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PAKYJITETA MEJULUHCKIX HAVKA V K

H
BERY 3A MEAULIMHCKE HAYKE
YHUBEP3UTETA Y KPATYJEBIIY

Ha cenauum Beha 3a menunumcke Hayke YHHBEp3HTCTA Yy Kparyjesny oapsxanoj 12.2.2026.
ropute (6poj onnyke: 1V-03-70/18) oapehenn cmo 3a wiamose Kommncuje 3a oneny u onbpany
AOKTOPCKE AWCEPTalMje MO/ HACIOBOM: »AHTHTYMOpPCKH eexar 6akap(Il) kommiexca ca azor-
KHCCOHMIHUM JIOHODCKHM JIMTAHINMA Ha hemuje mysrugopmuor ramoéaacroma in vitro”,
kangunara Came Baéuha, crynenra AIOKTOPCKHX aKa/IeMCKHX CTY/IMja 3a MeUIIHHCKe HayKe, 3a KOjy
Jje uMenoBan menrop Ietap I1. Yanoguh, BaHpeanu npodecop.

Ha ocrosy nogaraka xojuma pacnonaxemo focTaB/samo cieschu;

H3BEIITAJ
O OLEHM YPABEHE JOKTOPCKE AUCEPTAUMIE

1. Moxauu o poxropexoj Auceprauujn

1.1.Hacmor nokropeke Jucepranmje:

AMTHTYMOpCKH edexar 6axap(IT) komruiekca ca a30T-KHCEOHUYHUM JOHOPCKUM JINTAHIUMA HA
henuje mymtuopmuor rnmo6macroma in vitro

1.2.0nuc goxropeke AucepTranmje (HaBecTH Kparak canpxaj ca Ha3HAKOM 6poja cTpaHMua, HOITIaBIba,
CIHKa, IIeMa, PpaUKOHa, jeTHAYNHA H pedepenrn) (1o 500 KapaxTepa):

JlokTopcka Aucepranyja oGyxsara 82 CTpane, 7 nornaeisa, 3 cmuke, 15 rpaduxona u 3 tabene, V
YBony cy o6jaimmenu TPCHYTHH HEAOCTALH TEPANHje MyNTHHOPMHOT rIMo61acToMa, Kao U Hpermex
M MCXaHH3aM NIeOBakba IMTOCTATHKA KOjH Ce Kopucre y tepanuju. Ilumesn u xunorese cy jacHo
Aepunucanu. Pesyrratu CY PCUIPE3CHTATHBHM, afieKBATHO NPHKA3aHU U nopeheny ca pesynratiuma
APYIrAX KOMILIEMEHTAPHHX UCTPAKHUBAIDA, 3aKJbY I CY HayYHO 3acHOBaHH. V nornasiey Jlureparypa
Jje naBeneHo 178 penepanThux 1 C4BPCMCHHX pedepeHI.

1.3.0mmc npexmera HCTpaxuBarwa (10 500 xapakrepa):

Ipenmer nctpaxusama oge AOKTOpCKe JncepTanuje 00yxBaTa HpoleHy 8HTHTYMOPCKE aKTHMBHOCTH
KoMiuiekca 6akpa Ha hemuje MyntupopMHOT rIHOGNacTOMa U251, xao u Ha hemnje JIpYTHX TUIIOBA
Malurhux  tymopa: HCT116 u Hela, u ma MAIIMTHO HCH3MeH-eHe (ubpobmacre, MRC-S.
Hcrpaxusame je ycMepeno na ACTaTbHY aHaNu3y GMOJIONUIKE aKTMBHOCTH MCTIMTUBAHMX KOMILIIEKCa,
ONHOCHO Ha PacBeT/baBarbe MONEKYICKUX MEXaHH3aMa KOJU IOCPEYjy HHUXOB LIUTOTOKCHYHH edexar.
Iopen Tora, wucrpaxuBame Jje omoryhuno yrephusame cremena CEMEKTHBHOCTH TEeCTHPAHHX
Lj CAUICE3 [IPEMA TYMOPCKHMM Y OHOCY Ha MAJIHTHO Heusmemere henyje.




Ipenmer ucrpaxusama, mws CTyAHje, NOCTAaBJbeHE XUIOTese u METOZONOTH]a HCTPAKHUBAEA
melycobuo cy ycknahemu u 47CKBATHO I0CTaBJECHH. Pesynratn wucrpaxupama IIPENICTABIBA]Y
3HaYajaH HAyYHH HCKOPAK y UCNUTHBAKY HOBUX MOTEHLMjATHHUX XCMHOTEPANCyTHKA, & CBE y LHJBY
no0osbIIama UcXo/ia JTevema MYyITHGOPMHOT MIHOGIaCTOMA.

1.4, Ananuza HCITYIEHOCTH II0Ia3HUX XHIIOTE3q:

Honasxe xunorese ope AOKTOPCKE mucepTanuje ¢y 6uie cieache:

* Hosocunrerucanu Gaxap(Il) xommiekcn ACIy]y UMTOTOKCHYHO ma U25] (mysrTudopmuu
rmobnacrom), HelLa (kapuutom uepsukca), HCT 116 (xapuusom KkonoHa) Tymopeke henuje.

* Hosocunrerucana Gakap(Il)  jemumema ACMOHCTPHPA]y MHMHMMANAH HIH BeoMa cial
AHTANPONHepaTHBHEY edexaT Ha KOHTpOAIHY hemujcky nomynammjy, (pubpobnacre MRCS.

* AHTHTYMOpPCKO JejcTBO TECTHPAHHX jeiurberma ocTRApYje ce MHAYKUMjOM TIpOrpaMHpane
hemmjexe cmpra.

* VYomen uuaykumje fipoucca amonTose 1o7asM 40 IpoMeHe Y Bcl-2/Bax omHocy, koju
(hasopusyje axrusanmjy MHTOXOH/IPHjaJIHOT TyTa amomTose.

* Anontosa Tymopckmux henunja je xacnasa 3aBMCHA2, OLNHOCHO J0Ma3H g0 moBehama yzaena
henuja koje emuryjy (iryopecuenumjy KAPAKTEPHCTUYHY 33 aKTHBHY Kacmasy-3,

* Hosocuurerucany xommexcx Gakpa penykyjy BujaGunHOCT MaTHrHUX Remuja KomGuHaIHjoM
ABA MEXAHH3MA, aKTHBALMjOM 4rONTO3e M HHIYKIHjOM 3aCToja y crieuudmynmm (pasama

hennjexor uuxmyca.

rigobuacroma U251 kao uw ma Hela g HCT116 rymopcke hennje, a wucnossasajy ciaby
aHTUIPONU(EPATUBHY AKTHBHOCT Ha henuje xymannx pubpobnacra MRCS.,

ITopen Tora, mokaszano je ma tperman U251 hennja jenmmernsuma 6axpa (Cul n Cu2 KOMIITEKCHMA)
HHAYKYje noseharme KOHIEHTPALM]je HPOanOnTOTHYKOP NpOTeHHa Bax, 0K HCTOBPEMEHO AOMNA3H 10
CMarbCIba CKCMPECHje AHTHATIONTOTHYKOT IIpoTeHHA Bel-2. Taxolje, ananusa oauoca Bcl-2/Bax jacho u
HEABOCMHCICHO ykasyje Ja oOBa jemumemsa Oakpa mokpehy aronrosy NPEKO  yHYTpaIliber,
MHTOXOH/IPHJAINOr TIyTa in vitro. Ono Je nonarno norspheno nosehamum npouenrom U251 henuja
MyJITn(opMHOr rinobiactoma KOje 10Ka3yjy aKTuBHOCT EI3eKYTOpCKe Kacmase 3, mTo jacHo ykasyje
Ha MTOKPETAamkE alonTose,

| 5. AHanmza IIPUMEHECHUX MCTOZa UCTPaXKHBamkba;

Merogonomkn mpucryn TIPUMEICH y MCTpaXHBamy je oarosapajyhu u Y TOTIYHOCTH ycknaljeH ca
NOCTaBJbCHUM  LHBEBMMA M XHIOTE3aMa, Crymmja je peamusoBama kao CKCIEPUMEHTAIHO
MCTPKUBAKE Ha MaTEpHjaTy XyMaHOr TOpeKIa in vitro, npu vemy cy kopumwhene crangapan3oeane
XyMmaHe henujcke nunuje KOMEPIIHjaiIHO JOCTYTIHE HCTPaKHBAYMMa,

Y paxy cy mpumemene PCTICBaHTHE M CaBpeMeHe MeToxe, YKBYuyjylin MTT Tecr 3a IIpoLeHy
IUTOTOKCHYHOCTH, M3padYyHABAKC HHACKCA CENICKTUBHOCTH, K40 H aHANIU3Y OAHOCA AMOINTOTCKE M
HEeKpoTCKe fielmjcke cMpTH MeTomoM TIPOTOHE UNTOMETpHje y3 ABOCIPYKO Gojeme anexcuuoM V u
nponuaujym-jomunom. Tlopex Tora, xopumhesa cy creuuguuna anTHTENR YCMePEHa Ha KJbydHe
IPOTEHHE YKIbYYEHE y aNlONTOTCKHU IyT — Bax, Bel-2 Kacmasy 3.

Cse metoze cy jacuo ONHCaHe, NPELUM3HO NeYHHNUCAHE H ameKBaTHO NOTKPEIbEHE PelleBAHTHUM
JUTEPaTypHUM H3BOpHMa. [To6ujeru besynTatu cy cratuctuuky obpahenn Ha oZroBapajyhu HaumH, a




3AKJBYULIH CY U3BEAEHH IIPUMEHOM aJJ€KBaTHUX CTATHCTHYKHAX aHAJIHM3Aa.,

1.6. Anamusa ucnymenocty musba HCTPaXKUBaba:

I'naan  nmmm  mokropexe aucepramje  O6MIO  je  HemMTHBame aHTUTYMOPCKOT  JIejcTBa
HoBocuHTeTHCaHHX Oaxap(ll) jenmmema Ha TyMopcke hemmje MynTuopmHOr rmoracToma U251,
Kao u Ha Tymopeke henmuje HeLa u HCT116 u na Manurao HeusMemene hemje, hubpodnacre MRC-5.
Hakon npounene nurorokcmunor ACjCTBA, NETA/bHO Cy AHAM3HPAHU MOJICKYICKH MCXaHM3MH KOjH
OBONE 10 aHTHIpOMMbepaTuBHOr edekta. ITopen HaBE/ICHOT, CIIEH(HYHH LMIBERH Cy GWIN Aa ce
HCIMTA CTEHEH aKTHBALK]E KIbYYHHX IPOTEHHA YKIbYHEHHX Y IIPOLEC Hporpamupane hiemmjcke cMpTy
aKTHBHHU-bax, bcl-2 u akTuBHa Kacmasa 3, ka0 H 1a ce yTBpIH na Im je momuto 10 cMamema 6p3une
npoardepanuje TyMopekux henuja saycrapsbamem wmm ycnopasarmem henujexor uukayca.

Kopumhemem orosapajyhe METOZIOJIOTHj¢ CBH HABEEHH LIHJBEBH Cy HCIYHEHH Y TIOTIIYHOCTH.

1.7. Anannsa po6ujennx Pe3yITaTa HCTPaXUBAKHa U CIIHCAK 00jaB/bCHUX Hay4YHUX paJioBa KaHAuaaTa
M3 NOKTOpCKe aucepTanMje (ayTOpH, HACIOB paja, HasUB 4HacolMCa, BOJYMEH, TOJHHA
objaBibuBama, cTpanuie 04-10, DOI 6poj', kaTeropnja):

Hobujenn pesynratu CIIDOBCACHOT MCTPAKUBAKA KOJU Cy HABEICHH Y HOKTOPCKO] JHUCepTauuju cy
TIOKa3amK 112 Cy HOBOCHHTETHCAHA jeNUIbeHa Oakpa, oszmauyena xao Cul u Cu2, memoHctpmpana
CUTHH(HMKAHTAH ~ aHTHKAHIEPCKH ebexaT Ha TecTupanmm U251 henujama  MynTudopmHOr
ruobaacToma Kao u na hexmjama apyrux Tunosa mamsranTera HCTI 16 n HeLa. Taj anturymopckn
eexar je MCHOBEH Y3 BHCOK cTemenm CCICKTHBHOCTH, ONHOCHO HCIOJBEH j&é MHHAMAIAH
uuToToKCHYHM  edexar  Gaxap(Il) jenumema [péMa  MalWTHO HEH3MEHCHHM henujama,
pubpobractuma MRC-5. Pesynraru cy nokasanu na je HajcHaxuuju AHTHTYMOPCKH edekaT Gakap (II)
Jenumema na hemjama MynTadopMHOr ruobmactoma, U251, ITopen Tora, caxaH NUTOTOKCHYHM
edexar nBa jemumema Oakpa ma hemmje MynTuhopMHOr raHo6macToma Jj€ MOCTHrHYT MHEmyKIHjoM
paHe amorrrose.

[pumermenn kommiexen Gakpa oo €Y 1o napyumiasama yobu4ajenor Toka henujcxor npicryca y
Kkaunepekum U251 henmjama mystudopmuor ruoGiacroma in vitro, 110 je pesysrrupaso 3HAYajHUM
CMALCILEM CTOIIE HBHXOBOT NPEXKHBILABAKBA H CMAHLEH:EM Opsune nponndepanuje hemuja.

Takobe, noxasano je ya nopea uuxuGuumje hemujckor mukmyca, KoMIeKcH Gakpa snauajno cMamyjy
onnoc Bel-2/Bax monekya kox heym ja MystTi(opmEOr rHo6GiacToma U251, wrro akrisupa Kacnasy-
3 1 nokpehe MutoxonapujckH, oHOCHO YHYTPAIULY IIYT ANONTO3eE,

Pesynratu oge AOKTOPCKE ANCEPTALHje Cy MyOIHKOBAHN ¥ Hacomncy xoju je Ha SCI mmctu:

Babi¢ S, Marjanovié JS, Divac VM, Klisuri¢ OR, Milivojevié D, Bogojeski JV, Rakovi¢ I, Zari¢ M,
Jovanovié M, Zivkovié Zari¢ R, Veselinovié S, Radmanovié B, Milanovi¢ Z, Canovié P, Kostié M.
Molecular docking study and in vitro evaluation of apoptotic effect of biogenic-amine-based N, O-Cu
(IT) complexes as potent antitumor agents. Journal of Coordination Chemistry. 2025 May
3,78(9):1007-1026. doi: 10.1080/00958972.2025.2477589 M22

1.8.0uena aa je ypaljena AOKTOpCKa TUCEPTaLMja PE3yITaT OPHTHHAIHOT Hay4HOT pajia KaHAuJaTa y
oxrosapajyhoj HayuHoj o6nacTu M amammsa M3BCIITAj2 O MPOBEPH JOKTOPCKE cepTanyje Ha
mnarujapusam (o 1000 KapakTepa):

Ilperparom mocrymme JINTCPATYPE, CNPOBENEHOM METAJLHHM H CHCTEMATCKUM IPETPAKHUBAMLEM
OromemuIuHCKEX 6asa moxaTaka Medline u KoBSON, ys3 xopuuihierse oarosapajyhnx KJbYYHUX peum:
glioblastoma multiforme, apoptotic cell death, cell division, carcinogenesis, apoptosis-related proteins,
copper compounds, HuCY npoHalene CTyZMje CIMYHOT JM3ajHA H METOIO0MOLIKOT npuctyna. CxogHo
LTOMC, Komucuja KOHCTATYj¢ /la ROKTOpCKa uceprauMja xkawmunara Came Baduha 1OJ] HACJIOBOM

! Vkonuxo ny6nukanuja zema DOI Opoj ynucaru ISSN u ISBN




»AHTHTYMOpPCKH epexar Gaxap(Il) xommiexca ca 430T-KHCCOHMYHHM NOHOPCKHMM JIHI'AHIUMA Ha—’
hemije mynrugpopmuor IIHOBIACTOMA in Vitro™ TIPCACTABIBA PC3YNTAT OPHTMHATHOT HAYYHOT pamay

Ha ocnosy Mspemrraja o IIPOBEPH OPHIHHAIHOCTH ZOKTOPCKE Ancepraumje u OueHe MeHTOpa o
Wsserrajy o nposepu OPHTHHATHOCTH IOKTOPCKE qucepTanuje, a nowtyjyhu ITpasumunk o mocrynky
IIpOBEpE HA TIardjaphzam Ha YHusepsutery y Kparyjesuy, Komucuja KOHCTaTyje na je yrBpheno
TIOAYAApAE TeKCTA HCKBYYHBO MOCTETHIEA [PETXOHO My6IMKOBaHHX —pesynTaTa KOjH cy
TIPOMCTEKIIH M3 HOKTOpCKe mucepranyje, xopuimhennx MCTOHA, 3aTUM HABEIEHHX OubHorpadekux
TnozjaTaka (y3s HamoMeHy na cy ceu KopuurtieHd JMTepaTYpHH mojanu UUTHPAaHA Y CKIagy ca
AKaNICMCKIM NIDARMIIMMA), KAO M IIPHCYCTRA OIIIITHX TEPMHHA U [TOJjaTaKa.

1.9.3na9aj u nonpuroc /ICKTOPCKE AUCEpTallvje Ca CTAHOBHIITA aKTYeNHOTr CTama y ozpehenoj
HAY4YHOj oGyacTu:

Mvpyn 3uadaj pesynrara ose AOKTOpCKE jyucepTanyje, Kako y TEOPHjCKOM Tako u Y HPaKTHYHOM
KOHICKCTY, orena ce y mpoxyGibuBamy casmama o ebexTiMa uHTOCTATHKA KOju cazpxke MeTaue,
KOHKPETHO KOMIUTeKca Gakpa, Ha MOJICKY/ICKE MexaHH3Me BHXOBOT JIETI0BAbA Y TEPaNUjH MaTUTHUX
Gonectn, a npe ceera Y Tepamuju MyrtadopMuOr rmobnacroMa, Hajuember u HajarpecHBHHjer
IPUMAPHOT MaJIUTHOT TYMODPA MO3Ta KoJ Opaciiux ocoba.

Hcrospemeno, pesynratu yKa3syjy Ha 3Hayajan ITOTEHIHjal KOMILICKCA Gaxpa(Il) ka0 mepcrieKTHBHNX
KaHJMata y pasBojy HOBMX uMTocTathka. Hbuxoma Moryha npuMena y nevemy mamurmmx TYMODa,
HOCEOHO MynTu(OpMHOr TMHOGIacTOMa I IETOBAX METACTa3d, MOIIA OU AONpHHETH yHanpehemy
TEPAIHUjCKUX UCXOa U CMARLCHY HeXeIbeHNX edexara nocrojetinx TEPANHCKUX IPHCTYIA.

1.10.0Ouena ucnymenocru ycioBa 3a onlOpaHy IOKTOpCKe AUCEPTAlFje y CKIady ca CTYAMjCKUM
IPOrpaMoM, OIIUTHM aKTOM BaKy/ITeTa H OILTHM aKToM YHuBep3ureTa (10 1000 KapakTepa):

Komucuja cmatpa na cy UCNYESE€HM CBU HAYYHH, CTPYYHH W 8/IMUHHCTDATHBHH YCIIOBH 3a onGpaHy
NOKTOPCKE JAuCEpTalMje NOX HA3HBOM »AHTHTYMOpCKH edexar Gaxap(Il) xommmexca ca asor-
KHUCCOHWYHNM JOHOPCKMM JUTAHAMMA Ha hemuje Mynmudopmuor rnuoGacroma in vitro” xaHmumaTa
Cawe A. Ba6uha y cxnany ca IlpaBuwmHukom o AOKTOpcKAM cTyaujamMa DakynTeTa MeTHUMHCKHX
HayKa YHuepsurera y Kparyjesny, Cratyrom ®akynrera MEIMIMHCKUX HAayKa YHHBEp3HTETA Y
Kparyjerny u Ipasunamkom o IIPHjaBH, U3PATH U 040paHH TOKTOpCKe AvcepTaudje YHEBepauTeTa y
Kparyjeruy, omrocno na CY HCIYEB-CHH CBH YCIIOBH 3a Of6paHy AOKTOPCKE NHCEpTaLiMje Y CKIamy ca
CTYZMjCKUM IPOTPAMOM, OTIITHM aKTOM daxynrera n omurum akrom Vuugepaurera,

2. 3AK/bYYAK

Ha ocnory anamuse /IOKTOPCKe JHcepTaluje W npumoskere Roxymentaumje Komucnja 3a oneny u
oabpany noKropeke AHCEepTALNje 1MoJ] HacIOBOM »AHTHTYMOpPCKH edexar Gaxap(Il) kommiexea ca
AI0T-KHCCOHHYHHM AOHOPCKHM JIHTAHAMMA Ha hemnje mynrudopmuor ramobuacroma in vitro”,
Kauaunata Came A. Baéuha, npemmaxe Ha/UIOKHNM CIDYYHHM OpraHHMa [a ce JIOKTOpCKa
|_;1ncc-:p1'a1mj 4 IPUXBATH K Aia ce 0106pH mena onbpana,




Ynanosu komucHje:

Yoy T Madoy

Munan 3apuh, sanpennu npodecop

DaxyaTeT METHUNHCKHX HAYKA Vuusepsurera y
Kparyjesuy

Menununcke Hayke/Menuuuncka Onoxemuja

Mupjana JoBanosuh, penosiu npocecop
DaKyITeT MCANUMHCKUX HayKa Vuupepsurera y
Kparyjesny
Menununcke Hayke/Ilcuxujatpuja
Ynaun komucuje

2/
Boxwmpuap Eoﬁemuh, Banpeanu npodecop
Xemujcku dakynrer YHusepsutera y Beorpany
Xemujcke Hayke/Onwura u Heoprascka XeMuja

Yian komucuje



