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HactaBHO HayyHOM Behy Xemujckor dpakynTeTta

MowToBaHe Konere,

Ha cegHMuM HactaBHo-HayyHor Beha Xemujckor dakynTeTa, ogpxaHoj gaHa 13. ¢ebpyapa 2014,
oapeheHn cmo y Komucunjy 3a oueHy n oabpaHy OoKTopcKe gucepTtauuje MusbaHa burosuha,
OWNNOMMPAHOT  Xemu4yapa, nog,  HacNoBOM: ,ANWNoBatbe  BUCOKO-GYHKUMOHAM30BAHUM
OopraHOMeTasHUM peareHcuma: 4-(bpommeTtnn)-1,3-A4MOKCON-2-OH KAO CUMHTETUYKM EKBUBANEHT
eHonaTta XMAPOKCcMKeToHa”., Ha ocHoBY yBMAa Yy [IOKTOPCKY AMcepTauujy KaHauaaTa, NoAHOCUMMO
cnepehn

M3BEWTAIJ

A) MpuKas caapskaja gucepTaumje

JoKTopcka aucepTaumja MusbaHa buroemha HanucaHa je Ha 217 cTpaHa, cagpxu 132
weme n 177 nutepaTypHux Hasoga. Y gmcepTaumju je onnucaH HOBWU peareHc 3a yBohere BUCOKO-
dYHKUMOHANM30BAHOT aAuHOT pparmeHTa y KapboHuHa jeantberba, nomohy meTana Kao WTo cy
MHANJYM AW UMHK. Y gmucepTaumjm je npuKkasaHa n moryhHocT gasbux TpaHchopmaumja obujeHmx
Npou3BOoAa Y KOPUCHE CUHTETMYKE WHTEpMeAMjepe M NpPoM3BOAE LWTO, Y KOMOMHauuju ca
peaKkunjom anunoBara, NpPeacTas/ba HOBY METOAY 3a PErno- U CTEPEOCENEKTUBHO fobujarbe
aN[o0NHNX NPOU3BOAA O-XMAPOKCUKETOHA, KOjU MHAYe HUCY 1aKO OOCTYMNHU.

Y OnwTem geny Aat je npernen anvnoBakba nog bapbujeosum ycnosuma, npeBacxogHoO
nomohy UMHKA M MHANjyMa (Koju cy KopuwheHW y UCTPaXKMBakbMMa ONUCAHUM Y OBOj AOKTOPCKO]
auceprtaumju). HapouuTa naxkwba nocsBeheHa je anunoBarbMma nomohy ¢yHKUMOHANIN30BaAHUX
OpraHoMeTaNHMX peareHaca, ¢ 063Mpom Ha TO Aa Aa/bW Pa3Boj meTogonorvje y oBoj obnactu
npeacTas/ba TeEMy OBe JOKTOPCKe aucepTauumje.

Y peny Hawwu pagosBuM NpBO Cy MNpPUKasaHW pPe3yatatm WHUUMJAZHUX WCTPaXKMBaHa,
YyCMepPEHMX Ka pas3Bojy yHKLMOHANAN30BaHMX anuayjyhux peareHaca, kao wro cy 5-(3-6pomnpon-
1-eH-2-unoKkeun)-1-neHteH n 3-6pom-1-¢peHunTtno-1-nponuH. OBa MUCTpaxKkuBarba HWUCY ypoauna



pa3Bojem peareHaca Koju 61 MManu WUpy CUHTETUYKY NPUMEHY, U3 Pasfiora Koju cy objalirbeHn y
avcepTaumju.

Y HapegHom nornassby (3.2.) onucaHa cy UCTpaxkuBarba Ha pa3Bojy 4-(bpommetun)-1,3-
OWNOKcoNn-2-oHa Kao anunyjyher peareHca. ObjawmeHo je 360r yera je Kao peareHc M3abpaH baw
0Baj MOJIEKY/, a 3aTUM je onucaH MOCTYNaK 3a HeroBo fnpenapaTMBHO A06Mjatbe Ha rPamcKoj
ckanun. Chean npukas peakumja peareHca ca KapboHUNHUM jeantberbnMa. ApOMaTUYHU anaexuam
6p30 (15 MMH) pearyjy ca peareHcom, Yy MPUCYCTBY MHAMWjyMa, Y BOAEHOj CpeauHU, Ha COBHOj
TemMNepaTypu, Npu Yemy XKe/beHW NpousBoau (eHoN-KapboHaTU ca TPAHCMO3ULMjOM OBOCTPYKe
BE3€ U XUAPOKCUIHOM FPYMOM Y XOMOAJIMIHOM MOJI0XKajy) HAcTajy y OA/IMYHUM NpuHocMma (83-
96%, 8 npumepa). PeaKkuuje cy gujactepeocesieKTMBHE W Boge NPeAOMUHAHTHOM HacTajakby aHTK-
npoussofa, M3y3eB Yy C/AydYajeBMMaA Kafa y CTPYKTYpWM CyncTpaTa-anfexvaa nocToju LeHTap
KooOpgMHalumje, KOju HapyllaBa CTPYKTYpPy MpenasHor ctakba. AnmdaTuyHM angexmgu Takohe
pearyjy nog oBMM yCnOBMMA W Aajy NPOU3BOAE a/INN0Bakba Y OAAMYHUM NpoHocuma (76-91%, 5
npumepa), aan ca HUXKom gujactepeocenektusHowhy. MNopen angexvaa, peakuuvja annnoBaka
M3BPLUEHA je U Ca LMKNOXEKCAHOHOM W METWUA-NMPYBATOM, NPU YEeMy CY Ke/beEHW MPOU3BOAMU
[obujeHn y pobpom npuHocy (52% y oba cnyuyaja). OBe peakuuje ycnewHo cy uU3BefeHe U ca
LUMHKOM (YMECTO MHAMjyMa), MPU Yemy Cy NPOM3BOAN A0OMjEHN Y HELITO HUKUM NpUHOCKMMA (38-
93%, 5 npumepa) n ca HUKOM AnjacTepeocenekTnsHowhy. UcnutaHe cy M peakuuje annioBarba
angexmaa Koju mmajy crtepeoueHTap geduHMcaHe anconyTHe KoHdurypauuje y a-nonoxajy. Ca
lapHepoBMM angexnaom npoussBos je fobujeH y BUCOKOM npuHocy (81%), anv Kao ekBMMONapHa
cmeca gBa (og ykynHo 4 moryha) u3omepa, uuja je CTpyKTypa oapeheHa peHAreHcKom
CTPYKTYPHOM aHa/AnM3om. HacynpoT Tome, peakumja ca nepaueTMnoBaHUM AepMBaTOM apabuHose
BPLUM Ce Ca NYHOM CTepeoceneKTUBHOLWNY, y3 HacTajartbe UCK/bYUYMBO jeaHOr (aHTKU, aHTM) n3omepa
(penaTuBHa KoHbUrypaumja Takohe ogpeheHa peHAreHCKo-CTPYKTYPHOM aHaIn3oMm).

EHon-kapboHaTHa CTPYKTYpHa jeAMHULA je BUCOKOPYHKUMOHANM30BAH ¢parmeHT, Koju
MOKe NPeacTaB/baTU CUHTETUYKM EKBUBANEHT HEKUX APYrMX CTPYKTYpa, Koje ce yewhe cpehy y
CUHTETUYKO] npaKkcu. CTora je yumrbeH Hanop JAa Cce pasBujy MeTode AenpoTeKkuuje u
nsomepusaumje WHULMjaNHUX NPOM3BOAa anunoBara. HaheHo je pa ce pgenpoTeKkuuja y
oarosapajyhe AMXMAPUKCUMKETOHE MOXKe W3BPWMTM TpeTmaHom nomohy xusa(ll)HuTpaTa, vy
BOAEHOM AMOKcaHy (29-75%, 7 npumepa). Takohe je HaheHo Aa ce, Noa AejCTBOM KaTanuUTU4YKe
KOJIMYMHE  AUM3OMPONUA-eTUIAaMUHA, WHWUUMjanHUM  npousBogu  (eHos-KapboHatu)  mory
N30MEepU30BaTH Y LUMKANYHE KapboHaTe anMxuapoKcmkeToHa (53-90%, 8 npumepa). MomeHyTe aBe
TpaHchopMaumje ,0TKPUBAjY” angonHy CTPYKTYPY AobnjeHux nponssosa n omoryhasajy npumeHy
HOBOpa3BMjeHOr anunyjyher peareHca Kao CUHTETUYKOr EKBMBAJIEHTA XWUAPOKCMALLETOHCKOT
eHoMaTa — peaKTUBHeE BPCTE KOjy je TELKO PerMocenekTMBHO reHepmncaTm U UCKOPUCTUTM 33 aHTU-
CENeKTUBHe aNgo/He aguumje.

MpuUcycTBO erso-meTusieHCKe ABOCTPYKe Be3e y MHUUMja/IHUM NPOU3BOAMMA NpeacTas/ba
MOTMB 33 MPUMEHY peakuMja CTBapatba Be3e YIbEeHMK-yI/beHUK. HaheHo je aa ce XekoBom
peaKkunjoM MOXKe W3BPLUMTM apuioBarbe MHUUMjaNHUX npousBoga. KibyydaH ycnos 3a ycnex
peakuuje je npumeHa agmMtTMBa — cpebpo-TpudnayopauetaTta — Koju omoryhasa ga ce XeKkosa
peakuuja n3Bpwn 6e3 npucycrea 6ase (b6ase M3a3mBajy M3oMepuUsaLMjy MHULMjaNHOT MPOM3BOAA).
Peakumja je BpleHa KaKo Nog KNACUYHUM TEPMMUYKMM YCI0BMMA, TAaKO W MNoa, 4ejCTBOM
MWKpPOTAiacHOr 3padvera. JobujeHn cy ynopegmsum npuHocu (38-61%, 8 npumepa), anm cy
peakumje y MMKPOTanacHOM PeaKTopy 3HATHO bpxke.

Ha  npumepy  ManoHCKe  CcMHTe3e  ucniuTaHa je  moryhHoct  Kopuwhema
6POMMETUNANOKCONOHCKOT peareHca Kao enekTpoduna: ankuMIoBabeM MaNOHATHOr aHjoHa
e/beHM npoussog je p[obujeH y npuHocy of 67%, 4YMmMe je NOKasaHO Ja Cce OBaj
OYHKLMOHANM30BAHN annAHU GParMeHT MOXKe YBECTU U HYKNeOUAHOM CYyNCTUTYLIMjOM.

JobujeHn pesynTatn yKpaTKo Cy NpMKasaHu y 3aK/by4yKy, Ha CPMCKOM U €HINECKOM je3UKy



(Summary), npunoxeHa je 1 Kpatka buorpaduja KaHanaara.

B) YnopegHa aHanv3a pesynTaTta KaHAuAaTa ca pesynTatuma us autepaType

Anun-rpyna omoryhaBa 6pojHe cuMHTeTMYKe TpaHchopmaumje, 360r 4yera npeacras/ba
CUHTETUYKN EKBMBANIEHT pPasInunMTux OQyHKUMOHanHMx rpyna. Crora je 3Hauvaj oBe rpyne y
OPraHCKO] CMHTE3M BEAMKW, a peakuuje anunoBare KaApPOOHUNHMX jeaurera nomohy
OpraHOMeTa/IHMX peareHaca U3y4yaBajy ce MHTEH3MBHO, O YeMy CBEAOMY BE/MKKN HBpOoj pagoBa y 0BOj
obnacTu, Kao 1 BULLE NperneaHnx YiaHaka. Hanpegak Koju je octBapeH y nocnegte Ase geueHuje
orneaa ce y 6aarum peakuMoHUM yCaoBUMa, TONEPaAHLMjU LWNMPOKOT Anjana3oHa GYHKLMOHANHUX
rpyna, Kopuwhery HETOKCUUYHMX MeTana (MHAMjYM, UMHK) U BoAe Kao (Ko)pacTtBapaya. OHO wTo
OCTaje Kao M3a30B je BUWMK cTeneH QyHKUMOHanM3aumje aauaHor GparmeHTa, WTO je AOHEeKNe
OCTBapeHo Kopuwherem asnAHUX XanoreHuAa Koju cafpe [oAaTHe CyncTuTyeHTe, nonyt
XanoreHa, CUAUA-TPYMNa, ecTapcke WAM KapboKcunHe rpyne. Ca CUMHTETMYKOr CTAHOBMLITA
HajuHTepecaHTHMje 6M BUNO KOPUCTUTU OKCUTEHOBAHE anuA-rpyne, ajan OBAKBUX MNpumepa Yy
nuTepaTypu Hema MHoro. Mo3HaTK cy npumepu y Kojuma cy KopuwheHu ecTapCKmM U eTapcKu
AepuBaTh M KOju Cy Aanun penaTMBHO ycnelwHe pesyntate. PeareHc koju je KaHaupaTt passuo y
OKBMPY CBOje OOKTOPCKe AucepTaumje noceayje BuwmM cteneH ¢yHKUMOHanu3aumje (o4 ceux Ao
cafa nNO3HAaTMX aHaAJIOTHUX peareHaca) M UMKAWYHY CTPYKTypy, WTo omoryhBa eduKacHujy
CTEPEOKOHTPONY Y peaKkumnjama HykneodunHe aguumje. Ctora ce BPOMOANOKCONAHCKU peareHc,
pa3BUjeH Yy OKBMpPY OBe Te3e, MOXe CMaTpaTU CYnepuoOpHUM, Y OAHOCY Ha [0 cafa Mno3HaTe
peareHce 0BOr TMNa W NpeACTaB/ba 3HAYajaH AONPUHOC METOAONOMMNjU OpraHCKe cMHTe3e. OBaKBO
BpeaHoBawe notephyje cnegeha unMkbeHMUa: NOWTO cy pe3ynTaTn guceprtauuje nybankoBaHu y
jelHOM BPXYHCKOM U jeaHOM Bogehem HaydyHOM Yaconucy (BMAW HapedHO MornaB/be), CTUrao je
nosus of npodecopa AHpu Lapeta (YHuBep3suTeT y MoHTpeany, KaHaga), ypegHuka eguupje
»EHUMKNONEeAMja peareHaca 3a OpraHcKy cuHTesy” (M3gasadke Kyhe LloH Bajau n cuHoBu), Aa oBaj
peareHc byze yBplwTeH y EHLMKAONEAN]y Kao 3HaYajaH CUHTETUYKM peareHc, WTo je u npuxsaheHo.

L) O6jaB/beHM pe3ynTaTi Koju YMHe geo Tese
Hay4yHu pagosu nyb6amMKkoBaHM y mehyHapogHMM Hay4YHMM Yaconucuma:

1) M. Bigovi¢, V. Maslak, Z. Toki¢-Vujosevi¢, V. Divjakovi¢ and R. N. Saici¢: A useful synthetic
equivalent of a hydroxyacetone enolate, Org. Lett. 2011, 13, 4720-4723. (U® 5,862)

2) M. Bigovic, S. Skaro, V. Maslak, R. N. Saicic: Expanding the scope of the indium-promoted
allylation reaction: 4-(bromomethyl)-1,3-dioxol-2-one as a synthetic equivalent of a 3-
arylhydroxyacetone enolate Tetrahedron Lett. 2013, 54, 6624-6626. (U® 2,391)

) 3ak/byyak

Y OKBMpY CBOje AOKTOpPCKe aucepTaumje, KaHanaaT MusbaH burosuh passuno je meTtoay 3a
aNnNoBakte KapbOHUAHUX jeautberba BUCOKO-PYHKUMOHANAN30BAHUM annayjyhum peareHcom. Y3
MeTode 3a AenpoTekumjy, U3omepusauumjy M apuioBarbe MNPoM3BoAa, Koje cy Takohe 6une
npeamMmeT UCTPaXKMBaHba Y OKBUPY OBE AucepTaumje, passBujeHa je epuKacHa CUHTETUYKA MeToaa 33
Jobujarbe Npous3BoAa Perno- U CTePeoceseKTUBHE aNngoNHe aguumje Oo-XMAPOKCUMKETOHa, Koje
HUWje Nako Jobutn gpyrum metogama. Ha ocHoBy AobujeHux pesynTaTa pasBujeH je jegaH HOBU,
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CUHTETMYKMN KOPUCTaH peareHc, WTo NpeAcTaB/ba 3Ha4yajaH HayYyHW AONPUHOC Yy 0bnacTu opraHcke
cuHTese. M3 Tese cy [0 caja nybnuKoBaHa ABa HayyHa paja, jefaH Yy BPXYHCKOM W jefdaH vy
Bogehem mehyHapogHom HaydyHom 4aconucy. CTora npegnarkemo HacTaBHO-HayyHom Behy
Xemujckor pakynteta ga kaHanaaty Musmany burosuhy ogo06pu oabpaHy AOKTOPCKe gucepTaumje
noZ HaBeAeHMM Hac/I0BOM.

Y beorpagay, 17. 7. 2015. Komucuja

Op Pagomup H. Canuumh, meHTop
penosHu npodecop
Xemunjcku paryntet

Ap BecennH Macnak, meHTOp
LOLUEeHT
Xemunjcku paryntet

Op Pagomunp Matosuh
Hay4YHW CaBETHMUK,
UXTM LeHTap 3a xemunjy



