CPNCRA AKAAEMNIA HAYRA M YMETHOCTH
Ope/mvere MeanuMHCKMX Hayka CAHY
Oab0op 3a UMYHO/I0TUjy U aneproaorujy
"

ApywTBO MMyHO/10ra Cpbuje

Hay4yHu ckyn
CBETCKHU AAH MMYHO/1IOTHUJE 2023

27.anpwna 2023. rogmHe
CBeyaHa cana CAHY, KHe3a Muxauna 35 /I, Beorpag



OPFAHM3ALIMOHM OABOP

Akagemuk Muogpar Yonuh,
npencenHuk 0abopa 3a umyHonorujy u anepronorujy OMH CAHY

Akagemuk bena banvHr,

3aMeHuK npeficeHka Ofbopa 3a umyHonorujy u anepronorujy OMH CAHY
Bepa lpasuua,

MegmuumHckin Gakyntet Yuusep3uteTa y beorpagy

Hematba JoBunuuh,

OakynTeT MeAMLMHCKNX Hayka, YHUBep3uTeT y KparyjeBuy

Tamapa Cakcnga,
WHcTuTyT 33 GronoLwka ncrpaxusara,, (MHuwa (raHkouh,
UBUCC, Ynusep3uret y beorpagy

Cnaeko Mojcunosuh

VHCTUTYT 33 MeAMUMHCKA MCTPaXmBatba, YHuBep3uTeT y beorpagy
Ceprej Tomuh,

WHcTuTyT 32 npuMeny HykneapHe eHepruje, UHET,

Yhugep3uterta y beorpagy



MpeaaBara noBogomM CBETCKOr g4aHa MMYHO/IOTHje 2023.

9:00-9:15

YBogHe peun CAHY n AAUC:
Akagemuk Muogpar Yoauh, Bepa lNMpaBuya

Mo3pgpasHa pey npeaceaHnka CAHY,
akagemuka 3opaHa KHexesuha

Mpepacepasajyhum:
Bragumup Tpajkosuh, MBaHa CtojaHoBwMh

9:15-9:35

9:35-9:50

9:50-10:05

10:05-10:20

10:20-10:35

10:35-11:00

Baagumup Tpajkosuh
Y/I0TA AYTOPATHOTI PELLEMTOPA p62 Y
NHO/IAMATOPHOM OATOBOPY Y COVID-19

MapujaHa Munanosuh

EM30TEHN A/IGA-KETOTTYTAPAT UHXUBUPA
ANOEPEHUMIALNIY U CASPEBAHE XYMAHUX
AEHAPUTCKUX RE/TMJA CMABYJYRU BUXOB
KANAUMTET 3A UHAYKLUWIY Th1 UMYHCKOT OATrOBOPA
IN VITRO

AywaH Pagojesuh

CYNPECOPCKE RE/IMJE MUJE/TONAHOT NMOPEK/A
OA4PXKABAJY ®YHKUWJIE LPEBHE BAPMJEPE, CBOJCTBA
MWKPOBMOTE LUPEBA M MOTEHLMPAJY
MMYHOPETY/IATOPHE NYTEBE Y MOAE/NY
EKCNMEPUMEHTA/THOT AYTOMMYHCKOTI
EHLUEPANOMMIENTNTUCA KOA NALOBA

MapwuHa Bekuh

MOAY/TATOPHU KANAUMUTET MACHUX KUCE/TMHA
KPATKOI IAHUA'Y RYNITYPU XYMAHUX CYNMPECOPCKNX
RE/IMJA MUIJENOUNAHOT MOPERK/A

HaTasuja Jonuh

HOBOCMHTETMCAHUN ®©/TYOPECUEHTHU AHR IMTAH/,
NOACTNHE MOBERAKE YAE/IA T PETY/IATOPHUX
REMMIA U YB/IAXKABA K/IMHUYKRY UTNMRY ANJABETECA
TUNA 1 KO4, C57BL/6 MULLEBA

Maysa



Mpeacepnasajyhum:
CnaBko Mojcunosuh, BusbaHa Boxkuh Hege/bkosuh

11:00-11:15

11:15-11:30

11:30-11:45

11:45-12:00

12:00-12:15

12:15-13:15

13:15-14:00

Mapuja Pakuh

KOMMNANEKC b BUTAMUHA CYITPUMUPA
HEYPOUHP/IAMALIMIY NOCPEAOBAHY RE/IMJAMA
MWKPOT/TMJE U YB/IAXKABA TOK EKCNEPUMEHTA/IHOT
AYTOMMYHCKOT EHLUEPATOMUMIE/TNTUCA

/bumana Cabmuh
YTNUAJ NM/ITA HAHOB/IAKAHA HA UMYHCKKW OATrOBOP
IN VIVO HAKOH UMNNAHTAUMIE Y NALOBE AA COJA

Emuamja Bpaapuh
YNIOTA EPS-AN8 Y 3ALLUTUTU DA NALOBA U3/IOKEHUX
OPA/IHOM YHOCY KAAMWUIYMA(II)

MBaHa Okuh hophesuh

YTNUAJ AORCUUMK/IMHA HA PETEHEPATUBHHA
MOTEHUWMIA/T MESEHXUMCKUX MATUYHUX RE/IMJA
NMEPUOAOHUMIYMA

JeneHa Penay,

XYMAHW MATOTEHN U KOMEHCA/TM KAO
MOTEHUWMIA/THN OKNAAYN PEYMATONAHOT
APTPUTUCA - UMYHOUHOOPMATUYKA AHATN3A
T-RE/IMJCKNX ENUTONA

CkynwtuHa ANC

Maysa



Mpeacepnasajyhum:
BpaHka boraun Hukonuh, Aywax Monaguh

14:00-14:20

14:20-14:35

14:35-14:50

14:50-15:05

14:05-15:20

15:20-15:30

BpaHka boHaun Hukonunh

NMANONATCKN N IEKOM MHAYKOBAH CUCTEMCKH
NyNycC: PASMKE Y CNELMPUHHOCTU N ABUAUTETY
AHTUHEYTPOPUNHUX UMTON/TASMATCKUX AHTUTE/IA

FopaH MapjaHosuh

OA4/IMKE /IMM®OMA KOA OAPACINX
MAUMIEHATA CA YOBMYAJEHOM BAPUJABU/THOM
MMYHOAEDPULIMIEHLIMIOM CA MOAPYHJIA
JYTONCTOYHE CPBMJE

Mapuja hasuh

CONYBWU/IHU PELLENTOP 3A MHTEP/IEYKHNH-2 KAO
ANJATHOCTUYKKM MAPAMETAP KO/ AELLE NMPU CYMBbU
HA XEMO®ATOUNTHY TMMPOXNCTUOLMNTO3Y

Hukosa Kauaku

MO/IMMOPO®U3IAM XA KOA MANNTHUX XEMOTATUIA
3A KOJE JE MHAMKOBAHA TPAHCIINTAHTALMIA
MATUYHUX RETMJA XEMATOIOE3E

UBo Boxosuh

NO/IMMOPOU3IMU NOJEANHAYHUX HYRNEOTUAA TEHA
3A UMTOKMHE KOA NMAUMIEHATA CAXPOHUYHOM
MHO/IAMATOPHOM AEMUWJIE/IMHU3ALMOHOM
NONMMPAANKY/IOHEYPONATUIOM

Maysa

Mpeacenasajyhum:
MapwijaHa CtojanoBuh, Anuca MpygeH MoBscecujaH

15:30-15:45

Paga Muwkosuh

AYTOUMYHU U UMYHOCEPO/IOLLKN MAPKEPU
KOBWMA-19 MHEYMOHMWIJE: MOTY /1IN HAM MOMORU Y
MPOLUEHW TEXXUHE BO/NECTU



15:45-16:00 Baagumup Jypuwmh

16:00-16:15

16:15-16:30

16:30

KOPE/IALLMJA NPO MHO/IAMATOPHUX MEAMJATOPA
KOZ KOBW/-19 MHOULMPAHUX MALMIEHATA

PajHa Munuh

AHTUMWUKPOBHA AHTUTE/NIAY PU3NO/IOLLKMUM U
NMATO/IOWLKNUM CTABUMA

Codwumja Mamounuja

MHOEKLUMIA TRICHINELLA SPIRALIS HE CYITPUMUPA
MMYHCKM O4TrOBOP HA AHTUTEHE SARS-COV-2

3aBpluHe peun



Ynora aytodarHor peuentopa p62 y MHG1amMaTOpHOM
oarosopy y COVID-19

Bepuua Naynosuh, Jby6una Byunhesuh, Maja Mucupkuh, Bnagumup Meposuh,
bumana Puctuh, Muxajno bowmwax, Munow Manauh, lannjena CreanoBuh,
JosaH Jlanowesuh, Munow Hukonuh, Jby6uua Xapxaju-Tpajkosuh,
bpanka boHaun-Hukonuh, Bnagumup Tpajkouh

WHcTuTyT 32 Mukpobuonorujy n umyHonorujy, MeanumnHckn dakyntet, Yauep3utet y beorpagy

WHTepakumja u3mehy aytodaruje u uxdnamaumje y COVID-19 ucnutuBaHa je KombuHoBarem
ex vivo w in vitro npuctyna. KoHueHTpaumja mapkepa aytodaruje y Kpai 19 KOHTPOAHUX cybjekaTa
1 26 COVID-19 naumjeHata Ha npujemy y 60nHULY 1 7 fJaHa KacHuje mepeHa je ELISA meTogom, ok
je HUBO LMTOKWUHA aHANN3UPaH NPOTOYHOM LMTOAYopUMETPUjoM. KOHLIEHTpaLMje aHTUBMpPYCHOT
LumMTOKNHA UHTepdepoHa (IFN)-a, Kao 1 NponHdNaMaTopHUX UUTOKNUHA MHTepneykuHa (IL)-6, IL-8,
IL-17, IL-33 w IFN-y 6une cy noBuwere y kpeu COVID-19 naumjeHata y obe BpeMeHcKe Tauke, 0K
Cy umyHoperynatophu IL-10 n npouHdnamatopHin LMToKuMH IL-1B 6unu noBuMLeH camo Ha npujemy
(IL-10), ogHocHo 7 faHa KacHuje (IL-1B). Huson mapkepa aytodaruje LC3 u ATG5 Hucy 6unu 3HauajHo
n3meroenn kog COVID-19 nauujeHata. C apyre cTpaHe, KOHLeHTpauuja ayTodarHor pewentopa
p62 6una je 3HauajHo Hka Kog COVID-19 nauujeHata Ha npujemy, foK ce mocie 7 AaHa Bpatuna
Ha KOHTPOJHE BPeHOCTIA. YNPKOC YOUEHOM CMatbekby, KOHLeHTpaLmja p62 nokasana je no3uTuBHy
kopenauujy ca Huouma TNF, IL-10, IL-17 u IL-33 kop COVID-19 naumjeHata Ha npujemy y 6onHuwy. Y
LMbY AeTalbHujer McnuTuBamba UHTepakunje usmehy p62, aytodaruje n nidnamaumje y COVID-19,
MoHouuTHa hennjcka nuHuja THP-1 je TpaHcdekToBaHa nnasmugmuma Koju kopumpajy SARS-CoV-2
npoteuHe NSP5 u ORF3a. KoHueHTpauuje uHTpaLenynapHor v cekpeToBaHOr p62 MepeHe cy
umyHobnot u ELISA meTogom. Exkcnpecuja NSP5 je cvarbuna, fok je ekcnpecuja ORF3a nosehana
KoHUeHTpaumjy p62 y THP-1 fiennjama n tUX0BUM CynepHaTaHTUMa HE3aBWCHO Of ayTodaruje
(NSP5), opHocHo cynpecujom ayTodarHor ¢pnykca (ORF3a). RT-qPCR aHanu3a je nokasana cmatbetbe
ekcnpecuje iRNK 3a TNF u IL-10 y NSP5-TpancdekToanum fiennjama, kao u nopact iRNK 3a IL-1B u
IL-6 iRNA y ORF3a-TpaHcdektoBaHum hienujama. UHxubuumja excnpecuje p62 RNK nHtepdeperumjom
umuTApana je umyHocynpecBHo AejctBo NSPS5, oK je mopacT p62 reHeTckoM WHXMOMLMjOM
aytodaruje ummuTApao uMyHoctumynatopiu edekat ORF3a. lMpukasaHu pesyntatin nokasyjy Aa
ayTodarnu peuentop p62 perynuwe uxdnamauujy y COVID-19 kako MexaHu3mMuMa Koju 3aBuce o
ayTodaruje, Tako M MexaHU3MIUMa He3aBUCHIM Of, 0BOT NPOLIeca.



Ersorenu anda-ketornytapar nHixnbupa audepeHumjaymjy u
caspeBame XyMaHux AeHApUTCKMX hesnnja cmamwyjyhu ruxos
KanauuTeT 3a MHAYKUMjy Th1 umyHCKOr ogrosopa in vitro

Mapujana MunanoBuh', Mapuia bekuh?, [iparana Byuesuhi',
Muogpar Yonuh, Jenena Hokuh*, Ceprej Tomuh?

! MeauumHckn dakyntet BojHomenuunHcke akagemuje, Yuusep3autet onbpane y beorpany, Cpbuja

2 Operbetbe 3a UMYHONOTU]Y 1 MyHonapasutonoryjy, MHCTUTYT 3a npuMeHy HykneapHe exepruje MHE,
Yuusep3utet y beorpagy, Cpbuja

3 (pncka akagemuja Hayka 1 YmeTHoCTU

* Tlabopatopuja 3a MoneKynapHy Mukpo6uonorujy, IHCTUTYT 3a MonekynapHy reHeTKy 1 reHeTcko
UHXetepcTBo, YHuBep3uTeT y beorpapy

Anda-ketornyTapat (akl) je kibyyaH meTabonuT y perynaumju rayTamaTHOr U eHepreTckor
metabonusma henuje, kao u y perynauuju xunokcuje. MokasaHo je fa ucxpaHa ersoreHum akr
yCnopaBa CTaperbe, M 3HauajHO MOAYNKLIE UMYHCKN 0AroBOP y WHdEKLMjaMa, ayTOMMYHCKAM
ManuHrim bonectuma, fenyjyhn Ha pasnuumte umycke henuje. MehyTum, jow yBek Huje no3Hato
KaKo er3oreHu andaketornyTapar Mogynuiue dyHKuUmje xymanux geHaputckux fienuja (DC), Kibyunux
perynatopa T fienujckor oAroBopa. Y 0Bom pafy je NoKasaHo Aia HeTOKCMuUHe KoHueHTpauuje akl
UHxnbupajy nponudepauujy PBMC u iixoB KanauuTeT fa npoayKyjy nponH$namatopHe LNTOKIHE,
AOK noActuye npoaykuujy Th2 uutokuHa. Y mogeny xymanux moHoumutHux DC, oBe gose aKl cy
uHxubupane audepeumjaunjy DC v tuxoB KanauuteT fa GeHOTUNCKM Ca3peBajy Y 0AroBOpYy Ha
LPS/IFN-y. MehyTum, aKr je noteHumpao kanauwtet 3penux DC ga npogykyjy IL1-B, ouyBao je Bucok
kanauutet npogykumje IL-23, TNF-a n IL-6, n cmarbmo kanauutet DC 3a npoaykumjy IL-12, 1P-10 1
IL-1RA. Ananu3om ROS, OCR/ECAR u ayTodaruje je youeHo 3HauajHo noseharbe ekcnpecuje mRNA 3a
(AT, SOD, Ben1 kao n ¢nykca aytodaruje y akl-DC. OBakaB GeHOMEH je KOpennpao ca CMarbeH!M
kanauutetom aKr-DC ga uHpykyjy Th1 fienuje, a nojauaHum kanauuteTom 3a uHAyKuujy Th17 u
Th2 fienuje. Hespene akl-DC cy ncnomune noehan kanauutet ga 1D0-1-3aBucHUM MexaHu3mMiMa
unaykyjy (D25+CD127-FoxP3+TGF-B+ Tper y ooHOCY Ha KOHTpoAy, anu ce edekat rybuo HakoH
caspeatba DC. Mehytum, akT je noBoano 0 Beoma cHaxHor noBehatba ekcnpecuje ILT-3, npeko Kora
¢y DC gomunanTo nHpykosane Tr-1 1 IL-10-npogykyjyhe CD8+T henuje, a cazpeBarwe DC je gogatHo
noTeHyupano osaj Kanauwutet DC. YkynHo rmepaHo, ersoredu akl 3HauajHo mopynuwe 6pojHe
dyHKunje xymanmx DC, wTo je mMoxe 6uTu peneBaHTHO 3a yHanpehetbe NpoToKona 3a fobujatbe
umyHoreHux u Toneporeqnx DC 3a henunjcky umyHotepanujy.

OuHaHparbe: MUHUCTApCTBO Hayke, TeXHONOWKOr pa3Boja W uHoBauwja 451-03-47/2023-01/
200019 n ®ona 3a Hayky PC (Mpomuc, Nano-MDSC-Thera #6062673)



Cynpecopcke heanje MmujesiongHoOr Nnopekaa o4prKasajy dyHKumje
LpeBHe bapujepe, CBOjcTBa MMKPOOMOTE LpeBa 1 NOTEHUUPajy
MMYHOpEery/iaTopHe nyTeBe y Moge/ly eKCrepuMeHTaHor
ayTOMMYHCKOTI eHuedanioMujennTmca Koy nauosa

IOywan Papojesuli', Mapuna bekuh?, Anuca lpyaen-MoBcecujan?, Hatawa Unuh?,
Mupocnas [lunuh’, Anekcanpap bucenuh’, Hatawa lonuh', iparana Byuesuh?,
Jenena hokuh', Ceprej Tomuh’

'Jlabopatopuja 3a monekynapHy Mukpobuonorujy, [pyna 3a uHTepakLmje npobuotika u MuKpobuore ca
ZLomahuHoM, IHCTUTYT 3a MorieKynapHy reHeTuKy 1 reHeTUUKO UHXerepcTBo, YHUBep3uTeT y beorpay

2 0nerbetbe 33 IMYHONOTUjy 1 UMyHoNapa3uTonorujy, HCTUTYT 3a npuMeHy HykneapHe eHeprije,
Yuusep3utet y beorpagy

3 MenmumHckin dakynteT, BojHOMeAMLIMHCKA akaZemuja, YHUBEp3UTeT 0A6paHe

HeapekBaTHo akTuBMpaHe MujenongHe fiennje n ancbinosa Mukpobuote Lpesa Cy KibyuHn GakTopu
Koju ZompuHoce pa3sojy myntunne cknepose (MC). Wako cynpecopcke henuje mujenonaHor
nopekna (MDSC) umajy noTeHuujan 3a npuMeHy y perynauuju ayToumyHckux 6onectu, noteHwmnjan
MDSC andepeHumpaux in vitro kao TpetmaHa MC Huje o AaHac ncnuTusaH. (Tora je LWb Haler
ncTpaxmBarba 6no fa ce ucnuta aa nu MDSC andepeHumpaHe u3 npekypcopa KoCTHe Cpxu no
npeaxonHo onucaHom npotokony (MDSC) nno npotokony Koju yksbyuyje f0AaBakbe 1 NPOCTarNaHANHa
E2 (MDSC-PGE2), yTnuy Ha cumnTome eKCmepuMEHTaNHOr ayTOMMYHCKOT eHuedanomujenutica
(EAE) y Dark Agouti nauoBuma, 1 Ha MpoMeHe Y cacTaBy MUKpobuoTe LpeBa Ao Kojux EAE goBogu.
lpahere KnuHUYKE CNKe XUBOTUHbA je MOKa3ano Aa camo npumeHa MDSC-PGE2 posoau fo
ybnaxasarba cumntoma EAE. UmyHodeHotunmsaumja uuduntpata y LHC u cnesutn je nokasana
[Ja 0Baj edekat Kopennpa ca cmareHom unduntpaumjom Th17 u [FN-y-npogykyjyhux NK henuja,
n nosehaHom 3acTynsbeHowhy perynatophux T numdouuta. MeTareHOMCKUM CeKBEHLMpatbem
Zena reHa 3a 165 rRNK 1 TeuHom xpomartorpadujom BUCOKUX NepdOpMaHCK je MoKa3aHO Ja Camo
MDSC-PGE2 TpeTmaH cnpeyaBa HapyluaBatbe WHTErpuTeTa WHTECTUHaNHe 6apujepe W cacTaBa
MuKpobuote 10 kojux soBozu EAE. OBaj TpeTmaH je noBe3aH ca noeharbem 3acTynbeHoCTH TaKCOHa
(a IMyHOPEryNnaTopHUM CBOjCTBUMA, 1 BeNOM KOHLEHTpaLujom GyTepHe, NPOMUOHCKe KUCenuHe 1
nyTepecumHa y deuecy xuoturba Tpetupatux MDSC-PGE2 fienujama. 0BU npoTeKTMBHN edeKTu
MDSC-PGE2 Ha uHTecTuHanHy 6apujepy u MuKpobuoTy LpeBa Mory 6uTi MoBe3aHu ca paHOM
murpaumjom oux fienuja y MejepoBe nnoue 1 Me3eHTepuuHe IMMQHe UBOPOBE Ha LUTA YKa3yje TecT
npahetba KpeTarba oux hienuja. OBY pe3ynTaTin yKasyjy Ha 3Hauaj Aasbix ucTpaxmsarba MDSC-PGE2
kao Tepanuje EAE u ponpuHoce 6osbem pasymeBatby Bese u3mely epuKacHOCT 0Be MMYHCKe
Tepanuje n mukpobrote upesa. 3Bop puHaHmpatba: ,Nano-MDSC-Thera”, TPOMUC npojekar (es.
6p. 6062673) n MuHICTapCTBO NPOCBETE, HayKe 11 TeXHONOLIKOT pa3Boja Penybnuke Cpbuje (Yroopu
6p. 451-03-68/2022-14/200042, 6p. 451-03-68/2022-14/200019).

Radojevi¢, D., Beki¢, M., Gruden-Movsesijan, A., Ili¢, N., Dini¢, M., Biseni¢, A., Goli¢, N., Vucevi, D., Dokic, J., & Tomi, S. (2022).
Myeloid-derived suppressor cells prevent disruption of the gut barrier, preserve microbiota composition, and potentiate im-
munoregulatory pathways in a rat model of experimental autoimmune encephalomyelitis. Gut microbes, 14(1), 2127455.



MogynaTopHM KanauuTeT MaCcHUX KUCE/IMHA KPaTKOT /A1aHLa y
KY/ATYPU XYMaHUX Cynpecopckmx heamja mujenongHor nopekaa

Tamapa Pakuh', Mapuxa bekuh?, Munan MapkoBuh?, Jenena hokuh?,
Dywan PapojeBufi’, Muogpar Yonuh*, Ceprej Tomuh?

! BuonoLuku dakynter, Yuusep3autet y beorpagy

2 Operbetbe 3a UMYHONOTHU]Y 1 UMyHonapasutonoryjy, MHCTUTYT 3a npuMeHy HykneapHe exepruje MHE,
YHusep3utet y beorpagy

3 Jlabopatopuja 3a MonekynapHy MUKpo6uonorujy, IHCTUTYT 3a MonekynapHy reHeTKy U reHeTCko
UHXetbepcTBo, YHUBep3uTeT y beorpany

* (pncka akaaemmja HayKa u yMeTHOCTH

KpatkonanuaHe macHe kucenuHe (SCFA) ce npou3Boge o4 CTpaHe LipeBHe MUKpoOMOTe U MMajy
Pa3HOBPCHY YNOTY Yy 0uyBatby LipeBHe bapujepe 11 Mogynauuju 6pojHix fiennja MyHCKor cucTema.
(ynpecopcke hienuje mujenougtor nopekna (MDSC) npencTasrbajy xeTeporeHy nonynauujy hienuja
Koja je onucaHa ZOMUHAHTHO Y NATONOLIKAM CTarbiMa Kao LUTO Cy TymMOpW, Tpayma 1 cenca, a
Hef,aBHO (Mo noka3sanu aa MDSC npe nHxubuumje uHGnamaumje in vivo, Murpupajy y numrm cuctem
upesa. MehyTum, fo cana Huje ncnutusan ytuuaj SCFA Ha peHotun n dyHkumje MDSC. Y oBom pagy cy
kopuifieHe HeToKcuuHe fo3e SCFA Koje cynpumupajy nponudepatmsHi 0AroOBOP MOHOHYKIEAPHUX
fienuja (C4-75 pM, (3-150 pM u (2-1.25 mM). SCFA cy nosehaBane npoueHat (D33+CD14+HLA-
DRlow/- henuja audepeHumpanmnx u3 moxouuta y npucycty GM-CSF u IL-6, a Koje dpeHoTUNCKM
ogroBapajy M-MDSC. M-MDSC-SCFA cy ucnomasane u iy ekcnpecujy NLRP3, CCR7, (D205, (D68,
TNF-a n IL-6 y opHocy Ha KoHTponHe M-MDSC, uak u HakoH ctumynauuje ca LPS u IFN-y. MehyTum,
oBe fienuje cy Takohe ncnosbasane U HIXKY ekCIpeckjy CynpecBHUX Monekyna kao wro cy IL-10 u
(D73. Wnak, M-MDSC-SCFA, noce6Ho M-MDSC-C4 cy ncnosbasane suwe ILT-3 1 jaue cynpumupane
nponudepaumjy T hennja, kao u cnefcteedy npogykumjy IFN-y, TNF-a u IL-17. OBaj peHomeH je
kopenupao ca Befium kanauutetom M-MDSC-SCFA ma unaykyjy Th2, FoxP3+ Treg u FoxP3- Tr1
fienuje. flobujenn pesyntatu ykasyjy Aa SCFA unxubupajy 6pojHe dpyHkumje M-MDSC, anu nosehasajy
FbUXOB KanawuTeT Aa MHAYKYjY Tper, To (Be LONpUHOCK 60rbem pasymeBarby UMYHOMOAYNATOPHIX
cBojctaBa SCFA, anu 1 pa3Bojy HOBHUX NpoToKona 3a fobujarbe cTabunuux cynpecuHnx M-MDSC
Koje 611 Ce MoTeHLMjanHO Morfie KOPUCTUTY Y Tepanujin ayTOUMYHCKUX 1 XPOHUYHIX MHNAMATOPHIX
bonectu.

Pan je dunaHcupaH op ctpane OoHpa 3a Hayky Penybnuke Cpbuje, PROMIS #6062673.



HoBocunHTeTnCaHu pyopecueHTHM AhR anraHg nogctmye
nosehame ygena T peryaatopHux hesnvja n ybaaxasa KAMHUYKY
C/IMRY anjabeTteca Tvna 1 kog C57BL/6 muweBa

Hatanuja Jouuh', Kpucroc M. Xauujanuc®, Usan Konpusuua', Cephuo Mapumwy**,
Meppo Moypa-Aneuc*, Anekcanpap MNasuh’, Mupjana AumutpujeBuhi’,
Anhenuna JoBaHoBuh®, Munau b. JoBanoBuh®’, BecHa Otawesuhd,

Hapa NejuoBuh’, Angpeac Llakoc?, Bana CrojaHoBufk!

! Oerbetbe 3a umyHonorujy, IHCTUTyT 3a 6uonoLLka nctpaxusarba «CuHnwa CraHkosuh» —
VIHcTUTyT 013 HauMoHanHor 3Hauaja 3a Penybnuky Cpbujy, YHuep3utet y beorpagy.

2 OpceK 3a OpraHcKy xemujy v 6uoxemujy, Onesbetbe 3a xemujy, YHUBEP3UTET Y JarbitHu.
3 WncTuTyT 32 MonekynapHy u fienujcky 6uonorujy, Yusep3uret y Mopry.
“ WHCTuTyT 32 UCTPaXMBakbe M MHOBaLUje Y 3LpaBcTBY, YHUBep3uTeT y Mopry.

5 Jlabopatopuja 3a MoneKynapHy reHeTUKY 1 eKoNorujy MUKpoopraHu3ama, MHCTUTYT 3a monekynapHy
reHeTUKY 1 FeHETYKO MHXeHepcTBO, YHUBep3uTeT y beorpapy.

§ Opnerberbe 3a 32 0TOPUHONAPUHIONOTUY U MaKkcunodaLmjanHy Xupyprujy,
KnuHinuko 60nHMuKM LeHTap «3emyH», YHUBep3uTeT y beorpagy.

7 MezuumHcku dakynter, Yuusep3utet y beorpagy.

¢ Operbetbe 32 MonekynapHy 6uonorujy, MIHCTUTyT 3a bronotuka ucTpaxuBarba «CuHuwwa Crankosuh» —
VHcTUTYT 0 HauMoHanHor 3Hauaja 3a Peny6nuky Cpbujy, YHuseputet y beorpagy.

Apun yrioBofoHnyHM peuentop (AhR) je TpaHCKpunUMOHM (akTop aKTMBMPaH NMraHAOM W
MPeBACXOJHO je eKCMpUMIPaH Y MMYHCKOM TKUMBY LipeBa. Kako NCTpaxmBatba yKasyjy Ha NoBe3aHocT
MYKO3HOT UMYHUTETA W Pa3nuuuTUX UHONAMATOPHUX M AYTOUMYHCKMX 000sbetba, MCUTUBANY
(MO Mogynaumjy UMyHckix hienuja Lpesa nomohy HoBocuHTeTUcaHor nuranaa AhR (wndpa (43).
Mpumerben y kyntypu muwjux CD4* Rennja n30n0BaHUX U3 Me3eHTEPUUHUX NMMGHUMX YBOPOBA
(MJ14), kao 1 Ha xymaHum hiennjama n3010BaHmx 113 ToH3una, (43 je 3HauajHo yBehiao yaeo Treg HakoH
24h. HakoH wwTo je nokasaHo Aa (43 He ocTBapyje TOKCMYHOCT (HI MpU HajBefinM KOHLEHTpaLujama)
npu pa3suhy embpuoHa 3ebpuua (nat. Danio rerio), raBaxom je 5 naHa AasaH 3apasum (57BL/6
Myxjauuma. Y ogHocy 3actynibeHoctu Th1/Treg y MY, youeHo je nomeparbe 6anaHca ka Treg,
kao n nosehare yaena Treg koje ekcnpumupajy Cyplal (HuwogHu curHanHu monekyn og AhR)
Kop TpetupaHux muwwesa. Kaga je (43 raBaxom aaBaH (57BL/6 myxjauuma Kojuma je amjabetec
una 1 (OT1) WHAYKOBaH CTPENTO30TOLMHOM, FIMKEMUjCKU UHAEKCH Cy BUAM HIDKI, @ XUCTONOLLKA
aHanu3a naHKpeaca je nokasana bosbe ouyBarbe p enuja n naHkpeacHux ocTpBaLa. AHann3a nammHe
nponpuje TaHKOT LpeBa je nokasana noseNarbe yfena toneporeHnx AeHaputckix fienuja (tolDC),
20K je yaeo (D11b*MHCII* henunja 6uo cHukeH. Yaeo Treg je Takofe 6o Befiu, kao n (yplal* Treg n
IL-10* Treg. AHanu30m naHKpeacHor IUMAQHOT YBOPa YoueHo je cHinketbe yaena Th1 u (D8* hienuja,
y3 noseharbe yaena tolDC koje ekcnpumupajy MHAONAMUH 2,3-AMOKCUTeHasy, WTO je 3abenexeHo u
y nH$nMTpaTUMa NaHkpeaca. Ha ocHOBY fobujeHIx pe3ynTaTa Moxe ce 3aKsbyuutin a (43 octBapyje
aHTunHdnamatophu edekat y IT1 n ga npuctyn crumynaumje AhR y mMykosu LpeBa moxe umatin
MOBO/baH eyeKaT y MOAYNaLyj1n ayTOUMYHOCTY /UK MHGRAMaTOPHIX 060/berba.



OuHaHmpaHo of cTpaHe XeneHcke GoHAauuje 3a ucTpaxmsarbe U uHoauujy (HFRI) (PROTECT,
npojexar 6p. 991) n MuHucTapCTBa HayKe, TEXHONOLLKOT pa3Boja 1 MHoBauuja Penybnuke Cpouje No.
451-03-47/2023-01/200007.



Komnaekc b BuTammHa cynpummpa HeypouHdiamaumjy
nocpeaosaHy heanjama mukporauje n ybaaxasa TOK
eKCNepMMEeHTa/ZIHOT ayTOMMYHCKOT eHuedpanomujenmTuca

Mapuja Pakuh', Mapuna bekuhi®, Katapuna Mutuh', Tarba Jlynuh’,
NMpeapar Hegemwkoeuh?, Muna MNepuh?, bojan boxuh', Ava baunh®,
Mupjana Pajunuh-CrojaHosuli’, Cawba MekoBuh®, Ceprej Tomuh®,
bumana boxuh Hepemmkosuh™

! Tpyna 3a umyHonorujy, Katepnpa 3a onwty dusuonorujy u 6uodusnky, MHcTuTyT 33 dusmonorujy u 6uoxemujy
,MBaH haja“, buonowkn paxyntet, Yuusepauter y beorpagy

2 Opmesberbe 32 NNACTUUHY W PEKOHCTPYKTUBHY XMpyprutjy, MHCTUTYT 3a opTonencky xupyprujy, baruia”

3 Jlabopatopuja 3a XymaHy MofieKysiapHy reHeTuKy, MIHCTUTYT 3a MofieKyNIapHY reHeTUKY U FeHETUYKO
UHXerepCTBo, YHuBep3uTer y beorpagy

“ Katenpa 3a GroxemujcKo UHXerepcTBo 1 610TexHoNorjy, TeXHONOLLKO-MeTanypLUKu GakynTeT,
YHusep3utet y beorpagy

5 Onerbetbe 3a Heypobuonorujy, IHcTUTyT 3a 6onoLuKa nctpaxusarsa, (uHnwa (raHkosuR’,
Yuusep3urter y beorpagy

§ Opesberbe 3a UMYHONOTH]y U UMyHoNapasuTonorujy, IHCTUTYT 3a npumeHy HykneapHe eHepruje, UHEN,
Yuusep3utet y beorpagy

JeduumjeHumja ButammHa b noBesaHa je ca KOrHUTMBHOM ANCHYHKUMjOM U PAsAUUUTUM
HeypozereHepaTuBHUM GonecTuma, ykibyuyjyfim u myntunny cknepo3y (MC). HeypoundnamatopHu
npoLecu Urpajy KIbyuHy ynory y pa3Bojy pa3nuuuTiAX Matooruja LeHTPanHor HepBHOr (McTema
(UHC). OB npouecn €y MHMLMjANHO KM3a3BaHW W3MEHEHUM WAN HeafeKBATHUM WUMYHCKUM
0ZTOBOPOM, NOCPESOBAHUM Pa3NuuUTUM nepudepHuM UMYHCKUM fiennjama, Kao U pe3ngeHTHIM
umyHckum hennjama LIHC-a, fienujama mukpornuje. Mopen npomena y LHC-y, kop naumjeHara ca
MC-om peTekTyjy ce n npomeHe y nepudepHum HepeiuMa. Takolje, npomeHe y cactay MUKpobuote
LpeBa [JMPEKTHO MOAYMNLLY WMYHCKW OArOBOp W CTOra MpeACTaB/bajy jedaH Of 3HauajHuX
dakTopa 3a pa3Boj HeypojereHepaTUBHUX OONeCTM MOCpeoBaHMX HeypouHdnamaumjom. Y
npeacTaB/beHoj CTYANjU, UCNUTaH je yTuuaj komnnekca b Butamuna (b1, b2, b3, b5, b6 1 B12) Ha
eKCcnpecujy MOBPLUMHCKUX MoJleKyna v NpOAYKUMjy peakTUBHUX BpCTa KuceoHuka — PBEK, asor-
moHokeuaa — NO u npouHdnamatopHmux uutokuHa, TNF-a 1 IL-6, o cTpaHe nunononucaxapuaom
aKTUBUPaHNX MuLwjux BV2 hennja mukpornuje, kao 1 Ha metabonuuky aktueHocT SH-SY5Y HeypoHa,
kopuwhetrbem Mogena TpaHcdepa cynepHataHTa BV2 hennja Tpetupanux b Butamutuma. Takobe,
NCUTaH je edekat Komnnekca b BUTaMMHa Ha KNUHUYKe 3Hake v nporpecujy 6onectu, Kao 1 Ha
npomeHy ryctiHe fienujckux jegapa y 3axsaheHom nepudepHom Hepay y aHuManHom mogeny MC-
a. CekBeHUMpatbem reHa 3a 16S pubosomanty PHK ncnutaHe cy npomeHe y cactaBy mukpobuote
LpeBa y pa3nuuutum dazama 6onectu, kao 1 yTuUaj BUTaMiHa b Ha ycnocTaebatbe/ofpiKaBatbe



eybuoze mukpobuote Lpesa. [lobujeHn pesyntatu ykasyjy Ha 3HauajaH aHTUHeypouHdnamaTopHu/
HeyponpoTeKTUBHY edekaT komnnekca b BUTaMuHa nokasaH y in vitro v in vivo ycnoBuma, WTo ux
YMHM noTeHumjanHom nomofiHom Tepanujom 3a MC n apyre HeypopereHepatuHe nopemehaje
nocpesoBaHe HeypouHdnamaumjom. 13gop dpuxaHcparba: MUHUCTapCTBO 3a HayKy, TEXHONOLLKM
pa3Boj u uHoBaumje Penybnuke Cpbuje (6poj yrosopa: 451-03-47/2023-01/200178)

M. Mandic, K. Miti¢, P. Nedeljkovi¢, M. Peri¢, B. Bozi¢, T. Luni¢, A. Baci¢, M. Rajili¢-Stojanovic, S. Pekovi¢, B. Bozi¢ Nedeljkovic,
Vitamin B complex and experimental autoimmune Encephalomyelitis—Attenuation of the clinical signs and gut microbiota
dysbiosis, Nutrients, 14(6) (2022), p. 1273.



Ytuuaj M/IFTA HaHOB/AaKaHa Ha UMYHCKM OArOBOP in Vivo HAaKOH
uMnaaHTauuje y navose A coja

Jbumana Ca6muhi’, Copuja Mamounuja’, Hatawa Unuh?, lapko Mapunkosuh?,
Dywwuua CrojanoBuh’, Ceprej Tomuhi', Anuca lpynex-MoBcecujan’

! WHcTuTyT 33 Npumeny HykneapHe eHepruje, UHEMN, Yausep3utet y beorpaay, beorpag, Cpouja

2 WHcTuTyT 32 6uonoLuKa nctpaxmBarba, (uknia (TaHkoBuh”- MIHCTUTYT 04 HaLMOHANHOT 3Hauaja 3a
Penybnuky Cpbujy, Yuusep3auter y beorpapy

3 Katenpa 3a natonorujy, Oakyntet BeTepuHapcke meauuute, beorpag, Cpbuja

“ TexHonoLuKo-MeTanypLuKin dakyntet, Yuusep3utet y beorpagy, beorpan, Cpbuja

Benuka naxwa y nctpaxmsaroima Koja ce 6aBe NpuMeHOM pasnuuuTUX TepaneyTika y TpeTMaHy
bonecTn ycmepeHa je Ha U3Hanaere HaulHa HOBYX BIZ0BA anynKaLuje NEeKoBa KojiM e nocTike
6oy Tepanujckn edekar. Monu-nakTuHcka-rukonHa kucenuna (MNA) kao 6uokomnatubunax u
6uopasrpaguB HaHomartepujan y Gopmu HaHOBNaKaHa, NPeCTaB/ba HOBU HAuMH 33 BpeMeHCKu-
KOHTPONMCaHy [0CTaBy NekoBa y opraHuzam. MehyTum, ytuuaj MMA HaHOBNaKaHa Ha UMYHCKU
CUCTeM Huje J0 Cajia JOBOSbHO McnuTUBaH. Y oBom pagy cy TITA HaHoBnakaHa febmbuHe 100nm
(5 x Tcm2/xuBOTUHM) MMNNAHTUPaHa nauoBuma [IA coja cybckanynapHo, Y UMby UCNMTUBAA
yTULja Ha CacTaB UMYHCKIX fienuja apeHupajyhux nUMQOHUX YBOPOBA U ClIe3WHa in Vivo, JOK je
henujckn MHGUATPAT OKO MMNNAHTA aHANWM3MPaH Ha uceyLMMa TKuBA. MKMBOTUKAMA KOHTPOJHE
rpyne HauuibeH je camo Xupywku pe3. MuBoTMHbE U3 CBaKe rpyne (H=5) cy XpTBOBaHe y Tpu
TepMuHa, 7. 21. n 42. JaHa HAKOH UMNNaHTauuje. YoueHo je Aa je yaeo aktusmpanux (D4+CD25+
T numdoumTa cnesuHa n NMMOHUX YBOPOBA Hajehin 7. faHa of umnnantauuje. CnuYHO Tome,
yneo M1 makpodara (CD 68+ (D86+ MHCII+) u aenaputckux hienuja (0X 62+ (D86+ MHCII+) je
610 Hajsefin y npBOM TepMUMHY aHanu3e Kof 06e rpyne xuBoTurba. (ynpoTHO Tome, Hajgehin yaeo
perynatopHux T henuja ((D4+ (D25+ Foxp3+), kao u IL-10-npogykyjyhux M, DC u T henuja je
3abenexeH 42. faHa HaKkoH umnnaHTaumje. Hu y jesHoM of aHanu3mpaHux TepmuHa, fienujcku
(acTaB NUMAHYX YBOPOBA 11 CJIE3UHE Ce Htje Pa3nnKoBao u3mehy eKcnepuMeHTaHIX U KOHTPONHUX
XKIBOTUHbA. IMyHOXUCTOXEMMjCKe aHanu3e TKMBA Y OKOMMHU UMMNAHTA HUCY yKa3ane Ha 3HauajHe
pasnuke y npucyctBy uxduntpupajyfinx henuja. 0Bu pesyntatu ykasyjy Aa [ITA HaHOBnakHa,
O[JHOCHO HbMXOBIA NPOAYKTY pa3rpatbe, He J0BOZE 0 NPOMEHa Y IMYHCKOM OAT0BOPY U He MOKa3yjy
UMyHOMOZYNaTOpHI MOTeHLyjan, WTO OBaj MaTepujai YMHM UAEANHAM HOCaueM OUOAKTMBHUX
npogykara 11 NeKoBa.

Crynuja je uHaHcupaHa og ctpare MITHTP T1C, yroop 6poj 451-03-47/2023-01/200019.



Ynora EPS-AN8 y 3awtutu DA nauoBa nU3/10KeHnx
opasiHOM yHocy Kagmujyma(ll)

Emunuja bpaapuh’, lywanka Monosuh?, (Betnana CokoBuh bajuli’,
Duna Tyuosuh?, Jenena Mytuhi, Maja Yakuh-Munowesuh*, Cnahana Hyphuh?,
Maja Tonunauku', Anekcanpapa lonos Anekcanapos?, Hatawa lonuh’,
NBaHa Mupkos?, Munuua Xuskosuhi'

' Ipyna 3a npobuoTuke 1 nHTepaKuvje Mukpobuote ca somahinnom, Jlabopatopuja 3a monekynapHy
mukpobuonorujy, MHCTUTYT 32 MonekynapHy reHeTuKy 1 reHeTUUKO HXerepcTBo, YHuBep3uTet y beorpagy

2 pyna 3a umyHotoKcuKonorujy, flenaptman 3a ekonorujy, IHCTUTyT 3a 61onoLuka ncTtpaxuBara ,(MHNLA
CraHkoBUN"- VIHCTUTYT 0f HaLMOHaNHoT 3Havaja 3a Penybnuky Cpbujy, Yusep3utet y beorpagy

3 Yuusep3utet y beorpapy-Xemujcku dakynter
“ Yuusep3utet y beorpapy-buonowwku dakynter

Kagmujym je rnobanHo npucyTaH TOKCUYHIN MeTan Koju 3a3uBa BpojHe wTeTHe edeKTe y opraHu3my
1 3ay3uMa CeiMO MECTO Ha NUCTU MPUOPUTETHUX CYNCTaHLN OF KOjUX je HeOMmXofHO mpoHahu
ONTUMaNHe HaumMHe 3aluTuTe. Hale npehalLbe CTyAuje Cy noKasane Aa er3ononncaxapus U30a0BaH
u3 coja Lactiplantibacillus plantarum BGANS (EPS-AN8) nokasyje BUCOK aduHUTET 3a Be3unBatbe joHa
KagMujyma y BOAEHOM pacTBOpY M OCTBapyje 3HauajaH HMBO in vitro 3awute (aco-2 hennja o
HeroBux TOKCMUHIMX edekata. Mmajyfin y BuAY Aa je 3a onwTy nonynaumjy Haj3acTynibeHnju yHoC
KaAMMjyMa UCXpaHoM, Y 0BOj CTyamju je npaheH napanentu egekar yHoca kagmujyma (kpo3 Bogy)
1 EPS-ANS (kpo3 xpaHy) y DA nayosuma. HakoH 30 saHa TpetmaHa, yTBpleHo je aa je yHoc EPS-AN8
JLONPUHEO CHIKEHOM HUBOY IeNOHOBAHOT MeTana y 6ybpe3uma, jeTpu 1 KpBy, a noBefiaHoM cappajy
y GekanHom matepujany. Takohe, mukporpaduje ayofeHyma, bybpera u jetpe cy yka3ane Ha Hixe
(TeneHe KaAMIUjyMOM UHAYKOBaHMX oluTefietba. [pahieroem akTUBHOCTU eH31MMa Koju yuecTByjy Y
aHTMoKkcuaatueHoj 3awtiutin (CAT, GST), TepMuHanHux npoussogda aunuaHe nepokcugauuje (MDA)
n npopykuuje npouHdnamatopHux umutokuHa (IL-1B, TNFa, IFN-y) y xomoreHaTuma pyofeHyma,
yTBPhEH je HIKM HUBO OKCMAATUBHOT CTPeCa U MHGNamaLmje, LWTo NpeACcTaBba A0AATHI NOKa3aTesb
3awTute Kojy octBapyje EPS-ANS. C 063vpom fa opanHi YHOC KagMujyma 40BOAN A0 3HauajHUX
MpoOMeHa y LipeBHOj MuKpobMoTy, uonosanu cmo TotanHy DNK w3 ayojeHyma u cekBeHuupanu
16S rDNK amnnukoH Ha lllumina NovaSeq nnatdopmu. Mpumehero je aa yHoc EPS-AN8 ybnaxasa
nojaBy NpOMeHa Y penaTuBHOj 3aCTYNbEHOCTY BaKTepujckuX PoZioBa 1 BPCTa KapaKTepUCUUHMX 3a
n3narate Kajmujymy, nonyt nopacta 6poja OnOpTYHUCTUUKNX NaToreHux GakTepuja u C(Marberba
6pojHocTu nakTobauuna. OcTBapeHU 3alUTUTHN e(QeKTU yKasyjy Ha CHaxaH MoTeHLujan npumeHe
EPS-AN8 y ycnoBuma BrCOKe KOHTaMIHaLMje KaaMMjyMOM.

Brdaric, E., Popovic, p., Sokovic Bajic, S., Tucovi¢, D., Mutic, J., Caki¢-Milogevi¢, M., Burdic, S., Tolinacki, M., Aleksandrov, A.P,
Goli¢, N., Mirkov, 1., Zivkovi¢, M., 2023. Orally Administrated Lactiplantibacillus plantarum BGAN8-Derived EPS-AN8 Amelio-
rates (d Hazards in Rats. Int. J. Mol. Sci. 24, 2845.



YTruaj JOKCULMKAMHA HA pereHepaTMBHU NOTeHLMjan
Me3eHXUMCKUX MaTU4HMX heanja nepuogoHumjyma

WBana Okuh hophesuh, Tamapa Kykosb, Munena *KusaHosuh,
Carba Momuunosuh, Xpuctuna 06pagosuh, Auhennja lMetposuh,
Cnasko Mojcunosuh, iperka TpusaHosuh, Anekcangpa Jaykosuh

! pyna 3a xematonorujy u matuute fienuje, VIHCTUTYT 3a MeANLIMHCKA UCTPaXKMBatba, YHUBEp3uTeT y beorpagy
2 pyna 3a HeypoeHzoKkpuHonorujy, MHCTUTYT 33 MeAMLIHCKA UCTPaXmBakba, YHUBep3uTeT y beorpaay

lapofoHTONaTHja je XPOHWYHO MPOrpeciBHO WHRAMATOPHO obosbetbe TKMBA MApOAOHLMjyMa
y3pOKoBaHO BakTepujama 3ybHor nnaka. [lectpykumja napogoHuujyma je nocieauua npekomepHe
aKTMBaUMje WHGNamatopHor oAroBopa AomahvHa Ha 0aKTepujcky MHQEKUMjy v nocnenuyHe
npoaykumje UMTOKMHA  YKbyuyjyhn  Wntepneykuu-17  (UN-17). Jleuere napopoHTONaTMje
NoApasymeBa 1 CMCTEMCKY NPUMEHY OpaHUX aHTUOOTIKA NONYT OKCOUMKANHA. OBaj aHTUOMOTMK
U3 Knace TeTPaLMKNMHA UCMObaBa Kako aHTUOAKTEpUjcKa, Tako U aHTUMH(GAAMaTOpHa CBOjCTBA, a
MO3HATO je [ia yTUe 1 Ha penapavyjy TKUBa 1 MeTabonn3am anBeonapHuX KoCTujy.

Lumw ose cTynuje je 610 Aa yTBPAUMO Aa 1M LOKCOUMKAUH YTUYE HA pereHepaTuBHU NOTeHLMjan
Me3eHXMMCKUX MaTunmux henuja nepuopgorumjyma (MAN-MMR) Tpetupanux ca WI-17. Haww
pe3ynTati cy Mokasanu fa JOKCOUMKAMH 3HauajHo cMarbyje ctumynatvshu edekat WI-17 Ha
MUTpaLmjy u ekcnpecujy matpukcHe metanonpotentase 2 y N4J1-MMA. Topez Tora, JOKCOLMKANH
crumynuiue octeoreHy audepenumjaumjy NAN-MMR noHuwrasajyfin unxubutopru edekar UN-17
Ha ocTeoreHe3y oBUX fiennja. AHanu3e fienujcke pecnupavmje cy 0TKpUne Aa JOKCOLMKNMH CMakbyje
CTONY NOTPOLLHbE KUCEOHNKA 11 MUTOXORAPUjanHy 6uoreHesy y UT-17-tpetupanum MAT-MMR.

lMokasaHa npo-pereHepaTUBHa CBOjCTBA AOKCOLMKNMHA Y MHGNAMATOPHOM OKpYXery ykasyjy Ha
noTeHLMjan Herose NpuMeHe y pa3Bojy HOBUX NPUCTYNa 3a Tepanijy napofoHTonatuje.

0OBaj paa je duHaHCMpaH o cTpaHe MUHMCTApCTBa HayKe 1 TEXHOMOLLKOT pa3Boja, bp. yroopa 451-
03-47/2023-01/200015.



XyMaHM MaTOreHn M KOMEHCA/IM Kao NOTEHLUMja/THU OKUAQYM
peyMaTouAHOr apTpUTMCa — UMyHOMHPOPMaTUYKa aHa/n3a

T-heanjckmnx enntona

JeneHa Penau', Mapuja Pakuh', Tawa Jlynuh’,
bojan boxuh', bubana boxuh Hegemkosuh'

! Tpyna 3a umyHonorujy, Katenpa 3a onwty dusuonorujy u buodusnky, MHcTuTyT 33 dusmonorujy u 6uoxemujy
MBaH haja“, buonowkn pakyntet, Yumsepauter y beorpagy

AytoumyHcke 6onectu norahajy ~5% cBeTcke monynaumje, a y Be3y ca UHQeKumMjom [oBogde ce
MyTem KOHLeNTa MoneKynapHe MUMUMKpUje, KOju Mofpa3yMeBa CIMYHOCT CONCTBEHUX M anoreHux
(MMKpOOHWX) MenTuAa, WTo pe3ynTyje peakuMjoM WMYHCKOT CUCTEMA HA COMCTBEHE aHTUreHe.
[3yuaBarbe MmonekynapHe MUMMKpUje YeCTO je OrpaHUYEHO Ha KIWUHWYKW HajpeneBaHTHUje
naToreHe, LUTO 3HaYajHO CMatbyje MOryiHOCT npeno3HaBakba KOMEHCaNHUX BPCTa U NaToreHa Makbe
BUPYNEHTHOCTM Kao Moryhinx OKiaua ayToMMyHCKIX NPOLeca, HapouuTo uMajyfin y Budy Aa cy camo
KaHOHCKM ayTOQHTUreHI NpeaMeT 0BaKBUX aHanu3a. [lonasHa Tauka oBe CTyauje je Aa eBONyTUBHO
BILLIE KOH3EPBUPaHI ayTOaHTUreHK Hoce Befin noTeHwnjan 3a febeHy cnelnduyHoCT ca nenTuamma
dunoreHeTCkin yaa/beHUX rpyna opraHu3ama (Mukpoba) kao u aa 6uno Koju XymaHu natoreH uau
KOMeHCan, HocunaL, 0BaKBUX NenTinaa, Moxe 6uti nokpetay cneuuduyHOr ayToMMYHCKOT npoLieca.
EkcnepumenTanHo okapakTtepucati T-henujcku enutonu noBe3aHu ca peyMaoTUAHUM apTpUTUCOM,
jenHOM o Hajuelwhux ayTOMMYHCKMX natonoruja ca pactyfiom WHUMAEHUOM, bunu cy npesmet
NCLpNHe MYHOMHPOPMATUUKE aHanNU3e CNeLMPUUHOCTIN Y OFHOCY Ha NpoTeoMe BakTepuja BUpYyca
n ribuBa. [lofatHo, npeasuhatbe T-Rennjckux enuTona, y3 orpaHnyerbe Ha HLA nonumopdusme y
BE3U Ca peymaToMaHIM apTputicom, omoryhuno je de novo upeHtudukaunjy T-heanjckux enutona
y NMpoTeMHUMa WAEHTUUKOBAHWUX MUKPOOPraHM3ama 3a rpajupatbe HUXoBOr MoTeHuujana ja
MOKpeHy ayToMMYHCKe NpoLiece y 0CHOBM peymaTouaHor apTputica. lobujeHn pesyntatin ykasyjy Ha
3HauajHo LWMpY penepToap NOTEHLMjaNHIX OKIAAua peyMaToNAHOT apTPUTIACA, Y OBHOCY Ha TPEHYTHe
NOAATKe U3 NuTepaType, Kojin yKIbyuyje NpeTxoAHo Henpeno3Hat AoNpUHoC 6akTepujckix KomeHcana
1 maToreHa 1 KOMeHcana u3 pefja rbuBa. [lofaTHo, pe3ynTaTin yKasyjy Ha ayToaHTUreH, LanepoH
BiP, Kao HajnoTeHTHUjy MeTy 3a MoneKynapHy MUMUKPUjY, Y KOHTEKCTY MOKpeTarba peymaTongHor
apTpUTICa, LITO NOTBPRYje nonasHy XunoTesy NCTpaxmBarba.

[13B0p GuHaHMpatba: MUHICTApCTBO 3 HayKy, TEXHOMOLUKY Pa3Boj v HoBauuje Penybnuke Cpbuje
(6poj yroBopa: 451-03-47/2023-01/200178)

Repac, Jelena, et al.“Mining the capacity of human-associated microorganisms to trigger rheumatoid arthritis—A systemat-
icimmunoinformatics analysis of T cell epitopes.” PLoS One 16.6 (2021): e0253918.



MAanonaTckm u 16KOM MHAYKOBAH CUCTEMCKM /TynyC:
pas/unke y cneuuduUIHOCTU M aBUAUTETY aHTUHEYTPODUAHNX

LMTON/1a3MaTCKUX aHTUTE/1a

bonauun-Hukonuh b"*, Nlekuh b**, Hukonuh M2*, lanowesuh J>*,
Crojumuposuh b**, Fajuh-Bemuh M**

! Knunuka 3a anepronorujy 1 uMyHonorvjy, YHuep3uTeTcku KAMHYKI LienTap Cpbuje
2 KnuHuka 3a fepmatoBeHeponorujy, YHUBep3uTeTckin KnuHnukn uextap Cpbuje
3 Knuuka 3a Heponorujy, YHuBep3uTeTcku KNMHUUKIA LieHTap Cpbuje

“ Yuusep3utet y beorpaay, MeanunHckm dakynter, Cpbuja

YnopeauTn KNMHMUKK 3Hauaj CneundUUHOCTY, KOHLIEHTpaLuje 1 aBUAUTET aHTUHEYTPOGUIHUX
umutonnasmarckix aHtutena (AHLLA) koa nponatckor cuctemckor eputemckor nynyca (CJ1E) y ogHocy
Ha nekom-ungykoaHn CITE (JINCIE). KoHueHTpauuja u aBuautet (ENINCA) mujenonepokcugase
(MNO-), npotennase 3 (MP3-), naktodepuna (J10-), enactase (E/1-) u bakTepuumaHOT NpoTenHa Koju
nosehasa nponycHoct (BIN)-AHLA ncnutmsaHa je Kog 142 6onechuka ca uguonatckum CJTE u kog
17 nauujeHata ca nponuntioypaumunom unaykosaHum CJIE. (BUM naumjeHTMMa cy oapehuBaHU
CTaHLAPAHN KNVHUYKIA U MyHOCeponowkn mapkepu akTuHocTu CJTE. AHLLA cy npucyTHa kog 28%
nauujeHara ca nguonarckum CJIE n kog 100% naumjenata ca JIMCIE. Maumjentn ca JINCIIE 3HaTHO
yewwhe UMajy KyTaHn BacKynuTMC, a 3HaTHO pefje apTpuTiC U 3axBaheHocT bybpera, y 0AHOCY Ha
naumjexte ca uguonarckum CJIE (n<0.01). AHLIA cy kon nauujenata ca MCIIE Huckor aBupuTeta
n nonucneunduyna (82%), Hajuewhe 3a MO (100%). CynpotHo, AHLIA cy koa namonatckor CJTE
MOHocneLnduuHa u camo je npucyctso JIO-AHLIA yapyxeHo ca bybpexHum manudectauujama
(n<0.05). Koa upunonatckor CJIE, Huo JIO-AHLIA je y no3utuBHoj kopenaunju ca CJIEQAN-2K,
aHTu-acHK n antu-Clq anturenuma (n<0.01), n y HeratueHoj Kopenauuju ca U3 n L4 (n<0.05).
Kog nauujeqara ca nauonatckum CJIE, aBugutet JIO-AHLIA je Befin og aBugmteta MIO-, ENT-, MP3-
n BMI-AHLA (n<0.01). 3a pa3nuky op apyrux AHLA cneumduuHocti, camo je Hueo JIO-AHLA kog
uanonatckor C(JIE kopenupao ca akTMBHOLLRY 11 CTaHAAPAHUM CEPOIOLLKIM MApKepUMa akTUBHOCTI.
Kog uponatckor CJIE aBuputeT JIO-AHLIA 610 je 3HauajHo Befin op aBuauteta apyrux AHLIA. Hugo
n asuputet JIO-AHLA cy ceponowku 6uomapkepu 3axsahexoctu 6ybpera koa uamonatckor CJIE.
OnpehuBatbe cneunduuHocTH, KoHUeHTpaumje n aBuanteta AHLA nomaxe y AndepeHumjaunjn
JINCNE op nanonatckor CJIE, Kao uy AnjarHo3un cneLnduuHor KnuHUYKor peHotuna nauonarckor CJIE.
WcTpaxinBarbe je GUHAHCH]CKN NOAPKaHO 04 CTpaHe MUHNCTAPCTBA HayKe, TEXHOMOLIKON Pa3Boja U
nHosawuja Penybnuke Cpbuje (mpojeat 6poj 200110).

PedepeHua: Gajic-Veljic M, Lekic B, Nikolic M, Lalosevic J, Stojimirovic B, Bonaci-Nikolic B. Level and avidity of antineutro-

phil cytoplasmic antibodies specific to lactoferrin are useful biomarkers in systemic lupus erythematosus. Clin Rheumatol
2022;41(3):709-720.



Ogavke ammdoma Kog, ogpac/ivx nauujeHarta
ca yobuyajeHoM BapujabuaHom nmyHogeduumjeHLnjom
ca noapyuja jyronctouHe Cpbuje

lopax Mapjanoeuh'?, Tawa llonanuh-JoBaHoBul',
Munow Koctuh ', Munan Jlasapesuhi'?

! Yuusep3utet y Huwy, Meguuuncki daxynret, Mpeamet OcHoBU umyHonorvje
2 Knunuka 3a xematonorujy, anepronorujy u knuHuuky umyxonorujy YKL Huw
3 KnuHuka 3a Kpaguoxupyprujy YKL Huw

YBop: YobuuajeHa BapujabunHa umyHogeduunjeHunja (CVID) je Hajuewha cumntomatcka ypoheHa
rpewka UMYHOCTU Ca TeHAeHLMjOM pa3Boja ManurHuTeta, Hajuewhe numdoma. Daktopu Koju
[0BOAe [0 HIXO0Be nojaBe cy MHorobpojHi. Llb 0Be cTyamje Aa npukaxe kauHuuke daktope
pu3uka u TunoBe numdoma y bonecHnka ca CVIDom, npahieHux 1 neyeHux Ha TepeHy jyronctouHe
(pbuje. Metoge: OncepBaumoHa CTyanja jefHor LeHTpa je obyxsatuna 10 6onecHuka ca CVIDom
aujarHoctukosarux v neyennx y YKL Huw, y nepuogy on janyapa 2000 rogute o jyHa 2021 rogune.
AHanu3upaHe cy semorpadcke KapakTepucTuke, NpeaxoAHO NpUCycTBO AUMonponudepaTnsHor
deHoTuna (nMumdageHonatuja, cnieHomeranuja, nMMonponudepawnje npemanurHnx Kapaktepu-
(TUKA), NPUCYCTBO XPOHWUHME WHNamaumje W ayToUMyHcke MaHudecTaumje Pesyntatu:
Cnnexomeranujy ca u 6e3 numdageHonatuje je ykynHo umano 5/10 6onecHuka. 0a Tvx nauujeHara,
YHULIEHTpUYHA 1 MynTULeHTpuyHa KactenmaHoBa 6onecr je fetekToBaHa y no jeaHom Clyuajy Ao
Cy Koa fBa bonecHuka otkpuseHu: T xuctouutma 6orat-Audysun kpynHohenunjckn b numdpom
(THR-DLBCL) u Cnnennunm numdom maprunanHe 3oHe (SMZL). MojaBa HexoprkumHckux numdoma
THR-DLBCL u SMZL je peructpoBaHa HakoH 19 n 22 rogune npahera CVIDa. Jlumdpoma Huje 6uno
mehy naumjeHTMa ca UMyHOM TpomboLUTONEHNjOM UK romepynoHedputucom. CnnexekTomuja
6e3 xemoTepanuje je 6una foBo/bHa 3a u3nevere SMZL fok je nauujeHt ca THR-DLBCL ycnewro
n3neyeH MMyHOXemoTepanujom. 3akibyuak: MHuuAeHUA 1 NOA-TUNOBI AUMBOMA Y 0BOj Cepuju ¢y
komnapabunti ca Hanasuma numdoma u3 sefinx cepuja bonectmka ca CVID- om. lyrotpajuu gepuunt
UMyHUTETa 11 AumdonponndepaTuBHU GeHOTUN Cy HajyourbUBMjN KIUHUYKK npeaucnoHmupajyhiu
dakTopy 3a pa3Boj MUMPoma, 360r uera TakBI HonecHMLY 3axTeBajy NOCEOHY Naxkby.



ConybuaHu peLenTop 3a MHTEP/IRYKMH-2 Kao AUjarHOCTUYKM
napameTap Koz geLe npu CymmbU Ha XxemodaroymTHy
MMPOXNCTUOLUTO3Y

Cpha Jankosuh', Mapuja ha3suh', iparana Jauuh?, Jenena Jlasuh*’,
Mpenpar Poguh®', Haga KpcroBcku®!

! YHuBep3uTeTcKa Aeyja KnHWKa, beorpap
2 WncTuTyT 3 oHKonorujy v paguonorujy Peny6nuke Cpbuje, beorpag

3 MenuuuHcku dakyntet YHuBep3uteta y beorpagy

XemodarouutHa numdoxuctouutoza (X/1X) je xunepuHdnamatopHo CTare unje Cy rnaBHe
OfVINKe MOBULLEHA TenlecHa Temnepatypa, yBehatbe cnenHe u nopemehaj xemaronoese (6u- unu
naHuuToneHuja). Conybunuu peuentop 3a uHTepneykuH-2 (cM/1-2P) je no npasuny npucytad
y OrPOMHOj KOHLeHTpaumju y cepymy ocoba obonenux og X/IX, Te je OTyA BaxaH W KOpUCTaH
ANjarHoCTUYKIA NapameTap MpU CyMibU Ha OBO CTatbe. PeTpocneKTUBHO (MO aHanu3upanu
MeULNHCKY JOKyMeHTauujy 45 naumjeHata YHuBep3uTeTcke deuje KnuHuKe y beorpagy Koju cy
NCNUTUBAHN 360 CyMibe Ha XeModarouuTHy numdoxmctnouutosy y nepuogy 2012-2022. OcHoBHa
KNUHIYKA CTatba y mopno3n noteHuujanHe XX obyxeatana cy yTpheHe uan npeTnocTaB/beHe
ntdekunje (18), ayroumycke bonectu (10), ManurHa obosberba (11) n cTarbe HaKoH TpaHCMNaHTaLMje
opraHa (6). 3a rpaHnuHy BpeaHocT HuBoa cWJ1-2P y cepymy y cmucny amjarHose XJ1X y3umaHo je
2400 IU/ml, y cknagy ca AujarHoCTUYKUM Kputepujymuma XuctvountHor apywrsa. Kog ykynHo
[JeceTopo JeLie nocTaB/beHa je aujarHo3a XJIX, 4ok je Kog 35 3akibyyeHo Aa ce He pagi 0 0BOM
cTamy. CeHsutuHocT c1-2P y noctaBmbaty aujarHose XJIX usHocuna je 90,0% a cnewnduuHoct
74,2%. TnaBHI AujarHOCTUYKKM Npobnem YnHUAA Cy XunepuHdnamaTopHa ctarba panuuuta og XJiX
Koja Takohe npate Bucoke BpeaHocTin cMJ1-2P, Kao WO Cy cenTuKemuja/CUCTEMCKN MHGNAMaTOPHU
CUHAPOM, MYNTUCUCTEMCKIN MHONAMATOPHU CMHAPOM YAPYXeH ca KopoHaBupycHom Gonewhy 2019
n KaBacakujesa Gonect. Y LenuHu, pe3yntatin (Befoue 0 BUCOKOj AujarHOCTUUKoj BpesHoctn chfl-
2P npu cymrbi Ha XJ1X, Koja bu ce morna 40AATHO NOOOJBLLATM CTPOXKIM NOLUTOBAHEM KIMHUYKMX
UHAMKALKja 33 UCNUTUBAbE U YHanpeherbem (BeobyXBaTHOT WjarHOCTUUKOT NOCTYNKA.

Pedepentta: Jankovi¢ S, Cazi¢ M, Janic D, Lazi¢ J, Rodic P, Krstovski N. Soluble interleukin-2 receptor in pediatric patients

investigated for hemophagocytic lymphohistiocytosis — a single-center, 10-year-long experience. Srp Arh Celok Lek. 2023;
151(1-2):43-49.



Monnmopodusam X/1A Kog MaAMrHMX XxemornaTtwja 3a Koje je
WMHAMKOBaHa TPaHCN/IaHTauuja MaTuiHux heanja xematonoese

Kauaku H., bnarojesuh I'., Josanosuh b., Munaguxosuh ., Angpuh 3.

Ogerbetbe 3a TUNU3auujy TkuBa, MHCTUTYT 3a Tpancy3ujy kpeu Cpouje

Monumopdu3am npefcTaBba nojaBy anenomMophHUX 06a1Ka rexa y nomynaumju ca yuectanowhy
Befiom of 1%. XJIA reHe oannKyje eKCTpeMHO BUCOK CTeneH MOAUMOp¢U3Ma, OBHOCHO CTOTUHE
aneHUX BapujaHTU Koje cerperupajy y MpuUpofHUM nomynaumjama. AHanuse nonumopdusama
1Majy NpaKTUYHY NPUMEHY Y TPaHCMNAHTaLuj1n MaTuuHNX fiennja xematonoese Kao iy CUTUBAY
yopyxeHoctn ca bonectuma. Lwb je pa ce yctaHoBu noaumopdusam XJ1A kop obonenux o
ManurHuX Xemonaruja, noTeHLjaHy pa3nnKy y yuectanocTit UCMUTUBAHUX anena Kog bonecHmka
@ MUjeniouaHUM 1 IMMGOBNACTHUM Heonnamama. PetpocnekTUBHOM aHanu3om obyxsaheHo je
410 6onecHuka. Y3opun [HK cy uzonosatu pyuHom metogom (Qiagen) u aytomarckom (Maxwell).
Tunm3aumja XJ1A je paheHa ynotpebom mMonekynapHe TexHuke npajmepa cneLudpuyHMX 3a CeKBeHLy
(PCR—SSP, Olerup). YkynHo je noka3aHo 289 anena, of Tora y MujenouaHoj 150, a y aumdobnacTHoj
rpynu 139 anena. Hajuewnhe 3actynibenu anenu (u3Hag 10%) y mujenongHoj rpynm cy: A*02:01
(28,9%), A*01:01 (14,45%), A*03:01 (12,69%), A*24:02 (10,35%), B*51:01 (13,08%), C*07:01
(16,79%), C*04:01 (12,89%), (*12:03 (12,89%), (*02:02 (11,32%), DRB1*11:04 (12,10%),
DRB1*16:01 (11,91%), DQB1*03:01 (24,60%), DQB1*05:02 (13,67%), DQB1*05:01 (12,5%). ¥
numdobnactHoj rpynu Hajuewwhn anenu cy: A*02:01 (31,16%), A*01:01 (15,90%), A*24:02 (13,31%),
B*51:01 (11,36%), C*07:01 (15,90%), C*04:01 (15,58%), *12:03 (14,28%), DRB1*16:01 (11,68%),
DQB1*03:01 (20,12%), DQB1*05:02 (13,63%), DQB1*05:01 (11,03%). Hema cTaTUCTUYKN 3HauajaHe
panuke y AucTpubyuuju anena usmely ucnutusaHux rpyna (p<.0,05), Kao HU ca MoO3HaTUM
pe3ynTatuma 3apase nonynauuje Cpouje. Anen A*03:01 ce npoLeHTyanHo yelwhe jaBrbao y rpynu
MujenofHmx Heonnasmu (12,69% vs 7,79%), pasnuka Huje AOCTUINA CTaTUCTIYKY 3HavajHOCT. [pBu
MyT je NoKa3aH nonumopduam kop bonecHnka ca ManurHUm xemonatujama. lalbum cTyaujama
Ha Befiem 6pojy 6onecHuka 6u ce eBeHTyanHo nokasao ytuuaj XJIA nonumopuama Ha aujarHosy u
natoreHesy ManuUrHUX Xemonartuja, kao 11 NOLMpatbe reHa NoA0KHOCTH.



Monmmopdr3Mm NojeamMHAYHMX HYK/I€OTUAA FreHa 3a LUTOKMHE KOZ,
naumjeHaTa ca XpOHUYHOM MHG/IAMATOPHOM AeMUje/IMHU3ALMOHOM
No/IMPaAUKY/I0HEeypONnaTHjom

UBo boxxosuh', Bnagumup MepoBuhi’?, iBana bacta?, Crojau Mepuh?, 3opuua Cresuk®,
Dywan Nonaauh?, Upena Bykosuh?, Anekcanpap Crojano*, EMuna Munowesuh?

! KnuHuka 3a Heyponorujy, YHUBep3uTeTcKin KNMHUYKY LenTap Cpbuje, beorpag, Cpbuja;

2 Yuusep3utet y beorpapy, MeauumuHckn dakyntet, UHCTUTYT 3a MuKpobuonorujy u umyHonorujy,
beorpag, Cpbuja;

3 Yuusep3autet y beorpapy, MeauuuHckn dakyntet, Knukuka 3a Heyponorujy, YHUBEp3UTETCKI KNUHUUKI
ueHtap Cpbuje, beorpaa, Cpbuja;

“ KnuHuKa 3a Heyponorujy, YHUBEp3UTETCKU KNMHUUKN LieHTap Huw, Huw, Cpouja.

XpoHuuHa nHdnamatopHa AemujenvHu3aunoHa nonupagmkynoxeyponatuja (XUAM) je umyHckn
nocpeaoBaHo 0bo/berbe Y KojeM LUTOKMHM MMajy natoduanonowky ynory. Monumopousmu
nojeauHauHux Hykneotuga (eHrn. Single nucleotide polymorphisms - SNP) mory ga npomene
eKCrpecujy reHa 3a uuTokuHe, a 0 SNPy renima 3a uutokute y XU Hema nogataka.

Ananuzupatu cy dyHkumoHantu SNP y cneaefium renuma: IL70 (rs1800896, rs1800871, rs1800872,
1 rs3024505), IL6 (rs1800795), TNF (rs1800629 u rs361525), IL12B (rs32122227); IFNG (rs2430561),
(SF2 (rs25882) n IL17F (rs11465553), y koxoptu of 88 obonenux op XM n 486 3apaBux KoHTpona
(3K) gPCR meTofoMm.

YoueHo je nocTojaroe nosesaHoctu usmehy SNPy IL10 npomotopy 1 nojase XWAI. Xomo3urotu (AA)
cy 6unm vewhn y rpynu 3K (p=0.049), Aok je GA rerotun 6uo yuectanujn Kop naunjeHata (p=0.032)
Ha no3uumju -1082 (rs1800896). Mpumehiena je peha yuectanoct C anena 3a rs1800871 u rs1800872
kon XMy opHocy Ha 3K (p=0.048). YoueHa je Beha nponopumja A Hocunaua 3a rs1800896 ko XU
nauujexata ca Huckom INCAT spepHowwhy. CBu naumjenTn ca 6narum INCAT cy 6unu C Hocuoum 3a
rs1800871u rs1800872 y IL10, y nopehery ca 90% y rpynu ca Tewkum INCAT (p=0.038). GG reHoTun
IL6 rs1800795 je 61o uewwhu mehy nauujentuma (p=0.049). Kog XN naumjenarta Hocuoua G anena
3a 151800795 SNP je youeHa Beha yuectanoct anjabeteca Tuna 2 (T2[1) y nopehetby ca nawujeHTMa
6e3 G anena (p=0.032). YoueHa je noBe3aHoct /L70 u IL6 SNP ca nojaBom XU[I, TexxuHom bonectn
n nojaom T2[] kop oBuX nauujeHara. 36or Hucke yuectanoct XU HeonxoaHe cy MyATULEHTPUUHE
CTyAnje 3a JOBOIbHY CTaTUCTUYKY MOR 3aKIbyuKa 0 0BIUM acoLujaLmjama.

(Tynvja je puHaHcpaHa og cTpaHe MuHncTapcTea npocseTe, Hayke 1 TexHoMoLKor pa3Boja Peny6nuke Cpbuje (Yrosop 6p.
451-03-9/2021-14/200110) v [ipywTsa 3a nepudepHn HepaHu cuctem Cpbuje.



AYyTOUMYHU 1 UMyHOCepoO/1oWwKK Mapkepu KOBU/-19 nHeyMoHuje:
MOry An Ham nomohu y npoueHu TexunHe 6oaecTu

Muxajno CtjenanoBuh'?, Maja CrojaHoBuli'?, Cara CrankoBuhi**, Jenena Ligejuli?,
Cawa umuh-Jawuh'?, Cnacoje MoneBuhi'?, UBaHa byxa'?, Cno6opan benuh?,
Hartawa hyphesuh?, Mupjana CtjenaHosuhi®, iparana Josanouh'?,
Munuua Crojkosufi-llanowesuh'’, UBaH ConpatoBuhié, bpaHka boHauu-Hukonuh'?,

Papa Muwkosuh'?

! MenmumHcki dakyntet, Yuusep3uteT y beorpagy

2 Knuuka 3a nynmonorvjy, YHuBep3uTeTcku KAMHYKI LienTap Cpbuje

3 KnuHuka 3a anepronorujy 1 UMyHosnorujy, YHUBE3UTETCKN KNMHUYKM LeHTap Cpbuje

* MakynTeT MeAULIHCKNX HayKa, YHUBep3uTeT y Kparyjeuy

5 LleHTap 32 MeANLMHCKY Groxemujy, YHUBEP3UTETCKIN KNUHWUKK LieHTap Cpbuje

8 KnuHuka 3a ncuxujatpujy, KnuHnuKo-60IHMYKN LeHTap 3Be3aapa

7 KnuHuKa 3a racTpoeHTeponorujy 1 xenatonorujy, YHuBep3uTeTcku KnuHnUKI LienTap Cpouje

8 WHCTUTYT 32 MEANLMHCKY CTaTUCTUKY U HHOPMATIKY, MeauumHKcM dakynTeT, Yuusep3autet y beorpany

lImMyHcKa aucperynaumja v ca koM NoBe3aH HeedUKacaH aHTUBMPYCHN UMYHCKU OATOBOP TOKOM
Koponasupycte 6onectu 2019 (KOBUJ-19) mory fosectn Ao owwTeherba TKIBA 1 OPraHa Kojul Mmajy
MHOrO CTIMYHOCTM Ca MaTOreHeTCKIM NPoLecuMa y CMcTeMcKIAM ayToumyHum bonectuma. L ose
CTyauje je fa ce UCMUTA LWMPOK CNeKTap ayTOMMYyHIX 11 UIMYHOCEPONOLLKMX MapKepa Yy nauujeHata
ca KOBMI-19. Metope: Cryauja je obyxsatuna 51 naumjeHta xocnutanusosaHor 36or KOBUJ-19
MHeyMoHWje. AHaNN3UPaH je LUMPOK CreKTap ayToaHTUTeNa NoBe3aHIX (a PasnuyuTUM ayTOUMYHUM
UH$namatopHUM 060rberbMa 1 KOPenupaH ca KNMHUYKIAM 1 NabopaTopujckiM KapakTepucTukama
N TeXuHOM nHeymoHmje. Pesyntatu: MosutusHa ANA yTBpheHa cy ko 19,6%, aHT-KapAMONMNMHCKA
aHtutena IgG knace (aCL IgG) y 15,7%, a aHTU-kapamonunuHcka aHTutena IgM knace (aCL IgM)
kon 7,8% ucnutanuka. Mo3utueHa atunuuna XANCA oTkpusena cy kop 10,0%, a peymaTongHu
dakTop kop 8,2% ucnutaHnka. Huje HaheHa yapyXeHOCT HUjeaHOT of UCMUTUBAHIX ayToaHTUTeNa
ca TexuHom KOBWI-19 unn nHeymoHuje, ocum aCL IgG Koja cy 3HauajHo yewhie 6una npucytHa y
ncuTaHUKa a Texum obankom nHeymoHuje (p=0,036). McnuTaHnum ca cMarbeHoM CepyMcKom
KOHLleHTpaLmjom IgG cy vewhe 3axTeBanu HeMHBa3MBHY MeXaHUuKy BeHTunauujy (p<0,0001). ¥
0BOj rpynN MCNuTaHKMKa HaheHe Cy 3HauajHO HIKe cepymcke KoHueHTpauuje 1gG (p=0,003) u IgA
(p=0,032). Y ncnutaHnka ca cMpTHUM UCX0A0M Haf)eHa je 3HauajHo BULLA cepyMcKa KOHLieHTpaLuja
IgA (p=0,009) 1 3HauajHO HWXa KoHueHTpaumja (4 (p=0,013). 3aksbyuak: lojauann ayToumyHu
OATOBOPM Cy NPUCYTHY KOA yMepeHux 1 Telwkmx obnuka KOBIJ-19. Tewka nHeymoHwMja je yapy»eHa
ca npucyctom aCL IgG, wro ykasyje Ha wuxoBy Moryhy ynory y natoreHesun 6onectu. Ogpehusarbe
KOHLLeHTpaLmje cepyMcKIAX UMYHON06YNMHA 1 KOMMOHEHTU KoMMNeMeHTa Moxe nomohin y npoLieHu
pu3iKa 0 HeUHBa3BHe MeXaHNyKe BEHTUNALMje 1 HEMOBOMbHOT UCXOAA.

PedepeHua: Stjepanovic MI, Stojanovic MR, Stankovic S, Cvejic J, Dimic-Janjic S, Popevic S, Buha I, Belic S, Djurdjevic N, St-
jepanovic MM, Jovanovic D, Stojkovic-Laloevic M, Soldatovic I, Bonaci-Nikolic B, Miskovic R. Autoimmune and immunose-

rological markers of COVID-19 pneumonia: Can they help in the assessment of disease severity. Front Med (Lausanne). 2022
Aug 29; 9:934270.



Kopesauuja npo nHpamaTopHux meaunjatopa kog Kosuna-19
MHULMPaHUX NaumjeHaTa

Mapuna Hhokuh Jinwanun’, Jacmuua 06pagoBuh? , Onruna Muxasesuh®, Auuta
UBowesuh 3, Mapujana CranojeButi3, Jypuwuh Bnagumup®

'Jlabopatopuja 3a buoxemujy, Ynusepautercku Knunuuku Lientap Kparyjesa,
2 VHcTuTyT 32 MHGOpMmaumoHe TexHonoruje, YHuepautet y Kparyjesuy
3 OakynTeT MeaMUIMHCKUX HayKa, YHUBep3uTeT y Kparyjesuy,

MpUAMKOM NoCTaBbatba AujarHo3e 1 TOKOM Neyetba MHPeKLmje npoy3pokoBate Bupycom SARS Cov-
2 MHOr06POjHY AMjarHOCTUUKM NapaMeTp ¢y KopULReHN Y KIMHUYKOM pagy. Y 0BOM UCTPaKUBatby
U3BpLUIEHA je Kopenauuja npo-uHGNaMTOpHMX napamepata kof 160 nauujeHata neyeHux y
YHUBep3UTETCKOM KNMHYKOM LieHTpy KparyjeBau, Kof Kojux je mokasaHo npucycTeo Bupyca nosu-
TuHuM TLIP Tectom Koju je 610 HeonxodaH 3a 60HMUKO Neyetbe. JlabopaTopujcka AujarHocTuKa je
cnpoBegeHa y nabopatopuju 3a buoxemujy Ha Guoxemujckom aHanu3atopy. OBfe Cy Kopenupae
BpeAHoCTU LuToKMHa WII-6 y ofHOCY Ha Apyre napameTpe cucTeMcKe WHdnamauuje Koju cy ce
paHuje KOpUCTANN Y (BaKOAHEBHOM KMMHWUYKOM pajy kao wTo cy Ll peaktusHu npotent (LIPT) n
MPOKANLMTOHUH. 3a CTaTUCTUYKY 06pajy nopaTaka kopuwhenu cy Spearman correlations kao u Kru-
skal-Wallis Tect. naBHu Hanasu cy yka3uBanu Ha NO3UTUBHY Kopenavumjy uamehy cux ncnuTuBaHux
napametepa. MehyTum Kajia ce aHanu3upao yrao Kopenawmje 1 3Ha4ajHOCT Kopenavyje youeHo je aa
je y 0BOj rpynu ucnuTaHuKa uutokuH UT-6 nokasueao 60sby Kopenauujy ca BpeaHoctiama LIPM Hero
(a Hanasuma npokanuutoHuHa. 0BO e JOHeKne MoXe 00jacHUTU YNHILEHULOM A Cy UCTUTUBAHY
ounu knacudukoBaHM Kao cpedrve Telka bonect npema Bogehoj Knacudukaumjuju 3a npoueHy
KnuHuke cnuke. MckycTea kop oBe UHdeKLMje ykayjy Aa je HeomxoaHo Aa ce WI1-6 kao noy3aaH
MapKep MHOnamaumje Tpeba a ce npUMetbyje y KNMHUYKOM pajy 11 KA Apyrux uHdeKLuja kako bu
ce LUTO NpeLn3Huje npeaBuMaeo Tk bonectu.

[13B0p ¢puHaHcuparba (Mpojexart 175056)



AHTUMMKPOBHA aHTUTENa y GM3NO/TOLLKUM M NATO/IOLWKMUM CTarbUMa

Pajua Munuh', bpmxuta Hophesuh?, flanuua Muuxanuukosa®, Upena Xuskosuh?,
(HexxaHa MuBaH4yeBuh CumoHosuh’, Becha Unuh’

! MHCTUTYT 33 MeAMLMHCKA UCTPaXMBakba, [pyna 3a MMYHONOTUjY, IHCTUTYT 0ff HALMOHANHOT 3Hauaja 3a
Peny6nuky Cpbuje, Yusep3utet y beorpapy, beorpan, Cpbuja

2 DapmaveyTcku dakynter, kateapa 3a 6pomatonorujy, beorpan, Cpbuja

3 WncTuyT 3a papmakonorujy, Mpu meauumHcku dakyntet, Kapnos yHusep3urer, Mpar, Yeiwka Peny6nuka

* WncTuTyT 32 BUpyconorujy, BakuuHe u cepyme, Topnak, beorpan, Cpbuja

5 DakynTeT MeAULMHCKIX Hayka, [lenapTmaH 3a natou3auonorujy, Yuusep3autet y Kparyjesuy,
Kparyjesau, Cpbuja

Y oBom u3naraty 6ufie npencTaB/beHn HalM JOCAfALLILY PE3YNTaTH HA TeMy aHTUMUKPOOHUX
aHTUTena Kod npodecuoHanHuX CnopTucTa, oapaciux ocoba Koje ce He 6aBe mpodecuoHanHo
CNOpTOM; MPOMeHe HIBOA aHTUOAKTEpWjCKUX aHTUTeNa npu CTapetby; nopehere cneunduuHocTH
CepyMCKMX 11 canuBapHux IgA aHTMTENna Ko Mmagux OfpacinxX 0coba, Kao M HUBOW YKYMHUX
n aHtnbaktepujckux antutena y Covid-19 BupycHoj uHdekumjm n y cencu. Huow u TuTpU
AHTUMMKPOOHUX aHTWTeNa pa3nuunTUX Knaca u notknaca ofpehusau cy ELISA Tectom 13 y3opaka
cepyma, nnasme unu canue. IcNuTnBaHo je Be3uBatbe 3a U30/10BaHE aHTUrEHe MUKPOOPraHu3ama
(nunononucaxapug, NenTUAOIMMKAH 1 3UMO3aH) M 3a Liene MUKPOOPraHu3me, pasiuuuTix BpcTa
n cojeBa. Besusare npeunwheHor canusapHor IgA 3a MuKpoopraHusme npaheHo je u npoTouHoM
uutometpujom. 04 pesynTata u3gBajamo fa u3narame GU3MYKOM HaMopy BUCOKOT MHTeH3uTeTa
[0BOAN [0 NMPOMEHA Ha HWBOY aHTMOAKTepUjCcKUX aHTMTena, U TO y npasly CBeobyxBaTHujer
npeno3HaBawa nunononucaxapuga’. (ynnemeHtaumja npodecoHanHux cnoptucta ogpeheHum
npo6uoTULMMa JOBOAM [0 OAPXHatba HUBOA YKYMHUX CanUBapHUX U cepymckIX IgA aHTuTena, Kao
n 1gG aHTuTena cneunduunmux npema Enterococcus faecalis, Koja cy y 0Boj nonynauuju nokasana
Ce30HCKY Bapujaumjy>. llpu cTaperby f0nasv o CMakbetba HUB0A AHTUMHEYMOKOKHUX aHTUTENa 1 T0
3aBVCHO 0 NONA, Na Cy CTapujil MyKapLi HapoumuTo noroheHin oBUM cMarberbem®. CanuapHa IgA
aHTUTeNa pasnuKyjy ce no cneunduuHOCTY of cepymckux IgA anTuTena u npyxajy HecneunduuHy
3awTuty*. Mopehere naumjeHata ca cencom, xocnutanu3oBakux Covid-19 naumjeHTa n cTapocHmx
KOHTpONa nokasano je 6pojHe pasnuke y HUBOMMA KaKO YKYMHUX, TaKO 1 aHTUOAKTEpUjCKUX aHTUTeNa.
HuBou aHTMOaKTepujcKuX aHTUTeNa KOA NaLmjeHTaTa Koju HUCY NPEXUBeNN 61K Cy HIKI HEro KO
OHUX KOju Cy NpexuBeny, LuTo noTephyje 3Hauaj 0BUX aHUTUTENA 3@ NPEXUBIbaBatbe cence.

OuHaHwmparbe 06e36eauno MuHUCTapcTBO NPoCBeTe, Hayke 1 TeXHOMOLLKOT pa3Boja Cpbuje [yroBop
6poj 451-03-68/2022-14/200015 ca UHCTUTYTOM 33 MeAMLMHCKA UCTpauBatba YHUBEP3UTETA Y
beorpagy.

1- Mini¢R, Papi¢ Z, Dordevic B, et al. Profiling of microorganism-binding serum antibody specificities in professional athletes.
PLoS One. 2018;13(9):e0203665; 2-Michalickova DM, Kostic-Vucicevic MM, Vukasinovic-Vesic MD, et al. Lactobacillus helve-
ticus Lafti L10 Supplementation Modulates Mucosal and Humoral Immunity in Elite Athletes: A Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Trial. J Strength Cond Res. 2017;31(1):62-70. 3-KneZevic S, Kosanovi¢ D, Dragacevi¢ L, et al. Age and
gender associated changes in immunoglobulin subdlass levels specific to S. pneumoniae, serotype 1. Comp Immunol Mi-
crobiol Infect Dis. 2022,87:101834. 4-Nikodijevi¢ S, Blagojevic V, Curuvija |, Kosanovi¢ D, Djuki¢ T, Djordjevi¢ B, lli¢V, Mini¢ R.
Selectivity of polyclonal repertoire of anti-microbial IgA and its subclasses in saliva and serum in humans. Scand J Immunol.
2022 Dec;96(6):e13223.



MHdekuuja Trichinella spiralis He cynpumMpa MMyHCKM OArOBOP Ha
aHTureHe SARS-CoV-2

Coduja Inamounuija’, Anuca lpypen-Moscecujan’, Jbumana Cabmuh’, Hatawa Unuk?,
WBana Mutuh’, Jbumana Copponuti-Munocasresuh’

! WHcTuTyT 33 NpUmeHy HykneapHe eHepruje - UHEM, Yuusep3utet y beorpagy

2 WHcTuyT 32 6rnonoLuKa nctpaxmBarba, (uknia (raHkoBuh”- MIHCTUTYT 04 HaLMOHANHOT 3Hauaja 3a
Peny6nuky Cpbujy, Ynusep3auter y beorpagy

Xenmuut Trichinella spiralis onctaje y opranuamy fomafnHa Tako LITO Kpeupa CpeduHy Kojom
JOMMHMPAjy PerynaTopHi MexaHu3mu, Koju 06y3aasajy npekomepHi Th1 u Th17 umyHckm ogrosop.
To 61 Morno Aa 3Haun Ja MHQeKUMja OBMM MapasuToM MOXe Aa Komnpomutyje uHaykuujy Th
0/r0BOpa MyTem BaKLMHaLuje UA Aa Cynpumupa OAroBOp OpraHu3Ma Ha MHQeKuMjy ca apyrum
naToreHMma. Y 0Boj CTyauj1 N0 NPBY NyT je TECTUPAHO Aa U MALMjeHT € AKyTHOM TPUXUHENO30M
UMajy U3MekbeH UMYHCKIN 0aroBop Ha SARS-CoV-2.

Y mapty 2022. kop neTHaecT ocoba (TpMHAeCT MyLUKapaLa W AiBe XeHe, pacnoHa roanHa oa 21 ao 63
roguxe) je notepheHa uHdekuuja ca I. Spiralis, TecTuparem Ha npucycTso aHtu-Trichinella antutena.
(Be 0cobe 3apaxeHe TPUXMHENOM CY Y MPETXOAHOM Nepuofy bune y KoHTakTy ca SARS-CoV-2, 6uno
Aa cy bune nHMUMPaHe UK BaKUMHUCAHe. Y CTyANju je npafieH Renmjcku 1 XyMopanHu UMYHCKI
0AroBop Ha SARS-CoV-2 aHTureHe HaKoH aKyTHe MHGekuuje ca I. spiralis. KoHTPONHY rpyny unHune cy
ocobe Koje cy bune y KOHTaKTy a BUPYCOM, anu HUCY Oune u3noxeHe MHOEKLMjU MapasuTom.

AHanu3a cepyma nauujeHata ca TpUXWUHENO030M MOKa3ana je mpucyctBo Bucokor Tutpa RBD S
cneunduuHnx 1gG aHTuTena, WTo yKasyje Aa UHdekumja T. spiralis Huje cynpummpana npoayKumjy
aHTU-BUPYCHUX aHTUTENa. Y CKnajy ca TiM je v npucycTeo y Kpeu b aumdounta cneunduynmx 3a RBD
S MPOTeNH, Unju Ce pe3ynTar He pasNnKyje 3HauajHo 04 BPeAHOCTI fobujeHe Y KOHTPONHO] rpynn. T
nuMAOLMTY U30M10BaHM 113 MyHe KPBU TpeTUpaHu cy 6 catn ca SARS-CoV-2 15-MepHuM nenTuamma
(S, M mN), y unmy npentudukaumje peaktushux (IFNy*, IL-2* n TNFa+) T henuja. MpotouHom
uuTOMeTpUjom je yTBphHeHo Aa nauujeHTn uHduumpanu ca T. spiralis umajy sefin npoueHat (D4*
n (D8* T numdouuTa Koju ekcnpummpajy IFNy, TNFa 1 IL-2 HakoH akTuBaLuje aHTMreHuma SARS-
CoV-2 y ogHocy Ha koHTponHy rpyny. Kog ocoba nHduumpanmx napasutom npumeheH je u noBuLleH
npoueHar IL-4*, IL-10* n IL-13* T aumoumTa Koju je HakoH pecTumynavuje antureHuma SARS-CoV-2,
610 cnvuaH Kao Koz HeTpeTupaHe rpyne henuja.

3aksbyueHo je aa ogroBop SMN-peaktusHux T hennja n ykynat 6poj RBD-cnewnduunmx b numdouuta
KOA MauujeHaTa ca TPUXMHEN030M Hutje 610 3HauajHO M3MetbeH Y OAHOCY Ha OArOBOP KOHTPOJIHE
rpyne, LWUTo yKa3yje Aa MHdeKuUMja ca T. spiralis He yrpoxaBa cNocoOBHOCT OpraHM3ma Aa 0AroBOpY Ha
BUPYCHe aHTUreHe.

OuHaHcpaHo y oksupy VACCELERATE cTynmje yrosop 6poj 101037867 1 og ctpane MITHTP PC, yroBop
6poj 451-03-47/2023-01/ 200019.
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