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AFLATORSINI

Autor: Nikola Salini¢

Priroda nam nudi reSenja za mnoge bolesti i u njoj se cesto moze
nac¢i lek. Mnoge biljke, liSajevi, gljive, kao i njihovi sastojci i
proizvodi metabolizma posluZili su kao osnova za Citave generacije
buducdih lekova, kao $to su lokalni anestetici, opioidni analgetici ili
penicilini. Da bi odrzala ravnotezu, priroda skriva i supstance koje
za razliku od ovih za ¢oveka predstavljaju veliku opasnost. Neke od
njih su botulinski toksin, cijanovodoni¢na kiselina, solanin, a
poseban znacaj na globalnom nivou daje se i aflatoksinima.

Aflatoksini, kojih je do sada otkriveno neSto viSe od dvadeset,
predstavljaju proizvode sekundarnog metabolizma gljivica iz roda
Aspergillus i to posebno gljivica Aspergillus flavus i Aspergillus
parasiticus. Najmocniji medu njima, aflatoksin B, jedan je od

najpotentnijih kancerogena koji poticu iz prirode.




OtKkrice

Otkrice aflatoksina vrada nas joS u Sezdesete
godine dvadesetog veka, kada je misteriozna
bolest, u tadaSnjoj javnosti prozvana Turkey X
disease, dovela do uginuca viSe od 100.000
¢uraka, pilica i ostale Zivine na farmama Sirom
Engleske. Zakljuceno je da je smrt nastupila kao
posledica oSteenja jetre, ali uzroc¢nik je bio
nepoznat. To je pobudilo interesovanje raznih
naucnika, pa su krenuli u sveobuhvatnu istragu.
Ono $to je povezivalo sve te farme jeste da su
sve Zivotinje bile hranjene istim braSnom od
kikirikija, koje je dospelo iz JuZzne Amerike,
taCnije Brazila. Detaljnim ispitivanjem braSna
zakljuéeno je da su u njemu bile prisutne
kolonije gljivice Aspergillus flavus. Ovo su bili
zadeci proucavanja ove gljivice, iz koje je
kasnije i izolovan aflatoksin, koji ée po njoj i
dobiti ime (A+fla). Od tada pa sve do danas
traje neprekidna borba da se kontaminacija
useva svede na minimum, a tako i otklone svi
potencijalni rizici po zdravlje ljudi i Zivotinja.

Rasprostranjenost

Za svoj rast Aspergillus zahteva umereno
visoku temperaturu, ali i visok sadrzaj vlage,
stoga klimatske promene koje prate razvoj
savremenog druStva i civilizacije sve viSe
olakSavaju Sirenje infekcije ovom gljivicom na
njivama Sirom sveta. Rizik nije prisutan samo
na njivama, ve¢ i kasnije tokom skladiStenja
useva, kada wuslovi nisu u skladu sa
pravilnicima. Namirnice i proizvodi koji su Cesti
izvori aflatoksina jesu kukuruz, kikiriki,
kosStunjavo voce, pirina¢, smokve i ostalo
suSeno voce, a sekundarno izvor mogu biti i
mleko i meso Zivotinja hranjenih
kontaminiranom hranom. U najveéem riziku su
stanovnici podsaharske Afrike, nerazvijenih
zemalja jugoistocne Azije, kao i ostalih zemalja
u razvoju, gde pored i viSe nego optimalnih
uslova za razvoj vrsta iz roda Aspergillus, cesto
postoje i propusti u proizvodnji i skladiStenju

hrane, a neretko i u kontroli nivoa aflatoksina u
samim namirnicama.

,»Prokletstva vladara”

O Stetnosti Aspergillus-a i samog aflatoksina
govore mnogi zabeleZeni slucajevi, kao i brojne
studije koje su tokom proteklih decenija vrSene.
Jos i pre njihovog otkrica bili su opisani
simptomi infekcije gljivicom i trovanja
aflatoksinom, ali o uzro¢niku se samo nagadalo.
Takode, Aspergillus se moze smatrati krivcem za
smrtne  slucajeve koji su u prvi mah
okarakterisani kao kontroverzni. Kada je 1922.
godine tim predvoden arheologom Hauardom
Karterom otkrio grobnicu danas mozda i
najpoznatijeg egipatskog faraona Tutankamona
to je predstavljalo pravu senzaciju u svetu.
Medutim, par meseci kasnije, engleski lord
Karnavorn, koji je u to vreme bio finansijer
arheoloSkih istraZivanja u Egiptu, a bio je
prisutan i prilikom otvaranja grobnice i ulaska u
nju, umire od infekcije koja je zahvatila pluca,
disajne puteve i oci. To je bio dovoljan povod da
tadaSnja javnost krene sa Sirenjem raznih glasina.
Zavladalo je verovanje i strah da je otvaranjem
grobnice pokrenuta takozvana ,kletva faraona”
jer je naruSen njegov viSevekovni mir. Kao i u
svim situacijama koje su bile povod za diskusiju
medu ljudima, mnogi lekari i nau¢nici su istupili
sa predlogom racionalnog uzroka, pa su tako neki
tvrdili da je njegovo predasnje zdravstveno stanje
ve¢ bilo naruSeno, dok su drugi tvrdili da bi
odloZena infekcija mogla biti posledica inhalacije
spora izvesnih gljivica, medu kojima su upravo i
Aspergillus flavus i Aspergillus niger. lako nije
potvrdeno i sa sigurno$éu se ne moze tvrditi Sta
je tacan uzrok smrti lorda Karnavorna, koja je
zato i dalje predmet rasprave, zasigurno je
dokazano da je medu otkrivenim gljivicama u
mracnim i vlaznim ¢oSkovima grobnice, kao i na
samoj mumiji bio prisutan i Aspergillus. Pola
veka kasnije, 1973. godine u Poljskoj, u gradu
Krakovu vrSeno je otvaranje grobnice kralja



Kazimira IV, koji je vladao u drugoj polovini
petnaestog veka. OCi javnosti bile su usmerene
samo na ovaj dogadaj, sve novine su pisale o
tome i svi su Zeljno iSc¢ekivali da otkriju neke
nove tajne o Zivotu ¢uvenog vladara. Cak su i
sami arheolozi i istraZiva¢i medusobno zbijali
Sale da se plaSe da ¢e ih stici kletva kralja koji
tu pociva pet stotina godina. Medutim, Sala
zaista nije dugo trajala. Po ulasku u grobnicu
oni su zatekli istruleli drveni kovceg, smeSten u
plesnjivoj grobnici. Neposredno po ulasku doslo
je do smrti par istrazivaca, a u narednim danima
i godinama oko petnaest tada prisutnih
istrazivaca izgubilo je Zivot, tako da skoro nije
ostalo zivih svedoka tog dogadaja. Javnost je to
ponovo dozivela kao da ,kletva” zapravo
postoji. Medutim, u realnosti ljudi su umirali od
alergijskih reakcija, guSenja, respiratornih
infekcija, a oni koji su poziveli jo§ nekoliko
godina umirali su od karcinoma. Utvrdeno je da
se iza svih tih dogadaja kriju Aspergillus i
njegovi toksini, koje su prilikom ulaska u
grobnicu istraziva¢i inhalirali u velikim
kolicinama koje su nanele kobne posledice.

Struktura i Stetne posledice

Danas su Aspergillus i aflatoksin nauci daleko
od misterije i nepoznatog. Kao globalnom
problemu sa tendencijom daljeg pogorSanja
posveceno im je dosta paznje i vrSena su
obimna istrazivanja. Strukturno aflatoksini jesu
difuranokumarinski  derivati  sintetisani u
poliketidnom biosintetskom putu. Uobi¢ajeno se
klasifikuju na cetiri najvaZnije vrste, a to su
aflatoksin B1, aflatoksin B2, aflatoksin D1 i
aflatoksin D2. Oni su upravo najcesSce i prisutni
u zitaricama i hrani biljnog porekla, dok je
aflatoksin M1, koji nastaje metabolisanjem
aflatoksina B prilikom prolaska kroz Zivotinjski
organizam prisutan u mleku. Efekti na
organizam coveka zavise prevashodno od tipa
toksina koji je unet, ali sa druge strane i od
stanja samog domacina, odnosno starosti, pola,
imunskog sistema i pridruZenih bolesti. Od svih

aflatoksina najpotentniji jeste tip B1. Procenjeno
je da je oko 4,5 milijarde ljudi u potencijalnom
riziku od izlaganja visokim koncentracijama
aflatoksina. Posledice nastaju kako nakon akutne,
organi su jetra i bubrezi, a u neSto manjoj meri i
reproduktivni organi. UnoSenje aflatoksina u
visokoj pojedinac¢noj dozi ili viSe visokih doza u
kraéem vremenskom periodu dovesée do
intoksikacije sa tipicnim simptomima kao Sto su
mucnina, povraénje, letargija, otoci, nekroticna
oStecenja jetre i na kraju ishod moZe biti smrt
usled masivnog oStecenja jetre. Deca pokazuju
vecu sklonost ka razvoju ozbiljnijih posledica,
kao Sto su zastoj u razvoju, usporen rast,
oStecenje jetre i u nekim slucajevima karcinom
jetre. Odrasli imaju viSi nivo tolerancije na
aflatoksin, ali i dalje nisu liSeni ozbiljnih
posledica. Dugotrajno izlaganje vodi ka
nutritivhim i imunoloSkim defektima. Takode,
pokazano je da bez obzira na dozu dolazi do
ispoljavanja i kumulativnih efekata. Odlozeno,
ujedno i ono S$to je najozbiljnija pretnja za
organizam jeste snazan karcinogeni i mutageni
efekat. Smatra se da aflatoksini tokom trudnoce
mogu oStetiti i plod, sa posebnim uticajem na
razvoj jetre.

Metabolizam i mehanizam dejstva

Najces¢i nacin kojim aflatoksini dospevaju u na$
organizam jeste ingestija, odnosno unoSenje
putem kontaminirane hrane, dok je znacajno redi
slucaj inhalacija. Kada dospe u organizam nece
sva koli¢ina toksina biti sposobna da dovede do
Stetnih  efekata. Nakon apsorpcije  sledi
metabolizam pod dejstvom mikrozomalnih
enzima jetre, koji ¢e aflatoksin prevesti u
reaktivni epoksid (oznacava se kao AFBO) koji
je dalje odgovoran za dejstvo. Ovaj epoksid, kao
izuzetno nestabilnan molekul, reaguje sa
mnogim makromolekulima, medu kojima su
proteini, nukleinske kiseline, fosfolipidi i dalje
uzrokuje  genetske, metabolicke, kao i
poremecaje u Celijskoj signalizaciji. On ispoljava



svoje efekte uticajem i na odredene gene,
posebno na pS3 tumor supresorni gen, Sto je u
osnovi genotoksicnosti. Vezuje se za DNK u
¢elijama jetre Sto za ishod ima nastanak DNK
adukata. Ovi adukti stupaju u interakciju sa
gvaninskim bazama molekula DNK i tako
ispoljavaju mutagene efekte na p53 tumor
supresornom genu. Ove mutacije leze u osnovi
hepatokarcinogenosti aflatoksina. Pored toga
smanjuje koli¢ine glutationa i povecava koli¢inu
reaktivnih kiseoni¢nih vrsta koje imaju visoku
mo¢ oStecenja razlicitih Celijskih struktura.
Zaustavlja i apoptozu, a podsti¢e umnoZavanje
¢elija jetre. Danas istraZivanja idu sve viSe u
smeru proucavanja oksidativnog stresa do kojeg
aflatoksin dovodi, za koji se smatra da bi mogao
imati  kljunu ulogu u genotoksi¢nosti.
Hepatocelularni  karcinom je najozbiljnija
posledica dejstva aflatoksina. To je najceSce
maligno oboljenje jetre i Cini veliki udeo u
smrtnosti od malignih oboljenja. Najveéi broj
sluc¢ajeva ovog karcinoma mozZe se povezati
upravo sa aflatoksinom. Drugi put metabolizma
aflatoksina B1 jeste hidroksilacija, pri ¢emu
nastaje, na nasu sre¢u, manje toksi¢an metabolit
aflatoksin M1 sa znacajno smanjenim
potencijalom da dovede do nastanka adukata
DNK.

Prevencija

Aflatoksin se Cesto naziva tihim ubicom, jer
njegovo prisustvo nimalo ne menja ukus hrane,
a termicki tretman, kao i uobicCajene tehnike
pripreme hrane nisu efikasni u njegovom
inaktivisanju, te kada jednom dospe u hranu
jako je teSko ukloniti ga u potpunosti. Stoga,
jasno je da jedini moguci nacin borbe protiv
aflatoksina i sprecavanja izlaganja njemu jeste
prevencija, odnosno maksimalno sniZavanje
Sansi da se nade u hrani dostupnoj kako ljudima,
tako i Zivotinjama. Vrlo je vaZzno podici svest
medu ljudima o opasnosti koju aflatoksin nosi,
jer samo pritisak od strane javnosti moze
dovesti do drasti¢nijih promena u kvalitetu

hrane koja se potrosatima nudi. Takode,
edukacija stanovniStva je jako vaZna, narocito u
siromaSnijim zemljama, gde je usled nedovoljno
hrane njen kvalitet u potpunosti nevazan. Treba
izbegavati konzumiranje namirnica na kojim je
vidljiva i najmanja koli¢ina budi, kao i hranjenje
zivotinja takvom hranom. Naravno, znacajan
doprinos pruzaju i neke agrotehnicke mere. Jedna
od takvih je i hemijski tretman zemljiSta kako bi
se uniStile prisutne gljivice. Efikasno se pokazalo
i uzgajanje biljnih vrsta prirodno otpornijih na
infekciju Aspergillus-om. U moderno vreme
Sansa se daje i bioinZenjeringu i nekim
inovativnim metodama, kao Sto je namerno
zarazavanje useva gljivicama iz roda Aspergillus
koje su izmenjene tako da nisu sposobne da vrse
sintezu aflatoksina. VaZno je poboljsati i uslove
skladiStenja, ali i kontrolu nivoa aflatoksina u
hrani. I na kraju, kao univerzalna i mozda
utopijska mera, ostaje da svako od nas da li¢ni
doprinos usporavanju i spreCavanju razvoja
klimatskih promena i na taj nacin reSi ne samo
ovaj problem, ve¢ i mnogo drugih sa kojima se
covecanstvo susrece.
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RESIGNATION
SYNDROME: —

12apUSIerIost koja 10 1ze

Autor: Mihailo Paunovi¢

Svako od nas, verovatno, nekada pozZeli da se povuce u sebe. Da
se skloni od svega, razmisli i ,isprazni” mozak. Nekada,
odjednom, pozelimo da izademo u grad, vidimo se sa
prijateljima, oCistimo kucu, a nekad nismo raspoloZeni da radimo
bilo Sta osim da leZimo, odmaramo, ¢utimo i moZda gledamo TV.
Raspolozenje je promenljiva stvar, i mnogo je faktora koji uticu
na njega — kakvo je vreme napolju, da li smo jeli, kakav je kraj
knjige koju smo upravo zavrsili... ali i stres. Naravno, to nije niSta
neobi¢no i, ukoliko raspoloZenje postane loSe, najéesce brzo
prode i sve bude u redu. Medutim, ukoliko je trauma previSe
velika, moZe do¢i do ozbiljnih problema. Upravo takav fenomen
zapaZen je devedesetih godina proslog veka u Svedskoj.

Resignation syndrome predstavlja teSko stanje sa simptomima
sindroma napusStenosti, iako oboleli, koji su u najve¢em broju
slucajeva deca, najcesce nisu stvarno napusteni. Naprotiv, imaju
punu podrsku svojih roditelja. Progresivnog je karaktera, a glavni
faktor nastanka jeste upravo stres, odnosno trauma. Iako su kod
ljudi do razvoja ovog stanja doveli razliciti tipovi traume, jedno
je zajednicko za sve njih — oni su izbeglice Cije porodice traze
azil u Svedskoj. Po pristizanju u ovu zemlju najpre bi se javila
slabost, zatim problemi sa spavanjem i apatija, a kasnije bi se
razvili i drugi simptomi depresije. Nakon odredenog vremena
dolazi do odsustva govora, odbijanja hrane i prestanka kretanja:
Oboleli leze i ne ustaju iz kreveta, prestaju da reaguju na sve
vrste spoljnih stimulusa i konacno dolazi do potpunog
iskljucivanja svesti. Medutim, uprkos ovakvim- simptomima,
vitalni parametri poput pulsa i krvnog pritiska ostaju-potpuno
normalni. Dakle_,' razvija se stanje sli¢no komi. :

e e %
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Pre dozivljene traume, ova deca bila su potpuno
zdrava i uZivala su u svojim svakodnevnim
Medutim,
pristizanja u Svedsku i podnosenja zahteva za azil,

aktivnostima. neposredno  nakon
njihovo stanje se naglo i drasticno menja.
Retrospektivnim proucavanjem, naucnici su dosli
do zakljucka da se slican fenomen javljao i kod
ljudi zarobljenih u koncentracionim logorima
tokom Drugog svetskog rata. Ovo saznanje nije
iznenadujuce uzevsi u obzir da su i oni bili daleko
od svojih domova, u nehumanim uslovima,

konstantno izloZeni maltretiranju i stresu.

Tacan mehanizam koji dovodi do razvoja ovog
oboljenja i dalje nije potpuno jasan. Lekari koji
rade sa ovom decom i prate njihovo stanje,

pretpostavljaju da usled traume i nedostatka

oseCaja sigurnosti, deca gase svoju svest i
iskljucuju se iz okoline Sto predstavlja odredeni
mehanizam odbrane. Na taj nadin oni se
udaljavaju od traume, medutim, gasenjem svesti
dolazi do poremecaja ostalih Zivotnih funkcija.

Zanimljivo je to da je broj obolelih znacajno
opao nakon 2006. godine, upravo onda kada
je u Svedskoj rasterecen zakon o azilu, sto
veoma jasno ukazuje na direktnu povezanost

prethodno prezivliene traume i gubitka
oscCaja  sigurnosti - sa  razvojcm - ovog
Zivotnougrozavajuceg stanja.

U pocetku, zbog toga $to se problem javlja samo
kod dece porodica koje traze azil, mnogi su
smatrali da se radi o laZiranju sa ciljem da im se
azil lakSe i brZe odobri. Naravno, u tome nije bilo
istine, zakljucili su lekari. Tokom devedesetih
godina proslog i prvih godina ovog veka, broj
dece sa ovim problemom samo je rastao, i stvar
je postala vrlo ozbiljna, tako da je u Svedskoj
uspostavljena i zvani¢na dijagnoza sa Sifrom
F32.3A. Medutim, saznanja o ovom problemu su
i dalje veoma skromna i ne postoji specifi¢an
nacin dijagnostike, ve¢ se sve zasniva na

psihijatrijskom posmatranju. U zavisnosti od
situacije i okoline, ovo stanje moZe trajati od par
nedelja pa do nekoliko meseci ili godina.

Ono Sto je ohrabrujuce jeste to da je ovo stanje
prolazno. Put ka oporavku obuhvata vracanje
osefaja sigurnosti, kao i odobravanje azila.
Neophodno je da se dete oseca bezbedno u svojoj
okolini, da bude svesno da je opasnost prosla i da
oseca ljubav i podrsku svojih bliZnjih.

Ovaj neobican i ozbiljan fenomen definitivno
treba dodatno proucavati, istraZiti nacine kako ga
dijagnostikovati, kako ga leciti i ustanoviti do
kakvih potencijalnih dugoro¢nih posledica moZe
dovesti. Ali svakako, ovo nije samo pitanje
medicine. Ovo je svojevrsni  socioloski,
psiholoski i politicki fenomen koji otvara mnoga
pitanja. Zasto se javlja samo u Svedskoj? Sta je
to Sto uslovljava da se javi samo kod dece? Zasto
svi oboleli dolaze sa istih geografskih podrucja? I
mozda klju¢no, zasto mi kao druStvo
dozvoljavamo da se neko nade u takvoj situaciji

da razvije Resignation syndrome?
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DOBRODOSLI 2
SVET EPIGENETIR

Autor: Hana Cizik

Re¢ epigenetika skovana je sredinom prosl
veka. U bukvalnom prevodu oznacava nesto '
genetike, neSto pridodato genetici. Prvobitn_.'
pod ovim terminom podrazumevali

mehanizmi koji genotip prevode u fenotip.

danas iza pojma epigenetika krije cela
oblast posveéena promenama u genskoj ek

koje nisu posledica izme K se



Uocavanje =~ mehanizama  koji ~ kontroliSu
ekspresiju gena objasnilo je, za nau¢nu javnost
dugo enigmatican, proces tkivne diferencijacije.
lako sve Cdelije jednog organizma imaju isti
genetski materijal u svom jedru, u svakom
organizmu postoji na desetine tipova celija. U
osnovi nastanka razli¢itih éelija iz jedne jedine
Celije stoje upravo epigenetske promene
posredstvom kojih se aktiviraju i inhibiraju
odredeni geni tako da je u svakom tipu Celije
aktivna za taj tip specificna kombinacija gena,

dok su preostali geni utiSani.

Dok je uloga genoma da informacije o strukturi
¢elije prenosi nepromenjene kroz generacije,
uloga epigenoma je da detektovanjem spoljasnjih
uslova u kojima se ¢elija nalazi omoguci njihovo
efikasno koriS¢enje. Epigenetika koordiniSe
ekspresiju gena sa stimulusima koje ¢elija prima
iz spoljasnje sredine i odreduje koje informacije
zapisane u DNK molekulu ¢e biti prevedene u
proteine, zatim i izgled i funkciju celije, a koje ée
biti potisnute.

predstavlja temperaturna determinacija pola. Dok
je pol vecine ki¢menjaka odreden polnim
hromozomima, pol Zivotinja poput kornjaca
odreduje temperatura okoline jajeta. Pod njenim
uticajem dolazi do izmene epigenetskog stanja
¢elija i promene ekspresije gena. Muski potomak
¢e se razviti jedino na nizim temperaturama od
granicnih, jer samo pod tim uslovima dolazi do
aktivacije gena neophodnih za razvoj testisa.
Ukoliko se jaje nalazi u toplijoj sredini, geni za
razvoj testisa ¢e biti inhibirani i izle¢i ¢e se
Zensko mladunce.

Osobina epigenoma da menja ekspresiju gena
pod uticajem faktora spoljaSnje sredine se naziva
plasti¢nost. Posredstvom promena epigenoma
Celije se zapravo prilagodavaju uslovima
spoljaSnje sredine. Na epigenetski status mogu
uticati razliciti stimulusi, od prethodno pomenute

temperature, preko ishrane i razlicitih toksi¢nih

jedinjenja, sve do fizicke aktivnosti, pa cak i
socijalnih faktora.

Uticaj okoline na epigenetski status Ccelija
ispitivan je u okviru nekoliko studija na
jednojajcanim blizancima (odnosno blizancima
koji nose isti genetski materijal u svojim
¢elijama). Primeceno je da se razlike u

epigenetskom  statusu  izmedu  ispitanika
povecavaju sa staroS¢u, a narocito su bile
izraZzene kod ispitanika koji su Ziveli u potpuno
drugacijim zivotnim uslovima. Ova istraZivanja
su pokazala da spoljaSnja sredina mozZe znacajno
uticati na epigenetske promene, a samim tim i na

ekspresiju gena.

Interakcija ishrane i epigenoma zasnovana je na

njihovoj povezanosti posredstvom celijskog
metabolizma. Za nesmetano odvijanje metilacije
neophodno je da Ccelija raspolaze dovoljnim
koli¢inama  davaoca  metil  grupe NE
adenozilmetionina. Ovo jedinjenje se sintetiSe iz
metionina u prisustvu vitamina B12 i folne
kiseline, zbog cega je adekvatan unos ovih
nutrijenata ishranom neophodan za pravilnu

metilaciju DNK.

fernale yellow mouse (agouti gene unmethylated and active)

Sposobnost ishrane da uti¢e na epigenetski status
organizma dokazana je u nekoliko studija na
zivotinjama. Jedan od najznacajnijih ¢lanaka u
ovoj oblasti objavili su DZordZ Volf i saradnici
1998. godine u cCasopisu The FASEB Journal.
Njihovo istrazivanje je sprovedeno na gravidnim
Zenkama miSeva nosiocima mutiranog Aguti
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gena. Zbog prisutne mutacije krzno ovih Zenki je
bilo 7Zute boje. Eksperimentalne Zivotinje su
tokom graviditeta suplementirane jedinjenjima
neophodnim za pravilno metilovanje DNK. Cilj
istrazivanja je bio utvrditi da li izmenjen nacin
ishrane moze uzrokovati epigenetske promene
pracenjem boje krzna njihovih mladunaca.
Pokazano je da suplementacija uzrokuje radanje
miSeva sa braon krznom i da je ova promena
uzrokovana upravo epigenetskim modifikacijama
na Aguti genu.

Dok je metilacija DNK povezana sa dostupno$éu

grupe,
uslovljena prisustvom davaoca acetil grupe, acetil

davaoca metil acetilacija histona je
koenzima A. Pravilna acetilacija histona je
moguca jedino ako celija raspolaze adekvatnim
kolicinama ovog jedinjenja i samim tim svi
faktori koji utiu na status acetil koenzima A u
celiji potencijalno utiCu i na njen epigenetski
status.

Ova veza izmedu epigenetike i acetil koenzima A
pojaSnjava mehanizam kojim fizicka aktivnost
moze uticati na epigenetski status organizma.
Umerena fizicka aktivnost stimuliSe razgradnju
masti, pri ¢emu se stvaraju velike koli¢ine acetil
koenzima A koji, izmedu ostalog, ulazi i u
epigenetske puteve. S druge strane, prilikom
intenzivne fizicke aktivnosti moZe da se javi
nedostatak ovog molekula koji moze da bude
nadoknaden deacetilovanjem histona i posledi¢no
takode izmenom epigenetskog statusa celija. Ova
veza izmedu fizicke aktivnosti i epigenetike
ponovo stavlja na sto tezu da je promenom
izmeniti

zivotnih uslova i navika moguce

ekspresiju gena i usmeriti je u Zeljenom smeru.

DMA Methylatian

Messenger RNA

T .
ﬂ"' mm ree" e BAAA

Micra RNA

Druga vazna osobina epigenoma je njegova
stabilnost. U kontekstu epigenetike stabilnost
omogucuje da epigenom ne podleZe promenama
kada celija ne menja okruZenje. To znaci da
epigenetika ima ulogu i da stabilizuje ekspresiju
gena, a samim tim i fenotip ¢elije. Ova osobina,
takode, omogucuje da se epigenetska informacija
prenosi nepromenjena kroz generacije (upravo
tako, nasleduje) isto kao i informacija zapisana u
genima, kako sa majke Celije na cerke celije, tako
i sa roditelja na potomstvo. Posmatrano iz ugla
evolucije, prenos epigenoma sa roditelja na
potomke ve¢ intrautero priprema nove jedinke za
Zivot u okruzenju u kojem ce biti rodene i zbog
toga zapravo predstavlja poZeljan proces.

Iako je stabilnost epigenoma na prvi pogled u
suprotnosti sa njegovom glavnom funkcijom, a to
je implementacija promena u spoljaS$njoj sredini u
ekspresiju gena, neophodno je da epigenom bude
stabilan kada promene u okolini i potrebama
¢elije izostaju. Na taj nacin se spreCava menjanje
funkcije celija kada to nije potrebno. Svaka
promena u epigenetskom statusu mora biti
koordinisana i smislena, tako da doprinese
adaptaciji éelije i koristi celom organizmu. Zbog
toga su sve promene koje nisu povezane sa

promenama u spoljasnjoj sredini nepozeljne.

Nestabilan odlika
oboljenja i stoji u osnovi fenomena da pojedine

epigenom je malignih

maligne Celije luce proteine koji nisu
karakteristi¢ni za vrstu Celija iz koje su nastale.
Na primer, celije hepatocelularnog karcinoma
¢esto luce alfa-fetoprotein, molekul koje zdrave
celije jetre nikad ne sintetiSu. Gen za ovaj protein
je prisutan u svim Celijama, ali u organizmu je
aktivan jedino tokom intrauterinog perioda.
Spontanom promenom epigenoma nastalom u
malignim celija ovaj gen se ponovo aktivira, $to

rezultuje patoloSkom sintezom alfa-fetoproteina.

Maligna oboljenja su definitivno grupa bolesti
kod kojih se posvecuje najviSe paZnje znacaju
epigenetike. Medutim, sve je viSe dokaza da su




promene epigenetskog statusa prisutne i kod

poput
sindroma policisti¢nih jajnika, autoimunskih i

drugih  oboljenja dijabetes melitusa,
psihijatrijskih poremecaja. Prisustvo epigenetskih
promena kod pomenutih oboljenja daje osnovu za
razvoj dijagnostickih i/ili prognosti¢kih markera
zasnovanih na analizi epigenoma, kao i razvoj
lekova koji bi delovali na epigenetske sisteme
(nekoliko supstanci iz ove grupe je ve¢ odobreno
za primenu i aktivno se radi na razvoju novih).
Medutim, joS uvek nam nedostaju studije na
osnovu kojih bismo mogli izvesti pouzdane
zakljucke o tome da li su ove promene uzrok ili
posledica navedenih bolesti i koji su mehanizmi
njihovog nastanka. Poznavanje ovih informacija
bi nam omogudilo da se intenzivno upustimo u
implementaciju

znanja iz  epigenetike u

medicinske svrhe.

Za kraj treba napomenuti da epigenetika kao
oblast
neodgovorenim pitanjima. Koji su mehanizmi
Kako se
stabilnost epigenoma u jednim, a fleksibilnost u

relativno mlada  naucna obiluje

nasledivanja epigenoma? postize
drugim uslovima? Koji je doprinos epigenetskog

statusa razvoju oboljenja? Ovo su samo neki od

problema koji ¢ekaju da budu razresSeni. U jednoj

reCenici: Vrata epigenetskim istraZivanjima su
naSiroko otvorena.
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Postoje tri epigenetska mehanizma  koji
regulisu ckspresiju gena — metilacija DNK,
modifikacija histona i regulacija posredovana
nekodirajucom  RNK.  Metilacija DNK je
najboljc proucen cpigenetski proces  koji
podrazumeva prenos metil grupe na citozin
prisutan u molekulu DNK, a nastali metilovani
citozin zatim ometa proteine odgovorne za
njeno prepisivanje. Krajniji rezultat je blokada
ckspresije gena u cijem sastavu se nalazi
ovako modifikovan molekul, dok u slucaju
uklanjanja metil grupe dolazi do njihove
ponovne aktivacije.

Modifikacija histona predstavlja mehanizam
posredstvom  kojeg se  menjaju  vise
strukturne formacije DNK. Molekul DNK u
interakciji sa proteinima histonima formira
hromatin, ¢ija gustina utice na dostupnost

gena  proteinima  koji  vrSe  njihovo
prepisivanje. Modifikacijom histona,
uvodenjem acetl  grupe na  ostatke

aminokiselina u strukturi ovih  proteina,
otezava se njihovo vezivanje DNK, smanjuje
s¢ gustina hromatina i samim tim DNK
postaje pristupacnija transkripcionoj
masineriji. S druge strane, uklanjanjem acetil
grupe afinitet histona za DNK se povecava i
snazna interakcija koja se tom  prilikom
ostvaruje povecava gustinu hromatina i time
onemogucuje prepisivanje gena.

Nekodiraju¢e RNK molekule su prepoznate
kao regulatori ckspresijc gena relativho
skoro i tacni mehanizmi kojima ostvaruju
cpigenetske  modifikacije  jos uvek nisu
potpuno jashi. Istrazivanja u ovoj oblasti i
nasc razumevanje cpigecnoma  znacajno
otezava Cinjenica da se pomenuta tri
mehanizma sastoje od niza kako pozitivnih,
tako i negativnih povratnih sprega i da uvek
deluju udruzeno. Medutim, takva organizacija
ovog sistema je neophodna za preciznu
kontrolu genske ckspresije.
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NARKOLEPSIA

Autor: Ratarina Kitanovic

Narkolepsija je hroni¢ni neuroloski poremecaj koji se karakteriSe
prekomernom pospanoscu, Cestim iznenadnim napadima spavanja
kao i isprekidanim snom i moZe biti udruZzena sa katapleksijom
(iznenadne epizode slabosti miSi¢a pri ocuvanoj svesti), paralizom
sna (atonija miSica koja traje otprilike jedan minut nakon budenja) i
hipnagognim halucinacijama (Zivopisne i ponekad zastraSujuce
halucinacije na pocetku ili pred kraj spavanja). Iako se osoba moze
oseCati odmorno nakon budenja, njen dan bi¢e ometen jakom
pospanoséu, Sto dovodi do toga da osoba zadrema u neprikladno

vreme i remeti njenu mogucnost da ostane usredsredena u Skoli, na
poslu, tokom voZnje... Tacna patofiziologija narkolepsije je joS
uvek nepoznata, uprkos decenijama istraZivanja. Obi¢no se prvi
simptomi pojavljuju tokom adolescencije, kod priblizno 1 u 2000
ljudi, sa 50% vecom ucestaloS¢u u Zenskoj populaciji. Prekomerna
pospanost je obi¢no prvi simptom, dok se katapleksija i ostali
fenomeni razvijaju tokom narednih nekoliko meseci i perzistiraju

tokom Zivota.



Ovaj poremecaj se Cesto teSko dijagnostikuje i
moze pro¢i 5-10 godina do postavljanja tacne
dijagnoze. Cesto se meSa sa depresijom,
epilepsijom ili neZeljenim efektima nekih lekova.
Pacijenti sa narkolepsijom mogu se suociti sa
poteSkocama u vezi sa poslom i psihosocijalnom
podrSkom, kao i sa pogreSnim shvatanjima u vezi

sa svojom boleScu.

Razlikuju se narkolepsija tipa 1 (narkolepsija sa
katapleksijom) i narkolepsija tipa 2 (narkolepsija
bez katapleksije).

Kako nastaje?

1998. godine otkriven je par hipotalamickih
neuropeptida nazvanih oreksin-A i oreksin-B
(ili hipokretin 1 i 2) i njihovih receptora (OX1 i
0X2).
(hipokretini) imaju glavnu ulogu u odrZavanju

Tada je pokazano da oreksini
budnosti i regulaciji tranzicije izmedu sna i
budnog stanja. Takode, gubitak oreksinske
signalizacije moZe prouzrokovati narkolepsiju,
a daljim istrazivanjima pokazano je da postoji
gubitak od pribliZzno 90% neurona koji stvaraju
oreksin kod ljudi koji boluju od narkolepsije sa
katapleksijom. Medutim, kako su studije imale
veéi fokus na narkolepsiju sa katapleksijom,
mnogo manje se zna o neuropatologiji
narkolepsije bez katapleksije, koja zahvata
pribliZzno polovinu svih pacijenata, a ozbiljnost
simptoma je obicno manja. Smatra se da uzrok
moZe biti manje oStecenje oreksinskih neurona,
koje vedinom rezultuje pospanoS¢u i malim
smanjenjem nivoa oreksina u cerebrospinalnoj
tecnosti.

Hipokretinski sistem

Tokom normalnog budnog stanja, neuroni koji
sadrze oreksin u lateralnom hipotalamusu
povecavaju aktivnost

jezgara retikularnog

aktivirajuéeg sistema (RAS), Sto povecava
neurotransmitere koji promovisu budenje u

korteksu; dopamin, norepinefrin, serotonin i

histamin inhibiraju REM, a acetilholin se
povecava i u budnom stanju i u REM fazi. RAS
takode inhibira ventrolateralnu preopti¢ku oblast
(VLPO) koja promoviSe san, inhibirajuci dejstvo
GABA-e, Ssto

motornih neurona i tonus miSica. Jake emocije

zauzvrat povecava aktivnost

povecavaju aktivnost u amigdali, a potom i
neuronima koji sadrze oreksin. Dakle, oreksinski
neuroni obezbeduju direktne, ekscitatorne signale
u korteksu, talamusu i ki¢menoj mozdini. Sistemi
za podsticanje budenja i za spavanje su obi¢no
da bi

medusobno inhibirajudi, se obezbedila

potpuna tranzicija.

Patofiziologija narkolepsije

Tokom normalnog REM sna, nivo oreksina se
RAS i
promoviSe atoniju. Kod narkolepsije tipa 1,

smanjuje, Sto smanjuje aktivnost
mehanizam koji odvaja budenje od sna postaje
nestabilan zbog nedovoljnog nivoa oreksina.
RAS viSe ne izaziva konzistentno oslobadanje
neurotransmitera koji promoviSu budenje u
korteks i inhibira VLPO. Ovo

rezultira brzim prelazima izmedu sna i budnosti i

nedosledno

omogucava upad fenomena povezanih sa REM
fazom u budnost.
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Ali, Sta dovodi do masivnog gubitka oreksinskih
neurona? To nije u potpunosti razjaSnjeno, ali kao
i mnoge druge kompleksne bolesti, smatra se da
je i narkolepsija posledica sloZene interakcije
faktora sredine i genetickih faktora. Postoji

nekoliko hipoteza:
Autoimunska hipoteza

U osnovi gubitka oreksinskih neurona moze biti
autoiumnski  proces potencijalno indukovan
infekcijom. Produkti HLA gena su HLA molekuli
(HLA - humani leukocitni antigeni) i kljucni su u
prepoznavanju i prezentovanju stranih antigena
HLA molekuli
imunotolerancije na

¢elijama imunskog sistema.

ucestvuju i u razvoju
sopstvene Celije, koja S§titi od autoimunosti,
tako

limfocite i

primarno sto otklanjaju auto-reaktivne

preveniraju inflamatorne tkivno-
destruktivne reakcije. Kao rezultat toga, razliciti
HLA genotipi su povezani sa mnogim
autoimunskim bolestima. Najcesci
predisponiraju¢i HLA genotip je DQB1*0602,
prisutan kod 95%

narkolepsijom tip 1, ali je takode prisutan kod oko

koji je pacijenata sa
20% generalne populacije bez narkolepsije, pa se
ne moze smatrati apsolutnim faktorom rizika.

Faktori sredine

Nedavne studije su pokazale vezu izmedu
narkolepsije i streptokokne infekcije, sezonskog
gripa, pandemijske vakcinacije (2009) protiv
gripa A (HINI1) poznatijeg kao svinjski grip,
izloZenosti insekticidima, teSkim metalima kao i
povreda mozga. Jedna od najjacih pretpostavki
proizilazi iz cCinjenice da je nakon vakcinacije
Pandemrix vakcinom protiv gripa A (H1N1), koja
je sadrzala adjuvans (AS03) namenjen stvaranju
snaznog imunskog odgovora, doSlo do povecanja
broja novih slucajeva narkolepsije kod dece u
Svedskoj i Finskoj. Ova zapaZanja sugeriu da
kod genetski predisponiranih pojedinaca (sa
DKB1*0602) imunoloski stimulus moZe izazvati

imunski odgovor koji takode ubija oreksinske

neurone.

Sema koja sledi predstavlja moguéi mehanizam
kojim se objaSnjava autoimunska hipoteza. Neki
od faktora sredine mogu da izazovu imunski
odgovor protiv mikrobioloskih/sredinskih
agenasa. Imunske Ccelije mogu reagovati sa
autoantigenima i mogu aktivirati autoimunski
odgovor protiv neurona koji luce hipokretin u

hipotalamusu.

Enviormental triggers, cross reactive antibodies:
H1N1 2009, vaccination anti-TRIB2/NP/OX2R/GM3

streptococcus, F NG

or trauma . 4 » 2 L.
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Malo viSe o simptomima
Prekomerna  pospanost tokom dana je

karakteristika koja definiSe narkolepsiju. Mnogi
ljudi sa narkolepsijom imaju isprekidan san, Sto
sugerise da lo$ san nou moZe izazvati pospanost
tokom sledeceg dana. Medutim, mnogi pacijenti,
iako se oseaju odmorno nakon budenja, imaju
napade spavanja tokom dana. Oreksinski neuroni
inerviSu i ekscitiraju mnoge sisteme koji
promoviSu budnost i inhibiraju sisteme koji
podsticu uspavljivanje. Pored toga, oreksinski
neuroni mogu biti autoekscitatorni, pa kada se
aktiviraju tokom perioda budenja, mogu ostati
aktivni, $to dovodi do trajne ekscitacije drugih
sistema koji podstic¢u budenje. Suprotno tome, u
odsustvu oreksina,

neuroni koji promovisu

budenje mozda nece dobiti adekvatan ili
konzistentan ekscitatorni stimulus, Sto dovodi do
smanjenog uzbudenja, dezinhibicije puteva koji
podsticu spavanje i neodgovarajuceg prelaska u

san.



Katapleksija je iznenadna slabost miSia Cesto
izazvana jakim emocijama. Gubitak miSi¢nog
tonusa moZe biti delimican, koji uti¢e samo na
lice i vrat, ili potpun, Sto dovodi do celokupnog
posturalnog kolapsa. Epizoda katapleksije obi¢no
traje od nekoliko sekundi do 1 ili 2 minuta i za to
vreme svest je potpuno ocuvana. Jedan od
najupecatljivijih aspekata katapleksije je da je
¢esto pokrecu pozitivne emocije, poput onih koje
su povezane sa smehom ili pricanjem Sale. Kada
je osoba u REM snu, skoro svi skeletni miSi¢i
(osim onih koji ucestvuju u disanju i pokretima
ociju) su paralizovani. Ovo se zove REM atonija
sna, a sliéni mehanizmi mogu izazvati paralizu
miSic¢a tokom katapleksije

Paraliza sna se javlja pri budenju i karakteriSe se
time Sto pacijenti mogu da Cuju Sta se deSava oko
njih, ali ne mogu da otvore o¢i ili da se pomere.
Cesto opisuju osecaj guSenja usled paralize
medurebarnih miSi¢a uprkos tome Sto dijafragma
nastavlja da funkcioniSe normalno. Moze se
povezati sa narkolepsijom, ali se takode javlja bar
jednom u do 50% zdrave populacije.

Hipnagogne halucinacije su vizuelna, slusna ili
taktilna iskustva nalik snu koja se javljaju dok
pacijenti tonu u san ili se bude. Obi¢no mogu da
vide ljudska lica ili imaju osecaj kao da je neko
drugi u sobi. Pored toga, ovi pacijenti imaju
isprekidan no¢ni san.

Terapija narkolepsije

Strateski planirane dremke od po 15-20 minuta
u toku dana mogu biti efikasne, kao i

odrzavanje adekvatnog rasporeda noc¢nog
spavanja. Nekoliko stimulanasa centralnog
nervnog sistema se Kkoristi za leCenje

narkolepsije, ali nijedan nije 100% efikasan kod
svih pacijenata. Terapija je simptomatska.
Farmakoloski

tretman prve linije za

prekomernu pospanost tokom dana je modafinil

ili armodafinil, medutim prate ih neZeljeni efekti
kao Sto su anksioznost, glavobolja, iritabilnost.
Tretman druge linije bili bi amfetamini. Tretman
prve linije za katapleksiju je natrijum oksibat.
Lek se primenjuje dok je osoba u krevetu zbog

kratke pospanosti na pocetku delovanja.
Tricikli¢ni antidepresivi (protriptilin,
klomipramin) i  SNRI/SSRI  (venlafaksin,

fluoksetin) takode su koriSéeni sa odredenim
uspehom u lecenju katapleksije. Nedavno je FDA
odobrila pitolisant (antagonist histaminskog H3
receptora) za narkolepsiju. SkoraSnje studije
pokazuju da moZe poboljsati san.

Od nefarmakoloskih mera, pored odrzavanja
dobre
emocionalnu podr§ku pacijentu i obezbediti

higijene sna, vazno je i pruZiti
savetovanje o mentalnom zdravlju. Pored toga,
ovim pacijentima treba savetovati da ne voze jer

mogu zaspati u bilo kom trenutku.

Narkolepsija je redak poremecaj spavanja koji je
teSko leciti i koji negativno utice na fizicko,
emocionalno i socijalno blagostanje osobe. Ne
reaguju svi dobro na lekove i mnogi ljudi imaju
los kvalitet Zivota. Mnogi pacijenti ostaju u ku¢i,
nisu u stanju da obavljaju svakodnevne Zivotne
aktivnosti iz straha da ¢e se povrediti tokom
iznenadnih napada spavanja ili katapleksije.
Zarad poboljsanja kvaliteta Zivota neophodna je
usaglaSenost i angaZovanje interprofesionalog
tima, edukacija pacijenta od strane zdravstvenih
radnika, kao i emocionalna podrSka bliZnjih.
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--;t_j;"-Malo je supstanci koje su Siroko zastupljene u'prirbdi? a koje imaju

sposobnost da ispolje takvu efikasnost u hitnim stanjima, kao $to to
postiZe aktivni ugalj u slucaju trovanja. Ako na to dodamo i
¢ovekovu upoznatost sa njegovom glavnom primenom jo$ od samih
pocetaka civilizacije, slobodno mozemo konstato_vati‘ da se radi o
jednoj vanvremenskoj supstanci, kojé se i dalje' svrstava.medu
najvaznije antidote u farmaciji. : v

Kada govorimo o aktivnom uglju, radi se o finom, crnom prahu bez

-mirisa, 'k'oji' hastaje sagorevanjem organskih materija biljnog ili -

zivotinjskog porekla, pomocu oksidacionog: gasa na v1s0k03
temperatun ]

~ Njegovi molekuli su slozeno gradeni, kristalna reSetka je

nedefinisanog oblika i delimi¢no podseca na grafit, a povrSina za

~ koju se, Van der _Valsovim'_ elektrostatickim silama vezuje veliki-
. “broj _'supst'a_nc,‘i, skrivena je unutar brojnih pukotina i pora. .




Istorijat primene

Prva dokumentovana primena aktivnog uglja vuce
korene od pre 5700 godina, kada su ga Egipéani
upotrebljavali za topljenje rude i dobijanje
bronze. Kasnije je koriSen i za upijanje
neprijatnih mirisa i pisanje na papirusu. Medutim,
tek 3000 godina kasnije, drevni Indusi i Fenicani
otkrivaju njegova antisepticka svojstva, pa je u to
vreme masovno koriS¢en na  dugackim
putovanjima za preciS¢avanje vode, a tu praksu su
kasnije primenjivali i drugi moreplovci, medu

kojima je i Kristofer Kolumbo.

Hipokrat je, reklo bi se, prvi koji je zapoceo eru
koris¢enja uglja u svrhu terapije, a njime je leCio
neka crevna oboljenja, vertigo, pa ¢ak i epilepsiju.

Nakon Sto je nauka potisnuta od strane crkve u
srednjem veku, njegova upotreba je ponovo
oZivela za vreme renesanse, kada je preteZzno
koriSéen kao dezinfekciono sredstvo, ali i za
neutralisanje kiseline u cilju tretiranja Cira na
Zelucu. Tada je sve viSe lekara, hemicara i
naucnika pocelo da eksperimentiSe sa ugljem, da
bi 1773. godine hemicar Karl Vilhelm Sele otkrio
njegova adsorbujuca svojstva za te€nosti i gasove,
Sto je predstavljalo svojevrsnu prekretnicu u
njegovoj daljoj primeni. 1776. godine, Lovitz je
izveo prve eksperimente koji su dokazali da se
ugalj moze koristiti za obezbojavanje rastvora.
Medutim, jedno od najvecih otkrica u ovom
periodu dogodilo se 1794. godine, kada je
engleska rafinerija Secera otkrila da se ugalj moZe
upotrebiti kao sredstvo za uklanjanje boje, Sto je
napravilo takvu revoluciju u industriji Secera, da
ga je Citava Evropa u to vreme koristila u cilju
dobijanja beljeg i privlacnijeg proizvoda.

Prvi put se termin ,aktivni ugalj” pominje oko
1820. godine, kada je razvijen proces njegove
aktivacije i jo$ tada je u medicinskim ¢asopisima
klasifikovan kao protivotrov i lek za crevne
poremecaje. 1883. godine, francuski hemicar

Gabriel Bertrand, otiSao je cak dotle da je
progutao arsen pomeSan sa ugljem, kako bi
dokazao njegovu detoksikacionu mo¢.

Drugi naucnici su sledili njegov primer i izveli
isti trik koji je, na svu srecu, protekao uspesno.
Uprkos brojnim studijama i dokazima, kao
antidot je zvani¢no poceo da se primenjuje tek
Sezdesetih godina dvadesetog veka, a zanimljivo
je pomenuti da su ga americki vojnici koristili u
gas maskama tokom Prvog svetskog rata.

Coconut Granulated
Shell Charcoal Activated Carbon

A

Powdered
Activated Carbon

Coconut Shall

Nacin dobijanja

U zavisnosti od sirovine i metode koja se koristi,
dobijaju se razliCite vrste aktivnog uglja, za
brojne namene. Aktivni ugalj se dobija
nepotpunim sagorevanjem organskih materija
bogatim ugljenikom, kao Sto su drvo, strugotina,
treset, ugalj, bambus ili kokosova ljuska, koja je
najcesca sirovina. U toku proizvodnje, on prolazi
kroz tri procesa: predtretman polaznih sirovina,
karbonizacija i aktivacija.

veéina

Tokom  predtretmana, uklanja se

hranljivih materija i rastvorljivih necistoca.

Proces karbonizacije omogucava da se organske
materije lignin i celuloza pretvore u ugljenisani
materijal, tako Sto se zagrevaju na temperaturi od
400-800 °C, u odsustvu vazduha, pri ¢emu dolazi
do smanjenja koli¢ine vode, hranljivih materija,
kiseonika, = vodonika, sumpora i drugih
elemenata. Takode, odvija se i kondenzacija
aromaticnih jedinjenja i njihova razgradnja, pri
demu zaostaje ugljenisani ostatak, a dodatne
unakrsne reakcije, spre¢avaju formiranje uredene
grafitne dominantno

strukture, pa nastaje

amorfna struktura uglja.
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Kiseonik se u sirovinama oslobada u obliku H,0,
CO i CO; i ovi novonastali produkti olakSavaju
reakcije aktivacije koje slede.

Ugljenisani materijal moZe se aktivirati na dva
nacina: fizickom i hemijskom aktivacijom.

U procesu fizicke aktivacije, sirovina se aktivira
zagrevanjem na temperaturi 750-1000 °C u
atmosferi vakuuma ili inertnog gasa (najcesce
CO;). Ovim se ugalj oslobada od prethodno
adsorbovanih molekula, uklanjaju se necistoce,
pri ¢emu se oslobadaju vezivna mesta na povrsini
i stvaraju se fine, sitne granule. Metoda je jeftinija
od hemijske i ispoljava manji uticaj na Zivotnu
sredinu.

U procesu hemijske aktivacije, dolazi do
ugradivanja hemijskih agenasa u sirovine. Oni se
zajedno zagrevaju u inertnom gasu na 400-800
°C, a karbonizacija i aktivacija se deSavaju
istovremeno. Velika prednost ove metode jeste
niska potro$nja energije i visoka efikasnost samog
procesa, a na ovaj nacin se aktivhom uglju
povecava kontaktna povrSina, za razliku od
aktivacije na viSim temperaturama, gde on
poseduje manju povrSinu, Sto znacajno utie na
adsorpcione sposobnosti. Nedostatak je potreba
za pranjem nastalih produkata, kako bi se uklonili
nusproizvodi hemijske reakcije, nakon cega sledi
suSenje, Sto znacajno produzava proces, pa je iz
tog razloga fiziCka aktivacija pogodnija i danas je
viSe u upotrebi.

Finalni proizvod predstavlja aktivni ugalj koji
poseduje veliki broj sitnih pora (mikroporozna
struktura), koje mu povecavaju ukupnu povrSinu
sa 2 m?g, na cak 1000-3500 m?g, S§to je
ekvivalentno veli¢ini fudbalskog terena. To mu
omogucava da adsorbuje velike koli¢ine gasova,
toksina, otrova i zagadujucih materija. Na primer,
1 litar aktivnog uglja u stanju je da adsorbuje ¢ak
80 litara amonijaka.

Mehanizam dejstva

Aktivni ugalj poseduje veoma poroznu teksturu i
negativno je naelektrisan, pa je zbog toga u
stanju da veze pozitivno naelektrisane molekule,
kao Sto su toksini i gasovi, sprecavajuci njihovu
sistemsku apsorpciju u gastrointestinalnom
traktu. On direktno adsorbuje toksine koji se
nalaze u rastvorenoj te¢noj fazi, a sam aktivni
ugalj se ne resorbuje kroz epitel creva i ne
podleZze dejstvu digestivnih enzima, zbog cega
dejstvo ispoljava u nepromenjenom obliku.

Njegov sekundarni mehanizam dekontaminacije
se sastoji u prekidu enterohepati¢ne cirkulacije
leka. Mnogi apsorbovani lekovi koji prolaze kroz
znaCajan metabolizam i konjugaciju u jetri,
eliminiSu se putem Zuci u tanko crevo. Kada tu
dospeju, oni mogu da podlegnu hidrolizi i da se
vrate u enterohepati¢nu cirkulaciju. Aktivni ugalj
ometa ovaj proces i vezuje se za konjugovani lek
pre hidrolize ili slobodni nekonjugovani lek pre
reapsorpcije.

Sama adsorptivna sposobnost aktivnog uglja se
zasniva na ravnoteZi izmedu slobodnog toksina i
kompleksa aktivni ugalj-toksin. Kako ugalj
vezuje toksin u crevima i prolazi kroz njih,
postepeno se stvara difuzioni gradijent. Ovo
zauzvrat uzrokuje da ve¢ apsorbovani toksini
mogu difundovati nazad preko crevne membrane
u lumen, Sto znaci da aktivni ugalj donekle vrSi
dijalizu krvi u crevnoj cirkulaciji i time dodatno
smanjuje sistemsku apsorpciju toksina. Nekada
moze dodi i do njihove desorpcije sa Cestice, ali
to se uspeSno sprecava primenom adekvatne
doze antidota.

Aktivni ugalj najbolje vezuje nejonizovane,
nepolarne i slabo rastvorljive toksine, a manje je
verovatno da ¢e adsorbovati polarne molekule
rastvorljive u vodi. Kapacitet vezivanja za
toksi¢nu supstancu zavisi od: veli¢ine cestice,
rastvorljivosti supstance, njene pH vrednosti,

stepena jonizacije i sadrzaja prisutnog u Zelucu.



Primena kod trovanja

Kao antidot, danas se Siroko koristi u lecenju
umerenih do teSkih i po Zivot opasnih trovanja i
predoziranja. Utvrdeno je da je aktivni ugalj
efikasniji Sto se ranije primeni kod otrovanog
pacijenta, pri ¢emu je najbolje uzeti ga unutar 1
sata od ingestije otrova, a najduze do 4 sata, kako
doSlo do

gastrointestinalnom traktu, kada se efikasnost

ne bi resorpcije  otrova u

smanjuje. Vazno je napomenuti da je
kontraindikovan kod pacijenata sa izmenjenom ili
na bilo koji nafin poremedenom sve$cu, jer tada
mozZze do¢i do njegovog udisanja i razvoja
pneumonitisa. Efikasan je kod trovanja Sirokim
spektrom lekova i supstanci, a pre svega onih
lekova koji se sporo otpuStaju, zatim raznih

alkaloida, biljnih toksina i nekih insekticida.

Nije efikasan kod
supstancama, kiselinama, bazama, metalima ili

trovanja  jonizovanim
nekim organskim materijama, a neZeljeni efekti
koji se mogu javiti su muka, povacanje, dijareja i
opstipacija, mada je dokazano da moze biti
efikasan u tretmanu nespecifi¢nih oblika dijareje,
jer ima sposobnost da adsorbuje bakterijske
toksine i proizvode njihovog metabolizma, a
takode
adsorpcije gasovitih molekula.

moze smanjiti i nadimanje, usled

Imajuéi u vidu da se veliki deo =zavr$nih
produkata metabolizma filtrira u bubrezima i
eliminiSe urinom, aktivni ugalj zna¢ajno olakSava
tu funkciju, jer adsorpcijom wuree i ostalih
uremijskih toksina, smanjuje opterecenje bubrega,
Sto moZe biti od posebne vaznosti kod osoba sa
hroni¢nom bubreZnom bolescu.

Zakljucak

Ukoliko se ispravno koristi i adekvatno dozira,
aktivni ugalj moZe predstavljati spas u akutnim
stanjima trovanja, stoga bi bilo korisno imati ga u
svom domu, ali isto tako neinformisanost o

potencijalnim nezeljenim dejstvima i
kontraindikacijama moze dovesti do neracionalne
upotrebe, stoga je najbolje potraziti savet
farmaceuta ili lekara, kako bi se minimizirala
mogucnost Stetnih posledica i iskoristili svi
benefiti ove naizgled jednostavne, a veoma vaZne

supstance koju nam je priroda podarila.

Lekovi/toksini koje aktivni ugalj adsorbuje i protiv kojih

je efikasan su:

ACE inhibitori, amfetamini, antidepresivi (izuzev litijuma),
antiepileptici, antihistaminici, aspirin, salicilati, atropin,
barbiturati, benzodiazepini, beta blokatori, blokatori
kalcijumovih kanala, hinin, hinidin, hlorokin i primahin,
dapson, digoksin, digitoksin, diuretici (posebno furosemid),
nesteroidni antireumatici neuroleptici, oralni antidijabetici
(narocito glibenklamid, glipizid), opijati, dekstrometorfan,
paracetamol, piroksikam, tetraciklini, teofilin.

Fitotoksini koji se adsorbuju i biljke/gljive u kojima se

nalaze:

Amatoksin (zelena pupavka), akonitin (jedi¢), kolhicin
(mrazovac), kukurbitacin (tikvica), ergot alkaloidi (razena
glavnica), ibotenska kiselina, muskarin (muhara,
panterovka), nikotin (duvan), ricin (ricinus), strihnin
(strihnos), taksani (tisa), glikozidi digitalisa (lisi¢arka).

Supstance protiv kojih je nedovoljno ili nije uopste

efikasan:

Alkoholi (etanol, metanol i glikoli — etilenglikol), neorganske
soli (npr. natrijum hlorid), metali i njihova neorganska
jedinjenja (litijum, gvoZde ili drugi teSki metali — olovo,
ziva), organski rastvaraci (aceton, dimetilsulfoksid), kiseline
i baze, cijanidi.
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Antibiotici predstavljaju grupu lekova koji su
nesumnjivo promenili tok medicine, time i tok
ljudskog Zivota — kako zZivimo i kako umiremo.
Razvojem antibiotika omoguceno je i razvijanje
moderne medicine, od hemioterapije,
transplantacija, hirurSkih zahvata, pa sve do
le¢enja bakterijskih infekcija koje u ovom
trenutku gotovo da ne predstavljaju opasnost

ljudskom organizmu.

Medutim, osobina antibiotika koja jo§ uvek mori
¢ovecanstvo jeste podloZnost zastarevanju usled
alarmantne otpornosti na tretman kod bakterija,
¢ime dolazi do erozije njihove efikasnosti tokom
vremena, pa i do rezistencije.

Sve je veca zabrinutost naucne zajednice zbog
nedostatka inovacija u dizajnu antibiotskih lekova
i razvijanju vodec¢ih molekula. Ovakvim tokom
moZe se ocekivati dolazak postantibiotske ere gde
infekcije rutinski leCene lekovima iz 20. veka vise
nece davati ikakav odgovor u 21. veku. NaZalost,
ova zabrinutost nije plod maSte. Ve¢ sada se
suocavamo sa visoko rezistentnim sojevima poput
Acinetobacter  baumannii i Mycobacterium
tuberculosis gde postoje jasni dokazi o postojanju
sojeva rezistentnih na sve do sada poznate
antimikrobne agense (eng. pandrug resistance —

eng. skr. PDR).

klinicka
antibioticima  javlja se usled

Povecéana potreba za efektivnim
povecane
multirezistencije (eng. multidrug resistance —
eng. skr. MDR) organizama Sirom sveta.
Prirodnom selekcijom, samo najotporniji i
najspremniji organizam ¢e preZiveti i nastaviti
svoju  vrstu.  Neracionalnom  upotrebom
antibiotika, ¢ovecanstvo je ubrzalo ovaj proces,
dajuéi  vetar u leda i  mogucnost
mikroorganizmima da postanu otporniji. Sama
rezistencija ima dva porekla: greSke pri
replikaciji naslednog materijala koje rezultiraju
selekcijom mutanata neosetljivih na
antimikrobne agense koji ¢e se vertikalno

razmnozavati kroz bakterijske populacije i

sticanje mobilnih gena na  rezistenciju
horizontalnim transferom gena medu
bakterijama.




U proSlosti smo se sa pojavom rezistencije susreli otkriCem novih antibiotika i

njihovim uvodenjem u RliniCku praksu. Ciklus koji je bio oCekivan jeste da kako

se javlja otpornost i slabi uticaj naSih postojecih lekova, farmaceutska industrija

obezbeduje kontinuirano snabdevanije ili novih antibiotika ili derivata postojecih

sa poboljSanim svojstvima, ukljuCujuci reSavanje rezistencije. Medutim, naiSli

smo na problem. Ovaj ciklus je sada prekRinut.

Stopa greske DNK polimeraze je poprili¢no niska
(smatra se da je stopa greske reda ~10 na -9 do
10 na -11). Razlog tome je jednostavan -
neophodno je obezbediti verodostojnu kopiju
genoma. Medutim, ukoliko razmatramo veliki
broj bakterija (podaci navode da se moZe nadi
viSe od milion bakterija u jezgru ZariSta) i
relativno brzu stopu generacija, od samo jednog
minuta do nekoliko sati, akumulacija mutanata je
neizbezna. Kada ove greSke u genomu
dozvoljavaju bakterijama da smanje afinitet
antibiotika za ciljno mesto ili povecavaju
ekspresiju efluksne maSinerije, mutanti onda
dominiraju u populaciji, rezultujuci rezistencijom
koja je Siroj masi prikazana kao neuspeh terapije.
Mutacije mogu biti vodec¢i uzrok klinicke
rezistencije na neke klase antibiotika poput
fluorohinolona ili kod nekih mikroorganizama
koji retko ucestvuju u horizontalnom transferu

gena poput M. tuberculosis.

Ergo, ,pokretna rezistencija” gena ili genskih
elemenata poput plazmida ili transpozona
predstavlja veliki izazov za najveci broj lekova.
Ovi genetski elementi od skromnog broja
nukleinskih baza, ¢esto mogu da nose gen za
rezistenciju na razlicitu klasu antibiotika. Shodno
tome, izbor jedne vrste leka moZe posledicno
dovesti do pasivnog sticanja rezistencije prema
drugim klasama antibiotika, ¢ak i u njihovom

odsustvu.

Trenutna ironija jeste CcCinjenica da je svega
nekoliko lekova u nekoj od klinickih faza
istraZivanja, dok

evolucija  rezistencije i

diseminacije nastavlja brzo da se Siri, sa alarmant-

Svetska
zdravstvena organizacija procenjuje da je u 2019.

nim zahtevima za nove lekove.

godini preminulo preko 1,2 miliona ljudi, a isto
tako se procenjuje da ¢e u 2050. godini ovaj broj
dostici ¢ak i 10 miliona godiSnje. Smatra se da ¢e
preminuti 10 miliona ljudi godiSnje od
bakterijskih infekcija koje su do skoro bile lecene

konvencionalnim antibioticima.

Da bi naznadila vaznost ovog problema i
ohrabrila istrazivacke grupe Sirom sveta da svoja
istraZzivanja okrenu ka pronalaZenju reSenja i
Svetska
organizacija pruZa finansijsku pomo¢ u vidu

novih antibiotika, zdravstvena
projekata koji bi omogudili povraéaj uloZenih

resursa  u dobijanje  novih, neophodnih
antibiotika. Dodatna olakSica jeste i primena
alternativnih puteva u klinickim istraZivanjima,
gde se omogucuje kompanijama da se novi
antibiotik direktno primenjuje i prilagodava
strategiji licenciranja za retke i ozbiljne bolesti
(poput MDR infekcija), gde se sprecava faza
skupih, velikih, randomizovanih, dvostruko

slepih klini¢kih ispitivanja.

Da bi antibiotik bio efektivan, on mora da se
primenjuje u koncentracijama odnosno dozama
dovoljnim da se zaustavi rast infektivnih mikroba
Sto pre i Sto efektivnije. Ovaj kriterijum cesto
zna¢i da se radi o izuzetno visokim dozama.
Posledic¢no, toksikoloSki i farmakoloski pragovi
se znatno razlikuju od lekova kod kojih su
doziranja manja.



Svojom evolucijom, bakterije su razvile razliCite

maSinerije kojima izbacuju toksiCna jedinjenja,
Rakvi su i antibiotici. Ovi mehanizmi ukljuCuju
jedinstvene membrane, efluks sisteme koji brzo
mogu da odstrane materije koje su Stetne po
bakterije, ali i mogucnost da se izuzetno brzo
dele i udu u fizioloSki senescentna stanja poput
biofilmova. U ovim stanjima, bakterije imaju
smanjen metabolizam koji Cesto rezultira i
tolerancijom na antibiotike.
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Capsule
Quier membrane/
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Usled znacajnih strukturnih razlika bakterija,

Barrier to some  Dormant persisters
antibiotics can survive
antibiolics

razvoj antibiotskih lekova se osvrée ka uZzem
spektru dejstva. Takvi agensi takode mogu
ublaziti (iako ne ukloniti) selektivni pritisak koji
pokrece pojava rezistencije kod agenasa Sirokog
spektra s obzirom na njihov diskriminatorni
antibakterijski uticaj na mikrobiom domacina.
Medutim, antibiotici uzZeg spektra ne bi trebalo da
ozbiljno uznemire fizioloSku mikrobiotu, $to je
Cesto nezeljeno dejstvo antibiotika Sirokog
spektra i moZe dovesti do prekomernog rasta
bakterija koje se tesko leCe poput Clostridioides
difficile.

Pitanje koje je neminovno postaviti jeste, kako ¢e
izgledati buducnost antibiotika? Najverovatnije
neemo prisustvovati povratku zlatnog doba
razvoja antibiotika, kada je viSe razliCitih
grupacija jedinjenja uvedeno u terapiju u vrlo
kratkom periodu. Verovatnije je da ¢e se u
buduénosti pribegavati razli¢itim pristupima
tretiranja i prevencije infekcija. Strategija razvoja

novih lekova pronalazi odgovore u razli¢itim
tipovima pristupa.

Konvencionalni antibiotici

Trenutni arsenal malih molekula leZi u prirodnim
proizvodima koji predstavljaju evoluciju i
prirodnu selekciju miliona godina koje krasi
jedinstvenost, kompleksnost, potentnost i
bioloska aktivnost. Medutim, ovo je jedan od
izvora sa velikim problemom identifikacije nove
klase jedinjenja. Jedan od pristupa ovoj
problematici jeste iCHIP metodologija. iCHIP
(eng. isolation chip) predstavlja metod kojim se
bakterijske vrste kultiviSu u svom zemljiSnom
okruZenju. Zemlja se razblaZi u rastopljenom
agaru i hranljivim materijama tako da samo jedna
¢elija, u proseku, raste u malim odeljcima ili
bunarima iCHIP-a, otuda i termin ,izolacija”.
Cip je zatim zatvoren u polupropusnu plasti¢nu
membranu i zakopan nazad u zemljiSte kako bi
se omogucio protok hranljivih materija koje nisu
dostupne u laboratoriji i oteZavaju kultivaciju
bakterija. Kim Luis je ovom metodologijom iz
Eleftheria terrae izolovane iz zemljiSta uspeo da
izoluje teiksobaktin, a iz Photorhabdus khaini
izolovane iz gastrointestinalne cevi nematoda

koje ubijaju insekte, izolovao je darobaktin.

Jo$ jedan vaZan izvor antibiotika svakako jeste
de novo sinteza molekula. Razumevanje fizi¢ko-
hemijske karakterizacije antibiotika omogucava
nam stvaranje smernica u sintezi novih
individualnih molekula. Vodeni maksimom ,,u
potrazi za novim lekom, kreni od poznatog”,
Mijerova laboratorija je uspostavila inovativan
modularni

sintetski put nove generacije

tetraciklina, makrolida i linkozamida -

antibiotika koji izuzetno Sire raznovrsnost ovih
klasa jedinjenja

iznad pragova prirodne

biosinteze.

Put kojim ¢e budude generacije neminovno

koracati  svakako jeste i put veStacke

inteligencije.



Vestacka

bibliotekama hemijskih jedinjenja tragati za

inteligencija ~ moZe  zahvaljujuci
osobinama nalik antibioticima, te tako doc¢i do
identifikacije novih sintetskih derivata spremnih
za dalji razvoj.

Antibiotici na bazi peptida
Povecanjem antibiotske rezistencije, naucna
javnost svoje interese okrece ka antimikrobnim
peptidima. Iako postoje odobreni antibiotici na
bazi peptida (poput bacitracina, gramicidina,
polimiksina i daptomicina), najve¢i broj ovih
jedinjenja pokazuje probleme u vidu hemoliticke
aktivnosti i nefrotoksi¢nosti, S$to umnogome
limitira njihovu primenu. Uprkos vecoj ceni
sinteze i osetljivosti na proteaze, nekoliko
jedinjenja na bazi peptida je uspeSno proSlo
klinicka ispitivanja.

klinickih
peptidomimetika murepavadina, koji za ciljno

Treéa faza ispitivanja  cikli¢nog

mesto  ima  lipopolisaharidnu  transportnu
masineruju Pseudomonas vrsta, nije uspela usled
izuzetne nefrotoksi¢ne aktivnosti ovog leka. Ovaj
problem se pojavljivao i kod polimiksina, terapije
poslednjeg izbora kod multirezistentnih gram
negativnih infekcija. Kako bi se zaobisli ovi
problemi i kako bi se poradilo na bezbednosti
ovog leka, sintetisan je polimiksinski analog
MRX-8 kojim su se smanjili toksi¢ni metaboliti i
trenutno se nalazi u prvoj fazi klinickih
ispitivanja. Uprkos zahtevima koje donose
antibiotici na bazi peptida, optimizam ostaje, i
mnogi ovakvi lekovi kandidati se nalaze u
razli¢itim fazama ispitivanja, gde za ciljno mesto
imaju sijaset razli¢itih patogena.

Antivirulentna strategija

Antivirulentna strategija je alternativna strategija
supresije virulentnosti patogena. Ovaj pristup daje
uzak spektar dejstva i u vecini slucajeva ovakva
terapija bi morala da se kombinuje sa jo§ nekim

antibiotikom kako bi doS$lo do ostvarivanja terapi-

jskog cilja — eradikacije. Posebno su znacajni
inhibitori adhezina FimH bakterije E. Coli —
GSK3882347i EB8018/Sibofimloc koji blokiraju
vezivanje patogene E. coli za epitel domacina.
Sibofimloc je uspeSno prosao prvu fazu klini¢kih
Faktori
fundamentalnija ciljna mesta za monoklonska

ispitivanja. virulencije su
antitela (mAt) i nekoliko lekova obakve bioloske
terapije se trenutno nalazi u krajnjim fazama
ispitivanja.

Monoklonska antitela

Bioloska terapija monoklonskim antitelima uvodi
ekspanziju farmaceutske industrije i istraZivanja.
Iz razlicitih aspekata, bakterije predstavljaju
idealno ciljno mesto za mAt tehnologiju. Za
razliku od kancerskih celija, najveci broj
bakterijskih antigena se razlikuje od humanih, Sto
mogucava bakterijskim celijama da budu
savrSeni kandidati kako za monoklonska antitela,

tako i za bispecifi¢na antitela.

Ipak, pored svih benefita, trenutno postoje tri
odobrena antimikrobna monoklonska antitela.
faktor
anthracis, izazivaca antraksa (raksibacumab i

Dva blokiraju virulencije  Bacillus
obiltoksaksimab) i jedno targetuje Clostridium
difficile (bezlotoksumab) smanjujuéi ucestalost
ponovljene infekcije. Samo je bezlotoksumab u
postpunosti proSao sve rigorozne faze klinickih
ispitivanja, dok su anti-antraksna antitela
odobrena za Zivotinje — organizme koji prete
bioloskoj katastrofi. Trenutno je svega nekoliko
mAt u krajnjim fazama ispitivanja uprkos
njihovoj dokazanoj koristi u terapiji. (Treca faza
klinickih istraZivanja, monoklonska antitela u
terapiji S. aureus: suvratoksumab i tosatocumab i
druga faza klinickih ispitivanja:
omodenbamab/514G3; druga faza klinickih
ispitivanja  u

terapiji =~ P. aeruginosa:

panobacumab/Aerumab).

Neke od barijera u koriS¢enju antimikrobnih
monoklonskih antitela u klinici jesu izazovnost



identifikacije specificnog patogena koji je izazvao
infekciju, ciljanje antigena koji je konzervisan,

eksprimiran i pristupadan tokom infekcije i
izazivanje dovoljnog i brzog odgovora kod
imunokompromitovanih i pacijenata sa ozbiljnim
komorbiditetima.
Uzak spektar antimikrobnih monoklonskih
antitela u monoterapiji ¢e imati efikasnost samo
ukoliko je ciljni molekul prisutan, prepoznatljiv i
predominantno odgovoran za nastanak bolesti.
Problem sa monoklonskim antitelom KB0O1, koji
je bio kandidat u tretmanu pneumonije u vezi sa
P. aeruginosa koji je targetovao PcrV -
komponentu sekretornog sistema tipa 3, jeste bio
niska ekspresija targeta PcrV kod populacije
pacijenata sa cisticnom fibrozom na kojima je
studija radena. Sto se ti¢e bispecifi¢nog antitela
MEDI3902/gremubamab — antitelo koje targeruje
PcrV i PSL, polisaharid kritican za dormiranje
biofilma i vezivanja za Celiju domacina, razlog
njegove neefikasnosti nije u potpunosti poznat, ali
autori navode da je moguce da je u pitanju subset
ucesnika studije sa niZim osnovnim zapaljenjem,
Sto dovodi do kompleksnosti ovih klinickih
studija i oteZanosti kod pacijenata sa ozbiljnim
komorbiditetima.
Antimikrobna  monoklonska
jedinstvene naucne prepreke, ali poput razvoja

antitela  imaju

bilo kojih antibiotskih lekova, suoCavaju se sa
finansijskim barijerama. Procenjuje se da razvoj
monoklonskog antitela moZe koStati i viSe od
hiljadu milijardi dolara. Takode, nacin primene
monoklonskih antitela dominantno vezuje ove
lekove za parenteralnu primenu u bolni¢kim
uslovima, Sto limitira Siru aplikaciju i koriS¢enje
ovih lekova. Izmedu modela kompenzacije
placanja po upotrebi i prethodnih neuspeha u
razvoju antimikrobnih mAt, rizici razvoja mAt su
mozda previsoki za mnoge kompanije. Ova
kalkulacija se moZe promeniti kako se rezistencija
povecava, antibakterijska mAt dobijaju viSe
uspeha, a

dijagnosticke  tehnologije  se

poboljsavaju.

Ipak, sa retkom klinickom primenom, malo je
verovatno da ¢e antimikrobna mAt uskoro uticati
na klini¢ku praksu.

Samo decenijama od njihovog otkri¢a sredinom

20. veka, antibiotici predstavljaju ogroman uspeh
i transformativni uticaj na medicinu. Direktna
Rontrola i prevencija infekcije koju nude ovi
lekovi su duboko promenili putanju ljudskog
Zivota. Ovaj uspeh je otvorio mogucnosti u
Rontroli bolesti i medicinskih intervencija koje su
bile nemogue u prethodnim erama ljudskog
Zivota. Paradoksalno, ovaj uspeh je izazvao
samozadovoljstvo. Za razliku od drugih klasa
lekova, evolucija i Sirenje rezistencije na
antibiotike predstavljaju egzistencijalnu pretnju
napretku. Ovo nije nova briga - Aleksandar
Fleming je upozorio na ovu opasnost u svom
obracanju za Nobelovu nagradu 1945. godine za
otkri€e penicilina. Medutim, farmaceutski sektor
i agencije za finansiranje istraZivanja nisu uspeli
da daju prioritet otkrivanju i razvoju antibiotika u
poslednjih nekoliko decenija.




Uprkos ovoj realnosti, postoji razlog za nadu.
Vodele medunarodne agencije, ukljuCujuci SZO,

G20, G7 i Evropsku uniju, sada prepoznaju Sirenje

otpornosti na antibiotike kao globalnu krizu.
Nacionalni i medunarodni napori da se poboljSa
ekonomska odrZivost otkrica antimikrobnih
sredstava se razvijaju i testiraju.

ARo se oni mogu koordinisati na globalnom
nivou, onda postoji razlog za optimizam da se
finansijski destimulansi za ulaganje u ovu oblast
mogu prevazii, pomeraju€i ravnoteZu antibiotika
u pozitivnom pravcu. U isto vreme, naucCni
napredak u otkrivanju i razvoju novih terapija
nikada nije bio raznovrsniji, nude¢i konstelaciju
pristupa za reSavanje krize rezistencije. Polja kao
Sto su sintetiCka biologija i istraZivanje genoma
nude sredstva za istraZivanje neiskoriSCene
hemijske raznovrsnosti antibiotika. Pristupi kao
Sto je veStaCka inteligencija se sve viSe
primenjuju na otkrivanje antimikrobnih lekova.
Zajedno sa pouzdanim dijagnostiCkim alatima koji
se lako koriste, upotreba antibiotika uskog
spektra postaje sve odrZivija. Preispitivanje starijih
strategija Rao Sto su fagoterapija, monoklonska
antitela i vakcine sa alatima i iskustvom 21. veka
mogu proSiriti budunost antiinfektivne terapije
izvan tradicionalnih antibiotika. U ne tako dalekoj
buduénosti, klini€ari bi trebalo da imaju raznolike
alate za leCenje i prevenciju bakterijskih infekcija,
Cuvajudi dobitke u dugoveCnosti i kvalitetu Zivota
steCenim tokom proSlog veka. NaSa uloga kao
farmaceuta jeste da sa velikom ozbiljnoS¢u
pristupimo  tematici  racionalne  upotrebe
antibiotika i da se uvek dva puta zapitamo, da li je
zaista neophodno.
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Osnove i
noviteti u

lerapiji
dijabetesa
melitusa tip 1

Autor: Milica Zlatanovié

»Insulin ne pripada meni, on pripada celom
svetu”, re¢i su Frederika Bantinga, cuvenog
kanadskog nauc¢nika, odgovornog za ekstrakciju
molekula insulina. Ovaj dogadaj danas predstavlja
jednu od najznacajnih prekretnica u oblasti
medicine i okosnicu terapije dijabetesa melitusa
tip 1. Otkricu i uspesnoj ekstrakciji insulina
prethodili su brojni pokusSaji da se razjasni koji je
to molekul (ili u ovom sluc¢aju nedostatak istog)
odgovoran za nastanak ove bolesti. Krajem 19.
veka su nemacki istrazivaci, Oskar Minkovski i
Jozef fon Mering, ustanovili da uklanjanje
pankreasa kod pasa izaziva simptome sli¢ne
simptomima dijabetesa melitusa. Nedugo zatim,
engleski fiziolog Edvard Albert Sarpi-Safer je
predlozio da u dijabetesu postoji nedostatak
jednog molekula i dao mu je ime insulin (lat.
insula — ostrvo). Ipak, najvazniji dogadaj usledio
je 1921. godine kada su Frederik Banting i njegov
Best

pankreasa psa. Timu ovih kanadskih istraZivaca

pomoénik  Carls izolovali insulin iz
su se zatim pridruzili DZejms Kolip i DzZon
Meklod kako bi razvili preis€eni inuslin iz
govedeg pankreasa i onda ga namenili za humanu
upotrebu. Ve¢ naredne godine, insulin je prvi put
koriSc¢en u terapiji dijabetesa melitusa kod ljudi, a
patent je prodat Univerzitetu u Torontu za svega 1

dolar.

Iako je rad Bantinga i Besta promenio Zivote
nebrojano mnogo ljudi, govedi insulin nosio je sa
sobom i nedostatke. Medu njima se izdvaja Cinje-

* = Frederik Banting (desno) i Carls Best

nica da ovim putem ekstrakcije nismo mogli da
dobijemo velike koli¢ine insulina, Sto je znacajno
sa aspekta farmaceutske industrije.

Ipak, vaZniji problem se ogleda u tome da, ma
koliko govedi insulin bio slican humanom, ta
sli¢nost nije potpuna. Samim tim, imunogenost
govedeg insulina nije bila zanemarljiva i mogla
je dovesti do pokretanja imunskog odgovora
domacdina, stvaranja antitela usmerenih protiv
leka i gubitka njegove aktivnosti.

Nova prekretnica docekala nas je 1978. godine
kada je sintetisan humani (regularni) insulin
rekombinantnom DNK tehnologijom, S§to je
ujedno bio i prvi put da je humani protein
sintetisan metodom biotehnologije. Ova metoda
je podrazumevala insertovanje humanog gena
koji kodira insulin u plazmid poreklom iz E. Coli
i vraanje rekombinantnog plazmida u bakteriju.
Ova bakterija postaje sposobna da sintetiSe
insulin, koji zatim biva preciS¢en i koriS¢en za
humanu upotrebu.

Sinteza humanog insulina nije oznacila i kraj
istraZivanja u ovoj oblasti, ve¢ je, kao i uvek,
nauka nastavila da radi na unapredenju terapije i
poboljsanju farmakoloSkog profila ove grupe
lekova. Prilikom formulacije egzogenih insulina
tezilo se ka tome da postignemo najpre adekvatne
farmakokineticke i konacno farmakodinamicke
osobine. Malim izmenama u strukturi molekula

-




stvoreni su analozi insulina koji pokazuju isti
efekat kao humani insulin, ali se razlike ogledaju
u vremenu kada dejstvo nastupa i njegovom
trajanju. NajceS¢e se primenjuju supkutano u vidu
bolus injekcija koristeéi insulinske ,,penove” ili
Na
Sjedinjenih Amerckih Drzava se takode nalazi

pak putem insulinskih pumpi. trzisStu
inhalaciona formulacija, Affreza, u kojoj se nalazi
humani insulin. Pocetak dejstva se oCekuje za 30
minuta, a vreme trajanja moze biti i do 3 sata u
zavisnosti od doze.

Danas, analoge insulina delimo na insuline
kratkog, srednjeg i dugog dejstva. Insulini srednje
i duge duzine dejstva obezbeduju bazalni nivo
insulina, dok su insulini kratkog nastupa dejstva i
brzodeluju¢i (humani insulin) bolus insulini. U
grupu kratkodelujucih insulina spadaju insulin
lispro, aspart i glulizin. Vreme potrebno da se
pojave u krvotoku nakon supkutane primene je
kratko, te se oni primenjuju od 10 do 15 minuta
pre jela, maksimum dejstva dostiZu nakon sat
vremena, a ukupno dejstvo traje do par sati.
Ovakav da
koncentracija egzogenih insulina prati porast

na¢in  primene omogucéava

kocentracije glukoze u krvi nakon obroka.
Prednost ovih formulacija jeste $to imamo brzu
resorpciju nakon supkutane primene i krace
trajanje dejstva u odnosu na humani insulin, te
od
hipoglikemije. Insulinima srednje duZine dejstva

tako i manji rizik postprandijalne

pripada suspenzija insulina sa neutralnim
protaminom Hagedorn (NPH) i cinkom u
fosfatnom puferu.

Relative insulin effects

Ova formulacija omogucava odloZzen nastup

dejstva supkutane nakon primene, a razlog tome
jeste spora apsorpcija uslovljena postepenom
disocijacijom heksamera insulina na monomere.
Pocetak dejstva moZe da se ocekuje nakon 2 do 3
sata, maksimum nakon 5 do 7 sati, a dejstvo
moze da traje do ¢ak 16 sati zbog ¢ega se uzima
Ipak,

biti
varijabilna, te pacijenta treba pratiti. U insuline

jednom ili dva puta  dnevno.

farmakokinetika ovih analoga moZe
dugog dejstva spadaju insulin degludek, detemir i
glargin. Njihov pocetak dejstva se deSava nakon
par sati i oni u toku 24 Casa odraZavaju bazalni
nivo inuslina. Vreme trajanja dejstva moZe biti
¢ak i viSe od jednog dana, a uzimaju se iskljucivo
supkutano bilo kad u toku dana. Danas se unutar
razli¢itih formulacija prave smeSe koje sadrZze
kako insuline srednje duZine dejstva, tako i one
koji imaju kratko dejstvo, jer na taj nacin
da

oslobadanje inuslina koje postoji kod zdravih

moZzemo  bolje imitiramo  fizioloSko

osoba.
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Ipak, odrZzavanje normoglikemije se u praksi nije
pokazalo kao lak zadatak, te se kod pacijenata
cesto srecu epizode postprandijalne
hipoglikemije. Ideja da se prevazide ovaj problem
jeste upotreba kontinualne infuzije insulina u vidu
insulinskih ~ pumpi imitira

koja ponasanje

humanog  pankreasa. @~ Pumpa  obezbeduje
kontinuiranu supkutanu infuziju kratkodelujuéeg
insulina, individualno podeSeno, odredenom
brzinom tokom 24 ¢asa, uz dodavanje bolusa pred
obroke. Ona moZe da bude povezana ili sa
uredajem koji meri koncentraciju glukoze u krvi
(krv iz vrha prsta) ili sa kontinualnim meracem
koncentracije glukoze u krvi (continuous glucose
monitoring device) koji se postavlja ispod koZe i
belezi koncentraciju glukoze u toku celog dana.
Prednost ovog vida lecenja jeste Sto uredaj
kontinuirano prati koncentraciju glukoze i na taj
nacin daje samo onu koli¢inu insulina koja je
potrebna. Ovo je doprinelo boljoj kontroli kako
koncentracije glukoze u krvi, tako i glikoziliranog
hemoglobina (HbAlc),

parametar koji govori o koncentraciji glukoze u

Sto je dijagnosticki

krvi u poslednja dva do tri meseca. Dodatno,

smanjeni su skokovi insulina i incidenca
postprandijalne hipoglikemije.
Drugaciji  pristup  terapiji DMI1  jeste

imunomodulatorna terapija koja se zasniva na
saznanju da u patogenezi ove bolesti ucestvuju i
urodeni i steCeni imunski sistemi.

Insulinska pumpa i kontinulani 2zl
koncentracije glukoze u krvi

Ovaj oblik terapije se bazira na primeni agenasa
koji za cilj imaju da suprimiraju aktivnost
imunskog sistema. Ve¢ osamdesetih godina
proSlog veka, iako je upotreba insulina bila u
porastu, testirana je upotreba ciklosporina A.
Ovaj lek deluje kao inhibitor kalcineurina,
proteina koji je neophodan za sintezu
proinflamatornih citokina koji su znacajni u
oSteCujuem imunskom odgovoru na pankreas.
Ipak, dugoro¢na remisija nije pokazana, a
pacijenti su pokazivali povedanu potrebu za

insulinom.

Pravi novitet u terapiji desio se protekle godine,
kada je Americka agencija za hranu i lekove
odobrila upotrebu leka koji moze da odloZi
nastanak klinicke (trece) faze DMI1. Taj lek
pripada grupi monoklonski antitela i njegov
naziv jeste teplizumab, a predstavlja anti-CD3
antitelo. Teplizumab se daje u vidu injekcije i
sposoban je da odlozi pocetak tree faze DM1
kod odraslih i dece starije od osam godina koji se
trenutno nalaze u fazi dva (poremecaj u
glikemiji, a pre pojave simptoma). Njegov
mehanizam dejstva se svodi na deaktivaciju
¢elija imunskog sistema koje napadaju Celije
pankreasa i insulina.

naruSavaju  sekreciju

Njegova  bezbednost je  proverena u
randomizovanoj, dvostruko slepoj i kontrolisanoj

studiji, a od neZeljenih dejstava se izdvajaju

glavobolja, leukopenija i ras.



Uprkos znacajnom napretku u terapiji ove bolesti, bilo u pogledu unapredenja vec
postojecih formulacija ili pak novih lekova, incidenca ove bolesti je u zna¢ajnom porastu.
Prema Internacionalnoj federaciji za dijabetes (International Diabetes Federation) broj
ljudi koji boluju od dijabetes melitusa (svi oblici bolesti) u 2021. godini je bio preko 530
miliona, a procenjuje se da ¢e taj broj preéi 700 miliona do 2045. godine. Uz to, kada
znamo da je ova bolest vodeéi uzrok slepila, bubrezne slabosti i amputacije donjih
ekstremiteta, neosporan je znacaj pravovremene dijagnoze i adekvatne terapije. Ipak, za
potpunu nezavisnost od insulina potrebni su novi pristupi u terapiji, kao i klinicke studije,
koje iziskuju znadajna finansijska sredstva. Sta nam buduénost u ovoj oblasti donosi,

ostaje da vidimo.
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RAZGOVOR O HI-MOM
PROJEKTU, NAUCI I ZIVOTU

DR SC.
JASMINA
IVANISEVIC

Intervju radila:
Jelena Brankovic¢

Jasmina Ivanisevi¢ je trenutno zaposlena u zvanju
docenta na Katedri za medicinsku biohemiju
Farmaceutskog fakulteta Univerziteta u Beogradu.
Doktorsku  disertaciju  odbranila 2016. godine.
Saradnik na naucnim projektima  Ministarstva
prosvete, nauke i tehnoloskog razvoja Republike Srbije
i saradnik na vise medunarodnih projekata. Kao autor
ili koautor objavila je 30 naucnih radova u
medunarodnim i nacionalnim casopisima (prema
podacima indeksne baze Scopus H-indeks je 11).
IstraZivacki rad dr sc. Jasmine Ivanisevic¢ je zasnovan
na ispitivanju parametara oksidativnog stresa i
antioksidativne zastite, zatim parametara inflamacije i
lipidnog statusa kod pacijenata sa razlicitim bolestima
i utvrdivanju znacaja pomenutih parametara u
dijagnostici i pracenju oboljenja. Recenzent je u vise
medunarodnih casopisa kategorije M20. Bila je
angaZovana u radu nacionalnih naucnih i strucnih
organizacija, kao i strucnih tela Farmaceutskog
fakulteta. Clan je Srpskog drustva za mitohondrijalnu i
slobodno-radikalsku fiziologiju, Biohemijskog drustva
Srbije (¢lan Odbora za ulogu nauke u drustvu) i
Drustva medicinskih  biohemicara Srbije (clan
Komiteta mladih istraZivaca).



Draga Jasmina, veliko je zadovoljstvo imati
priliku da razgovaramo sa Vama. Neki od
naSih Citalaca Vas sigurno znaju sa fakulteta,
a neki pak sa stranica naSeg casopisa gde ste u
HDL
cesticama. NaSe pitanje za Vas je: ko je

prethodnim brojevima pisali o

zapravo Jasmina IvaniSevi¢?

Hvala na pozivu za ovaj razgovor. I meni
predstavlja zadovoljstvo da razgovaram sa
Vama.

Ko je zapravo Jasmina IvaniSevi¢? Iako bi ovo
trebalo da bude jednostavno pitanje, mislim da
nije lako dati odgovor jer neretko upravo kod
ovakvih pitanja moje misli odu u neko
filozofiranje (osmeh), ali ipak... zadrZzacu se na
uobicajenim i ocekivanim odgovorima.

Moj razvojni put zapoceo je pre dosta godina u
Beogradu, a zatim se nastavio u jednoj izvrsnoj
beogradskoj osnovnoj Skoli gde je udaren temelj
poznavanju prirodnih i druStvenih nauka. Kroz
osnovno Skolovanje, moju naklonost je imao
srpski jezik. Bila sam ¢lan literarne sekcije, kao i
ucesnik na takmicenjima iz gramatike na kojima
sam neretko osvajala nagradu. Tada sam mislila
da ¢u da studiram srpski jezik i knjiZzevnost.

Kasnije sam pohadala gimnaziju opSteg smera
gde su jednako zastupljeni prirodni i druStveni
predmeti. Te 4 godine Skolovanja bile su
dovoljne da me na neki nacin udalje od srpskog
jezika i moja interesovanja primarno usmere ka
prirodnim naukama. Hemija i biologija su mi bile
narocito zanimljive. Ali i filozofija i psihologija
su mi bile zanimljive, Sto je i dan danas slucaj.

Moze se reci da sam ,;raspolucena” licnost, zbog
takvih interesovanja, ali smatram da su sve te
nauke potrebne za sagledavanje coveka u
potpunosti. A ja o€igledno imam potrebu da tako
gledam coveka... da zavirim u tajne atoma i
molekula, ali i u tajne ljudske duSe koja se (jo$
uvek) smatra nematerijalnim entitetom. Tako,

volim da procitam neku knjigu ili makar citate
koji se ti¢u Coveka, njegovog Zivota, sudbine,
duse, stalne borbe dobra i zla u njemu i svega
onoga Sto ga ¢ini Covekom.

Pored navedenih interesovanja, moju naklonost
je dobila i muzika, tac¢nije klavir. Nisam
pohadala klasi¢nu muzicku Skolu, ali sam iSla na
privatne Casove klavira koji su me uputili u tajne
ovog predivnog instrumenta. Posebno je dobar
osecaj kad odsvirate neSto. To doti¢e duSu,
opuSta i ¢ini sre¢nim. Naravno, da biste neSto
naucili da svirate dobro potrebno je izdvojiti
manje ili viSe vremena, ali je svaki pomak
ispunjen radoS¢u jer niste optereceni nikakvim
rokovima.

Recite nam, kako ste znali da je farmacija
pravi put za Vas? Da li ste oduvek znali da
Zelite da se bavite naukom?

Zapravo nisam znala. Farmaciju sam slucajno
odabrala u 4. razredu gimnazije. Ja sam jedna od
onih koji nije dospela na farmaciju jer je to
volela unapred vec je to kasnije zavolela kroz
ucenje i rad. Bila sam jako motivisana i bukvalno
sam ,protr¢ala” kroz studije. Tokom studija
nisam ba$ razmiSljala da li ¢u se baviti naukom,
ali mi je posao predavaca bio prilicno
interesantan.

2022. godine je na XXII Kongresu medicinske
biohemije i laboratorijske medicine i VIII
Kongresu farmaceuta Srbije predstavljen
projekat Katedre za medicinsku biohemiju
pod nazivom HI-MOM (HIgh-density
lipoprotein MetabolOMe research to improve
pregnancy outcome-HI-MOM). Kada i kako
se rodila ideja za ovaj projekat?

Ideja za proucavanje lipidnih parametara i

parametara  oksidativno-stresnog  statusa u
fizioloSkoj, nekomplikovanoj trudnodi je nastala
joS 2009. godine kada su naSa prof. emeritus

Slavica Spasié i dr sc. Daniela Ardali¢ iz GAK
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,,Narodni Front” dogovorile temu za doktorat
koleginice Ardalic. U tu pricu je od samog
pocetka bila uklju¢ena i prof. Aleksandra
Nakon doktorske
disertacije koleginice Ardali¢, naSa saradnja se

Stefanovic. odbranjene
nastavlja kroz ispitivanje pomenutih parametara
u visoko-rizi¢noj trudnodi. U 2020. godini Fond
za nauku Republike Srbije raspisuje konkurs za
Ideje. U
meduvremenu se doSlo do saznanja da bi HDL-

projekte  u  okviru programa
om mogao imati znacajne funkcije u fizioloskoj i
patoloskoj trudnodi, ali je broj takvih studija
ograni¢en. Prof. Aleksandra Zeljkovi¢ i prof.
Jelena Vekic, kao izuzetni poznavaoci strukture i
Aleksandra
Stefanovi¢, kao izuzetan poznavalac promena u

funkcije lipoproteina i prof.
trudnodi i oksidativno-stresnog statusa, udruZuju
svoje snage sa idejom da se nastavi postojeca
saradnja sa GAK ,,Narodni Front” i dalje produbi
prica o HDL cesticama u trudnodi. Ostatak naSe
price ve¢ znate. Evo nas u 2023. godini. Radimo

,»punom parom” na projektu HI-MOM.

H| C)©C)

High-density lipoprotein MetabolOMe research to improve pregnancy outcome
HI-MOM project

Science Fund
of the Republic of Serbia

Gornja slika prikazuje logo projekta HI-MOM, dok
donja prikazuje logo Fonda za nauku Republike Srbije.

Koji su ciljevi i plan istrazivanja?

Pre nego S$to navedem ciljeve naSeg projekta,
mislim da treba naglasiti da su razlicite
komplikacije u trudno¢i usko povezane sa
poremecajem metabolizma majke. lako su opSte
promene lipidnog profila u trudnoéi dobro
istrazene i dokumentovane, joS uvek se ne zna
dovoljno o modifikacijama strukture i funkcije

HDL Cestica.

Cilj naSeg projekta je da se ispitaju strukturne i
HDL Ccestica u
trudno¢i bez komplikacija, kao i u trudnodi sa

funkcionalne karakteristike

komplikacijama, zatim da se utvrde njihove
metabolicke i genetske osnove. JoS uvek je
nejasno kako se menja HDL-om majke tokom
trudnoe i na koji nadin te specificne
modifikacije svojstava HDL-oma mogu da uti¢u
na ishod trudnode. Zato je vazno
HDL-oma

trudnoe bez komplikacija.

ispitati

longitudinalne  promene tokom
komplikovane i
Nakon Sto  identifikujemo  potencijalne
biomarkere promene HDL-oma, formira¢emo
multimarkerske  modele za laboratorijsku
dijagnostiku koji bi bili efikasni u ranom
prepoznavanju rizika za nastanak komplikacija u
trudno¢i i neZeljenih ishoda. Takode, na$
projekat ima za cilj da utvrdi i povezanost
specificnih promena HDL-oma indukovanih
trudnoom sa karakteristikama novorodenceta.
Ovakvo istrazivanje doprinede boljem
razumevanju dugoro¢nih efekata metabolickih
promena u toku trudnode na kardiometabolicko

zdravlje majke i deteta.

Sto se ti¢e plana istraZivanja, on se realizuje kroz
nekoliko faza (koje se medusobno i preklapaju),
u skladu sa ciljevima. Prva faza obuhvata
HDL-oma
nekomplikovane i komplikovane trudnoce. Na

ispitivanje  karakteristika tokom
osnovu rezultata dobijenim u prvoj fazi, druga
faza ukljucuje kreiranje multimarkerskog modela
za laboratorijsku dijagnostiku. U trecoj fazi sledi
implementacija i validacija modela. Cetvrta faza
podrazumeva ispitivanje molekularnih
mehanizama (metabolicka i genetska osnova)
koji ucestvuju u strukturnim i funkcionalnim
modifikacijama HDL-oma i uticaju na ishod

trudnoce i karakteristike novorodenceta.

Kako izgledaju Vasi dani tokom sprovodenja
istrazivanja?

UZurbano, intenzivno i naporno, ali dobro i lepo.
Sve te situacije pomazu ¢oveku da odraste, sazri,



upozna sebe i druge ljude Sto je viSe moguce.
Radimo u laboratoriji uz sve prate¢e poslove —
nastavu i brojne druge obaveze, koji nas nekad
prosto ,,preplave”. Postoji smena sunca i oblaka,
bola i radosti, ali kao Sto rekoh — upoznaj sebe, pa
se lakSe prevazidu razne prepreke. Na ulasku u
Hram u Delfima stoji natpis ,,Upoznaj samoga
sebe” §to jasno govori da su i anticki narodi znali
vaznost §to boljeg poznavanja sebe.

Da li projekat joS uvek traje? Do kakvih
zakljucaka ste do sada dosli?

Da, uveliko traje. ProSla je jedna godina, imamo
jos$ 2 godine rada. Trenutno radimo u laboratoriji,
zakljucci nam tek predstoje u narednom periodu.
Ipak, mogla bih da pomenem da smo skoro
objavili rezultate u casopisu Metabolites koji se
tiCu markera sinteze i apsorpcije holesterola, kao
i veli¢ine i udela lipoproteinskih cestica u

trudnoéi bez komplikacija i trudnoéi sa
gestacijskim dijabetes melitusom (GDM). Nasa
studija je pokazala da se izmenjen metabolizam
apsorpcija

holesterola, kao i posledicne promene veli¢ine i

holesterola, naroCito izmenjena
udela lipoproteinskih Cestica, javljaju u trudnodi
sa GDM u poredenju sa nekomplikovanom

trudnocom.

Kakvi su Vam planovi za buduénost? Da li
nam predstoji joS neki interesantan projekat?

Za sad smo okupirani postoje¢im projektom.
Vide¢emo kako ¢e biti. Trenutno nemamo u
planu neke druge projekte.

Na samom kraju ovog razgovora, imate li neki
savet za studente? Kako iskoristiti studije na
najbolji nac¢in?

Imam viSe od jednog saveta (osmeh). Neki su
vezani za studije, a neki za Zivot uopSte. Bilo bi
dobro da tokom studija studenti viSe povezuju
gradivo unutar istog predmeta, kao i razlicitih

predmeta, da razmiSljaju o onome S$to uce, da
postavljaju pitanja. Neretko smo svedoci da
studenti nauce jednu ili viSe oblasti, to poloZe i
vrlo brzo sve zaborave. Kada je to gradivo
kasnije potrebno za razumevanje nekog drugog
gradiva, onda se vidi da to nedostaje. Cesto
vidim da studentima nedostaje iskra, motivacija,
entuzijazam i iskreno bih volela da toga ima viSe.
To su glavni pokretaci za sve. Znanje ne dolazi
preko nodi. Nema carobnog Stapica. Potrebne su
godine rada i truda. Ali vi moZete da unesete
svoju magiju, safinjenu od vaseg entuzijazma i
motivacije, uz koju ¢e onda, verujem, i ucenje
biti lakSe i lepSe. Tacno je da se dosta toga uci
nakon studija, ali ako se studije ne iskoriste na
nacin, stavke teZe

pravi kasnije je neke

nadoknaditi.

Ako padnete (na ispitu ili u nekoj drugoj Zivotnoj
situaciji), ustanite, stresite praSinu sa sebe i
nastavite dalje. Ne deprimirajte se usled prve
prepreke i nemojte se razocarati kod nekog
neuspeha. Neka vam bude na umu jedan
zanimljiv citat generala DZordza Patona koji
glasi: ,,Coveka ne cenim po tome koje visine
dostigne, ve¢ koliko odskoci kad udari o dno”.
Nemojte se ni sa kim porediti. Zivot nije
takmicenje sa drugim ljudima, a pobeda je jedino
moguéa nad samim sobom.

Negujte zahvalnost za ono sto jeste i

ono sto imate, jer se u Zivolu nista ne
podrazumeva. Svako od nas ima
pregrst problema, nedostataka, sumnji i
normalno je da tezimo da to reSimo,
prevazidemo, ali isto tako, ja verujem
da mnogo toga lepog imamo ovde i sada
i na tome treba biti zahvalan.
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Weno Hiafeustn Yacanstro neginjic Lialliea
" e o Sillje ¢ Jugastire

Intervju radio: Uro$ Marici¢

Njeno Kraljevsko Visocanstvo kneginja Ljubica Karadordevi¢ je magistar farmacije. Zavrsila je

Farmaceutski fakultet Univerziteta u Beogradu i bavi se stru¢nim pisanjem i digitalnim marketingom u

oblasti zdravstva. Njeni tekstovi imaju za cilj promovisanje zdravlja, ali se pored toga sa suprugom

Njegovim Kraljevskim Viso¢anstvom princem Mihailom Karadordeviéem bavi humanitarno-edukativnim

radom u Topoli. Osnivaci su Fondacije Koreni posveéene razvoju dece i mladih i organizatori Decjeg

festivala Oplenac.

VasSe Kraljevsko Visocanstvo, pre svega, hvala
Vam Sto ste pristali da date intervju za nas$
casopis. NasSe prvo pitanje za Vas je: zaSto bas
farmacija?

Jos kao osnovac sam zavolela hemiju. ISla mi je
od ruke i takmicila sam se sve dok nisam krenula
na fakultet.
zasluzna za to, predavala mi je hemiju u sedmom

Moja majka je dobrim delom

i osmom razredu i prenela mi svoju ljubav. Zato
se izbor studija vrteo oko prirodnih nauka. Zelja
mi je bila da radim u marketingu lekova u nekoj
velikoj farmaceutskoj kuéi. Sre¢om, na cetvrtoj
godini studija sam shvatila da korporacijski svet
nije za mene, da Zelim fleksibilnu i dinami¢nu
radnu atmosferu koju pruza preduzetnicki Zivot.
Tako sam krenula putem koji me je doveo tu gde
sam danas.

Obic¢no, kada god se nekome pohvalimo da

studiramo farmaciju, osim cCestitki i
komentara kako je fakultet tezak, sledi i
pitanje kako je moguée da imamo slobodnog
vremena. Kako ste Vi nalazili slobodno vreme

tokom studija i ¢ime ste ga ispunjavali?

Da budem iskrena, nije ga bilo mnogo, narocito
na trecoj i Cetvrtoj godini. Tada sam morala i da
zapostavim ono $to najviSe volim - treninge
jahanja - kako bih postigla sve obaveze na faku-

Itetu. Sre¢om, u cetvrtoj godini je tempo malko
popustio pa sam mogla da se vratim svojoj pasiji.
Sem dobre organizacije i jasnog postavljanja
prioriteta, mislim da je bilo vrlo vazno i to Sto
smo se - moj krug prijatelja i ja - trudili da
redovne obaveze zavrSavamo u hodu, da nas ne
bi sacekali neki nepoloZeni kolokvijum ili
nenadoknadene veZbe u Spicu ispitnog roka.

A sada, jedno klasi¢no leksikonsko pitanje!
Koji Vam je bio omiljeni predmet, a koji ste
najmanje voleli? Zasto?

NajviSe sam volela farmakoterapiju. DoZivela
sam je kao detektivski zadatak da dodemo do
pravog resenja i adekvatne terapije za pacijenta.
Mislim da mi je statistika najmanje prijala, mada
je danas prakti¢no svakodnevno koristim u poslu
posto pisanje u zdravstvu podrazumeva stalne
analize relevantnih studija.

Kako je tekao Vas$ profesionalni Zivot nakon
zavrSenog fakulteta?

Odmah nakon S$to sam diplomirala primljena sam
na jedan honorarni posao i to privremeno, na par
meseci. Kao §to sam spomenula, moja inicijalna
ideja o karijeri u farmaciji se izjalovila, pa sam
po zavrSetku studija bila zbunjena i nisam imala
jasnu sliku u kom smeru da krenem. Zato je taj
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privremeni posao bio idealno prelazno resSenje -
osam godina kasnije, joS uvek radim taj posao,
mada je on menjao svoju formu nekoliko puta za
SVe OVO vreme.

Trenutno piSete strucne tekstove
medicinski sajt Stetoskop, a verujemo i druge.

Gde pronalazite inspiraciju za pisanje?

Pratim deSavanja u zdravstvu u Srbiji, ali i u
ostatku sveta, pratim objavljivanje novih studija,
Citam tekstove o zdravlju namenjene Siroj
javnosti. Cesto &itam komentare i postavljena
pitanja na druStvenim mreZama. Oni mi sluZe kao
dobar putokaz Sta ljudima nije jasno i koja pitanja
ih obi¢no muce. Kada piSem za klijente, onda se
udubim u temu koju obradujem i tada
,,preceSljam” sve relevantne izvore do kojih mogu
da dodem. Ako piSem u svoje ime, u tu svrhu kao
inspiracija  obi¢no
prijateljima i porodicom, pa i li¢na iskustva.

posluze razgovori sa
PiSem o temama koje smatram vaZnim, a koje su
obi¢no ili nedovoljno zastupljene u javnosti, ili o
njima vladaju pogresna predubedenja.

za |
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zdravstvenim

su jasni i

Vasi tekstovi
stru¢njacima, ali i ljudima koji ne pripadaju
ovim poljima. Dodatno, tu su i price iz VaSeg
privatnog Zivota i iskustva. Da li mislite da je
u takvoj vrsti komunikacije bitna bliskost?

Svi mi bolje uc¢imo i prihvatamo nove
informacije ako ih ¢ujemo od osobe prema kojoj
ose¢amo dozu bliskosti i poverenja. Isti je slucaj i
u zdravstvu, bio taj odnos fizicki, u ordinaciji ili
apoteci, ili virtuelni. Trudim se da sve piSem
govornim jezikom koji svako moZe da razume,
bez obzira na predznanje. Verujem da je to vazno
da bi se Citaoci osetili ohrabreno da uzmu svoje
zdravlje u svoje ruke i preduzmu korake ka

boljim navikama.
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Osim Sto ste farmaceut, Vi ste supruga i
mama dve divne devojCice, a bavite se i
mnogim aktivnostima u Topoli, u kojoj i
zivite. Koje su to aktivnosti? Kako one uticu
na Vas Zivot?

Osim svog posla u okviru kog radim sa
klijentima sa raznih podneblja, $to zahteva dobro
balansiranje izmedu vremenskih zona, vodim i
nasu Fondaciju Koreni koja se bavi decom i
mladima. Fondacija organizuje niz projekata od
kojih je najveci Decji festival Oplenac koji se
veC pet godina odrZava u Topoli i okuplja preko
7.000 posetilaca. Moj suprug i ja podrzavamo
dobrotvorne aktivnosti i druge projekte koji se
organizuju u naSoj zemlji, a koji su za opSte
dobro. Malo vremena koje preostane u danu
ispunjeno je konjima, koji su moja velika ljubav.
Trenutno ih je na naSem imanju osam, i to je
zadovoljstvo u kom porodi¢no uzivamo.

Vrlo ste aktivni na druStvenim mrezama. Na
svojim nalozima delite stavove, savete,
miSljenja i iskustva. Mislite li da ovakva vrsta
komunikacije ima ulogu u promociji zdravlja?

MreZe su alat koji ne bi trebalo da ignoriSemo.
Realnost je da su pacijenti tamo. Oni na
druStvenim mreZama traZze korisne informacije i
savete. Nazalost, Cesto ti saveti dolaze od
nestruc¢nih lica, $to dobro znamo kako moze da
se zavrSi. Zato je odgovornost na nama kao
primarnim zdravstvenim  radnicima  da
prilagodimo svoj na¢in komunikacije - kako ton,

tako i medijum - da bismo doprli do pacijenata

na Sto efikasniji nacin.

Javnost cesto posmatra farmaceute kao
sprodavce” i ,prodavacice”. Mi znamo da su
oni mnogo viSe od toga; uvek spremni da daju
savete i pomognu pacijentima svojim
poznavanjem medicine i zdravlja. Kakvo je
VasSe miSljenje po pitanju toga i da li mislite
da je pandemija pozitivno ili negativno uticala

na navedenu situaciju?

Uvek mi bude krivo kada se susretnem sa
takvom situacijom, jer znam koliko je vremena i
truda potrebno da neko postane farmaceut, kao i
koliko znanja kolege i koleginice u apotekama
mogu da ponude svojim pacijentima. Taj odnos
je obostran, treba raditi na tome da javnost stekne
naviku da svog farmaceuta pita za savet, ali i mi
treba da aktivno nudimo svoje usluge i budemo
na raspolaganju za svako pitanje. U apoteci to
moze da bude problem, zbog guZzve i manjka
privatnosti, ali potrebno je malo kreativnosti i
mnogo entuzijazma da se stvori primetan
napredak. Pandemija je stvari ubrzala, jer su u
prvo vreme lekari bili nedostupni, pa su se
pacijenti obracali zdravstvenim radnicima do
kojih su mogli da dodu, a to su uglavnom bili
farmaceuti. Treba tu tendenciju iskoristiti i
produbiti odnos izmedu farmaceuta i pacijenta.
Drustvene mreZe su svakako koristan alat za to
kada je mlada populacija u pitanju, ali stariji
pacijenti vole da dodu u apoteku i porazgovaraju
uzivo, pa bi trebalo razmisliti kako da se i jedan i
drugi vid interakcije prodube i ucine efikasnijim.

Svedoci smo da se u poslednje vreme u
medijima javlja veliki broj dezinformacija u
vezi zdravlja. Kako moZemo razgraniciti to
kome mozemo, a kome ne mozemo verovati?

Treba da razgovaramo sa ljudima u naSem
okruZenju, kako privatnom, tako i na radnom
mestu. Da koristimo sopstvene kanale da
edukujemo javnost kad god nam se ukaze prilika.
U tim razgovorima treba isticati pouzdane izvore,
objasnjavati kako se tumace studije, naglasavati

razliku izmedu korelacije i uzro€nosti... To je



kamenje spoticanja koje cesto primecujem u
naSem druStvu.

Kako izgleda Vasa karijera u buduénosti?

To je dobro pitanje. Ba§ na tu temu mnogo
razmi$ljam ovih dana i, da budem iskrena, tesko
mi je da do kraja sagledam kako bi buduénost u
farmaciji generalno mogla da izgleda. Realnost je
da d¢e vestaCka inteligencija dobrim delom
uplivati u naSu struku, ali mi se ¢ini da ¢e se to
desiti brZze nego Sto mislimo. Pre par dana sam
uzivo gledala kako veStacka inteligencija
uspeSno dijagnostikuje pacijenta, od uzimanja
istorije preko zahtevanja analiza do tumacenja
rezultata. Nismo jos§ stigli do tacke gde moZemo
ceo proces prepustiti maSini, ali moramo
razmisljati kako da iskoristimo ovu fascinantnu
tehnologiju u korist svih, i pacijenata i

zdravstvenih radnika.

Sto se li¢no mog posla ti¢e, moje ambicije streme
ka tome da u joS vecoj meri piSem o problemima
koje smatram slabo zastupljenim u javnosti, a
koji mogu da imaju ozbiljne posledice po fizicko
i mentalno zdravlje. Majcinstvo, rani razvoj dece,
preventiva, ishrana... Sve su to teme koje bih

Zelela da detaljnije obradujem u buduénosti.

Z.a sam kraj, imate li neku poruku
ili savet za nasSe studente i Citaoce?

Bilo da radite u apoteci, u nauci, u
proizvodnji, joS uvek studirate, ili
nesto sasvim peto - duboko verujem
da je najvaznije da svoj posao
radimo najbolje Sto mozemo. Kada
uloZimo celog sebe, to se vidi, a sem
Sto ¢e okolina to umeti da ceni, mi
sami ¢emo biti ponosni na ono §to
smo za sobom ostavili.
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mr ph
Bojan
Nikoli¢

INTERVJU RADIO: NIKOLA BOSKOVIE

Bojan Nikoli¢, magistar farmacije, samostalni
struéni saradnik obezbedenja kvaliteta i regulative;
(Odgovorno lice za registraciju lekova, zamenik
odgovornog lica za farmakovigilancu u kompaniji
INPHARM CO DOO BELGRADE)

Senior Regulatory Affairs and Quality Assurance
Associate INPHARM CO DOO BELGRADE
(Distributor  for  Johnson&Johnson,  Astellas
Pharma, Molteni Pharmaceutici, SK Pharma,
TZMO)

Citaoci naSeg Casopisu su imali prilike pre
jedno cetiri godine da te upoznaju u rubrici
Hobi nije misaona imenica kada si pricao o
duborezu. Da li se jos uvek time bavis?

Da, onoliko koliko mi moje slobodno vreme to
dozvoli.

Zavrsio si srednju medicinsku Skolu u Leskovcu
i zatim upisao Farmaceutski fakultet u
Beogradu. Kako si tada zamiSljao svoju
karijeru?

Moja ideja je bila da radim u apoteci. Mislio sam
da ¢u tako modi da imam lep posao, dobra
primanja i da ¢u mo¢i da osnujem porodicu.

Da li smatraS da neko nakon srednje
medicinske Skole ima prednosti u odnosu na
nekoga ko pre studija farmacije zavrsi
gimnaziju?

Imam utisak da neko sa srednjom medicinskom
Skolom ima prednosti kada su u pitanju stru¢ni
predmeti kao S$to su na primer botanika,
farmakognozija, farmakologija i farmaceutska
tehnologija.

Nakon studija si zavrSio Sestomesecni
pripravnicki staz. Po cemu c¢eS pamtiti taj
period?



Pripravni¢ki staz ¢u pamtiti po marljivim
kolegama koji nisu svesni svojih vrednosti. To se
posebno pokazalo tokom pandemije
koronavirusom, gde su farmaceuti i farmaceutski
teCniCari u apotekama bili jedan od osnovnih
stubova borbe protiv jedne nove bolesti svetskih
razmera. Smatram da kolege u apotekama

zasluzuju bolje uslove rada, pocevsi od plata.

Tokom tvog pripravnickog staza (od oktobra
2018. do aprila 2019) je tekao postepen
prelazak na eRecept. Da li smatra$ da je
eRecept olaksao rad farmaceuta u apotekama?
Kako?

Secam se kako sam na pocetku staZza imao gomilu
papirnih recepata koje je bilo potrebno potpisati i
ispeCatairati pre slanja u Republicki fond za
zdravstveno osiguranje. Dolaskom elektronskih
recepata se smanjila birokratija sa jedne
strane, a sa druge strane je izdavanje postalo
sigurnije kako sistem izbacuje moguce alternative
propisanom leku. Hodu reéi da se ovim
eliminisala moguénost greske prilikom Ccitanja
recepta (koje su lekari znali i ruéno pisati) od
strane farmaceuta, osim naravno za privatne
recepte, kako oni i dalje nisu deo ovog sistema.
Takode, stvorila se mogucénost da pacijenti
kojima su simptomi hroni¢nih bolesti pod
kontrolom, idu svom izabranom lekara jednom u
Sest meseci po redovnu terapiju. Ali kao jednu
manu eRecepta vidim da mnogi pacijenti,
pogotovo stariji, ¢esto nemaju pregled kada koju
terapiju mogu podici pa se tako u praksi deSava
da u apoteku dodu tek kada im ponestanu tablete,
a da su istovremeno eRecepti vec istekli.

Nakon godinu dana rada u javnoj apoteci
presao si u farmaceutsku regulativu. Zasto si
se odlucio na ovakav potez?

Iako je moja prvobitna ideja bila da radim u
apoteci, vremenom se pokazalo da nije ostvariva.
Prosto, za tih godinu dana rada se nisam pronasao
u apoteci.

Bio sam Zeljan viSe znanja i vecih
mogucnosti.

Posao stru¢nog saradnika (marketing), kao i
posao u nauénim institucijama mi nije bio
primamljiv, ali sam Zeleo da isprobam neSto
novo. Regulativa je bila jedna od moguénosti.

Pre ovog intervjua sam te zamolio da mi
posaljeS svoju biografiju kako bih mogao
lakSe da kreiram pitanja. Nju sam i dobio, ali
na engleskom. Koliko je zapravo engleski jezik
vazan u tvom svakodnevnom radu?

Bez engleskog jezika moj posao
gotovo da nije mogué¢.

Mi smo malo trziste i mali je broj proizvodaca sa
kojima bismo mogli da komuniciramo na

srpskom  jeziku. Izuzetak su proizvodZzaci,

odnosno predstavniStva sa prostora bivSe
Jugoslavije. Sa njima uglavnom komuniciramo
na srpskom. Sa svim drugim proizvodacima, koji
su zapravo vecina, komunikacija ide na

engleskom.
Kako izgleda jedan tvoj tipi¢an radni dan?

Zapravo u mom poslu
tipiénog radnog dana.

nema

To je i ono najzanimljivije, to je draZ ovog posla.
Razlog tome je Sto je obim posla veoma Sirok.
NasSe aktivnosti i obaveze su definisane zakonima
i pravilnicima, kao i internim politikama i
Ukoliko
situacije nisu potpuno regulatorno opisane, nasa

procedurama. se desi da pojedine
je obaveza da reSimo situaciju najprikladnije uz
veliku pomo¢ nasih institucija, partnera i kolega.

Kako kompanija u kojoj radiS posluje na
trziStima Srbije, Crne Gore i Republike
Srpske, potrebno je da se rukovodiS Zakonom
o lekovima, Zakonom o lijekovima i Zakonom
o ljekovima. Koja su najvece razlike ovih
zakona?
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Razlike
Sticem utisak da se crnogorski zakon najviSe

izmedu navedenih zakona su male.

razlikuje, kako je najmladi i kako je viSe
prilagoden zakonima i standardima Evropske
unije. Mislim da je Crna Gora, kada je u pitanju
imala  dosta

farmaceutsko  zakonodavstvo,

saradnje sa Hrvatskom.

Jedna bitna razlika, mada nije vezana za ove
zakone, jeste da u Bosni i Hercegovini svaki
kanton ima sopstveni zdravstveni fond. Zato se
moze desiti da iako je jedan lek registorvan u
celoj drzavi, o troSku zdravstvenog osiguranja je
moguce dobiti ga samo u pojedinim kantonima.

Sem ovih zakona, koji drugi zakoni i pravilnici
su vazni u tvom radu?

Osim Zakona o lekovima, bitan je i Zakon o
medicinskim sredstvima, kao i svi pravilnici koji
iz njih proizilaze. Izdvojio bih pravilnike o
dodatnom obeleZavanju, o kontroli kvaliteta i o
farmakovigilanci. Jedino ¢ime se ne bavim jesu
klinicka ispititvanja.

Osim regulativom, bavi§ se i obezbedenjem
kvaliteta i farmakovigilancom?

Da. Sve ozbiljne kompanije imaju u nekom
obliku sistem upravljanja kvalitetom kroz SOP-
ove (Standardne operativne procedure). Nije
neophodno da svaka kompanija ima sertifikovan
sistem kvaliteta, medutim kod distributera su
GDP (dobra
9001:2015 (sistem upravljanja kvalitetom), kao i

distributivna praksa) i ISO

joS neki drugi, obavezni kako bi doSlo do

saradnje sa velikim internacionalnim
kompanijama. ISO standard se moZe svuda
implementirati, od vulkanizerske radnje, pekare,
autobuske stanice, pa do velike internacionalne
kompanije. Sam tekst standarda ISO:9001 je jako
suvoparan i delimi¢no imaginaran. U praksi je
mnogo lakSe shvatiti Sta ovaj sistem zapravo

predstavlja i cemu sluZzi.

Kada sam tokom pocetne obuke tekst ISO
standarda 9001 dobio od kolega, re¢eno mi je da
ga detaljno procitam jer ¢e mi biti potrebno zbog
mog rada, ali i zbog privatnog Zivota. To isprva
nisam shvatio. Sada vidim koliko se ovaj princip
moze primeniti u organizaciji privatnog Zivota i
generalno planiranja.

Farmakovigilanca meni nije toliko zanimljiva, ali
je jako bitna zbog prikupljanja podataka o leku.
Imam utisak da wuglavnom lekari prijavljuju
neZeljena dejstva. Rede su to farmaceuti ili sami
pacijenti.

vecdine

Moram da napomenem da kod

regulatornih procesa postoje dokumenta koja su
povezana sa farmakovigilancom ili su pak njen
produkt.

Sta bi porucio mladim kolegama?

Mladim kolegama bih porucio da
svakako odrade pripravnicki staz u
apoteci. MoZzda se tu nefe u
potpunosti pronaci, ali e imati bolju
predstavu o procesima i radu u
apoteci. Mnoge odluke iz sfere
farmacije koje se donose van
apoteke upravo imaju uticaj na
svakodnevni rad u apoteci. | sa
druge strane ¢e uvek imati
mogucnost da se vrate u apoteku. A
ukoliko se neke ne pronade odmah
na pocCetku, potrebno je dalje
istrazivati sebe i farmaciju. Ne bih
nikada iskljuCio ni odlazak u
inostranstvo. Pogotovu kada je neko
mlad i jos uvek nema porodicu.



LEKOVITA
SVOJSTVA
BOROVNICE

Autor: Emilija Popov

Borovnica (Vaccinium myrtillus L.,
Ericaceae) je razgranat grmic, visok
do 50 cm, koji raste u planinskim

podrucjima Evrope, Azije i Severne

su okruglasto-
Plod je
okrugla, indigo plava, so¢na bobica,

Amerike. Listovi

jajasti, testerastog ruba.
u cCijem slatkasto-kiselom ukusu
uzivamo u julu i avgustu.

U fitoterapiji se kao sirovine koriste list (Myrtilli
folium), kao i svez i suv plod (Myrtilli fructus
recens i Myrtilli fructus siccus). List se
upotrebljava u tradicionalnoj medicini mnogih
naroda, zato §to se smatra da povoljno utice na
regulaciju Secera u krvi kod bolesti kao Sto je
dijabetes. Medutim, do danas ne postoje saznanja
o tome koji sastojci su zasluzni za ovo dejstvo,
ve¢ samo  pretpostavke. U  Evropskoj
farmakopeji, kao i u Britanskoj farmakope;ji,
postoje tri monografije posveéene plodu
borovnice (Bilberry fruit, fresh; Bilberry fruit,
dried; Fresh bilberry fruit, dry extract, refined
and standardized), ali nema monografije koja se
odnosi na list. EMA takode vodi dve monografije
za plod borovnice, ali ni tu nema monografije za

list.

List se bere u prolece, dok biljka cveta, a zrele
bobice po lepom i suvom vremenu, posle rose.
SuSe se na suncu ili u blago zagrejanim
suSarama, u tankom sloju.
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Farmako[oskaz d/qivnosti lista

Prema naucnoj literaturi, list borovnice ispoljava
efekte -
antibakterijsko,

mnoge terapijske antidijabeti¢no,

hipolipemicno, antivirusno,
antikancersko i antiinflamatorno. NajviSe dokaza
je dobijeno in vitro u pretklinickim ispitivanjima,
dok u prethodnih deset godina nije bilo klinickih
studija. Ustanovljeno je da list sadrzi katehinske
flavonoide,

tanine, leukoantocijane,

fenilkarbonske  kiseline, iridoide, tragove

arbutina i druge sastojke.

Dijabetes je oboljenje koje karakteriSe poremecaj
metabolizma glukoze, kao i metabolizma lipida i
proteina. Dijabetes melitus tip 2 je povezan sa
insulinskom  rezistencijom i  relativnom
sekretornom deficijencijom [-Celija pankreasa, a
Cesta je i pridruzena gojaznost. U danaSnje
vreme, prevalenca ove bolesti raste alarmantnom
brzinom. Glavni terapijski cilj podrazumeva
adekvatnu kontrolu nivoa glukoze u krvi, kao i
bolesti. Po

dijagnostikovanju dijabetesa, vaZzna je promena

prevenciju komplikacija
stila Zivota, koja moZe znacajno da uti¢e na
njegovu progresiju. Iako je dijabetes neophodno
leciti lekovima, biljne sirovine igraju bitnu ulogu
u njegovoj kontroli, jer je ustanovljeno da ovakva
suplementacija moZe doprineti boljoj regulaciji
glikemije.

Kako se list borovnice u tradicionalnoj medicini
koristi vekovima zbog pretpostavke da povoljno
utice na dijabetes, sprovedena su razlicita
istraZivanja sa ciljem da se ove pretpostavke

dokazu, kao i da se ustanovi mehanizam dejstva.

Smatra se da bi glavna mesta dejstva sastojaka
lista, izmedu ostalih, mogli da budu enzimi — a-
amilaza i a-glukozidaza. a-glukozidaza je enzim
koji hidrolizuje disaharide do glukoze, a koji je
odgovoran za postprandijalni porast glukoze u
krvi.

Postoje antidijabetici koji deluju kao inhibitori
ovog enzima — akarboza, vogliboza i miglitol.
Ipak, ovi lekovi se retko koriste u terapiji zbog
neprijatnih neZeljenih efekata kao Sto su
nadimanje, dijareja, flatulencija. Smatra se da se
ovo deSava zbog fermentacije nesvarenih Secera
traktu.

sastojci,

u gastrointestinalnom Studijama je

pokazano da prirodni kao Sto su
flavonoidi, tanini i katehini, ispoljavaju znacajnu
inhibiciju a-glukozidaze, sa manje izrazenim
gastrointestinalnim neZeljenim dejstvima. Tanini
su, na primer, koriS¢eni za tretman dijareje zbog
svog adstringentnog efekta. Pretpostavlja se da
ovo dejstvo,

u kombinaciji sa inhibicijom

enzima, moZe dovesti do povoljnih rezultata.

U jednom ispitivanju vodenog ekstrakta lista
borovnice na animalnim modelima, pokazana je
uporediva efikasnost sa akarbozom u smanjenju
glukoze u krvi posle unosa skroba — kod gojaznih
pacova, kao i kod onih sa preddijabetesom ili
streptozocin-indukovanim dijabetesom.

vae{\’i osusen P[oal borowzice

Plod borovnice sadrzi tanine, antocijane, vo¢ne
kiseline, invertni Secer, pektine i druge sastojke.
Zanimljivo je da je plod medu vo¢kama sa niZim
glikemijskim indeksom, $to ga ¢ini pogodnim za
ishranu ljudi koji izbegavaju ugljene hidrate.




Bobice se ve¢ hiljadu godina koriste u
tradicionalnoj evropskoj medicini, najpre u
terapiji kamena u beSici i Zuci, bolesti pluca, kao i
u sirupima protiv kaslja. Od pocetka 20. veka, ¢aj
od suSenog ploda se zbog adstringentnog dejstva
koristi kod dijareje, kao i =za zaustavljanje
krvarenja. U Italiji se, kao potpora cirkulaciji,
upotrebljavaju koncentrovani preparati ploda.

U prethodnih nekoliko decenija, proucava se
dejstvo standardizovanog ekstrakta bogatog
antocijanima zbog potencijala u terapiji ocnih
bolesti — dijabetesne retinopatije, katarakte,
glaukoma, sa najve¢im fokusom na retinopatiju.
U skoraSnjem istraZzivanju je pokazano da
standardizovani ekstrakt u kombinaciji sa
ekstraktom Cetinara Pinus pinaster moze da snizi
ocni pritisak kod pacijenata bez glaukoma sa
povisenim vrednostima o¢nog pritiska. Smatra se
da se efikasnost moZe pripisati antocijanima —
pigmentima koji daju cvetovima i plodovima
crvenu, plavu i ljubicastu boju.

Recept  za letnji Prelz"v od

boro'vnice; metod: po ukusu

Kuvajte odredenu koli¢inu svezih ili zamrznutih
borovnica sa proizvoljnom koli¢inom vode, a po
ukusu dodajte i Secera ili drugog zasladivaca.
Konzistenciju moZete podesiti meSavinom hladne
vode i Cvrstina (sluzi kao uguScivac). Preliv
moZete obogatiti korom od limuna, kao i
njegovim sokom. Za ocaravajuci obrt, posluZite se
aromaticnim biljem — malom koli¢inom ekstrakta
pitome nane ili, kao Sto je jednom predloZeno u
»Prakticnoj Zeni”, smrvljenih osuSenih cvetova
lavande. Ako prelivate tortu, moZete ukrasiti njen
rub Slagom, sveZim borovnicama, listovima sveze

nane i jestivim cvetovima. Prijatno!
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KAFA

Autor: Zorana Simic

Kafa je globalno jedan od najrasprostranjenijih
napitaka nakon vode. U svetu se na dnevnom
nivou popije vise od 2,2 milijarde Soljica kafe.

Da li ste se ikada, dok ispijate svoju omiljenu
kafu, zapitali Sta se sve u njoj nalazi? Ukoliko
jeste, ovaj tekst ¢e dati odgovore na sva vaSa
pitanja. Ali, hajde da se najpre pozabavimo
njenim otkri¢em.

Istorijat

Za otkrice kafe trebalo bi
etiopijskom pastiru Kaldiju. On je, naime, uocio

da zahvalimo

kako su njegove koze postajale veoma energi¢ne
nakon konzumiranja bobica koje su rasle na
jednom drvetu. Kaldi je o toj neobi¢noj pojavi
obavestio stareSinu lokalnog manastira, koji je
iskoristio bobice za pravljenje napitka koji ga je
odrZavao budnim tokom dugih noénih molitvi.

Pri¢a o cudesnom napitku pocela je da se S§iri,
najpre na Arabijsko poluostrvo, a potom i na
ostatak sveta.

U Evropu je stigla u 17. veku zajedno sa
putnicima sa Bliskog istoka. Neki ljudi su na ovaj
napitak strahom,

reagovali sa sumnjom i

nazivaju¢i ga ,gorkim Sataninim izumom”.
Kontroverza je bila velika, te se traZilo od pape
Klimenta VIII da interveniSe. On je odlucio da
proba napitak pre nego donese odluku i ocenio ga
zadovoljavajuéim, te je kafa dobila njegovo
odobrenje. Zahvaljujuc¢i tome, kafeterije su ubrzo
postale centri druStvenih aktivnosti u veéim

gradovima Engleske, Francuske i Nemacke.

Kafa je pocCela da zamenjuje uobiCajena pic¢a za

dorucak tog vremena — pivo i vino.

Oni koji su pili kafu umesto alkohola zapocinjali
su dan budni i puni energije, te je i kvalitet
njihovog rada bio poboljSan. Do sredine 17. veka,
u Londonu je bilo vise od 300 kafeterija.

Sastojci kafe

Kao glavni i najvazniji sastojak kafe izdvaja se
kofein. Kofein deluje kao stimulator centralnog
nervnog sistema. S hemijskog aspekta, kofein je
derivat purina, poznat kao 1,3,7-trimetilksantin.
Konzumacija kofeina pokazala je brojne
pozitivne efekte na fizioloSke funkcije o kojima

¢e viSe reci biti u daljem tekstu.

Pored kofeina, u kafi je prisutna i hlorogenska
kiselina. Hlorogenska kiselina predstavlja estar
koji nastaje u reakciji kafeinske kiseline i L-
hininske kiseline. To je polifenolno jedinjenje
koje se nalazi u izobilju u mnogim biljkama.
Prisutna je u listovima duvana, stablu duda, zrnu
kafe... Utvrdeno je da je upravo ona odgovorna
za gorak ukus kafe. Mnogi pozitivni efekti su
pripisani upravo hlorogenskoj kiselini:

e njen hipolipidemijski efekat doveo je do

smanjenja teZine kod eksperimentalnih

miSeva;



antioksidativna aktivnost ovog sastojka bila

je usmerena protiv ishemijske reperfuzione

povrede i u zaStiti od oksidativnog oStecenja

makromolekula kao Sto su DNK, lipidi i

proteini;

e kada se daje miSevima pod anestezijom
indukovanom  skopolaminom  pokazuje
neuroprotektivnu funkciju putem inhibicije
acetilholinesteraze;

e hlorogenska kiselina pokazuje potentnost
protiv virusa hepatitisa B, kao i HIN1 virusa
gripa;

e hlorogenska kiselina poseduje i visoki

antibakterijski i antimikoticni efekat.

Takode, bitno je spomenuti i diterpene. Diterpeni
su grupa terpenoida koji se nalaze kao sekundarni
metaboliti u mnogim kopnenim i morskim
organizmima. U kafi su najzastupljeniji kafestol i

kafeol.

Nedavno su istraZivaci sa Kanazava Univerziteta
(Graduate School of Medical Science) u Japanu
testirali kako niz jedinjenja sadrZanih u kafi utice
na kancer prostate kod miSeva. Ispitivali su celije
koje su Dbile rezistentne na standardne
antikancerske lekove kao Sto je cabazitaksel.
Rezultati istrazivanja objavljeni su 2018. godine u
casopisu The Prostate. Dosli su do zakljucka da
kafeol acetat i kafestol inhibiraju rast kancerskih
¢elija kod miSeva, kao i da njihova kombinacija
deluje sinergisticki, dovode¢i do znacajno
sporijeg rasta Celija kancera nego kod netretiranih

miseva.

Jo§ jedno jedinjenje prisutno u kafi je veoma
znacajno, a to je trigonelin. Trigonelin je azotno
jedinjenje, koje je dobijeno metilovanjem azota u
piridinskom  prstenu  nikotinske  kiseline.
Trigonelin ima dokazano antidijabeticko dejstvo.
Njegova primena na pacovima koji pate od
dijabetes melitusa rezultovala je redukovanjem
nivoa glukoze u krvi. Takode, pokazuje pozitivne
efekte kod pacova koji pate od periferne

neuropatije.

Kofein deluje kao
stimulator centralnog
nervnog sistema

Konzumacija kafe dovodi
do poboljsanja
kognitivnih sposobnosti i

smanjenja osecaja
zamora.

Trigonelin pokazuje i znaCajne efekte delujuci
NRF2
da Ccelije

kao inhibitor transkripcionog gena,

uzrokujuci raka pankreasa budu

podloZnije Celijskoj smrti putem apoptoze.
Uticaj kafe na zdravlje

e Studija sprovedena na preko 10 miliona ljudi
ukazala je na to da konzumacija jedne Soljice
kafe dnevno smanjuje rizik od smrti za 3%.

e Studija medunarodne agencije za istraZivanje
raka (IARC), koja je obuhvatila viSe od
500.000 ljudi, otkrila je da konzumacija kafe

rezultuje smanjenim rizikom od smrti
izazvanom razlic¢itim uzrocima.
e Meta analiza prospektivnih studija na

ljudima pokazala je da je konzumacija kafe
povezana sa smanjenim rizikom od kancera
jetre.
e Neka
konzumiranje kafe u menopauzi

istrazivanja  su  pokazala da

moze

delovati protektivno kada je u pitanju
nastanak kancera. Unos oko 4 Soljice kafe
dnevno smanjuje rizik za nastanak raka dojke
za oko 10%.

e Studije su pokazale da su ljudi koji piju kafu
u manjem riziku od razvoja dijabetes

Kafestol

sprecavanju razvoja dijabetes melitusa tipa 2.

melitusa tipa 2. pomaze u
On povecava lucenje insulina, smanjuje nivo
glukoze nataSte i poboljSava osetljivost na
insulin.
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e Rezultati istraZzivanja na preko 83.000 Zena
tokom nekoliko godina pokazali su da
konzumacija kafe moZe umereno smanjiti rizik
od moZzdanog udara.

e Velika studija u Japanu otkrila je da je veca
kozumacija zelenog c¢aja i kafe obrnuto
proporcionalna sa rizikom od razvoja
kardiovaskularnih bolesti i moZzdanog udara u
opstoj populaciji.

e Konzumacija kafe je povezana sa smanjenim
rizikom od hroni¢ne bolesti bubrega.

e Nezavisna meta analiza pokazala je da je
konzumacija kafe povezana sa smanjenim
rizikom od depresije.

e Kofein deluje blagotvorno na respiratorni
sistem, tako S$to poboljSava respiraciju i
povecava osetljivost centra za disanje na CO2.

e Konzumacija kafe dovodi do poboljSanja
kognitivnih sposobnosti i smanjenja osecaja
zamora.

e Unos kofeinskih napitaka ima blag diureticni
efekat.

e Veliki unos kafe moze izazvati uznemirenost,
nesanicu, tahikardiju. Ako ste anksiozni ili pod
stresom, kofein moZe pogorsati ta stanja.

Dnevna doza kofeina

Smatra se da je 200-300 mg kod odraslih ljudi
dnevna doza u kojoj kofein nece ispoljiti neZeljene
efekte, ali svakodnevno unoSenje oko 100 mg
kofeina moze dovesti do razvoja zavisnosti.
Oprezno ukoliko koristite neke lekove koji pored
glavnodelujuée supstance sadrze i kofein. To su
uglavnom lekovi koji se koriste za otklanjanje
simptoma prehlade i gripa, protiv bolova ili
povisene telesne temperature. U toku trudnoce, ne
preporucuje se unos veéi od 200 mg kofeina, jer
moze dovesti do pobacaja i male telesne mase
novorodenceta.

Ukoliko Zelite da redukujete unos kofeina, najbolje
je da to ucinite postepeno, kako biste izbegli osecaj
nervoze, umora, pospanosti, uznemirenosti.
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KANTARION

Autor: A[e/@dndar Ale/@ej Koral

Kantarion (Hypericum perforatum L.) je biljka

koja pripada familiji Hypericaceae, Kkoja
obuhvata 360 zeljastih vrsta. Najpoznatije
biljke koje imaju lekovita dejstva pripadaju

rodu Hypericum L.

Hypericum perforatum L, u narodu poznat kao
kantarion, a u nekim delovima naSe zemlje joS kao
bogorodi¢ina trava ili gospin cvet, Siroko je
rasprostranjena viSegodisnja zeljasta i korovska
biljka sa vretenastim i jako razgranatim korenom.
Stabljika je uspravna, Cvrsta, dostiZze visinu od
oko 100 cm, a u gornjem delu je razgranata sa dve
istaknute uzduZne pruge bez dlaka. Listovi su
manji i zeleni (dugacki od 1 cm do 3 cm i Siroki
od 0,4-0,8 cm) naspramni, sedeci, duguljasti i
jajasti. Mezotel lista sadrZi brojne sekretorne
Supljine koje na listovima moZemo primetiti kao
mnogobrojne prozirne tacke. Kada ih okrenemo
prema svetlosti, oni izgledaju kao da su izbuSeni
(lat. perforatum). Te svetlije prozirne tacke
predstavljaju Zlezde sa etarskim uljem. Cvetovi su
sakupljani u Siroke S$titolike cvasti sa po pet
kruni¢nih i &aSi¢nih listiéa. Casi¢ni listi¢i su
jajasto-lancetasti do linearni sa Siljastim vrhom,
bez dlaka na povrSini i sa brojnim prozirnim i
crnim tackama, dok su krunicni listi¢i uskojajasti,
karakteristi¢no zlatnoZzuti, a po obodu sa crnim
tatkama sa oko 50 prasnika sraslih u 3 snopica
iznad kojih se proteZe trostruki tu¢ak tamnocrvene
boje. Plod ove biljke je Caura, dok bradavicasto
seme odlikuje crvenomrka boja.

GDE RASTE KANTARION?

Rasprostanjenost kantariona Sirom sveta je velika,
povezuje razliite predele umerene i suptropske
klime Evrope, Azije, zapadne delove Sjedinjenih
Americkih Drzava i severne Afrike.

Uslovi Zivota, pogodni za rast i razvoj ove biljke
sa mnoStvom lekovitih svojstava, su zemljiSta
srednje bogata hranljivim materijama, umereno
topla i umereno svetla staniSta, odnosno livade,
proplanci, svetle hrastove Sume, paSnjaci,
razlic¢iti Sibljaci, njive, podrucja blizu stena,
pozariStima. U  Srbiji,

......

ova biljka raste u

brdskim i planinskim podruc¢jima u jugoisto¢noj i

isto¢noj Srbiji. U Vojvodini se kantarion
najceS¢e moze nadi na podrucju VrSackih
planina, FruSke gore, Deliblatske peScare,

Titelskog brega, na Sremskom lesnom platou i
Sirom plodnih polja i ravnica suncem okupane
Vojvodine.

KAKO SE BERE KANTARION?

Kantarion cveta u periodu od kraja maja do
sredine septembra, u zavisnosti od nadmorske
visine na kojoj ova biljka raste. Njegove
nadzemne delove najbolje je brati tokom juna i
jula, kada su cvetovi najotvoreniji, jer tada
sadrzaj biljnih aktivnih materija dostiZe najveci
stepen aktivnosti, a samo seme sazreva u periodu
od avgusta do septembra.

Tokom leta, berba kantariona, kojoj sam par puta
prisustvovao u proSlosti na obroncima VrSackih
planina, ostala mi je kao draga uspomena i vrlo
znacajno iskustvo. Kantarion se bere tako Sto se
deo biljke,
listovima i cvetovima, isece nekoliko centimetara

nadzemni stabljika zajedno sa
od zemlje, u zavisnosti od duZine stabljike.
IseCeni nadzemni delovi kantariona se, nakon
branja, ostavljaju da se osuSe (suva droga), kako
bi se koristili za infuz i ¢aj od kantariona koji
ima niz blagotvornih delovanja. MoZe da se
koristi i svez kantarion za pripremu
kantarionovog ulja (Oleum Hyperici), a moZe i
da se koristi za pripremu tinkture (alkoholni
ekstrakt). Vrlo je bitno napomenuti da se

kantarion ne sme brati kada precveta!
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KANTARION KROZ VREME

Ovu biljku su koristili joS stari Grei u antickoj
Grckoj, o cemu svedoce spisi tadasnjih medikusa
Dioskorida i Galena o lekovitosti kantariona.
Takode,
magijska dejstva i da tera zle duhove. Sam

stari Grci verovali su da poseduje

Hipokrat je rekao za ovu magi¢nu biljku da ima
mo¢ koja moZe oterati gotovo svaku boljku.

Poznato je joS od davnina da se kantarion koristi
za saniranje rana, a poseduje i tu osobinu da
umiruje bol. Mnogo godina kasnije, Svajcarski
lekar  Paracelzus je okarakterisao mnoga
kantarionova lekovota svojstva, medu kojima je
naveo da je ova biljka vrlo delotvorna za ciS¢enje
rana, a spoznao je i kantarionovo antidepresivno
dejstvo.
Kantarion je uveden u fitoterapiju tek
sedamdesetih i osamdesetih godina 20. veka, a
tada je uSao u medicinu kakvu danas izu¢avamo i
prihvaden je od strane Svetske zdravstvene
organizacije.
Hyperici herba, koja se koristi za lecenje,
prijatnog je mirisa i nagorkog, oporog ukusa.
Pored etarskog ulja, ova biljka sadrZi i tanine (oko

10% od ukupne mase biljke), hiperforin (oko 3%

mase  biljke), razne  boje (hipericin),
pseudohipericin, protohipericin,
protopseudohipericin, ugljene hidrate,

belancevine, aminokiseline, smole, vitamin C itd.
Hipericin i pseudohipercin su osnovne supstance
koje se nalaze u sitnim pegama (0,5%). Osim ovih
supstanci, u kantarionu se nalaze i flavonidi:
kvercetin,

kamferol, kvercetin-glukozid,

amentoflavon, luteolin, kao i hiperizin i rutin.

LEKQVITOST KANTARIONA

Kantarion pokazuje mnoga lekovita dejstva poput
antibakterijskog, antivirusnog, antioksidativnog,
antiinflamatornog i antidepresivnog.

Hiperforin je snazan antibakterijski agens koji
deluje i na Gram (+) i Gram (-) bakterije,
pogotovo na

Staphylococcus aureus,

Streptococcus  mutans,  Proteus  vulgaris,

Escherichia coli.

Hipericin deluje vrlo snaZzno na bakterije
Helicobacter pylori, a pseudohipericin deluje na
viruse, kao Sto su Herpes simplex tip 1 i 2,
influenca virus tip A i B, virus vezikularnog
stomatitisa, Epstein-Barr virus, retroviruse i
mnoge druge. Ove supstance iz kantariona
direktno deluju i inaktiviraju replikaciju virusa,
blokiraju prodor virusa u ¢eliju i tako je Stite od

razaranja.

Hipericin ima antidepresivno delovanje, a to
ostvaruje tako Sto inhibira aktivnost monoamino
oksidaze tip A i B, te tako povecava koli¢inu
neurotransmitera serotonina, dopamina, gama-
aminobuterne kiseline (GABA), noradrenalina,
acetilholina. Flavonoidi i procijanidi deluju na
centralni nervni sistem, a sa hiperforinom uticu
na mozak, tako da nocu pomaZu oslobadanje
melatonina, $to poboljSava san.

KANTARION |
UPOTREBA U
MEDICINI

NJEGOVA
NAROODNOJ

Kantarion su naSi preci koristili u svrhe lecenja.
kantarionom, a koristio se spolja (dermalno) i
sistemski. Na prvom mestu spolja za zarastanje
rana, kao antiseptik, za posekotine, opekotine,
hemoroide, kod raznih koZnih oboljenja (npr.
ekcem, nega koZe, protiv reume, ublaZavanje
upale miSica, izraZene vene, fibromijalgija, ubodi
insekata, upala vaginalne sluzokoze).



Sistemski, koristio se protiv upale mokra¢ne beSike, upale Zeluda¢ne sluzokoZe, upale creva i desni,

protiv iritacije sluzokoZe usne duplje, ¢ira na Zelucu i dvanaestopalacnom crevu. Dodatno, koristio se kod
upale slepog creva, noénog mokrenja dece, sniZavanja temperature, raznih bolesti pluca i bubrega, protiv
Zutice, gréeva, dijareje, dizenterije, a takode je poznato da je odlican za izbacivanje glista. Kantarion je
odlican saveznik u otklanjanju simptoma menopauze, simptoma predmenstrualnog sindroma, protiv
menstrualnih bolova, upale i gréeva materice, upale jajnika i pojave cisti. Povoljno deluje na blaze oblike
anksioznosti, koristi se za poboljSanje raspoloZenja, protiv nesanice, nervoze, glavobolje, premorenosti i
nervnih ranjivosti.

KANTARION U NARODU

U nasem narodu postoji verovanje i obicaj da ako neudata devojka stavi kantarion pod jastuk, te noci ée
sanjati svog buduceg muza.

Kantarion je poznat pod raznim imenima medu kojima su bogorodicina ruka, gospino zelje, Marina
rucica, bljuzgavac, gorac, Ivanova trava, trava Svetog Jovana. U Engleskoj se naziva St. John's wort, gde
se vezuje za kult Svetog Jovana Krstitelja. Razlog tome jeste Cinjenica da je oko 24. juna (7. jula), na dan
kada se obelezava rodenje Svetog Jovana Krstitelja, kantarion u svom punom sjaju i spreman za branje. U
Engleskoj postoji obicaj da ¢e im, ako se stavi malo kantationa pod jastuk, Sveti Jovan podariti zdravlje i
blagoslov koji ¢e ih pratiti u narednoj godini.

Literatura

. ,,Botanika farmaceutika”, RadiSa Jancic¢ i Branislava Lakusi¢ Lento Beograd 2017

. ,,Lekovite i Stetne biljke okoline VrSca i VrSackih planina”, mr Predrag Sucevié¢, Gradski muzej Vrsac, VrSac 2002/2003.
. ,,Lecenje biljem”, Jovan Tucakov, Vulkan Beograd 2014.

. ,,Pelagicev narodni ucitelj”’, Vasa Pelagi¢ Leo commerce Beograd 2014.

. ,,Prirodno lijecenje biljem”, Nikola Gelencir, Nakladni zavod Znanje Zagreb 1989.
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Apotekarstvo
Timocke
krajine

TEKST JE NAPISAN U SARADNJI SA
APOTEKARSKOM USTANOVOM ZAJECAR.

U odnosu na druge apoteke u Srbiji, prva apoteka
u Zajecaru osnovana je znatno kasnije — tek 1880.
godine. Do tada, Beograd se mogao pohvaliti sa
Cak Cetiri apoteke, a i drugi gradovi u Srbiji nisu
zaostajali u formiranju funkcionalnih
zdravstvenih ustanova. Jedan od razloga za
kaSnjenje grada ZajeCara u osnivanju apoteke je
taj Sto je Zajecar zapoceo svoju obnovu tek nakon
oslobodenja 1833. godine. Nacin Zivota, radne
navike i zanimanja su se menjale iz korena, a
potom je nastupio i period srpsko-turskih ratova
1876-1878. godine. ZajeCar je bio poruSen i
opljackan, osuden da joS jednom ceka svoju
obnovu. Medutim, ni to nije pristiglo lako —
predstojale su ZajeCarska buna i srpsko-bugarski

rat.

Prilika da ZajeCar dobije svoju prvu apoteku
ukazala se dolaskom Franja Vavri¢eka. On se
obratio Ministarstvu unutrasnjih dela i traZio
dozvolu za pocetak rada prve apoteke u ZajecCaru.
Ona je bila poznata pod nazivom ,Kraljevska
dvorska apoteka Franje Vavriceka”.

Od tog momenta, ZajeCar je nastavio da
napreduje. U periodu pre Drugog svetskog rada, u
ZajeCaru je postojalo cCak Ccetiri apoteke, a u
posleratnom periodu nastupa osnivanje prve
Narodne apoteke ,,Istok”. U izveStajima Povere-

niStva narodnog zdravlja se mogu pronaci
dodatni podaci koji ukazuju na to da su 1948.
godine postojale tri privatne i jedna drZavna
apoteka. Tri privatne apoteke Zakonom o otkupu
privatnih apoteka (1949) bivaju nacionalizovane
ili otkupljene i preformirane u gradske apoteke.
Cetiri postojeée apoteke formiraju ustanovu sa
samostalnim  finansiranjem  pod  nazivom
Narodna apoteka koja 1974. biva preregistrovana

u Narodnu apoteku ,,Lek”.

Veliki napredak u radu Apotekarske ustanove
Zajecar deSava se 2001. godine kada se pocinje
sa izgradnjom Galenske laboratorije. Izgradnja je
zavrsena 2004. godine u sklopu apoteke ,,Lek” i
danas se ova laboratorija sastoji od laboratorije
za izradu i laboratorije za kontrolu galenskih

lekova.
Pored  aktivnog  uceS¢a  farmaceuta u
samomedikaciji pacijenata, proSirenja obima

savetodavnih aktivnosti i farmaceutskih usluga u
apoteci, ono S$to Apotekarsku ustanovu Zajecar
izdvaja od ostalih je i ¢uvanje tradicije i istorije
apotekarstva Timocke krajine.

Sektor za farmakoinformatiku i Sektor za
marketing i razvoj Apotekarske ustanove ZajecCar
pokrenuli su projekat pod nazivom ,,Cuvamo
krajine”. U
okviru ovog projekta organizovana je postavka

tradiciju apotekarstva Timocke

istorijski znac¢ajnih eksponata, posuda i pribora,
sakupljanih prethodna dva veka u apotekama
Sirom ovog podrudja.

Redakcije SupHa-e imala je jedinstvenu priliku
da ovu postavku poseti, Cuje interesantne price o
dragocenim eksponatima i uslika neke od njih za
svoje Citaoce. Medutim, kako bi zaista osetili i
pridali jednaku paznju svakom od sakupljanih
dragulja, redakcija vam preporucuje da posetite
grad ZajeCar i pokucate na vrata Apotekarske
ustanove ZajeCar. Garantujemo vam da e vas

docekati nasmejana lica i farmaceuti puni znanja!
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UPHA PREPORUCUJE
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RADIO GALAKSIJA

PREPORUCULE: HANA CIZIK

Radio Galaksija je internet portal
posvecen popularizaciji nauke.
Rad portala se zasniva na
produkciji radio emisija koje se
mogu sluSati u realnom vremenu
na RadioAparatu, a snimljene
epizode su dostupne na svim
ve¢im podkast platformama.
Svaka emisija obraduje drugu
temu o kojoj glavni urednik i
Pavlovi¢

voditelj DuSan

razgovara sa relevantnim
stru¢njacima. Teme su posvecene
razli¢itim fenomenima iz domena
fizike,
medicine,

astronomije, biologije,
arheologije,
tehnologije, kao i humanistickih
nauka. Velika raznolikost tema i
sjajni voditelj i gosti koji se
maksimalno trude da kompleksne
nau¢ne teme Sto bolje priblize
sluSaocima obezbeduje da na
Radio

svako moZe naci ponesto za sebe.

stranicama Galaksije

(Posebno topla preporuka za
emisije broj 61 i 62 posveéene
podvalama i prevarama u nauci.)

SERIJA DOPESICK

PREPORUCUJE: ZORANA SIMIC

Ova serija govori o leku koji se
o zove oksikontin i proizveden je

hulu

DQPESICK

INS| FIR(DB THE TﬁLEST]P JFNJJ o

devedesetih godina proSlog veka.
On je predstavljen i reklamiran kao
'n p—-— . ‘ opioidni analgetik na koji se ne
E P ' ‘ R razvija zavisnost, S$to se kasnije
kroz seriju pokazuje kao netacno.
ima desetak

Ova mini serija

epizoda, a radena je po istoimenoj

knjizi autorke Bet Mejsi koja
opisuje  zdravstveni sistem u
Americi.

NJUZ POPKAST

PREPORUCUJE: MIHAILO PAUNOQVIC

Dobro poznata ekipa Njuz.net-a pre nekoliko meseci pored svog
regularnog Njuz podkasta, pokrenula je POPkast. Jelisaveta,
Viktor, Nenad i Marko dele sa nama svoje utiske o filmovima,
serijama, knjigama, muzici, predstavama i ostalom sadrZaju iz
oblasti pop-kulture. Sve to rade na beskrajno zabavan, duhovit i
nimalo objektivan nacin Sto daje poseban duh POPkastu. Njihove
preporuke definitivno treba razmotriti, a anti-preporuke...pa
moZda se i to nekome svidi. Svojim opisima filmova i knjiga
sigurno ¢e vam ulepSati dan, a uz to nikada necete biti bez ideje

Sta da gledate i Citate sledece.
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LJILJANA
PEKIC

@ Datum rodenja

Ove godine proslavi¢u okrugli rodendan.
@ Omiljeni citat?

Always Look on the Bright Side of Life - Monty Python
@ Bioskop ili pozoriste?

Bioskop i pozoriste, kao umetnicke forme u sluzbi
kritickog misljenja.

@ Omiljeno jelo i/ili kuhinja?
Jela koja su zacinjena prstohvatom ljubavi.
@ Sport koji volite?

Sport kraljeva - hodanie.

Sta nikad ne &itate u novinama i/ili
casopisu?

Biram casopise koje ¢itam od korice do korice (gde
svakako spada i SupHa).

C—)) Vas moto?

,Promena je jedina konstanta u zivotu".

@ Praznik ili dan kome se najvise
radujete?

Posmatram svaki dan kao da je praznik i tezim da
nadem radost u svemu.

@ Tri stvari koje Vas ¢ine sreénim:

Umesto stvari, to su drage osobe.
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Da imate neku super mo¢ koja bi ona
bila?

Moc kojom se otklanja svaki oblik ljudske patnje.
@ Koji je Vas najveci strah?

Kolektivni strahovi vremena u kome Zivimo.

@ Sta mislite zbog &ega se ljudi najvise
kaju u zivotu?

Mozda zbog izgubljenog vremena?

@ Koja svetska kultura Vam se najvise
dopada?

Ostaci anticke kulture, kojih ima dosta i na teritoriji
nase zemlje.

Koji biste savet sada dali
@ dvadesetogodisSnjoj sebi?

,Najbolje tek dolazi".

Da niste odabrali oblast kojom se
bavite, koji bi bio Vas Zivotni poziv?

U mom slu¢aju farmacija nikada nije imala
ozbiljnu konkurenciju.

@ Najneomiljeniji predmet tokom
studiranja?

Dobro je poznato da za Strebera ne postoji takav
predmet ©.



MASA
ROGANOVIC

@ Datum rodenja: 19.jun 1992.

) Omiljeni knjizevnik?

Nemam omiljenog pisca jer volim da citam razlicite
zanrove, od laganih detektivskih ili [jubavnih romana,
pa do istorijskih i filozofskih knjiga. Trenutno volim da
¢itam knjige Erlenda Lua.

®) Omiljeni film ili serija?

Game of Thrones. Se¢am se da sam prvu epizodu
pogledala vece pre jednog ispita kako bih se malo
opustila. Zavrsilo se tako Sto sam odgledala skoro
celu prvu sezonu do 4 h ujutru, iako je ispit bio
prilicno rano.

) Omiljeno jelo i/ili kuhinja?

Odgovor koji pisem u leksikonima od osnovne skole i
tako je i dan danas - lazanja. Nema specijalnog
razloga, jednostavno je tako, volim italijansku kuhinju.
Sve Sto sadrzi parmezan i rukolu, kandidat je da
bude moje omiljeno jelo.

@ Omiljeno godisnje doba?

ProleCe. Temperature su idealne, nije pretoplo, pa
imam utisak da svaki dan moze u potpunosti da se
iskoristi za bilo koju vrstu aktivnosti.

@ Omiljeni parfem?

Veliki sam obozavalac parfema, tako da mi je teSko da
odaberem jedan. Za mene parfemi nisu samo obic¢na
mirisna nota, ve¢ nesto Sto me asocira na odredene
dogadaje i Citave periode u Zivotu, pa su mi tako neki
manje ili viSe dragi. Ali, drzac¢u se pravila leksikona i
odabrati jedan: Light blue by Dolce&Gabbana.

Sta nikad ne &itate u novinama i/ili
casopisu?

Trudim se da izbegavam sve vesti koje su vezane za
rijaliti programe i njihove ulesnike i izuzetno mi
smeta broj takvih naslova koji moze da se vidi u
dnevnoj Stampi.

Na pusto ostrvo poneli biste sledece

tri stvari:
Neki priru¢nik za prezivljavanje u divljini, vodu i
sredstvo protiv buba jer ih stvarno ne volim.

@ Kako volite da zapocnete dan?

Saznanjem da je vikend. Salu na stranu, nemam
neki poseban ritual i nisam od onih koji smatraju
da ako mi dan zapocne na odredeni nacin, tako
mora da bude do kraja dana.

@ Koji je Vas skriveni talenat?

Dobro procenjujem ljude. Retko me prevari prvi
utisak koji steknem o nekoj osobi.

@ Sa kojom osobom, Zivom ili ne, biste
voleli da popijete kafu i zasto?

Sa kraljicom Elizabetom. Nije uticaj Instagram

stranice RPN/HMA, ciji sam verni fan, stvarno bih
volela da je svasta nesto pitam.

@ Vasa osobina koju najvise i najmanje
cenite?

Najvise cenim $to sam racionalna i realna u svojim
ocCekivanjima, a najmanje Sto kritiku najblizih ljudi
shvatam kao napad na sebe, Sto nije dobro,
odnosno umem da budem sujetna u tim
situacijama ponekad.

@ Koji je Vas najvedi strah?

Da se neSto loSe dogodi mojoj porodici, bliskim
ljudima ili meni, Sto mislim da je u sustini najvedi
strah svakog Coveka.

@ Sta mislite, zbog €ega se ljudi najvise
kaju u Zivotu?

Zvuci kao klise, ali stvarno mislim da je to u
najvecem broju slucajeva spoznaja da su propustili
odredene prilike u zivotu.

@ Kad porastem bi€u: pegustator sladoleda.

@ Misljenje o vlasniku leksikona?

Iskoristila bih priliku da pohvalim sve studentefkoji
ucestvuju u pripremi brojeva jer je vrlo vaznao shvatiti
da nije poenta samo u ucenju, i da jedneophodno
razvijati i druge vestine tokom studija, kao Sto je
bavljenjem ovakvim i slicnim projektima, a vi to
nesumnjivo radite. Svaka Cast i samo napred!
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SANJA
ERCEG

Datum rodenja: 10. oktobar 1993.

Knjiga koju biste mogli uvek iznova da
Citate?

,Blago cara Radovana” od Jovana Ducica.
Pesma koju cesto slusate?

Nek bude jedan 00s klasik - Toxic.

Sport koji volite?

Reci ¢u da gledam sve bitne utakmice nasih.

Planina ili more?

More, jer kazu da nema problema koje morska pena
ne moze da opere.

Sta prvo primetite kod osobe koju
upoznajete?

Energija i stav.

Na pusto ostrvo poneli biste sledece tri
stvari:

Sibice, noZ i Autan.

Sta volite da radite u slobodno vreme?

Da se druzim sa svojim prijateljima obi¢no u nekoj
kuc¢noj varijanti i da Setam pored reke dok sluSam
muziku.

Vas uzor i zasto?

Moj profesor srpskog iz gimnazije, verovatno
najinspirativniji Covek kog sam imala prilike da
upoznam do sad.

Da mozete da vratite vreme, Sta biste
u svom zivotu promenili?

Manje bih se nervirala oko stvari koje ne mogu da
promenim.

Jedno kontroverzno misljenje koje
imate?

Sarkazam je najnizi oblik humora.

NajlepsSe mesto koje ste posetili?

Tesko je izdvojiti, ali moze bilo koji grad u Italiji.

Kad porastem bicu:
Astronaut! Da, stvarno sam to Zelela.

Koji biste savet sada dali
dvadesetogodisnjoj sebi?

Da ne budem toliko stroga prema sebi i da vise
uzivam u slobodnom vremenu.

Savet koji je Vama najviSe znacio u
zivotu i karijeri:

Da se ne obazirem na to koliko vremena nekom
drugom treba da spremi neki test/kolokvijum/ispit i
da kroz studentske organizacije stupim u bliZi
kontakt sa kolegama, jer ¢emo sigurno jedni
drugima pomagati u buducnosti kako poslovno,
tako i privatno.

Misljenje o vlasniku leksikona?

Sve pohvale za entuzijazam sa kojim radite ovaj
posao! SupHa Casopis obiluje  kvalitetnim
tekstovima koji su pristupacni i studentima i
nastavnicima, ali i ljudima van naSe profesije. Imate
moju punu podrsku, samo napred! :)



EVICA ,
ANTONIJEVIC
MILJAKOVIC

Datumrodenja 16, jun 1984.

Knjiga koju biste mogli uvek iznova da
Citate?

,Mali  Princ” Antoan de Sent Egziperi,
podseca nas na to ko smo i Sta nas ¢ini tako
posebnima.

Bioskop ili pozoriste?

Pozoriste, zbog jedinstvenog intelektualnog i
emotivnog dozivljaja koji pruza.

Omiljeno godisnje doba?

Prolece, zbog energije ,novog pocetka” koju
pruza.

Planina ili more?

| planina i more. Aktivan ili pasivan boravak u
prirodi obnavlja ravnotezu tela i duha.

Kako volite da zapocnete dan?

Ispijanje kafe i sluSanje muzike ujutru mi
podize radnu energiju.

Praznik ili dan kome se najviSe
radujete?

Uskrs zbog proleca i lala.

Da imate carobni Stapic Sta biste
promenili?

Mnogo toga, ali prvo bih ucinila da nestanu
glad i siromastvo.

Najsrecniji dan u zivotu?

Dan kada sam postala mama.

Sa kojom osobom, Zivom ili ne, biste
voleli da popijete kafu?

Najboljom drugaricom, sa kojom sam bila
nerazdvojna od osnovne Skole do
zavrSetka fakulteta, koja se odselila u
inostranstvo i sa kojom, zbog razlicitih
okolnosti, nisam dugo bila u kontaktu.

Sta Vas najvise ljuti (u globalu)?

Nekultura i hvalisanje.

NajlepsSe mesto koje ste posetili?

Cabo da Roca u Portugalu je najzapadnija
tacka Evrope, gde se zaista osecate kao da
ste na kraju sveta i shvatate neverovatnu
snagu i lepotu prirode.

Koji biste savet, sada dali,
dvadesetogodiSnjem sebi?

Da ne brinem unapred.
Savet koji je Vama najvise znacio u
Zivotu i karijeri:

Rad na sebi se isplati.

Omiljeni predmet tokom studiranja?

Bilo ih je viSe, na primer mikrobiologija i
imunologija,  botanika,  farmakologija,
farmakokinetika.

Koji savet biste dali studentima?

U svemu Sto radite trudite se da razvijate
kriticko misljenje.
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JASMINA
DURETIC

Datum rodenja 15. mart 1978.
Omiljeni citat?

., Treba nauciti penjati se uzbrdo, veslati uzvodno, hodati
protiv vetra, zavoleti prepreke. Covek je vecni putnik,
vecni istraZivac...”

Bioskop ili pozoriste?

Oba, i bioskop i pozoriste mi omogucuju da za kratko
uzivam u bogatstvu i raznovrsnosti nekih drugih
svetova...udaljenih, unutarnjih, proslih i buducih...

Pesma koju cesto slusate?

Gymnopedies (Erik Satie)... Cesto ih sluSam dok radim,
ocenjujem testove studenata © , Granica nema
(pank grupa KPAX!) i Do | Wanna Know? (Arctic
Monkeys).

Omiljeno jelo i/ili kuhinja?

Mamine sarme, zato $to su jednostavno i nesumnjivo
najbolje.

Planina ili more?

Oba, ne znam u ¢emu vise uzivam... da li u izazovima
planinske prirode ili u opustenim trenucima pored
mora. Ako bih bas morala da odaberem, bez Setniji
pored mora, plivanja, ronjenja, mirisa mora, peska...
ipak ne bih mogla.

Kako volite da zapocnete dan?

Volim kada ustanem ranije pre svih, da uhvatim nebo
u svitanje, radanje joS jednog dana, joS jedan izazov
da se dan i zivot iskoriste na najbolji nacin... To su
dragoceni trenuci i zao mi je $to ne uspevam da

CeSc¢e ustajem tako rano...
Kad porastem bicu:

Kengur... Salim se... Kad porastem radi¢u za Lekare
bez granica.

Na sSta ste sve bili spremni zbog
ljubavi?

Uglavnom na sve.

Vas moto?

Ne mogu se kontrolisati uverenja, reci i aktivnosti
drugih, ali mogu sopstvene. Sustina nije svideti se
svima, ve¢ poznavati i razumeti sebe, oprostiti sebi i
voleti sebe i druge.. samo tako dolazi se do
unutrasnjeg mira i prihvatanja sudbine i konacnosti.

Tri stvari koje Vas ¢ine sreénim:

Kvalitetan razgovor, Setnja nepoznatim gradom,
zagrljaj mog sina.

Na pusto ostrvo poneli biste sledece
tri stvari:

Camac na naduvavanje, ru¢nu pumpu i raketni
pistol... Volim da sam sa porodicom i prijateljima i ne
bih volela da budem sama na pustom ostrvu. Kada
bih se nasla na istom, istog trenutka bih krenula da

trazim nacin da se vratim u civilizaciju.
Vas uzor?

Nemam uzor..u¢im iz svakog razgovora, iz svake
situacije, iz svakog iskustva i ucim svakog dana.
Okruzujem se onim ljudima koje moj univerzum drze
u miru i balansu.

Da imate carobni Stapic Sta biste
promenili?

Ucinila bih da ljudi prestanu da budu najvedi
neprijatelji sebi samima, da prosperitet ne dolazi
kroz ratove, otimanja i uvek naustrb drugih, to je
nazalost najjaca pokretacka sila koja nas gura napred
ali i unistava kao ljude na svakom nivou...

Staje za Vas srodna dusa?

Moja srodna dusa je ona sa kojom su tiSine prijatne
koliko i razgovori.

Savet koji je Vama najviSe znacio u
Zivotu i karijeri:

To je savet mog deke da treba na poslu napraviti
atmosferu u kojoj ¢e Covek sa zadovoljstvom raditi.



SEVILJA - GRAD
KOJI OCARAVA

Autor: Dejan Georgijev

Na jugu Spanije leZi grad koji je poznat po dugoj i
zanimljivoj istoriji, velikoj tradiciji i brojnim
istorijskim zdanjima — Sevilja.

Sevilja je glavni privredni i administrativni centar
pokrajine Andaluzija, koji je po veli¢ini Cetvrti
grad u Spaniji, iza Madrida, Barselone i
Valensije. Poznata je po operi ,,Seviljski
berberin”, kao rodno mesto Don Zuana i grad u
kome se joS uvek odrzava tradicionalna borba sa
bikovima — korida.

Sama pomisao da se 80. jubilarni Svetski kongres
farmaceuta (FIP) odrzava 2022. godine u Sevilji,
dodatno me je motivisala da uzmem ucesée u
njemu i posetim taj grad i prelepu Spaniju.

U dogovoru sa profesorkom  Tatjanom
Kundakovié-Vasovié sa Katedre za
farmakognoziju, ucestvovao sam u izradi
studentskog naucnoistrazivackog rada na temu
,,Koli¢ina antocijana u dijetetskim suplementima i
sokovima na bazi borovnice” i ,,Stavovi
farmaceuta u apotekama o proizvodima na bazi
antocijana iz ploda borovnice”. Ispitivali smo da
li se koli¢ina antocijana, navedena na pakovanju,
zaista nalazi u preparatima (tabletama i
kapsulama) namenjenim za poboljSanje vida kod
starijih osoba (tzv. vitaminima za oci) i kakav je
stav farmaceuta u apotekama o preporuci i
efikasnosti  takvih suplemenata. Uz pomoc
koleginice farmaceutkinje Purdice Kopanje iz
Banja Luke i odli¢nog mentorstva profesorke
Tatjane, apstrakt je odraden i poslat. Cekao se
samo dan za polazak.

Prvi utisci nakon sletanja i transfera od aerodroma
do hotela u centru bili su pomeSani. Cekajuci
ulazak u hotel i smestaj, iskoristio sam priliku da
proSetam centrom grada i pogledam Cuvene

Lagano umire onaj koji ne
putuje, onaj koji ne cita,

onaf koji ne slusa mu{ik_u,

onaf /(.oji ne nala{i
{adovoljst'vo u sebi.

- Pablo Neruda

61



62

,pecurke” — Las Setas de la Encarnacion (najveca
drvena konstrukcija sa panoramom), Americki trg
i, uz jutarnju kafu, probam sendvi¢ sa cuvenom
iberijskom prSutom. Nakon odmora, ostatak dana
sam proveo u pripremi za prvu kongresnu sesiju.

Drugi i tre¢i dan su prosli u duhu kongresa,
prikazivanjem postera i upoznavanju kolega iz
celog sveta. Obe veceri sam iskoristio za izlazak i
uzivanje u lepoti grada nocu, Setnji kraj reke
Gvadalkivir i poseti ,,zlatnoj kuli” — Torre del
Oro.

Cetvrti dan je znacio kompletan obilazak glavnih
znamenitosti u gradu. Krenuli smo od katedrale
Hiralda (La Giralda) koja je treca po veli¢ini u
svetu i ponos Sevilje, gde se nalazi grob Kristofera
Kolumba. Kao i mnogi verski objekti u Andaluziji
i ona je izgradena na osnovama stare dzamije koju
su gradili Mavari. Nakon toga, produzili smo do
najvedeg i najlepseg trga u Sevilji — Spanskog trga.
Pored njega se nalazi veliki park Marije Luize koji
vaZzi za jedan od prvih javnih parkova u Evropi.

U nastavku smo posetili i prvu evropsku
kraljevsku  palatu  (Alcazar), jednu  od
najmonumentalnijih gradevina u Sevilji. Uz Setnju
pored reke, nemoguce je proci i ne videti Cuvenu
arenu gde se odrZava korida. Preko reke se nalazi
deo Triana u kome su vedinom Ziveli Romi
(Hitanosi) i koji je najpoznatiji po proizvodnji
Spanske keramike.

Kraj dana je bio rezervisan za predstavu i
najpoznatiji Spanski ples — flamenko. Pod velikim
utiskom, sa nestrpljenjem smo cekali sledeci dan i
jednodnevni izlet u Rondu i ,,bela sela” (Pueblos
blancos). Bela sela su se nekada nalazila na granici
izmedu mavarskog i hriSéanskog carstva i zbog
toga u nazivu imaju nastavak de la frontera.
Poznata su po proizvodnji maslinovog ulja i
kozjeg mleka.

U Rondi nas je sacekala kiSa, ali nije uspela da
pokvari utisak o veli¢anstvenom gradu na litici.
Grad se nalazi na samoj ivici kanjona El Tahu kroz
koji protice reka Guadalevin. U njemu postoji
druga po veli¢ini arena za borbu bikova, cela
izgradena od kamena.
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Stari deo grada je povezan sa novim preko Novog
mosta (Puente Nuevo) koji je glavna atrakcija
ovog mesta. Povratak u Sevilju i ostatak veceri je
iskoriS¢en za degustaciju Spanskog vina i uZivanje
u ukusu ¢uvenih $panskih Curosa (Churros).

A onda je doSlo vreme da se krene nazad. U moru
pomeSanih misli i gomili utisaka, jedno se
posebno izdvajalo... Vredelo je posetiti ovako lep
grad. Grad koji odiSe kulturom, uredenoScu,
¢istoéom, opuStenim ljudima i nekim mirnim
Zivotom.

Kongres se prevashodno bavio iskustvima i
izazovima pandemije COVID-19 u vreme kada su
izazovi koje ova pandemija predstavlja i dalje
aktuelni, i mogucnostima za unapredenje
zdravstvenog sistema. Kao jedan od najvaZznijih
¢inilaca u zdravstvenoj zaStiti, farmacija je
pokazala i inovativnost i sposobnost da razvije
reSenja za podrsku zdravstvenim sistemima i
pacijentima. Neki od primera su telefarmacija,
koja je omogudila daljinsko savetovanje
pacijenata sa nezaraznim bolestima; brz razvoj
nove vakcine i dr. Obim i tempo nau¢nog razvoja
u odgovoru na COVID-19 je bio bez presedana, s
obzirom na primenu novih platformi za vakcine,
brz razvoj novih terapeutskih agenasa i evoluciju
smernica za leCenje u realnom vremenu.
Medutim, ovaj razvoj dogadaja pratila je
winfodemija”, koja uklju¢uje namerne pokuSaje
Sirenja laZnih informacija i dezinformacija, Sto je
dovelo do velikih turbulencija i do velikog
izazova kada se radi o druStvenom i ekonomskom
Zivotu. Zdravstveni sistemi u mnogim zemljama
su bili pod izazovom da obuzdaju Sirenje COVID-
19 i da njegove razliCite posledice. Bolest je
postavila mnoga eticka pitanja kako sama po sebi,
tako i u metodama koje se koriste u njenom
leCenju. lako su eticki principi pod kojima
funkcioniSe zdravstvena zaStita univerzalni,
nejednakosti u zdravstvenoj zastiti, nejednakost
izmedu grupa pacijenata, posebno u pogledu
pristupa lekovima i vakcinama je sada evidentna.
Predavanja su bila posveéena opisivanju saznanja
o pandemiji iz razlicitih perspektiva, identifikaciji
suStinske uloge farmaceuta tokom pandemije, i u
primarnoj zdravstvenoj zaStiti, kao i opisivanju
glavnih dostignuéa u apotekarskoj praksi u
razli¢itim okruZenjima.

I do/(_ su misli jo.sy ufve/(_ bile S,tamo
negde”, avion je Po[ak_o u{[emo i
nestajao u oblacima. Ostalo je da
se pO{dm'vim { Pogve[im da se opet
vidimo. Do ne/@g s[edec’eg susreta —
Hasta pronto Sevillal

Profesor/@ Tatjana Kunddkovic’—Vasovic’

L] F

Na osnovu lekcija iz pandemije, zdravstvenu zastitu
treba unaprediti da bude svima dostupna.
Inovacijame u pruZanju nege, ukljucujuéi povecanu
potraznju za virtuelnom i kuénom negom koju je
ubrzao COVID-19 treba primenjivati i dalje jer su
korisne. Negovanje kulture zdravlja i blagostanja uz
podrSku farmacije treba i dalje primenjivati i
razvijati. Nacdine da se dode do najugroZenijih
pacijenata treba unapredivati i boriti se protiv
zdravstvenih nejednakosti nau¢nim saznanjima,
obrazovanjem i razvojem farmaceutske prakse.

Digitalizacija je podrzala i zaStitila najugroZenije
delove nasih drustava, doprinela je
samozbrinjavanju i univerzalnoj zdravstvenoj
pokrivenosti i zdravstvenoj pismenosti, ali su stariji
pacijenti ostali na margini jer nisu dovoljno digitano
pismeni. Svakako, farmacija moZe da predvodi
tehnolosku revoluciju u zdravstvenoj zastiti i osigura
da stariji pacijenti i populacija nisu iskljuceni iz
nege o sebi i zdravstvene zastite.
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CNIRS

Jedno nedeljno aprilsko jutro u KumodraZzu ne
znaCi uvek i kolokvijumski dan. Svake godine,
stotinjak studenata naSeg fakulteta tog jutra
obnavlja svoje izlaganje i vrSi finalne izmene
svojih prezentacija. Ove godine, 9. april je dan
koji svi mladi istraZivaci neizmerno cekaju, kada
demo imati prilikke da pred stru¢nim
auditorijumom sumiramo mesece istraZivackog
rada. NaSi najmotivisaniji studenti, uz veliku
podrsku svojih mentora i poznatih nasmejanih lica
u publici, prikazaée u 7 minuta rezultate svojih
istrazivanja, ali i svoje veStine prezentovanja.
Medutim, za ¢lanove CNIRS-a Mini-kongres ima
nesto drugaciji tok. Najaktivniji timovi tog dana
su svakako moderatori kongresa i tim za logistiku,
koji par sati pred dogadaj obnavljaju svoje govore
i zaduZenja, i priseCaju se svega naucenog na
radionicama mekih veStina. U cilju Sto toplije
dobrodoslice, ali i interpersonalnog razvoja,
Clanovi CNIRS-a pohadaju radionice mekih
vestina prof. dr Marijane Curéié. Zahvaljujuéi
ovim radionicama, naSe kolege imaju priliku da
nauCe svaSta o pravilnoj tehnici disanja,
varijacijama tona pri govoru i gledanju u publiku
tokom interpretacije. Takode, Mini-kongres je
dogadaj na kome postaje vidljiv neumoran rad i
naSeg tima za korporativnu saradnju. Bez
prijatelja i pokrovitelja Kongresa, sa kojima je tim
sklopio uspeSne saradnje, poklon paketi,
osvezenje i nagrade za pobednike ne bi izgledali
isto.

Svi u€esnici Mini-kongresa su dobro pripremljeni
iz oblasti osnova izrade naucnoistrazivackog rada
zahvaljuju¢i  obaveznim radionicama  koje
organizuje tim za edukativni sadrzaj, dok
vidljivost i promocija Kongresa na socijalnim
platformama ne bila moguéa bez tima za
drusStvene mreZe.

Strukturno  pregledanje  napisanih  radova,
organizacija sesija, delegiranje aktivnosti i u¢esce
u radu svih timova povereno je rukovodstvu
CNIRS-a.

Krucijalan ~ aspekt  realizacije = Kongresa
predstavljaju naSi nastavnici koji ucestvuju u
izradi radova kao mentori ili ¢ine ¢lanove stru¢ne
Komisije koja paZljivo ocenjuje sve radove i daje
konstruktivne sugestije mladim kolegama. Velika
podrska od strane Uprave fakulteta omogucuje
nam da Mini-kongres Farmaceutskog fakulteta
svake godine raste u pogledu koncepta i broja
ucesnika.

Stoga, pozivamo sve studente da prisustvuju XVI
Mini-kongresu Farmaceutskog fakulteta, bilo kao
podrska iz publike ili aktivni ucesnici! Svim
studentima istraziva¢ima ovom prilikom Zelimo
puno srece i porucujemo da nastave da neguju
zainteresovanost ka nauci!




PharmArt - Umetnost /@0 spona emocije i darivanja

Koordinator sekcije: Miona Jovanovié

Cini se da novogodi$nji praznici ne bi bili tako
posebni da nije puno lepih dogadaja koji
upotpunjuju kraj stare i pocetak nove godine. Za nas,
studente, kraj semestra je svakako veliki povod za
slavlje, te smo odlucili da nase kolege obradujemo
jednom iznenadnom izloZbom.

PharmArt je na prosloj izlozbi predstavio drugi deo
svoje umetnicke ekipe, talentovane slikare i crtace.
Izlozba koja je odrzana u maju prosle godine
izazvala je veliku paZnju kolega, profesora i
nenastavnog osoblja Farmaceutskog fakulteta, te
smo odlucili da organizujemo joS jednu izlozbu
naslikanih i nacrtanih radova naSih veStih
koleginica.

Izlozbu su priredile studentkinje Marija Koprivica,
Jovana Jafov, DaSa Zdravkovi¢ i asistentkinja
Katarina Barali¢. Na izlozbi su se mogli videti
radovi razli¢itih dogadaja, predmeta i Zivotinja,
naslikani razli¢itim slikarskim tehnikama, koji su u
datom trenutku bili inspiracija naSim umetnicama.

Kako je sve bilo u duhu praznika, dosli smo na ideju
da organizujemo humanitarnu prodaju fotografija
koje su bile izlagane na prethodnim izlozbama
fotografske sekcije. Prodaja starih fotografija uvek
je privlacila najvecu paznju, jer je svako mogao da
pronade pravu fotografiju koja ¢e krasiti njegov dom
ili pak studentsku sobu. Humanitarna prodaja
fotografija odrzana je 29. decembra 2022. godine,
kada je i Hor studenata Farmaceutskog fakulteta
,,Raskovnik” imao svoj tradicionalni novogodisSnji
nastup. Pored cCinjenice da je veliki broj kolega
pronasao pravu fotografiju za sebe, mozemo se
pohvaliti i time da je humanitarna prodaja imala
pozeljan ishod. Novac koji je tada prikupljen,
uplacen je fondaciji ,,Budi human” koja ¢e sredstva
proslediti onima kojima je to najpotrebnije.

Za nas, rad na ovakvim projektima je nacin da
umetnosti koju mi ose¢amo i stvaramo podelimo sa
drugima. Takav vid darivanja izmedu posmatraca i
nas budi posebnu emociju, koja postaje jos vrednija
kada je moguée njom pomoci nekoj novoj osobi
kojoj je je to preko potrebno.

"
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Tim medicinskih biohemicara - Studentske
organizacije Farmaceutskog fakulteta u Beogradu
(TMB-BPSA) je, 24.12.2022. na Farmaceutskom
fakultetu u Beogradu, organizovao edukativni
projekat pod nazivom “Sta posle diplome:
Laboratorija ili nesto drugo?”. Cilj projekta je bio
da studentima prikaze Siru sliku o moguénostima
zaposlenja nakon zavrSetka fakulteta i sticanja
diplome, kao i da odgovori na neka od najcescih
pitanja koja studenti imaju o karijernim putevima
do Zeljenih pozicija. Takode, joS jedna od zamisli
je bila da studentima omogudi sticanje vestina
koje su im potrebne za licni napredak:
menadZment, marketing i poslovna komunikacija.

Predavanje na temu menadZmenta u laboratoriji
odrzala je doc. dr Snezana Jovi¢i¢ sa
Farmaceutskog fakulteta, dok je predavanje na
temu znacaja marketinga u oblasti farmacije
odrzala prof. dr Vesna Damnjanovi¢ sa Fakulteta
organizacionih nauka. Na kraju teorijskog dela
projekta, Marija Jovanovi¢ iz Centra za razvoj
karijere studenata je odrZala predavanje na temu
poslovne komunikacije, gde smo imali priliku da
sluSamo o pravom predstavljanju sebe u radnom
okruZenju i pisanoj komunikaciji.

Nakon teorijskog dela smo pristupili panel
diskusiji pod nazivom “Kad porastem bicu
medicinski biohemicar” na kojoj smo sluSali
iskustvo starijih kolega koje su zaposlenje
pronasli u razlic¢itim sektorima.

Stekli smo uvid u pojedina radna mesta koja
nakon zavrSetka fakulteta mogu postati i nasa, a
zatim smo kroz diskusiju dobili odgovore na
razna pitanja koja smo imali, a poneki su mozda i
dobili odgovor na Cuveno pitanje “Sta posle
diplome?”

Studentska  organizacija  Farmaceutskog
fakulteta u Beogradu (BPSA) organizovala je
27. novembra edukativni projekat, 4. po redu
Vestinu  izrade  farmaceutskih  preparata
(Compounding Event) pod nazivom ,,Off-label
primena lekova kod novorodencadi, dojencadi i
male dece — Sitnijim koracima ka sigurnijoj
terapiji!”.

Projekat Compounding Event, iako relativno
,mlad” po pocetku odrZzavanja, veoma je
znaCajan za studente Farmaceutskih fakulteta,
smera magistar farmacije. U vremenu kada se
Zivi brzo i nema se vremena za zdrave navike i
brigu o problemima koji jo§ uvek nisu vidljivi,
kada je retkost baviti se prevencijom bolesti, ve¢
se oslanjamo na dobrobit terapije, farmaceut
predstavlja zaista najpristupacnijeg zdravstvenog
radnika. Osim saveta koji se moZe dobiti u
apoteci, veoma je znacajno da se gaji i
unapreduje veStina koja je specificna samo za
farmaceute, a to je upravo vestina izrade
farmaceutskih (magistralnih) preparata. Tom
vestinom farmaceuti jasno izdvajaju svoju struku
i sposobnosti kojima pomaZu pacijentima, jer je
dobrobit pacijenta naSa najveca briga. S tim u
vezi, pomenuti projekat na najbolji moguci nacin
pokazuje i ukazuje studentima na vaznosti
farmaceutske struke, konkretno farmaceutske
tehnologije i nudi moguénost samostalnog
rasudivanja i izrade konkretnog farmaceutskog
preparata na prakticnom delu projekta, kroz
takmicarski deo koji celu pricu cini jo$
interesantnijom. Dobra i neizostavna osnova za
uspesSnost reSavanja slucajeva na prakticnom delu
¢ini edukativni (teorijski) deo projekta, koji je
namenjen svim studentima Farmaceutskih
fakulteta u Srbiji. Glavni cilj svakog edukativnog
projekta jeste da buduée zdravstvene eksperte iz
sfere ~ farmacije, a  sadaSnje  studente
Farmaceutskih fakulteta, nauci i uveri o bitnosti
gajenja i oplemenjivanja svoje struke. Aktivnim
prisustvom na edukativnim projektima, studenti
proSiruju svoja znanja koja su stekli kroz uc¢enja
nastavom predvidenih materijala i time svoj
korpus znanja Cine joS bogatijim. Farmaceutska

tehnologija, kao jedna od vodedih grana
farmacije, ne sme biti u  buducénosti
zapostavljena.
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