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B. REZULTATI IN DOSEZKI RAZISKOVALNEGA PROJEKTA

3. Porocdilo o realizaciji programa raziskovalnega projekta;

tipa (DIPAMP =

Projekt J-980¢

Cilj raziskav je bil pripraviti nove d¢inkovite enantiomerndgiste P-stereogene ligande DiPAMP
1,2-bis[¢-anizil)(fenil)fosfinoletan) za rodij(l)-katalizirro asimetno

hidrogeniranje. Najbolj tinkovit postopek priprave taksnih ligandov je prelgmetréne sinteze
ki sta jo vpeljala Juge-Stephan s sodelavci (Jydeath; Stephan Michel et alietrahedron Lett.
1990, 31, 6357). Proces je bil razvit za namen industrijskeeze DIPAMP liganda in bazira na
uporabi enantiomerngistega 3,4-dimetil-2,5-difenil-1,3,2-oksazafosfalic-borana (oxazaPB
ki se ga pripravi iz (+)- ali (-)-efedrina. Tako f@oZno enostavno pripraviti obe enantiomejrni
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obliki liganda.

V prvem delu raziskav smo Studirali odpiranje oXBas stekino oviranimi arillitijevimi
reagenti. S tovrstnimi Studijami se je ukvarjalo rigkaj raziskovalnih spojin, vendar njihoya
opazanja niso popolnoma v skladu z naSimi odkiigir kaZze na visoko zahtevnost tovrstne
kemije. Na P-stereogen atom oxazaPB spojine nam je uspelo iugesicno ovirane 2,6-
disubstituirane arilne skupine v visokem diastereoram razmerju. Opazili smo, da |s
poveievanjem velikosti arilne skupine pri reakciji ngatdo sedaj neznal-kiralen O-(fosfino-
boran)-enol. Poleg tega smo Studirali tudi odpeaoxazaPB z 2,2'-diliti-1,1'-biareni in 1,1/-
dilitifferoceni z namenom kasnejSe pripraRestereogenih ligandov z modificiranim etanskim
mostom (1,1'-biarilnim in 1,1'-ferocendiilnim mostp med dvema P-atomoma. Rezultate smo
objavili v J. Org. Chem. 2007, 72, 8010-8018.

V drugem delu smo glede na rezultate Studij odjararazaPB s ste&iio oviranimi arillitijevimi
reagenti dizajnirali in pripravili novo serijo Peseogenih ligandov, ki imajo na o-anizilnih
skupinah DiIPAMP-a dodatne substituente, kot so: M&®IS, Ph, t-Bu ali prikondenzirar
benzenski obr& Uginkovitost novih analogov smo testirali na rodijiddéziranem hidrogeniran;
razlicnin razredov olefinov (alfa-acetamidoakrilat, mef)-alfa-acetamidocinamat, metil (
beta-acetamidobutanoat, dimetil itakonat, athepikislina). Ugotovili smo, da je stereokemijgki
izid hidrogeniranja z novimi ligandi enak kot z [RWPAMP)] katalizatorjem za vse modelne
olefine. Empiréno predlagano kvadrantno pravilo za napoved iztdeokemije hidrogenirani
alfa-dehidroamino kislin velja tudi za to serijoeMlar pa je bil celoten izid hidrogeniranja novih
ligandov znatno boljSi: v \ni primerov smo opazili pow@&no aktivnost in enantioselektivn
katalizatorjev, Se posebaj z 2,3,4,5-tetrametoldssstuiranem analogom, (R,R)-1,2-bis[(fenil)
(2,3,4,5-tetrametoksifenil)fosfino]etanom, ki sm gpimenovali '4Me-BigFUS'. 1z tega dela smo
objavili ¢lanekAdv. Synth. Catal. 2008, 350(13), 2024-2032.
Studirali smo tudi vpliv modifikacij arilnin skupih,2-bis[(aril)(fenil)fosfino]etanskih ligandov na
izid asimetrénega hidrogeniranja alfa-acetamidostirena. Pokaradi, da je zasedenost pozicij
izredno neugodna, medtem ko je zasedenost poZcij@ristna. Rezultate smo objavili

Tetrahedron Lett. 2009, 50, 7382-7384.

Poleg tega smo pripravili P-stereogene 1,2-bialkoksifenil)(fenil)fosfino]etane, ki imajo met|l
o-anizilnih skupin DIPAMP-a zamenjan z viSjimi holmgi. To pomembno skupino ligandov,
smo jo poimenovali 'SMS-Phos' serija, smoc¢itéiSs patentno prijavo, ki je bila med prvi
desetimi najbolj povpraSevanimi patenti na svetd.vkvartilu 2007 na podtfu kemije in
sorodnih ved Ifttp://www.cas.org/spotlight/rlist1g07p/rlistlg0fpnl). Pri tej seriji je komplek
Rh-({Pr-SMS-Phos) je pokazal visoko aktivhost in enaetiektivnost pri rodij(l)-katalizirane
hidrogeniranju razéinin razredov olefinov, kot so dehidro-alfa,alfa-dmikisline, beta,beta-
disubstituirane dehidro-alfa,alfa-amido kislineakibnati, akrilati (npr. atropna kislina, alfa
trifluorometilvinil acteta), enamidi in diarilvirideni (npr. alfa-(2-piridil)stiren, alfa-(2-piridiN-
oksid)stiren). Studirali smo tudi katalitski profiiga kompleksa. V nasprotju z &jnim trendom
pri tovrstni katalizi, smo s pond 31P NMR analize odkrili, da tvori z (2)-alfa-
acetamidocinamatom diastereomerni adukt v ‘obrnjengzmerju 1,4 : 1 v korist bolj reaktivhega
diastereomera. X-Zarkovna difrakcijska analiza jF¢SMS-Phos)(NBD)]BF4 pa je pokaz
znatno disimetrijo tega C2-simeftnega liganda v primerjavi z [Rh(DiPAMP)(NBD)]BF4.
Rezultate smo objavili ¥Adv. Synth. Cat. 2009, 351(17), 2779-2786.
Se posebej odine enantioselektivnosti in visoke pretvorbene fegloe (TOF) so bile dosezeng z
Rh-((R,R)-t-Bu-SMS-Phos) katalizatorjem pri hidraganju dehidro-amido estrov, dehidoe;
amido fosfonatov, enamidov, itakonatov, akrilaterpl acetatovg-fosfonovinil benzoatowy-(2-
piridil-N-oksid)stirenov in a-(1-hidroksiliminoetil)stirenov. Skupni rezultati idrogeniranja

tovrstnih olefinov dobljeni s tem katalizatorjemrsed najboljSimi doslej potanimi rezultati pri
Rh-fosfin kataliziranem hidrogeniranju od 1970-+etprej. Rezultate smo objavili @rg. Lett.

2010, 12, 1296-1299.

Zelo zanimive rezultate smo dobili tudi s Cy-SMSPhn drugimi ligandi te serije. It tel
rezultatov pripravljamo dve publikacifD¢ganic Letters ter Advance Synthesis & Catalysis).

Prav tako smo v zaklgmi fazi priprave publikacije rezultatoviRrBigFUS liganda, ki je da
izredne rezultate pri Rh-kataliziranem hidrogerjuarazlicnih razredov nenasnih karboksilnih
kislin (Angewandte Chemie International Edition).

=]

V okviru tega projekta smo v sodelovanju z Lekomaviia totalno sintezo fluoriranih beta-
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laktamov. Rezultati raziskav so patentirani (WO 2@63297), objavili pa smo tudi danka
(Tetrahedron Lett. 2009, 50, 2676-267 7Tetrahedron 2010, doi 10.1016/j.tet.2010.03.104).

4. Ocena stopnje realizacije zastavljenih raziskovalnih ciljev§

Zastavljene cilje smo izpolnili. Studij odpiranjaazaPB spojine s stério oviranimi arillitijevimi
spojnami nam je dal dober upogled v moZnost asitmetrsinteze razlhih P-stereogenih
ligandov preko Juge-Stephanove sintetske poti.

Priprava nove serije analogov DiPAMP-a z dodatrsmibstituenti nao-anizilnem obréu (Big-
FUS serija ligandov), &mer smo spremenili sténe in elektronske efekte ligandov, je vodila|do
napovedanih izboljSanih lastnosti Rh(l)-katalizeéga asimetthega hidrogeniranja raghih
razredov olefinov. S tem smo p@aé nabor dinkovitih P-stereogenih ligandov za hidrogenirapje.
Zelo zanimive lastnosti je - Se posebaj glede r@stawnost modfikacij - pokazala SMS-Phos
serija ligandov, pri kateri smo metoksi skupine Ktesovega DIPAMP liganda zamenjali |z
razvejanimi alkoksi skupinami (npiPrO, tBuO). Pokazali smo tudi, da oba ligand&Pr-SMSH
Phos intBu-SMS-Phos - dosegata potrebne kriterije za umovabhdustriji.

5. Utemeljitev morebitnih sprememb programa raziskovalnega projektai

6. Najpomembnejsi znanstveni rezultati projektne skupineé

Znanstveni rezultat

1. [Naslov sLo [Tezki "R-SMS-Phos'" ligandi v areni hidrogeniranja olefinov

ANG [Heavyweight ""R-SMS-Phos'' Ligands in the Olefins' Hydrogenation Arena

Predstavili smo novo serijo P-stereogenih 1,2-bis[(0-RO-fenil)(fenil) fosfino]
etanskih ligandov, pri ¢emer je R= razlicne razvejane verige ogljikovodikov,
in ki smo jo poimenovali "R-SMS-Phos" serija. Pri tej seriji gre za zamenjavo
metilov o-anizilnih skupin DiPAMP liganda z razlicnimi R-skupinami. Novi
ligandi so izrazito povecali reakcijsko hitrost in enantioselektivnost pri Rh-
kataliziranem asimetricnem hidrogeniranju razli¢nih olefinov. Skupni rezultati
dobljeni s "tBu-SMS-Phos" ligandom so med najboljSimi doslej porocanimi
rezultati za Rh-fosfin katalizirano hidrogeniranje.

We disclosed new series of P-stereogenic 1,2-bis[(0-RO-phenyl)(phenyl)
phosphino]ethane (R-SMS-Phos) ligands wherein R= various branched
hydrocarbon chains. In fact, the methyls of the o-anisyl groups of the
DiPAMP ligand were switched to R-groups. The new ligands displayed an
increase by several times in reaction rate and were much more
enantioselective in the asymmetric hydrogenation of a wide range of olefins.
The overall results obtained with "tBu-SMS-Phos" ligand are amongst the
best ever reported in the Rh-phosphine catalyzed hydrogenation.
ZUPANéIé, Borut, MOHAR, Barbara, STEPHAN, Michel. Organic Letters 2010,
vol. 12, no. 6, pp. 1296-1299; JCR IF (2008): 5.128

Tipologija 1.01 Izvirni znanstveni ¢lanek

COBISS.SI-ID |4355098

DiPAMP-ov "Big Brother i-Pr-SMS-Phos" kaze izjemne znacilnosti izboljSujoc
rodij (I)-katalizirano hidrogeniranje olefinov

DiPAMPs big brother "i-Pr-SMS-Phos" exhibits exceptional features enhancing
rhodium(I)-catalyzed hydrogenation of olefins

Pripravili smo nov P-stereogen 1,2-bis[(0-iso-propoksifenil)(fenil)fosfino]
etanski ligand (i-Pr-SMS-Phos) in ga preizkusili v Rh-kataliziranem
asimetricnem hidrogeniranju olefinov. Studirali smo tudi katalitski profil Rh-
(iPr-SMS-Phos)-a pod razli¢nimi reakcijskimi spremenljivkami. NMR Studije
hidrogeniranja MAC-a s tem katalizatorjem so prvi¢ pokazale, da se bolj
reaktiven katalizator-substrat adukt tvori v vecjem deleZzu kot manj
reaktiven adukt, kar je v nasprotju z obic¢ajnim trendom pri tovrstni katalizi,
kar rezultira v vedji dosezeni reakcijski hitrosti in enantioselektivnosti.

Opis SLO

ANG

Objavljeno v

2. |Naslov SLO

ANG

Opis SLO
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New P-stereogenic 1,2-bis[(0-iso-propoxyphenyl)(phenyl)phosphino]ethane
ligand (i-Pr-SMS-Phos) was prepared and tested in Rh-catalyzed asmmetric
hydrogenation of olefins. The study of the catalytic profile of Rh-(iPr-SMS-
Phos) under different reaction variables was as well carried out. NMR studies
of hydrogenation of MAC with this catalyst showed for the first time that the
more reactive catalyst-substrate adduct is formed in higher amount than the
less reactive adduct in contrary to the usual trend in such catalysis
accounting for the obtained higher reaction rates and enantioselectivities.

Objavljeno v

STEPHAN, Michel, éTERK, Damjan, MOHAR, Barbara. Advanced Synthesis &
Catalysis. 2009, vol. 351, no. 17, pp. 2779-2786; JCR IF (2008): 5.619

Tipologija

1.01 Izvirni znanstveni ¢lanek

COBISS.SI-ID

4320282

. | Naslov

SLO

\Vpliv vklucitve substituentov na P-o-anizilni skupini DiPAMP liganda na rodij
(I)-katalizirano asimetri¢no hidrogeniranje olefinov

ANG

Impact of incorporating substituents onto the P-o-anisyl groups of DiPAMP
ligand on the rhodium(I)-catalyzed asymmetric hydrogenation of olefins

Opis SLO

Pripravili smo serijo novih ligandov z vkljuditvijo razli¢nih substituentov na o-
anizilne skupine DiIPAMP liganda in jih ovrednotili na rodij-kataliziranem
hidrogeniranju olefinov. Zmogljivost novih ligandov je bila v primerjavi z
DiPAMP-om boljsa: v vecini primerov smo dosegli povecano aktivnost in
zviSano enantioselektivnost, Se posebaj s P-(2,3,4,5-tetra-MeO-Ph)-
substituiranim ligandom, ki smo ga poimenovali "4MeBigFUS". Delo je
pomemben prispevek k sintezi P-stereogenih ligandov in lahko rezultira v
novih aplikacijah in razvoju industrijskih procesov.

ANG

We have prepared a series of new ligands, analogues of DiPAMP by
incorporating various substituents onto its 0-anisyl groups. The new ligands
were evaluated in Rh-catalyzed hydrogenation of olefins. The overall
performance of these ligands was better than DiPAMP’s: enhanced activities
and increased enantioselectivities were obtained in almost all cases,
particularly with the P-(2,3,4,5-tetra-MeO-Ph)-substituted ligand which we
dubbed '"4MeBigFUS". This work is useful contribution to the synthesis of P-
stereogenic ligands and could result in development of industrial processes.

Objavljeno v

ZUPANCIC, Borut, MOHAR, Barbara, STEPHAN, Michel. Advanced Synthesis &
Catalysis. 2008, vol. 350, no. 13, pp. 2024-2032; JCR IF (2008): 5.619

Tipologija

1.01 Izvirni znanstveni ¢lanek

COBISS.SI-ID

3807258

. | Naslov

SLO

Studij reakcije steri¢no zahtevnih arilitijevih reagentov s 3,4-dimetil-2,5-
difenil-1,3,2-oksazafosfolidin-2-boranom pripravljenim iz efedrina

ANG

Study of the reaction of bulky aryllithium reagents with 3,4-dimethyl-2, 5-
diphenyl-1,3,2-oxazaphospholidine-2-borane derived from ephedrine

Opis SLO

Delo predstavlja Studijo odpiranja obroca 3,4-dimetil-2,5-difenil-1,3,2-
oksazafosfolidin-2-borana s steri¢no oviranimi arillitijevimi reagenti. S
tovrstnimi Studijami se je ukvarjalo ze nekaj raziskovalnih skupin, vendar
njihova opazanja niso popolnoma v skladu z nasimi odkritji, kar kaze na
visoko zahtevnost tovrstne kemije. Ocenjujemo, da je to delo zanimiv
prispevek na podrocCju organske sinteze usmerjene v sintezo P-stereogenih
organofosforjevih spojin in predstavilja nove moznosti dizajniranja fosfinskih
ligandov z uporabnimi lastnostmi.

ANG

The work presents a study of the ring opening of 3,4-dimethyl-2,5-diphenyl-
1,3,2-axazaphospholidine-2-borane with sterically hindered arylithium
reagents. Several research groups have tackled the subject however their
results are not in full agreement with our findings. This shows the high level
of difficulty encountered in such chemistry. We believe that our work is an
interesting contribution to the field of organic synthesis directed towards the
synthesis of P-chiral organophosphorus compounds and it offers new
opportunities for designing new phosphine ligands with interesting
structures.

Objavljeno v

STEPHAN, Michel, STERK, Damjan, MODEC, Barbara, MOHAR, Barbara. J.
org. chem. 2007, vol. 72, no. 21, pp. 8010-8018; JCR IF (2008): 3.952

Tipologija

1.01 Izvirni znanstveni ¢lanek

COBISS.SI-ID

3807258

. | Naslov

SLO

Projekt J-980¢

Studij vpliva modifikacij DiPAMP liganda na rodij(I)-katalizirano asimetri¢no
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hidrogeniranje alfa-amidostirena

Study of incidence of DiPAMP ligand modification on the rhodium(I)-catalyzed
asymmetric hydrogenation of alpha-acetamidostyrene

Pripravili smo serijo P-stereogenih enantiomerno Cistih 1,2-bis[(aril)(fenil)
fosfin]etanskih ligandov preko obsirnega sistemati¢nega vkljucevanja
rvazliénih substituentov na P-o-anizilne obro¢e Knowlesovega DiPAMP-a.
Studij vpliva taksnih modifikacij na Rh(I)-katalizirano hidrogeniranje alfa-
stirena je pokazala, da je zasedenost pozicije 3 Skodljiva, medtem ko je
zasedenost pozicije 5 koristna. Npr., s P-(2-MeO-3-naftil)-substituiranim
ligandom je bila aktivnost katalizatorja 2.5-krat vecja, prav tako je bila visja
tudi enantioselektivhost (90%).

A series of P-stereogenic enantiopure 1,2-bis[(aryl)(phenyl)phosphino]
ethane ligands was prepared through an extensive systematic incorporation
of various substituents onto the P-o-anisyl rings of Knowles' DiPAMP. The
study of incidence of such modification on the Rh(I)-catalyzed hydrogenation
of alpha-styrene revealed that substitution on position 3 is detrimental, while
it is beneficial on position 5. Namely, a 2.5-fold increased catalyst activity
coupled with higher enantioselectivity (90%) was attained with the P-(2-
MeO-3-naphthyl)-substituted ligand under mild conditions (1 bar H2, rt).
ZUPANCIC, Borut, MOHAR, Barbara, STEPHAN, Michel. Tetrahedron lett.,
2009, vol. 50, no. 52, pp. 7382-7384.

Tipologija 1.01 Izvirni znanstveni ¢lanek
COBISS.SI-ID (4310298

ANG

Opis SLO

ANG

Objavljeno v

7. Najpomembnejsi druzbeno-ekonomsko relevantni rezultati projektne skupine®

Druzbeno-ekonomsko relevantni rezultat

1. |Naslov sLo |Proces za pripravo ezetimiba in njegovih derivatov

ANG |Process for the preparation of ezetimibe and derivatives thereof

\V sodelovanju s Krko d.d, Novo mesto, smo razvili novo klju¢no stopnjo
sinteze kiralne farmacevtske ucinkovine ezetimib, ki se uporablja za

Opis SLO [zniZzevanje holesterola v krvi. Z rutenijevimi katalizatorji razvitimi v nasem
laboratoriju smo preko asimetricnega transfer hidrogeniranja pripravili
kiralen intermeidat v visokem enantiomernem presezku in kemijski Cistosti.
In collaboration with Krka d.d., Novo mesto, we developed a new key-step
for the synthesis of the anticholesterolemic drug ezetimib. Using our

ANG |laboratory developed chiral ruthenium-based transfer hydrogenation catalyst
we obtained a key-intermediate in high enantiomeric excess and chemical
purity.

Sifra F.32 Mednarodni patent

STIMAC, A., MOHAR, B., STEPHAN, M., BEVC, M., ZUPET, R., GARTNER, A.,
KROSELJ, V., SMRKOLJ, M.: WO 2008/089984; PCT/EP2008/000546.

Tipologija 2.24 Patent
COBISS.SI-ID |4032026

Priprava duloksetina in njegovih farmacevtsko sprejemljivih soli z uporabo
procesa na osnovi asimetricnega hidrogeniranja
Preparation of duloxetine and its pharmaceutically acceptable salts by the

Objavljeno v

2. |Naslov SLO

ANG . .
use of asymmetric hydrogenation process.
\V sodelovanju s Krka d.o.o, Novo mesto, smo razvili kemijski proces za
Opis 510 pripravo duloksetina, ki se uporablja kot antidepresiv. Z uporabo rutenijevih

katalizatorjev za asimetri¢no transfer hidrogeniranje razvitih v nasem
laboratoriju, smo pripravili produkt v visoki enantiomerni in kemijski Cistosti.
: In collaboration with Krka Pharmaceuticals, Novo mesto, we developed a
chemical process for the preparation of duloxetine, an antidepressant drug.
ANG |Using our laboratory developed chiral ruthenium-based transfer
hydrogenation catalyst, the product was prepared in high enantiomeric and
chemical purity.

Sifra F.32 Mednarodni patent

MOHAR, Barbara, ZUPET, Rok, STEPHAN, Michel, STEINBUCHER, Miha, TIHI,
Jaroslav. W02010/003942 A2

Objavljeno v
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Tipologija 2.24 Patent
COBISS.SI-ID |000000
3. |Naslov sto [Novi trinemski antibiotiki in inhibitorji of beta-laktamaz

ANG [New trinem antibiotics and inhibitors of beta-lactamases

V sodelovanju z Lek d.o.0, Ljubljana, smo pripravili nove fluor-vsebujoce
trineme, ki so pokazali Siroko-spektralno antibakterijsko aktivnost.

In collaboration with Lek Pharmaceuticals, Ljubljana, several new fluorine-
ANG |containing trinems were prepared which displayed broad-spectrum
antibacterial activity.

Sifra F.32 Mednarodni patent

PLANTAN, Ivan, PREZELJ, Andrej, URLEB, Urog, MOHAR, Barbara, STEPHAN,
Michel. WO 2009/153297 Al

Tipologija 2.24 Patent
COBISS.SI-ID |4250906

4. |Naslov sLo [Nove oblike benzensulfonamidnega derivata

Opis SLO

Objavljeno v

ANG [Novel form of a benzenesulfonamide derivative

\V sodelovanju s Plivo d.d, Zagreb, smo razvili klju¢no stopnjo sinteze anti-
astmatika montelucast. Z uporabo rutenijevih katalizatorjev za asimetri¢no

Opis sto [transfer hidrogeniranje razvitih v naSem laboratoriju, smo pripravili kljuc¢en
kiralen intermediat z 99% enantiomernim presezkom in >99% kemijsko
Cistostjo.

In collaboration with Pliva d.d., Zagreb, we developed a new key-step for the
synthesis of the antiasthmatic drug, montelucast. Using our laboratory

ANG |developed chiral ruthenium-based transfer hydrogenation catalyst, we
obtained a key-intermediate in 99% enantiomeric excess and in >99%
chemical purity.

Sifra F.32 Mednarodni patent

AVDAGIC, Amir, MOHAR, Barbara, STERK, Damjan, STEPHAN, Michel. United
States patent application no. US 2008/0009629 A1, publication date 10
January 2008; also published as WO2006008562 A1, W02006008562 A8,
EP1781615, CA2574362

Tipologija 2.24 Patent
COBISS.SI-ID (3482650

5. [Naslov SLO

Objavljeno v

ANG

Opis SLO
ANG

Sifra
Objavljeno v

Tipologija
COBISS.SI-ID

8. Drugi pomembni rezultati projetne skupineZ

9. Pomen raziskovalnih rezultatov projektne skupine§

9.1. Pomen za razvoj znanosti®
sLo

Pri nasih tekocih raziskavah iz organske sinteze razvijamo nove ucinkovite katalizatorje za
boljSo, enostavnejso in ekonomsko zanimivejSo industrijsko proizvodnjo kiralnih molekul, pri
kateri nastaja manj stranskih produktov in odpadnega materiala. Da bi izboljSali lastnosti
katalizatorjev, Studiramo reakcijske mehanizme katalize in modificiramo dizajn katalizatorjev.
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ANG

In our ongoing research in organic synthesis we are developing new efficient catalysts for
better, simpler and economically more interesting industrial production of chiral molecules
minimizing by-products and waste materials. To improve properties of the catalysts, the
reaction mechanisms of catalysis is studied as well and the design of the catalyst is modified.

9.2. Pomen za razvoj Slovenijel?
SLO

Smo edina skupina v Sloveniji, ki se ukvarja z razvojem novih metodologij s podrocja
asimetri¢ne katalize za sintezo kiralnih organskih spojin. Zanimanje farmacevtske industrije za
taksSne metodologije je v porastu, tako da aktivno sodelujemo z lokalnima farmacevtskima
firmama in navezujemo sodelovanje z evropskimi akademskimi skupinami. Ker je asimetri¢na
kataliza Studentom kemije le bezno predstavljeno, vpeljujemo mlade ljudi v to podrocje
prakti¢no in teoreti¢no.

ANG

We are the only group in Slovenia working in research and development of new methodologies
in the field of asymmetric catalysis for the synthesis of chiral organic compounds. The interest
of pharmaceutical industry in such methodologies is increasing and we are actively collaborating
with the local pharmaceutical companies and developing collaborations with European academic
groups. Also, as asymmetric catalysis is only briefly presented to university chemistry students,
we are introducing to the young chemists this field theoretically and practically.

10. Samo za aplikativne projekte!
Oznacite, katerega od navedenih ciljev ste si zastavili pri aplikativhem projektu, katere
konkretne rezultate ste dosegli in v kaksni meri so dosezZeni rezultati uporabljeni

Cilj

F.01 |Pridobitev novih prakti¢nih znanj, informacij in vescin
Zastavljen cilj O pA ONE
Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|

F.02 |Pridobitev novih znanstvenih spoznanj
Zastavljen cilj O pa ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ]

F.03 |Vecja usposobljenost raziskovalno-razvojnega osebja
Zastavljen cilj O bpa ONE

Rezultat ’

Uporaba rezultatov ]

F.04 |Dvig tehnoloske ravni
Zastavljen cilj O pA ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|

F.05 [Sposobnost za zacetek novega tehnoloskega razvoja
Zastavljen cilj O bpa ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ]

F.06 |Razvoj novega izdelka
[
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Zastavljen cilj O bpa ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] ~|
F.07 |IzboljSanje obstojecega izdelka

Zastavljen cilj O pA ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|
F.08 |Razvoj in izdelava prototipa

Zastavljen cilj O bpA ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] =l
F.09 [Razvoj novega tehnoloskega procesa oz. tehnologije

Zastavljen cilj O bpA ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|
F.10 |IzboljSanje obstojeCega tehnoloskega procesa oz. tehnologije

Zastavljen cilj ObpA CINE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|
F.11 [Razvoj nove storitve

Zastavljen cilj O pA ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] =l
F.12 [(IzboljSanje obstojece storitve

Zastavljen cilj O pa ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|
F.13 |Razvoj novih proizvodnih metod in instrumentov oz. proizvodnih procesov

Zastavljen cilj O ba ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] ~|
F.14 Izboljsanje obstojecih proizvodnih metod in instrumentov oz. proizvodnih

procesov

Zastavljen cilj O pa ONE

Rezultat ’ _|

Uporaba rezultatov ] _|
F.15 [Razvoj novega informacijskega sistema/podatkovnih baz

Zastavljen cilj OpA ONE

Rezultat ’ [l
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Uporaba rezultatov ] _|
F.16 [IzboljSanje obstojecega informacijskega sistema/podatkovnih baz
Zastavljen cilj O pAa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
F.17 |[Prenos obstojecih tehnologij, znanj, metod in postopkov v prakso
Zastavljen cilj COpA ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
F.18 Posredovanje novih znanj neposrednim uporabnikom (seminarji, forumi,
konference)
Zastavljen cilj O pa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
F.19 |Znanje, ki vodi k ustanovitvi novega podjetja ("spin off")
Zastavljen cilj Opa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] ~|
F.20 |Ustanovitev novega podjetja ("spin off")
Zastavljen cilj O pA ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] =l
F.21 [Razvoj novih zdravstvenih/diagnosti¢nih metod/postopkov
Zastavljen cilj O pa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
F.22 [(IzboljSanje obstojecih zdravstvenih/diagnosti¢cnih metod/postopkov
Zastavljen cilj O bpa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] ~|
F.23 |Razvoj novih sistemskih, normativnih, programskih in metodoloskih resitev
Zastavljen cilj O pA ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
F.24 Izl39|j§anje obstojecih sistemskih, normativnih, programskih in metodoloskih
resitev
Zastavljen cilj O pa ONE
Rezultat ’ _|
Uporaba rezultatov ] _|
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F.25

Razvoj novih organizacijskih in upravljavskih resitev

Zastavljen cilj

O pA ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.26

IzboljSanje obstojecih organizacijskih in upravljavskih resitev

Zastavljen cilj

O ba ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.27

Prispevek k ohranjanju/varovanje naravne in kulturne dediscine

Zastavljen cilj

O bpA ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.28

Priprava/organizacija razstave

Zastavljen cilj

(JbA OONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.29

Prispevek k razvoju

nacionalne kulturne identitete

Zastavljen cilj

O pa ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.30

Strokovna ocena stanja

Zastavljen cilj

O pa ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.31

Razvoj standardov

Zastavljen cilj

O pa ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.32

Mednarodni patent

Zastavljen cilj

O pA ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.33

Patent v Sloveniji

Zastavljen cilj

O bpa ONE

Rezultat

Uporaba rezultatov

F.34

Svetovalna dejavno

Zastavljen cilj

O bpA ONE

Projekt J-980¢

Stran1C od 14



Zakljuéno porailo o rezultatih raziskovalnega projekta

Rezultat ’

Uporaba rezultatov

F.35 |Drugo

Zastavljen cilj O ba ONE

Rezultat ]

Uporaba rezultatov

Komentar

11. Samo za aplikativne projekte!

Oznacdite potencialne vplive oziroma ucdinke vasih rezultatov na navedena podrocja

Vpliv N_i Majh_en Sred_nji Velik
vpliva | vpliv vpliv vpliv

G.01 Razvoj visoko-Solskega izobrazevanja
G.01.01. [Razvoj dodiplomskega izobrazevanja| O O O O
G.01.02. [Razvoj podiplomskega izobrazevanja| () O O O
G.01.03. [Drugo: O O O L]
G.02 Gospodarski razvoj
G.02.01 |8 oviatoritey na trau |l 6] 06]6°
G.02.02. |Siritev obstojetih trgov O O O o
G.02.03. |Znizanje stroskov proizvodnje O O O @)
G.02.04. zrr]réar;?f:nje porabe materialov in '®) e e '®)
G.02.05. |Razsiritev podro¢ja dejavnosti Q @] O o
G.02.06. |Vecja konkurencna sposobnost O O O O
G.02.07. |Vegji dele? izvoza [ 5] O O o
G.02.08. |Povecanje dobicka O O O O
G.02.09. |Nova delovna mesta o Q o O
G.02.10. ZDE;/;%SilzeonbiLazbene strukture O '®) '®) O
G.02.11. |Nov investicijski zagon O O O O
G.02.12. |Drugo: O O O @)
G.03 Tehnoloski razvoj
G.03.01. '(Ij':;\anvor:giga razsiritev/posodobitev '®) O O ®
G.03.02. '(Ij':;\anvor:gigo prestrukturiranje 'S O e '®)
G.03.03. [Uvajanje novih tehnologij O O O @)
G.03.04. |Drugo: O O O O
G.04 Druzbeni razvoj
G.04.01 |Dvig kvalitete Zivljenja O O O O
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G.04.02. |Izbolj$anje vodenja in upravljanja O O O O
IzboljSanje delovanja administracije
G.04.03. in javne uprave O O O O
G.04.04. |Razvoj socialnih dejavnosti O O O O
G.04.05. |Razvoj civilne druzbe @) O O O
G.04.06. |Drugo: O O O O
Ohranjanje in razvoj nacionalne
G.05. naravne in kulturne dediséine in O @] 0 @)
identitete
Varovanje okolja in trajnostni
G.06. razvoj O O O O
G.07 Razvoj druzbene infrastrukture
Informacijsko-komunikacijska
G.07.01. infrastruktura O o o O
G.07.02. |Prometna infrastruktura O O O O
G.07.03. |Energetska infrastruktura @) @] 0 @)
G.07.04. |Drugo: O O O O
Varovanje zdravja in razvoj
G.08. zdravstvenega varstva © o o ©
G.09. Drugo: @) O O O
Komentar
12. Pomen raziskovanja za sofinancerje, navedene v 2. tockill
1. |sofinancer
Vrednost sofinanciranja za celotno obdobje EUR
trajanja projekta je znasala:
Odstotek od utemeljenih stroskov projekta: %
Najpomembnejsi rezultati raziskovanja za sofinancerja Sifra
1.
2.
3.
4.
5.
Komentar
Ocena
2. [sofinancer
Vrednost sofinanciranja za celotno obdobje EUR

trajanja projekta je znasala:
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Odstotek od utemeljenih stroskov projekta: %
Najpomembnejsi rezultati raziskovanja za sofinancerja Sifra
1.
2.
3.
4.
5.
Komentar
Ocena
3. | Sofinancer
Vrednost sofinanciranja za celotno obdobje EUR
trajanja projekta je znasala:
Odstotek od utemeljenih stroskov projekta: %
Najpomembnejsi rezultati raziskovanja za sofinancerja Sifra
1.
2.
3.
4,
5.
Komentar
Ocena
C. IZJAVE

Podpisani izjavljam/o, da:

e so vsi podatki, ki jih navajamo v porocilu, resni¢ni in tocni

e se strinjamo z obdelavo podatkov v skladu z zakonodajo o varstvu osebnih podatkov za
potrebe ocenjevanja, za objavo 6., 7. in 8. tocke na spletni strani http://sicris.izum.si/ ter
obdelavo teh podatkov za evidence ARRS

e so vsi podatki v obrazcu v elektronski obliki identi¢ni podatkom v obrazcu v pisni obliki

e so z vsebino zakljuCnega porodila seznanjeni in se strinjajo vsi soizvajalci projekta

Podpisi:

Barbara Mohar in

podpis vodje raziskovalnega projekta zastopnik oz. pooblas¢ena oseba RO
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Kraj in datum:  |Ljubljana |[14.4.2010

Oznaka porocila: ARRS-RPROJ-ZP-2010-1/10

1 samo za aplikativne projekte. Nazaj

2 Napisite kratko vsebinsko porocilo, kjer boste predstavili raziskovalno hipotezo in opis raziskovanja. Navedite klju¢ne
ugotovitve, znanstvena spoznanja ter rezultate in u¢inke raziskovalnega projekta. Najve¢ 18.000 znakov vklju¢no s
presledki (priblizno tri strani, velikosti pisave 11). Nazaj

3 Realizacija raziskovalne hipoteze. Najvec 3.000 znakov vklju¢no s presledki (priblizno pol strani, velikosti pisave 11).
Nazaj

4 Samo v primeru bistvenih odstopanj in sprememb od predvidenega programa raziskovalnega projekta, kot je bil
zapisan v predlogu raziskovalnega projekta. Najve¢ 3.000 znakov vklju¢no s presledki (priblizno pol strani, velikosti
pisave 11). Nazaj

5 Navedite najvec pet najpomembnejsih znanstvenih rezultatov projektne skupine, ki so nastali v ¢asu trajanja
projekta v okviru raziskovalnega projekta, ki je predmet porocanja. Za vsak rezultat navedite naslov v slovenskem in
angleskem jeziku (najvec 150 znakov vklju¢no s presledki), rezultat opisite (najve¢ 600 znakov vklju¢no s presledki) v
slovenskem in angleSkem jeziku, navedite, kje je objavljen (najvec 500 znakov vklju¢no s presledki), izberite ustrezno
Sifro tipa objave po Tipologiji dokumentov/del za vodenje bibliografij v sistemu COBISS ter napisite ustrezno
COBISS.SI-ID stevilko bibliografske enote.

Navedeni rezultati bodo objavljeni na spletni strani http://sicris.izum.si/.

PRIMER (v slovenskem jeziku):

Naslov: Regulacija delovanja beta-2 integrinskih receptorjev s katepsinom X;

Opis: Cisteinske proteaze imajo pomembno vlogo pri nastanku in napredovanju raka. Zadnje Studije kazejo njihovo
povezanost s procesi celicnega signaliziranja in imunskega odziva. V tem znanstvenem ¢lanku smo prvi dokazali...
(najvec 600 znakov vkljucno s presledki)

Objavljeno v: OBERMAJER, N., PREMZL, A., ZAVA§NIK-BERGANT, T., TURK, B., KOS, J.. Carboxypeptidase cathepsin
X mediates B2 - integrin dependent adhesion of differentiated U-937 cells. Exp. Cell Res., 2006, 312, 2515-2527, JCR
IF (2005): 4.148

Tipopologija: 1.01 - Izvirni znanstveni ¢lanek

COBISS.SI-ID: 1920113 Nazaj

6 Navedite najvec¢ pet najpomembnejsih druzbeno-ekonomsko relevantnih rezultatov projektne skupine, ki so nastali v
Casu trajanja projekta v okviru raziskovalnega projekta, ki je predmet poro¢anja. Za vsak rezultat navedite naslov
(najvec 150 znakov vkljuéno s presledki), rezultat opisite (najve¢ 600 znakov vklju¢no s presledki), izberite ustrezen
rezultat, ki je v Sifrantu raziskovalnih rezultatov in u¢inkov (Glej: http://www.arrs.gov.si/sl/gradivo/sifranti/sif-razisk-
rezult.asp), navedite, kje je rezultat objavljen (najvec¢ 500 znakov vklju¢no s presledki), izberite ustrezno Sifro tipa
objave po Tipologiji dokumentov/del za vodenje bibliografij v sistemu COBISS ter napisite ustrezno COBISS.SI-ID
Stevilko bibliografske enote.

Navedeni rezultati bodo objavljeni na spletni strani http://sicris.izum.si/. Nazaj

7 Navedite rezultate raziskovalnega projekta v primeru, da katerega od rezultatov ni mogoce navesti v tockah 6 in 7
(npr. ker se ga v sistemu COBISS ne vodi). Najve¢ 2.000 znakov vklju¢no s presledki. Nazaj

8 pomen raziskovalnih rezultatov za razvoj znanosti in za razvoj Slovenije bo objavljen na spletni strani:
http://sicris.izum.si/ za posamezen projekt, ki je predmet poro¢anja. Nazaj

9 Najve¢ 4.000 znakov vkljuéno s presledki Nazai
10 Najved 4.000 znakov vkljuéno s presledki Nazai

11 Rubrike izpolnite/prepisite skladno z obrazcem "Izjava
sofinancerja" (http://www.arrs.gov.si/sl/progproj/rproj/gradivo/), ki ga mora izpolniti sofinancer. Podpisan obrazec
"Izjava sofinancerja" pridobi in hrani nosilna raziskovalna organizacija - izvajalka projekta. Nazaj

Obrazec: ARRS-RPROJ-ZP/2010 v1.00a
B1-D7-00-40-EA-CF-38-C5-BE-95-45-F8-99-81-31-43-18-34-A7-26
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