Oopa3zan 1.

TEXHOJIOIIKO-METAJIYPIIKA YHUBEP3UTET Y BEOI'PAY
DOAKVYIITET
35/534 BERE HAYUYHUX OBJACTU TEXHUYKHNUX HAYKA
(bpoj 3axTeBa) (Ha3uB Beha HayuHe o01acTH M KOMe ce 3axTeB ynyhyje)
09.12.2015.
(Aatym)
3AXTEB

3a 1aBalbe CarJJaCHOCTH Ha MpPeajaor TeMe J0KTOPCKe zmcepTaunje

Momumo na, cxomHo unany 46. cr. 5. Ttau. 3. Craryra VYHusep3utera y beorpany (,,]'macHux
VYuusepsurera“, 6poj 131/06), nare carnacHOCT Ha MPEJIOT TeME JOKTOPCKE ArcCepTaluje:

»ONTHMH3anKja eKCTPaKIMje U KapakTepu3anuja ekcrpakra gucra Urtica dioica L.
3a mnoTpefe MCNUTHBAKA [03HO-3aBHCHOI O/IOBOPAa Y eKCIIePHMEHTAJIHOj
XMIIePTeH3Uuju*

(TTyH HA3WB MPEIIIOKCHE TEME JOKTOPCKE TUCEpTaIlHje)

HAYYHA OBJIACT: TEXHOJOIKO HHAKXEIBEPCTBO

TIOJIALIA O KAHIUIATY:

1. I/IMC, I/IMejeZ[HOF o4 poAuTEIba U MPC3UMC KaHuJaaTa:

YHA-JOBAHA (Baagumup) BAJUR, nuni. uHx.

2. HasuB u cemumure ¢akynrera Ha KOME je CTEKao BHCOKO 00Opa3oBame: YHHBEP3HTET Y
Beorpany, TexHo10mKo-MeTaIyPIIKH (aKyaTET
lNoguna qunnomupama: 2010.

4. Ha3uB marucrapcke Te3e KaHauaaTa: /
CTyleHT je ynucaH Ha JOKTOPCKe akageMcke cryauje mk. 2011/2012. romune.

5. Ha3uB ¢akynrera Ha KOMe je Marucrapcka tesa ogopamena: /
6. l'onuna onOpane Marucrapcke tese: /

ObaBemraBamo Bac na je HactaBHo-HayuHO Behe,
(na3uB HagmexxHor Tenna Pakynrera)

Ha cenHunM onpkano] 03.12.2015. roauHe pa3MOTPUIIO MPEUIOKEHY TEMY UM 3aKJbYYUIIO Jia je
TeMa ToJ00Ha 3a U3pajy JOKTOPCKE JAUcCepTalyje.

JEKAH ®AKVIITETA

[Ipod. ap HBophe Janahkosuh



JU1

Ha ocnoBy ui. 30. craB 3. 3akoHa 0 BHCOKOM 00Opa3oBamy, wi. 76. ctaB 3. Craryra TM®-a u ui. 29.
[IpaBunHMKa 0 MOKTOpcKUM ctyaujaMa TM®, Ha cennunu HacraBHo-HayuHor Beha TexHonormko-
Mmetanypiukor ¢akynrera ox 03.12.2015. ronune, noHeTa je

OdJYKA

o npuxBaramy Pedepara Komucuje 3a oueHy nogo0HOCTH TeMe U KaHIWAATA
3a M3pajay A0KTOPCKe JucepTaluje

ITpuxBara ce Pedepar Komucuje 3a oneHy mogoOHOCTH TeMe M KaHauaaTa M ojoOpaBa H3paja
noktopcke nucepranvje YHE-JOBAHE BAJWR, numnn. wHX., 004 Ha3uBoM: ,,OnTUMU3anuja
eKCTpaKIMje U Kapakrepu3anuja exkcrpakra jucra Urtica dioica L. 3a norpefe ucnuTuBama
JAO03HO-32aBHCHOT OJATOBOPA Y eKCIIePHMEHTAJHOj XHUIIePTeH3Hju*

Onnyky o /JaBamy CarjacHOCTH Ha IMPEUIOr TeMe JIOKTOPCKE AMCEepTalyje AOHOCH YHHBEP3UTET y
beorpany.

3a menTope ce onapelyjy: np bpanko Byrapcku, penosuu npodecop Yuusepsurera y beorpany,
Texnonomxko-metanypmwku ¢akynrer u Ap HeBena Muxannosuh-CranojeBuh, HaydyHu caBeTHHK

VYHusep3urera y beorpany, MHCTUTYT 3a MEIUMLMHCKAa HUCTpPakKUBama, JOLEHT YHUBEP3UTETA Yy
beorpany, I'paleBuncku akynrer.

Onnyky nocraButu: YHUBep3uTeTy y beorpaay Ha carmacHoct, kKaHauaary, MeHTopuMa, Ciayx0u 3a
HAaCTaBHO CTYJIEHTCKE I0CJIOBe U apxuBu Daxyirera.

NEKAH

[Tpod. np Hophe JanahkoBuh



Honarak y3 obpa3zarr 1.

[MOJIALIM O MEHTOPY

3a KaHauaaTra YHa-JoBany Bajuh, murut. uHX. TEXHOJIOTH]E.

Nwme u npesume menTopa: bpanko byrapcku

3Bame: peoBHHU Mpodecop TeXHOTOUIKO-METATypIIKOT (haKynTeTa, Y HUBEP3UTET Yy

beorpany

Criucak pazioBa kKoju KBaIn(uKyjy MEHTOpa 3a Bojeme JOKTOPCKE AucepTacuje:

Vajic UJ., Grujic-Milanovic J., Zivkovic J., Savikin K., Godjevac D., Miloradovic Z.,
Bugarski B., Mihailovic-Stanojevic N.: Optimization of extraction of stinging nettle leaf
phenolic compounds using response surface methodology, - Industrial Crops and Products Vol
74, 2015, pp. 912-917. (IF=3,559; 2013, ISSN 0926-6690)

Belscak-Cvitanovic A., Djordjevic V., Karlovic S., Pavlovic V., Komes D., Jezek D.,
Bugarski B., Nedovic V.: Protein-reinforced and chitosan-pectin coated alginate
microparticles for delivery of flavan-3-ol antioxidants and caffeine from green tea extract, -
Food Hydrocolloids Vol 51, 2015, pp. 361-374. (IF=4.637; 2014, ISSN 0268-005X)
Djordjevic R., Gibson B., Sandell M., Billerbeck G., Bugarski B., Leskosek-Cukalovic L.,
Vunduk J., Nikicevic N., Nedovic V.: Raspberry wine fermentation with suspended and
immobilized yeast cells of two strains of Saccharomyces cerevisiae, - Yeast Vol 32, No 1,
2015, pp. 271-279. (IF=2.050; 2013, ISSN 0749-503X)

Stojanovic R., Belscak-Cvitanovic A., Manojlovic V., Komes D., Nedovic V., Bugarski B.:
Encapsulation of thyme (Thymus serpyllum L.) aqueous extract in calcium alginate beads, -
Journal of the Science of Food and Agriculture Vol 92, No 3, 2012 pp. 685-696. (IF= 1.994;
2014, ISSN 0022-5142)

Belscak-Cvitanovic A., Stojanovic R., Manojlovic V., Komes D., Juranovic-Cindric L.,
Nedovic V., Bugarski B.: Encapsulation of polyphenolic antioxidants from medicinal plant
extracts in alginate-chitosan system enhanced with ascorbic acid by electrostatic extrusion, -
Food Research International Vol 44, 2011, No 4, pp. 1094-1101 (IF= 3,535; 2013, ISSN 0963-
9969)

3aokpyxutu oaroapajyhy onuujy (A, b, B unmu I):

A) YV ciydajy MEHTOpPCTBA JAMCEpTalMje Ha JOKTOPCKUM CTyAdjamMa y TpyHaiuju
TEXHUYKOTEXHOJOIIKHX, MPUPOJIHO-MATEMAaTHUYKUX W MEIULIUHCKUX HAyKa MEHTOpP
Tpeba na uma Hajmame Tpu panga ca SCI, SSCI, AHCI unu SCle nucte, kao u Math-
Net.Ru snmcre.

b) V cinyuajy MeHTOpCTBa aucepTanMje Ha IJOKTOPCKMM CTyIdjaMa y TpyNanuju
JIPYHITBEHO-XyMAaHUCTUYKUX HayKa MEHTOp Tpeba Ja MMa HajMame TpU paaa ca
peneBaHTHE JHUCTe HayuyHUX uvacomuca (PermeBaHTHa nucTa HaydHHX Yacomuca
obyxsara SCI, SSCI, AHCI u SCle nucre, kao u ERIH nucry, nucty gacomnuca koje je
MuHHCTapCTBO 3a HayKy KiacupukoBano kao M24 u nonatHy JHCTY 4acomuca Kojy
he, Ha mpemor yHuBep3uTeTa, NoHEeTH HamumoHamHu caBeT 3a BUCOKO 00pa3oBame.



[Toce6HO ce BpenHyjy U MOoHOrpaduje Koje MUHHCTapCTBO HayKe KIACH(PHKYje Kao
M11, M12, M13, M14, M41 u M51.)

B) V cnywajy wu3paze AOKTOpCKe IucepTalyje MpemMa paHUujuM HIpoIucHMa 3a
KaHAMJaTe KOJU Cy CTEKJIM aKaJIeMCKH Ha3MB MarkucTpa Hayka MEHTOp Tpeba 1a uma
ner pagoBa (pedepeHun) Koje ra, no oneHn Beha Hayunux obnmactu, kBanudukyjy 3a
MEHTOpa OJTHOCHE JUCepTaluje.

I') V cnydajy ma y ykoj Hay4HO] o0yiacTd HeMa KBalM(UKOBAHUX HACTABHHKA,
MPUIIOKUTH OTyKYy Beha noKTopckux cTynrja o MMEHOBamYy peaoBHOT mpodecopa 3a
MEHTOpA.

JNEKAH ®AKVYJITETA

Harym: 25.11.2015. M.IL

ITpod. np Hophe Janahkosuh



Honatak y3 o6pazair 1.

[MOJIALIM O MEHTOPY

3a kaHnuaaTa YHa-Josany B. Bajuh, mumon. uxx. TexHonoruje

Nwme u npe3ume menropa: Hesena Muxaunosuh-CranojeBuh
3Bame: HayYHU CaBETHUK, VIHCTUTYT 3a METUIIMHCKA UCTPAKMUBAbA, Y HUBEP3UTET Y
beorpany

Cnucak pasoBa Koju KBaIH(PUKYjy MEHTOpa 3a BOhemhe JOKTOPCKE JArcepTacuje:

e Miloradovi¢ Z, Mihailovi¢-Stanojevi¢ N, Gruji¢-Milanovi¢ J, Ivanov M., Jerki¢ M,
Jovovi¢ D. Nitric oxide supplementation in postischemic acute renal failure:
normotension versus hypertension. Curr. Pharm. Biotechnol. 12 , 1364-1367, 2011.
IF=3.455, 63/252 (ISSN 1389-2010)

e Mihailovic-Stanojevic N, Belscak-Cvitanovic A, Grujic-Milanovic J, Ivanov M,
Jovovic D, Bugarski D, Miloradovic Z. Antioxidant and Antihypertensive Activity of
Extract from Thymus serpyllum L. in Experimental Hypertension. Plant foods for
human nutrition. Sep;68(3):235-240, 2013, IF=2.889, 20/128 (ISSN 0921-9668)

e Ivanov M, Mihailovic-Stanojevic N, Grujic Milanovic J, Jovovic D, Markovic-
Lipkovski J, Cirovic S, Miloradovic Z. Losartan improved antioxidant defense, renal
function and structure of postischemic hypertensive kidney. PloS one, 9(5):¢96353,
2014, doi:10.1371/journal.pone.0096353, IF=4.244, 6/56 (ISSN 1932-6203)

e Dekanski D, Mihailovi¢-Stanojevi¢ N, Gruji¢ Milanovi¢ J, Jovovi¢ Dj, Miloradovi¢ Z.
Effects of high dose olive leaf extract on haemodynamic and oxidative stress
parameters in normotensive and spontaneously hypertensive rats. J. Serb. Chem. Soc.,
doi: 10.2298/JSC140218030D , 2014, IF=0.934, 95/152 (ISSN 0352-5139)

e Una-Jovana Vajié¢, Jelica Gruji¢-Milanovié, Jelena Zivkovi¢, Katarina Savikin, Dejan
Godevac, Zoran Miloradovi¢, Branko Bugarski, Nevena Mihailovi¢-Stanojevic.
Optimization of extraction of stinging nettle leaf phenolic compounds using response
surface methodology. Industrial Crops And Products. vol. 74 br. , str. 912-917, 2015,
doi:10.1016/j.indcrop.2015.06.032, IF=3.559, 6/79 (ISSN 0926-6690)

3aokpyxutu oaroapajyhy onuujy (A, b, B nnu I):

A) VY cnydyajy MEHTOpPCTBA JHcCepTallMje Ha JOKTOPCKUM CTyaujamMa Yy TpyHaiuju
TEXHUYKOTEXHOJOIIKUX, TPUPOTHO-MATEMATHUKIX U MEIUIIMHCKUX HayKa MEHTOp Tpeba na
uma Hajmame Tpu pana ca SCI, SSCI, AHCI unu SCle nucte, kao u Math-Net.Ru nucre.

b) V ciyuajy MeHTOpCTBa ucepTanuje Ha JOKTOPCKUM CTyaujamMa y TpyHaluju IpyIITBEHO-
XYMaHUCTHYKHX Hayka MEHTOp Tpeba Jla MMa HajMame TPU paja ca pelieBaHTHE JIHCTE
Hay4yHuX yacomnuca (PeneBantna nucrta Hayuynux vacommca oOyxsara SCI, SSCI, AHCI u



SCle nucte, xao u ERIH nucry, nucty wacomuca koje je MUHHCTapcTBO 3a HayKy
kinacudukoBano kao M24 u nonaTHy JUCTY 4acomnuca Kojy he, Ha mpeuior yHUBEp3HUTETa,
nonetu HarmonanHu caBeT 3a BHCOKO oOpaszoBame. [loceOHO ce BpeaHyjy U MoHOrpaduje
Koje MuHHcTapcTBO Hayke kinacudukyje kao M11, M12, M13, M14, M41 u M51.)

B) V cnyuajy u3pane JOKTOpcKe qucepTalyje npemMa paHujuM MporuchuMa 3a KaHIuaaTe Koju
Cy CTEeKJIM aKaJIeMCKH Ha3MB MarucTpa Hayka MEHTOp Tpeba Ja uMa met pajaoBa (pedepeHIin)

Koje ra, 1o orieHu Beha Hayunux obnactu, KBamu(uKyjy 3a MEHTOpa OJTHOCHE JUCEepTaIHje.

I') V cnyyajy na y yo0j Hay4yHO] 00JacTH HEMa KBaJU(HUKOBAHUX HACTaBHHUKA, MPUIOKUTH
outyKy Beha nokTopckux cryauja o IMEHOBambYy peAoBHOT Mpodecopa 3a MEHTOopa.

JNEKAH ®AKVYJITETA

Harym: 25.11.2015. M.IL

ITpod. np Hophe JanahkoBuh



UNIVERZITET U BEOGRADU
TEHNOLOSKO-METALURSKI FAKULTET
NASTAVNO-NAUCNOM VECU

Predmet: Podobnost teme i kandidata Una-Jovane Vaji¢, dipl. inZ. tehnologije za izradu doktorske
disertacije.

Odlukom Nastavno-nauc¢nog veca Tehnolosko-metalurSskog fakulteta br. 35/390 od 17.09.2015.
godine, imenovani smo za ¢lanove Komisije za ocenu podobnosti teme i kandidata Una-Jovane
(Vladimir) Vaji¢, dipl. inZ. tehnologije za izradu doktorske disertacije i nau¢ne zasnovanosti teme pod
nazivom:

Optimizacija ekstrakcije i karakterizacija ekstrakta lista Urtica dioica L. za potrebe ispitivanja
dozno-zavisnog odgovora u eksperimentalnoj hipertenziji

Na osnovu materijala priloZenog uz Zahtev kandidata, Komisija podnosi sledeci

REFERAT

1. PODACI O KANDIDATU

1.1. Biografski podaci

Kandidat Una-Jovana (Vladimir) Vaji¢, dipl. inz. Tehnologije, je rodena 10.06.1986. godine u
Gracanici, Bosna i Hercegovina. Osnovnu skolu , Gornja Varos“ u Zemunu je zavrsila 2001.
godine kao nosilac Vukove diplome, nakon cega je upisala Matematicku gimnaziju u
Beogradu u kojoj je maturirala 2005. godine. TehnoloSko-metalurski fakultet Univerziteta u
Beogradu upisala je Skolske 2005/2006. godine, na kojem je dipolmirla 2010. godine sa
prose¢nom ocenom 8,56. Skolske 2011/12. godine upisala je doktorske studije na
Tehnolosko-metalurskom fakultetu u Beogradu na smeru Biohemijsko inZenjerstvo i
biotehnologija, pod rukovodstvom dr Branka Bugarskog, redovnog profesora. Na doktorskim
studijama je uspesSno poloZila sve ispite predvidene planom i programom sa prosecnom
ocenom 9,82; a zavrsni ispit pod naslovom,Priprema, karakterizacija hemijskog sastava
ekstrakta koprive i ispitivanje njegovog dejstva u uslovima eksperimentalne hipertenzije” je
odbranila sa ocenom 10.

1.2. Steceno naucno-istrazivacko iskustvo

0Od 2011. godine zaposlena je kao istrazivac¢-pripravnik na Institutu za medicinska istrazivanja,
Univerziteta u Beogradu na projektu ,Ispitivanje antihipertenzivnog i renoprotektivnog
potencijala supstanci prirodnog i sintetskog porekla u eksperimentalnim modelima
kardiovaskularnih i bubreznih oboljenja (01175096)“ u okviru Grupe za kardivaskularnu
fiziologiju. Tokom ovog perioda kandidat (Una-Jovana Vaji¢) je ucestvovala u izradi vecdeg
broja master radova, takode bila je ucesnik realizacije projekta poslovno-tehnicke saradanje
sa Drustovom za proizvodnju, promet i usluge FIP KOMERC D.0.0. pod nazivom ,Realizacija
seta eksperimentalnih studija primene uredaja Vitafon-T na pacovima soja Wistar i pacovima
sa urodenom hipertenzijom”. U zvanje istraZivac saradnik izabrana je 2014. god.



° Spisak predmeta poloZenih na doktorskim studijama

Predmet ESPB Ocena
1. Odabrana poglavlja biohemije-vitamini 5 10
2. Fenomeni prenosa u bioloskim sistemima 5 10
3. Hemija fizioloski aktivnih jedinjenja 5 10
4. Bioaktivne materije u kozmetickim proizvodima 4 10
5. Odabrana poglavlja instrumentalne analize 7 10
6.0dabrana poglavlja projektovanja procesa u biohemijskom s 10
inZenjerstvu

7. Engleski jezik / 10
8. Matematicka obrada eksperimentalnih podataka 5 10
9. Fizicko-hemijske osnove farmaceutskog inZenjerstva 4 10
10. Hemijska kinetika 5 9
11. InZenjerstvo Celije 5 9
12. Zavrsni ispit 30 10
Ukupno 80

Spisak objavljenih naucnih radova i saopstenija

Naucni radovi objavljeni u vrhunskim ¢asopisima medunarodnog znacaja (M21):

1. Vaji¢ U.)., Grujié-Milanovi¢ J., Zivkovié J., Savikin K., Godevac D., Miloradovi¢ Z., Bugarski B.,
Mihailovi¢-Stanojevi¢ N. (2015) Optimization of extraction of stinging nettle leaf phenolic
compounds using response surface methodology. Ind Crop Prod, IF=3.559, ISSN 0926-6690,
6/79.

2. Miloradovi¢ Z., lvanov M., Mihailovié-Stanojevi¢ N., Gruji¢ Milanovic¢ J., Jovovié D., Vaji¢ U.J.,
Markovic-Lipkovski J. (2014) Acute Superoxide Radical Scavenging Reduces Blood Pressure
but does not Influence Kidney Function in Hypertensive Rats with Postischemic Kidney Injury.
Biomed Res Int, http://dx.doi.org/10.1155/2014/512619, IF=3.169, ISSN 2314-6133, 46/162.

Naucni radovi objavljeni u medunarodim ¢asopisima (M23):

1. Miloradovié Z., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., Jovovi¢ D, lvanov M., Vaji¢ U.)., Karanovi¢ D., Gruiji¢
Milanovié, J. Vibroacustic microvibrations enhance kidney blood supply, glomerular filtration
and glutathione peroxidase activity in spontaneously hypertensive rats. Gen Physiol Biophys,
IF=1.269, ISSN 0231-5882, 70/83.

Vodeci ¢asopis nacionalnog znacaja (M51):

1. Miloradovié¢ Z., Gvozdenov M., Jovovi¢ D., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., lvanov M., Vaji¢ U.J.,
Karanovi¢ D., Milanovi¢ S., Gruji¢ Milanovi¢ J. (2013) Uticaj ekstrakta lista masline (Olea
europea L.) na hemodinamski status i nivo lipidne peroksidacije kod pacova sa urodenom
hipertenzijom. Vet. Glasnik, 67 (5-6), ISSN 0350-2457, 303-315.

Saopstenje sa medunarodnih skupova Stampana u izvodu (M34):


http://dx.doi.org/10.1155/2014/512619

Karanovi¢ D., Jovovi¢ D., Miloradovi¢ Z., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., Grui¢ Milanovic¢ J., lvanov M.,
Vaji¢ U.). (2012). The alteration in blood pressure and glomerular filtration after hematocrit
change in spontaneously hypertensive rats. Journal of Hypertension, 30, e197.

Miloradovié Z., lvanov M., Jovovi¢ D., Mihailovié-Stanojevi¢ N., Gruji¢ Milanovic¢ J., Karanovi¢ D.,
Vaji¢ U.J. (2012). Angiotensin Il type | receptor blockade improves renal hemodynamic and
glomerular filtration in postischemic hypertensive kidney. Journal of Hypertension, 30, e200.
Ivanov M., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., Gruji¢ Milanovic¢ J., Jovovi¢ D., Karanovi¢ D., Vaji¢ U.J., Z.
Miloradovié¢ (2012). Effects of tempol treatment on blood pressure and antioxidative enzyme in
spontaneously hypertensive rats (SHR) with acute kidney injure (AKI) Journal of Hypertension,
30, e215.

Tosi¢ J., Gruji¢ Milanovi¢ J., Vaji¢ UJ, Radenovi¢ L., Dekanski D. (2012). Effects of Aronia
melanocarpa juice on cold restraint stress-induced gastric mucosal lesions and liver lipid
peroxidation. Sixth EPHAR Congress, Granada 2012. Proceedings of the British Pharmacological
Society.

Markovic-Lipkovski J., lvanov M., Miloradovi¢ Z., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., Gruji¢-Milanovi¢ J.,
Jovovi¢ D., Karanovi¢ D., Vaji¢ UJ. (2013). Losartan improves kidney function and decreases
oxidative stress and tubular injury in spontaneously hypertensive rats during acute renal failure
(Meeting Abstract). VIRCHOWS ARCHIV, 463 (2), 297-297, 2013.

Karanovi¢ D., Gruji¢ Milanovi¢ J., lvanov M., Vaji¢ U.J., Jovovi¢ D., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N. (2014).
Superoxide Dismutase Mimetic Improves Kidney Function and Oxidative Stress in Hypertensive
Rats with Focal Segmental Glomerulosclerosis. Journal of Hypertension, Volume 32, e-
Supplement 1, e560, 2014.

Ivanov M, Mihailovi¢-Stanojevi¢ N, Grujui¢ Milanovi¢ J, Jovovi¢ D, Karanovi¢ D, Vaji¢ UJ,
Miloradovi¢ Z. (2014). Combined Treatment with Losartan and Tempol Reduces Blood Pressure
and Improves Kidney Function in Hypertensive Rats with Acute Renal Failure. Journal of
Hypertension, Volume 32, e-Supplement 1, e560, 2014.

Mihailovic-Stanojevic Nevena, Miloradovic Zoran, Ivanov Milan, Una Jovana Vajic, Danijela
Karanovié, Bugarski Branko, Jovovic Djurdjica, Grujic-Milanovic Jelica. Wild Thyme Affects Heme
Oxygenase-1 In Hypertension. 3" Congress of Physiological Sciences of Serbia with international
partitipation. Molecular, Cellular and Integrative basis of health and Disease: Transdisciplinary
approach, Belgrade, Serbia October 29-31, 2014. Abs. book p. 27

Miloradovic Z, Gvozdenov M, Jovovic Dj, Mihailovic-Stanojevic N, , Ivanov M, Vajic JU, Karanovi¢
D, Grujic-Milanovic J. Acute effects of Olea Europea L. leaf exctract on haemodinamics and lipid
peroxidation in nitric oxide- depleted spontaneously hypertensive rats. 3" Congress of
Physiological Sciences of Serbia with international partitipation. Molecular, Cellular and
Integrative basis of health and Disease: Transdisciplinary approach, Belgrade, Serbia October 29-
31, 2014. Abs. Book p. 143

10. Vaji¢ U.)., Gruji¢ Milanovi¢ J., Miloradovi¢ Z., Ilvanov M., Bugarski B., Jovovi¢ D., Mihailovi¢-

11.

Stanojevi¢ N. (2015). Effects of Urtica dioica L. Leaf Extract on Systemic Haemodynamic
Parameters in Experimental Malignant Hypertension. 2m European Section Meeting of the
International Academy of Cardiovascular Sciences, ,Heart Diseases: How New Research May
Lead to New Treatments®, Belgrade, Serbia, 8-10. oktobar. 2015., Abs. Book p. 146, 2015.

Karanovi¢ D., Gruji¢ Milanovi¢ J., Miloradovi¢ Z., lvanov M., Jovovi¢ ., Vaji¢ U.J., Mihailovi¢-
Stanojevi¢ N. (2015). Losartan Affects Antioxidant Enzymes Activity Expression in Spontaneously
Hypertensive Rats with Early Course of Proteinuric Nephropathy. 2" European Section Meeting



of the International Academy of Cardiovascular Sciences, ,Heart Diseases: How New Research
May Lead to New Treatments”, Belgrade, Serbia, 8-10. oktobar. 2015., Abs. Book p. 122, 2015.

12. Cujié N., Gruji¢ Milanovié J., Savikin K., Miloradovié¢ Z., Jovovié D., lvanov M., Vaji¢ U.J., Karanovi¢
D., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N. (2015). Antihypertensive Effect of Polyphenol Rich Chokeberry
Extract in Spontaneously Hypertensive Rats. 2" European Section Meeting of the International
Academy of Cardiovascular Sciences, ,Heart Diseases: How New Research May Lead to New
Treatments”, Belgrade, Serbia, 8-10. oktobar. 2015., Abs. Book p. 107, 2015.

13. Cuji¢ N., Gruji¢ Milanovié J., Savikin K., Miloradovié¢ Z., Jovovié D., Ivanov M., Vaji¢ U.J., Karanovi¢
D., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N. (2015). Antiohidative Effect of Polyphenol Rich Chokeberry Extract
on Lipid peroxidation in Spontaneously Hypertensive Rats. 2" European Section Meeting of the
International Academy of Cardiovascular Sciences, ,Heart Diseases: How New Research May
Lead to New Treatments®, Belgrade, Serbia, 8-10. oktobar. 2015., Abs. Book p. 108, 2015.

14. Miloradovi¢ Z., lvanov M., Karanovi¢ D., Vaji¢ U.J., Markovic¢ Lipkovski J., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N.,
Gruji¢ Milanovi¢ J., Jovovi¢ B. (2015). 2" European Section Meeting of the International
Academy of Cardiovascular Sciences, ,Heart Diseases: How New Research May Lead to New
Treatments”, Belgrade, Serbia, 8-10. oktobar. 2015., Abs. Book p. 68, 2015.

Saopstenja sa skupova nacionalnog znacaja Stampana u izvodu (M64):

1. Karanovi¢ D., Grujié-Milanovi¢ J., Miloradovi¢ Z., lvanov M., Vaji¢ UJ, Jovovi¢ D., Mihailovi¢-
Stanojevi¢ N. (2013). Losartan poboljSava lipidni status i ublazava oksidativni stres u
eksperimentalnoj adrijamicinskoj nefropatiji. Drugi kongres Srpskog drustva za mitohondrijalnu i
slobodno-radikalsku fiziologiju: ,Zivot sa slobodnim radikalima, hemija, biologija, medicina“. Nis,
28.septembar 2013.

2. lvanov M, Jovovi¢ D, Mihailovi¢-Stanojevi¢ N, Gruji¢ Milanovi¢ J, Karanovi¢ D, Vaji¢ UJ,
Miloradovi¢ Z. Uklanjanje superoksidnog anjona (02 .-) smanjuje lipidnu peroksidaciju i
povecava aktivnost katalaze kod pacova sa urodjenom hipertenzijom (SHR) sa akutnom
bubreznom insuficijencijom (ABI). Drugi kongres Srpskog drustva za mitohondrijalnu i slobodno-
radikalsku fiziologiju: ,Zivot sa slobodnim radikalima, hemija, biologija, medicina®. Ni§,
28.septembar, p.70, 2013.

3. Ivanov M., Mihailovi¢-Stanojevi¢ N., Gruji¢ Milanovi¢ J., Jovovi¢ D., Karanovi¢ D., Vaji¢ U.J.,
Miloradovié¢ Z. (2014). Tretman losartanom korelira bubreznu funkciju i renalnu vazokonstrikciju
sa lipidnim statusom u eksperimentalnom modelu postishemicne akutne bubreine
insuficijencije udruzene sa hipertenzijom. Acta Medica Semendrica, Vol. 27, Supll 2, p. 35, 2014.

4. Vaiji¢ Una-Jovana, Zivkovi¢ Jelena, Savikin Katarina, Jovovi¢ Durdica, Miloradovié¢ Zoran, Grujié-
Milanovi¢ Jelica, lvanov Milan, Mihailovi¢-Stanojevi¢c Nevena. Optimization of extraction of
phenolic compounds from Urtica dioica leaf using response surface methodology. ,Natural
Products and Drug Discovery-Future Perspectives”, Vienna, Austria, 13-14. November 2014. Abs.
Book P64.

1.3. Ocena podobnosti kandidata za rad na predloZenoj temi
U svom dosadasnjem radu kandidat Una-Jovana Vaji¢, dipl.inZ. tehnologije, je postigla znacajne
rezultate i pokazala visok stepen samostalanosti i sposobnosti za timski naucno-istrazivacki rad.
PolofZila je sve ispite na doktorskim studijama, kao i zavrsni rad vezan za temu disertacije. Autor je i
koautor 3 rada objavljena u medunarodnim casopisima (dva rada M21 i jedan rad M23 kategorije),
jedan rad objavljen u domacem casopisu (vodedi ¢asopis nacionalnog znacaja M51), dok je 18 radova



predstavljeno na skupovima medunarodnog i nacionalnog znacaja (14 saopstenja sa medunarodnih
skupova Stampanih u izvodu (M34) i 4 saopstenja sa skupova nacionalnog znacaja Stampana u izvodu
(M64)). Takode, tema doktorske disertacije pripada oblasti iz koje je kandidat kao prvi autor objavio
jedan rad u vrhunskom nauc¢nom casopisu medunarodnog znacaja, kao i 2 saopsStenja na
medunarodnim i domacim skupovima. Na osnovu izloZzenog, Komisija smatra da je Una-Jovana Vajic,
dipl. inZ. tehnologije, ispunila sve uslove za rad na predlozenoj temi doktorske disertacije.

2. PREDMET I CILJ NAUENOG ISTRAZIVANJA

Hipertenzija je jedan od vodecih faktora rizika za nastanak srcane i bubreZne slabosti, kao i
koronarnih, cerebrovaskularnih i oboljenja perifernih krvnih sudova. Kardiovaskularne bolesti u
humanoj populaciji predstavljaju jedan od vodecih uzroka mortaliteta u vedini razvijenih zemalja, kao
i u mnogim zemljama u razvoju. Pored hipertenzije i ateroskleroze, oksidativni stres i povisena lipidna
peroksidacija takode su prisutni u ovim patoloskim stanjima. lzvestaji svetske zdravstvene
organizacije ukazuju na to da priblizno milijardu ljudi Sirom sveta ima povisen krvni pritisak, a oko
devet miliona godisnje premine od ove bolesti. Pored toga, ateroskleroza, bolest velikih i srednjih
arterija, predstavlja glavni uzrok sr¢anog i mozdanog udara i smatra se jednim od glavnih uzroc¢nika
smrti. Karakteristika ateroskleroze je plak cije formiranje dovodi do akutne i hroni¢ne opstrukcije
lumena krvnog suda, pa samim tim i do poremecenog protoka krvi i smanjenja oksigenacije pojedinih
tkiva. Najceséi faktori rizika za nastanak i razvoj arteroskleroze su hiperlipidemija, povisen krvni
pritisak, Se¢erna bolest, pusenje, starosna dob i pol.

Buduci da se savremeni nacin Zivota povezuje sa neadekvatnom ishranom i sve ucestalijom pojavom
ovih oboljenja, pojavljuje se potreba za primenom alternativnih prirodnih supstanci, i antioksidansa
kojim bi se postiglo ciljano zaStitno dejstvo na organizam. Zbog toga su izolacija i identifikacija
bioloski aktivnih jedinjenja iz biljaka, te njihova dalja primena u smislu obogadivanja razlicitih
proizvoda ovim jedinjenjima, ili pak njihovo uvodenje kao zamena za neke od sintetskih
antioksidanasa, kao i mogucénost njihove primene kao dodataka ishrani, trenutno jedna od
najaktuelnijin naucno-istrazivackih tema. Poslednje decenije posebno su atraktivna ispitivanja
fenolnih jedinjenja, sekundarnih biljnih metaboliti antioksidativnih svojstava, kojima se pripisuju
pozitivni efekti na ljudsko zdravlje. Takode, generalno je prihvaden stav da se terapeutski efekti
velikog broja biljnih vrsta pripisuju upravo ovim jedinjenjima. Pored toga, ova klasa jedinjenja je
interesantna i za prehrambenu industriju jer se smatraju idealnom alternativom vestackim
antioksidansima, dok su sa medicinskog aspekta zanimljiva zbog dokazanih pozitivnih efekata u
tretmanima kod obolelih od dijabetesa, kardiovaskularnih bolesti, raka itd.

Zbog svega gore navedenog od kljucnog je interesa posti¢i maksimalan prinos ovih jedinjenja pri
njihovoj ekstrakciji iz polaznog materijala. Medutim, strukturna i fizikohemijska raznovrsnost u okviru
ove grupe jedinjenja ne ostavlja moguénost koris¢enja opsteg ekstrakcionog protokola. Zato se pri
ekstrakciji zahteva individualni pristup svakom pojedinacnom izvoru ovih jedinjenja. Brojni su faktori
koji uticu na efikasnost njihove ekstrakcije, a najznacajnji medu njima su koriséeni rastvara¢, metoda
ekstrakcije, temperatura, vreme trajanja ekstrakcije, stepen usitnjenosti polaznog biljnog materijala, i
pH vrednost. Zato, da bi se maksimizovao njihov prinos, neophodno je ispitati optimalne vrednosti
pomenutih faktora. U ovu svrhu se u poslednje vreme sve vise korist softverski alat DOE (Design of
Experiments) koji ima za cilj da obezbedi dizajn eksperimenta koji je za odabrane faktore (njihov broj
kao broj nivoa u kojima se variraju) najracionalniji sa stanovista broja eksperimentalnih ponavljanja
koje je neophodno obaviti. Primena ovog softvera (programa) znacajno redukuje duzinu trajanja i



troskove eksperimenta. Za konkretno odredivanje optimalnih vrednosti pomenutih faktora, koristi se
softverski statisticki alat pod skrac¢enim nazivom RSM (Response Surface Methodology).

Urtica dioica L. (poznata jos i pod nazivom kopriva ili Zara) je viSegodisnja globalno rasprostranjena
biljka sa dugom istorijom primene u tretmanu velikog broja zdravstvenih problema. Tradicionalno,
najvise se koristi za olakSavanje reumatskih teskoca, zatim u tretmanu infekcija donjih urinarnih
puteva, dok se koren koristi najviSe u tretmanu benigne hiperplazije prostate. Jedinjenja po C¢ijem
sadrZaju je kopriva poznata su serotonin, acetilholin i histamin, zatim anhidridi kafene i malne
kiseline. Lis¢e koprive sadrZi prilicno Sirok spektar hemijskih jedinjenja, od kojih su samo neka
identifikivana. Od fenolnih jedinjenja, kafena i hlorogenska kiselina su prisutne u znatnoj koli¢ini kao i
katehin, a utvrdeno je i prisustvo kumarina skopoletina. Pored toga, brojne studije potvrduju i
prisustvo flavonoida, proteina i minerala, masnih kiselina, terpena i vitamina. Takode, utvrdeno je da
hemijski sastav jako varira i zavisi od geografskog porekla, da nije identi¢an u svim delovima biljke,
kao i da se razlikuje izmedu gajene i divlje biljke.

Brojne studije su se bavile ispitivanjem potencijalnog pozitivhog terapeutskog dejstva ove biljke i
pokazale pre svega antinflamatorne i analgeticke efekte, kao i pozitivno dejstvo na kardiovaskularni
sistem. Kada su u pitanju kardiovaskularni efekti, neke in vitro studije su pokazale vazodilatatorna
svojstva razlicitih ekstrakata ove biljke, koja imaju razlicite mehanizme dejstva. Takode, dokazana su i
diureticka svojstva dekokta koprive, koja bi zajedno sa vazodilatatornim mogla da dovedu do snizZenja
krvnog pritiska. Pored toga, ekstrakt koprive je u in vitro uslovima pokazao antiradikalsku aktivnost
kao i sposobnost da inhibira peroksidaciju $to ukazuje na to da bi ova biljka i u in vivo uslovima mogla
potencijalno da ostvari antioksidativnu aktivnost.

Naucni ciljevi doktorske disertacije:

Sa ciljem da se rasvetli moguca uloga fenolnih jedinjenja poreklom iz lista koprive (Urtica dioica L.) u
prevenciji i leCenju kardiovaskularnih oboljenja, istraZzivanja u okviru ove teze bi¢e usmerena ka:
optimizaciji ekstrakcije sa ciljem postizanja maksimalnog prinosa fenola, kao i hemijska
karakterizacija dobijenih ekstrakata u svrhu pripreme ekstrakta pogodnog za primenu u hroni¢nim in
vivo eksperimentalnim uslovima. Pored toga, u izradi ove teze, biée ispitana dozno zavisna
antihipertenzivna, antioksidativna i antilipemicka aktivnost ekstrakta koprive (pra¢enjem sistemskih i
regionalnih hemodinamskih, kao i biohemijskih parametara) u eksperimentalnom modelu esencijalne
hipertenzije. Buduéi da je predmet istrazivanja biljna vrsta sa dugom tradicijom upotrebe (kao
napitak ili biljni preparat), cilj teze je da se definiSe sastav i delovanje ekstrakta koprive kako bi se
konzumacijom ovakvih ekstrakata mogao osigurati dovoljan unos bioloski aktivnih jedinjenja koja
potencijalno pozitivno uti¢u na ljudsko zdravlje.

Uprkos nemalom broju naucnih radova koji se bave tematikom odredivanja bioloski aktivnih
jedinjenja u koprivi, postoji potreba za detaljnom analizom svih ovih jedinjenja, kako bi se precizno
utvrdilo njihovo biolosko delovanje. Sa ciliem da se rasvetli moguca uloga fenolnih jedinjenja
poreklom iz koprive u prevenciji i leCenju kardiovaskularnih oboljenja, u izradi ove teze je planirano
odredivanje sastava i udela ovih jedinjenja kao i njihovih antioksidativnih svojstava. Po prvi put bi se
ispitali in vivo efekti ekstrakta lista koprive na krvni pritisak, protok i otpor u sistemskoj i regionalnoj
cirkulaciji, stepen oksidativnog stresa i aktivnost enzima antioksidativne zastite u modelu esencijalne
hipertenzije na pacovima sa urodenom hipertenzijom soja Okamoto-Aoki.



3. POLAZNE HIPOTEZE

Polazne hipoteze koje se mogu izdvojiti kao osnova za zapocinjanje naucno-istrazivackog rada u

okviru ove disertacije su sledece:

Hipertenzija predstavlja jedan od vodecih faktora rizika za nastanak velikog broja oboljenja i
od nje prema izvesSajima svetske zdravstvene organizacije boluje oko milijardu ljudi Sirom
sveta, a kardiovaskularne bolesti u koje ona spada predstavljaju jedan od vodecih uzroka
mortaliteta u vecini zemalja.

Veliki broj studija je dokazao povoljan uticaj fenolnih jedinjenja poreklom iz razlicitih biljnih
vrsta na kardiovaskularni sistem. Ove studije su pokazale antihipertenzivne, antilipemicke i
kardioprotektivne efekte, kako pojedinih fenolnih jedinjenja, tako i sinergizam u delovanju
ovih komponenti prisutnih u ekstraktima.

Urtica dioica L. zbog svoje globalne rasprostranjenosti i nezahtevnih uslova uzgajanja, kao i
relativno visokog sadrzaja fenolnih jedinjenja, predstavlja njihov povoljan i dobar izvor.
Rezultati in vitro studija su pokazali vazorelaksirajuée efekte Urtica dioica L. ukazujuéi na to
da bi ova biljka i u in vivo uslovima mogla potencijalno da ostvari antihipertenzivne,
antilipemicke i kardioprotektivne efekte.

Na prinos i sastav fenolnih jedinjenja u nekom biljnom ekstraktu uti¢u brojni faktori. Medu
koje spadaju pre svega korisceni rastvarac, trajanje ekstrakcije i ekstrakciona metoda, ali i
stepen usitnjenosti biljnog materijala, temperatura, pH vrednost, kao i odnos rastvaraca i
sirovine.

Zahvaljujuéi diverzitetu fenolnih jedinjenja, nije mogué univerzalni pristup pri njihovoj
ekstrakciji iz razlic¢itih biljnih sirovina. Zato je za maksimalan prinos pri njihovoj ekstrakciji,
neophodno izvrsiti optimizaciju ekstrakcionih faktora za svaki pojedinacni biljni izvor.

Zbog invanzivnosti ultrazvuka na celije biljnog matriksa, ultrazvu¢na ekstrakcija ima
mogucnost brZzeg i efikasnijeg oslobadanja ¢elijskog sadrzaja, pa time i fenolnih jedinjenja, u
okolni rastvarac.

Detaljan pregled literature potvrduje da su prikazane polazne hipoteze i planirano istrazivanje u

trendu sa globalnim aktivnostima u nauci.
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4. NAUCNE METODE

Optimizacija ekstrakcije fenolnih jedinjenja predstavljaée prvu fazu eksperimenta i bice sprovedena
kroz variranje sastava rastvaraca, trajanja i metode ekstrakcije. Ova faza e biti sprovedena u dva
koraka:

1. Korak:

Sa ciljem odredivanja optimalnog trajanja ekstrakcije kao i sastava rastvaraca, koristice se maceracija
kao ekstrakciona metoda, a u cilju racionalizacije ovog procesa, eksperiment ¢ée biti dizajniran
pomocu alata DOE (design of experiments) softverskog paketa Statistica 7.0. Kao rastvaraci ¢e biti
koriséeni voda, metanol i etanol, kao i kombinacije voda-metanol i voda-etanol pri tri razlicita
sadrZaja organskog rastvaraca. Trajanje ekstrakcije ¢e takode biti varirano u tri nivoa. Optimalni
uslovi ¢e biti odredeni na osnovu sadrZaja ukupnih fenola pomocu alata RSM istog softvera.
Paralelno, bi¢e pracena i antiradikalska i antioksidativna aktivnost ekstrakata metodama DPPH (2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil) i FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power) kao i LC-MS i HPLC analize
ekstrakata.

2. Korak:

Kako bi se utvrdio uticaj ultrazvuka na ekstrakciju fenolnih jedinjenja iz lista koprive, vrsice se
ultrazvucéne ekstrakcije koriséenjem prethodno odredenog optimalnog rastvaraca. Analiza ekstrakata
obuhvatiée odredivanje sadrzaja ukupnih fenola, DPPH i FRAP vrednosti, kao i LC-MS i HPLC analize.
Ekstrakt pripremljen po prethodno odredenim optimalnim uslovima, bice liofilizovan sa ciljem lakseg
davanja eksperimentalnim Zivotinjama.

U drugoj fazi eksperimenta, koristice se muZjaci pacova sa urodenom hipertenzijom, uzgajani u
vivarijumu Instituta za medicinska istrazivanja u Beogradu. Ove Zivotinje ¢e biti rasporedene u pet
eksperimentalnih grupa:

SHRC - kontrolna grupa - koja ¢e svakodnevno gastricnom sondom primati 0,5 ml vode u trajanju od
Cetiri nedelje.

SHRL - grupa - koja ¢e u toku cetiri nedelje primati gastricnom sondom losartan u dozi 10 mg/kg/dan
rastvorenog u 0.5 ml vode (konvencionalni antihipertenziv - DUP 153, Du Pont, Wilmington, DE, USA)
SHRUD10, SHRUD50 i SHRUD200 — grupe — koje ¢e u toku cetveronedeljnog tretmana primati 10, 50 i
200 mg/kg/dan liofilizovanog ekstrakta lista koprive rastvorenog u 0,5 ml vode. Na kraju tretmana,
pacovi ¢e biti smesteni u metabolicke kaveze u cilju prikupljanja 24h urina. Nakon toga, Zivotinje ¢e
biti uvedene u opstu anesteziju radi izvodenja hemodinamskih merenja:



. direktnog merenja sistolnog, dijastolnog i srednjeg krvnog pritiska,

. sréane frekvencije, minutnog volumena srca,

. protoka krvi kroz aortu, karotidnu i renalnu arteriju.

Na osnovu izmerene vrednosti minutnog volumena srca i srednjeg arterijskog pritiska bice
preracunavana vrednost ukupnog perifernog otpora. Na osnovu izmerenih protoka kroz ispitivana
korita i srednjeg arterijskog pritiska u momentu registrovanja odgovarajucih protoka bi¢e odredivan
otpor u odgovarajuéim krvnim sudovima. Nakon hemodinamskih merenja, uzorkovace se krv iz racve
abdominalne aorte za dalje biohemijske analize.

Od biohemijskih analiza vrsice se:

. odredivanje lipidnog statusa (ukupan holesterol, HDL, LDL i trigliceridi) komercijalnim
testovima na automatskom analizatoru COBAS INTEGRA 400 plus (Hoffmann-La Roche, Germany),

. odredivanje parametara funkcije jetre (aktivnosti ALT i AST enzima) komercijalnim testovima
na automatskom analizatoru COBAS INTEGRA 400 plus (Hoffmann-La Roche, Germany),

. odredivanje stepena lipidne peroksidacije metodom TBARS (Thiobarbituric acid reactive
substances) u plazmi, urinu i eritrocitima,

. odredivanje antioksidativnog kapaciteta krvne plazme metodama ABTS (Re i sar., 1999) i
FRAP (Benzie i Strain, 1996)

. odredivanje aktivnosti enzima antioksidativne zastite u eritrocitima: superoksid dismutaze

(McCord i Fridovich, 1968), katalaze (Beutler, 1982), glutation peroksidaze (Paglia i Valentine, 1967) i
glutation reduktaze (Glatze i sar., 1974),

. odredivanje ukupnih metabolita azotnog monoksida, nitrata (Schmidt i sar., 1992) i nitrita
(Greeniisar., 1982), u plazmi i urinu.

5. OCEKIVANI NAUCNI DOPRINOS

Ocekivani naucni doprinosi predloZene doktorske disertacije su:

. Odredivanje optimalnih uslova sa stanoviSta sastava rastvaraca i vremena trajanja ekstrakcije

pri kojima se postize maksimalan prinos fenolnih jedinjenja u ekstraktu lista Urtica dioica L.

. Odredivanje uticaja ultrazvuka na prinos fenolnih jedinjenja, kao i na antioksidativnu
aktivnost dobijenih ekstrakata.

. HPLC i LC —MS analize dobijenih ekstrakata

. Ispitivanje antihipertenzivnih, antilipemickih i kardioprotektivnih svojstva ekstrakta Urtica

dioica L. u uslovima eksperimentalne hipertenzije.

Ovako dobijen ekstrakt bi se primenio za aplikaciju u daljim istraZivanja kardioprotektivnih svojstava
lista Urtica dioica L. u cilju njegove primene kao saplementa ishrani, Sto bi moglo da doprinese
prevenciji kardiovaskularnih oboljenja.

6. PLAN ISTRAZIVANJA | STRUKTURA RADA
Predmet rada ove doktorske disertacije obuhvata optimizaciju ekstrakcije fenolnih jedinjenja iz lista
Urtica dioica L., kao i hemijsku karakterizaciju dobijenog ekstrakta. Dozno-zavisni odgovor ekstrakta

dobijenog utvrdenim optimalnim uslovima ekstrakcije bic¢e ispitan u uslovima eksperimentalne
hipertenzije.
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Rad c¢e obuhvatiti sledeéa poglavlja: Uvod, Teorijski deo, Eksperimentalni deo, Rezultate i Diskusiju,
Zakljucak i Literaturu.

Uvod ¢e obuhvatiti cilj rada i predmet istraZivanja, kao i nauc¢ni doprinos disertacije.

Teorijski deo obuhvati¢e detaljan pregled dosadasnjih istrazivanja u ovoj oblasti kroz analizu
dostupne literature.

Eksperimentalni deo ¢e obuhvatiti detaljan prikaz svih metoda koris¢enih u procesu optimizacije
ekstrakcije, kao i svih primenjenih metoda u utvrdivanju dozno-zavisnog odgovora u modelu
eksperimentalne hipertenzije.

U poglavlju Rezultati i diskusija, svi rezultati do kojih se bude doslo bi¢e adekvatno sumirani, detaljno
analizirani i prodiskutovani.

U poglavlju Zakljucak bic¢e prikazani najvazniji zakljucci do kojih je kandidat doSao u toku izrade ove
doktorske disertacije, uz osvrt na njihovu inovativnost, vaznost i potencijalnu primenu.

U poglavlju Literatura bice prikazani svi radovi citirani u disertaciji, kao i radovi proistekli tokom
izrade ove doktorske disertacije.
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7. ZAKUUCAK | PREDLOG

Na osnovu iznetih podataka Komisija smatra da je tema predloZene doktorske disertacije kandidata
Una-Jovane Vaji¢, dipl. inZ. tehnologije, ,Optimizacija ekstrakcije i karakterizacija ekstrakta lista
Urtica dioica L. za potrebe ispitivanja dozno-zavisnog odgovora u eksperimentalnoj hipertenziji”,
naucno zasnovana i predlaZze Nastavno-nauc¢nom vecu da je prihvati. Za mentore se predlazu dr
Branko Bugarski, redovni profesor Tehnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta u Beogradu i dr
Nevena Mihailovi¢-Stanojevi¢, naucni savetnik Instituta za medicinska istraZivanja Univerziteta u
Beogradu. IstraZzivanja u okviru ove doktorske disertacije pripadaju naucnoj oblasti tehnolosko
inZenjerstvo, uZoj naucnoj oblasti Biohemijsko inZenjerstvo i biotehnologija, za koju je matican
Tehnolosko-metalurski fakultet, Univerziteta u Beogradu.

U Beogradu, 6.11.2015. CLANOVI KOMISIJE:

Dr Branko Bugarski, red. prof. Univerziteta u
Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet

Dr Nevena Mihailovi¢-Stanojevi¢, nauc¢ni savetnik
Univerziteta u Beogradu, Institut za medicinska
istrazivanja

Dr Jelica Gruji¢ Milanovié, naucni saradnik
Univerziteta u Beogradu, Institut za medicinska
istrazivanja

Dr Viktor Nedovi¢, red. prof.
Univerziteta u Beogradu, Poljoprivredni fakultet

Dr Katarina Savikin, nauéni savetnik Instituta za
proucavanje lekovitog bilja ,Dr Josif Panci¢”
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Dr Zorica KneZevic¢-Jugovié, red. prof. Univerziteta u
Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet
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