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Predmet: Izvestaj Komisije za pregled i ocenu doktorske disertacije Jelene M.
Andri¢, istrazivaca-saradnika Inovacionog centra Hemijskog fakulteta
u Beogradu.

Na redovnoj sednici Nastavno-nau¢nog veca Hemijskog fakulteta,
Univerziteta u Beogradu, odrzanoj 9. jula 2015. godine, izabrani smo u Komisiju
za pregled i ocenu doktorske disertacije Jelene M. Andri¢, istrazivaca-saradnika
Inovacionog centra Hemijskog fakulteta u Beogradu, pod naslovom:

,PROUCAVAN]JE ORIJENTACIJE AKVA LIGANDA U KOMPLEKSIMA
METALA I VODONICNIH VEZA KORISCENJEM KVANTNO-HEMIJSKIH I
INFORMATICKIH METODA”

Posto smo podnetu disertaciju pregledali, podnosimo sledeci

IZVESTA]J

A. Prikaz sadrzaja disertacije

Doktorska disertacija Jelene M. Andri¢, pod navedenim naslovom,
napisana je na 139 strana A4 formata (prored 1,5), i sadrzi 80 slika i 12 tabela. Rad
obuhvata sledeca poglavlja: 1. Nekovalentne interakcije, 2. Molekul vode, 3. Cilj
istrazivanja i metodologija, 4. Proucavanje orijentacija koordinovanih molekula
vode u oktaedarskim i tetraedarskim kompleksima, 5. Proucavanje vodoni¢nih
veza koordinovanih molekula vode wu tetraedarskim i oktaedarskim
kompleksima, 6. Proucavanje intermolekulskih interakcija molekula vode, 7.
Zakljucak i 8. Literatura (288 citata). Pored navedenog, rad sadrzi Izvod na
srpskom i engleskom jeziku (po 1 stranu), sadrzaj, zahvalnicu i biografiju
kandidata, sa listom radova i saopstenja.

Uvodni deo je podeljen u dve tematske jedinice. U prvoj jedinici pod
nazivom Nekovalentne interakcije opisane su interakcije koje su tema ovog
doktorata kao i metode koje su koris¢ene u ovom doktoratu. U toj jedinici, pod
nazivom Nekovalentne interakcije i kovalentne veze i Nekovalentne
interakcije u prirodi, predstavljene su ove interakcije i njihov znacaj. U delu
Klasifikacija nekovalentnih interakcija i nekovalentnih sistema data je
klasifikacija nekovalentnih interakcija dok su u delu Metode proucavanja



nekovalentnih interakcija ukratko predstavljene eksperimentalne metode koje
se koriste u proucavanju ovih interakcije. U delu Teorijske metode u
proucavanju nekovalentnih interakcija detaljno su objasnjene teorijske metode:
CSD, ab initio proracuni iizra¢unavanje mapa elektrostatickog potencijala.

U drugoj jedinici pod nazivom Molekul vode opisane su interakcije koje su
predmet ispitivanja ovog doktorata. U okviru ove jedinice pod nazivom
Vodoni¢na veza data je najnovija definicija vodoni¢ne veze kao i lista
kriterijuma koja sluZzi kao dokaz postojanja vodoni¢ne veze. U delu Vodoni¢ne
veze molekula vode, Vodonic¢ne veze u bioloskim sistemima i Vodonic¢ne veze
u kristalnom inZenjeringu posebna paZnja usmerena je na vodoni¢ne veze
molekula vode, njihove osobine kao i njihove uloge u bioloskim sistemima i
kristalnom inzenjeringu. Kooperativnost vodonicne veze, Energija vodonicne
veze, Jake vodonicne veze i Slabe vodoni¢ne veze su opisane u istoimenim
poglavljima. U delu Hidratacija opisana je hidratacija nekih bioloski vaznih
molekula (proteina, Secera i nukleinskih kiselina) kao i hidratacija jona. Strukture
klastera molekula vode opisane su u delu Klasteri molekula vode.

U poglavlju Cilj istrazivanja i metodologija su opisani ciljevi teorijskog
proucavanja orijentacije akva liganda u kompleksima metala i vodoni¢nih veza,
kao i metodologija proucavanja. Navedeni su programi koji su koriS¢eni pri
statistickoj analizi kristalografskih podataka, kvantno-hemijskim prorac¢unima i
vizualizaciji mapa elektrostatickog potencijala.

Rezultati i diskusija su sacinjeni iz tri dela. U poglavlju koje se odnosi na
Proucavanje orijentacija koordinovanih molekula vode u oktaedarskim i
tetraedarskim kompleksima prikazani su rezultati ispitivanja orijentacija
molekula vode zasnovanog na statistickoj analizi podataka dobijenih pretragom
Kembricke baze kristalografskih podataka (CSD-a), kao i rezultati kvantno-
hemijskih proracuna za procenu stabilnosti ovih orijentacija, uradeni na model
sitemima neutralnih oktaedarskih akva kompleksa i naelektrisanih i neutralnih
tetraedarskih akva kompleksa sa razlic¢itim ligandima.

U poglavlju koje se odnosi na Proucavanje vodoni¢nih veza koordinovanih
molekula vode u tetraedarskim i oktedarskim kompleksima prikazani su
rezultati analize kristalografskih podataka, dobijenih pretragom Kembric¢ke baze
kristalografskih podataka (CSD-a), kao i rezultati kvantno-hemijskih prorac¢una
za procenu jac¢ine i prirode ovih interakcija, uradeni na model sistemima
tetraedarskih i oktaedarskih akva kompleksa sa nekoordinovanim molekulom
vode. Dobijeni rezultati su poredeni sa rezultatima za nekoordinovani molekul
vode. Pored toga ispitivane su i vodonic¢ne veze koordinovanog molekula vode u
oktaedarskom kompleksu cinka sa nukleinskim bazama. U poglavlju koje se
odnosi na Proucavanje intermolekulskih interakcija molekula vode
predstavljeni su rezultati ispitivanja interakcija zasnovani na statistickoj analizi
geometrijskih ~ podataka, dobijenih  pretrazivanjem = Kembricke baze
kristalografskih podataka (CSD) i ab initio proracunima energije, za nekoliko
razli¢itih geometrija dimera vode sa razli¢itim orijentacijama.



U poglavlju Zaklju¢ak kandidat je je sumirao i prokomentarisao rezultate
dobijene u okviru doktorske disertacije.

Navedena Literatura obuhvata radove iz oblasti istrazivanja (288 citata) i
iscrpno pokriva sve delove disertacije.



B. Kratak opis postignutih rezultata

U ovom radu su proucavane orijentacije koordinovanog molekula vode u
oktaedarskim i tetraedarskim kompleksima. S obzirom da koordinovani kao i
nekoordinovani molekuli vode mogu graditi vodoni¢ne veze sa okruZenjem,
proucavane su geometrije i energije tih interakcija. Analiza geometrijskih
parametara u kristalnim strukturama, uradena je na osnovu podataka dobijenih
iz Kembricke baze kristalografskih podataka (CSD) kao i na osnovu kvantno-
hemijskih prorac¢una.

Analizom kristalnih ~ struktura, arhiviranih u Kembrickoj bazi
kristalografskih podataka (CSD) utvrdeno je da u slucaju tetraedarskih akva
kompleksa postoji znacajan broj molekula vode sa vrednostima ugla a (ugao
izmedu centra rastojanja dva atoma vodonika, kiseonika i jona metala) u tri
intervala (120°-130°, 140°-150° i 170°-180°), dok je u slucaju neutralnih
oktaedarskih akva kompleksa, ugao a u intervalu izmedu 130° i 150° za najveci
broj molekula vode. Rezultati kristalografske analize pokazali su dobra slaganja
sa rezultatima prora¢una uradenim na model sistemima za tetraedarske akva
komplekse i neutralne oktaedarske akva kompleksa sa razli¢itim ligandima.
Proracuni pokazuju da najstabilnije orijentacije za neutralne oktaedarske
komplekse imaju ugao a oko 120°, dok za tetraedarske komplekse ugao a zavisi
od naelektrisanja i za neutralne komplekse iznosi 120°, za komplekse sa
naelektrisanjem (+1) iznosi 150°, dok za komplekse sa naelektrisanjem (+2)
iznosi 180°.

Analizirana je i ja¢ina interakcija koju koordinovani molekuli vode u
tetraedarskim i oktaedarskim kompleksima grade sa nekoordinovanim
molekulom vode (MLOH/O). Rezultati ove analize su poredeni sa rezultatima
za nekoordinovani molekul vode (OH/O). Analiza podataka koji su dobijeni iz
CSD-a pokazala je da su dro rastojanja kraca u slu¢aju MLOH/O interakcija nego
OH/O interakcija. Takode, raspodela ugla a je pokazala da vodoni¢ne veze
koordinovanih molekula vode viSe teZe linearnosti nego u slucaju vodoni¢nih
veza nekoordinovanih molekula. Rezultati prorac¢una koji su uradeni na model
sistemima za tetraedarske i oktaedarske akva kompleksa kao i za dimer vode su
u saglasnosti sa podacima dobijenim analizom podataka iz CSD-a. Naime,
rezultati pokazuju da su vodoni¢ne veze koordinovanih molekula vode
jace od vodoni¢nih veza nekoordinovanih molekula vode (-4,4 kcal/mol) ¢ak i u
slucaju kada je kompleks neutralan. Sa povecanjem naelektrisanja kompleksa
raste i ja¢ina vodoni¢ne veze bez obzira da li se radi o sistemima sa tetraedarskim
ili oktaedarskim kompleksima (-5,4 kcal/mol). Energije interakcija tetraedarskih
kompleksa su vece od energija interakcija odgovarajué¢ih oktaedarskih
kompleksa $to je posledica veceg naelektrisanja na atomu vodonika (Vsmax) kod
tetraedarskih kompleksa. Pored uticaja naelektrisanja kompleksa na jacinu
vodoni¢ne veze, ispitan je i uticaj prirode jona metala. Neutralni oktaedarski
kompleksi koji sadrze jon metala sa istim oksidacionim brojem grade vodoni¢ne



veze slicne energije. Poredenjem energija interakcija razlic¢itih geometrijskih
izomera (fac-, mer-, cis- i trans-) kod neutralnih oktaedarskih kompleksa utvrdeno
je da je energija vodoni¢ne veze jaca u slucaju cis-izomera kompleksa neko kod
trans-izomera. Poredenjem fac- i mer- izomera kompleksa utvrdeno je da se
njihove vrednosti energija ne razlikuju znacajno.

U radu je takode ispitan uticaj koordinacije molekula vode na jac¢inu
interakcija nukleinskih baza sa molekulima vode. U svim slu¢ajevima, energije
interakcije koordinovanog molekula vode su dva ili viSe puta jace od energija
interakcije nekoordinovanog molekula vode. Saglasno sa tim, rastojanje izmedu
interaguju¢ih molekula se smanjuje sa povecanjem jacine interakcije. U slucaju
kada je atom azota akceptor vodoni¢ne veze, interakcije su jace neko kada je
akceptor atom kiseonika. Uopsteno se moze primetiti da su jacine vodoni¢nih
veza purinskih baza jace od vodoni¢nih veza pirimidinskih baza u slucaju
interakcija sa nekoordinovanim molekulom vode.

Analizom interakcija molekula vode pronaden je veliki broj kontakata koji
ne zadovoljavaju kriterijume za vodoni¢nu vezu. Rezultati pokazuju da su
kontakti koji ne zadovoljavaju kriterijume za vodoni¢nu vezu medusobno
paralelni i da imaju duZza dno rastojanja kao i manje vrednosti ugla a u poredenju
sa kontaktima koji zadovoljavaju kriterijjume za vodoni¢nu vezu. Ovakva
raspodela dpo rastojanja i ugla a ukazuje da su ove interakcije slabije od
vodoni¢nih veza. Rezultati proracuna su u saglasnosti sa rezultatima dobijenim
analizom kristalografskih podataka i pokazuju da je u sluc¢aju najjace vezanih
dimera vode, koji ne zadovoljavaju kriterijum za vodoni¢nu vezu, energija
interakcije slabija (-3,80 kcal/mol) od energije interakcije za vodoni¢nu vezu
(-4,40 kcal/mol). Medutim, i pored slabije interakcije ovi kontakti su ucestaliji
zbog interakcija sa molekulima, a narocito jonima iz okruZenja.

C. Uporedna analiza rezultata kandidata sa rezultatima iz literature

Sve je vece interesovanje istrazivaca za nekovalentne interakcije zbog
njihove uloge u strukturi, funkciji i dinamici velikog broja hemijskih sistema.
One su prozete kroz sve oblasti hemije, a narocito su ispitivane u oblastima
supramolekulske hemije, kristalnog inZenjeringa, biohemije i hemije materijala.
Proucavanja nekovalentnih interakcija imaju veliki znacaj za fundamentalne
nauke, ali su takode vazne u oblastima prakti¢ne primene. Kontrolom procesa
koji su odgovorni za prepoznavanje i pakovanje, mogu se dobiti materijali
zeljenih hemijskih i fizickih osobina.

U ovom radu akcenat je stavljen na kristalografska ispitivanja vodoni¢nih
veza koordinovanih i nekoordinovanih molekula vode kao i medusobne
orijentacije slobodnih molekula vode. Analiza geometrijskih parametara za
kontakte koji su sadrzali dva slobodna molekula vode, pokazala je neocekivanu
ucestalost kontakata koji ne zadovoljavaju kriterijume za vodoni¢nu vezu.



Ovakvi rezultati posledica su uticaja okruzenja u kristalnim strukturama, ali i
znacajnih vrednosti energija interakcije.

Rezultati predlozene doktorske disertacije daju originalni nau¢ni doprinos
ispitivanju nekovalentnih interakcija i razumevanju pakovanja u kristalnim
strukturama. Ovi rezultati su prvi koji su ukazali na uticaj koordinacije molekula
vode u tetraedarskim i oktaedarskim kompleksima na jac¢inu vodoni¢ne veze.
Prikazani rezultati su valorizovani odgovaraju¢im nauc¢nim publikacijama u
¢asopisima koji su bitni za ovu nauc¢nu oblast (na primer: Phys. Chem. Chem.
Phys. i ChemPhysChem).

D. Objavljeni i saopsteni radovi koji ¢ine deo disertacije

Kandidat je rezultate svojih istraZivanja objavio u 6 nauc¢nih radova
publikovanih u medunarodnim c¢asopisima (6 radova u vrhunskim
medunarodnim ¢asopisima (M21)) i 38 saopstenja na domacéim i medunarodnim
nau¢nim skupovima. Rezultati ove doktorske disertacije su publikovani u dva
rada, koja su objavljena u vrhunskim medunarodnim ¢asopisima:

1. Jelena M. Andri¢, Goran V. Janji¢, Dragan B. Ninkovi¢, Snezana D. Zari¢, The
Influence of Water Molecule Coordination to a Metal Ion onto Hydrogen Bonds.
Phys. Chem. Chem. Phys. 2012; 14(31): 10896-10898. DOI: 10.1039/ C2CP41125C

2. Jelena M. Andri¢, Majda Z. Misini-Ignjatovi¢, Jane S. Murray, Peter Politzer,
Snezana D. Zari¢, Hydrogen Bonding between Metal-lon Complexes and
Noncoordinated Water: Electrostatic Potentials and Interaction Energies.

ChemPhysChem. 2016; DOI: 10.1002/ cphc.201501200



E. ZAKLJUCAK

U ovoj doktorskoj disertaciji kandidat Jelena M. Andri¢ je sistematski
ispitivala orijentacije koordinovanih molekula vode u tetraedarskim i
oktaedarskim kompleksima kao i interakcije koordinovanih i nekoordinovanih
molekula vode.

U ovom radu akcenat je stavljen na kristalografska i kvantno-hemijska
ispitivanja vodoni¢nih veza koordinovanih i nekoordinovanih molekula vode
kao i medusobne orijentacije slobodnih molekula vode. Analiza geometrijskih
parametara za kontakte koji su sadrzali dva slobodna molekula vode, pokazala je
neocekivanu ucestalost kontakata koji ne zadovoljavaju kriterijume za vodoni¢nu
vezu. Ovakvi rezultati su posledica uticaja okruzenja u kristalnim strukturama,
ali i znacajnih vrednosti energija interakcije.

Ovi rezultati su prvi rezultati koji su ukazali na znacajan uticaj koordinacije
molekula vode u tetraedarskim i oktaedarskim kompleksima na jacinu
vodonicne veze.

Kandidat je u doktorskoj disertaciji citirao dva od Sest svojih nau¢nih radova.
Pored toga, kandidat je objavio 38 nauc¢nih saopstenja, od toga 27 saopstenja na
skupovima medunarodnog znacaja i 11 saopstenja na domacim skupovima.



Komisija smatra da rezultati objavljeni u okviru ove doktorske disertacije
predstavljaju znacajan nauc¢ni doprinos u oblasti nekovalentnih interakcija. Na
osnovu svega izlozenog Komisija predlaze Nastavno-nau¢nom ve¢u Hemijskog
fakulteta Univerziteta u Beogradu, da podnetu doktorsku disertaciju kandidata
Jelene M. Andri¢ pod naslovom: ,PROUCAVANJE ORIJENTACIJE AKVA
LIGANDA U KOMPLEKSIMA METALA 1 VODONICNIH VEZA
KORISCENJEM KVANTNO-HEMIJSKIH I INFORMATICKIH METODA”
prihvati kao nau¢no opravdanu i odobri njenu odbranu za sticanje akademskog
zvanja doktora hemijskih nauka.

CLANOVI KOMISIJE:
Mentori:
dr Snezana Zari¢, redovni profesor
Hemijskog fakulteta, Univerziteta u Beogradu
dr Vesna Medakovié, docent
Hemijskog fakulteta, Univerziteta u Beogradu
Komisija:

dr Veselin Maslak, docent
Hemijskog fakulteta, Univerziteta u Beogradu

dr Goran Bogdanovi¢, nau¢ni savetnik Instituta
za nuklearne nauke ,Vinca”, Univerziteta u
Beogradu

Beograd, 08. jun 2016. godine



