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Predmet: Referat o uradenoj doktorskoj disertaciji kandidata Ivane V. Mati¢ Bujagi¢, master
inzenjera zastite zivotne sredine

Odlukom Nastavno-nau¢nog veca TehnoloSko-metalur§kog fakulteta Univerziteta u Beogradu
br. 35/273 od 26. maja 2016. godine, imenovani smo za ¢lanove Komisije za pregled, ocenu i
odbranu doktorske disertacije kandidata Ivane V. Mati¢ Bujagi¢ (rodene Mati¢), master inzenjera
zaStite zivotne sredine, pod naslovom: ,,Odredivanje tragova steroidnih hormona i sterola kao
indikatora izvora zagadenja re¢nih sedimenata metodom te¢ne hromatografije sa tandem
masenom spektrometrijom”.

Nakon pregleda dostavljene doktorske disertacije, Komisija podnosi Nastavno-nau¢nom veéu
Tehnolosko-metalurskog fakulteta sledeci

REFERAT

1. UvOD

1.1. Hronologija odobravanja i izrade disertacije

e Skolske 2012/2013. godine Ivana Mati¢ je upisala doktorske akademske studije na
Tehnolosko-metalur§kom fakultetu u Beogradu, na smeru Hemija, pod mentorstvom dr
Svetlane Gruji¢.

e 26.6.2015. god. Ivana Mati¢ je predlozila temu doktorske disertacije pod naslovom:
,Odredivanje tragova hormona i sterola kao indikatora izvora zagadenja re¢nih sedimenata
metodom te¢ne hromatografije sa tandem masenom spektrometrijom”.

e 0.7.2015. god. na sednici Nastavno-nau¢nog veca Tehnolosko-metalurS§kog fakulteta
doneta je odluka (br. 35/314) o imenovanju ¢lanova Komisije za ocenu podobnosti teme i
kandidata Ivane Mati¢, master inzenjera zastite zivotne sredine, za izradu doktorske
disertacije 1 naucne zasnovanosti teme pod nazivom: ,,Odredivanje tragova hormona i
sterola kao indikatora izvora zagadenja re¢nih sedimenata metodom te¢ne hromatografije sa
tandem masenom spektrometrijom” u sastavu: dr Svetlana Gruji¢, van. prof. TMF-a, dr Mila
LauSevi¢, red. prof. TMF-a i dr Slavica Razi¢, red. prof. Farmaceutskog fakulteta.

e 17.9.2015. god. na sednici Nastavno-nau¢nog veca TehnoloSko-metalur§kog fakulteta,
odlukom br. 35/391, usvojen je izvestaj Komisije za ocenu podobnosti teme i kandidata za
izradu doktorske disertacije. Za mentora ove doktorske disertacije imenovana je dr Svetlana
Gruji¢, vanredni profesor Tehnolosko-metalurskog fakulteta.

e 29.10. 2015. god. na sednici Veca nau¢nih oblasti prirodnih nauka Univerziteta u Beogradu
odlozeno je razmatranje zahteva za davanje saglasnosti na predlog teme doktorske
disertacije kandidata Ivane Mati¢ sa obrazlozenjem da je potrebno blize odrediti tip hormona
¢iji e tragovi biti odredivani u okviru istrazivanja doktorske disertacije (odluka br. 61206-
4488/2-15).

e 3.12.2015. god. na sednici Nastavno-nau¢nog veca Tehnolosko-metalur§skog fakulteta
doneta je odluka (br. 35/534) o prihvatanju izvestaja Komisije za ocenu podobnosti teme i
kandidata Ivane Mati¢ za izradu doktorske disertacije pod nazivom: ,,Odredivanje tragova
steroidnih  hormona 1 sterola kao indikatora izvora zagadenja re¢nih sedimenata




metodom te¢ne hromatografije sa tandem masenom spektrometrijom”. Za mentora
doktorske disertacije imenovana je dr Svetlana Gruji¢, van. prof. TMF-a.

e 24.12.2015. god. na sednici Vecéa naucnih oblasti prirodnih nauka Univerziteta u Beogradu
data je saglasnost na predlog teme doktorske disertacije Ivane Mati¢ pod nazivom:
,Odredivanje tragova steroidnih hormona i sterola kao indikatora izvora zagadenja re¢nih
sedimenata metodom te¢ne hromatografije sa tandem masenom spektrometrijom” (odluka
br. 61206-4488/2-15).

e 26.5.2016. god. na sednici Nastavno-nau¢nog veca Tehnolosko-metalurSkog fakulteta
doneta je odluka (br. 35/273) o imenovanju ¢lanova Komisije za ocenu i odbranu doktorske
disertacije Ivane Mati¢ Bujagi¢, pod nazivom: ,,Odredivanje tragova steroidnih hormona i
sterola kao indikatora izvora zagadenja re¢nih sedimenata metodom te¢ne hromatografije sa
tandem masenom spektrometrijom” u sastavu: dr Svetlana Gruji¢, van. prof. TMF-a, dr Mila
LausSevi¢, red. prof. TMF-a i dr Slavica Razi¢, red. prof. Farmaceutskog fakulteta.

1.2. Nauéna oblast disertacije

Tema ove doktorske disertacije pripada nauc¢noj oblasti Hemijske nauke za koju je matic¢an
Tehnolosko-metalurski fakultet u Beogradu. Za mentora ove doktorske disertacije imenovana je dr
Svetlana Gruji¢, vanredni profesor Tehnolosko-metalur§kog fakulteta Univerziteta u Beogradu, koja
ispunjava sve neophodne uslove da rukovodi izradom ove disertacije.

1.3. Biografski podaci 0 kandidatu

Ivana Mati¢ Bujagi¢ je rodena 25.2.1988. godine u Arandelovcu. Osnovnu Skolu ,,Sestre
Radovi¢” u Belosavcima zavrsila je kao dak generacije 2003. godine, a 2007. godine je sa odli¢nim
uspehom zavrsila Medicinsku $kolu u Beogradu. Tehnolosko-metalurski fakultet Univerziteta u
Beogradu, studijski program Hemijska tehnologija, studijsko podrucje InZenjerstvo zastite Zivotne
sredine, upisala je Skolske 2007/2008. godine. Diplomirala je 2011. godine na Katedri za
inzenjerstvo zaStite zivotne sredine sa prosecnom ocenom tokom studija 9,26. ZavrSni rad pod
nazivom ,,Optimizacija metode pripreme uzoraka za analizu tragova kardiovaskularnih lekova u
vodi” odbranila je sa ocenom 10. Master studije na Tehnolosko-metalurskom fakultetu Univerziteta
u Beogradu, smer InZenjerstvo zastite zivotne sredine, upisala je Skolske 2011/2012. godine.
Diplomirala je 2012. godine sa prosecnom ocenom u toku studija 9,88, a zavrSni master rad
odbranila je sa ocenom 10.

Skolske 2012/2013. godine upisala je doktorske akademske studije na Tehnolosko-
metalurSkom fakultetu u Beogradu, na smeru Hemija, pod rukovodstvom dr Svetlane Gruji¢,
vanrednog profesora TehnoloSko-metalur§kog fakulteta. Na doktorskim studijama je uspesno
polozila sve ispite predvidene planom i programom, kao 1 zavrsni ispit, sa prose¢nom ocenom 10.

Ivana Mati¢ Bujagi¢ je Cetiri puta nagradena Poveljom Pante S. Tutundzi¢ TehnoloSko-
metalurS$kog fakulteta Univerziteta u Beogradu za izuzetan uspeh na osnovnim akademskim
studijama. Dobitnik je i specijalnog priznanja Srpskog hemijskog drustva za izuzetan uspeh tokom
studija na Tehnolosko-metalur§kom fakultetu Univerziteta u Beogradu, 2012. godine.

U periodu od aprila do novembra 2013. godine Ivana Mati¢ Bujagi¢ je bila stipendista
Ministarstva prosvete, nauke i1 tehnoloSkog razvoja Republike Srbije na projektu osnovnih
istrazivanja br. 172007. Od novembra 2013. god. do februara 2016. god. radila je u Inovacionom
centru TehnoloSko-metalur§kog fakulteta na projektu osnovnih istrazivanja pod nazivom ,,Razvoj i
primena metoda 1 materijala za monitoring novih zagadujucih 1 toksicnih organskih materija 1 teSkih
metala“. Od februara 2016. godine Ivana Mati¢ Bujagi¢ je zaposlena kao saradnik u nastavi -
demonstrator na Visokoj $koli strukovnih studija ,,Beogradska politehnika” u Beogradu i kao
spoljni saradnik na projektu osnovnih istrazivanja br. 172007 na Tehnolosko-metalurSkom
fakultetu.




2. OPIS DISERTACIJE

2.1. Sadrzaj disertacije

Doktorska disertacija Ivane Mati¢ Bujagi¢ napisana je na 186 strana i sadrzi 87 slika i 21
tabelu. Disertacija obuhvata sledeca poglavlja: Uvod (2 strane), Teorijski deo (62 strane),
Eksperimentalni deo (15 strana), Rezultati i diskusija (56 strana), Zakljuc¢ak (3 strane), Literatura
(218 navoda, 21 strana) i Prilog (25 strana). Pored toga, postoji rezime na srpskom i engleskom
jeziku, sadrzaj, zahvalnica, kao i biografija kandidata i spisak radova proisteklih iz doktorske
disertacije (2 strane). Po strukturi i sadrzaju, disertacija zadovoljava propisane standarde
Univerziteta u Beogradu.

2.2. Kratak prikaz pojedina¢nih poglavlja

U Uvodu je jasno predstavljen cilj istrazivanja ove doktorske disertacije, a to je razvoj nove,
brze i osetljive multirezidualne metode te¢ne hromatografije spregnute sa tandem masenom
spektrometrijom (LC-MS/MS) za istovremenu analizu tragova steroidnih hormona i sterola u
re¢nim sedimentima. Istaknut je znacaj odredivanja prisustva sterodnih hormona i sterola, koji iako
prisutni u niskim koncentracijama u zivotnoj sredini mogu prouzrokovati niz funkcionalnih
poremecaja kod coveka i1 zivotinja. Takode je naglasen znaCaj upotrebe odnosa sterola u
identifikaciji porekla zagadenja zivotne sredine, u cilju procene rizika i osmisljavanja mera za
kontrolu zagadenja. Objasnjeno je i zbog ¢ega LC-MS/MS metoda predstavlja tehniku izbora za
analizu tragova steroidnih jedinjenja u uzorcima iz zivotne sredine.

U Teorijskom delu je dat detaljan literaturni pregled oblasti istrazivanja doktorske
disertacije. Navedene su najzastupljenije klase steroidnih jedinjenja i istaknuti su najvazniji
predstavnici klasa. Detaljno su objasnjeni biogeno i antropogeno poreklo i putevi dospevanja
steroidnih hormona i sterola u zivotnu sredinu. Zatim su predstavljeni nac¢ini uklanjanja steroidnih
jedinjenja u postrojenjima za precis¢avanje otpadnih voda, uz osvrt na ograni¢enu efikasnost
postojecih tehnologija preciS¢avanja. Opisani su adsorpcioni i degradacioni procesi kojima
steroidna jedinjenja podlezu kada dospeju u zivotnu sredinu. Objasnjen je problem prisustva
steroidnih hormona u zivotnoj sredini, kao i nekih humanih/zivotinjskih i biljnih sterola, koji mogu
dovesti do poremecaja fizioloskih procesa i reproduktivnih funkcija organizama. U nastavku ovog
poglavlja je podrobno prikazana svetska zakonska regulativa u oblasti zaStite Zivotne sredine
usmerena na steroidna jedinjenja, s naglaskom da u Republici Srbiji ova jedinjenja jo$ uvek nisu
prepoznata kao zagadujuée materije. Zatim je dat opsezan pregled metoda analize i detektovanih
koncentracija najzastupljenijih steroidnih hormona i humanih/Zivotinjskih i biljnih sterola u
uzorcima reénih, jezerskih i morskih sedimenata. ObjaSnjen je znaaj i navedene su prednosti
utvrdivanja izvora zagadenja primenom odnosa sterola u poredenju sa tradicionalnim
bakterioloskim indikatorima. Predstavljeni su svi relevantni odnosi sterola koji se u literaturi
navode kao vazni za identifikaciju humane fekalne kontaminacije, kao i za razlikovanje izvora
zagadenja. Dalje su opisani Kkriterijumi za izbor steroidnih jedinjenja za analizu, kao i najvaznije
karakteristike odabranih jedinjenja. Istaknuta je sloZenost analitickog odredivanja tragova analita u
kompleksnim matricama, poput recnih sedimenata. ObjaSnjena su ograni¢enja malobrojnih metoda
za istovremeno odredivanje steroidnih hormona i sterola, zasnovanih na primeni gasne
hromatografije u sprezi sa masenom spektrometrijom. Naglaseno je da je LC-MS/MS metoda
zastupljena u analizi steroidnih hormona, ali da su za analizu humanih/zivotinjskih i biljnih sterola u
uzorcima iz zivotne sredine literaturni podaci veoma oskudni. U nastavku su prikazane tehnike
pripreme uzoraka sedimenata za analizu, s posebnim osvrtom na ultrazvuc¢nu ektrakciju koriséenu
prilikom izrade ove teze, kao i nacini preCiS¢avanja ekstrakta pripremljenih uzoraka u cilju
smanjenja uticaja matrice na rezultate analize. Detaljno su objasnjeni principi analitickih metoda
teCne hromatografije i masene spektrometrije, uz Opsezan opis koris¢enih tehnika jonizacije i
jonskih trapova za izvodenje viSestepene masene analize.

U Eksperimentalnom delu je dat prikaz hemijskih struktura i formula dvadeset steroidnih
hormona 1 sterola odabranih za analizu. Opisan je razvoj instrumentalne metode tecne




hromatografije sa tandem masenom spektrometrijom za analizu izabranih steroidnih jedinjenja.
Objasnjen je nacin snimanja masenih spektara analita i izbor optimalne tehnike jonizacije, zatim
optimizacija hromatografskog razdvajanja analita, i konacno optimizacija LC-MS/MS parametara i
izbor karakteristicnih reakcija fragmentacije za pouzdanu identifikaciju, kvantifikaciju i potvrdu
prisustva svakog odabranog analita. Prikazan je razvoj metode pripreme uzoraka re¢nih sedimenata
za analizu, uz opis postupka optimizacije parametara koji imaju najveéi uticaj na efikasnost
ultrazvuéne ekstrakcije. Detaljno je objaSnjena optimizacija metode preciS¢avanja dobijenih
ekstrakata, validacija razvijene metode, kao i koris¢ena metoda kalibracije. Razvijena i validirana
metoda je primenjena u analizi uzoraka sedimenata iz nekoliko reka u Srbiji, u cilju procene stepena
zagadenosti steroidnim jedinjenjima i identifikaciji porekla zagadenja primenom odnosa sterola.
Opisano je jedanaest mesta uzorkovanja, a najveci broj uzoraka sedimenata je prikupljen iz reke
Dunav i njenih najvecih pritoka Tise, Save i Velike Morave.

U poglavlju Rezultati i diskusija prikazani su i opsezno analizirani dobijeni rezultati. Na
osnovu masenih spektara analita, dobijenih primenom elektrosprej jonizacije (ESI) i hemijske
jonizacije na atmosferskom pritisku (APCI), utvrdeno je da se svega nekoliko steroidnih hormona
moze efikasno jonizovati ESI tehnikom, dok se pomo¢u APCI tehnike postize stabilna jonizacija
svih odabranih steroida. Detaljnom maseno-spektrometrijskom (MS") analizom, uoceno je da
steroidni hormoni estron i estriol, kao i 17B- i 17a-estradiol, i Cetiri sterola (epikoprostanola,
epiholestanola, koprostanola i holestanola) imaju identi¢ne MS" reakcije fragmentacije. Zbog toga
je posebna paznja posvecena potpunom hromatografskom razdvajanju ovih jedinjenja kao jedinom
nacinu za njihovo razlikovanje i pouzdanu kvantifikaciju. Za svaki od ispitivanih analita izabrani su
optimalni LC-MS/MS parametri i karakteristicne reakcije fragmentacije za kvantitativno
odredivanje i1 potvrdu prisustva.

Na osnovu rezultata optimizacije postupka pripreme uzoraka re¢nih sedimenata za analizu,
utvrdeno je da se najvisi prinosi svih odabranih analita dobijaju ultrazvu¢nom ekstrakcijom 2,0 g
sedimenta, uz kori$¢enje metanola kao rastvaraca za ekstrakciju, u trajanju od 3 x 10 min. Kao
optimalno pakovanje kolone za preciS¢avanje ekstrakta sedimenta odabrana je smesa silika-gela i
anhidrovanog natrijum-sulfata, uz primenu metanola kao eluenta. Prema definisanim parametrima
validacije za metode analize uzoraka iz Zivotne sredine, utvrdeno je da razvijena metoda pokazuje
optimalnu tacnost, preciznost, linearnost i osetljivost, i da je kao takva pogodna za odredivanje
tragova ispitivanih steroida u kompleksnoj matrici recnog sedimenta.

Primenom razvijene metode u analizi realnih uzoraka re¢nih sedimenata dobijeni su prvi
podaci o stepenu zagadenosti sedimenata u Srbiji steroidnim jedinjenjima. Od dvadeset odabranih
analita, trinaest je detektovano u ispitivanim uzorcima. Za svaki analit je prikazan maseni
hromatogram sa potvrdom prisustva u realnom uzorku. Od devet trazenih steroidnih hormona, samo
su mestranol i 17a-estradiol pronadeni u analiziranim sedimentima. Detaljnim pregledom literature
utvrdeno je da je prisustvo hormona mestranola u sedimentima prvi put zabeZeno. Takode je
pokazana Siroka rasprostranjenost humanih/Zivotinjskih i biljnih sterola u re¢nim sedimentima, pri
¢emu je u najvecoj koncentraciji detektovan koprostanol, najznacajniji biomarker antropogenog
fekalnog zagadenja. Dobijeni rezultati su uporedeni sa rezultatima relevantnih publikovanih studija.

Na osnovu koncentracija detektovanih sterola izracunati su odnosi sterola za identifikaciju
humanog fekalnog zagadenja i razlikovanje izvora zagadenja re¢nih sedimenata. Od jedanaest
testiranih odnosa sterola, kao najpouzdaniji za utvrdivanje porekla zagadenja re¢nih sedimenata
izdvojeni su sledeci: koprostanol/(koprostanol+holestanol), uz sugestiju da je pogodnija referentna
vrednost veca od 0,5 za potvrdu humane fekalne kontaminacije, kao i koprostanol/holesterol,
epikoprostanol/koprostanol i sitostanol/koprostanol. Utvrdeno je da je vecina ispitivanih uzoraka
sedimenata zagadena kanalizacionim otpadnim vodama, dok je kod dva uzorka prepoznat
kombinovan uticaj antropogenog zagadenja i prirodnih sterola poreklom od biljojeda.

U poglavlju Zaklju¢ak sumirani su i pregledno navedeni postignuti rezultati, a potom je
navedena i literatura koja obuhvata relevantne radove iz oblasti istrazivanja citirane u doktorskoj
disertaciji.



3. OCENA DISERTACIJE

3.1. Savremenost i originalnost

Istrazivanja prikazana u ovoj tezi su originalna i u skladu sa savremenim svetskim trendovima
u analizi tragova ,,emergentnih® zagadujucih supstanci u zivotnoj sredini, kojima pripadaju i
steroidna jedinjenja. Medutim, veéina radova koji se bave ovom problematikom usmerena je na
specificnu klasu steroida, poput estrogenih hormona ili humanih/zivotinjskih sterola. S obzirom na
to da steroidni hormoni i steroli pripadaju klasi steroidnih jedinjenja, kao i da imaju zajednicke
puteve dospevanja u zivotnu sredinu, neophodno je razviti multirezidualnu analiticku metodu za
njihovo istovremeno odredivanje. U literaturi je zabeleZen mali broj metoda za simultano
odredivanje ovih jedinjenja, a sve postoje¢e metode zasnovane su na primeni gasne hromatografije
u sprezi sa masenom spektrometrijom (GC-MS). Medutim, GC-MS metoda ima odredena
ograniCenja za termicki nestabilne i slabo isparljive analite, poput sterola. Za ova jedinjenja je
neophodna derivatizacija koja znacajno produzava vreme analize, a Cesto nastaju i nezeljeni
proizvodi. Zbog toga te¢na hromatografija u sprezi sa masenom spektrometrijom predstavlja
tehniku izbora za analizu tragova steroidnih hormona i sterola u uzorcima iz Zivotne sredine.
Pregledom literature je utvrdeno da je LC-MS metoda zastupljena u analizi hormona u uzorcima
vode i sedimenata, ali da su podaci 0 LC-MS analizi humanih/Zivotinjskih i biljnih sterola u
uzorcima iz zivotne sredine veoma oskudni.

U doktorskoj disertaciji Ivane Mati¢ Bujagi¢ razvijena je nova, brza i osetljiva
multirezidualna analiticka metoda za istovremeno odredivanje tragova steroidnih hormona i sterola
u uzorcima re¢nih sedimenata, Sto je u skladu sa savremenim istrazivanjima u ovoj oblasti.
Razvijena metoda je zasnovana na primeni tecne hromatografije sa tandem masenom
spektrometrijom, ¢ime su proSireni i nadogradeni postoje¢i nacini identifikacije i kvantifikacije
humanih/zivotinjskih i biljnih sterola u uzorcima iz zivotne sredine. U okviru istrazivanja ove
doktorske disertacije postignuto je potpuno hromatografsko razdvajanje jedinjenja sa identi¢nim
MS" reakcijama fragmentacije, a posebno &etiri izomera epikoprostanola, epiholestanola,
koprostanola i holestanola, ¢ime je prevaziden problem njihove pouzdane kvantifikacije.

Opseznim pregledom literature je utvrdeno da je savremen nacin identifikacije antropogenog
zagadenja Zivotne sredine upotreba hemijskih markera, poput humanih/zivotinjskih i biljnih sterola,
umesto tradicionalnih bakterioloskih indikatora. U ovom radu su kriticki testirani svi relevantni
odnosi sterola koji se u literaturi navode kao vazni za identifikaciju humane fekalne kontaminacije,
kao i za razlikovanje izvora zagadenja. Od jedanaest primenjenih odnosa sterola, ¢etiri su odabrana
kao najpouzdaniji za utvrdivanje porekla zagadenja reénih sedimenata. Analizom uzoraka
sedimenata iz nekoliko reka u Srbiji, utvrdena je kontaminacija kanalizacionim otpadnim vodama
vecine ispitivanih uzoraka, ¢ime su dobijeni prvi podaci o stepenu zagadenosti recnih sedimenata u
Srbiji steroidnim jedinjenjima, Sto ukazuje na znacaj i aktuelnost prouc¢avane problematike.

3.2. Osvrt na referentnu i koriséenu literaturu

U doktorskoj disertaciji citirano je 209 literaturnih navoda, od kojih najveci deo ¢ine noviji
radovi u relevantnim medunarodnim c¢asopisima. Tokom izrade teze, detaljno je pregledana
literatura usmerena na problematiku odredivanja steroidnih hormona i sterola u uzorcima iz zivotne
sredine razliCitim analitickim metodama, na osnovu Cega su odabrani analiti i isplanirani
eksperimenti. Takode su sveobuhvatno pregledani radovi vezani za primenu odnosa sterola u
identifikaciju antropogenog zagadenja zivotne sredine, Sto je omogucilo kvalitetno i temeljno
tumacenje dobijenih rezultata istrazivanja. 1z obrazlozenja predlozene teme doktorske disertacije,
prikaza koris¢ene literature, kao i objavljenih radova kandidata, uocava se dobro poznavanje
savremenih svetskih trendova u oblastima istrazivanja.

3.3. Opis i adekvatnost primenjenih nau¢nih metoda
U ovoj doktorskoj disertaciji je koris¢ena metoda te¢ne hromatografije u sprezi sa masenom
spektrometrijom, kao jedna od najsavremenijih analitickih metoda za pouzdanu identifikaciju i




kvantitativno odredivanje tragova ispitivanih steroidnih jedinjenja. Za visestepenu maseno-
spektrometrijsku analizu koris¢eni su Polov i linearni jonski trap, dok su kao tehnike jonizacije
primenjene elektrosprej jonizacija i hemijska jonizacija na atmosferskom pritisku, dve tehnike
naj¢eSce koriS¢ene za jonizaciju steroidnih hormona i sterola prilikom analize uzoraka iz Zivotne
sredine. Za efikasnu ekstrakciju i predkoncentrovanje odabranih steroidnih jedinjenja iz uzoraka
reCnih sedimenata koriS¢ena je metoda ultrazvucne ekstrakcije, koju karakteriSu brzina i
jednostavnost izvodenja, kao i upotreba malih koli¢ina organskih rastvaraca.

3.4. Primenljivost ostvarenih rezultata

Pregledom literature iz oblasti istrazivanja, kao i rezultata proisteklih iz doktorske disertacije,
moze se zakljuciti da je ostvaren znacajan doprinos u unapredenju postoje¢ih i razvoju novih,
osetljivih i pouzdanih multirezidualnih analitickih metoda za identifikaciju i pracenje antropogenog
zagadenja zZivotne sredine. Razvijena metodologija utvrdivanja izvora zagadenja re¢nih sedimenata
primenom odabranih odnosa sterola moze se koristiti za dugoro¢no prac¢enje kontaminacije re¢nih
sedimenata netretiranim otpadnim vodama, a dobijene informacije se mogu upotrebiti za
osmisljavanje mera efikasne kontrole i smanjenja zagadenja re¢nih slivova, kao i za procenu rizika
po zdravlje ljudi i zivotinja. Rezultati istrazivanja ove doktorske disertacije verifikovani su i od
strane svetske nau¢ne javnosti, objavljivanjem u medunarodnim ¢asopisima izuzetnih vrednosti, kao
i prezentovanjem dobijenih rezultata na medunarodnim i nacionalnim konferencijama.

3.5. Ocena dostignutih sposobnosti kandidata za samostalni nauéni rad

Kandidat Ivana V. Mati¢ Bujagi¢ je tokom izrade doktorske disertacije pokazala stru¢nost i
samostalnost u pregledu naucne literature, pripremi i realizaciji eksperimenata, izvodenju
instrumentalnih metoda analize, kao i obradi i kritickoj analizi dobijenih rezultata. Na osnovu
dosadasnjeg rada i postignutih rezultata, Komisija smatra da kandidat poseduje sve kvalitete
neophodne za samostalni nau¢no-istrazivacki rad.

4. OSTVARENI NAUCNI DOPRINOS

4.1. Prikaz ostvarenih nauénih doprinosa
U okviru ove doktorske disertacije ostvareni su slede¢i nau¢ni doprinosi:

e razvoj nove, brze i osetljive multirezidualne metode te¢ne hromatografije u sprezi sa tandem
masenom spektrometrijom za istovremeno odredivanje tragova steroidnih hormona i
humanih/zivotinjskih 1 biljnih sterola u re¢nim sedimentima

e pronalazenje optimalnih uslova za postizanje potpunog hromatografskog razdvajanja
steroidnih hormona i sterola sa identicnim MS" reakcijama fragmentacije, ¢ime je
prevaziden problem njihove pouzdane kvantifikacije

e razvoj visoko efikasne metode pripreme uzoraka za analizu tragova odabranih steroida u
kompleksnoj matrici re€nog sedimenta

e razvoj metodologije i definisanje najpouzdanijih odnosa sterola za utvrdivanje izvora
zagadenja re¢nih sedimenata

e sprovodenje prve studije o stepenu zagadenja i izvorima kontaminacije re¢nih sedimenata u
Srbiji steroidnim jedinjenjima

4.2. Kriticka analiza rezultata istraZivanja

Istrazivanja u okviru disertacije koncipirana su na osnovu jasno definisanih ciljeva i detaljne
analize literaturnih podataka relevantnih za oblast istrazivanja. U tezi je razvijena i primenjena
savremena metoda tecne hromatografije u sprezi sa tandem masenom spektrometrijom za pouzdanu
identifikaciju i kvantifikaciju dvadeset razli¢itih steroidnih jedinjenja u re¢nim sedimentima.
Razvojem metode su prevazidena ogranienja gasne hromatografije u sprezi sa masenom
spektrometrijom za istovremeno odredivanje steroidnih hormona 1 termicki nestabilnih 1 slabo
isparljivih sterola. Razvijena metoda omoguc¢ava nedvosmisleno razlikovanje i potvrdu prisustva
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tragova steroida u kompleksnoj matrici sedimenta. Predlozena metodologija razlikovanja izvora
zagadenja re¢nih sedimenata primenom kriticki odabranih odnosa sterola predstavlja znacajan
pomak u odnosu na tradicionalne koris¢ene bakterioloske indikatore i Siroku upotrebu nepouzdanih
odnosa sterola.

Primenljivost razvijene analiticke metode i metodologije identifikacije izvora zagadenja je
potvrdena u prvoj studiji o prisustvu steroidnih jedinjenja u re¢nim sedimentima u Srbiji. Utvrdena
je Siroka rasprostranjenost humanih/zivotinjskih i1 biljnih sterola, kao i pretezno antropogeno
fekalno zagadenje sedimenata, a u poredenju sa relevantnim objavljenim studijama prvi put je
zabezeno prisustvo hormona mestranola u re¢nim sedimentima.

4.3. Verifikacija nau¢nih doprinosa

Kandidat Ivana V. Mati¢ Bujagi¢ je rezultate istrazivanja ove doktorske disertacije potvrdila
njihovim objavljivanjem u medunarodnim Casopisima izuzetnih vrednosti, kao i saopstavanjem
radova na medunarodnim i nacionalnim skupovima. Iz disertacije su proistekla dva rada objavljena
u medunarodnim Casopisima izuzetnih vrednosti (M21a), tri rada objavljena u zbornicima skupova
medunarodnog znaCaja Stampana u izvodu (M34), jedan rad objavljen u zborniku skupa
nacionalnog znacaja Stampan u celini (M63) i tri rada objavljena u zbornicima skupova nacionalnog
znacaja Stampana u izvodu (M64).

Radovi u medunarodnim ¢asopisima izuzetnih vrednosti (M21a):

1. Matié¢ Bujagié, L., Gruji¢, S., Jaukovi¢, Z., Lausevi¢, M.: Sterol ratios as a tool for sewage
pollution assessment of river sediments in Serbia, Environmental Pollution, vol. 213, pp. 76-
83, 2016 (IF=4,143) (ISSN 0269-7491).

2. Mati¢, 1., Gruyji¢, S., Jaukovi¢, Z., Lausevi¢, M.: Trace analysis of selected hormones and
sterols in river sediments by liquid chromatography-atmospheric pressure chemical
ionization—tandem mass spectrometry, Journal of Chromatography A, vol. 1364, pp. 117-
127, 2014 (IF=4,169) (ISSN 0021-9673).

Radovi saopS$teni na skupu medunarodnog znacaja Stampani u izvodu (M34):

1. Mati¢, 1., Gryji¢, S., Jaukovi¢, Z., Lausevi¢, M.: Hormones and sterols in sediments of the
Danube River and its tributaries in Serbia, ContaSed2015 — Contaminated Sediments:
Environmental Chemistry, Ecotoxicology and Engineering, Monte Verita, Ascona,
Switzerland, 2015, Book of abstracts, pp. 84.

2. Mati¢, 1., Gruyji¢, S., Jaukovi¢, Z., Furtula, V., Lausevi¢, M.: Emerging pollutants in river
sediments, UNESCO Conference on Emerging Pollutants in Water, Belgrade, Serbia, 2013,
Book of abstracts, pp. 101.

3. Matié¢, I., Jaukovi¢, Z., Gruji¢, S., Anti¢, N., Furtula, V., LauSevi¢, M.: Extraction
optimization of sterols and hormones from river sediments, 8" International Conference of
the Chemical Societies of the South-East European Countries (ICOSECS 8), Belgrade,
Serbia, 2013, Book of abstracts, pp. 44.

Radovi saopS$teni na skupu nacionalnog znacaja stampani u celini (M63):
1. Mati¢ Bujagié¢, 1., Gruji¢, S., Jaukovi¢, Z., LauSevi¢, M.. Odnosi sterola kao markeri
antropogenog zagadenja recnih sedimenata, Trec¢i naucno-strucni skup POLITEHNIKA
2015, Beograd, Srbija, 2015, Zbornik radova, pp. 54-59 (ISBN: 978-86-7498-064-4)

Radovi saopS$teni na skupu nacionalnog znac¢aja Stampani u izvodu (M64):

1. Mati¢ Bujagic, I. V., Gruyji¢, S. D., Jaukovi¢, Z. D., Lausevi¢, M. D.: Primena sterola kao
biomarkera za identifikaciju izvora fekalnog zagadenja recnih sedimenata u Srbiji, Treca
konferencija mladih hemicara Srbije, Beograd, Srbija, 2015, Kratki izvodi radova, pp. 23.

2. Mati¢, 1., Gruji¢, S., Anti¢, N., Jaukovi¢, Z., Furtula, V., Lausevi¢, M.: Odredivanje
humanih, zivotinjskih i biljnih sterola i hormona u re¢nim sedimentima, 6. Simpozijum



Hemija i zastita zZivotne sredine (EnviroChem 2013), Vr$ac, Srbija, 2013, Knjiga izvoda, pp.
206.

3. Mati¢, 1., Gruji¢, S., Jaukovi¢, Z., Furtula, V., Lausevi¢, M.: Analiza tragova humanih,
zivotinjskih i biljnih sterola i hormona u re¢nom sedimentu, 50. jubilarno savetovanje
Srpskog hemijskog drustva, Beograd, Srbija, 2012, Kratki izvodi radova, pp. 90.

5. ZAKLJUCAK | PREDLOG

Na osnovu svega navedenog Komisija smatra da doktorska disertacija Ivane Mati¢ Bujagic,
pod nazivom ,,Odredivanje tragova steroidnih hormona i sterola kao indikatora izvora
zagadenja refnih sedimenata metodom te€ne hromatografije sa tandem masenom
spektrometrijom”, predstavlja znacajan i originalan nau¢ni doprinos u oblasti Hemijskih nauka,
posebno Analiticke hemije 1 Hemije Zivotne sredine, §to je potvrdeno objavljivanjem radova u
medunarodnim ¢asopisima izuzetnih vrednosti i saopStavanjem rezultata na medunarodnim i
nacionalnim konferencijama. Imaju¢i u vidu kvalitet, obim i nau¢ni doprinos postignutih rezultata,
Komisija predlaze Nastavno-nau¢nom vecu Tehnolosko-metalurSkog fakulteta Univerziteta u
Beogradu da podnetu doktorsku disertaciju Ivane V. Mati¢ Bujagi¢ prihvati, izloZi na uvid javnosti
u zakonski predvidenom roku i uputi na kona¢no usvajanje Vecu naucnih oblasti prirodnih nauka
Univerziteta u Beogradu, kao i da nakon zavrSetka ove procedure pozove kandidata na usmenu
odbranu disertacije, pred Komisijom u istom sastavu.
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