YHUBEP3UTET Y BEOTPANTY
TEXHOJJIOIIKO-METATYPIIKN ®AKYJITET

HACTABHO-HAYYHOM BERY

IIpeamert: Pedepatr o ypabeHoj mokTopckoj AycepTalyuju KaHauzpaTa YHa-Jopane B. Bajuh,
IUITIOMMPAHOT NHXXEepa TEXHOIOTHje

Omrykom 6p. 35/193 oz 31.5.2018. ropyHe, MMEeHOBaHM CMO 3a WwiaHOBe Komitcuje 3a nperen,
olleHy ¥ offOpaHy OKTOPCKe Aucepranyje KaHaugara YHa-Josane B. Bajuh, mumiommpanor
VHXKeIbepa TEXHOJIOTHje, ITOf, HACTIOBOM:

»ONTNMN3anja eKCTpaknyje U KapaKTepusamuja ekcrpakra nucra Urtica dioica L. 3a

noTpebe UCHNTHBaKbA JO3HO-3aBIICHOT OiTOBOPA y eKCIIEPMMEHTATHOj XUIIePTeH3Mju "

ITocrme mpernema mocrap/pere [ucepranyje u gpyrux npatehux marepujama u pasrosopa ca
Kanpupatom, Komucuja je caunnnna cnepehn

PE®EPAT
1. VBOJI

1.1. Xponosoruja ogo6paBarba U udpaje ancepraiuje

6.9.2015. - Kanpuzat YHa-JoBana B. Bajuh, npemnosxna je TeMy foKTOpCKe fucepranje
IO/l HAa3UBOM: ,,ONITUMM3aLMja eKCTpaKLMje M KapakTepusanmja ekcTpakra mucra Urfica
dioica L. 3a morpebe MCIUTHMBamba TO3HO-3aBUCHOT OJITOBOPA Y eKCIIEPUMEHTAIHO]
XUIEePTeH3Uju.

17.9.2015. - Ha ceguunu HacraBHo-Hayynor Beha TexHOJOIIKO-MeTaTypIIKOT
daxynrera y beorpany monera je Omryka 6p. 35/390 o umeHoBawy Komucuje 3a oneny
ofoOHOCTH TeMe U KaHaujata YHa-JoBaHe B. Bajuh 3a uspanmy moxropcke mucepraumje
0] Ha3MBOM: , ONTUMMI3aNMja eKCTPaKLIMje M KapaKTepusanuja eKcrpakra ycra Urtica
dioica L. 3a morpebe McIuTUBaWa J[O3HO-3aBMCHOT OJITOBOPA Y eKCIepVMEHTA/IHO]
XUIEePTeH3UjI .

3.12.2015. - Ha ceguuuu HacraBHo-nayynor Beha TexHomomko-Meranypikor
daxyntera y beorpany monera je Omnyka 6p. 35/534 o mpuxsaramwy Pedepara Komucuje 3a
OlleHy TOOOHOCTY TeMe U KaHANAATA ¥ ofoOpeHa je u3pajia JOKTOpCKe AucepTalyje YHa-
JoBane B. Bajuh, mopy HasmBom: ,,OnTMMm3anmja eKCTpakiiyje U KapakTepusalyja
excrpakra ymucra Urtica dioica L. 3a moTpebe MCIIUTHBaba I03HO-3aBUCHOT OJITOBOpA Y
eKCIIePUMEHTA/IHOj XUIIePTEeHsUjU, 3a MEHTOpa IIOMeHyTe IOKTOpCKe HAucepraiuje



1.2.

1.3.

uMeHoBaH 7p bpanko byrapcku, pemoBHum mpodecop YHuBepsuTeTa y beorpapy,
Texnonmomko-meranypmky ¢akynarer, a 3a KoMeHTopa gap Hesena Muxannosuh-
CraHojeBuh, HayyHM caBeTHUK YHUBep3uTeTa y beorpany, VIHCTUTYT 3a MemMIMHCKa
UCTPaXkKMBaIba.

21.12.2015. - Ha cemumiyu Beha HayuHumx 067acTy TeXHMYKMX HaykKa YHUBEp3UTETa Y
beorpany mara je carmacHOCT Ha Ipe[JIOr TeMe NOKTOPCKe AucepTanyuje YHa-JoBaHe B.
Bajuh, oy HasuBoM: ,,OnTHMM3aLMja eKCTPaKIyje ¥ KapaKTepyu3anyja eKCTpaKkTa ancTa
Urtica dioica L. 3a moTpebe NCTIUTUBaKba TO3HO-3aBUCHOT OJITOBOPA Y eKCIIepUMEHTATHOJ
XUTepTeH3UI .

31.5.2018. - Ha ceguuunm HacraBHo-Hayunor Beha TexHOIOIIKO-MeTaTypLIKOT
¢dakynrera y beorpany monera je Omryka 6p. 35/193 o umenoBamwy Komucuje 3a oneny n
ombpaHy ITOKTOpCKe jucepranyje YHa-JoBane B. Bajuh, mopy nasusom: ,,Onrummsanyja
eKCTpaKi[yuje  KapakTepusalnja ekcrpakra mucra Urtica dioica L. 3a moTpebe ucrinTrBaiba
JI03HO-3aBUCHOT OfITOBOPA Y eKCIIePUMEHTATHOj XUIIePTEH3UjU .

Kanpupar VYna-Joana B. Bajuh, ymmcama je pgokTopcke akajeMcke CTyauje Ha
TexHomouko-meTanypiikoM (akynrery, YHuBepsurera y beorpany, cmep buoxemmjcko
VH)XEePCTBO 11 OMOTeXHOIOrNja, mKoscke 2011/2012.

Hayuna obmact gucepranuje

VctpaxuBama y OKBUPY OBe JOKTOPCKe AMCepTaluje INpUIIAfajy HAy4HOj 06IacTu
TexXHONOIKO WMHXEHePCTBO, Y)Ka HaydHa o00/1acT DBHOXeMMjCKO MHXKeHmepCTBO U
OMOTEeXHOJIOTHja, 32 KOjy je MaTu4aH TeXHOIOUKO-MeTaTypIKu PaKynTeT, Y HUBEPSUTET
y beorpapny. 3a MeHTOpa 0Be HOKTOpCKe AycepTauyje MMeHOBaH je ip bpanko byrapcku,
penosHu npodecop YHuBepsurera y beorpany, TexHo/mOMKO-MeTaTypuIKy aKyiTer.
Mentop pap bpanko byrapckm, pemoBHu mnpodecop VYHmBepsurera y beorpagy,
Texnonomko-meranypmku akynrer, 13 oBe 061acTy IyOIMKOBAO je NPeKo JBajieceT
pazoBa y yaconucuma Koju ¢y Ha SCI ymmictu. PykoBojivio je n3pajioM fieBeT 00 pambeHIx
JIOKTOPCKMX JJYICEpPTalMja, IUTO TOBOPY O KOMIIETEHTHOCTY MEHTOPA [ja PyKOBOM U3PaZioM
OBe JIOKTOPCKeE JiucepTanuje.

B]/[OI‘Q&!I}CKI/I 110l O KaHAVAATY

Kanpupat YHa-JoBana B. Bajuh, mumnommpanm mumxemep TexHonoruje, je pobeHa
10.06.1986. ropune y I'paganunm, bocna m Xepueropuna. TeXHOIOMIKO-MeTTYpIIKN
dakynrer YHuBep3urera y beorpany ymucana je mxkosncke 2005/2006. rognte, Ha KojeM je
punonmupana 2010. ropuHe ca npocednom ouenom 8,56. Illkoncke 2011/12. rogune je
yIycana JOKTOpCKe CTyfuje Ha TeXHOIOIKO-MeTaTyplIKoM (akynreTy, YHUBEP3UTET Y
Beorpany, Ha cMepy broxeMujcko MHXemepcTBO U OMOTeXHOJIOTH]ja, IOl PYKOBOJICTBOM
np bpanka Byrapckor, pegosnor mpodecopa. Ha HOKTOPCKUM cTyhujaMa je YCIIeIIHO
IIOJIOXKWJIA CBE MCINTe npefBuieHe IIaHOM Y IIPOTrPaMOM ca IIPOCEYHOM olieHoM 9,82, a
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3aBpIIHM VCIIMT TIOfi HasMBOM: ,llpuIipema, KapakTepmsanmja XeMUjCKOT CacTaBa
€KCTPAaKTa KOIIpMBE M MCIUTUBAIbE HEIOBOI [I€jCTBA Y YC/IOBMMA €KCIIEPUMEHTA/IHE
XumnepTeHsuje” je opbpaHmia ca oreHoM 10.

Op centembpa 2011. 3amocieHa je Kao MCTpaXuBad IPUIPaBHUK Yy VHcTHTYTy 3a
MeIMIIMHCKA MCTpakuBamba, YHMUBep3uTeTa y beorpagy, Ha HaydyHO-UCTPaKMBAYKOM
IpojexTy MuHMCTapcTBa MPOCBeTe, HayKe M TEeXHOJIOWKOr pa3Boja Pemybmike Cpbuje,
II0J], Ha3MBOM ,,JICIIMTHBaIbe aHTUXMUIIEPTEH3VBHOT ¥ PEHOIPOTEKTUBHOT IIOTEHIIMjaja
CYIICTAaHIM IIPUPOJNHOT ¥ CHHTETCKOT IIOPEKIa y €KCIIEPUMEHTAJIHUM MOJE/INMA
KapAMOBaCKy/IapHUX 1 6yopesxunx obospemwa’, OV 175096. 3patbe UCTpaKuBay capajHUK
cTeKIa je y oktobpy 2014, a pensabpana y 0BO 3Bame y centeM6bpy 2017.

2. OIIMC IMCEPTAIIM]JE

2.1. Cagpxaj gucepraiyje

JlokTopcka pucepranuja KaHaupata YHa-Joana B. Bajuh, purmommpanor umxemepa
TeXHOJIOTHje, canpku 189 cTpana (of Kojux je 167 cTpaHa HyMepucaHO), Y OKBUPY KOjUX ce
Haa3y 12 moriassba, 25 ¢mikKa, 9 tabena, 246 murepaTypHUX HaBoAa U 4 mpuiora. JJokTopcka
mucepranuja  cagpxxu:  YBoj, Ilpermen mmreparypHumx moparaka, lwbese  papa,
ExcrniepuMeHTanHa McIuTUBama, Pesynrarte, uckycujy, 3akmydke, JIureparypy, Campikaj
cmmka, Cazppikaj Tabema, Crmmcak ckpahennna n IIpunore. Ha moderky micepranmje gati cy
VISBOAM Ha CPIICKOM M eHIJIeCKOM je3uky. Ilo cBOM OOMMKy M cafipKajy, HOJHETH pajp
3al0BO/baBa CBe CTaHIap/ie 3a JOKTOPCKY Aucepranujy YHusepsutera y beorpany.

2.2. KpaTak npuKas 1ojerHaYHux I0I/IaB/ba

Y VBopy cy 00pasno>keHN IpeMeT U I[VWbeBM MCTPaKMBamkba, KA0 M HAYYHV JIONPUHOC
IDOKTOPCKe Jiucepraluje.

Y nornaspy Ilpermen nurepaTypHuX mopjaTaka je IaT JUTepaTypPHM IIperjel IIpefMeTHe
0671acT! KOju je M3/I0XKeH Kpos3 T1eT IjeynHa: Xuneprensuja, Penonna jennierva, Urtica dioica
L., Excrpaknuja u buonomxku edextn excrpakara 6wmpke Urtica dioica L. Ob6jammena je
[IATOJIOTMja XUIIePTeH3Mje U 3Ha4Yaj lbeHe IIPeBeHIje, Ka0 ¥ CBY BAYKHU MeXaHU3MU YK/bYYeHM
y perymauujy KpBHOT IpuTiucka. Takobe, ommcaHo je IOx KojuM YCIOBMMA HacTaje
OKCUJIATUBHU CTpec 1 00jallllbeHa je HeroBa yIora y XUIIePTeH3Vji. Y OKBUPY OBOT IIOI/IaB/ba
cy omycaHa (peHONIHA jefberba, [jaTa je IHIXOoBa CUCTeMaTH3allija, Kao M IbIXO0Ba YIIora y
¢usuonoruju 6mmpaka. Ilemmna koja ce ognocu Ha Urtica dioica L. cappxu Mopgonolike
KapaKTepICTIKe OBe OM/bKe, BeH XeMIjCKY CacTaB Ca aKIeHTOM Ha (DEHOTHVM jeiubehIMa
KOja Cy JO caja JleTeKTOBaHa y eKCTpakTuma oBe Owpke. [ToroM cy pera/bHO ob6jalimbeHn
IpollecH eKcTpakiyuje peHONMHUX jeIUbeha, Y3 OCBPT Ha (pakTope KOjU YTUYy Ha TIOMEHYTe
Ipoliece, Kao U MeToIe Koje ce TIpUMembYjy. Y OKBUPY Ile/MHe Koja ce OJJHOCU Ha OMOJIOIIKe
edexre excrpakara Urtica dioica L., ncTakHyT je iweH (papMaKoIOMIKy 3Ha4Yaj Ca aKL[EHTOM Ha
TPEHYTHO  PacHOJIOKMBUM  JINTEpaTypHUM  IOflal¥MMa O  HEHMM  AKyTHUM
AQHTUXUIIEPTEH3VBHUM Y XPOHUIHUM aHTUOKCUTATUBHIM edeKTIMA.



Y oxsupy llmpeBa paga, HaBefleHy Cy CBYM LIW/beBU JOKTOPCKe mucepranyje. OCHOBHM LW je
6uo J1a ce pacBeT/IV IOTEHIVja/IHA y/Iora (PeHONIHMX jefIberba IOPEK/IOM 13 JIVICTa KOIIPVBe
(Urtica dioica L.) y mpeBeHIINjU U JledelY KapAMOBACKYIapHUX 000/beba. C TUM Y Be3H, jeflaH
Of LIM/beBa je 6110 ONTMMM3alMja eKCTPAKI[MOHMX ITapaMeTapa pajiu IIOCTU3akha MAKCYMATHOT
npuHOca (eHONHNX jefyIbea, Kao M XeMUjcKa KapakTepmsanuja u oppebhuBame
aHTMOKCUJIJATUBHUX CBOjcTaBa foOMjeHux ekcrpakarta. Crnemehu mum je 6mo mcnmutuBame
II0CTOjalbe AHTUXUIIEPTEH3UBHOI, AHTUOKCUAATMBHOI M aHTWINIIEMUYKOI OJIrOBOPa Ha
XPOHMYAH TPETMAH €KCTPaKTOM JIMCTa KOIIPUBE y €KCIIEPUMEHTATHOM MOJENY €CEeHLMjaTHe
XUTIepTeH3uje KOJ| CIIOHTaHOo XullepTeHsuBHuX narnosa (SHR), kao u yruiaj josue 3aBucHOCTH
Ha OB€ O/IFOBOPeE.

Y oxBupy mormasba ExcrepummeHTanHa mcnmTyMBama OINMCAaHM Cy MaTepujali M MeETOfe
KopuirheHe y MCTpaXMBAa4yKOM pajly: MeTOfle eKcTpakije (Malepamyja ¥ eKCTpakiyja y
YITpa3ByYHOM KYIIATHIY); METO/ia CYIlerba eKcTpakaTa (modummsaiyja); Mmetoze ofpehnparma
cafipkaja  ykynmHux ¢eHorma ¥ (IaBOHOMIA; MeTOfe TedHe XpoMaTorpaduje-mMaceHe
criektpockonuje (LC/MS) n teune xpomarorpaduje Bucoknx nepdopmancu (HPLC/DAD);
MeToje MCIUTHMBama aHTMokcumatusHe aktuBHocTu (TEAC, DPPH, FRAP, crocob6HoCT
Xe/pama joOHAa MeTala M CIIOCOOHOCT HeyTpalucama CYYIepOKCUITHOT pafiuKaia); Au3ajH
excuepuMenTa M1 RSM mopen. EKcriepuMeHTa/IHy IPOTOKOJI B€3aH 3a in Vivo CTYIM]Y CafipiKu
1I3jaBy O CIIpOBODemY oriefja Ha KMBOTUbAMA Y CKJIJly Ca 3aKOHOM O I00POOUTI KIBOTI A
("Cyx6enn rmacuux’, bp. 41/09), ogobpemwe o crpoBobemwy ornefa Yipase 3a BeTepuHY,
MuHucrpacTBa o/OIPUBPENe 1 3AIITHUTE XXUBOTHE cpepuHe Penry6mke Cpbuje (6p. 323-07-
02449/2014-05) u omce: XeMOAMHAMCKIX Mepemba; Y30pKOBaha KpBY, YpUHA I TKIBa OyOpera;
MeTona 3a ofpehyuBame OMoxeMujcKuX ImapameTapa (CTaHmapiHM 0MOXeMUjCKY ITapaMeTpy,
napaMeTpu 6ybpesxHe (yHKIMje, MUIUIHOT CTaTyca, MeTaboIMTa a30T MOHOKCH/IA, CTEeIIeHa
JIUIUHe  TIepOKCHUAalyje,  aKTMBHOCTM M KOHIIEHTpalMja  IWBHMX  €H3UMA)
criektpodoTomerpujcku, ELISA tecroBuma u western blot-oMm, Kao M MeTOJia IIPUMEHEHUX Y
CBPXY CTATUCTHUKe 0Opaje 0O0MjeHnX MoyjaTaka.

Y nornmaspy PesynraTy, pBo Cy IpMKasaHy pesy/laTaTit ONTUMMU3alMje IIpolieca eKCTpaKliyje
beHOMHYX jeiuberba 3 yicta Urtica dioica L. AHanusoM pesyntata yIBpheHo je fja ¢y y mucry
KOIIPMBe HAj3acTyIUbeHMja (peHO/HA jeMiberba PYTHH, XToporeHcka un 2-O-kadeowa MamHa
Kucenuua. Ilopey Tora, JeTeKToBaHM Cy Y JOCTAa HIDKUM KOHL[eHTpalijaMa p-KyMapowuI Majar,
KadeHa KceMnHa, N30KBepLeTHH, KeMpepoit-3-O-pyTHHO31, N30paMHeTHH-3-O-pyTHHO3N],
Y M30paMeTHH XeKcosufl. PacTBapad Bojja-MeTaHOI je I0OKa3a0 3HATHO 060/be eKCTPAKIIMOHEe
KapaKTepUCTUKE Off BOMle-€TaHO/Ia, Ka0 M YICTe BOJE Kajia je y INTaIby Cafip)Kaj YKYIIHUX
deHOMa, Kao ¥ MojeaMHAYHMX (DEHOHUX jeluIbera. EKCTpakTu JOoOMjeHU YATpasByYHOM
eKCTPaKIVjoM Cy UMaIM 3HAa4ajHO BUINE CaupKaje YKYNHUX (GEHOMUX jefumbema U
¢dbnaBoHOMzA, XIOporeHcke u KadeHe KUCENNMHe, all He UM pyruMHa npu mnopehemwy ca
€KCTpaKTMMa IpUIpeM/beHUM MarepanujoM. Ilopen Tora, eKCTpaKTU NPUIIPEM/bEHN OBOM
€KCTPAaKLMOHOM TEXHMKOM Cy MMalI/ 3HA4YajHO BUILE AHTUOKCHJATHBHE KallallUTEeTe.
OnTuMmMsanujoM eKCTPaKIMOHMX IIapaMeTapa je IIOKasaHO Jla ce MaKCUMaJaH IPUHOC
YKYIHUX QEeHONHUX jemumberba u3 micra Urtica dioica L. noctwke kopuithemem 54%-THOT
METaHOJIa ¥ YITPa3ByYHOM E€KCTPAKLUMjOM Y Tpajamby of 38 munyTa. Ilopen Tora, ItokasaHo je



lla cajpykaj MeTaHO/MA y pacTBapady 3HAYajHO yTU4e Ha NPUHOC (PEHONMHUX jefiiiberba Y
€KCTpaKTVMa, JIOK Tpajaibe eKCTpaKluje Hije II0Ka3aja0 3HavajaH YTUIlj Ha cajip>Kaj OBUX
jemumema. CyBu excTpakT mucta Kompuse (UE) mpumpem/beH eKCTpaKLujoM Kopulrhem
ONITUMA/IHNX €KCTPAKIMOHMX MapaMeTapa (54% MeTaHOJ, Tpajame eKCTpakluje 38 min u
IIpMMeHA YITpa3ByYHe eKCTPaKIyje) je MMA0 3HAYajHO BUIIN AaHTMOKCUICTUBHY KallallITeT y
nopebewy ca BHT, anmu nomuju y nopehemwy ca sutammuoMm LI, Takobe, oBaj ekcTpakr je
TI0Ka3a0 M3pakeH apUMHUTET 3a Xenupame joHa TBoKba, Kao M BMCOK cafjp’Kaj HUTPUTA.
Yersoponeneban TperMad SHR ca cse Tpu UE f03e f0B€0 10 3HaYajHOT CHIDKEHA CHCTOIHOT
¥ IMjacTONTHOT KPBHOT IIPUTHCKA, JIOK je TpeTMaH ca 50 u 200 mg/kg UE Ha fjaH ioBeo U 70
CHIDKEHa CpeJitber apTepUjCKOT IIPUTUCKA eKCITePMMEHTaTHUX XKMBOTUIbA. [lopey Tora, ycren
TpeTMaHa ca UE HO1UIO je Ko 3HaYajHOT CMabeiha MITHYTHOT BOJTyMeHa Cplja 11 6/1aror CHIDKeba
YHAQpHOT BOJIyMeHa cplia, 6e3 IpoMeHa y YKYIIHOM IiepuepHOM OTIIOPY, CPYaHOj PpeKBeHIN
1 IpoTOLMMAa ¥ OTIOpUMMAa KpoO3 aopTy, KapoTuiHy ¥ paHanHy aprepujy SHR.
YerBoponesie/pHy TpeTMaH ca UE je moBeo Jio 3Ha4ajHOr moBehama cajpkaja MeTabonuta
asorHor MoHOKcuaa (NO, u NO») y mnasmu u ypuny SHR. Cse tpu UE mose cy poBene 10
3Ha4ajHOT noBehama aKTMBHOCTY €H3)IMa AHTMOKCHU/JATYBHE 3alITUTE (CYIIepOKCH] IVICMYyTa3e
U KaTajase) y epUTPOLUTIMA, Kao U JI0 MoBehama aHTMOKCHATMBHOL KalallUTeTa IUIa3Me.
ITopen Tora, UE TpeTMaH je JOBEO M IO CHIDKEHA OKCUIATUBHOI cTpeca y 1wrasmu SHR.
YerBopoHee/bHM TpeTMaH ca HajpumoM UE f1030M je pe3ynToBao 3HauyajHMM mosehameMm
OKCUJJATUBHOT CTpeca y epUTPOLMTUMA U YPUHY, M CMAmbEHOM €KCIIPECHjOM IJIyTaTMOH
nepokcupase y epurpouutuma SHR. Tperman ca cee Tpu UE fose je moBeo [0 3HA4ajHOT
nosehawa HuBoa HDL Xxonecrepona, moK je mosa of 200 mg/kg Ha maH MManga HeIITO
HEIOBO/bHYj) YTHUIIAj Ha IMIINTHY CTATYC jep je oBesa 1o nosehamwa Tpurmiepusia y IiasmMu
SHR. Y TkuBYy 6y6pera ekcriepiMeHTa/THIX )KMBOTHbA TpeTMaHa ca e Buie UE nose (50 n
200 mg/kg Ha man) oBeo je 1o nosehama excripecnje eNOS eH3MMa, JOK je TPETMaH ca CBe TpU
I03€e NOBEO JI0 cMambema ekcrpecnje nINOS ensnma.

Y nornaspy JucKycuja u3BplleHa je feTa/bHa M CBeoOYXBaTHAa KPUTUYKA aHA/IN3a JOOMjeHNX
pesy/lTaTa y OJHOCY HAa pes3ylTaTe CIMYHUX MCTpaxuBama obja/beHe y MebyHapomnuMm
Hay4IHUM 4acommcuma. Ha oCHOBY Tora, M3HeCeHM Cy 3aK/by4llM I XUIIOTe3e Koje objalmbaBajy
pesynTaTe OBe NOKTOPCKe JIMCepTalyje y KOHTEKCTY IofaTaKa KOju IIOCTOje Y CaBPEeMEHO)]
JIATEpaTypH, a TUIY ce CIMdHe mpobneMatuke. Takobe, pesynTaT ncTpaskuBama HEIIO3HATH
HAy4YHOj IMTEPATYPU, a KOjU CY ITOKa3aHU II0 IIPBU IIYT OBOM JVCEPTALjOM, AHAIMSUPAHN CY
u objanieHn Ha ofroBapajyhu HaunH.

Y mnormappy 3aK/bydny TaKCaTMBHO Cy HaBe[leHU HajBaXXKHMjU 3aK/bydllM M3BeleHM U3
pesy/iTaTa UCIUTUBAbA U3IOKEHUX Y IPETXOHUM IOT/IaB/bUMA.
Y nornaspy JInteparypa HaBesieHe Cy cBe pedepeHie KopuurheHe TOKOM M3pajie JOKTOPCKe

ucepranuje.

Y normasmpy Cagprkaj CIMKa Cy TaKCaTMBHO HaBefleHe CBe C/IMKe IIpMKasaHe y JMcepTalyju,
Kao Opoj cTpaHe Ha K0joj ce Halase.



Y nmornaspy Cagprkaj Tabena cy TakcaTBHO HaBefleHe CBe Tabejle IpMKasaHe y AUCEPTALVjH,
Kao 1 6poj cTpaHe Ha K0joj ce Halase.

Y mornaBpy Chnmcak ckpahenmia ce Hamase TakcaTMBHO HaBefleHe M feduHMCaHe CBe
ckpahenniie kopuirhene y 0Boj ZOKTOPCKO]j IYICepTaLIUjIL.

Y nornaspy Ilpmmosm ce Hamase Dmorpadmja ayropa, Msjasa o ayropcrBy, MsjaBa o
JICTOBETHOCTYM ULITaMIIaHE M €/IeKTPOHCKe Bep3Mje JOKTOPCKOr paja, kKao u MsjaBa o
Kopuirthemy JOKTOPCKe JcepTaIyje.

3. OLIEHA JVICEPTAITVJE

3.1. CaBpeMeHOCT ¥ OPUTMHATTHOCT

Joxropcka ucepranyja YHa-JoBane B. Bajuh nma 3a npemMer caBpeMeHy TeMy MCTpa>kuBarba
KOja ce OJJHOCU Ha ONTMMU3AIN]jy eKCTpaKIje peHONMHUX jeuberba U3 micta Urtica dioica L.
Y JVCONTUBame J[O03HO-3aBMCHNUX AHTUXWUIIEPTEH3MBHUX ¥ aHTMOKCUJATUBHUX edeKaTa
eKCTpaKaTa y in vivo MOJeNy eKCIepuMeHTanHe xurepreHsmje. Of xurmepreHsuje Oomyje
MIWINjapy /bYA¥ MIMPOM CBeTa, Off Yera CBake TOfiMHe yMpe 4ak 9,4 MWIMOHA ¥ TO OOMYHO
ycen KOMIUIMKalMja M3a3BaHMUX XMIIEPTEH3MjOM Kao LITO Cy MOXKJAaHM MM CpYaHU yhap.
YnpyxeHa ca ¢pakTopuma pu3MKa Kao LITO Cy HeIIPaBIIHA MICXPaHa, Myllebe, IVCIUINIeMN;]a,
r0jasHOCT, M30CTAHAK PM3MUKe aKTUBHOCTH, XUIIEPTEH3Mja 3HAYAjHO HOIPYHOCK IIPOTPECH)jI
KapAinoBacKynapHux obopema. [loehame Opoja obonmenmux of XunepTeHsuje y CBeTy je y
crayTHOM 1opacty. CMaTpa ce /ia je y3poK ToMe ImoBeharbe cBeTcKe IOIIy/Ialije I lbeHO CTapebe,
He3paB HaulH JCXpaHe, HelOCTaTaK (pM3NUKe aKTMBHOCTH, TOja3HOCT M M3/I0’KEHOCT CTPecy.

Urtica dioica L. je Bumeroguima 1106alHO pacpocTpambeHa OMbka ca yTOM TPajuiiujoM
IpyMeHe y TpeTMaHy BeIMKOT Opoja 3ipaBcTBeHMX mpobsema. JIMCT KoIpuBe Ccaipsku
IPWINYHO LIMPOK CIEKTap XeMUjCKMX jelMiberba, a Of (PeHONHNUX jefuiberba, HajBUIIE CY
3acTyIUbeHa KadeHa ¥ XJIOPOTEHCKA KMCeMNHa, Kao 1 KarexuH. [Topexn Tora, moTBpheno je u
IpUCYCTBO (p/IaBOHONJIA, IIPOTENHA, MIHEPa/Ia, MAaCHUX KICeINHA U KapOTeHONa, TepIleHa,
sutamuHa I, K u Buramuna b rpyne. bpojHe cTynuje cy ce 6aBuie MCIUTHBambeM IO3UTUBHOT
TEepaIMjCKor JiejcTBa oBe Owpke. Kama cy y mmrTamy KapauoBacKymapHn edexTy, Io cana
my6/MKoBaHe in vitro CTyauje Cy IoKasajle Ba3o[IATATOPHA U aHTUXUIIEPTEeH3)BHA CBOjCTBA
eKcTpakaTa KopeHa oBe Ompke. Takobe, TOkasaHa Cy AMypeTUdKa ¥ HATPUYPeTHUIKA CBOjCTBA
eKCTpaKTa KOIIpMBe, Koja 611 MOITIa 1a TOBey [I0 CHIDKerba KpBHOT IpUTHCKA. Takobe y in vivo
yCIOBMIMa, ITOKa3aHa je M aHTMOKCUATYBHA aKTMBHOCT €KCTPaKTa KOIIpUBE.

Bynmyhm na ce caBpeMeHM HauMH XMBOTAa IIOBe3yje ca HeafleKBaTHOM MCXPaHOM M CBe
y4eCcTaIMjoM I10jaBOM OpOjHMX XPOHMYHMX 000J/beHa, a IO0CeOHO KapAMOBACKY/IApHUX,
II0jaBJbyje ce MoTpebHa 3a MPUMEHOM /ITEPHATUBHIX IPUPOTHNUX CYIICTAHIIN, Y aHTMOKCHU/IAHCA
KOjUM OM ce IIOCTUIVIO IIMJ/bAaHO 3aLUTUTHO JIejCTBO Ha OopraHu3aM. 300T Tora Cy u3oiaiuja u
ueHTHPuKaLMja OMOIOLUIKN aKTUBHUX jefiiibelba U3 OM/baka, Te HUXOBA Jja/ba IIPUMeEHA Y
/by oborahmBama pasnMINTUX IPOM3BOJIA OBUM jeINbEbIMA, WIN AK BUX0BO Kopuitheme
Kao 3aMeHe 3a HeKe Of] CMHTeTCKUX aHTMOKCHMIaHaca ¥ MOTYRHOCT IJXOBe IpUMeHe Kao



JoflaTaka VMICXpaHU, TPEHYTHO jefHa Off HajaKTye/IHUjUX HAYYHO-UCTpaXKMBAdKuX TeMa. Of
OMOJIOIIKM aKTUBHUX jefViberba, y IIOCIe[be BpeMe IMOCeOHO Cy aKTyelHa MCIMTHBAHbA
(beHOMHNX jemumberba, CeKyHApHUX MeTabo/mnTa OMjbaka Koja IOCeNYjy aHTMOKCUAaTMBHA
CBOjCTBA, M KOjIIMa Ce IIPUIINCYjy TOBO/bHM e(eKTH Ha 37jpaB/be. Yiora (PeHOTHNUX jeNiberba y
6marotBopHUM edekTMMa McxpaHe Oorate BoheM u moBpheM Ha /bYICKO 37paBbe je mOCTaNa
BeOMa 3HAYAjHO II0/be MCTpaKuBama. ['eHepanHo, nmpuxBaheH je craB ja ce 6aroTBOpHU
edeKTy oBaKBe MCXpaHe YIPaBO U IPUIINCYjy OBUM jeIUbembIMa M OCeOHO je MHTepecaHTHA
3a npexpaMOeHy MHAYCTpHjy YIpaBo 300r HOKa3aHMX IIO3UTHBHMX edekaTa Ha pujaberec,
KapAKMoBacKy/lIapHe 601ecT, pak u Jp.

360r cBera rope HaBefIeHOT, Of] K/BYYHOT je MHTepeca ocTuhn MakcuMasIaH NPUHOC (peHOMHNX
jemmberba Py IBUXOBOj eKCTPAKLUju M3 II0JIA3HOI Marepujama. Mehytnum, cTpykrypHa n
¢busnKoxeMmjcka pasHOBPCHOCT ¥ OKBUPY OBe TpyIie jeAMberba, Kao M PasiuKe y CTPYKTYpu
OV/BHOT MaTpPUKCa, He OCTaB/bajy MOTYhHOCT Kopuinhema OIIITer eKCTPaKIMOHOT IPOTOKOJIA.
3aTo ce IpM eKCTpaKIVji 3aXTeBa creldyryaH IpUCTYI CBAKOM II0je[THAYHOM M3BOPY OBUX
jemumera. bpojuu cy paxTopu Koju yrudy Ha e(pUMKACHOCT eKCTpaKIyje (PeHOTHUX jefberba,
a HajsHavajHMju Mehy ®muMa cy pacTBapad, MeTOfla eKCTpaKlMje, TeMIlepaTypa, Tpajarbe
eKCTpaKlluje, OHOC IPOra/pacTBapad, CTeleH YCUTHEHOCTH II0JIA3HOT OM/BHOTI MaTepujaja,
Melambe ¥ pH BpegHOCT. Y 1WbYy IIOCTM3alba MAKCHMATHOI IIPMHOCA OBMX jelMIberba,
HEOIIXO[JHO je OFPeNMUTH OITUMAaaHe BPeJHOCTU IOMEeHYTHX (akTopa. YIpaBo 300r cBera
IIOMEHYTOT, MCTPAXNBaba y OKBUPY OBe JucepTanije Cy Oula ycMepeHa Ka ONTUMM3ALVjU
eKCTPaKIJIOHUX IlapaMeTapa ca IbeM IIOCTM3ama MAaKCMMATAHOT HpUHOCA (PEHONIHNUX
jetnmema y ekcrpakTy mucra Urtica dioica L. Tlopex Tora, BplleHa je KapakTepusanuja
beHONMHNX jenumberba U ofpehuBame aHTMOKCUIATUBHOT KAIAIMTeTa eKcTpakaTa. ExacTpakr
ca HajBUILNM cafipkajeM (EeHOTHUX jefuiberba je MCIUTUBAH y MOJENY eKCIIepUMeHTaTHe
XUIepTeH3nje ca LbeM YTBpHUBama HWeroBor yTUIaja Ha OKCUJATUBHM U XeMOJMHAMCKI
CTaTyc, OuoxeMmjcKe MapaMeTpe UM JMINAHYU CTaTyc. PesynraTn oBe mmcepranuje [iajy yBUJ
HAyYHO] jABHOCTH, a/I1 ¥ MHAYCTPUjCKOM CEKTOPY, O JOMIHAHTHUM (PeHOTHUM jeAubebIMa I
ONTUMAJHUM YC/IOBUMA 33 eKCTpakuMjy uctux ms jymcra Urtica dioica L., 6uwpke 6Gorate
OMOJIOLIKY aKTVBHMM jefMIberbuMa M [IOBO/BHE 3a Y3rOj, ca WJiejOM Luupe IpUMeHe CYBUX
eKcTpakaTa oBe OM/bKe, KOju OV JOLIpUHEN KBAUTETY I HyTPUTUBHOj BPeHOCTH ITOCTOjehnx
IIPOM3BOJIA, WJIM KAO 3aMEeHY 3a CMHTETCKE aIuTUBE.

3.2. OcBpT Ha ped‘)epeHTHy u KopmmheHy JIATEPATYPY

Y okBUpY [OKTOpcKe aucepranuje YHa-Joane B. Bajuh, mumiommpanor wumxemepa
TEeXHOJIOTHje, LUTUPAHO je 246 MuTepaTypHUX HABOJA KOji Cy OMOTyhI/IN fia ce IpUKaXke CTambe
Yy WMCIOMTUBAHOj 00/1acTy, Kao M AKTYye/lHOCT IpobmeMaTruke. CaBpeMeHa NCTpaKuBamba
o6jaB/beHa y HaBelleHMM HAYYHNUM pPaJloBMMa Cy OIMCAHA, aHA/IM3MpaHA M JVICKyTOBaHA U
V3BeJIeHN Cy 3aK/by4I[M Koju cy oMoryhwmu jo6ap yBUz y IOTeHIMjaIHy IpuMeHy (eHomHux
jemumersa opexyioM us mucra Urtica dioica L. xkako y mpexpambeHoj, Tako U y hapMaleyTcKkoj
nHAycTpuju. Ha oCHOBY HaXx/buBe aHa/mm3e pes3yiITaTa NPUKA3aHUX y HAYIHO] JIMTEPATYpU
U3/I0’KeHe Cy OCHOBHE CMEepHUIle 3a MCTpaXMBamba KOja Cy M3BpIIEHA Yy OBOj JJOKTOPCKO]
nucepraumju. VI3 obpasnoxema NpejioskeHe TeMe JOKTOPCKe aucepranuje u 00jaB/beHUX



pafoBa y IpyjaBU Kojy je KaHAMIAT MOHEO, Ka0 1 U3 HaBeJleHe UTepaType Koja je KopulitheHa
Y UCTpaXXUBamy, youaBa ce M3y3eTHO Be/IMKO II03HaBambe IIpeMeTHe 00/IacTI NCTPaXKuBabha,
Kao U ITO3HaBabe aKTYeTHUX MCTPaKBabha Y 0BOj 0O/IACTHU Y CBETY.

3.3. Onmc 1 aIeKBaTHOCT IPUMEILEHNX HAYYHUX METONIA

CBu pesynTaTi y OKBUPY OBe AMcepTanymje Cy fob0ujeHN ofiroBapajyhum ekcrnepmmeHTHMa,
IPMMEHOM CaBpeMeHMX aHAIMTUYKMX METOJa, IIpeMa OPUTMHATHUM I MOAMU(DUKOBAHUM
npolefypaMa us mureparype. Excrpakatu nmucra Urtica dioica L. mo6ujenu cy mpuMeHOM JBe
MOTOJle €KCTpaKlyje: Mallepalyje M eKCTpaKLMje IPUMEHOM YATPasByKa y yIATPasByYHOM
Kynatwly. Kao ajar 3a ekcrepuMeHTaIHM [M3ajH, ofipehyBame BpegHOCTM Iapamerapa
eKCTpaKIlyje MOTpeOHNX 32 MAaKCUMaIaH IPUHOC (PeHONTHNX jeNberha Y eKCTPAKTIMa JINCTA
Urtica dioica L., ka0 M yTuLaja HOjeAMHAYHNX (AaKTOpa eKCTpaklyMje Ha IIPUHOC OBUX
jemumbera, kopuirheH je y3ajH excriepuMenTta 1 RSM mopen. Canpkaj GeHOMHNX jeiuberna 1
¢dnaBoHONA Y HOOVjeHUM eKCTpaKTUMa ofipeheH je MHANPEKTHUM CIIeKTPO(OTOMETPYjCKUM
MeTofiaMa. XeMyjcKa KapakTepusanuja ogabpanux ekcrpakara ypahena je npumenom LC/MS u
HPLC/DAD wmetopia, IOK je aHTMOKCUJIaTMBHA akTMBHOCT ucnurana TEAC, DPPH n FRAP
MeTOZlaMa, MeTOZIOM 3a ofpehBame CIIOCOOHOCTH HeyTpalmucama CylepOKCHIHOT pajiKaia,
Kao 1 MeToJIoM 3a ofipehuBame crrocobHOCTH Xemmpama jOH rBokha. 3a ucnmruBame in vivo
eekaTa XpOHMYHOT TpeTMaHa ca eKcTpakToM mucra Urtica dioica L., ompebuBanm cy
XeMOJIMHAMCKY TlapaMeTapy KopuiihemeM caBpeMeHMX amapra: ypebaj 3a Mepeme
XeMOJIMHAMCKVX Tapamerapa >xuBotuwa (9800TCR Cardiomax III-TCR) u ynrpasBydyHM
Mepad IPOTOKa KPBYM KPO3 KPBHE CY/IOBE MA/INX €KCIIEPMMEHTa/IHUX KNBOTUIbA. broxemujcku
napamerpu cy oxpebuBanu cnextpomerpujcku Ha ypehajy COBAS INTEGRA 400 plus. 3a
ompehuBame KOHLeHTpalyje MeTabO/MNMTa a30THOT MOHOKCUZQ, CTelleHa JIMIINMIHE
HepOKCHU/alMje M aKTMBHOCTYM €H3MMa aHTMOKCUJATMBHe 3ainTure Kopuirhene cy rtakobe
criekTpodoTOMeTpujcke MeToze. 3a ofpehuBame KOHIIEHTpalyje eH3/Ma aHTMOKCUIATHBHE
samture Kopumhenu cy koMmepiyjanuu ELISA TectoBu, 10K je 3a onpehuBamwe excrpecuje
eNOS, nNOS n iNOS ensuma y TkuBy 6ybpera xkopuithena western blot anammsa. CraTucTudka
obpaja nmoziaTaka je BpuieHa kopuinheweMm codpreepa STATISTICA 7.0.

3.4. IIpuMemMBOCT OCTBAPEHUX PE3Y/ITATA

OntnMmnsanujoM mapamerapa eKcTpakuuje (eHOMHUX jepumera n3 ymucta Urtica dioica L.
nobujeHe Cy BpeJHOCTY OBMX IIapaMerapa IIpy KojuMma ce JoOMjajy eKCTpaKTH ca HajBUIIM
campxajeM (QeHONMHUX jemumema. IIpukasaHe Iporefype ce MOTy IPUMEHUTH Y
VHAYCTPUjCKMM YCIOBMMa 3a foOujame Behmx KomMuyHa eKcTpakaTa ©OOraTmx OBUM
jemumemuMa. VicnutuBamweM OMOMOIIKUX edeKaTa pasTMuUTHUX 103 eKCTpaKTa YyIBpheHo je
IIOBO/PHO [I€jCTBO HAa XEMOJMHAMCKM, OKCUJATUBHM ¥ JIMIIMOHM CTaTyC y YCIOBUMA
XIUIIepTeHsuje, IITO OTBApa IIMpoKe MOryhHOCTY IpuMeHe eKcTpakarta mucta Urtica dioica L.y
npexpaMbeHoj u (apmalleyTckoj MHAYCTpuUju. PesynrraTu oBe yucepTanyje IpOMOBUIIY JI03Y
of 10 mg/kg T.M. Ha JaH ONTMMAJIHOM M KOPMCHUM IIOTEHLMjATHUM JIONATKOM JCXpaHe
XUTIepTeH3UBHUX cy0jeKaTa.



3.5. OueHa JOCTUTHYTUX CII0COOHOCTI KaHIMAAaTa 3a CAMOCTA/IHY HAYVIHU DAl

CrpoBoziehn MHOBaTHMBHA MCTPaKMBamba TOKOM M3pajie TOKTOPCKe AucepTalyje, KaH[ugaT
YHa-JoBana B. Bajuh, gumnomMupann nsxemep TeXHOIOTHje, TTOKa3aja je M3y3eTHY CTPYIHOCT
y peammM3aluju eKCIepUMeHaTa Kpo3 MOAM(UKAIMjy ¥ ONTMMM3ALNjy IPUMEeHeHNX
polefiypa M MeTO/Ia, Kao M KPO3 aHa/M3y U Ha4MH IIpeficTaB/baba pesynTara. ToKoM cBOjUX
UICTPa)KMBalba, CIPOBENEHNX BPJIO OATOBOPHO M 3PEJIO, MCIIO/BUIA jeé KAKO CAMOCTa/IHOCT y
pajny, CUCTEMAaTUIHOCT M KPEaTMBHOCT, TaKO M KPUTUYHOCT. TOKOM JOKTOPCKUX CTyAMja, Y Ha-
Joana B. Bajuh ce ncrunana cnocobromhy fa Ha paBy Ha4YNMH NPEACTaBU U Y MOTHYHOCTH
objacHM cBe acIleKTe OpOjHMX eKCIIepUMEHTATHUX pesydaTaTa. Ha ocHOBYy OpojHUX
IIOCTUTHYTUX Pe3y/ITaTa M M3y3€THOT 3ajlararma, Te JOIPMHOCA pa3Bojy Hayke, Kommcuja je
MHUIUbEHA fla KaHAMAAT YHa-JoBaHa B. Bajuh mocemyje cBe HeomxopHe KBammTeTe 3a
CaMOCTa/IHM HAYYHO-UCTpakKMBa4YKy paf.

4. OCTBAPEHM HAYYHU DOIIPMHOC

4.1. IIpuKa3 oCTBapeHMUX HAYYHUX NOMPUHOCA

Hayunm ponmpmHOCHM pesynTaTa MCTpaKMBamba OCTBAPEHMX Yy OKBUPY OBe€ JucepTanmje ce
Or/Ie/1ajy y:

e yTBphuBamy yTuiaja pasMMuuTHX pacTBapada Ha NPMHOC (PEHONHUX jefumberba U3
mucta Urtica dioica L.

e pasyMeBamy YTHIAja pas/IMUUTUX METOJjA eCKTpaklyje Ha IPUHOC (HEHONTHIX
jenumbera: Mallepalyje i eKCTpaklje y yATPasBydYHOM KyIaTuIy

e oppehuBamy BpemHOCTM IlapaMeTapa eKCTpakLyje Koju o6e36ebyjy Makcumanan
IpUHOC (HeHONTHNX jenniberva U3 micta Urtica dioica L.

e onpebuBamy yruiaja IpolleHTa MeTaHOJA M Tpajarba eKCTpakiyje Ha IPUHOC
dbeHONMHUX jemnmema y ekcTpakTuMa mmicra Urtica dioica L.

® XeMUjCKOj Kapakrepusalyju nobujeHux excrpakarta jmucra Urtica dioica L., xao u
onpehuBamy BUXOBUX AHTMOKCUAATVBHMX KallaITeTa

e onpebuBamy aHTHMOKCHJATMBHMX edekaTa eKCTpaKTa ca HajBUININM Cafip>KajeM
(beHONMHNX jefumbemna

e OppehuBamy 103HO-3aBUCHUX e(ekaTa XPOHUYHOT YETBOPOHEJE/BHOT TPeTMaHa ca
TPU pas/IMUNUTe /103 eKCTPAKTa Ca HAJBULIMM cajipykajeM (DeHOIHUX jefiiiberha Ha
XeMOJMHaMCKe IlapaMeTpe Kao IUTO Cy KPBHM IIPUTHCAK, MUHYTHYM BOIYMEH CplLia,
dpeKxBeHIla CpUAHNMX KOHTPAKI[Mja, YIAPHM BOJIYMEH, Ka0 M IIPOTOKE U OTIIOPE KPO3
I10jefliHe KPBHE Cy[OBe

e OppebuBamy m03HO-3aBUCHUX eekaTa XPOHUYIHOT YETBOPOHEJE/BHOT TPeTMaHa ca
TPU pas3MyuTe H03e eKCTPAaKTa Ca HajBUILMM caipykajeM (EHONHUX jenyibera Ha
IIapaMeTpe OKCUIATUBHOT CTaTyca (aKTMBHOCTM €H3MMa aHTMOKCUIATVBHE 3alITUTE,
AQHTUOKCUJATUBHM KAIAlINTeT ¥ OKCUATUBHU CTPeC)

e OppebuBamy K03HO-3aBUCHUX e(deKaTa XPOHMYHOI YeTBOPOHENE/bHOI TpeTMaHa ca
TPU pasIMunTe H03e eKCTPAKTA Ca HAJBUIINM cafipkajeM (eHOTHUX jefiberba Ha



eKCIIpecHjy eH3MMa aHTMOKCUIATUBHE 3alITUTe Y epuTpounTnma Kao u eNOS, nNOS n
iNOS y 6y6pery

e OppebuBamy 103HO-3aBUCHNX epeKaTa XpPOHMYHOT TPeTMaHa ca TPY Pas/IN4nTe JJ03€
eKCTpaKTa ca HajBUIIMM cafpxajeM (QEeHOMHMX jefuibelha Ha KOHIEHTpAILjy
MeTabo/mTa a30THOT MOHOKCHJ]A M aHAIM3YM YTHUIAja Ha JIMINAHU CTaTyC M OIIIITE
OuoxemmjcKe ImapaMmerpe

4.2. KpuTu4iKa aHamm3a pesyirara UCTpaKMBambha

VcTpaknBama IIpUKa3aHa y 0BOj JOKTOPCKO] AMCEpTaLyjil PEaIM30BaHa Cy HAKOH TEME/bHE
aHaIM3e PacCIoJIOKMBe HAydHe JUTepaType BesaHe 3a IpelMeTHY o0/MacT U IpuUMeHe
oprosapajyhux cratucrmuknux Meroga. CrpoBefieHa je — cBeoOyXBaTHa CTyAuja YTHIIAja
PasIMYNTUX MIPOLIeCHNUX MapaMeTapa I MeToJla eKCTpaKijyje Ha IPMHOC (PeHOMHNX jefIberba
mucra Urtica dioica L., y3 ucontuBame uHTepakuyja usMehy daxropa, ca mwsbeMm Jja ce
uyieHTIUKYje HajeKaCHMjI MPOLieC eKCTpaKiyje 3apay fo0Vjamkba MaKCMMAIHOT cafpyKaja
deHONMHNX jenMibera y eKCTpakTuMMa oBe OmpKe. XeMujcka KapakTepusalyja (heHOTHUX
jemumera excrpakrta micta Urtica dioica L. je mokasaia jja ce OHa MOTY CBPCTAaTH Y iBe KJIace:
liepuBaTe XUAPOKCUIIHAMMHCKE KUCeINHe (XToporeHcka KucemrHa, 2-O-kadeowr MamHa
KIUCe/INHa, KadeHa KUce/mHa U p-KyMapowl Manat) u ¢raBoHouge (pyTuH, M30KBepLeTHH,
keMdepon-3-O-pyTuHo3nuz, nsopaMHeTHH-3-O-pyTuHO3UA M M3opaMeTHH Xekcosun). Of
TOTa, Haj3aCTYIUbEHM) I Cy PYTHH, X/IOporeHcKa n 2-O-kadeonw1 MayHa KucemmHa. [Topex Tora,
BOJIa-MeTaHOJI Ce TT0Ka3aja Kao 60/be eKCTPaKIMOHO CPEeACTBO Of BOZie 1 BOJie-eTaHO/a, Kafla
Cy y IUTaBbY CafipKaj YKYIHUX (eHOIa, KA0 U [0jeMHAYHUX (PEeHOTHNIX jefiiberba. [l pyMeHoM
Iu3ajHa eKcrepyuMeHTa 1 RSM mopena (MeTO Of3MBHMX ITOBPLINHA), 3aK/bY4eHO je Jia Cy
OIITMMAJIHY YC/IOBY 32 MaKCMMasIaH MIPUHOC (PeHONHNX jefiibembaTpajaibe eKCTpakuuje oy 38
MMHYTa y3 ynoTpe0y 54%-THor MeTaHo/Ma. Cajip>Kaj MeTaHOJIa y pacTBapavy 3HA4ajHO je YTUI[a0
Ha IIPUHOC (PeHOTHNX jelNberba Y eKCTPAKTIMA, 3a PA3/IMKY Off Tpajama ekcTpakiuje. Takobe,
Y/ITpasBy4YHa eKCTapKIMja ce [ToKasana 60/bOM eKCTPAKLMOHOM METOJOM Off Maliepaliyje jep cy
ca BOM IIOCTUTHYTU BMIIN Caip>Kajyl YKYIHMX (eHoma 1 ¢raBoHOM, Ka0 U MOjeINHATHUX
deHONMHUX jemumema y eKcTpakTuMa. KoHawyHO, IOKasaHO je Jla eKCTpPakT [oOmjeH
YITPa3By4YHOM €KCTPAKLIM)jOM ca 54%-THUM METAaHOJIOM U TpajambeM eKCTpaKiyje off 38 MuHyTa
JIMa BJMCOKY aHTMOKCHJATUBHY aKTMBHOCT IIpu mopehemy ca KOHBEHIMOHATHUM
AHTMOKCUJIAHCOM, KA0 M M3y3eTaH apMHUTET Ka Xe/Inpamy joHa rBoxba.

CropoBefieHa in vivo CTyfnja y eKCIIepMMeHTaTHOM MOJieITy eCeHLija/IHe XUIlepTeH3uje 110 IIPBI
IIyT je IIOKasasia ja 4eTBOpOHe ie/bHa opaiHa cytteMeHTalyja SHR ca Tpu pasmuanre nose (10,
50 n 200 mg/kg excrpakra Ha JlaH) ekcrpakta ymucra Urtica dioica L. (mobwjenum mop
ONTMMATHNM MPOIECHMM IapaMeTpuMa) JIOBOAM [0 CHIDKeHhA KPBHOT TIPUTUCKA U
pacrepehema Muokappa (cMamema MMHYTHOTI BolmyMeHa cpua). OBa mmcepraumja je takobe
TI0Ka3asia Jia je eKCTPAKT JMCTA KONpyBe, Topef] (eHOMTHUM jefiuberba, O60TaT M HUTPUTUMA U
Jla je TpeTMaH pas3/IMINTIM Jo3aMa joBeo 1o oehamwa metabomira NO-a y ItasMu 1 ypuHy
SHR. Pannje ce cmatpaso fia Cy HUTPAaTU M HUTPUTU IIOPEKJIOM U3 XpaHe MHEPTHU ITPOU3BON
JIaHIla JCXpaHe ca IOTeHLUja/THO IUTeTHMM edeKTuMa Ha 3fpaBbe. Kako [103HO-3aBMCHO
CHIDKeIbe MPUTUCKA Huje 6o mponpaheHo cMamberbeM OTIOPa Y apTePHjCKOj LUPKY/IALIUji,
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HAMETHYO ce 3aK/bydak jia je cuHTesa NO-a HacTazor pefiyKIMjoM HUTPUTA U3 eKCTpakTa (y
XUIIOKCHYHUM YC/IOBMMA Y IIPYUCYCTBY JJeOKCUXEMOITIO0NHA, IIPY IIpe/IacKy KpBU U3 apTepujcKe
Yy BEHCKy LVMPKy/Ialujy) MOIJa JOBECTU IO BeHCKe AWIaTaliyfje ¥ MOCIeYHO CMAHEHOT
MUHYTHOI BOJ[yM€Ha CpLia OJTOBOPHOT 3a IIafl NPUTHUCKA. Pesynratn oBe mucepranuje pambe
II0Ka3yjy BaKHy y/IOry IojmQeHONTa IPUCYTHUX Y eKCTPaKTy, Ipe CBera XJIOPOTeHCKe
KUCE/INHE, Kao jenberba epUKACHUX Y MHXMOUIjI peaKiyja HUTPO3WIaLlije YiMe eKCTPaKT
KOIIpMBe 60TaT HUTPUTUMA YMHE TOTOJHUM eT30T€HIM MI3BOPOM Ba30aKTUBHOT MoyeKya NO-
a. OBaj TpeTMaH je M060JBLIA0 TUIMIHN CTATYC, TaKohe 1060/bIIao0 je ¥ OKCHATHBHM CTATyC
eKCIIepMMeHTA/IHUX KMBOTUIbA TToBehameM aKTMBHOCTY €H3MMa aHTMOKCUIATHBHE 3aIITHTE,
noBehameM aHTMOKCHIATVBHOL KallallMTeTa IUTA3Me M CHIDKeHeM JIMINIHE ITePOKCUAAIje
IwiasMe. TperMaH eKCTPaKTOM KOIIpMBe CTUMyIMcao je ekcupecujy eNOS, a cmamuo
excripecujy nNOS eHsuMa y 6yOpesuma eKcIllepyMeHTTHUX KMBOTHIbA.

Ilobujeny pe3ynTaT OTBOPWIM Cy BpaTa HOBMM IIpaBLVIMAa MUCTPaXMBamba, IIpe CBera
VHKAIICY/IALMjM  eKCTPAKTa 3apaj IIOCTM3amba KOHTPOIMCAHOT OTIYIITamka (HEeHOTHUX
jemberba, Kao U a/ba UCINTIBAbA MeXaH3aMa IIOCTUTHYTHX i Vivo edeKaTa eKCTPaKTa.

4.3. Bepudukaiiuja HayIHuX JOIpUHOCA

Kanpupar YHa-JoBana B. Bajuh, pururomMmpanu uH>Xemep TeXHOJIOTHMje, pe3yiraTe CBOT
VICTpaKVUBamka TOKOM M3pajie OBe JMcepTallyje MOTBpAWIA je objaB/buBameM pajfioBa y
Jacommucuma MehyHapopHOr 3Hauaja, Kao ¥ CAoIIITaBaleM pajoBa Ha MehyHapomHum u
nomahuM ckymoByMa. Pesyitare cBOT mocajjallliber HAYYHOMCTPKUBAYKOT Pasid Y OKBUPY
JIOKTOpPKCe Auceprauyje objaBuia je y ykymHo 5 mybimkanuja, of Tora ABa (2) pama y
MmehyHapogHuM wacommcuma u3yseTHux BpegHoctu (M2la), nBa (2) caommTema ca
MehyHapomHMX ckymoBa ImTaMmmaHa y u3Bony (M34) m jemHo (1) caommTeme ca CKyma
HAI[MOHA/IHOT 3Ha4aja IITaMIIaHo y u3Boxy (M64).

Cnmncak pagoBa KOju €y pe3ylaTaT UCTpaKiBamba Y OKBUPY JOKTOPCKe IyicepTanuje

Pamosu o6jap/penn y MehyHapogHuM daconucuma usyseTHux BpefHocty (M21a):

1. Vajic, U.-]. Grujic-Milanovic, J., Miloradovic, Z., Jovovic, Dj., Ivanov, M., Danijela, K.,
Katarina, S., Bugarski, B., Mihailovic-Stanojevic, N., 2018. Urtica dioica L. leaf extract
modulates blood pressure and oxidative stress in spontaneously hypertensive rats.
Phytomedicine. Available at: https://doi.org/10.1016/j.phymed.2018.04.037.

IF 3,449; 6/83.

2. Vaji¢, U.-]. et al, 2015. Optimization of extraction of stinging nettle leaf phenolic
compounds using response surface methodology. Industrial Crops and Products, 74,
pp-912-917. Available at: http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0926669015301977.
IF 3,514; 1/26.

Caomurema ca MehyHapogHux ckymoBa 1mraMmiiaia y n3sogy (M34):

1. Vajic, U., Grujic-Milanovic, J., Miloradovic ,Z., Ivanov, M., Bugarski, B., Jovovic, D.,
Mihailovic-Stanojevic N., 2015. Effects of Urtica dioica L. Leaf extract on systemic
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haemodinamic parameters in experimental malignant hypertension. 2nd European section
meeting of the international academy of cardiovascular sciences "Heart diseases: how new
research may lead to new treatments” Belgrade, Serbia October 8-10, Abs. Book p. 146.

Vajic, U., Grujic-Milanovig, J., Miloradovic, Z., Jovovic, D., Ivanov, M., Karanovic, D.,
Mihailovic-Stanojevic, N., 2016. Urtica dioica L. Leaf extract reduces blood pressure and
improves antioxidative defence in spontaneously hypertensive rats. Journal of
Hypertension, June 2016, 34, e316.

CaomuiTema ca CKyIToBa Hal[IOHA/THOT 3HaYaja ITaMIIaHa y u3Boxay (M64):
Vaji¢ U.-J., Zivkovi¢ ]., Savikin K.a, Jovovié¢ ., Miloradovié¢ Z., Gruji¢-Milanovi¢ J., Ivanov
M., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., 2014. Optimization of extraction of phenolic compounds

from Urtica dioica leaf using response surface methodology. ,Natural Products and Drug
Discovery-Future Perspectives, Vienna, Austria, 13-14. November 2014. Abs. Book P64.
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5. 3AK/bYYAK N ITPEIVIOT

Ha ocnosy cBera naBepenor Komucuja cmarpa fla JOKTOpPCKa micepranyja KaHgupara YHa-
JoBane B. Bajuh, numomypanor yHxemwepa TeXHO/IOIMje, MOJ HACAOBOM "OnTuMusanuja
eKCTpaKIMje 1 Kapakrepusanmja ekcrpakra nucra Urtica dioica L. 3a moTpe6e nucnmrusama
JI03HO-3aBJYICHOT O/ITOBOPA y eKCHEePUMEHTATHOj XMMepTeH3Mju' IpeAcTaBba 3HAYAjaH U
OpPUIVHAIAH HAy4YHM JOIPUHOC Y HATOj 06JacTy, WITO je ¥ IOTBpheHOo Kpo3 objaB/buBaIbe
pagoBa y yacomcuma MelhyHapogHor sHavaja. IIpegmer u i/beBU KOji Cy IOCTAaB/bEHM jaCHO
Cy HaBeJIEHN 1 Y ITOTIYHOCTH OCTBapeHn. Komucuja je Muibema ja JOKTOPCKa gucepranyja
noj HasuoM "ONTMMM3anMja eKCTpaKiyje M KapakTepusanmja ekcrpakra nucra Urtica
dioica L. 3a morpefe MCIMTHBama [JO3HO-3aBUCHOT OJTOBOpPa Y eKCIIEpMMEHTA/IHOj
XMIepTeH3Nju" y MOTIYHOCTY UCITYHaBa CBe 3aXTeBaHe KPUTepHjyMe, Kao 1 Jja je KaHJuaT
TOKOM M3pajie AMcepTalyje II0Ka3ao M3y3eTHY HAyYHO-MCTPAXIBAYKY CIIOCOOHOCT y CBUM
¢dasama uspaje oBe JOKTOPCKe [ycepTalyje.

Vmajyhu y Bupy xBaymreT, 0OUMM M HayYHM JONPUHOC IIOCTUTHYTUMX M IPUKA3aHUX
pesynrata, Kommcmja mpemraxke HacraBHo-nayunom Behy TexHosomko-meraaypuikor
daxynTeTa, YHuUBep3utera y beorpany, fa mpuxsatu oBaj Pedepart, npyxu Ha yBUJ jaBHOCTHI
IIOJHETY JOKTOPCKY AMcepTalnjy KaHAuaaTa YHa-Jopane B. Bajuh, gummommpanor nuxemepa
TEeXHOJIOTHje, Y 3aKOHOM IipefiBubeHOM poKy, kao u fa Pedepar ynyru Behy nayunnx obmactu
TEXHNYKNX HayKa YHuUBepsuTeTa y beorpasy m fa HakOH 3aBplIeTKa IpoLEfype I030Be
KaHJJ/jaTa Ha yCMeHy ofibpany nycepTanuje npex KomucujoMm y ucrom cacrasy.

Y beorpany, 04.06.2018. YIAHOBM KOMUCHJE

Hp bpanko byrapcku, penoun mpodecop,
Yuusepsuter y beorpany, Texnonomko-Meranypuiku ¢akynrer

IIp HeBena Muxannosuh-Cranojesuh, HayuHy caBeTHUK,
Yuusepsutet y beorpany, IHCTUTYT 3a MeIMIMHCKA MCTPaXXVBatba

Hp 3opuna Kuexxesuh-Jyrosuh, penouu mpodecop,
Yuusepsurer y beorpany, Texnomnormko-MeTanypmku ¢akynrer

Jp Jenuna I'pyjuh-Mwtanosuh, BuIm HayuyHy capajiHuK,
Yuusepsurer y beorpany, MHCTUTYT 3a MeIMIIMHCKAa UCTPAKIBambha

Hp Jenena YKuBkoBuh, HayuHU capagHuK,
Mucruryt 3a mpoydasaise mekoutor 6msa "Ip Jocud ITanunh”
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