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11l HACJIOB JOKTOPCKE TUCEPTALMNJE:
»/ICIUTHBamE eKCIIpecHje reHa 3a CHHTE3y CTa(MIOKOKHOT eHTepoToKcHHa A u TokcnHa TSST-1
koj Staphylococcus aureus y mieky*




IV HOPEI'VIEJ JOKTOPCKE JUCEPTALINJE:
Hagectn kpartak caipikaj ca Ha3HaAKOM Opoja CTpaHa, OTJIaBJba, CIHMKA, IeMa, TpaUKOHA H CII.

KPATAK CAJIP/KAJ

Staphylococcus aureus je youkBuTapaH MHKPOOpPTaHH3aM, IMHPOKO PaCIPOCTPARmEH Y KMBOTHO]
cpenyHU. ['T1aBHU je y3pOYHHMK MacTHTHCA KO MIICYHHX KpaBa, IIa TaKO Y3pPOKYje BEIHKE 31aBCTBEHE M
eKOHOMCKe TpobiemMe. Moxke OMTH NMPUCYTaH y MJIEKYy M NPOM3BOIMMA OJl MJIEKa KOjH C€ TePMHYKH He
00palyjy, anu u y TepMudku odpal)eHHMM mpou3BOIUMAa HAKHAJHOM KOHTAMMHAIIM]OM O] CTPaHE YOBEKa.
buTtHa KapakTepucTHKa OBOT MHKpPOOpPIaHM3Ma je CIIOCOOHOCT CTBapama EKCTpalelylapHHX €H3MMa U
TOKCHHA KOjH TIPEJICTaBJbajy IVIAaBHH y3pOK TpOBama XpaHoM. Jla Ou ce cMHTeTHCala JOBOJbHA KOJMYMHA
EHTEPOTOKCHHA KOja MOJYKE M3a3BaTW MHTOKCHUKAILMje KOJ JbYAH, MOTPEOHO je Ja y XpaHHu Oyne NMpHCYTHO
summe ox 10° CFU S. aureus/mL.

S. aureus cuHTeTHIIE BHIIIE BpcTa TOKCHHA KOjU M3a3uBajy pazianuute edexre Ha henuje yoBeka u
npyrux cucapa. CuHTE3a EHTEPOTOKCHHA 3aBHCH OJf aKTHBHOCTH T€Ha 3a peTyNaIijy eKcIpecHje
crapuinokokaux eHteporokcnaa (SES) m TSST-1. Tlocroju Bumme (axkropa KOjH CIpeYaBajy WIH
CTUMYJIMIIY CHHTE3y SHTepPOTOKCHHA Kao LITO cy: TemIeparypa, PH, a,, KHCEOHUK, peJoKC IOTESHIHjal 1
1p. EHTepoToKCHHN ce cHHTeTHINY TIpH Temreparypu y pactony ox 10°C mo 46°C, mpu pH od 5 do 9,6,
akTuBHOCTH Bojzie 011 0,86 10 0,99 u kounentpanuju NaCl o 12%.

Hamaz eHTepoTOoKCOTeHNX cTahMIOKOKAa Y XpaHW He 3Hauu jaa he mohw o TpoBama, jep YCIOBH
MaTpuKca XpaHe M cpeluHe onpelyjy NpeXuBibaBame, pacT Momyjanuje cTaduIOKOKa U CTBAapame
JIOBOJbHE KOJIMUMHE CHTEPOTOKCHHA KOj€ MOTY U3a3BaTH 000JbEHE KOJI JbY/IH.

L{wb oBor HcTpakuBama OWO je 1a ce UCIHTA YTUIA] Pa3iIMYUTe TeMIIEpaType, BpeMeHa UyBama 1
MaTpHKca Ha CTENeH eKCIIpecHje I'eHa 3a CHHTe3y SHTEPOTOKCHMHAa A W TokcuHa 1SST-1, xako Om ce
crpoBena MTo 00jeKTHBHYUja aHaIN3a PU3UKA.

Martepwujai 3a eKCIepUMEHTAIHY HHOKYJIAIH]Y MPEICTaBIbajo je KPaTKOTPajHO CTEPUIIM30BAHO 1
MaCTepPU30BaHO KpaBJbe MIEKO ca 3,2% MiledHe MacTh M pedepeHTHH COjeBH S. aureus KOju CHHTETHUIILY
cTaUIOKOKHH CHTEPOTOKCHH A M TOKCHYHH LIOK CHHAPOM TOKCHH 1. ExcriepuMeHTanHu pajx oABHjao ce 'y
nBe dase. Y mpBoj (asu excrepruMeHTa, onabpaHa je XpaHa aHHMAITHOT TOpeKia (MJIEKO) Koja CHMyTupa
Hajuerhie u3Bope TOKcomHpekuje S. aureus. Mieko (macrepuzoano u UHT) je uroKymmcano oapeheHom
KOJIMYMHOM TpeKoHONHe OyjoHCKe cyclieH3Huje peepeHTHOr coja S. aureus, y Kojoj je mpeTxoqHo yTeheH
MHHALMjaTIHU Opoj. Y3opuu cy dyBaHu npu temmneparypama 15°C u 22°C tokom 24, 48 oxHocHO 72 daca.
Hakon 24, 48, omHocHO 72 yaca KOHTAMUHHpPaHO MJIEKO MHOKYHcaHo je Ha Baird-Parker agar (ISO 6888-
1), a makoH WHKyOaluje momiora mpebpojaH je Opoj M3paciux KoiloHHja S. aureus um ymopeheH ca
nHHIMjaTHAM OpojeM. Ilapanenno ca nHokynauujom ETGP arapa, y3era je onpelena xoinumHa Mireka
KOja je TMOTOM TpeTHpaHa Te4YHHM a30ToM jaa Ou ce konsepBucana WPHK 1j. ma Oum ce ,3aMp3Hyo*
eKCIIPeCHOHH TeHeTcKH npodui S. aureus. M3 3amp3HyTux y3opaka ekcrpaxosana je PHK, koja je notom
MeronoM peBep3ne Tpanckpumimje - Real Time PCR mpeBenena y oxrosapajyhy x/IHK cBakor of
HCIUTHBAHUX TeHa. KBanTndukanuja crahMIoKOKHOT eHTEpOTOKCHHAa A oxapelena je momohy mujannzne
koHneHTpanuje u ELFA metoze.

VY ucTpakuBambHUMa OBE AWCEPTALljé MOXE CE YOUMTH CTATHCTHUYKH 3HayajHa pasiuka m3Mely
CTelieHa eKCIpecHje Sea reHa y macTepru30BaHOM MIIEKY YyBaHOM mpu Temneparypu oxa 22°C tokom 24
cata y omHOCy Ha KaimuOpatop (S. aureus y miexy ayBaHoM npu 8°C), mTo ce mokiamna ca MOCTUTHYTUM
6pojem S. aureus ox 10° CFU/ML 1 nmyHOXpoMaTorpadCKi IeTeKTOBAHOM KOJTHUHHOM €HTEPOTOKCHHA A.
CreneH eKcIIpecHje €HTEpPOTOKCHHA A y IacTepU30BaHOM MIIEKY YyBaHOM NpH Temmeparypu on 15°C
TOKOM 72 caTa CTaTUCTHUYKH CE 3Ha4ajHO Pa3JIMKyje y OJHOCY Ha Kanudparop, IITO ce Takohe moaynapa ca
JETEKTOBAaHOM KOJMYMHOM eHTepoTokcrHa A. Y UHT mieky uyBaHOM TOKOM 24 cata NmpH TeMIEpaTypH
ox 22°C , ogHocHO TOoKOM 48 caru pu Temmeparypu on 15°C yTBpljeHa je CTaTUCTHYKH 3HAYajHA pasInKa
y CTelleHy eKcIpecHje y OOHOCY Ha Kauubparop, IITO ce HOAydapa ca AETEKTOBAHOM KOJIHMYHHOM
EHTePOTOKCHMHA A ¥ JUHAMHKOM IpoMeHe Opoja S. aureus. Ha ocHOBY OBHX I[OJaraka MOXEMO
3aKJBYYUTH J1a WHTCH3UTET €KCIPECHje SeA reHa OJroBapa KOJWYHHU (U3MYKH ,,0€ NOVO" CHHTETHCaHOT
enreporokcuHa A. CreneH ekcrnpecuje tSt reHa mokasao je CTaTHCTHYKHM 3HAa4yajHy pasliuKy y OJHOCY Ha
kanuOparop y nacrepusoBanoM 1 UHT muexy HakoH 24 cara npu temneparypu ox 22°C, u 48 caru npu
temmeparypu ox 15°C, mok je Gpoj S. aureus mosuruan ma TSST-1 mpemasmo 10° CFU/mL y
nacrepuzoBaHoM u UHT mieky HakoH 24 cara yyBanoM nipu 15°C, ogaocno 22°C.

O03upomM Ha Mayim Opoj JMTEpaTypHHMX NOJATaka O YTUI@]y cacraBa XpaHe, TeMmIlepaType H




BpEeMeHa 4yBamba Kao U JPYIuX MapareHeTcKux (pakropa Ha perynaiujy maTtoreHocTH S. aureus, po0ujeHu
pEe3yJITaTH MOTY MPEACTABIbATH OJa3HY OCHOBY 32 UCIUTHBAbE 3HAYAja TEHETCKOT MPOQHiIa NaTOreHOCTH
S. aureus y xpaHu Ha pa3Boj HH(DEKIHje KO/ MOTpoIIaya.

Jlokropcka aucepraija caapyku 97 crpana, 8 tabena, 10 rpadukona, 17 ciuka, 146 pedepenim u
jellaH IPUJIOT, OPUTUHAJ Ha CPIICKOM je3HMKY M KpaTakK CajJpikKaj Ha CPIICKOM M SHIJICCKOM je3UKY, TOjIeJbeHa
je y yoOuuajeHa moriaBiba: yBOJ, MpErje]] JUTepaType, [HUJbEBH U 3aJalld UCTPAXKHMBAMA, MATEPHjal U
METOJIC, Pe3YJITaTH, JUCKYCH]ja, 3aKJbYUIIH, JIUTEPATypa, IPWIOr U Ouorpaduja.

\Y BPETHOBAIGE ITOJEIMHUX JEJOBA JOKTOPCKE JUCEPTAIIUJE:

Kparak caap:kaj - Kparak canpkaj HamicaH je Ha CPIICKOM M CHIVIECKOM jEe3HKY, MPEICTaBIba
CaXXeT W jacaH OMIUTH Mperjiex mucepranuje. M3 mera ce Moxke crehu jacHa cnuka mpoOiema, TiaBHUX
Hajla3a M KJbyYHHX 3aKJbydaKa OBE AUCEpTaLHje.

HacaoB pama — je jacHo ¢dopmyimcaH, MpelM3aH W y CKIaAy ca TEMATHKOM M CajpikajeM
JcepTanyje.

YBoa — V yBoxy je usHera mpobiemaruka mpucycrBa Staphylococcus aureus y miieky xao u y
MIPOU3BOJIMMA OJT MJIEKa KOjU Ce TePMHUYKH He o0palyjy, amu m y TepMUYKH oOpaleHuM mIpou3BoArMa
HAaKHaJHO KOHTaMHHHPAaHHM OJl CTpaHe 4YoBeka. l[lopen Tora, yKpaTKo je OIIMCaHO M IIPHCYCTBO
eHTepoTokcuHa A 1 TokcuH TSST-1 y miexy.

Kommucuja cmatpa nma je y yBOAY jacHO HAroBEIITEHAa M ONpaBIaHa TeMa HCIHTHBAama, UCTH je
HAIUCaH Pa3yMJBUBO M IIPYKa YBOJHE HATIOMEHE aKTyellHe MPOOIeMaTHKe UCTPAKUBADA.

Ipernen aurepatrype — VY mperieny auTepaType OaTh Cy HaydHH IOJAlKd O MPUCYCTBY
Staphylococcus aureus u cTadhUIOKOKHHX SHTEPOTOKCHHA y MJIEKY, Ka0 M eKcrpecHja Sea u tst rewa, y
LIJbY CIIPEUaBamba TPOBAka XPAHOM KOJI MMOTPOIIaYa.

Jeramno cy obpahene cienehe obmactu: Staphylococcus aureus, Oco6une Staphylococcus aureus,
buoxemujcke ocobune S. aureus, ITarorenoct S. aureus, Excripecuja rena, @akropu Koju yTudy Ha pacrt S.
aureus ¥ Ha CHUHTE3y EHTEPOTOKCHHA, TOKCHMH 1 TOKCHYHOI LIOK CHHApPOMA, XpaHa Kao HM3BOP TPOBAKA
CTaMIOKOKHHM EHTEPOTOKCHMHUMA, [IpHcycTBO r'eHa 3a CHHTE3y SHTEPOTOKCHHA S. aureus y MIICKy H
npomsBoanma ox mieka, ELFA merona, Jlanuama peakuuja momumepaze (PCR), Mcropuja HacTaHka
meroje, [punnun meroge PCR, Passoj ksanturatusaor PCR-a, Real Time PCR, Ksauruduxanuja y Real
Time PCR cuctemy, PeBepsna tpancpumimja- Real Time PCR.

VKyIHO TiieAaHo, Iperie] JUTepaType BeoMa je caapikajaH, ca JJOTHIYHUM CIICIOM U y3HUMa y 003Hp
CBE JI0 caJia IO3HaTe YHIbEHHIIE KOje yKa3yjy Ha 3Hauaj ojabpaHe TeMe M aHaIu3y JTOOMjeHHX pe3yJrara.

HubeBn u 3agaum nucepraumje - [lornasme L{ibeBr 1 3amann AucepTanuje MpUKa3aHo je Ha
jacaH HayMH ca JaTUM pas3lio3uMa KOjH OBO HCIHTHBAbE YMHE aKkTyeTHHUM. M310XkeHH 3afaly jacHO Cy
MPHUKA3aHU U TIPEJCTABIbA]y JOTUUHY LETHHY.

Marepujan u Metole - Marepujan U METOAE HABEACHU Cy NPELU3HO M CUCTEMATHYHO, OMOTyhyjy
NOHOBJBMBOCT HCIIMTHBama M omena. McrpaxuBama cy crposeseHa y JlaGopaTtopuju 3a XHIHjeHy
HaMUpPHHUIIa aHUMAJIHOT Nopekna JlemapTMaHa 3a BETEpUHAPCKY MeIUIUHY, [lossonpuBpenHor gakynrera
y HoBom Cany m y UHCTHUTYTY 3a XWTHjeHYy WM TEeXHOJOTHjy Meca y beorpamy. Marepujan 3a
eKCIIepHMEHTAIHY HHOKYJIAllKjy IPEACTAaBIbAJIO je KPaTKOTPAjHO CTEPHIN30BAHO M IIACTEPU30BAHO KPaBJbe
mieko ca 3,2% muledHe MacTH W peepeHTHH CcOojeBHM S. aureus Koju CHHTETHIY CTa()MIOKOKHHU
E€HTEPOTOKCHH A M TOKCHH | TOKCHMYHOT IIOK CHHIApoMa. ExcriepuMenTatHu pan onBujao ce y nse daze. Y
npBoj (azm ekcrepuMeHTa, onabpaHa je XpaHa aHMMAJIHOT MOpekia (MJIEeKO) Koja cuMyiupa Hajuenrhe
u3Bope TOoKcomHpekimje S. aureus. Mieko (macrepusoBano u UHT) je wuHOKymucaHo oapelheHom
KOJIMYMHOM TpekoHohHe OyjoHCKe cycreH3uje pedepeHTHHX cojeBa S. aureus, y KojuMa je MPEeTXOHO
yTBheH uHunMjanHu Opoj. Y3opiu cy yyBanu npu temneparypama 15°C u 22°C tokom 24, 48 ogHocHo 72
vaca. Hakon 24, 48, ojHOCHO 72 yaca KOHTaMHHHPaHO MIICKO HHOKYJHcaHo je Ha Baird-Parker agar (1SO
6888-1), a HakoH WHKYyOaIlMje nmojsora mpedpojan je Opoj u3paciaux KojoHHja S. aureus u ymopehen ca
nHUnujaTaaM OpojeM. [lapanemHo ca mHokymamujom ETGP arapa, y3era je ompeleHa kommumHa mileka
KOja je TOTOM TpeTHpaHa TEYHHUM a30ToM na Om ce koH3epBucama WPHK T1j. ma Om ce ,3amMp3Hyo*
eKCIPECHOHN TeHeTCKH npodun S. aureus. OBako TpeTHpaH y30pak 4yBaH je mpu temmnepatypu ox -30°C
no modetka apyre (asze excnepumenra. Ilocie ymopehuBama Opoja m3paciux KoloHHja S. aureus us
UCITUTUBAHUX Y30paKa U MHULHKjaJHOT Opoja, 3aTHM 3aMp3aBama eKCIPECHOHOT mpoduiia, MPUCTYIHIO ce
apyroj ¢dasu excriepumenta. V3 3amp3HyTux y3opaka exctpaxoBana je PHK, koja je motom meromom
peBep3He TpaHCKpunnuje npeseneHa y oxaroBapajyhy k/IHK cBakor on mcnmrtuBanux reHa. Ha kpajy
excriepumenta kJIHK sea i tst rena penatuBHO je KBaHTU(PHMKOBAHA y OJHOCY HA Pe()EPEHTHH T€H U HA Taj
HAYMH M3PAYyHAT je HUBO CCIPECHje OBUX I'€HA y MJICKY MPH Pa3IHYMTHM TEMIEpaTypama M BPEMEHY




qyBamba y OZHOCY Ha €KCIPECHjy Y HOPMaJIHUM yclIoBUMa. EXCIIepUMEHT je IIOHOBJBCH TPH ITyTa Ja Ou ce
JOOMJIM LITO KOXEPEHTHHUjH pe3ynraru. MeToze koje cy kopuinheHe y ekcriepumenty cy: SRPS 1SO 6888-
1:2009 XopuzonranHa wmeroga 3a ozapehuBame Opoja Koaryngaza HO3WTHBHUX — CTa(HUIOKOKa
(Staphylococcus aureus u apyre Bpcte) - neo 1: TexHuka ymotpeGom arapa mo bepx [Tapkepy, ncinTuBame
eKCIIpecHje TeHa 3a CHHTE3y eHTepoTOKcHHa A u TokcuHa TSST-1 TEXHHKOM peBep3HE TPaHCKPUIILHje
Real Time PCR u excTpakiuja U KBaHTU(HKAIMja CTADHIOKOKHOT EHTEPOTOKCHHA A MOMONy Aujanu3He
koHIeHTpanuje u ELFA metoze.

Kopulienn mMaTepujan u MeTOJe 32 UCIUTUBAKE OJrOBapajy CaBpeMEHHUM METO/aMa M Y CKIady
Cy ca MOCTaBJbCHUM LIUJbEBUMA U 331al1Ma.

Pesynratn ucnuTHBama — Pe3yntat WCIUTHBamba MPHKA3aHW Cy TEMEJbHO M jacHO Y3
kopumtheme Tabena, rpadukoHa W cCinWKa. Pepocien mNpHKa3aHWX pe3ylTaTa TpaTH TOK HAaydHOT
ucTpakuBama. [IpBO Cy M3HETH pe3ynTaTé O MpoMmeHH Opoja Staphylococcus aureus xoju HOCH TeH 3a
CTaQUIOKOKHN E€HTEpOTOKCHH A u TokcuH TSST-1 y macrepmzoBanom m UHT miexy dyBanoM mpu
paszmmautuM Temreparypama (15°C u 22°C) Toxkom 24, 48 m 72 cata. 3aTUM Cy H3HETH DPE3YNTaTH O
CHHTE3W CTa(QWIOKOKHOT eHTepOoTOKCMHa A y mactepm3zoBanoM u UHT wiexky dyBanmM npu
temnepatypama o 15°C u 22°C toxom 24, 48 u 72 cara. Ha kpajy npukazanu cy pe3yiTaTd eKcIpecHje
sea u tst rena y macrepuzoBanom 1 UHT muteky uyBanum nipu temneparypama ox 15°C u 22°C tokom 24,
48 u 72 cara.

Moske ce 3aKkJby4HTH Jja Cy HaJla3| [0 IOCTaBJbEHNUM 3aJlalliMa jacHO NMPHKa3aHH, Hay4yHO 3Ha4YajHU
U MOTIIYHO Pa3yMJbUBU.

Hduckycuja - Jluckycuja je cBeoOyxBaTHa M jJaCHO HAIHMCaHa M Y HOj c€ JOTHYY CBU PE3YJITaTH U3
mucepranmje. Jluckycuja pasmarpa ToOHjeHe pe3ynTare, HOpeId UX ca JOCaJalllbiM HCTPaKUBamUMa H
TyMa4H NpeMa HajHOBHjUM ca3HamuMa u3 oopaljeHe obmactu. Y AMCKYCHju HUCY YTBpl)eHE HEJTOTHIHOCTH,
Jaje ce yKylaH NpHKa3 paja Koju JOIMymbYyje Jocalaliba HCTPaXKUBamba U3 00JIacTH pa3MaTpama.

3aksby4ynu - M3HeceHn 3aKkibydlid IOTIYHO CY Y CKIay ca 3aJalliMa U IIMJbeBUMa HCIHTHBAbA U
NPaBUITHO Cy M3BEACHM M3 JOOMjeHUX pe3yiraTa. 3aKby4llM U3BEICHU U3 JOOUjeHHX pe3yiiTata 3Ha4YajHH
Cy 3a HayKy U IPakKcy.

Jlurepatypa - Kopuihena nutepatypa je caBpeMeHa M MPaBHJIHO oJa0paHa mpeMa 3axTeBHMa
TEMe K0ja ce pa3MaTpa.

VI CIIMCAK HAYYHUX U CTPYUHUX PAJOBA KOJU CY OBJAB/JbEHHU NJIN
IHPUXBAREHU 3A OBJAB/BUBAIBE HA OCHOBY PE3YJITATA HCTPAXKUBAIBA Y
OKBUPY PAJJA HA JOKTOPCKOJ JTUCEPTALINJHN

M23
e Babi¢ M, Paji¢c M, Nikoli¢ A, Teodorovi¢ V, Mirilovi¢ M, Milojevi¢ L, Velebit B. (2018)
Expression of toxic shock syndrome toxin-1 gene of Staphylococcus aureus in milk — a proof of
concept. Mljekarstvo. 68(1): in press

TakcaTHBHO HaBECTH Ha3uBE PajoBa, IZe U Kajaa cy objaBibeHH. [IpBo HaBecTH HajMambe jemaH paja oOjaBbeH Wi IpuxBaheH 3a
objaBibHBame y yacomucy ca ISI mucre oHOCHO ca JMCTe MHHMCTapCTBAa HAJ/UICKHOT 332 HAyKy Kaja Cy Yy HHTamy JPYIITBEHO-
XYMaHUCTHYKE HayKe WM paoBe KOjU MOT'Y 3aMEHHTH 0Baj ycioB 1o 01. janyapa 2012. romune. VY ciiydajy pajgoBa npuxsaheHux 3a
00jaBJbUBAGE, TAKCATHBHO HABECTH HA3UBE PajoBa, I1e U Kajaa he Outu 00jaB/beHN U MPHIOKHTH IIOTBPAY O TOME.

VI SAK/bYUYIIN OJHOCHO PE3YJITATH UCTPAKHNBAIBA

Ha ocHoBy pe3yinrata 10o0MjeHHX y OKBHPY OBE JOKTOPCKE AMCEpTalyje M3BeAeHU cy cienechu

3aKJbYYLIH:

° Bpoj SEA mosutuBHOTr S. aureus y yzopruma racTepu3oBaHOT Mieka dysaHor mpu 15°C,
npemammo je kputuuny BpeaHoct ox 10° CFU/ML, koja mpeicTaBiba mpar 3a CHHTE3Y
€HTEepOTOKCHHA U 1noBehaH pu3uK 01 AIMMEHTapHe CTadHIOKOKHE HHTOKCUKAIIH]e, 32 Mambhe
on 48 caru nHKyOamuje, 10K je KoJ mieka yyBaHor npu 22°C, Ta BpeIHOCT JOCTUTHYTA 32
camo 24 cata nHKyOarmmje.

° Bpoj SEA mnosutuBHOr S. aureus y ysopumma UHT mueka wyBanor mpu 15°C, omHocHO
22°C npemarmo je Bpexsoct ox 10° CFU/ML 3a camo 24 cata unkyGamyje.

o bpoj TSST-1 no3utuBHOT S. aureus u y yzopiuma nacrepuzoBanor 1 UHT miexa uyBanum
mpu 15°C u 22°C npemarmo je Bpemsoct ox 10° CFU/mL 3a camo 24 cata unkyGauuje.

o VYrunaj matpukca (nacrepuzoBano u UHT muiexo) Ha npomeny 6poja SEA mnosutuBHOT 1




TSST-1 nosuTtuBHOr S. AUrEUS, HUje MOKA3MBAO CTATHCTHYKW 3HAYAjHE PA3IUKEe Yy HETO
BpeIHOCTHMA Opoja y MepHoay o MOMEHTa KOHTaMHHAIMje 0 Kpaja oriema. Mehyrum,
yTBph)eHa je CTaTUCTHYKHM 3HAa4yajHa pa3iidKa y JWHAMHUIM TpoMeHe Opoja S. aureus y
MOjeJMHAYHAM BPEMEHCKHM MHTEpBalMMa Of 1Mo 24 cara, Tako J1a ce mpoMeHa Opoja SEA
no3utuBHOT ¥ TSST-1 mosutuBHOr S. aureus onsujajy Hemro Opxe y UHT muteky Hero
IITO je TO CIIy4aj KOJ MacTePU30BAHOT MJICKA.

CradumoKoKHN €HTEPOTOKCHH A OHO je TprcyTaH y 0o0e BpCcTe Menka (MacTepru30BaHO U
UHT) nakon 24 cata dyBama mpu temneparypu on 22°C, npu yemy je Opoj S. aureus
npernasuo Bpeasoct ox 10° CFU/mL. CrHTe3a eHTEPOTOKCHHA A y [ACTEPH30BAHOM MIICKY
yyBaHoM 1ipu 15°C youena je y nepuoay usmehy 48 u 72 cara, npu uemy je 6poj S. aureus
npemao Bpegroct o 10° CFU/mML makon 48 catu, nok je y UHT mueky cumTesa
eHTEpOTOKCHHA A youeHa HakoH 48 caru, a 6poj S. aureus mpemao je BpemHocT 10°
CFU/mL nakon 24 cara 4yyBama.

WHTensurer excnpecuje Sea reHa y obOe BpcTe MiEKa NP HCTHM TEMIIepaTypamMa
HUHKyOaIije oaroBapa KOMWYMHM (GU3HYKH ,,0e NOVO" cHHTEeTHCAHOT CTA()UIOKOKHOT
EHTEepOTOKCHHA A, IITO yKa3yje Ja IPY HeaJeKBaTHUM YCJIOBHMA YyBarbha MIeKa He J0J1a3u
JI0 TIOCTTpaHCIaoHe Moau(uKanyje HapacTajyher MoJUIenTHIHOT JaHIa.

CraTHCTHYKH 3HAa4YajHA pa3ihKa y CTEIeHy eKcipecHje ISt TeHa y ofgHoCy Ha KaimopaTop
(S. aureus y murexy uyBanom npu 8°C) y mactepusoBanom u UHT mueky HakoH 24 cata
nHKyOanuje npu 22°C, onHocHo 48 carm muHkyOanuje npu 15°C ykasyje na je y Mieky
YyBaHOM y HeaJleKBaTHUM ycyioBuMa, Moryha cunresa TSST-1 TokcuHa.

O063mpom Ha Manu Opoj JMTepaTypHHUX MOJaTaka O yTUIAjy HapareHeTcKux (akropa Ha
peryianujy BUPYJETHOCTH S. aureus, 100ujeHn pe3ynTaTh MOTY IpeICTaBJbaTH IOJA3HY
OCHOBY 3a KBaHTHUTaTHBHY NpOLIEHY pHU3HMKa 3a 0e30eJHOCT IMOoTpollaya y YCJIOBHMaA
HapyllaBamba XJIaHOT JIaHIa Y TPOM3BOAGN MIICKa.




Vi

OLEHA HAYNHA ITPUKA3A 1 TYMAYEIbA PE3YJITATA HCTPA’KKUBAIbA

EXCrumImTHO HaBECTH MO3UTHBHY WIHM HETATHBHY OICHY HAYMHA MPUKa3a U TyMadema pe3yiraTa
HCTpakKMBamba.

PesynTtatu ncnuTHBama MPUKa3aHU CYy jacHO, KaKO KpO3 TEKCTyaJHH JIe0 Tako W ToMohy Tabena,

rpa¢pukona u ciuka. Kopumhene mertome cy oarosapajyhe. Pesynratm cy mormuHo Tymadenu. 360r
HABCJICHUX YHILCHHUIIA, PUKA3 U TyMaUyCHE Pe3yJiTaTa OlCHkY]Y Ce MO3UTUBHO.

IX

KOHAYHA OLHEHA JOKTOPCKE JUCEPTAIIUJE:

ExcrumiuTHo HaBecTH Ja JM JHCEpTallMja jecTe WIM HHUje HAlMCaHa y CKJIagy ca HaBEICHUM
00pa3ioKemeM, Kao U Jia JId OHA CaJp)KU WM HE CaJapXKHU CBe OWTHE eireMeHTe. J[aTu jacHe, mpenu3He U
KOHIIM3HE 0JIr0BOpE Ha 3. U 4. nuTame:

1.

[a nu je nucepTaiyja HamMcaHa y CKJIaay ca o0pasJioKeheM HaBeJCHUM Yy IIPUjaBH TEMe

Komucuja xoHcTatyje na je JoKTopcka aucepraudja MwunmjaHe babuh Hamumcana motmyHo y
CKJIaTy ca 00pa3inoke-eM HaBEICHNM Y TIPHjaBH TEMeE.

Ja 1 nucepTaruja capky CBe OUTHE eJIeMEHTe

JlokTopcka mucepTanyja je TOTYIHAa M CaAp KU CBe OWTHE €JIeMEHTEe: OIMC IIMJheBa M 3adaTaka
UCTPaXkHMBakbha, MOJa3HE XUIIOTE3€ U METOIOJIOTHjY, MPErie]] 10CaAallibUX UCTPAKHUBAHA BE3aHUX
3a 001aCT M TeMy IUCEpTallje, OPUTHHAIHO EKCIIEPUMEHTAIHO NCIUTHBAKE €KCIIpecHje reHa 3a
SEA u TSST-1 TOoKcHH, jacHy M OOjeKTMBHY aHaJIM3y pe3yiITaTa W CHCTEMAaTHYaH MpPHKa3
HajBXXHUJUX 3aKJbyyakKa.

[o yemy je nucepTalnyja OpUTrHHAIAH JONPHHOC HAYLIN

OpuruHanan AONPHHOC HAaylM oOrjefJa ce y Jo0ujaly yBHIa Yy MOJIEKyJapHe MeXaHu3Me
noBehama BUPYJIEHTHOT MoTeHIMjana Staphylococcus aureus y ycioBuMa HapyllaBarmba XJIaJaHOT
JaHIa TPaHCIOPTa, YyBama M JAUCTpUOyLMje Mieka. BpenaH OpuUrMHaIHM JONPHHOC 1ajy H
pe3yaTaTd WCIHUTHBama noHamama TSST-1 mosurmBHHX m3oiara Staphylococcus aureus xoju
MPUMapHO Y3pOKYjy JIe3Hje Ha KOXH JbYIH, jep J0CaJallkha HCTPaXHBama O KOHTAMHHAIIHjH
MJICKa HHUCY YKJbyYHBaJa OBY TIpYIly Koaryjasa NO3UTHBHUX CTaQHMIOKOKA Kao IOTCHLHjajHEe
Y3pOUYHHKE CTAQIIOKOKHAX TOKCOMH(EKIHja. Y MUCEepTaldju je pa3BHjeHa cTpaTteruja ,.in situ
MoJeiupama 3a aHaM3y KHHETHKE pacTa M eKClpecdje reHa BupyieHtHoctn Staphylococcus
aureus nomohy KOjuX Cy TOCTHTHYTH OJUITMYHH pe3yiTaTH. JJucepTanyja nMa u mpakTHYaH 3HA4Yaj
3aTO IITO Ce HAa OCHOBY HAIpe] HaBeAEHE CTpaTeruje MOAENUpama MOTY OAPEAUTH IpaHUYHA
BpeMeHa yIOoTpeOJbUBOCTH U 0e30€JHOCTU MJIeKa y HapYIIEeHUM YCIOBHMA 1yBamba.

Ha ocHOBy neraspHOT mperjiena W aHaju3e JOKTOPCKE Iucepraluje, a y3umajyhm y o03up u
BepudUKaInjy pe3ysitata Kpo3 BHUX0BO 00jaB/bHBaKkE Y pedepeHTHOM Mel)yHapOaHOM Yacomucy,
Komiicuja KoHCTaTyje Ja TOCTaB/beHa JOKTOPCKA JHUCEepTallija MpeICTaBba OPUTHHATHN HAYYHH
pa.

HenocTanu nucepranyje ¥ BUXOB YTHUIIA] HA pE3yNTAaT UCTPAKUBAHA

Haxkon npernena aucepramyje, Komrcnja koHCTaTyje je ucta ypalheHa y IulaHUpaHOM OKBHPY, T€
Jla He TI0CTOje HeJJOCTAlX KOji OM HETaTUBHO YTHIIAJIN HA PE3yNTaTe HCTPaKUBAmba.




X  NPEJUIOT:

Ha ocHOBY yKyITHE olLieHe JOKTOPCKE qucepTanyje, KanauaaTkume Munjane babuh, nox HacioBom
L2AcnuTHBame eKcnpecHje reHa 3a CHHTE3Y CTA(UIOKOKHOT eHTepoToOKcMHa A u Tokcuna TSST-1
kox Staphylococcus aureus y mureky*, Komucuja npeanaxe HactaHo-HayunowMm Behy [TosbonpuBpenHom
¢dakynrery YHuepsurera y HoBom Cany ma ce JOKTOpcKa Aucepranuja NPUXBAaTH M Ja ce
KaHIUIATKHILU 0100pH og0paHa.

HABECTU UME U 3BAE YWIAHOBA KOMUCHUIE
MOTIIMCH YIIAHOBA KOMUCUJE

Jp Mapuja Ilajuh,
oouenm,

Jp Bpanko Beneour,
6L HAYUHU CAPAOHUK,

Hdp Cranko Bobom,
peoosHu npogecop,

Ap Muoapar Pagunosuh,
oouenm,

Jp Anxka ITonosuh Bpamem
peoosHu npogecop.

HATIOMEHA: Unan koMHCHj€ KOjH HE JKeJIU Jia MOTIHIIIE U3BELITaj jep Ce HE CIaXe Ca MUIJbEHEM
BehnHe uslaHOBa KOMUCH]E, TyKaH je /1a yHece y N3BellTaj 00pasiokemhe 0JHOCHO pasiiore 300T Kojux He
XKEJIM J1a TOTIUILE N3BEILTa].
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