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Y OKBUpY OBE JOKTOPCKE JUCEpTalllje M3BEIEHO je
UCTIIUTUBAKE PA3IMYUTUX EKCTPAKIMOHMUX TOCTyNaka 3a
M30JI0Bam-€ allUreHUHA U3 L[BeTa KaMUWIMLIE, Ka0 U eBajyaluja
OMOJIOIIKE AaKTHMBHOCTH J0OMjeHUX eKcTpakata. llomasHu
OWJbHM MaTepujaJl cauyMmbaBaje Cy JBe TIpyle JaTHIa
KaMuJuIe: pepMeHTHCaHe u HehepMeHTHCAaHe (HATUBHE).
Excrpakinuja ¢pepMeHTHCAHUX 1IBETOBA j€ U3BOl)eHa MPUMEHOM
YATpa3By4YHE €KCTpakiyje Kopuctehn eraHoa Kao eKCTpareHc,
a J0OMjeHU EKCTPAKTU Cy CE OIJMKOBAIU H3Y3€THO BUCOKHM
canpkajeM anureHmHa. OnTuMu3anyja eKcTpakuuje je Omia
U3BEJIeHa MMPUMEHOM METOJIe OJ3UMBHE MoBpIuuHe. [Ipumenom
eNIEKTPOH-CITMH PE30HAHIIE KCIUTaHa je aHTHUpaIuKaicKa
aKTUBHOCT eKcTpakaTta. /logaTtHo, (apmakosonika BpeaHOCT
JNOOMjeHnX eKcTpakarta je moTBpheHa u oapehuBameM BUXOBOT
AHTUMHUKPOOHOT U aHTUIIPOIH(epaTUBHOT MOTEHIIM]aA.
HatuBHM 1BETOBM KaMWIHIIE Cy EKCTPAaXxOBaHU IPUMEHOM
pasIMYUTUX  EKCTapKUMOHMX  TEXHHUKA:  MHMKpPOTAaJacHE,
yatpasByune, Soxhlet ekcrpakmmje Kao | EKCTpakidje
CYOKpUTHYHOM BOJIOM. EKcTpakimja BOAOM y CYOKpPUTHYHOM
CTamy Ce TOoKa3ajia CylepHOpHHjOM Yy OJHOCY Ha CBE OCTaie
TEXHUKE y MOy cajipikaja YKYMHHUX (eHona U (pJIaBOHOUA.
VY mwpy nobujama eKCTpakaTa ca MaKCHMAalHUM CaJipiKajeM
anureHuHa HM3Be/IeHa je ONTHUMM3alllja OBOT €KCTPAKIIMOHOT
npoueca. M3omoBambe UYMCTOr amUI€HHWHA j€ U3BEJIEHO W3
eKCTpakTa JO0OMjeHOr TMOJl ONTUMAJIHUM EKCTPaKLNjOM
ycioBuMa (otHoC apora:pactBapad 1:30, Op3uHa memmama 3 Hz,
nputHcak 45 bar, Temneparypa 115°C, Bpeme 30 wuH,
KoHIeHTpanuja Mmoaugukaropa 0,001 M) npuMeHoM nocTymka
KOJIOHCKEe Xpomatorpaduje Ha cTyO0y mnonuamuaa. XeMHjCKH
npopua Kao W Caapkaj] TMOjeIUHAYHUX TMOTU(EHOTHIX
KOMIIOHEHAaTa y eKCTpakTuMa J0OWjeHHMM Ha pa3IHuYUuTHM
NPUTUCIIAMA, TEMIIepaTypaMa U y3 IPHUCYCTBO Moau(pUKaTopa
pa3nuuuTUX KOHIeHTpauuja oapehen je mpumenom UHPLC-
DAD-HESI-MS/MS. ¥V c¢BuM aHaaM3UpaHUM €KCTPaKTHMa
JIETEKTOBAH je BeUKU Opoj Moin(eHOTHUX KOMIIOHEHATa, 10K



j€ alureHWH y cCBMMa OMO JOMHUHAHTHO jenumeme. Canpxkaj
anWreHWHa Yy eKCTPAaKTy JOOWjeHOM TIOJl ONTHUMATHUM
CKCTpakIMOHUM ycioBuma je wusHocuo 1.700,34 mg/kg.
[lpumeHoM cemaM  pa3IMYMTUX TECTOBA W3BpIICHA je€
eBalyallija  aHTUOKCUJATUBHOT W AHTHUPAJUKAIICKOT
MOTEHIMjajla  eKCTpakaTa. AHTUMUKPOOHM  IMOTEHIIM]jall
eKcTpakaTta je onapeheH 3a ocaM pa3NHUUTUX MHUKPOOHUX
auHMja. IN VItr0 TecTOBMMa HCIMTaHAa je CHOCOOHOCT
WHXHOWIMjEe o-aMuiia3e, Oo-TJIyKO3uJa3e U THUPO3WHA3E.
JlenoBameM Ha pacT TPH XHUCTOJIOIIKU pa3iMuuTe hemujcke
JWHMjE, WCIUTaHa j€ aHTUIPOJH(epaTHBHa AKTUBHOCT
eKCTpakara J0OHjeHUX CYOKPUTHIHOM BOJIOM.
AHTUMOTHJIUTETHA AaKTUBHOCT o00€ TIpyme eKcTpakaTta
(pepmenTuCcanux u HeepMEeHTUCAHUX [[BETOBA) oApeheHa je y
In vitro ycioBuma.
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In the frame of this thesis different extraction approaches for
apigenin isolation from chamomile ligulate flowers were
examined and biological activity of obtained extracts was
evaluated. Starting plant samples included fermented and
nonfermented (native) flowers.

Extraction of fermented flowers was performed by using
ultrasound-assisted extraction with ethanol. The concentration
of apigenin was high in obtained extracts. Optimization of the
extraction procedures was performed by response surface
methodology. Antiradical activity of observed extracts was
examined by electron-spin  resonance  spectroscopy.
Furthermore, pharmacological potential of obtained extracts
was confirmed by determining their antimicrobial and
antiproliferative activity.

Native chamomile flowers were extracted by different
extraction techniques: microwave, ultrasound, Soxhlet and
subcritical water extraction. Subcritical water extraction
showed to be superior in comparison to other applied techniques
in respect to total phenols and flavonoids content. Optimization
of the subcritical water extraction was directed to maximization
of apigenin content. Isolation of pure apigenin from extracts
obtained under optimal extraction conditions (sample-to-
solvent ratio 1:30, agitation rate 3 Hz, temperature 115°C,
pressure 45 bar, extraction time 30 min) was performed by
preparative chromatography. Chemical profiles and content of
individual polyphenolic components in extracts obtained at
different pressures, temperatures, and with different
concentrations of a modifier was determined by UHPLC-DAD-
HESI-MS/MS. In all analyzed extracts the great number of
polyphenolic components was detected while apigenin was the
dominant compound in all extracts. Content of apigenin in the
extract obtained under optimal extraction condition was



1,700.34 mg/kg. Antioxidant and antiradical potential of
extracts was evaluated according to different mechanisms.
Antimicrobial potential of extracts was determined against eight
different microbial strains. Ability of extracts to inhibit a-
amylase, a-glucosidase and tyrosinase was determined by in
vitro assays. Antiproliferative activity of subcritical water
extracts was defined by testing their influence on the growth of
three histologically different cell lines.

Anti-intestinal motility activity of both group of extracts (native
and fermented) was determined by in vivo experiments.

Thesis Defend Board:
DB

dr Zoran Zekovi¢, full professor, Faculty of Technology, Novi
Sad, president

dr Vesna Nikoli¢, full professor, Faculty of Technology,
Leskovac, member

dr Jaroslava Svarc-Gaji¢, associated professor, Faculty of
Technology, Novi Sad, member



Excnepumenmannu 0eo oee 0okmopcke oucepmayuje ypahen je y nabopamopujama sa Papmayeymcko
uHdCerepcmeo u aabopamopuju 3a Hncmpymenmanne memooe ananuse Texnonowxoz ¢paxyimema y
Hogom Caoy. Kopucmum osaj jeouncmeenu mpenymax 0a uspasum ceojy HeceOuiHy u UcKpeHy 3axeaiHocm
C8UMA OHUMA KOjU CY HA pa3iudume Ha4yuHe NPYiCUIU c80jy Nomoh u 0onpunenu 0a mpeHyyu npogeoeHu
Ha uspadu ose dokmopcke oucepmayuje 6y0y jeOUHCMBEHO U Opa2oyeHo UCKYCMBO.

Ilpe ceezca senuxy 3axsarnocm dyayjem ceéom menmopy, Ilpog. [p Japocrasu llleapy-I ajuhi xoja je moxom
CBUX 200UHA 3ajeOHUUK02 pada Ha 080] Oucepmayuju 3a MeHe NOCMaila MHO20 8ulie 00 MeHmopa. Xeana
Jjoj 3a HecebuuHy nomoh u pazymesarbe 00 npeoe 0aHA Haule capaorbe, 3d CHPEMHOCH U Jiceby 0a c8oje
3HAIbe NOOeNU CAMHOM, 3 C800YX8AMHO HAO2edare MOKA paod, 00auUKo8arse U nucare padd. 3a eenuxu
ONMUMU3AM, CHA2Y U @emap y neja u oHoa Kada Huje cee uuiio no NiaH)y.

IIpo op IKuxu Jlenojesuhy ca Kojum cam HAUUHULA CBOje NPEEe UCMPAICUBAUKE KOPAKe U YPOHUIA Y C8em
Hayke Oyeyjem nocebHy 3axeanHocm. Xeania Ha c8ecmpanoj u npogecuoHarHoj noopuwyu u nomohu, Ha
NPYACEHOM 3HAILY, CEEMY OHOME ULMO CaM 00 Fe2d HAYHUlLd, d ROCeOHO X6ald 3a C8Y /bY0as Ka anueeHumy
KOjy je Ha MeHe npeneo. 3axeannocm dyeyjem u unanosuma komucuje. Ilpogh. op 3opany 3exosuhy xeéana na
npunuyu 3a ycaspuiasarwem y oxeupy Illpojekma noo rwezosum eohcmeom. Ilpog. op Becnu Huxonuh
3axeamyjem Ha YKA3aHo] Yacmu npuxeamarsem yiancmea y Komucuju.

Benuxy 3axeannocm 3a ykazano noeeperse, 0meopenocm u cCnpemMHocm 0a Mu usahe y cycpem céaxku nym
Kaoa mu je 6uno nompebHo, Ha c8UM 00OPOHAMEPHUM CABEMUMA U CY2eeCmujama, a npe cée2d 3a UCKPEHO
npujamescmeo dyzyjem doyenmy op Mapuju Padojxkosuli. HeusmepHo ce 3axgamyjem c6om opazom Kone2u
Cawu Byposuhy na noopuwiyu u nomohu moxom nucara paoa, OpazoyeHuM cyecmujama u cagemuma,
UCKPEHOM NpujamesoCmey U C8UM peduma Kojuma me je oxpabpusao u noocmuyao.

Cnasuyu Ocmojuh, kao u céum Koneeama u3 c602 MuMd, 6eIUKO X8ald HA CAPaowU ) C8AKOOHEBHUM
UCMPpadcusaukum 006age3ama, Kao U Ha C8UM NeNUM MPEHYYUMA U OCMECUMA 00 PAHUX JYMAprLux camu.
Hpacum xoneecunuyama ca Kamedpe 3a npumerseme u umdicerbepcke Xxemuje X6anda HaA Jenum U
npujamesbCcKumM mpeHyyumMa moKom uzeoheroa eKcnepumMenmantoe paoa y wuxoeoj 1a00pamopuju.

Hckpeno ce 3axeamyjem ceuma onuma Koju cy c6ojom nomohu Oanu newam exkcChepuMeHmMAanIHUM
pesynmamuma y 0o6om paoy. Beauxo xeana Ipogh. op Jbyouwu Huxonuhy u opacom xoneeu Cawu Casuhy
ca Texnonowxoe gpaxyimema y Jleckosyy na nomohu u capaoru. llpogh, op Kusocraey Tewuhy u xonecu
Ypowy Fawuhy ca Xemujckoe paxynmema y Beoepady xeana na eenuxoj nomohu Kojy cy mMu Npyscunu y
obnacmu xpomamoepaguje. JJoyenmy op Ilaseny Mawxosuhy ca Aeponomckoe ¢paxyimema y Yauxy enuxo
Xeana Ha enmysujasmy, npujamencmey u nomohu oko ananuza OUOIOWKUX KAPAKMEPUCTNUKA O0OUjeHUX
y3opaka. JJpacum konecunuyama ca Meouyunckoe gpaxyimema y Ocujexy oyeyjem 3axeanrnocm 3a nomoh
anu u 3a eUKy KoneeujarHocm u npujamesmcmeo. Taxohe, scenena oux oa ce 3ax68aium u Koieeama ca
Meouyunckoe ¢paxyrnmema y Hoeom Cady na reuxoeoj nomoliu moxom uzeohersa in Vivo excnepumenama.
Koneeu ca Ilpupoono-mamemamuuxoz gpaxyrimema y Cenyyky y Typckoj eenuxo xeéana na nomohu oko
UCNUMUBATLA eH3UMCKE AKMUBHOCMU excmpakama. JJuna.undc. mawuncmea Anexcanopy I'ajuhy xeana na
MexXHU4Koj nomohu u noopuyu.

Hnax, najeehy saxeannocm oyeyjem c0joj nopoouyu, ceojum pooumesnuma u cecmpu. Xeaia Ha ceum
npuauKama 0a paoum u cmeapam. Xeana Ha ceemy wmo Cy YH4UHUIU 3a MeHe U 3d c8y ny0as Kojy mu
npyarcajy. Ceojum denogarvem cy mu danu 00oap npumep u 6uau 0odap y3op. Ouu cy yuunuau oa 0anac
byodem 080e, cmoza c8ojy OOKMOpPCKy oucepmayujy noceeliyjem ynpaso mwumd.

Anexcanopa
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[Mocnenmux neneHWja HaydyHa jaBHOCT CBE BHINE ce OKpehe MpUpOIHUM HW3BOpHUMA
OMOJIOIIKK AaKTHBHUX MOJIEKYyJia. AINWIreHWH j€ caMO jE€IHO OJI MHOTOOpPOJHUX IPHUPOTHUX
OMOAKTHBHHUX jelUIbEHha KOje je€ MpeaMeT OINCEeXHHX HucnuTuBama. OBO jeaumeme je
(1aBoHOMIHE CTPYKTYpe, a HeroBa OHOJOIIKA AaKTUBHOCT je NOTBpheHa MHOroOpojHUM
UCTpaXMBamkbuMa. ATIMTCHUH UCIIOJbaBa aHTHOKCUIATUBHA, aHTUMYTareHa, aHTHHH(IaMaTopHa,
AHTUHEOIUIACTUYHA, MpoiHudepaTiBHa U aHTHKAHIEpPOreHa cBojcTBa. OHO IITO OBO jETUHCHE
M3]IBaja OJ] OCTAJIHX jeCTe YHMHH-CHHIIA J1a HE N3a3UBa HEXKEJHCHE META0OUYKE PEAKIIH]E, a OJITHKY]e
ce HHCKOM TOKCHYHOIINY ¥ BHCOKOM CeNeKTHBHOWINY mpema KaHIeporeHHMM henujama.
3axBaspyjyhn OBakBHM KapaKTepHCTHKaMa allMTeHHH CE CMaTpa jeIUEEHEM BUCOKE OMOJIOIIKE
BpEIHOCTHU. 300T HeTrOBOT IIMPOKOT CIIEKTPa AeI0Bambha, IOCTOjU ONpaBaaHa norpeda 3a ’eroBoM
M30J1aIHjOM W3 MPUPOJHUX U3BOPA, @ HHETOBUM HAj3HAYAjHUJUM M3BOPOM CMATpa c€ KaMUJIHIIA.
ATUTeHNH je y KaMIJIUIM MPUCYTaH Yy OOJIMKY arjiuKOHA, KA0 U y CBOjUM BE3aHHM OOJIUIIMMA

(armureHuH-7-O-f-TIyKO3H/ U HETOBHU alleTHIOBAHH JICPUBATH).

Jlocajaimmuy paj] Ha U30Jallijy alMreHUHa MoApa3yMeBao je IPUMEHY KOHBEHIIMOHAIHUX
TEeXHHUKA EKCTpaKliyje, MPUMEHOM pa3IMYUTHX OpPraHCKUX pacTBapada. OpraHcku pacTBapayu
BPJIO YECTO MOTY HMMAaTH HEeXeJbeHe eeKTe MO 3JpaBibe JbyAW, a Takohe ce ommmKyjy u
HE/IOBOJGHOM  CEJIEKTMBHOIINY IITO JOBOAM JIO KO-EKCTpaxoBama HHTepdepupajyhux
KOMIOHEHTH. byayhu fa TparoBu opraHCKuX pacTBapada yBeK 3a0CTajy Y (UHAIHOM IIPOU3BOY,
OBAaKaB HAYMH M30JI0Baa OWOJIOIIKM AaKTUBHUX JE€UIHCHA HHUjE TOroAaH 3a NPUMEHY Y
npexpam0OeHoj, ¢apmaleyTcko] M KO3METHYKO] HHAYCTpUjU. Joml jemaH oj HexocTaTtaka
KOHBEHIIMOHAJIHUX TEXHUKA JI00Mjama alureHWHa jeCTe W HEroB M3Y3€THO HHU3AaK Cajipkaj y
N00MjeHnM ekcTpakTuMa. ToKoM mpoTekiie eleHrje y (POKyCy HaydyHOT HHTEPECOBamba je pa3Boj
HOBMX TEXHOJIOTH]ja KOj€ c€ MOKOpaBajy CTPOTUM 3axTeBUMa 0€30€eIHOCTH U OYyBamba MPUPOIHE
cpeauHe. Pa3BujeHe cy caBpeMeHE TEXHHMKE EKCTpakluje W H30jaluje OUMOJOUIKM AaKTUBHUX
Mouekyna. Ca acriekaTa 3ejieHe XeMHje eKCTpakiuja Gaynauma y cyo- U CynepKpUTUYHOM CTamby
je mobua Ha u3y3eTHoj monyiaapHoctu. OBU QUIynIv 3aMemyjy TOKCHYHE OpPTraHCKe pacTBapade
HETOKCUYHUM (IIyHIMMa Y3 HCTOBPEMEHO TIIOCTH3amhe€ 3HATHO O00Jb€ CENEKTUBHOCTH H
epukacHocTH excTpakuuje. [loceOHy makmpy CBOJUM 3€JICHMM KapaKTepOM M COJBATALMOHUM
ocoOMHama TIpUBIa4YM Boja. Boma y CBOM CYOKpUTHYHOM CTamby IpEICTaB/ha HM3BAaHpPEIaH
alITepHaTUBAaH pacTBapay 3a W3/iBajarkbe€ MPHUPOJHUX OMOAKTHUBHHUX jeAHH-CHA MPBEHCTBEHO 300T

CCJIICKTUBHOCTH, KOja CC OApaCTUYHO MCHa Ca MPUTHUCKOM U TEMIICPATYPOM, HCTOKCHUYHOCTH,

2
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epuKacHOCTH W IieHe. Mako je anmureHWH HepacTBOpaH y BOAM COOHE TeMIieparype, BOIOM Yy
CYOKPUTHYHOM CTamy CE MOT'Y OCTBApUTH 3Ha4ajHU puHOCH. Ha oBaj HaunH 10OMjeHE eKCTPaKTe
Moryhe je TUPeKTHO MPUMEHUBATH Y TIpeXpaMOeHUM U (papMarieyTCKuM rnpou3Boauma. pyrum
peunMa, OBaKBM NPOHM3BOAM HE 3aXTeBajy JOAATHO MpeyuinhaBame INITO Yy 3HAYajHO] MEpH
CMamYyje IeHy BUXOBE MPOHU3BOIhe. ONpaBIaHOCT ca EKOHOMCKOT aclieKTa JI01aTHO nosehasa u
YUKEHUIIA aa je Boaa Hajjeprurmju ¢uynn. IlomemaBameM pajHe TeMmIepaType MOXKE Ce
MaHUIYJIUCATH KEHOM IOJIapHOIINY, a CaMUM THM U celleKTuBHouIhy. OUHUM ToJIeIIaBambuMa
yclioBa eKCTpakiuje moryhe je 3HadajHo moBehaTu cajpikaj anureHuHa y 100MjeHUM eKCTPaKTUMa
y3 HCTOBPEMEHO CMambeHhe cajipkaja nuTtephepupajyhux KoMrnoHeHara, YuMe je aajba u3oaiuja

YHUCTC KOMIIOHCHTC OJIaKIIIaHa.

[use oBe mOKTOpCKE AucepTaluje je 0uo nopeheme pa3muuuTHX eKCTPAKIIMOHUX TEXHUKA
3a W3JBajarbe OWMOJIOIIKM AaKTUBHUX jeAMIbEHha M3 KaMHJIHUIE, ca MOCEOHMM AaKIIEHTOM Ha
alMTeHUH, KOJH Ce CBpcTaBa Mel)y Haj3adajHuje OMoMolieKyie oBe OuJbHE BpcTe. McTpaxkuBama y
OKBUPY JaucepTanmje Owmna cy ¢GoKycHupaHa Ka HCIHTHBABY EKCTPaKIUje KaMIINLE
CYOKPUTHYHOM BOJOM, y CHEIHjaIHO AM33jHUPAHOM EKCTpakTopy AoMahe KOHCTpPYKIHUje U
npousBoame. Ca mubeM HCKOpHIIhema BUCOKOT XHIPOJUTHYKOT MOTEHIHMjala CyOKpUTHYHE
BOJIC, ONITHMHM3AIIH]a IPoIIeca SKCTPAKIIHje je BoheHa y MpaBIly MaKCHMAaJIHE KOHBEP3Hje BE3aHUX
o0JMKa anmureHWHa y ariukoH. McmuTtaHe cy W JeduHUCAHE ONTHMATaHe BPEIHOCTH PaIHOT
NIPUTUCKA, TeMIleparype, Op3uHe Mellama, BpEeMEHa EKCTpaklMje, Kao U THI M CaapxKaj
Moaudukatopa. Hakon excTpakuuje neduHucaH je MOCTyHNak IpEenapaTUBHOI M3/Bajamba
anmUMreHUHA U3 YKYITHOT €KCTpaKTa MPUMEHOM KOJIOHCKE Xpomartorpaduje. XeMujCKu MpoQul
ekcrpakara je nepunucan npumeHom UHPLC-DAD-HESI-MS/MS texnuke. Kapakrepusanuja
OMOJIOIIKe aKTUBHOCTH JOOHMjEeHHX eKcTpakaTa u3BoleHa je NedrHHCameM aHTHOKCHAATUBHOT,
AHTUMUKPOOHOT, aHTUIPOJU(EPaTUBHOT KamauuTeTra, Kao M oJpehuBameM CIOCOOHOCTH
eKCTpakaTa Ka HMHMOUIMJU oJabpaHuX €H3MMa. AHTUMOTHUJIMTETHO JIEJIOBalkE EKCcTpakara

KaMUJTHIIE je IeUHICAHO IN VIVO TeCTOBUMA.
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2.1. Ilpupoanu nojmdpeHou

bubau monmudeHonm npeacTaBibajy Haj3HAYAJHU]E U HAjJpaclpOCTpamCHUje CEKYHIapHE
MeTabonuTe Omsbaka. IbuxoBa ynora W 3Ha4aj Cy BUIIECTPYKH, Ipe CBEra HHXOBA CHHTE3a
NpeACTaB/ba jeJaH O] MexaHu3ama OwuJbaka TMPOTUB INTETHUX YTUIAja BUIAJBUBE U
yATpajbyOH4acTe CBETJIOCTH, KA0 U MPOTUB Hama a MUKPOOpraHU3aMa U Ipyrux MTeTOYNHA.

VY cB0jOj OCHOBH OBa jeIHIbCHA Caap:ke apoMaTHUHHU npcreH ca xuapokcuiaum (OH)
CYNCTHTyeHTUMa. Mory ce jaBUTH y OOJHMKY ariiikoHa WM MOTY HMMaTH Be3aHy IiehepHy
KOMITOHECHTY MPEKO jeTHE WU BHIIE XUAPOKCUIHHX Tpyna (rmuko3uan). O caxapujia Koju yiase
y BUXOB cacTaB Hajuemthe ce cpehy MoHOcaxapuau MOMYT TIIYKO3€, TaliakTo3e, apaOHHO3e,
paMHO3e, KCHII03€, MaHO3¢, alli ce MOT'y Hahu 1 y 00JIMKY JH-, TPU- WK TeTpacaxapuia.

C o03upoM Ha HUXOBY BEIUKY Pa3HOJIMKOCT, kKiacudukanuja OUIbHUX monudeHona je
BeoMa KomruiekcHa. CaMuM TuM, y auTeparypu ce cycpehe Benuku Opoj mojesna OBUX jeAUbEba.
Wnak, oBa jeaumerma ce Hajuenihe Kiacupukyjy npema cBojoj XeMHjCKoj cTpyKTypH (Tabena 1)

HJIM OMOT'€HETCKOM IMOPCKITY.

Tabena 1. CtpykrypHe kiace OusbHuX nonudenona (I[Tomosuh, 2001).

Bpoj C-atoma C-ckener Kaaca
6 Cs [Tpoctu deHOIN
7 Ce-C1 XuapokcuOeH30aTu
8 Cs-C2 AnieTropeHOHU U peHIITAIIETATH
9 Ce-Cs Kymapunn, XxpoMoHy,
XUJIPOKCUITTHAMATH, (DEHUIIITPOTICHH
10 Cs-Ca HadroxunoHn
13 Cs-C1-Cs KcanTonu
14 Cs-C2-Cs CtunleHn U aHTPaxXHUHOHU
15 Ce-C3-Ce draBoHOU U
18 (Ce-C3)2 JIurnanu
30 (Ce-C3-Cs)2 budnasononu
n (Cé)n Katexom MenaHuHn
n (Ce-Ca)n JIurauHu
n (Ce-C3-Cé)n KonaenzoBanu TaHMHU

buorenercku myT HacTaHKa royiMeHoaa Moxe OUTH pa3nnyuT. [lepuBaTu peHusmponaHa
1 (heHWITTPONIAaHOM1a HACTA]y y MPOLIECY O/IBUjarba NIMKMMAaT-apOreHaTHOT MyTa, Takol)e Mo3HaTor

M Kao MyT IMUKUMHHCKE KucenuHe. [IIukuMuHCKa KHcennMHA HacTaje KOHJEH3AIljoM
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dochoenonmmupyBara u eputpo3a-pochara, W TpeAcCTaBba TIABHH NPEKypCOp Y CHHTE3H
apOMAaTUYHUX AaMHHO KHUCEIMHAa TMonyT QeHWIAJIaHuHA, TUpO3WHa u Tpunrodana. Iyt
IIMKAMUHCKE KHCEIMHE TpeCcTaB/ba W IYyT HACTaHKAa eceHuujamHux kodakrtopa (domHa
KHCEIMHA) W BAXHUX CTPYKTYpHUX MarepHja (JUTHUHHM), KAa0 M BEJIHKOr Opoja Apyrux
CEeKyHJapHUX MeTabonuTa (anKaaouau, anTuonoTuiy u ap.) (I'pbosuh, 2010).

Jlpyr HauuH OJBHjamba OMOCHHTE3¢ (PEHOJHUX jeUIbCHA j€ aleTaT-MaJlOHATHU IIYT,
MIO3HAT jJOII ¥ TI0J] HA3UBUMA MOJIMKETHU/THH HITH alleTOreHUHCKH TyT. OBUM METa0OIUYKHUM ITyTeM
ce mobwjajy (eHoNHA jequmbema TOMYyT XWHOHA, aHTPaXWHOHA, XPOMOHA, HW30KyMapHHA,
¢raBoHOWIA, CTHIOCHOU 1A, CTHPWIIUITUPOHA U CII.

[Tojenune rpyme nonu(eHOTHUX jeIUHEHha MOTY OUTH CHHTETHCAHE K KOMOMHAIIM]OM OBa
JBa TyTa, IITO IMPEJICTaB/ba MEIIOBUTH YT OuoreHepucama mnonupeHona. buocuHTesa
oM EeHOIHUX jeIubeha Ce KOHTPOJIMIIIE €HII0reHO TOKOM pacta ousbke (Macheix u cap., 1990;
Strack, 1997) uiu ersoreHnm akTopruma Kao IITO Cy CBETIOCT, TeMIIeparypa, omrtehema u qpyru
dbaxTopu koju uHAYKY]jy ctpec (Dixon u Paiva, 1995).

[Mocneamux neneHuja GEHOTHU CEKYHIAPHU METa0OIUTH NIPHUBJIAYC BEIUKY MaXkby 300T
CBOT HIMPOKOT CTIEKTpa (hapMaKOJIOIIKAX aKTUBHOCTH. Benmuku 6poj cTy/uja HOTBPINO je TbHXOBY
AHTUMUKPOOHY, AaHTHOKCUIATUBHY, XEMAaTONPOTEKTUBHY, aHTUUH(IIaMaTOPHY, Ba30TIPOTEKTUBHY
u uroctaTiuky aktuBHOCT (Shukla u cap., 1992; Takasaki u cap., 1995; Tandon u cap., 1995; Oh
u cap., 2008; Mumuna-ykuh u Boxwun, 2008), 300r vera je BeluKa MaxKmba HAYYHE jABHOCTH
ycMepeHa Ka OBHM jenumbemuma. [lomudeHonHa jenumema Cy 1e7I0M OJrOBOpHA M 32 CEH30pHA
CBOJCTBA XpaHe, Kao U 3a weHe 37paBcTBeHe edekre. [lojenuna nonmpeHonHa jequmbena, omyT
JepuBaTa OEH30€BE€ M LIMMETHE KHUCEIIMHEe, MOy MOCIY)XUTH Kao ajelonaTrcke CyICTaHIe

(Benuukosuh, 2013).
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2.1.1. daaBoHOMAH

[IpBo jenumeme u3 oBe rpyne noiudenona uzonosao je Kocranecku 1895. rogune, u
Ha3Bao ra ,,)JIaBoOH" T€ je 10 HEMY U YUTaBa TPYyIa OBUX jeIUCHa JOOWIAa Ha3uB (IaBOHOU/IH.
Jlanac (¢rnaBoHOWAM TIpENCTaB/bajy HajBehy Trpymy OWJbHHX MOJIMGEHONa TMPUCYTHUX Y
TJIMKO3HU/IHO] MM arJTHKOHCKO] GOPMH, a 011 KOjHX je u30J0BaHo Yak nmpeko 6.000 (Opuwnh, 2010).
@OnaBHOUIM Cy KYTH, IPBEHU WM JbyOMUYACTH MHUTMEHTU PACIpPOCTPAEHH y CBHUM OpraHHMa
Ousbaka. Y OCHOBHU MoJIeKylia (prriaBOHOM 1A MOKe ce Hahu: Y-TIMpOH (MupaH-4-0H); OEH30-Y-TUPOH
(xpoMOH) uinu 2-pennin-oen3o-y-nmupoH ((uaBon). Ceu dhaaBoHonamn umajy 3ajeqaudky Ce-Cs-Ce

CTPYKTYpPY H3BelcHYy o1 (uiaBoHa win (haBaHa (ciauka 1).

5|
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Cnuxka 1. OcHoBHe cTpyKType (pr1aBoHa U (hiaBaHa.

®naBoHOMIM MOTY OWUTH XHIPOKCHIOBAHH, AJKWJIOBAHH, TIIMKO3WIJIOBAHU (MOHO- HITH
OJINTOCaxXapuauMa) WIH C€ JaBJbajy Y arJIMKOHCKO] (hOpMH, a TIOHEKaJ MOTY CaJpKaTH U allii-
rpylie Be3aHe y pa3HUM I10JI0’KajuMa Ha OCHOBHO) (pJIaBOHOMJIHO] CTPYKTYPU MJIM TJTUKO3UIHOM
neny ctpykrype (Harborne u cap., 1999). Beoma vecto (iaBoHOUIN H3paxkaBajy CBOjy CKIOHOCT
ka ympexasamwy u nomumepusanuju (Winkel-Shirley, 2001), a npoMeHOM OKCHIAIIMOHOT CTamba
anmuQaTUIHOT HU3a HACTajy pa3inunTe Kiace pruaBoHouaa (ciuka 2). [ToceOHe kiace ¢iaBoHoHIQ
MOTYy HacTaTH Be3MBameM IpcTreHa B 3a monoxaj 3 unum 4 neHTpanHor npcreHa (M30(JaaBoHU U

Heo(IaBaHM) W cTiajambeM JBe (praBoHCKe jeaunue (6udaaBoHn).
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LON )BT D1aBoOHU DaBaHOIHN Ayponn AHTOIUjaHU
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Cnuka 2. Paznmnunre xinace prriaBOHOMIHUX jEAHGEHHA.

I'muxo3umu dmaBoHouaa cy Hajuemthe npucytau y Buay O-rnuko3uzga, a pehe ce mory
Hahu u y o0nuky C-rimko3upa. Benuku Opoj mehepa moxe yna3uTH y cacTaB TNTIMKO3UIHUX
jenuHuua GaaBoHOM A O/ KOjUX je Hajuenrha D-riyko3a. 3a oM ciene D-ranakrosa, L-pamuo3sa,
L-apabunosa, D-kcumno3a, D-anno3a u D-rinmykyponcka kucenuna (Williams u Harborne, 1994;
Iwashina, 2000; Hollman u Arts, 2000). ['nuko3unanuja ce Hajuenrhe jaBjba y mo3unuju 3, pehe y
MO3ULMjU 7, @ U3y3€THO peTKo y no3unujama 3’°, 4’ u 5 xox (raBoHOJIA, OTHOCHO Y MO3UIMjH 7
ko7 ¢uaBoHa (Hollman u Arts, 2000).

buorenercku myT HacTaHka ()IaBOHOMJA j€ MEIIOBUT, OJJHOCHO 3allOUHILE y TPOLECY
IIMKMMaT-aporeHaTHOT MyTa TOKOM Kojer ce ¢gopmupajy npcreHoBu B u C, nok ce npcreH A
dbopmMupa TOKOM OJBHjalkba OMOCHHTETHYKOT alleTaTHO-MaJOHATHOT IuKiIyca. Hamme, Tokom
[UKJIyca IMHWKUMUHCKE KHCEIHMHE J0ja3d 10 HACTaHKa (EHMJIPONEHCKUX KHCETUHa Koje ce
YKJbYUYjy Yy alleTaTHU MyT y Buay THoectapa ca koeHsuMoM A (CoA). Ilpu oBome nomasu 10
esnloHranuje 6oyHor Huza nomohy Manoun-CoA. @opMupaHu MOJUKETUIHU HU3 J1aJbe MOJUIeKE

Kiaj3eH0B0j peakiinju KOHEH3alHje NPy YeMy HacTaje IpcTeH A (1aBOHOMIHOT MOJIEKYJIa.
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JloGujeHn XanKkoH MpeAcTaB/ba TJIaBHU HPEKypcop 3a OMOCHMHTE3y CBHX OCTalIMX Kiaca

dmaBonouma (ciuka 3) (Dewick, 2009). OBa Tauka y OMOCHHTE3H IIPEACTaBIba ,,TAUKY IpaHarmba™.

OH OH OH
(o] SCoA
E1 | E2 o
7# ————
HO ATP  app C9AS 3 ManoHHI -CoA
CoA Pi
P-KyMapHHCKa KHCENHHA p-kymapor1-CoA
OH
HO g5 HO
cyknuHar oKG
OH co, 0, H
AIHTEeHHH HAPHHTEHUH HAPHHI€HHH-XAIIKOH
(Drason) (grasarior) (xaixor)

aKG + 0,
cyKnHHaT+ Cco OH
\\\“\ \\“‘
CYKITHHAT uKG

Co, 0,
KeMQJ epon ,uHXH,n;p OKeM(b epon
(hrasonon) (ouxuopochnasonon)

NADPH + O,
°'"' NADP* + H,0 OH
\\\‘\ AW HO
\@J\O NADP‘ NADPH\(Q:[IJ\ uKG CYT{UZHHaT

2
a(i)?,anema[ﬂ He}’I{OHeHapFOHHI[HH HeﬂapI‘OHH,[{HH

(hacear-3-a7) (revroanmoyijantl o) (aﬂmowg]aﬂﬂdyﬁ)

Crnuka 3. bBruoreHeTcku ImyT HacTaHKa (IaBOHOU/IA.

E1-4-xymapar-CoA nuraza (EC 6.2.1.12), E2-napunrennH-xankon cunrasza (¢naBanon cunraza, EC
2.3.1.74), E3-xankoH uzomepasa (EC 5.5.1.6), E4-dbnaBanon nuokcurenasza (EC 1.14.11.9), ES-dnaBon
cunraza (EC 1.14.11.22), E6-dbnaBonoun cunraza (EC 1.14.11.23), E7-nuxunpoxemdepoin 4-penykraza (EC
1.1.1.219), E8-neykoantonujanuaun peaykraza (EC 1.17.1.3), E8-neykonmjanunna okcurenaza (EC
1.14.11.19) (Dewick, 2009)
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2.1.2. ®u3dnuko-xeMHujcka cBojcTBa (piaBoHOUIA

daBoHOUIM OWIbAKa CIaNajy y pell UBpCTUX, 0€300JHO WIIM KYTO 000jEHUX CYIICTaHIN
ca M3Y3eTKOM aHTOIMjaHa uuja 0oja MOXE Ja Bapupa O]l CBETJIO pO3e IO IUIaBe. ATJIMKOHU
¢maBoHOMAA TpeACTaBibajy JUMOGUIHE KOMIOHEHTE J00pO pacTBOpHE Yy HEMOJIAPHUM
pacTBapaunma, 10K cy (hJIaBOHOUIHMU XETEPO3UAN PACTBOPHHU Y BOJH, ATKOXOJIMMA M MOJApHUM
pactBapaunma. OHHU cy OATOBOPHH 3a 00jy LBETOBA, IIOI0BA U JIMCTOBA OMybaKa.

CHexTpocKoIicKka HCTpaknBamba (IIaBOHOHMIA YyKasyjy Ha IIOCTOjame [Ba IJIaBHA
arnicoprimona makcumyma y UV/VIS crnekrpy duaBonounaa. IlpBu je ancopriroHH MaKCHMYyM
KOju ce youaBa y obmactu 240-285 nm, a xoju moTude o n—7* mpenasa y A npcreHny (OeH3eHCKU
CHCTEM), JIOK C€ JPYTd arcOpIIMOHM MakcuMyM jaBiba y oOmactu 300-400 nm, u motude ox
npenasa y B npcreny. ®dnaBonouau koju amcopOyjy y UV obimactu oOMYHO ce Ha3uBajy
KOMUTMEHTHUMA, JOK MpaBe MUTMEHTE MPEeACTaBibajy (pIaBOHOMIN KOjU ancopOyjy y BHIJBUBO]
obnactu criektpa. TakBu (pyraBOHOUIU Cy aHTOIMjaHU KOjU TIOKa3yjy IHUPOK OIicer 0oja.

ExcTpakuuja ¢aBoHONIa U3 IPUPOAHOT MaTepHjajia ce MOXKE U3BOJUTH BOJIOM WJIH, jOIIT
epukacuuje, 0,1 M xI0pOBOAOHMYHOM KuCEIUHOM. W3 HOOMjeHMX BOJEHUX EKCTpakKTa ce
nojenuHe rpyne ¢GIaBOHOUAA Ja’be€ MOTY OJBOJUTH CEJIEKTUBHOM E€KCTPaKIUjoM Momohy
OpraHckux pactBapava. [Ipumepa pamu, Ha Taj HAYMH je MOTyhe H3IBOJUTH KAaTEXWHE W
JICYKOAHTOIIMjaHUMHE YyIIOTPeOOM eTHII-alleTaTa Kao eKcTpareHca.

3a noka3uBame NpucycTBa (iaaBoHoMJa y OusjbkamMa M OMJBHMM JIporama, Hajuemthe ce

IPUMEBY]Y KOJOPUMETPU]CKE WIIH CIIEKTPO(POTOMETPH)CKE METOIE.
2.1.3. Buosomku 3Ha4Yaj 1 aKTUBHOCT ()JIABOHOHUAA

3a pacrt, pa3Boj M OIICTaHAK OMJbKE CHHTE3a U MPUCYCTBO (PJIABOHOMIHUX JEANEHA j€ 01
npecyaHor 3Ha4aja. GyHkuja GraBoHOUAA Y BbUMa je BUIecTpyka. OBH MOJEKYIH MOTY OUTH
OJITOBOPHH 3a TPHUBIAYCHE ONpallnBadya, CTUMYJAIH]y pacTa IOJICHCKE IEBH, PECOPIIH)Y
MUHEpasa u3 oaympiior guniha u ap. GmaBoHouan Takohe yuecTByjy y oa0paHOEHOM CUCTEMY
ouspaka (Opumh, 2010). [oka3zaHo je na ce mojadyaHa OWocuHTE3a (DIAaBOHOMIHHX MOJIEKYyJa
JielaBa y ycioBuMa crpeca (omreheme TkuBa, nHdpekyje, npekomepHo UV 3paueme) (Britton,
1983; Dixon u Paiva, 1995). Cmarpa ce na HarommiIaBame QriaBoHa U (IaBOHOJA MTHTH OMIBKY
Ol IWTETHUX edekara ynTpajbyOMuacTor 3pavema. Hanme, OBH MOJEKYJIH, KOHIICHTPHCAHU Y

enuaepManHuM henujama, ciayxe kao ¢uarepu mrerHor UV-A u UV-B 3pademwma. 3amrutHa
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yiora (UIaBOHOWJIA OIJIe/la C€ M Y BHXOBO] aHTUMUKPOOHO] aKTHBHOCTH, a 3a OWJBKY Y KOjOj
HACTajy Cy 3HA4ajHM W KAO CACTaBHU JICJIOBH CH3MMCKHX CHCTEMa KOJH Cy HEONXOJHHU 3a
o0aBJpame MeTabOIMUKUX mporieca. Cmarpa ce Aa aHTOIMjaH! J1ajy TIIaBHU JOTPUHOC 00jU IIBETA
u wiona. boja niBeta nma BaXkHy ynory y npuBiIadey MOJIMHATOPA, JOK 00ja IUI010Ba PUBIAYH
KMBOTHLE KOj€ jey IJI0 M THMe qucTproynpajy ceme (Kong u cap., 2003; Gould u Lister, 2006).
AHTOIIMjaHHM MOTY MMaTh M (OTONPOTEKTHBHY VYJOTY YHUME CIpPEYaBajy HEKOHTPOJHMCAHO
reHepHcame cI000JHUX paaukaia y henuju u omreheme xmoporuiacta (Gould u Lister, 2006).

[TpucycTBO (i1aBOHOMAHUX MOJIEKYNA JOKA3aHO j€ Y CBUM BUIIMM OMJbKamMa M TO TOTOBO
y CBUM BpcTaMa M (haMuiidjama, JOK jé BHXOBO MPUCYCTBO Y IJbMBaMa peTko. Kao Hajuemrhu
U3BOp (pr1aBOHOMIA y TUTEPATYPH CE CIIOMHELE JICKOBUTO M 3aUMHCKO Ousbe. [103UTHBHU eeKTH
¢draBoHOMAA Ha 3/IpaBJbe JONPUHENN Cy MmoBehaHOM HHTEpecOBamy 3a OBE OHMOJIOIIKH BaKHE
MOJIEKYJIE U JIOBEIM J0 ynoTpebe (praBoHOMJA KAaO0 KOHCTHTyeHaTa (yHKLHMOHAJIHE XpaHe. 3a
BEIMKY Maxmy Koja je mocBeheHa QuaBoHOMAMMA 3aciy’KaH je BEIUKH OpoOj HUXOBUX
MO3UTUBHUX e(dekara Ha JbYACKO 3/paBibe. [Ipe cBUX, HAJIO3HATU]U je BUXOB yUYHMHAK y 60pOu
MPOTUB CIIOOOJHUX paauKalia U OOJIECTH KOje MOTYy OMTH MPOY3POKOBAHE FHHMXOBHM JICjCTBOM.
Enupemuononika ucTpakuBama yKa3yjy Ha MOBE3aHOCT YHOCa XpaHe OoraTe (IaBOHOWIHUM
jenumembUMa U CMambeHOI PH3MKa O] HAaCTaHKa MHOTHMX Oosectd. Y in Vitro ycioBuma,
(1aBoHOMAM MOKa3yjy IIMPOK CIEKTap akKTMBHOCTU Mely Koje cmaja M BHUXOBO JIENIOBalke Ha
[EHTPAJIHA HEPBHH ¥  KapAMOBACKYJIapHH CHUCTEM, XEMaTONPOTEKTUBHO  JEJOBAambE,
AHTUMHUKPOOHO, aHTHOKCHJATUBHO, aHTUKaHLEporeHo zaejcrBo u Ap. (Narayana u cap., 2001;
Opunh 2010).

AHTHOKCHIATUBHU MEXaHU3MHU KOjH Cy KapaKTEepUCTUYHHM 3a ()IIaBOHOUIE CY OTIYILTAHE
BOJIOHHKA, ,,XBaTame" paaukaia u xemupame metana (Benmnukosuh, 2013). Kao u kox ocranux
noin(EeHONHUX aHTHOKCHJaHaTa, Opoj U TOJI0KA] XUJAPOKCUIHMX TIpyna yTHuYe Ha
aHTUOKCUJIaTHUBHY akTUBHOCT. Konx Bummx kjaca ¢uiaBoHOMAA JETEKTOBaHA j€ U €CTPOreHa
aktuBHOCT (Rosenberg u cap., 2000; Boik, 2001; Opuwnh, 2010). Nako je mrxoB edekar 3Ha4ajHO
cmabuju O] caMUX €CTPOTE€HUX XOPMOHA, Y BHCOKO] KOHIICHTpPAIM]H Yy IIa3MH KOJ ocoba ca
HUCKUM HUBOOM €CTpOTeHa (’KEHE Y TOCTMEHOIay3H) MOTY U3a3BaTH 3Ha4ajaH eCTPOTEeHH eeKarT.
Bpojua in Vvitro u in vivo ucnutrBama 1moka3ana cy BUCOK CTETIEH aHTHKAHIEPOTeHEe aKTHBHOCTH

¢naBoHouaa. IloceOHO je 3HayajHa yinora anWreHWHa W JYTEOJMHA 3a KOje je J0Ka3aHo Ja
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uHXHOMpajy nponudepannjy Huza henujckux TMHUja KaHIepa npy KoHienTpaujama 1-50 umol/I,
JIOK je mejcTBo Ha 3apase henuje 3anemapsbuBo (Kawaii u cap., 1999; Boik, 2001).

Melhytum, mpekoMepaH ¥ HEKOHTPOJIMCAaH YHOC (pIraBOHOMA 32 TIOCTEAUILY MOKE UMATH
MojaBy MPOOKCHIATUBHOT edeKTa, Ja MPOYy3pOKyje MyTareHe mpolece, Kao W HHXHOUIHU)Y
KJbYYHHX CH3MMa y Mertabonu3my xopmona (Skibola m Smith, 2000). Heka ox HOBHjuX
UCTPaXHMBama MOKa3yjy Ja YOUCHH MMO3UTHUBHH €(EKTH KOjH C€ MPHUIUCY]Y (ITaBOHOUIMMA MOTY
MOTHIIATH U O PUCYCTBA IPYTHX KJIaca MPUMAPHUX M CEKYHIApPHUX MeTabonTa y OUJbHO] XpaHu
(monmHe3acuheHne MacHe KHCEIUHE, JeINbEekha CyMIIopa U celeHa, TeprieHu u ci.) (Hung u cap.,
2004; Gould u Lister, 2006). Umajyhu y Buay KOMILIEKCAaH OJHOC OMOMOJEKyida M Moryhe
BUIIECTPYKE MeEXaHW3aMe, Ka0 M CHHEPTUCTUYKO JICIOBamke, IMpaBa BPEIHOCT W 3HAYaj

¢dmaBoHOMOA TeK Tpeba aa Oyae yrBphena (Opuuh, 2010).
2.1.4. ®dnaBoHOMIH KAMUWJIHIIE

Kamuuia (Matricaria chamomilla L, syn: M. recutita), 3a kojy ce cmatpa ja je jeaaH o
HAjCTapHjHUX JICKOBA NMPUPOAHE MEAMIIMHE, MPEACTaBba Hajuemhe Kopuiheny OHJBHY ApOTY U
HAjKOH3YMUpaHWjy OWJbKy naHammbune. llpunpemibeHa y BuAy Haja, HBeHa MOTPOIIHA HA
CBETCKOM HHBOY JOCe)KE W 10 MHJIMOH Imosbuiia aHeBHO (Srivastava m Gupta, 2010). Hben
MPHUjaTHH, apOMATHYHU YKYC, CETaTHBHO JICIOBAEkE¢ U HU3 OMOJIOIIKUX aKTHBHOCTH CY TJIABHH
pasno3u meHe ImmMpoke ynorpede. TpaauumoHanHa HpUMEHAa KaMWUIUIE MOTBphyje HeHy
0JIarOTBOPHOCT KOJ CBUX 000JhEH-a KENIYIla U I[peBa: IpueBa y XKemylly, ynajie aedenor 1npesa,
Jujapeje, MPEeBHOT KaTapa, KaTapa JKelyla, HaJyTOCTH Keyla, Ka0 U KOJ BUIIKA JKeITyJdayHe
kucenuHe. CMarpa ce /1a He IIOCTOjU TOTOBO HH jJ€HO 000JbEeHe racTpO-MHTECTUHAIHOT TpaKTa
r7ie KaMUJIMIIa He MOYKe Jla TOMOTHE y u3lieuewy. Takolhe je kopucHa y jgedemy Oyopera, jeTpe u
xyun. [Tomaske n KoJ HEepBHUX Topemehaja, 3a yMUpewe, KOJ Heypaliruja, pa3apakJbUBOCTH,
HEpBHE MPEOCETJHUBOCTH, IPOTUB HECAHHWIIE M IpeMOpeHocTH. IbeH yuMHak y BHULY
HEYpPONPOTEKTUBHOT JieNioBama je u HaydHo nmotBpher (Chanrashekhar u cap., 2010; Das, 2014).
Kamunmna ce ycrieniHo mpuMemyje 3a CIoJballlHE paHe M MOCEKOTHWHE, KOJ eKIleMa, JYUpeBa,
TMXTOBa, HPHUTAIHja KOKe, peymarckux O0omoBa, mactutuca u ap. (Newall u cap., 1996). I[Topen
OBOra 3HayajHa je M EHa yiora y Ko3merojsoruju. CBeTcka HaydHa jJaBHOCT, Ha OCHOBY
MHOTOOpPOJHHX CIPOBEICHUX CTY[Wja, €KCIUTUIMTHO je MOTBPAMIA HEKE OJ HajU3pa3sHTHjuX

ocoOMHa KaMHUIIKIE KOje MoApa3yMeBajy aHTuuHGIaMaToOpHO, aHTHdIorHcTHuKo (Srivastava u
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cap., 2010), antuaneprujcko (Nemecz, 1998; Chandrashekhar u cap., 2011), anTbakTepHjcKO
(Lis-Balchin u cap., 1998; Franke wu Schilcher, 2005; Mckay u Blumberg, 2006),
aHTHCIIa3MaTH4IKo, antucenTruko (Sahebkar u Emami, 2013), ka0 1 aHTHOKCHIATUBHO JIEJI0BAHE
(IlBeranoBuh u cap., 2015a). [Tocneamux roguHa, HHTEPEC HaAyYHE jJABHOCTH j€ TIOCEOHO yCMEpeH
Ka Ib€HOM aHTH-TyMOPCKOM jejoBamy (L[Betanosuh u cap., 2015a; I{seranosuh u cap., 20156).

I{Bact kamunuie (ciauka 4) je opunuanna apora y papmakorejama 26 3emaba.

Cnuxka 4. U3rnen kamumuie (Matricaria chamomilla).

[upoku criekTap JenoBama KaMIIIAILE je 01O je1aH 01 OCHOBHUX MOKpETaya HAyYHHKA 32
JIeTaJbHOM aHaJM30M HEHOr cacTaBa. Ha OCHOBY MHOroOpOjHMX CIPOBEACHUX CTyAMja ca
curypHouihy ce Moke TBpJUTH Jia ce OpojHa 0;1aroTBOpHA /1€jCTBA KAMHJIULE MPUIIHCY]Y BeHUM
NONU(PEHOHUM JeNbElhIMa, Y TpBOM pedy QuaBoHOManMa. Bemukn Opoj MpHCYTHUX
NOoNU(PEHONHNX jeWbeha MpHUMaga Kiack (EeHOTHMX KHCeNWHA: XIJIOpOreHcKa, KadeHa,
BaHWJINHCKA, CAPUHTUHCKA U aHU3WHCKA KHUCEJIMHA, 3aTUM KyMapHHCKa, yMOeTuQepoHcka u Jp.
dnaBOHOHMIM Cy NMPUCYTHH y LIBETY KaMIJIUIE y BHY CBOJUX arjMKOHA U TIIMKO3UA, IPH 4eMy
C€ OCHOBAHO BEpYyje Ja Cy OHHU, HajBEpOBATHH]E, HAJ3aCIYKHH]U 3a BUCOKY aHTHOKCHJIATUBHY
AKTUBHOCT KaMUJIUIIE, T/IC IMajy yJIOTY XBaTaya cJI000JHUX paaukana. Y Tabenu 2 naT je neTaJbHu
NpUKa3 UACHTU(PUKOBAHUX KOHCTUTYEHATa KaMMJIMIE KOjU NpUIaaajy Kiach (IaBOHOMIHUX

Jjenumbemba.
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TaGena 2. Haj3actymibeHHjU (hJT1aBOHOUIN KAMUJIHIIE.

Hoxmopcka oucepmayuja

MouiekyJjicka .
diaBoHONI bopmyana/maca CtpykTypHa popmyaa 3/1-xondopmanuja
OH
AnureHuH CasH100s
270,23 g/mol
AnureHuH-7- oH
[JTyKO3H]L C21H20010 © O
(kocMmo3WH, 432,37 g/mol
ANUTETPUH)
AnnrenuH- B3
?EHOS:I;II- C26H28014
yKosui 564,49 g/mol
(ammuun)
Jlyreonux C15H1006
286,23 g/mol
JlyreonuHn-7- C21H20011
TITYKO3U]T 448,37 g/mol
J -4'-
ﬁeozzﬁ C21H20011
YKO3IA 448,37 g/mol
Jlyreonun-7-
paMHo-
TITYKO3HT C27H30015
(sruTeonuH-7- 594,51 g/mol
PYTHHO3HU])
Ty — C15H1007
p 302,23 g/mol

14




Anexcanopa Lleemanoguh

Hoxmopcka oucepmayuja

Ksepuerun-7-

- Ca1H22H12
YK 464,37 g/mol
Kgsepuerun-3-
PYTHHO3H C27H30016
(pyTHn) 310,51 g/mol
Kgepuerun-3-
O G
PHH, 464,37 g/mol
XHIIEPO3HU]T
[Tarynerun C16H1208
4 332,6 g/mol
I1 -7-
arTHyHeOT;;H C22H22013
yKO3HA 494,40
N3opamueTnH C16H1207
316,26 g/mol
W3opamHeTHH- C22H22012
7-TIyKO3H]T 478,40 g/mol

Mebhy npukazanum (aaBOHOUIMMA KaMHJIUIE MOCEOHY

MNaXKky MOpUBJIAYC (I).HaBOHCKI/I

ariaukoH anureHuH (5,7,4'-TpuxufpokcuduaBoH) U (IIABOHCKU TNIMKO3UIM, alMUreHuH-/-0-f-

TIIYKO3H/ Ka0 U lb€TOBH allCTUJIOBAHU JCPUBATH.
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2.1.5. AnureHuH

Anurennn (CisH1005) (5,7-nuxuapokcu-2-(4-xunpokcudenn)-4 H-1-6en3onupan-4-oH)
j€ J)KyTa KpUCTajHa CyICTaHIa, KOja CBOJCTBEHO CBOjOj CTPYKTYpPH, NpHUIaja Kiacu (raBoHOU A,
tTaunuje (raaBoHa. DHU3MUKO-XEMHJCKE KapaKTEPUCTHUKE amuIreHWHa YKa3yjy Ha IbEeroBy
HEPacCTBOPJBMBOCT Yy BOJM, YMEPEHY pAacCTBOPJBMBOCT Y TOIUIOM aJKOXONy U MOTIIYHY
PacTBOPJBUBOCT y pa30JIa)KeHOM KalujyM Xuapokcuay u aumetwi cyindokcuay (Chemical
Sources International, 2000). Jenumeme ce omauKyje MoieKyiackom macom on 270,23 g/mol u
Ta4KOM TOIbewa 011 347,5°C. UV makcuMyMmu pacTBOpa alMreHnHa y €TaHOJy Ce jaBJbajy Ha 269
u 340 nm. [Topen mocrojama y CBOM OCHOBHOM (MOHOMEPHOM) OOJIUKY, Hhera KapaKTepHuIle U

MOTYhHOCT I0jaBJbHBamba y BUIY AUMEpa, OManMreHuH (Cimka S).

a) 0) OH
OH
HO 0
HO 0 O O | Ho N
OH O | 7
OH O o O

Crnuka 5. CTpykTypa a) anureHuHa U 0) OuanureHuHa.

ATIUTeHMH je YIJIaBHOM NpUCyTaH y Bohy, BOhHMM Hamuiuma, nosphy momyT mnepuryHa,
L[PHOT JIyKa, 3aTUM y OpHUTaHy, 3eJIEHOM 4a]y, KAMUWIMIIM, NIIEHUYHUM KIIMIaMa, Kao U 'y HEKUM
ApyruMm 3aunHuMa. tberoBum Haj3Ha4ajHUJUM U3BOPOM C€ cMaTpa KaMHJIUIA, a Hajuelhy HauuH
YHOIIIEHa OBOT ()JIaBOHA Y OpraHU3aM je IyTeM 4aja IPUNPEMIBEHOT O] CYBUX IIBETOBA KaMUJIMIIE
(McKay u Blumberg, 2006). Uudy3 kamunuiie caapxu anureHuH y konuentpanuju ox 0,8 1o
1,2%. Jlpyru U3BOpH anMIeHHHA YKJbY4yjy HalMTKe MOnyT BHMHA wiu nuBa (Bevilacqua u cap.,
2004; Gerhauser, 2005). Y npupoHiuM U3BOPHMA allUT€HUH j€ PUCYTaH y OOJIHMKY alureHuH- -
O-TIyKO3W/1a M Pa3IMYNTHX areTHnoBanux aepusara (Svehlikova u cap., 2004).

CrpykTypHa opMyra anureHuH-7-O-TIIyKO3U1a U BeTOBUX JIepUBaTa MPUKa3yjy cIuka 6

U Tabena 3.
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Cnuxka 6. CtpykTypHa popmyna nepuBaTa anureHuH-/-O-ryko3ua.

Tabena 3. JlepuBaTu anureHuH-7-O-rIyko3ua.

Ha3us riinko3uaa R2 R3 R4 Rs
AnNUTreHH- 7 -TTHKO3U]T OH OH OH OH
Anurenus-7-(6"-MaTOHUI-TIIMKO3K) OH OH OH Manonun
Anvrenus-7-(4"-aueTui-riIuKo3u ) OH OH Anernn OH
Anurenus-7-(6"-MalTOHUI-TIIMKO3KT) OH OH OH Kadeonn
Anurenus-7-(6"-aneTHiI-rIHKO3U ) OH OH OH Auerun
Anwurennn-7-(4"-anetnn, 6"-ManoHUI- OH OH N — MeTOHIT
TJIYKO3U)
Anwurenns-7-(4",6"-mu-aneTun OH OH N — N —
TJIYKO3HU)
Anurenus-7-(2"-ane THiI-rIMKO3HU ) Auerun OH OH OH
Anvrenus-7-(3"-aneTui-riInKo3u ) OH Auernn OH OH
Anurenus-7-(2",3"-qu-aneTui- Auerrn | Amerwn OH OH
TJINKO3H)
Anurenus-7-(3",4"-mu-aneTu- OH T N — OH
TITUKO3H/T)

Bbuocunmesa anuzenuna

CuHTe3a anureHnHa, Kao U APYrux (JIaBOHOWIA, 3aII0UH-E MTPOIIECOM €JIOHTalllje HU3a
[IUHAMOWJI-KOEH3UMa A CTPYKTYpHE jE€MHMIIE KOHJAEH3allMjoM ca TpU MOJIEKyJa MaJlOHMII-
KOHe3uMa A 1¢JCTBOM JiBa €H3UMMa: XaJIKOH CHHTa3e M CTHJIOEeH cuHTaze. Kao mpoaykT oBUX
peakiyja KOHICH3aI1]je HAcTaje MOJUKETUIHA HU3 KOJU CE MOXE OPHjEHTHUCATH Ha JIBa HAYMHA.
Opujenrannja Hu3za omMoryhaBa ozaBujame HHTpamousiekyicke Kiaj3eHoBe KoHIeH3aluje y3
JIeJCTBO €H3MMa XalKOH cHHTaze. HakoH KOHJAeH3aluje oJ[BMja ce €HONHU3alMja IJe HacTaje
HapUHTepHUH-XaJIKoH. CMaTpa ce Ja ce 0Baj MpoIleC OfBHja CIIOHTAHO U J1a j€ HEeH3UMCKH, UIIH
ce OJIBMja IMOJ J€JCTBOM MCTOT eH3uMa kao u Kiaj3eHoBa peakiyja, ITO HUje ca CUTypHOUThy
yrBpheHo. Hakon Tora ce oaBuja npoiiec KOHJAeH3aIHje Mo/ JIejCTBOM €H3MMa XaJIKOH H30Mepase

IJle HacTaje HApUHIeHUH. Y OBOj peaklUju HacTaje IpyTy [MIECTOWIAHU XETEPOLUKINYHU IPCTeH
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KOjH je KapakTepucTuyaH 3a Behuny ¢gaBoHonna. Peakiuja 1mo K0joj ce oBa KOHIeH3aI1ja OJIBUja
jecre MajkioBa (Michael) peakmuja (MajkioBa aguiija) Kojy, y OBOM CIIy4ajy, KapakTEpHIIE
HykieopwIHN Hamax GpeHoHe rpyne Ha He3acuhenn keToH. OBa peakiija ce MOKe U3BECTH U 'y
nabopaTopuju, y KUCEITMM PEaKIMOHUM yciaoBUMa. MelyTum, mpeaHoCT cuHTe3e y MPUPOTHUM
YCJIOBMMa j€CTe Ta IITO SH3UM KaTaJIu3yje PEeaKIrjy Tako J1a KpajibHu MPOU3BOJ Oy/Ie caMo je1aH
S€HaHTHOMEp, OJHOCHO peakiyja je crepeocrnenupuyHa. Y NabeM TOKY OMOCHHTE3€ HacTald
HAapUHTEHUH TOJUIeXKE JIeJCTBY J1Ba eH3uMa: (hiaBoH cuHTaze | u ¢maBon cunrasze II. OBa nBa
€H3UMa KaTalu3yjy MpeBolhere OBOT MOJIEKYJa Y allMIreHHH Kao Kpajibu mpousBoj. Ha ocHOBY
HABEJICHOT MOXKE CE€ 3aKJbYYUTH Ja OMOCHHTE3a alMIeHWHA 3all0YHIbe Y IIMKHUMATHOM IyTY
(cMHTE3a XHMIPOKCH-IIMHAMOWJI CTPYKTYpHE JCIWHHIIE), HAcTaB/ba CE aleTaTHUM IyTeM
(enoHranmja HU3a U HaCTaHaK MpcTeHa A), U 3aBpiiaBa ce y mukuMaTHoM myty (Dewick, 2009).

Peaxmuje oBor KOMOMHOBAHOT OMOCHHTETCKOT IyTa MPUKa3aHe Cy Ha CIUIH /.

EoHranujaHH3ay aieTaTHOM YTy
ca nEHaAMOHT-CoA

OH
CoAS \|/\/©/
0

0 0 (o) (o]
El l E2
/ [4-xmpoxcn—mmamoun-CoA m

OH

OH
O SCoA . .
Knajzen ) © o (. EHostH3anmHja HO
: ( Koapen ) (Erommaunis)
— —0
(0} 0 | H l
El O (0] El

E3

OH
0, OH
HO 0 2-0KCoO-LIyTapaTt HO O .
O ] E5 I E4 I

OH

CoAS

| HapHHI'EHHH XaITKOH ﬂ

. ey e— Hapurresus ¢uaBoH
OH O 0, NADPH OH O I £ : I
|| AITNTEHHH ”

Cnuka 7. bBuocunresa anurennna, E1-xankoH cuHaTeTasa (HApMHICHUH-XAJIKOH CUHTETa3a); E2-
cTuI0eH cuHTeTasa (pa3Beparon cuHTeTasa); E3-xankon uzomepasa; E4-dnaBon cunrerasa I,
E5-¢maBon cunrterasa ll.
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Ancopnuuja u memaodoauzam anuzeHuna

Kao u Behunna ¢aBoHOMIA U aNUTeHUH C€ OAJIUKYje TOBUIIIEHOM OMOpacnooxuBoIhy
kama ce Hahe y Besanoj ¢opmu. Beszane ¢opme amwreHuHa ce jako J00po amcopOyjy y
nHTecTuHaHOM TpakTy (Wen u Walle, 2006a,6; Walle u cap., 2007). Mnak, muxoBa ancopiiimja
u OHOpACIIOJIOKMBOCT 3aBHCE O]l NPHPOJEC KOMIIOHEHATa Koje Cy Be3aHe 3a ariiKoH, jep
MPUCYCTBO TUX KOMITOHEHATA 3aXTeBa M JICJCTBO PA3IMYUTHX €H3UMAa MPHUCYTHUX Y OpPraHU3MYy
(Ross u Kasum, 2002).

Hakon yHOca y opraHm3aM M HakOH HErOBOT JIOCIICBamkba y WHTECTHHAIHU TPAKT,
alMTeHUH ce MeTa0oJuIIe KpOo3 JyalHH METa0ONMYKH CHCTEM KOjU YKJbydyje IpeBa H
eHTepoxemnarcku cucreM. [loka3ao ce na ce amureHuH Beoma Op3o mertabosmme npeko UDP
riykypoHos3un tpanchepaze UGTIAl y riaykypo3uJHH KOHjyraT KOju ce Opyke NMPEeHOCH Kpo3
KPBOTOK M U3iydyje y *KyuH. tberoBu cyndarnu koHjyratu ce uzinydyjy npeko ypusa (Walle u
Walle, 2002).

VY uctpaxxkuBamy cripoBezieHoM Ha 11 oco0a, MakcuMallHa KOJTUYHHA allUT€HUHA Y TIIa3MH
M3MepeHa je HakoH 7 N 01 lberoBOT yHOCA Y OpraHu3aM OpaJHUM ITyTeM, J0K je HakoH 28 h merosa
KOHIIEHTpanuja Omia HeMepspuBO Mana. KonnunHa anmureHrHa u3MepeHa y y30pKy ypHHa HaKOH
24 h uzHocuia je 0,22% ox yKymHO yHelieHe Koiau4uHe y opranusam (Meyer u cap., 2000).
Gradolatto u cap. (2005) cy y3 nomoh obenexxeHor anureHnHa HCITUTHBAIN HETOBY JOCTYITHOCT
MU PaCIMOJIOKUBOCT PA3IUUYUTHM CUCTEMHUMa Yy oOpraHu3my. Tako je mokazaHo na ce 51%
palMoaKTUBHOT M30TOMA I0jaBJbyje Y ypuny, 12% y ¢enecy, 1,2% y kpBu, 0,4% y GyOpe3uma,
9,4% y upesuma, 1,2% y jerpu u 24,8% y ocratky opranuzama TokoMm 10 naHa o] opaiHe
alTMKalMje anureHnHa, a caMa paJloaKTUBHOCT Ce JICTEKTYje Y KpBH HakoH 24 h.

KuHeTnky anureHnHa y KpBU KapaKTepHILE MPOAYKEH Mepuo]| moryxusota ox 91,8 h,
IITO je JA0cTa AYT MEepHUoj y OJHOCY Ha apyre (rmaBoHouae koju ce yHoce xpanom (Gradolatto u
cap., 2005).

HctpaxuBame 3acHOBaHO Ha arutmkainuju ekcrpakra Chrysanthemum morifolium na
naroBuMa y g03u oa 200 mg/kg, mokasano je 1a ce amureHuH arncopOyje MHOTO e(UKACHH]E Of
JYTEOJIMHA, a J1a 00a jeTubehba UMajy AYyT Iepro/I Moyry>kuBoTa y opranuzmy (Chen u cap., 2007).

OBaj pe3yndTar ykasyje Ha TO Ja, MAKO je OMOpacIOIOKUBOCT alUT€HHHA OTpaHUYEHa, Cropa
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(dapmakokuHeTHKa omoryhaBa akymynupame OBOT (UIaBOHOHMAA Y Pa3IMYUTHM TKHBUMA TJie

HCIIOJbaBa CBOja JICKOBUTA CBOjCTBa.

Buonowika akmuenocm anuzenuna

VY nopehewmy ca JpyruM CTPYKTYpHO CIMYHHUM (JIABOHOWIMMA alUTCHUH C€ OJUIUKY]e
CBOJUM OJIarOTBOPHUM JI€JIOBA-EM HA OPraHM3aM, M3y3€THO HUCKOM TOKCHYHOILINY M BUCOKOM
cenekTuBHOIIThy Ka KaHieporenuM henmujama (Gupta u cap., 2001). Takohe, mocToju jako Mano
JI0Ka3a Ja anMreHWH W3a3MBa HEXKE/bCHE METaboJIMYKe peakidje y in VIVO ycioBMMa HakKoH
OpaJTHOT YHOIICHa y opraHu3zamM. MHOTroOpojHa CIpOBEJeHAa WCTPaKMBama Cy IMOTBIWIA JIa
alMTeHUH MCII0JhaBa AHTUOKCHUATHBHA, aHTUMYTareHa, aHTHKaHIIEPOTeHa, aHTHHH(IIaMaTopHa,
aHTHHEOIIACTUYHA, MponrdepaTiBHA U aHTHHEOIIACTHYHA TIpOorpecuBHa cBojcTBa (Birt u cap.,
1986).

Jlaboparopujcka HCTpaKMBamba Cy IOKa3zala Jia alureHHWH MMa YTHI] Ha Tpolece
XelMpama joHa MeTaja M HeyTpaim3alyje cloO0JHHUX pajauKana, TOkoMm ctumyrnanuje ¢ase Il
npoiieca JeTokcudukalmje eHsumMa y henujckum KyaTypamMa U TyMOPCKMM MojeiuMa y in
vivo ycioBuma (Middleton u cap., 2000). Armiukaiidja anMreHMHa Mpe KaHIEPOTEHOI Haraja
yKa3yje Ha 3alITUTHU epekaT OBOT (1aBOHA HA KOXKH MHIIEBA M KOJ MOJIeNa KaHlepa npesa (Birt
u cap., 1997; Van Dross u cap., 2003). AnureHuH ce mokazao Kao MOTeHTaH HHXUOUTOP OPHUTHH
KapOOKCHIIa3e, eH3MMa KOju MMa KJby4YHY YJIOTY Y mpoiiecy nporpecuje tymopa (Wei u cap., 1990).
Takobe, oBaj pnaBoH y3pokyje noBehame HHTpallenyJapHe KOHIIEHTpaIje IITyTaTHOHA YUME ce
jada eHJOreHH CUCTEM oj0paHe o/ okcuaaTuBHOT ctpeca (Myhrstad u cap., 2002).

AHTUMH(IaMaTOpHA CBOJCTBA allMTE€HWHA JIOKAa3aHa Cy CyIpecujoM akTUBHOCTH LPS-
uuaykoane (LPS-nmumononucaxapuan) mwukinookcurenase-2 (COX-2) m NO cuHTraze-2 y
Makpocgarama mumena (Liang u cap., 1999). UcnutuBameM yTuiaja CTpyKType Ha akTUBHOCT 45
¢naBoHa, praBoHONA M APYTUX CPOJHUX MOJIEKYJIa JIOILIO ce 10 OTKpuha J1a Cy TyTeOIHH, ajaHHH,
anUTeHUH ¥ QUCETHH HAjIIOTEHTHU]H HHXUOUTOPH NpoayKirje natepieyknna-4 (1L-4) (Kawai u
cap., 2007). IIpyre ctyawje cy ToKa3ajie Ja alMreHWH Hu3a3uBa cymnpecujy aktupamuje TNF-
o MHAYKOBaHOT HyKieapHor (aktopa (NF)-kB y xymanum enjgorennum henujama mynyaHe BeHe

(Choi u cap., 2004).
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[Tocrojame mupokor orcera edexara aMreHMHa Ka0 CUTHAJIHOT MOJIEKYJIa I0Ka3aHo je y
BHIIIe HayuyHUX ucTpaxuBama (Williams u cap., 2004). ITokazano ce jga anmureHUH MHXUOUpa
aKTUBAIM]jy npoterH kuHaze C u nporerH kuHase aktuBupane mutoreanma (MAPK) (Lee u Lin,
1997; Lin wu cap., 1997). AnureHuH je mo3HAT Ka0 MHXHOWTOp MPOTEHUH TUPO3WH KHHA3a, a
MOKa3ajo ce U Ja OJIoKMpa KUHa3e 3aJyeHe 3a peryjiainujy npoiudepaiuje mnepokcuzoma
(Mounho u Thrall, 1999). Hanasse, yrBpheHo je na anmrenuH perynume aktuHoct Na‘/Ca?t
JOHCKOT' KaHaJla, Ka0 M €H3MMa KOjU j€ 3aJyKEH 3a HCIIyMIIaBalbe JOHA KAILUjyMa Yy CpUYaHUM
MuonuTuMa HeoHatamHux muiieBa (Carrillo u cap., 1998). [Topen oBora, anureHuH WHXHOUpA
CKCIPECH]y Ka3enH KuHa3e y henrjama XxymaHuX KaHiepa npocrarte u aojke (Hessenauer wu cap.,
2003; Landesman-Bollag wu cap., 2001).

AnWreHuH Mmokasyje yTulaj ¥ Ha )KUBOTHHU IUKiIyc henuja. M3naramem mupoKor CreKTpa
Manuraux henuja, ykipydyjyhu wu emmnmepmanue hemmje w henmmje ¢ubpoliiacta, nejcTBY
anureHrHa, yCTaHOBJbEHO je J1a 1osa3u 1o npekuaa henujekor mukinycay G2/M u G0/G1 ¢dazama
uHxuOupameM akTUBHOCTU P34 (cdc2) xuHaze, mTo je mpaheHo mopacToM cTabHiIHOCTH P35
npotenna (Lepley u Pelling, 1997; Plaumann u cap., 1996). Iloka3aino ce ga anureHuH HHIYKY]e
armonTo3y henuja KaHIepa npocrare, kao u apyrux Mmanuraux hemuja (Gupta u cap., 2002; Shukla
u Gupta, 2004; Wang u cap., 1999; Iwashita u cap, 2000; Hirano u cap., 1989). O6ehaajyhu
pe3ynraté cy no0WjeHH MPUIMKOM UCHHUTHBama YTHIaja OBOT (pIaBOHA HAa MPOIEC MHBa3Wje
henuja paka u meracrase. [lokazano ce ga anureHMH HHXUOWpPA MIHPEHE paKa MyTeM peryJialmje
nporieca nmpoaykije nporeasa (Lindenmeyer u cap., 2001). Ctyauje y in Vivo yciioBuMa mmokasaje
Cy Jla alMreHUuH WHXHOWpa MeTacTasy paka Iuryha oMeTrameM MHTepakiija TyMOpHHUX hemnuja ca
erporenoM (Piantelli u cap., 2006).

OpainHo yHoIlIeHk€ allureHHa y OpraHu3aM MOBOJbHO yTUY€E Ha MaTepully U noBehasa 6poj
ectporenckux perenropa (ER)-a y marepunm sxenku mumieBa (Hiremath u cap., 2000). YTBpheno
je la almireHuH yTu4e Ha Cylpecujy pacta henmuja KaHiepa npocTare U rpyau MPeKo eCTPOTeHUX
peuentopa Bl (Mak u cap., 2006). Hexonmko ucTpaxuBama Cy Mokasaia Ja u3jiarame hemmja
xymaHor kaniepa npoctare DU154 nejcTBy anurennHa y3pokyje nmoehame koHIeHTpanuje E-
KaJIXepuHa U MHXUOMIM]Y HYKJeapHe TpaHCJIOKaluje [-KaTeHHWHa, Ka0 U HEroBy PEeTEHIU]y y
muromnasmu (Shukla u cap., 2007). OBa ortkpuha yka3yjy Ha TO Ja almMIeHUH HCIOJbaBa

MOTEHIH]jall 32 UHXUOUIIH]Y KaHIlepa MOBE3aHUX ca XOPMOHCKHUM nopemehajuma.
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2.2. buojionka aKTUBHOCT NMPUPOTHUX jeTHbEHa
2.2.1. AHTHOKCHIATHUBHO e/I0BaH-€
Cno6oonu paoukanu u rwuxosu uzeopu

Cno0oaHM paguKaiu MpeCcTaBibajy jOHE, aTOME HIIM MOJIEKYJe KOjU MMAjy jelaH WM
BUIIIC HECITAPEHUX ENIEKTPOHA, OJHOCHO KOjU ce MOTy AerekToBaTH. Cio00IHH paguKaId MOTy
HACTaTH Kao MOCJIEANIIE OJBHjaba XOMOJIUTHYKHX, XETEPOIUTHYKUX WIN PEIOKC PEaKInja, 3aTUM
TEPMOJIM30M, CIICKTPOMArHeTHOM DPajijalujoM WK eH3uMckuM mpouecuma (Acworth, 2003).
Behnna cnobogaux paaukana cy KpaTkokuBeh M BeoMa JIaKo TOJUIeKY MOHOMOJIEKYIAPHUM H
OuMmoJsiekynapHuM peakiidjama pasnarama (Halliwell u Gutteridge, 1999). 3axBambyjyhu
HECIIapeHOM EJICKTPOHY OHM CIajajy y jeZlHe O] HajpeaKTHBHUjUX HECEICKTUBHHX XEMHjCKHX
BpcTa. HecrapeHu enekTpoH ce MOXe HaJa3UuTH Ha aTOMHMa Pa3IMuUTHX eIeMEHarTa, Te Ce TaKo
MOT'Y pa3JIMKOBaTH: peakTHBHe Bpcre kuceonuka (ROS - reactive oxygen Species), peakTHBHE
Bpcre azora (RNS - reactive nitrogen species), peakruBne Bpcre xsopa (RCS - reactive chlorine
species), peaktuBHe BpcTe Opoma (RBS - reactive bromine species) u peakTuBHe BpcTe Cymropa
(RSS - reactive sulphur species) (Halliwell u Gutteridge, 2007).

Haj3nauajuujy Tpyny paJuMKaJICKUX BpCTa YWHE pEaKTHBHE BpcTe KuceoHuka. [lof
Ha3MBOM peakTHBHe BpcTe kuceoHuka (ROS) monpasymeBajy ce ciio00AHO-pajuKalICKe U
HepaJMKaJICKe BpPCTE€ Koje caapxke KUceoHHK (Talena 4). Hepamukancku oOMUIM Cy Mambe
PEaKTHBHH Yy OJTHOCY Ha CII000/IHE paauKaie, U Yy OCHOBH CY OKCHJIAIIMOHHM areHCH KOjH C€ JIAaKO
MOT'Y KOHBEPTOBaTU y cioboane pamukane. [lopen kuceonnunux Gopmu, a3oTHe GhopMme Umajy
3HaYajHy ynory 3a Oumonomke cucreme. ROS m RNS koju ce reHepuiry TOKOM HOPMAaJTHOT
METa0OIIMTHYKOT TPOLIEca UMajy ABOCTPYKY YJIOTY Y KHBUM CHCTEMHMA, Tj. MOTY OUTH IITETHH

u KopucHu 3a opranuzam (Valko u cap., 2006).
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TaGena 4. 3HauajHe pEaKTUBHE CIOO0OJHOPAIUKAICKE W HEPATUKAICKE BPCTE KHCEOHUKA
(Halliwell m Whiteman, 2004).

PeaxkTuBHe BPCTE¢ KUCECOHHUKA

Pagukajicku 00uu Hepagukancku 00auuu
Cynepokcu adjoH pagukai, O™ Bononuk nepoxcun, H2O-
Xunpoxcuia pagukai, OH' Xumnobpomua kucenuHa, HOBr
Xunponepokcun pagukan, HO?' XwunoxyopHa kucennna, HOCI
ITepoxcun pagukan, RO, O3oH, O3
Ankokcun pagukai, RO CHHIJIETHH KHCEOHHK, O
Kap6onatau pagukan, CO3"” Oprancku nepokcuan, ROOH
Yrmenauokcuaau pagukair, CO2” [Tepoxcuautput, ONOO"
Yrseamonokcuau paaukai, CO™ [TepoxcunutputHa kucennna, ONOOH

[Tpoayknuja KHCCOHUYHUX PAJMKaJIa Y OPraHu3My OJIBHja C€ Y CKJIOMY KaTaOOJMYKHUX U
aHaOONMYKUX MPOIIeca: y PECIIUPATOPHOM JIaHIly, OKcUaaujom henrjckux Onomosnexyna (Tuona,
XHMIPOXUHOHA, KaTeXOJIAMHHA, OKCHXEMOITIOOMHA), ICjCTBOM CH3MMa (KCaHTHH OKCHIa3e,
JUTIOOKCUTEeHA3E, TPOCTATJIAHANH CHHTETA3€ U JIp.), Kao U J¢jCTBOM OMBAJICHTHUX METATHUX jOHA
(cuka 8) (Sayre u cap., 1999; Cadenas u Davies, 2000; Bozin, 2009).

W3Bopu c1000AHUX pajiMKaia ce MOTY CBPCTATH y JBE IPYIE: CHIOTCHE U er3oreHe. Y
€H/IOTeHE H3BOpe ce yOpajajy MHUTOXOHIpPHjCKa pecnupaliuja, €H3UMCKE peakiuje, ayTo-
okcumanuja,  uHbeknuja, ucxemuja/penepdysuja, NADP(H)  okcumase,  KCaHTHH
OKcHIopeyKTa3e, nuroxpoMm P450 eH3umu, JOK y er3oreHe u3Bope Crajajy 3araheme Basyxa,
MIPUCYCTBO HEOPTaHCKUX YECTHIa Yy Ba3llyXy, NYBAaHCKU UM, UHAYCTPUJCKH pacTBapauu, HEKU
JIEKOBU U M3JIarame 3pauewny. MeanKkaMeHTH KOju MOTY Jia IOBEy /10 HacTaHKa paJiKaia Cy HeKH
AHTHOWOTHIIH, aHAITETHUIIN, aHTUMAIAPH]CKU areHCH, UMYHOCYIIPECOPH, TUypeTUIH, UT. [lopen
CBEra OBOTa, M KOH3yMallMja TICUXOAKTUBHUX CYICTAHIIM, KA0 W KOH3yMalldja aJIkoXoja MOTY

noBecTH 10 okcuaaTusHor crpeca (Li, 2011; Dasgupta u Klein, 2014).
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Pubodnaeus Tyt y6uxuson +2H +4H™
FMN, FAD MOHOKCHZaze T'mukonat- TpaxcniopTHH
Xnopod mn Kcanmun- OKCHIasa JlaHaLl eEKTPOHA
Bunnpybna OKCHIa3a Oxcupaza JI- y
Petunan Tlepoxcupnaza AMMHOKHCEITHHA MHTOXOHIpHjaMa
IIpodupun cyt 65 Vpar-okcupaza \
— cyt Pusp ®Paroumroza N\
T™I
Crioserm
daxTopu L

®PenToHOBA

peaknHja
Haber-Weiss
peaknmja

Cnuxka 8. ['eHepucame peakTUBHUX KuceoHMYHUX BpcTa: FMN - prnaBuH-MOHOHYKIICOTH;
FAD - ¢pnaBun-ageHuH-1uHYKIe0TUA; CYt - nutoxpom; TMI - jonu npenaznux mMetana
('p6osuh, 2010).

Okcudamuenu cmpec

Kopumniheme kuceoHnka on cTpaHe aepoOHHMX OpraHu3ama, Mehy KojuMa Cy U CHCapH,
BO/IM Ka Hen30exxHoM HacTaHKy ROS. OBe Beoma peakTUBHE BPCTE MOT'Y J1a OIITETE KOHCTUTYEHTE
henuje na cy henuje pa3suiie pazne mojuekyine kao Buj 3amrute. ROS, kao u RNS, cy ¢pamunyja
BEOMa PEaKTHBHUX JEeIUIEHa KOje OpraHM3aM MOXKE Jla KOpPUCTH y OopOM MpPOTHB MaToreHa

MPHUCYTHUX YHYTap oprann3ma. MelyyTum, kaja cy npucyTHH y BehuMm KOHIIEHTpammjaMa MoTy Ja

24



Anexcanopa Lleemanoguh lloxmopcka oucepmayuja

omrreTe henujy AMPEKTHO MM MHAMPEKTHO ITyTEM CUTHAHUX myTeBa. [loBehame koHIeHTpanuje
ROS-a unn HapymaBame cucTeMa 010paHe MOJKE JIOBECTH 10 OKCHIATHBHOT CTpeca M HACTaHKa
pasuux obosbemwa (Rodrigo, 2009; Li, 2011).

[TojaMm OKCHIATHBHH CTpeC c€ OJHOCH Ha crame Kaaa konmumunHa ROS/RNS 3nauajHo
Ha/Mali yoOWYajHU KararuTeT aHTHOKCHIATUBHOI CHCTEMa OoJ0paHe y OMOJIOMIKOM CHCTEMY.
OBo cTame MOXe OMTH M3a3BaHO NMoBehamkeM KOHIICHTpAIMje PEaKTHBHUX BPCTA WM ONAamkbeM
aKTUBHOCTH aHTHOKCHaHaca WK 00a cirydaja ucroBpeMeHo. OKCUIATHBHU CTPEC Ce MOBE3yje ca
OKcHJIAaTHBHUM omTehemeM Omomoiexyna mel)y Kojuma cy MpOTEHHHU, JTUMHIUA U HYKICHHCKE
KHCEJIMHE. YMEPEHH OKCHIATHBHU CTpPEC MOXKe H3a3BaTh auchyHknujy henwje, 0K jauu
OKCHJATHBHHU cTpec m3aszuBa henmjcky cMmpt. Msrinen henuje mpe u mocne oKCHAATUBHOT CTpeca

MpUKa3aH je Ha ciuiy 9.

[IOYETAK
OosiecTu

3npasa hemmja hemija HamagHyTA hemmja o1 OKCHIATUBHIM
CIOOOJHUM paJUKaINMa CTpecoM

Cnuka 9. Usrnen henuja npe u nocne okcuaatuBHor crpeca (Jumutpujesuh, 2014).

MehyTtum, nopactT HMBOAa OBUX PEAKTUBHHUX BpPCTa HHUj€ YBEK IOBE3aH ca olTehemuma.
[Tox onpehenum ycnouma 6saru mopact ROS/RNS Moxe OUTH 1€0 CUTHATHOT MEXaHU3Ma KOJU
n3aszuBa cnenrduyan puznonomku hemujcku ogrosop (Li, 2011; D'Autréaux u Toledano, 2007;
Rhee, 2006). OxcuaaTuBHHU CTpEC je YCKO MOBE3aH ca MPOIIECOM 3alajbeiba TIe Ce aKTHUBUPAmbEM
uHpaamaropaux henuja popmupajy Benuke konnunHe ROS ykmwyuyjyhu 1 NAD(P)H oxcunasy
n uaaynuounay NO cuntazy. Ca apyre crpane ROS/RNS koju HacTajy m3a3uBajy moBehany
eKCIpecHjy MpoHH(pIaMaTOPHUX HUTOKMHA M aJXE3MOHMX MOJIEKyla M THMe mnoBehaBajy WM
pemere uHpaamaropuu nporec (Li, 2011).

Nurepaknuje ROS/RNS Bpcera ca npoTenHHMa, 0JHOCHO €H3UMHMa, MOTY Ja J0BENY /10

WHAKTUBAalLlMj€ UCTHX, a 3aTUM M JI0 CTPYKTYPHHX IpOME€Ha, Kao M 10 yOp3aBama Ipoleca
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nerpanamnuje nporenna/ensuma. Muartepaknuja nsmehy ROS/RNS peakTuBHUX BpcTa M IUmUaa
Y3pOKYje JIMIMUIHY MEPOKCHUIAIIN]Y IIITO TaJbe BOJU Ka pemehemy cTpykrype henujcke memOpaHne,
Kao0 M JI0 HaCTaHKa JAPYIMX PEaKTUBHUX BPCTA, KA0 MITO cy ajaexuau. OBH anaexu 1 HaCTalu U3
mpoleca JHMHIHE TepoKcHuanuje (MaloHIUANIeXUa, 4-XUIPOKCU-2-HOHEHANT U aKPOJICHH)
Mpe/ICTaB/bajy LUTOTOKCHMHE M MyTareHe. OHU peMeTre Mmpollec IMpeHoca curHaia. J(upekTHo
omrehewe JIHK wmonekyna oBuM peakTHBHMM BpcTaMa ce MaHH]ecTyje IpoMeHama Yy
cTpykrypama rpaauBHux enemenara JIHK, paszmaramem manna JJHK, kao m ykpmramem JHK
nanana mehycobno, u JIHK ca nporennuma. lllemaTcku nprka3 HacTaHKa OKCUJATUBHOT CTpeca

naaykoBanor ROS Bpcrama npukasan je Ha cium 10.

p
0=P-0 o
. 0
JiunuaHa neporkucanuja Omreheme THK ‘ o (T
N £
N
4
° AL
0y~ O=P=0 !
! u o
oH " / o
OH O
1
-"':_ﬁ'\ D=P=0
+ + n
o
NHa u] n
+ Or—+0v+ TH' —SOn Hi0: + On H — HN - C
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Cmuxka 10. OxcunatuBnu ctpec nza3Ban ROS peaktuBHuM Bpctama. Ckpahenuiie koje cy
ynotpebsbene Ha ciuiu: SOD - cynepokcun au3mytasza; CAT - katanaza; GSH - rmyraTHoH;
GSSG - okcupoBanu 00K riryratioHa; GPX - rmyrarnon nepokcunasa; Gred- riryratnos
penykrasza (Wojcik u cap., 2010).
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Yommrreno, omrehema Butanuux mosekyna ox crpane ROS/RNS Boae ka qucdyHKuuju
henuje, BEHOM CTapey U CMPTH WJIHM Ka MAJIMTHUM TpaHchopMalmjaMa. Y ciiel OBaKBOT IITETHOT
JiejcTBa OBHX BPCTa, aepOOHU OPTaHU3MU Cy OMIIM PUMOpPAHHU J]a Pa3BHjy CHCTEM OJ0paHe KaKko
OM 3aIITUTHIIN HaBeJIeHe BUTAIHE Mosiekyne. Cuctemy ogOpaHe o] OBUX OKCHAaHATa JOIPHHOCE
OpOjHU MOJIEKYJTH TPUPOTHOT TIOPEKJIa KOjU UMajy aHTHOKCHIATHBHA CBOjCTBA, KA0 M CHHTETHYKH
MOJICKYJIM CTBOPEHH Y JlabopaTtopujaMa. Y OpraHu3My IOCTOjU BeoMa CIIOKEeHH OanaHc u3Mely
ROS/RNS u aHTHOKCHIATHBHOT CHCTEMAa, U Taj OaaHC MPEACTaBba 1e0 (PU3HOIIOIIKE XOMEOCTa3e

kox cucapa. CBako HapylllaBambe OBOT OajlaHca MOXE JJOBECTH JI0 T0jaBe U pa3Boja Oosectu (LI,

2011).

Anmuoxcuoanmu u AHMUOKCUOAMUGHU CUCIEMU

[TonoBuyHa oOKcHIanMja W EKCHUTAIHMja KUCEOHHKA TOKOM OJIBHjamba METa0OIMUYKUX
nporeca Boau Ka (popMupamy peakTUBHUX KHCEOHWYHHMX Bpcra. Kao BuI 3amrTuTte aepoOHH
OpPraHM3MH Cy CTBOPHJIM CEPHjy KOMIUIEMEHTapHUX aHTHOKCHUAATHBHUX CH3MMa M HEEH3MMCKUX
MOJIEKyJla KOjH WMajy AaHTHOKCHJIATHBHA CBOjCTBA YHME C€ INTHTE OHOMOJIEKYIH Of
okcugatuBHUX omTehema. [lopen oBUX MPUPOAHNUX CUCTEMA M MOJIEKYJa, aHTHOKCHIIAHCH KOjH
ce YHOCE XpaHOM Takohe JOMPHUHOCE CUCTEMY 010paHe OpraHu3Ma O] OKCUAATUBHOT omTehema.
Naxo mocroju Bulle AepUHUIM]ja aHTHOKCAaHaTa, OHU ce Hajyemrhe AeUHUIIY Kao CyICTaHIe
Croco0OHe Ja cIipeuye, CMame WM Tolpase omrehema OHOMOJNIEKyNa H3a3BaHa JIEIOBambEM
ROS/RNS (Li, 2011; Ratnam wu cap., 2006). JemHocTaBHHje peYE€HO, AHTHOKCHIAHCH
MPEACTaBIba]y CYNCTAHIIE KOj€ Cy CIIOCOOHE J1a HEYTPAJIUIITY CII000IHE paJuKaje U CIpeue ux aa
u3a3oBy omtehema (Steffen u cap., 2008).

Kana je HauMH nenoBama OBe IpyIe jeUEbCHA Y MUTaky, [I0CTOje TPU MOTEHIUjaIHa
MoJielia TI0 KOjuMa OHHM JIeITy]jy, OAHOCHO IITUTE OMOMOJIEKyJie 0/ olTehema Koje MOTy H3a3BaTH
Hactasim ROS/RNS (Li, 2011):

e Heyrpammzanmja ROS/RNS: MHOrM aHTHOKCHAAHCH Cy CIOCOOHH Jia JAMPEKTHO

HEyTpaluIIy pagukaicke Bpcre. OBa HeyTpaimn3alrja ce MOKe OJIBUjaTH ITyTEM pPeaKiinja

Koje KaTtanmu3yjy eHzumu. Tako, cymepokcun nusmyrasza (SOD) kartanusyje qu3myTanujy

CYNEpOKCHJa O BOJOHUK-TIEPOKCHJIA U MOJEKyJapHOT KuceoHuka. HeeH3uMcku

AHTHOKCHJIAHCU HEYTPAJUIILy pajuKaie MyTeM TUPEKTHUX XEMH]CKUX peaKiyja.
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e Huxubunuja mporeca nactanka ROS/RNS: oBe Bpcte, kao mTo je To Beh crioMeHyTo,
HacTajy y pa3nuuuTuM henujama, OQHOCHO JenoBuMa henrja. AHTHOKCHAAHCH MOTY J1a
JIeNyjy Ha OBE M3BOpE HACTAHKA paJluKaia MU WHXHOMPAjy WU CIpede HACTAHAK HCTHX.
Tako, MmoHo-O-meTuinoBanu ¢uaBanosnu naxuoupajy NAD(P)H okcnaasy y BackynapHum
henujama, mITO Najbe BOAM Ka CMamey KoHIeHTpanuje cynepokcuaa (Kim u Gladyshev,
2007).

e Vkiamame WU caHnupame omrehema n3azanux aejcrBom ROS/RNS: kao mto je To Beh
narmameno, ROS/RNS wory wsasBatu omrehema win  MoauduKandje Ha
ouomonekynuma. henuje cucapa cy pa3Buiie JeIMHCTBEHH CUCTEM oja0paHe Koju, u3mehy
OCTaJIOT, CIY)XH Ja YKJIOHH WM TONPaBH MOJEKYJIE€ KOjU Cy MPETpPIIEIH HaBeICHE
npomene. Tako, ROS/RNS okcuayjy pe3unyeHTe METHOHUHA Y TPOTEHHUMA KaJia HacTaje
MeTHOHHH cyidokcua. Hactamu MmeTHOHUH Cy(OKCHI ce peyKyje Y METHOHHUH JICjCTBOM
eH3MMa MeTHOHMH cyndokcus peaykrase (Kensler u cap., 2004). 360r Tora oBaj €H3UM
MPECTaBIba BAXHY KapHKY Y JIAHITy 010paHe OpraHnu3Ma OJ1 JIejCTBA CII000JHUX PajiKaa.
Thenuje cy, mopen cucrema 3a MONMPaBKy €H3MMA, OJHOCHO IMPOTEHHA, CHAOJIEBEHE M
CH3UMHMMa KOjU MOTY Jia IONpaBe OKCHIATHBHA omTehema TUmuIa ¥ HYKICHHCKUX
KHCEJIMHA.

AHTHOKCHIaHCH C€ MOTY, YOIIIITEHO, IIpeMa U3BOPY MOACITUTH Ha €HIOTEHE M €r30TeHE.
Ennorenu aHTHOKCHIaHCH Cy OHM Koje henrja CHHTETHIIIE, IOK Cy €r30reHr OHU KOjU C€ YHOCE Y
opranuzam. EHIOreHr aHTHOKCHIAHCH MOTY Jlajbe Jia ce moJiesie Ha aBe Benuke rpyne (Li, 2011):

e [IpoTenHCKH aHTHOKCHIAHCH

e HenpoTenHCKH aHTHOKCHUAHCH.

EHoreHn TpOTEWHCKM AaHTHOKCHUAAHCH YKJbYUYjy €H3MME Kao IITO CY CYIEPOKCHT
au3mytaza (SOD) u karanasa (CAT) u HeeH3MMCKe Kao IITO Cy (GEpUTHH M METATOTHOHEHH.
[Ipumepu 3a eHJOreHEe HENPOTEMHCKE AHTHOKCHJAHCE Cy peAyKoBaHa (opMma INIyTaTHOHA U
OmmpyouH. Er3oreHn aHTHOKCHIAaHCH CY OHH Koje henrje He CHHTETHIILY, H KOJH C€ YHOCE ITyTeM
ucxpane. OHU MOTry OWTH TPUPOJHOT WM CHHTETHYKOT Topekia. Hajrmo3Hatwju npumepu
€r30reHnX aHTHOKCHJIaHaca MpHUpPOIHOr nopekia cy Butamunu 1| u E, kao u nomudenonmu. ¥
TpyNy CHHTETHYKUX aHTHOKCHJIaHaca CIajiajy MUMETHIIM eH3uMa, CIIMHCKe 3aMKe (Spin traps) u
HaHO-vecTHIle 1epujyM-okcuaa. Y tabemu 5 (Li, 2011) nar je mperien HEKUX aHTHOKCHIaHACA

IpeMa Kjiacama KOjuM MpUnaaajy.
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Ta6ena 5. Kimacudukanuja antrnokcuaanaca (Li, 2011).

I/I3B0p AHTHOKCHIAHCA

[Iporenncku
AHTUOKCHJIaHCH

Enporenn

Henporenncku
AHTHOKCHJIAHCH

AHTHOKCUAHCH U3
MIPUPOIHUX U3BOPA KOjU Ce
YHOCE UCXPaHOM

Erszorenun

CuHTeTCKH

Lloxkmopcka ducepmayuja

Ha3up anTHOKCHIAHCA

-Cynepoxcuo ousmymasa (SOD)
-Kamanaza (CAT)

-Ensumu 3a0yoicenu 3a cunmesy
2NymamuoHa

- nymamuon nepokcuoasa

-1 nymamuon pedykmasza

-l nymamuon C-mpancghepasa

-1 tymapeookcun

-Tuopedoxcun

-Ilepokcupedokcun

-Tuopedoxcun pedykmasa
-Cyngupeodokcun

-Memuonun cyngoxcuo pedykmasza
-Xem oxcuzenasa

- NAD(P)H:xunomn oxcuoopedykmasa
-Ilapaokconasza

-Depumun

-Memanomuoneun

- nymamuon
-bunupyoun

-Koenszum Q
-Ecmpozenu
-0-TUNOUHCKA KUCENUHA
-Menamonun
-Ilupyeam

-Vpuncka kucenuna

-Bumamun 1]
-Bumamun E
-Kapomenouou
-Denonna jeourera

-Mumemuyu en3uma anmuoxkcuoanaca
-IIpexypcopu enymamuona

-Cnuncke 3amke (Spin traps)
-Hano-mamepujanu

Ratnam u cap. (2006) cy y cBoM pany laiu ONIIMPHH]Y TOJENY OBE TpyIe MOJIeKyla

IpeMa K0joj ce aHTHOKCHJIaHCH JieJie Ha €eH3MMCKE M HeeH3MMCKe aHTHOKcuaaHce. EH3uMcKu ce

AaJb€ NCJIC Ha IMPUMApPHEC CH3MMC M CCKYHIApHC CH3UMC. Ca Apyre CTpaHC, HCECH3UMCKU

AHTHOKCHUAAHCH CC NCJIa Ha MUHEPAJIC, KAPOTCHOUAC, aHTUOKCUAAHCEC MAJINX MOJICKYJICKUX Maca,
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BUTAMHHE, OpPraHOCYMIIODHA jeIWICHa, AHTHOKCHIATHBHE Kodakrope u mosmgeHoe.
[Tonudenonu nmpeacTapsbajy rpyiy jeInmbEemha Koja je caja o] BEJIMKOT UCTPAKUBAYKOT HHTEpEca.
IbuxoBa aKkTHBHOCT YCJIOBJbEHA j€ DPA3MMUUTHUM (QakTopuma, Mehy Kojuma cy W eHepruja
muconujanuje O-H Be3e, MOryhHOCT Jeokanu3aiyje ¥ pe30HaHTHE CTa0MIIN3aIlHje HECTIapEHOT
€JIEKTPOHA CII000HOT pajfKalia MoJM()EHOTHOT jeIUbEmha U CTEPHUX (aKkTopa yciiea mpucycTBa
BOJIYyMHHO3HHX TIpyla Be3aHux 3a apomarnmudu mnpcred (Shahidi u  Naczk, 1995).
AHTHOKCH/IaTUBHA €(PUKACHOCT MONMH(EHOIHUX jeIU-eha oJapeheHa je KOHCTaHTama Op3uHa

BUXOBHUX peakiuja ca cinoboaaum paaukanuma (Sdnchez-Moreno u cap., 1998).
DrraeoHoUOU KAO AHMUOKCUOAHCU

AHTHOKCH/IATHBHA CBOjCTBa OMJbHUX (IaBOHOWJA CY JeTalbHO mcrnuraHa (Mwumuh u cap.,
2000) u oHu ce yecTo ynmorpeOJbaBajy yMECTO CHHTETHUYKHX aHTHOKCHIaHaca. DIaBOHOWIHU
KOHCTHUTYEHTH OHMJbaKa HCII0JbaBajy CHA)KHO aHTHOKCHIATHUBHO JICIOBAE KOj€ je YCIOBJBEHO
HBUXOBOM CHEUU(PUYHOM CTPYKTYpoM. CTPYKTYpHE KapaKTepUCTHUKE OJTrOBOPHE 3a IOCTOjabe

AaHTHOKCHUIATUBHOT MoTeHIjana guaBonounna cy (Pietta, 2000, Heim, 2002) (cnuka 11):

a) MPUCYCTBO XUAPOKCHIHKX rpyna Ha C3 u Cs-aToOMHMa, KOje rpajie BOJOHHYHY BE3y ca KeTO-

rpynom

0) nmpucycTtBo aBoctpyke Bese usmehy Co u Cz-atoMa KOHjyroBaHe ca 4-KeTo-TpyIoM, IITO

oMoryhasa Jienokanusanujy eaekTpoHa u3 B-npcrena

B) NPHUCYCTBO XMJPOKCWIHUX Ipyna y B mpcreHy koje Aajy cTaOMIHOCT pagukaity |

oMoryhaBajy aenoKaau3anujy eaeKTpoHa.
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a)

HO.

Cmuka 11. CTpyKTypHE KapakTepUCTHKE U (PYHKIMOHATHE Ipyrie (IaBOHOUIHHX jeTUHCHA
Ba)KHE 32 XBaTame CI000JHUX paJuKaa.

Ha ocnoBy Beher Opoja cmpoBeneHUX CTyAuja, XUAPOKCHIIHE TpyIle ce CMaTpajy
Haj3HAYQJHUJUM CTPYKTYPHUM €JE€MEHTHMa OJTOBOPHHM 3a BHUCOKY aHTHOKCHIATUBHY MOh
¢naBonouna (Cotelle, 2001; Yang u cap., 2001; Amuh u cap., 2003). OBe rpyne mory outu
M3BOPU BOJOHMKOBHUX aTOMa MOTPEOHUX 3a Mpoliec HeyTpanu3alyje pagukana. [losehamem 6poja
XUAPOKCHIHUX TpyIa, Kao M HPOAYKewmeM OodHor Huza (300r mMoryhHOCTH crabuin3aimje
CII000JHO-paIUKANICKUX (OpMH KOHjyragjom y OOYHOM HH3Yy) pacTe aHTHOKCHAATHBHA
AKTUBHOCT OBHX jETUIHECIHA.

VY onHocy Ha OpOj XUAPOKCUIIHHMX Ipyla NMPUCYTHUX y MOJEKYIy (praBoHOMIA, HHXOB
10J107kaj uMa anexo Behu 3Hauaj. Tako, Ha mpumep, (GIaBOHOUIM KOJU UMajJy XUAPOKCHUITHE TpyIe
y OpTO TOJOXa]y W XHAPOKCUIIHE Tpyle Ha A mpcTeHy (KBEpIEeTHH, POOMHETHH, JIYTEOJIUH,
MUPHIIETHH) UMajy H3pak€HHja aHTHOKCHUJATHBHA CBOjCTBA (Yak M 10 yeTUpH myTa Beha on
Tponokca). 360r Benukor Opoja MOryhux peakiimoHuX LEHTapa, MOJIeKy (IaBOHOUAA MOXKE /1a
pearyje ca BHIlIe paiiKaja HCTOBPEMEHO.

Jenan on Moryhnx MexaHn3aMa aHTHOKCHIATHBHOT JIeJIOBamka (praBOHOMIA j€ MEXaHU3aM

y KoMe (hJ1aBOHOUIHE KOMIIOHEHTE OTITYIITA]y BOAOHUKOB aToM cTBapajyhu panukai ¢giaBoHon a
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KOJU MOYKE HAaKHAJTHO J1a OTITYCTH jOIII je/laH BOJJOHUKOB aTOM JUCIIPOIIOPLIMOHUCAKEM U J1a Ha Ta]
HAYUH 3aBpIIU peakiujy (ciuka 12). HakHaaHo oTnyIitame BOJOHUKOBOT aTOMa j& aITepHATHBHU

yT ¥ MOXe OMTH TOMUHAHTaH MEXaHHU3aM MpeBol)ema paarukana y XuHoH (Seyoum u cap., 2006).

Cnuxka 12. Pe3oHaHTHE CTPYKTYype paaukaia (paBoHOUA.

PesynTar oBakBOr MexaHHM3Ma jeCTe YKJIamame CI000AHUX paaukana y3 (opMHpame
Mame PpEeaKkTUBHUX CTPYKTypa, uHja je mnoBehaHa cTaOMIHOCT MOCIeAMLa JeJIOKaIN3alje
€JIeKTPOHA W TOCTOjama BuUllle pe3oHaHTHHX ¢opmu. Ca moBehameM CTaOUITHOCTH HACTaJIOT
panukana moBehaBa ce MoryhHOCT HacTaHKa PEKOMOMHAHTHHX peakilja Koje TOBOJE 10
TEepPMUHAIH]j€ CI000HO-PaIMKAICKHUX Mpolieca.

[Topen mexanmszama OTMyIITamka BOJAOHUKA, 3a (DIABOHOUIE je KapaKTepUCTHYaH U
MexaHu3aM xenupama Metaia (Afanas'en u cap., 1989). Xenaropu Merana MOTy Ja CMambe PEIOKC
MOTEHITM]jall OKCUIOBAHUX (HOPMHU MeTaja U THUME CIpeue Jajby oKcumanujy meranom. [porec
Xelnpama Ce MOXE JelaBaTH Ha 3-XUAPOKCU-4-KeTO TpylnaMa HW/WUIU S-XUAPOKCH-4-KETo

rpynama ¢uaBonoia (civka 13) (Hudson u cap., 1983; Pokorny, 2001).
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Crnuka 13. Xenmupajyhu mexanuzam (haBoHOUA.

SamruTHu edexar ¢uaBoHOMIA I0KA3aH je in Vitro u ex Vvivo ucnutuBambuMa. OHU ce
OJUIMKYjy crocoOHomhy MHXMOMIMje OKCHAalMje JMIUAa, MOTY Ja WHXUOHpajy oapehene
€H3UMCKE CHCTEeMe, Kao | Jia pearyjy ca MepOKCHII panuKaioM, MoMmyT BUTaMUHa E, u pu TOme
OKOHYABa]y ayTOOKCUIAIH]Yy He3acHheHNX MACHUX KucenuHa. Hekn oJ1 eH3UMMCKHX cucTemMa Koje

(I)J'IaBOHOI/L[[I/I MOTy I/IHXI/I6I/IpaTI/I Cy KCaHTUH-OKCHAa3a, IMPOTCUH KHWUHA3a I_[, OUKJIOOKCHUI'CHA3a,
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JUIIOOKCHTeHA3a, MUKPO30MallHAa MOHOOKCUT€HA3a, TIyTaTHOH S TpaHcdepaza, MUTOXOHIPHjaTHa
cykuuH okcuaaza, NADH okcupasa.

3axBasbyjyhn HIKEM penokc moTeHuujany (GaaBOHOMAW MOTY pPEeayKOBATH CIIO00/IHE
pamukane k0oju umajy Behu pemaoKc MOTEHIMJAT TIONYT CYNEpOKCH]] aHjOH paIuKaia, NEPOKCHI,
TKOKCHII, XUJPOKCHIT PAIUKAIIa, IPeidjoM aTOMa BOJOHUKA.

Mebhytum, TOHEKan y YCIOBHM OKCHIATHBHOT cTpeca ()IaBOHOUIM MOTY HMaTH M

MIPOOKCHIATHBHO JIEIIOBA-E, TAKO Ja U OHU CAMU MOTY IIPOJYKOBATH CI000AHE pajuKaie (CiauKa

14) (Rietjens u cap., 2002).
OH

HO (8] HO (8]

O, 0,

\\——-_-——/ [
HO o HO
o . 0
AyTookcuaaiuja
-l
GRH

GS'+ GS* ——>GSSG™
GSSG™+ 02 ——> GSSG + 02™

Cnuka 14. Mexanuzam IMPOOKCUAATUBHOT JCJIOBamka (bJ'IaBOHOI/II[a.

Jla 6u (hiaBOHOMI MMA0 PyHKIH]Y eHKaCHOT AHTHOKCHIAHCA, MOpA /1 MCITYHH [1BA yCIIOBA:

e J1a OyJie MpUCYyTaH y HWYKO] KOHIICHTPAIM]H Y OJJHOCY Ha MaTepH]jy TOAJIOKHY OKCUIAIU]U
Y J1a YCTIOPH UJTU CTIPEYH PEaKIUjy OKCUIAIIN]E;
® paauKall KOJU je HacTao u3 (aaBoHOMAA MOpa Jia Oy/e cTaOmiIaH Kako He OU MHUIIUPAO

JaHYaHy peakiujy.

Kana cy y nuramy OMJbHU €KCTpaKTH, 3aXBaJbyjyhu UMI-EHMIIM J1a OHH IPE/CTaBIbajy
KOMILJIEKCHE CMeIlle IPUPOHHX jeIUbEHha, IbUX0BA aHTHOKCUIATUBHA aKTUBHOCT HUj€ pe3yaTar
JielioBaka caMo jeHe KOoMIoHeHTe. [I03UTMBHM M U3paXeHUJU EQPEKTH aAHTUOKCUAATHUBHOT

7Ie70Bama (GIaBOHOUIA Y OBAKBMM CHCTEMHUMa MOTY OMTH M Pe3yiTaT HUXOBE MHTEPAKIIHje ca
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ApyruM (U3HOJIOMIKMM aHTHOKCHAAHCUMA — BHUTAMUHOM LI mim BurammHOM E Ha mpumep
(Pekkarinen u cap., 1999; Pedrielli u Skibsted, 2002). Kama ce yHecy y opranmsam,
AHTUOKCUIAHTHU (DITABOHOUIM JIeNy]y CHHEPTHCTUYKH, 1A jeé CyMapHO 1ejcTBO Behe o nejcTBa

HOjeI[I/IHa‘-IHI/IX KOMITIOHCHTH.

2.2.2. AHTUMHKPOOHO /1eJI0Bam-€

[Tarorean mukpoopranusMu (OakTepHje, rJbUBE, BUPYCH) OJUTHKY]Y ce criocoOHomhy aa
M3a30By pa3lIMYUTE 3apa3He OOJIECTH HAKOH HHMXOBOTI NPOJAMpama y JKUBU opranuzaM. OBuU
OpPraHU3MH H3a3MBajy 3apa3He 00JEeCTH Ha pa3IMYUTe HAYMHE: MPOJIYKIMjOM TOKCHHA KOjUMa
omrehyjy henmmje momahnHa; MPOIYKIIMjOM CYIICTaHIIM KOjEMa OMETajy MeTabonm3am henuja u
OopraHuzama; MEXaHUYKUM IyTeM M pa3MHOXKaBameM y camuM henujama (Mapkosuh, 1990).
Mebhytum, TauyHH MEXaHU3MHU H3a3UBamkbha HEXKEJbCHUX e(eKaTa Ha )KMBE OPTaHU3ME y BEITHMKOM
Opojy cilydajeBa HUCY TTO3HATH WJIM HUCY JI0 Kpaja pa3jammenn. Ca apyre cTpaHe, cBa )kuBa ouha
MOCEYjy pa3inyuTe MEXaHu3Me OJ0paHe O/ MAaTOreHUX Hamaaa, OJHOCHO MeXaHu3Me momohy
KOjUX C€ CYINpPOTCTaBJbajy MNATOrCHO] AaKTMBHOCTM HW3a3MBaya OOJECTH, INTO IPEICTaBIba
OTIIOPHOCT OpraHM3Ma Koja Moke OuTH croenuduyHa (MMyHHUTET) WIM HecneuuduyHa
(pe3uctennyja). Y 60opbu ca OojecTMa M3a3BaHUM MHKpPOOHMMa 3HAYAJHO MECTO 3ay3eid Cy
CHHTETHYKH AHTHOMOTHIH. Mehyrum, mOciaenmux TOAWHA CBE Cy yuecTaauje OaKTEpHjCKe
uH(pEKIMje y3pOKOBaHE pe3ucTeHTHOhy 0aKTepuja HA CHHTETHYKE aHTHOHOTHKE (CTankoBUh U
cap., 2011; Casuh, 2014). IloBehame m03a NPUINKOM TpEeTMaHa XEMHJCKU CHHTETHCAHUM
MPOU3BOMMA, 3a TOCIEAUI]y MOXXe HMMaTtu OpojHe HycmojaBe. (CtTOra, mocieamux TOAUHA,
nmoceOHa maxkmha ce mocBehyje passojy MpUpOAHOr U 0€30eHOTr HAYMHA KOHTPOJIE M 3AIITHTE
JbyaH O MHUKpOOHHX uH(pekiwmja. VicmuTuBameM XEeMHjCKUX, OMOJOIIKUX U (PapMaKOIOMIKHX
ocoOMHA TPUPOAHUX MPOU3BOJA KOPUIINEHUX Y TPaAMLMOHAIHO] MEAMLMHHU IIUPOM CBETa
J0OMjeHN Cy MHOTHU TEpareyTCKU areHCH KOjH Ce JlaHac KOPUCTE Y MOJEPHO], KOHBEHI[MOHAIHO]
MEIUIMHU. JEUBEeHA €A JAKUM aHTUMHKPOOHMM KapaKTepHCTHKaMa W30JI0BaHA W3 OWJBHOT
marepujana (HEBEH, KOMpWBA, kaiduja, HAHA W JOp.) AAHAC Cy 3ay3eja 3HAYAjHO MECTO y
CaBPEMEHO] MEIUITMHH IPUIMKOM TPETMAHA PA3TUYUTUX UHPEKIH]a.

[To3Haro je na erapcka yiba OWIbaka, 3axBasbyjyhn CBOM cHelM(DUYHOM XEMHjCKOM
cacraBy, TMOCEIyjy aHTUMUKPOOHA cBOjcTBA. KOMIOHEHTE KOje yia3e y cacTaB €TapCKUX yJba

Hajuenrhe mpumaaajy KkjJacama KyMapuHa, TEpIeHa, a TauaH MEXaHU3aM BHUXOBOT aHTUMHKPOOHOT
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JIeTIOBaba HUjE y TIOTIHYHOCTH pasjalimbeH. Mak, MMIDTMIMPAHO je Ja Ce BUXOBAa aKTHBHOCT
0JIBMja HA HUBOY MHXHMOWIIMje CHHTe3¢ henmjcke MeMmOpaHe, 3aTUM HapyllaBamkeM CTPYKTYpe
olpeheHNX EH3UMCKUX CHCTEeMa, CMambemeM KOHIeHTpanuje eH3umckux cucremMa (HMG-CoA-
peayKTa3a) WM JIeJIOBAlkEM Ha TeHETCKH Marepujan Mukpoopranusama (de Laurentis u cap.,
2005). KomrmoHeHTe eTapcKOor yjba MOTY AEIMMHUYHO WM MTOTIIYHO HHXHOMpATH pacT OakTepuja,
TaKo JIa C€ OHE OJTMKY]y OaKTepHOCTATCKUM WM OaKTEpPUIUAHUM JenoBameM (Mayaud u cap.,
2008; Friedman u cap., 2002).

[Topen erapckux ymba cBe cy demha TecTHpama eKCTpakara Ousbaka OoraTux
noJU(GCHOIHUM jeubelbuMa. MHOroOpojHuM N VItr0 TecToBMMa W3BpPIIEH j€ CKPHHHHT
AHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH (praBOHOMIIA YyUME je MOTBpheHa aHTUMUKPOOHA AKTUBHOCT OBHUX
ouosomku BaxHux wmosekyna (Yamada, 1991). Tako, Ha npumep, yrBpheHo je ma ce
AHTUMUKPOOHA AaKTHBHOCT TIPOIOJIMCA TPUIHUCYje YIPAaBO BHCOKOM Caapkajy (EHOIHUX
KOMIIOHEHaTa. Y MPBOM pelly OBa aKTHBHOCT je TOCIEIHUIIAa BHCOKOT cajpixaja (iaBOHOWIA
(Pepeljnjak u cap., 1982; Grange u Davey, 1990; Cheng u Wong, 1996; Park u lkegaki, 1998;
Bosio u cap., 2000; Hegazi u cap., 2000; Toreti u cap., 2013), kao u caapxaja oxpehenux
¢beHonHMX KucenuHa. McTpaxxknBama 0 aHTHOAKTEPHjCKOj aKTUBHOCTH (prraBoHOM 1A Cy Y TIOPACTY,
a caMHM THM pacTe U Opoj JOKyMEHTOBaHUX CTyauja. JlokazaHo je ma ¢aBonu (Zheng u cap.,
1996; Rauha u cap., 2000; Nishino u cap., 1987; Iniesta-Sanmartin u cap., 1990; Encarnacion u
cap., 1994; Sato u cap., 1996; Alcaraz u cap., 2000), rnyko3unu dnaBona (Ng u cap., 1996; el-
Lakany u cap., 1997; Verma u cap., 1997), uzodnaBonu (Dastidar u cap., 2004; Chacha u cap.,
2005), dnasanonu (Hufford u Lasswell, 1978; Fukui u cap., 1988; Biyiti u cap., 1988; Tsuchiya
u cap., 1996; Kuroyanagi u cap., 1999; Wachter u cap., 1999; Alcaraz u cap., 2000; Deng u cap.,
2000; Chacha u cap., 2005), uzodaasanu (Li u cap., 1998), dhaBononu (Nishino u cap., 1987,
Kuroyanagi u cap., 1999; Simin u cap., 2002), ¢aBonon-rnyko3unu (Ng u cap., 1996; Yadava u
cap., 1998; Faizi u cap., 1999; Liu u cap., 1999), usodpnaBanonu (Osawa u cap., 1992), kao u
xankonu (Hufford u Lasswell, 1978; Gafner u cap., 1996; Alcaraz u cap., 2000; Chacha u cap.,
2005) wumajy anTuOaktepujcko nejctBo. I[lojenHm Mmomekynu (IaBOHOUIIHE CTPYKTYpe Cy
W30JI0BAaHW W WCHUTHBAHM Yy TIOTJICNY AQHTHMHKPOOHE AaKTHBHOCTH, Yy TIPBOM peay
aHTHOAKTepHjCcKe, MPU 4YeMy je U KBAaHTU(PHKOBaHA HUXOBA aKTHBHOCT. [IpuMepu TakBHX
¢naBonouna cy anurenud (Khanna u cap., 1980; Palacios u cap., 1983; Oksuz u cap., 1984;

Ohemeng u cap., 1993; Bashir u cap., 1994; Aljancic u cap., 1999; Basile u cap., 1999; Basile u
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cap., 2000; Sato u cap., 2000), myreonuH u JyTeosmH-/-Tayko3us (Bashir u cap., 1994; Sato u
cap., 2000), kBepuetuH, 3-O-MeTHII-KBEpIETHH, T1yko3uau kBepuetnHa (Khanna u cap., 1980;
Rauha u cap., 2000; Arima u Danno, 2002), kampepon u merosu aepusaru (Pomilio u cap., 1992;
Sakar u cap., 1992; Rauha u cap., 2000), napunrenus u HapuHruH (Ramaswamy u cap., 1972; Ng
u cap., 1996; Tsuchiya u cap., 1996; Rauha u cap., 2000).

[ToceOHy maxmky UCTpaKMBa4ya IMPHUBIAYM AHTHBHPYCHA AaKTUBHOCT TMOjSIHHHUX
¢daBoHOMAa y O0pOM IPOTUB BUpyca XyMaHe umyHoaehunujeniuje (XMB Bupyc). 300r Benukor
3Ha4aja oBOT oTKpuha cBe je Behu Opoj aKTMBHOCTH yCMEpPEH Ka CHHTE3H JepUBaTa MPUPOIHUX
¢draBoHOMAHUX MoJieKyia. [lojenHa ucTpakuBama JoKas3alia Cy 3Hauaj CHHEPTru3Ma U y cly4ajy
AHTUBHUPYCHOT JelioBama (1aBoHOMIA, a 1moceOHo (uiaBoHa W (iaBoHoda. Tako, Ha mpumep,
KeM(epoIt U JTyTEOoIHH NOKa3yjy CHaXkaH cuHepructiuku edexar nporus XCB (Bupyc xepreca -
Herpes simplex virus). /lasbe, UMIUTMIUPAHO je J1a MPOIOJUC UMa 3Ha4ajHO Behr aHTHBHPYCHH
edekar Hero merose nojearnHayHe Komnonente (Amoros u cap., 1992). Cuneprusam je, Takohe,
npucytan u u3melhy dbiaaBoHona ¥ IPyrux MosieKyla HeIaBOHOUIHUX CTpyKTypa. Ha mpumep,
KBEpPLIETUH I0jayaBa e(ekTe S-eThi-2-THoKcU-ypuauH arukioBupa (Mucsi u cap., 1992;
Middleton u cap., 1993) npotus XCB u jaxHor Oecumia, ogHocHo AyjeckujeBe (Aujeszky)
00JIeCTH, YHjU je Y3pOUHHK XepIiec BUPYC. AINIMICHUH TaKole rmojauaBa aHTHBUPYCHO JICJIOBAE
alMKJIOBUpA MPOTUB OBUX BHUpyca (Mucsi u cap., 1992).

[Ipeno3naro je ga Mmonudukamnuje CTpykrype GhIaBoOHOHUIA MOTY pPe3yJaTOBATH J00UjamkeM
HOBUX, MONHMJUX aHTUMHUKpOOHUX areHaca. [locrojehn moganm xoju ce oJHOCE Ha aKTUBHOCT
OBHX jeIUH-CHA Y 3aBUCHOCTH O]l BbUXOBE CTPYKTYpe YKa3yjy Ha TO Jia je Moryhe cUHTeTHCaTH
MOTEHTaH aHTUOAKTEPU]CKU (PJIaBOHOH XajoreHaiujoM B npcrena, kao ¥ CyNCTUTYLIMjOM T'epaHu
WIM JIaBaHIyJW1 Tpyna Ha npcreHy A. Benuku Hampenak Koju je MOCTUTHYT Y OTKPUBAMbY
onocuHTeTCKUX IMyTeBa (hrnaBonouaa (Dixon u cap., 1998) morao 6u y ckopuje Bpeme J1a pe3yiTyje
CHHTE30M aHaJIora OMOJIOIIKY aKTUBHUX (DJIABOHOMJIA ITyTEM I'€HETHUKE MaHUITyJIaIHje.

[Mocnenmux ronuHa cBe je Behu Opoj in VIVO ucTpaxkuBama aHTUMUKPOOHE aKTHBHOCTH
¢maBoHoma. OBakBMM TECTOBMMA JIOKAa3aHO je Jla oOpajlHa TpPUMEHa KBEpIETHHA Y
KoHIeHTpanujama on 142,9 mg/kg u 214,3 mg/kg mrutu 3amopiie npoTuB uHayKoBaHe Shigella
uHbeKyje, Koja je ca Apyre crpaHe Ouija JieTajJHa 3a HETpeTHUpaHy (KOHTPOJHY) TpyIy
KHUBOTHHA. JlOKa3aHO je Ja anmureHuH MHXUOupa pact 15 MUKpOOHHMX JHMHHja METHUIMINH

pe3UCTEeHTHE CTaQHUIOKOKE, Kao U pa3IHuuTHX cojeBa Staphylococcus aureus y KOHIGHTpalrjaMma
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usmely 3,9 u 15,6 g/mL (Sato u cap., 2000). Pe3yaratu Mory BapupaTH 3aBUCHO OJ HauyWHa
oapehuBama aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH.

Mertoze 3a oapehuBame aHTUMHKPOOHOT MOTEHIHMjala Mory OuTH paznuunte. Hajuemrhe
NpUMEMBaHa MeToja je AucK audy3nona merona. [IpuHimm OBE METOIE J€ 1@ MCIHUTHUBAHA
cyrnctaHia AuGyHIyje y XpamuBy MOIOTY ¥ Jejyje WHXHOMTOPHO HA pPa3MHOKABAME
MHKpOOpranu3ma (0akTepuja u rbHBa) MPETXOJHO 33CEjaHuX HA Ty MOIOry. Y TOM Ciiydajy
KOPHUCTE CE JAUCKOBH WM TAOJETE 00JI0kKEeHe Ta4HO 01peh)eHOM KOHIEHTPAIMjOM HCIHUTUBAHOT
y30pka. Hakon oxapeheHor mHKyOamMoHOT Mepuojia OYMTaBa CE pe3yiaraT Kao NMPEYHUK 30HE
MHXHOMIM]e pacta MUKpPOOa. YKOJIUKO Cy IIOCMAaTpaHd MHUKPOOPTraHU3MH OCET/bHBHU Ha JICjCTBO
HCIHUTHUBAHOT €KCTpaKTa WM HErOBUX KOMIIOHEHaTa, fohu he 10 u30cTaHKa HBUXOBOT pacTa y
30HM JejcTBa aHTUMHKpoOHOr areHca. Ilopem oBe meronme, uyecto KopuiiheHe MeToae 3a
WCIUTHBAKE aHTUMHUKPOOHOT MOTEHIHWjasia OMJPHUX EKCTpakaTa jecy JWIYIHOHE METOJe Ha

YBPCTOj WM y TEUHO] MOJUI03U (arap-AWiIyliMOHa U AUIYLMOHA METO/Ia Y elpyBeTama).

AHmumquo6Ha aKmuenocm Kkamujiuye

Mely MHOTOOpOjHIM OHOJIOIIKMM aKTUBHOCTHMA KaMUJIMIIE, TOceOHa MaXmha yecMepeHa
je Ka HBEHO] aHTUMHKPOOHO] akTUBHOCTH. MHOTOOpOjHHM iN VItro TecToBHMMa J0Ka3aHO je na
€TapCKO yJbe KaMIIIUIE MTOKa3yje aKTUBHOCT MPOTUB 25 pa3IUUUTHX TpaM MO3UTHUBHUX U Tpam
HeratuBHux Oaktepuja (Lis-Balchin u cap., 1998; Mckay wu Blumberg, 2006). Bucoka
anTudyHranna aktuBHOCcT (91-95%) meHOr erapckor yiba yTBpleHa je mpema ripHBama poja
Aspergillus u Fusarium (Soliman u Badeaa, 2002; Mckay u Blumberg, 2006). M3onoBane
KOMITOHEHTE €TapCKOT yJba, Y MPBOM peay a-oucabomnon, (apHe3od, xamaszysaeH, HEPOIUI0I 1
repMakpeH /I, Takole moka3syjy BUCOK HUBO aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH.

Naxo ce HocHoIleM aHTUMUKPOOHE aKTUBOCTH CMaTpa €TapcKo yJbe, OJTHOCHO KOMITIOHEHTE
€TapCKOr yJba, JOKa3aHa je U BUCOKAa aHTUMUKPOOHA aKTMBHOCT TEXE HCTIapJbUBUX KOMIIOHEHATa
kamunune (QuaBoHouma U (EHONHUX KHCENMHA), Ka0 U HEHUX eKcTpakara. Pesynratu
HCTpakKMBamba MOKa3yjy Ja Cy BOJICHU €KCTPAKTH KaMUJIuIle eUKacHUjU y O0pOU MPOTHUB TIIICCHU
M KBacala, JOK €TaHOJIHM €KCTPaKTH TMoka3yjy Behy akTuBHOCT mpema Oakrepujama (Mckay n
Blumbebrg, 2006). AnkoxomHH €KCTPaKTH KaMUIIMIIE TOKa3yjy BEOMa BHCOKY aHTHMHUKPOOHY

aKTHBHOCT y ciy4ajy OakTepujckux cojeBa rpam mo3utuBHEX (Staphylococcus aureus ATCC

38



Anexcanopa Lleemanoguh lloxmopcka oucepmayuja

12600, Streptococcus mutans, rpyme b Streptococcus, Streptococcus salivarius) u rpam
meratuBaux Oaktepuja (Klebsiella pneumonia, Escherichia coli, Bacillus megaterium wu
Leptospira icterohaemorrhagiae). ITopen yinore y 6opou nmpoTuB OakTepuja, IJbUBa U KBacaria,
€TAaHOJHH €KCTPAKTHU CE OJJIUKY]Y CIIOCOOHOIINY HHXHOUIM]E Pa3Boja MMOjeAMHUX BPCTa BUpYCa.

HctpaxuBama mOKa3yjy Ja ce TMOjeJUHE KOMIIOHEHTE KaMWJIWIE, OIHOCHO HHCHHX
eKCTpaKaTa WM €TapcKor yJba, OJUTMKY]y criocoOHonihy na moBehajy ocTesbUBOCT OakTepHja Ha
HU3 KIIMHUYKY 3Ha4ajHUX aHTHOMOTHKA. Tako, Ha mpuMep, HEPOIU IO, a-OrcadoIIo U papHe30
n3asuBajy oapehene mpomene Ha henmjckuMm MeMOpaHama OakTepuja, unMe ce moBehaBa
MPONYCTJBHBOCT, OJTHOCHO MPOUPAHE €r30T€HUX CYIICTAHIU MOMYT AHTUOMOTHKA HITH €TUIN]jYM
opomuna (Brehm-Stecher u Johnson, 2003). TpermaH HOMEHYTHM jEAMECHHHMA y OICETY
kourenrpanyja ox 0,11 mo 0,44 ¢/l nosehaBa ocerbuBocT Staphylococcus aureus Ha
UIpOQIIOKCANH, KIMHIAMHUIWH, €PUTPOMHIINH, TEHTAMHIIMH, TETPAIMKINH U BaHKOMMHIIMH.
OBO yjeIHO cyrepHilie yJIOory OBUX CECKBUTEPIICHOM A Kao (akTopa HecrenupuiHe OaKTepujcKe
MepMeadMITHOCTH Ka aHTHOMOTHUIIMMA U aHTUMHKpOoOHMM areHcuma (Brehm-Stecher u Johnson,
2003; Kamatou u Viljoen, 2010). ITopex oBora a-61cabo10:1 1 HEPOIUAOI MOKA3Y]y CAMOCTAIHY
aHTUMUKPOOHY aktuBHOCT npoTuB Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Escherichia coli u
Candida albicans, anu cy y ToM citydajy Heomnxo/He Behie KOHIIEHTPAIUje MOMEHYTHX jeTUbCHba
(van Zyl u cap., 2006; Kamatou u Viljoen, 2010). Ha ocHoBY pe3ynrata Buie in Vitro ctyauja ca
HEPOJIMAOIOM M TepMakpeHoM /I, WMIUIMIMpaHa je HUXOBa ylora Kao aHTUMHKPOOHHX
xemoTeparneytuka. OBUM je TOKa3aHO Ja a-0ucaboJion MMa CIOCOOHOCT J1a MHXMOHWpa pact
Bacillus phlei pesucrentHe Ha craHmapiHa aHTHHH(EKTHBHA CpEICTBA, LITO YKa3yje Ha
MOryhHOCT M BEIHKY Ba)KHOCT yroTpeOe aHTHMUKPOOHUX areHaca OWJBHOT mopeka (Simoes u
cap., 2008).

OnpehuBame aHTHMUKPOOHE aKTUBHOCTH IN Vitro omoryhasa ma ce jacHO cariena
MoryhHocT kopuihewa KaMUIIMLE U BeHUX MTPOU3B01a y 60pOU MPOTHUB MUKPOOpraHu3ama, Kao
1 MOryhHOCT 3aMeHe aHTMOMOTHKA MPHUPOJHUM NPOM3BOAMMA Y CIIy4ajy JAKIIUX HHEKIH]a.
Wnak, jeqHo o HajBaKHUJUX MUTamka KOje Ce MOCTaB/ba y CAaBPEMEHUM HCTpakKMBambHMa jecTe

MUTake e(PEKTUBHE KOHIICHTPAIIN]E€ OBHUX |SIUHCIHA.
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2.2.3. AHTHKAHIIEpPOTreHa AKTHBHOCT

TyMmopcka oboJsbema HacTajy ychen mopemehaja OCHOBHUX MeEXaHHM3aMma peryJaimje
henmjckor nuKityca. Y TakBUM ycloBHMa hemuje He pearyjy Ha CUTHaJIE KOjU PeryJuiry lbUX0BO
MOHAIIAkE ¥ OHE TIOYHEbY HEKOHTPOJIMCAHO J]a PAcTy | Ja ce JeTe.

Ceaku nopemehaj y nponudepanuju Moxe outu 100pohyaHu (OSHUTHM) WK 310Ny IHA
(mamuram). Tymopcka mporpecuja ce Hajuyemihe JemniaBa y cMepy nosehane 3nohymHoctu, a cam
rmojaM MaJIMTHOT TyMopa ce u3jeqaHadaBa ca mojmoM kanmepa (Cooper u cap., 2004). Mako ce
1ojaM KaHIlepa BpeMEHOM MEHhao U Apyrauvje 1euHncao, JaHac MaToJI03H MO OBUM TEPMUHOM
NoJpa3yMeBajy IIMPOK CKYyIl HEOIUIa3MH Ca pa3IMYUTUM TEHETCKUM a0HOManujamMa |
BapHjabMIIHUM oaroBopoM Ha Tepanujy (Marczi u cap., 2008). 3a mamurHa o06oJbema
KapakTepucTh4a je HEKOHTpoJiMcaHa naeoba henmja y3 OACYCTBO amonTo3e, HHBA3HBHOCT
(mposMpame y OKOJTHA TKHBA M BbUXOBO YHHIITABAKE) U MOHEKA] METacTa3a, OJJHOCHO IINPEHE
110 OpPTraHU3My IIyTeM KPBOTOKA U IMM(OTOKa U popMUparme CEKyHIapHUX TyMOpa. 3a HACTajambe
CeKyHIapHHUX TyMOpa OJIFOBOPaH je eH3UM MaTpHuKc Metanonporennaza (MMII), koju ce nzmydyje
TOKOM OJ/IBHjarha YOOH4ajeHOT MeTaboMTHIKOT Tporieca. OBaj €H3UM ce OJUTHKYje CrIocOOHOoIThy
pasrpazame rycror Mehyhenujckor MaTprukca U BE3UBHOT TKHBa. Y Cilydyajy TyMOpckux henuja,
ycaen nopemehaja y nmpoiudepanuju, 101a34 10 HArOMUJIaBamka TYMOpPCKE Mace U cBe henuje y
HaroMmIaHo] TYMOPCKO] Macu TpousBoje Benuke konnunHe MMII. Ycenen akTuBHOCTH OBOT
eH3umMa henuje Tymopa ce 0/1Bajajy oJ1 TYMOPCKE Mace U Jajbe MUPE OPraHUu3MOM ITyTEM KPBU HIIH
mumbe, nocneajyhu mpu tome ao Apyrux oprana (Casuh, 2014). 3a pa3nuky o MaJUTHOT
TyMOpa, OEHUTHU TYMOP je OKapaKTepHCaH OTPaHUYEHUM PACTOM Y3 OACYCTBO METAaCTa3upama 1
WHBA3WBHOT TTOHAIIAMKA.

[Ipouec Tpanchopmanmje henuja U3 HOPMAJIHUX Yy MaJlUTHE Ha3MBa ce€ KaHILIEPOreHe3a
(oHKOreHe3a), a caMH areHCH KOjU HHAYKY]Y OBaj IIPOIlec 03HaYaBajy ce Kao KaHIEPOTreHH! areHCH.
OBakBHU NpOLIECH MOTY 3allOYUE-ATH TOTOBO y CBUM OpraHHMMa, ajld OpTraHU KOjU Cy MOCeOHO
MOJUTOKHA OBHM TIPOIIECHMA jeCy OHM KOjU Cy XPOHHYHO H3JI0KEHHU CIIOJHAITHUM YTHIAjIMa
(ruryha, ipeBa, uta.). [Ipomec kanmeporenese je BumedasHu mpoiiec, U Aa Ou 10 Wbera JI0IuIo, Mo
JEIHOM 01 MeXaHu3aMa, MOTPeOHO je /1a ce goroau Behu Opoj MyTalyja ImTo 0OUYHO 3aXTEBA TyKH
BpeMmeHcku nepuoA. IIpBa ¢asza y Tom mporecy (MHUIMjalMja) OTIOYUEE Kaaa reHoM henwje

MPETPIH TPOMEHE KOj€ 0CTa]y HepenapupaHe Uik ce pernapupajy norpemHo. Y apyroj ¢asu (paza
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npomoIuje) nonasu 1o aeooe Beh omrehene henuje, mpu yemy ce popmupa npeMaIurai TyMOp.
ITox nejcTBOM paznuuuTux akTopa a0J1a3u 110 nocienmwe Tpehe dase (upeBep3udbuinHa dasza), riae
JoNla3d 10 Tporpecuje, OAHOCHO J0 Tpoaykiuje henmja-kioHOBa ca moBehaHum
nponaudepaTUBHUM KamalMTeToOM, WHBa3HBHOIINY U criocoOHomhy Meractazupama (Marks u
Fiirstenberger, 1999; Yuspa, 2000; Yokota, 2000; Pezzuto u cap., 2005). Ycnen oBora mocTeneHo
J0J1a3H U 10 MOPQOJIOMIKHX MPOMEHA Y TKHBY, OJHOCHO JI0JIa3H JI0 T0jaBe Jie3uja.

henujcku mMKIyC peryimcaH je HU30M T€Ha KOjU Tpe CBera yTudy Ha HEH pacT,
nponudepanujy u gudepennnjandjy. Ty cnaaajy mpoTo-OHKOT€HH U TYMOpP CYIIPECOPCKH IeHH, a
3a HacTaHaK M pa3BOj TyMOpa BaYKHHU CY jOII ¥ T€HH OJITOBOPHU 3a perapaliijy HacTaInuX rperiaka
y mosekynny JJHK. Myranuja y mpoTo-oHKOTeHUMa J0BOJIU JI0 HhHXOBE KOHBEP3HUje Y OHKOTCHE,
JIOK Y CITy4ajy TyMOp CYIPECOPCKHX T'eHa J0JIa3H JI0 HHAKTHBAIIH]E WU I'yOUTKA THX TeHa (CIIMKa
15).

a) 0)

. Tymop cynpecopeki ret MyTipanu TyMOp CyNpecopeKH reH
I A3HBAUH: — —A

. JledekrHn
[porenn Hey HKLIMOHATHI

1 [Tporenn

KonTposnucana Hexontponucana
henmjcka neoba heanj |CKa
neoba

hennjeppaical

Cnuka 15. Pa3Boj kaHIiepa IpOy3pOKOBaH F'€eHETCKUM aHOMaJlijama: a) OHKOreHUMa; 0)
TYMOP-CYIIPECOPCKUM T'€HHMaA.

[IpoTo-0OHKOreHH Cy IeHU YKJbYYEHM Y TpPaHCAYKIM]y CUTHajga y henuju, a HHXOBO
(GyHIMOHUCAkE JTUPEKTHO j€ IMOBE3aHO Ca HOpMaJHOM henujckoM mponudepanujoMm u
mudepenuujanujom (Ilamuja u cap., 2006). [lo cana je no3naro oko 100 mpoTo-oHKOreHa, a cama
YUEEHUIIA /12 CY CBU JaKO J0OpPO €BOJIYIIMJCKHM OYYBaHU TOBOPH O HUXOBOj BaAXKHOCTU. Ycien
rojaBe MyTalllja WU T0jayaHe eKCIIpecHuje TeHa Moke JOhH 0 Mpejlacka IMpOTO-OHKOIeHa Yy
TyMOp-UHIyKYyjyhe OHKOreHe. AKTHBallMja OHKOT€HAa MOCTHXKE C€ Ha TPH HauyMHA: MYTallHljoM,
TpaHCIOKayjoM U ammudukanujom. Hajuenrthe myranuje cy T3B. TaukacTe MyTaluje, y Kojuma

Ce jelaH HyKJICOTH/] 3aMembyje npyruM. Haj3HauajHuju OHKOTE€HHU Cy OHKOTEHH MopoIuiie ras. Ras

41



Anexcanopa Lleemanoguh Lloxkmopcka ducepmayuja

MOPOMILYy OHKOTeHa YrHe Tpu Bpcte rena: H-ras, K-ras u N-ras (Saluson, 2002). ITporennu oBux
OHKOTeHA Cy OJIMCKO MmoBe3aHu ca G-poTenHNMa KOjU UMajy BaKHY YJIOTY y IPEHOCY CUTHaja ca
memoOpane y henujy (Illamuja u cap., 2000). ITopen oBux 3Hauajuu cy u myc (c-myc, n-myc, I-
myc), c-myb u c-fOS oHKOreHU Yuju ce MPOTEHHCKH MPOAYKTH Halla3e y caMoM helujcKoM je3rpy
U UMajy yJOory y peryiaiuju mpolieca TpaHCKpHIIUje U ekcrnpecuje reHa. Bcl-2 mopomuia
OHKOTE€HA j€ jeHa O] HajKacHHWje OTKPHBEHHX, a HUXO0Ba (PyHKIIMja ce OrjieJja y peryiauuju
arornro3e, Mpy 4eMy UMajy oJuryqyjyhy yrory y npouecy ogabupa na s he henuja yhu y mpornec
amonTo3e WM he MpeXWBEeTH, WTO j€ jOII jeAaH OJ J0Ka3za IMOBE3aHOCTH OHKOTeHa ca
HEOIIACTUYHOM TpaHcdopmanujoM. Jlokanuzanuja U QyHKIMja Haj3HAYAjHUJUX Tpymna MpoTo-

OHKOI'€Ha IpuKa3aHa je Ha ciauuu 16.

o AJIXe3UjCKH
Ddakropu pacra (PDGF,FGF) Peuenropu 3a unxuburope MOJICKY/IH
(akropa pacta (TGF-6era)  (Kaaxepunm)

M
!

& B

B W YT T

Hunn His

Linn [ATIRE
& ® @ e

HXM6MTOP CUI'HaJIHOI!
npeHocuoua

Perynarop
TPAHCKPHIILIKjE
(onnasu y jesrpo)

[IpeHocuow curuana
(RAS)

Perynaropu henujckor
LMKIyca
(Ciklin D, CDK4)

WUnxubdurop henujekor
uukayca (RB

Perynaropu heaujckor uukiyca
" (C BK MHXUOUTOP)

WUuuxourop
anonTose
(BCL-2)
. Perynarop
TpaHcKkpHIILHjCKH LIMKIyca U anonTose
(akrop (MYC) (p33)

Crnuka 16. henujcka nokanu3anuja u pyHKIMja Haj3HAYAJHUJUX TPYIa TPOTO-OHKOTeHA

(o6ojenu rypBenom 60jom) (Kumar u cap., 2005).
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[Iporennu oHKOreHa MOTy OUTH MOJUIENTUAHU (HAKTOPHU pacTa, peuenTopH 3a GaxTope
pacTa, KOMIIOHEHTE Ba)kHe 3a hesujcKu MUKITYC WU TpaHCKpHUNIKjcku GakTopu. Haunn mwuxoBor
nenoBama je BumecTpyk. Ha commm 17 nmat je mpuka3 akTUBHOCTH NMPOTO-OHKOTeHa. TpajHo
aKTHBaH MyTHpaHu ras (oHkoreH) 30or HemoryhHocTu na xumponusyje GTP, y3pokyje TpajHy

MHOTHYKY CTUMYJIaldjy henuje 6e3 nmprucycraBa cnosbaiimber curaaia (Kumar u cap., 2005).

Mdakrop pact

IIpuxsarno mecro 3a

Pererrrop (axop pacra MeMOpaHy

LA s ;IHHHHlll)rl;tjv;:.,;;;
””’i”l,’,l’l’,’l’f. I | (A!l,.ll'”lul.ll'll..

- ® M
r3
&t

|
x

/
Tosesnu
NPOTEHH

AKTuBaimja

Hnakrusauuja
xuapomnse GTP-a

Pocar Biokupano Koz Axrupaija MAP-a
MyTHpaHor RAS) KMHA3HOT ITyTa

OjiBHjare CTAHNYHOT IHKTyCa

Cnuka 17. Ilpuka3 akTHBHOCTH MpoTo-oHKOreHa ras (Kumar u cap., 2005).

TymMop-cynpecopcku TeHH UMajy CYIPOTHY YJIOTY Y KOHTPOIU helujcKor pacta y 0JHOCY
Ha OHKOTeHe. Y HOPMAJIHUM YCJIOBHMa TYMOP-CYNPECOPCKU T'€HH MHXUOHpajy mposmdepanujy
henmja 1 HacTaHaK MATUTHOT 000JbeHa. bUX0B ryOuTaK WM MHAKTHBAIIH]A TOBOJIE 10 HACTAHKA
tymopa (Cooper u cap., 2004). Tymop-cynpecopcku reHu WHXHOUpajy henujcke myTeBe Koje
MPOAYKTH OHKOT€HAa CTUMYIHUINY, MPH YeMy 3ayCTaBjbajy henHjcKu HUKIYC U YYECTBY]Y Y
nonpasim omrehema [IHK monekyma (Mpmuh u cap., 2004).

Ycnen oBakBHX T€HCKHX MYTHIIUja, TIOYHIBGE J1a ce MoKpehe KapuuHoreHe3a U J0Ja3u 10
nojase HeoracTUyHUX henujckux nmpomena (Mendelshon u cap., 2001). Came myranuje mMory
OWTH M3a3BaHE €HJIOTCHUM WUITH er30TeHuM pakTopuma. EHorenu ¢pakropu o0yxBaTajy reHeTCKe,

XOPMOHCKE U UMYHOJIOIIIKE (baKTope, Kao u XCMI/Ij CKC KaHICPOT'CHE (baKTope HaCTaJIC HOPMAJITHUM
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onsujambeM Metabonmutuukux mporeca (ROS, RNS) (Yuspa, 2000). Ersorenu dakropu
MPEeACTaB/bajy YTHIIA] areHaca W3 OKOJIMHE Ha TeHEeTCKH Marepujail ((QU3HMYKH B XEMH]JCKU
kaHieporenu areacu, UV u jounsyjyhe 3paueme, MUKOTOKCHHH, JOHU TEIIKUX MeTalla, OMOJIOIIKA
KaHIIEpOTeHU areHcH, oapehenn Bupycu, 6akrepuje, mapasutu u ci.) (Opunh, 2010). [To mojase
TEHETCKUX aHOMaJIkja MOXKe IOhH U yciies AejioBama (pakTopa KOju CTUMYIHIITY helnjcKy 1eo0y
(mponudeparujy) ycien ciydajHIX MyTallidja Koje ce MOT'y jaBUTH npriikoM permukanuje JJHK

(cTepouHU XOPMOHH, pa3Ha CUHTETHYKA jeaumbeba) (Henderson u Feigelson, 2000).

henujcka anonmo3a — npozpamupana heaujcka cmpm

Jeman on orpanmuaBajyhux ¢akropa pacta Tymopa je amornro3a, OJHOCHO (U3HOJIONIKA
cMmpt henuja, Koja ce 3amaxka y TOKYy eMOpHOHAIHOT pa3Boja U TOKOM OOHOBE TKMBa U OpraHa
onpacnux jenuHku. CaM MpoIec armonTo3e je HEONMXOJaH 3a OJpKaBamke paBHOTEkKE H3Mehy
cTapux ¥ HOBHX hernuja HoOpMaidHOT TKHBa TOKoM xuBoTta (Hall u cap., 1994; Zhang u Herman,
2002). ITopen amonTOTUYKE CMPTH, ITOCTOj€ jOIT U hemujcke CMpPTH ycien HeKpo3e U ayrodaruja.
OcHoBHa pa3nuka Mely mHMa orjeqa ce y YMICHUIM JIa j€ 3a OBHjambe Mpolieca aronTo3e U
ayrodaruje norpedbHa eHepruja, Te henuja akTHBHO y4eCTBYj€, a OBa JIBa HAaUMHA helujcke CMpTU
jaBJbajy ce, Kako y TOKY (DM3HOJIONIKKX, TAKO M Y TOKY MaToJomKux yciosa. Ca apyre cTpaHe
HEKpO3a je TacCMBaH THUII helnjcKe CMPTH, KOJU HAcTaje ycie ] KoJanca helnjcKux XOMeoCTaTCKUX
MeXaHu3aMma U UCIOoJbaBa ce Y eKCTPEMHUM HE(U3UOIOUIKUM YCIOBUMA.

Tok oaBHjama anonTo3e je FeHEeTCKU peryiucaH Nopolec TOKOM Kojer henuja npeTpnu Hu3
Moponomkux npomeHa. KibydHy yiory y \meroBoM o/iBHjamby MMajy Kacmase, Koje 0AMax Io
CBOM aKTHBHpAmY 3aN0YHEY allONTHYKH mporiec. CUTHANM 3a aKTHBAIIM]y Kacma3a MOTy JohH o1
OKOJTHMX hennja (CHoJballlHM MyT aKTHUBALM)€) WIM U3 YHYTpaIIHOCTH henuja (yHyTpallmu myT
aKTUBAIIH]e).

CrnospallHM MyT aKTHBalMje Kacmasza (cnMka 18) ykibydyje T3B. pelenTope CMpTH U3
TNF/Fas moponuiie, xKoja ce MPOTEXE OJ CIHOJbAlllFhe 10 YHYTpallllkhe MOBPIIMHE hennjcke
memopane (Wajant, 2002; Schutze u cap., 2008; Mehlen u Bredesen 2011; Kojuh, 2012). IIpo-
Kacrmasza § ce akTuBHMpa mpumMajyhu curHai npeko aJanTepckor MoJjieKysia. AKTHBHpaHa Kacrasa 8
NOoYNke caMy cebe Ja Iiena, Te y3pOKyje aKTHBALM]y OCTAIMX KAaCKaJHHX Kaclasa, a TUME H

hemjcky cmpt (Cooper u cap., 2004). JenHoMm akTHUBHpaHe Kacmasze pasrpal)yjy 4MTaB HU3
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MPOTEMHA HEOIMXOJHUX 3a XKUBOT henuje U noBoae A0 BehuHe MOPGOIJIOMIKMX MPOMEHa Koje
HACTajy TOKOM aroNTOTCKOT TpoIieca.

Tokom yHyTpalImer akTuBUpama kacmnase (ciauka 18), curnanu Hactajy y henuju ycinen
omrehema y mojeAMHUM opranenama. LleHTpaaHo MecTo y OBOM IpOIeCy MMajy MUTOXOHIIpH]E
yije MeMOpaHe MOCTajy nepMmeaOWiIHMje 3a Malle MOJIEKYJe KOjU H3Jla3e U3 MHUTOXOHIpUja U
aKTUBHPAjy Kacrase.

TokoM ofBHUjama anmonTo3e He J0JIa3u JI0 pa3rpaame MeMOpaHa, Te ce henmjcku caapxaj
He ocnobaha y okonuny. Kao mocneania oBora jaBiba ce 0JCYCTBO 3allaJbeHCKHX MPOIieca TOKOM
IEHOT OJ[BHjama. Vcxo/ anmonToTcKkux mpoleca je aa henuja Ha kpajy 6uBa pa3OujeHa Ha BUILE

BE3UKYJIa KOje Ce YKamajy (haroiuTo3oM.

PELIEIITOPU PELIETITOPA
CMPTHU 3ABUCHOCTU /1

NETRIN-13

YT DIABLO HTRA2
Pro-caspase-9 90,0 UCaD 20°¢ 0p ©

(-10) < t8ID -
¢ Tlpeknn
Caspase-9 i cuHTese ATP
X X Jenpo

Buiak ROS

Wuxubuumja
g g ! PecrMpaTopHOr JaHua

_ KACIIA3A3ABHCHA | KACIIA3A-HE3ABHCHA
I oo B | ATIOTITO3A : ATIOTNTO3A

Cnuka 18. CriospalllHy ¥ YHYTpAILEbH YT aKTUBUpamba Kacmasa u anontose (Vaux, 2002).

Perymanumjy mpormeca amonro3e oMmoryhaBa 4nuTaB HU3 peryjJaTOPHUX MPOTEUHA KOJH MOTY
J1a Y9eCTBYjy Y aKTHUBAIMjU WK OJ0KUpamy mpoiieca. [Iporennn u3 Bcel-2 mopoauie nporenna
MMajy BaXHY YyJIOTY Yy TIpolecy perynamuje, kao u nporeud p53. ITopemehaj y perymanuju
amonTo3€ MOXKE Ja JOBEIE N0 T0jaBe TyMOpa, ali M YUTABOT HU3a JIPYyrux 000Jbema (HIp.

HEeypojereHepaTuBHE OOJIECTH).
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Monekynapnu mexanuzmu aHMUKAHYEPO2EHO2 0€108atba OUbLAKA

XeMoTepanuja KaHIlepa YKJbydyje TpPUMEHY jeaumbema (Hajuemhe XeMUjCKH
CHUHTETHCAHHUX ) KOja MOT'Y J1a YCIIOpE MJIM IOTIIYHO 3ayCTaBe pacT KaHLEpOreHux henuja, Ui nak
71a I0Bey 10 lbUX0Be CMpTH. TperManu y 60pou MpOTHUB TyMOPCKUX 000JbEHa MOT'Y YKJbYUUBATH
U IpUMEHy panujanuje. MelhyTum, 1 0Baj, Kao U TPETMaH XEMHU)CKU CUHTETUCAHUM jeANbCHUMAa,
YeCTO MCIIOJbaBa JICTAHU YTHUIA] HA HOPMaJHE, OJHOCHO 37paBe henuje, IITO M3a3MBa I10jaBy
,crnopeqHor egekra. OBakBM TPeTMaHU YECTO JOBOJE /10 clabjbema MMYyHHMTETa, Tako Ja
MAIHMjSHTH I0CTAajy MOUI0KHU pa3HuM HHpeknujama. Ctora, y GoKycy CBETCKE HayYHE jeBAaHOCTH
MOCTIeIHbUX TOJIMHA j€ TIOTpara 3a XeMOTepareyTHIIIMa HUCKE TOKCUYHOCTH U IIMPOKOT CIIEKTPa
JiejcTBa.

Benuku Opoj aHTHKaHLIEPOICHUX jelUICHA Jecy 3alpaBO NPUMApHU M CEKYHAAPHU
METa0OIUTH OMIJbAKa, M TO KaKO Y CBOjOj OCHOBHOj, TAaKO U y CTPYKTYPHO MOAN(DUKOBAHO] (GOPMH
(cTuiOeHu, TUTHAHU, CTEPOUIU, CECKBU- U JTUTEPIICHH, UT/.). Mely 0BUM MoJieKyIruma moceoHy
NaXby MIpHUBJIaYe NOIU(PEHONIHA jeIubeha OMIbaKa, a y IPBOM pely (IaBOHOUIH.

ExcrpakTu Ousbaka M mUXOBa (EHOJHA jeUI-EHa MOTY Ja Jelyjy Ha OpojHe LuJbHE
MOJICKYyJIe CHTHAJHUX IIyTeBa y MajurHo tpanchopmucanoj henuju, Hamamajyhu Taxo
HCTOBPEMEHO BHIIIE OCHOBHHMX CBOjCTaBa KaHIepa. Pa3iMuuTH THIOBM KaHIEpa KOPHUCTE
pa3nuuuTe MeXaHW3Me, Tako Ja eKCTpakTH TIOjeAMHUX Ombaka umajy crenupudHe
aHTHUKaHLeporeHe edexkre mnpeMa oapeheHUM THUIOBMMA KaHLEpa. 3Hayaj] NOJU(EHOIHUX
Jenumbemha JeIHUM JIEJIOM C€ Orfiefla Y HHUXOBO] aHTHOKCUIATHBHO] aKTUBHOCTH KOJOM IITHTE
ouomosekyne (JIHK, PHK, nporeune, nunusae u ap.) o1 okcuaatuBHor orrehema (Ramos, 2008;
Kang u cap., 2011). Manurse henuje ouiMKyje BUIIKM HUBO €HJIOTEHOT OKCUIATUBHOCT CTpeca U
U3MEHEH PEJIOKC CTaTyC y OJHOCY Ha HOpManHe henuje, Tako Ja OHE MoOKa3dyjy mnosehaHy
OCETJBMBOCT Ha (PEHOJIHA je[Mbema y oaHocy Ha HopMmanHe henuje (Trachootham u cap., 2009).
@DeHOTHN aHTHOKCHIAHCH HCIIOJhaBajy CBOjY aHTHKAHIIEPOTEHY aKTUBHOCT ITyTEM MOJyJIalHje
KOMITOHEHETH CUTHAIHUX IyTeBa Koju perynuiy henujcku nukiyc (Aggarwal u Shishodia, 2006;
Ramos, 2008; Neergheen u cap., 2010).

WNuxubupajyhu tauno oxapehene ensume ¢asze I m nosehaBajyhu reHcky ekcrpecujy
KaHleporeH-nerokcupukyjyhux ensuma ¢aze I, O6wbHM nomudeHonn mory na crpede
aKTUBAIM]y KaHIIEpOreHa. YjeaHo, OHM MOTY noBecTd 10 3actoja y Gl, G2/M umu S dazu

heHI/IjCKOF NUKITYCa CHUKCHCM WU noBehamem eKcnpecnje HCKHX BAXXHHUX INPOTCHHA.
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[ToceOGHO BaykHA YMH-EHUIIA Y CITy4a]y OMJbHUX MOM(EHOJIA jeCTe BHUX0Ba CIIOCOOHOCT Ja
yTHYy Ha IPOIIEC arolTo3¢ y MaJIurHo-TpaHnchopmucanuMm henmujama (Aggarwal m Shishodia,
2006; Ramos, 2008; Neergheen u cap., 2010). OBu MoJIeKyHu OHMJBHOT TIOPEKJIa MOTY Ja H3a30BY
aKTHBAIM]y CIIOJbALIET ITyTa amloNTO3€ IMPEKO pPEUEenTOpa CMPTH WM YHYTpAIIbEr IyTa
aKTHBAIIMj€ alloNTo3¢ MPEKO MHUTOXOHIpHja. Takohe, yodeHO je W Jla MOTY MCTOBPEMEHO Jia
aKTHBHUPAjy 00a armonToTcka MeXaHu3Ma.

[loka3aHo je Jna CHMXKaBajy T€HCKY EKCIPECH]y pEryJaTOPHHUX aHTHAIIONTOTCKUX
nporeuna (Bcl-2, Bel-xL, Bfl-1, c-FLIP, cypsusun, XIAP, cIAP1, cIAP2), nok noBehasajy reHcKy
€KCIIPeCH]y peryJaTopHHUX MpoarnoToTckux nporenHa (Bax, Bak, Bad). [lnspHu Monekynu Ha Koje
Jeyjy eKcTpakTu U (peHom Onsbaka Cy M Kacmase (kacmasa-8, kacmasza-9, kacmasa-3, kacrasa-7),
kao u PARP (Poly (ADP-ribose) polymerase). AutunH(paamaropHa akKTHBHOCT €KCTpakara W
(beHOMHNX jeaumbera OWsbaka 3HAYajHO JIOTNPHHOCH HUXOBOM KaHIEP-CYNPECHBHOM [I€jCTBY
(Aggarwal u Shishodia, 2006; Ramos, 2008; Neergheen u cap., 2010; Kang u cap., 2011).

[Topen oBora, monudenonu Oubaka, Ha 4eny ca (IaBOHOMAMMA, CE OJUIUKY]Y CBOjOM
criocobnonthy ka Mopdo-(QyHKIMOHAIHO] pereHepanuju OopraHu3Ma TojadaBajyhu yjemHo u
BEroB oa0pamMOeHn cucreM. 300T CBera HaBeNEHOT, JaHAC IOCTOjU BEJIWKH HHTEPEC KakKo Y
CBETCKO] HAyIly, TaKO W y HUHAYCTpHUjU 3a HcKopuiihemeM Ouibaka Kao H3Bopa Bojehux
OMOAKTHBHMX AaHTU-KAHLIEPOT€HUX CYICTaHIM, KA0 M 3a Pa3BOj CTAHAAPAM30BAHMX OMUIJBHUX

JICKOBA.
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2.3. EkcTpakuuja JeKoOBUTOr O01/ba

busbHu mpousBoau, 3axBajbyjyhul CBOM BHCOKOM OMOJIOIIKOM MOTEHIMjally Haja3e
MIMPOKY MPUMEHY y IIPOU3BOIIHH INjETETCKUX CYIUIEMEeHATa M QYHKIIMOHAIHE XpaHe, K0ja, 1opes
3a/10BOJbaBajyhux HyTpUTUBHUX CBOjCTaBa, UCIIOJbaBa U oapehene hpapmakosomke u GuU3HOIIOIIKE
edexre. [locneamux roguHa AOMUIO je 10 3HAYajHOT HAIIPETKa Y TEXHOJIOTU)U MPepasie JIEKOBUTOT
O0uJba, Kao U y M30JI0Bamby (hapMaKOJIOIIKKA AaKTUBHUX jeIU-EHha MPUPOIHOT MOpEKa, Ipe CBera
3axBaJbyjyh HOBMM HaydyHHM Ca3HAalbMMa BE3aHHM 3a MEXaHU3ME H3/Bajarba jeAHIbCHa U3
croXeHux Marpukca. OBO je yTHIANo Ha TO Jja eKCTPAKIMOHH IPOLIECH 3ay3My 3Ha4ajHO MECTO y
CaBpEMEHOj Haylld, T€ je pa3BUjeH BEIHMKH OpOj eKCTpakuMoHuX TexHuka. Ctora ce jpaHac, Ha
WHAYCTPHjCKOM HHBOY, TMPUMEHY]Y pPa3iIHudTH Mpolecu 3a Jo0Hjame OMJPHUX MPOM3BOJA U
eKcTpakaTa ca ojieh)eHUM OMOTIOTEHIIH]aIOM.

Hako ce mporec eKCTpakiMje BEKOBHMa YHAa3aJ KOPHCTH 3a JOOHjambe OHOJIOIIKA
3HAYajHHUX MPOU3BOJIA, OH jOII YBEK NPEAICTaBIba CBOjEBPCHH N3a30B, IIPE CBEra 300T CII0KEHOCTH
cactaBa y30opaka M3 KOJUX C€ KOMIIOHGHTE CKCTpaxyjy. YCIHEIIHOCT IMpoleca eKCTPaKIHje Y
MHOT'OME 3aBHCH OJ] OCOOMHA caMOr OMJBHOT MaTepHjajia, OJHOCHO O] KapaKTEPUCTHKA OUIHHOT
TKMBa. Beoma je BaXHO NPAaBWIHO TNPHUIPEMUTH OWJBHY CHPOBHHY IIpe CaMmor IIpoleca
excrpakiyje. Hajuemhe je moTpeOHO Hajupe HU3BPLUIUTH CYIICHE U YCUTHHABAHE OUIJHHOT
Marepujana. Cymieme uma 3a b JeHaTypucame OnbHuX henuja. Haume, mporomiazMa sXMBUX
henuja cBexxer OUIBHOT MaTepHjalia je MoMynponycT/bBa MEMOpaHa Kpo3 KOjy aKTUBHU CaCcTOjIIH,
pacTBopeHH y henujckoMm coKy, He Mory ja npoiase. KpamemeMm OBakBOI Marepujana, ycien
ocMo3e, J0J1a31 camo JI0 MpoJHpama Boje, OAHOCHO pacTBapaua y henmje. Cymmem 1oia3u 10
JeHATypUcama MPOTOIUIa3Me, Tako Ja helujcku 3uj J00Hja CBOjCTBA MOPO3HE CpeauHe, Koja
MPOMYIITa pacCTBOpPEeHE KOMIIOHEHTE y 00a mpasia. PacTBapau npoaupe y mope OMIBHOT TKHBa U
TUME HCIy®baBa henuje, kao U pyre mpasHe MpocTope OUIBbHOT MaTepujana. Bpeme ncnymapama
ropa MoXe TOHeKaJ OWTH BeoMa Jyradko, Ipe cBera 300r NMpUCYCTBa Ba3jlyxa y mbHMa. 3a
noBehame Op3WHE MpoAMpama pacTBapada MOXE Ce€ KOPUCTUTH BaKyyMHUpPame CYBOT OWJBHOT
MaTepujaja, nopehame NMPUTHUCKA pacTBapaya M 3aMeHa Ba3/lyXa Jako pacTBOPHUM TacoM (HIIp.
CO2). UctoBpemeHo, NpoaupameM pacTBapadya y OHJBHM MaTepujal 3alo4yuibe U IPOLEC
pacTBapama akTUBHUX U Jpyrux cacrojaka (ITekuh u Musskosuh, 1980).

Omnepanmjom ycuTHaBamba OMJBPHOT MaTepHjajia HapyllaBa ce ’beroBa CTPYKTYpa, T ce J1e0

henmja oTBapa W CymcTaHIle KOje OHE Caap)kKe IMOCTajy JaKo JOCTYIHE pacTBapauy. YjeIHo,
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YCUTHABakeM MaTepHjajia 3a €KCTPAKIHjy A01a3u 10 moBehamka KOHTAKTHE MOBPIIMHE 32 pa3MEHY
Mace, a CaMUM THM JIOJIa3H U 10 ’eHOT MHTEH3UBHU]jer npeHoca (Munomesuh, 2011).

Kana je ped o mponsBoamy OMJBHUX EKCTpaKaTa, Ty Ce Pagi O y30pLuMa KOjH Cy CI0KEHOT
XEMHJCKOT CacTaBa, a caM JKEJbEHH aHAJIUT KOJH CE M3 y30pKa H30J1yje je 0OMYHO BeoMa YBPCTHM
Be3aMa BE3aH 332 MAaTPUKC y30paKa, Tako Jia MO3HABAE TUIA yCIOCTABJbEHUX BE3a MPE/ICTaBIba
MpeIyCcIoB 3a YCHEIIHOCT Imporeca ekcrpakuuje. Edexktn marpukca cnanajy y HajMambe
pasjanrmere (heHOMEHe y mporecuMa eKcTpakija. OBu eeKTH Cy 4eCTO HEIIPEABUINBH, U OHH Y
3HAYajHOj MEpU yTHUYYy Ha e(pHUKacHOCT mporeca. Yak M ako Cy CyIcTaHIle 100pO pacTBOpHE Y
IPUMEBEHOM pacTapady e(UKacHOCT eKCTpakluje MOo)kKe OMTH He3ajoBoJbaBajyha yKOIHMKO Cy
aHAJIMTH 3apO0JbEHM y MAaTPUKCY pa3IHMuUTHM MexaHm3muMma. OBu (eHoMeHU oOjammaBajy
pa3nuuuTy epUKacCHOCT MpOIeca eKCTPAKIMje UCTOT aHAIUT/pacTBapad CHCTEMA Y Pa3IUIUTUM
y3opuuma. [lojennHe ekcTpakmoHe TEXHUKE HHUCY y CTamy Ja npeBasul)y M3y3eTHO U3paxkeHe
edekTe MaTpuKca, IITO yjeIHO MPe/CTaB/ba U HUXOB Haj3HavyajHuju HepocTaTtak (LlIBapu-Iajuh,
2012).

[Ipormec excTpakuyje U M30J0BAKBE aHAIMTA M3 MAaTPHUKCA y30pKa C€ MOXKE TOJCITUTH Ha
Hekosmko ¢asza (Pawliszyn, 2003.). IIpBo mona3u 10 AECOPIIHMje aHAINTA U3 MAaTPUKCa, a 3aTUM
ce oABWja Ipolec TUQy3uje KEJbCHOT jeUbEeha KPO3 OPraHCKH CJI0j MAaTpPUKCAa U HErOBOT
JoJlacka 710 TOBpIIUHE MaTpukc-(Giayna ¢dasze. Y 0BOM MOMEHTY MOYHUE Jla CE OJIBHja MPOIEC
TUCTPHUOYIM]j€ aHAJIUTA Y EKCTPAKIIMOHO] (ha3u, a 3aTUM OH JAU(YH]IYje KPO3 EKCTPAKIHOHY a3y
KOja je MpHCyTHA yHyTap Mopa U Mpesia3u y JAe0 eKCTpaklnoHe (aze y K0joj ce OJBHja Mpolec
KOHBEKIHje. 3ab1 KOpaK KOjU YNHH MPOLIEC EKCTPAKIHU]E j€ CAKyIIbakhe eKCTPaXOBaHOI aHAJIUTA
(Namiesnik u Gorecki 2000; Camel, 2001; Buldini u cap. 2002; Huie 2002; Kaufmann u Christen
2002; Smith, 2002; Tura u Robards 2002; Pawliszyn, 2003). KpuTiuHu MOMEHAT y TpOIECy
eKCTpaKIije je MO3HABAkEe KapaKTepUCTHKA aHAJIMTa U BEeroBOI oJHOoca ca MaTpukcoM (Mustafa
u Turner, 2011.).

AHAIUT y MaTpUKCy y30pKa MOKe OWTH IMO3UIMOHHpPAH Ha TET Pa3IMYUTHX TO3WIHja
(cmuka 19). Kao mito je mpukasano Ha ciauim 19, aHanut npe cBera Moxke OUTH afcopOOBaH Ha
NOBPIIMHM 4BpcTe uectuie (1), cMemTeH y mopaMa 4BpCTe YECTUIE PACTBOPEHE y pacTBapavy
u/um  aacopboBaH (2), 3aTuM MoOXe OWTH pPacTBOpPEH/aacopOOBaH y MHKpPO/HaHO-TIOpama
MmaTpukca (3), XeMHjCKH B€3aH 3a MaTpUKC (4) WiIM MaK PacTBOPEH Yy IENOKYIHO] 3alpeMUHH

pactBopa (5) (Pawliszyn, 2003; Waldeback, 2005). Kopak koju oxapehyje Op3uHy mporeca
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eKCTpakiuje y HajBehoj Mepu 3aBUCH O] pUpoe MaTpUKca y30pka. Tako Ha mpuMep, MpoIec
necoprmuje he onpehuBatu Op3uHy mporeca kKajxa ce paad O MPOLECy Y KOME je HEOMXOIHO
CaBJIQIaTH WHTEPAKIMje aHATUT-MATPUKC (TpUMeEp Cy MHTEpaKlHje Koje MOCToje y MPHUPOIHOM
CEAMMEHTY, 3eMJBUINTY U Onaty/MyJpy). Kana cy y nutamy OMJBHU MaTepHjaliv, MPOIECH KOjU
onpehyjy Op3uHy ekcTpakiyje cy Hajuenthe conmyounuzanuja win audysuja (Camel, 2001; Smith,
2002; Ong wu cap., 2006).

YecTuua
y30pKa N

CI10j TEYHOCTH  ~

PactBapau

Crnuka 19. ITonoxaj aHanmuTa y MaTpUKCY Y30pKa.

PazymeBame OCHOBHX ITpoIleca eKCTPAKITHje YBPCTUX y30paKka omoryhaBa u300op ajekBaTHe
eKCTPaKIMOHE TEXHUKE W ONTUMU3AIH]y MPOLECHUX Napamerapa. Beoma je Ba)XHO Mperno3HaTH
orpannyaBajyhu ¢akrop nenokymHor mpoieca. Tako, Ha MpUMep, ako je e(hUKacHOCT Ipoleca
eKCTpaklije He3a70BosbaBajyha ycnen ¢popmupama BeoOMa YBPCTUX Be3a aHAINUTA ca MaTPUKCOM
y30paKa, MpUMEmeHa eKCTPaKIMOHA TeXHHWKa Tpeda Ja WMa 3a IIHJb PacKHIamke MHTEPaKIdja
anamut/marpukc (LIBapu-T'ajuh, 2012).

ITopen onrosapajyhe nmpunpeme OusbHOT MaTepHjaiia, n300p pacTBapaya UMa BayKHY YJIOTY
y edukacHOCTH U3/Bajarkba MaTepHja U3 Ouspaka. M300p pacTBapaya 3a eKCTpakIHMjy 3aBUCH O
cTerneHa XuAPOPHUITHOCTH, OHOCHO XUAPO(POOHOCTH KEJbEHUX KOMIIOHAHATa, T€ CE OBJIE MOXKE
MPUMEHUTH TO3HATO MPABWIO ,,CIIMYHO CE€ y CIMYHOM pacTBapa’. J[pyruMm pedmma, moJiapHe
KOMIIOHEHTE KOjeé MMajy BHUCOKE BPEIHOCTU JMEIEKTPUYHE KOHCTAHTE JOOpO Cy pacTBOpHE y
MOJIAPHUM pacTBapadlMa, JIOK Cy HeToJIapHe KOMIIOHEHTE, KOje Ce OJUIMKY]y MajluM BpeTHOCTUMA
TUETICKTPUIHAX KOHCTAHTH, PACTBOPHE Y HETIOJIAPHUM pacTBapadnMa. 3a eKCTPaKIIHjy JISKOBUTOT

ouspa y papmariiju Hajuenhe ce mpuMemhyje CMeIla aIkoxXoJia U BOJIe, PU Y€MYy Ce TUETCKTPUIHA
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KOHCTaHTa CMeEIlle MeHha y MIMPOKUM rpanunama. OBo omoryhyje mpuMeHy OBakBUX CMeIla 3a
EKCTPaKIHjy BEJIUKOT Opoja CylcTaHIy U3 OMJBHOT MaTepHjaja.

OcuM nueneKTpuyHe KOHCTAHTE, BEJHKH YTUIA] UMajy U BHUCKO3UTET M TOBPIIWHCKH
HaroH pactBapadya. CMamemhe BPEIHOCTH OBUX (HM3MYKHUX KAapaKTEPUCTUKA MOBOJFHO YTHYE Ha
HpoLeC EKCTPaxOBama KOMIIOHEHATa, T€ Ce YeCTO pacTBapady J0Aajy pasliduuTe HOBPIIMHCKA

aKTHBHE MaTepHje pajii CHIKEHha MOBPIIMHCKOT HAIlOHA.

2.3.1. CaBpeMeHe eKCTPaKIIMOHE TeXHUKe

ExcTpakuuja y CcB0jOj OCHOBHM TOJpa3zyMmeBa ymoTpeOy OpPTraHCKHX pacTBapava paiu
W3J/IBajarba aHallMTa U3 KOMIUIEKCHUX MaTpUKca. 3a eKCTPAaKIMjy JIEKOBUTOT OMJba KOPHUCTH Ce
YUTaB HHU3 JIAKO HCHApJbUBHX OPraHCKUX pacTBapya, MONYT ETHJI-€Tpa, METHJICH-XJIOPUIA,
xyiopoopma, 6erzouna u ci. ([amjanosuh, 2005). HaBenenn oprancku pacTBapadd HUCY JOBOJHHO
CENIEKTUBHH jep pacTBapajy M TEIIKO MCIapJbUBE KOMIOHEHTE BEJIMKHUX MOJIEKYJICKHUX Maca Kao
ITO Cy CMOJIe, MacHe KOMIIOHEHTEe, MUTMEHTH U Apyre nparehe kommnonente. M3 ekcrpakra ce
KopuIINeHH pacTBapauyd YyKJamajy yHapaBamkbeM IOJ CHIKEHUM IMPUTHCKOM, alld Y KpajibeM
MPOM3BOYy OHU HIIAK 3a0CTajy y TparoBUMa. YCTaHOBJBEHO j€ Ja MPHCYCTBO OPIaHCKUX
pacTBapaua y TparoBuma y BehuwHU ciydajeBa IITETHO Jellyje Ha JbYACKH OpraHu3aM, Kao W Ha
ceH3opHa cBojcTBa mpousBona (Bumosuh, 2011; Hahamun, 2013). ITopen Tora, TpaauiinoHa He
TEXHUKE eKCTpaKIIKje MOopa3zyMeBajy 1yro BpeMe u3Bolema mpoleca, BeIMKe KOJTUYMHE y30paKa
M OPraHCKHX pacTBapaya, IMITO OBE MPOIECe YAHN HECKOHOMUYHHMM M HEMOTOJHHM Ca acIleKTa
OJIPKUBOT pa3Boja.

C nuspeM IITO CeNIEeKTUBHUJET U3/Bajarkba aHAJINTa, pa3BUjeHe Cy MHOIOOpOjHE caBpeMeHe
TEeXHUKE eKCTpakllije, TaKo JIa je OCHOBHU KOHIENT HajaorpaleH, a mojam ,,eKCTpakiuja“ paHac
uMa MHOTO mupu cmucao. Excrpaknmona dasza manac mojpasymeBa TEXHOJIOIIKH yCaBpIIEHE
Marepujaje Au3ajHUpaHe Tako Ja omoryhe celeKkTHBY H30JIallh]y aHaJuTa U3 KOMIUIEKCHUX
MaTpukca. M3/1Bajame aHaIUTa ce y CaBpEeMEHHM E€KCTPAKIIMOHUM TEXHHKaMa MOXE OCTBapUTH
yInoTpeboM pacTBapaua U3MEHEHUX (PU3NUKO-XEeMUJCKUX OCOOMHA, MM MEHjyMa IpYyTradujux Of
KJIACHYHUX pacTBapada (cyO/cynepkpuTudHu (QIrywa, ©UMOOMIIMCAHH pacTBapad, pacTBapad IO
MIPUTUCKOM, CrielM(pUIHI YBPCTH MaTepujai u ci.). [lopen Tora, y caBpeMEHHUM €KCTPaKIHOHUM

TEXHUKaMa COJIBAaTallUOHE U q)HSHLIKO-XCMI/IjCKe ocobuHe KOHBCHIOHOHAJIHUX pacTBapadya MoOry
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OUTH MOAYJIMpPAHE Yy YJATPA3BYYHOM WJIM MHUKPOTAIACHOM II0JbY, PE3ynTHpajyhu noOujamem
pactBapaua 00sbuX conBatanroHux ocobuna (IBapu-I'ajuh, 2012).

[locnenwux romuHa Hajsehm Opoj UCTpakMBama je OKPEHYT Ka  pas3BoOjy
,»3CJICHUX " TEXHOJIOTH]ja, OJTHOCHO XEMHU]jCKUX MPOIeca KOJ KOJUX ¢ KOPUCTE pacTBapayu KOju He
3aral)yjy »kuBOTHY cpenuHy. [IpuMeHa 3eieHe xeMuje uMa 3a IHJb 0YYBahe TPUPOTHOT OKPYKEHA
U BbEHUX Pecypca, Kao ¥ yMamehe HEraTUBHOT YTHIIaja CaMOoT IpoIieca Ha JbYACKO 31paBibe. Y Ty
CBpPXY, cBe Behy momynapHOCT n1o0uja yrmotpeda cyo- Ui CynepKpuTUIHUX hrayusa.

Pa3Boj aHAMUTHUYKKUX TEXHHWKA W HKUXOBA yCaBPIIEHA OCETJHUBOCT Cy JOBEJE JIO pa3Boja
T3B. CKCTPAKIMOHUX TEXHHKA Oe3 pacTBapaua, OMTHHX ca 3JIpaBCTBEHUX aclieKaTa W aclieKara
OuyBama )XKUBOTHE cpeauHe. OBe TEXHUKE KOPUCTE 3alPEMUHY pacTBapada O]l CBEra HEKOJMKO
MHUKPOJIMTAPa, T€ CE FbUMa MOT'Y €KCTPaxOBaTH CaMO OTpaHUYEHE KOJMYMHE CYICTaHIH. TexXHIKe
EKCTpaKiuje CYNepKpUTUYHUM (IIyHauMa ce MOry cMaTpaTH TeXHHMKama Oe3 pacrBapaya, ¢
003UpOM J1a TIPUMCHCHU CKCTpareHc He Tocenyje BehMHY KapaKTepUCTHKa yoOW4ajeHuX
pactBapaya.

O03upoM J1a je jenaH o]l TJIaBHUX HEAOCTaTaKa KOHBCHIIMOHATHUX TEXHUKA SKCTPAKIIU]e
BeJIMKA 3allpEMUHA pacTBapaua, Kao M Jyro BpeMe Tpajama Ipolieca, MOACPHE EKCTPAKI[MOHE
TEXHHUKE TEXe Jia IpeBa3ul)y oBe HeJJOCTaTKe. JeIaH o1 HaunHa KOjHM CE TO MOKE OCTBAPHUTH jeCTe
3aMeHa MapKHUX eKCTPAKIIMOHKUX TOCTYIaKa MPOTOYHUM Y KOjUMa ce y30pak MPOBOIU KPO3 CII0j
eKCTpaKIMoHe (aze WM C€ Y30paK MaKyje U UMOOWIHIIE JOK CE €KCTPaKIIMOHA (aza MPOBOAU
KpO3 UBPCT y30paK. Y MPOTOYHUM €KCTPAKIIMOHMM TEXHUKaMa BEJIMKE 3alIPEeMUHE TCUHHUX y30paKa
ce MOT'y NMpeBeCTH Kpo3 Mally 3alpeMuHy eKcTpakiuoHe (ase. [IpoTok y3opaka YMHM IpoIEC

MpeHoca Mace ePUKacCHUjUM.

2.3.2. YaTpa3ByyHa eKCTPaKIuja

[Ipumena ynTpasByka paHuje je Ouna yriaBHOM OTpaHHYeHa Ha YUIINCHE U eMYITOBambe
JIOK Cc€ JaHac OTKPHBAjy NPEAHOCTH YHOTpeOe yATpa3ByKa y pPa3IUYUTUM TEXHOJIOIIKUM
omepanujama, TOMYyT KpHUCTaIu3aluje, CyIIema, eKCTpakmuje, ¢uiaTpamnmje, 3aMp3aBama,
XOMOTeHH3aIlMje, CTepuin3aiyje, nerpaaamnuje, uta. (Fairbanks, 2001; Mason, 1992; Povey, 1998;
Hpmuh u Pexak JamOpak, 2010). IMocnenmux nemeHuja MOCeOHY IMOMYIAPHOCT TpUMEHA
yITpa3Byka je mobmia y obimacth Jo0OHjakba TPUPOJHUX TMPOM3BOJA Ca H3PAKEHOM

¢bapmakosomikom aktuBHouthy. IlpumeHoMm yaTpasByka y mpolecy eKCTpakuuje OuIbHOT
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Marepujajga Moryhe je ocTtBapuTu Behy penpoayKTUBHOCT y KpaheM BpPEMEHCKOM NEPHOIY Yy
OJTHOCY Ha TPaJUIMOHAIHE TEXHUKE eKCTPaKIHja. YITpa3BydyHa eKCTpaKIfja He 3aXTeBa BUCOKE
TEeMIIepaType, a MOHeKa 1 3aXTeBa U Mame KonnurHe exctparenca (Caili u cap., 2006; Jpmuh u
Pexak Jambpak, 2010). ¥V mpakcu ce u3BOAM MOMONY yITPa3ByYHHX COHIH, OJHOCHO COHOTPOJA
(cnuka 20), wim Mame MPUKIIATHUX yiITpa3BydyHux Kymaruia (CtojanoBuh u [lIBapi-I'ajuh, 2011).
[IpumeHoM ynTpa3By4YHHX KymaTwia (EHOMEHY KaBHUTAallMje HHUje H3JIOKCHA IIeJIOKYITHA
3ampeMuHa MelrjymMa, Hero caMo MENUjyM y HEMOCPEAHO] OJIM3MHH YJITPa3BYYHOT IeHEepaTopa.
Kox oBakBHX cucTeMa cHara ca BpeMEHOM OIMaJia, MTO YTUYe Ha PENPOAYKTHBHOCT SKCTPAKIIUjE

(Patanik, 2004).

Bucoxodpendentun
Kaoa

UIR500hd

Tpaucaykrop

Emurep 3pauema

PacrBapau
5 . Ieneparop
UIPS00h¢
w8 i
—— — Y3opak

Cnuxa 20. CoHOTpo/1a 32 €KCTPAKIIH]y Y30paKa.

deHOMEH KOju JOMHHHPA Yy MPOIECY EKCTPaKIIMje YITPa3BYKOM jecTe KaBUTaIuja (CiIuKa
21) xoja HacTaje MPOCTUPAEM YITpPa3ByKa KpO3 HEKH MenujyM. TOM TMPHIUKOM JI0JIa3d 10
¢dopmupama MuKpoMexypuha Baszlyxa yclie[l Hau3MEHHYHOI YAajbaBarma M MpHOIMKaBama
MoJiekyna. bp3a kommpecuja Mexypuha HCIyHEHUX Ba3qyxoM ociio0alla orpoMHY KOJUYHUHY
eHepruje, Koja ce KapakTepulile ApaMaTHYHUM IMopacToM Temmeparype u nputucka (IIIBapu-

Tajuh, 2012).
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Cnuka 21. Kaputanuje y Te4Hoj ¢asu.

YarpasByk oMoryhyje mpoaupame pacTBapada y HepasopeHe henuje mro moBehaBa
npuHOC 3a Kpahe Bpeme ekcrpaknuje. [Ipumikom pacmaga kaBUTalmoHOT Mexypa 6au3y henujckor
3uja, 10Ja3u A0 oOpa3oBama YITPa3BYYHOI MHUKPO-Mila3a KOjH ycMepaBa pacTBapad Ipema
henmujckoM 3uay. Ycien OBakBOI JiejCTBa YJATpa3ByKa pacTBapau Ipoaupe y henaujy OuibHOT
MaTepujaja, pacTBapajyhu koMmroHeHTe u TpaHcnoptyjyhu ux u3Ban henuje. [Ipouec mpoaupama
pacTBapaya y OMJbHHM MaTepHjall y MHOTOME 3aBHCH O/ KallWIAPHHUX CHJIA, jep Ce JelIaBa Kpo3
orpomMas Opoj mopa KanuiapHor Tuma. Bpeme nonymaama kanuapa u hennja pactBapadeM MOKe
outu Ayro 300r Ba3ayxa Koju ce Hanasu y wuma. To Bpeme je oapeheHo Op3unom nudysuje
Ba3/lyXa Kpo3 TEYHOCT M MOKE CE CMamUTH 10 yTHIlajeM yiaTpa3Byka (Crankosuh u CranojeBuh,
2014).

IIporiec ynTpa3By4yHe €KCTpaklMje jeé HEONXOJHO ONTHMH30BaTH, Ipe cBera 300r
YUILEHUIIE J1a YCIIe]] eJI0Bamka yATpa3ByKa J10J1a31 0 JPACTUYHUX IIPOMEHA Y CAMOM MEIHUjyMYy,
Te cy Moryhe nuconujaiuje MOJIeKylla U HacTaHaK CIOOOJHUX pajuKajia Ha pauyH pa3rpajmbe
KEJbeHOT aHaiuTa. Jajhe, 4ecTo ce TOKOM Mpolieca yATPa3BYUHOT JIEIOBamka TeHEPHIY BHCOKE
TeMIIepaType Koje MOTy M3a3BaTH Ipelia3ak MOjeJMHUX MOJIEKYJa Y BHIIE €HEPreTCKO CTambe,
OJTHOCHO HUXOBY €KCIMTalUjy U rerpaaanyjy. Crora, npolec je HeOnXoJHO BOJUTH MOJ jJaCHO
ONTUMH30BAHUM YCJIOBHMA 32 CBAKH Y30paK, @ HAPOUHUTO YKOJIMKO j€ LIUJb EKCTPAKIIN]E U30JI0BAE
aHAJINTa IPUCYTHUX Y HUCKUM KOHIIEHTpAIMjaMa Y MaTPHKCY.

[Mpennoct kopumihema ynaTpasByKa JIEKH W Yy YABEHHUIM Ja CE YJITPa3ByYHH TallaCH
MIPOCTUPY KPO3 OMJIO KOjJU MEIHUjyM, Te je 300 pacTBapada KOju c€ MOTY y3€TH y 003Up KOJI OBOT
TUIA eKCTpaKiyje gocTa mupok. Cam n30op pacTBapaya, Kao U KO APYrUX yoOHUajeHUX TEXHUKA,

3aBUCHU IMMPBCHCTBCHO O] IbETOBE CCIICKTHBHOCTU IMPEMA aHAJIMTHMA O MHTECPECA, Ka0 U OO THIIA
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y3opka. Hajuemrhe ce xopucre pactBapayd IOIYT XEKCaHa, CMEIa alleTOH-XCKCaH W alleTOH-
METWJICH-XJIOpU, U npyru. Mimajyhu y Buay Moryhy aucumanujy yaTpa3sBy4dyHE CHEpruje ycie.n
yroTpe0de BEMKHX 3alpeMUHa pacTBapada, Kaja rof je To Moryhe tpeba mpuberaBatu ynorpeou
Mamux 3anpemuHa (LlIBapu-I'ajuh, 2012). TlomapHocT pacTBapadya ce MOXKE KOPHUTOBaTH M
JI0JaTKOM Moaudukaropa, IITO MPEACTaB/ba AHATUTHYKHA 3HAYAjHY TPETHOCT HEAOCTYIHY Y
HEKUM TPpaJUIMOHAIIHUM TeXHHKaMa, Hip. y Soxhlet mpucryiy.

[Topen ogabupa pacTBapayda v TeMIIEpaType eKCTPAKIIMje, BEOMa j€ BaKHO BOJUTH payyHa
1 0 ocTasuM (hakTopuMa KOju yTH4y Ha YUYHMHAK Mpoleca, IomyT: GpeKBeHIINje, CHAre yITpa3ByKa
U qucTpuOynmje ynrpa3sBydnux tanaca (Mitra, 2003). Yuunak ynTpa3ByKa je IyHO KOPUCHH]U IIPH
HIKUM QpekBennrjama (18 - 40 kHz), nok je mpaktuuHo 3aHemapspuB y pacrnony ox 400 - 800
kHz. Pacrojame u3mel)y y3opka 1 n3Bopa yaTpa3ByKa je Takol)e BeoMa BayKHO, TaKo J1a je MOTPeOHO
o0e30eautu mTO je Moryhe ONMKHU TOJNOXaj TeHepaTopa yITpa3ByKa Y3o0pky. EdukacHoct
YATPa3BYYHE CKCTPAKIUjE CE 1aJbe MOXKE MOOOJBIIATH CMACHEM BEIMYMHE YECTHIIA Y30PKa HITH
nosehameM oHOCa cHara/maca (Mitra, 2003).

WNmajyhm y Buay na ce, y OAHOCY Ha KOHBEHIIMOHAJIHE TEXHUKE, YITPa3BHYHOM
EKCTpaKIrjoM roBehaBa mprHOC KOMITOHEHTH M3 OMJBHOT MaTepHjalia, IOMEHYTH BUJI €KCTPAKIIH]C
¥Ma ¥ UHAYCTPH]CKY BaskHOCT. [IprMeHOM yiTpa3ByKa TOKOM IpoIieca eKCTPaKIHje OMOaKTUBHUX
KOMITOHEHAaTa MOXE C€ MOTEHIHJaIHO MoBehaTu eKCTPaKIMOHU NPHHOC OjpeheHUX jenumbema
moryT, Ha npumep, nmosmdenoa (Springett, 2001), apomatrunux kommonenara (Vinatoru, 2001),
nonucaxapuaa (Ebringerova u Hromadkova, 1997), yma (Chemat u cap., 2004). Ynorpeba
yATpa3ByKa y CBpPXY €KCTpakKlMje KOJ CHPOBHMHA BHCOKHX IIEHA jé €KOHOMHYHA aJITepHAaTHBA
TPAIUIIMOHATHUM TMPOIIECUMA €KCTPaKIIM]je, IITO J€ U 3aXTEB UHIYCTPHU]j€ 32 HEH OJPKUBH Pa3Boj.

[Iupoka mprMeHa yaTpa3ByyHe eKCTpaklirje 3a 1001jambe OMIbHUX eKCTpaKara IocieIuna
j€ YMIbEHHIIE J]a OBa METO/Aa HyIu J00py e(pUKacHOCT HE 3axTeBajyhu MmpH TOM Iyro Bpeme
oJIBHjamba Mpolieca (Mpolec ce U3BOAM y Tpajamy O]l HEKOJUKO MUHYTa /10 1 yaca), kao u 300r
IEHE petaTuBHO HHUCKe 1eHe. Ca qpyre cTpaHe, HeIOCTaTaK yATPa3BYYHE €KCTPaKIHje MOXKe OUTH
HE/IOBOJbHA PEMPOAYKTHBHOCT, 3aTUM pasJlarakbe OPraHCKHX MOJIEKYIIa MO I€jCTBOM CIIO00HUX
pajMKana HacTaquxX y Tpolecy KaBWUTallMje, Kao M TEHJCHIIMje TOjeIMHUX aHAJIWTa Ja ce
peancopOyjy Ha MaTpUKC Y30pKa MpH Ay)XKeM Tpajamy Impoueca. Mmak, yiTpa3Bykom
MOTIIOMOTHYTa €KCTpaKIlMja je BeoMa IOT0/IHA 3a M3/Bajarbe TePMO-JIAOMIHUX aHAIWTa jep He

3axXTeBa 3arpeBame. Takole, MocToju MOTeHIINjal 3a ’heHY IPUMEHY y BOJICHUM MEIU]yMUMa, Kao
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1 MOryhHOCT 3aMeHe OpPraHCKHX pacTBapaya ,,3€JeHHM‘‘, OJJHOCHO OHMUMa KOjU Ce€ TeHEepasHO

OKapaKTepuCaHU Kao 0e30eqHu.
2.3.3. MukpoTajiacHa eKcTpaKuuja

[Mocnenwux romuna XX Beka ymorpeba MHUKpoOTanaca Halula je MIUPOKY NMPUMEHY Y
MpoLIeCuMa 3arpeBama, CyIlemha, acTepusalnje, CTepIn3ainje u Cli. Y TeXHOJOTHjH J00Hjama
MPUPOJHHUX TPOU3BOJAa OMJFHOT IMOpPEKJIa, MHKpPOTajacHa EKCTpakifja crmaga y pen Op3ux u
MOY3aHUX METOJa 32 €KCTPAKIIM]jy YBPCTHX y30paKa YHjoM IPHUMEHOM je Moryhe ocTBapuBame
Beher mpuHOCa E€KCTpaxOBaHWX KOMITOHEHATa HEro NMPUMEHOM CTaHAapIHUX EKCTPAKIIMOHHX
TEXHHUKA Y3 IyHO Kpahe BpeMe, U y3 CMameHy MOTpoImby pacTBapada (Abert, 2008).

MukpoTtanacHo moTnoMoruyra excrpakiuja (MAE) winm, jeTHOCTaBHH]E, MEKPOTAIacHA
eKCTpaKIfja je HOBa EKCTPaKIMOHA TEXHHKA KOoja KOMOWHYje TpaJuIMOHAIHYy EKCTPaKIU]jy
pactBapaueM U MUKpoTasiace. MUKpoTaiacHa eHepruja ce ehUKacHO MPEHOCH J0 MaTepHje MyTeM
MOJICKYJICKUX HHTEPAKIIHja ca eICKTPOMArHeTHUM IT0JbEM, TIPH Y€MY C€ OCTBapyje Op3u TpaHcdep
eHepruje 10 pactBapaua u marepujaina (Criado u cap., 2004). lupekTHa HHTEpaKI[Hja MUKpOTaIaca
ca MOJIEKyJMMa pacTBapaya u3asuBa Op30 3arpeBame (Lay-Keow u Michel, 2003). M3smehy
OCTAJIOT, OHA C€ M3Y3ETHO YCIEIIHO MOXKE MPUMEHUBATH 32 U30JIAIH]Y MOJIU(DEHOIHUX jeIUbCHA
(IIBapu-T'ajuh u cap., 2013), Te ce maHac OHa cMarpa NOTCHIHUjATHOM AalTEPHATHBOM
TPaJULIMOHAIIHO] UBPCTO-TEYHO) €KCTPAKIMJH 32 €KCTPAKIIM]y MeTa0O0JInTa U3 OUbakKa.

3a pa3nuKy O YITpajbyOM4acTHX, PEHATCHTCKHMX M rama 3paka, KOju Npunagajy
joHuzyjyhem 3pademy, a Koje IpU BEIMKUM (PpeKBeHIMjaMa y3pOKYjy MPOMEHE y CTPYKTYpH
Marepuje, T€ Cy H3Y3€THO OINACHU M0 31paBibe (cnuka 22), MHUKpOTalacH Ccy Tajacu
eJICKTpOMAarHeTHOT 3padema (y ppekBeriujckom pacriony ox 0,3 GHz mo 300 GHz, mto oarosapa

TalacHUM JyxuHaMa ox 1 ¢m 10 1 m) u npunanajy HejoHH3upajyhem 3pademy.
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Cinuka 22. CriekTap €JIeKTpOMarHeTHOr 3pademha.

3arpeBame moMohy MUKpoTajaca ce 3aCHMBa Ha CIIOCOOHOCTH HEKUX TEYHOCTH U UBPCTUX
CYIICTaHIIU JIa TIPEBOJIE €JIEKTPOMArHeTHO 3padyeme y Tomiory. [locrojame AUMOITHUX MOJIEKYyIa
WIHA jOHA CE€ MOCTaBJba KAa0 YCJOB KOJU MOpa OWUTH HMCHYHEH KaKo O JOIUIO JIO WHTEPaKIHje
CYIICTaHIIC WJIM PEaKIMOHE CMEIIe ca MHKpoTajacuma. [Ipoliecuma JQuUIONHE ToJjapu3anuje u
KOHIYKIIH]j€ JT0JIa3u JI0 3arpeBama. Y ciell AeJI0Bamka eIeKTPOMArHeTHOT 110Jba, TUTIONH TEXe /1a
ce MOpaBHAjy y CKIIaay ca meroBuM cMmepoM (ciuka 23). YKoIuKo je ppekBeHIMja MpeBUCOKa,
JIMIION HE MOJKE Jla MpaTHh MPOMEHE 10Jba, TaKO Jia He J0Ja3u JI0 KpeTamwa, a CaMUM THM HH JI0
3arpeBama. /o mojaBe 3arpeBama MOXKE JTONM YKOJIUKO AMIIONU IpaTe MPOMEHY I0Jba, alH Te
IIpOMEHe MOpajy OUTH JTOBOJFHO Op3e Kako Ou ce ocTBapuia (a3Ha pa3inka, Koja 3arpaBo JOBOIH
70 TyOHUTKa eHepruje aumoiia u o 3arpeBama (Mwujun u Ilerposuh, 2005). Ca npyre ctpane, 10
3arpeBama Hehe nohm HU y ciydajy jako HUCKUX (PpeKBEHIMja, KaJa AWUION HACATHO NpaTH

IIPOMEHE 110Jba, jep je y CTBapU Tpeme u3Mel)y MojeKkysa 0ITOBOPHO 32 3arPeBambe.
Jeor’
2
b

Crnuka 23. JIunoaHu MOJIEKYIH Y OCLHJIATOPHOM €JIEKTPUYHOM T10JbY.
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MuxkpoTanacu ce y Ba3ayxy Kpehy Op3MHOM CBETJIOCTH, JAOK C€ Yy IPYI'MM CpeauHamMa
BUXOBa Op3uHa Mema. EHepruja Kojy MHKpOTajac Mocenyje MOXe y OMOJIOIIKOM TKUBY Ja
IOKpeHe cJI000/IHE HaeleKTPUCAaHE YECTHIIE (E€IEKTPOHE U JOHE) U M0Japu30BaHe MOJIEKYIIe, il
HE MOJKE J1a U3a30B¢ JOHU3AIIH]Y.

VY cactaB OMJBHOT TKHMBA yJa3e pa3IHuUTH MOJAPU30BAHU MOJEKYIH-JUIIONHA Kao IITO je
Boja. Kama mukportanacu mposnasze Kpo3 OWIJBHM MaTepHjasl MOJEKYIH BOAE U JIPYTH MOJapHH
MOJIEKYJIM C€ OPHMJEHTHIILy CXOJHO IIPOMEHHU IoJIapUTeTa eJIeKTPOMarHeTHOr noJska. [lonapurer ce
Mema 915 wm 2450 mmimoHa myTa y CeKyHIHM, 3a JBe cTaHaapiaHe ¢pekdeniuje. Monekynu
MPAKTUYHO OCIMITY]y ¥ JI0Ja3H 0 BbUXOBOT TPEHa IITO JOBOJIH JI0 BP0 Op30r 3arpeBama. [lomro
MHUKpPOTAJIaCH 3arpeBajy MaTepHjasl Yhje KOMIIOHEHTE MMajy pa3induTe Koe(HUIMjeHTe TyOuTKa
eHepruje, He 3arpeBajy ce CBe KOMIIOHEHTE MarepHje jenHako. Mehyrtum, Temmeparypa uma
TEH/CHIM]Y HU3jeHauaBamba KOHIYKLIHJOM Hu3Mel)y KOMIIOHEHaTa, OJHOCHO KOHBEKLHUJOM Y
CJIy4ajy TEYHOCTH.

EdukacHoCT MUKpOTalIacHEe EKCTPaKIIKje, MOPE OCTAIOT, YCIOBJHEHA j€ U TEMIIEPAaTypOM
jep OHa y 3HauajHOj Mepu yTUYe Ha NyOWHYy mpoaupama MHKpoTanaca (Tabena 6). YommreHo,
MOBHIICHE TEMIIEpaType pe3yaTupa O0/bMM EKCTPAaKIMOHUM YYHHKOM. MelhyTum, npuiimkom
eKCTpaKI1je TepMO-TaOUIIHUX JEIUI-EHha BUCOKE TEMIIEpaType MOTY Y3pOKOBATH pas3rpaimby
KOMIIOHeHaTa. M3abpaHa cHara MuKpoTajaca TOKOM MHUKpOTajJacHE EKCTpaklihje Mopa OuTH
aJiekBaTHaA Kako OM ce M30eryio NIpeKkopadyeme TeMmIepaTrype, ILITO JOBOAM JIO0 pasrpajmbe

TepMooceTsbuBUX cyncraniu (Font u cap., 1998; baexuh u cap., 2011).

TaGena 6. /lyouna npoaupama MUKpOTajaca Ha pa3IndYuTUM TeMIepaTypaMa 1 (ppexBeHIrjama.

Temneparypa (°C) JyouHa npoaupama (Mmm)
0,4 GHz 0,9 GHz 2,45 GHz

-20 250 130 85
-10 150 76 45

0 90 47 25

10 30 21 18

20 23 20 16

30 20 18 10

40 14 15 11

60 11 12 11
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N360p pacTtBapaya je y MHUKpPOTAIAaCHO] EKCTPaKIMjH jako BakaH. M300p 3aBucu o
pPacTBOPJEUBOCTH JKEJbEHE KOMIIOHEHTE, O/l MHTEpaKuuje u3mely pacTBapada u MaTpukca, Kao U
Ol UENEeKTPUYHUX CBOjcTaBa pactBapada. OOMYHO, M3aOpaHu pacTBapad Tpeba ma mocenyje
BHCOKY JMEJICKTPUYHY KOHCTAaHTY M MOryhHOCT J00por armcopOoBama €HEepruje MUKpoTaiaca
(Bousbia u cap., 2009). PacTBapauu momyT eTaHOjIa, METAHOJIa ¥ BOJIE TOBOJHHO CY IOJIAPHH J1a O1
ce MOIJIM 3arpejatu MUKpotainacHoM eneprujom (Font, 1998; Brachet u cap., 2002). Ykonuko ce
aHAJUTH 00JbE PacTBapajy y HEKOM HEMOJApHOM pacTBapady Moryhe je y mocTynky IpuMEHHUTH U
HBErOBYy CMENIy Ca HEKHM IIOJIADHUM pacTBapayeM uYHWja Ce YJIora CBOAM Ha arCOpIIHUjy
MUKpOTAJIACHE €HEepPruje M 3arpeBame cMmelre. Y cMeliamMa ce Mopajy KOPUCTHTH MEULJbHBH
pacTBapayu. YKOJIHKO Cy (PU3NIKO-XEMH]JCKE KapaKTePUCTHKE CaMOT Y30pKa TaKBe Jia MOceyje
BHCOKY JMEJICKTPUYHY KOHCTAHTY, 3a EKCTPAKLHWjy C€ MOXE KOPHCTUTH W PacTBapady HUXKE
JMETICKTPUYHE KOHCTaHTE. Y OBOM CJIy4ajy C€ y30paKk MHTEH3WBHO 3arpeBa y MHUKpPOTaJIacCHOM
MoJjby W Tpenaje TOomIoTy okoilHOM pacTtBapauy (Llsapu-I'ajuh, 2012). HacympoT oBum
napaMeTpuMa, BEJIMYMHA Y30paka KOjH C€ KOPHCTE Y MpOIECy eKCTpakiyje, Kao W CHara
MarHeTpoHa (y KOMe ce TeHEpHIIly MHKPOTaJacH) WMajy 3aHeMapJhbHB YTHIQ] HA €PUKACHOCT
MUKPOTAJIACHE EKCTPAaKIIUje.

3a u3BOheHE MHKpOTalacHE EKCTPAKIIHMje, MPOIEC CE MOXE BPIIUTH Y 3aTBOPEHUM
CHCTEMHUMa MPH KOHTPOJIMCAHOM TIPUTHCKY U TEMIIEPaTypH, Kao M Y MUKpOTajlacHUM nehHumama
npu atmocdepckom nputrcky (Kaufmann u Christen, 2002). [Iputucak y 3aTBOpeHHM CUCTEMUMA
OUTHO 3aBHCH 01 KOJIMYKMHE U BPCTE pacTBapaya, OTHOCHO OJ1 IeroBe Tauke Kibyuyama (Cravotto u
cap., 2008). Ilpouecu mnpu TOBHIIEHOM TNPHUTHCKY cy Op3u, edukacHuju u omoryhasajy

eKCTPAKI1jy BUILE y30paKa y JeJUHUIN BpEMEHA.

2.3.4. TexHuKe eKCTpPaKLMje M0 NOBHIIEHUM NPTHCKOM

[ToueBun ox nocnenmwe aeueHnje XX Beka ma cBe J0 JaHAC, CBE Cy U3PAKEHUJU HAIlOpU
Ja ce pa3BUjy TEXHOIOTHje OO3MpHHUje TpeMa KUBOTHO] CPEIUHH, Tako Ja ce HajBehu neo
CaBPEMEHHUX UCTpaKMBama (POKycupa Ha pa3Boj M MPUMEHY ,,9HCTUX  TEXHOJIOTH]ja. Pa3B0j TakBUX
TEXHOJIOTHja UMIUIMIIUpAa ynoTtpedy T3B. ,,3€JIEHUX pacTBapaya, Mehy Kojuma cy moceOHO
3Ha4YajHU BOJA, JOHCKE TEYHOCTH, cyO/cymepkputudnu ¢aynau. M3omanmja OMOAKTHBHUX
MOJIEKYIIa, Tope]] yrnoTpeoe ,,3eJeHnX " pacTBapada, MOKe OMTH KOHIIUIIMPAaHA TaKo Jla Ce U3BOJIU

u 6e3 npucycrtBa pactBapada. OJ BeluKor Opoja caBpeMeHHX €KCTPAKIIMOHUX TEXHHUKA, OCEOHO
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MECTO 3ay3MMajy TEXHHKE KOJI KOjUX Ce€ €KCTpaKIlhja U3BOJU y3 MoMoh (ryuaa o1 moBUIIIEHUM
MIPUTUCKOM.

@Onyuau moa NPUTUCKOM HIIH 110 APYruM neduHummjama Giryuan BUcoke 1uy3uBHOCTH
jecy 3amnpaBo GUIyHaH KOjU Ce Halla3e y CTamy IMOBUIIE TEMIIepaType U MPUTHUCKA, OJHOCHO CTamba
y KOMe OHM TIocTajy ¢urynau Bucoke nudysuBHe Mohu. Excrpakiuja guynauma moj mpuTUCKOM
3alpaBo je 3aCHOBAaHA Ha YMILEHHUIM Ja ce Op3rHa MpeHOoca Mace MOXe MEHmaTH MpoMeHaMa
BpeIHOCTH TpuTHCKa u Temneparype. Ilosehamem Temmneparype nonasu a0 nosehama
pPacTBOPJPUBOCTH aHANIMTA, ClalJbera Be3e u3Mely aHauTa U MaTpHUKca U3 KOjer ce M3/Baja, a
caMHM THM U J0 ojakiiane audysujy ananuta. [loBehame TemmepaType yclioB/baBa CMambEHE
BHCKO3WTETa (uUIyHaa, MTO oMoryhaBa meroBo 00Jbe MPOIUpPAE y TOpPE MATpHKCa. YjeaHO
JIOBOAM JI0O CMamema MOBPIIMHCKOT  HAloOHAa pacTBapaya, Te omoryhaBa ©Oosbe
,»BIKEmEe" MaTepujaia.

OBakBu (uynau noceayjy KapakTepUCTHUHE (U3NYKO-XEMHUJCKE OCOOMHE y OJHOCY Ha
¢bynne nmox aMOMjeHTAIHUM yCI0BUMa. MaiuM nmpoMeHama y TYCTHHHU (Iiynaa MOXKe ce YCIICITHO
peryaucatd IpUHOC M cacTaB JOOMjEHOr €KCTPAKTa, TaKO Ja OBaj HAYMH EKCTPAKLHUje Tpyxa
HEeyoOHMuYajeHO IIHUpOKe MOryhHOCTH 3a CENEKTUBHY eKCTpakiHjy, (GpakiuoHHCAkEe U
npeunnrhaBame NPUPOIHHUX MTPOU3BOIa. 300T OBAKBUX CBOJUX MPETHOCTH, EKCTPaKIUja hiayuauma
MOJl TIOBUIIEHWM TPUTHCKOM TIpeACTaBjba JI00pYy anTepHATHBY KIACHYHUM MOCTYIIIIMA
eKCTpakKIlfje, ¥ MoceOHO je MHTepecaHTaHa 3a mpexpamOeny u gapmareytcky uaayctpujy (Ckama
u cap. 2002).

Texnuka excrpakuyje QaynauMa MO MOBHIIEHUM IPUTUCKOM CE€ MOXE H3BOJIUTH
pa3NIMYUTAM pacTBapadyuMa W TOJ PA3IHYUTHM EKCIIEPUMEHTAIIHUM YCJIOBHMA, T€ C€ TaKO
pasnuKyje yop3aHa Te4Ha eKCTPaKIMja, eKCTpakiuja GiayuauMa y CyIepKpUTUIHOM CTamky, Kao U

eKCTpaKL1ja CyOKpUTHYHOM BOJIOM.

2.3.4.1. Yop3ana Teuna ekcrpaknuja (ASE — Accelerated Solvent Extraction)

VYo6p3ana Teuna excrpakiuja (ASE, enr. Accelerated Solvent Extraction), mo3nara jorr u
Kao TeuHa ekcrpakmuja moa nputuckoMm (PLE, enr. Pressurized Liquid Extraction) je TexHuka
HaMemkeHa eKCTpaklMju YBPCTUX Yy30paka Koja je ONEpaTUBHO CIMYHA EKCTpaKUuju
cynepkputuuHuM (rayunuma. MelhyTum, 3a pasnuky OJf CYNepKHUTHUYHUX QUIyHaa, OBaj BHI

eKCTpaKIyje y cebe ykbyuyje MpuMeHy KOHBEHIIMOHAHUX pacTBapada rmoj 0J1a’kuM yCIOBHMA.
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YOp3aHa TeuyHa EKCTpakidja IMoJpa3yMeBa yrmoTpeOy TEUHUX pacTBapada y ycIOBHMA
nopuiiere temmeparype (og 100 go 180°C) u mputucka (ox 100 mo 150 bar), uume ce
neppopmMaHce camMor EeKCTPaKIMOHOT TMpoleca MOry MoOOJbIIATH TakKo Ja mpoiec Oyme
edukacHuju y nopehemy ca TeXHHMKaMa €KCTpaKIfja Koje ce BpIle Ha COOHO] TeMIepaTypu H
aTMOC(epCKOM MPUTHCKY. [I[poMeHe MpHUTHCKa U TeMIIepaType YTUudy Ha COJIBaTallMOHE OCOOMHE
pacTBapaua, Kao ¥ Ha HHTEpaKIKje ca MaTpUKCOM y3opka. OBIUM IpoMeHama ce 3ampaBo yTHIe U
Ha caM y30pak u caM pactBapad. Ca mopacToM TemmepaType pacTe U pacTBOPJbUBOCT aHAINTA, &
ycnen opke nudysuje monasu u o0 nosehama Op3uHE IMpeHOoca Mace. YClell CMambekha I'yCTHHE
pacTBapaua J0ja3d 10 OoJer KOHTakTa u3Mel)y uecTMna y3opka M pacTBapaya. JaumHa
MHTEpaKIyja Koje mocroje n3mely ananura u marpukca (Ban nep Bancose, BogoHn4He, TUNoi-
JIMIION Be3€) OMaja ca MOpacTOM TEeMIIEpaType IITO yThde Ha KMHETHKY Ipoleca AecopIlluje,
OJTHOCHO J10J1a3H Ji0 moBehama Op3uHe aecopriuje. Takohe, ycien mopacra Temieparype A01a3u
710 T1a/1a MOBPIIMHCKOT HAallOHA U BUCKO3UTETa PacTBapaya, yclie/1 uera pacreapay 00Jbe IIeHeTprupa

y nope marpukca (ILBapu-T"ajuh, 2012).

.Y6p3aHa T€YHA eKCTpaKunja]

Marepmje 3a

Ocobune N Peskin : [lapametpn ‘
30pKa " eKCTpaKIIje eKCTpaKIje ‘ ZoonaRs
Y AT oreca
ﬂ ﬂ | |
Bemiunne
B L JlimmaMmyaxn { Temmneparypa Anrusn
S ALAC—

Canpixaj Bare l Crarimaxn L Bpewme Matepuje 2a
. ‘ ‘ cylieme I
Ananut/Marpuke Bpcra JTucnepryjyhe
HHTepaKuije pacrBapaya Marepuje

Crnuka 24. dakTopu Koju yTUUY Ha €PUKACHOCT MPOLIECa BUCOKOIIPUTUCHE TEUHE

eKCTpaKIyje.

Y6p3aHa TCYHA CKCTpaKI_[I/Ija MOXKE€ OMTH BeoMma norogHa CKCTpaKIHUOHA TCXHHUKaA 3a

M30JI0Balb€ BEJIUKOr Opoja KOMIIOHEHAaTa, OJl MOJapHUX 10 HEMOJapHUX, y3 ONTHUMH3ALU]y
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napameTapa KOju yTHUy Ha HeHy e(pHUKacHOCT (BpcTa pacTBapaya, OJHOCHO (uiyHza, Bpeme
eKCTpaklyje, TeMIEepaTypa, MPUTUCAK, BEIMYMHA YECTHIA, KA0 M MPUCYCTBO Biare y OMJbHOM
Matepujany). Jla 6u ce mporec U3BOAHMO y KEJHEHOM IPaBIy HEOMXOAHO je ONTHMH30BATH CBE
rapameTpe KOju MOry MMaTH yTHLAj Ha leroBy egukacHocT. [lleMaTcku nmpuka3s cBUX apamerapa
KOJH MOpajy OUTH y3eTH Y 003Up NMPUIMKOM €KCTpaKiuje Gurynauma moJ1 HOBUIIIEHUM TPUTHCKOM
JaT je Ha CIuIu 24.

VYBolheme kopacTBapaya, 0JHOCHO KOCOJIBEHTA WM MoaudHKaTopa, omoryhasa nosehame
pactBopJbuBOCTU. Ca jeIHe CTaHe, KopacTBapay MOXeE J1a MEHa [T0JIAPHOCT pacTBapaya, a ca Apyre
CTpaHe, MOJKe J1a JieJlyje Kao MOAU(UKATOpP TOPO3HOI HEPACTBOPHOT Jiea MaTepujaa (OCHOBHOT
MaTpUKCa) U TUME MoBeha WM CMamH JOCTYITHOCT XEeJeHOT aHanuTa. Ha mpumep, mpucycTBo
BJIare¢ y MaTepHjally MOKE UMATH YTHIIQ] HAa €KCTPAKIN]y yJba 300T JBa pa3iauduTa ePeKTa Koje
BoJa MMa Ha Martepujan. Hawmme, moBehame Brare y matepujany mnoBehaBa mepmeaObUITHOCT
henujckor 3uia, MTO TOCIENIyje eKCTpakiHjy yJba, TOK ce ca Jpyre crpane mnosehaBa u
eJIACTUYHOCT YBPCTE (hase, IITO MMaK cMamyje npuHoce npu Behem caapxajy Biare ([JamjanoBuh u
cap., 2003).

KoconBentu nenyjy cnennuyHUM XeMHUjCKUM UHTepakliijama (BOJOHUYHE Be3e, KUCEe0-
0asHe MHTepakluje) Wid (PU3UYKUM HHTepakldjama (AUIMON-IUI0N, WHAYKOBAHU IHUION) ca
aHAJIMTOM WM ca pacTBapadeM. [lopen Tora, kKoconBeHT moBehaBa CeJIeKTHBHOCT IpeMa )KeJbEHOM
aHAJINTYy. YTHOTpeOOM KOCOJBEHaTa OCTBAPEH j€ 3HAuyajHU HANpeAaK y MNPaKTUYHO] MPUMEHHU
BHUCOKOIIPUTUCHE eKcTpakiuje. Mehytum, Tpeba umatu y BUAYy Ja ce NMpH JI0JaTKy YaK U Maje
KOJIMYMHE KOCOJIBEHTA JPACTUYHO Memajy ocobuue ekcrparenca (Cosusb, 2004). HeratuBHu
edekaT TpUMEHE KopacTBapadya IIpeAcTaB/ba J00Mjarke MpOM3BOJAa KOJU j€ OHeuuiTheH
pacTBapauem.

Paznuuute MeToze u ypehaju koju onepury Gpaynauma mnoJi IpUTUCKOM CYy Y MOTITYHOCTH
pa3BUjE€HHU U KOMEPIIH]jaJTU30BaHH.

Nwmajyhu y Buay na je xopuiiheme OpraHCKHMX pacTBapaya 3aKOHCKHM PErysMcaHo, a Yy
HEKHUM CITydajeBUMa OTPaHUYCHO WK 3a0pameHo, 0e30eaHu PIryuau Mo MOBUIIEHUM PUTUCKOM
MoOTy OUTH BUX0Ba OJIIMYHA anTepHaThBa. OBOMe Tpeba J0JaTH jOIll ¥ YMHECHUITY J1a ce cBe yelihe
npUMenYyjy jeTuHU, He3anabuBU, HETOKCUYHM U HELIKOJJbUMBU PAaCTBapayH, IITO UM Jaje joIl

Behy NpEAHOCT Y OAHOCY Ha KOHBCHIIMOHAJIHC OPTraHCKE pacTBapauic.
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2.3.4.2. Excrpakuuja ¢paynauma y cynepKpUTHYHOM CTaHby

Excrpakuuja ¢uyunnuma y CynepKpuTHIHOM CTaly, CYNIEPKPUTHYHA KCTPAKIIHMja HITH 110
HABOJMMA HEKHX ayTopa HAaIKPUTHYHA €KCTPAKIHja, je orepalyja MpeHoca Mace 3acCHOBaHa Ha
YUHECHUIIN J1a TI0j€TMHU FACOBHU T0CTajy U3y3eTHO MOhHU pacTBapayu (€KCTpareHcH) Kaaa ce Haly
y OJIM3UHM CBOj€ KPUTUYHE TauKe, OJJHOCHO Y CBOjO] HaAKpUTH4YHO] obsactu (Hukomnoscku, 2009).
OU3NUKO-XEMHjCKE KapaKTePUCTUKE (UIyHlla Yy CYIEPKPUTUYHOM CTamy ce Hanmasze usmely
ocoOMHa racoBa W TEYHOCTH IITO MX YMHH jaKO aTPAKTUBHUM Y TOJby ekcTpakmuje. OHu ce
MOHAIIA)y Ka0 H3Y3e€THO TMOKPETHE TEYHOCTH, KOoMOMHMjyhm no0Ope coiBaranmoHe OCOOMHE
TEYHOCTHU U Op3U TpaHCPep Mace KOjU Ce OJUIpaBa y racoOBUMa. BpeJHOCT BUCKO3HTETa OBAKBUX
bnynna cy jemaH pel BEIMYMHE HIDKE OJ BPEIHOCTH BUCKO3MTETa TEYHUX pacTBapaya, a
BpEIHOCTH Koeduijerara qudysuje Cy jean pe BeIMYNHE BUIIH OJ1 OHUX 3a TEYHE pacTBapade
(rabema 7). Hwu3zak BHMCKO3MTET W TOBPUIMHCKM HamoOH OJIM3aK TacoBUMa JI03BOJbaBa
CYNEpKpUTHYHUM (piyuarma 00Jby MEHETPaIrjy y mope YBpcTor y3opka. Kao mocnenuna Op3uHa
eKcTpakije OuBa 3HaTHO moBehana y mopehewmy ca KOHBCHIIMOHATHUM TOCTYIIMMA,

omoryhasajyhu na nporiec Oy/ie 3aBpiiieH y Beoma kpaTkom nepuoay (Jung u Perrut, 2001).

TabGena 7. IlpubnuxHe BpeAHOCTH T'YCTHHE, BUCKO3HTETa U KoeduIMjeHTa AuQy3Hje racona,

CYNIEPKTUTUIHUX (1)J1y1/w;a U TECYHOCTH.

Dayun I'ycruna (g/cm®) | Buckosurer (g/cm s) Koedunujent
audysuje (Cm?/s)
Tac (0,6 -2)10° (1-3) 10° 0,1-1,0
CynepkpuTHaHm 0,2-0,9 (1-3) 10 (0,1-5) 10
ity
Teunocr 0,6-1,6 (0,2-3) 103 (0,2-3) 10°

AKo ce rac 3arpeBa 1 KOMIIpPUMYj€ IO CYIIEPKPUTHUYHOT CTalba y KPUTUYHO] TAUKU J0JIa3H
JI0 OIUTPOT IMOpacTa merose ryctuHe. ['ycTuHa cynepkputudHor (iayunaa OUTHO ce Mema ca
IIPOMEHOM TPHUTHCKA U TemIeparype umHehum oBe mapameTrpe BeoMa 3HAYajHUM KoOJ (UHOT
nojieniaBama ceaekTuBHOCTH. Mimajyhu y Buay Aa jako maie mpoMeHe y TYCTHHH (iynga Mory
3HA4YajHO MPOMEHUTH CEJIEKTUBHOCT CYNEPKPUTHUHOT (iiyuia, eKCTpakiyja oBUM (iayuauma ce

KapakTepuile u3y3etHom cenektuBHouhy (LBapu-I'ajuh, 2012).
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VYrwenuk (IV)-okcua manac mpejacraBsba Hajuenrhe KopumheHn CynepKpUTHIHN QIIyu.
Paznor oBoMme JeXH y UYMICHHIM Ja j€ OBaj rac HETOKCHYaH, He3amabuB, (PU3MOJIOLIKU
WHAKTHBAH, XEMM]jCKH MHEPTAH, TAKO J1a HEMa OMACHOCTHU O] TOKCHYHHUX IPUMeca KOje 3a0CTajy y
exctpakty. [lopen oBora, moMeHyTH pacTBapad UCIOJbaBa JOOpE COJIBAaTAllMOHE OCOOMHE IpeMa
HEMOJIAPHUM U YMEPEHO MOJAPHUM jeAUICHUMA, T€ Y MOTIYHOCTH 3aMeibY]je TOKCHUHE OPTaHCKe
pacraBapaye U JOCTyNaH je 1o MoBoJbHOj neHu. Ca apyre cTpaHe, HUCKA BPEIHOCT KPUTHYHE
temmneparype (31,1°C) omoryhaBa ekcTpakiyjy Ha peIaTHBHO HUCKUM TEMIIepaTypama, IiTo je of
BEJIMKOT 3Havaja 3a eKCTPAKIN]y TePMUUYKH HecTaObmiHux cyncraniy (Ozer u cap., 1996; Lang u

Wai, 2001). Cnuka 25 npencrasspa pT gujarpam yrisenuk(1V)-okcua.

P (MPa)
CynepkpHTHYHO
cTame
7,387
Yepcro
0517 T'acoeuTo
Tpojua Tauxa
0,101
-78,5 -56,7 31 T{°C)

Cnuka 25. ®a3uu mujarpam yriberuk(1V)-okcuna.

VY 3aBUCHOCTH OJI CTama y KoMe ce Hanazu yribeHuk(1V)-okcua, pa3iukyjy ce mocTymiu
eKCTpakije TeUHUM (CyOKpUTHYHHM) YyribeHUK(IV)-okcumom, kama je Temmeparypa HUCIOJ
31,1°C, a npuTHcak HEIITO U3HAA WK ucnoa 73,8 bar, U MOCTyMak eKCTpakIyje y HAAKPUTHIHOM
(CynepKpUTHYHOM) CTamy Kaja Cy IPUTUCAK U TEMIIEpaTypa U3HaJ KPUTUYHHUX BPEIHOCTH.

3aBUCHOCT TMapaMmeTapa pacTBOPJBUBOCTH HEKOr (Quiynga o NpPUTHCKA je CIIMYHa
3aBHCHOCTH HEIOBE I'YCTHHE O] MPUTHCKA, OJTHOCHO, MOh pacTBapama ¢uiynaa y HaTKpUTUYHOM
CTalkby MOXE CE€ IOBE3aTU Ca HErOBOM I'YCTUHOM y KPUTHYHOM PETHOHY. YOINIUTEHO, TYCTHHA

er'bCHPIK(lV)-OKCI/II(a ornaaa c€a 1nmopacTtomM TEMIICPaType, a CaMMM THUM U BECroBa paCTBOPHA Moh.
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Ca npyre cTpaHe, HallOH Mape pacTBOpaka pacTe ca MOpPacTOM TeMmiepaType, LITO yTUYe Ha
nosehame pacTBOPJEUBOCTU. Y 3aBHCHOCTH O]l PEJATHBHE jauWHE OBa JBAa CYNPOTHA e(eKra,
pacTBOpJbUBOCT he WM pacTd WM OINAJaTH ca MOpacToM TeMIepaType Ha KOHCTAaHTHOM
nputucky. Hajsehe mpoMene y rycTuHu, a TUME B HajBehe mpoMeHe y pacTBOPJBUBOCTH, 100H]jajy
ce y 001acTi KpUTHYHE Tauke. YIIpaBo 300r Tora je 00JacT OKO KpUTUYHE TaYKe HHTEPECaHTHA 3a
pa3Boj IpoIieca jep 10Jia3u 0 BEIMKUX IIPOMEHA Y TYCTHHH pacTBapada Koje Cy pe3IyyITaT MaJiux
M30TEPMCKHUX MPOMEHA MPUTHCAKa WIM M300apCKuX MpoMeHa Temmeparype. M30opom morogHe
KOMOMHAIMje NPUTHCKa U TEMIIepaType MOIY ce IOJAELIaBaTU KeJbeHM ePEeKTH pacTBapama,
OJTHOCHO MO’e ce nocTrhu ofjpel)eHa ceneKTUBHOCT yIibeH-JUOKCHIA.

Teunn yrpeHuk(IV)-okcua wMma n00py CHOCOOHOCT pacTBapama jeIUbEHha Maje
MOJICKYJICKE Mace Koja CaJp)Ke KHCEOHUK (KETOHHW, €CTpH, alKOXOJH, €TpU U aJAeXH]n),
HeroJapHa jeIuibeHha Majle MOJIEKYJICKe Mace (JIKaHHU, alIKeHU, TEPIIEHH U IPYTH YIIbOBOIOHUIIN)
U [I0JIapHa jeIUIberha Majle MOJIeKyJICKe Mace (KapOOHCKe KucenuHe, cupheTHa KUcelauHa U Jp.).
Jenumwemwa pacTBOpJpMBa y TE€UHOM YribeHUK(IV)-okcuny cy pacTBOpsbMBa M y HaAKPUTHUUYHOM
yribeHuk(IV)-oxcuay. Mel)y koMImoHeHTamMa cafpKaHUM y apOMaTHYHUM OMJbKama, pelaTHBHO
JIAKO HCHapJbUBa €Tapcka yjba Cy IpeMa J0CaJallllbuM HCTPaKMBAambMMa HajpacTBOPJbUBH]E
KOMIIOHEHTE y HaJIKpUTHUHOM yribeHUK(IV)-okcuny. Mehytum, u komnoHenre Behe Mosekyscke
Mace, YKJby4dyjyhH enuKyTHKYJIapHe BOCKOBE, OOMYHO CE€ KOEKCTpaxyjy ca erapckuM yjbem. Ca
npyre crpane yribeHuk(I1V)-okcu nma penaTuBHO Madly MOh pacTBapama MOJIapHUX jJeUbeHha U
jequmbema ca JyruM JaHLMMa, MajJa ce€ OHa MO)Ke MPUIIMYHO MoBehaTn NoJaTKoOM KOCOJBEHaTa
(Pourmortazavi u Hajimirsadeghi, 2007; Smith, 1996). [ToBehana pacTBOpJbUBOCT MPOUCTHYE W3
(GU3NYKUX M XEMM]CKUX HHTEpaKlMja KOCOJBEHT-PACTBOPAaK M, y MamO] MEpH, U3 NoBehaHe
rycTuHe pactBapava. Crnenuduyne GU3NIKe U XEMHU]JCKE WHTEPaKIINje y BEIIMKO] MEPH 3aBUCE O]1
MOJIJAPHOCTH KOCOJIBEHaTa. 3a eKCTPaKLUUjy U (PPaKLHOHHUCAHE NPUPOIHUX JEIUECHA Mambe
MOJIEKYJICKE Mace o1 Beher 3Havaja je Kopuihemwe MoJlapHuX KOCOJIBEHAaTa KOju UMajy jak edekaT
Ha nonapu3aiy]jy yribeHuk(IV)-okcuaa. Tako na gogpaTkoM Maiie (hpakiiije OpraHckor pactTBapaya
ca MepMaHEHTHUM JHMITIOJIHUM MOMEHTOM, €KCTPAKI[MOHU CHCTEM MOXE OWTH IOJEIICH TaKo Ja
Oy/e celleKTMBaH IpeMa IOJIApHUM KOMIIOHeHTama. HemojapHu KoconBeHTH ce Hajuerihe
Kopucte 3a mnoBehame TI'yCTHHE eKCTpareHaca pajJd eKCTPaxoBama YrJbOBOJOHHKA BEJIHMKE
MoOJIEKyJIcKe Mace. Mojudpukatopy Mopajy OWTH MENUBMBH ca CYNEPKPUTHYHUM YIJbEH-

JTUOKCUZIOM W o0m4HO ce gaomajy y yaemny 1-10% y omHOCy Ha CyNepKpUTHYHU (QIIyus,
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00e36ehyjyhu ¢huHo nmonemasame moapHocTH. MoaudukaTopu Koju ce 10/1ajy CYIepKPUTHIHOM
bayuny tpeba ma cy Tauke Kibydama Herae uismely anamuta uw aymma. Yak u HajHIKA
KOHIIEHTpaIlK]ja JOJaTOT MOIU(UKATOPA MEHa KPUTUIHE ITapaMeTpe IITO CE MOpa y3eTH Y 003up
npu mnojemasamy npouecHux yciaosa (IIsapu-TI'ajuh, 2012). M360p moaudukaropa u meroa
KOHIICHTpallija 3aBUCE Mpe cBera of aHanuTa. MoaudukaTopu Koju ce 0OMYHO J0/1ajy YIJbEH-
JTUOKCHUY YKIBYUY]Y:

e PacTBapaue ca KHCEOHHKOM: METAHOJI, €TAHOJI, U30IPOIIAHOJ, allETOH, TETPaXuapoPypaH;

e PactBapade ca a30TOM: allcTOHUTPHIT;

e PactBapaue ca cyMIIOpOM: YIJbE€H-TUCYIAPHI, CYMIOP-TUOKCH]I, CyMITOpP-XeKCa(ITyOpHI;

L4 OpFaHCKC KHUCCIIMHE. MpaBJba KMCCIIMHA.

Henocrarak yribenuk(1V)-okcusa je u peiaTHBHO BUCOK KPUTHYHH mpHUTUCAK (Pc = 73,8
bar) xazma ce mopenu ca ApyruM racoBUMa, IITO 3aXTeBa KOPUIIHemhe ONpeMe 3a BUCOKE IPUTHUCKE,

a TO ycJoBJbaBa noBehame HHBECTULIMOHUX TpolikoBa (Purohit u cap., 1994).

2.3.4.3. EkcTpakuuja BoIOM Yy CYOKPUTHYHOM CTAIbY

Bona je d¢uynan uW3y3eTHO HMHTEPECAHTHUX COJIBATAIMOHUX M (DU3UYKO-XEMHjCKUX
KapaTepucTUKa KOjU JO cajia HUje HauIllao Ha 3HA4YajHU]y NMPUMEHY Y CBOM CYNEPKPUTUYHOM
cramy. Bucoku kputiunu mapamerpu Boje (220,9 bar u 374°C) ce Telmko MOCTHKY U OApIKaBajy
TOKOM OJIBHjama Mpolieca, IITO 3alpaBo MpecTBasba IIaBHU MPOOJIeM IIPU MaHUITyJIalUju BOJIOM
U jefaH je o] pas3jora mEeHe pPeTKe YNoTpede y CYymepKpUTHYHOM cTamy. Takohe, orpanudeHa
yrnoTpeda cynepKpuTHUIHE BOJIE j€ MoCIeInIa M HeIOBOJEHOT Op0ja OMMCAaHUX AIIMKAIM]a 38 BbeHY
IPUMEHY, Ka0 U HEI0BOJbAaHE KOJIMYMHE JIUTEPATypHUX MOAAaTaKa O BeHUM (PU3MUKO-XEMHU)CKUM
KapakTepucTUKama y CyNepKpUTHUYHOM cTamy. Kama ce Boga Hahe y c€B0joj HAaTKpUTUYHO]
(cynepkpuTHYHO]) 00JIaCTH BeHa PEaKTUBHOCT C€ IPAaCTUYHO MeHa. Tako, OHa [T0CTaje pacTBapay
crioco0aH Jia pa3rpajJyd MHOT€ TOKCHYHE CYICTaHIE MOMyT JUOKCHHA, 3aTUM Jla U3a30B€ pacraj
eKCIUIO3UBA, JIEXAJIOT€HU3aIH]y MOJIUXJIOPOBAaHUX OM(eHUIa, Wik Ja W3a30B€ KOPO3Hjy Yak H
Hephajyher yenuka (IlBapu-I'ajuh, 2012). 3060or oBakBe cBOje M3paKEHE PEAKTUBHOCTH BOJA CE
Hajyemrhe nMpuMemyje y CyOKpUTUYHO] O0JIacTH MPHUTHUCKA M TeMIepaType, pu 4yeMy OHa Taja
nocraje mperpejanu (Gpiayua M3y3eTHO MHTEPECAHTHHUX (DU3NUYKO-XEMHUJCKUX KapaKTepPUCTHKA U

COJIBaTallMOHUX ocoOuHa.
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[Iperpejana wnu cyOKpUTHYHA BOJIa j€ 3allpaBO BOJa 3arpejaHa 10 TemIepaType H3Hal
cBoje Temneparype kibydama (100°C), a ucmox kputuune temmeparype (374°C), u mox
MIPUTHCKOM YHja je BPEIHOCT JOBOJFHO BHCOKA J1a j€ 3aJIp’KH Y TEYHOM CTamy (ciuka 26). Yenen
OBaKBHX IPOMEHa EKCIEPUMEHTAIHHX YyCJIOBa CBOJCTBA BOJIE Ka0o pacTBapada ce MEmajy y
IIUPOKOM OTICery. 3aIlpaBo, leHEe OCOOMHE Ce MEHajy O]l IPaHUYHUX YCJIOBA Kajla OHA pacTBapa
roJjlapHe CYICTaHIle Ha aMOMjeHTaJIHUM YCIOBHMa TEMIIEpaType W MPUTUCKA A0 MoryhHOCTH
pacTBapama mapaduHa, apOMaTUYHUX W APYTUX HEMOJAPHUX jeIUIEHA Y CTamby OIUCKOM
KpuTH4HOM. [loceOHYy makiy MpUBIAYM YMI-EHUIA Ja CyOKpUTHYHA BOJAa y 3HA4ajHO] MEpH
pacTBapa jequmbemha Koja Cy yMepeHO pacTBOPHA WJIM YaK M BPJIo c1abo pacTBOpHA y BOJIU COOHE
TeMIIepaType, JJOK Ce y UCTO BpeMe PacTBOPJFUBOCT jeHIbEHA KOja Cy 100pO pacTBOpHA y BOJIU
Ha coOHOj TemnepaTypu (TIoJJapHA U YMEPEHO TIoJIapHa jeINbEha) HE MeHha OUTHHU]jE TOBOhCHEeM
BOJI€ Y CYOKPUTHYHO CTame. Y]jeIHO, 300r CBOje HUCKE LIeHe, MOTIIyHe HETOKCUYHOCTH U BUCOKE
pEeaKTUBHOCTU MOTr'yhHOCT ynotpebe Bojie o1 ofpe)eHuM eKClIepUMEeHTAIHUM YCJIOBUMa M3a3UBa

BCJIMKO MHTCPECCOBALC.

Yspcro Teuno
(s1en) (Boza)

[Iputncax (bar)
A

Kpusa
3acihene nape

1 ‘ I
/ (uapa)

-3
6.1x 10 . v

0 100

Temneparypa ('C)

[KpuTw{Ha Ta4yka

Cnuka 26. ®a3Hu aujarpam Boje.
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Masnurmnynanuja CyOKpUTUYHOM BOJOM MOpa C€ M3BOIUTH IMOJ CTPOr0 KOHTPOJIMCAHUM
yCIIOBUMA, T€ C€ TIPOIECHU MMapaMeTPu MOPa]jy MaKJBEUBO OUpaTH Kako Ou ce u30eria aerpajanmja
xKeJbeHux aHanuta. [IpBu mapamerap o KoMe ce Mopa HOceOHO BOAUTH payyHa jecTe TeMIeparypa.
Ona ¥Ma KJbYYHY YJIOTY Kajia je Yy MUTamky MPoIec eKCTPaKiuje CyOKPUTUIHOM BOJIOM, jep ca
MOpacToOM TEMIIEpaType MOJIAPHOCT BOJE IpacTHUHO omnana. [loBumieHa temreparypa noehasa
eUKacCHOCT Tpolleca eKCTpakilvje HapymaBajyhu uHTepakiuje u3Mely aHaauTa U MaTpuKca
y30pKa Koje cy ycinoBjbeHe Ban nep BancoBuM, BOJOHHYHUM Be3aMa U MHTEpaKLdjaMa JUIOJa
(Richter u cap. 1997). Kopuirheme TepmaiHe eHEpruje MoMaXke IMpeBa3sHIaKErby KOXE3UBHUX
(MOJIEKYJI-MOJICKYJT) M aXE3MBHUX (QHAIMT-MATPHKC) MUHTEPAKIMja CMABUBAKHEM aKTHBAIIMOHE
eHepruje moTpeOdHe 3a OJBHjame Tporeca jaccoprmuje. lloBuiieHa TeMmmeparypa cmambyje
MOBPIIMHCKY HAIOH pacTBapada, pacTBOPKAa M MaTpuKca, mTo oMoryhaBa nakiie (opMHpame
COJIBATAllMOHUX IIYIJbHHA, @ TAME U Ope pacTBapame aHanuTa y pactBapauy (Mockel u cap.,
1987). Takohe, y yciaoBUMa IIOBHINEHE TEeMIlepaType [I0Ja3d 10 CMameiha BHUCKO3HMTETA
pacTBapaya, YMMe Ce OJIaKIIaBa TMICHEeTpaIfja pacTBapada ynyrap matpukca (Perry u cap., 1984).
Jomr jemna mpemHOCT pana y obiracThMa MOBHMIIEHHX TeMIepaTypa jecte u mopehame creneHa
nudy3uBHOCTH, Tj. MoBehame MpeHoca Mace YUME ce Tochellyje mporec ekcrpakuuje. Ilpu
3arpeBamy BOJIE JI0J1a3H JIO0 3HAYAJHOT Iaja HeHE TYCTUHE, TAKO Ha PUMED Yy KPUTUYHO] TAYKH
I'YCTHHA BOJIC j€ YaK TPOCTPYKO HUXKa O] OHE Ha COOHOj Temneparypu u uznocu 0,32 g/ml (IIsapi-
Iajuh, 2012), mwto gonprHOCH MOPACTy eHUKACHOCTH EKCTPAKIIH]E.

Jom jeman mapameTap KOju je Yy KOpelalMju ca TeMIepaTypoM jecTe KOHCTaHTa
nuconujanuje Boje. Ca mopacToM Temreparype BpeIHOCT OBE KOHCTAHTE APACTUYHO PacTe, TaKo
na ce Ha 250°C xoHIEeHTpaIfja XUIPOKCUITHUX U XUIPOHHUjyM joHa moBehaBa 25 myra, ynme ce
nocrienryjy peakuuje xuapoause (Marshall u Franck, 1981).

Ca npyre cTpane, pacTBOpJbUBOCT MHTEp(eprpajyhux KoMroHeHaTa Moxe 6utu Beha Ha
MOBMILIEHO) TEMIEpPaTypH, Tj. CEJIEKTUBHOCT mpolieca he y ToMm ciydajy 6utu ymameHa. Takohe,
MIOCTOjJU OMACHOCT OJ1 Aerpajanuje repmoiaadbunnux komnonenara (Fernandez-Gonzalez wu cap.,
2008; Moreno u cap., 2007). CBe 0BO yKa3yje Ha TO Jia C€ BPEIHOCT TEMIIEPAType MOpa MakJbUBO
n3banancupatu. [Ipunukom n3onoBama jeAnmbema U3 OMIBHOT MaTepHjaia CyOKpUTUYHOM BOJIOM,
ycien mpolieca Xuapoiu3e, Moxe J0hH 710 pasnarama Mosekyna. OBo Moke OUTH MOKEJbHO Kaja
ce paJy O MPUPOJAHUM IIIMKO3UIMMA WK CYTIICTaHIlaMa BE3aHUM 3a JIpyre KOMIIOHEHTE MaTpUKca,

a Kaja je nusb ympaBo u3Bajame arnmmkona (IIsapiu-TI'ajuh, 2012). IMporec je Tama moTpedHO
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BOJIUTH TIOJ] CTPOTO KOHTPOJIMCAHUM YCIIOBMMA KaKo O ce MPOIeC XUAPOIHU3€ BOIAMO JIO JKEJbEHE
Mepe y3 u30eraBame Jerpajanydje aHaiaura. Temmeparypa OO0 KOje ce BOJa 3arpeBa 3aBUCH
UCKJbYYUBO O] aHAINTA KOJU CE€ EKCTPaxyjy, a ca MPOMEHOM IPUMEH-EHOT MPUTUCKA JI0JIa3U JI0
MPOMEHE HhCHE MOJIAPHOCTH. [IpW 3arapeBamy BOJE J0NA3W J0 3HAYAJHOT CMambeHa HEHE
MOJIAPHOCTH TIPH YeMy HacTaje pacTBapad Koju he OUTH CelIeKTUBaH MpeMa yMEpeHO-TIOJapHUM
jenumemUMa. JemaH o] Haj3HAYajHUjUX MapameTapa KOjH OIMCYjy IOJIApHOCT BOJIE jecTe
JUENIEKTPUYHA KOHCTAHTa, Yhja Ce BPEIHOCT jeTHOCTABHUM 3arpeBambeM O]l COOHE TeMIeparype
(25°C) 10 250°C mema ox 80 g0 27 (Galkin u Lunin, 2005; Herrero u cap., 2006). Umajyhu y Bugy
OBAaKO BEJIMKY IPOMEHY ITOJIAPHOCTH, BOJa IPECTaBIba 3HaYajHO (pIIeKCHOMITHUjU pacTBapad, IITO
Ce MOXE M BHJCTH U3 YHILCHMIIC JIa CE KO/ CYNEPKPUTHYHOT YIJbeH-TUOKCHIA TIOJapHOCT MEkha
3a cera 1-2 jequnuiie. BpeaHocTr AUeNeKTPUYHUX KOHCTAHTH Pa3IMUMTHX pacTBapaya JIaTe Cy y

Tabemnu 8.

Tabena 8. Bpeanocty 1ueneKTpUYHUX KOHCTAHTH 3a Pa3IMUUTE PacTBapadye.

PacTBapau Temneparypa JAnenekTprMYHAa KOHCTAHTA
AneToH 25,0°C 20,7
Etnir-ankoxo 25,0°C 24.3
MeTHiT-aaKoxoi 20,0°C 33,1
[Tponw-amkox o 20,0°C 218
Xiopodopm 20,0°C 4,8
XekcaH -90,0°C 2,0
Ertap 20,0°C 4.3
Etunenamun 21,1°C 6,3
Etunen-rinukon 20,0°C 37,0
Bona 25,0°C 80,4

3arpeBajyhu Boay 10 250°C pacTBOPIEMBOCT YMEPEHO MONAPHUX jeUbera ce nmosehana
4-5 penosa Benuunne (LlBapu-I'ajuh, 2012). Tako ce Boga 3arpejana Ha 300°C moHarra Kao
YMEpPEHO MoJIapaH pacTBapay, Kao MITO Cy METAHOJ WX alleTOHUTPHUII, U MOXE C€ MPUMEHUTH 3a
eKCTPaKL{jy aHaJUTa TMONYT NEeCTUIUAA, MOIMUMKIMYHUX apOMaTHYHUX YIJbOBOJIOHHKA,
nojuxyiopoBanux oudennna u ap. (Miler u Hawthorne, 1998; Curren u King, 2001). Ykonuko ce
BoJa faske 3arpesa 10 350°C moxe ce noehatu pacTBOPJFUBOCT HETOJIApHOT O€H30(e) MUpeHa u
70 25 MUJIMOHA IyTa YIpaBo 300T APaCTUYHOT Maja BPEAHOCTH HEeHE AUENEKTPUYHE KOHCTaHTe,

KOja Ha TOj Temrieparypu uMa BpeaHocT cera 13 (Hawthorne u Kubatova, 2002).
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VYTHIIaj IPUTHCKA TOKOM H3BOl)erba Mpoleca eKCTpakinje CyOKPUTUIHOM BOJIOM OTJIe/a Ce
y 00Jb0j TIEHETPALIUjH pacTBapaya y mope MaTpuKca YMMe ce HHTCH3MBHpPa IpeHoc Mace. KoHTakT
pacTBapaua ¥ HheroBO IMPOJIHPamE y Kaluiape MaTPUKCa MOJKE OUTH OTEKaH, OJTHOCHO BEOMa CIIOp
ycliel MPHCYCTBAa Ba3jlyXxa yHyTap Mopa MaTpukca. Y yciloBuMa mnoBehaHOT NPHUTHCKA OBaj
npobiem moxke outn npesasuben (Richter u cap. 1997; Rostagno u cap., 2009). Unak, yrunaj
MIPOMEHE MPUTHUCKA Ha e(PUKACHOCT EKCTPAKIIH]E j& 3aHeMapJbUB y BENMHU CiTydajeBa eKCTPaKIje
ouwpHOT MaTepujasia (Choi u cap., 2003; Deng u cap., 2004; Deng u cap., 2005). Camum TuM, 32
pa3IMKy O] HajeKCIJIOATHCAHU]eT HAJAKPUTHIHOT (IIyH/Ia, YTJbEH-THOKCH/IA, KOJI KOjer IPUTUCAK
MPEJCTaBJba jelaH OJ1 HAJBAKHHJUX IMapaMeTrapa, y CiIy4ajy CyOKpUTHYHE BOJIE MPHUTHUCAK MMa
YJIOT'Y CaMo Jia OJJPKH BOJY Y TCYHOM CTamby.

Jomr jemny moryhHocT 3a moBehame epUKaCHOCTH eKCTpaKIMje CYNCTAHIN KOje ce hHaue
cnabo pacTBapajy y BOJIM, NPEICTaBJba, KA0 M y ClIydajy yOp3aHe TeuHE U CYNCPKPUTHUYHE
EKCTpakKiyje, yBoheme KopacTBapayua, OJJHOCHO KOCOJBEHTa Win Mojudukaropa. JlomaTtak oBux
pacTtBapaya W MOTyhHOCT MHUXOBOI 3a0CTaTka Yy TMPOW3BOAY C€ KOCH ca MPUHIMIIIMA
,,3CJICHNX"* TEXHUKA, HAPOYUTO aKO CE MMa y BUAY Jla C€ y CIIy4ajy eKCTPaKIHje CYOKPUTHIHOM

BOJIOM KOCOJIBEHTH J10/1ajy y KoHIeHTparmju ~20% (Hawthorne u Kubatova, 2002).

2.3.4.4. Anaparypa 3a u3Boleme ekcTpakumje CyOKpUTHYHOM BOJAOM

CyOkpuTHyHa €KCTpakKifja MpecTaB/ba OJIPXKHUBY U ,,3€lIeHY TEXHOJOTH]y KOja HYyIU
OpojHE MPETHOCTH KOj€ Ce MPBEHCTBEHO OJHOCE Ha 3AIlITUTY KUBOTHE CPEANHE, TOKCUYHOCT U
IeHy pactBapada. Mmak, MHIyCcTpHjCcKa TOCTPOjema Cy y CBETY, a MOrotoBo y EBporu, Beoma
peTKa, mpe cBera 300T CHEMU(PUUYHOCTH BOJE Y CBOM CYOKPUTHYHOM CTamy U 300T CIOKEHOCTH
ypehaja. ExcTpakTopu CyOKpUTHUYHOM BOJOM OMEpHUINY Ha 3HATHO BHUIIUM MPUTHCIMMA U
TeMIiepaTypama y OJIHOCY Ha, Beh yoOudajeHe, CynmepKpUTHUHE €KCTPAKTOPE YIIbeH-TUOKCHIOM,
T€ Cy CTOra TEXHUYKH 3aXTEBU OBAKBUX €KCTPAKTOPa U3y3€THO CTPOTH.

[Tocneamux roArHA CBE CY M3PAXKECHH]H HATIOPH y KOHCTpYHUCamky ypehaja Koju onepuiry
ca BOJIOM y CYOKpUTHYHOM CTamy. [ eHepaiHo, OBakBU ypehaju Mory OMTH KOHCTPYHCAHU 3a pajl
y IPOTOYHUM W CTaTUYHUM yciioBuMa. Ha cimumm 27 naT je memaTcku mpukas ypehaja xoju ce
3aCHUBA Ha TIPOTOYHOM PEIKUMY paja.

[Iporiec excrpakiuje CyOKpUTHYHOM BOJIOM 3allOUMI-€ JOBOhEHEM BOJE HA >KeJheHE

YCJIOBC IMMPUTUCKA U TCMIICPATYpPEC. IlocTu3ame KeJbeHor IMPUTUCKA ITOCTHIKE CC HOMOhy IMyMIIC,
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JIOK c€ BPEIHOCT TeMIIepaType IMoJIelIaBa MpoIackoM Bojie Kpo3 rpejad. Hakon poBolema Bone y
CYOKPUTHYHO CTame MOJ KEJHCHHM YCIOBUMA, OHA CE YBOAM Yy €KCTPAKTOp M MyIITa Ja TOJ
MPUTHCKOM KOHTHHYJIHO MMPOTHYE KPO3 CII0j OMJBHOT MaTepHjalia, pacTBapajyhu mpuTom KeJbeHe
KOMITOHEeHTe. HakoH mpostacka Kpo3 €J10j BPIIH ce ICKOMIIpecHja 1 xaaheme, a J00UjeHH eKCTPaKT

Ce CaKyIlJba y KOJEKTOPCKE MOCY/e.

MaunomeTtap

Bentnn

Konexkropcka
rnocyza

T'pejau []

é o \ Jenunnia 3a

xinaheme

{{
&

lecTinoBaHa
A é Iymna TepmocTatcru

Bona Pl Exctpaximona

hemvja Excrpakr

Cnuka 27. llemaTcku nprKa3 €KCTPAKIMje CyOKPUTUYHOM BOJIOM.

2.3.4.5. Ynorpeda cyOKpUTHYHE BO/l€e 32 €eKCTPAKIUjY MOJIM(PEHOTHUX jequbeha Oubaka

Nako Boja ka0 ekcTpareHc Huje eKCIIoaTHCaHa y JOBOJbHO] MEPH, MOCIEIbUX FOJJUHA CBE
je Behm Opoj ommcanux arumkaiudja. [loceOHO je aTpakTMBHA HhEHA MPUMEHA Y TIPOLecy
eKCTpaKI1ja OMOJIOIIKY AKTUBHUX jelubeba. CaM Mpolec eKCTpaKkiyje MPUPOAHUX OMOMOJIEKyIIa
MO’Ke OMTH M3y3€THO KOMIIJIMKOBAH 300T BEJIMKE CIMYHOCTH KOMIIOHEHATAa U CJI0KEHOCTH CacTaBa
y3opaka. [locTymak [07aTHO KOMIUIMKYj€ OCETJbUBOCT KOMIIOHEHTHM Ha YTHIA] CBETJIOCTH,
temneparype, pH-BpemHOCTH, pa3nuuuTa OKCHUIAIMOHA jenumema u Ap. Crora BHUCOK
XUJIPOJIUTUYKHA MOTEHIMjajl BOJie MOpa OUTH MaxJbMBO M30allaHCHpaH Kako OU ce y KpajieM
MPOU3BO/lY HAIJIEe KeJbeHEe KOMIIOHEHTE H30JI0BaHEe W3 OWJPHUX MaTpHKCca y3 MUHUMAIHO
MPHUCYCTBO ApPYTrUx HHTepPepupajyhnx KOMIOHEHaTa, W Kako Ou ce IMJbHE KOMIIOHEHTE

3aIITUTHIIE OJT JIETpajaIuje.
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HenaBHa uctpakuBama Cy IOKasaja Ja c€ pa3nyure (PEHOJHE KOMIIOHEHETE MOTry
U3JIBOJUTU U3 OMJBHOT MaTepujaia MPUMEHOM CYOKpUTHYHE BOJAE K0 EKCTPAKIMOHOT CPE/ICTBA.
EdukacHOCT eKcTpakiivje ycIoBIbEHa je, IIPe CBEra, MPUMEHEHIM eKCTPAKIIMOHUM MTapaMeTpuma,
aJll U CTPYKTYPOM CaMHX MOJIEKYJa KOjU ce€ M30Jyjy M3 OMJbHOr MaTpukca. Tako, Ha mpumep,
e(pUKacHOCT mpoleca ekcTpakuuje ¢uaBoHOMAA 3aBUcCHhe O IPUCYCTBA JBOCTPYKUX Be3a M
TIIyKO3€, Kao U OJ1 CTPYKTYpe U cacTaBa OOYHOT HHM3a y caMoM Mostekyiny ¢uiaBonouna (Ko u cap.,
2014). UcnintrBama pacTBOPJbUBOCTH ()IIABOHOUIA Y CyOKPUTUYHO] BOJAM MOKA3yjy Jia HA lbUXOBY
pacTBOPJBUBOCT JIOJJATHO yTHYE M CIIOCOOHOCT (opMHpama BOJOHUYHHMX Be3a Ca OKOJHHUM
MOJIEKYJMMa pacTBapada. Jlocajamimba HCTpaXKuBamka IEMOHCTPUPAjy JAa je 3a JOCTH3ame
3a0BoJbaBajyhe e(UKacCHOCTH eKCTpakiyje OHOJOUIKM AaKTHBHUX KOMIIOHEHTH IPHUMEHOM
CYOKpUTHYHE BOJE HEOMXOIHO HM3BECTH ONTHMM3AILM]jy OINEPAaTUBHUX MapaMerapa (IIPHUTHUCKA,
Temmeparype, MoaupuKaTopa, olHOca OMJBHOT MaTepyjajia U pacTBapaya U cjl.) 32 CBaKU aHAJIUT
OwbHOT Marepujana nocebHo. Ha Taj HaunH OM ce MPUHOC JKEJbEHUX KOMIIOHEHATa Y KpajiheM
eKCTPaKTy MOTao 3HavajHO noBehaTu y3 cMameme caapxkaja nHTepheprpajyhnx KOMIOHEHTH.

Kama cy y mnuramy ¢(rmaBoHOMOM Kao TJIaBHA Tpyma OWpHUX (eHosa, HHXOBa
PacTBOPJEUBOCT 3aBUCH U 01 MoJieKysicke Mace. DiaBOHOMIM KOJU Y CBOjO] CTPYKTYpH caapxke H-
aTOM WJIY IJIYKO3HE jeIMHHIIE MOTY TPaJIMTH BOJIOHUYHE BE3€ Ca OKOJIHUM MOJIEKYJIMMa Boje. Tako
7la ce CIUPACO3n/l, U30KBEPIETHH U KBEPIIETHH EKCTPaxyjy Ha PeIaTUBHO HUKHM TeMIleparypama
(ucnox 150°C) 3aro MmMTO HUXOBE BUCOKE IUEICKTPUYHE KOHCTaHTE oMoryhaBajy cTBapame
BOJIOHMYHHMX Be3a, 3a pas3IMKy OJf arjIukoHa. Y J0cCajalllbUM  eKCIepUMEHTAIHUM
UCTpaXMBamkbUMa MOKa3aJlo Ce J1a ce arJIMKOHM 00Jbe eKCTpaxyjy Ha BHIIUM TemIeparypama y
OJIHOCY Ha TJIMKO3WJe, ITO yKazyje Ha Behy cTaOMIHOCT arauKOHCKHX (OpMH Ha BHIIUM
temrnepatypama (Luthria, 2008).

Ha ycnemmHoct ekcrpakiuuje nojequHUX (hIaBOHOMJA, KA0 M Ha MPUHOC EKCTPaKIHje,
JOAaTHO yTHYe MPHUCYCTBO M OpOj JBOCTPYKHX Be3a y Mojekyny (Barbero u cap., 2006).
PactBopsbuBOCT XUIPOPOOHUX OPraHCKUX JeIUIbEHa Y CYOKPUTHUYHO) BOAM Bapupa ca CTEIEHOM
KoHjyramuje apomaruuHor npcrena (Carr u cap., 2011). Mako anureHWH ¥ HAPUHTCHUH MMajy
CIIMYHY MOJIEKYJICKY Macy, alUreHHH, KOjU Y CBOjOj CTPYKTYPHU CaJp>KH IBOCTPYKE Be3e,
eKCTpaxyje ce Ha BUILIMM TeMIleparypama y CyOKpUTUYHO] BOJM Y OJIHOCY Ha HAPUHT€HUH.

Bona Ha coOHOj TemmepaTypu, Kao IOJapHH pacTBapay, HUje y CTamy Ja pacTBapa

HemoJlapHe MoJieKysie (JIaBOHOMJHUX KOMIOHeHaTa. MehyTtuMm, y ycioBUMa MOBHIIEHE
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TeMIlepatype Aojia3d 110 ciabberba BOJOHMYHUX Be3a IITO Y3POKYj€ CMameme BPEIHOCTH
JUENIEKTPUIHE KOHCTAaHTE U yOp3aBame eKCTpaKIuje (IraBOHOMIHUX (XUAPOPOOHNUX) jeIUbCHA.

CyOkpuTHyHa BOJa je A0 caja Owia YCHEIIHO KOpWITheHa 3a W30Jalujy Pa3ImuyUuTHX
rpyna ¢IaBOHOUIIHUX jeIUbCHha MonyT (uaBaHoma, ¢uiaBoHa, ¢yaBaHOHA, MPU YEMY CE HEHA
ynotpeba, Ha OCHOBY INPUHOCA KEJbEHHWX KOMIIOHEHTH, MOKa3ajla Kao IMOTIYHO OIlpaBiaHa U
ucruiatuBa (LIBapu-I'ajuh u I[Betanosuh, 2015; I{seranosuh u cap., 2015a; Ko u cap., 2014).
dnaBaHOH (JE3rpO OBE TPYIIC JeIUBEHA j€ CTPYKTYPA 3-XHIPOKCH-2-PEHIIT XpOMEH-4-0H) Y CBOM
O0YHOM HH3Y MOTY CaJp)KaTh XUAPOKCHIIHY TPymny (KBEPIETHH), METOKCH rpyny (M30paMeTHH)
WU BOJOHHUK (KeM(epoir), MTO y3pOKyje W pasiidKe y HHUXOBO] pacTBOPJBMBOCTH. Tako Ha
npUMep, KBEPLUETHH MMa PeNIaTHBHO TOJIApHHMjU OOYHM HM3, Na ce e(uKacHUje eKcTpaxyje Ha
HxuM Temneparypama (170°C, 10 MuH) HEro MOJIEKYJIM ca METOKCH TPYIIOM y OOYHOM HM3Y
(190°C, 15 mun) unn monekynu ca Bogorukom (190°C, 15 mun). Paznuke y pacTBopsbHBOCTH
(naBaHoNa yjeHO Cy U IMOCIEAMLA Pa3IMUUTUX I0JIOKaja y KojuMa ce Moxe Hahu OH-rpyma
yHyTap MoJieKyJa. tbuxoBHU IIMKO3uaM YTIaBHOM Ca/ip>ke MOHOCaxapuaHy mehepHy KOMITOHEHTY.
[IpucyctBo miehepa (riyko3e WM pamMHO3€) YMHU (HIIABOHOJIE PACTBOPJHHBHJUM Y TOJIAPHUM
pacTBapaunmMa, Tako Jia ce OHU 00JbE pacTBapajy Ha HIKUM TeMIlepaTypaMa Hero ojaronapajyhu,
Mam€ MOJIApHHU, arIMKOHU. Tako, HIp., ekcTpakiuja kBepreTrHa Ha 190°C y BpeMEeHCKOM Meproy
ol 15 MunyTa naje Behu MprUHOC OBOT jE€NEHEHA HETO BEroBOT INIMKO3KU1a 332 UCTO BpEME Ha UCTO)
Temneparypu. KBepueTiH Be3aH 3a paMHO3Y CaIpKH y MOJIEKYJICKO] CTPYKTYpH aeokcu mehep,
T1a je ’eroBa CTPyKTypa HecTaOMIIHA U JIAKO Ce IeTpaanpa, Tako J1a Ou oH Tpebao Ja ce eKcTpaxyje
CYOKPUTHYHOM BOJIOM Ha 3HATHO HWKUM TeMIlepaTypama.

®naBOHM, ca OCHOBHOM CTPYKTypoM je3rpa 2-heHmnxpomen-4-on (2-¢penmn-1-
OeH3onupaH-4-0H) Cy y 10CaJalllbUM UCTPAKUBAbUMa TaKOhe YCTIEITHO eKCTPAaxoBaH! y3 IMOMOh
cyOoxputuuHe Bojie. Kao u ko nperxoaHe rpymne ¢pIaBOHOUAHUX jeINbEHa IITUKO3UTHH (IIaBOHU
uMajy TEHJEHIH]Jy Ja ce eKCTpaxyjy Oosbe Ha HIDKUM TeMIlepaTypama Hero ozaronapajyhu
arJuKOHW 300T TeMIepaTypHO 3aBHCHE IHENeKTpUYHEe KOHCTaHTe Boze. Jlocamamma
HCTpakKMBama MOKa3yjy Ja je BbIUX0Ba paCTBOPJFUBOCT YCIOBJheHA OpojeM u mostoxajeM OH-rpyma
y 6ouHoM HH3Y. Tako ce, HIIp., aUT€HUH eKCTpaxyje y BeheM npuHOCy Ha BUILO) TeMIEpaTypH y
OJTHOCY Ha JTyTEOJIHH.

dnaBaHOHU Cy rpymna (paBoOHOHMIA KOjU ce Hajuelrhe eKCTpaxyjy U3 LUTPYCHOT Boha MmomyT

JUMYHa, HapaHye u rpejunppyra. Mory 6utH y oOMMKY arjukoHa WIM INIHKo3ujaa (Hajuemrhe
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nrcaxapuaHu mehep yiasu y ibHXOB cacTaB), M MOTY CaIp)KaTH PA3IMUUTE XEMUjCKE TPYIIE Y CBOM
004HOM HU3Y. XeCTHepuarH, KOju HMa METOKCH TPYITY, Mamke je MolapaH o HapUHIEHUHA TE Ce
eKCTpaxyje Ha BHIIO] Temreparypu. IlpucyctBo aucaxapuja UYHHH OBa jelUbCHA
pacTBOPJBMBHUJUM Y TIOJApPHUjUM pacTBapaunMma. Tabema 9 mpukasyje (uiaBoHOMIE KOjU CY
YCIIEIIHO M30JI0BaHU MTOMONY CyOKPHUTHYHE BOJIC, KA0 U FbUXOBE KAPATKTEPUCTHUKE KOj& YyTUIY Ha

n300p mapamMerapa rnpoieca bIUX0BE U30JIallje.

TaGena 9. Kapakrepuctuke nojequHux (raBoHOUAA KOj€ YCIOBIbABA]Y BbUXOBY PaCTBOPJEUBOCT
y CYOKpUTHUYHO] BOJH.

Kapakrepucruke
Tun Tauka
I'pyna Jenumeme Monekyica maca
(p1aBoHOMAA bounu Hu3 (g/mol) TOIJbCHHA
| (°C)
Kgepuernn OH 302,24 316
ATJIMKOH N3opamenerrnH O-CH3 316,27 307
= Kembepon H 286,24 278
= -4'-O-
g Keepuernu-4-0- - p 000 464,38 240
= TITYKO3HT
2'3 N3okBepreTrH
5 Tanko3ua (xBepuernn-3-0O- ['myko3a 464,37 225
TJIYKO3H/T)
Kpepuermi-3- L= 1 p | osa 448,38 179
pPaMHHO3U]T
E Anurenun - 270,24 345
)
- ATJINKOH
& JIyreomuH OH 286,24 330
A XecrnepuTux O-CHs3 307,27 228
= T/THKOH Hapunrenun - 272,25 307
g Xecneputun-7-0- | p, 000 610,57 225
= PYTHHO3H/T
2 -7-O-
5 I'muko3ng Hag?gﬁ:g;ﬂl 0 PamHuosa 580,54 164
Hapunruu-7-0O- Pamuo3za 580,54 166
PaMHO TITYKO3U]I Y TITyKO3a
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3. Excnepumenmannu 0eo
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Loxmopcka oucepmayuja

ExcriepyMeHTanHu 1e0 OBe JOKTOPCKE JIUcepTallije pealu3oBaH je y JiabopaTopujama

Karenpe 3a OmorexHosnorujy u ¢apmaineyTcko HHXewmepcTBo U Karenpe 3a mpumemeHe u

uHxkemepcke xemuje TexHonomkor ¢akynrera y HoBom Cany. [leo uctpaxuBama ypaheH je y

naboparopujama ArpoHomckor Qakynrera y Yauky, Texuomomkor gakynrera y Jleckosity,

Xemujckor Qakynreta y beorpany, Menununckor ¢akynrera y Hosom Cany, Meauuunckor

dakynrery y Ocwujeky,

Penybnuka

XpBarcka,

[Ipuponno-marematuykor (akynrera

VYuusepsutera y Cemyyky, Konmja, Typcka. Tox excnepumeHara MIEMaTCKH je TMpHUKa3aH Ha

cITuI 28.

Anannza
MOPdOIOImKHX
IIpoMeHa

ArmnonTosa ca
omabpaHuM
eKCTpaKkTHMa

TIpunpema B KapakTepusanHja GH/LHOT MaTepHjana (cajapiaj BIare, cajipixaj nerena,
camp:Kaj eTapcKoT Viba)

|

!

DepMeHTAIIH]a HATHBHUX IIBETOBA Y IIIIBY
nobHjama OHJEHOT Marepyjaia ca
moBefiaHuM campskajeM amureHnHa

HaruBHEN LEBTOBH — HCIIMTHRAKE
Pa3IHUYUTHX EKCTPAKIIHOHIX
texunka (SE, UAE, MAE, PLE, SCW)

v

‘Ommmauuja mpoleca eKCTpaKImje ‘ ‘ Ontumuzanuja SCW mporeca ‘

v

~

‘ XeMmujcka KapakTepH3amja ToOHjeHITX eKCcTpakara ‘

Buonomka kapakTepH2arja
(hepMeHTHCAHIX eKCTpaKara

AnTtno KCHOATHBHO
JCIIOBAKRC

AHTUMHKPOOHO
b1 (S0 (0):F1: 89

unpoudepaTuBHO
NeTIOBakE

CHasMoOJIMTHYKO

JCIIOBAKRE

Buonomka kapakTepuzanyja
SCW exkcTpakara

AnTHo KCHOATHBHO
ACIIOBAKC

AHTUMHUKPOOHO
b1 (S (0):F:1: 22

AnTHTIpONNGEPATHBHO
hiSy (0):F:1: 22

EH3uM-HHXUOUTOPHO
hi (< (0):%:0: 4

Cnuka 28. [llemaTcku nprKa3 TOKa eKCIIEpUMEHaTa.
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3.1. XEMUKAJIMJE U PEATEHCH

Jlunonna kucenmuna (99%), pf-kaporen (95%), Tween 40, 1,1-agudenunn-2-
nukpuiaxuapasuia  (DPPH) pamukan, tpuxmopcupherna xucemuna (TCA), Folin-Ciocalteu
peareHc, OyTUII0BaHU XUJIPOKCHUTOJIYEH (BHT), acKopOMHCKa KUCEJINHA,
erunenauamunaTeTpaarerat auxuapar (EDTA), rsoxhe(ll)-cyndar xenraxuapar, reoxhe(lll)-
XJIOpUJI, TajllHa KHCEJMHA, PYTHH, METHJI MeTaH cyindonar u 3-[4,5-mumernnruazon-2]-2,5-
mudennarerpasonujym-opomus (MTT), 5,5-mumernn-nuponun-N-okcug (DMPO), akap6o3a,
kojuuna kucenuna, L-DOPA (L-3,4-muxunpokcudenunananut), a-ammwiaza (EC 3.2.1.1), a-
rnyko3unasza (EC 3.2.1.20), L-rmyratioH, ¢epo3uH U THPO3WHA3a Cy MPOU3BOJIM KOMITAHHU]E
Sigma-Aldrich GmbH (Sternheim, Hemauka). JumeTtridopMaMu (DMP),
aumetuicynponmwtokeus (DMSO) u eranon HPLC uucrohe mpousseaenu cy y J. T. Baker
(Deventer, Xonanauja), 1ok cy meranoi HPLC gucrohe, MpaBiba KucennHa, HATPHjyM KapOoHar,
nutpodenmi-o-D-rnykonupanosun (PNPG), HaTpujymM-XJ10pyI, XJOPOBOJIOHHYHA KUCEINHA, K0
U KBepleTuH npousBencHu y kommanuju Merck (Darmstadt, Hemauka). Mueller Hinton arap
(MHB) u Sabouraud nexkctpo3uu arap cy HabaBsbeHu u3 Mucruryra ,, Topnak” (beorpan, Cpouja).
VYitpauucra Boja je nobujena xopumhemem cucrema Millipore, Elix UV u Simplicity Water
Purification System-a (Molsheim, ®paniycka). CBu ocTajii peareHCH U XEMHUKaIHje

yIoOTpeOJbEHU Y eKCIIEPUMEHTAIIHOM pajly JucepTalje cy OniM aHaIMTHYKOT CTeleHa YucTohe.
3.2. BUJbHU MATEPHJAJI

bubau Marepujan kopunrheH TOKOM eKCIIEpUMEHTAIHOT paja - Oerne (je3nyacTe) JIaTUuIle
KaMUJIMLIE I0CTaBJbEHE Cy Of cTpaHe MHCTUTYTa 3a paTapcTBO, MOBPTAPCTBO U JIEKOBUTO OMIbE Yy
baukom IlerpoBny. Cakymibambe OMJBHOT MaTepHjaja BpIIEHO je TOKOM Maja Mecemna 2012.
ronuue. [[BacTu kammnile Cy CyIieHe y colapHoj cymapu Ha temrnepatypu o1 40°C, mpu yemy je
nebspuHa ClI0ja [BACTH MPUIUKOM CylIema u3Hocwia 5 cm. Cylieme OWJBHOT MaTepujaia je
u3BoheHo 1o caapkaja Brare oko 12%. Ilpomecom mpocejaBama Kpo3 CHTa M3BpIICHA je

cernapanyja 6enmx (je3uyacTux) U )KyTux (TyOylnapHHX) IBETOBA KaMUJIULIE.
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3.2.1. OcHOBHA MCIUTHBAaKa OWBLHOT MaTepHjajia

OCHOBHUM X€MH]JCKUM UCITUTHBaBHMa OUJbHE Ipore J00Hjajy ce ToIalu O mapaMeTpuMa
KOjH IC(UHUIITY FbCH OIIITH KBaUTET. [lerHMCaH je KBaIUTET KOpUITNEHOT OMJBHOT MaTepHjaia

y norieny cieaehux mapamerapa:
o Caopoicaj enace

Cymeme OWJBHOT MaTepujaja MpelcTaBhba HAjOOJbM HAYWH H-ETOBOT YyBama, jep ce
crpedaBa pa3BOj MUKpOOpraHM3aMa M 3ayCTaBjbajy €H3UMCKH mporecu. Caipikaj Biare y 0eaum
je3nYacTUM JIaTHIIaMa Kamwmidie oApeheH je TPaBUMETPHUJCKUM TIOCTYIIKOM — IIpemMa

Jyrocnosenckoj hapmakoneju (Ph. Jug. 1V, 1984).
e Caopoicaj nenena

KonmnunHa Heucrnap/bUBUX MHUHEpaJHHX Marepuja, Koja ce jaol0uja mociie MOTIYHOT
caropeBama Jpore, NpejicTaB/ba OCTaTak Mocie kapemwa (meneo). Caaprkaj nemnena y Oeaum
je3UYacTuM JlaTullaMa KaMUIIUIE oJpel)eH je rpaBUMETPHjCKUM MOCTYIIKOM KOju mporucyje Ph.

Jug. IV (1984).
o Caoporcaj y kucenunu nepacmeop.wugoz neneina (SiOz)

V kucenuHu HepacTBopIsbuBH meneo (SiO2) mpencTasba 7eo mernena Koju ce He pacTBapa
y pasonaxenoj HCI. Caapxkaj SiO2 y je3uyacTuM I[BETOBUM KaMWiIHile ojpeheH je
rpaBuMeTpHjckuM moctynkoM mpema Ph. Jug. IV (1984), wenocpeano mocne oapehuBama

caJipkaja rermneria.
o Caodporcaj emapckoe yva

Canpikaj eTapckor yiba y J€3WYacTHUM IIBETOBMMA KaMHJIMIE OJpeheH je MoCTymKom

xuapoaectuaimje mpema Ph. Jug. 1V (1984).

3.2.2. ®epMeHTALHja OMJBHOT MaTepUjaia

depmeHTanja OuJpHOr MaTepHjajia Hu3BOoheHa je ca muibeM moBehama caapikaja

anureHnHa y OusbHOM marepujaiy. [Iporecom depmenranyje 101a3u 10 XUAPOIU3E TIYKO3UAA
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anmMIreHuHA JI0 arJIiKOHA JIeJCTBOM KHcenuHa u/miv en3uma (3exoBuh, 1993; Maier u cap., 1991;
ITexuh u 3exoBuh, 1994; Ilekuh u cap., 1994). V ocHoBu oBa Omoxemwujcka TpaHcdopMmaiuja
MoJipa3yMeBa aKTHBUPAKE [-TIIYKO3UJa3e NMPUCYTHE Y caMoM IBETy Kamuiuie. Karamutudaka
AKTUBHOCT OBOT CH3WMMa 3aCHHMBA C€ Ha CIENu(UYIHO] XHIPOIU3U TIYKO3HJIHE BE3€ MOJCKYJa

anureHuH- 7-O-f-rinyko3uaa (ciuka 29).

OH
HO™ @)
H

Anurenus-7-O-B-riayko3us Anurenun

B-riykosupasat+H,O

-TIIyKOo3a

O n

Crnuka 29. Xunponusa anureHus-7-0O-f-Tayko3uaa mpuMeHoM B-TIIyKo3Hu1a3e.

Jesnuactu uBeroBu kamuiuie HaBnaxenu cy 0,1 M Harpujym-anieratnum nypepom pH-
BpeaHocty 5,5 (y ogHocy 1:5) u pepmenTrcanu Ha remnepatypu ox 37°C y Toky 72 h, HakoH uera
Cy CylIeHH Ha Ba3ayxy (4 mana). OcymeHu pepMEHTHCAHU je3NYACTH IIBETOBU KOpUIINEHH CY Y

JaJbeM pajy paau JoOHjama eKcTpakaTa ca moBehaHuM caJipKajeM alureHuHa.

3.3. EKCTPAKIINJA

3.3.1. OnTuMu3anuja eKcTpakuuje gepMEeHTHCAHNX je3NYACTHX BETOBA MPUMEHOM MeToj1e

O3UBHEC MOBPIIIKUHE

@depMEHTHCAaHN [€3MYacCTH IIBETOBH KAMHIIHUIIE EKCTPAXOBaHU Cy €TaHOJOM Kao
excrpareHcoM. EkcTpakiivja je u3Bol)eHa MPUMEHOM YATpPa3By4YHE EKCTpPaKIlHje, MpU 4Yemy je
OJTHOC OWJBHOT MaTepujaia W pactBapada uzHocwo 1:50. V mumpy oapehuBama ONTHMAaTHHX
nmapamMeTapa €KCTpakifje W HCHUTHBaKka HHUXOBOT yTHIAja Ha MPUHOC YKYMHUX (EeHona,
(h1aBOHOWIA W alMTeHHWHA y eKCTpakTUMa (EepMEHTHCAHUX I[BETOBA KaMUJHIlE, KopultheHa je
MeToza on3uBHe noBpiuHe (RSM, enr. Response Surface Methodology). I[Tpumenom oBe MeTozIC

neUHUCAaHE Cy BPETHOCTH KOHIICHTpAIMje €TaHoJa, TeMIlepaType M BpEeMEHa KOju Jajy
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eKCTpakTe (PEPMEHTHUCAHHMX jEe3MYacTUX I[BETOBA KAMWJIMIICE Ca MAaKCHMAaJIHHM IPUHOCOM
alMreHUHA.

Tokom onTuMmH3anMje mporeca TeMIepaTypa, KOHIETpalMja eTaHola U Bpeme
eKCTpaKIyje Cy u3abpaHu Kao HE3aBHUCHO IPOMEHJbHBE BEIIMYMHE, a FHHUXOBE BPEAHOCTH
neduHHUCaHE Cy Ha OCHOBY MPEITMMHHAPHHUX CKCIIEPUMEHTAIHUX Pe3yiITaTa Kao U JUTepaTypHUX
noxaaraka (3ekosuh, 1993). Bpeagnoctn He3aBUCHO MPOMEHJBMBUX UCIIUTUBAHE Cy Ha 3 HUBOa (-1,
0, +1), a muxoBe BpenHoctu gate cy y Tabemu 10.

Tab6ena 10. Konupane u HekoupaHe BPpeIHOCTH HUBOA HE3aBUCHO MPOMEHIbUBHX.

Huson
He3aBucHO nmpoMeHbUBE Cumo60.
P (1) 0) (+1)
Temnepatypa (°C) X1 40 60 80
Konuenrpanuja eranosna X 50 70 9
(%)
Bpeme (MuH) X3 20 40 60

Cratuctnuka 00pajia eKCriepuMEeHTaIHUX MoJaTaKa U I[pTame MOBPIIMHA 0/131Ba ypaheHa
je mpumenom codraepckor makera Design-Expert v.7 Trial (Stat-Ease, Minneapolis, Minnesota,
CAJD).

Excriepumentanuu mojany (QUTOBAaHU Cy MOJIEJIOM OJ3UBHE TMOBPIIHHE MOJIHHOMOM
ApyTor pea mpeMa u3pasy:

k k
2
Y=Bot D BiXi+ 2 By Xi+D 2 BiXiX, 1)
j=1 j=1 i<
rae je:
Y — oa3uBHa QyHKIIHja - OJICEYaK,
B, Bjj, Pij — KOHCTaHTE, T]. pETPECHOHU KOe(DUIIMJEHTH jeJHAUUHE MO/IeNa, TNHEeapHH, KBaIpaTHU

u KoeduiyjeHT uurepaxkuyuje mehy daxropuma,

Xi u Xj — KogupaHe He3aBHCHE MPOMEHJbHBE (TeMIepaTypa, KOHIICHTpaIlhja €TaHoJIa, BPEME).

Perpecronu koeuIMjeHTH 3a MPOLEHY Mojea Je(pUHUCAHOT MTOJIMHOMOM JIpYTor pefa
U3padyHaTH Cy METOJIOM HajMamuX KBajpara. CTeneH 3Ha4ajHOCTU CBAKoOr of] ¢pakTopa oapehex

j€ Ha OCHOBY HHXOBE p-BPEIHOCTH. T€CcT CTaTUCTHUYKOT 3Hauyaja 3aCHOBAH je Ha KPUTEPHUjyMy
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YKYITHE Tpelke ca HUBOoM BepoBaTHohe o 95%. V cnyuajy kana je p-Bpeanoct mama of 0,05,
(bakTop Mokasyje 3Ha4YajaH yTUIaj Ha Ipoiiec (3a HUBO BepoBaTtHohe 95%).

Kopumrhenn Box-Behnken nusaju cactojao ce o1 17 ekcriepuMEHTaHUX KOpaka ca 5
MOHABJbAKbA y IEHTpanHO] Tauku. Y Tabemu 11 mpukazan je au3ajH mo kKome cy ypahenu

EKCIIEPUMEHTH y LUJbY ONTUMU3ALIM]E EKCTPAKII]E €TaHOJIOM.

Tab6ena 11. EkciepuMeHTaIHU U3ajH ONTHMH3AIIA]€ €KCTPAKIIA]E€ €TaHOIOM.

Peanmn Opoj o KonuenTpanmja Bpeme (MuH)
eKCIepuMeHTa Temneparypa (°C) eranoJia (%0)
1 40 (-1) 50 (-1) 40 (0)
2 60 (0) 50 (-1) 20 (-1)
g 80 (1) 50 (-1) 40 (0)
4 60 (0) 50 (-1) 60 (1)
5 40 (-1) 70 (0) 20 (-1)
6 80 (1) 70 (0) 20 (-1)
7 60 (0) 90 (1) 20 (-1)
8 80 (1) 90 (1) 40 (0)
9 60 (0) 90 (1) 60 (1)
10 80 (1) 70 (0) 60 (1)
11 60 (0) 70 (0) 40 (0)
12 60 (0) 70 (0) 40 (0)
13 60 (0) 70 (0) 40 (0)
14 60 (0) 70 (0) 40 (0)
15 60 (0) 70 (0) 40 (0)
16 40 (-1) 90 (1) 40 (0)
17 40 (-1) 70 (0) 60 (1)

Hakon noOujama onTUMamHUX IapaMerapa €KCTpakilhje eTaHOJIOM, (epMEHTHCAaHU
je3UYyacTy IBETOBM KaMWIIUIE CY €KCTPAaXOBaHM IO/ ONTUMAIHUM YCIOBUMA PajJH BaJHJAIlH]je
nobujenux napamerapa. C TUM LUJbeM J100HjeHa Cy JiBa eKcTpakimoHa cucrema. Cucrem | je umao
3a IIJb JOOMjamkhe eKCTpaKaTa ca MaKCUMaJIHUM IIPMHOCOM CBa TP M3Ja3Ha napamerapa (yKyInHH
(denonu, praBoHOUM, alIUTE€HUH ), U cucteM |l y kome cy yna3Hu napameTpu ONTUMU30BaHU pain

no0ujama eKCTPaKTa ca MaKCUMAIHUM CaJprKajeM alureHuHa.
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3.3.2. EkcTpakiuja HATUBHHUX je3HYACTHX IIBETOBA KAMMJIMIIE

3a motpebe eKkcTpakiyje HaTUBHUX (HE(EPMEHTHUCAHUX) j€3UYACTUX IIBETOBA KAMHIIUIIC
NPUMEHEHO je BHINE eKCTpakiuoHux TexHuka (Soxhlet, yntpasByuna, MuKpoTamacHa u
eKCTpaKklija BOJAOM Yy CYOKpUTHUHOM cTamy). EkcTpakiuje cy Hajumpe u3Bol)eHE €TaHOJOoM, a
MIOTOM, C IIMJbEM carjie/laBamba yTUIlaja caMe €KCTPAKIMOHE TEeXHUKE, Y CBUM E€KCTPAKIIMOHUM
crucTeMuMa KopuiheHa je Bojia Kao eKCTPaKIMOHO cpeacTBo. Takohe, oHOC OUJbHE CUPOBUHE H

pacTBapava, Kao0 1 BpEMe eKCTpaKHI/Ije ouun CY UCTH IIPpHU CBUM CKCTPAKIIMOHHWM TCXHHKaMa.

3.3.2.1 Soxhlet excmpakuuja (CE) je u3BoheHa y KOHBEHI[HOHATHOM J1a00OpaTOPHjCKOM ypehajy
o Soxhlet-y. Y3opak ousbHor matepujaia (5 ) mocraBibeH je y yaypy 3a eKCTPakifjy, a 3aTHM
je nomaro 250 ml pactBapaua. JIoOHjeHH €KCTPAKTH Cy yIAapeHH JI0 CyBa Ha POTAIIMOHOM BaKyyM

ylapuBauy U OCyLIeHH y JabopaTopujckoj cymHunu Ha 40°C.

3.3.2.2 Yampazeyuna excmpakyuja (YE) je u3Bohena y ynrpazByuHom kynatwty (Branson,
CAJl). Y3opak ouwbHOor Matepujana (5 Q) je mpeHemieH y epiacHMajep u mpenauBeH ca 250 ml
pactBapaya. Cmema je conudukoBaHa y Tpajay ona 40 Munyra. J[oOMjeHH €KCTpakTuU Cy

¢buntpupanu, ynapeHu 1o cysa u ocymenu Ha 40°C.

3.3.2.3 Mukpomanacna excmpaxuyuja (ME) je usBoheHa y OTBOPEHOM CHCTEMY KopHcTehH
MOIU(GUKOBaHY KOMEPIIHjaIHy MUKpOTanacHy nehuuity. Y3opak OusbHOr Mmatepujaia (5 Q) je
NpeHeleH y epiaeHmajep u npenused ca 250 ml pacteapaua. [Toctynak excrpakiuje je u3BoheH y
cieaehem pexumy: 1 MuHyT mpenarpeBambe Ha 160 W; 1 munyT nmpenrpeBame Ha 320 W; 40
MuHyTa ekcTtpakiuja Ha 480 W. JloOujeHn excTpakTu Cy (QUITpUpaHHU, YIapeHU N0 CyBa U

ocymenu Ha 40°C.

3.3.2.4 Excmpaxuyuja eé00om y cyokpumuunom cmarwy (CKB) je Hajupe Omma u3BoheHa y
aJanTHpaHUM CHUCTEeMHMa Majie 3alpeMHHe, a 3aTHM je Owmia TpeHeTa Ha TpernapaTHuBHU
eKCTPAaKLMOHU cucTeM Beher kamarurera W mobospiiaHux nepdopmancu. Exctpakrop Beher
Kamamurera je oMoryhno wusBoheme eKCTpakifje y yCJIOBHMMa KOHBEKTHBHOI IpPEHOCa Mace
omoryhaBajyhu 00Jsby edukacHOCT Tporeca, Ka0 M H3BOhEHE IMporeca Ha 3HATHO BHUIIUM
NpUTHCLIMMA W Temmnaparypama. Excrpakiuonu cuctem je npukaszad Ha cauuu 30. busbHH
MaTepujal je 3aje/IHO ca pacTBapaueM YHET Yy eKCTpakiuony nocyny (6) ykynue 3anpemune 1,7 |.

Komnpecuja je uzBohena azorom unctohe 99,99% (Messer, Cpbuja) npeko BenTHia (3). A3oT je
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KopuliheH ca IU/beM H3BOheHa KOMIIPECHje W KaKo OM CIPEYHO €BEHTYaJIHY OKCHIAIU]Y.
ITomohy manomerpa (2) (Inol, Crnosenuja, momen IM 811A12) koHTpoiHCaHa je€ BPETHOCT
MPUTUCKA Y eKCTPAKI[MOHO] MTOCY/IH, IOK je TeMIlepaTypa MepeHa y3 momoh tepmonapa Pt 100 (4)
U peryaucana nomohy perynaropa temmeparype (8) (Nigos, Cpouja, moxen 1011P). 3arpeBame
je obe3beheno mpumenom rpejae notore (11). ITosehame npenoca mace, Kao M U30eraBarmbe
JIOKAJTHOT TperpeBama MOCTUTHYTO je€ Mpeko BuOpamuone ruiardgopme (7) Koja je ocurypaBaia

KOHBEKIIMjy y BUOpaIrroHoj obiactu 2-6 Hz .

Crnuka 30. llemaTcku mpukas eKCTpakTopa/peakTopa CyOKpUTUYHOM BOAOM. | - Goiia ca racom;
2 - MaHOMeTap; 3 - CHTYPHOCHM BEHTHJI; 4 - TEPMOENIEMEHT 32 MEpPEHE TEMIIEpaType;
S - OKJIOMAIl €KCTPAKIIMOHE/PEaKIMOHe TTOCY/E; 6 - eKCTPaKIMOHa/peaKnoHa oCy/a;
7 - MexaHHn4Ka o6Jiora ca BUOpaliMoHoM MiaTdopmom; 8 - TepMoperynarop; 9 - riiaBHU
npekunay; 10 - mpekugay 3a ykJbyunBame BuOpairone miatdopme; 11 - rpejua moasora.
CBu 100MjeHH eKCTPAKTH yIapeHu cy J0 cyBa KopucTehu poTalioHH BakyyM yrapuBay
(Devarot, Enekrpomenunnna, Crnosenuja). Hakon tora cymewem Ha 40°C noOujeHu cy cyBu

eKcTpakTh Kamwinne. OBako MNPUIPEMIBEHH CYBH €KCTPAKTH IOJBPraBaHU Cy JaJbUM

KBAJIMTaTUBHUM W KBAHTUTATUBHUM aHAJIM3aMa IIPUMCHOM pa3JINIUTHX METOAA.
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3.3.3. OnTuMH3aNKja npoueca eKCTpaKiuje CYOKpUTHYHOM BOJIOM

Ca muipeM carjielnaBama yTHIaja CBUX IMPOILIECHUX IapameTapa M paau oaadupa
ONTUMAJHUX KOju 6u omoryhuiu noOujame ekcTpakaTa ca MaKCUMaTHUM IPUHOCOM allUTe€HHHa,
M3BEJ/ICHA j€ OTUMU3AallMja Haj3HAYajHUjUX eKCIIEPUMEHTAITHUX MapaMeTapa TeXHUKE.

Vcnutan je yTuiaj 4eTupu pas3inyuTa oJHOCca Apora:pactBapad, u to: 1:30; 1:50; 1:70;
1:100, mpu yemy cy OCTajdd MapaMeTpu EKCTpaKIHje OJp’KaBaHHM KOHCTAaHTHUM. BpemHoctu
ocTanux mapamerapa ouie cy cienche: Budpanuja 2 Hz, npurucax 20 bar, remneparypa 100°C,
BpeMe ekcTpakiuje 30 muHyTa. Y eKcTpakTuma A0O0WjEeHHM IOl OBUM YyCIIOBHUMa ojJpeheH je
caJlp>kaj allureHnHa, a Mopel OBE IIMJbHE KOMITOHEHTe npaheH je U caapkaj yKynHHX (eHosa u
¢draBoHouma. Ogabup ogHOCA M3BPIIEH je HA OCHOBY Cajp)kaja almWreHWHA, ¥ OH je J1aJbe
OJIp’)KaBaH KOHCTAHTHUM y CBUM HapEeJIHUM €KCTpaKlrjama.

Hakon omabupa ontumanHor onHoca, mpaheH je yTuiaj Op3uHE Mellama, OJHOCHO
BUOpamyje Ha caap)kaj MOMEHYTHX KOMIIOHEHaTa. YCIIOBH EKCTpaxoBama OWIM Cy Kao W y
peTxoAHoM ciydajy (mputucak 20 bar, remneparypa 100°C, Bpeme ekcrpakiiuje 30 MuHyTa) y3
ycBojenu oxHoc (1:30). Vrunaj dppexdennuje Bubpaiuja HCIHUTAH je y ONCETy BPEAHOCTH 011 2 710
6 Hz.

[MpuTHcak je npahen y oncery Bpennoctu ox 10 10 90 bar, kopucrehu nmperxomHo ycBojeHe
BpEIHOCTH Op3WHE MelIamka | OJTHOCA APOTa:pacTBapad.

Temmnepatypa je Haj3HAUajHUJU TapaMeTap eKCTPaKIMje CyOKpUTHUHOM BojioM. Mcniutano
Jj€ cellaM pa3IMuUTHX BpeAHOCTH Temneparype (65, 85, 115, 130, 150, 180, 210°C). ledpunucane
1 o1abpaHe BPEAHOCTH MPETXOTHO MOCMATPAaHUX IapaMeTapa oJIp>KaBaHH Cy KOHCTaHTHIUM TOKOM
oabupa onTUMalIHE TEMIIEPaType.

VYTH1aj BpeMeHa ekcTpakiyje AeuHucan je Ha OCHOBY IIpUHOCA anureHnHa. ExcTpakiuje
cy u3Bohene y Tpajamy o1 5 10 60 munyrta. Kao u y npeTxoaHuM etarnama ONTUMH3ALKje U OBJIE
Cy oOMjeHu eKCTPaKTH, mopes oapehuBama cajpikaja aureHnHa, OKapakTepUCaHu U y TIOTJIeLy
caaprkaja yKynmHuX (eHoJIa U YKYITHUX (HJIaBOHOHIA.

Hakon omabupa ontumanHor ognoca japora:pactBapau (1:30), Op3une memama (3 Hz),
nputucka (45 bar), remneparype (115°C) u Bpemena excrpakije (30 MuH), HoCMaTpaH je yTHIA]
npUcycTBa MoAM(HUKaTOpa Ha cajpkaj anureHuHa. Kao woaudukatop kopuitheHa je

XJIOPOBOJIOHUYHA KHcennHa y cieaehnm konnenTparnujama: 0,001; 0,005; 0,01; 0,05; 0,1 M.
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Teunu ekcTpakTu 100MjeHN y CBUM (ha3ama ONTUMH3aIM]je EKCTPAKIINje KOPUITNEHH Cy 3a
onpehuBame canpxkaja QeHona, (QUuIaBOHOMJA W AaNUTCHHWHA MPUMEHOM OJroBapajyhux
cnekrpooToMeTpujckux merona. OcTarak TEUYHHX €KCTpakaTa je yrnapaBaH Ha pPOTAIMOHOM
ylapuBauyy NOJ CHWXCHHM HPUTHUCKOM, M cymeH y cymHunu Ha 40°C. Tako noOujeHu cyBu
€KCTPaKTH KOpHUIINEHH Cy Jjajbe y MOCTYIIMMa UCTIUTHBAKA IbUX0BE OUOJIOIIKE aKTUBHOCTH, Kao

u oapehuBame nosmdenonHor npoduna npumeHom HPLC meroze.

3.4. ACIMTUBAIE XEMUJCKOI' CACTABA EKCTPAKATA
3.4.1. YKynaH nNpuHOC eKCTPaKIuje

VYKyIan NpuHOC eKCTpakiuje oapeher je mpumerom crangapaHe merozae o Ph. Jug. 1V
(1984). Hakon ¢uarpaije TedHOr eKCTpakTa, alukBoT 3ampemune 50 ml mpenerieH je y
MPETXOHO M3MEPEH OaJloH M yIapeH 10 CyBa Ha POTAIIMOHOM BaKyyM yIapuBauy. YIapeHH
EKCTPAKT je CyIIeH y cymHuIlm Ha Temnepatypu ox 105°C y Toky 3 carta 10 KOHCTaHTHE Mace. 3a
CBaKM y30pak IMOCTYIaK €KCTPaKIHje je TIOHOBJbEH TPHU myTa. [IpHHOC eKCTpakIilvje U3paxeH je

kao g cyBor ekcrpakTa/100 g apore (%, m/m).
3.4.2. Cagpxaj ykynuux (penosia

Canpxkaj ykynHux (eHona y excrpaktuma kamuiuile oapehen je meromom mo Folin-
Ciocalteu (Singelton u Rosi, 1965). Meroga mo Folin-Ciocalteu je 3acHOBaHa Ha Mepemy
penykyjyher kanarurera moJu(eHOIHUX JeAUbEHa, YHjOM IMCOIMjallijoM HacTaje MPOTOH U
(denokcunnu aHjoH. Hacranmu denokcumnu aHjon penykyje Folin-Ciocalteu pearenc no miaBo

000jeHor joHa:
(Fenol-MoW12040)4/Na;WO4/NazMoOQ4 + Fenol — (Fenol — MoW11040)*
Mo(VI) (xyto 060jen) + e — Mo(V) (tu1aBo 060jeH)

Peakiinona cmeina je npunpemibeHa Memamem ekcrpakra (0,1 ml), 7,9 ml nectunosane
Boze, 0,5 ml pearenca Folin-Ciocalteu n 1,5 ml 20% Na>COs. Kao ciemna npo6a kopurrhena je
cmeria y kojy je ymecro 0,1 ml y3opka mongaro 0,1 ml gectunosane Boge. Hakon 1 h Ha coOHOj
TeMIIepaTypH, U3MEepeHa je arcopOaHiia HCIIUTHBAaHE CMEIIe Ha TajlacHO] IyXuHH o1 750 nm. 3a

CBaKM y30paK MOCTYIAK je MOHOBJbeH Tpu myta. Canpikaj ¢eHoda u3padyHaT je Ha OCHOBY
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KaauOpalnoHe KpUBE CTaHAPHOT PACcTBOpA XJIOPOTCHCKE KHCEIHHEe. YKYIaH caipkaj heHomna y
aHAJM3UPAHUM Y30pIIIMa U3PAXKEH je Ka0 Mg CKBUBAJIICHTA XJIOPOT'€HCKE KUCEIMHE 10 g Apore +
crangapana aesujandja (mg EXK/g £ Cl1). Kox excrpakaTta KoJ KOjux je caapikaj oapehuBan u3
CYBOT' €KCTPaKTa, CyBH €KCTPAKTHU Cy MPETXOHO OUIN pacTBOpEHH 10 KoHIeHTpanuje 10 mg/ml.
Kox oBakBHX eKCTpakaTa pe3yJiTaT je H3paKeH Kao Mg eKBHUBAJICHTA XJIOPOTCHCKE KUCEITUHE T10 g

CYBOT €KCTpakTa + ctaHaapaHa aesujanuja (mg EXK/g £ CJI).
3.4.3. Caapxkaj ykynmHux ¢gJiaBoHOH1a

Canpikaj ykynmHuX (JIaBOHOMIA y EKCTPAKTUMa KaMUJIUIIE OJipel)eH je KOJIOPUMETPH]CKOM
metozaoMm o Markham-y (1989). OnpehuBame caapxaja ykynHux (JaBoHOMA 3aCHOBAHO je¢ Ha
IUXOBOj OCOOMHM JIa ca MeTalmMa rpajie oaroapajyhe Merano-komiuiekce. Hapouuro 3nauajan

je Al- kommiekc (cmuka 31).

OH

AICls3

OH o 9\;&\\\“\0

Cnuka 31. CTpykTypa pyTHHA U BErOB KOMILIEKC ca allyMHHHUjyMoM (kBepiieTrH-3-O-
pyrunosugoauarymunar( 1) komriekc).

Peaknmona cMenia je npunpemibeHa MeniameM 1 ml exctpakra ca 4 ml gectuiioBane Bojie
u 0,3 ml 5% NaNO:z. Kao cnena npo6a xopuirheHna je cmeria y kojy je ymecto 1 ml y3opka gonato
1 ml nectunoBane Boze. Peakiuja ce oaBujana Ha cOOHOj TeMmiepaTypu 6 MuHyTa. Hakon tora 'y
peakimony cmeiny goaato je 0,3 ml AICIsx6H20 u 5 munyta kacauje jomr 2 ml NaOH (1 M).
JloGujena cmemia je OOMyHeHa JECTUJIOBAaHOM BOJOM [0 YKymHe 3amnpemuHe onx 10 ml.
AricopbaHiia y30pka je u3MepeHa Ha TajgacHo] aykuHu oA 510 nm. 3a cBaku y30pak MOCTYTaK je
noHOBJbeH Tpu myTa. Cazapxkaj ¢raBoHOMIA M3pavyyHaT je HA OCHOBY KalUOpalMoHE KpHBE
CTaHJApHOT pacTBOpa pyTHMHA. YKyHaH caapxkaj (praBOHOMIA y aHAIM3MPAHUM Y30pIHMa

M3pakeH je Kao Mg eKBUBAJIeHTa pyTHHA 10 ( Apore + cranaapana aesujanuja (mg EP/g + CJI),
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OJTHOCHO Ka0 Mg €KBHUBaJIEHTa PyTHHA 10 g CYBOT €KCTpaKTa + cTaHaapHa acBujanuja (mg EP/g

+ ClI).
3.4.4. OnpehuBame caaprkaja anureHnHa nomohy Tankoc/jiojne xpomarorpaduje

Canprkaj anureHMHa y eKCTPaKTUMa KaMUJIHIIE JTOOMjEHUM CYOKPUTHYHOM €KCTPaKIIH]OM
BOJIOM ojapeheH je mnpuMeHOM KOMOWHOBAHOT XpOMaTOrpa)cKo-creKTpo(hOTOMETPH)CKOT
nocrynka ([Tekuh u cap., 1989). Pazaajame ¢raBoHOUIa IPUCYTHUX Y €KCTPAKTHMA M3BEICHO j&
MeroaoM xpomartorpacduje Ha TankoM ciojy (TLC, enr. Thin Layer Chromatography). 3a motpete
pa3aBajama 10 ml excTpakra je ynmapeHo 1OJ] CHU)KEHUM MPUTUCKOM, a CYBU OCTaTaK y 0ajoHy
pactBopeH je y 1 ml cmemie xmopodopm:meranon (1:1, V/V). Tako npumnpemibeH pacTBOP
HaHEIICH je Ha TuIouy ca ciojeM cuiukarena (GFoss), nedspunae 0,5 mm, y BUy CTApTHHX Tadaka
(40 pl). McroBpeMeHO je Ha MIOYy HAHEIIEH U CTAHIAp alreHUHA PACTBOPEH Y MCTOj CMEIIH
pactBapaya (1 mg/ml, 5 pl). PazBujame xpomarorpama u3BeIeHO je MPUMEHOM CMEIIE pacTBapaya
ToJyoI:MeTHIIeTHIKeTOH: MeTanoa (55:30:15, V/IV/IV) kao mobuinHe ¢asze. Hakon 30 munyta
iova je u3BaleHa u cymeHa Ha Ba3ayXy, a J€TeKIMja je u3BoleHa mocmarpajyhu xpomarorpam
nox YB nammom Ha TamacHuM ayxuHama 254 m 365 nm. Ha ocHOBY crannapaa anureHuHa
OMBHYCHE Cy 30HE CHIIMKaresa Koje caapixe oBaj (piaBonou . Te 30He Cy cacTpyraHe v peHeIIeHe
y uutndoBane enpysere. [Torom je nogaro 5 ml eranona (50%) 1 y3 Memame BpILIEHO pacTBapame
30 munyra. Llentpudyrupamem (3.000 Mua) eTaHONHN PAcCTBOPU arMTeHWHA CY OJBOjEHH O
cunukarena. OBako J100Mj€HOM pacTBOPY je U3MepeHa ancopOaHiia Ha TajgacHo] ayxuHu 350 nm.
Ha ocHOBy kanuOpainroHe KpuBe 3a aTUT€HUH, U3pauyyHarT je caapikaj aureHUHa Y eKCTPaKTUMa
kamunune. JloOujeHn pe3ynTaTH M3paxeHH Cy Kao My amureHuHa Mo § OCYIIEHOT OWJbHOT

marepujaia (Mg/g).
3.4.5. UHPLC-DAD -MS/MS anaau3a

OnpehuBame peHOTHUX jenbera n3BeaeHo je mpumeHoM Dionex Ultimate 3000 UHPLC teunor
xpomarorpada ca DAD ngetektopom (enr. Diode Array Detector) cnperayror ca TSQ Quantum
Access Max Tpurui-kBagpymon MacenuMm getektopoMm (ThermoFisher Scientific, Basel,
[IBajuapcka). 3a xpomarorpadcko paszaBajame kopumrheHa je Syncronis C18 kojona mpu
temneparypu on 40°C. bunapna mobunHa asa cactojana ce ox 0,01% cuphetrne kucenune (A) u

aneronutpuia (b). [lpumemen je rpaanjeHTHH MO, KOjH je moapa3zymeBao cienehu omgnoc dasa:
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5% b y npBe aBe munyte, 2-12 munyra ca 5-95% b, 12-13 munyTa ca pacnoHOM KOHLIEHTpallKja
b on 95% no 5% u 5% b nakon 20 munyta. IIpotok je 6o nogemen Ha 0,3 ml/mMuH, a TamacHe
nyxune Ha DAD nerextopy 254 u 280 nm. MHjexkToBaHa 3arpeMruHa CBUX y30paka U3HOCHIIA je
5 ul. Ilpumemenn crangapad (QEHOTHHX KOMIIOHEHTH PAcTBOPEHH Cy y METaHOIy Yy
KoHIeHTpauuju ox 1 mg/ml. OBaj pacTBOp je Aajbe MEIIaH ca BOAOM Kako Ou ce JOOMIH paaHu
pactBopu cieaehux konmentparmja: 0,01; 0,05; 0,10; 0,25; 0,50; 0,75 u 1,00 mg/I.
Tpumu-xBagpynon macenu crnekrpomerap (MS) ca HESI (enr. Heated Electrospray
Ionization) uzBopomM je kopuirheH y3 TemmepaTtypy ucrnapaBama o1 250°C u cnenehe mapamerpe
n3Bopa joHmzanuje: HamoH 4500 V, mputmcak raca (N2) 27 AU (apOutpapHuxX jeauHUIA),
npuTHcak raca 3a yuniheme 0 AU, nputucak momohuor raca (N2) 7 AU, Temrepatypa Kamuiape
275°C, odcer neraua 0 V, odeer kanmmmape -35 V. MaceHn CeKTpy CHUMAHU Cy y HETaTUBHOM
JOHHM3AIMOHOM MOJy. 3a KBaJHTATUBHY aHAINU3Y NMPHUMEHEH j€ BHIIECTPYKH CKeHHpajyhu mox
ykibyuyjyhu kommietrno ckenupame (FS) (enr. Full Scanning) u ckeHupame JOHCKHX IpoayKarTa
(PIS) (enr. Product Ion Scanning). Konusuonu pparMeHTalinoHn eKCIIEpUMEHTH CY U3BEJICHU Y3
yrmoTpedy aproHa Kao KOJIM3HOHOT Taca, JOK je KOJM3HMOHA €Hepruja BapupaHa y 3aBHCHOCTU O]
jenumema. tSRM (enr. The Time-Selected Reaction Monitoring) ekcrepuMeHTH 3a
KBAaHTHTATHBHY aHAIN3y M3BEJIEHH Cy ynoTpebom nBa MS? pparMenTa 3a cBako jeHmemne Koje
ce MPETXO/HO MOoKa3ajio kao AoMuHaHTHO y PIS excniepumentuma (I"ammh u cap., 2015). O6pana
nmojataka je wu3BeneHa mnpeko Xcalibur codrtBepa (Bep3uja 2.2). deHonHa jeaumema Cy
UACHTU(DUKOBAHA JUPEKTHUM TopeheeM CrieKTapa ca CIeKTprMa KOMEpIMjaTHIX CTaHIap/a.
Canp:xaj CBaKor jeJubeHba M0jeAMHAYHO j€ U3padyHaT MpeKo MOBPIIMHE MUKA U U3pakeH Kao My

JaToT jenumera 1o kg cysor ekcrpakra (Mg/Kg).

3.5. U30JJAIMJA AITUTEHUHA

N3onanuja anureHuHa je u3BeAeHa U3 eKCTpakTa JOOUJEHOT eKCTPAKIIM]OM CyOKpUTHYHOM
BOJIOM TIOJI ONTHMAJHUM YCJIOBHMa €KCTpakIHje, OJHOCHO TOJ[ yCIOBUMa KoOju 00e30ehyjy
no0Mjambe eKCTpakaTa ca MaKCHMAaJHUM caJpkajeM anureHuHa. M3omamuja je u3BoheHa
NPUMEHOM KOJIOHCKe XpoMmartorpaduje Ha ctyoy MN-nommamuna SC6 (Macherey-Nagel, Diren,
Hemauxka). [Tommamuna (2 ¢) cycneHIoBaH y AecTuioBanoj Boau (60 ml) je yHelieH y cTakieHy
kosony (ayxune 30 cm, npeunuka 1,5 cm). Enyupame anureHnHa HAKOH HaHOIICHA EKCTPAKTa

Kamuuie je u3BeneHo eraHosnom (96%) mpu xoncranTHoM mpotoky (0,4 ml/mun). Cakynspane
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dpakuuje (1 ml) ananmusupane cy npumeHom rperxoaHo onucanor TLC moctymnka. @pakiuje Koje
Cy caap)Kajie YHACT alureHWH Cy CIOjeHe W KOHIIHTpoBaHe. [Ipekpucrann3andja anmureHnHa
BpILIEHA j€ W3 alcoJyTHOr eTaHona. MeHTuukanyja anureHWHa H3BpIICHA j€ MPHUMEHOM

HPTLC-UV/VIS texHuxke.

3.5.1. HPTLC-UV/VIS uaeHTuuUKanmja anureHNHa

VY3opuu uzonosanor (5 u 15 ul) u komepryjanHao nooujeHor (5 pl) anureHrnHa HAHECECHU
cy y3 nomoh ayromatckor ammkaropa (Linomat 5 — Camag, Muttenz, [1IBajuapcka), npu Op3uHH
armrkanuje ox 30 nl/s, Ha rutoue cuimkarena y BUy CTapTHUX JIMHKjA (5 mm).

Xpomarorpadcka aHaiau3a U3Bol)eHa je MPUMEHOM HCTOT PAcTBAPAYKOr CUCTEMa Kao U Y
nperxoaauM TLC aHanmu3ama. HakoH pa3Bujamba XpomMarorpama, 1miode cy cymeHe (3 MuHyTa), a
3aTUM je W3BeJeHa KBanuTaruBHa aHanm3a npuMmeHoM TLC Scanner 4 (Camag) cucrema Ha
arnicop6annu 340 nm y3 Op3uHy ckeHupama ox 20 mm/s u pezonyuujy ox 100 pum/xopaky. Ha
ocHoBy UV cnekTtapa KoMeplrjaTHOT U U30JI0BAHOT aliMreHuHa, U3BpIICHA j€ UACHTU(UKALIN]ja

HM30JI0BaHOI' alIMT'CHUHA.

3.6. UCIIUTUBAIE BUOJIOIIKE AKTUBHOCTHU OJABPAHUX EKCTPAKATA

3.6.1. OnpehuBame aHTHpPaAMKAJIICKE AKTHBHOCTH €JeKTPOH cnuH pe3oHanTHoM (ESR)
CIEKTPOCKOMHUjOM

3.6.1.1. ESR cnexmpanna aumanuza ymuyaja ekcmpaxkama Ha cmeaparbe u mparchopmayujy
XUOPOKCUTL pAOuKaid

XUIPOKCUITHY pauKaiIu A00ujeHH cy Y DEeHTOHOBO] peaKkyju 1 IE€TEKTOBaHU Y CUCTEMY
koju ce cactojao ox 0,2 ml DMPO (112 mM), 0,2 ml H202 (2 mM) u 0,2 ml FeCl> (0,3 mM)
(Yanamanouh-Bpyner u cap., 2009). Y1unaj ekcrpakara KAMUIIUIIE ¥ allUTCHUHA Ha (OPMUPAHE
Y cTaOMIIM3alM]y XUIPOKCUIT PaJiKalla UCITUTAH je J0aBambeM BUXOBUX JUMETHI(HOpMaMUIHUX
pactBopa. Konnentparuje ekcrpakara nogatux GeHTOHOBO] peakiuju Ounwm ¢y y oncery 0,1 - 1,5
mg/ml, nok cy konmeHTpanuje pacrBopa anurenuna uzHocuie 0,01 - 0,1 mg/ml. Konrpona je
npurpeMana 0e3 J107aBamka eKCTpaKTa Win annreHnHa. ESR criektpu cHuMibeHn cy 2,5 MUHYyTa
HAKOH Memllama W npeHomewa y Bruker ER-160FT kBapuny kuBery Ha ESR cnekrpomerpy

Bruker300E (Rheinstetten, Hemauka). OnpehuBama cy nzBeneHa mpu cieiehum ycnoBuma:
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e ®peksennyja moaynanuje: 100 kHz

e Awmmmutyna moxynanuje: 0,226 G

e Bpemencka korcranTa: 80,72 ms

e Bpemencku oricer mepema: 327,68 ms

e Ilenrap mosea: 3440,00 G

e VkymnaHn oncer mepema: 100,00 G

e ®dpekBeHIMja MUKpoOTaIacHOT nmoapydja: 9,64 GHz
e (CHara mukpoTtanactor nogapydja: 20 mwW

e Temneparypa mepema: 23°C.

AHTHpaMKaJICKa aKTUBHOCT (A A) HCIIMTHBAHMX y30paka JAe(huHUCAHA je U3Pa30M:

ho — h
aa =P =m0 (%)
ho

rae je:
ho — Bucuna apyror nuka ESR curnana ciemne mpooe

hx— Bucuna apyror nuka ESR curnana y3opka (€KCTpakTa WM allUreHUHA).

3.6.1.2. ESR cnexmpanna ananuza ymuyaja excmpaxama nma cmeaparbe u mpamcgopmayujy
CYNepoKCUOHO2 AHjOH paouxaid
CynepoKCHIHH aHjOH pajuKali Cy HpurnpemibeHH pactBapameMm KOo/kpaynerpa (10
mM/20 mM) y ocymienom DMSO. Peaknmona cmema cacrojana ce ox 5 pl oe cmemne, 0,5 ml
ocymeHor DMSO u 5 ul pactsopa DMPO y DMSO (2 M). YTuiiaj ekcTpakata KaMHIIUIIE, Kao U
CTaHJap/a alMreHnHa Ha popmupame u Tpancopmanyjy suxosux DMPO/OOH “cniun-anykra”
UCIHTAaHA je 10/aBakbeM AUMETHI(hopMaMUIHUX pacTBopa. KOHIIEHTpallMOHH OTcer eKcTpakara
nzrocuo je 0,005-0,25 mg/ml, 10k cy KOHIIEHTpaIMje pacTBopa CTaHIap/aa alureHHHA Ouje y
orcery 0,001-0,025 mg/ml. KonTpomna je mpurnpemana 6e3 J10/1aBama eKCTpakara Wik CTaHaapaa
anureHnHa. ESR crekTpu CHUMIJbEHM Cy HAaKOH Melama W npeHomema y Bruker ER-160FT
KBapIHy KUBETY Mpu cieaehnM ycaoBUMa!
e @pexsenija moaynanuje: 100 kHz,
e Awmmmmutyna moxynanuje: 4 G

¢ Bpewmencka koncranTa: 40,96 ms
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e Bpemencku omcer mepema: 327,68 ms

e Ilenrap mosra:3440,00 G

e VkymnaH orcer mepema: 100,00 G

e ®pekBeHIIMja MEUKpOTaJacHOT noApyyja: 9,64 GHz
e (CHara mukpoTanacHor nojapyyja: 20 mwW

e Temneparypa mepewa: 23°C.

AHTHUpaIuKaICcKa akTUBHOCT (AA) UCIIUTUBAHUX y30paKa Je(hMHUCaHA je U3PA30M:

ho_hx

AA =

100 (%)
0

rae je:
ho — Bucuna apyror nuka ESR curnana ciemne mpooe

hx— Bucuna apyror nuka ESR curnana y3opka (€KCTpakTa Wil allireHUHA).

3.6.2. Cnekrpodoromerpujcko oapehuBame AHTHOKCHMIATMBHOT M AHTHUPAJAMKAJICKOT
NOTeHIUjajaa

Oopehusamwe cnocoonocmu neympanuzayuje DPPH paoukana

Crnocobnoct Heyrpanmmzanuje DPPH™  (1,1-mudeHnn-2-mukpuixuapasui) —paankaia
onpehena je mpumenom criekrpodoromerpujcke metoae (Espin u cap., 2000) koja je 3acHOBaHa
Ha npahewy npomeHe 0oje JbyOudacTo 060jeHOr pacTBopa cTabMIHOT a3oT-neHTpupanor DPPH’
pagukana y peaykoBaHy, xyTo o0ojeny ¢dopmy, DPPH-H. IlojaBa »xyte 6oje ofjammaBa ce
criocobHonthy nojeAMHUX KOMIIOHEHAaTa Ja JeNyjy Kao JOHOPH BOJOHMKA WJIM €JEKTPOHA, MPU
yemy DPPH’" npenasu y penykoBanu Heyrpanau DPPH-H. Heyrpanuszaunja DPPH' dpenonnum
JjeIMIbemuMa 0J1BHja ce IpeMa JiBa CUMyJTaHa MexaHu3ma. Hajmpe, GpeHonHo jequmemne aenyje
kao noHop H-atoma mpu demy Hactaje penykoBanu, HeyTpamuu DPPH-H obGnuk u apunokcu
pasuKal Koju je pe30HaHTHO CTaOMIIN30BaH, a 3aTUM, HACTaJld apHIJIOKCUJI paJIuKall pearyje ca joIl
jemaum DPPH’ paaukanom npu yemy 1oj1a3u 10 BUXOBE KOHAEH3AIMje U ITpeacka y HeyTpalaH

MoJieKkya (ciuka 32).
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Crnuxka 32. Mexanuzam HeyTpanusauuje DPPH® panukana deHonnum jenumemnuma.

CyBH ekcTpakTH Kamuimile pactBoperu cy y Boau (1 mg/ml) u momemanu ca 95%
MetanosioM U 90 uM pactBopom DPPH" pagukana y MeTaHoiry 10 pa3lIuuuTUX cajpkaja CyBOT
exctpakata (0,005; 0,01; 0,02; 0,05; 0,1 u 0,2 mg/ml). Kao xoHTpoa kopuirhena je cmera y Kojy
j€ yMecTo y30pKa Jiofara jectuioBana Boga. Kao ciena nmpo6a kopunihen je 95% mertanon. Hakon
60 MuHyTa Ha COOHO] TeMIlepaTypd MepeHa je arncopOaHlla peakIMOHEe CMelle Ha TallaCHO]
nyxuHd A=515 nm. Ha ocHOBYy wu3MepeHe amcopOaHIle HCIMTHUBAHOT Y30pKa M KOHTpOJE

u3pauynata je RSC (enr. Radical Scavenging Capacity) BpeaHocT mmpemMa jeIHaYHHU:

Ay,100

RSC(%) = 100 —
Ay

e je:

Ay; — aricopOaHIIa y30pKa
Ay — anicopOaHIia KOHTpOJIE.
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Csa Mepema cy u3Be/IeHa y TPH MIOHABJbaha, HAKOH Yera je 100ujeHa 3aBUCHOCT u3Melhy
Bpennoctd RSC (%) u koHIeHTpanuje ekcTpakTa. M3 100ujeHe 3aBUCHOCTH MMOMONY jeTHaYnHE
nuHeapHe perpecuje m3pauynara je 1Cso Bpemnoct (mg/ml), nedunucana kao KOHIICHTpaIWja

ekcTpakTa koja enumunwuiie 50% DPPH paaukana (RCS = 50%).

Oodpelusarwe cnocodonocmu Heympanuzayuje XuopoKCUIHUX paouKana

CnocobHOCT MHXHOUIIM]€ HecTIeIIMUIHOT XUAPOKCIITHOT pajriKaja oapeheHa je MeToaoM
no Hinneburg u cap. (2006). On cyBuX ekcTpakara HalpaBJb€HA je Ceprja pacTBOpa O] Celaam
pasbnaxema y pacrnony caapxkaja 0,02 - 0,08 mg/ml. PactBopu cyBux eKcTpakaTa MOMEIIAHH CY
ca 500 pl 5,6 mM pactBopa 2-aeokcu-D-pubose, 100 uM FeCls, 104 mM pactBopom EDTA, 100
pl 1,0 mM H202, 100 ul 1,0 mM BoaeHor pactBopa ackopOuHCKe Kuceaune u 2,7 ml pocdarror
nydepa pH-Bpeanoctu 7,4. Hakon Tora, peakunona cMema je nakyoupana 30 munyta Ha 50°C.
[To 3aBpurerky mepwoma uukybarumje 1 ml 2,8% Ttpuxnop-cupherne kucenune u 1 ml 1%
THOOAapOUTYpHE KHUCETMHE j€ JOJIaTO Y peaklnoHy cMmenry. Jlarba nakybanuja je BpuieHa Ha 50°C
y Tpajamy oa 30 munyta. Kao koHTpona kopumiheHa je cMmelna y Kojy jé YMecTo y30pKa Jojara
nectuioBana Boja. CBakoj mpoOu ¥ KOHTPOJIM MepeHa je arcopbaHia CneKTpopOoTOMETPHjCKH Ha

532 nm. CBa Mepema Cy U3BeICHa y TP MIOHABJbAmbA.

Oopehusamwe cnocoonocmu neympanuzauuje ABTS paduxana

ABTS (2,2'-a3uH0-61c(3-eTHia-0eH30THa30I1H-6-CynOHCKA KUCEINHA) TECT, H3BOleH Mo
metoau Delgado-Andrade u cap. (2005) ce 3acuuBa Ha peakinju ABTS ca kanujym-niepcyndarom
npu yemy Hactaje ABTS katjon pamukan (cmuka 33). PacTBop HacTayiior pajaukaia ce 3aTHM
OCTaBH JIa CTOjH Y MpaKy Ha cCOOHOj Temneparypu on 12 10 16 yacoBa npu uemy ce pacTBOp 000ju

TaMHO I1JIaBO.
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Cmuka 33. Oxcunanyja ABTS kanujym-nepcyndarom, HacraHak ABTS panukan katjona u

meropa peakimja ca anrnokcuaancom (AOH) (de Oliveira u cap., 2014).

JloGujenu pactBop ce 3atuM paszonaxyje gocharaum mydepom (pH-Bpearoct 7,4) mox
aricop6ania Ha 734 nm ne O6yzae 0,70 = 0,02. Hakon Tora ce 4 ml oBor pactBopa unkyoupa ca 10
pl yzopka na 30°C y toky 30 MuHyTa, a 3aTUM ce O4HMTaBa amcopOaHua. Y MPUCYCTBY
aHTUOKCHJIaHCa pacTBOp he ce 00e300jUuTH MOMITO AaHTHOKCUIIAHCH PEAYyKY]y HAacTalu pagukal
katjoH 10 ABTS, a 06e300jaBame pacTBOpa j€ y KOpemaluju ca aHTHOKCUATUBHOM aKTUBHOIINY
ucnutuBanux excrpakata (Erel, 2004.) Kao kontpona kopuinheHna je cmema y Kojy je yMecTo
y30pKa Jjojara jgectuinoBana Boja. CriocoOHoct "xBatama” ABTS®" panukana uspauyHara je Ha

ocHoBy cinenehe dhopmyre:
A — A
RSC (%) = [—ys] 100
Ay

e je:

Ax — aricopbaHIia KOHTpOJIE
Ay - anicopbaHIia y3opka.

CBa Mepema Cy M3BEI€HAa y TpPH MOHaBJbama. M3 nobujene 3aBucHoctd RSC (%) on
KOHIIEHTpalje ekcrpakra uspauyHata je 1Cso Bpemnoct (mg/ml). Kao pedepurhe cyrmcranie

KOpHUIIheHW Cy TajHa KHCelInHa, aCKOPOMHCKA KUCeIHHA U OyTmixuapokcuronyer (BHT).
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Memooa oopelhusara pedykyuone cnocoonocmu

PenyktuBHa criocoOHOCT ekcTpakaTa oapehena je nmpema metoau nmo Oyaizu (1986). OBa
MeToj1a ce 3acHMBa Ha npahemy penykuuje Fe**— Fe?'mox nejcTBoM HenuTHBaHUX y30paka. Kao
Mepa penykTuBHe crocoOHocTH kopuctu ce ICso BpenmHOCT Koja mpencTaBiba KOHICHTPALU]Y
HCIIUTUBAHOT y30pKa MpH K0joj ce moctmke 50% penykiyje.

PactBopu excrpakara kamuiuile pazmmuntux KoHrenTpamnuja (0,01; 0,05; 0,1; 0,2; 0,5 u 1
mg/ml) momemranu cy ca docharaum mydpepom (1 ml, 0,2 M, pH-BpeaHoct 6,6) u 1 ml 1%
kanjym-pepunmjanuma, Ks[Fe(CN)e]. [loOujena cmerra octaBbeHa je 20 MuHyTa Ha
temneparypu ox 50°C. Hakon tora, 1 ml 10% pactBopa Tpuxjop-cupheTHE KHCEIHHE 10JaT j&
cMellu U oHa je LeHTpudyrupana 10 munyTa Ha 3.000 munl. Jlobujenom cynepraraunty (2 ml)
nonata je ouaectunonana Boja (2 ml) u 0,1% FeCls (0,4 ml). Ancopbania y3opka nusmepeHa je
Ha TanmacHoj nyxuHU on 700 nm. CBa Mepema Cy M3BEJICHA y TpH IMOHaBJbama. PemyKinoHa

CIOCOOHOCT HCITUTHBAHUX €KCTpakara je m3paxena npeko [Cso Bpennoctu (mg/ml).

Oopehusare cnocodbHoCmMU Xeaupara MemaaiHux jona

VY ckiony onpehuBamwa U AeduHHCAmba aHTUOKCUAATHBHE MONhM Ba)KHO je ONPEIUTH U
CIIOCOOHOCT XeJupama MeTamHuUX joHa. Hajuemhe mnpumemuBaHa MeToda ce 3acHMBA Ha
koMmiuiekcupamwy raoxha(ll)-jona. depo3un (cnmka 34) omoryhaBa KBaHTUTaTHBHO TIpaheme
komriekca ca Fe(Il)-jonuma. ¥V mpucyctBy xenupajyhux areHaca J1oja3u 10 pasjarama OBOT
KOMILJIEKCa, OJHOCHO CMameHmha HHTEH3UTEeTa LpBeHe 0oje Koja MoTHue o] (PEepO3MHCKOT
komruiekca. OBo ce mpatu criekrpodoTomeTpujcku Ha 562 nm (Dasgupta u Klein, 2014; Giilgin
2012). OnpehuBame xenupajyhie cnocOOHOCTH je M3BeleHO mpemMa ycrasbenoj meronu (Carter u

cap., 1971; Yan u cap., 20006).

HO,S

N —
s L0
N—N N

Crnuxka 34. Ctpykrypa depo3uHa.
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CyBH eKCTpaKTH KaMWJIMIC PACTBOPEHU Cy y Boau 10 caapxkaja oq 1 mg/ml. Ox oBor
MIOYETHOT PacTBOpa EKCTpaKaTa HaIlPaBJbEHA je cepHja pa30iiakera y OINcery KOHIEHTpAIlja O
0,02 mo 0,05 pg/ml. Ox cBakor pactBopa y3umano je mo 1 ml 3a npunpeMy peakiuoHe CMeIIe.
Peaknmona cmema je nmpunpemana memameM ca 0,125 mM FeSO4 (1 ml). Onmax 3atum je noaar
1 ml ¢peposuna (0,3125 mM). OBako IpUNIPEMIBLEHO] PEAKIIMOHO] CMEITN MEpPEHa je arcopoaHIa

(A =562 nm) nakon 10 munyra. Pesynratu cy uspaxenu kao |1CsoBpegnoctu (mg/ml).

Oopehusare unxubuyuje 1unuone nepoxkcuoayuje

OnpehuBame NHXUOUIIN]E JTUITHIHE TICPOKCUIAIIN]E Ce YIIOTpeOhaBa Kako O ce 0JIpeIno
YKYITHU aHTHOKCUIATUBHU KaIAI[UTET IPUPOTHUX MPOU3BOIa. MHOTH IPUPOTHU AHTHOKCUIAHCH
HHXUOUPAjy Tpoliec JUIMUAHE TepOKcHaanuje y in Vitro yciosuma.

CrocoOHOCT eKCTpakaTa KaMUJIHIIE J1a MHXUOWPA]y JIMIHIHY TIepOKCUanujy oapeheH je
y ckiany ca tuonujaHuaHoM wmeromoM (Hsu u cap., 2008). CyBU EKCTpaKTH KaMIIUIE
pPacTBOPEHH Cy Y BOJIM U HAIIPaBJbeHaA je cepuja pasbnaxema y omncery oa 0,02 mg/ml mo 1 mg/ml.
On cBakor pactBpopa y3ert je anmukBot o1 0,5 ml koju je momeran ca 2,5 ml emyn3uje TuHOIHE
kucenune (40 mM, pH-Bpennoct 7,0). EMyn3uja THHOJIHE KUCETMHE MPHUITPEMaHa je MeIIambeM
0,2804 g nmHonue kucenune u 0,2804 g Tween-20 y 50 ml 40 mM docdatror nmydepa. Cmema
je HakoH Tora nHKyOupana Ha 37°C Tokom 72 cara. Hakon ucreka Bpemena, 0,1 ml peakirione
cmerire je momemano ca 4,7 ml eranona (75%), 0,1 ml FeCl, (20 mM) u 0,1 ml amonujym-
tuonujanara (30%). HakoH HHTEH3MBHOT MellIama y Tpajamby 011 3 MHHYTa, MEPEHa je arcopOaHiia
Ha TanacHoj ayxuan A = 500 nm. AckopOWHCKa KUCEMHA, TaTHA KUCEIHHA, a-Tokodepor u BHT
kopuutheHe cy kao peepeHTHE CyINCTaHIle y OBOM ekcriepuMeHTy. CBa Mepema cy HU3BeJieHa y

TpH MOHaBJbama. Pe3ynraru cy uspaxenu kao 1Cso Bpennoctu (mg/ml).

Oopelusarve yKynne anmuokcuoamugne aKmueHocmu

VKynmHa  aHTHOKCHJATHMBHA aKTHUBHOCT €KCTpakaTta Kamwiuie ojapehena je
dbochomonubaerckom metomom (Prieto u cap., 1999). 3a morpebe m3Bohema aHaaM3e CyBH
eKCTPaKTH Cy pa30iaykeH! y BOJIM, TIPU YeMY je HampaBibeHa cepuja o1 10 pazonaxkema y orcery
cagpxaja ox 0,05 no 0,5 mg/ml. On cBake KoHLEHTpalyje y3umano je o 0,3 ml y3opka ekcrpakra

u momenrano ca 3 ml cmeme pearenaca. Cmemnnry peareHaca caunmaBaiu cy: 0,6 M cymmnopHa
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kucennHa, 28 mM Hatpujym-dochar u 4 mM amonujym-moimnbaat. Peaknimona cmeria pearesaca
M eKcTpakaTa je mHKyompana Ha 95°C y Tpajamy on 90 munyra. Hakon xmahema mepeHa je
aricop6anma Ha 695 nm. Kao cienia mpo6a kopuiniheHa je cMmerna y Kojy je yMecTo y30pKa Jo1ata
nectuinoBaHa Boga. CBa Mepema cy n3BoleHa o Tpu myra. ACKOpOMHCKa KucelnHa je KopuirheHa
Kao pedepeHTHa CYICTaHIA, a YKYIIHa aHTHOKCHJATHBHA aKTUBHOCT j€ H3pakeHa Kao Mg

aCKOpPOMHCKE KUCEIHHE 10 rpaMy CyBor ekctpakta (mg AA/Q).

3.6.2. OapehuBame aHTUMHKPOOHE AKTUBHOCTH €KCTpPaKara

AHTUMHKpOOHA AaKTHBHOCT €KCTpakaTa KaMuwiuie ojpeheHa je MepemeM HUXOBE
MUHUMalHe uHXuOuTOopHe KoHueHTpauuje MIC (enr. Minimum Inhibitory Concentration)
MHUKPOIMIYLIIMOHOM MeTogoMm (Satyajit u cap., 2007) Ha cojeBMMa MHKpPOOpPraHH3ama:
Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Klebsiella pneumoniae (ATCC 13883), Escherichia coli
(ATCC 25922), Proteus vulgaris (ATCC 13315), Proteus mirabilis (ATCC 14153), Bacillus
subtilis (ATCC 6633), Candida albicans (ATCC 10231), Aspergillus niger (ATCC 16404).
Wnentudukanuja ICIUTUBAHUX MHUKpoopraHuzama mnotephena je ox crpane Jlaboparopuje 3a
mukosorujy Oxaceka 3a mukpoouosnorujy Macturyra Topnak y beorpany, Cpouja. Crepuiucanu
Mueller Hinton arap (MHB), je kopumnhen y ciydajy 6akTepuja, JI0K je y eKCIIepUMEHTHMA ca
kBacuuma kopuirhen Sabouraud gexctpo3nu arap. [Ipu oapehuBamy aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH
CYBH €KCTPaKTH KaMHJIHIE Cy pacTBOpeHH y Boau a0 caapxkaja 400 pg/ml, oxakie je name
nmpaBJbeHa cepHja pasonaxema (312, 156, 78, 39 u 19,5 pg/ml). Hakon merrama y3opaka
eKCTpaKaTa ca cojeBUMa MAKPOOPraHI3aMa KOHIIEHTpanuja 6akrepujckux hennja m3socuna je 10°
CFU/ml (Colony Forming Unit - jenunuma 3a ¢hopmupame KOJIOHH]a), TOK je KOHIIEHTpaluja
kBacana usHocwia 3x10* CFU/mI. Kao nosutuBHa KOHTpona KopuuiheH je aMpalyH y ciydajy
OakTepuja, OJHOCHO HUCTATHUH KOJI cojeBa KBacua. [lnoue ca 3acejaHuM MUKPOOpTraHU3MUMA Cy
obOaBujeHe nmapadunaMom U nHKyOupane. Makybanuja je, y ciaydajy 6akrepuja, u3Bohena 24 h na
37°C, omgHocHO y cnyuajy kBacama 48 h ma 28°C, HakoH dera je ojapehuBaHa MUHUMAaIIHA
nHxuOuTopHa KoHeHTparuja. MIC BpeaHOCT mpeacTaBibaia je OHy KOHIICHTpAIU]y eKCTpaKaTa
TIPH K0jOj j€ IOTILIO 0 TpoMeHe 060je, 0JJHOCHO HajMamky KOHIIEHTPAIM]y Koja je HHXUOupaia pact
MOCMaTpaHUX MHUKPOOpPraHW3aMa. 3a CBaKM y30paK W CBaKy KOHIEHTpAIHjy TOCTYHaK je

MOHOBJHEH TPHU MyTa, & PE3YJITAT j€ U3pakeH Kao cpelrba BpeaHocT (pg/ml).
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3.6.3. OapehuBame cnocoOHOCTH MHXUOMIHje 01A0PAHUX €H3UMA

NuxubutopHa akTHBHOCT €KCTpaKaTa KaMUIJIMIIE ITpeMa eH3uMuMa ojipel)eHa je mepemem
WHXUOUIM]E O-aMIIa3e, O-TIYKO3Waa3e W THpo3uHa3e. 3a mnorpede oapehuBama CrOCOOHOCTH
MHXUOUIIMje OBUX €H3MMa CYBU EKCTPAKTH KaMHJIMIIEC pacTBOpPeHH cy y Boau (2 mg/ml). OBako
MPUTIPEMJbEHU PACTBOPU CYBUX €KCTpaKaTa KaMHIIMLIE CY J1aJbe KOPUIINEeHU Y aHAIH3H.

CnocobHocT naxubuIMje o-amuiase oapehena je momohy Caraway-Somogyi meTone
(Zengin u cap., 2014). 25 ul pacTBopa cyBor ekcTpakTa Kamuiuiie momermano je ca 50 ul pacrsopa
a-amunasze (EC 3.2.1.1) y docdaraom nydepy (pH-Bpeanoct 6,9 ca 6 mM pacTBOpoM HATPHjyM-
XJIOpHJa) U HaHemeHo Ha 96-henwjcky miouy. Peaknuja je mHHIIMpaHa JOJIaBalkeM pPacTBOPA
ckpoba (50 ul, 0,05%). [Torom je peakimona cmernra nakyoupana 10 mun Ha 37°C. Cnena npoba
je mpunpeMana 6e3 1oaTka pacTBopa eH3uMa. Peakiiyja je 3aycraBibeHa nogatkom 1 M HCI (25
pl), Hakon yera je nogaro 100 pl pactBopa jona y kamujym-joaumy (5/1, w/w ). Ancopbaniie cy
ounTaHe Ha TajmacHoj aykuHU ox 630 nm. CrocoOHOCT MHXUOWIHMjE O-amIia3e ToOHjeHa je
Olly3UMameM aricopOaniie cierne npobde o ancopOaHIe y30pKa, U M3paKCHa Kao EKBUBAJICHT
akap0o3e 1o rpamy cyBor ekcrpakra kamuiuie (mg ACE/g ekcrpakra).

3a onpehuBame criocoOHOCTH MHXUOUIH]E (-TITYKO3UAa3e KOpHIheH je MeTo o Zengin
u cap. (2014). PactBop ekcrpakara kammiuie (2 mg/ml; 50 pl) momernan je ca rimyratronom (50
pl, 0,5 mg/ml), pactBopom a-rmykosumase (EC 3.2.1.20) y docharnom mydepy (0,1 M, pH-
Bpeanoct 6,8) u 50 pl PNPG-a (10 mM) (4-N-tpodenun-a-D-rnykonupanosun) y 96-hemnujckoj
moun. MuakyOanuja peakinone cmenie je u3BeneHa Ha 37°C y tpajamy on 15 munyra. Crnemna
npoba je mpumpemana 0e3 JoJaTKa pacTBOpa €H3uMa. Peaknuja je NMPEeKUHYTa 0/1aBambeM
pactBopa HatpujyM-kapbonara (50 pl, 0,2 M), HakoH Yera je u3MepeHa ancopOaHIla Ha TaaacHoj
nyxunu on 400 nm. On ancopbaHile y3opka oaysera je ancopbaniia ciene npobe, a 1obujeHa
€H3MMCKa aKTHBHOCT M3pakeHa je Ka0 eKBHBAICHT akap003e 110 TpaMy CyBOT €KCTPaKTa KaMUJIAIIE
(mg ACE/qg).

AKTHBHOCT MHXHOUpama TUpO3HHa3e oApeheHa je mo moaudukoBaHoj metoau (Orhan u
cap., 2012) xopucrehun L-DOPA (L-3,4-nuxuapokcupeHnIaganut) Kao cyrncrpar. ExcrpakT
kamuiane (2 mg/ml; 25 pl) momeman je ca pacteopom tTupo3unase (40 mM, 40 ul) u bocdaraum
nydepom (100 pl, pH-Bpeanoct 6,8). Peakuuja je ununupana gomgarkom 40 pl pacrsopa L-DOPA
(10 mM), nakoH yera je cMmelna HHKyOupaHa y Tpajamy o 15 munyra Ha 25°C. Cremna mpo6a je

NMpUIpEMIbCHA HAa UCTH HAYUH, aJI1 0e3 AoJaBamba CH3UMCKOT paCTBOpaA. Ancop6aHua CJICIIC Hp06e
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U y3opka usMmepena je Ha 492 nm. Ha ocHoBy pasnuke arncopOaHIu y30pka U ciere mnpobe
u3padyHata je aKTUBHOCT WHXUOHWIIMje THPO3MHA3C W HM3PaKEHAa KA0 CKBHBAJICHT KOJUYHE

KHCEIIMHE TI0 rpaMy CyBOTI ekcTpakTa Kamuuie (mg KAE/Q).

3.6.4. OnpehuBame anTunposudeparnBHe akruBHoctu MTT TecTom

AnTHnponudepaTHBHa aKTUBHOCT ekcTpakara kamuiuie onpehena je MTT rtectom
(Mosmann, 1983; Dighe u cap., 2011). TecT ce 3acHMBa Ha HACTaHKY JbyOMYACTUX KpHCTasa
dopmazana pacmagom  TerpasoaujymoBe  MTT  comu  (3-(4,5-aumermitnaszon-2)-2,5-
IuQEHUITETPa3oIMjyM OpoMHIa) MO JEjCTBOM JIeXHMApOreHas3e >KUBUX henuja. MHTEH3HMTET
o0ojema MPOTNOPIIMOHATIaH je Opojy KUBUX henwja M ouuTaBa ce CHEKTPO(HOTOMETPH]CKH Ha
TajxacHoj AyxuHH o7 580 nm.

[Tpu onpehuBamwy aHTHIIpONIH(EpPATUBHE AKTHBHOCTH CKCTpaKaTa KaMWJIMIE KOpHUITheHe
cy cienehe Tymopcke henuje:

1. Hep2 (nommora: MEM Eagle/5% FCS), xymana henujcka nunuja paka rpksbana (human
larynx carcinoma),
2. RD (mommora: MEM Eagle/10% FCS), xymana henujcka JmHUja pabmomMuocapkoma

(rhabdomyosarcoma),

3. L20B (mommora: MEM Eagle/10% FCS), tymopu mumwujer ¢pubpobiacta y Kojy cy

TpaHce(EKTOBAHN HEKH XyMaHH I'eHH.

3a motpebe ucUTHBaKka AHTUTIPONM(EPATUBHE AKTUBHOCTH €KCTPaKaTa KaMHIIIUIIE, CYBH
eKCTPaKTH Cy pacTBapaHu y anconytHoM etaHony (5 mg/ml). Cycnensuje henuja npenerene cy
Ha MukpotuTap mmode (2 X 10° hemmja/ml; 100 pl/otsop), a motom uHKyOGupane Ha 37°C y
atmocgepu ca 5% CO:2 y unkyoaropy. Hakon 24 yacoBHe nHKyOaluje henujckum cycreH3ujama
j€ Io1aT pacTBOP €KCTpaKaTa KaMHIJIAIIE pa3IMIUTHX KoHeHTpanuja (25, 50, 100, 250, 500, 750,
1.000 pg/ml), xao u koHTpoma (arcoxyTHu eranoun). [lorom cy henuje nnkyoupane Ha 37°C, 48
caru. Kontpomnne, Hetpetupane henuje cy pacie nog uctum yciaosuma. Ilo 3aBpuieTky nepuona
WHKYOaIlMje CylepHaTaHT je oxbadveH, a hemujama je momar pactBop MTT konmentparmje 500
pg/ml. Hakon momatka mo 100 gl MTT pactBopa (y cBaku o OyHapuwha) yciemawna je
yeTBopouacoBHa nHKybanuja (37°C) y CO2 unkybaTtopy. Peakuuja je npexunyta nonasamem 100
uwl warpujym-pomermncyndara (10% y 10 mM HCI). Hacramm ¢opmazancku Kpucraimu

pactBopeHu cy momatkom DMSO, a amcopbanma je ounrana 24 cara xacHuje Ha 580 nm Ha
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cekrpodoromeTpy (Ascent 6-384 [Suomi], MTX Lab Systems Inc., Vienna, VA 22182, CAJT).
O063upom ja je arcopOaHIla HOBOHAcTAJIOT (hopMa3aHa JMPEKTHO cpazMepHa Opojy kuBux henuja,
aricop0aHIa TpeTUpaHuX henuja MmojiebeHa je arcopOaHIioM KOHTPOJIHUX HeTpeTupanux henmja
U TIOTOM je Ta BpemaHocT momHoxkeHa ca 100. Amncopbaniia cierne mpoOe je yBeK oay3era ojl
arcopOannie oarosapajyher y3opka. AHTunposmdepaTuBHa aKTUBHOCT je u3paxkeHa kao ICso
BpEAHOCT (KOHIIEHTpaluja Koja uaxuoupa 50% henujckor pacra). Pesynraru cy 1o6ujeHu us tpu

ImapajiciHa CKCIICpUMCHTA.

3.6.5.1. Mopghonowke npomene

Jla 6u ce yrBpauie mopdoromke nmpoMmene Ha Hela henujama, koje cy Ouse u3noxeHe
EKCTpaKTUMa KaMHJIUIIE PUMEEH je MHBEepTHU MUKpockor Olympus 1 x 51 ca Olympus SP-500
UZ ¢dotoanaparom 3a Busyanusanujy. HelLa henuje cy Tectupane y BpeMEeHCKOM Tepruoay oj 48
u 72 cata. Renuje cy HanemeHe y KonuenTpamuju 1x10° hen/ml, Ha miode ca 6 oTBOpa Koje cy
noToM WHKyOupane 24 cara y unkyoOaropy mnpu 37°C y3 5% COz. Cneneher nana gomatu cy
excTpaktu Kammiuie. Kao xoHtpona xopunihene cy nerperupane hemmje. [lopen ekcrpakara
KaMHJIUIE, YTHUIQ] amureHnHa Ha Mopdoliomke mpomeHe hemmja je Takolhe mocmaTpas.
Konnenrpanuje exkcrpakaTa KaMWIHIE, KaO0 M CaMoOI amureHuHa ojgadpaHe Cy Ha OCHOBY
nperxonHo crpoBeneHor MTT tecta (ICso Bpeanoctu). MHXMOUTOpHE KOHIIEHTpalUje
u3padyHaTe Cy Ha OCHOBY IpOLIEHTa NpexuBJbaBama Hela henujcke nuHMjE y BPEeMEHCKOM

nepuony ox 48 u 72 cara.
3.6.5.2. Ananuza anonmose

[Ipaheme amonTo3e W3BENEHO je TOJ JEJCTBOM EKCTpakaTa (epMEHTHCAHUX I[BETOBA
kamwmnie. [Ipomene y msrneny henuja xoje Hactajy ycies MOACTaAKHYTE arlonNTo3€ M HEKPO3e
HocMaTpaHe ¢y BusyanHo nomohy ¢uryopeciienTHOr Mukpockorna (Axioscope 2 MOT, Carl Zeiss
Jena GmbH, Jena, Hemauka) moBe3aHor ca pauyHapoM 1 copTBepoM Koju oMoryhasajy CHUMame
1 00pany cinuke. MEUKpOCKOII ce cacTojao o1 4 priTepa Koju AETEKTY]y CBETIOCTH Ha PA3TUIUTHM
TamacHuM AykuHama u 1o: (f1) Aexc 365/12 nm Aem 397 nm, (£2) Aexc 530-585 nm Aem 615 nm,
(f3) Aexc = 450490 nm Aem = 520 nm u (f4) BugsbuBa obsact. Jla 6u ce yTBpAMO yJI€0
aroNTOTUYHUX M HEKPOTUYHUX henunja y KyaTypu HakoH oaroBapajyher rpermana henuje cy 60jene

ca aHekcuH V-guryopectienH nzotuonujanatoM (anekcuH V-FITC) m mponmaujym-jonunom (PI), a
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3aTUM aHaJU3UpaHe Ha MpoToyHoM nuTodyopumerpy. Anekcud V-FITC je mporenn mace 35-36 kDa
obenexeHn ¢uyopecuenn-uzotuourjanatoM (FITC) koju Hakon nmoOyhuBama cBeTiomhy aproHckor
Jacepa eMuTYyje 3elieHy (uyopecueHnnjy. AHEKCHH V uUMa BelIMKU a(UHUTET 332 BE3WBAKE 32
dbocharuauia-cepuH Koju ce y HOpMaTHUM YCIOBMMA HAJla3W ca YHYTpAIkhE cTpaHe MeMOpaHe.
Tokom amomnroze ¢ocharuaun-cepun ce mnpedailyje ca YHYTpalllkbe Ha CIOJbAIIHY CTpaHy
MeMOpane, Be3yjyhu FITC-om ob6enexen anekcud. Pl, giryopecuientna 60ja koja ce ymehe uzmely
HykiaenHckux 6aza JIHK, mo moOyhuBamy nacepckoM cBetiomnhy mpoTOYHOT ITUTOGIyOpHMETPa
eMUTYje IpBeHy (IyopecleHn]jy Koja je nponopiuonaiHa caapxajy JJHK y hemuju. Pl ne moxe
na mpohe kpo3 ouyBaHy henmjcky MemOpaHy, MehyTuM mpu HEKpO3W 10y1a3u 110 omTehema
hemujcke memOpane Tako n1a PI Mmoxke na yhe y henujy u pearyje ca JIHK npu gemy duryopeciimpa
pBeHoM 00joMm. J[BocTpykum Oojemem ca anekcuH V-FITC u PI ce mory pasnukoBatu 31pase,
aroNTOTHYHE M HEKPOTHUHE Tomynanyje hemuja.

3a npaheme anonrose, henuje y konnentpanuju 1x10° hen/ml npenerene cy Ha CTEPUITHO
NpeJIMETHO CTAaKJIo Ha Koje je mnpuuBpmihieHa cuimkoHcka komopwuia (Flexiperm, Greiner,
Hemauxka) xoja ¢popmupa 6apujepy u 8 orBopa y Koje cy Hanemene henuje. henuje cy makyounpane
TOKOM 24 cata y unkyOartopy npu temnepatypu of 37°C y3 5% COz. Cnenehu nan ca henuja je
YKIIOEBbCH MEIMjYM M JIOJIATH CYy €KCTPaKTH KaMWiHile. Nenuje Cy TecTHpaHe y BPEMEHCKOM
nepuonay ox 24 u 48 catu. [1o uctexky 3a1aror BpeMeHa yKJIOHEH je MeaujyM, henuje cy ucnupane
PBS-om. Tlpunpemsser je pactBop (1:0,5 amexcuu/Pl) (70-100 pl/xomopwuria). henuje cy
uHKyOupane 5-10 MuHyTa y Mpaky. AHanu3a henuja je u3BpLIeHa TPUMEHOM (IIyOpECLEHTHOT

MHKPOCKOIIA.

3.6.6. In vivo ogpehuBame cna3MoIMTHYKE AKTHBHUCTH

In VIVO excriepiMeHTH Ha €KCIEPHUMEHTAJIHUM XHBOTHE-AMa Cy M3BEICHH Y CKIIAAy ca
HupextrBoM caBeta EBporicke 3ajequuiie (86/609/ECC). EkcriepiMeHT ca )KHBOTHE-aMa 0100peH
je ox ctpaHe etuuke komucuje YHuep3urera y HoBom Cany u MuHuCTapcTBa MOJbONPUBpPEIE
Peny6nuke Cpouje (6p. 168). 3a motpebde in Vivo excriepumenTa kopuirhenu cy mutiiesn (NMRI-
Haan) crapoctu 10 Henmespa, TenecHe mace 20-25 . JKuBoTume Ccy y3rajane Ha MeIuIIMHCKOM
¢dakyntery y HoBom Cany, Ha Onesmsemy 3a (papMakoJOrHjy, TOKCHKOJIOTHU]Y M KIMHUYKY
¢dapmakonorujy. CBe XKUBOTUIE Cy UMajie cl000JaH NPUCTYH XpaHW U BOJAU U TajeHE Cy Y

yCJIOBMMa Ca HAM3MEHHYHHM CBETJIIMM M TaMHHM TeproauMa y Tpajamy on 12 h. Ipe mouerka
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eKCIIePUMEHTA KUBOTHIE Cy JIp’kaHe O0e3 xpaHe 24 cata. JKUBOTHISE Cy HACYMHYHO HOJEJEEHE Y
HEKOJIMKO TECT TPYIA U jeIHy KOHTPOJIHY TPYILY, IIPH YEMY C€ CBaKa Irpyra cacTojaja oJ 110 IIeCT
KHUBOTHa. KOHTponHOj Tpynu (rpyma 1) je opanHo no3upaH (HU3HOIOMIKH PacTBOp, JOK CY
OCTaJIUM Tpylama JIaBaHU y30pLH E€KCTpaKaTa KaMWIMIE MPUIIPEMIbEHH 07 (epMEHTUCAHUX U
HeepMeHTHCAaHUX (HAaTUBHHUX) [BeTOBa Kammiuie. Jlo3a ekcTpakara HATUBHHMX IIBETOBA
u3Hocuia je 2,5 mg/kg y ciayuajy apyre Tect rpyme, onHocHo 5 mg/kg y ciyuajy tpehe Tect rpyre
KHUBOTHIbA. UeTBPTOj U METOj TPYIU KUBOTHUEA OPAIHO Cy JaBaHHU €KCTPAKTH (HepMEHTHCAHUX
1[BETOBa KamuJuiie y 1o3u 2,5 mg/kg (uerBpra rpyna), onnocto 5 mg/kg (mera rpyma). [To ucteky
30 muHyTa OZ NaBama (HPU3MOJIOMIKOT PacTBOPA WM €KCTpaKaTa KaMHIIUIIE, CBE JKUBOTHILE CY
KJbYKaHE aKTUBHUM YTJbEM, OJTHOCHO €MYJI3UjoM akTUBHOT yriba (0,6 ml emymn3uje cagpkana je
0,4 g memuuuHCcKor yriba u 0,2 g apancke ryme y 10 ml macimrOBOT yiba). Hakon 30 munHyTa
KUBOTHIE CYy XPTBOBaHE, a WHTECTHHAIHA MOKPETJHHBOCT je onpel)eHa Ha OCHOBY pa3Maka
n3Melhy MeTuIMHCKOT yIiba U JOomer Aena xkeinyma (pilorus) y nenrumerpuma. Iyt xoju je mpemiao

AKTUBHU yraJb je H3PAXKEH Kao NpoHcHAaT OJ YKYIIHC Y KUHC TaHKOT LIPEBaA.
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4. Pezynmamu u ouckycuja
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4.1. OcHOBHA HCIIMTHBaKA OUJBLHOT MaTepHjaJia

3a KOHTpOJIy KBAIWTETa OMJBHOT Marepujaia je KOpHIIheH HU3 aHATIUTHYKAX METO0Ja
UCIHUTHBaka KBAJUTETA MOJA3HOT MaTeprjaja (aHATUTUIKUX METO/Ia TPOIMCAHUX €BPOIICKOM H
HalMOHANHOM (papmakoriejom). BpeaHoctu mnapamerapa KBajiuTeTa je3MYacTHX IIBETOBA
KaMHJTUIIE CYy TIpUKa3aHe y Tabemu 12.

[TpBu mapamerap koju je 6uo onpehen je caapkaj Biuare. Biara uHAMPEKTHO yTHuYE Ha
caJlp>kaj akTUBHUX KOMIIOHeHata. [Iponcano ocyieHa japora 3a/p:kaBa U3BECHY KOJIMYHHY BOJIC
y 00JIMKYy XeMH]CKH Be3aHe U ciiobonHe Boje. Camapikaj Biare y ajeKBaTHO YyBaHOM OMJBHOM
MaTepHjaiy, npemMa 3axTeBuMa Qapmakorneje, Mopa Outu y rpanumnama 7-16%, a najuemhe ce
kpehe y omcery 8-12%. ¥V ucnTuBaHMM [BETOBMMAa KaMIUIMAIE, Ka0 ITO ToOKa3yje Tadema 12,

caapxkaj Biare 6uo je 8,12%, mto je y ckiaay ca 3axteuma @apmaxorneje (Ph. Jug. 1V).

Tabena 12. [TapameTpu KBaTUTETA je3MYACTUX [IBETOBA KAMUJIHIIC

Marepujau ajpskaj Baare ajpakaj nenesa Si0: eTapi);cI())r ;;J.rba
0, 0, [0)
(%, m/m) (%, m/m) (%, m/m) (%, m/m)
Jesuraactu uperosn 8,12+0,11" 9,53+0,07 2,00+0,01 0,196+0,001

KaMIJTHIIE
1207

Jlpyru ucnuTUBaH napaMmerap Ouo je caapikaj meresna, 0JHOCHO KOJTMYHWHA HeUCIapJbUBUX
MUHEpaJTHUX MaTepuja Koje ce nqo0ujajy mocie MmoTIyHOr caropeBama OuspHOT Marepujaia. OH
MOTUYE OJ] MHUHEPAIHUX jeAUEHha KOja Yy KMBOj OMIBIM MMajy 3Ha4ajHy yiory ((usuononrku
nerneo). Burmiak nemnena, OAHOCHO HETOB Cajpikaj U3HAJ YoOWYajHUX TpaHUIA MPEACTaBIba T3B.
¢bu3nuku neneo u yoeqJbUB je MOKa3aTesb HEUCIPABHOCTH Apore. HakoH kapema je3nyacTux
[[BETOBA KaMIJTUIIC KOJIMYMHA 3a0CTaJIOr remnerna u3Hocuna je 9,53% (rabena 12), mro ykasyje Ha
HCTIPAaBHOCT OMJBHOT MaTepujaa.

[Topen ykymHoOTr cazprkaja memnena 3a MoTIyHy KapakTepu3aiujy OMbHUX Jpora moTpedHo
j€ OIOpeauTH W KOIWYHMHY IIereja HEpacTBOPHOT y KucenwHu. KolnumHa y KHUCETHHH
HEPaCTBOPHOT Ieresia Onia je y MpoIrCcaHnuM I'paHuIiaMma u u3Hocuia je 2,00%.

Crnenehn mapamerap koju je O0mo ucnuTad je caapxkaj erapckor yiba (EY). Canpxaj EY

JaThna Kamwidie ojpeheH je oduUIMHAIHOM METOJOM JecTuiainuje moMohy BojeHe mape.
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Canpxaj EV y jesnuactum 1isetoBuma kamuuiie u3Hocuo je 0,196%. OBa BpeHOCT je Mama 0]l
OHE KOjy caap:ku nBacT Kamymiuie (in toto), mro je 1 ouekuBaHO 0O3UPOM J1a j€ KO KaMUJIHIIE
EY koHIEHTpHCaHO, pe CBera, y )KyTUM (TyOyJapHHM) IIBETOBHMA, a HE Y OeTnM.

Ha ocHOBYy mo0ujeHMX pesynrara, MOXKE C€ 3aKJbY4YHTH Jla je MOoJIa3Ha Jpora Ouiia
onrosapajyher kBajauTera, 0JHOCHO BPEJHOCTH MCIUTHUBAHUX [apameTapa cy Ouje y rpaHuiiama

nponucanum Ph. Jug. 1V.

4.2. Excrpakuuja (pepMeHTHCAHUX je3MYaCTHX LBETOBA KAMUJIMIIE

[Ipernenom murepaType yrBpheHO je Aa KOJMYUHA alTUTeHUHA Y eKCTPaKTUMa KaMITUIIS
MoOke OuTH moBehaHa Ha BHINE Pa3IMYUTHX HAYMHA KOJH YKJbY4Yy]y XEMHJCKE U OMOXEMH]CKE
mpolece, a jeiaH o] MOTOAHHMJjUX IMOCTyakKa jecTe eH3MMcKa TpaHchopMmaryja. Y MNPUHIUIY

CH3UMCKa TpaHC(I)OpMaI_II/Ija C€ MOIKC peajin30BaTu IIPUMCHOM Ba IIOCTYIIAKa, U TO:

L4 AKTI/IBI/IpaI-LCM ﬁ-FJ'IYKOSI/II[aSG IPUCYTHE Yy IBETY KaMMJIUIIEC,
L4 Z[O,Z[&TKOM CH3UMCKOI' IIpCIliapaTa C€KCTPAKTY KaMHJINIEC (KOMCpI_II/IjaJ'IHa ,B'I‘J'IYKOSI/II[&?»B.

WIH f-TIyKO31/1a3a U30JI0BaHa U3 MIPUPOJIHUX U3BOPA, HIIP. jeuMa).

VY oBoM pany eHsumcka Tpancopmaiuja (pepMeHTaiuja) je BpIIeHa MPBUM HAYHMHOM,
OJTHOCHO aKTHBHpameM eH3nma. PepMeHTalja HaTHBHHUX [IBETOBA KaMWIIMIE j€ M3BEICHA ca
uJbeM noBehama cajpskaja oBor (pyiaBoHa y OWJbHOM MaTepHjaly, Kako Ou MOCIeANYHO TOOH]eHI
eKcTpakTu Ownn Goratuju wuMme. Canpkaju yKynHux ¢enona u ¢iaaBoHouga cy oxapehenu y

HATHUBHUM U (pepMEHTHCAHUM LBeToBUMA (ciuKa 35).
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Crnuxka 35. Cagpikaj ykynHux (eHona u (pIaBOHOUAA y €KCTPAKTUMA HATUBHUX U
(epMEeHTHCaHUX I[BETOBA KaMIIHUIIC.

Ha ocHOBy mpukaszaHux pe3yirara jacHO ce BUAM Ja mporec (pepemeHTaruje OUIbHOT
MaTepHjalia yTHue Ha cajpikaj MOCMaTpaHUX Ipylia jeIUbEmba. 3a cariieiaBame Jy0JbUX pasiifKa
Mehy ekcrpakTma (hepMEeHTHCaHMX W He(EpPMEHTCAHMX IIBETOBA, HM3BpIICHA je W JeTajbHa
aHaM3a XEMHJCKOI cacTaBa IOMEHYTHUX eKCTpakara IPUMEHOM BHCOKOIPUTHCHE TEUYHE
xpomarorpaduje (moriasibe 4.5.1), ka0 1 OHOJIOIIKE aKTUBHOCTH (TTorIaBibe 4.6.).

Kako 61 npotiec excTpakiuje (pepMeHTHCaHOT OMJBHOT MaTepHjajia OCUTypao MaKCuMallaH
MPUHOC aNureHWHa, caM eKCTPaKLIMOHHM TMpolec je OO ONTHMH30BaH METOJOM OJI3UBHE

nospirae (RSM, enr. Response Surface Methodology).

4.2.1. OnTuMHU3al4ja Mpolieca eKCTpaKuuje pepMeHTHCAHUX IBETOBA KAMHUJIUIE MIPUMEHOM

MeTo/le 0/I3MBHE MOBPIINHE
4.2.1.1. Ooabup He3as8ucHUX NPOMEHLUBUX

EdukacHocT npolieca eKcTpakiifje yCIoB/beHa je ca BHIIE TapaMeTapa HCTOBPEMEHO, IIPU
yeMy OHHM Mory Outh MmelycoOHO He3aBucHHM Wi 3aBucHH (Montgomery u cap., 2001). Pamu
yTBphUBama HajIIOTOAHUJUX YCIIOBA EKCTPaKIIM]je U3BPILIEHA € ONTUMHU3allija Mpolieca MPUMEHOM
MeToie o/13uBHE moBpiuHe. [Ipe mocraBibama caMor IrU3ajHa M0 KOME j€ MPOIEC ONMTHMHU3AIIH]E

BOheH, oz[a6paHe CY HC3aBUCHC MMPOMCHJBbUBEC, KA0 U OIICET BbUXOBUX BPECAHOCTHU.
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Kao ne3aBuHO mpomeHsbHBe opaOpaHe Cy TeMIiepaTrypa, KOHIEHTpalluja pacTBapada U
BpeMe eKCTpakiuje. Y MpeIuMUHApHUM €KCIIEpUMEHTHMA 0/1a0paH je HajIoTOHU]U pacTBapady,
IEroBa KOHIEHTpalMja, Kao M OJHOC pacTBapaya M OWJBHOT Marepujaia. Hakon Tora,
nepuHUCcaHe Cy W TpaHUYHE BPEIHOCTH yJia3HUX (HE3aBUCHO MPOMEHJbUBHX) BEIUYMHA, H
opeheHr HUBOW UCTIMTHBAKA (BUIITH, HUKH M CPEIIHH).

VY3umajyhu y 003up CTpyKTypy NOJU(EHOIHUX jeibermha, BehMHA HWHUX Ce JIaKo
eKCTpaxyje NPUMEHOM TIOJapHUX W YMEPEHO TOJapHUX pacTBapaya. lcnurana cy Tpu
pacTBapaua: BoAa, METaHOJ M €TaHOJI. Y mopehemy ca MeTaHoIoM U BOAOM, €TaHOJIHU €KCTPAKTH
cy mokazasii HemTo Behu canpxkaj peHomHux u (iaaBoHOMAHMX MaTepuja. Ctora je eTaHoJ
n3abpaH Kao pacTBapad KOju je KOpuIIheH TOKOM Ipolieca onTumuszanuje. JlogatHu pasior
OBaKBOT M300pa je HUCKAa TOKCHYHOCT €TaHOJa Y OJHOCY Ha Jpyre pacTBapadye u Moryha mama
MPUMEHA OBAaKO JOOMjeHUX CKCTpakara y Qapmanuju u npexpamOeHoj muayctpuju. Takobe,
€TaHOJHH EKCTPAKTH C€ OJUIMKY]Yy U BehoM MHUKPOOHOIOMIKOM cTabMIHOIIhY y OIHOCY Ha BOJICHE
EKCTpPAaKTe.

[Ipunoc ekcTpakumje KOMIIOHEHaTta ce moBehaBa ca moBehameM TOIAPHOCTH
ynotpeOsbeHor ekcrpareHca. [loBehameM ynena Boje y ekcrpareHcy moBehaBa ce W merona
MOJIAPHOCT, Ma C€ pPa3IMYUTe KOHIEHTpAallMje €TaHOJla KAao EKCTpareHca MOTY KOPUCTUTH 3a
U3/IBajabe PA3IMUUTUX Kilaca (PeHOJTHUX jenbemha. Ha OCHOBY nuTepaTypHOr nperiesna, eTaHoul
y koHneHTpanuju o1 70% ce cMaTpa HajTIOTOTHUJUM 3a eKCTpakiujy anurennHa (3ekosuh, 1993),
TE je OBa KOHIIEHTpAIlMja €TaHOJa y3eTa Kao CPEeIby HUBO MapaMeTpa KoHIeHTpanuje. Huku u
BUIIM HUBOU OBOT napameTpa cy oumu 50 u 90%.

Hakon onabupa pactBapaya, HEroBe KOHIIGHTpallMje, Ka0 M HHMBOA OBOI IapamMeTpa,
onabpaH je oiHOC pora:pacTBapad. OgHOC Apora:pacTBapay je ucnuran Ha Tpu HuBoa (1:20, 1:30
u 1:50; m/V). TllpuHoc yKynmHHX eKcTpaxoBaHHUX MaTepuja mpu oxHocy 1:20 je usnocuo 30,80%,
3atuM 31,98% npu ogHocy 1:30, 10K je yKyIHU OPUHOC eKCTpakiuje npu ogHocy 1:50 uzHocuo
33,00%. Ha ocHoBy toOujeHHX pe3yiTaTa eBUAEHTHO j€ Ja Tpu noBehamy 0JIHOCA pacTe U MPUHOC
exkcTpakmuje. Mehytum, majbu mopacT oJHOCAa HHUjE TOXKEJbaH W3 MPAKTUYHUX U €KOHOMCKHX
pasnora. Ctora, oguoc 1:50 je omabpan u KopuniheH y CBUM HapeIHUM €KCIIEpUMEHTHMA.

Ha ocHoBy nuTepaTypHOr mperiiefa Hajuemhu TemIepaTypHH WHTEpBaJl EKCTpaKIje
noJu(eHOIHNX KOMIIOHEHaTa U3 OuspHOr Matepujana je usmely 40 u 80°C, e cy oBe BpeJHOCTH

TeMIeparype neduHcaHe Kao rpaHMYHE BPEIHOCTH MPH ONTUMHU3aLUjU npoueca. Huxke, cpenme
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Y BHIIIE BpeIHOCTH TeMiiepaType cy uzHocmie 40, 60 u 80°C. Mmajyhu y Buny 4ynmbeHUITy Aa ce
y nuteparypu Bpeme o 40 MHH MOMHE€ KAa0 ONTHUMAHO BpeMe 3a €KCTPaKIHU]y anureHuHa
(3exoBuh, 1993), oBa BpeqHOCT je Omiia yCBOjeHA KAaO BPEIHOCT CPEAHET HUBOA, JOK Cy HIKU U

By HUBOoU m3HocwiIn 20 u 60 MuH.

4.2.1.2. Onmumuszayuja npumerom RSM memooe

Kako ekcrtpakmuja mnpeactaBjba MPBU KOpaK Ka H30JAlMjU U HUICHTHQHUKAIUU
OMOAKTUBHUX MOJIEKYJIA, IIOCTOJH AOCTa MPUCTYIa ONITUMHU3AIIM]j€ OBOT Mpolieca. MeTona oa3uBHe
nospiae (RSM) je ctatrcTiyka TeXHUKA 3a TU3ajH, EMITUPHjCKO MOJICIIOBAE U ONITUMH3AIIN]Y
mporeca, rAe je OJ3WBHA (YHKIHMja YCIOBHEHA Ca HEKOJIMKO pPa3jIMYUTUX IPOIECHUX
npomensbBux (Box u Draper, 1987; Myers u Montgomery, 1995). Ilpema mocamamimbum
JTUTEpaTypHUM MOJAlMMa ONTUMHU3AlIMja eKCTPaKIMje anureHnHa u3 (GepMEeHTHCAHUX I[BETOBA
KaMuinie Huje palena.

MeTo/ 0J13UBHE TTOBPIIUHE j¢ MPUMEHCH 32 HCIMTUBAKE yTUIaja Temieparype (40-60-
80°C), xonuentpauuje eranona (50-70-90%) u Bpemena exctpakuuje (20-40-60 munyTa) Ha
MIPUHOC alUT€HKHA, Kao U 3a ofjpehBame BUXOBUX ONTHMAIHUX BPEIHOCTH Koje Ou omoryhuie
no0Mjame eKCcTpakaTa ca MaKCHMaJTHMM TPUHOCOM ImoMeHyTor ¢uaBoHa. I[lopen amurenuHa,
o/3uBM 0OyxBah€eHM ONTUMM3AIMOHUM IPOLIECOM OWJIM Cy U cajpkaj] YKymHUX ¢eHona u
¢naBoHouaa. JloOMjeHH eKCHEepUMEHTAHU pPe3ylTaTH CTATUCTHYKU Cy TECTHpPaHM aHaJIU30M
Bapujance (ANOVA) npu HuBoy 3Ha4ajHoctu p = 0,05 (tabena 13).

Pesynratu natu y tebenu 13 mokasyjy 1a je MPHHOC YKYIHUX (PEHOTHMX KOMITOHEHATa
(Y®), ekcrpaxoBaHHX MOJ Pa3IMYMTUM ycloBuMa, Ouo y omcery 0,770-1,920 mg EXK/mlI.
Canpxaj ¢naBonouanux matepuja (YOJI) kperao ce y mutepBany 0,128-0,314 mg EP/ml.
MuHuMaIHa KOHIleHTpalja anurennHa (A) usHocwia je 0,0884 mg/ml, nok je mMakcumanHa

umana Bpearoct oa 0,1790 mg/ml.
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TaGena 13. Box-Behnken marpuna, kogupane u npaBe BpeJHOCTH HE3aBUCHO NPOMEHJBHBHX H
€KCIIEpUMEHTAJIHU PE3YJITaTH NMpruHOca YKynmHUX ¢enona (YD), hbnaBonounna (Y DJI)
U anureHuHa (A)

Pennn Temmeparypa Konumenrpamuja Bpeme R bALl
opoj (°C) eranoJa (%) (MuH) (g 01 A (g,

P ° EXK/mI)!  EP/mI)

1 40 (-1) 50 (-1) 40 (0) 0,982 0,184 0,1306
2 60 (0) 50 (-1) 20 (-1) 1,033 0,202 0,1410
3 80 (1) 50 (-1) 40 (0) 1,245 0,228 0,1576
4 60 (0) 50 (-1) 60 (1) 1,293 0,236 0,1774
5 40 (-1) 70 (0) 20 (-1) 0,969 0,155 0,1230
6 80 (1) 70 (0) 20 (-1) 1,200 0,215 0,1524
7 60 (0) 90 (1) 20 (-1) 0,733 0,128 0,0884
8 80 (1) 90 (1) 40 (0) 0,937 0,211 0,1438
9 60 (0) 90 (1) 60 (1) 0,860 0,200 0,1300
10 80 (1) 70 (0) 60 (1) 1,920 0,288 0,1536
11 60 (0) 70 (0) 40 (0) 1,140 0,240 0,1628
12 60 (0) 70 (0) 40 (0) 1,110 0,257 0,1790
13 60 (0) 70 (0) 40 (0) 1,140 0,245 0,1634
14 60 (0) 70 (0) 40 (0) 1,110 0,314 0,1624
15 60 (0) 70 (0) 40 (0) 1,120 0,257 0,1582
16 40 (-1) 90 (1) 40 (0) 0,770 0,147 0,1364
17 40 (-1) 70 (0) 60 (1) 1,150 0,257 0,1582

'ExBuBanenTa Xjoporencke kucenune, > EKkBuBanenTa pyTuHa

4.2.1.2.1. Caoporcaj yKynnux gpenona y ekcmpakmuma gepmenmucanux Yyeemosea Kamuiuye

VY oBoM ekcriepuMeHTy HajBehu canpxaj penomHux xkommoneHara (1,920 mg EHK/mI)
UMao je eKCTpakT aobujeH Ha Temmeparypu on 80°C, mpu KoHIEHTpauuju eranona ox 70% u
BpEMEHY Tpajama npotieca o1 60 MUHYTA.

Perpecronn koepuImjeHTH 3a IPOIEHY MO/JieNia T0O0HUjeH! CYy BHIIECTPYKOM JIMHEAPHOM
perpecujoM. CymupaHe BpPeIHOCTH perpecuoHux koedwuimjenta (3a cBa Tpu mnpaheHa oJ31Ba)
npukaszane cy y Tabenu 14. CreneH 3Ha4ajHOCTH CBaKOT (pakTOpa U3pauyHaT je MPEeKo BUXOBE P—
BpeIHOCTH. TecT cTaTUCTUYKOT 3Hayaja 3aCHOBAH j€ Ha KPUTEPUjyMy YKYITHE I'peIlIKe ca HUBOOM
taunocTH 95%. Kana je p—Bpeanoct mama ox 0,05, dhakTop mokasyje 3HauajaH yTHIQ) Ha TIPOIeC,
y ciydajy p—Bpennoctu Mame o1 0,01 dpakTop mokasyje Beoma 3HauajaH yTHIIA] Ha MPOIIEC, JOK
BpenHocT Beha ox 0,05 ykasyje na mocmarpaHu (GakTop HMje 3HayajaH 3a mpolec (3a HUBO

tTaqHOCTH 95%). ¥V Tabenu 14 cy mate ¥ BpeIHOCTH KOSPHIIMjEHTa BUIICCTPYKE JCTEPMHUHAIH]C
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(R?), kao u koepuumjenta Bapujaruje (CV), Ha OCHOBY UMjHX BPEIHOCTH CE€ MOXE HMPOBEPUTH
cllarame eKCIICPUMEHTATHUX U TEOPUjCKUX BpeaHocTH. Harme, BUCOKa BpeqHOCT KoeduiujeHTa
BUIIIECTPYKE JICTEPMHUHAIIM]E U HUCKA BPEAHOCT KOC(UIIM]CHTA BapHjalije yKa3yjy Ha cllarame

EKCIIEPUMEHTAIHUX U TEOPUjCKUX BPEIHOCTH.

Tab6emna 14. Perpecnonu koehuIIMjeHTH MOJTMHOMHE (YHKITH]E O131UBa

Perpecuonn Yo Yol A
Koe(pMIHUjeHT
Bo 1,124™ 0,262 0,165
JIMHeapHu WiaH
B1 0,178 0,024™ 0,007
B2 -0,156™" -0,020" -0,013"
B3 0,161 0,035 0,014™
Ynan uHTEpaKkumje
P12 -0,024 0,005 -0,004
B1s 0,134 -0,007 -0,008
P23 -0,033 0,009 0,001
KBaaparnu 4ian
B11 0,094 -0,016 -0,005
B2z 0,235 -0,053™ -0,017”
Ba3 0,091 -0,017 -0,013
aR2 0,927 0,883 0,803
bCV 9,734 11,512 10,019

* Hupo 3nagajroctu 10%; ™ Huso 3mauajaoctu 5%; *" Hupo 3Hauajnoctu 1%.
2 KoedunujeHt BUmecTpyke AetepmMunanyje; ° Koedunujent papujanuje

Ha ocHOBY BpenHOCTH JIMHEApHMX KoepHIMjeHTa NpuKa3aHux y Tabenu 14, cagpxkaj
YKYINHHX (E€HOJIa 3Ha4YajHO je YCIIOBJbEH JIMHEAPHUM YIAHOBHMA EKCTPAKIIMOHHX MapaMmerapa u
KBaJpaTHUM 4jJaHOM KoHIieHTpanuje etanona (P < 0,01). Murepakuuja uamely ekcrpakiuoHe
TeMIepaType ¥ BpeMeHa je Mokasaja 3HadajaH yTuiaj Ha caapxkaj ¢enoma (p < 0,05). Yenen
HETaTHBHOT KBaJPaTHOT e(eKTa KOHIIEHTpAIMje pacTBapada, MOXKE C€ 3aKJbyYHTH Ja CaJpiKaj
(beHoa JOCTHXKE CBOj MAKCUMYM IIpH 0/ipel)eHOj KOHIIEHTPAIUji €TaHOIa, HAKOH Yera oraja.

OcuMm oxapehuBama koeduIiMjeHaTa Kopenamuje, MOHeKaa j€ HEOMXOAHO CIpoBOheme
JeTaJbHUjUX CTAaTHCTUYKMX aHalIW3a, Ha OCHOBY KOJUX CE€ MOXE YTBPAWUTH OIPABIAHOCT
ofabpaHor Mozena. Y CIpoBe/IeHOM €KCIIEPUMEHTY M 00paau pe3yiaTara NpUMEmhEeHa je aHaIn3a

Bapujance (ANOVA) u y tabenu 15 cy natu pe3yaraT aHaiIu3e BapHjaHCe MOJICIOBAHUX OJI3MBa.
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Tabena 15. Ananusa Bapujance (ANOVA) MonenoBaHuX OJ3MBa €KCTPaKIUje PepEeMHTHCAHUX
[[BETOBA KaMIJIHUIIE

30up Crenen Cpeama F-BpeaHocT p - BpeaHocT
KBaJpara cJaodoae BpeIHOCT
KBaJpara
Cagpikaj ykynuux genosa

Monen 1,029 9 0,114 9,966 0,003

Ocrarak 0,080 7 0,011
Opcryname 0,079 3 0,026 115,146 0,000
0]l MoJiena

I'pemika 0,000 4 0,000

YkymHo 1,110 16

Canp:xaj ykynHux ¢giaBoHouga

Mopnen 0,034 9 0,003 5,894 0,014

Ocratak 0,004 7 0,000
Opcryname 0,001 3 0,000 0,387 0,769
0]l MoJiena

I'pemika 0,003 4 0,000

YKynHO 0,039 16

Capgpikaj anureHuHa

Mopnen 0,006 9 0,000 3,178 0,070

Ocrarak 0,001 7 0,000
Opcryname 0,001 3 0,000 6,689 0,048
0]l MoJiena

I'pemika 0,000 4 0,000

YkynHo 0,007 16

VY cnyyajy ykynmHuX (eHolla, BPEIHOCT OJICTyNama Of Mojeia Ouia je BHUCOKA, IITO
yKa3yje Ha TO Ja TIOCTOjU 3HAa4yajHO BEIMKO OJICTyName u3Mel)y oAroBopa Ha CBaKOM HHBOY
HE3aBUCHUX Bapujaldiu U oaroapajyhe ¢uroBaHe BpeaHOCTH, Tako /1a y ciiy4ajy ¢eHoyia HUje
O0m10 Moryhe renepucaTd MaTeMaTUUKy jeTHAYMHY Koja Ou 3a/10BoJbaBajyhe omucana Mojes npu
HCIIUTUBAaHUM HHTEPBAIMMA €KCIIEPUMEHTAIIHUX MapaMeTapa.

Haj6osbu HaumH 1a ce edeKkTH He3aBHUCHUX MPOMEHJPUBUX BHU3YyallU3yjy jecTe Ja ce
rpaduuky (y ABe WIK TpU AUMEH3Hj€) IpUKake oA3uBHa pyHKIM]ja Mozen jenHaunne (O’Prey u
cap., 2003). TpoaumeH3MOHATHU OWjarpaM MOMake Tpu oapehuBamy mpaBama Kojum Ou ce
noBehao xesbeHn oa3uB. GUTOBaHA MOBPIIMHA TPAQUUIKU CE€ MOXKE MPHUKA3aTH Ka0 MaKCUMYM,
MUHUMYM WJIH Kao MpeBojHa Tauka. Kao mro ce ca ciuke 36 MOXe BUACTH, CaAPKA] YKYITHUX
¢deHoMa y ekcTpakTMa (epMEHTHCAHHX [IBETOBA KaMHIIHUIE je OHO y mopacty ca moBehamem

BPEIHOCTH TeMIlepaTrype u BpeMeHa. KoHIleHTpalja eTaHoa je€ Takolje 3HaYajHO yCIOBJbaBaja
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1

caapkaj GeHoa, Mpu YeMy ce MpH MpuKas3y yTullaja KOHIEHTpallkje eTaHoja Ha MpuHoC (peHona
youaBaja npeBojHa Tauka. J[pyrum peunma, npuHoC eHona pacte ca mopacToM KOHIIEHTpAIHje
eraHona A0 oxapeheHe BpeaHOCTH TIAe JOCTHXKE CBOj MakcumyM. Jlasbum moBehameMm

KOHIIEHTpAIIM]je €TaHOJIa youaBa ce maj nmpuHoca GpeHona.

denoan (mg EHK/ml)
®denoan (mg EHK/ml)

(1]

050

050
000 Temmeparypa Bpeme 000
(%) 050 050 0 (MnH) 0%

4007100 100100

050
000 Te.\x.ngpanpa
0

-050
(%)

-0 -100

Crnuka 36. YTulaj MCIMTUBAHUX [TapaMeTapa Ha IPUHOC YKYIHUX (eHoa.

4.2.1.2.2. Caoporcaj yKynnux ¢paagonouoa y ekCmpaxmuma pepmMeHmucanux yeemosa Kamunuye

Canpxaj ykynaux (aaBoHouaa je Bapupao ox 0,128 mo 0,314 mg EP/ml (tabena 13).
Hajsehu npunoc ¢uraBoHomnma nobujeH je npu cienehuM yclioBUMa eKCTpakildje: TeMIieparypa
60°C, xonueHtpanuja eranona /0% u Bpeme excrpakiuje 40 muH. Bpennoctu xoeduimjeHta
BUIIECTPYKE JeTepMHMHallMje W Koe(uIMjeHTa BapHjaluje yKa3zyjy Ha J100po crlarame
SKCIIEPUMEHTAIHUX M TEOPUjCKUX BpeaHOCTH (Tabena 14).

VY ciydajy canpikaja ykynHux (praBoHOMIa, Togany u3 tadene 14 moka3syjy aa je caapixaj
OBHX je/IMiCHba OMO YCIIOBJbEH JIMHEAPHUM WIaHOBHMA, Iipe cBera BpemeHoM (P < 0,01). Takole,
BEOMa 3HayajaH yTUIAj Ha MPUHOC (IIABOHOMJIA MOKa3a0 je KBAJpPaTHU WIAaH KOHIIEHTpAIlHje
eTaHoJsia. BpegHoctn perpecnonux koeduirjeHaTa HHTEpaKIMja HUCY HMaJie 3HavyajaH yTUIla] Ha
cazpikaj (IIaBOHOMIAHHUX MaTepHja y eKcTpakTuMa (pepMeHTHCaHuX 1BeToBa kamuuie (P > 0,1).
HeratuBHa BpenHOCT KBaJpaTHOT 4JjaHa KOHIIGHTpAallMje eTaHojJa yKa3yje Ha JOCTH3ame
MaKCUMaliHe KOHIIeHTpauuje (IaBoHOMIA y EKCTpakTUMa MpU ofApeheHO] KOHLEHTpaIHju

eraHona. /lajbuM mopacToM BpEIHOCTH KOHILIEHTpalyje, caapkaj (uaBoHOMAA y JOO0HjeHUM
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eKCTpaKTHMa je omnanao. Bpenqnoctu perpecnoHor koeduijeHTa U KoepuIlfjeHTa BapujaHce cy
yKa3uBaJe Ha aJIcKBaTHOCT IPUMEHEHOT MOJIEIA.

[Mpema anamm3u Bapujance ANOVA (tabema 15) mpemiokeHn Mojen Mokasyje A00po
cllarambe TEOPUJCKUX U eKCIEPUMEHTAIHUX BpenHOCTU. EdekTn He3aBHCHO MPOMEHJBHBHX Ha

npuHOC (JIaBOHOMIa MOTY OUTH OINHUCaHU cliefehoM jeTHaunHOM:

Y = 0,2626 + 0,024875 X; — 0,0205 X, + 0,035125 X5 — 0,016425 X2 — 0,053675 X2
—0,017425 X2 + 0,005 X, X, — 0,00725 X; X5 + 0,0095 X, X,

rae Y mpeacTaBiba caapkaj (iaBoHOWAa, AOK uiaHOBU Xi, X2 U X3 MpEACTaBIbaj)y HE3aBUCHO

IIPOMCHJbUBC.

YTumaj eKCTpakIuOHUX TapamMmeTapa MpeIcTaBlbeH je u rpaduuku Ha ciavmm 37. Kao mTo
Ce ca CIIMKE MOXKEe BUICTH, HajBehu MprHOC (pIIaBOHOM/Ia OCTBAPEH je ITPU BUIIUM TeMIlepaTypama
u Bpemenuma. Ca nmopactoM KOHIIEHTpanuje etanoina 10 oko 70% npumehen je mopact caapxaja
¢aBoHOM A, OK je najbe moBehame KOHLEHTpalWje BOAMIO Ka CMAECHY H3JIa3HE BEIHUYHMHE,
IITO je ¥ OMJIO y KOpEeTalyjH ca perpeCHOHIM Koe(HuIjeHToM KoHIeHTpanurje. OBO je moBe3aHo
ca YUHCHUIIOM JIa MOJIAPHOCT EKCTpareHca y BEIMKOj MEpU YTHYe Ha MPHHOC (IIaBOHOUAA Y

excrpakTuMa. CMelra eTaHoJIa v BoJie pyka MoryhHOCT MoudUKaIije MoJIApHOCTH pacTBapava.

a
g oz @ 02775 =
- : :
% 023 w 02% -
= g &
= P oh
2 015 g oS z
= =
] 2 2
: o S g
] a os & &
& : 8 ?::0:9“ 6
005
100 S 1 100 3 100 10
050
. 0%
KoHuenTpausja 000 /ooo Kouunentpal
: Bpeye 000 o Tpanuja
(%) -050 05 Temmeparypa (mmE) o "0z Temmeparypa A : (%)
€0 (mH) 5o

-100"-1.00 100 -100 C)

Crnuka 37. YTHIIa) ICIUTHBAHUX TTapaMeTapa Ha MPUHOC YKYITHUX (JIaBOHOM/IA.
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4.2.1.2.3. Cadporcaj anueenuna y ekCmpaxmuma pepmeHmucanux yeemosa Kamuiuye

Cazap:kaj anmureHuHa y aHaJIM3UpaHUM TEeUHUM eKcTpakTuma je 6uo y omcery 0,088-0,179
mg/ml. KoepuiujeHt BumecTpyke AeTepMuHaIije je 0no 3a10BosbaBajyhu, Mo je yKa3uBaio Ha
I00po clarame eKCIIEPHMMEHTATHUX M TEOPHjCKUX BpeaHocTH (tabema 14). F-BpegHocT
OJICTyIama Mojeia Ouia je Bucoka (tabena 15), kao mrTo je To OMO ciiyyaj W KOJ Mojeia 3a
caapkaj yKynmHux ¢eHona. Mehytum, ieropa p-BpeIHOCT je Omiia Beoma O0JIMCKa KPUTUIHO] TAYKU
(p < 0,05).

Canprkaj anureHrHa OWO je 3HA4ajHO YCJOBJbEH JIMHCAPHUM YJIAHOM KOHIICHTpAIUje W
Bpemena. Takolje, 3Ha4yajaH yTHIlaj moKas3ao je W KBajaparHu wiaH kKoHmeHtparmje (0,01 < p <
0,05). VYrunaj unaHoBa uHTepakinyja O0uo je 3aHemapsbuB (P > 0,1), mTo je Ouo ciaydaj u ca
JUHEAPHUM YJIaHOM TEMIIepaTrype, Kao M KBaJpaTHHM 4YJIaHOBUMA TEMIIEpaType M BpEMEHa.
HeratuBHu KkBajipaTHH 4iaH KOHIIEHTpAIUje eTaHona 6uo je uctu kao kog YO u YOJI, mro je
yKa3aJI0 Ha IMOCTOjalke NMpeBOjHEe Tauke. HakoH oBe Tauke, NajbUM IOPACTOM KOHIICHTpAIUje
€TaHoJIa, MPUHOC alTUTeHNHA je OIajao.

OnTuMaliHe BpeJHOCTH MPOIIECHUX MapaMeTapa (TemMrepaTtype, KOHIIEHTPAIKje eTaHoIa U
BpeMeHa) Koje Ou omoryhuie noOujame ekcTpakara (epMEHTHCAHUX LIBETOBAa KaMHIIUIE ca

MaKCHUMAaJIHUM caz[pxcajeM AllUTCHUHA, MOT'Y outu HU3pavYyHaTe KOpI/IH_IheH:eM cnez[ehe je,Z[Ha‘lI/IHe:

Y = 0,16516 + 0,0074 X, — 0,0135 X, + 0,0143 X5 — 0,00523 X2 — 0,01783 X2
—0,01313 X2 — 0,0085 X, X, + 1,3 X, X5 — 5,23 X, X5

rae Y IpelcTaBiba Cajpikaj amnureHuHa, Xi TeMIepaTypy eKCTpakiuje, X2 KOHLEHTpalujy
pacTBapaya 1 X3 BpeMe €KCTpaKIlHje.

I'paduukn mpuka3 yTuiiaja UCIIMTUBAHUX TapaMeTapa Ha MPUHOC amUreHWHa JaT je Ha
ciumy 38. Kao m y mperxonHUM ciiydajeBMMa, YTHIQj KOHIIEHTpaluje pacTBapadya OHO je
Haju3zpaxkeHuju. Behu Harm® ce yodaBa NpH HIKMM BpEIHOCTMMA KOHIIEHTpallWja, a HAKOH
olpeheHe Tauke MPUHOC aUreHUHA je omaaao. OnTuManHa BPeIHOCT KOHIIEHTpaluje je Ouia
WCIIOJ] CPEeIheT HUBOA HE3aBUCHE MTPOMEHIBUBE. Y CIIydajy JIpyre JIBe Bapujadie, ca moBehamem
PUXOBUX BPEJHOCTH Ca/pKaj alMIeHWHA je OMO Yy CTaJTHOM IOpacTy, CTora ceé M OueKyje aa

ONITUMAJTHE BPEJHOCTH TEMIIEpaType U BpeMeHa Oyy U3HA[[ CpeIlbUX Tayaka OBHX BapujadiIu.
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Crnuxka 38. YTulla) MCHUTHBAaHKUX NTapaMeTapa Ha IPUHOC alureHnHa.

4.2.1.3. Odpehusarve u sanuoayuja ONMUMAIHUX NPOYEeCHUX napamemapa

VY XeMUjCKOM HHKEHEPCTBY ONTHUMH3AIH]ja TPOLIECHUX TapaMeTapa je 3HauajHa v BOAM Ka
paloHaIM3alyju MPOIECHUX Olepalyja, CMamelhy TPOIIKOBAa IPOU3BOJAKE U moBehamy
KBaJIUTETa (PUHAIHUX Tpom3Bojaa. [IpukazaHa onmTHUMH3aIMja j¢ M3BPIICHA MPUMEHOM METOJC
OJI3VBHE TOBPIIMHE KOja CUMYJITAHO ONTHMHU3Yje HEKOJIMKO MPOLECHUX MPOMEHIBUBHUX Y LUIbY
nobujama Hajoospux nepdopmancu cucreMa. Kao pesynrar mporieca ontumMusaiyje 1odujeHa cy
JIBa CHUCTeMa, IIpU YeMy je TPBHU of muXx (cuctem |) 6HO ycMepeH ka q00Hjamy MPOM3BOAA ca
BHCOKHUM CaJipiKajeM CBa TpU UcnuTaHa u3naszna napamerpa (YO, YOII, A), nok je npyru (cuctem
I1) umao 3a nusb 1OOHjamke eKCTpaKaTa ca MaKCUMAITHUM IIPUHOCOM allMIeHUHA.

Pa3Boj mpBor cucrema je moce6HO BaxkaH UMajyhu y BUAY BUCOK OMOJIOIIKHM MOTEHIIM]a
OBHX Tpyla jelMmerha, Kao M 300r BUXOBOI CHHEPTUCTHUKOr JenoBama. HUBO 3HavyajHOCTH
MIPUHOCA allMreHuHa Y MPBOM cHCcTeMy Ouo je HajBuIlH (5), TOK je HUBO 3HAYaJHOCTH YKYIMHUX
¢enona u ¢uaBoHouga 6mo Huzak (1). Bpeqnoctu mapamerapa koju O0u omoryhuin nodujame
eKCTpakaTa OBAaKBUX KapaKTepHCTHUKa MpHKazaHU cy y Tabenu 16. ExcrpakimujoM mnpu
ONTUMU30BaHUM yclioBuMa (Ttemmeparypa 80°C, koHIeHTpanuja eraHona 62%, Bpeme
excrpakuje 50,4 muH), npensuheH caapxkaj peHona y ekcrpaktmma u3Hocwo je 1,615 mg
EXK/ml, mpensuljen canpkaj cdmaBonoumaa 0,276 mg EP/ml, nox je npemsuhen caapxkaj
anurennHa 6uo 0,171 mg/ml (tabena 16). OgHocHoO, npeasuljeH yaeo ¢GraBoOHOUAA Y OJJHOCY Ha
caJp’kaj YKyMHHMX (EHOJHUX KOMIIOHEHaTa je u3Hocuo 17%, nok je mpeaBubeH canpikaj

anMreHnHa y 0JJHOCYy Ha YKynHe (raBoHoune 6mo 62%. [IpoBepa excriepuMeHara je u3BeJeHa Mo
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ONTUMAITHUM YCIIOBHMA Y IIUJBbY MPOICHE CarjlaCHOCTH MpeaBHh)eHUX U T0OUjEeHUX BPEIHOCTH, a
nOoOMjeHN pe3ynTaTH JaTu cy y Tabenu 16. Y ciydajy ykynmHux ¢hJaBOHOWIA W alNUTCHUHA
npeaBul)eHN U CTBApHU CaApKaju Cy OWIIM Yy CarjlaCHOCTH, JOK je JOOMjeHa BPEIHOCT calpiKaja
yKynHUX (heHoJa Ouiia HuXKa of1 peaBuleHe.

VY apyrom cuctemy (cuctem Il), pokyc ucTpakuBama je OHO Ha alMreHUHY Kao [UJbHOM
MOJICKYy, T€ Ipyre ABEe H3lla3He BennuuHe Hucy mnpahene. [IpumeHOM MeTone OI3UBHE
MOBPIIMHE ONTUMAIHE BPEIHOCTH EKCTPAKIMOHHMX MapameTapa koje Ou oMmoryhune nobujame
MaKCHUMAaJTHOT MPUHOCA aUreHUuHa y JOOMjeHUM eKCTpakTuMma Omie cy cienehe: Temmeparypa
73,6°C, xonueHrpamuja eranoia 60,8% u Bpeme ekcrpakiuje 46,0 munyra. [Ipensulen caapixkaj
alMreHrHa y eKCTpakTuMa Jo0HjeHHM Mmoj oBUM ycioBuma Oumo je 0,172 mg/ml. J{oOujena
Bpennoct (0,178 mg/ml) je Ouna Beoma Omucka npeasuhenoj. OBako mo0pa kopenaiuja (Tadena

16) uzmel)y npensul)erux u 100MjeHUX BPEIHOCTH OTBPhYyje aIleKBATHOCT IPUMEHCHOT MOJIEIIA.

TaGena 16. OnTumanHe BpEAHOCTH MPOIECHUX MapameTrapa W mopeheme mnpenBuheHuUX u
J0OMjEeHNX BPEIHOCTH MOCMATPAaHUX M3JIa3HUX BEJIHMYMHA.

Cucrem | Cucrem |1
ONTUMH30BaHH YCIIOBH
Temmeparypa (°C) 80,0 73,6
Konuenrpamuja (%) 62,0 60,8
Bpewme (muH) 50,4 46,0
IIpeaBulene BpeanocTu?
Y@ (mg EXK/mI) 1,615+0,180
Y®JI (mg EP/mI) 0,276+0,040
A (mg/ml) 0,171+0,020 0,172+0,020
JloGujene BpeanocTu®
Y@ (mg EXK/mI) 1,270+0,01
Y®JI (mg EP/mI) 0,303+0,002
A(mg/ml) 0,184+0,005 0,178+0,004
@ MatepBait nosepema + 95%
5+2C]
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4.3. EkcTpakuuja HATUBHUX [BETOBA KaAMUJIUIIE
4.3.1. Ilopeheme ekCTPAKIMOHUX TEXHUKA

VY uuipy mpoHadaXKema EKCTPAaKIHMOHE TEXHHKE KOjOM ce OCTBapyje HajBehum mpuHOC
OMOAKTUBHHX jeJIMI-EHA UCTIUTAHE CY YETUPHU PA3INIUTE EKCTPAKIIOHE TEXHHUKE.

Canpkxaj OMOAKTUBHUX JEIUIbEHAa Y EKCTPAaKTHMa YCIOBJBEH j€ MHOTOOpOjHUM
¢dakropuma. Tako Ha mpuMep, PaCTBOPILUBOCT (PEHOTHUX jEIUELEHHA j€ YCIOBJbEHA MOJIapHOIINy
yImoTpeOJbEHOT pacTBapaya 3a eKCTPAKIIN]y, CTEIIEHOM oJuMepu3alyje (eHOTHUX KOMIIOHEHATA,
WHTepaknujama (eHojla M JpPYruxX KOHCTHTyeHaTa OMJBPHOT Marepujajia, Kao U (HOpMHUpPAHEM
HepacTBOPHHUX KoMIuiekca. CTora, He MOCTOjU YHUBEp3alHa MPOIeAypa MOTroIHa 32 eKCTPAKLHU]Y
cBux (heHoNa WM Nak crenuduyHe Kiace PCHOTHUX jeUbEeha U3 OMJBHOT MaTepujana. M36op
TEXHHUKE je MOCeOHO BakaH nMajyhu y BUAY pa3InuuTe MEXaHU3ME KOjU JOMUHUPA]y MPHIUKOM
M30JI0Bamkba KEJbEHUX KOMIIOHEHaTa W3 Marpukca. llopex TexHuWke, yTHIaj pacTBapada je
JIOMHHAHTaH. MeTaHOJ, €TaHoJ, aleTOH, BOJa, Kao M HHXOBEe KOMOHMHaIMje, cy Hajuyemrhe
KopuinheHu pacTBapaun 3a ekctpakiujy dhenona (Dai u cap., 2010). Arimkonu ¢ruaBoHOUIa ce
YCIICIIHO €KCTPaxXyjy HEMOJAPHUM pacTBapadlMa, MOIYT METHUIICH-XJIOPH/IA, €TUII-€TPa WITH €THII-
arierata. MelhyTum, TOJapHUjU TIYKO3UJIHU KOHJyraTH PACTBOPJBUBHUJU Cy Yy TMOJapHUJUM
pacTBapaynma, Kao LITO Cy METaHOJ WM €TaHOJI, T€ CE OBH OPraHCKU PacTBapadyM 4YeCTO KOPUCTE
npu Soxhlet ekcrpakimju (Stobiecki u Kachlicki, 2007). Etanon je jeman ox Hajuemihe
kopuinhenux pactBapada (3exkouh, 1993). Vmorpeba eraHona kao pacTBapaya WMa HU3
MIPETHOCTH, a CBAKAKO jeJlHa OJ1 BAXKHUJUX, KAKO j€ U PaHUj€ UCTAKHYTO, j€ HUCKAa TOKCUYHOCT Y
nopehemy ca IpyruMm ciauyHUM pacTBapaunma. [lopex Tora, eTaHOJ JIako MEHETpUpa y TKUBO
OWJbHOT MaTepujana yop3aBajyhu TUMe Mpoliec eKCTpakiuje. AHTHCENTHYKAa CBOJCTBA €TaHOJIA
CMamyjy MOTYhHOCT MUKPOOMOJIONIKE KOHTAaMUHAIM]e eKCTpakaTa. 13 oBUX, ajnu u HU3a APYyTrux
pasnora, eraHod je KopuilheH 3a eKCTpakl{jy HaTMBHUX LBETOBA KaMWIIHIE NpuUMemYjyhu
cnenehe ekcrpakiuuone TexHuke: ynrpaspyuny (YE), mukporanacny (ME) u Soxhlet excrpakimjy
(CE). Ilopen oBe TpH €KCTpaKIIMOHE TEXHHUKE, MPOIIEC eKCTPAKIMje HATUBHUX [IBETOBA KAMUJIUIIE
je u3Bohen u cyokputnuroMm BogoM (CKB). EdukacHOCT mpuMemeHNX TEXHUKA OLCHCHA je Ha
OCHOBY YKYITHOT €KCTPaKIMOHOT TIPHHOCA, Ka0 W Ha OCHOBY cajapkaja (EHONHHX H
(1aBOHOMAHUX KOMIIOHEHaTa y 100ujeHnM excTpaktuma. Caapikaj mocMaTpaHux mapamerapa y

eKCTpaKTUMa JOOMjeHUM Pa3TUUYUTHM TeXHUKaMa je nat y tabenu 17.
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Tabena 17. YKymHU TpPHUHOC EKCTpakKIiyje, caipikaj YyKymHuUX ¢eHona u QiaBoHOHIA Y
EKCTpaKTUMa TOOMjCHUM Pa3THIYUTUM CKCTPAKIIMOHUM TEXHUKaMA.

Caap:kaj VKYIHHX Caap:ikaj YKYIIHHX
Texuuxa Tpuroc (%) (])eHOJl:a (Ijnz IgXK/g*) qmasofmnillay (I)r,lg EP/g)
YE 11,09+0,09** 123,40+1,70 51,60+1,41
CE 25,75+0,22 141,41+0,85 64,32+2,07
ME 31,64+0,56 117,31+1,32 58,23+0,46
CKB 42,10%0,15 151,45+0,45 49,70%0,65

“g - cyBor ekctpakra; " +2CJ]

OcTBapeHu pe3yaTaTH MMoKasyjy 3HauajHy pa3nuky usmely ekcrpakara gooujennx CKB u
JIPYTUM TMPUMEHEHUM EeKCTPaKLMOHMM TexHukama. [IpenHoct excrpakata nobujenux CKB
TEXHHUKOM OrJie/ia ce y BelieM eKCTpaKkinoHOM prHoCcY U BeheM caapikajy ykymnHux ¢enomna (Y O0).

Excrpakunonu npuHoc octBaper CKB texnukom je mznocuo 42,10%, mro npeacrasiba
ckopo 4erupu nyra Behu npunoc y nopehewy ca YE texuukom (11,09%). [TpuHoc yKymHHX
eKCTpaxoBaHUX MaTepuja y ekctpaktuma aooujeHum ME texnukom uznocuo je 31,54%, ok je
y ciayudajy CE excrpakiuone texHuke usHocuo 25,75%. CKB ekcrpakuuja je u3BoheHa Ha
HAjBUILIOj TEMIIEPATypH y mopehemy ca IpyruM NPpUMEHEHIM METo/1aMa, Te je M IPUHOC OCTBAPEH
OBOM TeXHUKOM Ouo Hajsehn. ME je u3BoleHA HA HEIITO HUXKO] TEMIIEPATYPH, IITO j& BOIHMIO
10 HKer npuHoca y ogHocy Ha CKB. Mimajyhu y Buny na ce ynrpas3By4yHa eKCTpaklyja U3BOAUIA
Ha coOHOj TemmepaTypu (IITO 3ampaBO MpPEACTaB/ba W HAJHUXKY TEMIIEpPATypy y OBOM CETy
eKCIIepUMeHaTa), HOTIYHO j€ Pa3yMJBHBO J1a j€ IIPUHOC OCTBAPEH OBOM TEXHHUKOM OHO HajMambH.

Kana je y nurtamy caapxkaj ykynaux ¢enona, CKB ekcrpakiuja je mokazana HajoobH
pesyarar (151,45 mg EXK/Q). Hakon me, HajBeha konnunHa (EHOTHHX jeIubeba je oapeleHa y
CE (141,41 mg EXK/Q) excrpaktuma. Y3umajyhu y 003up na ce CE m3Bomuna y Tpajamby of
Hekonuko catH, a CKB cBera 40 MuH ocTBapeHU NMpUHOC jacHO noka3zyje npegHoct CKB.

Ca apyre crpane, HajBehu mpuHOC yKynHEX (aaBoHona octBapeH je CE Texuukom (64,32
mg EP/Q). Pesynratu npukazanu y TtaGenu 17 mokasyjy na, Hako je caapxaj YKYITHHX
¢naBoHOMAHUX jenumema no6ujeH CKB TexHukoMm OMO HajMamH, pa3uKe Yy caapxkajy
MIOMEHYTHUX jeNbeba n3Mely TexHuka Hucy Omie 3Havdajue. Kao mto je Beh pedeHo, eTaHoun mo
CB0jO] pacTBOpJbMBOCTU (hJIAaBOHOUAA j€ HCIpesd BOJE, IITO MOXE OUTH TECHO IOBE3aHO ca
oBakBuUM canpxkajeM ¢uaBonousa y CKB excrpaktima (LlBeranosuh u cap., 2015a).

Kako Ou ce ennMuHHCao yTHI@j pacTBapaya M CTEKAO YBHJl O YTHIQ]y €KCTpaKIMOHE

TCXHUKC, HApPCIAHU CCT CKCIICPUMCHATa je I/ISBOhCH KOpI/IIJ_IheH:eM HUCTOI' pacTBapada — BOZAC.
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OcTtBapeHH pe3yaTaTd Cy npukazaHu Ha ciaukama 39-41. Pesynrtatu cy M3paKeHH Kao CPEIrbe
BPEIHOCTH TPH MMOHaBJbama (+ 2CJ1).

Kao mto ce ca cniuke 39 Moke BUIETH YKYITHH IPUHOC EKCTPAXOBAaHUX MaTepHja OCTBApEH
nomohy CKB exctpaxkiiuje je 6o Hajsehu (42,10%), 10K je HE3HATHO HIKU TPUHOC ocTBapeH ME
texuukoM (41,25%). V ciydajy ekcrpakarta gooujeHux YE TeXHHKOM, YKYIHH €KCTPaKIHOHH
IPHHOC je 6o ckopo aBa myra Mamu (23,75%) y oxnocy Ha CKB. Hajmamu eKCTpakIMOHH
npuHoC, cBera 4,65%, je ocrBapen npumenom CE texnmuke. [lopehemem pesynrara ocTBapeHUM
npumenoM YE u CE Texnuke ca BOAOM y OJHOCY Ha OHE JOOHWjEeHE €TAaHOJIOM MOXKE CE€ jaCHO

BHJICTH YTHIIQ] ¥ 3Ha4Yaj 01a0upa MorogHe KOMOMHAITM]E pacTBapayda U eKCTPAKIIHOHE TEXHUKE.

45 41,25+0,75 42,10+0,15
S 40
-% 35
g 30 23,75+0,31
§ 25
2 20
§ 15
S 10 465:015
SR

0

CE MA VE CKB

Crnuka 39. YKyITHH IPUHOC €KCTPAKITHje OCTBAPESH BOJIOM Ka0 €KCTPAreHCOM Pa3MIuTHM
€KCTPAKIIMOHUM TEXHHKaMa.

ITpunoc dpeHoNMHUX jeaumbema y ekcTpaktuma qooujennM CKB TexHukoM je 61o 3HayajHO
Beh” y OJHOCY Ha NPHUHOCE OCTBapeHE CBUM oOcTaiuM TexHukama (ciauka 40). Bpennoctu
canpxkaja ykymaux ¢enona y YE, ME u CE ekcrpaktuma cy Owie Omucke. 3a eduracHy
excrpakujy geromna, CKB Texauka ce mokasasna Haje()UKacHHU]OM, YaK HaKO MTOCTOjH BEITUKH Opoj

arunkanuja ca ME u YE.
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151,45+0,46

160
140 109,23+0,22
120 101,90+1,1 95,080,37
100
80
60
40
20
CE MA VE CKB

Cmuxka 40. IIpunoc ykymHuX (heHOJIAa y eKCTpaKTUMa HATHBHUX I[BETOBA KAMIUIHIIC JOOHjCHUM
BOJIOM Ka0 €KCTPareHCOM pa3IMYUTUM €KCTPAKIMOHUM TEXHHUKaMa.

Canpxaj yKymHHX (eHOa
(mg EXK/g)

Cnuka 41 mpukasyje caapxkaj yKynmHUX (pIaBOHOMJA Yy UCHUTHBAHUM EKCTPaKTHUMA.
Canpikaj oBUX jenumerma je 6uo y oncery 37,0-49,7 mg EP/g, y 3aBHCHOCTH Of MpHMEHEHE
texnuke. Kao u y mperxoganm cinyvajeBuma, CKB TexHuKoM 1001jeHN Cy eKCTPaKTH ca HajBehum
cagpkajem (aaBononma (49,70 mg EP/Q). IlpuHoc 6au3ak oBome je mocturayt nomohy ME
texuuke (46,75 mg EP/Q). [lobujeHu pesynratu Cy y KOpeNaIMju ca MPETXOMHO TO0HjeHHM

pesynratuma 3a QeHoe.

46,75+0,97 49,70+1,69

50
37,00+1,26

40 34,65+0,58
30
20
10

0

CE MA VE CKB

Cnuka 41. Cagprkaj ykynmHEX (DJTaBOHOHIA Y BOJCHUM €KCTPAKTHMa Y 3aBHCHOCTH O]

Canpxaj yKymHEX (hIaBOHOMAA
(mg EP/g)

MIPUMEHEHE TEXHUKE EKCTPaKIIHje.
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4.3.2. OnTuMu3anuja CcyOKpUTHYHE eKCTPaKUHje BOAOM
4.3.2.1. OnpehuBame ONTUMATHOT OJHOCA JIPOTa:pacTBapad

Ca nuipem geduHUCaba ONTHUMIIAHUX YCJIOBA IO/ KOjUM OW ce MOOWJIM MPOU3BOJIU Ca
MaKCHMAQJIHOM KOHIICHTPAIIUjOM J>KEJbCHUX [CIAMI-CHA Y3 HCTOBPEMEHO CMAMbECHE KOIMYHHE
uHTepdeprpajyhux KOMIoOHeHaTa, HEOIXO/IHO j€ JIa C€ YTHUIla] CBAKOT O]l IPOLIECHUX Mapamerapa
Ha Tpolec AeTajbHo mcnuTa. [IpBH mapamerap Koju yTude Ha €(pUKACHOCT EKCTpaKIHje jecTe
0JIHOC Jpora:pactBapay. Mcnurana cy yetupu pasnuunrta ogroca (1:30; 1:50; 1:70 u 1:100, m/V),
a J00WjeHu pe3yiTaTh Cy NpHKa3zaHu Ha ciaumu 42 Kao cpelama BPEIHOCT TPU HE3aBHCHA

noHassbama (£2CJ1).

99,0+0,60
100 82,0090 8591+0,29 -

g 74,84:0,92 ,

—~ 80 T
2% |
% X 60
=g

Y4
£ 40
2
2E 2
3

0
1:30 1:50 1:70 1:100

Jpora:pactBapad oaHOC

Cnuka 42. Y1uuaj oJHoca Jpora:pacTBapad Ha IPUHOC YKYITHUX (eHoa.

XucTorpam Ha ciuiu 42 jacHO Mokasyje Jia ca mopacToM OJIHOCA PacTe M MPUHOC YKYITHUX
¢denona y excrpaktiuma. OBaKBH pe3yiTaTH Cy OMIIN y CKJIaly ca OCHOBHUM IPUHIMIIMA TEOpH]je
MpeHoca Mace, Koja Cyrepuile Ja je KOHICHTPAIMOHHW TPaJHjeHT n3Melhy MaTpukca y30pKa |
3alpeMuHe pacTBapada jeJlHa OJI IVIABHHMX ITOKPETAYKHX CHJIAa TOKOM eKkcTpakiuje. JloOujeHu
pe3yaTatu cy y KOpenaluju ca JUTepaTypHUM HaBOJMMa KOjU MOKa3yjy Ja IHopacT OAHOca
MOBOJHHO YTUYE HA eKCTPaKIHUjy peHonHuX jenumena (Mohamad u cap., 2013).

Pesynratn yrumaja ogHOca apora:pacTBapad Ha TMPUHOC allMTeHWHA MPUKA3aHUd Cy Ha
cimnu 43, T7e je YjeaHO MPeACTaBbeH B YTUIIA] 0JTHOCA HA CaJipiKaj YKYITHUX (PIIaBOHOMIA UH]O)]
KJIaCH jellMbeha alureHuH W rnpunaga. JloOujeHn pesynTtatu (MpeICTaB/bEHU Kao Cpelmba

BPEHOCT TPU HE3aBUCHA MTOHABJbaKa) MOKa3yjy JAa je Hajehu nmpunoc u ¢aBoHouzaa (20,38 mg
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EP/g) u anurenuna (3,2 mg/g) octBapen npu HajmameMm ogHocy (1:30, m/V). Jlae mosehame
OJIHOCA BOJUIIO j€ Ka CMamkemhy cajpikaja ocMaTpaHuX jeaumbemha. OBO MOXke OUTH MOBE3aHO ca
YUHCHUIIOM JIa j€ TOKOM EKCTpAaKIlMje KOHIIEHTpAallhja PAacTBOPKA YCIOBJbEHA PAaBHOTE)KHHUM
CTamkEeM, OJIHOCHO HAKOH JIOCTH3ama CTama PaBHOTEXKE KOHLEHTpAIMja BUILIE HUjE Y MOPACTY
(Herodez u cap., 2003). OgHoc apora:pacTBapad IOKa3yje 3HauyajaH YTHIA] HA TOCTHU3AME
paBHOTex)kHOT cTama (Hamdam, 2008). Ha ocHOBYy oBora Moske ce€ MPETIIOCTaBHTH Jia Ce
PaBHOTEXKHO cTame mocturio Beh mpu oxnocy 1:30, kama je KOHIGHTpalWja MOCMAaTPaHUX
JeIHbemna TOCTUTIIA CBOj MAKCHUMYM.

Ilopen oBora, ogHOC apora:pacTBapad MOXKE YTHIIATH HAa BPEJHOCT KoedullrjeHTa
aktuButera (Frank u cap., 1999), koju ycioBbaBa pacTBOPJbUBOCT KOMIIOHEHTH U3 MaTpUKCa
y30pKa, a CaMHM THM yTHYe U Ha HUXOBY KOHIIEHTpAIU]y y A0O0HjeHUM eKcTpakTuma. Takohe,
aKTHUBUTET, OJHOCHO BPEIHOCT HETOBOT KOC(HIMjEHTa, YCIOBJbEHA j€ M HWHTEpaKifjama

KOMITOHEHaTa Koje ce ekcrpaxyjy (Tan u cap., 2011).

20,38+0,36
25 17,53+0,93

16,85+0,75 16,87+1;37
2
daBoHON N
10

3, 2i0 21 2, 87i0 21 2,31+0,23

98iii|26
a Anirenns

1:30 1:50 1:70 1:100

OmHOoC nmpora:pacTBapad

o

[y
(¢, ]

arnmrennna (Mg/g apore)
o1

Canpixaj ykynHuX (hIaBOHOMAA U

Crnmka. 43. YTuiaj ogHoca pora:pactBapad Ha cajpaj YKyIHUX (paBoHOHA M alTUTEHIHA Y
eKCTpaKTUMa KaMUJINIIE JOOUj€HUM CYOKPUTUYHOM BOJIOM.

Ha ocHoBy nmo6ujenux pesynarata Moxke ce pehu ga oHOC JApora:pacTBapad nMa 3HavajaH
yTUIa] Ha cajpkaj (EHONHUX, (DIABOHOUIHMX jeIUECHA, KA0 M HA CaJAp)Kaj alUreHUHa Y

eKCTpaKTUMa JJOOMjeHUM CYOKpUTHYHOM BOJIOM. 300T 3Ha4aja alMreHuHa 1 300T YHEHCHULIE J1a je
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anmureHuH OWo IWJBbHO jeaumeme, omaHoc 1:30 je omaOpaH kKao oNTHMallaH M OJp)KaBaH je

KOHCTAaHTUM TOKOM JaJbHUX CKCIICpHUMEHATA.

4.3.2.2. YTunaj 6p3uHe Meriama

[Topen MHOTOOpOjHUX (haKTOpa KOjU YCIOBJBaBaj)y €(pHKAaCHOCT Ipolieca eKCTpakiuje, y
BehHM KOHBEHIIMOHAHUX €KCTPAKIMOHUX TEXHHMKA Op3vHA Mellama je jelaH O] HajBaKHU]jUX.
bp3una memama JUPEKTHO YTHYE Ha TMPOLEC MPEHOca Mace y CHUCTEMY, Kao M Ha HHETOB
MEXaHHU3aM.

VY npuMemeHOM eKCTPaKTOpY Mellame je 6o 06e36eheno npeko miatdopme Ha K0joj je
Ouia cMelITeHa eKCTpaKIMOoHa rmocyna. Bubpanunonu Mo je ocurypaBao e(hpuKacHO MEIIambe U
KOHBEKTHBHH TIpeHoc Mace. McnutuBana Op3uHa Memnrama Omia je y omncery on 2 1o 6 Hz. Ilpu
WCIHUTHBAkYy YTHIIaja OBOT (haKTopa MPUMEHCH je ONTHMAaJaH OJHOC ApOora.pacTBapad KOjH je
onpeheH y MPEeTXOIHOM OINTHMH3AIMOHOM KOpaKy, IOK Cy BPEIHOCTH OCTaIMX Iapamerapa

usHocwn: 100°C, 20 bar, 30 munyTta. JloOujenun pesynrartu aati cy tadenapHo (tabena 18).

Tabena 18. YTumaj Op3uHe Memama Ha caapikaj YKyImHHX (eHoJia, (JIaBOHOH 1A ¥ alTUTeHUHA.

bp3una Canp:kaj ykynmuumx Canp:kaj ykynmuux Caapxaj anureHnHa
memama (Hz)  denona (ng EXK/g")  ¢uaBononaa (mg EP/g) (mg/g)
2 96,66+1,55™ 20,16+0,56 2,36+0,51
3 90,30+1,85 19,46+0,79 3,57+0,55
4 83,93+0,63 19,54+0,28 1,93+0,15
5 83,63+1,53 18,52+0,19 2,48+0,51
6 77,87+0,16 15,99+0,20 1,30+0,41

“npore; “+2CJ1

Kao mTo ce moxe Buaet u3 Ttabene 18, HajBehu NpuHOC YKyNHUX (EHOJIHUX U
(hb1aBOHOMTHKX JeTMbEHa OCTBAPEH je TIpu Op3uHM Memama o 2 Hz. ¥V oncery mamehy 3 u 5 Hz

e(pUKaCHOCT eKCTpaKIije ce HE3HATHO MemaJa, JIOK je HajMamU MPUHOC OCTBAPEH NpH HajBehoj

Op3unu (6 Hz).

VY cny4ajy anurennna Hajsehu npuroc je octBapen mpu 6p3unu ox 3 Hz (3,57 mg/g), nox

je MunuMaiHu npuHoc anurenuHa (1,30 mg/g) 6uo octBapeH npu MakcuMaiHoj Op3unu (6 Hz).
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Kao u y mperxonHom kopaky, uMajyhu y BHIly alUI€HUH Kao IHJbHY KOMIIOHEHTY, Op3uHa

Meniama o4 3 Hz je onabpana kao ontuMaiHa U MPUMEHHUBaHA j€ y JaJbUM HCIUTHBAmbUMA.

4.3.2.3. YTunaj npurucka

3a pa3nuKy OJ] €KCTpaKlUje CYNEPKPUTUYHUM YTIbEH-AHOKCHIIOM Y KOjOj je KIJbYYHHU
napameTap KOju ycJOBJbaBa €(PUKACHOCT Ipolieca MPUTUCAK, KOJ €KCTPaKIHje CYOKpPUTHIHOM
BOJIOM Haj3HAYajHUjH TapaMeTap je TeMIlepaTypa. Yjora MNpPUTHUCKA Y OBOj TEXHHIM je
3aj7pkaBabe Boje y TeuHoM cramy (LIBapi-T'ajuh, 2012). [IpumemeHr NpuUTHCAK MOMaXe U
NEHeTpalrju pacTBapada y TOpEe MaTpHKCa Y30pKa H eIMMHUHHIIE TpoljeMe IMoBe3aHe ca
cTBapameM BazaymHux mexypuha (LBapu-I'ajuh, 2012; Mustafa u Turner, 2011). V mumy
neduHUCama yTHIIAja MPUTHCKA HAa EKCTPAKIU]Y jeIUbemha 01 MHTEpeca, a IPe CBera anureHuHa,
WCIIUTAHO j€ MeT pa3IuuuTUX BPEAHOCTH MpUTHCKa. Bpennoctu nmputucaka 6uie cy omncery 10-90
bar. JloOujenu pesyntaTu NpHKa3aHH Cy XHCTOrpaMuma Ha cimkama 44 u 45 kao cpenme

BPEIHOCTH TpH NoHaBJbamwa (£2CJ1).

181,51+2,79
149,51+2,82 154,54+2,12

160 139,69+1,30 T
120 T !
82,72+2,27
8 ‘
4
0
10 30 45 60 90

[Mpurucax (bar)

200

o

Canpxaj yKynHEX (eHoTa
(mg EXK/g npore)
o

Crnuka 44. YTuiaj npuTUCKa Ha MIPUHOC YKYMHUX (heHoa.

Xwucrorpam Ha ciuny 44 jacHO TMOKa3yje Ja ce eKCTpaKTh IoO0ujeHr Ha MpuTucKy o 10
bar kapaktepuiny HajMambuM mpuHOCcOM (eHonmHux kommoneHTn (82,72 mg EP/g). Ckok

BpenHocTH nmputucka ca 10 Ha 30 bar je ycrnosro nosehame npuHoca (EHOTHUX jeAUBEHA, TPH
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yeMy je HajBehu nmpunoc penona 6mo Ha 30 bar (181,51 mg EXK/Q). [IpuHocH yKymHHUX (EHOTHUX
jenumema octBapeHu Ha 45, 60 u 90 bar cy m3nocuiu 149,51, 139,69 u 154,54 mg EXK/g, ne
noka3yjyhu 3na4yajue npomene. Haume, mpuHoc octBapeH Ha nputucky o 90 bar je 6uo 154,54

mg EXK/g, mro je cBera 3% Buiue ox npuHoca Ha 45 bar.

32,4+0,47 31,62+0,29
40 29,54+0,55

28,15+0,8,
23,67+147
' ' dnaBonoun

533¢063 !
Zii” 412033 384i017

w
o

N
o

10

anurennna (Mg/g apore)

AnmireHuH
30 45 60 90

Canpxaj yKynmHHX (IaBOHOUIA U

Ipurucax (bar)

Cnuka 45. YTUa) NPUTUCKA HA IPUHOC YKYITHUX (DJIaBOHOMJIA M AalTUT€HUHA.

VY caywajy caapxkaja yKynHMX (JIaBOHOMJA, MHUHUMAJIHU IPUHOC j€ OCTBAapeH
eKCTpakIjoM Ha mputrcky ox 10 bar (23,67 mg EP/g). Ca apyre crpane, MaKCUMATHU TPUHOC
OCTBapeH je eKCTpakiujoM Ha mpuTHcky oxa 45 bar (32,4 mg EP/Q), nok je ca masbiM mopacToM
MPUTHUCKA JOJIA3WJIO JIO TMajia y Caapikajy OBUX jenumerma. Crnuka 45 mokasyje Ja ce caapxkaj
(dbnaBoHOMIA HMjEe MEHA0 OWTHHjE Ca MPOMEHOM IMPUTHCKA, IITO je OWJI0 Y KOpelanuju ca
pe3yaTaTuMa OCTBapeHHUM 3a Ca/ip)kaj YKYIMHHUX (eHoa.

Ca xucrorpaMa ce youaBa WACHTHYAH yTUIA] IPUTHCKA HAa pUHOC anureHuHa. Mimajyhu
y BUJY J1a € allUT'€HHUH 3aIpaBo jeAnmbemhe (DIaBOHOUIHE CTPYKTYpPE, OBaKaB YTHUIA] IPUTHUCKA j€
Ouo u ouekuBaH. M y ciyyajy anureHnHa, MakCMMallHa KOHIICHTpAIlHMja je ocTBapeHa Ha 45 bar.
VY HCIIUTHBAaHOM OIICETY NMpPUTHCAKa cajapiaj amureHuHa je Bapupao on 2,78 mg/g (10 bar) no
Makcumanaux 5,33 mg/g (45 bar). [Iputrcak ox 45 bar je ycBojeH Kao ONTUMAJIaH U IPUMEHHCH Y

CBUM HApC€IHUM HCIIUTHUBAKBLHNMA.
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4.3.2.4. YTuuaj temreparype

Temmneparypa mokasyje 3HauajaH yTHIQ] Ha €(UKACHOCT EKCTpPaKIUje HE3aBHCHO O]
NpUMEEHE TEXHHMKE, LITO je MOCIeHMIa HEHOT YTHIaja Ha WHTEPaKUHUjy aHAIUT-Y30pakK,
KWHETUKY JIECOPIIIH]je, PACTBOPJBUBOCT PACTBOPKA, MTOBPIIMHCKH HAITOH, BUCKO3HUTET pacTBapaya,
kao u Ha npeHoc mace (LLBapu-I'ajuh, 2012). ITopact Temmneparype nomaxe aa ce mnpesasuby
KOXE3MBHE (MOJIEKYJI-MOJICKYJ) W aJXe3uBHE (AHAJIUT-y30paK) MHTEPAKLHUjEe CMabEHEM
BPEIHOCTH aKTHUBAIIMOHE CHEPrUje HEOMXOAHE 3a mpotec Aecopmimje (Mustafa u Turner, 2011).
VY1unaj temrepaType Ha MOBPIIMHCKM HAIlOH M BHCKO3UTET OJIpa)kaBajy ce Ha e(PHKACHOCT
MyHEka 1Mopa YBPCTOT y30pKa U Ha Mel)yCOOHM KOHTAKT pacTBapada M MaTpUKCa y30pKa.

Kox ekcrpakumje CyOKpHUTHYHOM BOJOM TeMIlepaTrypa je KJbyYHH IapaMerap KOju
onpehyje edukacHocT mporeca, a Takol)e U HBEroBy CelIeKTUBHOCT. BapupameMm Temmneparype
Z0J1a3u JI0 TPOMEHE BPEIHOCTH JHEJICKTPHYHE KOHCTaHTe Bojie. Ha coOHoj TemmepaTypu Boja je
M3y3€THO TOJIapaH pacTBapay 4Mja AUeNIeKTpUYHA KOHCTaHTa MMa BpeaHocT 03y 80. Bpennoct
TMETICKTPUYHE KOHCTaHTE BOJE Omajaa 10 27 meHuM 3arpeBambeM Ha 250°C u moa mpUTHCKOM
JIOBOJPHO BUCOKHM J1a BOJLY OJIP’KH y TEUHOM cTamy. [locienuna npuMeHe oBakBUX yCIIOBa jecTe
71a TTOJIAPHOCT BOJIE TIOCTaje jeTHaKa IMOJIAPHOCTH OPraHCKUX pacTBapaya. OBO MMIUTUIMPA Ja ce
NOJIapHE CYICTaHIIE KOje Cy paCTBOPHE Yy BOJIM HAa COOHO] TeMIIepaTypy epUKacHO EKCTpaxyjy Ha
HI)KO] TEMIIEpaTypH, JOK C€ YMEPEHO TOJIapHe, Ma YaK W HEeTOoJIApHE CYIICTAHIIE eKCTPaxyjy
KOMIIPUMOBaHOM 3arpejanom BogoM (Smith, 2006). Bucoka Temreparypa Boau Ka pacKuaamy
BOJIOHMYHHX Be3a Mel)y MoseKkynruMa Bojie IITO Y3pOoKyje epuKacHy eKCTpakiujy XuapodooHux
Mojekyna. Ca fpyre cTpaHe, €KCTpaklidja Ha IPEBUCOKO] TEeMEepaTypd MOKE JIOBECTH [0
Jerpajaiyje TEepMOJaOWIHUX jenumema. Ctora, BeoMa j€ BaXXKHO ACHUHUCATH ONTHUMATHY
TEMIIepaTypy 3a U30JI0BAE KEJHEHE KOMIIOHEHTE M3 HCITUTHBAHOT y30PKa.

VcnutruBane BpeAHOCTH Temiieparypa Owmie cy y omcery ox 65 no 210°C. Excrpaktu
N00MjeH! Ha pa3InYUTUM TeMIepaTypaMa OuiH cy pa3induto obojeHu. lbuxona 60ja ce Mmemana
OJI CBETJIO KyTe JI0 TaMHO OpaoH (cnuka 46). HajramHMja HUjaHCa 100MjeHa je Ha TeMIlepaTypu
on 130°C. Jlasem mopacT TeMIiepaType BOJIMO j€ Ka CBETIUJUM €KCTpaKaTuMa, IITO j€ yKa3ajao Ha

JierpajaiuoHe mporuece.
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Cnuka 46. boja ekcTpakara y 3aBUCHOCTH OJ1 TEMIIEPAType eKCTPaKIHje.

I'paduk Ha cnuum 47 mokasyje 3aBUCHOCT cajipaja YKYNHUX (peHona o mpUMemeHe
Temneparype. 3HayajaH yTHIaj je nmpuMeheH y temmeparypHoMm uHTepBaiy 65-130°C. Ilopact
temmeparype ox 65 1o 130°C je Boguo mopacty cajpxkaja yKymHuX (EHOIHUX KOMIIOHCHTH, IIITO
je 6uio y kopenauuju ca npomeHoMm 6oje excrpakara. Ha 130°C noGujenu ekcTpaktu cy Ouiu
HajTaMHUjHU, a IPUHOC (EHOIHUX KOMIIOHEHTH je Ouo makcuMmanadH. Ha temnepaTypama n3Haj

130°C nona3uio je 10 cMamema caapxkaja YKymHUX (peHoma y eKCTpaKTHMA.
250
200

150

100

Canpxaj yKymHEX (heHOoTa
(mg EXK/g mpore)

[8)]
o

0 50 100 150 200 250
Temmnepartypa (°C)

Crnuxka 47. YTumaj reMnepatype eKCTpakilfje Ha caapikaj YKYIMHUX (eHoma.

VYTuiaj remnepartype je 0o UCTH U y CiIydajy IpruHOca YKynHUX ¢uiaBoHouaa. Pesynraru
cy matu y tabemu 19. Ca mopacToM Temrieparype y mopacry je 0uo u mpuHoc (uiaBoHOHIA U
anUreHnHa 7o ojapeheHe Tauke, HAKOH Yera je JajbH MOopacT Temreparype 6uo npahen mamom
npuHoca. /oK je MakCUMalTHU MIPUHOC y cIy4ajy capikaja YKyMHHUX (eHosa OMO TOCTUTHYT Ha

temnieparypu ox 130°C, y ciaydajy yKynHUX (praBOHOMAa M allTeHUHA MaKCHMyM CE yO0uaBao
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npu BpeaHoctu temmneparype o 115°C. Ha oBoj Temneparypu caapikaj yKynmHux (aBoOHOHIA je&

usnocuo 36,96 mg EP/g, 1ok je campikaj anurennna 6uo 10,90 mg/g.

Tabena 19. YTumaj temneparype eKcTpakildje Ha MPUHOC YKYMHUX (eHona, (IaBOHOWAA H

anureHuHa.
Temneparypa  Caap:kaj yKymHux Caap:kaj yKynHuX Canp:kaj anureHuHa
(°C) ¢enoaa (Mg EXK/g") ¢aasonouna (mg EP/g”) (mg/g”)
65 98,78+1,09™ 14,72+0,4 3,33+0,32
85 120,60+1,76 20,96+0,09 3,18+0,23
115 180,60+1,58 36,96+0,77 10,90+0,62
130 215,15+0,84 36,66+0,45 8,03+0,15
150 184,84+4,83 34,48+0,33 5,60+0,31
180 157,2745,88 34,36+0,26 3,48+0,40
210 155,45+2,43 33,93+0,87 3,03+0,06
“npore “+2CJ]

4.3.2.5. YTunaj BpeMeHa eKCTpaKiuje

Tpajame ekcTpakiyje je jour jenan oa GakTopa KOju Mopa OUTH MakKJbUBO ucnuTad. [Ipu
Jy’KUM BPEeMEHHUMa eKCTpakiyje moBehasa ce pu3uk of aerpajaanuje ananmura. Takole, ckpaheme
Ipolieca eKCTPaKIlfje UMa HU3 MPaKTUYHUX MPEIHOCTH, Mel)y KojuMa je 1 eKOHOMCKHU acIeKT.

Excniepumentu cy u3BoheHu y Tpajamby of 5 10 60 muHyra. XucTorpaM NpHKa3zaH Ha
ciuy 48 wiycTpyje yTulaj BpeMeHa eKCTpakidje Ha NMPHUHOC YKYMHHMX (eHoja, YKYMHHUX

(hmaBoOHOW/IA U AlTUTEHUHA.
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Crnuxka 48. Y1uiaj BpeMeHa eKCTpakiiije Ha caip>kaj UCIIMTUBAHUX KOMITIOHEHTH.

ExcTpakunoHM NPHHOCH CBE TPU MOCMATpaHe M3JIa3HE BEIWYHMHE Cy OWIM y TOpacTy
ToKOM TpBHX 30 MHHYTa IpoIeca, HAKOH Yera je J0Ja3uiIo JI0 Maja CBa TPH OJI3UBA y JOOHMjEHUM
excrpakTuma. OBo yka3yje Ha Moryhy nerpanaiujy OnoakTuBHUX KoMoHeHTH. Hajehu nmpuHoc
yKynHuX (eHona je ocrBapeH HakoH 30 muuyra (180,60 mg EXK/g). Canpxaju ykymHUX
¢1aBoHOU A M aNIMT€HUHA CY IIPU IIOMEHYTOM BpeMeHY ekcTpakuuje ounu 36,96 mg EP/g u 10,90
mg/g. Y ciaydajy yKymHUX (EHOJIHUX KOMIIOHEHTH HajMamkd TPUHOC OCTBAapeH je HakoH 60
munyta (143,37 mg EXK/g). Takolhe, Mmunumannu npunoc anurennHa (3,09 mg/g) 3adenexeH je
y CIIydajy HajIyKer BpeMeHa Tpajama mpoieca (60 MuH). 3a pa3uKy o1 cajpikaja alureHuHa U
YKynHUX (eHona, caapkaj yKymHUX ()IaBOHOWIHMX KOMIIOHEHTH C€ HHje 3Ha4ajHO MEHao
TpajameM mporeca. Ox 5 1o 60 MHHYyTa caJpkaj OBUX jelUIEHA Y €KCTpakTHMa je Ouo y
rpanumnama ox 29,15 mo 38,89 mg EP/g. Makcumanuu mpuHOC je 3a0eliekeH MpU Tpajamy
excrpakyje ox 30 MuHyTA.

Ha ocHoOBy nobujeHux pesynirara, Tpajambe ekcTpakuuje o 30 MHHYTa je YCBOj€HO Kao

OIITUMAJIHO.

129



Anexcanopa L{semanosuh lloxmopcka oucepmayuja

4.3.2.6. YTunaj moaudukaropa (KOCOJIBEHTA)

YTunaj monudukaropa Ha caapkaj anmureHuHa je npaheH MoJaTKOM MeT Pa3IMuUuTHX
KoHIeHTpanuja xyopoBogonnune kuceaure (0,001; 0,005; 0,01; 0,05 u 0,1 M). Viora
MoauduKaTopa je 1a moMorue ociaobahame c1000qHOT allUreHWHA U3 HBEerOBUX BE3aHMX OO0JIMKA.
[lopen anurenuna, oapeheH je U cagpikaj yKynmHux (GpeHomHUX U (pIaBOHOMTIHMX KOMIIOHEHATA.

JloOujenu pe3ynratu cy MpuKazaHu Ha ciuiy 49.

O denomn D dgaononan  E AnurenuH

200
<
g 180 180,02+1,53 173,93+2,08
& 160 155,30+1,88
5 142,12+3,12
W M - 20,3+3,46
) 120,3+3,4
55 12
< O
a K
= o 100
SINS)
5 g 80
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= 60
8 42+0,62
= 40 f— 200,31
~ 20 A4+0,4 5:0,23
0
0,005 M 0,01 M 0,05 M 0,1 M

Konnenrpanuja HCI

Cnuxa 49. Y1uuaj pa3nuuuTHX KOHLEHTpalMja MOJUK(UKaTOpa Ha IPUHOC YKYITHUX

(denona, ¢aBoHONIa U ATUTEHUHA.

Kao mro ce ca cimke 49 moxe BumeTH nopehame KOHIIEHTpAIMje XJIOPOBOJAOHHYHE
KHCEJIMHE C€ HETaTHBHO OJPa3ujio Ha MPHHOC MOCMATPaHUX KOMITIOHEHATa. Y CIyd4ajy HajHUXKe
npUMemeHe KoHLeHTpanuje momudukaropa (0,001 M) octBapeH je HajBehw HpUHOC CBHUX
MOCMaTpaHuX jeAumema. [Ipy 0BOj KOHIEHTpalMju XJOPOBOJAOHMYHE KHUCEIHHE CaApKaj
yrymHEX (penoua je uznocuo 180,02 mg EXK/g. [Topehemem ca mpuHOCOM (PSHOTHUX jeTUHCHA
y Y30pKy J00HjeHOM Tpu UCTHM ycioBuMma 0e3 momudukaropa (180,60 mg EXK/g) moxe ce
IPUMETHUTH J1a je OH mpuommkad. OBO J0OBOIM J0 3aKJbyUKa /1a y CIIydajy OBE IpyIe OpraHCKHUX
jenumema ynorpedba moaudukaropa Huje nmorpedHa. HajHmku npuHOC (EHONMHUX jelub-eHha

3a0eJIekeH je y ciry4ajy Kopuihema moaudukaropa konientpamyje 0,1 M (120,3 mg EXK/Q).
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Y norneny caapxaja yKynHux (hJIaBOHOMTHUX KOMITOHEHATA CAIPIKaj j€ IMHEAPHO OMa1ao0
ca ImopacToM KOHIIeHTpaIije Moaudukaropa, oa Makcumanaux 34,12 mo 20 mg EP/g. Onpehenn
caapxkaju (praBoHOM A CYy OJrOBapalid OHUM J0OMjeHuM Oe3 ynorpede MoaudukaTopa.

3a pasnuky of ¢peHona u GraBoHOU A, Y CIIY4a]y alUTCHUHA TPUMEHA KOHIICHTPAIH]e O
0,001 M je Boguna ka Behem mpuHocy. KoHnerpamuja anureHnHa y 100Mj€HUM €KCTpaKTHUMa
Kpertana ce o MuHuMaiiHuX 1,45 mg/g y ciydajy konuentpamuje 0,1 M go makcumanuaux 13,00
mg/g y ciydajy xkonnentparuje ox 0,001 M. Kao u y cnydajy denona u ¢aBoHOUIa, MOPACT
KOHIIEHTpaIlije MOAu(UKATOpa j€ BOJAUO Ka CMamkeHmhy KOHIICHTpAIMje anmureHruHa. [IpuMeHom
HajHwke KoHreHTpanuje kuceaune oa 0,001 M momwio je no0 moBehama mpuHOCa anMreHuHa y
excrpaktuma. [Ipu Hemro Behoj konnentpanuju (0,005 M) konnunHa anureHUHa y 100UjeHUM
eKCTpakTUMa je Owia Mama Hero y ciydajy 0e3 moaumdukaropa. CBako majbe moBehame
KOHIIEHTPAIIM]je MOAU(PHUKATOPA j& BOJMIO Ka CMambEeHkhy CaJipKaja aluTeHHHA Y OJTHOCY Ha CHCTEM
0e3 Mmoaudukaropa.

JlebuHucane BpenHOCTH mMapamerapa Ipu KOjUMa Ce OCTBapyje MaKCUMallHA aKTHBHOCT
CyOKpUTHYHE BOJIC M KOHBEP3Hje Be3aHUX 00JIMKa allMreHuHA Y arjiuKoH Owie ¢y cienehe: ogHoC
npora:pactBapad 1:30, 6p3una memama 3 Hz, mputucak 45 bar, temmneparypa 115°C, Bpeme
exkctpakuuje 30 MWH, TPUCYCTBO XJIOPOBOJOHMYHE KHCEJIMHE Kao Moaudukaropa y

koH1eHTpauuju ox 0,001 M.

4.4. N3onanmja u naeTnpuKanuja anureHuHa

Nako cy nocneamux aereHnja pa3BujeHU pa3IuuuTi CUHTETCKU OMOAKTUBHU MOJIEKYIIH,
IIPUPOJIHE KOMITOHEHTE, a IIpe CBera U3 JIGKOBUTOT OMJba, Ce OAJIUKY]Y HU30M MPEAHOCTH Y OJJTHOCY
Ha cuHTeTHcane Mosekyse (Newman u cap., 2000; Butler, 2004). [Tporiec n30510Bamba NPUPOIHIX
MOJIEKYJIa jeé 4ecTO KOMIUIMKOBAaH ycie] NMPHCYCTBa OIPOMHOI Opoja jeumbemha Y MPUPOTHUM
eKCTpaKTHUMa, a MHOTY OJ1 BbUX MMajy BEOMa CIMYHY XEMH]CKY CTPYKTYpYy WIH MPHUIaajy UCTO]
KJIaCH jeIbemha Kao U IMJbHA KOMITIOHEHTA.

Nmajyhu y BUIy BUCOKY (hapMaKoJIOIIKY aKTHBHOCT allMT€HUHA, Pa3BUjeH j€ MOCTyMaK
HETOBOT IIPENapaTUBHOT U30JI0Balkha U3 EKCTpakaTa J00UjeHUX M0 ONTHMU30BAaHUM YCIOBUMA.

Pa3nBajame KOMIIOHEHATa U3 eKCTpaKaTa je U3BEeJIeHO IIpernapaTuBHOM XpoMaromarorpadujom Ha
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KoJoHU nonuamuaa. Gpakiyje Koje cy cajapkaBalie UUCT allUTeHUH Cy OUJIe CII0jeHe U CYIICTaHIa
je najbe Omiia M30J0BaHa MPEKPUCTATN3AINjOM U3 allCOyTHOT €TaHOJIa.

VY uuspy moTBphuBama HISHTUTETa M30JIOBAHOT jeIUbCHA, TPUMEHECHA j€ TAHKOCIOjHA
xpomarorpaduja. Ilapanenno ca aHaaM30M H30JOBAHOT AMICHHWHA, W3BEJCHA j€ M aHAIM3a
pedepentHor cranapaa anurennna. TLC xpoMmaTorpamMu H30J10BaHOT allUT€HUHA U pehepeHTHOT

CTaHJapja mpuka3anu cy Ha ciumu 50.

A)

b)

Cmuxka 50. TLC xpomarorpam u3070BaHOT anureHnHa (MpJba 2 1 3) U BEeroBor cranjapaa (Mpssa 1)
A) 254 nm u b) 340 nm.

JlonaTtHa cTpyKTypHa KapakTepu3allija H30JI0BaHOT allUreHUHA j€ U3BPLIEHA U IPUMEHOM
UV criektpockonuje. Y30piu H30J0BaHOT alIMTEHWHA U CTaHAap/Aa Cy Ipe CHUMama PacTBOPEHU
y €TaHOJy HAKOH 4era Cy CHUMJbCHH FbMXOBH CIIEKTPH (ciiuka 51).

Ha UV cnektpy ce Mory jacHO 3aIra3uTH /iBa INIaBHA MakKCUMyMa KOjU ce jaBbajy Ha 340
nm u Ha 230 nm. O6a makcumyma mnotudy o 7-m*¥ HOMO-LUMO (H-L) npenasa. IIpBu
MakcumyM, Ha 340 nm, notuye oq H—L u H-1—L npenasa, nok npyru makcumym (Ha 230 nm)
notude o H—L+1 n H-1—L+1 npenaza. [1o3HaTo je 1a ce K01 KOHjyroBaHUX XETEPOIMKINIHUX
CUCTEeMa jaBJbajy U clabu MaKCUMyMH KOjU MOTUYY of n-m* mpenasa. U 3aucra na UV criektpy
anMreHrHa MOJKe ce 3arna3uTu ciaad MakcumyM Ha 270 nm koju notuue ox H-2—L npenaza (Amat
u cap., 2009; Amat u cap., 2010). CamuM THM MOXe€ Ce 3aKJbYUUTH Ja pBU Makcumym (340 nm)
HajBEpPOBATHHjE€ HACTaje YCJeN amncopmiyje y cuctemy npcreHoBa B-C (muHamMomiaHH J1€0
MoJIeKyJa), 10K ce apyru makcumym (230 nm) moesyje ca ancopruujom y A-C cucremy (1,4-

OEH30IMPOHCKU CHCTEM).
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Cnuka 51. A) 3D-UV cnekrap u b) UV cniekrap anurennna uzonoanor u3 CKB ekcrpakra u

CTaHJap/Ja allMI'CHUHA.
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45. UHPLC-DAD-HESI-MS/MS anaau3a

4.5.1. Ananu3a ¢pepMeHTHCAHUX M HATUBHUX I[BETOBA KaMUJINIe

Kao mro je Beh HamomeHyto, mporecoM QepMeHTalje, OJHOCHO EH3UMCKOM
XHIponn3oM, Moryhe je moBehat KOJMMYMHY alMreHHHA Y Mojla3HOM OMJPHOM Matepujaiy. Y
OCHOBH, OBHM C€ TIOCTYIIKOM aKTUBUPA]y f-TIyKO3UIa3a U aleTuiaecTepasa, IpupoaHO MPUCYTHE
y KaMWJIHIIH, KOj€ 3aTUM PACKU/ajy TIIMKO3HIHE BE3€ y MOJIEKYJIMMa MPUCYTHOT M HACTAJIOT
anmureHuH- /-O-f-rnyko3uaa, nosehaBajyhn ThMe KOJMMYMHY CIIOOOJHOT ariiikoHa Ha pavyH
peayKIrje caapikaja Be3aHuX oOimka. Y by yTBphuBama yCIenrHoCTy mpoieca OnOKOHBEP3H]e
usppmicHa je UHPLC-DAD-HESI-MS/MS  ananu3za ekctpakata A00HjeHHX €KCTPAKIIHjoM
depmentucanux (O-YE) u narunux useroa (H-YE). Komnonenre gerekroBane y no0ujeHuM

eKcTpakTuMa jate ¢y y Tabenu 20 (mpukas naeHTU(HUKOBAHHX jeIUbCHbA j€ AT a30yUHUM PEIIoM).

Tabena 20. WnpentudukoBaHa jeoumerma Yy YIATPa3BYYHHM EKCTpaKTUMa HATHUBHUX U
(epMEHTHCAaHUX IIBETOBA KAMUJIHILIE.

WnentndukoBaHa KOMIIOHEHTa m/z [M-H]~ MS/MS
H-YE" excrpakr
ANMIreHuH 269,09 151,17; 133,19; 107,02
AnureHuH-7-O-riryko3ua 431,08 269,14; 151,09; 117,07
JepuBat anurennH-7/-O-riayko3uaa 473,19 431,08; 269,17
DIaBOHOUIHY IepUBAT 293,08 265,25; 205,41
DIaBOHOUIHY IepUBAT 265,17 205,31; 151,37
XJI0pOoreHcKa KHceJTnHa 353,21 191,34; 179,21
®-YE" excrpakT
AnMreHnH 269,05 151,12; 133,14; 107,04
AnureHuH-7-O-riryko3u 431,07 269,04; 151,01; 117,02
JepuBat anurenuH-/-O-riyko3uaa 473,14 431,04; 269,01
D1aBOHOUIHY IepUBAT 293,51 265,22; 205,27
DIaBOHOUIHY IepUBAT 265,11 205,43; 151,51
XJI0pOreHcKa KHceJTnHa 353,23 191,31; 179,29

“H-VE - ETaHOJIHM €KCTPAKT J00MjeH YITPa3By4HOM EKCTPAKIIMjOM HATHBHUX 1IBETOBA;
“®-VE -ETaHOIIHU €KCTPaKT J00MjeH yNTPa3BydHOM €KCTPaKIHjoM (PepPMEHTHCAHMX [IBETOBA.

ATIMTeHMH je y aHaJM3UpaHUM EKCTPAKTHUMa HJIEHTU(UKOBAH HA OCHOBY IOOM]jEHUX
CIEKTpaIHUX rmojaTaka. MS (parMeHTaInjoM BHEroBOr KBa3u-MoJIeKyJIcKor jona [M—H] wa m/z
269 [M-H] wnacrajy Tpu joncka ¢parmenrta: m/z 151 [M-H-Glc—CgHsO2] , 133 [M-H-Glc-
C7H404] u 107 [C7H304-CO2] . [Topehemem nodujeHnx pesynrara ca IUTEpaTypHUM ITOAAIIMA,
MOCMATPaHo jeluibebe je uaeHTuhuKoBaHo kao anurenu (Fattahi u cap., 2013; Song u cap.,

2014). Taxobe, mprcCycTBO anmWreHNHA y JTOOWjEHUM EKCTpaKTUMa MOTBpheHo je u mopehemem
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CIIEKTapa TOCMATpPaHOT jeAMIbEHha ca CHEKTPAIHUM MojanuMma pedepeHTHOr cTaHmap/a.
AnureHus-7-O-TayKO3ua Jaje KBa3H-MOJCKYJICKH joH Ha M/z 431 [M-H] koju HakoH
¢dparmenTanuje npoaykyje cieaehe joucke pparmenare: m/z 269 [M—H-Glc] ", 151 [M-H-Glc—
CsHeO] 1 117 [M—H-Glc—C7H404]" (Song u cap., 2014; Svehlikova u cap., 2004). Ilpucycrso
anureHuH-/-O-TIIyKo3uIa y eKCTpakTUMa KaMWIHIEe Takohe je moTBpheHo u mopehemem ca
pedepeHTHM cTaHIap oM. Y MMOCMAaTPaHUM EKCTPAaKTUMa JIETEKTOBAHO j€ MPUCYCTBO M JIepUBaTa
anureHuH- /-O-rnyko3una. [epuat anureHuH-7-O-riayko3uaa je MACHTU(UKOBAH Ha OCHOBY
nooujeHux joHckux (parmenta (M/z 431 u 269) u dparmenta m/z 473. TlpucycTBO jOHCKOT
¢bparmenta m/z 431 yka3syje Ha TO Ja je KBa3H-MOJICKYJICKH jOH anmureHuH- 7 -O-TIIyKO3H/I, 8 JOHCKH
bparmeHT M/z 269 ykasyje Ha TJIYKO3UIHY jEAMHHUILY U3 MOJIEKYJa anmureHuH-7-O-riyko3uaa. Y
aHAJM3UPAHUM EKCTPAKTHMa JAETEKTOBAHO je U MPUCYCTBO (hIaBOHOMIHUX JaepuBara. [IpucycTBo
nepuBara (ruaBoHOMIa je yrBpheHo nopehemem mobujennx UV u maceHHX crekrapa ca
JUTEPATypHUM ToJanuMa. XJIOpPOTeHCKa KUCEITMHA Y eKCTPaKTUMa HATUBHUX M (PEPMEHTHUCAHUX
[[BETOBa j¢ MACHTU(UKOBaHA mopehemeM OoOUjeHUX CIEKTPATHHUX IojaTaKa ca MojalnuMma U3
nuteparype (Ye u cap., 2010; Zhang u cap., 2010). @parmMeHTaImjoM KBa3u-MOJCKYyIapHOT jOHA
[M-H] Hnacrajy joncku ¢parment m/z 191 u 179. [IpucycTBO XJIOPOreHCKE KMCEIUHE TOJATHO
je motBpheHo u nopehemem J0OMjEHUX CIEKTPATHUX KapaKTePUCTHKA IOCMATPAHOT jeIUEha ca
CIEKTPAIHUM KapaKTepUCTHKaMa peepeHTHOT CTaHaapAa.

Y unsby oapehuBama ehUKacHOCTH f-TITyKO3UIa3€ KOja pacKuia rIIyKo3uIHy Be3y uzMely
arJIMKOHCKOT W IehepHor nena Moyiekylna, ynMe ce moBehaBa cajpikaj anmureHuHa, ypahena je
KBaHTU(UKAIMja OBa JABa ()IIABOHOUIHA jeIUICHA METOAOM CcIojballlber cranaapaa. Oba
aHaJIMTa Cy MOKa3aja J00py JMHEapHY 3aBUCHOCT Yy MCIIUTUBAHOM KOHIIEHTPALIMOHOM OIICETY,
mTo je W motBpheHo BucokuM koedummjeHTuMa kopenamnuje (0,9988 y cnydwajy anmurenuna,
oxHocHO 00,9985 y cnydajy HEeroBor rIyKO3H/1a).

ITomanm npukaszanu y Tabenu 21 nmokasyjy Ja je caaprkaj anureHuHa nosehan y 6MJbHOM
MaTepHujaly HakoH Impoueca ¢epmeHtanuje. Ilopen amureHnHa, KOJWUYMHA aNMUTeHUH-/7-O-
riyKko3uja je takohe Ouna 3HadajHO Beha y excTpakTuMma pepMeHTHCaHHX 11BeTOBa. Ha ocHOBY
JUTEPATypPHOT TpeTye/la KaMHIITUIIA MOXKE JIa CaIp KK U 10 12 pa3TuunTHX JAeprBaTa alureHnH- /-
O-rnykosuna (Svehlikova u cap., 2004). OBo ykasyje Ha MoOryhHOCT 1a je TOkOM mHpomeca
(bepMeHTalrje CUMYITAaHO ca KOHBEP3UjOM alUIreHUH-/-O-TIIyKO3HU/1a Y alureHrH, JOUUIO U 10

KOHBEp3H]e IepruBaTa alureHn -/ -O-TIyKo3u 1a (MOHO- U TMAIIETHIIOBAHUX JIEPUBATa TITyKO3U/Ia)
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y alMreHuH-/-TIyKo3ua. TauHuje, yciel akTUBUpama rope MOMEHYTHX CH3MMa, JIONUIO je 10
TpaHchopMucama aleTIIIOBaHUX (OPMH JIepHBaTa allUTeHUH-/-O-f-TIyKO3Hu/1a y anureHuH- 7/ -0-
[-TIyKO3U[, YMME C€ HeroBa KOJMYMHA MoBehasa ympKoC HEroBOM MpENacKy y anmureHHH.
Hanasse, packuaameM TITyKO3HIHUX BE3a Y MOJIEKYJIMMa MIPUCYTHOT, aJld U HACTAJIOT alureHuH-
7-O-f-rnyko3uja, TONUIO je 10 nmoBehama KOJUYMHE CII000THOT arlIMKOHAa Ha padyyH peayKIrje
caaprkaja Be3aHux obnwuka. Jlooujern nomanu (tadena 21) y Be3u ca BMXOBUM KBaHTUTATUBHUM
cacTaBOM jacHO TMOKa3yjy 3HauajHo Behu cagpkaj anureHnHa y (EpMEHTUCAHMM HEro y

HedepMEeHTHCAaHUM (HATHBHUM) [IBETOBUMA.

Tabena 21. Cagpxaj anureHuHa W anureHuH-/-O-f-riIyko3upa y eKCTpakTUMa HAaTHBHHUX H
(depMeHTHCAaHNX [[BETOBA KaMIJIHUIIE.

Canp:xaj, mg/mL

Komnonenra Excrpaxktu H-YE Exkcrpaktu ®-YE
AnureHuH-7-O-rayKo3uj 0,25+0,01%(95,2%)" 0,42+0,02%(94,0%)"
AnMreHuH 0,11+0,011%(94,0%)" 0,78+0,02%(93,4%)"

+2CH
bPesyimam recovery mecma

4.5.2. KBaluTaTHBHA aHAJIN3a €KCTPaKaTa 100MjeHuX CyOKpUTUYHOM BOIOM

[Topeheme edukacHOCTH pa3IMIUTHX METOIa eKCcTpaknuje (moriasibe 4.3.1.) mokasaio je
na je caapka] MoaudEeHONHHX jelumbemha OHO 3HaTHO BehW y eKCTpakTuMa J00UjeHUM
cyOkpuTH4HOM BojoM. OBa YMHIEHHIIA j€ yKa3zajga Ha noTpeldy 3a JeTaJbHHJOM aHaJU30M
XEMH]JCKOTI' cacTaBa OBHMX eKcTpakaTa. KBanuraTtuBHa aHanu3a usBeneHa je npumeHom UHPLC-
DAD-HESI-MS/MS wmetogne, a 1o0HjeHH pe3yiTaT Cy J1aTH y Tabenu 22.

AnurenuH je y CKB ekcrtpakTy HIeHTH(UKOBAH Ha OCHOBY JO0OMjE€HHX CIEKTPAIHUX
nojnataka. MS ¢QparmMeHTanjoM HEroBor Kpa3u-MoJIEKyJICKor joHa [M—-H]|™ nmonmasu no
obpa3oBama joHckuX (pparmenara Ha M/z 153 [M—H-Glc—CgHeO2] ", 133 [M—H-Glc—C7H404] u
107 [C7H304-CO.]  (Fattahi u cap., 2013; Song u cap., 2014). IlpucyctBo amureHuHa y
MMOCMaTPaHOM €KCTPaKTy MOTBpheHo je u mopehemeM ca peepeHTHHM cTaHIapaAoOM. Y Ciiydajy
anureHuH-7-O-Tiayko3uaa, (pparMeHTannjoM KBasH-MOJIEKyJIckor joHa [M-H]  momasu no
oOpa3oBama TpH joHcKa ¢parmenta: m/z 269 [M-H-Glc]", 151 [M—H-Glc—CgHeO] u 117 [M—
H-Glc—C7H404]™ (Song u cap., 2014; Svehlikova u cap., 2004). IIpucycTBO HOMEHYTOT jeIUE-EHa

notBpheHo je pedepeHTHHM cTaHAapaoM. AnureHuH-O-TIyKypoHu HakoH MS ¢parmeHTaimje

136



Anexcanopa Lleemanoguh lloxmopcka oucepmayuja

KBa3H-MOJICKYJICKOT joHa Ha M/z 445 [M—H] o6pa3yje joHcku (parmeHT ca BpeaHoithy m/Z o
269. Unentudukanuja aaxurnepdupuHa je H3BpIICHA mopehemeM JT00HJeHHX CIEeKTPaTHUX
KapakTepucTuka ca mopaiuma w3 jureparype (Tatsis u cap., 2007). NanHa kucennHa Koja
NpEeJCTaB/ba JepUBAT XUAPOKCH-OCH30€BE KHCEIMHE, HAKOH (parMeHTalyje CBOTI KBa3u-
MOJICKYJICKOT jOHa J1aje jOHCKH (hparMeHT Ha M/z 125, mrto yka3syje Ha ryoutak CO». I'yourak CO2
rpyme je yobwuajeH TokoMm ¢parmenranuje ¢penonnux kucenumna (Kecke$ u cap., 2013). V
EKCTPaKTUMa je JETeKTOBAaHO M MPUCYCTBO (pepysiHe KUCEINHE, KOja /1aje KBa3u-MOJIEKYIICKH jOH
Ha M/z 355 [M-H]". ®parmenTanmjoM BEHOT KBa3U-MOJICKYJICKOT jOHA J0JIa3u 10 00pa3oBama
JiBa joHCKa ¢parMenTa ca M/z Bpeanoctuma ox 193 u 179. Unentudukanuja GpepyaHe KUCETUHE
je u3BpieHa nopehemeM TOOMjeHUX CIIEKTPaTHUX KapaKTEPUCTHKA ca ToaluMa U3 JJUTeparype.
Jlumep TpoaHTOLMjaHUAMHA Jaje KBa3H-MOJICKYJICKH joH Ha M/z 577 [M-H]  koju nakon
(b parMeHTaIyje npoaykyje Tpu joHcka pparmMenta. @parmMeHTHY joH Ha M/Z 425 HacTtaje ryOUTKOM
dparmenta Mmace m/z 152 (kapakTepucTUUHHU HparMeHTAIIMOHH ITyT TOKoM peTpo-Diels-Alder-ose
peakuuje) (de Pascual-Teresa u Rivas-Gonzalo, 2003), u yka3yje Ha IPUCYCTBO IHMEpa
NPOAHTOIMjaHUAMHCKOT THna (ernu)karexuH-(enu)katexun (Kajdzanoska wu cap., 2010).
Jlukagdeonn-XxMHMHCKA KUCEITMHA Jlaje MaceHH parMeHT Ha M/Z 515. dparmenTHH jon Ha M/z 191
je ykazao Ha ryoutak kadeoun rpyme (KeskeS u cap., 2013). Unentuduxanuja karexuHa u
IErOBOI M30MEpa eMMKaTeXMHA je H3BpIIeHa mopehemeM BHUXOBUX MAaCeHHMX CIEeKTapa ca
cnektpuma u3 juteparype (Simirgiotis, 2013). Hakon MS ¢parmenTaiyje mHUXOBUX KBa3H-
MOJIEKYJICKUX joHa [M—H]™ meTexToBaHO je mpHCyCcTBO TpH joHCKa (hparMenTta: m/z 245,205 u 179
(Stoggl u cap., 2004). TIpucycTBo KadheomI-XeKCO3UI-METUIITITyTapaTa je MOTBphEeHO Ha OCHOBY
NOOWjeHuX CHeKTpalHHX IMojaaraka (Ttabema 22) ca momauuMa wu3 jauteparype. Hakon
(dparMeHTaIje KBa3u-MOJIEKYJICKOT joHa Ha M/zZ 469 [M—H]™ youena je mojaBa nBa pparmeHTHA
jona Ha m/z 307 m 179, koju MOTBPhyjy HPUCYCTBO KadeomI-XeKCO3HI-METUIITITyTapara.
Kgseprierun-3-O-rityko3un HakoH MS (parmMeHTanuje KBa3u-MoIeKyJICKOr joHa Ha M/z 463 [M—
H]™ oOpasyje joncku ¢parmenT ca Bpeanomhy m/z ox 301. ITpucyctBo 3-p-KyMapui-XxMHHHCKE
KHCEIMHE Y CYOKPUTHYHOM BOJCHOM €KCTPAaKTy KaMUJIUIIE j€ TOTBPHEHO Ha OCHOBY
JTUTEpaTypHUX TOAaTaka M JOOHMjeHHWX CHEeKTPAIHUX Tojaraka. KBasu Moinekyncku joH 3-p-
KyMapuI-XMHUHCKE KHCEJIMHE je TIPOyKOBao joHCKH (parmeHT Ha M/z 163. Takohe, Ha ocHOBY
MS cnekrapa noTBpheHO je U MPUCYCTBO P-KyMapoOWII-XEeKCO3HI-MeTpuirayrapara. [IpucycTso

(¢bnmaBoHA JIYyTEOJIMHA, KAa0 W HETOBOT TIIYKO3WAa (JIyTeonuH-/-O-TIIyKO3Wa) je Takohe

137



Anexcanopa Lleemanoguh lloxmopcka oucepmayuja

YCTAHOBJBEHO y MCITUTHBAHOM y30pKYy. OCHOBHH jOH JTyTEOJHH-7-O-TIyKO3H/a je TaBa0 CUTHAJ
Ha M/z 447 [M-H]", noxk cy ce merosu pparMeHTHH jOHH jaBJbasid Ha M/Z 285 [M—H—-162] u 243
[M—H—42—162] kao mocieauiia ryOuTKa XeKCO3WII U alleTUI-Xxekco3u rpymna (Guimaraes u cap.,
2013a,0). Unenturer nuHOOaHKCHH-3-O-0yTHpATY je YTBpleH Ha OCHOBY Mopeherma ClIeKTPaITHUX
rmojaTaka ca CreKkTpaaHuM nojanuma u3 jureparype (Keskes u cap., 2013). Jenumeme unju je
KBa3H-MOJICKYJICKH joH [M—H]™ HakoH (¢parmeHTanuje mpoaykoBao ¢pparMeHTHH joH Ha M/z 503
MOTHUYE OJ MPHCYCTBA MAJOHWI-ICOKCUXEKCO3€ WM MaK CyKIMHWI-TIeHTo3e. OBU pe3ynTaTH
CIEKTpaJIHE aHaJM3€ YKa3yjy Ha MPUCYCTBO MeEIaproHUANH-3-CyKUMHIIAPAOMHO3UAA WIIH

neaprouuauH-3-manonmiapamuosuaa (Kajdzanoska u cap., 2010).

TaGena 22. Unentudukosana jenumema y CKB ekcrpakty kamumuiie.

Jenumeme m/z [M—H]" MS/MS
Anuresux 269 153,133,107
ArnureHuH- 7-O-TIIyK03u 1 431 269, 151, 117
AnureHuH-O-TIyKypOHH]T 445 269
Anxunephupun 481 412
l'anna xucenuna 169 125
I'myko3ua depynHe kucenune 355 193, 179
Jukadeonn-XxnHHHCKA KHUCETTMHA 515 191
Jlumep mpoaHTOLMjaHUITHA 577 425, 407, 289
Enuxarexun 289 245, 205, 179
Karexun 289 245, 205, 179
Kadeonn-xexco3na-meTuiriayrapat 469 307, 179
KBeprietnH-3- riyko3u 463 301
3-p-Kymapounn-xMHMHCKa KUCenHa 338 163
p-KyMapomi-XxeKco3uaMeTHIITITyTapar 453 291, 163
Jlyreonun 285 213, 151
JlyreomuH-7-O-TyKo3u 447 285, 243
[Tuno6ankcun-3-O-6yTupar 341 271, 253
[TenaproHuAMH-CYKIIMHUIAPaOUHO3H T
WIH 503 271
HepalIrOHUAMH-MaTOHUIPAMHO3H T
OeHnmeTn ectap KadeHe KUCeInHe 283 179,135
5-O-®epyonomn-XxMHUHCKA KUCETHHA 367 193, 173
Xunephupux 467 398
XJIOpOreHCKa KUCEINHA 353 191, 179

UHPLC-DAD-HESI-MS/MS ananu3a je moTBpanIia NpuCyCcTBO BETUKOT Opoja (heHOITHUX

Jenrbema Yy aHATM3UPAaHOM eKCTpakTy. Majyhu y Buy BeIMKH 3Ha4aj CBAKOT OJ1 M0jeIMHAYHUX
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(deHona, Ka0 U HUXOB CHUHEPTreTCKH edekaT, MOoOHjeHH EKCTPaKT Ce MOXKE OKapaKTepHcaTu

BHCOKHM OHMOJIOIIKUM TTOTCHIIH]aJIOM.

4.5.3.1. Yrunaj nputucka Ha xemujcku npopua CKB excrpakara

Vcnurtan je yTuiaj mpuTHUCKa Ha CaapiKaj MOjeJMHAYHUX TMOTH(PEHOIHUX KOMIIOHEHATa Y
CKB exctpakTiMa J00MjE€HUM Ha pa3IMuMTUM ONEpaTUBHUM NpuTHcLuMa. JloO1jeHn pe3ynraTu
IIpUKa3aHu cy y Tabenu 23, 10K cy XpoMaTorpamMu JAaTu y Ipuiory 4.

Ha ocHOBY no0ujeHux pe3ynirara jacHO Ce BH]IH JIa j€ PU MPOMEHH MPUTUCKA EKCTPAKIIN]e
ca 10 bar ma 30 bar caapkaj monudeHoaa HariIo mopacrao. 3a CBakd MONU(EHOT MPUCYTaH Y
eKCTpakTuMa npumeheHa je mpoMeHa cajpraja Ipu MMOMEHYTO] NpoMeHU nputucka. IIpumepa
paaM, caapxkaj JyTeoiuH-7/-O-IyKo3uJa y eKCTPakTy no0WjeHoM mpu mputrcky ox 10 bar
nuzHocuo je 15,62 mg/kg. Ilpu moBehamy mputncka Ha 30 bar meroB caapxaj je mopacrao
octBapyjyhu npunoc ox yak 1.075,59 mg/kg. 3a najsehu O6poj jenumemba BPEAHOCTH PUTHCAKA
o1 30 bar u 45 bar cy ce mokasaine HajonTUMATHHjUM 32 MPOIEC SKCTPAKIIH]jE.

Hako ce npu nputucaky oxn 10 bar octBapuo HajMamM MPUHOC YKYIMHUX Hoin(eHona,
JeIMHO je Ha OBOj BPEIHOCTH MPUTUCKA NMPHCYTaH PYTHH y J0OHMjEeHOM eKCTpakTy. Jlarbum
MOpacTOM TMPUTUCKA TIOMEHYTO JeIUICHE HHUje JeTekToBaHo. Koa ocramux TiMKo3uja
(xkBepreTrH-3-O-rajgakTo3uI, nyTeonuH-7-O-TayKko3u, anureHuH- /-O-anuorinyKo3u/,
HApPHUHTUH, anureHnH-7-O-riayko3ua) npumeheHu cy 3HaTHO Behin mpUHOCH Ha MPHUTHCKY 07 30
bar Hero 45 bar, ka0 U aecKyluHa, KOJU MO CBOJOj CTPYKTYpH MpHUINaAa IPymud KyMapUHCKUX
ruko3una. Ca npyre crpaHe, HajBehu NPUHOC HUXOBUX CI000JHMX 00IMKa (JIyTeosuHa,
anureHrHa, HApUHIeHUHA U KeMdepoua) je Ouo mpu npuTHckKy on 45 bar. MakcuManuu npuHocC
XpHU3HHA je OCTBapeH MPHIMKOM eKCTpaKIHje KaMuinie npu nputucky on 30 bar. ananru je
JIETEKTOBAH J€JJMHO Ha OBOj BPEIHOCTH MIPUTHCKA, @ KATEXUH caMO IIPU MPUMEHHU IIpUTHCKa 01 60
bar. MakcuMasHa KOHIIEHTpallija allireHnHa je OCTBapeHa Ha IPUTHCKY 01 45 bar v u3HOCHIA je
1.344,99 mg/kg, mro je y Kopenanuju ca pe3yaraTiMa ONTHMHU3aIH]je Tpolieca eKCTPAKIIHje.

[Tomenyte Bpeanoctu nputucka (30 u 45 bar) cy ce nmokasasne onTUMAaIHUM U KaJia je ped

0 eKCcTpakuuju (peHonHux KucenuHa. Mzyserak je IMHaMHUHCKA KMCENIMHA KOja ce jaBjbasia TeK Ha

90 bar.
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TabGena 23. YTuiaj nputrucka Ha MpuHOC nojudeHoa.

Jemumene IMpunoc (Mg/kg*)
10 bar 30 bar 45 bar 60 bar 90 bar
[TpoTokaTexymHCKa KUCEIMHA - 33,91 38,30 11,48 -
AecKyiHH 4,74 304,72 149,93 69,20 89,07
p-XuIpoKCcuOEH30€Ba KUCEIIMHA 27,79 312,87 461,02 322,05 230,54
Karexun - - - 10,21 -
5-O-Kageonmummncia 118 17539 2882 2227 2122
KHCEIIMHA
Pyrun 0,23 - - - -
p-Kymapna kucenuna 0,93 76,18 30,10 12,82 17,44
Kseprerun-3-O-raakTo3u 0,25 22.30 8,13 2,89 3,93
Jlyreonun-7-O-rayko3ua 15,62 1075,59 551,40 187,37 262,08
Enaruacka xkucenuHa 0,91 24,21 19,00 12,16 11,59
Anurenus-7-O-anuoriyko3us 0,26 8,15 5,49 2,64 3,00
Hapunrun - 3,42 - - -
CHHaIIMHCKA KUCEINHA 2,59 38,32 70,12 31,35 15,15
Kemdepoi-3-O-rmyko3ua - - - - -
AnurenuH-7-O-TIIyKo3u 4,35 139,22 106,98 40,55 40,67
Konudepannexun - - 1,41 - -
Jlyreomuu 3,81 63,33 86,86 47,67 38,20
[{lmHAMHUHCKA KUCEIUHA - - - - 1,36
AnureHuH 61,53 903,76 1344,99 684,82 541,39
Hapunrenun 0,34 5,87 8,10 3,85 3,04
Kemdepon 2,26 35,92 54,43 25,98 21,43
Xpu3uH 0,08 1,99 0,85 - -
lanaarug - 3,86 - - -

* mg jenumerba Mo Kg CyBOr eKCTpakTa

Nako je nmeTexkToBaHO MPHUCYCTBO BEIUKOT Opoja jeaumbermha MONMH(EHOIHE CTPYKTYpE,
npumeheHo je oaycTBO KadeHe, BaHWIMHCKE, CUPUHTHHCKE U (epynHe kucenuHe. Takobe,
AeCKYJIETUH, PE3BEPATPOII, KBEPIIETUH U (PIIOPETUH HUCY JETEKTOBAHU HU Y J€THOM OJ1 JOOMjEeHIX

CKCTpaKara.

4.5.3.2. Yrunaj remneparype Ha xemujcku cacraB CKB ekcrpakara

Pesynrtatu npuHOca MnojefuHAuYHUX MONU(EHOTHUX jeANbEha Y eKCTPAaKTUMa KaMUIINLEe
N0OMjEeHUX EKCTPaKIMjOM CYOKpPUTHYHOM BOJIOM INPH Pa3IUYUTUM TeMIepaTypama NpuKka3aHu cy
y Tabenama 24 u 25, 10K Cy XpoMaTOrpaMy JaTH y PUJIOTY 5. Y eKCTpakTHMa KaMIIIUIE YKYITHO

j€ IEeTEeKTOBaHO 26 pa3IU4YUTUX NOIM(EHONHUX jeumbema. EKCrepuMeHTH cy Hu3BoheHH Yy
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TeMreparypHoM ormcery oa 65 mo 210°C, a noOujeHn pe3ylTaTH yka3yjy Ha BeoMa 3HadajaH
YTHUILIAj TEMIIEpAType Ha IPUHOC, OTHOCHO PACTBOPJHHBOCT OBHX jEAHGCHA Y CYOKPUTHYHO] BOJIH.
[IpuHOC MOjeAMHAYHMX KOMITOHEHATa 3aBHCH O]l BbUXOBE CTPYKTYpE, T€ Cy C€ TaKOo 3HauajHe
pasnuke youaBaiie uzMely pa3imuuTiX Kiaca (EHOTHUX jeIUbCHA.

Kana cy y nuramy (GraBOHOMIN U BUXOBHU TIHKO3MIU (Tabena 24), 1o0ujeHu pe3ysiTaTu
yKa3yjy Ha TO Jla C€ MaKCUMAaJTHH IPUHOCHU TITMKO3K/Ia OCTBAPYjy HA HUKHM TeMIIepaTypama Hero
npuHOCH aryinkoHa. OBO je Y TECHOj BE3H Ca YNH-EHHUIIOM Ja IiehepHe KOMIIOHEHTE Y MOJICKYIMMa
rimko3uia nosehasajy momapHocT monekyna. M3 Tor pasnora ce TIuKo3uau 00Jb€ eKCTPaxyjy Ha
HW)KOj TeMIepaTypu Yy pacTBapady Behe monapHOCTH 3axTeBjyhm HWKE TeMIieparype
cyOkpuTu4He Boje. Tako Ha mpuMmep, HajBehw MPUHOC TIIYKO3HWJA ANUTCHUHA, JYTCOJIHHA W
HapUHTEHUHA je OCTUTHYT Ha TemnepaTtypu oxa 85°C. Ha remnepatypu n3nany 85°C mpumehen
j€ maJ KOHIIEHTpPAIHje alMreHuH-7/-O-TIyKO3HuIa U JIyTeOJHH-7-O-TIIyKO3uaa yciea Tporeca
XUIPOJIN3E U XEMHUjCKE TpaHCPopMmaluje y CyOKPpUTHYHOM BOJICHOM Menujymy. I[losmapHocT
cyOkpuTnuHe Boje 3arpejane Ha 115°C ce mokazana onTHMaiHOM Kaja je ped O eKCTpaKlUju
arJuKOHA AalWIeHWHA M JIYTEOJIMHA, alnu W Kemdepoija W HapUHTeHHMHA. BHUCOK MpHHOC
arJauKOHCKUX (opmu ocTBapyje ce U Ha 130°C, 1ok nasby MOpacT TeMIepaTrype yCIoBbaBa Majl
BUXOBOT MPUHOCA yKa3uBajyhu Ha mpolec Jerpauaiuje, oqHOCHO TpaHcopmanuje. Mako ce
OYeKyje J1a XUPOoJIn3a MNIMKO3UAa pe3yaTHpa y MpUOIMKHO jeTHAKOM 30Mpy ariiMKoHa U lbUXOBUX
TJIMKO3HU/1a, TIPETIIOCTABIba CE JIa CE yCJIel BUCOKOT XHIPOJIMTHYKOT TOTEHIIMjaja CyOKpUTHIHE
BOJIC JelIaBa M CHUMYHTAlIHA XUAPOJ3a JAepHBaTa TIUKO3UIHUX Moiiekyna. CBakako, Mmopesn
nporeca XuApoju3e y CyOKpUTHMUYHOM BOAECHOM MEIUjyMy JI0JIa3d MU [0 OfBHjama JPYrux
XEMHU]JCKUX TpaHchopMalyja.

KseprieTn je y uUCIUTHBaHUM y30plMMa OMO JETEKTOBAaH CaMO Y CBOJUM BE3aHUM
obnmuimMa (KBepleTuH-3-O-TalakTo3u] U KBEPLUETHH-3-O-pyTUHO3H). MaKCHUMaIHU MPUHOC
MIOMEHYTUX BE3aHMX OOJIMKAa KBEpLEHTHMHA je OocTBapeH Ha Temmeparypu ox 115°C, rme je
npuMeheH 1 MaKCUMalTHU MIPUHOC TITyko3uaa kemdepoia. OBa jeaumbera NpUajajy uCToj KiIacH
draBoHOUAA, TpyH (HrIaBoHOI-3-O-TIyKO3HIA.

Karexun, koju npumnaga daaanonuma ((raBan-3-0i1), y CBOjOj CTPYKTYPH Ha MOJIOXKA]Y 4
y C-pcreny Hema kero-rpymy. OBa CTpyKTypHa pa3iidka y OAHOCY Ha MOMeHyTe (1aBoHOIE,
¢aBoHe U (iaBaHOHE OJ[paXkaBa C€ M Ha PaCTBOPJbUBOCT KaTeXUHA Y CYyOKPUTUYHO) BOJIU, KOJU

j€ JCTeKTOBaH CaMoO y eKCTpaKTy JooujeHoM Ha Temriepatypu o 130°C.
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TabGena 24. Ytunuaj remneparype CKB Ha nprHOC ariMKoHa ¥ BbUXOBHX TJIMKO3U/IA.

Canpxaj paasononaa (mg/kg”)

CrpykrypHa Temnepatypa
Knaca | Jemmere (hopmyna 65°C  8%C | 115°C | 130°C  150°C  180°C | 210°C
ANNTeHHH-T- o~ .00 o]/Q
P “@’@w 4755 15833 69,9 5345 258 0,09
Jyreonnn7-O “°X/Tt;\“aj:’*/°\‘/ij 351,28 1101,07 @ 278,37 166,32 - - -
TITYKO3U A
HO. o. f\,lfo"
Pytnn 1:@[%;;;3!;35 .
(xBepueTnH-3- M A A = - 5,35 2,15 - - -
= O-pyTHHO3M]T) S
E OH
S Hapunrun . ';‘;,:,i @/DH
= (HapHHT€HHMH- =t o s
¢ 1,44 4 2,32 - - - -
E 7-0O- e ‘707-/{ Kj:[f ’ ’08 73
TTIMKO3U]) e
Kaemndepon- L >
3-0- ] ol - - 24,53 - - - -
TIIYKO3yH]L b & ot S
' b HO. 0. :lDH
el e (U B B IPL T S N
) T HEYE%‘J
AnureHuH HO\;O h 230,98 739,98 1501,25 1296,82 634,14 283,43 @ 298,45
Jyreomun S 2428 5515 9719 832 3634 2067 27
OH O O =
= Kemdepon Ry 1051 2921 6037 5874 2709 1449 1981
2 Ly
E Xy, OH
HO. o _“| -
2 Hapunrenun YT 1,62 4,63 7,87 6,64 3,37 1,55 1,52

HO. O«
Katexun m - - - 46,05 - - -
OH

Tamanrun \ \ - - - - - - 2,22
*
Kg CYBOT €KCTpaKTa

YTunaj XuIpoKCHIHUX Tpyna y OSH3€HOBOM IMPCTEHY Ha PacTBOPJHMBOCT MOJIEKYNa y
CYOKPUTHYHO] BOJM jaCHO C€ BUJM HA MPUMEPY rajanruxa. ['amaHrus npunaja kjaacu ¢paBoHOA
KOju y B-TipcTeHy He caapXu XHIPOKCHIIHE cyncTutyeHte. 36or Behe xuapodobHOCTH OBOT

MOJIEKYyJIa Y OJHOCY Ha Jpyre arIMKOHE TaJIaHTMH jeé €KCTPAXOBAaH CaMO Ha TEMIIEPATypU O

210°C.
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[Topen ¢iaBoHOMIHMX KOMIIOHEHaTa Yy EKCTpakTHMa KaMHJIHMLE JO0OWjeHHX
CYOKPUTHYHOM BOJIOM, JIETEKTOBAHO je MPHUCYCTBO M JAPYTUX rpyna (EHOIHHX KOMIIOHEHATa
nonyt (peHOTHUX KHCEIMHA, KyMapHHA, CTHJIOCHAa W Ap. Y 3aBHCHOCTHU O] rpyne (peHOTHUX
jemumbemha K0joj MPUMANajy pa3IMuuTH MOJICKYJIH Cy Ce Apyrauyuje MoHallajlu, IITO j€ TTOBE3aHO
ca IBUXOBOM CTPYKTYpPOM, IPHCYCTBOM JABOCTPYKHX Be3a, Ka0 M CYNCTHTyeHAaTa y HHXOBOM
MoJIeKyy (Tabena 25).

@dnopeTuH, KOjU MpUNana KJIacu IUXHIPOXAJKOHA CE jaBJbao TEK HAa TEMIIEPATypH O]
210°C. EBuzieHTHO je 1a KoHjyranuja 0€H3eHOBOT IPCTEHA ca KeTO-TPYIIOM yTUYe Ha CTaOMITHOCT
U TIOJIADHOCT MOJIEKyJa, @ CaMUM THM M Ha IETOBY pacTBOPJBHMBOCT. Pe3Beparpoin, kiaca
cTHJIOEHa, Takohe moceayje y CBOjOj CTPYKTYpH BUCOKO KOHjYyrOBaHHM CHUCTEM JIBOCTPYKHX Be3a
IITO C€ O/IpakaBa Ha KETOBY PACTBOPJLUBOCT y CyOKpUTHYHO] Boau. OH Ce jaBJbao y EKCTPAKTHUMA
nobujenuM Ha temmeparypama ox 180°C u 210°C, nok ce MakCHMAaJlHUW TMPUHOC MOCTH3a0 Ha
210°C. Ilpunoc aeckynuHa je Ouo Behw Ha HIDKMM TemrepaTypama, Mako je OH IO CBOjOj
CTPYKTYPH KyMapUHCKH IJIMKO3H]I U CaAPKU KOHjYTOBaHHU CHCTEM JIBOCTPYKHUX Be3a (2H-xpomeH-
2-oH). Kao n y cny4ajy (haBoOHOMIHUX TJIMKO3HU/IA, M OBJIE je OMO OYMIIES]aH YTHIA] TJIYKO3€ Ha
PacTBOPJEUBOCT OBOT MOJICKYJIA Y CYOKPUTHYHO] BOJIH, T€ C€ MAKCHMAJTHU IPUHOC jaBJbao Ha 85°C
(Ha BHIIMM BPEAHOCTUMA JAUEIEKTPUYHE KOHCTAHTE).

Benuku ytunaj remnepaTtype 6MO je ouMIienaH y ciydajy GeHoTHUX KucenuHa (Tabena
25). Enaruncka KHuceNnrHa y CBOjOj CTPYKTYPH CaIp KM JIBA KOHJIEH30BaHA OCH30MMpaHa ca KeTo-
U XUJPOKCU-TpynaMa. 3axBajbyjyhu OpHjeHTaIMj OBUX I'pyIa Ka CIOJbAIIHOCTH MOJIEKYJla OHA
je crocoOHa J1a rpaju BOJIOHMYHE Be3e, LITO yKa3yje Ha TO J1a Ou OBO jeumberme Tpebalo Ja ce
Oospe pacTBapa y CyOKpUTHYHOj BOAM Ha HIDKHUM TeMIlepaTypama, OJHOCHO IPH BHUILIUM
TMETIeKTPUIHAM KOHCTaHTaMa. M 3ancra, 1o0HjeHn moJaly Mmokas3yjy J1a ce MakCuMaJsiaH MPHHOC
OBOT JeIMI-E€Ha OCTBAPUO Ha Temreparypu of 85°C.

ITopenehu yruiaj Temneparype Ha IpuHOC 4-XUIpoKcHOeH30€eBe (P-XUAPOKCUOEH30€BE)
KHUCEJIMHE U MPOTOKaTeXynHCcKe Kucenune (3,4-xuapokcubenszoeBe kucenune) (tTadena 25) moxe
Ce 3alla3’TH J1a C€ MaKCUMaJlaHW MPHHOC MPBOT jeIMHEHa OCTBAPUO HA BUINO] TEMIIEPATYpH y
onnocy Ha apyro (150 u 85°C). Paznuky y CTpyKTypH 0Ba J1Ba MOJIEKYJIa YMHU j€/THA XUIPOKCUITHA
rpymna y mMema-mnonoxajy. Ta XuIpOKCUIIHA Tpyla jecTe Y3pOK MOCTH3amha MaKCUMAITHOT IPHHOCA
Ha HIDKO] TEeMIEpaTypH 3a NPOTOKATEXYWHCKY KHCEIHHY, OJHOCHO OJATOBOpHA je 3a 00Jby

PacTBOPJBUBOCT y CYOKPUTHYHO] BOJIM Behe JUeNeKTpruIHe KOHCTAHTE.
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Tabena 25. Ytunaj remneparype CKB Ha npuHOC oH¢pEHOIHUX KOMITOHEHATA.

Canpxaj (mg/kg)

C
Krnaca Jenumeme E%ﬁ;f :a Temneparypa (°C)
65 85 115 130 150 180 210
[ ]VDH
JuxuapoxankoH ®nopetun Hoﬂ& OH - - - - - - - 1,26
b
& CH
iy |
Crunbenu PesBeparpoin HO\Q/VQ/ - - - - - 159 30,36
OH
KZX;E:;‘;;“ AecKyIuH Mm 21221 32619 8514 5691 484 - 8,17
o HO o 8]
o] OH
Enaruncka Q O
HO OH 14,09 30,24 18,45 | 20,83 @ 22,67 154 16,98
KHCEJHHA Dt
o
p- OH
XunpokcubeH3oeBa @o - 258,88 496,83 53545 557,63 208,31 184,02
KHCCIHHA HO
[o] OH
IIporokaTexynHcka 2.44 34.36 i i i 8,63 i
KHCEJHHA on
OH
(o]
Kadena kucenuHa H°:©/‘\)LOH - 134,15 - - - - -
HO'
denomne o i
KiceHe Cunanuicka WOH 1424 3923 69,07 5548 119,71 11255 149,74
KHCEIHHa HO
OCH;
[e]
Konugepangexun Hso 7w 0,51 - 2,3 - - - 7,62
HO'
o]
5_0_ HE(_%LOH
Kageonxnuutcka Qf\xo . 14795 18759 2433 181 6,56 - 8,35
KHCEJIMHA Ho c

(0]
p-Kymapna /@/%)LOH 5536 79,33 136 9,7 842 751 1024
KHCCJIMHA HO

Kagena kucennna, 5-O-kadeomIXMHUHCKA KUCETTMHA, p-KyMapHa KHCEINHA, CHHAITMHCKA
KHCeJHMHA, KOHU(epaIexua 1 IUHAMUHCKA KMCEIMHA UMajy UCTY CTPYKTYPHY OCHOBY KOjY YMHH
3-(eHmn-2-porieHcKa KHceldnHa (MWHAMHHCKAa KucenwHa). CBa HaBelleHa jeAMbEHa WMAjy
CYIICTUTYEHTE Ha OCH3E€HOBOM MPCTEHY /WM Pa3IHunuTe (PYHKIIMOHAIHE Tpyre (KapOOKCHIIHY
WM annexuany). CaMuM TUM, pacTBOPJBUBOCT HABEJICHUX jeIMiberba he, y cKilay ca MpeTxoIHIM

pasmarpambUMa, 3aBUCUTH O]l IOJIOKaja, TUMAa M Opoja CyNCTUTyeHaTa Yy MOJIEKyJIuMa.
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[uaamuHcka kucenuHa (3-peHmn-2-nporeHcka KucelnHa) Ou, mpeMa CBOjoj CTPYKTYpPH Koja
CaJp)KM CHCTEM KOHJYrOBaHHUX JBOCTPYKMX Be3a KoOju oOyxBara OEH3€HOB IIPCTEH,
YIJbOBOJAOHUYHU HU3 U KapOOKCUJIHY Ipymy, Tpebana aa Oyzae HajOosbe pacTBOpHA MPH BUIIHM
Temneparypama. Pesynraru npukaszanu y tabenu 25 To U moTBplyjy, rIe ce jacCHO BHIU Ja ce
Hajehu mpuHOC 1MMHAMUHCKE KucenuHe octBapuo Ha 210°C. Ca apyre crpaHe, MakCUMaIHHU
npuHOC KadenHcke, 5-O-kapeomTXuHUHCKE U P-KyMapHe KucenrHe je octBapeH Ha 85°C. Kadena
KHCEJIMHA CAIPXKH JIBE XUIPOKCUIIHE TPYIE y Mema- U napa-moyioxajy y 0€H3eHOBOM IPCTEHY,
IO0K 5-O-kaeonTxnHNCKa KACEINHA IPEJICTaBba ecTap KadeHe KUCeIMHE U XMHUHCKE KU CEJIUHE.
W3 mnpukazaHux pesynrara HpoucTHYe Ja cy kKadeHa M P-KyMapHa KHUCEJIMHA IoKas3aie
MaKCHMaJHy pacTBOPJAMBOCT Ha UCTO] TemrepaTypu. OBO ce Moke mpunucatu Behem yTunajy
KOHjyroBaHOT CHCTEMa JABOCTPYKHX Be3a HETO XUAPOKCUIHHUX TPyIa NPUCYTHUX Y MOJICKYJIUMA,
ma crora o0a jequmeha 331pKaBajy MaKCUMAIHY PacTBOPJBMBOCT Ha MCTO] TemmnepaTypu. OBo
Takohe Baxku H 3a S5-O-kadeoWIXUHUCKY KHUcenuHy. MehyTuMm, MakcUMalHU MTPUHOC
KoHU(epangexuaa 1 CHHATMHCKE KUCEINHE j€ TIOCTUTHYT Ha BUIIIO] TEMIEPATypH, OJHOCHO Ha
210°C. Y omnocy Ha KadeHy U P-KyMapHy KHCEIHHY KOje UMajy cI000JHEe XUAPOKCHITHE TPYIIE,
KoHU(pepaIIeXu/l 1 CHHAITMHCKA KHCEIMHA UMajy eTapcke (METOKCH) TpyIie Be3aHe 3a OCH3EHOBO
j€3rpo y MOJIEKYJy, IITO yTUYe Ha HUXOBY PACTBOPJHUBOCT Yy CYOKPUTHYHO] BOJIU. 3aMEHOM
MOJIAPHUX XUAPOKCUITHUX I'pyTia €TapCKUM rpyrnama nosehasa ce pacTBOpJbUBOCT OBUX jeIU-EHA
y CYOKpPUTHYHO] BOJM Mam€ JMEIEKTpUYHE KOHCTAaHTE (BHUIIE TEMIEpaType) Ha IITa yKa3yjy
nobujenu pesynraru (Tabena 25).

VYTHuuaj Temmeparype Ha HM30J0BaHE MONM(EHOIHE KOMIIOHEHTe OMOo je y CKiIaly ca
TUTEpaTypHUM TMoAanuMa. Hamme, MpeTXOAHMM WCIHTHUBAKHEM YTHUIAja TEeMIEpaType Ha
PacTBOPIEUBOCT MIPUPOIHUX jEANbEHA Y CYOKPUTHYHO] BOJIH JIOIILIO CE /IO 3aKJbYUKa JIa CE Marbhe
MOJIApHA JeIUHEHha, OJTHOCHO JeTMIbEeha KOja HEe MOTY Jia Tpajie BOJOHUYHE Be3e, K0 U JeIUbEHha
KOja y CBOjOj CTPYKTYPH MMajy IBOCTPYKE Be3€, pacTBapajy Ha BUIIUM TeMIepaTypama. Takobe,
YTBpPhEHO je Ja MocTojame CUCTeMa KOHjyrOBaHUX JIBOCTPYKUX Be3a YyTHUE Ha PacTBOPJHUBOCT
jenumema y cyokputuuHoj Boau. [lopen oBora, mokasano ce ja mojapHe rpymne (XuApOKCHIIHA,
KaOpOKCHJIHA, UTJ.), Ka0 U TIMKO3UIHE Be3e, MmoBehaBajy pacTBOPJbUBOCT OBUX JE/IMI-EHA HA
HIDKUM Temneparypama. Ca J1pyre cTpaHe, 3aMeHa OBHMX TIpyla ca eTapcKUM MM ca
BOJIOHMKOBHMAa aTOMUMa IIOMEpa MAaKCHMAJHY pacTBOPJbUBOCT OBUX jeIUICHA Ka BUIINM

TeMIeparypama.
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4.5.3.3. YTunaj moaupuxaropa Ha xemujcku cactaB CKB excrpakara

Kako 6u ce yrBpano yrunaj MoaudpukaTopa (KOCOJIBEHTa) HAa XEMHUJCKU CacTaB eKCTpaKaTa
N00MjeHUX IPUMEHOM CYOKpPUTHYHE BOJE, EKCTPaKIIMje cy U3BoheHe y3 AoJaTaK NeT pa3InduTuX
KoHIeHTpanuja moaudukaropa - HCI (0,001; 0,005; 0,01; 0,05 u 0,1 M). Ha ocHoBy no0ujeHHX
pe3yiaTara, MOXE C€ 3aKJbYYHTH Ja C€ HajBehn NPHHOC YKYMHHUX MONM(EHOIHHX jEIHEbEHa
octBapuo npu kopumthewy wmomupukaropa konnerrpamuja 0,001 M u 0,05 M. Behuna
[IOCMaTpaHuX MoJau(EeHoNa CBOjy MaKCUMaJIHy KOHLEHTpAIH]y j€ JOCTHUIVIA Y Clly4ajy J0JaBamba
koconBeHTa koHreHTpamuje 0,05 M. Caapikaj naeHTH(UKOBAHMX KOMIIOHEHTH MPU ONTHUMAJTHO]
KOHIIEHTpauuju Moaudukaropa nar je y tabemu 26. Xpomarorpamu I0OMjeHH Ha TalacHO]
nyxuau 280 NM mprKazaHu Cy y NPHIoTy 0.

Kana je y nuramy anureHuH, HEroB MaKCHUMAaJIHM calpkaj je oipeheH y eKCTpakTy
n00ujeHOM ca HajMamkOM KOHIIEHTpallijoM xjgopoBogonnyHe kucenune (1.700,34 mg/kg). [ambum
[I0pacTOM KOHILIEHTpaI1je KUCEJIMHE 03110 je 10 [1a/1a ’berOBE KOHIEHTpallKje Y eKCTPAaKTUMa.
OBakaB TpeH[ je mpaTHo U JiyreoduH U kemdepon. Ilax y cagpkajuma MOMEHYTHX arjMKOHA
yKa3yje Ha MOT'yhHOCT CTyIama y XeMH]CKe PeaKIlHje W/ HTU pasiiarama y KUCEII0] CPEAHH.

VY ekcTpakTuma J00MjeHUM y3 JojaTak MoaudukaTopa y KoHueHtpauuju ox 0,05 M
JCTEKTOBaH je KBEPLETHH, KOjU Yy MPETXOJHO HCIUTUBAHUM eKCTpakTuma (modujeHum Oe3
NPUCYCTBa MOIU(HUKaTopa) HUje AeTekToBaH. OBaKBO TOHAIIAKE MOCIEINIA j& YHICHUIE a
nofaTtak MoAuQHKaTopa HUje UMAo YTHIA] CaMO Ha XHJIPOJIHM3Y ariiikoHa, HETO Ce Memaia H

MOJIAPHOCT pacTBapaya U MOAU(PHUKOBAO MAaTPUKC y30pKa.
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Tabemna 26. Ytumaj momudukaropa (HCI) ma mpunoc nerekroBanmx mosiudenona y CKB

eKCTpaKTHMa.

Jeanumeme

[IporokaTexynHCKa KUCEINHA
AeckynuH
p-XuapokcubeH3oeBa KuceanHa
5-O-KadeomnxnuHuHcKa
KHCeTnHA
Kadena kucenmna
Banununcka kucenmHa
CupuHTHHCKA KHCEeNTnHA
Pyrtun
p-Kymaphna kucennna
Kgepuernn-3-O-ranakTo3ua
Jlyreonun-7-O-rayko3ua
EnarnHcka kucenuHa
AnureHuH-7-O-anuoriTyKo3u
®depynHa KUCETHHA
Hapunrun
CuHanuHCKa KUCeIHA
Kemdpepon-3-O-rmyko3ua
Anurenus-7-O-TIyKo3u
Konudepangexun
AecKyneTuH
Jlyreonun
KBepuernn
[{unamMuHCKa KUCETHHA
dnopeTnH
AnureHuH
Hapunrenun

Kaemndepon
“Kg CYBOT' €KCTpaKTa

[pusoc (Mg/kg”)

Canp:xaj 0e3
MoaudukaTopa

34,36
85,14
496,83

24,33

69,07
5,35
13,60
4,69
278,37
18,45

2,32
69,07
24,53
69,90

2,3

97,19

1501,25
7,87
60,37

* oNTHMAaJIHA KOHIEHTpaluja MoquduKaTopa

Caap:kaj ca onTHMAJIHOM

KOHLEHTPAIUjoM
MoaudukaTopa
359,41 (0,05M)™
147,10 (0,001M)
599,10 (0,05M)

171,22 (0,05M)

68,20 (0,05M)
316,92 (0,05M)
4,19 (0,1M)
8,03 (0,001M)
46,40 (0,05M)
7,87 (0,001M)
522,45 (0,001M)
30,12 (0,1M)
8,40 (0,1M)
40,65 (0,1M)
2,68 (0,001M)
162,10 (0,1M)
106,72 (0,001M)
14,61 (0,05M)
11,46 (0,05M)
113,97 (0,001M)
22,00 (0,05M)
2,52 (0,1M)
3,45 (0,05M)
1.700,34 (0,001M)
11,99 (0,05M)
90,58 (0,001M)

IIpomena monapHOCTH BOJIE ca JI0JATKOM Moju(puKaTopa je Ouiia ouurieHa u 'y ciydajy

CKCTpaKI_[I/Ije TJIMKO3Hu 4. HpI/IHOC TJIMKO3nJa Yy CKCTpaKTHMa ,Z[06I/IjCHI/IM y3 TMPUCYCTBO

MoaudukaTopa Hajmame KoHueHtpamnuje (0,001 M) je Oumo Behu Hero y exkcTpakTuma 0e3

Monudukatopa. Hamme, npunocu

anureHuH- 7 -O-TIIyKO31/1a,

JTyTEeONIuH-/-O-TIIyKO3H 14,
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KBepLEeTUH-3-O-ralakTo3ua, Kao U pyTUHA M HapUHTHHA Yy EKCTpakTuMa J00ujeHuM 0e3
nprucycTtBa mMoaudukaropa cy msHocumin 69,9, 278,37, 4,69, 5,35 u 2,32 mg/kg, nok cy y
ekcTpaktuma nooujeruM y3 mpucyctBo 0,001 M HCI wuxoBu mnpunocu Owin mosehaHu u
u3Hocuwnu cy 106,72, 522,45, 7,87, 8,03 u 2,68 mg/kg. Ymnorpeba momudukatopa Behux
KOHIIEHTpallKja BOJMIIA je, yCIIe XUAPOIu3e, Ka JINHEapHOM CMambUBaby lbUXOBUX TPUHOCA, TAKO
na npu gogatky 0,1 M HCI Hmje aeTexkToBaHO NPHCYCTBO HHU jEIHOT TiyKo3uma. Takobe,
npumeheno je u aa ce 3-O-riIyko3uHa Be3a JaKIIe XUAPOIU3yje Y OAHOCY Ha 7-O-TIIyKO3HIHY
Be3y, ca M3y3eTKOM HapuHrHUHA. OBY pa3IuKy yCIOBJbaBa CTPYKTYPHA pa3iiMKa HAPHHICHUHA U
OCTaJIMX arjinkoHa, OJHOCHO OJICYCTBO JBOCTpYyKe Be3e y C-mpcTeny.

AeCKyIHH, KOJHU CTPYKTYpHO MpHIMaaa Trpynud KyMapUHCKHUX TJIMKO3WJAA, MPATH TPEH]
rmuko3uaa (naBononna. Hamme, mpu gomatky 0,001 M HCIl ycnen mpomMeHe MONIapHOCTH
pacTtBapaya u MoaudHKaIje caMor MaTpHUKca y30pKa, Oerexu ce meros Behu mpunoc (147,10
mg/kg) Hero y ciydajy ekctpakta 0e3 Mmomuduraropa (85,14 mg/kg). Jamum mopactom
KOHIIEHTpallKje XJOPOBOJOHUYHE KHCETUHE 0JIa3U 10 XUAPOJU3E TIYKO3UIHE Be3e, OJHOCHO
noBehambeM KOHIEHTpalrje KHUCeNIWHE KOHIICHTpAaIfja aecKylnHa omnaaa. AEecKyJeTHWH, Kao |
KBEPIETHH, HUje ICTEKTOBAaH IPU NMPOMEHH NPUTHCKA W TEMIepaType INTO ca pe3yJiTaTHMa
XUApONU3e YKa3yje Ha TO Ja je morpebaH Behu XUAPOIUTUYKM TOTEHIUjall 3a HETOBO
ociobahame. CnuyHa cUTyalMja ce Mokasana u y ciaydajy ¢uopernHa. OH je JeTEeKTOBaH Ha
210°C. VY cnyyajy Xuapoiu3e KuceianHoM, jaBiba ce npu aogatky 0,05 M HCI y vemro Behem
ca/ip>kajy Hero npu ekcTpakuuju cyokputiuaaom Bojgom Ha 210°C (3,45 mg/kg u 1,26 mg/kg).

Kana je ped o ¢eHONHUM KucCeMHaAMa MaKCHUMaJIHM NMPHHOC j€ OCTBAPEH INpH JO0AATKY
MojudukaTopa y koHuentpauuju oa 0,05 u 0,1 M. Hajehu yunnak MonugpukaTopa orienao ce y
Clly4ajy BAaHMJIMHCKE, CHUPUHTMHCKE U ¢epynHe kucenuHe. OBe KUCEIMHE ce€ BOAOM 0e3
Mo u(pUKATOpa HUCY MOTJIE €KCTPAXOBAaTH IMPH MCIUTHBAHUM TPUTHCIUMA M TeMIleparypama.
JlogatakoM KHCEJIMHE, U TO CaMO y MakCHUMaJHOj KoHueHTpauuju o 0,1 M, nonaszu 10 BUXOBe
excTpakuuje. OBO yka3yje Ha U3y3€THO UBPCTE Be3e U3Mel)y MOMEHYTHX jeANbEeha U MaTpUKca
y30pka. MakCHMaTHHU IPUHOC IMHAMHHCKE KUCEITMHE je OMO OCTBapEH MPUIINKOM EKCTPaKIIMje Ha
210°C, mox mpunmkoMm ekctpakiuje Ha 115°C meHo mpucycTBO HHUje 3abenmexeno. [Iporec
eKcTpakiuje y3 moaudukatop oasujao ce Ha 115°C, a oHa je JeTeKTOBaHA caMO y3 KOpuIlTheme
0,1 M HCI. Iopen nomeHyTux (EHOIHUX KHCEIUHA, MAKCHMAIHU TPHHOC CHHAIUHCKE WU

eJIarMHCKE KUCENHE je Takole OMOo OCTBapeH MpU MaKCUMATHO] KOHIIEHTpAIHju Moau(UKaTopa.
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VY cnydajy MOMEHYTHMX KHCEJIMHA Caapikaj je OMo Behw y OJHOCY Ha HHXOB calapxkaj 0e3
Momudukatopa. Tako Ha TpuMep, KOHIICHTpAllMja CHUHAIMHCKE KHCEIMHE Y EKCTpaKTUMa
nobujenuM Ha Ttemnepatypu ox 115°C 6e3 moaudukaropa je usHocumna 69 mg/kg, mok je
MaKCUMaJIHU MPUHOC Ouo octBapeH Ha temmeparypu on 210°C (150 mg/kg). Excrpakiujom Ha
115°C y3 mpucycro 0,1 M HCI npuHoc cuHanuHCcKe KuceiauHe je m3Hocuo 162,10 mg/kg. V
clly4yajy octainux (EHOIHUX KHCEIMHA, MAaKCUMAJIHH IPHHOC CE€ OCTBAPUBAO TPU KOHIICHTPAIH]H
moaudukatopa ox 0,05 M.

dopeTuH je JETEKTOBAaH caMo IpH TemrepaTypu ekctpakmuje uzHan 200°C, mro Moxe
YKa3WBaTH Ha HETOBY M3Y3€THY CTAOMJIHOCT M jaKy Be3y ca MaTPUKCOM. YTIOTPEOOM HIKUX
KOHIIeHTpanuja Moaudukaropa Huje Omino moryhe meroBo ocinobahame u3 marpukca. Tek npu
koHHeHTpauuju o 0,05 M jenumemne je IeTeKTOBaHO Yy eKCTPAKTHMA.

Pe3Beparpoi, Koju CTPYKTYpHO MpUIaga KJIacu CTHIIOSHA, ce HUje SKCTPAaxoBao HU NpPHU
JEIHO] O/ MPUMEHEHUX KOHIICHTpaIja MoJupuKaTopa.

Ha ocHOBY cBera 1o caji pe4eHOT jacHO je Jia KMCEJIMHOM IOTIOMOTHYTa XHPOJIN3a UMa
MO3UTUBAH yYWHAK KaJa je y muTamy npuHoc (eHomHmx kucenwHa. Kom apyrux kiaca
nosmdenona, a HapoyuTo (DIABOHOMIHWX arJIMKOHA TMPHUCYCTBO Moaudukaropa BUCOKE
KOHIIEHTpallKje HUje onpaBaaHo. Moryhe je 1a 1oaaTkoM KucenrnHe Behrx KOHIIEHTpalnja 10J1a3u
70 CTPYKTYpHUX TMPOMEHA Yy XETEePOLMUKINYHOM TMPCTEHY, T€ y KpPajlbeM HCXOAY JI0JIa3h IO
Jerpajaiyje MoJIeKya arlukoHa Wik je Moryha KoHjyraiyja ca OKOJIHUM MoJieKyiauma. Takole,
Ha OCHOBY JIOOWMjCHHX pe3yJiTaTa MOXe Ce 3aKJbYIHUTH JIa caMa CyOKpUTHYIHA BOJ]a MMa JIOBOJHHO
BHUCOK XMJIPOJUTHYKH MOTEHIINjaJ 32 €KCTPaKIH]y GEeHOTHUX TIIMKO3Uaa U arnukoHa. Kao mro je
Beh paHHje CIIOMEHYTO OBO MOX€ OWUTH y TECHOj BE3M Ca M3y3e€THO BHCOKOM KOHIIEHTPAIIH]OM

H30" joHa y cyOKpUTHYHO] BOJIH.
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4.6. BUOJIOIIKA AKTUBHOCT EKCTPAKATA KAMUJINLE
4.6.1. AHTUOKCUJAATUBHA AKTUBHOCT

4.6.1.1. OnpehuBame aHTHPAAUKAJICKE AKTHBHOCTH eKCTpPaKaTa (pepMEeHTHCAHHUX I[BETOBA

€JIEKTPOH CITHH Pe30HAHTHOM cniekTpockonujom (ESR)

AHTHOKCHIATUBHA AKTUBHOCT €TAaHOJHHUX eKCTpakata (EpMEHTHCAHHUX I[BETOBA
KaMWIHIIE je oapeheHa eNeKTpOH CITUH PE30HAHTHOM CHEKTPOCKOMHUjoM. Y LUJbY JNeQUHHCAA
yTuIaja mporeca ¢epMeHTanuje Ha OMOJIOIIKY aKTUBHOCT EKCTpakaTa, aHTHOKCHIATHBHA
aKTUBHOCT j€ mapaiesHo oapelheHa u eKCTpakTUMa HaTHBHUX I[BETOBA. AKTHBHOCT je onpelhena
MEpPEHEM CIIOCOOHOCTH HEYTPpaJIU3alldje ABE Pa3IMUUTE CI000JHO-PATUKAICKE BPCTE: XUAPOKCHUI
U Cymepokcua aHjoH panukana. Enektpon cmnun pe3zoHantHa (ESR) cmekrpockomumja je
WHCTPpYMEHTAJIHA METOJIa Koja oMoryhaBa TUPEKTHY JNETEKIU]y CIIOOOAHMX paaukana. Mako je
OCETJPMBOCT OBE METOJIE BEOMa BHCOKA, JECTEKIMja KPAaTKOKMBEhHX, pelaTHBHO HECTAOMIIHHX,
PEaKTHBHUX CIIO000IHO-PAIMKAJICKUX BpPCTA, MOMYT CYIIEPOKCH] aHjOH M XHIPOKCHII pajHKalia
HUje Moryha 300T BEUXOBOT KPaTKOT BpEMEHa JKMBOTA. Je[Ha 0J1 MeTo/1a Koja oMoryhasa mBHXOBY
JNETeKIHjy je ,,CIIHH TPAmuHT MeToAa KOjOM C€ HEeCTaOWJIHM CIO0OMHU paJHKalH ,,XBaTajy"
nmomohy onpeheHuX OpraHcKHxX jeAumema T3B. ,,CIIMH TpamoBa™ ¢dopmupajyhu crabuiHe
panukaine, T3B. ,,CIHH aIyKTe™, KOju ce naajbe Mory jaerekroBatu ESR cnekrpockonujom

(Yanananosuh-bpynert, 1998).

Ymuuaj ekcmpakama na nacmanax u mpancgopmayujy xuopoxcun paouxkana

3a onpehuBame aHTUpaIUKAICKEe aKTMBHOCTH eKcTpakaTa Ha peaktuBHe ‘OH paaukaine
koputitheHn je ®OEHTOHOB MOJEN CUCTeM. PEakTHBHH XUIPOKCHIJI PaJWKaINd TEHEPUCAHU CYy

cnenehuM peakiMOHUM MEXaHU3MOM:

Feo" + H,O2 — Fes™ + 'OH + OH™

Hacramu peaktuBan ‘OH panukanu y npucyctBy ,,ciiue tpana““ DMPO (5,5-numerni-1-
nupoiuH-N-okcun) ¢opmupajy crabMiaHe HUTPOKCHA paaukaie, ogHocHo DMPO-OH ,crnun

anyKTe”:
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+ OH —» =0
i
!
DMPO DMPO-OH

Cnuka 52. ®opmupame Hutpokcu paaukaia (DMPO-OH ,,criun agykra”).

OBaj aHTHPAJIUKAICKH TECT Jaje MHPOpMAIH]jy HE CaMO O aHTHPATUKAIICKO] aKTHBHOCTH
eKCTpakaTa Ha CJI00OJHE XUAPOKCHI paaukaie, Beh u 0 CIOCOOHOCTH aKTUBHUX jeIUEHCHA
MPUCYTHUX y EKCTpaKTHMa Jla CTBapajy KOMIUIEKCE ca joHMMa TBoxkha M Ja Ha Taj HAYWH
CIpeyaBajy cTBapame XuApoKkcui paaukana GeHTonoBoM peakuujom (Bymuh, 2012).

Ha cmumu 53 je mpukazan ESR cmekrap DMPO-OH ,,cnimH agykara™ Hactammx y

DEHTOHOBOM MOJIEJI CUCTEMY.

JHH\

Cmuka 53. ESR criekrap DMPO-OH ,,criun anykara® Hactanux y @eHTOHOBOM MOJIENT CUCTEMY

(cnena mpo6a).

XuneppuHa crpyktypa oBor ESR cnmekTtpa je mpencraBibeHa ca UYETHPU JIMHHjE
penatuBHOT UHTeH3uTeTa 1:2:2:1 u UCTUX KOHCTaHTU XurnepuHor nenama 3a jenad 14N-atom (I

=1)aN = 14,9 G, u 3a jenan 1H-atom (I = 1/2) aH = 14,9 G.
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Ha cnumm 54 npuka3zane cy antupaaukaincke akTuBHOCTH (AA'OH) ekcTpakaTa HATHBHUX
1 (epMEHTHCAHUX LIBETOBA KAMUJIMIIE HAa XUJIPOKCUI pagukaje y DeHTOHOBOM MO/JIEN CUCTEMY.

Ca cnmke ce jacHO youaBa Jia Cy €KCTPaKTH KaMUJIHIE, Kako (PepMEHTHCAHUX TaKO U
HAaTHBHHUX LIBETOBA, €(pUKACHO yTULAIM HA CTBapame W TpaHchopMaIujy XUIpOKCHI paauKaa.
Bogenu excTpakTi HATUBHUX LIBETOBA CY MOTITYHO YKIIOHHMIIN XUAPOKCUIT paJiuKaje U3 peaklnoHe
cveme (AAY = 100%) mpu npumemeHoj KoHueHTpanuju ox 1,25 mg/ml, mox cy ocramu
UCIHUTAaHU E€KCTPAKTH OBY €(UKACHOCT MOCTUTIIM NMPH HEITO BehuM KoHIeHTpamujama ox 1,5
mg/ml. ESR chekTpaiHa aHanu3a aHTHpAIUKAJICKE AKTHBHOCTH EKCTPAaKTa KaMWIMIEC Ha
XUIAPOKCHII pajuKaje yKazyje Ha 3aBHCHOCT aKTUBHOCTU O]l TOra Ja JiM je OMJbHU MaTepujal
dbepMeHTHCaH WIM He, BPCTE€ pacTBapaya, Kao M OJ KOHIEHTpallWje eKCTpakTa. AKTUBHOCT

no0ujeHuX ekcTpakara je pacia cienehum penpocienom: H-YEB > ©-VEB > H-YE> ©-VE.

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

SA ‘OH (%)

0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2 14 1,6
Konmenrpanuja (mg/ml)
—@— O-YE —@—H-VE @— O-YEB —@—H-VEB

Crnuka 54. YTuiaj ekctpakara (pepMEHTHCAHUX U HATUBHHX 1IBETOBA KAMUJIUIIE HA CTBApame 1

TpaHchopMaIMjy XUAPOKCUIT paJuKana.

3a u3paxaBame aHTHOKCHIATHBHE aKTHUBHOCTH ce decTo kopuctd ICso®! Bpemmocr,
OJIHOCHO KOHIIEHTpaI#ja eKCTpaKTa MpH KO0jo] Aojazu A0 HeyTpammzanuje 50% cmobomHux

paauKana noj cneuupuyHuM ekcriepuMenTanHuM ycimosuMma (Cuvelier u cap., 1992). [loOujene
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ICs0 BpeqHOCTH MCIIMTHBAHUX EKCTpakaTa IpukazaHe cy y Tabemu 27. Mama |Csg BpemHocT

ykasyje Ha Behy aHTHOKCHUAATUBHY aKTUBHOCT.

Tabena 27. ICso BpemHOCTH eKcTpakata HaTUBHUX W (DEPMEHTHCAHHMX I[BETOBA KaMWIIUIIEC W

AIMreHUHA.
Exkcrpakr ICs0°CH (mg/ml)* 1Cs0°2"~ (mg/ml)*
D-YE 0,8828+0,0438 0,0679+0,0032
H-YE 0,8474+0,0411 0,0999+0,0046
@-YEB 0,7014x0,0345 0,0556+0,0022
H-YEB 0,4409+0,0219 0,0308+0,0014

ANHUTreHuH 0,0417+0,0019 0,0016+0,0001

*+ 2C]]

Kao mTo ce moxe Bumern u3 tabene 27, 1Csp BpeIHOCTH HCIUTHBAHMX €KCTpaKaTa
KaMuuie Bapupaiie ¢y y oncery oxa 0,4409 o 0,8828 mg/ml. V nopehemy ca aHTHOKCHIaTHBHIM
kanarutetom amurenuHa (ICs0®™ = 0,0417 mg/ml), koju je xopumhen kao pedepeHTHa
CYIICTaHIIa, CBU EKCTPAaKTU Cy TOKa3aJlu JOOpYy aHTUPAJUKAICKY CIIOCOOHOCT Ka XHIPOKCHUII
panukanuma. Koj BOJEHMX eKCTpakara, BUIHA je pa3jiuka u3Mel)y ekcTpakara HaTUBHHX H
¢depMeHTHCAaHUX 11BeTOBa. MelyTuM, y ciydajy eTaHOJTHHUX €KCTpaKaTa ClIOCOOHOCT HATUBHUX H
dbepMmeHTHCaHUX 1BeToBa Ka Heyrpanmsanmju ‘OH panukana je Bpiio ciouuna. J{oOujeHu
pe3yaTaTH MOKa3yjy Ja Cy BOJCHH €KCTPAaKTH 3HATHO OOJBbU Y ,,XBaTamy " XUAPOKCHI paauKaja
HacIpaM eTaHOJHUX, IITO je y KOJIU3HUjH ca mojanumMa u3 nureparype (Guimardes u cap., 2013a,0;

McKay u Blumberg, 2006).

Ymuuaj excmpaxkama na nacmanax u mpancgopmayujy cynepokcuonoz anjon paoukana

Nako je cynepokcui aHjoH paauKai ciiad OKCHAAIIMOHH areHC, OH j€ TIPEKYpPCop y CTBapamy
BPJIO PEAKTUBHUX XHUPOKCUII pajiuKaia u cuHriieT kuceonuka (Okuno u cap., 2001). Cynepokcun
aHjOH paJuKall Ceé MOXE TeHepUCaTH EH3UMCKU, CHCTEMOM KCAaHTHH/KCAaHTHH OKCHUIa3a WU
XEMHUJCKUM IIyT€M, Ca CMEIIOM KaJHhjyM CyIepoKcHIa W KpayHeTpa. [IpenHocT Xemujckor
TeHepHCcama CYNEPOKCH]] aHjOH paauKkana 3a oapehuBame aHTHpAJMKAJICKE aKTUBHOCTU je
JEeIHO3HAYHOCT MHTEPIIPETUPAHUX pe3ynTara. Hanme, jeaumema IpUcyTHA y eKCTPaKTHMa MOTY
MMaTd ¥ WHXUOUTOPHO JEjCTBO HAa EH3MMCKH CHCTEM KCAHTHH/KCAaHTHH OKCHJa3a, TOpes
aHTHpaguKaicke akTuBHOCTH. OBaj mpobiem je mpeBazuheH Kaja je U3BOp CYMEPOKCHJ aHjOH

panukana xemujcku cuctem (Bymuh, 2012). ESR cnektpanmna oapehuBama crmobogHux
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CYIIEPOKCHU aHjoH aJuKajla y HAaB€ACHOM MOJCJI CUCTEMY U3B III€Ha j€ ,,CIIMH TpamuHr MCTOA0OM
2

ynotpe6om DMPO kao ,,criiH Tpamn® jenumena, cieaehum Mexanu3zmMom:

+ 0,
2 w’w OOH
N

o

o, —2+\

DMPO DMPO-OOH
Crnuxka 55. @opmuparwe DMPO-OOH.

Xuneppuna crtpykrypa ESR curnama craOManM3oBaHHMX CYNEpPOKCH aHjOH pajKaia,
onrocao DMPO-OOH ,,cniun agykara®™ (ciuka 56), cactoju ce o1 4eTUpH JIMHU]E, a KOHCTAHTE

uenama umajy Bpennoct aN = 12,65 G, aHB=10,4 GuaHy=1,3G .

L 1
206G

Cnuka 56. ESR cniekrap DMPO-OOH ,,criun ajgykara® cynepoKCcHl aHjoH paaukana (ciemna
mpoba).

Ha cmuuom 57 mnpukasaH je yTulla) HCIUTUBAaHMX €KCTpakaTa Ha CTBapambe MU

TpaHc(hopMalMjy CYIepOKCH]l aHjOH paJuKaa.
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Crnuka 57. YTH1aj ekcTpakaTa KaMUINIIE HA CTBapame U TpaHCchOopMallnjy CyepOKCH] aHjOH

paaukana.

Excrpakatu gepMeHTHCAHHX W HATUBHHX LBETOBA KAMIJIMIIC €(PUKACHO Cy YTHIIATH Ha
CTBapame U TpaHCPOpMAIHjy CyNepOKCUI aHjoH paaukaia. CBH UCIIUTAHU Y30PLH Cy IOTIIYHO
CIMMHUHUCAIIM CYNEPOKCHJ aHjoH paaukan u3 peakiuoHe cmeme (AAO2” = 100%) npu
konueHtpauuju ox 0,25 mg/ml. [Ipema nmoxanuma npukazanuM y tadenu 27 MOXKe ce BUACTH Jia
je uuct amurennn (ICs0%" = 0,0016 mg/ml) nokasao Behu agUHUTET Ka ,,XBaTamby" CYNEPOKCU
aHjOH pajiMKala Hero HCIUTHBAHU eKCTPakTH, unje cy ce 1Cs0°2" BpetHOCTH KpeTate y Ofcery of
0,0308 mo 0,0999 mg/ml. On cBuX HCIUTAaHUX EKCTpakaTa HajBehy epUKaCHOCT Ka CyMepOKCH/T
aHjoH paaukamuma mokazao je H-VEB ekcrpakr (ICsp = 0,0308 mg/ml). HMako cy ce
(bepMEeHTHCaHN EKCTPAKTH O/UTMKOBAJIM BUIINM Ca/Ip’KajeM alireHUuHa, ’bUX0Ba aHTHPaIUKaJICKa
aKTHBHOCT OWia je Mama y OJHOCY Ha HedepMmeHTHcaHe. OBO CBaKakO MOXKE YKa3uBaTH Ha
JONPUHOC IPYTUX KOMIIOHEHTH MPHUCYTHHUX y EKCTPAaKTHMa HATHBHUX I[BETOBA, Ka0 M Ha edekar

BUXOBOT' CHHEPIrUCTUYKOI ACJIOBAKA.
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4.6.1.2. YTHIIAj eKCTPAKIMOHE TEXHHKE HA AHTHOKCHIATUBHY AKTHBHOCT

VY mperxomHOM [Ny jacHO je moka3aHa Beha aHTMOKCHIATMBHAa aKTUBHOCT HATHBHUX
nBeToBa y mnopehewmy ca ¢depmentucanuM. Mako 0 aHTHOKCHIATHBHO] aKTHBHOCTH
(depMeHTHCaHUX LIBETOBA KaMMJIMIIE HEMa JO0BOJHHO JIMTEPAaTYpHUX IOJATaka, Kaja je ped o
HaTUBHUM CHUTYyalja je Apyrauuja. Mmak, cBa clipoBefeHa UCTPakKHBamba OJIHOCE C€ Ha IIBacT
kamuuiie (in toto), mpu yemy ce OH 1mokaszao 10OpUM W3BOPOM aHTHOKCHIaHACa.

BpojaumM TecTtoBuMa moTBpheHa je aHTHOKCHIATUBHA aKTMBHOCT IIBACTU KaMIUIUIIC, H TO
KaKO B€HUX EKCTpaKaTa, beHOT €TapCKOT YJba, TAKO U NOjJeJMHAYHUX KOHCTUTYEHATA Ca/ipKaHUM
y ®0j. ChopoBeneHa HCTpaxuBama Cy II0Ka3ala YTUIA] EKCTPAKIMOHMX TEXHUKa Ha
AHTHOKCUIATHBHY MOh excTpakarta. OBO je 3ampaBo MocjeIuIa YNmbEHUIIE Ja Pa3InIATH HAYHHA
no0Mjama eKCTpaKaTa yCiIOBJbaBajy Pa3IMUUT CaCTaB €KCTPaKara, a Takohe W pasIuuuT MPHHOC
KOMIIOHEHaTa ca creuu(puIHOM aHTHOKCHJIATUBHOM akTHBHOIIhY. Jlajbe, aKTUBHOCT €KCTpaKaTa
yCJIOBJbEHA je Takole U MpUMEemEeHUM pacTBapauyeM. McTpakuBama cy Mmokasana jia METaHOJIHH
eKCTpaKkTH WMajy BehW aHTHOKCHIATHBHU KalalUTET y OJHOCY Ha E€TaHONHE, W Ja Cy
CYIIEPHOPHUjH Y 0JJHOCY Ha XekcaHcke (Roby u cap., 2013). AHTHpaIUKAJICKH KAITalUTET y TECHO]
je Be3u ca caapxkajeM NOTU(PEHOTHUX KOMIIOHEHaTa y OWJPHOM Marepujany, HUXOBUM
M0jeIMHAYHUM AHTHPAJAUKAJICKUM KapaKTepUCTHKaMa, Kao M ca HUXOBUM MehycoOHUM
uHTepakuujama (Song u cap., 2010).

Haxo Hema JOCTYITHUX JIMTEPATYPHUX MT0/IaTaka O aHTHOKCUJATUBHO] U aHTUPATUKAIICKO]
aKTUBHOCTH j€3MYaCTHX I[BETOBAa KaMMWJIMIIE, HA OCHOBY HPETXOAHHUX HCTpPaKUBamba MOXKE Ce
MPETHOCTAaBUTH HUXOB BHUCOK AHTHMOKCHUAATUBHHU KalallUTET, Ipe cBera 300r MojaTaka Koju
noTBphyjy J1a je3uyacTu LIBETOBU KaMWIMIIE cajpxke Monu@eHoraHe koMmnoHeHte. Kao mto je
HAaBEJICHO, Pa3IMUMTE EKCTPAKIMOHE TEXHUKE YCJIOBJbABA]Y PA3JIMUYUT Cajpiaj OMOaKTUBHUX
KOMIIOHEHaTa y J10OMjeHUM eKCTpakTHMa, CTOra je HEONXOAHO MpoHahM aJeKBaTHY TEXHUKY
KOJOM C€ OCTBapyje J0o0Mjame eKCTpakara ca MaKCHUMaJIHUM aHTHOKCHIATHBHUM, OJIHOCHO
AHTUPAINKAJICKAM JIeJIOBalkbeM. Pe3ynTaTi ncuTHBamka KanauTeTa xBarama cinobogHor DPPH
pagukana, Kao M PENyKIIMOHEe MOhM eKCTpakaTa je3M4acTHX IIBETOBA KaMIUIMIE JOOW]jEHUX
Pa3NIUYUTUM EKCTPAKIIMOHUM TeXHHKaMa MPUKa3aHU Cy Ha CIMLHU 58 Kao cpe/mhe BPEeIHOCTH TPU
noHaBibama (¥2CJI). JloOujeHu pe3yiTaTd ykKa3yjy Ha jaK aHTHMOKCHAITUBHU TMOTEHIIMjal

HUCIIMTUBAHUX CKCTpaKaTta.
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Y nopehewmy ca eraHONMHHM ~eKCTpakThMma jgooOujeHum  yirpasBydHoMm  (VE),
mukpotanaciom (ME) u Soxhlet excrpakimjom (CE), CKB ce moka3ao HajIlOTEHHjUM IIPH
Heyrpanu3anuju DPPH pagukana (cnuka 58A). Hberoa aHTHpanukaicka akTHBHOCT, U3PaXKCHA
npeko ICsg Bpennoctu, m3nocwia je 0,0211 mg/ml, mTo mnpeacraB/ba HajHUXKY BPEAHOCT
WHXUOWTOPHE KOHIIEHTpAIMje y OJHOCY Ha Jpyre eKCTpakTe. Pe3ynTatm aHTHpaaWKajCKe
aKTUBHOCTH Kajna cy y murakby ME ekcrpaktu (ICso = 0,0295 mg/ml) mokasanu cy OauCKy
Bpennoct ca onuMm 3a CE (ICso = 0,0305 mg/ml). Ca apyre crtpane, ekctpakt nooujen YE ca
cBojoM ICsp Bpennomthy ox 0,0606 mg/ml, mokasao je penaTUBHO yMEpEHY aKTUBHOCT, IIITO j€ U
y CarjlaCHOCTH ca MpeTxoHo onpeheHnM canpkajem (enona u haaBoHoOHIA.

Kana je y nutamy peaykimona Moh ekcTpakaTa, Kao IITO je U OUllo OYeKHUBaHO, HajBehy
aKTHBHOCT IMOKa3ao je BojeHu ekctpakT ca ICso Bpeanomrhy ox 0,578 mg/ml (cnuka 58B). 1Cso
Bpennoctu 3a ME u CE ekcrpakre uznocuie cy 0,840 mg/ml u 0,800 mg/ml. YE ekctpakr je

M0Ka3a0 HajHWkH peaykironu notenimjan (0,909 mg/ml).
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Cnuka 58. Pesynratu oapehuBama (A) ciocooHoctr naxubunuje DPPH panukana u (Bb)

PCAYKIIMOHE Mohu CKCTpaKaTa ,Z[06I/Ij CHUX PA3JINYUTHUM CKCTPAKIIMOHUM TCXHUKaAMaA.

JloGujeHuM pe3yaTaTMa MOKa3HO je Ja €KCTPaKT KaMHJIUIE JOOHjeH CyOKpUTHYHOM
BOJOM H3pakaBa Behy aKTHMBHOCT y OJHOCY Ha €TaHOJHE. Y Wby €JIMMHHHCAaBka yTHIaja
pacTBapaua M carjejaBama e(ekra camMe TEXHHKE Ha aHTHOKCHJATHBHY aKTHBHOCT €KCTpakara
KaMWJINILIE, aHTUOKCHUJATHBHA aKTUBHOCT BOJICHOT KCTpaKTa Jlajbe je yrnopeheHa ca akTuBHouIhy
eKcTpakata J0OMjeHHX BOJOM MpUMEHYjyhu pa3auduTe eKCTpakiuoHe TexHuke. [loOujeHu

nojauu (civka 59) nokasyjy z1ia je eKCTpakT J00HjeH CyOKPUTHYHOM BOJIOM OIET JEMOHCTPHUPAO
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Haj00Jbe aHTHOKCHUIATUBHE CIIOCOOHOCTH, TI0Ka3yjyhu 1a Bojia y CYOKPUTHYHOM CTamy MOKa3yje
OJITMYHE COJIBaTaI[MOHE OCOOUHE.

Pesynaratu DPPH anTupanukanckor tecra (ciamka 59A) moka3syjy 1a je oBaj eKCTPaKT ca
cBojoMm ICso Bpennomnthy ox 0,021 mg/ml ucnipen cBux ocranux excrpakarta. Hacympot memy, CE
EKCTPAKT je moKa3ao HajHwKy anTrHokcuaatusay moh (0,0306 mg/ml). Kaga cy y nurasy ME u
VE ekcrpaktu, npumeheno je na nmajy npuommkae 1Cso Bpeanocta (0,0265 u 0,0261 mg/ml), kao

1 J1a je HeOoITX0/JHa HelTo Beha KOHIIeHTpalrja OBUX eKcTpakara aa ou meyrpamucaiu 50% DPPH

paaukana.
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Cnuka 59. Pesynratu oapeljuBama (A) ciocoonoctn naxubunuje DPPH panukana u (B)

PEAYKIIUOHE mohu BOACHHUX CKCTpaKaTa JlO6I/IjCHI/IX Pa3IMINTHUM CKCTPAKOMOHUM TCXHUKaMa.

Kana je y nuramy penykiuoHa Moh, pesyntatu mnpukaszaHu Ha ciaunu 59b jacHo
nemoHctpupajy na CKB ekcrpakt mnokasyje HajBehy peaykunoHy Moh y mnopehemy ca
eKCTpaKTUMa J00MjeHHM JIPYTHM eKCTPaKIMOHUM TexHuKama. Hajumky moh penykimje Fe*3y
Fe*2 (majseha ICso BpemnocT y u3Hocy ox 0,922 mg/ml) onpehena je kon VE ekcrpakara. Crinune
MHXUOUTOpHE KOHIIeHTpanuje cy oune yrephene koq ME (0,850 mg/ml) u CE (0,842 mg/ml).

JloOujern pe3yaTaTH AEMOHCTPUPA]y MPETHOCT YIMOTPeOe EKCTPAKIHje CYOKPUTHIHOM
BOJOM 3a Jo0Wjame eKcTpakara OoraTux OWOAKTUBHUM  JeIHHCHUMA,  OJHOCHO

AHTHUOKCHIAaHCHUMaA.
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4.6.1.2.2. AuTuokcuaatusHa aktuBHOcT CKB excTrpakara kamunianue

VY3umajyhu y 063up ocaj mpukazaHe pe3ysrare y KojuMa ce JaCHO OCJIMKaBa]y MPeIHOCTH
CYOKpUTHYHE EKCTPaKIMje BOJOM Yy OJHOCY Ha JpYyre CGKCTpaKIMOHE TeXHUKe, ypahena je
ONCeXHWja aHanmu3a aHTHoKcuaatuBHOr moreHimjama CKB ekcrpakata. Ca Tum y Besw,
AHTHOKCHJIATUBHA M aHTUPATUKAJICKA aKTUBHOCT €KCTpaKaTa KaMIIIMIE YTBpeHa je MPUMEHOM
Beher Opoja cnektpodoromerpujckux Merona. CBaka ol MPUMEHEHUX METOJA 3aCHHBA CE HA
pa3IMYNTOM MEXaHHM3MY JIeJIOBamba aHTHOKCHAHAca M3 eKCTpakaTa, Te ce crupoBohemeM Beher
Opoja MeToJla CTHYE pPEaTHUjH YBHJ y AHTUOKCHJIATHBHHU KamnalUTeT MOOMjeHUX eKCTpakaTa.

Jlobujene MHXNOUTOPHE KOHIICHTpPALMje Cy MpHKa3aHe TabeIapHo U aTe y npuio3uma 7 u 8.

Cnocoonocm unxuouyuje DPPH paoukana

CrnocobHocT ekcTpakara ka HeyTpaimmcamy DPPH panumkana wuspexena je mpeko

naxuburopaux kouneHtpanuja (ICsp BpenHoct) u npukaszana je Ha ciaukama 60-62 kao cpeama

BpPEIHOCT TpH MoHaBJbama (£2CJI).

o0 18,60+0,00

E 15,00+3.40 14,10+1,05 15.90£0,91
215 14,00+4,12
=
(@]
2
g 10 \‘ N H
(] | 1 [ |
o | B | | ] [ |
A | I I I
S Y “,

\ } | 1 ‘

0
10 30 45 60 90

[Mpurucak (bar)

Crnuxka 60. YTuiaj nmputrcka Ha crmocoOHOCT eKcTpakaTa a Heyrpanumiry DPPH panukare.

Ha cnmuumm 60 mpukasaH je aHTHPAAMKAJICKH MOTEHIMjall eKCTpakaTra JOoOHjeHHX Ha
pa3nmuauTHM onepatiuBHUM nputHciMa. Jlooujene |1Cso BpenqnocTu 6mie cy y omcery ox 14 pg/ml
(y cnyuajy ekcrpakta qooujeHor Ha 45 bar), ma g0 18,60 pug/ml (y ciaydajy excrpakra q00ujeHOT
Ha 10 bar). OBakBa aKTHBHOCT e€KCTpakaTa je y KOpelaluju ca cajpikajeM alureHWHa, Kao |
yKynHuX (naBoHouga. Hamme, y morneny caapikaja anmMreHWHa W YKYTHHX (DIaBOHOMITHHX

Marepuja, eKCTPaKTH Cy MOKa3alld TpeH 1 mopacra ox nmodeTHux 10 bar ma cBe no 45 bar, rae cy
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JTOCTUIIIH MakcuMyM. Jlasbe moBehame MpUTHCKA BOJHIIO je Ka CMambEehy callpikaja MoCMaTPaHuX
jenumema y ekcrpaktuma. CriocoOHOCT HeyTpanucama DPPH panukama mpatu oBaj TpeHn,
OJHOCHO HajMam{ KalaluTeT XBaTama paJuKaja je TO0Ka3a0 EKCTPAKT HajCHPOMAIIHUjU
aNUreHMHOM W YKynmHUM ¢unaBoHouauma. [lassum mopactom mnputucka ICso BpemHOCTH Cy
omajane, y3 nopehame BpeJHOCTH KOHIICHTpalMja alureHNHA U (prraBoHOM I, CBE 10 BPEAHOCTH

npuTrcka o 45 bar koju je oaroBapao MakCUMyMy aKTHBHOCTH, OJJHOCHO MAaKCUMYyMY CajpiKaja

OBUIX jeIMHCHA.
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Cnuka 61. YTunaj remnepaType Ha CIOCOOHOCT eKcTpakara aa HeyTpanuuy DPPH paaukare.

Kana je y nutamy ytunaj temneparype (ciauka 61), m1oOujeHH pe3yaTaTv HUCY OWIH y
CKJIay ca caJpXajeM YKYNHUX (EHOIHUX jeAuberma, YKYNHUX (pIaBOHOMJA M alUIeHUHA.
[ToBehame Temmeparype je Bogmiio ka cBe HWkUM [Cso BpegHocTMMa, OJHOCHO Ka Behoj
AHTUPAJINKAJICKO] akTUBHOCTH. Ca npyre cTpaHe, KOJ €KCTpakaTa JOOMjeHHX Y3 J0JaTak
moaudukaropa (ciamuka 62), jacHO ce BHIM Ja je eKcTpakT nodujeH kopumrhemem 0,001 M HCI
uMao HajBehM aHTUPATUKAICKU KalaluTeT, IITO je Yy CKIaly ca caJp’kajeM YKyNMHHUX (eHoua,
¢daBoHOM A M anureHnHa. Mehytum, y cinydajy excrpakTa nobujennx kopumrhemem 0,05 M HCI
YOUYEHO j€ /1a, MaKO je 0Baj eKCTPAKT UMAO0 M3Y3€THO BHUCOK CaJpikaj YKYyNMHHUX (heHona (HemrTo
HUKH 0] MAKCUMAaJTHO OCTBAapEHOT'), OH HHUj€ UCIOJbHO jaK aHTHPAAUKAJICKH NOoTeHIjan. Pa3nor
OBOME MOXe OMTH HH3aK HHMBO Cafip>kaja (paBOHOMAA, Kao U camor anureHuHa. OBU pe3ynTaTtu

nokasyjy na je 3a uaxuounujy DPPH panukana anurenus HajBepoBaTHH]j€ OJ] 3HAYajHOT YTULIAja.
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Crnuka 62. YTuiaj KoHIIeHTpalyje Moau(puKaTopa Ha CIOCOOHOCT €KCTpaKaTta Ja HeyTPaIHIIy
DPPH panuxkarne.

Cnocoonocm unxuouyuje OH paouxana

Xunmpokcun pagukann (OH) ce cmarpajy jemHum O HajpeakTUBHHjUX CIIO0OIHO
paMKaJICKUX BPCTa ca KOjUMa Cy IMoBe3aHa MHOT0OpojHa 030uJbHa ollTehemha TKHUBa, IeTpaaalnja
MIPOTENHA, HEPACTBOPHUX JIMIU/A, YTJbEHUX XUJpaTa, HyKJIEHMHCKUX KucenuHa u ap. (Calderon u
cap., 1988). 360r BUXOBOT HETATUBHOT YTHIIaja HA )KUBE CUCTEME, MEpEHe CIOCOOHOCTH BUXO0BE
HeyTpajJu3alMje OJf CTpaHe MPUPOJHHUX MOJIEKYJa je OJl M3y3eTHE BaXXHOCTH. Y OBOM pany
cniocobHocT HeyTpam3anuje ‘OH pagukana o crpaHe ekcTpakara opeleHa je MepemeM CTereHa
oKcupanuje 2-aeokcu-J-prudo3e XuapoKcui paauKaiiMa HaKHATHUM MEpPEHEeM MPOU3BOJIa OBE
peakiuje ca THo0apOUTYPHOM KHCETHHOM.

CBHU UCIMTaHU €KCTPAKTH Cy MOKa3ajiH jJaKO BUCOK HHMBO CIIOCOOHOCTH HEyTpaju3alluje
'OH pagukana. Exctpaktu 1o0ujeHr Ha pa3IMnIuTUM BpenHOoCcTUMA TpuThcka cy nocturin |Cso
BpeIHOCTH y rpanuniama 37,44-45,98 ng/ml. Hajamke nHXUOUTOPHE KOHIIEHTPAIINje HEOMXOIHE
3a HeyTpanm3anmjy 50% mocMaTpaHHMX paauKaia Mmokasaiu Cy eKCTpakTu nobujenu Ha 30 bar
(37,44 ng/ml) u 45 bar (38,02 pg/ml), 01HOCHO €KCTPAKTH y KOjuMa je HUBO (heHoua, (raBoHOH A
U anureHnHa O0uo Makcumanad. Ca Japyre cTpaHe eKCTpakT j00WjeH Ha mpuTucky omx 10 bar

MI0KAa3a0 je HaJHWXKY aKTUBHOCT (45,98 pg/ml).
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Crnuka 63. YTu1aj Temneparype Ha CliocCOOHOCT eKCTpakaTa Ka HeyTpalu3aluju XUAPOKCUIT

paaukalia.

Excrpaktu nobujenu y temmneparypHom orcery 65-210°C noka3anu cy 04eKMBaHO BUCOK
HHMBO aKTUBHOCTH (ciuka 63). HajmoTeHTHHjUM ce IOKa3a0 eKCTPAKT A00UjeH Ha TeMIIepaTypH O/
150°C. Kao u y mpeTxoJHOM aHTHPAJUKAICKOM TECTy, U OBJIC Ca MOPACTOM TEMIIEpaType je
JI0JIA3UJI0 10 TIOpacTa aHTHPAINKAICKe aKTHBHOCTH. EkcTpakT 1o0MjeHn Ha TemrepaTypama 65-
130°C HuCy uCHOJpWIM 3HAYajHE pa3iuke y akTUBHOCTH. JlasbuMm nosehameM Temmeparype ca
130°C na 150°C nouwto je no 3HauajHujer naga |Csp Bpennoctu. [Topacrom Temmneparype uzHaj
150°C akTHBHOCT je omnajana.

[Topen wu3paxeHor yrTuiaja TeMIepaType, MoIUPUKATOp € Takohe yTUIla0 Ha
CIOCOOHOCT ekcTpakaTa na Heyrpanumy OH pagukane. 3a exctpakt gobujeH Ha 115°C Oe3
moaudukaropa nooujera 1Cso BpenHocT u3Hocuna je 42,72 pug/ml, 1ok Ha UCTOj TeMIepaTypH,
aJli y3 IPUCYCTBO MOM(HUKATOPa, OBa BPEIHOCT MOXe onactu u 10 37,94 ug/ml (0,05 M). M3y3es
eKCTpakTa JOoOH]eHOT MpH KOHIIeHTpalnju moaudukaropa oa 0,01 M, cBu eKCTpakTH Cy TTOKa3alu
npubmmkHy aktuBHOcT. Yrorpeda 0,01 M HCI je umana HeratiBaH yTHiiaj Ha aHTHPAIUKAICKY
akTuBHOCT npema ‘OH pagukanuma, na je nooujena ICso BpeqHoct (69,76 pg/ml) Ouna ganexo
Beha y 0/IHOCY Ha BPETHOCTH OCTAJIUX €KCTpaKara.

Vcnutanu eKcTpakTH Cy Mmokasand Behy akTHBHOCT Y OJHOCY Ha TallHy W aCKOPOMHCKY
KHCEJIMHY ¥ IPUOMKHY aKTUBHOCT ca OyTui xuapokcuronyeHom (BHT, enr. Butylated Hydroxy
Toluene) (Tabena 28).
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Tabena 28. 1Cso BpegHOCTH CTaHIapAHUX AaHTHOKCHIATHUX CYIICTAHIIH.

Pedpepentnn TanHa KuceanHa AcKopOHMHCKA KHCEIrHA BHT™
cTaHaapi
ICs0 (ug/ml)” 59,14+1,10 160,55+2,31 33,9240,79
"+2C]1

* ByTHI XUIpOKCHTONYEH

Cnocoonocm unxuouyuje ABTS paoukana

3a nobujeHe ekcTpakTe KaMuiuiie je oapehena crocobHoct HeyTpanuzanuje ABTS (2,2'-
a3uHO-Omc-(3-eTHII-0eH30THA30IMH-6-CyIPOHCKA KUCEUHA)) pajudKaia y PeakiHju y K0joj ce
ABTS konsepryje a0 crabuane ¢popme (ABTS™). CBM HMCIUTAaHH €KCTPAKTU CY HMCIOJBUIIH
AaKTUBHOCT Ka HEyTpalu3aluju OBHX nyroxuBehumx pamukanckux Bpcra. [lapanenHo ca
onpehuBameM aHTUOKCHIATHBHUX AaKTHBHOCTH €KCTpakara, WCIUTaHa jeé H aKTUBHOCT
pedeperTHHX cTranaapaa (tadena 29).

ExcTpaktn kamuiuie A0OHMjeHU TIMOJA TPUTHCKOM oa 45 bar Ounm cy y cramy Ja
Heytpamumy 50% ABTS panukana Beh npu koHuentpauuju ox 5,42 pg/ml. Hcnossenu
AHTHPATUKAICKU KalalmuTeT je Owo OoJbM y OJHOCY HA JBa KOMEpIMjajdHa CTaHaapaa
(ackopouncky kucenmuny u BHT). Hajmawu apunurer xa ABTS pagukanuma MCTIOJBHIN CY
eKCTpakTH J1o0ujeHn Ha mpuTHcKy of 10 bar, mTo je Omito y carizacHocTH ca caapkajuma enona,
¢naBoHOMAA M aNWIeHWHA, a Takohe W y carjlaCHOCTH ca NPETXOAHO CIPOBEICHUM
AHTUPAJIMKAJICKUM TECTOBUMA, Y KOJUMa C€ MOKa3ajo Jia eKCTpakTu Aooujenu Ha 10 bar umajy

HajMamy aHTUPAIUKAJICKy aKTUBHOCT.

TaGena 29. ICso BpenHOCTH CTaHAAPAHUX AHTHOKCUAATUBHUX CYIICTAHLIH.

ExctpakT nobujen I"anna AckopOHHCKa
BHT
Ha 45 bar KHCEITNHA KHCEITNHA
ICs0 (ug/ml)” 5,42+0,73 1,96 £ 0,41 10,98 +0,95 7,23 +0,87

"£2C]]
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16,76+0,61
18 15,47+0,23 15,32+0,21
16 14,59+0,54 14,86+0,48

14 12,55+0,34
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Crnuka 64. Ytuiaj remmneparype Ha criocoOHocT “xBatama” ABTS panukana.

Kana je y mnmramy yTumaj Ttemmeparype, HajBeha aHTHpaauKajcKa aKTHBHOCT je
npumehena kox ekctpakta gobujenor Ha 150°C (ciwka 64). YTumaj Ttemmeparype Ha
aHTUPAAMKAICKY akTHUBHOCT peMa ABTS panukanuma je Ouiia MISHTHYHA ca HEHUM YTHIIAjeM
Ha criocoOHOCT HeyTpanuzanyje ‘OH pagukana. M oBze, Kao ¥ y IPeTXO0AHOM aHTHPATUKAICKOM
TECTY, ca IOPacTOM TEMIIEPaType je aKTUBHOCT OJ1aro pacia, 1a Ou ca mopacToM TeMIIepaType o
130°C na 150°C gomuio 1o HArjaor CKOKa akKTHUBHOCTH.

Kana je y nutamy ytunaj 1o1arka MoandukaTropa Ha aHTUPAAUKAJICKU KalaluTeT, Kao U
y clly4ajy XUAPOKCUIT pajiiKalia, EKCTPakT J00H]jeH KopulthereM MoaudUKaTopa KOHIIEHTPAIIH]e
0,01 M je nokazao HajMamby HHXHOUTOPHY akTUBHOCT (34,87 pg/ml). HajBuiim HUBO aKTHBHOCTH
je mocTHrHyT y ciy4ajy kopumthewa 0,1 M momudukaropa (11,48 pg/ml). AnTHpagukaicka
akTUBHOCT nmpema ABTS paaukanuma mpu ocTanuM HCIHUTUBAHMM KOHIIEHTpalldjama ce HHUje

3Ha4YajHO Merbasia. BpeIHOCTH OCTaTuX MHXHOWTOPHHUX KOHIICHTpAIlHja KpeTajie Cy Ce y OICery
13,04-15,73 pg/ml.

Oopelhusare pedykyuone cnocoonocmu

Penykumona Moh excTpakara je opel)eHa MepemeM BIX0Be CIOCOOHOCTH peaykiuje Fet

y Fe*?jomn.
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VYTuiaj npuTHCKa Ha peIyKIIMOHY MOh eKcTpakara je OMo CIIMYaH yTUIIA]y OBOT ITapameTpa
Ha aHTUPAJUKAICKH OTEHIMjal y3opaka. Ca u3y3eTkoM ekcTpakTa goobujeror uHa 10 bar, gnja je
ICso Bpemnoct m3Hocmina 49,50 pg/ml, cBE oOcTamu EKCTPakTU Cy MOKa3add NPUOIIKHY
aKTUBHOCT. BpenHocTn MEXMOUTOPHHUX KOHILIEHTpanuja cy ouine y omncery 32,40-38,54 ng/ml.

[ToBehame TemIiepaType TOKOM Ipolieca eKCTpaKIfje BOAMIIO je Ka T0OHujamy eKcTpakaTa
BHCOKe penykinuoHe mohu. EkcTpakTu noOujern Ha HKuUM Temmeparypama (65 u 85°C) cy
MOKa3aJId 3HATHO HUXY PEIYKIHOHY CHOCOOHOCT, OJHOCHO AKTHOKCHIATHUBHY AKTHUBHOCT.
Bbuxose ICso Bpemnoctu Oune cy 3HadajHo Behe 07 OHUX 3a EKCTpakTe Jo0ujeHe Ha
temmneparypama u3Hazg 100°C. YTunaj temneparype Ha peaIyKIIMOHy MOh eKCTpaKaTa MIyCTpOBaH
je Ha cmumm 65. Tauke Ha rpaduky npencraBibajy ICso BpeqHOCTH W JaTte Cy Kao CPeImbe

BPEJIHOCTH TPU y3acTOIHA MOHaBJbamwa (+2C/).
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Cnuka 65. Y1uuaj reMnepaTtype Ha peaykiuony crocoonoct CKB ekcrpakara.

Kana je y mutamy yruiaj moaudukaropa, |Cso BpeHOCTH KpeTalie ¢y ce y orcery o 26,13
1o 45,28 pg/ml. Hwke xoHeHTpaimje MoaupuKaTopa HUCY yCIOBUIIE 3Ha4YajHE pa3iuke mehy
excTpaktuma. Konuentpamuja 0,05 M Boauna je ka noOujamby €KCTpakTa 3HATHO JIOLIM]E

akTHBHOCTH (45,28 pug/ml).
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Oopehusare cnocobnocmu xeaupara MemaaiHux jona

AntnokcunaruBan kamanuter CKB ekcrpakata okapaktepucan je U onapehuBamem
CIIOCOOHOCTH Xenupama MeTaIHUX joHa. I[To3Haro je ma Tokom DeHTOoH peakiuje rBokhe Moxke
YUECTBOBAaTH y CTBapamy BHCOKOpeakTMBHMX ‘OH panukana, W THME YTHIIATH Ha IPOIEC
omrehema hennja. MunuMmusupame pepo joHa MOKE BOJWTH Ka 3alITUTH OJf OKCHUIATUBHOT
omrehema. Ctora je ol BeTUKOr 3Hauyaja oapehuBame CriocCOOHOCTH eKCTpakaTa Ja Jelyjy Kao

XeNIaToOpHu METAJIHHX jOHA.

39
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Crnuxka 66. Ytunaj nputrncka Ha ciocooHoct CKB ekcrpakaTa ka Xenupamy METaTHHX jOHA.

Pe3ynaru ucnuTHBama ekcTpakaTa JOOHMjEHHX Ha Pa3IMuMTHM MpUTHCIMMA (cirka 66)
MOKa3yjy Ja Cy €KCTPaKTH KOjU Cy c€ OJJIMKOBaJIM HajBehuM caapikajeM anureHuHa UMaiu
HajBelly aHTHOKCHIATUBHY aKTHBHOCT. Y eKcTpakTuMa nooujenum Ha 10 u 90 bar y kojuma je
JIeTeKTOBaH HajHUXU HUBO (eHousa U (1aBOHOMA IETEKTOBaHA je M HajMamba aHTHOKCUIaTUBHA
aKTHUBHOCT.

Kana je y nutamy yTuiiaj Temneparype, Hajsehu yunHaKk Ka Xeaupamwy MeTaja 1okas3ao je
eKCTpaKT HajOoraTHju amureHMHoM, ogHocHO aodujeH Ha 115°C. Ca nmoBehamem Temmnepatype,
aKTUBHOCT €KCTpaKara ce Huje OuTHHje Memwana. EkcTpakTu 1001jeHl Ha HU)KUM TeMIepaTypaMa
UMaJIH Cy JIOIIHMjH aHTHOKCHIATHBHHU Kalal[UTeT Y OJHOCY Ha OCTalie eKCTpakTe (Ciimka 67).

Excrpakr nobujen kopumhemem 0,001 M HCl je ummao HajBehin aHTHpaanKaICKh
kamarurer (35,97 pg/ml), mTo je Ouio y ckiaay ca caap)kajeM alnureHHMHa M YKYIHHUX

nonudeHorHnx koMnoHeHTH. Exkcrpakr nobujen kopuirhemem 0,01 M HCI je ucriossno HajHM)KM
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noteniujan (48,82 ng/ml). AKTHBHOCTH eKCTpakarTa J00HjeHUX Y3 MOAU(PHUKATOP KOHIIEHTpaIHja

0,005, 0,05 1 0,1 M ce HuCY OMTHH]jE pPa3TUKOBAJIE.
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Crnuka 67. Ytuiaj remneparype Ha ciocooHoct CKB ekcrpakara ka xenupamy

METAJIHHUX jOHA.

Cnocobnocm unxuoduyuje nunudne nepokcuoavuje

[Tpornec nepoxcunamnyje He3acHheHNX MaCHUX KHCEIIMHA OCHOBHH j€ Y3pOK OKCHJATHUBHOT
omrehema henujckux MmemOpaHa, ainy U CBUX OCTAIUX OMOJIOIIKMX CUCTEMA KOJU CaipKe TUTU/IC
(Halliwell u Gutteridge, 1985; Chatterjee u Agarwal, 1988). McnutuBame yTunaja ekcTpakara Ha
MpoIleC JIMMHUAHE TEPOKCHAANM]E j€ HEONXOJaH Yy LHWJbY carjelaBama YKYIHE OMOJIOIIKe
aKTUBHOCTH €KCTpaKara.

Crnocobnoct CKB ekcrpakarta ga MHXUOWpajy JMIUIAHY HEpOKCHIALM]y je onapehen
THOLIMjaHUIHOM MeToaoM. [IpuMemeHa MeToa 3ampaBo ojpelyyje KOINYHHY MEPOKCHAa TOKOM
uHUIMjanHe ¢a3ze OKcuaaluje, KOoju je IpUMapHH mpousBoj junuaHe okcupanuje. CKB
eKCTPaKTH AOOHMjeHW TOJ| Pa3UYMTHM YCIOBHMA IIOKa3ajl Cy BHUCOK CTENEH HWHXHOHMparma
npolieca JUIMUAHE TepOKCHIAIIH]e.

JlobujeHn pe3ynTaTH MOKa3yjy Ja Cy CBU HCIHMTAaHM EKCTPAKTH JOJaTh y eMYJI3ujy
JIMHOJTHE KHCEJTMHE OMIIM CTIOCOOHM Ja MHXUOUpPajy popMupame xuaporepokcuaa. Ca mopactom

BPEHOCTH MpPHUTHCKA paciia j€ M CIHOCOOHOCT €KCTpakTa Ja HHXUOHMpajy MpoLec JTUMUAHE
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NepoKcuanyje, Mpu 4eMy ce MakCHUMallHa akKTUBHOCT MOCTH3aia Ha mputucky ox 60 bar. Jlame

noBeharme MPUTHCKA je BOANIIO Ka CMabehy aKTUBHOCTH (ciuKa 68).
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Cnuxka 68. Ytunaj nputrucka Ha ciocooHoctT CKB ekcTpakara qa mHXuOHpajy mpoiec

JUTHIHE TIEPOKCUIAITH]E.

NuxubutopHe KOHIGHTpaIMje Koje cy /JoOMjeHe 3a eKCTPAaKTe Ha pPa3InduTUM
TeMIieparypama Ouiie cy OJMCKe jeHe ApyruMa U KpeTajie cy ce y uHTepBany oxa 28,67 no 35,02
ug/ml. Ca nmpyre ctpane, BpeJHOCTH WHXHOMTOPHUX KOHICHTpAIMja €KCTpakaTa JOOUjeHHX Y3
NPUCYCTBO PA3IMYUTHX KOHICHTpaluja Moaudukaropa, Ouie cy y MHOTo mmpeM orcery (of
27,76 no 41,12 pug/ml). OBo yka3yje Ha 3Ha4aj KOHIEHTpaluje Moan(pHUKaTopa Ha CIIOCOOHOCT
WHXHOWpama TMpoleca JIMIMUIHE IepoKCcHaanuje Ao0ujeHnx ekctpakara. Hajamka 1Cso
KOHIICHTpallnja Ouia je y ciydajy ekcTpakra gooujeHor y3 npucycrso 0,1 M HCI (27,76 pg/ml),
JIOK je HajBuIla Ouia y ciy4ajy Mmoaudukaropa konuentpanuje 0,01 M (41,12 pg/ml). Tobujene
BPEIHOCTH IOKa3yjy BUXOBY 3HauajHO Behy aKTHBHOCT y OJJHOCY Ha peepeHTHE CTaHAapAHE
KOMIIOHEHATE - TaJHY U aCKOpOUHCKY Kucenuny (Tabena 30). MelyyTuMm, cmocoOHOCT TECTHPAHUX

eKCTpakaTa Ja Jeiyjy Kao MHXUOUTOpH Mpolieca JIUIUAHE epoKcuayje Ouia je Mamba Hero KoJl

npyra nBa crangapaa (BHT u a-toxodepon).

Ta6ena 30. MaxubuTopHe KOHIIEHTpaIwje peepeHTHUX CTaHaapa.

Pedepern ["ayHa kucenuaa Ackopbnricia BHT a-Tokodepomn
CTaHaapa KHCeTuHa
ICso0 (ng/ml)” 255,43+11,68" > 1000 1,00+0,23 0,48+0,05
"£2C]]
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YKynna AHMUOKCUOAMUBHA AKMUGHOCH

VYKynHa aHTHOKCHAAaTHBHa MoOh ekcTpakara kKamwmwiuie oapeheHa je kopumhemem
dochomonmnbaeHCcke MeTojae 3acHOBaHe Ha peakiuju peaykuuje Mo (VI) — Mo (V).
Kopumhemem oBe MeTone aHTHOKCHIATUBHHM KamalUTET EKCTpakaTra je H3pakeH IPEKo
eKBUBAJICHTa aCKOPOMHCKe KucenuHa (AA) 1o rpaMmy CyBOT €KCTPAKTa.

Kana je y nutamy yTuiaj mputucka, eKCTpakTu godujern Ha nputucipma o 10 u 90 bar
Cy MOKa3aJy HajHKH HUBO aKTUBHOCTH (ciuka 69), mTo je OMI0 y KOpelalMju ca caapikajeM
JIETEKTOBAaHMX OMOAKTHBHUX jEIMIbCHA Y TOMEHYTHM ekcTpakTuma. Hajsehy aktuBnoCT (1Cs0 =
123,58 ug AA/g) nmokasao je ekctpakT 10o0HjeH Ha mpuTUcKy o 30 bar, a 3atum Ha 45 bar, mTo je

MIPaTHIIO TPEHJI cajipkaja PeHoma y y30pIuma.
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Cnuka 69. YTunaj nputrucka Ha yKynHy aHTHOKCUAaTuBHY akTuBHOCT CKB ekcrpakara.

VYTHuaj Temneparype Ha yKyIHU aHTHOKCHIATUBHM KalalUTeT MpHUKa3aH je rpaguuku Ha
ciuiy 70. JloOujeHu pe3ynTaTH cy y KOpesaluji ca caipkajeM NOJU(PEeHOIHUX KOMIIOHEHATa 1
anureHrHa. MakCMMaIHy aKTHBHOCT IOKa3alid Cy eKCTpakTH gooujenu Ha 115 u 130°C (113,87

u 114,55 ng AA/g). lasse moBeheme Temmneparype yCIoBUIIO je Oary maJi akTHBHOCTH.
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Cnuka 70. YTuuaj remnepaType Ha YKyIHY aHTHOKCHIAaTUBHY akTuBHOCT CKB

eKCTpaKara.

VY30pak m00MjeH eKCTpakIMjoM y3 mpuMeHy Moaumdukaropa konmenrpamuje 0,01 M je
MO0Ka3a0 HAjHIKY YKYIIHY aHTHUOKCHUIATHBHY akTuBHOCT (92,84 pg AA/g), nok je HajBuIly
aKTHBHOCT HCIIOJBHO €KCTPAKT JOOUjeH MPOLECOM EKCTPaKIHUje y3 MPUCYCTBO MoaU(pHUKATOpa y

kouterpanuju o1 0,005 M (106,72 ug AA/g) (Tabena 31).

TaGena 31. YTuuaj KoHIeHTpauuje Mou(puKaTopa Ha YKyIHY aHTHOKCUAaTuBHY akTuBHOCT CKB

eKCTpaKara.
Konuentpanuja monugukaropa VYKyIHa aHTHOKCHUJIATUBHA aKTHBHOCT (g AA/g)
0,001 M 103,36+1,03"
0,005 M 106,72+0,95
0,01M 92,84+0,35
0,05M 103,37+0,71
0,1M 105,54+1,14

*+2C]1

VY3umajyhu y 003up cBe 1001jeHe pe3ynTaTe, MOXe ce 3aK/byUUTH 1a UCTIUTAaHH €KCTPaKTH
UCIOJbaBajy 3HAYajHy aHTUOKCHJIATHBHY aKTHUBHOCT. Y BehMHM TecToBa J0OMjEHU pE3yNTaTH
AQHTUOKCUJIATUBHE M AHTUPAJMKAJICKE AaKTUBHOCTH Cy KOpEIHpalu ca caapxajeM QeHona,
OJIHOCHO (1aBoHOMJA U anureHuHa. Takolhe, mpumeheH je rOTOBO UIEHTHUYHHU YTHUIIA] IPUTHCKA
Ha AHTHOKCHJATUBHHM KamalMTeT eKCTpakara, 0e3 o03upa Ha TECTUPaHH AHTUOKCHIATHBHU

MEXaHHU3aM.
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4.6.2. AHTUMMKPOOHA AKTHBHOCT €KCTPaKaTa
4.6.2.1. AHTUMUKPOOHA AKTHUBHOCT eKCTPaKaTa (pepMEeHTHCAHUX I[BETOBA

Pegynratm  ucrnmTHBama  AHTUMHKPOOHE  AKTHMBHOCTM  €TAHOJNHHMX  EKCTpakara
(epMEHTHCAaHNX [[BETOBA KaMWJIMIE PUKa3aHu cy y Tabenu 32. Pesynrartu cy u3pakeHH MPEeKo
MuHUMaNHe WHXHOUTOpHEe KoHueHrtammje (MIC, enr. Minimum Inhibitory Concentration)
eKCTpakaTa. AHTHUMUKpPOOHA akTHBHOCT je oipeheHa mpeMa ocaM pPa3IMYUTUX MHKPOOHUX
JIMHU]a: 1MecT OaKTEPHjCKUX U JIBE€ TJbMBUYHE. JIoOOMjeHM pe3yiTaTH jacHO IMOKa3yjy Jla Cy CBH
eKCTPAaKTU HUCIIOJBMIM aHTHUMHUKPOOHY akTHBHOCT. CIOCOOHOCT Ka MHXHOMIMjU MCITUTHBAHHX
MHUKpPOOHMX JIMHHja ynopeheHa je ca cTaHAapAHUM AaHTHOMOTHIMMA: aMpamuHOM (y CIIydajy
Oaktepuja) m HEcTaTUHOM (y ciydajy ripuBHIa). Jlooujere MIC BpegHOCTH 3a aHAIH3UpPAHE

ekcTpakte omie cy y omncery 19,53-312,5 pg/ml (tadena 32).

TaGena 32. AHTHMUKpPOOHA aKTUBHOCT EKCTpaKaTa (pepMEHTHUCAHUX [IBETOBA KAMUJIHLIE.

MIC Bpeanoctu (Lg/ml)
Muxkpo0Ha JuHHja

®-YE® ®-YEB™ Amvpauun  Hucrarun
StaphX$é%CZg;2%“reus 156,25+1,23 312,5+2,11 0,97+0,15 /
KlebSiAeygcpi‘ggg;O”iae 78,125+1,05 78,12+076  0,49+0,09 /
Eecherionia oot 39,10+0,99 19,53:015  0,97+0,12 /
PFAOtTESSC ‘1‘;'391%”5 78,12+0,74 78,12+40,00  0,49+0,25 /
TR weams o sz
Baﬂ'gé gggg"s 39,10+0,68 312,50+158  0,24+0,18 /

Caﬂ‘gg f(')giscfns 78,12+0,88 39,10+0,39 / 1,95+0,03

Aspergillus niger 78.12+0 85 39,10+0,17 / 0,97+0,05

ATCC 16404

“®-VE- ETaHOIHY €KCTPaKT J0OHMjEH YITPa3ByqHOM EKCTPAKINjoM (JEPMEHTHCAHHX [[BETOBA;
“®-VEB - BojieHu eKCTpakT 100MjeH YITPa3ByqHOM EKCTPAKIMjoM (PEPMEHTHCAHUX [[BETOBA.
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Hako je aHTUMUKpOOHA aKTUBHOCT KaMUJIMIIE IOTBpleHA y paHU]UM CTyAHjama, 100ujeH!
pe3yaTatd 1O NpPBH NYT IMOKa3yjy aHTHMHUKPOOHY aKTHBHOCT €KCTpakara (hepMEHTHCAHUX
[[BETOBA KAMUJIHIIC.

be3 003upa Ha unmbeHUIly 1a ce GepMEHTHCAHU IIBETOBH OJUIHKY]Y BHCOKHM CaJIpiKajeM
alMIreHWHA, BEJIMKH aHTUMHKPOOHW TOTEHIIMjaj CBAKaKO je TOCIEIHIIA MPHCYCTBA M JIPYTUX
KOHCTHUTYyeHaTa pepMEeHTHCAHOT OUJbHOT MaTepujaia. [Ipema noganmuma u3 mreparype (3ekoBuh,
1993) jesnuacTy BETOBM KaMUJIMIIE CAAP)KE YIJIABHOM YMEPEHO XUAPO(UIHE KOMIIOHEHTE, Y
npBoM peny ¢deHone u praBonouse. Mimajyhu y Buay aa cy peHOIM MO3HATA KA0 aHTHMHUKPOOHH
arencu (Pereira u cap., 2006; Pereira u cap., 2007a,0; Proestos u cap., 2005; Rauha u cap., 2000),
BHCOKA AaHTUMHUKPOOHA aKTHBHOCT €KCTpakaTa MOXKe OWTH IOBe3aHa ca BUCOKUM (DEHOIHUM
caapkajem. [Ipema moganuma Kypuyowuha u cap. (2014), ca mopactom 6poja XUAPOKCHIHUX IPyIia
y (EHOJIHOM MpPCTEHY, aHTUMUKPOOHA akTUBHOCT (enoma pacre. Chabot u cap. (1992) cy
YCTAaHOBWJIM Jla Mame IOJIApHA jelHIbEeHa, MONyT (JIaBOHOMIA, KOJ KOJUX je OJCYTHA
XHUIPOKCUIIHA rpyna y B npcreny, mokasyjy Behy akTHBHOCT Ka MUKPOOpPTaHU3MHUMa Y ropehermny
ca ounM koju caapxke OH rpyme. Ca apyre ctpane, ci10001He XUAPOKCIIIHE Tpyre y B npcreny,
kao u ciobogna OH rpyma Ha C-3 aToMy y A mpCTeHy Cy HEONMXOAHE 32 aHTHOAKTEPHUjCKY
aKTHBHOCT OBHX jemumerba (Mori u cap., 1987). Ha ocHOBY oBora Moke Ce 3aKJbYYUTH Ja
AHTUMUKPOOHA aKTHBHOCT HWCIHMTHBAaHUX CKCTpakaTa HE 3aBHCH CaMO O]l (pJIABOHOWJIHHUX
KOMIIOHEHTH, Beh M o mpucycTBa pa3lIMYUTUX CEKyHAApHUX MeTabosuTa. 3a cBEOOYXBaTHY
MPOICHY AHTHMUKPOOHE AKTHBHOCTH TMOjEMHAYHUX KOMIIOHEHTH HEONXOJHa Cy J0jaTHa
UCTPaKMBamka y BE3M Ca CaCTaBOM EKCTpakKaTa. 3a BUCOKY aHTUMUKPOOHY aKTHBHOCT OBE OHMJBbKE
MOXK€ OWTH OJIOBOPHO CHHEPTUCTHYKO JICTOBAHKE PA3IHUUTHX KOMIIOHEHATa Yy SKCTpaKTUMa

KaMHJIUIIEC.
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4.6.2.2. AHTUMHKPOOHA AKTHBHOCT €KCTPaKaTa HATHBHUX BETOBA KaMWJIUIE T00UjeHUX

PA3THYUTUM €KCTPAKIMOHUM TEXHUKAMa

Pesynratn aHTUMHKpOOHE aKTHBHOCTH BOJCHHMX M €TAHOJIHHMX EKCTpakaTa HAaTUBHHX
[[BETOBA KaMHUIIUIIE TOOUjHUX pa3nuuuThM ekcrpaknnonum texaukama (ME, VE, CE, CKB), kao
W CTaHJApJHUX aHTUOWMOTHKA aath cy y Tabenmu 33. JloOWjeHHM pe3ynTatu ASMOHCTPUPA]Y
AHTUMUKPOOHY aKTUBHOCT €KCTpaKaTa HE3aBHCHO O] IPUMEHEHOT pacTBapaya U eKCTPAKIHOHE
metonie. Usmepene MIC Bpennoctu Omite cy y unrepaBainy oa 19,53 mo 312,50 pg/ml. Boaenwu
€KCTpaKTH JOOHMjeHH EKCTPAKIMjOM CYOKpPUTHYHOM BOJOM IIOKa3JIM Cy HajBehW CTereH
akTHBHOCTH nipema uaujama Escherichia coli u Aspergillus niger ca MIC BpeaHocTuma y u3HOCy
ox 39,10 pug/ml, mok ce 6akrepujcku coj Staphylococcus aureus ca MIC speanonthy o 312,50
pg/ml moka3ao HajMame OCETJbUBUM Ha TIOMEHYTH €KCTPAKT.

Kana cy y nutamy eTaHONHHM €KCTPaKTH, y30piuu Ao0ujeHrn ME TeXHUKOM Cy UCIIOJBHIIN
HUXKY aKTUBHOCT y OJTHOCY Ha Ipyre €TaHOJIHE eKCTPAKTE, Kao U Y OJHOCY Ha €KCTPaKTe 100HjeHe
cyokputuaHOM BojioM. Tako y ciy4dajy cojea Klebsiella pneumonia, Escherichia coli u Candida
albicans MIC Bpeanoctu eranonnux ME ekcrpakara 6uiie cy aBoctpyko Behe y onnocy Ha MIC
Bpennoctu CKB ekcrpakra, 0K cy y ciydajy coja Proteus vulgaris nomenyre BpenHoctu ME
excTpakTa 6uie dak 4 myrta Behe o onux 3a CKB ekctpakre. Mmajyhu y Buay na u cam etaHosn
MMa aHTUMHUKPOOHA CBOJCTBA OBAKBHU PE3YJITATH MOTBPhYjy JOII J€THOM MPETHOCT CYOKPUTHUHE
BOJIE.

CBH BOJIEHM €KCTPaKTH, JOOMjeHH pPa3IMYUTUM TEXHHKaMa, Cy IOKa3ald 3HA4ajHy
aHTUMUKPOOHY aKTMBHOCT, a Y HEKHM CJIy4ajeBHMa Cy Ce MOKa3aJlyd 4ak 00JbUM U Of] €TaHOJIHHUX.
HNako cy Bomenu excrpaktu go0ujeHn CE TeXHUKOM TOKa3ajld HWXXH aHTUOKCHIATUBHHU
KamnaruTeT, Y CIy4ajy aHTUMUKPOOHE aKTUBHOCTH OBU €KCTPAKTH Cy OWUIIM CyNEepUOpPHHUjU. Y
cnydajy Oaktepujcke mnuHuje Staphylococcus aureus CE ekcTpakté cy mokasaiu 00Jby
aHTUMUKPOOHY MOh y oJiHOCY Ha cBe apyre ekcrpakte. Mnak, y ciydajy OakTepHjCKUX JIMHHU]ja
Bacillus subtilis, Proteus mirabilis u Proteus vulgaris, CKB excTpakTu cy UMaJid HIKE BPETHOCTH

MIC, ykazyjyhu Ha BHX0Ba 60Jba aHTUMHKPOOHA CBOjCTBA.
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Tabena 33. Munumanne uaxuoburopHe kouienrpanuje (MIC) ekcrpakara kamuiuie mnpema
oa0paHUM TATOr€HUM MUKPOOPTaHU3MHUMA.

MIC Bpexnoctu (ug/ml)”
ME YE CE CKB
Eranon Bona Eranon Bona ETanon Bona Bona

MukpobHa
JMHHja

Staphylococcus
aureus
ATCC 25923

Klebsiella
pneumoniae 3125+16 @ 3125+15 156,2+0,8 78,2+0,1 @ 156,2+0,9 78,1+0,3 156,2+0,0
ATCC 13883

Escherichia coli
ATCC 25922

156,2+1,0 312,5+1,0 78,1+0,7 312,5+2,1 156,2+0,8 78,1+0,0 312,5+0,4

78,1+0,2 39,1+0,1  39,1+0,0  19,5+0,8  39,1+0,1  19,5+0,0  39,1+0,3

Proteus vulgaris
ATCC 13315

Proteus
mirabilis 78,12+0,3 78,1+0,3 39,1+0,1 156,2+0,3 78,1+0,9 156,2+0,3 78,1+0,0
ATCC 14153

312,5+1,7 = 78,1+0,2 = 78,1+0,1 @ 78,106 @ 78,1+0,1 156,2+0,6 78,1+0,4

Bacillus subtilis
ATCC 6633 156,25+1,1  78,1+0,8 78,1+0,0 78,1+0,0 78,1+0,4  312,5+0,7 156,2+0,8

Candida

albicans 156,25+0,9 78,1+09  39,1+0,2 78,1#+0,6  78,1+0,2  78,1+0,0  78,1+0,5
ATCC 10231

Aspergillus

niger 39,10£0,0  19,5#0,0  39,1+0,1  39,1+0,1  19,5+0,0 19,5#0,6  39,1+0,8
ATCC 16404
“+2CH

VYHpKOC YHEHHUIM J1a C€ O aHTUMUKPOOHOM MOTEHLMjally KaMHIIUIE, K0 U 0 eheKTUMA
HBEHUX KOHCTUTYEHaTa J0CTa 3HA, aKTUBHOCT jE€3MYacTUX LBETOBA KaMWIHMIE JI0 Caja HUje
ucnutuBaHa. OBUM HCIUTHBAKEM JEMOHCTPUPAH j€ HHUXOB IMOTEHIMjal, KOJU MOXE OUTH
nocneaua doraTor cajpikaja ceKyHIapHux merabdonuta. Mimajyhu y BUy na ce oBa jequmema
CHHTETHUIILY OJ] CTpaHe OMJbaka Kao onroBop Ha MukpoOHe uHpekmje (Cowan, 1999), sHayajan
aHTUMUKPOOHM e(eKaT OBHUX eKcTpakaTa je OMo odekuBaH. Y3umajyhu y o063up mnosehame
PE3UCTEHTHOCTH MHUKpOOpPraHuM3ama Ka aHTHOMOTHIMMA, oapehuBame aHTUMHKPOOHE
aKTUBHOCTH TPUPOJHUX TPOM3BOJA KAO MITO Cy EKCTpaKaTH KaMWJIMIE MMa BEIMKH 3Hadaj 3a

¢dapmaneyTcky nHycTpujy. Kaga cy y nutamy rnojelmHauHU KOHCTUTYEHTH KaMUJIMILIE, [TOKA3aJI0
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ce Ja jeIumbemha NMPHCYTHA Y KaMHJIMIIM MOTY Y 3Ha4dajHO] Mepu jAa mnoBehajy oCeTJBUBOCT
OakTeprja Ka MHOrOOPOjHMM KJIMHHYKH BakHuM anTuOunotuiuma (Petronilho u cap., 2012).
MHOrM KOHCTHUTYEHTHM KaMWJIHMIIE MEHajy MpONycTIbUBOCT henmujckor 3uuma OakTepuja

oMoryhaBajyhu yna3zak ersorenux cyrncranuu u antuouoruka (Brehm-Stecher u Johnson, 2003).

4.6.2.3. AuTumMukpooHa aktuBHocT CKB ekcTpakaTa HATHBHMX LBETOBA KaMUJIMIIE

AHTUMHKpPOOHA aKTUBHOCT €KCTpakaTa JOOHjEeHHX CYOKPUTHYHOM BOJOM ojpeheHa je 3a
17 onmabGpaHux eKcTpakaTa JOOHJEHHX HA PA3TMYUTUM MPUTUCIHMA, TeMIlepaTypamMa H Y3
MPUCTYCTBO MOAUQUKATOpa. YTHIA] IPUTHCKA HA aHTUMUKPOOHY akTuBHOCT CKB excrpakara

npuKasaH je y Tabenu 34.

Tabemna 34. YTumaj nputucka Ha aHTUMUKpOOHY akTuBHOCT CKB excTpakara.

MIC Iml)*
MukpoGHa JTHHHja BpeaHoCTH (ug/ml)

10 bar 30 bar 45 bar 60 bar 90 bar
Staphylococcus
aureus 156,25+1,2  78,125+0,13 78,12+0,71 156,25+1,21 78,12+0,82
ATCC 25923
Klebsiella
pneumoniae 39,10+0,36  78,12+0,11 156,25+0,99 312,50+1,58 156,25+1,15
ATCC 13883
Escherichia coli
ATCC 25922 19,53+0,24  19,53+0,03 19,53+0,26 19,53+0,07 19,53+0,09
Proteus vulgaris
ATCC 13315 78,12+0,91 @ 78,12+0,38 @ 78,12+0,64 312,50+2,15 78,12+0,02
Proteus mirabilis
ATCC 14153 156,25+0,58 78,12+0,92 @ 78,12+0,48 78,12+0,64 78,12+0,45
Bacillus subtilis
ATCC 6633 39,10+0,00 @ 39,10+0,08 @ 19,53+0,18 39,10+0,31 39,10+0,21
Candida albicans
ATCC 10231 19,53+0,18 19,53+0,00 19,53+0,13 19,53+0,33 19,53+0,23
Aspergillus niger
ATCC 16404 39,10+0,08 @ 19,53+0,00 @ 19,53+0,00 39,10+0,02 19,53+0,15
*+2C]]

W3 Tabene 34 ce Buam Aa Cy MmiiecHU OWiie OCETIHUBH]jE HA J€jCTBO EKCTpaKaTa y OJTHOCY Ha
oakrepuje. Bbbuxose MIC BpenHocTH Onie cy y omncery ox 19,53 mo 39,1 ug/ml. I'pam HeratuBHA
oakrepuja Escherichia coli, ca ceojum MIC Bpeanoctuma ox 19,53 pg/ml, je mokasana Hajehy

OCCTJbUBOCT Ka UCIIMTUBAHUM Y30pLUMa.
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ExcTpakT Hajooratvju anmureHnHoM (100HjeH Ha BPEIHOCTH MPUTHCKa o1 45 bar) mokasao

Ce HajIIOTEHTHHjUM y Clydajy rpaM mo3utuBHe Oaktepuje Bacillus subtilis, mro ce ocnukaBa

HIOKOM BpenHouthy nHxubutopHe koHueHntpamnuje (19,43 pg/ml) y oqHOCY Ha BpeJHOCTH OCTAIINX

exctpakata (39,1 pg/ml). [Ipumeheno je na je y cinyuajy ekcrpakuuje Ha 60 bar no06ujeHn ekcTpakT

[I0Ka3a0 HAjHMKH HUBO aHTHMHKPOOHE CITOCOOHOCTH Ka MHKpoOHUM iuHHjama Staphylococcus

aureus, Klebsiella pneumoniae u Bacillus subtilis. Ha Behoj Bpeanoctu mputucka (90 bar)

AHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT je OmJia HIEHTHYHA Ka0 U y CIIy4ajy eKcTpakara JOOMjeHUX Ha HHKUM

MIPUTUCLIMA.

Tabena 35. YTumaj remreparype Ha aHTUMHKPOOHY akTuBHOCT CKB ekcTpakara.

MukpoOHa
JIMHYja

Staphylococcus
aureus
ATCC 25923
Klebsiella
pneumoniae
ATCC 13883
Escherichia
coli
ATCC 25922
Proteus
vulgaris
ATCC 13315
Proteus
mirabilis
ATCC 14153
Bacillus
subtilis
ATCC 6633
Candida
albicans
ATCC 10231
Aspergillus
niger
ATCC 16404

*+2C]1

65°C

39,10+0,11

78,12+0,24

19,53+0,06

39,10+0,19

312,5+1,37

19,53+0,46

19,53+0,35

19,53+0,17

85°C

78,12+0,25

156,25+0,98

19,53+0,15

156,25+0,96

78,12+0,85

19,53+0,21

39,10+0,18

19,53+0,85

MIC Bpexnoctu (ug/ml)”

115°C

78,12+0,91

78,12+0,85

39,10+0,25

78,12+0,11

156,25+0,13

19,53+0,51

39,10+0,67

39,1+0,05

130°C

39,10+0,31

39,10+0,19

39,10+0,16

19,53+0,27

78,12+0,51

156,25+1,2

19,53+0,46

19,53+0,24

150°C

78,12+0,54

39,10+0,26

19,53+0,18

78,12+0,98

78,12+0,67

78,12+0,85

19,53+0,12

39,10+0,31

180°C

39,10+0,58

78,12+0,61

78,12+0,35

78,12+0,39

78,12+0,15

78,12+0,36

19,53+0,02

19,53+0,11

210°C

156,25+1,11

78,12+0,28

19,53+0,05

156,25+1,68

78,12+0,77

78,12+0,76

78,12+0,95

39,10+0,38

[Topeheme excTpakara 70OMjEHUX HA PA3IMYUTUM TeMIIepaTypama MpruKa3aHo je y Tadenu

35. Hmwxe MIC BpenHocTH 100HjeHe Cy y ciaydajy IVbUBHYHUX JIMHM]jA, IITO YKa3zyje Ha IBUXOBY

Behy OCCTJBUBOCT Y OJHOCY Ha TECTUpPAHC TI'paM IMNO3UTHBHC H I'paM HCTATHBHC 6aKTeije.
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Exctpakt mobujer Ha 210°C je wmcmosbmo HIKY aktuBHOCT mpema Candida albicans wu
Staphylococcus aureus. Ilo mnuTamy OakTepuja, €KCTPaKTH JJOOHjEHH HaA pa3IHYHUTHM
TeMIlepaTypama cy rnokasaiu Hajsehu crerneH HHXuOupama pacta MukpoOHe nmuauje Escherichia

coli.

Tabena 36. VYTumaj KoHIEHTpamuje Moaupukaropa Ha aHTUMHUKpPOOHY akTuBHOCT CKB
eKCcTpaKkara.

MukpoGHa MIC Bpennoctu (ng/ml)”

JuHHja 0,001 M 0,005 M 0,01 M 006M  01M A NG
Staphylococcus

aureus 78,12+0,12 39,10+0,05 156,25+1,05 @39,10+0,00 / 0,97+0,00 /
ATCC 25923

Klebsiella
pneumoniae 156,25+0,9 39,10+0,26  39,10+0,10  39,10%0,02 /
ATCC 13883
Escherichia

coli 19,53+0,08 39,10+0,15 @ 19,53+#0,25 @ 39,10+0,21 / 0,97+0,08 /
ATCC 25922

Proteus

vulgaris 39,10+0,15 156,25+1,2 156,25+0,95 78,12+0,63 / 0,49+0,00 /
ATCC 13315

Proteus

mirabilis 39,10+0,24 78,12+0,44  78,125+0,86 @ 39,10+0,28 / 0,49+0,10 /
ATCC 14153

Bacillus

subtilis 78,12+0,67 78,12+0,47 156,25+0,77 78,12+0,65 / 0,24%0,00 /
ATCC 6633

Candida

0,49+0,01 /

albicans 78,12+0,74 = 39,10+0,24  19,53+0,11  39,10+0,11 / / 1,95+0,12

ATCC 10231
Aspergillus

niger 39,10+0,31 19,53+0,15 39,1+0,06  39,10+0,15 / / 0,97+0,15

ATCC 16404

“+2CJI; *Ampanun; *HuctaTun

VY Ttabenmun 36 mnpukazane cy MIC BpenHocTH 3a eKCTpakTe J00MjeHE Y3 HPUCYCTBO
MoaudukaTopa pa3iIMuuTHX KOHIeHTpauuja. ExcrpakT noOujeH y3 kopuinhewme MoauduKTopa
konmnentpanuje 0,01 M moka3ao je HUKY aKTHBHOCT TpeMa T'paM MO3WTUBHHM OakTepujama y
onHocy Ha apyre y3opke. OBaj y30pak, 3ajelHO ca Yy30pKOM TOOUjEHUM Y3 TMPUMEHY
Monudukatopa koHienrpauuje 0,005 M, nokaszao je HUXKY aHTHOAKTEpHjCKY aKTUBHOCT IpemMa

oakrepujama Proteus vulgaris u Proteus mirabilis. Mmak, oHoO mTo je HajouurieaHuje je aa
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EKCTpakT n00ujeH ekcTpakuujoM y3 npucyctBo HCI konmentparnuje 0,1 M Huje moka3zao HUKaKBy
aKTHUBHOCT, HH IpeMa OakTepujama, HU npema miecHuMa. OBO MOXKe OMTH TMOCJeIuIia HUCKOT
caapxkaja GraBoHOWIA M HUXOBUX Tiyko3uaa. Haume, y mopehemy ca qpyrum excrpakTuma, y
OBOM C€ 3amaka 3HaTHO HWXKH cajpikaj kKemdepona, HApUHTCHWHA, ANUTCHUHA, JIYTCOJIMHA,
alMreHuH- 7 -O-TJIyKO3HU/1a, Ka0 U MOTIYHO OJICYCTBO KBEpIETHH-3-O-TIyK0o3uaa, JTyTeonuH- 7 -O-
TIIyKO3H/Ia U alireHuH- /-O-anroriyko3unaa. [lopen oBux kiaca, nmpumeheH je u HIKU caapxaj
KYMapHHCKOT TITyKO3U/1a - aecKynuHa. Mako cy ce mojennne peHONTHE KUCEIUHE jaBJbaje caMo y
OBOM EKCTPaKTy, cajpxkaj p-XuapokcuOeHzoese, 5S-O-kadeonnxuHucke, kao U kadene je Ouo
Hu3ak. OBakaB XeMHjCKH MPO(GUI CBAKAKO MOKE YCJIOBJbaBATH HM30CTAaHAK AHTUMHUKPOOHOT

YYHHKaA €KCTpaKTa.

4.6.3. OnpehuBame cnocoOHOCTH MHXUOMIIUje 01a0pPaAHUX eH3UMa
4.6.3.1. Uuxubunmja a-aMmujiaze u ¢-r.iyKo3mujaase

[Iehepua Gonect, omHocHo mujaberec (diabetes mellitus), je XpoHWYHH, HEH3ICUUBH
nopemMehaj MeTaboaM3Ma, KOjH ce KapaKTepullle XUIEPTIIMKEMI]OM, OJTHOCHO TPajHO MOBUIIICHUM
HUBOOM TJIYKO3€ y KpBH. bpoj y3podHHKa KOjH YCIIOBJbABajy T0jaBy OBE OOJIECTH j& M3Y3ETHO
BEJIMKH, a OosecT Hajuemhe HacTaje ycien CMameHE CEKpelrje W/WIM CMamemha OMOJIOIIKOT
7iejcTBa MHCYNMHA. JlaHac qujebeTec mpescTaBiba jefjad o/ Hajuemhux 3/ipaBCTBEHUX Mpoliema,
ca MpeBaJIEHIIOM Yy cTagHOM mopacty. IIpema nogannma CBeTcke 3/paBCTBEHE OpraHu3alyje,
0poj obonenux 2015. rogune u3HOCKO je 415 MuIMOHa, a OUeKyje ce mopact Opoja Jbyau ca OBUM
SHJIOKPUHUM 000JbeheM, Te ce npensuha mxa he mo 2040. roaune Taj 6poj mopactu Ha 4ak 642
mminoHa. CMaTpa ce Ja je oBakBa TeHJAEHIHMja Opoja 00oNennx Mocieauiia MOJIEPHOT CTHJIa
KHMBOTA 1 MoBehama 6poja CroJballbUX €THONIOIKUX YHHIIIAIA, Mel)y KojuMa ce oceOHO U3/iBaja
r'0ja3HoCT.

300r 3Hayaja IPEBEHIIM]E U JIeUueHmha OBe 00JIeCTH, CBE je Behn MHTepec Ka MpoHallakehy
HOBUX MIPHUCTYIIA JICUCHY U KOHTPOJIMCAkY IIporpeca came 06oecTu. Jeana o HajnpuxBaheHUjux
TeopHja 3a KOHTPOIYy aujabeTeca MOCIEeNBUX TOAMHA jeCTe MHXUOWIIHMja J1eJ0Bama KIbYYHUX
€H3UMa, OJHOCHO ¢-aMHJa3e M a-TIyKO3WJa3e, TJaBHUX EH3MMa Yy KaTaboiau3My YIJbeHUX
xuapata. OBM €H3UMH Katanuiny xuapoiusy a-(1,4) Bese y MoJeKylnnMa YrJbeHHX XHIpaTa

(Exteberria u cap., 2012). uxubuiyja OBUX €H3MMa C€ MOXKE CMATPaTH BEOMa BaKHOM aJlaTKOM
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3a KOHTPOJy HMBOA IJIyKO3€ Y KpPBM KOJ nanujeHara obonenux on aujadereca. Ca TUM y Be3H,
CHUHTETHCAHO j€ HEKOJMKO CHHTETUUKUX MHXMONUTOpA MOMEHYTHX eH3uMa. MelyTum, nokasano ce
7la OBM CHHTETUYKH MOJIEKYIIM MMajy HexeJbeHe edekre Ha opraHumzaMm Mel)y Koje crajajy u
racTpoMHTEeCTHHANHE moTemkohe u mopemehaju oprana 3a Bapemwe (Van de Laar, 2008). 360r
OBoOra, cBe je Beha maxkma ycMepeHa Ka MPOHATKEHY MPUPOJHUX U 0e30eTHNX MHXHUOUTOpA.
ITpupoHM HXHUOUTOPHU CY YECTO KOHCTUTYEHTH OMJbaKa, OTHOCHO BUXOBUX €KCTpaKara.

AxtuBHoct CKB ekcrpakara KaMuwiInile Ka MHXHOUpAmy o-aMHIa3e U G-TIIYKO3HJa3e
UCIHTAaHA je Y OKBUPY OBE JHcepTanuje, a T0OUjeHH pe3yaTaTd W3pakeHH Cy KAaO0 €KBHUBAJICHT
akap0o3e 1o rpamy cyBor ekcrpakra (mmol EA/g). Kao u y mpeTxoaHUM TeCTOBUMA HCIIHUTHBAbA
OMOJIOIIKE aKTUBHOCTH, EKCTPAKTH Cy OWJIM IOJIeJbEHU y TPHU Ipylle, HA OCHOBY HMCIIUTHBAaHbA
yTHIIaja TPUTHUCKA, TEMIIEpaType U MOAU(PHUKATOpa HA OBY OMOAKTUBHOCT. JloOMjeHEe BPETHOCTH
aKTUBHOCTH CBHX €KCTpakara Jare Cy y nmpuwiory 9. 3ajeqHHUYKO 3a CBE MCIIMTHBAHE €KCTPAKTE
HE3aBHCHO 0]l HAYMHA HUXOBOT 100Hjama je a Cy Mmokaszaiu Behy akTUBHOCT Ka MHXUOUIU]H a-
TIIYKO3Ua3€e HEero a-aMuias3e, IITo je y CKIaay ca qureparypaum nojaanuma (Kumar u cap., 2013;
Lazarova u cap., 2015).

AKTUBHOCTH eKCTpakaTa TOOHjeHHX TpH pa3IMYUTHM BpEJIHOCTHMA TIPUTHCKA Ka
UHXUOUIMJU @-aMuiIa3e ce€ HUCYy OWTHHMje pa3iukKoBajie. BpenHocTM HHXHOUTOPHUX
KOHIIeHTpaluja kperane cy ce ox 0,44 no 0,46 mmol AE/g, nok cy y ciay4ajy a-riiyko3unase oBe
BpenHocTH Ouie y omncery 2,42-3,60 mmol AE/g. ExcrtpakTt nobujen Ha mputucky oz 30 bar je
UCroJbHo HajBehu cremeH MHXHOWIMjE MOCMaTpaHuX eH3uma (ciauka 71), mTo Moxe OuTh
nocienuna Hajpeher nonudenonHor caapxaja. [lopex cagpxkaja YKyDHHX MHOJU(EHOIHUX
JeIMIbEma, Y OBOM EKCTPAKTy je IeTeKTOBaHa M HajBeha KOHILIEHTpal1ja aecKyJIuHa, XpU3KHa, 5-
O-ka(heOMITXMHUHCKE KUCEINHE, p-KyMapHe U eJIarHHCKE KUCETMHE, Kao U TIIMKO3K/1a KBEPIIETHH-
3-O-ranakro3uga, JIyTEONWH-/-O-TIyKO3WIa, amnureHuH-/-O-TIyKo3uaa | anureHuH-/-0-
anuoriayko3uaa. OBakBa pa3ivka y XeMUjCKOM PO UIIy MOKe 00jaCHUTH MPETHOCT OBOT Y30pKa

y OJIHOCY Ha IpyTe eKCTPaKTe KajJa je y NUTalky UHXUOUIMja o-aMUiIa3e U a-TJIyKO3Ha3e.
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(mmol AE/g)

3,5

2,5

15

0,5

Jlokmopcka oucepmayuja

3,6+0,03
3,29+0,13

2,69+0,03 2,65+0,12
2,42+0,14 i

10 30 45

Mpurucax (bar)

60

Cmuka 71. CnocoOnoct naxubuimje o-riykosuaaze CKB ekcrpakaTa y 3aBHCHOCTH O

MPUTHUCKA EKCTPaKLH]je.

Ha cmuum 72 je mpukasaHa akTHUBHOCT €KCTpakaTa JOOMjeHHX IMPH Pa3lIudUTHM

TeMIlepaTypaMa Ka HHXHOUIUjU o-Tiyko3uaaze. Ca ciauke ce youasa Jia je eKCTPaKT JT0OHjeH Ha

temmeparypu o1 85°C ucnospro Hajehu creneH nuxuOuIMje mocMarpanux enzuma (4,13 mmol

AFE/g). HemTo HMXu MOTEHIIN]all KA MHXUOUparmby UCIOJBUO je EKCTPAKT JOOHjeH Ha TEMIIEpaTypH

on1 65°C (3,98 mmol AE/g). [ToBehamem TemnepaType uznan 85°C nomuio je 10 KOHCTAaHTHOT ajia

AKTHUBHOCTH.

4,5
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Crnuka 72. CriocooHocT maXHOUIHje a-ryko3uaasze CKB ekcTpakara y 3aBUCHOCTH 01

TeMIIepaType eKCTpaKIyje.
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Ha remneparypama u3nan 130°C caapikaj ykynHux peHosna u paBoHOHAA Y €KCTPAKTHMA
je omamao. Y eKCTpaKTy KOju je ncnoJbuo HajBehy akTuBHOCT (100HjeH Ha Temmeparypu o1 85°C)
3a0eNekeH je MaKCHMalIHHU MPUHOC p-KyMmMapHe, 5-O-kadeomTXMHUHCKE, KaeHe, elarnacke u
MIPOTOKATEXYMHCKE KHCEINHE, 3aTUM KYMAapHHCKOT TITyKO3U/1a-aeCKYIMHA, Ka0 U (hIIaBOHOUIHUX
TIIYKO3Ua allureHuH- 7 -O-TIyKo31u/1a, TyTeoduH- /-O-TiyKo31/1a U HapuHTUHA (HapUHTeHUH-/-0-
riyko3un). [lo3Haro je na cy y 0AHOCY Ha CBOj€ arjMKOHe, MOJIEKYJIU TJyKO3UJa aKTUBHHU]U Ka
WHXUOUIIMJU @-aMuja3e W o-TIyko3ugasze. Tako Ha mpumep, anureTpuH (amureHuH-/-0O-
TIIyKO3ua) Moke na mHxubupa 50% oa-amminaze mpu KOHIEHTpanuju mamoj ox 0,2 mM, a
JyTeOoNuH-7-O-riyKo3u npu KoHtenTpaimju ox 5 mg/ml moctuxe 100% yuunak. Excrpaxiiuja
OBUX KOMIIOHEHAaTa je epUKacHUja Ha HIKUM TeMIlepaTypaMa, IITO MO OWTH MOBE3aHO ca
Behom criocobHomhy OBHX y30paka Ka HHXUOWIUjH HCITUTHBAHUX €H3UMA.

VY ciyuajy nHXHOUIMjE o-aMUiIa3e HUCY youeHe Behe pasiinke y akTHBHOCTH €KCTpaKara.
AxrtusHocT je 6una y rpanunama 0,39 mmol AE/g (y ciyuajy ekcrpakTa gooujeror Ha 150°C) mo
0,51 mmol AE/g (y ciiyuajy excrpakra godujenor Ha 65°C). [ToBehame Temneparype usnaa 65°C
BOJMJIO j& Ka CMamekhy aKTUBHOCTH €KCTpakara cBe no temreparype on 150°C, HakoH dera je

ycieauo Oaru mopacT akTUBHOCTH (ciuka 73).
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Crnuxka 73. Crioco6HocT naxubuimje a-ammnaze CKB ekcTpakara y 3aBUCHOCTH 0]1

TeMIIepaType eKCTpaKIyje.
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YTunaj monudukaropa Ha aKTUBHOCT €KCTpakaTa Ka MHXHOWIHUjH o-aMujiaze Huje 0o
BEJIMKH, a ¥ u3Mel)y ekcTpakara 100MjeHUM NIpY pa3IMYMTUM KOHICHTpalujama MOJu(pHKaToOpa
Huje npumehena Benuka pasnuka. BpenHocTn MHXUOUTOPHUX KOHIICHTpAIHja Cy OWie y OIcery
ox 0,39 mmol AE/g (3a exctpakre 1o0ujeHe npu KoHIeHTpaluju Moaudukaropa ox 0,05 M u 0,1
M) mo 0,46 mmol AE/g (3a ekcrpakt mnobujern mpu 0,001 M). Exkcrpaktu mobujeHH mpu
koHeHTpauuju moaudukaropa ox 0,005 u 0,01 M nokazanu cy noajennaky aktuBHoct (0,42
mmol AE/g).

Y caydajy uWHXUOWIIMjEe o-TTYKO3WJa3e 3HAYajHE pa3iuke Ccy Ouie BUIJbUBE Mehy
y30pIIMMa, OJTHOCHO TipuMeheH je maj; akTHBHOCTH ca TIOPacToOM KOHIIGHTpaluje Moaudukaropa

ca 0,01 na 0,05 M (ciuka 74).
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Konuentparmja Moxngukaropa

Cmuka 74. CnocobHoct naxudunmje a-rnmykozuaase CKB excTpakaTta y 3aBUCHOCTH 0]1

KOHIIEHTpaluje MoanduKaropa.

HajBeha akTuBHOCT Ka MHXHOUIIM]H 00a eH3UMa 3a0eJIeKeHa je KOJ eKCTpaKTa 100ujeHOT
€KCTPAKIMjOM Y3 NPUCYCTBO KoconBeHTa KoHIeHTpauje 0,001 M. OBaj ekcTpakT ce OJJIMKOBAa0
MaKCHUMAaJTHUM CaJip’kajeM YKyNHuX (eHoma, ¢praBoHOMAA U anureHuHa. Takole, oBaj eKCTPakKT je
UMao HajBehy KOHLEHTpalujy Ipyrux (IaBOHOMAHMX arivKoHa W TIyKo3uja: Kemdepoua,
JYTEOJINHA, alMreHuH-7-0O-Tayko3uaa, keMdepoin-3-O-riayKo3uaa, JIyTeoauH-7-O-TIyKo3uaa 1
KBEpIETUH-3-O-TalaKTO3M/1a, KOJjU C€ OJUIMKYjY BHCOKOM CIIOCOOHONINY HWHXUOWIIH]jE

HUCIIMTUBAHUX CH3UMaA.
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4.6.3.2. Uuxubuiuja THpo3nHa3e

Tupo3nHasa je KJby4YHH €H3UM y CHHTE3W MEJTaHWHA M HEKUX JPYTUX MUTMEHATa, a FheroBa
noBehaHa KOHIIEHTpaIMja y OpraHu3My MOXKE JIOBECTH 10 TIojaBe MejaaHoma. Ctora, HHXHOUIIHja
OBOT' €H3MMa MO)KE OMTH BeoMa BakKHa 32 KOHTPOJIMCAE pa3HUX 00JIMKa ropeMehaja Ha KOk, a
nocebHo nopemehaja nurmentaruje (Shiino u cap., 2001). [lo caaa je CHHTETHCAHO HEKOJIUKO
MHXHOUTOpa OBOT C€H3UMa, Mel)yTHM, OHHM HCNOJbaBajy Hyce(ekTe, Kao ITO CYy BHCOK HHUBO
[IUTOTOKCHYHOCTH WM A0Boje 10 mojaBe aepmaturuca (Chiari u cap., 2011). 36or osora,
HaMeTHyJIa ce moTpeda Ka MPOHATAKEHY U W30JIAlUjU PUPOJHUX WHXUOMTOpA OBOT €H3UMA.
Hcnurana je maxubutopHa moh CKB ekcrpakata kammwinie MOOHjeHHX MPH PA3IUIATHM
BPEIHOCTUMA MTPUTHCKA, TEMIIEpaType U MOAUPHUKATOPA, & TOOUjCHH Pe3yIITaTh CY U3PAKEHU Kao
CKBUBAJICHT KOJUYHE KHCEIHHE Mo rpamy cyBor ekcrpakra (mg EKK/gQ). Jlobujene Bpeanoctu
AKTUBHOCTH CBUX MCIMTAaHUX €KCTpakaTa gare cy y mpwiory 9. Cnocoonoct CKB ekcrpakara
KaMWJIHIIE J1Ja MHXUOMPAjy aKTMBHOCT THPO3MHA3€ y 3aBUCHOCTH O] MIPUTUCKA U TEMIEpaType
eKCTpaKIije MprKa3aHa je Ha CJIMIU 75.
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Cnuxka 75. CriocooHoct naxubuiuje tuposnnaze CKB excTpakara y 3aBUCHOCTH 0/ IPUTUCKA U

TeMIIepaType eKCTpakiuje.
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CBH eKCTpaKTH KaMHIIUIIE CY IMOKa3all CIOCOOHOCT MHXMOMpama UCITUTaHOT eH3uMa. Ha
BHUXOBY aKTUBHOCT Y 3HAYajHO] MEPU Cy YTHUIAIM CKCIICPUMEHTAIHU YCJIOBHU IOJ KOjUMa Cy
TeCTHpaHu y3opiu nobujenu. [Ipu ucnuTUBamy yTHIAja TPUTHCKA ITOKA3aJI0 Ce J1a jé €KCTPAKT
nobujeHn Ha 10 bar ucrmospMO HIKY aKTHUBHOCT Yy OJHOCY Ha CBe octalie ekcrpakre. Kana je y
MUTalky yTHIA] TeMIepaType, eKcTpakT nobujeH Ha 65°C je moka3ao HajMamy aKTUBHOCT Ka
uaxubupamy oBor ensuma (5,37 mg EKK/Q), nok je Hajehy akTHBHOCT IOKa3a0 EKCTPAKT
nobujen Ha temmeparypu ox 210°C (17,92 mg EKK/g). Paznor oBakBOj aKTUBHOCTH OBHX
eKCTpaKaTa MOXXe OUTH MPUCYCTBO jelUICHha HE(IABOHOUIHE CTPYKTYpe KOju Takohe mmajy
CKJIOHOCT Ka HHXHOUPAamy a-TUPO3UHA3e (HIIP. AJIKAJIOUIH).

Kana je y nuTtamy eKcTpakiiyja y3 mpucycTBO MOAH(HUKATOpa Pa3IMYUTUX KOHIICHTPAIIH]a,
excTpakT nooujeH y3 kopumheme HCI kornentpamuje 0,05 M je mokazao HajBehy aKTHBHOCT
(rabema 37). Mako je oBaj €KCTpaKT MMao HajMamy CIIOCOOHOCT MHXMOWIUjE 0-TIIyKO3Uaase,
BEroB crenuuyHu noau@eHoIH: Npoduil je AONpUHEO MHXUOHIMjU Tupo3uHaze. Ko oBor
excTpakTa npuMeheH je HajBehu caapikaj p-xunpokcubdeHnszoese, S-O-kaheomxuHIHCKE, KadeHe,
Ka0 U p-KyMapHe KUCeIuHe. Y OBHM eKCTpakTuma je oapehen Hajehm cangpxaj anureHus-7-0-
anMoTIyKOo3ua, KoHU(epanaexuaa 1 HApuHreHnHa. Y 0JJHOCY Ha OCTajie eKCTPaKTe JOOHjeHe y3
MOJUGPUKATOP, JEIMHO Cy OBJIe OMIIM JETEKTOBAHM IMPOTOKATEXYWHCKA U BaHWJIMHCKA KHCEJIHHA,

Kao " aCCKYJICTHH, KBCPLICHTUH U (1)H0peTI/IH.

TaGena 37. Cnocob6Hoct wunxuOunuje tuposuHaze CKB ekcrpakara y 3aBUCHOCTH O

KOHIIEHTpalrje MoauduKaTopa.

Konnenrpamuja moaugpukaTopa Uuxubumuja Tuposunasze (Mg EKK/g)”
0,001 M 6,23+1,80
0,005 M 9,75+0,01
0,01 M 7,45+1,31
0,05 M 20,83+4,26
0,1M 15,72+0,86
“+2CJ1
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4.6.4. OnpehuBame anTunpoTudepaTuBHE AKTUBHOCTH €KCTPaKaTa KaMHJIMIIE

4.6.4.1. OnpehuBame aHTHNPOIM(pepaTHBHE AKTUBHOCTH eKCTPaKaTa ¢epMeHTHCAHUX

IBE€TOBA KaMHWJ/IHUIEC

OnpehuBame anTHNponupepaTUBHE aKTHBHOCTH EKCTpakaTa (PepPMEHTHCAHUX IBETOBA
Kamuie n3seaeHo je npumenoM MTT tecra. AHTHNIpOIMdEpaTHBHA AKTHBHOCT €KCTpaKara je
onpehena 3a Tpu paznuuute henmmjcke nunuje: Hep2c-xymana henmjcka nTuHUja paka rpkjbaHa
(human  larynx  carcinoma), RD-xymana henmjcka  nuHHja  pabaoMHOCapKoOMa
(rhabdomyosarcoma) u L20OB-mummja Tymopcka ¢uOpoOisacTHa IHHHjA Yy KOjy CYy
TpaHceeKTOBaHH HEKH XyMaHU TeHu. JloOMjeHu pe3ynTaTH, npukazaHu y tadbemu 38, jacHO
MOKa3yjy /1a Cy CBH UCIIUTAHH y30PIIHY IMOKA3aJIA U3BECHU HUBO aHTUIIPONIA(EPATUBHE aKTUBHOCTH
npema omabpanuMm tymopckuM henmujama. Jlobujene 1Cso BpegHocTH 3a excTpakte Omie cy y
oncery 18,84-74,33 pug/ml, npu yemy cy Behy akTHBHOCT IOKa3anu eTaHoidHU ekcTpaktu (O-VE)
y onHocy Ha BogeHe (D-YEB). KonuenTtpanuje oBux ekcTpakara Heonxo e f1a uuxuoupajy 50%
henujckor pacra y ciaydajy Hep2c, RD u L20B henuja cy usnocuie 34,36, 30,57 u 18,84 pug/ml.
OBu pe3ydTaTtd yKasyjy na cy HajBely HHUTOTOKCHYHY AaKTHBHOCT HWCIOJbMIIA EKCTPAKTH
depmenTucanux 1peroBa y ciydajy L20B henuja (ICso =18,84 pg/ml). Melyrum, npeaHoct
€TaHOJIHUX eKCTpakaTa Haj BOJACHUM HMje TOJMKO 3HayajHa y ciaydajy Hep2c u RD hennjckux
nunrja. KoHleHTpalyje BOAeHUX eKCTpaKaTa HEONmXoAaHe na nuxuoupajy 50% hemujckor pacra
Hep2c u RD henuja uznocwmite cy 47,61 u 35,78. Ca npyre crpasne, y cinydajy L2OB henuja youena

je 3HayajHa pa3nuka u3mely etanonHux (18,84 pg/ml) u Bogenux excrpakara (74,33 pg/ml).

Tabena 38. In vitro IMTOTOKCHMYHA aKTUBHOCT (PePMEHTHCAHHX [IBETOBA KAMHUIIUIIE.

henujcka runuja ICs0 Bpeanoct (ug/ml)
d-YE ®d-YEB Cis-DDP™
Hep2c henuje? 34,36 + 0,58 4761 +1,44 0,94 + 0,55
RD hesnnje® 30,57 + 0,93 35,78 + 0,32 1,4+0,97
L20B henauje® 18,84 + 4,25 74,33 £ 0,59 0,72+ 0,64

*+ 2SD; "*Cis- Quamunauxsnopomiaruna (I1);
axymana henmjcka nuauja paka rpksbana (human larynx carcinoma), Sxymana henujcka nuruja pabpomuocapkoma
(rhabdomyosarcoma), Pmuiinja TymMmopcka GpuOpobnacTHa JIHHUja Y KOjy Cy TpaHCe(EKTOBaHH HEKH XyMaHHU I'eHH.
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W3 npukazaHux pe3yirara €BUACHTHO je Ja Ce EKCTPaKIUjoM (epMEHTHCAHOT OMIJHHOT
Marepujajga MOTY JOOWTH €KCTpaKTH BHUCOKe aHTHIpoiudepaTtuBHe mohu. UMajyhu y Bumy ma
CBETCKAa Hay4YHa jaBHOCT HAaBOJAW AlMIC€HHH Kao jeAaH O] HajIOTEHTHHjUX AaHTHKAHIIEPOTCHUX
areHaca JlaHalllibUIle, BUCOKA aHTUIIPOJIM(EepaTUBHA AKTUBHOCT UCIIMTAHUX EKCTpaKaTa CBaKaKoO
je Tmocienmiia BUCOKOT cajpkaja momeHytor ¢uiaBoHa. llopen amureHWHa, Ha YKYIHY
aHTUNIpOM(EepaTUBHY aKTHBHOCT €KCTpaKaTra yrude M MPUCYCTBO JAPYTUX KOMIIOHEHATa, TE CE
AKTUBHOCT MOY€E 00jaCHUTH U MPEKO YKYITHOT MEXaHM3Ma JIeJI0Balkha KOHCTUTYEHATA je3UYacTHX

IBCTOBA KaMHJIMIIC Ka0 MOAYJIaTOPa HUTOTOKCHUYHEC AKTUBHOCTHU.

4.6.4.2. AuTunpoauodepaTiBHA AKTHBHOCT €KCTPAKaTa HATHBHHMX IBeTOBa KaMHJIHMIIE

IlOﬁI/IjeHHX PA3IUYUTUM €EKCTPAKIHOHHUM TEXHUKaAMa

AnTunponudepaTuBHa aKTHUBHOCT BOJECHUX M €TAaHOJIHMX €KCTpakaTa KaMHJIMLE
nobujenux mnomohy ME, VE, CE u CKB Ttexnuka je mnpukasana y Tabean 39.
AnTHnponudepaTuBHa akTUBHOCT je oapehena kopucrehu Tpu paznmuute henujcke nuHUjE, Kao
Uy clly4dajy (PepMEHTHCAHUX [BETOBA.

VY nopehewy ca eranonHuM excrpaktuma, CKB ekcTpakt je nmokazao Behy akTHBHOCT y
onHocy Ha ME u YE eranonne excrpakre. Konnenrpauuje CKB exctpakara koje cy nHxuOupase
50% pacta henuja Hep2c, RD u L20B cy 6uine 30,54; 20,54 u 19,65 pg/ml. CynepropHocT oBor
excrpakta y onHocy Ha ME u YE eranonne excrpakre ce youaBana y HajBehoj MepH y ciydajy
RD henuja, rae cy MHXHOUTOpHE KOHILIEHTpalije Ouiie ITymiao HUXe, ykazyjyhu Ha nymio Behy
aktuBHOCT CKB ekcrpakra.

VY onmHOCy Ha ekcTpakTe Ao0ujeHe MuKpoTaiacHoM U Soxhlet ekcTpakijom, eKCTpakT
no0ujeH CyOKpUTHMYHOM BOJOM OHO je 3HaTHO TMOTEHTHMJU Yy cIpedaBamy henujcke
nponudepanuje. Ca apyre cTpaHe, HEroBa aKTUBHOCT Ouiia je ymopeauBa ca aKTUBHOIIhY
eKCTpakTa JJ0OMjeHOT YITPa3ByYHOM €KCTPAKIIH]OM.

N3mehy CKB u ME exkctpakara je youeHna Hajseha paznuka Ha L20B henujckoj auauju.
CKB ekctpaxr je naxubupao 50% henujcxor pacta L20B npu konnentpanuju ox 19,65 pg/mil,
1ok je ME Bonenu ekcrpakt ipu 94,28 pg/ml.

Nmajyhu Ha yMy 71a je KpUTEpUjyM 32 HUTOTOKCUYHY aKTUBHOCT 3a OMJbHE eKCTpakTe (y

CKJIaAy ca AMEpPHYKUM HAI[MOHATHUM HHCTYTyToM 3a kauuep) ICso < 30 pg/ml (Suffness u
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Pezzuto, 1990), CKB ekcTpakT Cy Ha OCHOBY CBOjHX BPEIHOCTH HHIWKOBAIH aHTHTYMOPCKY

AKTHUBHOCT.

Table 39. In vitro uToToOKCHYHA aKTUBHOCT EKCTpaKaTa KaMUJIHIIC.

ICs0 Bpemnoct” (pg/ml)
henujcka

nMHHja ME YE CE CKB (cis-
Eranon Bona Eranon Boxa Eranon Bonxa Bonxa DDP)**
Hep2c 4429+ 3267+ 4926+ 1339+ 1534+ 2944+ 3054+ 094+
henmje? 5,09 5,67 1,52 0,46 3,59 0,50 1,12 0,55
RD 40,84+ 4653+ 4083+ 1859+ 1733+ 3749+ 2054+ 14+
hesuje® 4,20 0,94 0,46 2,34 0,44 4,36 0,20 0,97
L20B 2551+ 9428+ 3599+ 1534+ 1854+ 5417+ 1965+ 0,72+
hennje® 1,99 7,10 4,73 0,90 4,19 0,27 0,99 0,64

*+ 2SD; ""Cis- Iuamuaauxnopomnaruna (11);

axymaHna henujcka nunHuja paka rpksbana (human larynx carcinoma);

Sxymana henmjcka nuruja pabromuocapkoma (rhabdomyosarcoma);

"MHIIHja TyMOpCKa GpuOpobdIacTHa THHHjA Y KOjy Cy TpaHCE(EKTOBaHH HEKH XyMaHH I'CHH.

4.6.4.3. AutunpoauodeparuBua aktuBHocT CKB ekcTpakara nBeroBa KaMujuile

[TpuponHa geHonHa jeaumbema MoKa3yjy CloCOOHOCT Moaynanrje hemujcKuX CUrHaTHuX
nyTeBa Koju cy y 0iuckoj Be3u ca cmphy henuja (Pan, Ghai u Ho, 2008; Lantto u cap., 2009).
BuxoBa yrora kao XeMOTIPEBEHTHBHUX areHaca je moclieAlbUX ToINHA IPEMET MpOoyJyaBama, MPH
4yeMy Cy OTKpUBEHEe MHOTe KOMIIOHEHTe ca obehaBajyhuMm edexruma. majyhu y Buny na cy CKB
eKCTPaKTH JOOMjeHH MOJA PA3IUYUTUM OIEPATHBHUM YCIOBHMMA IOKa3alM HE CaMO pa3jMKy Y
KOJIMYHMHU TI0j€IMHUX KOMITOHEHATa, Beh 1 y cacTaBy, MOTJIM Cy C€ OYEKHBATH PA3ITUIUTH e(DEKTH
Ha nponudepanyjy henuja.

CreneH mpexuBibaBama henuja (BUjaOWIHOCT) je HU3MepeH KonopumeTrpujckum MTT
TECTOM HBUXOBE aKTUBHOCTH M npoiudepanuje. JlodujeHn pe3ynraT npukaszanu cy y tadbemu 40

U Ha ciukama 78 u 79.
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Tab6ena 40. YTunaj nputrcka Ha antunpoiudepatuBHy aktuBHocT CKB ekcrpakara ka Hep2c,

RD u L20B henujama.

[MpuTHcak Hep2c henuje? RD hernuje® L20B henuje®
10 bar 50,54+0,24 59,78+0,25 99,74+1,25
30 bar 11,06+1,14 27,85+0,50 30,24+0,95
45 bar 14,24+0,32 21,28+0,62 28,36+0,17
60 bar 77,55+1,52 98,15+1,94 119,08+1,91
90 bar 74,96+0,52 106,47+0,85 127,71+0,86

axymana henujcka nuHMja paka rpksbana (human larynx carcinoma);
xymana henujcka nunuja pabromuocapkoma (rhabdomyosarcoma);
® MUIIMja TyMOpcKa GpuOpobiacTHa IMHK]ja Y KOjy Cy TpaHCepEeKTOBaHH HEKH XyMaHH T'eHH.

Excrpaktn nobujenn Ha mnputuciuuma o 60 u 90 bar cy ucnombuid HajMamu
LIUTOTOKCUYHM e(eKaT Ha mocMaTpaHe TymMopcke henuje, 10k cy ekcTpakTi jooujenu Ha 30 u 45
bar mokasanu Hajeehy aktuBHOCT. ExcTpakT mobujeH Ha mputucky on 30 bar je mokasao
HajcHakHUje nejctBo ka Hep2c hemmjckoj mmamju (11,06 pg/mL), mok je mpema ocraium
TYMOPCKHUM JINHH]aMa €KCTPaKT 100ujeH Ha 45 bar Ono notenTHUju. ExcrpakT nodujen Ha 30 bar
OJUIMKOBAo ce HajBehuM cajpkajeM (peHomna, JOK je eKcTpakT JoOujeH Ha 45 bar uMao Hajehu
cajpaj (prmaBoHousa U anureHuHa. Mimajyhu y Buay orpoMaH NoTeHLMjall aMreHuHa y 6opou
MIPOTUB Pa3IMYUTHX OOJIMKa TyMopa, Beha aKTHMBHOCT €KCTpakTa KOju Cy OoraTHju OBHUM
JEIMBEHEM MOKe OUTH U TIOCTIEUIA FeTOBOT YTHIAja.

VYTHuaj Temneparype Ha akTUBHOCT €KCTpakaTa MpUKasaH je Ha ciauiu /6. MaxuburopHe

KOHIIEHTpalluje Kpetaje cy ce y oncery ox 13,44 no 132,47 pg/ml.
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Crnuka 76. Y1unaj remnepatype Ha antunpoiudepatuBHy aktuBHOCT CKB excrtpakara.

HesaBucHo on hemmjcke nuaMje ekcrpaktu godwjern Ha 65°C m 85°C cy mokazamu
HajMamky aKTUBHOCT TpeMa WHXHOHMpamy pacta mocMaTpaHux Tymopckux hemwmja. Ca apyre
ctpane, kog Hep2c u RD henuja Hucy npumehene 3HauajHe pa3iHvKe ca MOPacTOM TeMIEepaType
ox 150°C mo 210°C.

HesaBucHo on henmjcke muHMje eKCTpakT qodujeH Ha Temmepatypu o 115°C je mokazao
HajBehy axtuBHOCT. |Cso Bpeanoctn 3a Hep2c, RD u L20B henwuje cy n3nocune 13,44, 16,44 u
30,52 pg/ml. Ilopen BHCOKOT cajpikaja alMIeHMHA, OBAj EKCTPAKT CE€ OAJIMKOBAO M BHCOKOM
KOHIIEHTPaLUjoM JApYrux (IIaBOHOUAHUX arjluKoOHa (HAapUHICHHMH, KeMQepos, JYTEOJIHH) H
rIuKo3uaa (KBepueTuH-3-O-ranakto3us, kemdepon-3-O-Tiayko3us, PpyTHH). AHTUTYMOPHO
JICIIOBAELE CBAKOT OJ1 IOMEHYTHX jeINbEha je Beh ToKa3aHo, Te ’UXOBO MPUCYCTBO Y MOBehaHOo)]
KOHIICHTPALlMjU y OJHOCY Ha OCTaje EeKCTpaKTe MOXKe OWTH y TECHO] Be3W ca 3HAYajHUM
AHTUTYMOPCKHUM JIEJIOBAaKEM €KCTPAKTA.

VYTHuaj KoHLEHTpaluje MoaupuKaTopa TOKOM EKCTpakifje Ha aHTHIPOJIH(epaTHUBHY

aKTUBHOCT TOOMJEHUX €KCTpaKaTa MpHUKa3aH je Ha CIULM /7.
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Cnuka 77. Ytunaj konuerrpanuje moauduxaropa (HCI) va antunponudeparusay

aktuBHOocT CKB ekcrpakara.

[IpomeHe y KOHIEHTpalMju MoIudHKaTopa ycloBwie cy pasnuke y nobujerum ICso
BpeHOCTUMa Koje cy Owmie y omcery 13,96-83,52 pg/ml. Hajehy wunxubunmjy pacta
MOCMaTpaHUX TYMOPCKHX henrja uCIoJbHO je eKCTPaKT JO00HjeH y3 MOIU(PUKATOP KOHIICHTPAIIH]e
0,001 M. OBaj eKCTpakKT ce yjeIHo oTMKOBao 1 HajBehoM koHIeHTpanujom anurennHa (1.700,34
mg/kg), u To nanexo BehoM y 0JHOCY Ha cBe ocTaiie ekcTpakte. OBO MOXke OUTH Y TECHOj BE3H ca
HBErOBOM LIUTOTOKCMYHOM akTuBHoOWIhy. Takohe, y mocmarpaHoM eKCTpakTy JETEKTOBaHaA je U
HajBeha KOHIeHTpanuja Jyreonus-7-O-rnykosuaa (522,45 mg/kg), anurenus-7-O-riiyko3una
(106,72 mg/kg), nyreomuna (113,97 mg/kg), kembepona (90,58 mg/kg) u aeckynmuua (147,10
mg/kg). [Tpumeheno je na ca magom KOHICHTPAIM]e TOMEHYTHX KOMIIOHEHATa, MHXUOUIIH]ja pacTa
Tymopckux hemmja omama. OBo cBakako Moxe OWTH J0OKa3 Kopenanuje usmely caapxkaja
¢1aBoHOMZA U aHTUTYMOpPCKE aKTMBHOCTHM Kamuiuue. Takole, kopenauuja je npumehena u ca
caJpkajeM yKymHux (eHosa u praBoHOUA.

Exctpaktn nobujenn y3 nprucyctBo moaudukaropa konnenrpanuje 0,1 M Hucy nokazamu
akTUBHOCT. KoJ1 OBOT' eKCTpakTa Mope/] HajMamer cajipikaja aureHuHa y nopehemy ca octanum
eKCTpakTuMa, npuMeheH je U Mamu cajpikaj YKYMHUX MOJM(EHOIHUX jenumbema. OJCYCTBO

MHOTHX KOMITOHEHTH y OBOM EKCTpakTy (P-KyMapHa KHCEIWHA, anureHnH-/-O-amuoriIyKo3u/I,
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KBepreTHH-3-O-raiakTo3ua, ayTeonuH-/-O-TIyKko3ua W JAp.) Takohe je yCIOBHIO OJCYCTBO

AKTUBHOCTH OBOI' €CKCTpPAKTa.

4.6.4.4. IIUTOTOKCHYHO JeJIOBal-€¢ ATMTeHHHA H30JI0BAHOT U3 IBETa KAMHJINIIE

buonomka akTHBHOCT alMIeHHWHA I[O6PIjCHOF N3 CKCTpaKaTa NOBCTOBa KaMHIJIMIIC je

onpeheHa Ha mMaHeNy OJ MEeT Pa3IMYUTHX NeJHjCKUX JHMHUja, OJ] KOjJUX CY YeTUPU OWie XyMaHoT,

a jemHa >KMBOTHUILCKOT mopekna. Kopumhene xymane hemmjcke nuauje Oune cy cnexaehe:

ajieHoKapiHoM rpiuha matepuie (Hela); xponndHa MeaouaHa JeyKeMuja y 0J1aCTHYHO] KPH3H

(xymana epurposieykemuja) (K562); mumdpom T-hemuje (HUT-78) u OponxoanBeonapHu

kapruaoM (NCI-H358). Kopumrhena henmjcka muHmja )KHUBOTHECKOT ITOPEKIIa OMila je HopMaiHa

enutenHa henujcka nmuauja Oyopera nca (MDCK-I).

]_II/ITOTOKCI/I‘IHOCT AlIMI'CHUHA U30JI0BAHOI' U3 CKCTPAKTa IBE€TA KaMUJIUIIC an/IKasaHaje Ha

cimnu /8.

E 70
a 60
g2 40
sg %
22 20
5 g 10
= g 0
\Z‘ -10
< HelLa

0,1 mg/ml 61,44
m0,3mg/ml 60,13
40,5mg/ml 14,48

Cnuka 78. I_[I/ITOTOKCI/I‘{HOCT allMI'CHHHA U30JIOBAHOI"' U3 IIBE€TAa KaMHJIUIIC.

W3zonar anurennna (72 h)

IJ IJ hj

MDCK-I

64.6
60,13
7,37

NCI-
H358

59,54
44,43
20,15

K562

32,84
19,79
1,53

et
HuT-78

31,98
0.3
-634

Paznuuure henujcke nuHMje MOKazaje Cy pa3IuyUT CTENEH OCETJLUBOCTHU IpeMa HU30J1aTy

alMTeHUHA TOKOM HM3Jlarama y Tpajamy on 72 h. M3omar anurenunna je moka3ao Hajehu yamHak

Ka JeykemMujckuM henujama. Ca apyre crpaHe, HajMame OCETJHMBOM henujcKoM JMHHMjOM Ha

n3onat ce mokazana HopmamHa MDCK-| henumjcka nmuHMja, KOJ KOje je jeMHO MpH MPUMEHU
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Hajpehe McnUTHBaHE KOHELEHTpallMje IOIUIO J0 3HavajHHjer CMamema NeNnmjcKor pacra.
[IpuMeHOM HajHMXKE WCIHMTUBAHE KOHIICHTpAIMje alMIreHWHA ITpOIeHAT heHjcKor pacra ce
Hanaszuo y omcery ox 31,98 mo 64,6%. Ca noBehamem koHneHTpanuje anureanna ox 0,1 mo 0,3
mg/ml npouenar henujckor pacra ce Huje OMTHUje Mewao y cirydyajy HeLa u MDCK-I henujckux
JIMHHU]a, IOK j€ Y CIy4ajy MpeocTalnX JOIUIO J0 3Ha4YajHUjer cMamema pacta. Jlasbe nmosehame
KoHIrenTpanuje anurenuaa (0,5 mg/ml) uzasBano je cMameme IpoleHTa heaujckor pacra Ha
CBUM HMCIUTHBAHUM hennjcKuM JIMHUjama.

Ha ocHoBy noOujeHHxX pe3ysiTara MOXe ce 3aKJbYUYHTH J1a j€ ONTHMAlIHA KOHIICHTpallrja
anrennda 0,3 mg/ml, oxHocHo, TpeTHpameMm hesuja aUreHMHOM Y OBOj KOHIICHTpAIIHMjH
JI0J1a3¥ 70 3HAYajHOT CMamerha NelMjcKor pacta KOJ TPH OJf YETUPU HMCIUTAHE TYMOPCKE
nuHHje. McToBpeMeHO, TIOMEHyTa KOHIIEHTpaldja HE Y3pOKyje 3HAYajHO CMamCHE pacra

HOopMaHuX henuja.

4.6.4.5. MopdoJiomke npomene Ha Hela heaujckoj aunuju

Hakon yrBpheHor nmutorokcuyHor edekra ekcTpakara Kamuiuie, npaheH je yTuiaj Ha
Moponorujy henuja. Mogen 3a mocMarpame MOp(hOIOMIKUX MpoMeHa Ouna je henujcka JIuHUja
HeLa. Pagum mormyHmjer carienaBama edekata ekcrpakta kKammiuile npahena je henwmjcka

nponudepanuja y Tpajamy o148 u 72 h. JlobujeHn pe3yiraT MprKa3aHu Cy Ha cauim 79.

140

120 & o 48h 72h
100 ©8

80

60

«

40

henujcku pact (%)

20

0 005 01 015 02 025 03 035 04 045

Konnentparja (mg/ml)

Cnuka 79. llurorokcuvaHOCT ekcTpakta kamuiuie Ha Hela henujcky nunanjy Hakon 48 u 72 h.
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henujcka mponudepannja je nmpaheHa y HaBeIEeHOM IEpPUONYy, NpU dYeMmy cy henuje
TpeTHpaHe eKCTpakToM Kamuiuile Kouuenrpaunuje 0,0001; 0,001; 0,01; 0,1; 0,2 u 0,5 mg/ml.
Y4urHaK eKCTpakTa TOKOM 00a mepuojia TeCTHpama OMO je CIMYaH, ITO CE jJaCHO yodaBa U ca
rpaduka (ciamka 79). MHXuOWTOpHE KOHIEHTpalWje Cy HM3padyyHare Ha OCHOBY IPOICHTA
npekrBibaBamba Hela henujcke nuHuje y BpeMeHckoM nepuoay oa 48 u 72 cata, u kopuiiheHe
Ccy 3a TecT Mopdoromkux npomena Hela henuja.

[To 3aBpiIeTKyY eproia TeCTUpama, KOHTPOIHE U TpeTupane henunje cy MUKpOCKOITUpaHe,
a nmobujern pesynratu cy npukaszanu Ha ciuiu 80. Ca cimke ce jacHO yodaBa BUIJBHB YTHUIIA]

eKCTpaKTa KaMIINLIe Ha MpoMeHy MopdoiomKor u3rieaa hemuja.

Cmuka 80. Mopdomomke mpomene Ha Hela henmjama moy 1ejcTBOM eKCTpaKTa KaMIITUIIE Y
KOHIIEHTpalLUju Koja u3aszusa 50% npexxuBibaBame henuja - Tokom 48 u 72 cara.
a) kouTpoiHe henmje; 6) ekcrpakt kamuuie. [Tosehame 400x.

[Tox yTumajem excrpakTa KaMHIIUIE YOUCH je pelaykoBaH Opoj hemuja mTo je yka3ano Ha
caM LIUTOTOKCHYHU edekart. [lenoBameM eKCTpakTa, 3HayajHO je Ouo cMameH Opoj henmuja Beh
HakoH 48 h y ogHOCy Ha KOHTpOoJHE henuje, a HaKoH BpeMeHa uHKybaruje o1 72 h IIMTOTOKCHYHN
VYHHAK je OWO joIl BWJIJBMBHjH, Ka0 W HapymiaBame Mopdoioruje hemuja. hemuje cy ryomne
KOH(DITYeHTHOCT Koja je Omia mpucyTHa KoJi KOHTposiHuX henwja. Kapakrepuctnyan pa3BydeHH
o6k HeLa henuja je 6uo HapyieH, IITO ce HajjacCHUje BUAETIO HAKOH 72 caTa u3jarama (CIuka

80 0) kanma cy henuje mompumalie oBaiaH u3riea. lIpuMemeHn eKCTpakT je CBOjY aKTHBHOCT
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ucrnosbuo Beh HakoH 48 h, mTo ce jacHo youaBa ca rpaduka npukazaHor Ha ciuiu 79. Jlooujenun
MPOIICHAT MPEKUBIbaBamba henurja je roToBO UCTH IpH 00a IIocMaTpaHa BpeMeHa, ITO HMILTHIIPA
Jla TIPOTY’)KE€HA U3JI0KEHOCT HUje moTpedHa. [Ipu puramauM KoHIEHTparjama ekcTpakra ox 0,2
u 0,5 mg/ml nonasuso je 10 mojaBe kpuctanu3zaiuje. Mel)yTum, Kako je eKCTPaKT OCTBAPHO CBOJY

ICs0 BpeaHOCT Ipy HUKUM KOHLIEHTpallMjaMa, Tl0jaBa KpUcTanu3alja He yTHue Ha pe3yJrar.

4.6.4.6. ITpoanonToTHYKO /ieJIOBalk-€¢ eKCTPaKkTa kamuauue Ha Hela heauje

Kao m y cnydajy mpahema mopdonomkux henujckux NpoMeHa, MpOoaronTOTHIKO
JIeNIOBakbe EKCTpaKTa KaMuiuie TectupaHo je Ha HelLa hemujama Toxom 24 u 48 cara.
KonnenTpanuja ekcTpakra y3eTa 3a aHanmu3y omia je ekpuBasieHTHa |Csp BpeTHOCTH MCITUTAHOT
excrpakTa. Jlobwjern momamm cy mopeheHM ca cTaHmapaOM alWIeHWHA Kao TO3WTHBHOM

KOHTPOJIOM.

) o) )

Cnuxka 81. [IpoamonToTHyKO JesioBame eKcTpakTa kKammunie Ha Hela henmjcky muHMjy HaKoH
24 cara; a) BuasbuBO cBeTa0; 60) Annexin V-FITC Aexc=495 nm, Aem=525 nm (3eeHa
dbnyopecueniuja); B) PI dexc = 488-535 nm, Aem=612-617 nm (1ipBena duryopecuenimja); 1)
CTaHJap/ anureHuHa (MO3UTHBHA KOHTpPOJIA); 2) ekcTpakT kamuinie. [Topehame 400x.
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YonmreHo, TModYeTaKk IIpoleca armonTo3e Mperno3Haje ce 1o 0jaroj 3eileHoj
(dbayopeciieHIIMju OKO jomn yBeK HeomTeheHux MmemOpana hemmja. Kox henwja y amomnrosu
Anekcun V-FITC ce Bexe 3a dochaTuaui-cepuH KOju Ce Halla3W HA CIIOJbAIOj CTPaHU
MeMOpaHe, a pe3yaTar ce youaBa Kao jaCHO BHJJbMBA 3elieHa ¢uryopecueHnuja. [Iponumamjym-
jomun (PI) ce mpumapno Bexxe Ha JIHK yHyTap jesrpa mrTo ce neTekTyje Kao MPBEHO 000jeme.
LpBeHo obojeme je pacrpiieHo 1Mo yntaBoj henuju, mrto ykasyje na ce Pl Besyje u Ha jenmapiie.
[Ipeknamame TPBEHOT W 3€JEHOT CHTHAla jacHO IMOKa3dyje pasNuKy y Jokamusanuju. Ko
JIeTIOBaba EKCTPAaKTa KaMHJIMIE jaCHO Cy BHJIJBMBU AlONTOTHYKA W HEKPOTUYHH EIEMEHTH
nenoBama Beh HakoH 24 caTHOr u3narama (ciuka 81). I[TornyHa Hekpo3a je Ouiia BUI/bHBa HAKOH
48 caty, rae ce jacHo Buau kako Pl ynasu y Behuny henuja ocnukasajyhu 1ipBeHo o0ojeme, Koje

je 3axBatmiio pacnaanyte henmuje (ciuka 82).

a) 0) B)

Crnuxka 82. [IpoanontoTHyko AenoBame ekcTpakTa kamunuie Ha HelLa henujcky nuH#jy HakoH
48 cara; @) BuasbKMBO CBETI0; 0) AHekcuH V-FITC Aexc=495 nm, Aem=525 nm (3encHa
bayopectieHyja); B) PI dexc = 488-535 nm, Aem=612-617 nm (uipBeHa ¢uryopectennuja); 1)

CTaHJap/ allureHnHa (O3UTUBHA KOHTPOJIA); 2) eKCTPaKT KaMUJIHIIE.
Tauan MexaHu3aM JeloBamka eKCTpakTa Ha MHXUOUIH]y henrjcke mponudepariyje y o0BoMm

pany Huje YTBpheH, alu Jocajallikba HWCTPaKUBamka yKa3yjy Ha HEKOJHWKO Moryhux myreBa

JielioBamka alnureHuHa U cpoAnux ¢uaBoHounaa. llpema nurepaTypHuM HaBoAMMA O YTHULAJy

195



Anexcanopa Lleemanoguh lloxmopcka oucepmayuja

anMreHrMHa Ha TyMmopcke hemmje rpimha matepune (Hela), mpermocraBiba ce Ja almUIreHUH
MHXUOUpa pacT henmmja Kpo3 amonTo3y TaKo IITO JACNIyje Ha aKTHUBALM]y MpOTeHHa pS3, KOju
aKTHBHUpA TPAHCKPHIILIM]y TeHa yKibydyjyhu p21, Koju Ha Kpajy 3aycraBiba pact henuja y G1 dasu
henmjckor mukiyca. 3aTuM J1ojlasd JI0 CTBapama Komiuiekca (amad-l/kacmaza-9), mro nasbe
pe3yNTupa JIaH4YaHOM aKTHBAIlMjOoM HHU3BOJHUX Kacrasza Boaehu Tymopcke henuje y amomntosy.
AnMreHuH Takohe yTHue Ha CMambeHy ekcnpecHujy Bcel-2 mporenHa, koju aenyje Kao HHXHOUTOP
nporpamupane hemujcke cmptu (Zheng u cap., 2005). [pyra moryhHOCT je na anmureHWH
UHXHOUpa JenoBame eH3uMa TonouzomMepase koju perynuiie JIHK HenpaBuiHOCTH U KOjH je
YKJbY4YeH y MeTaboym3aM Jieykemujckux henwja, ykibydyjyhu kontpony JHK permnukamuje u
tpanckpunuuje (Vargo u cap., 2006).

HajHoBuja ncTpakuBama Cy MoOKa3ajia Jia alureHWH YTUYe Ha aronTo3y W ayrodarujy
MCTOBpPEMEHO. ATIMTEHUH M3a3uBa ayTo(darujy cTBapameM ayTo(arHuX BaKyoJia M MOBHIICHEM
koHueHTtpauuje LC3-II. JlokazaHo je na anureHuH HHXUOMpa U (POCTAMAUIUHOZUTON 3-
kuHa3HW/Akt/mTOR curHanau nyr Koju je OUTaH y HEraTMBHO] peryiaunuju ayrodaruje.
JenoBameM mHXUOUTOpA ayrodaruje kao mTo je 3-MA (3-MeTunazeHuH), TojayaBa ce YIUHAK
anmontoze. OBO HCTpaxuBame oOjamrmaBa Kako onapeheHH XxemoTepaneyThinud WHXuOupajyhu
ayrodarujy ¥ HCTOBPEMEHO IojayaBajyhu amonTo3y Aajy pe3yirare y MPeBEeHIMjH HacTaHKa
tymopa (Cao u cap., 2013).

Pesynratu ucrpaxkuBama Ha xymaHoj henujckoj smauju neykemuje (HL-60) morBpammm
cy na GhIaBOHOWIM UHIYKY]Y TYOMTaK MUTOXOHJIPHCKOT TPAaHCMEMOPAHCKOT TOTEHIIMjaia ITO
JI0BOJIM JIO0 OTMyIITama HuToxpoma Il y IUTOCON M akTHBalMje HU3BOJHHUX Kaclasa, Koje
noJIcTUYy mnporpamupany hemmjcky cmpt. Kao rmaBHu ¢(rnaBOHOMA ca MpoanonTOTHUYKUM
JIeJIOBakEeM UCTaKHYT je anureHuH (Wang u cap., 1999). O6jaBibeHu pe3yaTaTH UCTPaXKUBamba O
VTHIIAjy allUTeHIHA ¥ CPOJHUX (h1aBOHOMA HA TyMOpCKe henuje v CUTHaIHE ITyTeBe YKJbYYEHE Y

CMPT M3JI0’keHUX hemnuja Mory 00jacHUTH yTHUIIa] €KCTPaKTa KaMUJIMLIE.
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4.6.5. In vivo oapehuBambe AHTH-MOTHJIHMTETHE AKTHBHOCTH €KCTPAKaTa HATHBHHX H

(pepMeHTHCAHUX {BETOBA

[Tox mojMoM (yHKITMOHATHUX TaCTPOUHTECTHHAIHUX MopeMehaja moapazymeBa ce CKyIl
CHMIITOMA H CTakba 32 KOje j€ KapaKTePUCTHYaH M0jayaH WM CMamkbeH MOTHITUTET 1peBa. To 3Haun
Jla TJIaTKa MYCKyJaTypa IpeBa Ipejako, mpeciado WiIM MOTIYHO HEKOHTPOJHMCAHO pearyje Ha
Hajapaxaje y3pokyjyhu nopemehaje y mpoTumamy HpPEeBHOT cajapkaja Kpo3 JUTSCTUBHH TPAKT,
y3poKkyjyhu onctunanujy wiv amjapejy. 3a Takse nmopemehaje je kapakTrepucTiudaH abJOMHHAITHU
0071 - TpuYeBH KOjU MOTY OuTH u3y3eTHO OonHHM. I[lo3HATO je ma anmureHuH UMa H3PaKeHO
CMa3MOJIMTUYKO, OJJHOCHO aHTU-MOTHJIUTETHO JICJCTBO U TO 4YakK 3,27 myTa jaye Hero oQuIlHjaTHu
ciazmonutuk nanaBepud ([lekuh u 3exoBuh, 1994). [loBehame KOHIEHTpalUje AUTCHUHA Y
KaMHJTUIU TIpoliecoM (epMEeHTaIije BOAM Ka T0OHjalky eKcTpakaTa ca MmoBehaHuM caapikajeM
allMIreHUHA, T€ Ce OUeKyje U MoBehaHO aHTU-MOTHIIUTETHO JICJIOBAkE¢ OBAKBHX CKCTpaKaTa.

VcnutaHo je aHTH-MOTHIIMTETHO JICjCTBO €KCTpakaTa HaTuBHUX U pepmenTucanux (H-YE
n @®-YE) nBeroBa kamwimile. ATUIMKAlMja WCIUTHBAHUX EKCTpPakKaTa BPIICHA j€ TIEPOPATHO

(cnuka 83).

~

A

Cruka 83. Tlepopaino yHOIICHE HCITUTUBAHNX CKCTPAKaTa M M3TJIE]] HHTECTUHAITHOT
TpaKTa XXPTBOBaHE )KUBOTHI-C HAKOH CIIPOBEIEHE IN VIVO aHanu3e.

JloOujeHu pe3ynTatu Cy yKa3aiH Jia Cy €eKCTpaKTU U HAaTUBHUX U (DePMEHTHCAHUX IIBETOBA
epUKaCHO CMambUIM MOTHIMTET I[peBa EKCIepUMEHTAIIHUX >KMBOTHHA Yy mopehemy ca
KOHTPOJIHOM TpynoM. Mehytum, mokazane cy ce oapelere paznuke uzmely TecCTupaHuX y3opaka
(Cnuka 84).

Pesynrtatu cy nmpukazanu Kao OJHOC ITyTa KOj€ j& poIao 0OpOK ca aKTUBHUM YIJBEM OJf
nujopyca (KemylIadHOT H37a3a) W YKyIHE AY>KWHE TaHkKor IpeBa. OBa IMCTaHIA, 3a TIPBY

TECTHpaHy Tpyny >KUBOTHIA (KOHTPOJIHA TpyHa Koja je OpalHO XpameHa (HU3HOJIOIIKUM
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pactBopoMm) je 6una 40,34 + 5,46 cm u cnuvHa je onoj nooujeHoj 3a H-VE ekcrpakr (40,03 cm +
9,61) npu mo3u ox 5 mg/kg. YV cnyqajy H-VE ekcrpakra konuenrpanuje 2,5 mg/kg npehenn nyt
je uzHocuo 27,41 + 279 cm. Ca npyre crpane, y cinydajy @-YE excrpakTa, Mama KOHIICHTpAIHja
(2,5 mg/kg) npomuuta je mamy aucraniy (28,43 £ 14,63 ¢cm) Hero Beha KOHIIEHTpaI(ja UCTOT
excrpakra (36,25 + 9,73 cm).

[Ipema mpukazaHuM pe3yiTaTuMa, pa3jinke u3Mel)y akTHBHOCTH €KCTpakaTa HATUBHUX H
(dbepMeHTHCAaHUX I[BETOBa CYy jacHO yous/buBe. (DEepMEHTHCAHM I[BETOBU Cy TMOKa3aau Behy
e(pUKACHOCT y CMambCihey MOTHIUTETA [pPeBa HEro HATHBHU, IITO MOXKE OUTH TOCIEIHIIA
pa3nuuuTe KOHIIEHTpaluje anureHuHa. M3 goOujeHux pesynrara ce MOXe 3aK/by4yuTd U Ja
alMTeHUH CMamYje TaCTPOMHTECTUHAITHY MOTHIIHOCT JI0 Ofipel)eHe KOHIICHTpallkje HAKOH Yera ce

ca nmoBehameM KOHIICHTpaIIKje MCII0JbaBa CyNpoTaH edekar.

= 40,0349,61
é 45 36,25:9.73
SE 40
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Hatusuu DepMeHTHCAaHI

Crnuka 84. LlpeBHa MOKPETIFUBOCT KO MHUIIIEBA TPETUPAHUX Ca PA3TMUYUTHM KOHIICHTpAIljamMma
eKcTpakaTa (pepMEHTHUCAHUX U HATMBHUX LIBETOBA KAMUJIULIE.

Paznuunra mcnutuBama cy crnpoBoheHa y mmiby onpehuBama edekara anmureHWHA Ha
racTpOMHTECTHHATHE MOTHIATET. C TUM y Be3H, MIOMEHYTH e(eKTH almureHnHa cy nopehenu ca
edexTuMa apyrux (raBoHouaa (KBEpIETHH, MATyJACTHH W JIYTEOIHH), MPU YEMY j€ almureHuH
M3pasuo Aaneko Behy MOTEHTHOCT. Y CTAHOBJHEHO j€ Ja allUTeHUH MIPUMEHEH Y KOHIIEHTPAIMOHOM
orcery 12,5-50 mg/kg cmamyje mpoJjia3HO BpeMe Y TaHKOM U JIe0eIOM I[PEBY MHUIIEBA KO KOJHX

je uHayKoBaHa aujapeja punuHycoMm. CripoBoljereM IN VIVO aHaiM3a Ha MaloBMMa YCTaHOBJHEHO
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j€ Ma anmureHwH 3ajeqHo ca o-O0ucabosojioM (JeTHMM O] BaXKHHJUX KOHCTUTYEHaTa I[BACTH
KaMWIHIIE CaJp’KaH y €TapCKOM YyJby) MHXHOMpa pa3Boj YUpeBa Ha JKEIyIy HHIYKOBaHUX
HHIOMETAIMHOM, CTpecoM u ankoxosioM (Szelenyi u cap., 1979). Katexun npumMermeH y 1o3ama

yak u 10 200 mg/kg He nokasyje cimuno aejcto (Di Carlo u cap., 1993).

HcTpaxkuBame pealm30BaHO y OKBHUPY OBE JOKTOPCKE IHcCepTaldje OO0yXBaTWIIO je
UCIIUTUBAKE DPANTMUYUTUX CKCTPAKIIMOHUX TEXHUKA TOTOJHUX 32 H30JI0BAkE AalMIeHUHA,
(dapMakoJIOIIKA 3HA4YajHOT (hraBoHOMIA, a MOOMjEHH pE3yATATH jacHO IMOKa3yjy MPEAHOCTH
CyOKpUTHYHE BOJIe. Y3uMajyhu y 003Up BUCOK XUIPOJUTHYKH MOTEHITM]jal CYOKpUTHYHE BOJE,
ONTUMH3AIIMja TpoLeca CKCTPaKIUje CyOKPUTHYHOM BOJOM je Ouiia H3BeleHa Yy TMpaBIly
MaKCHUMallHe KOHBEp3HWje BE3aHMX OOJIMKA amureHWHa y arjukoH. ExcTpakTu moOujeHH OBOM
,,3C€JICHOM"* TEXHHUKOM CYy C€ OJJIMKOBAJIM BHCOKHUM CajpajeM alureHWHa, ald U APYTHxX
NOJU(PEHONHUX KOMIIOHeHaTa. borar momupeHONHH TUpopHsI W TMPUCYCTBO APYTHUX KO-
EKCTPaXxOBaHUX OHMOJIONIKH aKTHBHUX jeIUECHA, OMOIYhHO je BHCOKY OHOJIONIKY aKTHBHOCT
eKcTpakata. McnTuThBama OHMOJOIIKE AKTHBHOCTH Cy TOTBPIMJIA BUCOK AaHTHOKCHIATHUBHH,
AHTHPATUKAICKU, aHTUMUKPOOHH, aHTHITPOJIU(EPATUBHH KAIlAIIUTET EKCTPaKaTa, Kao U lbUXOBY
CHOCOOHOCT Ja WHXHOWpajy omaOpaHe OuoioOmIKKM BaxkHe eH3uMme. [Ipornecom depmHTanuje
OWJBHOT MaTepujaia ce Takohe Moke moBehatu caapikaj anureHuHa. EKCTpakTH ¢y ce OJTHKOBAIN
HIDKOM OMOJIOIIKOM aKTHBHOIINY y OJJHOCY Ha €KCTPAKTE MPUIPEMIbEHE CYOKPUTHYHOM BOZIOM.
[Topen Tora, mpeaHOCTH MpUMEHE CYOKPUTHYHE BOJIE 32 M30JIOBAKE MPUPOJTHUX OMOAKTHBHUX
JeIMIbema ce Oreajy U BbeHO] allCoIyTHO) HETOKCUYHOCTH, ,,3€JIEHOM KapakTepy, Kao U LIeH!

yrHehH je YMHU MOTOIHOM 32 IPUMEHY y (apMaleyTCKOj HHAYCTPHjH.
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e Excrpakiuuja hepMEeHTHCAaHUX I[BETOBA j€ M3BOEHA €TAHOJIOM NMPHUMEHOM YJITpa3BydHE
eKCTpaKIije, a MpoIeC je ONTUMHU30BaH METOAOM OJ3uBHe moBpuuHe. JloOujeHu
€KCTPaKTH CY CE€ OJJTMKOBAJIM BUCOKOM KOHIIEHTparjoM anureHuHa (0,78 mg/ml).

e EkcTpaknmja HAaTUBHHMX IIBeTOBa je u3BoheHa mnpumeHom Soxhlet, ynTpa3ByuHe,
MukporagacHe u cyokputuuHe ekcrpakuuje (CKB). Ilpumenom cyOKkpuTHYHE
EKCTPAaKIIHje BOJIOM JIOOHMjeHH Cy EeKCTpaKaTu ca HajBehuM caapikajeM YKYIHHX (eHoia U
¢daBoHOMIA.

e OnTUMH3aLMja €KCTPaKIMje CYOKpPUTHYHOM BOJIOM je M3BEJCHA Ha OCHOBY caapiKaja
anureHnHa. OpapeheHH ONTHMAaIHM YCIOBU 32 EKCTPAKIH]y CYOKPUTHYHOM BOJIOM
oJjpa3yMeBalii Cy OJHOC apora:pactBapau 1:30, Op3uny Memiama 3 Hz, nputucaxk 45 bar,
temneparypy 115°C, Bpeme ekctpakuuje 30 MuH, KoHLeHTpanujy Moaudukaropa 0,001
M. TlpuHoc amureHuHa OCTBApeH IMOJ ONTHMHU30BaHMM YCJIIOBHMA je u3Hocho 13 mg/g
npore (oxpeheH crekTpophoTOMETPHjCKOM METOIOM).

e U3 excTpakaTta JOOMjeHUM MO ONITUMAIIHUM YCIIOBHMA CYOKPUTHYHE €KCTPAKIHje BOJIOM
M3BE/ICHA je H30Jlallja almureHuHa MPUMEHOM KOJOHCKe xpomartorpaduje. [oOujenu
anureHrH je MpeKpUcTalucaH, a meroBa uuctoha je morBphena mpumenom HPTLC-
UV/VIS merore.

e TIpumenom UHPLC-DAD-HESI-MS/MS metoze oapeljeH je xeMHjcKH cacTaB eKcTpakaTa
N00UjeHNX CYOKPUTUYHOM BOJOM. YTBphEeHO je TPHUCYCTBO (IaBOHOM]IA, HUXOBUX
JIMKO3W/a, (PEHOMHUX KHUCENMHA, Ka0 W JAPYTUX jeIueha MOoJu(EeHOTHE CTPYKTYpE.
Ykynan Opoj uACHTU(DUKOBAHHUX jeU-CHA je WU3HOCHO 27. Y CBUM aHATW3UPAHUM
eKCTpaKTUMa allureHuH je 010 TOMUHAHTHA KOMIIOHEHTA.

e IIpumenom UHPLC-DAD-HESI-MS/MS wucnutan je yTuiiaj NpUTHCKa, TEMIIEpaType u
MoaudukaTopa Ha KBAJIMTATUBHU W KBAaHTHTATHBHU CAacTaB EKCTpakaTra J100MjeHUX
CYOKPUTHYHOM BOJIOM.

e [lputucak je HCHOJbUMO 3HAYAjaH YTUIA] HAa MOMU(PEHOIHU CalpiKaj CYOKPUTHUHUX
BOJICHUX eKcTpakara. Caapikaj alMreHWHa Bapupao je y 3aBHCHOCTH O]l BPEIHOCTH
NPUMEHCHOT TMPHUTUCKA, W KpeTrao ce y rpanmmama ox 61,53 mo 1.344,99 mg/kg.
KonreHTpaiyja \meroBor riuko3uaa ouia je y omncery oxa 4,35 no 139,22 mg/kg.

e Temneparypa je, Kao LITO je U OYEKHBAHO, YCJIOBJbaBajla 3Ha4ajHE Pa3IMKe Y XEMHU)CKOM

cacraBy A00MjeHuX ekcTpakara. Caapixkaj anureHnuHa ce kperao y omncery 230,98-1.501,25
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mg/kg. Makcumaiau mpuHOC je 6Mo ocBapeH Ha Temmeparypu o 115°C. Konnenrpanuje
anmureHuH- 7-O-TiIyKo3uaa ¢y ce kperaie y rpanuiama 0,09-158,33 mg/kg.

e Kopumhewmem MoaudukaTopa (XJIOpOBOJOHMYHE KucenuHe) KoHieHTpamuje 0,001 M
caupkaj amureHuHa y ekcrpaktuma ce mnoehao mo 1.700,34 mg/kg. VYmorpeba
MoudukaTopa Behe KOHIIEHTpallKje BOJMIIA je Ka CMAambEehy Caapikaja alureHuHa.

¢ buonomky noteHnujai je oapeleH y eKCTpakTiMa HaTUBHUX U (PePMEHTHCAHUX LBETOBA.
ExcTpakt QepMeHTHCAaHHX IBETOBA Cy OKapaKTepHUCAaHW Yy TOTVIEAY HHXOBE
aHTHUPaJIUKAJICKe, aHTUMUKPOOHE M aHTUTIPOJTM(DEepaTUBHE aKTUBHOCTHU. Y TBphEH je BUCOK
CTETICH CBHX MIOCMATPaHUX aKTHUBHOCTH.

e EKCTpakTu HaTHUBHHX IIBETOBA JOOHMjEHU CYOKPUTHYHOM BOJOM CY IOKA3aJld 3HAYajHO
Behy OHMOJIONIKY aKTHBHOCT y OJIHOCY Ha EKCTpakTe J0OWjeHe IPYrMM TeXHUKama
(ynrpa3ByuHa, mukpoTanacua, Soxhlet excrpakiuja).

e buonomka akTUBHOCT €KCTpakata [00WjeHHX CYOKpUTUYHOM BOJOM je yTBpheHa
UCIIUTHBAKEM HHUXOBE AHTHOKCHIATHBHE U AHTHUPAIUKAICKE AaKTHBHOCTH, 3aTUM
AaHTUMHUKPOOHE, aHTUTIPOIH(EepaTUBHE, Ka0 M CIOCOOHOCTH J1a AeNyjy Kao MHXUOUTOPHU
onpehenux eHszuma. VcnuTaH je yTHIA] TPUTHCKA, TEMIIEPAType M KOHICHTpAIIH]je
Mo UpUKaTOPa HA OUOJIONIKY AKTUBHOCT.

e [IpuMeHOM cenam pa3lIMUYUTHUX TECTOBA, KOJU Cy MOCMATpald pa3IHMuUTe MeXaHU3Me
JielioBama, JETaJbHO j€ HCHUTaH aHTHOKCHJIATUBHU mnoTeHnujan onadpanux CKB
eKcTpakara. TeMrepaTypa je MMajia 3HadyajaH yTHUIQ] HA aHTHOKCHUIATUBHY aKTUBHOCT
eKCTpakaTa.

e AntumukpoOHa aktuBHOCT CKB ekcrpakara onpeheHa je 3a ocaM MUKpOOHUX JIMHU]A, a
no0ujeHe BpeAHOCTH cy ymopeheHe ca BpeAHOCTMMAa CTaHAApPAHUX AaHTUOMOTHKA
(HucTaTMHOM U ampainuHoMm). OcTBapeHe MUHUMalHe WHXMOUTOpPHE KOHIIEHTpallyje
Kpetaje cy ce y rpanunama 19,53-156,25 pg/ml.

e Awntunujabdercko nenoBambe CKB ekcTpakara HCIUTAHO je MEpeHhEeM BbUX0BE CIOCOOHOCTH
Jla HTHXUOWPAjy aKTUBHOCT (.-aMHJIa3e W O-TIYKO3W[a3e, TIIaBHUX €H3MMa Yy KaTabom3My
VIJbEHUX XHJpaTa. Y ciay4ajy o-aMuja3e JTI0OMjeHe BPETHOCTH KpeTaje Cy Ce€ y OICEry
0,39-0,47 mmol AE/g, nok cy y ciyuajy a-rmyko3unasze owre 0,09-3,98 mmol AE/g.
Crnocobnoct CKB exrpakata Ja uWHXHOUpajy TUpO3uWHa3y je Owuna JeguHHcaHA

CKBHBAJICHTOM KOjHYHE KHCEIWHE KOoju ce Kperao y omcery 0,7-20,83 mg EKK/g y
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3aBHCHOCTH OJI TNPHUTHUCKA W TEMIEpaType CKCTpakidje, Ka0 M OJf KOHIICHTpaIHje
MoauuKaTopa.

e AwntunponudeparnBHa aktuBHocT CKB ekcTpakara je ucnuTaHa Ha TPH pPa3iIHuUTe
henujcke nuHuje. CBM MCIHUTAaHM EKCTPAKTH Cy IOKa3ald HM3Y3€THO BHUCOK CTEIEH
anTHNposMdepaTHBHOr NenoBama. Koj ekcrpakara JTOOMjeHHX CYOKPUTHUYHOM BOJIOM
npuMeheHa je 3aBHCHOCT WHXMOWTOPHUX KOHIICHTpaIlMja EKCTpakaTta oOJ caapkaja
alMreHUHA.

® AHTH-MOTWJIMTETHO JICJIOBAE EKCTpaKaTa (epMEHUCAHUX M He(DEPMEHTHUCAHUX IIBETOBA
kamuianie oxapeheHo je in VIVO eKCliepUMEHTHMMa Ha MHUIIEBMMa. EKCTpakTh
(bepMeHTHCaHUX [IBETOBA CY UCTIOJBIIIN Behy aHTHMOTHIIMTETHY aKTUBHOCT, IIITO C€ MOTJIO
noBe3atu ca BehuMm caapxkajem anmrenwHa. [Ipu BehmM KOHIIEHTpamMjaMa eKcTpakaTa

HCII0JbAaBao CC CYIIPOTAH e(beKaT.
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Hpuior 1. Cnucak BakHUjuX ckpaheHHIa U 03HaAKa

ME - Mukpotanacna excrpakiyja (eHr. Microwave-Assisted Extraction)
YE - Vurpa3syuna ekcrpakija (enr. Ultrasound-Assisted Extraction)

CE - Sohxlet excTpakiuja

CKB - Exctpakiyja BogoM y cyOKpuTHYHOM cTamy (eHr. Subcritical Water Extraction)
EXK - EKBUBaJIEHT XJIOPOT€HCKE KHCEIMHE

EP - ExBUBaneHT pyTuHa

Y® - Vkynau deHonn

Y®JI - Ykynuu ¢Gh1aBoHOUIN

A - AnureHuH

EY - Etapcko yibe

H-YE —ExcTpakT HaTUBHMX LIBETOBA JOOUjEH YATPa3BYYHOM €KCTPAKIIM]OM

®@-YE - ExcTpakT ¢epMeHTHCAaHUX [[BETOBA I00MjE€H YATPa3BYYHOM €KCTPAKIIH]OM

H-YEB - ExcTpakT HaTHBHHX I[BETOBa JOOHMjeH YJITPa3ByYHOM EKCTPAKIMjOM W BOAOM Kao

pacTBapadem

®-YEB - ExcTpakT )epMEHTHCAHUX LIBETOBA JOOUJEH yATPa3ByYHO €KCTPAKIIjOM U BOJOM Kao

pacTBapayem
CJH - Cranmapana aeBujanuja

ANOVA - Ananmza BapujaHce

UV-VIS - VirpasbyOndacra-BuIJbUBa CIIEKTPOCKOINH]A

TLC — TankocnojHa xpomatorpaduja

HPTLC - Tankocnojna xpomarorpaduja BUCOKUX nephopMaHCcH
HPLC - Teuna xpomaTorpaduja BUCOKUX nepdopmaHcH

ESI - EnextpoHn cnpej joHu3zanuja

MS - Macena ciekTpoMeTpHja
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Mpuior 2. Cnucak cJuka

Cnuxka 1. OcHoBHe cTpyKType (hnaBoHa U (1aBaHa.

Crnuka 2. Paznuunte kiace (paBOHOMTHUX jEIUHECHA.

Crnuka 3. buoreHeTcku myT HacTaHka (hJIaBOHOHUA.

Cnuka 4. Usrnen kamuuie (Matricaria chamomilla).

Cnuka 5. CtpykTypa a) anureHuHa u 0) OManureHuHa.

Crnuxka 6. CtpykTypHa hopmyna nepuBara anureHuH- /-O-r1yko3ua.

Cnuka 7. buocunresa anurenuHa, E1-XankoH cuHTeTa3a (HapMHI€HUH-XAJIKOH CUHTeTasa); E2-
cTUI0eH cuHTeTasa (pa3Beparon cuHTeTasa); E3-xanko uzomepasa; E4-¢uaBon cunrerasa I; ES-
(naBon cunTeTaza II.

Cnuxka 8. I'enepucame peakTuBHUX KuceoHnyHux Bpcra: FMN - ¢pnaBun-moHonykieonut; FAD -
(braBUH-aIeHUH-TUHYKIEOTH; CYt - mutoxpoM; TMI - joHu mpenazHUX merana.

Cnuka 9. Usrnen henuja npe u nociae OKCUIATUBHOT CTpeca.

Cmuka 10. OxcumatuBau ctpec u3a3BaH ROS peaktmBHUM Bpcrama. CkpaheHwuie koje cy
ynorpebsbene Ha cauiu: SOD -cynepokeny musmytasza; CAT -kartamaza; GSH —rimyratnon; GSSG
-OKCH0BaHU 00JMK riyratuoHa; GPX -rimyratnoH nepokcuiasa; Gred-riyTaTHOH penykrasa
(Wojcik u cap., 2010).

Cnuka 11. CTpykTypHE KapaKTepUCTHKE M (PyHKIHMOHAJIHE Tpyre (UIaBOHOMIHUX jEIUI-EHa
BaYKHE 32 XBaTamb€ CII000JHUX pajuKaa.

Cnuka 12. Pe3oHaHTHE CTPYKTYpe pajukaia GpaBoHOUAA.

Cnuka 13. Xenupajyhu MexanuzaMm ¢1aBoHOUAA.

Crnuka 14. MexaHu3am TpOOKCHIATUBHOT JI€JIOBamka (P1aBOHOUIA.

Crnuxka 15. Pa3Boj xaHIepa nIpoy3poKOBaH T€HETCKUM aHOMalldjaMa: a) OHKOreHuma; 0) Tymop-
CYIPECOPCKUM IeHUMA.

Cnuka 16. henujcka nokanu3alnuja Haj3HaYajHUJUX TpyHa MPOTO-OHKOTreHa (000jeHU IPBEHOM
6ojom) (Kumar u cap., 2005).

Cnuka 17. Tlpuka3 akpuBHOCTH MPOTO-OHKOreHa Ras u mwerosa crpykrypa (H-Ras).

Cnuxka 18. CnospalllHy y yHYTpallllby YT aKTUBUPamba Kaclasa U alonTo3e.

Cnuka 19. ITonoxaj aHanTa y MaTpUKCy Y30pKa.

Crnuka 20. CoHOTpO/Ia 32 €KCTPaKIIH]y y30paKa.
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Cnuka 21. KaBuranumje y TeuHoj dasmu.

Ciuka 22. Criektap eJ1eKTpOMarHeTHOT 3padeha.

Crnuka 23. JlunonapHu MOJIEKYJIH Y OCHHJIATOPHOM €JIEKTPUYHOM TOJBY.

Crnuka 24. @aktopu Koju yTUUY Ha €(PUKACHOCT MPOIECa BUCOKOIIPUTUCHE EKCTPAKIIU]eE.

Crnuka 25. ®a3nu aujarpam yribeHuk(IV)-okcumaa.

Crnuka 26. ®a3nu aujarpam BoJIe.

Crnuka 27. lllemarcku mpuKa3 eKCTPaKILKje CyOKPUTHUYHOM BOJIOM.

Cnuxka 28. Illemarcku npukas ToOKa €KCIIEpUMEHATa.

Crnuka 29. Xuaponusa anureHuH- /-O-B-riyko3ua IpuMeHOM B-TIIyKO3H1a3e.

Crnuxka 30. lllemarcku mpuka3 eKCTpakTopa/peakTopa CyOKpUTUYHOM BOJIOM. 1 — Oolia ca racom;
2 — MaHOMeTap; 3 — CHTYpPHOCHH BEHTHJI; 4 — TEPMOCIEMEHT 3a MEpEHme TemIeparype; 5 —
MOKJIOTALl EeKCTPaKIMOHE/peakMoHe Tocyae;, 6 — eKCTpakIMOoHa/peaklnoHa mocyna; 7 —
MeXaHH4YKa 00Jiora ca BUOpalnoHOM MIaThopMoM; § — TepMOperyaaTop; 9 — riiaBHU MpPeKuiay;
10 — mpexuaay 3a ykibydnBame BuOpaiuone miardopme; 11 — rpeja moziora.

Cnuka 31. CTpyKTypa pyTHHA U F-ETOB KOMIUIEKC Ca ATyMHHH]YMOM.

Crnuxka 32. Mexanuzam HeyTpanusanuje DPPH® panukana ¢peHomHUM jeTumbemhuMa.

Cnuxka 33. Ctpykrypa dhepo3uHa.

Cnuxka 34. Okcunanuja ABTS kanujym-nepcyndarom, u Hacranak ABTS pagukan xatjoHa u
meroBa peakiuja ca antuokcuaancom (AOH) (de Oliveira u cap., 2014).

Cmuka 35. Cagpxaj ykynHux (eHosna u praBoHOHIa y €eKCTpAKTUMa HATUBHUX M ()EPMEHTHCAHUX
1[BETOBA KaMUJIUIIE.

Cnuka 36. YTunaj MCHUTUBAHUX MTapaMeTapa Ha IPUHOC YKYIHHUX (eHOoa.

Cnuka 37. YTulaj HICIUTHBAHUX MapaMeTapa Ha IPUHOC YKYITHHUX (IIaBOHOU/IA.

Crnuka 38. YTuiaj HICIUTHBAHUX MapaMeTapa Ha IPUHOC allUTeHIHA.

Cauka 39. VYKyIHH HpPUHOC EKCTpakIMje OCTBAapeH BOJAOM Kao EKCTPAareHCOM pa3iMuUuTHM
eKCTPAaKLMOHUM TEXHHKaMa.

Cmuxka 40. [TpuHOC YKYITHUX ()eHOJa Yy eKCTPaKTUMa HATHBHHX I[BETOBA KaMUWIIHIIEC JOOWjeHUM
BOJIOM Ka0 €KCTPareHCOM PaziIMUUTHM €KCTPAKIIMOHUM TEXHUKaMa.

Crnuka 41. Cagpxaj yKynmHUX (JIaBOHOU/IA Y BOJCHUM €KCTPAKTHMA Y 3aBUCHOCTH O] IPUMEH-CHE
TEXHUKE EKCTPaKIIHje.

Crnmka 42. Y1unaj ogHoca Jpora:pacTBapad Ha MPUHOC YKYITHUX (eHoIa.
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Cnuka 43. YTHuaj oxHoca Apora:pacTBapad Ha cajpikaj yKyNHUX (pIaBOHOMJA M allUT€HUHA Y
eKCTpaKTUMa KaMUJIMILIE J00UjeHUM CYOKPUTUYHOM BOJOM.

Crnuka 44. YTunaj npuTrcKa Ha MPUHOC YKYMHUX (heHoa.

Cnuka 45. YTunaj npuTrcKa Ha Caip)kaj yKymHUX (IIaBOHOWAA U allUTeHUHA.

Cnuka 46. boja excTpakaTta y 3aBOCHOCTH O] TEMIIEpaType eKCTpaKLuje.

Cnuka 47. YTHiaj Temneparype eKCTpakiiije Ha caapikaj YKYIHUX (eHona.

Crnuka 48. Y1unaj BpeMeHa eKCTpaklije Ha Ca/ipikaj HCIUTUBAHUX KOMITOHEHTH.

Cnuka 49. YTunaj pa3nuuuTUX KOHIEHTpalMja MOAWK(HUKAaTOpa HA MPUHOC YKYMHUX (eHoda,
(dnaBoHOUA U aIUT€HUHA.

Crnuxka 50. TLC xpomarorpam u30510BaHOT anureHuHa (MpJiba 2 U 3) U BEeroBor cTanaapaa (Mpjba
1) A) 254 nm u b) 340 nm.

Cmuka 51. A) 3D-UV crekrap u B) UV cnekrap anurenunna uzonoBanor u3 CKB ekctpakra u
CTaHJap/a alureHUHA.

Cnuka 52. ®opmuparbe HuTpokcu paaukaina (DMPO-OH ,,ciun agykra”).

Cmuka 53. ESR cnekrap DMPO-OH ,,ciun anykara® Hactanux y @eHTOHOBOM MOJIEN CHCTEMY
(cnera mpo6a).

Cnuka 54. YTunaj exctpakara (pepMEHTUCAHUX U HATUBHUX 1[BETOBA KaMUJIMIIE HAa CTBapame U
TpaHchopMalMjy XUAPOKCUI pajuKaa

Cmuxka 55. ®opmupame DMPO-OOH.

Cmuka 56. ESR cmekrap DMPO-OOH ,,ciuH amykara® CynmepoKCHa aHjoOH paaukana (ciera
npo0a).

Cnuka 57. YTHaj eKkcTpakaTa KaMHJIUIE Ha CTBapame U TpaHc(hOopMalMjy CYHEpOKCH] aHjoH
panukana.

Cmuka 58. Pesynratm oapehuBama (A) cnocobHoctu uuxubuimje DPPH pamukama u (B)
penykiuoHe Mohu ekcTpakaTa JOOMjeHUX pa3IMYMTUM €KCTPAKLIIMOHUM TeXHUKaMa.

Cnuka 59. Pesynaratu onpehuBama (A) cmnocodnoctu unxubuimje DPPH pamuxana u (b)
penyKIOHe MOhM BOJIEHHUX eKCTpaKaTa JOOHjeHUX Pa3IMIUTHM €KCTPAKIIMOHUM TeXHUKaMa.
Cnuka 60. YTumaj nputrcka Ha ciocoOHOCT eKcTpakaTa na Heyrpanuiry DPPH panukane.
Crnuka 61. YTunaj remnepaType Ha cliocOOHOCT ekcTpakara ja Heytpanuiry DPPH paaukane.
Cnuka 62. YTHIa] KOHIIEHTpalKje MOIU(PHUKATOpa HAa CIIOCOOHOCT eKCTpakaTa Jla HeyTpalIuIIy

DPPH panuxkare.
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Cnuka 63. YTuiaj Temmeparype Ha CIIOCOOHOCT €KCTpakaTra Ka HeyTpalu3alfju XUIPOKCHII
paaukana.

Crnuka 64. Ytuiaj temnepatype Ha crioco0HocT “xBatama’” ABTS paaukana.

Crnuxka 65. Ytuiaj temnepartype Ha peaykuuony criocooHoct CKB ekcrpakara.

Crnuka 66.YTunaj nputrcka Ha cnocooHoct CKB ekcrpakata ka Xenupamy METATHHX JOHA.
Cnuka 67. Ytumaj Temneparype Ha ciocooHoct CKB ekcTpakara ka Xenupamy METATHUX JOHA.
Cnuka 68. YTunaj nputncka Ha cocooHoct CKB ekcrpakaTa 1a HHXUOUPA]jy MPOLEC JIUMUIHE
MEpOKCHUIAIH]e.

Crnuka 69. YTHiaj nputrucka Ha YKyIHY aHTHOKcHaTuBHY akTuBHOCT CKB ekcrpakara.

Crnuxka 70. YTunaj temnepatype Ha yKynHy aHTHOKcuaaTuBHy akTuBHOCT CKB ekcrpakara.
Cmuka 71. Ciocobnoct naxubummje a-rirykosunaze CKB excrpakaTa y 3aBUCHOCTH O] TIPUTHCKA
eKCTpakuuje.

Cmuka 72. CnocobHoct wunxubunuje o-rmyko3ugaze CKB ekctpakara y 3aBUCHOCTH O]
TEeMIIepaType eKCTpakiuje.

Cmuxka 73. CnocobnocT naxuounmje a-ammiaze CKB ekcTpakaTta y 3aBHCHOCTH Of TEMIIEpaType
eKCTpaKIyje.

Cmuka 74. CnocobHoct wunxubunuje o-rmyko3ugaze CKB ekctpakara y 3aBUCHOCTH O]
KOHIIEHTpalje MoanduKaTopa.

Crnuxka 75. Crioco6HocT nnxubunyje tuposznHaze CKB ekcrpakarta y 3aBUCHOCTH O]l IPUTUCKA U
TEeMIIepaType eKCTpakiuje.

Cnuka 76. YTunaj remnepatype Ha antunponudepatuBHy aktuBHocT CKB ekcTpakara.

Cnuka 77. Ytuuaj konuentpauuje momudukaropa (HCI) Ha antunponudepaTuBHy aKTHBHOCT
CKB exkcrpakara.

Crnuka 78. [ITUTOTOKCHYHOCT allMTeHIHA W30JI0BAHOT M3 [IBETAa KAMUJIHIIC.

Cnauka 79. LlurorokcuuHocT excTpakra kamuiuiie Ha HeLa henujcky nuanjy Hakon 48h u 72h.
Cmuxa 80. Mopdonomke nmpomene Ha Hela henujama mox nejcTBOM eKCTpakTa KaMUIIMLE Y
KOHIEHTpaluju koja u3azusa 50 % npexunspaBame henrja - TokoM 48 u 72 cara. a) KOHTPOJIHE
henuje; 6) ekcrpakTt kamuiuie. [Tosehamwe 400x.

Cnuka 81. I[IpoanonToTHuKO JenoBame ekcTpakTa kamuiunie Ha HeLa henujcky nunujy HakoH 24

cara. a) BUWBMBO cBerio; 0) Annexin V-FITC Aexc=495 nm, Aem=525 nm (3encHa
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dbnyopecueniuja); B) PI dexe = 488-535 nm, Aem=612-617 nm (upBena ¢uayopcuenimja); 1)

CTaHJap]l anureHuHa (TO3UTUBHA KOHTPOJIA); 2) eKcTpakT Kamuiuiie. [ToBehame 400x.

Crnuka 82. [IpoamonToTHYKo JenoBame ekcTpakTa kamuauie Ha HelLa henujcky nmuaunjy HakoH 48
cata. a) BumbHBO cBeTio; 0) AnekcmH V-FITC Aexc=495 nm, Aem=525 nm (3eneHa
dayopecuennyja); B) PI Aexe = 488-535 nm, Aem=612-617 nm (upBena dayopecuennuja); 1)

CTaHJap/l alUreHnHa (II03UTUBHA KOHTPOJIA); 2) EKCTPAKT KaMUJIMLIE.

Cmuka 83. Ilepopano yHOIICHE WMCIUTHUBAHUX EKCTpPaKaTa W W3TJIE] WHTCCTUHATHOT TPaKTa

’KPTBOBAHE )KUBOTHI-E HAKOH CIIPOBEICHE IN VIVO aHanu3e.

Cnuxka 84. llpeBHa MOKPETIHHUBOCT KOJ MHILIEBA TPETUPAHHUX Ca PA3JIMYUTUM KOHLIEHTpallHljaMa

CKCTpaKaTa d)epMeHTI/IcaHI/IX N HATUBHHUX IBCTOBA KaMHJIMIIC.

Ipuaor 3. Cnucax tedesia

Tabena 1. CtpykrypHe kiace OusbHux nonudenona (Iomosuh, 2001).

Tabena 2. Haj3actyrsbenuju (hIaBOHOUIM KAMIITUIIE.

Tabena 3. [lepuBatu anureHuH-/-O-riIyko3ujaa.

TaGena 4. 3HauyajHe peaKTUBHE CIOO0OJHOPATUKAICKE M HEPAJUKAICKE BpPCTE KHCEOHUKA
(Halliwell u Whiteman, 2004).

Tabena 5. Knacudukaiija aHTHOKCHIaHACA.

Tabena 6. /IlyOuHa npoaupama MUKpoTaiaca Ha pa3InYUTUM TeMIieparypama u (peKBeHIrjama.
TaGena 7. IlpubnuxHe BpeAHOCTY T'yCTHHE, BYCKO3UTETa M KoedulujeHTa nudys3uje racosa,
cynepktutuuHux (iaynaa u teuncru (Wasen u cap., ).

TaGena 8. BpeqHOCTH qUENEKTPUYHUX KOHCTAHTH 32 Pa3IMYUTE pacTBapade.

Tabena 9. Kapakrtepucruke nojequHux (GaaBoOHOUAA KOj€ YCIOBJbaBa]y lbUXOBY PaCTBOPJHUBOCT
y CYOKpUTHUYHO] BOAH.

Ta6ena 10. Koaupane u HekoaupaHe BpeITHOCTH HUBOA HE3aBUCHO MTPOMEHJbUBUX .

Tabena 11. ExciepuMeHTaIHu 11M3ajH ONTUMH3AIM]€ €KCTPAKIIM]€ €TaHOJIOM.

Tab6ena 12. [TapameTpu KBaJIMTETa J€3NIACTUX [IBETOBA KAMUJIHIIE.
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Tabena 13. Box-Behnken marpuna, konupane u mpaBe BpeAHOCTH HE3aBHCHO NPOMEHJBHBUX U
€KCIIEpUMEHTAJIHU pe3yTaTH pruHoca yKymHuX GeHona (YD), baaBononaa (Y DJI) u anurennna
(A).

Tabena 14. Perpecnonu koe(uiyjeHTH NOTMHOMHE (DYHKIIH]jE OJI3UBA.

Tabena 15. Ananuza Bapujance (ANOVA) mMoaenoBaHux Of3MBa €KCTpakiuje (HepeMHTHCAHUX
[[BETOBA KAMUJIUIIC.

TaGena 16. OnTumanHe BpEAHOCTH MPOIECHUX MapameTapa W mopeheme mnpenBuheHux u
NOOHjeHUX BPEIHOCTH MOCMATPAaHUX M3JTa3HUX BEIMYHHA.

TaGena 17. YKymHM TpHHOC EKCTpakiyje, caapka] YKymHHX ¢eHoma W (iuaBoHOUOA Yy
eKCTPaKTUMa JJOOMjEHUM Pa3IMYUTUM EKCTPAKIHOHUM TeXHUKaMa.

Tabena 18. YTuiaj Op3uHe Memama Ha caapikaj YKyIHUX (eHolia, (JIaBOHOU A ¥ AlTUTCHIHA
Tabena 19. Ytunaj temmeparype eKCTpakinHje Ha MPUHOC YKYMHHX (eHoma, (raBOHOMAA H
alureHUHA.

Tabena 20. WnentudukoBaHa jedumema Yy YATPa3BYYHHM EKCTpaKTUMa HATHBHUX U
(bepMeHTHCaHUX I[BETOBA KaMILTHUIIE.

Tabena 21. Cagpxaj anureHuHa W anureHuH-/-O-f-riIyko3upa y eKCTpaKTUMa HATHBHHUX H
(bepMEHTHCAaHUX IIBETOBA KAaMUJIHILIE.

TaGena 22. Unentudukosana jenumema y CKB ekcTpakty kamummie.

TaGena 23. YTHIaj npuTHCKa HA IPUHOC TI0j€AMHAYHUX MOTUPEHOA jeTUHEHA.

Tabena 24. Ytunaj remneparype CKB Ha npuHOC ariamkoHa U BbUXOBUX TIIYKO3H/A.

TaGena 25. Ytuuaj temneparype CKB Ha npuHOC nonudeHosTHNX KOMITIOHEHATa.

Tabena 26. Ytunaj moaudukaropa (HCI) Ha mpunoc nerexroBanux monudenona y CKB
eKCTpaKTUMa.

Tabena 27. ICso BpemHOCTH eKCTpakara HATHBHHX M (DEPMEHTHCAHHMX IIBETOBA KaMUJIHUIE U
arnureHuHa.

TaGena 28. ICso BpenHOCTH CTaHAAPAHUX AHTHOKCHIATHUX CYIICTAHIIH.

Tabena 29. ICso BpeqHOCTH CTAaHIAPTHUX AaHTHOKCHUIATHUX CYIICTAHIIH.

Ta6ena 30. MTaxubuTopHe KOHIIEHTpaIwje peepeHTHUX CTaHaapa.

TaGena 31. YTuiaj koHIEHTpanrje Moiu(puKaTopa Ha YKYIHY aHTHOKCUAaTUBHY akTuBHOCT CKB
eKCTpakaTa.

TaGena 32. AHTHMHUKpPOOHA aKTUBHHOCT €KCTpakaTa (PepMEHTHCAHUX [IBETOBA KAMUIIAIIE.
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Tabena 33. Munumanne uaxuoburopHe kouienrpanuje (MIC) ekcrpakara kamuiuie mnpema
oJa0paHUM TIATOr€HUM MHUKPOOPTaHU3MHUMA

Tabena 34. YTumaj nputucka Ha aHTUMUKpOOHY akTuBHOCT CKB excTpakara.

TaGena 35. YTuuaj Temneparype Ha aHTUMUKpOOHY akTuBHOCT CKB excTpakara.

Tabena 36. VYrtumaj koHIeHTpanuje MoaudukaTopa Ha aHTUMHKpoOHY aktuBHOCT CKB
eKCTpaKara.

Tabena 37. CnocobOHoct wuHxuOunuje tuposuHaze CKB ekcTpakata y 3aBUCHOCTH Of
KOHIICHTpaLje Moan(dUKaTopa.

Ta6ena 38. In Vitro quToTOKCHYHA AKTUBHOCT PEPMEHTHCAHMX IIBETOBA KAMUJIMIIE.

Table 39. In Vvitro muToTOKCHYHA AKTUBHOCT EKCTPaKaTa KAMUJIHIIE.

TaGena 40. Ytunaj nputucaka Ha anTunpoiudeparuay aktuBHOCT CKB exctpakarta xa Hep2c,

RD u L20OB henujama.
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Ipuior 4. Xpomatorpamu CKB ekcrpakara 100MjeHUX HA Pa3IMYUTHM NPUTHCIHMA

(ramacHa xy:xuna 280 nm)

Xpomarorpam CKB ekcTpakta kamuiuie Jo01jeHor Ha npuTucky ox 10 bar

1.05

NL:
1.24E6
1000000 UV_VIS_2

=

< ‘

£ 500000 h 6.84 8.82

130 6.16
el %L_JL_} 1320 1593 1674
Xpomarorpam CKB ekctpakta kamumnuile 100ujeHor Ha nputucky o 30 bar
6.83 NL:
2.38E6

2000000 1.06 ly Uv_VIS_2
5
< 1000000 ‘ L

6 16 8.82
" JU 32 o LJLL 1341  15.94 17.09
Xpomarorpam CKB ekcTtpakTa kamunuile 1001jeHOT Ha MPUTUCKY of 45 bar
1.05 NL:
1500000 1.53E6
I uv_vis_2
- 1000000 [ 6.84
E | |
500000 U 8.82

6.16 |
0 »J'vgz E?Eww‘ u@w 10.87 1318 1594 1675
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Xpomarorpam CKB ekcTpakta KaMuiIuIe JoOHjeHOT Ha MPUTUCKY o1 60 bar

105 NL:
3000000 s
UVvV_VIS_2
5 2000000
2 ” 6. 84
10000005 | 616l 882
=R 1.32 5.08 LIJL_/\ 32 1067 13.41 15.93  16.73

Xpomarorpam CKB ekcrpakTa kamuinie 100HjeHoTr Ha TpUTUCKY o1 90 bar

o NL:
2.57E6

2000000 V2 a5
S ‘ 6|83 UV 2 ach
<<

|
£10000005 | 616 | 7.90 8382
M 1183 6.02 N (\ oA 15.94
T oAl A 933 1086 1418 1594 1674
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Hpuaor 5. Xpomarorpamu CKB ekcTpakara 100MjeHUX HA pe3JIMYMTHM TeMIlepaTypamMa
(ramacHa xy:xuna 280 nm)

Xpomarorpam CKB ekcTpakra kamuiuiie Jo0HjeHoTr Ha Temneparypu og 65°C

4.82E6
4000000 “ 789 UV_VIS_2
?( 1.05
£ 2000000 | -~ || I\ 5 5
o 452 i LJML/LB 97 1068 1368 15.93 17.27
6.83

Xpomartorpam CKB ekctpakta kamunuie 100ujeHor Ha TemmepaTtypu of 85°C

1500000 | 1.53E6
1.05 UV_VIS_2
210000007 “
< | | 7.90
500000 H sl | esz
132 018 P\ A~ 985 1321 14.20 1594 17,03

Xpomatorpam CKB ekctpakTa kamunuiie qooujeHor Ha remneparypu o 115°C

byt 11\”?0}26
15000005 | <l
?( 1000000 ‘
5000005 | AR
6.16 | w 7.90 ‘
J2 601 TV 5\ 933 1087 1341 1593 1673
0 11| || T T T [ T T T[T T T || T EFERT TR Rl G ed [ 7T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
Xpomarorpam CKB ekctpakTa kamuiuie 1o0ujeHor Ha Temneparypu o 130°C
1.05 NL:
1.99E6
Uv_VIS 2
2
< 1000000 | 8. 82
. 1 338 s 0846\16 A AJ\ 933 1067 1340 1593 1674
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Xpomarorpam CKB ekctpakra kamunuie 1o0ujeHor Ha remnepatypu ox 150°C

1.05 27
2.70E6
2000000 T
2
£ 1000000
1.34 6.42 8.82
M L\\) 4 .?_9‘ __i;())\g_’r—\f\J\»r\_ﬁ__l.LiQ;I 5 1 2".74 1 5-93 71"67’99

0

Xpomarorpam CKB ekctpakra kamuuiie go0ujeHor Ha temmnepatypu on 180°C

1.05 NL:
3.67E6
3000000 , UV_VIS_2
= 2000000 e.En
€ = 1.38 8.81
1000000 - 6.72
o 3 i 47:9£A2‘3—.J\n1%jkg13 1593 17.13

Xpomarorpam CKB ekcrpakra kamuiuiie 100ujeHor Ha Temmeparypu o 210°C

NL:
041 3.40E6
3000000 S
o =
2 2000000 L .
1000000 1.38 6.83 \
| 220 480 822 E0 987

1594 1676
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puaor 6. Xpomarorpamu CKB ekcTpakara 1004jeHUX y3 IPUCYCTBO MoauuKaTopa

Pa3IMYNTHX KOHIeHTpauuja (TajacHa ay:xuna 280 nm)

Xpomarorpam CKB ekctpakra kamuiuiie qobujeHor Ha remmeparypu o 115°C y3 kopumheme
moaudukaTopa konnenrpamnuje 0,001 M

1.05 NL:
o 1.45E6
z UV_VIS_2
— 1000000 6.93 -
E 500000 ' J\ .2
6.16 7.89 |
| 131 600 896) T J 933 1088 1464 15.93 1675

o

Xpomarorpam CKB ekcrpakra kamuiuie gooujeHor Ha temmeparypu of 115°C y3 kopumheme
MoaudukaTopa konuentpauuje 0,005 M

1.8 QEBEG
200000 } V. VIS 2
) 6.83 UV 2 ac14
< 1000000 F\ 8.62
I 604 O 1 ) 933 1067 1284 1594 1675

Xpomarorpam CKB ekctpakTa kamuiuie 1ooujeHor Ha temneparypu of 115°C y3 kopuirhemwe
MoaudukaTopa konuentpamnuje 0,01 M

i 21&1:3E6
2000000 UV_VIS_2
2 6.84
£ 1000000 J .82
6.17 |
. 322 6.02 >\ LA )\ 933 1087 1200 1593 1674

250



Anexcanopa L{semanosuh Jloxmopcka oucepmayuja

Xpomarorpam CKB ekctpakra kamuiuiie qooujeHor Ha remmeparypu o 115°C y3 kopumheme
moaudukaTopa konnenrpanuje 0,05 M

1.04 NL:
1.27E6
1000000 ‘ UV_VIS_2
-]
E 500000 ﬁ
‘ 6.84
0 )J A T A 944 13.41 1594 1676

Xpomatorpam CKB ekctpakra kamumnuile nodujeHor Ha temnepatypu of 115°C y3 kopuntheme
MoudukaTopa konnenrpanuje 0,1 M

1.9¢ gl IE’;4E6
3000000 UV VIS_2
% 2000000 ’\
1000000 | 8.86
JJ 139 452 590 675 7 15.92 19.06
I B R B 4 I I I I [ I
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
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Hpuior 7. Anrupagukajicku norennujai CKB exkcrpakara uspasxken npexo |Cso Bpeqnoctu

I1Cs0 Bpeanoct (pg/ml)
Vaopax Cnoco0OHOCT CnocoOHocT CnocoOHocT
naxuouije DPPH naxuouije OH uaxuounmje ABTS
paauKaa paauKana paauKana
YTunaj npurucka

10 bar 18,60+0,00 45,98+0,22 14,28+0,15

30 bar 15,00+3,40 37,44+0,75 6,91+0,48

45 bar 14,00+4,12 38,02+0,64 5,42+0,73
60 bar 14,10+1,05 44,36%1,06 12,38+0,54

90 bar 15,90+0,91 41,86%0,94 9,29+0,72

YTuuaj reMmneparype

65°C 45,00£1,40 43,12+0,89 16,76+0,61
85°C 28,30+2,00 42,75%0,40 15,47+0,23
115°C 15,30+0,53 42,72+0,22 14,59+0,54
130°C 13,60+0,57 42,06+1,06 12,55+0,34

150°C 12,50+0,00 38,09+0,64 7,27%0,15
180°C 13,50+2,30 39,20+0,75 14,86+0,48
210°C 10,00+0,57 41,50+0,94 15,32+0,21

YTuuaj monuduxaropa

0,001 M 12,8+1,00 41,36+0,82 15,73+0,61
0,005 M 13,6+0,54 39,34+0,55 13,04+0,88
0,01 M 14,3+1,17 69,76+0,05 34,87+0,27
0,06 M 27,2+0,98 37,94+0,28 13,33+0,42
0,1M 14,20+0,51 4,72+0,75 11,48+0,93
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Hpuior 8. Anrnokcuaatusuu noreHuujaa CKB ekcrpakara uspa:ken npeko 1Cso BpenHocTu

I1Cs0 Bpeanoct (pg/ml) (ng AA/g)
OnpehuBame CrocoGHoCT YkynHa
Vsopax OnpehuBame CIIOCOOHOCTH WHXUOUITH]S AHTUOKCHUIATUBHA
pEeAyKIIHOHE Xelpama JUTHIHE aAKTUBHOCT
CIIOCOOHOCTH METaJHUX JOHA  TEPOKCHIAIH]e
YTunaj npurucka
10 bar 49,50+0,36 38,67+0,22 34,47+0,87 100,56+0,69
30 bar 32,40%0,10 37,98+0,31 33,54+1,06 123,58+0,63
45 bar 34,24+0,78 35,72+0,89 31,65+0,66 121,74+0,87
60 bar 35,19+0,98 36,51+0,34 30,96+0,42 111,56+0,59
90 bar 38,54+0,78 38,78+0,27 34,95+0,22 109,12+0,51
YTuuaj reMmneparype
65°C 84,60+0,16 37,34+0,15 32,60+1,08 100,06+0,94
85°C 54,17+0,99 39,73%0,23 35,02+0,89 101,36+0,71
115°C 33,90+0,62 37,37+0,57 34,95+0,83 113,87+0,40
130°C 33,00+0,37 37,51+0,34 32,77+0,71 114,55+0,89
150°C 27,80+0,50 37,54+0,68 28,67+0,57 107,26+0,25
180°C 29,51+0,29 37,60%0,78 29,69+0,56 103,75+0,57
210°C 27,80+0,56 38,14+0,61 32,60+1,08 102,00+0,94
YTunaj monupukaropa
0,001 M 33,61+0,11 35,97+0,42 31,34+0,84 103,36+1,03
0,005 M 37,19+0,19 39,24+0,19 28,09+0,58 106,72+0,95
0,01 M 37,93+0,47 48,82+0,31 41,12+0,74 92,84+0,35
0,05 M 45,28+0,10 36,44+0,94 28,74+0,21 103,37+0,71
0,1M 26,13+0,00 36,31+0,92 27,76x0,05 105,54+1,14
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IIpuaor 9. Cnocodnoct CKB exkcTpakara ka HHXUONIMjU 04a0paHUX eH3UMA

VY3opak

10 bar
30 bar
45 bar
60 bar
90 bar

65°C

85°C
115°C
130°C
150°C
180°C
210°C

0,000 M
0,005 M
0,01M
0,06 M
0,1M

(mmol EA/g).
Nuxubunuja a- Nuxubunuja a-
amuIase TITyKO3Ha3¢e
YTunaj npurucka
0,45+0,01 2,42+0,14
0,46+0,05 3,60+0,03
0,45+0,02 3,29+0,13
0,45+0,04 2,69+0,03
0,44+0,02 2,65%0,12
YTuuaj reMmneparype
0,51+0,06 3,98+0,18
0,47+0,04 4,13+0,07
0,45+0,03 2,54+0,03
0,42+0,01 2,34+0,10
0,39+0,02 1,63+0,07
0,41+0,01 1,31+0,09
0,42+0,02 1,25+0,07
YTuuaj monudukaropa
0,46+0,03 3,08+0,06
0,42+0,01 2,90+0,12
0,42+0,02 2,91+0,10
0,39+0,03 0,09+0,01
0,39+0,01 0,46+0,02

(mg EKK/g),
Nuxubunuja

TUPO3HUHA3C

0,70+0,18
11,31+0,79
15,17+0,70
3,61+0,01
18,25+0,36

5,37+0,22
11,99+1,90
11,38+0,54
9,55+2,65
12,50+0,71
9,43+0,09
17,92+1,03

6,23+1,80
9,75+0,01
7,45+1,31
20,83+4,26
15,72+0,86

Jlokmopcka oucepmayuja
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BUOI'PADUIA

Anekcannpa I[BeranoBuh, pohena je y Jleckoriy,
Penyonuka Cp6uja, 27.12.1982. roqune. OcHOBHY U
Cpely IIKOY 3aBpINKiA je ca HAajBUIIMM OlleHaMa,
y poaHoMm rpaxy. HakoH 3aBpiueHe cpeimbe IIKOJe
ynmcana je cryauje Ha TeXHOJIOmKOM (GakKylITeTy y
JleckoBuy, Yauep3utera y Huiry. TokoM 0CHOBHUX
CTyJIMja YYECTBOBAJIA j€ Y BEJIMKOM OpOjy paJMOHHMIIA,
CeMHMHapa, Kao W JIETHUX IIKoJla Yy o0Jactu
WHOBallMja Y BHCOKOM oOpa3oBamy. AKTHBHO ce
O0aBWwIa W3PaJOM HAYYHO-CTPYYHHX CTYIECHTCKUX
pagoBa W Owia TMOJAa3HUK JIETHC IIKOJIE XEMHje

(LIxona maceHe crieKTpockonuje nHCTuTyTa Pierre et
Marie Curie, ITapus). JIumioMcku paj je pajwia 1moj MEHTOPCTBOM mpod. ap Mwuompara
Jlazuha u numiomupana 2009. roguHe, yuMMe je cTekia 3Bame J[MIuioMupaHoOr MHXKemepa
TEXHOJIOTHje, XeMUJCKOT U OMOXEMH]CKOT MHXKemepcTBa. HakoH Aummomupama, ymnucana je
JoKTOopcke crynuje Ha TexHosomkoMm ¢akyrery y HoBom Cany, Ha cTyaujcKOM MIporpamy
»Papmaneyrcka TexHonoruja“. On janyapa 2011. aHraxxoBaHa je Ha HallUOHAJIHOM IIPOJEKTY
TexHonomkor pasBoja ,,PapMaKoJIOMIKM AaKTHBHE CYIICTaHIIE M MPOWU3BOAM Ha 0asu
JICKOBUTOT/apOMATUYHOT OMJba 3a MPUMEHY y (GapManuju’ Kao MCTPaXUBAY-TIPUIIPABHUK, a
on 2013. rox. y 3Bamy UCTpaXHBad-CapaHUK.

ToKOM JMOKTOPCKHX CTyIHja OWiia je Y9eCHHK Nporpama MOOWIHOCTH CTyJeHaTa Yy OKBHPY
Central European Exchange Program for University Studies. YV nepuonay janyapa u ¢pedpyapa
2013. je OopaBmiia Ha (hakynTeTy 3a XE€MHJCKO MHXEHEPCTBO M TeXHOJOorHjy, Kareapa 3a
AHnanutnuky xemujy, y 3arpe0y. Tokom OopaBka y 3arpeOy OaBmiia ce M3y4aBameM jOHCKE
xpomarorpaduje ca TpOAMMEH3UOHATHOM ITYJICHOM aMIIEPOMETPU]CKOM JIETEKIIH]OM.

AyTOp je u KoayTop 4eTHpH paaa y BpxyHckuM melyHapoaHum vaconucuma (M-21), pana y
ucrakayrom Meh)ynapoaHom waconucy (M-22), Tpu paga y mel)ynapoasom wacomucy (M-23)
u Ba panga y mehynapoaHom vaconucy (M-24). AyTop 1 KoayTop MeT pajoBa CaolIITeHa Ha
mehyHapoguuM ckymoBuMma mTammnadHa y neauwan (M-33), aBamecer W jemHor paja
CaoNIITeHUX Ha Mel)yHapogHMM CKynoBMMa ImTammaHux y ussoxy (M-34), jeasHor paga y
BosiecheM yaconucy HalpoHauHOr 3Hauyaja (M-51), paga y yacomucy HallMOHAJIHOI 3Hayaja
(M-52), nBa pazna caomIITEHUX HA CKYMOBMMAa HAI[MOHAJIHUX 3Hayaja MITAMIAHUX y HEIUHU
(M-63), kao u jemaHaecT paja CaoNIITEHUX Ha CKYMOBMMA HAI[MOHAIHOT 3Ha4aja MTaMIaHNX
y uzBony (M-64). Pesynrare cBor paja u3naraia je U Kao mpenaBad 1o Mo3HBY.

AKTHUBHO ce 0aBHW peleH3UpameM HAyYHUX pajioBa y 00JIACTH EKCTPAaKIMje W H30JIallhje
OMOaKTUBHHUX MoJieKyida y Mehynapomnum dacomucuma: Food and Bioprocess Technology
Journal Zhejiang University, Journal of Applied Life Sciences International u Journal of
Separation Science.

I'oBopwu enrnecku jesuk. XKusu u paau y Hosom Cany.


http://sciencedomain.org/journal/40
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