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MN3BELITAJ

1. MPUKA3 CAAPKAJA JTOKTOPCKE JUCEPTALIMJE

JlokTopcka nucepranuja Mar. ¢papm. Huxone Ilemunha, nog Hasusom: ,,Pa3Boj u kapakrepuzaiyja
aMoppHUX  CcHCTEeMa KapBeAWJIONa JIOOMjeHWX TEXHMKamMa MEXaHWYKe AaKTHBallhje,
CymepkpuTuuHe umnpersamnuje u 3D mrammne® nogespeHa je y mect nenuna (1. Yson, 2. Husm
ucTpaxkupamwa, 3. Excnepumenrtamnu neo, 4. 3akibydak, 5. Jluteparypa u 6. Ilpunosu) u
HanvcaHa Ha 131 crtpanu crangapaHor ¢opmara (npopen 1; ¢out Times New Roman — 12,
MOYEBIIM Off YBOJA, 3aKJbyYHO ca IONUCOM JUTeparypHux pedepenun). [lopen HaBeneHux
TEMaTCKUX LIEJMHA JAUCEpTalja YKIbydyje CaKeTaKk Ha CPIICKOM M E€HIVIECKOM Je3MKY, Caapxkaj,
npuiiore (CIUcak pajoBa U CAOMNIITeHa KOjU YMHE A0 JOKTOPCKE AucepTanuje u ouorpadujy
KaHAMJara), Ka0 M U3jaBe O ayTOPCTBY, MUCTOBETHOCTU IITAMIIAaHE U EJEKTPOHCKE Bep3Hje U
kopuihemwy TOKTOPCKE aucepranuje. ucepramyja je HarMcana jaCHAM M TIPETIICTHUM CTHUIIOM U
canpxu 24 cnuke, 1 rpapuk, 13 Tabena u 169 nmuteparypHuX HaBoAa.

¥YBoa [ucepranyje MpencTaB/ba CHUCTEMaruyaH I[Iperiiell CaBpPEMEHHUX HaydyHHUX Ca3Hamba
pElIeBaHTHUX 3a O0JIACT UCTpaKMBamka, ca UJbEM Jia ce 00jacHe TEOpHjCKE OCHOBE, MPEICTaBe



aKTyelTHU TPEHIOBH M JCPUHUIITY HCTPAKMBAYKHM NPABLU KOjU Cy HEIOBOJbHO oOpaheHu y
JOCTYIIHO] JIUTEeparypu. Y IpPBOM Jely yBOAA aHAJIM3UPAHU Cy OCHOBHM KOHLIENTH M 3HAYA]
aMop(HUX YBPCTUX JAHCIEP3Hja KAO jETHOT O] HajeUKACHUjUX TMPHUCTYIMA 32 MOOOJBINAKE
pPacTBOPJHMBOCTH M OMOPACIOJIIOKHBOCTH JeKoBUTHX cyrncranmu kiace II BCK cucrema
(buodapmaneyrckn cuctem knacuduxanumje). IlormaBmse 1.1. mpencraBiba cBeoOyxBaTaH
nperien aMophHUX YBPCTUX AUCIIEp3Hja U MoceOHO ce (pokycupa Ha KoaMopdHE cUCTEMEe Kao
crienUIaH U CBE 3HAYAjHUJU TIPUCTYI y MOOOJBIIAkY PACTBOPJEUBOCTU U OMOPACTIONIOKUBOCTH
cj1a00 PACTBOPJBMBHX JIEKOBUTUX CYICTAHIM. Y OBOM IIOIVIaBJbY HAJIIpE Cy 00jallllbeH OCHOBHU
NPUHIUIH OpMUpama KOaMOP(HUX CHCTEMA U BbUX0Ba Kiacu(uKanyja, Ipyu 4eMy Cy moceOHo
UCTaKHYTH CHUCTEMH y KOJUMa ce KOMOMHY]Y /IBE JIEKOBUTE CYIICTaHIIE, KA0 U CUCTEMHU Yy KOjUMa
JICKOBUTA CyICTaHIa (GopMupa KoaMOp(HY CMEIly ca aMUHOKHCETHHOM. Jlajbe Cy pa3sMOTpeHH
KPUTEPHjyMH Ha OCHOBY KOJUX c€ OMpajy JICKOBUTE CYIICTAHIIC TIOTOIHE 3a KoaMophu3aIujy, Kao
U ocobuHe KodopMepa Koje 3HauajHO yTHYy Ha CTAOMIHOCT U (DYHKIMOHATHOCT JOOHMjEeHUX
cucreMa. Y OKBHPY OBOT IOINIaBJba O0jallIlbeHU Cy mapaMeTpu KOoju ozapelyjy MenubHBOCT JiBe
KOMITOHEHTE, MEXaHU3MHU crabunm3anuje amopdue ¢dasze, ka0 W 3HaUaj ONTUMAITHOT MOJAPHOT
ogHoca cyncraHuu. lIloceOHO cy omnucaHe MerToJe Koje ce KOopucTe 3a mnpenBubame u
notBphuBame CTAOMIHOCTH KOaMOPQHHX CHCTEMa, Kao INTO Cy TEpPMalHE aHaIu3e H
ofpehuBame TeMIeparype CTakJacTor Ipena3a, Kao M IMpUMEHa MYJATHBAPHjaHTHUX
CTaTUCTUYKUX TEXHUKA Yy ONTHUMH3aIMju (opmyrnarpja. 3aBpIIHU €0 TOTaBjba MocBeheH je
MeTofama jao0ujama KoaMOppHHX cHucTeMa, IMpH 4YeMy je JeTabHO ofjalrmheHa IpUMeHa
KYIJIUYHOT MJICBamkba M yJIOTa aMHHOKHCEIMHA Kao KopopMepa y cucTeMuMa JTOOWjeHHMM OBOM
texHukoM. Ilormasibe 1.2. ycMepeHo je Ha IPUMEHY CYNepKpUTHYHUX (iynsia y dapMareyTckoj
TEXHOJIOTHjH, Ca HAIJIACKOM Ha CYNEPKPUTUYHH YIIbEeH-TUOKCHI Kao Haj3HA4YajHUjU M Hajuernrhe
yrnoTpedJbaBaHU CYNEPKPUTUYHU MEUjyM. Y OBOM IOINIaB/by OOjallllbeHa Cy HeroBa (U3NYKO-
XEMHjCKa CBOJCTBA U CHEHMUPUIHOCTH Y TOIVIEy PACTBOPILUBOCTH U JAH(Yy3Hje, Ka0 U pas3lio3n
300r KOjUX je oOBa TEXHUMKa cBe demhe 3acTylJbeHa Yy CaBpPEMEHOM (OpMYIalOHOM
uHxewmepcTBy. Takohe je oOyxBaheHa MeToAa CyNepKpUTHYHE HMIIETHALMje, ca IPUKa30M
MexaHu3ama kojuma CO: omoryhaBa HHKOPIIOpAIHjy JIEKOBUTHUX CYIICTAHIM Y UYBPCTE MaTpUIIE U
bopmupame amoppHux cucrema. [locebHa naxma mnocBeheHa je NMPUMEHH CYNEPKPUTHUYHE
UMIIpErHaiyje y mnpouecy amopdusanuje, ka0 U MOTyhHOCTH Ja ce JIEKOBUTE CYIICTaHIIe
yrpalyyjy y Me30Mopo3He CHJIMKaTHE Hocaye, IITO OMOTyhaBa BUXOBY CTaOMIM3AIIH]y, KOHTPOIY
ocnobahama 1 3HaYajHO MoOoJbIIaAKEe pacTBOpJbUBOCTU. [lormasibe 1.3. mpyXka MUPOK YBUA Y
npumeny 3D mTamne y (apmaieyTckoj TEXHOJIIOTUJU U UCTHYE 3HA4a] OBE aJIUTHBHE METOJE Y
pa3Bojy NEpCOHAIM30BaHUX (apMaleyTCKuX oOMuKa. Y OBOM Jielly Hajupe je NpuKazaHa
KJacuguKalyja pa3IMuuTX TexHonoruja 3D mramne u pa3no3u bUXoBe cBe yenihe ynorpede y
uctpaxupamwy. [locebHO je ncrakHyTa MoryhHoct mpumene 3D mitammne Koa HeIujaTpHjcKe U
repujaTpujcke TMomynanyje, TAe je WHANBUAyalu3alja Tepanuje oA IMOoceOHOr 3Hadaja.
Harnamene cy u npegHoctu 3D mramne 3a gpapmaneyTcky npakcy, ykbydyjyhu gprekcuoniHoct
MPOM3BOAKE M MOTyhHOCT KpeHwpamwa CIOXKEeHHX (apmaneyTckux oOnMka. 3HayajaH J1€eo
nornassba noceeher je SLS 3D mramnu (enr. Selective laser sintering, SLS) ka0 TeXHOIOTHjH
ca BelIMKUM rnoTteHuujanoM. Ofjammenn cy KibydHH eneMmeHTd SLS 3D mrrammnaua, mpouecHu
napaMeTpu Kao IITO Cy TemIeparypa u Op3uHa Jlacepa, Kao M CBOjCTBa Mpalika koja oxpelhyjy
KBAIUTET J00MjeHuX Tmpom3Boaa. [lpwkazan je W Tpemien AO0CANalllbhX HCTPAXKHUBAKA Yy
npuMenu SLS mertone 3a amopduzanujy cnabo pacTBOpJbUBUX JIEKOBUTHX cyrncTaHuu. Ha kpajy
MOTVIaBJha OIMCAHA j€ MOJEN JIEKOBHTA CYIICTaHIIA — KAapBEIWJION, Ca OCBPTOM Ha HHEroBa



¢dapmaxosnomika, Ouodapmarieyrcka U (PU3MYKO-XEMHjCKa CBOJCTBA KOja ra YMHE MOTOJHHUM 32
UCTINTHBAKE Y OKBUPY TEXHUKA OMHMCAHKUX Y ITPETXOAHUM IOTVIaBJbUMA.

us uctpaxuBama y OBOj JOKTOPCKO] AMCEpPTallUjH jecTe pa3Boj U JoOHjame amMop(HHUX
o0JIMKa KapBeIwsIosia MPUMEHOM KYTJIMYHOT MJIEBEHA, CYNEPKPUTUYHE UMIIPETHAIje yIIbeH-
mrokcuaoM u SLS 3D mramriie, y3 cBeoOyxBaTHY (DU3HUKO-XEMHjCKY KapaKTepu3anujy u in vitro
onodapmarieyTcky mporeHy Tako (GopmynucaHux —cucreMa. CrnenupuuyHH — UIJBEBU
UCTPaXHMBamka peaIn30BaHU cy Kpo3 Tpu ¢ase. [IpBa dasza wucrpaxuBama oOyxBaTHIA j€
UCIHUTHBake MoryhHOCTH amopdwu3zaiyje KapBeIwioslia NPUMEHOM KYTJHMYHOT MJICBEHA Y
MPHUCYCTBY CKCIMIIMjeHaca Majile MOJIEKyJICKe Mace. Y o0Boj ¢a3u cy peduHucanu u
ONTUMU30BAHU PEJICBAHTHU MPOICCHHU TMapaMeTpH, MPU YeMy je MPOICHECH HUXOB YTHIA] Ha
(bU3UIKO-XEMH]CKE KapaKTEPUCTHKE JOOUJeHUX cucTeMa. Y Jpyroj (ha3u ucTpakeHa je mpuMeHa
MOCTYIKAa CYNEPKPUTHYHE WMIpErHalyje KapBeAWJIoja YribeH-JUOKCHIOM Ha ME30I0pO3HE
CHJIMKaTHE HOcade paau IOCTH3ama aMopdusalivje KapBeAWsoida M TOOOJbIIamka HEroBE
pacTBOpJEUBOCTU M Op3WHE pacTBapama. [loceOHa makma mocBeheHa je yTuajy pa3iIuduTHX
TUIIOBA HOCAYa Ha CTPYKTYPY U (PU3UYKO-XEMH]CKa CBOjCTBA KapBEIHIIONa HAKOH HMITPETHAIIH]C.
Tpeha ¢daza ucrpakuBama Owmia je ycMepeHa Ha ucnuTuBame moryhHoctu nmpumene SLS 3D
mrTammne 3a u3paay Tadierta KapBeIUIIoNa, Kao W IMOCTH3alke HhEeroBe aMop@u3aluje TOKOM
mporeca mrammne. Y oBoj (asm cy pasmarpanu u300p oaroBapajyhmx ¢opmyrnanuoHux
KOMIIOHEHTH W TIPOLIECHHX Iapamerapa, Kao M yTHIAj caMe TEXHOJIOTHje IITaMIle Ha CTENeH
amopduzanuje u 6uodapmaneyTcku npohuia aKTUBHE CYTICTAHIIE.

ExcnepumeHTaTHH €0 AucepTallyje CTPYKTypUpPaH je Y TpU IeluHe. Y OKBUPY CBaKe IEJIMHE
CUCTEMAaTUYHO CY MPEACTABJHCHH MPUMCHCHH MaTepHjall U METO/E, HAKOH 4Yera CJeIu MpuKa3
NOOHjeHUX pe3yNTara U lhHUXOBa KPUTHYKA aHATH3a.

Y 1npBOj eKcNepUMEHTAJTHOj WeJIMHM HCIMTHBAaHA je MpUMEHa eKCIMIMjeHaca Maje
MOJIEKYJICKE Mace Kao KodopMepa paau TocTh3ama amopdusairje KapBeausojia METOI0M
KyTJIMYHOT MileBewa. llpunpeMibeHe cy OuHapHe cMelle kapBeausona ca L-tpunrodanom, L-
¢deHnnanaHuHOM, L-TM3MHOM W caxapuHOM Y  Pa3UYUTHM  MOJAPHUM  OJHOCHMA
(xapBeamnom:kopopmep=1:0,5/1:1/1:2), HakoH uera Ccy JaeQUHHCAHH H ONTUMU30BAHH
peNeBaHTHH TPOIECHW TapameTpu. HakoH MieBema, U3BpIIEHa je cBeoOyxBaTHa
KapakTepu3aluja y3opaka NPUMEHOM udpakifje PeHATCHACKUX 3paka Ha MOpamky (SHr.
Powder X-ray Diffraction, PXRD), nudepenuunjanae ckenupajyhe kajsopumerpuje (EHII.
Differential Scanning Calorimetry, DSC), wundpanpseHe crnektpockonuje ca DypujeoBoM
tpanchopmarmjom (enrit. Fourier Transform Infrared Spectroscopy, FT-IR) u ontuuke
MHUKPOCKOIH]€ y3 COPTBEPCKY aHAIN3Y BeIMUMHE yecTula. bp3una pactBapama onpehusana je y
non-sink ycrmoBuma Ha ypehajy 3a ucnuTHBame Op3MHE pacTBapama JIGKOBHTE CYIICTaHIE ca
porupajyhum muuu-nonarunama Erweka DT 600, mpu yemy je KOHIIEHTpaluja pacTBOPEHOT
KapBeIwiona KBaHTH(PHUKOBaHA METOJOM Te4He Xpomarorpaduje MoJ BHCOKMM MPUTHCKOM
(enrn. High-Performance Liquid Chromatography, HPLC). Ha ocHoBy no0ujeHux pe3ysrara
W3/IBOjeHe cy (QopMyranuje ca HajBUIINM CTETIEHOM amMopdu3anuje U moOoJbIIaHOM Op3HHOM
pacTBapama.

Y napyroj ¢a3m wuctpaxuBama TNPUMEHEH ]J€ TIOCTYNMaK WMIPETHAIM]je KapBeauiona
CYNEPKPUTHYHHUM YIJbeH-THOKcHI0M (eHri1. supercritical carbon dioxide, scCO:) Ha cunukaTHe



HOcCaue TMpH YCIOBUMA IMOBUIICHOT TPUTHCKA H TeMIepaType, ca [HJbeM TOCTU3amba
amopdu3zanmje u nmoBehama Op3rMHE pacTBapama JEKOBHUTE CyrcTaHie. McnutuBane cy OuHapHe
dopmynaumje kapseammona ca Sylysia® 350, Sylysia® 450 u Sylysia® 740, koju mpeacraBibajy
MOPO3HH aMOP(HU CHIIMIIHjYM-THOKCH PA3JIMYUTE CHEIU(HUYHE TOBPIIMHE W Pacrozerne
BeMunHe uyectrua. Ha ocHOBy mouerHux pesyarara, Sylysia® 350 je mmenTudukoBaHa Kao
HAjIICPCIICKTUBHUjU HOCAa4, T€ Cy CamMoO 3a OBy KOMOWHAIMjy MpPHUIIPEMJbEHE TEPHApHE
dopmynanuje ca JgoJaTKOM XHAPOQWIHUX MojuMepa: nojuBuHWI ajkoxoia (PVA),
nonmuBuHWIIUpoauaona K25 (PVP K25), komonumepa BUHUINUPOIUAOHA W BUHHWIJI-aIleTaTa
(Kollidon® VAG64) 1 monuBHHII KarpoIaKTaM—IIONMBHHII aleTaT—IONHETHICH TIHKON IpedT
konomumepa (Soluplus®). Hakon cripoBoljersa Ipolieca MMIPErHaLuje, Y30pLH Cy aHAIN3HPAHH
npumeHoM PXRD, DSC u FT-IR ananu3e, pagu nporene npucyctBa amopdue ¢aze u Mmoryhux
UHTEpakKikja u3mel)y KOMIOHEHTH. bp3uHa pacTBapama UCIUTHBAHA je y NON-SiNK ycioBuMa Ha
ypehajy 3a ucnuTHBame Op3WHE pacTBapama JEKOBUTE CYIICTaHIE ca pOTHpajyhuM MuHH-
nonaruniama Erweka DT 600, y docdarHom mydepy pH-Bpeanoctu 6,8, 10K je KOHICHTpaIH]ja
pactBopeHor Kapsemwmiona oapehuBana HPLC meromom. YmopemHoMm aHaiM3oM OWHApHUX M
TepHapHUX cuctema neduHucane cy dopmynanuje ca Hajpehum crerneHom amopduzamuje u
HAjTIOBOJPHHUJUM TPOQHIIOM pacTBapama KapBeIuiIoa.

Y T1pehoj ekcnmepumeHTa/IHOj (pa3M HCIUTHUBAHA j€ TPUMEHA TEXHOJIOTHjE CEJICKTUBHOT
JACePCKOT CHHTEPOBama 3a JI00Hjame TablieTta ca aMoppHUM KapBeauiaoiom. Dopmynaije cy
MPUIIPEMJbEHE YIIOTPEOOM KapBEAMJIONAa KAao MOJEN CYICTaHIE, TOJMBHHMJI AJKOXOJa Kao
MOJTMMEpPHE MaTPUKC-KOMIIOHEHTE, MaHUTOJIA Ka0 MOJaTHE MATPUKC-KOMITOHEHTE, Tallka Paju
mo0oJpIIakba MPOTOYHOCTH U MUTMEHTA Candurin® Gold Sheen kao CpeICTBa 3a arcopIIHjy
€Hepruje Jiacepa, a mpoiec mramie je u3BeneH Ha ypehajy Sintratec Kit HakoH onTuMu3aiuje
nporuecHux napamerapa. Cmemra mpamkoBa 1 cagpikana je KapBeIHJION, IMOJUBHHII alTKOXOJM,
tank 1 Candurin® Gold Sheen, 1ok je cMema mparukoBa 2 cajpiKana KapBeIHION, TOTHBHHIIT
ankoxon, Parteck® M 200, Tank n Candurin® Gold Sheen. Kapakrepusaumuja 1o6ujennx taéiera
oOyxBaTuia je oapehuBame Mace, AMMEH3Mja U CcaJpkKaja aKTUBHE CYIICTAHIIE METOJOM BHUCOKO
epuKacHe Te4yHe Xpomarorpaduje, Kao M TMPOLEHY YjeAHAYEHOCTU caapkaja. MexaHHUKa
CBOjCTBa JI0OMjeHUX TabieTa Cy MpolleJbeHa Ha OCHOBY OTIOPHOCTH Ha JIOMJbCH-€ M 3aTE€3HE
YBPCTHHE, JIOK je paclaJJbUBOCT MCHHMTaHA Yy JecTuiaoBaHO] Boau Ha 37 °C. OU3MUKO cTame
KapBeIWiIoNna aHaJu3UpaHO je TpHUMEHOM Ju(pakiuje pPEeHATeHCKUX 3paka Ha Mpamiky,
ndepeHnrjaiHe ckeHupajyhe kajgopuMerpuje U nHppaupBeHe crekTpockonuje ca OypujeoBoM
Tpanchopmarmjom. bp3una  pacTBapama kapBemwioiga oxapeheHa je y  yclIOBHMA
cynepcaTypauuje Ha ypehajy ca porupajyhum munu-nonatunama Erweka DT 600 y ¢pochaTtHOM
nybepy pH-Bpeanoctu 6,8 u Ha 37 °C, y3 HPLC kBanTudukaiujy pacTBOpeHOr KapBeausIoia.
Ha ocHoBY pe3ynrtaTa npolemeHa je npuMeHsbUBOCT SLS TexHonoruje y popmynucamwy Tadiaera
ca amopdHHM KapBeAWIOJOM M JedUHHCAHU CYy TPOILECHHU TMapamMeTpu Koju o0e30ehyjy
onTuManHe GpyHKIMOHAIHE U OHodapmMalieyTcke 0cCoOOMHe 0BaKo J00HjeHUX Tabiera.

3ak/bydak JOKTOPCKE JHcepTaluje o0yxBaTa jaCHO M CaXXeTO M3JIOKEHE pe3ynTare cBux (asa
UCTpaKMBamwa, y CKJIAQy ca IMOCTaB/bEHUM ILMJbeBUMa. Ha Kpajy Ccy mpeacTaBibeHH ONIITU
3aKJbY4aK U HAYYHU JOMPUHOC AUCEpTALH]e.

VY neny Jlutepatypa HaBeneHo je 1609 kopumheHux pedepeHnH, HUTUPAHUX y CKIaay ca
BankyBepckum ctumom.



IIpuao3un oOyxBaTajy CHMcak pagoBa W CaoNIUTEHa KOjU Cy CacTaBHU JI€0 JIOKTOPCKE
TUcepTalyje, Kao U KpaTky ouorpadujy kanauaara.

1.1. OAJYKE ETUYKE KOMUCHUJE ®AKYJITETA U OCTAJIE HEOIIXO/IHE
ETUYKE OAJYKE

Hujenna on Tpu ¢aze oBe JOKTOpCKE nucepTalnje HHje o0yxBarasa MalyjeHTe HUTH OUOJIOMIKA
Marepujaj maiujeHara, 0 4emy je KaHIuaaT, 3ajeJH0 ca MEHTOPHMA, JOCTaBHO M TOTIIHCAO
nucany u3jaBy naHa 21. HoBemOpa 2025. rogune.

2. OIINC NIOCTUT'HYTHUX PE3YJITATA

IIpema excrieprMEHTAIHOM IUIaHy, Pe3yJITaTH JAOKTOPCKE JHcepTalyje CUCTEMaTH30BaHU Cy Y
TPH LEJIHHE, Y OKBUPY KOJUX CY MPEICTaB/LEHN U HHTEPIIPETUPAHH.

JloOujenn pe3ynrtatu mpBe (pa3e MCTpaXKHUBamba IMOKa3ald Cy Ja U M300p Kopopmepa U HEroB
MOJIAPHH OJTHOC Ca KapBeAWIIONOM 3Ha4ajHO onpel)yjy epukacHoCcT amopdu3aiuje u popMupama
cTabuiaHUX KoaMopdHUX cuctemMa. AHanu3a Aupaklyje PEeHAreHCKHX 3paKa Ha IpamiKy
MoKa3aja je Jia KyrlImdHO MJICBEH¢ y KOMOWHAIU]U ca oroBapajyhum kodopmepuma T0BOIU 10
3HAYajHOT CMamemka KPUCTAIMHUYHOCTU KapBeawnona. Hajsehu cremen amopdusanuje
MOCTUTHYT j€ y CHCTEMHMa ca TpuUnToaHOM M CaxapuHOM, JIOK JIM3MH HHUje omoryhwo
ebexTuBHY Koamopduzamujy. Y cmemama ca TpuntopaHoM, TMOTHyHa amopdusaiyja
KapBEIWIJIONA OCTBAPEHA j€ HCKJbYYMBO Yy MOJIApHOM ojHOCY 1:2, nok cy y omHocuma 1:0,5 u 1:1
PETHCTPOBAHU TParoBH pe3uayainHe kpuctranue daze. Kon ¢penunanannHa je youeHO MOCTETICHO
onajame KPUCTATMHUYHOCTH ca moBehamem ynmema xkodopmepa, amu HU Yy HajBehem
UCIUTHUBAaHOM ofHocy (1:2) Huje gomuio 10 notmyHe amopguzanuje 006e komrnoHeHTe. CaxapuH
ce TOKa3ao Kao HajIeJIOTBOPHHUJU KodopMmep, jep je y CBUM MOJIAPHUM OJIHOCMMa OMOTYhHO
NOTIYHY aMmopdu3anujy KapBeausona, JOK je Yy €KBHUMOJIAPHO) KOMOWHAIMU JOLUIO M JI0
amopduzanmje caxapura. DSC anaimza je moTBpauia Ja CTeneH amopdu3anmje KapBeauioa
3Ha4ajHO 3aBHMCHU Of M300pa Kodopmepa U MOJAPHOT OJIHOCA. Y CHCTEMHMA ca TPUNTO(HAHOM U
(heHUTIaTaHUHOM yOu€Ha je JeTuMUYHa amopdusaiyja, aau je pe3uayaiHa KpucTaiHa (asza u
Najbe Onia MpUCyTHA, MOCeOHO y OJHOCHMA ca MambUM yieloM Kodopmepa. Y cucTeMuma Koju
Cy caJpsKaj¥ JIM3UH HUje J0NUIO 10 amopdu3aiuje kapeeamiona, jep je Ha DSC repmorpammuma
U Jajbe OMO MPUCYTaH jacaH CUTHAJl KOjHU MOTBphyje ouyBaHy KPHCTAJIHY CTPYKTYpPY JIEKOBUTE
cyncranie. [lotnyna amopdusanuja 06e KOMIIOHEHTE IMOCTUTHYTa j€é jeAMHO y CUCTEMY ca
TpUNTO(PAHOM Yy MOJIAPHOM OJHOCY 1:2 M y €KBUMOJIAPHO] CMEIIH Ca CaXapuHOM, IIPU YeMy je y
OCTaJIUM OJIHOCHMMA ca caxapruHOM TOTBpheHa motmyHa amopdusaiuja camo Kapseawiona. Jla
6u ce moysmaHuje uHTepnperupanu pesyiaratu DSC ananuze u uzberne moryhe Hemoymmiie
ycIen TepMHUUKe JIeTpajanyje Wil MPOMEeHa TOKOM 3arpeBama, MapayiellHO Cy aHAM3HUPaHe H
¢u3nuKe cMerIe UCTOr cacTaBa. Y y30pIHMMa JA00HjeHHM MileBemeM ca Tpuntodanom (1:0,5 u
1:1) u ¢peHmIanaHUHOM y CBUM OJJHOCHMA YOUE€H j€ TePMaJlHU CUTHAJl KOJU HUje PErUCTPOBaH Y
¢u3MUKUM CcMellaMa, INTO YyKa3dyje Ha edekar MexaHWYKe aKTHUBaldje U JACITUMHYHY
amop¢uzannjy kapseauwsona. CMameHa €HTalNMja TOIJbEHha Y OJHOCY Ha (DU3MUKE CMelle
noTBphyje 1a je 1eo JeKOBUTE CYICTaHIIe pemiao y aMophHHU 00JIUK, HaKO MOTITYHAa KOHBEP3Hja
Huje nocturayra. KomOuHoBamem pesynrata DSC u PXRD anmanuza yrtBpheno je ma cy
HajCTaOMIHUjU KoaMophHHU cucTeMud (OpMHUpaHH y KOMOMHalMjamMa KapBeAWION:TPUNTO(aH



(1:2) u xapBegmnon:caxapuH (1:1), AOK cy ocTaju y30puM MOKa3aJId JEIMMHYHY WIN
orpanuyeHy amopduzanujy. FT-IR ananm3a mokazama je ga KapBeAWION OCTBapyje
MehyMolleKylcke HHTEepaKkIije ca CBUM MPUMEHEHUM KodopMepuma, pu 4eMy j€ HMHTEH3UTET
OBUX MpOMEHa OHO y JMPEKTHO] BE3W ca CTeneHOM amopdwu3zanuje yTBpHEHHM Ipyrum
TeXHHKama. HajuspaxkeHuje chnekTpamHe Moaudukamnmje 3a0elexeHe cy y CHCTeMy ca
TpUNTO(GaHOM Yy MOJIAPHOM OJHOCY 1:2 M y €eKBUMOJIAPHO] CMEIIH Ca CaXapHHOM, IITO OAT0oBapa
noTmnyHo amopduuMm ¢opmynanujamMa. Y y3zopuuma ca (HEHWIAJaHWHOM PETUCTPOBAHE CY
MIPOMEHE YMEPEHOT MHTEH3UTETa, KOje Cy Y CKIIaay ca IEIMMUYHOM aMOpQHU3aIHjoM, JTOK CY
dbopMynanyje ca IM3MHOM MMOKa3alie HajMamka OACTYIamka Y OJHOCY Ha YHCTE KOMIIOHEHTE, IIITO
yKa3yje Jia YCIIOCTaBJbCHE HHTEpPAaKIMje HUCY OWIie JOBOJPHE Jia HMHUIHMPAJy CTPYKTYpHY
KOHBep3ujy. Y uenunu, pesyntatu FT-IR crmekrpockonuje MOTBpAMIM Cy Ja HPUCYCTBO H
jaunHa MHTepakmuja usMely kapBemuiona W KodopMmepa MPEACTaBbajy jedaH OJ KIJbYYHHX
ycioBa 3a ¢opMupame U cradbminusanujy amopdue dopme. AHATM30M pacrojesie YecTHIa
yTBphEeHO je Ja MIICBEHEM HHUCY IIOCTUTHYTE jEAHAKe IPOMEHE Y CBHUM CHCTCMHMA!
dbopMynanyje ca JTU3WHOM 3aJpKalie cy HajBehe decTHile, JIOK Cy CMEMIe ca TpUNTO(haHOM U
(beHnIaIaHUHOM MMaJie 3HaTHO (PUHUjy pacnojeny. Y30pIH ca CaXxapruHOM 3ay3elld CYy CPEIbHU
panr mo BenwuuMHU uecturia. OBM Hala3W yKaslyjy Ja peaykidja IUMEH3Wja HUje Owuia
paBHOMEpHA U Jia MIOTCHIUjaJIHU JONIPHHOC OP3WHU pacTBapama 3aBHCH Of U300pa Kopopmepa.
HcnutruBame Op3uHE pacTBapama MOKa3alo je /1a MeXaHWYKa aKTHBAIlMja UMa MpecylaH YTHIIa]
Ha T00OJBIIAKE PACTBOPJPUBOCTU W Op3WHE pacTBaparma KapBEIHIIONa, JIOK CaMmoO IPUCYCTBO
eKCIUIMjeHaca Huje 10BoJbHO. Haju3paxkeHuju eexar mOCTUTHYT je Y CHCTEMHMA Ca JIM3UHOM Y
onnocuma 1:1 u 1:2, xoju cy anu HajBUIIM CTENEH cylepcarypaluje, nako amopdusaiuja Huje
o6una mornyHa. Popmynammje ca TpuntodpaHoMm u (eHMIamAaHMHOM Cy Takohe mobosbinane
Op3uHy pacTBapama, ajli Y MamkbeM 00MMY, IOK CYy CHCTEMH Ca CaXapuHOM TOKa3aJld OrpaHHYEHO
U KpaTKOTpajHO MoBehame KOHIEHTpanuje ycien ariomepanuje. [lopeheme ca ¢uznukum
cMeliamMa TMOTBPIWIO je Ja je edekaT mocjeauiia MIeBeHha, a He caMO Mellakba KOMIOHEHTH.
HNako ce oOWYHO ouekyje Ja Mama BEIWYMHA YecTHIla yOp3a pacTBapame, pe3yiaTaTH Cy
MoKa3aJiid CyHpoOTHO: (opmMynamnuje ca JU3MHOM Ccy umaie Behe yectuue, anu cy obesdenune
HajBehy Op3HY pacTBapama. To ykasyje Ja noOoJbllIake HUje TOCIeINla CMambEeha YeCcTula, Beh
criequpUYHUX OCOOMHA KPHCTAHE CTPYKTYype KapBeIWJIojla M HauyMHA Ha KOjU Ce OHAa Mema
TOKOM MJeBeWa. HacympoTr Tome, cHCTeMe ca caxapuHOM OJIIMKOBajia je ciabuja
PacTBOPJBUBOCT YCIIE/I arjioMepanuje u GopMupama rpyIBHIia IPH KOHTAKTY Ca MEIIUjyMOM.

Y napyroj ¢a3sm ucrtpaxuBama NPUMEHEHA j€ CYNEpPKpPUTHUYHA HMIIpETHAIMja KapBeuioa
yribeH-auokcuoM (SCCO:) Ha cuimkaTHe HOcade, ca WM 0e3 JoAaTKa MONMMepa, Y IHIbY
noctu3ama werose amopduzanuje. PXRD ananusza norBpanina je ga tperman SCCO: moBoau 110
MOTIIYHOT T'yOUTKA KPUCTAJIHE CTPYKTYpe KapBEAUJIONA, ILITO je YOUEHO M KOJ YHUCTE CYICTaHIIe
1 KOJ CBUX (popmynanuja Ha 0a3W CHIMKATHUX HOocadya. CBU MCIIMTHBAHU CHJIMKATHU HOCAYH,
kao u poaaru nomumepu (PVA, PVP K25, Kollidon® VA64 u Soluplus®), moxazamu cy amophHy
MIPUPOY, Ma Cy KOJ cBUX (hopMmynairja J0OHjeHUX CYNEePKPUTHUHOM MMIIETHAIMjOM H30CTalIN
MIUKOBH KapaKTEepUCTUYHM 3a KPUCTAIHU KapBenwios. To moTBphyje na je Jouuio 10 mpenacka
JIEKOBUTE CYICTaHLe Y aMOp(HO cTame Y CBUM Jo0ujeHuM cucreMuMa. [lopen tora, youeHo je
na Behu yzeo moimmepa J0BOJM /10 MOTIyHUjE€ amopdu3anuje, J10K Mamba KOJIWYUHA PE3yITyje
MPUCYCTBOM pE3UJyallHUX KPHUCTAJTHUX CHUTHAJIa, MITO YyKa3zyje Ha OCTaTKe CJI000IHOT,
HEMHKOPIOPHUCAHOT KapBeuIoia Ha MOBPIIMHMA Hocavya. OBM Haja3W jacHO yKazyjy Jia CTeleH
amopdmu3anmje 3aBUCH O]l CTPYKTYpe HOcadya M KoJHuuHe monmMepa y cuctemy. DSC ananmsa je



MoKaszaja Ja KapBeIWJIOoN Mocie TperMaHa cynepkputuynuM CO: BHIe HE HCIOJbaBa MUK
TOIUbCHA KapaKTePUCTUYaH 32 KPHCTAIHU OOJHMK, MTO NOTBphyje meror mpenaz y aMmophHO
crame. Kox GunapHor cucrema ca Sylysia® 350 youeH je pesuiyalHH CHTHAI KOjH yKasyje aa
JIe0 CYICTaHIE HHUje Yy IMOTIIYHOCTH WHKOPIIOPHUCAH y Tope Beh je JeIMMHUYHO OCTao Ha
noBpuIHHY Hocada. Kox TepHapHux cucrema Ha 6asu Sylysia® 350 u mojeunadnux mommMepa
(PVA, PVP K25 Kollidon® VA64 wm Soluplus®) 'y macesoM omocy
KapBemwion:Hoocau:momumep = 1:2:0,2, yoden je cmab enmorepmuu curaan oko 50 °C, koju
yKa3yje Jia o CyICTaHIIe HUje y MOTIIYHOCTH UHKOPIOPKCaH y mope Beh nenmuMudHo ocraje Ha
NOBPIIMHUA Yy KPUCTaTHOM 00muKy. Hacympor Tome, y ¢opmynanujama ca Behum yaenom
nonmumepa (1:2:1) oBaj curHam wu3ocrtaje, mTo NOTBphyje edukacHujy amopduzanujy u
eUKaCHU]y WHKOPIOpAIH]y KapBeAWJiola YHyTap Mopo3He marpuie. JlogaTHoO, TepMorpaMu
calip>ke M IMPOKE SHAOTEPMHE NMUKOBE KOjJH IMOTHYY O]l CAaMHX HoJuMepa (HIp. TyOuTaK Boje
ko PVP K25, Kollidon® VA64 u Soluplus® mmi mux torusema PVA), pn 4eMy je mHXOB
WHTCH3UTET MambHM y CHCTeMHUMa ca BehWM yJelioM TOoJMMepa, INTO yKa3yje Ha CTaOWIHH]Y
amopdHy a3y M cMmameHy TeHACHUHW]y pekpucranusaunuje. FTIR ananmsza je mokaszama naa
tperMaH cynepkputudHuM CO: ITOBOJIM 10 CTPYKTYPHHX HPOMEHA KapBEIWIONA M CMambEeHha
BeroBe KpucranuauuHoctd. Y cucremuma ca Sylysia® 350, 450 u 740 notspljeHo je mprcycTBO
KapBeIWJIONa U HeroBa epuKacHa HHKOPIOpAlldja y CHIMKATHU MAaTPUKC. YOYEHE Cy U
MHTEpakiyje n3Mel)y kapBeausona u Hocaya, TO JOJATHO JOMPUHOCH aMOp(H3aLUjH JICKOBUTE
cyncranue. Kox TepHapuux cucrema ca nommmepuma (PVP K25, Soluplus®, Kollidon® VA64 u
PVA), Behu yneo mosmmepa oBeo je 1o cradwiHuje amopdHe (hopme W 00JbY MHTETPALH]Y
KapBeIWiIoina yHyTap Hocaya. To yka3yje Ja T[OJUMEpU JIOTNpUHOCe e(dUKacHUjeM
,,3apo0JbaBamy CYINCTaHIIE, CMAKCHY PEKPUCTATIM3AIIM]E U MTO0O0JbIIAKY PACHIOCIC Y CHCTEMY.
Pesynratu ucnutuBama Op3WHE pacTBapama JCKOBHTE CYIICTAHIIEC MOKa3ald Cy Ja j€ YUCT
KapBeHUJION T0Ka3a0 M3Pa3HTO CIOPO pacTBapame, oK je Tperupanu (SCCO:2) y3opak mokazao
yMepeHo Op30 pacTtBapame. 3HaTHO Behe moOOJbIIamke MOCTHTHYTO jeé MPUMEHOM CHIMKATHUX
Hocaua, nipu demy je Sylysia® 350 o6e3Genmia HajOpKe MHULM]ATHO PACTBAPAE M HAjBHIIC
TOCTHTHYTe KOHIeHTparmje y oauocy Ha Sylysia® 450 u Sylysia® 740. V teprapauM crcteMuma
MOKa3ajo ce Ja edekaT MmojJuMepa 3aBUCH O]l muxoBe npupoae u yzaena. PVA, PVP K25 u
Soluplus® HuCy moONpHHENH AOJATHOM MOGOJBIIAKY y OAHOCY HA OMHADHE CHCTEME, 4 y
MOje/IMHUM CIy4ajeBUMa YaK Cy CMambHIM KOHIICHTPAIUje PAacTBOPEHOT KapBEAWIIONA YCIe[
dopmuparma BHCKO3HE Gapujepe u ycrmopene audysmje. Jemmmo je Kollidon® VA64 y Behem
yaeny (1:2:1) omoryhuo crabunnuje ofpkaBame KOHIIEHTPAIIHM]€ KapBEAUI0a TOKOM BpeMeHa 1
CIIPEYHO HATIY PENPEIUTUTAIH]Y.

VY Tpehoj ¢a3u ucrpaxuBama mokazaHo je gaa ce npumeHom SLS 3D mramiie Mory ycmenrHo
IOOUTH ,,IPHUHTIETE ca KapBEIWJIOJIOM, MPU 4YeMy OBa TEXHOJOrHja omoryhaBa mpemaszak
KapBeauiona y amopdHo crame. [IpoToyHOCT mpunpeMIbeHIX MpaIlKkoBa 3a IMITaMITy Ouja je Ha
JI00j TPAHUIM MPUXBATIFHUBOCTH, AJIM HUjE TIPEICTaBJbaia OrpaHnyaBajyhu GpakTop 3a ycrneuHy
n3paay tadiera merogoM SLS 3D mrammie. YTBpheHo je na cBe moOujeHe TabieTe HCIymhaBajy
(hapmakorejcke 3axXTeBe 3a Macy, a Jia BUIIIEe TeMIlepaType KOMOPE U MOBPIIUHCKOT ClI0ja, Kao U
HIDKa Op3uHa jacepa, JOBOJE 0 KOMIAKTHHJUX, TEKUX U Mambe MOPO3HUX TaljeTa, IOK BHIIE
Op3uHe Jacepa M HUXKE TeMIepaType pe3yliTyjy MamboMm MacoM U BehoMm moposnomrhy. AHann3a
caZpkaja aKTUBHE CYICTaHIIE TOKa3aja je /Ja je KapBeAWJION OCTao CTAaOWIaH W J1a TOKOM
nporeca 3D mramne HMje A0IIIO 10 Werowe aerpananuje. Tabnere noOujeHe 3 obe cmeme
MpaIIKoBa MoKasajie Cy 3a70B0JbaBajyhy MEXaHHUYKY OTIOPHOCT, 0€3 JIOMJbEHha MPU PYKOBAMbY.



HcnutuBame pacnaajbuBOCTH Tabjera mokasano je aa cBe SLS tabiere mmajy mpuxBaTibuBO
BpeMe Je3MHTerpaiuje. bp3uHa nacepa HUje 3HAUajHO YTUIAJIA HA paclajame, JOK Cy BHUIIE
TemIeparype Oyiaro mpoayxujie Bpeme ae3uHTerpanuje. Tabimere W3 cMemie mpamkoBa 2
pacrazaine cy ce Op)ke y OJIHOCY Ha OHE M3 CMelle 1, IMTO ce MPUIUCYje MPUCYCTBY MAHHUTOJIA
KOjU OJIaKIaBa MPOJOp TEYHOCTH W yOp3aBa pasrpaamy. Judpakumja peHIreHCKUX 3paka Ha
npamky je nmokasana ga SLS 3D mrammna 1oBoAM 0 3HAYAjHOT CMambemha KPUCTATMHUYHOCTH
KapBenwiona. HakoH mitamme, KapakTEpPUCTHYHU CHUTHAIM aKTHBHE CYICTAaHIE CYy TOTOBO
HEeCcTaj M, IITO yKa3yje Ha mpeja3ak y aMop(HO crame, JOK pPErrucTpoBaHa pe3uayaiHa
KPUCTAJIMHUYHOCT TOTHYE Mpe cCBera oJ NOMONHMX CYICTaHIHM, MONYT MaHHUTONA, KOje
3a/IpKaBajy CBOjy KPUCTAIHY CTPYKTYpy M HakoH mmramne. DSC ananu3sa je mokazana ga SLS 3D
[ITaMITa JOBOAM J0 JACTUMUYHE amMopdu3annje KapBeauiiona, jep cy MUKOBU TOIJbEHa aKTHBHE
CyIcTaHIle y Tabjaerama OWIM MUHHMAJIHU Yy OJHOCY Ha YHCTH KapBeausoi. AMopdusamuja je
Ouia u3pakeHuja Npy BUILKUM TeMIlepaTypama, 0K Op3uHa jJacepa HHje UMaJla 3Ha4yajaH yTUIa].
[IpeocTanu eHAOTEPMHU MTUKOBU YIIIaBHOM MOTHYY oA nmomohHux cymncraniu (PVA y cmemn 1
¥ MaHUTONA y cMemH 2), a He o kapeemwiona. FT-IR ananmu3a je mokasana ma xox tadiera
No0ujeHuX U3 CMEIIE mpaikoBa 1 moctoje untepakiuje usmely kapseaunona u PVA, xoje mory
JONPUHETH aMop(U3aluju 1 cTabuin3anuju akTuBHe cyrcradie. Ca apyre crpane, Ko tadiera
[ITAMIAHUX W3 CMEIIe TpAIIKoBa 2, KOje CaJipiKe MaHUTOJ, HUCY YOUCHH 3HAIlM WHTEPaKI[Hja
n3melhy kapBenuiona U OBOT eKcluIMjeHca. McrnutuBame Op3uHE pacTBaparma MOKa3ajo je Jaa
SLS 3D mramna oBoau A0 ychemiHe amopdu3aiuje KapBeAuiona M 3HauajHOT MoOOoJbIlama
BEroBe Op3MHE pacTBapama y OJHOCY HA YUCTY CYIICTAaHIly, P Y€MYy KJbYYHHU yTUIQ] UMajy
MPOIECHU TapaMmeTpu Iuramie (moceOHO Op3WHA Jlacepa M TeMIleparype), JOK IPHUCYCTBO
MaHUTOJIa oOMoTyhaBa oatHo yop3aHo ocinodahame ycien Oprke Je3uHTerpaimje Tadera.

3. YHOPEJJHA AHAJIM3A CA PE3YJITATUMA U3 JIMTEPATYPE

Hucka pacTBOpJpMBOCT y BOOM M OTpaHWYeHa Op3WHA pacTBapama JIEKOBHUTHX CYIICTaHIIH
Mpe/ICTaBIbajy jelaH of HajBehuX M3a30Ba caBpeMEHOTr (papmareyTcKor pa3Boja.1 [Tpouemwyje ce
na oko 40% komepiujaaHO TOCTYIHUX JeKoBa U 4ak 10 90% monexyna koju cy y ¢asu pa3Boja
¥Ma HICKY PAacTBOPJBUBOCT y BOAH.>” ITopacT 6poja HOBOCHHTETHCAHHX JEKOBHTHX CYICTAHIIH
ca HHMCKOM pacTBOpJbMBOILNY HAaMETHYO je moTpely 3a pa3BojeM HaNpeIHUX (OpMYJIaluOHHX
CTpaTervja HaMEHEHUX pa3BOjy MHOBATHUBHHUX (opMmynainuja 3a mepopaiHy HpUMEHY. Y TOM
KOHTEKCTY, (apMareyTcka HMHIYCTpHja YBOAHM PANIMYUTE TEXHOJOIIKE MPHUCTYINE Kako Ou ce
no0oJbliIaia orpaHuueHa OMOpacloIokKUBOCT OBUX Mojekyna. Mely Haj3HauajHHjUM MeTogama
M3/IBajajy ce MpHUMeHa KopacTBapaua U cypdakranara, GopMupame COJH, KOMIUIEKCHpPAmE ca
LUKJIOEKCTPUHUMA, CMambehe BEIMUYMHE YeCTHIla 10 MHUKPO- M HAaHO-HUBOA, AJCOpIIUja Ha
HOcaye BeJuKe creuupuyHe MOBPUIMHE, pa3Boj caMoeMyryjyhux cucrema 3a HCHOPYKY
AKTHBHHX CYICTaHIH, KA0 M MPUMEHa aMOP(MHHX 0ONMKA IEKOBHTHX CyrcTaHiu.” ™ Kyrmmano
MJIEBEH-€ Ka0 TEXHHKAa MUKpOHM3aIHje je edukacaH MPUCTYH 3a MOOO0JbIIAKE PACTBOPJHEUBOCTU
TEIIKO PAcTBOPHUX JIEKOBUTHUX cymncTaHM. OBa MeToJa MCTOBPEMEHO oMmoryhaBa cMameme
BEJIMYMHE 4YeCTHIla M XOMOT€HH3alH]y amMopdHe JIeKOBUTE CYIICTaHIE ca XUAPOPHIHUM
eKCIIMITMjeHCHMa Ha MOJIEKYJapHOM HHMBOY (CTBapame KoaMOp(HUX CHUCTeMa), IITO M000JbIIaBa
KBAIICE:-E, PACTBOPJBHBOCT M OropacronoxkuBoct.” Kibyuan daktop y (opMEpamy CTaGHUIHIX
KoaMOp(pHUX cucTemMa jecte u3zbop kKodopmepa. AMUHOKHCENMHE Cy Hajuemrhe kopuurheHH
kodopMepH, 300T WHHUIMJATHUX MPETIOCTaBKH O MOTryhuM HHTEpakiijaMa ca JICKOBUTHM
cyncranuama. Mehytum, kacHuje je yTBpheHO Ja MocTojambe MelyMOJIEKYICKHX HHTEpaKIIHja



HUje TPECyIHO 3a YCHemHO ¢GopMHupame KoaMOp(HUX cHCTeMa JIEKOBUTHX CYNCTAaHIHM H
amuHOKHcenuHa. [lTaBumie, 9yak u 6e3 ycrocraBibamba HHTEPAKIH]ja, KOAMOP(HHH CUCTEMH MOTY
JTONPUHETH MOOOoJbIIakY (PU3MUKE CTAOMIHOCTH KpO3 MEUIame Ca JIEKOBHUTOM CYIICTAHIIOM Ha
MOJICKYJICKOM HuBOY.  CylepKpuTHYHA mMierHauuja (eHri. Supercritical Fluid Impregnation,
SFI) mpencraBba caBpeMeHy TeXHHUKY Yy K0joj ce CO: y CyNmepKpUTUYHOM CTamy KOPUCTH 32
MHKOPIOPALH]Y JIEKOBUTE CYIICTAHIIE Y MMOJMMEPHU MaTepHjall, IpH YeMy € HCTOBPEMEHO MOXKE
noctuhu u mweHa amopduzanurja. OBa Mmeroga omoryhasa npuMeHy MUPOKOT CIIEKTPa MPUPOAHUX
U CHHTETCKUX monuMepa. KipydHa mpemHocT mocTymka je MOTryhHOCT KOHTpOJe KOJIWYHHE
MHKOPIIOpYpAaHE aKTHBHE CYIICTAHLIE M JyOMHE HEHE MEHETpaluje y MaTPUKC, jeJHOCTAaBHUM
MOZICIIaBakbeM MPOIECHUX MapaMeTrapa Kao IITO Cy MPHUTUCAK, TEMIIepaTrypa, Bpeme, Op3nuHa
JICKOMIIPECHje U TYCTHHA CYNEPKPUTHYHOT Meaujyma. 3axBasbyjyhu BHCOKO] audy3uoHO]
criocobnoctu scCO2, MOCTMXKE ce paBHOMEpHA PACIO/IENa JICKOBUTE CYIICTAHIIE Y MOIMMEPHOM
Mmarpukcy. Hajsehu crenen amopdusanmje octBapyje ce Kaja akTUBHA CYIICTaHIIA MMa H3PaXeH
aQHUHUTET IpeMa IoJIMMepyY U 0ap IeIMMHYHY PACTBOPIEUBOCT Y CYNIEPKPUTHYHOM (IIyHIY, IITO
omoryhaBa HmeHY MONEKYICKY JMCIIEP3H]y U MOGOJBIIAmE PACTBOPHHBOCTA. JleTMMUYHA HTH
NoTHyHa amop(du3alrja JIeKOBUTE CylcTaHIe 3a0enexeHa je u ko popmynanuja nodujennx SLS
3D mrammom, mTO je JoBeNo A0 moBehaHe pacTBOpJbMBOCTH W Behe Op3uHE pacTBapama
akTHBHE cyrcraHne. OBa TexHojoruja omoryhaBa amopgusanujy 0e3 JOAaTHUX KOpaka IOMyT
MJIEBEHA aKTUBHHUX M TIOMONHHUX CYIICTAHIIH, IITO j€ YHHU W3Y3€THO MOTOTHOM 3a 00pay TEIIKO
PACTBOP/BUBHX JIEKOBUTHX cyncTaHiu. ' CEeIeKTHBHO JTACEPCKO CHHTEPOBAIbE MPEICTABIbA
UHAYCTpHUjcKy 3D TeXHOJIOTrHjy 3aCHOBaHY Ha CJI0jeBUTOM (hopMHUpamy oOjeKkara U3 MpamkacTor
Mmarepujaia, Ipu Y4eMy Ce YEeCTHUIIe JOKAIHO CHHTEPYjy JEJOBamEeM JIacepCKOr cHoma. Tokom
mporeca, jacep OOJNMKyje MPBU CII0j Ha TOBPIIMHM TIpalliKa, HAKOH 4Yera ce HOBH CIIOj
PaBHOMEPHO HAHOCH BaJHKOM M ITOCTYIIAK CE IMOHABJbA 10 GopMmupama puHaAIHOT o0jeKkTa. Jeana
O]l 3HAYajHUX IPEIHOCTH OBE METOJAC je OJCYCTBO ymoTpebe pacTBapada, yuMe ce m3berama
TpOLEC AYrOTPajHOr CylIemha i ckpaliyje yKylaH mpolec Ipou3Boambe.

VY okBupy mpBe ¢a3ze HncTpaxkuBama Hajupe je BpimieHa PXRD ananuza kojom je morBpheHa
amop¢u3anmja JIEKOBUTE cyncraHue. Jlocajamma HCIUTHBAaKmA IOKa3ajda Cy Ja KapBeIuIoN
Moxe OuTH npucytan y nBe nonumopdue ¢opme (I u II), koje ce Mory paziaMKoBaTé Ha OCHOBY
IR cnexrapa, PXRD mudpakrorpama u temrieparypa TOIUbEHa, P YEMY j€ YTBphEHO Aa cy y
nutamy MoHoTpomHe dopme. 1 YV okBupy oBe moKkTOpCKe uMcepTammje, MPHCYCTBO
KapaKTepUCTUYHUX MHUKOBa Ha 26 yrmoBuma 6,0°, 15,0°, 17,6°, 18,5° u 24,5° notBpAuIIo je aa je
nonasHu y3opak 6uo y momumopduoj popmu 1L, Crruna 3amaxama 3abenexena cy u y
UCTpaxkuBamwy Manohar M capaHWKa, y KOjeM j€ HCIUTHBAHO TOHAIIAKE KapBEIUIIONa Yy
uBpCTHM JHCIep3MjaMa ca ekcimmujencom Gelucire 50/13." 'V okBupy oBe mokTOpCKe
JycepTanyje Takohe je UCIIUTaH yTHIla) koamopdu3alrje moMohy aMMHOKHCEINHA Ha KPUCTAIHY
CTpyKTypy KapBenunona. PXRD ananuza cmema g00MjeHUX MOCTYNKOM KYIIIMYHOT MJIEBEHA
Mokazaja je Ja KoMmOuHaiuje ca TpuntodaHoM, (EeHHSIATaHMHOM U CaXapuHOM JIOBOJE 0
3HauajHOT CMambEkha KPUCTAIMHUYHOCTH aKTHBHE cyrcraHie. Hacynpor Tome, koamopdusaiuja
ca JIM3MHOM HHje OWIIa yCrelllHa, jep cy 3aJp>KaHu JUPPaKIUOHU MUKOBU 00a jJeANbEma, ITO je
y CarjlaCHOCTH ca paHMje 00jaB/beHMM IMojanuMa ja 0a3He aMUHOKHCEIMHE HUCY TOTOJHE 3a
amopdu3anujy Ga3sHHX JIEKOBHTHX CyNCTAaHIM, KA0 ITO je KapBemmion.”’ Y paHHjuM
UCTpaxkuBamuMa je mnokazaHo nga PXRD ananusza, mako BeomMa KOpPHCHA 3a JETEKLHU]y
KpUCTAIHUX (pa3a, YECTO HHUje JIOBOJHHO OCETJbHBA J1a PA3NIUKYje€ CHCTEME Ca HUCKUM CTEIEHOM
KPUCTATMHUYHOCTH, IIPH YeMY MOXKE JI0hK 70 MOrpelHe HHTEPIpEeTalyje pe3ynrara U 3aKJbydKa



o mormyHoj amopdmsarmju.'’ Ympaso y TakBuM ciyuajeuma DSC amammsa omoryhasa
yOuaBambe Pe3nayaTHUX KPUCTAIHUX KOMIOHEHTH KPO3 110jaBy KapaKTEPUCTUYHHUX €HAOTEPMHUX
MMUKOBA TOTJbCHHA, IITO j€ TOTBPHEHO M Y OBOM UCTPAKUBAKY 3a CHCTEM KapBEAMIION: TPUNTO(haH
y MonapHoM ofHocy 1:1. CnuuHu pe3ynrtartu cy npujaBibeHu y pany Kasten v capagHuka, Tae je
Takohe yOueHO Ja aMHHOKHCEIMHE Kao MTO Cy TpUNTodaH U (HEeHUIATaHuH MOTY J1a PEayKY]y
KPUCTAJIMHUYHOCT JICKOBUTE CYIICTaHIE, aji Ja MOTIyHa aMopdusaiuja 3aBUCH O MOJApHOT
OIHOCA KOMITOHEHTH ¥ Tpajarba IpoIeca MEeXaHHuKe akTupammje.” Y CKIamy ca JIHTepaTypHHM
Haja3uMa, y OBOM HCTpa)xkMBamy je MOTBpheHo na moBehame yjena aMHHOKHCEIMHE Yy CMeIln
JIOBOJIU 10 CTAaOUITHUjUX U CHEPreTCKH MOBOJHHHjUX KoaMOp(dHHUX cucTeMa. Tako je Koa y3opka
KapBeAUJIOM:TpUNTodaH y MOJApHOM ofHOCY 1:2 mocTurHyra moTmyHa amopdusaiuja, mTo je
noTBphEHO OJCYCTBOM KapaKTEPUCTHUYHUX TUPPAKIMOHUX M EHJOTEPMHHX IIHMKOBa 00€
KoMITIOHeHTe. MIcTu TpeH]l je yOoueH U y UCTpaKMBambuMa JPYTruX ayropa, KOju Cy MoKa3aid Ja
BHCOK CaJip)kaj TMOMONHE CYIICTAHIIE MOXKE CIPEYUTH PEKPUCTAIM3AIM]Y AKTHBHE CYICTAHIIS
3axBajbyjyhl CTBapamy JOHCKMX M BOJOHHYHHUX Be3a KOjeé HWHXHOUPA]y MOKPETJHUBOCT
monekyna. ° Ilpumenom FT-IR crekrpockonuje y OBOM HCTpaKuBamy MOTBpHEHO je 11a ce Ha
OCHOBY TMpoMeHa Yy (¢pekBeHIMjamMa amncophiyje MOXKe JEeTeKTOBaTh  IPUCYCTBO
Mel)yMOJICKYJIICKUX WHTEepakiuja u3Mel)y kapBeauioia U TOMONHUX cyricTaHmu. Pe3ynratu oBor
UCTPa)KMBamba y MOTIYHOCTHU Cy Y CarJIaCHOCTHU ca Halla3uMa U3 JIuTeparype. Petry u capagHUIH
Cy, ucnuTyjyhu amopdu3anujy KapBeauiosa ca acliapariHCKOM KHCEITUHOM, YOUHIIU IIPOMEHE Y
uctuMm peruonnMa FT-IR cmekrapa, mocebno uszmely 1550 u 1650 cm™, koje cy mpunucane
hopMHpary BOTOHHYHHX Be3a M CMAbely KPHCTATHHHYHOCTH.” Y OBOM HCTPAKHBAIbY
Haj3HAYajHH]€ TIPOMEHE YyoueHe Cy KojJ Yy3opka KapBenuwion:Tpuntodan (1:2), rme cy
KapaKTePUCTUYHU ITUKOBU KapBEOWJIONA Yy TMOTIYHOCTH HECTalH, INTO j€ YKa3uBaJo Ha
yCIIOCTaBJbalhe HWHTEH3UBHUX MeElyMONEKyJICKUX WHTEpakiyja H MOTIyHY amopdusaiujy
cucrema. Cinaam eeKTU 3a0CNICKECHH CY U y IPYTHUM CTyadjama, Tiie je yodeHo ja noBehame
yiela aMUHOKHCEJIHWHE JOBOAM 10 Imupema u mnomepama FT-IR mnukoBa, mTo motBphyje
WHTEH3UBHHU]€ YCIIOCTaBJbalkhe BOJIOHUYHUX Be3a M Behy cTaOMIHOCT KoaMOppHUX cucrema.”’ vV
CKJIaJy ca THM, Y OBOM HCTpaXUBamy je Mmoka3aHo na cy Hajsehe mpomene y FT-IR cnekrpuma
3abenexeHe ynpaBo ko dopMynairja ca Behum canapikajeM TpuntodaHa M caxapuHa, IITO j€
OUJI0 y KOpenanujy ca MOTIYHOM WIN JeTMMUYHOM amopdusanujom yrephenom PXRD u DSC
aHanmm3ama. Pe3ynraru ucnuTuBama Op3WHE pacTBapama y OBOM HCTPaXHBAKY MOKA3ald Cy Ja
CMambEHhe KPUCTATMHUYHOCTH KapBeIWJIoNla MyTeM MJIeBeHa J0BOAM A0 mnoBehama merose
IPUBHIHE DPACTBOPJGMBOCTH, IITO je y CKIagy ca JHTeparypom.” > BpojHa HCTpakuBarba
yKa3yjy Za koopmepu Majne MOJIEKYICKE Mace, IOMyT aMUHOKHMCEIMHA, MOTY Jla CTa0WIn3Yjy
CYIepCaTypHCaHO CTambe W CIpede PEeKPUCTANN3AIN]Y aKTHBHE cymncTaHie.” > " Y cKkiamy ¢
TUM, y OBOM HCTpPaXMBamy j€ IOKa3aHO Ja KOMOMHaIMja KapBeAWJojga ca TPUITO(aHOM,
(heHnTaTaHUHOM U TTOCEOHO JIM3UHOM JIOBOJU JI0 TTOOOJBIIAHOT MTPOQHIIa pacTBapama y OTHOCY
Ha 4yuCcTH Kapseawion. dopmynanuje KapBeIWIONJIU3UH Yy MOJApHUM oaHocuma 1:1 m 1:2
nokasaje cy HajBehum crTemeH cymepcarypanuje, NMpU YeMy Cy IMOCTUTHYTE KOHLEHTpaluje
KapBeuiona Ouie u 70 Jecer myta Behe y oAHOCY Ha yucTy cymncTaHiy. OBaj Hanas3 je y CKIanay
ca JIUTepaTypHUM IOaIMa KOJH MOKa3yjy JAa HHTEPAKIH]je u3Mel)y aMHHOKHUCETMHCKUX TPpyIia U
JICKOBUTE CYICTAHILIE MOTY MHXMOUpaTH HyKJealjy M pacT KpucTala, YUMe Ce Mpojy’KaBa
Tpajame cymepcaryparmje.’

VY oxBupy apyre ¢a3e ncTpaxuBama YCTAHOBIBCHO j€ JIa TPUMEHA CYIIEPKPUTHYHE UMITETHAIIN]E
yIIbEH-AUOKCUIOM JIOBOJIM J0 TOTIyHE amopdu3aluje KapBeaunona, mro je norspheno PXRD



. 13,31,32,33,34,35
aHaMM30M W Beh TMOKa3aHO y paHMjUM HCTpaxuBamuma. = 777"  Pe3yaratd OBOT

UCTpaKMBama Cy y CarlaCHOCTH ca Hajazuma Duri§ U capaJHUKa, KOjU Cy MPUMEHOM HCTE
METOJe TOTBPIMIN Ipelasak Kapeeauiona y amopduy dopmy.’' Umak, kibyuHa pasiuka je y
TOME LITO je y OBOM HCTpaXHBamby, ropex mommepa Soluplus”, mpumemen u Sylysia® 350 kao
MOPO3HU CWJIMKATHU HOcad KOju omoryhaBa pomartHy crabwimm3anujy amopdue Qopme Kpo3
(bu3NUKy aICcopILNjy U UHTEPMOJIEKYICKE MHTEpaKiuje yHyTap MOpo3He cTpykrype. CiaudHo
toMe, Milovanovi¢ u capagauim noTBpawin cy Takohe PXRD anamuzom na tperman scCO:
JOBOIH [0 IOTIYHe TpaHcdopManuje kapseamiona y amopbuu o6mmk.”” Kaxa je ped o DSC
aHAIN3H, y UCTpaxuBamy Puris u capagnuka’ u Milovanovié¢ u capagnuka’” norBpheHo je xa
TpeTMaH Kapseauiona meronoM scCO: A0BOAM 10 HEroBOT MOTIYHOT Ipefiacka y amMopdHuU
00JIMK, JIOK KOJ (PU3MUYKMX CMeEIIa JISKOBUTA CYIICTAHLA 3aJpyKaBa KPUCTAIHY CTPYKTypy. [Ipema
pesyiraruma Pardhi w capajHuka, YVIOTpeOOM IOPO3HHX Hocada, mocebHo Sylysia® 350,
MIOCTHXKE C€ TOTOBO NOTHYyHa aMmop(du3anuja HUKJIOCAMHJA, NMPH 4YeMy nHoBehame KOIMYUHE
HOCaya MOo0OJbIIaBa MHKOPIOPAIM]Y JIEKOBUTE CYICTAHIIE U CMamyje MPUCYCTBO KPHUCTAIIHE
dase.*® Crymuja Obaidat w capaguuka mokasama je na Soluplus® 3ampxkaa TepMaiHy
ctabunHoct HakoH TperMmaHa scCO:, mpu uemy eHAoTepMHH TUK oko 73 °C omrosapa
CTaKJIacTOM TIpelia3y IoJIMMepa, MNOTBphyje Ja Mporec HHUje W3a3Bao Jerpajanujy Wid
CTpYKTypHEe mpoMeHe mnonumepa.” CnuyHu pe3ynTtatd [oOWjeHH Cy U Y OKBHpPY OBOT
ncrpaxuBamwa. Illto ce tnue FTIR anamuse, y ucrpaxuBamuma Duris u capaz{HI/H<a31 u
Milovanovi¢ w capanHnka’” yIBpheHO je Ja HakoH TpeTMaHa cynepkpuTuuHuM CO:
Kapaktepuctuune Tpake Ha 3344 cm™' (N-H wucresame) u 2994/2923 cm™ (C-H wucreszame)
ocTajy mpHCyTHe, y3 camo Omaru nomak N—H BuOpanuje u nmpomeny mntenzurera C—-O Tpake.
AyTopHu cy 3aKJbydWIIM JIa j€ CTPYKTypa KapBeIWiIoJia O4yBaHa M Jia HUje JOLUIO JI0 XEMH]jCKe
nerpanandje. CympoTHO TOMe, pe3yATaTd OBOT UCTPaKMBama IMOKa3yjy Ja HAaKOH TpeTMaHa
cynepkputnayauM CO: 1ona3m 10 HecTaHKa Tpake Ha 3342 cm™' (Basiennmone BuOparmje N-H
CEKyHJIapHe aMHUHO TpyIie), kao u Tpaka Ha 2994 u 2923 cm™' (C—H ucrezame). OBakBe npoMeHe
yKa3yjy Ha U3paKeHHje HapyIIaBamke KPUCTATHE PEHIeTKe W Mpeta3ak MOJEKylla KapBeIuiona y
amopdHo crame. Pasnor 3a oBako m3paxkeH edekar MOXKE Ce JOBECTH y Be3y ca pa3jIMuUTHM
MPOLIECHUM ITapaMeTpuMa — Ipe cBera ca IpuMeHoM Opike aexkommnpecuje (2 MPa/min) y okBupy
OBOT UCTpakuBamwa. Hacympot Tome, y cTyauju Duris v capagHUKa JEeKOMIIPECH]a j€ CIIPOBEICHA
cnopujoM Op3uHoM ox 1,5 MPa/min. bpxka nekommnpecuja omoryhuna je Hario ocinobahame CO:
U U3paXKEeHH]je IPOMEHE Yy MOJIEKYJIapHOM ypehemy, IITO je MOrofoBalo Mpeacky KapBeauiona y
amop¢pHu 00IMK M OHeMoryhuso gopmupame KpuctanHe cTpykrype. OacycTBo Tpake Ha 3342
cm™! Mmoxe ce npunucati Moryhoj nnrepakuuju usmely N—H rpymne kapBeausnona u CHiIaHOIHUX
rpyna u3 CTpyKType Hocada (hopMupame BOJIOHUYHE BE3€), Kao U ,,3apo0JbaBamy’ MOJIEKYIa
KapBeIUJIoNa yHyTap WIyIUbMHA HOcCada, Kao MTO HaBone Milovanovié w capalHUIM Y CBOM
uctpaxkupamwy.>? Ilopen Tora, oncyctBo Tpake Ha 3342 cm™' OOMYHO ce cMaTpa MOKa3aresbeM
amopduzanuje, MTO yKazyje Ha TO J1a je JEKOBUTA CYNCTaHIIa YCIEUIHO HHKOPIIOpUpaHa y Me30-
MOPO3HY CUWJIMKY y JEIMMHUYHO WJIHM MOTIYHO aMop(dHOj dopmu, mTO je Takohe moTBpheHo y
paHMjuM ucTpaxuBamuma.>* Kama je peu o ucnutuBamy Op3MHE pacTBapama JICKOBUTE
cyrncranne, y cryamju Guo W capagHuUKa IUJb HCTpaKHUBama OHO je T00O0JbIIamke
pacTBOpJBMBOCTH M Op3WHE pacTBapama ciaabo pacTBOPJHMBOI alldeHJa30a MPUMEHOM
TEXHOJIOTHje CYNEPKPUTUYHE WMIICTHAIIMje YIJbCH-IHOKCUIOM. Y OKBUPY HCTpaKHBamba
MCIIMTHBAHA Cy PAsNMduTH (apManeyTckn mommmepn, ykbyayjyhn Kollidon® VA64, PVA,
Soluplus® u PVP K30. Pesynrati cy mokasamn ma je Kollidon® VA64 oGesbemmo HajBehy
Op3uHy pacTBapama anOeHJa30ja, 3axBasbyjyhu cBojoj pH-HE3aBUCHO] pacTBOPJBMBOCTH U



crocobHOCTH hopMupama cTabuIHEX aMop(HUX crucTeMa. 3akibydero je ma Kollidon® VA64
nenyje ehukacHo y noBehamy pacTBOPJFUBOCTH U CIIPEYaBamby pelpeluuTalije aloeH1a3ona y
raCTPOMHTECTHHAIHOM MeMjyMy.”. CIIMYaH TPEH] 3alaeH je M Y OKBUPY OBOT HCTPAKHBAMbA,
I7Ie Cy UCIIUTHBAHE YBPCTE AWCIEP3HUje KapBeIuIoNa, IPH YeMy Cy KOpHIITheHH HCTH HOIUMEpH
ka0 y momenytoj crynuju: Kollidon® VA64, PVA u Soluplus®. 3a pasmuky ox ucrpaxusama Guo
U capaaHuka, (opMylandje y OKBHPY OBE IOKTOpCKE IUCEpTalyje HHUCY CcaipiKaje camo
nonuMep, Beh u cummkatan Hocad Sylysia® 350, koju mma BaxHy yiaory y amopdusamujn u
CTBapamy IOPO3HE CTPYKType MOropHuje 3a aAudy3ujy pacTBapada M pacTBapame aKTHBHE
cyricranie. Melytum, kaga roBOPEMO CaMO O YTHIIA]y MOJIMMEpPa, 3aKJbYUIN 10 KOjUX €€ JOIILI0
y OBOM HCTpPaXMBamy Cy y CKIaay ca Hajma3uma crynuje ayropa Guo W capaJHHKa, Inie je
Kollidon® VA64 nokasao cynepuopHocT y ogHocy Ha PVA u Soluplus®.*®

VY okBupy Tpehe ¢a3e ncrpaxuBama mokasano je na ce npumenom SLS 3D mramme nobujajy
TabyieTe yjeqHaueHOT u3Iiiena, 00IrMKa U AUMEH3Hja, ITO MOTBphyje BUCOKY PErpOIyKTUBHOCT
U Tperm3HocT oBe TexHonoruje. [JlomarHo, ananmse uBpcror crama (PXRD, DSC, FT-IR)
ykazajge cy naa mpouec SLS mramme omoryhaBa ycnemHy amopdu3zaldjy KapBeausofa.
[Ipena3ak akTHBHE CYIICTaHIIE W3 KPHUCTAIHE y aMOppHY (GOopMy pPE3yiATHpao je 3HadajHHM
no0OJpIIAKbeM HCHE pPAaCTBOPJBUBOCTH M Op3WHE pacTBapama. lIpeTxoqHa ucCTpakuBama
nokasaia cy n1a nosehame Temreparype KOMope JOBOJM JI0 IMOpacTa Mace MTaMIIaHUX TadJeTa,
1ok Behe Op3uHe JacepcKor CKeHUpama nMajy cynportan edekar. [Ipu mamuM Op3uHama Jiacepa
YeCTHIIE MpallKa JIyXKe arncopOyjy eHeprujy, MTOo y KOMOMHAIMjU Ca BUIIUM TEMIIEPATypHUM
ycioBiMa oMoryhaBa HHTEH3HBHHjE CHHTEpOBambe i Marbn Meljydectiann mpoctop. > Tume ce
MOry 00jacHUTH U pe3yiTaTd AOOMJEHH y OBOj JOKTOPCKOj auceprauuju. CimyHe pesynraTe
noowtu cy Madzarevi¢ u capamaunu, koju cy SLS 3D TexHOIOrHjoM YCIENIHO IITaMIIaIn
MpHUHTIETe upOecapTaHa. YoueHo je Ja Taliere mraMnaHe MamboM Op3UHOM Jlacepa umajy Behy
Macy yciuex Belie TYCTHHE HEPrHje W WHTCH3MBHH]jer CHHTEpOBama decThia.'’ AmHaimsa
onpehuBama cajpxkaja akTUBHE CYICTAaHLE je IOKa3aja Jia je aKTHBHA CYICTaHIa OcTaja
crabmiHa TokoM mporeca SLS 3D mrammne m na HHje AOIIIO 0 HEHE Jerpajalmje, YIpKoc
BUCOKHMM Temiieparypama. CaudHo Tome, y cryauju Adamov u capamxuka, npu SLS mrammu
TabJeTa 30/IMUAeM-TapTpaTa 1Mo/ 3HaTHO BUIIMM TEMITEpaTypHUM YCIIOBHMa Takole HUje youeHa
jgerpagandja aktuBHe cyncranue.’” OBH pesynrtatd moTBphyjy Aa TpaBUITHAM 01aGHpOM
MIPOLIECHUX MTapamMeTapa MoxXe J1a ce 00e30e1 04yBambe CTAOMIIHOCTH aKTUBHE CYIICTAHIIE TOKOM
SLS 3D wramne. Kana je ped o uBpcTunu Tabdiera, Fina u capaguuiy cy nokasaiu aa tadiere
nobujeHe mpu Behum Op3MHaMa J1aCEpPCKOr CKEHHMpama MMajy Mamby UBPCTHHY 300T HUXKET
CTelleHa CHHTEpOBamba.'” Pe3ynTaTm oBe JOKTOPCKE JCEPTAlje Cy Y MOTIYHOCTH Y
CarJacHOCTH ca HaBeJeHHM HaiazuMma. Jlakiie, TabieTe mTamMiaHe HIKOM Op3WHOM Jlacepa U
IIpY BULIMM TeMIepaTypaMa Iokasajie cy Behy UBpCTHHY M Mamy MOPO3HOCT, IITO YKa3yje Ha
jaue mehyuectuune Be3e M 0O0Jby MexaHWUKy craOmwiHOocT. Kama je ped o pacmaasbUBOCTH
tabnera, Seoane-Viaiio u capagHUIM Cy TOKa3aiu jaa noBehame Op3uHE Jlacepa JOBOAU [0
o6Hjarba OPO3HUjIX TableTa ca kpahnm BpeMeHoM pacagama.”® Ca Ipyre cTpaHe, Y OKBHDY
OB€ JIOKTOPCKE AMcepTalije moka3aHo je Ja je edexar Op3uHe Jiacepa O6MO 3aHEMapJbUB, Ak Cy
TableTe TPOM3BEACHE TMPH BHIIMM TeMIlepaTypamMa ToKa3ajlle HeHTO yXe BpeMe
nesunrerpamnuje. [lopehemem aBe cmelne npaikoBa KopHIIheHe 3a mTaMiame Tabiaera, youeHo
je na tabyiere W3 cMelle 2 WMajy 3HaTHO OpXy pacnaJsbHUBOCT, IITO CE MPUIUCYjE MPUCYCTBY
MaHHTOJIa KOjU ce Op30 pacTBapa M ¢GopmHpa KaHaie y CTpyKTypH Talnere, unMe omoryhasa
JIaKIe TpOAUpame BOAEC W Op)ke pacmamame. Ha OCHOBY peHIAreHCKe AuQpaKivje aHaIn3e



MOJKE€ C€ 3aKJbYYUTH JIa je JOIUIO JO0 IPACTUYHOT CMamhEeHha MHTEH3MBHUX MUKOBA KPUCTATHOT
KapBeIWIIONa, WLITO yKasdyje Ha meroBy amopdusaumjy.* KoHBepsuja akTuBHE CyIlcTaHIE M3
KpucTaHOT y amophuu o6auk npumernoM SLS 3D mramrie motBpleHa je u y CTyauju ayropa
Fina u capagnuka PXRD ananu3om, e je Kao akTHBHA CYIICTaHIIa KOPHUIIHeH mapameTramo.
ITopen Tora, ycmemHa amopdu3zaivja WHIOMETalMHA 3a0enexeHa je y cryauju Thakkar wn
capaJlHMKa Ha TpaHyliamMa JOOWjEeHUM IIPOLIECOM TpaHylalldje 3aCHOBaHUM Ha EKCTPY3UjU
TorbetbeM W SLS 3D mramnanum Ttabiierama Koje Cy AO0OMjeHe O/ MOMEHYTHX TpaHyja.
ITopen Tora, y cryauju ayropa Hamed u capamgnmka, Takohe je qOHUIO [0 YCIEHIHE
amopduzanuje sonuHaBupa nomohy SLS texnonoruje 3D mramme. Y crynuju Madzarevié u
capanHuka mokaszano je aa SLS 3D mramma goBomu 10 amopdu3aiuje JISKOBUTE CYIICTaHIIE,
ITO je TOTBPlEHO OJICYCTBOM IMHKOBA TOIUbeHa Ha DSC nmjarpamuma taGnera np6ecaprana. ™
Canuno ToMe, Tabriz v capaTHUIM YTBPAWIH Cy Jia CE NPUMEHOM OBE TEXHOJOTHjE MOXE
nmoctuhu Tpena3ak HaNpOKCEHAa W3 KPHUCTATHOT y aMOppHO CTame, MITO je MOTBpheHo
M30CTAHKOM CHIOTEPMHHX muKoBa Ha DSC amammsu.*’ Pesynratn oBe HOKTOpCKe mucepraiyje
Cy y TOTIYHOCTH y CKJIaay ca oBuM Hanazuma. DSC aHanusa mokasana je ACITUMUYHY
amop¢u3zanujy KapBeauiona TokoM nporeca SLS mramne, npu yemy je edexar u3pakeHUju Ha
ButuM temneparypama (90/80 °C). FT-IR ananuse y paHdujuM UCTpakKMBarmbHUMa IOKa3ajie Cy ja
MIPOMEHE y anCOPHIIMOHMM TpaKama KapBeauionia, HapouuTo y omcery ox 3340 cm™' u usmelhy
1650-1550 cm™, yka3yjy Ha ¢dopMupame BOJOHHYHUX Be3a u3Mel)y aKTHBHE CYIICTaHIE U
noJiuMepa, MITO MOKE JIOBECTH JI0 BheHe aMop(du3aiuje U CTadWIN3alije JCKOBUTE CYIICTaHIIC.
CnonuHe wHTepaknuje 3a0enexeHe Cy W KOA KoaMOoppHHX CHCTeMa KapBeawiola |
AMIHOKHCENIMHA, TIe Cy NOTBpheHe 3HauajHe MehyMmonekylcke Bese. V CKIagy ca oBUM
Hana3zuma, FT-IR aHanm3a y okBUpY OBE JAMCEpTaIHje MOKa3ala je 1a Cy KoJ Tadyera JoOujeHuX
U3 cMele mpamkoBa | mpucyTHe Meljymonekyicke HHTepakuuje u3Mmel)y kapsemmiona wu
nomumepa PVA, mTo je BepoBaTHO TONPHHEIO JNEIUMUYHO] aMOp(hU3aliji U CTaOMIN3aAIHjU
amopdue popme. HacynpoT Tome, ko Tabiera U3 cMeIIe MpaIikoBa 2, KOje caape MaHUTO,
TaKkBe WHTEpaKIUje HHCY JEeTeKTOBaHE, INTO j€ y CKIAAy ca H30CTAaHKOM IOMEepama
KapaKTePUCTUYHHX allCOPIIIMOHKUX TPaKa KapBeIHiIoa.

Kana je peu o mcnuTHBamy Op3WHE pacTBapama akTHBHE cyrcraniie, Davis u capaaHuiu cy
nokazanm ga ce SLS 3D mrammom mory ycrmemHo aodutu Tabnere ca aMOp)HUM YBPCTHM
JHcTiep3rjaMa pUTOHABHUP—KOIIOBHIOHA, IIITO JOBOJH 10 MOOOJBIIIaHE PACTBOPJEUBOCTH M OpiKer
pacTBapama JEKOBHTE cyrcranue.”’ Panmja WcTpakuBama Cy IMoKasana a Beha MOpO3HOCT
Tabnera omoryhaBa Op)ke pacTBapame aKTHBHE CYIICTaHIIE yciea Behe MOBpIIMHE KOHTAKTa ca
MEIMjYMOM M JIaKIIeT NMpoJupama TEYHOCTH Y YHYTpamwocT Tadiere. [loBehame Temneparype
KOMOpE JIOBOJIM IO jayer TOIJbEHa W CMamemha MOPO3HOCTH, IITO yCIopaBa pacTBapame, AOK
Beha GpsuHa macepa mosehaBa MOPO3HOCT M THMe YOp3aBa pacTBapare akTHBHE cyrcranie.”’ Y
OKBHPY OBE JIOKTOPCKE JAucepTaIyje M00HjeHH pe3yaTaTh Cy y MOTIIYHOCTH y CKJIaay ca OBHM
Hanasuma. Tabriere kapBenwiiona mrammaHe Behom Op3uHOM nacepa (60 mm/s) mokasane cy
Op>ke pacTBapame yciea Behe MOpPO3HOCTH, JOK Cy BHIIE TEMIIEpaType JOBENE 0 CMambeHe
MOPO3HOCTH U cnopHjer ocnobahama. [IpucycTBO MaHUTONA y CMEIIM IMpalIkoBa 2 AOAATHO je
moboJpimano Op3WHY pacTBapama 3axBajbyjyhum HeEroBoj 100pOj pacTBOPJBMBOCTH U
CIOCOGHOCTH 112 yOp3a Ae3HHTerpanujy Tabaera.

T'enepanno nocmampano, pezyimamu 0okmopcke oucepmayuje mae. ¢apm. Huxone Ilewuha y
8eIUKOj Mepu cy y CKIady ca nooayuma u3 aumepamype, diu UCMOBPEMeHO O0O0HOCe HO8d



casHarba u opucuHaine Oonpunoce. Y npeoj u opyeoj azu ucmpasxcusaroa nomephenu cy
NO3HAMU MPEeHO08U U3 NPemXOOHUX nyoauxayuja Koju ce oOHoce Ha amopuzayujy u
nobosUare pacmeopbU8OCMU Kapeeounona NPUMEHOM KY2IUdHO2 Mieerd U CYnepKpumuiHe
umnecnayuje. Kaoa je peu o npeoj aszu, nocebno je sumauajuo mo wmo je ymephero 0a
nobosuaree bp3unHe pacmeapara Huje HyslcHo nocieouya pedykyuje geiuyune yecmuya, eeh je
npe ceeea noCieOUYa NPOMeEHa YHymap 4epcmoe cmared u npupooe unmepaxyuja y cucmemy. Ca
opyee cmpaHe, y OK8Upy Opyze paze 0602 UCMPAXCUBarba, NO NpPeU Nym je npumerbend
KOMOUHAYUja CUTUKAMHOZ HOCAya u noaumepa, yume je omocyheno cucmemamcko nopeherve
epukacnocmu mepHApHUX cucmema (1eKO8UMa CYNCMaHyd—CUIUKAMHU HOCAY-NOAUMED) Y
00HOCY Ha OumapHe cucmeme (neKOBUMA CYNCMAHYA-CUIUKAMHU Hocay). Hajsnauajnuju u
HajopueunanHuju donpuHoc ooHocu ce Ha mpehy ¢gazy. Haume, 060 je npeo ucmpadxcusarbe y
Kojem je npumervena mexronocuja SLS 3D wmamne 3a uspady mabrema xapseounona y3 nomoh
Sintratec Kit wmamnaua ca ouoonum laserom. /o caoa je y numepamypu objasmena camo jeona
nyonuxayuja (Tabriz u capaonuyu) y kojoj ¢y SLS 3D wmamnom oobujene mabneme
Kapeeounona, anu je npumerbena paziuuuma onpema, xkoukpemuno, SnowWhite SLS wmamnau
onpemmwern CO: nacepom.
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5.3AKJbYYAK - OBPAIOKEILE HAYUYHOT JIOMPUHOCA TOKTOPCKE
JTNCEPTAIINJE

Hajsehum HaydHUM JONIPHHOCOM OBE JOKTOPCKE JMCEPTAIUje MOXKE CE CMaTpaTH CBEOOyXBaTHA
U CHCTEMaTHYHA aHajW3a YTHILaja TPU HANpPEIHE TEXHOJOIIKE CTpaTerhje — MEeXaHHUYKe
aKTHUBAIM]e KyIJIMYHUM MIICBEH-EM, CYIIEPKPUTUYHE UMIIETHAIN]E YIJbeH-TuokcuaoM u SLS 3D
mramie — Ha amop(uzaiujy, pacTBOPJFUBOCT U Op3WHY pacTBapama KapBeIWJIoa, Kao MOJEIN
JICKOBUTE CYIICTaHIIE ca cllaboM pacTBOopspuBOLIhy y Boiu. Y OKBUPY NpBe (pa3e UCTpakuBama je
JIeTaJbHO pa3jalllbeHo Aa M300p KodopMmepa M HEroB MOJApHH OJHOC Ca KAapBEIWJIONIOM He
onpehyjy camo crenen amopdusanuje, Beh u mpupoay MehyMONIEKyJICKUX HHTEpaKIuja U O3pUHY
pacTBapama KapBEAWJIONA, NMPH YeMy j€ TMOKa3aHO Ja MOoO0oJpIIamke Op3WHE pacTBapama HHje
HYXXHO TOCIIC/IUIIa CMamhCHha BEIMYMHE YEeCTHIA, Beh mpe cBera mpomMeHe YBpPCTOT CTama U
MHTEpaKIja y cuctemy. Y apyroj ¢asum HCTpaXMBamka OCTBAPEH je 3HAyajaH OpHUTHHAJIAH
JOMPUHOC KPO3 CUCTEMaTHYHO UCIIMTHUBAKE KaKO OMHApHUX (opMysainnja Ha 0a3u KapBeanuioa
Y CHJIMKaTHUX HOCA4a, TAKO U TePHAPHUX CHUCTEMA KOjH JOAATHO YKIbYdyjy nomumep. [Ipumenom
CYNEpPKpPUTUYHE HMIIeTHAIMje oMoryheHa je MOTIyHa WM TOTOBO IMOTIyHa amopdu3zaiuja
JICKOBHTE CYIICTaHIlE, YMME j€ CTBOPCHA JEIWHCTBEHA OCHOBA 3a jaCHO pa3rpaHUYCHE
MOjeIMHAYHUX YJIOTa CHIIMKAaTHOT HOCAa4a M CBAKOT O] MPUMEHCHUX MOJIMMEpa Y CTaOMiIn3anuju
amopdue dopme u yHampehewmy Op3uHE pacTBapama KapBemwiona. OBaKBUM IPHCTYIIOM
OMOTYNEHO je IeTaJbHO pa3yMeBame MEXaHM3aMa KOju CTOje u3a MoOO0JbIIaHe PACTBOPJHHBOCTH U
Op3uHEe pacTBapama KapBelwsona y NoOWjeHHMM HampeaHuM cuctemuma. Tpeha dasza noHocu
HAjU3paKCHU]y HOBUHY, jep je mo mpBuU myr npumemeHa SLS 3D mramma Ttabiera ca
KapBeuiIoioM kopuinhewmem Sintratec Kit mrammnaua ca AMOIHUM JIACEPOM, Y3 CUCTEMATHUHY
MPOIeHY yTHIaja TPOIECHUX NapameTrapa Ha MeXaHW4YKa CBOjCTBA, PACMaJJbUBOCT, TIOPO3HOCT
Tabnera, ka0 M Op3MHYy pacTBapama KapBeAWsoia. Pe3ynTaru mpukazaHu y OBOj JAUCEpTaLUjH
3HaYajHO JOMPUHOCE pa3yMeBamy Be3e u3Mely n300pa TEXHOJOIIKOT MOCTYIKa, CTPYKType
YBPCTOI' CTamka U OuodapMmalleyTckor I[OHallakba KapBeIWwiIosna, Te TMpyxkajy MOoy3JlaHy
€KCIIEpUMEHTAJIHY OCHOBY 32 JJaJbU Pa3B0Oj aMOP(GHHUX YBPCTUX JUCIIEP3HU]a U IEPCOHATU30BAHUX
¢bapmarieyTckux o6arKa JoOHjeHUX IPUMEHOM HalpeIHuX (HOpMyNalMOHUX TEXHOIOTH]a.



6. IPOBEPA OPUT'MTHAJIHOCTHU JOKTOPCKE JUCEPTALIUJE

Ha ocHOBy wm3Bemraja 0 TPOBEpPH OPUTHHAIHOCTH JOKTOPCKE AWCepTaluje KopuirhemeMm
nporpama iThenticate perucTpoBaHO TMoayAapame TekcTta uzHocu 12%. OBaj creneH
MOIYIAPHOCTH TIOCIIEANIIA j& TMPETXOAHO ITyOIMKOBAaHUX pPe3yliTaTa UCTPAKMBaKba JIOKTOPAH/A,
MTaTa, JMYHUX UMEHa, OMIITHX MECTa U Mo/iaTaka, IITo je y ckiaay ca uiaHoM 9. [IpaBuiHuka.

Ha ocHoBy cBera u3Hetor, a y ckiiagy ca wiaHoMm 8. ctaB 2. [IpaBuiHuKa 0 MOCTYIKY MpoOBepe
OPUTMHAIIHOCTU JIOKTOPCKHUX JHcepTanuja Koje ce OpaHe Ha YHuBep3uTery y beorpany,
U3jaBJbyj€MO Jla U3BEIITa] yKa3yje Ha OPUTMHAIHOCT JIOKTOPCKE UCepTalrje, T€ Ce MPONUCaHU
MOCTYTIaK MPUIIPEME 32 IeHY 010paHy MOXKE HACTaBHUTH.

Menrtopu:

Hp cu. Bophe Menapesuh, Buiy HayuyHH capaJHUK
VYuuBep3utet y beorpany — @apmaneyrcku daxynrer

Hp cu. bpanka MBkoBuh, BaHpeanu npodgecop
Yuuep3utet y beorpany — ®apmarnieyrcku hakynrer



7. HPEJJIOT KOMUCHUJE 3A OLHEHY 3ABPHIEHE JOKTOPCKE JUCEPTAIIMJE

Ha ocHoBy yBUIa y IOCTaBJbeHY JOKTOPCKY aucepranujy mar. ¢papm. Hukone [lemuha, duja je
u3pana ogobpeHa Ha cennuny Beha naydnux oGmacTu MEIMUIMHCKMX Hayka YHUBEpP3HTETa Y
beorpany onpkanoj 10. okroopa 2025. romune (omtyka 6p. 2068/2), Komucuja onemwyje aa paagy
MOTIYHOCTH UCIYHhaBa KPUTEPHjyMe KOjU C€ OIHOCE Ha OPUTHHAIHOCT U HayyHY 3aCHOBAHOCT.
Kanaunar je y moTIyHOCTH peain30Ba0 MOCTaBJhCHE IUJBEBE MCTPAKUBAhA, a MPEICTaB/HCHU
pe3ysiTaTi YMHE CaMOCTAJHO M OPUTHHAIHO HAyYHO JIeN0, KOje Aaje 3Ha4ajaH JOMPUHOC Pa3BoOjy
(dapmarieyTcke TEXHOJIOTHje M Ipolmpyje moctojeha cazHama y oBOj obOmactu. Pesynraru
UCTPaKUBaka IMPEACTABJLEHUX Y OBOj JOKTOPCKO] JHMCEPTAIMjH MyOIMKOBAHH CY KpO3 BHIIC
pPa3IMUUTUX KaTeropvja HAy4YHHX paZoBa M CAOMINTEHA. YKYITHO je 00jaBJbeH jemaH paa y
MehyHaponHOM wbaconmucy wu3y3eTHuX BpeaHoctu (M2la), kao u jeqan paa y BPXYHCKOM
Mmehynaponnom waconucy (M21). Pesynraru uctpakuBama JOAATHO Cy MPEICTaBBEHH KPO3 TPH
caomnTema ca Mel)yHapoaHHUX CKyloBa ItaMiasa y ueinuau (M33). OBu pasioBu U caonTemha
o0OyxBarajy KJbY4YHE Hajase AKcepTaldje U 3HauajHO JONpPHUHOCE Mel)yHapoIHO] BUAJBHUBOCTU U
HAyYHO] PEJICBAHTHOCTHU CIIPOBEJCHUX HCTPAKUBAA.

Komucuja y HaBeJeHOM cacTaBy IO3UTHBHO OL€lbYje JOKTOPCKY AMCEpTalujy Mar. (apm.
Hukone Ilemwha mon w©HasuBom ,Pa3Boj u KkapakTepu3amuja amMop(pHHX cucTeMa
KapBeAWJaoJa J00MjeHHMX TeXHHKaMa MeXaHM4YKe aKTUBaluje, CyNepKpPUTHYHE
umnperHanuje u 3D mramne” u mnpennaxe HacraBHo-nayuyHom Behy @apmareyTckor
dakynrera, YHuBep3utera y beorpamy ma mpuxsatu oBaj M3Bemtaj o m3palheHO] TOKTOPCKO]
aucepranyju ¥ ynytu ra Behy Hayuynux ob6nactu MeOMIIMHCKMX HayKa paaud Ao0ujama
CaIIaCHOCTH 32 jaBHY OJI0OpaHy TIOKTOPCKE JTUCEPTAIH]E.

Kommucuja 3a oneny n on0paHy 3aBplieHe JOKTOPCKe JUcepTanuje

Hp cu. Ceetnana M6puh, penosuu npodecop
Yuusepsutet y beorpany — ®apmarnieyrcku daxkynrer

Hp Anekcannpa JlammueBuh, penoBau npodecop, Yauep3utet y beorpany,
TexHoNoUIKO-MeTANYPIIKH (PaKyITET

Jp VBana Jlykuh, BUIIM Hay4HU capaJHUK, YHUBep3uTeT y beorpany, TexHonormko-
MeTalypIIKH QaKyiTer



