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3axsannuya

Excnepumenmannu oeo oge oucepmayuje je ypahen na Kameopu 3a ¢papmaxozro-
sujy, Kameopu 3a bomanuxy, Kameopu 3a muxpoouonozujy @apmayeymckoe ghaxyimema
v Beoepaoy, kao u na Kameopu 3a ¢papmaronocujy Meouyunckoe gpaxynimema y @ouu.

Benuky 3axeannocm ynyhyjem ceojum menmopkama npog. op Haou Koeauesuh u
npo¢h . Op Tamjanu Kynoaxoeuh-Bacoeuh na cmpyunoj nomohu u uckpenoj noopuiyu
MOKOM paoa Ha 080] oucepmayuju.

Ilocebny 3axsannocm oyeyjem npogh. Op bpanucnasu Jlaxywuh, mom menmopy u3
ceHKe, Koja Mu je nopeo eenuke nomohu oxo oumHoe mamepujanra npyicania u Heceouuny
noopwiKy oa ucmpajem y oamsem paoy, Yaxk u oHOA U Kada cMo ce YOa/buiu 00 60maHuy-
Kux npoonema.

Mojoj opaeoj xoneeunuyu ooy. op Mupjanu Mapuemuh xoja je ceojom mezom u
HAKHAOHUM UCTIPANCUBARUMA 0ANA 3HAYA]AH OONpUHOC npoyyasarsy Seseli spcma ¢hno-
pe Cpbuje, osum nymem uzpajicasam 3ax6aIHOCH HA KOPUCHUM CABEMUMA U HECEOUUHO]
nomohu.

Ceum unanosuma Kameope 3a ¢papmaroenosujy Ha ueny ca npog. op Cunearom Ile-
mposuh dyzyjem éenuxy 3axearnocm Ha nomohu, casemuma, noopwiyu. Muiuye, Jenene,
Buwmra, Hsane, Jbybowe, Cmesane u Buonema xeana na ceemy.

Mojoj npujamemuyu u Konecunuyu uz 2enepayuje op. cyu /paeanu /[paxyn, xao
u ocmanum 3anocienuma Ha Kameopu 3a ¢papmaronoeujy, Meouyunckoe gpaxyimema y
Douu kojom pykosoou npog. op Cnobooan Munosanoeuh dyboka 3ax6anHocm 3a 6elUKy
nomoh npunukom uzeoheroa o2neoa Ha U30108AHUM HCUBOMUILCKUM OP2AHUMA.

IIpog. op Cejemnanu Cmoucaswesuh- LLlamapu oy2yjem 3ax8anHOCm 3a NPysHCeHy
moeyhnocm 3a pao u yuere y aabopamopuju 3a Knunuuxy gpapmaxonoeujy, Meouyumn-
ckoe ghakynmema y barvanyyu kao u kopucne cageme Koju cy 08y oucepmayujy yyuHuiu
bomom.

Mojum Opacum xoneeama ca Oocexa hapmayuje Meouyunckoe haxynmema us
barvanyke enuko xeana Ha noopuiyu 4 UHCRUPAMUBHUM OUCKYCUjamd.

Xsana mojoj nopoouyu na cmpnmwer)y, nvybasu u besepanuynoj noopuiyu. Fbuma

noceehyjem osaj pao.



Caxerak

YV okBUpY OBE IOKTOPCKE JTUCEPTAIM]je U3BPIICHA j€ XeMH]CKa 1 (PapMaKoJIOIIKa Kapak-
Tepu3aLja eTapCKUX yiba M30JI0BaHMX U3 JIBE BpCTe poria Seseli: Seseli pallasii v Seseli gracile.

VY ucnutuBamy cy kopuitheHn OusbHU Marepujamu S. pallasii (kopeH, puzoM, xepda 1
wion) u S. gracile (kopeH, xepOa, IIBACT U TUIOM ) PUKYTIJHEHH TOKOM IIIECTOTOIUIIIHET TIEPHO/Ia
ca MPUPOTHOT CTAHUINTA Kao U TajeHu (camo S. gracile). ETapcka yiba cy M30JI0BaHa IECTH-
JIaI1jOM BOJICHOM ITapOM, HAKOH Yera Cy XeMH]jCKH aHAIM3UpaHa METOJIOM racHe XpoMarorpa-
¢dwuje y3 macenu (GC-MS) n mameno-jounsyjyhu gerexrop (GC-FID). Pesynratu xemujcke
aHAJIM3€ Cy MOKA3aJM J]a Y Y30pIiMa HaJ3eMHUX OpraHa 00e NCITUTUBAHE BPCTE JOMUHHUPA]Y
MOHOTpETICHCKA JeIHIbEha, Ca Haj3aCTYIUbEHHJUM KOMITIOHEHTama o-MHeHoM (S. pallasii) n
TepruHONIeHOM (S. gracile). Y mon3eMHUM opraHuma o0e BpCTe IOMUHHMPA]y He-TepIieHCKa
jemumbema: n-HoHaH U n-yHaekaH (S. pallasii), onHocHo ankapunon (S. gracile). Xemujcke
BapHjalMje y cacTaBy €TapCKHX YJba M30JI0BAHMX U3 PA3TUIUTHX OMIBHUX JIETI0BA Cy aHAIM3HU-
paHe MynTUBapujaHTHUM cTatucTHIkiM Metoniama (PCA u HCA). Y okBupy ¢dapMakosonike
KapaKTepu3allije CIpoBEeICHA Cy in Vitro UCTIMTHBama aHTupaaukaicke (DPPH mertona), aH-
TUMUKPOOHE (MUKPOIITYIIMOHA METO/a), CIIa3MOIUTHYKE (METO[a Ha U30JI0BAaHOM HIIEYMY
I1a110Ba), Ba30peiakCaHTHE (MeTo/la Ha M30JI0BaHO] ME3EHTEpUYHOj apTepuju naiosa), U1 ACE
MHXUOUTOPHE aKTUBHOCTH (KOJIOpUMETpHjcka Metona). Mcnmtusamy in vitro ACE nHX1OU-
TOpHE aKTUBHOCTH, MPETXOIUIIO je in silico UCTINTUBAILE, TJE j€ pa3MaTpaH U MOTSHIMjaTHI
yTUIIa) N0j€IMHAYHUX KOMITIOHEHTH Ha nHxuouumjy ACE.

Tectupana erapcka yJjba Ccy Mmokaszana 100ap Cna3MOIUTHYKH U Ba30pEIaKCaHTHU
(S. pallasii) ymepen antumukpoonu (S. pallasii) u antupanukancku ( S. gracile), a cnad
ACE nHXHOUTOpPHU NOTEHIIH]aJl.

Kibyune peumn: Seseli pallasii, Seseli gracile, erapcko ymwe, GC-MS u GC-FID,
MYJITHBAapHjaHTHA CTAaTUCTHUYKA aHAlM3a, aHTUPAJIUKaJICKa aKTUBHOCT, aHTUMHKPOOHA
AKTUBHOCT, CIIAa3MOJIMTHYKA aKTUBHOCT, Ba30peJIaKCaHTHA aKTUBHOCT, in Vitro u in silico
aHrMoTeH3UH-KOHBePTYjyhH eH3uM (4 CE) nHXUOUTOpHA aKTUBHOCT

Hayuna o6act: ®apmaryja

Vaxa nayuna odsact: @apMakorsosmja

YIK 6poj: 615.322.074:581.135.5:582.794.1(043.3)



Abstract

Chemical and pharmacological characterisation of essential oils isolated from two
Seseli species: Seseli gracile and Seseli pallasii were explored in this doctoral dissertation.

Samples of S. pallasii (root, thizome, herb and fruit) and S. gracile (root, herb,
inflorescence and fruit) collected from a natural habitat over a six-year period and
cultivated plants (just for S. gracile) were used in this research. Essential oils were isolated
from the plant material by hydro-distillation method, and were thereafter chemically
analysed by gas chromatography method with mass (GC-MS) and flame-ionizing detector
(GC-FID). The results of the chemical analysis suggest that essential oils isolated from
aerial parts of both investigated species are dominated by monoterpenes with a-pinene
(S. pallasii) and terpinolene (S. gracile) as the most abundant compounds. In essential
oils from underground plant organs, non-terpenic compounds are predominantly present
in both species: n-nonane and n-undecane (S. pallasii) and falcarinol (S. gracile).
Chemical composition variations of essential oils isolated from different plant parts
were statistically analyzed using multivariate statistical methods (PCA and HCA).
Within the pharmacological characterization, in vitro studies of antiradical (DPPH test),
antimicrobial (microdilution test), spasmolytic (isolated rat ileum method), vasorelaxant
(isolated mesenteric artery method) and ACE inhibitor (colorimetric test) activities were
conducted. /n vitro test of ACE inhibitor activity was preceded by in silico test, where the
individual compounds potential for ACE inhibition was analyzed.

Tested essential oils exhibited good spasmolytic and vasorelaxant activity (S.
pallasii), moderate antimicrobial (S. pallasii) and anti-DPPH (S. gracile) activity and low
ACE inhibition potential.

Kew words: Seseli pallasii, Seseli gracile, essential oils, GC-MS and GC-FID,
multivariate statistical analysis, antiradical activity, antimicrobial activity, spasmolytic
activity, vasorelaxant activity, in silico and in vitro angiotensin-converting enzyme (ACE)
inhibition
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VYBOJ

1.1. Popn Seseli L.

Seseli, seselis wnu sesili cy cTaporpuku Ha3MBHU KOjUMa Cy O3Ha4aBaHE pa3He OMIbHE
Bpcte u3 pamumje Apiaceae (1). Pox Seseli L. je y OMJbHOj CUCTEMATHUIN TIPEACTABILEH

CJ'ICI[ChOM (I)I/IJ'IOFCHCTCKOM HIEMOM:

Plantae /

Tracheobionta

Spermatophyta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Rosidae

Apiales

\

\ /

. Apiaceae

Seseli ]

Cauka 1. Ounorenercka mema pozaa Seseli

OBo je jeman o Hajehux pomoBa y okBupy dammnmje Apiaceae u oOyxBara u3-
Mmehy 125 no 140 BpcTa pacnpocTpameHHX IUpoM cBeTa. buibke pona Seseli pacty Ha
CBUM KOHTMHEHTHMA Ca yMEPEHOM KOHTUHEHTAJIHOM KJIMMOM U IOBOJbHO pacnopeheHum
najiaBiHaMa y TOKy TOJuHE. BpcTe oBOr posma Cy MIMPOKO paclpocTpameHe y ymepe-
HO KOHTHHEeHTalHOM 1nojacy EBpome, Asuje, CeBepae Adpuke, AMepuke u AycTpanuje.
Hajehu Opoj BpcTa je pactipocTpameH y A3uju (2).

Pony Seseli mpunanajy 3espacte OMIJbKE ca pa3BUjeHUM KOpeHOM. To cy BHIIEro-
JMIIE 3eJbacTe OUJbKe, Koje cy MOoHeKa ]l IpU OCHOBH OfipBeHere. [T1aBHU KOpeH je Bpe-
TEHACT, OAPBEHEO ca OCTAIlMa paHUjUX JINCTOBA, Hepa3rpaHaT wiu pasrpanar. Ctabspuka
j€ ycupaBHa, peTKo IIyTJba, Y TOPEHEM JIeTy pasrpaHara. JINCTOBH Cy J1Ba MJIM BUIIIE TTyTa
repacTo JeJbeHH, TOIU WU MIPEKPUBEHH KPaTKUM JiakaMa. [[BeToBu cy xepmadpoauTHu
U MYIIKH, CaKyIlJb€HHU y cllo’keHe mTuToBe. Yammuna ce cactoju ox 5 3ybana. MuBomyk-

pyMa HeMa WU je cauuibeH oj1 Buile Jimctuha. Jlmctnhu waBOMyIeTyMa cy Opojau. boja
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KpYHUYHUX JiucTrha je 6emna, pyxuyacta uid xxyTa. [1mof je roroBo 0020, IM30KApIIHjyM

KOJU C€ pacrajia Ha JiBa MepUKapIujyMa ca 1o 5 jacHO MCTakHyTuX pebapa. bpaszne us-

Mmehy pebapa canpxe 1-3 kanama ca erapckum ysbem (1, 3).

[IpBu noky1aju cBeoOyxBaTHe Kiacudukaiyje pona Seseli koju natTupajy ca Kpaja,

19. Beka, a 3aTuM U cBaku HapeaHu y 20. BeKy Cy Mpeiarajiy pa3iuduTe Mojee y okK-

BUpy pona. CBe OBe Tojelie Cy ce MoKasaie HeCaBpILIeHO, A je CTaTyC MHOTHX BPCTa

0CTao HepazjalmeH 10 naHac. Y ®nopu Espone (4) onucana cy 34 nmpeacraBHUKa OBOT

TAaKCOHOMCKH 3aXTCBHOT pOAd, Ca HAIIOMCHOM Jida CY HCOIIXOJHA JOAAaTHA MCTPpaXKUBaAkA

3a 1e()MHUTUBHY MOTBPY NMPUIAJIHOCTH HEKUX BpCTa pony Seseli :

1.

10.

11.

12.

S. libanotis (L.) Koch, Bpcra pacnpoctpamena y Behem nemy EBpome, ocum Ha
KpajlEM CEeBEDY, 3arajy U jyry.

S. sibiricum (L.) Garcke, Bpcta pacripoctpameHna y Pycuju.

S. condensatum (L.) Reichenb. fil. in Reichenb. & Reichenb.fil., Bpcra pactipoctpamena
y ceBepHoj Pycuju u ceBepHoj Azuju

S. peucedanoides (Bieb.) Kos. -Pol., Bpcta pacnpoctpamena of jyxxue Opan-
Iycke 10 3amaaHe YkpajuHe u byrapcke. PacmpocTpameHna u y jegHoM ey
Pycuje.

S. gummiferum Pallas ex Sm., BpcTa pacrpoctpameHa y jyxHo Erejckom pernony
u Ha Kpumy. BapujaOuina Bpcta ca OpojHUM HOABpCTaMa.

S. lehmannii Degen, BpcTa pacpocTpameHa Ha jy>kHoMm Kpumy.

S. vayredanum Font Quer, BpcTa pacupocrpameHa y jyxHoj Llnanuju.

S. intricatum Boiss., Bpcta pacnpoctpameHa y jyxHo] lnanuju (Sierra de
Gador).

S. granatense Willk., Bpcra pacripoctpamwena y jyxxHoj llnanuju.

S. peixoteanum Samp., BpcTa pacupocTpameHa y ceBepHO-uctounoM [lopty-
ramy.

S. nanum Dufour in Bory, BpcTa pacnpocTtpamena Ha [lupuHejckoM mosryoc-
TPBY.

S. montanum L., BpcTa pacnpocTpameHa y jyxHo] EBpomu, on meHTpanHe
[[Inanuje no 3amagHoT nena badkanckor nmoigyoctpBa u 10 49° ¢.r.11. Ha ceBepy

®pannycke.



VYBOJ

13.

14.
15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.
25.
26.

27.
28.
29.
30.

31.
32.

33.

S. cantabricum Lange, BpcTa pacnpoctpameHa y ceBepHoj llInanuju (uctounu ne-
nou Cordillera Cantabrica).

S. bocconi Guss., BpcTa pacrpocTpameHa Ha OCTpBUMa 3anagHor Meautepana.

S. elatum L., BpcTa pacipocTpajeHa y jy:KHO]j U IeHTpaiHoj EBporu, o ieHTpamHe
[Inanwuje o jyroucroune Pymynuje u Ha ceBepy o Yernike u CrioBauke.

S. annuum L., BpcTa pacnipocTpameHa Ha ceBepy Wtanuje u ceBeposamnany bankan-
CKOT TOJIyOCTpBa.

S. campestre Besser, BpcTa pacrpocTpameHa y jyrouctounoj EBponu 1o jyxHe u
neHTpaiHe Pycuje Ha ceBepy.

S. arenarium Bieb., BpcTa pacnipocTpameHa y Jy:KHHM JienoBuMa Pycuje.

S. tortuosum L., BpcTa pacnpocTpamena y jy:xHoj EBponu.

S. pallasii Besser, BpcTa pacnpocTpamena o1 ceBepae Mranuje no nenrpanne Yk-
pajuHe.

S. glabratum Willd. ex Schultes in Roemer & Schultes, BpcTa pacnpoctpamena y
jyroucrounoj Pycuju u 3anannom Kazaxcrany.

S. strictum Ledeb., BpcTa pacnpocTpameHa y jyroucTounoj Pycuju.

S. rigidum Waldst. & Kit., BpcTa pacnpocTpameHa y jyrouctounoj Pycuju u 3anan-
HoM Kazaxcrany.

S. rhodopeum Velen., Bpcta pacnpocTtpamena y byrapckoj.

S. malyi A. Kerner, BpcTa pacipocTpameHa Ha TlIaHHHaMa 3amagHor bankaHa.

S. hippomarathrum Jacq., BpcTa pacipocTpameHa y HCTOYHO] U IleHTpaiaHoj EBpo-
I, 3aMaIH0j YKPajUHU U JY)KHOM Ypaiy.

S. dichotomum Pallas ex Bieb., Bpcta pacnpoctpamena Ha Kpumy.

S. tomentosum Vis., BpcTa pacrpocTpameHa Ha ceBepo3anagHom bamkany.

S. globiferum Vis., BpcTa pacnpocTpameHa Ha 3anajHoM bankany.

S. leucospermum Waldst. & Kit., Bpcta pacmpocTpameHa y 3amajHoj
Mabhapckoj.

S. degenii Urum., BpcTa pacipocTpameHa y ceBepHOj byrapckoj.

S. parnassicum Boiss. & Heldr. in Boiss., Bpcta pacmpoctpamena y [pukoj
(Parnassos).

S. bulgaricum P. W. Ball, Bpcta pacnpoctpamena y byrapckoj.
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34. S gracile Waldst. & Kit., Bpcta pacnipoctpamena y CpOuju 1 jy»KHO] ¥ LIEHTPAITHO]

Pymynuju.

[Topen naBenenux, y ®nopu EBpore ce momumse u Bpera S. vandasii Hayek, pac-
npocTtpameHa y okonunu Ilpunena y MakenoHuju, o K0joj ce BeoMa Majio 3Ha M uuja je
NpUNaJHOCT poay Seseli jour yBek HepaszjamimeHa. Jlaba kiacupukanuja modpojaHux
BpcTa pofa Seseli HHje BpIIIEHA IITO j€ MPUCTYT KOJU C€ 3HaYajHO Pa3IuKYyje OJ] MPETXO/-
HUX IMOKyIIaja knacudukanrje EBpornckux Bpcra oBor pona. busbne Bpere: S. libanotis
(L.) W. D. Koch, S. montanum L., S. tortuosum L. u S. varium Trevir. (syn. S. pallasii)
Koje cy onucane y ¢uiopu EBpone Hanasze ce Ha JUCTH MHBa3WBHUX OMJBHHUX BpPCTa KOje
cy ce y EBponu npommpuie BaH cBOT puponHor cranumTa. OBa OMOJIOIIKa HHBa3Mja
HEHAaTHBHUX BPCTa CE MOBE3yje ca JbYACKHM YTHLAjeM Ha Tio0aHe MpOMEHE )KUBOTHE
CpeIMHEe W IPYTHU je HajBAXHUJU y3poK Omonusep3uteta (5). OBO je B pa3ior MIHPOKOT
apeasa pacpOCTPamk-EHOCTH IOMEHYTHX BPCTa y OHOCY Ha HEKE JIPyTe PETKe U JIOKATHO
pacrpocTpameHe Bpcte poaa Seseli.

Y ®nopu Cpbuje je onucano 10 mpencTaBHUKa OBOT pojia:

S. hippomarathrum L.,

S. rigidum Waldst. et Kit.,
S. serbicum Degen,

S. tortuosum L.,

S. tommasinii Reich. fil.,
S. annuum L.,

S. varium Trev.,

S. osseum Crantz,

S S S T e N S

S. peucedanoides (MB) Koso-Polj.,

N
S

S. gracile Waldst. et Kit.

Capagmom KpasbeBcke 6oTannuke Oarmre Kew u borannuke 6amre y Mucypujy
2010. mokpenyT je on line npojekar The Plant List ca uusbeM na 00yXBaTH UMEHA CBUX
MO3HATUX OMJBHUX BpPCTA. Y JINCTH c€ Hayas3e MmpuxBaheHu JTaTHHCKY Ha3WBH BPCTA, HH-

XOBHM CHHOHUMHU Ka0 M Ha3WBH KOjH jOII YBEK HUCY CBPCTAHH Yy HEKY O]l OBUX KaTeropuja
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u BoJie ce kao Hepemienu. [Ipema nmomarma u3 Bakehe Bepsuje 1.1 pox Seseli canpxu
388 nayunux nmena OusbHuX Bpcta (Tabena 1), on kojux je 88 mpuxsaheno. Ox 128
cuHoHuMa 46 mpuxBaheHNX MMEHa ce OTHOCH Ha BPCTe pojaa Seseli MOk cy mpeocrtana
npuxBaheHa UMeHa OlHOCE Ha BpCTe U3 APYTrux popoBa. IIpema nomanuma u3 6ase The
Plant List y dnopu CpOuje je onucano neBeT npeactaBHuka pona Seseli (6).

[To Pimenov-y S. peucedanoides ne npunana pony Seseli, Beh je nmpebauen y pox
Gasparrinia, a S. serbicum u S. rigidum TpeCcTaBIbajy CHHOHUME 32 UCTY OUJbHY BPCTY.
C 0063upom Ha OBakBa MUIllJberwa Hamehe ce 3akibydak aa je y ¢nopu CpOuje mo3Haro
ocaM Bpcta pona Seseli (7)

Pon Seseli kapakrepHilly 1 MHTPACIICIM]CKA U UHTEPCIICLIN]CKU AUBEP3UTET, 1A CY
[MumenoB u KibyKOB NpeJIOKUIIN U alITepHATUBHY KiIacu(DUKAIU]y KOja YKIbY4yje poo-
Be Eriocycla, Libanotis u Lomatopodium (3). Ha ocHOBY HOBUX pe3yaTara MOpQOJIOII-
KHX ¥ TEPEHCKUX UCTpaKUBama BPIICHE Cy peBu3Mje pona Seseli, Hapounuto y Typckoj
ynja je (ropa mo3Hara no 6uoauBep3uTeTy pamunuje Apiaceae.

[lopen S. peucedanoides, Pimenov u Kljuykov (2010) cy u S. foliosum cBpcTamm
y pon Gasparrinia. IcTi ayTopu cy IpeASIOKUIN S. campestre Besser ka0 CHHOHUM 3a
S. tortuosum, a Typcku S. gummiferum cy xnacudukoBanau kao S. corymbosum. Onuca-
JM Cy ¥ ABe HOBe Bpcte: Seseli paphlagonicum Pimenov & Kljuykov u Seseli phrygium
Pimenov & Kljuykov (7).

Dogan Giiner u Duman (2013) cy u3Bpiiniu HoBy peBu3Hujy pona Seseli 1 kKao pe-
3yJITaT OBE PEBU3H]jE MPEIJIOKUIN Cy Ja HacynpoT npemiory Pimenov-a u Kljuykov-a
S. campestre ocTaHe Ha HUBOY BPCTE C 003UPOM Ha jacHe pasnuke usmely S. campestre
u S tortuosum onucaHe y BHUXOBOM pajy; Aajbe 3a JABE MOABPCTE S. gummiferum cy
MIPEIOKUIN TIOIN3ake HAa HUBO BPCTE Kao S. gummiferum nu S. corymbosum. Hose
Bpcte onmcane 2010. roqune kiacudukoBanu cy Ha cieachu Hauwe S. paphlagonicum
Kao CUHOHUM Bpcte S. gummiferum, a S. phrygium cy peayKoBajdu Ha HUBO TOJBP-
cre S. corymbosum subsp. phrygium. Onucane cy u IBe HOBE BpcTe S. marashica n
S. serpentina, a 2015. ronuHe onucaHa je U HoBa noaBpcra S. gummiferum Pall. ex Sm.
subsp. ilgazense (8, 9).

Ha ocHoBy nuHamuke nmpomMeHa y okBupy pona Seseli y ®nopu Typcke Moxe ce

carieaTH KOMIJIEKCHOCT TaKCOHOMCKE KilacH(UKalije OBOT poja yomrmTe. JegaH of
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HauuHa Ja ce mpeBasuly mpobiemu jecTe yBoheme HOBUX METOJa KOje aHaIU3upajy
TaKCOHOMCKH 3HadajHe KapakTepe OuspbHUX BpcTa. Typcku aytopu cy 2009. rogune
MPEeAJIOKUIN MOP(OIOLIKY aHAIU3Y MTOJIEHOBUX 3pHA, HA OCHOBY Koje ce ciuuHe Seseli
BpPCTE MOTY jacHO pa3nukoBaTd. Ha ocHOBY Bapujanuja y oONMKy U OpHAMEHTHMA Ha
HOBPLIMHM MOJICHOBUX 3pHa JedUHUCAHA Cy TPU IVIaBHA TUra nojeHoBux 3pHa (I, II
u III). Knacuduxanujom Ha 0CHOBY IOJIEGHOBUX 3pHA Moryhe je aHalu3uparu Be3e U3-
Mely BpcTa poza Seseli a v JJako pa3iIMKOBaTH HEKe MOP(HOIJIOMKH OJIUCKE BPCTE Kao
mTo cy Hup. S. libanotis n S. transcaucasica (OJIGHOBa 3pHA MPBE BPCTE MPHUIIAIA]Y
tumy I, a npyre tumy II) (10).

Amnanuza JIHK 6ussHOT Marepujana je Takohe y mocienme BpemMe mocraja cac-
TaBHM JI€0 TAKCOHOMCKHUX CTyZHja, 112 je TaKBa aHaJu3a CIPOBEJCHA U Ha MpelCcTaB-
HuuMa poaa Seseli y obmactu ucroune EBporne u Mane Asuje. Pesynraru oBor uc-
TpakMBama MOKa3yjy Ja je BpcTa S. fortuosum pacupocTpameHa CaMO Y PErHOHY
3ananHe EBpomne, nok je S. gummiferum enneMcka Bpcta noiayoctpsa Kpum u Huje
pacupoctpamena y Typckoj. [lorBphen je u He3aBuCcaH cenupUIHU CTATYC 32 BPCTE

S. marashicum, S. paphlagonicum, S. phrygium wu S. serpentinum (11).
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1.1.1. Seseli pallasii Besser (syn. S. varium Trev.)

Cauxka 2. Seseli pallasii Ha TPUPOTHOM CTAHUILTY

S. pallasii je nBoromuIIHa, pele BUIICroInIIbHa 3e/hacTa OUIbKa ca BPETEHACTO pa3rpa-
HaThM KopeHoM. Ha ropmeMm zienty KopeHa ce Hajla3e KOHYaCTH OCTalll PaHUjUX JIMCTOBA.

Crabio je ycrpaBHO U goctmke BUCHHY o1 30-120 cm. Oxpyriio cutHO u30pasia-
HO, Beh 01 0CHOBE pasrpaHaTo, y TOpmbeM Jeiny 06e3 JTUCTOoBa.

JIucToBM ronu, 10HH Ha kKJEOOBUTO] APILIH, 1BA WIN BUILIE ITyTa EPACTO JeJbe-
HU, PEXHEBU JINHEAPHU, MUJbATH, Ay>KUHE 5-12 mm, mmpoku 1 mm. Cpeamu u ropmu
cenehu nMHEapHH, ca U3AY)KEHUM PYKaBLIEM.

HITUTOBY NPUINYHO BEIUKH, ca 15-25 ronux, HejenHakuX 3pakoBa. IHBoIykpyMa
HeMa wiH je ox 1 ymetrnha. MHBOMyIIEIyM 01 OpOjHUX, JIAHIIETACTHX, 110 000,y OITHACTHX
muctuha. KpyHuunu nuctuhu Manu, OKpyIiiu, Oemu.

[Inon m3myXeH WM M31YKEHO EJUICOUAHOr OONMKa, AyKuHE oko 3,5 mm, ca

OIITPO UCTAKHYTUM pedpuma. bpase cy ca 1 kaHaIOM ca eTapCKUM YJIBEM.
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Pacte Ha cyBuMM, KAMEHUTUM MNAllballiMa U JIMBa/1aMa, IECKOBUTHM HAHOCHMA,
y IIMKapaMa, ropej myTeBa, Ha Hacunuma. Y Pemy6nuiu CpOuju pacte Ha noapydjy y
bepnancke xknucype, Crona, O3pena, Cyse mnanune, [lupora, Huma u Bpama (1).

VYHyTpalImbi pe3epBoapu CEKpeTa Cy 3acTyIJbeHH y CBUM opranuma Omsbke. Haj-
KPYIHHU)U Cy y TIEPHUKapITy IJI0/IA U Y JIUCKH. Y TapeHXUMY KOpPE M CPKU CBUX OCTATIMX
OMJPHMX JIeJIOBa HaJla3e ce Takol)e KPyIHHU pe3epBOapH CEKpeTa, 0K Cy HAjCHUTHHjH y
nentoMy cHonuha cTabna ¥ OCOBHHE IITHTA. Y KOPH KOPEHA Cy pe3epBOapH HajOpOjHUjU
y OJJHOCY Ha ocTajie OubHe JiesioBe. Y TBpH)EHO je /1a criosballlby (GakToOpy Majio yTHUY Ha
IIPOMEHE y KOJIMYUHH €TapCKOT yJba, M1a Cy TaKO OMJBKE Ca CTAaHWIITA Ca HEMOBOJHHU]OM

XUIPATypOM HMaJie HEeIITO Maky KOIMYHHY eTapcKor yiba (12).

1.1.2. Seseli gracile Waldst. et Kit.
To je Bumeroaumma 3esbacTa OMIbKa ca pa3rpaHaTUM KOPEHOM Ha YHjEM Ce TOPHEM

A€y HaJla3€ KOHYAaCTH OCTallr CTapux JIMCTOBA.

Camuka 3. Seseli gracile Ha TpUPOTHOM CTAHUIITY
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CralJpuKa je jeTHOCTaBHA WM pa3rpaHara, CHTHO u30pas/iaHa, TOCTIbKE BUCHHY 10 90 cm.

JIuctoBu cy U3/€JbEHU Ha TPH JIeNla, a CBAKU OJ1 BbHX j€ TPOCTPYKO JeJbeH U 3aBp-
11aBa ce y3aHUM U KOHYACTHM peKibeBuMa ayxuHe 2-10 cm.

L[BeTOBU Cy )KyTH U CaKyIJb€HH Y IITUTOBE 0f 5-16 3pakoBa. IHBomykpyMa Hema,
MHBOJIYLENIYM je of Beher Opoja nmuctuha.

[In30KapIHjyM je eMITHIHOT 00IHKA ca HCTAaKHYTUM OO0YHMM Kpriuma. Kana cas-
pH pacniaga ce Ha JiBe opatuutie. [Inonuhu ce noaupyjy yHyTpaImoM (BEHTPaTHOM) CTpa-
HOM, KOja je yIJIaBHOM IIJbOCHATA, JIOK je CyNpoTHa JiehHa (Jop3aiHa) cTpaHa MCITyITYEeH.

[Tnonuhu cy ca et nucrakHyTHX pedapa, Opasze Cy ca 1Mo jeJHIM CEKPETOPHUM KaHAJIOM.

Cauka 4. S. gracile Ha IPUPOTHOM CTAHUIIITY

Pacre Ha cyHuaHUM naiMHAMa, JIMBajaMa, KpeurmhauyKiM CTeHama. Apeall OBE BPCTE 3axX-
Bara CpOujy u 3anaany Pymynujy. Ha npoctopy CpOuje je jako peTka, 10 cajia 3a0enexeHa
camo Ha ipocTopy bepmaricke kmcype - Mamm u Bermukw [tpoar u ['omyoauku rpay (1).

Knuma Ha 0BOM CTaHUINITY je yMEPEeHO KOHTHHEHTAJIHA U OJ1ara ca rmoBOJHHO PACIo-

pehennmM nagaBuHaMa y TOKY roJIMHa Tako Jia Hema rojase cyiie. 36or Onu3une /lynasa u
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YEeCTHUX Mariy y OBOM IOJIPYYjy BIXXHOCT Ba3/yXa je moBehana, mTo cBe 3ajeJHO MOBOJb-
HO yTHYE Ha pa3Boj Bereralyje u A0cTa noroayje pasBojy S. gracile Bpcte (13).
VYHyTpalmy pe3epBoapy CEKpETa pa3BUjeHH Cy Y CBUM OpraHuMa OrJbKe. Y IeTTHHA
Y3€BILU HUCY HAPOUUTO OPOJHU U OCPEAmer cy npomMepa. HajkpynHuju cy y mapeHxumy
Kope crabia, 0K Cy MapeHXUMY Cp)KU cTabila HEMITO CUTHHjU. 3HAaTHO Cy MambH Y JIUCTO-

BUMa, JIMCHO]j JIPIILH U JJUCHOM PYKaBIly U YBEK Cy y ONU3MHU NpoBOAHKX cHonuha (13).

1.2. Cexkynaapum MeTad0auTHu poaa Seseli

HNaxo cy Bpcte u3 pona Seseli ”HTEH3UBHO TIPOyUYaBaHe MOCTOj€ U OHE KOje Cy Hell0-
BOJHHO (hapMaKOTHO3HjCKH UCTPaKEeHE.

Bpcte oBor pona cy ayro u AetajbHO IIpOydaBaHe, HajBEPOBATHH]jE 300T 3Ha4aja y
TPaaUIMOHAIHO] MEUIIMHH, TAKO Jia TIOCTOjU BEJIMKH OpOj 1moj1aTaka Kako 0 (PUTOXeMHjc-
KHM CacTOjIIIMa TaKo U O BbUXOBOM (papMaKoIJIONIKOM JienioBamy. HoBuja mcTpaxkuBama
Cy moceOHO ycMepeHa Ha erapcka yiba. Ca (hapMmareyTCKOr CTaHOBHMINTA, HAJBAXKHUJU
CEeKYHJIapHU MeTa0OoJIMTH W30JIOBAHU U3 BpCTa pona Seseli cy KyMapHHCKa jeAUICHbA.
[Mopen mUX BaKHU Cy U CECKBUTEPIICHCKH JIAKTOHH, (DIIaBOHOM/IHA, JTMUTHAHCKA, MOJIHa-

LIETUJICHCKA JeTNbCHha U €TapCKa yiba.

1.2.1. KymapuHcka jequmema

Oga 3HauajHa rpyna CeKyHIapHUX MeTaboJIMTa je U30JI0BaHa U UACHTU(UKOBAHA y
BEJIMKOM Opojy BpcTa poaa Seseli (14-16). Y 6uibkama ce Hajuenhe jaBibajy KyMapUHH KOjH
Cy okcuioBaHU Ha nonoxajy C-7. IIpBu TakaB npeacTaBHUK yMOenudepoH je n30J0BaH U3
(dhamunmje Apiaceae U cmarpa ce MpeKypcopoM APyrux okcuaoBanux kymapuna (17). Ipe-
Ma CTPYKTYpU KyMapHUHH c€ JieJie Ha POCTE U XETEPOLMKINYHE KOJU MOTY OUTH JIMHEApHU
WIM aHTYyJIapHHU, a J1ajbe ce Jiene Ha dypaHOKyMapHHe W mupaHoKymapuHe. KymapuHcka
jemnmbema ce y Ousbkama poaa Seseli jaBibajy y 0OOJIMKY CTPYKTYPHO Pa3IUIUTHX TIPEICTaB-
HUKA U yIIaBHOM C€ HAKyIUbajy y HEMoJapHUM (paximjama. M3yserak cy mmko3uaud u
cyndaryu KyMapyHa KOju Cy U30J10BaHM U3 nonapHux (pakuuja. Y Tabesau 2 cy npukazaHa
KyMapuHCKa jeTUHbEHha, Pa3BpCTaHa M0 CTPYKTYPHUM TUTIOBHUMA, KOja Cy U30JI0BaHa U3 pa3-

JUYUTHX BpcTa pona Seseli.
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VY Bpcrama popa Seseli Haj3aCTYIUBCHUJU Cy aHTYJNApHU (YPOKYMApPHHH, 3aTUM
cliesie MpocTa KyMapyHCKa JeIUbCha U JIMHEApPHU (GYPOKYMapHHU JO0K Cy OCTAJIU THIIO-
BU JIOCTa Mame 3acTyIJbeHU. KymMapuHCKa jeumbema Cy IeTeKTOBaHa y CBUM OMJbHUM
OpraHmMa, 1a umak koj Hajpeher Opoja BpcTa KyMapuHU ce Halla3e y MOA3EMHUM OUJb-
HUM opranuMa. [1ITo ce Tuve 3acTyI/beHOCTH TOjeIMHAYHIX jeIUbEHha Y BpcTama poja
Seseli Haj3aCTYIUBCHHU]U Cy: aHOMAJIMH, OepranTeH U OCToJ, HaBeaeHUM peaoM (Ciauka
5). Cpa Tpu HaBeleHa KyMapUHCKa jeAHHCHA, & U MHOTH JAPYTH MPHUCYTHH Y BpcTama

pona Seseli umajy 3HauajHa OHoIOIIKa AenoBama (94-97).

/ X
O o” o
OepranreH

0 N
~o o Yo

OCTOJ

aHOMAaJIMH

Cauka 5. Haj3actyrnypeHHjU KyMapuHA y OKBHpPY poja Seseli

®dnopocenrH, U30JI0BaH U3 METAHOJIHOT €KCTpakTa KopeHa S. sessiliflorum je npBu

ecTap 3-MEeTHITHOAKPUITHE KUCEITMHE UACHTU(DUKOBAH Y OKBUPY KyMapuHCKe cepuje (74).

Camuka 6. Ctpykrypa aopocenuHa
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1.2.2. Xpomonn

XpOMOHH Cy IIUPOKO PACIPOCTPAmHCHU y OMIBHOM CBETY. XEMHjCKH, OHU CY
nepusatu 1,4 6eH30MHUpPOHA, H30Mepa KymapuHa. [IpeacTaBibajy BaXKHE MOJICKYJIe 3a
came OMJbKE KOje UX CHHTETHINY jep YUYECTBY]Yy Y Pa3HUM METabOIUYKUM MpOIecH-
Ma YHyTap OMJbHUX TKHMBAa. OBM KMCEOHWYHHU XETEPOLHUKIYCH Cy BEOMa 3HAuYajHU H
ca (apMaKoJIOUIKOT acleKTa jep UCIO0JbaBajy BEJIUKU OpOj aKTUBHOCTHU Kao IITO CY:
AaHTUMHUKPOOHA, aHTHUKAHLEPOTEeHA, aHTHOKCUAAaHTHA, aHTUBUPYCHA, aHTUYJLEPCKa,
uMyHocTuMynupajyha u antunHdnamaropua (98). YV Bpcrama pona Seseli no na-
Hac cy HJICHTH(PHUKOBAHA CaMO J[Ba CEKyHJapHa MeTaboJIuTa XPOMOHCKE CTPYKTYype.
CecenupuH, XpOMOHCKO jEIUICHHE Ca CyMIIOPOM H30JIOBAHO je U3 KOpeHa OMJbKe
S. sessiliflorum (99), a u3 crabmuke S. praecox nopexa nuHeapHux Gpypoxymapuna
U30JI0BaH je U S-XUAPOKCHU-6-(2-3-0yTeHHNI-3-XUAPOKCUMETHII)-7-METOKCHU-2-Me-

TUIXPOMOH (64).

1.2.3. CeckBHUTepIEeHCKA jeNbeHba

CeCKBUTEPIICHCKH JIAKTOHHM Cy HIMPOKO PACIPOCTPAHEHU CEKyHIapHU MeTabo-
auth. Y Ousbkama ce Hajuemhe Hajla3e y JIMCTOBMMA M I[BETOBHMA M MMajy 3aIITUTHY
ynory (100).

N3 xekcaHCKOT eKCTpakTa HaJA3eMHUX JienioBa S. vayredanum n30i0BaHo je 12 ce-
CKBUTEPIEHCKUX JIakToHa (101).

CeckBUTEpPNEHCKN XMHOHU Cy W30JIOBaHU U3 BpcTa S. annuum, S. elatum u
S. vayredanum (102). Pagu ce o ¢bapMakoJOmKd HHTEPECAHTHUM jeAUIbEHUMA,
c 003UpOM Ja Cy jelUbermha CIMYHE XEMH]CKEe CTPYKTYpe H30JI0BaHAa U3 MOPCKOT
cynhepa Spongia pertusa Esper noka3zaina 3HadajHy in vitro HUTOTOKCUYHOCT MpeMa

henujckuMm nmuHUjama xymaHor kannepa U937, HeLa v HepG2 (103).

1.2.4. IlonuaneTH/IeHCKA jelMbemha
[Ton Ha3WBOM TOJHWAICTHIICHU IOAPA3yMeBajy CE€ NMPHUPOJIHU TPOU3BOIU KOjU
canpxxke C=C Be3y (jeqHy WIH BUIIEC HBUX). XEMHUJCKH CYy HECTAOWIHH U JIAKO MOIICKY

peakiyjama OKCHAAlMje U Jerpajaluje moja yTUilajeM CBETIOCTH WU MpoMeHOM pH.
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Y OusbkaMa ce yriiaBHOM, Y3 HEKOJIUKO U3y3eTaKka CHHTETHUIITY JIMHEAPHH MOJIUAIICTHIIC-
Hu. tbuxona yrora je ga mrute OMBKy o1 0akTepHja, ITbUBUIIA, TIPYTUX OUJBHUX BPCTA
WU XepOuBOpa, Ta Cy JOKATN30BAHU y CIIOJAIILUM CII0jeBUMa TKHBA MIIAIUX OpraHa
kojumMa je morpeOna Beha 3amrura. lllupoko cy pacnpocTpameHu y OKBUPY (hamuimja
Apiaceae u Araliaceae (104).

VY pony Seseli najuenthu npeacraBHuiy ¢y daakapuHoa u dhankapunaanon. OBo cy
OMOJIOIIKY aKTMBHU MOJIEKYNIH U HajBehu Opoj u3BemiTaja oBUX edekara ce OJHOCH Ha
AHTUMUKPOOHO M aHTHUKaHIeporeHo aenoBame (105, 106). Cecenumnoln, HOBH ToJia-
LETHJICH W30JI0BaH U3 KOpeHa S. mairei je MOKa3a0 yMEPEH LIUTOTOKCUYHH MOTEHIIN]jal

npotuB KB, P-388 u L-1210 tymopckux henuja (107).

1.2.5. ®eHWINPONAHCKA jeIUbEHA

W3 XekcaHCKOT eKCTpakTa HaJ3eMHHUX JeJloBa S. vayredanum n30noBaHu cy de-
HWIIPOTIAHOU/IN: MUPCTHIINH, €YyT€HOJI METHJI €Tap, eJIEMUIMH, JaTU(OIOH U JacepruH
(108). IToBezuBameM (EHUIMPONIAHCKUX JeAUHMIIA HACTA]y JUTHAHCKA jeubema. JIur-
HaHM CECEJIMHOH U €y/Ie3MHH KOj! Cy U30JI0BaHU M3 HA/I36MHUX JICJIOBA

S. annum T0Ka3zanu Cy HUTOTOKCHYHU edekaT Ha ruoma C6 henmjcke Kyntype

narmoBa (19).

1.2.6. daaBoHoOHIU

VY METaHOJIHOM EKCTPaKTy Pa3lIMuuTUX Seseli BpcTa KOHIEHTpanuja GpIaBOHOHIA
Bapupa ox 4,75 no 19,37 mg/g, pauynaro kao kBepreTut (109). AnieToHCKe eKCcTpakTe
Kapakrepuie Hajsehu caapxaj (aBoHOUAA.

Naxo ¢aBoHOMIN TIpEnCcTaBbajy HapMaKoJOMIKK 3HAYAJHY TPYIY jeAUBCHA,
ca acrekrta (papMakOrHO3MjCKMX HCTpakMBama poja Seseli BpIO Mallo Maxme je
nocBeheHo 0BOj Tpymu CeKyHIapHUX MeTabonuta. M3y3eTak je cecenmHOHO, Tpe-
HUJIOBAaHU (pJTaBaHOHOJ M30JIOBAH M3 KOpeHa S. annuum KOjU je y in vitro UCTIUTH-
BamkbMa I0Ka3a0 3HayajaH 3alUTUTHU edekaT o MPOMEHA y T€HOMY KOJ XyMaHUX

auMdorura (21).

46



VBOJI

HO OH

OH
OH O

Cauka 7. CTpyKTypa cecelrnHOHOJIa

1.2.7. Erapcka yba

ETapcka ysba Bpcta pona Seseli cy mambe mpoydaBaHa 0J] HEKUX JPYTUX CEKyHIapHUX
MeTaboNInTa, fla Ce TAaKo JECHIIO JIa 3a HEKe BPCTE JI0 CKOpa HUCY MOCTOjajIM MOAALU HU O
XEMHJCKOM cacTaBy OBUX OMJbHMX Tpoaykata. [locneamux roguna, nosehanu uHTepec 3a
XEMHjCKy M (papMaKoJIOLIKy KapaKTepH3allljy eTapcKUX yJba je JI0BEO JI0 Tora Jia ce yIo-
TIyHE ¥ OBH TOJAIM, T€ JIa C€ Ha TPaBH HA4YMH cariena GpapMarieyTCKy MOTEHIIHjall OBE
rpyne CeKyHIapHHX MeTabonuTa. PaHuja aHaTOMCKa UCTpaXKMBama Cy MOKa3asa Ja erap-
CKO yJbe Orbaka pojia Seseli Moxke OUTH JIOKAJIM30BAHO Y PA3IMYUTUM OMIBHUM OpraHuMa.
[IpunrkoM OBUX HCTpaXXMBamba yOUCHE CYy M HEKE KapaKTepHCTHKE CTPYKTYpa y KOjuma ce
HaKyIJba €TapCKO yJbe, Kao MITO je HIp. pa3TudnTa 000j€HOCT KOje Cy MOTJIe YKa3aTH Ha
Pa3IUUUT KBAJIUTAaTUBHO/KBAaHTUTATHBHU CACTaB €TAPCKOT yJba PA3IMYMTUX OpraHa McTe
ouwbke (12, 110). Mako je moTBpheH pa3nuyuT XeMH]CKH CacTaB €TapCKUX yJba U30JI0Ba-
HUX U3 MOA3EMHUX U HAJ3€MHHUX JIEJIOBA PA3IMUUTUX Seseli BpcTa, peMa JIUTepaTypHuM
noganMa Behy nakeby UCTpaXKHBaya Cy TPUBYKIIA €TapCKa yJba U30JI0BaHA M3 HAJI3EMHHIX
nenoBa. HoBHja nctpaxuBama 1ajy yrnopeaHe MoJaTke XeMHUjCKOT cacTaBa eTapCKuX yiba
M30JI0BaHUX M3 PA3IUUUTHX OMJBHUX opraHa. JluteparypHu mperiesn Haj3acTYIJbeHHJUX
KOMITIOHEHTH U XE€MMJCKUX KJlaca cacTojaka €TapCKUX yJba M30JI0BaHMX M3 OMJbaka poaa

Seseli nat je y Tabesan 3.
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Ono mITO je 3ajeTHIYKO 3a HajBehu Opoj BpcTa Seseli jecTe MPUCYCTBO MOHOTEP-
MEHCKUX YIJbOBOJOHMKA KA0 HAj3aCTYyNJbEHUJUX KOMIIOHEHTH Y HAJ3€MHUM OUJHbHUM
oprannma. Caapkaj oBUX jeaumera npenasu 90% y eTapckoM yJby M30J0BAHOM W3
muctoBa S. rigidum y ¢asu nBerama (137). [Topen MOHOTEPIIEHCKHUX YTJHOBOJOHUKA Y
3HAYajHOM MPOILEHTY Cy 3aCTYIJbEHU CECKBUTEPIICHCKU YTJbOBOJAOHUIIA U OKCUIOBaHU
ceckButepnenu (113, 124). V erapckoM yJby M30J0BaHOM M3 KOpeHa Mpeosial)yjy mo-
JMaleTUIICHCKA jelnbera, Meh)y kojuma npenmaun (aakapuHoN Koju YuHH Yak 88,8%
€TapCKOT yJba M30JIOBAHOT U3 KopeHa S. rigidum (134). AHanu3oM 3acCTyMJbEHOCTH
M0jeIMHAYHUX KOMITOHEHTH MOCEOHO Ce UCTUYEe a-TIMHEH, Koju koa Beher Opoja BpcTa
Haj3acTyIJbeHH]ja MOjeAMHAYHAa KOMIIOHEHTA YHjH caJpikaj Moxke Outu u oko 70% yky-
ITHOT €TAPCKOT YJba. Y €TapCKOM YJbY U30JIOBAHOM M3 HaJA3eMHUX JenoBa S. globiferum
u S. rhodopeum Haj3acTymnpeHHUja KOMIIOHEHTA je cabuned (118, 119, 131). OBaj moHo-
TEPIEHCKH YIJbOBOJAOHUK j€ IOMMHAHTHA KOMIIOHEHTA €TapCKOT yJba U30J0BAHOT U U3
usera S. buchtormense (115).

[IITo ce ThUe MOjeMHUX MIPEACTABHUKA, S. rigidum je, ca acTieKTa XeMH]CKOT cacTa-
Ba €TApPCKOT yJha, HajOOIBE MPOyUYeHa BPCTa OBOT pojia. Y €TapCcKoM yJby 1Beta S. rigidum
u3 CpOuje noMuUHUpa o-UHEH JOK Y YJbY IIBETa UCTe BpcTe U3 byrapcke mpeonalyyje
[-pemannpen (132, 133). Etapcka yspa KopeHa U MOA3eMHUX OUJBHHX OpraHa Cy Mame
mpoyuyaBaHa. ¥YJbe U30JI0BaHO U3 KOpeHa S. rigidum uMa KBaJIUTaTUBHO JPYTavdHjd CacTaB
O]l €TapCKOT yJba HAA3EMHUX JENIOBa OMJbKE. Y OBOM yJbY JNOMHHHPAjy MOTUAICTHIICH-
CKa jefunmema. [IpucycTBo oBUX jeUmbEHha j€ KapaKTepUCTUYHO 3a MHOTe€ OUJbHE BPCTE
¢damunuje Apiaceae, rae ce mopes Moa3eMHUX MOTY HahM M y HaJ3eMHUM OMJbHUM Jie-
JIOBMMa Kao HITO Cy IJIOA, JUCT Wiu ctabno. Caapikaj MOTUALCTHIICHCKUX JEULEHE Y
yJbY U30JI0BAaHOM M3 KOpeHa S. rigidum n3 byrapcke npukyIybeHoT y (ha3u MI0JOHOIIEHA
n3HOCHO je 48,7%, MoK cy y yiby U3 KopeHa oBe BpcTe 3 CpOuje momuareTiieHCcKa je-
IMbEHha YUHUIA HellTo Mame o1 90% ykymHor caapxkaja u3osioBaHor yiba (133, 134).

Haj3actynspenuju nonvaneTuieH je GpaikapuHoIL.
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1.3. IIpumena Ousbaka pona Seseli

TepmuH céoell ce ToMUbE Y XUTIOKPATOBOM (I7moxpdrns) nemy Kao cacTojak jJeka Koju
Ce KOPHUCTHO Yy Teparuju TMHEKOIOIIKUX OonoBa ucnon nojaca aujapparme (144). Ipema
Dierbach-y, HajepoBatHuje ce paau o Ouibiu S. fortuosum. C 003upoM Jia ce y TO BpeMe OBaj
TEPMUH KOPHUCTHO 32 Pa3IM4UTe BpcTe y OKBUPY (hamunuje Apiaceae (Hajuenthe 3a Tordylium
L. spp) manac je TEemko yCTaHOBUTH O K0jOj ce TayHO BpcTH paau. Mehytum Jnockopua
(d100K0VpIdNC) je y CBOM A€y JeTaJbHO OMUcao OMJbHY BPCTY O3HAYEHY Kao oéoedl m3 Ma-
caiije, 3a Kojy Ce Moy3/1aHO MOKe TBPIHTH Aa je S. tortuosum. Ynotpeda oBe OUIbKe ce 3a/p-
xana o ['anenosor (KAovdiog I'a/nvog) BpeMeHa e je yaa3uiia y cacTaB Jieka Mol Ha3UBOM
owoxoiouivdny (145). Y JlnockopunoBom neny “Materia Medica™ onucano je BHIlle OUJBHUX
BpcTa Koje cy uneHtudukonane kao Seseli: IIITIOMAPAOON (Seseli L.), OPEOCEAINON
(S. annuum L.), CECEAl MACCAAEQTIKON (S. tortuosum L.), CECEAI EQIQIIIKON n
CECEAI IIEAOIIONNHCIAKON. CaBpemMeHOM OOTaHUYKOM aHAJIM30M j€ UIAK yCTaHOBJbE-
HO JIa ce 3a 3Ha4ajHO MamU Opoj MpeACTaBHUKA pofa Seseli MOXke TBPAUTH JOKyMEHTOBaHA
MeIUIIMHCKA yrioTpeda (146).

VY TpaguuuoHaTHO] KWHECKO] MEIHUIIMHU KOPEH S. yunnanense ce€ KOPUCTH y Tepa-
MIUjU IIpexJiazie, aBo0osbe, 3y0000sbe, croMauyHuX 00J10Ba, 1Ujapeje, napaause, TeTaHy-
ca, exiema, otoka (147).

VY TpagunuoHagHO] UPAHCKO] MEOULMHU S. forfuosum je kopuuiheH y Tepanuju
enmnencuje (148). [Tnox ucre 6uibke ce MMaHCKO] TPAIUIIMOHAIHO] MEAUIIMHU KOPUCTH
KOJI IUTECTUBHUX CMETHU U Kao emeHaror (149).

buibHa MemaBuHa o1 HA3UBOM ,,bhuutakeshi” xoja ce cactoju on Ousbke S. sibiricum
3ajeTHO ca HeKUM Selinum BpcTama, KOPUCTU C€ y Tepanuju MEHTATHUX rnopeMehaja kao
TPaHKBUWIM3EP Y ajypBenckoj meauuuau (150).

S. transcaucasicum Xoju je pacrpocTpameH Ha HaaAMopckuM BucuHama 1900-3000
m ceBepHor U ceBepo3anaanor Kaskaza, pana, Typcke u EBporne ce kopuctu y ucxpanu
TaKO IITO CE JelIe CBEeX, W Ce MPUTIpeMajy ,,mkhali” (KyBambeM ca IpyruM OuspbKama u
OTOTUBCHUM OYyTEPOM), ,,chave” (KyBambeM OCYIICHHX OMJbaka ca OpamrHoM, MacHOhOM 1
COJbY) U ,,sats 'eba” (moTanameM OUIbaKa y KHCEIO MIIEKO). Y TPaJAUIIMOHAIHO] METUIIHU-
HU OBa ce OMJbKa KOPUCTH Kao JUYPETHK, KOJ METEOpr3Ma, Kao KaJIMaTUB KOJ paHa, 3a

perynamujy MEHCTPYaTHOT ITUKITyca U Koja 3y0o0osse (151).
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1.4. bBuoJionike aKTUBHOCTH eKcTpakara Seseli Bpcra

buromnonika akTUBHOCT €KCTpaKaTa pa3InduTuX OWJBHHX JIeioBa Seseli BpcTa Kao U
EKCTpaKara ¥ MojeIMHAYHUX U30JI0BAHUX jeIU-EHha OMITH Cy TIPEMET IIpoydaBarma 0poj-
HUX UCTpaxuBama. CaxkeTo, pe3yaTaTu OBUX UCTpaKUBamba yKa3yjy Ha 3Ha4aj MpUMEHe
MIPUCYTHUX KyMapWHCKHUX jeberha. Ha oBaj HauWH MOTBpheHa je ompaBIaHOCT MpPH-
MeHe Seseli BpcTa y TpaJuIIMOHATHO] MEAWIIMHN, Ka0 M3BOPa BAXKHUX (DapMAKOIOIIKU

AKTUBHUX MIPUPOAHUX MTPOU3BOAA.

1.4.1. AHTUMHKPOOHA AKTHBHOCT

AHTUMHKPOOHO JI€TIOBAHE HETIOJAPHUX U TIOJIAPHUX EKCTPAKTa IIooBa S. devenyense
je Tectupano Ha 7 cojeBa Gram (+), 7 cojeBa Gram (-) 6akrepuja u 3 ripuBHILE. Pesynraru cy
MOKa3aJy Jia HernomapHe (paxiuje nmajy ooehasajyhu moreHmumjan 3a Tepamnujy craduio-
kokHMX uHOpeknuja (152). ExcrpakTul pa3nuyuTe MONapHOCTH PAa3IHIUTHX OMJBHUX J1€7I0Ba
S. rigidum cy TecTupanu mpoTHB cojeBa OakTepuja Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus, Bacillus cereus n riouBunia Candida albicans w Aspergillus niger.
ExcrpakTu kopeHa oBe OMJbKE Cy MOKa3aiy Haju3paXeHH]y, 0K Cy eKCTPAKTH JIMCTa UMaIT
Hajcadujy aHTUMUKPOOHY aKTUBHOCT. BpeTHOCTH aHTUMHKPOOHE aKTUBHOCTH €THII-alleTaT-
Hor ekctpakra cy m3Hocmie MUK=0,04-0,14 mg/ml u MBK=0,07-0,29 mg/ml (132). crpa-
KUBabe aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTHU BpcTa S. pallasii, S. libanotis ssp. libanotis u S. libanotis
ssp. intermedium je TIOKa3aJio JOOPY WHXUOWTOPHY aKTUBHOCT METAHOJHHX EKCTpakara Ha
Gram (-) 6akrepujy P. aeruginosa, i3a3uBava pa3InIuTHX TICEYIOMOHH]a3a, KOja je Y CTamy
na Op30 pa3BHja Pe3UCTEHIIM]y Ha OpojHE Kilace aHTUOMOTHKA. TecTUpaHu eKCTPaKTH Cy UC-
TIOJBUJIM AHTUMHUKPOOHY aKTUBHOCT M Ha Apyre Gram (-) 6akrepuje y koHrneHnTparmjama 0,20-
25,0 mg/ml. Kana cy y mutawy Gram (+) 6akTepuje pactioH HHXHOUTOPHUX KOHIICHTpAIHja
UCIIUTUBAHUX eKCTpakara u3HocHo je ox 0,78-12,5 mg/ml (109). Y apyrom uctpaxuBamy,
TECTUPaHA j€ aHTUMUKPOOHA aKTMBHOCT METAHOIHOT eKCTpakTa xepoe S. libanotis Ha 52
Oakrepujcke BpcTe. HajuzpaxeHujy aHTUMUKPOOHY aKTHBHOCT UCIIMTHBAHH €KCTPAKTH Cy
MoKas3alu Ha cojeBuMa B. cereus, B. dipsauri, B. lentimorbus, B. sphaericus, B. subtilis,

Corynebacterium ammoniagenes, Kocuria rosea, Micrococcus lylae v Neisseria subflava.
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CecenuH, KyMapuH Koju je uiaeHTudukoBaH y Behem Opojy Bpcta Seseli, 6uo je
MOJBPTHYT TECTUPAY Ha aHTU(YHTaTHY aKTUBHOCT Ha A. flavus. OBa rjpuBa Npou3BOIU
a(IaToOKCHMH KOjH je MOTBpheHn XymaHu kaHieporeH. Konmentpammja ox 31,25 pg/ml

cecenmMHa je mokasana GyHrucratuuku edekar na 4. flavus (153, 154).

1.4.2. AHTHHOUMIENTHUBHA AKTUBHOCT

Etunanieratiun  exctpaktu S, gummiferum subsp. corymbosum, S. petraeum W
S. resinosum cy nokazai 100py aHTH-HOIMICTITUBHY akTUBHOCT (14). YV apyrom uctpaxu-
Bamby N-XEKCAHCKH, €THJIAIeTaTHH eKCTPAKTH Kao M TIeT YMCTHX KYMapHHCKUX jeIHIH-CHha 13
S. gummiferum subsp. corymbosum TeCTUpaHH Cy Ha aHTHHOIMIICTITUBHY aKTUBHOCT Y TECTY ca
P-OCH30XUHOH MH/IyKOBaHOM a0JJOMUHATHOM KOHCTPHUKIIMjOM KoJl MuiieBa. Y no3ama oz 100
mg/kg Tenecue texune (—)-(3’S,4’°S)-3’-auerokcu-4’-aHreNnoUNIoOKCeH-3’,4’ - IMXUAPOCECENNH
u (+)-(3’S,4°S)-3’-xunpokcu-4’-aHrenounokcu-3’,4’ - IMXupoceceNnuH cy AoBenu 10 38,2% u
28,1% wnHxuOMLMje abIOMUHATHUX KOHTpPAKIIMja, pefioM, O0e3 y3pOKOBamha 3Ha4ajHUJUX racT-
puuHEX omTehema. Y UCTOoj A03H alleTWICATTUIIMIHA KUCEJIMHA Kao IMopeideHa CyrcTaHIia J10-
Bena je 10 53,6% uHxubuimje abqoMUHATTHIX KOHTPAKIIU]a, IPH 4eMy ¢y 4 o1 6 eKcriepruMeH-
TaJIHUX MUILIEBA UMaJIK 030MsbHa omrrehersa xeyna (97). CecenvH U U3BEICHA jeIbEHba Koja
cajIpyKe aHTyJIapHH MMPAHOKYMapHHCKH CKEJIeT TOKa3allH Cy 3Ha4ajHy aHTHHOIMIICTITUBHY aK-

THBHOCT yTIOPEIMBY WJIM TIOTEHTHH]Y OJ] allETHJICATHLIMIIHE KUCEIIMHE Y UCTOM TecTy (155).

1.4.3. AHTHOKCHIAHTHA AKTHUBHOCT

Metanonau ekctpakt S. pallasii, S. libanotis ssp. libanotis w S. libanotis ssp.
intermedium moka3anu cy 100py aHTHUOKCHAATUBHY aKTHUBHOCT Y i1 Vitro TECTOBUMA WH-
xuoumje DPPH v xunpoxcun pagukana (109).

Jlo6ap aHTHMOKCUIAHTHH TTIOTEHIIMjaJl CY MOKA3aJI U eKCTPAKTH Pa3IMuUTe MOJapPHOC-
TH KOpEHa, JIUCTa, 1iBeTa 1 tiozaa S. rigidum. Y tecty nnxubunuje ABTS paaukana Hajsehy
AKTUBHOCT j€ TOKa3a0 METAHOJIHU €KCTPAKT JIUCTA, JIOK je y Tecty naxuonnuje DPPH pa-
nvKana Hajeha akTHBHOCT 3a0eexeHa Ko alleTOHCKOT eKcTpakTa nBeta S. rigidum (132).

N3paxeny antupaaukancky aktuBHoctT y DPPH tecTy nokasanu Cy U METAHOJIHH,
80% MeTaHOJIHM eKCTPaKT ceMeHa S. diffusum, kao 1 TnHeapHu QpypoKyMapuH U30pyTa-

PHH, U30JIOBAaH U3 OBUX eKcTpakara (156).
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1.4.4. AHTHTYMOpCKA AKTHBHOCT

TectupaHna je HTUTOTOKCHMYHA aKTUBHOCT CECEIMHA Ha JiBa THIa cojeBa (rad 52Y n
RAD+) xBacua Saccharomyces cerevisiae, Koja c€ cMarpa IMOTOAHOM METOIOM 3a CKPH-
HUHT KOMIIOHEHTH Ca MMOTEHIINjaTHOM aHTUTYMOPCKOM akTuBHoIhy. Pe3ynraru nzpaxe-
Hu kpo3 /C, (KOHIEHTpalMja Koja IOBOAM 10 HACTAaHKa 30HE MHXUOMIHK]e NpeYnuKka 12
mm) Cy MOKa3ajlu U3paKEHUJU HUTOTOKCHYHU eekar cecennna (/C,,=25 ug/ml) na my-
TUpaHu coj rad 52Y (156).

HoBo jenumeme XpOMOHCKE CTPYKType M30JI0BaHO je u3 ctabma S. praecox. Llu-
TOTOKCUYHA aKTHBHOCT OBE CYIICTaHIlE TecTupaHna je Ha CD4+ Jurkat xymane T-henuje
neykemuje (ATCC TIB-152) u HL-60 hemuje (ATCC CCL-240); nobujene cy cnenehe IC,
BpenHoct 12,9 + 0,8 pM u 14,2 £ 1,3 uM, penom. Kao nosutrBHa KOHTpoOJIa Y OBOM
HCTPaXXUBaWYy je KopulIheH makiauTakcen (64).

CecelMHOH, JIMTHAH KOj! j€ TIPBH YT M30JI0BaH U3 Xepoe S. annuum v jou je1an o
paHuje MO3HAT JUTHAH €y/Ie3MUH UCIIOJBUIIH CYy IUTOTOKCHYHY aKTUBHOCT Ha C6 rroma
henwmjcke kyntype namosa (19).

Cecennuunod, jeTumbeHEhe MOTUACTIICHCKE CTPYKTYpEe MPUCYTHO Y MOI3EMHUM
opranuma S. mairei je TIOKa3ajo yMepeHy LUUTOTOKCUYHOCT Ha KB, P-388 u L-1210 1y-

Mopcke henuje (107).

1.4.5. LINTONPOTEKTHBHA AKTHBHOCT

U3 xopena S. annuum w30710BaH je (IaBaHOHOJI CECEIIMHOHOII, KOJH j€ Y TECTOBUMA
OMOJTIONIKE AKTUBHOCTH, UCTIOJBHO OOJbM IUTONPOTEKTUBHY e(eKaT Ha XyMaHe JTUM(OIH-
T€ 0] aMU(OCTHHA PETMCTPOBAHOI A/IjyBaHTA Y XeMO- M PaJHoTepanuju Koja yKibyuyje

XeMoTepaneyTcKe CyIcTaHIle Koje CBoj edekaT ocTBapyjy myTeM Be3uBama 3a JJHK (21).

1.4.6. AHTHHH}IAMATOPHA AKTHBHOCT

Kupeli u cap. (2006) cy uctpakuBaiu aHTUHH(IaMAaTOPHY aKTUBHOCT BpcTa Seseli
pacnpoctpamenux y Typckoj (14). Tectupanu Cy eTHIANCTATHA U METAHOIHH €KCTPAKTH
10 BpcTa : S. andronakii, S. campestre, S. gummiferum subsp. corymbosum, S. gummiferum
subsp. gummiferum, S. hartvigii, S. libanotis, S. petraeum, S. peucedanoides, S. resinosum,

u S. tortuosum. ETunaneraTHu €KCTPaKTH BpCTa
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S. gummiferum subsp. corymbosum, S. petraeum u S. resinosum cy moxa3ajiu u3y-
3eTHY aHTUHMH(]IaMaTOPHY aKTUBHOCT 0e3 edexara akyTHE TOKCUIHOCTH (14).

VY crynuju koja je mpoydyaBaja aHTMMH(IaMaToOpHy aKTUBHOCT KOPUMOOKymapu-
Ha M30JI0BAHOT U3 S. gummiferum subsp. corymbosum Ha JUMOCAXapUI-CTUMYTUCAHUM
RAW 264,7 makpodarama, mokaszaio ce Ja je KOpuMOOKyMapuH Mopel HUHXUOUIHje po-
IyKIIFje a30THOT OKCH/Ia U mpocTaranauia E2, 1oBeo 10 MHXUOHIIN]e eKCTIpecH]je mpo-
tenHa 1 MPHK en3uma nnaynuOuiHe a30T-oKCHI CHHTa3e M LUKIOOKCUT€HAa3e-2, KOjU
uMajy BaXXHY YIOTY y mpoiiecy undnamanuje. n vivo ucTpakuBama Cy rnokasana aa Ko-
pumbokymapun (20 mg/kg, i.p.) 1OBOAM 0 CMamema OTOKA IIAMUIIE HaloBa y Kapare-
HaH WHAYKOBAaHOM MOJIeNTy aKyTHe nH(ramanuje. ¥ OCHOBH MEXaHHW3Ma aHTHHH(IaMa-
TOPHOT JIeTIOBamha KOPUMOOKYMapHHa je CIpedaBame aKTHUBalllje HyKiieapHor ¢akTopa
kB u unnykuuja ensuma xem-okcurenase 1 (157).

Ha moneny nunocaxapua-cTuMmyianucanux RAW 264,7 henuja npoyyaBaHa je U aH-
TuuH(IaMaTOpHa aKTUBHOCT CaMHJIMHA, aHTYJIAPHOT MHUPAHOKYMapHHa H30J0BAHOT M3
S. resinosum. Pe3ynTaru cy mokasai Ja CaMUIMH Takol)e BPIIU cynpecujy HyKiIeapHOT
¢dakropa kB 1 AP-1 daxrtopa 3a BesuBame [JHK, Te na 6u ce moTeHImjaIHo MOrao Kopu-
cTuTH y Tepanuju Beher Opoja undnamatopaux 6omnectu (67).

VY ucnutuBamy Ha MUIIEBMMA CECENHMH je JOBEO 10 MHXHOWIH]e nHpIaMaTopHe
XHUIMepare3rje YnMe je MOTBpHEeHo Ja 0Baj MPUPOIHU IPOU3BOJ MOCEAYje U epudepHy
aHTUHH(IAMATOPHY ¥ aHTUHOIMIIETITUBHY akTUBHOCT (158).

HctpaxuBame Koje je mocMarpajio yTHIaj CTPYKType Ha aHTUUH(IaAMaTOpHO Je-
JIOBamk-€ CyrepuIle 1a Ha JeJI0OBabE BUIIEC YTUYY CYIICTUTYSHTH Ha apOMaTUYHOM IIpCTe-

HY HEro camo MPHUCYCTBO KyMapuHCKe CTpyKType (159).

1.4.7. AHTHXOHMHeCTepa3HA AKTHBHOCT

AUETUIXOIMH Kao HEYPOTPAHCMUTED j€ JIe0 XOIMHEPIMYKOI cCcTeMa U uMa OpojHe
yiore y opranu3my. BaxkaH J1eo oBOT cucTeMa je M €H3UM alleTUIIXOJIMH-eCTepasa unja je
(GyHKIIMja KaTaau3a aleTUIXOIMHA U MTOCIISANYHU IPEKU/1 TPAaHCMHUCH]je umItyica. Pesep-
3uOWIIHA UHXMOUIIKMja OBOT €H3UM je Ba)KaH MeXaHU3aM y Tepanuju OpojHUX 000Jbemba
Kao IITO cy AJIxajMepoBa O0JeCT, miastenia gravis, TIIayKOM WU Kao aHTUIOT KO TPO-

Bama aHTuxoiauHepruuuma (160).

63



VYBOJ

CrankoB-JoBanoBuh u cap. (2015) cy ucnuTHBamM WHXUOMTOPHY aKTHMBHOCT Ha
eKCTpakaTa pa3IMYUTUX MOJIAPHOCTH Pa3IMUUTHX OMJbHUX JenoBa S. rigidum Ha ane-
TUIXOJIUH-ecTepasy. ¥ TecTy cy KOopulIheHu eH3UMMHU M30J0BaHU U3 XyMaHOT U KOHCKOT
cepyMa, a HajBUIIY aKTUBHOCT Cy MOKa3aJld XeKCAaHCKH €KCTPAaKTU KopeHa S. rigidum. Y
0BOM ekcTpakTy HPLC aHamu3oM je MOTBpHeHO MPUCYCTBO KyMapHHa: Opocelioa, UM-
IepaTopyHa 1 aracWJvHa, Kao U ajkoxoia Jokocanona (132).

C 0063upoM 12 je y paHUjUM UCTPaKMBAbMMa YCTAHOBJbEH MOTEHIIM]jAT KyMapHH-
CKUX JelUmbCHha J1a MHXMOUpaJy aleTUIXOIHUH-ecTepasy, aKTUBHOCT XEKCAHCKOI EeKC-

TpakTa HajBEpOBaTHU]€ [TOYMBA HA IETEKTOBAHUM KyMapUHCKUM jeaumembuma (161).

1.4.8. [esioBame HA KAPAMOBACKYJIAPHU CUCTEM

AHTHOKCUIaHTHO [EJIOBalkbe KyMapWHCKUX jeIUbCHha KOja Cy HM30JI0BaHA M W3
Oousbaka poaa Seseli Moxke UMaTu ocpeaHe eexTe Ha KapaAnoBacKynapHu cuctem (162).
[Topen oBux edekara Koju Cy Mociaeaua MHXHUOUIN]e pEaKTUBHUX CIO00AHUX pajuKaa,
KyMapHHCKa jeIbeha TI0Ka3yjy U HEMOCPETHO KapIHOBACKYIapHO JEJIOBamka, Kao MITO
Cy aHTHArperaiujcko U Ba30peIaKCaHTHO.

AHTHArperaimjcko J1eJ0Bambe e MOCTIKE PAa3TUIUTUM MEXaHU3MHUMa KOjJH 3aBUCE
Ol CTPYKTYype KyMapHHa JIOK j€ Ba30pEIIaKCaHTHU e(eKaT YIIIaBHOM MOCIIeNIa HHXHOH-
mje uadaykca Ca’* jona y henujy (163). Y cryauju xoja je TecTipaia aHTHarperarmjc-
Ky aKTUBHOCT HOBOCHMHTETHCAHUX JiepuBaTa ceceianHa 3-(5-Xuapokcu-2,2-1uMeTHIXpo-
MaH-6-1m1)-N-[2-[3-(5-xuapokcu-2,2-TuMeTUIXpoMaH-6-1uia) MPONUOHWIAMHHO| €THI]
nponroHamMul 100ujeHu cy obehasajyhu pesynraru (164).

Wmnieparopun, muHeapHU (HypOKyMaprH KOjH j€ YeCT cacTojak Orbaka poza Seseli je kan-
1I1jYMOB aHTaroHNWCTA KOJU CBOje e(PeKTe MCrosbaBa MPeKo L-THIa KaIHjyMoBUX KaHasa (165).

OcTom, mope] Ba30peIakCaHTHOT JIEJI0Babha KAao KaJl[ijyMOB aHTarOHKUCTA, CMakbyje
nponudepanujy BacKylapHe IIaTke MyCKyJIaType Koja je MaToJolIka KOMIIOHEeHTa 0poj-

HUX BacKyJIapHUX 000JbEHha U JielTyje aHTUTPoMOOTCKH (96).

1.4.9. NHcekTHIMIHA AKTHBHOCT
CecenuH, KyMapuHCKH cacTojak OpojHHX BpcTa Seseli je MOKa3ao J03HO 3aBUCHU

JTapBUIMIHY eekaT Ha Komaplie Aedes aegypti, TTaBHOT BEKTOpPa 3a MPEHOILCHE BUpyca
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pona Flavivirus xoju u3zasusa jaeHra rposuuiy. Bpennoctu LC, mocne 24 u 48 yacosa
uszHocuie ¢y 13,90 u 9,96 ppm, penom (166, 167). [lasbe, UCTO jeAumbEHE MOKA3yje U
napBUIMIHU edekar Ha uHCcekTa Lucilia cuprina, mTo o0jallmkbaBa €THOBETEPUHAPCKY

ynotpedy y HekuM 3emibama (168).

1.4.10. Cna3mMoIMTHYKA AKTUBHOCT
CecenyH M30JI0BaH M3 METAHOIIHOT €KCTpakTa ceMena S. diffusum, koje ce Tpaau-
LMOHATHO KOPHUCTH KA0 aHTHCIA3MOTHUK M TUYPETUK Y in Vitro TeCTHpamy IOKa3ao je

cnasmonuTruke edekre (156).

Cauka 8. CtpykTypa cecennHa

1.5. bBuoJsiomKa aKTHBHOCT €TAPCKHUX Y/ba

U nopen Benmkor MHTEpECOBama 3a CEKyHIapHe MeTadouTe pona Seseli, erapcka
yJba Cy MHOTO Mam€ MPOydYaBaHa, IMa ce TaKo JECUJIO J1a Ce 3a HeKe OMJbHE BPCTE OBOT
poJa HHje MO3HAT HU HUXOB XEMHU]CKU CaCTaB.

Unyctpanuje panu, 6poj pedepeHin koje TpOHaNa3y MOIMyJapHU TPEeTpakuBad
¢l finder* om 1967- 2000. ronune Ha 3aaTe Kiby4uHe peun “Seseli essential oil” n3nocu
ceera 2, a ox 2000. ronuHe 10 naHac 14, mTo ykasyje Ja ce o1 CKOpa YBHJIEO W 3Hayaj
HCHapJbUBUX CEKYHIApHUX MeTabonuTa pona Seseli, Kako y XeMOTaKCOHOMCKOM TakKo U
y (hapmMakoJIOIIKOM CMUCITY.

BapwujabuimHocT XeMHjCKOT cacTaBa €TapcKOT yJba pasIMuuTHX neioBa S. pallasii
u S. gracile y ogHOCY Ha TIOpEKJIO OWJBHOT opraHa u ¢azy OWJbHOTr pa3Buha HHUjE 10
cajJla Ipoy4YaBaHa, a Mpema JOCTYIHOj JUTepaTypu HeMa IojaTaka KOju ce OJHOCE Ha
XEMH]JCKH cacTaB €TapcKor yJba eHAeMUYHe Bpcete S. gracile.

Nako je TpagumuoHaaHa MEAUIIMHCKA yIOTpeda pa3IunIuTHX MPEJACTaBHUKA POAa

Seseli mo3HaTa o1 JTaBHUHA, TEK OJ1 CKOpa ce MpoydaBa U €BEHTYaIHH JOMPHUHOC €TAPCKUX
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yJba pa3nuyuTUM (apmakonomkuM epexkrtuma. Kao jenan on moryhux pasmora 3a 0BO
jecTe ¥ pa3sHOBPCHO M €KCIIEPUMEHTAITHO TIOTBPHEHO 3HAYAjHO JIEIOBamhe KyMapUHCKUX
jenumbemha Kao TIIaBHUX CEKYHIAPHUX METa0O0JIMTa, IPU YeMY CY 3all0CTaBJbEHU CPEKTH
JPYTUX CEKyHJapHUX METa0OIHTA.

JemHo o pBUX TOKYMEHTOBAaHUX MCTPAKHBaba (hapMaKOJIOIIKOT JICJIOBAA €TAPCKOT
yJba HEKOT TIPE/ICTaBHUKA pora Seseli Be3aHO je 3a S. sibiricum T Cy MpoydaBaHU Kapiuo-
BaCKyJIapHU €(eKTH €TapCKOT YJha W30JI0BAHOT M3 OBE BpcTe. MIHTEpecaHTHO je /1a je OBO U
JEIIMHO UCTPaKUBaE (PApMAKOJIONIKKMX e(eKara MCIap/bHBUX CaCcTOjaka HEKOT O MPE/ICTaB-
HHUKa OBOT poJia Ha KapanoBackynapau cucteM (150). HoBuja uctpaxuparma Cy MOTBpAMIIA TT0-

TEHIIMjaJ €TAPCKUX Yiba poza Seseli kao (papMaKoIOIIK1 aKTUBHUX CEKYHIAPHUX META0O0NTA.

1.5.1. AHTHMHMKPOOHA AKTHUBHOCT

Hexke on 6mibaka u3 pona Seseli ce KOpucTe y UCXpaHU Kao 3aunHCKe ousbke. [1o-
3HATO je J1a 3aYMHU OCHM ITPOMEHE OPTaHOJIENITHIKUX OCOOMHA XpaHe CITy)Ke M Kao KOH-
3epBaHcU ycnopasajyhu pas3Boj mukpoopranuzama (169). Hajsehu 6poj uctpakuBama
OMOJIOIIKOT JIEJIOBakha €TAPCKUX yJba M30JIOBAHUX M3 OBOT pOJa CE yINpaBO OJHOCH Ha
BHUXOBO MOTEHIIMjaTHO aHTUMHKPOOHO JieloBamke. ETapcka yjba pa3iMyuTUX OMJBHUX
nesioBa OUsbaka OBOT pojia MOKa3yjy aHTHMHKPOOHO JIETIOBAE.

Etapcko yspe n30510BaHO M3 KOopeHa S. rigidum ToKazano je 3Ha4ajHy aHTUMHUKPOOHY
aKTUBHOCT nipema S. aureus, S. epidermidis, M. luteus v E. faecalis (MUK = 6,25-25,00 pg/ml),
a 3a0eJeKeH je U 3HayajaH aHTUMUKPOOHHU e(eKar U Ha METULMIIMH-PE3UCTEHTHE COjeBe
S. aureus (MUK = 6,25-50,00 pg/ml). C 063upoM z1a ce eTapcKo yjbe KOpeHa CKOpo y
MOTITYHOCTHU cacToju of askapuHona (88,8%), cmarpa ce 1a oBaj MOJUAIETHIICH HAjBU-
1Ie JONPUHOCH J0Ka3aHOM aHTUMUKPOOHOM JientoBamy (106).

Erapcka yipa xep6e S. gummiferum subsp. corymbosum u S. gummiferum subsp.
gummiferum cy TioKazaja 100py aHTUMHKPOOHY aKTHBHOCT Ha cOjeBe S. aureus u
B. subtilis npu yemy je etapcko yibe S. gummiferum subsp. gummiferum moxazayuo
AHTUMHUKPOOHY aKTHBHOCT U Ha Cc0j B. cereus. Y UCTOM UCTpaXKUBamy MOTBpheHA je
1 100pa aHTUMHKPOOHA aKTHBHOCT €TapCKOT yJba S. resinosum Ha S. aureus (170).

ETapcko yiee xepbe S. montanum subsp. tommasinii je TeCTUpaHO Ha YETUPH cOja Oak-

tepuja M. flavus, S. typhimurium, S. enteridis, E. faecalis v rrouBuna Aspergillus ochraceus,
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A. fumigatus, Penicillium ochrochloron, Trichoderma viride. VicTpaxxuBame je moka3alo
CHa)KHO aHTUMHUKPOOHO JIETIOBAbE Ha CBE COjeBe OaKTepHja, YCIEIIHU)e Ol CTPENTOMMUIIU-
Ha KOjH je KopulitheH kao ctanaapA. ETapcko yibe je uCroJbuiio u yMepeHo aHTu(yHraaIHo
nenoBame ca MUK Bpeanomthy ox 25 pl/ml 3a cBe ucnutuBane cojese (127).

JoOpy anTudyHranny, 6oy oa komepuujansor ¢pynrunuaa ca 1% o6udonazo-
Ja, TOKa3aJio je eTapcko yJbe xepoe S. annuum xoje je TecTupaHo Ha 15 cojeBa ribu-
Buna. MUK BpeqHOCTH TECTHPAHOT y30pKa €TApCKOT yJba Cy C€ KpeTaje y pacloHy
on 12,5-50,0 pl/ml (112).

ETapcko yipe u3 HanzeMHux nenosa S. globiferum y kojem nmpeoBnagaBajy caOuHEH
(38,0%), a-nunen (21,2%) u p-penanapen(13,5%) mokazano je 1o0py aHTUMUKPOOHY
aKTUBHOCT Ha Oakrtepujcke cojeBe P. aeruginosa, M. flavus, L. monocytigenes u E. coli,
Kao W Ha cojeBe TypbuBHULA A. niger, A. versicolor, T. viride n P. funiculosum (119)

W3 ucre BpeTe je M30710BaHO M €TapCKO YJbE caMo IJIoNa pasiuuuThX (hasa ao3pe-
Bamha KOje Kao IMaBHE KOMIIOHEHTe capxu cabuneH (53,1-65,3%), y-repnuneH (6,6-7,7%),
o-tiHeH (4,4-7,2%) u f-benanapen (4,9-5,0%). CBu TecTUpaHu y30piiy Cy UCTIOJBUITH 3HA-
YajHy aHTUMHKPOOHY akTHBHOCT (118).

Erapcko yibe mona S. andronakii je ucnossuino 100py aHTUMUKPOOHY aKTUBHOCT
npema Oakrepuju Paenibacillus larvae, jemHOM o1l HajBaXXHUJUX U3a31UBavda 0AKTEPH]CKUX
nHbpeKImja ko MeoHoCHUX mmyena (171).

Etapcko yme mnona S. libanotis antumMukpoOHo je aenoBasio u Ha Gram (+) U Ha
Gram (-) cojeBe Oaktepuja, a HUCKe BpenHoctu onHoca MBK/MUK yka3zyjy Ha 6akrepu-
nUIHE eekar TecTUpaHor yipa (126).

JIBa mpencraBHuka poaa Seseli koju ce Hajuemhe KOPUCTE y TpagulIMOHAI-
Hoj MmeauuuHu [lopTyrana S. montanum subsp. peixotoanum u S. tortuosum y ox-
BUPY MCHapJbUBUX (pakiifja cagp)ke CyINCTaHIe ca aHTHU(QYHTAIHUM JIETOBAEM.
VY uctpaxkuBamy Cy KopuliheHa eTapcka yjba M30JI0BaHA M3 3pEIIMX INTHTOBA, a
00Jby aKTUBHOCT Cy TIOKA3aJIM TECTUPAHH Y30pPIH €TApPCKOT yJba S. tortuosum y KOM
cy mpeoBnanaBanu o-nuHeH (24,8-24,9%), p-nunen (23,5-23,9%) u Z-f-onumMeH
(13,3-16,0%) (128).

Naxo je mpucycTBo cactojaka ca aHTUMUKPOOHUM JEJIOBaleM y BpCTU S. indicum

6ui10 ox panuje notepheHo (172), TonpruHOC eTapcKor yiba IIoAa YKYITHOM aHTUMHKPOO-

67



VYBOJ

HOM YYHHKY je IOTBpl)eH in vitro TecToM Ha cojeBe S. aureus, S. haemolyticus, B. subtilis,
P. aeruginosa, E. coli n Klebsiella Bpctama (173).
HcnutrBaHa je 1 aHTUMUKPOOHA aKTHBHOCT €TapPCKOT YJba M30JI0BAHOT U3 IBACTH
S. rigidum. HajuzpaxkxeHuju epekTd, ynorpedoM MUKPOAMIYIIMOHE METO/IE CYy MC-
noJbeHu Ha Oaktepujcku coj B. subtilis (MUK=50ul/ml; MBK=75ul/ml) u rrsuBu4HM coj
Aspergillus fumigatus (MUK=10pl/ml; M®K= 25ul/ml) (139).

1.5.2. AHTHOKCHIAHTHA AKTHUBHOCT

VY okBUpY HCTpa)kMBama CIIPOBEACHUX 3a MPOLEHY aHTHMOKCHUIaTUBHOI Karalu-
TeTa €TapCKUX yJha M30JI0BAHUX U3 PA3IMYUTHX MPEICTaBHUKA popaa Seseli Hajuenrhe
je UcIHUTHBaHa HBUXOBaA CrOCOOHOCT HeyTpanu3auuje DPPH panukana. Etapcka yiba
M30JI0BaHa U3 OMJbaka OBOT pojia YONIITEHO MOCEAY]y HUCKY aHTHPATUKAICKY aKTHB-
Hoct (118, 132, 139). bosby DPPH anTHpaauKaicKy akTUBHOCT Cy MOKa3aJd y30pLHU
ca BHUIIKUM CaJIpXKajeM MOHOTEPIICHA, A je TaKO HajBHINY aKTUBHOCT TOKA3aJI0 €TapCKO
yibe miona S. rigidum (IC,,=217,84 mg/ml) ca 82,8% canpkxaja MOHOTEPIIEHCKUX je-
TMEHha, JIOK je HajHW)Ka aKTUBHOCT 3a0eliekeHa 3a €TapcKo yibe KopeHa S. rigidum
(I1C,,=302,40 mg/ml) ca 22,9% mMoHOTEpIIEHCKHUX jenuiberba (132).

Osze Tpeba moceOHO HAOMEHYTH Jia M Ol CaMOT' THIa pajKajia Koju ce HeyTpaJIMIle
y TECTy MOT'Y 3aBHCHTH PE3YJITaTH, Ia je TaKo MpH HeyTpam3auuju ABTS panukana HajBHIITY

AKTUBHOCT TIOKA3aJI0 €TapCKo yibe KopeHa S. rigidum (2,05 pg/ml tponokc exBuBasnenta) (132).

1.5.3. AHTHMH(}IAMATOPHA AKTHUBHOCT

Tectupana je in vitro anTuMH(IaMaTOpHA aKTUBHOCT XepoOe y LBETYy S. fortuosum
nomohy henuja makpodara (RAW 264,7) nu mukpornuja (BV2) koje umMajy KJby4uHy yJIory
KOJI LIEHTPAIHUX U nepudepHux nHpramaropHux odossema. [Iporena je u3BpiieHa npe-
KO MHXUOUIMje MPOAyKIHje a30T-MOoHOKcuaa (NO), kao 100po yCTaHOBJLEHOT MapKepa
y mporiecy uH(IaMaIyje, mpu 4eMy Cy CBe TeCTHpaHe KOHIICHTPAIHje eTapCKOT YJba O]

0,02-0,32 ul/ml maxudbupane npoxykuujy NO u ko rivja henuja u kox makpodara (142).

1.5.4. AHTHXOMHHECTEPAa3HA AKTHBHOCT
VY ucrpaxuBamy XOIMHECTEpa3He aKTUBHOCTH CEKyHIapHUX MeTabonuTa S.rigidum

Koje cy cupoBesn CrankoB-JoBanoBuh u cap. (2015) rectupana je u XonMHECTepa3Ha aK-
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TUBHOCT €TapCKUX yJha U30JIOBAaHUX M3 KOPEHA, IUCTA, [[BeTa u Tuiona. CBU TecTHpaHU
y30PIIH Cy MTOKa3alli aKTUBHOCT, 8 BPEIHOCTH HHXHOUIIH]E Cy Ce KpeTalie Y YCKOM OICery
on 25,09-38,2%. Jlo HajBUIIET CTEIIEHa MHXUOUITM]E XOJIMHECTEPa3HE aKTUBHOCTH JI0BE-

JI0 je eTapcko yibe KopeHa S. rigidum (132).

1.5.5. [desoBame HA KAPAMOBACKYJIAPHU CUCTEM

Etapcka yspa OpojHux Bpcra kKao mro cy: Nigella sativa, Mentha x villosa n np.
nokaszajna Cy 3HauajHe KopucHe edekre Ha kapauoBackymapHu cuctem (174). Cxopuja
WCTpaXXMBamba MOCEOHO UCTUYY YJIOTY MOHOTEPIICHCKHX jeNbEha Ha 3HaUajHE e(deKTe
KOje eTapcKa yJba OCTBapyjy Ha KapAuoBacKynapHu cuctem (175, 176)

[Toganu o kapauoBackyaapHUM e(eKTUMa €TapCKUX YJba U30JI0BaHUX U3 Seseli Bp-
CTa Cy BpJIO OCKYJHH U 3aIIpaBO OIHOCE CE Ha MO/IaTKE O CaMo JeIHO] BPCTH: S. sibiricum.
ETapcko yibe HagzeMHux aenoa S. sibiricum je'y in vivo TeCTy Ha aHECT€3UpPaHUM IICUMa
JIOBEJIO IO XUIIOTeH3H]€e, KapAn0-UHXUOHIIH]€, BA3OKOHCTPHUKIIU]E, pECTUPATOPHE CTUMY-
Janyje W pelaKcanyje miaTke Myckyiarype. Ha n3omoBaHo cpiie Cy TecTUpaHu y30pIu
WCTIOJbUIIM HETaTUBHE UHOTPOITHE U XpoHOoTponHe edekte (150). C 063upom Ha 3HauajHE
e(eKTe Koje je MCIOJBUIO IOMEHYTO €TapCKO YJbE, & Y3EBIIM y 003Up CIMYHOCTH cac-
TOjaKa OBOT €TapCKOT yJba Ca HEKUM JPYTUM M30JI0BAaHUM U3 IPYTux Seseli BpcTa, U3HE-
Haljyjyhe je na jour Heka eTapcka yJba HUCY UCIIUTUBAHA Ha OBA JIEJIOBambA.

Ca gpyre cTpaHe OCTOjU JOCTA M10JIaTaka O €()eKTUMa MOHOTEPIIEHCKHUX JeANbEHha
Ha KapIMOBaCKYyJIapHH CHCTEM, O] KOjUX Cy HEKH y 3HAYajHUM KOJIMYMHAMA IPUCYTHU U 'y

€TapCKUM yJbUMa n30JI0BaHUM u3 Seseli Bpcta (177).

1.5.6. IIUTOTOKCMYHA AKTUBHOCT

Etapcko yibe muiona S. tortuosum je moxas3ajio HIUTOTOKCHYHHU edeKarT Ha XyMaHe
KepaTuHouuTe y KoHIeHTpanujama usHaa 0,64 ul/ml y MTT tecty (128).

VY npyrom uctpaxuBamy 0 6€30€IHOCTH yroTpeOe eTapCKor yiba HAJ3eMHOT Jeia
S. tortuosum, MTT Tectom Ha Mmakpodarama (RAW 264,7), xenaronuruma (HepG?2), Mu-
kpornuja (BV2) u anBeonapHuM enuTenujanHuM henujama (4549) nokaszaHo je aa je

MOTIMYHO 0€30€THO KOPUCTUTHU OBO YJbe Y KoHIeHTpanujama 10 0,16 pl/ml (142).
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1.5.7. T'eHOTOKCHYHA AKTHBHOCT

VY uctpaxuBamy Koje cy cposein JKuskosuh u cap. (2016) Ha y3opiumMa eTapckor
yiba S. rigidum M30JI0BaHOT M3 KOPEHa, XepOe U IJ10/1a TTOKa3aH je J03HO-3aBUCHU aHTH-
TEHOTOKCUYHH MOTEHIIMjaJl CBUX TECTHPAHHUX y30paka. Y TECTUPAHUM KOHIICHTpallrjama

(12,5-100 pg/ml) Haj6oJby aKTUBHOCT Cy MOKa3aja eTapcka yiba xepoe u mona (178).

1.5.8. JlapBuIlUIHA AKTHUBHOCT

Etapcko yiee xepbe Seseli gummiferum subsp. ilgazense xoje kKao IJlaBHE KOMIIO-
HeHTe caapku cabuneH (28,8%), repmakpen D (9,5%) u o-nuneH (7,2%) UCHOJbUTIO je
yMEpeHy JIApBHIIMHY aKTHBHOCT Ha JIapBe KoMapara Bpcte Aedes aegypti, KOju Cy BEK-

TOpH OpOjHUX XyMaHUX ratoreHa (121).
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1 Jb

[{nb oBe TOKTOpPCKE JUCEpTalMje je HCIUTUBaE 1Be OMibHE BpcTe poaa Seseli,
KOje J0 caja Hucy Owie neTtajbHO MCIUTHBaHE, U To: S. gracile Waldst. & Kit. u
S. pallasii Besser (syn. S. varium Trev.).

S. gracile je enieMu4Ha OMJbHA BPCTA OTPAHUYCHOT apeasia paclpoCTPambeHOCTH Y
Cpbuju 1 10 caja Huje Ouia mpeaMeT AeTabHUjuX uenuTuBama. Jlpyra Bperta, S. pallasii,
LIMpE j€ paclpocTpameHa y UCTOYHUM JieioBuMa CpOuje 1 mocroje oapehenun nogamu o
cacTaBy €TapCKOT YJbe M30JIOBAHOT U3 PA3ITUYUTHX OMJbHUX OpraHa OBE BPCTE, ajll CaMo
ca jemHor yokanureTa. [lopex xesbe 1a ce mpoy4yH eHAeMHYHa BPCTa U YIIOPEau ca Apy-
THM BpCTaMa UCTOT pojia, OBe OMJbHE BpCTE Cy M3adpaHe 3a MpeaMeT UCTPaXKHBama U
300T mojaraka o TpaJAUIMOHAIHO)] yIOTpeOu BpcTa poaa Seseli koju yka3yjy Ha moryhe
CITa3MOJMTUYKO M KapHOBACKYJIAPHO JIEJIOBAHE IUXOBUX €TAPCKUX yIba.

HctpaxuBame je oprann3oBaHo y nBa Behe nenune. [IpBa nenmnna he ce omHocutn
Ha aHAJIM3y CacTaBa €TApPCKHUX yJba, M30JIOBAHUX U3 PA3IMYUTHX OMJBHUX JIEJIOBa JIBE
UCIIUTHBaHE BpcTe poaa Seseli, y paznuuutuM (enodazama paszpoja (hasza nBetama U
(daza miogonomema). [lomanu o cacraBy erapckor yijba Ouhe gasse oopahenn meromama
MYJITHBapUjaHTHE CTaTUCTUYKE aHain3e, mTo he omoryhuTtu na ce carena 3Ha4ajHOCT
yTHIIaja JOKaIn3alllje eTapckuX yiba y Ousblid u ¢peHodasze pa3Boja Ha XEMHUjCKU CacTaB
Y BapujaOMITHOCT cacTaBa €TapCKUX yJiba.

Hpyru neo he ce 0MHOCUTH HAa UCTIUTHUBAEE (PAapMAKOJIONIKE AKTUBHOCTH U30JI0BA-
HHUX €TapCKHX YJba, ca MOCEOHMM OCBPTOM Ha MCIIUTHBAaba Koja OM ykaszasa Ha oxpehe-
HU TIOTEHIIMjaJI €TApCKUX yJba U HUXOBUX CacTOjaka y JIeJOBamby Ha KapIuoBacKyJap-
HU cHcTeM. Y OKBHUpY OBe (ha3e UCTpakuBama Ouhe ncnurana in vitro aHTUpauKaicKa,
AHTUMHKPOOHA, CIIa3MOJINTHYKA, Ba30pEeIakCaHTHA U aHTHOTEH3MH-KOHBEPTYjyhu eH3um
(ACE) naxuOuTopHa aKTUBHOCT €TapCcKuX yiba 00e Seseli BpcTe.

In vitro tectupawy ACE MHXMOUTOpHE aKTMBHOCTH, nperxoauhe in silico Tec-
THpame UCTE aKTUBHOCTH METOJIOM MOJICKYJIAPHOT JOKHMHIA, a PEe3YJATaTH OBE aHAIIU3E
nociyxuhe 3a MpoleHy JONprUHOCa MOjeAMHAYHUX cacTojaka YKYITHOM in vitro eexry

TECTUPAHUX €TAPCKUX YJbA.
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3.1. buwbHU MaTepujaj

Ilene Ousbke nBe M3abpaHe BPCTE y paznuuuTuM GeHodazama pa3Boja (IBETaAmkE U
IUIOJIOHONICH:E) Cy NMPUKYIJbEHEe Ha OroBapajyhum mpupomHuM craHumThMa Vcroune
CpOuje u to: nonuna peke Ilek 3a S. pallasii n Mamu W tp6an 3a S. gracile. busbHu mare-
pujan 3a S. pallasii npukymubad je y nepuoay oxn jyaa 2010. rox. go arycra 2013. rox., a
3a S. gracile on cenrremOpa 2013. rox. mo aBrycra 2015. rof1., ¢ THM MITO j€ 1e0 Marepujaa
S. gracile ca nmpupOTHOT CTAHUILTA MPEHECEH y OalTy y MpUBAaTHOM IOCENYy U Ty Ta-
kohe y3rajan. HakoH npukyrbama, pa3InauTd OUJbHU OpraHu Cy OYUITheHn oJ1 3eMJbE U
NpJHABIITHHE, OJIBOjEHU U 3aCE0HO OCYIIEHH HA CEHOBUTOM H JI00PO MPOBETPEHOM MECTY.

busbke je unentuduxonana npod. ap bpanucnasa Jlakymuh ca Kareape 3a 6ora-
HUKY, YHuBep3uTeT y beorpamy-®apmaneyrcku dakynrer. XepOapujyMCKu TPUMEPIIH
cy nenoHoBaHu y xepbapujym Kareape 3a 6oranuky ca ogroapajyhum oznakama: 3702

HFF (S. gracile) n 3237 HFF (S. pallasii)

3.2. H3oaanmja u racHo xpoMarorpag)cka aHajau3a eTapcKux yjba

S. pallasii u S. gracile

N3onoBame eTapckux yiba 1 ofpehBame BUXOBOT ca/ipkaja u3 oAroBapajyhux Onm-
HUX oprana Bpcrta S. gracile u S. pallasii cipoBeieHO je TOCTYIKOM JIECTUJIALI]€ BOAEHOM
napomM y amaparypu o Clevenger-y (179). KBanuratuBHa 1 KBAHTUTATUBHA XEMH]jCKa aHA-
732 KOMIIOHEHATa y30paka eTapCKUX yjba U3BpIICHA j€ MEeToaMa racHe Xxpomarorpaduje:
racHoM xpomarorpagujom (GC) 1 racHOM XpoMaTorpadujoM — MaceHOM CIIEKTPOMETPH)OM
(GC-MS). Cre ananuse cy owte u3Benene Ha ypehajy Agilent 6890N GC koju je onpeMIbeH
nerekropuma 5975 MSD wn FID, y3 ynorpedy HP-5 MS xonone (30 m x 0,25 mm x 0,25
um). Bonymen umextupama je 6uo 2 pl u temmneparypa umekropa 200 °C. Hocehu rac
je 6mo xenujym ca mpotokom of 1,0 ml/min (koHCTaHTaH pexuM MpoToka). Temmeparypa
KOJIOHE je JInHeapHo nporpamupana y orncery 60-280 °C mpu 6p3unu o 3 °C/min u opixa-
BaHa Ha 280 °C Tokom 5 min. Temneparypa FID nerexropa je 300 °C. EI maceHH CIEKTpH
(70 eV) cy nobujenu y m/z oncery on 35-550. Unentudukaruja jeaumermha je N3BpIIcHa

Ha OCHOBY Tlopehera BUXOBUX peTeHIIMOHUX uHAeKca (R]), pereHnuonux Bpemena (R7)
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Y MaceHHX CIEKTapa ca OHUMa JJOOMjeHUM U3 y30pakKa cTaHaapia. PenaTuBHU MPOLEHTH
UJICHTU(PHUKOBAHUX jebera ¢y u3padyHaru u3 GC-FID nosprmne nuka (180).

Haxkon cripoBezieHe XeMUjCKe aHAIN3€e, PE3YATaTH KBAIUTATHBHE U KBAHTUTATHBHE
aHaJu3e TeCTUPAHUX €TapCcKUX yiba he OutH cratuctuuku odpahenu momohy myntusa-

pI/I_] aTHUX MCTOJa aHaJIn3c€.

3.3. MyaTuBapHjaHTHA CTATHCTHYKA AHAJIN3A CACTOjaKa eTAPCKHUX y/ba

Bapujanyje y xemujckoM cacTaBy €TapcKuX yJba W30JIOBAHUX W3 PA3IMUUTHX OpraHa
S. pallasii v S. gracile cy aHanu3upaHe MyJITHBAPUJAaHTHUM CTAaTHUCTUYKUM METO/IaMa: aHAIH-
30M IIaBHUX KOMITOHEHTH (PCA) 1 METOIOM HETIOHIEPUCAHOT CTIapHUBaba YIoTpeOoM apuTMe-
tnukux cpenuna (UPGMA enr. Unweighted Pair-Group Arithmetic Averages clustering). O6e
HaBeJIeHE METOJIE Ce YEeCTO KOPUCTE KOJl aHAIIM3E BapHjallja XeMHU]CKOT' CacTaBa eTapcKor yJba
M30JIOBAHOT U3 PA3IMUUTUX OUJBHUX BPCTA.

PCA merona omoryhasa j1a ce BEMKH OpOj eKCTIEPUMEHTATHO IOOMJEHNX TTOaTaKa-Tpo-
MEHJBHBHUX CBEJIE HA Marby OPOj HOBUX M3BEJICHUX MPOMEHIBMBUX IIPH YEMY Ce He ry0Oe KapakTe-
PUCTHKE OPUTHHAITHUX EKCIIepUMEHTATHNX TofaTaka. Ha Ttaj HaumH ce omoryhaga nakiia aHa-
132 TTOBE3aHOCTH MPOMEHJBUBHX U (DAKTOPA KOJU 3HAYaJHO YTUUY Ha FbUXOBY BapHjaOMITHOCT.

UPGMA ananu3a omoryhaBa BH3yelTHO INpEJCTaBJbabe pa3/iBajama y30pakKa Io
CIIMYHOCTH Ha OCHOBY pe3yliTaTa CIPOBEICHE XEMHUJCKe aHaIH3e. Y30pIH Cy TPyMHIIy
y oaroBapajyhe kmacrepe npumeHom UPGMA anroputMma. [lotom ce y BuiecteneHoOM
nporecy KOMOMHY]y HajONMKU KIacTepy y KilacTepe BUIIET pejia Ipu ueMy ce popmupa
BU3YEIIHU TPUKa3 OHOCA CTAaTUCTUYKU oOpal)eHux y3opaka (IeHaorpam).

3a oBe cTaTHCTUYKE aHaidu3e KopuirheH je nmporpaMmcku naket PAST sep3uja 3.21

u3 2018. ronune (181).

3.4. MHcnutuBame AHTUPAAUKAJIICKE AKTHUBHOCTHU €TAPCKUX Y/ba

AHTHpaIUKaiIcKka aKTUBHOCT €TapCKUX yJba je MchuTaHa kopuinhemeM 1,1-mude-
HWI-2-mukpui-xunapasun (DPPH) pearenca. OBa MeToa je npBU MyT npuMemeHa 1958.

1 300T CcBOje jeJTHOCTAaBHOCTH Op30 je HalllIa BEJIMKY MPUMEHY Y MPOLEHU CIIOCOOHOCTH
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yKIIamhamka CI000JHUX paJMKaia y3opaka pazauauror nopekia (182). Ox taga no nanHac
OBa METOJIa je T0JaTHO pa3BHjaHa U ycaBpinaBaHa (183, 184). llupoxo je mpuxBaheHa u y
(hapMaKOrHO3MJCKUM HCITUTHBAabUMa aHTUOKCHIAHTHOT MOTEHIMjajla OMJBHOT Marepujajia
1 ipon3Boza OuspHOT nopekiia (185). 3acauBa ce Ha HeyTpanu3anmju DPPH panukana y3
npoMeHy 0oje peaklMoHe cMellle U3 Jbyoudacte y xkyTy. OBa mpomeHa 60je ce perucrpyje

MEpEHEeM arcopOaHIIje Ha TaJlacHO] Ty>KUHU o1 517 nm y3 ciemy npoly (Cauka 9).
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Cauka 9. Heyrpanuzanuja DPPH panukana u npomeHna 6oje peakunone cmerie (186)

Pesynraru ce n3paxapajy kao naxubuuuja DPPH panukana (%) u xao IC,, Bpen-
HOCT (ul/ml), omHOCHO OHA KOHIIEHTpallMja eTapCcKOT yJba Koja moBoau A0 50% HeyTpa-
muzanuje DPPH panukana.

OBa BpeIHOCT ce padyHa mpema cienehoj hbopmMyina :

— Ay

Ay
ICoy (%) = = =100
A,

e je A, anicopbanimja KOHTpoe, a A ancopOaHIa TECTUPAHOT y30pKa.
Pesyntatu Tectupanux ysopaka cy mnopehenu ca L-acKOpOMHCKOM KHCEIHMHOM
CTaH/JapJHOM CYyIICTaHIlaMa Ca U3pPaKEHOM aHTHUPAJAMKAJICKOM aKTUBHOIINY IO/ UCTUM

CKCIICPUMCHTAJIHUM YCJIOBUMA.

76



MATEPUJAJT U METOJE

3.5. HcnutnBame aHTUMHKPOOHE aKTUBHOCTH €TAPCKUX Y/ba

AHTUMHUKpPOOHA aKTMBHOCT €TapCKUX yJba TECTHUpaHa je OyjOH — MUKPOIMIYIIHO-
HoMm metoaoM (“Clinical and Laboratory Standards Institute” 2015).

AKTUBHOCT offabpaHHX y30paka eTapcKuX yJba M3oioBaHuX U3 KopeHa (CIIK20110),
xepbe (CIIX20100) u mmoma (CIII20116) S. pallasii na nesetr cojeBa OakTepuja,
Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Staphylococcus epidermidis (ATCC 12228),
Micrococcus luteus (ATCC 9341; coj Micrococcus luteus, non o3nakom ATCC 9341
2003.rox. pexnacudukoBan je y Kocuria rhizophila), Micrococcus flavus (ATCC 10240),
Enterococcus faecalis (ATCC 29212), Bacillus subtilis (ATCC 6633), Escherichia coli (ATCC
25922), Klebsiella pneumoniae (NCIMB9111), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) n
nBa coja rypuBuIle Candida albicans (ATCC 24433 u ATCC 10259).

AHTHMHUKPOOHO JIeJI0Bame 01a0paHuX y30paka eTapCKuX yJba M30JIOBAHUX M3 KO-
pena (CI'K2015a), xep6e (CI'X2015a) u uactu (CI'LI2015a) S. gracile je Tectupano
Ha cenaM cojeBa 0akrepuja (S. aureus ATCC 25923, E. faecalis ATCC 29212 B. subtilis
ATCC 6633, E. coli ATCC 25922, K. pneumoniae ATCC 13883, Salmonella enterica
subsp. enterica serovar Abony NCTC 6017 u P. aeruginosa ATCC 27853) u nBa coja rjpu-
Buna (Candida albicans ATCC 10231 u Candida albicans ATCC 10259).

TecTupanu y30pIy €TapCKUX yJba Cy paCTBOPEHH y mumetwicyiadokcuay (DMSO) a
3aTUM Cy NPHUIIPEMIbEHA CEpUjCKa pazoaxkema, ynorpedbom Mueller-Hinton 6yjona 3a Oak-
Tepuje u Sabouraud OyjoHa 3a TipuBHIe. KOHAuHA KOHIIEHTpAIlMja OPraHCKOT pacTBapayda
DMSO y tectipanum y3opipMa je Mamba o 1%. Y MukpotuTpamnmone miode ca 96 6ase-
Ha IpeHeTe ¢y cycrensuje Oakrepujckux cojesa (18-24 h csexe) (10’ CFU /ml), omHOCHO
cojesa ripuBHIia (108 CFU/ml), ka0 1 pacTBOp HCIIMTHBAHMX €TAPCKUX yJba Y PACIIOHY KOH-
nenrpamuja ox 6,25-100 pg/ml (S. pallasii), omaocuo 31,25-500 pg/ml (S. gracile). Tpude-
nunretpasonujymxiopun (77C) je nonar kao uHaUKarop pacra. Ce mpobde cy u3BpIIeHe y
TYTUTUKATY, y3 TIOCTOjamkhe ABa KOHTpoJTHA OazeHa. Ilnode cy 3aThM cTaBjbeHE Y HHKYOaTop
Ha 37 °C. bakrepuje cy unkyoupane 24 h, a C. albicans 48 h na 26 °C. Pe3ynraru cy ouu-
TaHW HAKOH Nepro/ia MHKyOaruje. Y TBphuBambe MUHUMaJIHE MHXMOUTOPHE KOHLIEHTpallje
y30pKa 3aCHUBA C€ Ha IPUCYCTBY OJTHOCHO OJICYCTBY PYKHYACTe — IpBeHE O0je y Oa3eHnMa

MUKPOTHTPAIMOHKX TuToYa. HajMama KOHIEHTparuja y30pKa MpH KOjoj HHUje JOILIO JI0
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npoMeHe 0oje HU y jeHOM O] /iBa 0a3eHa y KojuMa je Jo7aT 0O3Ha4yeHa je Ka0 MUHUMAaJTHA

nHxuburopHa konuentpamyja (MUK) (106).

3.6. HcnutnBame cia3MoJMTHYKEe AKTHBHOCTH €TAPCKHUX YJba

Onabpanu y3opum etapckux yspa kopeHa (CIIK20136 u CI'K2013a) u xepbe
(CITX20136 u CI'X2013a) o6e ucnutuBaHe Bpcre cy pactBopeHu y 0,5% pactBopy
HaTpHjyM-KapOokcuMeTun 1enynose (Na-CMC) kao Bexukynymy. CrazMoiaTH4Ka ak-
TUBHOCT y30paKa €TapCcKUX yJba je TeCTHpaHa y orncery koHuenrpauuja 0,1-1600 nl/ml
(S. pallasii), omnocuo 31,5-1000 nl/ml (S. gracile) .

ExcniepuMenTH ce u3Bojie Ha OpaciuM mnanoBuma Wistar coja, MyUIKor moja, Te-
necue mace of 180 10 250 g. CBe )XKMBOTUIE CY ApKaHE Y CTaHIAPIHUM JIa00paTOpHjC-
KUM yciioBUMa (4-8 *KMBOTHIbA Yy KaBe3y), IPH COOHOj TeMmIeparypH, JHEBHO-HONHOM
PUTMY OCBETJbEHbA, Y3 NOjee U Xpany ad libitum. Kopuirheme orieHuX )KUBOTHbA je&
OMJIO CTPUKTHO Y CKJIaJy ca MpOIHCcHMa 000PEHNM O] CTpaHe JIOKATHOT €THYKOT KOMH-
TETa, a KOjHU Cy y CKIIaay ca Mel)yHapOoJHUM MPONUCUMA.

HaxkoH xpTBOBama, oTBapa ce abioMeH y OOJIMKY JaTUHUYHOT CJIoBa V 1 u3oiyje ce
nneym. Uneym ce norom npenocu y IlerpujeBy mosby uciymeHy OKcureHoBanuM Tajpo-
nosuM pactBopoM (mmol/l: NaCl 136,89; KCI 2,68; MgCl, 1,05; CaCl, 1,8; NaH PO,
0,42; NaHCO, 11,9; rmyko3a 5,5) Ha cOOHO] TEMIIEpaTypH.

[TaxxsbHBO ce 0O71Baja WIIEyM O] TKMBa ME3CHTEPHjyMa U HCeYe JIe0 AYKUHE OKO 2
cm, Te ce MOCTaBH JIOHTUTYAMHAIHO y KyNaTWiIoO 3a W30JI0BaHE opraHe 3ampemune 10
ml, Tako IITO ce jelaH Kpaj Uceyka uieyma Bexe 3a CTakJeHu mranuh, a Apyru Kpaj 3a
M30METPHUJCKHU TpaHcajycep. Kymatmno 3a u3onoBane oprane zanpemune 10 ml je uc-
nymeHo TajpogoBumM pactBopoMm TepmocraTupanuM Ha 37 °C U KOHTHHYHUPAHO OKCHUTE-
Hucano cmemom 95% O,u 5% CO, WUneym je unkyOupan 45 MuHyTa, y3 3 MCIUpama
ceexuM TajponoBum pactBopom. Ilotom ce 3arexe 10 onTHMaiIHOr TOHyca of 2 g, a
koHTpakuuje n3asusajy KCI (80 mM). Ha motmyHo pa3BujeHH TOHYC 101ajy ce pactyhe
KOHIIEHTpAIIMj€ €TapCKUX yJba Y KyMYJIaTHBHOM MaHHpY, Tako IITO ce cieaeha no3a mo-
Jlaje HAKOH IITO € pa3BHjeH MOTIYHHU edeKar MpeTxonHe KoHmeHTpamnuje win 10 MunyTa

HAKOH MPETXO/IHE KOHIIEHTpalrje ako je epekar uzocrao (187).
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Edekru ce mpouemyjy kao % penakcaiyje y OMHOCY Ha TOYETHY KOHTPAKIIH]Y KOJy

CMO payyHalli Kao MakcuMaiHy KoHTpakiujy (100%)

3.7. HcnutnBame Ba3opeaKCAHTHE AKTHBHOCTH €TAPCKHUX y/ba

BasopenakcanTHa akTUBHOCT 0/1a0paHHX y30paka eTapckux yiba kopeHa (CI1IK2012a
u CI'K2013a) u xep6e (CIIX2012a u CI'’X20140) obe ucnutuBaHe BpCTe je TeCTHpa-
Ha Ha MOJIeJly M30JI0BaHe ME3EeHTepUUHe apTepuje namnosa. Etapcka ysba Cy Kao U Koj
WCIIMTHBAA CIIAa3MOIMTUYKE aKTUBHOCTH pacTBopeHa y 0,5% Na-CMC kao BEXUKYITyMYy.
Opnabpanu y3opiu cy Tectupanu y oncery koHmenrpamuja 0,1-1600 nl/ml (S. pallasii),
orHocHo 31,5-1000 nl/ml (S. gracile).

VY ucrpaxuBamuMa cy KOpuiiheHn HOPMOTCH3UBHH TaoBU Wistar coja, TenecHe
Mmace ox 250 mo 300 rpama. Jlpkame M KPTBOBaWkE KUBOTHIA j€ CIPOBEICHO KaKo je
Beh OIMCcaHO KOJ MCTpakMBama CHa3MOJIMTUKE akUBHOCTH. Kopumihewme oreqHux xu-
BOTHIA e OUTH CTPUKTHO y CKJIaQy ca MPOMUCUMA OJ0OpPEHHM Ol CTpPaHEe JIOKAJTHOT
€THYKOT KOMUTETA, a KOjJH Cy y CKJIaay ca Mel)yHapoHUM Mporucuma.

Jla Ou ce u3berao eBeHTyaJHU YTHIA] JIEKOBA 32 OMAMJbUBaKE UM OTPOBA 3a
ycMphuBame Ha pe3yiTaTe eKCliepuMeHaTa, )KUBOTH-€ he OUTH )KPTBOBaHE yaaplemM
y IJIaBy M MCKpPBaBJbEHEM IIOCIIE Ipecenama o0e kaporunne aprepuje. [lorom he
abioMeH OMTH OTBOPEH y OOJIMKY JaTMHUYHOT cioBa V u m3oimoBaheMo Me3eHTe-
puuHy aprepujy. Aprepuja he OUTH nMaxxJbUBO 0JIBOjE€HA OJ1 IEPUBACKYIApPHOT TKUBA
u Op3uM mokpeTuma ckpaheHe Ha cermMeHTe aykuHe 3-5 mm. Kpo3 i1yMeH oBako
IPUIPEMIBEHOT KPBHOI Cy/la MaXJbUBO hemMo mpoByhu /Be YelMYHE y3€HIHje Tpo-
yrjIacTor o0JIMKa, OJ] KOjuX je jelHa Be3aHa 3a CTakJeHH aApskad (mranuh), a npyra
3a M30METpHjCKH TpaHcajycep. [lorom cy mpemapaTé MHKyOMpaHH y BOJACHOM Ky-
natuny y Kpebc-Punreposom 6ukapoonatnom pactBopy (mmol/l: NaCl 118,3; KCI
4,7, CaCl, 2,5; MgSO, 1,2; KH,PO, 1,2; NaHCO, 25,0; rnyko3a 11,1), na 36 °C
y Tpajamy ox 30 muHyTa. PacTBOp ce KOHTHHYHMpPAHO OKCUTeHHUIIE cMmenoM 95%
O, u 5% CO,. llpenaparu cy, IoMjepameM TpaHCAjycepa IoMohy MUKpPOMETapCKOT
3aBPTHA MOCTENCHO WCTE3aHM JI0 ONTUMAaJHE Tauke 3are3ama o 2g. KonTpaknmje

M30JI0OBAHUX KPBHUX CylnoBa u3zasuBaHe cy penmnedpunom (10 M) u perucrpoBane
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M30MEeTpUjCKUM TpaHcjycepoM (Ugo Bazile), a 3anuc je 6enexen codprBepcku. Cpa-
KM TIpernapar je kopuuiheH camo 3a jenan ekcepuMenT (188).
Edextn cy mpouemenn kao % penakcanuje y OJHOCY Ha MOYETHY KOHTPAKIIH]y

KOjy CMO payyHaJIM Kao MakCUMaHy KoHTpakuujy (100%)

3.8. Amnaauza MOJICKYJIAPHOT TOKHUHT A CaCTOjaKa €TApPCKHUuX Y/ba HAa

aHrMoTeH3UH-KOHBepTyjyhu en3um (ACE)

Cryauja MonekynapHor JokuHra he 6utu n3Benena nomohy AutoDock Vina 1.1.2 ipo-
rpama, a AutoDock Tools 1.5.6 he 6utu kopuirhen 3a npunpemy 4 CE eH3uma 1 ofroBapajyhux
KOMITOHEHaTa offadpaHor eTapckor yiba, kao nuranana (189). Kpucranna crpykrypa ACE
y KOMIUIEKCY ca JIM3MHONpHUiIoM he Outu mpeysera ca u3 0ase nonaraxka Protein Data Bank
(wwwpdb.org) ca wupentudukaipiornm oOpojeMm PDB ID:1086 (190). Xemujcke CTpyk-
Type cacTojaka eTapckor yiba (nuranma) he outu mpeysere u3 Pubchem 6aze momaraka.
(www.pubchem.ncbi.nlm.nih.gov). Tlpunpema eH3uma u IrUraHaaa NoapasyMeBa J01aBambe 1Mo-
JIapHUX BOJIOHUKA M ITIApKH, TE SMMHUHALIN]Y MOJIEKyJIa Bozie 3a petientop (ACE) (eniMuHaIujy
MOJIEKYJIa BOJIE Ca PELeNTopa), OTHOCHO JI0/1aBakbe CBUX MOTYNHX pOTallMOHUX Oca 3a JIMTaH/e.

Mpexue mane (grid maps) cy u3padyHaTe CMEILTakeM KO-KpHUCTaJIHOT JHMraHaa
JM3UHONIPUIIA Ha ofiroBapajyhe akTMBHO MECTO Ha POTEUHY U MOJICIIaBamhEM PacTojarmba
usMel)y MpexxHUX Tadaka (greed points) na Bpeanoct of 1 anrcrpema (A).

Banmnmanmja Metoe MOJIEKyTapHOT TIOKHHTA j& CIIPOBEICHa aHAIM30M HHTEPAKIINja
JM3UHOIIPHIIA Y PELIENTOPHOM aKTUBHOM MECTY, IPU YeMY je cOTBEPCKH MakeT Discovery
Studio Visualizer v 4.5 xopuirheH 3a BU3yenu3alujy UHTEpaKIMja U IpopadyH BPeIHOCTH
cpenmer KopeHa KBajapara ynasbeHoctu (RMSD). [lpumemena MeToa je penpoaykoBaia

Ta4yHy OpHjeHTaLHjy JTM3MHOIPHUIA Kao Jiuranaa ca RMSD spujennomthy 0,9217 A.

3.9. HcnurnBame MHXHONTOPHE AKTHBHOCTH €TAPCKHX yJba

AHIrMOTeH3UH-KOHBepTYyjyhu enzum (ACE)

KOHBGHI_[I/IOHaJ'IHC METOAC 3a UCITMTUBAKLC ACE I/IHXI/I6I/ITOpHC AKTUBHOCTHU KOPUCTEC

CHUHTETCKH CYIICTpaT XUITypWI-XUCTUAWI-JIEYUH. XUIIypHA KUCEIMHA U3 OBOT CYIICTpa-

80



MATEPUJAJI U METOJE

Ta C€ MMOTOM €KCTpaxyje eTHIAIeTaToM, KOH/ICH3Y]e, I1a IOHOBO PacTBapa, a 3aTUM OYHTa-
Ba arcopOaHIyja Ha TanacHoj Iy uHU oj] 228 nm. OBa MeTo/Ia je HETOJICCHA, a MEPEHEC
J€ MOAJIOKHO TpelikaMa 300r 3aocTajor eTuianerara. Merona kojy hemo kopucturu 3a
ucnutuBambe ACE MHXUOUTOPHE aKTHUBHOCTHU j€ METOAA KOjOM C€ €H3WMCKH JECTEKTYje
3-xuapoxkcuOyTepHa KHCeNnHa, Koja ce Jo0uja U3 CyncTpara 3-XuapOoKCUOyTHPUI-TIHU-
uI-rmut-unue (3HB-GGG). OBa MeToia UMa IPEJHOCTH Yy OJTHOCY Ha IOMEHYTE
KOHBEHIIMOHAJIHE METO/Ie, a TO Cy MOTyhHOCT TecTHparma BUIIIE y30paka OJjeTHOM, MU-
HUMaJTHa yIoTpeda OPraHCKUX pacTBapayva, jeTHOCTaBHOCT U TIOY3JaHOCT.

3a Tectupawe ACE MHXUOUTOpPHE aKTUBHOCTH OJAOpaHU Cy Yy30pLU KOpeHa
(CIIK2010a u CI'K2015a), xep6e (CIIX2012a u CI'’X20156) u muoma (CIII1201006 u
CI'TI20146) ob6e ncniutuBaHe Seseli BpcTe. Y30pim eTapckor yiba he Outu pactBopeHun
y afcoIyTHOM €TaHOy U pa3dnaxxenu 6oparaum mydepom pH 8,3. Konaune koHIIEHTpa-
yje yzopaka cajapxkahe mame o1 1% amncomytHor eranona. OgadpaHu y30piu Cy TeCTU-
panu y ormcery koHuentpamuja ox 0,125-1,0 mg/ml (S. pallasii), onnocuo 0,0625-1,00
mg/ml (S. gracile). 20 pl pactyhux KoHIIEHTpaImHja y30paKa €Tapckor yjba ce Jojaje Ha
MUKPOTHUTPAIMOHY 109y ca 96 6a3ena, motoM ce noaaje 20 ul cymcrpara y 6oparHom
nydepy u 20 pl nrejoHn3oBane Bojie y cBaku 6azeHunh. EH3uMCcKa peakiiyja 3armounmbe 10-
JTaTKOM €H3UMCKOT' pacTBOpa Koju caapxu 3IHB-GGG n amunoauunasy. Hakon nepuona
nnky6anuje oxg 60 muayTa Ha 37 °C €H3UMCKOT pacTBOpa U €TapCcKor yiba, nogahemo 200
pl uHIMKaTOpa U HAKOH JOAaTHE MHKyOanuje y Tpajary 10 MuHyTa MjepuTH arncopbda-

HIIMJy Ha TajacHo] nyxuHu 450 nm Ha Biotek ELx800 cnextpodoromerpy (191).
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PE3VIITATHU

4.1. Etapcko yibe S.pallasii

4.1.1. IIpuHOC U OpPraHoJieNTHYKE KAPAKTEPUCTHUKE U30JJ0BAHUX €TAPCKUX

yba S. pallasii

ETapCI(O YJbC je H30JI0BaHO ITOCEOHO M3 pa3InIuTUuX OMJbHUX OopraHa (KOpeH, pU3oM,

xep6a u tox) S. pallasii npuxkyrsbenux ox jyaa 2010.rox. no aBrycra 2013. ron. JloOujena

Cy eTapcKa yJba CBETIIO JKyTe JI0 TAMHO JKyTe 00je apoMaTuuHOr MupHca. boja u npuHoc

CTApCKOI' yJba 3aBUCC O OMJBbHOT OpraHa U3 KOT je BpHIcHa H3onaunja. HpI/IHOC C€TapCKor

yiba je uzHocuo ox 0,1-1,3 % (m/m), a najpehu npuHOC je noOujeH u3 rionosa S. pallasii.

Tabena 4. [lopekiio, opraHojgenTU4Ke 0COOMHE U IPUHOC €TAPCKOT yiba S. pallasii

BuwbHu Bpeme Opranosentuike O3Hnaka
Cranuuire IIpunoc
opran NPUKYIUbakba KapaKTepuCcTHKe y30pKa
TaMHO XyTe 00je,
KOpEeH 0,1 CIIK2010a
apoOMaTUYHOT MHUpHCa
xKyte 0oje,
pu3oM . 0,1 CITP2010a
Jyn 2010. rox. apoMaTHUYHOT MUpHCA
CBETIIO XKYTe,
xepba . 0,3 CIIX2010a
00je apoOMaTUYHOT MUpHCA
3
2]
= - TaMHO XyTe 00je,
o KOpeH 0,1 CIIK20106
28 apoMaTHUYHOT MUpHCA
)
g < CBETIIO KYTE
GRS xep6a , ’ 0,2 CIIX20106
Py 2 oktobap 2010. 00je apOMaTUIHOT MUpHCA
E fq TOxO.
a2 .
&) g KyTe 0oje,
E g 10/ WHTEH3UBHOT 1,1 CIII120106
E - apOMaTHYHOT MHpHCA
=
TaMHO XyTe 00je,
KOpEH 0,2 CIIK20116
apOMaTUYHOT MHpHCa
cenrremObap 2011.
TOJI. KyTe 0oje,
TI0]1 WHTEH3UBHOT 1,3 CIIIT20116
apOMaTHYHOT MHpHCA

83



PE3VIITATHU

Tab6eJia 4. [Topexio, opraHoyienTHIKe 0COOUHE U PUHOC €TapCKOT yiba S. pallasii
- HACTABAK

Bubun Bpeme OpranoJientTuuke Mpunoc O3naka
opran NPHUKYIUbakbha KApPaKTepUCTHKE P y30pKa

Cranunmre

TaMHO XyTe 00je,
KOpeH 0,2 CIIK2012a
apOMAaTHYHOT MHUpPHUCa

Jyu 2012. ron.

CBETJIO XKYTe,
xepba 0,1 CIIX2012a
00je apoOMaTHIHOT MHUpHCa

TaMHO XyTe 00je,
KOpeH 0,1 CIIK20136
ApOMaTHYHOT MUPHCA

CBETJIO XKYTE,

Hcrouna Cpouja, kamwoH peke Ilex
44°29°003” E021°38’ 660

xepba 2013 0,1 CI1X20136
asryct -TOA- | Goje apoMaTHUHOT MHpHCA
xKyte 0oje,
IO WHTEH3UBHOT 1,2 CIIIT20136

apoMaTu4YHOr MHUpHUcCa

4.1.2. CacraB eTapcKHX y/ba H30JI0BAHUX U3 PAa3JIHYUTHX AeJi0Ba S. pallasii

W3 npukymsbeHor OuJpHOI MarepHjaja MOCEOHO Cy HM30J0BaHa €Tapcka yJiba
MO/I3€MHUX OWJBHUX OpraHa, xepOe W Iuiofa. 3a M30JI0Bamkhe €TaApCKUX YJba U3 OMIHHOT
marepujana S. pallasii kopuniheHa je MeToaa IeCTUIANM]E BOACHOM TIapOM Y anaparypu
no Clevenger-y. HemocpeaHo HaKOH H30JI0Balka CBa €TapcKa yJba Cy MOABPrHYyTa
KBAJIMTATUBHO] M KBAHTHUTATUBHO] XeMHU]jcKoj aHanu3u GC-FID n GC-MS nop ycnoBuMa
KOjU Cy OITUCAaHM y 0JIeJbKy Marepujaiu u MeToje.

Pesynratu GC-MS n GC-FID ananu3e y3opaka erapckor yma S. pallasii cy
MpHKa3aHu y Tabenama rje cy y30pIiy rpynucaHy npema OubHUM OpraHuMa U3 KOjUx cy
n3070BaHu. OpUTrHHAIHI XpOMAaTOrpaMH TECTHPAHKX y30paka cy gatu y [lpuiiozuma 1-3.
VY cBakoj Tabenu npeacTaB/beHN Cy pPe3ylTaTH KBaJTUTATUBHE U KBAHTHUTATUBHE aHAIHM3E
ofroBapajyher y3opka, MpOIEHTYaJHU J1€0 YKYIMHO HACHTH(HUKOBAHOT aHAIM3UPAHOT
y30pKa €TapCcKOT yJjha Ka0 M CyMapHH MPUKA3 HAj3aCTyIUBCHHJUX KJaca XEMH)CKUX

jennmema.
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4.1.2.1. Pe3yaraTtu racHo xpomMaTorpagcke aHajin3e eTapcKuX yjba H30J0BAHUX U3
noa3eMHuXx oprana S. pallasii

XeMH]jCKH cacTaB €TapCKUX yJba N30JIOBAaHUX U3 S. pallasii je npukazan y Tabesn 5.
VYkymHo je naentudukoBano 106 koMIoHEHTH Koje mpeacTasibajy 90,6-98,6% ykymHe ko-
JMYUHE €TAPCKUX yJba. Y CBUM aHAM3UPAHUM y30pIMMA 10 3aCTYIIJBEHOCTH JOMUHUPA]Y
HETEepHeHCKU yriboBOMOHUIM (59,6-94,1%). Haj3actymnbenuje mojejiHauHe KOMIIOHEHTE
y TECTUPAHUM Y30pIIMMa €TapCKUX YJba M30JI0BAHUM U3 KOpeHa cy: n-HoHaH (14,1-56,3%),
n-yHaekas (20,1-29,8%) u n-okranan (2,2-10,4%). V jeauHoM y30pKy €TapcKor yJba H30-
JIOBAHOT U3 pU30Ma Haj3acTyIlJbeHHje KOMIOHEHTe cy n-yHaekaH (16,5%) u moHoreprieH
(Z)-fp-oummen (10,1%), nox je n-HoHaH 3acTyrubeH ca 7,4%. Ca H3y3eTKOM €TapcKOT yiba
M30JI0BaHOT U3 KOopeHa y (a3u miogoHouema 2013. rof. y CBUM OCTaIUM y30pLMa je Jie-
TEKTOBaHO MPUCYCTBO noiuaueTuieHa damkapunona (0,7-11,2%). Y cBuM aHanmu3upaHum
y30pIFMa TEPIICHCKA jeIUHEHha Cy Mambe 3aCTyIUbEHA I1a j€ TaKO CajpKaj MOHOTEPIICH-

CKUX jenumema o1 3,4-19,6%, a ceckButeprenckux 1o 13,5%.
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4.1.2.2. Pe3yaraTtu racHo xpomMarorpagcke aHajim3e eTapcKuX yjba H30J0BAHUX U3
xepoe S. pallasii

CymapHu pesynTaTH racHoXxpomarorpadcke aHaau3e y3opaka eTapCcKHX yJba U3-
oJIoOBaHUX W3 XepOu S. pallasii npukazanu cy y Tabeau 6. Y aHanu3upanuM y3opiuma
YKYIHO je uaeHTudukoBano 111 kommnonentu koje unne 91,0-96,6% ykynHe komuunHe
yiba. [lopen cIMYHOCT y KBAJIMTAaTUBHOM CacTaBy yOouaBaMoO U 3HayajHE KBAHTUTATHUBHE
pa3iMKe y 3acTyIUbEHOCTH ofpeheHnx xeMmujckux Kiaca. Etapcka yJba W30i0BaHa U3
O6usbHOT Marepujaia npukynbeHor 2010. roa. cagprke 3Ha4ajHO Malkbe MOHOTEPIIEHCKUX
yriboBononuka (18,2-24,0%), 3a paznuky ox y3zopaka u3 2012. rox. (59,4%) u y3opka u3
2013. rom. (58,1%). OBe paznuke cy y Hajehoj Mepu mocnenuia y pasiuiy caapikaja

caMo jeJlHe KOMIIOHEHTE o-ITMHEHA Yuju caaprkaj Bapupa ox 12,8-48,2%.
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4.1.2.3. Pe3yarar racHo xpomarorpagcke aHajIn3e eTapcKux y/ba M30JI0BAHUX U3
mioaa S. pallasii

Pe3ynratu xeMujcke aHaau3e €TApPCKUX yJba M30JOBAaHUX W3 TuiofoBa S. pallasii
natu cy y Ta6eam 7. YkynHo je uaeHTH(PHKOBAHO 35 KOMIIOHEHATa Koje umHe 98,8-
99,9% yKkyrnHe KOTMYMHE aHAJIM3UPAHUX €TapCKUX yiba. JJOMHHAHTHA XeMHjcKa Kiaca
JeIMIbemha y CBa TPH aHAIM3UpPAHA Y30pKa Cy MOHOTEPIICHCKH YriboBomoHHUIU (91,6-
97,6%). tbuxoB BHCOK caJipkaj je Ipe CBera 3aCHOBAH Ha IPHUCYCTBY O-TTMHCHA KOJU YUHU
82,2-84,7% yKynHe KOJIMYMHE TECTUPAHUX y30paka eTrapckor yspa. [lopen a-nuHena, y
HENITO 3HaYajHUjeM MPOIEHTY Cy 3aCTYIIJbeHH MOHOTEPIIEHCKU YTJbOBOJOHHUIHU S-TUHEH

(4,2-4,9%), mumonen (1,2-1,9%) u cadbunes (1,1%).

Tabena 7. Pesyntaru GC-MS aHanu3e eTapcKux yJba U30J0BaHUX U3 Ioaa S. pallasii

P.6p. | KMJI | KME Kommnonenra Y3opak*
g E TN
CIII120106 CIII20116 CIII120136
%
1 900 901,0 n-HoHau - - 0,6
2 921 924,2 Tpuruknen 0,1 - -
3 924 925,2 a-Tyjen - 0,1 0,1
4 932 943,0 o-Tlunen 84,7 87,4 82,2
5 946 952.,5 Kampen 2,8 2,2 2,3
6 969 976,0 CabuHeH 1,1 1,1 1,1
7 974 981,0 S-TTunen 4,2 4.9 4,5
8 988 992,1 Mupuen 0,2 0,2 0,1
9 1008 | 1012,6 | J-3-Kapen 0,1 0,1 -
10 1020 |1023,0 |p-Lumen - 0,3 0,5
11 1022 | 1025,4 | o-llumen 0,4 - -
12 1024 |1030,3 | JlumoneH 1,9 1,4 1,2
13 1054 | 1056,5 | y-Tepnunen - 0,2 -
14 1095 1100,6 | a-IluaeH okcun 0,5 - 0,8
15 1122 | 1126,6 | a-Kamdornenan 0,1 0,1 0,1
16 1135 | 1139,9 | (E)-Ilunokapseon 0,6 0,2 0,3
17 1140 | 1145,5 | (E)-Bepbenon 0,4 - 0,4
18 1160 | 1163,2 | IluHOKapBOH 0,1 0,2 0,2
19 [1187 |1190,0 ;?;5_'3{[5?3'1(7)’8' 0,4 0,1 0,3
20 1194 1197,0 | Muptenon 0,2 - 0,2
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Tab6ena 7. Pesynraru GC-MS ananuse emapckux yma uzonoeanux uz niooa S. pallasii
- HACTABAK

P.6p. | KHWJI | KUE Kommnonenra Y3opak*
CIII120106 CIII120116 CIII120136
%
21 1195 | 1198,2 | Muprenan 0,1 - 0,3
22 1204 | 12084 | p-Llumen-9-on 0,1 - -
23 1204 | 1210,0 | BepbOeHon 0,1 - 0,1
24 1269 | 1269 Iepumna annexun - - 0,5
25 1280 | 1298,6 | cis-BepOenwn amerar 0,5 - 1,8
26 1316 | 1316 Z-TlaueHon - - 0,9
27 1325 | 13069 |PMenra-l e 0.1 - -
7-on
28 1340 | 1314,4 | IluneputeHOH 0,2 - -
29 1345 | 1375,8 | a-KybebOen 0,1 - -
30 1387 | 1385,0 | p-Bypbonen 0,1 - 0,1
31 1417 | 1418,9 | (E)-Kapuodunen 0,1 0,1 -
32 1577 | 1577,8 | CnaryneHon 0,1 - -
33 1582 | 1583,6 | Kapmodmumnen okcun 0,2 - 0,1
34 1590 |1611,9 |p-Komaen-4-a-on 0,1 - -
I'epmaxpa-
35 1685 | 1686,0 |4(15),5,10(14)-TpueH- 0,1 - -
1-0-on
VYKyIHO HICHTH(PHUKOBAHO 99,9 98,8 99,1
MonoTteprnieHu 97,4 98,1 93,8
YTJOBOJIOHUITH 95,0 97,6 91,6
OKCHJIOBaHHU 2.4 0,5 2,2
CecKBUTEpIICHA 0,8 0,1 0,3
YTJbOBOJIOHHIIH 0,3 0,1 0,1
OKCHJIOBaHU 0,5 0,0 0,2
Ocrann 1,7 0,6 5,0

* N3HaJ| 03HAKE y30pKa JIaTH Cy ¥ (bUXOBH YMarbeHH npukasu opuruHanaux GC-MS xpomarorpama (Ipumaoer 3); KNJI-

nureparypau KoBaues nnnekc; KME-excnepumentanno onpelen Koaues numekc

4.1.3. MyJaruBapHujaHTHA CTATUCTHYKA 00paja pe3yJTaTa racHO XxpoMarorpadg-

CKe aHaJIM3e y30paKa eTapCcKuX y/ba U30J0BaHuX u3 S. pallasii

PCA ananu3oMm BapujanMja y cacTaBy €TapcKuX yJba M30J0BAaHUX U3 PA3IMUUTUX

nenosa S. pallasii noGujeH je peayKoBaHU MIPOCTOP OJ1 JBE TIABHE KOMIIOHEHTE KOje CY
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onroBopHe 3a 94,68% Bapujanuja (Tadena 8).

Tabena 8. Eigen BpeAHOCTH KOMIIOHEHTH €TApCKUX yJba M30JIOBAHUX M3 PA3IUUYUTHX

nenosa S. pallasii

Komnonenra (PC) Eigen BpenHoct Bapujanca (%) KymyaaTtuBHo (%)
1 1545,57 80,30800 80,308
2 276,695 14,37700 94,685

U3 pesynrara PCA aHanu3e jacHO ce youaBa pas/Bajambe y30paKa Ha OCHOBY OMJb-

HOT OpraHa M3 KOr je erapcko yibe m3onoBaHo (Cauka 10). Hajsehu nporenar Bapuja-

uuja (80,31%) y cacraBy je moryhe o6jacautu nomohy PC1 KOMIOHEHTE

102



PE3VIITATHU

woHoyddoro muydd e eo ewnIfoLoed €d BLOIIHNQ

undo@ A nnagraeLdddu 11svyyvd ¢ eHe1do XUHIrHQ XU1MhUIeed €M XMHREOLIOEH BIrA XUMOARLY QEUIrRHR ) UIBLIAEd] *()] BMHL))

02

[ss1€'08) L wod

BHMIEIMN EHIHENS TR

ELOZHLIDg
2ZL0TXLDg

roHudexyeg

& 0g e

®3EL0ZULD
SLL0ZULDe  HoLoZULD

HIHKML - .\.\.\.\\

00E"

Faez-

20L0ZXLDe

FOsl-

L HarogeEIng-g

20L0EXU .

i HawMno-g-(g)

E0L0ZdU0e

20L0ZAL g

[y St
221020, I

Fosl

FaEd

FO0E

aLE

= eGIOZAOY

90L0ZAHLIDg

9EL0THLDg

(28¢'F1) 2¥0d

103



PE3VIITATH

Kommnonenta ca Haj3HaYajHUJUM TO3UTHBHO

ontepehemeM je a-nuneH (Cauxall).

BaKTopcKo onrepenetse

Koja je onroBopHa 3a 14,38% Bapwujarmja je O3UTHBHO Kopemrcanu n-HoHaH (Cimka 12).

Paxropcxe onepehetse

0454
030

0,15

Cauka 11. I'paduuku npuka3 ¢pakropckux onrepehema nojefuHaYHUX cacTojaka

045
030

0.154

KOpEeTUCaHUM  (PaKTOPCKUM

@-nHHEH

n-HoHAH n-yHaexan

etapckux yiba Ha PCI ocu (Hymepuuku nojauy y Ilpuiory 8)

KomronenTa eTapckor yJba ca Haj3Ha4ajHHjuM (axropckum onrepehemsem Ha PC2 ocu

N-HOHAH

-nHHEH

n-yHAEKaH

XeKCAJeKAHCKA KHCEIHHA

Camka 12. I'paduuxu npukas pakrtopckux ontepehema rmojeuHaYHuX cacTojaka

eTapckux yiba Ha PC2 ocu (Hymepuuku nojany y Ilpuiory 8)
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OBo pazzBajame y30paka BU3YEIHO j€ YOUJbHMBH]jE Ha JICHIOTPaMy IOCIHje CIpo-
BesieHe kiactep aHanmse (Camka 13), T1e cy y30pIi eTapCcKuX yiba Pa3BPCTaHU y JBA
BEJIMKa KJIacTepa. Jena kimactep o0yxBaTa y30pKe H30JI0BaHE U3 MOA3EMHHUX OMJBHUX Op-
raHa, a IpyTrd U3 HaJI3eMHHUX. Y OKBUPY IIaBHHUX KiacTepa (hOpMUpaHH Cy TOAKIACTEPU

koju noTBpl)yjy Hanaze PCA aHanuse.

T I = T T | - R Y = I = T = |
R — s
SESEEEREEEEEE
L I N I o |
S W R Y cce RUYo Do
EEEFEEFEEEEECEEELEIE
o T T e  w  w  we J
1.0=
0.9=
0.3
.7
5 OB
&
e
5:'.5_
=
L)
0.4+
0.3
0.2 =
2.1

Camuka 13. Jleanorpam nooujen UPGMA aHanm30M 3aCHOBaH Ha MaTPHUIU CIIMYHOCTH

n3Mel)y aHaM3upaHuX y30paka erapckux yiba S. pallasii

4.1.4. AHTMPAJAUKAJICKA AKTHUBHOCT 01a0pPaHMX eTapcKuXx yiba S. pallasii

CBH aHANM3WpaHH Y30pIU y H3a0paHOM OTICEeTy KOHIICHTpaIHja Cy TOCTHUIIIN HHXHU-
ounujy 50% DPPH panukana. IC, ) BpenHoCTH Cy Ouie y pactiony on 72,9-39829 pg/ml
(Tabena 9). [TocmaTpaHo 10 OMJLHUM OpraHWMa, Off y3opaka S. pallasii HajOOby aHTH-
paauKaJICKy aKTHBHOCT MOKA3aJI0 €TapcKo yJbe M30s10BaHO n3 KopeHa (CIIK20136) uuja
je IC, Bpennoct 10,47 mg/ml, nok cy erapcka yJba uzonosana us xepbe (CI1X201306) n
mioga (CIIT120136) ucnosprira HUXKY crmocoOHOCT 3a HeyTpanuzanujy DPPH panukana

ca IC, Bpennoctuma 27,53 u 39,83 mg/ml, penom.
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Tabena 9. DPPH autupanukaincka akTuBHOCT (IC,) €TapCcKux yjba H30J0BAHUX W3

pa3nuuuTux aenosa S. pallasii

bubHa Bpcra | BusbHM opran Y3opak IC,,(mg/ml) L-acxopﬁnna::lll;mcennna (he/
Kopen CIIK20136 10,47 454
S. pallasii Xepba CIIX20136 27,53 ’
ITnon CIII120136 39,83

4.1.5. Pe3yararm aHTUMUKPOOHE aKTMBHOCTH OA0PAHHUX €TAPCKHUX Y/ba
u3010BaHuX u3 S. pallasii

AHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT €TapCKHUX yJba U30J0BAHUX U3 S. pallasii je TecTupa-
Ha MHUKPOAMIYIIMOHOM METOJIOM Ha IIECT CTaHJApIHUX COjeBa OakTepHja M J[Ba coja
rspuBuna C. albicans. Pe3ynratu aHTUMHKPOOHE aKTUBHOCTH CyMapHO Cy MpHUKa3aHU
y Tadeau 10. AHTUMHKPOOHH edeKkaT U3pakeH Kao MUHUMAJTHA MHXUOUTOPHA KOH-
nentpanuja (MUK) ce kperao y pacnony on 6,25 no Bume o 100 pg/ml. Hajoosmy
AHTUMHUKPOOHY aKTHBHOCT je MoKa3aso erapcko yibe mioga (CIII120116) na Gram (+)
Oaktepuje S. epidermidis n M. luteus. BUCOKY OCETJEMBOCT Ha JIEJIOBAE €TAPCKOT yJba
u3onoBaHor u3 xepoe S. pallasii (CI1X201006) nokazanu cy 6akrepujcku cojeBu Gram (+)
B.subtilis u Gram (-) K. pneumoniae, ca MUK Bpennoctuma 6,25 u 25 pg/ml, pegom.
ETtapcko yspe uzonoBano u3 kopeHa (CIIK20116) je moka3ano 3HauajaH aHTUMHUKPOO-
Hu edekar Ha Gram (+) S. aureus, Gram (-) E. coli u P. aeruginosa, anu u Ha 06a
tectupana coja C. albicans. Pauunja ucnutuBama cy rnokaszajia 100py aHTUMUKPOOHY
AKTHUBHOCT eTapckor yiba koperHa (MMUK=21,9 pg/ml) u mnoma (MUK=54,2 nug/ml)
S. pallasii na Gram (+) B. cereus ATCC 10876, 1ok cy pe3yaTaTd aHTUMHKPOOHE aK-
tuBHOCTH HA ATCC cojese S. aureus, E. coli n P. aeruginosa, xopuithene u y Haiem
ucnutuBamwy kKao U ATCC coj 16404 C. albicans reHepallHO y CarIACHOCTHU ca HAIIUM

pesynraruma (192).
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4.1.6. Cna3mMoJIMTHYKA AaKTHBHOCT 01a0PaHUX eTAPCKHUX y/ba U30J10BAHUX

u3 S. pallasii

HcnuTuBaHa je cna3MOJUTHYKAa aKTHBHOCT Oa0paHUX y3o0paka KopeHa u xepoe.
Etapcko ysbe xepOe S. pallasii npukynibene 2013. roa. y pazu mnogonomema (CI1X20130)
y TectupanuM koHieHtparujama (0,1-400 nl/ml) moBenmo je 10 MO3HO-3aBUCHOT
CHa3MOJINTHYKOT e(eKTa Ha TNPEKOHTPAaXOBaHOM WieyMy mamnosa. KoHueHTpamuja
etapckor yiba o 1,98 nl/ml je nosena no 50% uHxuOuUIMje KOHTPAKLKje Y OAHOCY Ha
nodyeTHu KoHTpakTwiHu edekar KC/ (80 mM), Koju cMO TOCTaBUIM Kao peepeHTHY

BpenHoct 100% xonTpakuuje. Pesynraru cy npencraspern Ha Camnuu 14.

100

90 ) .......
80 === eTapCKO VJbE

70 e=fill= BEXHKYIyM /

60

% pelakcanmje
I
o O

0,1 0,5 1,0 2,0 40 40,0 400,0

KOHNeATpamAja eTapckor yba (nl/ml)

Cauka 14. Cnazamonutudku edekar pactyhux KOHIIEHTpaIlfja eTapcKor yjba xepoe
S. pallasii (CI1X20130) Ha ©30JI0BaHM UJIEYM T1aIl0BA KOJH j& TPETXOAHO KOHTPAXOBaH

nonarkoMm KCI

Kao xonTposna xopumhen je pactsop 0,5% HaTpujymMoBe COJIUM KapOOKCHMETHUII
Henmysose. Yrmopeao ca epeKkToM eTapcKor yjba IOCMAaTpaH je u ederar KOHTpoJie Koja
je kopuiheHa 3a pacTBapame y30pKa €TapcKor yJba. ¥ OBOM HUCIHUTHBamkY KOPHUIINCH je
W30JI0BAaHU OpraH HCTE OTICJHE )KUBOTHUIHE, & BEXUKYIYM j€ JO/IaBaH Y €KBHUBAJICHTHO]

3alIPpEMHHU U HAa UCTU HAYMH KaO0 U CTAPCKO YJbC.
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Etapcko yibe kopeHa S. pallasii npukyrnsseHor 2013. ron. y uctoj ¢a3u OuipbHOT
pasBoja (CITK20136) moka3aio je MamHu CIIa3MOJUTHYKH eeKar. Y TECTUPAHOM OIICETy
koHneHTparmja (0-1600 nl/ml) 50% edekra penakcamrje U30J0BaAaHOT WIIEyMa IaloBa

y3pOoKoBasia je KoHreHTpamuja ox 719,75 nl/ml ucnuruanor erapckor yspa (Ciauka 15).

100
90
0 ==f==ETapPCKO Yy/be
70 T
== BEeXNKYTYM /?

% pelarcanfje

1,0 2,0 4,0 40,0 400,0 800,0 1.600,0
KOHNEeHTpANHja eTapcKoOT v ba (nl/ml)

Cauka 15. Cnazmonutnuku edexar pactyhux KOHLEHTpalja eTapcKor yjba KopeHa
S. pallasii (CITK20130) Ha 130710BaHH WIEyM MAIOBa KOjH j€ MPETXOAHO KOHTPAaXOBaH

nonartkoMm KClI

4.1.7. Ba3opejakCcaHTHA aKTHBHOCT 0a0pPaHMX eTAPCKHUX Y/bAa H30JI0BAHHUX
u3 S. pallasii

HcnutrBaHa je Ba30opeakcaHTHA aKTHBHOCT 01a0paHuX y30paKa eTapCKHX yiba Xepoe
(CIIX2012a) u xopena (CITIK2012a) S. pallasi. OBu y30p1iu €TapcKuX yiba Cy aHAIN3UPAHH
y koHueHTparujckum orcesnma ox 0,1-400,0 nl/ml (xepba) u 1-1600 nl/ml (kxopewn).
ETapcko yipe xep0Oe je MHAYKOBaIO TO3HO-3aBHCHY PEIaKcallijy N30JI0BaHE ME3CHTEPHYHE
apTepHje maioBa, MPEeTXOIHO KOHTpaxoBaHe (eHWIePpUHOM. Y MaKCHUMaTHO] TECTUPAHO]
KOHIIEHTpAIMjU UCIIMTUBAHO E€TApCKO yJbe je Mpoy3poKoBaio 65% penakcaiuje y ofiHoCy
Ha MHHIIMjATHA KOHTPAKTWIHKU edekar deHunedprHa Koju je o3HaueH kao pedepeHTHa
Bpeanoct 100% xontpakuuje (Cauka 16). Konuenrpanuja eTapckux yiba xepoe 1 KopeHa
koja je mosena 10 50% penakcamnuje Ha heHMISHPHH MPEKOHTPAXOBAHO] ME3CHTEPUIHO]

aprepuju ca ouyBanum ennorenom cy /C,=3,10 nl/ml u IC =26,53 nl/ml, penom.
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Camka 16. Penakcanyja n3oioBaHe ME3CHTEpUYHE apTepHje Malosa,

==fj==ETAPCHO Y/be

il BEXHKYlyM M
4

0,1 0,5 1,0 2,0 40 40,0 400,0
KOHUEeHTpauuja eTapckor ysba (nl/ml)

KOja je MPEeTX0IHO KOHTPAaXoBaHa J01aTKoM (eHunedpuna,

MoJT yTHUIIajeM eTapcKor ysba xepoe S. pallasii (CIIX2012a)
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Camka 17. Penakcanyja n3010BaHe ME3CHTEpUYHE apTepHje Malosa,

=== 2TaDCHO Y/bE

=fil=Bexnrynym //

1,0 2,0 4,0 40,0 400,0 800,0 1.600,0

KOHUeHTpauuja etapckor ysba (nl/ml)

KOja je MPEeTX0IHO KOHTPAaXoBaHa J0AaTKoM (eHunedpuna,

MoJT yTHIIajeM eTapcKor ysba kopeHa S. pallasii (CIIK2012a)
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4.1.8. AHaau3a M0JIEKYJIAPHOT JOKUHIa KOMIIOHEHATA 0a0paHuX eTAPCKUX y/ba
u3oJioBanux m3 S. pallasii ca ACE

Crynuje MOJISKYTapHOT JIOKHHTA Cy CIPOBEJEHE Ha y30pIHMa KOjU Cy oJa0dpaHu
u 3a Tectupame ACE MHXUOUTOpHE aKTUBHOCTH in vitro. TecThpaHa je akTHBHOCT KOM-
MOHEHTH Koje Ccy mpucyTHe y koauuuHHu > 0,3% y y30pky erapckor yisba. Christopher
Lipinski je, Ha OCHOBY MocMarpama YCTaHOBHO Ja BehuHy JIEKOBa Koja ce NMPUMEHY]y
OpaJIHO YMHE PENATHBHO Malld U yMepeHO JunopwiHn Monekyitd. OH je TOCTaBhO
ofipeheHe Kpurepujyme Koja Tpeba /1a MCIyHaBa OMOJIOIIKM aKTUBHA KOMIIOHEHTA, Ja
Ou ce Moriia cMaTpaTH OpPaJIHO aKTUBHUM JiIeKoM. JlaHac je oBo mo3HaTo kao *“ [IpaBuiio
niet Lipinski-or” (193). ITocToje u OpojHU IPYTH KPUTEPUjYMH KOjHMa CE MPOIICHY]je T3B.
“druglikeness” manux Monekyna kao mro cy Ghose, Veber, Egan n Muegge-oBu KpuTe-
pujymu (194-197). ¥V cnipoBeneHoj] aHaIU3W MOJIEKYJApHOT JOKHWHTA OBH KPUTEPH]YMHU
HUCY KOpHUIINEHW Kao SIIMMUHAIMOHH KOJ| M300pa KOMIIOHEHTH 3a aHaJH3y, C 003UpoM
Jla je pOoLCHUBAH YTHIIA] 110jeIMHAYHUX KOMIIOHEHTH Ha in vitro oapeheny ACE uHxu-
OUTOPHY aKTMBHOCT €TapcKOr yJba. Kao mo3uTHBHA KOHTPOJIA Y OBOM HCTPAXKHUBAY j€
KopuIlIheH KanTonpui, perucTpoBanu cuHTETCKUu A CE UHXUOUTOP.

Pesynraru aHanmm3e MOJIEKYJIapHOT TOKHMHTa 32 KOMIIOHEHTE €TapcKor yJba S. pallasii,
3ajeIHO ca mojanrMa 0 0CoOMHaMa MOJIEKYJIa CIIMYHOM JIEKY TI0 Pa3TUYUTUM KPUTEPH]Y-

MHUMa Cy TpesicTaBibeHu cymapHo y Tabean 11.
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Jenan on mpencTaBbeHUX TOIATaKa 3a KOMIOHEHTE U3 Talele je U racTPOMHTECTH-
HanHa ancopruuja (I'H). OBaj mogarak je 3HayajaH jep ce mokasao Aa ¥ mopes J00pux no-
Jaraka 3a e(pUKacHOCT M TOKCHYHOCT, MHOTH JIEKOBH Y Pa3BOjy UMajy Ipobiem ca bruopac-
nonoxusothy. I'U je npouewen Ha ocHoBY “Brain Or Intestinal EstimateD permeation”
(BOILED Egg) Metonie K0ja Ha OCHOBY IpopadyHa JUMNO(UIHOCTH U MOJAPHOCTH MAJTHUX
MOJIEKYJIa J1aje Ta9aH MPOTHOCTHYKH MOJIEN FbUXOBE aIllCOPIIIIH]jE Y TaCTPO-UHTECTHHAITHOM
Tpakty (200).

Pesynraru aHanmmse MOJIEKYTapHOT JOKMHTA Cy MOKa3aidu Ja 26 KOMIOHEeHara
(Tabena 11) mpucyTHUX y €TapcKoOM YJby S. pallasii moxasyje uctu uinu Behu apuauTeT
3a ACE peuentop ox cTaHaap/a KarTolnpuia unja je enepruja Bese ca A CE perentopom
-6.0 kcal/mol. IIpema canpkajy KOMIIOHEHTH KOje Cy UMalie UCTH WK Behu apuHuTeT
Be3uBama 3a ACE ox xanTopuia, HajBehy aKTUBHOCT OU Tpebaso /1a MOKaKke €TapCcKo
yJbe Xep0Oe ca caapxkajem on 22,2%, a 3aTUM €TapcKo yJbe KopeHa u miona ca 20,5% u
0,9% ACE nHXuOUTOPHUX KOMIIOHEHTH, PEIAOM.

U3 pe3ynrara anaim3e HHTEpaKIKja Koje Cy cymMapHo npukazane y Tadean 12 mo-
KEMO Ja cariielaMO aMHHOKHCEITMHCKE OCTaTKE pelenTopa Koje MHTeparyjy ca JTUraH-
JIOM, TUII UHTEPAKIIHje Kao U AyKUHY XeMHjcke Bese. Daisy u cap. (2012) cy npemioxunm
na no0pa pelenTop-Juraija MHTepaklidja NpecyqHO 3aBUCH Ol IPUCYCTBA BOJOHUYHE

Be3e umja je Mykuna kpaha ox 3.00 A (201).

Ta6esna 12. Ananusa in silico vaTepakimja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

KoMIoHenTa AmuHokucegnHckn | JlyxuHa Be3e Tun unrepakuuja
0CTaTaK A)
HO HIS383 2,78 Bogonuuna Be3a
PHE457 3,72 -G
VAL380 4,87 Anxuni
VAL380 4,53 Ankui
VAL380 4,74 Anxun
PHEA457 4,63 - AJIKAIT
o-Kamurion PHE527 4,65 ATk
HIS383 3,97 -G
VAL380 5,45 Anxun
VAL380 5,25 ANKun
o VAL380 3,87 Anxwnin
HIS383 4,77 - AJTKIIT
S-Kapuoduen oxenn TYR523 5,25 - AJTKHIT
TYR523 4,59 TT-AJIKAT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
GLN281 2,65 Bogonuuna Be3a
HIS353 5,07 T-AJIKUT
HIS383 5,42 TT-AJIKATT
HIS383 4,01 TT-AJIKUI
PHE457 5,24 - AJTKUIT
PHEA457 3,89 - AJTKAIT
HO HIS513 4,34 TT- AJTKHIT
TYRS523 5,19 - AJTKAIT
CnaryJieHon TYR523 5,39 - AJIKAIT
TYR523 4,37 TT-AJIKAT
PHES527 491 TT-AJIKATT
HIS353 3,99 -G
TYR523 3,87 -0
ALA354 4,87 Anxuni
ALA354 4,17 Ankun
VAL380 4,37 Anxun
HO, HIS353 5,46 - AJIKHTT
HIS353 5,23 TT-AJIKATT
HIS383 5,44 TT-AJTKUIT
HIS383 4,2 - AJTKAIT
PHE457 435 - AJTKHIT
a-MyposoJ PHE457 4,31 TT- ATIKAIT
HIS513 5,24 TT-AJIKUI
TYR520 5,39 - AJTKUIT
TYR523 4,86 - AJTKAIT
TYR523 4,89 TT-AJIKATT
PHES527 5,32 - AJTKAIT
HIS353 3,92 -G
PHE457 3,92 -G
ALA354 5,1 ATKu
VAL380 4,6 Anxwui
HIS353 5,21 - AJTKAIT
HIS353 4,44 TT-AJIKATT
HIS383 5,4 TT-AJIKUI
PHE457 4,2 - AJTKUIT
HIS513 4,79 - AJTKAIT
o-Konaen TYR523 5,13 - AJIKHAIT
TYR523 5,02 TT-AJTKUI
TYR523 5,06 - AJTKUIT
PHES527 5,32 - AJIKATT
PHES527 4,62 TT-AJIKATT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
PHE457 3,97 -G
HIS383 3,99 -G
VAL380 5,14 Anxwni
VAL380 4,27 Anxun
HIS383 435 T-AJIKUTT
TYR523 5,03 - AJTKHTT
J-Kagunen TYR523 4,76 TT-AJIKAI
PHES527 4,89 - AJTKAIT
ALA354 4,27 Ankun
VAL380 4,5 Anxunin
OH VAL380 4,55 AJKu
VAL380 3,88 Anxun
HIS353 431 - AJTKAIT
HIS383 4,46 TT-AJIKAT
PHE457 4,78 TT-AJTKUI
Mypoaa-4,10(14)-auen-1-p-o PHE457 4,39 T-ANKHI
TYR523 4,65 - AJTKAIT
PHES527 4,73 TT-AJIKATT
PHE457 3,95 -6
VAL380 4,87 Anxun
VAL380 4,03 Anxun
HIS353 428 TT-AJIKATT
HIS383 4,71 - AJTKUAIT
PHE457 4,44 - AJTKATT
y-Kagunen TYR523 4,43 T-ANKHI
PHES527 4,77 TT-AJIKATT
OH HIS383 2,66 Bogonuuna Be3a
PHE457 3,73 -G
VAL380 4,08 Anxunin
— HIS353 435 - AJIKHIT
PHE457 5,14 - AJTKUIT
a-Bucagonon PHES27 471 —
PHE457 3,79 -G
VAL380 4,36 ATKuI
VAL380 4,09 Anxun
HIS353 4,67 T-AJIKUT
HIS383 5,37 TT-AJIKATT
HIS513 4,48 TT-AJTKUI
TYR523 4,77 - AJTKUIT
a-KyGeben TYR523 4,58 T-AJKILT
PHES527 4,45 TT-AJIKATT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
HIS353 3,99 -G
TYR523 3,87 -0
ALA354 4,87 Ankun
ALA354 4,17 Anxwni
VAL380 4,37 Anxun
HIS353 5,46 TT-AJIKATT
RS HIS353 5,23 - AJIKUIT
'/,/)\ HIS383 5,44 T-AnKuA
HIS383 4,2 T-AJIKUI
PHEA457 435 - AJTKHTT
a-MypoieH PHE457 4,31 - AJIKUI
HIS513 5,24 TT-AJIKATT
TYR520 5,39 - AJTKAIT
TYR523 4,86 T-AJIKATT
TYR523 4,89 TT-AJIKATT
PHES527 5,32 - AJTKAIT
HIS353 3,76 -G
PHEA457 3,87 -0
ALA354 5,02 Ankun
ALA354 3,78 Anxwni
VAL380 4,37 Anxun
HIS353 5,23 T-AJIKATT
X HIS383 4,34 TT-AJIKATT
HIS383 4,75 T-AJIKUI
f-Bucabonen PHE457 5,09 - Akt
TYR523 4,56 - AJIKHTT
TYR523 4,65 - AJTKUIT
PHES527 4,73 TT-AJIKATT
PHES527 5,05 - AJTKAIT
PHE457 3,9 -G
VAL380 4,79 Anxwnin
HIS353 4,52 - AJTKATT
PHE457 4,81 T-AJIKUI
. HIS513 5,35 - AJTKHIT
TYR523 4,41 - AJTKUIT
f-Axopasen TYR523 4,61 TT-AJIKATT
PHES527 4,96 - AJTKAIT
PHES527 5,02 T-AJIKATT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
TYR520 2,13 Bogonnuna Be3a
VAL380 5,43 Anxwni
HO HIS353 4,77 TT-AJIKATT
14-xuapoxcu-9-epi-(E)-
Kapuodnnen
HIS383 5,5 - AJTKUIT
TYR523 3,67 -G
VAL380 4,7 Anxwni
HIS353 4,34 TT-AJIKAT
HIS353 5,08 - AJIKATT
. HIS383 441 TT-AJIKATT
Illllll.II N HIS383 4,35 - AJIKHTT
HIS383 4,69 TT-AJIKUI
PHE457 4,96 TT-AJIKAT
(*)-f-Bapbaren HIS513 424 - AJKHT
TYR520 491 TT-AJIKATT
TYR523 5,1 - AJTKAIT
TYR523 5,39 - AJTKUIT
GLY2000 3,59 n-Katjon
PHE457 3,79 -G
PHE457 5,19 -
HIS383 5,65 -1
ALA354 4,02 Ankun
X VAL380 3,82 AJKuI
HIS353 5,06 TT-AJIKAT
a-Kypxymen HIS353 431 - AJTKHT
HIS513 4,59 TT-AJIKATT
TYR523 4,37 - AJTKHIT
PHES27 4,75 TT-AJIKUI
HIS383 3,97 -G
VAL380 5,45 Anxun
VAL380 5,25 AJKuII
> Y/ VAL380 3,87 Anxun
HIS383 4,77 - AJTKUIT
Kapuoguaren TYR523 525 n-Ankun
TYR523 4,59 - AJTKHIT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
VAL380 4,03 Anxun
HIS383 4,24 - AJTKATT
>I . HIS383 4,14 - AJIKHAI
PHE457 4,65 TT-AJIKUI
TYR523 5,02 - AJTKUTT
Tepmakpen D TYR523 4,81 - AJTKHTT
PHES527 4,85 TT-AJIKATT
TYR523 3,91 -G
VAL380 4,99 Anxun
VAL380 4,88 Anxunin
HIS353 4,9 TT-AJIKAIT
HIS383 4,74 - AJTKUIT
PHE457 4,96 - AJTKAIT
PHE457 5,05 TT-AJIKAT
H3onayuen
HIS513 5,1 - AJIKATT
TYR523 4,56 - AJTKAIT
PHES527 4,94 - AJTKAIT
HIS353 2,21 Bogonuyna Be3a
o HIS513 2,28 Bononuuna Be3a
TYR523 2,63 Bogonuuna Be3a
o ALA354 5,42 Ak
VAL380 4,64 Anxuni
HIS353 5,3 - AJIKATT
Cenanommnx PHE457 4,06 - AJTKHT
PHES527 5,21 - AJTKAIT
PHE457 3,88 -G
ALA354 5,31 Anxui
VAL380 4,49 Anxun
VAL380 4,56 Anxun
VAL380 4,74 Anxwni
HIS353 5,48 T-AJIKUI
HIS353 5,05 T-AJIKUI
X HIS383 491 TT-AJIKAT
HIS383 4,01 TT-AJIKATT
o-bepramoren HIS383 4,83 - AJTKIIT
PHE457 5,04 TT-AJIKUI
TYR523 4,62 TT-AJIKATT
TYR523 4,58 - AJTKATT
PHES27 4,93 TT-AJTKUI
PHES527 5,17 - AJTKHTT
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
Kommonenta AMuHOKHceanHCKH | Jly’KUHA Be3e Tun unTepaxumja
ocTaTak A)
HIS353 2,13 Bononuuna Be3a
HIS513 2,24 Bononnuna Be3a
TYR523 2,55 Bogonuuna Be3a
TYR523 3,62 -0
3\\ VAL380 491 Anxun
o) VAL380 3,98 Ankun
HIS353 4,53 TT-AJIKATT
HIS383 4,37 T-AJIKUI
HIS383 4,71 T-AJIKUI
cis-BepOenuii-anerar PHE457 >:43 m-AKH
HIS513 5,01 - AJTKUIT
HIS513 4,49 TT-AJIKATT
TYR520 5,12 - AJTKAIT
TYRS523 4,94 - AJTKUTT
HIS353 3,99 -G
ALA354 3,63 Ankun
VAL380 4,78 AnKum
VAL380 5,27 Anku
X HIS353 5,1 - AJTKUIT
HIS383 5,24 TT-AJIKATT
y-BrcaGonen HIS383 4,17 n-AnKun
TYRS523 4,57 - AJTKUTT
PHES527 5,37 TT-AJIKATT
OH VAL380 3,75 AnKun
[ S
DasikapuHoJ (MAHAKCHMHO.) HIS383 4,16 m-AJIKIIT
GLN281 2,6 Bononnuna Be3a
HIS383 3,67 -G
HO PHE457 3,76 -G
HIS383 4,22 - AJTKAIT
PHE457 4,39 TT-AJTKUI
TYR523 4,58 - AJIKAIT
TYR523 4,71 - AJTKAIT
trans-BepGeno TYR523 4.8 - ATIKUIT
PHES527 5,18 - AJTKAIT
PHES27 4,64 TT-AIKUI
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Ta6esa 12. Ananusa in silico HTepaKIuja cacTtojaka erapckor yiba S. pallasii u ACE

- HACTABAK
KoMmonenta AmMuHokuceauHckn | JlyskuHa Bese Tun unTepakuuja
ocTaTak A)
PHE457 3,81 -G
HIS353 4,6 TT-AJIKAT
HIS383 4,79 TT-AJIKATT
PHE457 4,44 - AJTKHIT
HIS513 4,57 T-AJIKUTT
5-3-Kapen TYR523 4,59 TT-AJIKAT
TYR523 4,06 TT-AJIKATT
TYRS523 4,83 - AJTKHIT
PHES527 5,11 - AJTKHIT

4.1.9. ACE nHxuOMTOPHA AKTHBHOCT 01A0paHHUX eTapCKMUX YyJba S. pallasii
Opnabpanu y30piy eTapckor yiba S. pallasii cy y TECTUpaHOM OIICETy KOHIICHTpa-
umja 0,125-1,00 mg/ml nosenu no 50% unxudummje ACE. AKTUBHOCT je MMaja J03HO
3aBucHU Kapakrep. Hajuszpakenujy A CE MHXUOUTOPHY aKTHBHOCT j€ TOKA3aJl0 €TapCcKO
yJbe kopena (CITIK2010a) ca IC=0,18 mg/ml, a 3atum etapcko yibe xepoe (CI1X2012a)
u mona (CIII20106) ca Bpennoctuma /C,=0,33mg/ml u IC,=0,75mg/ml, pexom. ¥V
nopehemwy ca kanronpuiom (/C;=0,086 uM) xoju je Tectupan ucrom metoaom (191)

AKTUBHOCT TECTUPAHUX €TAPCKUX yJha j€ Mamkhe U3paKeHa.
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m Xepba mKopen =llion
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0,125 0,25 0,5 1
KOHIeHTpanuja (mg/ml)

Cauka 18. ACE nuxubunyja eTapckux yJba H30J0BaHUX U3 PA3TUUUTHX OUIBHUX

oprauna S. pallasii
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VYTHIaj nojeMHaYHuX KOMIOHEHTH eTapckor yijba Ha ACE MHXUOUTOPHY aKTHB-
HOCT je aHaJIM3UpaH in silico METOZIOM MOJIEKYIapHOT JOKMHIA U Pe3y/ITaTH OBE aHAJIN3e

Cy MpeACTaBJbEHH Y OKBUPY oAroBapajyher oxespka.

4.2. Etapcko yibe S. gracile

4.2.1. TIpuHOC ¥ OPraHoJIeNTHYKE KAPAKTEPUCTUKE U30JJOBAHUX €TAPCKUX
yba S. gracile

ETapcko yibe je n3010BaH0 MOCeOHO U3 Pa3IMUUTHX OMJbHUX OpraHa (KopeH, xepoa,
uBeT U 1ion) S. gracile npukymbeHux of centemOpa 2013. rox. no asrycra 2015. rox.
VY ucrtpaxuBamy je KopuiiheH OUJbHA MaTepujal IPUKYIIJbaH Ha TPUPOTHOM CTAHUIITY
(Manu [ltp6arm) n marepujan o rajeHnx Ousbaka U3 npuBatHe OamTe y beorpamy koje
Cy IIPETXOJHO MPEeHEeCeHe ca MPUPOAHOT cTaHumTa. JloOMjeHa cy eTapcka yiba KyTe 10
TaMHO XyTe 00je apoMaTHYHOT MUpHca. boja u MpUHOC eTapcKor yiba 3aBUCE 01 OUTBHOT
opraHa u3 Kor je BpIieHa u3onamnuja. [Ipuaoc erapckor yiba je uznocuo ox 0,37-4,03%

(m/m), a HajBehu npuHOC je J0OUjeH BOACHOM JeCTUIAIN]oM TuiooBa S. gracile.

Ta6esa 13. [Topekiio, opraHoiaenTHYKe 0COOMHE M MMPUHOC €TapCKOT yiba S. gracile

Bubnu Bpeme OpraunoyienTu4ke Osnaka
Cranuure IIpunoc
Opran | MpUKyIUbama KapaKTepucTHKe y3opKa
E cenrrembap TaMHO XyTe 00je, apOMaTHYHOT 0.71 CIK2013a
= 2013. MupHca
5 E KOpeH o
S = iy 2015, TAMHO XyTe 00je, apOMaTHYHOT 0.89 CIK20152
E 5 MHpHca
°
E B cenremoap XKyTe 60je, apOMaTHIHOT MUpPHCA 1,56 | CI'’X2013a
g xepba 2013.
= = jym 2015. KyTe 00je, apOMaTHIHOT MUpHCa 1,07 CI'X2015a
=
~ LBET Jyn2015. KyTe 00je, apOMaTHYHOT MUPHCa 2,00 CT'L2015a
= E = asryct 2014. KyTe 00je, apOMaTHIHOT MUPHCA 0,42 CI'x20146
55 E
s = = xepba
© g =
g g = asryct 2015. KyTe 00je, apOMaTHIHOT MUPHCA 0,37 CI'xX20156
S=0o
R O
22 g
== ‘éf- LBET asryct 2015. KyTe 060je, apoOMaTHYHOT MUpHCa 2,09 CI'120156
g =
g2 3
sEF 6
o5 = cenrrembap .
2] g 1011 2014. ror. kKyTe 00je, apOMaTUIHOT MUPHCA 4,03 CI'TI20146
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Pesynrarn GC-MS u GC-FID ananuse y30paka eTapcKux yJba S. gracile cy npukazaHu
y XpoMaTorpamuMa ca Ha3HauYeHOM Haj3acTYIUbEHIjOM KOMIIOHEHTOM U MpHIaaajyhum tade-
7ama. Y CBaKOj TaOeIM MPEACTABILEHH Cy PE3YIITaTH KBAJIMTATHBHE M KBAHTHTATHBHE aHAJIN3E
oaroBapajyher y3opka, MpoLEeHTYaTHH 0 YKYITHO UACHTU(UKOBAHOT aHATU3UPAHOT Y30pKa

€TapCKOT YJba Ka0 M CyMapHH MPHUKa3 Haj3aCTYIUbEHNJUX KJIaca XEMU]JCKUX JeIUbEHbA.

4.2.2. CacraB eTapcKHX y/ba H30JI0BAHNX M3 PA3JIMYUTHX JeJioBa S. gracile
Crposenena je GC-FID n GC-MS ananu3a (MocTynak onucaH y ozaejbky Mare-
pHjajiu U MeTojie) y30paka €TapCKUX yJba KOja Cy U30JI0BaHa U3 TajeHOT B Ha MPUPOTHOM
CTaHUIITY MPUKYTJbEHOT OUIJbHOT Marepujaia S. gracile y pa3nuuutum ¢azama OUIBHOT
pa3Boja. Kao u xon Bpcte S. pallasii erapcka yiba Cy M3010BaHa OJJBOJEHO U3 Pa3IMUUTUX

OMJbHMX OpraHa: KopeHa, xepOe, IBaCTH U IJI0Ja.

4.2.2.1. Pe3yararu racHo xpomarorpacke aHajause eTapCcKUX y/ba U30J10BAHUX U3
noa3eMHMX oprana S. gracile

Pesynratu aHannse eTapckux yJba M30JI0BAaHHMX U3 MOA3EMHHX opraHa S. gracile cy
npukazanu y Ta6eau 14. VnentudukoBano je 39 KOMIOOHEHTH Koje MpeacTaBibajy 92,7-
98,6% yKyIiHe KOIUYMHE €TApCKUX YJba. Y TECTUPAHUM y30pIIMMAa IO 3aCTYTJBEHOCTH JI0-
MHUHHUPAjy HETEPIICHCKH YTIboBOIOHHIH (59,6-90,8%). HajzacTynspeHuja nojesnHavHa KOM-
MOHEHTA je nouaneTuieH dankapunon (38,8-87,0%). C 063upoM 1a y30paKk eTapcKor yiba
13 OuspHOT Marepujaina npukymbeHor 2015. rof. kapakTrepuiie BUCOK capxaj (hajkapuHo-

J1a, 3HAYajHO MAakbe Cy 3aCTYIUbEHH MOHOTEPIICHCKH U CECKBUTEPIICHCKU YTIHOBOJIOHHUIIH.

Tao6esa 14. Pesyntatu GC-MS ananuse eTapckor yJjba U30JI0BaHOT U3 KOpeHa S. grac-

ilenpUKYTIJbEHOT HA MPUPOIHOM CTAHUILTY

P.op. | KW | KUE | Kommonenta
CI'K2013a CI'K2015a
%
901 900,1 | Xenranan 1,7 -
2 932 933,5 | a-Tlunen 0,5 0,3
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Ta6esa 14. Pesynratu GC-MS aHanu3e eTapckor yJba U30JI0BAaHOT U3 KOpeHa S. gracile

MPUKYIJbEHOT Ha NpUupogHoM cTanuiuty - HACTABAK

P.op. | KIJ | KUE Kommonenta V30PAK*
Bl by e
CI'K2013a CI'K2015a
%
3 946 948,0 | Kamden - 0,2
4 974 978,2 | p-Tlunen 0,8 -
5 984 989,1 | 2-IlenTundypan 0,9 -
6 998 | 1002,0 | n-Oxranan 10,1 0,5
7 1020 | 1020,0 | p-Llumen 5,0 -
8| 1024 | 1028,7 | lumouen 0,9 -
9| 1049 | 1055,3 | (2E)-2-Okren-1-an 0,4 -
10 1054 | 1060,8 | y-Tepriuaen 1,0 -
11 1086 | 1091,1 | Tepnunonex 1,4 0,2
12 1100 | 1102,0 | n-Honanan 1,1
13 1133 1145,2 | cis-p-Menra-2,8-11eH- 0,6 -
l-om
14 1157 | 11574 | (2E)-Houen-1-an 0,6 -
15 1177 1178,8 | Heu-1-en-3-omn 0,6 -
16 1179 | 1185,0 | p-Llumen-8-oi 0,7 -
17| 1260 | 1260,0 | (2E)-Hdenenan 1,1 -
18| 1292 | 1292,1 | (E,Z)-2,4-Jlexanuenan 4,2 0,2
19 1315 1316,3 | (E,E)-2,4-Jlexaquenan 8,8 0,5
20| 1357| 1362,1 | (E)-2-Yuaeuenan 0,8 -
21 1380 | 1414,1 | 2-epi-p-Pynebdpen - 0,2
22 1419 | 1422,6 | f-Lenpen - 0,2
23 1440 | 1443,0 | p-bapbaren - 0,4
24| 1454 | 1456,7 | (E)-p-Dapuesen 0,6 1,2
25 1469 | 1467,1 | f-Axopanuene - 0,2
26 1479 | 1482,0 | ar-Kypkymen 6,2 1,5
27 1504 | 1505,2 | Kymapen 1,1 0,2
28| 1505| 1508,1 | f-Bucabonen - 0,3
29 1514 | 1510,0 | f-Kypkymen 2,1 3,2
30 1521 | 1523,4 | p-CeckBudenangpex - 0,2
31 1532 | 1533,9 | y-Kynpenen - 0,2
32 1523 1528,3 | JlomekaaueHon 0,8 -
33 1555 1543 | Enemunyna 0,7 -
34 1959 1961 | Xekcamexkancka 2.4 -
KHCEJIMHA
35| 2018 2000 | danxapuHOH - 0,6
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Ta6esa 14. Pesynratu GC-MS aHanu3e eTapckor yJba U30JI0BAaHOT U3 KOpeHa S. gracile

NPUKYIJbEHOT Ha pupogHoM ctanuiuty - HACTABAK

P.op. | KW | KUE | Kommonenta V30PAK*
o i
CI'K2013a CI'K2015a
%
36| 2035 2034 | dankapuHON 38,8 87
37 2132 2125 | JIunonenHcKka KUCEINHA 2,2 -
38 2141 2130 | OnenHCKa KHUCEIMHA 1,4 0,1
39 2159 2149 | Etun nuHONCaT 0,7 0,6
VYKyIHO HJeHTH()HUKOBAHO 92,7 98,6
MonoTteprnieHu 19,6 6,8
YIJHOBOIOHUITH 17,6 5,3
OKCHJIOBaHU 2,0 1,5
CeckBUTEpIIEHU 13,5 1
YIJbOBOJOHUIN 10 1
OKCHIOBaHH 3,5 0
Ocramu 59,6 90,8

* N3HaJ| O3HAKE y30pKa JIaTH Cy ¥ IbUXOBH YMambheHH npukasu opuruHanaux GC-MS xpomarorpama (Ilpuaor 4); KUJI-

mureparypau Kosaues nnnekc; KME- excriepumenranno onpehen KoBaues nnmexc

4.2.2.2. Pe3yararu racHo xpomarorpadcke aHam3e eTapcKuX y/ba N30JI0BAHUX U3

xepoe S. gracile

Pesynraru ananuse eTapckux yJba M30J0BaHUX U3 XepOe S. gracile ca pa3nuauTUX

CTaHMINTA U y pa3nmauTuM (pasama OuseHOT pa3Buha npukaszanu cy y Tademn 15. Mehy

51 unentudukoBaHOM KOMITIOHEHTOM Koje uuHe 91,0-96,6% yKyIHe KOITUYMHE eTapCKOT

yJba Haj3aCTyIJbeHHI]e KOMIIOHEHTE Cy: TepnuHoieH (6,1-57,5%), y-tepniunes (3,3 23,0%)

U p-1iuMeH (2,3-25,2%).

125




PE3VIITATH

0 70 10 - rona(-rruHonod[[-z-(Z1) | 8°9€11 91T | 0T
70 0 - - HoUd1BLHON-d-8°¢°T | 16011 8011 |61
10 0 - - LeLoNe-IU-¢-HOINO-] | [‘TITI 0111 | 8T
- - - 0 HOHODWEN-9 | L0011 S60T | LI
- - - 0 LOLBHA]( | €001 1 S601 | 91
€T 0‘or S'LS 19 HowoHHIda, | 01601 9801 |SI
911 0°€T €LI €¢ HoHMUdAT - | L0901 ¥SO01 | ¥I
- 90 0 - HOWHIIQ-g-(7) | 0°9%01 P01 | €1
€T 8°C L€ 90 HOWHNIQ-§-(Z) | 1°9€01 Teor | T
Ly L€ 6°¢ v'e HOHOWH][ | [‘8T01 v201 | 11
LTI 6 €1 st HOWHT-d | 0°0T01 0201 | 0L
- 0 1'0 - HOHMIAO -0 | G°LT0T v101 |6
€0 €0 70 - HOdITHRIdD-D | €900 2001 |8
- - - 0 IEHEINQ-U | 0°TO01 866 | L
Al 1 Al 0 HoNdUIA | L°066 88 |9
LS 19 9y €y HOHM[[-{ | T'8L6 vL6 | S
il L1 I 80 HOHHQED) | $°€L6 696 | ¥
70 10 - - HOpWeY | 0°8%6 96 | €
6'C 1C 91 ‘1 HOHH[[-D | 0°€E6 w6 |t
€0 €0 o - HolK1-» | T°9T6 6 |1
%
9$10TX.1D BS10TX 1D 107X 1D eE10TX
IVAOEA CLHIHOLIWOY] ami | ru| dod

2110043 ¢ 90doX €U XUHBEOLOEU BIrA XIMOdBLY OEHUIrBHE SJN/-)L) UIBLIAEDd] ‘ST BIFAQR],

126



PE3VIITATH

- - - I g Hodsewda 1 | 0°LSST 6SST | OF
0 Al ST 9] HOHUI'EY-Q | €4S TeST | 6€
- 10 - - p Hadwewda] | 7°6051 80ST | 8¢
- - - 80 HOWANAA-10 | 1°9Lp] 6LY1 | LE
0 €0 9°0 - @ Hodxenda] | LZ8Y1 871 | 9€
- €1 - 81 HoedHded-¢-(7) | 0°9SH1 vyl | S€
90 90 ‘1 0 norupoudey-(i7) | S0y 1 LIy | ¥E
- 0 - 80 HOWOIg-¢ | T°68¢€1 68€1 | €€
10 0 0 L0 HOBLIOMN-0 | [°9LE] vLET | TE
0 0 - v'C rodseadey] | ¢°10¢1 8671 | I€
- - - 80 LOWH], | 0°T6TT 68C1 | 0€
0 10 - - redLunomuy[-g | 84 1C1 LTI |62
0 - - 1 IreHILAUN | L9611 S611 | 8¢
€'¢ Tl 0 S's 110-g-HOWH]-d | G*GQT[ 6L1T | LT
I - - Tl HOHO(OLAME-IMISN-d | [°G8T] 6L1T |97
- 70 - - 0-p-HOHMIAL, | LLLTT vLIT | ST
v 10 - 9T 1[0-{-HOUIBIHOIN- T | 0°LLIT vLIT | ¥T
- - - §0 HOAdeNOHH]] | LTI ] 0911 | €T
z L0 0 9°¢ 1[0~ [ -HOUL-§*Z-BLHIN-A-512 | T°Sp[ | €CIT | TT
10 - - 60 rooadeOHU[[-sup.4 | $*QET | SEIT | 1T
%
9$10TX 1D BST0TXID 9FT10TX 1D BET0TX

=2 AVdOEA

BLHOHOLINOY]

ami | ru| dod

NVEVIDVH - 2]1ov43 “§ 99doxX €M XUHBEOL0EH BArA XIDOARLd ¢UIreHR SJ-) L) UIBLIAEd] *ST BIAQR],

127



PE3VIITATH

6 6 76 801 HHRLOTUINO
€6 01 LT S91 MITHHOT0g09IK
L81 861 861 €°LT UHIIAOLUENID))
€9 ¢c P I‘1 HUHEGOTHONO
1°8S v'6S ¥ 81 HITHHOTOg09IK
49 LT9 €8¢ g6l HHAAOLOHOIA
996 6°€6 16 6 OHRAONHM(PULHITH OHITANK,
€0 0 1 vy 110- [ -HOUITBMABINO-€ [T | 0°€LOT €L0T | IS
_ ) . . (roxomrre |
€0 L0 IHAIQ)) 10~ [ -HOTOTBINO-6 0°650¢ 650C | 0S
B - - 9L ronudeNIred | §4€0T Se0T | 6¥
- - - 81 BHUIQOMY BIOHBNOTEMAY | 9°T961 6561 | 8p
- - - 60 Holone rucoHdedodruxeotay | 0‘zH81 w8l | Ly
B B 10 B HOMIRLU(POSH | €8] 9¢81 | 9%
) ) ) . BHHUIQOMN |
Lo (exonu1oMdUN) BMOHBMOTRdLIA], o9l oLl sy
- - - L0 I0-8-HOMT-6" oWy | ¢°81L] 8ILL |¥P
- - - 90 110/~ [-HOUI-(1)-0 “p-erodAN | 0°6291 0€91 | €¥
L0 10 - L1 ruoxo Horndondey | L'y8ST | T8ST | TH
- - - 70 IOHAUATRI) | [°6LST LLST | 1¥
%
9610TX.ID BCTOTX IO Or10TX 1D BEI0TX I
«MVAOEA CLHIHOLIWOY] AN _ ' _ ‘do g

NVIVIDVH - 2119p.43 ¢ 99dox €n xuHedoroen earA XudodeLd 9cuIreHe SJ/-) L) ULBLIAEQ] *S] BIFQR],

128




PE3VIITATHU

4.2.2.3. Pe3yararu racHo xpomarorpag)cke aHaJIn3e eTapcKuX y/ba N30JI0BAHUX U3

uBactu S. gracile

VY eTapckoM yJby IIBACTH Ka0 XeMH]jCKa KJlaca JOMUHHUPA]y MOHOTEPIIEHCKHU yTIhO-
BofoHuIM (95,0-97,6%). Haj3actynspenuja mnojequHayHa KOMIIOHEHTA je TEpIUHOJIECH

(44,5-51,6%), a 3atum cnene y-tepruneH (13,7-18,4%) u p-uumen (6,8-7,7%).

Ta6ena 16. Pesynraru GC-MS ananu3ze eTapckux yjba U30JI0BAHUX U3 LIBACTU S. gracile

P.6p. | KW |KHE | Kommonenra V30PAK*
CI'12015a CI'120156
%
1 932 933,7 | a-Tlunen 1,1 5,0
2 946 948,0 | Kampen - 0,7
3 969 973,1 | Cabunen 0,8 1,0
4 974 978,1 | p-Tlunen 1,9 2,0
5 988 990,3 | Mupuen 1,1 2,0
6| 1002 1006,6 | a-Denanapen 0,3 0,3
71 1014 1017,0 | a-TepniuneH 0,1 -
8| 1020| 1020,1 | p-Llumen 7,7 6,8
9| 1024 | 1028,4 | Jlumonen 3,7 5,3
10| 1032 | 1036,3 | (£)-f-Ouumen 2,0 2,6
11| 1044 | 1046,4 | (E)-p-Ouumen 1,0 -
12| 1054 | 1060,0 | y-TepruneH 18,4 13,7
13| 1086 1091,3 | Tepniunonex 51,6 44,5
14| 1095( 1100,3 | Jlunamnon 0,2 0,3
15| 1108 | 1113,0 | 1,3,8-p-Menrarpuen 0,3 0,2
16 | 1146 | 1136,7 | (12)-2-Ilponenni-penon 0,2 0,1
17| 1135 1138,4 | trans-IIluHokapBeon - -
18| 1133 1137,8 | cis-p-Menra-2,8-nueH-1-on 1,6 1,8
19| 1174 1177,0 | 1,8-MeHnTanuen-4-omn 0,4 3,9
20 1174 1177,3 | TepnuaeH-4-01 0,2 -
21| 1179 1185,1 | p-llumen-8-on 1,1 3,7
22| 1217 1204 | p-LukmouuTpan 0,4 0,2
23| 1374 1376 | a-Konaen 0,2 0,3
24| 1389 1389 | p-Enemen 0,2 -
25| 1417 1420 | (E)-Kapuodumnen 0,4 0,7
26| 1454 1456 | (E)-p-Papuesen 0,6 -
27| 1484 1482 | T'epmakpen D 0,3 0,2
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Tab6esa 16. Pesyntatu GC-MS ananu3e eTapckux yJjba U30JIOBAHKUX U3 I[BACTH S. gracile

- HACTABAK
P.6p. | KW |KHE | Kommonenra V30PAK*
CI'112015a CI'120156
%
28| 1508 1505 | T'epmaxpen A 0,2 -
29| 1522 1524 | 6-Kagunen 1,5 1,4
30| 1582 1584 | Kapnodunen okcun - 0,4
31| 1630 1629 | Mypona-4,10-(14)-auen-1-f-on - 0,2
32 2075 2073 | 2,13-OkranexaaueH-1-omn 0,2 0,6
YKyIHO HICHTH()UKOBAHO 99,9 98,8
MoHnoreprieHI 97,4 98,1
YIJOBOJIOHUITI 95,0 97,6
OKCHIOBaHH 2.4 0,5
CeckBuTepIeHI 0,8 0,1
YIJbOBOJOHUIIN 0,3 0,1
OKCHJIOBaHU 0,5]-
Ocranu 1,7 0,6

* M3HAJ O3HAKE Y30pKa JaTH Cy U IbHXOBH YMarmeHH pHKa3u opuruHarHunx GC-MS xpomarorpama (Iputor 6); KWUJI-

mureparypun Kosaues unnexc; KME- excriepumenranio onpehen Kosaues nniexce

4.2.2.4. Pe3yararu racHo xpomarorpadcke aHajin3e eTapCKUX y/ba H30JJ0BAHUX U3

mwioaa S. gracile

Ta6ena 17. Pesynrar GC-MS ananuse eTapcKor yJba H30JI0BAaHUX U3 TI0aa S. gracile

P. 6p. | KNJI | KHE | Kommnonenta Y30PAK*
CITI20146

%

1 924 | 926,0 | a-Tyjen 0,2

2 932 | 933,5 | a-ITunen 9,6

3 946 | 948,1 | Kamden 0,9

4 969 | 973,1 | Cabunen 1,7

5 974 | 978,1 | p-Ilunen 7,6

6 988 | 990,0 | Mupuen 2,2
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Tabena 17. Pesynrar GC-MS ananu3e eTapckor yJjba H30JI0BaHUX M3 IJI0Aa S. gracile

- HACTABAK
P.6p. | KMJI |KME | Kownonenta V30PAK*
o Ll
CI'TI20146
%
1002 | 1006,4 | a-Denannper 0,2
1014 | 1017,1 | a-Tepniunen 0,1
1020 | 1020,0 | p-Humen 4,1
10| 1024 | 1028,3 | Jlumonen 4.5
11| 1032 1036,7 | (2)-f-Omnmen 2,9
12| 1054 | 1060,0 | y-Teprnuuen 24,2
13| 1086 | 1091,7 | TepnuHoneH 26,8
14| 1095 1100,1 | JImranon 0,1
15| 1133 | 1145,0 | cis-p-Menrta-2,8-nuen-1-on 0,2
16 | 1174 1177,7 | 1,8-MenraaueH-4-oi 0,6
17| 1179 1185,3 | p-llumen-8-on 0,3
18| 1374| 1376,0 | a-Komaen 0,9
19| 1417 | 14204 | (E)-Kapuodpunen 0,7
20| 1478 | 1477,3 | y-Myponen 0,2
21| 1484 | 1482,9 | I'epmakpen D 1,5
22| 1522 | 1524,3 | 0-Kagunen 5,9
23| 1630 | 1629,0 | Mypona-4,10-(14)-nuen-1-p-on 0,3
24 [ 2075 2073,3 | 2,13-OxragekaareH-1-oi 1,6
YkymHO HACHTH(UKOBAHO 99,1
Mouoteprienu 93,8
YTJbOBOIOHHUIIN 91,6
OKCUJOBaHU 2,2
CeckBuTepreHn 0,3
YTJbOBOTOHHITH 0,1
OKCUJOBAaHU 0,2
Ocramu 5

* M3HAJ] O3HAKE Y30pKa JIaT je U yMarbeHH rprkasu opuriHatHor GC-MS xpomarorpama (ITpusor 7); KIJI- mrreparypan Koaue

nnzeke; KME-excriepumenTanto onpehen Kopaves nrieke

VY y30pKy erapckor yjba H30JIOBAHOT U3 IUIOAA MIEHTU(MKOBaHE cy 24 KOMIIOHEHTeE

mro ynHn 99,1% yKkyrHe KonmmumHe erapckor yiba. HajzactyrubeHmja kimaca jemumema Cy
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MOHOTEPIICHCKU YTThoBOMOHUIM (91,6%). TeprmHoneH W p-TeprMHEH Cy Haj3acTyIUbCHH]E

TnojeHa4He KomroHeHte (26,8 u 24,2%, HaBeneHUM pefioM) y onHocy 1:1, a 3atuMm crene: o- u

[-mareH (9,6 1 7,6%, HaBeIeHUM peioM), o-KaiiHeH (5,9%), maMoHeH (4,5%) u p-tiiMed (4,1%).

4.2.3. MyaTuBapHMjaHTHA CTATUCTHYKA 00paja pe3yJrara racHo xpomarorpadgceke

aHaJIn3e y30paKa eTapCcKuX y/bau3oJioBaHux u3 S. gracile

PCA ananu3om Bapwjaiyja y XeMHjCKOM CacTaBy €TapCKHUX yJba M30JIOBAHUX W3

Pa3IMYUTHX JeN0Ba S. gracile 1oOUjeH je peayKOBaHH IIPOCTOP O] IBE INIaBHE KOMITOHEHTE

Koje cy onroBopHe 3a 94,38% Bapujauuja (Tabesna 18).

TaGena 18. Eigen BpeaAHOCTH KOMIIOHEHTH €TApPCKUX yJba U30JI0BAHUX U3 PA3IUUUTUX

nenosa S. gracile

Kommnonenra (PC) Eigen Bpennoct Bapujanca (%) Kymyaarusno (%)
1 1294,95 80,95 80,95
2 214,842 13,43 94,38

U3 rpaduukor npukasa pesynrara PCA aHaiu3e youaBa ce pa3/iBajambe y3opaka Ha

OCHOBY OMJBLHOT OpraHa U3 KOT je eTapcko yibe u3onoBaHo (Caunka 19).
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PC1 xommoHeHTa je onroBopHa 3a 80,95% Bapujanuja y XeMHjCKOM CacTaBy €TapcKUX
yiba S. gracile. Cactoji ca Haj3Ha4ajHUjuM (haktopckum onrepehemem Ha PC1 ocu cy

MO3UTHBHO KOPETMCAHU TEPITUHOJICH U HETaTUBHO Kopenucanu (ankapunoi (Canka 20).

TEpIHHO.TEH

0154 F-TepmHAER

u.,I]nU 00n a = a— . =

-0.15

aKropcka onrepehebe

-0.301

danxapaaon

Cauka 20. ®akropcko ontepeheme Ha PCI ocu KOMIIOHEHTH KOj€ yJlla3e y cacTaB

€TapCKUX yJba U30JIOBAHUX U3 Pa3InuUTHX OMJbHUX opraHa S. gracile

Ha PC2 xommoHeHTH Koja je onroBopHa 3a 13,43% Bapwujanuja y XeMHjCKOM cac-
taBy HajBehe (akTopcko onrepeheme NMajy MO3UTUBHO KOPETMCaH! TEPIHHOJIEH U (aJi-

KapHHOJ, Ka0 M HEraTUBHO Kopenucanu p-uumeH (Canka 21).

TEpPIHHOIEH

0454 (anxapanron
0304

015
| H o

T S BB L | e . Rt ht el

Paxropeko onTepeRerse

p-IHMEH

Cauxka 21. ®akropcko onrepeheme Ha PC2 0cH KOMIIOHEHTH KOj€ YlIa3e y cacTaB
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YouaBa ce Beha CIMYHOCT €TapCcKHX yJba M30JI0BAaHUX U3 HAA3EMHHX y OJHOCY Ha
non3eMHe OuspHe oprane. Etapcko yibe nzonoBano u3 kopena ca oznakom CI'’K2015a ce
Ha rpaduky mocebHoO U3/Baja 3aXBajbyjyhn N3y3eTHO BUCOKOM CaIpKajy (pamkapuHoia.

OBo pazaBajame je BU3YEIHO YOUBHBH]E HA JCHIOTPaMy MOCIIH]je CIIPOBEICHE Kilac-
tep aHanuse (Ciuka 22), rae cy y30pLy eTapCcKUX yJba pa3BpCTaHU y [1Ba BEJIMKa KilacTepa.
Jenan knactep o0yxBara y30pKe N30J0BaHE U3 OI3€MHUX OUJbHUX OPraHa, a IPYTry U3 HaJl-
3eMHHX. Y OKBHPY IJIaBHUX KJIacTepa (OpMUpPAHH Cy MOKIACTEPU KOjU MOTBphyjy Hanaze
PCA ananuze. Pa3nBajame eTapckux yiba XepOe Ha y30pKe ca MPUPOIHOT CTAHUIITA KOje
KapakTepHIle HWKA HUBO TEPIIMHOJICHA U Y-TEPIIUHEHA, 8 BUILIM HUBO p-IIMIMEHA U Y30pKe

rajeHe OMJbKe YCIIOBJBEH je Tipe cBera (heHo(a3oM y K0joj je OMIbHHM MaTepHjall MPUKYTUhaH.

R f & & B & 2 % &
5 & &5 5 B 5 5 B B
=l =l il o il T~ i~ ~d ~d
x f g d g JLE x ¥
| L v L= L L L L2 L2
0.904 LJ
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QLE0=
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I
=
=
5 030
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0.00+
0,154

Cauxa 22. Jleanorpam nobujen UPGMA ananu3oMm 3aCHOBaH Ha MATPUIM CITUIHOCTH

nu3Mel)y aHanu3upaHux y3opaka erapckux yiba S. gracile

4.2.4. AHTHPAIUKAJICKA AKTUBHOCT 0a0pPaHMX €TAPCKHUX y/ba U30JI0BAaHUX U3 S. gracile
AHTHpaIuKaICKa aKTUBHOCT €TApPCKUX yJba U30J0BaHuX u3 S. pallasii n S.gracile
je tectupan nmomohy DPPH metone. Y OBOM TecTy J00HjeHEe Cy BPEIHOCTH HM3paKEHE

kao /C, mpukasane y TaGesu 19.

135



PE3VIITATHU

Tabena 19. DPPH antupaaukaincka aktuBHOCT (1C, ) €TapecKux yiba U30JI0BAHUX U3

paznuuutux nenosa S. pallasii

BubHa BpcTa Bubuu opran V3opak IC,,(png/ml) | L-ackopOuncka kuceanna (pg/ml)
Kopen CI'K2015a 72,9 454
S. gracile Xep6a CI'x2015a 78,6 '
[Tnon CITI20146 204,5

Hobwujene IC,, Bpennoctu Heytpanusanuje DPPH 3a etapcko yibe S. gracile ¢y 'y
pactiony oz 72,9-204,5 pg/ml. OBu pe3ynraru ykasyjy Ha 3Ha4ajHU]y aHTHOKCUIATUBHY
aKTHBHOCT €TapCKOr yJba OBE OMIbHE BpPCTE y OnHOCY Ha S. pallasii. IC,, BpenHoCTH
etapckor yJjba kopena (CI'K2015a) u xep6e (CI'X2015a) S. gracile cy Beoma 6mucke, anu
HOCHOIIM aHTHPAIUKAICKEe aKTHBHOCTH Cy jeAMIbEHA PA3IMUUTHX XEMHUjCKUX Kiaca. Y
yJbY KOpPEHa TO je Haj3acTyIJbeHUja KOMIIOHEHTA MOJHAleTUIIEeH (haIKapuHOI KOjH je 3a

PasIuKy O] €TapcKor yJba S. pallasii oBlie naneKko Haj3acTyIJbeHH]a KoMIToHeHTa (202).

4.2.5. AHTHMHKPOOHA AaKTMBHOCT 01a0paHUX eTAPCKHUX yY/ba H30J10BAHUX
us3 S. gracile

AHTHMUKpPOOHA aKTHBHOCT €TApPCKHX YJhba W30JIOBAHMX M3 PA3JIMYUTHX OpraHa
S. gracile npukynseeHor y jymy 2015. ron. Ha TPUPOAHOM CTAHUINTY aHATH3UpPaHA
j€ MHUKpOIWJIYIIMOHOM METOJIOM Ha CelaM CTaHJapJIHUX cojeBa OakTepuja W JBa coja

rpuBHLa C. albicans. Pesyntaru aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH ¢y nipuka3anu y Tadesn 20.

Ta6ena 20. AHTUMUKpPOOHA aKTUBHOCT TECTUPAHUX y30paka erapckor ulja S. gracile

S. gracile Avnuumniaud | AMukauus | Hucrarun
MUK
Kopen Xepba IIBact
Muxpooprammsam | ATCC | -ryagsay | (CrX2015a) | (CTTR015a) (kg/ml)
i~ S. aureus 25923 62,5 >500 >500 0,5 2,0 H.T
§ E. faecalis 29212 >500 >500 >500 0.5 H.T. H.T
© B. subtilis 6633 >500 >500 >500 H.T. H.T. H.T.
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Tadena 20. AHTUMHKPOOHA aKTUBHOCT TECTHPAHUX y30paka etapckor ulja S. gracile- HACTABAK

- E. coli 25922 >500 500 500 2,0 5,0 H.T.

é’ K. pneumoniae 13883 >500 >500 >500 4,0 H.T. H.T.

5 S. abony * >500 >500 >500 H.T. H.T. H.T.
P. aeruginosa 27853 >500 >500 >500 3,0 0,5 H.T.

;:): C. albicans 10259 >500 >500 >500 H.T. H.T. 3,0

M

=

E C. albicans 10231 >500 >500 >500 H.T. H.T. 5,0

H.T.- HUje TecTupano; *Salmonella enterica subsp. enterica serovar Abony NCTC 6017

4.2.6. Cna3mMoJMTHYKA aKTHBHOCT 01a0PaHUX eTAPCKHX y/ba H3010BAHUX

u3 S. gracile

ETapcko yiee xepbe S. gracile (CI'’X2013a) je noBeno 0 103HO-3aBUCHE peiak-

calMje KOHTpaKlyje nieyMa y3poKoBaHe BUCOKMM KoHIeHTpauujama K* (C, .=80mM).

KCl

KonuenTtpanuja yspa koja y3pokyje 50% unxubunuje konrpakuuje je 271,4 nl/ml.
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KOHLeHTpayuja eTapckor ysba (nl/ml)

Cimka 23. Criasmonutidku eekar pacTyhrx KOHIIGHTpaIIfja eTapcKor yiba xepoe S. gracile

(CT'X2013a) Ha M30J10BaHU WJICYM TIaI[0BA KOjH j€ TIPETXOIHO KOHTpaxoBaH jonarkom KC/

Etapcko ysbe xopena S. gracile (CI'K2013a) y TectupanuM KOHIIEHTpalyjama

Huje aosesno 10 50% wmHxubuTopHOr edekra. MakcumallHa TeCTUpaHa KOHIIEHTpAIja

etapckor yiba oxn 1000 nl/ml y3poxoBana je 36,33% penakcanTHOT edeKTa y OJHOCY Ha

WHULIAjaTHA KOHTpakTiHK edekat KC/ (3a koju je moctaBibeHa BpeaHocT 100%).
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100

% penaKkcauyuje
w
o

e=f==pTaDCKO Y/be

w=fill=Eex1KRyTyM

315 62,5 125,0 250,0 500,0 1.000,0

KOHLLeHTpaLuja etapckor ysba (nl/ml)

Cauka 24. Cna3MoIUTHIKH edekar pacTyhux KOHIIEHTpAIHja €TapCKOT yiba KOPeHa

S. gracile (CI'’K2013a) Ha n30710BaHu WJIEyM MarioBa KOj! j€ MIPETXOIHO KOHTPAXOBaH

nonarkom KCI

4.2.7. Ba3openakcaHTHA AKTHBHOCT 0Ja0pPaHUX €TAPCKUX Y/ba H30J0BAHNX

u3 S. gracile

Erapcro yibe xepoe S. gracile (CI'X20146) tectupano y KoHueHTpaimjama of 31,5-500

nl/ml je mokazaso naneko cnabuju Ba3operakcaHTHH eheKar off eTapckor yiba S. pallasii u3omo-

BaHOT U3 MCTUX OMIbHKX oprana. /C, BpeHOCT Ba30PENaKCaHTHOT eexra u3Hock 466,96 nl/ml.
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—fi—Bexurynym

31,5 62,5 125,0 250,0 500,0

KOHLieHTpaLuja eTapckor ysba (nl/ml)

Cauka 25. Penakcalnyja n30J0BaHe ME3eHTEPUYHE apTepHje NaloBa, Koja je MPeTX0IHO

KOHTpaxoBaHa JoaTkoM (perunedpuHa, moj yTuiiajeM eTapckor yiba xepoa S. gracile

138



PE3VIITATHU

Nako u y oBoM yJby nipeoBial)yjy MOHOTEPIIEHCKA jeIUbEHa, OYUTO KBAIUTATUBHE
pasiuke yTH4y Ha edekar Baszopenakcanuje. p-lluMeH, Kao jemHa O IVIaBHHX
KOMIIOHEHTH y €TapCKOM YJby XepOe je JT03HO-3aBUCHO PEIaKCUpao M30JI0BaHY aopTy
maroBa npekoHTpaxoBaHy ¢enunedpunom (203). Y TtecTupaHuM KOHLEHTpAIMjamMa OJ
31,5-1000 nl/ml erapcko yspa kopeHa S. gracile (CI'K2013a) nuje goseno no edexra
Bazopenakcanuje ox 50%. Maxo je youeH q03HO-3aBUCHHU e(eKat, ca KOHIIEHTPAIHjOM O]1

1000 nl/ml eexar Bazopenaxcanuje je uznocuo 47,5%.
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Cuamuka 26. Penakcanuja n3010BaHe ME3CHTEPUIHE apTepHje MamoBa, Koja je
MPETXOIHO KOHTPAXOBaHa oaTkoM (peHmiedprHa, MO YTULIajeM eTapCKOT yJba

KopeHa S. gracile

C o03upom 11a Haj3acTyIJbeHHja KomnoHeHTa (anakpunon (38,8%) nmocenyje cna-
00 Ba30OpeNIaKCaHTHO JIENIOBambE, a J1a 3a OCTaJe 3aCTYIUbEHHje KOMIIOHEHTE HE MOCTOje
JIATEPATyPHH TOJIAIM O Ba30PEIAKCAHTHOM JIEJIOBabY, BEPOBATHO M YKYITHU Ba30peiiaK-

CaHTHU edekar notuue ox pankapunona (204).

4.2.8. AHaimM3a MOJIEKYJIAPHOT JIOKHHIa KOMIIOHEHATa 0Ja0paHUX eTapCKUX y/ba
u3oJioBanux ms3 S. gracile ca ACE
AHam3a MOJEKYJIapHOT JIOKMHTA je TOoKasaia Ja 11 KOMIIOHEHTH TNPUCYTHHX Y OBOM

yJby y uHTEpaKkumju ca ACE penentopom Tpaiy jade Wik KOMIDIEKCE FCTE jaurHe Kao CTaHIap/

139



PE3VIITATHU

Karrrorpiil. [Ipema 3acTyrbeHOCTH OBMX KOMOHEHTH odekuBaHM penociies] ACE WHXUOUTOpHE
aKTUBHOCTH 01 610 crefiehu: eTapcko yibe kopeHa (93,6%) > etapcko yibe miona (9,3%) > erapcko
yIbe xepoe (3,7%). In vitro pe3ynrary Cy TIOKa3aJv 12 je aKTHBHH]E €TapCKO YIbe TUIOIA y OTHOCY Ha
kopeH. C 003upoM Jta ce BUCOK mporieHar A CE MHXHUOUTOPHUX KOMITOHEHTH €TapCKOT YJba KOPEHa
MPEBACXO/THO 3aCHUBA HA TIPUCYCTBY jeTHE KOMITOHEHTE ((pasikaprHOIIa), MOIJIO O1 Ce IPETIIOCTABUTH

na ¢y maBHN Hocror A CE MHXMONTOpHE aKTHBHOCTH CECKBUTEPIICHCKA jeTH-CHHA.
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AHanM30M HMHTEpaKldja KOMIOHEHTH KOje Cy MO pe3yiaTaruMa MOJIEKyJapHOT
JOKMHra Trpaguie crabuwiHuje komiuiekce ca penentopom (ACE) on kanTorpwuia,
youaBaMo J1a H1je/1Ha 0J] KOMIIOHEHTH HE MHTeparyje BOJOHUYHUM B€3aMa ca pelenTOPOM.

Crabunmsanmje KOMIUIEKCa Cy YIJIaBHOM OCTBAapEHE MPEKO T-aJIKUII THIIa HHTEPAKIIH]a.

Tabena 22. Ananusza in silico ”HTEpaKIyja cactojaka erapckor yipa S. gracile u ACE

KomnonenTa AMHHORHCETUHCKH JMyxuna Bese (A) Tun .
ocTarak HHTEPAKIHja
HIS353 3,92 -G
PHE457 3,92 -0
ALA354 5,1 Anxun
VAL380 4,6 Ankun
HIS353 5,21 TT-AJKAT
HIS353 4,44 - AJKATT
HIS383 5,4 TT-AJIKATT
PHE457 42 - AJTKHIT
HIS513 4,79 TT-AJIKATT
a-Konaen TYR523 5,13 - AJTKHIT
TYRS523 5,02 - ATTKHIT
TYR523 5,06 TT-AJIKATT
PHE527 5,32 - AJTKHT
PHES527 4,62 TT- AJIKATT
PHE457 3,97 -G
HIS383 3,99 -G
VAL380 5,14 Ankun
VAL380 4,27 AR
HIS383 4,35 - ATTKHIT
TYR523 5,03 TT-AJIKATT
J-Kanunen TYR523 4,76 - AJTKHT
PHES527 4,89 - AJIKATT
ALA354 4,27 Anxun
VAL380 4,5 AJKUIT
OH VAL380 4,55 Ankun
VAL380 3,88 Ankun
HIS353 431 - AJTKHIT
HIS383 4,46 - AJIKATT
Mypona-4,10(14)-auen-1--o1 PHE457 4,78 - ATIKUI
PHE457 4,39 - AJIKHIT
TYR523 4,65 - AJTKHIT
PHE527 4,73 - ATTKHIT
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Ta6esa 22. Ananusa in silico ”HTepakKIHja cacTojaka erapckor yiba S. gracile u ACE

- HACTABAK
Kommnonenta AMHHOKHCEAMHCKH Nyxuna Bese (A) Tun .
ocTarak HHTEpPaKIHuja
HIS353 3,76 -G
PHE457 3,87 -G
ALA354 5,02 Ankun
ALA354 3,78 Ankun
VAL380 4,37 Ankun
HIS353 5,23 - AJIKATT
HIS383 4,34 - AJIKATT
HIS383 4,75 TT-AJKAT
f-Bucatonen PHE457 5,09 - ATKHI
TYR523 4,56 TT-AJKATT
TYR523 4,65 - AJTKHIT
PHES527 4,73 - AJKATT
PHE527 5,05 TT-AJIKATT
ALA354 43 Ankun
VAL380 3,82 Ankun
HIS383 422 TT-AJKAT
PHE457 4,08 - ATTKHT
PHE457 4,80 TT-AJIKATT
TYR523 4,76 - AJTKHIT
TYRS523 4,66 - AJKATT
PHE527 5,01 TT-AJIKATT
B-Kypkymen PHE527 4,83 - AJTKHIT
ALA354 4,86 TT-AJIKATT
VAL380 441 TT-AJKAT
HIS383 3,97 -G
VAL380 5,45 Ankun
VAL380 5,25 Ankun
> y/ VAL380 3,87 Ankun
HIS383 4,77 TT-AJIKATT
Kapuogunen TYR523 5.5 - ATKHT
TYR523 4,59 - AJIKATT
VAL380 4,03 Anknn
HIS383 424 TT-AJKAT
>| . HIS383 4,14 TT-AJTKHIT
PHE457 4,65 - AJIKATT
TYR523 5,02 - AJIKUIT
T'epmaxpen D TYR523 4,81 - AJTKHIT
PHES527 4,85 TT-AJKAI
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Ta6esa 22. Ananusa in silico vHTEpakKI#ja cacTojaka erapckor yiba S. gracile u ACE
- HACTABAK

AMMHOKHCEJTUHCKH Tun
Kommnonenta Nyxuna Bese (A) .
ocTarak HHTepaKIuja
o VAL380 3,75 Ak
S
h HIS383 4,16 - AJTKHIT
DajKapuHOJI (IAHAKCHHOJI)
VAL380 5,04 Ankun
VAL380 3,91 Ankun
HIS383 4,60 - AJIKAT
HIS383 438 - AJIKHIT
/ HIS383 4,37 TT-AJKAT
— — PHE457 5,20 - ATKHI
f-Daphesen TYR523 4,51 TT-AJIKATT
TYR523 4,71 - AJTKHT
PHES527 5,08 - AJIKATT

4.2.9. ACE vuxuOMTOPHA AKTHUBHOCT 0Ja0PaHUX eTapCcKuX yJba S. gracile

3a pa3nuky on y3opaka S. pallasii etapcka yiba S. gracile y TeCTUpaHOM OIICETY
koHuentpanuja (0,0625-1,00 mg/ml) nucy nosena no 50 % wunxudbunuje ACE. [lpu
KOHIIeHTpanuju o1 1 mg/ml HajBumm nporieHatr HHXUOUIHje ox 36,4% je 3a0enexeH Ko
€TapcKoT yJba Tuiona S. gracile, a 3aTUM cliefie eTapcka yJba KopeHa u xepbe ca 25,7% u

21,0%, penom (Cauka 27).

40

ACE unxuounmja (%o)
N
(=]

T T
Kopen Xepoba IInox
BH/BLHH OPTaHH H3 KOjHX cY H3010BAHA eTapcKa yiba

Cauka 27. ACE naxubunuja eTapckux yJba (1mg/ml) nzomoBanmnx

W3 pa3InYuTUX OUJBHHUX opraHa S. gracile
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5.1. Amnanu3a cactaBa eTapCcKHX y/ba U30J10BaHuX u3 S. pallasii

[Ipernenom nuTepaTypHHX IOJAaTaka O CacTaBy €TApCKUX yJba W30JIOBAaHUX U3
pazmuuuTUX opraHa Bpcrta pona Seseli (TaGema 3) yodaBa ce Ja MOCTOje pasivKe Y
HAj3aCTyIUbCHUJUM CACTOjIIMMa KOJ CBake BpCTE. YOMNIUTEHO MOXEMO 3aKJbYUYHUTH
Jla ce eTapcKka yJba M30JI0BaHA M3 HA/I3€MHHX JEJIOBa OAJUKY]Y BUCOKHUM CaapikajeM
MOHOTEPIIEHCKUX M CECKBUTEPIICHCKUX jeIUbCHhA, TOK y €TAPCKUM YJHHMA TTOI3EMHUX
OuJbHUX opraHa mpeoninal)yjy HeTeprneHcku cactojud. OBae ce moceOHO HCTHYe
TTOJTMATIETHIICH (haIKapruHOJ KOjY YMHU HajBehu /1e0 eTapcKor yJba H30JI0BAHOT U3 KOpeHa
S. rigidum (134). O mojeIMHAYHUX CaCcTOjaKa TIOCEOHO ce U3/1Baja o-ITMHEH KOjH j& YeCTO
IIaBHAa KOMIIOHEHTA €TapCKUX yJba U3 HAJ3€MHHUX JIEJIOBa Pa3IuIUTUX Seseli BpCTa.

Kana roBopumo 0 BpcTama UCIUTHUBAHUM Y OKBHPY OBE JUCEpTalllje, Y €TapCKUM
yJbHMa M30JIOBAHUM U3 PA3IMUUTHX OpraHa BpcTe S. pallasii yKymHO je nieHTH()HUKOBaHO
185 xommnoneHnara, mro yuHU 90,5-99.9 % ananu3upaHux eTapckux ysba. AHaIU30M
nonaraka u3 Tabesie 3, 3aKk/byueHoO je Aa Cy MOHOTEPIIEHCKA jeinbemba ynHe 19,3-98,1%
€TapCKUX yJba M30JOBAHMX M3 HAA3EMHHX JelioBa Seseli BpcTa, JOK Cy Y €TapCKUM
yJbMMa MOJI3EMHUX JIEJI0BA OBa jeIN-EHha 3aCTyIIJbeHa y pactony of 3,4-19,6% ykynHor
€TapCKor yJba.

PesynraTu ananuse cacraBa 3a eTapcka yjba M30J0BaHA M3 KOpEHA U pU30Ma
S. pallasii cy moka3anu BHUCOKY 3aCTYIJbEHOCT HETEPHEHCKHUX jeHbermha. [ TaBHU
CacTOjUM MPHUCYTHU y CBUM Y30pIUMa Cy 3acMheHU YTJbOBOJOHUIIM: n-HOHAH
(14,1-56,3%) u n-yngexan (20,1-29,8%). Onx TepmeHCKHMX cacTojaka 3HAYajHO je
MPUCYCTBO (Z)-f-ollMMeHa KOju je ocuM y y30pKy u3 2013. rox. IeTeKTOBaH y CBUM
ocTanuM y3opuuma y kommunHu of 0,8-12,4%. Ilpernenom nureparype yCTaHOBJBEHO
je ma, ocuM 3a BpCTy S. rigidum, HE MOCTOje MOAPOOHU TOJAIM O XEMH]CKOM CacTaBy
eTapcKor yJjba NOA3EMHMX opraHa Bpcra popa Seseli. Ilopehewmem no0ujeHux
pesyaTara ca pe3ylTaTuMa XeMH]CKe aHallu3e eTapCKUX yJba M30J0BaHUX M3 BpCTE
S. rigidum He MOTY c€ YCTaHOBUTH OYHUIIICHE CIIMYHOCTH. [ TaBHU CacTOjaK eTapCKUX yiba
n3050BaHuX U3 Bpcte S. rigidum w3 Cpbuje u byrapcke je monuanetwieH (GpamkapuHOI
Yuju caaprxaj Bapupa 1o dak 88,8% ykymHe konuuuHe y3opka u3z CpoOuje (133, 134).

JloOujenu pesynraru 3a aHanusupane y3opke S. pallasii cy, ocum y y3opky CITIK20136
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MOKa3aJld MPUCYCTBO OBOT MOJHMALETHIICHA aji y 3HAYajHO Mamb0] KOJHMYUHH O]l OHE
npucyTHe kon Bpcte S. rigidum. Hajehu canpikaj ankapuHoia je 3a0enexeH y y30pKy
n30J0BaHOM U3 puzoMa S. pallasii (11,2%).

[Toctoju BuIIe MUTEpaTypHHUX MOATaKa O CACTaBy €TApPCKUX yJba M30JI0OBAaHUX U3
HA/I36MHHX JIEJIOBA PA3IMYUTUX Seseli BpCTa y OIHOCY Ha eTapcka yjba M30JI0BaHA U3
nom3emMHuX OmspHUX oprana (Tadena 3). [lopen paznuka y IaBHAM CacTOJIIMMA O] BPCTE
710 BpPCTE, MOTY C€ YOUUTH U ofipel)eHe CIMYHOCTH cacTaBa eTapckor yiba S. pallasii n
HEKHX BPCTa U3 OBOT poja. Y MOmieny Haj3acTYIJbeHUJUX XEMHUJCKHX Kilaca MOXE ce
KOHCTAaTOBATH JIa €TAPCKO YJbE HaJ[3EMHUX J€TI0BA PAINIUTUX Seseli BpcTa KapaKTepHIe
BHCOK CaJpKaj TEPIIEHCKUX CACTOjaKa U TO IPe CBEra MOHOTEPIICHCKUX YIJbOBOJIOHUKA.
Ca acmekTa Haj3acTyIUBCHHJUX TOjeIUHAYHMX KOMIIOHEHTH Y €TapCKUM YyJbHUMa
HaJ[36MHUX JIeJIoBa clIMuHOCTH u3Mel)y S. pallasii v qpyrux BpcTa ce mpe CBera orjienajy
y BHCOKOM caJpajy o-nmuHeHa. OBaj MOHOTEPIEHCKH YTIJbOBOIOHMK IPENCTaBIba
IJIaBHY KOMIIOHEHTY €TapCKUX YJba M30JIOBAHUX W3 HAA3EMHUX JeNoBa: S. campestre,
S. peucedanoides n S. rigidum (106, 116, 117, 129, 136). Etapcko yJbe H30JI0BaHO U3
Ha/I3eMHHUX JieoBa Bpete S. fortuosum nu3 Typcke u Hpana Takole canpke a-UHEH Kao
HAj3aCTYIUbEHU]Y KOMIIOHEHTY, JIOK je y uctoj BpcTu u3 [lopryrana y erapckom yiby
HaJ[36MHUX JIeJIOBA JIOMUHAHTHO 3aCTyMJbeH S-niuHeH (141-143).

Hajsehu nmpunoc erapckux yiba 3abenexeH je kof mwiona S. pallasii. Mehytum
aHaJIM30M XEMHU]CKOT cacTaBa OBUX €TapCKUX yJba UJICHTU(DHUKOBAH je HajMambu Opoj
KOMIIOHEHTH y OJHOCY Ha eTapcKa yJba MOA3eMHHUX nenoBa u xepbe. ETapcko yibe
IJ10/1a KapaKTepHIlle BUCOK CaJprkaj MOHOTEPIIEHCKUX jeubeba Koju mpena3u 90%
ca ydyemrheMm a-NMHEHA Kao MOjeIMHAYHE Haj3acTYMJbEHHU]je KOMIIOHEHTE O] MPEKO
80%. Ilopehemem XeMHjCKMX cacTaBa €TapcKux yJba mona S. pallasii v npyrux
Seseli BpcTa youaBaMo CIMYHOCTH ca BpcTama: S. campestre u S. rigidum KoJ KOjux
je Takohe Haj3acTymbeHHUja KomnoHeHTa o-nuHeH (117, 138). Erapcka yspa mioga
S. globiferum, S. libanotis, S. resinosum u S. tortuosum xao ¥ aHAJIN3UPAHE Y30PKE
S. pallasii kapakTepuile BHUCOKAa 3aCTYIJbEHOCT MOHOTEPIEHCKUX YIJbOBOJIOHUKA
aJy ca pa3IMYUTUM Haj3acTyIJbeHUJUM KoMrnoHeHTama (118, 126, 130) .

JletaspHMja MyITUBApHjaHTHA CTATUCTUYKA aHAIIN3A CIIMYHOCTH 1 BE3a aHATTM3UPAHUX

y30paka IoKa3zaja je Ja MOCTOjU jacHa pa3liiKa XEMHjCKOI cacTaBa €TapCKuX yJba y
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OJTHOCY Ha OWJbHU OpraH m3 kora cy m3onoBanu. Ha PCA OGumory (Camka 6) Beh Ha
ocu nipBe raBHe komroHeHTe (PC1) (koja je onroBopna 3a 80,31% BapujaHcH) youaBa ce
JacHO pasz/Bajame y30paka mpema OMJPHOM OpraHy W3 kora cy u3onoBaHH. [lojennnaune
KOMITOHEHTEe ca HajBehuM dakxTopckuMm ontepehemem (>0,75) koje 3HaYajHO JONPHHOCE
OBOM pa3Bajamy Cy MO3UTHBHO KopenucaHu: o-nmiuHeH Ha PC1 ocu U n-HOHaH Ha JAPYToj
ocu maBHe komrnoHneHTe (PC2). PCA ananu3a je moka3ajia 1a Cy CacTaBU €TapCKUX yJba
S. pallasii NTOMUHAHTHO YCIOBJLEHH MTOPEKIIOM OMJBHOT OpraHa U3 KOT Cy W30JI0BAaHH.

CrnpoBe/ieHa KacTep aHaiu3a je Takohe mokaszania pa3aBajambe y30paka Ha OCHOBY
OMJbHMX OpraHa u3 Kojux cy uzonoanu. Ha nobujenom nenporpamy (Camka 7) ce BUau
pa3/iBajame CBUX aHAJM3UPAHUX y30paKka Ha JIBa BeJIMKa KJIacTepa, 071 KOJUX je/laH CaJipiKu
y30pKe M30JI0BaHE M3 HAJ3EMHUX JIeJIOBa XepOe W IUIofa, a APYTH y30pKEe W30J0BaHE
W3 TIOJI3EMHUX JIeJIOBAa KOpeHa U puszoma S. pallasii. Y oxBHpy KiacTepa KOJU CaIpiKu
y30pKe M3 HAJ[3EMHHX OpraHa Jajbe Ce pa3/Bajajy MOIKIACTepU KOjU MOKaszyjy Behy
MelyycoOHY CIMYHOCT y30paka Ijio[a y OJHOCY Ha y30pke u3 xepbe. OBakBa xeMHjcka
mojieria je 3acCHOBaHa Ha BeheM MpHCYyCTBY MOHOTEPIIEHCKUX YTJHOBOJIOHHKA, IPE CBEra
O-TIMHEHA YMjU CaApKaj U3HOCH Yak 82,2-87,4 % yKyNHOT yJba U30J0BAHOT U3 IJI0I0BA.
Y okBupy ApYror Kjiactepa Koju o0yxBara y30pKe MOA3EMHUX OUJbHUX OpraHa XeMHjcKa
nudepeHirjalja je 3aCHOBaHa Ha KOJIMYMHHU YTIJbOBOIOHUKA 1-YHIEKaHa U 1-HOHAHA Kao
HAaj3aCTYIUBCHU]JUX 110jeIMHAYHUX KOMIIOHEHTH. [IpuMeTHO je pa3aBajame y3opaka npema
HIepUOYy pa3Boja OUJbKE, Ma Cy TaKO MO CIUYHOCTH PA3ABOjEHH Y30PIH MPUKYIJHEHH Y
(ha3u 1BeTama 01 OHUX MPHUKYIJBEHHUX Y (a3 IIOAOHOIICHA.

VY30puu erapckor yJba W30JIOBAHOT U3 MOA3eMHHX jaenoBa S. pallasii campixe
noJualeTuieH GpajkapuHoOI, Kao M HEKH Y30pIIU €TapCKUX yJba U30JI0BaHUX U3 xepoe. Y
HA/I3€MHHUM JIeJIOBUMA MIPUCYCTBO OBOT TIOJIMAIIETHIICHA j& KapaKTePUCTUIHO 32 OMJbHU
MaTepujaj y paHHjUM BereTaTMBHUM (pa3zama pas3Boja, MITO je Y CKIaAy ca 3allITHTHOM

YJIOrOM OBHX jeIU-CHA

5.1.1. AHajm3a cacTaBa eTapCKHMX y/ba H30J10BAaHMX U3 S. gracile
VY paznuuutuM OWJBHHM oOpraHuMa (KopeH, xepOa, IBacT W mion) S. gracile
nneHTu(uKoBaHo je 78 xoMroHeHTH, mTo YuHU 91,3-99,0 % yKymHOT eTapckor yJba.

OBo cy pBHU pe3yATaTu XeMH]jCKe aHaJIU3€e cacTaBa €TapcKor yJba OBE OMJbHE BPCTE.
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Pesynratn xemujcke aHanu3e €TapCKUX yJba M30JOBAHHMX W3 TOA3EMHUX OpraHa
S. gracile cy moka3ana JOMHHAHTHO TPUCYCTBO HETEPIIEHCKHUX jeAMIbEHA, MPE CBera
moJraneTwieHa (ajaKkapuHoma. Y30pak €TapcKoT yJba H30JIOBAHOT M3 Marepujaja
npukymbeHor 2015. rox. je cagpxkao 87,0% OBOr moauaneTHICHCKOT jenumbema. Kao
NojequHaYHE KOMIIOHEHTE TMOpe] Haj3acTyIUbeHHUjer (alikapuHoja MPUCYTHU Cy JOII:
annexunu n-okranan (10,1% u 0.5%) u (E,E)-2,4-nekamuenan (8,8% u 0,5%), xao u
CeCKBHUTeEpIIeH ar-KypkyMmeH (6,2% u 1,5%). [Topehemem ca eTapckum yibrMa H30JI0BAHUM
u3 Apyrux Seseli BpcTa youaBaMo CIMYHOCTH Ca €TapCKUM YJbUMa U30JI0BaHUM U3 BPCTE
S. rigidum kojy Takole KapakTepHIle BUCOK caapxKaj (haKkapuHoOIIa.

JIOMMHaHTHa XeMH]jCKa KJlaca JeUbCHha y €TapcKOM yJbY M3 HAJ3EMHHX JIEJI0Ba
S. gracile cy MOHOTEpIIEHCKH YTJbOBOJIOHHIIM YHUjU je caapxkaj y xepou 45,2-93,0%.
Haj3actymipenuje mojequHadHe KOMIIOHEHTE y €TapCKOM YJbY HAJI3€MHHUX JEJIOBa CY
tepnuHoieH (6,1-57,5%), y-tepnunes (3,3-23,0%) u p-uumen (1,3-25,2%).

[Topehemem cacTaBa eTapckux yiba Xepoe S. gracile ca IpyruM €TapcKuM yJbUMa
M30JIOBAaHUM W3 HAJI3EMHHX JIEJIOBA Pa3IMUUTHX Seseli BpcTa MOXKEMO Ja KOHCTaTyjeMo
Jla Haj3aCTYIUbEHH]ja KOMIIOHEHTA TEPIMHOJECH HHUje MPUCYTHA HHU Yy jeIHOM 10 caja
aHaITM3UPAaHOM eTapckoM yiby. OnpeheHe CIMYHOCTH MOXKEMO J1a YOUHMO caMo Kaja je y
MUTamY y-TEPIHUHEH, IpyTa Haj3acTyIJbeHU]a KOMIIOHEHTA KOjH j€ IETEKTOBAH U Y €TapCKOM
yJbY M30JI0BAaHOM U3 JHcTa S. bocconi subsp. praecox y xonmuauuu on 4,4% (114).

VY omHOCY Ha eTapcka yiba U30JI0BaHa U3 Xepoe S. gracile erapcka yiba IBACTH U TUIOJA
KapaKTEpHIIIe jOIII BUIIX Capkaj MOHOTEPIIEHCKHUX YTJHOBOIOHUKA KOjH ce Kpehe y orcery
on 95,0-97,6% y y3opuuma u3 upacta 1 91,6% y y3opunma u3 miozaa. 1 osa erapcka yiba
npe/IcTaBibajy cMmele TepruHoiena (26,8-51,6%), y-reprunena (13,7-24,2%) u p-iuMeHa
(4,1-7,7%) xao mnaBHux koMmroHeHTH. [lopen oBuMX HaOpOjaHUX Yy €TapCKOM yJby ILIONA
S. gracile cy y 3Ha4ajHIM KOJIMYMHAMa MPUCYTHU U a-TiHEH (9,6%) u f-muneH (7,6%).

[Topehemem OBUX eTapCKUX yjba Ca €TapCKUM yJbMMa HM30JI0OBAaHUM U3 IUIOAA
u uBactu Jpyrux Seseli Bpcra yodaBamo ozpehene cinuuHoctu. OBe CIMYHOCTH C€
Kao M y Cllydajy e€TapCcKHuX yJba M30JI0BaHUX U3 xepbe S. gracile ornenajy mpe cBera
y 3aCTYIJbEHOCTH p-TepIIMHEHA U p-IIUMeHa. y-TeprnuHeH je NeTEeKTOBaH Yy eTapCKUM
yipuma minona S. petraeum (11,3%) S. globiferum (6,6-7,7%) u S. rigidum (5,5%)

(111, 118, 132). C 063upoM Aa Cy aHAJIM3UPAHU CACTOJIM €TAPCKOT yJba 3EICHHUX H
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3penux 1wiogosa S. globiferum yodaBamo J1a 3pemeM J0Ja3u 0 Maja KOHIEHTpAaIlje
y-TeprinHeHa. OCUM y eTapcKoM yJby Tuiona S. rigidum, y-TEpIUHEH je ICTEKTOBaH U y
€TapCKOM yJbYy M30JI0BAHOM U3 MTUTOBA ca 1BacTuMa (6,0%). Y miony Bpcte S. libanotis
subsp. libanotis n3 [1ojbCcke METEKTOBAHO je MpUCYCTBO p-miuMmena (7,3%) kao jenHe ox
IJIaBHUX KOMIIOHEHATa eTapckor yiba (126).

MynTuBapHjaHTHA CTATUCTHYKA aHATIN3a € Ka0 M KO/ y3o0paka S. pallasii noTBpauna
BapHjabMITHOCT XeMH]jCKOT CacTaBa €TapCKUX yJba Y OMIHOCY Ha OMJBHH OpPTaH U3 KOoTa Cy
uzonoBanu. Ha PCA oumnnoty (Cauka 19) Beh Ha ocu npse miaBue kommnonente (PC1)
(xoja je omroBopHa 3a 80,95% BapujaHCH) youaBa C€ JaCHO pa3/Bajamke y30paka mpemMa
MOpeKITy OMIJLHOT OpraHa U3 Kora cy n3onoBaHu. [lojequnHavHe KOMIIOHEHTE ca HajBehum
(akropckum onrtepehemeM Koje 3HA4ajHO TOMPUHOCE OBOM Pa3/iBajamby Cy MO3UTUBHO
KOpeJMCaH! TEPITUHOJICH M HEraTUBHO Kopenucanu ¢ankapuaon Ha PC1 ocu v TO3UTHBHO
KOpeNMCaH! TePIUHOJICH U (haJKapHUHOI, Ka0 U HETaTUBHO KOPEJIMCaHH p-luMeH Ha PC2
ocu. PCA ananu3a je mokasaja Jia Cy cacTaBU €TapCcKux yiba S. gracile TOMUHAHTHO
YCIIOBJbEHU OMJEHUM OPTaHOM M3 KOT Cy M30JIOBaHH.

Ha nenporpamy nobujenom kiacrep ananuzoMm (Cauka 22) BUAM ce pas/Bajame
CBUX TECTHPAHHMX y30paka Ha J[Ba BEJMKa KJIACTepa, OJl KOJUX jelaH CaAPKU Y30pKe
W30JI0BaHE W3 HAA3EMHHX JIEJIOBa, a JIPYTH Y30pKe M30J0BaHE W3 MOA3EMHHX JEJI0BA
S. gracile. Y oxBHUpY KJacTepa KOjU CaapKd y30pKe W3 HAJA3EMHUX OpraHa Jajbe
ce pasBajajy MOAKJIACTEpU KOjU TMOKazyjy yTunaj Qenodaze Ha caapikaj TIIaBHUX
KOMIIOHEHTH TEPIHHOJICHA, y-TePIIMHEHA W p-IIMMEHA. YTHIAj CTAaHHWIITa KopuimheHor

OMJbHOT MaTepujasia Ha Bapujalfje y XeMHjCKOM CcacTaBy je MamH of] yTulaja penodase.

5.1.2. ¥Ynopenna anajau3a cactaBa etapckux y/ba S. pallasii u S. gracile
[Mopehemem cacraBa ertapckux yiba S. pallasii w S. gracile, yodyaBamo na cy
MOHOTEPIICHCKH YTJbOBOJIOHMIIM JOMHHAaHTHA KJlaca jeIUICHhAa Y ETApCKOM  YIbY
W30JI0BAHOM W3 HA/3eMHUX OWJPHUX [€JI0Ba, JIOK j€ y TOA3EMHHM OpraHMMa OBa
XEeMHjCKa KJ1aca jeIMiberha 3HaYajHO Mambe 3aCTYIJbeHa. AHAJIN30M Haj3aCTYIJbEHH]UX
TIOjeIMHAYHUX KOMIIOHCHTH €TapCKOT yJba HaJ[3EMHUX OMJbHUX OpPTraHa BHJIE CE 3HAYajHE
KBaJIMTAaTUBHE pasiinKe. Y €TapCKOM yJbY HaJ3eMHUX AesioBa S. pallasii Haj3acTymIbeHU]a

MOHOTEPIIEHCKA KOMIIOHEHTA U YOIIIITE j€ o-TIMHEH, 10K Cy TO KOA S. gracile TepIMHOIIEH,
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y-TepIMHEH M p-niuMeH. [IpeMa KBalWTaTHUBHOM NpPOQHMIY €TapcKo yJbe HaI3eMHUX
nenosa S. pallasii noka3yje Behe cIMYHOCTH ca HEKMM JIPYT'MM BpcTama OBOTI pojia Kao
ITO ¢y HIp. S. rigidum u , 1€ je a-TIMHEH TOMUHAHTHA KOMIIOHEHTa eTapckor yiba (106).
y-TeprnuHeH je y 3HauajHUjeM TPOLEHTY 3acCTYIUbCH y HAJI3€MHUM JeJIOBHMA
S. petraeum n S. globiferum, NoK je TEpHNUHOJIEH YIIIaBHOM Mamhe NMPUCYTaH M Ipema
JUTEpaTypHUM TomanmMa S. gracile je jenquHa BpcTa poma Koja Ta CaaApKH Kao
Haj3aCTyIJbCHU]y KOMIIOHEHTY Ha/3eMHuX OmsbHUX nenosa (111, 119).

W nopen 0BUX OUUITIETHUX KBAJIUTATUBHUX Pa3JIMKa [I0CTOjU Be3a U3Mel)y HaBeIeHUX
jeanmbemha MPeKo OMOCHHTETCKUX MyTeBa Y OwbHUM TkuBUMa. OTkpuhe Rohmer-a u
Arigoni-ja, 1a ce W3OMPEHCKE jeNWHUIIE TOpE] MEBAJOHATHOT MOTY CHHTETHUCATU H
JPYTUM HE3aBUCHUM U IPOCTOPHO OJIBOJ€HUM OMOCHHTETCKUM MyTeM (METHIIEPUTPUTOI
dbocharanm myTem) ykazaia je Ha Behy MOBE3aHOCT HEKMX MOHOTEPIICHCKUX jeIUHEHha
(205). Ha Caiunm 28 ce BuaM 1a MOHOTEPIICHH TEPIIUHOJEH, Y-TEPIUHEH U O-TIMHEH KOjH
Cy IVIaBHU CaCTOjLM €TAPCKUX yJba HAJ3€MHUX JIeJI0OBa UCIUTUBAHUX BpcTa S. pallasii u

S. gracile imajy 3ajeHUYKOT OMOCHUHTETCKOT MPETXOHUKA (0-TEPIUHII aLlEeTaT).

-

OL-ITMHEH

TepPIUHONEH Hﬁ dj \®<
C+
PN

/ )\ MMHUI KaTjoH

OL.-TePIHUHUII KaTjOH

Y-TEpPIUHEH p-muHeH

Cauka 28. 3ajeqHryKy OMOCUHTETCKH MPEKYPCOP MOHOTEPIICHA TEPIIMHOJICHA,

y-TepnuHeHa, a-u f-nuHeHa (206)
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5.2. ®dapmako/iolIKa AKTHBHOCT eTapCKuX yJba S. pallasii u 8. gracile

HakoH cmpoBeneHe aHanmM3e cacTraBa €TAPCKUX YyJba HW30JI0BaHUX U3 00e
ucnutuBane Seseli BpcTe, M3BpIIeHa je (hapMaKoJIONIKa KapaKTepusalrja onadpaHux
y30paka eTapckux yjba. Ha oCHOBY pe3ynrara cactaBa v MperieioM JIUTeparype nmoceoHa
MaXkma je mocBehena (hapMakoJIONIKUM aKTHBHOCTHMA KOje OW yKa3ajie Ha MTOTSHIIH]aTHO
KOPHCHO JICJIOBAaE Ha KapIMOBACKYJIAPHH CUCTEM.

VY okBHpY OBe AucepTaIije TECTUPAHA je in Vitro aHTUpaIuKaICcKa, aHTUMUKPOOHa,
CMa3MOJIMTHYKA, Ba3OpEIaKCaHTHA W AaHTHOTEH3WH-KOHBepTyjyhu eHzum (ACE)
I/IHXI/I6I/ITOpHa AKTUBHOCT C€TApPCKUX YJba HM30JIOBAHUX M3 PAZINIUTUX 6I/I.]'I)HI/IX opraHa

Bpcta S. pallasii u S. gracile.

5.2.1. AuTHpaaMKajIcKa aKTUBHOCT 01a0paHMX eTaAPpCKuX yiba S. pallasii u S. gracile

Paznuuutu KHCEOHMYHHM CIOOOJHU pagUKaId Kao IITO Cy CYHEPOKCHIHU
aHjon (O,") W XUIPOKCHJIHHU paaukan (HOe) nmacrajy MeTaOOIMYKHM IMPOIECHMA
y JpyackoMm opranusmy. OB pagukaiu uyuHe neo T3B. ROS (reactive oxygen spe-
cies) cuctema Koju o0aBJba HEKE BaXKHE YJIOT€ y OpraHu3My y mpoilecuma hemnujcke
cur"anusamuje, npoiudepamnuje u audepenmnujanuje (207). C ob3upom ga cy
CBH CJIOOOIHM pPaJMKAIU jaKW OKCHIAHCH, HLHUXOBO IPEKOMEPHO CTBapame MOXKE
JIOBECTU JO WITETHOT nenoBama. OpraHuzam mocexyje Behu Opoj 3amTUTHUX
AHTUOKCHJIATUBHUX €H3MMa W MOJIEKYJIa OPTraHW30BaHUX Yy jellaH CIIOKECHH CHUCTEM
Ja 710 oBora He jol)e, aau MOHeKaJ HU 0Baj CUCTEM (M3 Pa3IMYUTUX pa3liora) HUje
noBoJbaH. Kana cnoGoaHu pagukany mpeBiaaajy oBaj €HIOTeHU 3alITUTHU CUCTEM
Taja TOBOPUMO O OKCHUJIATHBHOM cTpecy (208).

Opn kaza je cTame OKCHJIATHBHOT CTpeca IMOBE3aHO ca Pa3BojeM OpOjHUX 000JbCHa
BEJIMKA TMaXKkha j¢é YCMEpeHa W Ha AHTHOKCHJIATUBHY aKTHBHOCT CYIICTaHIM OWUJBHOT
nopexia (209).

UctpaxuBama OpojHUX ayTopa Cy MpoydaBajia aHTHOKCHUJIAHTHU TOTCHIIH]all
€TapCKUX yJba U30JI0BAHUX U3 OPOjHUX OMJbHUX BpCTa. Pe3ynararu OBUX HCTPaKUBAA
Cy MmoKasaja Jia TepIeHCKe KOMIIOHEHTE Koje cy Hajuemhe IJIaBHU cacTOjIIA €TapCKUX

yJjba UMajy n00ap aHTHpPAAUKAJICKH MoTeHuujan. ONcekHO NCTPAKUBAKHE HA MPEKO
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100 TepmeHCKHMX cacTojaka eTapCcKUX yJba Koje cy cmpoBenu Ruberto u Baratta
(2000) moka3zaso je aa Mo aHTUPAAMKAICKO] AKTHBHOCTH MPEIbaue MOHOTEPIICHCKH

YIJbOBOJAOHULIM U OKCHUJIOBAHU MOHOTEPIEHH ca (PEHOTHOM (PYHKIIMOHATHOM IPyIoM

(Cnuka 29).
TEPIUHOJICH OL-TCPIIHHCH Y—TEepPIUHEH
HO OH
caOuHEeH TUMOJT KapBaKpoJ

Canka 29. CTpyKType MOHOTEPIIEHCKHX JeTUI-EHha ca MOTBPHEHOM aHTHUPAIUKATICKOM

aKTUBHOIINY

CecKBUTEpIIEHCKA jelUmbCHA Cy IOKa3ajla Mawky AaKTHBHOCT, JOK Cy CaMo
OKCHUJIOBaHU CECKBUTEPIICHU Ca AJMIHOM AJIKOXOJIHOM IpyNOM MOKa3aldu 3HayajHUjy
AHTUPAAUKAICKy akTUBHOCT (210). Hekn MOHOTEpIieHH Kao IITO Cy: LUTPaJ, KapBOH,
MUDLIEH, y-TEPIIMHEH U MyJIeroH BeoMa Op30 Bpiue HeyTpanuzauujy DPPH.

AHanu3oM CTPYKType M aKTMBHOCTH YCTAaHOBJbEHA j€ Be3a u3Mely mpucycrsa
JBOCTPYKE Be€3€ y CTPYKTYpH M aKTUBHOCTH HeyTpanuszanuje DPPH. Ilpucyctso
KOBbYTOBaHE JBOCTPYKE Be3€ Yy CTPYKTypU 3a IMOCIEIUIly j€ MMajo Op30 peakiujy
HeyTpaju3aluje cI000AHOr pajauKana I[e je IIaTo JOCTUTHYT Beh mocie HEKOJIHMKO
MHUHYyTa peakiuje. Kox MUKINYHUX MOHOTEpPIEHAa YCTAHOBJHEHO je Ja mpucyctso 1,4
LMKJIOXEKCAIUEHCKOT JIeJia CTPYKType rnoBehaBa aHTUPaIUKaJICKy akTUBHOCT (211).

Jlo cajna cnpoBefeHa UCTpakKMBalkha AHTUPAIUKAICKE aKTUBHOCTH €TApCKUX yJba
M30JI0BaHUX U3 Seseli BpCTa Cy MoKa3ajia cjiad aHTUpaJuKaICKU OTEHIIM]jal TECTUPAHUX
y30paka.

Pesynratu ucnutuBama aHTUpPAJAMKAJICKE aKTUBHOCTU JTOOMJEHU 3a €Tapcka yjba

uzonoBana u3 S. pallasii cy y carmacHOCTH ca paHUjUM HCIUTHBAbUMa CIIOCOOHOCTH
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HeyTpanuzanuje DPPH eTapckor yiba UCTe BPCTE NMPUKYJHEHE Ha JIPyroM reorpackom
cranumty. [lorBpheHa je Haju3paxkeHHja aHTUPATUKAICKA aKTUBHOCT Y30pKa €TapCKOr
yJba U30JIOBAHOT U3 MOJI3eMHUX OMJbHUX oprana (192). Ham tectupanu y3opak eTapckor
yipa kopena (CIIK20136) S. pallasii je moka3zao HEIITO M3PAKEHU]Y AHTHPATUKAIICKY
aKTHUBHOCT IIpeMa JMTEPaTYpHOM IOAATKY, y KOM je TeCTHpaH y3opak S. pallasii xoju
y CBOM cacTaBy HHje caapxkao (amkapunona. C o063upoM 1a je (amkapuHOI HOCHIIAI]
AHTUPAINKAJIICKE aKTUBHOCTH U Y €TapCKOM YIby S. rigidum v Eryngium triquetrum oBe
paznuke cy ouekuBane (202, 212).

VY erapckoM yJby HaJ3eMHHUX JI€JIOBa JIOMMHHUpPA O-IMHEH KOjJH TOCEayje BeoMa
cy1aby akTUBHOCT KaJia je HeyTpanu3auuja DPPH panukana y muTamy, IITO je CBOJCTBEHO
U HEKUM JpyrdM MOHOTEpPIEHMMa Kao HITO Cy: p-LIMMEH, E€yKaJMIITOJ, MEHTON M
tepnuHeHe-4-o1 (211). doOujeHn pe3ynTaTd aHTUPAAMUKAJICKE aKTUBHOCTH €TapCKOT
yJba HaJ3eMHUX OMJBbHUX JienoBa S. pallasii cy y ckiiay U ca paHHWjUM UCIIUTHBAbUMA,
KOja Cy TOKa3ajla HUCKY aHTHUPAJUKAJICKy aKTHBHOCT €TapCKOT yJba HM30JO0BAHOT W3
userosa S. rigidum (IC;;=257,51 mg/ml) koju Takohe nma BUCOK cajipkaj MOHOTEpIICHA
U o-TIMHEH Kao Haj3acTylJbeHU]y KOMIOHEHTY (132).

Hobwujene IC,, Bpennoctn Heytpanmuzauuje DPPH 3a erapcko yibe S. gracile cy
y pacmiony on 72,9-204,5 pg/ml. IC,, Bpennoctu nobujeHe 3a etapcka yba KOpeHa u
xep0e S. gracile cy BeoMa OJIMCKe, aJly Cy peMa pe3yTaThiMa aHaJli3e cacTaBa HOCHOIIH
AQHTHUPAJIMKAJICKEe aKTHBHOCTH jeAMbCHA PA3TMUUTHX XEMH]CKHX Kiaca. Y yJby KOpeHa
TO je BEpOBAaTHO Haj3acTyIJbEHHja KOMIIOHEHTa TMoymareTuieH ¢ankapuron (202). ¥V
HA/[36MHUM JIeJIOBUMa HOCHOLIM aHTHUPAJUKAJICKEe aKTUBHOCTH Cy M Haj3acCTYIJbEHH]E
KOMIIOHEHTE )-TEpIIMHEH M TEpIUHOJIEH. YTHUIa] OBa /iBa LMKJIWYHA MOHOTEpIICHA je
MIOJIj€IHAK Jep UAKO y-TEpIIUHEH nocenyje 1,4 HUKI0XeKCaHCKY CTPYKTYpPY U TEPIIUHOIEH
noce/yje KOl yroBaHu CHCTEM JIBOCTPYKHX Be3a IITO oMoryhasa 3HauajHy cTaOuin3anujy
pajuKana npeko Jenokanusamuje eaekrpoHa. OBo je MOTBpHEHO U in Vifro TeCTUPABEM
DPPH anTupaavkaicke akTUBHOCTH 21 Haj3acTyIUbCHHj€ KOMIIOHEHTE ITUTPYCHUX

etapckux yiba Canka 30 (213).
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Cauxka 30. OnHocu xonnunHa HemHXuOupanor DPPH paaukaiia HAKOH PEeakiuje

HeyTpanu3anuje 21 KOMIIOHeHTe IUTPYCHUX eTapcKuX yJba (213)

C o03upom Ha pesynaTaTe XEMH]CKOT cacTaBa OJa0paHMX y30paka 4Yuju je
AHTUPATUKAICKU KallallUTeT TECTUPAH U MTPeMa JTOCTYITHUM JINTEPaTypHUM MoJaIima,
OueKHBaHa je 00Jba aHTUPAAUKAJICKA AKTUBHOCT y30paka S. gracile y omHOCy Ha
S. pallasii. JloOujeHn pe3ynaTaTH ykas3yjy Ha 3HauajHH]y aHTHOKCUIATHBHY aKTHBHOCT
eTapcKor yJba OusbHe Bpcte S. gracile y ogHocy Ha S. pallasii unme cy notBpheHa
OBa OYCKUBama. Y HAJA3EMHUM JeIOBUMA KOjl 00€ BPCTE JOMUHHPA]y MOHOTEPIICHCKH
YIJbOBOJOHMIIM, AU Cy MPECyIHE pa3lIuKe y Haj3acTyNJbCHHjUM KOMIIOHEHTaMma.
[{ukIuYHE MOHOTEpPIEHU TEPIUHOJIECH W )-TePIUHCH, YHja je aHTHpaIUKaIcKa
akTUBHOCT Beh paHuje mOTBpleHAa TIABHU Cy HOCHOIM AaKTUBHOCTH €TAapCKHUX yJbha
M30JI0BaHUX M3 HAJA3eMHUX fenoBa S. gracile (213).

VY nopehemy ca MO3UTHBHOM KOHTPOJIOM L-ackopOMHCKOM KucenrnHoM (4,54 ng/ml)
TeCTHpaHa eTapcka yiba S. gracile cy mokasana yMepeHy, a erTapcka yiba S. pallasii cialy

AHTUPAAUKAJICKY aKTUBHOCT.
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5.3. AHTHMHKPOOHA AKTHBHOCT 0Ja0paHMX eTapcKux yJba S. pallasii u S. gracile

®amminja Apiaceae je U3BOp OpOJHUX BpCTa KOje C€ KOPUCTE y HCXPAaHU Kao
3a4MHU Tpe cBera 300T MPUCYTHOT €TapCKOT yJba KOje CBOJUM apOMAaTHUYHUM CaCTOjLUMa
no0oJbIIIaBa OpraHoJIENTUYKE OCOOMHE U OJIakilaBa Bapewe xpaHe. [lopen Tora erapcka
yJba y 3a4MHCKUM OMJbKaMa MMajy U yJIOTY KOH3€pBaHCa, 300T aHTUMHUKPOOHOT JIeJTOBAHA
OpojHux mUXoBUX cactojaka (169). IlojaBa pe3ucteHuuje OakTepuja Ha aHTHOMOTHKE
KOJU C€ IIUPOKO U MPEKOMEPHO KOPUCTE y TePANM]jCKOj PAKCH, TIOHOBO j€ aKTyeIn30Baja
MoTpary 3a HOBUM aHTUMHKPOOHUM areHCHMa, Mpe cBera MpUpOIHOT mopekia. Bemku
Opoj cacTojaka y eTapcKoM YJbY CBOj€ aHTUMUKPOOHO JIEI0OBAE OCTBAPY]Y PATMUUTHM
MeXaHM3MHMMa TaKo /1a U CacTOjIM KOjU Cy Y MaJUM KOJIMYMHAMa MOTY JlaTH 3HayajaH
JOTIPUHOC YKYITHOM aHTUMHUKPOOHOM JIeJIOBamy eTapckor yiba (214). Heka on mecra
y Oakrepujckoj henmju mpeko KOjUX eTapcka yjba MOTY Ja OCTBape aHTUMHKPOOHO
nenoBame cy npukazaHa Ha Camuu 31. BaxkHa ocoOuHa eTapckux ysba 3a HUXOBY
AHTUMHKPOOHY aKTHBHOCT j€ HUXOBa JIMIMOPUIHOCT Koja UM omoryhaBa jenoBame Ha
JMIUHE KOMIIOHEHTE Y MeMOpaHamMa u hesujckoM 3uy MUKpoopranuzama. Ha taj HaunH
nosehaBajy HBUXOBY NMPOIYCTIBUBOCT IITO 32 MOCIEIUIy MMa I'yOUTaK €CEeHLUjaJIHuX
KOMIOHEHTH U cMpT henwrje. CacTojiu eTapcKor yjba JIeyjy U Ha MeMOpaHCKe ITPOTEUHE
Ha Ta] Ha4MH Y3pOKyjyhum u3MemeHe MHTEpakifje MPOTeHHA U JIMMUAA y MEeMOpaHu
KOj€ 3a ToCcIeInIly uMajy ryouTak 3amtutHe ¢yHkiuje. CacTojiu HEKUX eTapCKUX yiba
JIelyjy ¥ Ha €eH3UME KOJU YUECTBY]Y Y IPOU3BOAH OApeh)eHUX CTPYKTYPHUX KOMIIOHEHTH
6axrepujcke henuje, Te Ha Taj HAUMH UCII0JbABAJY CBOj€ aHTUMUKPOOHO JienoBame (215).

Ha ocHOBY nozjaraka u3 1urepatype eTapcka yjba OpojHUX Seseli BpcTa Cy UCTIOJbHIIA

yMepeHy aHTUMUKpoOHy aktuBHocT (118, 123, 127, 132, 139).
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Canka 31. Mecra y 6akrepujckoj henuju mpeko Kojux eTapcka yjba MOry OCTBAPUTH

AHTUMUKPOOHO nenoBame (215)

Panuja ucnutuBama cy mnokasana 100py aHTHMHUKPOOHY aKTHBHOCT €TapcKOT
yiba kopera (MUK=21,9 pg/ml ) u nmona (MUK=54,2 ng/ml) S. pallasii na Gram (+)
B. cereus ATCC 10876, nok cy pe3yntratu aHTUMHKpPOOHe akTuBHOCTH Ha ATCC
cojese S. aureus, E. coli, P. aeruginosa, xopuuiheHe u y HallleM UCIIUTUBAakbY Kao U
ATCCcoj 16404 C. albicans renepaliHO y carjacHOCTH ca HaIuM pesyataruma (192).
[IpocTo Tymauewe OBUX pe3yiTara Kpo3 JeJI0Balkbe HAj3aCTyJbEHUjUX KOMIIOHEHTH
€TapCKOT yJba HHje YBEK jeHocTaBHO. OBO ce HajOOJbe BUAM HA IPUMEPY a-TIMHEHA,
Haj3aCTyNJbeHU]E KOMIIOHEHTE €TapCKOT yJha xepOe u mioaa S. pallasii xoju je y
HEKUM HCTpaXMBambHMa M0Ka3a0 U3Pa3UTO aHTUMHKPOOHO JejoBame Ha onpeheHe
cojeBe OakTepuja, AOK y APYTUM HHUj€ UCIOJHbHO aHTUMHUKPOOHO JIeI0Bab€ HU MPHU
koHIeHTpanujama ox 900 pg/ml (216, 217).

VY npupoau mocroje ABa €HAHTUOMEpPA a-TUHEHA: (-)-o-TIMHEH U (+)-a-TIUHEeH.
OBU eHaHTHOMEpPH, K0 IITO MCIOJbaBajy PasIinUUTe OpraHOJIENTHYKE OCOOMHE, MOTY

WCTIOJbAaBATH U PA3IMUUTE OMOJIONIKE aKTUBHOCTHU. Tabanca wn cap. (2001) cy mokazanm
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Ja CHAHTUOMEpU OMIMKIMYHOT MOHOTEPIEHCKOr alKkoxoja OopHeoda HuMajy
pa3IMYUTO AaHTUMHKPOOHO JIeJ0OBame HAa CTaHJAapJHE CojeBe matoreHa E. coli,
S. aureus, P. aeruginosa n C. albicans (218). 300r Tora nocroje u OpojHH 3aXTEBU
Jla ce TIpH OMOJIOIITKOM KapaKTeprcamy, CHAaHTHOMEPH JETHOT JeIUEHha MMOCMaTpajy Kao
pa3nuuute cyncranue. Ca apyre ctpaHe He TpeOa 3aHEMAapUTH HU Mambe 3aCTyIJbEeHE
KOMIIOHEHTE OBOT' yJba KOj€ MOCEY]y aHTUMHUKPOOHO JEJI0Bamke Kao ILITO Cy JIMMOHEH,
p-uuMeH (219, 220).

BusbHu M3071aTH KOjU UCII0JbaBajy aHTUMHUKPOOHY BpEeTHOCT U3paxkeHy kpo3 MUK
koja je Hmwka o 100 pg/ml, Mmory ce cmarpaTtu 106puM aHTUMUKPOOHUM arencuma (221).
[IpemMa HaBeneHOM KpUTEPHJyMYy cCaMoO je €TapCKo YyJbe KopeHa S. gracile MCTIOIBUIIO
3HaYajHy aHTUMHUKPOOHY akTUBHOCT Ha Gram (+) S. aureus. OcTanu TECTUPAHHU y30PIIH
€TapCKuX yJba M30JI0BaHMX U3 S. gracile HUCY WCHOJbUIM 3HA4YajHy aHTUMHUKPOOHY
aktuBHOCcT (MUK > 100 pg/ml). obujenn pesynraTu eTapckor yjba M30JI0BAHOT U3
KopeHa S. gracile cy y CKlIaJly ca UCTPa)XMBamkEM aHTUMHKpPOOHOT JIeI0Bamba €TapcKor
yJba KopeHa S. rigidum tne je Takohe monmaneTwieH ¢aakapuHON Haj3acTyIJbEHU]A U
KOMIIOHEHTA OJ1 KOj€ IMMOTHYe aHTUMUKPOOHO JietoBame (106). Y3opim eTapckux yiba xepoe
U [[BACTH Y KOjUMa JOMUHUPA]y MOHOTEPIICHCKA JeTU-EHha IPEBACXOIHO, Y-TEPIUHEH U
TEPIIMHOJIEH HUCY MCIOJbUIIA 3HaYajHy aHTUMHUKPOOHY akTMBHOCT. Ha nenoBame oBHX
TECTHpPAHHUX Y30paka HemTo Behy OCeTJbUBOCT HUCIOJbUO je camo coj Gram (-) E. coli
ca MUK Bpennoctuma ox 500 pg/ml. ¥V uctpaxuBamy aHTUMHUKPOOHE aKTHBHOCTH
eTapckor yjba Bpcte Melaleuca alternifolia, nciutuBana je 1 aHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT
M0jeIMHAYHUX Haj3aCTYIUEHU]UX KOMIIOHEHTH Mel)y KojuMa Cy: p-IIMMEH, TEPITMHOJICH U
y-TeprnuHeH. C 003UpoM Jia ¢y Y CIIPOBEACHOM HCTPAKHUBAY Y-TEPIIMHEH U TEPIIUHOIEH
M0jeIMHAYHO UCHOJBUIM JJOOPY aHTUMHMKPOOHY aKTUBHOCT, OYEKHMBAHA je M 3HauajHUja
aKTHBHOCT TECTUPAHUX y30paKa eTapCKor yJba HaJA3eMHHUX JenoBa S. gracile (222).

N3ocTanak ouekrWBaHE AKTUBHOCTH 0€3 JONATHUX HCTpaXKHBama HHUje Moryhe
MOTHYHO 00jacHUTH. JleMMMHYHO 00jallimbemhe 32 M30CTAaHAK AKTUBHOCTU MOXKE OUTH
y BE€3W MOTEHIIM]aJIHUM aHTarOHUCTHYKUM €()EeKTOM TJIaBHHUX KOMIIOHEHAaTa Koju je Beh
NOTBpl)eH 3a TepIUHEH-4-011 U Y-TepIUHEH (WU p-1luMeH). Pesyntaru uctpaxusama Cox-a
u cap. (2001) cy ykazanu Ha maji aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTHU CMeEIlIE OBUX jeIMIbECHA HA

coj S. aureus y OMHOCY Ha BUXOBE IOjeAMHAYHE e(heKTe HAa UCTH OaKTepujcku coj (223).
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[pema pesynararuma aHaJIM3e cacTaBa TECTUPAHUX y30paKa v JIUTEpaTypHUM MOIaluMa
00Jba aHTUMHUKPOOHA aKTHBHOCT j€ OYEKUBaHa O] y30paka H30JI0BaHHX U3 S. gracile, TOrotoBo
071 y30pKa €TapCKOT yJha U30JI0BAHOT U3 XepOe KOjU KA0 HAj3aCTYIIJheHH]E KOMITOHEHTE Ca/IP’KU
tepriHoeH (40,55%). Y nopehemy ca y3opiuma etapckor yiba S. pallasii eTapcko yibe

S. gracile ima 3Ha4ajHO MarkbU AHTUMUKPOOHH MOTEHITH]jal.

5.4. CnasMoIMTHYKAa aKTHBHOCT 01a0paHUX eTapCcKHX yiba S. pallasii n S. gracile

Kanma roBopumo 0 cHa3MOJUTHYKO] aKTUBHOCTH, CHUTYPHO j€ Jia je IMpUMeHa
HEKHMX OwWbaka y TpPaJUIMOHAIHO] Tepanuju ONaXuX AUrecTUBHUX mopemehaja
MOBe3aHa YINpaBO ca OBaKBUM [ICIIOBAlEM HHbUXOBUX cacTojaka. McTpaxkuBama cy
MoKazajia Ja Cy 3a CHa3MOJHMTHUYKO JEJOBakEe YECTO OJrOBOPHU CACTOJIM €TapPCKHUX
yiba (224-226). Y TOM CMHCIy HajBUIIE Cy MCTPAKUBAHU €(PEKTH MOHOTEPIEHCKHUX
jenumema, Ma je yCrocTaB/beHa M Be3a u3Mel)y CTpYKTypHHUX KapaKTepUCTHKa Koje cy
y BE3U Ca CIAa3MOJIUTUYKUM JelloBambeM. Y CTyAMjH KOja je aHaJIu3Hhpaja MOHOTEpPIEH
POTYHAM(OIIOH U HErOBe aHAJIOTE KOJU TIOCEAY]y CIa3MOJIUTHYKO JEJI0BAkE YTBPHEHO je
Jla IPUCYCTBO ofpeheHnx (PyHKIMOHAIHUX TPyNa U BUXOB MON0XKA] Y CTPYKTYPH MOTY
3HA4YajHO YTULIATH HA CIA3MOJIMTUUKY aKTUBHOCT (227).

o-1luHeH, TTaBHA KOMIIOHEHTAa TECTUPAHOT €TapCKOT yiba Xepoe S. pallasii (42,7%)
noceayje MoTBpheHy Crma3MoIUTHYKY aKTHBHOCT, MOKa3anu cy Sadraei n cap. (2001) y
WCTPAXKUBaY CIIa3MOJIUTHYKOT TOTCHIMjalla pa3InIuTuX nu3onara Ferula gummosa. Y
WCTOM UCTPaKUBamby MOTBPhEH je v cria3MoNuTHYKH epekar f-nuHena Ha K C/-om n3a3BaHe
KOHTpAKIIHje, KOjU je YaKk u3pakeHuju ox edekra o-nmuHeHa (224). f-IluneH je y erapckom
yipy xep0e S. pallasii 3actymben ca 4,6%. MaTepecanTHo je 1a cMmema o- U [-MHeHa
MOKa3yje MambH YKYITHU CIIa3MOJIMTHYKH e(heKaT O/l OUYCKHBAHOT Kao 30Mpa MOojeMHATHUX
edekara (224). JIumoHeH, Kao jeHa O 3aCTyIUbeHUjuX KomrnoHeHTH (3,8%) TecTupaHor
€TapCcKor yJba Takolhe ucrospaBa Cra3MOJUTHUKY aKTUBHOCT (227, 228).

Etapcko ysbe xopena S. pallasii npukymbenor 2013.rox. y ucroj ¢asu 6usbHOT
pa3Buha je mokasano Mamu Ca3MOJUTHUKH MMOTEHIIH]jall.

VY tectupanom oncery konnenTpanuja (0-1600 nl/ml), no 50% edekra penakcammje

M30JI0BAHOT MJIeyMa IaIoBa J0oBela je KoHueHTpauuja ox 719,75 nl/ml rectupanor yba.
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Etapcko yme xepbe S. gracile je y3poxoBano 50% pernakcaiyje MOYETHOT
KOHTPaKTHWJIHOT edekra y koHieHTtpauuju 271,4 nl/ml. Haj3actynsbeHnja koMrnoHeHTa
eTapckor yspa xepOe je TeprmmHoieH (40%). TepnuHONIeH je TOKa3ao CHOCOOHOCT
WHXUOWIIM]jEe CEepOTOHMH-MHIYKOBaHE KOHTpAKIMje M30JI0BAaHOT mieyma mamoBa (229).
Jlpyra Haj3acTymbe€HHMja KOMIIOHEHTA €TapcKor yiba xepbe S. gracile y-tepnuHeH
(23%) wucnospuna je aHTUCHA3MOTCKY AaKTUBHOCT Ha H30JI0BAHOM J€JYHYMY 3ela
(230). Etapcko ysbe uzonoBano u3 Poliomintha longiflora ucnojpaBa aHTHCIIA3MOTCKY
aKTHBHOCT KOja C€ 3aCHMBA Ha MPHCYCTBY p-IIMMEHA U KapBakpouna. p-L{umeH je mokaszao
n00py CHa3MOJUTUYKY aKTHBHOCT Ha KapOaxos-MHIyKOBaHMM KOoHTpakuujama ca IC
Bpennomhy on 9,85 pg/ml (231). [Ipema nuTepaTypHHM MomalMMa Y3€BIIH y 003Up
TPU HAj3aCTyIUbCHM]€ KOMIIOHEHTE eTapcKor ysba Xepbe S. gracile moTeHUUjanHy
CMa3MOJIUTHYKY aKTUBHOCT Tmoceayje nmpeko 70% oBor eTapckor yipa. Mnak, 6e3 mapux
UCTpaXMBamba 0CTaje HEMO3HATO Ja JIM OBE KOMIIOHEHTE y CMEIIN UMa]y CHHEPTUCTUIKU
edekar uIM Kao y cliydajy a- u f-nuHeHa, ciabuju edekar of 30upa nojeJuHadYHIX.

ETapcko yibe kopeHa S. gracile y TeCTUpaHUM KOHIIEHTpalldjaMa HHje Y3POKOBAJIO
50% penakcantHor edekra. Konnenrpamnuja erapckor yiba ox 1000 nl/ml y3pokosamna
je 36,33% penakcaHTHOI e(eKkTa y OAHOCY Ha MOYETHU KOHTPAKTHWIIHU e(deKaT KOju
npeacrasiba 100% koHTpakuuje.

[Topehemem crnasMOMUTHUKUX €PeKTa Ha W30J0BAHOM WIIEYMY TalloBa €TapCKUX
yma S. pallasii u S. gracile youaBamo na erapcka yjpa xepOe o0e BpCTe HCIIOJbaBajy
W3paKeHHje JIeJOBamke y OJHOCY Ha erapcka yiba KopeHa. Ertapcka yspa xepOu
KapaKTepHILEe BUCOK CaApkKaj MOHOTEPIIEHCKUX YIJbOBOJOHUKA. 3a TIaBHE KOMIIOHEHTE
o0e WCHUTHBaHE BPCTE MAOKYMEHTOBAaHO j€ in Vitro CIa3MOJMUTHYKO JeioBame. Ha
OCHOBY pe3yJTara Koju Cy J0OHWjeHH Yy OBOj JUCEPTAIMjU 33 CIA3MOJIUTHYKO JIeTIOBAHE
3HAYajHH]€ je MPUCYCTBO (-IMHEHA, T1a je eTapcKo yibe S. pallasii mokaszano u3paxeHuje

CIIa3MOJIMTHYKO ACJIOBAILC.

5.5. Ba3sopejsakcaHTHa aKTMBHOCT oia0paHux erapckux ysba S. pallasii n S. gracile

HcrpakuBama Cy mokaszaja Jia HeKa eTapcka yJba Koja pellakCHpajy IIaTky Ipe-

KOHTPAaXOBaHM IJIATKU MUIMIMO TUTECTUBHOT TPAaKTa MOTY HCTe eeKTe OCTBApUTH U Ha
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MIPEKOHTPAXOBaHy IVIATKy MYCKYJIaTypy KpPBHHX CYIOBa y3poOKyjyhu Basopenakcamujy
(232). ®enunedpuH, Koju je KOpUIIhEeH 3a MOYETHU KOHTPAKTUIHN HHIYKYje Ba30KOH-
CTPUKIIM]y TIPEKO aKTuBanurje G-npoTerHa KyIloBaHor ca o, peuentopom. Ilocnenuanu
edekar je mopacT KOHIGHTpanuje uaTparenyiapHor Ca’* u aktuBanuja /P3 cUrHaJIHOT
nyTa, penom. Jlo mopacra koHieHtpauuje Ca’* Mmoxe mohu kpo3 HHQIyKC joHa Mpeko
BOATaKHO-3aBUCHUX Ca’" KaHajga WM NPEKo MHTpauenyaapHor ociobahama. Basope-
JaKCaHTHH e()eKTH KOjH Cy IEMOHCTPUPAHU 3a eTapcka yiba S. pallasii u S. gracile Bepo-
BaTHO Cy NTOBE3aHH Ca MHXUOUTOPHHUM JIEJIOBAKEM €TAPCKUX yJba HA BOJITAXKHO-3aBUCHE
Ca’* xanane. C 003UpoM J1a Cy Yy HCTPAKUBAKY KOpHIIheHe ME3eHTEpUUHE apTepuje ca
O4YyBaHHUM €HI0TeNIoM, Moryhe je u aa je ocnobahame azoTHOr MoHOKcuaa (NO) nenu-
MHYHO JIONIPUHENIO0 OBOM €(EKTY.

OBe MpeTIIoCTaBKe y BE3W MEXaHMW3Ma pellaKkcallije IIaTke MyCKyJarype cy y ca-
IJIACHOCTH Ca UCTPAXHUBABEM Koje cy cripoBenu Pereira u cap. (2013). Onu cy nokaszanu
Jla eTapcko yibe Pectis brevipedunculata noBoau 0 penakcalyje aopTe Topakca MpeKo
NO/cGMP nyta u niociaeauunor nudnykca Ca’* jona kpo3 BonTakHo-3aBucHe Ca’* Ka-
Hane (233). C 003upom Ja MExaHnW3aM Bazoperakcalyje Huje Ouo mpeaMeT OBOr UCTpa-
KHBamba, 3a MOjallllbehe TAYHOI MEXaHu3Ma OBOTI e(ekra Ouhe HEONXOAHO CIPOBECTH
JI0/1aTHA UCTPAKUBAbHA.

[ocne S. sibiricum oBo cy mpBe BPCTE OBOT pPOJa YHja je Ba30peIaKCaHTHA AKTHB-
HOCT TecTupaHa. 13 kopeHa S. sibiricum U310BaHO j€ €TapCKO YJbe KOje j& CaAPIKao a-1H-
HEH, [f-TIHHEH, MUPILIEH, TMMOHEH, p-ITUMEH, f-henanapeH (Haj3acTyIIbeHH]a KOMIIOHEHTA),
(eHxO0H, (PeHXMIT AJIKOXOJ M aleTart, (PeHXU XUAPOKCHI [IMHAMAT, OCTOJ, p-XUAPOKCH LU~
HaMart, cecuOpHIIMH, UMnepaToput u 6epranrteH (234). Etapcko yibe Haa3eMHUX JA€I0Ba
OBE OMJBbKE y3pOKyj€ Iaj KpPBHOI IMPUTHCKA, BA30OKOHCTPUKIM]Y U CTUMYJALHU]Y JHCAA.
Ogaj edekar je TpankBuIM3Upajyhu, a Takohe moreHnupa edexre neHTodapOUTaIa Koz mna-
110Ba ¥ HE M0Ka3yje aHTUKOHBYJI3aHTHY aKTUBHOCT. OBO €TapCKO yJbe MHXUOUPA AKTUBHOCT
IaTKuX Mulrha, a Ha cpyaHu MUIIKN JiefTyje HEraTUBHO HHOTPOHO M XPOHOTPOITHO.

o-1luHeH, Kao TIaBHa KOMIIOHEHTA €TapcKoT yiba xepoe S. pallasii 3ajenHo ca f-nu-
HEHOM I10Ka3a0 j€ 3HauajHy yJIory y pejaKkcaliju alleTUIIXO0JIUH MPEKOHTPAaXOBAHOT Uile-
yMma nauoBa (224). 3a a- u f-nuHed Menezes u cap. (2010) cy npujaBuiIu XUIOTEeH3UBHU

edekar Koj mamoBa Kaja cy AaBaHH UHTpaBeHCKH (176). Y npyrom UCTpaKuBamy je 1mo-
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Ka3aHo J1a je JICJIOBamke CMEIIe o~ U [f-MTUHEHA MMOBE3aHO ca alleTHIXOJIMH UHIYKOBAaHUM
uHdaykcom Ca’* jona kpo3 Ca’*-3aBucHe peuenrope (235).

MHOrm MOHOTEpIIEHH Cy TIOKa3ajly 3HadajHe KapAuoBacKyJaapHe edexTe Koju ce
JeTUMHUYHO JIOBOJZIE Y B3y ca eeKToM Basopenakcanuje. p-Llumen, MupreHon u a-tep-
MMHEON MPUMEHEHU MHTPABEHCKU MMaJM Cy XUIOTEH3UBHU e€(eKaT KO He-aHEeCTEe3U-
panux mamosa. (177). JluMoHeH je mocne opajHe MpUMEHE 3HAuYajHO YMamHo eeKTe
MOHOKpPOTaJIMHA y MOJIeNTy MyJIMOHAapHE XUIlepTeH3Huje Ko marosa (236). a-bucabomon
MHXHOWpa KOHTpPAKIMje KOJA TpaxeadHHX MIaTkux muimha aenyjyhu kao MHXHOUTOP
BoNTakHO-3aBHCcHUX Ca’ xaHana (237). [Ipema nureparypauM noganuma suiie o1 50%
cacTaBa eTapcKor yJba xepoe S. pallasii je MOTEHIINjaTHO Ba30pEaKCAHTHO aKTUBHO.

BasopenakcanTHa akTHBHOCT €TapCcKOT yJba KopeHa S. pallasii je TecTupana y KOH-
nentpamujama on 1-1600 nl/ml. Etapcko yibe KopeHa 1mokasaso je Mamby COCOOHOCT Ba3-
opelnakcarmje off erapckor yipa xepoe. C 003upoM, Ha Mamy 3aCTyILUbEHOCT MOHOTEPIICH-
CKUX jeqnbera o1 14,9% oBakaB pe3ynrar je ouekuBaH. MelyyTuM nopen MOHOTEPIIEHCKUX
JenMmbeha, Ba30peIaKCaHTHH MTOTEHIIM]aJl MIOKa3yjy U IPYTe KJIace XeMHU]CKUX JeTUHEha.

[NonmaneruieHcka jeumbeha Koja Cy YeCTO 3aCTYIIJbEHA y €TapCKOM YJbY MO/I3EM-
HUX Oprana Ousbaka u3 poaa Seseli Takohe mocenyjy Ba3openakcaHTHY aKTUBHOCT. Me-
TAHOJIHHM €KCTPAKT M30JI0BaH U3 KOpeHa Angelica furcijuga mokaszao je Ba30pelakKCaHTHY
AKTUBHOCT Ha M30JI0BAaHOj AOPTH IMAaIl0Ba MPEKOHTPAXOBAHO] BUCOKUM KOHIICHTpaIlfjamMma
K" (IC,,=66 pg/ml). U3 oBor ekcTpakTa W30J0BaHa Cy YE€TUPHU HOBA KyMapuHa KOJHU CY
Ha3BaHU XjyraHnuHu 4, B, C u D u netHaect apyrux Beh mo3Hatux jenumema. Mehy
BUMa Cy U NOJIHALUETHIICHH (ankapruHON U (pankapuHauoi. damkapruHoi je y TecTupa-
HOj KoHIeHTpanuju ox 100 uM noseo 10 39,1% Bazopenakcanuje. Kontpakiyje rmaTkux
muirha u3a3BaHe BUCOKMM KOHIIEHTpaljamMa K™ mocnenuia cy nmoBehanor nadiykca
Ca’" kpo3 BonTaxHo-3aBucHe Ca’" KaHaje Tako Ja je Ba3opesakcaluja 0apeM jeqHuM
CBOjUM JICJIOM 3acHOBaHa Ha Oyokaau aktTuBHOCTH Ca’*, a Moryhie je 1a ce HCTOBPEMEHO
OCTBapyje U ApyruM MexanuzMuma (204).

Etapcko yibe xepbe S. gracile Tectupano y koHneHTpamnujama ox 31,5-500 nl/ml
je mokasano JajeKko ciabuju Ba3openakcaHTHH edekar o eTapckor yiba S. pallasii uz-
OJIOBAHOT U3 UCTUX OMJbHUX opraHa. /C; BPEIHOCT Ba30PENAKCAHTHOr €(eKTa M3HO-

cu 466,96 nl/ml. Mako u y oBoM yJby npeoBial)yjy MOHOTEPIIEHCKA jeANbEHHA, OYUTO
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KBaJIMTAaTUBHE pa3jiMKe YTUUy Ha edekar Bazopenakcamuje. p-Llumen, kao jeaHa ox 3a-
CTYIUbCHH]HX KOMIIOHCHTH Y €TapCKOM YJbY XepOe je J03HO-3aBUCHO PEIIAKCUPAO U30JI0-
BaHy aopTy TaroBa MpeKoHTpaxoBaHy (GeHmneppruHoM. TecTOBH Cy BpPIIEHU Ha KPBHUM
CyZIOBHMa Ca O4yBaHHM €HI0TENIOM U 0e3 mera. Pe3ynraru cy mokasanu Ja p-IIMMeH UC-
10JbaBa J03HO-3aBUCHU Ba30pEJIaKCAaHTHU e(eKar, He3aBUCHO O] BACKYJIapHOT €HI0Te-
7a. Y MexaHH3aM OBe BazopeiaKcalnje cy yKJbyudeHH KajijyMOBH KaHAJIH, PEBACXOIHO
K, nK,  xanamu (203).

JIpyro ucTpakuBame je MoKa3ajo Ja U3 MeXaHu3Ma Ba3zopeliakcaluje He Tpeda wc-
KJbYUYUTH HU aKTHUBHOCTH KOj€ C€ JIeIIaBajy MPeKo KaliujymMmoBux kaHama (238). [lame,
p-LIIMMEH aIrjIMKOBaH 7.V, aHECTETUCAHUM TAI[0BUMA Y3pOKOBAO j€ XUMIOTEH3U]y U Opaau-
Kap/iujy, HajBepoBaTHHUje MMyTeM UHXUOUIIM]e BA30OMOTOPHOT LieHTpa (239).

[ITo ce Tuue Ba3opeslakCaHTHOT MOTEHIMjajla OCTaINX Haj3aCTyIJbEHUJUX KOMIIO-
HEHTH, €TapCKO yJbe M30JI0BAHO U3 ceMeHa Trachyspermum ammi je JIOBEIO IO €HIO-
TeJI-HE3aBUCHE Ba3opeliakcalyje. ¥ OBOM €TapCKOM YJbY 3HauajHO je 3aCTYIUUbEH )-Tep-
nuneH (33,3%), amu u tumon (38,1%) u p-iumen (23,1%), kKOMIIOHEHTE 3a TOKa3aHOM
BA30pEJIAKCAHTHOM aKTHBHOIINY Ta je TEIIKO MPOLEHUTH YTHIIA] CaMOT y-TepIHHEHA Ha
oBaj eekar (240, 241). Cam y-TepnHUHEH UMa T0Ka3aHO CIIa3MOJIUTHUYKO JI€jCTBO, T1a j& TO
MOXX]1a TJIAaBHU ME€XaHU3aM KOju JompuHocH eekTy Bazopenakcamwje (230).

Jlo cayia HMje UCTIUTHBAH Ba30peNIaKCaHTHH e(eKaT YHCTOr TePIHUHOJICHA, KOjH je
y HallleM y30pKY Haj3acTyIlUbCHHja KOMIOHEHTa. ETapcko yjbe M30JI0BAaHO U3 JINCTOBA
Pogostemon elsholtzioides n nimonoBa Alpiniae zerumbet cy moka3ana 3HadajHe Ba3ope-
JaKcaHTHE e(eKTe Ha M30JIOBAHO] A0OPTH MAI0Ba ca OYyBAHUM €HJIOTEJIOM, aJli je Y OBUM
yJbMMa TEPIMHOJICH 3aCTYIJbEH Y KOIMUMHHU Mar0j 011 1%, T1a He MOYKeMO TIPOIICHUTH Hbe-
TOB JIONIPUHOC YKyMHOM edekTy (242, 243). TepnuHOICH MOXKE /1a IOBEE 10 3HAYajHE Pe-
JyKLMje CEpOTOHMHOM MHYKOBaHE MAaKCHMaJIHE KOHTpaKI[Hje WieyMa Iarosa, ma 01 Kao
Y KOJI y-TepPIMHEHA pellakcallrja IaTke MyCKyJaType y 31y KpBHOT CyJa Moria aa Oyze
MeXaHHu3aM 3a JONPUHOC YKYITHOM eeKTy Bazopenakcauuje (229). Y ceakoM ciyyajy, OBU
MEXaHM3MHU M CTBAPHH Ba30pENIaKCAaHTHH e()eKar Cy joII yBEK HEIOBOJbHO HCTPAKEHHU.

VY tectupanum koH1eHTparmjama ox 31,5-1000 nl/ml etapcko yiba kopena S. gracile
HUje y3pokoBasio edekar Bazopenakcanuje ox 50%. Mako je youeH 103HO-3aBUCHU ede-

Kart, ca koHHeHTpanujom o 1000 nl/ml edekar Bazopenakcanuje je uznocuo 47,5%. C
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0031poM Ja Haj3acTyIubeHHja KomnoHeHTa ¢ankapunon (38,8%) mocenyje cnabo Bazo-
peNaKcaHTHO JICNOBAbE, a J1a 32 OCTaJle 3aCTyIJbeHHje KOMIIOHEHTE HE IOCTOje JInTepa-
TYPHH TIOIALIM O Ba30PEJIAKCAHTHOM JIEJIOBamy, BEPOBATHO M YKYITHU Ba30pEJIaKCaHTHU
edekar nmotude ox ankapurona (204).

[Topehemem no6HjeHNX pe3yaTara Ba3opelakCaHTHE aKTUBHOCTH TECTUPAHUX y30-
paka erapckor yiba S. pallasii u S. gracile, youaBa ce n1a 60JbM Ba30peIlaKCAaHTHH ede-
KaT 1mokasyjy y3opuu S. pallasii. Kon etapckux yijba U3070BaHUX S. pallasii n3paxxeHujy
Ba30PETAKCAHTHY AKTHBHOCT IPATH BHIIH CA/PKaj MOHOTEPIIEHCKUX YTJHOBOJOHHUKA Y
TECTHPAHOM Y30pPKY.

HcrpaxkuBame y KOM je NMpoydaBaH YTHIQj CTPYKTYpe MOHOTEpIIEHa Ha Ba3ope-
JAKCAaHTHY aKTHBHOCT je TOKAa3aJio J1a OJICYCTBO OKCHIOBAaHMX JIEJIOBA Y MOJICKYITy HUje
KJbYYHO 3a aKTHBHOCT. OBHM HCTpaKHBameM cy o0yxBaheHH poTyHAN(OINH, ITTABHU
cacTojak eTapckor yjba Mentha X villosa v /eroBH CTPYKTYpHHU aHajo3u. Jlajke, mokasa-
JI0 c€ J1a MECTO KETO WJIM €MOKCHIHE TPyIe y CTPYKTYPH MOHOTEpIIEHA yTHYe Ha Ba3ope-
JAKCAaHTHY aKTUBHOCT (244).

Nako cy cacTojii eTapcKux yjba, Ipe CBera M3 HaJA3eMHUX JenoBa S. gracile Ha
JPYTUM €KCTIEPUMEHTATHUM MOJIEJIUMa JEMOHCTPUPAIN 100Dy in vitro Ba30peIaKcaHT-
Hy aKTHBHOCT, IIpe€Ma pe3y/ITaThMa HaIlluX NCTPaKUBama eTapcka yjba S. gracile nmajy

HWKY TOTSHIIMjaJl 32 Ba30peNakcaIujy o1l eTapcKux yiba S. pallasii.

5.6. AHanu3a MOJIEKYJIAPHOT JOKHHIA CACTOjaKa 01a0paHNX eTapCKHUX yJ/ba

S. pallasii n S. gracile ca ACE

TexHHKe BUPTYEIHOT CKPHMHMHTA, Ka0 IITO Cy CTyAWje MOJICKYJIApHOT JIOKHHIA
oMoryhaBajy Ham Ja peaBUANMO oAroBapajyhu nonoxaj u ahuHUTET BE3UBaba MaJIUX
MOJIEKYJIa (JIuraHaja) MPUINKOM BE€3MBamka 32 IPOTEHH KOjU MIPEICTaBha OMOJIOIIKY METY
(245). Ha Taj HaunH je Moryhe mpUIMKOM TECTHPaba CIOKEHUX CMEIIIa Kao LITO Cy eTapcKa
yJba U3BPLIMTH MPOLEHY HHANBUIYATHOT JOIPHHOCA KOMIIOHEHTH IIOCMATPaHOM €(eKTYy.
[ocroju Benuku Opoj mporpama Koju moMohy CIoKeHHX padyHapCKUX aJlropuTama BpIie

npensuhame ahuHUTETA BE3UBamba JUraHaa 3a [UJbHU peuentop (246).
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Pesynrtatn ucTpakuBama MOJEKYJIApHOT JOKHHTa Cy Beh ycmemrHo mpeaBuaenu
ACE nHXUOUTOPHY aKTUBHOCT HEKHMX CYTCTAHITM OMJBHOT TIopekia (247-249).

Crynuje MOJIEKYJIapHOT JOKHMHTA Cy CIpoBelneHe Ha y3opuuma uuja je ACE
WHXUOUTOpPHA AKTUBHOCT HAKHAJHO TECTUpaHa in vitro. TecTUpaHa je aKTUBHOCT
KOMITOHEHTH Koje Ccy MpucyTHe y konnuuHu > 0.3% y y30pKy etapckor yjba. Kpuctodep
JlunuHCKY je, Ha OCHOBY TIOCMaTpama YCTAaHOBHO Jla BehrHy JIEKOBa KOja Ce PUMEHY]Y
OpaJHO YMHE PEIaTUBHO Maju W yMmMepeHo nunoduiau monekynd. OH je MOCTaBUO
onpehene kpurepujyme Koja Tpeda J1a UCIymhaBa OMOJNONIKKM aKTHBHA KOMIIOHEHTA, Ja
Ou ce MoryIa cMaTpaTH OpaTHO aKTHBHUM JIEKOM. J[aHac je 0BO 1Mo3HaTo Kao , JINmMHCKH
npasuio nerute” (193). Iloctoje 1 OpojHU APYTH KPUTEPUjyMH KOjUMaA C€ MPOIeHYje
T3B. “druglikeness” manux Monekyna kao mTo cy oHu npema Ghose-y, Veber-y, Egan-y
u Muegge-y (194-197). ¥V cnpoBeneHO] aHAIM3U MOJEKYJIApHOT JTOKUHTA MMOOpOjaHu
KPUTEPHjYMHU HUCY KOPUIINEHU Ka0 eTMMUHAIIMOHH KO/l M300pa KOMIIOHEHTH 32 aHAJIH3Y,
¢ 003upoM J1a je IpOlEHUBaH YTHIIA] MOjeIMHAYHUX KOMIIOHEHTH Ha in vitro onpeheny
ACE nHXuOUTOpPHA aKTUBHOCT €TapCKOT yJba.

Kao mo3utuBHA KOHTpOJa Yy OBOM HCTPaXUBamy j€ KOPHUIINEH KamTOMpPUI
peructpoBanu CUHTETCKU A CE WHXUOUTOP.

Pesynrarn aHanm3e MOJEKYITapHOT JOKHHTA Cy MOKa3anmd Ja 26 KOMIIOHEHTH
MPUCYTHUX Y €TapcKoM yiby S. pallasii nokasyje Behu adunurer 3a ACE peuentop
O]l CTaHJap/a KanTomnpuia 4yuja je eHepruja Bese ca ACE penentopom -6.0 kcal/mol
(Tab6ena 11). [Ipema canpxajy KOMIIOHEHTH Koje Cy MMalie Behn a)MHUTET BE3MBamba
3a ACE op xanTopuia, HajBehy akTUBHOCT OM Tpebasio Jja MoKake eTapcko yibe xepoe
ca canpxkajem of 22,2%, a 3aTHUM eTapcKo yJbe KopeHa u mwioga ca 20,5% u 0,9% ACE
WHXUOUTOPHUX KOMITOHEHTH, PEIOM.

AHanu3oM in silico UHTepaKIija yCTaHOBJHEHO j€ J1a 7 KOMIIOHEHATa Jajy
KOMIIJIEKCE JUTaHA-PEeIEeNTOp ca HHTEepaKIMjamMma Koje Cy OCTBapeHe BOJOHUUHUM
BezaMa uMja je ayxkuHa g0 3.00 A, mTo ce cmarpa ycI0BOM 3a 3HAuajHY
unrepaknujy (Tademna 12) (200). OBe KOMIOHEHTE W HUXOBE HHTEPAKIHjE ca
ACE cy npukasane Ha (Caukama 32-38)

o-Kagunon ca najpumuM apunutetrom 3a ACE je ceCKBUTEPIEHCKH aJIKOXOJ

ynje A CE nHXUOUTOPHO JIe0Bamk-e HHje 10 cajla UCTIMTHBAHO. ETapcko yibe n30710BaHO
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u3 nauctoBa Pistacia lentiscus Kao jeHY OJ 3aCTYNJbEHHjUX KOMIIOHEHATa CaJpiKu
a-xaguuon (3,0%), a JIMCTOBH OBE BPCTE C€ TPAMMIIMOHAIHO KOPUCTE y TEparuju
xuneptensuje (250). [InogoBu A. zerumbet ce KopucTe y TpaaUIIMOHATHO] KHHECKO]
MEIULMHH y Tepanuju KapAHOBacKyJlapHUX 000Jbemka U Xuneprensuje. Erapcko yibe
M30JI0BaHO M3 OBUX IJI0JJ0OBA CAJIPKH (t-KAJUHOJII, KOJH j€ Y TPETXOTHOM UCTPAKUBAY
Beh mpeoskeH Kao jeaH o] HOCHIIana aHaJITeTCKe M aHTUHH(IIaMaTOpHE aKTUBHOCTH
oBOT yJba (251). Jluct O6usbke rpaBuona (Annona muricata) caapXu €TapCKoO YJbe
Yyyja je jelHa O]l TIaBHUX KOMIIOHEHaTa o-KaguHon (252). EkcTpakT oBOT JNHCTa je
MOKa3ao in vivo XUMOTCH3WBHO [EJ0Bake Y HCTPaXMBamkby HAa HOPMOTECH3WBHUM

namoBuma (253).
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Cauxka 32. [Ipuka3 uHTEpaKIMja a-KaJMHOJIA U AMHHOKHCEITUHCKUX ocTataka ACE

(BOIOHUYHE UHTEPAKIUjE€ CY O3HAYCHE 3eJIEHOM 00joM)

CnarysneHon, TPUIUKIUYHHA CECKBHTEPICH je cactojak Owibke Lepechinia
caulescens xoja ce TpaJULIHOHAIHO KOPUCTHU y Tepamuju Jujabereca u XUIepTeHs3uje
y Mekcuky. Y CcTynuju Koja je UCIUTHBANA in Vivo aHTHUXUIIEPTEH3UBHH edekar
METAaHOJHOT EeKCTpakTa oOBe OWJbKe, AONMPHUHOC CIATyleHONa OBOM €(eKTy je
aHAIM3UpaH KpO3 HETrOBY paHHje YTBpheHY pellakcaHTHY aKTHBHOCT Ha IJATKy

MycKkynaTtypy (254, 255). C 063upom Ha pe3yaTare aHajlnu3e MOJIEKYJIapHOT JOKHHTA
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Kao u cazHama 1a ACE uHXuOUTOpU MOTY J1a cIipeue HacTaHak aujabereca, moryhe
je a mopej Bazopenakcanuje cuaTyyneHoa ucnosbaBa 1 ACE MHXUOUTOPHO J1€jCTBO
(256). IIpucycTBO cnaryneHosia 6u MOTJIO 00jaCHUTU U TPAIHIIMOHAIHY yIOTpPeOy

L. caulescens xon nujadeteca ¢ 003upom 1a je noTBpheno na ACE nHXUOUIIHja MOXKE
Ja penynpenu pa3poj OpojHUX KOMILIHKaIKja Ko qujadeteca (257).
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Cuamka 33. [Ipuka3 nHTEpaKiyja CraTyjaeHojIa 1 aMUHOKUCETTMHCKUX ocTaraka ACE

HcnutrBaHO je W XHWIIOTEH3UBHO JIENIOBamk-€ o-Omcabosiona, Mpu 4YeMy j€ Kao

MCXaHU3aM J[ICJIOBalkba MHNPCHJIOKCHO CMAKBCHE MHUHYTHOIT BOJIYMCHA 300r YO4CHC

Opanukapauje (176). Pesyntaru ananusze MoleKylapHOT JOKHHTa yka3yjy ¥ Ha moryhy

ACE uHXuOHUIM]y Kao TOMPUHOC YKYITHOM XUIIOTEH3UBHOM €(EKTY.

167



JUCKYCHIJA

HIS383

L ovAL3BD

—\
. PHE457

Cauka 34. [Tpuka3 uaTepaknuja a-oucadoona 1 aMUHOKUCETHMHCKIX ocTaraka ACE

AHanM3a WHTEpaklMja je ToKa3aja Ja celaHoim] cTBapa kKomruieke ca ACE
ca TpH BOJIOHMYHE Be3e Koje cy kpahe on 3.00 A. Cenanonup je jenumeme (ramuaHe
CTPYKType U 3ajelH0 ca n-OyTWI(PTaIuAOM IVIaBHA jeé KOMIIOHEHTa Koja IOMPUHOCH
apoOMaTUIHOM MHUPHCY H YKycCy nenepa (Apium graveolens) (258). XeKCaHCKH €KCTPAKT
CEeMEHa Liesiepa je y CTYIUjU Ha MOJIeNTy Ha TaloBHUMa IM0Ka3a0 XUIIOTEH3UBHU edekar, a
Kao IVIaBHM HOCHWJIALl OBOT edeKkTa o3HaueH je n-Oytundranui. [ToceGHo je HarameHo
7a O 1 HeToJIapHe CyICTaHIle Kao MITO Cy aluIeHHH, CEAaHEHONIU/ U CEIaHOIH ] MOTIIe

JOTIPUHETH ITOCMATPAHOM XUIIOTCH3UBHOM eekTy (259).

168



JUCKYCHIJA

T \\PHES2T
\

N

/
P

\L380

Cuamnka 35. [Ipukas uHTEpaKIMja CeAaHOIUAa 1 AMUHOKUCETMHCKUX ocTataka ACE
[IpucyctBo BepOeHONa Kao jeAHOT Of] 3aCTYIUbCHUJUX TEpIeHA Y HaJA3€MHUM
nenouMa Otostegia persica MOTIO OM OWUTHU TOBE3aHO Ca AHTUOKCHJIATUBHUM U

AHTUXUIICPTCH3UBHUM [ICJIOBAKLEM CKTPAKTa OBC OMJbKEe Ha >KUBOTHUELCKOM MOoACIy

JIeKCaMeTa30H-UHyKoBaHe xuneprensuje (260)
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Cuamnka 36. [Ipukas uHTEpaKIyja ~-BepOCHONIA 1 AMHHOKUCETMHCKUX ocTaraka ACE

AHanu3oM UWHTEpakiMja cacTojaka etapckor yiba S. pallasii u ACE ytBpheHe
Cy W 3HaYajHe MHTEPAKIMje aMHHOKHCEIMHCKHX pe3uaya ca l4-xumpokcu-9-epi-(E)-
kapuoduieHoM u cis-Bepoenmi-aneratoM (Canke 37 u 38). 3a oBe cacTojke He TIOCTOje

JUTEPATYPHU NOAALM KOjU Ou ux Moru nose3atu ca A CE UHXUOUTOPHUM JI€TI0BAbEM
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Camka 37. [Ipukas uarepakiuja 14-xunpokcu-9-epi-(E)-kapuoduiaeHa u

AMHUHOKHUCENMMHCKUX ocTaraka ACE
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Cimnxa 38. [Ipyka3s nnrepakimja cis-BepOeHIIT alleTara 1 aMUHOKMCENTMHCKUX octaraka ACE
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ETapcko yibe uzonoBaHo u3 S. gracile je moka3ano Aaneko HIKU MMOTSHIIUjall 32 WH-
xubunjy ACE. Hujenan o TeCTUpaHUX y30paka €TapcKor yjba HUje 10BEO 10 MHXUOU-
nuje 50% ACE. Ananu3a MoJIeKyJIapHOT JIOKMHTA je TIoKa3aia fa 11 kommoHeHara npu-
CYTHHX Yy OBOM YJbY Y HHTepakuuju ca ACE perentopoM rpaje jaue uir KOMIUIEKCE UCTE
jaurHe Kao cTaHaapa kanrornpui. [Ipema 3acTymbeHOCTH OBUX KOMIIOHEHTH OYEKUBAaHU
penocien ACE nHXuOUTOpHE aKTUBHOCTH OU 610 crenehu: eTapcko yibe kopena (93,6%)
> eTapcko yibe miona (9,3%) >erapcko yibe xepbe (3,7%). In vitro pe3ynraTtu cy mokasa-
JIM J1a j€ aKTUBHHU]E €TapCKO yJbe MI0a y OMHOCY Ha KopeH. C 003upoM /1a ce BUCOK MPo-
neHat A CE nHXUOUTOPHUX KOMITOHEHATa €TapCKOT yJba KOpeHa MPEeBaCXOIHO 3aCHUBA HA
MIPUCYCTBY CaMoO jeJTHe KOMIOHEeHTe ((aKkaprHOIIa), MOTJIO OU ce MPETIOCTABUTH J1a Cy
m1aBHU Hocuolu A CE MHXHUOUTOpHE aKTUBHOCTU CECKBUTEPICHCKA jeAUbCHha. AHAIN-
30M MHTEPAKIIHja KOMITOHEHATa KOje Cy 110 pe3yJITaTHMa MOJIEKYJIapHOT JIOKWHTA TPaIHiie
cTaOMIIHUje KOMIUIEKCE ca PeLeNTOPOM O] KallTOIpuiIa, yodaBaMo Jia HUjeIHa O] KOMIIO-
HEHaTa He UHTeparyje BOJOHMYHUM Be3ama ca peuentopoM. Ctadunmzaiiyje KoMIUieKca
CY YIJIaBHOM OCTBapeHe MPEKO M-aJIKWJI THITa HHTEPaKIIKja, Tla MOYKEMO J1a 3aKJbYIHMO Ja
OBE KOMIIOHEHTE UMajy cliab moTeHnwujan 3a naxuouiujy ACE.

Ha ocHoBy in silico ananuse MOJIEKyTapHOT JTOKUHTa OYEKHMBaHA je U3PaKEeHU]a
ACE wHXMOUTOpHA aKTMBHOCT €Tapckux yJba S. pallasii. Behu 6poj cacrojaka erap-
CKuX yJba S. pallasii mokazao je ahuHHUTET 3a Be3uBame y akTUBHOM MecTy ACE jemHak
WIM BUILW Of] CTaHJap/Aa KalnToNmpuiia, a KOMIUIEKCH 7 cacTojaka ca €eH3UMOM OJJIUKO-
BAJIM Cy C€ 3HAUYajHUM TUIIOM MHTEpPaKIHja (BOJIOHUYHA BE3a ca pacTOjaleM MAambUM O]1

3 anrcTpema).

5.7. ACE vHXMOUTOPHA AKTUBHOCT 0a0PaHUX €TAPCKUX YJba S. pallasii

u S. gracile

Anruoren3uH kouBepTyjyhu enzum (Ciauka 39) je meTasionenTu1a3a koja ce CUHTe-
THILE y OPOJHUM TKHBHMA y XyMaHOM opranusmy (261). OBaj eH3uM Ipe/CcTaBIba CacTaB-
HH JIe0 PEHUH-aHTHOTEeH3UH cucteMa (RAS) Koju mpUMapHO perysuiie KpBHH MPUTUCAK
1 XoMeocTasy TelecHux TedHocTH. OcHoBHA ynora ACE y OBOM CHCTEMY je KOHBEp3Hja

anruoreHsuHa | y anrnorensus Il koju je jeaan on Hajjaunx Ba30KOHCTpUTOpa. JlenoBame
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ACE Huje ycko cneur(uvHo, Te€ MOCTOjU YUTAB HU3 CyICTpara KOju CTyINajy y UHTe-
PakIyjy ca OBUM €H3MMOM IIITO MMa 3a NOoCcIeIully pa3niuuure ouomnomke epexre. Hexu
on cynicrpara ACE cy mopen anruoteH3nHa | u OpagukuHUH, aHTHOTeH3UHU 1-9, eHke-
¢danunu, cyncranna P, ¢paktopu koju ocinobahajy myrenHu3npajyhu XOpMoH, XeMOpery-
JATOPHU NENTUAM, XeMOTAaKTUYHU MENTUIU U JaHal B uHcynuHa. Ca apyre cTpaHe HU
anruotensuH Il He HacTaje uckbyunBo AenoBameM A CE Ha anrnoteHsuH I Beh u npyrum
antepHaTMBHUM npouecuma. [Tocroje aBa odnuka ACE eH3uMa: COMaTCKU M TeMUHAIIHH,
a OCHOBHA Pa3JIMKa j€ ILITO COMATCKH CaJp>KU JIBa JOMEHA Y OIHOCY Ha jeJlaH TeMHUHAJIHOT

obmmka (262).

Cauxka 39. Xymanu ensum ACE 'y xoMIuiekcy ca JquznHonpuioM (190)

CaBpeMeHa HCTpakMBama Koja 3a 1uJb UMajy yBohewe HOBUX ACE MHXUOHUTOpA y
Teparnujy yIIaBHOM Cy yCMepeHa Ha NpOy4aBame jeUbCha MPOTENHCKE CTPYKType. 3a-
XTEBH 32 yBOleH-€¢ HOBUX U MOpPEA 3a10BoJbaBajyhe epukacHocTH nocrojehux 4ACE uHxu-
ouTOpa, Cy Mpe cBera MOTUBUCAHHU 0e30eTHOCHUM MPOo(HIIOM OBUX CyricTaHI. W3 ronune
y ronuHy Oenexu ce cBe Behu Opoj HexesbeHUX edekara. XOMaHICKU IeHTap 3a (apma-
KoBUTWIIAHIly Lareb je y nepuony of janyapa 1996. rox. no jyna 2014. rox. 3a6enexuo 15
W3BEINTaja O XalylMHAIMjaMa MOBe3aHuM ca yrnorpeoom ACE WHXuUOWTOpa, paHHje He-
3a0enexeHoM HexeJbeHOM edekry (263). CBe 0BO je y3pokoBaso moBehema 3auHTepeco-
BaHOCTH 32 ACE MHXMOUTOPHO JETIOBAE Pa3IMUUTUX CYIICTAHIM ITPUPOIHOT TIOPEKIIa 1

cnpoBohema OpOjHUX UCTpaXKUBamka Yy TOM cMuciy. [Iperienom cyrcranim OUJBHOT Tope-
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kia ca ACE uHXMOUTOPHOM aKTUBHOIINY youaBaMmo J1a ¢y (piIaBOHOMIN U MENTUIN HajaK-
tuBHUjU HHXUOUTOpH ACE (264). IlITO Ce Tuue eTapcKux yiba, MajH je Opoj UCTpakUBamba
poy4aBao e(ekTe OBUX CEKyHIAapHUX MeTadbonuTta Ha uaxuouuujy ACE (265-268).

HNaxo je moTBpheHo in vivo aHTUXHUIIEPTEH3UBHO JICIIOBAE €TAPCKOT yiba S. sibiricum
oBaj eekar HUKaAa HUje pa3MaTpaH Kpo3 eBeHTyanHO ACE MHXUOUTOPHO EIOBAHkE
(150). Cem Tora mpema AOCTyITHUM ToAanuMa 10 canaa Huje ucnutuBana ACE naxuOu-
TOpHA aKTUBHOCT €TAPCKHX YJba, HUTU OWJIO KOT JIpyror u3oara u3 Ousbaka pona Seseli.

ACE uHXuOUTOpHA aKTUBHOCT (DEHUIIMPOTIAHCKOT jeINbEHha €yTeHoa je MoTBple-
Ha y HCTPaKMBamky Ha MalloBUMa KOjuMa WHIYKOBaH aujadeTec momohy amokcana (269).
Ocum 3a eTapcko yJbe U30JI0BaHO U3 Bpcte Zygophyllum album, xon xora je ACE wH-
XMOUTOpHA aKTUBHOCT MOBE3aHA Ca MPUCYCTBOM E€YreHoMda, Y M0CAAAlIbUM UCTPaKU-
BamblMa €TapCKUX yJba HUj€ pa3MaTpaH yTHLIA] 110jeAMHaYHUX KoMIOHeHTH Ha ACE uH-
xubutopHy akTuBHOCT (270). M3BemiTaju oOBUX UCTpaKUBamka YIIIABHOM TIPYKajy caMo
MOJIaTKe O BPEIHOCTH KOHIIEHTpaIyja koje noozae a0 50% unxubunje ACE. [Topehemem
Hamux 1oOujeHuX pesynrarta ca aktuBHolihy peructpoBanux A CE uHxubutopa anaie-
npuna (/C;=3,6 uM) u kanronpuna (/C =2,1 nM), mokeMo KoHcTaroBanu Husak ACE
UHXUOUTOPHU TOTeHIMjan. MelhyTuMm, akTUBHOCT TECTHpPAHUX y30paKa HCIHTUBAHUX
Seseli BpcTa je ymnopenuBa ca aKTHBHOIINY €TapCKUX yJba M30JIOBAHUX M3 HAI3EMHHUX
nenosa Ajuga pseudoiva (IC,=65,5 ng/ml), kope kopena Periploca laevigata (IC =22
pg/ml), Ocimum sanctum (IC,=32,11 pg/ml) u nucrosa O. basilicum (IC,,=0,89 mg/ml),
BpCTa KOj€ C€ TPAAUIIMOHAITHO KOPUCTE Y Tepamnuju xumneprensuje (266, 268, 271, 272).

[IpeTxonHO UCTpaKUBambE j€ TOKA3aJIO0 JIa €TAPCKO YJbe M30JI0BAaHO U3 Mpaxa LPHOT
6ubepa (Piper guineense) Koje y CBOM CacTaBy Kao INIaBHE KOMIIOHEHTE CapyKU MOHOTEp-
nieHe f-mmHeH (41,24%), 1,8-mmureon (17,22%), a-mmaen (13,63%), y-teprmueH (5,68%)
nocexnyje ymepeny ACE MHXUOUTOpPHY akTUBHOCT. OBO €TapCKo yJbe c€ TpaJHIMOHAaI-
HO KOPUCTH y Tepanuju aujadbereca u xumepreHsuje (265). M eTapcko ysbe HM30I0BaHO
nu3 Thymus algeriensis, y XOM Cy JOMWHAHTHO 3aCTYIIJb€HA MOHOTEPIICHCKA jeTHIbCHA
(74,34%) nokasaio je ymepeny ACE unaxuburopry aktusHocT (/C,,=150,00 pg/ml) (267).
VYTHIa] mojeMHaYHUX KOMIIOHEHTH TECTUPAHUX y30paKa €TapcKOor YJba je MPOLECHEH in
silico MeToIOM MOJIEKYTapHOT JOKHUHIA U OMKCAH je y oroBapajyhem oJesbKy.

CBu y3opiu etapckor yiba S. pallasii cy y TeCTUpaHOM OIICETy KOHIICGHTpaIlnja
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0,125-1,00 mg/ml nosenu no 50% unxubunuje ACE. AKTUBHOCT je UMaia JO3HO 3a-
BrUCcHHU Kapaktep. Hajuzpaxenunjy ACE MHXUOUTOPHY aKTHBHOCT j€ TIOKa3aJi0 €TapCcKo
yJbe kopena ca [C=0,18 mg/ml, a 3aTum eTapcko yjbe xep0e U moja ca BpeAHOCTUMA
IC,,= 0,33mg/ml u IC,,= 0,75mg/ml, pexom.

OBaj penociies; Mano OACTYyMa O pe3ynrara in silico ncnutuBama. M3 pesynrara
in silico ananuze youaBaMo aa cy 3a ACE nHXUOUTOPHO JIEIOBakhEe BEPOBATHO 3aCTy)KHA
CECKBUTEPIICHCKA U MOJIMALIETUIICHCKA jeNbCHha, T1a OTY/Ia U 00jalllkbemhe 3a Hajcnadujy
AKTUBHOCT €TapcKOT yJba MII0Ja KOje je KBAIMTAaTUBHO BEOMa CIMYHO yJby Xxepbe. Mako
Cy Y30pIIM €TapCKOT yJjba XepOe M KOpeHa MOoKa3aju CIUYHY aKTUBHOCT, HOcuonu ACE
WHXUOUTOpPHE aKTUBHOCTHU CY HajBEPOBATHU]EC jEeIUIHCH-A PAINIUTUX XEMHU)CKUX Kilaca.

3a pa3nuky on y3opaka S. pallasii etapcka yiba S. gracile y TecTUpaHOM OIICETY
koHueHntpanuja (0,0625-1,00 mg/ml) nucy nosena 10 50% unxubunuje ACE. Hajpumm
nporeHar uHxuounmje ox 36,4% je 3abenexeH KOI eTapckor yiba Iuona S. gracile, a
3aTUM cliefie eTapcka yiba KopeHa u xepoe ca 25,7% u 21,0%, penom. Pesynraru in silico
HCIIUTHBaba Cy MOKa3ajau Ja M0jeMHEe KOMIIOHEHTE €TapCKUX yJba MMajy BUCOK adu-
HUTET 3a cTBapame KoMiuiekca ca ACE y akTHBHOM MECTY KOjH JOBOJIE 10 MHXUOUIHje
eHzuMa. Mehytum neraspHa aHanM3a MHTEpaKIMja KOoje ce IPU TOM TPOIIECY OCTBapyjy
n3Mely nuranaa ¥ npoTerHa HUje MoKa3aja 3HayajHe TUIIOBE MHTEpaKLHja.

Naxo cy erapcka ysba 00e McnMTHBaHE BpcTe joBene 10 uuxuouimje ACE eH3uma,
u3paXeHUju edekar Cy MOoKa3allu y30pIU eTapckor yiba BpeTe S. pallasii. CBU TecTUpaHu
y30pIM €TapcKuX yiba S. pallasii (13 KopeHa, xepOe U II0/1a) Cy MOKa3ain J03HO-3aBUCHU
ACE nnaxubutopHu edekar ca npeko 50% nHXUOHIMje aKTUBHOCTH eH3uMa. OBaKaB UCXOJ
in vitro ACE uHXUOUTOpHE aKTMBHOCTH j€ OYEKHMBAH U y CarJIaCHOCTH ca pe3y/Taruma MoJie-
KyJapHOT JIokuHra. /n silico Tectupame A CE MHXUOUTOPHOT eeKkTa KOMIIOHEHaTa TeCTHpa-
HHUX y30paKa je yKa3aJio Ha IPHCYCTBO cactojaka ca ACE MHXUOUTOPHUM TOTEHLIN]aIOM Y
o0e ucnuTrBaHe BpcTe. MehyTum, aHamm3a THIa MHTepaKIiyja je moKas3aja Jja Cy caMO HEKU
CacTojIi MPUCYTHH Y y30puuma S. pallasii vHTEparoBaiv ca MUJbHUM PEIETITOPOM TPEKO

BOJIOHMYHMX Be3a, IITO yKa3yje Ha Behu noreHuujan 3a naxuonuunjy ACE.
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SAKJbYYUYI U

Y oKkBHpY OBE JOKTOPCKE AMCEPTaIlUje aHAIM3UPaHE Cy JBe Bpcte poxa Seseli, S. pallasii n
S. gracile y norneny cajpraja, XeMHJCKOI' cacTaBa U BapujaOMITHOCTH XEMH)CKOT cacTaBa
€TapCcKOT yJhba M30JIOBAHOT W3 PAa3IMUMTHX OWJBHUX OpraHa. VcnwrtuBaHa je W in vitro
AHTUMHUKPOOHA, aHTHPAIMKAJICKA, CTIa3MOJIMTHYKA, BazopenakcanTHa U A CE-uHXuOuTOpHa
AKTHUBHOCT €TapCcKUX yJba 00e Bpcte. A CE MHXHUOUTOpHA aKTUBHOCTH CaCcTOjakKa TECTUPAHUX
€TapCKUX yJba j€ MPOIEHEHa U in Silico METOIOM MOJIEKYJIApHOT JOKHMHTa, KOja je JaJia
YBHJ y MOTYhH JTOTIPUHOC TOjeJHHAYHUX KOMITOHEHTH YKYITHO] aKTUBHOCTH TECTUPAHHX

y30paka.

®  HajBuIM NPUHOC €TApCKOT yJba M30JOBAHOT TOCTYIKOM JIECTHIIAIM]E BOJCHOM
napom u3 OuspHOT Marepujana S. pallasii mpukyrsbanor y nepuony ox 2010-2013.
rof. y pazmmuutuM (perodazama nodujeH je kox yzopaka riona (1,1-1,3 %), nox
cy npunocu u3 xepoe (0,1-0,3 %), xopena (0,1-0,2 %) u puzoma (0,1 %) cnmuunux
BPEIHOCTH.

®  HajBuiuu npuHOC eTapckor yiba S. gracile N3010BaHOT MOCTYIKOM JeCTHIIALM]e
BOJICHOM TapoM U3 OMJPHUX MaTepHjajia MpUKYIUbaHuX y nepuony ox 2013-2015.
je 3abenexen kon miaona (4,03%), a 3arum cneae npuHocH 1Bact (2,0-2,09%),
xepoe (0,37-1,56%) u xopena (0,71-0,89%).

®  ErapckayspaxepOe v BacTu S. gracile cy N30J10BaHU M3 TajeHUX 1 OMIbaKa ca IPUPOTHOT
cranuinTa. JIok ce cajipikaj eTapcKor yiba y IIBACTH HHjE 3HAYajHO PA3JIMKOBAO Y OTHOCY
Ha reorpa)cko MOpeKsIo Marepujaia, y XepOu ca MPUPOIHOI CTAHHUINTA je 3a0eNekeH
3HAYajHO BUIIIN CAPIKaj €TAPCKOT YJha Y OMHOCY Ha rajeHy xepoy.

® VYV erapcKkoM yJby HQI3EMHHX JieloBa 00 WCIUTHBAHE BPCTE JOMHHUPAjY
MOHOTEPIICHCKA jeInbeha Koja unHe 19,3-98,1% yKymHOT cacTaBa €TapcKuX yJba
S. pallasii, omrocHo 18,2-97,6% erapckux yiba S. gracile.

®  Etapcko ysbe m3onoBaHo u3 1wiona S.pallasii ce TOTOBO UCKJbYYHBO CAacTOjH U3
MOHOTEPIICHCKHUX yTriboBOoJoHUKA (91,6-97,6 %) tae je a-tmueH (82,2-87,4%)
yOeJbMBO Haj3acTyIJbeHUja KOMIIOHEHTA, a Y 3Ha4ajajHUjUM MPOLIEHTHMA jOII CY
3acTymybeHH f-nuHeH (4,2-4,9 %) u xkamden (2,2-2,8 %)

®  Etapcko yiwe xepbOe S. pallasii canpxu mMame MOHOTEPIEHCKUX YIJHOBOIOHUKA

(18,2-59,4 %) onm erapckor yipa mioga. M y OBOM YyJby Haj3acTyIJbCHH]A
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KOMITOHEHTA je o-niuHeH (12,8-48,2 %), a y 3HauajHUjeM TPOIEHTY CY 3aCTyIJbeHa
MOHOTepIIeHCKa jenumema f-nuHeH (1,1-4,6 %) u numonen (1,6-3,8 %). On
CECKBUTEPIICHCKUX jeINbEeha 3acTyIUbeHU Ccy KapuoduieH okcua (3,2-5,6 %),
cnarynenon (1,1-3,1 %) u kapuodwunen (1,4-2,7 %).

CecKBUTEPIICHCKA jeIubemha repMakper D u a-061caboaoll y HEKUM y30pIiuMa
HUCY JIETEKTOBAaHU JOK je y APYTHM y30pIMMa HUXOB CajapiKaj Bapupao of
2,9-4,1 % (repmakpen D), ognocHo 1,5-2,2 % (a-6ucabomnomn). Ucto Tako
noJvaneTwieH (GajlkapuHOJI Yy HEKHM y30pIMMa HHje TETEKTOBaH TOK je Y
JIPYTUM HETOB cajipxaj usnocuo 10 7,6 %.

XeMHjcKu Mpo(uIl €TapcKor yJjba M30J0BAHOT M3 MOA3EMHUX opraHa S. pallasii je
3HAYajHO JIPYTa4MjH O] €TapPCKOT yJha M30JIOBAHOT M3 HAJI3eMHUX JenoBa. Canpikaj
MOHOTEPIIEHCKUX jelnberba je Mamwbu (5,8- 19,6 %), a Haj3acTyNJbeHUje KOMIIOHEHTE
cy n-yuaexkan (16,5-29,8 %), m-oxranan (2,2-10,4 %), neunenan (0,9-4 %) u
dankapunon (0,7-11,2 %). MoHOTEepIEHCKU YTJHOBOJOHUK [-(Z)-OIIMMEH Y jeTHOM
Y30pKY HHje JeTeKTOBaH, JIOK j€ Y IPYT'HM HeroB caapikaj uzHocuo ox 0,8-12,4 %.
Kiactep ananmu3a je mokasasia Behy CJIMUHOCT €TapCKOT yJba IUT0/1a U XepOe y OTHOCY
Ha €TapcKO yJbE N30JI0BAHO U3 MOJ3EMHUX OMJbHUX OpraHa pu3oMa M KOpeHa.
PCA ananu3oM y30paka eTapCcKUX yJba U30J0BaHUX U3 S. pallasii ipexo peryKoBaHOT
pocTopa Of1 IBE INIaBHE KOMITIOHEHTe o0jacHua je 94,68% BapHjaluja y XeMHjCKOM
CacTaBy CBUX TECTHPAHHX Y30paKa €TapCKuX yJba.

Ha oumnor rpaduxy PCA aHanm3e jacHO je TPYNUCAKE Y30paKa €TapcKuX yiba
npemMa OMJbHUM OpraHuMa U3 KOJUX Cy M30JIOBaHH.

Ha nenmorpaMy kiactep aHalu3e BHIU C€ O/IBajarbe TECTHPAHHUX y30paka Ha J[Ba
BEJIMKa KJIacTepa Of KOjUX jeJlaH CaJIp>KU y30pKe HaI3eMHUX, a APYTH TOA3EMHHUX
OusbHUX oprana. Jlajbe pa3BpcTaBame y30paka npemMa nopeKiry OuJbHOT OpraHa us3
Kora Cy u30J10BaHu 1 (heHoda3u OMIbHOT pa3Boja.

HajBummm nmpuHOC eTapckor yiba S. gracile npukyrnbanor y nepuoay ox 2013-2015.
rof. y pazimmuutuM (enodazama pa3Boja oumsbke no6ujeH je u3 mwiona (4,03 %) u
usactu (2-2,09 %). I[lotom cnene npunocu octBapenu u3 kopena (0,66-0,89 %) u
xep0e (0,37-1,56 %). Ha npumepy eTapckor yjbe H30J0BaHOT U3 XepOe youJbUBO je
JIa j€ BUIIK MPUHOC OCTBAPEH U3 OMJHHOT MaTepHjajia MPUKYIIJbEHOT Ha PUPOTHOM

CTAHUIITY.
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VY erapckoMm yJby HaJ3eMHHX JAenoBa S. gracile JOMUHHPa]y MOHOTEPIIEHCKU
yriboBogoHMIH (45,2-93%).

Haj3actynspeHuje mojequHadyHe KOMIIOHEHTE €TapCKOT yJha xepOe W I[BacTH
S. gracile cy: Tepnuuonen (6,1-57,5%), y-repnunen (3,3-24,2%) u p-uuMeH
(1,3-25,2%), nox cy y eTapckoM yJby IJIofa Takohe Haj3acTyNJbeHU]U
TepnuHoieH (26,8 %) u y-trepnuneH (24,2%) anu y npubIuKHO HCTOM OMjepYy,
IITO HUjE CIIy4aj ca €TapCKUM yJbeM XepOe U I[BACTH IJie j€ TePIUHOJICH 10CTa
3acTyImJbeHHjUu. ETapcKo yJbe miio/1a y 3HauajHOM MPOIEHTY CapKH U [S-TIMHEH
(7,6%), o-kanunen (5,9%), numoneH (4,5%) u p-tumen (4,1 %).

Y eTapckoM yiby IOA3EMHHX OpraHa S. gracile Haj3acTyIIbEHU] € j€ TOTHALIETHIICHCKO
jenumeme pankapunon (38,8-87 %), ay 3HauajHUjUM IPOLIEHTUMA JOLL CY 3aCTYIIJbEHU
n-okranan (0,5-10,1 %), (E,E)-2,4 nexaguenai (0,5-8,8%), ar-xypkymes (1,5-6,2 %),
(E,Z2)-2,4 nexanuenai (0,2-4,2 %) u f-xypxymeH (2,1-3,2%).

YnopenHa aHaJiM3a XEMHjCKOT cacTaBa €TapCKHUX yJba W30JIOBAHUX U3 HAJ3EMHHUX
OwpHUX nenoBa S. gracile w S. pallasii, moka3ana je CIMYHOCTH y CMHUCTY
JOMUHAHTHUX XEMHjCKUX Kiaca (MOHOTEPIIEHCKHU YTJbOBOJOHUIIH), aJld M Pa3JIuKe
KajJa Cy y NHTaky IOjeIUHAYHE HAj3aCTYIJbCHHje KOMIIOHEHTE (TCPIUHOJICH U
o-TIMHEH). Y TOM CMHCITY Behe cy CTMYHOCTH HCITUTHBAHUX BPCTA Ca HEKUM JIPYyTUM
Seseli Bpctama, Hero MelycoOHO.

Knactep ananmsa je mokaszana Behy CIMYHOCT €TapcKUX YJba HM30J0BaHUX W3
HAJ36MHUX JIEJIOBa Y OJJTHOCY Ha Mo/3eMHe OuJbHE AenoBe S. gracile.
AHTUMHUKpPOOHA aKTHBHOCT €TapCKUX YJba M30JI0BAHUX M3 KOpeHa, xepOe u 1uona
S. pallasii je TecTupaHa MUKPOAMIYIIHOHOM METO/IOM Ha JICBET CTAHIapJHUX COjeBa
Oakrepuja (S. aureus, S. epidermidis, M. luteus, M. flavus, E. faecalis, B. subtilis,
E. coli, K. pneumoniae n P.aeruginosa) u nBa coja ripusuna C.albicans.
AHTUMHUKpPOOHA aKTUBHOCT €TApCKUX yJba U30JIOBAHUX U3 KOPEHA, XepOe U 1[BACTH
S. gracile je TecTupana MUKPOAMITYIIMOHOM METOIOM Ha CeJlaM CTaHIapAHUX COjeBa
Oaxtepuja (S. aureus, S. epidermidis, E. faecalis, B. subtilis, E. coli, K. pneumonia,
S.abony u P.aeruginosa) n nBa coja ripuuna C.albicans.

OceTJbHMBOCT TECTUPAaHUX MUKpOOpraHu3aMa je Beha Ha JeJloBamke y30paka eTapCKuX

yJba WM30MI0BaHUX W3 S. pallasii. Tectupanu y3opuu erapckux yiba S. pallasii cy
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MOKa3aJll aKTHBHOCT Ha S. aureus, S. epidermidis, M. luteus, B. subtilis, E. coli,
K. pneumoniae n P. aeruginosa, te Ha o0a tectupana coja C.albicans. Hajoosby
AQHTIMHUKPOOHY aKTHBHOCT Cy TIOKAa3aJld y30pIM €TapcKOT yiba IUIofa Ha S. aureus
(MUK=6,25 pg/ml) u M. luteus, xao u erapcko yibe xepoe Ha B. subtilis. ETapcko yibe
KOpEHa je UCIIOJBbMIIO YMEPEHY aHTUMUKPOOHY akTUBHOCT Ha S. aureus (MUK=50 pg/
ml) u Gram (-) E.coli MUK=50 pg/ml) u P. aeruginosa (MUK=50 pg/ml), kao u cnaby
aHTU(YHTaTHYy aKTUBHOCT Ha 00a Tectupana coja C. albicans (MUK=100 pg/ml)
Erapcka yisba S. gracile cy nokaszana aktuBHoOCT Ha S. aureus (MUK=62,5 ng/ml)
u E. coli (MUK=500 pg/ml). AHTUMHUKPOOHA aKTHBHOCT €TAPCKOT yJha KOPEHA Ha
S. aureus je cnaba JOK ce aHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT €TApPCKOT YJba XepOe U 1[BacTH
Ha E. coli ca Bpeaqnoctuma MUK=500 pg/ml He cmatpa 3HauajHoM y nopehemwy ca
CTaHIAPIHUM aHTUMUKPOOHHM areHCHMa.

[opehemem MUK BpeanocTH 3akibyuyjeMo aa ¢y Behy aHTUMHUKPOOHY BpPEIHOCT
NIOKa3aJIn Y30pIH €TapcKor yiba S. pallasii y omHocy Ha y30pke S. gracile.

Ha Tectupana erapcka yiba Behy oceTsbuBOCT cy mokazanmu Gram (+) cojeBu
OakTepuja, a HajOOJBY AKTUBHOCT Cy TOKA3alH y30pIM Ca BUCOKUM CaJipiKajeM
MOHOTEPIECHCKUX jeTUbCIba.

AHTHpaJNKAJICKa aKTUBHOCT €TapCKHUX yJba KOpeHa, xepoe u miona S. pallasii n
S. gracile je Tectupana DPPH mMeTonoM.

CBu TecTHpaHu y30pIH cy y mopehemy ca cranmapaoM L-acCKOpOMHCKOM KUCEITMHOM
noka3ajiu caabujy aHTUPAJUKAICKy aKTUBHOCT.

Behu xamanuTeT 3a HeyTpanu3alujy ciI00O0AHUX pajuKaia Cy MOKa3aid Y30pLu
€TapCcKoT yJba U30JI0BaHU U3 S. gracile. Y3opuu kopeHa u xepoe cy nosenu 10 50%
HEyTpalu3alyje paaruKaia y KoHieHTpanuja 72,9 u 78,6 ng/ml HaBeaeHUM peiom,
JIOK j€ aKTMBHOCT €TapCKOT yJba miioja Ouna newmro cnabduja (IC,, = 204,5 ug/ml).

Erapcka yspa m3onmoBaHa u3 S. pallasii cy mokazana cnad aHTHPaJUKAJICKH
norenuujan ca /C,, Bpennoctuma ox 10,47-39,83 mg/ml

TecTupaHna je cra3MOMTHYKA aKTUBHOCT €TAPCKUX YJba KopeHa u xepbe S. pallasii u
S. gracile, y ekciepMEHTaIHOM MOJIEITy Ha H30JI0BAaHOM MIIeyMy MaroBa. Tectupa-
HU y30pLHU €TapCKOT yJba N30JI0BAHOT U3 XepOe 00e OuibHE BPCTE Cy UCIOJbUIIH

JI03HO-3aBUCHY CIAa3MOJIMTHYKY aKTUBHOCT ca Bpeanoctuma /C,=271,4 nl/ml
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(S. gracile). Erapcka yjba KOpeHa Cy UCIOJbHIIA ClIa0Hjy MOTYRHOCT 3a penakca-
II1jy KOHTpaxoBaHOT mieyma, na je Tako 50% edekra penakcaiuje eTapcko yibe
kopeHa S. pallasii y3pokoBaio y KoHIeHTpanuju o1 719,75 nl/ml nok je y3opak
KopeHa S. gracile y makcumaiHoj Tectupanoj kornerTpamuju (1000 nl/ml) y3-
pokoBaiio Tek 36,33% penakcaHTHOT edeKra.

Tectupanu y30pIy €TapcKuX yJba 00¢ HCITUTHBAHE BPCTE KOJH Cy CaAPIKAIU BHIIE
MOHOTEPIICHCKUX JeANIbEHhA Cy UCTIOJbUIH 00JbEe CIIa3MOTUTHYKE AKTUBHOCTH.
BasopenakcaHTHa aKTUBHOCT €TapCKHX yJba XepOe U KOpeHa 00e NCTTUTUBAHE BPCTE
je TecTUpaHa Ha eKCTIIEPHUMEHTAIHOM MOJIETY Ha ME3€HTEPHYHO] apTepHjH Marosa.
ETtapcka yspa m3onoBana u3 S. pallasii cy ucnospriia g00py BazopelaKCaHTHY
AKTUBHOCT, T1a j€ TaKO eTapcko yibe xepoe 50% pemakcaHnTHOT eekTa y3poKoBajo
y koHIeHTpanuju ox 3,10 nl/ml, a erapcko yJbe U3 KOpeHa y KOHIICHTPAIU]H Off
26,53 nl/ml.

Erapcka yipa m3onoBaHa u3 S. gracile cy WMCNOJbUIIA JAlCKO HUXKH TOTEHIIHja
3a Bazopenakcanujy. Etapcko yipe xepOe je y koHmeHtparuju on 466,96 nl/ml
y3pokoBasio 50% edexra Bazopenakcaiuje, a €Tapcko yJbe KOpeHa y MaKCUMAIIHO]
tectupanoj koHmeHtparmuju (1000 nl/ml) je y3pokoBano 47,5% edekra
Bazopeakcalyje.

ACE vHXMOUTOPHHU TOTEHIIM]jaJ €TapCKUX yJba KOPeHa, XepOe M IJI0/1a UCIIUTUBAH
je in silico v in vitro meTonama.

MeTo10M MOJIEKYTapHOT JJOKHHTA j€ MCITUTaHa MOTYNHOCT cacTojaka eTapCKuX yjba
na ca ACE Tpaje CHaXKHH]e KOMIUIEKCE O] CTAaHAApIHUX CYIICTAaHIIN (KanTOmpua),
Ha OCHOBY Yera je MpolelkheHa M MOTYhHOCT 0labpaHuX y30paKka eTapcKuX yiba Ja
nHXuOupajy aktuBHoCT ACE.

Pesynraru ananuse MoJIeKyJIapHOT JTOKMHTA CY MOKa3aJIM 1 €TApCKO YIbE H30JI0BaHO
u3 S. pallasii canp>xu 26 KOMIIOHEHTH Koje Tpaje komruiekce ca ACE momjeiHake
CTaOMITHOCTH WJIM CTa0WITHH]jE O] KalTOMPHJIA.

[Ipema ynmeny THX KOMIIOHEHTH Yy y30pIllUMa KOjU Cy omaOpaHH 3a Jajby in Vitro
aHanu3y odekuBaHu penocinel ACE MHXUOUTOpPHE aKTUBHOCTH €TApPCKUX yJba Y

OJTHOCY Ha OMJbHU OpTraH M3 Kora Cy W30J10BaHM je cieachu: xepba > KopeH > o,
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®  Pesynrartu aHanM3e MOJICKYTapHOT IOKMHTA CacTojaka eTapCcKux yiba S. gracile cy
u3aBojunu 11 cactojaka Koju rpajie KOMIUIEKCE UCTE CTAOMITHOCTH WU CTa0UITHH]E
O] KaITOTpHJIA.

®  OuekuBanu penocien ACE MHXUOUTOPHUX aKTUBHOCTHU OJa0paHUX €TapCKUX
ymba S. gracile npema OMJbHOM OpraHy M3 Kora Cy M30JI0BaHM je cienehu:
xepba > KOpeH > IMJIoA.

®  Pesynrat aHaIM3€ MOJIEKYJIapHOT JOKHMHTA, MPEKO CTAOMITHOCTH KOMIUIEKCa KOje
cacrojum rpage ca ACE u XeMHUjCKUX HHTepaklyja Koje ce NMpU TOME jaBibajy
noceOHO W3/Bajajy CECKBHUTEPIICHCKA JeINIbeHha 300T BUXOBOT MOTEHIIN]aTHOT
ACE VHXNOUTOPHOT J€JI0Bamkba.

® ACE vuHxuOUTOpHa aKTMBHOCT MCIIMTHBAHA in Vifro METOIOM j€ IOoKa3zaja Ja
TECTUPAHU Y30pLM €TapCKuxX yJba S. pallasii MOTy JAOBECTH 10 JT03HO-3aBUCHE
uaxuduimje ACE.

®  Hajuzpaxenujy ACE UHXUOUTOPHY aKTUBHOCT j€ MCIIOJBUIIO €TApCKO YJbEe KOpEeHa
ca IC,,=0,18 mg/ml, a 3arum erapcka yspa xepbe (/C,=0,33mg/ml) u miona
(IC,~0,75mg/ml).

®  Vinvitro tecty ACE nHXUOUTOpPHE aKTUBHOCTU UCIIMTUBAHHU y30pLU S. gracile cy
ucnosprim cnad A CE naxuOutopHu noteHnujat. Hujenan o TecTupanux y3opaka
HHje 10BeO 10 50% MHXUOUIMje aKTUBHOCTH eH3uMa. HajBuim crenen nHxuouiuje
je perucTpoBaH KoJ erapckor yiba riofa (36,4%), a 3atumM ciiene erapcka yJba

KopeHa (25,7%) u xep6e (21,0%).

Ha ocHOBY pe3ysTara 13 0Be JOKTOPCKE TUCEPTALINje MOXKE CE 3aKJbYUUTH JIa €TapCKa yiba
n3onoBaHa u3 S. gracile u S. pallasii ucriosbaBajy 3Ha4ajHE in vitro papMaKoJIOIIKe
AKTMBHOCTH KOj€ Cy y B€3H €a TPAAULIHOHAIHOM YIIOTPEOOM y TepalHjy IUT€CTUBHUX
U KapauoBackynapHux mnopemehaja. JloOujenu pesynrtaru, Takohe MpencTaBibajy
nobap ocHOB 3a Oynayha MCIIUTHBaWka OBUX aKTUBHOCTH Y in ViVo MOJEIHMMA, Kao 1
3a JieTajbHUja UCTIUTHBAka MEXaHMW3aMa MPEKO KOJHX CE OBE aKTUBHOCTH OJIBH]ajYy,

TC CaCTOjaKa KOjI/I Cy ITIaBHHU HOCHUOIIKM OBUX AKTUBHOCTH.
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IIpuor 8.

Tadena 1. dakropcka onrtepehema cacrojaka erapckux yiba S. pallasii ua PC1 u PC2

IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy OAroBopHE 3a 94,69% Bapujaimja y XeMHjCKOM CacTaBy

PC1 PC2
(2E)-Xexkcenain -0.0013437 -0.0023115
n-XeKcaHoI 0.00024654 -0.00037721
n-Honan -0.34777 0.79369
Xenranan -0.0079339 -0.0061833
Tpunuxiiex 0.00031229 0.00028218
o-Tyjen 0.00076103 0.00042211
o-ITunen 0.88921 0.37907
Kamden 0.0065362 0.046688
(2E)-Xenrenan 0.00046665 -0.00081194
Tyja-2,4(10)-muen 2,44E-31 -1,89E-24
n-XenTaHoin -0.0027304 0.0019862
Cabunen 0.012837 -0.0036611
S-ITuaen 0.049447 0.0083495
1-OxTeH-3-on -0.0010132 0.0018382
3-OxTaHoH -0.00095921 0.0035567
6-MeTuni-5-xenTeH-2-oH -0.00017032 1,89E-02
2-TlenTun Qypan -0.0041616 0.0047912
2-OKTaHOH -0.0002398 0.00088917
MuprieH 0.0023457 -0.023028
n-OxraHain -0.062121 0.029607
n-Jlexan -0.00064992 0.0017802
o-Denanpen 0.0003566 -0.00059457
(2E AE)-XenTanueHan 0.00033016 -0.00065209
0-3-Kapen 0.00083069 -0.0091811
o-TeprnuHen 0.00011005 -0.00021736
p-Luven -0.00015235 -0.010663
o-1lumen 0.0012492 0.0011287
Jlumonen 0.013821 -0.023493
(3E)-Oxten-2-oH -0.0002398 0.00088917
(2)-p-Onumen -0.038822 -0.095382
5-MeTuit XeKcaHcKa KUCelInHa -0.00071941 0.0026675
(E)-f-Ounmen 0.00049309 -0.00075442
(2E)-Oxren-1-an -0.0019696 0.0011858
y-TepruaeH 0.00017159 -0.00054928
(2E)-Oxkren-1-on 0.00022011 -0.00043472
n-OKTaHOI -0.0017607 0.00056362
TepnuHOMEH 0.0014264 -0.0023783
2-HonaHoH -0.017069 0.019686
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Taodena 1. dakropcka onrepehema cacrojaka eTapckux yiba S. pallasii na PC1 u PC2

IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy OAroBOpHE 3a 94,69% Bapujaija y XeMHjCKOM CacTaBy

- HACTABAK
PC1 PC2

W306yTun Turar -0.0021828 0.0017973
a-ITuHeH okcu 0.0023898 -0.0017245
(cis-nexaxuapo) Hadranen 0 0
n-YHJeKkaH -0.2754 0.2815
n-Honanan -0.0098219 -0.0033087
o-DenxokampopoH -0.0002398 0.00088917
o-Kamdonenan 0.0015532 -0.0043701
(Z2)-Enokcu-onnmeH -0.0018961 -0.0049928
(Z2)-JlumoneH oxcun -0.0002398 0.00088917
(E)-TTunoxapseon 0.0052842 -0.0033242
trans-CaO1HON 0 0
(Z2)-Bepbenon 0.00044022 -0.00086945
(E)-Bepbenon 0.0046389 -0.0065645
Kamden-xunpar 0.00022011 -0.00043472
(2E,6Z)-Honannenan 0.00046665 -0.00081194
(2E)-Honen-1-an -0.0095638 -0.0011493
trans-ITuHOKaM(pOH 0 0
[MuHOKAapBOH 0.0023846 3,96E-02
cis-XpU3aHTEHOI 0 0
Bopneon 0.00055027 -0.0010868
n-Honanon -0.00058044 0.00089295
p-Menra-1,5-1uen-8-on 0.00013649 -0.00015985
OKTaHCcKa KUCEJIMHA -0.002398 0.0088917
TeprnuaeH-4-01 -0.001201 -0.0017444
Jeu-1-en-3-on -0.0023217 0.0035718
p-Llumen-8-on 9,96E-01 -0.00086566
Z-JlexaHoH -0.00085158 9,46E-02
o-Tepnuneon 0.00022011 -0.00043472
(E)-p-Menra-1(7),8-auen-2-on 0.0024722 0.002248
MupteHon 0.0024415 -0.0028548
Muprenan 0.00121 0.0010881
n-Jlexanan -0.0017485 0.00012723
p-Lumen-9-on -0.0013663 0.0065063
BepOenon 0.00072159 0.00033346
(E)-Kapseon 0.00052319 -0.00073281
Kapson 0.00046665 -0.00081194
Kapgakpon, metuin erap -0.00075075 0.00089484
cis-TlunepuToH enokcu -0.00085158 9,46E-02
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Taodena 1. dakropcka onrepehema cacrojaka eTapckux yiba S. pallasii na PC1 u PC2

IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy OAroBOpHE 3a 94,69% Bapujaija y XeMHjCKOM CacTaBy

- HACTABAK
PC1 PC2

Mertun nuTpoHenar 0 0
(2E)-[euenan -0.026869 0.0078012
HonanoHcka kucenuHa -0.0027319 0.0044629
Iepuna annexun 0.0016063 0.0011259
cis-BepOenmnn amerar 0.0069478 0.0062465
5-YHzaekaHoun -0.0025915 0.0019635
VunekaH-4-011 -0.00085158 9,46E-02
(2E,4Z)-Aexamnenan -0.0040581 -0.0051008
2-VHJIeKaHOH -0.0002398 0.00088917
3-VHnexaHon -0.0002398 0.00088917
p-MenT-1-eH-9-o0n1 -0.00089579 -0.001541
Tpunexan -0.0026772 0.001042
2-YHIEeKaHOI -0.00051095 5,68E-03
(2E,4E)-]lexanuenan -0.010224 -0.024174
Z-ITaueHon 0.0026932 0.0024178
p-Menra-1,4,-nuen-7-on 0.00031229 0.00028218
IMuneputeHon 0.00062458 0.00056435
0-Ky6eben -0.0008821 -0.0017725
(2E)-Yupeuenan -0.0030218 -0.0017402
y-Honanakron -0.0002398 0.00088917
JlekaHcKa KUCEIHHA -0.0011609 0.0017859
n-YHAEKaHO -0.0002398 0.00088917
trans-p-MeHT-6-eH-2,8-11omn 0 0
o-Komaen -0.00025583 -0.0010628
f-bypbonen 0.00083164 0.0001161
1-Terpanenen -0.00051095 5,68E-03
Terpanexan -0.0012225 8,55E-01
S-Dynedbpen -0.0021201 0.0053426
(E)-Kapunodpunen 0.0019378 -0.03665
4,8-p-enokcu-Kapuodusien -0.00051095 5,68E-03
2,5-npumetokcu-p-Linmen -0.0035458 -0.0075423
o-trans-bepramorex -0.003934 -0.010518
Hepun anetone -0.00034063 3,79E-02
ApomaneHapeH 0.00049309 -0.00075442
fS-bapbaren -0.0020314 -0.0021928
o-XyMmyneH 0.0015567 -0.014788
I'epanmn aneTone 0.0002237 -0.0021075
y-JlekanakTon -0.00034063 3,79E-02
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Taodena 1. dakropcka onrepehema cacrojaka eTapckux yiba S. pallasii na PC1 u PC2
IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy OAroBOpHE 3a 94,69% Bapujaija y XeMHjCKOM CacTaBy
- HACTABAK

PC1 PC2

n-Jlogexanon -0.0010275 -0.008794
4E-JlenieHan, IMeTUIT aneTan -0.0017032 1,89E-01
10-epi-f-Axopanien -0.0013437 -0.0023115
y-Myponen 0.00086355 -0.0054682
ar-Kypkymen -0.0035035 -0.01564
o-Amopden -0.0036579 -0.065228
I'epmaxpen D 0.0077763 -0.031411
(E)-p-Jonon 0.00040947 -0.00047955
p-Cenvnen 0.00033016 -0.00065209
®eHnn eTun 3-MeTw1 OyTaHoar 0.00027298 -0.0003197
o-3uHTNOEepeH -6,52E-01 -0.001197
trans-Mypona-4(14),5-nuen 0.00040947 -0.00047955
y-Amopden 0.00022011 -0.00043472
Bunukiaorepmakpex 0.00092611 -0.011256
W3onayuen -0.0042171 -0.015438
o-Myponen 0.00076607 -0.0010741
Huknononexkanoxn -0.00075075 0.00089484
Kymapen -0.00047961 0.0017783
fS-bucabonen -0.012454 -0.028167
y-Kagunen 0.0006498 -0.012829
o-Kagnuen -0.0003547 -0.034296
(E)-y-bucabonen -0.00059719 -0.0010273
o-Kagunen 0.00046665 -0.00081194
o-Kamakopen 0.00039522 -0.0025499
Enemunn 0.00068245 -0.00079925
E-Heponunon -0.00070915 -0.0026624
JlonekaHcka KUCeIUHA -0.00068126 7,57E-02
Kapunodwmiennn ankoxon 0.00098618 -0.0015088
CratyneHon 0.0023739 -0.038843
Kapuodwuen oxcnn 0.0035626 -0.088126
p-Komaen-4-a-on 0.00011655 -0.0033088
Kapoton -0.0010219 1,14E-01
XekcaaexaH -0.0017788 0.00019943
Z-CeCcKBUIIaBaHTyIIOI -9,79E-02 -0.0017955

Jlonmeumn anerare -0.00061101 -0.003763
Xymynen enoxcun 11 0.0018134 -0.0095523
Mypomna-4,10(14)-nuen-1-£-on 0.00091839 -0.009755
epi-a-KaanHon (=r-kaguHom) 0.00073661 -0.011147
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Taodena 1. dakropcka onrepehema cacrojaka eTapckux yiba S. pallasii na PC1 u PC2

IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy OAroBOpHE 3a 94,69% Bapujaija y XeMHjCKOM CacTaBy

- HACTABAK
PC1 PC2

allo-ApoMasieHIpeH eNOKCH T -0.00058044 0.00089295
Kapunoduna-4(12),8(13)-auen-5-a-ox 0.0010698 -0.0017837
epi-o-Myponoi (=t-MypoJioi) -0.00019574 -0.0035909
oa-Myporon -0.00018278 -0.0058249
o-Kagunon 0.0011006 -0.01655
o-bucabonon okcuna B 1,76E-01 -0.0074683
cis-Kamamenen-10-omx -0.00022836 -0.0041894
14-xunpokcu-(Z)-Kapuodpunen -0.00013049 -0.002394
14-xunpoxcu-9-epi-(E)-Kapnodunen 0.0009279 -0.0073217
n-TerpanexaHon -0.0083222 -0.02901
epi-o-bucabomon 0.0012149 -0.019424
I'epmaxpa-4(15),5,10(14)-tpues-1-a-on 0.00065198 -0.017639
Amopdoda-4,9-nmueH-2-oa -0.00045673 -0.0083789
Heoxnnmumun (=Cenanonnn) -0.013437 -0.018714
7,14-aaxunpo-Amopta-4,9-1rene -0.0004241 -0.0077804
14-okcu-a-MypoieH 0.00099049 -0.0019563
OxTtanekan -0.00034063 3,79E-02
14-xunpoxcu-d-Kagmuen -0.00074649 -0.0012842
XexkcaxuapodapHe3nt aeToH 0.0014793 -0.0022633
n-XekcaaeKaHoll -0.0037973 -0.0022403
duron -1,41E-01 -0.013288
XekcaieKaHCKa KHCenHa -0.027983 -0.27577
Z-DankapuHOI -0.033395 -0.16358
Mertun nuHONEAT -0.006666 -0.025027
XeHeuko3aH -0.00032623 -0.0059849
JIunonenHcka KuceInHA -0.010343 -0.074106
Jlokozan -0.00034063 3,79E-02
E-®uton anerar -0.00047961 0.0017783
Tpuxo3zan -0.00080509 -0.014591
Terpaxo3an -0.00034063 3,79E-02
[lenraxo3an -0.0015017 -0.02708
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Tabena 2. daktopcka onrepehema cactojaka eTapckux yiba S. gracile na PC1 u PC2

IJIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje ¢y OJroBopHe 3a 94,38% Bapujaija y XeMHjCKOM CacTaBy

PC1 PC2

XenTaHan -0.0063739 -0.0097305
a-Tyjen 0.0019134 0.0012237
a-ITuaen 0.033288 -0.023476
Kamdpen 0.0015752 4,49E-01
CabuHeH 0.013904 -0.0040357
S-TTunen 0.046168 -0.049287
2-Tlentundypan -0.0033744 -0.0051515
MuprieH 0.01712 0.0065145
n-OxTaHan -0.041942 -0.059969
o-Denanapex 0.0037574 0.0053951
a-TepnHeH 0.0010181 0.0012341
p-Llumen 0.041114 -0.4192
JInmoHeH 0.045053 -0.013162
(2)-p-Onmen 0.032594 0.030843
(E)-p-Ounmen 0.0040832 0.0077483
(E)-2-Okren-1-an -0.0014997 -0.0022895
y-Tepnunex 0.20707 0.14825
TeprnuHomneH 0.54158 0.71697
Jlunanon 0.0010367 -0.0021879
6-Kam¢penon -0.0001591 -0.0035406
n-Honanan -0.0041243 -0.0062962
1-Ouren-3-ui-anerar 0.00056576 8,41E-01
1,3,8-p-Menrarpuen 0.0018606 0.0021284
(12)-2-I1Iponennn-denon 0.0020753 0.0024259
trans-IluHoKapBeOn -0.00053314 -0.015961
cis-p-MenTta-2,8-nuen-1-on 0.0080437 -0.053616
(E)-2-Honen-1-an -0.0022496 -0.0034343
IMunoKapBOH -0.00039776 -0.0088515
1,8-MenTanuen-4-on 0.014813 -0.039025
Tepriunen-4-on 0.00086268 0.0012163
JHen-1-en-3-om -0.0022496 -0.0034343
p-Metun-anerodheHOH 0.00087363 -0.021524
p-Llumen-8-on 0.012148 -0.087091
Muprenain -0.00058896 -0.0213
S-LHuknomurpan 0.001909 0.0026244
(E)-2-[enenan -0.0041243 -0.0062962
Tumon -0.00063641 -0.014162
(E,Z)-2,4-]lekanmnenan -0.01725 -0.022071
Kapsaxpon -0.0011606 -0.042431
(E,E)-2,4-Iexaguenan -0.03675 -0.045446
(E)-2-Yupeuenan -0.0029995 -0.0045791
a-Komnaen 0.0027599 -0.01207
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Tabena 2. daktopcka onrepehema cactojaka eTapckux yiba S. gracile na PC1 u PC2

[JIaBHUM KOMITOHEHTaMa Koje Cy oAroBopHe 3a 94,38% Bapujarija y XeMHjCKOM CacTaBy

- HACTABAK
PC1 PC2

[-Enemen 0.00022627 -0.012946
2-epi-f-Dynebdpen -0.0015024 0.0019694
(E)-Kapuodunen 0.008099 0.0045224
S-Lenpen -0.0015024 0.0019694
f-bapb6aren -0.0030047 0.0039387
(E)-p-Dapuesen -0.0087674 -0.019442
[-Axopanuene -0.0015024 0.0019694
y-Mypornen 0.00025486 -0.0007513
I'epmakpen D 0.0055707 0.0022226
ar-KypkymeH -0.03515 -0.03488
bunuknorepmaxpen 0 0
Kymapen -0.0056266 -0.0043269
f-bucabonen -0.0022535 0.0029541
I'epmaxpen 4 0.00067121 0.0011602
S-Kypxymen -0.031911 0.01949
S-CeckBudenannpex -0.0015024 0.0019694
o-Kamnuen 0.01982 -0.024579
y-Kynpenen -0.0015024 0.0019694
JonexanueHomn -0.0029995 -0.0045791
I'epmaxpen B -0.00079551 -0.017703
CrnaryneHnon -0.0003182 -0.0070812
Kapunodwunen oxenn 0.00090373 -0.029403
Mypomna-4,10(14)-nuen-1-£-on 0.00029742 -0.011333
Enemunun -0.0026245 -0.0040067
Awmopdoa-4,9-nuen-8-on -0.00055686 -0.012392
Terpanexancka (MUPHCTHHCKA) KUCEINHA -0.00055686 -0.012392
Heoduraguen 0.00026786 0.00094548
XexkcaxuapodapHE3UII aleToH -0.00071596 -0.015933
Xekca/ieKaHCKa KHCeInHa -0.01043 -0.045603
dankaprHOH -0.0045071 0.0059081
DankapuHOI -0.80505 0.50005
9-OxkranerneH-1-om (Onewn amkoxod) 0.00024671 -0.0095556
2,13-OxranexanueH-1-on 0.0043414 -0.070177
JlnHONMENHCKA KUCeNUHA -0.0082485 -0.012592
OnenHcKa KUCEINHA -0.0060002 -0.0070287
ETun muHoNear -0.0071316 0.0019014
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Pemsa B. Cypyuuh je pohen 04.07.1979. ronune y bawoj Jlynu. OcHOBHY HIKOITY
U TUMHa3H]jy 3aBpiino je y bawoj JIyuu u beorpany, a ctynuje dhapmanuje na @apmarie-
yTCKOM (akynrery YHuBepsurera y beorpany ynucao mkosncke 1998/99. ronune. Tokom
cTyauja, Ouo je ctunenaucrta MuHHCTapcTBa npocsjere u Kynrype Pemybmuke Cpricke,
®donna ,,Ilerap Kounh* 3a Hagapene crynente u Anorekapcke ycrtanoBe bama Jlyka. J{u-
momupao je 2004. roqune Ha Kareapu 3a 6otanuky ca orieHoM 10 1 mpocedyHOM OIIEeHOM
9,29 13 HeNOKyITHOT CTyauja.

Opn 2009. rogune je 3amocieH y 3Bamby acucteHTa Ha Karenpu 3a ¢papMakorHosujy
Menununackor dakynrera y bamoj Jlynu rioe ydaecTByje y nu3Bohemy mpakTuyHe HACTaBe
1 J1ab0PaTOPHjCKUX BEKOM, KA0 U Y HAYYHO-HUCTPAKUBAYKOM pajly ca CTyACHTHMA.

[Hxoncke 2013/14. rox. ynucao je JOKTOpCKe akaJeMCKe CTyuje, u300pHU MOAYII -
dapmakorHosuja Ha YHuBep3utety y beorpany, @apmaiieyTckom paxyaTeTy.

AyTop je u koayTop 2 pana kareropuje M20, 2 caonmrema ca Me)yHapoaHUX Ha-
YYHHX CKYyNOBa INTaMIaHUX y U3BOAY, | CAOMIITEeHa ca HAIIMOHAIHOT HAyYHOT CKyma
MITAMITAHOT y TEJIMHU U § CAOMIITeHha ca HAIMOHAIHUX HAYYHUX CKYIIOBA IITaMIaHHUX
y U3BOLY.

AyTOp je ¥ KoayTop 5 CaoNIlTeHa Ca HAIIMOHAIHUX CTPYYHHUX CKYIIOBA IITAMITAHUX
y u3Boay 1 | cTpydHe KiHre u3nare of qomaher naasaya.

AKTHBaH j€ WiIaH JPYUITBA 3a MPOYUYaBAE JICKOBUTUX OMJbaka U MPUPOIHUX TIPO-
n3Boja “Gesellschaft fiir Arzneipflanzen- und Naturstoff-Forschung” (GA) nu ®apmarie-
yTcke komope Peny6minke Cpricke.

Harpahen je ox ctpane Yuusep3utera y bamoj Jlynu u MunucrapcTBa 3a Hay4HO-
TEXHOJIOIIKH Pa3Boj, BUCOKO 00pa3oBame W MHpopMaIHoHo apymTBo Pemyomuke Cpr-
CKe 3a ocTBapeHe Mel)yHapo/He pesyaTare y HaydHO-HCTpakuBadkoM paay 3a 2017.rox.

Jlo cana je Ouo uiaH Ba HAyYHO-HCTpaskuBayka mpojekra (6pojesu: 19/6-020/961-
169/14 n 19/6-020/961-110/14 ) hunancupana ox ctpane MUHHUCTAPCTBA HAYKE M TEXHO-

noruje Penyonuke Cpricke.



UsjaBa 0 ayTopCcTBY

Wme u npesnme ayTtopa PEJbA B. CYPYYUTH
Bbpoj unaekca 34/13
UsjaBrbyjem

Aa je JoKTopcka aucepTauuja nog HacnoBoM

Xemujcka n hapmakonoLlka kapakrepusaumja eTapckux yrboa burbHUx Bpcta

Seseli gracile Waldst. & Kit. u Seseli pallasii Besser (Apiaceae)”

e pesynTaT CONCTBEHOr UCTPaXXMBaYKor paaa;

e [a gucepTauuja y LUenvHU HU Y AenoBuMma Huje Guna npeanoxeHa 3a ctuuame
Apyre OunroMe npema CTYAMjCKAM nporpammuma ApYruxX BUCOKOLLKONCKUX
YCTaHOBa;

e [a Cy pesynTaTv KOPEKTHO HaBEAEHM U

e [a HUCaM KpLuMo/na ayTopcka npaBa U KOPUCTMO/Na UHTENeKTyarnHy CBOjUHY
Apyrvx nuua.

MoTnuc aytopa

Y Beorpagy,
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U3jaBa 0 MICTOBETHOCTM LUTAMMNAHE U eNIeKTPOHCKe
Bep3uje AOKTOPCKOr paaa

Mme u npesnme aytopa PEJbA B. CYPYUYURh

Bpoj nHaekca 34/13

Cryaujcku nporpam __ ®APMALIEYTCKE HAYKE- MOOYN1 PAPMAKOIHO3UJA

Hacnos paga ,Xemujcka 1 dbapmakosoLLKa KapakrepusaLmja eTapckux ysba

BburbHux Bpcta Seseli gracile Waldst. & Kit. u Seseli pallasii Besser (Apiaceae)”
Mentop Drsc. HAOA KOBAYEBU, penoBHY Nnpodecop u
Dr sc. TATJAHA KYHOAKOBURK-BACOBWH, penoBHu npodecop

UsjaBrbyjem aa je wiTtamnaHa Bepsuja MOr JOKTOPCKOr paja WUCTOBETHA eNEKTPOHCKO]
BEep3uju Kojy cam npepao/na pagu noxpaweHa y [AUrutanHoM peno3utopujymy
YHuBep3uteta y Beorpagy.

[osBorbaBam fAa ce o6GjaBe MOjM NUYHM Nogaun BesaHW 3a Aobujare akagemckor
HasnBa [OKTOpa HayKa, Kao LUTO Cy UMe U Npe3vMe, rogMHa U MecTo pofera u gaTym
onbpaHe papa.

OB/ nuYHM nogaum mory ce o06jaBUTU Ha MpPEXHUM CcTpaHuLama A[urnTande
GubnuoTeke, y eNeKTPOHCKOM KaTtanory u y nyénukauujama YHusepauTeTa y Beorpagy.

Motnuc aytopa

=i

Y Beorpagy,




UsjaBa o kopuwherwy

Oenawhyjem YHuBepsuteTcky 6Gubnuoteky ,CBeTosap Mapkosuh* ga y [urutanHu
penosutopujyM YHuBepsuteTa y Beorpagy yHece Mojy AOKTOPCKY AucepTtauujy nop
HacroBoM:

Xemujcka u_chapmakonoLlka kapakrepusaumja eTapckux yrba 6urbHUX BpcTa
Seseli gracile Waldst. & Kit. u Seseli pallasii Besser (Apiaceae)”

Koja je Moje ayTopCKo Aeno.

[JucepTaumjy ca cBUM nNpunosvma npegao/na cam y enekTpoHckoM dopmaTy norogHom
3a TpajHO apXvBUpaH-e.

Mojy [OOKTOpcKy AucepTauujy noxpaweHy Yy [OurutanHom penosuTopujymy
YHuBep3uTeTa y beorpagy v [OCTYMHY y OTBOPEHOM NMPUCTYNy Mory Aa Kopucte CBU
Koju nowTyjy ogpenbe cagpxaHe y ogabpaHom Tuny nuueHue KpeatusHe 3ajegHuue
(Creative Commons) 3a kojy cam ce ognyyuo/na.

1. Aytopctso (CC BY)

2. AytopcTeo — HekomepuujanHo (CC BY-NC)

3. AyTopcTBO — HEkomepuujanHo — 6e3 npepaga (CC BY-NC-ND)
@Aympcmo — HekomepLuMjanHo — genuTu nog uctum ycrnosuma (CC BY-NC-SA)

5. AytopcTtBo — 6es npepaga (CC BY-ND)

6. AytopctBo — genuTu nop uctum ycnosmma (CC BY-SA)

(Monumo fa 3aoKpyXuTe camo jeaHy Of LWeCT NoHyheHux nuueHuw.
KpaTtak onuc nuueHum je cactaBHM Ae0 OBE usjaBse).

MoTtnuc aytopa

Y beorpagy,

By




1. AytopcTtBo. [lo3BorbaBaTte ymHOXasake, AUCTPUMOYUMjy M jaBHO caonwiTaBame
Aena, n npepaje, ako ce HaBefe UMme aytopa Ha HayuH ofapefeH of cTpaHe ayTopa
unu gaeaoua nuueHue, Yak u y komepuujanHe cepxe. OBo je HajcnoBogHuja of, CBUX
nuueHum.

2. AytopcTBO — HekomepuujanHo. [lo3BorbaBaTe yMHOXaBare, AUCTpubyuumjy u
jaBHO caoniuTaBawe fena, U npepajge, ako ce HaBeae uMme ayTopa Ha HaumH oppeheH
oA CTpaHe ayTopa unu gasaoua nuueHue. OBa nuueHua He [03BorbaBa kKoMepuujanHy
ynotpeby gena.

3. AyTtopcTBO — HekomepuujanHo — Ge3 npepapa. [lo3BorbaBaTe YMHOXaBahe€,
AvcTpubyumjy 1 jaBHO caonwTaBawe pena, 6e3 npomeHa, npeobnukoBaka WM
ynotpebe pgena y CBOM feny, ako ce HaBefe VMMe ayTopa Ha HauvH oppefeH of
CTpaHe ayTopa wnu gasaoua nuueHue. Oa nuueHUa He [o03BOrbaBa KoMepuujanHy
yrnoTpeOy Aena. Y ofHOCy Ha cBe ocTarne nuueHLe, OBOM NULIEHLIOM ce orpaHu4aBa
Hajsehn oOum npasa kopuwherwa gena.

4. AyTOpCTBO — HEKOMEpLUjanHo — AeNnuTu Nog UCTUM ycnoBuma. [lossorbasaTe
yMHOXaBak-e, AMcTpubyLmnjy 1 jaBHO caoniwiTaBarse Aena, U npepaje, ako ce Hasede
“UMe ayTopa Ha HauuH ogpefeH of CTpaHe ayTopa Wnu AaBaolia NUUeHLEe U ako ce
npepapga auctpubympa noa WCTOM WM cnvdHOM nuueHuom. Osa nuvueHua He
Ao3Borbasa KomepuujanHy yrnotpeby nena v npepaga.

5. AytopcTtBO — 6e3 npepapa. [lo3BorbaBaTte yMHOXaBake, AUMCTpubyunjy n jaBHo
caoniwiTaBawe aena, 6es npomeHa, npeobnukosara unu ynotpebe aena y cBom geny,
ako ce Haseae MMme ayTopa Ha HauuH ogpefeH of CTpaHe ayTtopa wnu aasaoua
nuueHue. OBa nuueHua 4o3Borbasa komepuujaniy ynotpeby gena.

6. AyTOopCcTBO — AenuTM noa MCTUM ycnosBuma. [lo3BorbaBarte yMHOXaBare,
AVCTpuBYLUMjy 1 jaBHO caonwiTaBame Aena, U npepaje, ako ce HaBefe MMe ayTopa Ha
HausH ofpefeH op cTpaHe aytopa WM Jasaoua NUUEHLE W ako ce npepaja
AvcTpubympa nop WCTOM wUnM cnvdHOM nvueHuoMm. OBa nuueHua [o3Borbasa
komepuujanHy ynotpeby gena v npepaga. CnuuyHa je coTBEpPCKUM nuvueHLama,
OJHOCHO NULEHLIaMa OTBOPEHOr Koaa.





