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1. Ogayka Beha 3a menmumncke Hayke YHupep3urera y Kparyjesuy o ¢popmupamy

Komucuje 3a olieHy 3aBpiieHe JOKTOPCKe JHCEpTaLHje

Ha cemuuuu Beha 3a menuuuncke Hayke YuuBepsurera Y Kparyjemiy, oxpxaHoj

19.01.2022. romume, omiykom 6poj IV-03-6/22, ¢opmupana je Komucuja 3a oueHy u

o0paHy 3aBpIIEHE JIOKTOPCKE THCEepTalLHje oA Ha3HBOM ,,McIuTHBamkbe aHTUMHKPOOHE H

anTHoKcuaaTusne aktuBHocTH maaamujym(Il) kommuekca® xanauzaTkume ap Msane

Pakosuh, y cienehem cactaBy:

1.

JMou. ap HWeana Panojeeuh, mpounent I[Ipupomso-maremarnukor daxynrera
Vuusepsutera y Kparyjesity 3a yxKy Hay4dHy oOnact Muxpobuonozuja, IpeICEAHUK;
Jou. ap Josana Borojeckn, monent IlpuponHo-MaTeMaTHukor —(QaxynrTera
Vuusepaurera y Kparyjepiy 3a yxxy Hayuny obnact Heopzancka xemuja, 4iaH,
IMpod. ap O.umeepa MmunomeBuh-Bophesuh, penosun npopecop Paxynrera
MEIUIUHCKHUX HayKa YHuBep3uteTa y Kparyjesuy 3a yxy HaydHy oOGnact [ enemuxa,
YJIaH;

Hou. ap Bumana IlonoBcka-JoBuunh, nouent @akynrera MEIMUMHCKHX HayKa
Vuusepsurera y Kparyjesity 3a yxxy HayuHy obnact Mugpexmugne 6onrecmu, 4iaH,
IIpo¢. ap Caasuma CrauxoBuh, penosun mnpodecop buosnomkor ¢akynrera
Vuusepsurera y beorpany 3a yxy HayuHy oOnact buonozuja muxpoopzanuszama,

YJ1aH.

Komucwja je nperiiesaia u npoydmia JOKTOPCKY AUCEPTAIM]y KaHauaaTkume Ap VBane

Paxosuh 1 noguocu HacrasHo-HayuHoM Behy cienehu:



HU3BEIITAJ

2.1. 3Hauaj ¥ AONPHUHOC JOKTOPCKE AMCEPTAlHje €A CTAHOBHIITA AKTYEJIHOI CTaba y

oapeheHoj Hay4Hoj 061acTH

JlokTopcka aucepranmja KaHauaatkume 1p Veame PakxoBuh nox HasmBoM
LHcnuTHBame AHTHMHKpPOOHE M AHTHOKCHIATHBHe aKTUBHOcTH mamagujym(1l)
KomILIeKca®, ypahena je moa mentopctBom mpod. ap Ilpexpara Yaxosuha, pemoBHOr
npodecopa Dakyirera MEIMIMHCKHX Hayka YHuBepsurera y Kparyjepny 3a yxy HaydHy

obnact UadextupHe 60eCcTU.

HaBeneHa JOKTOPCKA JUCEPTALlKja MPeACTaB/ba OPUTHHATIHO HCTPAXKHBAE Y KOME j€
U3BpIIeHa cHUHTe3a Komiuiekca managujyma(ll) ca pasnuauTuM a30T M CeJIEH JIOHOPCKUM
JWTaHJMMa M WCIUTUBAKE IHUXOBE AHTHMUKpPOOHEe, aHTHOMO(UIM, aHTHOKCHJIATHBHE

aKTUBHOCTH, HHTEepakuuje ca MosekyiioMm JJHK, resoTokcnyHe U aHTUTYMOPCKE AKTHBHOCTH.

V epr MHKpOOHE DE3UCTEHIHje, UCTPaXHBama HMMajy 3a LH/b IIPOHANAKEHE
AHTUMHKPOOHOT JIEKa ca IHPHUM CIIEKTPOM JIeJIoBama Koju he MMaTH MHHMMYM HEXEIBEHHX
edexara. PasBoj HOBUX aHTUMHKPOOHHX areHaca Wjae y IpaBLly MyJNTHQYHKIHOHAIHOCTH a
OGUOHCOpraHcKa XeMuja Hyau ojpeheHa peurema y kopuuihemy jenumema MeTana. [loctoju
BEMKA PA3HOJMKOCT Y JU3ajHHparby HOBHMX je/MiCHba METasla jep MOCTOJU BENIUKH Opoj
MeTasa Koju OM MMai¥ aHTHMHKpOOHHM MOTEHIMjal, Kao M OrpoMaH Opoj JuraHajza Koju om
MOIIM Ja ce KomOuHyjy ca Meranmma. Hajuemrhe ce kopucTe aBe cTparerdje, Wi Cy
[O3HATH AHTHOHOTHIM KOOPAMHOBAHH Ca METAJIOM, WIM Cy CHHTETHCAHA IIOTIYHO HOBA
jenumema. Y 0BOj JTOKTOPCKO] AMCEPTAlMjd 3a UCIHATHBAEKE aHTUMHUKPOOHOI IOTEHHjana
kopumheny cy YeTUpH paHWje CHHTETHCAHA W OKapaKTepucaHa KomIuekca nanaaujyma(ll)
ca a30T JOHOPCKMM JIMraHjuMMa M TPH HOBO CHHTETHCaHa KoMmIulexca naimapujyma(ll) ca
ceNeH JOHOPCKMM nuragquma. CuHTe3a u Kapakrepusanuja ceux komiiexca Pd(I) m3senena
je cTamjlapJHMM AHATMTHYKAM MeToJama. AHTUMHKPOOHa aKTHBHOCT j€ MCIMTHBAaHA
MHKPOAUIYITAOHOM METOIOM €A pecasypruHOM, a aHTHOHOGMHIM aKTUBHOCT Ha (POPMHPaHOM
ounoduiMy, MeTOIOM ca Kprctan BuojeroM. KopumheH je MMPOK CHEKTap PasiMYMTHX
MHKpPOOpraHH3aMa. 3a HCIWTHBAahe AHTHOKCHIATHBHE AaKTMBHOCTH KopuinheH je TecT
kananureTa Heyrpamucama DPPH paaukana. Marepakuuje Harpahenux xommiekca ca CT-

JTHK mpahene cy ancopOunoHOM H QIyopecleHTHOM METOIOM Ka0 H MEPEHEM BUCKO3HOCTH



pacTBopa, 0K ¢y uHTepakuuje ca BSA ncrnuruBane giayopocueHTHOM MeToaoM. M3Bpiiena
je cuMyJanuja MoNeKysa JOKMHI MeToqoM. |'eHOTOKcHYHa akTHBHOCT Komiltekca Pd(Il) y
KYJITHBHCAHMM XyMaHUM JiuMdoruTiMa HCIHTHBaHA je Kopumhemem Komer Tecra.
[{MTOTOKCHYHA AKTHBHOCT HOBOCHHTETHCAHHX jeluiera je ucnurhaHa nomohy MTT

KOJIOPUMETPH]CKE TEXHUKE.

Pesynraru JOKTOPCKE JUCEpTAIyje T0Ka3y]y Aa UCTIMTHBAHH a30T-JOHOPCKH JINTaH 1
u oxarosapajyhm kommiexkcu Pd(I) umajy cejeKTHBHY W OrpaHHYEHY AaHTHMMHKPOOHY
axtuBHOCT. Kommekcu Pd(II) ca cemen monopckum nuranamma, CS5 m C7, mokasyjy
AKTHBHOCTH 00JbE O] IO3MTUBHUX KOHTpoJa npema Pseudomonas aeruginosa. C7 KOMILIEKC
MMa 3Ha4YajHy aHTMOHO(HIM aKTHBHOCT Ha uctoj Oaktepuju. C5 KOMILIEKC MOKasyje W
3HaYajHe AKTHUBHOCTH HA TECTUPaHUM GHIaMCHTO3HUM IybuBama. C4 KOMILIEKC ca a3o0T-
JIOHOPCKUM JIMTaHaJuMa IOKa3yje 3HauyajHy aHTUOKCHIATHUBHY aKTUBHOCT, JOK ce Of
xomiutekca Pd(II) ca cenen noHopckum smrasguMa ucrude C6 Komiuiekc. McenuruBaHu
xomiutekcu Pd(II) ymepeno unteparyjy ca mojiekyiaom CT-JIHK u BSA. Cenen nonopcku
xommiekcu Pd(I) moka3syjy Behn crenen untepakiuje. Hajpehw reHotoxcmunm edexar
nokasyje kommiekc C7, a najmamu C5. Kommnekc C6 nmaje Hajsﬂéqaanjy AHTUTYMOPCKY

AKTHBHOCT.

2.2. Ouena ga je ypaheHa qoKTOpCKa JHCEPTALMja Pe3yJTAT OPHIHHAJIHOI HAYYHOT

paja kaHamaaTa y oaropapajyhoj Hayunoj obnacru

[pernesoM JOCTYHHE JHTEpaType INPHUKYIUbEHE JETA/bHUM M CHCTEMATCKUM
HCTPaXXMBamkeM OMOMEIMIMHCKIX Oasa mogataka ,,PubMed”, ,,KoBSON®, y3 xopuiherme
ofrosapajyhux kbyuynux peud ,.kommtekcu Pd(I)“, ,,a30T U cesieH NOHOPCKA JUraHim®,
,,AHTUMHKpOOHa, aHTU6HomiM, anTHokcupatusHa aktuBHOCT®, ,,CT-JIHK ©m BSA®,
,,FEHOTOKCHYHOCT* U ,,[IUTOTOKCHYHOCT* HHCYy npoHaljeHe CTy[AHje CIHYHOT [M3ajHa H
meromonomkor mpucryma. Cxomuo HaBeneHoM, Komwucuja KoHcTaTyje na JOKTOpPCKa
JUcepTalyja Kanauaatkuibe np Visase Pakouh nmog HasuBoM ,,MicnuTHBame aHTUMUKPOOHE
U aHTHOKCHAaTUBHe akTuBHocTH mamaamjym(Il) xommiekca™ mpencraB/ba pesylrar

OPUTMHAJIHOT HAYUHOI' paaad.



2.3. IlperJiex ocTBApEHHX pe3yJTaTa paja KaHauaaTa y oapehenoj nayuroj odaactu

A. JInunu moganu

HMBana (Panucas) Paxosuh je pohena 12. 08. 1983. rogune y Kparyjesiy. OcHOBHY
Koy ¥ MeIMIMHCKY LKoY ca aoMom yuenuka ,,Cectpe HunmkoBmh™ 3aBpimmna je ca
OJUIMYHUM yclexoM. VIHTerupcane akajgeMcke CTyadje wmeaunuHe Ha @axynrery
MeauIMHCKUX Hayka y KparyjeBmy ynucana je 2002. roguse, a 3aspmmuna 2009. rogune ca
npoceunoM oueHoM 8,35 (ocam u 35/100). JlokTopcke akageMcke cTyauje Ha Daxynrery
MeJMIMHCKAX Hayka YuuBepsutera y KparyjeBuy, uzbopro mozpydje HmyHonoruja,
uHQIaManuja ¥ uHpeKuuja ynucana je mxosicke 2011/12. YcmeHH TOKTOPCKH MCIHT je
nojoxuna y okroopy 2013. rogune. JlokTopcky Te3y moA HasueoM ,McnuruBame
AHTMMHKPOOHE M aHTHOKCHIAaTHBHE akTuBHOCTH manaaujym(Il) xommrekca®, npujaBuia je
maja 2018. roa. Ha ®akynrery MeIMIIMHCKUX Hayaka 3amocieHa je of 2012. ronuHe npBo y
3Bamby CapaJHHKa y HACTaBH 3a YKy HayuHy obnact MugexruBHe Oonectw, a on 2019.
roxuHe Kao acucteHT. Ha Kimmnuim 3a undexrusae 6onectn KI[ Kparyjesar 3amocieHa je
oa 2013. ropune. Mapta 2019. ronuHe NooxuIiIa je CHenKjaliCTUUKA HCIUT Ha DakynTeTy
MeJVIUHCKHX Hayka YuuBepsutera y Kparyjesiry u3 obiacti Mexunuae Mudekronoruja ca
oumeHoM ImeT (5). AKTHBHO y4YecTByje Yy H3BOhEmY MpaKkTHYHOI Jejla HACTaBE€ Ha CBHM
CTYJHjCKAM IIporpaMMMa Kao W y OpraHusauuju paga karenpe 3a MHpexktuBHe OosecTH.
Buia je aHra)xoBaHa Kao HCTpaXXHMBa4 Ha jYHHOP MPOjEKTY ,,AHanu3a ¢akTopa 3HAYajHHX Yy
IupepeHIjalHo] AUjarHo3u y3pouyHHKa GeOpHiIHMX CTama HEMO3HaTe eTHOJoruje”.
AKTHBHO y4yeCTBYje Ha CHMMIO3MjyMHMa, Kao U jioMahuM u MehyHaponHMM KOHIpeCcHMa ca
TeMaTHKOM HH()EKTUBHE TaTojoruje. AyTop je u koayrop Beher Opoja HaydHHX IMyOaMKaluja
0J1 KOjux je 5 pamosa y nHayuHuM waconucuma ca SCI nmucre (M22-1, M23-4) u 8 paposa y

JaconmruCcuMa HallMOHaJIHOT 3Haqaj a.

Bb. Cuncak o0jaB/beHux pagoBa (IPONHUCAHN MHUHHMAJHH YCJIOB 33 0A0paHy I0KTOPCKe

AMcepTAIHje)

Kangupatkuma ap Meama Pakxosuh je yuectBoBama Ha 10 mehyHapomnmux wu
HAlMOHAJIHMX HAy4HUX CKyIOBa, Ha 5 kao mpBU aytop. KaHaumaTkuma je ayTop BHIIE

Hay4YHHUX pajoBa y Aomahum u MelyHapoAHUM YacONUCMMa M IPBH ayTOp y pPajoBHMa



00jaBIbeHMM y YacorucuMa uuaexcupanuM Ha SCI MHCTH YHjH Cy pe3ynTaTd CacTaBHH J€0

JIOKTOPCKE AUCEPTALMjE, UUME j€ HCIYHHIa YCIIOB 32 0a0paHy JOKTOPCKE AUCEepTaluje:

1. Rakovié I, Bogojeski J, Mladenovi¢ K, Petrovic A, Divac V, Mihailovi¢ K,
Popovska-Jovici¢ B, Kosti¢ M, Canovié P, Milivojevi¢ N, Zivanovi¢ M, Radojevié L.
Synthesis, Characterization and Biological Studies of Organoselenium trans-

Palladium(II) Complexes. Medicinal Chemistry 2021;17(9):1007-1022. M22

2.  Rakovié RI, Radojevi¢ DI, Mladenovi¢ GK, Popovska Jovi¢i¢ DB, Petrovi¢ S,
Canovi¢ PP, Comi¢ RLj, Canovi¢ SP, Bogojeski VJ. Antimicrobial, antioxidant and
DNA-binding studies of palladium(II) complexes with different chelate ligands
containing nitrogen donor atoms. Journal of the Serbian Chemical Society.

2018;83(11):1229-42. M23

3. Radojevi¢ ID, Mladenovi¢ KG, Comi¢ LR, Rakovié IR, Milogevi¢-Djordjevic OM,

NR. Unexplored biological properties and phytochemical characterization of
methanolic extracts of achillea ageratifolia subsp. serbica (nyman) heimerl. The
Journal of Animal and Plant Sciences. 2022;32(2) doi: 10.36899/JAPS.2022.2.0457
M23

2.4. OueHa 0 MCUYHHEHOCTH 00MMA H KBAJHTETA Y OJHOCY HA NIPHjaB/beHy TeMy

CrpoBeicHO HUCTpaXkWBame je¢ YycKiIaeHo ca IPHJaB/bEHOM TEMOM JOKTOPCKE
micepranuje. HacioB JokTOpcke amcepranyje U ypaheHo HCTpaXuBame Ce y MOTIYHOCTH
nokanajy. [{nbeBr uCTpaXknBama i MPUMEbeHa METOI0JIOTHja OKJIaNajy ce ca 0Jo0pEeHHM
y npujasibenoj Te3u. Jloktopka aucepranuja Meane Paxosuh cagpxum cneneha nornasspa:
VBoa, Luwesn, Marepujan u metose, Pesynrata u Jluckycuja, 3akipyduu u Jlureparypa.

Hanucana je ma 156 crpana v uma 36 cimka, 15 tabena u 4 cxeme. Ilornasibe Jluteparypa



canpxu 393 umrupandx GuOIHOrpadCKuX jeNWHHIIA U3 WHOCTPAHHX U JoMahMX CTPyYHHX

nmyOuKaruja.

V yBOAHOM JeNy KaHIUAaTKHIba je Ha cBeoOyxBaTaH, jacaH W MpPElU3aH HAYMH H
IUTHPAjyhH pesieBaHTHY TUTEPATypy U3JIOKHIIA aKTyelHa ca3Hamka O H3a30BUMa JaHALILUIIE
BE3aHMM 33 MUKPOOHY PE3UCTEHIH)Y ¥ aHTUMHUKPOOHY aKTHBHOCT Pa3jIMYUTHX JEAUILEHA Ca
aKI[EHTOM Ha pa3jiduuTa jelubeiba KOMIUIekca MeTana. ONHCcaHH Cy MEXaHM3MH JEI0Baba
AHTUMHKPOOHMX jJEAUI-EEAa M MEXaHW3MH PpE3NCTeHIMje MHUKpoopraHusama. Jlar je
KOMILIEKCAH IIPEerie)] JuTeparype Koja obpaljyje pa3Boj HOBUX aHTUMUKPOOHHX jE€IUIbEIHA HA
0a3u jenumema KoMIuiekca Metana. OGjaiimeH je mojaM OHopuiIMa Kao jeaaH oj o0yMka
pE3UCTeHNMje MHUKpoopranmzama. Taxohe je maT W Iperiel IHTEpaType KOJU NpoydyaBa
jemumerma KOMIUIEKCAa MeTajla ¥ EbHXOBY AHTHOKCHAATUBHY aKTUBHOCT, MHTEpaKuHjy ca

MonekyiaoM JIHK, kao 1 reHOTOKCHYHY B aHTUTYMOPCKY aKTUBHOCT.

[[M/BeBM HCTpaXKHBaKa Cy jaCHO H3JIOKEHU M JeDUHHCAHH Y CKIaay ca ofoOpeHuM
IpUWJIHKOM TpHjaBe Te3e. KaHAMmaTkuma je y CBOM Dajly CHHTETHCATa KOMILIEKCE
nanaaujyma(ll) ca paznauuTEM a30T U CelNeH JOHOPCKUM JIMTaHA¥MMa U HCITUTHBANA IbUXOBY
AHTUMHUKPOOHY, aHTHOMOQHIM, aHTHOKCHIATHBHY aKTHBHOCT, MHTEPAKUH]y Ca MOJIEKYJIOM

JIHK, reHoTOKCHYHY ¥ aHTUTYMOPCKY aKTHBHOCT.

Martepujaii ¥ METOMONOTHja paga Cy JAeTabHO H Ipelu3Ho (OopMyJIMCaHH H
noAyaapajy ce ca omoOpeHHM pwiMKoM mpujaBe Tte3e. Ilpukasana je cuHTe3a
Kapakrepusaija 7 komruiekca Pd(Il) ca pasiuuuTuM a30T ¥ CENEH NJOHOPCKAM JIMTaHAMMA,
CTaHJApIHUM QHAIMTHYKMM MeTojlaMa. AHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT j€ HCHMTHBaHA
MMKPOIUIYIIHOHOM METOJIOM Ca pecasyprHOM, a aHTUOMOHIM aKTUBHOCT Ha (JOPMHPAHOM
O6uoduIMy, METOJIOM Ca KPHCTAI BHOJETOM. 32 UCIIUTUBAE AHTHOKCHIATHBHE aKTUBHOCTH
xopumheH je TecT Kamarurera Heytpantucawa DPPH panukana. Mutepaxuuje Harpahenmx
xommiekca ca CT-JTHK mpahene cy amcopOiuoHOM U ¢IyOpecleHTHOM METOJOM Kao H
MepEemeM  BHCKO3HOCTH  pacTBopa, [JOK Cy MHTepakuuje ca BSA ucnurusane
¢dnyopocuenTHoM MetogoMm. M3BpimeHa je cuMyianyja MoJEKylIa JOKMHI METOJOM.
leHoTokcuuHa axktuBHOCT Komiwiekca Pd(Il) y KyJaTHBHCAaHMM XyMaHHUM JHUMQOLHUTHMA
ucnutuBaHa je¢ xopuinhemem Komer Tecta. [{[HTOTOKCHYHA aKTHWBHOCT HOBOCHHTETHCAHHX

jenumema je ucnuruBada nomohy MTT konopuMeTpHujcKe TEXHHKE.

V mnornasby Pesynratd W AMcKycuwja NMPHKA3aHU pPE3yJITaTH Cy CHUCTEMATHYHO U

1006po JIOKyMeHTOBaHK Tabenama (ykynHo 15), cmukama (ykynHo 36) 1 cxemama (yKynHO 4).



CBu pe3ynTaTd Cy AeTabHO MPOJUCKYTOBAaHM ca JOCTYNHHM JIMTEPATYPHUM HM3BOPHMA Y
CBAaKOM CETMEHTY HCTpaXMBama. [IpuKa3 pe3yiraTa JOKTOPCKE JUCEpTaIyje je Mperaeaan u
pasymJbuB. Pesynratm mokasyjy Ja TECTHPAHH a30T-JOHOPCKHM JIATaHIM W oAroapajyhu
xommuiekc Pd(I1) uMajy CeleKTUBHY M OrpaHWuCHY aHTHMUKPOOHY akTUBHOCT. KoMIuiekcu
Pd(I1) ca cenen monopckum auranguma, C5 u C7 nokasyjy akTUBHOCTH 00JbE 0J( TTO3UTHBHUX
KOHTpOJIa mpeMa Oakrepuju Pseudomonas aeruginosa. AKTUBHOCTH OOJbe HIIHM Y PaHIy
HO3UTUBHUX KOHTpPOIA nokasyje komiuiekc C5, Ha dunamento3HuM ripuBama 7richoderma
viridae ATCC 13233 u Bpcrama pona Aspergillus, xao u xomrmiekc C7 Ha Ouopmimy P.
aeruginosa. 3HavajHy aHTHOKcuaatuBHy akTuBHOCT Pd(II) xommiexca ca a30T-ZOHOPCKUM
nvranajguma nokasyje C4, nok ce ox xommutekca Pd(II) ca cesen qoHOpCKMM JMraHauMa
ucrrde C6 xommieke. Ucnurusanu komiutekcu Pd(II) ymepeno unTeparyjy ca MOJIEKYJIOM
CT-JTHK u BSA, memwrro Behu apunuter nokasyjy npema mosiekyiny BSA. Cenen noHopcku
komruiekcu Pd(II) cy moxasamm Behu cremeH wmHTtepakiuje. [lomjennaxko cy 3acTylbeHH
,,Minor groov* M MHTEpKaNalMja Kao HauuHU Be3uBamwa ca moxekynom CT-JIHK. Hajsehu
reHoTOKCHYHM edekar mokasyje xommekc C7, a Hajmamu CS. Kommiexkc C6 moxasyje

Haj3HAYA]HH]Y AHTUTYMOPCKY aKTUBHOCT.

Juckycuja gmaje JeTabHy aHaim3dy M ofjalimeme pedyntata y nopehemy ca
JIOCTYIIHUM JIATEPATYPHUM IOJAlliMa K3 HCTe oOyiacTd. Pe3ynTaTd cy AUCKYTOBAaHU Y
KOHTEKCTYy CIMYHHX, ald M Pa3HYATHX [O0JaTaka M3 JOCTynHe nureparype. JloOwjenu

pe3yaTaTH Cy JUCKYTOBAHM MIPETJICHO H pa3yMJbUBO.

3axibydeno je ma Pd(II) komiuiekcu ca celieH NOHOPCKMM JIMTaHAMMA IIOKazyjy
3HayajHO Behu NOTeHHWjal y CBUM CErMEHTHMA MCTPaKHBarha OBE JIOKTOPCKE AMCEpTallHje
IITO C€ HAPOYUTO UCTHYE Y AHTHMUKPOOHKMM U aHTHTYMOPCKUM aKTHBHOCTHMA. M3/1Bajajy ce
xomiuiekcu C5 u C6 xao jeaumerha ca MOTESHIMjalloM, YHja Cy UCTPaXKMBama ONpaBAaHa M

Tpeda MX HACTABUTH Yy IIPABIy IIPHMEHE.

Jluteparypa je amekBaTHa Mo o0uMy, cajpxajy U peneBaHTHOCTH. Llurupano je 393

oubamorpadcKux jenuuuna u3 qoMahux U CTpaHuX HaydHUX IIyOIMKalyja.

Ha ocHOBY TIpemXoJHO H3HETHX uHbeHHIa, KomucHja cmarpa nga 3aBplieHa
JIOKTOpCKa JUcepTandja KaHauaaTkume Ap Mpane PakoBuh moj HasmBom ,Mcnmrubarse
AHTUMHUKPOOHE M aHTHOKCHJIATHBHE akTHBHOCTH mananujym(ll) kommiekca™ nmo obumy u

KBAJIMTETY M3PaJie Y MOTIIYHOCTH OJ[roBapa IpHjaBJbeHOj TEMH AUCEPTALM]E.



2.5. HayuHu pe3yaraT JOKTOpPCKe JUCEepTALHje

Haj3sHauajau pesyiTaTd OBe JOKTOPCKE AMCEpTalldje IOKa3ald Cy [a je cacTaB
narpahenux komiiexkca Pd(Il) ca a30T u ceneH JOHOPCKUM JIMTAHAMMA YCIELIHO NOTBphEH
Ha OCHOBY pe3yjiTaTa eJeMEHTAIHE MHKpOaHalM3e INpu deMy je yTBpheHo pa cy
eKCIIepUMEHTATHO HaljeHe BPEIHOCTH MPOIEHTYalHE 3aCTYIUBEHOCTH 32 YIJbCHHK, a30T H
BOJOHMK Y CarjlaCHOCTH ca H3payyHaTuM BpeaHocTuMa. CTpyKTypa CHHTETHCAHMX
KOMILIEKCa je YTBp))eHa Ha OCHOBY HYKJI€apHO-MarHETHO-PE3OHAHIIMOHE ('Hu BCNMR), IR

CIIEKTPOCKOIIHje, H MACEHE CIIEKTPOMETPH]E.

TecTupanu a30T-IOHOPCKH Juranau U oaroBapajyhu xommnexcu Pd(Il) moxasamm cy
CEJIEKTUBHY M OIpPaHMYEHy aHTHMHKpPOOHY akTHBHOCT. M3yserak je kommuekc Cl ca
oarosapajyhum nurasmom L1. Untensurer antuMukpoOHe aktuBHOCTH 3a PA(II) kommnekce
ca CelleH JOHOPCKHMM JIMTaHuMa Bapupa, mpu uyemy komruiekcu CS5 u C7 mokasyjy BuiLy
AHTMMHKpPOOHY aKTHBHOCT y OJHOCY Ha mojnazHe nurange. He mnocroju pasiauka y
AHTUMUKPOOHO] aKTHBHOCTU TECTUpaHUX jenumeba u3Mely ['pam-mosutmBHuX M ['pam-
HeraTuBHuX Oakrepuja. Komrmiekcu C5 u C7 cy moka3aiud akTUBHOCTH 00Jbe OJI IO3UTHBHE
KoHTpone npema P. aeruginosa. Komrutexc C7 nokasyje 3Ha4ajHy akTHBHOCT H IIpeMa S.
aureus (crapmapay u usonaty). Kommiekc CS nemyje O6obe MM y paHTy IO3MTHBHE
KOHTpoJIe ¥ Ha (uinamenTo3HuM ribuBama. Kommteke Cl je moxazao BHINy aHTHOMOGHIM
axtuBHOCT nipema S. aureus ATCC 25923 u P. mirabilis ATCC 12453 y nopehemwy ca HeKHUM
no3utuBHUM KouTponama. Kommieke C7 je mokazao Haj0o/bM edeKkaT Ha HCIMTHBAHU

ouodum P. aeruginosa u taj edekar je 00bH 0t KOHTPOJIE TETPALUKIIMHA.

OJ TeCcTUpaHMX a30T-JOHOPCKHMX JHraHana U BuxoBux komiiekca Pd(I) camo L4 u
C4 noka3syjy aHTHOKCHJIATHBHY aKTHBHOCT IpH deMy KoMmiuiekc C4 uma HeynopeauBo Behy
akTUBHOCT o aurapna L4. AatuokcuaaruBHa aktuBHOCT cBuX Pd(II) komiuiekca ca cenen

nonopckum juragauma (C5, C6 u C7) je 3HauajHa pu yeMy ce uctuue C6 KOMILIEKC.

Wcnutupama wmutepakuuje komiuiekca Pd(II) ca monexynom JIHK mnoxasyjy na
KOMILIEKCH TIOCENYjy A00py crocobHOCT 3a uHTepakiyjy ca Moaekyynom CT-JTHK kxao u ca
monekysioM BSA. KoMiutekcn ca celeH JOHOPCKHM JIMTaH/IHUMa 1oKa3yjy Behu apuHMTET 32
uHTepaKmjy ca MosekysioM CT-JIHK. JIokuHr cTy/mja je mokasaia ja je 3acTyI/beH ¥ minor

groov u I/IHTepKaJIaI_[I/Ija Kao Ha4YMWH BC3WBatbha.



Hajsehm renortokcuunu edexar mokasyje xommiekc C7, a Hajmamu C5. Jlo3Ho
3aBHCHM T'€HOTOKCHYHH eQexTu yodapajy ce ko C5 u LS5, mok ce He youaBajy KoA
xommekca C6, C7, u nuranza L6, L7 npu konuentanujama sehum ox 1 pg/ml.

Kommnekcn Pd(I) ca ceneH JOHOPCKHM JIMTaHIMMa I0Ka3yjy 00Jby aHTUTYMODPCKY
akTHBHOCT y mopehemy ca oxarosapajyhum smranmuma. Kommiaeke C6 je moxasao

Haj3HA4YajHU)y aHTUTYMOPCKY aKTHBHOCT.

2.6. IIpMEeH/LHBOCT M KOPHCHOCT Pe3yJITATA Y TEOPHJH U NPAKCH

JlobujeHn pe3ynTaTd HCTpaXUBama Jajy OpPHTHHAIaH M OWTaH JONPHHOC Y
03HABakby AHTUMHUKPOOHE, aHTHOMO(HIM, aHTHOKCHAATUBHE AKTUBHOCTH, MHTEPAKIH|E ca
monekynom JIHK, reHoToxcuuse u anturymMopcke aktuBHocTH cejam Pd(II) xommekca ca

Pa3IHYUTHUM a30T U CCIICH JIOHOPCKUM JIMI'aHIHUMA.

TToxazano je ma xommeken Pd(Il) ca ceneH IOHOPCKHMM JHTaHIAMA MMajy 3Ha4ajHO
Behy moTeHuja y cBUM cerMeHTHMa ucTpaxkusama o PA(II) komiutekca ca a30T JOHOPCKUM
JHATaHAUMa, [ITO j€ HAPOYHTO HM3PAXKEHO 32 aHTUMHUKPOOHY M aHTHTYMOPCKY aKTHBHOCT.
Jucepranuja je o0yxBaTuia pa3iMYUTe aACIEKTE HCTPAXKUBAMba HCTUX KOMILIEKCA W OBO in
vitro UCTpaXuBame u3apaja koMmuieke C5 ca H3pa3suToM aHTUMHKPOOHOM aKTUBHOILINY mpema
opeheHMM MHKpOOpraHu3MUMa a HajMarsoM reHoTtokcuuHomnhy, xao u xommiekc C6 ca
M3PA3UTOM AHTHOKCHAATUBHOM M UTOTOKCHYHOM akTHBHOIIRY. CXOIHO TOME, HCTPAXKUBAHA
3a OBE KOMIIJIEKCA Cy OIpaBJaHa W MOACTHYY HAcTaBaK MCTpaKMBama y OOJACTH IPUMEHE

KOMIIJICKCa METaJIa Kao JICKOBA.

2.7. HaunH npe3eHTHPAa Pe3y/ITaTa HAy9HOj jaABHOCTH

PesynaraTé oBe cTyamje NyOJNHUKOBaHM Cy Kao OPHUIMHAIHO MCTPaXKMBame Y

gaconucuma unHjaekcupanum Ha SCI mcrn.

1. Rakovic I, Bogojeski J, Mladenovic K, Petrovic A, Divac V, Mihailovic K, Popovska-

Jovicic B, Kostic M, Canovic P, Milivojevic N, Zivanovic M, Radojevic 1. Synthesis,



Characterization and Biological Studies of Organoselenium trans-Palladium(lI)

Complexes. Medicinal Chemistry 2021; 17 (9):1007-1022.

2. Rakovié RI, Radojevi¢ DI, Mladenovi¢ GK, Popovska Jovi¢i¢ DB, Petrovi¢ S,
Canovi¢ PP, Comié RLj, Canovi¢ SP, Bogojeski VJ. Antimicrobial, antioxidant and
DNA-binding studies of palladium(Il) complexes with different chelate ligands
containing nitrogen donor atoms. Journal of the Serbian Chemical Society. 2018; 83

(11): 1229-42.
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