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HACTABHO-HAYYHOM BERY HOPUPOJHO-MATEMATHYKOT ®AKYJITETA
Y KPAT'YJEBILY M BERY 3A NPUPOTHO-MATEMATHYKE HAYKE
YHUBEP3UTETA ¥V KPATYJEBILY

Ilpeamer: M3pemrraj komucHuje 3a OleHy u 010 paHy TOKTOpCKe nuceprandje Josane
Mymknme

Ha cexnuuu Hacrasrno-Haydnor Beha [pupoaHo-maremaTuukor takynrera y
Kparyjesiy, onpxanoj 21.09.2016. roauue (Onnyka 6poj 800/VIII-1), kao u Ha CEHULIM
Beha 3a npupoano-Matematiuke Hayke, oapxaHoj nana 12.10.2016. roguue (Ommyka Gpoj
IV-01-956/5), onpehenu cmo y KOMHCH]Y 3a MMOAHOLICHHE u3BeITaja o ypaheuoj JAOKTOPCKO]

JAUCEPTALU]H MO HACIIOBOM:

»BAHUIMH KA0 NPeKypCop y CHHTE3H HeKnX OHONOMIKH AKTHBHUX jenumbemna‘

Kanaunara Jopane Mymkume.

Josana Mymkuma je mognena PYKOITHC CBOje JOKTOpCKe Jauceprauuje HacrasHo-
HayaHom Behy Tlpupomno-maremaTuukor thakynrera Ha oueny. Mu cmo nperiaenanu
PYKOIIHC, naiy CBOje CyrecTHje, HaKOH 4era je Jopana Mymkuma YHella ¢Be moTpebHe
KOPEKIHj€e ¥ Ha OCHOBY TOT'a MOJHOCHMO Hacrasro-nayunom sehy Ipuponso-matemariukor

(haxynrera y Kparyjeruy cienehu
U3BEMITAJ

1. 3uauaj u fonpunoc AOKTOPCKe TUcepTalnje

[lpenmer usyuapama ose MOKTOPCKE AMCEPTALMje jecTe CHHTE3a HOBMX GHOJIOLIKM
aKTHBHMX je/IHFEFba U3 BAHUIIMHA Kao npekypcopa.

OnwTe je no3Haro ja je Banuauu IINPOKO NpUMELUBAHA CYNCTAHNA y JoMaliHHCTBY,
alli OHO MITO Ce Mame 3HA O HeMy, jecTe Aa nocelyje u aHTUMUKPOOHA, aHTHOKCHIaHTHa,
AHTUMYyTareHa W aHTUT/BHBHYHA CBOjCTBA. 3HAYajHO je W To ja ce IIAPOM  CBETA
ynorpeGibaBa y XeMHjCKO] M (apmareyrckoj vuHaycrpuju. Ilonazehn om mera MOTY ce
CHHTETHCATH pasIvYWTH OWONOWIKM aKTHBHH TpemapaTd Kao mITo Cy: ULHMKJIOBAJIOH,

CTaMMBaH, leBozona, N-MeTunaona, BUCKOIIMH, BapalWH, namepanud D, JlaMepanuH H,



xepbeprenauon, aunanrounon, XH-14, o6osaren u BuHakcanToH. Hekn OJ1 OBMX NpPOH3BOJIa
ce ymoTpebibaBajy Kao JIEKOBH, & HEKH Of BHX CY M BAKHH aHTUTYMOPCKH areHcu. Banunun
BEIMKY IPUMEHY MMa M K40 HHTEPMEARep y NPOM3BOAKY XepOULMa U aHTHIIeHyaBana, a
KOPHCTH c€ M 'y MHIAYCTPHjH IIACTHIHHX Maca W KO3METHYKO] HHIYCTPHjH.

Wwmajyhu y Buny oBy BHuIeCTpyKy NpuMeHy BaHW/IMHa, Gam OH je uckopuurhen kao
CYTICTpAT 3a CHHTE3y HOBHX IPOU3BO/IA.

Y oxBHpY OBE JucepTaluje OMHCaHE Cy CUHTe3e TPU BPCTE €HOHA JO0OWjeHHX U3
BaHWJIMHA Y BUCOKOM TIpHHOCY: 1) 4-(4-3HKOKCH-3-M€TOKOH¢)CHHH)6yT-3-GH—Z-OHH, 2) 1-(4-
aIKOKCH-3-MeToKcu(enun)-5-meTnnxekc-1-en-3-onn, 3) 3-(4-anxoxcu-3-metokcndennn)-1-
epouennmpon-2-ex-1-oun. Hanpassena Je cepHja OBHMX MPOM3BOMA W WCTIMTAH je yTHuaj
MOjeIMHKUX TPyNa y OBUM MOJEKY/IMMA Ha BUXOBY OHOTNOMIKY akTHBHOCT. CaMu €HOHU Cy
4ecTo OMOAKTHBHA je[Mmerha, Maua MOry OUTH W OJUTMYHH TOJIa3HU CYIICTPaTH y CUHTE3H
APYTHX OHONOIIKM MHTEPECAHTHHX MoJieKyla. Jemna o MOMEHYTHX IpyNa €HOHa calpKu
parmeHT Qepouena u mpunana rpymu depoueHcKux XalKoOHa, 3a KOje je Mo3HaTo Ja ce
A0CTa KOPHCTE Ko aHTUTYMOPCKH arcHcH M Jia MMajy OrpOMHY NpHMeHy, a usmely ocrasnor
MOTY MOCTYXHTH W Kao Jo0pa monasHa jefumema 3a CHHTE3y OTPOMHOTI ©6poja pasnu4uTHX
TPOM3BOZIA, KOjU MOTy MOKA3HBATH M 0iroBapajyhe 6UoNOIIKe aKTHBHOCTH,

IpBa rpyna enona je 6una u jako morojua 3a CUHTE3y N-alleTHIl JiepuBata Mupasoa,
KOju Cy noGujeHn y BMCOKOM mpuHOCY. OaBHO je TosHaTo na mupasoncka jeaumera
TMOKa3yjy WIMPOK CHeKTap OWONOMIKAX AKTHBHOCTH Kao IITO Cy aHTuMH(IamMaTopHa,
aHTHJICTIPECUBHA, AHTHOAKTEpHjcKa, AHTHBUpPYCHa, AHTUKAaHLEPOreHa M aHTHAMjabeTCKa.
Hcnmmisamem GHOTOMIKNX 0COGHHA HOBOCHHTETHCAHNX Jenvmema MoKasalo ce jia nocenyjy
W3BECHY MMKPOOMONIONIKY aKTMBHOCT, a HEKH Ol HHX H JaKo u3paxeHy aHTHTYMOpcky
aKTUBHOCT TIpema hennjamMa xymaHor kaprmHoMa nebenor LpeBa, ITO YHHU OBE MPOU3BOIE
JI0OPUM MOZEN-MOJIEKY/TMMA 33 CHHTE3Y (hapMaKONOMKY 3HAYajHUX Mperapara.

Vpahena je w cuHTe3a HOBHX 3,4-,IIHXH,[[p01'[HpHMHI[HH-2-([H)-OHa nonazehu op
BaHWJIMHA MPH KOjoj je obujeHa cepuja ox 27 HOBUX jenuwerba. ONTHMU30BaHH Cy YCIOBH
32 OBy n006po mosHaty Biginelli-jeBy peakiHjy, a OCTBapeHH MPUHOCH BUILIECTPYKO
npeMallyjy oHe Koju cy (pema I0CTymTHUM JIATEPATYPHUM NOAALNUMA) OCTBAPEHHU Y CHHTE3H
CITMYHUX jEIHH-CEbA.

Csa cunTeTHCaHA jeumb-eiba (Yksbyuyjyhu untepmenujepe) cy Hosa u CTPYKTYpE Cy UM
MOTBpheHe CaBpeMEHUM aHAIMTHUKUM metomama (IR, 'H n I3CNMR, MaceHa aHalih3a W

MHKpOaHanu3a), ykjby4yjyhu u peHareHcky CTPYKTYpHY aHaJIuU3y.



OctBapenu pesynrtatu NMPE/CTaBIbajy W3BAHPENIHO 3HAYajaH AOMPUHOC OPraHcKoj
XEMHJH, HAPOYHTO y CHHTE3M HOBHX MPOU3BO/A KOjH OM MOTJIH MOKa3WBaTH U NOTEHIM]jaTHe
(hapmakonomike ocobune, a onTUMH3OBaHK Cy W YCIIOBM 3a CHHTE3Yy BEJIWKOr 6poja HOBHX

JelMmEemha OPUTHHATHUM TIOCTYIIKOM, KOjH Ce MOXe MTOHOBUTH Y CBAKO] naboparopuju.

2. Ouena opurunannocTu Hay4nor paga

Banununckn pmepuBatv cy mosmatu no CBOjOj TPUMEHH y MHOTMM O06JacTHMa,
Hapo1HUTO y pousBOAMY JiekoBa. [Topen mera, xemuja depouena Je crapa Tek HemTo Buue
OA MI€3/AeCceT roAnHa, ajli Cy JIEpUBATH OBOI' METAIOEHA HALILTH IIUPOKY NPUMEHY Y pa3HUM
obnactuma Hayke. Y oBoj JMcepTalnju OMHCAHA je CHHTE3a BEJTUKOT Opoja nosux jedurema,
YHja CTPYKTYpa MCTOBPEMEHO OBGyXBaTa BaHMWIHHCKH (hparMeHT W HeKM XeTepoumK, WiTH
BAHWJIMHCKM ¥ epoueHCKH (parMenT, npumenom OPUSUHAIHUX NOCMYNAKa KOJU Cy
ONTHUMH30BAHH TOKOM MeHe uspase. Kako cy Ouomomke akTuBHOCTH Behier Opoja
HOBOCHHTCTHCAHUX jCIMH:CHa YIIIaBHOM J06pe, IITO TpHBIadw MaXKbY U MEIUIMHCKUX
XeMU4apa, onuicaHa UCTPAKNBAkha MPECTABIbajy BEIMKH JOIPHHOC OpTraHCKoj cuHTe3u, U3
OBE JIOKTOpCKe AMcepTalije MPOM3alLIe Cy U HEKE HOMNYHO opu2uranie memooe u3Bohema
OBHX peakiyja.

OpHruHamHOCT W aKTyeNHOCT pesyiTata U3 oBe AOKTOpCKe jucepTanmje norephena je
objaBmuBameM mer (5) HayqHUX pajioBa Yy yrile[lHUM Hay4YHWM 4acomMCHMMa W Jjemnor (1)
CaomuTeka Ha HAMOHAHO] Hay4YHO] KOHMEpEHLH|H.

H3 cBera usnoxenor KOMHCH]a je 3aK/bydmsia ja je AOKTOpCKa JcepTaumja pesynTar

OPUTMHAITHOT HAYYHOT pajia KaHauaaTa y obnactu Oprancke XeMHje,

3 IIperien ocTBapeHux pesy/iTata KaHAHAATA y obaactu Oprancke xemuje

Josana Mymxkuma je mocTHria samaxene pesynrare y yxkoj Hay4HOj obnacTu
Oprancka xemuja, Koju cy o6jaBbeHu y obnuky Beher Gpoja Hayanux paloBa U caolluTema

Ha MehyHapOZIHUM M HALMOHATHNUM CKYMOBHMa,
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Kowmrichja je 3axipyunna ma cy cBu 3amaum KOjU Cy TpeaBuleHr MpUIMKOM npUjaBe
TEME 32 M3pally NOKTOpPCKE AWCEpTalMje TOA HACIOBOM ,,Bammiamm Kao npeKypcop y
CHHTE3W HEKMX OHOJIOMKH AKTHBHHX jeqHmema‘, Mo 00MMy ¥ KBalMTETY H06HMjeHHX
HAayQHHX pe3ylTata y TOTHNYHOCTH OCTBApEHH, Ka0 M Ja pe3yinTarH NPUKa3aH| y OBOj

AMCEPTalHjH PE/ICTaBIbajy OPUTHHATHY HAyIHH JOTIPUHOC.
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IpuMenMBOCT H KOPHCHOCT pe3yiTaTa y TEOPHjH U IpPaKcH

[octurnytu pesynrati oBe moKTOpcke AWCepTal|je MpeICTaBIbajy, Npe CRera,

W3BAHPC/aH HayuHW NONPWHOC OPraHCKOj CHHTE3H. MelhyTHM, HeKM Of OpHIrHHATHHX

CHHTCTUYKHX MOCTYNaKa UMajy OIIITH KapaKTep U CHIypHO Mory Hahu 3HaYajHy NPUMEHY

y IpyruM obniacTuma oprascke Xemuje. Mcnutipama H0OHWjeHNX jeumbera cy rmokasana 1a

OHa MMajy I06py GHONOMIKY aKTHBHOCT, LITO CHHTETHYKAM YCTIECHMA OBE IMcepTaluje naje

noceban 3HA4aj: CHHTETHCAHW MPOU3BOIMU MOTy Jia TOCHy)XXe Kao jako obpe Mopel-

CTPYKTYpE 33 CHHTE3y pa3HHX MEIMUMHCKN 3HAYajHUX Mpenapara.

Pesynratn cy npukasanu Ttako ma ce MOTY TOHOBHTH y OMIIO KOjOj OpraHCKOj

nabopaTopuju, yriiaBHOM yHoTpeGom JjedTune u jeqHocTarHe ompeme.



T Haunnu npesenTupama pesyjraTa Hay4Hoj jaBHOCTH

Hokropcka muceprauuja Hamucada je Ha 143 crpane (6e3 calpikaja ¥ mpuiora) u
caupxu 26 crnuka, 42 cxeme, 11 Tabmuna u 210 nUTepaTypHUX rnoxaraka. Juceprammja je
nozie/beHa Ha cnefieha nornapba: CnMcak camKa, cxeMa u tabeaa (1-5), Cxpahenuue (6-
7), U3Bon Ha cprickoM (8-10) u eHryieckoM jesuKy (Summary, 11-13), Onmru geo (14-53),
Hamu pagosn (54-97), ExkcnepumeHTaaHu jieo (98-127), JImrepatypy (128-140),
buorpadujy (ca cruckom o6jaBmenux pagosa, 141, 142-143) w IDpmaor (crextpu
KapaKTepUCTUIHNX jeIMH:CHba U3 CBaKe CHHTETHCAHE TPyTIe U KOlHje 06jaBsbernx panogsa).

Y Onmrem fgemy je naT Kparak Nperiej MHTEPATYPHHUX MOJATAKA O nobujamy u
CBOJCTBHMA BaHWIIMHA, KA0 W H-Er0BOj OTPOMHO] IPUMEHH Y CHHTE3H PasIMYUTHUX NPOU3BOJA
KOjU Cy 3Ha4ajHN y MEAMUMHCKO] XeMHjH, a Hapo4YMTO Kao neKkoBa npoTus [lapkurcoHOBE
GonecTn, BUCOKOT KPBHOT MPHTHCKA, XUNEPTEH3Hje, apTpuTica, Tymopa u 6onectu cpua. ¥
nornasby Haium pajoBu npejicTaB/beHu Cy OCTBAPEHH PEe3YNITATH U HHXOBO TyMaueme, Kao
U nopeheme ca JMTEpaTYpHUM MOJAUMMA O CPOAHMM HCTpaKHBamuMa. V NOrnaBJby
Excnepumentannn aeo onucanu cy W3BeieHH OIVIEW HA TAKAB HAYHH Jla CBaKW pesysirar
onucad y Hammum pagosuma Mojke 1a ce MOHOBH y GHII0 K0joj opraHckoj Jtabopartopuiju.

3Hayaj pesynTata OBe IOKTOpCKe Auceprauuje morepheH je o6jaB/eHBameM mneT
HaydHMX pajoBa y MehyHapoAHMM 4YacONMCHMa M jeJHOr HAy4YHOI CaoMIITEma Ha
HaIlMOHATHOj KOH(EepeHLHjH.

Takohe, pesynrarm he Guth npeseHToBaHM U Ha JaBHOj onbpaHu noKTOpCKe
JMCEpTallije HAKOH TPHXBAaTama OBOI W3BENITaja Of crpane HacraBHo-nayynor Beha
[Ipupoano-mMatemaTiukor akynrera u Beha 3a NPUPOJHO-MaTEMAaTHYKe  HayKe

Ynusepsutera y Kparyjesiry.



SAKJbBYYAK

Hoxueru pykomuc goktopeke aucepranmje Jopane Mymknme 1o/ HacJI0BOM:

»BAHUIIMH K20 MPEKYPCOp Y CHHTE3M HEKUX GHOJIOMIKH AKTUBHHUX
jennmema“

YpaheH nox MeHTOpCTBOM JI0TIEHTa Ip 3opana Patkosuha, nipeacrasmsa opurunamsy Hay4YHU
AONPUHOC Y Y)XKOj Hay4HOj obnactu Opeancka Xemuja, HAPOYMTO Ha MOJbY CHHTE3€ HOBHX
OMOJIOWIKK aKTHBHHX jefumema Koja Y CBOM cacTaBy calp)Ke BaHMIMHCKH (hparmeHr.
Pesynrarn oe mokropcke mucepraumje gonpuneny cy GoibeM pasymeBamy yTuuaja npomere
CTPYKTYpC KOJl BaHWIIMHCKMX CHCTEMa Ha HHXOBY GHONOMIKY akTHBHOCT. OBHM HOBHM
CasHaibMMa O YTMLQjUMa CHHTETMCAHWX BaHWJIMHCKMX [€PHBATA Ha GHONOLIKE CHUCTEME
CTBapajy ce MOryhHOCTH 3a Jajba MCTpaKuBakba y 0Boj obsactu. Kao pesynrar THx casHama
Pa3sBUjEHH Cy OPUTMHAIHY TIOCTYIILM 33 CHHTE3y HOBHX JAepuBaTa BaHUIIMHA. YBOheme HeKnx
HOBHX (YHKUMOHATHMX Ipyna M HHXOBE Hajbe TpaHchopmanKje MOy [aTH MOrojHe

CYHCTPATE Kao OMIMYHE NMPEKYPCOPE Y CMHTE3H PasinuMTHX XeTEPOLUKINYHIX jenumerna.

M3 ceera HaBemeHOr Moxe ce 3aKJbYYMTH Jla je TIOXHEeTa JHOKTOpCKa JIMcepTanmja
JoBane MymKkuma pesynTar OpUrdHATHOT HAYYHOT pana xaHaunara y obnactu OpraHcke
XemHje, YUMe Cy WCTTYHCHHU CBH YCJIOBH 3a TIPHXBATambe HaBe/IeHe JOKTOPCKE JMCepTalHje U
onobpaBame mweHe oznbpane. CTora mpeiakemo Hacrasro-nayunom Behy TTpuposso-
MatemaTHikor (axynteta ¥ Behy 3a npupogHo-mMaTemartmuke HayKe YHHBep3uTeTa y
KparyjeBuy na kanpunary Joeamm Mymkuma onobpu jasHy onbpany 00Kmopcke

oucepmayuje N0 HABEIEHUM HACTIORBOM.



Y Kparyjepuy u Beorpany
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Jp Cuexana Dophesuh, gonent (npezicenHUK KOMUCH]e)
Menuumncku pakyarer BMA,

YHuBepsutet onbpane, beorpan

Voica nayuna obaacm: Meanuuncka Xemuja
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Jlp 3opuna Byrapduh, pexornnu npodecop
[Ipupoano-maremarnuky paxynrer, Kparyjesan
Vorea nayuna obnacm: Oprancka xemuja

Jaonobet Ubas

Jlp Ban [lamsbanoBuh, Hayduu capaguuk
IIpuponHo-maremarnuky dakynrer, Kparyjesari
Vowa nayuna obnacm: Oprancka xemuja
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Jp Buonera Mapkoeuh, Hay4YHH capajHuK
[Ipupoano-maremarnuky dakynrer, Kparyjeran
Yorca nayuna o6nacm: Oprancka xemuja
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Nora)
Jlp Henay Jankosuh, Hayquu capaannk
Ipuponno-matemaruuku akynrer, Kparyjesan
Vorca nayuna obnacm. Oprancka xemuja



