Onnykom HacrtaBHo-HayuHor Bujeha Menuuunackor ¢akynrera y @®ouu, YHuUBEp3UTETa Yy
Hcrounom Capajesy, 01-3-103 od 13.01.2023. rogune, umeHoBaHa je Komucuja 3a onjeHy HaydHe
3aCHOBAaHOCTH W Toj00HOCTH TeMe W kanaunarta ap Cejernana CyOotuh 3a u3paay JOKTOpCKe
aucepraunyje moa HaciaoBoMm ,,MEHOTHIICKA M TeHOTHIICKA JeTeKIHja pe3nCTeHIHje Ha
Kap0aneHeMe KO/ eHTepo0aKTepHja HM30J10BaHMUX M3 ypPHHA OOJHHYKH W BaHOOJHUYKH
JdjedyeHnx nmanmjenara“ (y nassem tekcry: Komucuja)ly cibenehem cacrasy:

1. Hon. np Hukonuna Enes-bypwakoBuh, yxka HayuyHa oOmacT XymaHa T€HETHKA,
Menumuacku Qakyiarer Poua, Yuuepsurer y Hcrounom CapajeBy, NHpeacjeHHK
Komucuje

2. Ilpo¢. np Cunuma Cesuh, yxa HayuHe oOnactu MHbexTuBHe Oosectd, MeauIUHCKN
¢daxynter HoBu Can, Yausepsutetr y HoBom Cany, uian Komucuje

3. Ipod. np bumwana MujoBuh, yxka Hayune obmactu Enumpemuonoruja, MeauuuHCKd
daxynrer @oua, Yausepsutera y Mcrounom CapajeBy, komeHTop 1 wian Kommucuje;

Komucuja je mpernenana npujaBy TeMe AOKTOPCKE AMCEpTanyje M O ToMme momHocu HacraBHo-
HayuHoM BHjehy Meaunmackor dakynrera y @oun, Yausepsurera y Mcrounom CapajeBy cienehu

N3BJEINITAJ

O HAYYHOJ 3ACHOBAHOCTH U MOJOBHOCTHU TEME M KAH/IUJIATA 3A
U3PAZLY TOKTOPCKE JUCEPTAILIUJE

MOJALIMA O ®AKYJITETY:

1. Ha3uB u cjenuire (axkynrera

Menununcku dakynrer oua

2. Tlomarak o MmaTHYHOCTH (DaKynTeTa 32 HAyYHY 00JIACT U3 KOjOj MPUTIaIa JUCepTaIja

Hayuna oGiacT: MeaunuHCKe 1 31paBCTBEHE HAyKe

HayuHo nosee: 31paBcTBEHE HayKe

Vxa HayuHa obnact: HpekTuBHE OosecTH

3. [Nomarak na je dakynrer Mao OpraHW30BaHE MAaruCTAPCKE CTY/Hj€ U3 HAy4YHE 00JIACTH KOjO]

npUIaga aucepTrainja

WHTerpucanu cTyIujCKU IporaM MEAUIINHE

S[TpaBUTHEK 0 HOCTYIIKY JaBama CATTACHOCTH 3a MPHjeUIor TeMe JOKTOPCKe JMcepTalyuje U Ha W3BjelTaj o ypaljeHoj JOKTOPCKOj
mucepranuju, 2005. roguHe(cBe pamoBe HaBoauTH 1o XapBapackom win AITA cuctemy HaBolema nuTeparype; oO0aBe3Ha JOCTaBa
(horokomnmja pagosa)



MOJALIU O KAHTUJATY

1.Kpartka 6uorpaduja kanaugarta

Hp Csjernana Cy6otuh je pohena 1980 y CapajeBy rije je 3aBpIiuiia OCHOBHY IIKOJY.
I'mMHua3zujy ommTer cMjepa 3aBpiumia je y Bumerpany ca oaauMyHUM ycrjexoM. MeauLuHCKH
¢paxynrer y @oun ynucana je mxoincke 1999/2000 u Ha mnctom mumomupana 2006 rox. On
2007.-2014 rox. roauHe 3amocieHa je kao acucTeHT Ha MeaummackoM (akyntery Ha Katenpu 3a
[MaTonomky ¢usnonorujy. CrneunjanucTuuku ucnuT u3 MHPEKTHBHUX OOJIECTH je MOI0XKHIIa
2014. roguHe, HAKOH Yera je aHTa)XOBaHA Kao BHINM ACHCTEHT Ha mpenmery HHpexTHBHE
OosecT ca crienyjarHoM enuaemuonorujom. Akagemcke 2016/17. roguHe ymucana je CTyIuje
Tpeher mukinyca Ha MeaunuHackoM dakyntety Poua, ,buoMenuHcka HcTpaxkuBama™ cMjep
Knuanuka memaununa. Jp CyOotmh je ox ampuna 2022 roguHe Ha cyOcnenujaiv3anuju U3
Nurensusne mequiude y YKI PC bamwa Jlyka. ¥ nepuony ox 2014-2020 ronune je aHraxkoBaHa
Kao creuyjanucta uHpekrosoruje y YHuBepauterckoj 6omHuum Poua, a ox 2020 u npasme y
CTaJTHOM PaJHOM OAHOCY Y YHHBEp3uTeTcKOj Oonnuim doya.

2. HOI[O6HOCT KaHauaaTa Ja OATOBOPH Ha MOCTABJbCHU MMPEAMCET, IUJb, 3a1aTKEC U XHUIIOTE3C

Hp Csjernana CyOoTtuh je Ha OCHOBY MPETXOJHO HABEICHOT TOKa3ajaa JETCPMUHUCAHOCT U
3aWHTEPECOBAHOCT 32 0aBJhEHE HAYYHO-UCTPAKMBAYKUM pajgoM. O ToMe TOBOPH M 030MJbaH
MIPHjEJIOT 3a U3pay TOKTOPCKE JHMCEpTalrje y KOjoj je jaCHO yKa3aHO Ha HayYHHU MpoOJIeM U y
CKJIaIy ca THM aJIeKBaTHO Cy IIOCTaBJbEHE XHUIIOTE3¢ U IMJbEBH HCTPaKHMBama. [lmaHupaHa
METOJIONIOTHja Y HajBeho] Mjepu MOXKe JONPUILETH paspjelliely HAaydHOT mpodiieMa, u
YIOTITYHOCTH OJIOBOPHUTH Ha IOCTaBJbEHE XHUIIOTE3¢ M IMJbEBE HCTpaKWBama. Kanawmart je
nojj00aH 3a U3paay MOKTOPCKE IUCEpTAlMje W MMa jaCHY BHU3Hjy O BaXXHOCTH JIOIPUHOCA OBOT
UCTpaXHBamka Pa3BOjy ICHE Kapujepe, mnoBehamy KBaJUTETa HAYyYHOI HCTPaKUBama Ha

@dakynTeTy U pa3Bojy HayKe yOIIIITe.

3. Hajmame 2 mayuyna pana - oubnuorpadcke jeaMHuLEe? Kanaumara U3 o0JacTH Ha KOjy ce

OJIHOCH TE€MaA INOKTOPCKE ,Z[I/IcepTaI_[I/Ije 06jaBJ'beHe y BO,Z[ChI/IM HanmlMOHAJIHUM 4YaCOIIMCHuMa

MOJALU O JMCEPTALIUIU

Hasus nucepranuje,, deHOTHIICKA M TEHOTHUIICKA IETEKIINja PE3UCTEHIIN]E Ha KapOareHeMe KO/
eHTepOoOaKTepHja N30JIOBAaHUX U3 ypHUHA OOJTHUYKU U BAHOOJTHUYKH JIMjEUSHUX MallyjeHaTa’
Hayuna ob6nact/yxa Hay4Ha 001acT(TeKCT):

MemunuHcke u 3apaBcTBeHe Hayke / H(ekTuBHE OonecTn

4. IIpeamer u 3Ha4aj UCTPAKUBAKDHA

Pesucrennuja 6akTeprja Ha aHTUOMOTHUKE je MPOOJIEM KOjU CE jJaBUO MCTOBPEMEHO ca TIOYETKOM

IBUXOBE NMPUMjEHE U Ha TJIO0ATHOM HHUBOY IPEJCTaBJba jeIHY O] HajBehuX MpHjeTHH 3a jaBHO




31paBibe. MacoBHA W HEpalMOHANHA yMOTpeba aHTUOMOTHKA KaKO y XyMaHO] TakO U Yy
BETEPHHAPCKO] MEIUIIMHU yOp3ajia je CeNeKIMjy OTIOpHHUX cojeBa Oakrepuja. CelleKTHBHH
MPUTHCAK KOjU HacTaje ymoTpeOboM aHTHOMOTHKA (haBOpU3Yje PE3UCTECHTHE KIIOHOBE U cMaTpa ce
OCHOBHMM IIOKpETayeM HAaCTaHKa W IIUpema pesucteHuuje. O63uMpoM aa ce KapbarneHeMH
KOpUCTE Kao TocCJieIma Tepamdjcka oOmmMja 3a JHjeuemhe HUHQEKIHja Yy3pOKOBAHUX
MYJITHPE3UCTCHTHUM OakTepujama, pactyha MNpeBaJieHIIE SHTepoOaKkTephja PE3UCTESHTHHX Ha
KapOamneHeMe je mpoOiem riobamHux pasMmjepa. Hajuenrthu mexanuszam KojuM OakTepuje CTUUY
OTHOPHOCT Ha KapOameHeMe je CH3MMCKM mocpefoBaH ( MPOAYKIMjOM KapOameHemasa).
Haj3nauajuuje kapmanenemase cy: KPC, VIM, NDM, IMP u OXA-48. OBo uctpaxxuBame OU
yka3zyjyhum Ha oBaj Tio0asHU mpobieM Morino mnoxactahm u3pagy pas3inuyuTHX MpPErnopyka
(npaheme pesucreHuyje, npaheme U KOHTPOIA MOTPOIIHE aHTUOMOTHKA, CKPUHUHT MalyjeHaTa
KOju OM MO OUTH KOJIOHM30BaHU MYJITHPE3UCTEHTHUM OakTepujama, Mjepe MpeBeHIIHje 3a

MPCHE MYJITUPEC3UCTCHTHUX 6aKTeija ) KaKO Ha JIOKAJIHOM TaKO U Ha HAINOHAJIHOM HHUBOY.

5. llwb 1 3a1a1u y AUcepTanuju

IlocraBpenu cy cnez[ehn HUJBCBU UCTPAXKUBAbA:

OCHOBHH IIMJb MCTPpaXHBama j€ J0Ka3aTH MPHCYCTBO 3HAYAjHUX TeHAa PpE3UCTECHLHUje Ha
KapOareHeMe KoJi eHTepoOaKTepHja N30JI0BAHUX U3 YPHHA OOJTHUYKH W BAHOOJIHUYKY JIHjCUCHUX

naryjeHara.
VY ckiamy ca OCHOBHUM IIUJBEM TOCTABJBEHU CY cliefichu crienupuIHN [UbEBU UCTPAKUBAMHA:

1. PyTuHCKMM MHMKPOOHMOJIOLMIKMM aHajlu3aMa J0Ka3aTH CMameHY OCjeTJbUBOCT

eHeTpoOaKkTeprja Ha KapOareHeMe.

2. Kopumremem (EeHOTHIICKUX TECTOBA JOKa3aTH MPOIYKIM]y KapOameHemasa Koj

eHTepoOaKkTepuja N30JI0BAaHUX U3 YPUHA.
3. MonekynapHuM MeToJama JI0Ka3aTu IpUCYyCTBO KapOarneHemasa.

4, AHaM3UpATH U YIIOPEIUTH PE3UCTEHIIN]Y M30JIaTa KOJI KOJHUX Cy MOJICKYJapHUM

METOAdaMa JOKa3aHC Kap6aneHeMa3e 1 OHHUX KOJ KOjI/IX HUCY JJOKa3aHEC.

5. Ynopeautu 3acTynjb€HOCT T'eHa pe3ucTeHIje n3Mel)y O0THHUKY U BAHOOJIHUYKU

JIMjeYeHUX TalyjeHara.

6. Ucnutatn na nu cy (EHOTUIICKM TECTOBH JOBOJHHO MOY3JaHH y JETEKUUjU

KapOaneHemasa.




6. Xunorese® TOKTOPCKE IUcepTaInje

Ha OCHOBY CBUX A0CalallIlbUX Ca3HaKbA U MPCIUMMUHAPHUX UCTPa)KUBalka IIOCTABJbCHE CY
cnenehe pagne xunorese:

1. En3uMcku mocpeioBaHa pe3ruCcTeHIdja je Hajuenthu HauylH Ha KOjU €HTepOOaKTepHje

OCTBapYyjy PE3UCTEHIIN]Y.

2. ®EeHOTHUIICKH TECTOBH TPEACTABIbA]y TIOY3/1aHy METOIY KOJOM C€ MOXKE JTOKa3aTH

NPUCHCTBO KapOareHemasa.
3. KIIIl u HAM cy nHajuenthe kapbarneneMase Ha OBOM MOJPYY]y.

4. M3onatu KOju TPOAYKYjy KapOameHemas3e TMOKa3yjy pe3ucTeHuujy Ha Behu Opoj

AHTUOMOTHKA Y OJTHOCY Ha M30JIaTe KOjH HE MPOIYKY]y OBE EH3UME.

7. AKTYeITHOCT ¥ IOJJOOHOCT TeMe JOKTOPCKE UCepTaIje

[IpennokeHa TOKTOPCKa IUCepTalyja ce OaBU MPOydaBambeM 3aCTyIJbEHOCTH T'eHa Pe3UCTEHIIN]e
Ha KapOameHeMe KOJl eHTepoOakTepuja HM30JIOBAHUX M3 YpHHAa OOJHMYKM M BaHOOJIHUYKH
JaMjedeHux mnamujeHata.. [locne pecnimparopHux uHpeKuuja,ypuHapae uHpekuuje cy Hajuenrhe
JMjarHOCTHKOBAHE 3apa3He OoJieCcTH O] KOjHX TOAMINEke 00omm oko 150 mwimoHa Jpymu y
CBHJETY M CXOJHO TOME 000JbeHa 300T KOjux ce Hajuemhe nmponucyjy antuonotuiy. Hajuenrthu
y3pOUHHUIIM YpUHAPHHX HWHOeEKIMja cy Oakrtepuje u3 mnopoxune Enterobacterales (E.coli,
Klebsiella, Proteus, Enterobacter) u yjeano oBe OakTtepuje cy Hajuemihu y30pYHUIIA
HO30KOMHMjaHUX HHQpekuuja. Hajuemhu mexanusam kojuM OakTepuje CTUYY OTIOPHOCT Ha
KapOameHeMe je €H3MMCKM TocpeoBaH (MpoAyKIujoM KapOameHemasa). Haj3Haudajauje
kapmarieHemase cy: KPC, VIM, NDM, IMP u OXA-48. JeaHom cTeueHa pe3uCTeHIInja MOXKe Ja
ce MPEHOCH Ha PE3UCTEHTHO IOTOMCTBO. ['€HM pe3ucTeHuuje MOory OWTH JIOLMpaHdu Ha
XpOMO30MY U Y TOM CJIy4ajy C€ MPEHOCE JUPEKTHO Ha MOTOMCTBO (KJIOHAJIHO) ILITO j€ MO3HATO
Ka0 BEPTUKAIHU TPAHCIOPT, JOK C€ TEHH JIOUMPAaHH Ha IUIa3MUANMA, TPAHCIIO30HUMA,
UHTETpOHMMa U OakTepuodaruma NpPEeHOCe XOPU3OHTATHO H3Mel)y OakTepuja HCTUX WIH
pPa3IUYUTUX BPCTa U POAOBa (XOpPU30OHTATHH TpaHCcdep reHa). Y3umajyhu ce y 003up, cMaTpamo

I[aje TEMA MPEATIOKCHE JOKTOPCKE TE3C KaHUJaTa B€OMaA aTPAaKTUBHA U IICPCIICKTUBHA.

8. Ilpernen cTama y moJpy4jy HCTpaKUBama (KO HAC U Y CBH]ETY)

Enunemuonomka curyanuja y EBpornn y 2018. roz. npema u3Bjemirajy ekcrepara u3 37 3emMasba,

yKa3yje Ja ce TpeHJ ILIUpema eHeTpoOakTepuja Koje MPOAyKyjy KapOarneHemase HacTaBiba.

$Xunotese Cy KpaTKO M3pedeHe TBpiE-e.HakoH H3puIiama XUIIOTe3a CiHjesie KpaTka o06pasiokerna 3a JOKa3HBame. XHIOTe3e MOTY
HMaTH OTpaHHYEHa Y NMPOCTOPY M BPEMEHY, JOKa3yjy c€ KpO3 MCTpaKMBama y PEATHOM CHCTEMY (MOAENY WM NPOTOTHIY) a
noTBphyjy ce MCTpaXMBaYKMM METOAaMa M CTATUCTHYKOM OOpaZoM y AWCEpTalyju. XWIOTe3e MOry OWTH TiIaBHE W momohHe,
OJZIHOCHO HYJITE M aJITCPHATHUBHE.



Haume, 16 (43%) on 37 3emaspa y4ecHHIA M3BjEIITaBa O PETMOHATHOM WM Mel)yHapoaHOM
mpewny, a uetupu 3emibe (Mranmja, ['puka, Manta u Typcka) npujaBibyjy €HIEMCKY CHTyalujy
kao u 'y 2015. roqunu . Peruje u 3eMibe 3a Koje ce cmaTpa Ja umajy HajBehy pacmpocTpameHocT
pa3IMuUTUX EHTepoOaKTepHuja Koje MPOIYyKyjy KapOameHemase Cy HWHAMJCKH TOTKOHTUHEHT
(NDM), Cjenumene pxase, Uzpaen, I'puka u WUrammja (KPC), Typcka, bnucku Hctok u
CjeBepna Adpuka (OXA-48). Jlo moropimama enmuIeMHoIIONIKe CUTyaluje 1onuio je u'y Cpouju
koja je 2013 rox. mpujaBipuBania criopaguune ciyuajese LIPE, a Beh 2018. rox. Hanasu ce Ha
YETBPTOM CIUACMHUOJIONIKOM HHBOY Ca MOTBPhEHHMM WHTEPPErHOHAIHUM U CHUJACMHUjCKUM
umpewmeM LPE. Illupeme Gakrepuja koje mpoayKyjy KapOameHemase je y CTaIHOM IopacTy
KaKo y CBHjETy TaKo M y 3eMJbaMa y OKPYXKEHY TakKo Ja je BjepoBaTHoha Ja HUCY 3aCTYIJbEHE H
y Haioj 3emMJbM jako Maja. HemaBHO cmpoBeneHa wuctpaxuBama y CpOuju mokaszana cy
npucyctBo NDM, OXA-48, KPC u VIM kapbarnenemasa u3 pa3inuuTuX OHOJOIIKUX MaTepujaia
BaHOOJTHUYKE MOMyJIaIHje.

[NomaTaka 0 pacrpoCTpamEHOCTH €HTepoOaKTepHja Pe3UCTEHTHHX Ha KapOarneHeme 3a bocHy u
XepueroBuny je jako mano. Konere ca Yuusepsurerckor Kmunnukor Lentpa CapajeBo TokomM
2017. u 2018. rox. mokazamu cy npoaykuujy OXA-48 kox uzonara K. pneumoniae, 10k cy cBH
U30JIaTH OMJIM HETaTUBHU Ha Jpyre kapOanenemase. 3a PemyOnuky Cpricky He mocToje moJau o
PE3UCTEHINjU EHTepOoOaKTeprja Ha KapOareHeMe W TpeMa HaIllMM Ca3HambuMa CTYJIUje OBOTa

THUIIa HUCY A0 caja pahene.

9. 3Hauaj ucTpaxMBama ca CTAaHOBHILITA aKTYyEeITHOCTH y oApeleHoj HaydHOj obmacTu

Bpoj cMpTHHX ciydajeBa KOju Cy mocienuiia OakTepHjcKe Pe3HCTEHIMje Ha aHTUOMOTHKE je
Benuku, npema mporjenn ECDC-a cmake ceamume 500 seymm ympe 30or wmHbekmmja
Y3POKOBAaHUX MYJITHPE3UCTCHTHUM Oakteprjama. OBO HCTpakwBame OW yka3yjyhu Ha oOBaj
rio6anHu npobiaeM MOrio mojactahu u3paay paznUUUTUX Mpernopyka (mpaheme pe3ucTeHIyje,
npaheme M KOHTpOJa MOTPOIIKHE aHTUOMOTHKA, CKPUHUHI TaldjeHaTa Koju OM MOriu OuUTH
KOJIOHU30BaHU  MYJTHUPE3UCTCHTHUM  OakTepWjama, Mjepe TPEBEHIMje 3a  I[IUPCHE
MYJITUPE3UCTEHTHUX OaKTepHja ) KaKo Ha JIOKAJTHOM TaKO M Ha HAI[MOHATHOM HUBOY. C 003upom
Jla UCTPaKMBamka OBE BPCTe HUCY HHMKana paheHa Ha monupydjy PemyOnumke Cpricke mopanu
NOOMjeHN UCTPAXHUBAKBEM MOTY CE€ MPE3EHTOBATU HAYYHO] M CTPYYHO) jABHOCTU M OWUTH MOJa3Ha
OCHOBa 3a Jajba MCTpPaKMBama y OBOj oOnactu. Benukn 3Ha4aj je y TOME INITO CE€ HAKOH
CIPOBEJICHOT UCTPAXKMBaKka MOTY TIOAY3€TH Mjepe MPEBEHIIN]e KPO3 PAa3IUIUTE MPENOpPYyKe MPBO
Ha JIOKAJIHOM, a TIOTOM W Ha HAIMOHAJTHOM HUBOY. McTpaxuBama OBe BpCcTe Moryia OH

OMOTy'hI/ITI/I YIAHCTBO HAIIC 3€MJbC Y HCKOM O npojeKaTa EBpOHCKC KOMI/ICI/Ije.

10. Besa ca gocaganimiM UCTPaKUBAkbUMa

HajonoMuHaHTHUjU MeXaHW3aM HACTaHKa PE3WCTEHIMje eHTepoOakTepuja Ha KapOareHeMe je




npoayKija kapoaneHemasa. Kapbanenemase ce MOTy KJIaCU(HUKOBATU TMpeMa CTPYKTYPH HIIH
npeMa (QYHKIMOHATHUM Kapakrtepuctukama. [IpBy kinacudukanujy Ha OCHOBY CTPYKTYpHHUX
KapakTepucTuka mnpemioxuo je Amonep 1980. rox. mpema kojoj ce kapbaHemase aujese y
yetupu rpyne A, b, I, . I'pyne A, LI, I, cy T3B. cepuHcke kapbaneHeMase jep Ha aKTUBHOM
MjecTy cajp)e aMUHOKHCeNIMHy cepuH. ['pyma b kapOanenemasa, Ha3BaHa U MeTano—f-
naktamase (MBJI) 3a 4ujy je XUAPOTUTHUYKY aKTUBHOCT MOTPEOHO MPHUCYCTBO jEAHOT HIIU JIBA
jona mmuka. Kap6amenemase KIIII (enrn. Klebsiella pneumonia carbapenemases — KPC) cy
TPEHYTHO KJIMHUYKH Haj3HauyajHUja KapOaneHemasa kinace A. [IpBu nyT je uaeHtudukoBana y
u3onary K.pneumoniae 1996. rox. y CA/l-y, & Heayro 3aTuM MpoIIMpWIIA C€ Ha IHjeTy
teputopnjy Cjemumenunx Amepuukux [pxaBa, Jyxxny Amepuky, WUspaen, Kuny, ['puky u
npyre o6pojHe eBporicke 3emibe . KPC eH3uMu nipeicTaBsbajy HajJIOMHHAHTHU]E KapOareHeMase
y EBponu, a y Utanuju u ['pukoj cy ennemckor kapakrepa. KPC ce Hajuenthe nomume y Be3u
ca K.pneumoniae, mana cy oBu enzumu Hal)eHM W KoJ nIpyrux eHrepobOakrepuja. Ox CBUX
kapOaneHemasa kinace A KPC uma Hajeehu norenumjan mmpema, 003upom aa cy blakKPC renun
JIOIMpaHH Ha IJIa3MHUIy | J1a je oBaj en3uM Hajuenthu kox K.pneumoniae, koja je crmocobna na
XOPU30HTAIHUM MPEHOCOM aKyMyJIHpa U MIMPH IeHe pe3ucTeHnuje. CMpTHOCT KoJ HH(DEKIH]ja
y3pokoBanux KPC nponykyjyhum cojeBuma je npexo 50%. Hajsnauajuuje MBL cy VIM, IMP,
NDM. TIlpBa onucana tmiasmuaaa MBL je IMP  (enrn. ,active on imipenem *)
unearudurkoana 1988. rox. y Jamany y m3omary P. aeruginosa. HakoH Tora ommcaHna je y
u3ojJaTuMa eHTepoOakTepHja, IceyJoMOHaca M aluHeToOakTepa UIIMPOM CBHUjeTa, a
HajpucyTHHja je y Janany, Kunu u Tajsany. VIM (enrn. Verona integron-encoded metallo-
beta-lactamase) je majpacnpoctpamenuja MBL, onucana npsu nyt 1997. rox. y Beponu y
usonary P. Aeruginosa. Hajuemrhe ce jaBsba xon u3onara Klebsiella pneumoniae, mana ce
VIM nerekryje u kox Escherichia coli, Citrobacter freundii, Morganella morganii, Serratia spp.
N Klebsiella oxytoca. VIM ce ennemcku jaBma y JyxkHoj EBpomnwm, Jyroumcrounoj Asujm,
cnopaguuHo 'y Adpunm M HEKMM 3emJbama EBpome. ['puka je eHIeMcKo mojapydje
eHTepobaktepurja koje mpoaykyjy VIM. Kana cy y nuramy 3emMibe y OKpPYXKEHY JI€TEKTOBaHA
je y XpBarckoj u Mahapckoj u 'y Cpouju. NDM (enri. ,,New Delhi metallo-beta-lactamase®) je
npeu nyT onucana 2008. roa. y uzonary K.pneumoniae koj namujeHTa npeTxo/Ho JIHjedeHor y
Wunuju. Y movetrky ce mnojaBibuBatbe NDM BesuBanmo camo 3a MHIWjCKH MOJKOHTHHEHT,
MehyTrM KacHHja CTpaKuBama yka3yjy na Ou u bankan mMorao OWTH CEKyHIApHHU pe3epBoap
NDM. IlpencraBuuiu kapbanenemasa kiace /[ Ha3uBajy ce jomr u okcammanHaze. OXA- 48 je
npBHU IyT U onucana y uzonaty K.pneumoniae, 2003. roa. y Typckoj u HakOH Tora J0J1a3u 10

3HAYajHOT IIKMPEHa U IETEKIMje OBOT €H3MMa Y OPOjJHUM €BPOIICKUM 3eMJbaMa.




11. Metoze ucTpaxxuBamba U UHCTPYMEHTH (OIpeMa)

HcTpakuBame je MIaHMpaHO Kao CTyauja mpecjeka u Oumhe crpoBefeHO y YHHBEP3UTETCKO]
o6omaunn ®ova m Ha MenuuuHackoM dakyntety y @oun. VY uctpaxkupBame he OMTH yKIbYYCHH
y30pLK ypUHA Yy KOjUMa Cy CTaHJapJHUM MHKPOOHMOJOIIKUM MeETOJaMa Ha BjEeIITAYKUM
xpanwnuimtama  (CPS  xpomorena mojiora) u3oiioBaHe —OakTepuje U3  MOPOJHUIIE
Enterobacterales, xon OomHuYkM W BaHOOJHHYKM JIMjEYCHUX MalMjeHaTa 00a moja. [IpoTtokosn
CTyIMje ToApasyMHjeBa Ja he y majby Nporeaypy OWTH YKJbYYEHH CaMO OHHM HW30JaTH KOjU
NOKaxy cUrHudukanTan Opoj Oaktepuja, a To moapasymujesa >104 CFU/ml (1 unm 2 Bpcre
6akrepuja), jep Taj 6poj cyrepuie MHYEKLIN]y YaK U KOJ aCUMITOMATCKUX KE€HA. Y KOJIMKO O] Ce
OJl UCTOT MAaIMjeHTa M30JIyjy JBa MCTAa OakTepHjcKa M30jlaTa caMo jenaH he OMTH yKIJbYYeH Yy
ucnuTHBame. M3omoBaHu cojeBu he OMTH HIEHTU(UKOBAHU JO HHUBOA BPCTE HCIHUTHUBAKEM
IbUXOBUX OMOXEMHjCKHX OCOOMHA KOHBEHIMOHATHMM Metonama Ha Kliglerovom meoctpykom
arapy, Ha XpambHBHUM I0/JI0raMa 32 J0Ka3uBambe NpoaAyKIMje UHoMda, ypease, uutparte, H2S raca
uta. OCjeTJbUBOCT Ha aHTHOMOTHMKE he ce UCHUTHBATH JUCK JTU(QY3UOHOM METOJOM
anTuOuorpama y ckiaay ca npenopykom EUCAST-a, a ynopeno he 6utu palheH ABocTpyku
JUCK- CUHEPTHCTUYKU TECT 3a OTKpUBame OakTepHja Koje MpoayKyjy OeTa JakTamase IIUPOKOT
CIIEKTpa, jep Heke cTeueHe Oeta jaktamase (Hip. ESBL wiu ampC en3umu) mMory y oapeherum
OKOJJHOCTHMa pe3YyJTHpaTh pe3UCTEeHIMjoM Ha KapOanmeneme. Ilorom he cBu m3omatu OutH
TECTHUpaHU y ayTomaruzoBaHoMm cuctemy VITEK 2 ynorpebom oxaroBapajyhmx kaprtuma 3a
unentudukanujy rpam HeratuBHUX (GN) kao u (AST) kaprTuiia 3a UCIIMTHBAILE OCjETIBHBOCTH
Ha aHTHOMOTHKE y3 oipeluBarkbe MUHMMalHe MHXHOMTOpHE KoHueHTpauuje yiujeka (MIK), y
CKJIaay ca Ipernopykama npousBohada. 3a nokazuBame MPOIYyKIMje KapOarneHemasa Kopuctuhe
ce (DEeHOTHIICKM TECTOBH KOjU Cy IpeMa HCTpaxKuBamy OpOJHMX ayTopa IOKazanu HajBehy
CcHenu(pUYHOCT U CceH3UTUBHOCT y mnopehemy ca IILP (kao 3maTHUM cTaHmapaoMm), a TO
CY:KOJIODUMETPHUJCKHM TeCcT 3a JoKa3uBame KapOameHemaza (Carba NP), tect Tpaka 3a
nokasuBame merano P-nakramaza (MIC MBL tect Tpaka) u komOunoBanu guck tect (CDT).
bakrepujcke kynatype uzonata xoje cy u VITEK cuctemoM moTBpamiM NMOCTOjale H3pa)kKeHe
pEe3UCTEHITMje Ha aHTUONOTHKE, he OUTH MoXpameHe y MIHjedHy Nojiory u yyBane Ha -8 C mo
TeHOTHUIICKOT TeCTHpama. | eHOTUIICKO MCIMTUBAmkE (JeTEeKIMja TeHa pe3ucTeHuurje) crposernthe
ce y Jlabopatupuju 3a MOJIeKyJIapHy TeHETHKY, LleHTpa 3a OnoMeauumHcke Hayke MenumHCcKor
daxynrera y ®@oun (LIbH). AMmumdukanuja u nerekumja npoxykara he omru pahena y3 momoh
komepijanHor real time PCR kura 3a aerekuujy VIM, NDM, IMP, KPC i OXA-48 rena 3a
pesuctenijy Ha real time PCR cucremy Step one plus (Applied Biosystems, Thermo Fisher

Scientific).

3a cBakor mnauujeHTa Ouhe MONMyweH CHEUMjaTHO MAM3ajHHpPAH YHOUTHUK Koju he




cajpkaBaTH: JaeMorpadcke mojpaTke, MOAaTKe O MPETXOAHUM XOCHHTAlIM3alijama, MOAaTKe O
CKOpAIh0] aHTHOMOTCKO] Tepamnuju 1Mo OWJIO KOM OCHOBY, (haKTOpe pH3WKa: paHHUje eMU30je
ypuHapHUX WH(]eKrja(koje aHTHOMOTHUKE CYy Yy3MMalld), MPHUCYCTBO YpPHHAPHOT KaTeTepa,
yPOJIOIIIKA U TMHEKOJIOIIKa 000JbeHa, IPUCYCTBO KaMeHla). CBM mauujeHTH uuju he marepujan

OUTH KOPHUILTEH y UCTpaXHBamy he moTnucaTi 100pOBOJbHU MPUCTAHAK.
CTATUCTUYKA OBPAZIA IIOAATAKA

VY pagy he ce KOpUCTUTHM MeTOj€ ACCKPUNTHBHE M aHaJIUTHYKe cTaTucTuke. Ox MeTona
JIECKpUNITHBHE CTaTHCTUKE KOpHCTUhe ce Mjepe IIEHTpaJHe TeHICHILIMje U Mjepe BapujabuiureTra
U TO: apUTMETHYKa CpeIrHa ca CTaHJapAHOM JEBHjalldjoM, MenWjaHa, MUHUMAlHE W
MaKCHUMaJHEe BpPHjEIHOCTH, pEJaTUBHM OpOjeBHM 3a Kareropuwjcke Bapujadne. Om meroma
aHAJIUTMYKE CTaTUCTHKE KOopUcTUhe ce MeTo/ie 3a MPOoLjeHy 3Ha4ajHOCTH pa3nuke U To: CTyaeHT-
OB T TeCT 3a Be3aHE y30pKe W HyMepHuka jenHodakropcka ananmusza Bapujance (AHOBA). Ox
HeTlapaMeTPHjCKUX TECTOBA 3a MPOIjeHy pasnuke mely rpynama Ouwhe KOpWINTEH XM KBajparT,
®umepoB u Kpyckan-Bbammue Tect. 3a craTucTHdky oOpaay TmogaTraka KOpHCTHT he ce
nporpamcku maket SPSS Bep3uja 21.0 (,,Statistical Package for Social Sciences SPSS 21.0 Inc,
USA).

12. OyekuBaHu pe3ynATaTH JOKTOPCKE AUCEPTAIIH]e

OBUM WUCTpaXHBaKkEM OYCKyjeMO Ja JOKWKEMO TMPUCYCTBO TeHAa pE3WCTCHIMje Ha
KapOameHeMas3e Koj eHTepoOakTepuja, Kao W Ja YTBpAMMO KOJjU OJ OBHX T€Ha Cy

Haj3aCTyTJbCHU]H.

13. IporjeHa moTpeOHOT BpeMeHa H3pajie AUCEPTAIH]je, MjeCTO UCTPAKUBAHA

MuxkpoOuosomike aHanuse paauT he ce y YHuep3uterckoj OonHuuu Poua , a ['eHOTHIICKO
UCIIUTHBaKkE (IEeTeKIMja reHa pe3ucTeHnuje) caposerthe ce y Jlabopatupuju 3a MoJeKylIapHy
reHetuky, Llentpa 3a OuomeauuumHcke Hayke Menuuuuckor ¢akynrera y ®oun (LIBH). 3a
onobpaBame cryauje nmpudasuhe ce carmacHoct Etnukor Komurera Meaunuackor dakynrera y
®oun. Hakon Tora caujenu u obpaja rnojaraka y3 CTaTUCTUUKY aHAIMU3Y, Ka0o U M3paja MHUCcaHe

Bep3Hje TOKTOPCKE qUCEpTaIyje, mTo he cBe yKyImHo Tpajatu 12 mjecerny.

KOMIIETEHTHOCT MEHTOPA/KOMEHTOPA

1.Milme HacTaBHUKA MPEIOKEHOT 32 MEHTOPA, 3Barkhe, HHCTUTYIIMja Y KOJOj j€ CTEKAao HajBHIIIS
3Bame, yKa HayyHa 00jact
2. [Ipodo. np Topan CreBanoBuh, yxe HayuHe o6Onactu MuHpexkTuBHe Oo0secTH,

Menuuackn dakynrer beorpan, Yausepsuter y beorpany, MmeHTOp
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YJIAHOBU KOMUCHUJE

Nwmena uanoBa KOMHUCH]e, 3Baba, MHCTUTYIIMjE Y KOjOj Cy CTEKIIM HajBHIIA 3Bamkba M Y)Ka HayyHa

o0Oiact

1.  [Jou. np Hukomuna Ene3-bypwakoBuh, yxa HayyHa obGmact XyMmaHa T€HETHKa,
Menunuacku ¢dakynrer y ®oun, Yuusepsurer y Hcrounom CapajeBy, HpeacjeHUK
KOMHUCH]E

2. IIpod. np Cunuma CeBuh, yxa HayuHne oOnactu MHpekTuBHE OosecT, MeIUIIMHCKN
dakynrer Hosu Can, Yausepsuter y Hosom Cany, unan Komucuje

3. Ilpod. np bumana MujoBuh, yxe Hayune obnactu Enunemuonoruja, MenguuuHcKu

daxynter y @oun, Yausepsutera y ctounom CapajeBy, koMeHTOp 1 wiaH Komucuje

“MenTop nMa 06jaBibeHe panoBe (HajMame 5) U3 Hay4dHe 06JIaCTH U3 KOje ce paau AoKTopar.JlocTaBibajy ce pOTOKOMMje panoBa.
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noJALIM O ITPUJAB/BUBABY-HEINNPUJAB/BUBABY TE3E

1. UsjaBa® na s je npuWjaB/bMBaHa Te3a IMOJ MCTHMM HAa3WBOM Ha JPYroj BHCOKOIIKOJICKO]

UHCTUTYLU]U

Hp Csjernana CyboTuh HUje pHjaBbUBaJIa JOKTOPCKY  AWCEPTAIMjy TOJ HACIOBOM
,,DEHOTHUIICKA U TEHOTHUIICKA JIETEKI[Mja PE3UCTCHIIMje Ha KapOameHeMe KOJl €HTepoOaKkTepHja
M30JIOBAaHUX M3 ypuUHA OOTHMYKM U BAHOOIHWYKHU JIMj€UYEHUX MallMjeHaTa ‘Hu Yy jJeTHO] IIPYroj

BHCOKOIIIKOJICKO] MHCTUTYIIU]H.

3AKJbYYAK

Kanmunar Bumm acuctedT ap Csjernana CyOotuh mcmymaBa CBE yCJIOBE Jla c€ MOXe OaBUTH
HAYYHO-UCTPAXKUBAUKUM paJoM, a MpeUIoKeHa TeMa y MOTIYHOCTH IOCelyje CBE E€JIEeMEHTE
notpebHe 3a OpPUTMHAIHO HAy4YHO HCTpaxkuBame. Kommcuja npennaxke HacraBHO—HaydHOM
Bujehy Menunuackor ¢akynrtera y @oun, Yuausepsurera y Mcrounom CapajeBy na mpuxBaTH
NpHUjeIor TPOjeKTa JOKTOPCKE aHUcepTalvje IMojJ Ha3uBoM: ,,DEHOTHIICKA M TEHOTHUIICKA
JETEeKIMja pe3UCTeHIIM]e Ha KapOaneHeMe Kol eHTepoOaKTeprja U30JI0BAaHUX U3 YPUHA OOTHUYKHU

¥ BaHOOJTHMYKY JIMj€YEeHUX Marujenarta” kanaunata ap Csjeriaane Cyboruh

5'V3 3axtjeB 3a npujaBy 1 0100peHE TEME Jy’KHH KAHIHUIAT J0CTABIbA [IOTIIHCAHY U3jaBy




Mjecro: @oua

Hatym: 23. 02, 2023

Komucuija:

1. Hou. np Hwukommna Enes-bBypmakosuh, yxka HayuyHa oOmacT XymaHa TEHETHKA,
Menunuacku ¢dakynrer ®oua, YaumBep3uter y Hcerounom CapajeBy, TIpecjeIHHUK
Komucuje

2. IIpod. np bussana Mujosuh, yxa HayuHa obnacti Enunemuosnoruja, MeguiuHcKku

¢dakynrer @oua, Yausepsureta y Mctounom CapajeBy, komeHTOp U unaH Komucwuje;

3. Ilpod . np Cunuma Cesuh, yxa HayuHa oOnactu MHbexkTuBHE Oonectn, MeauIuHCKH
daxynter HoBom Cany, Yausepsuter y HoBom Cany, uian Komucuje







