HACTABHO-HAYYHOM BERhY YHUBEP3UTETA Y BEOI'PALLY -
BHOJIOHIKOI' ®AKYJITETA

Ha | penoBHoj cemnunm HacrtaBHo-Hayuynor Beha YHmBep3utera y beorpamy - buomomxor
(dakynrera, onpxkanoj 13.10.2023. roaune, Ha OCHOBY Moj0Oe MeHTOpa, Ap Jbuibane Hukomuh, umer
Hay4YHOr capalaHuka YHuBepautera y beorpany - MHctuTyTa 3a Ononomika ucrpaxupama ,,CHHUIIA
CrankoBuh”, MHCTHTYT oA HanMOHaNHOr 3Hayaja 3a PemyOnuky CpOujy, u ap Munene Munomesuh,
noreHTa YHuBepsutera y beorpaay — buonomkor gakynrtera, ompehena je Komucuja 3a mperiien u
olieHy jaokropcke maucepranuje Karapune /. MunuheBuh, ucTpakuBada capajHuka YHUBEp3UTETa Y
Beorpany — bBuosnomkor ¢akynrera, Mmoa HACIOBOM: ,,YTHIIAj MMYHCKHX (pakTopa Ha OIroOBOp
acTPOUMTA W MHKPOIJIHje Y MH(IaMALMjCKUM MpolecMMa HEeHTPAJTHOr HepPBHOI cucreMa”, y
cnenechem cacraBy: ap IlaBne Amnbyc, penoBuu npodecop y mneH3uju YHuBep3utTera y beorpamy —
Buonomkor ¢axynrera, np Jenena bornanosuh I[pucto, Hay4dHu caBeTHUK YHuBep3uTera y beorpany —
WucTuTyTa 3a MyITHIUCHMIUIMHApDHA WCTpaKkuBama, Jap Veana bjeno0aba, HayyHHM CaBETHUK
Yuusepaurtera y beorpanay — MHcTuTyTa 3a OHOJIOIIKAa HCTpaxkuBamwa ,,Cunuiia Crankosuh, MHCTHTYTA
O]l HallMOHAJHOI 3Hayaja 3a PenyOnuky CpoOujy, np Jlanujena BartaBesbuh, BHIIM HaydyHH CapaHUK
Vuusepsurera y beorpamy — buonomkor dakynrera u ap Mapuja Aumh Byksuh, HaydHu capajHUK
YuuBepsurera y beorpany — buosomxkor dakynrera.

Komucuja je mperiienana JOKTOPCKY IUCepTalWjy KaHIWIaTKuibe U HacraBHO-HaydHOM Behy
VYuuep3urera y beorpany - buonomxkor dakynrera nogaocu cienehu

HU3BEIITAJ
Onurtu nogany o J0KTOPCKOj AMCepTAIUjU

Jokropcka mucepranuja Karapune /. Mummhesuh o HacioBoM ,, Y THIIaj MMYHCKHX GaKkTOopa
Ha OArOBOP ACTPOLMTA M MHKPOIJIHje Yy HMHQJIAMANMjCKHM MpoOLecHMa LEHTPAJHOI HepBHOT
cucrema“ ypahena je y LlenTpy 3a macepcky mukpockonujy — UHCTUTYTA 32 GU3HOIOTH]Yy 1 OHOXEMH]Y
»/IBaH Daja“.

JokTopcka aucepranuja caapxku 91 crpany. [laruHUpaHu TEKCT JAOKTOPCKE NUCEpTAllUje YMHE
cneneha mornasiba: YBon (20 crpana), [lysbeBu uctpaxuBama (1 crpana), Marepujan u merone (14
crpana), Pesynraru (23 crpane), [luckycuja (8 crpana), 3akspyuru (1 crpana), Jluteparypa (24 crpane,
433 6ubnuorpadceke jequnuiie). Iucepraimja caapxu 26 ciuka (8 cinuka y noriaBiby YBon u 18 ciuka y
nornaBiey Pesynratn) u 6 Tabena y mornaBiey Matepujan u meroze. Jucepranmja cagpu U yoOn4ajeHe
yBOmHE (HEMarnHWpaHe) elleMeHTe ca HEONXOAHMM HWH(opMamujamMa o JJOKTOPCKO] IWCEpTAIlHju:
HacnoBHy cTpaHuIly Ha CpPICKOM je3uKy, HacioBHy cTpaHuiy Ha eHrJieckoM je3uky, CrpaHuiy ca
nHpopMamjamMa O MEHTOpPHMa, UIAHOBMMA KOMHCHje W JaTyMoM onopaHe, CrpaHuiy ca
nHpopManjamMa o (QUHAHCHpamy W u3jaBaMa 3axBajgHOCTH, Ca)xxerak JOKTOPCKE IWcepTanuje Ha
CPIICKOM MW €HTJIeCKOM je3uKy, Jlucty ckpahenunia m Canpkaj. Ha kpajy mokTopcke amcepramnmje ce
Hama3e buorpadmja ayropa, M3jaBa o ayropctBy, M3jaBa 0 MCTOBETHOCTH IITAMIIAHE M ENEKTPOHCKE
Bep3Hje TOKTOPCKOT pajia u M3jaBa o kopumhemwy.



AHann3a I0KTOpPCKe AucepTanuje

¥YBoa IOKTOpPCKE AMCEpPTaIije KaHIUATKUELE je TIO/ICJbeH Y TeT IeMHA Y KOjuMa je IaT Mperiiea
J0CaJalllbuX Ca3Hamba M3 JMTEPaType Koja ce TUUy MpoOJieMaTHKE TOKTOPCKE Aucepraimje. Y OKBUPY
npBe ENMHE JAaT je mperien MopQoNOmKUX W (HU3HOIOMIKUX CBOjCTaBa acTpPOILMTa UM MHUKPOTIIHje.
[ToceOHO je omucaH 3HAYa] KallMjyMCKE CHTHAJIM3AlMje W TIMOTPAHCMHUCHje acTpoiuTa. Y Apyroj
LEMUHHY je JaT mperien Mop¢oIOmKUX U (PU3HONOMIKMX CBOjcTaBa MUKPOIIIHje, AOK je Y Tpehoj LenuHu
JaT Tperyiell 0COOMHAa W KOMIIOHEHTH MMYHCKOI CHUCTeMa. Y YeTBPTOj LEIMHHU je JaT JeTajbaH OIUC
HeypouH(pIamManuje W yJiore acTpOIlMTa W MHUKPOIJIMjE Y OBOM Iporecy, Mehy kojuMa je moceOHO
WCTaKHyTa acTporjHjajHa MypHHEpPriuka CHUTHajM3aluja y HeypouH(mamauuju. Kanmunatkuma je y
OKBHUpY TMeTe IeJMHE Jana Mperyie] MaTopu3noIOMIKUX Mpoleca KOjU KapaKTepHIly JBe OOIecTH
HEPBHOI' CHUCTEMa KOje Cy H3y4aBaHE Yy OKBHPY OBE JIOKTOPCKE Te3e: MyaTuiuly ckieposy (MC) u
amuoTpoduuHy Jatepnany ckieposy (AJIC) y3 ucTHame TepanujckuxX MPUCYTIIa KOjH ce MIPUMEbY]Y 3a
oBe nBe Oonectu. Onucane Ccy 10 caja AehruHuCcaHe TaTOPU3NOJIONIKE TPOMEHE aCTPOI[UTA U MUKPOTJIN]e
KapaKTEPUCTHYHE 32 OBe JiBe OosiecTH IeHTpasiHor HepBHOT cuctema (L{HC). [lat je mperiien nureparype
0 HMHTEpaKIUjH acTPOIMTa M MHKPOTIHje ca MMYHCKMM (akTopuMa W HUXOBOM 3Hayajy y OBE JIBE
Oornectu koje cy npaheHe HeypoHH(IAMAIIjOM.

VY cnenehem nornarspy L{nibeBH MCTpakuMBama, KOHIM3HO je TU(PHHNUCAHO 5 HAYYHHX IHJbEBa
Kako OM Ce UCIHUTalla MHTEPaKIIMja acTPOLIUTa ¥ MUKPOIJIMje ca KOMIIOHEHTaMa UMYHCKOT CHCTeMa Koje
Cy yKJby4eHe y HeypouHpmamanujcke nporece y MC u AJIC:

1. Hcruratn Ca®* ONrOBOp KOHTPOJIHUX aCTPOLMTA HA IPUCYCTBO ayTOPEAKTUBHUX MMYHCKHX
hemuja (CNS-1IC) nnduUITPHpaHNX y KHUMEHYy MOKIMHY IAI0Ba Ca CHMITOMHMA EKCIIEPHMEHTAIHOT
ayroumyHckor erredanomujenuruca (EAE).

2. VcnuTaTd JONPHHOC aCTPOTNIMjAHUX Oy Ps-uHTErprHa, KoHekcnH-43 (Cx-43) xemmkanaia,
nypuaepruakor P2X7 pemenropa (P2X7R) u mutoxonmpuja henuja-hennja mHTEpaKIHju KOHTPOITHUX
acrporuta 1 CNS-IIC.

3. HUcrpaxutu henuja-henuja MHEpaKInjy acTpoIMTa W MHQUITPUPAHHX HMYHCKHX hemmja in
vivo, y ITHC tkmBy mamoBa ca EAE cummroMuMma Kpo3 HCIIHTHBAKE EKCIIPECHje W AUCTPUOyIIHje
actpornujanHor mypuaeprudkor P2X7R u Cx-43 y knuMeHOj MOXKIMHH TarioBa ca cumntomMmuma EAE.

4. Vicrmtat Ca®* ogrosop hSOD1%%* actpounta naxon msnarama umysortooymnay G (IgG) u3
cepyma AJIC nmarnmjenara.

5. Wcrmmratn Ca®* 0aroBop KOHTpONHE MUKpOTITIMje HakoH mu3narama IgG m3 cepyma AJIC
Taryjenara.

VY mornaBiby mon HazuBoM Martepujan M MeTole KaHIUIATKUEbA j€ JIETAJbHO OIMCAala CBE
MIPOTOKOJIE ¥ MCTPaKMBAYKEe METOAE Kao M Marepujajie KopumrheHe y n3paayu eKcliepiMeHaTa y OKBHPY
OBe JIOKTOPCKE AncepTanyje. Y TMpBOM Jely OBOT IMOTJIaBika JaT je TabenapHu MpHuKa3 CBUX KOPHUIITNEHUX
XEeMHKaJHja, pacTBopa, mydepa, Menujyma, MpuMapHUX H CCKYHIAPHHX aHTHTENA. 3aTUM Cy JIeTajbHO
ONMCAHM KCIIEPUMEHTAaNHM maroBckd wmoxemn: hSOD1%%” momen AJIC u  excrepuMeEHTATHH
ayrommynckn ennedanomujemutuc (EAE) momen MC. ¥V ciaydajy hSOD1%®* monmena ommcann cy
MIPOTOKONH 3a yTBphUBama MpUCYCTBa TpaHCTreHa y moTroMcTBY mpuMeHoM PCR, a 3atuMm je ommcaHa
mojasa u nporpecuja cumntoMa AJIC. ¥V cinydajy EAE mozena onmcas je mpotokon 3a nHayKoBame EAE,
onucaHu cy cumnrtomu u nporpecuja EAE u nedunucane cy BpeMeHCKe Tauke y KOjUMa Cy W30JI0BaHU
y30pIM TKHBa 3a Jajbe eKCrIepuMeHTe. KaHaumaaTkuma je 3aTUM Omnmcala MpPOTOKOJIE H30Jaluje
UMyHCKHX hemuja n3 knuMeHnx MoxauHa EAE sxuBoTHEA KOje Cy TOTOM KopHumIheHe y IHiby
ucnuTUBama henuja-henvja uHTEpaKuyje ca acTpoUUTHMa y KyiTypu. ONucaH je IMpOTOKOI 3a H30JIaALujy
IgG u3 cepyma AJIC namnmjeHata Koju cy KOpUIINEHH y €KCIIEPHMEHTHMA KaJllMjyMCKOI OCIHMKaBamba
acTpOLUTA M MUKPOTIIHje Y KyITypH. JleTasbHO Cy MpHKa3aHW MPOTOKOJIH MPHUIIPEME MTPUMAPHUX KYITypa
actpouuTa u MHKporidje. [loTom je mat nerasbaH MPOTOKON KaJIMjyMCKOT OCIMKaBama acTPOIHTA U
MUKPOIJIHj€ Yy KyATYpH IPUMEHOM MUKPOCKOIICKOT CHCTEMa M OIHUCAH j€ MPUCTYI Y aHAJTU3U Pa3InIuTHX
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napamMerapa perucTpoBaHOr KaiuujyMckor oaroBopa. Konuentpanmja ocnodohenor ATII u3 nmyHCKHX
henwuja u henuja y kyntypu je ogpehena npumenom ononymunucuentHor ATII eceja. JlerasbHo je onucan
MPOTOKOI HMMYHOQIIYOPECHEHTHOT OOeNeKaBamka TKHUBHAX IIpeceka, Kao W MapaMeTpu CHHUMamba
Mukporpaduja kopuinhemeM KOHPOKATHOI MHUKPOCKONA W ONWCAH jé HaUYWH KBAaHTUTATUBHE aHAIN3E
noOHjeHnX MHKporpaduja W mpuMeHe oArosapajyhux mporpama. KanmupaTkuma je JeTabHO omucalna
MPOTOKOJIE 32 KO-UMYHOITPEUITUTAIN]Y, IMYHOOIOT Ka0 M 32 M30JIallijy IPOTEHHA U3 TKHBa U henujcke
KyJIType, Kao 1 IPUMEH-CHE aHaJIH3e.

VY okBupy mornaBjba Pe3yaraTu, KaHIMJATKUIbA j€ Yy OKBHPY TpPH TEMAaTCKE IENuHE
CHCTEMAaTHYHO M KOHIIM3HO TMpEACTaBHIIA pe3yjiTaTe CBOje JIOKTOpCKE aucepTanuje. Pesyaratu cy
MOTKPEIJbEHH OJIroBapajyinM KOMITO3UTHUM CIIMKama Koje cajipike jacHO obeNnekeHe penpe3eHTaTHBHE
KoH(poKkanHe MUKporpaduje, UMyHOOIIOTOBE, MpHMEpEe 3amuca KalIIWjyMCKHX OJroBopa M rpaduuke
MpHKa3e oAroBapajyinx KBaHTUTATUBHUX aHain3a. Y TPBOj LETUHH Cy MpPHUKa3aHU PE3YNTaTH KOjH
nokasyjy ma CNS-IIC yruay Ha xomeocrtasy jona Ca” y actpouutima y kyrrypu. IIpuMesoM in Vitro
EKCIIEPUMEHTAIIHOT CHCTEMa Y KOM Cy acTpoluTu obenekenu Fluo-4 AM KallliMjyMCKHM HMHIUKATOPOM
je mokasaHo jga HakoH cycpera acrporuta ca CNS-IIC m300BaHMM M3 KMUMEHE MOXKIHMHE IaloBa ca
cumnromnma EAE nomasu 1o mopacra ymyraphemnjckor Ca?* y acrporurima. Oe mpomene y Ca®'
OJI'OBOPY HUCY yOUEHE HAKOH allIMKalldje meprudepHrX UMYyHCKUX hielnja n300BaHUX U3 IEPBUKAITHUX
mumduux yBopoBa EAE manoBa. Yrorpebom pa3nuunTux GapMakoIOIIKUX 0JIOKaTopa je HCITUTAHO KOjH
MeMOpaHCKH MPOTEHHH TOCPEAYjy Y OBOM acCTPOIJIMjATHOM OATOBOPY M HCKJBYYEHH CY ITyTEBU
MOCpPEIOBaHU METa0OTPONHUM TiyTamaTHHM pernentopuma kao u TRPA1 xanamu. brokupame
IIypPHHEPrHYKHX PELENTopa je A0Beno 10 cMamema Ca’’ oxrosopa, a crenuduuna 6mokaza P2X7R je y
BEJIHKO] MepH O00yCTaBHIIa OBaj OAroBOp, ykasyjyhu ma oBaj peumenrop mocpenyje y Ca?* omrosopy
acTponuTa y KynTypu HakoH kontakta ca CNS-IIC. IMokasamo je ma je ATP koju axtusupa P2X7R
0CII000l)eH M3 acTpoIUTa KpO3 XeMHKAHANe, jep je ONOoKaja XeMHKAaHana JoBela 10 cMamema Ca’'
oxrosopa actpormra mpu ammkarumjn CNS-IIC. Ammukanuja CD4" hernja nsomoBannx n3 CNS-IIC Ha
actporure, nasaia je Ca’’ ofroBop acTpomHTa CIMYaH OATOBODPY Koje cy m3aspane ykymae CNS-IIC.
NmyHodiyopeciieHTHO obenexaBame Mapkepa actpouuta (GFAP) m CD4™ T hemnja y KuuMeHoj
moxauan EAE mamopa je mokasano jga 3HauajaH Opoj mHbuntpupanux CD4" henumja mHTeparyje ca
acTpPOLMTHMA U TUME JIOJATHO yKa3aJo Ha 3Hayaj AUPEKTHOI KOHTAKTa M3Mely acTpounTa M MMYHCKHX
hemmja y EAE.

VY mpyroj nenuHU pe3ynTaTa mpukaszaHa cy otkpuha o cnpesu P2X7R, Ps-unterpuna u Cx-43 y
Mehyhenrjckoj HHTepaKIHjy acCTPOINTA Ca AyTOPEKTUBHUM UMYHCKHUM hemmjama. [Ipumernom umyHOOI0T
METO/Ie je TIoKa3aHo cMameHe ekcripecrje P2X7R y mym0amHOM pernoHy KHUMeHe MOXKIMHE MMaroBa 00a
nona ca cumntomuMa EAE y ofiHOCY Ha KOHTpOITy, JTOK je mpoTenHcKka excrnpecrja Cx-43 HenmopemmbeHa
IITO je MOJaTHO MoTBpheHo onpehuBameM MHTEH3UTETA CUTHANA (IyopeceHTHO obenexennx P2X7R u
Cx-43. HajBeha 3acTymjbeHOCT OBa J[Ba MPOTEHWHA je YOUEHA Yy HEMOCPETHO] OJM3WHU UH(DUITPHPAHUX
CD4" T henuja y kuumenoj moxauaun EAE mamopa. CMuHO, KOJOKamu3amuja (IyopecleHTHO
obenexennx P2X7R u Cx-43 je najuspaskenuja y Hermocpeanoj 6nusuau unduiarpupanux CD4" T henuja
MaKo je HeHa BPETHOCT CMamkeHa y TyMOaTHOM pernoHy kuuMeHe moxanae EAE marosa. Meromom ko-
MMYyHOTIpEUIUTANje je Toka3zaHa wuHTepakiuja P2X7R m Cx-43 y TKHBY KWYUMEHE MOXIHWHE.
Kangunatkuma je KopuiihiermeM MPEeTXOAHO OmMcaHor in Vitr0 cucrema IMokasana akTHBHY YIIOTY
ACTPOTIIMjaIHAX MHTOXOHJPHja Y OGIHKOBamy actporiuajasor Ca’* onrosopa Hakon cycpera ca CNS-
IIC. Broxupame Na‘/Ca®* u H'/Ca®* m3memmBaua Ha MHTOXOZHPHjATHO] MEMODAHH je JOBENO [0
nosehanor ocno6ahama ATP u3 acTpounTa 1 HpoayxeHor Tpajama Ca’* oxrosopa Ha CNS-11C u ATP y
OZIHOCY Ha KOHTpOIHE YyciioBe. biokana oyfPs-mHTErpHHa crequUYHUM aHTHTEIOM je JOBeNla JI0
cMamerma Ca’* onrosopa y acTpouuTiMa Hako u3naraa CNS-11C u ycTaHOBIBEHO je 1a 0Baj MHTErpHH
ydectByje y unTepakiuju actpouuta ca CNS-11C. Ko-MMyHONpelHIuTaIHjoM je TToKa3aHa MHTEpaKIuja
Bs-unaTerpuHa u P2X7R, a uMyHOOIOT MeTOOM je moka3aHa moBehaHa eKcrpecuja OBOT MHTErpUHA Y
aymOaiHOM pernony kuaemeHe Mmoxxaune EAE marosa.



V tpehoj menuHM pesynTaTta, KaHAMAATKMEA je MCIHTAna kako Ca’* 0AroBop acTpouuta
MUKpPOIJIMje HAaKOH wH3larama UMyHCKHMM ¢akropuma y AJIC. Hajope je umyHodIyopecueHTHHM
ofenexaBameM T0Ka3aHo ocycTBO nHbuiTpupanunx CD4* T henuja y kuumenoj moxauan hSOD1%%4
nanoBa. [IpuMeHoM in Vitro ekcriepuMeHTaTHOT CHCTeMa Y KOM Cy acTpouuTtu obenexenu Fluo-4 AM,
ucnutan je Ca®* omrosop hSOD1%%*” 1 konTponHuEX acTporuTa HakoH arumkaudje IgG TOPEKIOM 13
cepyma AJIC mammjenarta. YcraHoBibeHo je ma je Ca®* omrosop hSOD1°%* acrpommra mosehan kao
nocaenuua omrehenor Mexanusma perynauuje yayraphemnjckor Ca®*. Edexar 1gG mopekioM u3 cepyma
3apaBuX 0coba i obonemnx o AJIC Huje youen Ha Ca* 0roBop MUKpOTIIHje y KyITYpH.

VY mnornasmpy JMcKycHMja KaHIUAATKUEA je Jajla KPUTHYKA OCBPT Ha pe3yiTaTre JOKTOPCKe
JHcepTanyje y KOHTEKCTY JIMTepaTypHUX TNoaataka. KaHAWIaTKuma je CHUCTeMaTWyHo oOpaauiia u
JMCKYTOBaJIa CBE JOOMjeHe pe3ysTaTe y KOHTEKCTy MO3HATHX JIMTepaTypHHX Iojaraka y Be3u ca MC u
AJIC. Kananaatkuma je ykasana Ha JONPUHOC OMMCAHHWX MPOMEHA Yy TIMjCKUM henurjama akTyelTHUM
HAyYHHM ca3HamKuMa o0 HeypojerenepatuBHUM mnporiecuma y MC u AJIC u ncTakna 3Ha4aj HHTEpaKInje
acTpoIMTa ca UMYHKCHM (pakToprMa.

VY nornaeby 3ak/byulu KaHAWJATKUHA j€ W3HENA KOHIM3HE 3aKJbydKe MpOon3allie U3 aHalln3e
pe3ynraTa JOKTOPCKe AucepTaIuje:

1. ActpoluTH y KOHTaKTy ca HHQWUITPUPAHUM HMYHCKUM hennjama pearyjy Op3uM U Ipoja3HuM
KaJIIIMjyMCKUM OJIFOBOPOM KOjH j€ TIOCpeIoBaH aJieH03uH-3-(pocdarom ocnodoheHnM kpo3 xemukaHasie u
MOCEAMYHOM aKTUBaIMjoM mypruHckor P2X7R.

2. Y xuumenoj moxauau EAE u xonTpomnux manoBa P2X7R rpamu komruiekce ca Cx-43.
Excnpecuja P2X7R je cmamena y knumeHoj moxanau EAE narmoBa, anu je meroa nuctpuOyiinja TakBa
na xonokanusyje ca Cx-43 y Henocpeanoj 6nusunu uapunrpupanux CD4" T henuja.

3. JlupekTaH KOHTAaKT uM3Meljy acTpOIUTa W ayTOPEaKTHMBHMX MMYHCKHX henHja je mocpemoBaH
acTporiujagHuM oyPs-uaterpuaom. P2X7R  dopmupa komiuiekce ca [f3-MHTEIPUHOM Y KHYMEHO]
MoxauHHA KoHTponHuX u EAE maroBa, a ekcripecuja s-unTerprna je mopehana y EAE.

4, MuwutoxoHIpHje, Kao yHyTaphemwjcku menmo Kaiuujyma, YYecTBYjY V 00yCTaBJbamy
ACTPOTJIMjaTHOT KAJITHAjYMCKOT OJrOBOpa M0 KOHTAKTy ca ayTOPEaKTUBHUM UMYHCKHM henrjama.

5. hSOD1%%®* acrporurn moKasyjy M3MEHCH KAIIMjyMKCH oxroBop Ha IgG m30lm0BaHe W3
cepyma AJIC mammjeHata ycimex mopemeheHe CrmOCOOHOCTH CKIAIUINTEHa yHyTaphenujckor joHa
KaJujyma.

6. Renuje MUKpoOrIMje He MOKa3yjy KalujyMcku oarosop Ha IgG m3onoBane u3 cepyma AJIC
maryjenara, ykasyjyhu Ha npyrauuju oopasall akTHBAIFje OBOT TiHjarHor henrjckor Trma.

Ha ocHoBy mnobujeHnMx pe3ynTaTa W W3BENEHHX INOjeAMHAYHMX 3aKJbydaKa KaHIUIATKHbA |
M3BeNa W jeaH OMINTH 3aKJby4dak Ja MPUCYCTBO UMYHCKHX (haKTOpa y HEMOCPETHO] OJM3WHU acTpOIUTa
n3a3uBa WUXOB Kamujymcku oaroBop y EAE m AJIC momenmuma. OBa MOKTOpCKa JucepTanmja
MpoAyOJbyje 3Haha O WHTEPAKIHjA ACTPOIUTA Ca UMYHCKHUM (pakTopuMa, ayTOpeaKTHBHHM HMYHCKHM
henmjama w3onoBaHuM 3 kmuMene MoxanHe EAE mamoBa m umyHornoboymmanma G u3 cepyma AJIC
nanujeHara. Otkpuha oBe Te3e ce MOy MIPUMEHHUTH 3a Pa3B0Oj HOBUX TEPANEYTCKUX MPUCTYINA Y JIeUCHY
HeypouH(prmamaTopaux 6omectr [IHC ca ¢dhoxycoM Ha TUPEKTHY WHTEPAKIHjy acTPOLUTA Ca UMYHCKHM
(hakropuma.

VY nornasspy JluTeparypa KaHquIaTKu®ba je npukazana 433 oubnmorpadceke jeauHuIa Koje cy
Ha aJIeKBaTaH HA4MH [IUTHPAHE Y TEKCTY JOKTOPCKE AHCepTaLHje.
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IIpoBepa OpUTHHAIHOCTH T0KTOPCKE AUCEPTALIHje

JlokTopcka mucepranuja kauaunatkumbe Karapune JI. Munuhesuh, 53001/2017 nocnata je naHa
6.11.2023.roxnHe Ha copTBEPCKY MPOBEPY OPUTHHAITHOCTH. M3BelTaj Koju caapu pe3ylTare mpoBepe
OPHUTHHAJIHOCTH je AocTaBibeH MeHTopuMa 7.11.2023.roqune.

Ha ocnoBy IlpaBuiHHKa O MOCTYNKY MpOBEpE OPUTHHAIHOCTU JOKTOPCKUX Iucepranuja (y
najbeM TekcTy [lpaBuiHUK) uWja ce oj0paHa opranusyje Ha YHuBep3uteTy y beorpamy u Hanmasza y
Wzpemrajy u3 mporpama iThenticate (y majbeM Tekcty M3Bemiraj) KojuM je HU3BpIIEHA IMpOBEpa
OPHUTHHATHOCTH JIOKTOPCKE aucepTanyje ,,YTHIaj UMYHCKHX ()aKTOpa Ha OArOBOP ACTPOLIMTA H
MHKPOIJIUje y HH(pIaMAIMjCKUM NpolecuMa HEeHTPAJHOT HepBHOI cucTema’”, aytopa Karapune Jl.
Munuhesuhi, koHCTaTyjeMo na yTBpheHO moaymapame Tekcra usnocu 12%. YBumom y M3Bemraj u
JCTaJbHOM aHajiu30M jgoOujeHor l3Bemiraja M IOKNamama IO CEerMEHTHMa, YTBpheHO je ma je
mozlyiapame ca 4eTupu u3Bopa Omio 1% u y cBUM mpeocTannm ciydajeBuMa mame o 1%. OBaj crenen
MOIyTAPHOCTH j€ TIOCIIEANIIA MPUCYTHUX TEPMHUHA y MPETXOAHO MyOIMKOBAHWM pe3yJlTaTUMa W3 UCTE
o0NlacTy WCTpaXkMBama, M TO TMpe cBera y ommnrte npuxBaheHuM (pazama, 3aTUM TOAyIapame IUTaTa,
JIMYHUX MMEHa, OnOarorpa)CKux rojataka O KOpHIINEHO] JINTEPATyPH, T3B.OMIITHX MECTA U I10JaTaKa,
Kao ¥ MPETXOIHO MyOIUKOBAaHUX pe3ysiTaTa JOKTOPaHIOBUX UCTPAKMBAMa, KOJU Cy MPOUCTEKIIH U3 FheHE
JCepTaIuje, MTo je y ckiamy ca wianoM 9. [IpaBmmHuKa.

Kama ce cBe n3HeTO y3Me y 003Up, M3BEIITaj YKa3yje Ha OPUTHHATHOCT TOKTOPCKE AVCEpTaIlrje
kaanuaatkumbe Karapune /[, MummheBuh, mox HacioBoM ”YTHLAj MMYHCKHX (paKTOpa Ha OAroBOp
acTPOUMTA U MHUKPOIJIHje Y HH(IaMAIUjCKUM NpolecuMa HeHTPATHOT HEPBHOT cHUCTeMa“, Te ce
MIPOMUCAHM MTOCTYTIaK MPUIpPEMe 3a OA0paHy HeHe JOKTOPCKE AUCEPTaIrje MOXKE HACTABUTH.



Munbeme u npeaiaor Komucnje

Hoxropcka aucepranuja Karapune JI. Munuhesuh mox HacioBoM ,, Y THIIaj UMYHCKHX (haKkTOpa
HAa OJArOBOP ACTPOLMTA W MHUKPOIJIHje y HH(pIAMANMjCKMM NPOLECHMA LEHTPAJHOT HEPBHOT
cucTeMa“ MpelcTaB/ba OPUTHHAIHU HAYYHH JIONPUHOC Y Pa3yMeBalky HMHTEPaKIMje TiMjalHuX henwja,
acTpOLMTa U MUKPOTJIHje, ca UMYHCKUM (akTopuMa y HeypouH(IaMalMjCKUM IpollecCuMa KOju Tpate
MC u AJIC. Haj3HauajHuju pe3yiITaT OBE JOKTOPCKE Te3e MOKa3yje Na je KaJIUjyMCKU OJITrOBOP Y
acTpOLMTHMA M3a3BaH MPHUCYCTBOM HMYHCKHX (pakTopa y HBHXOBO] HemocpenHoj Onm3unau. [IpuMeHom
pasIUUMTUX MeTojna KaHauaatkuma Katapuna JI. MunmheBuh je mcnuTania MOJNEKYJICKE MEXaHHM3ME Y
OCHOBH OBe henuja-henuja uHTEpakiyje U YTBPAWIA Ja BUXOBY OKOCHHUIY YMHH 33jCAHHYKO JICTOBAHE
MyPUHEPTHYKUX pelenTopa, KOHEKCHHA W WHTErpuHa. Pe3ynrtatu oBe IOKTOpPCKE AWcepTaiuje Tpyxajy
HOBH TIOTJIENl Ha pazyMeBame HeypouHduamanujckux mpomeca y MC u AJIC u Mory ce MpUMEHHTH 32
pa3Boj HOBHX TepamneyTCKUX IPHUCTYNa y YHjOj jé OCHOBU JWPEKTHA HHTEPaKIWja acTpOIHTa ca
uMyHCKUM (akTopuma. Kpamurer oBe aucepTanMje je MOTBphHeH y TpU HaydHe NyOJaUKaluje y
yaconucuma ca SCI nucre.

Ha ocHOBY HM3510)K€HHX YMIHEHHIIA KOje YKa3yjy Ha KBaJMTET W HAYYHH JOMPUHOC IMOCTUTHYTHX
pe3yaTata Joktopcke aucepranuje Karapune [, MunmheBuh mnon HacioBoM ,,YTHIIAj HMMYHCKHX
(¢akTOopa Ha OArOBOpP ACTPONMTA W MHUKpOrJMje y WH}pIAMANUjCKUM NpoecHMa HEHTPATHOT
HepBHOT cucTemMa“, KoMmucuja ca 3a70B0JbCTBOM mpeyiake HacraBHo-HayuHoMm Behy YHuBep3uTera y
Beorpany — buosomikor ¢akyiarera Ja NPUXBAaTH OBaj W3BEIITA] M NPEIJIOKH jaBHY 0A0paHy OBE
JIOKTOPCKE JHCepTalltje.
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VY Beorpany, 8. 11. 2023.roqune
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