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YBOJ

Mo3ak je HajKOMIUIMKOBAaHUjU OpPraH Tela KOJjU CE CACTOjH OJ CIIOXKEHE MpEeXe HEypoHa U
(GYHKIMOHMINIE KAa0 MECTO HHTEIWIeHIHje, nmamhema W KOTHHUIMjE, IMOKpeTad Tena, 4yja |
noHamama. CacToju ce o] MUIHjape KUBaIla, KOJH Cy Y PEIOBHO] KOMYHUKAIU]U ITyTEM TPUIUOHA
BE€3a, a KOje ce Ha3MBajy cuHarce. Mo3aK je W3JI0KEH Pa3IMuuTHM OOJIMIMMa CTpeca, YKIbydyjyhu
okcugatuBHu crpec (OS) koju je pesynrtar kopuiihema KUCEOHHKA Yy TEIy M BHUCOKOT Cajpikaja
He3acuheHnx MacHuX kucenuHa. Hepsae henuje y cpeamem Mo3ry ce criopo pasrpalyyjy, ITo 10BOIx
710 TpobieMa TIOBE3aHWX ca KpeTameM W KOOpAWHAIMOM, INTO Ha Kpajy pe3yiTupa

Heypomnaroguzunonorujom (1).

Heyponerenepanuja je moBesaHa ca MpOrpecHBHUM omITehemheM HEYpPOHCKOT TKHBA KOj€ y3pOKYyje
HEnoBpaTaH IyOMTaK HEypoHCKe (pyHKIM]je, HAaKHAJHU MaJ] KOTHUTUBHE (QYHKIMjE€ U MOTOPUYKE
akTuBHOCTH. Mel)y HeypoaereHepaTuBHUM OosectuMa je u [lapkuHCOHOBa OoJiecT, ApyTH
HeypojereHepaTuBHU mnopemeha) mocne AunixajMepoBe 00JIeCTH, KOJU C€ YIJIABHOM jaBJba KOJI
ctapuje nomynanuje. Kapakrepuie ra CHHyKIeHnaTHja, re HEYpOHH y oipe)eHOM ey MO3Ta TpIie
omTehema, MTO pe3yaTHpa MOTOPUYKMM 3HAIlMMa YKOYEHOCTH MHIIMha, TpeMopa U MOCTypajHe
HecTtabmnHOCTH. VHTpanmuToriasMaTcke WHKIY3Wje JolaMHHAa Ha3BaHe JleBujeBa Tenma cCy
uaeHTu(UKOBaHe Koj marpjeHarta. [loropiame HEypoHa KOjU TPOW3BOJE IOMAMHUH YHYyTap
supstancia nigre (SN), ca cmameHUM ocioOahameM JonmaMuHA y CTpUjaTyMy, TJIaBHH j€ Y3pPOK
6osiectu. SN ce Halla3u y cpelllbeM MO3ry, U3a BilakaHa crus cerebri MoxxJaHe neresbke. Cacroju ce
OJ1 1Ba peruoHa: substantia nigra pars compacta (SNpc), Koja cagpxu JolIaMUHEpruyke HeypoHe, U
substantia nigra pars reticulata (SNpr), koja o0yxBara HeypoHcke henuje. Y nopehemy ca apyrum
HEYpOHUMa, JIOTTAaMUHEPrUYKU HEeypoHH Y SNpC cy HOUIOKHUJU OKCHJATUBHOM cTpecy. SNpc ce
cactoju oa kiactepa henuja koje ocnobahajy HeypoTpaHCMHUTEp AOMIAMUH y CTPHjaTyMy IIOBE3aHOM
ca 0a3zaHUM raHrivjaMa. bazaaHu raHrIMoH je HoBe3aH ca TajlaMyCcoM M MOTOPHUM KOPTEKCOM, KOJU
Cy IOBE3aHM Ca KOHTPOJOM MOTOPHOI u3ia3a. [lapkuHCcOHOBa 0oJecT ce MPETEeXHO MpUIHCY]je
ryoutky Behune henuja y SNpc pernony. dakrtopu Koju Ccy yKJbY4YeHH y mporpecujy Oonectu
yKJbYUyjy peakTuBHe BpcTe kuceoHuka (ROS), HeypouHdnamanujy, MHUTOXOHIpPHUjAIHY
IMcyHKIH]Y, MOTPELIHO CaBHjambe NMPOTEHHA U arjioMepanujy npoTenHa, 3ajeiHo ca (hakTopuma

*uBOTHE cpenune (1).



1.1. Heypomnduaamanmja

Heypoundnamanuja ce reHepaiHO OAHOCH Ha CIOXKEH MMYHH OJrOBOP Y LIEHTPAJTHOM HEPBHOM
cucremy (CNS) Ha pa3nuuuTe eHJI0TEHE MIIH er30reHe CTUMYJITYCe, Kao MITO Cy TOrPEIIHO CaBUjEeHH
MIPOTEHHU, TOKCUHU ¥ MTaTOTEHH, IITO JOBOIH 10 HHMUATpanrje nHPIaMaTopHUX henrja MoK IaHoT
TKHBA, TJIM03€, T'yOnTKa HeypoHa ut/. [IpornHdaamaTopHu MmenujaTopu, Koje Mpor3BOIe MUKPOTIIHja,
acTpOLUTH U Jpyre umyHe henuje y mpouecy HeypouHdamaluje, MOTHCKY]y Tu(epeHInjannjy u
nmokpehy amonTo3y ¥ HEKpONTOo3y HEypoHa, TmoBehaBajy TPOU3BOJBY EKCIUTATOPHHUX
HEYPOTPaHCMHUTEPa M MHXUOUPA]y MPEHOC MOHOAMHHCKOT HEYPOTPAHCMHTEPA, IITO HAa KPajy AOBOAN
0 HeypoHcke nereHepanuje. Amunonn-f (AB), Tay, 0-CHHYKJIEUH U JPYTH TOTPEIIHO CaBUjCHH
IIPOTEUHU C€ arperupajy y HeypoHuma win mehyyhennjckum HeypoHuMa TOKOM yTiaje, mTo GopMupa
Heypo(huOpHIIapHEe CIUIETOBE M CEHWJIHE TUIAKOBE Y MOXKJIAHO] KOPH M XHUIIOKaMITYCy, M T€HEpHIIe
JleBujeBa Tena y substantia nigra pars compacta. lllTaBuine, MHTETPUTET YBPCTUX CIIOjeBa
eH/I0TeJIHUX henuja U KOMIIOHEHTH Oa3ayiHe JJaMHHE je JAerpaaupaH y MH(IaMaTOpHUM CTamkuMa,
mTo nmoBehasa MpoIycTJbUBOCT KpBHO-MOXkAaHe Oapujepe (KMB) u mocnennyno moBoau 10 Tora 1a
JIEYKOLMTH Hamajajy napeHxum mosra. Ctora, MHTEpBEHIIMja HEypOoUH(IamaIije Moxke OUTH BakHa
cTpareruja 3a Jieuewe nopemehaja mosra (2).

3a (maBoHOME, Ka0 BPCTY BOXHHUX MPUPOIHUX JeIUE-CHA, TTOTBHEHO je Jaa MOry Ja yoOnakaBajy
HeypouH(IIaManujy WHXHOUpAmEM IPOU3BOKE MPOMH(IAMATOPHUX MeaujaTopa, noBehameM
cekpenje aHTUUHGIAMaTOpHUX (haKTOpa M MOAYJIAIHjOM TTOIapu3aIiije MUKPOTJIMje U aCTPOIIHTA,
yIJIaBHOM IyTeM cy30ujama aktuBaije NLRP3 undmamazoma, kao u NF-kB, MAPK u JAK/STAT
nyteBa. GnaBanon U ce Haase y pa3HoM Bohy U moBphy U YMHE BEJIUKY XETeporeHy rpyiy JepruBara
(3). lpupoauu ¢raBoHOUIU MOTY MpPENCTaB/bATH OCHOBY 3a pa3B0j HOBUX TepaleyTHUKa, OJAHOCHO
MOTY OUTH CacTOjIH Pa3IMUUTUX JAoJaTaka ucxpanu. ExcriepuMeHTanHne cTyuje nokasajie cy yjaory
MPUPOAHUX (prTaBOHOU A KOJ OOJIECTH HEPBHOT CUCTEMA, LITO j& JOKa3aHO CMAahCHEM BUIIIECTPYKUX

npouHdIamMaTOpHUX MeaujaTopa (2).

1.2. Ilpeamer m um/b paga

Macrep pan ,,Jenumerma OMIBHOT HOpEKJa Kao MOTEHUHUjaHU HEYpPONPOTEKTUBHH areHCH KO
ITapkunconoBe Oonectu® je moaesbeH Ha 4 gaena. IIpBu 1€0, OJHOCHO y yBOJYy OINHCaHa je
neduHuIMja MO3ra 1 HeypoAereHepaliyja Koja je moBe3aHa ca MporpecUBHUM olTehemeM HeypoHa
KOje y3pOKyje HemoBpaTaH I'yOMTak mUXOBe (YHKIHMje, HAKHAJHHU MaJ KOTHUTHBHE (yHKIHMje U
MOTOpPUYKE aKTUBHOCTU. Y JAPYroM Jiely Moj HacioBoM ,,HeyponerenepatusHe Goiectu®, mehy
kojuma je u IlapkuHcoHOBa OonecT, JaTa je aHajaM3a HEypoJereHepalyje a MOTOM je OIHcaHa
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[TapkuHCOHOBA 60JIECT KPO3 HEHY €THOJIOTH]Y, MaTo(pu3noNornjy, 1ujaruosy, Tepanujy u (oyayhy)
nporHody. Y Tpehem jgeny ommcaHa Ccy jeAMBEeHa OWJBHOT TOpEKNa Kao TMOTEHIMjaHU
HEYPOIPOTEKTUBHH areHcu Koj [lapkuHCOHOBe OojecTH, Kao U IUXOB YTHIA] HA JICUCHE
nanpjeHara. Y pe3yiaTatuMa paja M IMCKYCHjU OTIMCAaHE CYy TBPAIE M 3alakKama BUILE PA3IMIATHX
ayTopa Ha yTHIIA] jeIUkbeHha OUJBHOT MOPEeKIIa Ko manujeHata ca [lapkuacoHoBom Gonernrhy, kao u
pa3Boj HEYpPOIPOTEKTUBHHUX CPE/CTaBa 3a MOMeHyTy Ooject. Ha kpajy je dopmupan 3akipyudak. Y
CKJIaJTy ca MPEeIMETOM paja, IIUJHEBH pajia cy Owu:
1. VYmno3HaBame ca HeypoJereHepaTuBHUM Oosectuma, Mel)y koje ce cBpcrtaBa u [lapkuHcoHoBa
Oouecr;
2. CarnenaBame 3Hauaja 3paBe UCXpaHe U (PU3NUKe aKTUBHOCTH Y CMamkhElhy pU3HKa OJ] [10jaBe
MIOMEHYTEe HeYpOAeTeHepaTuBHE OOJIECTH;
3. YBuz y noTeHIHjaTHy KOPHCT jeINb-eha ONIFHOT MOpEeKiIa Kao HEYPOIIPOTEKTHBHUX areHaca
kop [TapkuHcoHOBE OoJecTH;
4. HarnamaBame BaxHOCTH Oyayhux HCTpaxuBama Koja ce 0aBe HCIUTHUBABEM YTHIlaja
jenrmema OMJBHOT MOpeKIa Kao MOTEHIIMjalTHIX TepaneyTUka KO HeypoJAereHepaTHBHUX
00JIECTH, Ka0 M UCTpaXMBAmkE W HANpenak y camoM oTkpuBawmy PD, mmajyhwm y Bumy na

00JIECT HE TIOKA3yje HUKAKBE KJIMHUYKE CUMIITOME Y paHoj ¢a3u.



2. HEYPOAET'EHEPATUBHE BOJIECTU

HeyponerenepatuBHe 00JieCTH KapaKTEpHIE IPOTPECUBHU TyOMTaK HEypOHA Yy pa3InYUTHM
permoHuMa HepBHOT cuctema. AnmxajmepoBa Oosect (AB) u I[MapkuaconoBa Gonect (PB) cy nBe
Hajuerrhe HeypoiereHepaTHBHE OOJIECTH KOje Cy MOocTalle MpeTma y 21. BeKy ¥ TPeHYTHO HE OCTOj!
eduKacaH TpeTMaH 3a U3JeUeHe OBUX BpcTa Oonect. HeypoaereneparusHe Oosectu cy yenrhe ko
CTapuje ImomnyJaiyje U OHa je y MopacTy IHUPOM cBeTa 300r moBehaHor yzaena crapuje morryJiaiuje.
Pa3Boj HeypomerenepaTUBHHUX O0JIECTH KOJ| CTapHUJUX 0C00a j€ CHCTEeMAaTCKU ca TEHJIEHIIU]OM
MIPOTPECUBHOT TOKA IIITO HA KPajy MOXKeE IOBECTHU U JI0 CMPTHOT ucxoja (3). Ypkoc BHUX0BO] BUCOKO]
MpEeBAJICHIIM]U, TPEHYTHO HE TOCTOj€ JICKOBHM KOJU MOJU(MUKY]y TOK OoyiecTd. Y TMOCICAHUM
JereHrjamMa, 300r moTpede 3a pa3BojeM HOBHX TEpaNeyTCKUX OIIHMja 3a HEypoJereHepaThuBHE
00JIECTH, UCTPAXKY]e CE HEYPOIIPOTEKTUBHO JIC]CTBO MIPUPOTHUX MOJIEKYJIa, Kao IITO j& peCBEpaTpol.
PecBeparpoi je cTriiOeH KOju ce Hala3u y HEKOJHWKO OWsbaka, YKJbydyjyhu rpoxhe, O0poBHHILE,
MasiuHe U Kukupuku. CTyuje cy mokasaie Jia pecBepaTpoJ Mmoka3yje HeypOIpOTEeKTUBHO JICjCTBO Y

€KCIIEpUMEHTAITHUM Mojienuma (4).

Heyponerenepanuja je mporpecuBHa nucyHKIMja U HapyIIaBamke CTPYKTYpe B (PYHKIH]je HEypOHa.
OBaj mporiec ce jaBjba KOJ pa3IMuUTUX 0oJiecTH Koje morahajy nenTpanau HepBHU cucteM (CNS).
['yOurak cnenuduyHuX MomyJiannja HeypoHa IMoBe3aHuX ca QYHKIIMOHATHUM HEYPOHCKUM MpeKaMa
onpehyje  KIMHHYKY CIUKYy AaKyTHUX © XPOHHUYHUX HEYPOJETCHEpPATUBHUX  OOJECTH.
HeyponerenepatuBHa 00JIECT je OIIITHA TEPMUH 332 HU3 HEYPOJIOIIKUX TTopeMehaja Koju MPBEHCTBEHO
norahajy Heypone y CNS-y, mro g0Boau 10 Aeduiura y cendGuaHuM MOXIaHUM (QYyHKITHjama:

namheme, kperamwe u Koraunuja (5).

AKyTHa HeypojereHepalyja je cTame y KojeM ce HeypoHu Op3o omtehyjy U oOM4YHO yMHpY Kao
OJrOBOp Ha W3HEHAJHU TpayMaTCKH paorahaj Kao MTO Cy MOBpena IJaBe, MOXIAHH YIapH,
uepeOpanHa uinu cybapaxHouIHA Xemoparvja u ucxemujcko omteheme mosra. Ilopemehaj ca
XPOHUYHUM TOKOM KapaKTepHIE CIIOpa HHUIHjalHja ¥ OropIiamke TOKOM BpeMeHa ca pa3inuuTiM
y3pOILMMa, IITO Pe3yITHPa MPOrPECUBHUM U HEMTOBPATHUM YHHUIITEHEM CIIEU(PHUUHIX HEYPOHCKUX
nomynanyja. XpOHWYHE HEypoJAereHepaTuBHE OoyecTH YyKJbydyjy AuixajMepoBy OoJjecr,
XaHTUHTTOHOBY Oousiect, [lapkuHCOHOBY OosiecT W aMHOTPOGUUHY JaTepajHy CKJIepo3y.
OKCcHIaTUBHU CTpEC JTOTPHUHOCH Y MAaTO(U3UOJIOTH]H UCTPaKEHUX HEYPOJEeTreHepaTUBHUX OOJIECTH.
HepaBHoTexa y npou3BOAWmU peakTHMBHUX Bpcra kuceoHuka (ROS) u HenoBosbaH kamanuTeT

AHTHUOKCHIATUBHEC 0]16paHe, mITo y3pOKYjC nojaBy OKCHUOATUBHOI' CTpPECCa, PE3YyJITUPa omrehemem



henuja, omrehemem cuctema 3a momnpasky JJHK u muroxonapujanaom auchynkiujom. OBo yop3asa

HEYpOJeTeHepaTUBHU IIPOIIEC U MPOTPECcH]jy HeypoaereneparuBue donectu (5).

2.1. ITapkuHcoHOBa GoJiecT

Ilejmc IMapkuncon (1817), y cBoM paay moj Ha3uBOM ,,Ecej O APXTaBoj Mapajiv3u’’, OMHCA0 je
[TapkuHcoHoBy Oosiect (PB) kao mporpecuBHY HEypoIeTreHEepaTHBHY 0O0JECT, KOjy KapaKTepHIIe
CEJICKTHBHH T'YOUTaK JOIMTAMUHEPTUIKUX HEYPOHA Y PETHUjH JBYICKOT CPEAET MO3ra MO3HATOM Kao
substantia nigra pars compacta (SNpc). [ereHepanuja JomaMHUHEPTUYKUX HEYpPOHA JOBOIHU JI0
CMamemha TMPOU3BOIKBE HEYPOTPAHCMHUTEpA JOTAMHHA, INTO C€ KIWHUYKH MaHUQECTyje Kpo3
MOTOpUYKE TUCHYHKIM]jE Kao IITO CYy TPEMOP PYKY, OpaJuKuHEe3U]ja, TOCTypaTHa HECTAOUITHOCT U
puruaHoct. [TapkuHCOHOBa 0OJECT je Takohe moBe3aHa ca MPUCYCTBOM HMHKITYy3Hja O-CHHYKJIEHHA
nmo3Hatux kao JleBujeBa Tena y substantia nigra. MelhyTuM, OCHOBa CEJIEKTUBHOT TYOHTKa HEYpOHa
j€ joIII YBEK HejacHa, jep ce O0JeCT AUjarHOCTHKYje TeK Yy y3HanpenaoBanoj ¢asu (6). [Iponemyje ce
na je 2016. ronuHe OKO MIECT MUJIMOHA JbYU IMIUPOM cBeTa uMaio [lapkuHCcoHOBY OoJiecT, mITO je
2,4 myTta BUIIE OJ TMpolewkeHe npeBaieHje 3a 1990. roguny. M renercka mpeaucrnio3uiyja u
(hakTOpH OKOJIMHE YKJbYUEHU CYy Y KIMHUYKY MaHudecTaiujy [lapkuHcoHoBe 601€CTH, IPH YeMY Ce

CTapoOCT cMaTpa TJIaBHUM (PaKTOpOM pu3HKa (4).

[TapxkunrconoBa 6osect (PB) je npyra Hajuenrha HeypoaerenepaTuBHa 0oJiect, mocie AJxajMepoBe
6onectu. [lapkuHCOHOBY 0OJIECT KapaKTEpHILE IPOTPECUBHH I'yOHTaK IOTTAMUHEPTHYKUX HEYPOHA Y
substantia nigra pars compacta (SNc) ca TOCIEIUYHOM JOTIAMHUHEPTHYKOM JCHEPBAIHjOM
cTpHjaTyMma, Koju puma mpojekije SNc HeypoHa. Pesynryjyha nucdyHKImja HUITpOCTpUjaTaTHOT
ImyTa OJrOBOPHA je 3a KJIACHYHE MOTOPHYKE CHUMIITOME, KOjU YKJbYUyjy TPEMOpP Y MHUDPOBAmY,
OpaJuKHHE3Wjy, PUTHIHOCT M TOCTypaiHy HecTtaOmimHOCT. Hayynum nokasum ykasyjy Ha TO Ja
pa3UUUTH OHOJIOIIKM MEXaHU3MH - YKJbydyjyhu OKCHIaTWBHH cTpec, HeypouHpIamaiujy,
aKyMyJIallijy 1 arperanujy o-CuHykjaenHa (oSyn), urpajy BaxxHy yJsiory y natorenesu [lapkuHcoHoBe
OosiecTH. Y LEHTPAJIHOM HEPBHOM CHUCTEMY, HAKOH MOBpeJIE, OJIBHja ce HU3 jorahaja, ykbydyjyhu
MIPOU3BO/IY MH(IAMAaTOPHUX MEM]aTopa, perpyToBamke UMYHUX henuja y mapeHXUM U aKTUBALH]y
riyjanaux henuja (MUKpOI/Mje U acTpoluTa), IITO O3Ha4yaBa Jia je MOKPEHYT MpoLec MO3HAT Kao
HeypouHpnamanuja. Ha nouerky, Heypoundiaamaiuja urpa on6pamOeHy yJiory NpoTHB HaTOJIOLIKE
nospezne. MelyTuM, ynopHa U HEKOHTPOJIMCAHA aKTHBAllMja OBOT MPOLEca MOXKE MOCTaTH IITETHA.
AOGHOpPMaIHO MHTEH3MBHpaWkE aKTHUBAlLlMje TIHjaTHUX henuja y MOXKJIAHOM TKHBY, HOCEOHO Y

HUTPOCTPUjaTATHOM TOAPYYjy, TMpPHjaBJBEHO jeé W KOA OOIyKIMja Mo3ra TmaiujeHara ca
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[MapkuHcoHoBOM Oonemihy M KOJ JKUBOTHECKUX Mozena IlapkuHcoHOBe Oosectd. YmopHa
aKTHBAlMja U MUKPOTJIHjE M acTPOTJIHje JOIMPHHOCH IMOTOPIIalky HEYpOAEreHEepaTUBHOT IpoIieca,
yrJIaBHOM Kpo3 moBehaHo ocnobahame npouHiIamMaropHux (akTopa y eKcTpaienylapHOM
npocTopy, ykibyayjyhu dakxrop rymopcke Hekpose-o (TNF-a), uarepneykun-1p (IL-1B), IL-2, IL-6,

uHTEpHEPOH-Y U MHAYIUOWIHY a30T-okcua cuHTerasy iNOS (7).

e Eruonoruja 6onectu

Etnonoruja IlapkuncoHoBe OosiecTd HUje jacHO AepuHUCaHA jep OOJECT HE TMOKa3yje HUKAKBE
KIIMHUYKE CUMIITOME y paHoj ¢a3u. Y BehuHu ciaydajeBa, 10 TpEHYTKa KaJia NalijeHT 105KUBH NIpBe
KJIIMHUYKE cuMmnToMe, oko 50—70% nonaMuHEpTrHUKUX HEYPOHa je omTeheHo win aereHepucano. Jlo
caga, (akropu koju mokpehy mojaBy oBe Oonectu ocrajy Hemo3HaThu. daxTopu MmoBe3aHU ca
natoreHe3oM IlapkrHcoHOBE 00JIECTH YKIBYUY]Y KUBOT Y PYpPAIHUM MOJIPYYjUMa, MOJHOIIPUBPETHY
aKTUBHOCT W Kopuiiheme Boje 3a nuhe u3 OyHapa, jep oBU (DaKTOPHM MOTY H3a3BaTH H3JIaTrame
HEYPOTOKCHYHHMM areHcuMa Kao INTO Cy MECTHIUAN W PA3InYUTH TOKCHHU W3 KUBOTHE CpPEIUHE.
YTBpheHo je 1a Heku (pakTopu MOIMYT peAOBHE KOH3yMalnje KodernHa U 4aja, Kao M MyIIeHkha uMajy

3amTuTHE epexTe mpoTuB nojase [lapkuHacoHose 6onectu (6).

o [lamocguzuonocuja 6onecmu

bonect je neduHucaHa kao HeypoJereHEpaTHUBHH Iopemehaj KOju TMoKasyje pa3iMuuTe BpPCTE
naToQHU3MOJIONIKMX CUMIITOMA yCJIe]] CeeKTUBHOT TyouTka A9 nonamunepruukux (DA) nHeypona y
SNpc u ¢dopmupama uHTpanemymapHor arperata Ha3BaHor JleBuwjeBo Temo. Kox maromomkmx
WHKITy3Hja, 0-CHHYKJIEUH (0-CHH) cKpaheH Ha KapOOKCUITHOM Kpajy ce Harommiana u popmupajy ce
werose akymynanuje. Ekcripecuja xemorno6una (Hb) Huje orpanndena camo Ha epuTtporuTe, Beh je
eBHJICHTHA M Yy HEypoHMMa (II0CeOHO je KOHIIEHTPHCAHA Yy Me3CHUE(ATHUM JOMaMUHEPTUUKUM
HeypoHuMa). Y (hU3HOJIOLIKOM CTamly, YTBphEHO je na je exnpecuja HeypoHckux Hb ekcreH3nBHO
orpaHuYeH Ha henMjcke oprasene, ykjbydyjyhu jenpo, MUTOXOHZIpHje U HUTOIIa3My. Mehytum,
00jaBJbEHO j€ /1a KaJia Cy JONaMMHEPTrUUKH HEYPOHH M3JIOKEHH 0-Syn-y, MOKPEHYTO je popMupame
Hb-a-syn kommiekca y MUTOXOH/JpYjamMa U IIMTOIIa3MHU, 33j€HO ca cMambeHUM TpaHcrnioptoMm Hb u3
LUTOIUIa3Me Y MUTOXOHJIpHje, HUCKUM HHBOMMA CI000HOT MUTOXOHpujainHor Hb u arperamnujom
Hb y jenpy, wmro nompuHocu omrehewy HEypOHCKMX henuja W MATONOIIKO) MPOrpecuju
[TapkunconoBe OGosectu. ucyHKIIMOHAIHOCT HEpaBa MOCTajeé OYMIJIETHA Ca BEOMa IIHPOKUM

CIEKTPOM HEMOTOPHHMX CHMITOMA, Kao HITO Cy ayTOHOMHa Auc(hyHKIMja, mopeMmehaju craBama,
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CEH30pHE AaOHOPMAJIHOCTH W KOTHUTUBHO omTeheme, 3ajeHO ca HEeypOICHXHjaTPUjCKUM

cumnTomuma (1).

[TapkuHCOHOBa OoJecT je BUIIECTPYKH Topemehaj Koju yTHdYe Ha HCIOJhbaBamke€ MOTOPHUX M Ha
HEMOTOPHHUX CHUMIITOMAa TOKOM pa3Boja 0oyiecTH. Y BE3H ca UCIOJbaBAKBEM PA3IHUUTHX CUMITOMA,
[TapkuHCOHOBA OOJIECT CE€ MOXKE KaTeropucatd y Tpu ¢aze: NpeKIMHHYKY, MPOAPOMATHY H
KIMHUYKY. Y TPEeKIMHUYKO] ¢a3u, y cuctemckoj HepBHO] hemmju (SN) ce 3amounme (UKCHA
HeypoJereHepanmja, 6e3 NpUMETHUX KIMHUYKUX cuMIiToMa. HakoH Tora cnenu mpoapomManHa ¢asza
Koja Tpaje Bumie on 10 roguHa ¥ KapakTepuIne ce HEeMPEeKUIHUM T'YOUTKOM HEYpOHa, aJld U HEKUM
HEMOTOpHHM cumnTomuma. Hakon Tora, ¢asa y kojoj 40-60% nonmamuHepruykux henuja mocraje
He(yHKIIMOHATIHO, MpaheHa MOTOPUYKHUM CUMIOTOMUMA (TpEMOp, PUTMIHOCT U OpaJuKuHEe3Uja)
KapaKTepuille ce Kao moveTHa (aza OonecTr KoJ maryjeHara. Pa3nuuuTum cTyaujaMa je moka3zaHo
Ja KUBOTHU CTHJ Ka0 M TEHETCKE, EKOJIOIIKe KOMIIOHEHTE Cy HEKHM OJ TJIaBHHX (akTopa 3a
npexknuHuuKy a3y Oomectu. Y dazum 2, paau Gosper yBuaa y Ouomapkepe 3a paHO OTKpUBAaWkE U
IIMjarHO3y OOJIECTH HEOINXOJHA CYy Mepema O-CHHYKJIEWHA Y IepeOpOCTIMHAIHO] TEYHOCTH, KPBH U
nepudepHOM TKUBY M CKEHHpame TpaHcroprepa nonamuHa. KoHayHO, TOKOM KIMHUYKHX (a3a,
MEpJbUBHM TapaMeTpH Be3aHW 3a pa3Boj JIeBHjeBUX Tema W MYATHIUTY CHCTEMCKY aTtpodujy

uneHTu(uKyjy ce kao omomapkepu (1).

o Jlujacnoza

[Tpubmmwxao 60.000 spymu ce aujarHocTHKyje ca IlapkuHcoHOBOM Oosiemhy cBake TOAWHE Y
Cjenumennm AMepudkuM J[p>kaBama, To je 14. Boaehu y3pok cMpTH, ipu ueMmy BehrHa nmanujenara
yMHUpe 0] KOMIUTHKaIja Oonectu. Behnna manujeHara ce KOHCYNTYje ca CBOjUM JIEKapOM OIIIIITE
Ipakce O CHMIITOMHMA IPe HEero ITo MoTpaxke momoh oj crnenujanucte. [Iporpecuja Gonectu je
MPOMEHJbMBA M KIMHUYKU 3HAIM CE€ HE MOTY KOPHCTUTH 3a NPEIU3HO NpeaBuhame mporpecuje.
WuTepauciyiuinHapHa TUMCKa HeEra MOXE YOJaKUTH BHIIECTPYKEe cuMOTOMe [lapKuHCOHOBE

oonectu (8).

HujarHoza IlapkuHcoHOBe OojlecTH je KIMHUYKA, a KJbyYyHE KapaKTEepPUCTHKE YKIbYUdyjy
OpanukuHe3njy, puruaHoct u Ttpemop. Hajuemhum cumnrom kon IlapkuHcoHOBe Oosectu je
JEIHOCTpaHW TPEMOpP y MHPOBalY, YECTO JIOKAJU30BaH y AUCTATHUM MulIMhuMa make, KOju
y3pOKyje MOKpeT KOoTpJhama muiyne. Heku manujentu npumehyjy ocehaj yHyTpammer Tpemopa.
PuruymHoct 0OMYHO MOYME-6 HAa CTPaHU TeJla TMOTOhEHO] TPEMOPOM M MOXKE YTHULIATH Ha XO[,

JONpUHETH 00J0BUMA Yy MUIIMAKMMAa U OTOPILATH ApXkKame (8).
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I'maBHM nujarHoctuuky 3HauUW IlapkuHCOHOBE 0O0JNECTH Cy MOTOPHMYKH CHUMITOMH, MehyTum,
HEMOTOPHYKH CUMIITOMH Cy Takolhe uectu u ucupribyjyhu. HeMoToOpruky CUMIITOMH KOjH C€ 4eCTO
jaBJbajy Tpe MOTOPHYKHX CHMIITOMAa YKJbY4yjy mopemehaj craBama m3a3BaH Op3uM IOKpETHMa
ouMjy, IemnpecHjy, 3atBop, ymop u ondakropHy aumchyHkuujy. Heka orncexHa HCTpakuBama
CIpoBeJIcHa Ha marujeHatuma ca [lapkuacornoBom Oosenrhy mokasana Cy Ja CKOpPO CBH TAIjCHTH
MIPHjaBJbYjy HEMOTOPHE CUMIITOME, O]l Yera Cy ce NCHXHUjaTPUjCKU CUMIITOMH jaBJballd Hajuemhe.
[loBe3aHn HEMOTOPHM CHUMITOMHU KOJU C€ jaBJbaJy KacHHj€ MOTY YKJbyUYHMBATH AyTOHOMHY
TUCQYHKIM]Y Kao IITO Cy OPTOCTATCKa XUIIOTEH3Uja U YpUHapHa IUC(YHKIHU]a, IITO MOXKE YTULIATH
Ha KBAJIHUTET )KWBOTA M HUBO HETe MaiijeHara. Hekn HeMOTOpHU CHMIITTOMH Kao IITO Cy JIEMEHIIN]a

Y TICUX03a JaBJbajy € KOJI y3HarpeaoBaie ¢popme 6omectH (8).

o Tepanuja

®usnuky mperiies; Tpedba ga 00yXBaTH MPOIEHY CMAamEHUX CIOHTAHUX WM HEKOHTPOIMCAHHUX
MOKpeTa, TPEeMOpa WIIH paBHUX WJIM MacKUpaHUX m3pasa ymna. [Iperaen xoma Tpeba aa mporeHu 1a
JI1 TIOCTOJU TOTrpOJBEHO ApIKame, OKpeTame en bloc, 3aMp3aBame (Tj. M3HEHAHE MPOJIa3HEe 3aCToje
MOKpEeTa) WJIM TOCTypajdHa HecTaOuiIHOCT. bpamukuHe3uja, WM OIIITE YCIOpaBame TMOKPETa,
YKJbYUyj€ CMamEHY PYUHY CIIPETHOCT, HECUTYPHE KOpPaKe, 3aMp3aBame X01a U hecTuHUpajyhu xom
(Tj. HEBOJBHO yOp3ame xoaa). Heypomnomku nperien tpebda na ce poxkycupa Ha TOHyC Mutmha (HIIp.
3yNYaHUK, OJIOBHA IIEB) W OpaJUKHHE3W]y IIyTeM TECTHUpama Op3MX HaW3MEHUYHUX IIOKpETa.
[TorpenrHa qujarHo3a ce 4ecTo jaBsba 300T BUIIECTPYKHX CHMIITOMA MOBe3aHUX ca [lapknHCOHOBOM
Oosterthy ¥ 3Ha4ajHOT KJIMHHYKOT TpPEKJIaNama ca IpyruM OosiectuMa. [TaKJbUBUM HCIIUTHBAHEM
TpeMopa Moke ce pasnukoBatu [lapkHHCOHOBa OoyiecT oXl Apyrux y3poka. KapaktepucTuke koje
noJiprkaBajy aujarHosy [TapkuHCOHOBE OO0JIECTH Cy aCUMETpHYHA KIIMHIUYKA MOTOPHA MIPE3CHTAIIH]a,

MIOCTETIEH MouyeTak u Opaaukunesnja. Hedapmakoomiko nedeme GonecTu moapasymena (8):

1. XwupyIike UHTEpBEHIIH]E
Hy6oka crumynanuja mo3ra (DMS) je xupypiika MMIUTaHTalMja MHTPaKpaHUjaJIHE €JIeKTPoJe Y
cyOTamaMH4HO jepo UM riodyc nanuayc uHTepHa. DMS TpebGa KopucTHTH KOJI MaljeHara Koju
HE TIOCTIKY aJIeKBaTHY KOHTPOJY JIEBOJOIIOM M Haje(MKAaCHUJU je KOJ MalijeHara ca 3HayajHUM
MOTOPUYKUM (pIyKTyanujama, JUCKMHE3MjamMa U TpemopoM. Panuje ymyhuBame je KOpUCHO 3a

HaL[I/IjCHTC ca TCIIKMM CHMMIITOMHMA.
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2. ®u3nyka akTUBHOCT
[Manmjente Tpeba monacrahu ga Oyny (U3MYKK aKTUBHU y CKJIady Ca CBOJUM (PYHKIIMOHAIHUM
CTIIOCOOHOCTHMA jep je TIOKa3aHo Jia BexOame mo0osbiraBa ()yHKIIMOHATHOCT U MOTOPUYKE BEIITHHE.
YacoBH y 3ajeHALIM HAMEH-EHH manyjeaTuma ca [lapkuaconoBom Oonemrhy, Kao MITO Cy IporpaMu
OoKca ¥ TporpaMH JIOTonecKe Tepanuje crenupuanu 3a [lapkuHcoHOBY Ooject, Mory momohu y

M00O0JBIIIAKY KBATUTETA KUBOTA U MOTyheM ycropaBamy Iporpecuje 00ecTu.

3. Hcxpana
[Tanmjentn ca [lapkuHconoBom Oonenthy mMmajy Behu pu3MK 0] CapKOIEHH]E M OCTEOIMOpPO3eE.
JleBogomy Tpeba naBatu HajMame 30 10 45 muHyTa ipe 00poka Ooraror nmporenHuma. CaBetyje ce
ydecTaliija KOH3yMallrja MeTUTEPAaHCKE HCXPaHe KOja CaipKU MACIMHOBO yJbE TOBOJIU JI0 3HAYajHOT
no0oJbllIaka 3paBCTBEHOr CcTama KoJ namnujeHara ca IlapkunconoBom 6onemrhy (3). AnexkBaTHe
KOJIMUMHE BUTaMUHA D ¥ Kaniujyma Tpeba YHOCUTH IMyTeM HMCXpaHe WM MPUMEHOM CyIlIeMeHaTa.
AJlexBaTaH YHOC NPOTEHHA U KaJIopHja MOKe OUTH OTekaH 300T nmpobiemMa ca XpamemheM YCIOBIbEH
TPEMOpPOM, pUTHIHOIINY, W CMamCHHM areTUTOM YCIEA OJIOKEHOT TacTPOMHTECTHHAIHOT

TpaH3WTA.

4. TIlpodecuonanna Hera
[TanmjerTrMa je "yecTo nmoTpedan npodecuoHaTHU THM 3a HET'y Kako OM ce MpyKujia CBeoOyXBaTHA
Hera y paznuuuTuM (azama OGonect. Hera moGosbliaBa MOTOPHYKE pe3yiITaTe U KBaJUTET )KUBOTA,
U cMamyje pesynTare aenpecuje. [lopen nekapa onire mpakce U HEYpOIJIOra, YWIaHOBH TUMa 32 HETY
MOTY VYKJbYYMBATH COLMJAIHOT pajHHUKA, (HU3NOTEparneyTa, paaHOr TepareyTa, IICHXOJIora,

dapmarieyTa, 1ujeTeTHYapa 1 Joromneaa.

PexabunuTannja MOTOpUKE Y BEJTMKO] MEPH 3aBUCH OJ1 MOTYNHOCTH MOTOPUYKOT ydera. MOTOPHUYKO
yueme IpeJICTaB/ba CKYyINl IOCTyIaKa MOBE3aHHWX Ca MPAKCOM HJIM HCKYCTBOM KOjU JOBOJAE 10
penaTUBHO TpajHE MPOMEHE y CIIOCOOHOCTH KpeTama. 3HauyajHe OJIPEJHMIIE MOTOPUYKOI YyUeHa
oryeqajy ce y MOCTYHNHOCTH y MpOLECy ycCBajaka MOTOPHYKE BELITHHE, OCTBapJbUBOCTU KpPO3
MIOHAaBJbEHO H3BONEHE MOTOPUYKOI 3aJaTkKa, 3aBUCHOCTH y ojpeheHoj Mepu o] MOTOPUUKHX
CMOCOOHOCTH M YKYITHUX MOTOPHUYKHX 3Hama, yuenrha cBeCHe KOHTPOJIe U3BOhemha MOTOPUYKOT pajia
KOjH Oflajia ca BpEMEHOM, Kao U y MoryhHocTH yBuhama M KOpEeKIMje Tpeliaka TOKOM pean3alnje

MOTOPUYKOT pajia. 3a e(pUKacCHOCT MOTOPUYKOT yuera O] 3Hayaja je paHu MOYETaK MOTOPUYKOT
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yuema. YcMmepeHa (U3ndKa akTHBHOCT MMa yTHIlaja Ha MEXaHHW3Me Ha MOJICKYJIApPHOM HHMBOY, KOJU

HE Jienyjy camo adupMaTHBHO Ha MOTOpHYKe (yHKIHM]e, Beh u HeyponpoTeKTUBHO (9).

duznkamHa Tepamnuja MpeacTaBiba HezaoOWIa3aH J1eo TpeTMmaHa, 0e3 o03upa Ha ¢a3y OoNecTH u
HaYWH Jieuerma. [[puMeHa kitacuyae pu3nKaiHe Tepalivje u OKyIalMOHe TepaIuje uMa 3a IiJb ToMoh
ocobama y cBakojHeBHOM (yHKIMOHUCAakYy. KuHesnorepanuja je HajdpeKBeHTHHje KopHIIheH
MOCTYTaK y pexadmnuTanuju. KibydHu cerMeHTH Ha Koje je Moryhe AeoBaTi KHHE3UOTeparujoM Cy:
X0/J1, 0anaHc, MOCTypa, akTUBHOCTH CBaKOJHEBHOT JKMBOTAa U TpaHcdepa. 3Ha4ajHO je U u3Boheme
ayTOMAaTCKUX aKTUBHOCTH, aJld M HCTOBPEMEHO NpaKTHKOBame Beher Opoja aKTUBHOCTH, TAKO3BAHU

»MYJITUTACKUHT (9).

XuapoTtepanuja je o0auK (pu3MKanHe Tepanuje Koja ce MpUMemYyje y CBUM Y3pacHUM JA00MMa U KOJT
BEJIMKOT Opoja MaTOJIOMIKKX CcTama. BexxOe y Boau cy o0auK BexkOama 4rja MOIMyIapHOCT pacTe y
HeypopexaOunutanju. BomeHu amOWjeHT HyaM crnenu@uvHe MEXaHWYKe MPEeTHOCTH 300T
XHJIPOCTATUYKUX W XHJIPOJUHAMHUYKHX IPHHIINAIA TOTHUCKA, BUCKO3HOCTH M OTHOpa. MOTOpHYKe
AKTUBHOCTH C€, y 3aBUCHOCTH OJI Op3WHE M CMepa MOKpeTa, Kao M MoryhHoctm kopumhema
MHOTOOpPOJHUX BOJICHUX PEKBU3HUTA, MOTY U3BOJUTH OJIAKILIAHO MUJIM CACBUM CYNIPOTHO, Ca I0JAaTHUM

OTIIOPOM, Y CKJIay ca 3aXTeBUMa U PeXaOMIMTAIMOHUM IUbeBuMa (9).

e [Ipocnosa

JlexoBu KOju moBehaBajy CHHANTHYKY AOCTYITHOCT JIONIAMHHA, Ko IITO j€ JEBOAONA U HHXUOUTOPH
eH3MMa YKJbYYEHHX y MeTaboju3aM JomamMuHa (HIp. KapOuaoma, eHTaKaloH, pa3arwinH), Kao U
arOHUCTH JIOTIAMHHCKHUX pelenTopa (HIp. IPaMHIIEKCOJI, POITMHUPOI), TIPOIUCYjy CE TalijeHTHMa
ca IlapkunconoBom Oonemthy. Pa3Boj HOBUX TpeTmaHa 3a OOpOy NMPOTHB HEYpPOIETeHEPAaTHBHUX
OosiecTu 3axTeBa 00JbE pa3syMeBame€ OCHOBHUX MaTO(U3MONIOWIKUX Mpoueca. Crora cy nmpomeHe
MpoTeocTa3e, MUTOXOHapUjanHe (pyHKUHU]je, ayTodaruje, pelokc craTyca, MeTaboIu3Ma MeTana u
KajllMjymMa, Kao U HeypouH(pIamaluje U HeyporeHese, IMocTaje MOTEHLMjalHe Tepanujcke MeTe

JIEKOBA 32 KOje ce oueKyje Aa MoIuGHKyjy Iporpecujy oe 6oiectu (4).

ITporpecuja ITapkuHCOHOBE 0O0JIECTH j€ MPOMEHJBMBA U TPEHYTHO HE MOCTOJHU JOCTYIIHA METO/a 3a
npensuhame kako he ce oHa paszsujatu. Hujenna tepanuja, ykibyuyjyhu eBojony, Huje mokasana
CIOCOOHOCT ycnopaBama nporpecuje. Ctyauja u3z 2012. roanHe nokasania je aa je npuommkHo 77%
nalyjeHaTa uMao Jolle ucxoze (Tj. cMpT, MOCTypaiHa HecTaOMIIHOCT Win aeMmennuja) 10 roguna

HaKoH modyetka Oojectu. [lIpenmazak ca orpaHuuema Kkoja OosiecT uHHMIMpa (Tj. Temkohe ca
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AKTUBHOCTHIMA) Ha MHBATUAUTET (IyOMTaK HE3aBUCHOCTH) JIeIIaBa ce u3Mel)y TpH U celam rojauHa
HAKOH moueTka Oosectn. DakTopu puU3MKa 3a Op30 CMambEeHe MOTOPUYKHX (YHKIHjA YKIBYUY]Y
MOOIMAKJIO 100a 1 OpaJuKUHE3U]y WM PUTHIHOCT Kao MOYETHE cUMITOME. M3paxkeH TpeMop, MpH
MOYETKY MOXK€ TMpPEeIBUACTH CHOpHje cTome mporpecuje Oonectu. VHAMKATOPH OrpaHUYEHOT
KUBOTHOT BEKa M TIOJOOHOCTH 3a XOCIHUIMjCKY HEry 3a marujeHte ca [lapkuHcoHOBOM Oosemihy
YKJBYUyjy TpoOiieMe ca TyTameM, aclupaliony MHEYMOHH]Y ¥ T'yOUTaK TeKHHE KOjU CE MPHUITUCY]e
aHopekcuju u renrkohama y ucxpanu. [IpeBanennuja nemennuje ko [lapkuaconose 6onectu je 40%
u noBehaBa ce ca Tpajamem Oonectu u ca crapourhy. [Icuxose, Hajuenthe ciymiHe W BU3yeTHE
XalylMHAlM]e, Kao W TapaHowjaHe 3abmyne jaBibajy ce kox 20% mo 40% mnammjenata ca
[TapkurconoBoM Oonenthy u peAcTaBibajy HajyTULIaJHH]E (aKTOPE PU3UKA 3a CMEIIITa] MAIllhjeHTa y
oM 3a Hery (8). lupekTHM M MHIUPEKTHH TPOLIKOBU NoBe3aHu ca [lapkuHcoHOBOM Oonemrhy,
yKJbYuyjyhu Jieueme, ucruiaTe COIMjaTHOT OCHTypamba U M3ryOJheHH MPUXO/I, MPOIEHY]y ce Ha 52
MUIMjapae aMmepudkux gonapa roaumme camo y CAJl-y (2019. romuua). Y TpomKkoBe HUCY
YKJbYYEHH MIJIMOHH JI0J1apa KOjH CE€ CBaKe TOJAWHE YIIaXy Y MOTpary 3a HOBUM TPETMaHHMa 32 OBE

6onectu (4).

TpeHyTHO HE TTOCTOje JIEKOBUTH TpeTMaHu 3a [lapkuHCcOHOBY 6onect, Beh camo hapmakorepamnuja 3a
yIpaBjbamkbe cuMnToMuMa. JleBojoma, mpBa JMHHMja Tepamuje, KOPUCTU Ce 3a HaJOKHAJIy HHBOA
JoTIaMUHA Kako OM ce yOlaxno ryOuTak JONMaMHHEPTrHYKUX WHepBaidja. [Ilpumena neBopore je
00nuHO mpaheHa THXUOUTOPOM AeKapOOKCHUIIa3e Kao MITO je KapOuaoIia, Kako OM ce OTpaHuINo HEH
nepudepHn merabonuzaM. XpOHHYHA NpPHUMEHA JIEBOJAOIE je IOBE3aHa ca JUCKUHE3WjaMa U
CMambeHOM eUuKacHoIINy Jieka, IITO OTeKaBa yIpaBJbakbe CHMIITOMHUMAa TOKOM Iporpecuje 60JIecTH.
Nuxubutopu moHoamuHOOKcHaaze-b (MAO-B) wiu aroHucTd AONMAMHHCKUX PEIENTOpa MOTY

MMaTHu HeypOIIPOTEKTUBHE, Kao U cuMiromarcke edekre (10).

JlekoBH KOjH Cy TPEeHYTHO NOCTynHH 3a [lapkuHCOHOBY OoJiecT HE Pe3yNTHPajy Iyro OYeKMBAaHUM
TPajHUM TEpaneyTCKUM KOPHCTUMA 3a MalMjeHTe, U Kao TAKBH, HAYYHHIIN CY Ca/la YCMEPHIIU CBOjY
Maxmby Ha MPUPOJHA jeIUbeha, Koja Mory uMmatu ooehaBajyhu morenuujan. Hexonuko ctynuja je
JOKYMEHTOBAJIO Ja DPa3IW4HUTe JICKOBUTE OWJbKE M TPUPOJHA OMOAKTHBHA jeIUIbEHA IOKa3yjy
JIEKOBUTA CBOjCTBA. MHOroOpojHM OWOAKTHBHM MOJIEKYJH, IOMYT NOJU(EHosa, TepHeHa u
aJIkaJouJa M30JI0BaHM Cy M3 Ousbaka. IbuxoBa yrnora kao NOTEHIMjaTHUX TepareyTuka KOJ

[TapkuHcoHoBe OonecTu HUje 3aHeMapJbuBa (1).

16



3. JEAUIEIA BUJbHOTI IMMOPEKJIA KAO MOTEHITUJAJITHU
HEYPOIIPOTEKTUBHU ATEHCHU KO/l TIAPKUHCOHOBE BOJIECTH

[Ipuponna ¢uToOMOAKTHBHA jeIubehba y Jeuery [lapkuHCOHOBE 0OJECTH, WU JPYTUM PEUrMa,
HYTPUTHBHU CYIUIEMEHTH, TOKa3aJld Cy TEepameyTCKy BpETHOCT Y CTyadjamMa 3aCHOBAaHHM Ha
JI0Ka3MMa M HUCY TOKa3alli HeXeJbeHe e)eKTe HAaKOH Iy XKeT yHoca, oTBapajyhu myt ka kopumrhemy
3[IpaBUX AJITEPHATUBHUX CTpaTeruja 3a 6opOy MpoTUB HEypoAereHepaTuBHUX OosecTr. TpeHyTHO ce
ynaxy cBe Behu Haropu y HCTpaKuBame Kako Ou ce 60Jbe pazymena muxoBa yiora y [[apkiHCOHOBO]

6onectu (11).

Cryamje cropoBefieHEe MOCHeAmUX roAuHa (OKycHupajy ce€ Ha HUCTPaXHBAKBE TepaneyTCKOT
MOTEHITM]aJla BEJIMKOT Op0oja MPUPOJIHHX jeANHCHha 32 HEYpOoAeTeHepaTUBHE O0JIECTH, TOCEOHO OHUX
noOujeHnx M3 OMJPHUX eKcTpakara. Kpo3 ucTopujy, TpaaulMOHAIHA MEIWIIMHA j€ 3aroBapaia
ynoTpedy HeKux Ouspaka y MEIWIIMHCKE CBpXE MITO je OMiia OCHOBA 3a MpoydyaBame MeXaHH3Ma
nenoBama U 0e30€THOCTH MHOTOOPOJHUX EKCTpakaTa W jeUEha M30JIOBAaHMX M3 Omsbaka (4).
Paznuunra npupoHa jequmena Koja ce mpoydaBajy 300T CBOI HEYpOIPOTEKTHBHOT MOTSHITHjala Cy

OIIMCAaHU KpPO3 HapE€AHA MOAIOIIaBJba.

3.1. lagpan (Crocus sativus L.)

VY mpupoaHOj] MEIUIMHU pacTe nHTepecoBame 3a Crocus sativus L., BUIIEroAWIIbYy OWUIBKY 0e3
cTabJpMKe Koja Mpunajga nopoauiu Iridaceae, a raju ce y BehuHu MeIMTEpaHCKUX 3eMasba, Kao U Yy
Upany, Muanju n Kunan. Bbenn akTUBHM cacTojiy Cy Jyro MpoydYaBaHW Kao aHTHOKCHIATHBHH,
aHTUMH(]IAMATOPHU M HEYpPOIPOTEKTUBHM OHOJIOLNIKM areHCH y TPETMaHy pPa3IHuUTUX CTamba
JeTeHepaTUBHE narojoruje. Ha OCHOBY TpaJuuMOHAIHE MNPHPOAHE MEIULIMHE W HEJaBHUX
OMOMEIUIIMHCKUX HCTpakKMBamwa, HazHaueHo je Ja C. sativus U mberoBa OMOAKTHBHA jeUH-CHA
1oceNnyjy aHTHKaHIIEpOreHa, aHTUMYTarcHa, AaHTUICHOTOKCHYHA W aHTHMMHUKpOOHa JejcTBa, a
MoKa3alli Cy ce U Kao epUKacHU y TpeTMaHHMa HeypojereHepatuBHux nopemehaja. buoxemujcka
a”anu3a npeuniheror exctpakra C. sativus ToKazajia je J1a ¢y KapoTeHOMIH (KPOLIMHHU, KPOLIETHH,
MUKPOKPOLMH U cadpaHal) U IIMKO3UIM (KBEPLETUH M KeMIl(hepos) HEeroBH INIaBHU OMOAKTUBHU
cacTojuM. 3aHMMJBUBO je Ja je ctyauja, kopuctehu kpouuH (a-kpouuH; 20 mg/kg) u kpouetus (50
mg/kg) TpoTHB TpaymMarcke IOBpeJe Mo3ra KOJ MHINEBa, JOKYMEHTOBaJla HHUXOBE
HeypouH(IaMaTOpHE 3alITUTHE edekTe y3 yOnaxaBame CTeleHa HeypoJouKor omrehema, eaeMa

MO3ra, CMambEClhEe aKTI/IBaLII/IjC MI/IKpOFJII/IjC, ocn06a1jaH>e HCKOJINKO HpOI/IH(bJ'IaMaTOpHI/IX OUTOKHWHA U
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CMambEHlhE afonro3e wu3asBaHe junononucaxapuaom (LPS) y opraHotunckum Kyinrypama
xurnokamiryca. ['eHepaiHo rToBopehm, oBa jenumbema HM30JI0BaHA U3 madpaHa OCTBAPYjy CBOjY
HCYPOIPOTCKTUBHY AKTUBHOCT MyTeM aHTI/II/IH(i)JIaMaTOpHI/IX, AHTUOKCUAATUBHHUX nu
UMYHOPETYJIATOPHUX IyTeBa, WITO MpPEACTaB/ba MOY3/JaH HMYHOMOAYJAIIMOHU OJrOBOP KOJ

HEYpOJeTreHepaTUBHUX MaToJIoTHja Kao mTo je [lapkurconosa 6omect (11).

OBa Omsbka ce Takohe KOPUCTH Kao PEIAKCAHT TJIATKUX MHIIMha y WPAHCKO] TPagWIIHOHAITHO]
MEIUIMHY. Y CTyJujama Ha KUBOTHHAMa C€ Cyrepulle Ja madpaH U HEroBe KOMIOHEHTE UMajy

KopucHe e(eKTe Ko/ HeypoJiereHepaTtuBHUX nopemehaja (12).

3. 2. PecBepatpoi (RSV)

Pecseparpon (3,4,5-Tpuxuapokcu-trans-CTUIOCH) je MPUPOIHU TOJU(EHOT KOjU je TPBH IyT
M30JI0BaH M3 KOpeHa Ousbke 0enmu kykypuk (Veratrum grandiflorum Loes). Takohe je ekcTpaxoBaH
13 KOpeHa OWJbKEe jamaHCKH 4BOpacTH KopoB (Polygonum cuspidatum) Koju ce€ 4eCTO KOPHUCTH Y
TPAIUITMOHAIHO] KHHECKO] U jJallaHCKO] MeauIiuHu. PecBeparpon ce moxke Hahu y pasHuMm Ousbkama
Kao mTO ¢y metonaucHu OpuubaH (P. quinquefolia L.), neonuja (Paeonia lactiflora) n 6enmu nyn
(Morus alba), ka0 1 y HEKOJIUKO yoOWYajeHUX HaAMUPHHIIA TOMyT O0oOnyacTor Boha, KUKUPHUKH]a,

upBeHor rpoxha (13).

ExcnepumeHTanHa CTyaMja je TMoKa3ana Ja CTHIOCHOMIH, IIONMYT pecBeparpoiia, MOoKazyjy
AHTUOKCHJIATHBHY M aHTHHH(IAMaTOpHY aKTUBHOCT, IITO JOBOH 110 HEypomnpoTekinuje. RSV moxe
MMaTH CUHEPTHjCcKe e(heKTe Kajia ce MpuMemYyje Y KOMOMHAIU]U ca MpeKypcopoM aonamuHa L-dopa,
KOJH j€ ¥ JjaJbe IJIaBHU TPETMaH JIOCTyMaH nanyjentuma ca [lapkuaconoBom 6osnemrhy. OBo je BaxKHO
jep mpumena RSV moxe omoryhutu ynorpeOy Hmkux no3a L-dopa, unme ce cMamyjy HEroBH
HeXeJbeHH e(PEeKTH, KOjU Cy jeJlaH O TJIaBHUX Mpo0iieMa y HeroBoj KIMHUYKO] ynoTpebu. BaxHo je
HAMOMEHYTH Jia Cy HeKe cTyauje oTkpuiie 1a RSV mokasyje 60spy epuKacHOCT Kaja ce mpuMemyje
y HaHodYecTullaMa y nopehemy ca mpumenom cioboanor RSV, a nama ucrpaxkupama 0u Tpedao

6osbe na uctpaxe epexre RSV HaHouecTHIIa IPOTUB HEypoIereHepaTUBHUX Oosectu (4).

Peceparposnn yOnakaBa MOTOpPHUYKY JAuCOYHKUHM]y, noBehaBa HHBO JIOTaMHUHA U HETOBHX
MeTa0o0JINTa, CMamyje eKCIIPECH]Y O-CUHYKJIEMHA U 000JbIIIaBa aHTUOKCHIATUBHU CTaTyC, Kao U Jia

cMamYyje HeypoHH(IaMaTopHe peakiifje U peryiuiie MUTOXOHApHjanHy tuc@yHkuujy (13).

18



3.3. Kanaounounm (Cannabis Sativa)

Kanabwuc je jemHoroauinma 3eJbacTa IBETHHIIA TOPEKIOM M3 UCTOYHE A3Hje U MIUPOKO CE Taju KPo3
UCTOpH]y 300T OpOjHHUX MPUMEHA, O] YIOTpeOe Kao M3BOP MHIAYCTPH)CKUX BIIaKaHA U yJba U3 CEMEHA,
70 TpUMEHE y MCXpaHH, pekpeanwju W MmemunuHu. Mako je ommcano mpeko 500 pa3muautux
jenumema, purokanabmHouan u3BeneHu u3 kanabuca (CDC) u peceparpon (RSV) mory outn
KOPHCHHM HEYpPONPOTEKTUBHH areHcu 3a [lapkuHCOHOBY OoiiecT 300T CBOjHX aHTHOKCHIATHBHUX U
anTurH(pIaMaTOpHUX cBojcTaBa. Terpaxuapokanadbunon (THC) u xanabummon (CBD) cy rinaBau
(bUTOKaHAOMHOUHU CACTOjIM OMJbKE KaHaOuca u nenyjy Ha kaHabuHoujHe penenrtope. Cannabis
sativa Takohe caJpu MHOIITBO (PUTOXEMUKaIHM]a, YKbydyjyhu Mame ¢uTokaHaOuHouue f3-
kapuoduiieH (VSR) u terpaxunpokanabuBapud (THCV). VSR je koMIioHeHTa eTepUYHOr yJba
KaHaOuca U €TepUYHUX yJba LMMETa, IpHOr Oubepa u opurana. OBa jeIUmbEHa MOTY TOKA3aTH
HEYpONPOTEKTUBHY aKTUBHOCT IIyTEM arOHUCTUYKUX edekata Ha KaHabuHouaHU peuentop-2 (CB2),
a 0e3 nmokasuBama ncuxoaktuBHUx epexata THC. VSR nenyje mpoTtuBynanHo myTeM akTHBallWje
YJIaHOBA TIOPOJMIIE HYKJIEAPHUX PEIenTopa IMEePOKCH30MCKHX TMPOTU(PEPUCAHUX aKTHBATOPCKHX

peuentopa (PPAR) (10).

Kmuandako ucniutuBame ynorpedbom kanadunouga (CBD) m RSV-a xox ocoba ca IlapkuHcoHOBOM
6onenrhy mokaszano je na je mpumena CBD-a moGosbIrania MOTOPUYKE TTOKPETE U KBAIMTET CHA, ca
camo Onarum HexxesbeHuM edextuma. [lakie, epuracnoct CDC-a u RSV-a je noka3zana u momanu u3
KJIIMHAYKUX UCIIMTHBAama MOpKaBajy noTeHnujainny oe3oeanoct CBD-a u RSV-a xox seyau. In vivo
CTyJMje Ha rjiojapumMa Ccy Mokasale Jia cy oBa NMPUPOJHA jeAUbeha ePUKacHa y HEypOIPOTEeKIHjU
Koz I[lapkuHcoHOBe OOJIeCTH W J1a MOKa3yjy CUMIITOMAaTcke KOpucTU. MehyTuMm, U Jajbe 1mocToju
norpedba 3a crnpoBohemeM IyropoyHHX CTyAHja KoOje IpaTe MHCIOJbaBalkbe MOTOPUYKUX H
HEMOTOPHUYKHUX cuMnToMa [lapkuHCcOHOBE 0ONIECTH, KA0 U 32 AOAATHUM CTyAHjaMa KOje pa3Marpajy
KopucTd o QopMmynanyja W JAepuBaTa HEYPOIPOTEKTUBHHX CpeACTaBa ca MOO0JBIIAHOM
ouogoctynnoirhy. CBeykymHO IJiejlaHO, TOTpeOHa Cy Jajba KIMHUYKA UCIIUTHBAKA CIIPOBE/ICHA Ha
JbyiMa Kako Ou ce pa3MoTpuiia KOPUCT 01 IPUMEHE HEYPOIPOTEKTUBHUX CPEJCTaBa 3a MallijeHTe

ca paHoM (¢a3oM mwin paHuM noderkom [lapkunconose 6onectu (10).

3.4. Kypkyma (Curcuma longa)

HIupoxo kopumtheHa y jyroucTtoyHoj A3Wju y MEIUIIMHCKE CBpXE, M Kao 3auMH, KypKyma je
pU30MaTO3Ha 3eJhbacTa BUIIETOJUIIA OUsbKa U3 mopoauue hymobupa (Zingiberaceae). Kypkymun

(mudepynonnmeran) je TIaBHU IPUPOAHU (PEHONI KypKyMe, (hJ1aBOHOU KOjU MOKa3yje HHTPUH3UYHA
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AHTHOKCHUJIATHBHA, aHTUMH(pIamMaTopHa H aHTUKaHIeporeHa cBojctBa (11). Ilokazano je na
KypPKYMHUH TMOMaXXe y pereHepanuju HeypoHa aktuBupameM Trk/PI3K curnamHux myreBa Koju
noanxy HuBoe BDNF y moneny I[lapkunconose 6onectu. CMarpa ce 1a KypKyMUH JIeyje TaKo IITO
cmamyje HuBoe TNF-o u kacnase, a ucroppemeno nosehasa ausoe BDNF (3). KypkymuH, npupoanu
noJu(eHON U3BEICH U3 KypKyMe, HMa CHAa)KHE aHTHOKCHUAATUBHE €(EKTe YKIAhamheM PEaKTUBHHUX
BpCTa KHCEOHUKA U TIoBehameM eHI0TeHe aHTHOKCUIATUBHE 0JI0paHe, Kao IITO je TIIyTaTHOH, YAMe
yOnakaBa oOkcumaTHBHH cTpec. KypkymmH omera arperaundjy anda-CHHYKIEHUHA, YuMe
MOTEHIMjalTHO cMamyje popmupame JIeBHjeBUX Tella Koja Cy KapakTepucTH4Ha 3a [lapkuHCOHOBY
oonect. [lpexknuHMYKAa CTyAMja cyrepuile Ja KypKyMHH MOXE CIPEUUTH T'yOMTaK HEypoHa Y
supstancia nigra yKIamameM PEaKTHBHUX KHCEOHUYHUX BPCTa, ToBehambeM aKTHBHOCTH TITyTaTHOHA
U WHXUOMpAWmEM arperaiuje o-CUHyKJIEeWHa. YTpPKOC mpenoapeheHo HHCKOj OMOIOCTYITHOCTH,
HEJIJaBHMU Hampelak y TEeXHOJOTHju (GopMmynanuje, Kao IMTo Cy mpenaparu Ha 6a3u (ochomunumaa,
MUKPOEMYJITOBAaHH U HAaHOMHIIETIAPHH TPerapaTy, MoOoJbIIAN CYy BEroBy CHCTEMCKY arlCOPIIIHN]y
yiMe je noBehaH HEroB TepaneyTCKU MOTeHIHjal. 3ajeJHO, OBU HEYPONPOTEKTUBHU MEXaHU3MHU

MO3UILIMOHNPAjJy KYPKYMHH Kao KaHIuAaTa 3a yonaxasame cumnroma [lapkunconose 6oiectu (14).

dopmyanyje KypKyMHHA IMOKa3yjy MOTEHIIH]jalTHe KOPUCTH, Ko IITO Cy TOOOJbIIIaH KBAJIUTET CHA H
CMambeHkEe MOTOPHUYKOT IMOTOpIIamka, 3HauajHa MOOOJbIIakha MOTOPUYKUX CHMIITOMA WIIH TEKHUHE
ymopa. bynyha wucrtpaxuBama Tpeba na [ajy TNPUOPHUTET BEIMKHM, MYJITHICHTPUYHUM
PaHIIOMHU30BaHUM KOHTPOJIMCAHMM HWCIMTHUBamkUMa KOpHCTehM cTaHmapIu30BaHE Mepe HCXOJa U
penpe3eHTaTUBHE TOMyJIallkje MalyjeHarta Kako OU ce MOTBPIMIM OBU NMPEITUMHHAPHU HAjla3u U
YTBPIHJIO KOj€ MOATpYIIe nanyjenara ca [lapknHcoHoBoM OosiecTd MOry UMaTH HajBehy KopucT ox
CyIUIEMEHTaIje KypKyMHHOM. TakBe cryauje Tpebano OW 1a mMajy 3a Iub HIACHTH(PHUKAIH]Y
ONTUMAIIHUX PpEXKHMa JIO3Upama, NPOICHY IyropoyHe Oe30eHOCTH H  HUCTPAKUBALE
(hapMaKOKMHETUYKMX WHTEpaKIfja ca KOHBEHIIMOHAIIHUM Tepanujama. [lopen Tora, uctpakubama
Koja moBe3yjy mnepudepHe U LEeHTpaiHe Ouomapkepe Ouhe HEONMXOAHA 3a pasjallibaBambe

MOTEeHLIMjalTHUX e(ekara KypKyMHuHa Ha Moaudukanujy 6onectu (14).

3.5. 3enenn uaj (Camellia sinensis)

3eneHHU 4aj ce MpaBM OJ1 eKCTpaKTa JucToBa ousbke Camellia sinensis Koju caipku puTtoxemukanyje,
kao mTo cy nonudeHonu u kodeud. [lomudeHnonu koju ce Hamaze y 3eI€HOM 4Yajy YKIbYUY]y
enuranokarexun-3-ranatr (EGCG), enukatexuH ranar, enmukaTexuHe U QuaBaHone (kemmndepo,
KBEPILIETUH U MUPHILIETHH) KOJU UMajy aHTHOKCUATUBHE, aHTUKAHIIEPOTreHe, aHTUUH(IIaMaTopHe U
aHTHpaaujanoHe Ouoxemujcke edekte in vitro. EGCG, mopen cBojux OpojHUX OHMOAKTUBHUX
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KOPUCTH, YKJbYy4yjyhu aHTHOKCHJATHBHa, CBOjcTBa ykiamama ROS, xemarupama rBoxha wu
AHTHAMONTOTUYKA CBOJCTBA, YECTO C€ KOPUCTU Yy OHOiOIIKOj Tepanuju [lapkuHcoHOBE OONIECTH.
Mely riaBHUM NpeIHOCTUMA KOj€ Ta YMHE aTPaKTUBHUM jeIUIbCHEM 3a Tepanujy [lapkuHcoHOBe
OoJiecTH M3J[Bajajy Ce HEeroBa CIOCOOHOCTH J1a JIAKO MpPOJIa3d KPo3 KPBHO-MOXKIaHy Oapujepy u
aktuBupa AMPK myT (mpoTenH kuHa3e akTHBHpaHEe aieHO3MH MoHO(ochaTom). OBaj MOJIEKyJIapHU
MeXaHu3aM HeyponpoTeKTUBHOT edekra nmocpenosanor EGCG-om 3acHuBa ce Ha moBehamy HUBOA

Ca’" y uuromony, uuMe ce yruue Ha akTuBHOCT Ca2'’/kajMOMy/IMH-3aBHCHE MPOTEHUH KMHA3€
(CaMKKp). AxtuBaimmja AMPK perynume wmutoxoHapujanHy Ouorenesy mnytem PGC-lo wu
muTo(armje, YMMe OJp)KaBa MyJ EHEPreTCKM aKTUBHUX MHTOXOHJIpHja HEONXOJHUX 3a
MpeXXUBJbABARE JIOTaMUHEPTuukux HeypoHa. [lopen tora, in vivo ctynuja je nokasana na EGCG
crpedaBa ryOuTaK JomaMUHEPTrUYKuX HeypoHa uzazBan MPTP-om y supstancia nigra naxubupamem
HEYpOHCKe cuHTa3e a30T-okcuaa. HemaBHo je yrBpheno na EGCG Takohe nma nMyHOMOIyIaTOpHE
edekre y paznmuuutuM Mmojaenuma I[lapkuHconoBe Oonectu, perynumyhu mepudepHe mporece
MOBE3aHe ca yrajoM, 0OHaBJkajyhu peakivje MoHalama | MTuTehn o1 MacHBHE TOTTAMUHEPTUYKE
HeypoHcke nereHepanyje usazpane MPTP-om. Crora je BepoBaTHO Ja HEYpONIPOTEKTUBHU e(eKTH
nocpenoBann EGCG mpencrtaBibajy BHUIIECTPYKO €(PUKACHY HYTpAlEyTCKy CTpaTerdjy MpOTHB
paznmuuutux oonuka [lapkuaconose 6omectu (11).

HcrpaxkuBame nmociaeamux aereHrja GoKycupaHo je Ha UCITUTUBAKE MOTEHIIU]ATHUX 37]PaBCTBEHUX
KOpUCTH TonudEeHoNIa Yy 3€JICHOM 4Yajy 3a TMPEBEHIM]y HEKOJUKO OonectH, YKbydyjyhu u

HeypoJomke 6onectu (15).

MenzenoBa cTyija paHoMu3alidje je OTKpuia ja KOH3yMUpame 3 WK BUILIE IIOJBHIIA 3€JICHOT Yaja
JTHEBHO cMamyje pu3uk oj [TapkuHCOHOBE OoJiecTH U yKasyje Ja je Behu yHOC 3eJIeHOT Yaja moBe3aH
ca cropujoMm croroM nporpecuje 6oaectu. [Ipupoano nopexino EGCG-a u meropa crmocoOHOCT J1a ce
aricopOyje y JUreCTUBHOM TPaKTy U mpolhe KpBHO-MOXKAaHy Oapujepy Takohe cy MPUBYKIU BEIUKY
MaXby Kao MOTEHIIM]aIHO KJIMHUYKO TEPaneyTcKo cpeAcTBO 3a [lapkuHCOHOBY 0ONECT MOCIEABUX
roguHa. JlyropouHu U BUILIECTPYKH €KCIIEPHUMEHTH HCIHUTHBAKA HCIOJbaBabha PA3TUYUTUX 00IUKa
noHamama nokasanu cy 1a EGCG yOnaxkaBa aHKCHO3HOCT KOJ marujeHata ca I[lapkuHcoHOBOM
6osterthy, anu y3 To nodoJblIaBa ClIOHTaHE MOTOPHYKE CIOCOOHOCTH M MOOO0JBIIaBa cHary muuinha
u QyHKUM]y MoTopuuke koopauHanuje. McrpaxkuBame je mokazano ga EGCG moxe umaru
MOTEHIMjaJIHU TPEBEHTUBHU edexaT Ha [TapknHCOHOBY 60JIECT CMamkEeHEM MTPBOT YHOCA TOKCHYHHUX

a-syn KpaTkux ¢uopuia oa ctpane Mukporauje (15).
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Hanpenak y neyewy nanujenara ca [lapkunconoBom Gosenrhy MOCTUTHYT j€ MOCIEABUX JICHCHH]a.
MehyTum, BaXHO je HarjJacuTu Ja ¢y epekTu (papMakoIomKe Tepanuje U XUPYypIIKe HHTEPBEHIIH]e
Oum He3a1o0BoJbaBajyhu 300r MaHu(ecToBaHNX HeXeJbeHUX edekara u HeMoryhHOCTH /1a eUKacHO
ycrope WM WHXUOUPajy CMPT JIONaMHHEPrHYKHX HeypoHa. Crora cy mpeBeHiuja [lapkuHcoHOBE
Oonectn W paHa WHTepBeHNHMja o HajBehe BaxkHoctn. Y Tom morneny, EGCG uma Benuku
MOTEHIIMjaJl Kao MPHUPOIHU MPOHM3BOA. Pe3dynratu cTymuje Hyle SKCIIEpUMEHTAIHE JI0Ka3e KOju
MoJIpKaBajy ymoTpeOy 3eJeHOr Yaja Kao MPUPOJHE JUjETETCKE HHTEPBEHIIMjE 3a IPEBEHIU]Y

[TapxkunconoBe 6onectu y 6yayhunoctu (15).

3.6. I'unko (Ginko biloba)

['mako 6mnoba je 6uspka u3 pona Ginkgo y mopoauiu Ginkgoaceae. ExcTpakT nucrta TuHKa Omnode
(EGDb) je mokazao 3HauyajHy OMOJIOMIKY aKTHUBHOCT. J[0Opo je mo3HATO Ja Cy JIAaKTOHHW W (p1aBOHU
riaBHe akTuBHe KommoHeHTe EGb-a. ®naBoHM THMHKa UWMajy aHTHOKCHJATUBHE H
anTurH(pIaMaTopHe edekre. ['maKOMMA b je auTeprieHOMAHM JIaKTOH. MOXKe 3aIITUTHTH HEPBHE
henuje ox omrehema u mobosbiaTu KOrHUIM]Y U namheme. [Iporokarexuncka kucenuna (PCA),
[JIaBHU TIPEJICTaBHUX M3 KJace OPraHCKUX KHUCEIIMHA, HMMa MHOTe OHWOJIOIIKE aKTUBHOCTH,
yKJbYuyjyhu HEeypornpoTeKkTuBHE U aHTHOKcHaaTuBHE edekre. Ctyauja je mokazana qa PCA moxe
naxubuparn amnonto3dy hemuja PCI2 w crumynucatu mnposmmdepanujy hemuja pagu jederma
[Tapxkurconose 6omectu (16). EGb761 je excrpakt u3 nunrha apseta ruako omioda. YTBpheHo je na
Ce MOXk€ KOPUCTUTH KA0 aHTUOKCHJIATUBHO U HEYPOIIPOTEKTUBHO CPE/ICTBO Y PA3IUYUTUM CTalbUMA,
MOMYT UCXEMHU]je, OKCUIATUBHOI CTpeca U -aMuiIoniHe HHAyKoBaHe TokcuyHocTtu. EGb761 caapxu
24% ¢dnaBonouaa u 6% TeprneHonaa (MO3HATUX Kao TMHKOIUAU U Omnobanuan). Knunuuku, epextu
€KCTpaKTa TMHKO Ouo0e cy TeCTUpaHW KO Pa3IMUMTHUX HEyposjomkux rnopemehaja, ykpyuyjyhu
[TapkuncoHoBy Oonect. Umajyhu y Buy n1a je Baxkan okujad [lapkuHcoHOBe 060s1ecTH OKCHIATUBHU
ctpec, EGb761 moxe epukacHo aa ra cripeun. Moske ce 3aKJby4uTH Jja eKCTPAKT THHKa OUo0e MoXxe

outH KoalngTaHT Yy JIeuewhy HapKI/IHCOHOBC 6OJ'I€CTI/I, aiTo ):[aje AdKII€HaT Ha BlbCTrOBC IIO3UTHBHC C(bCKTC

(17).

3.7. boo (Vicia fava)

Knunnuka cryauja je Takohe nokasaine ga 600, OMsbka M3 MOPOJUIIE MACyJba U IPALIKa, IPUMEHEH
IpBH IMyT KOJ| HEJCUEHUX NalMjeHaTa, MojayaBa JONMAMUHEpPruyke eexkre HEeypOTpaHCMHUCHjEe U
noBehaBa HHBO fgomamuHa y Twiazmu 3a 200 go 500 myra. IlltaBuine, kaga ce MpuUMeEmYje KOI

nalujeHarta Koju ¢y XpoHU4Ho JiedeHu L-dopa niam npyrum nekoBuma, 600 je 6e36enan u epukacan
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HyTpaleyTuk 3a nanujente ca [lapkuaconoBom Oonenrhy, cnoco0aH fa n3a3oBe 3HayajaH eexaT Ha
HUBOE KaTexojllaMHMHa (JomamMHHAa | HopaapeHanuHa). boO je Bamupman HyTpaLeyTUK ca
aHTUUH(IAMATOPHUM, HEYPONPOTEKTUBHUM M AHTUOKCHJIATHBHUM e(eKTUMa, KOju IOKazyje
OJUTMYHY CIIOCOOHOCT MOJyJaImuje HeypoeHmokpuHe (yHkuuje xox IlapkuHcoHOBEe Oonect. Y
calammbuM U OyayhuM TepamnujcKuM cMepHHUIlama, 000 Tpeba mpuMemHBaTH Y KOMOMHALMU ca
aHTHHEYPOJICTCHEePAaTUBHUM JiekoBUMa. OBaj MPUPOIHHM MPOU3BOJ je edukacaH y yOiaxaBamy
nporpecuje [lapkuHcoHOBEe OoyiecTH KOJ TanujeHara. Takohe, Mokasyje OJUIMYHY CIIOCOOHOCT
MOJIyJallje HeypPOeHIOKpHHE PyHKIH]je Ko oboenux o oBe 6omnectu (11). Hayuno uctpaxubame
J0Ka3yje Nla KoH3ymupame Ousbke 000 (Vicia faba) wmoxe MOBeCTH 10 3HA4YajHOT MOOOJBIIaka

MOTOPHUYKHX CITIOCOOHOCTH KO marjeHara ca [lapkunconoBom Gonemrhy (12).

3.8. buoakTHBHHU cacTOjuu OMJLHOT Mopeka (mojaudeHo T, TepreHd U AJTKAJIOU/IN)

Muoru nonudeHoMH, TEPIIEHOUIN U ATKAJIOUIH TT0Ka3yjy cBoja Moryha KopucHa CBOjCTBA Y in Vitro
U in vivo MOJeluMa HeypojJereHepaTUBHUX mnopeMehaja, nmocebHo IlapkuHcoHoBe OGonectu. Y

OMOAaKTUBHE CaCTOjKe, Ka0 CHaKHU TepaneyTuly 3a Jieuewme [lapkunconose 6onectu, cnaaajy (1):

e Iloaudenonu

VY mocnenmo] ACHECHHWjU, HAYYHHU JOKa3W TOTBPhyjy 1a Cy TPHUPOAHH MOJICKYJH, YKJby4dyjyhu
nomudenone (PPH), cmocoOnm nma yOmaxke MmaroOMOJIOMIKE TMpoIece YK/bydeHEe Y
HeypozereHepatuBHe Oonectu. KonkperHno, PPH mitute HeypoHe 071 peakTHBHHX BPCTa KHCEOHUKA
(ROS) mnorehaBajyhu akruBHOocT NAD-3aBuche neanerunasze cupryun-1 (SIRT1) u ybnaxkaBajy
HEYpOUH(IIAMAaTOPHH TPOIIEC MOIYJIHPABEM pEryjiaTopa CUTHAIHUX ITyTeBa Kana-JaKuX JiaHala
HyKJIeapHOT (akTopa aktuBupanux b henmja. [Topex Tora, PPH Moxxe MHIyKOBaTH pacT HEypuTa,
noBehatu henujcky aHTHOKCUIATHBHY OAOpaHy U pEryjlucaTd TPAHCKPHUIILHUOHE (akTope KOju
JONPUHOCE MPESKUBIbABAY U EKCIIPECH)U TeHA ITUJbakEeM Ha PA3IMYUTE MOJICKYJIapHEe MyTeBE, KAo
IITO Cy eKCTpallelyiapHa CUTHAIIHO peryiimcana kuHasza 1/2, docharuamnunosuton 3-kuHaza/Akt u
IyTeBU NMPOTEUH KHWHA3€ aKTHBHpaHe MUTOreHoM. BaxkHo je HanomeHyTH 1a PPH Takohe cmamyje
TOKCHUYHOCT H3a3BaHy MOIPENIHO CaBHjEHMM arperatuma oSyn W aMWIOUJHUM [} IPOTEHHCKUM
omuromepuma. CBa oOBa CBOjCTBa MpejacTaBibajy jake nokaze nga PPH jenumema Mory Outu

MOTEHIMjallHe TepaIujCcKe OIIyje Ko namujenara ca [lapkuaconosom 6osnernthy (7).

Csaku mousekyn PPH Moske ucToBpeMeHO JeoBaTH Ha paziNuuTe MaTo(HU3HOJIONIKE MEXaHU3ME,
oOHaB/bajyhn OKCHIATHBHY XOMeocTa3y, cMmamyjyhu HeypouHdiamaTopHe mpolece U
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nobospmaBajyhu  xknmmpenc  aSyn. CBu  3ajenHo, OBH  e(eKTH JOBOJE JI0 CMambeHa
HEYPOJCTeHEPATUBHOI TIpolleca y HHUTPOCTPHjaTAIHOM IMyTy ca MOCICAMYHUM M000JbIIambeM

MOTOpPUYKHX NepopmaHcu 6e3 HexesbeHux edekara (7).

[Momudenonu cy cekynaapau MetabonuT OUbKa M OOMYHO ce Hajlaze y mosphy, Bohy, opamactum
mwiogoBuMa u cemenkama. [locemyjy Bume ¢denomnux jemuuauna (CsHsOH) ca xuapokcuiiHEM
rpynama (-OH) mupekTHO Be3aHHMX 3a YIJbEHHKOBE aToOME M3 apOMaTHYHOI OEH3EHOBOI IPCTEHA.
YTBpheHo je na monudeHonn mokasyjy NMOTEHLMjaldHa TepareyTcka cBojcTBa. Mcxpana Oorara
nonudeHoiMMa ToKa3aia je 3HauajHe MoJayJlaTopHe edexTe Ha maTo(Qu3uOJIONIKE MEXaHU3MeE
MHOTHX XpOHMYHHUX OOJecTH, TPBEHCTBEHO KOJA Jujabereca, KapAWOBAcCKyJlapHUX H
HEYpOJEeTeHEPATUBHUX OOJIECTH, IITO j€ JOKa3aHO Y HEKOJMKO EKCIEPUMEHTATHUX U KIMHHYKUX
CTyZHja, T/I€ j€ TOTBPhEeH HUXOB 3Ha4YajaH MPOOUIAKTUYKA U TepamneyTcku noteHnujar. Ce Behn
Opoj HAyYHUX JTIOKa3a MoKa3yje Ja CyIuieMeHTaIHja MoauGeHOHIM jeTU-SHhUMa OTpaHnYaBa pU3HK
o HeypojaereHepaTuBHHX mopemehaja. YTBpheHO je aa HEKONMKO OBHX JeAWICHha HMajy
CIOCOOHOCT Ja 3amTuTe henuje o1 OKcucTepoda (HIp. 7-KETOXOJIeCTepot), yOmaxke
MUTOXOHJIpHjanHy aucyHknujy u omrehema henwmja. [MommudeHonna jenumema (pecBeparpoi,
KBEpLIETUH M ANUIeHUH), MOKa3aja Cy IMOTEHIMjaJHy aKTUBHOCT yKJamamka PEaKTHUBHUX BPCTa
kuceonnka (ROS) m3a3Banux okcucrteponuma u Tume aenyjy Ha ROS. Onu mocenyjy ytumajHa
AHTUOKCHUJIATUBHA CBOjCTBA 3axBaJbyjyhu CBOM MOTEHIIMjally yKjamama CI000AHHMX pagukaia U
xenaTHoM JiejcTBy rBokha. [lopen Tora, moAaTHO je TOKYMEHTOBAHO Ja MOKa3yjy aHTUBHUPYCHA,
aHTHOaKTepHjcKa, aHTUMH(IAMAaTOPHA, aHTUKAHIIEPOT'eHa U HEYPOIPOTEKTUBHA CBOJCTBA. Y TBphEeHO
je ma OmspbHM MONMMGEHOIH OCTBApYjy HEYPONPOTEKTUBHE CIIOCOOHOCTH TAaKO INTO CIpEYaBajy
arperanmjy TMOTPENIHO CaBUjeHUX NPOTEHHA, JONPUHOCE OYYyBalky KOTHUTUBHUX (yHIMja U
namhema, peryiuily CTBapame peakTMBHUX Bpcra kuceoHuka (ROS), momymuiry
HeypouH{QIIaMallje U Jy4Yermha HeypoTpoduHa, Kao M CIIOCOOHOCT 3allITUTE HEPBHUX henrja HaKoOH
u3narama HeypoTokcunuMma (1)

Haj3nauajuuje Bpcte nonudenona, \UXOBU HyTPUTUBHU M3BOPU, KA0 M HAaYMH HA KOJU OCTBApYjy

edekre npukazanu cy y Tadenu 1.
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Ta6ena 1. bruybHu nonaudeHoan Koju MOry UMaTH HEYPOIPOTEKTUBHE CIIOCOOHOCTH

Bpcra noaudgenosua

HyTputuBHN H3BOPH

Haunn OCTBapuBama

edexra

KBepuernn

Lpnu nyk, jabyke, 4aj,
KyIyCHhaue M OpaIracTu

IJIOJ0BU

Tyt TKHBa MaJIor MO3Tra OJ
HEYPOTOKCUYHOCTHU U

OKCHJIaTHBHOT CTpeca

AnMresuHd

I'poxhe, nepuryH, nenep u

TIOMOpaHIJe

CMameme excrpecuje u
koHueHTpauuje TNF-a, IL-1p,
IL-6, IL-10 u TGF-

T'uHKOIHA KUCcenuHa

JluctoBu ruHKa OUII00€E

[TpomoBumie aytodarujom
3aBUCHO uMIIheme o-CUH

arperara

Xpu3uH

LBeToBu Oroxylum indicum,
Passiflora incarnata n
Passiflora caerulea, neuypke,

MMYCINEBU IIPOIIOJIUC U ME

[Tosehasa ekcripecujy Nrf2,
aktuBupa MEF2D, cmamyje
peryJainujy aHTHanoNTOTCKOT

nporenna Bcl-2

Bannmun

[Ipupoana Banuna

Cmamyje mpeKoMepHy
excrpecujy iINOS, COX-2, IL-
1B u IL-6 perynucamem
ERK1/2, p38 u NF-xB

CUTHAJIM3allnje

[Mumert

buwska Cinnamomum

osmophloeum

Cnpeana OKCHJIAaTHUBHHU CTpPEC

n3asBan H,O;

e Tepnenn

Tepnenu cy jemHO OJ1 HajpacHpOCTpambCHUJUX jelumbemha Yy OusbHOM mapcTBy. [locenyjy HajBehy
MOJIEKYJIapHy pa3InuuToCT Mel)y cekyHaapHuM mMetabonutuma. TepreHu ce yriaBHOM J100Hjajy u3

4YCTHUHAapa (KJ'IeKe, jene, 6opa). YrnaBHOM Cy TO YTI'JbOBOJAOHHUIIN KOjI/I YUHE TrjlaBHE OMOAKTHUBHE
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KOMIIOHEHTE MPHUPOJHUX MPOM3BOJA, YKIbYyUyjyhH eTepudHO yJbe, BOCAK W CMOJy. TepreHouau
uMajy OMOJNOMKH M (PapMaKOJIOMIKK MOTEHLHUjal, YKJby4yjyhu aHTHKaHIEpOreHO, aHTUBUPYCHO,
aHTUUH(IAMAaTOPHO, aHTU(YHTATHO, AHTUXUIEPTITUKEMH)CKO, aHTUIIAPA3UTCKO M aHTHMUKPOOHO

JIejCTBO.

e AlKaJIOUIN

ATNKamouaM TMOKa3yjy MHUPOK CIEKTap OHOJIOMIKMX YJora Kao IITO Cy aHTHJACTPECUB, €METHK,
IMYPEeTUK,  AHTUMUKPOOHO,  aHTHUBHPYCHO,  AHTHXHIIEPTEH3MBHO,  aHTHHH()IAMaTOPHO,
AHTUTYMOPCKO, AHTUXOJIMHEPTHYHO, MHUOPEIAKCAaHTHO, XHITOAJITE3MjCKO W CHUMITATOMHMETHUYKO
nejctBo. Cryamja ayropa Kumari et al. (2023) je mokazana ga OpojHE alKaJIOWTHE KOMITOHEHTE
Moceyjy MOIYJIaTOpHU edeKkaT Ha HEYpOHCKY aKTHBHOCT y CTamHMMa Kao mmTo je IlapkuHcoHOBa
6onect. Crora ce mokasajio Jia Cy ajkajJoJu OMJbHM METa0OJIUTH KOjU MMajy MoJn(apMaKoIOmKO

JIEJCTBO, Ka0 M YTHIIA] Y Pa3BOjy JIEKOBA 3a Jieuewme [lapkuHcoHOBE O0IECTH.

3.9. I'mucenr

Kao mTo je mo3nato, HajBakHH]a KapakTepucTtuka [lapkuHcoHnoBe 6onectu cy nopemehaju kpetama.
I'maceno3un Rgl yomaxkaBa motopuuku aedurut uzazsad MPTP-om. [Topen Tora, ruacenosun Rgl
yOJ1a’kaBa CMambEHhe EKCIIPECH]je aHTUTUPO3WH XUAPOKCHIIa3e U MoBehame eKCIPecHje 0-CHHYKIIEHHA
y substantia nigra u ctpujatymy. [lakne, runceno3usn Rgl mMoxxe OuTH noreHiMjagHa TepaneyTcka
onuuja kox IlapkuHcoHOBe Oonectu nenyjyhn Ha cMameme HUBOAa o-CUHyKienHa y SN u
ctpujatymy. [Topen Tora, ruanceno3ua Rgl 6u morao na yomaku MopTayiuteT U cMambu HUBO TNF-q,
IFN-y, IL-1B u IL-6 y substantia nigra pars compacta (SNpc). 'maceno3un Rgl e camo na je Mmorao
noseharu 6poj CD3"CD4 " T henuja u nponenatr CD4"CD25 "Foxp3"* perynaropuux T henuja, Beh je
Morao u jaa cmamwu 0poj CD3"CD8" T henuja. JB-1, aHTaroHUCT peuenTopa MHCYJIUHY CIMYHOT
¢dakropa pacra-I (IGF-IR), u runceno3un Rgl cy tectupanu y onpehenom moneny. Pesynraru cy
IoKa3aJiu J1a je THHceHo3u Rgl nmo0osbliao poTalnoHo MoHAallake H3a3BaH0 alOMOP(UHOM, ajH je
JB-1 6nokupao oBaj edekar. Ilopen tora, runceno3un Rgl je mobosbmiao excrnpecujy reHa TH,
TpaHcnopTepa aonamuHa u Bcl-2 nakon 6-OHDA nesuja, anu JB-1 je u nasbe aHTaroHusyjy oBe
epexre ruHcenosuna Rgl. Crora je edekar oBOI' TMHCEHO3WJa YCKO IOBE3aH Ca HErOBOM
cnocobHomhy na aktuBupa IGF-IR curnamau myt. Ilopen Tora, HeyponpOTEeKTUBHU e(eKkTH
ruHceHo3una Rgl cy takohe Ounm Onokupanu nomohy Dickkopf-1, xoju je antaronuct Wnt
curHanHor myta. Cmarpa ce na Wnt/B-kaTeHUH CUTHQJIHU IYyT€BU WIPajy BaXHY YJIOTY Yy
[TapkunconoBoj 6osectu (18).
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3.10. JlekoBuTEe OMBLKE

JlexoBUTE OMIJBKE CE KOPUCTE y MHOTHM 3ajeIHAIIaMa U 3eMJbaMa BeKOBHMa 300T CBOje e(hUKACHOCTH,
MPUXBATJBUBOCTH M YIOPEIMBO Mamer Opoja HeXeJbeHUX edekara o]l XeMHUJCKH CHHTETHCAHHMX
nekoBa. OBe OWJBKE Cy OJAaBHO TO3HATE€ IIMPOM CBETa IO CBOJUM jEAMHCTBEHHMM W BPEIHUM
npenHoctuMa. VcTpaxkuBama cy Takohe mokasaia ga oBe OWJbKe MMajy mocebaH craTyc 300T
OuyBamka 3/IpaBjba a y PA3TUUYUTHM 3ajeHUIIaMa 300T aHTHOKCHJATHBHOT J€jCTBAa (DEHOTHUX
Jjenumemha HIEHTU(UKOBAHUX Y BbUMa, IIOpe]l BhbUXOBE €eKOHOMCKE BpeIHOCTH. [laHac Ousbke Urpajy
BaXHY YJIOTY Y OTKpPHBamby HOBHX TEPAIHjCKUX MPHUCTYMA KOjU C€ KOPHUCTE Y JICUSHhY Pa3ITHIuTHX
6onectu. Tepanujcku eQekTH JEKOBUTHX OMJbaka U BUXOBUX jelUbEHmha Yy Jieuewy [lapkuHcoHOBE
0omecTH, MocMaTpaHu Cy y in vivo | in vitro ycinoBuma. Mako je BehnmHa OMJBHUX €KCTpakaTa u
BHUXOBUX aKTHBHUX CAacTOjaKa MpoydvaBaHa Ha Mojenuma [lapknHCOHOBE OONECTH in Vivo, HEKU O
BUX CYy JI0 CaJla UCIMTHBAHU camo Ha henujckum moaenuma (19).

VY nocnenwoj AeLeHuju, JeKOBUTe OMibKe M OMOaKTUBHU CacTOjLM MOKa3alu cy ce kao o0ehasajyhu
pecypcu 3a uCTpakuBame JiekoBa 3a [lapkuHcoHoBY OosecT. EukacHOCT HEKMX JTEKOBUTHX OMIbaKa
y 00JUKy pa3nuyuTHX (PopMyanmja Koje Cy UCIIUTUBAHE y Mocieamux net roguna (2019-2023), ca
MEXaHHU3MOM JIeJloBama 3a Jieuewe [lapkuHCOHOBe Oosiectu mpencraBibeHu cy y I'paduuxom

npukasy 1.

T'musa Antrodia

TBH]
comphorata:
cMamyje aKTHBHOCT

NLRP3, ASC, IL-1p.

ExerpakT OHBKE e aR
ReTp kacnase-1 1 ROS u Ppaxuuje oboraliene
CHOHPCKH HeHIICH noseliaBa samTaTy Codium tomentosum:
(deanthopanax IOMAMHHEPTHUKH ybrIaxaBa cTBapasa
senticosus): peryaume
): pery HEypOHa ROS,

BHIIECTPYKS IIHJBEBE 32
nobosbIIame
MOTOPHUKHX JedHOHTA

\ / MHTOXOHIPHjaTHHX

mucdyHKUH]A H
omrrehema JTHK

EKCTpakT JIeKOBHTE Buibka 3apaBan
(Geranium

robertianum) uMa

JleKkoBHTE GHbKE -
noTeHNHjaTHE
TepameyTHIH KOJ,
TIpknHCOHOBE Go.1ecTH

[JBHBC XPACTOBA CjajHHIIA
(Ganoderma lucidum):
peryaame ayTodardjy,

MHTOXOHIPHjaTHY
(yHKLH]Y U anonTosy

AHTHOKCHIATHBHA H
HHXHOHTOPHA
CB Dj CTBa amnomnTos3e

Boaenu eKcTpakT mioaa

Exctpakt mumha Myrica bribKe Sphaerocoryne
esculenta: eckaTaumja affinis: yonaxasa
hemnjexnx JTOKOMOTOPHH HHBATHIHTET
AHTHOKCHIAHATA H JlereHepaLHje

JOMaMHHEPTHYKHX HEYPOHA

I'pa¢uuxu npuka3s 1. JlekoBure Ousbke Ka0 MOTEHIM]aTHUM TEPANIEyTCKUM CBOjCTBHMA KO/

[TapkuHCcOHOBE GosleCTH
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[Topen ropenaBeneHmnx, ocrasne JiekoBuTe ouibke edukacue ko [lapkuaconose 6onectu cy (19):

1. MeceueBo ceme (7Tinospora cordifolia): noBehaBa HUBO momamuHa; cMamyje HUBO MDA;
noBehaBa aKTHBHOCT MUTOXOH/IPUjATHOT KOMILIEKCa; M000JbIIaBa JOKOMOTOPHY aKTHBHOCT;

2. JlpBenactu 60xyp (Paeonia suffruticosa): moBehaBa y1aJbeHOCT KpeTama y TECTY OTBOPEHOT
1moJba; MoBehaBa HWBO YKYITHOT CTPHjaTaTHOT JOMAaMHHA; yOJakaBa TOCIEAUIEC T'yOUTKa
JOTIaMUHEPTUYKUX HEYpOHa;

3. Bogenu ekctpakt nmctoBa MaxyHapke Albizia adianthifolia W. Wight (Leguminosae) nma
AQHTHOKCHJIATHBHU TOTCHIHMjal M MOXXe ToMohMm y ympaBibalby HEYpPOJOIIKAM
abHopManHOocTHMa ycien [lapkuHcoHoBe 00JecTH;

4. Upuu xum (Nigella sativa L.) je jemna on OMJBHUX BpCTa Koja ycrneBa y Behem jeny cBera.
CeMme oBe JileKOBUTE OMJbKE C€ J0]1aje KAao aJuTUB 3a XpaHy M 3aUMH NEPCHUJCKO] XpaHH,
yKJbyuyjyhu xme6, kucene kpacrapunhe u camare. YTH4e Ha MOOOJbIIAKE NaXKHkHE, TaMhema

1 KOTHUIIM]€ U CMambeHmhe aHKCHO3HOCTH (12).

Hekn cunroMu moryT 3arBopa, TyOMTKa Uyjia MHpPHCA, CMambeHa MUMUKA JIMIA, THX U MOHOTOH
roBOp, mopeMehaj CHa i BPTOTJIaBHIIE MOT'Y IIPETXOUTH MeceluMa 10 JICIIeHHjaMa Mpe MOCTaBbamba
kimuHuYke nujarHoze [lapkuHconoBe Oonectu. IlocToju 3Ha4ajaH mpoOCTOp 3a KOpHUIITheHme
MOJIAJIUTETA &) YPBEIICKOT JICUCHa U 332 HEMOTOPHE U 3a MPEANCIIO3HIIN]CKE KAPAKTEPUCTUKE OOJIECTH.
AjypBena nMa WHAWBUIAYAIN30BaHU MPUCTYN Yy Jeuewy [lapkuHCOHOBE OosecTH, criennpuvan 3a
narorenesy. [locToje HajMame TPU KIMHUYKE KOPUCTH KOj€ ce MOTy ooutu oa AjypBeze 3a 00Jbe

nedeme [lapkunconore 6omectu (20):

1. Cmameme YUECTAIOCTH U TCKHUHE HEXKCIBCHUX e(beKaTa KOHBCHIIMOHAJIHE Tepalmje;
2. IloOoJspirame HCMOTOPHHX CUMIITOMA,

3. VYTuuaj Ha HEYpoJIereHepaTHUBHU MPOILIEC O MpoapoMaiHe (ase ma Haaabe.

Baxxna ajypBezacka nexoBuTa Omsbka 3a [lapkuHcoHOBY Ooject je Jbyouuactu mnacysb (Mucuna
pruriens L.). [lopex Tora mro je npupoiHU U3BOP JIEBOOIIE, CeMe JbyOUYacTor nacysba uMa J0/1aTHe
NPEJHOCTH Yy TO0OJbIIalky KOTHUTHBHE (YHKILHUjE, CMamelmy AUCKUHE3Wje U IM000JbIIAY

pacnonoxema (20).
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4. PE3YJITATHU PAJTIA U ITUCKYCHUJA

Pathak-Gandhi & Vaidya (2017) tBpae ma ce ca moBehamem cTpeca y JXKMBOTY, moBehaBa u
ydecTanocT 00JiecTH HEepBHOr cucrema. Heyposoiike 0ojiecTH MpencTaBibajy OrpOMaH TEpeT 3a
KUBOT W 37paBJbe¢ JbYAH. BOJIECTH HEPBHOT CHCTEMa WMajy BEJIMKH YTHUIQj HA JKHBOT W Paj
nmanyjeHaTa ¥ MOTy 4YakK JIOBECTH JO0 CHUTyallHja Koje Cy yrposkaBajyhe mo kuBoT. Ca crapemem
CTAaHOBHUINTBA U MoBehameM 0YeKHMBAHOT )KMBOTHOT BEKa y CaBPEMEHOM JIPYIITBY, NpeaBuha ce na

he ce Opoj cityuajeBa ca [lapkunconoBom 6onenthy yasoctpyuutu a0 2030. ronune (21).

VY 1nenTpy npobiiemMa je UCTpakMBamba KOje ¢€ OJIHOCH Ha HEypOJeTreHepaTUuBHE 00JIECTU U HHUXOBO
nedeme. Zheng u capagauiu (2018) TBpe na ce neueme 001ecTr HEPBHOT CHCTEMa YTIIaBHOM CBOJIU
Ha JIEKOBE M XHUPYPIIKO Jeuewme. MehyTum, MamujeHTH 4YecTo He MOTy Ja ce MpHAp)KaBajy
KOHBeHIMjaimHe Tepanuje. [lopen Tora, gyrorpajua ynorpebda JeKoBa MOKe JOBECTH JI0 aKyMYJIaIlyje
JIEKOBA U TpoBama. XUPYPUIKO Jeuerwne yecTo rnopehasa mance 3a MHPEKIUjy U T0BOJAU 0 JAPYTUX
micpynkuuja. Mimajyhu y Buay HaBeleHe MojaTke, MOCIEABUX T'OJUHA, 3alajJHe 3eMJbe KOPUCTE
MIPUPOJIHY MEIUIIMHY 3a JieUeHhe 00JIECTH HEPBHOT CHCTEMA, IIITO ce cMaTpa odehaBajyhoM MeTooM
uctpaxkuBama (18). Y Tabeau 2. npukazaHe Cy JEKOBUTE OMJbKE Ca TepaneyTCKUM MOTEHIH]aJIoM

koj [TapkuHCcOHOBE OOJIECTH.
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Ta6ena 2. JlekoBuTe OMJBKE ca TepaneyTCKUM moTeHIujanoM koxa [lapkunconose Gonectu

JlekoBuTa OMJBbKA

Tepaneyrcku noreHuujan

Wadpan (Crocus sativus L.)

AHTI/IKaHHGPOFeHa, AHTUMYyTarcHa,

AHTUTCHOTOKCHYHA ¥ aHTUMUKPOOHA JIejCTBA.

benu kykypuk (Veratrum grandiflorum
Loes), janaHCK1 YBOpacTU KOPOB

(Polygonum cuspidatum), neToimcHu

opuuban (P. quinquefolia L.), neonuja

(Paeonia lactiflora), 6enu nyn (Morus alba)

VYbnaxxaBajy MOTOPHUKY TUCPYHKIH]Y,
nosehaBajy HUBO JONIAaMHUHA M F-ETOBUX
MeTabonnTa, CMambyjy eKCIIPeCcH]y O-CUHYKIEHHA
¥ I000JBIIIaBajy aHTHOKCUIATUBHU CTaTYC,
CMamYyjy HeypouHdIaMaTopHe peakiifje u

peryiuily MUTOXOHAPUJATHY JUCPYHKIH]Y.

Kanabunounu (Cannabis stativa)

[To6ospi1aBa MOTOPUYKE OKPETE M KBAIUTET CHA.

Kypkyma (Curcuma longa)

[ToGoJspIIan KBaTUTET CHA, 3HAYajHA TTOOOJBIIAkA
MOTOPHUYKHX CUMITOMA, cCMamyje (opMupame

JleBujeBux Tena.

3enenu yaj (Camellia sinensis)

Yo0axkaBa aHKCHO3HOCT, IO00JbIIIaBA CIIOHTAHE
MOTOPHUYKE CITOCOOHOCTH W TT0OO0JBIIIaBa CHATY

muirha u GyHKITH]Y MOTOPHYKE KOOPIUHAIIH]E.

I'muko (Ginko biloba)

3amrtuta HepBHUX henuja of omrehema,
1mo0oJbIIake KOTHUIIM]E U TaMhema, cripedaBame

OKCHIAaTUBHOI' CTpECa.

OmmyHa crocoOHOCT MOoayJIaIHje

HEypOEHJOKpHHE QYHKIIH]jE, YOJIaKaBame

Bo6 (Vicia fava) nporpecuje 00JIeCTH, CIIOCOOHOCT MOTYJIaIln]e
HEYpPOCHIOKpHUHE (PyHKIIH]je, TOOO0IbIIake
MOTOPHUYKHX CITOCOOHOCTH.
Yo6naxaBa MOTOpUYKU JePUINT U yOIaxkaBa
CMambEHhe EKCIPecHje aHTUTUPO3UH
I'uncenr

XHUApOKCHIIase, moBehaBa ekcrpecHjy o-

CUHYKJIEMHA Yy substantia nigra u CTpujaTymy.
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[Ipempeke koje ce jaBibajy y pa3Bojy HEYpOIPOTEKTUBHUX CTpaTeruja cy (22):

1. MynTudakropcka eTHoiorHja: yKjbydyje reHeTcke U (pakTope OKOJIWHE, BapujabUIIHOCT Y
natorenesu [lapkunconoBe OonecTu, HeJOCTATaK paHUX OMOMapKepa;

2. JXXMBOTHELCKM MOJEIHM CaMoO JEIMMHYHO UMHTHPAjy [lapkuHCOHOBY OOJIeCT y TOTIemy
€THOJIOTHje, TATOJOTMje MW Mepa IIOHAallama, pas3iuke Yy (apMaKOKUHETHIN W
(bapmakoaMHAMUIM JIeKOBa. [IpyriuM peduma, PexHM Jieuerha CTaHJAPHUM TEPAaIujCKUM
olyjamMa Ha XHBOTHUILCKUM MOJEIMMAa HHje MOroJaH 3a manujeHte ca [lapkuHCOHOBOM
6oneurhy 300r pasnuka y MeTaboiIu3My JIEKOBa, (papMaKOKMHETUIM U (hapMaKoIMHAMUIIH.
Jom jeqHa mpemnpeka y pa3Bojy epukacHUX HEYPONPOTEKTUBHUX CTpaTeruja je HeMoryhHoCT

pa3nuKoBama aKyTHUX M [yTOPOYHUX edeKaTa Jieka.

HeonxonHa cy KOHTHHYHpaHa NMpEeKIMHUYKA U KIMHUYKA HCTPaKMBamba Kako OM ce pemmia oBa

MUTamka U UACHTU(PUKOBAIN HUJbaHU HEYPOIIPOTEKTUBHHU JIEKOBH (22).

4.1. Pa3Boj HeyponpoTeKTUBHUX cpeacrana 3a [lapkuHcoHoBYy 0oJiecT

Quik m capamaunm (2013) HaBOAE Ja WMaKo je pa3BOj JICKOBA JIOBEO JI0 OpPOJHMX CpelcTaBa 3a
CHMIITOMATCKy KOHTPOJIY MOTOpHYKHX omTehema ko [lapkuHcoHOBE 001eCTH, jOII YBEK HE ITOCTOje
0JJ00pEHU JIEKOBH KOjH MOTY Jla yCIIOpe Iporpecujy 0onecTd. JemaH o pasiora 3a TO ¢€ OJHOCH Ha
HEHM3BECHOCT y moriieny y3poka IlapkunconoBe Oomectu. CBe BuIe J0Ka3a ykasyje Aa je
M3JI0)KEHOCT areHCHUMa W3 XHMBOTHE CpPEeIUHE, KAa0 MITO Cy (YHTUIMIHN, XCPOUIMIN, TECTUIMIN U
MeTanu, noe3aHna ca nosehanum pusukom ox Ilapkunconose Gomnectu. Ilopen Tora, cnennpuusu
TeHCKH Je(eKTH Cy IMOBe3aHu ca (aMHIMjapHUM U cropaguyHuM obiunuma IlapkuHCOHOBE
6osiectH, ykibyuyjyhu myranuje y LRRK2, anda-cunyknenny, napkuny, DJ-1, PINK1. PazymeBame
¢axropa ykJpydeHUX y eruonorujy IlapkuHcoHoBe 0ojecTH M KaKO OHM MOCPEAyjy Yy HaKHAJIHUM
MATOJIOUIKMM ITPOMEHAaMa j€ HEOIXOIHO 3a Pa3B0j PAllMOHAIHUX HEYPOINPOTEKTUBHHUX CTpATETHja.
[ITaBuie, 0BO 3HaWKE MOXKE JOBECTH 10 MJEHTU(UKaIHje paHor Ornomapkepa 3a [lapkuHCOHOBY
6osiect. CUMIITOMH C€ jaBJbajy caMo Kaja Beh 1MocToju 3HauajHa HeypOHCKa JereHepalnja, OqHOCHO
paHo OTKpUBame 61 oMoryhuio npuMeHy 3allITUTHUX TPETMaHa Mpe rnojase cumnromMa oosnectu. Cee
Behu Opoj in vitro n in vivo UCTpaxHBamba MOTKPEIJbY]€ YNHEHUIIE /1a PA3IMUYUTH ar€HCH MOTY OUTH
KOPUCHHM 3a HEYPOIPOTEKIMjy O HUrpocTpujaTamHor omrehema. JlekoBu koju ce mpoydaBajy

YKJbYUY]Y JeMbEha Koja MOyJIMPajy MUTOXOHpHjaHy (QyHKIH]Y, a TO Cy KpeaTuH, KoeH3uM Q u

31



AHTUOKCHJIAHC TIIyTaTHOH. Tpoduuku (hakTopu, MMYHOMOAYJIATOPH MU OJOKATOP KAJILIMjyMOBHUX

KaHaja UCPAJUITMH Cy TECTUPAHH Y TIOTJIey CIIOCOOHOCTH J1a OJIJI0KE Iporpecujy oomnectu (22).

4.2. lyBaH/HUKOTUH

VY ucrpaxuBawy Lin u capagnuka (2025) HaBomu ce Aa Cy €MHIEMHOJOIIKE CTyIUje OTKpHUIIE
3aHMMJBHMBO 3alakame na je uHnmaeHna [lapkuHcoHoBe Oosiect Hipka mehy mymaumma. OBo
OoTKpuhe je TO/ICTAaKIIO UCTPAKUBAE AKTUBHUX KOMITIOHEHTH y AyBaHy Koje Ou mMorie euKacHo Jia
MHTEPBEHMIY y TMporpecuju Oonectu. Mako mymeme MMa HEraTUBHE €(PEeKTe Ha HEYPOHCKY
CTPYKTYpY, HEYypPOTPAaHCMHUCH]y U KOTHUTHBHE (DYHKIIMj€, MHOTOOpOjHE CTyAM]e Cy MoKa3aje /a je
MyIIeHke NMOBE3aHO ca MawuM pusukoMm on Ilapkunconose Oonectu (I1b). Hukotun je mpuponnu
QJIKaJION]T KOjU C€ MPBEHCTBEHO Hajla3W y OmJbkama ayBaHa (Nicotiana tabacum). HukoTuH, Kao
rJIaBHA KOMITOHEHTA JyBaHa, ce€ He IMpernopydyje 300r HeraTUBHUX yTHIAja Ha KapIUOBaCKYyJIapHU
CHCTEM, a TIOCTOjH ¥ 030MJbaH PH3HK 32 M3a3MBAKE PA3IMIUTHX KapIIMHOMA . MelhyTiuM, HUKOTHH je
Takohe aroHMcTa HUKOTUHCKUX aleTHIXoanHekux perentopa (nAChRs) u urpa perynatopHy yinory
y ociiobahamy HEypOTpaHCMHUTEPA, HEYPOHCKO] E€KCIMTAOMIHOCTH M KOTHUTHBHUM (PyHKITH]jama.
Crora cy HUKOTUHCKH aneTuixomnHcku perentopu (nAChR), koju cy MeTe HUKOTHHA, MPUBYKIIH
MaXXwky 300T CBOJUX MOTEHIIMjATHUX HEYPOPOTEKTUBHUX edekrata. OBH pelenTOpHu UTpajy KIbYIHY
yJI0Ty y HEYPOHCKOj KOMYHHUKAIMJU W PETyJaljd U MOTY WUTPaTH BaKHY YJIOTY y MOJyJIAlHjH

narosioruje [Tapkuaconose 6omectu (23).

[Tymeme je moBe3aHo ca cmamweHoM yuecrtanomhy [lapkuHconoBe OGosectu. Ilpexko 50 crynmja
CIPOBEJICHUX TOKOM IOCIEIBUX I10JIa BEKa [JOCIEJHO II0Ka3yje CMameHy IPEBAJICHLU]Y
[TapkunconoBe Oonectu Mely nmymauuma y nopehemy ca OHMMa KOjU HUKaja HUCY mymuiau. OBa
uHBep3Ha Be3za u3Mely IlapkuHcOoHOBe OosiecTH W MylIewma je y Kopenanuju ca noBehaHum
WHTEH3UTETOM U TpajambeM IMyIlIeHka, U3paKeHHja je KOJA cajallmux y mnopehemy ca OuUBIIUM
nylayuMma, cMamyje ce ca rojJiuHama HakoH MpecTaHKa Myllewmha U npuMeheHa je Kox pa3IuuuTHX
BpCTa AyBAaHCKUX MPoM3BO/a. [lyBaH M BeroBU MPOJYKTH caropeBama CaJpike XMJbaJe XeMUKalHja,

0]l KOjuX (CKOPO) CBaKa MOKe MOO0JbIIIATH UHTETPUTET HeypoHa (22).

HcTpaxxuBame mokasyje 1a HUKOTUH akTuBupa nAChR Ha ponmaMuHepruykuM HEypoOHHMA, KOjHU CY
KJbYUHH 3a peryiucame ociobahama HeypoTpaHCMUTEpa U HEypoHcKe ekcuuTabmiHoctu. [Topen
CBOjUX edekara Ha JONaMHH, HUKOTHH MO0O0OJbIIABa HEYPOHCKY (YHKIH]Y pEryIHCambeM
ociobahama Ipyrux HEypoOTpaHCMHTEpa, Kao LITO Cy TIyTamar U raMa-aMHHOOYTepHa KHCEIHHA
(GABA). Bumectpyka aKTHBHOCT HUKOTMHA YyKJbydyje OallaHCHpame eKCUUTAaTOPHUX U
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MHXUOUTOPHUX CHTHANIA, CMamEhe OKCHIATHBHOI CTpeca M ymaje M MoOoJblIame HEYPOHCKHX
¢axTopa pacra, IITO Cyrepullle HeroBy MOTCHIUjAIHY YIIOTY Y pelllaBamby CI0KEHUX HEYPOIOMIKHX

u3a3ona [lapkunconose 6oinectu (23).

In vitro crynamja Koja KOPHUCTH JbYACKE IONMAaMHUHEPTHYKE HEYpPOHE HM30JI0BAHE M3 WHIYKOBAHHUX

rypunoteHTHUX MatuaHux henuja (iPSC) npysxuna je kipyune ysuzae (23):

1. Hwuxorusu (10 uM) aktuBupa a7 nAChR ma 61 cMamno OJIMTOMEpH3aIijy O-CHHYKICHHA U
MUTOXOH/pHjaNHy (GHUCH]y y HeypoHMMa mnauujeHara ca [lapkuHcoHoBom Oosnemrhy, (Te
edexTe OJOKUpa CENeKTUBHU aHTarOHUCTA 0-OyHTapOTOKCHH);

2. AxtuBanuja 06PB2 nAChR y SH-SYSY henwjama npomoBuie pact Heyputra mMyTeM

dbochopunanuje ERK/CREB, mto nojadyaBa goka3e 0 HEyponpoTeKIIUju HUKOTHHA.

[Ipema HaBoamma Lin u capagnuka (2025) Oymyha uctpakuBama Tpedano Ou 1a ce KOHIICHTPUIIY
Ha: pasjammaBame yiaore nAChR y renerckum moarunoBuma IlapkuHcoHoBe Oomectu (HIIp.
Hocuor GBA nnmu SNCA wmyTanuja); pa3Boj ctparerija 3a MOAu(GUKOBame 00JIECTH YCMEPEeHUX Ha
untepaknuje nAChR-nuranga n3Ban cuMnromaTckor yonaxaBama U HHTETpUCamha MYJITHOMUYKUX
npuctyna 3a uaeHtudukanujy omomapkepa mose3anux ca nAChR koju mpeasubajy tepamnujcku
onrosop. Ilopen Tora, moTpeOHO je HArjlacUTH PENEBAaHTHOCT HOBOT HCTPA)KMBAYKOT MpaBLia Y
OKBUPY TpPaIUIMOHATIHOT MPHUCTyNa NpoyyaBamy [lapkuHcoHOBe Oo0iecTd, y3 CBEOOyXBaTHY
ananuzy yiore nAChR penentopa nmajyhu y Buay reHeTCKe, €KOJIOIIKE U MOJIeKyJIapHe (akTope.
Heonxonna je pesynrate noOujeHe Ha KUBOTHICKUM MOJIENMMA IOTBPIUTH HAa JbYJICKUM
OMOJIOIIKMM y30pLIMMa Kako OM CBe UCTPaXEHO HMMajo KIMHUYKA cMucao. EdukacHum
MOBe3UBambeM (yHIaMEHTAIHUX HCTPaKMBabka M KIMHUYKE Mpakce Moryhe je ouekuBaTu pasBoj
MPENU3HUJUX, IUJarHOCTUYKUX M TEepamujCKux cTpatervja 3a [lapkuHCOHOBY OojecT y OJIHCKO]

oyayhunoctu (23).

HukoTuH yTHue Ha 10MaMHUHEPrHUKy aKTUBHOCT jaenyjyhu Ha HukotuHcke penenrtope (nAChR) Ha
JONaMHHEPTUYKUM TepMHUHAIMMa M Monyiupajyhu ocnobahame nomamuHa. TakBo 11€jcTBO
HUKOTHHA MOXE Ha Kpajy JIOBECTU O HEroBUX YKYNHUX (YHKUIMOHAIHUX edekara, yKibydyjyhu
3alITUTY O] HUrpocTpujaTaidHor omrtehema.bpojHe excnepuMmeHTanHe CTyAMje Cy IOKaszale Ja
IpUMEHa HUKOTHHA MO000JbIIaBa JONAMUHEPIrUUKU MHTETPUTET y CTpUjaTyMy IJI0/lapa U MajMyHa.
HukoTrH nma HeyponpoTEeKTUBHA CBOJCTBA CaMO KaJjia ce MpUMEmYje MPe U TOKOM, alli He U HAaKOH

HUTpocTpujaTanHor omrehemwa. [Tokasyje 3amtuTHe edexre nmpema 6pOjHUM TOKCUUYHUM areHCUMa y
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Pa3NIMYUTHUM JIeJIOBUMA MO3Ta, IITO je oA 3Hadaja kox [lapkunconoBe 6osecTy, y K0joj Cy HEypOHCKa

omTtehema MpucyTHa y CTPYKTypaMa IEHTPATHOT U iepuepHOTr HEpBHOT cuctema (22).

4.2.1. Kopucrt Hukotuna y tepanuju [lapkuaconose 6onectu

HukoTnH, Kao 3alITUTHO CPEICTBA O]l HUTPOCTPHUjaTaIHOT omTehema, Takohe Moxe OUTH KOpUCTaH
U y CMamely AMCKWHE3Wja KOoje HacTajy MyroTpajHOM yroTrpebom ieBopone koxa IlapkuHcoHOBe

6onectu. CBe HaBEJEHO yKa3yjy Jla HUKOTUH MO)Ke OUTH KOpHUCTaH (22).

PesynraTi KIMHUYKHX MCOUTHBaKkA M CTyIMja Clydaja MOKa3ald Cy Ja je TpeTMaH HHUKOTHHOM
11000JBIIIA0 CUMIITOME Y TIET 01 IECET 00jaB/bEHUX CTyAM]ja, 0e3 eeKkTa y YETUPH U ca MOrOpIIaAkEM
y jeaHoj. Pasnor 3a oBe pa3iauuuTe MCXO/€ MOXKE C€ OJHOCUTH Ha Bapujallje y HaYMHY IMpPHUMEHE
HuKoTHHA ((racTep, )kBakaha ryma, HHTPaBEHO3HO), HEQJEKBATHY JI03y, BpEMe WM Tpajame (aHu
JI0 HEZIeJhE ) JICUeH-a, Kao M pa3iuke y azaMa Hampe0Bama 00JIECTH M BPCTH UCTIMTUBAKA (OTBOPEHO
HacIpaM JBOCTPYKO ciernor). TpeHyTHH Hajasu aajy yOen/buBe 0Kaze Ja HUKOTHH MOXKE OUTH
KOPUCTaH 3a Jieuermhe TUCKMHE3HMja W3a3BaHUX JIEBOJIOIIOM M 3a HEYPOIPOTEKIH]y OJl JaJber
HarmpezoBama 0oJecTH. BakHO muTame y Be3W ca TEparnujCKUM JICUCHEeM jecTe KOju Ou Omo
HajeUKaCHUJM CHUCTEM 3a KCIOPYKY HHUKOTHHA marujeHTuMa ca [lapkuHcoHoBoM Oosemhy.
VYmorpeba gyBaHa HHje OMIMja jep MIOBOAM JO OpOJjHUX 3IPaBCTBEHHX IMpoliema
(kapanoBacKyJIapHUX OosecTH, IyhHUX OONeCTH M JApyra HEMOBOJHHHMX 3JPABCTBEHHUX CTama) U
cMamyje OYeKHMBAaHU JKMBOTHHU BEK 300T KaplMHOMAa KOjU C€ JOBOJE y BE3y ca KOH3YMHpAHEeM
nyBana. llITo ce TMyYe ONTUMANHOT 3aIITUTHOI MOTEHIIMjajia, MOKAa3aHO je J1a HUKOTHH MOXE Ja
CMambi HEYpPOHCKO omTeheme KOA JKUBOTHICKUX MOJENa MapKUHCOHU3MA, ald HE IIoKa3zyje
CrocoOHOCT OOHaBJpama omTeheHnx HeypoHa. OBM Halla3W ykazyjy Ha TO Ja Ou Tepamujcka
UMHTEepBeHIMja Ouna HajepukacHuja y paHoj dasu [Tlapkunconose 6onectu. [lnanedo- KOHTpoIKUCAHO
KIIMHUYKO HCIUTUBAIKE, KOj€ j€ TPEHYTHO Yy TOKY U TpOIEHhYje NejCTBO TpaHCAECPMAaTHUX
HUKOTHHCKUX (hracTepa KOJ HOBOAMjarHOCTUKOBAaHUX MalMjeHara, o4yekyje ce aa he momohu y

MIPOLIEHU HEYPOIIPOTEKTUBHOT MOTEeHIIMjasia HUKOTUHA y [lapkuHcoHOBO] OonecTH (22).

OOuMHM J0Ka3W M3 eMMJEMHOJIOMIKUX M OCHOBHHMX HCTPaKMBAUKMX CTyIHMja YKazyjy Ha TO Ja
HUKOTHH MOXKE Tpe/ICTaBbaTH areHc ca noTeHujaaoM 3amrute o [lapkunconose 6osnectu. [Tomro
HUKOTUH Aenyje Ha nAChR, nmomamu cyrepuiny aa npuMeHa HukoTuHa w/wi nAChR aronmucra y
panoj ¢asu IlapkuHCOHOBe OONECTH MOXKE YCIOPUTH H/WIM 3ayCTaBUTH HpOrpecujy OosiecTH
(ouyBame MOTOPMUYKHUX KAaO0 W HEMOTOPMUYKMX (yHKIHMja, YKJbyuyjyhu npobieme ca MUPHUCOM U

ayTOHOMHMM (QYyHKIHMjama, rnopemehaje cnaBama, aenpecujy u 6ox). Ilopen HeyponmpoTeKTHBHE
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yJiore, JJe4emhe HUIKOTUHOM MOKE IMPEKTHO 1MO00JbIIATH HEKE 0] HEMOTOPHUX KOMIUTHKAIIN]a, jep je
y JUTEepaTypu IOKa3aHO Ja aKyTHO HpuMemeH HUKOTHH u/mim nAChR 7nexoBu omakmiaBajy
KOTHUTHBHE MeppopMaHce, cCMamyjy 0on u yOmaxkaBajy aenpecjy KOJ EKCIIePUMEHTATHUX

KUBOTUILCKUX MoJiena (22).

4.3. Kaga (Coffea)

Kada je pon muckmx Ousbka (apBO Wiau rpM) u3 nopoauiie OpoheBa (Rubiaceae). MHOmITBO je
Owibaka Koje cmagajy y poXl Kade, Koje YMHE BEIMKH Opoj pa3HUX BpPCTa M MOJBpPCTa OMIbaka
Pa3IMYUTOT cacTaBa IUIoJa.

Kodenn (1,3,7-TpumMeTUIKCaHTHH) j€ HajIIMpe KOPUIINEHU ICUXOCTUMYJIAHC Y 3allaJHUM 3€MJbaMa.
[Ipucyran je y xadwu, yajy, eHEpreTCKUM HamuiMMa, Y HEKOJUKO 0e3alKOXOJNHUX NMuha U Kakay.
Hakon xon3zymupama, kopeun ce Op3o amcopOyje Kpo3 racTpOMHTECTUHAIHHM TPAaKT, a HajBHILA
KOHIIEHTpalrja KoperHa y kpBu noctmwke ce 30-60 MuHyTa HakoH yHoca. ClIMyHe KOHIEHTpaluje
ko(enHa Hanaze ce y MO3ry, IMTO yKa3yje Ha To Ja KopermH Moxe Jiako Ja npehe KpBHO-MOXKIaHy
Oapujepy, 300r cBoje xunpodobHe mpupone. [Ipoceunn HUBOM KOH3YMHpama KOperuHa W3a3UBajy
OYIHOCT M CMamy]y YMOD, IITO TOBOAM 10 O0JbUX TEpPOpPMaHCH Y TICHXOMOTOPHHM 3ajaliuMa Koju
3axTeBajy Op3e peaknuje. XpOHUYHH YHOC Ko(dernHa yOiakaBa OKCHJIATHUBHU CTPEC W MOOOJbIIIaBa
(GbyHKIM]Y MUTOXOHJpPHja y YCJIOBHMa H3a3BaHE HEYpOTOKCHYHOCTHU. Takohe, xodewmH moBehaBa
aKTUBHOCT TJIYTaTUOH S-TpaHcdepase n naxuoupa nopemehaj MemOpaHe 1pBEHUX KPBHUX 3pHAIIA U
amonTo3y. [lokazano je na koenH yTrde Ha MaToPU3HOIOTH]y HEYpoIereHepaTHBHUX Mmopemehaja

Mmehy kojuma je u [lapkunconoBa 6omect (24).

Kolahdouzan & Hamadeh (2017) TBpae na ycariameHu enuIeMUOIONIKA U MPESKIMHUYKH TTOaI|
yKa3yjy Ha TO Ja Ko(euH MOXXe MpYKUTH HEYpPOHPOTEKLH]y OJ OCHOBHE JereHepauuje
JONaMHHEPruYKuX HeypoHa. KoHTponucaHo ucnuTHBame Koja 61 manMjeHTta mokasano je Ja je
nedewe kKopenHom (200 mg/man Tokom mpee 3 Henesbe u 400 mg/maH TokoMm apyre 3 Henesbe)
11000JbIIANI0 CKOPO ,,HA YKYNHO) ckanu® 3a mpoueHy IlapkunconoBe Oonectu 3a 4,7 moeHa a y
CEerMEHTYy TMpOIleHe MOTOpHYKHX (pyHKIHM]ja 3a 3,2 moeHa. Y 27-rogumimoj cryauju (1968-1995)
npahewma 8004 amepuuko-janmanckux MyIkapana (45-68 ronuHa), oHU KOju ¢y Ui >28 kada (794
g kade, mro je ekBUBaJeHTHO 421 mg kodenHa) MManu Cy HeT MyTa MambH PU3UK O]l pa3Boja
[TapkuHCOHOBE 60JIECTH Y OJTHOCY Ha OHE KOju HuCy nuiu (25). [Ipyra ctyauja Koja je uCuTUBaNa
cTapHje MyIIKapale U skeHe (61 roaunHa) oTkpuia je Ja je KoH3yMallyja BHIIe oj 5 moJbuia kade
IHEBHO y nepuony 1995-1996. 6una nose3ana ca MawuM pusukoMm oj IlapkuncoHoBe Oonectu, y
OJTHOCY Ha OHE KOjU HHUCY KOPHCTWIM. McTO MCIUTHBame je MoKa3alo Ja MYIIKapIy KOju Cy
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MIPHjaBUIIH KOH3YMUPAKE JIBE 10Jbe/MaH (274 mg/nan kodenHa) win Buie kadge nmainu ¢y oko 50%
Mamwu pusuk (RR=0,54, CI=0,37-0,80) ox [TapkuHCOHOBE OONIECTH HETO OHU KOjU HUCY MUK Kady.
XKene xoje cy npujaBuiie KoH3yMupame 3,2 mosbe/nan (435 mg/nan kopenna) kape umaine cy 40%
Mamwu pu3uk of [lapkuaconose 6onectu (PP=0,61, CI=0,34-1,09) Hero oHe Koje Cy KOH3yMHpase
BpIio Masio kodenHa (5,6 mg/nan). Pusuk ox [TapkiuHCOHOBE 00JIECTH HUXKH j€ KO JK€HA y OJHOCY

Ha Myukapue (24).

Cryauja je moka3zana a KopernH Moke MoO0JbIIATH U3APKIBUBOCT U TOKPETIHUBOCT TOKOM (PU3UUYKOT
BekOama, BEpOBATHO 300T CBOT CTUMYJIATHBHOT e(eKTa U KapakTepUCcTHKa faa yomaxu 0oi. Takole,
MO’K€ TI00OJBIIATH CIIOCOOHOCT ydemha y CBaKOAHEBHUM aKTUBHOCTHMA W MOOOJBIIATH KBAJUTET
KUBOTa nanujeHara ca [lapkuaconoBom Oosemrhy. Aytopu Postuma u capaguunu (2012) TBpae na
nedewe koenHoMm koj namnujeHara ca IlapkuncoHoBom Oosenthy Mma MOTEHIIMjajdHE MOTOPUYKE
kopuctu. Dokyc Tpeba yCMEpPUTH Ha HCIUTHBAKE MOTEHIMjala KodernHa 1a moOoJblia KBATUTET
KMBOTa KOJ TalMjeHaTa ca HEeypoACTeHEpPaTHBHUM OOJIeCTHMAa y TIOTJIEAYy MOKPETJHUBOCTH H
byHKIHOHATHUX HMcxona. Jlaska mcTpaxkuBama MerabonuTa KopenHa MOTY TPYKUTH JETaJbHUJU

YBH]I y 3aIITUTHE MexaHu3Me kodernHa ko [Tapkurconose Oonectu (24).

[IpBu OKa3M O MOTEHIIMjATHOM HEYpPONPOTEKTUBHOM e(eKTy KodernHa Mmpousmiaze U3 XOHOIYITy
mporpama, BeJIMKe pocnekTuBHe cTyanje ca 8004 MyIkapiia jarmaHCKO-aMEPHUIKOT TTOPEKIa TOKOM
30 roguna npahemwa. Ctyauja je oOTKpuiia a JTHeBHA KoH3ymaiija 784 mg/kg nnu Buiie kage TOKOM
Cpeamer )XKUBOTHOT J100a cMamyje pu3HK o]l pa3Boja [lapkuHcoHoBe GostecTr y 100 o1 65 roauHa
3a 5 myra y nopehemy ca ocobama koje He nujy kady. Ren u capagaumm (2020) HaBome aa cy

oenedutn kodenna koxa [Tapkuaconose dosectu (21):

1. Heypoundnamanuja je ykipydeHa y narorenesy Ilapkunconose Oonectu. CBe BUIlE JJOKa3a
1oKa3yje J1a HeypouH(pI1aMaTOPHH OJrOBOP PEryIUCaH PEaKTUBHOM MUKPOTH)jOM MI'Pa BaXKHY
yJIOTy y HeypoJereHepanuju JolNaMUHApHUX HeypoHa. [lokazaHo je na KodeuH MITUTH
JIOaMHHEPTUYKe HEYpOHE aKTUBALIMJOM aHTHOKCHIATUBHUX CUTHAJIHUX IyTeBa, Kao LITO Cy
¢axTop 2 (Nrf2)-Keapl noBe3an ca HykieapHUM (HaKTOPOM €PUTPOUIOM 2 U KOAKTUBATODP |-
ana perenropa akTUBUpaHor npoiaudeparopom nepokcuzoma rama (PGC-1 anda);

2. Kodeun moxe MoIynaupaTH NaTOJIOUIKE Mpoliece KOju ce jaBibajy koi IlapkuHcoHOBe
00JIeCTH peryjiHcameM aKTUBHOCTH ayTodaruje. AyTtodaruja je og0paMOeHH M 3alITUTHU
MeXaHu3aM y eyKapHOTCKHM henMjama 3a MoCcTU3ame pasrpambe aOHOPMATHUX MIPOTEHHA U
omtehennx opraHena momohy Tpu Tuma Tmpoueca aytodaruje: MHUKpoayTodaruja,

MakpoayTodaruja u ayrodaruja nocpeaonana maneponom (CMA). [TapkuHcoHoBa Ooiect je
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y CYIITHHH OOJEeCT TOrPEIIHOr CaBHjama IPOTEHHA; KapakTepuine je abHopMmaHa
aKyMmyJialija ¥ arperamuja MorpemHo caBujeHux o-Syn. CBe BuIle JoKa3a MOKasyje aa
abepaHTHa perynamnuja aytodaruje JONPUHOCH arperamuju o-Syn U o-Syn-WHIYKOBaHE

HeypoaereHepanuje koz [TapkuHcoHOBe 00JIeCTH.
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3AK/BYYAK

Ha ocHOBY 11e/IOyKYITHOT paja MOKeMo Johwu 110 3akJbydka 1a he 6poj ciydajeBa Koju ce 0JTHOCE Ha
[TapkrHCOHOBY 00JIECT, Y3€BIIH y 003UP CTAPECH-E CTAHOBHUINITBA, CABPEMEHH HAUWH KUBOTA IIpaheH
cTpecoMm, OUTH y mopacty, ogHocHo mpeasuha ce mga he ce mo 2030. rogumHe Opoj cirydajeBa

YABOCTPYYUTH.

[Ipema ucTpakuBamHUMa MHOTHX CTY/IHja, JIEKOBU M XUPYIIKO JICYCHE HE Jajy 3HauajHe pe3yirare y
3aycTaBjbamy OoJjiecTH. 300r Tora cy HOCIHEAmUX TOAMHA 3amagHe 3eMJbe  (OKycHpaHe Ha
Kopultheme MPUPOJIHE MEAUIMHE Koja ce cMarpa oOehaBajyhoMm meronoM. Jenumema OHIBHOT
MOpEKIIa Kao MOTEHIMjaJTH HEeYPOIIPOTEKTHBHM areHcH kox [lapkuHcoHOBe OosecTr cy: madpas,
pecBepaTpon (Hamazu ce y 0o0umvacTtoM BOhy, KUKHUPHKH]Y, HPBEHOM Tpoxkl)y), KaHAOMHOWIH,
KypKyMa, 3eJIeHU 4aj, THHKO Ouinoba, 000, OMOaKTUBHU cacTOjuy OMJBbHOT Hopekia (moaudeHomu,
TEpHEeHH, aJIKaJOUJU), TUHCEHT M JIEKOBUTE OWIbKEe (CMOMPCKM >KEHIIEH, 3/paBall, I[PHU KHUM,

JpBEHACTU O0XKYpP, MECEUEBO CEME...).

Enunemuonomke cryauje Koje ce 0lHOCE Ha Pa3B0Oj HEYPONPOTEKTUBHUX cpescTaBa 3a [Ib oTkpuie
Cy Ja je pa3BOj UCTOMMEHE OOJIeCTH Mame ydecrao Mmehy mymauynma, jep HUKOTHH JeNyje Kao
CTHMYJIAHC [IEHTPAITHOT HEPBHOT CHCTEMAa U MOJKE TPEJICTABIBATH JIEK Ca MIOTCHIIN]jAIOM 3aIlITHTE O]
I1b u merosa nmpumeHa y paHoj (Ga3u MOXKe 3ayCTaBUTH WJIM YCIOPUTH IIPOrpecHjy Gosectu (HIIP.
yCIIOpaBamke CMamkEeHha MOTOPUYKHX U KOTHTUBHUX (YHKIIH]A, CMAhCHE YUECTAIOCTH JIETpecHje U
O0omHux censamnyja). Ilopenq HukoTMHa, Ty je W Kada, omHOCHO KoewH, KOju Takohe wnMma
HEYPOIIPOTEKTUBHO JejcTBO. Hekonmuwko cryawja je moka3aino Aa KodewmH Moke mNoO0oJpIIaTH
nephopmaHce BexkOama, 300r CBOJUX CTUMYJIATHBHUX e(dekaTa U MeXaHH3aMa 3a CMameme 0oJa.
Takohe mMoke moOoJBIIATH M CIIOCOOHOCT ydemha y CBAaKOJHEBHHM aKTHMBHOCTHMA U CaMHUM THM

mo0oJBIIATH KBAIMTET KUBOTA ManyjeHata ca [TapkunconoBom Ooenthy.

VY O6ynyhHocTu cy HeonxojHa KOHTHHYyHpaHa NPEKIMHUYKA U KIMHUYKA UCTpaKuBama Kako Ou ce
peuriie npenpeke Koje ce jaBjbajy y pa3sBojy HEYPONPOTEKTHBHUX cTpareruja kox [lapkuHcoHoBe
6onectu. Takole, HeONMX0IHO je U yHarnpehewme MeTo1a U TEXHOJI0ruja Koje he uMaTH ynory y paHoMm
OTKpHUBamy 00JeCTH, UACHTU(PHKOBAKHE HOBUX HEYPONPOTEKTUBHUX JIEKOBA U jeAUIEHa OUJBHOT

IOpCKJIa a KOjI/I he umaTn no3uTHBaH YTI/II_Iaj Ha 3ayCTaBJbakhbC UIIN YCIIOPABALC OoJecTH.
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