YHUBEP3UTET Y BEOI'PANY-XEMUJCKH ®AKYJITET
HACTABHO-HAYYHOM BERY

IIpeamet: Mosn0Oa 3a npujaBy TeMe gokTopcke auceptanuje Mapuje E. Typcynosuh, mactep
Onoxemuuapa, CTyJCHTa JOKTOPCKHUX aKaJeMCKHX CTyauja YHuBep3uTera y beorpany -
Xemujckor ¢akynrera

Monum HacraBro-HayuHo Behe YHuBep3uTera y beorpamy - Xemujckor dakynrera, aa
MU 0JI00pH M37Apaxy JAOKTOPCKE AUCEpTaIdje U3 o0JacTu OMoxeMuje Ha YHHBEP3UTETY Y
Beorpany - Xemujckom akynTery, Moja paJHUM HACIOBOM:

,,JICIHTHBae CTA0MIHOCTH eKCTpale yIapHuX Be3HKyja mnpeyniheHnx UMyHOapUHHTETHUM
NPHCTYNOM 3aCHOBAHMM HAa HAHOAHTHTeJUMa‘

3a oleHy Hay4YHE 3aCHOBAHOCTH IPEMJIOKEHE TeME JOKTOPCKE AUCEepTanuje MpeIaxeM
Komucujy y cacraBy:

1. Hdp Mapuja I'aBpoBuh-Jankynosuh, penoBuu npocdecop, Yuusep3uteT y beorpany,
XeMujcku (aKkynITeT
2. [p T'opan bpajymkosuh, penosau npodecop, Yausep3uteT y beorpany, buonomku

dakynrer

3. Jp Pamusoje [Iponanosuh, penosau npodecop, Yuusepsurer y beorpamy, Xemujcku
dakynrer

4. Jp Mununa Ilonosuh, Banpennu npocdecop, YHusep3uter y beorpaay, Xemujcku
dakynret

5. Hp Jlunuja @ununosuh, HaydHU capaiHuK, YHuBep3uTeT y beorpany, MHoBanmonu
neHTap XeMmujckor Qaxynrera

Y npuiiory 10CTaBsbaM:

1. Ob6paznoxeme TeMe
2. buorpadujy

3. bubmuorpadujy

4.

W3jaBy na npeanoxeHa TeMa HUje IpHUjaBJbeHa Ha IPYTroj BUCOKOIIKOJICKO] YCTAHOBH Y
3eMJbU WJIM HHOCTPAHCTBY

VY beorpany,
2.2.2026. roqune

[ToxHocuIar Moioe

Mapuja TypcyHoBuh
HcTpaknBay-npUIpaBHUK
VYuusepsuret y beorpany, MaoBamonu nenrap Xemujckor akynrera



buorpaduja
Mapmuja (EaBep) TypcynoBuh

Mapuja E. TypcynoBuh pohena je 23.8.1999. y Humy. OcnoBry mkony "Jbyb6a Hemmh" u

MpUPOAHO-MareMarniku cMep [ mmMHaszuje 3ajedap 3aBpiuia je ca O[UTHIHUM yCIIEXOM.

Xemujcku (akynrer YHuBep3utera y beorpamy ynwmcama je 2018/19. roguHe Ha CTyaujCKOM
nporpamy buoxemuja. Toxom 2022. ronuHe 60paBuia je Ba Mecenia Ha YHuBep3uTety y HoBoj
Topumu y CrnoBenmju 1me je mox MeHTopcTBoM Tipod. np Mwmme IlomoBuh onmpammna
eKCIIEpUMEHTAIHN Je0 MAWIUIOMCKOT paja ca HasuBoM , KioHupame, TpOU3BOAmA U
npeunithaBawe H6SpyTag HanoanTutena 3a ynorpedy SpyTag/SpyCatcher cucrema’. OcHOBHE
aKaJieMCKe CTy/Auje 3aBpiumia je ca npoceyHoM oneHoM 9,31 (neser u 31/100) u onenom 10 Ha

3aBpPIUIHOM pajy.

Macrep akanemcke cryauje buoxemuje ynucana je 2022/23. ronune Ha XeMHujcKoM GakylnTeTy
VYuupep3utera y beorpagy mom mentopcTtBom mnpod. ap Munune I[lomosuh. Mactep pan
,/I30moBame u kapakrepu3anujananoanturena NAS, ND10-1 i ND10-2 noOujeHuX ceneKimjoM
HauBHE OMOIMOTEKE Ha eKCTpaleayIapHUM Be3uKylama’’ onopanmia je 2023. roguHe ca OleHOM

10 u TEMe cTekIa 3Bamke MacTep OnoxeMuuap.

JIOKTOpCKe akaJeMCKe CTyAuje Ha CTYIUjCKoM nporpamy buoxemuja Ha XemMujckoM (akynTeTy
VuuBepsurera y beorpany ymucana je 2023/24. romune Ha Kareapu 3a buoxemwujy moxg
MeHTOpcTBOM mpod. ap Mwumune Ilonosuh. [lo cama je mosoxkuiaa meT O IIECT HCIMTA
npeaBuleHUX MJIaHOM M IporpaMoM ca mpocedHoM oreHoM 10 (mecer) u octBapuia 110 ECIIb

0omoBa.

3amocnena je Ha MHoBanmoHoM 1eHTpy Xemujckor ¢akyiarera y beorpaay on 2024. ronune y
3Bakby HCTpaXHUBaY-TIpUTIpaBHUK. Toxom 2023/24. 1. Owmia je aHTaXOBaHAa Kao CapaJHHUK Yy
HacTaBu Ha Kypcy buoxemuja (409H2). Ox 2024/25. 1. aHTra)koBaHa je Kao capaJHUK y HACTaBU

Ha Kypcy [IpoTenncku Tepaneytuiu ca ocHoBama ouonndopmaruke (433B2).

Toxom sera 2023. roguHe Kao JOOMTHHK CTHICHAM]E JIETHE IIKOJE 32 CTYyACHTE XEeIMXOJII-
HcTpakuBadkor EeHTpa MpoBeia je JBa Mecella y UCTPAKUBAYKO] Tpynu 3a OUBNUKY XeMHjy

6I/IOMOJ'IeKy.]'ICKI/IX KOHJCH3aTa Yy OKBUDY XCJ'IMXOJ'ILI—I_ICHTpa u buoTtexHomzomKor HeHTpa



Texunukor yHusep3uteta y Jpesneny. YuecHuk je mehynapomnor EXPAND-EV mpojexta
(EXPANDing the value of Extracellular vesicles as carriers of biomarker and therapy in
precision healthcare, MSCA Staff Exchange). ¥ okBupy mpojekra 6opaBuia je y ['enoc 1.0.0.
HCTpakuBadKoj 1aboparopuju (XpBarcka) ox jyna ao centemOpa 2025. roquHe. YuecTBoBaja je
Ha paguoHunu ,,Nanoparticle Tracking Analysis of EVs” onpxanoj 30. okrobpa y ATUHU y

OKBHY MPOjEKTa.

Unan je buoxemujckor npymrBa CpOuje, Cprickor ApyIiTBa 3a eKCTpaneiylapHe BE3HKYJe U

Cprickor ApynITBa HCTpakuBaya paka.



bubauorpaduja
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HN3JABA

U3jaBibyjem ma MOKTOpPCKA AMCEpTaIlyja Mo HaCJIOBOM:

HAcCIUTHBAKbEe  CTAOMJIHOCTH eKCTpaleyJJapHuX Be3HKYJa npeunmhennx
HUMYHOA(MHUTETHUM NPHUCTYNIOM 32CHOBAHUM HA HAHOAHTUTEJINMA*

HUje TpYjaBJbeHa Ha IPYTUM BUCOKOUIKOJICKUM YCTaHOBAMa y 3€MJbH MM HHOCTPAHCTRBY.

VY beorpany,
2.2.2026. rogune

Mapuja TypcyHoBuh
HcTpaknBay-nipUIpaBHUK
VYuusepsuret y beorpany, MaoBamonu nenrap Xemujckor akynrera



YHUBEP3UTET Y BEOI'PANY-XEMUJCKH ®AKYJITET
HACTABHO-HAYYHOM BERY

IIpenmer: OOpa3noxeme TeMe JTOKTOPCKe AucepTaluje KaHauaatkume Mapuje TypcyHoBuh,

MacTep Ormoxemudapa, pujaBbeHe MO0 HACIOBOM

HAcnuTuBame CTA0MJIHOCTH eKCTpaueJ yJIapHUuX Be3UKYJa npeunnhennx

HUMYHOA(MHUTETHUM NMPUCTYIIOM 32CHOBAHUM HA HAHOAHTHTEIMMA*

1. Hayuna o6Jact: Xemujcke HayKe

VYaxa HayuHa odaact: buoxemuja

2. IIpeaMer HAYYHOT MCTPAKUBAKHA

[Ipenmer ucTpakuBama OBE JOKTOPCKE AHcepTandje o0yxBaTa MPUMEHY WMYHOA(QHHHUTETHOT
IPUCTYNla  3aCHOBAHOI HAa  PEKOMOMHAHTHUM  HAHOAHTUTENIMMa 3a  MpeuuinhaBame
eKCTpaleNlyJJapHuX BE3UKYyJla U3 XyMaHe IjIa3Me 3]paBor JIOHOPa, Ka0 U UCHUTHUBAkE (PU3NUIKO-
XCMH]CKE CTaOMITHOCTH W30JI0BaHMX Be3wkyna. [IpBu geo mucepranmje oOyxBartahe
OnonH(pOpMaTHUKy KapaKTepu3alujy, HPOU3BOJABY U MpeduiihaBamke TpPU HAHOAHTHUTENA
ceun(UYHUX 3a MOBPIIMHCKE MapKepe eKcCTpalenylapHux Besukyna. Hanoantutena he ce
npeunmrhaBaté  MeTan-aUHUTETHOM XpomaTorpadujoM, a eleKTpopOpeTCKUM MeTojama
norBpauhe ce muxosa uucroha. Ilojennnauna HaHoanTturena 6uhe nMoOMIM30BaHa Ha YBPCTY
CTallMOHapHy (a3y ca LWJbeM MCIHUTHBAKA HHXOBE CIIOCOOHOCTU Jla CEJIEKTUBHO H30IY]y
eKCTpalenyjlapHe Be3UKyJe u3 Xxymane miazme. [IpucycTBo Besukyna y 1001jeHIM mpenapaTuma
6uhe moTBpheHO NpUMEHOM OMOXEMM]CKUX, MUKPOCKOIICKMX U CIIEKTPOCKOIICKUX MeToaa. [pyru
neo nucepranuje 6aBuhe ce mpahemeM TpOMeHa y CTPYKTYPU U MOJIEKYJICKOM CacTaBy BE3HKYJa
W30JIOBaHUX HMMYHOA)UHUTETHHM NPUCTYIIOM Yy 3aBHCHOCTH O YCIIOBa CKJIAQIUIITCHA H
MIPUCYCTBA MOTEHIIUjAJUTHUX CTabuIn3aTopa. Y TBphHBame ONTUMAIHUX YCIOBa YyBamba BE3UKYJIa
je on moceOHoOr 3Havaja Oyayhu na mpoMeHe y BUXO0BO] CTPYKTYpH M CacTaBy AMPEKTHO MOTY

YTHUIATHU Ha JaJby IPUMEHY Y UCTpaXKHBambUMa U MOTEHIIU]aTHUM KIMHUYKUM MPUCTyIHMA.

3. OcHoBHe XHUNoOTE3€



Exkcrpanenynapue Besukyne (EB) o0yxBarajy XxeTeporeHy mnomyJamnnjy MEMOpPaHCKUX BE3UKYJa
koje henuje ociobahajy y Banhenujcku mpocTop U Koje uMajy 3HadajHy ynory y mehyhenujckoj
koMyHHKauju[ 1]. Mory ce mojenutu mpema BUIlle KpUTEPHjyMa, ajli je y TUTepaTypu Hajuenrha
nojiesia mpeMa OMOTeHEe3W Ha er3030Me, MHUKPOBE3WKyJle W amonToTcka Tena. Erso3omu cy
MHTpalyMHHAJHE BE3UKYJie BelanurnHe A0 oko 150 nm u HacTajy ¢y3ujoM MYyJITHBE3UKYJIAPHUX
Tena ca henmjckoM MeMOpaHoM, 0K ¢y MUKpoBe3uKysie Bennunne oa 100 1o 1000 nm u HacTajy
MyTUbCHEM M OJ[BajabeM o1 hemujcke memOpane[2]. EB y cB0joj yHyTpamrmocTu HOce OpojHe
MPOTEHHE, HYKIEUHCKE KHUCEIWHE M Jpyre OWOJIOIIKM aKTHBHE MOJIEKYyJie KOjU OJIpakaBajy
TpeHyTHO (PU3UOJIONIKO cTame henuja o1 Kojux cy notekie. [locaenmsux roguHa npemno3xHare cy
Ka0 OMTHH YYECHHIIU Y PA3THUUTUM (DU3HOIONIKUM U MATOIOMIKIM IPOIECHMA MOIYT peryiaiuje
UMYHOT OJIrOBOpa, MH(pIamarmuje, Koaryianuje, mporpecuje Tymopa m meracrasza[3]. Ycien
YUEHCHHIIC J1a C€ MOTY HahM y CBUM TEJICCHHM TeYHOCTHMAa, EB ce MHTCH3WBHO HUCTPaXyjy Kao
MOTEHIINjaJTHI HEMHBA3WBHU OnoMapkepu 0osect [4], au 1 Kao HOcauu TepareyTHKa 3a UbaHy
nocraBy JekoBa[5]. Melhytum, moys3aana mpuMeHa y KIMHHIM 3aBHCH O]l oJabupa aaeKkBaTHE
METOJIC H30JI0Bakba U O4YyBamka MHHUXOBUX UW3BOPHUX CTPYKTYPHHX H  MOJIEKYJICKHX

KapaKTepHUCTHKA.

H3onoBame eKcTpalenyJapHUX BE3UKYyJIa M3  PA3IUYUTUX TEJIECHUX TEYHOCTU TPEHYTHO
IpeACTaB/ba BEIMKH H3a30B. KOHBEHIMOHAIHE METOJE YeCTO Jajy HEIOBOJBHO YHCTE U
penpoaykTuBHE ipenapare. Ca apyre cTpane, IMyHOAQUHUTETHH IPUCTYITH HY/IE TIEPCIIEKTUBHY
alITepHAaTHBY jep oMoryhaBajy CeleKTMBHO H3/Bajame oJpeheHux Momyangja Be3uKysa Ha
OCHOBY AaHTHMI€H-aHTHTENO HHTepakiuja[6]. 3a pa3nuky oOJf MOHOKJIOHCKHX aHTHTENa,
HAHOAHTHUTENA MOTY OMTH ITOTOJIHUja y OBE CBPXE C 003UPOM Ha HbUXOBY MaJy MOJICKYJICKY Macy,
00Jby paCTBOPJBUBOCT U CTPYKTYpPHY CTAOMIIHOCT, Ka0 U Je(TUHH]Y IPOU3BOAY Y J€THOCTAaBHUM
eKCIPECHOHUM CHUCTeMHMMa. Pa3Boj HaMBHHMX, CUHTETMYKUX U CEMU-CUHTETHUKHX OMOIMOTEKa
HaHOAHTHTENA Takole omoryhasa JlaKy celeKlujy ¥ U30JI0Bakbe HOBUX HaHOTENA crielu(UIHNX

3a )KeJbeHe aHTureHe[7].

ITo3Haro je 1a mojeIuHe METO/IE M30JI0Baba BE3UKYIIa, MOMYT YATpaleHTpUu(yrupama il MeTo1a
3aCHOBAHUX Ha MPELUNUTAIN]HU, MOTY JOBECTH JI0 arperupama Be3uKyJia, IpoMeHe Mop¢oJoruje
U KOu3oJalMje HeXeJbeHUX KomroHeHTHH[8]. Hacympor Tome, mMyHOaAhUMHUTETHH NPUCTYIU

3aXTeBajy CEJIEKTHBHM]E YCIIOBE M30JI0Bama, T€ MOTY IPEJCTABJ/bATU HOTOJHH]JU CUCTEM 3a



MOCTU3ake CTPYKTYpPHO OUyBaHMX Mpernapara Be3ukyna. [lokazaHo je ma Ha CTaOWMIHOCT
eKCTpaleTyJapHUX Be3UKyJa yTudy OpojHH (akTOpH Kao LITO Cy TeMIlepaTypa U BpeMe UyBama,
Opoj MKITyca oqMp3aBamka U 3aMp3aBarma, Kao U MPUCYCTBO/0JICYCTBO MOjeAMHUX CTA0MIIN3aTOpA.
Bapujanuje y oBUM napamMeTprMa MOTY WHAYKOBATH arperupame, IeIUMUAYHY JH3Y U U3MEHE Y
MOJIEKYJICKOM cacTaBy Be3ukyna[9]. CxomHo ToMe, CHUCTEMAaTCKO YTBphuBame ycioBa
CKJIQJMINTeHha M JI0JaTKa cTa0uiu3aTopa MOXe JONpPUHETH JeduHUcamby YyClIoBa KOju
omoryhaBajy odyBame HWHTETpUTETa mpermapara Be3ukyna. OcuM MeToaa Koje Tpyxajy
uHpopMaIrje 0 BETUYNHU U MOPQOJIOTHjU YECTHUIIA, CIIEKTPOCKOIICKE METO/Ie TaKol)e MOTy JaTH
YBHUJl Y YKYITHE MPOMEHE y MOJICKYJICKOM cacTaBy mpemnapata Besukyna[l0]. KomOuHOBaHOM
MPUMEHOM KOMIUIEMEHTApHUX TEXHHKa Morjia Ou ce omoryhuTw mnoysnaHuja eBallyaluja
CTaOMIIHOCTH €KCTpalelyIapHuX Be3ukysa. Ha oBaj HaunH OW ce TOMPUHENO CTaHIapAu3aluju
MPUCTYIIa FBbUXOBE aHAIM3E U YyBama, Kao U yHanpehewy HBUX0Be IPUMEHE Y OMOMETUITTHCKIM

HUCTpAXKUBakbUMaA U KIIMHUYKUM YCJIOBUMA.

4. Inb ucTpaKUBaKkHa U 0YEeKMBAHU Pe3yJITaTH

OnmTy nu/b OBE QUCEpTallMje je NMPUMEHa HOBOT CETa PEKOMOMHAHTHUX HAHOAHTHUTENA 32
U30JI0Balkbe¢ EKCTpalelyJapHUX Be3WKyJa U HCIHUTHBAaKE CTAOMIIHOCTH OBAKO HM30JI0OBAHUX

BE3HKYJIA.
Crieun(ruyHM IUIJBEBHU CY:

e buounpopmarnyka u cTpykTypHa aHanu3a Tpu HaHoanTutena (NA8-eGFP, ND10,-eGFP
n NDI102-eGFP), noOujeHux cenekuujoM HauBHE OHOIMOTEKE JUPEKTHO Ha
eKCTpaleyJJapHUM Be3UKyJIaMa MOPEKIOM U3 XyMaHUX heaMjcKuX JIMHU]a;

e OnruMu3zayja Npou3BoAmkE U NpeunihaBama HaBeIeHNX KOHCTpyKaTa HAaHOAHTHUTETA;

o lImoOunu3anyja HaHOAHTUTENAa Ha YBPCTY CTAalMOHAapHY a3y M IpolLeHa HHXOBE
MOryhHOCTH Ja ce NpUMEHE 3a M30JI0BalkE EKCTPALETyJIapHUX BE3UKYyJa U3 XyMaHe
I1a3Me;

e Kapakrepusaluja H30J0BaHUX BE3UKYJIa;



5.

HcnutuBame yTHIaja ycloBa yyBama M MNPHCYCTBAa OJa0dpaHuX cTabuiauzaTropa Ha
CTPYKTYpPHHU UHTETPUTET U MOJIEKYJICKH CACTaB eKCTpalelyIapHUX BE3UKYJa U30J0BAHUX
UMyHOA(QUHUTETHOM METOJIOM;

HcnutuBame TmNpuMEHe WHCTPYMEHTAIHUX AHAIATHYKUX MeTojga 3a mpaheme

MOTEHIIMjaJTHUX [TPOMEHA Yy IpernapaTiMa eKCTpalelyIapHuX Be3UKyJia.

MeTtonae HCTPAKHUBaAbA

VY ToKy u3paje oBe IOKTOpCKe aucepraiuje kopuctuhe ce cienehe merone:

bruonndopmaTnuke MeToe 3a TEOpHUjCKO mopeheme Tpu KopuirheHa HAaHOAHTHTEIA.
Knacuune mukpoOGuosonike meroje Ouhe kopuirheHe 3a rajeme 0akTepHjCKUX cojeBa. 3a
yMHOXaBame IiazMuga kopuctuhe ce coj Escherichia coli DH5a, a 3a mpou3BOImby
HaHoaHTUTENA c0j Escherichia coli BL21(DE3) SOX.

Xpomarorpadckum metonama (Metan-adpuHuTeTHa Xpomarorpaduja) npeunirhaBahe ce
HAHOAHTUTENA HAKOH YCIICIIHE POU3BO/IIE.

Enextpodopercke Ttexuuke (SDS-PAGE) he ce kxopuctutu 3a mpoueny uwucrohe
npeyniheHnX HaHOAHTHTENA, Ka0 W 3a eBallyallljy MPOTEHHCKOT Mpoguia N30JI0BAHUX
eKCTpaleyJapHUX BE3HUKYIIa.

IToBpiMHCKH MapKepu eKcTpalelylapHuX Be3ukyna Ouhe nmotBpheHn ¢ayopecreHTHOM
IPOTOYHOM LIUTOMETPUJOM.

Ananu3om  kperawa HaHouyectuna  (,,Nanoparticle Tracking  Analysis-NTA®)
kBaHTHU(QUKOBahe ce Be3ukyje U oapehuBahe ce omncer HUXOBOT JAHjaMeTpa, Kao U
IIPUCYCTBO MOTEHIIMjAIHUX arperara.

Mopdonoruja exkcTpaueirylapHUX Be3MKyda Ouhe HCOUTHBaHA MHKPOCKOICKHM
MeToAaMa (CkeHHpajyha eleKTpoHCKa MUKPOCKOIIHja 1 MUKPOCKOIH]ja aTOMCKUX CHJIA).
3a mpaheme MOJEKYJICKOT caJpkaja eKcTpalelyJapHuX Be3UKyJia KOpuUcTHhe ce
cTaHAap/IHe OMOXEMHjCKe METO/Ie 3a oapehuBame npoTenHa u aunuaa, kao 1 ATR-FTIR

CIIEKTPOCKOIIHja.
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