HACTABHO-HAYYHOM BERY BHOJIOIMIKOT ®AKYJTETA YHUBEP3UTETA ¥V
BEOTPAJTY

Ha VIII penoBHoj cemnumm HacrtaBHo-HayyHor Beha buosomkor dakynrera
VYuusepsurera y beorpany, onpsxkanoj 10.06.2016. rogune, nmpuxsaheH je W3BEIITa] MEHTOpA AP
bumane IMotmapesuh u np Mapuje Casuh BecenunoBuh o ypaleHoj TOKTOpCKOj AMcCepTaIuju
Anapee M. Yabapkana, uctpaxuBada capaganka dapmareyrckor daxkynreray HUBep3uTeTa y
Bbeorpany, mon HacioBoM ,, Y THIAj €TAHOJHOT eKCTPaKTa Jucta macaune (Olea europaea L.)
HA TEHOMCKY HeCcTa0MJIHOCT, NMapaMeTpe OKCHIATHMBHOI cTpeca W HHGIaManuje KoOJA
nauujeHaTa ca peymMaTouaHuM apTputucom”, u ojapehena je Komwucuja 3a mperien u oleHy
JOKTOpPCKE Jucepranuje y cactaBy: Jap bubana I[lotnapeBuh, pemnoBHu mpodecop
dapmanieyrckor (axkynrera VYuuBep3uteta y beorpamy, np Jlama JKukoBuh, moreHT
dapmanieyrckor (akynrera YHuBep3uter y beorpamy m ap Mapuja Cauh Becenunoswuh,
notieHt buonomkor gakynrera Yuusepsurera y beorpany.

Komucuja je mpernenana ypaheHy JOKTOPCKY AuMcepTaid]y kanauaara u Behy mogHocu
cienehu

MN3BELITAJ

OnmTu noJamu o J0OKTOPCKOj IMcepTANMjU:

Jloktopcka auceptanvja Aunapee M. Yadapkama mox HACIOBOM ,,YTHIA] €TAHOJHOT
ekcTpakTa Jucra maciaune (Olea europaea 1..) HA TeHOMCKY HeCTa0OWJIHOCT, Mapamerpe
OKCHIATHBHOI cTpeca W MH(JaManuje KOA NalMjeHATa ¢a PeyMATOMJIHUM APTPUTHCOM®,
HanucaHa je Ha 132 crpane, u monesbeHa y 6 moryaBiba: YBoa (29 crpana), Marepujaa u
Mmetoje (15 crpana), Pesyararu (32 crpane), Auckycuja (25 crpana), 3akpyunu (3 ctpane) u
Jlutepatypa (28 ctpana). lucepranuja cagpxxu 193 nureparypna murara, 35 cnuka, 3 taberne.
Ha noueTky nucepramyje ce Hajla3u HACJIOBHA CTaHA HAa CPIICKOM M €HIJIECKOM jE3UKY, TIOJaIH O
MEHTOpPHMA ¥ YJIAHOBMMAa KOMHCH]E, W3jaBE 3aXBAJIHOCTH, AllCTPAKT HA CPIICKOM U EHIJIECKOM
jesuky, nucra ckpaheHuna kopumrheHMX y TeKcTy U caapxkaj. Ha kpajy aucepraumje cy
npwiokeHa ciueneha pokymenrta: buorpadwuja ayropa, M3zjaa o ayropctBy, W3jaBa o
HCTOBETHOCTH IlITAaMIIaHE U €JIEKTPOHCKE Bep3uje JOKTOpCKOr paja u M3jaBa o kopuiihemy.

AHanIu3a I10KTOpCcKe qucepTaluje:

[TornaBme YBOA JOKTOpCKE TUCEpTAIMje je MOJAC/bEHO y YETUPH TEMAaTCKe IeNuHe. Y TMPBOj
LEJNUHU je naTa JePUHHUIMja PEYMATOUIHOT apTPUTHCA, YUYECTAJIOCT 000JbEBaWA y YKYITHO]
CBETCKO] TOIyJIAllKj1, Ka0 ¥ KIMHUYKA CIIMKA MalfjeHara y 3aBUCHOCTU 0J] (pase GoyecTn oBOT
ayTOMMYHOT 00oJpema. Jlpyra menuHa je mojesbeHa Ha YEeTHPH Jella U Yy O] je JaT OMUC
mpoleca HacTajama CII000HUX paJHKaia y OpraHu3My M MeXaHH3aMa HBbHXOBE perynaimje, ca
HarjalaBamkeM YJIore OKCHAATUBHOT CTpeca y HACTaHKy OBOT oOosbema. JlaT je mperien
Hajuemhux mpoaykara OKCUJIATUBHUX Tpolieca y henuju, y 3aBUCHOCTH 0J1 OMOMOJIEKYJia KOjU ce
OKCHY]Y ¥ KOjU C€ Ka0 TaKBU MOTY KOPHUCTUTH Kao OMOMapkepu OKCHAATHBHHUX omrehema. Y
Tpehoj menMHM Cy HaBeleHe Tpyle JIeKOBa KOje ce JaHac Hajuenihe KOpUCTe y JieUeHmy



PEYMaTOUHOT apTPUTHUCA, KA0 H IPETJe]l JIUTEpPAType O aHTHOKCUIAHCHMa Kao MOTEHIIN]jaTHO]
noMohHOj Tepanuju y Jeuewy oBe Oonectu. [ToceOHO cy omucaHa mo3HaTa CBOjCTBA €KCTpaKTa
JUCTa MacJIMHEe, HEeroBa J0caialimha KOMEpIjaiHa ynoTpeba y Jieuewmy Apyrux 0oiecTd u Ha
KMBOTHIbAMa, Ka0 M FHETOB XEMHJCKH cacTaB. Y TOCIEA0j HENUHH CYy HUCTAaKHYTH HAay4YHHU
[IMJbEBH OBE JOKTOPCKE JMCEpTaIlje KOjU CYy JaCHO OpPraHW30BaHU y YeTupH 1enune. [Ipu b
Ce OJIHOCHO Ha MCIIUTHBALE iN Vifro aHTHOKCUIATHBHOT TIOTEHIIMjala eKCTPaKTa JIMCTa MAaCIHHE.
Hpyru mJb ce OJHOCHMO HAa HCIUTHUBAKE CTETEHAa OKCUIATHUBHUX omTehewma, nHbIamaiuje u
T€HOMCKE HeCTaOMIIHOCTH KOJ 3[paBUX HCIIUTAHUKA U TaldjeHaTa 000JIeNnuX Ol peyMaToOHIHOT
apTpuTHCa KOju cy y paziamuutuM (dazama Oonectu. Tpehu mwb je dopmynucan paau
UCNIUTHBAaMka YTHIAja EKCTpaKTa JIMCTa MAaclMHe Ha CTENeH OKCHJIATHBHOr omirtehema,
nH(pIamMaIyje U TeHOMCKE HEeCTaOWIHOCTH KO TalfjeHaTa ca pEeyMaTOMIHUM apTPUTHCOM.
UcnutuBanu Ccy mamujeHTH y pasnuyuTuMm (asama OosiecTd — TAIUjeHTH ca JYyroTpajHuM
000Jp€HEM KOJH CY Ha Tepamnuju €KCTPaKTOM JIMCTa MAclIMHE Y KOMOWHAIMjU ca CTaHIapIHOM
TepanujoM METOTPEKCATOM KOja C€ KOPUCTH Yy JieUermhy OBE OOJECTH, W MAIMjeHTH KOJH CY Yy
paHoj ¢a3u 60JeCTH —KOjU Cy WIM Ha CTaHAApAHO] WJIM Ha KOMOWMHOBAHO] Tepanuju. YeTBpTu
IWJb C€ OJHOCH Ha YTBphUBame pazinka y ehUKaCHOCTH KOMOWHOBAHE TEpanuje y OJHOCY Ha
edekar craHgap/iHe TEparnuje METOTPEKCATOM KOJI MallijeHarTa y paHoj ¢ga3u 00oJecTu.

[Tornassre MaTepujajl 4 MeTO/Ie je OPTaHM30BAHO y IIECT JEJIOBA, Y KOjUMa Cy JaTe JeTaJbHe
uHbopmaIje o AU3ajHy EKCIIEpUMEHTa, TpylnaMa UCIUTaHUKa U MPUMEHEHHM MeTojama. Y
IpPBOM JIely JaT jeé ONHC METOJa 3a MPOIEeHY AaHTHOKCHIATHBHOI MOTEHIHjala eTaHOJHOT
eKCTpaKTa JINCTAa MACIHHE in vitro momohy 3 mMeroze. Y HapeaHOM ey OMUCaHEe Cy METOJe 3a
aHaJ M3y TapaMerapa KOJ MalyjeHaTa ca peyMaTOMIHUM apTPUTHUCOM, KOjU Cy MOKa3aTesbH
OKCHJATHBHUX omTehema, TEHOMCKE HECTaOWIHOCTH W uH(Iamaiuje. 3a CBaky TIpyIy
ucnutanuka cy mnpahenn wuct napamerpu. OmucaHe cy MeTole Mepema MPOM3BOJA
OKCHJATHBHUX oIlTehema nmpoTerHa (MPEeKo KOHUETpaIlHje HUTPUTA U KapOOHWIHUX Tpyna) U
munuaa (IpeKo KOHIETpalMje MaJOHIUANIEeXUuAa W M30€H3UMCKE JUCTPUOYIIMjE JIaKTaT-
nexuaporeHase). Jlat je ommc Meroma Mepema MapameTrapa aHTHOKCHIATHBHE 3allITUTE —
KOHIICHTpaIlMje KaTaja3e y epUTPOLUTHMA U THOJHHUX Tpymna y miazMu. OmucaHa cy JBa TecTta
KOjuMa je MepeHa TeHOMCKa HeCTaOMITHOCT — KOMET U MUKPOHYKIIeyc TecT. [IpeacraBibeHa je u
METOJIONIOTHja Mepema MnapaMmerpa MH(pIamanuje, 0OJHOCHO WHTEpJCYKHHA-6 y KPBHO] ILIa3MHU
UCIUTAHUKA.

VY mnornarspy Pe3yaraTtm je kaHauaaTKumba OOHMjeHE pe3yiTare rpylnucaia y MmeT TeMaTCKHX
HeJMHA. Y NPBOj LENWHY Cy IPHKa3aHa aHTHOKCHAATHBHA CBOjCTBA €KCTPAKTA JINCTA MACIIUHE in
vitro v yTBpheHe Cy KOHIIeTpallije NMpu KojuMa je penykiuja ciioboqHux paaukana Hajpeha. Cse
Tpu KopultheHe MeToJe Cy IoKaszane aa je KoHieHTpanuja on 17,5 mg/ml wumana nHajBeha
AHTHOKCHJIATUBHA CBOjCTBA. Y OCTAJMM LIEJIMHAMa Cy MPErJieHO U YHU(OPMHO IPE/ICTaBIbEeHU
pe3ynTaTé CTyAMj€ HAa MCHMTAHMIMMA, OPraHW30BAaHM HAa MCTH HAYMH 32 CBAKH aHAJIM3UPAHU
napamerap, a y CKJajay ca IOCTaB/bEHUM JPYrHM, TpehuM M 4EeTBPTUM IIMJbEM OBE JOKTOPCKE
aucepranuje. IlanujeHTr CBUX rpyma cy UMaiy 3HayajHO BUILE HUBOE T€HOMCKE HECTaOMIHOCTH
U MapaMeTapa Koju yKa3yjy Ha okcuiaTuBHa omrehema u nosehany unpiaamaiujy. Pasnuke
u3Mel)y KpaTkoTpajHO M JYroTpajHO 000JeIMX MalyjeHara cy Ouie 3HauajHe caMo 3a HEKE O]
MepeHHX MapaMeTapa. EKCTpakT jucTa MaciMHE je IOKa3ao 3HayajaH edeKkaT Ha CMamere
T€HOMCKE HECTaOMIIHOCTH, ajli MEpPEHE MPEKO KOMET TecTa (He M NMPEKO MUKPOHYKJIEYC TeCTa)
caMo KoJI naigjeHata y paHoj ¢asu 6osectu. Huje youeHn 3HauajaH eekaT Ha aHTUOKCHJIATUBHY
3aIITUTY, OAHOCHO HA aKTHBHOCT €H3MMa KaTajla3e ¥ KOHLEHTPAllH]jy THOJIHUX IpyIa HU y jeJIHO]
O]l Tpyna HCNUTaHMKA. 3HayajaH edeKaT y BHUIY Mamer HUBOA OKCHJIATHBHUX oluTehema je



YOUYEeH 3a HUTPUTE U U30€H3UMCKY (opmy nakrtar- aexuaporeHasze JIJIXS kox manujenarta y
paHoj ¢a3u Oonecty, a 32 MJIA u 3a cBe uzoensumcke gopme JIJIX xox ayrorpajao odosenmnx
UCUTaHWKA. EKCTpakT nMCTa MacivHEe je 3HAayajHO YTUIA0 Ha CMamkemhe IapaMeTpa
nH(pIamaluje, 0JHOCHO MHTEPJICYKMHA-6 KOJ| ManujeHara y panoj ¢asu 0oyiecTH Kao W KOJ
IyroTpajHo oboJsienux ucnmtanuka. Ha kpajy cy m3BpiieHa nopehema pesysaTa aHaluse rpymna
paHoj ¢a3u 6oJecTH KOju Cy OMJIM caMO Ha METOTpeKacaTy Wi KOMOWHAIM]U METOTpeKcaTa u
ekcTpakTa jucta MacauHe. KomOuHOBaHa Tepanuja je mokasaia 3HaudajaH edekar, y oqHOCy Ha
Tepanujy caMO METOTPEKCaToM, Y BHUAY CMamemha TI'€HOMCKE HECTaOMIHOCTH (CMamema
npuMapHUX oimTehema MepeHHX NPEeKo KOMET TecTa), CMamemha OKCHUIATUBHUX olTehema
munuaa (MepeHux npeko konuerpamnuje MJIA) u cmamema nHpIamaiyje (mpeko HHTepIeyKnHA-
6).

VY nornaeby JIMcKycHja KaHIUAATKHEbA JaCHO M JIETAJbHO KOMEHTApHIIE pe3yiTaTe KOju Cy
MPOMCTEKIIN U3 JOKTOPCKE AUcepTanuje. Y yBOJHOM JIeNly OBOT TOTJIaBJba C€ MCTUYE 3HAYa] U
NPEAHOCTH CTyIWje OBOT THIIA, Ka0 BPEIHO] MOMYHW KOHBEHIMOHATHHM EIHIEMHOJIOIIKAM
crynujama. Mctude ce meHa mocebHa yiora y OTKpHBamby MOJIEKYJIApHUX MEXaHW3aMa KOjH Cy
YKJbYYEHH y €THOJIOTHjy OBe Oosiectu. JlUCKyTyje ce O CTaHAapIHUM Tepamnujama Koje ce
KOpHUCTE Y JIeUeHhYy PEyMAaTOMTHOT apTPUTHCA W HHUXOBHM IITETHUM eQeKTHMa U Mpodiemy
pEe3UCTEHIIMj€ KOJ TMalHjeHaTa, W TOTEHIHjally HOBHX Tepaluja ca aHTUOKCUIATUBHUM H
uH(IAMaTOPHUM MOTEHIMjaJoM, ca OCBPTUMa Ha JIUTeparypHe mojaaTke. HakoH oBor nema
clenyd JTUCKyCHja O JOOWjeHHMM pe3ylTaTuMa TpeMa IMOCTaBJbEHUM IMJbeBUMa M TmpaheHuM
OnoMapkepuMa OKCHUIATHBHUX omTehewa, wWH(]IaManuje W TEeHOMCKE HEeCTaOMJIHOCTH.
Kannunatkuma je aHanu3upaiia CBaku pe3yaTaT nopehemeM ca noganuma J00HUjeHUM Y IpyruM
paZoBHMa, alu ca acleKTa KOpHIINeHOT Iu3ajHa eKCIepMMEHTa W KaTeropuja HCIUTaHUKA.
Paznuke u3mel)y manujeHata Koj KOjUX je TEK MUjarHOCTUKOBAH PEyMAaTOUHU apTPUTHUC (paHa
¢daza Gonectu) M ManujeHara KoJl KOjUX jé MUHUMYM 6 MecCeIy MPHUCYTHO 000JbEHE U KOJU CY
TOKOM TOT Tieproja OWIM Ha KOHTUHYUPAHO] Tepalvju METOTpeKkcaroM (TalujeHTH ca
JIyrOTpajHUM 000JbEHEM) 00jalllihbaBa TEHEPATHO JI€JCTBOM CTaHJAp/HE Tepalvje Ha CMambemhe
uH}IaMalnyje, Koja OHJA WMa YTHIaja U Ha OKCHIATUBHU CTPEC OJHOCHO OHmoMapkepe
OKcHIaTUBHOT cTpeca. J[oOujeHe paznuke 3a MepeHe OMOMapKepe pa3IMYUTUX —OUOJIOIIKHUX
mporeca KaHAuJaTKiba 00jallkbaBa CIeuGUIHAM PEIOCISIOM THX MpoIeca, Kao U OJIr0BOPOM
henuja Ha BLUX Y 3aBUCHOCTH O] CTETICHA U TPajama WH(IaMalije 1 OKCUIATUBHOT CTpeca.

VY nornaepy 3ak/by4dllH j€ JaT KpaTak Mperyie]] HajOUTHUJUX pe3yiTaTra MPOUCTEKINX W3 OBE
JIOKTOPCKE IUCepTaluje, Y CKIaay ca MOCTaBJbeHHM IMJbeBHMa. KaHIuaaTKumba 3aKbydyje 1a
eKCTPaKT JINCTa MAaciMHE MMa MOTEHIHjal 3a MPUMEHY y BUAY IOAATHE Tepanujey Jieuewny
peymarougHor aptputuca. HaBomu ce nma cy Haj3Ha4ajHHjU HMCXOAM KOMOWHOBAHE Teparivje
mo6oJbIIake €HA0TeHNX aHTHOKCUIATUBHUX CTIOCOOHOCTH henuja, cHIbKaBame oOuMa henujckor
omrehema HacTAIMX O]l CIOOOJHUX pajuKaia TOKOM WH(pIaMaTOPHOT Tpoleca u epuKacHHuja
penykuuja uHnamanuje. Kanaunatkuma takohe uctuue ga cy, U mopej Tora mITO Cy OBaKBU
epeKTH yOUeHHU YIIIaBHOM KOJ MalujeHata y paHoj ¢a3u 00yiecTH, YOUeHU KOPUCHU €PEeKTH
EKCTpaKTa JINCTA MACIMHE MOKAa3aTesb JIa eKCTPAKT JIMCTA MACIMHE YTUYE Ha BHIIE OUOJIOIIKUX
¢yaknuja y henwjum m ga Kao TakaB MOXKE HMAaTH NPUMEHY M Yy JPYTHM ayTOMMYHHUM
000JbEeHBHUMA.

PagoBu u KOHI'PpECHa caonuuTemba U3 JOKTOPCKE zmcepTalmje:
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Munuseme u npeasor Komucuje:

Jloktopcka auceptanuja Aunapee M. Yadapkama mox HACIOBOM ,,YTHIA] €TAHOJHOT
ekcTpakTa Jucra macaune (Olea europaea 1.) Ha TeHOMCKY HeCTaOWJIHOCT, Mapamerpe
OKCHIATHMBHOI cTpeca M HH(JIaManuje KOI NaNHMjeHATa ca PeyMATOUIHUM
apTPUTHCOM®,IIPE/ICTABIbA OPUTHHATIAH HAYYHH JOTPUHOC pa3yMeBamby OMOJIOMIKKX IMpoleca y
OCHOBH PEYMaTOUJHOT apTPUTHCA, KAa0 U MOTEHIMjaTHe IPUMEHE eKCTPAKTA JINCTa MACIIMHE Kao
JI0JJaTHE Tepamuje y Jeuehy OBOI 000Jbema. Kako cy y OCHOBH ayTOMMYHUX O0OJbEHA UCTH
WIH CIIMYHUA OWOJIOIIKH TPOIIECH, KOpHUITheH OMOMETUITMHCKHI MPUCTYT he MMaTu aruihKaiujy y
UCTpaXMBakbMa M TEpanuju Jpyrux oboJbema. [IpuMeHa ajnekBaTHE W CaBpEMEHE
METO/IOJIOTH]€,JaCHO TPEACTABIbAE PE3YyTaTa, U BbUXOBO KPUTHYKO TUCKYTOBAKE Ca OCBPTOM
Ha CaBpEMEHE JINTepaTypHE MOJIaTKE YUHE OBY T€3y KBAJIUTETHUM HAYUYHUM PaJIOM.

Cymupajyhu cBe HaBegeHo, Komucuja mo3uTUBHO OICHYje OBY JOKTOPCKY JMCEpTAIU]y U ca
3aJI0BOJLCTBOM Tpesyiake HactaBHo-nayuHom Behy buomnomkor ¢akynrera YHuBep3uteTa y
beorpany na mpuxBatu 0Baj u3BemITaj 1 000pu AHapen Yabapkana jaBHy 00paHy JOKTOPCKE
Te3e.

V¥ beorpany, 29.07.2016. ronune

KOMUCHUJIA:

np busbana [ornapeBuh, pexoBHu npodecop
VYuusepsurer y beorpany - @apmaneyrcku akynrer

np Jlaga XXukoBuh, 10O1IEHT
VYuusepsurer y beorpany - ®apmaneyrcku Gpakynrer

np Mapuja CaBuh BecenunoBuh, nomeHt
VYuusepsurer y beorpany - buonomku dakynrer



