HACTABHO-HAYYHOM BERY BUOJIOIIKOI' ®AKYJITETA YHUBEP3UTETA Y
BEOI'PALLY

Ha X penoBHoj cemnnum HacraBHo-nHayunor Beha buonomxkor dakynrera YHuBep3urera y
Bbeorpany, onpxxanoj 05.09.2016. ronune, npuxsahen je u3BemTaj MmeHTOopa Ap Mumana Kojuha
u gap bpanka Joumha o ypahenoj mokropckoj muceprammju Mapuje C. MubkoBuh,
HCTpa)kuBaya capagHuka y UHCTUTYTy 3a MOJIEKYyJapHY F€HETHKY U T€HETHYKO WHXKEHEPCTBO,
beorpan, mom HacnoBom ,Kapakrepmsamumja Agglb arparanmmonor ¢axropa coja
Lactobacillus paracasei subsp. paracasei BGNJ1-64“, u onpehena je Komucuja 3a npernen u
OLIeHY JIOKTOpCKe aucepranuje y cactaBy ap Munan Kojuh, Hayuynu caBetHuk MHcTuTyTa 3a
MorekynapHy T€HETHKY M F€HETHYKO MHXKEHepCTBO, Ap bpanko JoBumh, Banpennu npodecop
buonomikor ¢daxyntera Yuusepsuteta y beorpany, ap Jemena Jlozo, BaHpemHu mpodecop
Buonomikor ¢dakynrera YuuBep3utera y beorpamy u ap Munopan Kojuh, Haydnu caBeTHHK
HHctuTyTa 32 MonekynapHy TeHeTHKY ¥ FeHETUUKO MHKEHEPCTBO.

Kommcuja je mpernenana ypaljeHy DOKTOPCKY AMCEpTaljy KaHAWAATa M HA OCHOBY aHAIIN3e
MPUJIOKEHE JIOKTOpCKe aucepraiuje Behy moanocu cnenehu:

UM3BEIITAJ

1. OIIIITHU NOJALINA O AOKTOPCKOJ JMCEPTALIUIN

Hoktopcka gucepranuja Mapuje C. MusbkoBuh non nHacnosoMm ,,Kapakrepuszanuja Agglb
arparanuonor ¢akropa coja Lactobacillus paracasei subsp. paracasei BGNJ1-64%,
Harnucana je Ha 139 ctpana (nmpopen 1,5), y okBupy Kojux ce Hanazu 7 Tabena, u 19 ciuka. Y
JOKTOPCKO] JAucepTanuju je uutupaHo 197 wusBopa nureparype. JlokTopcka nuceptanuja
caapku: HaclaoBHy cTpaHy Ha CpIICKOM M EHTJIECKOM je3uky, [lomaTke o MeHTOpuMMa u
YJIlaHOBUMa KOMHCH]je, Pe3nMe Ha CPIICKOM | €HTJIECKOM jEe3HKY ca KJbydHUM peunma, Caapikaj,
Texct mo mornasieuma, Jlureparypy, buorpadwujy ayropa m Ilpunore. Texct nuceprammje
caapxku cieneha mormasiea: YBoa (ctp. 1-25), Humb paga (ctp. 26-28), MaTtepujan u Mmeroae
(ctp. 29-57), Pe3yararu (ctp. 58-89), Muckycuja (ctp. 90-105), 3akmpyunu (ctp. 106-108) u
Jlurepartypa (ctp. 109-130). [Topen HaBeneHor y npuiory caapxu: buorpadujy ayropa, 13jaBy
0 ayrtopctBy, M3jaBy O WCTOBETHOCTH INTAaMIIaHE U EIIEKTPOHCKE Bep3hje JTOKTOPCKE
mucepranyje, M3jaBy o kopumhemy Kao U OJIITAMIIaHE HaydHE pasioBe 00jaBJbEHE y HAYYHUM
gaconmcuma ca [SI nmucte koju ¢y TUPEeKTHO MPOUCTEKIIN U3 TOKTOPCKE AUCEPTAIH]e.

2. AHAJIM3A JOKTOPCKE JUCEPTAILINJE

[TornaBbe YBOA NOKTOpCKE JucepTalyje CagpXku IMeT MOTHNOIjIaBba. Y HEMy je JaT
Ca)keT MPUKa3 J0CaJallllbUX Ca3Hamba U3 JUTEpaType Koja Cy HENOCPEeTHO Be3aHa 3a MpeaMeT
JIOKTOPCKE JUcepTalyje.

VY nornornasiby "bakTepuje MiedHe KHCETMHE — OMIITE KapaKTepUCTUKE" JaT je OImc
OMINTUX KapaKTepHCTHUKa OakTepwja MiedHe kucenune. Y aeny "Pon Lactobacillus — ommire
KapakTepucTuke" OIHMCaHU Cy METOAM JleTepMHHaluje JlakroOaluia, Kiacudukaunuja
naktobanuia Ha ocHOBy Tuma (epMmeHtanuje (MeTabonm3ma TIyKo3e) W MpojJyKara Koje
CUHTETHIITY, UCTAKHYT j€ BEJTUKU TUBEP3UTET IOMEHYTOT poja (1a je HajOpojHUju poJi o Opojy



BpCTa y OKBHPY OaKTepHja MIICUHE KHUCEINHE), pa3IHYUTa CTAaHHUIITA KOje BPCTE HACTambY]y, Kao
U BHUXO0BE (U3NOJIOMIKe, (UIOTEHEeTCKE W TeHeTHYKe pasiuke. McrakHyT je Takohe 3Hauaj
JaKTOOANMIIA 32 37]PaBJbE JbYIU U JATH PA3TUIUTH MPUMEPH HUXOBOT MTPOOHOTHIKOT JIEI0Baha,
Ka0 W TpUMEpH HHUXOBE YIMOTpede y TPOM3BOAMBU IIUPOKOT CHEKTpa (EepMEHTHCAHUX
npous3Boga. Y mortnornasiby “lTlpoOuotuim”, nata je nedunuimja npodbuornka npema (FAO-
WHO, 2006; Guarner and Schaafsma, 1998), onmcanu cy no3utuBHH e(heKTH JakToOaIMIa Ha
3[paBJbe JbYAM WM KUBOTHEA M HANpPENaK HCTPAKMBamka HAa OBOM IIOJbY. 3aTHUM Cy ONMUCAHU
”OCHOBHH KPUTEPHjyMH 3a 0a0up MpoOnoTHKa™ TIE je NCTAaKHYTO Ja aHAJIW3UPaHU COj Mopa
Hajupe OWTH NETEPMHHHMCAH 0 HUBOA COja M JIa WCIYHH OCHOBHE KpHTEpHjyMe Na OM MOrao
I00UTH cTaTyC MPOOMOTHKA Kao IITO Cy: Jla MOopea MO3UTUBHOI e(eKkTa Ha OpraHu3aMm He
nocenyje ¢akrope BHpYJCHIMje, HE HOCH TE€HE 3a PE3UCTCHIUjy Ha aHTHOMOTHKE H Ja
MPOJyKyje aHTUMHUKpOOHE cyrcTaniie. CocOOHOCT aixe3uje JIakTo0aua, MO3UTUBHO CBOjCTBO
y CeJeKIMju NpoOMOTHKA, je JeTaJbHO ONMCAHO KAao M MEXaHH3aM MO3UTHBHOI [JEJIOBama.
UcrakHyTo je nma  TOTEHIMjaJIHM TPOOMOTHYKH cOj Tpeba Ja moceAyje U CcrocoOHOCT
MIPEXHBJbAaBaKka YCIOBA MACTPOMHTECTHHAIHOT TpaKTa Kao M TEXHOJIOIIKOI mpoueca obpane. Y
olleJbky “MexaHW3MHU OCTBapuBamba MNPOOMOTHYKOr edeKTa” TpUKa3aHH Ccy JUTepaTypHU
MOJalM 0 KOHKPETHUM MEXaHU3MHMa ONHCAaHUX COjeBa KOjUMa OHU MOCTHXKY IO3UTUBAH e(dekaT
Ha 3/7]paBJbe JbYIH, a KOJHU C€ Orieaajy y popMupamy yciaoBa KOju He IOTOAYjy pacTy MmaToreHa
Kao LITO je CHIKaBame pH cpenune, cuHTe3a pa3InYUTUX aHTUMUKPOOHUX U IPYTHX jeIUbEHA,
3aTUM y CMamelkhy HHBOA XOJECTEPOJa, EKCKITYy3HjH WIH SIMMHHAIUU MAaTOTeHa Kao W Kpo3
MMYHOMOJIYJIATOPHY aKTUBHOCT M PEryJalyjy TeHCKEe eKCIIpecHje y eyKapuoTcKkuM henmujama.
3aTtuM cy HaBelIeHH HAjIIO3HATHjU COjeBH JIAKTOOAIMIIA KOjU Cy Yy CBAaKOJHEBHO] yIOTpeOH, Kao
npobuotuiy. Y mornornasipy ~TloBpmmHCKe KapakTepucTuke O0akrepuja pona Lactobacillus”
OIMMCAaH je 3Ha4aj M XETePOTeHOCT MOJIEKYJa JIONMPAaHUX Ha MOBPUIMHU henuja y HHXOBOM
OJIrOBOPY Ha MPOMEHE yCJIOBa CIOJhAlllbe cpeaune. JlaT je netasban onuc cTpykType hemmjckor
3WJa U THIIOBA MOJIEKYJIa KOjU MOTY OWTH acOIMpaHH, YKOTBJFCHH WIIM KOBAJICHTHO BE3aHU HA
noBpmmHN henwja. 3aTuM Cy H3/ABOjEHH M JIE€TaJbHO OINMCAHHM MOJIEKYJIH KOjU IONPUHOCE
anxesmju henmmja kao mro cy: mporemHn C cioja, arperandoHd (akToOpH, MyKyc Besyjyhu
MPOTEHHH, TPOTEHMHM KOjU Ce Be3yjy 3a KojlareH M (UOPOHEKTHH, MM M HEMPOTCHHCKU
anxe3nHu. C 003UpOM J1a cy T€HOMH BEJIMKOI Opoja cojeBa JlakToOaIuia CeKBEHIIMPAHU yKa3aH
je u 3Hauaj OmonHdopMaTHUe aHAIM3E TEeHOMAa y 0Jla0upy MPOOMOTHYKKX cojeBa. McTakHyTo je
na Manu Opoj cojeBa JakToOammia mokasyje cmocoOHocT Qopmupama Ouodunma (Lb.
rhamnosus GG) u onurcaHa je ynora oBe CIOCOOHOCTH TOjeIMHUX COjeBa, YCIOBU KOjU HHAYKY]Y
dhopmupame 6nopuIMa, KOMIOHEHTE KOj€ YnHE MAaTPHUKC (IPOTEHHHU, YIJbCHU XUJPATH) U TEHU
KOjU Cy OJITOBOPHU. Y 0/ieJbKy “Arperanuonu (axktopu Oaktepuja poaa Lactobacillus” Hajmpe
je nara neduHunMja GeHoMeHa ayToarperanyje W Koarperamuje. 3aTUM Cy HaBEICHH JI0 caja
OIMCAHU arparaiyoHu (axkropu yjakroOaluia riae jeé UCTaKHyTa XeTepPOreHOCT OBUX MOJIEKYJa
[0 MOJIEKYJICKO] MacH U CTpykTypu. Mako cy y nocieame Bpeme, ¢ 003UpoM Ha HUXOB 3Hayaj,
MHTEH3MBHPaHAa UCTPAKUBaba arperaljioHux GakTopa JaKToOaluia, MEXaHu3MU JIeI0Baba jOII
HHUCY Y TOTIIYHOCTH pa3jammern. Cmarpa ce na OakTepuje Koje eKCIPHMHUpPAjy arperanuoHe
(dakTope HCIOJbABAjy CEJEKTHBHY IPEIHOCT Yy BE3WBalkby 3a KOMIIOHEHTE BaHNEIHjCKOT
MaTpuKca U Tako 00e30el)yjy ca jemHe cTpaHe 3a/p’kaBambe Y FaCTPOMHTECTHHAIHOM CHCTEMY
nomahuHa, a ca Apyre cTpaHe TONPHHOCE 3alITHTH JoMahrHA Tako IITO CIpevaBajy MaToreHe Jia
ce Be3yjy 3a UCTe KOMIIOHEHTe BaHhenmjckor Marpukca. [lokazaHo je ga cy 1mo cB0jOj MPUPOIU
MOJICKYJIM KOjU JOTPUHOCE arperanyju MPOTeHHHU, alld MOTYy OWTH W er3omonucaxapuan. Ha
Kpajy cy HaBejeHH yredarsbuBu ~Tlpumepn mo3uTHBHOT yTHIaja O6akrepuja pona Lactobacillus
y TPEBEHIWjU U TOOOJBIIAIY CHUMIITOMA PA3IMYUTHX 3IPaBCTBEHUX Npoliema” y Jeuemy
CHTepUYHHX HHQEKIHja, aAujapea, WHPIAMATOPHUX OOJNIECTH IpPEeBa, WPHUTAOWIHOT IPEBHOT
cuagpoma, KpoHoBe Oomectn, oOHaBbalkby MHKOOMOTE HAKOH aHTHOMOTCKE Tepamuje Kao U
TpeTMaHy yporeHuTaiHux nH}ekiuja u nadpeknrja ycHe aymbe. [lopen nahekTuBHUX OoJecTH



Mo3uTHBAH edekaT jakrobammna je mpumeheH M Kox MeTabOoNMYKHX W KapIuOBaCKyJapHUX
00JIeCTH Kao IITO Cy MOBUILEH HUBO XOJIECTEPOIIa, TPUIIIMIEpUIa U Ko aujadeTeca.

VY mocnenmem mnortnornasiby llpupomHu wm3onaté Oaxrtepuja poxa Lactobacillus”
KaHIUJATKUba je OIMucala 3Hayaj, OJHOCHO TMPETHOCT, MPHUPOAHMWX H30J1aTa Kao objexra
UCTpakKWBama C 003MPOM Jla Cy COjeBH KOjH Cy aHAIM3UPAHU y OBOj CTYIWjU OWJIM NPUPOIHU
M30JIaTH U3 PA3TMUUTHX MIIEYHO KHMCEIMHCKUX MPOM3BOJIA CAKYIIJBCHH Ca PA3IMIUTUX JIOKAIHja
3anagHor bankaHa.

VY mnornaspy LubeBH paga neduHHcaHa Cy TPU TJIaBHA Hay4YHA LUJba JTOKTOPCKE
JUcepTalmje.

[IpBu HayuHu 1HJb OWO je Aa ce MpeTpaku JadopaTopHjcka KOJEKIMja JaKkToOanuia u
M30]Iyjy COjeBM KOjU TOKa3lyjy cmocoOHocT arperamnmje. a ce aegunumy pasnumke wmeby
cojeBUMa Mo Op3MHU CeIUMEHTalje U TUMy (opMuUpaHUX arperaTa Kao M Ja ce TecTupa
MPOTEUHCKA MPUPOJIA arparallioOHuX MOJIEKyJIa.

Jlpyru NmoCTaB/bEHU HAay4yHH IWJb OMO je yTBphUBame JIOKalMja reHa, JeTepMHUHUCAE
TeHEeTHUYKE OCHOBE arperauuje, KIOHMpame I'eHa 3a 0ap jefaH o] HOBOOTKPHUBEHHX (hakTopa
arperainuje ¥ CTpyKTypHa KapakTepH3alija KIOHUPAHOT arperaiuoHor (pakropa.

Tpehu Hayynu nusb OO je QyHKIMOHAIIHA KapaKTepu3allfja arperaliuoHor ¢gakropa u
yIBphuBame yjore IMOHOBJBEHUX JIOMEHa Yy ayToarperaluju, Be3MBamy 3a KOJareH u
¢ubpoHeKTHH, Kao U y ¢opmupamy Onodmiama (KOHCTPYKIHMjOM BEITUKOr Opoja BapHjaHTH
arperamnyoHOr MPOTEUHA).

VY mornaBry Matepujan M MeTOJe HaBEJCHE Cy XEMHKAJIWje W amapatd KOju Cy

kopumrheHe y paay, Kao U JIeTajbaH OIHC MOCTYIaKa KOju Cy MPUMEHUBAaHN Y MaHUITYJIAIMjH ca
kopumtheHHM OakTepHjaMa, FHHXOBUM NPOTEMHHMMA W TEHETHYKUM MaTepHjajJoM. Y OBOM
MOTJIaBJby KaHAMIATKHIbA je ONHcaNa BENMKH Opoj MeTona Koje je KOPUCTHIA TOKOM H3pajie
Te3e W3 Pa3IMUMTUX 00JacTh: MeToje pana Ha OakTepujama, Ha mporenHnMa, Ha JIHK, xao u
CTaTUCTHYKO] 00OpaIu rmoaTaka, noJeJbeHuX y 7 MOAIOrIIaBiba.
OBO moOTI1aBIbE j€ 3aroUeTo JMCTOM CojeBa OakTepyja, Iia3MuIa U KOHCTpyKaTa KOpUITNeHNX Y
pany. 3atuM cy HaOpojaHM MEIWjyMH KOjU Cy KOpHUIINEHH 3a pacT pa3u4YuTHUX COjeBa
Oaktepuja. Cneano je omuc MeTola Koje cy KopuiheHe mpu paay ca Oakrtepujama (Merone
u3onanyje W JeTepMuHaIoje cojeBa, uumhema Iia3Muaa, OpunpeMa U TpaHcdopmaiyja
paznuuuTUX OakTepujckux henmuja, METOZEe 3a aHaIM3y CIIOCOOHOCTH arperaiyje, Koarperaruje
Be3MBama 3a Konared u GuodpoHekTHH 1 Gpopmupama onodunma), meroae pana ca JJHK [metozae
n3onanyje u npeuninhaBama ToTanHe u mnasMuaHe JJHK w3 pasznuumtux cojeBa Gakrepuja,
ensumcke peakmnuje ca JIHK: murectuje JIHK pecrpukmmonum enzumuma, nedocdopunanyja,
murangje JIHK ¢parmenarta, cexBenuupame u ymHOkaBamwe JIHK wmetogom nangane
nonmumepuzanuje (PCR); enextpodopesa JIHK dparmenara (kimacuvyHa XOpPH3OHTANHA U Y
nyncupajyhem mospy), enynuja JJHK u3 rema, mpeHoc Ha HajnoHCKy MeMOpaHy u Southern
xubpuam3anuja ca obenexxennm JIHK mpobama, koHCTpyKmuja TmiasmMumHe OuOImMoTeKe,
KOHCTpPYKLIMja JelieTaHaTal, METOJAe pajga ca TMpoTeHMHHMa (OBEpeKcIpecHja IPOTEHHA,
npeunmhaBame W oapehuBame KOHIEHTpalWje MpOTeHHa, eleKTpodopesa MpoTeHHA Ha
MOJIMAKPWIAMUIHUM TEJIOBUMAa W JIOT OJIOT aHanW3a) W CTAaTUCTHYKAa o0pana J1o0WjeHuX
pesynrara.

VY mornasipy Pe3yaTaTu M3NOXKEHH Cy PE3yNTaTH HCTPAXKUBAKA KOJU Cy TPYHNHCAHU y
TIBE LIEJIMHE: Y TIPBOM JIeITy j€ MpeTpa)keHa JJabopaTopHjcKa KOJIEKINja U aHAIN3UPAHU Cy COjeBU
JAKTOOANMIIA KOJH TTOCEIYjy A00pY arperanmony akTUBHOCT, TJe€ je moceOHa maxkma rnocsehena
cojy BGNJ1-64 u3 kora je KIOHMpaH T€H 3a arperalMoHH MPOTEeHWH JlakToOammia u ypahena
JieTajbHa aHAJIN3a OBOT I'e€Ha U MPOTEHHA, JI0K je Y ApyroM Aeiy ypalheHa aHamusa yjiore JOMeHa



Agglb nmporenna y octBapuBamy (yHKIHja OBOT MoJieKyna. Anamuzom JIMM mabopartopujcke
Kosieknyje Jakrodarmmia ox oko 1000 ananmsupanux mu3onata ogadpano je camo 11 cojeBa koju
nokaszyjy jaky arperammony aktuBHocT (BGSJ2-§, BGGR2-68, BGGR2-82, BGDPI1-84,
BGDP9-38, BGNIJ1-3, BGNJ1-61, BGNJ1-64, BGNJ1-70, BGZLS30-6 i BGAR75) Ogaj
MoJaTaK yKasyje Ha YMJBCHHMILY Jla arperaiuja Hyje 4ecT (PEHOTHII T€ J]a COjeBU KOjH arperupajy
upHe camo 1% cojeBa u3 komekmmje. Omabpanu Agg  cojeBH NaKTObGAIMIA Cy MOTJIH [a CE
TPYNUILY Y TpU TPyIie Ha OCHOBY Op3WHE arperandje u Tuma (opMHupaHHX arperara (Ha Opse,
Cpelmbe | crope Koju (hopMupajy BeTMKE arperaTe CIMYHE MaxyJbaMa CHETa, CPemhe BeMInHE
W CHTHE arperare). YCTaHOBJbCHA j€ AMPEKTHA Kopeinanuja m3mely OpsuHe arperamnuje u THma
tdopmupanux arperata. [Tonazehun on ynmenuiie aa cnudad ¢peHoTum ode3delyje u arperarioHu
(hakTop JaKTOKOKa, 3a KOjH je TMOoKazaHo Jia oMmoryhaBa W Be3WBame henuja 3a KOJAreH U
(bUOPOHEKTHH JIeTaJbHO je aHaJM3UpaHa CHOCOOHOCT CBHX COjeBa JIAKTOOAIMIa KOjU MOCEy]jy
CIOCOOHOCT arperaimje 3a Be3UBame 3a KoJareH U (puOpOHEKTHH. Y CTAaHOBJHEHO j€ Jia MOCTOj!
BEJIMKAa BapHjadMJIHOCT COjeBa IpeMa HUXOBOj CIIOCOOHOCTH BE3UBama 3a KOMIIOHEHTE
BaHhenujcKkor MaTpukca (KonareH 1 GuOpPOHEKTHH) KOja Bapupa 01 U3y3€THO jaKUX J0 OHUX KOJI
KOjHUX OBO CBOjCTBO 0j/icycTBYje. Takolhe, mpumeheHo je U Ja HEKH COjeBH MOKa3yjy cIocOOHOCT
dbopmupama OnoduiMa. AHaMM30M TUTA3MUJHOT cacTaBa cojeBa KaHIAUIATKUbA  je
KOHCTaTOBaja Jla CBU COjEBHU JIAKTOOAIHIIA KOjU arperupajy noceayjy Benuke miasmuze (Behe ox
20 xwmio0a3za) W HEJBOCMHUCIEHO je MOTBpAMJIA IUIA3MUAHY JIOKALMjy T€Ha 3a arperalnuoHu
¢dakxTop kox nmBa coja (BGNJ1-64 i BGSJ2-8) moctynkoMm ummihema miasMuga mpu 4emy cy
NOOMjeHn NepuBaTH KOjU Cy M3TYOMIM CBOjCTBO arperanuje. Behwna arperammonux akropa
ONMMCAHWX Yy JHTEPAaTypu Cy NPOTEHHCKE TPHPOJE Tako Ja Cy ypaheHHm excrnepuMeHTH
yTBphuBama TPOTEHMHCKE TNpHpoje arperamoHor (axrtopa y cojy BGNIJ1-64. IIporemncka
npupoxaa arperanuoHor ¢akropa coja BGNJ1-64 je motephena Ha aBa HaunHa ((HEHOTHUIICKH U
mocMaTpamkeM henmwja  moJa  MMYHO(IYOPECHEHTHHM MHUKPOCKOIIOM) HAKOH TpEeTMaHa
nporenHa3zoMm K. C o063upom na je BehmHa cojeBa MCroOJbaBalia CIWYAH arperarioHd (EeHOTHIT
COjy JIAKTOKOKa y KOME je OTKpMBEH HOBU THN arperanuoHor ¢akropa Aggl, makroOammmycHu
COjeBU Cy TECTHpaHHM Ha MPUCYCTBO T'€HAa KOjH TOCENYjy HEKH CTENeH XOMoJoruje ca agglL
reHoM JnakTokoka y ekcrepumenty JIHK-JIHK xuGpuamsanuje; ycTaHOBJBEHO je Ja Cy T€HHU
OJIrOBOPHM 3a arperanyjy y JakToOalMIyCHUM COjeBMMA ApYrauuju of aggl reHa JIaKTOKOKa.
[Tonazehu ox uumenwniie Aa cy ko cojea BGNJ1-64 i BGSJ2-8 renu 3a arperanuonu ¢akTop
JIOUMpaHH Ha MJIa3MUIY KaHAWAATKHIbA j€ KOHCTpyHcaia Ia3MuiHe OMOIMoTeke oBa ABa coja
kopumihemeM Beher Opoja peCpUKIIMOHNX €H3UMa. Y CIIEIHO je celleKToBaa jeqad kKioH pLA3S
koju Hocu Sacl ¢parment ox 11,4 kunobaze KOju JOBOJAM O MOHOBHE IOjaBE arperaruoHOT
¢denoruna xereponoror nomahmna BGKP20-1. Kangupatkuma je ycmeurHo ceKBEHIMpalia
HaBe/JeHU (parMeHT MpH 4YeMy je ycied NPUCYCTBa MOHOBH-EHMX CEKBEHIM YHyTap IeHa
IPUMEHMIIA JIBa MIPUCTYIA: CYOKJIOHUpamke MambuX (parMeHara u aenenuona aHanusa Exolll u
S1 mykneazama. Ycranoswna je aa coj BGNJ1-64 mocemyje no caja HeokapakTepucaH TeH
(agglb) 3a arperanmonu QaxkTop JakToOaruia jgornupan Ha miazmuay pNJ1 osor coja. Ilopen
eKCIpecHje arperauoHor (heHOTHUNa y JTaKTOKOKaMa aggLb TeH je yCHemHOo eKCIPUMHPAH U Y
cojy Enterococcus faecalis BGZLS10-27. YcranoBibeHo je aa Agglb mporenmn mocexyje
JTOMEHCKY OpTaHHW3allHjy CIMYHY OHOj KOjy Mokaszyje m Aggl arperanmonu ¢axTop JTaKTOKOKa
MaKo He MOKa3yjy XoMmouorujy cexsenne Ha JJHK u mpoTenHckoM HUBOY.

3arum je ypahena QpyHKIMOHATHA aHAM3a arperaioHuX MPOTEHHA TJIe je MOKa3aHo Ja
ce WHTepaknuja hemuja ca KOMIIOHEHTamMa BaHNENUjCKOr Marpukca (KOJareHoM |
¢ubponexTHHOM) oaurpaBa cnennpuano npexo Agglb arperammonor nporewna. [lopex Tora
IITO j€ arperaMoHu MPOTEHH TUPEKTHO YKIJbYUYCeH y HHTepakunje n3mely henuja m komnoHeHTn
BaHheNIMjCKOT MaTpuKca MokazaHo je ga Agglb mpoTemH MOMHHAaHTHO IETEPMHUHUILIE U
MOBPIIMHCKE KapakTepucTuke hemmja Hocwona (hemnmje Koje eKCIpUMHPa]y TOKa3yjy HU3y3eTHY
XuApo(GoOHOCT MOBPIIHHE).



C oOzupom na je mokazaHo maa Agglb mporemH HHje yKJbYYeH Yy Koarperammjy ca
MaTOT€HUM COjeBUMA, a TI0Ka3yje H3y3eTHY CIIOCOOHOCT BE3HMBamba 32 KOMIIOHEHTE BaHNEINjCKOT
MaTpukca ypahleHH Cy eKCIIepHMEHTH eKCKIy3Wje MaTOTeHHX cojeBa Staphylococcus aureus
ATCC25923 wu Escherichia coli O157:H7, rne je mokazano na hemmje kxoje eKCIpUMHPa]y
Agglb porenH Ha TOBPIIMHY MTOKa3yjy H3y3e€THY CIIOCOOHOCT CIIpeyaBama Be3Bamka MaTOreHa
3a UCTEe KOMIIOHEHTE BaHNEINjCKOT MaTpUKCa Tj. 1a Cy BeoMa T00pH KOMITIETUTOPH.

Agglb mpoTtenH makToOammia ce cacToju OJ JABa TUMNA JOMEHa 4yMju Opoj MOHOBaKa
Bapupa (6 KomareH Be3yjyhmx Beoma XeTeporeHHX JOMeHa Ha aMHHO TepMHuHYycYy U 20 CKOpo
uaentnaHuX CnaB-like momena Ha KapOOKCHIIHOM Kpajy MpOTeHWHA). YJIOra TOHOBJHEHHX
JOMEHa y NPOTEUHY HHUje MO3HaTa TaKo Ja je KaHAWJATKUba ypaauia IeIeHOHy aHaInu3y reHa
nazehu 1a ce cBe BapHWjaHTe MPOTEHHA EKCIPUMHUPA]y y CIMYHOM Opojy Moinekyna. Jla Owu
KOHCTpyHcana BapujanTe Agglb mpoTewHa koje cajpike paznuuuT Opoj KosareH Besyjyhux
nomeHa u CnaB-like momena wuckopuctuna je pectpukiuoHa mecra 3a Hindlll u Sspl
pecTpukioHe eH3ume jep BehnHa komOMHalWja Aenenyja (parMeHaTa MPUIMKOM PEJIUTaInje
o0e30ehjyje TIOHOBHO cmajame ¢parMeHara y OKBHpPY YuTamba TOKOM TpaHcmanuje. llpe
(GyHKIMOHAIHE aHanu3e pasnuuyuTe BapujaHTe Agglb mnpoTeMHa Cy eKCIpUMHpaHE 0]
WJCHTUYHUM IPOMOTOPOM M TOTBpheHa je yjenHadeHa ekcrpecuja JloT ONOT aHamn3oM
kopuctehu aHTHUTENO KOje Mpeno3Haje emuTole y CBHM BapujaHTama. AHanmu3upajyhu
CIOCOOHOCT pa3NUYUTUX Bapujantu Agglb mpoTenHa na Be3yjy KojareH U puOpOHEKTHH Kao U
7la MHAYKYjy ayroarperandjy henuja KaHIUIATKHbA je YCTaHOBMIIA Ja Cy 3a MCIIOJhaBJBILE OBA
TpH CBOjcTBa OAroBOopHH KomareH Besyjyhm gomenm II, III m IV, mok je mpermocraBmeHa
¢ynmmja CnaB-like momena ucrypame kosareH Be3yjyhux momena Ha mTo Behy ymasseHOCT 0f
hemmja kako Oum OwinM JOCTYMHHMjH KOMIIOHEHTaMa BaHhenmjckor wmarpukca. Takobe je
npumeheno na Heke ox Bapujantu Agglb mporenna omoryhaBajy ¢hopmupame OnopmimMa mro
je y JocamaliibuM eKCTIIEpUMEHTHMa OMiIo y OOpHYTOj KOpENaluju ca ayToarperammjoM,
BE3MBAKEM 32 KOJIETeH U (pUOpOHEKTHH. Y (QYHKIMOHAIIHO] aHAIM3H Pa3IMIUTHUX BapHjaHTH
Agglb mpoTenHa KaHIMIATKUHA j€ TOKa3ana Ja MPOTEHHH MOTY MONMPHMHUTH HOBE (yHKIH]jE
KaJia UM Cc€ YKJIOHE HEKH O]l JOMHUHAHTHHUX JIOMEHA.

AHanu3upaHu COjJeBH JIAKTOOAaNMIa KOjU HWCIOJhaBajy CBOjCTBO arperammje MOry ce
NOACTUTH y TPHU Tpymne mpeMa Op3uHM arperanuje W Tumy ¢Gopmupanux arperara. Kama je
JIETEeMUHHCAaHa KOMIUIETHAa CEeKBEHIA agglb reHa KaHIUIATKHIba je JKelena J1a YCTaHOBU KOjH
CBE aHAIM3MpaHHU COjeBU TOCEAYjy TeH XomoJor agglbh Teny. Y Te cBpxe Au3ajHHpaia je
mpajMepe KOju YMHOXKaBajy TOYeTaK, CpeJMHy U Kpaj agglb rena. Ha ocHOBy moOujeHux
ammuinkona y PCR peaknujama ca au3ajHUpaHuM MpajMepuMa yCTaHOBHIIA je Ja 5 cojeBa
mocejtyje TeHe KOju Cy BUCOKO XOMOoJIoTH aggLb reny nakrobanwna. J[nzajHupanu npajMepu cy
CCJNICKTMBHHM 3a JETeKIMjy HCTOBETHUX TeHa W Owuhe kopumheHH Yy Jajboj CeNeKIuju
arperannonnx ¢akropa. Cojesu BGAR75, BGGR2-68 u BGGR2-82 cy nanu y ammnudukanyju
ca mpajMepuMa KOju Cy JM3ajHHpaHU Ha OCHOBY CEKBEHIIE Y OKBHPY 5' kpaja aggLb rena ciabd
curHai yka3yjyhu Ha MoryhHocT fja arperaniioHu ¢pakTopu 0Ba TPH coja MOCeayjy Malu CTETeH
xoMoJyioruje ca agglb rteHom. JloOWjeHM pe3ynTaTH yKaszyjy Ha BEJIUKY pPa3HOBPCHOCT
arperanMoHuX (pakTopa JakTobaIia jep je y OKBHPY camo jeHEe BPCTe YHyTap J1adopaTopHjcKe
KOJICKIIMj€ IETCKTOBAaHO HajBEPOBATHH]jE TPU pa3IMyMTa arperanuona (akropa.

VY mornasmy JluckycMja nata je ymopeaHa aHanIHW3a OPUTMHAIHHUX pe3ysiTara OBe
JOKTOPCKE AMCEpTalje W ToJaTaka W3 JHTeparype, Koja yKasyje Ha 3Hadaj MOCTHTHYTHX
pesyarara. Y OoBOM pany je m3o0i0BaHO 11 cojeBa makroOamuia KOjU MOCEAYjy CIIOCOOHOCT
arperainmje, KJIOHHPaH je U JIeTaJbHO OKapaKTepHCaH HOBH arperanioHu (GakTop JakroOarmia.

Kangunatkuma je MUCKyTOBaja O HM3Y3€THO Ba)KHO] YJIO3HM TMOBPIIMHCKUX MOJIEKyJa
Oaktepujckux henmja, 0 BUXOBO] Pa3HOBPCHOCTH M yJio3u y Melyhennjckoj KOMyHUKAIMH U
OZIrOBOPY Ha MpPOMEHE CIoJballllbe cpeauHe. KOHKpeTHO je HaBoamia pe3yiraTe APYrHx



UCTpakMBama y KojuMa je morBphena nosezanoct m3mel)y cTpykrype u HyHKIH]j€ TOBPIIUHCKIX
Mosekyna. C 003upoM J1a Cy UCTpakMBarba Be3aHa 3a TO3UTHBAH e(eKaT JIakToOaImIa moxkas3ana
Ia je mpoOMOTHYKa CIIOCOOHOCT CBOjCTBO CBAaKOT cOja MOHA0COCO, (DOKYC MCTpakWBama APYTHX
nabopaTopuja je opujeHTHCaH Ha YTBphHBame TUPEKTHUX MOJIEKYyJIa H MEXaHH3aMa aKTUBHOCTH.
Takohe m oBa HCTpakmBama Cy OWia ycMEepeHa y HCTOM TpaBIy-la C€ OTKpHje HOBHU
arperanoH# (akTop JIaKToOAIMIIa, OMUIIIE HeT0OBa yJIora Y MPOOMOTHYKOj] aKTUBHOCTH Kao U Jia
ce yTBpIE MEXaHW3MHu JenoBama. CIIOCOOHOCT arperamyje JakToOamuia, aind W JPYTHX
OakTepHja, TMoKa3ana ce Kao PeTKO CBOjCTBO (MpHCYTHO ox 1 - 2%) ca BETUKUM TUBEP3UTETOM
reHa. MexaHW3MH MHTEpaKIWje ca MaTOreHuMa KOjuMa MpOOHOTHIN AOMPUHOCE MOOOIBIIAkY
OpraHusMa cy y JUTepaTypH YIJaBHOM Pa3/IBOjeHH Ha MOTyhy Koarperauujy ca nHaTOreHoM IITO
pe3yiTyje BeroBOM EIMMMHAIN]OM MEPUCTAITUKOM WM E€KCKIy3Hjy MaTOreHa BE3UBAHEM 3a
UCTE pelienTOpHE MoJieKyJse Banhenujckor MmaTpukca. OBH MEXaHU3MH Kako je U KaHAWJaTKHba
YCTQHOBWJIA HE MOTY HCTOBPEMEHO OWTH NPHUCYTHU y jEHOM COjy jep OM MMaju CynpoTaH
epekar. Agglb arperalmoHuM NpPOTEMH HCHOJbAaBa CBOjJY AaKTUBHOCT KpO3 BE3UBamE 3a
KOMITOHEHTE BaHNhennjcKor MaTpukca (KonareH 1 (UuOpOHEKTHH) U eKCKITY31jy MaTOTeHa CIIMYHO
arperalMoHOM IPOTEUHY JAaKTOKOKa ca KOJUM I0Ka3yje CTPYKTYPHY CIMYHOCT U (DyHKIH]Y.
Agglb arperaniioHM NpPOTEMH MpUIaJa HOBO] TPYHHM arperamyoHux (akTropa BeHKe
MOJIEKYJICKE Mace€ U MYJITHIOMEHCKE CTPYKType. AHAJIM30M JHUTEpaTypHUX IOjaTaka
KaHIMJATKHba je KOHCTATOBaja Ja Cy CIMYHU arperalluoHd (pakTopu NPUCYTHU M KOJA APYTHX
cojeBa JlakroOaIia aqyd OHU HUACY (PYHKIIMOHAIHO OKapakTepucaHu Beh cy momanu mo0ujeHu
OnonH(pOPMATHYKOM aHAIHM30M CEKBEHIIMPAHHUX TeHoMa. Vlako Cy TH OTBOPEHU OKBHPH YHTAHHa
O3HAa4YeHN Kao HEMO3HATH, HAa OCHOBY CEKBEHIIE CE MOXKE 3aKJbYUHTH Ja Cy TO arperamoHu
¢dakropu. Takohe um QaxTopu BUpyJCHIMjE KOjH CE€ Be3yjy 3a KOMIIOHEHTE BaHheInjcKor
MaTpuKca TIOCEIyjy MYJITHIOMEHCKY CTPYKTypy IITO YyKasyje Ja je TakBa CTpPYKTypa
JeTepMUHUCAHA (PYHKIHjOM CIICIU(PUIHOT BE3WBama O 4eMy je KaHIWAATKHEa TUCKYTOBaJa.
WutepecanTHo je ma je 3HadajaH Opoj TeHa 3a arperanuoHe (akTope JOUUpPaH Ha BEIUKAM
TUTa3MUANMa KOJH c€ CTaOMITHO O/IprkaBajy 0e3 cenekiuje yka3yjyhu Ha apyre MexaHu3Me Koju
JONIPUHOCE OAp)KaBalky OBHX I'€HA YCIE] BUXOBE BAXKHOCTH 3a Oakrepuje. C 0o03upom 1a je
cTpykrypa Agglb arperammoHOr mpoTeWHa BeOMa CIOXKEHAa CBHU JIOMEHU NPUCYTHH y OBOM
MOJIEKYJIy Cy JeTaJbHO JAMCKYTOBaHM (IIPHCYCTBO JMIEP CEKBEHLE 3a m3bauuBame u3 hemnuje,
KOJIareH Be3yjyhu JOMEHM OJrOBOPHM 3a BE3UBAKE 3a KOMIIOHEHTE BaHNENMjCKOr MaTpHKca,
CnaB-like nomeHu 3a Koje ce mpeTnocTaBjba Ja CIyK€ HCTHLAKY JAPYIMX JOMEHa Ha
noBpunHY, npucyctBo LPXTG wu3sMemeHe CeKBEHIE 3a YKOTBJhbaBame y MeMOpaHy).
Kanaunatkuma je Takohe AMCKyTOBana M O jEJMHCTBEHMM IMPUCTYIIUMa KOj€ je IMpUMEHMIa y
OBOM pajly Kako OM 3a0Kpyxuiia HH(popMalHje 0 BEIUYMHN arperaluoHor ¢pakropa u yTBpauia
JONpPUHOCE TOjeAMHAYHUX JoMeHa. Takole je AMCKyTOBaH MHTepecaHTaH (PEHOMEH IpOMEHe
¢dbyHKIIMje mpoTeMHa Koju ce peTko cpehe y mpuponu, kao mro je y ciaydajy Agglb
arperamyoHor MpOoTeWHa KOju MOKe jaa omoryhm Buinehenujcke acomnudjandje Kao INTO Cy
arperanyja u opmupame Onopunma. Kanaunatkuma je 7eUHATHBHO TOKa3ana Jaa J00ujeHn
pe3yiTaTé TOoApXKaBajy XHIOTEe3y Ja je 3a (YHKIWjy arperandoHux ¢axtopa OuTHHja
CTPYKTypHa CIMYHOCT (BeNMKH Opoj moHOBaka) oj cnuaHoctd Ha HUBOY JIHK wmmm pacnopena
AMHHOKHUCEIINHA y TIPOTCHHY.

VY nornasipy 3aK/bY4lHM, CAKETO U JaCHO Cy U3HETH HAjBAKHU]U 3aKJbYUIHU JI0 KOJUX CE
JONIIO aHAIM3UPAkEM JOOWjeHHX eKCIepUMEHTAIHUX pe3yliraTa Ha OCHOBY KOjUX je
noTBpheHO a ma Cy OCTBapeHW MOCTaBJBCHM IMJbEBH M TOTBpHEHE XHUMOTE3€e TOKTOPCKE
mucepranje. Ha ocHOBY moOmMjeHMX pesyniraTa JOHETO je ceJaM 3akJbydaka Koju moTBphyjy
aKTYeTHOCT MCTpaKMBamba, 3Hauaj MOOMjEHHX pe3yliTaTa Ha CBETCKOM HHBOY, KaO M TOJa3HY
ocHOBY 3a Oynyha ucrpaxkuBama. Ha ocHOBY aHanmm3e abopaTopujcke KOJIeKIHje JakTodarmna
KaHAMJaTKUBba je onabpana 11 cojeBa mTo mpeacraBiba OKo 1% O YKyHNHO aHAIU3UpPaHUX



cojeBa yka3yjyhu Jia je 0BO CBOjCTBO BeoMma peTko Meljy iakTobarmmuma. Uunrhemem mia3muia
U3 aHAIM3MPAHHX COjeBa HEJBOCMHCICHO j€ TMOTBpeHa IUIa3MUAHA JIOKAalMja TeHa 3a
arperaimone (akrope y asa coja (BGNJ1-64 i1 BGSJ2-8). KoHcTpyknmjomM W aHaIH30M
TUIa3MUAIHAX OMOMMOTEKa OBa JIBa COja M30JI0BAH je KIOH KOjU YCIIEIIHO JOBOIH 10 TIOHOBHE
M0jaBe arperanroHor (PeHOTHIIA XeTepoioror JoMahnHa Ha OCHOBY Yera je 3aKJbydeHO Jla ce Ha
Sacl ¢parmenty om 11, 4 xmnoba3a Hamaze cBe HEONXOJIHE TIeHETHYKEe HH(oOpMaimje 3a
excrpecHjy arperanuonor ¢genoruna. Ha ocHoBy mopehema nmodujene cekBenue agglb reHa ca
MO3HATUM T€HMMa YCTAHOBJHEHO j€ Ja je OTKPMBEH HOBU arperanuoHd (hakTop JaKToOammIia.
3axpydeHo je ma je Agglb mporemn HajBehm no cama ommcanu arperanioHu (HakTop
nakrobanmna ox 318,6 kDa, xoju mocenyje Belvkd Opoj MOHOBJHEHHUX JOMEHA (6 XETEpOIOTUX
nomeHa Ha H-tepmunycy u 20 unentnuanx CnaB-like momena Ha L[-Tepmunycy). Y cTaHOBILEHO
je nma je Agglb arperamuonu ¢hakTop OAroBOpaH 3a ayToarperaiujy, Be3uBame henuja 3a
KoslareH U (pUOpOHEKTMH M TMOCIEIUYHO 3a EKCKIy3Hjy naToreHa. JleJelnoHOM aHalIu30M
MOjeIMHUX JIOMEHA ¥ KOHCTPYKIIMjOM BEITHKOT Opoja Bapujantu Agglb nmporenHa ycTaHOBILEHO
je na cy xomnareH Besyjyhu momenu II, Il i IV aupexTHO OATOBOpHHU 32 BE3WBAH-E 32 KOJAreH H
(hMOPOHEKTHHH Ka0 M 3a MHAYKIHjY ayToarperainyje, 1ok cy CnaB-like qomenu HajBepoBaTHuje
OJrOBOPHM 32 TO3ULHOHHpAmke KoJareH Be3yjyhux [goMeHa IITO Jajkeé OJ MOBpILUHE
Oaxtepujcke henmje. Jlenenmjom mojeamuux aomeHa Agglb mpoTewna arperaimoHu QaxTop
ryom ¢yHKIMje arperanyje W Be3WBama 3a KoiareH W (UOPHMHEKTHH, ald Jaje CIocoOHOCT
henmujama na Gopmupajy Onoduiam rae je 3akJbydeHo J1a MPOTEHHH MOTY J1a UMajy Jayieko Behn
noTeHNHjal PyHKIHja 0J1 OHMX KOj€ YCTAHOBUMO Y MPBUM HCTPaKUBAmHAMA.

VY nornasipy Jlutepatypa nata je nucta xojy YuHA 197 OGubnarorpadckux jequHALA 01
Kojux je Behuna crpanux ayropa. HaBenene Haydne myOimkaiyje cy akTyeiqHe, U OJHOCE ce Ha
o0JIacTH Koje Cy oJ1 3Hadaja 3a ypal)eHy aucepranmjy u OIMTHpPaHE Cy Ha HAYWH KOjH 00jalImana,
KOHTEKCTyanmu3yje u moTBphyje noOujeHe pesynrate. Cnucak JIATEpaType je aJeKBaTaH,
aKTyeJaH M JIOBOJHHO MIMPOK Ja MOKPHBA CBE ACIEKTE MCTPAXKMBamka M pa3MaTpaHa IMUTamba.
Hapolema nuteparype y caMoM TEKCTy JHCEpTalfje Cy jacHa M MpUMepeHa KaKko 10 caapxkajy
TaKO U IO MECTY.
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4. MUIIIVBEILE U ITPEIVIOI' KOMUCHUJE

Jokropcka naucepranuja kanaugata Mapuje C. MwubkoBuh, mox HacioBOM
sKapakTepumzanuja Agglb arparammonor ¢akropa coja Lactobacillus paracasei subsp.
paracasei BGNJ1-64“ mnpencraBiba OpWTMHANaH HAay4YHH paj ca jacHO (OpMyIHUCAHUM
MJbEBUMA 3aCHOBAaHUM Ha JOOpOM T[03HAaBaWky HaydHe IHpoOieMaTHKe, ca aJeKBaTHO
IUIAHUPAaHUM U YCIELIHO peaJM30BaHUM MCTPAKUBAUKUM IOCTYINKOM YHjU pe3yiaTaTu



MPE/CTaBIbajy OPUTMHAIHE HAYYHH JOTPUHOC pasyMeBamy NPUPOAE, CTPYKType W (YyHKIHje
JEIHOT HOBOT arperaroHor (akropa JaKTodammnia.

Tema noKTOpCKe AMCEpTalMje je€ N3Y3€THO aKTyellHa, MokeMo pehu Ja je KaHUIaTKUba
jenaH o muoHWpa y jAaroj oOmactu. Ha camMoM modeTky KaHAMIATKHEA j€ CHCTEMAaTCKU
Ipoy4uja JIOCTyIHE pe3yiTaTe Ipyrux ayropa, ao0po aeduHHcana MpeaMeT U Hporpam
UCTpakKMBama, MOCTaBUIa MCIPAaBHE LUJbEBE, 3aTUM je ojgaldpalia aJieKBaTHY METOOJIOTH]y 3a
OCTBapem-e 3aJaTUX LHJbEBA T CY YBEAEHH, IO MPBU MYT Y CBETY, HOBU NPUCTYIH PELIaBalby
MIOCTaBJbEHUX 3ajaTaka. Y uspaau nuceprauuje Mapuja C. MubkoBuh je mokasana U3y3eTHY
MHULMJaTUBY TOKOM IIEJIOKYIHOI IIepuojia u3pajie TOKTOPCKE Te3e M IoKa3ajla BUCOK CTENeH
CaMOCTAJTHOCTH KaKO Yy E€KIIEPHUMEHTATHOM pajay Tako M MPH TyMadewy JOOMjeHHX pe3yirara
KOje je KPUTHUYKH TUCKYTOBaja, y3 UCIPIHE MOJATKe M3 jJuTeparype. Tpeba Hariacutu 1a cy
OCTBapeHH pe3yiTaTd 00jaBJbeHH Yy BPXYHCKHM MelyHapoJHHM YacOMMCHMa, IITO TMOTBphyje
aKTYeJIHOCT pe3yJsTaTa M J1a je KaHIWAAaTKUa, Y capalibi ca MEHTOpUMa, aKJBHBO ogadparna
TEeMy HCTPaXXHBamba, KOja jé TeK OTBOPEHa Ha CBETCKOM HHBOY TaKO Jla U y HAPEIHOM NEPUOTY
MOYKe OWTH yCIICIIHO pa3BHjaHa U MpOoAyOJbUBaHA.

Ha ocHOBy yBHzIa y €KCIEpUMEHTAIHHM pPaJ TOKOM CaMOI MCTPakKHBamha, IIOCTHTHYTE
pe3yiTare Kao U HallMcaHy JOKTOPCKY Te3y, Komucuja 3akipydyje a Cy 3a7aly MOCTaBJbEHH Y
LUJbY W TpOrpaMy, KOjU Cy YCBOjEHM MPWIMKOM IpHXBaTama TeMe 3a H3paay IOKTOpCKe
JucepTalyje, UCIyHhEeHN y MOTIYHOCTH, TaKO Ja MO3UTHUBHO OLEHmYje JOKTOPCKY Te3y W MMa
3aJJ0BOJBCTBO Ja Mpeioku HacraBHo-HaygyHoM Behy bromomkor ¢akynrera, YHuBep3uTera y
Bbeorpany, na mpuxBaTH MO3UTHUBHY OLEHY JOKTOopcke mucepranuje Mapuje C. MusbkoBuh,
mon HacnoBoM Kapakrepmszaumja Agglb arparaumonor daxkropa coja Lactobacillus
paracasei subsp. paracasei BGNJ1-64 “ u omoryhu kanaunaTy jaBHy oa0paHy pana.

V¥ Bbeorpany, 06. 09. 2016. roaune.
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