YHUBEP3UTET Y BEOI'PAY - XEMUJCKH ®AKYJITET
HACTABHO-HAYYHOM BERhY

Ipeamer: Uzsemraj Komucuje 3a oueny nokropcke aucepranuje Mapuje (Panusoj) Koxuh,
Macrep onoxemuyapa.

Ha penoBHoj cemnmim HacraBHOo-Hayunor Beha YHmuBep3uteta y beorpamy — Xewmwujckor
dakynrera, onpxkanoj 10. centembpa 2026. rogune, omryka op. 403/7, onpehenu onpehenu cmo
3a wiaHoBe Komucuje 3a olieHy TOKTOpCcKe aucepranuje u3 buoxemuje, kannunatkume Mapuja
(PamuBoj) Kokuh, mactep 6Guoxemuuapa, npujaBbeHe MO/ HACTOBOM:

""YHanpeheme OMokaTagauTHuKe pasrpaame 0MonoauMepa noJau(XuaApoKCHAIKAH0AaTa) H
noju(MJjeuHe KuceuHe)"'

Behe nayunux o0iactu npupoaHUX Hayka YHuUBep3uTera y beorpany Ha ceHUIM oApxKaHoj 27.
jyHa 2024. roguHe, Ha 3aXTeB XEMHJCKOT (akyiTeTa, Jaji0 jeé CarlaCHOCT Ha TNPEaior TeMe
JOKTOPCKe aucepranuje (eBuaeHnuonu 0poj: 61206-2396/2-24).

Komucuja je okTopeky nucepranujy nperienana 1 HactaBHo-Hayunom Behy noanocu cienehu

MN3BELITAJ

A. Ilpuxa3 caap:kaja nucepraumje

JlokTopcka auceprauuja kanaunatkumbe Mapuje (PaguBoj) Kokuh nammcana je Ha cprickom
jesuky, Ha ykynmHo 110 ctpana, A4 ¢dopmara (pount Times New Roman Benmuuune 12 pt, ca
npopenoM 1 u mapruaama 2 cm). JlokTopcka n1ucepraimja je nojaesbeHa Ha 7 moryiasiba: 1. YBog
(2 crpane); 2. Ilpernen nurtepatype (20 ctpana); 3. LlwmeBu uctpaxuBama (1 crpana); 4.
Marepujan u merone (18 crpana); 5. Pesynratu u mauckycuja (47 crpana); 6. 3akibydnu (2
ctpane); 7. Jluteparypa (19 ctpana). Takohe, TekcT nucepTanuje caapxu 52 ciuke, 20 Tabena u
241 nurepatypHa uutata. Ilopen HaBeneHOT, OH 0OyXBaTa M HAcJIOBHY CTpPaHy Ha CPICKOM U
€HTJIECKOM je3uKy (2 cTpaHe), CTpaHy Koja CaAp)XKd HMMeHa wiaHoBa komwucuje (1 crtpana),
3axBanHuIy (1 cTpaHa), cakeTak Ha CPIICKOM M €HTJIECKOM je3uky (mo 1 ctpaHna), campxkaj (3
CTpaHe), TUCTY ckpaheHuna u akponuma (3 ctpane), onorpadujy kanauaara (1 crpana), u3jaBy o
aytopctBy (1 ctpaHna), usjaBy o ucrosetHoctu (1 cTpana) u uzjaBy o Kopuinhemy (2 cTpaHe).
Jucepranmja je Mo CBOjoj CTPYKTYPH W CaapXkajy y MOTHYHOCTH Yy CKJIQay ca CTaHAapauMa
IIPONMCAHUM OJI CTpaHe YHuBep3urera y beorpany.

VY nornasiby YBOJ ONKCaH j€ OMIITH OKBUP TOKTOPCKE TucepTanuje. Y OBOM MOTJIaBJby UCTAKHYT
je mpo0em akymyJalyje IIacTUYHOT OTITa/la Kao JeTHOT O] Haj3HavyajHU]er h3a30Ba CaBPEMEHOT
n06a, anu 1 pa3Boj OHoroIuMepa Kao aaTepHaTUBHUX MaTepujasa Koju Hye J0JaTHE OILHUje 3a
ylpaBJbakbe MIIACTUYHUM OTIAI0M, ca MTOCEOHO UCTAKHYTUM OCBPTOM Ha TPEHYTHE MPOU3BOJHE
KalaiuTeTe U CTpaTeruje pasrpaame nonu(xuapokcuankanoara) PHA u monu(miieune KuceianHe)
PLA. Yka3aHo je Ha 3Ha4aj EH3UMCKE pa3rpamke Kao MPHUCTYIa ca MOTSHITN]aJIoOM J1a OJIaKIlla HeKe
O]l OrpaHHYEH-a TPEHYTHUX CTpaTeruja npousBoime U pasrpaame PHA u PLA, ca ocBprom Ha
KJby4YHa Ca3Hamka 0 EH3UMCKO] pa3rpabH IJIACTHKE Y IUPEM KOHTEKCTY, kao 1 0 PHA- u PLA-
JerioiuMepazaMa y y)KeM KOHTeKcTy. Takohe, y OoBOM morjiaBby JIe(dUHHCAH je MpeaMer



UCTpaKMBama JUCEepTalMje y CKIaay ca KJbYYHHUM IHMTamkuMa Koja MpOM3HIIa3e U3 ONUCAHOT
OKBHpa MCTpaXKUBama y o0xacTu eHsumcke pasrpaame PHA u PLA, xao u muiactuke y mmpem
KOHTEKCTY.

[Tornassse Iperaen Jquteparype o0yxBaTa pejieBaHTHE TEOPUjCKE U HaAyYHE OCHOBE HEOMXO/IHE
3a pa3yMeBame HCTpakuBaHe TeMe Jucepranyje. OH je MoAesbeH y IeceT LieJMHa Koje 00yxBaTajy:
1. IIpobGneme muacTuuHOT OTHaaa, 2. EH3MMCKY W MUKpPOOHMOJIONIKY pasrpajimy IUIACTHKE —
nperyiea U KJby4Ha ca3Hama, 3. buononumepe Kao anTepHaTUBY KOHBEHLIMOHAIHO) TUIACTHIIH, 4.
[Momu(xuapokcuankanoare), 5. Ilomu(mneuny xkucenuny), 6. buokaranuTuuky pasrpaamy
IUTACTHKE — MEXaHu3aM Tpolieca U GakTopH Koju yTuay Ha edukacHoct, 7. PHA-nenonumepase,
8. PLA-nenonmumMepase, 9. AHamuTHUYKE METOIE 3a npaheme U KBaHTU(UKAIN]Y OMOKAaTATUTUYKE
pasrpanme miactuke, 10. IIpoTenHCKO MHKEHEepCTBO 32 MHAYCTPUjCKY MpUMeHy eH3uma. Kpos
CaXKeT Mperyie]] J0CaAAIBUX UCTPAXKUBaKka Y HaBEJCHUM 00JacTHMa J1aTa je U MoJla3Ha OCHOBA
3a neuHuCame UIbeBa UCTPAXKHUBAHA OBE JIOKTOPCKE JUCEpTalyje.

Y nornaspy LWbeBH HcTpakuBamwa [IeDUHHUCAHU Cy ONIITH LWJbEBH HCTPaKHUBamba
JUcepTaIyje y CKIaly ca MpeIMeTOM HUCTPaKMBamka JOKTOPCKE TUCEpTalldje, a MPOUCTEKIN U3
nperyieqa 1octynHe gureparype. [IpBu 1iusb oOyxBaTa celeKinjy eH3umMa 3a pasrpaamy PHA u
PLA u opmabup oparoBapajyhux eKCHpeCHOHHMX CHCTeMa M YCIOBa €KCIIpecHje 3a JaJbu
eKcriepuMeHTaTHu pajl. Kao BakaH 1IuJb HABEJICHO j€ U YCIIOCTaBJbakhe METO0JIOTH]E 3a Mpaheme
€H3UMCKE 1 OaKTepHjCKe aKTUBHOCTH Ha MOJMMEPHHUM CYIICTPATUMa U TIPUMEHY MOJIET jeIUHCHha
3a CTaHJapIM30BaHy KapaKTepu3alljy mojJuMep-aerpaaupajyhux ensuma. Takohe, nepuHucanu
[UJbEBU YKJbYUY]y HIECHTU(PUKANU]Y KIbYYHHUX aMHUHOKHCEIMHCKHX OCTaTaka OJTOBOPHHX 3a
crenuUIHO MPENo3HaBamhe U XUAPOIU3Y OMOTIOIMMEPHUX CYIICTpATa, aJld M 32 CTAaOMIH3aIn]y
€H3MMa KOMOWHOBAaHOM MPUMEHOM OMOMH(GOPMATHUYKUX M EKCICPUMEHTATHHX METOAa, W Ha
Kpajy ¥ pa3Boj MOOOJBIIAHUX BapHjaHTH eH3uMa. JlomaTHo, y Miby yHampehema epukacHOCTH
OMOKATATUTUYKOT Mpolieca MCIHUTAaHe Cy U MOTyhHOCTH TpHUMEHEe IpeaTpeTMaHa IMoJIuMepa |
ONTUMHU3AIIN]€ PEAKIIHOHUX YCIOBa EH3UMCKE XUAPOIIU3E.

[TornaBjbe Marepujag uW MeToJde oOyxBaTa JAeTajbaH ONKMC KOPUIMTNEHWX XeMUKaIHja,
0aKTepHjCKHX COjeBa, MpajMepa, BEKTOPa, Ka0 U €KCIIEPUMEHTATHUX U pauyyHapCKHUX IMpoIeaypa
W METOJa W CTAaTHUCTHYKE aHalM3e NOOMjeHuX mojaTaka. [loriaBibe je OopraHM30BaHO y TET
nenuHa: 1. Matepujanu, 2. buokatanutnuka pasrpaama PHA, 3. buokatanutuuka pasrpaama
PLA, 4. buonndopmarnuka u CTpyKTypHA aHAIKM3a MpOoTerHa, 5. CTaTuCTUYKA aHAJIM3a MoaTaKa.
VY mornasspy Matepujanu IeTajbHO Cy onucaHe KopulnheHe XeMHKaiuje, 0aKTepUjCKU COjeBH,
nmpajMepu W BEeKTOpu. Y ToryiaBjbuMa buokaramutuuka pasrpaama PHA u Buokaranutuuka
pasrpanma PLA cnieruduuHo cy onucane kopunrheHe ekcriepuMeHTaIHe Ipoleype U MEeToIe 3a
npoy4yaBane PHA- u PLA- nenonumMepase u Apyre eH3MMe KOjU Cy KOpHIIheHU 3a yrmopeaHy
aHamu3y pasrpaame PHA u PLA. YV mornaspy buomHdopmaruuka M CTpyKTypHA aHaiu3a
MIPOTErHA Cy AOJAaTHO ONKcaHe KopHuilheHe pauyHapcKe Mpoleype U METOIE, Ka0 U CTaTUCTUYKA
aHajM3a Iojaraka 3a npoyuyaBame mHTepakiuja PHA- u PLA- nenonmmepasa ca PHA, PHA
Mozen jenumbemruma U PLA. Takohe, y 0BOM MoriaBipy ONMcaHa je yrnopeaHa aHaiu3a CeKBEHITN
eKCIiepuMeHTanHo aoOmjeHnx wmyraHata PHO (momu(3-XuapoKCHOKTaHOAT))-IenoauMepase
nopexioM u3 Pseudomonas fluorescens GK13 (PfPHOa3ze). ¥ nmornaspy CratucTuuka aHamusa
1oJIaTaka orrcaHe Cy KopHIIheHe MeToIe 3a CTATUCTUUKY aHaIM3y €KCIIEPHUMEHTAIIHO JOOH]jeHUX
MoJIaTaka U Ha4WH HEHOT NMPUKa3UBamka KPo3 pe3yTaTe JOKTOPCKE AUCepTalyje.



Y mnormaespy Pe3yiraTm M JIMCKYCHMja CaXeTO Cy MpHUKa3aHU IOOMjEHU EKCIEpPHUMEHTATHU
pe3yaTaTH UCTPaXHBamka, KA0 U BUXOBAa KOMIIApaTHBHA aHAJIHM3a ca JOCTYITHOM JIUTEPATypOM Y
IWJbY TPOIIEHE HUXOBOT 3Hauaja. [lormaBibe je momesbeHO y nBe nenuHe: 1. buokaramuTuuka
pasrpagma PHA u 2. buokaranutuuka pasrpaama PLA. V okBupy npse nennne buokaranuruuka
pasrpaama PHA nipukaszanu cy, 'y 0THOCY Ha rocTojehe HayuHe mojaTKe TUCKyTOBaHH 00U eHU
pesyaratu o pekomOuHaHTHO] ekcrpecuju PfPHOasze u npyrux eH3uMa akTHBHHMX Ha
noiu(ecTpuMa) U lbUXOBUM CTpaTerrjama npeuniihaBama. Y OKBUPY MPBE IEJIWHE OMUCAHO je U
npaheme eH3MMCKe aKTUBHOCTH Y IWJbY cTaHAapau3anvje u op3e aerekuuje PHO nerpanyjyhe
aKTUBHOCTH, Kao W KommnapatuBHe aHanuze PHO moxen jemumema u PHO monumepa. Takobe,
OIKCaHa je ePUKACHOCT Pa3IMUUTHX CTpaTeruja MPOTEUHCKOT HHKEHEPCTBA Y Pa3B0Ojy BapHjaHTH
PfPHOa3e ca ynanpehenum cBojcTBuMa 3a motpebe pasrpaame PHO, kapakrepuzarmja
nobujennx Bapujantu PfPHOaze, xao u wuaeHTndukanyja Kby4yHHX aMUHOKHCEIHMHA 32
cneruduano npeno3HaBarke PHO kpo3 KOMOWHOBaWmE EKCHEPHUMEHTATHHX W PadyyHaApPCKHUX
MeToza. Y apyroj nenuHu buokaranutudka pasrpaama PLA onmcana je epukacHOCT pasrpaame
PLA mpeamera moTpoImaykor KBajJuTeTa MOMONY KOMEpIIMjalHO JOCTYMHHUX mpemnapara PLA-
JeTIoNIuMepasa, 3ajeHo ca (PU3NIKO-XEMHUjCKUM KapakTepuctukama kopuitheaux PLA y3opaka,
Kao U aHallu3a CUHEPrHCTUYKOT /IejCTBA BUIIE €H3UMa. Y HCTOj LEIMHU OIMCaHa je MpUMeHa
IpeaTpeTMaHa YITPa3ByKOM Ha Op3MHY €H3MMCKE XHMIPOJIM3€ M CTENEeH KOHBEP3Uje Y MOHOMEpP
MJIeuHe KucenuHe. JloJaTHO, OMMCaHu Cy e(UKACHOCT, MEXaHU3aM U CTIeUU(PUUHOCT pa3rpaame
PLA mnomohy CaBunaze, kao onabpaHor HajeUKacHUjer €H3MMa, M HCHAa AaKTUBHOCT je
aHanusupana y nopehewmy ca Ilporennaszom K, xao crangapaHor eHzuma KopuimheHOT Yy
JUTEpaTypH 0 eH3UMCKO] pasrpaimu PLA. OnucaHo je HCIUTHBake MOTeHIIMjata 3a yHamnpeheme
aacoprnije Ha PLA m umoOmmmsanuje Ha PHA kpo3 ¢ysmonncame CaBuHaze ca cyrcrpar
Be3yjyhum nomennma PHA-nenonnmepasa.

VY nornasipy 3aKk/bYUIIM JAT j€ CAXKET MPETJie]l HajBaXXHUJUX pe3yaTaTa J00H]eHUX y OKBUPY OBE
JTOKTOPCKE JUCEpTallHje y3 Harjlacak Ha IlbUXOB 3HAUaj.

Jleo JIuTepaTypa caapKu peleBaHTHE IUTATE pafoBa U3 00JACTH UCTPAKUBamka U 00yXBaTa CBE
JUTEepaTypHE HABOJE KOJU HUCY JIE0 OPUTMHAIHUX pe3yJiTaTa MpUKa3aHUX y OBOj TUCEPTaLU]H.

b. Kparak npuka3s pe3yJjrara aucepramnuje

I'maBHM pe3ynTaTH OBE JOKTOPCKE JUCEepTalje NpeACTaB/bajy pPa3BOj HOBUX EH3UMCKHX
Bapujantu PHO-nenonmmepasze nopekinom u3 Pseudomonas fluorescens GK13 (PfPHOa3za) 3a
pasrpany PHO u onTuMm3anuja peakimoHuUX ycioBa 3a pasrpaaimy PLA moTpomaukor
kBanuTeTa KopumhemweM CaBHHa3e Kao KOMEPIMjATHO JOCTYITHOT €H3WMa KOjU €€ TPEHYTHO
npUMeYyje U UHAYCTPUju AerepiieHata. JlogatHo, motBphena je moryhHoct npumene PHO monen
jenumema, pNP-PHO-monomepa u pNP-PHO-mumepa, 3a cnenuduuny u yop3aHy AETEKIH]Yy
PHO-nenonnMepasa, ka0 U y UUJby OJaKIIaHe cTaHaapau3auuje mnpahema akruBHoctu PHO-
nenosnnmepasa. KoMOMHOBameM eKCIIEpUMEHTAIHHUX U PAYyHApCKUX METO/a UIEHTU()UKOBAHE CY
aMHMHOKHCEIIMHE OJrOBOPHE 32 BUCOKO crieruduuHo npeno3nasatse PHO n PLA kao cymnctpara
ox crpane PHO-nenonumepase, ogHocHo CaBuHase.

VY npBoM ey UCTpakhBamka, yCMEpeHOM Ha yHanpeheme Onokatanutuuke pasrpaame PHA, Ha
OCHOBY Tiperiieia aureparype ogadpana je PfPHOas3a xao Hajoospe okapakTepucanux mcl-PHA-
JIETIOJIMMEpa3a U YCIIOCTAaBJhEH j€ CHUCTEM 3a HeHY MpOu3BOIKY y henmujama Escherichia coli.
Meby ucnutanum cojesuma, E. coli BL21(DE3) RIPL nokazao je cTabmiiHy eKcrpecHjy 1 HajBehu
MIPUHOC EKCIPECH]€ OBOT €H3MMa, IITO je OMIIO BaXKHO 3a J1aJbe HCIIUTHBALE YTUIIaja MyTallija Ha



€H3UMCKY aKTHBHOCT y TECTy BHCOKE NPOLECHUBHOCTH ca IeJuM henujama, amm 4 3a
PEKOMOMHAHTHY MPOU3BO/IbY €H3MMa 32 AaJbU Pal.

V kapaxtepuzanmju PfPHOa3ze npsu nyT cy npuMmemeHn Mojen jeaumena, pPNP-PHO-mMonomep
u pNP-PHO-gumep. BbuxoBa ymotpeba omoryhmna je mupexkTHo m Op30 mpaheme eH3HMCKe
xuaponuse u aerekuujy crnenupuune PHO-nerpanyjyhe aktuBHOCTH, YKIbYUyjyhH U yciioBe y
MIPUCYCTBY JETEpIICHAaTa NMPU KOjuMa HUje Moryhe npatutu aktuBHocT Ha PHO. Ha oBaj Haunn
MOKa3aH je 3Hauaj MOJEN jelubeha 3a KapaKTepHu3alljy €H3MMa KOju JAeJyjy Ha IOJIHMMEpHe
CyIICTpaTe KOjU MMajy CIOXKEHY CTPYKTYpPY, a JI0JaTHO 3Ha4ajHO y ciydajy PHA-nenmonmmepasa
KOj€ KapaKTepuIlle MyJITHJOMEHCKA CTPYKTYypa.

Vcnurane cy Tpu cTpaTerdje NPOTEHHCKOT HHKEHEPCTBA — JTUPUTOBaHA EBOIYIHja, KOHCEH3YC
IM3ajH ¥ PEKOHCTpYKIHja Tpenadknx cekBeHIM (ASR). FbuxoBum aupekTHuM mopehemem Ha
PfPHOa3u nokazano je 1a ASR nmaje HajBehe moGosbiname TepMOCTaOUITHOCTH. JlupUroBaHoOM
€BOJIYIIjOM HJCHTU(UKOBAHE Cy CYNCTHTyHHje Ha mo3unujama 147 u 158 koje cy mosene 1o
ryoutka aktuBHOcTH PfPHOa3e, mro ykaszyje Ha BUXOB 3HAuUa] 3a BE3UBAKE W/WIIM XUIPOIU3Y
cynctpara. Wild type u myrantue Bapujante PfPHOa3e nobujene momohy ASR npoussenenu cy
y henmujama E. coli BL21(DE3) RIPL, a no6ujenn eH3umMu cy mpednimneHd U OKapakTEepUCaHH.
HcToBpeMeHo je KoJ 100MjeHIX BapHjaHTH yOueH KOMIIPOMUC U3Mel)y KaTaauTuike epuKacHOCTH
U TEPMOCTAOWIHOCTH, JIOK j€ mMmapajenHo ca mnoBehameM TepMocTaOMIHOCTH ToBehaHa u
cymncrpara cneruduanoct npema PHO. Jlasbom ananmusom ctpykrype u eBonyruje PfPHOaze
unentuduxkoanu cy Ser60, Phel04, Ser182, 11e209 u Val209 ka0 amMruHOKHCETMHE 3HAYAjHE 3a
cneunuyno nperno3HaBarbe PHO. Ananusza eBomynuone uctopuje PfPHOaze ykasana je na
cexkynaapna aktuBHocT PfPHOa3e npema PCL-y npencraiba HOBH]jy G YHKIIMOHAIIHY OCOOHHY.

Cumynaruje mosekyicke nuHnamuke komiuiekca PfPHOaze ca PHO numepom unentudukoBaie
cy ocratke Ser8l, Phel25, Ilel71 u Val230 xao moTeHuWjanHO 3HAYajHE 3a CHEHU(DUIHO
npeno3HaBame PHO.

Jlpyru neo aucepraundje OMo je ycMepeH Ha yHamnpeheme OHoKaTaluTHuKe pasrpaime PLA
npuMmeHoM CaBHHa3e, Kao MPOTEOJUTHYKOT €H3MMa KOjU Hajla3u MPUMEHY y HHIYCTPHjU
nerepueHara. [lo npBu myT cy onpeheHu onTUManHu yclioBHU 3a akTUBHOCT CaBuHaze kao PLA-
nenonumMepase. Edukacna xunponusa PLA nocturayra je npu pH 8,5 n 42 °C, y3 cienuduvaHOCT
npema PLA u usocranak xuaponusze PCL-a, PHO-a u PHB-a. Ananusza cTpykType €H3uMa
yKazaja je Ha 3Hada] aMUHOKHCENTWHCKHX ocrtataka Serl25, Alal52, Asnl55 u Leu2l7 3a
cnienn(puvHO npeno3HaBame PLA.

HcnutuBame pasrpaame norpomadkux yzopaka PLA momohy CaBuHa3ze mokasaio je 1a HauuH
IpolecHpama MoJMMepa yTUYe Ha HEeroBy IMOJIOKHOCT €H3UMCKO] Xuaponusu. OBaj pe3ynrar
yKa3yje na, mopen u30opa €H3MMa, CBOJCTBA M HAYMH IPOM3BOJAIE NMOJMMEPHOI MaTepujana
MPEACTaBIbajy BaxkHe (haKTope 3a pa3Boj OMOKATATUTHUKUX Mpolieca pasrpaame PLA.

HonatHo je ucniurad npearperMan PLA yntpa3Bykom. Pesynrartu cy mokasanu 1a oBaj mIpUCTYI
Moxke oBehatn Op3uHY €eH3UMCKE pa3rpambe U yHanpeaAuTu KouBep3ujy PLA y MoHOMep MieuHe
KHCeInHEe pu Me3o(rHuM ycnoBuma Ha 42 °C.

Pesynratu nobujenn mnpumenom CaBuHa3e Takohe moKa3yjy JnJa ce HUHAYCTpUjcKu Beh
YCIIOCTaBJbEHH €H3UMU MOTY TIpeHaMeHUTH 3a pasrpaamy PLA ortmama 6e3 momatHOr
IIPOTENHCKOT UHKEHEPCTBA.



CymupaHno, pe3yiTaTH OBE JAWCEpTaldje MoKa3yjy /a KoMOWHalMja MpeaTpeTMaHa ToJuMepa,
MIPOTEHHCKOT MHXKEHEPCTBA, ONTUMHU3AIIM]E PEaKIMOHUX YCJIOBAa M MPHUMEHE MOJEN CYICTpara
MOXe JONpHUHETH O0JbeM pa3zyMeBamy M Pa3Bojy €PUKACHHjUX Tpolieca OHOKATaTUTHIKE
pasrpanmwe PHA u PLA. Cnieunduunoct PfPHOa3e npema PHO u CaBunase npema PLA y ogHoCy
Ha Jpyre moju(ecTpe) mokasyje moreHuujan 3a komounoBame PHA- u PLA- nemonumepasa y
WHTETPUCAHOM MIPUCTYITY PA3TPaabe MEIIOBUTOT OMOIIOJIMMEPHOT OTHA/A.

B. Ynopenna anajam3sa pe3yJrara KaHAuaarTa ca pe3yJTaTHMa U3 JUTepaType

Kao antepHatmBa meTpoxeMHjCKOj TUTACTHIIM pPa3BHjeHH Cy Ouomosmmepu, Mehy kojuma ce
nonu(xunpokcuankanoatu) (PHA) u momu(mneuna kucenuna) (PLA) usnBajajy 3axBasbyjyhu
MOTYNHOCTH MPOU3BOJIEE U3 OOHOBJBUBHX pPeCypca M MOJJIO0KHOCTH €H3UMCKO] pasrpaamu (1).
Mehytum, yBoheme HOBUX MaTepHjajia Ha TpXKUIITE Mopa OuTH mpaheHo pa3BojeM cTparervja
IbUXOBOT YKIIamkama M pelUKIake, Kako OM ce cIpeumnsia BUXoBa aKkymyjaluja y KUBOTHO]
cpeauMHu U HacTtaHak MHUKporuiacTuke. Ox 8300 MunroHa TOHa KOHBEHIIMOHATIHE METPOXEMH]jCKE
ractuke npoussezene 10 2017. rogune, 79% ce TpajHO aKyMyJIUPAJIo Y 5KMBOTHO] CpeaUHH (2),
IITO TPEACTaBba jelaH O] 3HAYajHUX TJIO00ATHHX EKOJIOIIKUX IpobieMa. Y TOM KOHTEKCTY,
OMOKaTaJIUTUYKa, OJHOCHO EH3WMCKa JeNoMMepHu3aliija IMpeAcTaBiba MPUCTYN KOjU MOpeN
yKIIamama IOJMMEpPHOr oTnaaa omoryhaBa pereHepauujy ocioOoheHux MoHOMepa 3a
MPOM3BOIKbY HOBHX OMoMarepujaia wim apyrux owomnpomsBona (3). Mako cy PHA u PLA
pa3BUjeHH Kao aJITEpHAaTHBE KOHBEHLMOHAIHO] IUIACTHIM, HHUXOBAa OMOpa3rpajuBOCT HE
opa3syMeBa HY»KHO Op3y WU TIOTIIYHY pasrpaamky y yCIoBHMa )XKUBOTHE cpeaune (1). 30or Tora
j€ pa3Boj KOHTPOJIMCAHUX OMOKAaTaJIMTUYKHX Tpolieca oj 3Havaja 3a nmpumeny PHA u PLA xao
aITepHATUBHUX MOJMMEPHUX MaTepujajia. PesynTaTu oBe JOKTOpPCKE AucepTalyje yKianajy ce y
OBaj TpaBall UCTPAXMBamwa, NMoka3yjyhu na ce ynanpehemwe OnokatanuTiuke pasrpaame PHA u
PLA wmoxxe moctuhm TpUMEHOM MpeaTpeTMaHa IOJMMEpPa, MPOTEHHCKOT HHXXEHEPCTBA U
ONTUMH3AIIM]j€ PEAKLIMOHUX YCIIOBA.

Y mupy yHampehema Ouokaranutuuke pasrpanme PHA, y oBoj mucepramnuju mporivpeHa cy
Ca3Hama O CTparerdjaMa TNPOTEHHCKOr WHXemepcTBa PHA-menmonuMepaza W KJbYYHUM
aMMHOKHCENIMHAaMa KoOje JONPHHOCE HHUXOBOj AaKTHBHOCTU. 3a TPOydYaBame EH3UMCKE
nenonmuMepusanje PHO, kao mcl-PHA koju He mokasyje pa3rpaimy Yy YCIOBHUMa >KHBOTHE
cpenune, onadbpana je PHO-genonumepasa u3 Pseudomonas fluorescens GK13 (PfPHOa3a). OBaj
€H3MM IIPEeJICTaBJba JeIHY O] HajOoJbe okapakTepucannx mcl-PHA-nenonumepasa, kiiace eH3uma
KOja je 3HaTHO Mame MpoydeHa y ogHocy Ha scl-PHA-nenonumepase. Jlocananima UCTpaKuBamba
PHA-nmenonumepaza Owna cy ycMepeHa Ha OHOXEMHJCKY KapaKTepu3alHjy €H3uMa |
(byHKIMOHATHE CTYy/Hje 3aceOHNX JOMEHA YKJbYUCHHUX Y BE3UBAIE M XUAPOIU3Y NOJIMMEpa Kpo3
WCIIUTHUBamkEe TYOUTKA aKTMBHOCTH HAaKOH yBOhema MyTalja Hajuemihe y cTpykrypy scl-PHA-
nernonuMepaza. MHOTO je Mame AOCTYIHHX IOoJaTaka O aMUHOKHCelnHama Koje oapelyjy
cnerupuanoct mnpema mcl-PHA. Crora, y o0Boj aumcepranvju HUACHTU(UKOBAHE CYy
amuHokucenuHe PfPHOaze xipyuHe 3a crenuduunHo mnpenos3HaBare PHO, a mporenHcko
WHKEHEPCTBO MPUMEHEHO je 3a pa3Boj BapujanTu PfPHOaze ca moGospImaHuM CBOjCTBUMA.
JlogaTtHoO, IPUMEHOM pEeKOHCTpYKIHje npenaukux cekseHuu (ASR) va PfPHOa3y no npsu myT je
UCIIUTAaH €BOJYTMBHM Da3BOj OHOKAaTaIUTHYKUX KapakTtepuctuka PHA-nenonumepasa,
YKJbY4Yyjyhu TepMOCTaOMIIHOCT, aKTUBHOCT U CYICTpaTHY cneruduyuHocT. /logaTHo je ucnuTa
nmoTeHIMjan 3a gobujame yHanpehenux Bapujantm PfPHOaze npumenom Ttpu mnpuctymna
MPOTEMHCKOT HMHXEHEPCTBA: TUPHUTOBAaHE €BOJYIMje, KOHCEH3YC NM3ajHa M PEKOHCTPYKIIHje



npenaukux cekBeHu (ASR). HajaktuBHuju mytanTu noo6ujenu cy ASR npucrtymnom, a Takohe cy
nokaszayiu 1 HajBehe nosehame TepMOCTaOMIIHOCTH.

[Tpumenom ASR mnpuctyna tepmocradbunHoctT wme3oduiaHe PfPHOase ynamnpehena je 3a
npuommkHo 30 °C, ymMme je AOCTHTHyTa TeMIlepaTypa WHAaKTHBallMje KapaKTepUCTUYHA 3a
HajTepmoduinauje PHA-genonnmepase 10 caga onrcane y npupoau (4).

VY nauTeparypu je MpeTXOMHO, y CKJIaay ca JOOHJeHUM pe3yiTaThMa OBE JHCepTallrje, OnmucaHa
aktuBHOCT PfPHOa3e npema PHO u PHO-PHD kononumepy, 1ok aktuBHocT npema PHB, PHBV
U BUXOBUM KomoJiuMepuMa Huje 3abenexena. Takohe, PfPHOa3a y mamoj mepu pasrpahyje u
PCL, mto je Takohe onucano u 3a npyre mcl-PHA-nenonmumepase u3 Streptomyces roseolus SL3
u Pseudomonas alcaligenes LB19 (5). JloOujeHn pe3ynTaTd aHaIW3€ €BOJYIIMOHE HCTOPH]E
PfPHOa3e ykazanu cy na je aktuBHocT PfPHOa3ze na PCL Buiie u3pakeHa KOJA €BOJIYTUBHO
Mialjux BapHjaHTH €H3UMa.

Kon myranata PfPHOa3ze nobujenux momohy ASR youen je komrpomuc usmely karaautuyke
e(pUKAaCHOCTH W CTaOMJIHOCTH, NPH 4YeMY Cy BapHjaHTe ca MOOOJbIIAHOM TepMOCTaOHiIHOLIhy
nmokasasie 1 moBehame cyrcrpaTtHe cnerubuynocTr. OBH pe3yiTaTH yka3yjy Ha moteHmujal ASR
3a no0ujame CENeKTHMBHMX UM CcTaOWwiIHMX OuokaTamuzaTopa 3a pasrpagmy PHO  kpos
PEKOHCTPYKIIH]Y MPETaYKuX BapHjaHTH CaBPEMEHUX SH3UMA.

JemqHo o5l BaXKHHMX METOJOJIOUIKMX MUTama y uctpaxusamy PHA-nenonumepasa jecte uzbop
CyIICTpaTa 3a Mepemhe aKTUBHOCTH (6). JlupekTHO npaheme XUuApoan3e MoIuMepa je 3aXTeBHO 300T
XETEpPOreHOCTH TOJIMMEPHUX CYICTpaTa, HHUXOBE cllabe pacTBOPJBMBOCTH M 3aBHCHOCTHU
AKTUBHOCTH €H3WMa 0J] (M3WYKUX CBOjCTaBa MOJHMMEpa. Y OBOj JUCEPTAIMjU TPBU MYT je
ucnurana npuMmeHa PHO wmopen jemumemwa, pNP-PHO-monomepa u pNP-PHO-mumepa, 3a
CTaHAApIM3alnjy W AUPEeKTHY KBaHTHuKanujy crnenudpuune PHO-merpanyjyhe aktuBHOCTH
XUIPOJIUTUUKUX €H3MMa akTHUBHHX Ha moiu(ectpuma). PfPHOaza je mokazana 5,8 myra Behy
aktuBHOCT nmpema PHO-moHOMepy u 3,3 myta Behy aktuBHOCT nmpema PHO-aumepy y nmopehemy
ca pNP-okranoatom, 1ok je LCC'“C xoju He mokasyje cnoco6noct xuaponusze PHO mnokazao
cynpotan TpeHn ca PHO monen jemumemuma. [lopen yOpsane nerekumje y ogHocy Ha PHO,
npumeHa PHO mopnen jenumema nogaTHO oMoryhaBa JeTEKIMjy aKTHBHOCTU Yy TPHUCYCTBY
JeTepIieHaTa, To je 3Ha4ajHo 3a paj ca xunpopoonum PHA-nenmonumepazama.

Ensumcka pasrpanma PLA je no canma nHajuemthe mpoydaBana kopuithewmem [Ipotennase K (7),
JIOK je TMOTEHIHjaJl JAPYIHMX KOMEpLHjaTHUX €H3UMa Mame HCTpakeH. Y Huby yHampelhema
OnokaTanuTHuke pasrpaame PLA ucnnrana je npenamena CaBuHa3e, WHIYCTPH]CKH TPUMEHEHE
npotease, 3a pasrpaamy PLA y3opaka moTpomaukor KBajaurera. Y TOM KOHTEKCTY, NpUMEHa
CaBuHaza oJlakillaBa CKaJMpame Tpolieca eH3UMCKe pasrpaame PLA 30or Beh pasBujeHor
npolieca BbeHe MPOU3BOAKE Ha BenHkoj ckanu. IIperxoaHo je aktuBHOCT CaBHHA3e M APYrHX
KOMEpIIMjaJTHUX TpoTea3a ucrnutuBaHa Ha 50 °C, nmpu onTuManHoj TeMrepaTtypu 3a [Iporennasy
K (8), nox ontumanHu ycinoBu 3a pasrpanmy PLA nomohy CaBuHaze U Ipyrux KOMeEpIHjaTHIX
MpoTeasza HUCY OMIIM UCTTUTaHH.

Pesynratn oBe nucepramuje mokazanu cy ga CaBuwHaza edukacHo xuaposnm3yje PLA mpu
ontumanHoj temneparypu ox 42 °C u pH 8,5. OBu ycnoBu cy y CKiaay ca JUTEpaTypHUM
BpEIHOCTHMA 3a JIpyre ajKajdHe MpoTease Koje TMokaszyjy akTuBHOCT mpema PLA mpu pH
BpenHoctuMa 8-9 u temneparypama 37-60 °C (9). Pesynratu Takole moka3syjy Ja je KOHTpoIa



pH HeomnxoHa 3a MocTU3ame MaKCUMaTHE U penpoaynuomine op3uae xuapoiuze PLA momohy
CaBuHa3se, y cKJ1aZly ca IPEeTXOJHOM JUTEPATYPOM.

[Tpumena CaBunaze Ha PLA mpenmere MOTpOIIAaYKor KBaJlUTETa Jaje TyOMTaK Mace 3a CBe
TecThpaHe y3opke y pacnony ox 2% no 100%. donatHo, ctpykTypHe npomeHe PLA mpenmera
HakoH TpermaHa CaBuHazoMm mnotBphene cy FTIR anamuzom. Y nutepaTypu je mo3HaTo jaa
KpPUCTAJIHOCT, MOJIEKYJICKa Maca, TepMHUYKa MCTOpUja U HAYHMH Mpoliecupama MOy YTHIIATH Ha
MPUCTYMAYHOCT MOJIMMEPHUX JlaHana eH3uMmy. CTora, HalllM pe3yiITaTH 3ajeHO ca JOCTYIHOM
JUTEpPaTypoM HUCTHYHM TOTpeOy aa ce MpuwirukoMm pa3Boja PLA Marepuwjana 3a jeqHOKpaTHY
yrnotpedy, mopen (GU3MYKO-XeMUJCKHX OCOOWMHA y 003Mp y3Me U HHXOB MpenBul)eHH HA4YUH
pasrpaame. JlonatHo, konnunHa CaBuHa3e Moria je 6utu cMamena Ha 0,1% mace PLA y3opka
0e3 ryouTka e(hpuKacHOCTH XUIAPOJIH3E.

Capunaza Ha 42 °C noctwke nenonumepusaijy PLA ynopenuBy ca IIporennazom K na 50 °C.
[Iperxogno je, mehy 56 komepuujanHux mpemnapara mnporea3a, IIporenmnaza K Owia
nneHTu(uKoBaHa Kao HajepukacHWja 3a aenoiaumepusanujy PLA, nok je CaBuHa3za mocTuria
50% mene epukacHoctd (8). Hamm pesynTatu cy NOTBpAMIN Aa Cy NPETXOTHO OMHMCAHU
pesyaTatu nocneauia u3Bohema peakiuja Ha 50 °C, 0JHOCHO Ha TeMIEPaTypH ONTHUMAIIHO] 3a
[Tpotennasy K, mro nogatHo ykasyje Ha 3Hauaj nopehema eH3uMa y pa3IndyuTHM PEeaKIuOHUM
yclIOBUMa.

MonoMep u ITuMep MIIeYHEe KUCENIHWHE NETEKTOBAHM Cy Kao TJIaBHU MPOW3BOJU PA3Tpaime Y
peakiujama u ca CaBunazom u ca [Iporennasom K, mTo ykasyje Ha MPUCYCTBO U €HIO- H €I30-
tuna xuapoiuse PLA, y ckiany ca nqpyrum PLA-nenonuMepasama y turepaTypu.

Mepemem aktuBHOCTH CaBUHA3¢ Ha PA3IUUUTUM MOJIK(ecTpuMa) MOTBpheHa je crenupuIHOCT
npema PLA, 6e3 nokazane xuaponuse PCL, PHO u PHB Toxom 10 nana naky6ammje Ha 42 °C.
OBga crieruyuHOCT je pa3nuunta o akTuBHOCTH PLA-nenonnmepasa tuna Il, xkao mro cy HiC u
kytuHaza u3 Cryptococcus sp., Koje Mory xuaponuszoBatu u apyre nosum(ecrpe) (10). Jamom
aHaJIM30M MOJIEKYJICKOT ToKkiHTa CaBHHA3€ MOKa3aHo je Ja cy y cnenupudHo npeno3HaBame PLA
YKJbY4eHU aMUHOKHUCeTnHCKH ocTai Asnl5S5, Serl125, Alal52 u Leu217. JloOujenu pe3ynratu
MOJICKYJICKE TUHAMHUKE OWIM Cy y CKJIaay ca eKCIIEPUMEHTAIHO YTBpEHHM OJCYCTBOM
xuaponuse PCL, PHB u PHO, a notBpaunu cy moryhnoct xunponmse PLA nomohy CaBunase.

JlonatHo, yATpa3BY4YHH MPEATPETMAH HMCHHUTAH je y Huiby noBehama mpuctymaunoctd PLA
€H3UMCKO]j pasrpaamu. [Ipenrperman je qoBeo 10 MHUIMjaATHOT oBehama Op3uHe pasrpaame 1
yHanpehema konBep3uje PLA y monoMep mieune kucenuHe npu 42 °C.

CymupaHo, pe3yyTaTu OB IUCEpTallije MOKa3yjy Ja ce yHanpeheme OnoKaTaTuTHIKE pa3TpaImbe
PHA u PLA wmoxe moctuhu pa3nuuuTuM, MehycOOHO KOMIIEMEHTAapHUM NPUCTYNHMA. 3a
yHanpehemwe pasrpaagme PHA, npotenHcko mHxemepcTBo 1 ASR oMoryhunm cy mo6oJsbiame
cyncrpatHe crneuupuanoctd u tepmocradbuinoctu PfPHOaze, nok cy PHO monen jenumema
omoryhuna Opxe W craHmapau3oBaHuje Mpaheme crenupuIHe aKTUBHOCTH. 3a yHampeheme
pasrpanme PLA, ontummsanuja peakuMoHHMX yciioBa, n30op CaBuHa3e Kao HWHIYCTPH]jCKH
JOCTYITHOT €H3MMa M YITPa3ByYHH MpenTpeT™Man oMoryhmim cy pasrpaamy notpomradkux PLA
MaTepHjajia ¥ KOHBEpP3HUjy MojimMepa y MOHOMEp MileuHe KucenuHe. OBU pe3ysTaTi MoapKaBajy
MoryhHoct mpeHameHe Beh mocrojehux WHAYCTPUJCKMX OHOKaTanM3aTopa W HUXOBOT
KOMOMHOBama ca ojaroBapajyhum ¢u3MukuM mpeaTpeTMaHuMa Yy pa3Bojy Ipoleca 3a



KOHTPOJIMCAaHY pasrpajipy OHOMOIMMEpPHOr OTHaja U pereHepalrjy MOHOMEPHHUX jelMHUIA Y
MIPOU3BOHU ITUKITYC.
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I'. O0jaB/beHN pagOBH M CAONIITEHA KOjU YHHE €0 TOKTOPCKe qucepTamnuje

N3 pesyntara oBe IOKTOpCKE IHCEpTalije MPOUCTEKIa Cy TPH pajna, oA KOjUX Cy JBa
nyOJinKoBaHa y Melh)yHapoIHHM YacomucuMa M3y3eTHHX BpenHocTH (M21a) u jegan y Boaehem
MelhyHapomaHoM yaconucy kareropuje (M21).
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1.

Nenadovié, M., Ponjavi¢, M., Pantelic, B., Guzik, M., Majka, T. M., Sourkouni, G.,
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/1. IIpoBepa OpUIMHAIHOCTH JOKTOPCKe AUCepTanuje

OpurvHajgHOCT  JIOKTOpPCKEe — Auceprauuje ., YHamnpeheme  OuOKaTaqUTHUUYKE — pasrpaime
OuornoauMepa moJIH(XUIpOKCHAIKaHOaTa) U MOJIu(MIIeuHe KucenuHe)”, ayropa Mapuje (Paausoj)
Koxkuh je mpoBepena Ha HauuH nponucad [IpaBUITHUKOM O MOCTYNKY MPOBEPE OPUTHMHATHOCTU
JOKTOPCKHUX AHcepTainja koje ce Opane Ha YHuBep3uteTy y beorpany (I'macHuk YHuBep3urtera
y beorpany, 6p. 204/22.06.2018). ITomohy mporpama iThenticate yrBpheno je na momymapame
TeKkcTa u3HocHu 6%. Y u3BelITajy je PerucTpoBaHO YKYMHO 88 M3BOpa MOJIYAAapHOCTH U TO ca
noxynapHourhy MamoM o1 1% y cBUM cilyyajeBUMA.

OBaj cTeneH Moy IapHOCTH MOCISINIIA j€ YHUBEp3aTHUX cCKkpaheHuI1a, Ha3uBa jeIUberha, IUTaTa,
neuHUIIja ¥ onrca KOPUITNEHUX eKCIIepUMEHTATHIX METOa, TMYHIX UMEeHa, OOIrorpadcKkux
nojaTaka O KOPHIINEHO] JIMTepaTypH, T3B. OIIITUX MecTa W IMoJaTaka, Kao M TPETXOTHO
nyOJIMKOBAaHUX pe3ysTaTa TOKTOPAHIOBHUX MCTPaXHBama, KOJU Cy IPOUCTEKIN U3 IHEHE
JTUCepTaIyje, ImTo je y ckiany ca wianoM 9. [IpaBuiHuKa.

Crora cMmarpamo aa je yrBpheHo aa je mokTtopcka mucepranuja Mapwuje Kokuh y mormyHOCTH
OpUI'MHAa/IHA, Ka0 U Ja Cy Yy IIOTIIYHOCTH IIOLITOBAHA aKaJIeMCKa IIpaBujia HUTHPAbA.

B. 3akbyuak

Ha ocHoBy mpukazanux mojataka W pesynrara, Komucuja je 3akjbydmyia ja je y TOJHETO]
IMCcepTalyju  TOJ Ha3uBOM , YHampehewme OuoOKaTaquTHUKe pasrpajme OuoronuMepa
MONMH(XUAPOKCHAIKAHOATa) W TOJH(MIIEUYHE KHUCENWHe), KaHnuaaTkuma Mapuja (PaauBoj)
Koxkuh ycnenrHo oaroopuia Ha cBe 3aj1aTe nujbese. Komucuja je Mulbema /1a je qucepranuja
pe3ynTaT caMOCTaJHOT M OPUTMHATHOT MCTPAKMBAYKOT pajia KaHAMJATKUIGE, T€ Ja JOOHjeHH
pe3yiaTaTu NpecTaBibajy 3HauajaH HaydHHU JONpHUHOC Y obnactu buoxemuje.

VY OKBHpPY HCTpa)KMBamba U3BEJCHOT TOKOM H3pajie OBE TOKTOPCKE AHMCepTalije pa3BUjeHe Cy U
okapakTepucane HoBe Bapujante PHO-menomumepase mopekiaom uz Pseudomonas fluorescens
GK13, npu yemy je mokazaHo Ja PEKOHCTPYKIMja MPEIAYKHX CEKBEHIU MPeJICTaBba ePUKACHY
CTpaTeTHjy 3a WCTOBPEMEHO yHampeheme TepMOCTaOMITHOCTA U CIIeU(PUIHOCTH OBOT €H3UMA.
KoMOnHOBameM eKCIepUMEHTATHUX ¢ padyHapCKUX TMPUCTyNa UACHTHU()HUKOBAHH CYy



AMUHOKHCEIIMHCKHU OCTaIlM 3Ha4yajHu 3a crnenududHo npeno3HaBame PHO, kao u nmozunumje uuja
MMpoMCHa JOBOAU 1O I‘Y6I/ITKa CH3UMCKE aKTUBHOCTH.

[Toceban nonpuHoc npeacTasiba yBoheme pNP-PHO-MoHOMepa 1 1umepa Kao MoieN jeIubemha
3a kapakrepuzanujy PHO-ngenommmepasa, unme je omoryheHo cnenuduyHrje W jeTHOCTaBHH]ES
npaheme eH3UMCKE aKTUBHOCTH, YKJbY4yjyhu 1 npaheme akTHBHOCTH y IPUCYCTBY JIeTeplieHaTa
koje Huje moryhe ca PHO. Tume je momaTHO mpomupeHa MpUMEHa MOACH jeIUbCHha Y
poyYyaBamy €H3MMa 32 OMOKATATUTUYKY Pa3rpalmby HOJMMEPHUX MaTepujaa.

VY npyrom neny amcepranuje YTBpheHH Cy ONTHMAaHU YCJIOBH 3a pasrpaamy PLA mpumenom
CaBuHaze, MHIYCTPH]jCKH TOCTYITHOT €H3UMa, IIPH Y€MY je IOKa3aHa HheHa BUCOKA CIIEIM(PUIHOCT
nmpeMma PLA ©® o0ACyCTBO AaKTUBHOCTH TpeMa JPYTrUM HCIUTHBAHUM TOJH(ECTpUMA).
NnentudukoBanu Cy aMUHOKHCETMHCKU OCTAIl KOJH JOMPHUHOCE CHEIU(PUIHOM MPETO3HABAKY
PLA, 10K je ucnuTHBamkEeM MOTPOIIAYKUX Y30paKa MoKa3aHo J1a HAaYMH MPOIeCynpama MoJIMMepa
3HAUajHO YTHYE Ha ErOBY IOJUIOKHOCT EH3UMCKO] pasrpaamu. [lomaTHo, mpeaTperMaH
yITpa3ByKOM yOp3ao je pasrpaamy PLA u yHampeawo KOHBEp3HWjy 0 MOHOMEpa MIICUHE
KHCETTMHE Y Me30(DIIIHUM yCIIOBHMA.

PesynraTu oBe qucepTanuje HCTUUY 3Ha4aj KOMOMHOBamba MPOTEMHCKOT HHXEHEPCTBA, IPHUMEHE
MOJICNT JeUEHha, MPEATPETMaHa ToJuMepa W ONTUMHU3AIM]e PEaKIIMOHUX YyCIIOBa 3a Pa3Boj
e(pHUKacCHUX Tpolleca KOHTPOJIMCaHEe OHOKAaTAIUTHYKE pasrpaame Ouomnonumepa. [loceGHO je
3HaYajaH TMoOKa3aH ToTeHnujan Beh mocrojehux HMHIYCTPpHUjCKUX €H3MMa 3a MpPEeHaAMEHy Y
pasrpaamy IIACTHYHOT OTIA/a.

Pesyntatu uctpakuBama MPOUCTEKIIM U3 OBE JOKTOPCKE JHMCEpTalrje 10 caja Cy 00jaBJbeHH Y
OKBHpY JIBa Hay4yHa paja IITaMIaHa y Mel)yHapoJHUM HaydHHM YacolHMcHUMa M3 KaTeropuje
M21a, y kojuMa je KaHIuJaTKHEba TPBHU ayTop, Kao U JeTHOT paja y yaconucy kareropuje M21 y
KOM j€& KaHJAHJIaTKUba KOayTop.



Ha ocHoBy cBera wusznoxkenor, Komucuja mnpemnaxe HacraBHo-HaydyHom Behy Xewmwujckor
¢dakynTera YHuBep3uteTa y beorpany na mpuxBaTH MOAHETY JOKTOPCKY Aucepranujy Mapuje
Kokuh, macrep Owmoxemmuapa, IMOJ HACJIOBOM ,,YHampeheme OHOKaTaIUTHYKE pPa3rpaame
OounomnonuMepa MONU(XUAPOKCHATKAaHOATa) W MONU(MIIEUYHE KHCENWHE) 3a CTUIAkEe 3Bamba
JIOKTOpa OMOXEMH]CKUX HayKa, Kao | JIa 0JI00pH BEeHY jaBHY 0J10paHy.

V¥ beorpany, 8.10.2026.

KOMUCHJA

np Becenun Macnak, pegoau npodecop (npencennuk Komucuje),
Xemujcku (akynrer,
Yuusepsuret y beorpany

np Jacmuna HukonunoBuh-Pyruh, HaydHHM CaBEeTHUK,
HNHcTuTyT 32 MOJIEKYJIApHY T€HETUKY U TEHETUYKO UHKEHEPCTBO,
Yuusepsuret y beorpany

np Brmanumup bemkocku, penosuu mpodecop,
Xemujcku (akynrer,
YuuBepsuret y beorpany

np Cama Jepemuh, Hay4YHU CaBETHUK,
HHCTUTYT 32 MOJIEKyJIapHy T€HETUKY U T€HETHUKO UHKEHEPCTBO,
YHusep3urer y beorpany

np Mapuja Jbemesuh, BUIIM Hay4HU capaiHUK,

HHCTUTYT 32 XeMU]jy, TEXHOJIOTH]Y U METATYPrHjy,
HNHcTUTYT 011 HAIMOHATHOT 3Havaja 3a Pemmyomuky Cpoujy,
VYHusepsuret y beorpany



