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MN3BEHITAJ O OHEHU JOKTOPCKE JUCEPTAIINJE

| NOJAIIM O KOMUCHUIUN
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05.07.2018., HacraBao-HayuHo Behe [TpuponHo-maTemarnukor ¢axynrera y HoBom Cany
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2. Jp Karanuu Mecapomn CeuerH, peoBHH mpodecop, AHamuTHuka xemuja, 26. 03. 2004.,
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3. Jlp Cama IlomynaBary KysmanoBuh, pemoBHu mnpodecop, 11. 06. 2009., Ilpumewmena u
MHXKeWepcKa 1 xemuja, TexHonomku ¢akyirer, Hou Can, dian
4. Ip Munan Bpanem, Banpemnu npodecop, AHamutmuka xemuja, 01. 01. 2018., [IpupogHo-
marematuuku (akynrer, HoBu Can; unan
5. Ip Mapko Ponuh, mouent, ®usnuka xemuja, 01. 04. 2017. [IpuponHo-MaTeMaTHIKA QaKyITET,
Hosu Can; winan
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5. Ha3us ¢akynrera, Ha3UB Marucrapcke Te3e, HaydHa o0nacT U 1aTyMm og0paHe: —
6. Hayuna 00acT U3 K0j€ je CTEUEHO aKaJIeMCKO 3Bahe MarucTpa HayKa: —
III HACJOB JOKTOPCKE JUCEPTALINJE:

CuHTe3a, CTPyKTypHa, (u3nuKo-XeMujcka ¥ OHONOINKa KapakTepu3amuja HOBUX N—
XETEPOIMKINYHNX JUTaHa1a ¥ IbIXOBUX KOMIUIEKCA Ca JOHMMA MPETa3HuX MeTaia




IV HOPEI'IEJ JOKTOPCKE JUCEPTALIMJE
HaBecTu kpaTak cajipkaj ca Ha3HaKoM Opoja cTpaHa, IoriaBiba, CIHMKa, leMa, rpaMKoHa U CII.

Jokropcka nucepranyja CHHTe3a, CTPYKTYPHA, (PM3NYKO-XeMHjCKa U OMOJIOIIKA KapaKTepu3anuja
HOBHX N—-XeTepoUMKJINYHUX JHTaHAAa W IbNXOBUX KOMIUIEKCA €a jOHMMa MpeJa3sHHX MeTaja
kaHaunata Josxxkeda Malapuja je HanrcaHa Ha CPIICKOM j€3HKY, TaTHHHIHAM ITHCMOM 1 iMa 141 ctpanay
tekcta A4 popmara. [Tonespena je y 11 mormassea u [Ipmor: YBon, OcHoBHe KapakTepuctuke [lndosux
0a3a, OcHOBHe KapakrepucTHke amaswHa, [Ipmmena IludoBux 6aza, [Iprmmena nmasmna, TepMmuxa
aHanmm3a, Excnepumenrtanau neo, Jluckycuja pesynrara, M3Box (Ha CPIICKOM W €HIVIECKOM jE3WKY) U
Jlutepatypa.

Pan canpxu ykymao 119 cimka, 34 Tabene u 126 mureparypHux HaBoga. Ha modeTky auceprarje
Hajla3e ce 3axBaJHMLA M cajapXaj, a Ha Kpajy Oworpadmuja, crnucak o0jaB/beHHX Hay4HHX paJoBa
KaHIu/aTa ¥ KJby4Ha JOKYMEHTAlMja Ha CPIICKOM M €HITIECKOM je3HKY.

\Y BPEJHOBABE NOJEAMHUX JEJIOBA TOKTOPCKE JUCEPTAIINJE:

Y O0BOj JOKTOPCKO] IUCEPTALHjU OMUCAHE Cy CUHTE3e, (PU3HYKO-XEMHjCKE, CTPYKTYpHE U
OHOJIOIIKE KapaKTEPUCTUKE HOBUX N—XETEpPOIMKINYHKUX JIMTaHada KOjU CaapKe MUa3HHCKH MPCTEH U
mrxoBux Komiutekca kobanta(Ill) u kobanra(ll), nukna(Il), Gakpa(Il) u nuuka(Il).

VYBox

Onmnmcan je 3Hauaj oBe rpyne llngpoBux 6a3za n BUXOBUX KOMIUICKCHHX jeHbCeHha y3UMajyhn y
003up /1a 0Ba TpyIa jeAUBEHha IOCeTyje OTCHINjallHy OMOJIOIKY aKTUBHOCT, Ka0 M OIpaBIaHoCT n3bopa
JIaToT IIPEeAMETa M NpodIieMa HCTPaKnBama. Y CKIady ca TUM jaCHO Cy ITOCTaBJbEHH U oJpel)eHr InIbeBH
UCTPAXHBAA.

OcHoBHe kapaktepuctuke [lndosux 6aza

VY oBOM Jeny AaT je mperies] aMUHa U XUAPa3HHO MPEKypcopa, Kao M HAjIOTOIHUjU YCIOBH 3a
cunresy llIndosux Oaza.

OCHOBHE KapaKTEepPHUCTHKE TUa3HHa

[Mpukazana cy M omnucaHa BaKHHMja CBOJCTBA M CHHTETCKM IyTEBH [00Mjama IUa3HHA, Tj.
XETEPOUMKINYHUX jEJHbeha Ca KOHJCH30BAHUM WM CAMOCTAIHMM IECTOWIHAMM MPCTEHOM KOjU
caJipXe JBa aToMa a30Ta KOjU UMajy MIMHUHCKH KapakTep.

[pumena lngosux Oaza

Har je neraspan npernen npumene [lndoBux 0aza ca moceOHUM OCBPTOM Ha aHTUMHKPOOHO
(arTHdYTATHO, AHTHOAKTEPH]CKO, AaHTUBUPYCHO) JI€jCTBO, 3aTHM LUTOCTATHYKY aKTHBHOCT, a TIOTOM U
KaTaJUTHYKA CBOjCTBA OBE TPYIIC jeANIbCHbA.

[Mpumena nquasuna

Ileto mornaesbe mocBeheHO je NMPUMEHM AMA3WHA MPHU YeMy je moceOHa makma mocBehieHa
(apMaKoJIOLIKK aKTUBHUM JuasuHuMa Mely kojuma ce uctude Hydralazine®, koju je jenan on mpsux
JIEKOBA Ca XUJIPAa3WHO IPYIOM 32 CHIDKEH-€ KPBHOT mpuTHcka. OBa rpyna juraHazia, oOJHOCHO HHXOBa
KOMIUIEKCHA jeAMIEeHha MMajy W 3HAYajHO aHTHOAKTEPUjCKO W aHTH(yraiHo AEjCTBO, JIOK HEKH
KOMIUIEKCH UMajy 1 oAroBapajyha karalnuTudka CBOjCTBA.

Tepmuuka aHanuza

OBo mornaBJbe OMUITET Jiesa JucepTanyje nocseheHo je 3Havajy TepMUUKe aHalu3e, ¢ 003upoM
Ha TO /a je TepMHYKa CTAOWIHOCT HOBHX jelWIbEHa IMOHEKaJ IpecylHa 3a HHUXOBY NOTCHIWjalHY
npuMeHy Majyhu Ha yMy l1a jeMIbera He CMejy NMPEeTpHeTH HU (U3HMYKY HH XEMHjCKYy NpPOMEHY y
onrosapajyheM TemneparypHOM HHTEpBaIly KOjH je peaBHl)eH 3a BUXOBY IPHUMEHY. 3Hauaj OBE TEXHHUKE
NpUKa3aH je IPUMEHOM TEPMOTPaBUMETPUjCKUX Mepema TG, 3aTHM TepMHUYKe aHau3e ca
KOHTposrcaHoMm Op3uHoM 3arpeBamba CRTA, nudepennujaaaom ckenupajyhom kamopumerpujom DSC,
cumynrann TG/DSC, kao W KyIIOBaHMX TEXHMKa Kao INTO j€ TepMOrpaBHMETpPHja-MaceHa
cnekrpomerpuja TG—MS. TloceOHo je aHanmu3upaH U yTuIaj armochepe Ha pe3yaraTe Mepema. Onrcana
je m nmpumena DSC y dapmanmju, ka0 U yjnora TepMOaHAIUTHYKHX ojApehiBama 3a KapakTepH3alwjy
KOOPJMHAIMOHUX jeIUHECHbA.

ExkcnepumenTanau neo

ExcriepuMeHTanHu J1e0 caip)KW CHHTETHUYKE TIpoleaype IoOHjama JHMraHaja M HHHXOBHX
KOMIUIEKCa Ka0 M HAaBOJIE METO0/1a KOpUIIheHNX 33 IbHXOBY (PU3MUKO-XEMH]jCKY, CTPYKTYPHY ¥ OHOJIOLIKY
KapakTepH3auujy.




Juckycuja pesynrara

PesynraTu n1oOujeHn TOKOM H3pajie TOKTOPCKE JHcepTanyje TUCKYTOBaHH Cy MpeMa KopuiheHuM
JIMTaHIIMA:

— 6uc(dranasun-1-xunapason)-2,6-muanetunmupunns muxuapoxiaopun (Hz:DAP-2HCI),

— 6uc(3-xnopnupuaasuH-6-xuapazon)-2,6-aquanerunnupuaua (Hp2DAP),

—3-xnopnupuaazuH-6-xuapa3zon qu(2-mupuamin)ketod (HpDPK),

—(ranasun-1-xunpazon qu(2-mupuami) keton (HzDPK),

—(rana3zuH-1-xunpa3on nmupuanH-2-kapoangexun (HzPY).
Y OKBHpY CBaKOT Jiella ONMCaHe Cy CHHTE3€ M KapaKTepUCTHKE MTOOHM]CHUX jeNUbCha. 3a jeNberha Koja
cy nobujeHa y ¢popMu MOHOKpHCTala rmocebaH OCBPT JaT je Ha CTPYKTYpHE KapakTepucTHke. Takohe,
JIeTaJbHO je aHajM3aHa OMOJIOUIKAa aKTHBHOCT OJa0paHMX jeanmema. Hamme, omabpaHu JIHMraHiu |
HMXOBU KOMIUIEKCH UCTIUTaHU Cy Ha JIE]CTBO IPaM-TIO3UTUBHUX U I'paM-HEraTUBHUX OaKTepHja, IJbUBUIIA
u T-mumpoMHIM TYyMOpCcKUM henunjama.

OnucaHo je ¥ TEpMUYKO MOHAIIake J00M]eHUX JIMraHaaa 1 KOMIUIEKca.

3a omabpaHna jeaumema ypahene cy u DFT kankynanuje (MEP n ALIE noepiiuze) u u3BeneHn
onroBapajyhu 3aKIpydITm.

N3Box

Y 0BOM IIOITIaBJbY HA jacaH U MpEriielaH HaYnH CYMUPAHU M HCTaKHYTH Haj3HAYajHUjH Pe3yJITaTH
JOKTOpCKE TUcepTaLje.

Summary

OBaj 1e0 mpeacTBa/ba 3aK/bydyak JOKTOPCKE JUCEPTALHje HAa CHIJIECKOM jE3HKY.

Jlurepatypa

OBo mornaesbe campku 126 nuTepaTypHa HaBoza, KOju 00yxBaTajy CBe BakHHje pedepeHiie
pelieBaHTHE 3a pa3MaTpaHy npoOIeMaTuKy.

Ha xpajy mokropcke aucepralyje Hajla3u ce IPHJIOT IOJEJbeH y TPH Jeia y KOjeM ce Hajase
OCHOBHHU KpI/ICTaJ'IOFpa(l)CKI/I IIoJalny JraHazaa U KOMILJIEKCA, I/H_I CIICKTPU CUHTCTU30BAHUX JIUTaHaJla U
BHXOBHX KOMIUICKCHHX jeIUEbCHa, NOK ce y TpeheM neny mnpmiora Hanase pesyiratd MecOayepoBux
CIIEKTapa Kao M MOJAllM TePMHYKUX Mepema NOOHMjeHHX jennmbera raoxha ca muranguma HpDPK n
HzDPK.

HAIIOMEHA:

Joxropcka aucepraudja je y Oubmmorenn IlpuponHO-MaTeMaTHYKOr (akyiaTeTa NpoLLIa MpPOBEpY
IIarujatopcTsa mpuMeHoM codrsepa iThenticate, koju je mokazao na ,,Similarity Index* m3nocu 5%
(npema ymyTcTBY npon3sBohada CBe BPEAHOCTH UCTION 15% MpencTaBibajy OpUrHHAIHE Paj).

VI CIIMCAK HAYYHUX N CTPYYHHUX PAJOBA KOJU CY OBJAB/BEHU NJ/IN
IMPUXBAREHHN 3A OBJAB/BUBAIBE HA OCHOBY PE3VYJITATA HUCTPAXKUBABA Y
OKBUPY PAJIA HA JOKTOPCKOJ JMCEPTALININ
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VY 0BOj JOKTOPCKO]j IUCEpTalWju IpHKa3aHe Cy CUHTEe3e, (H3MYKO-XEMHjCKE KapaKTEepUCTHUKE M
OMOJIOIIKA aKTHBHOCT HOBHX KOMIUIEKCHUX jeANI-eha KobanTa, HUKIa 1 Oakpa ca cieachum HIndoum
6aszama:

-6uc(¢ranazun-1-xuapason)-2,6-auaneTia mupuand quxuaporenxiaopua (Hz,DAP-2HCI),

-6uc(3-xopnuprIasuH-6-Xuapa3on)-2,6-quanerunnupuans, (Hp2DAP),

-3-xopnupugasuH-6-xunpazon nu(2-mpuamn) kerod (HpDPK),

-dranasun-1-xuapazon au(2-mupuamn) keton (HzDPK) u

-dranasun-1-xuapazon nupuauH-2-kapodanaexun (HzPY).

3ajeTHIIKO CBOjCTBO MOOHMjeHHMX JIMTAHAIA je Ja calupikKe MUPUAWHCKH W JTHA3UHCKH TPCTEH U
NPWIMKOM KOMIUICKCHpama Joja3u 10 mbHuxoBe aenportoHanuje. Peakunjom HzoDAP-2HCI ca Co(Il)-,
Ni(Il)- u Cu(Il)-arreratom, omHocuo ZnCly y MpHCYCTBY BOJCHOT pacTBOpa aMOHHjaKa A0OUjeHH Cy
xommuiekcu popmyna: [Co(Hz:DAP-H)CIy]-MeOH, 1, [Ni(Hz.DAP-H)]CI-MeOH, 2, [Cu(Hz.DAP-
H)CI], 3, u [Zn(Hz.DAP-2H)]-H0, 4.

[Ipu cnuunuMm peaknmonuM ycinoBuma u smrang Hp2DAP ca anerataum conmnma Co(Il), Ni(II) u
Cu(Il), kao u ZnCly rpagu KomIuiekcHa jeaumbema Gopmyna: [Cox(U—HpDAP-2H)2(u—02)]-4H.0, 5,
[Ni(Hp2.DAP-2H)], 6, [Cu(Hp2DAP-2H)]-H20, 7, u [Zn(Hp.DAP-2H)]-H-0, 8.

Ca HpDPK u HzDPK cunrernszoBana cy no tpu jeaumema: [Co(HpDPK-H);JNOs-H,0, 9,
[Ni(HpDPK-H).]-H20, 10, u [Zn(HpDPK-H).]-CHCI3, 11, [Ni(HzDPK-H),], 12, [(HzDPK-H)Cu(u—
HzDPK-H)Cu(HzDPK-H)(NO3)]-nH20, 13, u [Zn(HzDPK-H)2]-CHCls, 14.

Ha kpajy, ca mocneamum nuranaoM HzPY ca anerataum comuma Co(II), Ni(IT) u Zn(IT) u3omoBana
Cy KoopauHaIMoHa jemaumbea popmyna[Co(HzPY-H),]-nH20, 15, [Ni(HzPY-H),], 16, u [Zn(HzPY-
H).], 17.

ITopen HaBemeHOT, y OBOj JOKTOPCKO] MUCEPTALHUjU A00MjeHA Cy M KOOPIMHAIIMOHA jeAMIbCH-a
reoxha ca HpDPK u HzDPK. MehyTum, monanu Mecbayep CeKTPOCKOITHje CY MOKa3allu fa Cy y MUTaby
cmeme komiuiekca Fe(Il) m Fe(Ill), uuju cactaB ce Mema CTajaleM Ha Ba3lyxy. 300T MPOMEHJbUBOT
cactaBa OBa jeUIbCHa HHUCY MOIJIa OWUTH Jajbe OMOJIOIIKM aHAINW3UpaHa, MaKo CY NpeIMMUHApHU
pesynrati cMerre komruiekca reoxkha(ll) ca HzDPK moxazana Hajjaun mHXuOUImMoHH edekar Ha T-
mnMpomHIM hemrjama kaHIepa.

HoOujeHa jenumema OKapakTepucaHa Cy MOJAllMMa CJIEMEHTAJHE aHaJlu3e, MOJApHE
npoBoasbuBoctH, UL cnekrpockonckuM u TepMuukuM mepewnma. Kako cy nuranaun HpDPK u HzDPK
u komruiekcu 1-3, 5, 11, 13-15 nobujenn y hopMu MOHOKpHUCTAaNA, BEUXOB CacTaB M CTPYKTypa je onpeleHa
U PEHTTCHCKO-CTPYKTYPHOM aHamu3oM. Y Komiuiekcuma ca HzoDAP wHahena je terpamenratHa, 4N
koopauHanuja Illudoe 0aze y MoHOaHjOHCKOM (Komiuiekcu 1-3), OJHOCHO JHAHjJOHCKOM OOJIHKY
(xomriekc 4) npu 4eMy JOHOPCKM aTOMH Yje[JHO YMHEe Oa3aJiHy paBaH KOOPIMHAIMOHOL mojuespa. Y
komiutekcy [Co(HzaDAP-H)CI;]-MeOH, 1, okpykeme OKO IEHTPAIHOI aToMa je OKTaemaapcKo ca
XJIOPDHJHAM JOHMMa y aKCHjaJIHUM II0JIoXKajuMa. ['eoMeTprja OKO LEHTPAJHOr aToMa y KOMIUIEKCY
[Ni(Hzz:DAP-2H)]CI-MeOH, 2, je xBaaparHo-ruianapHa, kom komiuiekca [Cu(Hz:DAP-2H)]CI, 3,
KBaJIpaTHO-TMIUPaMH/IATHA Ca XJIOPHUJIO JIMTAHIOM Y anuKaiaHoM mojioxajy. Cacras komrutekca Zn(ll), 4, je
NPETIOCTAaBJBEH je Ha OCHOBY ITOJaTaKa eleMeHTalHe aHaiause, U1 ciekrapa, MonapHe IpOBOAJEHBOCTH
U TI0JlaTaKa TEPMOAHATUTUYKUX Mepea, PU YeMY Ce 3aKJbydyje KOOpAMHALMja JIMTaH/Aa y TBOCTPYKO
JIETIPOTOHOBAHO] (POPMH.

Jlurann 6uc(3-xnopnupunasuH—6—xuapazon)—2,6—muanermwmupuansa, HpoDAP, y nuHykineapHOM
komiuiekcy [Coz(p—Hp2DAP-2H)2(u—02)]-4H,0, 5, uma yrmory Mocta W 3ajeflHO ca JOAaTHUM
MEPOKCUIHMM MOCTOM TI0Be3Yyje JBa [IEHTpaIHa aTOMa IITO MOKa3y]y Pe3yJITaTH PEHTIeHCKO-CTPYKTypHE
anammze. KoopauHanmja nuranjga y AuaHjOHCKOM oOMMKYy ca SN ceToM MOHOPCKMX aroMa YWHH
OKTae/IapCKO OKPYKEeHe OKO [EHTPAIHMX aToMa. 3a Pa3iiMKy 0] KOMIUIEKca 5 y 0CTaauM KOMIUIEKCUMa
[Ni(Hp.DAP-2H)], 6, [Cu(Hp2DAP-2H)]-H20, 7, u [Zn(Hp2DAP-2H)]-H20, 8, nenrpamuu atomu ce
Hajla3e y KBaJpaTHO-TUIAHAPHOM OKpYXKEmy ca TeTpajeHTaTHOM KkoopamHanujoMm llludose Gaze y
MOHOaH]jOHCKO] opMH.

Ca HpDPK no6ujena cy tpu Ouc(nuranm) komiuiekca popmyna [Co(HpDPK-H)2]JNOs-H-0, 9,
[Ni(HpDPK-H).]-H20, 10, u [Zn(HpDPK-H),]-CHClIs, 11, ca neHTamHuM aToMHMa y OKTaeIapCKOM
OKpyXemy TpuieHTaTHO 3N KOOpIMHOBAHOT JIMTaH/a y MOHOAHjOHCKO] (hopMH.

®ranasun-1-xuapazon au(2-nmupunmn) keron, HzDPK, je y no6ujeHnM KoMIiekcnumMa KOOpANHOBaH
TPUICHTATHO Y MOHOAHjOHCKO] popmu. OKpyxere HUKIIA U IHKa Y kKomitekcuma [Ni(HzDPK-H),], 12,
[Zn(HzDPK-H),]-CHCls, 14, je oxtaecmapcko. ¥ nuHykieapHoM komiuiekcy Oakpa [(HzDPK-H)Cu(p—
HzDPK-H)Cu(HzDPK-H)(NO3)]-nH20, 13, jenan arom 6akpa ce Haja3n y OKTaeaapCKOM OKPYKEmbY JBa




JIMTaHAa y MOHOAHjOHCKOM OOJIHKY, JIOK j€ OKpYXKEHe Ipyror aroMa 0akpa KBaJpaTHO-TUPaMUAATHO T1e
0azayHy paBaH cauMmb-aBajy ABa MOHOAH]jOHCKa JIMTaH/a O KOjUX jelaH YNHHA MOCT u3Mely /1Ba IieHTpasiHa
aToMa. ANIMKaJIHY TI0JI0XKa] 3ay3MMa aTOM KHCEOHHKa HUTPATHOT jOHA.

Ca HzPY pnobmjern cy Owuc(urana) KOMIDIEKCH y KOjUMa ce IIEHTPaJTHH aTOMH Hamaze y
OKTaeaapCKOM OKpYXermy MoHozaernpoTonosade Ilugose 6aze: [Co(HzPY-H).]-nH,0, 15, [Ni(HzPY-
H):], 16, u [Zn(HzPY—-H)2], 17.

TepMoaHANMUTHYKKA PE3YITATH YIMOTPEOJFCHH Cy Kako 3a ofipehuBame TepMHYKE CTaOMIHOCTH
jenumena, Tako U 3a YTBphHBame MexaMiI3Ma pas3iiaramba KOMIDIeKCa.

Hz,DAP-2HCI je xurpockonan. TG-MS kpusa nokasyje na Boga omnaszu 1o ~120 °C. YV armochepu
azota, HakoH ojacka HCl, mobOuja ce cnobomna 06aza HzpDAP koja je cradmwmna mo 329 °C.
TepmorpaBuMeTpujcKi MNOJALM yKa3yjy Ha NPUCYCTBO pacTBapaya y Komiuiekcuma 1, 2 u 4.
JleconBaranyja KoMmIiekca 2 ce OAWTpaBa Ha pellaTUBHO BHUCOKO] Temneparypu (~200 °C), nok je xon
ocranux Ha 3HaTHO HIKUM (110 ~100 °C). Kox xomrutekca 2 u 4 1eTEKTOBaHHM Cy MaceHH (hparMeHTH
¢ranazuna, mehyTum, Kao pe3ynrar pe3InduTe CTPYKTYpe, I1a CaMHM TUM M TEPMHYKE (pparMeHTanuje
OJTHOCH MHTEH3UTETA CUTHAJIA CE BEOMa Pa3JIuKyjy.

Hp2DAP je crabuman mo 222 °C. Kop pa3narama KOMIUIEKCA MOXKE CE 3alla3UTH yTUIA] IEHTPATHOT
aToMa Ha TOK pasrpanme. Kao HajcTaOWIHHjU KOMIDIEKC ca OBHM JIMTAHIOM je KOMIUIEKC 8, IOK je
KOMILIEKC 5, 300T TPUCYCTBa TEPOKCHAHE TPYIe HajMame TepMUUkd cTabmmaH. TG-MS mepemnma je
YTBpl)eHO MPUCYCTBO KPUCTATHE BOJIE Y jenubcrhuMma 5, 7 u 8.

HpDPK je jenuau nurasH Koju ce TOImM O0e3 pasnarama Ha Temrepatypu of 144 °C u crabmnaH je
cBe 710 230°C. TG nomaiy MOTBPAJIH Cy MPUCYCTBO COJIBATa y KOMIICKCHMA, [IPH YEMY C€ JIeCoIBaTalja
nemana 10 ~90 °C. TG-MS mepema y komiuiekcuma 9 u 10 moTBpuiia Cy NprUCyCTBO BOJIC, @ Y KOMILICKCY
11 xnopodopma. Hakon neconBararnuje komiiekcu cy cradbmiau cse 1o ~300 °C. Mexannzam paznarama
komruiekca 10 u 11 je Bpiio ciuyaH.

Jlurann HzDPK ce Tonu y3 pasnarame Koje ce oaBuja y nsa mporeca. 1G-MS Mepema notepauia
Cy MPHUCYCTBO KpHCTaIHOT xyopodopma y koMiuiekcy 14. Tunykneapun komiuieke [(HzDPK—H)Cu(p—
HzDPK-H)Cu(HzDPK-H)(NO3)]-nH20, 13, npema noaanumMa peHTTeHCKO-CTPYKTYPHE aHAIIU3e CalpiKH
KPHUCTAJIHy BOAY, KOja 0JJIa31 Ha COOHOj TeMIIepaTypH, Te TEPMOTPaBUMETPHjCKHM MepemhUMa HIje MOTJIa
Outn nmerekroBaHa. 3a koMIurekce 12 u 14 mpemioskeH je comyaH MexaHu3aM pasrpanme. Kao HajMame
cTabmiIaH KOMIUICKC M3[IBOJHO Ce TUHYKJICapHH KOMIUIeKc Oakpa 13, HajBepoBaTHHje 300T MpPHCYCTBa
oKcuayjyher KOOpIMHOBaHOT HUTpATa.

Kpucranna Bona y HzPY oanasu no 100 °C, a oH ce Toru y3 paznarame Ha 197 °C. Kommekcu 16
u 17 wmajy BpJIO CIIMYaH MEXaHHW3aM pasjarama. lIpema mojanuMa PEHTICHO-CTPYKTYpPHE aHaIu3e
komiuteke [Co(HzPY-H)2]-nH,0, 15, caapxu kpucTaiaHy BOIy KOja Oja3u HAa COOHO] TEMIIEpATypH T€
OHa HHje MorJia outH nerexkToBaHa TG MepemuMa.

Y oBOM pany UCTIUTaHO je U anTuOakrepujcko nejcro uradana HpDPK, HzDPK, HzPY u muxoBux
komiekca ua Escherichia coli AG100, E. coli AG100A, E. coli ATCC, Staphylococcus aureus ATCC, S.
aureus MRSA, S. epidermidis, Enterococcus faecalis, Klebsiellapneumoniae u Chlamydia trachomatis D.
YTBpheHo je na je aHTHOAKTEPHjCKO JIEjCTBO JIMTaHAda U BbUXOBUX KOMIUTEKca u3paxeHuje npema GM+
6akrepujama. HpDPK u HzDPK mnoka3syjy ymepeny aktuBHoct npema Chlamydia trachomatis D.
Cymnpotao tome, HzPY wne yruue na pact Chlamydia trachomatis D, mehyrum mpema ocramum
OakTepHjamMa OJ CBUX JIMTaHAJa UMa HAjIIMPH CIEKTap JeNoBama. 3allaXeHo je Ja KOMIUIEKCH IIHMHKA:
[Zn(HzDPK-H)2]-CHCls, 11, [Zn(HzDPK-H).]-CHCls, 14 u [Zn(HzPY-H).], 17, umajy 3HauajHO
JIEjCTBO TPOTHB HWHTpanenyinapue Gakrepuje Chlamydia trachomatis D y HeLa henuju. Kommiekc
[(HzDPK-H)Cu(p—HzDPK-H)Cu(HzDPK-H)(NO3)]-nH,0, 13, ce u31B0jH0 Kao BPJO aKTHBAaH YaK H
npema Chlamydia trachomatis D.

Takole, y 0BOM pajy ekcriepuMeHTaIHO je oapelena unrepakiuja HzoDAP-2HCI, Hp2DAP, xao u
BUXOBHUK KOMIUIeKca ca muciiatuaoM. Jlurang Hz;DAP-2HCI noka3syje cuHepru3aM, \meroB KOMITIEKC
[Co(Hz,.DAP-H)CI;]-MeOH, 1, anraronmsam, [Ni(Hz:DAP-2H)]CI-MeOH, 2, cuneprusam,
[Cu(Hz.DAP-2H)CI], 3, anutuBHu epexart, nok [Zn(HzoDAP-2H)]-H20, 4, noka3yje jak cuepruzam. 3a
paziuky ox HzoDAP-2HCI, nmurana Hp2DAP ncnossaBa yMepeHH CHHEpIru3aM ca HUCIUIATHHOM. Hherou
xomiiekcu [Coz(U—Hp2DAP-2H),(u—02)]-4H20, 5, u [Ni(Hp.DAP-2H)], 6, noka3yjy aHTaroHusam,
komiuieke [Cu(Hp2DAP-2H)]-H20, 7, ymepenu cuneprusam, a komiuieke [Zn(HpDAP-2H)]-H0, 8, jak
CHHEPI'u3aM ca IUCIIATHHOM.




Jlurangn HpDPK, HzDPK, HzPY u ®WHXOBM KOMIUIEKCH HCIIOJbaBajy IIMTOTOKCHYHOCT U
antunponudepatuBHu edekat Ha oceTsbuBUM poxutesbckiM (PAR) m myntupesucrentHuMm (MDR)
henujama T-henmjckor aumdpoma. Kao HajTokcmunuju mely muMa mzasojuo ce smrang HpDPK un
xkomruekcu [(HzDPK-H)Cu(p—HzDPK-H)Cu(HzDPK-H)(NO3)]-nH20, 13, u [Zn(HzDPK-H)]-CHCls,
14. Hajjaue artunponudepatuBao nejctBo Ha MDR hemmjam mma HzDPK u xommmutekcn 13 u 14. Cga
HCIIUTHBaHA jenumerba, ocuM kommrekca [Ni(HpDPK-H);]-H,O, 10, u HzDPK, mnokasyjy Behy
TOKCHYHOCT TIpeMa MYITHPE3NCTCHTHUM henmjama m Mory edukacHo ma wmaxubupajy PGP-170
tparcnoptan (ABCB1) nportens.

WcnurtrBama naxuONTOpHE akTnBHOCTH Hp>2DAP m meroBux kommiekca Ha ABC tpancmoptep
MDR1 edayke nymmy T-mumpomunx hemmja mnokasyjy nma kommuiekcd [Coz(U—Hp2DAP—-2H)(p—
02)]-4H20, 5, u [Zn(Hp2DAP-2H)]-H0, 8, 3ajento ca Hp,DAP umajy mosehan naxubutopuu epexar
koju pacre y muzy [Zn(Hp.DAP-2H)]-H,O < Hp:DAP <[Coz(p—Hp2DAP-2H),(p-0,)]-4H20. Hasmwe,
xommiekc  Ni(Hp2DAP-2H)], 6, u [Cu(Hp:DAP-2H)]-H.O, 7, HeedukacHu Cy y WHXHOHIHjH
pesucteniuje MDR henuja kaprpHOoMa.

Ha xpajy, on cBHX HCIIUTHBaHMX jenumema koMiuiekcn ca HzDPK wcrnoseaBajy HajuspakeHUjy
uHXnOUTOpHY akTUBHOCT mpemMa ABCBI1 ednykc mymmu. Mely mrMa HajakTHBHHjU je KOMIUICKC
[Zn(HzDPK—-H),]-CHCI3, 14, unja je BpennocT nuxubunmje aa nyrta Beha ox pedepurror Verapamil-a.

VIII OHNEHA HAYHNHA ITPUKA3A U TYMAYEIbA PE3YJITATA HCTPAJKUBAIbBA
ExCrIMIUTHO HAaBECTH MO3UTUBHY WM HETATUBHY OLICHY HAa4MHA MPHUKA3a U TyMadema pe3yaTara
UCTPaKUBama.

Komucuja cmatpa [1a je TEeKCT JOKTOPCKE JUCepTallije HAMKCAH y CKIIaly ca OMIITe nmpuxBaheHuM
NPUHIMITEMA HCaha JOKTOPCKUX JucepTanuja. KaHauaar je KBaJuTeTHO U IETaJbHO MPUCTYIIHO 00paau
W aHaIM3M JO0OWjeHHX pe3ynTtara. Pe3ynraTd JOOMjEHH TOKOM EKCICPHUMEHTAJHOT paja Cy jacHO
AQHATM3UPAHHU U 00PA30KEHH, TAKO 1A Cy M3BEACHU U OATOBapajyhiu U KOPEKTHH 3aKJbYUIlH, & CBE TO Y
CKIIay Ca TOCTaBJhCHHM IIMJFCBUMA OBOT paja. Ha OCHOBY HM3I0KEHOT WM JETajbHOI YBHAA Y TEKCT
JIOKTOpcKke mucepTanyje Komucuja 3akipydyje a je HaYMH MpUKa3a U TymMadyama pe3ysitaTa KOPEeKTaH U
Jlaje MO3UTHUBHY OIICHY.

IX KOHAYHA OLHEHA JOKTOPCKE JUCEPTAIINJE:

ExcrMiuTHO HaBecTH Jia M AMCEpPTAalja jecTe WIN HUje HAlMCaHa Y CKIIaly ca HaBeICHUM
00pa3zokemeM, Kao U Jia JIM OHa CaJIpXH WM He CaJipKK CBe OMTHE eyleMeHTe. [latu jacHe, mpenusHe U
KOHIIM3HE OZIrOBOpeHa 3. U 4. muTame:

1. [a num je mucepTandja HamHMCaHa y CKJIANy ca OOpa3oKemeM HaBEICHHM Y TPHjaBH TeMe?
Komucuje cMaTpa f1a je JokTopcka aucepraiyja kanauaara Joxxeda Mahapuja HanricaHa y cKitagy
ca 00pa3noKemheM HABSICHUM Y TIPHjaBH TEMe.

2. Jla mu mucepTanuja cagpu cBe OUTHE erneMeHTe?
JlokTOpCKa AKcepTaldja je HamucaHa y CKJIaay ca MPUHIMIINMA HAYIHO-HCTPAKUBAYKOT Pajia u
caJip)ku CBe OMTHE U PeJIeBAHTHE €JIEMEHTE HEOIXO/HE 3a OBAKBY BPCTY paja: AehUHUCAHY TEMY
HCTPaKHUBama, Mperie]] nocrojehier crama y akTyeaHoj 001acTH, AeTa/baH OIKMC EKCIICPUMEHATA,
jacaH W CHCTEMAaTH30BaH MPUKa3 pe3yiTara M MHUXOBE TUCKYCHje, crnucak KopuiiheHe
JIUTEpAType, 3aKJ/bYYaK U IPHUIIOT.




3. [To uemy je aucepTanyja OpurHHagaH AOIPHHOC HAYIU ?
Juceprannuja caapxu CUHTE3Y, GU3MYKO-XEMHjCKY U OHONONIKY KapakTepuzauujy N-
XETEPOLMKINYHUX TUa3HHa U IbUXOBUX KOOPIUHALMOHUX jeinbera. JlonprHocH Tucepranyje
cy cienehu:

e CuHCTeMaTCKUM CTPYKTYPHHM MoAM(HKAlMjaMa CHHTETUCAHH Cy JIMTAHOM ca IHJbaHOM
CTPYKTYpOM. YMECTO KIACHYHUX IUIEMCHHUTHX MeTajla YMjH Cy KOMIUIEKCH I00pO MO3HATH
AQHTHUTYMOPKCH are¢HCH, 32 CHHTE3y KOOPAMHAIIMOHUX jeHIb-eha KOpUIIheHe cy JIaKo TOCTYIIHE
METaJIHe COJHM K0OanTa, HUKIIA, OaKkpa 1 IMHKA.

e Belhinna jemumerma mokasyje in VItr0 OHUTOTOKCHYHY, aHTHUNPOIM(EpaTHBY W HHXUOUTOPHY
akTMBHOCT mnpema T-hemujckum nuMpoMHMM TyMmMOpkcuM henujama, mopen Tora M
MHUKpPOOHMILIMIHO JejcTBO Ha onpeheHMM MukpoOama. Ycien HaBeneHHX edekara, jeUmbermba
Npe/CTaBIbajy MOTCHIMjaTHe KaHAUIATe 3a iN ViVO HCIUTHBambA.

e Ha OCHOBy eKCIEpUMEHTAJHHMX MOJaTaka W TEOPUjCKUX pasMarpama, IOOMjeHH pPe3yiaTaTH
npoay0Jbyjy MO3HaBambe 3aBUCHOCTH M3Mel)y cacTaBa/CTpyKType/yjore LEHTPAJHOT aToMa U
6MOJIOIIKE AKTUBHOCTH.

Hayunm pan xanmmmata Joskeda Mabapuja monmpuHOCH pa3Bojy KOOPOUHALMOHE XEMHje H
HPOIIMPEHY IPUMEHE OHOJIOIIKH aKTHBHUX KOMIUICKCHUX jeIHIbCHha JUa3HHa.
4.  Hepmocranu aucepTanyje U lbUXOB YTHIA] Ha Pe3yJITAT HCTPaXKUBamba?

Komucuja HEje younia HeIoCTaTKe Y JOKTOPCKO] AUCEpTaIvju KaHanaara Joxkepa Mahapuja
KOjU OM YTHIIAJIM HA M3JI0KCHE pe3yJITaTe HCTPaKUBaka M H3BOleHe 3aKIbyyaKa.

X MPEVIOT:
Ha ocHOBY yBHIa Y JOKTOPCKY AMCEPTaLH]jy, HCTPaKMBAuKy paJ KaHIUATa, KA0 1 HA OCHOBY
VKYIIHE OLICHE IUCepTalHje, a CarllaCHO CBUM MNPETXOTHO HW3HETHM YHmbeHUIama, Komucuja
npelulake Jja ce JOKTOpCcKa AucepTranuja moj HacioBoM CHHTe3a, CTPYKTYpHa, (U3HYKO-
XeMHjcKa M OHOJIOIIKA KapakTepu3alnuja HOBHX N-XeTepOUMKJIMYHMX JHWraHaga H
IbUXOBUX KOMILIEKCAa ca jOHHMMa NpeJa3HHX MeTajia [puUxBaTH, a KaHauaaty Joxkedy
Mabapujy ono0pu ondpana.

[NOTIINMCH YIIAHOBA KOMUCUJE

Y Hosowm Cagy, 30. 7. 2018.

Jp Jbuwwana Bojunosuh Jermh,
penoau podecop [IM® y Hoom Cany, mpencemauk

Hp Karanun Mecapow Ceuewn,
penosau podecop [IMD y HoBom Cany, MmeHTOp

Hp Cama [Mogynasan Kyzmanosuh,
penoBuu npodecop TexHomomkor pakynrera y HoBom
Cany, wian

Jp Munan Bpanen,
BanpeHu npodecop [IM®P y HoBom Cany, wian

Jp Mapxko Ponuh,
norent [IM® y HoBom Cany, wian



