YHUBEP3UTET Y BEOI'PAZLY
TexHog0mKO-MeTANYPIIKH (pakyaTeT

HACTABHO-HAYYHOM BERY

Mpeamer: W3zBemraj o ypaheHoj AOKTOpckoj Aucepranuju kKanaunata Mapuje H. JoBaHoBuh, maructpa
(dhapmanuje

Onykom 0p. 2026-35/531 on 24. cenremOpa 2026. ronvHe, IMEHOBaHY CMO 3a WwiaHoBe Komucuje 3a oreny
JOKTOpPCKe nucepranyje kanaupmata Mapuje H. JoBanoBuh, Maructpa Qapmariyje, MOI HACIOBOM
»AJIXe3WBHU (PMIMOBH ¥ UMIUTAHTATH Ha 0a3W JKellaTuHA 3a OyKallHy MPUMEHY B pereHepaIijy TKuBa™.
[locne mpernena AoctaBibeHE AWCEpTaldje W APYrux nparehux marepujana W pasroBopa ca KaHIUAaTOM,
Komucwuja je caunamna cienehn

N3IBEIITAJ

1. YBOJ

1.1. XpoHoiorrja o1o0paBama 1 U3paje JUCEPTALIH]E

[xoncke 2017/2018. rogune xauaunat Mapuja H. Jopanosuh je ynucana J0KTOpCKe akaJieMCKe CTyIUje Ha
VYuuBepsutetry y beorpamy, TexHONOMKO-MeTaTypIiku (akynTer, CTyAMjcKA mnporpaM WHXemepcTBO
MaTepHjana.

12. oktobpa 2020. rogune xanaunat Mapuja H. JoBaHoBuh je mpeanoxuiia TeMy JOKTOPCKE TUCEpTaLuje
MOJl Ha3MBOM: ,,AnXe3MBHM (GWIMOBM M HMIUIAHTATH Ha 0a3u >KeJaTHMHA 3a OyKajdHy NpPUMEHY |
pereHepanmjy TKuBa“.

5. HoBemOpa 2020. romuue Ha cemnui HacraBHo-HayuyHOTr Beha TexHomomko-meTamyprikor Qaxkynrera,
VYuusep3urera y beorpany aonera je omiyka (6p. 2020-35/310 ox 5. HoBemOpa 2020.) 0 MMeHOBamby
ynaHoBa Komucuje 3a olleHy HayyHe 3acCHOBaHOCTH TeMe KaHaunara Mapuje H. JoBaHoBuh, maructpa
(dapmanuje o HaCcIOBOM: ,,AIXe3MBHU (MIMOBH M UMILJIAHTATH Ha 0a3u jkeJaTuHa 3a OyKaJHy IPUMEHY U
pereHepanujy TkuBa“ y cactraBy: ap Ilerap YckokoBuh, penoBau mnpodecop, TeXHOIOMIKO-METaTyPIIKH
¢dakynrer; np Ceeriiana Mopuh, penoBuu npodecop, Papmanieyrcku dakynrer; ap bojana Oopamosuh,
penoBau npodecop, TexHomomko-metanypmku ¢axynrer; np Hymmuna CrojaHoBul, HaydYHH CaBETHUK,
TexHonomko-metanypiikn Qakynrer u aAp Munom IlerpoBuh, Banpenuu mnpodecop TexHomomko-
METaTypUIKU (PaKyITeT.

24. neuem6pa 2020. rogune Ha cenuuuu HactaBao-HayuHor Beha TexHomnomko-meranypiikor ¢akynrera,
VYuuBep3urera y beorpany joHera je o/uryka 0 mpuXBaTamy TeMe JOKTOPCKE JUCEpTAIdje IO HACIOBOM
,»AIXe3UBHH (PUJIMOBM M MMILJIAHTATH Ha 0a3u jkejaTHHA 3a OyKalHy IPUMEHY M pereHepalnjy TKuBa®, a 3a
MeHTopa je umeHoBaH Jp llerap Yckokosuh - omryka Op. 2025-35/393 ox 24. neuembpa 2020.

28. janyapa 2021. rogune Behe HayuyHnx 00NacTi TEXHUYKHX HAayKa JOHOCH OIyKy (Op. 61206-254/2-21 ox
28. janyapa 2021.) o k0joj /aje carJacHOCT Ha MPEIOT TeME ,,ATXe3UBHH (DUIIMOBH U MMILJIAHTATH Ha 0a3u
JKeyaTuHa 3a OykajaHy NMpHMEHYy W pereHepanujy TkuBa“ kaHaupata Mapuje H. JoBanoBuh, marumcrpa
dhapmaryje.

24. centemOpa 2026. ronuHe Ha cenqHuuy HacraBHo-HayuHOr Beha TeXHOJOMIKO-METaNypIIKOT (aKyaTeTa
VYuusep3urera y beorpany nonera je omnmyka (0p. 2026-35/531._on 24. centemOpa 2026.) 0 UMEHOBambY
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yraHoBa Komucuje 3a oneny mokTopcke muceprandje Mapuje H. JoBanosuh, marucrpa dapmaiiyje, mom
HACIIOBOM: ,,AJIXe3UBHH (DMIMOBU M UMILIAHTATH Ha 0a3u *KelaThHa 3a OyKaJIHy IPUMEHY U pereHepariyjy
TkuBa“ y cacraBy: np Cermana MOpuh, pemoBHm mnpodecop, Papmaneyrcku ¢akynrter; aAp bojana
O6panosuh, pexoBHu npodecop, TexHomomko-metanypmku dakynrer; ap Hymmna CrojaHoBuh, HaydHH
CaBeTHHK, |eXHONOMKO-MeTanypmku (akyarer u np Munom [lerpoBuh, Baupemnm mpodecop
TeXHOIOMIKO-METATyPINKH (aKyITeT.

Ha ocnoBy unana 101. Craryra YauBep3urera y beorpany, wiana 76. Craryta YHuUBep3urera y beorpany
TexHomomKo-MeTanypIkor GakyiaTeTa W 3aXTeBa CTyAEHTa, 000pEHO je MPOIyKemke poKa 3a 3aBpIICTAK
CTyAMja IO UCTEKa TPOCTPYKOT Opoja IIKOJICKUX TOAWHA MOTPEOHHX 3a pealu3anujy YIHCAHOT CTYAH]jCKOT
mporpama. Illkoncke 2023/2024. romune Mapuja H. JoBanoBuh je Ouna y crarycy MupoBama 300T
MOPOUIBCKOT O/ICYCTBA.

1.2. HayyHa oOJsiact gucepraiuje

UctpaxkuBama y OKBHPY OBE [OKTOPCKE MAWCEpTaldje TMpHIafajy HaydHO] obOmactu TeXHOIOIIKO
WHKEHEPCTBO M YXKOj Hay4yHoj obnact WHkemepcTBO MaTepHjaia, 3a Kojy je mMarndaH TeXHOJOMIKO-
Metanypuiku (dakynrer YauBepsuteta y beorpamy. Menrtop, ap I[lerap YckokxoBuh, pemoBHu mpodecop
TexHOMOMKO-MeTamypImKor ¢axKynTeTa, yka HaydHa obnact MHXemepcTBO Marepujaia, je Ha OCHOBY
JocalalllibuX O00jaB/bEHUX pPajoBa M HCKyCTaBa KOMIIETEHTAH Ja PYKOBOAW H3PAJOM OBE JOKTOPCKE
JUCepTaIlyje.

1.3. buorpadcku mogany 0 KaHAUAATy

Mapuja H. JoBanosuh, pol). PagojeBuh, marucrap ¢apmaruje, pohena je 28. menemOpa 1991. romuue y
Beorpamy. OcHOBHY mIKONy W TUMHA3Mjy 3aBpmmia je y beorpamy. UnTerpucane akameMcke CTyZuje Ha
dapmarieyTckoM (akynTery YHuBep3uteTa y beorpany, cryaujcku nmporpam dapmaiiyja, 3appiuia je 2015.
roJMHe ca TNpoceyHoM oieHoM 8,57. 3aBpuiHu pajx noj HaciaoBoM ,Dopmynaiuja, u3paga u
KapakTepHu3aldja HaHOBIAKaHa W opamHuX (uiMoBa” oxOpanmna je Ha Kareapu 3a Dapmareyrcky
TEXHOJIOTH]Y U KO3METONOrHjy ca oreHoM 10. CTpydHu UCIMT 3a no0Hjame auiieHie dapMarieyTcke KoMope
CpOuje monoxwuna je oktoopa 2016. roguHe HAKOH 00aBJHEHOI MPHIIPABHUYKOT CTaxa 3a (papmarieyre y
31paBcTBEHO] ycTaHOBH ,,Pomanmja”, Amoteka beorpan m KimHumuko OonHMYKOM LEeHTpY 3Be3napa y
Bbeorpany.

JlokTopcKke akageMcKe cTyauje Ha TexHONOoLIKo-MeTanypukoM ¢akynrery YHuBepsurera y beorpany,
ymucana je mkoncke 2017/2018. roamne Ha cTyaujckoM mporpamy WHXemepcTBO Marepujaia, IOJ
MeHTOopcTBOM 1pod. ap Ilerpa YckokoBuha. ¥V OKBUpPY JOKTOPCKHX aKaJIeMCKHX CTYJHja TOJOXKMIA je CBE
UCTHTE TMpeaBUl)eHe CTYIUjCKUM TPOrpaMoM ca mpocedyHoM orieHoM 9,83 m mkoscke 2018/2019. roaune
on0paHMiIa je 3aBPIIHU UCIHUT O] Ha3UBOM ,,MyKOaaxe3uBHH (GMIMOBH 3a OyKaJHy NIPUMEHY" ca OLEHOM
10. ¥V nepuoay ox HoBemOpa 2017. roaune 1o aeuemoOpa 2019. roguHe Ouia je aHrakoBaHa Kao JTOKTOPaHI
Ha TpojekTy MUHHCTApCTBA MTPOCBETE, HAYKE M TEXHOJOMIKOT pa3Boja Penmyomuke Cpouje TP 34011 ,,Pa3Boj
ommpeMe M mpoleca Io0Hjama IMOJNMMEPHUX KOMIIO3UTHHX MaTrepujajia ca yHanpen AehUHHCAaHUM
(YHKIMOHAIHUM CBOjCTBHMA”. 3arlocieHa je Ha TexXHOJIOIKO-MeTalypIIKoM (GaKyiaTeTy YHUBEp3UTeTa y
Beorpany, Hajnpe kao UCTpaKMBaY-IPUIIPABHUK, & TOTOM Ka0 UCTPaKUBAU-CAPATHHK.

Mapuja H. JoBanosuh je ayrop 8 pagoBa o0jaBibeHMX y MehyHapoAHMM HaydYHHM HacolHucuMa, 2 pana
00jaBJbCHUX y HAIIMOHAJIHUM HAayYHHM YacONMCHMa U 9 caoliiTemha Ha MeljyHapoHUM KOH(epeHIHjama.

2. OIIMC JUCEPTAILIAJE

2.1. Caaprkaj gucepranuje

JlokTopcka aucepTanuja kanaunata Mapuje H. Jopanosuh, maructpa dapmaimje, mrcaHa je Ha CPIICKOM
je3uKy u obyxBaTa yKymnHo 118 ctpana u 200 HaBoaa pedepeHTHE TUTEpaType.



Jucepranuja UMa WHTETPUCAHU KapakTep, jep o0jeaumbyje deThupu o0jaB/hbeHa HaydHA paga KOjH 3ajeIHO
YMHE jeUHCTBEHY IIEIMHY Y OKBHPY TEMaTHWKE pa3Boja MyINTH()YHKIMOHATHHX aJIXe3UBHHX (QHiIMoBa Ha
0a3u JKenaTuHa.

Hucepranmja cagpxxu cieneha mornasiea: PesnMe (Ha CpPIICKOM M €HTIIECKOM je3WKY), YBOJ, TeopHjcKku geo
(buomarepujanm; XKematun; bykamam ¢unmosu; [Ipomanomon xumpoxmopuza;, VMmuiaHtaTé 3a J0CTaBy
AaKTUBHE CYIICTAHIIC M pereHepanujy Tkuea; Hatpujym anennponat tpuxuapat; 3/ mramna u npumena 3 /]
mTaMIie y mporecupamy OyKamHux (UIMOBa W HMMIUIAHTaTa 3a JIOCTaBy aKTWBHE cyrcraHie u Llusm
WCTpaXuBama), Haydnum pamoBu mpowsanuii #3 AOKTOpcke aucepranuje, Juckycuja, 3akjpydak u
Jluteparypa. Ha xpajy amcepranmje ce Hanmasu buorpaduja ayropa, UsjaBa o ayropctBy, M3jaBa o
HCTOBETHOCTH INTaMIlaHE M EJICKTPOHCKe Bep3uje paga u M3jaBa o kopumhemy. HaBemena mokropcka
TUcepTalija o0 CBOM OOJIMKY M CaJIpiKajy MCITyHhaBa MPOIKCE U CTaHAapAe 3a TOKTOPCKE A¥icepTalnje Koje
ce Opane Ha YHuBep3uTeTy y beorpany.

2.2. Kparak npukas nojeIMHaYHUX [OIIaBJba

VY yBOOHOM Jeny JOKTOPCKE IucepTanuje Ae(UHUCAHH Cy TpeaMeT U IMJb HCTpaxkuBama. [Ipeamer panma
o0yxBara pa3Boj, MPOIECHPAkHE 1 KapaKTepU3aIHjy aIxe3uBHUX (PriMoBa Ha 0a3W jKeJaTHHA 32 IPUMEHY Y
CaBpEMEHUM CHUCTEMHMa 32 JIOCTaBy aKTHBHUX CYICTAaHIH (JEKOBa) M pereHepanyjy KomraHor Tkusa. L{usb
OBE JIOKTOPCKE aucepTaiyje OMo je pa3Boj MyATH()YHKIMOHATHOT aIXxe3WBHOI MaTepHjajia KOju ce y3
onpeheny momudukaimjy Moxe KOPUCTUTH W Kao OyKamHH (UIM M Ka0 MMIUIAHTAT 3a JOCTaBy aKTHUBHE
CYIICTaHIIE 3a pereHepalyjy KOITaHor TKHBa. HarnameHo je ma aucepranyja MMa MHTETPHCAHU KapakTep,
jep objenumyje ueThupu Beh 00jaBbeHa HayyHa pajia Koju IpeCcTaBibajy Mel)ycoOHO moBe3aHe 1eIMHe UCTOT
UCTPAXUBAYKOT TIPABIIA.

VY TeopujckoM JIeny pgaT je mperjen M kimacudukanuja OuomMaTepHjaja KOjU Haiaze IpUMEHY Y
ouomenuuuuu. [loceOHa maxwa je mocBeheHa SJKENaTHMHY Kao MPUPOJHOM IOJMMEPY ca J00poM
OonoxoMmnaTuOMIHOINYy, aaXe3uBHUM CBOjCTBMMA, JOCTYHHOIINY M HUCKOM LEHOM. Y cienehem mormnasiby
MpHKa3aHa Cy CBOjcTBa OyKamHHMX (HIMOBa, WHOBaTHBHE (opMmyJaluje cucTeMa 3a JOCTaBy aKTHBHE
CYIICTaHIIE, Ka0 ¥ METOJIe ’hUXOBOT Ipoliecupama. Mojiesl akTHBHE CYTICTaHIle 3a OykaiHe (GUIMOBE Y OBOM
HCTpaXXuBamy je Omo mpomaHonon xuapoxyopun (IIPX) umja cy cBojcTBa M KapaKTEpHCTHKE Takohe
NpUKa3aHe y OBOM Jielly JIOKTOpcke nucepranuje. Takohe je mar m mperien cBojcraBa, IpUMEHE U METONA
npolecupama 3a IPyryd CUCTEM 3a JIOCTaBy aKTUBHE CYIICTaHIIE OJJHOCHO MMIUIAHTAT 32 pereHepalujy TKHBa.
AKXTHBHA CYIICTaHIIAa HATPUjyM aseHIpoHaT Tpuxuapar (AJIH), koju ce KOpHCTH y TpETMaHy OCTEONOpO3e,
NPE/ICTaBJbCH je Ka0 KaHAWAAT 32 MPUMEHY Y MMIUIAHTATy 3a pereHepalyjy KOLITaHOT TKHBA. Y OKBUPY
nornasJka nmocsehenor 31 mramnu MprkazaHa je CUCTeMaTh3allija U OIKC Pa3IMYUTHX METO/A ca MOCEOHNM
OCBPTOM Ha METO/Iy €KCTpy3Hje MOIyuBPCTUX Marepujania. M3BeseH je mperien nureparype u npumene 3 /1
IITaMIle Y TPOLECHPamby MYyKOAIXe3MBHUX OyKamHMX (uiMoBa M HMMIUIAHTaTa 3a JOCTAaBY AaKTHBHE
CYITICTAHIIE M PETreHepalnjy KoITaHor TkuBa. OBO MOTIaBIbe calipxu 6 ciuka u 2 Tadene. Y nornaespy b
HCTpaXKHBamba Cy NPe/ICTaB/beHE XUTIOTE3E, IOCTABIHEHH ITUJHCBH U IUIaH Pajia UCTPAKUBAbA.

Y mnormaBpy Hayunu pajgoBu mnpowsanuim H3 JOKTOPCKE JUCEpTallMje MPHUKA3aHW Cy pe3yJlTaTH
HCTpaKuBama Kpo3 4 00jaBJbeHa Hay4yHa paja, ca yKymnHo 39 ciuka u 16 Tabena.

VY mpBoMm pany je u3BpIIEH H300p BpCTE >KeJaTHHA KOjU OAroBapa oJadpaHo] aKTHBHO] CYICTaHLM pald
noOujama ontuManmHor npoduna ociobahama W (PHU3MUKO-MEXaHMYKUX CBOjCcTaBa (QHUHAIHOT (uima.
Jobujenn cy Oykanau (UIMOBU Ha 0a3u kenathHa A, KOjU ce 100Mja KHCEJIOM XUIAPOJIM30M KOJIareHa, u
xenatuHa b, xoju ce mobuja Ga3HOM XHIPOJIHM30M KosareHa, ca IIPX meronom u3nuBama U3 pacTBopa H
M3BelieHa je ymopeaHa aHainuza Mopdoisordje, (U3NYKO-XEMH]CKHUX, MEXaHHYKHX M MYKOAIXC3UBHHX
CBOjCTaBa. YCTaHOBJbEHO je na xkenatuH A rpaau ca [IPX ¢usmuky cMmenry u mokasyje 00jba MEXaHWYKa
cBojcTBa 1 Opxe ocnobahame [IPX. Ca npyre crpane xenatud b je ca [IPX rpagno monuenekTponuTcKu
KOMIUJIEKC IITO je 3a mocienuiy umano crnopuje ociodahame [IPX u crnabuja mMexaHWdka CBOjCTBa Of
oykamnor ¢unMma xenatuHa A ca IIPX. Ha ocHOBY pesynrara in vitro ucnuTuBama ociobahama ypalhena je
(hHM3MOJIONIKY 3aCHOBAHA in silico CUMyJIalnyja 3a MpeaBpuhame arcopIyje akTUBHE CYIICTaHIIe U3 OYKATHUX
¢dunmoBa, oqHocHO npeaBuhame ancopnuuje [IPX u nucnosunuje y opranusmy. Pesynratu cy mokasanu na
03a Jieka MOJKE 3HAYajHO Ja Ce CMambd NPUMEHOM J00HjeHHMX OyKaaHuX (UIMOBa, jep je CTeneH
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ancoprmuje [IPX u3 OykamHor ¢uiama ca mgo3oM ox 30 mg y MCTOM OICEry Kao M M3 OpajHe TablieTe ca
mo3oM o 80 mg ITPX.

Y JpyroM paay je ONTHMH30BaH cacTaB OjeHAe >KelaTMHA A W CHHTETHYKUX IoJMMepa
nonuBuHWIIMpounona (I1BI1) n nommsuann ankoxona (IIBA) 3a 3/] mrrammy Oykamanx ¢ummosa ca [1PX.
Uzsenmena je 3] mramma eKCTpy3WjOM NOJIYYBPCTUX MarepHjalia y IBE CepHje y30paka MNPUMEHOM
paznuuutux Onengu monmmepa: sxkenatuH A-IIBII u sxematun A-IIBA y3 nmopmarak riaumepona U ca
nakopropupaanM [1PX (cepuje 'AI'-IIBII-IIPX u I'AT'-IIBA-IIPX, penom). McnintuBas je yTuiaj cacraBa
Ha CTPYKTYpy, (PU3UYKO-MEXaHWYKa U MYKOaJIXe3WBHA CBOjCTBA, Ka0 M Ha mpodwie ocinobahama I1PX u3
nobujeHnx OykamHux ¢uimona. 3a npaheme npoduna ocnodahama u onpehuBama kuHETHKE ociiobahama
[MPX mpuMemeHn Cy KHHETUYKU MOJIeNH. [n silico cuMymaIyjoM U3BEJICHO je peasulame OMoJ0CTyIMHOCTH
nobujeHnx ¢(umBa u muxoBe morogHocty 3a mammjeHte. OunmmoBu ['AT-IIBII-IIPX cy mokazamm Gospa
MeXaHMYKa W MYKOaJXe3MBHA CBOjCTBA, Kao M Mmpodua mpoxykeHor ocinodahama [IPX y omnocy Ha
¢unmose ['AT-IIBA-TTPX. JloOujenu pesynraT je mocieauna (OpMUpama BOJOHMYHUX Be3a u3Mely
xematuHa u [IBII, Behe rycTtuHe yMmpexaBama M pasiiKe y MOIAPHOCTH MoJiekyna >kematnHa A u [1BIL
CrmpoBeneHa in silico cumynanyja TOKa3zana je Ja Ce HCTH TepamleyTcKu edekaT Moke moctuhm ca
noOujeHrM OykaHUM (UIMOBUMA ca JiBa IyTa MamoM J1030M [IPX y omHocy Ha opanHe Tabnere. Takohe je
oMmoryheHa U cMameHa Y4eCTaHOCT JO3HUpara IITO j& BP0 MOBOJFHO 3a TMaIijeHTe.

VY tpehem pany, HakoH u3bopa Onenae sxenatud A-riutepon-I1BIT (CAT-TIBIT) 3a noOujame uMIuTanTarta 3a
pereHepanujy TKWBA, WCIHUTUBAH je YTHIQ] areHca 3a ympexasamwe, reamununa (I'EH), na d¢usuuxo-
MeXaHHUYKa CBOjCTBA, OMOAErpagadMIHOCT M UUTOTOKCHYHOCT 3/ mraMnanux UMIUIaHTaTa. MIMIuIaHTaTH cy
nobujenu 3/ mraMnom eKCTpy3ujoM MOJTYUYBPCTHX MaTepHjalia ca JUPEKTHOM WHKOPIIOPAIjOM TeHHUITNHA Y
Mactwio 3a 31 mramny, y ase cepuje: ca 0,5 mas.% u 1 mas.% renunuHa. IHOBaTUBHYU NPUCTYI y OBOM
paxy je ma je TeHWIUH OO cacTaBHa KOMIIOHEHTa MAacTHIIa 3a IITaMIly, JIOK ce Yy, J0 Taga 00jaB/beHHM
HUCTPOXKUBABUMA, YMPEXKaBambe H3BOAWIO IOTAlambeM Y30pKa y pacTBop reHunuHa. llokaszaHo je na
yMpeKaBambe TeHUITWHOM MOINpaBJba TEPMUYKA CBOjCTBA JKenaTHHA, a Behu canpikaj reHunuHa (1 mas.%)
JIOBOJIM JI0 M3pakeHOT moBehama KPyTOCTH MONMMEpPHHX JlaHana. McnuThBameM MeXaHWYKHUX CBOjCTaBa
3aTe3ambeM M MUKPOMHICHTALMjOM M aHalIM30M JOOMjeHMX pe3yiTaTra IOBE3aHHX Ca CTPYKTYPOM
WUMIUIAHTaTa, MTOKA3aHo je J1a YMPEeKaBambe TeHUITHHOM M000JbIIaBa MEXaHWYKa CBOjCTBA MMIUIAHTATa Kao
HITO Cy 3aTe3Ha YyBpcToha, MOJYJ eaCTUYHOCTH, TBpaoha U peyKoBaHU MOAYJI €1aCTHYHOCTH Y OJJHOCY Ha
HEYMpexeHy cTpykTypy. lloBehame cagpxaja reHMIMHA JOBOAM A0 AaJber MOpacTa CBUX HMCIMTUBAHHX
napamerapa, kao U A0 mnosehama XuiaBocTH. McnurthBame HUTOTOKCHMYHOCTH (mpeMa ctangapay WCO
10993-5) HeyMpeKeHOT W yMPEKEHOT MMILIaHTaTa MPUMEHOM JTUPEKTHOT M MHIUPEKTHOT TecTa je y oba
cllyyaja IMoKa3aJio 0OACYCTBO TOKCHUHMX edekara Ha henuje. Y3umajyhu y 063up cBe pe3yirare npuKasaHe y
OBOM DajJy, MOXKE C€ 3aKJbYUUTH Ja Cy NOOHMjeHe yMpe)keHE CTPYKType Koje MOoKasyjy Ao0pa MexaHWdka
CBOjCTBa, OMOAETPaJladMIHOCT U HHUCY IIMUTOTOKCHYHE, a Takolje MMajy MOTEHIHWjall 3a yrpajmy aKTHBHE
CYIICTaHIIE paJiv MOJICTHIIAkha pereHepalyje KOMTaHOT TKUBA.

VY d4erBpTOM pajy cy NyOJMKOBaHW PE3YJITATH pa3Boja HMMIUIAHTATa Ca WHKOPIIOPUPAHOM O1a0paHoOM
aKTHUBHOM cyricTaniioM Ouchochonarom Harpujym anenapoHat tpuxuapatoM (AJIH), pamu mocruzama
KOHTpOJIMCAHOT ociobahama y Jeuemy 0CTEoNnopo3e U 3a pereHepannjy Komranor Tkusa. Jobujenu cy 3/
HITaMIIaHU UMIUTaHTaTH npuMmeHoM Mmactuna AI-IIBII npu yemy cy mukopnopupanu u AJIH u renunux
(TEH). Kapakrepu3zaiuja HEyMpe)KeHHX U YMPEXKEHUX CTPYKTypa ca cajapxkxanuM AJIH je nmokaszana jna Huje
nouuio o xemujcke mHrepakuuje m3mehy AJIH m I'EH, a mortBphena je u amopdna ctpykrypa AJIH y
WUMIUIAHTaTy, WITO je TOroAHo 3a edukacHuje ocinodahame AJIH. McnutuBama MEeXaHHYKHX CBOjCTaBa Cy
nmokasajia jga npucyctso AJIH cMamyje 3are3ny uBpcTohy, MOAYJ €IaCTHYHOCTH M TBPAONY y OIHOCY Ha
guct ['AT-IIBII, nok ce ympexaBameM TeHHUIMHOM 0Baj edekar monmmmrasa, na umruanrat ['AT-TIBII-
I'EH-AJIH nma najBehe BpeqHocTH 3aTe3He uBpcTohie, MOIyina eTacTUYHOCTH U TBpAOhe OAHOCHO MOKAa3ao
je HajOo/ba MEXaHHYKa CBOjCTBA. Pesynrartu in Vifro TecTa MNOKasadd Cy Jla YMPEKEHH HMIUIAHTAT
omoryhaBa 3HauajHO mpoxayxeHo ocnobahame AJIH y omHocy Ha Heympexkenu. McenutuBama
OuopasrpaauBoctu cy norepauia na AJIH nosehaBa xuapodunHoct cuctema u yop3aBa Aerpaaanujy, 10K
yMpeKaBambe TeHUIIMHOM CTa0WIN3yje CTPYKTYpYy MMIUIaHTaTa M ycropasa mpouece OyOpema U pasrpaimbe.
O0a uMIUTaHTaTa Cy I[IOKa3aja OMOKOMIATHOWIHOCT OJHOCHO OJCYCTBO IIMTOTOKCHYHHUX cdekara y
kyntypama henuja JI929 y MoHOCHOjy, Kako y IMUPEKTHOM, TakO M Y MHAMPEKTHOM TecTy. Ha ocHoBy
nu3HeTHX pesyirata Moxke ce pehm nma je mmmnantatr [AI-IIBII-TEH-AJIH nmotmyHo onmTummu30BaH, ca
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TO0OpUM MEXaHWYIKHM CBOjCTBHMA, TIOBOJAHOM KHMHETHKOM oOcliobahama, y3 07CYCTBO IMUTOTOKCHYHOCTH, U
Jla je crpeMaH 3a JJajba UCTIMTHBAKA Y TIPETKIMHUYKUM U KIIMHUYKHM UTPOKUBAKBAMA.

Lentpanau neo qucepranyje mpeacraBiba o0jeIumbeHa AUCKYCHja pe3yiTaTa, Koja HHTeTpuUlle pe3yaTare U3
geTnpu o0jaBibeHa pama. [luckycwja je opraHm3oBaHa y JBa MpaBija: pa3Boj OykamHux ¢QuiamoBa 3a
ocnobahame I1PX 1 pa3Boj ummuianTtara 3a ociobahame AJIH u perenepaiijy KOIITaHOT TKHBA. Y TPBOM
Jeny je pasBHjeH Iporec noOujama OykanHux ¢(unMoBa y3 u300p oaroBapajyher Tuma jkenaTuHa 3a
ocnobahame [IPX. 3atuMm je n3abpaH W CHHTETHYKH MOJMMEp 3a OJIEHAY ca KeIaTHHOM A 3a ONTHMallaH
cactaB MacTuia 3a 3J1 mTaMIry eKCTpy3HjoM MOIYYBPCTHUX MaTepujana u nolujame OyKanmHuX (riIMoBa ca
XKeJbeHUM mpoduinoMm ociobahama [IPX y3 moBospbHa MexaHWYKa M MYKOaIXE3MBHA CBOjCTBA. Y JIPYrom
neiy mnocBeheHOM pa3Bojy MMILIaHTaTa 3a ociobahame AJIH ontumMuzoBaH je cajapikaj TEHUIIMHA Kao
CpeICTBa 3a yMpeXKaBame paad IOCTH3ama ONTHMATHHX MEXaHWYKHX CBOjCTaBa KOja OIroBapajy
CBOjCTBMMA KOLITAaHOT TKHBA, TayHUje TpaOekymnapHe kocTu. Takole je onTumuzoBaH U canpxkaj AJIH ca
IUbEeM A00Hjamba UMIUIaHTaTa 0e3 IUTOTOKCHYHOT edekTa. 3axBajbyjyhin CHHEprijcKoM eheKTy reHUITUHA U
AJIH pa3BujeH je OnopasrpayiBi UMILUIAHTAT 32 TPETMaH OCTEOIIOPO3e U PEreHeparijy KOMTAaHOT TKUBA ca
MPOIYKeHNM ocliobal)amkeM aKTUBHE CYIICTAHIIE U 0€3 IIMTOTOKCHYHOCTH.

VY 3aKJbyUKy Cy CyMHpaHU HajBOXHUJU PE3YNITATH W UCTAKHYT j€ HUXOB HAYYHU 3HAY4] U MPUMEHIBUBOCT.
Kao rmaBHm pe3ynTar, pa3BHjeH je aaxe3uBHU MyJNTH(GYHKIIMOHATHA MaTepHjall KOjH je TIOTOJaH 3a U3pary
MYKOQIXE3UBHHX OyKamHHX (pUIMOBa M MMILIaHTaTa 3a TPETMaH KomrTaHor TkuBa. [lormasibe Jluteparypa
oOyxBara 200 6ubnuorpadcKkux HaBoa KOjU MIOKPUBAjy CBE PEJICBAHTHE acleKTe UCTpaxkuBama. HakoH Tora
cnene buorpadwuja ayropa, M3jaBa o ayropctBy, M3jaBa 0 HCTOBETHOCTH IITaMIIaHE W €IEKTPOHCKE Bep3Hje
pana, M3jaBa o kopumhemy.

3. OOHEHA JUCEPTAIIMJE

3.1. CaBpeM€EHOCT U OPUTHHATHOCT

Mykoaaxe3uBHE OyKajlHU (DUIMOBHM TPEIACTaBJba)y MHOBATHUBHY (OpMYyJaIHjy 3a JOCTaBy JIGKOBAa KpO3
OykainHy cly30koxy (Myko3y). Hbuxosa mpumena omoryhaBa Op3y arcopridjy akTHBHUX CYIICTaHIIH,
3axBaJbyjyhu 100poj BacKynapu3amuju OyKallHe CITy30KOXe, IPH Y4eMy Ce€ 3a00MIIa3u racTPOUHTECTHHAITHH
TPaKT U cMamyje MOTYHHOCT pasrpajiimbe aKTUBHE CYICTAHIE Y IUTECTUBHOM CHCTEMY, Ka0 M MeTaboIm3aM
MPBOT TIpoJiacka Kpo3 jerpy (eHri. first-pass metabolism). Tume ce Moxe 3HauajHo mosehaTH cHUCTEMCKa
OMOPACIIONIOKUBOCT aKTHBHUX CYICTaHIU (JIEKOBa) Koje ce WHaue Op3o pasrpal)yjy NMPUIMKOM oOpaiiHe
npuMmene. KipyuHa cBOjcTBa Koja ce 3axTeBajy o OyKalHMX (MIMOBA Cy MyKoalIxe3Hja, oArosapajyha
MEeXaHW4Ka CBOjCTBa, CTEIeH OyOperma, Op3rHa pa3rpaime/pacTBapama U KOHTpoucad npodui ocnodahama
aKTHBHE CyIcTaHle. Mykoajaxes3uja, OIHOCHO CIIOCOOHOCT (HUiMa Ja OCTBapH M OJPXKM KOHTAaKT ca
MYIIMHOM W OYKaJHOM CIIy30K0>KOM, oMoryhaBa MpojayKeHO 3ajpkaBambe (puiMa Ha MecTy NpHMEHE U
edpukacHuje ocrnodahame akTHBHE CyIICTaHIIE.

[Mocnenmux rogMHA HaydYHA 3aje{HHIIA CBE BUIIE MPENO3HAje BAKHOCT yBakKaBama MOTpeda, MUILIbEHA U
HCKycTaBa CaMHX MalfjeHaTa y mpolecy pas3Boja JIEKOBa, IITO je JOBEJIO JI0 M0jaBe TEPMHUHA ,,yCMEPEHOCT
Ha manyjenrta (€Hri. patient-centricity). OBaj TEpMHUH O3Ha4YaBa MPUCTYN Y KOMe ce notpede, MoryhHoCcTH U
HCKYCTBa MalldjeHara y3umajy y o03up TOKOM pa3Boja JiekoBa W (papmarieyTckux o0jvka. OBaj MPHCTYII
noapasymMeBa pasBoj ¢opMmynanuja Koje HHCY caMo e¢ukacHe, Bei M jeAHOCTaBHE 3a IPHUMEHY,
npuxBaT/jbuBe M npuwiaroheHe mnanujeHty. CaBpemeHa JuTepaTypa ykasyje Ha yOp3aH pasBoj
MYKOQJIXe3UBHHX OyKaJTHUX (uUIMOBa ¢ I1WbeM Mo0O0JblIakha WUXOBUX KJBYYHHX CBOjcTaBa U
KOHTPOJIMCAHOT OTIYIITamka aKTHBHE CyICTaHIle. VcTpaxkuBama y OKBHPY OBE JOKTOPCKE AMCEpTaIuje y
MOTIYHOCTH TpaTe OBE TPEHAOBE: HM3abpaH je MOoJIMMEp OAHOCHO OJeHIa MOoiMMepa W ONTUMH30BaH je
mpoliec jgoOujama (uaMoBa Koju omoryhapajy KejbeHHM Tepamnujcku edekar, 100py MYyKOaIXxe3WBHOCT,
MEXaHW4YKa CBOjCTBA M KOHTPOJHUCAHHM MPOQHUI OTmyiiTamka. OpUrHHAIHOCT OBE AMCEpTalMje ce orjeaa y
IM3ajHApalkby MYKOAJIXe3MBHUX (uiIMoBa n300poM oaroBapajyhmx mnonuMepa u npumeHoMm 3] mramie
EKCTPY3HjOM IOMYUYBPCTHX MaTepujana, yuMe cy noOujenn OykanHu ¢uiamosu oxpehene mopdonoruje 6e3
motpede 3a HakHaAHOM 00pagoM. [ToceOHa npearocT 3/ mramie je MoryhHOCT IepcoHaIu3alije Tepamnuje,
n Oospe mpmiarohaBame morpebama marujeHTa. IlpuMena ¢GU3HONIONIKA 3aCHOBAHOT in silico Momena 3a
npenBuhame ancopnuyje akTUBHE CyICTaHIIE MoKa3ana je 1a oO0ujeH! OyKalHu (QMUIMOBH MMajy TPEAHOCT
Y OJIHOCY Ha KOHBEHIIMHAJHE opajHe TabjeTe. Y ommTeHo, in silico cuMymaIije MpeacTaBibajy CaBpeMeHy H
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ehuKacHy ajaTKy 3a aHaJIM3y, pa3Boj U ONTHMH3ALH]y (apMalleyTCKHX MPOM3BO/a, jep oMoryhaBajy Opike
HCTPAXKUBAKE Y3 HUCTOBPEMEHO CMAamEHhe MOTpede 3a PUBHYHAM EKCIePHUMEHTHMAa Ha JKUBOTHIAMa U
JbYyAMMA,

Ocum nipuMeHe y 001Ky OyKamHAX (HUIMOBA, ITOKA3aHO je Aa MyIATH()YHKINOHATHN MaTepHjall pa3BHjeH Y
OKBHpPY OBE AMCEpTalMje MMa IOTSHLMjall U 3a IPUMEHY Kao MMILIAHTAT 3a PEereHeparyjy KOIITaHOT TKUBA.
OBaKkBM MMIUTAHTATU TPEACTaBIbajy CaBPEMEHY ANTEpHATHBY KJIACHYHUM TIpadTOBUMa y pereHepaTHBHO]
MEIWINHY, jep TOper CTPYKTYPHE MOJAPIIKE MOTY OMOTYNUTH ¥ JIOKaTH30BaHO, KOHTPOIHUCAHO ociiobahame
aKTHBHUX cyIcTaHIM. VcTpakuBama y OKBHPY OBE IOKTOPCKE Aucepraiuje Omia Cy yCMepeHa Ha pa3Boj
WUMIUTIaHTaTa 3a TPETMaH OCTEONOPO3e U PEreHepalyjy KOITAHOT TKUBA, IPU YEMY j€ OIITUMH30BaH Mpolec
31 wTaMme WMIDIaHTaTa y3 MHOBATUBHY METOAY IMPEKTHE HMHKOPIIOpAlWje CPEACTBA 3a YMpEKaBarbe
(renmnmHa) m aktuBHe cyncranne AJIH. YMmpexaBameMm monnMepa MOCTHTHYTO j€ 3HAYajHO MPOAYKEHO
Bpeme ociobahama AJIH, O6e3 Harjmor modeTHOr OTMyIITama, IITO oMoryhaBa JeKy Ja HUCIOJbH MYHHU
ouonomku edekat. [lopen Tora, mpBu myT je y uBpcTOj a3y UCIHMTHA W ONTHMH30BaHA KOHIEHTpALWja
AJIH on 0,5 mas.%, npu ueMy HHje youeHa HIUTOTOKCUYHOCT. OBa NCTPaXKUBamba Cy y MOTIIYHOCTH Y CKIaLy
ca CaBpeMEHUM TPEHIOBHMA y pa3BOjy CHUCTEMa 3a KOHTPOJIMCAHY IOCTaBY JIEKOBA M AW3ajHY HAIPEAHUX
WUMILTIAHTAaTa 33 PereHepalyjy KOITaHoT TKHUBA.

3.2. OcBpT Ha pedepeHTHY U KOpHUITNEHY JIMTEPATYPY

VY nucepranmju je xopumiheHa oOMMHA M pelieBaHTHA JIMTEpaTypa Koja oOyxBaTa HajHOBHjE HM3BOpE H3
obyacTn pa3Boja OykamHMX ()UIMOBAa M WMIDIAHTATa 3a JIOCTaBYy akTWBHE cymcranie. Llutupano je 200
JUTEpaTypHHUX HaBO/a KOjU CE€ OJHOCE Ha OBY MPOOJIEMATHKY, TIPH YeMy Tpeba HATIOMEHYTH Ja C€ Y OKBHPY
OoBOI' Opoja Hamaze W pedepeHiie koje Cy IUTHpalie MyOJUKOBaHE pas3yiTaTe U3 OBE JAHMCEpTalHje.
JlutepTypHHN Tperien je opraHu3oBaH IO TeMaMma Koje cy oOpaljeHe y OKBHpY JOKTOpPCKE ITUCEpTAaIlHje:
CTPYKTypa W CBOjCTBa OykamHHX (PrIMOBa, CaBpeMeHe METOJie MpOoIlechparha, Ka0 M CBOjCTBA M MPHUMEHa
aktuBHUX cyncranmu [IPX u AJIH. Takole je npuka3ana aurepaTypa 0 CTpyKTYpH, MOPQOIOTHjH U JIEjCTBY
WMILUTAHTaTA 32 pereHepanyjy Tkusa, 3/ mramnu u npuMeHu y odnact OyKamHUX (GUIMOBA U UMILIAHTATA,
Kao ¥ KOMITapaTHBHA aHaJIN3a MOCTUTHYTHX MEXaHUYKUX CBOjCTaBa OBUX CHCTEMA.

3.3. Onuc ¥ aIeKBaTHOCT IPUMEHLEHNX HAYYHUX METOA

VY OKBUpY OBE IOKTOpPCKE JcepTaluje, y CBUM (a3aMa NCTpaKnBama MPUMEHEHE Cy CaBpeMeHe METo/Ie 3a
KapaKTepH3allujy MoJIa3HNX KOMIIOHEHTH, Kao 1 T0OMjeHnX (ruiIMoBa 1 uMIuiaHTata. MoryhHOCT XeMHjcKOT
BE3WBama, IOTBpJA YMpeKaBamba M OdYyBarba HMHKOPIIOPHPAHMX AKTHBHUX CyICTaHOM mnpaheHn cy
nH(panpeeHoM crnekTpockonujoM ca DypujeoBom TpaHchopmamujoM (eHrn. Fourier transform-infrared
spectroscopy, FTIR). Mopdosoruja 1o0HjeHUX CTPYKTypa MCIUTHBAaHA je CKeHHPajyhoM eJIeKTPOHCKOM
MHUKPOCKOITHjOM Ca eMHUCH]OM T10Jba (€HIII. field emission scanning electron microscopy, FESEM). Tepmuuka
cBojcTBa Marepujana cy mnpaheHa audepeHmujamHoM ckeHupajyhom kamopumerpujom (eHrn. Differential
scanning calorimetry, DSC). MexaHuuka CBOjCTBa Cy ojapeljeHa MEXaHMUKMM HCIHTHBAEEM: 3aTE3ambEM,
MUKPOMHJICHTAIIMjOM W yTBphUBameM cBojcTaBa MyKoaaxeswje. Takohe cy aHanm3WpaHu MOpoQUIN
OTHyWITaka in Vitro W Ha OCHOBY JOOWjEHHX EKCIIEPUMEHTAIHUX pe3yirata onpeheHa je KHHETHKa
ociobahama axKTHBHUX CYNCTaHIM NPUMEHOM KHHETHUKHMX MOJENa HYJATOI W HpBOT pela, Kao |
Xwuryuujeor u Kopcmejep-IlemacoBor moxena. [lpuMemena je ¢usnonomku 3acHoBaHa in  silico
cuMyJanyja 3a mnpeiBubame amncoprMje akTHBHE CylcTaHne u3 OykanHux ¢wimoBa. [n  vitro
IIUTOTOKCUYHOCT JOOHjEeHUX MMILJIaHTaTa UCIIMTHBaHA je npema cranaapay MCO 10993-5.

34. HDI/IMCHJLI/IBOCT OCTBAPCHHUX pPE3yJTaTa

OcTBapeHu pe3yiTaTH HMMajy jacHY NPHUMEHJBMBOCT y 00JIacTH OyKagHMX (HIMOBa M HMMILIAHTaTa 3a
JIOCTaBy aKkTUBE cyrcTanue. Pa3Bujen je onrtummsoBad npouec 3J[ mramme OykaaHux (UIMOBA ca jacHO
ne@uHuCaHUM (U3NUKO-MEXaHUUYKUM M MYKOAIXE3MBHHM CBOjCTBUMAa M KOHTPOJHMCAaHUM MNpoduinma
oTmymTama. In silico cuMyIanyja je mokasaja Ja je 0HopacIoIoXUBOCT y OBHUM (HMIMOBHMA 3HauYajHO Beha
on tabnera IIPX koje TpeHYTHO OTIYINTajy OBaj JieK. Y APYyroM eIy HCTpakKMBama, Pa3BHjCH je U
ONTUMH30BaH OMOPa3rpaiuB, HETOKCHYAH WUMILIAHTAT 3a MOTyhu TpeTMaH OCTeONopo3e, ca MEeXaHHYKUM
CBOjCTaBMMa KOj€ OATOBapajy CBOjCTBMMA TpabeKylapHE KOCTH U KOHTPOJIMCAaHOM KHHETHKOM ociobahama
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AJIH. Tume cy HCIyHmEHH YCIOBH 3a Jajbe (ase NPETKIMHHYKUX W KIMHWYKUX HWCIIHTHUBAEkA OBE
dbopMyaije y3 HoTEeHIMjall IpUMEHe OBOT (hapMalleyTCKOr 00JIMKa y MPaKCH.

3.5. O1ieHa IOCTUTHYTHUX CIIOCOOHOCTHU KAHAMIATA 32 CAMOCTAIHU Hay4HH paj

W3 gucepranmje u npuiiokeHUX pagoBa jacHo ce Buau na Mapwuja H. JoBanoBuh mocemyje crmocoOHOCTH 3a
CaMOCTaJIHO TUIAaHHPamkEe U peaju3alyjy eKCIIEpUMEHTAIHOT UCTpaKUBama: JeQUHUCAE XHUIIoTe3a, U300p
Marepujaja M napaMmerapa, u3Boheme eKkcrneprMeHarta, MPUMEHY CaBPEMEHHX MeToja KapaKTepH3aluje U
aHaNM3y W MHTEPIIpeTanyjy pesynrara. KanmunaTkuma je mokasaiga BUCOK HUBO KOMIICTEHTHOCTH y 00paau
W KPUTWUYKO] aHAJM3M IMOJaTaKa, Kao M CIIOCOOHOCT 3a KOHIMITUPAHkE M MUCAlke HAYYHHX pajoBa, LITO
noTBphyjy deTupu myOnHMKanuje y BpXYHCKHMM MelhyHapomanuMm uvacomucuma. OBH pafioBH TpPEACTaBIbajy
jacHy Bepu(HUKaIlMjy leHE CaMOCTaTHOCTH M HAay4JHE 3PEJIOCTH.

4. OCTBAPEHM HAYYHMU JOIIPUHOC

4.1. Ilpuka3 ocTBapeHUX HAYYHHUX AOMPUHOCA

Hay4nu nonpuHocu aucepranmje MOy ce CyMHUpaTH Kpo3 ciieaehe pesynrare:

- pa3BHjeH je MyNTH()PYHKIMOHATHHU aIXe3WBHU MaTepwjall Ha 0a3w KelaTHHa KOjU Ce€ IOTOJHUAM
MoudUKanrjamMa y3 caBpeMeHe METO/Ie MPOolleCupamka MOKEe KOPUCTHTH Y PA3TUUUTHM CUCTEMHUMA
3a JIOCTaBy aKTUBHHX CYIICTaHIIN;

- ONTHMH30BaHU cy mapamerpu 3J[ mraMrie eKCTpy3WjoM TOJYYBPCTUX MaTepujana 3a J00ujame
OykanHux (uIMOBa Ha 0a3u XKellaTHHA ca MHKOPIIOPUPAHUM Iporanosoi xuapoxiopuaom (ITPX) y
MacTwio; JeduHucana je Onenpaa xemaTumHa W cuHTeTHukor nomumepa ([IBA wmum IIBII) pamu
noctuzama MonudukoBaHor ocinobahame [IPX y3 onTmManHa MexaHW4Ka W aJXxe3WBHA CBOjCTBa
bunma;

- JeduHHMCAHU Cy TPOQWIN OTMYINTaka aKTUBHE CYIICTAHIC W3 JA00MjeHMX OyKajaHMX (UIMOBA U
MIPUMEHEH je in silico Mmopen 3a npeapubhame OHosoIIKe pacnoioxuBoctu [1PX;

- ONTHMH30BaH je mpolec noOujama uMILIaHTaTta Ha 0a3u Onenme >xenaruHa u [IBIT metomom 3]]
mTamMie eKCTPY3HjoM TONYyYBPCTUX Marepujana y3 JUPEeKTHY HHKOpIIOpanyjy areHca 3a
yMpexaBame (TeHUITMHA) Y MacTHIIO;

- KOpEIUCaH je caJipkaj TeHUIMHA U (PU3UIKO-MEXaHUYKUX CBOjCTaBa OOWjEHUX UMILIAHTATA;

- pa3BujeH je mpouec NoOMjamka MMIUIAHTAaTa 332 KOHTPOJHMCAHO OTIYIUTakE HATPHjyM alleHIPOHAT
tpuxunapara (AJIH) meromom 3J] mTamiie eKCTpy3HjoM TONYYBPCTUX MarepHjayia y3 JIUPEKTHY
yrpaawy AJIH v renununa y MacTUio;

- ONTHMH30BAaHHU Cy CacTaB U CTPYKTypa oJabpaHOr MMIUIAHTaTa y MOIJIey MEXaHHYKHUX CBOjCTaBa M
kuHeTHke ocnobahama AJIH, npu uemy je mokasaHo Ja je JOOMjeH MMILJIAHTAT OMOpa3rpajivB,
TOKCHYaH 3a henwje, ynMe Cy ce CTEeKIM YCJIOBU 3a Jajbe (pase MPETKIMHWYKUX W KIMHUYKHX
UCTPaXUBama Koja OM MMOTEHIMjaTHO MOIJIa JOBECTU 10 IIpUMEHE OBOr (hapMareyTcKor o0nuka y
KIIMHUYKO] TIPAKCH.

4.2. KpuTruka aHajiu3a pe3yaTaTa HCTpakKUBamba

Y OKBUpY OBE JIOKTOPCKE JHUCEpTalldje CHpPOBEICHAa CYy MYJTHIUCIMIUIMHAPHA HCTPaXHBama Koja Cy
MPBEHCTBEHO y 00JIaCTH MHXKEHEPCTBA Marepujana, and oO0yXBaTajy W acleKTe XEMHjCKOT MHXCHEPCTBa,
¢dapmanuje n Omomenunmue. OcTBapeH je 3HAYajaH JONPHHOC Kako Yy (YHIAMEHTATHOM pa3yMeBamby
WHTEpaKIHja MoJIMMepa, MeXaHu3ama Tellipamka U OTHYIITakha aKTHBHUX CYIICTAHIIH, TAaKO M Y MPAKTHIHOM
pa3Bojy METOAOJIOTHje 3a A00Hjame HaNpeIHUX OMOMEIMIIMHCKUX MaTepHjajia U HUXOBY CBEOOYXBaTHY
KapakTepu3auujy. Pe3ynTaTé NpoOMCTEKIM W3 HUCTpaKMBama NpPEACTaBbajy OCHOBY 3a JaJbU PasBoj
aIXe3MBHUX (HIMOBAa ¥ KOIITAaHMX WMIUIAHTaTa ¥ MOTBPhyjy Jda JKelaTuH, y KOMOWHAIMjU ca
oaroBapajyhuM TmonuMepuMa W KOHTPOIUCAHUM yMpeXaBamkeM MoMolly TEHUWIHHA, MpecTaBiba
MEPCHEeKTUBHY IIATGOPMY 3a Pa3BOj CaBPEMEHHX CHUCTEMa 3a JO0CTaBy aKTHUBHHX CyIcTaHuu. IIpumeHom
caBpeMene Mertoxe 3/ mrTamme 3HayajHO je  yHampeheH mpouec  goOujama  HaNpEAHUX
MYJITU(QYHKIMOHATHUX aIXe3UBHUX (PMIMOBAa M HMIUIAHTAaTa Ca yHAIpea IU3ajHUPAHMM CBOjCTBHMA. Y
IPBOM ey HCTpaXHBama Pa3BUjeHH Cy OyKamHM (MIMOBH ca KOHTPOJIHMCAaHMM oTmymrameMm [IPX, a
aricopIyje akTUBHE CYTCTaHLE U3 OBUX (PHIMOBA MPOLEHEHA je | in Silico cuMmynanujoM (PU3HOJOMIKHX
mportieca. [TokaszaHo je aa ce ucTu TepaneyTcku edekar moxe nmoctuhin g1030M o1 30 mg y OykaaHoM puiamy
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kao ca 80 mg y opamamM Tabimerama. Tume, mpumena 3]/ mrammanux OykamHux (rMoBa omoryhasa
CMameHhEe YUECTAIOCTH JI03Mpama W caMUM THM ToBehaBa MOTOJHOCT 3a MAaIMjeHTe, YaK W MPH HUXKAM
no3ama. Y Ipyrom Jeny UCTpasKuBama MOTIYHO je ONTUMH30BaH Mpolec Jo0ujama nMinanTara 31 mrammnom
MOJIyYBPCTHX MaTepHjaja y3 NUpeKTHY yrpaamy AJIH u reHununa, mro y AOTaJallmbUM MTyOITMKOBAaHUM
WCTpaXUBambMMa HHUje OO ciyd4aj. YCHemHo Cy KOpeTHCaHW MPOIECHH MapaMeTpu Op3WHE IITaMIe H
Op3WHE yMpekaBama Tako jJa ce noluje crabmiHa reoMeTprja U Mopdoiorija uMiutantata. PasBujen je
ummanTat 3a goctaBy AJIH m Tperman octeomopos3e ca oaroBapajyhum MexXaHWYKHM CBOjCTBHMa M
KOHTposrcaHuM npodunom ocnodahama AJIH, koju je OnopasrpaauB U HETOKCHYAH 3a hemnmje.

4.3. Bepudukanuja HaydHUX JOIPUHOCA

Hayunu monpunocu moxtopcke aucepranvje Mapuje H. JoBanosuh, maructpa dapmanmje, BepupuKoBaHH
cy o0jaBJpHBamEeM pe3yiTara y cieaehum melyHapoanum yaconucuma (pagoBu y yaconucuma ca WoS/SCIE
JMCTe):

Kareropuja M21a:

1. Jovanovié, M., Tomi¢, N., Cviji¢, S., Stojanovi¢, D., Ibri¢, S., Uskokovi¢, P. (2021), Mucoadhesive
Gelatin Buccal Films with Propranolol Hydrochloride: Evaluation of Mechanical, Mucoadhesive, and
Biopharmaceutical  Properties, Pharmaceutics, 13, 273-292, (IF=7,227) (ISSN:1999-4923)
https://doi.org/10.3390/pharmaceutics 13020273

2. Jovanovi¢, M., Petrovi¢, M., Cviji¢, S., Tomi¢, N., Stojanovi¢, D., Ibri¢é, S., Uskokovié, P., (2021), 3D
Printed Buccal Films for Prolonged-Release of Propranolol Hydrochloride: Development,
Characterization and Bioavailability Prediction. Pharmaceutics, 13, 2143-2162. (IF=7,227) (ISSN:1999-
4923) https://doi.org/10.3390/pharmaceutics13122143

Kareropuja M21:

1. Jovanovié, M., Petrovi¢, M., Stojanovi¢, D., Radulovi¢, N., Panteli¢, D., Staj¢i¢, 1. and Uskokovi¢, P.,
(2025), 3D-Printed Gelatin-Based Scaffold Crosslinked by Genipin: Evaluation of Mechanical Properties
and Biological Effect. Biopolymers, 116: 23639, (IF= 2,24) (ISSN: 0006-3525)
https://doi.org/10.1002/bip.23639

2. Jovanovié, M., Stajci¢, 1., Petrovi¢, M., Stojanovi¢, D., Radulovi¢, N., Ibri¢, S., Uskokovic, P.
Synergistic Effects of Genipin and Alendronate in 3D-Bioprinted Gelatin-Polyvinylpyrrolidone
Scaffolds, (2025), Journal of Polymers and the Environment, 33 (12), 5315 — 5331, (IF= 5,6) (ISSN:
1566-2543) DOI: 10.1007/s10924-025-03703-4

5. MIPOBEPA OPUT'MHAJIHOCTHU JOKTOPCKE JUCEPTALINJE

Ha ocHoBy [lpaBuiHnKka 0 MOCTYIIKY MPOBEPE OPUTHMHATHOCTH JOKTOPCKHX JHUCcCEpTalija Koje ce OpaHe Ha
VYuupepsurery y beorpany (I'macamk Yuusep3urera y beorpamy, Op. 204 onm 22. jyna 2018. romusne),
kopuitheweM nporpama ilhenticate 25. centemOpa 2026. roguHe U3BpILIEHA je MPOBEPa OPUTHHAIHOCTH
JIOKTOpCKEe nucepranuje Kanaupgara Mapuje H. JoBanoBuh, maructpa Qapmanuje, MoJ HacJIOBOM
,,AJTXe3UBHH (YUIIMOBHU M UMIUTAHTATH Ha 0a3W KelaThHa 3a OyKaJlHy MPUMEHY W pereHepanujy Tkupa“. Ha
OCHOBY H3BEIlITaja MPOBEPE OPUTMHAIHOCTA YTBPhEHH MpOIEeHAT HoayaapHoctd usHocu 13%. Yrephenu
MPOLEHAT CIMYHOCTH j€ OYEKWBaH M NPUXBAT/FMB UMajyhu y BuAy Aa je AucepTaldja WHTETpUCAaHA U Ja
caapku 4etupud Beh o0OjaB/beHa paja KaHOuaaTa, Kao M yoOH4YajeHe OIMCe CTaHIapAHMX METOja,
neununmja u oudauorpadckux HaBoaa. Hujeman seo pana He ykasyje Ha HEI03BOJHEHO IPUCBajambe TyHux
pesyaTara; CIMYHOCTH C€ OJHOCE Ha COICTBEHE NPETXOJHO 00jaB/beHE TEKCTOBE M CTAHAAPAHY HAy4YHY
TEPMUHOJIOTH]Y, Y3 YPEAHO HaBOheHE H3BOPA.

Ha ocnoBy cBera m3noxxkeHor Kommcwja cmaTpa na je MOKTOpcKa Auceprandja kanammata Mapuje H.
JoBanoBuh, opurnHajHa, Kao0 W Ja Cy y MOTIIYHOCTH TOINTOBaHA aKaJeMCKa NpaBuja IUTHpama, T Ce
MPOTMCAHY MOCTYTIAK TPUIPEME 32 bEeHY 0JIOpaHy MOXKE HACTABHTH.
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https://doi.org/10.3390/pharmaceutics13020273
https://doi.org/10.3390/pharmaceutics13122143
https://doi.org/10.1002/bip.23639
http://dx.doi.org/10.1007/s10924-025-03703-4

6. SAK/bYUYAK U ITPEJJIOI

Ha ocHoBy yBHna y caipxkaj JOKTOPCKE OUCEpTalyje, NPUWIOKEHHX pajoBa W OCTBAPEHHX pe3yiTara,
Komucuja koHcTatyje na je kanaunat Mapuja H. JoBanosuh, marucrap ¢dapmaiuje, yCrenHo peain3oBaia
[IOCTaBJbCHE LINJBEBE MCTPAXMBaKka U Ja je AucepTalyja Jaja OpUrMHaIaH HaydHH JONPUHOC y 001acTH
pa3Boja MynTH(YHKIIMOHAHAX aJXe3WBHUX MaTepHjaia Ha 0a3u kenaruHa. /lucepranmja je MEeTOIOIONIKA
n00po yTeMesbeHa, pe3yiaTaTd cy Bepu(UKOBaHM Kpo3 myOimkanuje y MehyHapoOHMM dYacolucuma, a
MPEUIOKEHH IPUCTYI UMa U HAYYHH U IPAKTUYHH 3HAYA].

Komucuja mpemnaxke ma ce mokTopcka mucepranuja Mapuje H. JoBanoBuh, maructpa dapmaruje, mon
HACJIOBOM ,,AZIX€3WBHH (PMIIMOBHM M UMILIAHTATH Ha 0a3u jkeJdaTuHa 3a OyKajHy NMpPUMEHY U pereHeparujy
TKMBa“ W30 HA YBUJA JaBHOCTH, a 3aTUM YOyTH Ha YycBajae HacraBHo-HayuyHoM Behy
TexHomomko-mMeranypmkor (akynrera YHuBep3uTera y beorpany n KoHa4HO, Ha ycBajame Behy Hayunmx
o0yacTi TeXHUYKUX Hayka YHuBep3uteTa y beorpany. Hakon 3aBpmietka nmpouenype, Komucuja npeanaxe
Jla ce KaHJuIaT [030Be Ha YCMEHY OA0paHy JOKTOPCKE AucepTalyje.

VY Beorpany,
28. cenrreM6bpa 2026. ronune
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