YuuBep3uter y beorpany — Xemujcku gaxyarer
HacraBHo-HayuynoM Behy Xemujckor ¢akyJiirera

Ipenmert: M3semraj Kommcuje 3a mpernen, oneHy M oaOpaHy AoKTOpcke aucepranuje Jejsene M.
Koncrantunosuh, acucrenra 3amnocneHor Ha YHuBep3uteTy y beorpany - Xemujckom pakynTery.

Ha penoBnoj cemnmum HactaBHo-Hayunor Beha YuuBepsurera y beorpamy - Xemujckor
¢dakyntera, oapxanoj 8. ¢edbpyapa 2018. romune, mzabpanu cmo y Kommcujy 3a mperien, oneHy W
onopany noktopcke gucepranuje Jemene M. KoncranTmHoBMh, acucTeHTa 3amocieHOr Ha
Yuusepsurery y beorpany - Xemujckom ¢axynTeTy, MO HACIOBOM: ,,JlM3ajH M CHHTe3a MHXHUOMTOpPA
00Ty MHYM HeypoTokcuHa A u mapasurta Plasmodium falciparum: 6enzornodenckn u cTepouaHu
AepuBaTH amMuHOXHMHOJAMHA®. [lomTo cMo mperienanu MomHETY AWCEpTaNHjy, mogHocuMo HacrtaBHo-
HaygHOM Behy cienehn

HU3BEIITAJ
A) Ilpuka3s caap:kaja qucepraumje

Hoktopcka mucepranuja Jenene M. KoncrantunoBuh Hanucana je Ha 259 crpana u uma 176
JUTepaTypHUX HaBoxa. TekcT aucepranuje caapxu 16 mema, 69 ciuka, 21 tabeny u 7 rpaduka. [Ipunor
caapxu 10 cnuka, 6 Tabena n 18 rpaduxa. Tesa cagpxu cnenaeha mornasma: 1. Veoo, 2. Onwmu Oeo, 3.
Hawwu paoosu, 4. Excnepumenmannu oeo, 5. 3akwyuax Ha cpnckom jesuky, 6. 3akmyuax na emeneckom
jesuky, 1. Ilpunoe, 8. Jlumepamypa. 1lopen HaBemeHOT, NUCEpTalldja CANPKU: CANCEMAK HA CPHCKOM
jesuxy (2 ctpane), casxcemax Ha eneneckom jesuxy (2 crpane), aucmy ckpahenuya (3 crpane), caopocaj (2
cTpane) u 3axsarnuyy (1 ctpana).

VY Veooy xkangunat aeduHuIIe TeMy IOKTOPCKE AHMCEpTanyje, yka3dyjyhum Ha 3Ha4aj cCHUHTE3E
HOBUX MaJIUX MOJIEKyJia MHXHOUTOpa OOTYJIMHYM HEYpPOTOKCHHa cepoTuna A u mapasuta Plasmodium
falciparum.

Y Onwmem deny natu cy mojaay o OOTYJIMHYM HEYPOTOKCHHY, OIHCAH je€ MEXaHHU3aM HeTrOBOT
JICjCTBa, JAT je Mperje] JIMTEpaType Y KO0joj CY ONUCAaHW HAjHOBHMjHU WHXHOUTOP OBOI TOKCHHA, KAa0 U
JIOMETH Yy TOJbY pas3Boja JieKa. YKpaTKo je TpuKa3aHa TPEeHyTHa CHUTyalnuja y TOTJeny
pacnpoCcTpameHOCTH MaapHje, periie]] JeKOBa KOju ce TPEHYTHO KOPHCTE, Ka0 U HOBUX CTPYKTypa ca
obOehaBajyhoM aHTHMaIapujcKOM aKTHBHOMINY.

Y Hawum padoguma TPUKa3aH je AW33ajH M CHHTE32 HOBUX CTEPOMAHUX U OCH30THO(EHCKHX
JlepuBaTa aMUHOXWHOJIMHA, JIATH Cy PE3yJTaTH UCIHTHBAbhA HUXOBE MHXHOWTOPHE aKTUBHOCTH IIpeMa
KpaTkoM Hu3y (JaHiy) O0otyaumHyM HeyportokcuHa cepotuna A (BONT/A LC), xonorokcuny BoNT/A
VHyTap HEypoHa, Kao ¥ aHTUMallapujcKa aKTUBHOCT OEH30THO(EHCKUX JiepuBaTa aMHHOXHHOJIMHA.
[Mpukazana je u neTasbHa (papMaKOKMHETHYKA aHAJIM3a CTEPOMIHOr JeprBaTa KOjU je MOKa3ao Hajoosby
akTuBHOCT ipema BONT/A ynyTtap HeypoHa.

VY Excnepumenmannom Oeiry IETaJbHO Cy ONMCAHM IOCTYIIIN CHHTE3€ CBHX jellnbeha. HaBenene
cy (u3MuKe KapaKTepUCTHKE M PE3yJNTaTH CTPYKTYPHUX aHalIM3a jelUmberha JOOMjeHMX NPHUMEHOM
MHCTPYMEHTAJIHUX TexHuka. [Ipukazana je uncroha jemumerma (oapehena HPLC meromom) koja cy
ynoTpebspeHa y OWOJIONIKMM TecToBHMA. Takohe, ommcane cy MeToze ymoTpeOJheHe 3a MCIUTHBAES
OMOJIOIIKE AKTUBHOCTH.

Y 3axmyuxy Ha CpPICKOM W EHIVIECKOM je3WKy JaT je Tperiiell HajBaXHUjUX pe3yliTara
OCTBapeHUX y OKBUPY OB€ JOKTOpcke auceprauuje. Hart je [lpunoe, y xome cy TabenapHO MpHKa3aHe
AaKTUBHOCTH  jeIMIbEHha TECTUPAHUX y HEYpPOHHMMA; XpoMaTorpaMd JOOMjEeHH  MPHIHKOM
(apMaKOKMHETUYKE aHaju3e, AMjarpaMu pacmojgeie 3a oxapehusame pKa, rpadumm oxpehuBama
PacTBOPJEUBOCTH M TpadUIM aKTHBHOCTHU jeIUbECHA Y TECTY oApehuBama MHXUOUIMjEe HacTajama OeTa-



xeMaTtHnHa (xemo3ouHa) n3 xemaruHa (BHIA excniepument). [lar je crmcak aurepaType W Ha Kpajy, aara
je Kpatka Ouorpaduja KaHguIaTa, HEOMXOAHE M3jaBe U CIHMCAK PajoBa M CAOMIITEHa MPOUCTEKINX U3
oBe Te3e. Kao enexkrponcku npuior Ha CD-y natu cy cniekTpu cBux cuHTeTHcanux jeaumbema (NMR, IR,
HRMS, GC-MS), HPLC xpomaTorpaMu, MUKpOaHaIn3e U BPEIHOCTH ONTHYKE POTAIIHje.

b) Kparak onuc nocTurHyTux pesyJrara

BoTynuHyM HEYpOTOKCHHHM Cy Hajjayd TMO3HATH MPUPOJHM OTPOBU U M3a3UBayM OOTYyIHM3Ma,
MOTEHIIjATHO CMPTOHOCHE HeypomnapatuTthidke Oonectn. OCMM WHTEH3WBHE BEHTHIAIMje, ymorpeba
aHTUTeNA je 3a caja jequHd ono0peH (apMaKOJIOMIKK MPUCTYI 3a JIieYehe MHTOKCHUKALUje OOTYINHYM
HEypOTOKCHHOM. Teparuja aHTHTENMMa WMa ycIleXa jeJuHO Mpe Hero MTo TOKCHH yhe y Heypos, 300r
Yera ce y MOCIeqke BpeMe yaaxy 3HadajHH HalopHu Kako OW ce pa3BIIIM HOBH MHXHOUTOPH OOTYIHHYM
HEYPOTOKCHHA CEpOTUNA A aKTHBHHM YHYTap HEypoHa. Y OKBUPY OBE JIOKTOPCKE JUCEpTalje U3BPILICHA
je CHUHTe3a W JeTaJbHO WCIMTHBAamhe HMHXNOWTOPHE aKTHBHOCTH HOBUX CTEPOMIHHX U OCH30THO(EHCKIX
nepuBaTa 4-aMHHOXMHOJIMHA TIpeMa KpaTKkoM Hu3y OoTynuHym HeyportokcuHa (BONT/A LC) u
xonorokcudy (BONT/A). V uctpaxuBamy je xopuithen in Vitro ecej u henujcku ecej y MOTOpPHUM
HCYPOHUMa Pa3BHjeHUM W3 eMOpHOHAIHUX MaTHYHHX henuja muma (MES-MN). JlomatHo, MOJIEKYIJICKO
MOJICJIOBAbE¢ M YKJIAllame HOBHX JepUBaTa y aKTHBHO MECTO CH3MMa H3BPLICHO je KopuihemeM
nporpama Schrodinger Suite 2016-4. CuHTeTHCAHH JEpUBATH CY MMOKA3alHd M3y3€THE aKTUBHOCTH y iN
Vitro ecejy, ca IpolCHTHMAa HHXUOMIMjEe KpaTKor Hu3a 10 85%. Y (U3HONOMIKMM YCIOBHMA, MPOTEHH
SNAP-25 je neo Tpounane rpyme mnpoTerHa Koju omoryhaBajy (y3ujy Be3WKyJa, Koje caapike
HEYpOTPaHCMHUTEpP aleTHIXOJIMH, W MeMOpaHe HeypoHa. Ocnobahame aleTHIXOJdWHA Yy CHHANTHYKY
mymbHHy oMoryhasa npoBoljere HEpBHUX MMITyJICa M KOHTpakiujy Muinnha. ¥ ciiy4ajy Kaja je A0Iuio
no unTokcukanuje, BONT/A LC Bpum xuaponusy mnporenna SNAP-25, miro Boau pecrnupaTopHOj H
MuInhiHOj Mapaiu3u. Jeanmema CHHTETHCaHa Y OKBHPY OBE JIOKTOPCKE JHcepTalyje Koja cy rmokasaia
HajOoJBEe aKTHBHOCTH ¥ iN Vitro ecejy tectupana cy y heaujcKkoM ecejy, mpe U 1ocie HHTOKCHKAIje. Y
MPEMHTOKCUKAIIMOHOM MOJIETY, CTEPOUIHN M OEH30THO(EHCKH JIepUBATH aMUHOXWHOJIMHA CY OCTBAPHIIH
88% u 68% 3amture SNAP-25. YV OCTHHTOKCHKAIIMOHOM MOJIEIY, Kajia ce jeIuibeiba J10/1a]y helujcKkoj
kyntypu 30 wiam 60 MuUHYTa MOCie TOKCHHA, M3/IBOjUO CE€ jellaH CTEPOWIHU JIEpUBAT aMHHOXHHOJIHMHA,
koju je omoryhuo 3amtutry SNAP-25 yak 99%. 3nauaj oBor pesynraTa ce orjiena y MOoryhHOCTH npuMeHe
OBOT jelIMiberha y TepareyTrcke cBpxe. M3BpiieHa je metajbHa in Vitro u in vivo (dhapMakoKHHETHUKA
aHaM3a OBOT jenumerha. [loka3aHo je 1a 0Baj CTEPOMIHM JAepHBAT aMHHOXMHOJHMHA TOKa3yje M3BPCHE
ADMET kapakrepucTUKke KojuMa OM ce MocTuIjia oaroBapajyha mnepmMeaOWIHOCT, PacTBOPJHHBOCT,
CTaOMITHOCT U OMOPACIONIOKHUBOCT Y IN VIVO ycioBuma. OcuM TOra, MPUMEEEH OPaIHO y MOJIENY MHUIIA Y
no3u 600 mg/kg He nOBOIM 0 HEXKEJbeHHX eeKaTa U TOCTHKE MaKCUMalIHy KOHIeHTpanujy > 10 uM y
muijeM cepymy. OBO jeHMbEmhe je MPBHU MPUMEP MalX MOJIEKYJa KOjU ce TOHAIIA])y Ka0 HHXHOUTOPH
kpartkor Hu3a BONT/A, aktuBaux y MES-MN y moCTHHTOKCHKAIIMOHOM MOJIEIY.

Manapwuja je jemHa o1 HajpaclpOCTpamkbeHUjUX MMapa3uTCKUX OoecTH Ha cBeTy. [Iponemyje ce na
TOJMIIELE 0] Maiapuje 060y uiie o 200 MUIIHOHA JBY/IH, & OKO TI0JIa MHJIMOHA yMpe. Y TIOCHe/ihe TpU
JerieHnje, Tpo0IeM KOHTpOJIE MajlapHje je MOCTao jOIl M3PaKeHUjU, 300T YHI-EHUIlE N1a je JOIUIO JI0
HArJIor TopacTa pe3UCTeHIMje Mapa3uTa IpeMa JIEKOBHMa M HETOBOJbHUX KIMMATCKHX IMpOMeHa. Y
OKBHpPY OBE JOKTOPCKE JUCEpTallMje M3BPIICHO je MCIUTUBame IN VIro aHTMMalapujcke aKTHBHOCTH
jenumerma mpeMa acekcyanHuM (opmama tpu Plasmodium falciparum coja (D6, W2, TM91C235) u
npema ramerouutuMma y ¢asu V coja 3D7. HajakTuBHHMja jeaumbema Cy 3aTUM TECTHpaHa y MOICTY
eKCIIepUMEHTaIHe Manapuje mMuia. Hexonnko GeH30THO(EHCKUX AepuBaTa aMHUHOXHWHOJIMHA JIOBEIIO je
JI0 TIPOJTY’KETKA CPEJIheT BpeMeHa MPEKUBIbaBarba JI0 YSTUPHU IyTa Y OJJHOCY Ha HHOUIMPAHY KOHTPOITY.
HajBaxxnuje ox cBera, jeHO jeAnb-EHE je OMOryhiiio n3jeuemhe CBUX 3apaKeHUX MUIIEBa MHPHUIUPAHUX
napasutuma P. berghei.



B) Ynopeana ananuza pe3yarata KaHIuaaTa ca pe3yJTaTUMa U3 JUTepaType

[Mocnenmux HEKOJIMKO TOIUHA, ynoTpeda pa3nuunTux henmjckux eceja ymecTo in Vitro eceja 3a
TECTUpame aKTUBHOCTHU jeauberba pemMa BONT/A mpusnaun cBe Behy nakmy. Ha Taj HaumH Bpim ce
CHUMyJallja CBHX Ba)XHHX KOpaka y MpOILeCy MHTOKCHKAalWje, YKIbyuyjyln Be3WBame XOJIOTOKCHMHA 32
MOBPIIMHY MOTOPHHX HEYPOHA, €HIOLHTO3Y, TPAHCIOKAIM]y KPaTKOr HHM3a y LUTOCOJ HEYpOHAa H
UCTIOJhaBambe HErOBE MPOTEOIUTHYKE aKTUBHOCTH. JeINbeha KOja Cy UCTIUTaHa y OKBUPY OBE TOKTOPCKE
JycepTanyje TeCTUpaHa Cy y MOTOPHHM HEYpOHHMa pa3BHjeHUM W3 eMOpHOHAIHMX MaTW4HuX henuja
MHUIIIA, BHCOKO ceJieKTMBHOM Momeny 3a BONT/A koju ce cmartpa CynmepHOpHHjUM y OIHOCY Ha
koHTHHyanHe henujcke nunuje U npumapue neypone (Kiris, E.; Kota, K. P.; Burnett, J. C.; Soloveva, V.;
Kane, C. D.; Bavari, S. Expert Rev Mol Diagn. 2014, 14, 153-168.). BeH30oTHO()EHCKH U CTEPOMTHH
JepUBaTH aMUHOXUHOJIMHA KOjH Cy CHHTETHUCAHHU y OKBHPY OBE AWCEPTAILHje OCTBAPY]jy M3y3€THO BHUCOK
npornenat 3amtute SNAP-25. TloceOHy nakiy MPHUBYKAO j€ jelaH CTEPOUIHU JIepHUBaT aMUHOXHHOJIMHA,
koju je omoryhuo 3amruty SNAP-25 no 99%, unmMe ce u3aBOjUO HE caMO y OAHOCY Ha ApYyra jeAnmbemha
CHHTETHCAaHAa y OKBUpPY OBE JUCEpTaldje, HETO W Yy OJHOCY Ha CBE /IO caja MO3HATe Mayle MOJICKYIe
uuxuburope BONT/A LC (Eubanks, L. M.; Hixon, M. S.; Jin, W.; Hong, S.; Clancy, C. M.; Tepp, W. H,;
Baldwin, M. R.; Malizio, C. J.; Goodnough, M. C.; Barbieri, J. T.; Johnson, E. A.; Boger, D. L.;
Dickerson, T. J.; Janda, K. D. PNAS, 2007, 104, 2602-2607; Ruthel, G.;Burnett, J. C.; Nuss, J.
E.; Wanner, L. M.; Tressler, L. E.; Torres-Melendez, E.; Sandwick, S. J.; Retterer, C. J.; Bavari, S. Toxins
2011, 3, 207-217; Videnovi¢, M.; Opsenica, D. M.; Burnett, J. C.; Gomba, L.; Nuss, J. E.; Selakovi¢, Z.;
Konstantinovié, J.; Krsti¢, M.; Segan, S.; Zlatovi¢, M.; Sciotti, R. J.; Bavari, S.; Solaja, B. A. J. Med.
Chem. 2014, 57, 4134-4153; Jacobson, A. R.; Adler, M.; Silvaggi, N. R.; Allen, K. N.; Smith, G.
M.; Fredenburg, R. A, Stein, R. L.;Park, J.-B.;Feng, X.; Shoemaker, C. B.; Deshpande, S.
S.; Goodnough, M. C.; Malizio, C. J.; Johnson, E. A.; Pellett, S.; Tepp, W. H.; Tzipori, S. Toxicon 2017,
137, 36-47). lera/bHOM MPOBEPOM JINTEPATYPHUX TOZaTaka YCTAaHOBJHEHO je J1a je OBO MPBU MPHMEP
MaJuX MoOJIeKyja HWHXHOuTOpa KpaTkor Hm3a BONT/A ca aHTaroHHCTHYKMM [IjCTBOM TIpeMa
xosotokcuHy BONT/A y MOTOpHMM HEypOHHMA pa3BHjeHHM K3 eMOPHOHAIHUX MAaTHYHHX henuja muiia
y TOCTHHTOKCHKAIMOHOM Mojeny. Muxubutop kparkor Huza BONT/A koju je eduxacan y in vivo
yCJIOBMMa KaJga Ce NPHMEHH II0CJe MWHTOKCHKALMje jOII YBEK HE MOCTOjH. TpPeHyTHO, jeJMHU MajH
MOJIEKYJl ca aKkTHBHomhy y mozeny muma je Dyngo-4a, koju omoryhaBa npexusibaBame 30%
sapakennx mumieBa HakoH 24 h (Seki, H.; Xue, S.; Hixon, M. S.; Pellet, S.; Remes, M.; Johnson, E. A,;
Janda, K. D. Chem. Commun. 2015, 51, 6226-6229). 30or cBera HaBeICHOI, OCTBAPECHH PE3yJTaTH
MpeCcTaBIbajy BP0 J00py OCHOBY 3a JieTajbHHUjE MPOyUYaBamhe CIMYHE KIIACE jeAHHEHhA.

VYV ngpyrom Jneny JMceprandje, HCIUTaHa je N VItr0o aHTUManapHjcka akTHBHOCT CBHX
CHHTETHCAaHHX OEH30THO(PEHCKHX JepuBaTa aMHHOXHMHOJHMHA IIpeMa aceKCcyalHUM QopmaMa TpU
Plasmodium falciparum coja (D6, W2, TM91C235). Yommreno rosopehu, AepuBatu Cy mokasaiu 00Jby
aKTHUBHOCT Yy OJHOCY Ha CTaHJapJHH JeK XJIOPOKHUH, yKa3yjyhu Ha 3Ha4dajaH JONpHHOC O€H30THO(EHCKOT
jesrpa 10o0po MO3HATO] aHTUMAJIAPH]CKO] aKTUBHOCTH aMHHOXHMHOJIMHA. CBa jequmerma Cy OCTBapuiia
uHaekc pesucrennyje (Rl) HWkH o1 XJIOpOKHHA, JIOK je HEKOJHMKO JepuBara mokaszano RI<1. Ocum Tora,
NojelMHa jeAubemha Cy MoKazajla A0 3,5 myTa YCHeHIHWjy WHXUOMUHW)y (opMupama XeMO30MHa Y
nopehemy ca xjopokuHoM. Kama je ped o yrumajy O€H30THO(DEHCKOI je3rpa Ha aHTUMAallapHjCKy
aKTHBHOCT, y JIMTEPATypH IO Caja IOCTOje MOJALM 3a JBE Ipyle JepHBaTa ca OBHM CTPYKTYpHHUM
MOTHBOM, a KOjU TOKa3yjy ymepeHy aktuBHocT mpema P. falciparum mnapasutima. JIok jenumerbe
MO3HATO Y JUTEpaTypH TETOr jJaHa HMHXUOUpa pacT mapasuta y mMumty 10 66% y mno3u 50 mg/kg/nan x 4
nana (Pérez-Silanes, S.; Berrade, L.; Garcia-Sanchez, R. N.; Mendoza, A.; Galiano, S.; Pérez-Sol6rzano,
B. M.; Nogal-Ruiz, J. J.; Martinez-Fernandez, A. R.; Aldana, I.; Monge, A. Molecules, 2009, 14, 4120-
4135), npuMeHOM jeqHOT OeH30THO(EHCKOr JepHBaTa aMHHOXMHOJMHA CHHTETUCAHOT Y OKBHPY OBE
muceptanyje y no3u 40 mg/kg/nan X 4 naHa mapasuTH HUCY JCTEKTOBAHM y KPBHOM pa3Masy 3aKJbY4HO
ca jeJaHaeCTUM JaHOM. JOII BaKHHU]e, OBO jeAMHCHH-E TOBOIM J0 M3JICUCHa CBUX MHIIIEBa MpHu mo3u 160
mg/kg/man x 3 nana. Ha ocHOBY cBera M3HETOT 3aKJbydyje Ce Jia j& UCTPaKUBAE CIIPOBECHO Y OKHBUDPY



OBe JHCepTalldje IOBEIO M0 OTKprha jeaumerma ca moOOoJbITaHOM aHTHMAaJIapHjCKOM aKTHBHOIINY y in
Vitro u in vivo ycioBuma.

) OGjaB/beHu paioBH KOjU YHHE €0 JOKTOPCKe AUcepTanuje
Hayunu padosu nybauxkosanu y meljyHapoOOHUM HAYYHUM YACONUCUMA:

1. Konstantinovi¢, J.; Kiris, E.; Kota, K. P; Kugelman-Tonos, J.; Videnovi¢, M.; Cazares, L. H.; Terzi¢
Jovanovié, N.; Verbi¢, T. Z.; Andjelkovi¢, B.; Duplantier, A. J.; Bavari, S.; éolaja, B. A. New Steroidal
4-Aminoquinolines Antagonize Botulinum Neurotoxin Serotype A in Mouse Embryonic Stem Cell
Derived Motor Neurons in Postintoxication Model. J. Med. Chem. 2018, 61, 1595-1608. (kateropuja
M21a) https://pubs.acs.org/doi/abs/10.1021/acs.jmedchem.7b01710

2. Konstantinovi¢, J.; Videnovi¢, M.; Srbljanovi¢, J.; Djurkovi¢-Djakovi¢, O.; Bogojevié, K.; Sciotti, R.;
Solaja, B. Antimalarials with Benzothiophene Moieties as Aminoquinoline Partners. Molecules 2017, 22,
343. (xareropuja M21) http://www.mdpi.com/1420-3049/22/3/343

KOHepecu u caonuimeroa.

1. Konstantinovi¢, J. M.; Andelkovi¢, B. D.; Srbljanovié, J. D.; Solaja, B. A. Novi steroidni 4-
aminohinolinski derivati kao antagonisti BoNT/A primenjeni posle intoksikacije u motornim neuronima
razvijenim iz embrionalnih mati¢nih ¢elija misa, Cetvrta konferencija mladih hemiGara Srbije, Beograd, 5.
novembar 2016, izvodi radova HS P25, str. 61; ISBN 978-86-7132-064-1. (kateropuja M64)

2. Konstantinovié, J. M.; Bogojevi¢, B. K.; Zlatovi¢, M. V.; Solaja, B. A. New benzothiophene
derivatives as inhibitors of BONT/A. 35" Advanced Course of Medicinal Chemistry and “E. Duranti¢
National Seminar for PhD Students, ESMEC, Urbino, Italy, June 28- July 3, 2015, Book of Proceedings,
page 145. (kareropuja M34)

3. Bogojevi¢, K. B.; Konstantinovi¢, J. M.; Zlatovié¢, M. V_; Solaja, B. A. Uticaj poloZaja cijano-grupe u
novim aminohinolinskim derivatima benzotiofena na inhibitornu aktivnost prema BoNT/A LC, Treca
konferencija mladih hemicara Srbije, Beograd, 24. oktobar 2015, izvodi radova HS P12, str. 39; ISBN
978-86-7132-059-7. (kareropuja M64)

4. Konstantinovié, J. M.; Bogojevi¢, B. K.; Zlatovié, M. V.; Solaja, B. A. Primena benzotiofenskih
derivata u inhibiciji BoNT/A, 52. savetovanje Srpskog hemijskog drustva, Novi Sad, 29-30. maj 2015,
izvodi radova OH P 21, str. 135; ISBN 978-86-7132-056-2. (kareropuja M64)

5. Konstantinovié¢, J. M.; Zlatovié¢, M. V.; Solaja, B. A. Dizajn i sinteza malih molekula kao inhibitora
botulinum neurotoksina tipa A, 51. savetovanje Srpskog hemijskog drustva, Nis, 5-7. juni 2014, izvodi
radova OH P 22, str. 112; ISBN 978-86-7132-054-2. (kateropuja M64)

E) 3axibyuak Komucuje

Komucuja je Ha oCHOBY JeTajbHOT IIperiieia JOKTOpcke nauceprauuje  Jejgene M.
KoncrantunoBuh nojx HacioBoMm ,,JIu3ajH M cMHTEe3a MHXHOMTOPa OOTYJIMHYM HEyPOTOKCHHA A WM
napasuta Plasmodium falciparum: GeH3oTHO()eHCKM M CTepPOMIHH /J€PUBATH AMHHOXHHOJIMHA®,
3aKJby4YMWIIa J1a Pe3yJITaTH 00jaBJbEHH Y OKBHPY OBE JOKTOPCKE JUCEPTaIdje MPEICTaBbajy OpUTHHANIAH U
3Ha4ajaH HAyYHH JONMPHHOC y OPTaHCKO] U MEJIUIIMHCKO] XeMHUjU TOAMKYhH HUBO UCTPaKUBaka IOCEOHO
y obJiacTu pa3Boja Jieka NPOTHB OOTYJIMHYM HEYpOTOKCHHA. Pe3ynTaTi ncrpaxuparmba IPOUCTEKIIN U3 OBE
JIOKTOPCKE JucepTaiuje 00jaB/beHH CY Y OKBUPY jeAHOT Mel)yHapoaHOr yacomuca U3y3eTHUX BPEAHOCTH
(M21a) u jemHor BpxyHckor MmehyHapomHor wacomuca (M21). Takole, pesynratu HCTpaxuBama Cy
NPE3CHTOBaHH y OKBUPY jEJHOI HAyYHOT CAONIITEHha INTAMIIAHOT Yy M3BOJLY Ha CKymy MeljyHapoJHOT
3HayYaja ¥ YETUPH HayYHA CAONIITEHha IITAMIIaHA Y U3BOy Ha CKYIIOBHMA HAI[MOHAIHOT 3HAYaja.


https://pubs.acs.org/doi/abs/10.1021/acs.jmedchem.7b01710
http://www.mdpi.com/1420-3049/22/3/343

M3pama oBe MOKTOpCKE aucepranmje oMoryheHa je mpojektumMa MUHHUCTapCTBa MPOCBETE, HAYKe
u TexHoyomkor passoja (172008), US National Institute of Health (1U01A1082051-01) u NATO CBP,
EAP.SFPP 983638 u wu3BpmieHa je y capaimu ca MHCTHTyTOM 3a MEAMLMHCKA HCTPaKHUBamba
Vuusepsutera y beorpamay, United States Army Medical Research Institute of Infectious Diseases,
Frederick, Maryland, USA u Walter Reed Army Institute of Research, Silver Spring, Maryland, USA.

Ha ocnoBy cBera uznoxenor, Komucuja npemmaxe HacraBHo-HayuHoM Behy YHuBep3utera y
Beorpany - Xemwjckor ¢akynTera, na TMOAHETY HOKTOPCKY IUCEpTalWjy KaHAMJATKUIbE JeneHe
KoncrantunoBuh npuxsatu u 0100pu oa0paHy JOKTOPCKE AUcepTalyje MoJ] HaBEeACHUM HACIOBOM.

Y beorpany, 06. mapt 2018.

Komucnja

Axkanemuk Borman A. llloaaja,
mpoecop Xemmujckor Gaxkynarera
VYuusepsutera y beorpany y nensuju (MeHTOp)

ap Aparana Muuuh,
mpoecop Xemujckor Gaxkynarera
Yuusep3urera y beorpany

ap Urop Oncenuna,
BaHpeIHU Tpodecop XeMHUjCKoT hakynreTa
Yuusep3urera y beorpany

ap Oarnna Bypkosuh-bBakosuh,
HAy4YHU CaBeTHHK MHCTHTYTa 32 MEAMLIMHCKA UCTPAKUBAA
Yuusep3urera y beorpany

Axkanemuxk Baagumup C. Koctuh,
npodecop MenuiuHCcKor GaxkyaTera
Yuusep3urera y beorpany

ap Beaumup IMoncaBun, nonucuu wian CAHY,
npodecop IpupoaHo-MareMaTHukor (akysarera
Yuusepsurera y HoBom Cany




