHapcke MeauumHe YHuBepanTeTa y beorpagy

5. [Op CraHko bobow, pegosHu npodecop, bonectn XnMBoTUHA U XUrMjeHa aHUManHnx
npoussoga, 2006, [enapTmaH 3a BeTepuHapcky MeauuuHy, [lorsonpuspegHu
dakynTeT YHuBep3uteTta y Hosom Cagy

I NOAALUU O KAHOUOATY:

1. Ume, nme jegHor poauTterba, npesmme:
MwunaH, Munopag, Manetuh

2. Natym pohena, onwTnHa, Peny6nuka:
15. 08. 1982. roguHe, Wabau, Cpbuja

3. Alatym oabpaHe, MeCcTO U Ha3uB Marucrapcke Tese®:
4. Hay4yHa ob6nacT U3 Koje je cTe4eHO akafleMCKO 3Bakbe Marucrpa Hayka*:
i HACNOB OOKTOPCKE OUCEPTALMJE:

AHanusa noeesaHocTu nonumopduamMa reHa 3a nakrodepuH (LTF) ca sgpaBrbem mrneyHe
Xrnesae u NpoM3BogHUM KapakTepucTUKaMa KpaBa XosnwTajH-chpusmjcke pace

IV MPEMMEQ OOKTOPCKE ANCEPTALMUJE (HaBecTu Gpoja cTpaHa nornaerba, CluKa,
wema, rpachmkoHa u cn.):

Hoktopcka guceptaumja gunn. BeT. MunaHa Manetnha HanmcaHa je Ha 102 cTpaHe
WwTamnaHor Tekcta ca 17 Tabena u 7 cnvka v cagpxu cnegeha nornasrea: Yeog (1-3.
ctpaHe), lNperneg nutepatype (3-30. cTp.), Uumb v 3agaum uctpaxusama (31. cTp),
Matepujan n metoge muctpaxmBama (32-38. cTp), Pesyntatn uctpaxuearwa (39-63. ctp),
Ouckycuja (64-74. cTp), 3akrbyuum (75-76. ctp) n Jlutepatypa (77-102. cTp).
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V BPEOHOBAHKE NOJEAMHUX OENOBA OOKTOPCKE OUCEPTALMUJE (gaatm kpaTak
onuc cBaKor nornaesba guceprauuje: yBoaa, npernena nureparype, uurba U 3agaraka
UCTpaXxuBaka, MaTepmjan u metoaa, pesynrara, AUCKYCUje, cnucka pedepeHun):

Y ,,yBoay“ ooktopcke aucepTtaumje aunn. seT. MunaHa ManeTtuha HaBedeH je eKOHOMCKU U
BETEPUHAPCKO-CaHUTapHN 3Hayaj oborbewa MnedHe xnesge. MatepujanHu rybuum cy
BEMUKN jep ce Tpowe 3Ha4vajHa HOBYaHa cpeacTBa 3a Tepanuvjy, y3 WCTOBPEMEHO
onbaumBare Mreka koje ce 360r kapeHLe NekoBa He MOXe KOpUCTUTK y npepaaun. 36or oBux
YMHEHML@ MOAEpHa CTovapcka MpouM3BOAH-a W3NCKYje HOBE TeHAeHuuwje Yy cenekumjm
MITEYHMX KpaBa Ka OTMOPHOCTM Ha MacTutuc. [arbe ce HaBOAM Aa MNOCTOjU BENWKM Opoj
NCcTpaxvBara NoBe3aHoCTn excnpecvy’e onpeheHnx reHckMx mapkepa ca obornerem MreyvHe
xnesne. CrteneH xeputabunuteta (h®) 3a 6poj comaTcknx henuja je manu n nsHocum og 0,04
no 0,24 y 3aBUCHOCTM Of pace, CTagujyma nakrauuje y Kojem cy BpLUeHa WUCNUTUBaH-A.
MpunukoM n3bopa reHeTcKor Mapkepa HeEONXOAHO je npaherwe oapefheHnx napameTapa Koju
OBaj MapKkep noBe3yjy ca oceTrbuBowhy, OAHOCHO PEe3NCTEeHUMjOM Ha MacTutmuc. Tu
napameTpu cy: 6poj comatckux henuja y Mneky, OHEBHM MPUHOC MrieKa, cagpXaj macTu,
npoTtenHa n naktose. [lo caga je ucnutaHo 943 kaHanaaT reHa, OQHOCHO NOBE3aHOCT HUXOBE
eKkcrpecuje ca pasBojeM MIleyHe >kresge, Mpogykumjom Mneka, oceTrbusowhy u
pesncTeHuMjoM Ha MactuTmuc. 360r cBera HaBedeHor kaHauaaT ce OAny4Mo 3a npahewe u
nucnuTMBake MNoy3daHOCTU FEHETCKOr MapKkepa 3a NakTogepuH reH y npouecy Mapkep-
acucTupaHe cenekumje MNneyvHnx Kpaea.

Y peny ,lMpernen nutepartype“ no3msajyhu ce Ha cTpaHe U gomahe nutepatypHe nogaTke
KaHaugaT Ha nodveTky Onwmxke objawH-aBa aHaTOMMjy MIedHe xnesge. Y noanornaeriby
AHaToMMja MneyYHe Xxne3ae KpaBa, AeTarbHO je onucaHa crnorballkba Y yYHyTpalka rpaha
MaMapHuX KOMMfekca, ca nocebHMM OCBPTOM Ha rpafy mnedHux anseona. OnucaH je
cucTeM U OyHKUMja MINEYHMX KaHamna M MIeYHUX umcTepHu. CuctemaTuMyHO je mpukasaH
BacKynapH/ U HEPBHU CUCTEM BMMeHa. Y Aeny Koju ce ogHocu Ha Pusnonorujy mneyHe
xnesne onucaH je embpuoHanHu paseoj BUMeHa. VCTakHYT je yTuuaj NOMHUX U XOPMOHa
Xunotanamyca Ha pasBoj U OYHKUM)y MrevHe xnesge. Y nognornaerby dusmnonoruja
MMYHOCTU MJIeYHe Xne3ae HaBedeH je 3Hayaj HecneunuyHNX MexaHM3ama Koju YMHe npBy
NUHKWjy opbpaHe BuMMeHa of wHdekumnje. MocebaH OCBPT CTaBfbeH je Ha yHUMjy
cneunuyHMx ogdbpambeHnx CyncTaHuWM Koju ce jedHMM MMEHOM HasuBajy NakTeHUHW. Y
OBOM [Jeny onucaH je cneumdumyaH cactas rpyne pasnuuutnx henuja koje ce pusanonoLlkm
Hanase y MIeKy n HasuBajy ce comatcke henuje. Y cnpoBofewy pasnuuntmnx nporpama 3a
KOHTPOSy MacTUTUCa NOo3HaTo je Aa BMCOKa BpeaHOCT comaTtckmx henuja CcToju y Nno3nTUBHO]
Kopenaumju ca NoBULLEHUM PU3UKOM 3a MOjaBy KMMHUYKMX U CYMKIMHUYKUX MacTuTuca. bpoj
comaTcknx henvja kao TakaB MOXe fda MOChyXu y nporpamy cenekuuje. NoeehaH 6poj
comaTckmx henuja je noBesaH ca CMamwereM MPOU3BOAHE MIIeKa U NpoMeHama Koje Mory
OOBECTU [0 NpoAYXeHa BpeMeHa nofcupaBana, MHxnbvpara pacta ctapTep Kyntypa, uTa.
MpukasaH je 3Ha4aj N yHKUMja XyMopanHor UMYHCKOr OArosopa y WHdnamauuju mnedyHe
Xnesge. Y nognornaerby AHanu3a reHeTUYKe BapujabunHocTu getarbHO Cy npukasaHu
pes3yntati aHanuse MopdOMETpUjcKe, LMTOreHeTUu4ke U Buoxemujcke BapujabUNHOCTU Yy
dyHKUMjU cenekumje. cTakHyTe Cy cBe NPeaHOCTM M OrpaHnyera OBUX MeToda Koje cy bune
3HayajHO BuWwe npucyTHe Ao oTkpuBawa PCR TexHuke koja je omoryhuna yrephuBare
BapujabunHoctn [OHK u kopuwhere MonekynapHux mapkepa. MonekynapHo-reHeTuyke
mMeToae npeacTaBrbajy Npeu M3bop 3a aHanuay reHeTuuke BapujabunHocTy, ob63upom aa ce
HbMMa OTKpuBajy pasnuke y camom wmonekyny [OHK (t3s. OHK nonumopduamu) koju
noapasyMeBajy CBaKy pasnuky y HyKNeoTUOHOj CekBeHUM (yHyTap reHa u/unmn Hekogupajyhux
pervoHa [OHK). UctakHyT je 3Hayaj npumeHe MonekynapHO-reHTUYKMX MeToda y CBUM
obnactMma BeTepuHapcKe MeauvuuHe, NMoyeB of OTKpMBaka HacrnegHux GomecTtu, nposepa
poouTerbctBa UM BepudMkauuvje negurpea, AeTepMuHauMja  y3pOYHUKA  BUPYCHMX,
napasuTckux n 6akTepujckMx nHdekumja, OTKpMBaHa reHCKMX NOKyca Be3aHMX 33 EKOHOMCKM
3HayajHe NPOM3BOAHE KapakTepuctuke, popeHsmdke aHanuse. Y nogHacnosy Kanawpat
reHu 3a MmactTutuc u nonumopdcusam JIT® reHa, NpBO Cy HaBeLeEHE METOAE KOje Cy paHuje
KopuLheHe y cenekLmnju KpaBa Ha OTNOPHOCT NpeMa MacTuTucy. [larbe cy u3HeTe NpegHocTu
npuMmeHe mapkep-acuctupaHe cenekunje (MAC) y ogHOCY Ha KOHBEHUMOHAnNHe HavuHe
cenekuuje n geTtarbHO Cy MpuKasaHu HaBoOM U3 nuTepaType O OpojHOCTM KaHAMAAT reHa
noBes3aHUX Cca pasBojeM MreyHe xnesge, npogykuujoM Mreka, oceTrbmsowhy wu
pes3ncTeHUMjoM Ha MacTutuc. WctakHyTa je nokanusaumja reHa 3a naktoepuH Ha 22.
XpOMO30MYy Kof roBefa kao u moryhe reHotuncke kombuHauuje (AA, Ab n BB) 2 anenHe
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dopme osor reHa (A n B). Y nogHacnosy JlaktocpepuH KaHavpgaTt je cucteMaTudHo
npegcTasuo rpafy n gyHKUMjy naktodepuHa kao ogbpambeHor npotenHa no3ueajyhn ce Ha
nopaTke u3 gomahe n ctpaHe nutepaType. Kpo3 HEKONMKO MakMx MoOHACNOoBa NpvkasaHa je
CTPYKTypa Morekyna naktodepvHa y3 kopuwhewe CNUKOBHOr npukasa. [eTtarbHo je
objalwHeHa MMyHcKa yHKUMja nakTodeprHa y TeNeCHNM TeYHOCTUMA Ibyan U XKUBOTUHA.
HaBegHu cy M3BOpM OBOr MMUKOMPOTENHA KOA JbYAM U XXUBOTMHA Cca MOCEOHUM OCBPTOM Ha
MexaHu3Me HeroBe cuHTese. Y nocebHOM Aeny npukasaHe cy cneumguyHOCTM aenoBarba U
Bapujaumje y KOHUEHTpaumju nakropepuHa ko MHNaMaTtopHUX npoueca MieyHe xresge
roBefa. Mopen aHTMbakTepujckor objalliseH je aHTUBMPYCHU, (OYHIMLMOHW, aHTUNapasvTCKu
N KaTanuTnikn edpekaT naktodepuHa y eH3UMCKUM peakuunjama. V3HeTn cy u pesynrtaTtu
ApYyrux ayTopa Koju Cy CnpoBOOUMM UCTPaxuBara O cneundunyHOCTU pacTa KOHLEeHTpaumje
nakrodepuHa y pasnuintum naktaumMoHum dazama Kof Kpaea. Y 3aBpLUHOM Aeny npernena
nuTepaType U3HET je HauuH perynaumje HeroBe CUHTE3e y3 CITMKOBHU NpMKa3 rnokanvsawuuje
nakToepuH reHa Ha 22. XpOMO30My roBea.

Y nornaerpy ,Uurbs 1 3agaum uctpaxuBamwa“ kaHaugaT HaBoOAM Aa je UMb UCTpaxknBara
61o ga ce ucnuta noBesaHoCT nonuMmopdunama reHa 3a nakrodepuH (LTF) ca sgpasrbem
MIleYHe Xnesae, KBanuTeToM Mreka M MPOM3BOAHUM KapaKTepucTMkama KpaBa XOnLTajH-
dpusmjcke pace y nporpamy Mapkep-acuctupaHe cenekumje. da 6u ce ocTtBapumo
nocTaBbeHN UUIb UChyweHu cy cnegehu 3agaumn: dopmupaHe cy rpyne go 100 kpasa X
pace cTapocTu 2-7 roguHa ApXaHuX Y KOHTPONMCaHWM YCrnoBMMA rajeka Ha papmama y
6nusnHn beorpaga (Ag Hanpepak Crapa [MasoBa, 1 1 2). Y3opkoBaHa je KpB o CBUX
jeavHkn y orneay 3a ekctpakuujy OHK 3a noTpebe aHanuse LTF reHa, 3aTum je n3BpLUeHO
y30pKOBak-€ Mrieka CBUX jeQuHKW Yy Orfiefy CBakor Meceua y uurby oppehuBamwa 6poja
comaTtckux henuja (SCC), n ogpehuBara KONMYMHE MIIEKa M UCNUTMBaHE cacTaBa MIeka
(cappxaj npoTeMHa M MriedyHe mMacTu) y ysopuuMma UCNUTMBaHUX kpasa. Amnnudukaumja
unrbHe cekBeHue LTF reHa wmsepweHa je PCR meTogom, a 3atum je ypaheHa aurectuja
AobujeHnx amnnukoHa (PCR npopykata) eHsumom Eco R/ (RFLP metoga). MsBplieHa ja
aHanusa noeesaHocTu yTBpheHux nonumopdusama LTF reHa ca npaheHum napametpuma
30paBCTBEHOr CTaka MIIEYHE XIe3ae, KBanureta Mreka u MIevyHoCTM UCMUTUBaHMX KpaBa a
AobujeHn pesynTtatu cy obpaheHn agekBaTHUM cTaTucTudkum Tectosuma(Mann-Witney TecT,
Shapiro-Wilk TecT, Leveneo-TecT, aHanu3a BapuvjaHce, CTaHgapaHa AeBujauuja, UHTepBan
Bapuvjauuje, t-Tect, ANCKpMMUHALIMOHA aHanuaa).

Y nornaerby ,,Matepujan n metome UcTpaxuBawa“ KaHAugaT AeTarbHO M NPELMsHO
HaBoAWM HaumH ogabupa xuBoTukea (90 jeouHKKM) U HUXOB pacnoped no rpynaMa Ha OCHOBY
Opoja naktauuja og npee Ao vetspTe (4 rpyne). HaBegeHu cy ycnoBu gpxaka U HaunH Myxe.
Jdarbe ce HaBoAM HauMH y3uMaka MIeka 3a KBanuMTaTMBHa UCMUTMBakba W Gpojare
comaTtckmx henuja. MpeunsHo je objalilbeH HaYMH Oe3nHgEKLNje BUMEHA 1 y3nuMara MIeka.
Y ornegy je y3opkoBaHo 2520 nojeguMHavyHMX y3opaka mreka (U3 cBake 4eTBpTH). Y HacTaBky
Ce HaBoOAM MpunpeMa W HayvH y3umama KpBU M3 pernHe BeHe koja je 6una HeonxogHa Kao
Buonowwkn maTtepujan 3a nsonauujy AHK. Oa cBake xunBOTUHE je KPB y3eTa jeqHOKpaTHO, Ha
MOYETKY UCTpaxuBara. Y garbem TEKCTY HaBode ce MeTode UCTpaxuBawa. 3a ogpehuBare
cagpXaja MacTy M npoTevHa Yy Mreky kopuwheHe cy MHCTpyMEHTanHe metode Koje cy
ycarnaileHe ca cTtaHgapAHUM metodama. YKyrnHa MIeYHOCT KpaBa ogpeheHa je Ha OCHOBY
nobunjeHnx BpegHOCTM MecevyHnX KOHTpona Koje cy cabupaHe, 3aTMM Cy noferbeHe ca 6pojem
mMeceun koHTpone (7) n gobujeHa BpegHoCT ce MHoxuna ca 305 (bpoj AaHa ctaHgapgHe
naktaumje). bpojatbe comatckux henuja BpLUEHO je HakoH MpunpeMe MUKPOCKOMCKMX
npenapara, WTO je KaHAMAaT getarbHo objacHMO y3 HaBofekse ynycTBa 3a Mpurpemy u
cactaB boje 3a comartcke henuje. TexHuka Opojara je onucaHa jacHO y3 HaBohewe U
objawrere hopmyna koje cy HeonxodHe 3a yTBphuBame HajnpeumsHujer 6poja comaTckux
henunja Ha jegHom npenapaty. TexHuka ekcTpakumje OHK u3 kpBu nogpasymeBana je
ynotpeby komepuuvjanHor kuTa npou3Bohada ,Kappa Biosystem“ y3 HaBohewe cBUX
peneBaTHMX KOopaka M TemnepaTypHuMX MpoTokona. Y 3aBpLUHOM Aeny OBOr Mornasrba
KaHauaaT Hasoau npotokon 3a PCR amnnudukauujy LTF reHa. 3a ymHoxaBare npaheHor
dparmeHTa naktogepuH reHa (amnnukoHa) ayxuHe 301 6a3HuMx naposa kopuwheH je nap
npajmepa: 5-GCC TCA TGA CAA CTC CCA CAC-3'5-CAG GTT GAC ACATCG GTT GAC
-3'. (Woydac-Maksimiec i sar. 2006). HakoH npukasa TemnepaTypHuUX nNpoToKona M
3aBpweTtka PCR peakuuwje kaHguagat wnsHocu nperneq npotokona 3a PCR-RFLP aHanumay.
UpeHtudpukaumja nakrodepuH (LTF) reHotuna nsspweHa je RFLP MmeTogom HakoH gurectuje
PCR npoaykata nomohy pecTtpukumoHor eHsuma Eco Rl (Fermentas, USA). [OurectoBaHu
parmeHTn cy obpaheHn enektpodopeTckn y 2% arapo3HoM reny (Sigma-Aldrich, Hemauka)
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ca TBE Oydepom y Tpajawy op 60 MuHyTa. Busyenusaumja pobujeHux dparmeHata
usBpleHa je Ha YB namnu HakoH notanaka rena y pacteop etnanjym-épomunga. [OyxuHa
bparmeHaTa aHanuanpaHa je npumeHom komepumjandor JHK mapkepa ,O'RangeRuler 50 bp
DNA Ladder* n ,O'RangeRuler 100 bp DNA Ladder*.

Y nornaemby ,Pesyntatu uctpaxumBamwa“ kaHoMaaT je cuctemaTtmyHo, npatehu noctaBrbeHe
unroeBe, M3Heo OobOujeHe pesynTate. PesynTtatu cy npukasaHu kpo3 17 Tabena. HakoH
00aBIbeHMX MOMEKYNapHO-reHETUYKMX aHanu3a Kog rpra ca nocmaTtpaHux dapmu
npoHaheHun cy reHotunosn AA n Ab. NeHotun BB Huje ycTaHOBMbEH. Y 3ajedHUYKOM Y30pKY
o4 90 kpaBa, KOHCTaTOBaHa je CTaTUCTUYKM BPNO 3Ha4ajHO Beha (x2=40,894; p<0,001)
3actynsbeHocT reHotuna AA (74 vnn 82,22%) y ogHocy Ha 3acTynrbeHocT reHoTtuna Ab (16
nnn17,78%). MNpema Hardy-Weinberg jegHaumHu ogHoc reHotunosa AA, Ab n BB ce
Hanasno y paBHoTexu (p=0,3547). Ouctpubyunja A anena y nocmartpaHoj nonynauumju 6una
je 91,11% a b anena 8,89%. Y y3opky og 90 rpna pacnopeg kpasa no naktauujama 6uo je
paBHOMepaH (x2=0,578; p=0,902). Mehy nocmatpaHMm KpaBama ca reHotunom AA Hajsehu
aeo (31,08%) je nmao 4 nakrauuje (MakcumanaH 6poj), 4Ok cy Mefy KpaBama ca reHOTUNOM
AB Owvne Haj3acTynibeHuje kpaBe ca jegHom naktaumjom (43,75%)-mMuHumManaH 6poj.
KonuunHa npoTtenHa y mneky kpaBa ca reHotunoM AA kpetana ce og 2,92 go 3,77 % , a ko
KpaBa ca reHotunom AB wusHocuna je mamehy 3,05% u 3,46%. lNpn TOM, BpeaHoCcTU y
y3opuuma cy 6une xomoreHe (Cv 5,95% un 3,32%), ¢ TMM LWITO BapujaHce y3opaka Hucy bune
xomoreHe (3a Leveneov test p=0,017). KonuunHa npoTenHa y Mneky Huje criegmna Teopujcku
MOAen HopmarnHe pacnogene kog kpaesa ca reHotunom AA (p=0,010), pok kog kpaBa ca
reHoTunom AbB jecte (p=0,248). C 063npoM ga Hucy 6unmn ucnyweHu yCrioBu 3a MpUMeHy
napameTapcKor TecTa (BapujaHce y3opaka HUCY Oune XxomoreHe v nogauum y ysopumma HUCy
cnegunu HopmarnHy pacnogeny), kao U ga 6pojHMM TpaHcdopMalvjama nogataka TO Huje
MOCTUrHYTO, TECTUPaHE PasnuKke MPOCEYHMX KONMYMHA NMpoTenHa koA OBe ABe rpyne Kpaea
cnpoBefeHo je HenapameTapckum Mann-Whitney U Tectom. Ha ocHoBy oBor Tecta (z=1,161;
p=0,246), MOXe Ce 3aKrby4uTun ga CTaTUCTUYKN HWUje 3HaYajHa pasnuka y NPOCeYHOoj KonnymHa
npoTenHa y Mneky kpaea ca reHotunom AA 1 kpaBa ca reHotunom AB. Kog kpaBa reHoTuna
AA KkonunumMHa mMnevHe mactu Bapupana je uamehy 2,71% wn 4,92% un 6una je xomoreHa
(Cv=12,09%). 'pna reHotuna Ab 6una cy Takohe xomoreHa (Cv=8,68%) npema KOnM4mHU
MreyHe MacTu Koja ce kpetana usmehy 3,12% un 4,56%. NocmatpaHe rpyne kpaBa umarne cy
XomoreHe BapujaHce (3a Leveneo Tect p=0,087). BpegHocTn 3a MrneyHy MacT HUCY cnegune
HopManHy pacnogeny (pAA=0,020 n pAB=0,015). Pesyntatu Mann-Whitney U TecTa
(z=1,710; p=0,087) ykasyjy Aa pasnuyntu reHoTUNOBU HE MPOY3POKYjy CTaTUCTUYKM 3HaYajHY
pasnuky y KOMWYMHKU mriedHe macTu. [peko TpaHcdhopmauuje nogaTtaka y HoOBy Bapujabny
UCMyH-EH je 3aXTeB 3a NPMMEHY NapameTapcKor t-Tecta 3a UCNUTMBaHE 3HAYajHOCTM pasnuka
cpeavHa. t-tectom (t=1,244; p=0,217) je notBpheH 3ak/byyak [OHET Ha ocHoBy Mann-
Whitney U TecTa. Npounssoarwa Mneka je Bapupana BuLle of NPeTXogHUX napameTapa, anv u
3a OBaj MapameTap BPeAHOCTU Y y3opLuuma cy bune xomoreHe, ¢ TUM LUTO Cy BULLIE Bapupane
kog kpaBa reHotuna AA (Cv=23,72%). MuHumanHa npou3BogHa Mreka ko KpaBa ca
reHoTunom AA 6una je 12,92 n, a makcumanHa 49,17 n. Kog kpaea reHotuna Ab 3abenexeHa
je MMHUManHa npousBogHa mrieka og 16,50 n n makcumanHa og 40,83 n. MNpema HMBoUMa
3HadvajHocTn Shapiro-Wilk Tecta (pAA=0,169 i pAB=0,286) nogauu cy cnegunu HopmasnHy
Teopujcky pacnogeny, a npema Levene TecTy y3opuu cy MManu XOMOreHe BapujaHce
(F=0,480; p=0,490). C oG3upom ga cy ounu ncnyweHn ycnosu 3a nNpMMeHy napameTapckor
TecTa (Nnogaum y ysopumma crnege HopmarHy pacrnofeny v BapujaHce y3opaka Cy XOMOreHe)
TecTMpame pasnuKke apuTMETUYKUX CpeduHa Mpov3BedeHe KONMYMHE MIeka Koh OBe [Be
rpyne Kpaea M3BpLUEHO je t-TecToM M yTBphEHO je ga noctojeha pasnuka y npousBeaeHo]
KONMWYMHM Mrieka Huje cTaTtucTudkn 3HadvajHa (t=0,079; p=0,938). HajsapujabunHuju
nponsBogHU napametap 6mo je 6poj comartckmx henuja. Camo cy 3a oBaj napameTap nogaum
y y3opuuma xeteporeHn (Cv>30%). Bpoj comatckmx henuvja kpetao ce op 31.200 go
2.307.000 koa kpaBa reHotuna AA u of 28.800 go 1.030.600 kop kpaBa ca reHoTunom AB.
Shapiro-Wilk W TecT je ykaszao na nogauu He cnege MoOAEn HopMmanHe pacnogerne
(pAA<0,001 n pAB=0,027), na je n nopen xomoreHunx BapujaHcu (3a Levene tect F=0,844;
p=0,361) 3a yTBphHMBare 3Ha4ajHoCTM pa3nuke y 6pojy comatckmx henuvja kopuwheH Mann-
Whitney U Tecrt. MNpema U Tecty (z=0,095; p=0,924) ykynaH 6poj comatckux henuvja Huje ce
pas3nuKoBao CTAaTUCTMYKM 3HAYajHO KOA KpaBa pasnuuuMTMX reHotunosa. TpaHcgopmavmjom
nogaTtaka 3a 6poj comaTtckmx henuja y npomeHrbumBy y=log X, AobujeHn cy HopmarnHo
ancTpubympaHu nopaum ca XOMOreHMM BapujaHcama Ha koje je npumenseH t-tect. U
pesyntaTu t-tecta (t=0,297; p=0,767) cy yka3anu ga pasnuka y npoce4yHom 6pojy coMaTCKux
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henvja «kopg kpaBa reHoTuna AA u reHotuna AB  HUje CTaTUCTUYKM  3HaAYajHa.
OnckpMMuHaUMoHoM aHanu3om je noTBpheHo Aa ce BPeQHOCTM nojeAuvHayYHuMX napamMeTapa
MIieka He pasnukyjy CTaTUCTUYKM 3HayajHO KoA KpaBa ca reHotunosuma AA u Ab. Takohe,
yTBphHEeHo je oa ce kpaee ca reHotunosuMa AA 1 Ab He pasnuKyjy CTaTUCTUYKM 3HA4ajHO
npeMa napameTpuma mneka nocmatpaHum uctospemeHo (Wilks' Lambda: 0,965 approx.
F=1,028 p< 0,384). Y uenom y3opky kpaBe ca Mawe of 400.000 comatckux henuja
yyectBoBane cy ca 71,11%. Y reHotuny AA 72,97% kpaea nmano je no 400.000 comaTtckmx
henwuja, a 27,03% npeko 400.000. Y reHotuny ABb 62,50% kpaBa mmano je go 400.000
comatckmx henuja, a 37,50% npeko 400.000. CtpykTypa kpaBa no 6pojy comartckmx henuja
HMje ce CTaTUCTMYKM 3Ha4yajHO pasnukoBana y nocmatpaHuMm reHotunoBuma (x2=0,702;
p=0,402). Pacnopen kpaBa no ©Opojy comartckux henuja Huje 3aBUCMO o nakTtauuje
(x2=0,320; p=0,956). Y rpynn rpna ca mawe of 400.000 SCC npoTeuMHu Hucy wumanu
HopmanHy pacnogeny, na je Mann-Whitney tectom (z=0,067; p=0,947) ytBpheHo aa ce
nocMaTpaHe rpyne rpna CcTaTUCTMYKM 3Ha4yajHO He pasnukyjy. lpema Levene TecTy
(F=14,019; p<0,001) y3opumn HUCY NMann XOMOreHe BapujaHce 3a KONMUYMHY MIeYHe MacTu u
3aTo je Mann-Whitney TecTom npoBepeHa 3Ha4ajHOCT pasfnmKke y KONMYNHU MnedHe mactu. C
0631pom fa je ysopadka BpegHOCT z ctatuctuke 3,472 3HadajHa Ha HuBoy 0,0005, npuxeaTta
ce [a je pasnuvka y KONMYMHM MIIeYHe MacTu nocMaTpaHe ABe rpyne KpaBa CTaTUCTUYKK BPIo
3HayajHa. Mogaum 3a NpousBOoAHY MIieka Cy HOpManHoO AUCTPUOyMpaHu Yy mnocMaTpaHuM
y3opumma, a u ysopayke BapujaHce cy xomoreHe (3a Levene Tect F=0,167 i p=0,683), na cy
npoceyHe NMpou3BedeHe KOonuuuMHe Mrieka yrnopefeHe t-TectoM. Ha ocHoBy peanuvsauuje y
y3opumma je t=1,807 ca HMBoom 3HauvajHocTK 0,074, na ce MoXe 3aKrby4MTu fa ce npocedHa
npoussogHa Mneka He pasnukyje kog kpasa ca Mane og 400.000 comaTckmx henvja n kpasa
ca Buwe o 400.000 comaTtckmx henwuja. MNocne 3ameHe BpegHOCTU 3a NPOTENHE U KONUYUHY
MIle4YHe MacTu ca paHroBMMma MpUMeEHEeH je MeTon OUCKPMMMHaLMoHe aHanuse. Ha ocHoBy
AobujeHnx pesynTarta, npema napameTpuma npousBoarwe Mreka kpase ca npeko 400 000
comaTtckux hemnuvja CTaTUCTUYKM BP0 3HA4ajHO Ce PasnuKyjy of KpaBa ca Mawum 6pojem
comatckmx henuvja (Wilks' Lambda: 0,844 approx. F=5,309 p< 0,002). Ta pasnuka je
nocrneguua CTaTUCTUYKM BPIIO 3HAYajHe pasnuKe y KOMWMYMHWM MacTu y MIeKy Kop oBe ABe
royne kpaesa (Wilks' Lambda: 0,963 approx. F=512,183 p<0,001). lMpema pe3yntaty
ONCKpUMUHaUMOHe aHanuse kpaBe ca o 400.000 comatckmx henuja n npeko 400.000
comatckmx henuja reHotTMna AA Bpno 3HavYajHO Cce pasnukyjy Mo nocMaTtpaHum
nokasaTterbMma aHanmsmpaHum uctoBpemeHo (p=0,006). Ta pasnuka je nocrneguua Bpno
3Ha4vajHe pasnuke y KonumunHn mnedHe mactu (p=0,001 ogHocHo 0,003). Koa kpaea reHoTmna
AB ca pasnununtum 6pojeMm comaTtckmx henuja nocmaTpaHu napameTpu ce nojeamHa4vHo, na u
WCTOBPEMEHO HE PasnuKyjy cTaTUCTUYKKM 3Ha4ajHo (p>0,05).

Y nornaemby Juckycuja“ p[obujeHn pesyntatu cy npoTymMadyeHn U nopeheHnm ca
pesyntaTuma gpyrux aytopa koju cy obpahusanu cnnyHy npobnematuky.

VI 3AKIbYYLUU UCTPAXUBAIbA (HaBecTH 3aKkrbyuke KOju Cy npuKasaHu y A OKTOPCKOj
aucepTtauujn):

Ha ocHoBy gobuvjeHux pesyntaTa y OKBMPY OBOr UCTpaxuBawa Aowno ce go criegehumx
3aKrby4yaka:

1. VY ys3opky og 90 kpaBa ca pasnuuutum 6pojem naktaumja (1. go 4.) ytepheHo je
noctojawe 2 reHotuna 3a nakrodpepuH (LTF) ren AA u AB, gok reHotun BB Huje
AoKasaH.

2. [obGujeHn pesynTtatu ykasyjy Ha CTaTUCTUYKY pasfuKy 3acTynrbeHOCTU reHoTuna AA
(82,22%) y opHocy Ha reHotun AB (17,78%) y npaheHoj nonynaumju.
Ouctpubyumja A anenHe dopme reHa 6una je 3HadajHo Beha og b anenHe
opme.

3. Ha ocHoBy Hardy-Weinberg jegHaunHe reHeTuyke paBHoTexe nonynauuvje yrepheHo
je oa ce npaheHa nonynauuja Hanasu y pasHoTexu (p=0,3547). OBaj pesyntat
yKa3syje Ha reHeTCKy KOH3epBMpaHOCT 3anaTa ycrnez oAcycTBa NpoToKa reHa.

4. [obujeHn pesyntatu KOju cCe OAHOCE Ha KBanuTaTMBHM cacTaB MIieka U YKynHy
MITEYHOCT YKa3yjy 4a He NOCTOjM CTAaTUCTUYKA pasnvKa Y KOHLEHTPaLMjKU YKYMHUX
npoTeunHa, MIIeYHEe MacTU U YKyNMHe MIevyHocTn u3melly nocmatpaHux
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reHotunoea AA wn AB. OBaj pesyntar nokasdyje Aga He NOCTOjU yTULQj
nonumopduama JITD reHa Ha cacTaB Mfnieka 1 MNEeYHOCT.

5. Ha ocHoBy nobuvjeHnx pesyntarta yTBpfeHo je aa namehy nocmatpaHux reHoTunoBa
nocToje pasnuke y 6pojy comaTckux henuja, anu Te pasnuke HUCY CTaTUCTUYKU
3HayajHe.

6. Kopg reHotuna AA yTBheHa je CTaTUCTUYKM 3Ha4ajHa HeraTuBHa kopenauuja usmenhy
O6poja comaTckMx henuja M KOHUEHTpauuje MreyHe MacTu, 3atum u3mehy
CTapoCTU M KOHUEHTpauuje MrevyHe macTu, kao u uamehy npounssoarwe mneka u
KOHUEHTpauuje npoTenHa.

7. Kop reHotuna AB yTBpheHe cy HeraTuBHe kopenauuje uamehy Gpoja naktauuja u
MIle4YHEe MacTW, KOMMYMHE MIIeYHe MacTu U yKyrnHe npou3BoaHe Mrieka u 6poja
comatckux henuja n mneyHe mactu anu 6e3 cTaTUCTUYKe 3Ha4ajHOCTU.

8. Pe3ynTtatu guckpMMUHaUMOHE aHanu3e 3a CBakW FeHOTWN yKasyjy Ha 3HadajHy
pasnuKy y KOHLEHTpauuju MredyHe macTu kod kpaBa AA reHotuna ca Behum
6pojem comatckux henuja (>400.000) y oaHocy Ha kpase Ab reHoTuna.

9. PesynTatu oBe JOKTOpCKe AucepTauuje nokasyjy ga nonumopdmusam reHa 3a LTF He
MOXe 6UTK nckopuwheH Kao noysgaH Mapkep Y Mapkep acuCTUpaHoj cernekumjm
MIIEYHMX KpaBa OTMOPHUX HA MacTUTKC.

VIl OLUEHA HAYUHA NMPUKA3A U TYMAYEHA PE3YITITATA UCTPAXUBAHA
(HaBecTU pa nu cy AobujeHun pe3ynTaTu y ckinaay ca NocTaBHeHUM LiuibeM U
3ajauuma McTpaXxuBaka, Kao U Aa Nu 3aKibyylum npousnnase u3 foo6mujeHnx
pesynrara):

HobuvjeHn pesyntaTn gokTopcke aucepTauumje aumnn. seT. MunaHa ManeTuha cy y cknagy ca
MOCTaBIbEHMM UWBEM W 3aKibyyly Koju Mpou3vnase wu3 p[gobujeHux pesyntata cy
npeacTaBbeHN NPaBUITHO.

VIIl KOHAYHA OLIEHA NOKTOPCKE OUCEPTALINJE:

1. Aa nu je gucepTaumja HanucaHa y cknagy ca o6pasnoxewem HaBefeHUM y nNpujaBu
Teme?
[lokTopcka gucepTaumja je HanmcaHa y ckrnagy ca obpasnoxeHem HaBeAeHUM y NpujaBu.

2. [la nn aucepTaumja canpKu cee erneMeHTe NnponucaHe 3a 3aBplLUeHY AOKTOPCKY
auceprtauujy?

KoHauHO npepat paj cagpxu cBe ernemeHTe nNponuncaHe 3a 3aBpLueHy JOKTOPCKY
anceptauujy.

3. Mo yemy je aucepTaumja opurnHanaH JONPUHOC Hayumn?

JokTtopcka [gucepTaumja npeacTaBfba OPUTMHANHO — WUCTpaXuBake CNPOBEAEHO Ha
koMmepuujanHum cdapmama MredHux kpaea y Cpbuju ca uurbem yBohewa HOBWX HadvHa
cernekuuje kpaBa OTMOPHUX Ha oborbera MneyHe xnesge. lNpaheH je nonumopdursam reHa
3a naktodepuH (MHTPOH 6, Hekoaupajyha cekBeHua) Kao jedaH of oabpambeHmx npoTenHa
Ymja KOHLEeHTpaLmja pacTe NpuUnukoM nHpnamaumje mnevHe xnesge. Kopuwherwem TexHuke
PCR-RFLP yTtBpheHa je 3Ha4ajHO Beha 3acTynrbeHOCT XOMO3UIOTHUX jeAMHKM Yy OOHOCY Ha
XeTepo3nroTHe LWTO ykasyje Aa y 3anatuma y KojuM je MpOTOK reHa Husak, edhekat mapkep
acucTMpaHe cenekuuje u3ocTaje jep Ce Kpo3 reHepauuvje dasopusyje Mamwh 6poj
KBanuMTaTUBHMX OCOOMHA y Mpou3BoarM. JlnTepaTypHu nogaum nokasyjy Benvky aucnepsujy
AobujeHnx pesyntata O npuMeHu npaheHor nonumopduama nakTodepuH reHa, a oOBO
NCTpaXnBak-E je nokasarno ga He NocToju Noy34aHOCT UCMUTMBAHOT Mapkepa.



OO0 ~JANWN KW —

IX NPEANOT:

Ha ocHOBY yKynHe oLeHe AucepTauuje, KoMmucuja npegnaxe (onabpatu jeaHy on
Tpu noHyheHux moryhHocTH):

OATYM
09. 06. 2015.

6pun opbpaHa

noTrnncm YnAHOBA KOMUCHJE

Ipod. np 3opan Cranumuposuh, menrop 1.
dakynrer BeTepuHapcke MeauiHe beorpan

Ipod. np Cnobonanka Bakamarl, MeHTOp 2.
dakynTeT BeTepuHapcke Meauiiae beorpan

Ipod. np Bepa Karuh
dakynTeT BeTepuHapcKe Meauiinae beorpas

Ipod. np Musom ITaBnoBrh
dakynTer BeTepuHapcke Meauiiae beorpan

IIpod. np Cranko bobomr
[Mosonpuspennu dakyarer Hosu Can



