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1. buorpadwuja u 6ubnmorpaduja kanIUAATA
me u npezume: Jbusbana Kosuh

Jlarym 1 Mjecto pohema: 07.02.1995.ronune, TpeOume
Anpeca: Hukmmhku myt 46. TpeOume

Konrtakt tenepon: 065/394-708
E-mail: ljiljanakozic8@gmail.com

buorpacduja: [p Jbumana Kosuh je pohena 07.02.1995 y TpeOumy. OCHOBHO M CPEIHONIKOJICKO
oOpaszoBame 3aBpimia y JbyOoumy. Omnmry MeaunuHy Ha MemunuHcKoM Qakyirery y ®oun
yrmcana 2013. rogune, Te ucry 3aBpmmia 2019. roguHe ca mpocjedHoM orjeHoM 9,55. Y Toky
cTyauja je Owra ctunenaucra Bmane Penyonuke Cprcke u @onnpanuje ,,JIp Munan Jenuh™ On
2020. roguHEe pamM Kao aCHUCTEHT Ha MpeaMeTy XHUCToJIorHja W eMmOpuosioruja. Mcre romuHe
yrnucana je cryauje tpeher muximyca Ha MenunuackoMm ¢akyntery Poua, ,,buomennncke Hayke®,
cMmjep MouiekyiiapHa MeIUIIMHA.

bubnuorpaduja.
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2. HOI[O6HOCT KaHauaarta Ja OAroBOpU Ha NOCTAaBJbCHU NPEAMET, INJb, 3a1aTKEC U XUIIOTC3C

Hp Jbusbana Ko3uh ce HaydyHO-UCTpaKMBAYKUM PaJIOM Iovena OaBUTH TOKOM CTYAHPama, TIje je
BosioHTupana y llentpy 3a buomenunuacke Hayke. Y OKBUpPY cTyauja Tpeher nukiryca cryauja
KaHJIUJAT je CaBJIa]a0 METOIOJIOTH]Yy HAay4YHO-HCTPAXXHBAYKOT paja IITO IMOKa3zyje KpPo3 jacHO
neuHUCAH HaydyHH MPOOJIEM IOKTOPCKE IHCepTaldje, XHUIOTe3€ M IUJbEBE HCTPAKUBAbA.
[Inanupana wmeromonoruja je oxaroBapajyha u omoryhaBa peanusanujy TOCTaB/bEHUX
UCTPaXUBAYKUX NMUTama. KaHauaar je moaobaH 3a M3paay JTOKTOPCKE JUCEpPTAlMjed MMa jacHY
BU3H]y O BaXKHOCTH JIOIPHUHOCA OBOT MCTpPaKHMBama pa3Bojy Hayke W mnoBehamy

KBAJIMTCTA HAYUYHOT UCTPAKHMBAKbA HA MeauiuHCcKOM (I)aKy.]'ITCTy.

HoJAIN O AOKTOPCKOJ JUMCEPTALIMIN

1.OCcHOBHU MTOJAIM O JOKTOPCKO] TUCEPTALUJU

HasuB mucepranuje: ,,YTHIaj CENEKTUBHOT aroHucTe A3 perenrtopa aaeHo3uHa, TUKJIACHO30Ha,

Ha ¢eHoTUICcKe U GyHKIIMOHATHE KapaKTepUCTHKE XyMaHuX henuja nepudepHe KpBu, UH BUTPO

Hayuna o6nact: MenuuuHcKke U 37JpaBCTBEHE HayKe




V>ka HayyHa o0nacT: AHaToMHja U Mopdooruja (XucTonoruja 1 eMOpUOIIOTrHja)

VJIK:

2. [Ipeamer ¥ 3Ha4aj HCTPAKUBAHA

AJIeHO3UH je CBEMPUCYTHH CHJOTEHU MOJYJATOp ca TIaBHOM (YHKIIHjOM OJApKaBarba
xoMeocTasze y henmjamMa u TKMBUMA, Kako y (PU3HONOIKUM, TaKO U Yy TATOJIOIIKUM YCIOBUMA. Y
eKCTpaneayJapHOM IPOCTOPY aJCHO3MH HacTaje XuapojuzoM wim aedocdopunanujom ATP
(ameno3un tpudocdar), ADP (amenosun audocdar) i AMP (ageHo3un monodocdar) mpexo
cnenu(pUIHUX CKTOHYKICOTHIa3a, eKTOHykKiIeo3ua Tpudochar mudochoxuaponaza (CD39) i
exTo-5'-nykieorugaza (CD73). V (pu3HONOMKIM yCIOBHMA, aJICHO3HH j€ y XyMaHOM CEpyMy
npucyTaH y KoHeHTpauujama uzmely 20 u 300 nM, 10k y yciaoBuMa ucxeMmuje U uHdIamaiuje
707131 10 METa0OJMMYKUX MPOMjeHa M MopacTa KOHLEHTpalKje aJeHO3MHA 10 MUKPOMOJIApHUX
auBoa (ox 10 mo 30 um). CBojy (GyHKIH]jy OCTBapyje Kpo3 WHTEPAKIH]y ca 4 aJleHO3WHCKA
peuentopa Al, A2A, A2b u A3, ox xojux cy cBu TpancmeMOpancku G mporennn (G protein
coupled receptors). [Toatunosu Al u A2 gjenyjy npexko G npoTerHa ca UHXUOUTOPHUM e(heKToM
Ha aKTMBHOCT LMKIWYHOT aJeHO3UH MoHodochara (cAMP), nok A2 peuentopu CTUMYIHULITY
akTuBHOCT CAMP. Ha TpxuiTy ce Hayase JTMjeKOBH KOJU YKJbYUY]y aHTarOHUCTE aIeHO3MHCKUX
perentopa, TEOQMWINH U JOKCODWINH, JOK C€ HEKOJMKO JPYruX JIMjeKOBa TPEHYTHO Haja3u y
KJIMHUYKUM HCIIUTHBambUMa 3a HU3 MHIuKanuja nomyt [lapkuHcoHOBe 0OosecTH, KapIuHOMa
ne0enor npHujeBa M XemnaToLeNnyJapHOT KapluHoMa, Tepanuju 060jia U XpOHUYHE ONCTPYKTHBHE
Oonectu 1utyha. A3 penenTtop je MIMPOKO EKCIPUMHUPAH y PA3IM4YUTHM TKHBHMA, KAa0 M Ha
MOBPIIMHU UMYHCKUX henuja (HeyTpoduia, MOHOIIMTA, €03uHOGUIa, Makpodara, JeHIPUTCKUX
henmuja). Xymanu A3 je G nporemHcku peunentop ca C TepMHHaIHUM PETMOHOM OKPEHYTHM
uHTpahennjcku, U 7 TpPaHCMEMOPAHCKUX PErMOHa, Ca CEpUHCKUM U TPEOHMHCKHM OCTallMMa Kao
Mjectuma Gocdopmianuje. C 003UpoM Ha eKcOpecHujy peuentopa y (UUOJIONIKAM U
MATOJIOMIKMM YCIIOBHMA, UCTPAXKUBAHU Cy PA3IMYUTH arOHUCTH, aHTATOHUCTH M MOIYyIaTopu A3
perentopa. Y mocleme ABHje AeleHuje, A3 aJeHO3UHCKH perenTop OuBa Mpemno3HaT Kao
MOTEHIIMjalTHa Tepanujcka MeTa y 60pOu npoTus nH(paamanuje u Tymopa. OTKpUBEHH CYy BUCOKU
HUBOM ekcrpecuje A3 penentopa y MOHOHYKJIEapHUM M TyYMOpPCKMM henujama nainujeHara ca
KapIIMHOMOM JI0jKe, Je0enor mpujeBa, miyha, mankpeaca u menaHoma. OCHM Kao TEparujCKu
b, A3 perentop OuMBa Mperno3HaT Kao OMONOIIKKM Mapkep OosiecTH, 300T MpeKoMjepHe
ekcrpecHje y henujama UMyHCKOT cUCTeMa U TyMOpckuM henujama, y OgHOCY Ha 3/paBe hemnuje.
[Mukmuaenozon (CF101, renepuukor HasuBa IB MECA), monekyincke texune 544,73 DA,
ceJIeKTUBHM aroHucT A3 peuenrtopa ce Hanasu y 11l ¢a3u KIMHUYKUX HCTpaKUBamba 3a JIMjeUCHE
Icopujaze W PEyMaTOUJIHOT apTpUTHCA. AKTHBHOCT NHUKJIMAEHO30HA Kao OpaJHOT,
NPOTHBYNATHOT M aHTHKAHIIEPOTCHOT areHca jeé TeCTUpaHa Ha BHUIIE EKCHEPUMEHTATHHUX

aHUMAIIHUX MoJiena. Y CBHM HaBEACHHM MoOJennMa OO0JIeCTH, MPUMjeHa MUKIUIOHO30HA je




M3a3Bajia JIOKATHOI M CHCTEMCKOT CMamelkha HWH(IAMaIjcKOr OJIroBOpa, Kao M CMambeha
XUCTOMATOJIOMIKAX 3HAKOBa 000JbEHa UCIIMTUBAHE peruje, MOMyT yilepaluje U HHQUITpauje
uHpnamMaTopauM henmja. Mako mMOCTOje JOKa3W KOJH CYrepuilly O aHTUHH(IAMATOPHUM H
MMYHOMO/IYJIATOPHUM CBOjCTBMMA MUKJIMICHO30HA, HUjE y MOTIIYHOCTH pa3jallllbeH MeXaHU3aM

JiejcTBa Ha hennje IMYyHCKOT CHCTeMa.




3. [lusbeBU HCTpaKHUBaKkHa JOKTOPCKE TUCEPTAIH]e

['1taBHM IMJBEBU Yy OBOJj CTYIUjU Cy caeachu:

1. WcnuraTu N03HO 3aBUCHHM ITUTOTOKCHMYHM edekaT (oapehuBameM amonTo3e U HEKPO3e)
aronucte A3 perentopa, NHUKINICHO30HA, HAa XyMaHe HEYTPO(MUIHE TPaHYIOIUTE
nepudepue kpeu (HNGPK) 3npaBux maBaora, in Vitro.

2. Ucnuratn edekar aronucre A3 perenropa ajicHO3WHA, THUKIAICHO30HA Ha (DEHOTHUIICKE
kapakTepuctuke HNGPK 3apaBux masaorua, in Vitro.

3. Ucnuratu edekar aronmcre A3 pernenTopa ajcHO3WHA, NHUKIHICHO30HA, HA
¢dbynkunoHanHe kapaktepuctuke Hectumyiaucanux HNGPK u crumynucanux HNGP
(mjenoBamwem PMA, OpZy, fMLP i CaY , uaxuburopa aronucre A3 peuenTtopa ageHo31uHa
(MRS) 3apaBux gaBaoa, in Vitro:

*  OxcuaaTvHU Ipacak

* Ilponykuujy NET- oBa

» Tlpoaykuujy nutokuna (IL8)

» TIpoaykiujy enzuma (MPO, NE)
» daronuro3y 6akTepuja

4. Vcnurtath MeXaHW3aM JjjelloBamba IUKIMJICHO30HA IyTeM SCAVeNnger akTHBHOCTH,
(ckymbame c1000JHUX KUCEOHMUKHUX paaukana) y 6eshenujckom cucremy.

5. Ucnuratn edexatr aronmcre A3 pernenTtopa aJCHO3WHA, NHUKIHJICHO30HA, HA
(GYHKLIMOHATIHE KapaKTepUCTUKE HECTHUMYJIMCAaHMX XyMaHMX MOHOHYKJeapHUX henuja
nepudepre kppu (HMNCPK) i PHA-ctumynucannx HMNCPK 3apaBux naBaora, uH
BUTPO..

* IIponudepanujy
* Tx nonapuszanujy

6. Wcnuratu excrnpecujy curHamnux mosekyna NF-kappa B, PKB/Akt kuHaza y kyntypu

XYMaHMX HeyTPY(UIHUX IPaHyJIOLUUTa, TPETUPAHUX MUKIUICHO30HOM.

4. XumnoTtes3e JOKTOPCKE qucepTalje

Panne xunorese:
1. Aronucra A3 pementopa aJaeHO3WHA, TMHUKJIUICHO30H, WHXHOUpa (YHKIHOHATHE

aKTHBHOCTH XyMaHuX henuja nepudepHe KpBU 37paBuX JaBaolia, in Vitro.

5.Metoze ncTpakuBama U HHCTPYMEHTH (Onpema)

VcTpaxxuBame he 6utu cnpoBeneHo y LlenTpy 3a buomenuiHcke Hayke MeaunuuHCKor GakyaTeTa
y ®oun, Yuusepsurera y Mctounom CapajeBy. CarnacHocT 3a u3Boheme cTyauje npudasuhe ce ol
Etnukor Komurera Menununckor ¢dakynrera y @oun. Kps he 6utu y3era ox 100poBOJbHUX
aBaola, HaKOH JIaBamba HHPOPMHUCAHOT MTPHUCTAHKA.

3a u3Boheme ekcriepuMeHara IJIaHUPaHUX y MPHjeUIory JOKTOpCcKe Te3e KopucTtuhe ce cienehu

MaTepUjal U METOJIE:

e l3onamnuja HeyTpoUITHUX TPAHYJIONUTa MOHOHYKJIeapa neprudepHe KpBH U3 KPBU 3APaBUX
T00pOBOJBFHUX JIOHOPA.

e [Iporouna nuromerpuja (flow cytomery)

e  XeMUITyMUHUCIECHIIH]a




diyopecieHimja
EJINCA




1. CTATUCTHUYKA OBPAJZIA IIOAATAKA

Pesynratu he OuTH aHaNIM3UpaHU MPUMjEHOM OATOBapajyhux mapaMeTapCcKux W HermapaMeTapCKuX
tectroBa (ANOVA, crynentoB T Tect, AUC). Munumaiian 6poj noHopa he outu 4. Pesynratu he
outu obpahusanu y SPSS 24 u Graph pad Prism 9, a ka0 HUBO CTaTUCTHYKE 3HAYAJHOCTH Pa3IINKa
ouhe y3era Bpujennoct p<0.05.

6.04eKrBaHU PE3yNITaTH TOKTOPCKE AUCEPTAIIH]e

OBUM  WCTpaXMBambeM OdYeKyjeMo Ja he ce MNpOUMpPUTH JOCAJallikba Cca3Hamba O
MMYHOMO/TYJIAIINjCKOM JIjelIoBamy aroHucTe A3 perenrtopa aJeHO3MHA, TUKJICIOHO30HA HA XyMaHe
HeyTpo(HIIHE TPaHyIOIUTEe U MOHOHYKJIeape neprudepHe KpBU. YKOJIUKO Ce MOCTaB/beHa XUIOTE3a
HMCTpaXMBaa MOTBPIM, OBH, IN VIlr0 pe3yiaratd OM MOMIM MOCTaTH OCHOBa 3a Oyayha
MCTpaKUBamka, KOjuUMa O ce McruTaie MOTYhHOCTH MpomHMpemha MHIWKANKja 33 MPUMjEHY OBOT]

TjeKa y Teparuju.

7. AXTyeITHOCT U MOA00HOCT TeMe JIOKTOPCKE JAHCepTaIje

Tema mokTOpCKE TE3€ je aKTyelnHa U Yy HAYYHOM MU y CTPYYHOM CMUCIY T€ C€ MO MOCTAaBJHEHUM
LMJbEBUMA MOXE CMaTpaTy MOJ00HOM 3a CaMOCTaJIHO Hay4YHO UCTpakKuBamwe. A3 aroHHCTH, Kao
rpyna JHjeKoBa IpeJCTaBibajy aKTyeJIHY TeMy MCTpaXHBama IPETXOJHE JABHjE JElEeHH]e.
HeyTrpodwinu rpanyaonuTH 1 MOHOLMTHU Cy BaXKaH MO MATOTE€HE3€e pa3nuuTUX OOJIECTH, Te je
BaXHO WCIWUTUATH yTULA) aroHucre A3 penenTtopa, NHUKJIMJIEHO30Ha Ha (PYHKUIHMOHAJIHE W
(heHOTHUTICKE KapaKTepUCTUKE OBHMX henuja, WH BUTpo. HacimoB mpujaBibeHE AHCEpTaln]je
,»YTUIA] CEJIEKTUBHOT aroHucre A3 pernentopa aJeHO3MHA, MUKJINWICHO30HA, HA (DEHOTHUIICKE U
(yHKIIMOHATHE KapaKTepUCTHKE XyMaHMX henuja nepudepHe KpBU, UH BUTPO™ j€ MOTIYHO
jacaH, M M3paxaBa CYyIITHHY MpoOiiemMaTuke KkojomM he ce KaHauaaT OaBUTH y TOKY

UCTPAKUBAA.

8. [lpernen crama y noJpyyjy UCTpakuBama (KOJ Hac U y CBUJETY)




Ha mumijem moneny LPS-om wHIyKOBaHEe €HIO0TOKCceMUje, MpuMjeHa nukiauaeno3ona (0,2 u 0,5
mg/kg) je mosena 10 cmamema cekpennje IL12 (uarepneykuna 12) wu IFN-y (uatepdepona-y).
(11) Ha moneny LPS- om mHaykoBane cernce muiueBa, Tpermad ca Cl IB MECOM (ananor
MUKJIMICHO30Ha) MHXUOUpa Jydeme npounHdpimaMaTopaux mMapkepa iNOS (MHIynuOuiIHa a30THA
okcupaasa), IL-1PB (uatepneykun 1B) u TNF-a (pakTop Tymopcke Hekpo3e-o), IIITO j& TOBEIO 0
OoJber MCXO/a TPESKUBJbABAbA Yy OJHOCY HAa KOHTpOoiHY rpymy. Kox anmmanHor monena
KOJIAr€HOM U TPOTIOMHO3MHOM WHAYKOBAHOT apTpHUTHCa, puMjeHa nukiaunono3ona (0,5 mg/kg)
noBoau 10 cmamema HuBao TNFo y crnesunu, nuMQHUM YBOpOBHMA U CHHOBHjaJTHOM TKHUBY,
IITO Ce MaHU(ECTyje CMAamEHEM yIaje 31700 eKCIePUMEHTAIHUX JKUBOTHIA. Y aHHMMAaIHOM
mozeny DSS (eng. dextrane sulfate sodium) uHayKOBaHOI KOJIUTHCA, OpaliHA IIPUMjeHa arOHUCTA
A3 penenropa CI IB MECA (1 mg/kg,/nany) y tpajamy ox 14 nmaHa je moBena A0 peayKIHje
uuBoa TNFa i IL-1PB y enuteny konoHa. AroHUCTH A3 perentopa CrpevaBajy JIyuemhe [IUTOKHHA
ca IOMMHaHTHHUM IPO-UH(IaMaLMjCKUM JjeJIOBakbeM, XEMOKHHA U cy30ujajy npouBoamwy POC-
a (cmoOOHMX KUCEOHWYKHMX pajJHKaja), ITO KyMYJIAQTHBHUM €(EKTOM OBOIU 0 CMambeHa
XHUCTOJIONATOJIOMIKUX JIe3Wja MpHjeBa. Y CBUM HaBEACHHM MojeluMma O00JiecTH, MpUMjeHa
MUKIUIOHO30HA je W3a3Bajia JIOKATHOT M CHCTEMCKOT CMambeha HH(IIAMAII]CKOT 0JIF0BOPA, Kao
U CMamema XHCTOMATOJOUIKUX 3HAKOBa 000JbEeHa HMCIUTUBAHE peruje, MOIyT yilepanuje u
uHpwmiTpauuje napaamaropaum henuja. [Ipumjena aronncra A3 penenropa, CI IB MECA kox
LPS-ctumynucannx wmumux Makpodara, in Vitro, goBena je 10 CMameHE MPOIYKIHUjE
npouHpaamaropaux uutokuHa, IL-1B u TNFa, y cynepnaTtantuma Kyntypa, HuHKyoupaHux 6h.
ITopen tora, mukanaoHO30H y KoHueHTpauuju ox 10 mo 100 UM wuuxuOupa pecnupatopHu
Ipacak XyMaHUX MOHOIMTA in vitro, Onokupajyhu aktusHoct NADPH okcunaze. Y aHumamHoM
MOJIeNTy TamoBa Kojuma je mperxogHo Bakmuuaiujom (Freund’s adjuvansi Mycobacterium
Tuberculosis) n3a3zBaHa KIMHMYKA CIIMKa PEyMaTOWJHOT apTpUTHCA, MPUMjeHA MUKIUIOHO30HA
(10ug/kg), Tokom 14 nana, je moBena M0 MOOOJbINAA KIMHUYKE CIMKE, PEIYKIIMjOM HHBOA
TNFa y cepymy. Ilpumjena apyror A3 aronmucrta , CF502 (0,1, 1, 10, 100 nM) je umana
UHXUOUTOpHU edekar Ha mpoiudepanujy kyntype ¢uOpobimacta mamosa, in Vvitro. Takobe,
npuMjeHa ucTor sujeka mamoBuma opanHo (1,10,100ug/kg) Tokom 14 nmama, je goBena 0
CMambemha KIMHUYKUX M MATOJOMIKMX MaHH(ecTalrja Ha MOJENy MaloBa KOjUMa je apTpUTHC
n3aszBad. [IpeTknuHUYKe apMakooOUIKe CTYAMje Cy MOKa3aje J1a MUKIMACHO30H y 1031 of 10
nM unxubupa nponudepannjy xymanux keparurornura (HaCat henuja), kpo3 neperymnanujy NF-
kB (engl. Nuclear factor kappa B) curnamHor myrta, Te AOBOAM J0 CMameHha HUBAO LIUTOKHWHA
IL17 (uaTepneykuna-17) u IL23 (untepneykuna 23) y cynepHaTanTy kyatypa HaCat henwmja.
CynpoTHO 01 UMYHOCYIIPECHUBHE YIIOTe aJeHO3HMHA, in Vitro UCTpa)XMBamkeM je Moka3aHo ga A3
aroOHMCTH CTUMYIUIIY mpoiudepanujy henwja KomraHe Cp>KH, Kpo3 IMPOU3BOAKY (akTopa

crumynaiyje rpanynouutHe kononuje (G-CSF). Opanna anMuHHCTpanMja THKIUICHO30HA KO




MHUILIEBA, KOJU Cy MPETXOJHO TPETHUpPaHU ca HUKIohochaMuaoM, Ka0 XEeMUOTEPAreyTUKOM, je
noBena o mopacta cepymckor HuBoa G-CSF-a m Opoja HeyTpodumHux rpanynonura. Jlama
UCTpaKuBama he mokazatu na i OM BEeroBa eBeHTyallHA IPUM]jCHA MIPHUje XeMUOTEpaIuje JoBela
10 oBehama Opoja jgeykoruTa. YTBpPhHEHO je J1a MalnujeHTH ca peyMaTouaHuM apTputucom (PA)
U TICOpHMja3oM HuMajy moBehaHy ekcmpecujy A3 pementopa Ha MOHOHYKJIEapHHUM henmjama
nepudepne kpBu. [lomamy KIMHUYKUX CTy[Hja TOBOpPE Yy MPHJIOT J0OpPOj MOJHOIBUBOCTH H
0e30jeqHOCTH MUKIUIEHO30HA. Y JIpyroj ¢a3u KIMHUYKUX HCIUTHBAKA Y JIMjeUey Icopujase u
pPEYMaTOUJIHOT apTPUTHCA, HUCY TIOKAa3aHe HEraTHBHE MOCJbEIHIIC TIOMEHYTOT JIMjeKa, Y OJHOCY
Ha TpEHYTHE Tepanujcke npoduie u mianedo rpyny. Y nopehemy ca no3zama ox 1 u 4 mg , no3a
oIl 2 mg MUKIWJACHO30HA JOBela je Jo Hajpeher moOosplama KOJ ManujeHaTa ca ICOPHja3oM.
Kpurepujymu edukacHoctu ko mcopujaze cy npahenu npo3 PASI (enrn. Psoriasis Area and
Severity Index) u PGA (enrn. Physician's Global Assessment) pesynrar, Pesynararu III ¢aze
KIIMHUYKUX MCTPaXXMBamba jOII HUCY MO3HATH, jep je JOUUIO JI0 MPUBPEMEHOT MPEKUaa CTYAUje
30or mangemuje SARS COVID 19. Cnuyno, KoJ manujeHaTa ca peyMaTOMIHUM apTPUTHCOM
no3a o 1 mg je moka3zana 60spy eukacHocT y ogHOCy Ha fo3e o 0,1 u 4 mg. [Ipumapna kpajmba
Tayka e(UKACHOCTH je Omia mobospiname cumnroma o 20% wuiau BUlle mpema Kiacudukaimju
PA onroeopa Amepuukor kojena 3a peymatonorujy (ACR). Hakon 12 ceamuiia mpumjeHe a03e
on 1 mg 55,6%, 33,3% 1 11,5% namnujenara je mocturao ACR oarosop ox 20%, 50% 1 70%. (24)
[IpeTxoHO je MUKINUI0HO30H OMO Y KIMHUYKOM HCTIUTHBAKY 32 JIMj€UCHEe CUHIPOMA CYXOT OKa

Y TTIayKOMa, alld HUje I0Ka3aHa 3Ha4yajHa euKacHOCT y OAHOCY Ha nmocTojehy Tepamnujy.

9. Besaca AocCalallItbM UCTpaKNBabUMa




ako mocToje J0Ka3H KOjU Cyrepuiry 0 aHTUHH(IaMaTOPHUM U UMYHOMOYJIaTOPHUM CBOjCTBUMA
MTUKJIMICHO30HAa, HUje Y OTIYHOCTH Pa3jallllbeH MEXaHu3aM JiejcTBa Ha henrje UMyHCKOT chcTema.
HeytpoduiiHu rpaHyIoUTH MPeICTaBibajy HajOpojHuje edekTopcke henmmje ypoheHor uMyHHTETA
1 Haj3acTyiubeHHje jeykounute nepudepre kpsu (50-70% cBux neykonura). AHTHUMHKPOOHH
e(heKTOPCKM MEXaHU3MHU HeyTpoduia YyKbydyjy G(aromurosy, nerpaHysaiujy, OKCHUIATUBHU
mpacak u Gopmupame ekcrparenynapanx 3amku (mpouec HET-o03e). Heyrpoduiau rpanynonuty
[IPOM3BOJIC A/ICHO3MH M MOTY Jla pearyjy Ha mera myreM cBa 4 aJeHO3MHCKa peuentopa. M3
noctojehe nuTeparype ce 3akibydyje nga A3 aroHWCTH IMOCIjemyjy mporec Qaronurose ¥
XEMOTAKCe HEYTPOPHIHUX TPAHYJIONHUTA, KA0 W Ja [jEJIOMHYHO CYNPHUMHUPA]y TPOU3BOIHY
peaKTUBHUX KUCEOHUYKHX pamukana y fMLP ctumymucannm Heytpodpmimma. McrpakuBamima Ha
MUIIjUM, aJId HE U HAa XyMaHUM HEyTpopuInMa MOKa3aH je YTHIA] Ha WHXUOUIH]Y TPOU3BOMAILY
HeyTpoHIIHE enlacTa3e W MHUjeTIoNepoKcHuaase. Y JUTepaTypu HE MOCTOje MOAald O YTHIA)Y
aronncta A3 penentopa Ha a3ypodwiIHe TpaHyle XyMaHHX HeyTpodwia, (HEHOTHIICKS
KapaKTepPUCTHKE ¥ MpoIiec HeTo3a. MoHoHyKIeapHe henuje nmepudepHe KpBH Takohe MpeIcTaBbajy|
Ba)kKaH MO MaTorenese padnuuutux Oonectu. [lo3naro je na npumjena A3 aronucra CI- IB MECA
(100nM) y cynepHatanTuMa KyiaTypa PMA cTUMyIHCaHUX XyMaHHX MEepUPEpHUX MOHOHYKIIEapa,
M30JI0BAHUX M3 KPBU IallMjeHAaTa ca PEyMAaTOMJIHUM apTPUTHCOM JIOBOJIU [0 CMambCHka HHBOA
nutokuHa IL1B, IL6 (uuTepneykun- 6) u TNFa, in vitro. [locTynHu cy mopaunu Koju roBope O
yrunajy Al, u A2 aronucra Ha nponudepanujy u TX nudepeHunjanujy, 10K CIMYHU MOJALHU 3
A3 aroHHUCTE HUCY OITUCAHU .
YBUIOM y 110 cajia 00jaB/beHEe pasioBe 3aKJbyuyje ce Jla HMje Y HOTIYHOCTH pa3jallileH MeXaHu3aM
njesioBama aroHucra A3 perentopa Ha (EHOTHUIICKE UM (PYHKIIMOHAIHE KapaKTEPUCTHKE XyMaHHUX|
HeyTpohWIHUX TpaHylionuTa. Takohe, HEMO3HAHUIIA j€ Kako aroHUCTH A3 perenrtopa, Jjenyjy Ha
nponudepannjy u Th nudepennujannjy xymaHux MoHoHykieapHux henuja. IlITo je u OCHOBHH

Hay4YHU [TPOOJIEM OBOT MPOjEKTa.

10.Hayunu nonpusoc y oapeheHoj HaydHoj 001acTi

[Ipemioskena Tema JOKTOpcKe Te3e oOpalyyje mpobieMaTuKy Koja je ca HayyHOT acleKTa
caBpeMeHa U HEJOBOJbHO MCTPaXKeHa, Ma he cipoBolerme 0BOT HCTPpaXHBakba UMATH BUILIECTPYKU
3Ha4aj. Pe3ynTaty oBoOr HCTpakuBama he MpommpuTH J0caJallmha Ca3Hamka 0 YTULA]Y
NUKJINACHO30HA, Kao U A3 aroHucTa, Kao rpyIme JijeKoBa, Ha XyMaHe JISyKOIUTe neprudepHe
kpBu. Jlo cana HUje myOIMKOBAaHO HUJEIHO CIMYHO HcTpaxuBame y PenyOnuuum Cprckoj Tako

na he oBO HCTpakMBamke MPEICTaB/baTH CBOJEBPCTaH HAYYHH JIOTIPUHOC.




11. Ipoujena moTpeOHOT BpeMeHa u3pajie JUCepTaIdje, MjeCTO UCTPAKUBAHA

UctpaxuBame he Outm crupoeaeHo y lLlentpy 3a buomenuiuHcke Hayke, MeAWIIMHCKOT
¢dakynrera ®oua, YHuBep3utera y Hcrounom CapajeBy. IlpeaBuleHo BpujeMe morpeOHO 3a

u3paay oBe JOKTOPCKe aucepranuje je 12 mjecery.

KOMIIETEHTHOCT MEHTOPA/KOMEHTOPA

1.

Nme HacTaBHMKA MPEUIOKESHOT 32 MEHTOPA, 3Bahe, MHCTUTYIH]a y KOjOj j& CTeKao

HajBUILE 3Bambe, y’Ka HaydHa 00JacT

[Ipod. np Ayman Muxajnosuh, Baupeanu npodecop, Menuuuncku pakynretr Poua,
Yuusep3utet Mcrouno CapajeBo, yxa HaydHa 00sacT JlepmMaronoruja u BEeHEpHUIHE
00JIeCTH, MEHTOP

Hayunu pamoBu koju kBaM(UKyjy MEHTOpa 32 Boheme JOKTOPCKe nucepranuje’

1)

2)

3)

4)

5)
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YJIAHOBU KOMUCHUJE

Hmena unaHoBa KOMHCH]€, 3Bamba, HHCTUTYIM]E Y KOjOj Cy CTEKJIM HajBUIIIA 3Bafba M y)Ka HaAydHA

obmact
1. TIpod. nmp Cunuma Puctuh, pemoBHu mpodecop, yxa HayuyHa obiact dusumororuja,
Menumuackn  ¢akynrer ®odua, Yuusepsuter y Hcrounom CapajeBy, MNpelcjeaHuK
KOMHUCH]e
2. Tlpod. np Mwmmmna JlabymoBuh BopoBuh, Bampemnu mpodecop, yxka HaydHa 00JacT
Amnaromuja u mopdonoruja, Meauuuncku daxynrer beorpan, wian Komucuje,
3. Jou. ap Wean Pamuh, moment, yxa Hayuna oOmact dwusmonoruja, MeTuIuHCKU

¢akynrer KocoBcka Murtposuia, Yuusepsutet y [pumrtunau, uian Komucuje.

HayuHnu pagoBu koju KBaIU(pUKY]y YIaHOBE KOMHCH]E?
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OnLine-First Issue 00, Pages: 194-194 (M23)
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HOJALIM O ITPUJAB/BUBAILY-HEIIPUJAB/bUBAILY TE3E

1. 3jaBa na M je mpujaBJbUBaHa Te3a MOJ HCTUM HAa3MBOM Ha JAPYroj BHUCOKOMIKOJCKO]
WHCTUTYIU]U

Kangunar Jbuspana Ko3uh je mpuimoxuna moTmnucaHy HW3jaBy Ja Tema 3a U3paay JOKTOPCKE
JaUcepTanyje TOJ| Ha3MBOM ,, YTHIQ] CEJIEKTUBHOI aroHucre A3 penenrtopa aJieHO3MHA,
MUKJIMJIEHO30Ha, Ha (PeHOTUIICKE U (YHKIMOHAJIHE KapaKTepucTHKe XymMaHux henuja nepudepue

KpBHU, UH BUTPO ““ HUjE

MpHjaBJbEHA HA JPYT0j BUCOKOIIKOJICKO] YCTAHOBHU y 3€MJbH HJIM HHOCTPAHCTRY.

1Y cknany ca wianom 33. [lpaBunnuka o cryaupamy Ha Tpehem mukmycy cryauja Ha Yuusepsutety y Mcrounom CapajeBy
2 'Y ckmany ca wiaHom 31. [IpaBuiHuka o crymupamy Ha Tpehem mukiycy cryauja Ha Yeusepsutery y Mcrounom CapajeBy


https://doiserbia.nb.rs/Article.aspx?ID=0370-81791900074P
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https://scindeks.ceon.rs/article.aspx?artid=1986-85292102193P
https://scindeks.ceon.rs/article.aspx?artid=1986-85292102193P
https://scindeks.ceon.rs/article.aspx?artid=1986-85292102193P

3AKJbYYAK




Kangumunar, acucrent np Jbusbana Kosuh ucnymaBa cBe ycinoBe Ja ce Moxe OaBUTH Hay4HO-
HCTPKUBAYKUM PAJIOM, a MIPEAJIOKEHA TeMa Y TIOTITYHOCTH TI0Cjelyje CBE eIIEMEHTE MOTpeOHe 3a
Hay4YHO-HCTpaxuBauku pan. Komwucuja mpemmaxe Haydno-nacrtaBHOM BHjehy MenunuHckor
¢daxynrera Doua, YuuBepsutera y Mcrounom CapajeBy Aa NpHXBaTu IMPHUjEATIOr IPOjeKTa
JIOKTOpPCKE JMCepTalnuje TIoJ Ha3uBOM ,,YTHIQ] CEJIeKTHBHOI aroHucre A3  penenropa
aJIeHO3MHA, MUKJIMACHO30HA, Ha (DEHOTUTICKE M (PYHKIIMOHAIHE KapaKTePUCTUKE XyMaHuX henuja

nepudepHe KpBY, MH BUTPO™ Kanaunata ap Jbuipane Kosuh.

Mjecro: ®oua/

Harym: 10.07.2023.
Komucwuja:

IIpod. ap Cunuma Puctuh, pemoBuu mnpodecop, Meaunuucku daxynter Doua,
Yuusep3uter y HMctounom CapajeBy, yka HaydHa oOnact Pusnonoruja , mpecjeaHuK

Komucuje

[Tpod. Hdp Mununa Jlabynosuh boposuh , Banpennu npodecop, Meaunuucku (axynTer
beorpan, Yausepsurer y beorpany, yxa HaydHa o6sact AHatomuja 1 MOpQoJIoTHja, WiaH

KOMHUCH]E

Hou. np Usan Paauh, nouient, y:xa Haydna obnact @usnosnoruja,

Meauuuncku gaxynter KocoBcka Mutposuua, Yuausepsuret y [pumtunu, wian Komucuje.













