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Ilpeamer: Mssemraj Kommcuje 3a mpersen, oneHy W oJ0paHy JIOKTOPCKE JHCEpTallHje
Credana Huxonwha, ucrpakuBada capajHuka MHOBaIIMOHOT IIEHTpa XeMHjCKOT (aKynTeTa,
Yuusepsurera y beorpany.

Ha pepoBroj cequuitn HacraBro-HayuHor Beha Xemmujckor (akynrera YHuBEp3UTETa
y Beorpany, onpixxanoj 14. cenrembap 2017. roguHe cMo onpel)eHH 3a WIaHOBE KOMHCH]E 32
nperyie], OleHy u ombpaHy Joktopcke mucepranuje Credana Huxosuha, mcrpakubaya
capajaauka VMHOBanmoHOr IeHTpa XeMHjcKor (akyinreTa, YHHBep3HuTeTa y beorpamy, mox
HACJIOBOM:

,CHHTE32 N KapaKTepu3anmja pyTeHHjyM-apeHcKHX Komiiexea ca N, S min
O noHopckHM JUTraHAIMA*

HakoH 11ITo ¢cMO TOAHETY JAUCepPTaIH]jy perienaiy, mogHocumo Behy cnenehn
NM3IBEMITAJ

A. Tlpuxa3 cagp:xaja aucepranuje

Jloxropeka aucepranuja Credana Hukoniha o HaBeJIcHUM HAaCJIOBOM HANUCaHA je
Ha 155 crpana A4 ¢opmara (mpopen 1,5), caapxu 89 cmuxa (ox tora 60 y Ilpunory), 11
tabena (ox tora 2 y Ilpuiory) u 8 mema. Pag obyxpara cneneha mornasipa: 1. Yeox (1
crpana), 2. OmmTy jeo (25 crpane), 3. Excniepumentannu jeo (15 crpaua), 4. Pesynraru u
auckycuja (36 crpane), 5. 3akipydax (2 crpane), 6. Jlutepatypa (9 crpana, 124 nurara) u 7.
ITpunor (64 crpane). [Topen HaBeneHOT, JOKTOpPCKa AHUCEpTanuja caapixku: 3axsamnumy (1
crpana), Canpxaj (2 crpane), M3Boji Ha CPICKOM M EHIVIECKOM je3uKy (110 JBE CTpaHe),
JIucry ckpahenuiia (2 crpane) u buorpadujy kanaumaTa ca JILCTOM paJioBa U CAONIITEA.
V VBoay je ommcana yiaora KOMIUIGKCHHX je[MIEHa y o00acTH OHOHEOPTraHCKe H
MeIUIMHCKE XeMHuje. AKIIEHAT je CTaB/beH Ha IIPUMEHY OBHX jE/IUbEHA 3 JIEUCHE MATUIHUAX
obosema. HajsHauajuuje jeinmbere Koje je y IPUMEHH 3a Jieuee TyMopa je IUCIUIaTHHA,
KOja TIOpe]| ycIexa y Jieuery 000Jberba 1MoKasyjy U J0CTa HEeXEJbeHHUX JIejcTaBa Ha 3[paBe
henuje. Benumku IOTeHIMjal y MpeBasMIaXely OBHX HeJocTaTaka MMajy KOMILIEKCH
pyrernjyma. OHH Ccy moOKa3add Beoma H00pYy aKTHBHOCT Kao AHTHTYMOPCKH arcHcH,
CEJIEKTHBHOCT Tipema henmmjama TymMopa M Mame HEXE/hCHHX e(eKara mpema 3[paBHM
henujama. M3 Tux pasymora mujb OB JOKTOPCKE JHIcepTanije OHO je Aa ce CHHTETHINY H
OKapaKTEepHIy HOBH JIHTAHM U HUXOBU 010Bapajyhu pyTeHHjyMCKH KOMIUIEKCH M MCIIUTa
IbIX0BA AaHTUTYMOPCKA aKTUBHOCT.



Y OnmreM Aedy OIMCaHa j€ IMCIUIATHHA, MEXaHM3aM [I¢jCTBa Y MalurHuM hemujama u
HeJIOCTAIlH TOKOM Tepanuje OBUM JieKoM. Takolje, OIMHCaH je MeXaHM3aM pPEe3UCTEHIH)E
TyMopckuX hemwja Ha OBaj Jiek W HAa4MHH 3a IpeBasunaxeme pesucreHmuje. I[lopern
[UCIUIATHHE, OMHCAHM Cy aHallo3W OBOI KOMIUIEKca KOjH Cy IIOKasaaum 0ojba CBOjCTBA y
nedyemy TyMmopa. Y HACTaBKy OINHMCaHO je OTKpmhie kommiexca pyrenujyma(lll) kao
AaHTHTYMOPCKOI' areHca, Jajbll pa3Boj OBE Ipyle KOMIUIEKCHHX je/IHIbelha, Kao M OTKpuhe
xommiekca pyrennjyma(ll), MexaHwmsaM HHUXOBOI JIEjCTBA W IIPEAHOCTH Yy OJHOCY Ha
KOMIUIeKce IulaThHe. JleTaJbHO je O0jalibeH  yTHIA] Pa3sHOBPCHHMX JIMTaHaga y
PYTEHHjYMCKAM KOMIUIEKCHMA, Ha AHTHTYMOPCKO JEjCTBO KOMILIEKCA W KaTalUTHIKO
JejCTBO y pasnmumTUM peaknujama. Omumcann cy Komiekcu pyrenujyma(ll) m
pyrenujyma(Ill) ca miaHapHUM apoMaTHYHHM JIMTAHJHMA, KOjH MoOry OMTH Beoma 100pu
AHTUTYMOPCKH areHcH Kao W FHXOBE MHTepKanupajyhe ocobuHe Koje ce MOry KOPUCTUTH Y
JMjarHOCTHYKE CBpXE WM 3a JIeUere CBETJIOCHOM TepanujoM. Mcraknyto je na
NUIOQMITHKE]H KOMIUIEKCH PYTEHHjyMa IoKa3yjy 6osbe KapakTepucTuke H Behu moTenimjan
Jia OyJTy aHTHTYMOPCKH areHCH.

YV HacTaBKy TEKCTa OIMCAHH CY TJIaBHH MEXaHW3MH henmjcke CMpPTH, amornTo3a U HeKpo3a.
YKa3aHO je Ha HAauMHE IPENo3HaBarba OBUX THIIOBA NeNMjcke CMPTH U 3HAYaj amonTo3e y
OJIHOCY Ha HeKpo3y. Ha 0CHOBY Tora MCTAaKHYT je 3Hayaj HCIUTHBAMHA MEXAHH3Ma JENoBarba
CBAKOT HOBOT' je/IMIEH-a, KOje TMoKasyje 100py aHTUTYMOPCKY aKTUBHOCT, H yTBphuBarba
tura hemjcke cMpTH KOjy U3a3UBa.

V nornaspy ExcnepuMeHTANHH €0 jaCHO, JETaJbHO M IMPEIJIEJHO Cy ONUCAaHe CHHTE3€
HOBUX JmraHajga (ykynno 2) um Beh mnosmartux (ykynHo 4) u oarosapajyhux HOBHX
opranopyrernjym(Il) xomrutexca (ykymso 9). Ilomamu y Besu ca KapakTepH3alHjoM
CHHTETHCAHUX je/IME-eha (EJIEMEHTAIHN cacTaB, XEeMHjcka Tomepama curhama y NMR
CIIEKTpHMMa, AallCOPIIMOHE Tpake y HH(QpPalpBEHHM CIEKTPHMA ¥ CHTHAIM Yy MaceHHM
CIIEKTPHMA) jaCHO M HpErJIeHo Cy Harucanu. Y HaCTaBKy TEKCTa HaBeJIeHe Cy XeMHUKaluje U
npubop Koju cy KOpHITheHH Yy CHHTe3aMa OBHMX JEIHIbEHA, Kao H KapaKTepUCTHKE
MHCTpyMeHaTa KopuinheHHX 3a CTPYKTYpHY Kapakrepusamujy jenuibera. Hasenene cy
henmjcke nuHUje, MOCTYIIM U METOJIC KOPUIITNEHE 33 MCIUTUBAILE OMOJIONIKE aKTHBHOCTH,
tun henmjcke cMpTH, Mepeme akyMmyjaluje joHa IUIaTHHE M pyTeHHjyma y henmjama u
Besanux 3a JIHK.

[Tornasibe PesyaraTu m AMCKYCHja CapikKd IPETIe/l U aHaJIu3y pe3yiraTa HCTPaKHBATKOT
pama KaHjaujgata. Y OBOM IIOTJIaBJbY AETa/bHO Cy OIMCAHE CHHTE3¢ CBHX CUHTETHCAHMX
jenumema. Y MOCEOHUM Ofielbl[iMa AHATH3UPAHH CY PE3yNTaTd JOOWjeHH CIEKTPaHOM
AHAIM30M CHHTETHCAHUX jeMIbeHha. 3a KapaKTepusalijy MOjeIMHIX jeUbemha KaHauaT je
KopuctHo u nBoxumennonanHe NMR meroze (IH, Be, PN) COSY, HSQC, HMBC). Jenan
KOMILIEKC je 700ujen y KpucTamHoj (opmu, IOTOIHOj 3a aHAIM3y X-3paluMa, YuME je
omoryheno mpermsno onpehuBame CTpyKType Kommekca. Ha oCHOBY —pesynTaTa
KOpHITNEHHX CHEKTPOCKOIICKUX METO/IA, IIPEI0NKEHE Cy CTPYKTYpE CHHTETHCAHUX JIUTaHa/ia
M BHXOBHX KOMIUIEKCAa. Y HACTABKy IHOIVIaB/ba MPEJICTABILEHH Cy PE3yNTaTH 0 KOjUX je
KAHJHIAT JI0IIA0 MCIHTHBAKEM aAHTHTYMOPCKE AKTHBHOCTH CHHTETUCHHX JEIUE-CH:A.
Onpehusane cy ICsy BpenHocTH 3a JHraHie, KOMIUIEKCE PYTEHHMjymMa W IMCIUIATHHE Ha
henujckuM JMHEjaMa XyMaHOT TyMOpa M pe3yJTaTd ¢y JMCKYTOBaHH y CKJIaly ca IoJaluMa
U3 JTUTEpaType, KOjU Ce OJHOCE Ha CTPYKYTPHO CIIMYHA jefumbemha. OcuM Tora, IpuKa3aHu cy
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pesynrtatd N00MjeHH HCHHTHBAEM MeXaHW3Ma CMPTH heidja TpeTHpaHWX KOMILIEKCHMA
pyTeHHjyMa W IHUCIUIATHHE. Y HACTaBKy OBOI IOTJIaB/ba IPEJCTABIBEHH Cy PE3YIITAaTH
UCIIMTHBAaKka YTHIAja CHHTETHCAHHX KOMIUIEKCa KOjU TIOKa3yjy HajboJby aKTHBHOCT Ha
mactpuOynujy y henujama. Takole, ananu3upana je akyMmyJanija KOMIUIEKCa pyTeHHjyMa
IUIATHHE, Y 3aBUCHOCTU O] BPEMEHa, y MaJIMrHUM henujama. Ha Taj HauWH je HampaBbeHA
KopeJialija ca Be3UBamheM OBUX KOMIUIEKCHHUX joHa 3a janne JTHK.

b. Kparak onuc mocTHrHyTHX pe3yJirara

VY oxBHpY OBOI paja CHHTETHCAHO j€ YKYIHO INeCT JIHTaHala 7-XJIOPXHHOIHUHCKOT,
HNOMUIUPUAMHCKOI M XHAPAa3HACKOT TUIA M JIEBET IbMMa OJAroBapajyhmx apeHCKHx
xommuiekca pyrenujyma(ll). Cunrerucanu cy 1-(7-X7T0pXUHONUH-4-HIT)THOYpEa, Kao
NpPEACTaBHUK  7-XyopxuHonuHa, 11,12-pumermnmunupuno|3,2-a:2',3'-c]penasun, 2-(9-
antpun)-1H-umunazo[4,5-f]  [1,10]¢penantporua u  mwmpuzmo[2',3':5,6uupazuno[2,3-
f][1,10]denanTpomun u3 rpymne TOJIUTTUPASIAHCKIX  JeJTHIbEH-A " N N-
JUIPONMOHMIXHJPA3HH. Jenumema Cy CHHTETHCAHA TI0 MpoleaypaMa OIUCAHHM Y
mureparypu. Kommuexcu pyrenujyma(ll) mobujern cy y peakuuju mojia3HOT JHMEPHOT
KOMIUIEKCA pYTEHHjyMa Ca apeHCKUM JiuranjauMa (O€H3eH, TOINYyeH W p-IHMEH) H
oxroapajyhux nuranza, y MOJICKOM ojiHOCY 1:2, Ha cOOHOj TeMIeparypu.

3a KapakTepH3aly]y CUHTETHCAHUX jelUIberha KOpHIheHe Cy cTaHgap/He CIEKTPOCKOIICKE
merojie: NMR, uH(panpBeHa cnekTpocKormja, MaceHa CrieKTpoMeTpuja, u audpaxiuja X-
3paka, JIOK je IbUXOB cacTaB MOTBphEH CJIEMEHTAJIHOM aHaJIM30M. 3a CBa KOMILIEKCHA
jelbeha UCIUTAaH j€ aHTUTYMOPCKH e(pekaT Ha MaHeny helMjcKuX JIMHWja XyMaHor
KapuuHoMa. Y oBe cBpxe kopuinthenuw cy crapmapaau TecToBH Bujabmiutera (MTT wu
KpHCTaJI-BUOJIET) HAaKOH ucteka 24, 48 m 72 cara Tpermana. 3atum cy u3pauynare ICsg
BPEJIHOCTH, OJHOCHO KOHIIGHTpAIMje HCIUTHBAHUX jEIMIbCHAa KOoje JO0BOAE JO CMPTH
noJsioBuHe Opoja xuBux hemnja. Ha oBaj Hauwn ytBpheHo je ma cy muran L5, kommmieken C3
u CS noxa3zany HajCHAXXHHUjE [ATOTOKCHYHO JIEjCTBO, CHAXKHU]E O] IUCIIATHHA.,
HoBocunterucan xomiuteke €3, uckopumrher je 3a aHanu3y napaMerapa Nesnjcke CMPTH |
aronrose Ha henwjckoj NHMHWjM KapnuHOMa Matepuile - HelLa. Akymynanuja jona
pyreHujyma u matunae palena je ca xomrmurekcnma C1 — C3 u nucrulatuaoM, Ha hennjama
MH]EJIOTEHEe EpUTpONIeyKeMHje W KapiuHoma Matepure. Takohe, oBe hemmje cy
(pakipoHucane, Kako OH ce 0JIpe/IHo MPOICHAT Be3HBama joHa Meraa 3a janie JJHK.

B. Ynope[u-la aHAJIH3a pe3y/JiTaTa KaHaIuaaTa ¢a pe3yJraTuMa U3 Jurepatrype

Orkpuhe H3y3eTHOT aHTHTYMOPCKOT JIGjCTBA IUILTATHHE, TIPUBYKIIO j€ MaXKkhy HCTPaKuBaya
U IOKpeHyJio fajbe yHampelheme. 300r HexeJbeHHX JigjcTaBa Koje MOoceiyje IHCIUIaTHHA,
jaBmiIa ce notpeba 3a aHTHTYMOPCKHM areHCHMa KOjH ToKa3yjy 60Jby aKTHBHOCT Ca Marbe
CIIOpEIHUX HEXeJbeHuX e(exara. /lyrm HU3 rofmHa pa3BHjajy ce HOBA jeJIHbCHA Y IUJBY
IpoHaJlaXKemka oIl Oosber M eduKacHUjer XemuoTepaneyThka oJ IumiatuHe. Kao Beoma
Jo0pa 3aMeHa MUCIUIATHHE TT0Ka3alil Cy ¢ KOMIUIEKCH PyTeHHjyMa. Y Te CBPXe CHHTETHUINY
Ce U HCIHUTYjy MHOTOOPOJHH M Pa3HOBPCHH KOMIUIEKCH OBOT MeTajia. ITociemmix roInHa



BEIMKY MaXkhy IMpHUBJIAYe apeHCKH KOMIUIEKCH pYyTeHHjyMa, jep Toceayjy Jmobpe
AHTUTYMOpPCKE KapaKTepUCTHKE, ca MHOTO Matbe HeXKEJbeHUX JIejCTaBa.

VY jpuceprandju cy JIeTaJbHO OIHCAHE CHHTE3e IIEeCT JITaHaJla ¥ JIEBET ojrosapajyhux
apeHckux komiuiekca pyrerujyma(ll). HoBocuHTeTHcaHa jequmema IMOTIYHO — CY
oKapakTepHcaHa CTaHJApJHUM CIIEKTPOCKOICKHM MeTojama. Ha OocHOBY THX TmojaTaka
HEJIBOCMUCIICHO je YTBplleHa cactaB M CTPYKTypa CHHTETHCAHHX jelumbera. JloOujeHn
pe3yaTaT O CTPYKTYPHU M T€OMETPHjH CHHTETHCAHUX KOMILJIEKCA Y MOTILYHOCTH Cy Y CKJIaIy
ca TUTepaTypHUM MOJIAIIMa O JI0 cajla CHHTETHCAHUM aHAJIOTHUM jEe/IHILCbAMA PYTCHH]yMa.
[TojennHM KOMIIJIEKCH W JIMTAHH TTOKa3alu ¢y 00JbY IHTOTOKCHYHY aKTHBHOCT IIPeMa CBUM
HCIIUTHBAHUM helnjcKuM JIMHUjaMa XyMaHOT KaHIiepa oJ1 IcIutaTuHe. Y TBphern cy moryhu
MYTEBH KOjuMa KOMIUIEKCH PYTEHHjyMa Joiasze y henujy u ucrosbaBajy cBojy aHTHTYMOPCKY
AKTUBHOCT.

I'. OGjaB/benn 1 caonIITeHH PAIOBH KOjH YHHE €0 HcepTaIje
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Pan y ucraknyrum mehyHapoiaom yaconucy May

1. Stefan Nikoli¢, Ivanka Ciri¢, Alexander Roller, Vladimir Lukes, Vladimir B. Arion,
Sanja Grguri¢-Sipka, Conversion of hydrazides into N,N’-diacylhydrazines in the
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J. MlpoBepa opurHHAIHOCTH TOKTOPCKE JHCEPTALIN]e

OpUrMHATHOCT OBE JIOKTOPCKE JMCEpTaldje IPOBEpEeHa je Ha HAYMH NPOIHCaH
[IpaBUIHUKOM O IOCTYIKY MPOBEPE OPHTHHAIHOCTH JOKTOPCKHX JMCEpTalija Koje Ce
Opane Ha Yuusepsurery y beorpany (Inacnux Yuusepsumema y beozpady, op. 204/22.
06.2018.). TTomohy tiporpama iThenticate, yTBpeHO je a KONMYMHA MOy Japarba TEKCTa
usHocu 14%. OBaj cremeH MNOAYJApHOCTH TOCHEIUNa je IuTara, JIMYHMX HMEHa,
oubuorpadckux mojaraka 0 KOpUIINeHoj JInTepaTypH, T3B. OIIITHX MECTa U IIofaTaKka y
BE3U ca TEMOM JIMCepTallije, Kao U MPETXOAHO MyOJIMKOBAHUX Pe3yJiTara HCTPaKHBarba
IIPOMCTEKIINX U3 JHECepTalije, MTo je y CKiaay ca wiaHoM 9. opor IIpaBuinuka.

Crora cMaTpamo Jia je yTBphero na je mokropeka gucepranuja Credgana Huxosmha
y TIOTTIYHOCTH OPUTHHAJTHA, KA0 M Jia Cy Y NMOTIYHOCTH IOIITOBAHA aKaJeMCKa IpaBuia
UTHPambHA.

B. 3axibyuax

VYV OpHaoKeHOj  JIOKTOPCKO] — JMcepTandju  1oj HaciaoBoM ,,CuHTE3a U
KapakTepusanuja pyTeHujyM-apeHcKux Komrmiekca ca N, S mm O JOHOPCKMM JUraHauMa‘
Credan Hukosuh, AumioMHpaHd XeMHuap, YCICIIHO jé OJrOBOPHO Ha CBE IOCTAaBJHEHE
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3ajaTKe KOjU Ce OJIHOCe Ha CHHTE3y W KapakTepusalujy Juranaga (YKymHO IIECT) U
oarosapajyhux apenckux komiuiekca pyrenujyma(ll) (yxymuo peser). Mcmmrtano je u
yropeljeHO ITUTOTOKCHYHO JICjCTBO CHHTETUCAHUX JIMraHaga W KoMIulekca. YTBpheHo je na
JIMTAHH ¥ KOMIUICKCH TI0Ka3yjy 3HauajHy aHTUTYMOPCKY aKTHBHOCT M TO HEKH O] HUX
Jocta 60Jby OJ1 IUCILIATHHE, TPEHYTHO Haje(puKacHUjer XeMUOoTepaneyTHKa.

Hayuno-ucrpaxxuBauxy paji KaHaujiara je nyOJuKoBaH y OKBUpY 4 HayuHa pajia, Koja
Cy JUPEKTHO MPOHMCTEKIIa U3 JOKTOPCKe aucepTanuje (Tpu pajia kateropuje My  jeiaH paj
Kateropuje Myy). JlojaTHO Cy pe3yiTaTH WCTPaXXKMBama TPOUCTEKIN M3 OBE JOKTOPCKE
JUICepTaIlije CAoIINTeH! Ha TPH HAay4YHa CKyIa o/l Mel)yHapoIHOT 3Ha4aja U JeJTHOM CKYILY OJ1
HAIMOHAJHOT 3Hauyaja. Kommcuja je MHIUbeHa Ja pe3yiaTraTH o0jaB/beHH Y IIO/HETO]
JIOKTOPCKO] JIMCEpTAaliji TIPECTaBibajy 3HAuajaH JIONPUHOC Y 00JIaCTH PYTEHH]yMCKUX
KOMILICKCHUX jennmberba. [lopen Tora, Komucuja cmarpa Jia ce ucTpakuBama y CIpoBe/ieHa
y OKBHPY OBe JHCepTalldje YKJIanajy y caBpeMeHe TPEHJ0BE HEOPraHCKe, OIHOCHO
OMOMETUITMHCKE U KOOP/IMHALIMOHE XeMH]e.

V ckimany ¢ tum npemtaxemo HacraBHo-nayunom Behy Xemmjckor (akymrera
Vuusepsutera y beorpagy jga momHery jgoktopeky auceptanmjy Credanma Hukonmha
MPUXBATH U 0JI00pU HeHY 010paHy.

Komucuja peepenara:

np Cama ['prypuh-Illunka, pezoBan mpodecop, MEHTOP
Yuusepsuret y beorpany-X 1 HjCKHU (haKyITeT

np Tubop Cabo, peroBHU mTpodecop
VYuupepsuter y beorpany-Xemujcku paxyiarer

g ") \
\L\ C// [, (,/;\’ o C>

np Jlejan Oncenunia, HayYHHU CaBETHUK
VYuusepsuret y beorpany-HY UXTM

; :
/ N3 - JJ, ( o
cincel Rea J]/RamecLev)(

np Cannpa Apanlenosuh, Bulln HayuHH capagHUK
WucTuTyT 32 OHKOJIOTH]Y 1 paguonorujy Cpomje

¥ beorpany, 20.02.2019.



