YHUBEP3UTET Y KPAI'YJEBILY
OAKYJITET MEJUIIMHCKHUX HAYKA
HACTABHO-HAYYHOM BEhY

1. Opayka HacraBHo — HayuyHor Beha dakyJ/iTera MeTUIIMHCKUX HAYKa YHHBEpP3UTETA
y Kparyjesuy

Ha cemnunm HacraBHo-nHayuHor Beha ®akynrera memuuuHCKHMX Hayka y Kparyjesmy,
onapkanoj mana 30.09.2015. roaune, omaykom 6p. 01-9476/3-37 dopmupana je Komucuja 3a
OIICHY M OJI0paHy 3aBpIleHE JOKTOPCKE IUCEpTalrje MO HA3UBOM ,, Y THHAj L-ackopOuHcke
KHceJnHe H  ajada-toxkodeposna Ha NPOOKCHAAHTHM M AHTHOKCHIAHTHH CHCTEM
3aMopana y YCJOBHMAa aKyTHe IpekoMepHe (u3MUKe AKTHBHOCTH® KaHAWAaTa Mp
Mapuje Bypcah MutpoBuh, y cienehem cacraBy:

1. IIpod. nap. [dparam MuaoBanoBuh, penoBuu mnpodecop Dakynrera
MEIMIMHCKUX Hayka YHuBep3uTera y KparyjeBmy 3a yxXy HaydHy o0Jjact
®apMakosorija ¥ TOKCUKOJIOTHja, IPEACETHUK;

2. Ipo¢p. nap Baagumup Jakos/beBuh, penoBHun mpodecop Dakynrera
MEAMIIMHCKUX Hayka YHHBep3uTtera y KparyjeBiy 3a yxy HayuHy o0miact
duznooruja, 4ia-,

3. IIpod. ap Papocaas Mutuh, penoBuu npodecop MemunuHckor dakynrera
VuauBepsurera y llpumruan ca npuBpemeHuM ceaumteM Yy KoCOBCKO]
MuTtpoBuiu 3a yxKy HaydHy oOnact @apMakoiaorija ¥ TOKCUKOJIOTH]a, YiIaH.

Komucuja je mperienasa M mpoydmia JOKTOPCKY naucepranujy Mp cu. Mapuje Bbypcah
Murposuh u nognocu HacraBHo-HayuHom Behy cneaehu

NU3BEIITAJ

2.1. 3nayaj ¥ JONPHUHOC JOKTOPCKe JHCEPTALHje €A CTAHOBUINTA AKTYEJHOI CTamba y
oapelheHoj HayyHoj odJsacTu

IIpBe Ha3HaKe /a ce mpekoMepHa (u3KMYKa akTUBHOCT JOBelEe Y Be3y ca mosehameM
UHTEH3UTETa JIMIUJHE NepoKCHIaIMje Aatupajy jom oj 70-uUX roauHa MpPOILIOr BeEKa.
MehytuMm, HOBHMja HCTpakMBama yKa3dyjy Ja Je yIpaXmaBamke MpaBUIHE (QU3NUKE
aKTUBHOCTH HEONXOJaH YCJIOB 3a Opke M ONTUMAalHHje YCIOCTaBJbamke (QYHKIH]jE
ayrakougHor cucreMa. OKCHIATHBHU CTPeC MHIYKOBaH (PM3MUYKOM aKTHBHOIINY JOBOIHU IO
YCXOJHE peryiaiuje aHTHOKCHUAAHTHOI cuctema, o0e36elyjyhu 3amTuty opranusma of
CIIOOOHUX pajivKaja TOKOM IOHABJ/AHWX (U3MYKHX AKTHBHOCTH, Ka0 M KaJa OpraHu3aM
MHUpYyje, a M3JIOKEH je moBehaHo] MpPOM3BOJKBM M aTaky OBUX jenumema. Ha oBaj HauuH
(U3NOTIOMIKY KarmanuTeT Tena he ce MpOIMpPUTH WITH aJanTupatd, mTo he Ha Kpajy BOIUTH
yHampelewmy 37paBsba U/UIM MO3UTUBHUX OMOJOMIKMX UCXO/a.



C Tora, ¢Qusnuka aKTUBHOCT I[IOCTaje BakaH YMHWIALl Y ONTHMHU30BaIY
(GyHKIMOHKCAba CABPEMEHOT YOBEKa, a BPJIO YECTO C€ KOPHCTU M Kao jeaH Of MOCTyIaKa
Kopekiuje Beh Hacramux Oojectu. [IpumapHa mnpousBoama cinoOOAHHUX pajauKala, Kao
OJITOBOpP HAa NPEKOMEpHY (HU3NYKY aKTUBHOCT, MOXKE CE€ OJIUTpaTH Ha HEKOJIMKO HaYMHA
(MUTOXOHApHU]jCKA pecnupalija, MeTabonn3aM eMKOCaHOH1a, ayTOOKCHIalja KaTexojlaMyuHa
U OKCHJa3HE €H3MMCKe akTUBHOCTH). CeKyHIapHa MPOAYKIHja cIo00 HUX pajukaia (y TOKY
aKyTHE TpeKoMepHe (U3NYKEe AaKTHBHOCTH Kao U CIEACTBEHM OJMOp) IOocieauna je
nopemehaja xomeocTaze KallMjymMa W/WIH JECTPYKIHj€ TPOTEHHA KOJH calpike TBOxhe.
CunTesa c10001HIX paJrKajia 3aBUCHA je 01 BpcTe n3Bohema (hu3nyuke akTUBHOCTH (aepoOHe
WIM aHaepoOHEe), MHTEH3UTEeTa W JY)KMHE Hu3jaramba (PU3NYKOM HAIMopy, 3aTUM >KUBOTHOT
no0a, mojia, TMpPUMEHEHE HCXpaHe TOKOM aKTHBHOCTU. Mako je gocta o OBOj TeMH
pa3zjammeHo, Ne(UHUTUBHO j€ HEJjacHO Ja JM je CHHTe3a OBUX MOJIEKYJIa WHIYKOBaHA
¢bu3nyKoM axkTUBHOIINY, ca MOCIEIUYHUM OKCHUIATUBHUM ouITehemeM, HEOmXogaH WU
HITeTaH CTUMYIyC 3a ¢usmnonomke Qynkmuje. Mmajyhu y Buay Ja NpPOOKCHIAHTHU H
AHTUOKCHJIAaHTHU cHCTeM (DYHKIIMOHMIIY Ha BPJIO KOMIUIEKCAH HaYMH KOHKPETHU 3aKJby4IU
KaKo ¥ 3allITO C€ CJIO00O0HH PaJUKali CTBapajy TOKOM (PU3HUYKE aKTUBHOCTH, OCTajy IPEAMET
Oynyhux ucTpakumBama. 3a MOTIIYHO pa3yMeBame MPUPOJIE OBUX MPOIEca Y OBOM TPEHYTKY
HE/IOCTajy MHOT€ YHIbEHHUIIE O KOMILICKCHOCTH (PYHKIMOHHCAHha PEJOKC CHCTEMa JbYICKOT
Tena. Jlakiie, 0BO UMILIHIIMpA J1a JOCaIalllha Ca3Hamka M0Be3aHa ca CI000JHUM paJuKauMa
¥ aKyTHOM (pM3UYKOM aKTHBHOIINY OCTajy OTBOpEHA 32 Jlajha UCTPAKHUBAA.

Y HekuM J[0CaJallllbUM HCTpOKMBAalkbUMa Ha 3aMopurhuMa KOju Cy U3JIaraHu
UHTCH3UBHOM (u3n4koM onrtepehermy MeToaoM IuiuBama (SWimming rtect) yrBpheHa je
CTaTHCTUYKU 3Ha4yajHO Beha BpeqHOCT mapamerapa okcuaatuBHOr crpeca (XOD, MDA) y
OJTHOCY Ha BPEIHOCTU U3MEpEHe mpe camor onrtepehema, a Takole, yrBpheHa je CTaTUCTHIKU
CMameHa BPEIHOCT y aKTUBHOCTH aHTHOKcuaatuBHux eHzuma (SOD, CAT, GST, GPX) y
CKeJICTHUM MHIIMhMMa eKCIIePUMEHTAIHUX TMaloBa KOjU Cy U3JaraHd HMHTEH3UBHOM
(buU3UYKOM CTpECy METOIOM ILIIUBAbA.

[Ipeamer oBe cryauje je OMIIO MCTpakuBame yTuiaja L-ackopOWHCKE KHCEINHE U
asa-Tokodeposa Ha MPOOKCUIAHTHU M AHTMOKCHJAHTHM CUCTEM 3amopalna y ycJIOBHMa
aKyTHE TIpeKoMepHe Gu3nuKe akTUBHOCTU. Vcriutanu cy OpojHU MapaMeTapH KOju yKasyjy Ha
OKCHIAHTHH CHCTEM EKCIICpUMEHTATHHUX 3amoparia (gUinea pigs) mMpe W HAKOH H3Jarama
NpeKoMepHO] (U3NYKO] aKTHUBHOCTH. Y OKBUPY OBOra, ojpeheHu cy napamerapu
OKCHJIAIIMOHOT CTpeca Kao IITO Cy MHTEH3UTET JunuaHe nepokcuganuje (LPX) u akTuBHOCT
eH3MMa KcaHTuH-okcuasze (XOD) y cepymy, jeTpu, CKeIETHOM MUILKNY U CpILy.

2.2. Ouena na je ypahena 1oKTopcka AucepTanuja pe3yjraT OPruHAJHOT HAYYHOT pajaa
KaHauaaTa y oaropapajyhoj nayunoj odaactu

[Ipernenom nutepaType NMPUKYIJbEHE NETAJbHUM M CHUCTEMATCKUM TPETPAXKUBABEM
ouomeauIMHCKUX Oa3a mojaraka ,, Pubmed”,, Scopus“, ,,SClndeks w ,,Google Schoolar*
nomohly OCHOBHHX KJBYYHHX peum ,,L-ascorbic acid“ ,,alpha tocopherol“ ,free radicals
,,reactive oxygen species ““ ,, reactive nitrogen species ““ ,, antioxidants ** ,, antioxidant enzymes *
,,biomarkers of oxidative damage* , oxidative stress biomarkers” , lipid peroxidation*
., Guinea pigs* , acute exercise” , exercise-induced oxidative stress’ kao W TOMONhHHUX
,,antioxidant supplementation “, ,,skeletal muscle “ u ,, oxidative “, He Hanna3u ce Ha CTyaAH]je
CIIMYHOT JM3ajHa ¥ METOAONOMKOr mpuctymna. [Toctoje peTke mybIukoBaHe CTyAHje KOje Cy
UCIUTHBAJIE YTULA] APYTUX AaHTHUOKCHJIAHTHUX cyncTaHuu (koeHsuMm QI10, ackopOuHCKa
KHCeTMHa, TOKOo(eposl) Ha OKCHAAHTHU CTAaTyC y WHAYKOBAHUM CTPECHUM CTamkUMa Ha
eKCIIEpUMaHTATHUM MoJieJinMa (TalloBUMa) KOJU CUHTETUITY BUTAMHHE.



Y oBako AW3ajHUpAHUM CTyAWjaMa pe3yaTaTd uHTepdepupajy ca eHIOTEHOM
CHUHTE30M T€ C€ HE MOXE OJBOJUTH e(eKaT alIMKOBaHWX BUTAMHHA O] e(eKTa eHIOTCHO
CHUHTETUCAHUX BUTaMHHA (KOjU y cTpecy Mory noBehaTw akTHBHOCT y OJHOCY Ha Oa3ayiHe
BpenHocTH). Mmajyhu y Buly ynmbeHUITY Aa 3aMOpIH He cuHTeTHIny ButamMuH C u BuTamuH E
(mTo je cimydaj M KOJ JbYAH) pe3yJTaTH TOOWjeHH OBOM CTYIH]jOM IPEJCTaBJha]y HOBHHY Y
0BOj cdepu wucrpaxupama. Ha ocHoBy Tora, Komucuja KoHCTaHTyje Ja JOKTOpPCKa
aucepTanja kanaumara Mp ci. Mapwuje bypcah Murtposuh, ,,YTHnaj L-ackopouncke
KHuceluHe u  anda-Tokodeposia Ha NPOOKCHUAAHTHH M AHTUOKCHAAHTHU CHCTEM
3aMopana y ycJI0BHMa aKyTHe MpeKoMepHe (pu3uuke akTUBHOCTH® TIPE/ICTaBIba PE3yaTaT
OPTHHAHOT HAy4YHOT paja Koje je MMalio 3a Wb Ja pa3BHje HOB NPUCTYN H3ydaBamby
nopemehaja pelokC paBHOTEXKE MPOY3POKOBAHE MPEKOMEPHOM (DU3HMYKOM aKTUBHOIINY.

2.3. IlperJien ocTBapeHUX pe3yJTarTa paja KaHjauaara y oapehenoj nayunoj odsiacru

Mp cuu. Mapuja bypcah MutpoBuh je pohena 23.03.1964. rogune y Jlummbany.
OcHoBHe cTyaumje Ouoiormje 3aBpummiia je Ha llpupomHo-maremarndkoM (akynreTy
Yuuep3utera y I[lpumtunn. CoenyjanucTudyku paja oA HaciaoBoM “buoxemmjcka u
dapmakosonika HCTpakuBama ekcrpakata xajayuke tpase (Achillea Millefolium L.)”,
on6panuna je Ha YHupepaurery y HoBom Cany 10.07.1998. ronune, a Maructapcku paf moj
HacimoBoM  “buoxemujcka W (apMakoJIOIIKa HWCTPaXKWBama eKCTpakaTa IeplIyHa
(Petroselinum crispum L.) u 1iesepa (Apium graveolens L.)” onOpanuia je Ha YHUBEP3UTETY
y HoBom Cany 14.10.2006. romune. Jlurmmomupanu je Owosor Ha HHCTHTYTY 32
dbapmakonorujy u TOKCUkojaorujy MemumuHckor ¢akynrera y [lpumtuau ca npuBpeMeHUM
cenummreM y KocoBckoj MuTpoBuIm.

b) Cnncak o0jaB/beHMX pajgoBa (MPONUCAHM MHHHUMAJIHM YCJOB 3a O0AOpaHy
AOKTOpPCKe JucepTanmje)

Mp cu. Mapuja Bypcah Mutposuh je caga ofjaBuiia cefjaM HayyHHMX pajoBa Yy LEIUHHU Y
mehyHnaponaum yaconucuma Ha CHUW nuctu, on uera je y jeHOM TPBU ayTOp U3 TeMe
JoKTopcke auceprauuje. Tume je mMp cu. Mapuja bypcah Mutposuh ucnyHuna yciaoB 3a
0/10paHy IOKTOPCKE AUCEPTAIIH]E.

1. Bursaé-Mitrovi¢ M, Milovanovi¢ DR, Miti¢ R, Jovanovi¢ D, Sovrli¢ M, Vasiljevi¢ P,
Tomovi¢ J, Manojlovi¢c N. Effects of l-ascorbic acid and alpha-tocopherol on
biochemical parameters of swimming-induced oxidative stress in serum of guinea
pigs. Afr J Tradit Complement Altern Med 2016; 13(4). M23, 3 6oaa

2. Popovi¢ M, Kaurinovi¢ B, Jakovljevi¢ V, Mimica-Duki¢ N, Bursa¢ M. Effect of
parsley (Petroselinum crispum (Mill.) Nym. ex AW Hill, Apiaceae) extracts on some
biochemical parameters of oxidative stress in mice treated with CCl4. Phytotherapy
Research 2007; 21(8):717-723. M23, 3 6oaa.

3. Popovi¢ M, Kaurinovi¢ B, Trivi¢ S, Mimica-Duki¢ N, Bursa¢ M. Effect of celery
(Apium graveolens) extracts on some biochemical parameters of oxidative stress in
mice treated with carbon tetrachloride. Phytotherapy Research 2006; 20(7): 531-537.
M23, 3 6oaa.

4. Bursa¢ M, Popovi¢ M, Miti¢ R, Jakovljevi¢ V, Kaurinovi¢ B. Antipyretic effect of
celery (Apium graveolens) extracts in mice. Pharmaceutical Biology 2006; 44(8): 581-
584. M23, 3 6oaa.




5. Bursa¢ M, Popovi¢ M, Miti¢ R, Kaurinovi¢ B, Jakovljevi¢ V. Effects of parsley
(Petroselinum crispum) and celery (Apium graveolens) extracts on induction and
sleeping time at mice. Pharmaceutical Biology 2005; 43(9):780-783. M23, 3 6oaa.

6. Jakovljevi¢ V, Raskovi¢ A, Popovi¢ M, Sabo J, Bursaé M. The effect methoxalene on
hypnotic and subhypnotic doses of pentobarbital. European Jorunal of Drug
Metabolism and Pharmacokinetics 2002; 27(3): 149-151. M23, 3 6oxaa.

7. Popovi¢c M, Jakovljevi¢c V, Bursaé M, Miti¢ R, RaSkovi¢ A, Kaurinovi¢ B.
Biochemical investigation of yarrow extracts (Achillea millefolium L.). Oxidation
Communications 2002; 25(3): 469-475. M23, 3 6oxaa.

2.4. Ouena o HCIYHEHOCTH 00MMA M KBAJIUTETA Y OJJTHOCY Ha NPHjaB/beHy TeMy

HacnoB nmoxTopcke aucepranyje ¥ CIPOBEIACHOT HMCTpakKMBama ce mnokiamajy. llumbeBn
UCTPaXUBamka U METO0JIOTHja CY UICHTUYHH ca 0JI00pEHUM y IIPUjaBH TE3€.

JokTopcka mucepranuja mp ci. Mapuje bypcah MutpoBuh, Hanumcana je Ha 182
CTpaHHUILIE M CaJpKu ciefeha morjaBsba: yBOJ, LIMJbEBE U XMUIIOTE3€, MaTepujal U METOJE,
pesynrare, AUCKYCH]Y, 3aKJbydke u Jjmteparypy. [ucepranumja campxu 98 Ttabene m 98
rpaduxona xkao 16 uimyctpaiyja y yBoJHOM IOTJIaBJbY, a MOTJaBJbe JUTepaTypa caapxku 540
HUTUPAaHUX OMOIMOrpadCKuX jeIMHUIA.

VY mnornaspy ,,YBOA“, ayTop jacHO, MPEIU3HO W CBEOOYXBATHO WM3HOCH JIOCAJAIIHA
ca3Hama U YyKa3dyje Ha aKkTyelHy MpoOieMaTuky u3 mpeameTHe ooOnactu. OcHOBHa
MOJIIOTIaBJba Cy OKCHJATUBHU CTpEC, CTBapame CIO00JHMX KHUCEOHHMYHUX paauKaa,
AHTHOKCH/IaTUBHA 3aIlITUTa (€H3UMCKU MEXaHU3MU aHTUOKCUIATUBHE 3AIITUTE [CYNEPOKCH/I-
mucmytaza (SOD), karanmaza (CAT), rayraton mnepokcuaasa (GSH-PX), rioyraTwoH-
penykraza (GR), riyratmon  S-tpancdepaze (GST)], HECH3MMCKH  MEXaHH3MHU
AHTUOKCHUJIaTUBHE 3amrTuTe (mrytatuoH, ButamuH E, Buramuu C), dusmonoruja ¢usndke
AKTUBHOCTH, (U3MYKAa aKTUBHOCT U OKCHJATUBHU CTpec, (U3MYKa aKTUBHOCT U
AHTHOKCHUIaHTHA 3aIITHTA.

VY nornassbe ,,llMibeBU U Xunorese* n1aTe Cy OCHOBHE XUIOTe3€ CTyAMje IpeMa Kojuma
j€ TPEeTHOoCTaB/bEHO J1a TpeKoMepHa (u3nuka akTUBHOCT (300r moBehaHe moTpede 3a
KHCEOHUKOM) MOXK€ J1a Oy/e Y3pOK OKCHAATUBHOTI CTpeca ca CIEeICTBEHHMM MEXaHM3MHMa
omrehema OUOIOMIKUX MEMOpaHa, T.). aKTUBUpPaka Tpolieca JIMIHIHE TIEPOKCHIAIIN]E, Kao U
na nosehame KOJMYMHE CTBOPEHMX KHCEOHHYHMX CIOOOAHMX paguKana y TOKY U HAKOH
npekoMepHe (U3NYKEe aKTUBHOCTH TPEICTaB/ba HEONXO/aH CHUTHANI 32 YCXOJHY pEryJamujy
€HJIOTEHOI' AHTHMOKCHJAHTHOI cHcTeMa (E€H3MMCKOr M HeeH3uMckor). Takobe, momatHa
Xumnore3a je Ouna Ja ce NPUMEHOM €r30reHHX AaHTHOKCHIaHaca oOBaj OATOBOpP MOXKeE
MoauGUKOBaTU. [JIaBHUM IMJbEBU HCTpakKMBama Ccy OWIM Ja c€ MCIUTa: NMPOOKCHIAHTHU
CHCTEM CKCIICpUMEHTAIHUX 3aMopana (guinea PigS) mMpe ¥ HAKOH HW3Jarama MPEeKOMEpHE
(¢u3nuKe aKTUBHOCTH, €H/IOT€HN aHTHOKCUIAHTHH CTaTyC €KCIEpUMEHTATHUX 3amopalia mpe
Y HAaKOH M3Jarama MpexkoMepHe (pU3MUKe aKTUBHOCTHU, YTHULA] L-acKOpOMHCKE KUCEJIMHE Ha
CTaTyc MPOOKCUJAHTHOT M E€HJOICHOT AaHTHOKCHJAHTHOT CHCTEMa EKCIIEPUMEHTAIHUX
3aMopalia mpe W HAaKOH H3JIaramka NpeKoMepHe (U3MYKE AaKTUBHOCTH, YTHIA] anda-
Toko(epona Ha CTaTyC MPOOKCHIAHTHOI M E€HAOTeHOr AaHTHOKCHJAHTHOI CcHCTeMa
eKCIIEpUMEHTATHUX 3aMopalla Mpe U HaKOH U3Jlarama MpeKoMepHO] (GU3MYKO] aKTUBHOCTH,
yTunaj koMmOuHanuje L-ackopOuHCcke KucenuHe U anga-Tokodeposa Ha IOHAIAkE
IPOOKCHIAHTHOT W €HIOT€HOT aHTHOKCHIAHTHOT CUCTEMa eKCIIEpUMEHTATHHIX 3aMoparia mpe
U HAaKOH WH3Jarama IpeKOMepHEe (HU3MYKE AaKTHUBHOCTM M aHaju3a CBPCUCXOIHOCTH
aajyBaHTHe ynore L-ackopOuHcke kucennHe U anda-tokodeposia y HUXOBO] MPUMEHHU Y
PEKOMEPHO] (PU3UYKO] AKTUBHOCTH.



Marepujan u METOZe paaa y JOKTOPCKO] TUCEPTAIMjU Cy MOIyIapHU Ca HABEICHUM Y
NpUjaBd JWCEpTalje W NpPUKa3aHW Cy Ha OJAroBapajyhn HauMH M BEOMa MPEHU3HO.
HucepTtanuja npeacraBiba €KCIIEPUMEHTAIHY CTYAM]Y KOja je CIpoBeAcHa Ha 3aMopunhnMa
(guinea pigs) (n=40), o6a nona, npoceure tenecHe mace 450 g = 50 g, koju paHuje HUCY OHITH
HUYUM TPETUPaHU. Y CIOBH aMOMjeHTa U UCXpaHe OMIIM Cy Y CKJIaly ca BaxkehuM eTHUKUM u
HAYYHUM IPUHIUINMA 9yBamkba U YIOTpeOe eKCIIEPUMEHTATHUX KUBOTHHA.

[IpoTokosn wmcTpaxkuBama je oa00peH ox crpane Ertwukor ombopa MemumuHcKor
dakynrera YuuBep3urera y IlpumTuHM ca mnpuBpeMeHuM cenumreM y KocoBckoj
MurtpoBuin. 3a U3y4aBame aKyTHOT OKCHUAATUBHOT CTPECa CKCIIEPUMEHTAITHE KHUBOTHELE CY
METOJ/IOM CJIydajHOT M300pa CBpCTaHe y 8 Tpyma OJ 1Mo 5 )KUBOTHIA: 1) KOHTPOJIHA rpyma, 2)
rpymna koja je noouna 20 mg/kg, L-ackopouncke kucenuae (ButaMuH C) HHTpAEpUTOHEATHO
(i.p.), 6e3 u3narama Tecty ¢usnykor onrepehema, 3) rpymna koja je moouna 25 mg/kg, anda-
toko(depona (BuramuHa E) wunTpanmeputoneanHo (i.p.), 0e3 wu3narama TecTy (U3HYKOT
onrepehema, 4) rpymna koja je noomna komOuHanujy 20 mg/kg L-ackopOuHCKe KucenuHe u 25
mg/kg anda-trokodepona i.p., 0e3 wu3maramwa Tecty (usnmukor onrepehema, 5)
eKCIepUMEHTaIHA Tpyla Koja je Omia M3JI0KeHa TECTy NMpEeKOMEpHe (hM3WYKE aKTHBHOCTH
METOJIOM IUIMBama JI0 MCIPIUBCHOCTH, 0) EKCIICPUMEHTAIHA Ipyla Koja je Owia M3JI0KeHa
TecTy (u3nukor onrepehema M CyluieMeHTalMju L-acKOpOMHCKOM KHUCEIMHOM, 7) ceama
eKCIIepUMEHTallHa Tpyna Koja je Ouia wu3JIokeHa TecTy ¢u3nukor omnrepehema u
cymeMeHTanuju anda-rokodeposiom u §) eKCrepUMEHTaTHA TPpyla Koja je Owmiia M3JI0KeHa
TecTy Qu3mykor ontepehema U CymaeMeHTaluju KoMOuHaiuje L-ackopOuHCKe KUCENnHE U
anda-roxkodepona. Tect onrTepehema cCrpoBoheH je METOIOM IIMBAmka JI0 HCIPIIJHEHOCTH.
OnpehuBambe OKCHIAHTHHX MapKepa HW3BPIICHO je y YETHUPU KOMIapTMaHa (KpB, jeTpa,
ckeneTHr Mutmh u cpyanu Mumwuh). Y cTaTUCTHYKO] 00paau pe3yirara kopumiheHe cy aec-
KPHUITHBHE CTAaTHCTUYKE BapHjadiie v aIeKBaTHU CTATHCTUYKH TECTOBH.

Pesynratu ucTpakuBamba CHCTEMATUYHO Cy TPUKa3aHU U J00pO JOKYMEHTOBAHH
yKJbY4yjyhu ¥ mpuKkase myTeM 3Ha4ajHOT Opoja peleBaHTHHX M IperieHuXx Tabena u ciuka
(rpacdukoHa). TeKCT je CHCTEMATH30BaH y CKJIaAy ca MOCTaBJbCHUM IHJbEBHMA HCTPAKHBAHA
Ha cienehm HauymH: yTHIQ] TpeKoMepHe (u3MuKe aKTHBHOCTH HAa OKCHUIAHTHU W CHIIOTCHH
AHTHOKCUJIAaHTHH CHUCTEM 3amopana, yrtuiaj ButamuHa C, BuramuHa E um xomOuHammje
ButamuHa C u BuTamMuHa E Ha MPOOKCHIAHTHU M aHTHOKCUIAHTHH CHCTEM 3aMOpalla; yTHIIA]
ButamuHa C, ButamuHa E m komOunarmje ButamuHa C u BuTamMuHa E Ha OKCHIaHTHH U
AQHTHOKCUIAHTHH CHCTEM Y CEpyMYy, jeTpH, CKJICTHOM MHUIIMNY M CpPIy EKCIEPUMEHTATHHX
3aMopalia npe U HaKOH M3Jlarama MpekoMepHe (U3MYKe aKTUBHOCTH; ynopeaHu edexru L-
acKopOMHCKe KucenuHe, alda-tokodepona u komOuHamuje L-ackopOuHcke Kucenune, anda-
ToKO(eposa Ha OKCUIAHTHU U aHTHOKCUIAHTHHU CHCTEM y CEpyMY, JeTpH, CKJIETHOM MHIIMhy
U CpIy EKCHepUMEHTATHHX 3aMopana Tpe M HaKOH H3Jarama NpeKoMepHe (u3muke
aKTUBHOCTH, Kao M ymopeaHu edektn L-ackopOuHCcke KucenauHe, aida-tokodepona u
KoMOuHanuje L-ackopOuHCKE KHcenuHEe U anda-ToKodpepona Ha NMPOMEHE OMOXEMH]JCKHX
Bapujabiiu y cepymy, jeTpH, CKIETHOM MHIIMhy U cpIly eKCepMMEHTAHUX 3a3aMmoparia npe
Y HaKOH W3JIarama npeKkoMepHe Gpu3nyuke akTUBHOCTH). Taberne u rpadukoHN Cy KOHIIM3HU U
JacHO TpHUKa3yjy HM3MEpeHe BPETHOCTH KOjeé Cy HEOINXOJHE 3a MCIPAaBHO ONHCHUBABE U
TyMauewe J001jeHUX pe3yiTara.

VY mnornaemy ,,Jluckycuja“ TymMaueHH Cy CONCTBEHHW MOOWMjEHH PE3YJITAaTH Yy CBETIY
JI0CAIAlIBbUX Ca3Hakha M HOBUX YHMIbEHHIIA U3J0XKEHHUX Y CaMoj JOKTOPCKOj AucepTanuju. Y
CerMEHTHUMa TJe Cy TOCTOojajla CIWYHA HWCTPaXWBamka M3 OBE OO0JaCTH W3BpIICHA je
oarosapajyha u nerajbHa KOMITapaluja MOCTUTHUTHX JIejcTaBa MPUMEHEHUX aHTHOKCHIaHaca
y MHIYKOBAaHUM CTPECHUM CTalkbUMa Ha JATHM EKCIEpUMEHTATHUM Mojaeinma. KomeHTapu
NOOHMjeHHX pe3yiaTara Cy jaCHH, JOTMYHO pa3MaTpaHu KPOo3 aHATUTUYKO-CUHTETUYKH MPUCTYII
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MITO TEKCT JAWCKYCHje YWHU TpPErJIAHHM W pa3yMJbUBUM. JacHa KpUTHYKA aHaJIN3a
NPE3CHTOBAHUX YMIHECHUIIA j€ TaKol)e 0JUIHKa OBOT IOTJIaBjba JOKTOPCKE AUCEPTAIHje.

Jluteparypa je MOTIyHO aJieKBaTHA 10 0OMMY M caapkuHu. HaBeneHe cy Haj3HavyajHU]e
CTyauje y O0BOj obmacTtu, y MehyHapoJHMM OKBHUpPHMA, KaKO OPUTHHAIHU PAJOBH TaKO U
MIpETJICIHY WIAHIM YKJbY4uyjyhu u HajHOBH]jE pedepeHte.

Ha ocHOBy mpeTxoaHO M3HETUX 4YHMmbeHUIla Komucuja cmarpa na 3aBplieHa JTIOKTOpPCKa
qucepranyja kapammata Mp cil. Mapuje Bypcah Mwurtposuh mnon vasuBom ,,YTunaj L-
ackopOMHCcKe KucejuHe U ajda-tokodeposia HA MPOOKCUIAHTHH M AHTHOKCHIAHTHH
CHCTEM 3aMOpala y yCJIOBHMA aKyTHe MpekoMepHe (U3HYKe aKTHBHOCTH® TIPE/ICTaBIba
pe3yjar OpHTMHAIHOT MCTPaXHBamkba y 00JacTH OKCHUIAIMOHOT CTpeca W CHCTeMa
AHTUOKCHJIAIMOHE 3alITHTE Y TOKY NMpeKoMepHe ¢usnuke akTuBHOCTU. [lo HaumHy, oOuMy U
KBIMTETY U3paJie CTy/IM]ja Y TOTITYHOCTH OJIFOBapao MpHjaBJbEeHO] U 0J00PEHO] TEMH.

2.5. HayuyHu pe3y/iTaTu JOKTOPCKe JUCepTALHje
Haj3nauajuuju pe3ynratu uCTpaxuBama Cy cajipkaHu y cieaehum 3akpydrnmma:

1.IlpekomepHa ¢u3nyka aKTUBHOCT JOBOJAM [JO IMPOMEHE Mapamerapa OKCHIAIMOHOT
crpeca [uHTEeH3UTET JunuaHe nepokcupanuje (LPX), akTHBHOCT KCaHTMHOKCHA3e
(XOD)] y cepymy, jeTpH, CKeICTHOM MUIIHNY U CPILy EKCIIEPUMEHTATHIX 3aMOpalia.

2.1lpekomepHa ¢u3MYKa aKTUBHOCT JOBOJIM JIO IPOMEHE IapaMerapa eHJIOTeHOT
AQHTHOKCU/JIAHTHOI' CHCT€Ma [AaKTUBHOCT LIEJIOKYITHOT AaHTHOKCHJIAHTHOI CHCTeMa
(TAS), xonnenrpamuja rnyratuona (GSH) u aktuBHocT katanaze (CAT)] y cepymy,
jeTpu, CKeJIeTHOM MULIMhy U cpIly eKCIIEpUMEHTAIHHUX 3aMopala.

3.L-ackopOuHCKa KuCenuHa TOBOAM 10 MPOMEHE Tapamerapa OKCHIAMOHOT CUCTEMA y
KpPBH, J€TpU, CKEJETHUM MHIIMhKHMa M CpLy eKCIIEpUMEHTAIHUX 3amopana mpe H
HAKOH M3JIarama MpeKoMepHe PU3NIKe aKTHBHOCTH.

4.L-ackopOMHCKa KHCeJIMHa JOBOJU JI0 MPOMEHE NapameTapa aHTHOKCHIaHTHOI cHcTeMa
y KpBH, jeTpH, CKEIIETHUM MHIIMhuUMa W CpIly €KCIIEPHMEHTAIIHUX 3aMopara mpe H
HaKOH M3Jarama MpeKkoMepHe pU3UUKe aKTUBHOCTH.

5. Anda-tokodepoa 1oBoaAM A0 MPOMEHE MapaMmeTapa OKCHUIAIMOHOT CHCTeMa y KPBH,
jeTpu, CKeJIeTHUM MUIIMhMMa M CpIly EKCIIepHMMEHTAJHUX 3amopala Mpe U HAKOH
u3Jarama MmpeKkoMepHe PU3NIKe aKTHBHOCTH.

6. Anda-tokodepos T0BOAM 10 NPOMEHE MapaMeTapa aHTHOKCHUIAHTHOT CHCTEMa Yy
KpBH, J€TpU, CKEJIETHUM MHIIMNKMMa M CpLy eKCIepUMEHTATHHX 3amopana npe |
HAKOH M3J1arama NpeKoMepHOj GU3NYKO] aKTUBHOCTH.

7. KomOunamuja L-ackopOuHcke KucenuHe U ajida-Tokodepona JOBOAM 10 NPOMEHE
napaMerapa OKCHUIAIIMOHOT CHUCTeMa Yy KPBH, J€TpH, CKEJIETHUM MuIMhuma u cpiy
eKCHepUMEHTAIHUX 3aMopalia Mpe W HAaKOH u3jaramba IMpeKOMepHe (HU3NUKe
AKTUBHOCTH.

8. KomoOunamuja L-ackopOuHcke KucenuHe U ajida-Tokodepona JOBOAM 10 NPOMEHE
napameTapa aHTHOKCHJIAHTHOT CUCTEMa y KPBH, jeTPH, CKEJIETHUM MHIIHhUMa U CpIry
eKCIepUMEHTAIHUX 3amMopalia Mpe W HaKOH H3jaramba IMpeKOMepHe (HU3NUKe
AKTUBHOCTH.

9.L-ackopOuHcka KucenuHa, anda-Tokopepos W HUXOBA KOMOHMHAIMja HUMajy
NPOTEKTHBHY yiOory y YyOnaxaBamy IIOCIEANIA H3a3BaHUX IMPEKOMEPHOM
IOPOAYKIMjOM CIO0OJHUX pajauKaia (Kao WTO cy noBehaH WHTEH3UTET JMIUIHE
MepoKcuaanyje u TmoBehaHa aKTUBHOCT KCAaHTHH-OKCHa3e), Mpu ueMy amda-
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Toko(eposr uma Oospu edekar y omHocy Ha L-ackopOWMHCKY KHcenuHy, a edekar
BUXOBE KoMOWHaIuje je Behu y oJHOCY Ha MojeauHavYHHu edekaT MTo yKasyje Ha
IbUXOBO CHHEPTHCTUYKO JI€JCTBO.

10. L-ackopOuHCKa KHCElIMHA JaTa MOjeJUHAYHO MMa HU3pasuT e(pekaT Ha IeTOKYIHH
anTrokcuanTHu cucteM (TAS) y ckeneTHUM MumMhuMa a y KOMOWHAIUjU ca anda-
ToKO(EepoIoM Haju3pakeHuju no3utuBan edekar Ha TAS ocTBapyje ce y cpiy.

11. Tlocroju mo3utuBan edekar L-ackopOuHcke kucenune Ha cuntesy GSH y ckeneTHOM
muinuhy, anga-roxkodepona Ha cuntesy GSH y cepymy u mHUXOBe KOMOMHaIMje Ha
cunre3y GSH y jerpu u cpiry.

12. Tloctoju mo3utHBaH edexar L-ackopbuncke kucenune Ha cuatesy CAT y ckenetHom
muinuhy u komOuHanuje L-ackopOuHCKe kucenune u Tokodeposa Ha cuntesy CAT
KPBH U CpILY.

13. Haj6ospe nejctBo L-ackopOMHCKE KHCEIMHA MCIOJhaBa HAa BPEME HM3IPKJBHUBOCTH Y
aKyTHO] TPEKOMEpHO] (DM3WYKO] AaKTUBHOCTH (TUIMBAaKYy) EKCIICPUMEHTATHUX
3aMoparia.

2.6. IIpuMemBUBOCT U KOPUCHOCT Pe3yJITATa y TEOPUjH U MPAKCH

JlokTopcka aucepranuja kanaunata Mp cu. Mapuje bypcah Mutposuh non Ha3usom
»YTHuaj L-ackopOumHcke kKuceaumHe u angda-tokodeposa Ha NPOOKCHIAHTHH M
AHTHOKCHJAAHTHU CHCTeM 3aMoOpana Yy YCJIOBHMa AaKyTHe IIpeKoMepHe (u3uuke
AKTHBHOCTH® je MpY)XWJia IeTaJjbHa ca3Hama 0 yTHIAjy L-ackopOuHCcke KnucennHe (BUTaMHHA
C) u anda-toxkodepona (ButamuHa E) Ha MPOOKCHIAHTHH M AHTHOKCHIAHTHH CHCTEM KO
CBUX EKCHEPUMEHTAIHUX jJEAMHKH KOjU Cy UMaii OWJIM MOABPTHYTH MPEKOMEPHO] (HU3HUKO]
aKTUBHOCTH. TuMe je cTBopuHa 100pa TeopHjcKa OCHOBA 3a IUIaHUpamkEe M U3BOheme 100po
JM3ajHIPAHUX KIMHUYKUX UCTPAKHMBamba y OBOj 00JacTH. YKOJIHMKO OHM ce y BUMa ca3Hama
MPEe3CHTOBaHA Y OBOj OUCEpPTAllMju U TMOTBpAMIA TO OM OMIO 04 TMOceOHOr 3Hauyaja 3a
npodecroHalTHe CIIOPTHUCTE, PAJHUKE KOjU Cy M3JIOKEHH TEIIKOM (PU3MYKOM paxy W CBUX
JIpyrux ocoba KoJ Koju je (pu3Muka akTMBHOCT Ba)kKaH UYMHHWJIAL] ONTHMAJHOT >KHUBJbEHHA.
[Topen Tora, TakBa cazHama O OuiIa W OJ1 MOTEHIIUjaJIHE KOPUCTH 3a OOJIECHUKE 000JIeNe 0/1
OHUX OoJecTH KOJ KOjuX Jo3upaHa (U3MYKa aKTUBHOCT MpEACTaBHa jefaH of Moryhux
KopekTuBa Beh HacTanux Moppo-QyHKIMOHAIHUX olITehema.

PesynTtatu oBe 1OKTOpCKe ucepTanuje ¢y, Aakie, o] BEJIUKOT HayYHOT U MPAKTUYHOT
3Ha4yaja y CII0O3HAjU CTBAapHE IPOMEHE PEIOKC PAaBHOTEXKE WHAYKOBAHHX IPEKOMEPHUM
¢u3nukuM onTepehemeM, Kao W MOTEHIUjaJHOT MPOTEKTHBHOI JI€jCTBA €r30T€HUX
AHTHOKCHU/aHaTa YHYTap OpraHu3Ma cucapa. TeopHjcKM M MPAaKTUYHM HPUCTYN M AU3ajH
UCTpaXknBama rmopeMehaja pemoKc paBHOTEXE MPOY3POKOBAHE IPEKOMEPHOM (HUZNIKOM
akTUBHOUINY je y OBOj AMCepTalUju HOB W NPEACTaB/ba OCHOBY 3a IJIAHUpame JaJbUX,
IUJbaHUX UCTPAKUBAba y OBOj 00JIACTH.

2.7. HauynH npe3eHTHPamba pe3yaTara Hay4Hoj jaABHOCTH

CBu pesynratu JO0OWjEHH TOKOM H3pajJie NOKTOPCKE aucepTainuje Owmhe mpe3eHTOBaHU Yy
¢dbopMU OpUTHATTHUX HAYYHUX PAZOBa y YaCOMUCHUMA OJ1 MelyyHapOIHOT 3Hauaja.



3AK/bYYAK

Komucuja 3a oneny u oalpaHy 3aBplleHEe JOKTOpPCKE KaHauaara mMp cu. Mapuje
Bypcah MurpoBuh mnox HasuBoMm ,,YTumaj L-ackopOuHCcke KHceanHe M ajda-
TOKO(eposia HA NMPOOKCHIAHTHU M AHTHOKCHAAHTHH CHCTEM 3aMopana y ycCJI0BHMa
aKyTHe TNpexkoMepHe ¢u3MUYKe AKTHBHOCTH“HA OCHOBY CBEra HaBEICHOI CMarpa Ja je
UCTPaXXUBAKE€ y OKBHPY TE€3€ 3aCHOBAHO Ha CaBPEMEHUM Ca3HambUMa M IPEIU3HO]
METOJIOJIOTHJHU U JIa je CIPOBEACHO Ha oAroBapajyhu, jacan u mpenms3aH HayuH. [loOujeHu
pe3yinTaTH Cy IMperjeiHH, jacHH, A00pO MNPOIMCKYTHBAaHM U Jajy 3HayajaH JONPUHOC
npoyudaBamy edekata L-ackopOuHcke kucenmHe u anda-tokodeposia Ha OKCHIAHTHH U
AHTUOKCHUJIAaHTHA CHUCTEM OMOJIOIIKUX CHCTEMa KOJH C€ H3JIaXy IPEKOMEpPHO] (PU3HUKO]
AKTUBHOCTH.

Komucuja cmarpa ga oBa JOKTOpCKa AMcepTalMja, KaHAWAaTa KaHIuaaTta Mp CI.
Mapuje bypcah MurpoBuh, ypahena mnon wmentopctBom mnpod. ap Hene/bka
MamnojnoBuha, npeacraBba OpruHaJIHM HAayYHU AONPHHOC M OJ] BEJIHMKOT j€ HAYYHOT H
NPaKTUYHOT 3Hayaja y Oo0JbeM pa3yMmMeBamy NPOMEHA pPEIOKC PAaBHOTEKE HHIYKOBAHMX
npekoMepHUM ¢Gu3nykuM omnrepehemeM, Kao M MOTEHIMjaTHOT MPOTEKTUBHOT JI€jCTBa
€r30reHuX aHTUOKCH/IaHaTa.

Ha ocHoBy cBera wusnoxkenor Kommcuja ca 3aa0BOJBCTBOM Tmpemiaxke HacraBno-
HayyHOM Behy Dakynrtera MEIUIIMHCKUX Hayka YHuBep3uTera y KparyjeBiy na mpuxBaTh
3aBpIICHY JOKTOPCKY aucepTanuje kanaugata Mp cu. Mapuje Bypcah MurtpoBuh non
Ha3MBOM ,,YTHHIAj L-ackopOuHcke kucenuHe u anda-roxkodeposa Ha NPOOKCHIAHTHA U
AHTHOKCH/IAHTHH CHCTEM 3aMopana y YCJI0BHMA AaKyTHe IIpekoMepHe ¢u3nuke
AKTHBHOCTH® ¥ 07100pH K-EHY jaBHY OJJOpaHy.

YJIAHOBU KOMUCHUJE:

IIpod. np Aparan MuaoBanoBuh, penoBHu npodecop Pakynrera MEIUIUHCKUX HayKa
Vuusepsutera y KparyjeBuy 3a yxy HayuyHy oOnact Papmakoyiordja ¥ TOKCHUKOJIOTH]a,
IIPE/ICETHUK;

IIpo¢. np Baagumup JakossbeBuh, penosuu npodecop dakynrera MEAULIMHCKUX HayKa
VYuusepsureta y Kparyjesiy 3a yxxy HayuHy o0iact OU3H0II0TH]a, YIaH;

Ipo¢. np PagocaaB Mutuh, penosuu npodecop Meauuunckor ¢pakyarera Y HUBEp3UTETa y
[IpumtuaM ca npuBpeMennM cenumteM y KocoBckoj MuTpoBuim 3a yXy HaydyHy 0OJacT
dapmaxosorija 1 TOKCUKOJIOTHja, YIaH.

VY Kparyjerity, 13.04.2016. rogune



