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OPTAHHU3AUHUOHH OABOP

Akagemuk Munogpar Yonuh,
npeaceaHuk 0abopa 3a umyHonorujy u anepronorijy OMH CAHY

Akapgemuk bena banuHr,
3ameHuK npeacefHuka Opbopa 3a umyHonorujy v anepronorujy OMH CAHY

Bepa lNpaBuua,
npeacegHuk [ipywrea limynonora Cpbuje,
MeauunHckun Gakyntet Yuusep3uteTa y beorpagy

Hemama JoBununh,
notnpeaceaHuk [pywrea umyHonora Cpbuje,
Oakyntet MeaMUMHCKUX HayKa, YHuBep3uTeT y Kparyjesuy

Tamapa Cakcupga
WHcTuTyT 32 61onoLuka nctpaxmsarba, (uHnwa Crankosuh’, UBUCC,
WHCTUTYT oA HaLMOHanHor 3Havaja, YHuBep3uTeT y beorpagy

CnaBsko Mojcunosuh
WHCTUTYT 32 MeaMUMHCKa UCTpaXmBatba, YHUBep3UTeT y beorpagy

MBaH JoBaHoBuh
LleHTap 3a Monekyncky MeauLHY 11 MCTPaXkBatbe MaTuuHmx henuja,
Oakyntet MeauUMHCKIX Hayka, YHuBep3uTety Kparyjesuy

CraHucnasa CraHojeBuh
WHcTuTyT 33 BUpyconorujy, BakumHe u cepyme , Topnak”, Yuusep3uret y beorpagy

BumbaHa bydaH
OapmaueyTcku Gakyntet, Yuuep3ute y beorpay

AnekcaHpgpa lNonoe AneKkcaHapoB
WHcTuTyT 32 61onoLuka nctpaxmsarba,, (uHnwa Crankosuh’, UBUCC,
WHCTUTYT 0 HaLmMoHanHor 3Havaja, YHuBep3uTeT y beorpagy

Ceprej Tomuh
WHcTuTyT 33 NpuMeHy HykneapHe exepritje MHEN, YHusep3utet y beorpagy



lporpam ckyna

9:00-9:15  YBogHe peun CAHY n AUC:
Akagemuk Muogpar Yonuh, Bepa Mpasunua

MNo3ppaBHa peu npeacegHnka CAHY,
akagemuka 3opaHa KHexeBuha

lpegcegasajyhu cecujom:
Weana Mupkos, Cpha Jankosuh

9:15-9:45 Deca Jlunuh
[Tnenapro npedasarve [THUBUYHE HOEKLINJE — LLITA JE HOBO Y3 OCBPT
HA KAHLMZNJA3Y

9:45-10:00 Tamapa Hhykuh
BE3A I3METY BEJIMYUHE YECTULLA W CALIPKAJA UMYHOTTIOBYNIUHA Y
VIMYHOKOMMNEKCUMA'Y PEYMATOUZIHOM APTPUTHCY

10:00-10:15 3opaHa JlonaHauh
3HAYAJ H-TTIMKAHA'Y MOZYNALIIN UMYHCKOT CUCTEMA 3A
MPUMEHY Y ANTEPTEH-CMELINOUYHOJ UMYHOTEPANIAJA HA MOAENY
PEKOMBUHAHTHUX H1SD2 [TTUKOMPOTEMHA

10:15-10:30 Coduja Mamounuja
UCTIUTUBARSE YTULIAJA EKCTPALIENYNAPHUX BE3WKYIIA MAPA3UTA
Trichinella spiralis HA CMAFbEFSE PECTIIPATOPHE AJIEPTWJE U3A3BAHE
OBAJIBYMWHOM KOA bAJTb/LI MUALLIEBA

10:30-11:00 [May3a 3a kKady

[pegcegasajyhiu cecujom:
Hawiawa Wnuh, Bepuya Mayrosuh

11:00-11:15 AHacTtacmja Manewesuh
IMYHOMOZYNATOPHI EQEKTW BEH3O[AINPEHA HAKOH EMUKYTAHE
MPUMEHE KOZ NMALIOBA



11:15-11:30

11:30-11:45

11:45-12:00

12:00-12:45
12:45-13:30

13:30-14:00

14:00-14:15

14:15-14:30

14:30-14:45

14:45-15:00

15:00

Mwnuua Jlazapesuh

MO3AK KAO LITbHIA OPTAH AYTOUMYHCKOT OArOBOPA Y
EKCMEPUMEHTATTHOM AYTOUMYHCKOM EHLIEOAJIOMUIENATIACY Y JIAPK
ATYTU TALIOBUMA

JeneHa hokuh

MOCTBUOTUK Faecalimonas sp. NGB245 YBNAMABA CUMINTOME
EKCNEPUMEHTAJTHOT AYTOMMYHCKOT EHLIEQAJTOMUJENUTUCA
MapwvHa HuHKoB

MOBOJbILAHE OYHKLIMJE MYKO3W NPUJIPYXKEHUX MHBAPUJAHTHUX T
RENJA HAKOH TPAHCTTAHTALINIE OEKAJTHE MIUKPOBUOTE KOJ,
MALIJEHATA CA METACTATCKAM KAPLIUHOMOM BYBPEMHIX RESTUIA

CkynwrtuHa INC-a
May3a

[pegcegasajyhiu cecujom:
WeaH Josanosuh, Emuna Munowesuh

Mwunow Mapkosuh

nneHapHo npedasaroe KBAHTUTET /N KBAJIUTET- KAKO MOBERAHE BPOJA
CEPOTUMOBA YTUYE HA UMYHOTEHOCT KOHYTOBAHWX THEYMOKOKHIX
BAKLIHA

Bnagumup Jypuwnh

VIMYHOOEHOTUN Y30PAKA MPUMPEM/BEHIX 3A AJTOTEHY
TPAHCTITAHTALJY MATUYHUX RETNIA

Anhena NMeTpoBunh

METOOPMWH MOJAYABA AHTUTYMOPCKY AKTBHOCT NK REJTJA
CTUMYNUCAHEM EKCITPECKJE miRNA-150 1 miRNA-155

Wcnpopa CraHncaemesuh

CEMAITYTIZ KAO MOTEHTAH AKTUBATOP AHTUTYMOPCKOT MYHCKOT
OArOBOPA Y KAPLIMHOMY JI0JKE

AHa O6pagoBuh

AHTUTYMOPCKI EQEKAT IEPUBATA OEHUNTXUAAHTOUHA

3aBplUHe peun 1 aofena Harpaga



KHBHIA CAXXETAKA






[TnexapHo npegasarve

ITbUBUYHE UHOEKLIWJIE -
LUTAJEHOBO Y3 OCBPT HA KAHANAWJA3Y

MNpo¢. Ap Aeca Jiunuh

Newcastle University, Undited Kindgom

0a 5 MUnNMOHa IbUBMYHUX BPCTa Mani 6poj MHGMUMPA Jbyae ca 34paBUM UMYHCKUM
CUcTeMoM. [TbUBMLE Cy KOMEHCATHU OPraHN3MK 1 KIBe Y (MMOM031 Kao YCNeLLHI NapasuTi 0CAM Kag
noctojin owwTeherse MMYHCKOT cucTema. Halmm BuULeroAuWbLUM UCTPaXKIMBabIIMA CMO fepuHICani
nmyHcke fedexte Kog bonecHuka ca MykokytaHom kanauanjazom (Chronic Mucocutaneous Candidiasis —
(MC) n o 6onechuka ca AytoumyHom MonuenaokpuronTujom Tuna 1 (APS1/APECED) unu ca AyTo3omHo
JlomunantHom CMC (AD-CMC).

Mokasanu cmo fa Gonmechmum ca APST-CMC wmajy HopmanHy npogykuujy IL-17 u
nponudepaunjy Th17 numdounta Koju ¢y Kibyurm 3a ogbpany on CMC. MehyTtim, usnaratbe ayTonoroj
nnasmu je Heytpanucano egekte IL-17 36or noctojara aHTuTena Koja Hetpanuwy IL-17. Ou
bonecHnLyM UMajy aHTUTeNa 1 Ha MHTepdepoHe TUNa 1, WTo je AoBoAMNO Ao Tewkux obnuka COVID-19
nHdexumja. bonecHuum ca AD-CMC umajy nak fedekT y cnoHTaHoj npogykumjy IL-17 n nponudepamju
Th17 numdounTta HakoH CTUMynaumje KaHAMAOM. [eHETCKUM ucnuTvBarbuMa y 14 6onecHuka u3 5
HecpogHux nopoauua u3 UK n Xonanamje u >500 3apaBux KOHTpona, NpBM CMO 0Ka3anu Noctojabe
ayTO30MHO JIOMUHAHTHe TeHcKke MyTaluje Koja nojauyasa QyHKUMjy TpaHckpuntopa STAT1 nojavarbem
dochopunizaumje, n KOHCeKBEHTHOM WHXubuumjom STAT3. TeHcke myTaumje Ha STATT cy 3atum
notBpheHe Ha 274 bonecHuka ca 76 MyTaumja, a o AaHac Ha 400 6onecHuka ca 105 myTauuja.

OBa ca3Harba ce [laHaC KopUCTe y KNUHNYKO] NpaKkcy rae ayToantutena Ha IL-17/IL-22/1FN
unal notephyjy anjarHo3y APS1/APECED-CMC, a GOF myTaumja Ha STAT1 aujarHo3y AD-CMC. Kao HoBa
Tepanuja 3a AD-CMC ganac ce ycnewno kopucte JAK1/2 nkxubutopu aktusauuje STAT1.



BE3A U3SMEDY BEJIMYWUHE YECTULIA U CALAPPKAJA UMYHOTTIOBY/IMHA'Y
UMYHOKOMMNEKCUMA'Y PEYMATOUAHOM APTPUTUCY

Tamapa hykuh?, UBaHa ApeeHunua?, MapujaHa KoBauunh?,
CnahaH MunaHoBuh?, Cowsa Mojcunosuh?, MupjaHa LWeduk-bykunnua*?,
Maja MuneTtuh3, BpaHko byrapcku®, BecHa Unuh?

1 MHoBawwoHK LieHTap TexHonoLLKo-MeTanypLukor dakynteta, beorpas, Cpbuja, tdjukic@tmf.bg.ac.rs

2 IHCTUTYT 33 MeANLMHCKA NCTPaXMBatba, VIHCTUTYT 07 HaLMoHanHor 3Hayaja 3a Peny6nuky Cpoujy,
Yuusep3utet y beorpaay, beorpan, Cpouja

3 CromatonoLuku Gakyntet, Yuuep3utet y beorpagy, beorpas, Cpbuja

4 WHctutyT 3a Peymatonorujy, beorpap, Cpbuja

5 Meauunxcku dakyntet, Yuuep3autet y beorpagy, beorpag, Cpbuja

6 TexHonoLLKo-MeTanypLuKu Gakyntet, YHusepautet y beorpaay, beorpag, Cpbuja

lako cy MmyHOKOMNAeKcM yKibyuyeHu Y natoreHesy peymatoupHor aptputiaca (PA), a
FbMXOB CaCTaB W BeNMUMHA ofpehyjy TeXUHy KAUHUUKe CnKe, BENMYMHA KONOUAHUX YecTuua Koje
ynase y cacTaB UMyHOKOMNJEKCA Hije no3Harta. Y 0Boj ctyamju cvo Ko 30 ocoba ca PA u 30 3apaBux
ocoba (koHTpona) aHanu3upanu cagpxaj IgA, IgA u IgM pot 6noTom, a MeTofoM (OTOH KopenLmoHe
CNeKTPOCKONMje 0APeaNnI BeNYNHY KOMOUAHUX YeCTML Y cacTaBy MMYHOKOMMNEKCA Y LMpKynaumju
(Circulating immunocomplexes, CIC).

IgA, 1gG u IgM cy aeTektoBanu y ceum y3opuuma CIC, anu cy Husou IgA n IgG 6unn Buwm y
(ICocoba ca PA y onHocy Ha KoHTponHe CIC. W'y kontponHum CICu y CIC ocoba ca PA getekToBaHo je 50
yecTiLa pasnuyuTor nonynpeyHuka. Hasehu 6poj yectuua je rpynucaH y Aga ckyna: ca uecTuuama og
7,5 nm g0 164 nm u ca yectuuama og 342 nm go 1718 nm. Moehat HuBo IgA y CIC ocoba ca PA, y oaHocy
Ha KoHTponHe CIC, 6o je noBe3aH ca Buwe og 50% vectuua. Y CIC ocoba ca PA geTekToBaHo je Behe
NpUCyCcTBO YecTuua of 28,2 nm, 531 nm, 712 nmu 1718 nm n marb1n 6poj uectuua a og 78,8 nm, y ogHocy
Ha koHTpony. OBaj 06pa3all pacnogene yecTuua Huje Kopenupao ca HuBoom umyHornobynixa y CIC. Kop
ocoba ca PA nogehaH HuBo IgA je peructpoBaH y CICy Kojuma cy fieTeKToBaHe (Be HaBeeHe BeNnunHe
yectiua (ocum yectiue og 1718 nm), noehatrbe HMBoa IgM je noBe3aHo ca mpucycTBOM yecTiLa 04 43,8
nm 11 712 nm, Aok je noBehaH H1BO IgG NoBe3aH ca yecTLOM BennynHe 712 nm.

Y 0BOM pagy Cy npukasaHu noJauy Koju Nokasyjy noBe3aHoCT BeNMUMHe YecTLa 1 HUBOA
umyHornobynuHa y CICy PA. Kao umnepatus ce u3figaja notpeba 3a cryaujom Befier obuma Koja 61 y3
ynotpeby caBpemeHnx MHHOpMALMOHNX TeXHOMOrMja No6osbluana Noy3aaHoCT 1 Npeum3HoCT oapehu-
Batba BenmunHe yectuua y cactasy CIC, a nogauw 6u ce Kopuctunn 3a aujarHo3y unu npahetbe PA.

OuHuHaHwmpatbe: MUHMCTapCTBO NPOCBETe, HayKe 1 TeXHONOLLKOT pa3Boja Penybnuke Cpbuje (451-03-
47/ 2023-01/200015 1 451-03-47/2023-01/200287).



3HAYAJ H-TTIMKAHA'Y MOAYNALIUIU NUMYHCKOT CUCTEMA 3A TPUMEHY Y
ANEPTEH-CNELMOUYHOJ UMYHOTEPANWIWU HA MOAETY PEKOMBUHAHTHUX
H1sD2 IMMKOMPOTEUHA

3opaHa JlonaHguh?!, Mawa ba6osuh? Ole Ngrregaard Jensen?,
MapuHa AtaHackoBuh-Mapkosuh?, Mapuja laBposuh-Jankynosunh*

1 UHcTUTYT 33 Xemujy y meauumnm, MeanumHckn dakynrer, Yuusep3utet y beorpapy, beorpag, Cpouja

2 Kateppa 3a 6uoxemujy n monexynapHy 6uonorujy, Yuusep3utet JyxHe [lancke, Onence, [laHcka

3 YHuBep3uTeTcka fevja knuHuka “Tuposa’, MeguunHckn Gakyntet, Yuusep3utet y beorpany,
beorpag, Cpbuja

4 Katezipa 3a 6uoxemujy, Xemujckin dakyntet, Yuusep3suteT y beorpagy, beorpag, Cpouja

MoctTpaHcnaunore mogudukauuje (ITM) npotenHa UMajy KIbyuHy ynory y pasnnuutim
acnekTMMa xymade buonoruje, ykibyuyjyfiu umyHonowku cuctem. Jedan of HajsHauajuujux MTM je
H-rnuko3unaumja npoTenHa Koja, u3mely oCTanor, yTuue Ha UHTEpaKLMje aHTUreHa (a peLenTopuma
3a npeno3HaBatbe obpasaua (PP), a nocnegnyHo 1 Ha akTuBawmjy ypoheHor UMYHONOLIKOT 0AroBopa.
AnepreH-cneunduyna umyHotepanuja (ACUT) cmatpa ce jesuHIM eduKacHM TepaneyTckum NPUCTynom
3a Nleyerbe anepruja. Mehytum, noctoje ogpefeHe MaHe OBOr TpeTMaHa Koje 3axTeBajy AOAATHO
WUCTpaXKBatbe M Pa3Boj HOBUX CTpaTeruja. JeHa o NoTeHUMjanHmX CTpaTeru;ja je kopuiufierbe afijyBaHca
3a nobosbluatbe akTuBauuje ypoheHe UMYHOCTM. Y OBOM WCTpakuBarby in silico cy au3ajHupaHe
H1sD2 rnukopopme, Koje Cy cacTaB/beHe Of peuentop-e3yjyher someHa xemarnyTuHuHa (H1s) u
[MaBHOT anepreHa rputba u3 kyhne npawute (XIM), Der p 2 (D2). XemarnyTuHuH, Kao NOBPLUMHCKN
TNVKONPOTENH W FMABHM aHTUTeH BUPYCA rpuna, NoTeHWMjanHu je ajjyBaHc 3a npumeny y ACUT-y. H1sD2
rakodopme cy npoussefee y Pichia pastoris ekcipecvoHom cuctemy, a 3aTum ¢y npeunwhene u
JleTalbHO OKapaKTepucaHe MaceHOM CeKTPOMETpujoM. imyHopeakTUBHOCT FuKopopmu je notBpheHa
Yy UMyHO6MOTY. VIMyHOMOAYNATOPHM MOTEHWMjan OBUX FAMKOGOPMM UCMUTaH je TpeTuparem THP-1
AndepeHLnpaHnx Makpodara n MeperbeM HIUBOA eKCPUMUPAHUX TeHa 3a pasfnuuTe LUTOKUHE, Kao
1 TpeTuparem MoHoHykneapHux henuja nepudepHe kpsu (MBML) ocoba anepruunux Ha XJM, rze je
ENCA tectom npaheHa ekcnpecuja uutokuHa. MHTepakumje H1sD2 ca oaroBapajyhum peuentopuma Ha
MO n M2 peHotunouma THP-1 makpodara aHanu3upaHe cy NpoTOYHOM LIMTOMETPKjoM. Pe3ynTatin 0Bor
UCTpaXIBakba YKa3yjy Ha T0 Aa AeKopauwja rmukaxa Ha H1sD2 rukodopmama yTuue kako Ha Be3uBatbe
3a oaroBapajyhe pewenTope Koju Be3yjy MaH03y, Tako U Ha Npodun ekcnpecuje pasnuuuUTUX LUTOKMHA.
OnHaHmparbe: MUHMCTapCTBO HayKe, TEXHOMOLIKOr pa3Boja U WHOBauuja, 6poj: 451-03-65/2024-
03/200168; ctuneHamnja Oepnepaunje Eponckux buoxemmjckux Opywrasa (enrn. FEBS Collaborative
Developmental Scholarship 2022)



UCNUTUBAE YTULLAJA EKCTPALIENTYTIAPHUX BESUKYIA TAPASUTA
Trichinella spiralis HA CMAFEHE PECTTUPATOPHE ANEPTWJE U3A3BAHE
0BAJIBYMUHOM KOZ, bAJ1B/uy MULLIEBA

Codwmja Mamounumja’, Anna Schmid? Hartawa Unuh3,
Anuca lNpypeH-MoBgcecujan', JbumbaHa Ca6buh',Cawa Bacunes’,
Irma Schabussova?, Maja KocaHoBuh'

1 WHeTuTyT 32 NPUMeHy HykneapHe eHepruje - UHEM, Yuusep3utet y beorpagy

2 MHcTuTyT 33 cneumduyHy npodunakcy v Tponcky meauumny, Meanumnckn YHusep3utet y beuy,
Ayctpuja

3 WHcTuTyT 33 bronoLwuka nctpaxmeatba,, (uHniwa (raHkoBuh - IHCTUTYT 0Z HaLMOHANHOT 3Hayaja 3a
Peny6auky Cpbujy, Yuusep3utet y beorpagy

Mndexunja napasutckom Hematopom Trichinella spiralis wan npumeHa eKCKpeTopHo-
CeKpeTopHuX npopykata muwmhHux napeu oor napasuta (EC J11), moBoge Ao ybnaxaBarba
npekomepHe MHGnamaumje koja ce cpefie Kog ayTOMMYHCKUX W aneprujckux 060sbetba, MOKpeTatbem
perynaTopHux MexaHu3ama Koju KOHTPOAULY GYHKUMOHUCAtbe UMYHCKOr cAcTeMa. HepasHo cmo
nokasanu fa ECJ11 npoaykTyn cappxe ekctpauenynapHe Besunkyne (eng. extracellular vesicles, TsEVs) koje
MCNO/baBajy UIMYHOMOJYNATOPHA CBOjCTBA HA ieHAPUTCKUM fienujama fobujeHnm o4 MOHOLMTa Jbyau.
EkcTpauenynapHe Be3ukyne cy dyHAameHTaNHI HauMH KOMyHuKaLje u3mehy henuje jeaHor opraHu3ma,
anu 1 u3mely pasnnuuUTUX OpraHM3ama na Yak i pasnuuuTux Bpcta. Lumb Halwer uctpaxmBsarba je aa
ce ytBpAM Aa nu TsEVs nocenyjy uMuHoOMOoZynaTopHu noteHumjan Koju bu morao Aa byge uckopuwhen
y TpeTMaHy pecnupaTopHe anepruje 13a3saHe oBanbymutom (0BA) Koa muiweBa. EkcnepumenTanta
aneprujcka ynana AucajHux nyteBa u3a3BaHa je Kof DAJIB/u muweBa WHTpanepuToHeanHum
nweunparem 0BA y anymy n notom y3actomHom uHTpaHa3anHom anmaukauujom OBA. Tpetman
TsEVs naBaH je nHTpaHa3anHo y AaHuma ceHsuTu3aumje u crumynaumje ca OBA. Tpetman TsEVs goseo
je [0 3HauajHOr cmarberba KoHueHTpauuje OBA-cneunduunor IgE y cepymy, 6poja eosuHoduna y
OpoHX0anBeoNapHOM N1aBaxy, Kao M NpOLEHTyanHe 3acTyN/beHoCTh eo3noHoduna, Makpodara u HK
fienuja y nnyfinma TpetupaHux *uBoTUHa, y nopehetby ca HetpeTupaHom KoHTponom. Yaeo (D103+
AeHaputckinx hiennja nopeknom u3 nnyha TpeTupaHux MuLeBa 610 je 3HauajHO je MOBWLLEH, a YAeO
(D11b+Ly6C+ henuja cHixeH, y nopeherby ca kontponom. Takohe je HafeHo Aa je TpeTMaH ca TsEVs
J0BE0 [10 3HauajHOT nopacTa npoLeHTyanHe 3actynbeHoctu (D4-+Foxp3+ perynatopux T henuja, kao u
IL-10 npoaykyjyhux perynatopHux T henuja. TpeTmaH ca TSEVSs oBeo je 0 3HauajHO CHIKeHe npopyKLuuje
Th2 uuTokmHa, IL-4, IL-5 n IL-13, of cTpaHe umyHckmx fienuja n3onoBanux u3 niyha u cnesunxa, 4ok je
npoaykumja IL-10 6una 3HauajHo noBuieHa. OBY pe3ynTaTy yKa3yjy Ha 3Hauaj AarbUX UCTPaxuBatba
TSEVs ka0 noteHwujanHor TepaneyTckor NPpUCTyNa nevery pecnupaTopHiX anepruja.

OuHaHparbe: MUHICTAPCTBO HayKe, TEXHONOLIKOT pa3Boja U MHoBaumja Penybnuke Cpbuje, 6p. 451-
03-47/2023-01/200019
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WUMYHOMOAYNATOPHU EOEKTU BEH3O0[A]MUPEHA
HAKOH ENUKYTAHE NPUMEHE KOZ NALIOBA

AHactacuja Manewesuh', IuHa TyuoBuh', JeneHa Kynaw',
Maja Yakuh-Munowesunh?, UBaHa Mupkos', flywaHka Monosuh',
AnekcaHgpa NonoB AnekcaHgpoBs'

1 Tpyna 3a umyHoToKcuKonorujy, Oferbetbe 3a ekonorujy, MHCTUTYT 3a GronoLuka ncTpaxuBarba
,CHnwa (rankoBuh”- MHCTUTYT 0ff HaLMOHanHor 3Havaja 3a Penybnuky Cpoujy, YHusepautet y
beorpapy, bynesap aecnora Cre¢ana 142, 11000 beorpag, Cpbuja

2 WiHcTutyT 32 3007107 1)y, Brionowuky dakynter, YHusep3sutet y beorpagy, Cryaentcku tpr 16, 11000
beorpag, Cpbuja

Koxa je aupekTHa MeTa fenoBara 3arahuaua u3 Basgyxa 6enso[alnupena (bla]l). Mako
¢y KaHueporeHu edekTn b[a]ll-a focTa MpoyyaBaHu, HeroBa UMyHOTOKCMYHOCT HAKOH JepManHor
W3nararba Huje J0BOSLHO UCTpaXeHa. limyHomoynatopHu edexTy enukyTaHe npumene ball-a y Tpajary
07110 saHa, y f03aMa peneBaHTHIM 3a CPeAIHCKY U3M10XKEHOCT, UCTUTAHIA CY @HaNIM30M X Vivo UMYHCKOT
0AroBopa Koxe (akTBHOCT enugepmantux fienuja u fiennja gpeHnpajyhinx numdux usoposa/L4) u
MPOLIEHOM peaKLje Koxe Ha J0AaTHI CTUMYNYC (CeH3nbunu3auuja ca eknepuMeHTaHIM XanTeHoM).
Pe3yntatin cy noka3anu fa envkytaHa npumeHa b[a]ll-a u3a3usa TkuHo owTeherbe Koxe HapyLuaBajyhin
CTPYKTYpY enuepmantor coja, Wwto je npaheHo uHGuaTpaumjom umyHckix hennja. Mpumena bla]
l-a foBena je 10 OKCUAATMBHOT CTpeca y enuaepmanHum henmjama, Koju ce KapakTepuiLe CHUXeHUM
HMBOOM pefyKoBaHor rnyTatToHa 1 nosehaHom ekcnpecujom AHR n Cyp1A1. Tpoaykumja u reHcka
eKkcnpecuja npouHpnamatopHux uutokuHa (TNF, IL-1B) oa cTpaHe enupepmantmx fiennja cy cHuxeHe,
1ok je IL-10 ogroBop nosuiweH. CHukeHa cnoHTaHa npoaykumja [FN-y n IL-17, y3 HenpometbeH IL-10,
3anaxeHa je og crpate henuja 114, nok je Con-A cTumynucaHa npopyKLuuja 0BUX LUTOKMHA NOBULLEHA.
JlokanHa umyHocynpecuja m3asBaHa enukytaHom npumeHom bla]ll-a pefykyje oproop Koxe Ha
AOAATHUM CTUMYNYC, C 063MPOM [1a je 3anaxeHa CHIKeHa edekTopcka akTueHocT henmja 14 Tpu dawa
HaKOH CeH31OUNN3aLmje KoXe Ca XanTeHOM JAUHUTPOXNOPOOeH3eHOM. Pe3ynTati 0BUX UCTPpaUBatba
MpyXajy HOBY YBUA Y UMYHOMOZYNATOPHM edeKaT 1 34paBCTBEHe PU3MKe NOBE3aHe (a M3NoxeHoLLfy
koxe b[a]ll-y.

OuHaHcpatbe: MUHUCTapCTBO HayKe, TEXHONOLLKOT pa3Boja 1 MHoBawKja (yrosop 6p. 451-03-66/2024-
03/200007).
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MO3AK KAO LIW/bHW OPTAH AYTOUMYHCKOTI OQATOBOPAY
EKCIEPUMEHTANTHOM AYTOMMYHCKOM EHLIEOAJIOMWJENUTUCY Y
AAPKATYTU NALIOBUMA

Mwunuua Jlazapesuh’, lopaH Crertbanh’, Hega Hukonoscku',
MwubaHa Momunnosuh', Mupjana Qumutpujesuh’, CysaHa
CraHucasmesuh’, bojan JesTnh', hophe Mumbkosuh'’

1 0geretbe 3a UMyHonorujy, HCTUTYT 3a bronoLuka uctpaxmearba,, (uHuiwa CraHkoBuh',
VIHcTUTyT 0 HaLMoHanHor 3Hayaja 3a Peny6nuky Cpoujy, Yuusep3utet y beorpagy

EkcnepumenTaniu  aytoumyHckn  eHuedanomujenutac (EAE) ce Hajuewhe uHaykyje
aHTUreHNMa LieHTpanHor HepaHor cuctema (LIHC) emynroBaxum y komnnetHom OpojHA0BOM afjyBaHCy
(KOA). Mehytum, KOA unTepdepupa ca kopuwherbem pesyntata gobujeHnx y EAE 3a pasymeBatbe
natorexese myntunne cknepo3se (MC). 360r Tora cy Halla UCTpaXuBakba 3aCHOBaHa Ha Kopuwhiety EAE
Koju ce unaykyje y Japk Arytu (JA) nauoBuma xomoreHatom kKuumeHe moxauHe 6e3 KOA. Y ogrosop
Ha 0BaKBy WMyHWU3aLWjy NaLoBW pa3Bujajy ayTOMMYHCKN OATOBOP ycmepeH mpoTuB aHTureHa LIHC
Koj1 JOBOAM [0 UCMO/baBakba jefiHe Of YeTUPU PasnuuuTe KUHWUUKe dopme Bonecti: bnare, akyTHe,
MpONIOHTUPaHe U NeTanHe. Y 0BOM pafly je NCMUTUBAHO NPUCYCTBO MHOUATPUPAHUX UMYHCKUX fienunja
y Pa3nnunTUM CTPYKTypama Mo3ra (Mpojy»KeHn MoCT, Manu Mo3aK, XMMOKaMmyc, KOpTekc) MeTofiom
npotouHe uutodnyopumetpuje. Pasnuuute umycke fienuje, a npe ceux T numdoumnty, makpodaru u
fienuje MUKpornuje cy AeTeKTOBaHe Y CBUM UCTUTUBAHNM CTPYKTypama. Jlok cy y KopTekcy JoMUHapane
fhenuje mukpornuje ((D45lowCD11bc+) u CD4+CD11bc+ makpodaru, y ocTanum CTpyKTypama mMo3ra
3anaxeH je Befin npoueHat uHuntpupanux (D3+ T aumdouuTa. Mopeherbem XMBOTUIbA (@ aKYTHOM
1 NPONOHIMpaHom Gopmom bonectin yTBpheHo je Aa Hajehe pasnuke NocToje Ha HUBOY MANOT Mo3ra.
Haume, Befin 6poj unduntpupanmux (D45high hienuja, (D4+CD11hc+ n (D8+CD11hc+ makpodara, kao
n (D4+ T numdounTa 3anaxeH je y Manom MO3ry X1BOTUHbA Ca NPONOHrpaHoM Gopmom BonecTi.
0Bo yKa3yje a XeTeporeHOCT MHUATPaLMje MO3ra NaLoBa Moxe GUTU peneBaHTHa 3a pasyMeBarbe
Pa3HOBPCHOCTU KAMHMUKOT UcnobaBatba EAE. Haww pesyntatu oTBapajy moryhHOCT JeTarbHux
OYHKUMOHAMHNX UCTPaXIBatba MHGUATPaumje umyHckix fienmja y mo3ak [IA nauosa y EAE, a y ummy
bosber pasymeBatba natoreHese MynTunne ckaepose, 601ecTin y Kojoj je M03ak NpeBacXofHI LnbHU
OpraH ayToMMyHCKOr 0AroBopa.

OuHaHpare: MuHICTapCTBa HayKe, TEXHOMOLIKOT pa3Boja U WHoBaumja Penybnuke Cpbuje (6p.
yroBopa 451-03-66/2024-03/ 200007)
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NOCTBUOTHK Faecalimonas sp. NGB245 YBJIAMKABA CUMITTOME
EKCIEPUMEHTANTHOT AYTOUMYHCKOT EHLIEGANIOMWJENTUTUCA

JeneHa Hhokuh', Anekcangap bucenuh’, Ceprej Tomuh? MapuHa bekuh?,
Jlyka NaBnosuh?, Mupocnas JuHuh', Amapena Tep3auh-Bugojesuh’,
OywaH Papojesuh’, CBetnaHa CokoBuh bajuh’, XpuctuHa Mutposuh’,
CredaH JakosmeBuh', HeseHa Bykotuh Togoposuh?, Hatawa lonuh’

1 WHCTUTYT 3 MoneKynapHy reHeTuKy 1 reHeTUUKO UHXKerepcTBo, YHuBep3uTeT y beorpagy
2 WHcTuTyT 33 NpUMeHy HyKneapHe eHepruje, YHuBep3uteT y beorpagy
3 BuHua, VIHCTuTyT 3a HykneapHe Hayke, IHCTUTYT 0f HaMoHanHor 3Hayaja, YHusep3autet y beorpaay

(marberbe bakTepuja Koje mponsBoge kpaTkonaHuaHe MacHe kucenuHe (SCFA) kapakTe-
PUCTUYHO je 33 MUKPOOUOTY LipeBa MaumjeHata ca MyaTuniom ckneposom (MC), 1 no3Hato je aa ose
KuCenuHe UMajy M3pakeHe UMYHOMOZynatopHe edekTe Ha nonynauuje nuMdoLUTa U MUjENOUIHUX
henuja. Crora je uub Hawe cTyauje 6uo aa ce u3 deweca 3apaBux JaBanaua, 13onyjy 6aktepuje Koje
npon3goge SCFA. 0631pom Ha 0CET/bUBOCT 0BIAX BaKTepHja Ha KICEOHWK, Y UCTpaXuBatby Cy kopuwheHe
KynType ca meTabonuTtiima Koje cy 6akTepuje npou3ssene Tokom Hohu (noctéuotuum). Faecalimonas sp.
NGB245, kao Hajehin npoussohau byTepHe kucenute (15 mM), ca u3paxeHum UMyHOMOAYNATOPHUM
edektom y Caco-2/PBMC KokynTypu, 1 HeypomogynatopHum edektom y mopeny Caenorhabditis elegans,
je kopuwwheH kao TpeTmaH y muwmjem mogeny MC-a. Kao mogen MC-a kopuwhenu cy (57BL6 muwesu
KOjuMa je MHAYKOBAH eKCnepuUMeEHTaNHU ayToUMyHCKu eHuedanomujenutuc (EAE) annukaumjom
nenTaa MUJENMHCKOT ONUTOAEHAPOLMTHOr FIMKONpoTenHa, KomnaeTHor OpojHAoBOr afjyBaHca
1 TOKCWHA nepTycuca. JepHa rpyna EAE-muwea je, 16 catn fHeBHO Tokom 15 faHa, ad libitum, nuna
NGB245-noctbuotuk, a KoHTponHa rpyna PYG megujym kopuwwheH 3a kyntuauujy NGB245. Tpetman
NGB245-noctbuotkom 4oBeo je 40 pa3Bujarba 6naxux SHEBHUX KNMHUUKIX pe3ynTaTa, MakCUManHux
KNUHNYKNX pe3ynTata u kpaher Tpajarba EAE. OBu edexin Ha cumntome EAE bunm cy npahieHu Hixkom
yuectanowhy Th1 u Th17 henuja, kao u pa3nuunTix NnpouHGRamatopHux MujenongHux henuja, 3ajeaHo
ca noseharbem HMBOA Cynpecopckux fiennja MjenonaHor nopekna y LEHTPaNHOM HEPBHOM CMCTeMy
EAE-muwesa TpetupaHux NGB245-noctbuotukom. Takohe, mukpobuota y nebenom wupeBy 0BUMX
XUBOTMHbA UMana je Behw AuBep3uTer. Pesyntatin oBe CTyamje yKasyjy Ha MoTeHLujan Tepanujckux
npuctyna 6a3upaHux Ha MpuUMeHN MOCTOMOTUKA aHaepobHUX OakTepuja Koje MpOAYKYjy aKTUBHe
MeTabonuTe Kof, ayTOMMYHCKMX 0011eCTH Kako 61 ce ouyBana xomeocta3a MUKpo6uoTe 1 ybnaxuo pa3goj
ayTOMMYHCKMX NpoLieca.

OuHaHpare: MuHNCTapcTBa Hayke, TeXHOMOLLKOT pa3Boja W MHOBaumja, yrosopu 6poj: 451-03-
66/2024-03/200042, 451-03-66/2024-03/200019, u GoHaa 3a Hayky Penybauke Cpbuje, nporpam
NNEJA, #7744507, NextGenBiotics.
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NOB0/bLLAHE OYHKLIUIE MYKO3W NPUAPYMEHUX UHBAPUJAHTHUX
T REIUJA HAKOH TPAHCITAHTALMJE OEKAJIHE MUKPOBMOTE KOJ,
MALWJEHATA CA METACTATCKAM KAPLWHOMOM bYBPEXHUX RENTNJA
MapuHa HunkoB', Crystal L Schmerk', Manoosh Moradizadeh', Seema N

Parvathy', Rene Figueredo’, Jeremy P Burton'?, Michael S Silverman’?,
Ricardo Fernandes’, Saman Maleki Vareki'?, S M Mansour Haeryfar'?

1 Western University, London, KaHapa
2 Lawson Heath Research Institute, London, Kanana

(rpateruje 3a moaudukoBarbe MuKkpobuoma LpeBa momohy ¢dekanHe TpaHCnnaHTauuje
mukpobuote (OTM) gobune cy 3amax Kao Tepanmujcka WHTepBeHUMja KO MauMjeHaTa a pakom.
MehyTum, kako OTM yTuue Ha uHBapujaHTHe, aHTUMUKPOOHe T numdouuTe Huje jacHo. Y 0Boj cTyAmjH,
MPOLIEHNAM CMO YYecTanocT 1 GyHKumje Myko3n npuapyeHux unsapujaHtHux T henuja (“Mucosa
associated T cells” - MAIT) nepudepHe KpBu Kof NaLmjeHaTa ca MeTacTaTCckiiM KapLMHOMOM 6y6pexHuX
fienuja, npe n cefiam faxa HakoH o ¢y npumunu OTM. MpoHatwnm cvo ynopefuse yuectanoctin MAIT
fienuja kop 3ApaBuX KOHTPONa 1 MauujeHata. Hacynpot Tome, Y0 T henuje naumjeHata cy nokasane
HyMepuuKkn nag, Koju je genumuyxo noHuwteH OTM-om. Takohe cmo oTKpuan 3HauajHo noseharbe
(D4+ MAIT henuja Kog naumjeHata ca unu 6e3 OTM. YnopefiHe aHanu3e y3opaka oTkpune cy noehatbe
ekcnpecuje (D69 Ha MAIT henujama npaheHo cvarbeHum HuBouma PD-1 Hakon OTM. Ose npomeHe
cy bune jeauHcteeHe 3a MAIT fienuje. BaxHo je Harnacutn ga OTM Huje ncupnbusao MAIT henuje,
LTO Ce TaKofe oLetbyje No wuxoBoj cTabunHoj ekcnpecujun TIM-3, LAG-3, BTLA, CTLA-4, TIGIT n VISTA.
OBy Hanasu cy notBpheHn y dyHKLUMOHaNnHUM TecToUMa y Kojuma cy MAIT henuje cumynucare MR1
nuraHauma unn kombuHaumjom IL-12 n 1L-18 aa 6u nponssene nHGnamatopHe LUTOKMHE 1 rpaH3um b.
HakoH ctumynaumje ca IL-12 n IL-18 , TNF-a oaroBop og ctpaxe MAIT hienuja je 6uo Befier nHTeH3MTETa
HakoH OTM. Y 3aksbyuky, OTM nobosbluasa dpyHkuuje MAIT henuja Kop nauujeHata, LTo je 0f BENMKOT
3Hauaja y CTatby MMYHOCYNpecuje n3a3BaHOM PakoM.

Ouxancpatbe: 0Baj paa je duHaHcupano Kanaacko ApyLiTeo 3a 6opby npoTB paka (rpaHT 3a HoBauuje
706396 3a S M Mansour Haeryfar) u op ctpate JToHZOHCKOr pervoHanHor nporpama 3a pak (3a Saman
Maleki Vareki).
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WUMYHOOEHOTUN Y30PAKA NMPUMPEMJHEHUX 3A AJIOTEHY
TPAHCIJTAHTALIUIY MATUYHUX REJTUJA

Bnagumup Jypuwuh’, Tatjana Cpauh Pajuh?, He6ojwa AHhenkosuh’,
MwneHa Togoposuh banunt3, bena banuHt *

1 Gakynet MeAMLMHCKIX Hayka Y Kparyjesuy, Yuusep3utet y Kparyjesuy,
2 HcTuTyT 33 oHKonorujy u paguonornjy Cpbuje, beorpag,

3 VHcTutyT 3 Xematonorujy, MeauumnHckin dakyntet y beorpagy,

4 CAHY, beorpag, Cpbuja

TpaHcnnaHTaumjamatuuHnxhennjajejeaHaoanpoLesypasaneyerbepedpakTopHUXnaLjeHaTa
€a He-XoArKIHoBMM, XOATKHOBUM NMMBOMIMA, Kao APyriM XeMaToNoLIKUM ManurHutetuma. lcxon
TPaHCNAaHTaLuje 3aBUck 0f MHOTo GakTopa, anu cBakako kBanutet (D34 gonpuHoc 6orbem ncxomy
neyetba. lepudepHa KpB ce CBe BILLIE KOPUCTY KAo M3BOP XeMaToNOETCKUX MaTyHKX fienuja 3a anorexy
TPaHCMNaHTaLujy, anun ¢y KBanuTeT 1 Kapaktepuctiuke CD34 henuja npukynbeHux y npowecy npunpeme
32 anoreHy TPAHCMNAHTaLMjy MHTEPECaHTHE 3a UCTPaXMBatbe jep He NOCToje jacHo yTBpheHI CTaHaapau
32 HUXOBY aHanu3y. Y pyTUHCKO] KNMHINYKOj NPakc BOAYN Ce pauyHa fa ce HakoH cTumynaumje G-CSFy
10311 0f 5,0 X106 /kr/aaH, netor faHa pobuje foBosbaH 6poj (D34+ hienuja, npu uemy ce Boam pauyHa aa
6poj (D34 henuja byne Behn og 20 y L nepudepHe kpau. [la 61ucMo NpoBepunv OJPXKNBOCT U KBANUTET
(D34 henuja, y oBoM papy cMo Ha npotouHom uutomeTpy (BDFAXverse, San Jose, USA) oapeamnu
ekcnpecujy mapkepa u3 TNF cynepdamunuje peuentopa (D120a (TNFRT) u CD120b (TNFR2). TNF nrpa
BaXKHY YNOTY y MHAYKUMjU anonTo3e Kao v BujabunHoct pasnuuutix fienuja, na je npetnoctaBka Aa
UMa ynory 1 ko MatnuHux fiennja y nepudepHoj Kpei. 3aTo je Lnsb UCTPaXmBatba 610 Aa ce UCnuTajy
npomeHe y ekcnpecuju (D120a (TNFR1) n (D120b (TNFR2) monekyna y y3opKy npe v nocie agepesa.
WcnutnBatba ekcnpecuje TNF pewenTopa cy cnpoBefieHn Ha CeneKTOBaHMM Nnonynauujama yKibyuyjyhin
neykouute, HK henuje, b numdounte kao u Ha (D34 matuuHum henujama. lobujeHu pe3yntati nokasyjy
cmarberbe (D120a (TNFRT) mapkepa y 3aBucHocTi o4 hennjcke nonynauuje kao u noseharbe (D120b
(TNFR2) y npukynsbeHom y30pKy neTor AaHa HakoH cTumynavuje nomohy G-CSF Koju je npenopyyeH kao
dapmakonoLLku cTumynatop. Kako o cafia y pyTUHCKOj aHaNN31n HICY YBEK BPLUEH TeCTOBM KBauTeTa
fienuja unu ce Kopucte paznuuTe MeToze 3a ofpeluBarbe 0JPXKUBOCTH, MU CyrepuLLeMo Aa 611 0BaKBMU
TeCTOBI Ha MPOTOYHOM LuToMeTpy 11 ofpehuBare monekyna u3 TNF cyneppamunuje peventopa bunu
KOPMCHY 11 MOIIN 61 Ce NPUMEHUTIN Y CBaKOAHEBHO] KNMHINYKO] MPaKCU Kao MHAMKATOp KBanuTeTa (D34
fiennja HeONXOAHWX 3a TPAHCNNAHTALMjY.

Todorovic¢ Balint M et al. Transl Oncol, 2024:39:101811.
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METOOPMWUH NMOJAYABA AHTUTYMOPCKY AKTUBHOCT NK REJTUJA
CTUMYTUCALEM EKCIIPECUJE MIRNA-150 U MIRNA-155

AHbena P. Metposuh?, UBaH M. JoBaHoBuh', Munena M. Jypuwesnh?,
MapuHa 3. JoBaHoBuh', MapuHa M. JoeaHoBuh3, CnabhaHa . Masnosuh’,
He6ojwa H. ApceHunjeBuh’, Topgana M. Lynuh*5, NaHuno B. Bojsoauh*>,

MwunaH JoBaHoBuhé, Muxauno 3. JosaHosuh’, HeBeHa M. Majosuh’

1 LleHTap 3a MonekynapHy MeauLMHY 1 UCTpaxuBatbe Matuux fienuja, OMH Ynusep3uteta y
Kparyjesuy

2 0nerverbe 3a papmaumjy, OMH Ynusep3utera y Kparyjesuy

3 Yuusep3utet y Kparyjesuy, Cpouja, OMH, Kateppa 3a nHTepHy MeanuuHy

4 MHCTUTYT 32 MeANLMHCKa NCTpaxuBarba BMA

5 Meauunxcku dakyntet BMA, YHuBep3uteta ogbpare

6 Katenpa 3a abaomunanty xupyprujy, BMA, YHusep3utet onbpate

7 Knunuka 3a optoneaujy u Tpaymatonorujy, Yuuepautetcku Knunnuku uentap, Kparyjesau, Cpouja

MetdopmuH, OpanHu aHTMAMjabeTMUKM NeK, OCTBapyje aHTUTYMOPCKM edeKaT Kpo3
MoZynauujy uHTepakuuje Tymopckix iennja u uMyHckor cuctema. lMpeunsan edekat metdopmuHa
Ha npupoaHo ybunauke (enrn. Natural Killer cells, NK cells) hienuje, KibyuHy komnoHeHTy ypoljeHe
UMYHOCTY, HUje Y NOTNYHOCTM pasjallitbeH. Y HaLloj CTYAWjM, aHaNM3Mpani (Mo NoTeHUujanHe edekTe
MeTGopmMIHa Ha GyHKumMoHanHu deHotun NK hienuja 1 moryhe mMexaHn3me Kojit Cy 3a WX OJrOBOPHIA.
lpumeHa meTdopmiHa 3HauajHo noehasa uutotokcyHocT NK fienuja kao n npowenar NKp46+, FasL+
n uutepdepo (IFN)-y+ NK hienuja, aok cvarbyje npouenar NK fienuja koje npopykyjy untepneyku (IL)-
10. UctoBpemeHa npumeHa metdopmuHa u 1-metun-[J1-tpuntodana (enrn. 1-Methyl-DL-tryptophan,
1-MT), cneunduuHor nHxbutopa MHAONAMuUH 2,3-anokcureHase (enrn. Indoleamine 2,3-dioxygenase,
IDO0), nosehaea npoueHat NK henuja koje npoussoge IFN-y, IL-17 u nepdopuH, Kao n ekcnpecujy
FasL n NKp46. OBu pe3yntatin cyrepuily aa meTdopmuH nojauasa umutotokcuuHoct NK henuja nyTem
MeXaHn3ama He3aBucHUX of MHxmbuumje ensuma ID0. logatHo, Tepanuja METGOPMIHOM 3HauajHO
nosehaea ekcnpecujy umyHoctamynatueHux MukpoPHK (exrn. microRNA, miRNA)-150 1 miRNA-155,
[OK CMabyje ekcnpecujy umyHocynpecuBHe miRNA-146a. Tepanuja meTdopmmuHom nosehasa
umtoTokcuuHoct NK hienuja, metba dyHKumonanHu deHotun NK henuja u mogynuwwe ekcnpecujy miRNA y
NK henujama, cyrepuwyhin ga ce aktueauuja NK henuja ycnes npumene metdopminHa, 6ap AenumnyHo,
MOCTUXe M3MEHOM CUHTE3e NPOTENHA Ha MOCTTPAHCKPUNLIMOHOM HUBOY.

OuHaHcpatbe: 0Baj pagl je noApaH npojekToM MUHMCTapCTBa NPOCBETE, HayKe 1 TEXHONMOLLKOT pa3Boja
Peny6nuke Cpbuje (175069) OMH Kparyjesau (npojekat JI115/19) u npojexkta MeauuuHckor Gakynteta
BMA, beorpapn, Cpbuja., MOBMA/02/20-22, Cpbuja.
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CEMATNYTUA KAO NOTEHTAH AKTUBATOP AHTUTYMOPCKOT UMYHCKOT
OAroBOPA Y KAPLIUHOMY 10JKE
Ucnpopa CraHucaemwesuh', CnahaHa Masnosuh', bojaHa CumoBuh

Mapkosuh', Updan hoposuh', Tamapa KpajHosuh?,
Catba MujaTtoBuh?, BaH JoBaHoBUh'

1 LleHTap 3a MoneKyncky MeAnLHy 1 UcTpaxuBatbe matinyHux fienuja, Oakynter Meanumnckmx Hayka,
Yuusep3utet y Kparyjesuy
2 MHcTuTyT 33 bronolwuka nctpaxmeatba ,, Cnkniwa (raHkoBuh', Yuusep3autet y beorpagy

KapumHom fojke je Hajuewhn manurHu Tymop KOZ KeHa 1 00MYHO je YAPYXKeH (a paHum
MeTacTa3ama LUTo NpefiCTaB/ba 3HauajaH 34paBCTBeHN npobnem. IMyHCKM 0AroBop NpoTUB KapLHoMa
3aCHMBA Ce Ha edekTopckum AejcTBuMa fiennja UMyHCKor cuctema, mehy Kojuma Cy Haj3HauajHuje
NK henuje u (D8+ T numdouute. Cemarnytng je aHTMANjabeTUK Koju npunaga rpyni MHKPETUHCKIX
mumeTuka. (Boje edekTe OCTBapyje aroHUCTMUKUM [€jCTBOM Ha pelenTope 3a MenTua-CinyaH
rnykaroHy 1 (Glucagon-like peptide-1, GLP-1). AHTuTymopcKu edekart aroHucta GLP-1 peuentopa ornesa
ce y WHXubMumjn pacta, nponudepauuje, Murpaumje 1 MHBa3MBHOCTM Tymopckux henuja. Liumb ose
CTyAVje je UCNUTaTK aHTUTYMOPCKN edekaT cemarnytuaa y 4T1 ekcnepumeHTanHoM Mogeny muujer
KapuuHoma fojke. HakoH UHAyKuMje KapumuHoMa Jojke, BALB/c muweBn cy Tpetupanun cemarnytuaom
UHTpanepuToHeanHo. lpuMeHa cemarnyTuia 3HauajHo je OANOXMNA MojaBy mannabunHor Tymopa
W ycnopuna pact Tymopa. McToBpemeHo, aHTUAMjabeTUMK Huje MOKA3a0 AMPEKTHO aHTUTYMOPCKO
[ejCTBO Y in vitro ekcnepumenTUMa. Pe3ynTatin UCTpaxmBarba ykasyjy Aa cemarnyTus ¢yHKLUMOHaNHu
deHotun (D3-CD49b+ NK henuja Tako LWTO mojayaBa ekcnpecujy akTuBauuoHux peuentopa (D69
n NKG2D, a cmvarbyje ekcnpecujy PD-1 unxubutopHor peuentopa u IL-10. Takohe, cemarnyTug je
nosehao uxduntpaunjy tymopa (D3+CD4%b- T numdounTima Kao u eKkcnpecujy akTUBALMOHMX
mapkepa (D69 u NKG2D u nojayao npogykuujy rpansuma. ictoBpemeno je cmarbino ekcnpecujy PD-1
1 IL-10 Ha CD3+CD49b- T numdouutima. Cemarytina Huje yTuLao Ha noseharbe ykynHor 6poja Tymop
uHduaTpuLyhnx feHapuTKCux henwja anu je cTaTMCTYKIA 3HauajHO noeNao ekcnpecujy KocTUMynaTopa
(D86. OBW pe3ynTatu McTUyy Aa cemarnyTua UMa noTeHLjan Kao Tepanujcku areH 3a CTUMynaLmjy
UMYHCKOT CUCTeMa NpOTUB TYMOpa.

OnHanaparwe: JM 05-23 WcnuTuarbe yTWUaja NpumeHe emnarnuno3vHa, CUTArMNTAHA
cunpeHaduna n bnokape IL-33/ST2 curHanHor nyTa Ha pact 1 pa3Boj KapLMHOMa 0jKe 1 KONOHa.
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AHTUTYMOPCKW EQEKAT AEPUBATA OEHWIXUAAHTOMHA

AHa O6pagosuh?, Munow Matuh', bpaHka OrtbaHoBuh’,
bojaH boxuh?, bubaHa boxuh Hegerbkosuh 2

1 MpupogHo-matemaTnukm Gakyntet, Yuusep3utet y Kparyjesuy
2buonoLuku Gakynter, YHusepsutet y beorpagy

JefiHa op McTakHyTMjMX GUONOLIKMX ynora AepuBata GeHUNXMAAHTOMHA je aHTUTYMOPCKN
edKat Ha fiennje pa3nuunTix TUNOBA KapLMHOMA, YNPKOC TOMe LUTO ce 06UYHO KOpUCTE 3a Neyetbe
enunencuje, aputMuja 1 UHGNamavuje. JeanHCTBEHe GU3NUKO-XeMMjcKe KapaKTepuUcTUKe fepuBarta
deHunxuaaHTonHa, nocebHo nosefhiaHa NOBPLUMHA MOMeKyna 3a UHTEpaKLMje ca ApYriM MoneKkynuma,
YIMHE UX NepCrekTUBHUM areHcuma 3a HoBy bromeauuMHCKy npumeny. OBa CTyAuja je npouetbuBana
MOTEHLWjaNHy aHTUTYMOPCKY aKTUBHOCT iepiBaTa GeHUnXuaaHToMHa Ha ennjckum nuHujama xymaor
Tymopa aebenor upesa (HCT-116) u Tymopa aojke (MDA-MB-231). Y 0Boj cTyauju ucnutiBaHa je cepuja
CMHTETUCAHUX [JepuBaTa 3-CyncTUTYUCAHUX-5-U30NPONUA-5-QeHXMAAHTONHA Kao MOTeHLMjanHuX
aHTUNpONudepaTUBHUX, AHTUMUTPALMOHUX M WUMYHOMOZYNATOPHUX areHaca. henuje cy u3narade
TPeTMaHy iepuBaTMMa XMAAHTONHA Y Pa3NnUMTUM KoHueHTpauujama (0,1 no 100 uM), ocum Tecta 3a
MUrPALIOHK noTeHumjan n reHcky ekcnpecujy iNOS, COX-2 1 MMP-9 Tokom ayroTpajHor TpeTmaHa, rae
cy hienuje TpeTupaHe AepuBatuma GpeHUNXULAHTONHA Y ABe KoHUeHTpauuje (11 10 pM). AHTUTYMOpPCKU
edekTin cy ofpeheHu Ha OCHOBY yTULaja TpeTMaHa Ha BujabunHocT henuja, npomeHe KOHLEHTpaLuje
napameTapa OKCMAATUBHOT CTpeca u murpatopHor noteHuujana hienuja (Transwell Tect), mok cy
UMYHOMOZYNaTopH edekTn npaheHn aHanuzom reHcke ekcnpecuje iNOS, COX-2 u MMP-9. obujeHn
pe3ynTaty yKasyjy Ha 3HauajaH aHTunponudepaTBaH edexar UCNUTUBAHMX fepBaTa GeHUNXMAAHTOMHA
npema HCT-116 u MDA-MB-231 henujama. HakoH TpeTmaHa JAepuBaTiMa QeHMXMAAHTOMHA
3abenexeHa je CMarbeHa NPOM3BOAHA CyNepoKCAA aHjoH paaukana u nosehann HUBo HUTpHTa. Mopes
TOra, Murpaumonu noteHunjan henuja HCT-116 n MDA-MB-231 hienuja je 3HauajHo cMatbeH. Ha ocHoBy
MOKA3aHOr aHTUTYMOPCKOT edekTa, noTBpheHor cMarbeHoM BujabunHowhy/nponndepaunjom 1
CMatberbeM MUrpaLoHor NoTeHLujana nCNUTUBaHUX Tymopckux hienwja, kao u nopemefieHom pegokc
XOMeOCTa30M, TeCTUPaHN AepuBaTH MOKa3yjy M UMYHOMOAYNATOPHM edeKaT U UMajy NoTeHUMjan 3a
JLarba UCTPaXUBakba.

OuHaHcpatbe: OBy CTyanjy noapxano je MUHUCTapCTBO Hayke, TEXHOMOLIKON Pa3Boja M MHOBaLMja
Penybnuke Cpbuje (Yrosop 6p. 451-03-66/2024-03/200122, 451-03-65/2024-03/200122, 451-03-
65/2024-03/200178 n 451-03-66/2024-03/ 200178).

Obradovi¢ A, et al. Anticancer Agents Med Chem. 2019;19(12):1491-1502.,
Obradovic A, et al. Saudi Pharm J. 2020 Mar;28(3):246-254.
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W3paje:
(piicka akagemuja Hayka u ymeuHoCiu
Knesa Muxauna 35, beoipag

YpenHuk:
akagemuk Muogpai Yonuh

TeXHUYKM YpeLHUK:
gp Cepiej Tomuh

Tupax:
80 dpumepara

lramna:
(piicka akagemuja Hayka u ymeiHoCiu
Knesa Muxauna 35, beoipag
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