HACTABHO-HAYYHOM BERhY YHUBEP3UTETA Y BEOGRAAY -
BUOJIOIIKOT ®AKYJITETA

Ha Il penoBHOj cemnunu HactaBHo-HayyHor Beha YHuBep3uTeta y beorpagy -
Buosowkor ¢akyatera, ofgpxaHoj 14.11.2019. roguHe, Ha OCHOBY Mo0JiOe MEHTOpa, Ap
MupocnaBa Anuha, Buller Hay4yHor capajHuka MHCTUTYyTa 3a HykJieapHe Hayke ,BruH4a“ u
npod. ap Hagexzae HenpemwkoBuh pegoBHor mnpodecopa bBuosomkor ¢akyarera
YHuBep3uTeta y beorpagy oapehbenHa je Komwucuja 3a mnpersiey U OLeHY JOKTOpCKe
nuceptanuje ’esbke H. Bpkuh, ncrpaxuBaya capagHika UHCTUTYTa 3a HyKJieapHe HaykKe
»,BuH4a“, mox HacsoBoM: ,JlloBe3aHOCT PpochopuianuoHOr cTaTyca rNiyKOKOPTUKOUAHOT
penenTtopa 4 IMOHAallaka MamoBa 06a moja y HeypoMH(}IaMaTOPHOM MoJeay
AemnpecHije”, y cacTaBy:

1. ap MupocnaB Aguh, BUIIM HayYHU capafHUK, UHCTUTYT 3a HyKJieapHe HayKe

,BuH4Ya“, YHuBep3uTeT y beorpaay

2. npod. ap Hapexaa HepemkoBuh, penoBHu mnpodecop, Buosomku dakyarer,

YuuBepsuret y beorpany

3. ap UBa Jlykuh, HayyHU capaJHUK, WHCTUTYT 3a HyKJeapHe Hayke ,BunHua“,
YuuBep3suret y beorpany

KoMucuja je mnpersenana ypabeHy JOKTOPCKY JAUCepTalMjy KaHAUAATKUEE W
HactaBHo- HayyHOoM Behy YHuBep3uTeTa y beorpaay - buosionikor ¢akysTeTa MOAHOCH
caenehu

U3BELITA]
OnuTy noaauM 0 AOKTOPCKOj AUcCepTaLUju

Joktopcka paucepranyja Kesbske H. Bpkuh nox HacioBom ,IloBe3aHocT
dochopuiianmoHor craryca riiyKOKOPpTUKOUAHOT pelenTopa U NoHallawka namnosa o6a
noJjia y HeyporH¢JIaMaTOPHOM MOJAeJy Aenpecuje” caapxu ciaenehe aenope: HacioBHy
CTpaHy Ha CPICKOM U eHIJIeCKOM je3uKy, CTpaHy ca mojanMMa O MeHTOpMMa Y 4JaHOBUMa
KoMucuje, 3axBannuny, CaxxeTak JOKTOpPCKe JUCepPTalLMje Ha CPIICKOM U €HIJIECKOM je3UKY
(Pesume, Kibyune peun, HayyHa o6JiacT u Y:ka HayyHa o6Jact), Ckpahenuue, Cagpxaj u
TeKCT AucepTalyje Mo oArosapajyhuM norJyiaB/bUMa, Kao U npuJore - buorpadujy aytopa,
UsjaBy o0 ayrtopcTBy, M3jaBy O HCTOBETHOCTHM LITaMINaHe U €eJIEKTPOHCKE Bep3uje
JucepTanyje U UsjaBy o kopuiihewy HanucaHUX Ha YKynHo 178 cTpaHa KylLaHOT TEKCTa.
JlokTopcka aAucepTanuja, cajpxku 25 cauka, 14 Tabena, 384 suTepaTypHa LuTaTa, U
noje/beHa je y 7 mnorsassba: YBoA (47 crpana), llu/p ucTpaxkuBama (3 cTpaHe),
Marepujan u mertoge, (18 crpaHna), Pesyaratu (26 crpana), Auckycuja (21 crtpaHa),
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3ak/byyak (2 ctpane) u Jlutepartypa (39 ctpaHa).

AHa/iM3a JOKTOpPCKe AucepTanyje

JlOKTOpCcKa AucepTauMja KaHAUJATKUEe 00yxBaTa yobOuyajeHa mnorJaBsba. [IpBO
HorJaB/be YBOJ MOJE/bEHO je Y YEeTUPHU LieJIMHe U caZipKu 7 cJUKa U 4 Tabese. Y OKBUPY
npee yesuHe KaHAWJATKUHEA je INpYyXWJa YBUJL Yy €NUAEMHOJIOTH]Yy, €THOJIOTHjy U
naTopr3nOJOTHjy JenpecuBHOr mnopeMehaja, mpeacTaBMBLIM Ha Taj HAuYUMH OCHOBHE
dakTOope KOju MOTYy JAa JONpPUHECY HACTaHKy OBOT 000/beHa, Kao U HeKe o] Bojehux
XMIIOTEe3a Koje MOKYyIIaBajy /a pasjacHe ¢pU3HOJIOLIKe TopeMehaje Koju ce Hala3e Y HeroBoj
OCHOBH. Y OBOj LIeJIMHU je Takohe mpejcTaBuia TPEHYTHO JIOCTYIIHE TepanujcKe CTpaTeryje
3a Jiedyewe Jlellpecdje W OMNMKCaJa 3Ha4daj >KMBOTUHCKUX MOJesa y MOJAeJHpamy OBOT
obobewa. Y Opy2oj yeanuHu, KaHAWJATKUKbA je MHCTaKJa M OmOucasa yJaory
HeypouH$iamMalndje y naTtopU3UOJIOTHjU Jenpecdje, UM TMpeACTaBUIa IyTeBe KOjuMa
npouHpJaMaTOPHU LUMTOKMHM ca mnepudepuje Mory Ja JONPUHECY HACTAHKY
HeypouHdiamManyje. /lajbe y 0BOj LieJIMHU, KAHAU/IAaTKU A je [leTa/bHO ONKcala KOMIIOHEHTE
HeypouH}JIaMaTOPHOT Mpolieca Koje MOTY Jia J0Be/ly /10 HaCTaHKa OBOT 000J/beHa; Ta4HHU]E,
KOHLIM3HO je OMMcasa YTULAj [UTOKMHA Ha HEyPOTPAaHCMUTOPCKE CUCTEME, HeyporeHe3y U
HEypOIJIaCTUYHOCT, U HeypOoeHAOKpUHY PyHKIMjy. U3m0xkuaa je u papMakosolIKe AOKa3e
KOjU yKa3dyjy Ha TO Ja je Aenpecuja WHJIaMaTOpHA 6OJIECT, U TH J0Ka3u 006yxBaTajy Kako
edeKkTe aHTHAeNpecMBa Ha MeAujaTope UHIaMalLMje, TAKO U YyTULAj aHTUWHPIaMaTOPHUX
JIeKOBa Ha cuMIITOMe Jenpecuje. Ha Kpajy oBe LiesiuHe, onvcaH je LPS-oM uHAykoBaH Mozen
Jleripecyje, Kao >XUBOTHUECKU MOJieJl KOjU je ynoTpebG/beH 3a IpoydyaBambe Jenpecuje
WHJYKOBaHe HH}JaMalLljoM y 0BOj McepTalyju. Y3umajyhu y 063up mojjaTke Koju Mokasyjy
Jla MHpJIaMalyja Moxe Jla JoNpHHece HAaCTaHKY Jelpecuje MyTeM HU3MereHe aKTHBHOCTH
XUIMoTasaMo-xunodpusHo-HagoyopexxHe (HPA) oce, mpeha yeauna ce ogHOoCH Ha Kpajiu
edekTOop oBe oce, rimykokopTukouaHu perentop (GR). TauHuje, y 0BOj LiesIMHU je onvcaHa
CTPYKTYypa OBOT pelenTopa, Ka0 U MeXaHU3MHU HeroBe peryJaluje U MoCcT-TPaHCKPUIILIMOHe
IpoMeHe Koje MOAYJIMIY HeroBy QyHKLHjy, a MPUKa3aHa je U yJjora OBOT peLenTtopa y
peryJjianju reicke ekcnpecuje. Kako 6u ce ucrakia ysora oor GR-a y narodusnonoruju
Jlenipecyuje, H3JBOjeHa Cy J[ocajiallilba Ca3Hawa Be3aHa 3a yTULA] HWH(IaManuje Ha
ITYKOKOPTUKOU/IHY peLienTop, Kao ¥ U3MeweHy QYHKLH)y OBOT pelenTopa y Jenpecujy, ca
noce6HMM OCBPTOM Ha yJory usMeweHe ¢ochopuianuje. Hagosesyjyhu ce Ha ysory
usMemeHe QyHkuuje GR-a y fenpecuju, nocieimbu CETMEHT OBE LieJIMHE Ce 0JHOCH Ha yJIoTy
MoayJanydje QyYHKLHMje OBOT pelLenTopa Ha IMOHAallake Yy >XUBOTUKCKUM MOJeauMa
nenpecuje. [locienwa, uemepma yeauHa ce OJHOCA Ha AUCPYHKLHjYy MUTOXOHJApPHja
nocpesoBaHy GR-oM. ¥ 0BOj 1leJIMHMY je AaT KpaTak OCBPT Ha NPOLeC alnoNTo3e, ca I0CEOHUM
HarJIaCKOM Ha yJiory jefapHor ¥ MuToxoHjpujckor GR-a y oBoM mporecy, a onucaH je u
yTulaj MUTOXOHJApUjckor GR-a Ha eHepreTcku MeTabosin3am henuja. [lofaTHo, onKcaHa je U
Be3a u3Meby uHbsaManvje U QyHKIMje MUTOXOH/IpHUja, a HA CaMOM Kpajy je mperJiejaHa
JIUTepaTypa Koja onucyje yTHUIaj MUTOXOHAPUjCKe AUCPYHKIM]je Ha NOHAlllakh e KHUBOTHUHA.



Y peny Llmsb paja HaBeJleH je M 06pa3/io’KeH HAYYHU IUJb JOKTOPCKE AUcepTaLuje —
MCIIUTHBAbE XUIIOTE3€ Jla jaK UMYHOJIOLIKU CTPECcop, KakaB je eHJJ0TOKCUH 6akTepuja, LPS,
Mewa ctaTyc dochopusanuje u GyHKIHUjy jeAapHOr U MuUTOXOHApHUjckor GR-a, mTo ce
JIOBOJU Yy Be3y Ca HHHULMpAWkEM I[OHAllamka HAJIUMK JenpecMBHOM. HcrTpaxuBamwa cy
06aB/beHA Yy MOX/JJ@aHUM CTPYKTypaMa, NpeppOoHTAJTHOM KOPTEKCY M XUIIOKaMMycCy, nanoBa
Wistar coja o6a moJsia. ¥ ckJaAy ca 33ZjlaTUM LUM/beM, KaHAUJATKHWIA je Y AOKTOPCKOj
JucepTtanuju npatuia: (1) npoMeHe y noHallamwy XXKUBOTUHba U3a3BaHe LPS-oMm; (2) npomeHe
y HUBOY KOPTHUKOCTEPOHA Yy CEPYMY TPETUPAHUX XUBOTHHA; (3) mpoMmeHe y HUBOY GR-a,
weroBux pochopopmu pGR-232 u pGR-246, ka0 1 HUBOA YKYNHUX U aKTUBUPAHUX KMHa3a
yk/bydeHux y ¢ochopunanujy osor penentopa (JNK, p38 u CDK5) u HHBOa HeroBux
kowanepoHa (FKBP4 u FKBP5), y uumTocony u jeapy npedpoHTaJHOI KOpTeKca U
xunokammnyca; (4) yrunaj LPS-a Ha HuBoe uPHK Hekosnko jenapuux resa (GR, BDNF, COX-2
U pll) yuja je TpaHCKpUILMja peryaucaHa oBUM penentopowM; (5) yrunaj LPS-a Ha HUBOe
GR-a u mweroBux ¢ocdodopMu y MHUTOXOHJpHUjaMa U KOMIIOHEHTE CIOJballlber MU
YHyTpallber anonTOTCKOr CUTHA/IHOT nyTa (kacnase-8, -9 u -3, u 4iaHoBe BCL-2 nopoauue
npoteuHa - BAX, BID, BCL-2) y yuTocosly ¥ MUTOXOHJApHjaMa, Ka0 U MNpPOMeHe Y HUBOY
uceyeHor PARP-1 mporteuna y uutoconay; (6) yrunaj LPS-a Ha HuBoe nPHK HekosmMko
MUTOXOHApUjckux reHa (COX-1 um COX-3) ydWja je TpaHCKpUIILMja peryjucaHa OBUM
peLenTopoM.

Y norsiaB/by MaTepujaj U MeTOAe NMPUKA3aHU Cy eKCIIEpUMEHTaJHU NMPOTOKOJ U
MeTO/I0JIOIIKU MPUCTYIN KOjH je KaHAUJaTKUba KOPUCTUJIA Y CBOjUM UCTpaxuBawuMa. OBo
NIOrJIaBJbe je MOJe/bEHO Ha 6 LjeJIMHA U CaZpXKU 7 cavMKa u 3 Tabese. Y npeoj yeauHu cy
OMMCAaHU YCJIOBU Trajerba >KUBOTHUHA, ofpehuBame ¢asa eCcTpPyCcHOr LUKJIyca, HayuH
oapebuBamwa AyXHHe Tpajatba TpeTMaHa U NpUMemeHe f03e LPS-a u ekcrnepumeHTanHU
JIU3ajH, KOjU Cy y CkJaay ca npenopykama ETudykor komuTeTa MHCTUTYyTa 3a HyKJ/eapHe
Hayke ,BuHua'". Y HapenHoj uequHu (dpyza yeauHa) KaHAUAaTKWbA je JeTa/bHO OoNMcaa
NOCTYINaK NpOLeHe MOHAalllaka; TayHUje, KaHAWAATKHIA je omNucaja MOCTyNak IpoLeHe
du3noNOMKUX NapaMeTapa (IpoMeHe TeJleCHe TeXWHe U YHOcCa XpaHe), U TeCcTOBe 3a
JlelpecUBHO (TeCT NPUHYAHOT IJIMBaka U TeCT CKJIOHOCTHM Ka CaXxapo3u) U aHKCHUO3HO
NOHallawke (TecT OTBOPEHOT M0Jba U TECT Y3JAUTHYTOT IUIYC JIJaBUPUHTA), 0K je y mpehoj
ye/IUHU ONUCaH mpornec ojpehuBama KOPTUKOCTEpPOHA M3 cepyMa. Y yemepmoj yeauHu
JleTa/bHO je oOjalllkbeH MOCTyNaK MpUIPEMe XOMOreHaTa LieJIor TKHUBa, pa3/Bajambe
LIUTOCOJIHEe/MUTOXOH/IpUjcKe/jeflapHe dpakiuje, opehrBambe KOHLEHTpaluje MPOTEeUHa,
esiekTpodopesa, aHanu3a npoternHa Western blot MeTo0M M KBaHTHQHUKaLHUja JOOUjeHUX
CUTHaJIa, JI0K je y nemoj yeauHu onvcaHa aHa/lu3a ekcrnpecuje reHa — usosauuja UPHK,
peBep3Ha TpaHckpunuuvja u qRT-PCR. Ha kpajy oBor norsaB/ba, y OKBUPY Wecme yesauHe
ONKCaHa je CTaTUCTUYKa aHa/su3a KopulllheHa npu o6paju A0OHjeHUX eKCllepUMeHTaTHUX
pesyJiTara.



Y norsnaB/by Pe3ysraTu U3JoxKeHU Cy J0OUjeHU pe3y/TaTH JOKTOPCKe AucepTaludje
KaHAU/JaTKUibe, NpeJcTaB/beHU ca 11 cauka u 5 Tabesia, U OpraHU30BaHU y 7 LieJMHa.
Pe3ystaTtu npukasyjy ciaenehe:

1) TpeTMaH LPS-oM je n3a3Bao JenpecMBHO MOHallake KOJ jeJUHKHA 06a IoJia
HAaKOH CeiMO/IHEBHOT TpeTMaHa Jjo3oM of 500 pg/kg;
2) TperMaH LPS-oM Huje y Behoj Mepu mopeMeTHo mpoleHaT $pa3a eCTPyCHOT

LUMKJyCa TPETUPAHUX KEHKU;

3) TperMaH LPS-oMm je yTumao je Ha mnmapameTpe KOju Mepe JelpecUBHO
noHawame (y TeCTy NIPUHYAHOT IJIMBaka je MPOoAYyKHO0 BpeMe TOKOM KOT Cy *KUBOTHUH€ Ouie
HENIOMHUYHE U CKpaTHO BpeMe TOKOM KOT Cy IJIMBaJjie, Y TECTY CKJIOHOCTH Ka Caxapo3H je
CMamkbUO YHOC pacTBopa caxapo3e, y TeCTy OTBOPEHOT MO0Jba je CMambHO je YKynaH 6poj
npeJsia3aka y Cyce/lHe KBaJipaTe M YKyIIHY BEPTHUKaJHy aKTUBHOCT, a Y TECTy Y3JUTHYTOT
IJIyC JIABUPUHTA je CMambHUO0 YKYIHY JJOKOMOTOPHY aKTHUBHOCT), /JOK HUje UMao edeKkaT Ha
napaMeTpe KOju Mepe aHKCHMO3HO MOHallame KOJ, )KUBOTUHa 06a noJa. [lopes Tora, LPS je
M3a3Bao rybUTaK TejlecHe TEXXHMHE U CMakbHO0 YHOC XpaHe, a ZJ0BEO je U J10 TOBUlIeHha HUBOA
KOPTUKOCTEpPOHA y CEPyMY.

4) TpeTMaH LPS-oM je y npedpoHTa/sIHOM KOpPTEKCY JJ0BEO /10 TpaHcaoKanuje ['P-a
U 06a npaheHa KolllanepoHa U3 LUTOCOJ1A y je[p0 caMO KO/, My>KjaKa, /10K je y XUIIOKaMIyCy
JloBeo o nopacta HUBoa GR-a u FKBP4 y jeapy »keHku U naza GR-a 1 o6a kouanepoHa y
jeipy Myxjaka. [lame, TperMmaH LPS-om je y mnpedpoHTasHOM KOpTeKCy JOBeO [0
TpaHCJ0KalUje CBUX aHAJU3UpPAHUX KMHas3a (Kako YKYMHHUX, TAaKO U aKTUBUPAHUX GopMH)
M3 LIUTOCOJIA ¥ je;p0 caMo KOJi My»Kjaka U A0 nopacta ¢pochopunrcane p38 kuHase y jefipy
»KeHKH, JI0K je y XHUIOKaMmmycy JoBeo Jo mnopacta ¢ocdopuircaHe p38 kuHase y oba
KOHMamnapTMaHa 4 nopacrta HuBoa ¢ochopunucanux JHK kuHasza y jefipy KeHKH, Kao U 10
cMambemba HUBoa CDK5 u ykynHux U pocdopunucanux JHK kuHaza y jeapy u mopacrta
docpopunucane p38 kuMHa3ze y LUTOCOJY MyxKjaka. [[pomeHe y HMBOMMAa YKyIHHUX U
aKkThUBUpaHuUX GOpMHU KHHa3a cy Ousie mpaheHe ofroBapajyhuM npoMeHama y HHUBOMMaA
a”Hasnu3upaHux ¢occpopopmu GR-a -noBehaweM HHMBoa 06e PochodopMe U cMambemeM
pGR-232/pGR-246 ogHoca y jepy npedpOoHTANHOT KOPTEKCa MyKjaKa, Kao U noBehamweM
HUBoa PGR-246 u cmameweM pGR-232/pGR-246 oxgHOca y jeipy XUIOKAMIIyCy »K€HKHU U
cMamereM HUBOa pGR-246 u noBehaweM pGR-232/pGR-246 onHoca y jeapy XunokaMmmyca
MYy>Kjaka.

5) npomeHe y pochopusanuju GR-a nzassane LPS-om cy 6use npaheHe mnoJsiHo-
cneniduyHuM nagom HuBoa UPHK rena 3a COX-2 u BDNF y npedpoHTasiHOM KOpTEKCY
MyKjaka U XUIOKaMIyCy »KeHKH, JO0K cy epeKTH Ha ekcrnpecujy reHa 3a pll u GR 6uau
NOJIHO-HecneupUIHY;

6) TperMaH LPS-om je noBehao HuBO ucedeHor PARP-1 mpoTenHa y nuTtocosy
npedppoHTa/IHOT KOpTeKca 06a MoJ1a, JoK To NoBehamwe HUje yOueHO Y XUIIOKaMITyCy;

7) npomeHe y HuUBOy ucedeHor PARP-1 mnpoeruna yoyeHe y LuTOCOJY
npeppoHTa/HOT KOpTekca o6a moJsia cy 6Ouse npaheHe ofroapajyhuMm mnpomeHama y
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HHBOMMA YKYITHUX U UCEYEHUX Kacla3a — TPaHCJ0KaLHjOM YKYIIHUX U UcedeHUX GOpMHU CBe
TPH Kacnase U3 MUTOXOH/IpHja Y UTOCOJI KOJI 3KEHKHU U [10PacTOM UcedeHUX GOpMHU Kacmasa-
9 u -3 y 1MTOCOIY MYXKjaKa;

8) y npedpoHTa/lHOM KoOpTekcy, TpeTmaH LPS-om je pgoBeo jo mopacrta
IJMTOCOJIHUX U MUTOXOHJPUjCKHX HMBOa 06e aHanusupaHe ¢dopme BID-a u g0 cmamema
puTocosHMX HUBoa BAX-a u BCL-2 kop »XeHKH, 0K je KOl My>KjaKa JJO0BeO 10 TpaHCJA0Kaluje
BCL-2 u3 yuTocosia y MUTOXOH/pHje, naja HUBoa BAX-a y nquToCcoy U MUTOXOH/ZpHjaMa U
TpaHcJoKauuje ucedyeHe ¢opme BID-a M3 MuToxonzpuja y upurtocos. Kaja je y nutamwy
Xunokammyc, TtpermaH LPS-om je poBeo po TpaHciaokauuje BCL-2 w3 purtocosna y
MUTOXOH/IpHje, majia nutocosaHor BAX-a, u najja HUBoa ykynHor BID-a y 06a aHasiu3upaHa
KOMIIapTMaHa Ko/ *KeHKH, Kao U A0 najga BCL-2 y 06a komnapTMaHa U nopacta obe popme
BID-a y MUTOXOH/pHjaMa MY>KjaKa;

9) TpeTrMaH LPS-oM je y npedpoHTa/HOM KOPTEKCY JJ0BEO [0 CMakhemha HHUBOA
ykynHor GR-a, cmamewa HuBoa unHxubuinyhe pGR-246 docdodopme u mopacra pGR-
232/pGR-246 opHOCa y MMUTOXOHJpHjaMa CcaMO KO/ *K€HKH, JOK je y MUTOXOHJpHjama
XUIIOKaMIlyca My»Kjaka CMambewme HHUBoa YyKynHor GR-a 6uso0 mnpaheHo cMamewmeM
aktuBupajyhe ¢pocpodopme pGR-232 u pGR-232 /pGR-246 oaHOCa;

10) npomene y ¢ocodopunanuju GR-a cy 6use mnpaheHe oarosapajyhum
npomeHaMma y HuBouMa HUPHK o6a aHasu3uvpaHa MHUTOXOHJpHjaJiHA TeHa - HUXOBUM
HOBUIIEHEM YV TPEPPOHTATHOM KOPTEKCY MyKjaKa U CMakbemheM Y XUIIOKaMIyCy )KeHKH.

Y nornaempy JUCKycHja KaHAWJAATKWBEA aHaJuM3upa JoOHjeHe eKCIepUMeHTaJsHe
NoJilaTKe ¥ MHTEPIPETHPA UX Y3 OCBPT Ha peJieBaHTHe MoJaTKe U3 JuTeparype. PesynaraTtu
OBe JOKTOPCKe Te3e JoNykyjy AocaJallikba ca3Hawa o yno3u GR-a y nocpegoBamwy nosHo-
cnenudruyHUX edpekaTta WHPIaMaLMje HA MeXaHU3Me KOjU J0BOJie [0 HacTaHKa Jelnpecuje.
OBO morJiaB/be je MoJeHweHOo y 3 LieJiIMHe, U CaZp>Xu 2 Tabesie. Y OKBUDPY npee yesuHe
KaHAUJaTKUIba JeTa/bHO ONUCYje yTULaj TpeTMaHa LPS-oM Ha pusuosionike napamerpe u
NOHAalllake XKUBOTHHA. [IpBO, KaHAMAATKUbA AUCKYTyje yTulaj LPS-a Ha yHoc xpaHe u
TeJIeCHy TEXUHY Yy CBETJ/Iy pe3yJTaTa KOjU Cy NOKa3aju /ia je TpeTMaH JJ0Beo [0 CMambema
OBa /iBa NapaMeTpa KOJi TPeTUPAHUX XKUBOTHUHA 00a MoJia Y 0JHOCY Ha HbHUXOBE KOHTpOJIE.
YoudeHe npoMeHe Cy y CKJaJy ca AOCTYIHOM JIMTepaTypoM U 4eCT Cy Hasa3 Ko/l nalujeHaTa
obosnenux of Jfenpecuje. [lajbe, KaHAUJATKWWbA  OUCKYTyje pe3yJTaTe TeCcToBa 3a
JlellpeCUBHO MOHallake, KOju Cy MOKasaJu Ja XKUBOTHHe 00a moJsa TpethpaHe LPS-om
N0Ka3yjy 6e3Ha/IeXKHOCT U aHXeJJ0HU]y, IITO je Takohe y ck1aZy ca JOCTYITHOM JIMTEPATYPOM.
Kaza cy y nuTamy TecTOBU 32 aHKCHO3HO NOHAallakbe, pe3y/aTaTH Cy NoKasad Ja TpeTMaH
LPS-oM Huje JoBeo [0 HacTaHKa aHKCUO3HOT MOHAlllakha HU KOJ MYXKjaKa, HU KO/, KEHKHU.
Hako nutepapTypa nokasyje aa LPS y HekuM ciydajeBUMa MoOxe Aa Jj0BeJle /10 jaB/bamba
aHKCUO3HOT MOHallaka, KaHJUJaTKUba yKa3yje Ha CTy/Uje Koje Cy MmokKasaJie Jia TO 3aBUCH
Kao oJ, /03e, TAKO U 0[] AyKMHe TpeTMaHa. /la/be, TECTOBU 3a aHKCHO3HO MOHAllakbe Cy
yKasajJi Ha CMalkbeHO UCTPaKMBAYKO IMOHAlllake, LITO Ce CcMaTpa WHAUKATOPOM
JlepecUBHOT NMoHauama. llITo ce Tudye yrunaja LPS-a Ha HUBO KOPTUKOCTEpPOHA Yy CepyMy,
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KaHAU/JaTKHba UCTUYE Jia je TOpaCcT YOUeH Y HUBY OBOT XOPMOHA KO/, )KUBOTHH»a 06a noJia y
CarJIaCHOCTH ca JJOCTYIIHOM JiuTepaTypoM. Ha Kpajy oBe 1je/iMHe, KaHAUAATKUbA 3aK/bydyje
Jla je edpekaT ceaMoiHeBHOT TpeTMaHa LPS-om Ha ¢usuosiouike mapaMeTpe, NOHalLlake U
HHUBO CEpPyMCKOT KOPTUKOCTEpPOHA OMO MCTH KOJ, My>KjaKa M KOJI )KeHKH - TauHHUje, Aa je LPS
KoJ, 06a noJsia akTuBrMpao HPA ocy u 10Beo [0 HacTaHKa JilepeCUBHOT MOHAllamka, I0K HUje
yTHUIA0 Ha IapaMeTpe KOju Mepe aHKCUO3HO MOHAlllakbe.

Y dpyz0j yeauHu, kanguaaTKuba pasmMartpa ytunaj LPS-a Ha docdopunanujy GR-a u
yHyTaphesujcKy  TpaHCAOKaLMjy  NpPOTEeMHAa  YK/bYYEHUX Yy  TJIYKOKOPTUKOUAHY
CUTHa/JU3alMjy y npedpoHTaJHOM KoOpTeKcy. Pesysrtatu cy nmokasaau Ja, uako je LPS
akTuBupao HPA ocy v M3a3Bao JlenpecMBHO MOHAalllakhe KO/, jeIMHKK 06a 10Jia, JOBEO je 0
TKHBHO- W TMOJIHO-cieUPUYHUX NpoMeHa y HuBouMa GR-a y nuTocosny u jeapy - y
npedppoOHTATHOM KOPTEKCY je IoBeo A0 TpaHcaokanuje GR-a U3 nuTocosa y jeApo camMo KoJ
MY>XKjaKa, [IOK je y XMIIOKaMIycCy J0Beo A0 noBehawa HUBOA jesapHor GR-a KoJ, KEHKHU U
HEroBOI CMamkhema KOJ, MyxXjaka. KaHguJaTkhmwa Ja/be AeTalkbHO KOMEHTapulle YJOory
komanepoHa GR-a FKBP4 u FKBP5 y yHyTaphesujckoj pacrnofiesii OBOr pelenTopa, U
3aKJby4yje Jla 64 MpoMeHe youeHe Y HUBOY jegapHor GR-a nzasBane LPS-oM ko o6a nosa y
06e MOXJaHe CTPYKType MorJe aa 6yay nocienuia npomeHa y FKBP4/FKBP5 cucremy.
Hapjame, kKaHAMZATKMEbA HCTHYe Ja NOpoMeHe HUBOa jeaapHor GR-a kKoj jeAuHKH
TpeTUpaHux LPS-0M He rOBOpYU MHOTO O HheroBOM epeKTy Ha MeHCKY eKCIIpecHjy, U la MHOTH
npouecy, nonytT ¢ocdopusanuja, MOory jAa yTUdy Ha meroBy ¢yHkuujy. C TUM y BesH,
KaHAUJaTKUIba Aabe AUCKyTyje edpekat LPS-a Ha docdopunanujy GR-a u TpaHcaoKaujy
KHWHa3a yK/bYYeHHUX Taj NPOLeC, U 3aK/bydyje [la Cy IpOMeHe y aKTUBaLYju U TPaHCJAOKaLUjU
aHa/M3UpaHUX KHHa3a Ousie npaheHe ojrosapajyhum npomeHama y dopdopuiauuju
pelienTopa - noBuuieHoM ¢ocdopuianyjom jegapHor GR-a Ha o6a aHa/IM3MpaHa MeCTa,
Ser232 u Ser246, y npedpoHTa/lHOM KOpTekcy M mnoBehaweM ¢ochopusianuje GR-a Ha
Ser246 koJ, *€HKHU OJHOCHO HerOBUM CMambemeM KOJ, MyXKjaka. Y LM/by KBAHTUTAaTUBHOT
nopehemwa creneHa ¢ochopunanuje GR-a Ha Ser232 u Ser246, KaHAUAATKHUIbA Jasbe
oApebhyje penaTuBHM oAHOC aHaiusupaHux ¢pocdopopmu GR-a (pGR-232/pGR-246), u
3aKJ/byuyje /la 0¥ HAKOH UMYHCKe aKTHBallije TPAaHCKPUILMOHA aKTUBHOCT OBOT peLenTopa
y npedpOHTA/JIHOM KOPTEKCy My»Kjaka MorJa Ja OyJe yTHIIaHa, JOK OU Yy XUIOKaMIyCy
MorJia Aa OyJe cMalmbeHa KOJ| KeHKHM M MOBHIIEeHa KoJ Myxkjaka. Kako 6u mnpenusHuje
oapeausia edpekte LPS-a Ha TpaHCKpUNIMOHY aKTUBHOCT GR-a, KaHAMAATKWHbA Jasbe
a”Hasusupa edpekte LPS-a Ha HuUBoe HPHK Hekosinko reHa peryavcanux GR-om u 3ak/byuyje
Jla je cMambememe ogHoca pGR-232 /pGR-246 6uno npaheno nagoM y HuBouMma uPHK rena 3a
BDNF u COX-2 y jeapy npe@poHTa/IHOI KOpPTEKCa MyXKjaka M XUIIOKaMIyca »KeHKU HaKOH
TpeTMaHa LPS-oM, ITo yka3syje Ha yTUlIaHy TPaHCKPUIIIIMOHY aKTOBHOCT OBOT peLenTopa,
JIOK y xunokamnycy Myxjaka najg pGR-232/pGR-246 opHoca Huje 6uo npaheH majgom y
HuBouMa UPHK oBux rena. 3a pasnuky oj epekara LPS-a Ha HuBoe BDNF u COX-2 uPHK,
KaHAU/JaTKUba UCTUYe Jla beroBU edpekTu HAa HUBOe UPHK nl11 u GR-a HUCy 6W/IM MOJIHO
cneuuduyaH. KaHaugaTkuma Ha Kpajy 3ak/bydyje Jga OM NpPOMeEHe YouyeHe Y
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ITTYKOKOPTUKOW/IHOj CMTHAJIM3aLMjh MOrJe Ja YTHU4Yy Ha Ipolece YK/bydeHe y HacTaHaK
Jleripecuje Ha TKUBHO- U MOJIHO- clieljupruyaH Ha4MuH.

Tpeha yeauna puckycuje pasmatpa yrtunaj LPS-a nHa ¢ocdopunaumjy GR-a y
MUTOXOH/IpHjaMa M alloNTOTCKe npouece. Pe3yaTaTy aHasmv3e LUTOCOJHUX HUBOA UCEYEHOT
PARP-1 npoTenHa cy nokasanu ja je edpekat LPS-a Ha anonTo3y 610 noJyiHo-HecnennuduiaH
U TKUBHO-cllenuduyaH; TadyHuje, Aa je LPS wu3a3Bao amonTo3y koj o6Ga moja caMo y
npeppoHTa/THOM KOPTEKCY, U OBe IPOMEHe Ce MOT'y 06jaCHUTH oZiroBapajyhuM npoMeHama y
TPAHC/JIOKALMjHU U HCelamy aHAJIM3UpaHUX Kacnasa. Hagaspe, KaHAUJaTKUba UCTHYE A CY
ebexTu LPS-a Ha HUBOe U JUCTPUOYLMjy aHanuM3upaHux npoterHa BCL-2 ¢amunuje nosHo-
U TKUBHO-cneun$uuHU. HauMe, kKaHau1aTKUba 3aK/byuyje Aa je y npedpOHTATHOM KEHKH,
TpeTMaH M3a3Bao 3HaKe aloNTo3e MOAMXKYNM LUTOCOJIHE U MUTOXOHJPHjCKE HUBOE 06e
aHanusupaHe ¢opme BID-a, a ga 6u noBuiiewe HuBoa BCL-2 npoTeumHa youdeHO ¥y
MUTOXOH/IpMjaMa My)Kjaka MorJjio jga yo6saaxud wmTeTHe edpekte LPS-a Ha amomToTcke
CUTHaJIHE IyTeBe y MUTOXOHJpHjama. Ca Apyre cTpaHe, OACYCTBO 3HAaKOBA aloITO3e y
XUIIOKaMIyCy KeHKH 6U MOrJio Ja 6y/Je mocjeauna TpaHcaokauuje BCL-2 mpoTenHa y
MUTOXOHJIpHje U maja BAX-a y nutocosy U npekypcopcke ¢opme BID-a y ob6a ojesbka.
Haza/be y 0BOj Le/JIMHU, KaHAUAATKMBba KoMeHTapulue ytuuaj LPS-a Ha HuBoe GR-a y
MHUTOXOH/IpHjaMa, ¥ 3aK/by4dyje Jla 61 CMalkbeHU HUBOU MUTOXOHZpPHUjcKor GR-a leTekTOBaHU
y npedpOHTAJHOM MYyKjaKa M XUIOKaMIIyCy >KEHKH MOIJIM Ja JONpHHecy ybJiakaBamwy
mTeTHUX edekata LPS-a Ha MUTOXOHApPHjcKe curHasiHe nyTeBe. Ha Kpajy oBe IesuHe,
KaHAWJaTKWba pasMmatpa yTtuiadj LPS-a Ha ¢ocdopunanujy muttoxoHapujckor GR-a u
eKCIIpecHujy reHa peryJMCaHUX OBHMM peLenNTOpoOM, U 3ak/bydyje Zia Cy MaZjoBU Y HUBOMMaA
MUTOXOHApUjckor GR-a y mpedpoHTa/HOM KOPTEKCY MyXKjaka M XHUIOKAMIIYyCy >KEHKU Cy
6uan mnpaheHu npomMeHamMa y d¢ocdopusianMju OBOT peLenTopa, Kao U y HeroBoj
TPAHCKPUILMUOHOj] AaKTUBHOCTU. Y npedpOHTA/JHOM KOPTEKCYy, CMameme HHUBOA
MUTOXOHJIpUjcKkor GR-a je 6usi0 npaheHo cMawbeweM HMUBOA HHXUOUTOpPHE pochodopme GR-
a, pGR-246, u noBehamweM onHoca pGR-232/pGR-246, 1 oBe npoMeHe y pochopuianuju cy
6use npaheHe nopumeHuM HUBouMa COX-1 u COX-3 uPHK kojg Myxjaka. Ca apyre cTpaHe,
naJi y HUBoy MUTOXoH/ZpUjckor GR-a youeH y xunokammycy »xeHKH je 610 npaheH cMawbeHOM
dochopunanmjomMm oBor penentopa Ha Ser232, kao U cMartbeHUM HUBoOoM COX-1 u COX-3
PHK. Ha kpajy oBe Le/svHe, KaHAUWAATKWHa 3ak/bydyje nAa je LPS wnMao mnoJiHo-
HecnelMdUYaH U TKHUBHO- cnenuduyaH edekaT Ha Mpolece KOju AOBOJE [0 aloNTo3e y
npeppOHTA/THOM KOPTEKCY U XUIIOKaMIyCy KUBOTHHa 00a MoJsia — TayHUje, [ia je JOBeo [0
WHHIMjallyje anonTo3e caMo y npeppoHTAJTHOM KOPTeKCy 006a 1oJia, Ipu 4eMy U3rae/a a je
KOJ, My>jaka Taj edpekat 6uo 6saxu. [lopes Tora, KaHAUaTKUbA Npeaaaxe Ja OU CHUXKEH
HUBO GR-a u noBuuen HuBo BCL-2 Morsiium MMaTu 3HaudajHy yJory y ybJsakaBawy, 0JJHOCHO
crpeyaBamwy WITETHUX edpeKkTe UHPJIaMallje HAa MUTOXOH/IPUjCKe CUTHAJIHE MyTeBe KOjU Cy
yOUeHU y MUTOXOHJpHUjaMa NpedpOHTASHOT KOpTeKca MyKjaka, OJHOCHO XHUIIOKaMIlyca
»KEHKHU TpeTupaHux LPS-om.



Y norsnaB/by 3aK/by4aK KaHAWJATKH A CyMUPA IOCTUTHYTE Pe3yJITaTe U Jlaje OMIUTH
3aK/by4aK CBOje JJOKTOpPCKe Te3e. ONIITHU 3aK/bydaK OBe JOKTOPCKe JUcepTaluje jecTe Ja
JlobvjeHr pe3yJsiaTaTU roBope y npuJor ysao3u GR-a y nocpefoBamwy MnoJiHO-clienupUIHUX
edekaTa UHPIaMallMje Ha MeXaHU3Me KOju [I0BOJie 0 HacTaHKa Jenpecuje. OcBphyhu ce Ha
pe3yJsTaTe, KaHAUJATKUIbA UCTHYE Ja OM OBH pPe3yJITaTU MOIJVIM Ja JONPHHECY 060/beM
pa3dyMeBamby MaTOPU3MOJIOUIKMX MeXaHM3aMa KOju NoBe3yjy HMHJaMauujy U Jenpecujy,
IITO 61 Ha Kpajy MOTJIO /a IoIpUHece pa3Bojy eGeKTUBHUje Tepanuje.

Y mnorsasmy JluTtepatypa jarta je Jsucra on 384 o6ubavorpadcke jeUHUILE.
[IpukasaHe Hay4yHe my6JiMKaluje ce OJHOCe Ha 06JlaCTH KoOje cy 0] 3Hauyaja 3a ypaheHy
JIMCepTalyjy U LUTHPaHE Cy aJleKBAaTHO, TAaKO [Jia AOMPHUHOCE Objallimbey U adpupManuju
JloOUjeHUX pe3yJiTaTa.

Pas0BU U KOHrpecHa caonTeHha U3 JOKTOPCKE AUcepTanuje
b1. PajoBu y yaconucuMa MehyHapoHOT Havyaja
PagoBu M20 kaTeropuje:
1. BrKkic Z, Francija E, Petrovic Z, Franic D, Lukic I, Mitic M and Adzic M. (2017) Distinct
modifications of hippocampal glucocorticoid receptor phosphorylation and FKBPs by
lipopolysaccharide in depressive female and male rats. ] Psychopharmacol 31, 1234-

1249. DOI: 10.1177/0269881117725914. (IF2017=4.738) M21a
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28857645

2. Brkic Z, Petrovic Z, Franic D, Mitic M, Adzic M. (2016) Male-specific effects of
lipopolysaccharide on glucocorticoid receptor nuclear translocation in the prefrontal
cortex of depressive rats. Psychopharmacol 233, 3315-30. DOI: 10.1007/s00213-016-
4374-y. (IF2014=3.875) M21 https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27387895

3. Adzic M, Brkic Z, Mitic M, Francija E, Jovicic MJ, Radulovic ], Maric NP. (2018)
Therapeutic strategies for treatment of inflammation-related depression. Curr
Neuropharmacol 16, 176-209. DOI: 10.2174/1570159X15666170828163048.
(IF2018=4.568) M21 https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28847294

4. Brkic Z, Milosavljevic M, Glavonic E, Adzic M. (2019) Mitochondrial signaling in
inflammation-induced depressive behavior in female and male rats: The role of
glucocorticoid receptor. Brain Res Bull 150, 317-327. DOI: 10.1016/j.brainresbull.
2019.06.016. (IF2017=3.440) M22 https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/31251961

b3. KoHrpecHa caoniutewa Ha CKynoBUMa MehyHapoHOT 3Havaja

1. BrKkic Z, Lukic I, Mitic M, Bozovic N, Brasanac ], Djordjevic ], Adzic M. Glucocorticoid
receptor phosphorylation in the prefrontal cortex as a sex-specific vulnerability factor
during neuroinflammation. 12th International Conference on Fundamental and
Applied Aspects of Physical Chemistry - Physical chemistry 2014, Belgrade, Serbia.
M33
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2. Brkic Z, Lukic I, Mitic M, Adzic M. Glucocorticoid receptor phosphorylation in the
prefrontal cortex as a sex-specific vulnerability factor during neuroinflammation.
FENS featured regional meeting 2015, Thessaloniki, Greece. M34

3. Brkic Z, Francija E, Petrovic Z, Milosavljevic M, Franic D, Mitic M, Adzic M.
Neuroinflammation differently modifies hippocampal glucocorticoid receptor
phosphorylation and co-chaperone levels in female and male rats. 7t Congress of the
Serbian Neuroscience Society 2017, Belgrade. M34

4. Brkic Z, Petrovic Z, Glavonic E, Milosavljevic M, Francija E, Lukic I, Mitic M, Adzic M.
Differential phosphorylation of mitochondrial glucocorticoid receptor in brain regions
of female and male rats in neuroinflammatory model of depression. FENS Regional
meeting, 2019, Belgrade, Serbia. M34

IIpoBepa OpUrMHA/IHOCTH AOKTOPCKE AMCepTanuje

JlokTopcka guceptanuja kaHgugarta Kemwke H. Bpkuh, 6poj ungexkca 53043/2014,
nocsiata je gaHa 06.11.2019. Ha codTBepcKy NmpoBepy OpUrHMHAJHOCTH. M3BeluTaj Koju
CaZIp>kU pe3yJTaTe NpoBepe OPUTHHAJIHOCTU MEHTOpP je Ao6uro gaHa 07.11.2019.

Ha ocHoBy IlpaBU/HMKa 0O TOCTYyNKy @pOBepe OPUTMHAJHOCTU [JOKTOPCKHUX
JlucepTalyja Koje ce 6paHe Ha YHUBep3uTeTy y beorpaay v Hajsasza y HU3BelITajy U3
nporpaMa iThenticate kojuM je u3BplIeHa MPpoOBepa OPUTMHATHOCTH JOKTOPCKE AUcCepTaLuje
y<IloBe3aHoCcT ¢ochopusalMoOHOr cTaTyca TJIYKOKOPTHKOWAHOT pelLenTopa M IMoHallawba
nanoBa o6a moJsia y HeyporHJaMaTOpHOM Mozeny Aemnpecuje”, aytopa Kesbke H. Bpkuh,
KOHCTaTyjeM JAa yTBpheHOo mojyaaparme TeKcTa M3HOCH 1% y3 HCK/byyeHa MNpeKJanamba
nuTata U 6ubanorpadckux mnogataka o kopuuheHoj nuTepaTypu. [IpuinkoM aHanu3e
pesyJiTaTa NpoBepe OPUTMHAJHOCTH HHUCY y3€TH Yy O003Up NpPeTXOAHO MNyO6JIUKOBAHU
pe3yJTaTU [JOKTOpPaHJOBHUX UCTpakhBamwa. C(TemeH MNOAYAAapHOCTU MoOcAefuLa je
MalbKaBOCTU codpTBepa (HeaZleKBaTHO HCK/byYHBakbe OHOMOrpadpCKUX IMojaTaka o
KopuIlheHOj IUTepaTypH), Kao U ONLITHUX TEPMHUHA U NI0JjaTaKa, LITO je y CK/IaJy ca YJIaHOM
9. [IpaBU/IHHKA.

Ha ocHOBYy cBera M3HeToOTr, a y CKJIaZy ca 4iaHoM 8. ctaB 2. [IpaBujiHMKaA 0 MOCTYyNKYy
poBepe OPUTMHAJHOCTU [JOKTOPCKUX AWcepTalyja Koje ce OpaHe Ha YHHBEP3UTETY y
Beorpasy, u3jaB/byjeM Ja M3BeIlTaj yKa3yje Ha OPUTMHAJHOCT JOKTOPCKe JAucepTauuje
J<JloBe3aHoCT ¢dochopusaUoOHOr CTaTyca TJYKOKOPTUKOUJHOT pelenTopa U IMOHallama
namoBa o6a 1noJia y HeypouHdpJiaMaTOpHOM MoJeny Aenpecuje”’, aytopa XKesbke H. Bpkuh, Te
ce MPONKCAaHU NOCTyNaK NpUIlpeMe 3a lbeHY 0/j0paHy MOKe HaCTaBUTH.

Muunubeswe 1 npeasor Komucuje

Ha ocHOBy aHanu3e JOKTOpCKe AucepTanyje kKavgugatkumwe Mebka H. Bpkuh, nof
HacsoBoM ,IloBe3aHoCT PpocPhOpUIalIMOHOT CTATyCA IMIYKOKOPTUKOUAHOT peLenTopa u
NMOHAIllakha MalnoBa 06a noJjia y HeypouHd1aMaTOpHOM MoJeJly Aenpecuje”, Komucuja
3aK/byuyje Jja pe3yJITaTH 3]y jaCHHU]y CJUKY O yJs103U GR-ay nocpesjoBamy NoJHO-ClIeLUPUIHUX
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edekaTa uHpIaMalMje HAa MeEXaHU3Me KOjU JI0BO/Ie [0 HACTaHKa Jienpecuje.

YnanoBu Komucuje nmoce6Ho uctuuy Ja je kanaugat Xespka H. Bpkuh nokasaina
M3Y3€THY CaMOCTAJIHOCT U BHCOK CTeleH KOMIETEHTHOCTH TOKOM HU3pajZie JOKTOpPCKe
JlucepTalyje, Kao U Ha aileKBaTaH Ha4WH NPUMEHUJIa MeTOZie U MPUCTYIE Y MOJIEKYJIAPHO)]
OMOJIOTUjU WITO je JONPUHENO0 NYyOJHMKOBakby pe3ysTaTa OBE Te3e y peJieBaHTHUM
MebyHapo/JHUM 4YaconucuMma. UcTpakuBawa MOTKpeEINJ/beHA JOOPOM TEOPETCKOM OCHOBOM
Kao U MOCTUTHYTHU pe3yJITaTH, MHTepHpeTUpaHu y JIUCKyCHjU U CYMHPaAHU Yy U3BeJl€HUM
3aK/by4yllMMa, [JONpPHUHOCE [I0JJaTHOM pa3yMeBawy edekaTa HeypouHamalnuje Ha
IJIYKOKOPTUKOUIHY CUTHa/IM3alyjy y Mo3ry narnoBa. [lopeJ; yeTupu nyo6/vKalnuje HacTasue y
OKBHPY M3pajie JOKTOPCKe JucepTaluje, ICTUYEMO /1A je KaHAWJAaTKUba Y4eCTBOBaJIa U Y
TeKyhuM eKcrnepuMeHTHMa y J1abopaTOpPHjU, YUjU Cy pe3yJaTaTH MNyOJUKOBAHU Y IIECT
pasoBa y MebhyHapoJHHMM 4YacomucMMa M OpOjHHMM CcaoNiITeHUMa Ha MehyHapoJHUM H
JloMahuM cKynoBuMa.

Ha ocHOBY yBU/ja y UCTpaKUBawa U NIOCTUTHYTe pe3yJsTare, KoMucHja 3ak/pyyyje Aa
Cy 3aJlall4 NIOCTAaBJ/bEHU Y LIMJ/bY U MPOrpaMy, KOjU CY yCBOjeHH NPUJMKOM NPHUXBaTawba TeEMe
3a U3pajZly AOKTOPCKe ArcepTaluje, UCIyHheHU U UMa 33a/10BOJbCTBO Jja peasaou HactaBHo-
Hay4HOM Behy BuoJsiomikor ¢akysiTeTa, YHHBep3uTeTa y beorpajy, a npuxBaTH MO3UTHUBHY
olleHy gaokTopcke auceptanuje emwke H. Bpkuh mnox HacioBom IloBe3aHoCT
dochopusranmoHor craryca riiyKOKOPTUKOUAHOT pelenTopa U NOHAIlakha nanoBa 06a
nojia y HeypouMH(JaMaTOPHOM MoOJAeay Jenpecuje’, ¥ oMoryhu KaHAUAATY jaBHY
oA0paHy paja.

KOMUCH]JA:
Y Beorpaay, 16.11.2019.

ZAp MupocnaB Ayuh, BUIIM Hay4YHU capaZiHUK,
WHCTUTYT 32 HyKJleapHe Hayke ,BuHua“
YuuBep3uTeT y beorpany

Ap Hapexna HepemkoBuh, pefoBHu npodecop,
bronowku pakynrer,
YHuBep3suret y beorpaay

Ap YBa Jlykuh, HayuyHU capaZjHUK,
MHCTUTYT 32 HyKJIeapHe Hayke ,BuHua“,
YuuBep3utetT y beorpany
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