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HACTABHO-HAYYHOM BERY HPUPOTHO-MATEMATHYKOT ®AKYJITETA
Y KPATYJEBILY 1 CTPYYHOM BERY 3A IIPUPOJHO-MATEMATHUYKE
HAYKE YHUBEP3UTETA Y KPAT YJEBIY

Hpeamer: Mspemraj kommcuje 3a oueny wu onbpaHy JOKTOpcKe AMcepTanuje

Enuce Cenumosuh.

Ha cemnuum Hacrasro-nayunor peha [IpuponHo-mMatematukor daxynrera y
Kparyjesuy, ompxanoj 11.03.2015. roume (Oanmyka 6poj: 210/X1-2) onpehenn cmo y

KOMHCH]Y 32 MOJHOIIEHE M3BEITaja O ypaljeHoj JOKTOpCKoj AMCEPTaLUjH MO HACIOBOM:

»UCIIUTUBAILE KHHETHKE M MEXAHU3MA CYIICTHTYI[OHHUX
PEAKIINJA MOHOHYKJIEAPHUX M TUHYKJIEAPHIUX KOMILIEKCA
IUIATHHE(IL)”

Kannupata Enmce Ceanmosuh.,

Ennca Cennmosuh je nommena PYKONHKC CBOjE JOKTOpCKe Aauceprauuje HacraBHo-
HayyHoM Behy IIpupoaHo-matemaTHukor daxynreta Ha oueny. Mu cmo nperneaanu
PYKOMNHC, namu CBOje cyrecTuje, HaKoH ‘qera jé Enuca Ceanmosuh yuena ce notpebHe
KOPEKLHje U Ha OCHOBY TOTa MOJHOCHMO HacraBHo-nayunom Behy Ipupoano-marematuykor

dakynrera y Kparyjesuy crenehu
H3BEIITAJ
1. 3navaj u nonpunoc AOKTOpPCKE uncepﬁmhje
JoHu npenasuux metana, kao u kommIekcHa jenumema jona npenastux MeTané, 1Majy

BEOMa BaXHy ylOry y pasiduuTuMm OHOXEMHjCKHM M MeTaGonHuKuM npouecuma.

HcnuTuBame xommiekca nnature(ll) 3HavajHoO je ca Guomomkor u MEIULHUHCKOT aCIeKTa.



Kommnekcn nnatune(Il), kao wro nucnnatura, KapGomaTuHa ¥ OKCATHIIIATHHA , Beh nyxe
BPEME CE KOpHCTE Y MEMIIMHM KA0 aHTHKaHIleporeHe cyncranue. C 063upoM fa UUCIUIaTHHA
TMoKasyje M HeXelbeHa JejCTBa (KApAMOTOKCHYHOCT, He(pOTOKCHYHOCT, OTOTOKCHYHOCT,
WT]L.), Jajba UCTPAXMBAa y OBOj 00/ACTH yCMEpeHa Cy Ka CMHTE3M HOBHX KOMILTEKCA KOju
he nokasusaru Behy akTHBHOCT, a Mamu 6poj HEKeJHEHUX aejc;raBa Y OJJHOCY Ha LIUCILIATUHY.

Iocnenwux neuenuja cuHTeTHCAH je BeNMKM 6poOj HOBHX KOMILJIEKCA, KOjU Cy
CTPYKTYPHO CIWYHM UMCIIATHHM (KIACHYHM KOMILIEKCH IUIATHHE) M KOMILTIEKCA KOjH Cy
CTPYKTYPHO Da3sIMYHTH O LMCIUIATMHE (HEKIACHYHM KOMIUIEKCH IaTuHe). Hapouwto je
3HauajHa CHHTE3a HEKJIACHYHMHX TUIATHHUCKUX KOMIIJIEKCa, Kao WITO Cy KommiekcH Pt(IV)
KOjU CE€ MOTY OpalHO YNOTpeG/baBaTH, 3aTHM crepHo 3awmrtuhenn kommiekcu Pt(Il),
nonuHyKneapHuy kommiekcn Pt(Il) u kommiekcu Koju cajpie cyMmop-ToHOpCKe UHEPTHE
JMraHze.

Tauan Mexammsam kojum kommiekcu Pt(Il) HCIIOJbaBajy CBOjy aHTHTYMODPCKY
aKTUBHOCT HHUje MOTIYHO jacaH. CMaTpa ce na je To rpaljese Or(yHKUMOHATHOT NMPOM3BOAA Y
uHTepaKuMju ca monekynoMm JIHK. ExcriepuMeHTH Cy moxasanmu na Jj€ KOOpIHMHOBaH:E
wicniatiie 3a JIHK kuneTndky, a He TepMoAMHAMHYKH KOHTpoJHcaH npouec. Meljytum,
ynorpeba IJIATHHCKHX AHTHTYMOPCKHX jE[MbeHa OrpaHHueHa je mojaBoMm crnopeaHux
edexata u pesucrentHocTd. J[omaTHH edekar KOjU yMmamyje KIMHHYKY YNOTpeby OBHX
Jjenumema je Mana pacTBOPJUBOCT y BOAEHUM pacTBOpuUMa.

[Toctoju 3Hatan 6poj apyrux GroMoneKyia (Mali MOJIEKYITH, TIPOTEHHH U €H3UMH)
KOjU MOTy Jia pearyjy ca MOMEHYTHM KOMILIEKCHMA TLIaTHHE. Hapouuto cymmnop-noHopcku
MOJIEKYJIM MMajy BETMKH apUHUTET NpeMa IIATHHU U ¢opmupajy Bpsio crabunny Besy, Pt-S.
[lojaBa cmopennux edekara npuIHKOM Tepanuje, Kao ITO Cy: HE(POTOKCHYHOCT,
FaCTPOTOKCHYHOCT, OTOTOKCHYHOCT, KapAMOTOKCHYHOCT U HEYPOTOKCHYHOCT, IOBOJE Ce y
BE3y Ca MHTEPAKLHMjOM KOMILIEKCA MIATHHE U GHOMOJEKy.1a KOjH caJipiKe aToM CyMIopa.

3a pasnuKy ol MOHOHYKJIEapHHX KOMILIEKCa, AVHYK/I2apHH KOMIUIEKCH ITATHHE MOTY
Outn eduxacHHju ¥ uWMaTH IHPH CICKTap JeNoBama. J[MHYKI€apHM KOMIUIEKCH rpaje
3Ha4ajHo pasnmuuute JJHK npomsBome on uucmiaTHHE u KkapOonnatiuHe. OBH KOMIUIEKCH
YITIaBHOM Ce KOOpauHYjy 3a o6a nanua JIHK, u y cknany ca Tum 1ajy cTabuiIHKje IPOU3BOe
KOjH Cy OTNOPHWjH HA PEreHepalyjy O LMCIIaTHHE. HyXWHa MOCTHOI JMraHja, Kao W
YKyNHa BEIMYMHA OBHX KOMILIEKCa, yTH4y Ha noBeharme (ieKCHOMIHOCTH HACTaIor JHK
Mpou3Boja. Y OKBHPY OBOT paja Cy CHHTETHCaHA M OKapakTepucaHa TpU AMHYKJEapHa

xommnaexca Pt(II). Takohe, ncnutusane cy muxose CYNCTUTYLIMOHE peaKLUje ca pasIuYuTUM



Guomonexynima. [lojuHyKenapau KOMIUIEKCH Cy Ofl XeMHjCKOT ¥ GHOJIOLIKOT MHTEpeca, jep

Ha JIMHHjamMa TyMopa Moka3syjy Behy akTUBHOCT Ofl UMCILIATUHE.

V OKBUpY OBOT pajia NPeACTaB/EEHH Cy Pe3yNTaTH AOOHjEHHM HA OCHOBY MCIIUTUBA:A
CYNCTUTYLIMOHMX peakllija MOHOHYKJIeapHUX U AuHyKieapHux kommiekca Pt(Il) ca cymmop-
JOHOPCKHMM M a30T-J0HOPCKUM Hykiieodunuma. JJoOrjeHn pe3yaTaTi JONPUHOCE TO3HaBaby
HauuHa pearoBama kommiekca Pt(Il), kao moTeHUMjanHUX XeMOTEpaneyTHKa, ca pasInuuTHM

GuoMoNeKyTuMa.
2. OuneHa OPHrMHAJHOCTH HAYYHOT paja

[IpenmeT oBe TOKTOpCKE AUceTpanuje OUO je HCITUTUBAILE CYNICTUTYLIMOHUX peaKiyja
MOHOHYKJIEapHUX MU AuUHYKJIeapHuX komruiekca Pt(Il) ca Gumonouwku 3Ha4ajHUM JIMTaHAKUMA,
npumenoM Uv-Vis crniekrpodoTtomeTpujcke Metone. Ha OCHOBY OBHUX HUCIIMTHBama yTBpHEHO

je:

1. HMsyyaBameMm CyNCTUTYLMOHUX peakl{ja MOHOHYKJICAPHUX CTEPHO 3alUTHAEHHX
xommiexca Pt(IT), ([(TL™®Y)PtCI]" u [Pt(tpdm)CI]"), yrBpheno je ma kommieke [Pt(tpdm)Cl]*
nokasyje Behy peakTuBHOCT y omHocy Ha kommiekc [(TL®Y)PtCI]* Hcrmrupanu
MOHOHYKJIeapHu KomIuiekcu Pt(Il) mokasyjy Benuku aduHUTET mpema HUCMUTUBAHUM a30T-

noHopckuM suranauma (L-His, Ino, 5°-GMP u 5°-IMP).

2. Y CyncTUTYLIMOHUM peakiiijama KOMILIeKca [(TL’B“)PtC1]+ u [Pt(tpdm)CI]" yrBpheno je na
UCNMTHBAHU KOMIIJIEKCH TOKAa3yjy BEJIUKH aQUHUTET MpeMa M3y4yaBaHUM CYMIOP-IOHOPCKUM
muraiauMa (S-Met-L-Cys, L-Met, GSH u L-Cys). Takole je yrBpheno na cy tvoeTpu (S-
Met-L-Cys u L-Met) peaxtusauju ox tuona (GSH u L-Cys).

3. PesynraTu MCIUTHBaWa CYNCTUTYLMOHUX PeaKija QUHYKIECAPHUX KOMILIEKCA MOKAa3asu
Cy MAa mpupoAa MOCTHOI JIMraHfa MMa BEJIMKM YTHUIA] Ha PEaKTHBHOCT M3y4YaBaHHX
KoMmruiekca. Pesynratn ykasyjy ma u pH BpeHOCT yTH4e Ha peaKTHBHOCT KOMILJIEKCA MpeMa
Hykneopuny. Hcenutupanu pumykneapuu, auaksa kommiekcu Pt(I)  nokasyjy sehy
PEaKTHUBHOCT y mopehemy ca oAroBapajyinM AUXJIOPHAO KOMIIEKCHMA.

OpuUruHaNHOCT M aKTYEJTHOCT pe3yJTaTa U3 OBe JOKTOPCKE AMCEpTaluje MOTBpheHa je

o0jaB/buBabeM YETUPU HayvHA paja y MelyHapoaHWUM yacomucuMma (jedaH M3 KaTeropwje



M22 u TpW paja u3 KaTeropuje M23), 1 jemHor caomiTcia Ha MeljyHapo/iHOj Hay4HOj
KoH(bepeHIH]H.

W3 cBera HaBeAEHOr MOXE Ce 3aK/byUUTH N2 je TomHeTa JOKTOpCKa AucepTaluja
Ennce Cenumosnh pesyiTaT OpUTMHANIHON HaydHOT paja KaHIMIATKube y 00nacTu

HeopraHcke xemuje.

3. Ilpersie OCTBApEHHUX pe3y/TaTa xanauaarta y obnactu Heoprancke XeMHje

Enuca Cenmmosuh je 10 caja TOCTHINIA 3HauajHe pesynTare y HayuHO-
ucTpaxuBaukoM pajy. [IoCTHTHYTH pesynTatu cy [TaMnaHyd y oOnuMKy 4 paja y HaydHUM

4acOMUCHMA ¥ jeTHOT CaoMIITeha Ha MeljyHapoaHO] HAY4HO] KoH(bepeHIHjH.

3.1. Hayunu pagoBu 00jaB/beHH Y meljyHapOXHHM HAYYHHM YaCOMHCHMA

3.1.1. Enisa Selimovié, Jovana Bogojeski;
The substitution reactions of the small bio-molecules and dinuclear Pt(Il) complexes
with alkanediamine linker
International Journal of Chemical Kinetics, 2015, accepted for publication
M23
DOI 10.
ISSN: 0538-8066
IF: 1.566

3.1.2. Enisa Selimovié, Tanja Soldatovi¢, Jovana Bogojeski and Zivadin D. Bugar¢i¢;
Substitution reactions of dinuclear platinum(Il) complexes with some nitrogen
nucleophiles
Trans. Met. Chem., 2015, 40, 137-144
M23
DOI 10. 1007/s11243-014-9899-5
ISSN: 0340-4285
IF: 1.402

3.1.3. Enisa Selimovi¢, Tatjana Vulovi¢, Biljana Petrovié, Zivadin D. Bugargi¢ and
Jovana Bogojeski;
Complex formation reactions of two sterically hindered platinum(Il) complexes with
some N-bonding ligands
Trans. Met. Chem., 2013, 38, 635-640
M23
DOI 10.1007/511243-013-9731-7
ISSN:0340-42835
IF: 1.402




3.1.4. Enisa Selimovié¢, Biljana Petrovi¢, Dragan Canovi¢, Zivadin D. Bugar&i¢ and
Jovana Bogojeski;
Kinetic studies on the reactions of [(TL"")PtCI]" and [Pt(tpdm)CI]"* complexes with
some thiols and thioethers
Aust. J. Chem. 2013, 66, 534-538

M22

dx.doi.org/10.1071/CH12218

ISSN: 0004-9425

IF: 1.644

3.2. Caonmrtema HA Mel)yHApOAHHM HAY4YHHM KOHpepeHnHjama

3.2.1. Enisa Selimovi¢, Jovana Bogojeski, Biljana Petrovic, Zivadin D. Bugar¢ic;
Complex formation reactions of two sterically hindered Pt(Il) complexes with some
sulfur and nitrogen bonding ligands

8th International Conference of the Chemical Societies of the South-East European
Countries, 2013, Belgrde, Serbia.

June 27-29, Abstract, p 64.

3. Omnena ucnymeHOCTH 00MMa M KBAJHTETA Y OJHOCY HA NPHjaB/beHY TeMy

KomucHja je 3aksbyunia na cy CBU 3aalld KOju Cy MpeaBuljeHH NMPUIMKOM MpHjaBe
TEME 3a M3paZly AOKTOPCKE JucepTalyje MoJd HacioBoM ,lMcnuTHBame KHHETHKE H
MeXaHH3Ma CYNCTHTYIHOHHX pPeaKIuja MOHOHYKJIeapHHX H JUHYKJIEAPHUX KOMILIEKCa
naatune(Il)” no obumy M kBanuTeTy NOOMjeHUMX HAYYHMX pe3yJTata y MOTIYHOCTH
OCTBapeHH, Kao W Ja pe3y/iTaTH NpHKa3aHW y OBOj AMCEPTALMjU NMPENCTaBJbajy OpPrHHAIHU

Hay4yHHU JONPUHOC.

4. IlpuMeBHBOCT pe3yJTaTa y TEOPHjH H MPAKCH

Pesynraty mNOCTUTHYTM y OKBUpPY OBE [OKTOPCKE MAWCEpTallkje IpeaCTaB/bajy
pe3yNTaT OpUIMHAJIHOI Hay4yHOr paja KaHaupara y obaactu Heoprancke xemuje. Oba
JOKTOpCKAa JMCEpTauMja MMa 3HauyajaH OOMPHHOC M Ca TEOPHMjCKOT M Ca MPAKTHYHOT
CTAHOBMINTA, T€ MpEJACTaB/ba NONPUHOC [O3HABaky CYNCTUTYLHMOHHUX peakiuja

MOHOHYKJICApHHUX U AuHYKIeapHuX komiekca Pt(Il).



S. IIpUMEHHBOCT H KOPHCHOCT pPe3yJ/ITaTa y TEOPHjH U MPAKCH

[locturHyTd pesynTaTé OBe [OKTOPCKE IMCEepTaudje MpENCTaB/bajy, Npe CBera,
Hay4HU JONPUHOC MO3HaBaY CYNCTUTYLMOHUX PeaKija MOHOHYK/ICAPHUX U JUHYKIEAPHUX
komrutekca Pt(II). Takohe, ykasyjy na moryhHocT nasser paga y oBoj Hay4Hnoj o6nactu. OBu
pesyntard he cBakako GUTH KOPHCHM U 33 UCTPaXKMBaue KOjU ce GaBe GHOHEOPraHCKOM MU

MEIWLHHCKOM XCMI/Ij OM.

6. Haunu npeseHTanmje pe3y/iTaTa HAY4YHOj jABHOCTH

Hayunu pompuHOCM OBe HOKTOpCKe auceprauuje Cy NOTBphEHH MyOIHKOBAaHmEM
Hay4HHX pe3y/iTata y O0JIMKy YeTHPH HAay4HHAa paja y MeljyHaponsum gaconucuma (jenaH

pan u3 kareropuje M22 v Tpu pazna u3 kateropuje M23).

Hokropcka nucepranyja je Hanucana Ha 100 ctpana u caapxu 36 cinka, 10 mema, 11
Tabena u 128 nureparypHux nonaraka. Jluceprauyja je momesbeHa Ha YBoa (1-3), Onmru
neo (4-33), 3anarax panga (34), Excniepumentanuu aeo (35-46), Pesyarare n auckycujy
(47-89), 3akmyuak (90-92) u Jlurepatypy (93-99). ITopen Tora, JMCcepTaLMja caapxKu
H3Box Ha CPICKOM M EHITIECKOM j€3WKy, CIMCaK pajoBa M CaOMIITera, cKpaheHuue u
O3HaKe, 6uorpadujy KaHAMATKUEE U MPHIIOT, Tj. CemapaTe pajoBa y KOjUMa Cy LITAMIIAHH
pesyiratu JOKTOpCKe JucepTaruje.

Takole, pesyntatm he GuTM npeseHTOBaHM W Ha jaBHO] onGpaHH JOKTOpCKe
AMCepTaLMje, HAKOH MNpHXBAaTawka OBOI W3BEINTaja O CTpaHe HacTtaBHO-HayuHOTr Behia

Ipuponno-matemarnuxor ¢akynrera u Ctpydror Beha 3a MpUPOAHO-MaTeMaTHUKe Hayke

Yuuepsutera y Kparyjesiy.



3AK/BbYYAK

[MoaneTu pykonuc nokropcke aucepranuje Ennce CesumoBuh noj HacnoBoM:

»ACIIUTUBAILE KHHETUKE 1 MEXAHHU3MA CYIICTUTYHHMOHUX
PEAKIIMJA MOHOHYKJIEAPHUX U JUHYKJIIEAPHUX KOMILIEKCA
IVIATUHE(II)”

npeacTaB/ba OPUTMHAIHYU HAay4YHHU JONPUHOC U3y4yaBamwy Y obnactu HeopraHcke xemuje.

Pesynratu w3 oBe [OOKTOpCKe aucepTauuje pomnpuHehe HOBUM casHawUMa O
MEXaHHU3My CYICTUTYUHMOHMX peaKlja MOHOHYKJICAPHUX W HApOYUTO JAWHYKJICApHUX
kommiekca maature(ll) y peakuujama ca a3oT- M CyMIOp-BE3HBHHUM GHOMOJIEKYIHMMA.
[TocturHyta pesyaratd Mory OMTH OR 3Hayaja W 3a CHHTE3y HOBHX JUHYKJIEApPHHX
kommnekca Pt(Il) koju ce moTreHuMjanHO MOry MPUMEHUTH KaO aHTHTYMOPCKHM areHcu. OBo
UCTPa)XHUBae MOXKE JaTH JONPHHOC Yy pacBeT/baBamy yTUIja AYKUHE aJIKaHIAaMHHCKOr
JNaHLA, Ka0 MOCTHOT JIMTaH/[a, ¥ MOCTHOT JIMTaH/Ja YOIIITe, HA PEAKTUBHOCT JUHYKJIEApHUX
KOMILIEKCa.

Cmatpamo fa pasy/iTaTd OBHMX MCIHTHBAHa, Takohe, MOy [a MOMOTHY MpH H36opy
onrosapajyhux komnnekca Pt(Il) koju he OWTH BpemHHM TeCTHpama aHTHUTYMOpCKE
aKTUBHOCTH in VIfro M in vivo.

HoGujenu pesyntatu cy o0jaB/beHH y OKBHDY 4YeTHPH paja y MeljyHapomHuM
HayYHHUM YaconucumMa (jenan paj u3 Kareropuje, M22 u Tpu paaa u3 kateropuje M23), kao u
JjemHor caonmTera Ha MelyHapOAHO] Hay4HO] KOH(EPEHLH]H.

Wmajyhu y BuIdy NpETXOJHO HAaBENCHE YHMILCHHIIE CMATPaMo Ja Cy MCIYH-EHH CBU
YCJIOBH 32 MpHUXBaTambe HABEACHE NOKTOPCKE AMCEPTAlUje Ka0 OPUTaHaHOT Hay4HOr paja.
Crora mpemnaxxemo Hacrapuo-Hayunom Behy IlpuposHo-maTeMaTHukor aKyiatera
Ctpyunom Behy 3a npnponHo-MaTeMamqice Hayke YHuBep3uteta y Kparyjesiy na npuxsaru
oBaj Mssewraj u kaumunaty Emmcn CemmmoBuh onoGpu jaBHy onbpany Odokmopcke

oucepmayuje NOJ HABSJCHUM HACTIOBOM.



Y Kparyjesuy,
12.03.2015. rogx.
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