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HACJIOB JOKTOPCKE JUCEPTAIINJE:
»CHHTe3a M PU3NYKO-XeMHjcKa KapaKkTepu3anuja N-apoMaTHYHUX MOHOCYNICTUTYHCAHUX




JepuBaTa Kap0oXuapa3oHa U THOKapOoxuapa3oHa”

IV HOPEIVIEJ JOKTOPCKE JUCEPTAIIUJE:

HokTtopcka  aucepranmja ,,CuHTe3a ¥ (QU3MYKO-XEMHjCKa  KapakTepusanuja N-apoMaTHYHHX
MOHOCYIICTUTYUCAaHHUX JiepuBaTa KapOOXuapa3oHa W THOKapOoxuapa3oHa” kxaHaunara ['opane Mphan je
HaTrcaHa Ha CPIICKOM jE3WKY, JATHHUYHUM ITHUCMOM, Ca KJbYYHOM JOKYMEHTAIHjCKOM WHPOpPMAaLnjoM Ha
CPIICKOM W SHIJIECKOM je3WKy U IDIAaHOM TpeTMaHa mojaraka. Tekcr je HammcaH Ha 349 crpana A4 ¢opmara
n caapxu 239 cmmka (160 y mpmory), 156 Tabema (117 y mpuiory) m 271 nutepaTypHH HaBO[I.
Hucepramyja je opraHm3oBaHa y cegaM IOTNaBjka: YBoA 3 crpaHe, Teopujcku neo 54 crpawe,
Excnepumenranau neo 36 crpana, Pesynratn n nuckycuja 92 crpane, 3axipydak 4 crpane, Conclusion 4
crpane, Jluteparypa 30 crpana u ocrano (126 ctpana). Ha moderky amceprarije Hajga3H ce 3aXBaJHALA U
cazp)kaj, HAaKOH JIMTEPAaTYpHUX HaBOAA CJEAM MpHWJOr, Oworpaduja KaHAWAATKUEGE, KIbYYHA
JIOKyMEHTaIMjcKa HHpOpMAaIHja Ha CPIICKOM U €HIVIECKOM Je3HMKY M IUIaH TPEeTMaHa Io/1aTaka.

\Y BPEJHOBAIGE INTOJEAMHUX JEJIOBA TOKTOPCKE JUCEPTAIINJE:

HaciuoB

HacnoB nokropcke mucepTanyje je jacHo JAeuHUCAH, TUPEKTHO yKa3yje Ha I[HJb UCTPaKUBamba U yKasyje
Ha CYIITHHY UCIIUTUBAHC HpO6HeMaTI/IKe.

YBoa

VY VBoay ImokTopcke AmcepTalyje je Ha 3 CTpaHe KOHIM3HO W jaCHO JaTo 00pasiokeme o moTpedama u
UJBEBHMA UCTPaKUBama. [loTpede ucTpaxkuBama Cy 00pa3ioiKeHe HelOCTOjalkeM PECBaHTHUX IojaTaKa
0 (HU3MYKO—XEMHUjCKAM KapaKTepUCTHKaMa MOHOCYIICHTYHCAHHX (THO)KapOOXHWIpa3oHa, Kao H
nHpOpMaNHja 0 HUXOBOj MOTCHIMjATHOj OHMOJIOIIKO] aKTUBHOCTH. Y TOM IHJBY, Y OKBHPY HOKTOPCKE
JHicepTalije Cy CHHTeTHCaHe JBe MeljyCOOHO aHalloTHE cepHje jeAnmema, MoHOKapOoxuapasona (20) u
HUCTO  TOJMKO  MOHOTHOKapOoxuipa3oHa. J[oOMjeHH, TPETeKHO HOBOCHHTETHCAHH  JIEpPUBATH
MOHOCYIICUTYUCaHUX (THO)KapOOXuIpa3zoHa cy okapaktepucanu mnpumeroM NMR wu  FT-IR
CHEKTPOCKONHje W eJIeMEHTalHe aHainu3e. [loTBpAa CTpyKType NOjeIMHHMX jenumema paheHa je u
PEHATeHCKOM CTPYKTYPHOM aHAJIU30M.

[lwb nokTOpCKE JaucepTainuje OWO je HCIUTHUBAKkE COJBATOXPOMHM3MAa CHHTETHUCAHMX JlepuBaTa
MoHo(THO)Kapboxuapazona. M3 tor pasznora cHuMibeHn ¢y UV—Vis CHeKTpH CHHTETHCAHMX JiepuBata y
NPUCYCTBY Pa3IMYMTHX pacTBapaya M NPUMEHOM METOJE JIMHEapHe KOpenaluje eHeprija coyiBaTaluje
(LSER) dopmupanu cy conBaTOXpOMHH MOJEIH. Y THIA] CTPYKTYpE Ha allCOPILMOHE CIIEKTPE UCIIUTAH j&
MIPUMEHOM METOJIe InHeapHe Kopenanuje cnodoaanx enepruja (LFER).

Y OKBHPY JAOKTOPCKE JucepTalje paljeHr cy U TEOPHjCKU MPOpavyHH MPUMEHOM BPEMEHCKH 3aBUcHe TD—
DFT metone (Time Dependent — Density Functional Theory) na MP2 ontumu3zoBaHuM cTpyKTypama c
LUJBEM JIa C€ Ha OCHOBY JIOOMjEHUX pe3yJiTaTa MOTBPIH aJIeKBATHOCT COJIBATOXPOMHHX MOJEINa Kao U Jia ce
oJipe/ie JOAATHH MapaMeTpy KOjU MOTY MMAaTH BEJIUKH JIOTIPUHOC y pa3yMeBamby 0COOMHA M PEaKTUBHOCTH
HCTIUTUBAHUX JIepUBaTa MOHO(THO)KapOOXHUIpa3oHa.

Jeman o umMibeBa OBE JOKTOPCKe Jucepranuje je 6o U oapehuBame joHM3alMOHMX KOHCTaHTH (pKa)
CHUHTETHCAHUX jeNUIbEHha NPUMEHOM IOTEHIMOMETPHJCKUX KHCEJIMHCKO-0a3HUX TUTpaluja y LUIbY
nobujama HHpOpMAaIHja O MOHAIIAKY OBUX jeAULCHA Y (PU3HOIONIKAM YCIOBUMA.

Y mwey noOujama MpeIMMHUHAPHUX WHPOpPMandja O TMOTSHIHjaTHOj OWOJOMKO] AKTUBHOCTH
HOBOCHHTETHCAHHX JIepHUBaTa MOHOCYIICUTYHCAaHHX (THO)KapOOXHUIpa3oHa y OBOj JOKTOPCKO] JUCEpTalnju
UCIINTHBAHO je BUXOBO aHTHOKCHIATHBHO M aHTHMHKPOOHO JI€jCTBO, KA0 M IPOLEHA IIUTOTOKCHYHOCTH
o1abpaHuM TECT METOIaMa.

VY by popmupama cBeoOyXBaTHE ciHMKe 0 MeljycoOHOj MOBE3aHOCTH MCIIMTHBAHHUX CBOjCTaBa JiepuBarTa
(TMO)KapOoXHUIpa3oHa MPOYYaBaHUX Yy OKBHPY OBE JOKTOPCKE IHCEpTalHje, ITO0OMjeHH pe3yiTaTH cy
aHaIM3UPaHH U IPUMEHOM MYJITUBAPHjaHTHUX METOJIA.

Teopujcku n1eo

Teopujcku 1e0 TOKTOPCKE NUCEPTallMje j€ HAamMcaH Ha 54 cTpaHe W MOJEe/beH Y HEKOJMKO TeMAaTCKHX
LEeJTUHA.

VY mpBoj TeMaTckoj IETWHM MpHKa3aHa Cy OIIITa CBOjCTBA, CTPYKTypa, HA4WH AoOWjama W MOryhHOCT
IpuMeHe JepuBaTa (Tho)kapboxuapasoHa. Y Apyroj TeMaTcKoj OONacTH JAT je KpaTaK TEOPHjCKH OIHC




CHEKTPaJHUX KapakTepucTuka THUNMYHHX 3a UV—Vis crekTop(oTOMEeTpHjcKy aHaiu3y, ca MOCEOHHM
OCBPTOM Ha yTHIaj OCOOMHA pacTBapada M HPUPOJE MOJEKYJICKE CTPYKType pacTBOPEHE CYIICTaHIIE.
ITopen Tora mpeacraBibeHE CYy OCHOBHE KapaKTEPHCTHKE MPHUMEHEHUX COJBATOXPOMHHMX Mozeina. Tpeha
TeMaTcKa IeJIHa TocBeheHa je TeopHjcKiM mpopadyHHMa y OKBHPY KOje je MPBO JaT BPJIO CAXKET MPHUKa3
OCHOBa MOJIEKYJICKOT MOJICTIOBamka, a Y HACTaBKY KaHIUIAT BUILE IpocTopa mocBehyje omucy npopadyHa
Bpemencku 3aBucae TD-DFT mertone (Time Dependent — Density Functional Theory), mpomene pacrniozerne
eIIEKTPOHCKE TYCTHHE y OCHOBHOM W EKCIIHTOBaHOM cTamy Ha ocHOBy HOMO/LUMO enepruja, kao u
KBaHTH()UKOBamky HWHTPaMOJICKyJIapHOT IPEHOca HaeJeKTpucama. YeTBpTa Temarcka 00JiacT naje BpIIo
Ca)keT TEOPHjCKM OMHC PEHATCHCKE CTPYKTypHE aHamm3e, MOTyRHOCTH ofpehuBama CTPYKType
MOHOKpHCTaJla M yTaumaBama KpUCTanHe cTpykType. Ilera Temarcka nenuHa mocBehieHa je oapehuBamy
JOHM3AIMOHMX KOHCTaHTH ca MOCEOHMM OCBPTOM Ha MOTEHIMOMETPHjCKY METOIY KOja je NMpUMEHheHa y
OKBHPY €KCIIEPUMEHTAIIHOT Jiela JOKTOPCKE AUCcepTaluje. Y OKBUPY LIECTe TeMaTcKe 00JacTH Jar je BpJio
CaXeT TEOPHjCKU OIKC y3 HaBoljeme omabpaHuX MeToJa 3a ojpeluBame aHTHOKCHIATHUBHE aKTUBHOCTH
UCNUTHBaHUX jenumema. Ceqma TeMarcKa LeNuHa rnocBehieHa je onMucy aHTHMMHKPOOHE aKTHBHOCTH JIOK
ocMa J1aje BpJIo cakeT OCBPT Ha MoryhHocTH opehuBamba HIMTOTOKCUYHOCTH jeubema. JleBera Temarcka
obyacT naje mpuKa3 MyJITHBapHalMOHE aHAIW3e ca JeTaJbaHUM OCBPTOM HA y IHCEPTALHUjH NPUMEHCHY
Kiactep ananuzy u AHanu3y TIaBHAX KOMIIOHCHTH.

VY OKBHpY LIEJIOT TEOPHjCKOT Jejla, KAHIUIAT BeoMa BELITO KOPHUCTU XETEPOTreHy U OOMMHY JIHTEPaTypHY
rpaly, m3aBajajyhum mpu TOMe HajaKTyelHHjy KOjy YCIIIIHO YKJIala y jeqHy HeluHy U3 Koje ce jaCHO
caryienaBa npobyieMaTHKa JOKTOPCKE TUCepTaLHje.

ExcnepumeHnTa nm aeo

VY eKCHEepUMEHTAIHOM [IeNIy JOKTOPCKE MUCEpTaldje KOju je HamucaH Ha 36 cTpaHa, mopel OCHOBHHX
nojJiaTaka O CHHTE3M UCIIUTHBAaHHX jEJMIEHha JaT je W JeTajbaH ONHC NPUMEHEHHX METOo/a M YCIoBa
EKCIICPUMEHTAJIHOT pajia Koje cy KopuinheHe Kako 3a (U3UYKO-XEMHU)CKY KapaKTepu3aldjy Tako WU 3a
onpehuBame MOTEHIMjaJIHE OMOJIONIKEe aKTMBHOCTH CHHTETUCAHUX jeluiberba. Jate cy Takole u ocHOBHE
nHpopmanuje o MPUMEHEHUM COPTBEPCKUM MaKeTUMa Kao M 0 HAUYMHY W3padyHaBamba U 00paje mojaTaka.

Pe3yaratu u auckycuja

[Mornassbe PesynraT M AHMCKycHja HAMUMCaHO je Ha 92 cTpaHe W MOJCJHEHO je y NEBET LEJHHA y OKBUPY
KOjuX je, y3 OpojHEe ciuke W Tabene, NaT JeTajbaH ONKC M jacHa IUCKYyCHja pe3yiTaTa HCTPaXKHBamba.
LluTupaHu JUTEpaTypHH HABOAW y OBOM IIOTJIABJbY Cy KPHUTHYKU ONAOpaHH, aKTyeIHH U MOTKPEIIbYjy
JIMCKYCHjy pe3yjiTata OBe AWcepTaluje. Y MpPBOM Jielly OBOI IOIVIaBJba IpUKa3aHa je CTPYKTypHa
KapaKTepM3allija CMHTETUCAHUX JIePUBAaTa Ha OCHOBY IojaTaka eaeMenTtaide aHanuse, *H u °C NMR, kao
n IR cnekrapa. Ha ocHOBy mnpukasaHux pesyirara KaHAMAAT Aaje MOTBPAY CTPYKTYpe CHHTETHCAHHX
jenumema U oOpasnaxke NpUCYTHOCT u3omepa. /[lpyra 1nenuHa norjaBba Pesyntatd W Jauckycuja
mocBeheHa je IeTajbHOj aHAIM3H YTHIAja PacTBapava U MPHUPOJIE CYNICTUTYCHTA Ha CIIEKTPAIHO MOHAIIAKE
CHHTETHCAHUX JepuBata (Tno)kapooxuapasona. JloOujeHu pe3yaratu cy nabe kopuiiheHu 3a GopMupame
COJIBATOXPOMHHX MOJienia. Y OKBHPY OBOT Jiejia JIaTo je TyMauerme JOOMjeHHX COJBATOXPOMHHUX MOJeja ca
NOCEOHMM OCBPTOM Ha aHalW3y CBOjCTaBa pacTBapadya KOjH MOTy HWMaTH KJbYYHHM YTHLA] Ha
COJIBATOXPOMH3aM HCIMTHBAaHHX jelHiberba. [lopex yTHiaja pacTBapaya TyMaueH je W yTHIA] XEMHjCKe
CTPYKType MCIUTHBAHUX AEpUBATA Ha HBHHXOBO CIICKTPAJHO MOHamame. Y TpeheM aeny OBOr MOrjiaBiba
MIPUKA3aHU Cy PE3YNITaTH TEOPUjCKUX KBAHTHO—XEMHJCKUX TpopadyHa nobujernx mpumenoM TD-DFT
METO/le Ha IPETXOJHO ONTHMATH30BaHE CTYKTYpE MCIHMTHBAHHUX JepHBara (THO)KapOOXHApa3oHa, Kao U
MpOMEHa pAacIofeNie eNeKTPOHCKe T'yCTHHE Yy OCHOBHOM U moOyheHoMm cramy ca oxaroBapajyhum
enekTpoHckuM mpenazumMa (HOMO u LUMO). JloOujeHn pe3ynTaTu cy Jajbe KOPUITNEeHH 3a TOTBPAY
CTPYKTYpE U TyMaueme NPUCYCTBAa M30Mepa Kao M COJBATOXPOMHHX CBOjCTaBa CHHTETHUCAHHX jEIHIbEHA.
YerBpTa I€NMHA OBOT MOTJaBba OOyxBaTa MNpUKa3 W TyMaueme pe3ysirara PEeHArCHCKE CTPYKTYpHE
aHanuse ojabpanux jeammema (CH 11 i TCH 17) xao u 1Ba HOBOCHHTETHCAHA AaCHMETPUYHA
6uc(tuo)kapboxuapaszona (CH 2A i TCH 8A) 3a koje je mocrtojama MoryhHOCT M30J10Bama y OOJHKY
MoHOKpHcTana. Ilera obmact mpukasyje pesynrare goOujeHe npu oapehuBamy jOHM3aIMOHMX KOHCTATH
Kako TeopujckuM TnpopauyHuma (nmomohly ADMET mpenukropa) Tako M HOTEHIIMOMETPH]CKUM
tutpanujama. JloOujeHn pesynratu cy jaajbe NPUMEHCHU 33 TyMadelhe YTHIaja BpCTe U MOJI0XKaja
CYIICTUTYECHTa y MCIIUTHBAaHUM MOJIEKYJIMMa Ha BPEJHOCTH jOHH3AIIMOHMX KOHCTAHTH, KOje je 3Ha4ajHo,
TIOLITO j€ Y MPaKCH YecTO YCKO MoBe3aHo ca MoryhHomhy noTeHnmjanHe mnpuMmeHe jenumema. lllecra




obnact mocBeheHa je mMpukaly W aHaIM3W aHTHOKCHAATHBHE aKTHBHOCTH, CeIMa OOJACT Aaje mperyies u
TyMademhe aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH JOK OCMHU Jieo Pe3yiraTta u ITUCKycHje OBE TOKTOPCKE JUCEpTalyje
aHaIM3Upa LUUTOTOKCHYHOCT CHUHTETHCAaHWX JiepuBara (THo)kapOoxuzapazona. JleBera nenuHa oOyxBaTa
MpUKa3 ¥ aHaJ M3y pe3ylTara XEeMOMETPHjCKE aHalM3e CHeKTPO(POTOMETPHjCKUX TOAaTaka Kao H
omabpaHux (KBaHTUTATHBHUX) pe3yiTaTa MOOHjeHHX Yy OBOj IOKTOPCKO] OUCEPTALHjU 3a HWCHUTHBAHE
nepuBate (THO)KapOoxuapazoHa. Ha ocHOBY moOujeHHX pe3yniTaTta KaHIHIAT OBE3yje yTulaje oapehernx
rmapamMeTpa Ha UCTIMTHBAHA CBOjCTBA aHAIM3UPAHUX jeINHCHA.

3akbyuak

VY 3akJpyuyKy HAIMCAaHOM Ha 4 cTpaHe Cy CyMHpPaHM M WCTaKHYTH HAj3HAYAjHUJU PE3yNTaTH TOKTOPCKE
JcepTanuje.

Conclusion

Conclusion mpezcTBasba 3ak/bydak IOKTOPCKE IHCEpTalldje Ha EHITICCKOM je3WKy W HaIlicaH je Ha 4
CTpaHe.

Jlutepartypa

Ogo mnornaesbe Ha 30 crpaHa caapxu 271 omabpaH W akTyellaH JIUTEPAaTypHU HABOJ KOjU 00yXBaTa CBE
BaKHHjE pedepeHIle pesicBaHTHE 3a pa3MarpaHy MpoOiieMaTHKy, ¢ TUM Ja je Hajehu 1e0 HaBeIeHHX
pedepeHIr HOBHjer JaTyma.

IIpuior

V nputory ¢y Ha 126 crpana gatu: FT-IR cnexrpu, *H u 3C NMR cHeKTpu CUHTETHCAHUX je/IME:EHba Kao
u UV-Vis ancophiyoHn CIEKTPH CBHX HCIUTHBAHUX jeIHMICHA y CBHM IPHMECHCHHM pacTBapadyuMa.
IMopex Tora y mpuiory ce Hajasu joul H TabelapaH MPUKa3 NOTEHIMOMETPHjCKUX MOAATaKa KOpHIINEeHHX
3a W3padyHaBame jOHM3AIMOHMX KOHCTAHTH, KOC(QHUIMJEHTH KOpeTalMOHWX aHamm3a, |D-DFT
MpomnpavyHa IaTHX jeanmema kao u pesynaratd DPPH u ABTS Tecra. V pesynratuma u OHCKYCHjH CY
JaTH KOMEHTapu I00UjeHH Ha OCHOBY mojartaka y [Ipwiiory, 4nme je MHTEIpeTanydja Ha HaBeICHH HauYUH
omoryhmiia jacHHjH ¥ KOHITM3HUjH PUKa3 pe3yirara TucepTamnuje.

Komucuja je nmerasbHOM aHaJIM30M M3BELITaja TECTUpama Ha IUIardjapusaM Koju je ypaljeH mpumeHoM
codreepa iThenticate u yBumoM y MOKTOPCKY OHMCEpTAlWjy KaHIMIATA 3aK/by4miIa Ja je aucepTanuja
kanauaata ['opane MphaH opuruHaIHO Hay4HO JIEJO.

VI CIIMCAK HAYYHHMX U CTPYUHUX PAJIOBA KOJU CY OBJABJbEHU WU
MPUXBAREHHU 3A OBJAB/bUBAILE HA OCHOBY PE3VJITATA UCTPA’KUBAIbA ¥
OKBHUPY PAJIA HA JOKTOPCKOJ JUCEPTALIUJUA
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VII 3AK/bYUYIIM OJJHOCHO PE3YJITATH HCTPAJKUBAIBA

Y okBHpPY OBe JOKTOPCKE IHCEpTalldje Cy CHHTEeTHCaHe JBe MeljycoOHO aHanmorsHe cepwje,
MOHOKapOOXHApPa30Ha M MOHOTHOKapOoxmapazoHa. CTPyKTypa NPETeKHO HOBOCHHTETHCAHHX JEpHBATa
MOHOCYIICHUTYHCaHUX (THO)KapOOoXuapa3oHa noTepleHa je mpumeHoM anekBaTtHHX MeToma (NMR u FT-IR
CIIEKTPOCKOIIHja, eIEMEHTAIHA aHAIN3a U PEHITCHCKE CTPYKTYpHE aHAIH3e).

300r mocTojama UMUHO Be3e, JepUBATH (THO)KapOOXHuapa3oHa MOTy 3ay3umaru E w/nimm Z xoH(opMarmje.
VY okBupy cepuje kapboxuapazoHa, kon dyetnpH jenumema (CH 3, 10, 12 u 13) notBpleHO je mpucycTBO
oba m3omepa y pactBopy DMSO-ds, y3 mporentyanny goMmuHaidjy E koHdopmepa, 0K je 3a cBe
JiepyBaTe UCIIMTHBAHUX THOKapOOXUAPa30Ha 3aK/bYU€HO JIa ce Halaze caMo y £ o0iuKy.

Y HOKTOpCKO] aucepTanuju cy oapeheHe W HEKe OJf KJbYYHHX (PH3UUKO—XEMH]CKHX KapaKTCPHUCTHKA
CHHTECTHCAHUX JeprBarTa (THO)KapOOXuapa3oHa.

ConBaToXpoOMH3aM HCIMUTHUBAHUX JepuBata (THO)KapboxuapasoHa je ozapehen Ha ocHoBy UV-Vis
CHEKTPaJHUX KapaKTEPUCTUKA y PasIMuUTUM pacTBapaunma. JloOujeHn pe3ynrtatd ykasyjy Ja y OKBHUDPY
ceprje kapOoxumpa3oHa Hajehu yTHIaj] Ha CIIEKTpalHEe MpPOMeHe, Mo 00a MPUMEHmEHa COJIBATOXPOMHA
Mmozena u Kamlet-Taft-oor u Catalan—oBor momena uMa moaapu3abUITHOCT/ TUIIOIAPHOCT pacTBapaya.
Kon nepuBara MOHOTHOKapOOXHIIpa3oHa, 00a MPUMEHEHa COIBATOXpOMaHa MoOJeNa yka3yjy Aa Hajsehu
YTHIIAj Ha COJBATOXpPOMHU3aM KOJ BeliMHE OBUX jelME-CHha MMa KHCEIIOCT pacTBapada. 3a obe cepmje je
nobmjeHo nma on Hansen-oBux mapaMeTrpa pacTBapavya HajIOMHHAHTHHjH YTHUIA] HAa COJBAaTOXPOMHA
CBOjCTBA HMMajy IMCHEp3HOHE, a HajMame aunonapHe cumie. Pesynratm nobujern LFER anammsowm,
Hammett-oBe jennaumHe mokaszyjy Ja eJIEKTPOH—AaKLENTOPCKH CYICTHUTYEHTH HMMajy Behm yTuiaj Ha
CHEKTpajJHe MNpPOMEHE JepuBaTa MOHOCYICHTYHCaHUX (THO)KapOOXHIpa3oHa y OJHOCY Ha eJeKTPOH—
nonopcke. Takole je 3ak/byueHO 3a 00e cepuje KapOOXuapa3oHa J1a 0COOMHE ymoTpeOJheHUX pacTBapava
HE YyTH4Yy MHOTO Ha CIEKTpajHe NpPOMEHE y3pOKOBaHE MPUPOJOM CYIICTUTyeHTa. Pedynratu noOujeHH
TEOPHUJjCKUM TIpOpadyyHUMa MmpuMeHOM BpeMmeHcku 3aBucHe TD-DFT merome Ha MP2 onrtumMu3oBaHUM
CTpyKTypama NoTBplyjy Jia je Kol CBUX MCIMTHUBAHUX JiepuBaTa £ n3oMep CTaOMIHUjU Y OJHOCY Ha Z, Kao
W aJieKBaTHOCT COJIBATOXPOMHHUX MoJiella JOOMjeHNX Ha OCHOBY €KCIIEpHMEHTAIHUX TojaTaka. Pesynratu
TEOPHjCKUX IpopadyHa Takohe yKasyjy Aa je eIeKTPOHCKA TyCTHHA KOJ CKOPO CBHX JEpHBaTa pPaBHOMEPHO
pactopehena mpeko C8, N3, N4 atoma u OeH3CHOBOr MpCTEHa, INTO je 3HAK 3a HU3aK CTEICH
HMHTPAaMOJIEKYJICKOT TIpEeHOCca HaelleKTpHcama yHyTap Mosekyia. M3ysenu cy aepuBaTH ca HUTPO IPYIIOM
KOJI KOJUX j€ eJIEKTPOHCKA I'yCTHHA MPAKTHYHO JIOKAIN30BaHa Ha CAMOM CYIICTUTYEHTY.

Kao jeman on BaxHHjUX (U3NYIKO—XEMHjCKHX [apameTrapa, 3a CBE€ WCIHTHBaHE JepHUBaTe
MOHO(THO)KapOoxuIpa3zoHa oapeheHe cy KOHCTaHTE joHW3aldje CI000JHE aMUHO Tpyme, JOK Cy KOJ
jennmbema ca XUIPOKCUIIHOM TPYIIOM Kao CYNCTHTYeHTOM JeduHucaHe u pK, BpEIHOCTH XHUIPOKCHIIHE
rpyrne MpUMEHOM TMOTEHIIMOMETPHjCKUX KHCETWHCKO-0a3Hux Tutpanuja. Jobujene pKa BpemHocTu cy y
no0poj carjJacHOCTH ca TEOpHjCKH MpenBu)eHHMM BpeaHOCTHMa Ao0ujeHuM mnpumenoM ADMET
npeaukTopa W kpehy ce y omcery ox 3,36 mo 4,07 xom mepuBaTa MOHOKapOOXHIPa3oHA, a KO
THOKapOoxuapazoHa of 3,30 no 4,20. Mane pa3nuke y BpeIHOCTHMa KHUCEIMHCKHX KOHCTaHTH OBE JIBE
UCIIUTHBAHE CepHje yKa3—jy Jia NPUCYCTBO KeTo/THOHO rpyne Ha C8 aroMy Hema BelMKOr yTHIaja Ha




joHmzanujy cinobogne amuHO rpyne. Takohe noOujeHM pe3ynTaTH Cyrepuily jJa HH BpCTa HHU II0JIOXKA]
MIPUCYTHOT CYIICTUTYEHTa y MOJIEKYJly HeMa BelMKM yTuliagja Ha pK, BpemHOCTH, MITO je 00jalImeHo
YUILEHUIIOM J1a Cy CYNCTHTYSHTH Y CTPYKTYpH OBUX MOJIEKYyJIa MCYBHIIIE JalleKO O] jOHU3ALUOHOT IIEHTpa
Ja OU MManu 3Ha4ajHUju edekar.

Y mwey noOujama MpeTMMHUHAPHUX HWHPOpPMAanHja O NOTSHIHjaTHOj OWOJOMIKO] AKTUBHOCTH
HOBOCHHTETHCAHUX [lepUBaTa MOHOCYICHTYHCAaHHX (THO)KapOoxuapazoHa ojpeheHO je FHHXOBO
AHTHOKCHJIATHBHO M AaHTHUMHUKPOOHO J€jCTBO TNPHMEHOM OAa0paHMX TECTOBa, Kao M MPOILECHA
IIUTOTOKCUYHOCTH. | €HepaIHO, MpUMEHa CBUX TECTOBA yKa3ala jé Ha BUCOK aHTHOKCHIATUBHH MOTEHITH]al
nepuBaTa MOHO(THO)Kapboxuapazona. [lojennnagno, pesynaratu DPPH Tecta mokasamu cy ma cy nepuBaTu
THOKapOOXHApa30Ha MHOTO aKTUBHMjU y OJHOCY Ha KapOoxuzapazone. Ca Hajehom aktuBHOmhy y obe
cepHje UCTUYY Ce jelUbeha Ca XUIPOKCHIHOM I'PYIIOM M XETEepO aTOMOM Y MPCTEHY, a IIpaTe uX JAepUBaTH
ca METOKCH TPYyIOM M XaJOTeHUM €JEeMEHTHMa Kao CyIncTutyeHtuma. Pesynratu nodujern ABTS Tectom
MoKa3yjy Jia 00e cepuje jeIUmbCHha NMajy BEIHKY, allid YjeIHAYeHY CIOCOOHOCT HeyTpaIu3anuje cI000JHIX
panukana. Kako cy pasnnke y akTUBHOCTH Y OKBHPY UCTHX CepHja n3y3eTHO Maiie Ha ocHoBy ABTS Tecra
ce He MOJKEe M3BECTH jacaH 3aKJby4yaK O YTHIA]y CTPYKType Ha aHTHOKCHIATUBHU MOTEHIIM]jall UCTTMTUBAHHUX
jemumema. [Ipmmenom FRAP Tectra 3abeneskeHe cy BpeOHOCTH amcopOaHIMje Koje Cy HeyoOHdajeHo
BHCOKE 32 OBa MCIHUTHBAMA, IITO jeé CUTYpaH J0Ka3 Ja J0Ja3H 10 CIIOPEeJHE Peakiyje Koja OMeTa aHaInu3y
ycien yera npuMeHa FRAP tecta Hije peneBaHTHa.

AHTAMUKPOOHA aKTHBHOCT CHHTCTHCAHHX jCAUCHA HCIHTAHA j¢ MHUKPOIHIYLIMOHOM METOJIOM Ha ABa
coja bakrepuja: I'pam nosutuBHe — Staphylococcus aureus u I'pam Heratusue — Escherichia coli.

AxrtusHoct Ha Staphylococcus aureus peructposana je kox 15 jemumema (TCH 2-7, 10, 11, 14, 15, 18-20)
u (CH 5 i 17). EpuxacHuja aHTUMUKpOOHAa aKTHBHOCT JepHBaTa THOKapOOXHUIpa3oHa OOjallbeHa je
YHLCHUIIOM [1a CY jeIUIbCHha Ca CyMIOPOM JHMO(PHIHK]jA, JIAKIIE MPOIUPY KPO3 JUIMUAHY MeMOpaHy U
eukacHuje ce Be3yjy 3a peuenrope. C apyre cTpaHe HHjEIHO OJ MCIHTAaHHMX jeIUI-CHa HHUjE I10Ka3alio
akTUBHOCT mpeMa ['pam HeratuBHOj Gaktepuju Escherichia coli mto je oGjammeno mocrojameM moaaTHe
CHOJballbe JIMMUAHE MeMOpaHe y leHoj rpalu Koja je YMHU MHOTO OTIIOPHHjUM Ha TepareyTcKe areHce.

3a cBe mepuBaTe KOjU Cy HCIOJBHIN aHTUMHKPOOHY aKTHBHOCT ypaljeHa je mpolieHa IUTOTOKCHYHOCTH
npumeHoM MTT Tecrta, pu 4emy je HajMama UTOTOKCHYHOCT perucTpoBana kon jeaumema CH 17, TCH
3,4, 14, 18 1 19, nox je HajBeha 3abenexena 3a jequmema TCH 2, 5, 7, 11 1 15. MehycobOHa moBe3aHoCT
UCTIMTHBAaHUX CBOjCTaBa JiepuBara (THO)KapOOXMApa30HA IIPOy4YaBaHMX Yy OKBHPY OBE JIOKTOPCKE
JIcepTanyje, Ao0WjeHa je TMPUMEHOM MYJITHBApHjallHOHUX MeTona. AHaimu3a CIEKTPO(pOTOMETPH]jCKUX
nojiataka ykasyje Aa cy e(peKTH NPUMEHEHHX pacTBapada TPYNHCaHW Yy [Ba JIOMHHAHTHO OJ/IBOjeHa
KJlacTepa Koju ce MeljycoOHO pasiiKyjy 110 MOJapHOCTH M MPOTUYHOCTH pacTBapaya y3 OJACTYIambe BOJE.
Ha ocHOBY NpUCYTHOT CYINICTUTYEHTa, KJIacTep aHalli3a Ka0 OCHOBHO MEPHJIO 33 FPYNUCAEe UCIIUTHBAHMX
jennmema, perucTpyje yTuiaj cBojcTaBa CyNCcTUTYeHaTa Ha PACIOENy €JIeKTPOHCKE IYCTUHE Y MOJIEKYJY,
n3paxeH Kpo3 BpeaHocTr Hammett -oBux KOHCTaHTH.

AHann3a TJIaBHUX KOMIIOHGHTH Yy OKBHPY 00€ cepuje MoKasajia je Ja je yKylmaH BapujaOuiIuTeT Ieaor
cHUCTEeMa OIHCaH Ca CaMo jeIHOM MPOMEHJBHBOM, Ma JeTa/bHUja aHau3a HUje paljeHa. Y muiby nodujarma
CBEYKYIIHE CJIMKE O MOBE3aHOCTH OCOOMHA AepuBaTta (THO)KapOOXHApa3OHa U aHAJM3UPAHUX MapaMerapa
ypaleHa je 1 XeMOMeTpHjcKa aHAIHM3a 0a0paHUX EKCIIEpUMEHTATHO NOOHjeHHX pe3ynTaTa 3a o0e cepmje
3ajeqHo. Ha ocHOBY noOuWjeHHX pesysrara 3akibydeHo je ga Kiactep aHanm3a rpynmine napamerpe y aBa
jacHO ozBojeHa kiactepa, rne npsu umHe ECS50, MIC, DPPH u pKa y3 ozacryname BpemHocTH 3a
JMeipaliHe yTIIoBe, JOK APYTU KiacTep popMHUpajy allCOPIIMOHN MaKCUMYMH, KOjH Cy JaJbe TPYNHCaHH y
cyOKiacTepe Ha OCHOBY IIOJIADHOCTH pacTBapaya y3 OJICTyName Boje. VICIUTHBaHM JepHBaTH
(Tro)KapOoxuapa3oHa ce Takohe rpyIuIly y JABa jaCHO OJBOjeHA KiacTepa, MpPU YeMy MPBOM TPHUTIAIA]Y
jemumbema cepuje MOHOTHOKAapOOXHIpa3oHa, JOK Cy Y JIPYroM TPYHNHUCAHH MOHOKapOOXHIPa3oHH Y3
nojennHa oxnctynama. PCA je ytBpawna na 4 riaBHe KOMIIOHeHTe omucyjy 97,34% ykymHe
BapujabmmHOcTH cuctema. 3aBucHOCT m3Mel)ly PCl m PC2 Ha ocHOBy kopumheHHX mapamerapa Kao U
HCIUTHBAHUX jeW-CHha MOKa3yje MCTH TPEHJ TpyIlucama pesyiraTa Kao KiacTep aHamuza. JlompuHOC
PCA ce ornena y Tome mro cy BpenHoctu PC2 u PC3 omoryhuiie npaheme Mamunx, Ha MpBH HOTJIE] TeXe
YOWBHMBHX YTHI@ja Kao INTO Cy Ha INPUMEp I0J0XKaj CYNCTUTYEHTa y HCIIUTHBAaHWM JepuUBaTHMa
(Tno)xapboxupazoHa Ha cBojcTBa oapelheHa n aHalM3upaHa y 0BOj JOKTOPCKO] AUCEPTALIH]H.




VIII OIEHA HAYMUHA ITPUKA3A U TYMAYEIA PE3YJIITATA HCTPA’KKUBAIBA

[Mlo munubewy Komucuje nokTopcka aucepranuja je HamuMcaHa y CKJIaay ca ommre npuxBaheHUM
NpUHOMIMMA THCama OBAaKBE BpcTe paja. KaHaupar je KBaJUTETHO M JETajbHO NPHCTYNMHO 00pamu u
aHaU3M BEIUKOr Opoja CKCIePHMEHTANHUX TIojaTaka. Pe3ynraTd 1MOOHjeHH Yy OBOj JOKTOPCKO]
ICepPTAlljil M3JIOKECHHW CYy jaCHO M CHCTEMAaTWYHO, IpadUuku U TabelmapHO, JH0OpPO HHTEPIpEeTHpaHH,
NPaBIIHO JUCKYTOBaHU U yNnopehuBaHH ca pe3ylTaTHMa JOCTYIIHHM M3 pelieBaHTHE Hay4HE JIUTepaType.
W3Benenu 3akibydnu 1ajy oAroBapajyhe oAroBope Ha CBE IMOCTaBJbECHE IIMJbEBE W MPOOJIEMATHKY 3a1aTy Ha
MOYETKY U3paje Tese.

VY ckiramy ca HaBegeHMM, KomucHja MO3MTHBHO Olelyje HAuWH NpHKaza M TyMadema pesyirara
UCTPaXKMBarba y OKBUPY JHCEpTaLHje.

IX KOHAYHA OIIEHA JOKTOPCKE JUCEPTAIIMJE:

1. Ja nmu je nucepranmja HamycaHa y CKIaxy ca 00pasiioKemheM HaBEICHUM Yy TIPHjaBU TeMe
Ilpema ouenn Komwucuje nokropcka nucepranmja moj HasuBoM ,,CHHTe3a M (U3HYKO-XEMH]jCKa
KapakTepHu3anuja N-apoMaTn4HUX MOHOCYTICTUTYUCAHHX JieprBaTa KapOoXuIpa3oHa u

THOKapOOXUapa3oHa” KaHauaara ['opane MphaH je y NOTIYHOCTH HAMHCaHA Y CKIAAY ca 00pa3iokKeHeM
HaBEJCHUM Y IIPUjaBH TEME.

2. [a nu mucepranuja caapxu cBe OUTHE eIeMEeHTe
JlokTopcKka aucepTanyja je HamucaHa y CKJIaay ca NMPUHIMINMA HayYyHO-MCTPaXWBAUKOT Paja U CaapiKu
CcBe OMTHE €IIEMEHTE HEONXOAHE 3a OBaKBY BpPCTy paja: HedHHUCAHY TeMy HCTPaXXKUBama, NPErien
nocrojehier cTama y aKkTyelIHOj 00IacTH, eTajbaH OIHC SKCIIePHUMEHATa, jacaH M CUCTEMaTH30BaH IIPHUKa3
pe3ynTaTa U BbUXOBY IUCKYCH]Y, CIIHCAaK KOpHIIheHe IUTepaType 1 3aKJbydakx.

3. TIlo uemy je nucepTanyja OpUruHalIaH JONPUHOC HAYLH

Y 0BOj IOKTOPCKO] AUCEPTAIHjH Cy TMPE3CHTOBAHH PE3yNTATH KOjU 0 cajia HUCY OMIIM MO3HATH Y HAyJHO]
nutepatypu. Ha OCHOBY KOMIUICTHOI yBUIA Yy JOKTOPCKY IHCEpTalMjy, INOCTaBJbCHHX LHJbCBA
UCTpaXHBarba, MNperjiiefa HaydyHe JHTEepaType, MOOMjeHHX EKCICPUMEHTATHHUX pe3ysTaTta M HHXOBOT
Tymauewa, Komucuja cMaTpa Ja oBa JOKTOPCKA JUCEpTallMja Jaje OpPUTrHHAJaH HAy4YHH JOMPHHOC Yy
o0acTu CHHTE3€ M KapakTepu3alluje HOBHUX JIepuBaTa MOHOCYTICUTYUCAHUX (THO)KapOOXHUIpa3oHa KOjHU Ccy
JI0 cajia JIMTepaTypHO OWIIM BPIIO Majio TOCTYHHHU. JJoOMjeHH pe3ysiTaTd MpelcTaBibajy HEKe O] KIbYUHHX
(U3MYKO-XEMH]CKUX KapaKTEPUCTHKa aHAIM3UPAHUX MOHOCYIICHTYUCAaHHX (THO)KapOOXHApa3oHa KOjH
MOTY UMaTH BEIMKH YTHLQ] Ha MOHAIIamke, PEaKTUBHOCT Ka0 W Ha MOTEHLHUjasHy OHMOJIOMIKY aKTHBHOCT
jenumera. [lo3HaBameM HABEIHHMX IapamMerapa je OJf BEJIMKOI 3Hauyaja MomrTo oMoryhasa IuiaHUparme
UJbaHE CHHTE3€ jeAuIbeHha Koja OHM MoceloBala j>KeJbeHa OIHOCHO yHampea AehuHUcaHa (H3HYKO-
XeMHjcKa/ OMOIIOIIKA CBOjCTBA.

4.  Hepmocranu aucepranyje U BUXOB YTHIA] Ha pe3yJITaTe HCTPAXKUBAbA
Kowmucuja HHje younia HemocTaTKe y JOKTOPCKO] AucepTanuju kanauaata ['opane MphaH koju 01 umamu
YTHULIAj Ha U3JIOXKEHE Pe3yJITaTe UCTPAKUBaha M H3BO)eHe 3aKibydaKa.




X  MPELJIOrL:

Ha ocHOBY yKyIHe OlleHE AUCepTaIlyje, KOMHUCH]a MpeIaxe:

Ha ocHOBy yBHIa y UCTpaXMBauKM paj KaHIUIATa, U CarjlaCHO CBHM IPETXOJHO U3HETUM YHI-CHHUIIAMA,
Komucuja npemiaxe na ce TOKTopcka aucepranuja kanauaara ['opane Mphan nox Hasusom ,,CuHTE3a 1
(u3MIKO-XeMHjcKa KapakTepu3anrja N-apOMaTHIHUX MOHOCYTICTUTYHCAHUX JepHUBaTa KapOooXuapa3zoHa
THOKapOOXHapa3oHa” MPUXBATH, a KAHAUIATY OZ0OPH U 3aKaxe oJ0paHa.

Y Hosom Cany
20. jyn 2020. ron

INOTIIMCH YIIAHOBA KOMUCUIJE

ap benhu Bamrar, penoBru npodecop, npeacenauk Komucuje

np bopko Marujesuh, BaapeaHu npodecop, MEHTOP

1p Cy3aHa AnOCTOJIOB, AOLEHT, YIaH

np Tatjana BepOuh, Banpeaau npodecop, wian

ap Anekcannpa boxwuh, HayuHn capagHuk, wiaH



