HACTABHO HAYYHOM BERY MEJUITUHCKOI' ®AKYJITETA

YHUBEP3UTETA Y BEOI'PAY

Ha cegauuu HacraBHo-HayyHor Beha Meauuunckor gakyntera y beorpany, onpxaHoj naHa
12.11.2024. rogune, 6poj 19/1-4/3-MM, numeHOBaHa je KOMHCH]a 3a OLICHY 3aBpIIICHE
JOKTOPCKE AUCEpTaLH]je 10l HACIOBOM:

»YTHHAJ IPUMEHE CUHBUOTHUKA HA TIPOAYKIINJY YPEMUJCKHUX
TOKCHUHA, HUBO UTH®JIAMAIIMJE U CACTAB HPEBHOI' MUKPOBUOMA KO/{
BOJIECHUKA CA XPOHUYHOM BYBPEKHOM CJJABOHIRY*

kaHauaata Ap Muorma MutpoBuha, 3amocieHor Ha KnuHYKOM 0/1eJbelby TacTpOSHTEPOIIOTH]e
u xenatoJjoruje Knuanuko 60HUYKOT 1IeHTpa 3Be3aapa y beorpany.

Hme n npe3nme MeHTOPa 3Bame Hayuna oGmact YcraHoBa y K0jOj
j€ 3amociieH
np Bepuna Crankosuh [TonoBuh JloueHT Hedpomnoruja MO®VYb
np Ilerap Coprian [podecop lactpoenTeposoruja M®VYb

Kommucuja 3a orieHy 3aBpiiieHe JOKTOPCKE TUCepTallije MMEHOBAHA j€ y CacTaBy:

HNme u npe3umMe wiaHa KOMHUCHje 3Bame Hayuna oGmact YcraHoBa y K0joj
j€ 3amocieH
np Anekcanapa Kesuh [podecop Hedponoruja M®VB
np Tatjana Jamjanosuh JomeHT Hedponoruja M®VB
np bpanka Mutuh [Ipodecop Hedponoruja M® Hum

Ha ocHOBY aHaim3e mpuiIokKeHe JOKTOPCKE TUCepTaIlrje, KOMHUCH]ja 3a OIICHY 3aBpIICHE
JIOKTOPCKE AMCepTalnje jenHoracHo nogaocu Hayunom Behy Meauiackor gakynrera
cienehu

MN3BELITAJ
A) Ilpuka3 caaprkaja JOKTOpPKe AucepTanuje

JlokTopcka nucepranuja Ap Musnom Mutposuha Hanucana je Ha yKyIHo 53 cTpaHa u
noJieJbeHa je Ha ciezneha nornassba: yBOJ, HIMJBEBH pajia, MaTepujal U METOIE, pe3yJITaTH,
IHMCKYCHja, 3aKJbYULIM U TUTeparypa. Y aucepTauuju ce Hanaszu ykynHo 10 tabena, u 9 ciuka.
JIokTOpCKa aucepTainja caap ki CaKeTak Ha CPIICKOM M €HTJIECKOM je3UKy, Ouorpadujy
KaH/IN/aTa, HoJaTKe O KOMUCH]H.

VY yBoay je nepuHUCAaHO 1ITa je TO MUKpPOOHOM U KOj€ Cy HerOBe OCHOBHE (YHKLHU]E Y
JbYJICKOM OpTaHnu3My, T€ KaKo IPOMEHE y cacTaBy MHUKpOOHOMa MOTY HMaTH yTHUIla] Ha



onpeheHa marosyonKa crama IMonyT KapIuoBacKyJIapHux jnorahaja u 6yoOpexHe ciabocTu.
YBOJIOM je yKa3aHO J1a je JUTeCTUBHU TPAKT Ca PEBHUM MUKPOOHOMOM LIEHTPATHO MECTO
MPOYKIHje YPEMH]CKUX TOKCUHA, crienuduyaHo p-cresyl-sulfate-a (PCS) indoxyl-sulfate-a (1S),
te trimetilamino-N-oxide-a (TMAQ), uiju HUBO AUPEKTHO KOPEIHUIIIE ca CKIOHOIINY pa3Boja
KapIMOBaCKyJapHUX MAaTOJOMIKUX CTakha all | MPOTPECUjoM OyOpekHE ClTab0CTH.
[IpencraBibeHe Ccy ocaalmke CTpaTeruje Koje Cy 3a uJb IMajle lbUXOBO CHU)KABaIhE.
[IpencrarsbeHe je MOTEHIIMjall CHHOMOTCKE Teparwje, T MPeACTaBIbeHe Cyauje Koje Cy 3a IuJb
MMajie 1a UCTIUTaj]y epruKacHOCT U 6€30€THOCT OBE Tepanuje. YKa3aHo je Ha Moryhe
MambKaBOCTH CTyIHja, Koje Ou Oyayhom crynujom Tpedano npeBazuhu.

HumeBn pana cy npeunsHo nedurucanu. Cacroje ce 07 HICIUTHBakHa €PUKACHOCTH
CHHOMOTCKE Teparnwuje Ha HUBO YpeMujckux TokcuHa- 1S, PCS, TMAO, meHe 6e30e1HOCTH,
yTHIIaja HAa CaCTaB IPEBHOT MUKPOOHMOMa, HUBO 3alaJbeHCKUX Mapkepa, Oyopexne pyHkuuje,
3aCTYIJBEHOCT TACTPOMHTECTHHAIHUX CUMIITOMA Ka0 U HUBO CTEaTO3€ jeTpe.

VY nornaBiby MaTepHjaJl M MeTO/Ie j¢ HaBEJICHO Jia CE pau O IBOCTPYKO-CIIETIO] Taredo-
KOHTPOJIMCAHO], TPOCIIEKTUBHO] CTYIUjH, KOj€ je CIIpoBe/ieHa Y OKBHpY KinHHUKOTr ofesbema
3a Hedonorujy ca aujanuzom KBII 3Be3napa, y ckiany ca ogpeadama XeICHHIIKE
JeKIapalyje,y3 MmomroBame eTnukux npHiumna Ernukor komurera KBII 3Be3mapa u
MenumuHckor (akynrera. JlerabHO je ONMCaH HauMH MHTEPBjyUCama MalrjeHara, J001jama
WH(POPMHUCAHOT NMPUCTAaHKA, KPUTEPUJYMHU 32 YKIbYUCHE Y CTYIH]Y, Kao U Moryhu uckpyqyjyhu
KputepujyMu. JleTasbHO je onrcaH HauyuH aHAIM3Mpamka HUBOA YPEMHU]CKUX TOKCHUHA, Kao 1
HA4YMH aHaJIM3€ cacTaBa L[PEBHOT MUKPOOHOMA.

VY nornasiby pe3yJaTaTH JeTajbHO CY ONMUCAHU U JaCHO MPEJCTAaBIbEHH CBHU JO0H]CHU
pe3yaTaTy.

JlucKycHja je HarrMcaHa jacCHO U TPETJIeIHO, Y3 MPUKa3 MojJaTaka IpYruX UCTPAKUBAKA Ca
YIOPEIHUM TIPETJIeIOM J00MjeHUX pe3yJiTaTa JOKTOPCKE TucepTalyje.

3aK/by4IM CaKeTO NPUKa3yjy HajBAXKHU]E HaJla3e KOjJU Cy MPOUCTEKIIN U3 pe3ysTara paja.
Kopumnihena nureparypa caapxu cnucak o 159 pedepennn.

b) [IpoBepa opUIrMHAIHOCTH JOKTOPCKE qUCEPTALUje

Ha ocnoBy I[IpaBuiHuKa 0 OCTYIIKY POBEPE OPUTMHATHOCTU JOKTOPCKUX AMCEPATIIHja KOje
ce Opane Ha YHuBep3uTeTy y beorpaay u Hanasa y usBewmtajy u3 Ilporpama iThenticate xojum
je U3BpILIEHAa MTPOBEpa OPUTHHAIHOCTH JIOKTOPCKE qucepTanyje Y Tuiaj npuMeHe CHHOMOTHKA
Ha MIPOYKIIN]Y YPEMH]CKUX TOKCHHA, HUBO WH(]IaMallije U cacTaB IPEBHOT MUKPOOMOMA KOJT
WCIIUTAaHUKA Ca XPOHUIMHOM OyOpexxHoM ciiadomrhy” ayropa Muomra Mutposuha,
KOHCTaTyjeM Ja yTBpheHo nmoayaapame TeKcTa u3Hocu 7% U J1a je TO JOMUHAHTHO MOoCceInla
MPETXOAHO IMyOJIUKOBAHUX JTOKTOPAHIOBUX UCTPAKUBAMa, KA0 M OMIITHX MECTa ¥ M0/IaTaka, Te
y ckiany ca wiaHoM 9. [IpaBunnuka. Ha 0cCHOBY cBera HaBelleHOT, a Y CKJIay ca YJIaHOM 8.
Cras 2. [IpaBriiHuKa O TIOCTYIIKY IIPOBEPE OPUTHHATHOCTH JOKTOPCKUX TUCEpTalnja Koje ce
Opane Ha YHuBep3urery y beorpany, u3Bemniraj ykasyje Ha OpUTHHAIHOCT JOKTOPCKE
aycepTalyje, Te ce IPOMMCaHH MOCTYIAaK MPUIPEME 32 IeHY 0JJ0paHy MOXKe HaCTaBUTH.



I1) KpaTak onuc mMoCTUTHYTHX pe3yJITaTa

Crynuja je cipoBeieHa o oktoopa 2019. no pedbpyapa 2022. HakoH MHUIIM]aTHOT UHTEPB]jya
ca 146 marjenara, 100 je MCIIyHMIJIO CBE KPUTEPHjyME 32 YKIbYUUBAHKE U UCKIbYUHBAE U 110
nH(pOpMICaHU MPUCTaHaK 3a yuenrhe. [logesbeHu cy y Be TpyIie- rpymny TpeTHpaHy
cuHOuotuMa (49 namujeHara) U KOHTPOJIHY IpyIy TpeTHpaHy mianedom (51 mamujenr).
Tperman cHHOMOTHKOM IOIpa3yMeBao je mpuMeny ykynHo 64 mumujapau CFU (colony
forming unit) Lactobacillus acidophilus CBT LA1 (16x10° CFU), Lactobacillus casei CBT LC5
(16x10° CFU) u Bifidobacterium lactis CBT BL3 (32x10° CFU) y3 6.4g uHyn1Ha, TIOAEIbEHHX
y JIBE J103€e- Karcye. MicnuTaHuny KOHTPOJIHE TPYIe TPETHPAHU Cy WASHTHYHUM OpojeM U
M3TJIEZIOM KarcyJia ajly ca YKYITHO 6.8 g OMOMHEpPTHOT ManToieKcTpuHa. DuHaAIHA aHaIu3a
oOyxBaTuia je 41 ucrnuTaHuka rpyne TpeTupaHe CHHOMOTHKOM U 43 U3 KOHTPOJIHE TpyIie
HAKOH MCKJbYyUMBamba MalijeHTa KOju HUCY UCIYHHIIN YCIIOBE MPOTOKOda cTyauje. Hucy
yO4YeHEe CTaTUCTHUYKHU 3HaYajHE pa3jHKe y eMorpad)CKuM KapakTepucTUKama MoImyT 110J1a,
CTapoCHE TUCTPUOYIIHje, KOMOpPOUAUTETA, MHIEKca TeJecHe Mace (BMI), mpeTxoaHe Tepanuje,
nporemeHe raomepyiapae gunrpanuje (eGFR) win cepyMCKUX €JIeKTpoauTa u3melhy rpyma.

[Ipumena cuHOMOTHKA 3HAYAJHO je CHU3MIIA HUBO ypeMH]jcKuX TokcuHa (1S 3a oko 11% u PCS
3a 6%) y nopehemy ca manebom. Edexar na HuBo 7TMAQO Huje 610 CTaTUCTUYKU 3HAYajaH
m3mely rpyna. TpeTmaH CHHOMOTHKOM JIOBEO j€ J0 3Ha4ajHOT CMamkEHha HUBOA BHCOKO-
ceHsutuBHOT C-peakTuBHOT npoterHa (AsCRP) y mopehemy ca edexTom miameda (3a 0Ko
29%). CrarucTuuky 3Ha4yajaH epekar Teparnuje Ha HUBO ypee, HUBO IJIoMepyJiapHe
dbunTpanyje, Kaaujyma u aloyMUHYpHUj€ HAjE YOUCH.

[Ipumena cnHOMOTHKA je 3Ha4YajHO 00OTaTHIa IPEBHU MUKPOOMOM TPETHPAHUX TaIljeHaTa
6axTepucjkum ponoBuma Lactobacillus-a, Biffidobacterium-a n Faecalibacterium-a 3a 81%,
55% u 40% pecrieKTUBHO, 10K j€ OCTBapeHa peAyKIHja poaoBa Ruminococcus-a v
Enterobacterium-a 3a 35% u 40%.

OcuM jemHOT ManujeHTa, CBM YUYECHUIIA Cy TOKOM MHHITH]jATHOT HHTEPBjya MpUjaBuiIn 0ap
JeIHy racTpOMHTECTUHAIHY TeroOy, Hajuenthe koHctunanujy (87%) u ocehaj Temkor Bapema
(76%). Ilpumena cHHOMOTHKA KOJI yYECHHKA Ca 3aTBOPOM 3HAYajHO je CMambHIIa YIeCTaIOCT
(73%) 1 MHTEH3UTET raCTPOMHTECTUHAIHUX CUMITOMA. AHaJIM3a LIPEBHOT TPAH3UIIMOHOT
nepuo/ia MoKasaja je 3HauajHo ckpaheme y rpymnu TpeTupaHnoj cuHOMoTHIIMMa y opehemy ca
KOHTPOJIHOM TPYIIOM.

JIBa yuecHHKa KOHTPOJIHE TPyIe UCKJbYUEHA Cy U3 TE€PAIHjCKOT IPOTOKOJIA 300T 3aM0unbamba
TpeTMaHa XeMOANjaTH30M yCJel H3paXKeHe XUIIEPBOJIEMHje KOja HIje pearoBaja Ha INypEeTHKeE.
OcuM nojayaHor HaJiMMama KOJ IBa YYECHUKA TpyIle TpETHpaHe CHHOMOTHKOM, HUje OMII0
IPYTUX HEXKEJbEHUX Jloral)aja TOKOM CTyauje.

Haxon 12 Henesba 071 3aBpIlIETKA TEPANM]jCKOT MIEPUO/IA, Y3 OJIpKaBambe JujeTe U PU3nuKe
AKTUBHOCTH TNpeBUl)eHe CTYIN]CKUM ITPOTOKOJIOM, 00aB/hEeHA j€ KOHTPOJIHA aHATIN3a HUBOA
YPEMHjCKHX TOKCHHA y 00e rpymne. HuBou ypeMujcKux TOKCHHA Cy ¢e MTPUOJIMKHO BPaTHUIIH HA
MMOYETHU HUBO HA KPajy JIBaHA€CTOHECIFHOT Meproa nmpahema HaKOH 3aBpIICHE Teparnuje.



J1) Ynopenna aHaau3a JOKTOpPCKe THCEPTaIHje ca pe3yJaTaTuMa U3 JuTepaType

Jlo cana je o0jaBibeHo 10 cTyauja Koje cy 3a WJb UMaJie Ja UCTIUTA]y ePUKacCHOCT IPUMEHE
npe-, Mpo- UM CHHOMOTCKUX Mpernapara y MoIyJiaiji UCIUTAaHuKa ca XpPOHUYHOM OyOpekHOM
cnabomthy. O Tora, camo TpH CTydje cy 00aBJbeHe Ha morynanuju 6onecuuka ca rp Il u IV
OyOpexHe cmabocTH, TO jecT KoJ O0JIeCHUKA KOJT KOjUX HHje 3all0YeTo JICUCHE ca MeToAaMa
BelITauyke 3aMeHe Oyopexxne ¢pynkuuje. Hama cryauja je Hajenuunuja SYNERGY cryauju
Meghan Rossi n capaiHuka, ¢ 003MpOM Ha paHIOMU30BAaHH MMPOCTIEKTHUBHU JM3ajH, CTPOTY
KOHTPOJTy IPUMEHE aHTHOMOTHKA U JTUjeTe, CACTaBy U JI03UPamy MPOOMOTCKUX MpenapaTa u
YUE-EHUIIN 1A j€ ¥ OBa CTy/Mja UCTIUTHBANIa e(hEeKTe Tepalnje Ha cacTaB MUKpoOroma. Y
CKJIaJy ca TUM, U 3aKJbYUIIM HAIlle CTYIHje Ce Y BEIMKO] MEPH CIIaXy ca 3aKJbydlliMa OBE
CTyAHMje, TO jecT y o0e CcTyIuje T0Ka3aHo je J1a MpUMeHa CHHOMOTCKOT IpenapaTa JOBOAU 10
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHE peAyKIMje HUBOA YPEMH)CKUX TokcuHa IS-a u PCS-a. Hanasu Haie
CTy/AMj€ Cy CarjiacHu ca 3aKJby4llMMa CTy/rja 00aB/LEHUX Ha MOMYJIAMjU XEMO U] ATU3HUX
nanujeHara, ctynuju Nakabayashi-a u Guida-e no nuramwy penykuuje pCresol-a, cyporara
PCS-a, Te ctynujom Lopes-a o nutamy 1S-a u PCS-a. Ctyauja Sirich-a u capagHuka mokasasia
je eexre Tepanuje Ha HUBO [S-a anu He U PCS-a, anu Tpeda uctahu 1a je Tepanuja y oBoj
CTYJIMjH MPEBACXOHO Oa3upaHa Ha MPUMEHU MPEOUOTCKUX BllakaHa, a He mpobuoTuka. Ca
IpyTe CTpaHe cTyauja Borges u capagHuKa HHje TIoKa3ajia 3HadajaH eexaT mpuMeHe
CMHOMOTHKA Yy CMHCIY PEIYyKIIMje HUBOA YPEMU]CKUX TOKCHUHA, HAIPOTUB, Y MOMYJIalN]j1
UCIHUTAaHUKA TPETUPAHUX CHHOMOTHKOM YOUEH je CTAaTUCTHYKM 3HavyajaH MopacT HuBoa 1S-a.
OHoO 1ITO pa3yuKyje OBy CTYJHjy Yy OJHOCY Ha Hally je TO Jia je oHa Oa3upaHa Ha MOIyJIAIUjH
XEMO/IMjIM3HUX TallHjeHaTa, ajli C€ U CacTaB MPOOMOTCKHUX KYITypa pa3inKoBao, pe cBera y
CMHCITy pUMEHE MPOoOHOTHKA Oa3upaHor Ha Streptococcus thermophillus-y. Takohe je BaxHO
rcrahu 1a je Opoj HCIUTaHUKA TPETUPAHUX CHHOMOTHKOM OO 3Ha4ajHO MamH, TE Ce
WHTEPBEHTHA IomyJanuja cacrojaia o 11 manujenara. Tpu meTaHanu3e oOyxBaTuie Cy
HaBeJICHE CTYy/AM]e U TOKYIIaJe 1a JOHECY 3aKJbydyke 0 edekTrma oBe popMe Teparnuje Ha HUBO
NC u IILC (McFarlane et al, Rossi et al, Jia et al). Ctynuja McFarlane, xoja je oOyxBaTuia
0KO 345 ucnMraHuka, UCTaKJa je BEIMKY XeTepOoreHocT 00yxBaheHHxX cTyanja, Te 0JCYCTBO
KOHTPOJIE IPUIPYKEHUX (paKkTOpa, MOMYT AujeTe, Kao BEIUKH MpodiieM Koju oneMoryhasa
reHepaIn3alyjy 3aKkjbydaka, ajau Ja ce npumehyje Manu anu KOH3UCTEHTaH eekaT Tepanuje Ha
HuBO IS-a (MD -0.3 mmol/L) u PCS-a (MD -0.02 mg/dL). Meraananusa Rossi je neTabHUje
W3/IBOjHJIA CTYAH]€ KOj€ Cy MpoIemhuBaje eeKTe CHHOMOTHKA B TO Y MOIYJIAlH]!
MpeANjaTU3HUX TallijeHaTa ca XpOHUYHOM OyOpexHOM cirabonrhy ¥ MCTakia CTAaTUCTHYKN
3HavajaH edekar oBe hopme Tepanuje Ha HuBO 1S-a (MD -6.4 mg/L) , 10K je CTaTUCTUYKH
3aHayvajaH edekar n3ocrao kana je y nuramy PCS. [locnenmwa y HU3y MeTaHaanu3a, aytopa Jia
jenuna je ooyxsaruwia u SYNERGY crynujy, Te 3axBajbyjyhu TomMe JoHEeNa U MO3UTHBHE
3aKJbyuKe 0 epeKkTy cuHOMOTHKa Ha HUBO cepyMckor PCS-a (MD- 0.57 mg/dL).

Y okBUpY HaIlle CTy1je TTOKa3aJIi CMO Jia je Tepalrija CHHOMOTHKOM yTHIlana Ha
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHO CMamEhe HUBOA HecneupuuHor Mapkepa nnduamanuje AsCRP-a Kana
je y IUTamy UCIUTHBAbE eeKTa Tepanuje MpoOHOTHIIMMA Ha HUBO 3aMlaJbeHCKUX MapKepa,
TpHU METaaHaJIN3€e Cy U3HENE CBOje 3aKJbyuke 0 0BOj TeMu. Ctyauja Jia u capagHuka HUje
M3HEIa KOHKPETHE 3aKJbYUKe 300T BUCOKE XETEPOr€HOCTH Hajasa, aJli je UCTaKIa Ja MOCTOjH
TEHJICHIIN]a Ka cMamuBamy HUBoAa hsCRP-a. Ctynuja Zheng-a je ucrakia jaa noctoju oenedur
Tepanuje MpoOUOTUITMMA Ha HUBO MPOMH(IAMAaTOPHUX MapKepa, ajau aa je Taj oenedur
Hajsehu ako y 003up y3memo nomnynanujy ocoda unju je BMI mamwu ox 26 kr/m2. OBa ctyauja
j€ rmokasajna J1a je, Kajia je y nuTamy edexar Ha mpouHdpiamaTopHe MapKkepe, KoMOMHaI1]a



npobuotckux Kynrypa Lactobacillus-a n Bifidobacterium-a najnorentnuja. [locnenma y Hu3y,
crymuja Thongprayoon-a, o6jaBibeHa 2019. roqune, 06aB/heHa Ha TIOMYJIAIH]H JTUjATH3HIX
naiyjeHara, MCTakiIa je HeABOCMHCIEHH e(ekaT MpoOMOTCKE Tepanuje Ha peayKIujy HUBO
hsCRP-a (SMD -0.42).

Hama cryauja je jeqHa o caMo Tpu CTyAdje Koje Cy 3a IIHJb UMaJle UCTIUTUBAE YTHIIaja
MIPUMEHE CHHOMOTHKA HA CAcTaB MUKPOOMOMA CTOJIMIIE KOJI TallijeHaTa ca XpOHUYHOM
OyOpexxHoM cimabourhy. Y3 To nomynanuja UCIIUTaHUKA Y HAIIO] CTYAMjH je 3HauajHO Beha u ox
one y ctrymuju Cruz-Mora-e (1=18) u Rossi (1=31). Ciu4HO 3aKJbydlliMa OBUX CTy/H]ja, U
Halla CTy/Idja MmoKas3aja je Jia j6 CHHOMOTCKHU Mpenapar 3Ha4ajHO 000raTHoO IPEBHU MUKPOOHOM
WCIIUTaHUKa cojeBuMa Lactobacillus-a u Bifidobacterium-a, anu oHO IITO W3/Baja HAITY
CTYZIH]y j€ J1a je OCTBapeH u no3utuBaH edekar Ha Faecalibacterium. OHO MTO je y3pOK
Moryhe pa3iuke je IITO je HalllOM CTYAMjOM CTPOTr0 HCKOHTpOJIMCaHa AujeTa OOJECHUKA U
pUMEHa aHTUOMOTHKA U IPYTUX MPOOHMOTCKUX Mpenapara.

E) O0jaB/beHu paioBu KOjU YK HE [1€0 TOKTOPCKe JUcepTanuje

1. Mitrovi¢ M, Stankovi¢-Popovi¢ V, Tolinacki M, Goli¢ N, Sokovi¢ Baji¢ S, Veljovi¢ K,
Nastasijevi¢ B, Soldatovi¢ I, Svorcan P, Dimkovi¢ N. The Impact of Synbiotic Treatment on
the Levels of Gut-Derived Uremic Toxins, Inflammation, and Gut Microbiome of Chronic
Kidney Disease Patients-A Randomized Trial. J Ren Nutr. 2023 Mar;33(2):278-288. doi:
10.1053/j.jrn.2022.07.008. M22 IF 3.4

2. Mitrovi¢ M, Dobrosavljevi¢ A, Odanovi¢ O, Knezevi¢-Ivanovski T, Kralj B, Erceg S,
Peruéica A, Svorcan P, Stankovi¢-Popovi¢ V. The effects of synbiotics on the liver steatosis,
inflammation, and gut microbiome of metabolic dysfunction-associated liver disease patients-
randomized trial. Rom J Intern Med. 2024 Feb 7;62(2):184-193. doi: 10.2478/1jim-2024-0004.
ESCIIF 1.6.

3. Mitrovi¢ M, Svorcan P, Stankovi¢ Popovi¢ V. Microbiome and its impact on cardiovascular
and renal health. Medicinski podmladak. Doi: 10.5937/mp77-4830.



®) 3ak/byuyak (00pa3iiokeme HAYYHOT JONPUHOCA)

JlokTopcka nuceprainuja ,,¥Y TUIiaj MpuMeHe CHHOMOTHKA Ha MPOAYKIIH]Y YPEMH]CKUX
TOKCHHA, HUBO MH(]IIaMaIlyje 1 cacTaB IPEBHOT MUKpOOHOMa KO/ 00JIECHUKA Ca XPOHUYHOM
Oyopexxnom cimabouthy* np Musoma MuTtpoBuha, kao IpBU OBaKaB paJl y HAIlIO] MOITYJIALUj!
7laje OpUTUHAIHU HAYYHH JONPUHOC Y pa3yMeBamy YJIOore U 3Hauaja MUKpoOMOMa y HaCTaHKY
u niporpecuju OyopexHe cinaboctu. [TokazaHo je 1a cHHOMOTCKA Teparirja MoXe
MPEJCTaBJbATH BaKHO KOMIVIEMEHTAPHO CPEJICTBO Yy Jieuehy O0JIECHUKA Ca XPOHUYHOM
OyOpexxHOM ciabomrhy, Koje MOXe Y yCIIOBUMa KOHTHHYHPAHE MPUMEHE Y BUCOKUM JI03aMa,
KpO3 MOJyJIallAjy IPEBHOT MUKPOOHOMA, TOTIPHUHETH 3HAYaJHOM CMAbEHhY YPEMU]CKUX
TOKCHHA, HUBOA HeCTIEM(PUIHUX MapKepa HHQIIaMaIuje, CTearose jeTpe, U THMe
MOTEHIIMjaJTHO yTUYE Ha KapAHOBACKYJIAPHO 3/IPaBJbE.

OBa noKTOpCKa AcepTalrja je ypaheHa npeMa CBUM NMPUHIMITIMA HAYYHOT NCTPaKUBAbA.
[nspeBu cy Onmu npenu3Ho neGuHuCcaHu, HAyYHU MPUCTYM je OM0 OPUTHHAIAH U MTaKJBUBO
n3abpaH, a METOIOJIOTH]a pajia je Omta caBpeMeHa. Pesynrartu cy mperiieJHo 1 CHCTEMaTHYHO
MPUKa3aHU U TUCKYTOBaHM, a U3 BbUX Cy U3BEJCHH OAT0OBapajyhu 3aKJbydIly.

Ha ocHOBY cBera HaBeieHOT, 1 UMajyhul y BHly JOCa/Iallllbi HAYYHH PaJl KaHIUIaTa,
komucHja npennaxe Hayunom Behy Menununackor dakynrera YHuBep3uteTa y beorpany na
NPUXBATH JOKTOPCKY IucepTauujy ap Mutoma MutpoBuha 1 0100pH BeHy jaBHY 010paHy
paznu CTULamba aKaJeMCKe TUTYJIEe JOKTOpa MEIUIIMHCKIX HAyKa.

VY Bbeorpany, 1.12.24.



