HACTABHO-HAYYHOM BERhY YHUBEP3UTETA Y BEOI'PALLY -
BUOJIOHIKOI' PAKVYJITETA

Ha IX penoBHoj cemnunm HacraBHo-nHayunor Beha YauBep3uteta y beorpamy -
buonomkor dakynrera, onpxanoj 15. 07. 2026. ronuHe, Ha OCHOBY MOJIOE MEHTOPA, Ap JIuauje
[lenepoBuh, HaydyHOT caBeTHHKa YHUBep3uTeTa y beorpany - MHcTuTyTa 3a MolekylaapHy
TeHETHKY M TeHETHYKO HMHXemepcTBo, u Np lopana Bykoruha, moneHra YHueps3utera y
beorpany - buonomxkor ¢akynrera, onpehena je Komucuja 3a mpernien u OleHY JOKTOPCKE
muceprauuje Mapuje C. AtanackoBuh, nctpaxupada-capajnuka YHUBep3uTeTa y beorpany
- HMucrutyra 3a MOJNEKylapHy TI€HETHMKY W T€HETUYKO HHXKEHEPCTBO, I10JI HACIOBOM
Hllemomumepusanuja Marpukca MeIUIMHCKH 3HAYajHUX OuoGUIMOBA TIVIMKO3M/-
XHApoJia3aMa MopeKJIOM U3 MUKPOOUOTe MKpra aeBepuke (Abramis brama)”, y cactaBy:

1. np Jenena Jlo3o, penoBuu npodecop, YHuBep3uTeT y beorpany - buonomiku gakynrer;

2. np WMBana Mopuh, BUIIN HAydYHU capaJHUK, YHUBEpP3UTEeT y beorpany - MHCTUTYT 32
MOJIEKYJIAPHY T€HETUKY U TEHETHYKO HHKEHEPCTBO;

3. np Jlummja DBoxuh, Hayunu caBeTHuK, YHuBep3uteT y beorpamy - MuctuTyT 3a
MOJIEKYJIAPHY T€HETUKY U T€HETUYKO UHKEHEPCTBO.

Komucuja je mperenana ypaheHy JOKTOPCKY aucepTanujy KaHauaaTkumbe 1 HacraBHO-
HayuHoM Behy YuuBepsurera y beorpany - buonomkor ¢akynrera nogaocu cienehu

N3BEIITAJ

Onmru noganu 0 J0KTOPCKOj AHCePTALHjH

Hoktopcka  nucepranuja  Mapuje  C.  AranackoBuh  monx — HasuBOM
»JdemojuMepu3anuja MaTpPUKCAa MeEIMIMHCKHM 3Ha4YajHUX OMOQHIMOBA IIHKO3UA-
XHApPoJIa3aMa MOPEKJIOM U3 MUKPOOHOTe IKpra nesepuke (Abramis brama)” npencrasiba
OPUTMHAIHO HAYYHO MCTPAXMBAKE YMJU j€ EKCHEPUMEHTAJIHM J1e0 peanu3oBaH y ['pymnu 3a
COLIMOMUKpOOHOIIOTHjy, YHUBep3uTeT y beorpany - MHCTUTYT 32 MoONeKylnapHYy T'€HETHKY U
TeHEeTHYKO MHXEHmepcTBO. Jleo nucepraiyje je peaan3oBaH TOKoM OopaBka y rpymnu np ITona
Koca (Paul Cos) y JlaGoparopuju 3a MHKpOOMOJIOTH]Y, MAapa3UTOJIOTH]y U XUTHjEeHY Ha
VYHuBep3utTeTy y AHTBeprieHy y benruju y Tpajamy of aBa u 1o mecena y okBupy Epasmyc+
Iporpama.

JlokTopcka nucepranuja je Hanucana Ha 81 cTpaHu u mojesbeHa Ha 6 norassba: Y BOJL
(13 crpana), H11Jb UICTPAXKUBABA (1 ctpana), HAYUHU PAZIOBU TTPOU3AIIIN U3
JOKTOPCKE JUCEPTALIUJE (40 crpana), AMCKYCUJA (9 crpana), 3SAKJbYULIU (1
ctpana) u JIMTEPATYPA (17 ctpana). Y okBUpPY JOKTOPCKE JAMCEpPTaIje HaJla3e ce 3 HaydHa
pana y nenoctu u 3 ciuke. [ucepramumja canpxu u cieaehe HemarnHupaHe cTpaHe Koje
o0yxBarajy: HAcJIOBHE CTpaHe Ha CpPIICKOM M EHIVIECKOM ]E€3UKY, MOJaTKe O MEHTOpHUMa U



yraHoBuMa Komwucuje, n3jaBe 3aXBalHOCTH, CAKETAK JIOKTOPCKE AUCEpTaIfje ca KJbYUYHUM
pedrMa Ha CPIICKOM M €HIVIECKOM jJe3MKY, JIUCTY ckpaheHuia, caapikaj, ouorpadujy u usjase
kanaunara (M3jaBa o ayropctBy, M3jaBa 0 HCTOBETHOCTH INTAMIIaHE M EJICKTPOHCKE BEp3Hje
JIOKTOpCKEe nucepTainyje u M3jaBa o kopumhemy).

AHaJn3a J0KTOPCKe AucepTamnmje

[IpBo mornasibe qokTOpCcKe Aucepramuje, ¥ BO, monesbeHo je Ha 7 MoTHorniaBba Koja
o0yxBaTajy peJeBaHTHE JIMTepaTypHE IOJATKe KOjU JONPHUHOCE pa3yMeBamy 3Hauyaja TeMe
JOKTOPCKE JUcepTaIyje.

VY mpBOM NOTHOMIABIBY MON HacioBoM BakTepujcku OuoduiamMoBu neduHucaH je
nojaMm Oakrepujckux OmouiaMOBa H HUCTaKHYT HUXOB 3Ha4aj. llpukazana je
pacrpocTpameHOCT OaKTepujcKuX OMoQuIMOBa, KJbYUYHH NPOOIEMHU KOjeé OHH Y3pPOKYjy H
M3a30BH Ha KOj€ C€ HaWJIa3u MPY BUXOBOM yKiIamamy. [IoceOHO je ucTakHyTa pasimka usmehy
TUTAHKTOHCKUX OakTepuja u 6akrepuja y Onouiamy y morieny oCeTJbUBOCTH Ha aHTUOMOTHUKE,
rae Oakrtepuje y Oumodunmy 3axteBajy mpumeny 10 - 1000 myra Behux KoHIEHTparmja
aHTHOMOTHKA y OJHOCY Ha TUIAHKTOHCKE OaKTepHje.

VY npyrom mormnornasipy, bakTepujcku 6MopuIMOBH Y MEIMIHHCKOM OKPY:KEHY,
UCTAaKHyTa je yudecTajocT OakTepujckux HH(eEKlHja Koje Cy moBe3aHe ca (opmupamem
OornoduiaMoBa, Kao 1 OCIEANIIE JI0 KOjUX 0Be MH(EKIHje Mory noBecTd. HaBenenu cy ycioBu
noJ kojuma ce Oakrepujcku OuoduiamMoBu Hajuenthe GopmMupajy y MEIUIIUTHCKOM OKPYXKEHY,
Ka0 U Kareropwje MaiujeHara Koje Ccy moceOHO OoceT/bMBE Ha HH(QEKIHje MOoBe3aHe ca
MpHUCYCTBOM OakTepHjckux Onodunmona. HaBenenu cy u Hajuemrhu GakTepujCKH MATOTEHU
KOjU Cy Y3pOYHHIIM OBUX MH(]EKIIHja, ca FbUXOBUM CKJIOHOCTUMA Ka MH(HUIMpamy oapeleHnx
CHCTeMa OpraHa WM KaTeropyja naiujeHara.

VY tpehem nornornasiby, Bakrepujcku 6modpuaMoBn y npexpamMOeH0j HHAYCTPHjH,
onucaH je ytunaj Oakrepujckux OmoduiamoBa Ha Oe30emHocT xpane. [IpencraBmbeHu cy
Hajuenthu 6akTepHjCKU MaTOreHu KOju MOTY OUTH MPUCYTHH Yy XpaHH, a KOjU Cy CIIOCOOHU /2
dbopmupajy O6modunmMoBe, ka0 U HUXOBA CHEIMUPUYHOCT 3a ofapeheHe BpCTe XpaHe WU
npou3BoiHe mporiece. [lornasibe Takohe ykazyje Ha 3ApaBCTBEHE TOCienuile HHPEKIja Koje
OBH MHUKPOOPTaHU3MH Y3POKY]Y.

YerBpro mnotnomasike, Popmupame OuoduimMoBa, 1eTajbHO OINHCYje CBE
nojenuHauHe ¢aze Gpopmupama OnopuiMoBa, Harlamasajyhu aa je 6MopuaM HajoceTIbUBUJU
Ha TpeTMaH y HajpaHujuM (azama dopmupama. [lopex Tora, mpukasaHu Cy U MEXaHU3MU
perymnamuje GopMupama U CHTHAITHA MOJIEKYITH KJbYYHH 32 0Baj MPOIIEC.

[Tero motnornassse, CacTtaB Marpukca 0uoduamMoBa, aeduHUIIE TT0jaM MaTPHUKCa
OnoduiMa 1 HaBOJIM KOMITOHEHTE KOj€ yia3e y meroB cactaB. OnucaHu Cy W yjiora U 3Hadaj
IJIaBHUX KOMITOHEHTH MaTpUKca 3a OJIpXKaBame CTPYKType U GyHKiuje onoduima. [TocedHo
Cy UCTaKHYTU CTPYKTYypa U YJIora er3onojimcaxapyuia, KOMIOHEHTE KOja je Haj3aciayxHHja 3a
MEXaHHUKy cTabuiaHocT Omodunama. JletasbHO je omucaHa CTPYKTypa Haj3acTYIUbCHUJUX U
HajOoJbe OKapaKTepUCAHMX €r3onojiucaxapuja W HaBeleHa HHUXOBA 3aCTyIJbEHOCT Y
O6MOPMIMOBHMA PA3TUUNUTHX OAKTEPU]CKUX MAaTOTeHA.

VY mecrom nornonasiby, CTpareruje 3a MHXUOMUMjy OMopUIMOBA U pPa3rpaamby
nperxoaHo (popmupanux 6mo¢uIMoOBa, ONMUCAHU CYy XEMHUJCKU areHCH M (U3UYKE METOe
KOje ce KOpHUCTE 3a CIpedaBame (opMmHpama OMOPHIMOBA MM pasrpaimy Mnocrojehux



onodunmoBa. Melyy HaBeleHMM XEMH]JCKHM areHCHMMa je MCTaKHyTa pasiinka u3Mehy oHuMX
KOjU J1eTy]y OaKTEpHIIMIHO WIH JeTY]y MHXUOUTOPHO Ha pacT OakTepuja, U OHUX KOjJH JEIy]y
Ha BHPYJICHTHE KapaKTEpUCTHKEe OakTepwja He yrudyhy Ha pacT MHKpoopraHuzama. Y
W3/IBOjEHOM JIeJly y OKBUPY OBOT TIOTIOIVIaBJba MpPHUKa3aHE Cy CTparerdje 3acHOBaHE Ha
€H3MMHMa, ca TTOCEOHNM OCBPTOM Ha €H3MME KOju peMeTre Mel)yOakTeprjcKy KOMyHHUKAIU]Y U
SH3UMeE KOju pasrpal)yjy KOMIIOHeHTe MaTprkca Onoduima. HaBenenu cy mpumepu eH3UMCKUX
npernapara Koju Cy HalllIM IPUMEHY Yy Jieuehy, YMIheny MeIUIMHCKUX ypehaja u ynimhemy
MOBpIIMHA Yy TIpexpambeHoj uuaycTpuju. C 003upoM Ha UCTAKHYT 3HAuaj er3omnojucaxapuaa
3a CTpyKTypy OmodmimMa, mocebHa naxma je nocseheHa mIMKO3uI-XUApoiIa3aMa Koje UMajy
crocoOHOCT ma mx pasrpabyjy. Jar je mpernex nureparype IO caja OMUCAHUX TIHMKO3H/I-
XHJIPOJIa3a ¥ OMHMCAHE Cy BUXOBE MPEAHOCTH U HEAOCTAIHN 33 €(PUKACHY IPUMEHY Y KOHTPOJIU
o6uodmimoBa. Ha xpajy oBOT MmoTHoriaBjba UCTAKHYTa je MOTpeda 3a HOBUM aHTUOHOPUIM
DIMKO3U/I-XHpoJia3aMa Koje Cy crenn(uyHe 3a er3onojimcaxapue MEAUIIMHCKA 3HauajHUX
onodunmoBa, ehuKacHe y MPEBCHIM]H U YKJIakhakby OMOPUIMOBA, CTAOWIIHE Y PA3IMIYUTHM
CPEAMHCKHM YCIIOBUMA U HUCY TOKCHYHE.

VY ceamoM motnornaBiby, MukpoOuora mkpra jaeBepuke (Abramis brama) kao
M3BOP HOBHUX INIMKO3WA-XHIP0JIa3a, 00pa3lioKeH je U omnpaBIaH M300p MUKPOOMOTE IIKpTa
JeBEpUKE Kao IMEpPCHEKTUBHOI H3BOpa HOBHUX DIMKO3UA-XHIpOJa3a ca IOTEHIINjaTHOM
anTuOnodmiIM nmpumeHoM. PazmoTpene cy exonomike U (GpuU3NOJIOMIKE KapaKTEPHUCTUKE OBOT
MHUKPOOKPYXKEHa, YKJbY4yjyhH M3JI0KEHOCT MHKpOOpraHu3ama IoJNucaxapuauma U3
CeOMMEHTa M MYKYCy IIKpra 0oraroM MyLMHHMA, KOje MOry (paBOpM30BaTu IpPUCYCTBO
OakTepuja CHOCOOHHMX 3a CHHTE3Y CH3MMa 3a pasrpajiimby CIOKEHHX YIJbCHOXHAPATHHUX
CTPYKTYpa, YKJbydyjyhu ersomnonucaxapuje MaTpukca 0akTepujckux 6noduimona.

VY nenuHu, NoraBbe YBOJ j€ MPErIeHO, JaACHO KOHIMIIUPAHO U HAyYHO YTEMEJbEHO,
npyxkajyhu ajekBaTHy TEOPHjCKY OCHOBY 3a JAe(duHHUCame IUbeBa UCTPakUBama, U300p
eKCIIEPUMEHTAIHOT IPUCTYIA U MHTEPIPETaLN]y JOOHjeHUX pe3ynTara.

VY nornaspy HUJBEBH ncTakHyT je I1aBHU LKJb Jia c€ MIEHTU(UKY]Y HOBE TIIMKO3H /I~
Xuaposasze cenupuyHe 3a mojimcaxapuae u3 Marpukca 0nopuamMoBa o1adpaHuX MEIUITUHCKHI
3HA4YajHUX MaToreHuX OaxkTepuja. JaCHO M KOHIIM3HO j€ IpHUKa3aHo NeT crienu(pUIHHUX [1UJbeBa:

1. EBanyanuja mMKO3UI-XUPOJIa3HE aKTUBHOCTH KOJIEKIMje OaKTEepHjCKUX H30JaTa
M30JI0BAHUX U3 MIKpPra JIeBepHKe,

2. Unentuduxamnuja, pekoMOMHAHTHA €KCIIpecHja M OMOXeMHjCKa KapaKTepusaluja
HOBUX NJIMKO3UJ-XHApOJia3a KOje MMajy TOTEHIHjan Ja pasrpajae MaTpukc OuoduimMoBa
pa3IMYUTUX MTaTOTEHUX OaKTepuja,

3. YcnocraBpame Monena OnoduiIMoBa KOjU CHMYIUpPA]y YCIOBE y TpexpaMOeHO]
UHIYCTPUJHU WIH MEIUIIMHCKOM OKpYXewy Kopuctehu maroreHe 6akrepuje okapakTepucaHoT
€r30I0JINCaxapuHOr cacTaBa, HHUXOBE KIMHUYKE H30JIaTe€ WIM TeHepucaHe JelielMOHe
MYTaHTE 3a [0jeJUHAYHE er30M0Iucaxapue,

4. UciutuBame aHTUOMO(UIM aKTUBHOCTH IIMKO3UI-XHJIPOJIa3a y MOHOTPETMaHy U y
KOMOMHAIIMjU Ca aHTUOMOTHLMMA W JIe3WH(EKIHMOHUM CpelICTBUMa Ha oOJronapajyhum
Mozienuma 61no(puIMoBa,

5. UcniutuBame Oe30eqHOCHOr npoduiia ogadpaHuX eH3uMa ofpehuBambeM HUXOBOT
MOTEHIMjaTHOT ~ OaKTepUIMAHOT  JejcTBa Ha  WCIUTUBAHE TaroreHe  OakTepuje,



IIUTOTOKCUYHOCTH Ha KYITYpH XyMaHuX (uOpoOiacTa W yTHIlaja Ha BUJaOWMITHOCT MOJIEN-
opranusma Caenorhabditis elegans.

VYV oxBupy nommaBjba HAYUHHU PAIOBU IMTPOUBAILJIN U3 JOKTOPCKE
JAUCEPTALMJIE npunioxxeHa cy Tpu Hay4dHa paja.

Y npBoM HayuyHOM panay, noa HacioBoM ,Inhibition of Salmonella Enteritidis
adhesion and biofilm formation by p-glucosidase B from Microbacterium sp. BG28”
olMcaHa je uaeHTU(UKaIja HOBOT €H3MMa KOju MHXuOHpa hopmupame 6nopuiMoBa BpcTa
Salmonella enterica n Escherichia coli. HoBonneTu(pUKOBaHU €H3MM BOJIU MOPEKIO W3
cpenuHckor uzonara Microbacterium sp. BG28 n3010BaHOT U3 MIKpra JIeBepUKe. Y TUTakY je
B-Tiyko3uaasa, Koja je peKOMOMHAHTHO eKcrpuMupana y E. coli a moToM u OMOXEMH)CKU
oKapakTepHucaHa momohy cyrmcerpara o-HUTpOQEHWINTyKOIMpaHo3uaa. Excipumupanu eH3um
je Toka3ao akTHBHOCT Ha Temmeparypama jao 50°C u na pH mmebhy 4,0 u 8,0, Bucoky
tonepanTHOCT Ha NaCl u Tiryko3y, ka0 ¥ KOMITATHOUITHOCT ¢a HEJOHCKHUM JCTEPIICHTUMA IITO
ra YMHU IMOTOAHNUM 32 IPUMEHY Y HHIYCTPH]CKUM YCIOBUMa. EH3UM HHje UCTIOJBHO edekaT Ha
pacT u pa3MHO)KaBamkbe CaMHX IaTOre€Ha, HUTH TOKCHMYHOCT Ha moxen cucremy C. elegans.
[IpermocraBibeHN MeXaHH3aM aHTUOMO(HIM JIjCTBA je MHXUOMIIMja CHHTE3E Leyli03e, Koja
Mpe/ICTaBIba JOMUHAHTHY KOMIIOHEHTY MaTpukca onodunma S. enterica v E. coli. EpukacHocT
eH3uMa y uHxuounuju dopmupama Onodunma cepoapa S. Enteritidis ucnurana je mnpu
Pa3IMYUTUM TEMIIEPATyPHUM YCJIOBHMA U Ha PA3JIMYMTUM MOBPIIMHAMA KOje ce Mory Hahu y
npexpamOeHo] WHAYCTpUju. [IpUMEHOM OBOI' C€H3MMa Yy CYKIICCHBHOM TpPETMaHy ca
nesunpunrjencom Oksicid S ce moctuxe ucTH edekar pasrpaame ornoduama y3 ABOCTPYKO
HUKY KOHIIGHTpalujy Ae3uH(ullMjeHca y OIHOCY Ha TpeTMaH Oe3 ensuma. [Ipensulena
NpUMEHA OBOT €H3UMa j€ y BHJY MpeTpeTMaHa Koju he OJlaKIIaTH MEXaHWYKO YKIIamhame
OakTepyja ca MOBpIIMHA WIM OMOryhuTH e(UKacHy NpPUMEHY HUXKHUX KOHIIEHTpaluja
Ne3UH(EKIIMOHNX CPe/ICTaBa, KOju y BehuM J03aMa MOTy MMaTH IITETaH yTUIaj Ha TOTpoLIaye
U )KUBOTHY CPEIHHY.

Jpyru HayuHu paj, nmon HacioBoM ,,Novel polygalacturonase PG-BG31 prevents
biofilm formation and increases antibiotic efficacy against catheter-associated
Escherichia coli onucyje nonuranaktypona3dy PG-BG31 nmopeknom u3 uzonara Pedobacter
sp. BG31, koja uuxubupa Qopmupame Omodpuiama ypomarorenux FE. coli. Enzum je
peKOMOMHAHTHO ekcrnpuMupan y E. coli m oxapakrepucan momMohy IOJMTaIaKTypOHCKE
KHCEJMHE Kao cyncTpara. [loka3zao je BUCOKY akTHBHOCT Ha Temrieparypama a0 42°C u Ha
onaro xucenuMm pH. Kon knuumukux wmzomara Oaxrepuje E. coli, u3onoBaHux u3 ypuHa
nanyjeHara ca ypuHapHOM MH(QEKLHJOM, UCIIUTaHa je clocoOHOCT opMupama 6noduama,
Ka0 U €r30MO0JIMCAXapuJHN CacTaB HETrOBOI MaTpUKca. AKTUBHOCT €H3MMa je yrmopeheHa ca
KOMEpIIMjaJIHUM €H3UMHMa KOJU C€ YECTO KOPUCTE KaJla ce TeCTUpa aHTUOMO(PMIM aKTUBHOCT
y uctpaxuBambuma onodunma, JIHK-azom, nporennazom K u nemynazom u mokazano je na PG-
BG31 uma mupu cnekTap JejcTBa 0] KOMEPIMjaJIHUX E€H3MMa, jep je 3a pasziUKy O HHUX
MHXHOMpao (opmupame OnodpuiIMa CBUX MCIUTHBAHUX KIMHUYKHX M30J1aTa U TO Yy HUKUM
nozaMa. HoBa monurajgakTypoHasa HMje MCIOJbMJIA TOKCHYHOCT Yy henujckoj ITUHMjU
¢ubpobnacra HuTH y TeuHOj KynTypHu C. elegans. Edexar mHXUOUIMje TOKa3aH je U Ha MOJIEITY
O6uoduIMa Ha CHIIMKOHCKOM KaTeTepy U Y CYKIIECUBHOM TPETMaHy ca aHTUOMOTHIIMMA, IIITO Ta
YMHU JOOPUM KaHJIMIaTOM 32 UMOOHMIIM3aIN]y Ha yPUHAPHUM KaTeTepuMa.

Tpehu nayunu pan, mon HacioBoM ,,A novel B-1,2-mannosidase GH130-BG31 from
glycoside hydrolase family 130 targets healthcare-associated bacterial biofilms and



potentiates antibiotic activity* onncyje yrumaj B-1,2-mano3zunaze (GH130-BG31) nopexiom
u3 Pedobacter sp. BG31 u3onara Ha dopmupame OmodrimoBa OakTepuja Koje Cy YECTH
y3pOUHUILIM OOMHUYKUX HHOeKnuja. EH3uM je pekoMOMHAaHTHO ekcnpumupaH y E. coli u
oKapakTepucaH momMohy ekctpakrta maHaHa w3 Candida albicans. Iloka3ao je BHCOKY
aKTUBHOCT Ha Temreparypama oko 37 °C u Ha Omaro KuceauMm 10 HeyTrpaaHum pH
BpenHocTUMa cpenuHe. EdukacHOCT OBOr €H3MMa je MCIHTaHAa HAa OHUM OaKTEPHjCKHM
BpCTama 3a Koje je MoKa3aHo Jia MOCeAyjy BUCOK Ca/ipkaj MaHO3€ Y CBOjUM OMO(PHIMOBHMA.
3a oBe moTpebe KOHCTPYHCAH je U AeNeuOHN MyTaHT Pseudomonas aeruginosa PAO1 ApelA
KOjU JIOMHHAHTHO eKCpuMupa MaHo3oM oorar Psl erzononucaxapun. Ensum GH130-BG31 je
unaxubupao popmupame onodunma Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus epidermidis u E.
coli, nox je Ha P. aeruginosa n Acinetobacter baumannii Nctio;bo MHXUOUTOPHU eekaTr camo
y panuMm ¢azama anxesuje Oakrepuja 3a TOBpHIMHY. EH3MM je MOKa3ao W CIOCOOHOCT
JeNMMUYHOT pa3rpahuBama 3penux onodunmona K. pneumoniae u S. epidermidis, a lBETOBO
JICJCTBO je& YIOTIYEHEHO ofaroBapajyhuM antuOuoruimma. CHHEPTUCTUYKY eeKar eH3uMa U
KOJIMCTHHA JIOKA3aH je U Ha Mojaeny ouodunma K. pneumoniae Ha CUIMKOHCKOM KareTepy y
YCIIOBHMA CIIMYHUM ypHUHY. EH3MM HHje moka3ao TOKCMYaH edekar Ha XyMaHoj henmjckoj
nuHUju pubpodnacra Hu Ha Moneny C. elegans.

VY normaspy JUCKYCHUJA nobujeHu pe3ynTaTrd Cy KPUTHUYKU aHAIU3UpPAHU U
MHTEPIPETHUPAHU y CBETIY JAOCTYINHMX JIMTEpaTypHHUX Hozaaraka. Jluckycuja je JOrHMYKH
OpraHu30BaHa y LIECT IOTNONNIAB/bA, Y KOjUMa Cy AaHAJIM3UpPaHU HAj3HAYajHUJU AaCIEKTH
CIPOBEJICHOT UCTPAXKHUBAbA.

VY npBoM nornorasby, bakrepujcka KoJeKIHja W30J10BaHA U3 HIKPra pude Kao
U3BOP HOBMX INIMKO3U/I-XH/POJia3a, TUCKYTOBAH je 3Hauaj 0aKTEepHjCKe KOJICKIU)e N30JI0BaHE
ca IIKpra AeBepHKe Kao N3BOPa HOBUX INIMKO3H/-XHPOJIa3a ca MOTESHIH]aJTHOM aHTHONO(DHIM
npuMeHoM. Pa3MoTpeHe cy eKOJIoLIKe KapaKTepUCTHKE OAKTEPHUjCKUX BPCTa YUjHU CYy U30JIaTH
U3/IBOJEHU 10 CBOjOj M3PAXKEHO] IIMKO3UA-XUJIPOJIa3HO] AaKTUBHOCTU. AHaJHM3UpaHa je
YCIIEIIHOCT XETEPOJOrHE eKCIpecHje €H3MMa KOju cy ofabpaHM M3 CEKBEHLUPAHUX U
AHOTHpPAHUX T€HOMa M30J1aTa, a Ha OCHOBY OMOMH(pOpPMAaTHUYKE aHAIM3€ TeHa 3a TIIUKO3W-
XHJIpOJIa3e WIACHTH(PUKOBAHUX YHYTap OBHX T€HOMA.

VY npyrom notmnomnasiby, buoxemunjcka kapakrepuzanuja ensuma BglB-BG28, PG-
BG31 n GH130-BG31, auckyroBaHe cy Oumoxemujcke U (DYHKIIMOHAIHE KapaKTEpUCTUKE
UJCHTU(PUKOBAHUX IIMKO3UI-XUJpOIa3a, YKJbyuyjyhu BHUXOBY CYNCTpaTHY CHELM(PUYHOCT,
ONTHMAJIHE YCJIOBE aKTUBHOCTH, CTAOMIIHOCT U KaTaIUTHUKy epukacHOCT. [loceOHa naxma
noceehena je nopehemy NMKO3UA-XUAPOIa3a €H/I0- U €r30- THUIA U HarlalleHa OrpaHuYeHha
OMMCAHUX €H3MMa KOjU CHajajy y DIMKO3UJ XMJpOojia3e €r3o-TUIa U IMOTEHLHjall HUXOBE
KOMOMHOBaHE MPUMEHE ca TIIUKO3UI-XUApoiazaMa eHA0-THIIA.

Y t1pehem mnornomiaBby, AHTHOMO(PHIM AKTHUBHOCT ONUCAHUX IIHKO3M/I-
XHM/PO0J1a3a, CIOCOOHOCT MCIUTUBAHUX TIIMKO3MI-XUApoJa3a Ja UHXUOUpajy GopMupame u
pasrpal)yjy Beh dopmupane OmodunrMoBe KIMHUYKK 3HAYajHUX OaKTEPHjCKUX IMAaTOTeHa
yrnopehena je ca mojganuMa u3 nuTeparype. McrakHyro je Aa 1oOujeHH pe3ydaTaTH jacHO
MOKa3yjy Jla eH3MMHU OMMCAaHU Y OBOM UCTPAKUBAbY MPE/ICTaBIbajy MOTEHTHH]e aHTUOMODIIM
areHce y nopehemy ca BehuHOM NpeTxo/1HO ONMMCaHMUX INIMKO3UA-XxuIposasza. Harmameno je na
ce BehrHa 710 cajia ONMCAHUX IMKO3UA-XHUJIpOJia3a UCIUTUBAJIA TIpe cBera Ha OMOopHIMOBUMA
P aeruginosa xoju mpencrasiba Hajuemthe xopuinheH M HajOOJbE OKapaKTEpPUCAH MOJENT
uH(EKIHja acolpaHuX ca OnopuIMoM, 3aHeMapyjyhu octane 3Ha4ajHe aToreHe. 3a pa3jiuKy



OJ1 IPETXOTHUX UCTPAXKUBAKA, Y OBOj UCEPTAIIMjU aHTHOMO(DHUIM aKTUBHOCT MCIIUTUBAHA j€
1 norBpheHa Ha OMOPMIMOBHMA JPYrUX KIMHWYKH 3HAYajHUX TMATOTCeHA, YKJbydyjyhum S.
enterica, E. coli, K. pneumoniae u S. epidermidis, ynme je 3Ha4ajHO MPOIIMPEH CIIEKTap
UJBHUX MAaTOTeHUX OMO(pUIMOBA 32 KOje Cy onucaHe e(hUKacHe CH3UMCKE CTpaTeTHje.

Y uyerBproM mnotnoriasby, CHnoco0OHOCT HM30JIaTa NATOTeHUX OakTepuja aa
¢popmupajy O6moduam y JabopaTopujcKuM YCJAOBHMMA, JHCKYTOBaHA j€ CIIOCOOHOCT
KIMHUYKUX U peepeHTHUX u3oiara Oakrepuja aa Gopmupajy ouoduinm y madboparopujckum
yCJIOBHMA, Ka0 U Pa3JInKe y UHTEH3UTETY (popMupama onopuima u3Mel)y HCIMTHBaHUX COjeBa.
Amnanusupanu cy ¢pakTopH KOju MOTY YTULIATH Ha BapHjaOMWIHOCT y popMupamy Ouodunma u
pPa3MOTpPEH je 3Hayaj OBHX pe3yiTara 3a MpPOIeHY e()UKACHOCTH HMCHUTHBAHUX TIIMKO3U[-
XHJIpOJIasa.

VY nerom nortnornasiby, [loTeHujaiHa MPUMeHAa ONMCAHMX IIMKO3MI-XH/IPoJia3a,
pasmarpane cy MOryhHOCTH MpHMeHe UACHTU(PUKOBAHUX TIIMKO3HI-XUAPOJIa3a y KOHTPOIH H
yKIamamy 0akrepujckux onopmimona. Ensum BgIB-BG28 je pasmarpaH y KOHTEKCTY HEroBe
MpUMEHE Kao MpeTpeTMaHa npu ynihemy y npexpambenoj uaaycrpuju, 1ok cy PG-BG31 u
GH130-BG31 pa3marpanu y KOHTEKCTy IPUMEHE y MEIUIMHH, HApOUUTO y MPEBEHUUjU U
Jedery H(EKIIMja MOBEe3aHnX ca KaTeTepuma.

VY mwecrom nornorasiby, bruosnomka 6e30e1HOCT 1 OHOKOMNATHOMITHOCT ININKO3U/I -
XHIP0JIa3a, JUCKYTOBAaHU Cy pe3yNTaTd HMCHUTHUBaEkAa TOKCHYHOCTH OIMCAHUX IIIMKO3U]I-
XHpoJa3a, Kao jeAHOT O EIMMUHALMOHUX (aropa 3a HKUXOBY MOTEHIHjalHy HPUMEHY.
JIUCKyTOBaHHM Cy pe3yJiTaTd HMCIUTHBAaEka IUTOTOKCHYHOCTH HA CEYKapHOTCKHM henujama,
yrumaja Ha wMmonen-opranmzam C. elegans, ¥Ka0 W TPOLEHE HHUXOBOT EBEHTYaJIHOT
OaKTepUIMIHOT JEjCTBa HAa WCNUTHBaHE maroreHe. /loOWjeHH pe3ynraru pasMarpaHul cy y
KOHTEKCTY HbUX0BE 0€30€THOCTH, CEJIEKTUBHOCTH JIeJIOBamka U MOTEHIMjaNa 3a Jajbh pa3Boj
Kao aHTHOMO(UIM areHaca y MEJUIIMHU U IPeXpaMOeH0] HHAYCTPHjH.

VY nornaspy 3BAKJ/BYUIIM dopmynrcaHo je AeceT KOHKPETHHUX 3aKJbydaka JOKTOPCKE
JHcepTalije KOju y TOTIHYHOCTH OJroBapajy IOCTAaBJbEHUM LUJBEBHMA HCTPaXHBamka U
MIpeJICTaBIbaj]y JOTHMYaH UCXOJl EKCTIEPUMEHTAIIHOT U TEOpH]jCcKOT paja. [IpBu 3akspyyak, yjeaHo
U HajcBeOOyXBaTHUJU, TUPEKTHO OATOBapa Ha MpBa JBa MOCTaB/bE€HA CleUM(HUYHA [MJba U
OJTHOCH C€ Ha TOTEHIHMjaJl OaKTEepHjCKe KOJEKIIMj€ M30J0BaHE W3 INKpra JeBepuKe na Oye
MMOTEHTHU M3BOP HOBUX IIIMKO3U-XHJIPOJIa3a Koje moceayjy aHTuOnopuiam aktuBHOCT. OBaj
3aKJby4yaK MOTKPENJbEH j€ INIaBHUM PE3YITaToOM OBE JUCEpTalyje, a TO je UACHTUPUKaLuja u
KapakTepu3alija TpH HOBE TIMKO3UI-XHUJIPOJIa3e KOje MCI0JhaBajy HMHXHUOUTOPHO J€JCTBO Ha
pazIuuuTe MEIUIIMHCKH pelieBaHTHE OakTepujcke OmodumiaMmoBe. 3akbydnd ox 2 A0 8
OIroBapajy Ha TpehM M YeTBPTU MOCTABJbEHU CHEHU(PUYHU LIWJb U MPOU3HUIIA3E U3 pe3yaTara
KOJU C€ OJHOCE Ha aHTUOMO(PWIM aKTHMBHOCT ONHCAHUX TJIHUKO3UI-XHIApoJia3a Ipema
onpeheHnM OaKTEpHjCKUM MAaTOTeHHMa, Ha OMO(HIM MojenrMa KOjH CUMYIUPA]y YCIOBE y
npexpaMOeH0] UHTYCTPHjH WM MEUIIMHCKOM OKpYyXemYy. Onucyjy e(puKkacHOCT OBUX €H3MMa
y MOHOTpETMaHy, Ka0 M y KOMOMHALMjU ca aHTUOMOTHLMMA WM Je3MH(EKIHOHUM
cpeactBuma. 3aksbydnd 9 m 10 oaromapajy Ha meTH crneuM(UYHA LWJb U OJHOCE C€ Ha
6e30e1HOCT TMpHUMEHE ONMUCAHMX DIUKO3UI-XUApoja3a y TMOIIeAYy pa3Boja pPE3UCTEHIIM]je
0akTepHja Ha TPETMaH, aJld M Yy MOTIeAy TOKCUYHOCTH 3a XyMaHe henuje U aHuMaliHe MOAET
cucteme kao mto je C. elegans.



[Tornasse JUTEPATYPA canpxu 217 peneBanTHUX OnOIHOTpadCKUX jeTMHUIIA KOje
Cy aJICKBaTHO IUTHpaAHE y TEKCTy. buOnmorpadcku m3Bopu OOyXBaTHIIM Cy peJeBaHTHA U
caBpeMEeHa UCTpakuBama y oAroBapajyhuMm HaydyHum obOiactuMma, mpyxkajyhu g1o0py ocHOBY
HCTPaXUBaKY KOje 00yXBara JJOKTOpCKa IUCepTaluja.
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IIpoBepa OpUTrHHAJIHOCTH TOKTOPCKE AUCEPTALMje

JlokTopcka pgucepranvja kanaunatkuime Mapuje C. AranackoBuha, Opoj wuHaEKca
M3006/2021, mocnara je y YHUBEep3UTETCKY OMOIMOTEKY ,,CBeTo3ap MapkoBuh* qana 03. 07.
2026. roguHe Ha cOTBEPCKY MPOBEPY OPUTHHAIHOCTH KopuimhemeM nporpama iThenticate.
N3BemTaj koju caapku pe3yiarare IpoBepe opuruHamHocTH mpucturao je 06. 07. 2026.
ronuHe. EJIEKTPOHCKOM MPOBEPOM OPUTHHAIHOCTH JOKTOPCKE IHCEPTAlUje KaHIUIaTKUEHC
Mapuje AranackoBuh yTBpheHo je aa nmogynapame Tekcta u3Hocu 6%. JletabHUM YBUAOM Y
W3Bemtaj yTBpheHo je ma cy mojenuHavHa TOAyAapama Ipe CBera IMOCIeaula UTHPamba
o6ubmmorpadckux noparaka, kopuirhenor gpopmara qucepranyje, HaBohemwa IMYHIX UMEHA U
aduHjamnmja MEHTOpa, YWIAHOBAa KOMHUCH]jE U ayTopa, Ha3uBa MyOIUKaIija Koje Cy MPOUCTEKIIe
U3 JOKTOPCKE JMCepTallje U Ha31uBa BPCTa.

YoueHa mnpekianama Kpahux JenoBa y OKBUPY Pa3IMYMTUX PEUCHHIIA HUCY MOBE3aHa M HE
YHMHE JIOTHYKY IEIMHY UM Yy CKIany cy ca wianoM 9. [IpaBHiHHMKa O MOCTYIKY IMpOBEpe
OPUTHHAIHOCTH JIOKTOPCKHMX IUCepTaluja Koje ce OpaHe Ha YuuBp3uteTy y beorpamy
(,,I'macauk Yaupepsurera y beorpany*, 6poj 201/18).

Kana ce cBe 3HETO y3Me y 003Up, U3BEINTa] YKa3yje Ha OPUTHHAITHOCT JIOKTOPCKE AMCEPTAIIHje
kanaunata Mapuje C. AranackoBuh, non HacimoBoMm ,Jlemomumepusanuja mMaTpukca
MEIUIUHCKU 3HA4YajHUX OuodWIMOBA IIHKO3WA-XHIPOJa3aMa TMOPEKJIOM U3
MHKpPOOMOTe mKpra aesepuke (Abramis brama)“, Te ce nponucany NOCTynaK NpUIpeMe
3a IbeHYy 0/10paHy MOXe HaCTaBUTH.

Munubenwe u npeasior Komucuje

JlokTopcka nucepranuja kanaunarkumbe Mapuje C. AranackoBuh, uctpaxupaua-
capaJiHuKa YHuBep3uTera y beorpany - IHcTUTyTa 3a MOJIEKy/IapHy I€HETUKY U T€HETHUYKO
WH)XEHEPCTBO, I0J] HACIOBOM ,,JlemojMMepu3anmja MaTPpUKCa MEAMUIHUHCKH 3HAYajHUX
OuopuaMoBa IIMKO3UA-XUAPOJIA3aMa MOPEKJIOM H3 MHMKPOOHMOTe WIKPra /JeBepuKe
(Abramis brama)”, mnpencraBjba OPUTMHAIHU HAy4YHO-HCTPAaXUBAYKU pajl W 3HaAYajaH
Harpeaak y o0JacTé pa3Boja €H3UMMCKUX CTpaTrervja 3a KOHTPOJY MaTOreHUX OaKTEpH)CKUX
OonoduiaMoBa. Y OKBHpY OBE JUCEpTAIHje YCIEITHO Cy HACHTHU(UKOBAHE U OMOXEMH]CKU U
(YHKIIMOHATHO OKapaKTepHCaHe TPU HOBE TIMKO3HI-XUApOJNa3e IOPEKIOM M3 J0 cana
HEMCTPaKEHOT pecypca - MEKpoOnoTe mKpra jaesepuke. [loka3aHo je 1a HICIUTHBAHU €H3UMHU
WCIIOJbaBaj)y CIOCOOHOCT wuHXHOUNMje dopMupama OnoduaIMOBa BHUIIE MEIUITUHCKH
3HaYajHUX OaKTEePHjCKUX I1aTOT€Ha, Kao W OTrPaHUYEHY CHOCOOHOCT pasrpaame Beh
dhopmupanux 6moduiIMoBa, UnMe je OTBpheH HUXOB MOTEHIIN]al Ka0 HOBUX aHTHOMO(MHIM
arenaca. [loceOan HayyHM TOnpUHOC AKcCepTalyje orena ce y orkpuhy aa je enzum GH130-
BG31 npBu 1o cana onucanu npeacraBHuk pamunuje GH130 ca antubnoduim aktupHomihy,
YUMe cy IpoluupeHa nocrojeha cazHama 0 (YHKIMOHAIHO] Pa3HOBPCHOCTH OBe (paMmiuje
IMKO3UA-Xuaponasza. [lopen tora, pesynraru cy mokasajiu Jia cy epeKTHBHE KOHIIEHTpaluje
WCIHUTHBAHUX €H3UMa YIOpeIUBE MM HIKE 071 KOHILIEHTpaIfja 10 cajja OMMCaHUX €H3UMa ca
CIIMYHOM aKTUBHOWINY, IITO YyKa3yje Ha IUXOBY BHUCOKY e(ukacHOCT. lcnutuBamem
OMOKOMIATHOMITHOCTH U Ouosomke 0e30e1HOCTH YTBPH)EHO je 1a OBU €H3UMHM He HCII0JbaBajy
LUTOTOKCMYHO HM OAKTEPULUAHO J€jCTBO, KA0 HM TOKCUYHO J€jcTBO Ha mojen cuctem C.



elegans, mITO TOMATHO TOTBPl)yj€ BLUXOB MOTEHIIH]jaJT 32 TaJbH Pa3BOj ¥ IPUMEHY Y TIPEBEHIIN]H
U Jieuey WH(]EKIMja ToBe3aHuX ca 0aKTepujcKuM OMo(DHUIMOBHMA Kao M y IIPOTOKOJIMMA 3a
ne3uHGEKIH]y MOBPIIMHA Y TPpeXpaMOeHO] HHIYCTPH]H.

Komucuja cmarpa na nokrtopcka aucepramja Mapuje C. AtanackoBuh, Ha OCHOBY
MOCTaBJbEHUX IMJbEBA, NMPUMEHEHUX METOJOJOLIKUX MPUCTYyINa, JOOWJEHUX pe3yiaTara M
BUXOBOI TyMauewa, TMpeACTaB/ba JONPHHOC pas3Bojy OakTepujcke OMOTEXHOJIOTH]E,
€H3UMOJIOTH]e U UCTPaXKHBamha OaKTEpHjcKUX OnoduImMoBa.

Ha ocnoBy npunoxenor, Komucuja ca 3a10B0oJpCTBOM Tpeiake HactaBHO-HAydHOM
Behy buonomkor ¢akynrera Yausepsurera y beorpany na npuxsaru oBaj M3semraj u ono0pu
kanguaatkuibn Mapuju C. AranackoBuh jaBHy on0paHy TOKTOPCKE OHCEpTaIHje MO
HAacloBOM ,JlemojiMMepu3anuja MAaTpUKCa MeIUIMHCKH 3HAYajHuX Ouoduaimona
NIMKO3MI-XHAP0JIa3aMa NMOPeKJIOM 3 MUKPOOHOTe HIKPra aAesepuke (Abramis brama)”.

V¥ beorpany, 16.07.2026. ronune.
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np Jluauja Hokuh, HayyHN CaBETHUK,
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