YHUBEP3UTET Y BEOI'PAZLY - XEMHUJCKHU ®PAKYJITET
HACTABHO-HAYYHOM BERY

Ipeamer: O6paziioxkeme npeiora TeMe J0KTOPCKE AUCEPTALUje O] PaJHUM HACIOBOM:

»Pa3B0j, CHHTE3a H KapaKTepu3aluja XuaporejoBa Ha 0a3u noju(MeTaKpUJIHE KUCEJINHe)
3a COpPNUMjy HeypoakTUBHMX (apmaneyTuka kao 3aralyjyhux cyncranum u3 BOJeHHX
pacTBopa”

»Development, synthesis and characterization of poly(methacrylic acid)-based hydrogels for
the sorption of neuroactive pharmaceuticals as pollutants from aqueous solutions”

1. Hayuna o0Jiact
Hayuna o6mact: Xemuja

V>xa HayuHa obuacT: [IpumemeHa xemuja

2. llpeamMeT HAYYHOT UCTPAKNUBAKHA

[Mpenmer wucTpakuBama TNpELIOKEHEe JOKTOPCKEe aucepranuje Ouhe pasBoj, cuHTE3a U
KapakTepu3alfja XuaporesioBa Ha 0azu monu(MerakpuiHe kucenune) (enrn. Poly(methacrylic
acid) - PMAA) u ucnutuBame MOIYNHOCTH HHXOBE MPUMEHE 33 YKJIAHhamke HEYpPOaKTUBHHX
(dapmarieyTrka U3 BogeHux pactsopa. @okyc ncrpaxuBama Ouhe Ha yTHIIA]y XEMH]CKOT cacTaBa
U CTPYKTYypE MOJMMEPHE MpeXe Ha COPIIIHOHA CBOjCTBA XUAPOTEJIOBa, KA0 M HA UCIIUTUBABY
MexXaHu3ama UHTepaKirje u3mely monumepa u gpapmareyTuka.

UctpaxkuBame he 00yxBaTUTH UCIUTHUBAKE COPHIUjEe CepTpajinHa M (IyOKCEeTHHA W3
JEHOKOMITOHEHTHUX BOJIEHUX PAaCTBOpa MPUMEHOM XHUAPOresioBa pasjIYUTOr cacTaBa, yuju he
1300p OUTH MOTIOMOTHYT XaHCEHOBUM MapameTpuma pacTBopsbuBocTH (eHrit. Hansen solubility
parameters - HSP) 1 kBaHTHOXEMHjCKUM MpPOpavyyHUMa 3aCHOBAaHUM Ha TEOpUjU (YHKIMOHAA
ryctude (eurn. Density functional theory - DFT). 3atum he Outu ucnurtana moryhHOCT
HCTOBPEMEHOT yKJIamama 13 HeypoaKTHBHUX (papMalleyTHKa U3 BUILIEKOMIIOHEHTHUX BOAECHUX
pacTBOpa HUCKUX KOHIIEHTpaIija MPUMEHOM 14 XUIporesioBa pa3IMuuToOr XeMHjCKOT cactaBa. Ha
OCHOBY YIOpPEAHMX HCIUTHUBama Ouhe onabpaH XWUIpOren ca HajIOBOJBHUJUM COPHIIMOHHM
CBOjCTBHUMa, 3a KOju he OuTH cripoBejicHa IeTaJbHA UCTIUTUBAKA COPIIIIK]E, ASCOPIIIH]je U yTUIIaja
Pa3NUYUTUX €KCIIEPUMEHTATHUX IapameTapa.

3. OcHOBHE XMIIOTE3E

dapmarieyTcKka jeIumbema MPEACTaBbajy 3Ha4YajHy Tpymny 3aral)yjyhux CymncTaHii y BOJICHO]
KUBOTHO] CPEIVHH YCIe]] ’bUXOBE LIUPOKE yIMoTpede, KOHTUHYHPAHOT JIOCTIeBamha y OTHaIHe
BOAC MW HCIOTIIYHOT' YKJIalbhalkbd KOHBCHIHOHAIHUM IIOCTYIIIMMa npeqnmhaBaH,a. Buxoso
MIPUCYCTBO MOTBPhEHO je y MOBPIIMHCKUM, MOJ3EMHUM U OTIaJHUM BOAaMa mupoM ceera [1,2].
[ToceOny maxwy mpuBiaye HEYPOAKTUBHU (papMaleyTUIH, KOjU MOTY YTHIIATH Ha MOHAIAIbE,
penpoAyKIHjy u aApyre (U3HOJOUIKEe Mpolece BOJEGHUX OpTraHuW3aMa, YaKk W TpPU HUCKUM
KOHIIeHTpanujama [3].



Mel)y pa3nuuuTuM MoCTymnImMa 3a yKiamame (hapMaieyTckux 3aral)yjyhux cyncraniy, coprmja
Mpe/ICTaB/ba jeaH OJI MEPCICKTHBHUX NPHUCTYMA, HAPOUYUTO 300T MOYhHOCTH KOMOMHOBama
pa3IMYMTUX MaTepujaja ¥ npuiarohaBama BUXOBOT XEMHJCKOT CacTaBa U CTPYKTYpe y LUJbY
1no0oJbIIama COPIIIMOHUX CBOJCTaBa. XUAPOTEIOBH CY TPOAMMEH3MOHAIHE MOJIMMEPHE MpEXKe
KOje UMajy CIIOCOOHOCT arCoOpIIIUje U 33a/pKaBamba BEIMKUX KOJHMYUHA BOJE, IPH YeMy HHUXO0Ba
(¢U3MIKO-XeMHjCKa CBOjCTBA MOTY OHWTH mpuiaroheHa NpOMEHOM cacTaBa M CTEIeHa
ympesxkeHoctH [4]. [Tomu(MeTakpuiHa KUCEIMHA) MPEICTaBIba MOTOAHY OCHOBY 32 Pa3B0Oj OBAKBHX
Martepujana 300T MPUCYCTBA jOHHM3YjyhHX KapOOKCHIIHMX Tpyla KOje MOTY YYeCTBOBATH Y
pa3IMYUTIM UHTEpaKIMjaMa ca MOJIeKyIuMa dapmaieyTuka [5,6].

CopnunoHo noHamame (GpapMareyTuka 3aBUCH O] lbUXOBHX (PH3MUKO-XEMHjCKHX CBOjCTaBa, Kao
1 O]l XeMHU]CKOT CacTaBa U CTPyKType copOeHTa. [Topen enekTpocTaTHUKUX HHTEPAKIIN]a, 3HAYA]HY
yJIOry MOTY MMaTd BOJOHHMYHE Be3e, XHApOoQoOHE M Jpyre HEKOBaJCHTHE WHTepakuuje [7].
MoudukanmjoM NOJMMEPHE MPEKE PA3IMYUTUM CHHTETUYKHM W MPHUPOTHUM KOMIIOHEHTamMa
Moryhe je yTHIIATU Ha JOCTYMHOCT (YHKIIMOHATHHUX IpyMa, ClocoOHOCT OyOpema u aQUHHUTET
npemMa oapehennm jenumemnma. [loceOHO Cy MHTEpeCaHTHH MOJMMEPHH CHCTEMH KOjU CapiKe
noJu(STUICH-TIIMKOJIHE) CEerMEHTe, Kao W TPHUPOJHE MOJMMEpe IOMyT XHUTO3aHa, YHje
(GyHKIIMOHATHE Tpyme MOry JONPUHETH HWHTEpaKiyjamMa ca pa3iuuuTuM 3aral)yjyhum
cyrncranmama [8].

Ha ocHOBY HaBezieHOT, Y OKBHPY JOKTOpPCKE Aucepranyje Ouhe ucnmrane cienehe xunorese:

1. Moaudukanmja xugporenoBa Ha O0a3u Mouu(METaKpHIHE KHCEIMHE) TIOJIN(STUIICH-
IJIMKOJIHUM) KOMIIOHEHTaMa MOK€ YTHIATH Ha aQUHUTET IIpeMa CepTPaIuHy U
¢biryokceTHHY W CTaOMITHOCT HHMXOBOT BE3WBama 3a MOJUMEpPHY Mpexy. [IpumeHom
XaHCEHOBHMX MapaMeTapa pacTtBopsbuBocTH M DFT mpopauyHa moryhe je mpoueHuTH
KOMIATHOMITHOCT TOJMMepa W (hapMalieyTuka W WCIHUTATH TOTSHIMjATHE MOJIEKYJICKE
UHTEpaKIyje.

2. XeMH]jCKH cacTaB M CTPYKTypa XHIPOTEIOBa MOTY 3HA4ajHO YTHIIATH Ha e(UKACHOCT U
CEeJIEKTUBHOCT yKJIamamba HEYpPOaKTHUBHHMX (papMmaleyTuka W3 BHUIIEKOMIIOHEHTHHX
BOoJIeHUX pactBopa. COpNIMOHO TIOHAIIAKkE 3aBUCH OJ BPCT€ W JOCTYIMHOCTH
(GYHKIMOHATHUX Tpylna HOJMMEpPHE Mpexe, Kao U 0 (U3NYKO-XEMHUJCKUX CBOjCTaBa
(bapmalieyTika, YKbyuyjyh BUXOBY MOJIEKYJICKY CTPYKTYDPY, XUIPO(HOOHOCT U cTereH
JjoHU3aIyje.

3. OnrtuMm3anujoM cacTaBa XHJIPOTEIIOBA W ycioBa copmmuje Moryhe je moOoJbIiaTh
yKJIakamhe HEYPOAKTUBHUX (hapMalleyTHKa U NMPU HUCKUM KOHIIEHTpalujama y BOJAECHUM
pactBopuma. [Ipomene pH BpeanocTu, Mace copOeHTa U Ipyrux yciaoBa MOT'Y YTULIATH HA
e(UKaCHOCT COpIIIIHje.

4. [In/b MCTPAKUBAKHA U OYEKNBAHM Pe3yJITaTH

OcHOBHU 1TUJb JOKTOPCKE AucepTanuje Ouhe pa3Boj, CHHTE3a U KapaKTepu3allija XuIporejiona Ha
06a3u moau(METaKpUIHE KHUCEIHHE), Ka0 U HCIUTHBAKE HUXOBE €(PUKACHOCTH 3a YKIIAmbame
HEYPOAKTUBHUX (apMalleyTHKa W3 jEJHOKOMIIOHEHTHUX W BHIIEKOMIIOHCHTHUX BOJCHHUX
pactBopa. [loceban 1usb 61he yrBphrBame MoBe3aHOCTH n3Mel)y XeMHUJCKOT cacTaBa U CTPYKType
MOJINMEpHE Mpexe, GPU3NIKO-XEMHU]CKUX CBOjCTaBa (papMalieyTuka v COPIIIMOHOT MTOHAIIAKkA.



HcrpaxkuBame he o0yxBaTuTu cienehe nubeBe:

1. CuHTe3dy M KapakTepu3alHjy XHUAporesoBa Ha 0a3u moyM(METaKpUIIHE KHCEIIHHE),
MoubukoBanux nonu(eruieH-raukosom) (PEG), monu(eTuieH-rJIMKoJ) METaKpHIaTOM
(PEGMA) wu mnonu(etuneH-rimkon) Metwia-erap Merakpwiatom (PEGMEMA), wu
UCIUTHBAKE IHUXOBE €(UKACHOCTH 3a YKJIamame CepTpaluHa U (IIyOKCeTHHA U3
jenHokoMrioHeHTHHUX pactBopa. IIpumenom HSP u DFT mpopauyna Ouhe pa3smarpane
Moryhe nHTepakuuje GpapmaneyTuka ca rnoJIMMEpHUM KOMIIOHEHTaMa.

2. CuHTe3y u ynopeaHo ucnutubame 14 xunporenoBa Ha 6a3u PMAA pa3muuuTor XeMujcKkor
cacraBa 3a HCTOBPEMEHO YKJamame 13 HeypoakTHBHHMX (apmaneyTuka Hu3
BUIICKOMIIOHEHTHHX BOJICHMX pacTBOpa, ca IMJbeM TMPOILEHE yTHIaja cacTaBa
XHUJIPOTEI0Ba Ha COPIIIMOHY €PUKACHOCT U CEJICKTHBHOCT.

3. Opabup xujaporena ca HajlIOBOJbHUJUM COPIILIMOHUM CBOjCTBUMA U JETAJbHO UCTTUTHBAE
yTHLaja TOYETHE KOHIICHTpanuje (apMmaneyTuka yKbydyjyhu HcuTHBama Ipu BeoMa
HUCKHUM KOHIICHTpalujama (hapMarieyTuka, BpeMeHa KOHTakTa, pH BpeIHOCTH pacTBOpa U
Mace copOeHTa Ha epUKACHOCT yKiIamama. buhe ucnuranu u KuHeTHKa OyOpema, Kao 1
Jecopmiyja.

Ouexkyje ce na he ucrpaxuBame JONPHHETH O0JHEM pasyMeBamby MHTEpaKIfja HEYPOAKTUBHUX
(dapmaneyTiKa ca MOJIMMEPHHM XHUAPOTeJIOBMMa M OMOTYhHTH WAEHTH(UKAIMjy MaTepujana
MOTOJHUX 32 HHXOBO YKJIamame U3 BOJICHUX pacTBopa. JloOmjeHn pesynrtatu mpenctasibahe
OCHOBY 3a JIaJbU Pa3BOj COPIIIMOHMX MaTepHjasa ca IMOTSHIM]aJJHOM IPUMEHOM Y TPETMaHy BOJIE.

5. MeTojie ucTpaKuBama
VY okBHpY HOKTOpCKE nucepTanuje 6uhe npumemeHe cienehe MeToe U MOCTYIIIH:

e Teopujckn mnpopauyHu: 3a TpolEHY KOMIATHOWIIHOCTH Ona0paHHMX MOJMMepa ca
cepTpalMHOM M ¢uyokceTHHOM Ouhe mpuMemeHH  XaHCEHOBH  IapaMeTpu
pacTtBopspuBOCTH, osipehenu nporpamom HSPiP, kao u DFT npopauynu.

e Cunre3a xmaporesnoBa: XHIporejaoBW Ha 0a3u moiau(MeTakpuiHe KucenuHe) Ouhe
CHHTETHCAHU TIOCTYIIKOM paJuKajCKe IOoJIMMepu3alije y TMPHUCYCTBY oJnroapajyher
UMHUIMjaTOpa M yMpexXHBada. 3a MoAM(DUKALHK]y MOJUMEpHE Mpexe Kopuctuhe ce
cunternuke kommnonenre PEG, PEGMA u PEGMEMA, xao u nmpupoHu U HEOpraHCKU
JoJany, YKJbydyjyhM XWTO3aH, Ka3eMH, >KeJIaThH, CKpoO M HEeroBe JiepuBare,
KapOOKCUMETHIIIIeNYNI03y, T'yMy poraya u 3eonuT. buhe wucnuran yrtunaj cacrasa
MOJIUMEpPHE MpEKe Ha CBOJCTBA 100MjEHUX XUAPOTesIOBa.

e dusnuko-xemmjcka kapaktrepusaumja: CrpykTypa W (QYHKIHOHATHE TpyIe
CHUHTETHCAHUX XujporenoBa Ouhe wucnutaHe HHQpAIPBEHOM CIEKTPOCKONHUJOM ca
dypujeoBom Tpanchopmarmjom (enrn. Fourier transform infrared spectroscopy, FTIR),
nok he Mopdonoruja M TOpO3HA CTPYKTypa OWTH aHanmM3upaHe CKeHHupajyhom
SNIEKTPOHCKOM MHKpocKomujoM (eHr. scanning electron microscopy, SEM). Crioco6HocT
U KuHeTHKa 0yopema 6uhe oapeheHe rpaBUMETPHjCKOM METOIOM.

e HWcnutuBame copnumje M3 jeJHOKOMIIOHEHTHMX pacTBopa: CoprnimoHa CBOjCTBa
XuporesnoBa Ouhe ucnuTaHa NPUMEHOM BOJICHHX pacTBOpa cepTpajivHa U (pryokceTnHa
MIPU PA3IMYUTUM IMOYETHUM KOHIIEHTpaIjama, y omncery oa 50 mo 800 mg/L.



Konnenrpanuje dapmarneyruka ouhe ogpehusane UV-Vis cnekrpodoromerpujom. buhe
WCIIUTaHU KUHETHKA COPIIIIH]jE, PAaBHOTEKHE H30TepMe, YTHIa] pH BpeTHOCTH pacTBOpa U
MOTYNHOCT JIECOPIIIIKje TOKOM Y3aCTOITHHX COPIIIMOHO-IECOPIIIMOHHUX IIUKITyCa.

e HcnutuBame copmniyje u3 BUIIEKOMIOHEHTHHUX pacTBopa: EdukacHocT xuaporenosa
Ouhe wcnuTaHa mpuMeHOM cmerie 13 HeypoakTHBHUX (hapMalleyTHKa: MperadainHa,
KapOamazenuHa, Tpa3o0J0Ha, JMAOKAaWHA, Tpamajoja, BeHJa(aKCHHA, OHEIe3WIa,
nekcTpoMeTopdana, XiopheHHpaMIHa, eCIUTANIoNpamMa, KJIONepacTuHa, cepTpajiiHa U
¢nyokceruna. [loueTHa koHueHTpanuja cBakor (apmaneyruka msnocuhe 500 pg/L, a
IBUXOBE KOHIICHTparje Ouhe onpehuBane TedHOM XpomarorpadujoM CHOPETHYTOM ca
TaHJIEMCKOM MaceHoM crekrtpomerpujom (enra. liquid chromatography—tandem mass
spectrometry, LC-MS/MS). VYmnopeanom anamu3zom Ouhe mpolemeHa e(GuKacHoCT
Pa3IMYUTHX MOJIMMEPHUX (HOpMYyIIalyja.

e Jlera/bHa COPNIMOHA W /IeCOPNUMOHA MCHNUTHBamWma: 3a omgabpanu xuaporen Oumhe
WCIIUTAHE COPIIMOHA KHHETHKA W PABHOTEXKHE H30TEPME Yy MIUPOKOM OIICETy
KoHIleHTpauuja. buhe Bapupanm pH BpemHocT pacTBOopa, Maca copOCHTa U BpeMme
koHTakTa. Jlecoprmuja he OMTH MCHUTaHA MPUMEHOM PA3IMYUTHX KHUCEIUX PACTBOPA,
YKJbY4yjyhu XJIOpOBOJOHWYHY, MpaBjby M CHPNETHY KHCEIMHY, Yy LUJby IPOICHE
PEBEP3UOMITHOCTH COPIIITHje M MOTYNHOCTH pereHepalyje Marepujania.

e Oo0pana pe3syarara: JloOujenu nojanu Ouhe aHaNM3UpPaHW MPUMEHOM OJroBapajyhux
KHHETUYKAX M PAaBHOTSKHUX MOjeNa. 3a yTBphHUBame MOBE3aHOCTH m3Mehy ¢u3ndko-
XEMH]CKUX CBOjcTaBa (papMmarieyTuka, cacTaBa XUAPOTeIoBa U €PUKACHOCTU COpIILHje
O6uhe npuMemeHe CTATHCTUYKE aHATIM3€E Kao IITO Cy KOpelalroHa aHaan3a, XujepapXujcKa
KJIacTep aHaJlM3a U aHajM3a rNIaBHUX KommoHeHara (euri. Principal component analysis -
PCA).
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