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HACTABHO-HAYYHOM BERY IIPUPOJTHO-MATEMATHYKOI' ®AKVJITETA
Y KPAI'YJEBIY U CTPYYHOM BERY 3A IIPUPOTHO-MATEMATHYKE
HAYKE YHUBEP3UTETA Y KPATI'YJEBLY
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Mp J[lanmjena C. Wimh-Komatuna je mnoaHena pykomuc cBoje JOKTOpcke

- kanguaara mp Jdannjene C. Wimh-Komatune.

mucepraiuje Hacrasno-nayunom sehy IlpupoaHo-matemariukor dakynrera Ha ouexy. Mu
CMO Mperyiefiaid PyKoOIue, Jajli CBOje Cyrectvje HakoH dyera je mp Jdanmjena C. Wimh-
KomaTnna ynena cse motpebHE KOpeKIHje M Ha OCHOBY Tora MojgHOocMmo HacrasHo-

nayunom sehy Ilpupoano-matemarnuxor dakyirera y Kparyjesuy cienehu

H3BEINITAJ

1. 3nauaj v JoIpPHHOC TOKTOPCKE AUCEPTALHje

Otkpuhem ¢eponena 1951. M HWEroBOM HOTMYHOM KapakTEpU3alMjoM Kao
apoMaTHYHOr “‘CeHJBMY -J€/IMIbEMbAa HACTYIIa HOBO pa3go0Jbe  €KCILIO3MBHOT Pa3BMTKA
opraHoMeTaliHe xemuje. ['panuIle OpraHoMeTalHe XeEMHje O Taja Cy MPOIIHpPEHE H Y JPYIUM
CMEpOBHMA, @ y3 TCOPHJCKH AaCIEKT IOCTHTHYTH Cy W MHOIM NPUMEMBH PE3yJITATH.
VIHTYUTHBHO, XEeMHYapud OpraHOMETAIHA jE[UIbCHA CMAaTpajy HEeCTaOMIHHMA, OJHOCHO
HCOTIIOPHHMA Ha JIeNIoBarbe Bas/lyxa win Boje. [lojenunu TunoBu oBuX jequmema cy 3ancra
BPJIO OCET/BHBH, Ia Cy CTAOHMJIHU CaMo y OE€3BOJIHMM YCIIOBHMA H aTMOC(epH MHEPTHOTA raca.
MebyTim, MHOTH 0/1 IBHX, Kao ITO je (epolleH  MHOTH HETrOBH JIEPHUBATH, MOTY CE OJ[pKATH
My OHOJNOWKHM YCIOBMMA, INTO je BaXaH IIPEYCIOB 3a NPUMEHY THX MOJCKYId Y

tapmakonornju. Ocum ToTa, Ta Ce jeIMIEHa KOPHCTE y KaTATH3H, ACHMETPHYHO] CHHTE3H,



olleUHCKO] MeTare3w, WUTA. MeTalHH KOMIUIEKCH apeHa (METaJoleHH) MOoYelH Cy ce
WHTEH3UBHO MCTPAKMBATH HAKOH OTKpHha HUXOBOT HajBKHH]ET TpeJcTaBHIKA — (epolieHa,
y KoMe ce jaBjba HOBH TuI Be3e Fe-Cp umju je ommc kpyrmcan HoOGermoBom Harpamom
(Oumep m WwknHcoH, 1973). ¥V depoueny je ¢opmanHo CTaOWIHH 6-T €JIeKTPOHCKU
nuknonenragueHniH annon (Cp’) Besan 3a reoxhe(ll) won. Cmatpa ce na je ped o
JIeNOKAaIM30BaHO] BE3W Y KOjOj CyHedyjy CBH aTOMH JIMTaHada, Ta Ce KOMIUIEKC MOXKe
o3uaunTH Kao (1°- Cp),Fe.

Y npBuX TpHOeceT ToAMHA HAaKOH OTKpuha d¢epomena wu3BeneHe cy OpojHe
SNEeKTpOIITHE CYICTHTYIHMjE KOje Cy pe3yiToBalie BehnM OpojeM HOBHUX JepuBaTa TOT
MeTanoneHa. Y mopehemy ca OeHzeHOM yrBpheHa je Beha peakTUBHOCT, MPU YeMy Cy
muMuTHpajyhu pakTopu CKIOHOCT NMPOTOHOBaWmY M peaknujama ¢ JIynCOBUM KHCeIHHama,

Kao " (peBep3uOMIHOj) OKCHAAU]U TBOXkha y pepureHnjym HoH.

Jlanac cy OpojHM JepHBaTH OBOT jeAHMIbEHA HANUIM NMPUMEHY Y MHOTHM oOJacThMa
xemuje. Hip., mpoydaBajy ce peponeHckn komyratu onomosekyna (JHK, yrisernx xunpara,
CTEpOUIH, aMUHOKHCEINHA, TIENTHA...), a TJaBHA HCTPAXUBAaYKa 1M0Jba Cy BUXOBA NMPUMEHA

y Tepamnuju, OnoaHammsa (CEH30pH), MOJIEKYJICKOM MpPETO3HABAY, alll U TOKCHKOJIOTHjH.

[Mpenmer n3ydaBama OBE JOKTOPCKE JUCEPTAIHje jeCy CHHTE3a U HCIUTHBAKE 0COOMHA
nepuBata (eporeHa Koju y O0YHOM HH3Y caiupke Oap aBa xeTrepoaToma, O] KOjUX je jemaH
atoM cymnopa. CuHTE3a OBHX jeoUCHha 3aCHMBA C€ Ha aIIoOBamy (QepoleHa
onrosapajyhuM kapOOKCHITHMM KHCEIMHAaMa, pPeaKlWju IMO3HATOj jOII OJf BpEMEHa Kal je
¢depornen cunTeTM30BaH. OBa peakmMja jeé HEAaBHO MOIM(HKOBaHA y abopaTopujama
[TpupogHO-MaTeMaTnaKoT (akynTera (4eMy je JOMpHUHEeNa U ayTopKa OBe AUCEPTaIrje), TaKO
Ja ce alMIOBamke M3BOJHM CMENIOM KapOOKCHIHMX KucenuHa U (ocdop-Tpuxiopuna, Tj. in
situ Harpal)leHUM XJIOPUIOM KHcennHe, 0e3 M30iI0Bama. AIMIOBamke (QepoleHa je Hajuemhe
KopumheHa peaknuja 3a AepUBATU3AU]y (epoleHa, jep ammideponeH: MOTY JIako Ja ce
JIepuBaTH3Yjy Jajbe MMajyhu y BUIY Benuku Opoj peaknnja KojuMa IMoIJIexKy KeToHH. TokoM
u3paze OBe IUCEpTalyje JepuBaTH3alWju (epoleHa MPUCTYIUIIO Ce TaKo Ja C€ y HOBHU
MOJIEKYJI YBEly HCTOBPEMEHO JIBa XETepOoaToMa - KUCEOHUK (Y OKBUPY KapOOHUIIHE TpyIe) U
CyMIOp KOjH yJa3HW y cacTaB KapOOKCHJIHE KHCEIWHE KOjOM ce BpIIM amwioBame. Jlarba
JiepuBaTH3aldja MPOU3BOJAa HACTAIMX y TOj MpBOj (a3u HYyOWM CHHTE3y BEIMKOT Opoja
jeIumemha Koja Cy MHTEPECAaHTHA 3a MHOTE 00JIaCTH XEMHUje, a HApOUYUTO 33 MEIUIMHCKY U
xeMujy marepujana. LlupeBn mcnmtuBama 6w cy cieaehu: (i) onTuMm3amuja yciosa 3a

CHHTE3y amideporeHa Koju y alKWI-OCTaTKy caapxe cymmop monazehn ox deporena u



S-aNKUITHOTTIMKONMHUX ~ (3-THAaNKaHCKUX) W S-alKWwi-B-MepKanTONpONHOHCKAX  (4-
TnaankaHcknx) kucemmae (kucemmHe tuma RSCH,COOH u RSCH,CH,COOH), (ii)
ONTUMH3ANHja YCJIOBA 3a PENYKIHjy KeTOHa (HACTAIMX y MPETXOIHOj pEakuuju), Tj. 3a
nobujame oxaropapajyhux amkoxosa, (iil) onTUMmM3anmja ycioBa 3a CHHTE3Y OKCHMa U3
arideporieHa Koju caapixe cymriop, (iv) CIIEKTPOCKOIICKA, eNEeKTpOXeMHUjcka H (Kaj je
Mmoryhe) kpwucramorpadcka CTpyKTypHa KapakTepu3alija HOBOJOOWjEeHHX jeaumema, (V)
cuHTe3a onrosapajyhie cyndoHujym-comu mojazehn oj jeaHor o jgoOujeHnx ketoHa (1-
¢beponennn-3-tuabyran-1-ona), Tpancopmanmja Te coiam y oaroBapajyhm crabuiam3oBaHU
CYMIOPHH WJIHMJ M pEeaKiyja WinAa ca KOmbYrOBaHUM KapOOHHIIHUM jenm-emhiMa (1a Ou ce
n00mM NONM(YHKIIMOHAIHN TUKJIOTIPOTIaHU Koju canpike (eporeH W (Vi) HCIUTHBAKE

OMOJIOIIIKE aKTHBHOCTH jeIUHCHHa KOja Cy CHHTETH30BaHa.

3Hayaj OBHX WCIHTHBAaKkA OTJIela CE€ Yy BAXKHOCTH jeNUICHha UYhja je ONTHMHU3AIN]a
CHHTe3e IUIaHupaHa. HamMe, mo3HaTo je 1a jenumema HacTajla 3aMEHOM Jella MOJIEKYJa
(majuemhe Heke apoMaTH4YHEe Tpyne) (QEepOleHCKHM je3rpoM MOTY Ja TII0Ka3zyjy Heke
HEOYEeKMBaHE 0COOWHE, HAPOUHTO Y IMOTJey OMOJomKe akTuBHOCTH. OCUM TOTa, JepUBaTH
¢eporeHa ymnja cuHTe3a je mpeaBuleHa MOTY MPENCTaB/haTH IPAaroleH MaTepHjal 3a Jajbe
TparchopMaImje 10 jennmbemha Koja Ou MoTa OUTH jako 3aHMMJBHBA 32 XEMHUjy MaTepujaa.
Otynma ce cBakO HOBO jeAMIbEH-E KOje MPEACTaBJba JIEPUBAT OBOT METAJOICHA J0YEKyje Y

HAYYHO] jABHOCTH Ca MaXXEhOM.
2. OueHa OPUTHHAJHOCTH HAYYHOT paaa

[Ipenmer oBe MOKTOpCKE AMCETpalyje OMO je CHHTe3a M MCIUTHUBAKE BEIUKOT Opoja

jenumema Koja caapike epolieH u 6ap JBa XeTepoaroma, 0] KOjuX je jeJaH CyMITop.

Ha ocHOBY 0BHX HCITUTHBama YTBpHEHO je:

1. 1-®epouenun-3-tua- u l-peponenmn-4-tnaankanonu (ykymHo 14 KeToHa) MOTY ce
yCcHemHo cuHTeTn3oBatd (y mpuHOcy 36-86%) peaknujoMm in Sifu TEHEPUCAHUX
xjopuaa oxarosapajyhmx KapOOKCHIIHMX KHcennHa W (epoleHa y TPUCYCTBY
aryMuHHj yM-xjopuaa. Hanme, jequmerme Gpochopa koje HacTaje y peakuuju dhocdop-
Tpuxyopuaa W KucenmHe (HajBepoBaTHHje (ochopacTa KucemmHa) HE CMambyje
KaTaIMTHYKY aKTHBHOCT AIYMHUHUjyM-XJIOPHIA, WK O6ap He 0 Mepe /ia ce peaxmmja
3aycTaBH, I1a H30JI0Bame NpednmhaBame XIopuaa HIje HeonxoaHo. CTpyKTypa CBUX
KEeTOHA MOTBph)eHa je CIIeKTPOCKOIICKOM KapaKTepU3allijoM, a Y HEKUM CITydajeBUMa U

PEHATEHCKOM CTPYKTYPHOM aHAIM30M.



2. Penykmmjom QepoueHII-KeTOHa KOjH CapKe CYMIIOp, CHHTETH30BAHUX TOKOM
u3paze oBe AMCEepTalyje, MoMohy HaTpujymM-Oopxuapuaa no0ujajy ce oarosapajyhu
AJIIKOXOJIM Y BUCOKUM IpuHOcHMa (1 10 99%).
3. Peakmmjom amungeporieHa KOjU caap)Ke CyMIIOp y OOYHOM HH3Y Ca XHIPOKCHII-
aMHHOM J100Mjajy ce oaroBapajyhm keroxcumu. [log peaknrmoHNM OCIOBUMA KOJU CY
omucann Hactaje cmema (E)- u (Z)-mujactepeom3omMepa y KoOjoj TIpeBianaBa
crabumanju (E)-momep ((E)-/(Z)- = 2:1).
4. MerunoBamweM |-deporenmi-3-tuabyran-1-oHa, momMohy AuxIopMeTaHa y WHEPTHO]
atMocdepu no0OHja ce AUMETHI(2-0KCO-2-(hepOoIeHIIICTHIT)CYIPOHUjYyM-JOIUA Y
npuHocy onx 90%. CrpykTypa oBe conm ojpehjeHa je momMohy CIEKTPOCKOTICKUX
MmoJiaTaKa, a HeCyMIBbHBO OTBpheHa KprcTanorpad)cCkoM CTPYKTYPHOM aHAITM30M.
5. Kag ce mumermn(2-okco-2-dheporieHneTiun)cyn(oHjyM-joIu]] TOABPTHE [€jCTBY
HATPUjyM-XUJApUIa Hacraje oaroBapajyhm  cTaOWim30BaHM CyMIOPHH — HIJIH[
(mumeTns(2-0kco-2-(hepoeHUIIETHIT)C YADOHH] yM- MU ), Koju  je YCIIEITHO
uckopuinheH 3a CHHTE3y JepuBaTa NOJIM(YHKIMOHATN30BAHUX IHKIONPOIIaHA KOjU
caapike (PepoICHCKO je3rpo.
6. Emextpoxemujcke 0coOMHE CBUX CHHTETH30BAHMX KETOHA, AIKOXOJA M OKCHMa
UCIHUTaHe Cy TEXHUKOM LUKIMYHE BoJTaMmeTpuje. Kao mro ce m MOTIIO OYEeKUBATH,
CBa OBa jeMIbCHHA TIOKA3Yjy MO jelaH OKCHUIAIMOHN W PEAYKIIMOHU Tajlac y 00JacTu
rJie ce okcuayje GeporleH, Tj. Tae ce penykyje depunenujym-jon. Pemokc nporiec je
peBep3uOMIaH, a TOJOXXKaj CHTHaJa je, OYEKWBAaHO, MOMEPEH IpeMa BUIIAM
MOTEHIMjajMa KaJ je 3a (pepoLeHCKO je3rpo Be3aHa eIeKTPOH-TPUBIIAYHA TPYIIA.
7. AHTHMHKpPOOHA aKTUBHOCT CBUX KETOHH, IKOXOJIM M OKCHMH CHHTETU30BAHUX TOKOM
u3paze OBE JAWCepTalMje TECTHpPaHa j€ MHKPOIMIYIHOHOM METOJOM TPOTUB
HEKOJIMKO TTaTOTeHUX cojeBa OakTepuja M ripuBHIA. [lokaszano ce ga Bemmka BehnHa
OBHX jeIUbEHha HHXHOWpAa pacT TECTUPAHMX MHKpPOOPTaHHW3aMa, OJ KOjUX Heka
MOKa3yjy M3pa3uTO BHCOKY aKTUBHOCT, TaKO Jia C€ MOTY O30MJBHO pa3marpard Kao
HOBH IIPOTOTHUIIOBH (,,lead compounds®) 3a mu3ajHupame aHTHOUOTHKA.
OpHUTHHATHOCT W aKTYeJHOCT pe3yiraTa W3 OBE JOKTOpCKE JHCepTaIyje
Bepu(drkoBaHa je 00jaBJpMBaKb-EM UYETHPH HaydHa pana y MehyHapoIHHM gacomucuMma
BUCOKOT pejTuHTa (Tpr M22 1 jenan M23) u 9yeTupu caommurema Ha Mel)yHap O JTHIM HAy9HUM
KoH(epeHIrjama.

W3 cBera HaBeleHOT KOMHCH]ja je 3aKJbydmiIa Ja je JOKTOPCKa IUCEepTalmja pe3yiarar

OpUTHHAJIHOT HAYYHOT pajaa KaHauaara y oonactu OpraHcke xemuje.



3. Ilperiyien ocTBapeHUX pe3yJiTaTa KaHaAuaaTa y o0jactu Oprancke xemmje

Mp [danujesa WUauh je no cama mocTuria 3amaxkeHe pesynrare u3 odmactu OpraHcke
xemuje. [IoCTUTHYTH pe3ynTaTd mMTaMIaHd Cy y OOJMKY Marucrapcke Te3e, MIeCT HaydHUX

pazoBa M HEKOJMKO CAoNIITeHa Ha JoMahuM u Mel)yHapoJHUM HaydHUM CKYITOBHMA.

3.1 Janujena Mmuh, AunnoBame (epolieHa KapOOKCHITHUM KHCETHHaMa Koje capiKe

cymriop, Masucmapcka mesa, llpupogHo-maremarnuku paxynrer Kparyjesar, 2001
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4. OueHa HCNIYHEHOCTH 00UMa U KBAJMTETA Yy 0JHOCY HA NMPHUjaB/beHYy TeMY

Komucuja je 3axpydmna na je noOKTopcka muceprandja mp Jlanujene HWamh-
Komatuna, mox HacioBoM “CHHTe3a U ocoOuHe AepuBaTta (epoleHa ca CyMIOPOM Yy
00YHOM HHU3Y“, IO OOMMY W KBAJUTETy NOOMjEeHMX HAYYHHX pe3yirara y MOTIYHOCTH
UCITyHHJIA TIpeiBUul)eHe 3a/1aTKe Y OKBUPY MPHjaB/bEHE TEME, Kao U J1a pe3yATaTH NMPUKa3aHu y

0] TIPEJICTaBIbajy OPTHHAIHN HAYIHH JOTPHHOC.
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6. IIpuMemNBOCT U KOPHUCHOCT pe3y/aTaTa y TEOPUjU U MPAKCH

OBa JOKTOpCKa IucepTalyja pe3yiraT je OPUTHHATHOT HAayYHOT paja KaHAWara y
obmactu OpraHcke xemuje. Pe3ynratu MOCTHUTHYTH TOKOM EbEHE H3paje MpeiCcTaBibajy, Mpe
CBera, BEJIMKH HAayYHH JTOTIPUHOC XeMHju (eporeHa. JlepuBaTu 0BOT MeTaJOIeHa CBE BUIIIE
Haya3e MPUMEHY Yy OPTaHCKOj CHHTE3HM, a HapOYHUTO y XEMHUjH MaTepHujajia U MEIUILIHCKO)]
XeMUuju. Jenumema duja je CHHTe3a ONMCaHa KaHIUJATH Cy 3a 030MJbHA WCTpaKUBama Y
MOTJIey HhMXOBE MPUMEHE Ka0 aHTHOMOTHKA M aHTUMHKOTHKA WM 0ap Kao MPONTHIIOBH y
TOM Tmorieny. Pe3ynaratm cy mpe3eHTHpaHH Tako Ja C€ MOTY IMOHOBUTH y OWIJIO KOjoj

OpTaHCKOj TabopaTopuju, y3 ynotpedy jeTuHe U jeIHOCTaBHE OIpeMe.
7. HauuH npe3eHTHpPama pe3yJiTATA HAYYHOj jABHOCTH

Pesynratn oBe MOKTOpCKE aucepTandje cy Bepu(PHUKOBAaHH 00jaBIbUBAEM YETHPH
HaydHa pana y mehyHapomnum dacormmcuma (Tpu M22 u jemana M23) u caommraBameM
4eTHpH paja Ha foMahuM HaydHUM KOH(EepeHIHjaMa IMTaMITaHuM Y U3BOTY.

JlokTopcKa nucepTanyja Hamvcana je Ha 96 HymMepucaHux cTpaHa U caapxu 17 cimka,
31 cxemy, 21 tabeny u 119 nureparypaux HaBoma. Jucepranmja je mojespeHa Ha cieneha
nornasiba: YBoa, Onmru geo, Hamm pagosu, ExcnepumenTaanu aeo, U3Box Ha CPIICKOM
U eHrJIeckoM je3uky (Summary) u Jlutepatypa. [Topen tora, qucepramyja caapXu CIIHCAK
pazoBa W caommTema, Ouorpadujy KaHIuWAaTa W MPWIOT y OOJMKY pagoBa y KojuMa Cy
00jaBJbEHU PE3YNTATH JOKTOPCKE TUCEPTALH]e.

Taxohe, pesynratm he OWTH TpEe3EHTOBAHM M HA jaBHO] OJOpaHU JOKTOPCKE
IUcepTalyje HAaKOH TNpUXBaTama OBOT HW3BemTaja ox cTpaHe HacraBHo-HaydnHor Beha
[MpupogHo-mMaTemarnakor Qakynrera u CtpydHor Beha 3a mpupoIHO-MaTeMaTHUYKE HayKe

VYuusepsutera y Kparyjesiy.

3AKJb YUY AK

[Momaern pykommc nokropcke mucepranuje mp ldanujese Wauh-Komatune mon

HaCJIOBOM:

»CAHTE3A U OCOBUHE JEPUBATA ®EPOLIEHA
CA CYMIIOPOM Y BOYHOM HU3Y*

MpeacTaBjba OPUTUHAIHN HAydHH JONPUHOC H3ydaBamy y oOmactm OpraHcke Xemuje.

Pe3ynratu oBe MOKTOpCKE AMCEpTAIHje TOTPHHEIH Cy HOBUM Ca3HamHMa y 00JacTH XeMHuje



depolieHa, jenvmbehba Koja HUCY IPHPOAHH IPOH3BOAM, Al Haja3e CBE HIUPY NPHMEHY
MPAKTHYHO y CBHUM OOJIacTHMa XeMHje, Ile HapouuTo Tpeba mcTahm XeMHjy MarepHjaia u
MEIUMIMHCKY XeMHjy. Y TOM IOIJIely HapOYMTO Ce H37Bajajy IOAAIM O aHTUMUKPOOHO]
aKTUBHOCTH Beher Opoja CHHTETH30BaHHX (HOBHX) jequmerma U3 oBe rpyme. Takohe Tpeba
ucrah¥ ONTMMHU3AIMjy METOAE 3a CHHTe3y IMKJIOIPOIAHCKUX JepuBaTa KOjH CaIpiKe
depoleHcko je3rpo, ma cMo yBepeHM ja he mucepranuja OMTH 3amaxkeHa Mehy opraHckum
xemMu4yapuMma. PesyiaraTd oBe JOKTOPCKE AWMCEpTaluje ¢y 00jaB/beHH y OKBHUDPY HeTHpPH
Hay4Ha paja y Mel)yHapoIHHM YacollCHMa, U TO TPH paja u3 KaTteropuje M22 u jenan u3
kareropuje M23, Kao ¥ YeTHpPH CaolllTeka Ha JoMaiuM HayYHHM KOHGepeHIHjama.

M3 cBera HaBeJEHOI MOJXKE C€ 3aK/bYYUTH Ja je MOJHEeTa JOKTOpCKa HHcepTalija Mp
Manujeae Wianh-KomaTune pesyirar OPUTHHAIHOI HAy4YHOI paja KaHAWAATa y o0IacTu
Oprancke XeMHje YHME Cy HCIYECHH CBH YCIOBH 3a IIPHUXBAaTalb¢ HaBEICHE IOKTOPCKE
nuceprandje U omoOpaBame meHe onbpane. Crora mpemnakemo HacraBHo-HayuHOM Behy
ITpuponso-maremaTrukor ¢axynrera u CtpyunoM Behy 3a IpPHpPOAHO-MAaTEMAaTHUKE HAYKE
Vuusepsutera y Kparyjesuy na xaamunarty mp Jdanujean Momh-Komarnan o1o6pu jaBHy

oabpany dokmopcKe oucepmayuje 01 HaBeIEHUM HaCJIOBOM.

V Kparyjesity u Huiy KoMmucmuja
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