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UNIVERZITET CRNE GORE
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Broj: 1557/4

Podgorica, 29.09.2022. godine

Na osnovu ¢lana 64 Statuta Univerziteta Crne Gore a u skladu sa ¢lanom 43 i 55 Pravila doktorskih
studija (Bilten UCG broj: 513/20 i 561/22), Vije¢e Medicinskog fakulteta, na elektronskoj sjednici
odrzanoj dana 28-29.09.2022. godine, donijelo je

ODLUKU

I Usvaja se lIzvjeStaj Komisije za ocjenu doktorske disertacije pod nazivom: “Farmakognozijska
ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije”, kandidata dr
pharm Tijane Micovié.

Il Predlaze se Senatu Univerziteta Crne Gore da prihvati doktorsku disertaciju pod nazivom
“Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije"
kandidata dr pharm Tijane Micovi¢, i imenuje Komisiju za odbranu doktorske disertacije, u sastavu:

- Prof. dr Zorica Potpara, vanredni profesor Medicinskog fakulteta Univerziteta Crne Gore;
- Prof. dr Zoran Maksimovi¢, redovni profesor Farmaceutskog fakulteta Univerziteta u Beogradu -
mentor
- Prof. dr Danijela SteSevié, redovni profesor Prirodno-matematickog fakulteta Univerziteta u
Novom Sadu - ¢lan

Obrazlozenje
U skladu sa ¢lanom 42 Pravila doktorskih studija, doktorska disertacija pod nazivom “Farmakognozijska
ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije” kandidata dr pharm Tijane
Micovi¢, i lzvjeStaj Komisije za ocjenu doktorske disertacije, dostavljeni su Biblioteci Univerziteta Crne Gore
20.06.2022. godine. Obavjestenje o tome objavljeno je na web stranici i na oglasnoj tabli Medicinskog
fakulteta kao i u dnevnim novinama ,Pobjeda“ dana 21.06.2022. godine.
Vijece Medicinskog fakulteta je po isteku roka od 30 dana razmatralo lzvjestaj i konstatovalo da nije bilo
primjedbi, te predlaze Senatu Univerziteta Crne Gore, da prihvati doktorsku disertaciju pod nazivom
“Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije “ kandidata
dr pharm Tijane Micovi¢, i imenuje Komisiju za odbranu iste.

Shodno navedenom, odluéeno je kao u dispozitivu ove odluke

VIJECE MEDICINSKOG FAKULTETA
PREDSJEDAVAJUCI

| \
Prof. dr Miodrag Radqnovié,bgé{z}e
Dostavljeno: \
-Centru za doktorske studije \
-Senatu UCG \
-dosije \
-a/a Vijeca
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VIJECU MEDICINSKOG FAKULTETA U PODGORICI
SENATU UNIVERZITETA CRNE GORE

Predmet: Ocjena doktorske disertacije kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovié

Senat Univerziteta Crne Gore je na sjednici odrzanoj 31.05. do 01.06.2022. godine, prihvatio
predlog Vije¢a Medicinskog fakulteta br. 517/8 od 07.04.2022. godine i donio Odluku broj 03-
273/6 o ispunjenosti uslova iz Clana 38 Pravila doktorskih studija kojom nas je imenovao za
¢lanove Komisije za ocjenu doktorske disertacije pod nazivom ,,Farmakognozijska ispitivanja
herbe izopa, Hyssopus officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije* kandidatkinje dr pharm.
Tijane Micovic.

Nakon detaljnog izu¢avanja prilozene doktorske disertacije podnosimo sljedeéi

IZVJESTAJ

1. Pregled disertacije

Doktorska disertacija pod nazivom ,Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus
officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije* kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovic,
organizovana je kroz sljedeca poglavlja: Uvod, Ciljevi i hipoteze, Materijali i metode, Rezultati i
diskusija, Zakljucak, Literatura i Biografija. Disertacija ima ukupno 138 strana, 168 literaturnih
referenci, 16 tabela i 50 slika (ilustracija, fotomikrografija, grafikona).

2. Vrednovanje disertacije
2.1. Problem

Predmet istrazivanja su neka farmakoloska svojstva hemijski okarakterisanih etarskih ulja i

polarnih ekstrakata nadzemnih djelova izopa, Hyssopus officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i
Srbije.

Rod Hyssopus L. (Lamiaceae) obuhvata 13 prihvacenih biljnih vrsta, sa rasprostranjenjem
prvenstveno u umjerenom klimatskom pojasu Evroazije, od Sredozemlja, preko srednje Azije do
Mongolije. Rod je u Crnoj Gori i Srbiji monotipski — javlja se samo jedna vrsta Hyssopus
officinalis L. i to subsp. aristatus (Godr.) Nyman (sin. subsp. pilifer (Gris. ex Pant.) Murb.). Vrsta
je rasprostranjena prije svega u mediteranskoj oblasti, a nalazista u Srbiji predstavijaju jednu od
najsjevernijih tataka njenog areala.

Hyssopus officinalis L. je videgodi$nja zeljasta biljka, Zbunastog izgleda, porijeklom iz Male
Azije i iz sunih, karstnih predjela Sredozemnog mora. Rasprostranjen je od Altaja i Urala, pored
Kaspijskog jezera i Crnog mora, Bugarske, ilirskih zemalja, od Crne Gore do Karsta, Italije, juzne



Francuske, Spanije. Mediteranska je vrsta. Samoniklo moze da se nade i u Americi, kao i u Indiji
na Himalajima (od KaSmira do Kumaona). Gaji se pretezno u srednjoj i juznoj Evropi. Znacajni
zasadi pod izopom su u Rusiji, Bugarskoj, Italiji, Spaniji, Francuskoj i u Indiji.

Rasprostranjenost ove biljne vrste u Crnoj Gori i Srbiji je prili¢no ograni¢ena. Prema Pravilniku
0 blizem nacinu i uslovima sakupljanja, kori$¢enja i prometa nezasticenih divljih vrsta, Zivotinja,
biljaka i gljiva koje se koriste u komercijalne svrhe (,,Sluzbeni list CG” broj 51/08) koji je donesen
2010. godine, izop u Crnoj Gori spada u nezasticene biljne vrste. Kada je u pitanju Srbija, prema
Pravilniku o proglasenju i zatiti strogo zasti¢enih i zadticenih divljih vrsta biljaka, Zivotinja i
gljiva (SI. glasnik RS br. 5/2010, 47/2011, 32/2016 i 98/2016; Prilog I1), spada u zaiti¢ene divije
biljne vrste.

Biljka cvjeta od sredine ljeta do oktobra, ima prijatnu, slatkasto-kamforastu aromu i veoma je
dobra ispasa za pcele.

Izop je ljekovita i aromaticna biljka, ¢ija se ljekovita svojstva koriste u narodnoj medicini od
davnina. Koristi se i u prehrambenoj, kozmetickoj industriji i kao dekorativna biljka. U narodu je
zabiljezena primjena nadzemnih djelova biljke (herba izopa) i njenih preparata (infuz, sirupi,
tinkture, ekstrakti) u razlicite svrhe - kao karminativ, stomahik, tonik, dijaforetik, emenagog,
ekpektorans, antiseptik, miorelaksans; kod probavnih i crijevnih tegoba, gubitka apetita, bolova i
gréeva u stomaku; kod infekcija urinarnog trakta; za lijeCenje respiratornih bolesti, kao §to su
tuberkuloza, astma, hroni¢ni katar i bronhitis, ka3alj, bol u grlu, respiratorne infekcije, groznica i
iritacije respiratornog trakta koje prate prehladu; takode je vrednovan u lije¢enju reumatskih
bolova, modrica, rana, opekotina, promrzlina, iritacija koZe; stanja anksioznosti i histerije;
zubobolje, bolova u uhu: u regulaciji krvnog pritiska; kod noé¢nog znojenja.

Medutim, uprkos brojnim podacima o tradicionalnoj primjeni, informacije zasnovane na nau¢nim
principima su prili¢no ogranicene. Jo$ uvijek nema podataka o zvaniénoj primjeni herbe izopa u
terapijske svrhe. Relevantne institucije i udruZenja (Evropska agencija za ljckove - EMA,
Evropsko naufno udruZenje za fitoterapiju — ESCOP, Komisija E njemac¢kog ministarstva
zdravlja i Svjetska zdravstvena organizacija — WHO) do sada nisu objavile zvani¢ne monografije
kojima bi bila uredena primjena biljnih ljekovitih proizvoda na bazi Hyssopus officinalis. Takode,
do sada nema definisanih zvani¢nih podataka o specifitnom kvalitetu biljnih droga biljke H.
officinalis, odnosno nema oficinalnih droga.

U vezi sa navedenim i u konceptu racionalne fitoterapije, farmakognozijska ispitivanja herbe
samoniklog izopa predstavljaju neophodan korak ka racionalnoj primjeni ove biljne droge koja
se koristi u tradicionalnoj medicini mnogih naroda, ne samo na nasim, ve¢ i na zna¢ajno $irim
prostorima.

2.2. Ciljevi i hipoteze disertacije

Na osnovu pregleda literaturnih izvora i dosadadnjih istraZivanja herbe H. officinalis i njenih
preparata, definisani su glavni ciljevi doktorske disertacije:

a) Ispitivanje morfoloskih i anatomskih karakteristika herbe izopa sa razli¢itih stanista u Crnoj
Gori, kao i uzorka iz Srbije u cilju definisanja parametara za makroskopsku i mikroskopsku



identifikaciju biljnog materijala;

b) Ispitivanje hemijskog sastava i varijabilnosti hemijskog sastava etarskog ulja i metanolnog
ekstrakta herbe izopa porijeklom sa razlicitih prirodnih stanista u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije, u
cilju procjene kvaliteta raspoloZzivih resursa;

¢) Preliminarna procjena opravdanosti tradicionalne primjene i potencijalno novih mogucnosti za
primjenu razli¢itih preparata herbe izopa;

d) Preliminarna procjena farmakoloske aktivnosti etarskog ulja, ekstrakata i sastojaka herbe
izopa, te njihovog znacaja za definisanje specifi¢nog kvaliteta potencijalno nove biljne droge
Hyssopi herba.

Radi ostvarivanja postavljenih ciljeva, formulisane su sledece hipoteze:

I. Hemijski sastav polarnih ekstrakata i isparljivih frakcija herbe izopa sa prirodnih stanista
u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije ne varira u znacajnoj meri;

2. Hemijski sastav polarnih ekstrakata i isparljivih frakcija herbe izopa sa prirodnih stanista

u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije je povezan sa farmakoloskom aktivno3éu:

Preparati  herbe izopa ispoljavaju antimikrobnu aktivnost i sinergisticki efekat

kombinovane primjene sa antibioticima:

Preparati herbe izopa ispoljavaju citotoksi¢nu aktivnost;

Preparati herbe izopa ispoljavaju antiinflamatornu aktivnost:

Preparati herbe izopa ispoljavaju antioksidativno djelovanije;

Preparati herbe izopa ispoljavaju antigenotoksiénu aktivnost;

Primjena ispitivane vrste u okviru indikacija poznatih iz tradicionalne medicine je

opravdana, a preparati imaju odredeni ljekoviti potencijal i pruZaju nove moguénosti

primjene.

9. Izolovane i/ili identifikovane komponente, ¢ije djelovanje bude potvrdeno, moguée je
predloziti kao marker-jedinjenja, pogodna za definisanje specifitnog kvaliteta biljne
sirovine Hyssopi herba.
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2.3. Metodologija

Hemijski sastav etarskih ulja uzoraka izopa sa razlicitih lokaliteta i komercijalnog uzorka,
ispitivan je primjenom gasne hromatografije u kombinaciji sa masenom spektrometrijom (GC-
MS). Hemijski sastav polarnih ekstrakata istih uzoraka ispitivan je tecnom hromatografijom sa
diodnim i masenim detektorom (eng. liquid chromatography with diode array and mass
spectrometry, LC-DAD-MS). Antioksidativna aktivnost je ispitana primjenom testa
neutralizacije DPPH radikala (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil radikal) i FRAP testa (eng. ferric
reducing/antioxidant power ftest). Za ispitivanje antimikrobne aktivnosti koriZ¢ena je
mikrodiluciona i checkerboard metoda. Genotoksicnost i antigenotoksi¢nost ispitani su
primjenom Komet testa, dok je citotoksi¢nost procijenjena MTT testom (3-(4,5-dimetiltiazol-2-
il)-2,5-difenil tetrazolijum bromid reagens) na tumorske celijske linije (SW480, MDA-MB 231,
HeLa), kao i na zdravu, netransformisanu éelijsku liniju humanih fibroblasta plu¢a (MRC-5).
Antiinflamatorna svojstva preparata svih ispitivanih” uzoraka (etarskog ulja i metanolnih
ckstrakata) su procijenjena in vivo, in vitro i in silico. Za in vitro ispitivanje etarskih ulja i
ekstrakata herbe izopa, kori¢eni su enzimski testovi inhibicije aktivnosti enzima
ciklooksigenaza-1 (COX-1) i ciklooksigenaza-2 (COX-2), koji su kljuéni u razvoju inflamatornog
odgovora. /n vivo antiinflamatorni potencijal ekstrakata (u dozama 50, 100 i 200 mg/kg) je
procijenjen na modelu karagenanom izazvane inflamacije Sape pacova. Molekularni doking je



koriS¢en za in silico ispitivanje inhibitorne aktivnosti hlorogenske i rozmarinske kisjeline, kao

dominantnih jedinjenja u ispitivanim metanolnim ckstraktima. prema enzimima COX-1 i COX-
2

2.4. Rezultati disertacije i njihovo tumacenje

U okviru doktorske disertacije, odgovoreno je na glavne definisane ciljeve i postavljene hipoteze.
Ispitane su ciljevima definisane farmakologke aktivnosti hemijski okarakterisanih ctarskih ulja i
ckstrakata herbe izopa, Hyssopus officinalis subsp. aristatus (Godr.) Nyman, sakupljenog na 5
razli¢itih, prirodnih lokaliteta na teritoriji Crne Gore, kao i komercijalnog uzorka, koji je dobijen
takode od samoniklog izopa (Hyssopus officinalis subsp. aristatus (Godr.) Nyman), prikupljenog
na lokalitetima u jugoistoénoj Srbiji. Takode, definisana su dominantna jedinjenja, kao
potencijalni markeri kvaliteta biljne droge Hyssopi herba.

Nije bilo znacajnih razlika medu ispitivanim uzorcima herbe izopa kada je u pitanju
mikroskopska analiza. Kada je u pitanju organolepticko ispitivanje, uocile su se manje razlike u
smislu intenziteta mirisa i boje cvjetova, kao i visine cvjetnih grancica i velicine listova.

Hemijski sastav je ispitan GC-MS metodom za etarska ulja, odnosno LC-DAD-MS metodom za
ekstrakte. Rezultati su pokazali da su ispitivana etarska ulje herbe izopa bogata monoterpenskim
ugljovodonicima (npr. limonen; 7.99%-23.81%), oksidovanim monoterpenskim jedinjenjima
(1,8-cineol; 38.19%-67.1%) i fenilpropanoidima (metil eugenol; 0.00%-28.33%). Generalno,
kada je u pitanju hemijski sastav etarskih ulja, dobijeni rezultati su pokazali veliku varijabilnost,
budu¢i da se mogu razlikovati tri hromatografska profila ispitivanih etarskih ulja izopa
samonikiog u Crnoj Gori:
e ctarska ulja bogata 1,8-cineolom i relativno bogata -pinecnom, ali sa niskim sadrzajem
cis-pinokamfona;
¢ ectarska ulja bogata f-pinenom, limonenom, cis-pinokafonom i metil eugenolom, ali sa
relativno niskim sadrzajem 1,8-cineola;
e etarska ulja relativno bogata 1,8-cineolom, limonenom, f-pinenom i cis-pinokampfonom.

Etarsko ulje komercijalnog uzorka iz Srbije, koje je bogato 1.8-cineolom i p-pinenom, ali
siromasno cis-pinokampfonom, je pokazalo sli¢nost sa samo jednim uzorkom dobijenim od
samoniklih biljaka u Crnoj Gori (u pitanju je biljni materijal sakupljen na lokalitetu Cuce).

LC-DAD-MS analizom metanolnih ekstrakata herbe izopa je pokazano prisustvo fenolnih
jedinjenja: siringinske kisjeline (kao derivata benzoeve kisjeline), derivata hidroksicimetne
kisjeline (hlorogenska kisjelina, feruloilhina i rozmarinska kisjelina, kao i jedinjenje kafeoil
pentozid) i flavonoida (derivati kvercetina i diosmetina), pri emu su kvantitativno dominante
bile rozmarinska (3.53-17.98 mg/g) i hlorogenska kisjelina (23.35-33.46 mg/g).

Metanolni ekstrakti herbe izopa su pokazali slabu do srednje jaku antioksidativnu aktivnost
(DPPH ICsp = 56.04-199.89 ng/mL, FRAP = 0.667-0.959 mmol Fe2*/g), koja je uglavnom bila
u dobroj korelaciji sa sadrzajem ukupnih polifenolnih jedinjenje u ekstraktima.

Pokazalo se da postoji odredeni potencijal etarskog ulja izopa da djeluje antimikrobno; umjerena
aktivnost odredenih uzoraka ispitivanih etarskih ulja je pokazana prema sojevima S. aureus i E.



coli; takode pokazan je i njihov aditivni efekat sa sintetskim antibiotikom (amikacin), §to bi
moglo da se dovede i u vezu sa primjenom izopa u narodnoj medicini kod blazih infekcija
respiratornog i urinarnog trakta. Takode, pokazan je i antimikrobni potencijal na gljivicu Candida
albicans, posebno znacajan kod ekstrakata.

Pokazano je da i ekstrakti i etarska ulja znacajno smanjuju oste¢enja DNK in vitro (Komet test).

Dodatno, snazan, selektivan, vremenski i dozno zavisan, citotoksi¢ni efekat ispitivanih
metanolnih ekstrakata herbe izopa je utvrden na humanim celijskim linijama kancera grlic¢a
materice (HelLa).

Kada je u pitanju antiinflamatorna aktivnost herbe izopa, izvrSeno je ispitivanje za ctarska ulja
(in vitro) i metanolne ekstrakate (in vitro i in vivo); takode ispitana je i sposobnost inhibitornog
dejstva dominantnih sastojaka ekstrakata (hlorogenska i rozmarinska kisjelina) na aktivnost
enzima COX-1 i COX-2 (in silico). Znacajna inhibitorna aktivnost je pokazana u COX-2 testu i
to kada su u pitanju ekstrakti (etraska ulja nisu pokazala zapaZenu aktivnost). Naime, svi
analizirani ekstrakti (pri koncentraciji 20 pg/mL) su pokazali procenat inhibicije enzimske
aktivnosti COX-2 koji se nije stratisticki znacajno razlikovao od pozitivne kontrole, celekoksiba
(pri koncentraciji 8.8 uM).

In vivo, svi ispitivani ekstrakti (u dozi od 200 mg/kg) su pokazali statisticki znacajan (p < 0.05)
stepen inhibicije edema Sape pacova u odnosu na kontrolu u drugoj fazi inflamacije indukovane
karagenanom, koju izmedu ostalog karakteriSe sinteza prostaglandina. Dobijena aktivnost je
uporediva ili ve¢a u odnosu na referentnu supstancu, indometacin, pri koncentraciji od 8 mg/kg.

Inhibitorna priroda ispitivanih liganada prema COX-1 i COX-2 receptorima ispitana je in silico
pomocu studija molekularnog dokinga. Prema dobijenim rezultatima RA i CA postizu efikasnu
interakciju sa ciljnim receptorima. Najvaznije interakcije su H-veze, z-7, i z-alkil. Preliminarni
rezultati sugeriSu da ispitivana jedinjenja pokazuju bolju inhibitornu aktivnost prema COX-1 i
COX-2 od standardnog NSAIL, ibuprofena, Sto se vidi iz slobodne energije vezivanja (AGying u
kJ mol"). Naime, vezivna energija ispitivanih jedinjenja prema COX-1 i COX-2 je bila u opsegu
od -48.2 do -50.8 kJ mol'. Ibuprofen, kao NSAIL, za ista receptorska ciljna mjesta, je pokazao
znacajno visu energiju vezivanja (AGing=-31.3 kJ mol' za COX-1 i AGnina=-30.9 kJ mol"' za
COX-2).

Dobijeni rezultati ukazuju na dobar antiinflamatorni potencijal herbe izopa i podrzavaju
tradicionalnu primjenu iste kod nekih upalnih procesa u narodnoj medicini. Takode ukazuju na
preliminarni zakljuCak da je mehanizam djelovanja ispitivanih metanoinih ekstrakata herbe izopa
- inhibicija sinteze prostaglandina, najvjerovatnije preko inhibicije aktivnosti COX enzima (¢emu
pretpostavlja se, izmedu ostalog doprinose dominantni sastojci, hlorogenska i rozmarinska
kisjelina) i to naro¢ito COX-2, kako se pokazalo u in vitro ispitivanju, $to bi moglo da ima
prakticni znacaj, s obzirom da brojna nezeljena dejstva ljekova koji djeluju inhibitorno na
aktivnost COX enzima, poticu od istovremene snazne inhibicije enzima COX-1 (koji je
konstitutivni enzim u brojnim zdravim tkivima), pored COX-2.



Na sve postavljene hipoteze je eksperimentalno odgovoreno potvrdno, sa izuzetkom prve, jer je
ustanovljena znacajna varijabilnost sastava etarskih ulja razli¢itih populacija samoniklog izopa iz
Crne Gore.

2.5. Zakljucci

Zakljucci ove doktorske disertacije izlozeni su jasno, pregledno i u potpunosti oslonjeno na
rezultate izvedenih istraZivanja. Definisana su dominantna jedinjenja, kao potencijalni markeri
kvaliteta biljne droge FHyssopi herba. Dobijeni rezultati demonstriraju znacajan ljekoviti
potencijal H. officinalis, opravdavaju primjenu u tradicionalnoj medicini, otvaraju nova vrata i
pozivaju na dodatna in vive istrazivanja narocito ekstrakata herbe izopa, kako bi se istrazili
molekularni mehanizmi antigenotoksi¢ne, citotoksi¢ne (prema Hela celijskoj liniji) i
antiinflamatorne aktivnosti u zivim sistemima i kako bi se u budué¢nosti mozda razvio neki novi
lijek ili suplement.

3. Konac¢na ocjena disertacije

3.1. Usaglasenost sa obrazlozenjem teme

Disertacija kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovi¢, usaglasena je sa obrazloZenjem teme.

3.2. Mogucnost ponovljivosti

Metodoloski pristup omogucava ponovljivost bilo kog segmenta izvedenih istrazivanja.

3.3. Buduéa istrazivanja

Imajuci u vidu vaznost inflamatornog odgovora u patogenezi brojnih oboljenja, kao i u¢estalost i
ozbiljnost nezeljenih djelovanja vec¢ine NSAIL koji nalaze primenu u svakodnevnoj praksi,
buduca fitohemijska i farmakoloska istrazivanja bi trebalo usmjeriti ka produbljivanju saznanja
o mehanizmima antiinflamatornog djelovanja ispitivanih metanolnih ekstrakata herbe izopa, kao
i ka utvrdivanju veze izmedu vocenih efekata i hemijskih struktura sastojaka ovih ekstrakata za
koje se u ovoj fazi samo pretpostavlja da su odgovorna za dokumentovano snazno
antiinflamatorno djelovanje. Na dugom putu ka formulisanju biljnog lijeka ili dijetetskog
suplementa sa antiinflamatornim djelovanjem, ovo je neophodan korak i vazno ga je uciniti.

Takode, buduca istrazivanja bi bilo potrebno usmjeriti ka dodatnim farmakoloskim istraZivanjima
u ¢ijem bi se fokusu nasao tradicionalno naj¢escée koris¢en oblik - ¢aj (infuz). Podaci o aktivnim
sastojcima ovih ekstrakata, a posebno infuza - nedostaju u velikoj mjeri u svjetskoj literaturi, te
bi dalja ispitivanja u ovom smjeru bila Korisna za razumijevanje zabiljeZzene ctnomedicinske
upotrebe.

S obzirom na ogranicenost rasprostranjenja samonikle biljke u Crnoj Gori, vazno je planirati i
obezbijediti gajenje biljnog materijala izopa, makar na malim povrsinama zemljista, kako bi se
omogucio nastavak istrazivanja i, istovremeno, zastitila prirodna stanista ograni¢enih kapaciteta
eksploatacije od prekomjernog koriséenja.



3.4. Ogranicenja disertacije i njihov uticaj na vrijednost disertacije

Izvesno ogranicenje disertacije je Cinjenjica da su rezultati, a samim tim i zakljuéci, zasnovani
samo na jednom trenutku u vegetativnom razvicu biljke, a to je trenutak pune cvati. Time su
podaci o kinetici akumulacije pojedinih sastojaka etarskih ulja i polarnih ekstrakata herbe izopa
ostali van domasaja statisti¢kih metoda kojima su ocjenjena hemotaksonomska srodstva izmedu
obuhvacenih populacija. Medutim, uticaj ovih ograni¢enja na vrijednost disertacije je limitiran,
jer detaljna fitohemijska istrazivanja nisu u biti ove disertacije i nedostatak ovih podataka ne uti¢e
na validnost uocenih farmakoloskih efekata.

3.5. Orginalni nauc¢ni doprinos

Dosadasnja istraZivanja fitohemijskog i farmakoloskog profila izopa, dostupna iz raspolozZive
literature, uglavnom su bila fokusirana na vrstu H. officinalis L.; manji broj istraZivanja je bio
fokusiran na podvrste, konkretno podvrstu Hyssopus officinalis subsp. aristatus (Godr.) Nyman
(sin. subsp. pilifer (Gris. ex Pant.) Murb.), koja raste na teritoriji Crne Gore i Srbije.

Glavni nau¢ni doprinosi ove disertacije proisti¢u iz postavljenih ciljeva. Naime, eksperimentalno
je odreden hemijski profil i farmakoloske aktivnosti polarnih ekstrakata i isparljivih frakcija herbe
izopa iz Crne Gore i Srbije. Na osnovu dobijenih rezultata je preliminarno procijenjen ljekoviti
potencijal ispitivane vrste, tj. opravdanost tradicionalne primjene, kao i nove moguénosti za
primjenu razli¢itih preparata herbe izopa. Identifikovane komponente, &ije je djelovanje
potvrdeno, mogu biti predloZzene kao marker jedinjenja, pogodna za definisanje specifi¢nog
kvaliteta potencijalno nove biljne droge Hyssopi herba, &iji parametri nisu definisani u
relevantnim struénim izvorima.

Izop sa teritorije Crne Gore, do sada nije znacajnije ispitivan, niti je objavljen zna¢ajan korpus
radova koji bi na studiozan nalin sagledali naznaCenu problematiku. IstraZivanje pored
farmaceutskog znacaja ima doprinos i u botanickom smislu, buduéi da je izvriena detaljna analiza
prikupljenih podataka o prirodnim stanistima izopa u Crnoj Gori, terenski rad, potraga za vrstom
i otkrivanje novih lokaliteta, koji nisu do sada zabiljezeni u literaturi.

Nau¢ni doprinos disertacije najbolje je potvrden publikovanjem radova u renomiranim
medunarodnim naucnim Casopisima, koji su do sada citirani 5 puta:

1. Miéovi¢ T, Topalovi¢ D, Zivkovi¢ L, Spremo-Potparevi¢ B, Jakovljevi¢ V, Mati¢ S,
Popovi¢ S, Baskic¢ D, SteSevi¢ D, Samardzi¢ S, Stojanovi¢ D, Maksimovic¢ Z. Antioxidant.
Antigenotoxic and Cytotoxic Activity of Essential Oils and Methanol Extracts of
Hyssopus officinalis L. subsp. aristatus (Godr.) Nyman (Lamiaccae). Plants (Basel). 2021
Apr 7;10(4):711. doi: 10.3390/plants10040711.

Micovi¢ T, Katani¢ Stankovi¢ IS, Bauer R, Nost X, Markovi¢ Z, Milenkovi¢ D,
Jakovljevi¢ V, Tomovié¢ M, Bradic¢ J, SteSevi¢ D, Stojanovié D, Maksimovi¢ Z. In vitro,
in vivo and in silico evaluation of the anti-inflammatory potential of Hyssopus officinalis
L. subsp. aristatus (Godr.) Nyman (Lamiaceae). J Ethnopharmacol. 2022 Jul
15:293:115201. doi: 10.1016/j.jep.2022.115201,
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MISLJENJE I PRIJEDLOG KOMISIJE

Doktorska disertacija kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovi¢ predstavlja plod visegodisnjeg
istrazivanja, koja pruza originalni nau¢ni doprinos boljem poznavanju jedne komercijalno vazne
biljne vrste.

Disertacija je izradena predano, sistemati¢no i studiozno. Ciljevi i hipoteze su postavljeni jasno,
nedvosmisleno i logi¢no; izvedena istrazivanja su dobro dizajnirana, statisti¢ka obrada dobijenih
rezultata je adekvatna za ovaj tip istraZivanja, a rezultati su prikazani jasno i pregledno. Diskusija
rezultata je opSirna i ubjedljiva; stavljanjem sopstvenih rezultata u ispravan $iri kontekst,
kandidatkinja je dokazala da odli¢no poznaje materiju i da ume da vrlo precizno, kriticki i
objektivno sagleda sve ishode do kojih istrazivanja ovog tipa mogu da dovedu. Zakljuéci koji su
izvedeni iz takvih podataka i diskusije — logi¢ni su, jasni i dokumentovani.

Uzimajuci sve ovo u obzir, Komisija sa posebnim zadovoljstvom predlaze Vije¢u Medicinskog
fakulteta Univerziteta Crne Gore da prihvati doktorsku disertaciju pod nazivom
»Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i
Srbije* kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovi¢, kao i da predlozi Senatu Univerziteta Crne Gore
da imenuje Komisiju za odbranu ove doktorske disertacije i da, nakon sprovedene procedure na
organima Univerziteta Crne Gore, odobri njenu javnu odbranu.

U Podgorici, KOMISIJA

Prof. dr Zorica Potpara
Medicinski fakultet Univerziteta Crne Gore

St

Prof. dr Zoran Maksimovié
Farmaceutski fakultet Univerziteta u Beogradu

|

IS e ° O ,\—\ PR Bncicn

- N

]__—

\_.

Prof. dr Danijela Stesevié
Prirodno-matematicki fakultet Univerziteta Crne Gore

sl e s~




- e,
BT ¢ VE GORE
T

MEDICINSKI FAKT
U = _Hi/é‘
Podgor ._Z‘fj_'p?_cc —~ qod. UNIVERZITET CRNE GORE

ObrazaeD3: Ocjena doktorske disertacije
UCG

OCJENA DOKTORSKE DISERTACIJE

OPSTI PODACI O DOKTORANDU

Titula, ime i pll'ezime dr pharm Tijana Micéovi¢
Fakultet Medicinski fakultet u Podgorici — Univerzitet Crne Gore
Studijski program Farmacija
Broj indeksa 10/17
o : ' MENTOR/MENTORI
Prvi mentor ~ Prof. dr Zoran Maksimovi¢ [Farmaceutski fakultet
Redovni profesor Univerziteta u Beogradu, Srbija
KOMISIJA ZA OCJENU DOKTORSKE DISERTACIJE
Prof. dr Zorica Potpara Medicinski fakultet Univerziteta Crne Gore

vanredni profesor -
Prof. dr Zoran Maksimovié¢

Farmaceutski fakultet Univerziteta u

redovni profesor .. . Beogmde
Prof. dr Danijela Stesevic Prirodno-matematicki fakultet Univerziteta
redovni profesor Crne Gore

‘Datum znaéajni za ocjenu doktorske disertacije
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OCJENA DOKTORSKE DISERTACIJE

1. Pregled disertacije

Doktorska disertacija pod nazivom ,Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus
officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije* kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovic.
organizovana je kroz sledec¢a poglavlja: Uvod, Ciljevi i hipoteze, Materijali i metode, Rezultati
i diskusija, Zakljucak, Literatura i Biografija. Disertacija ima ukupno 138 strana, 168 literaturnih|
referenci, 16 tabela i 50 slika (ilustracija, fotomikrografija, grafikona).

2. Vrednovanje disertacije

2.1. Problem

Predmet istrazivanja su neka farmakoloska svojstva hemijski okarakterisanih etarskih ulja i
polarnih ekstrakata nadzemnih djelova izopa, Hyssopus officinalis 1.. (Lamiaceae) iz Crne Gore
i Srbije.
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Rod Hyssopus L. (Lamiaceae) obuhvata 13 prihvaéenih biljnih vrsta, sa rasprostranjenjem
prvenstveno u umjerenom klimatskom pojasu Evroazije, od Sredozemlja, preko srednje Azije
do Mongolije. Rod je u Crnoj Gori i Srbiji monotipski — javlja se samo jedna vrsta Hyssopus
officinalis L. i to subsp. aristatus (Godr.) Nyman (sin. subsp. pilifer (Gris. ex Pant.) Murb.).
Vrsta je rasprostranjena prije svega u mediteranskoj oblasti. a nalazista u Srbiji predstavljaju
jednu od najsjevernijih tacaka njenog areala.

Hyssopus officinalis L. je visegodisnja zeljasta biljka, Zbunastog izgleda, porijeklom iz Mal¢]
Azije i iz sudnih, karstnih predjela Sredozemnog mora. Rasprostranjen je od Altaja i Urala,
pored Kaspijskog jezera i Crnog mora, Bugarske, ilirskih zemalja, od Crne Gore do Karsta.
Italija, juZna Francuska, Spanija. Mediteranska je vrsta. Samoniklo mozZe da se nade i u Americi.
kao i u Indiji na Himalajima (od Ka$mira do Kumaona). Gaji se pretezno u srednjoj i juznoj
Evropi. Zna¢ajni zasadi pod izopom su u Rusiji, Bugarskoj, Italiji, Spaniji, Francuskoj i u Indiji.

Rasprostranjenost ove biljne vrste u Crnoj Gori i Srbiji je prili¢no ogranic¢ena. Prema Pravilnikyl
o blizem naCinu i uslovima sakupljanja. korid¢enja i prometa nezaticenih divljih vrsta.
zivotinja, biljaka i gljiva koje se koriste u komercijalne svrhe (,,Sluzbeni list CG” broj 51/08)
koji je donesen 2010. godine, izop u Crnoj Gori spada u nezasticene biljne vrste. Kada je u
pitanju Srbija, prema Pravilniku o proglasenju i zadtiti strogo zadti¢enih i zasti¢enih divljih vrstaj
biljaka, Zivotinja i gljiva (SI. glasnik RS br. 5/2010, 47/2011. 32/2016 i 98/2016: Prilog II),
spada u zasticene divije biljne vrste.

Biljka cvjeta od sredine ljeta do oktobra, ima prijatnu, slatkasto-kamforastu aromu i veoma je]
dobra ispasa za pcele.

Izop je ljekovita i aromati¢na biljka, &ija se ljekovita svojstva koriste u narodnoj medicini od
davnina. Koristi se i u prehrambenoj. kozmetickoj industriji i kao dekorativna biljka. U narodu
je zabiljezena primjena nadzemnih djelova biljke (herba izopa) i njenih preparata (infuz, sirupi.
tinkture, ekstrakti) u razlic¢ite svrhe - kao karminativ, stomahik, tonik, dijaforetik, emenagog,
ekpektorans, antiseptik, miorelaksans; kod probavnih i crijevnih tegoba, gubitka apetita, boloval
i gréeva u stomaku; kod infekceija urinarnog trakta; za lijeCenje respiratornih bolesti, kao 3to su
tuberkuloza, astma, hroni¢ni katar i bronhitis, kasalj, bol u grlu, respiratorne infekcije, groznica
I iritacije respiratornog trakta koje prate prehladu: takode je vrednovan u lije¢enju reumatskih
bolova, modrica, rana, opekotina, promrzlina, iritacija koze; stanja anksioznosti i histerije:
zubobolje, bolova u uhu; u regulaciji krvnog pritiska; kod no¢nog znojenja.

Medutim, uprkos brojnim podacima o tradicionalnoj primjeni, informacije zasnovane nal
nau¢nim principima su prili¢no ograni¢ene. Jo$ uvijek nema podataka o zvani¢noj primjeni
herbe izopa u terapijske svrhe. Relevantne institucije i udruzenja (Evropska agencija za ljekove,
- EMA, Evropsko nau¢no udruzenje za fitoterapiju — ESCOP, Komisija E njemackog
ministarstva zdravlja i Svjetska zdravstvena organizacija — WHO) do sada nisu objavile
zvanitne monografije kojima bi bila uredena primjena biljnih ljekovitih proizvoda na bazi
Hyssopus officinalis. Takode, do sada nema definisanih zvani¢nih podataka o specificnom
kvalitetu biljnih droga biljke H. officinalis. odnosno nema oficinalnih droga.

U vezi sa navedenim i u konceptu racionalne fitoterapije, farmakognozijska ispitivanja herbe
samonikiog izopa predstavljaju neophodan korak ka racionalnoj primjeni ove biljne droge kojal
se koristi u tradicionalnoj medicini mnogih naroda, ne samo na nasim. veé i na znacajno $irim
prostorima.
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2.2 Ciljevi i hipoteze disertacije

Na osnovu pregleda literaturnih izvora i dosadagnjih istrazivanja herbe H. officinalis i njenih
preparata, definisani su glavni ciljevi doktorske disertacije:

a) Ispitivanje morfoloskih i anatomskih karakteristika herbe izopa sa razlicitih stanista u Crnoj
Gori, kao i uzorka iz Srbije u cilju definisanja parametara za makroskopsku i mikroskopsku
identifikaciju biljnog materijala;

b) Ispitivanje hemijskog sastava i varijabilnosti hemijskog sastava etarskog ulja i metanolnog
ekstrakta herbe izopa porijeklom sa razligitih prirodnih stanista u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije,
u cilju procjene kvaliteta raspolozivih resursa:

¢) Preliminarna procjena opravdanosti tradicionalne primjene i potencijalno novih moguénosti
za primjenu razli¢itih preparata herbe izopa;

d) Preliminarna procjena farmakoloske aktivnosti etarskog ulja, ekstrakata i sastojaka herbe
izopa, te njihovog znacaja za definisanje specifitnog kvaliteta potencijalno nove biljne droge
Hyssopi herba.

Radi ostvarivanja postavljenih ciljeva, formulisane su sledece hipoteze:

I. Hemijski sastav polarnih ekstrakata i isparljivih frakcija herbe izopa sa prirodnih stanista
u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije ne varira u znacajnoj meri;

2. Hemijski sastav polarnih ekstrakata i isparljivih frakcija herbe izopa sa prirodnih stanistal
u Crnoj Gori i uzorka iz Srbije je povezan sa farmakologkom aktivnoséu:

3. Preparati herbe izopa ispoljavaju antimikrobnu aktivnost i sinergisti¢ki efekat

kombinovane primjene sa antibioticima;

Preparati herbe izopa ispoljavaju citotoksi¢nu aktivnost;

Preparati herbe izopa ispoljavaju antiinflamatornu aktivnost:

Preparati herbe izopa ispoljavaju antioksidativno djelovanje;

Preparati herbe izopa ispoljavaju antigenotoksicnu aktivnost:

Primjena ispitivane vrste u okviru indikacija poznatih iz tradicionalne medicine je

opravdana, a preparati imaju odredeni ljekoviti potencijal i pruzaju nove moguénosti

primjene.

9. Izolovane i/ili identifikovane komponente. ¢ije djelovanje bude potvrdeno, moguée je
predloziti kao marker-jedinjenja, pogodna za definisanje specifi¢nog kvaliteta biljne
sirovine Hyssopi herba.

PN

2.3 Bitne metode koje su primijenjene u disertaciji i njihova primjerenost

Hemijski sastav etarskih ulja uzoraka izopa sa razlicitih lokaliteta i komercijalnog uzorka,
ispitivan je primjenom gasne hromatografije u kombinaciji sa masenom spektrometrijom (GC-
MS). Hemijski sastav polarnih ekstrakata istih uzoraka ispitivan je te¢nom hromatografijom sa
diodnim i masenim detektorom (eng. liquid chromatography with diode array and mass
spectrometry, LC-DAD-MS). Antioksidativna aktivnost je ispitana primjenom testa
neutralizacije DPPH radikala (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil radikal) i FRAP testa (eng. ferric|
reducing/antioxidant power test). Za ispitivanje antimikrobne aktivnosti koriséena je
mikrodiluciona i checkerboard metoda. Genotoksi¢nost i antigenotoksicnost ispitani su
primjenom Komet testa, dok je citotoksi¢nost procijenjena MTT testom (3-(4,5-dimetiltiazol-2-
il)-2,5-difenil tetrazolijum bromid reagens) na tumorske celijske linije (SW480, MDA-MB 231,
HelLa), kao i na zdravu, netransformisanu ¢elijsku liniju humanih fibroblasta pluca (MRC-3).
Antiinflamatorna svojstva preparata svih ispitivanih uzoraka (etarskog ulja i metanolnih
_ckstrakata) su procijenjena in vivo, in vitro i in silico. Za in vitro ispitivanje etarskih ulja
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ckstrakata herbe izopa, koriéeni su enzimski testov] inhibicije aktivnosti enzimal
ciklooksigenaza-1 (COX-1) i ciklooksigenaza-2 (COX-2), koji su kljuéni u razvoju
inflamatornog odgovora. /n vive antiinflamatorni potencijal ekstrakata (u dozama 50, 100 i 200
mg/kg) je procijenjen na modelu karagenanom izazvane inflamacije $ape pacova. Molekularni
doking je koriSéen za in silico ispitivanje inhibitorne aktivnosti hlorogenske 1 rozmarinske
kisjeline, kao dominantnih jedinjenja u ispitivanim metanolnim ckstraktima, prema enzimima
COX-11iCOX-2.

2.4 Rezultati disertacije i njihovo tumacenje

U okviru doktorske disertacije, odgovoreno je na glavne definisane ciljeve i postavljeng
hipoteze. Ispitane su ciljevima definisane farmakoloske aktivnosti hemijski okarakterisanih
etarskih ulja i ekstrakata herbe izopa, Hyssopus officinalis subsp. aristatus (Godr.) Nyman,
sakupljenog na S razli¢itih, prirodnih lokaliteta na teritoriji Crne Gore, kao i komercijalnog
uzorka, koji je dobijen takode od samoniklog izopa (Hyssopus officinalis subsp. aristatus
(Godr.) Nyman), prikupljenog na lokalitetima u Jugoistocnoj Srbiji. Takode, definisana su
dominantna jedinjenja, kao potencijalni markeri kvaliteta biljne droge Hyssopi herba.

Nije bilo znacajnih razlika medu ispitivanim uzorcima herbe izopa kada je u pitanju
mikroskopska analiza. Kada je u pitanju organolepticko ispitivanje, uocile su se manje razlike
u smislu intenziteta mirisa i boje cvjetova, kao i visine cvjetnih granéica i veligine listova.

Hemijski sastav je ispitan GC-MS metodom za etarska ulja, odnosno LC-DAD-MS metodom
za ckstrakte. Rezultati su pokazali da su ispitivana etarska ulje herbe izopa bogata)
monoterpenskim  ugljovodonicima  (npr.  limonen; 7.99%-23.81%),  oksidovanim
monoterpenskim jedinjenjima (1,8-cineol; 38.19%-67.1%) i fenilpropanoidima (metil eugenol;
0.00%-28.33%). Generalno, kada je u pitanju hemijski sastav etarskih ulja, dobijeni rezultati su
pokazali veliku varijabilnost, budu¢i da se mogu razlikovati tri hromatografska profila
ispitivanih etarskih ulja izopa samoniklog u Crnoj Gori:
e etarska ulja bogata 1,8-cineolom i relativno bogata f-pinenom, ali sa niskim sadrZajem
cis-pinokamfona;
e ectarska ulja bogata f-pinenom, limonenom, cis-pinokafonom i metil eugenolom, ali sa
relativno niskim sadrzajem 1,8-cineola:
o etarska wulja relativno bogata 1,8-cineolom, limonenom. f-pinenom i cis-
pinokampfonom.

Etarsko ulje komercijalnog uzorka iz Srbije, koje je bogato 1,8-cineolom i f-pinenom, ali
siromasno cis-pinokampfonom, je pokazalo sli¢nost sa samo jednim uzorkom dobijenim od
samoniklih biljaka u Crnoj Gori (u pitanju je biljni materijal sakupljen na lokalitetu Cuce).

LC-DAD-MS analizom metanolnih ekstrakata herbe izopa je pokazano prisustvo fenolnih
Jedinjenja: siringinske kisjeline (kao derivata benzoeve kisjeline), derivata hidroksicimetnel
kisjeline (hlorogenska kisjelina, feruloilhina i rozmarinska kisjelina, kao i jedinjenje kafeoil
pentozid) i flavonoida (derivati kvercetina i diosmetina), pri ¢emu su kvantitativno dominante
bile rozmarinska (3.53-17.98 mg/g) i hlorogenska kisjelina (23.35-33.46 mg/g).

Metanolni ekstrakti herbe izopa su pokazali slabu do srednje jaku antioksidativnu aktivnost
(DPPH ICsp = 56.04-199.89 pg/mL, FRAP = 0.667-0.959 mmol Fe?'/g), koja je uglavnom bila
u dobroj korelaciji sa sadrzajem ukupnih polifenolnih jedinjenje u ekstraktima.
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Pokazalo se da postoji odredeni potencijal etarskog ulja izopa da djeluje antimikrobno; umjerenal
aktivnost odredenih uzoraka ispitivanih etarskih ulja je pokazana prema sojevima S. aureus i E.
coli; takode pokazan je i njihov aditivni efekat sa sintetskim antibiotikom (amikacin), 3to bi
moglo da se dovede i u vezu sa primjenom izopa u narodnoj medicini kod blazih infekcija
respiratornog i urinarnog trakta. Takode, pokazan je i antimikrobni potencijal na gljivicu
Candida albicans, posebno znacajan kod ekstrakata.

Pokazano je da i ekstrakti i etarska ulja znacajno smanjuju ostecenja DNK in vitro (Komet test).

Dodatno, snazan, selektivan, vremenski i dozno zavisan. citotoksicni efekat ispitivanih
metanolnih ekstrakata herbe izopa je utvrden na humanim ¢elijskim linijama kancera grli¢a
materice (HeLa).

Kada je u pitanju antiinflamatorna aktivnost herbe izopa, izvrSeno je ispitivanje za etarska ulja
(in vitro) i metanolne ekstrakate (in vitro i in vivo): takode ispitana je i sposobnost inhibitornog
dejstva dominantnih sastojaka ekstrakata (hlorogenska i rozmarinska kisjelina) na aktivnost
enzima COX-1 i COX-2 (in silico). Znatajna inhibitorna aktivnost je pokazana u COX-2 testu
I to kada su u pitanju ekstrakti (etraska ulja nisu pokazala zapazenu aktivnost). Naime, svi
analizirani ekstrakti (pri koncentraciji 20 pg/mL) su pokazali procenat inhibicije enzimske
aktivnosti COX-2 koji se nije stratisticki znagajno razlikovao od pozitivne kontrole, celekoksiba
(pri koncentraciji 8.8 uM).

In vivo, svi ispitivani ekstrakti (u dozi od 200 mg/kg) su pokazali statisti¢ki zna¢ajan (p < 0.03)
stepen inhibicije edema Sape pacova u odnosu na kontrolu u drugoj fazi inflamacije indukovane
karagenanom, koju izmedu ostalog karakterise sinteza prostaglandina. Dobijena aktivnost je
uporediva ili ve¢a u odnosu na referentnu supstancu, indometacin, pri koncentraciji od 8 mg/kg.

Inhibitorna priroda ispitivanih liganada prema COX-1 i COX-2 receptorima ispitana je in silico
pomocu studija molekularnog dokinga. Prema dobijenim rezultatima RA i CA postizu efikasnu
interakceiju sa ciljnim receptorima. Najvaznije interakcije su H-veze, -7, i w-alkil. Preliminarni
rezultati sugeriSu da ispitivana jedinjenja pokazuju bolju inhibitornu aktivnost prema COX-1 i
COX-2 od standardnog NSAIL, ibuprofena, &to se vidi iz slobodne energije vezivanja (AGying Ul
kJ mol™"). Naime, vezivna energija ispitivanih jedinjenja prema COX-11i COX-2 je bila u opsegu
od -48.2 do -50.8 kJ mol™'. Ibuprofen, kao NSAIL. za ista receptorska ciljna mjesta, je pokazaol
znacajno viSu energiju vezivanja (AGying=-31.3 kI mol"' za COX-1 i AGyine=-30.9 kJ mol” 7
COX-2).

Dobijeni rezultati ukazuju na dobar antiinflamatorni potencijal herbe izopa i podrzavaju
tradicionalnu primjenu iste kod nekih upalnih procesa u narodnoj medicini. Takode ukazuju na
preliminarni zakljuak da je mehanizam djelovanja ispitivanih metanolnih ekstrakata herbe
izopa - inhibicija sinteze prostaglandina, najvjerovatnije preko inhibicije aktivnosti COX|
enzima (Cemu pretpostavlja se, izmedu ostalog doprinose dominantni sastojci, hlorogenska i
rozmarinska kisjelina) i to naro¢ito COX-2, kako se pokazalo u in vitro ispitivanju, $to bi moglof
da ima prakti¢ni znacaj, s obzirom da brojna nezeljena dejstva ljekova koji djeluju inhibitorno|
na aktivnost COX enzima, poti¢u od istovremene snazne inhibicije enzima COX-1 (koji je
konstitutivni enzim u brojnim zdravim tkivima), pored COX-2.

Na sve postavljene hipoteze je eksperimentalno odgovoreno potvrdno.
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2.5 Zakljuéci

Zakljucei ove doktorske disertacije izlozeni su Jasno, pregledno i u potpunosti oslonjeno nal
rezultate izvedenih istrazivanja. Definisana su dominantna jedinjenja, kao potencijalni markeri
kvaliteta biljne droge Hyssopi herba. Dobijeni rezultati demonstriraju znacajan ljekoviti
potencijal H. officinalis, opravdavaju primjenu u tradicionalnoj medicini, otvaraju nova vrata i
pozivaju na dodatna in vivo istrazivanja naro¢ito ekstrakata herbe izopa, kako bi se istrazili
molekularni mehanizmi antigenotoksicne, citotoksi¢ne (prema Hela ¢elijskoj liniji) i
antiinflamatorne aktivnosti u Zivim sistemima i kako bi se u buduénosti mozda razvio neki novi
lijek ili suplement.

3. Konatna ocjena discrtacije
3.1 Usaglasenost sa obrazlozenjem teme
Disertacija kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovié, usaglasena je sa obrazloZenjem teme.
3.2. Moguénost ponovljivosti
Metodoloski pristup omogucava ponovljivost bilo kog segmenta izvedenih istrazivanja.

3.3. Buduca istrazivanja

Imajuci u vidu vaznost inflamatornog odgovora u patogenezi brojnih oboljenja, kao i u¢estalost
i ozbiljnost nezeljenih djelovanja veéine NSAIL koji nalaze primenu u svakodnevnoj praksi,
buduéa fitohemijska i farmakologka istraZivanja bi trebalo usmjeriti ka produbljivanju saznanja
o mehanizmima antiinflamatornog djelovanja ispitivanih metanoinih ekstrakata herbe izopa.
kao i ka utvrdivanju veze izmedu uocenih efekata i hemijskih struktura sastojaka ovih ekstrakata
za koje se u ovoj fazi samo pretpostavlja da su odgovorna za dokumentovano snazno
antiinflamatorno djelovanje. Na dugom putu ka formulisanju biljnog lijeka ili dijetetskog
suplementa sa antiinflamatornim djelovanjem, ovo je neophodan korak i vazno ga je uciniti.

Takode, buduca istrazivanja bi bilo potrebno usmjeriti ka dodatnim farmakologkim
istraZivanjima u ¢ijem bi se fokusu naSao tradicionalno najedce koriscen oblik - &aj (infuz).
Podaci o aktivnim sastojcima ovih ekstrakata, a posebno infuza - nedostaju u velikoj mjeri u
svjetskoj literaturi, te bi dalja ispitivanja u ovom smjeru bila korisna za razumijevanje
zabiljezene etnomedicinske upotrebe.

S obzirom na ogranic¢enost rasprostranjenja samonikle biljke u Crnoj Gori, vazno je planirati i
obezbijediti gajenje biljnog materijala izopa, makar na malim povrSinama zemljista, kako bi se
omogucio nastavak istrazivanja i, istovremeno, zastitila prirodna stanista ogranicenih kapaciteta
eksploatacije od prekomjernog koriséenja.

3.4 Ogranicenja disertacije i njihov uticaj na vrijednost disertacije

[zvesno ogranicenje disertacije je ¢injenjica da su rezultati, a samim tim i zakljuccel, zasnovani
samo na jednom trenutku u vegetativnom razvicu biljke, a to je trenutak pune cvati. Time su
podaci o kinetici akumulacije pojedinih sastojaka etarskih ulja i polarnih ekstrakata herbe izopaj
ostali van domasaja statistickih metoda kojima su ocjenjena hemotaksonomska srodstva izmedu
obuhvacenih populacija. Medutim, uticaj ovih ogranitenja na vrijednost disertacije je limitiran,
jer detaljna fitohemijska istrazivanja nisu u biti ove disertacije i nedostatak ovih podataka ne
uti¢e na validnost uo&enih farmakoloskih efekata.
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Orginalni nautni doprinos

Dosadasnja istrazivanja fitohemijskog i farmakoloskog profila izopa, dostupna iz raspolozive
literature, uglavnom su bila fokusirana na vrstu /4 officinalis L.; manji broj istraZivanja je bio
fokusiran na podvrste, konkretno podvrstu Hyssopus officinalis subsp. aristatus (Godr.) Nyman
(sin. subsp. pilifer (Gris. ex Pant.) Murb.), koja raste na teritoriji Crne Gore i Srbije.

Glavni  nau¢ni doprinosi ove disertacije proisticu iz postavljenih ciljeva. Naime,
eksperimentalno je odreden hemijski profil i farmakologke aktivnosti polarnih ekstrakata i
isparljivih frakcija herbe izopa iz Crne Gore i Srbije. Na osnovu dobijenih rezultata je
preliminarno procijenjen ljekoviti potencijal ispitivane vrste, tj. opravdanost tradicionalne
primjene, kao i nove moguénosti za primjenu razli¢itih preparata herbe izopa. Identifikovane
komponente, ¢ije je djelovanje potvrdeno, mogu biti predloZene kao marker jedinjenja, pogodna
za definisanje specifi¢nog kvaliteta potencijalno nove biljne droge Hyssopi herba, &iji parametri
nisu definisani u relevantnim struénim izvorima.

Izop sa teritorije Crne Gore, do sada nije znacajnije ispitivan, niti Je objavljen znacajan korpus
radova koji bi na studiozan nacin sagledali naznadenu problematiku. Istrazivanje pored
farmaceutskog znacaja ima doprinos i u botanickom smislu, buduéi da je izvrSena detaljna
analiza prikupljenih podataka o prirodnim stanigtima izopa u Crnoj Gori, terenski rad, potraga
za vrstom 1 otkrivanje novih lokaliteta, koji nisu do sada zabiljezeni u literaturi.

Nau¢ni doprinos disertacije najbolje je potvrden publikovanjem radova u renomiranim
medunarodnim nau¢nim ¢asopisima, koji su do sada citirani 5 puta:

I. Miéovié¢ T, Topalovi¢ D, Zivkovié L, Spremo-Potparevié¢ B, Jakovljevi¢ V. Mati¢ S.
Popovi¢ S, Baski¢ D, Stedevi¢ D, Samardzi¢ S, Stojanovi¢ D, Maksimovi¢ 7.
Antioxidant, Antigenotoxic and Cytotoxic Activity of Essential Oils and Methanol
Extracts of Hyssopus officinalis 1.. subsp. aristatus (Godr.) Nyman (Lamiaceae). Plants
(Basel). 2021 Apr 7;10(4):711. doi: 10.3390/plants10040711.

2. Micovié T, Katani¢ Stankovié¢ JS, Bauer R, Nost X, Markovi¢ Z. Milenkovié¢ D,
Jakovljevi¢ V, Tomovi¢ M, Bradié J, Stesevi¢ D. Stojanovi¢ D, Maksimovié¢ Z. In vitro,
in vivo and in silico evaluation of the anti-inflammatory potential of Hyssopus officinalis
L. subsp. aristatus (Godr.) Nyman (Lamiaceae). J Ethnopharmacol. 2022 Jul
15:293:115201. doi: 10.1016/j.jep.2022.115201.

Misljenje i prijedlog komisije

Doktorska disertacija kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovi¢ predstavlja plod viSegodisnjeg
istraZivanja, koja pruza originalni nau¢ni doprinos boljem poznavanju jedne komercijalno vazne
biljne vrste.

Disertacija je izradena predano, sistemati¢no i studiozno. Ciljevi i hipoteze su postavljeni jasno,
nedvosmisleno i logi¢no; izvedena istrazivanja su dobro dizajnirana, statisticka obrada
dobijenih rezultata je adekvatna za ovaj tip istraZivanja, a rezultati su prikazani jasno i
pregledno. Diskusija rezultata je opSirna i ubjedljiva; stavljanjem sopstvenih rezultata u
ispravan $iri kontekst, kandidatkinja je dokazala da odli¢no poznaje materiju i da ume da vrlo
precizno, kriticki i objektivno sagleda sve ishode do kojih istrazivanja ovog tipa mogu da
dovedu. Zakljuéci koji su izvedeni iz takvih podataka i diskusije — logi¢ni su. jasni i
dokumentovani.
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Uzimajuéi sve ovo u obzir, Komisija sa posebnim zadovoljstvom predlaze Vijecu Medicinskog
fakulteta Univerziteta Crne Gore da prihvati  doktorsku disertaciju pod nazivom
»~Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis 1.. (Lamiaceae) iz Crne Gore
i Srbije* kandidatkinje dr pharm. Tijane Micovié, kao i da predlozi Senatu Univerziteta Crne
Gore da imenuje Komisiju za odbranu ove doktorske disertacije i da, nakon sprovedene]
procedure na organima Univerziteta Crne Gore. odobri njenu javnu odbranu.

Izdvojeno misljenje :
5 Lt B i i

Napomena

; s o Beredt e g e o g S it e e

% ~ KOMISIJA ZA OCJENU DOKTORSKE DISERTACILIE
Prof. dr Zorica Potpara, vanredni profesor f ¥ P
Medicinski fakultet Univerziteta Crne Gore | <~ 70 0/’ Qrcr
Prof. dr Zoran Maksimovi¢, redovni profesor ‘g e Mow e 04~
Fan;u;ce]l;tsk.i‘ leiktéltt:; U}'{igg:érsilelz} u B;:ogradu L
Prof. dr Danijela evic, redovni profesor 1

Prirodno—matjematiéki fakultet Univ}:erziteta Crne Gore @”/ 542 Cf ![fond
Datum i ovjera (pecat i potpis odgovorne osobe) %

U Podgorici,
_ 2022

< | /oegan y

A ]

MP -
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MEDICINSKI F;\KULTET
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MEDICINSKI FAKULTET
N/R DEKANU, PROF. DR MIODRAGU RADUNOVICU
KOMISIJI ZA DOKTORSKE STUDIJE

Predmet: Evaluacija doktorske disertacije doktorantkinje Tijane Micovi¢ nFarmakognozijska
ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije” koriséenjem
softvera Ithenticate

Postovani,

Saglasno ¢lanu g Odluke o koridcenju softvera za utvrdivanje plagijata na Univerzitetu Crne
Gore, Odbor za doktorske studije izvrgio je provjeru elektronske verzije doktorske disertacije
doktorantkinje Tijane Micovic¢ »Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis
L. (Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije”, koju je dostavio Medicinski fakultet. Nakon izvrSene
Pprovijere, ustanovljeno je da u elektronskoj verziji doktorske disertacije nema elemenata koji
bi se mogli tumaciti kao plagijat, saglasno kriterijumima propisanim clanom 8 Odluke o
koriS¢enju softvera za utvrdivanje plagijata na Univerzitetu Crne Gore. U skladu sa navedenim,
postupak ocjenjivanja doktorske disertacije doktorantkinje Tijane Micovi¢ mo%e da se nastavi
prema Pravilima doktorskih studija.

Kao propratni dio ovog akta, putem mejla, dostavljamo lzvjestaj o provjeri doktorske
disertacije generisan putem Ithenticate softvera.

Srdacan pozdrav,
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UNIVERZITET CRNE GORE
MEDICINSKI FAKULTET
N/r Sefu studenstske sluzbe

Gospodi Sonji Vukicevic¢

Predmet: Vracanje doktorske disertacije dr pharm Tijane Micovic¢ sa uvida javnosti
Postovana gospodo Vukicevic,

U prilogu ovog akta dostavljamo Vam doktorsku disertaciju pod nazivom
»Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L. (Lamiaceae)
iz Crne Gore i Srbije* i |zvjeStaj o ocjeni doktorske disertacije kandidatkinje dr
pharm Tijane Micovié, koja je u skladu sa ¢lanom 42 stav 3 Pravila doktorskih
studija dostavljena Centralnoj univerzitetskoj biblioteci 21. 06. 2022. godine, na
uvid i ocjenu javnosti.

Na navedeni rad nije bilo primjedbi javnosti u predvidenom roku od 30 dana.

Molimo Vas da nam nakon odbrane dostavite konacnu verziju doktorske disertacije.

S postovanjem,

DIREKTOR
e %)

mr Bosiljka Cicmil

Pripremila:

Milica Barac
Administrativna asistentkinja
Tel: 020 414 245

e-mail: cub@ucg.ac.me
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University of Montenegro

Na osnovu ¢lana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovaniju
(.Sluzbeni list Crne Gore* br. 44/14, 47/15,40/16,42/17.71/17
55/18 i 3/19) i &lana 32 stav 1 tacka 9 Statuta Univerziteta Crne
Gore, Senat Univerziteta Crne Gore, na sjednici odrzanoj 19.
aprila 2019.godine, donio je

ODLUKU
O IZBORU U ZVANJE

Dr ZORICA POTPARA bira se u akademsko zvanje vanredni
profesor Univerziteta Crne Gore za oblasti: Socijalna
farmacija i Farmaceutska tehnologija i kozmetologija
(Osnovi  industrijske farmacije,  Osnovi farmaceutskog
menadzmenta, Farmaceutska etika I zakonodavstvo i Uvod y
farmaciju, na studijskom programu Farmacija) na Medicinskom
fakultetu Univerziteta Crne Gore, na period od pet godina.

SENAT UNIVERZITET E GORE
PRED I

__Prof.df Danilo Niksiié, rektor



BIOGRAFLIA ZORICA POTPARA

Rodena sam 08.01.1963.god. u Nikgi¢u. Crna Gora. Osnovnu gkolu zavrsila sam u
Niksiéu koo nosilac diplome Luca L Gimnaziju. smjer biohemija i molekularma biologija.
savrsila sam 1981.god. u Beogradu kao nosilac Vukove diplome.

Slolske 1981/82.godine upisala sam Farmaceutski fakultet Univerziteta u Beogradu. a
diplomirala na istom u novembru 1985.god.

Skolske 1988/89.godine upisala sam sdravstvenu specijalizaciju iz farmaccutske tehnologije na
Farmaceutskom fakultetu u Beogradu. u trajanju od tri godine. Specijalizacija je bila raspisana za
potrebe proizvodnje Galenske laboratorije pri AU ~Montefarm™. Specijalisticki ispit sa temom
“Tablete Paracetamola a 500mg™ (mentor prof.dr Milica Jovanovi¢. prof.dr Zorica Duric).
odbranila sam u novembru 1991.godinc. stekavsi naziv specijalista farmaceutske tehnologije.
Rezultati istrazivanja su iskoriSteni 7a izradu formulacije tableta Paracctamola. koje su se¢
izradivale kao galenski preparat.

2007.god. upisala sam doktorske studije na Medicinskom fakultetu u Kragujeveu. smjer
[ksperimentalna i klinicka farmakologija. Doktorsku disertaciju .. Ispitivanje bioloske aktivnosti
preparata peloida sa lokaliteta ulcinjske obale Jadranskog mora™ pod mentorstvom prof.dr
Slobodana Jankovica, odbranila sam u decembru 2011.god. na Medicinskom fakultetu u
Kragujeveu i stekla akademsko zvanje doktora medicinskih nauka. Eksperimentalni dio teze je
raden u PZU"Fontis™, koji je obuhvatio ispitivanja dejstva dermokozmetickog preparata za akne
i njegu koze, sa prirodnim resursom-morskim peloidom sa podrucja ulcinjske Solane. Rezultati
ispitivanja su potvrdeni kroz dugogodisnju primjenu preparata. sa odlignim ishodima.

Obavezni pripravnicki staz za farmaccute obavila sam u apoteci Zemun™ u Zemunu.
opstina Beograd. 1986.god. a nakon toga polozila drzavni ispit.
1987.god. pocinjem da radim u apoteci . Podgorica™ u Podgorici u okviru Apotekarske Ustanove
Crne Gore.
1988.godine prelazim u noveotvorenu galensku laboratoriju i iste godinc zbog potreba
proizvodnje upisujem specijalizaciju 1z {armacecutske tehnologije u Beogradu gdje provodim
naredne tri godine.
Po povratku u Podgoricu. nastavila sam sa radom u galenskoj laboratoriji gdje s¢ proizvodilo
vise od 40 galenskih pripravaka. Za potrebe  proizvodnje sirupa. boravila sam u fabrici ljekova
~Galenika™ u Beogradu. gdje sam radila transfer iz laboratorijske u serijsku proizvodnju. zbog
potreba trzidta Crne Gore.
Kao specijalista farmaceutske tchnologije. ucestvovala sam u izradi mnogih formulacija
galenskih preparata. koji su distribuirani na teritoriji Crne Gore.
Od 1997. do 2001.god. radila sam u ICN-u Crna Gora. gdje sam bila rukovodilac pogona 7i
izradu Flonivina BS.
2001.god. sam na mjestu direktora proizvodnje u novootvorenoj fabrici évrstih - oblika
.Habitpharm™, u Podgorici.
2002. godine fabriku preuzima _Hemomont™ i kao rukovodilac cvrstih formi radim na transteru
tchnologije ¢vrstih farmaceutskib oblika iz fabrike .Hemofarm™ Vrsac.
2003.godine prelazim u privatnu dermatovenerologku ordinaciju ..Fontis™. koja u svom sastavi
ima proizvodnju dermokozmetickih preparata za njegu zdrave i lijecenje problematicne koze .
Radim na kreiranju novih preparata kao rukovodilac proizvodnje.



Aktivno sam udestvovala u pripremi elaborata za otvaranje Samostalnog studijskog programa
Farmacije u Podgorici. koji je otvoren 2007.god. a 2010.god transformisan u Farmaceutski
fakultet. Tokom ovog perioda bila sam saradnik na predmetima:

Farmaceutska tehnologija I. Farmaccutska tehnologija 11,

Farmaceutska tehnologija 111, Industrijska farmacija i koordinator za stru¢nu praksu.

Odlukom Senata br.08-2713 od 19.12. 2013. izabrana sam u zvanje docenta na Univerzitetu
Crne Gore. a potom zasnovala radni odnos na Farmaccutskom fakultetu. danas studijskom
programu Farmacija na Medicinskom fakultetu.

Bila sam &lan Strukovnog vijecéa za prirodne i tehnicke nauke. Clan Senata Univerziteta Crne
Gore. dekan Farmaceutskog fakulteta  ( jun-scptembar 2015.godine). do integracije sa
Medicinskim fakultetom.

17.03.2016.godine imcnovana sam za  rukovodioca studijskog programa Farmacija na
Medicinskom fakultetu u Podgorici. Prvi sam farmaceut doktor nauka u Crnoj Gori i prvi
farmaceut-nastavnik na Farmaceutskom fakultetu v Podgorici. danas studijskom programu
Farmacija.



PREGLED RADOVA

I -Radovi objavljeni u tasopisima Koji se nalaze u medunarodnim bazama
podataka

Zorica Potpara. Snczana Pantovic. Natasa Duborija-Kovacevic, Vanja Tadic.Tanja
Vojinovic and Nada Marstijepovic.The Properties of the Uleinj Peloid make it Unigque
Biochemical Laboratory Required for the Treatment of Problematic Skin and Health Care.
Natural Product Communications, 2017: 12(6) :p911-14. ISSN 1934-578X (printed): 1SSN
1555-9475 (online)

TanjaVojinovi¢. Djordje Medarevic. EdinaVranic. Zorica Potpara, MarkoKrstic. Jelena
Djuris. Svetlanalbric. Development of ternary solid dispersions with hvdrophilic polymer anel
surface adsorbent for improving dissolution rate of carbamazepine. Saudi Pharmaceutical
Journal. 2018 1 26(5): p 725-32.1SSN: 1319 -0164

Zorica Potpara, Natasa Duborija-Kovagevi¢. Effects of the peloid cream from the
Montenegrin Adriatic coast on skin humidity. tansepidermal water Joss and erythema index.
examined with skin bioengeneering in vivo methods. Farmacia 2012: Vol.60(d): str.524-3+4
Slobodan Jankovié. Dragica Bojovi¢. Dubravka Vukadinovi¢. Elmedina Daglar. Marija
Jankovi¢. Dragomir Laudanovic. Vladan Luki¢. Vesna Miskovic. Zorica Potpara. lvana
Projovic. Vesna Cokanovi¢. Nadezda Petrovic. Marko Foli¢. Viktorija Savic. Faktori rizika
od nastanka rekurenme vulvovaginalne kandidijaze.  Vojnosanitetski pregled 2010. Vol.
67(10): str.819-25

I1-Poglavlja u Knjizi

Potpara Z. Duborija-Kovacevi¢ N. Farmakopeja. U Duborija- Kovadevi¢ N i sar. Oblici
ljckova sa recepturom. PRISMA- korporativne komunikacije. Podgorica. 2015. p.37-66.
ISBN 978-9940-9314-4-4-5 COBISS.CG-ID 27254032

Potpara Z. Bojovi¢ D. Ljckoviti aktivni principi hiljnih droga . U: Duborija- Kovadevié N i
sar. Oblici ljekova sa recepturon. PRISMA- korporativne komunikacije. Podgorica. 2015.
p.39-57. ISBN 078-9940-9314-4-4-5  COBISS.CG-ID 27254032

111- Mebdunarodni kongresi, simpozij umi i seminari

Dragana Markovic. Ana Todorovié. Zorica Potpara. Modern  Pharmaceutical forms whith
pulsatile drug release- Pulsincap. 37" International medical scientitic congress in Ohrid.
May 2014, ISBN 978-608-4596-39-2

Jovanovié-Djuraskovi¢ M. Karadzic J. Potpara Z. Development of Pharmacy in the History
of Montenegro. 20™ International Congress for the History of Pharmacy. Berlin 2011
Pharmacy and Books. p. 92-3.

Potpara Zorica, Jankovic Slobodan. The mineral mud in dermocosmetics preparations in
wreatment of acne. N Congress of pharmacy of Macedonia with International partitipation.
Ohrid 2011. Macedonian pharmaceutical bulletin 37(suppl.) 201 1. p.265.



Marstijepovic N.. Kovacevic D.. Potpara Z. Analysis of the ‘\‘um,n:"c.\' of t.'fu_!'.s‘ with location
Montenegro on the microstruciure of the sintered products. 2" International samsonov
Memoral Conference. ..Materials Science of Refrectory Compounds. Kyiv. 2010. Ukraina

N. Marstijepovi¢. D. Kovagevic. Z. Potpara. Comparison granulometric analvsis sample
illite-kaolinite clays on the microstructure of sintered product X1V International  Clay
Conference — Italy 2009. Book of abstract. Vol. Il p. 562-3

N. Marstijepovi¢. Z. Potpara. Analiza ugrozenosti pri udesima i zastitd Zivote sredine,
7bornik radova — Zastita, Novi Sad. 2010.. Srbija. p.271-80

Z. Potpara. S. Vuturovic. L. Arsic. V.Tadi¢. Firokozmetika i balneologija- Moguenost
razvoja novil proizvoda za njegu i —astitn koze. 1X Dani lekovitog bilja. 2008. Kosmaj.
Zbornik radova. p.100-1

IV-Domaci kongresi, simpozijumi i seminari

Snezana Pantovic. Najdana Gligorovié-Burhanovi¢, Zorica Potpara. Nebojsa Kavaric.
Antioksidativna odbrana i inflamacija u resteniozi nakon perkutane koronarne intervencije. 11
Kongres farmaceuta sa medunarodnim uéedéem, Begici .2015. Zbomik sazetaka . ISBN 978-
9940-93 14-3-8; p.163-4

Drljevi¢ Ivana, lLuka¢ Dzana, Pacariz Amina. Purkovi¢ Alisa. Potpara Zorica. Alergije-
najceséi simptomi i uzrocnici. II Kongres farmaccuta sa medunarodnim uc¢eséem. Bedici.
2015. Zbornik saZetaka . ISBN 978-9940-9314-3-8: p-220-1

Luka¢ Dzana. Drljevi¢ Ivana. Potpara Zorica. Uloga farmaceula u scmomedikaciji. 11
Kongres farmaccuta sa medunarodnim uceséem. Bedici. 2015, Zbornik sazetaka . ISBN 978-
9940-9314-3-8: p.238-9

Amina Kutevic. Ana Zuri¢. Tijana Dabovi¢. Zorica Potpara. Racionalna upotreba
antibiotika medu studentima farmacije. 11 Kongres farmaceuta sa medunarodnim ucescem.
Redici. 2015. Zbornik sazetaka. ISBN 978-9940-9314-3-8: p.234-5

Saboti¢ Sabina. Andeli¢ Kristina, Koprivica Tijana, Potpara Zorica. Upotreba dijetetskib
suplemenata za smanjenje tjelesne masc. 11 Kongres farmaceuta sa medunarodnim ucescem.
Bediéi. 2015. Zbornik saZetaka . ISBN 978-9940-93 14-3-8: p.250-1

Nikoli¢ Marija. Cmiljani¢ Sladana. Potpara Zorica. Primjena neopioidnih analgetika u Crnoj
Gori. 11 Kongres farmaceuta sa medunarodnim udeiéem. Bedici, 2015, Zbomik sazetaka .
ISBN 978-9940-9314-3-8: p.244-5

Miomir Soskié. Vanja Tadi¢. Dragica Bojovi¢. Zorica Potpara. Zinaida Kalag. Andela
Dragkovi¢. Uporedna hemijska analiza ctarskih ulja izolovanih iz cvijeta lavande (Lavandulac
flos. Lamiaceac) razlicitog geografskog porijeckla. 11 Kongres farmaccuta sa medunarodnim
udedéem. Beciéi. 2015, Zbornik sazetaka ISBN 078-9940-9314-3-8: p.183-5

Saboti¢ Sabina. Andeli¢ Kristina. Koprivica Tijana, Potpara Zorica. Use of dictary
supplements for weight loss. Il Kongres farmaceuta sa medunarodnim ugeséem Begici. 2015.
Zbornik radova

Drljevi¢ Ivana. Luka¢ DZana. Pacariz Amina. Durkavi¢ Alisa, Potpara Zorica . Allergies -
the most common symptoms and causes. 1} Kongres farmaceuta sa medunarodnim ucescem
Begiéi. 2015. Zbornik radova

Amina Kutevié. Ana Zurié. Tijana Dabovic, Zorica Potpara. The rational use of antibiotics
among the students on faculty of pharmacy. Il Kongres farmaceuta sa medunaradnim uceséem
Bedic¢i. 2015. Zbornik radova




Luka¢ Dzana, Drljevi¢ Ivana. Potpara Zorica. The role of pharmacist in self - medication.
Il Kongres farmaceuta sa medunarodnim udeséem Becici, 2015. Zbornik radova

Nikoli¢ Marija. Cmiljani¢ Sladana. Potpara Zorica. Usc of non-opioid analgesics in
Montenegro. 11 Kongres farmaccuta sa medunarodnim uceséem Becici. 2015, Zbornik
radova

Potpara Zorica, Jankovi¢ Slobodan. Peloid u dermokozmetickim prepuratima. 1 Kongres
farmaceuta Crne Gore sa medunarodnim uéeséem Becici. 2011, Zbornik radova. 2011 p.
40-41

Vojinovi¢ A. Soski¢ M. Sarkinovi¢ L. Potpara Z. Akne: prevalence i faktori nastanka. |
Kongres farmaceuta Cre Gore sa medunarodnim uceséem. Bedici. 2011, Zbornik radova.
160-161.

Marstijepovic N.. Nikoli¢ D.. Potpara Z. Mikroalge kao izvor energije. 1 Medunarodna
konferencija. Zastita. ckologija. bezbjednost. Bar, Crna Gora , 2012, Zbornik radova.

Ana Todorovié¢ . Dragana Markovic¢ . Zorica Potpara. Modern pharmaceuntical forms whit
pulsatile drug release-Pulsincap® . 37th International Medical Scientific Congress in Ohrid

V- Uvodno, objavljeno plenarno predavanje

Zorica Potpara. Farmaceutski fukudiet v Podgorici-sadasnjost i perspektive. 11 Kongres
farmaceuta sa medunarodnim uceséem. Beciéi. 2015, Zbornik sazetaka, 1SBN 978-9940-
9314-3-8.p.68-9

Zorica Potpara. Zeljka Besovié, Majda Sahman-Zaimovié. Regulativa u oblasti ljekova u
Crnoj Gori. Racionalna terapija. 2017. Vol. 9. No.1.p:109-110. ISSN:1821-0538

Zorica Potpara. Genericki ljckovi-dio zdravog resenju. Vo Medical konferencija sa
medunarodnim uc¢eséem. Becici. Jun, 2018. Zbornik radova

Zorica Potpara. Primjena peloida u dermokozmetickim — preparatima w tretmamt akni i
njezi koze. | Konferencija “Znacaj i uloga balncologije u rehabilitaciji inflamatornih stanja™,
lgalo. septembar 2018.

VI - Recenziranje

Serbian Journal of Experimental and Clinical Research, 1ISSN 1820 — 8665 1 rad (M.
Sovrli¢ and N Manojlovi¢. Plants from the genus  daphne: a review of its traditional
uscs. phytochemistry. biological and pharmacological activity)

It J Pharm. 1SSN: 0378-5173 . 1 rad (J.Duris. Z.Duri¢ Modeling in the  Quality by
Design environment: regulatory requirements and recommendations for design space and
control strategy applications)

Saudi Pharmaceutical Jowrnal ¢ SPJ). 1SSN: 1319-0164. | rad . Telmisartan-meglumine
solid dispersions: influence of physico-chemical characteristics on telmisartan intrinsic
dissolution



YHUBEP3UTET Y BEOTPAZLY 5.3, 2.

Anpeca: Crynentckn Tpr 1, 11000 Beorpan, Peny6mika Cpbuja £/ 20573
Ten: 011 3207400; ake: 011 2638818; E-mail: kabinct@rect.bg.ac.rs

Beorpan, 11. mapt 2020. roanne
02 Bpoj: 61202-707/3-20
Ch

11a ociomy . 75 3axona o srcokom ofpazosamy (,CnyxGenn rnacnuk PC”, 6p. 88/17,
73/18 1 67/19), un. 43 c1. 1 Tau. 22 w un. 44 ct. 4 Cratyra Yinnepsutera y beorpany (. I'nacunk
Yuusepautera y beorpany”, 6p. 291!13, 207/19 w 213/20), un. 26 cr. 1 w ct. 2 Tau. |
TpaBHIuMKa 0 HAMIHY W NOCTYHRY CTHIAILA 3BAMLA W 3aCHIBAILA PAJIHOT OAHOCA HACTABHIKA
Vunpepautera y Beorpany (,I'nacuik Yuusepsurcra y Beorpany”, 6p. 200/17 n 210/19) n
TMpapunitika 0 MHHHMIIIM YCTOBHMA 32 CTHIAILC 3BAILA HACTABHHKA HA YHHBEpP3UTCTY Y
Heorpany (,,Inacuik Yuusepsntera y Beorpany”, 6p. 192/16, 195/16, 197/17, 199/17 n 203/18),
a na npesuor MaGopuor seha ®apmaueyrckor dakynrtera, 6p. 225/1 on 30. jamyapa 2020.
roanyce it Munubeisa Beha nayunnx obnactit MeanuuHcknx nayka, 02-01 6p. 61202-707/2-20 on

25. ¢ebpyapa 2020. rogune, Cenat YHuBep3HTeTa, Ha ceannuy oapkanoj 11. mapra 2020.
roJIHHCE, IOHEO jC

OnnvKYy

BHUPA CE np 3opan Makcumonnh, y 3naibe pefiosHor nipodecopa Ha YHUBEPIHTCTY Y
Beorpany — bapmaueytckn (akynTer, 3a yxRy Hayuny obnacr dapmakortosinja.

OBPA3JIOKEILE

Mapmancyrekit dakyarer (,Pakynter™) je nana 30. oxtobpa 2019. romwne, y
nybnukaunjin J[Tocnonn”, o6jasio Koukype 3a nidop y 3same penoBHor npotecopa, 3a yiky
nayuny obnact ®apmakoriosuja, 30or sereka nibopitor nepiona.

PediepaT Komsicije 3a npunpemy pediepata o npHjaBLEeHHM KaHARAATHMA CTABILCH jC
1A YBHJL jaBHOCTH faHa 24. neuembpa 2019. roamiie Ha cajty dakyatera.

Ha ocosy npemnora Komiicije 3a npunpemy pediepaTta o npHjaB/beHHM KaHHATHMA,
Habopno nelic (hakynTeTa, Ha CCAHMIUM oapxkaHoj fana 31. janyapa 2020. roamuue, foieno jc
oanyky o yrsphuBamby npeuiora fia ce kanamnat ap 3opan Makcumonuh nsaGepe y 3same
penoBHOT npothecopa.

®axynTer je naHa 5. ¢ebpyapa 2020. roanHc noctaBHo YHHBCP3IUTETY KOMMJICTaH
3axTcB 3a n36op y 3Bamc Ha mponicaHkuM obpacimma.

YHHBCP3UTCT j¢ KOMANCTHY AOKYMCHTAIIH]Y KOjY j¢ locTasio PaKyaTeT cTaBio Ha web
cTpaniiy YunsepsuTera aana 18. deGpyapa 2020. roguire.
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Behe nayunux obnacTi MEAKLIMHCKIX HAYKA, HA CEAHHL oapxanoj nana 25. ¢ebpyapa
2020. romne aaio je Muubeise aa ce ap 3opan MakcHMosih Moxe nzabpatn y 3paisc penosuor
npodecopa.

Cenar Yunsepsutcra, Ha cCAuHIU oapikanoj ana 11. mapra 2020. TOJHHC Pa3MaTpao
je 3axTeB QakynTera i yIBpPAHO Na KaHAHJAT HCIyHaBa yCII0BC 11ponycare wi. 74 1 75 3akona
0 BHcOkoM ofpa3opaiby, unanom 135 Cratyra Yuubepsutera y Beorpany, kao H yciose
nponycane TTPaBHAHHKOM O MHHMMWIHHM YCIOBHMA 33 CTHUAME 3Balba HACTABHHKA Ha
Yuusepsutety y Beorpany, na je nonera ojulyka Kao y Hapew.

[TOYKA O IIPABHOM JIEKY:

[Ipotis oBe oIyKe KaHMAAT NPHjaBILEH HA KOHKYpC Moe H3jaBuTi xanby Cenary
YHuBepauTera, npeko Maxynrera. Xanba ce gocrasma Makyntery y poxy of 8 nana on jpana
JOCTaBIbatsa OJUIYKE.
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Veranica jacquinii Baumg. and Veronica teucrium L. methanolic extracts, 2nd International Conference on
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40.

41.

42.

43.

44,

45.

Plant Biology and 21st Symposium of the Serbian Plant Physiology Society, 17-20 June 2015, Petnica,
Serbia. Book of Abstracts, p. 70.

Rati¢ S, Arsenijevi¢ ), Gadiuric S, Maksimovic Z. Headspace extraction of volatile organic compounds of
Hungarian thyme infusions (0103). EUROanalysis XVIII, 6-10 September 2015, Bordecaux, France. Book of
Abstracts, p. 147

Cebovic T, Arsenijevic J, Maksimovié¢ Z. Chemical and pharmacological characterization of aerial parts of
wild growing and cultivated Thymus pannonicus All. (Lamiaceae), 7th Int. Conference on Drug Discovery
and Therapy (7th ICDDT); Feb 15-18 2016, Sharjah, UAE. Abstract Book, page 7.

Jakovljevic D, Cetojevic-Simin D, Cebovic T, Maksimovic Z, Desanéic J, Petrovié V. Non-tumor/tumor IC50
effects of Rumex crispus fruit extract. International Congress FoodTech 2016: Il International Congress
“Foad Technology, Quality and Safety”; Oct 25-27 2016, Novi Sad, Serbia. Proceedings, page 60.
Jakovljevi¢ D, Cetojevic-Simin D, Cebovic T, Maksimovié Z, Petrovic V, Desangic J. In vitro antitumor activity
of yellow dock (Rumex crispus L., Polygonaceae) fruit extract. International Congress FoodTech 2016: 11
International Congress “Food Technology, Quality and Safety”; Oct 25-27 2016, Novi Sad, Serbia.
Proceedings, page 59.

Jakovljevi¢ D, Cetojevié-Simin D, Cebovié T, Maksimovic 2. Cell-death mechanism of Rumex crispus L. fruit
aqueous extract. International Conference on BioScience; Sep 19-21 2016, Novi Sad, Serbia. Proceedings,
poge 187,

Jakavljevié D, Cebavié T, Maksimovic 2, Cetojevi¢-Simin D. Determination of total polyphenol content in
agueous extract of Rumex crispus L., Polygonaceae fruit. International Conference on BioScience; Sep 19-
21 2016, Novi Sad, Serbia, Proceedings, page 185.

Arsenijevic J, Drobac M, Sostaric I, Maksimovi¢ 2. Chemical profiles of aerial parts of Thymus pannonicus
All. from different locations in Serbia. 3rd International Conference on Natural Products Utilization — From
Plants to Pharmacy Shelf. October 18th-21st 2017, Bansko, Bulgaria. Book of Abstracts, p. 119,

4. Nacionalne monografije, tematski zbornici, leksikografske i kartografske publikacije nacionalnog znacaja;
naucni prevedi i kriticka izdanja grade, bibliografske publikacije

1.

Maksimovi¢ Z: Kukuruzna svila = Maydis stigma. Zaduzbina Andrejevi¢, Beograd, 2005. ISSN 0354-
7671;192. ISBN 86-7244-442-6.

Maksimovic Z: Antioksidantni potencijal lekovitih biljaka. U: Oksidativni stres (M. Duki¢, urednik), Mono i
Manjana, Beograd, 2008. ISBN 987-86-7804-156-3

Jevdovi¢ R, Todorovic G, Kosti¢ M, Markovic J, Z Maksimovi¢, Jevdovi¢ M, Mitic S. (2012) Variranje prinosa i
sadrzaja etarskog ulja panonskog timijana gajenog u prirodnom vadnom reiimu i u zalivnom sistemu.

Melioracije 12, Tematski zbornik radova, Univerzitet u Novom Sadu, Poljoprivredni fakultet, Departman za
uredenje voda 123-127.

5. Radovi u €asopisima nacionalnog znacaja

&

Chalchat JC, Maksimovic ZA, Petrovic SD (2004). lzoalantolakton, osnovni sastojak etarskog ulja podzemnih
organa Telekia speciosa (Schreb.) Baumg., Asteraceae. Arhiv za farmaciju 54({1-2); 15-23.

Popovic J, Petrovic S, Maksimovi¢ Z, Gorunovic¢ M (2004). Ispitivanje sezonskog variranja sadriaja
antranoida u korenu ¢apljana, Asphodelus aibus Mill., iz Crne Gore. Arhiv za farmaciju 54(1-2): 41-50.
Maksimovic Z, Cai SQ, Dong SW (2005). Determination of the chemical composition of Maydis stigma light
petraleum extract by GC-MS. Arhiv za farmaciju 55: 12-20.

Petrovic S, Maksimovi¢ Z (2005). Biljni lekovi za respiratorna oboljenja kod dece. Arhiv za farmaciju 4: 410-
419.

Davidovi¢ V, Lazarevi¢ M, Joksimovic-Todorovic M, Maksimovi¢ Z, Hristov S, Relié R, Stankovi¢ S (2006).
Effects of rhizome and root extracts of H. odorus Waldst. Et Kit. to increase of organism defense ability.
Biotechnology in Animal Husbandry 22: 773-780.

Davidovic V, Lazarevi¢ M, Joksimovic-Todorovi¢ M, Maksimovic Z, Jovanovi¢ M (2008). Primena Helleborus
L. i drugog bilja u profilaksi i terapiji bolesti Zivotinja. Lekovite sirovine 28: 63-69.

Maksimovi¢ Z (2009). Primena biljnih lekova kod benigne hiperplazije prostate. Arhiv za farmaciju 59: 488-
499,
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18.

19.

20.

Davidovic V, Lazarevic M, Joksimovic-Todorovic M, Maksimovié¢ 2, Jovanovi¢ M, Miljas N {2010). Uticaj
ekstrakata podzemnih organa Helleborus odorus W. et K. na crvenu krvnu sliku Wistar pacova. Veterinarski
glasnik 64(3-4): 219-229

Davidovi¢ V, Joksimovié-Todorovic M, Maksimovi¢ Z, Hristov S, Stankovic B, Relic R (2011). A review of
plants used in ethnoveterinary medicine. Macedonian Journal of Animal Science 1(2): 377-382.
Maksimovic 2, Arsenijevi¢ J, Novakovic J, Agbaba D, Jankovic 5, Curdi¢ M, Antonijevic B (2012). Seeds and
flowers of Chestnut trees in urban areas: a municipal waste or a valuable raw material? Lekovite sirovine
32:47-58

Maksimovic Z, Petrovic 5, Samardzi¢ S (2013). Primena biljnih lekovitih proizvoda u dermatologiji. Arhiv za
farmaciju 63(2): 147-157

Petrovi¢ S, Maksimovic Z, Kuki¢-Markovié ) (2013). Primena biljnih lekovitih praizvoda kod hronine venske
bolesti. Arhiv za farmaciju 63(2): 233-247

Zivkovic J, Jankovi¢ T, Maksimovi¢ Z (2013). Odredivanje aukubina primenom HPLC i HPTLC tehnika u
metanolnim ekstraktima vrsta Veronica montana, Veronica beccabunga i Veronica polita. Lekovite sirovine
33:53-61

Maksimovic Z, Samardzic S {2016). Biljni lekoviti proizvodi za ublaZavanje bola kac simptoma ostecartritisa.
Arhiv za farmaciju 66(6): 284-292,

Cilovi¢ E, Brantner E, Tran HT, Arsenijevic¢ J, Maksimovic Z (2019). Methanol extracts and volatiles of
Telekia speciosa (Schreb.) Baumg. from Bosnia and Herzegovina. Technologica Acta 12(1): 9-13.
https://doi.org/10.5281/2en0d0.3268729

Maksimovic Z (2019). Biljni lekoviti proizvodi za ublaZavanje simptoma urinarnih tegoba. Arhiv za
farmaciju. 69(4):286-306. https://doi.org/10.5937/arhfarm1904286M

Ivanovi¢ N, Markovi¢ J, Maksimovic Z, Kuki¢-Markovi¢ ), Dordevi¢ B (2019). Koncept odrZive ishrane. Hrana
iishrana, 60{2), 65-71. https://doi.org/10.5937 /hralsh1902065I

Samardzié S, Tucovié A, Stojanovic D, Maksimovié Z (2020). Isolation and seasonal variation of fruticin in
fruits of false indigo-bush (Amorpha fruticosa L. Fabaceae) from Serbia. Lekovite sirovine. 40:52-56.
https://doi.org/10.5937/leksir20400525

Maksimovi¢, Z (2021). On Frankincense (Olibanum, Boswellia spp., Burseraceae). Arhiv za farmaciju, 71(1):
1-21. https://doi.org/10.5937/arhfarm71-29280

Filipovic¢ V, Ugrenovi¢ V, Maksimovic Z, Popovic V, Paunovic D, Saréevié-Todosijevi¢ L, Popovic S (2020).
Uticaj fitohormona na vegetativno razmnozavanie razlicitih formi panonskog timijana (Thymus pannonicus
All). Selekcija i semenarstvo. 26{2):39-52. https://doi.org/10.5937/SelSem2002039F

6. Zbornici skupova nacionalnog znaéaja (WM60)

p 5

Maksimovi¢ Z, Lali¢ Z, Gorunovic M. Farmakognozijsko istraZivanje Helleborus serbicus Adam.
Ranunculaceae. I: Masne kiseline ulja podzemnih organa. Drugi Kongres farmaceuta Jugoslavije sa
medunarodnim uéeicem, 23-27. novembar 1998, Beograd, Jugoslavija

Popovit J, Petrovic S, Maksimovi¢ 2, Gorunovic M. Sezonsko variranje sadrzaja antracenskih derivata u
korenu apljana, Asphodelus albus Mill., Liliaceae. XXV Savetovanje o lekovitim i aromati¢nim biljkama, 9-
14. juni 2002, Bajina Ba3ta, Jugoslavija.

Maksimovi¢ Z, Kovacevié N. Preliminarno ispitivanje antioksidativne aktivnosti ekstrakata droge Maydis
stigma. XXV Savetovanje o lekovitim i aromati¢nim biljkama, 9-14. juni 2002, Bajina Basta, Jugoslavija.
Maksimovic Z, Petrovic S, Pavlovic M, Dogovic N, Kovaéevic N. Antioksidativna aktivnost metanolnog
ekstrakta cvetova Filipendula hexapetala Gilib., Rosaceae, Tredi Kongres farmaceuta Jugoslavije sa
medunarodnim uéeicem, 29. oktobar — 2. novembar 2002, Beograd, Jugoslavija.

N. Kovagevic, Z. Maksimovi¢, K. Gaon, M. Ristic: Quality Control of Calamus, Calami rhizoma, from Belgrade
Market. 10th National Conference on Medicinal Plants, 8th National Conference on Drug Research, 5th
National Conference on Phytotherapy, November 13-15 2002, Kecskemét, Hungary.

Jockovig N, Pavlavi¢ M, Sabovljevic M, Maksimovié Z, Kovacevi¢ N. Phytochemical researches on Bryophyte
species Polytrichum formosum Hedw, Eurhynchium hians (Hedw.) Lidnb. and Pellia endiviaefolia (Dicks.)
Dumort. 3rd International Balkan Botanical Congress, May 18-24 2003, Sarajevo, Bosnia and Herzegovina.
Petrovic S, Rakic S, Kuki¢ J, Maksimovic Z. Influence of Thermal Treatment on Total Antioxidant Activity of
Quercus cerris semen, Macedonian Pharmaceutical Bulletin 49(1,2), 169, 2003.
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Chalchat JC, Petravi¢ 5D, Maksimovié ZA and Gorunovi¢ M5. Composition of Essential Oil of Bidens cernua
L. Macedonian Pharmaceutical Bulletin 49(1,2), 172, 2003.

Chalchat JC, Maksimovic ZA and Petrovi¢ SD. Essential Qil of Solidago serotina Ait. Macedonian
Pharmaceutical Bulletin 49(1,2), 173, 2003

Maksimovic Z, Petrovic S, Pavlovic M, Kovacevic N, Merfort I. Isolation and chemical characterization of
spiraeoside from Filipendula hexapetala Gilib., Rosaceae flowers. g". Symposium on the flora of
southeastern Serbia and neighbouring regions, June 20"-24"" 2005, Nis, Serbia and Montenegro.
Kitanovic A, Kovacevic¢ N, Sobaiji¢ S, Maksimovi¢ Z {2006). Ispitivanje antioksidantnog potencijala Sumskog
meda. IV Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim uéeiéem “Savremena farmacija — unapredenje
zdravlja i kvaliteta Zivota. 28. novembar = 2. decembar 2006., Beograd, Srbija. Arhiv za farmaciju
56(5):924-924

Mrakovic J, Petrovic S, Lakusié¢ B, Maksimovi¢ Z (2006). Ispitivanje antioksidantnog potencijala herbe
cestoslavice (Veronica officinalis L., Scrophulariaceae). IV Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim
uéeicem “Savremena farmacija — unapredenje zdravlja i kvaliteta Zivota. 28. novembar - 2. decembar
2006., Beograd, Srbija. Arhiv za farmaciju 56(5):925-925

Maksimovié Z, Jovovié M, Janéic B (2006). Spektrofotometrijsko cdredivanje sadriaja flavonoida racunato
na hiperozid u Amaranthus blitoides L., Amaranhaceae. IV Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim
uéeicem “Savremena farmacija — unapredenije zdravlja i kvaliteta Zivota. 28. novembar — 2. decembar
2006., Beograd, Srbija. Arhiv za farmaciju 56(5):926-927

Davidovic V, Joksimovié-Todorovié¢ M, Hristov S, Stankovi¢ B, Maksimovic Z, Bojkovski J.
Imunomodulatorno delovanje razlicitih biljnih vrsta. Simpozijum sa medunarodnim uescem ,Veterinarska
medicina, stofarstvo i ekonomika u proizvodnji zdravstveno bezbedne hrane” 24.06 -01.07.2007. Herceg
Novi, Crna Gora. Zbornik kratkih sadriaja: 157.

Davidovic V, Joksimovic-Todorovi¢ M, Vuckovi¢ S, Maksimovic Z, Simic A. Fitoterapija — upotreba lekovitog
i drugog bilja u zdravstvenoj zaititi Zivotinja. lll Simpozijum sa medunarodnim ucescem - Inovacije u
ratarskoj i povrtarskoj proizvodniji, 19-20.10.2007. Beograd-Zemun. 2bornik izvoda: 124-125.

Davidovic V, Lazarevi¢ M, Joksimovié-Todorovic M, Maksimovic Z, Jovanovic M. Phytotherapy in folk
veterinary medicine. Il Symposium of Livestock Production with International Participation, Ohrid,
September 12-14, 2007. Proceedings, 315-318.

Davidovié V, Joksimovic-Todorovic M, Maksimovié Z, Hristov S, Stankovic B. A review of plants used in
ethnoveterinary medicine. IV International Symposium of Livestock Production, September 9-12, 2009,
Struga, Macedonia. Book of abstracts: 206.

Maksimovié¢ Z, LakuSic B, Kukic J. Investigations on the antioxidant potential of Teucrium flavum L.,
Lamiaceae. IX Days of Medicinal Plants, September 17th - 20th 2008, Babe, Kosmaj, Serbia.

Maksimovic Z, Gavrilov B. Antioxidant potential of some fruit teas. XXVIIl Symposium on medicinal and
aromatic plants, October 8th-11th 2008, Vriac, Serbia.

Zivkovic ], Maksimovic Z, Arsenijevic J, Razi¢ S. Odredivanje sadriaja Zn, Cu i Cr u pojedinim Veronica
vrstama (Plantaginaceae) i uzorcima zemljista sa razlicitih lokaliteta u Srbiji. V Kongres farmaceuta Srbije sa
medunarodnim ufedéem, 13-17.10.2010. Beograd, Srbija. Arhiv za farmaciju 60(5): 1036-1037.
Arsenijevic J, Zivkovic J, Maksimovié Z, $oitari¢ I. Antioksidantna aktivnost metanolnog ekstrakta Thymus
pannonicus All. (Lamiaceae) sa nekoliko lokaliteta u Srbiji. V Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim
uéeitem, 13-17.10.2010. Beograd, Srbija. Arhiv za farmaciju 60(5): 993-994,

Stojanovi¢ M, Maksimovic Z. Uloga farmaceuta u savetovanju pacijenata sa benignom hiperplazijom
prostate, V Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim u€esc¢em, 13-17.10.2010. Beograd, Srbija. Arhiv
za farmaciju 60(5): 1005-1008.

Jevdovié R, Todorovic G, Kostic M, Markovic J, Maksimovic Z, Jevdovic M, Miti¢ S. Genotip, faktor sadriaja
etarskog ulja u liZéu timijana. XVl medunarodno nauénostrucno savjetovanje agronoma Republike Srpske.
22-25.03.2011, Trebinje, BiH. Zbornik saZetaka, 144.

Pavlovic R, Jevdovic R, Todorovi¢ G, Bodkovic Rakocevic Lj, Maksimovic Z, Markovic J, Mitic¢ 5. Uticaj tipa
zemljiita, dubine i vremena oranja na prinos herbe panonskog timijana. XVl Savetovanje o biotehnologiji
sa medunarodnim ufeiéem, 6-7 april 2012, Cacak, Srbija. Zbornik radova 17(19): 123-127.

Jevdovic R, Todorovic G, Kostié M, Markovic J, Maksimovic¢ Z, Jevdovi¢ M, Mitic¢ S. Herbe yield and content
of essential oil of pannonicus thyme (Thymus pannonicus All. Lamiaceae) depending on the investigated
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33.

year, genotype and soil type. 1st International symposium and XVII scientific conference of agronomists of
Republic of Srpska, March 19-22, 2012, Trebinje, Bosnia and Herzegovina, p. 282.

Jevdovié R, Todorovi¢ G, Kostic M, Maksimovic Z, Dimitrijevic S, Pavkov S. Prinos herbe dve vrste timijana u
razli¢itim agrockologkim uslovima. 18. Naucnoistrazivacki skup ,,Proizvodnja i plasman lekovitog, zacinskog
i aromatiénog bilja” 30.09.2011. Backi Petrovac, Srbija. lzvodi radova, 15.

Jevdovié R, Todorovié G, Maksimovic Z, Kostic M, Markovic J, Mitic¢ 5. Klijavost semena panonskog timijana
u 2avisnosti od frakcije semena i temperaturnog reiima. 7. Naucno-strucni simpozijum iz selekcije i
semenarstva Drustva selekcionera i semenara 30. maj = 1. jun 2012. Vr3ac, Srbija, p. 59

Jevdovic R, Todorovic¢ G, Maksimovic Z, Markovic J, Filipovic V, Kosti¢ M, Jevdovi¢ M. Uticaj organskih
dubriva na prinos panonskog timijana (Thymus pannonicus All. Lamiaceae). 19. Naucnostrucni skup
.Proizvodnija i plasman lekovitog, zacinskog i aromaticénog bilja” 28.09.2012. Badki Petrovac, Srbija. lzvodi
radova, 1.

Cilovic E, Bosnic T, Maksimovic Z, Pasalic H. Ispitivanje antioksidativne aktivnosti i sadrzaja polifenolnih
spojeva u ekstraktu podanka nekih vrsta roda Potentilla. Peti medunarodni simpozij “Hranom do zdravlja”.
Zbornik radova i saZetaka. 2012, Tuzla, BiH.

Arsenijevic J, Drobac M, Zivkovic J, Sostari¢ |, Jevdovié R, Maksimovi¢ Z. Analiza etarskih ulja i vodeno-
metanolnih ekstrakata herbe gajenog i samoniklog panonskog timijana, Thymus pannonicus All. VI Kongres
farmaceuta Srbije sa medunarodnim uceiéem, 15-19. oktobar 2014, Beograd, Srbija, Zbornik saZetaka,
106-107.

Samardzic S, Stoiljkovi¢ M, Maksimovic Z. Karakterizacija suvog vodenog ekstrakta cvasti suruéice,
Filipendula hexapetala Gilib. VI Kongres farmacecuta Srbije sa medunarodnim uéei¢em, 15-19, oktobar
2014, Beograd, Srbija, Zbornik saietaka, 351-352.

Maksimovic Z. 6. Kongres medicine sporta i 3. Kongres prevencije dopinga u sportu ,Promena igre”.
Beograd, 10-11.05.2018, Knjiga saZetaka, 39-41.

Maksimovic Z. Herba citralnog hemotipa panonskog timijana kao potencijalno nova biljna lekovita sirovina.
VIt Kongres farmaceuta Srbije sa medunarodnim ufeicem. 10-14. oktobar 2018, Beograd, Srbija. Arhiv za
farmaciju 68:144-145.

7. Tehnicka resenja

1.

Maksimovié 2, Arsenijevié J, Zivkovic J, Drobac M, levdovi R, Daji¢-Stevanovié Z, Soitari¢ I, Cebovié T
{2016). Biljni €aj na bazi herbe citralnog hemotipa panonskog timijana (Thymus pannonicus All.
Lamiaceae). Univerzitet u Beogradu - Farmaceutski fakultet.
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Na osnovu ¢lana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovanju
(.Sluzbeni list Crne Gore™ br J4/14, 47/15, 40/16, 42/17, 71/17,
SSA8, 319, 17719, 47/19) 1 ¢lana 32 sty 1 owcka 9 Stuuta
Univerziteta Crne Gore, Senat Univerziteta Crne Gore na sjednict
odrzang 28.05.2020. godine, donio je

ODLUKU
O IZBORU U ZVANIE

Dr Milena Tadi¢ bira se¢ u akademsko svanie vanredni profesor
Univerziteta Crme Gore za oblasti Hemijsko inZenjerstvo i
InZenjerstvo zadtite Zivotne sredine, na Mcetaluriko-tehnoloikom
fakultetu Unmiverziteta Croe Gore, na period od pet godina,

Broj: 03-2297
Podgorica, 28.05.2020.¢.

SENAT UNIVERZITETA CRNE GORE
PREDSIEDNIK
Prof. dr Danilo Nikohé, rektor

Na osnovu ¢lana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovanju
{Sluzbeni list Cme Gaore™ br 44/14, 37/15, 4016, 4217, T T,
5508, 319, 17719, 47719y 1 clana 32 stav | tacka 9 St
Univerziteta Crne Gore, Senat Univerziteta Crne Gore na sjednici
adrzanoj 28.05.2020. godine, donio je

ODLUKU
O IZBORU U ZVANIE

Dr Andelka Séepanovié birn se u akademsko svanic vanredni
profesor Univerziteta Cme Gore za oblasti OpSta grupa biolo3kil
predmeta i Ekologija, na Prirodno-matenuitickom  fakultein i
nematicnim fakultetima Universiteta Cme Gore, na period od pet
godina.

Broj: 03-2295
Padgorica, 28.05.2020.2.

SENAT UNIVERZITETA CRNE GORE
PREDSJEDNIK
Prof. dr Danilo Nikolié, rektor

No o osnovu Clana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovanju
(Sluzbem list Cme Gore™ br 44/14, 47/15, 40/16, 4217, 7117,
5518, 319, 1719, 47/19) i Clana 32 stav | wéka 9 Statuta
Univerziteta Crne Gore, Senat Univerziteta Cme Gore na sjednici
odrzanoj 28,05,2020, godine, donio je

ODLUKU
O IZBORU U ZVANIE

Dr Mchmed Defevié bira se u akademsko zvanje  docent
Univerzitelas Cme Gore za oblast Socijalni rad, na Fakulietu
politickib nauka Univerziteta Cme Gore, na period od pet godin,

Broj: 03-2299
Podgorica, 28.05.2020.¢.

SENAT UNIVERZITETA CRNE GORE
PREDSJIEDNIK
Prof. dr Danilo Nikolié, reklor

Na osnove Elana 72 stav 2 Zakona o visokom  obrazovanju
(..Sluzbent list Cme Gore* br 44/14, 47/15, 40716, 4217, TUILT,
S5/18, 319, 1719, 47/19) 1 clana 32 stav | otacka 9 Statuta
Univerziteta Crne Gore, Senat Univerziteta Cme Gore na sjednici
odrzanoj 28.05.2020. godine, donio je

ODLUKU
O TZBORU U ZVANIE

Dusan Kasalica bira se v akademsko 2vanje docent Univerziteta
Cme Gore sa oblast Film i mediji, na Fakultetr  dramskih
unyemnosti Univerziteta Crne Gore, na period od pet godina,

Broy: 03-2297
Podgorica, 28.05.2020.4.

SENAT UNIVERZITETA CRNE GORE
PREDSIEDNIK
Prof. dr Damlo Nikohé, rektor

Na osnovu ¢lana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovanju
(Sluzbeni list Coe Gore™ br d4/14, 47715, 40716, 42/17, 71417,
SHIN, 319, 17119, 47/19) 1 ¢lana 32 stav | tacka 9 Stawta
Univerziteta Cme Gore, Senat Umiverziteta Crne Gore na sjednict
odrzanoej 28.05.2020, godine, donio je

ODLUKU
O IZBORU U ZVANILE

Dr Sreten Tomovié bira se u akademsko zvanie vantedii profesor
Univerziteta Cre Gore za ablast Hidrotehnika, na Gradevinskom
fukultetn i nematiconim fakultetima Univerzitetan Crne Gore, na
period od pet godina.

Broj: 03-2296
Padgorica, 28.05.2020.g.

SENAT UNIVERZITETA CRNE GORE
PREDSJEDNIK
Prof. dr Danilo Nikolié, rektor
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Na osnove ¢lana 72 stav 2 Zakona o visokom obrazovanju
(WSluzbeni list Cme Gore™ br -S40, 4705, 40716, 3217, 7117,
S5I8. 3109, 17419, 47/.19) 1 chna 32 stav 1 tacka 9 Statata
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Dr Danijela SteSevié bira sc u akademsko zvanic redovni profesor
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Broj: 03-2399
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KRATKA BIOGRAFIJA PROF. DR DANLJIELE STESEVIC

LICNI PODACI

Rodena sam 16.07.1976. godine u Titogradu, gdje sam zavrsila osnovnu $kolu »Savo
Pejanovice i srednju Skolu gimnaziju »Slobodan Skerovic«.

PODACI O YISOKOM OBRAZOVANJU

Skolske 1994/95 godine upisala sam studije Biologije na Prirodno-matematickom fakultetu u
Podgorici. gdje sam diplomirala 6. 10. 1998. godine sa prosjecnom ocjenom 9.45 i stekla Zvanje
diplomirani biolog.

Poslijediplomske studije upisala sam $kolske 1998/99. godine na Bioloskom fakultetu
Univerziteta u Beogradu (smjer: Ekologija i geografija biljaka) i zavrsila ih sa prosjeénom
ocjenom 10. Magistarsku tezu pod nazivom: “Flora kraskih polja u Piperskom kraju Crne Gore™
odbranila sam 15. 05. 2001. godine i stekla zvanje magistra biologkih nauka.

Doktorsku disertaciju pod nazivom: “Ekoloska-fitogeografska analiza flore Sireg urbanog
podru¢ja Podgorice™, odbranila sam 24. 06. 2009. godine, na Bioloskom fakultetu Univerziteta u
Beogradu i stekla zvanje doktora bioloskih nauka. RjeSenje o priznavanju Uvjerenja o steéenom
naucnom stepenu Doktora bioloskih nauka izdato mi je od strane Ministarstvo Nauke i Prosvijele
26. 10. 2009. godine.

PODACI O RADNIM MJESTIMA 1 IZBORIMA U AKADEMSKA ZVANJA

Od 1999. godine zasnovala sam radni odnos na Prirodno-matematickom fakultetu u
Podgorici (Studijski program Biologija). gdje sam januara 1999. godine izabrana u Zvanje
asistenta. U toku svog desctogodisnjeg staza asistirala sam u laboratorijskim vjezbama na
predmetima: Anatomija biljaka, Ekologija biljaka, Ekologija Zivotinja, Sistematika i filogenija
visih biljaka, Limnologija. Sistematika i filogenija nizih biljaka, Biologija mora, Botanika na
akademskim studijskim programima Biljna proizvodnja i Farmacija.

Zvanje docenta na Prirodno-matematickom fakultetu u Podgorici (predmeti Sistematika i
Jilogenija visih biljcka 1 i II, na studijskom programu Biologija i Botanika. na studijskom
programu Biljna proizvodnja) stekla sam 27.05.2010. godine. Skolskih 2010/2011 i 2011/2012.
godine bila sam angaZovana kao predava¢ Botanike na Farmaceutskom fakultetn. Od $kolske
2012/2013 drzim dio predavanja iz “Bioloskih zbirki™ koje sc slusaju na specijalistickim
studijama. na studisjkom programu Biologija. Od izbora u zvanje docenta. nastavila sam da drzim
vjezbe na predmetima Sistematika i filogenija visih biljaka 11 11, na studijskom programu
Biologija.

Zvanje vanrednog profesora na Prirodno-matematickom fakultetu u Podgorici (predmeti
Sistematika i filogenija visih biljaka 1§ 11, na studijskom programu Biologija i Botanika, na
studijskom programu Biljna proizvodnja) stekla sam 24.06.2015. godine.

Zvanje redovnog profesora na Univerzitetu Crme Gore za oblast Opsta botanika i Opsta
grupa bioloskih predmeta na Prirodno-matematickom fakultetu u Podgorici stekla sam 04.06.2020.
godine.
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Vije¢u Medicinskog fakulteta

Na osnovu Odluke Vijeca Medicinskog fakulteta o formiranju Komisije za doktorske studije, broj:1457 od
16.06.2015.godine, a u skladu sa tackom 3.9 stava 11 Vodi¢a za doktorske studije UCG-Centra za
doktorske studije, nakon razmatranja ispunjavanja formalnih uslovaza ocjenu doktorske disertacije i
postujuci princip kompetentnosti, Komisija za doktorske studije dostavlja Vije¢u Medicinskog fakulteta

INICIJALNI PRIJEDLOG
Sastava Komisije za odbranu doktorske disertacije
|. DOKTORAND: Dr pharm Tijana Micovi¢

Naziv doktorske disertacije: “Farmakognozijska ispitivanja herbe izopa, Hyssopus officinalis L
(Lamiaceae) iz Crne Gore i Srbije”

II. Komisija za odbranu doktorske disertacije:
- Prof. dr Zorica Potpara, vanredna profesorica Medicinskog fakulteta Univerziteta Crne Gore
- Prof. dr Zoran Maksimovi¢, redovni profesor Farmaceutskog fakulteta Univerziteta u Beogradu-mentor

- Prof.dr Danijela SteSevi¢,redovna profesorica Prirodno-matematickog fakulteta Univerziteta Crne Gore
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