[Tpuor 5.

Onnykom HactaBHo-HayuHor Bujeha MenunuHckor (akynrera, YHHUBEp3UTETA y
Hcrounom CapajeBy, 6poj 01-3-316 o1 12.05.2026._ , umenoBana je Kommucuja 3a
oljeHy W oa0paHy ypaheHe MOKTOpCcKe amcepTanuje KaHauaara ap Bama Manaum moj
HaciioBoM “Moayiaanuja GeHOTHIICKMX U (PYHKUMOHAJIHUX KAPAKTEPUCTHKA XyMAHUX
HeyTPOPUJIHUX TPaHYJIOIUTA NepudepHe KPBH 3APABUX HCHUTAHHKA M 000/beJTHX O]
aujadereca MeJHUTYCA THINA 2 CHTATTHNTHHOM, HHXHOUTOPOM JUNENTHIMI MenTuaase 4,
in vitro” (y namem tekcry: Komucuja') y cipenchem cacrasy:

1. IIpo¢. np Cunnma Puctuh, pexosuu npodecop, yxxa Haydna odnact duznonoruja
(yxspyuyjyhu uuronorujy ), Menuuusncku dakynrer @ova, Yausepsuret y Mcrounom Capajeny,
npencjennuk Komucuje;

2. lou. [Ip Panmuna banaban-Dypesuh, nomenr, yxa Hayuna odiaact AutTomuja u Mmopdoioruja
(Ykspyuyjyhu xucronorujy u eMopuosnorujy), Menumuacku dakynrer @oua, YHUBEP3UTET y
Ucrtounom CapajeBy, unan Komucuje:

3. [Ipod. p Nsan Paguh, Banpennu npodecop, yxa HaydHa obnact [laronomka pusuomnoruja
(dusunonoryja ykibydyjyhu u nutonorujy), Menuuuncku daxynrer, Kococka Murposuiia ,
VYuusepsurer y [Ipumunu, uwian Komucuje

4. Tlpod. Hp Hparana [dpakyn, Baapeanu mpodecop, yxa HayuyHa ooiact dapmakosioruja u
dapmanmja, Meaununcku daxynrer @oua, Yausepsurer y Mcrtounom CapajeBy, uiaH
Komucuje:

5. [lou. p Jbussana Jojuh, noueHT, y:xa HaydHa o6sacT AHaTOMHUja U MopdoJIoruja
(ykspyayjuhu xucrosoruja u emopuonuruja), Meaunuacku daxkynret @oua, YHUBEp3UTET Y
Hctounom Capajey, wian Komucuje:

Komucuja npernenana je u omujeHuIa T0KTOPCKY AUCEPTaLIA]y U 0 ToMe nogHocu HacraBHo-
HayyHoM Bujehy Menununckor  ¢dakynrera, YHuBepsutera y Hcrounom CapajeBy,
cipenehu

NU3BJEIITAJ

0 oljeHM ypaleHe T1OKTOpPCKe qUcepTalUje

1. 3Ha4aj ¥ JONPUHOC JTOKTOPCKE JMCEPTaIMje ca CTAHOBUIIITA aKTYEITHOT CTamba Y
onpeheHoj Hay4HO] 00y1acTu
Vpahena 1oKkTopcka AucepTainja, y K0joj je UICIIUTaH yTHIla] HHXUOUTOpA JUTICTI TH T

nentuaaze 4 (DPP-4), cutarnuntiHa, Ha GeHOTUIICKE U (QYHKIIMOHAIIHE KapaKTEPUCTHKE
XyMaHHX HEYTPODUIHUX IrpaHyJIouTa nepudepHe KpBU 3paBUX UCIIUTAHUKA U 000JBENINX OJ1
nujabereca MenMTyca TUIA 2 Y YCIOBUMa HOPMAaTHE M BUCOKE TIIyKo3e, IN Vitro oopahyje
mpoOJeMaTHKY KOja je ca HayJdHOT acTlieKTa BeoMa akTyelHa v 3HavajHa. J[ujaberec Mmenutyc
TUTIA 2 TIPEACTaBIba JETHO O] HajpaclpOCTPAkCHUUX XPOHUYHUX 000JheHha CAaBPEMEHOT 11004,

a cBe Behu Opoj ncTpaknBama yKasyje Ha 3Ha4a] XpOHMYHE HUCKOCTENeHe HH(IaMalyje u

nopemehaja pynknuje henuja ypoheHOr UMyHHUTETa Y FHETOBO] MATOTEHE3HW U Pa3BOjy




koMIuTiKamuja. Heyrpodwiau rpanyonuTs npeacTaBibajy Haj3acTyIJbEHU]Y MOMYJIaIujy
neykonura y nepudepHoj KpBu U KibyuHe edekropcke henmje ypoheHor IMyHCKOT 0Ir0OBOpa.
Koz o6ospenux o aujabereca MeauTyca THIIA 2 OMKCAaHE Cy OpOjHE MTPOMjEHE Y BbUXOBUM
(GYHKIIMOHATHUM U (DEHOTUIICKMM KapaKTePUCTHKAMa, YKIJbY4y]jyhu H3MU]jCHEeHY MPOAYKITU]Y
peakTUBHUX KrceoHnYHHX BpcTa (ROS), mopemeheny excrpecujy anxe3snoHUX U
AKTUBAIIMOHUX MOJIEKYJIA, T€ M0jayaHo popMUpame HEYTPOPUIHUX eKCTpaLeTyTapHUX 3aMKH
(NET-oBa), mTo MOXe JOIPUHUJETH Pa3Bojy XpOHHUUHE HH(IaMaIlije ¥ BaCKyJapHUX
KOMILTHKaIja 6oaecTi. CUTarJunTHH je CeIEKTUBHU HHXUOUTOp eH3uma DPP-4 xoju ce
MIMPOKO TMpUM]jembYje y ujeuemny aujadereca menutyca tuna 2. [lopex no6po moznaTor
QHTHXUIIEPTIMKEMH]CKOT JIjeJI0OBamba, CBE BUIIE EKCIIEPUMEHTATHUX M KITMHHYKUX
UCTpaKMBamka yKa3yje Ha BeroBe MOTEeHIUjalIHe aHTUMH(IaMalijcKke 1 MMyHOMO1yJIaTOpPHE
edpexre. Meh)yTum, TUPEKTHO JjeI0Bakbe CUTATJUITHHA Ha HEYTPO(PHIIHE IPaHyIOLUTE U
MEXaHH3MH KOJHMa OBaj JINjeK MOXe MOAU(PUKOBATH BUXOBY (DYHKIIH]Y jOII YBH]JEK HUCY Y
MOTIYHOCTHU Pa3jallmbeHd, HAPOYUTO Y KOHTEKCTY Aujabereca MelnuTyca Tumna 2.
KanauaaTkuma je y OKBUpY OBE JOKTOPCKE AUCepTalije UCIUTala eeKTe CUTArJIUITHHA Ha
BUTAJTHOCT HEYTPO(DUIHUX TPaHyIOLNTA, IPOAYKIIM]Y PEAKTUBHUX KUCEOHUYHUX BPCTAa,
dopmupame HeYTPODMITHAX eKCTPALIETyJIapHUX 3aMKH, Ka0 M Ha €KCIIPECH]y MOBPITHHCKHX
MOJIEKYJIa 3HaUYajHUX 3a aKTUBAIH]y, aXxe3u]y U MUTpainjy opux henmja. Mctpaxkupame je
CIPOBEJIEHO Ha HEYTPO(UIMMa U30JI0BAaHUM U3 Nepr(epHe KPBU 3[paBUX UCIIUTAHUKA U
o0oJbenux of qujadeTeca MeauTyca TUIa 2 y YCIOBUMa HOPMOTJIMKEMH]jE U XUTIEPIITUKEMH]e,
1ITO je oMoryhusio cBeoOyxBaTHY IPOILjeHy HMYHOMO/YJIATOPHOT MOTEHIIH]jaja
CUTAarJIMIITUHA. Y BUJIOM y I0OHjeHE pe3yJiTaTe MOXKE CE 3aKJbYUUTH Ja CUTArJIUTNITHH
MCIO0JbaBa 3HauajHe UMYHOMO/YJIaTOpHE e(eKTe Ha XyMaHe HEeYyTpOo(HIIHE TPaHyJIOLHTE.
[Toka3zaHo je a CUTArJIMITHH CMambyje IPOAYKIHN]Y PEaKTUBHUX KHCEOHUYHHUX BPCTa U
uHXHOMpa GpopMupame HeYTPOPUITHUX eKCTpallenyIapHUX 3aMKH, ILITO yKa3yje Ha HEeroB
MOTEHLIMjaJTHU aHTUHHpIamMannjcku egekat. Takohe cy youeHe npomjeHe y eKCIpecuju
MOBPIIMHCKUX MOJIEKYJIa IIOBE3aHMX Ca aKTUBAIM]jOM M MUTpAIlHjoM HeyTpodwuia, mro
T0JJaTHO MOTBplhyje ClIOCOOHOCT CUTATIUIITHHA 12 MOAU(DUKYje (DEeHOTUTICKE KapaKTePUCTHKE
oBux henuja. [Toceban 3Hauaj pezynTara oryiefia ce y ynopeaHoj aHalnu3u HeyTpoduia
3paBUX UCTIUTAaHUKA M 000JbEIHX O ArjadeTeca MeJIuTyca THITa 2, YUMe Cy JT0OUjeHU HOBU
nojamu o yruuajy DPP-4 naxubunuje y ycinoBuma meradbonudkor nopemehaja.
OpUTHHATHOCT JOKTOPCKE TUCEpTalMje OrJie/ia ce y CBeOOYXBAaTHOM UCIIUTUBAY TUPEKTHOT
njenoBama CUTArNIMNTHHA Ha (DEHOTUIICKE U (DYHKIIMOHAIHE KapaKTEPUCTHKE XyMaHHX
HEYTPO(MUITHUX TPAHYJIONNTA, Ka0 U y aHAJIM3H HEeroBUX edekaTa Ko 000JbEIINX 01
nmjabeteca menutyca Tuna 2. JlobujeHu pesyiaratu npoumpyjy nocrojeha casnama o ynosu

DPP-4 uaxubutopa y perynanuju ¢byakuuje henmja ypoheHor uMyHUTETa U MOTY




MpeCTaB/baTH OCHOBY 3 JlaJba EKCIIEPUMEHTAIHA ¥ KIIMHUYKA UCTPAKMBamka yCMjepeHa Ka
00JpeM pa3zyMujeBamby aHTHHH(IaAMAUjCKuX eeKaTa OBE rpyIie JHjeKoBa U BbUX0BE
MOTCHITM]aJTHE MMPUM]jEHE Y IPEBEHIIN]U U JIMjeUeHhy KOMIUIUKAIM]ja TTOBE3aHNX Ca XPOHUYHOM

UH(IIaMaI]OM.

2.01jeHa 1a je ypal)eHa TOKTOpCKa JrcepTalrja pe3yiTaT OpUrHHATHOT HAyIHOT pajia
KaHIUAaTa y oAroBapajyhoj HaydyHoj 001acTi

Ha ocHOBY yBHIa y caapikaj JOKTOPCKE JHUCEPTAIH]je, IPUM]CHCHY METOJIONIOTH]Y, T00U]jeHe
pe3yaTaTte W HBHXOBY WHTEPIPETAIH]y, MOXKE Ce KOHCTATOBATH Ja je JAWCEpTaIyja pe3ynraT
CaMOCTAQJTHOI W OPUTMHAJIHOT HAyYHOUCTPAXXHBAYKOT paja KaHIUJATKUKBE Yy o00jacty
MMYHOJIOTHje U OMOMEIMIIMHCKHUX HayKa. McTpakuBame jeé OCMUIIUBEHO Ha OCHOBY aKTYEJIHUX
HAayYHHX Ca3Hamka M YCMJEPEHO Ha HCIUTHBAKE HEIOBOJHHO pAa3jallllbeHHX MEXaHH3aMa
njenoBarba MHXMOWTOpA NUNENTHIWI TenTHaasze 4, CHUTAridunThHa, Ha (EHOTHIICKE W
(GyHKIMOHATHE KapaKTePUCTUKE XyMaHHX HEYTPOQWUIHHMX TpaHYIONHUTa TepudepHe KpPBY|
30paBUX UCIHUTAaHMKa M 00O0JbeIMX oj naujabereca menuryca Tuna 2. OpUTMHAIHOCT
cepTanyje orjiena ce y cBeoOyXBaTHO] aHAIM3M YTHIAja CUTArJIMITHHA Ha Pa3IUuUTe
acniekTe (pyHKUMje HeyTpodumia, YKIbydyjyhu NpoayKIujy peakTUBHUX KUCEOHWYHHUX BPCTA,
dopmupame HEYTPOPIIHUX eKCTpaleNnyJapHUX 3aMKAd H  E€KCIPECH]y TTOBPIIUHCKHX|
MOJIEKYyJla 3Ha4ajHUX 3a aKkTHBALMjy M MHUIrpanujy oBux hemwuja, kao u y nopehemy edekara
Mjeka KoJ 3/paBUX MCIUTaHUWKAa U 00osbenux oJl aujabereca Menutyca Tuna 2. JloOujeHH
pe3ynaTaTh TPEACTaB/bajy HOB HAydHH JONPHUHOC Y PasyMHj€Balkby HMYHOMOIYJIATOPHHX
epexara DPP-4 uHXuOMTOpa M HUXOBOI MOTEHLMJAJHOT 3HAuaja y peryialnudju XpOHUYHE
uH(Iamalyje nopezaHe ca auvjaberecom Menurycom tuna 2. KopumtheHe excriepumeHTanHe
METO/Ie Cy aJIeKBaTHE IMOCTaBJbEHUM IUJbEBHMA HCTPaKUBamba, a JOOMJEeHHU pEe3yJTaTH CY|
CTaTUCTHYKA OOpal)eHH, KpUTUYKH aHAJTM3UpaHU U yropeheHn ca pesieBaHTHUM Io/IaliuMa 13
TOCTYITHE HAy4YHE JIMTepaType. 3akJbydlld JUCepTaldje 3acHOBaHH Cy Ha J0OWjeHHM
pe3yiTaTuMa U y HOTIYHOCTH IPOHM3HIIa3e U3 CIIPOBEICHOT UCTPAKHBAbA.

CarnenaBajyhu 1jenokynan HaydyHH JONPUHOC, MOXKE C€ 3aKJbYUHUTH Ja ypaleHa JOKTOpCK3
mcepTanyja TpeAcTaB/ba OPUTHHATHO HAYYHO Jjel0 KaHIUJATKUIE W Ja WCIYyHmaBa CBE
KpPUTEPHUjyME KOjU CE MOCTaBJbajy Mpeid MNOKTOPCKY AUCEpTaIrjy y oAroBapajyhoj HaydHO]

00JIaCTH.

3. [Ipernen ocTBapeHUX pe3yiiTara paja Kanauaara y oapehenoj HayqHoj odmactu
Kao mTo je Beh MCTakHyTO, KaHAMJATKUEA j€ TOKOM CIIPOBEICHOT MCTPaXKHBama T00MIIA

3HayajHE M  OpPUTHMHAJIHE  pe3yiaTare Koju  JOompuHOce  OO0JbeM  pa3yMHUjeBamby
UMYHOMOAYJIATOPHUX  edekaTta HHXHOMTOpa aummenTtuamn mentumaze 4 (DPP-4),

CUTArJuNTHHA, Ha XyMmaHe HeyTpoduiaHe rpanynonute. [lokazaHo je Aa CUTariMOTUH Yy




HETOKCMYHUM KOHIIEHTpalKjaMa HCIO0JbaBa LUTONPOTEKTUBHO JIj€JOBAake W 3HAYajHQ
MHXUOMpa TPOAYKIHM]Y pPEaKTUBHUX KuceoHMYHHX Bpcra (ROS), kako kox 3apaBuX
HMCIIUTaHUKA TaKO M KOJ 000JpeIMX OJ nujadereca MeIuTyca TUIA 2, TIpH 4eMy je edekart

M3paKEHUJU Y YCIIOBUMA XUIIEPTIUKEMU]eE.

Takohe je yrBpheHO 1@ CHUTArIMOTHUH 3HA4YajHO cMamyje GopMHpame HEyTpODHUITHUX
excrpanenynapaux 3aMkd (NET-oBa) y GasaqHUM M CTHMYJIMCAaHMM YCJIOBHMa, Kao M Jig
MCII0JbaBa JUPEKTHA aHTHOKCHUIATUBHA cBOjcTBa. [lopen ¢pyHKIMOHAaTHNX edekaTa, MoKa3aH(
je 1a CHUTarMNnTHH MOIU(UKYyje EKCHpPecHjy MOBPIIMHCKUX MOJEKyla YKJbYYCHHX Y
AKTUBAIIN]Y, aJIXE3H]y, MUTPALA]y U JETpaHylalnjy HeyTpoduiia, ycMjepaBajyhu ux Ka Mamd
akTHBHpaHoM (eHorury. [loceOHO je 3HauajaH Hana3 Ja cy epeKTH CUTArIMITHHA U3PAKCHH
U KOoJ HeyTpoduiia manyjeHara ca qujaberecoM MEeTUTYyCOM THIA 2, KOjU MOKa3yjy IojadyaHy

OKCHJIATHBHY aKTHBHOCT U U3MH]jCHheHe (PYHKIIMOHAIHE KapaKTEPHCTUKE.

JloOujeHu pe3ynrtaTd ykKasyjy Ja CUTArJuNTHH TOcjeayje M3pakeHa aHTHUHMH(]IamMaTopHa U
UMYHOMOJYJIATOPHA CBOjCTBa HE3aBUCHO OJ CBOT AHTHUXMIICPTIIMKEMH]CKOT [IjeJIOBabha
OpUrMHaIHOCT JMCepTalyje Orjefa ce y CBeOOyXBaTHOM MCIHUTHBAKY (PYHKUHMOHAIHUX W
deHoTHIICKHX e(dekaTa CUTATNIMITHHA Ha XyMaHe HeyTpodwie 37paBUX HCIHUTAHUKA |
o0OosbenMx oJ] nujabereca MenuTyca THUMA 2, YUME je JaT 3HayajaH Hay4HU JOMPUHOOC
pasymujeBamy yiore DPP-4 umuxuburopa y perymanuju ypoheHOr MMYHCKOI OJArOBOpa H

XpOHUYHE WH(IaMallMje MoBe3aHe ca qujabeTecoM MEeITUTyCOM THMa 2.

4. OnjeHa o UCYHEHOCTH OOMMa M KBAJIUTETa y OJHOCY Ha NpHjaBJbeHY TeMy (IO

HOI‘J‘IaBJ'LI/IMa)Z

YBO1

Y mornaBby YBOA KaHAMJATKHEbA je Jajla CBeOOyXBaTaH Nperjiel akTyeIHUX HayYHHUX|
cazHamkba KoOja C€ OJHOCE Ha YOIy HEYTPOQWIHUX TpaHyIONHUTa y (U3HOJIOIIKUM H
MaTOJIONIKUM YCJIIOBUMa, 3Ha4a] XpOHUYHE WH(pIaMaIje y MmaToreHe3u aujadereca MeInuTyca
TUNa 2, Ka0 M OWOJIONIKE KapaKTePHCTUKE CH3MMa IUTIETTHIMI TenTHIa3e 4 W FHETOBHX|
unxuouropa. [loceOHa maxma nmocseheHa je MexaH’u3My J1jeJI0Bamkba CUTATIUITHHA U BETOBUM
MOTEHIMjaTHUM UMYHOMOYJIATOpHUM edekTruMa. Ha kpajy mormnasiba jacHO cy AepHUHHUCAHH

Hay4YHU IpoOJIeM, XUITOTe3€ U 3Hauaj HCTPAKUBAbA.

LubeBH NcTpakuBama

[{nsbeBU MCTpakuBama Cy jJacCHO Je(UMHUCAHU U Y MOTIIYHOCTH yCarjallleH! ca MOCTaBJbeHUM

xunore3ama. KaHIuWoaTKuma jé Kao OCHOBHE IMJBEBE MOCTAaBHJIA HCIUTUBAIE YTHIAja




CHUTAIJIMNTHHA Ha BHUTAIHOCT, TNPOAYKIM]Yy peakTUBHUX KuceoHMUHuX Bpcra (ROS),
dopmupame HeyrpodmiHuX —ekcrpanenynapaux 3amkun  (NET-oBa) wu  deHoTHIICKS
KapaKTepUCTUKE XyMaHUX HEyTpoWIHMX TpaHyjouuta nepudepHe KpBU 3ApaBUX|
UCIUTaHUKA U 000JbeNIUX O] aujabereca MeNUTyca THMa 2 y yciaoBuMa in Vitr0 UMHUTHpaHE
HOpPMOTTIMKEMHje U xunepriukemuje. VctpaxuBamem je oOyxBaheHo mcnuTHBame edekara
CUTArJIMNTHHA Y 0a3aJHUM U CTHMYJIMCAaHUM YCJIOBHMA, aHAIN3a €KCIPECHje MOBPIIUHCKHX
Mapkepa HeyTpodmiia u mosiekyina DPP-4/CD26, kao u npoijjeHa leroBor aHTHOKCHIATHBHOT|

MOTEHITM]ajla ¥ MEXaHW3aMa JjeJioBama y 0e3heNnnjcKkuM cucTeMuma.

Marepujaua u meroae

CaracHocT 3a crpoBoleme HcTpakuBama qobOujeHa je on Etmukor ogdopa MeaumuHCKOT|
¢akynrera y ®oumn, a CBU MCOUTAHHIU Cy MOTHHCATH MH()OPMHCAHH NPUCTAHAK, YUME CY
WCIIOIITOBAHW CBH €THYKM HPUHIMIN W CTaHIApAM OMOMEIMIMHCKHAX HCTPaKHBama. Y|
cepTalrju Cy jaCHO M MPEUM3HO ONMCAHW WCIHUTAHWIH, IPUMjEHCHH MaTepHjalid U CBE

CKCIICPUMCHTAJIHEC ITPOLCAYPC.

VctpaxuBame je 00yXxBaTWIO U30JIalM]y U KYITHBAlM]y XYMaHUX HEYTPOPHUIHUX]
rpaHyJIonUTa nepudepHe KpBU 3/paBUX HUCHUTAHHKA U 000JbENIMX Of Aujabereca MEIUTyca
TUNAa 2 Yy YCIOBUMa HMUTHUpPaHE HOPMOIVIMKEMHj€ M XUIEpIiIuKemuje. 3a TNpOIyjeHy
[IUTOTOKCUYHOCTH CUTArJIMNTHHA KopullheHe cy BaIMIHE METoJIe 3a ojipehuBame arnontose u
HEKpo3€, JOK Cy MPOAYKIIMja PEaKTUBHUX KHUCEOHWYHHX BpCTa, (popMHpame HEYyTPOPHIHUX|
eKCTpaleNyJapHuX 3aMKH M €KCIpecHja MOBPIIMHCKUX MapKepa aHaJu3upaHu MPHUM]EHOM
cCaBpeMEHMX MeToJa henujcke M MOJIeKyJapHE HWMYHOJIOTHje, YKJbydyjyhn MpoTOUHY,
mutopiyopomerpujy. Ilopex Tora, MCOUTHBAH je  AHTUOKCHJIQTMBHM  IOTEHLHUjal]
cutarmnTuHa |y Oeshenuwjckum  cuctemuma. llpumujemeHe MeToie Cy aJeKBaTHE
MOCTaBJLEHUM IMJbEBHMA UCTpakHBamba U oMoryhuie cy rnoysnany aHain3y (pyHKIIMOHAIHUX|

U (EHOTHUIICKUX KapaKTEePUCTHKA HEYTPO(DUITHUX IPaHyJIOLHUTA.

PesyaraTu

Pesynratu cy jacHO MpUKa3aHU y BUY Tabena U rpaduuKux MpHKasa, CTATHCTUYKU aJleKBaTHQ
oOpaheHM W KpUTHYKKA aHaMM3WpaHu. J[oOWjeHWM Hama3w OMOTyhWind Cy OArOBOp Ha CBA

HCTpa)KKWBadKa IIMTamka II0CTaBJbCHA Y IUJbEBUMaA pajia.

Jluckycuja

Y nuckycuju cy 1oOujeHH pe3ylTaTH CTPYYHO aHAIM3UPaHU U yrnopeheHu ca peneBaHTHUM

nojalrMa M3 caBpeMeHe Hay4yHe JjuTeparype. KanaupgaTkuma je mokasajla BHCOK HHUBO




MO3HAaBaWka OO0JIACTH, KPHUTUYKH TMPHUCTYNl HWHTEPHpETalldju pe3yiarara U CIIOCOOHOCT
carjieqaBamba HBUXOBOI HAYYHOT M MOTEHIIMjaTHOT KIMHUYKOT 3Hadaja. Takohe cy HaBeneHa)

OrpaHHYeH-a CTYAM]e U MPEeAIoKeHU MpaBlu Oyayhux ncrpakvpama.

3ak/byunu

3aKbydlid Ccy jacHO (OpMYJMCAaHU, JIOTUYHO IMPOW3WIA3e U3 JOOHjeHUX pe3yarara u y

MOTIYHOCTH OJIrOBapajy MOCTAaBJbEHUM LIUJbEBIMA UCTPAKUBAIbA.

Jlureparypa

Y pany je uutupano 500 6ubnmorpadckux jeIuHUIA U3 OBE 00JIACTH, TUTEpaTypa je 0OMMHa,
AKTyellHa W pEJICBaHTHA 3a UCTpakuBaHy oOnact. PedepeHue cy npaBWIHO IHUTHpaHE U]
KopHIINeHE y CKJIaly ca HayYHHM cTaHmapanMa.Ha ocHOBY yBHIA Y TOKTOPCKY JUCEPTAIlH]y|
MOK€ C€ 3aKJbYYHTH Jia j¢ KaHTUAATKHba y TIOTIYHOCTH HWCIyHWJIA IWJbEBE M 33JaTKe
neduHUCaHe TpPHUjaBOM JUCEpTalldje Te Ja JOKTOpCKAa JucepTaluja MO CBOM O0HMY,
KBAJIMTETY, METOIOJIOIIKO] YTEMEJbEHOCTH M HAay4yHOM JONPHUHOCY 3aJ0BOJbaBa CBE

KPUTEPHU]JyME KOjU CE TIOCTAaBJba]y MPE]l OBY BPCTY HAYUHOT pajia.

5. Hayunu pe3ynrtatu TOKTOpCKe AucepTaluje

OpurnHaIHM Hay4yHU JONPUHOC KaHIUJATKUEE Y OBOM MCTpakKMBamy IIPEICTaBiba: JOKa3 O
HEIUTOTOKCUYHOCTH CHUTArjJunNTHHA Yy KoHueHTpauujama a0 1000 pg/mL u merosom
[UTONPOTEKTUBHOM JjeJIOBalby Ha XyMaHe HEYTpo(UIHE TpaHyIOLUTEe Yy YCIOBUMA
XUMEPIiINKeMUje; JOKa3HBalkbe WHXUOUTOPHOT e¢eKTa CHUTAarJulTHHA Ha TMPOIYKIIH]Y
PEAKTUBHUX KHCEOHMYHUX BpCcTa U (QopMHpame HEYTPOPUIHMX EKCTpalelylapHUX 3aMKH
(NET-oBa) xoj 31paBuX MCIUTAHHKA U 000JbENINX Of AMjabeTeca MENUTyca THIA 2; MOTBPIY,
TUPEKTHUX aHTUOKCUJATHBHUX CBOjCTaBa CUTArJUNTHHA y Oe3henujckuM cucteMuma; rmpuKkas
KapaKkTepUCTUYHOT (eHOTUIICKOr mpoduina HEYyTpOoPUIHUX TpaHyJIOLUWTAa MO YTHUIlAjeM
CHUTarJIMNITHHA KPO3 MOAYJAIU]y eKCIPecHje MOJeKyla YKIbYUYeHUX y aKTHUBaIUjy, aJXxe3ujy,
MUTpalnjy ¥ JerpaHyianujy; kao u yrBphuBame Beoma HHcke excnpecuje DPP-4/CD26 Ha
XyMaHUM HeyTpopmiInMa, IITO yKa3yje 1a youeHH e(heKTH CUTArJIUITHHA HUCY IOCPEIOBAHU

TMPEKTHOM MHXUOUIIU]jOM MeMOpaHckH excripumoBanor DPP-4/CD26.

6. [IpuMjeBUBOCT H KOPHCHOCT PE3YIITaTa y TEOPH)H H PAKCH"

[Topen 100po MO3HATOI AHTUXHIIEPIIIMKEMUJCKOT JIjelOBamba, WHXUOUTOPH TUIEHITHIIHI




nentugase 4 (DPP-4) cBe Bumie npuBiaue naxmsmy 300T TOTEHIMjaTHUX aHTHHH(IaMaTOPHUX
U UMYyHOMOIYJIATOpHUX edekara. Mako cy oBu JujekoBU Beh Ayro y IIMPOKO] KIMHHUYKO]
NpUMjEeHH 3a JHjeuemhe aujadereca MenuTyca THUNA 2, MEXaHU3MH HHUXOBOI JIUPEKTHOI
njenoBamba Ha hemmje ypoh)eHOr MMYHCKOT CHCTEMa HHCY y IOTHYHOCTH pa3jallmbeHH.
[TocebHO Ccy orpaHuueHa ca3Hama O HUXOBOM YTHIA)y Ha (pyHKIMOHANHE U (EHOTHIICKE
KapaKTepUCTUKE HEYTPOPHIHUX TPAHYJIOLNMTA, KOjU MMajy 3Ha4yajHy YJOTY Yy OJp KaBamby
XpOoHMYHE MH(pIaMaIMje ¥ HACTaHKY KOMIUIMKaIMja aujadbereca MenauTyca tuma 2. Pesynraty
NPEJCTaB/beHN y OBOj JOKTOPCKO] JAUCEpTalMju TOKa3ajau Cy Jla CUTArJMITUH, IOpes
perynamyje TIUKEMHje, HCIoJbaBa HU3pAKEHa AHTHOKCUAATHUBHA, AHTUWMH(IIAMAaTOpHA H
MMYHOMO/IYJIATOPHA CBOjCTBA, IITO JOIPHHOCH 00JbEM pa3yMHjE€Balby HETOBHUX IICOTPOITHUX
edekara. [loceban 3Hauaj UMajy Halla3U KOJU yKa3yjy Ha COCOOHOCT CUTArJIMIITHHA Ja CMambU
NPOAYKIH]Y PEAKTUBHUX KHCEOHHMYHUX BpCTa, HHXUOMpa (opMupame HEyTpOPHUIHUX
eKCTpalenyJapHuX 3aMKu U Moaudukyje denorun Heyrpoduiaa ka Mame aKTUBUPAHOM

CTamYy, KaKo KOJI 3JpaBUX UCIIMUTAHUKA TaKO U KOJ 000JbeNHX o1 ArjadeTeca MeIuTyca THIa 2.

JloObujeHn pe3ynaTaTy MpecTaBbajy 3Ha4ajaH JONPUHOC MOCTOjehrM HaydyHUM cazHamuMa o)
WHTEPaKIMj1 METaOOIMYKUX U UMYHOJIOIIKUX MeXaHU3aMa KoJl 1ujadeTeca Menuryca Tuna 2,
U MOTy HOCIYXXHMTH Kao OCHOBa 3a Jajba EKCHEpUMEHTalHa M KIMHUYKA HCTPaXHBamHba
ycMjepeHa Ha UCIUTHBamke aHTHMH(pIamaTopHux epexkara DPP-4 unxuburtopa. Ha Taj HauuH,
pe3yiTaTu AMcepTalyje UMajy He caMO TEOpPHjCKM 3Hayaj Beh M MOTEHUUjalHy MpPaKTUYHY
BPHJETHOCT Yy Pa3BOjy HOBUX IMPHUCTYIA MPEBEHIIM]U U JIMjeUehy XPOHUUYHE HHGIamaluje u

HEHUX KOMIUIMKAIMja KO/l 000JbENNX O] AhjadeTeca MeIuTyca TUma 2.

pa— 7
7. [Ipe3eHTupame pe3ynrara Hay4HOj JaBHOCTU

Y ckmany ca umanom 37. IlpaBunHuka o cTyaupamy Ha TpeheM LMKIyCy CTyAujd
Yuusepsuteta y HMcrounom CapajeBy, pe3yiaTaTH HWCTpakKMBamka IPOUCTEKIM U3 OBE
TOKTOPCKE JWCEepTalnje MPEe3CHTOBAHN CY HAy4YHO] JaBHOCTH KpPO3 HAy4YHH pajl 00jaBJbEH Y|
mehyHapogHoM HayyHOM dacomnucy. OOjaB/beHH paja caJpKu U0 pe3yiraTa JOKTOPCKE
cepTalje U MpeacTaB/ba HUXOBY HayuYHy BepH(HKalUjy 01 CTpaHe Mel)yHapoJHe Hay4dHE

3ajeTHUIIE.
Panx npoucrexao U3 10KTOPCKe qucepTainuje:

Malis V, Drakul M, Rakocevi¢ S, Kozi¢ Lj, Dubovina A, Popovi¢ D, Bokonji¢ D, Mihajlovi¢
D, Coli¢ M. Sitagliptin Modulates Functional and Phenotypic Properties of Human

Neutrophils Under Normal- and High-Glucose Conditions In Vitro. Molecules.




2026;31(8):1257. doi:10.3390/molecules31081257.

8. 3AKJbYUAK U ITIPUIJEJIOL

Ha ocHOBY JeTajbHOT yBUAA Yy JOKTOPCKY JHCEpTalMjy MOJ Ha3uBOoM ,,Moayaanuja
¢eHOTHIICKUX ¥ (YHKIUOHAJTHHX KAPAKTEPUCTHKA XYMAaHUX HeyTPO(HIHUX
rpaHyjonuTa mnepudgepHe KPBU 3IPaBHX HCIHTAHHKA H 000/beIUX 01 Aujabereca
MeauTyca ThHna 2 momohy wmHXHOMTOpa AMNENTHIWJ menTuaaze 4, CHTATJIMNTHHA, iN
vitro“, Komucuja jemHOraacHO KOHCTATyje la je KaHIUIATKHiba YCIjEIlHO peaarn30Baid
MOCTaBJbCHE NMJbEBE HCTPAKMBAaKka W Jajla OpPUTMHAIAH HAYYHH JONPHHOC Yy 00JacTy
UMYHOJIOTHj¢ U OMOMEIMIMHCKHX Hayka. Jlucepramuja je ypaheHa y ckiaay ca 0100peHOM
NpUjaBOM TeMe, NMPUMjEHOM CaBPEMEHUX M BaJHIHHX HAyYHOUCTPAKUBAYKUX METOJa, 2
NOOMjeHH Pe3yNTaTh Cy aJeKBaTHO aHAJIM3MPAaHU, HHTEPIPETUPAHH U KPUTUYKH Pa3MOTPEHHY|
y CBjEeTJIy aKTyellHUX Hay4YHUX ca3Hama. J[oOWjeHHM pe3ynTatd, OpPUTHHAIHH IO CBOM
cajpkajy ¥ Hay4YHO] WHTEPHpPETalldju, TMPEACTaBlbajy 3HaAYajaH JONPHHOC O0JbeM
pa3yMHjeBamby UMYHOMOJYJIATOPHUX M aHTUUH(IaMaTOpHUX edekaTa CUTArJIMNTHHA, Kao U
yJaore HEYTpOQWIHUX TpaHyJoLMTa y MaTopU3UOIOrMjU Jujabereca MenauTyca Tuma 2.
Komucuja onjemyje 1a JOKTOpPCKa JUcepTalija UCIyHhaBa CBE 3aKOHOM IMPOIKCAHE YCIOBE U
aKaJIeMCKe CTaHAapJ/ie KOJU C€ IOCTaBJba]y Mpel JOKTOPCKY AMCEpPTallhjy T€ TPEICTaBIba

OpUTr'MHAaJIHO HAYYHO I[jeJ'IO KaHIUAATKHELC.

Ha ocnoBy HaBeneHor, Komucuja ca 3a10BosbCcTBOM mpeiaxke HayuHo-HacraBHOM Bujehy
Menuuunckor ¢akynrera y ®oun Yuupepsurera y Mcrounom CapajeBy Aa mnpuxBaTy
3Bjemraj 0 oijeHu ypaleHe AOKTOpPCKE aucepTanuje U oJ00pu jaBHY 0AOpaHy JAOKTOPCKE
mcepTanyje KaHaunaTkumbe Bambe Manmi, kojoM he kanaugaTkuma crehd HaydyHO 3Bambe

JAOKTOpAa MEAUIIMHCKHUX HAYKa.

1 . .
Komucuja mopa 6ut nuMmeHoBaHa y ckiany ca wianoM 40. [IpaBunHuka o cTyaupamy Ha TpeheM LUKIyCy CTyauja Ha
HHUBEP3UTET crouHoM CapajeB

h% n C

2 .

HcnymenocT o6MMa M KBaInTETa Y OJHOCY Ha IPHjaBJEEHY TEMY, HApOUHO, Tpeda aa caJipKU: aHAIUTHYKU U CHCTEMCKH

NpHJIa3 y OLjemhUBaby UCTPAXKMBAYKOT MOCTABJLEHOT MPEIMETa, LIMJba U 33/laTaKa Y UCTPAKUBAY; UCIYHCHOCT HAyYHOT

2

IpuJia3 y A0Ka3KuBama TBPHY WK NIPETIIOCTABKU Y XUIIOTe3aMa, ca 00paioM MogarTaka.

3 . . . .

Hcrahu noce6HO PUMjeHHBOCT M KOPUCHOCT y OHOCY Ha rocTojeha pejeniemsa Teopuje u mpakce.

4 . .

V cxnany ca wianom 37. [IpaBuinuka o cryaupamy Ha TpeheM nuxirycy crynuja Ha YHuBep3utety y Mcrounom CapajeBy.

5 . .

VY 3akipyuKy ce, IOpes OCTaNoT, HABOAM M HAa3UB KBaIH(UKanHje Kojy JOKTOpPaHA CTHYe 00paHOM Te3e.



Mjecro: ®oua
Harym: 25.05.2026.

Kommucuja:

1. TIpod. nmp Cunuma Puctuh, penoBHu mpodecop, yxka HayuyHa obnact Dusmonoruja,
Menununacku  ¢akynrer ®dova, Yuupep3uteT y Hcerounom CapajeBy, NpeacjeaHuK
Komucuje;

2. Jou. [dp Panmuna banaban-DBypeBuh, noueHT, yxa HayyHa oOmacT AHTOMHja U
Moponoruja, Menuuuncku ¢akynter @oua, YHuBep3uteT y Mcrounom CapajeBy, wiaH
Komucuje:

3. Ilpod. [lp UBan Panuh, BanpesHu npodecop, yxa HaydHa obsact Pusnosoryja,
Mepununcku ¢pakyntet, KocoBcka MutpoBuna , YuuBep3uTeT y [IpUIITHHY, Y1aH
Komucuje

4. Tlpod. Ap Hparana [pakyn, BanpeaHu npodecop, yxa HaydHa odnact dapmakosaoruja u
dapmanuja, Menununcku ¢axkynarer doua, YHusepsurer y Mcrounom CapajeBy, uiaH
Komucuje:

5. Jom. Hp Jbwmana Jojuh, momeHT, yka HaydHa 00J1acTXHUCTOJOTH]a W €MOPHUOJIUTH]A,
Meauuuncku gaxyntet @oua, Yausepsurer y Ucrounom Capajey, uian Komucuje:

NznBojeno MHILbEHE;

1. , Y 3Bamy (HO , YHO

® UnanoBn koMECHje KOjH Ce HE CIIaXKy Ca MHILBCHeM BeliMHE WIAHOBA KOMHCHjE, 0GABE3HH Cy 1a y HM3BEINTaj YHECY
U3JI0BOjEHO MHILBEHC ca 00pa3IokKemeM pasiiora 300I ce He Cllaxy ca MHUIUbeHeM BehuHe uiaHOBa KOMHCHje (WiIaH
KOMHCHj€ KOjU j€ H3[[BOjHO MHUIIUbEHE MOTHHCYje Ce UCIIO]] HaBOJA O N3BOjEHOM MUILEEHY)



, YHusepsurer
®dakynTeT y , wiad Komucuje;

Oo6paznoxeme:




