HACTABHO-HAYYHOM BEhY BUOJIOIIKOI' ®PAKYJTETA
YHUBEP3UTETA Y BEOI'PALLY

Ha III penoBHoj cemnuim HacraBHo-HayuyHOr Beha buonomkor gakynrtera YHuUBep3uteTra y
beorpany, ompxkanoj 11.12.2015. romune, mpuxBahen je wu3Bemraj MeHTOpa 1p bpanke
Byxkosuh-I'aunh o ypahenoj nokropckoj nuceprauuju Bepe C. Cumuh, cTyneHTa JOKTOPCKUX
ctynuja Ha Katenapu 3a mukpoOuonorujy buonomkor ¢gakynrera YHuBep3uteta y beorpany,
MOJl HAclOBOM  , AHTUMHKPOOHA, HUTOTOKCHYHA M TeHOTOKCHYHA AKTHUBHOCT
HOBOCHHTETHCAHHMX KOMILJIeKCa nagagujyma(Il) 1 miature(IT) ca 2-
(nudenunadochuno)densannexua-1-atamanronaxuapasonom”, u oapehena je Kommcuja 3a
TIperyie]; W OIeHy JOKTOpPCKE aucepTamuje y cactaBy: np bpanka Bykosuh-I'auwh, pemoBHm
npodecop, buonomku daxynrer, YuuBepsurer y beorpany, nap Mnuja bpuecku, Banpeanu
npodcop, Xemujcku dakynteT, YHuBepsuretr y beorpany u ap Croumup Komapesuh, HayuHu
capaaHuk, buonomku ¢akynrer, Yausep3utet y beorpany. Komucuja je npernenana ypaheny
JOKTOPCKY IMcepTaIjy kanauaaTa u Behy mogHocu cinenehn

N3BEIITAJ

OnmTy noxanu 0 J0KTOPCKOj AUCepTALMjH:

JoxTopcka nucepranuja Bepe Cumuh, mom HacioBoM ,,AHTUMHKPOOHA, HMTOTOKCHYHA W
FeHOTOKCHUYHA AKTHUBHOCT HOBOCHMHTeTHCAaHUX koMIuiekca nanaaujyma(ll) m naarune(Il)
ca 2-(mudennndochuno)densaniexua-1-atTaMaHTOMIXHAPA30HOM™, cacToju ce u3 154
CTpaHe U caapxu 8 moriasiba: YBoa (36 crpane), LinsbeBu (1 ctpana), Marepujan u metoae (35
ctpane), Pesynratu (39 ctpana), luckycuja (11 ctpane), 3akspyunu (2 crpane), Jluteparypa (23
ctpana) u [Ipunor (7 ctpane). Ha modetky amcepTaluje MPUIOKEH je alCTPaKT HA CPIICKOM U
eHrIecKoM je3uky. Jucepramnuja caapxu 20 tadbena u 60 crnuka. [Tormasibe muTepaTypa caapxu
206 oubnmorpadcekux jenuHuia. Ha kpajy aucepraiuje mpuiiokeHa cy cieieha mokymeHra:
buorpaduja ayropa, M3jaBa o ayropctBy, M3jaBa 0 MCTOBETHOCTH IITaMIaHE M EJIEKTPOHCKE
Bep3HUje JOKTOPCKOT pajia M u3jaBa 0 KOpUIIhemy.

AHaJM3a T0OKTOpPCKe TucepTanmje:

VY nornaspy YBO/, xannunatkuma Bepa Cumuh y okBupy IIecHaecT MOANOITIaBIba
oOpanuia je omIiTa U CaBpeMEHa ca3Harma Be3aHa 3a YKy HaydHy 00JIacT Koja je Omya mpeaMer
UCTPaXHBama. Y YBOJAHOM JeNy Te3e M3HET je JeTa/baH MpHKa3 II0OaTHOI MOpTalIUTeTa Y
JBYJICKO] TIOMYJIAIMjH KOjJW je Tociiequiia WHPEKTUBHUX OojecTH W KaHiepa. Omucanu cy
OCHOBHH TIPUHLMIH XEMHOTEpAaIHje M MPEACTaBJbCHE Cy Pa3IM4YUTEe TPYIe aHTUMHKPOOHHX H
AHTUKAHIEPCKUX XEeMOTeparneyTHKa KOjU ce TPUMEHmY]y y KIMHHYKO] MpPAaKCH, Ha OCHOBY
BUXOBUX MeXaHHu3ama JejcTBa. lIpeicraBibeHH cy IN VItrO TecToBH KoOju C€ KOPHCTE Y
CaBpEMEHHM HCTPAKWBAKbMMa AKTUBHOCTH AHTHMUKPOOHMX M AaHTOKAHIIEPCKUX areHaca.
Omnucanu cy npobiaemMH KojH ce jaBibajy Y pa3Bojy U IMPUMEHHU XeMHUOTeparneyTHKa, KOju ce mpe
CBera OJIHOCE Ha M3Yy3€THY TOKCHYHOCT 32 3/IpaBa TKHBA YCJe] HECTIEUU(UIHOT [IEjCTBA, M0jaBy
pE3HCTEeHIUje, ¥ TeHOTOKCHYHO W MYTareHo JejcTBO. [IpencTaBibeH je M 3Hayaj MCIMTUBAMbA



TCHOTOKCMYHOCTH Y paHuM (a3ama pa3Boja HOBHX JIEKOBA M MOTYNHOCT ycMepaBama JaJbux
HCTpaXKMBamba Ha XEMHU]jCKe MOIU(UKAIM]e UICTUTUBAHUX JeINHCHA, YKOIMKO CE TIOKaxe /1a Ou
HUXOBA MPUMEHA HOCHIIA PU3HKE IO 3[[paBJbe MalljeHaTa WiId BUXOBOT TOTOMCTBA.

HcraknyTo je na je n3ydaBame KOOPAUHAIIMOHUX JeANHEHA ca MPEJIa3HUM MeTaanuMa OJ1
MOCEOHOT 3Havyaja 3a pa3BOj HOBUX AaHTUMHUKPOOHUX U aHTUKAHLEPCKUX XEMHOTEepaneyTHKa KOju
Ou OwM epUKACHU]U U Makbe TOKCUYHH Y OJJHOCY Ha mocTtojehe. Yka3aHo je Ha 3Haudaj u3dopa u
yJIOTy JUraHajla y XEMHJCKUM M OMOJIOIIKMM CBOJCTBUMA KOOPIHMHAIMOHUX KOMILIEKCA.
OmucaHa je rpyna amixuapa3oHCKUX JIUranaja, aepusata 2-(nqudenundochuno)oeH3anaexmnia
u wuxoBux komiuiekca mananujyma(ll) u mmartune(Il), 3a koje cy ucTpakuBama y MOCIEIHO]
JEIEHNJU TI0Ka3aja 3Ha4ajHW aHTUKAHIIEPCKH WM aHTUMUKPOOHW moTeHnujan. Omnucana je u
CTPYKTypa HOBOCHHTETUCAHOT aIlMIIXUAPA3OHCKOT Turana 2-(audenmidochuHo)oeH3anaexmmi-
l-amamanTonnxuapazoHa W mweroBux komiuiekca mnanaaujyma(ll) wm mmarune(Il). Taxohe,
NPEJCTBIbEHA CYy jeIUbCHha alaMaHTaHa Koja ce KOPUCTE y MEIUIIMHH Y TPETMaHHUMa BUPYCHUX
WH(]EKIMja U MOTECHIINjaJIA 33 TTOO0JbIIIake OMOJIOIIKE aKTUBHOCTH jeUb-EHha ca Beh MO3HATUM
(bapMakoJIOIIKUM POPHUIOM, HHKOPIIOPALIMjOM aIaMaHTHJII TPpyIIe.

[Tonazehu onm oBux ocHoBa, kaHaunatkuma je noctaBmwia LIUJBEBE wuctpaxuBama
OuoJNOMKKUX N VItr0 aKTUBHOCTH HOBOCHHTCTHCAHUX [CIMIbCHa — JIMTAHAa U HCTOBHX
komruiekca nanaaujyma(ll) u mnatune(ll), koju ykipydyjy cienehe: ucCnuTuBame aHTUMUKPOOHE
AKTUBHOCTH Ha 0JJa0paHUM COjeBMMa OaKkTepHja U IJbUBHIIA KOje 00yxBaTa pedepeHTHE COjeBe U
arenyucann coj Mycobacterium bovis Bacillus Calmette-Guérin, BCG; wucnutuBame
LIUTOTOKCUYHE AaKTHMBHOCTHM M TOTEHIM]aJIHOT CEJIEKTUBHOI [I€JCTBAa HA KOHTUHYUPAHUM
henujckum nuHUjamMa Koje Bone mopekiio of 3apaBux (MRC-5) u kanuepckux TkuBa (Hep-2 u
AS549); ynopehuBame ITUTOTOKCUYHE AKTUBHOCTH OBHX jeAM-EH-A Ca aKTHBHOIINY MO3HATHX
IUTOCTaTUKA IMCIUIATUHE, KapOOIJaTMHE M OKCAJMIUIATHHE;, HWCIHUTUBAKE YyTHIAja Ha
nponudepannjy U BpeMe IyIUIMpama Tomysandje henmja; UCIUTHBaWkE henujcke cMpTH
TpeTHupaHuxX Manuriux hemuja AS549; ucnuTHBame yTHIlaja Ha IUPEKTHY MHUrpanujy henwja;
UCTIUTUBAaKkE TEHOTOKCHYHOT JejcTBa ImyTeM nerTeknmje omtehema wmomekyma JIHK Ha
hemujckum muanjama MRC-5, Hep-2 u A549; ucnutuBame aHTUBUPYCHE AKTUBHOCTH IpeMa
MOJIMOBUPYCY THI 1, Ha BHCOKooceTJbnBOj Hep-2 henmmjckoj nuHWju u ynopehuBame ca
akTuBHOIIhy HHTEphepoHa o-2a.

[TornaBibe MATEPUJAJI U METO/IE oprann3oBaHo je y JBa IOAIOIIIaBka y KOjUMa
Cy ONHCaHe EKCIIEpUMEHTAHE MPOLEAype CBUX METoJa KOPHIINEHUX MPUIMKOM H3pajie OBE
JOKTOPCKE JucepTalnyje, Kao W TMOPEKJIIO CBUX CYNCTaHUM U Marepujana. Y TMOIMNOIIaBIbY
Mertoze omnucaHa je mpuIpeMa pacTBopa Jimranaa, komiuiekca nanaaujyma(ll) u mmarune(Il) n
TECTUPAE CTEPUITHOCTH METOJ0OM MEMOpaHCKe (huiTpaiyje, HajcaBpEMEHU]OM TEXHUKOM Koja
MojJpasymMeBa pajJ y AacenTHYHO], XEPMETHYKH H30J0BaHO] Komopu. OmmcaHe cy Meroje
KyJTHUBallMje W YyBama COjeBa OakTepHja W TJbHMBHUIA, Ka0 W HACHTHU(UKAIM]ja KIACHYHUM
MHUKpPOOHMOJIOIIKUM TEXHHKaMa Oojela M TPUMEHOM BHCOKOOCETJ/BHBOI ayTOMAaTH30BAHOT
cucteMa VITEK 2 3a ngerexkumjy OHMOXEMHjCKHX KapakKTEPUCTHKAa MHUKpOOpraHuU3ama. 3a
UCTIUTUBAKE AHTUMUKPOOHE aKTHMBHOCTH MPHUMEHEHA j€ MHUKPOTHTpPAIMOHA METoda, a 3a
JETEKIN]y pacTa MHUKpPOOpPTraHW3aMa KOpPHUIIhEeH je peareHc ca pecasypuHOM, KOjH je MOoceOHO
OJIaKIIIa0 HCTUTHBamka Ha cropopactyhoj Oakrtepuju M. bovis Bacillus Calmette-Guérin.
Onucane cy TeXHHKE O)KHMBJbaBama U OJ[piKaBamka NeNujCKUX KyJATypa U HHUXOBa KOHTpOJA
KBaJIUTETa Mpe ynorpede y ekcrepuMeHTuMa. L{uToTokcMyHa aKTUBHOCT JIMTaHJa, KOMIUIEKCa
nanaaujyma(ll) u mnatune(Il) ncniurana je y pecasypun mukporoTpamronoMm UptiBlue Tecty,
Ha MRC-5 (pubpobnactu 3apaBor TkuBa miyha geryca), A549 (anenokapuunom miyha) u Hep-
2 (kapIWHOM eruTena JlapuHkca) henujckum auHUjama. [IpencraBibeH je U HauuH ojapehuBama



CENIEKTUBHOCTH HWCIUTHBAHUX jJeAMIbEHA TIpeMa KaHIepCcKuM henujckuM  JIMHHjaMa.
Kpartkortpajua mecrogueBHa npoaudepaija npaheHa je MeTo0oM CeJIeKTUBHOT 00jera TPUITaH
1aBuM. 3a MOPQOJIOMIKY aHaNu3y henujcke CMPTH (amonTo3a W/WIM HEKPo3a) KOjy WHAYKYje
WCIIUTUBaHa CyTCTaHIa Jurana y A549 hemujama nmpuMemeHa je CBETIIOCHa MHUKPOCKOTHja ca
(a3HUM KOHTpACTOM U (hIyOpecIieHTHAa MUKPOCKOIIHja, HAKOH AudepeHujaiHor 6ojema henuja
pacTBOPOM aKpUAMH Opamk / etuanjym opomua. Scratch win Wound-healing tectom ucnutusan
jé yTumaj CyncTaHi Ha JUPEKTHY MUrpaludjy LOWJbHUX henuja, a 3a HUCIHUTUBAE
T€HOTOKCUYHOCTH yHOTpeOJbeHa je ajKajiHa Bep3uja KoMeT TecTa. JleTasbHo je OnucaH MmocTymnak
IpUIlpeMe BHUPYCHE CYCIEH3HMje MNOJHOBUpyca THUN | 3a TecT aHTUBUPYCHE AKTUBHOCTH,
HEYTPaIN3alfjOM HHTEPHAIMOHATHOT pe(epeHTHOr CTaHIapia ca TpU THIA MOJUOBHpYycCa, a
TUTap BUPYCHE CyclieH3uje oapeheH je MeronoM npahema MUTONAaTOreHOT eeKTa U MPUMEHOM
KepGepoBe dopmyne. AHTHBHpYyCHAa aKTHMBHOCT HWCNHTaHa je TpahemeM penykiuje
UTONaToreHor edexkra Ha BUCOKOOCETIbHBOj hemujckoj nmuauju Hep-2, a 3a kBaHTU(UKAIH]Y
antuBupycHor edekra kopumnihern je UptiBlue Tect. VYV cratuctuukoj oOpamu mopaTaka
KaHIUJATKUba j€ KOPUCTHIA TapaMeTpHjcKe M HemapaMeTapHjcKe CTaTHCTHYKE aHalIn3e
(Student t-test, Mann Whitney U-test) momohy codrepckor amara Excel (Microsoft Office
2007, CAl), u mporpama Statistica 6.0 (StatSoft, UK) u CombiStats (EDQM).

VY nornasiby PE3YJITATH, kanaunaTkuma je J00ujeHe pe3yaTare npuKasaina y cegam
[eauHa. Y TIPBOM IOIOITIABIbY Cy NPUKA3aHHU pe3yJITaTH aHTUMUKPOOHE aKTHBHOCTH y KOje je
YKIJbYYEHO OAKTEPHOCTATUYKO M OAKTEPULIUAHO/(PYHIHIUIHO JI€JCTBO UCIIMTUBAHUX jEAUIbECHHA,
Ha OCHOBY aHTUMUKpoOHUX napamerapa MIC u MBC/MFC. Jlo6ujenu pe3ynratu Cy moKa3aiu
CHaXHO OaKTEepPUOCTATUYKO M OAKTEPHUIMIHO JEjCTBO JIUTaHAa MpeMa aTeHyucaHoM cojy M.
bovis Bacillus Calmette-Guérin u ymepeno wau cinabo A€jCTBO JIMTaHAa, KOMILIEKCA
nanagujyma(ll) u ruatuae(ll) mnpema mnojenuHMM pedepeHTHHM coOjeBUMa OakTepHja, y
nopehery ca IMO3HATHM AHTUMHKPOOHMM JIEKOBHMA. Y JpyroM OJEJbKY Cy TpPHKa3aHU
pe3ynratu A0OHjeHH y TecTy IIMTOTOKCHYHOCTH, Mpema cBakoj of kopuirheHux hemmjckux
JMHH]a, a TIPEICTBATLEHH CY M PE3YJITATH MPOBEPE CEICKTHBHOCTH jENI-EHha MTPEMa MaJIUTHUM
henujckum nuHajama. [TokazaHo je 1a oBa jeAMbEHA UMajy TO3HO-3aBHCAH e(eKaT Ha MOjeInHe
ucnuTuBaHe henujcke nuaMje. McTakTHYTO je na ¢y HajoceTsbuBHUje Hep-2 henmje mopexiom u3
KaHllepa JapuHKca, JOK cy HajBehy pesuctenumjy mnokaszane AS549 henuje mopekioMm u3
ageHokapiHoMa 1ryha. 3apase henuje uryha MRC-5 noka3zane ¢y BUCOK CTENEH OTIIOPHOCTH
Ha HOBOCHHTETHCaHA jelNJbeHa. BUCOKO-CENEKTHBHO /EjCTBO HOBOCHHTETHUCAHUX jCIUEbCHA
JETEKTOBAHO je TpemMa ManurHuM henmmjama Hep-2, a ocTBapeHa je aKTHBHOCT JIUTaHAA MpeMa
henujama A549. Jlo6ujeHe cy HUTOTOKCHUYHE aKTUBHOCTH Y OICETY aKTUBHOCTH pedepeHTHHX
[IUTOCTaTHKA KapOOIIaTWHE W OKCaluIUIaTHHE. Y TpeheM oJesbKy MpelCcTaBIbeHU cy edekTn
HUCKUX KOHIIEHTpalllja jeuib-elha Ha npoiudepalnjy u BpeMe IyIuiipama nomynanuje hemmja.
Pesynratn oBHX HUCTpakWBama IMOKA3WIM Cy 3HadajHe WMHXHOUIMje mponudepanuje hemmja
UCIIUTUBAHUM jeIUlbeHhUMa, a Ao0ujeHn edexTu cy cmabuju on edekara pedepeHTHUX
[IUTOCTaTUKA IHMCIUIaTHHE, KapOorathHe W OKcanuruiatuHe. Takole cy moOujeHM 3Ha4YajHU
ebexkTH Ha Bpeme IyIuupama MoIyjlanuje hemuja Koju MOoKa3yjy IUTOCTATCKy AaKTHBHOCT
HUCKUX KOHIICHTpaIlja MCIUTHBAHUX jeaumema Ha hemmjama Hep-2 m MRC-5. V cnenehem
NOTJIaBJbY TPEJACTaBJbEHH Cy pE3yNTaTd WCIUTHBama henujcke CMpTH, MOpP(OIOIIKOM
aHaM30M W HCIUTHBAmEM HMHTETpHTETa henmujcke W HykieycHe MemoOpane. [lokazaHo je na
JMTaH] WHAYKUje anonTo3y y IHJbHUM hennjama AS549, a pesynraTu Cy NpeaCcTaB/bEHU Y BHIY
penpe3eHTaTuBHUX (oTOMHKporpaduja, Ha KOjEMa Cy OOCJIEeKEHE THUIUYHE MOPQOIIOIIKE
KapaKTepUCTUKE paHe W KacHe amomnrto3e. Cienehe moxamornaBibe cafip’kKU MpHKa3 pe3yirara
Wound healing Tecra, ogHocHO pe3ynrare edekra HCIHUTUBAHUX jeIUCHA HA JTUPEKTHY
Murpanjy unibHux henuja. [IpuMeTHo je Ja UCTIMTUBAHA jeIMbEba TOKa3yje 3HauajaH yTHUIIA)
Ha CMamemhe MOTeHIMjana JUpeKTHe MUTpamyje henrja, Koju je paHTy WM HEITO CIaldHju O



mucriatuie. HajObosbe MHXMOWUTOPHO J€jCTBO Ha AMPEKTHY MUTpalM]y MAJIMTHUX henuja
nokazao je komruiekc muatune(Il). ¥ mectom moamornariby MpHKa3aHW Cy PE3yJITaTH KOMET
TECTa U TeHOTOKCHYHOT e(eKTa UCIIMTUBAHUX jeubeha Ha nuibHe henuje. OBa UCTpakuBamba
Cy ToKa3ajia TeHOTOKCHYHO JejcTBO KoMiuiekca nananujyma(ll) na 3apase henuje mmyha MRC-5
W JuraHga Ha kauiepcke hemuje Hep-2, cmabuje on mucrmiaTuHe. Y CEAMOM IOATMOTIIABIBY
NPEJCTBAJbEHU CY pPE3YJITaTH HMCIUTHBAaKka AaHTHBHPYCHE AaKTHBHOCTH y TpPETMaHUMa IIpe H
nocie uHdpeknuje Hep-2 henuja nonanosupycom tun 1. Pesynrat y TpermaHy mnpe uHdexuyje,
KOJH TOBOpPE O aHTUBHUPYCHOM e(eKTy Ha aAcopOIujy BHpyca, Mokasamu cy Behu edekar
auragaa ox komiuiekca ruiatuHe(ll), Mok cy pesyaTtatu y TpeTMaHy mnocie HMH(eKnuje, Koju
ropope o edekary Ha kKacHHje (paze BHPYCHOT MH(PEKTHBHOT IUKIyca W PEIUIMKAIN]y BUpYca,
ykazanu Ha Behu aHTHBHpYycHM mnoTeHuujan komruiekca muatune(ll). doOujenu cy mamu
aHTUBUPYCHU edekTr on mHTepdepoHa o-2a M OCTBApPEH je ciIad aHTUBHPYCHU IOTEHIIU]jall
npeMa MoJMOBUPYCY THII 1.

VY nornasry IMCKYCHUJA npencraBbeHa je aHaiM3a M MHTEpIpeTanuja pesysiaraTta
TOOMjeHNX OBUM HCTpaKuBameM. JloOmjeHe pe3ynraTe KaHIuAaTKHba TIOBe3yje y oarosapajyhe
LIEJIMHE ¥ TPOHAaJa3u BHUXOB 3HAayaj y OKBUPY MCHHMTHBaHE IpoOjeMaTuke. Y OBOM IOIJIaBJbY
KaHIUJATKUba KOMIICTCHTHO JHCKYTyje MOOHMjeHe pe3yirare, C OCBPTOM Ha CaBpPEMCHE
TuTepaTypHe Tmojarake, ynopehyjyhu pesynrate ca UCTpaKMBamkbUMa Ha jeIUIBEHUMA O]
KIIMHUYKOT 3Ha4aja U OWOJIOIIKM aKTUBHUM JepuBatuMa 2-(mudenmidochuno)deH3anaexua.
Kangunatkumwa je nauckycujy Tpynucana y 4 moAanorias/ba. Y TPBOM TMOAMOIJIABIbY
IMCKYTOBaHA j€ AHTHUMUKPOOHA AaKTHBHOCT CYICTAaHIM W YKa3aHO Ha 3Ha4ya] aKTHBHOCTHU
JWraHga TpeMa aTeHyucaHoj Oakrepuju M. bovis y pas3Bojy cymcrtaHim koje ce aA00po
TPAHCIIOPTY]y KPO3 HemepMeaObuiHu henujcku 3u MUKOOakTeprja. AHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT
Ha  pedepeHTHUM OakTepujama u aKTUBHOCT  JApyruX  JepuBara  2-
(mudpennndochrno)oeH3amACXNIA YKa3yjy Aa MOCTOJH OCHOBA 33 JJaJhe HCITUTHBAKE KOMILIEKCA
nanaayjyma(ll) Ha KIMHUWIMM UW30JaTHMa. Y  JIpYrOM TOANOINAaB/bY JUCKYTOBAaH je
AHTUKAHIEPCKH MOTEHIIMjall CYNICTaHIM MPEKO HUTOTOKCHYHOCTH, yTHIAja HAa Tposudepanujy,
WHAyKIUje henwjcke CMpTH amonTo3e W yTHIdja HAa AWPEKTHY MHTpaId]y IUJbHUX henwja.
[TocebHa maxkma mocBeheHa je OCTBAapEHO] BHUCOKO-CEJIEKTHBHO] LIUTOTOKCHMYHO] aKTHMBHOCTHU
CYTCTaHITM TIpeMa ManurHoj hemujckoj nuHUjU Hep-2 W TuCKyTOBaH je BHXOB 3HA4a] 3a Jajbu
pa3Boj MOTEHUHMjATHOT XEMHOTEpaneyTHKa y MPETKIMHUYKUM M KIMHUYKUM HCIUTHBAKBUMA.
Harnameno je ga ciaba MUTOTOKCHYHOCT JIMTaHAa Ha 37paBuM henujama miyha, y3 ceJIeKTUBHO
JICjCTBO HA MCIMTAHO] BPCTH MUKOOAKTEpHje yCMepaBa Ha MCIUTHBAKka OBOT jeUbCHa IN VIVO.
VY Tpehem moamoriaBby KaHIUAATKUEA c€ 0aBU MPOOJIEMOM JI€TEKTOBAaHE T'€HOTOKCHUYHOCTU
ouragaa u komriekca namaaujyma(ll) m moryhum pusunmma y TOpUMEHH TECTUPAHUX
CYTCTaHIU. Y YETBPTOM IOTJIaBJby JUCKYTOBaH jeé aHTUBUPYCHH MOTEHIIM]jal CyIICTaHLU MpemMa
npenopykama @JIA 3a pa3Boj aHTUBUPYCHHUX JICKOBA.

JloOujeHn pe3yaTaTu OBE JOKTOPCKE IMCEpTaIlije MPYrKajy HOBa Ca3Hamha O UHTCH3UTETY
AHTUMHUKPOOHE W IMTOTOKCHYHE aKTHUBHOCTU JAepuBaTa 2-(mudenmndochuno)oeHzangexuaa u
MpBA MyT Yy HammMM JabopaTopujaMa TPENCTaBiba]y HCTPAKHUBamba AHTUMHKOOAKTEPH]CKE,
aHTHMETACTaTCKe, FTeHOTOKCUYHE U AaHTUBUPYCHE aKTUBHOCTH y OKBUPY OBE TPYIIC jeIUIHEHHA.

VY mnornaspy 3AK/bYUILU, kanmupaTkima cymMupa A0OHMjeHE pe3yiraTe M HW3HOCH
Tperyie]] Haj3HA4YajHUjUX 3aKjbydyaka M3BEJACHHX W3 pe3ysiTaTa HCTPaXKUBamka OUOJIOIIKE
aKTUBHOCTH Juranna 2-(nudenundocduno)deHzannexua-1-a1aMaHTOMIXUAPa30Ha U HETOBUX
komruiekca managujyma(ll) m mmatune(Il). 3akspydyje ce ma MCIHMTAaHE CYIICTaHIE TMOKa3yjy
aHTUMUKPOOHO JI€jCTBO TpeMa pazIHuuTHM OakTepujama, a IMOCeOHO C€ HCTHYE CHAaXKHO
aHTHOAKTEPHUjCKO JejcTBO auranma mpema areHyucanom M. bovis Bacillus Calmette-Guérin
cojy. Takohe je 3akiby4eHO Ja TeCTHpaHE CYICTaHIE OCTBApYyjy MHXHOUIIM]Y MpPEKUBIHaBamba,



nposvdepanyje 1 MUTPATOPHOT MOTEHLHWjalla MaJIWTHUX henuja. 3akibydyje ce Ja cy OBa
jenumema cinabuje TEeHOTOKCHYHAa Yy Tmopehemy ca mucmathHOM HW Aa Tocenyjy ciad
AHTUBUPYCHH MOTEHIIH]jaJl.

[Tornassse INTEPATYPA canpxu 206 6ubarorpadckux jeJMHALA. YBH] Yy IUTUPAHY
JTUTEpaTypy MOKasyje Ja je KaHIUIATKUba, CTYTUO3HO NMPUCTYIHIA UCTPAXKUBAKY H HM300pOM
pelieBaHTHE JUTEpaType YCHEIIHO HCIyHMJa 3ajare LuJbeBe. JluTepaTypHH H3BOpH CY
aZICKBaTHO W Ha oJroBapajyhuM MecTuMa MUTHPAHU y TEKCTY JTOKTOPCKE JUCEPTAIIH]e.

Y mnormaspy INPUJIOI' nate cy pemnpe3eHTaTHBHE KpHWBE pacta henwja mo0OujeHe
eKCIIepUMEHTHUMA KPaTKOTpajHe [IeCTOJHEBHE Iposndepanyje.

PajoBH U KOHrpecHAa caoNIITeHa KOjH YHHE /1e0 TOKTOPCKe THcepTanuje:
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V.M. (2014). Synthesis, structure and biological activities of Pd(II) and Pt(II)
complexes with 2-(diphenylphosphino)benzaldehyde 1-adamantoylhydrazone.
Polyhedron 68, 234-240.

2. M23 Simié, V., Kolarevi¢, S., Bréeski, 1., Jeremi¢, D., Vukovi¢-Gaci¢, B. (2016).
Cytotoxicity and antiviral activity of palladium(II) and platinum(II) complexes
with 2-(diphenylphosphino)benzaldehyde 1-adamantoylhydrazone. Turk. J. Biol.
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1. M34 Simié, V., Kolarevié, S., Bréeski, 1., Jeremi¢, D., Cebedzi¢, R., Vukovi¢-Gadié,
B. (2015). Antimikrobna aktivnost kompleksa paladijuma(Il) i platine(Il) sa 2-
(difenilfosfino)benzaldehid 1-adamantoil hidrazonom, X kongres mikrobiologa
Srbije, Mikromed 2015, Beograd, Srbija, Abstracts 226.
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Muuusewe u npeaaor Komucuje:

Hoktopcka  nmucepranmja Bepe Cumuh, mom HacioBoM ,,AHTHMHKpPOOHA,
HUTOTOKCHYHA M  TFeHOTOKCMYHA  AKTHBHOCT  HOBOCHHTETHCAHHMX  KOMILIEKcCa
naaaaujyma(ll) U miaatune(Il) ca 2-(nuennndochuno)oenzangexua-1-
aJJaMaHTOMJIXHAPA30HOM” TIPEJICTaBJba CBECTPAHO M caBpeMeHO ypaheHy CTyaujy u3 obiactu
MHUKpPOOHOJIOTH]E, EKCIIEpUMEHTAHE OHKOJIOTHje W TeHOTOKCcHKojoruje. JlokTopcka Te3a
HamucaHa y CKJagy ca o0pasjioKemeM HaBEJACHHM Y IMpHjaBH TEME M CaJIp>KU CBE PEJICBAHTHE
enemenre. Ilo cBoM o00uMy, cajapkajy, OPUTMHATHOCTH pe3yiTaTra, HAYMHY HUXOBOT
Mpe/icTaB/baba U UHTEPIPETALUjU, Y3 OCBPT Ha aKTyeJlIHY U PEJIEBAHTHY JIUTEPATYPY, MOAHETU
TEKCT MMa CBE OJJIMKE JTIOKTOpcKe aucepraudje. Kanauaar je Ha mpuMepeH HA4MH IpPeACcTaBUuoO
HCTpaXMBA4YKy 00JIaCT Y K0OjOj j€ paJro U pPe3yJTare 10 KOjuX j€ IO0IIIao.

Komucuja cmarpa ma pokropcka nucepranuja Bepe Cumuh mo cBoM mpuctymy u
MHTEPIPETUPAHUM pe3yJiTaTUMa NpecTaB/ba 3HAaYajaH JOPUHOC pa3BOjy HOBHUX JepUBaTa 2-
(mupennndochrno)oeHzanaexuna Kao NOTSHIN]aTHIX XEMHOTEpaney THKA.

Kommcuja ca moceOHMM 3a70BOJACTBOM MCTHYE J1a j€ KaHAWJATKUE-A JO0 cajua, U3
pesyiTata KoOju TpEACTaBibajy Jeo JOKTOpCKE Jucepranuje, MmyOiaukoBaida 2 pajga y
MelyHapoJHUM YacomucuMa OJ1 4era jeflaH y kateropuju M22, u jenan y kareropuju M23 u na
je y jenHoj myOiuKanuju NMpBU ayTop. Y MPUIIPEMU je joUl jeAaH HAaydHH paJl U3 OOJIACTH
JOKTOpCKe nucepranuje. Takohe, kKaHIUIATKUbA j€ YUECTBOBAJIA ca 2 CAOMIITEHha Ha HAYYHUM
ckynoBuma. Bepa Cumuh je y TOoKy u3pajie ITOKTOPCKE TUcepTalje A00po ocrmocobsheHa 3a
camocTajaH Hay4HHU pal.

Ha ocHOBy cBera H3JI0XEHOT, KOMHCHja ca 3aJ0BOJBCTBOM mpemiaxke HacraBHo-
HayuyHoMm Behy buonomkor dakyntera YHuBep3utera y beorpamy na mpuxBaTH MO3UTHBaH
W3Bemraj u ogo0pu jaBHy 070paHy OBE TOKTOPCKE qUcepTalyje.

beorpan, 08.02. 2016.

Kowmucuja:

np bpanka Bykosuh-I"aunh, mentop, penoBHu nmpodecop,
buonomku dakynter, YHusepsurer y beorpany

np Wnuja bpuecku, Baupennu npodecop,
Xemujcku (akynrer, YHUBEp3UTET y beorpamy

ap Croumup Konapesuh, HayyHH capaHUK,
buonomku dakynter, Yausep3urer y beorpany



