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ORIGINALNI RAD - ORIGINAL PAPER

DOL: 10.2298/VETGL1302003P UDK 619:616.995.7:579.26

ENTOMOLOSKI I EKOLOSKI INDEKS RIZIKA ZA POJAVU
LAJMSKE BOLESTI NA PODRUCJU VOJVODINE, SRBIJA®
ENTOMOLOGICAL AND ECOLOGICAL INDEX FOR RISK
OF INFECTION CAUSING LYME DISEASE IN TERRITORY

OF VOJVODINA, SERBIA

A. Potkonjak, A. Jurisi¢, Aleksandra Petrovi¢, S. Nié¢in, Dragana Rajkovié,

B. Lako, Sonja Obrenovi¢™*

*

U Evropi se, od svih vektorski prenosivih infekcija, najcesce regis-
truje lajmska bolest, a najznacajniji vektor Borrelia burgdorferi je krpelj
Ixodes ricinus. Od lajmske bolesti obolevaju ljudli i Zivotinje. Rizik za po-
javu lajmske bolesti je u korelaciji sa potencijalnim izlaganjem ubodu
krpelja i zavisi od gustine populacije krpelja u endemskom podrucju,
procenta krpelja zaraZenih uzroCnikom lajmske bolesti, duZine i pri-
rode aktivnosti priemcive populacije na odredenom podrucju. Cili
ovog istraZivanja je da se ustanove entomoloski i ekoloski indeks rizika,
kao i da se proceni rizik transmisije uzro¢nika lajmske bolesti na po-
drucju Vojvodine, Srbija.

Prikupljanje krpelja je obavljeno na 12 lokacija Juznobackog ok-
ruga, Srbija. Ukupno je do nivoa vrste identifikovano 1400 krpelja.
Nakon utvrdivanja zaraZenosti krpelja uzro¢nikom lajmske bolesti, pri-
menom mikroskopskog pregleda u tamnom polju, izrac¢unati su ento-
moloski i ekoloski indeks rizika za data podrucja.

Identifikovane su dve vrste krpelja na nasem geografskom po-
druéju - Ixodes ricinus i Dermacentor marginatus. Kod |I. ricinus ut-
vrdena je prevalencija infekcije izazvane B. burgdorferi, koja se kretala
do 33,1%. Ekoloski indeks rizika ukazuje na to da potencijalni rizik od
zaraZavanja ljudi i Zivotinja postoji na 8 lakaliteta. Za 3 lokaliteta je

Rad primljen za Stampu 24. 02. 2012. godine

** Dr sc. med. vet. Aleksandar Potkonjak, docent, Departman za veterinarsku medicinu, mr sc.

Aleksandar Jurisi¢, asistent, mr sc. Aleksandra Petrovic¢, asistent, Departman za fitomedicinu
i zastitu Zivotne sredine, mr sc. Slobodan Ni¢in, istraziva¢-stipendista Ministarstva prosvete i
nauke Republike Srbije, Departman za ekonomiku poljoprivrede i sociologiju sela, dr sc.
Dragana Rajkovi¢, redovni profesor, Departman za fitomedicinu i zastitu zivotne sredine, dr
sc. med. vet. Branislav Lako, redovni profesor, Departman za veterinarsku medicinu, Univer-
zitet u Novom Sadu, Poljoprivredni fakultet; dr sc. med. vet. Sonja Obrenovi¢, asistent,
Univerzitet u Beogradu, Fakultet veterinarske medicine, Beograd
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utvrden definitivan aktuelni rizik za prenosenje uzro¢nika lajmske bo-
lesti.

Kljucne reci: Borrelia burgdorferi, lajmska bolest, infekcija, rizik, krpelji

Uvod / Introduction

Poslednje dve decenije intenzivho se izvode epidemioloska, eko-
loska, klinicka i eksperimentalna istraZivanja u cilju boljeg razumevanja lajmske
bolesti. Lajmska bolest je multisistemsko oboljenje ljudi i Zivotinja izazvano spiro-
hetom Borrelia burgdorferi sensu lato (Fritz i Kjemtrup, 2003). Od svih vektorski
prenosivih infekcija, u Evropi se najcesce registruje lajmska bolest. Klinicka slika
ljudi je polimorfna i karakteriSe se simptomima slicnim gripoznom sindromu uz
pojavu erythema migrans sa reumatolosSkim, kardioloskim i neuroloskim kom-
plikacijama (Fritz i Kjemtrup, 2003; Stanek i sar., 2011). Covek je slugajni domadin
u ishrani krpelja i odrzavanju B. burgdorferi kao uzroCnika prirodno zariSne
zoonoze. Do uboda krpelja dolazi u prirodi, gde je u proces odrzavanja B. burg-
dorferi ukljuCen veliki broj Zivotinjskih vrsta — domace i divlje Zivotinje, mali glodari
i ptice (Mladenovi¢ i sar., 2010). Od lajmske bolesti, osim ljudi, mogu da obole i
psi, konji, goveda i ovce. Kod najveéeg broja zivotinja infekcija uzro€nikom lajm-
ske bolesti je asimptomatska (Bushmick, 1994). U Evropi je najznacajniji vektor
uzrocnika lajmske bolesti krpelj Ixodes ricinus (Jensen, 2000).

Rizik za pojavu lajmske bolesti je u korelaciji sa potencijalnim izlagan-
jem ubodu krpelja i zavisi od gustine populacije krpelja u endemskom podrucju,
procenta krpelja zarazenih uzro¢nikom lajmske bolesti, te duzine i prirode aktiv-
nosti prijemcCive populacije na odredenom podrucju (Fritz i Kjemtrup, 2003).
Promena geografske distribucije i gustine populacije krpelja zavisi od razlicitih bi-
otiCkih i abiotiCkih faktora koji mogu da utiCu na vrednosti incidencije lajmske
bolesti kod ljudi i zivotinja (Lindgren i sar., 2000). Gustina populacije krpelja je se-
zonski i prostorno promenljiva jer zavisi od dostupnosti domacina za hemato-
fagnu ishranu, strukture vegetacije, klimatskih promena i uticaja Coveka na
odredenom geografskom podrucju (Scharlemann i sar., 2008; Githeko i sar.,
2000). Krpelji su najaktivniji od marta/aprila pa do oktobra / poCetka novembra,
mada Dautel i sar. (2008) navode da aktivnost krpelja /. ricinus moze biti prisutna i
tokom cele zime. lako Lajmska bolest ima sezonski karakter (Mladenovic¢ i sar.,
2010), rizik od inficiranja postoji i u periodima kada je zima blaga (Dautel i sar.,
2008).

SloZena ekologija B. burgdorferi otezava prevenciju lajmske bolesti,
zbog ¢ega u ovoj oblasti joS uvek nisu reSeni brojni problemi. | pored intenzivnih
istrazivanja lajmske bolesti i dalje postoje mnoge nedoumice vezane za ekologiju
B. burgdorferi, profilaksu, dijagnostiku i leCenje obolelih od lajmske bolesti.
Mnogo je radova koji se bave faktorima koji pospesuju transmisiju B. burgdorferi
sa krpelja na eksperimentalne Zivotinje, ali je malo radova koji se bave rizikom od
oboljevanja od lajmske bolesti nakon uboda krpelja (Mladenovi¢ i sar., 2010).
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Za procenu rizika transmisije uzroCnika lajmske bolesti, na odrede-
nom podrucju, koriste se entomoloski (Mather i sar., 1996) i ekoloski indeks rizika
(Schulze i sar., 1991). Za odredivanje entomoloskog indeksa rizika koriste se po-
daci o gustini populacije krpelja (broj prikupljnih krpelja po jedinici vremena prik-
upljanja) i prevalenciji infekcije krpelja B. burgdorferi na istom podrucju. Ekoloski
indeks rizika predstavlja brz, sistemati¢an i ekonomic¢an metod za identifikaciju
podrucja na kojima postoji rizik za transmisiju uzro€nika lajmske bolesti. Posebno
je znacajan za procenu rizika infekcije jer ukljucuje viSe parametara u odnosu na
entomoloski indeks rizika.

Cilj ovog istrazivanja je da se ustanove entomoloski i ekoloski indeks
rizika, kao i da se proceni rizik transmisije uzro¢nika lajmske bolesti na podrucju
Vojvodine, Srbija.

Materijal i metode rada / Material and methods

Prikupljanje i identifikacija krpelja | Collecting and identification of ticks

Za prikupljanje krpelja koriS¢en je flag-Cas metod, koji podrazumeva
prevlaéenje dva bela flanelska platna razli¢ite povrSine (1 mx1mi2mx 1,6 m) po
vegetaciji niskog rasta i tlu, u okviru izabranih preseka, tokom 60 minuta. Na sva-
kih 20 m, tokom prevlagenja, platno je pregledano sa obe stane i krpelji su prik-
upljani pomocu pincete. Prikupljanje krpelja je obavljeno na 12 lokacija Juzno-
badkog okruga, Srbija. Cetiri lokaliteta predstavljaju urbanu sredinu sa izrazenim
antropogenim uticijem — Gradsko groblje, Uspensko groblje, Park kod Zeleznictke
stanice (delovi grada Novog Sada) i Zmajevo. Dva lokaliteta predstavljaju semi-
urbana podrucja na kojima Zive ljudi ili su poznata podruc¢ja za odmor i rekreaciju
ljudi u prirodi — éangaj i Klisja u Novom Sadu. Vec¢ina lokaliteta predstavlja ruralni
tip stanista za krpelje — Kamenicki park, Subi¢ i deo eksperimentalnih povrsina In-
stituta za topolarstvo u Novom Sadu, Ba¢ka Palanka, MoSorin i Titel. Identifikacija
prikupljenih krpelja je obavljena do nivoa vrste po klju¢u Estrada-Pena i saradnika
(2004). Ukupno je prikuplieno 1400 krpelja.

Utvrdivanje zaraZenosti krpelja uzro¢nikom lajmske bolesti /
Establishing infection of ticks with cause of [yme disease

Za utvrdivanje zarazenosti krpelja uzro¢nikom lajmske bolesti ko-
ri§¢éena je metoda prema Kovalevskiju i saradnicima koja se zasniva na mikro-
skopskom pregledu u tamnom polju sadrZaja srednjeg creva krpelja, koji je pret-
hodno resuspendovan u fizioloSkom rastvoru (Kovalevsky i sar., 1996).

Izra¢unavanje entomoloskog indeksa rizika /
Determining entomological risk index

Entomoloski indeks rizika je izraGunat po metodi Mathera, kao proiz-
vod gustine populacije krpelja (broj prikupljenih krpelja po jedinici vremena pri-

5



Vet. glasnik 67 (1-2) 3 - 14 (2013) A. Lako i sar.: Entomoloski i ekoloski indeks rizika za
pojavu lajmske bolesti na podrucju Vojvodine, Srbija

kupljanja) i prevalencije infekcije krpelja uzro¢nikom lajmske bolesti na istom po-
drucju (Mather i sar., 1996).

IzraCunavanje ekoloskog indeksa rizika |
Determining ecological risk index

Ekolo$ki indeks rizika je izraCunat po metodi Schulze-a i saradnika, na
osnovu odabranih ekoloSkih parametara kao Sto su pogodnost stanista za krpelje
(flora i fauna) (tabela 1), povrsina staniSta (tabela 2), pristupacnost stanistu (ta-
bela 3), gustina populacije krpelja (tabela 4) i prevalencija infekcije krpelja uz-
ro€nikom lajmske bolesti (tabela 5) (Schulze i sar., 1991). U ovom istrazivanju pri-
menjene su tri modifikacije u izraCunavanju ekoloskog indeksa rizika i odnose se
na strukturu vegetacije, vrstu krpelja i maksimalne vrednosti zarazenosti krpelja
uzro¢nikom lajmske bolesti na naSem geografskom podrucju, utvrdene pregle-
dom sadrzaja srednjeg creva krpelja pod tamnim poljem mikroskopa (Rajkovi¢ i
Jurisi¢, 2005). Potencijalni rizik za transmisiju uzro¢nika lajmske bolesti utvrden je
na osnovu podataka prikazanih u tabeli 6, dok je aktuelni rizik za transmisiju
uzrocnika lajmske bolesti utvrden na osnovu podataka prikazanih u tabeli 7.

Tabela 1. Pogodnost ekosistema za krpelje /
Table 1. Suitability of ecosystems for ticks

ngarli/ Opis / Description

MesSovite listopadne ili zimzelene Sume sa grmljem >75% i sporadi¢nom travom, dominiraju
rodovi: Pinus, Quercus, Abies, Ulmus, Betula, Sambucus, Prunus, Rubus, Forsythia, Cornus,
Corylus, Setaria, Alopecurus, Avena, bez uticaja antropogenog faktora /

Mixed deciduous or evergreen forests with presence of bush layer 76% and sporadically present grass
layer, dominant genuses: Pinus, Quercus, Abies, Ulmus, Betula, Sambucus, Prunus, Rubus, Forsythia,
Cornus, Corylus, Setaria, Alopecurus, Avena, without influence of anthropogenic factor

MeSovite listopadne ili zimzelene Sume sa grmljem >50% i travom, dominiraju rodovi: Pinus,
Abies, Ulmus, Robinia, Betula, Sambucus, Prunus, Rubus, Crategus, Corylus, Forsythia, Se-
taria, Dactylis, Cynodon, Alopecurus, Avena, sa sporadi¢nim uticajem antropogenog faktora
4 |/ Mixed deciduous or evergreen forests with presence of bush layer 50% and present grass layer,
dominant genuses: Pinus, Abies, Ulmus, Robinia, Betula, Sambucus, Prunus, Rubus, Crategus, Cory-
lus, Forsythia, Setaria, Dactylis, Cynodon, Alopecurus, Avena, with sporadic influence of anthropo-
genic factor

MeSovite listopadne ili zimzelene Sume sa grmljem >25% i ucestalom travom, dominiraju
rodovi: Pinus, Abies, Ulmus, Robinia, Betula, Sambucus, Corylus, Forsythia, Setaria, Dac-
tylis, Alopecurus, Avena, Trifolium, Taraxacum, Lamium, Agropyron, Cynodon, Digitaria, Poa,
3  [saredovnim uticajem antropogenog faktora / Mixed deciduous or evergreen forests with presence
of bush layer 25% and frequently present grass layer, dominant genuses: Pinus, Abies, Ulmus, Rob-
Inia, Betula, Sambucus, Corylus, Forsythia, Setaria, Dactylis, Alopecurus, Avena, Trifolium, Tarax-
acum, Lamium, Agropyron, Cynodon, Digitaria, Poa, with regular influence of anthropogenic factor

Livade, obrasla polja, Sume mocvarnog zemljista, dominiraju rodovi: Avena, Poa, Setaria,
Alopecurus, Trifolium, Lamium, Lolium, Agropyron, Echinochloa, Taraxacum, Dactylis, Cyno-
don, Digitaria, sa ¢estim uticajem antropogenog faktora /

Meadows, overgrown fields, forests on swampy ground, dominant genuses: Avena, Poa, Setaria,
Alopecurus, Trifolium, Lamium, Lolium, Agropyron, Echinochloa, Taraxacum, Dactylis, Cynodon,
Digitaria, with frequent influence of anthropogenic factor
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nastavak tabele 1. / cont. Table 1

Obradive povrsine, atletske staze, travnjaci, dominiraju familije: Poaceae i Fabaceae i ro-
dovi: Poa, Lotus, Salvia, Bromus, Plantago, Trifolium, Stachys, sa konstantnim i znac¢ajnim
uticajem antropogenog faktora / Arable land, recreational paths, lawns, dominant families: Poa-
ceae and Fabaceae and genuses: Poa, Lotus, Salvia, Bromus, Plantago, Trifolium, Stachys, with con-
stant and significant influence of anthropogenic factor

Tabela 2. Povr$ina stanista /
Table 2. Habitat surfaces

Ogg;{i/ Opis / Description
5 80%—-100% pregledane povrsine / examined surface
4 60%-79% pregledane povrsine / examined surface
3 40%-59% pregledane povrsine / examined surface
2 20%-39% pregledane povrsine / examined surface
1 0%-19% pregledane povrsine / examined surface

Tabela 3. Pristupac¢nost stanistu /
Table 3. Habitat accessibility

ngar:;/ Opis / Description
Stanista pogodna za krpelje, lako dostupna sa ¢estim posetama ljudi (izletista, staze za
5 tréanje, fizitke vezbe ili voznju bicikla, kampovi, igraliSta, Skolska dvorista, parkovi) /
Suitable tick habitats, easily accessible with frequent visits by humans (picnic areas, recreational
paths, exercise areas or bicycle paths, campgrounds, playgrounds, school yards, parks)
4 StaniSta pogodna za krpelje, lako dostupna /
Suitable tick habitats, easily accessible
StaniSta pogodna za krpelje, tesko pristupacna usled prirodnih ili vestackih prepreka
3 (multiflora ruze, gusta ili druga neprohodna vegetacija, voda, ograda) /
Suitable tick habitats, difficult access due to natural or artificial obstacles (multiflora roses, dense
or other impenetrable vegetation, water, fence)
5 StaniSta pogodna za krpelje, ogranic¢en pristup (vojni objekti, aerodromi, privatni vrtovi) /
Suitable tick habitats, limited access (military facilities, airports, private gardens)
1 Neodgovarajuca stanista ili bez pristupa /
Inadequate habitats or without access

Tabela 4. Gustina populacije krpelja /
Table 4. Density of tick population

Ocena / ) o
Grade Opis / Description
5 >30 krpelja I. ricinus prikuplienih u toku 1 sata / 30 ticks I ricinus collected within 1 hour

11-29 krpelja /. ricinus prikuplienih u toku 1 sata / 11-29 ticks I ricinus collected within 1 hour

6-10 krpelja /. ricinus prikupljenih u toku 1 sata / 6-10 ticks I ricinus collected within 1 hour

1-5 krpelja /. ricinus prikupljenih u toku 1 sata / =4 ticks I, ricinus collected within 1 hour

= IN |W |

0 krpelja I. ricinus prikupljenih u toku 1 sata / 0 ticks I ricinus collected within 1 hour
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Tabela 5. Prevalencija infekcije krpelja uzro¢nikom lajmske bolesti /
Table 5. Prevalence of tick infection with cause of [yme disease

Ocena / Grade Opis / Description

25% inficiranih krpelja /. ricinus | 26% infected ticks I ricinus

19%-24% inficiranih krpelja I. ricinus | 19%24% infected ticks I ricinus

13%—-18% inficiranih krpelja /. ricinus | 13%—18% infected ticks I ricinus
7%-12% inficiranih krpelja I. ricinus | 7% 12% infected ticks I ricinus

= N W [~ O

0%—6% inficiranih krpelja I. ricinus | 0%6% infected ticks I ricinus

Tabela 6. Izracunavanje potencijalnog rizika za transmisiju uzro¢nika lajmske bolesti /
Table 6. Determining potential risk of transmission of lyme disease causes

Ocena / Grade Opis rizika / Description of risk
11-15 Visok / High
7-10 Umeren / Moderate
0-6 Nizak / Low

Tabela 7. IzraCunavanje aktuelnog rizika za transmisiju uzro¢nika lajmske bolesti /
Table 7. Determining actual risk of transmission of lyme disease causes

Ocena / Grade Opis rizika / Description of risk
11-15 Visok / High
7-10 Umeren / Moderate
0-6 Nizak / Low

Rezultati rada / Results

Identifikovane su dve vrste krpelja u analiziranom uzorku na naSem
geografskom podrudju i to krpelji Ixodes ricinus i Dermacentor marginatus. Ukup-
no je prikupljeno 1306 krpelja vrste Ixodes ricinus i 94 krpelja vrste Dermacentor
marginatus. U odnosu na stadijum razvoja i pol krpelja vrste Ixodes ricinus, identi-
fikovano je 874 adulta (652 Zenke i 222 muZzjaka), 320 nimfi i 112 larvi. Sva 94
primerka vrste Dermacentor marginatus bili su adulti (63 Zenke i 31 muzjak).

Kod krpelja vrste /. ricinus, mikroskopskim pregledom u tamnom
polju, utvrdena je prevalencija infekcije B. burgdorferi, koja se kretala do 33,1%. U
sadrzaju srednjeg creva krpelja prikupljenih sa pet lokaliteta nije utvrdeno prisu-
stvo uzrocnika lajmske bolesti. Podaci o inficiranosti krpelja uzro¢nikom lajmske
bolesti su prikazani u tabeli 8.

Najvisi entomoloski indeks rizika za inficiranje uzroénikom B. burgdor-
feri je utvrden na lokalitetima u Bac¢koj Palanci i iznosi 0,158. Najnizi entomolo$ki
indeks rizika za inficiranje B. burgdorferi je utvrden na lokalitetu Uspensko groblje
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i iznosi 0,008. Na lokalitetima Gradsko groblje, Park kod ZelezniCke stanice, Zma-
jevo, Mosorin i Titel, entomoloski indeks rizika za inficiranje uzro€nikom lajmske
bolesti iznosi 0 (tabela 8).

Tabela 8. Entomoloski indeks rizika /
Table 8. Entomological risk index

. . ) . Inficiranost Entomoloski

Broj krpelja/h / | Broj krpelja/min / . . -

Lokalitet / Locality Number of Number of B]'Ht;éi;% (Ij]o?” / '%i?:}:(%g; ]/
ticks'h ticks/min B, burgdorferi risk index

Institut za topolarstvo /
Poplar Institute 80 1,33 0,008 0,010
Gradsko groblje /
City cemetary ’ 0.1 0 0
Uspensko groblje /
Uspensko cemetary 8 0,13 0,062 0,008
Park kod Zelezni¢ke stanice /
Railway Station Park 8 0,05 0 0
Sangaj 9 0,15 0,092 0,013
Klisa 28 0,46 0,066 0,030
Kamenicki park 15 0,25 0,107 0,026
Subi¢ 60 1,00 0,017 0,017
Backa Palanka 29 0,48 0,331 0,158
Zmajevo 3 0,05 0 0
Mosorin 2 0,03 0 0
Titel 6 0,10 0 0

Za 8 lokaliteta je utvrden visok potencijalni rizik transmisije B. burgdor-
feri. To su slede¢i lokaliteti: Institut za topolarstvo, Park kod zelezni¢ke stanice,
Sangaj, Klisa, Kamenicki park, Subié, Backa Palanka i Titel. Umeren potencijalni
rizik za preno$enje uzro€nika lajmske bolesti utvrden je na ostala 4 lokaliteta —
Gradsko groblje, Uspensko groblje, Zmajevo, Mosorin. U istrazivanju nisu identi-
fikovani lokaliteti sa niskim potencijalnim rizikom za preno$enje uzro¢nika lajmske
bolesti. U tabeli 9 su prikazane izraCunate vrednosti ekoloskog indeksa sa poten-
cijalnim rizikom transmisije Borrelia burgdorferi.

Za tri lokaliteta je utvrden definitivan aktuelni rizik za prenoSenje
uzroc¢nika lajmske bolesti. To su lokaliteti Kamenicki park, Subi¢ i Batka Palanka.
Potencijalni aktuelni rizik transmisije Borrelia burgdorferi je utvrden za tri lokaliteta
(Institut za topolarstvo, Sangaj i Klisa). Za ostale lokalitete (Gradsko groblje, Us-
pensko groblje, Park kod Zelezni¢ke stanice, Zmajevo, MoSorin, Titel) utvrden je
ograni¢en aktuelni rizik transmisije uzro¢nika lajmske bolesti. U istrazivanju nisu
identifikovani lokaliteti sa niskim aktuelnim rizikom za prenoSenje B. burgdorferi,
kao ni lokaliteti bez aktuelnog rizika transmisije B. burgdorferi. 1zracunate vred-
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nosti ekoloSkog indeksa sa aktuelnim rizikom za prenosenje uzro¢nika lajmske
bolesti su prikazane u tabeli 9.

Tabela 9. Prikaz ekolo$kog indeksa rizika za preno$enje B. burgdorferi /
Table 9. Ecological risk index for transmission of B. burgdorferi

Lokalitet / Locality %E;é | Il 11l v \ PRI-II'| AR IV
Institut za topolarstvo /

Poplar Institute R 5 5 4 5 1 14 20
Gradsko groblje /

City cemetary U 3 2 5 3 1 10 14

Uspensko groblje /

Uspensko cemetary u 3 1 5 3 2 9 14

Park kod Zeleznicke stanice / U

Railway Station Park 4 8 5 2 1 12 15
Sangaj SuU 3 3 5 3 2 11 16
Klisa SU 3 4 5 4 2 12 18
Kamenicki park R 5 5 5 4 2 15 21
Subi¢ R 5 5 4 5 2 14 21
Backa Palanka R 5 5 3 4 5 13 22
Zmajevo U 3 2 5 2 1 10 13
Mosorin R 2 5 3 2 1 10 13
Titel R 3 5 3 3 1 11 15
Legenda: R -ruralno, SU — semiurbano, U —urbano, | - Pogodnost stanista za krpelje (flora i fauna), Il -
Povrsina stanista, Ill - Pristupacnost stanistu, IV — Gustina populacije krpelja, V — Prevalencija infekcije

krpelja Borrelia burgdorferi, PR — Potencijalni rizik transmisije, AR — Aktuelni rizik transmisije /

Legend: R - rural, SU - semi-urban, U - urban, I - suitable tick habitat (flora and fauna), II - Habitat surface,
III - Habitat accessibility, IV - density of tick population, V - Prevalence of infected ticks Borrelia burgdorferi,
PR - Potential risk of transmission, AR - Actual risk of transmission

Diskusija / Discussion

U ovom istrazivanju su identifikovane dve vrste krpelja sakupljenih na
lokalitetima Juznobacdkog okruga (D. marginatus i I. ricinus). Kao dominantna
vrsta krpelja u slobodnoj prirodi ustanovljen je Ixodes ricinus. Na podrucju Beo-
grada, Stajkovi¢ i saradnici su u dvogodisnjem periodu (1990-1992) prikupili,
identifikovali do nivoa vrste i mikroskopski pregledali u tamnom polju na B. burg-
dorferi 5915 krpelja. Oni su ustanovili, takode, da je dominantna vrsta u prirodi /.
ricinus (99,8%) (Stajkovic i sar., 1993). Milutinovi¢eva je ustanovila da je u Repub-
lici Srbiji I. ricinus apsolutno dominantna vrsta. Ova vrsta krpelja je u tom is-
trazivanju sprovedenom na 19 lokaliteta u centralnoj Srbiji bila zastupljena 35% u
analiziranom uzorku (Milutinovi¢, 2000).

Kod krpelja vrste /. ricinus, mikroskopskim pregledom u tamnom
polju, utvrdena je prevalencija infekcije B. burgdorferi, koja se kretala od 0% do

10



Vet. glasnik 67 (1-2) 3 - 14 (2013) A. Lako i sar.: Entomoloski i ekoloski indeks rizika za
pojavu lajmske bolesti na podrucju Vojvodine, Srbija

33,1%. Za naSe geografsko podrucje Rajkovi¢ i saradnici navode prevalenciju in-
fekcije krpelja B. burgdorferi od 29,2% (Rajkovi¢ i JuriSi¢, 2005). Za podrucje
grada Beograda i okoline Stajkovi¢ i sar. (1993) navode prevalenciju infekcije
krpelja B. burgdorferi od 27,0% do 31,7%. Cekanac i sar. (2010) navode sli¢nu
prosecnu prevalenciju infekcije krpelja B. burgdorferi od 21,9% za podrucje Beo-
grada. Drndarevi¢ i sar. (1992) su primenom mikroskopskog pregleda u tamnom
polju ustanovili 22% pozitivnih Zenki krpelja vrste /. ricinus na prisustvo uzro¢nika
lajmske bolesti, od ukupno pregledane 263 jedinke, prikupljene na podrucju Beo-
grada i Osjeka. U istrazivanju sprovedenom na 19 lokaliteta u centralnoj Srbiji, Mi-
lutinoviceva je ustanovila ukupnu prevalenciju infekcije krpelja vrstom /. ricinus od
29% (Milutinovi¢, 2000). U drugom istraZivanju, primenom PCR metode, Miluti-
novic¢eva i saradnici su dokazali prisustvo genoma uzrocnika lajmske bolesti kod
42,5% pregledanih krpelja (Milutinovi¢ i sar., 2008a). U drugom istrazivanju, ob-
javljenom iste godine, Milutinovi¢eva i saradnici su ustanovili zarazenost krpelja /.
ricinus uzro¢nikom lajmske bolesti na podrucju Kljaji¢eva od 7,6% do 45,9% (kod
adulta) na podrucju Bovanskog jezera, $to su viSe vrednosti u odnosu na prosek u
Evropi (Milutinovi¢ i sar., 2008b). Tomanovi¢ i sar. (2010) ustanovili su kod 16
krpelja vrste I. ricinus na podrucju Srbije istovremenu infekciju razli¢itim genospe-
cijesima uzrocnika lajmske bolesti i A. phagocytophilum. Savic i sar. (2010) su us-
tanovili da postoji aktuelni rizik od infekcije uzro¢nikom lajmske bolesti u Voj-
vodini, Srbija, jer je B. burgdorferi sensu lato prisutna u populaciji krpelja i pasa.
Isti istraZivaCi su ustanovili srednju vrednost prevalencije infekcije krpelja
uzro€nikom lajmske bolesti od 22,12%, kao i srednju vrednost seroprevalencije
lajmske bolesti kod pasa od 25,81%.

U ovom istrazivanju vrednosti flag/Casa su se kretale od 2 do 80, a en-
tomoloski indeks rizika transmisije B. burgdorferi od 0 do 0,158. Cekanac i sar.
(2010) su naveli relativno visoke vrednosti flag/¢asa od 17,9-33,4. Krsti¢ i Stajko-
vi¢ (2007) su saopstili vrednost entomoloskog indeksa rizika transmisije B. burg-
dorferi za podrucje Beograda od 0,03 do 0,15. Za 8 lokaliteta je utvrden visok po-
tencijalni rizik transmisije B. burgdorferi — Institut za topolarstvo, Park kod
zeleznicke stanice, éangaj, Klisa, Kamenicki park, Subi¢, Backa Palanka i Titel. Za
tri lokaliteta je utvrden definitivan aktuelni rizik transmisije B. burgdorferi —
Kamenicki park, Subi¢ i Backa Palanka. Ekolo$ki indeks rizika za prenosenje
uzrocnika lajmske bolesti je bolji od entomoloskog, jer je sveobuhvatniji. Osim
gustine populacije krpelja, za njegovo odredivanje razmatraju se i drugi faktori —
prevalencija infekcije krpelja B. burgdorferi, pogodnost ekosistema za krpelje,
povrsina stanista i pristupacnost stanistu (Schulze i sar., 1991).

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu rezultata naseg istrazivanja moze se zakljuciti da je na
odredenim lokalitetima identifikovan visok entomoloski rizik od pojave lajmske
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bolesti nakon uboda krpelja. Ekolo$ki indeks rizika ukazuje na to da potencijalni
rizik od zarazavanja ljudi i Zivotinja postoji na 8 od 12 ispitanih lokaliteta. Za 3 lo-
kaliteta je utvrden definitivan aktuelni rizik za prenoSenje uzroCnika lajmske
bolesti. Sve ovo ukazuje na to da je na podruc¢ju Juznobackog okruga lajmska
bolest endemski prisutna i da postoji rizik od inficiranja ljudi i Zivotinja uzro¢nikom
lajmske bolesti nakon uboda inficiranog krpelja. Dalja istrazivanja bi trebalo us-
meriti na ekologiju lajmske bolesti na istom geografskom podrucju u cilju reduk-
cije populacije krpelja, kako bi se smanjile vrednosti ovih indeksa rizika za infici-
ranje uzroCnikom lajmske bolesti, pa samim tim i smanjio broj novoregistrovanih
sluCajeva lajmske bolesti kod ljudi i Zivotinja.
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ENGLISH

ENTOMOLOGICAL AND ECOLOGICAL INDEX FOR RISK OF INFECTION CAUSING
LYME DISEASE IN TERRITORY OF VOJVODINA, SERBIA

A. Potkonjak, A. Jurisi¢, Aleksandra Petrovi¢, S. Ni¢in, Dragana Rajkovi¢, B. Lako,
Sonja Obrenovié¢

In Europe, of all the vector transmitted diseases, the occurrence of lyme dis-
ease is the one most often registered, and the most significant vector Borrelia burgdorferi is
the tick Ixodes ricinus. Both humans and animals contract lyme disease. The risk of the oc-
currence of lyme disease is in correlation with potential exposure to tick bites and depends
on the density of the tick population in the endemic area, the percentage of ticks infected
with the cause of lyme disease, the duration and the nature of the activity of the susceptible
population in a certain area. The objective of these investigations was to determine the en-
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tomological and the ecological risk index, as well as to assess the risk of transmission of the
cause of lyme disease in the territory of Vojvodina Province in the Republic of Serbia.

Ticks were collected at 12 locations in the South Backa District of Vojvodina. A
total of 1400 ticks were identified up to the level of species. After establishing the infection
of ticks with the cause of lyme disease, the entomological and the ecological index was de-
termined for the given regions using microscopic examination in a dark field.

Two species of ticks aere identified in this geographic region (Ixodes ricinus
and Dermacentor marginatus). Examining /. ricinus, the prevalence of infection B. burgdor-
feri was established, ranging up to 33.1%. The ecological risk index indicates that there is a
potential risk of humans and animals becoming infected at 8 localities. It was determined
for 3 localities that there is a definite actual risk of the transferrence of causes of lyme dis-
ease.

Key words: Borrelia burgdorferi, lyme disease, infection, risk, ticks

PYCCKUU

3HTOMOJIOrMYECKUNA U 3KOHO[M‘-IECKVM MHAEKC PUCKA AN NUHOEKLUN
BO3BYAUTENEM BOJIE3HU JIAUMA HA NOABEAOMCTBEHHOU OBJIACTU
BOEBO/WHbI, CEPBEUSA

A. MoTKoHSK, A. Opuwny, AnekcaHgpa MNMetposuy, C. HnuuH, [paraHa PaikoBuy,
B. Jlako, CoHsa O6peHoBUY

B EBpone, 13 Bcex BEKTOPHO NEPEHOCHbIX MHDEKLMIA, YaLle BCEro perncTpu-
pyeTtca aBneHne 6onesHm Jlama, a Hanbonee 3Ha4nTeNbHbIV BeKTOop Borrelia burgdorferi
Knewy Ixodes ricinus. bonesHbto Jlava 3abonesatoT NIOAN U XUBOTHbIE. PUCK ons siB-
neHusa 6onesnu Jlaima B KOppenauum ¢ NoTeHumanbHbIM NoOABEPraHNeM yKycy Kneuemn n
3aBMCUT OT ryCTOTbI NONYNALMK KNeLen B SHAEMUYECKON NoABEeAOMCTBEHHON 061acTu,
npoueHTa Krewen, 3apakéHHbix BO3byauTenem 60ne3HW, ANWHbI U NPUPOoabl aKTUB-
HOCTM MpuemnieMor Nonynsaumum Ha onpegenéHHon noasefoMCTBEHHON obnactu. Lienb
3TOro uccnenoBaHnAa yCTaHOBUTb 3HTOMOJIOTMYECKUIA N IKONMOTNYECKUin MHOEKC pUCKa,
CMIOBHO M OLEHUTb PUCK TpaHCMmUcCuM BO3OyauTens 60ens3Hn Ha noaseAoOMCTBEHHOW
obnactn BoeBoguHbl, Cepbus.

CobupaHne Knewen coenaHo Ha 12 nokauui B toXKHO6a4dkoMm okpyre Bo-
eBoauHbl, Cepbus. COBOKYMHO A0 ypPOBHSA BuAa uaeHtudmumposaHo 1400 knewen. Mo-
cne yTBepXAHWA 3apaxEHHOCTH Knewyen Bo3byauTenem 6onesnu Jlanma, npuMeHeHmemM
MWKPOCKOMUYECKOro OCMOTPa B TEMHOM MOMe, BbIYUCIIEHbI SHTOMOJSIOMYECKUIA N 3KO-
NOTNYECKUA UHOEKC pyUcKa Ansi AaHHbIX MOABEAOMCTBEHHbIX 06nacTe.

MaeHTudmumpoBaHbl ABa BUAa KneLein Ha Halewn reorpaduyeckon noase-
AoMcTBeHHoWN obnacTu (Ixodes ricinus n Dermacentor marginatus). Y Ixodes ricinus yT-
BEPXAEHa NpeBaneHTHOCTb MHbekuun B. burgdoferi, koTopas gsuranace o 33,1%. Ok-
OJTOrMYEeCKNN NHAEKC PUCKA YKa3bIBaeT, YTO MOTEHUMANbHbIN PUCK OT 3apaXkeHnst fogen
N XKUBOTHbIX MPUCYTCTBYIOYLMIA HA 8 noKamnbHbIX MecTa. 3a 3 nokasnbHbIX MecTa yT-
BEPXXAEH OKOHYaTEelNbHbIN akTyasllbHbI PUCK ANS MEePeHOCKM BO36yanTens 605e3Hun
Nanma.

KntoueBble cnosa: boppenna 6ypraopdepu, 6onesHb flanva, nHhekumns, puck, Knewm
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APLIKOVANIH ANTIBIOTIKA I GLUKOKORTIKOSTEROIDA
U LECENJU SUPKLINICKIH I KLINICKIH MASTITISA

KOD KRAVA®
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M. Maleti¢, Svetlana Nedi¢, I. Soco™

*

Zapaljenje mle¢ne Zlezde (mastitis) kod krava predstavija jedan
od najaktuelnijih problema u intenzivnoj proizvodnji mleka, nanoseci
velike ekonomske gubitke. Sa ispitivanih farmi u toku jedne godine,
uzeto je 80 uzoraka mleka iz Cetvrti vimena krava sa kliniCkim mastiti-
som i 160 uzoraka mleka iz Cetvrti vimena krava sa supklini¢kim mastiti-
som. Ispitana je efikasnost tri preparata — A, B i C, u leCenju krava od
klini¢kih i supklini¢kih mastitisa. Preparat A (neomicin, polimiksin B,
oleandomicin i prednizolon) pokazao je vec¢u efikasnost u le¢enju
klinickih mastitisa izazvanih bakterijama Streptococcus agalactiae,
Streptococcus dysgalactiae, Streptococcus uberis i Micrococcus sp.,
ali slabiju efikasnost u lecenju supklini¢kih mastitisa izazvanih Staphylo-
coccus aureus. Preparat B (amoksicilin, klavulanska kiselina i predni-
zolon) pokazao je vecu efikasnost u leCenju klinickih mastitisa izazva-
nih bakterijama Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalac-
tiae, Streptococcus uberis i Micrococcus, ali slabije dejstvo u le¢enju
supkliniCkih mastitisa izazvanih bakterijom Staphylococcus aureus.
Preparat C (prokain penicilin G, streptomicin, neomicin sulfat i predni-
zolon acetat) pokazao je efikasnost u lecenju kliniCkih i supklini¢kih
mastitisa izazvanih bakterijama Streptococcus agalactiae, Streptococ-

Rad primljen za Stampu 20. 03. 2012. godine
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cus dysgalactiae, Streptococcus uberis, Micrococcus, Staphylococ-

cus aureus i Esherichie coli.

Kljuéne recéi: mastitis, terapija, Staphylococcus aureus, Streptococcus
agalactiae

Uvod / Introduction

Zapaljenje mle¢ne Zlezde (mastitis) kod krava, predstavlja jedan od
najaktuelnijih problema u intenzivnoj proizvodnji mleka, nanosedi velike ekonom-
ske gubitke. Dugogodisnji razli¢iti pristupi le¢enju mastitisa nisu dali odgova-
rajuce reSenje, pa je problem mastitisa i dalje prisutan i aktuelan. Najbolji nagin
aplikovanja antibiotika kod infekcija mle¢ne Zlezde jeste intramamarno (Pyorala,
2002), iako su Svedski istrazivaci pokazali radiografskim studijama da se penicilin
G neravnomerno rasporeduje u vimenu (Ullberg i sar., 1958) i kao slaba kiselina
teSko prodire u mle€nu zlezdu (Frenklin i sar., 1986). Sistemsko leCenje mastitisa
je Siroko usvojeno u nordijskim zemljama i ova praksa se i danas nastavlja (Ek-
man i sar.,1994).

Cak i ako lek ima teorijski idealne karakteristike, rezultati leCenja kod
kliniCkih ispitivanja mogu biti razoCaravajuci, kao u slu¢aju fluorohinolona (Kaarti-
nen, 1995). Makrolidni antibiotici bi bili idealni lekovi za leCenje kliniCkih mastitisa,
medutim, kod njih je problem u farmakodinamici, odnosno u njihovom bakteri-
ostatskom nacinu delovanja (Owens i sar., 1999).

Najc¢eS¢i uzrognici akutnog i hroni¢nog kataralnog mastitisa su bak-
terije iz roda Streptococcus (Str. agalactiae, Str. dysgalactiae, Str. uberis). Kod
kliniCke forme mastitisa potrebno je aplikovati visoku dozu penicilina G 2-4 mili-
ona i.j./Cetvrt vimena ili polusintetskog penicilina (Gruneth, 1996; Pavlovi¢, 2001).
Ako dijagnoza nije sigurna ili potvrdena, treba koristiti intramamarnu aplikaciju
antibiotika Sirokog antimikrobnog spektra deloanja (500 mg ampicilina, 200-
300 mg cefacetrila ili 500 mg tetraciklina) (Gruneth, 1996). Za izazivaCe iz roda
Staphylococcus, u praksi su se dobro pokazali antibiotici koji nisu osetljivi na en-
zim penicilinazu (oksacilin 400-1000 mg/Cetvrt vimena), koju sintetiSu ove bak-
terije. Kod stafilokoknog mastitisa mogu se koristiti i cefalosporini, makrolidi u
gore navedenim dozama kao i tetraciklini (400 mg) (Pyorala, 2002). Schroder i sar.
(2005) su ustanovili na osnovu uradenog antibiograma da su izolovani sojevi
Staph. aureusa pokazali 100% osetljivost na sledece antibiotike: oksacilin, ce-
facetil i neomicin, te ih preporu€uju kod mastitisa izazvanih ovim mikroorganiz-
mom. Corti (2003) je iz 91% uzoraka mleka izolovao Staph. aureus kaji je bio oset-
liiv na Penicilin G, ampicilin, amoksicilin sa klavulanskom kiselinom, linkomicin,
neomicin, gentamicin i kanamicin. Isti autor navodi da je 30% izolovanih sojeva
Streptococcus sp. i 79% izolovanih sojeva E. coli osetljivo na ove iste navedene
antibiotike.

NajceS¢i uzroCnici piogenog mastitisa su Arcanobacterium pyogenes,
rede Staphylococcus aureus, a retko Spherophorus necrophorus i ostali. Obolelu
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Cetvrt treba tokom dana Sto ¢eSce izmuzati i uveCe ubaciti antibiotik. (Gruneth,
1996; Hillerton, 1988).

Najcesci uzrocnik flegmonoznog mastitisa jeste E. coli i drugi koli-
formni mikroorganizmi. Cesta muza uz aplikovanje oksitocina je preporucljiva
mera u leCenju koliformnih infekcija (Gruneth, 1996). Preporucuje se i davanje
diuretika u cilju eliminacije toksina iz krvi (Anderson, 1989; Smith; 1985).

Terapija granulomatoznog mastitisa sprovodi se uglavhom samo lo-
kalno. Na osnovu veterinarskih propisa do sada koris¢eni antimikotici (nistatin,
klotrimazol) ne mogu se viSe koristiti kod goveda. LeCenje se sprovodi upotrebom
natamicina, i to u koli¢ini od 100 mg koja se rastvori u 500 ml fizioloSkog rastvora i
aplikuje u cisternu vimena (Stanojevi¢, 2001).

Cilj istrazivanja bila je mikrobioloSka analiza uzoraka mleka uzetih iz
Cetvrti sa klinikim mastitisima i Cetvrti vimena krava sa povec¢anim brojem somat-
skih ¢elija (supkliniCki mastitisi) pre terapije, posle perioda karence da bi se ispi-
tala efikasnost intramamarno aplikovanih preparata (koji pored antibiotika sadrze
i glukokortikosteroide) u terapiji klinikih i supklinickih mastitisa krava izazvanih
bakterijama Staphylococcus aureus i Streptococcus agalactiae, kao i mikro-
bioloSka analiza uzoraka mleka uzetih iz Cetvrti sa supklinickim mastitisima koji
nisu leCeni (kontrolna grupa).

Materijal i metode rada / Material and methods

Ispitivanja su obavljena na jednoj farmi na kojoj je na muzi bilo 300
krava holStajn-frizijske rase u slobodnom sistemu drzanja sa automatskom
muzom u sistemu ,riblja kost®, sa godiSnjom proizvodnjom oko 7000 kg mleka. Is-
pitivana je efikasnost razliitih preparata (kombinacija antibiotika i glukokortikos-
teroida) koji su se aplikovali pomocu intramamarnih Spriceva, u cilju smanjenja
pojave kliniCkih i supkliniCkih mastitisa kod krava izazvanih patogenim mikroorga-
nizmima. Sistematska kontrola supklini¢kih mastitisa koja se vrsi jednom godi$nje
pokazala je da su ispitivane krave u prethodnoj laktaciji bile inficirane Staph. au-
reus i Str. agalactiae.

U ogled je uklju¢eno 80 krava sa znacima klini¢kih mastitisa, kaoi 160
krava iz Cijih su uzoraka mleka izolovani patogeni mikroorganizmi uzrognici
supkliniCkih mastitisa. Sve krave su podeljene u Cetiri grupe, tri eksperimentalne i
jedna kontrolna grupa krava. U svakoj grupi je bilo po 20 krava sa klini¢kim masti-
tisom (sa po jednom obolelom &etvrti) i po 40 krava sa supklinickim mastitisom
izazvanim Staph. aureus i Str. agalactiae. Pre uzimanja uzoraka, vime je oCiS¢eno i
obrisano krpom dobro natopljenom u dezinficijensu i iscedenom. Vrhovi sisa i ot-
vori sisnog kanala ociSéeni su i dezinfikovani tamponom vate natopljenim 70%
alkoholom. Prvi mlazevi mleka su odbacivani, nakon ¢ega je iz svake Cetvrti neko-
liko mililitara mleka izmuzeno u sterilne epruvete. Uzorci mleka su u ruénom frizi-
deru dopremani u laboratoriju.

Svi uzorci mleka zasejani su na hranljivom agaru (Torlak, Beograd) sa
dodatkom 10% ovcije krvi i inkubirani u aerobnim uslovima 24 h na 37°C. Mikroor-
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ganizmi su izolovani i identifikovani na osnovu morfoloskih i biohemijskih karak-
teristika, kako je opisano kod Quinn i sar. (1994).

Prvoj eksperimentalnoj grupi krava intramamarno je aplikovan prepa-
rat A (neomicin sulfat, polimiksin B sulfat, oleandomicin i prednizolon — Neopol B,
Veterinarski zavod, Zemun).

Drugoj eksperimentalnoj grupi krava intramamarno je aplikovan pre-
parat B (amoksicilin, klavulanska kiselina i prednizolon — Klamoks, Veterinarski za-
vod, Zemun).

Trecoj eksperimentalnoj grupi krava intramamarno je aplikovan pre-
parat C (prokain-benzilpenicilin ili prokain penicilin G, streptomicin sulfat, neomi-
cin sulfat i prednizolon acetat — Mastrepen, Veterinarski zavod, Zemun).

éetvrtoj (kontrolnoj) grupi nije aplikovan nijedan preparat, ve¢ su
jedinke ostavljene bez terapije — za samoizleCenije.

Ispitivani preparati su aplikovani po uputstvu proizvodaca. Preparat A i
C su aplikovani (pomocu intramamarnog Sprica) jednom dnevno, dok je preparat
B aplikovan dva puta dnevno u intervalu od 12 h. Terapija je trajala 3 dana. Za mik-
robiolosku analizu, mleko je uzeto pre prve aplikacije preparata i 10 dana nakon
poslednje aplikacije preparata.

Rezultati istrazivanja / Results

Na farmi krava sa visokim godi$njim procentom supklinic¢ih i klini¢kih
mastitisa, uporedo su ispitani preparati sa kombinacijom antibiotika i glukokor-
tikosteroida — preparati A, B i C.

U prvoj eksperimentalnoj grupi 20 krava, tj. 20 Cetvrti zahvacenih
klinickim mastitisom i 40 krava, tj. 62 (38,7%) Cetvrti zahvacenih supklini¢kim mas-
titisom tretirano je preparatom A.

Tabela 1. Bakteriolo$ki nalaz klini¢kih mastitisa pre i posle terapije preparatom A
Table 1. Bacteriological findings in clinical mastitis before and after therapy with preparation A

Isolated microorganisms

Izolovani mikroorganizmi /

Broj izolata (%) /
Number of isolates
(n=20) (%)

Pozitivna kontrola /
Positive control

Uspesnost terapije
Sticcess of therapy
(%)

E. coli 4 (20%) 1 75
Str. agalactiae 2 (10%) 100
Staph. aureus 10 (50%) 10
pomeicrmiekons! | 1w :
Str. uberis 1 (5%) 100
Str. dysgalactiae 2 (10%) 100

Desetog dana nakon aplikovanja preparata A kravama obolelim od
klinickog mastitisa izazvanog bakterijom E.coli (4 krave — 20%), isti uzro¢nik je
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ponovo izolovan iz mleka samo jedne zivotinje, Sto znaci da je preparat A delovao
sa 75% uspesnosti. Od 10 krava obolelih od klinickog mastitisa izazvanog Staph.
aureusom, posle terapije preparatom A, navedeni mikroorganizam je izolovan iz 9
uzoraka mleka (pocenat uspesnosti je 10%). Kod svih ostalih patogenih mikroor-
ganizama (Str. agalactiae, Str. uberis, Str. dysgalactiae i hemoliti¢ni mikrokok) pre-
parat A je delovao sa 100% efikasnosti.

Od 62 Cetvrti vimena krava sa supklinickim mastitisom, E. coli je
izolovana iz 7 (11,3%) uzoraka mleka, Str. agalactiae iz 6 (9,7%), C. bovis iz 11
(17,8%), Str. dysgalactiae iz 3 (4,8%), Str. uberis 9 (14,5%), Micrococcus sp. iz 8
(12,9%) i hemoliticni mikrokok i Staph. aureus iz 9 (14,5%) uzoraka. Deset dana
posle aplikovanja preparata A u Cetvrti obolele od supklinickog mastitisa izazva-
nog bakterijama Str. agalactiae i S. aureus kontrola mleka je pokazala da je nave-
deni preparat delovao sa 100% efikasnosti na supkliniCki mastitis izazvan strep-
tokokom (Str. agalactiae). Kod mastitisa izazvanog stafilokokom (S. aureus) od uk-
upno 9 Cetvrti, uzrocnik je posle terapije ponovo izolovan kod 7 Cetvrti, tako da je
procenat efikasnosti bio 22,2%.

Preparatom B (Il eksperimentalna grupa) tretirano je 20 krava, od-
nosno 20 Cetvrti zahvaéenih klini¢kim mastitisom i 40 krava, odnosno 65 (40,6%)
Cetvrti zahvacenih supklini¢kim mastitisom. Tabela 2 prikazuje bakterioloski nalaz
mleka krava obolelih od klinickog mastitisa kojima je intramamarno aplikovan pre-
parat B. Od ukupno 20 krava, E. coli je izolovana kod 5 (25%), Str. agalactiae kod
2 (10%), i Str. dysgalactiae kod 1 (5%), Staph. aureus kod 7 (35%), hemolitiéni mik-
rokok kod 3 (15%) i Str. uberis kod 2 (10%) krave. Deset dana posle aplikovanja in-
tramamarnog Sprica preparata B i na kontroli mleka 5 krava obolelih od klini¢kog
mastitisa izazvanog E. coli, isti uzro€nik je izolovan ponovo iz mleka samo jedne
Zivotinje, $to znaci da je delovao sa 80% efikasnosti. Od 7 obolelih krava sa
klinickim mastitisom izazvanim S. aureusom, posle terapije preparatom B, nave-
deni mikroorganizam je izolovan kod 3 krave (pocenat efikasnosti je 57,1%). Kod
svih ostalih patogenih mikroorganizama (Str. agalactiae, Str. uberis, Str. dysgalac-
tiae i hemoli¢ni mikrokok), preparat B je delovao sa 100% efikasnosti.

Tabela 2. Bakteriolo$ki nalaz klini¢kih mastitisa pre i posle terapije preparatom B
Table 2. Bacteriological findings in clinical mastitis before and after therapy with preparation B

I o Broj izolata / " Uspesnost terapije

Izolovani mikroorganizmi / N . Pozitivna kontrola /
. 4 umber of isolates oy Success of therapy

Isolated microorganisms (N=20) (%) Positive control (%)
E. coli 5 (25%) 1 80,0
Str. agalactiae 2 (10%) 0 100,0
Staph. aureus 7 (35%) 3 57,1
Hemoliti¢ni mikrokokus /
Hemolytic micrococcus 3 (15%) 0 100,0
Str. uberis 2 (10%) 0 100,0
Str. dysgalactiae 1 (5%) 0 100,0
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Od 65 Cetvrti krava sa supklini¢kim mastitisom, E. coli je izolovana iz 7
(10,7%) uzoraka mleka, Str. agalactiae iz 6 (9,4%), C. bovis iz 10 (15,3%), Str. dys-
galactiae iz 2 (3.1%), Str. uberis 2 (3,1%), Micrococcus sp. iz 15 (32,1%) i hemo-
litiCni mikrokok iz 15 (23,1%) i Staph. aureus iz 13 (20%) uzoraka mleka. Deset
dana posle aplikovanja preparata B, u Cetvrtima zahva¢enim supklinickim masti-
tisom izazvanim bakterijama Str. agalactiae i Staph. aureusa, kontrola mleka je po-
kazala da je navedeni preparat delovao sa 100% efikasnosti kod supklinickog
mastitisa izazvanog streptokokom (Str. agalactiae). Kod mastitisa izazvanog stafi-
lokokom (Staph. aureus) od ukupno 13 Cetvrti, uzrocnik je posle terapije ponovo
izolovan kod 7 Cetvrti vimena, tako da je procenat efikasnosti bio 46,1%.

Preparatom C (lll eksperimentalna grupa) tretirano je 20 krava, od-
nosno 20 Cetvrti zahvacéenih kliniCkim mastitisom i 40 krava, odnosno 58 (36,25 %)
Cetvrti zahvaéenih supklinickim mastitisom. Od ukupno 20 krava, E. coli je
izolovana kod 3 (15%), Str.agalactiae kod 2 (10%), i Str. dysgalactiae kod 2 (10%),
Staph. aureus kod 6 (30%), hemolitiéni mikrokok kod 4 (20%) i Str.uberis kod 3
(15%) krave. Deset dana posle aplikovanja preparata C kontrola mleka je poka-
zala da je navedeni preparat delovao sa 100% efikasnosti kod svih klini¢kih masti-
tisa. Navedeni uzrocnici klinickog mastitisa kod obolelih krava viSe nisu izolovani
iz uzoraka mleka.

Tabela 3. Bakteriolo$ki nalaz klini¢kih mastitisa pre i posle terapije preparatom C
Table 3. Bacteriological findings in clinical mastitis before and after therapy with preparation C

I o Broj izolata / - Uspesnost terapije
Izolovani mikroorganizmi / . Pozitivna kontrola /
Isolated microorganisms N uz(r;]birzgz)’ I(izj)ates Positive control Stuccess (SA{) therapy
E. coli 3 (15%) 0 100
Str. agalactiae 2 (10%) 0 100
Staph. aureus 6 (30%) 0 100
Hemoliti¢ni mikrokokus /
Hemolitye micrococcus 4 (20%) 0 100
Str. uberis 3 (15%) 0 100
Str. dysgalactiae 2 (10%) 0 100

Od 58 cCetvrti vimena krava sa supkliniCkim mastitisom, bakterija E.
coli je izolovana iz 10 (17,3%%) uzoraka mleka, Str. agalactiae iz 6 (10,3%), C. bo-
vis iz7 (12,2%), Str. dysgalactiae iz 3 (5,1%), Str. uberis 2 (3,4%), Micrococcus sp.
iz 11 (18,9%) i hemoliticni mikrokok iz 9 (15,5%) i Staph. aureus iz 10 (17,3%)
Cetrvti krava. Deset dana posle aplikovanja preparata C u Cetvrtima vimena za-
hvacenim supklinickim mastitisom izazvanim bakterijama Str. agalactiae i Staph.
aureusa, kontrola mleka je pokazala da je navedeni preparat delovao sa 100% efi-
kasnosti.

U Cetvrtoj (kontrolnoj) grupi — 20 krava, odnosno 20 Cetvrti vimena
obolelih od klinickih mastitisa i 40 krava (160 Cetrvti vimena), obolelih od sup-
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klinickog mastitisa, nisu tretirane ni sa jednim preparatom. Tabela 4. prikazuje
bakterioloski nalaz mleka krava obolelih od klini¢kih mastitisa iz kontrolne grupe
krava. Od ukupno 20 krava, E. coli je izolovana kod 4 (20%), Str.agalactiae kod 2
(10%), i Str. dysgalactiae kod 2 (10%), Staph. aureus kod 6 (30%), hemoliti¢ni mik-
rokok kod 5 (25%) i Str. uberis kod 1 (5%) krave. Posle deset dana u uzorcima
mleka kontrolne grupe, E. coli je ostala prisutna u sva 4 (100%) uzorka mleka, Str.
agalactiae i Str. dysgalactiae ponovo su izolovane u jednom uzorku mleka. Od uk-
upno 6 uzoraka mleka Staph. aureus je izolovan kod 5 (83%) uzoraka, a hemo-
liticni mikrokokus od 5 uzoraka ponovo je izolovan iz 4 (80%) uzorka. Streptococ-
cus uberis nije uzolovan u ponovnom uzorkovanju mleka.

Tabela 4. Bakteriolo$ki nalaz klini¢kih mastitisa u kontrolnoj grupi krava
Table 4. Bacteriological findings in clinical mastitis in control group of cows

I o Broj izolata / - Uspesnost terapije

Izolovani mikroorganizmi / N . Pozitivna kontrola /
. 4 umber of isolates o Success of therapy

Isolated microorganisms (N=20) (%) Positive control (%)
E. coli 4 (20%) 4 0
Str. agalactiae 2 (10%) 1 50,0
Staph. aureus 6 (30%) 5 11,3
Hemoliti¢ni mikrokokus 5 (25%) 4 20,0
Str. uberis 1 (5%) 0 100,0
Str. dysgalactiea 2 (10%) 1 50,0

Od 51 Cetvrti krava zahvacéenih supklini¢kim mastitisom, E. coli je
izolovana iz 8 (15,6%) uzoraka mleka, Stragalactiae iz 6 (11,7%), C. bovis iz 7
(18,7%), Str. dysgalactiae iz 3 (5,9%), Str. uberis 4 (7,8%), Micrococcus sp. iz 8
(15,7%) i hemoliti¢ni mikrokok iz 5 (9,9%) i Staph. aureus iz 10 (19,7%) Cetrvti
krava. Posle deset dana u uzorcima mleka kontrolne grupe, Str.agalactiae je od
ukupno 6 uzoraka mleka ponovo izolovana u pet uzoraka. Od ukupno 10 uzoraka
mleka Staph. aureus je izolovan iz 8 (80%) uzoraka.

Diskusija / Discussion

Prema navodima Stojanovi¢a i sar. (2001) na leCenje mastitisa na
farmama muznih krava se i dalje troSe zna¢ajna materijalna sredstva. Procenjuje
se da je najmanje 40% svih krava inficirano nekim od uzro¢nika mastitisa, ali samo
2% — 5% krava boluje od klinickog mastitisa. Supklini¢ki mastitisi izazvani S. aga-
lactiae, Streptococcus sp., Staph. aureus i Staphylococcus sp. bili suveoma Cesti i
iznosili su 35% — 40% svih supklini¢kih mastitisa. U naSem radu je obuhvac¢eno
izmedu 31,8% i 40,6% inficiranih Cetvrti krava sa supklini¢kim mastitisima.
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0Od 20 krava obolelih od klini¢kih mastitisa, E. coli je izolovana kod 4
(20%), Str. agalactiae i Str. dysgalactiae kod 2 (10%), Staph. aureus kod 10 (50%),
hemoliticni mikrokok i Str. uberis kod 1 (5%) krave. Deset dana posle aplikovanja
preparata A (neomicin, polimiksin B, oleandomicin i prednizolon) kontrola mleka
je pokazala da je navedeni preparat kod krava obolelih od klinickog mastitisa izaz-
vanog bakterijom E. coli delovao sa 75% efikasnosti. Kod krava sa klini¢kim masti-
tisom izazvanim bakterijom Staph. aureus, posle primene preparata A, efikasnost
ove terapije je iznosila 10%. Medutim, Schrdder i sar. (2005) ustanovili su da je
Staph. aureus 100% osetljiv na oksacilin, cefacetil i neomicin, te ih preporucuju
kod mastitisa izazvanih ovim mikroorganizmom. Kod svih ostalih patogenih mik-
roorganizama (Str. agalactiae, Str. uberis, Str. dysgalactiae i hemoliti¢ni mikrokok)
preparat A je delovao sa 100% uspesnosti.

Od ukupno 62 &etvrti vimena krava obolelih od supklini¢kih mastitisa,
E. coli je izolovanaiz 7 (11,3%) uzoraka mleka, Str. agalactiae iz 6 (9,7%), C. bovis
iz 11 (17,8%), Str. dysgalactiae iz 3 (4,8%), Str. uberis 9 (14,5%), Micrococcus sp.
iz 8 (12,9%) i hemoliticni mikrokok i S. aureus iz 9 (14,5%) Cetrvti krava. Deset dana
posle aplikovanja preparata A u Cetvrti vimena obolelih od supklinickog mastitisa
izazvanog bakterijama Str. agalactiae i Staph. aureus kontrola mleka je pokazala
da je navedeni preparat delovao sa 100% efikasnosti kod supklinickog mastitisa
izazvanog Str. agalactiae. Taponen (2003) u svom radu ukazuje na prednosti
upotrebe kombinacije penicilina i neomicina kao intramamarne terapije klinickih
mastitisa izazvanih Gram pozitivnim mikroorganizmima. Preparat A kod mastitisa
izazvanog stafilokokm Staph. aureus je pokazao mali procenat uspesnosti, svega
22,2%, za razliku od rezultata Cortija (2003), koji je ustanovio da je 91% uzoraka
mleka iz kojih je kao uzro¢nik izolovan Staph. aureus bio osetljiv na penicilin G,
ampicilin, kombinaciju amosksicilina sa klavulanskom kiselinom, linkomicin, neo-
micin, gentamicin i kanamicin.

Posle aplikovanja preparata B (amoksicilin, klavulanska kiselina i
prednizolon) kravama obolelim od klinickog mastitisa izazvanog bakterijom E.
coli, navedeni mikroorganizam je od ukupno 5 obolelih krava ponovo izolovan iz
mleka jedne Zivotinje, $to znaci da je preparat delovao sa 80% uspesnosti. Od uk-
upno 7 obolelih krava sa klinickim mastitisom izazvanim Staph. aureusom, posle
terapije preparatom B, navedeni mikroorganizam je izolovan iz mleka 3 krave
(procenat uspesnosti je 57,1%) dok je kod Cortija (2003) izolovani Staph. aureus
bio osetljiv na penicilin G, ampicilin, amoksicilin sa klavulanskom kiselinom u 91%
sluCajeva. Kod svih ostalih patogenih mikroorganizama (Str. agalactiae, Str.
uberis, Str. dysgalactiae i hemoliticni mikrokok) preparat B je delovao sa 100%
efikasnosti. Wilson (1999) u svom radu navodi veliku stopu izleCenja klini¢kih i
supkliniCkih mastitisa amoksicilinom (82%) izazvanih bakterijama Staph. aureus,
Str. agalactiae .

Deset dana posle aplikovanja preparata B u Cetvrtima vimena obolelih
od supklinickog mastitisa izazvanih bakterijama Str. agalactiae i Staph. aureus,
kontrola mleka je pokazala da je navedeni preparat delovao sa 100% efikasnosti
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kod supklinickog mastitisa izazvanog Str. agalactiae. Kod mastitisa izazvanog
Staph. aureus od ukupno 13 Cetvrti, uzroCnik je posle terapije ponovo izolovan
kod 7 Cetvrti, tako da mu je procenat uspesnosti bio 46,1% za razliku od navoda
Moronija (2006), koji preporucuje amoksicilin i klavulansku kiselinu u suzbijanju
supkliniCkih mastitisa izazvanim Staph. aureus.

Od 20 krava sa klinickim mastitisom kojima je aplikovan preparat C
(prokain penicilin G, streptomicin, neomicin sulfat i prednizolon acetat), E. coli je
izolovana kod 3 (15%), Str. agalactiae kod 2 (10%), i Str. dysgalactiae kod 2 (10%),
Staph. aureus kod 6 (30%), hemoliti¢ni mikrokok kod 4 (20%) i Str. uberis kod 3
(15%) krave. Deset dana posle aplikovanja preparata C kontrola mleka je poka-
zala da je navedeni preparat delovao sa 100% uspesnosti kod svih klinickih masti-
tisa. Navedeni uzrocnici klinickog mastitisa kod obolelih krava viSe nisu izolovani
iz uzoraka mleka. Sliéno navodi McDougall (2003), koji je intramamarno tretirao
krave razliCitim kombinacijama antibiotika — prvu grupu krava sa 333 mg linkomi-
cina, 100 mg neomicina i drugu grupu krava sa 1000 mg penicilina i 500 mg dihi-
drostreptomicina. Na kraju ogleda nije bilo znacajne statistiCke razlike u procentu
ozdravljenja izmedu navedenih grupa. Obe grupe pokazale su izuzetno visok ste-
pen izleCenja (76,7%).

Od 58 cCetvrti vimena krava sa supklinickim mastitisom kojima je
aplikovan preparat C, E. coli je izolovana iz 10 (17,3%%) uzoraka mleka, Str. aga-
lactiae iz 6 (10,3%), C. bovis iz7 (12,2%), Str. dysgalactiae iz 3 (5,1%), Str. uberis 2
(8,4%), Micrococcus sp. iz 11 (18,9%) i hemolitini mikrokok iz 9 (15,5%) i Staph.
aureus iz 10 (17,3%) Cetrvti krava. Deset dana posle aplikovanja preparata C u Cet-
vrti vimena obolele od supklinickog mastitisa izazvanog bakterijama Str. agalac-
tiae i Staph. aureus, kontrola mleka je pokazala da je navedeni preparat delovao
sa 100% efikasnosti kod supklinickog mastitisa izazvanog sa Str. agalactiae i
Staph. aureus. Ve¢ jednokratno aplikovanje preparata C kravama sa kliniCkim
mastitisom dovodi do potpunog povlacenja klinickih simptoma 24h posle aplika-
cije preparata, kao $to je navedeno u radu Vakanjac i sar. (1997).

U kontrolnoj grupi, iz uzoraka mleka 20 krava sa kliniCkim mastitisom
E. coli je izolovana kod 4 (20%), Str. agalactiae kod 2 (10%), i Str. dysgalactiae kod
2 (10%), Staph. aureus kod 6 (30%), hemoliticni mikrokok kod 5 (25%) i Str. uberis
kod 1 (5%) krave. Deset dana od terapije, u uzorcima mleka kontrolne grupe E.
coli je ostala prisutna u sva 4 uzorka mleka, Str. agalactiae i Str. dysgalactiae
ponovo su izolovane iz jednog uzorka mleka. Od ukupno 6 uzoraka mleka Staph.
aureus je izolovan iz 5 uzoraka, a hemolitini mikrokok od 5 uzoraka ponovo je
izolovan iz 4 uzorka. Streptococcus uberis nije izolovan u ponovnom uzorkovanju
mleka. Stepen samoizlecenja je jako nizak kod E. coli (0%), a kod Str. agalactiae je
bio 50%.

U kontrolnoj grupi, 51 Cetvrt vimena krava sa supkliniCkim mastitisom
nije leCena. Mleko je mikrobioloski ispitivano u isto vreme kada i mleko eksperi-
mentalnih grupa krava. E. coli je izolovana iz 8 (15,6%%) uzoraka mleka, Str. aga-
lactiae iz 6 (11,7%), C. bovis iz7 (13,7%), Str. dysgalactiae iz 3 (5,9%), Str. uberis 4
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(7,8%), Micrococcus sp. iz 8 (15,7%) i hemoliti¢ni mikrokok iz 5 (9,9%) i Staph. au-
reus iz 10 (19,7%) Cetrvti vimena krava. Posle deset dana, iz uzoraka mleka kon-
trolne grupe krava, Str. agalactiae je od ukupno 6 uzoraka mleka ponovo izo-
lovana iz pet uzoraka. Od ukupno 10 uzoraka mleka, S.aureus je izolovan iz 8 uzo-
raka. U SAD je uveden prekid muze kod krava obolelih od supklinickog mastitisa
izazvanog stafilokokom Staph. aureus, tako da je polovina ispitivanih krava obole-
lih od ovog mastitisa pokazala normalnu sekreciju i koli€¢inu mleka u sledecoj lak-
taciji (Pyorala, 2002).

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu dobijenih rezultata bakterioloskih analiza mleka pre i posle
aplikovanja preparata koji su sadrzavali kombinacije antimikrobnih lekova i gluko-
kortikosteroida (ogledne grupe) i kontrolne grupe krava, mogu se izvesti sledecih
zakljucci:

Preparat A (neomicin, polimiksin B, oleandomicin i prednizolon) na-
menjen za lokalnu intramamarnu primenu pokazao je veéu efikasnost u leCenju
kliniCkih mastitisa izazvanih bakterijama Streptococcus agalactiae, Streptococ-
cus dysgalactiae, Streptococcus uberis i Micrococcus sp. Preparat A je pokazao
vecu efikasnost u odnosu na kontrolne jedinke u le€enju supkliniCkih mastitisa
izazvanih bakterijom Streptococcus agalactiae, a manju efikasnost u lecenju
supkliniCkih mastitisa izazvanih bakterijom Staphylococcus aureus.

Preparat B (amoksicilin, klavulanska kiselina i prednizolon) takode
preparat namenjen za lokalnu intramamarnu primenu pokazao je veéu efikasnost
u odnosu na kontrolne jedinke u le€enju kliniCkih mastitisa izazvanih bakterijama
(Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae, Streptococcus uberis i
Micrococcus), kao i u le€enju supkliniCkin mastitisa izazvanih streptokokom
Streptococcus agalactiae, a manju efikasnost u leCenju supkliniCkin mastitisa
izazvanih bakterijom Staphylococcus aureus.

Preparat C (prokain penicilin G, streptomicin, neomicin sulfat i predni-
zolon acetat), namenjen za lokalnu intramamarnu primenu, pokazao je vecu efi-
kasnost u odnosu na kontrolne jedinke u le¢enju kliniCkih i supklinickih mastitisa
izazvanih bakterijama Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae,
Streptococcus uberis, Micrococcus, Staphylococcus aureus i Esherichie coli.
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ENGLISH

INVESTIGATIONS OF EFFICACY OF INTRAMAMMARY APPLIED ANTIMICROBIALS
AND GLUCOCORTICOSTEROIDES IN THE TREATMENT OF SUBCLINICAL
AND CLINICAL MASTITIS IN COWS

Slobodanka Vakanjac, V. Pavlovi¢, V. Magas, M. Pavlovi¢, M. Buri¢, M. Maleti¢,
Svetlana Nedié¢, I. So¢o

Inflammation of the mammary gland, mastitis in cows, presents one of the
most acute problems in intensive dairy production, inflicting huge economic losses. In the
course of one year, 80 samples were taken at investigated farms from udder quarters of
cows with clinical mastitis and 160 samples from udder quarters of cows with subclinical
mastitis. The efficacy of three preparations, A, B, and C, was examined in the treatment of
clinical and subclinical mastitis in cows. The investigations indicate that antibiotic prepara-
tion A (heomycin, polimixine B, oleandomycin and prednisolone) exhibited a greater effi-
cacy in the treatment of clinical mastitis caused by Streptococcus agalactiae, Streptococ-
cus dysgalactiae, Streptococcus uberis and Micrococcus sp., but a smaller efficacy in the
treatment of subclinical mastitis caused by Staphylococcus aureus. Preparation B (amox-
icillin, clavulanic acid and prednisolone) exhibited a higher efficacy in the treatment of clini-
cal mastitis caused by Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae, Streptococ-
cus uberis and Micrococcus, but a weaker effect in the treatment of subclinical mastitis
caused by Staphylococcus aureus. Preparation C (procaine penicillin G, streptomycin,
neomycin sulfate and prednisolone acetate) exihibited efficacy in the treatment of clinical
and subclinical mastitis caused by Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae,
Streptococcus uberis, Micrococcus, Staphylococcus aureus and Esherichie coli.

Key words: mastitis, therapy, Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae

PYCCKUU

NCMNbITAHUE QOPEKTUBHOCTU BHYTPUMAMAPHO ANMIMLUUPOBAHHbIX
AHTUBMOTUKOB B NEYEHUU NOAKITMHUYECKUX N KNIMHNYECKUX
MACTUTOB KOPOB

CnobopaHka BakaHsuy, B. MNasnoBuy, B. Maraw, M. NMasnosuy, M. [pxypuuy,
M. ManeTun4, CseTtnaHa Heguy, U. Couo

BocnaneHne MONO4YHOM >Xenesbl, MacTUTbl KOPOB, MPeACTaBnsAoT cobom
OAMH U3 CcaMblX aKTyasnbHbIX MPO6SIeM B MHTEHCMBHOM NPOU3BOACTBE MOJSIOKA, HAHOCS
605bLUNE 3KOHOMUYECKHME yLiep6bbl. C nCnbITaHHbIX (hepM B TeHEeHWe OAHOMo roaa, B3ATO
80 06pas34MKoB MOSIOKa N3 HeTBEPTU KOPOB C KITMHUYEeCKUM MacTuToM 1 160 obpasymkos
MOJIOKa M3 YeTBEPTU C NOAKIMHUYECKUM MacTUToM. McnbiTaHa ahheKTUBHOCTL Tpu
npenapata A, B n C B neYeHWn KIMHWYECKMX U MOAKIIMHUYECKUX MacTUTOB KOPOB.
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WcnblTaHust ykasbiBaroT, YTO aHTMOMOTMYECKUIA npenapat A (HEOMULMH, MAUMUKCUH B,
ONeaHAOMULMH 1 NPEAHM30JIOH) nokasan 66nbwyo 3hPEKTUBHOCTE B JIEHYEHUN KIU-
HUYECKMX MacTMTOB, BbI3BaHHbIX C Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae,
Streptococcus uberis n Micrococcus sp., Ho 6onee cnabyto ahPeKTUBHOCTb B fleHeHUn
NOAKMVHUYEKCUX MAaCTUTOB, Bbl3BaHHbIX Staphylococcus aureus. MNpenapat B (amokcu-
LMKIWH, KITaBYTOHCKAsA KUCNOTa 1 NPeaHN30J10H), nokasan 60bLyo 3eKTUBHOCTL B
Fle4eHNn KNMHUYECKMX MacTUTOB, BbI3BaHHbIX Streptococcus agalactiae, Streptococcus
dysgalactiae, Streptococcus uberis n Micrococcus, Ho 6onee cnaboe gencTeune B rnede-
HUW NOAKIMHNYECKNX MAacTUTOB, Bbi3BaHHbIX Staphylococcus aureus. MNMpenapat C (npo-
KauH neHuumMnnvH G, CTpenToMUUMH, HEOMULMH cynbdaT U NPeaHMU30I0H aueTaT), noka-
3an 3(phEKTUBHOCTb B JIEHYEHWUM KITMHUYECKMX U MOAKIIMHUYECKNX MACTUTOB, BbI3BaHHbIX
¢ Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae, Streptococcus uberis, Micrococ-
cus, Staphylococcus aureus v Esherichie coli.

KntoueBble cnosa: mactuT, Tepanus, Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae
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UTICAJ EUGENOLA NA HEMATOLOSKE PARAMETRE

KOD PACOVA®

EFFECT OF EUGENOL ON HEMATOLOGICAL PRAMETERS IN RATS

Milanka Jezdimirovi¢, Nevenka Aleksi¢, Mirjana Milovanovi¢,
Dragica Stojanovié, N. Jezdimirovié, D. Durdevié, Jasna Kureljusié¢™

*

Ispitivan je moguéi hematotoksi¢ni efekat eugenola kod pacova
posle dvonedeljne i Eetvoronedeljne kontinuirane p.o. primene. Ogled
je izveden na 72 muZjaka pacova soja vistar podeljenih u Sest grupa.
Cetiri grupe tretirane su razli¢itim dozama eugenola (10 mg/kg tm/dan,
50 mg/kg/dan, 200 mg/kg/dan i 400 mg/kg tm/dan), peta kontrolna
grupa dobijala je vehikulum (0,5 % metil-celuloza, 20 % propilen-glikol
i voda), a Sesta je bila netretirana, apsolutno kontrolna. Eugenol i ve-
hikulum aplikovani su gastricnom sondom u volumenu od 1 ml/100 g
telesne mase pacova. Krv je uzorkovana kardijalnom punkcijom 14. i
28. dana ogleda u cilju odredivanja hematoloskih parametara (hema-
tokrit, broj eritrocita, prosec¢na vrednost zapremine eritrocita (MCV),
koncentracija hemoglobina, prosec¢na vrednost koncentracije hemo-
globina (MCH), broj leukocita, leukocitna formula i broj trombocita).

Rezultati su pokazali da eugenol primenjivan 14 i 28 dana u do-
zama od 10, 50, 200 i 400 mg/kg tm/dan nema hemolitiCku aktivnost.
Takode, primenjivan tokom Cetiri nedelje ne uti¢e znac¢ajno na broj eri-
trocita, koncentraciju hemoglobina, hematokrit, zapreminu eritrocita,
broj leukocita i leukocitnu formulu. Eugenol primenjivan tokom dve
nedelje prouzrokuje znaajno povecanje mase hemoglobina po eri-
trocitu u odnosu na kontrolu. Ovaj efekat je nespecifi¢an i ne zavisi od
doze, ni od duZine tretmana. Doze eugenola od 10 i 200 mg/kg/dan pri-
menjivane tokom Cetiri nedelje prouzrokuju statisti¢ki zna¢ajno sman-
jenje broja trombocita u odnosu na apsolutno kontrolnu grupu, dok
najvisa ispitivana doza (400 mg/kg) izaziva znaajno povecanje broja
trombocita u poredenju sa dozama od 10 i 200 mg/kg/dan. Promene
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broja trombocita izazvane eugenolom kvalitativno su razliCite i ne
zavise niti od doze niti od duZine tretmana.

Eugenol primenjivan tokom dve i etiri nedelje ne ispoljava znaca-
jan uticaj na broj limfocita, monocita i granulocita.

Kljucne reci: eugenol, hematotoksi¢nost, eritrociti, leukociti,
pacov

Uvod / Introduction

U EU je od 2006. godine zabranjena primena antibakterijskih lekova
kod zivotinja Cije se meso koristi u ishrani ljudi sa ciliem da se preveniraju bak-
terijske infekcije i stimuliSe rast. U skladu sa time, a u cilju dobijanja proizvoda sa
oznakom organski proizvedene hrane, u Srbiji je donet Zakon o organskoj proiz-
vodnji i organskim proizvodima (Sl. glasnik RS broj 30/10) i Pravilnik o kontroli i
sertifikaciji u organskoj proizvodniji i metodama organske proizvodnije (SI. glasnik
RS broj 48/11), koji zabranjuju upotrebu antibiotika, kokcidiostatika, biostimula-
tora, hormona ili bilo kojih drugih materija kojima se stimuliSe rast ili proizvodnja.
Zbog toga je potrebno da se do sada koriS¢eni konvencionalni sintetski lekovi
zamene fitofarmacima i/ili homeopatskim proizvodima.

Imajuéi u vidu da je strateski cilj naSe zemlje proizvodnja organske
hrane animalnog porekla, koja favorizuje prevenciju u odnosu na lecenje, pri-
mena alternativne terapije biljnim preparatima zauzima zna¢ajno mesto u spro-
vodenju zdravstvenog nadzora zivotinja. 1z tih razloga, poslednjih nekoliko godina
intenzivno se istrazuje efikasnost i bezbednost primene ekstrakta biljaka (karan-
filic, cimet, slaCica, origano, majcina dusica, ruzmarin), esencijalnih ulja, bioaktiv-
nih molekula i sintetskih aktivnih komponenti kod Zivotinja Cije se meso koristi u
ishrani ljudi, a narocito kod zivine i svinja. Cilj je dobijanje fitofarmaka i dodataka
krmnim smeSama koji ¢e da povecéaju opstu otpornost zivotinja i sprece nasta-
janje bakterijskih, parazitskih, gljivi¢nih i virusnih bolesti, ali i da poboljSaju proiz-
vodne performanse i kvalitet mesai mleka (Lee i sar., 2004; Hernandez i sar., 2004;
Zhang i sar., 2005; Luckstadt, 2005; Levi¢ i sar., 2007; Pramod i sar., 2010).

Brojni su rezultati koji ukazuju na antimikrobno dejstvo aktivnih kom-
ponenti esencijalnih ulja: eugenola iz karanfilica, timola iz majcine dusice i ori-
gana, karvakrola iz origana, vanilina iz vanile, alicina iz belog luka, cinam-aldehida
iz kore cimeta i alil-izotiocijanata iz slaCice (Ratajac, 2005; Si i sar., 2006, 20063a;
Chaieb i sar., 2007; Seed i Tariq, 2008; Gong i sar., 2008). Eugenol, izoeugenol,
karvakrol i timol, dati pojedinacno ili u kombinaciji sa organskim kiselinama i nji-
hovim solima, koriste se kao alternativa sintetskim antibakterijskim promoterima
rasta kod Zivine i svinja jer pozitivno utiCu na proizvodne performanse (Si i sar.,
2006, 2006 a; Levi¢ i sar., 2007; de Lange i sar., 2010).

U zemljama EU promet i primena biljnih dodataka hrani za zivotinje
odobravaju se za odredenu vrstu Zivotinje, precizira se nacin njihove primene, a
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dozvola za promet se izdaje na deset godina (EC No 1831/2003). Prema ovoj
regulativi koja sadrzi listu odobrenih dodataka, eugenol i izoeugenol svrstani su u
kategoriju aditiva koji utiCu na ukus ili boju hrane, odnosno poveéavaju njenu pal-
atabilnost.

Efikasnost i bezbednost biljnih preparata kod ciljnih vrsta zivotinja
¢esto su nedovoljno klinicki ispitane jer prema zakonskim propisima oni mogu da
se oznace kao tradicionalni biljni lekovi ili dijetetski saplementi za Ciji promet nije
potrebna dozvola agencije za lekove (WHO, 1996, 1999; Calixto, 2000; Sl glasnik
RS, 2010). S obzirom na to da eugenol, sintetska aktivha komponenta etarskog
ulja karanfili¢éa (Caryophylli aetheroleum), ima brojna farmakoloSka, mikrobio-
loska i nutritivna dejstva koja omogucavaju njegovu Siroku primenu u veterinar-
skoj i humanoj medicini, ispitivanje njegovog uticaja na hematoloSke parametre
ima za cilj da ustanovi bezbednost po zdravlje, odnosno utvrdi moguéi hemato-
toksi¢an efekat posle produzene peroralne primene. lako je ova vrsta ispitivanja
primarna za utvrdivanje bezbednosti, u literaturi je malo podataka, i to kontro-
verznih. Negativan uticaj eugenola na hematoloske parametre je prvi znak nje-
gove loSe sistemske podnosljivosti, koja ograni¢ava duzinu primene i koriS¢enje
veceg raspona doza.

Materijal i metode rada / Material and methods

Ispitivanje uticaja eugenola na hematoloSke parametre izvedeno je na
72 pacova muskog pola soja vistar, starosti oko tri meseca i prose€ne telesne
mase 227,02 + 26,37 g. Period adaptacije Zivotinja pre uvodenja u eksperiment
trajao je sedam dana. Ogled je izveden na Sest grupa pacova, po 12 jedinki u
svakoj. Cetiri grupe dobijale su eugenol u razliitim dozama, peta je tretirana ve-
hikulumom (kontrolna grupa — K), a Sesta je bila netretirana, apsolutno kontrolna
(AK). Pacovi su boravili u kavezima od pleksiglasa (po Sest zivotinja u svakom), u
vivarijumu sa prirodnom svetlos$éu, temperaturom od 18°C do 24°C i relativnom
vlagom vazduha 50% — 70%. Hrana i voda bile su im na raspolaganju bez
ograni¢enja. Tokom celog ogleda sa zivotinjama je postupano u skladu sa etickim
principima Pravilnika o radu sa Zivotinjama Fakulteta veterinarske medicine Uni-
verziteta u Beogradu (2008).

Prva grupa pacova dobijala je eugenol u dozi od 10 mg/kg telesne
mase, druga u dozi od 50 mg/kg tm, tre¢a eugenol u dozi od 200 mg/kg tm i Cet-
vrta grupa u dozi od 400 mg/kg, peroralno, svakodnevno, tokom cCetiri nedelje.
Etanolni 50% rastvor eugenola (Essentico, Kula) razblazivan je metil-celulozom
(sa udelom mase od 0,5%), propilen-glikolom (20%) i vodom do rastvora koji u
volumenu od 100 ml sadrzi 1 g, 5 g, 20 g i 40 g eugenola. Odgovarajuci rastvor
eugenola i vehikuluma aplikovani su gastricnom sondom u zapremini od 1 mi/100
g telesne mase pacova. Kontrolna grupa pacova dobijala je 1 ml/100 g telesne
mase vehikulum sastavljen iz metil-celuloze, etanola, propilen-glikola i preciS¢ene

31



Vet. glasnik 67 (1-2) 29 - 42 (2013) Milanka Jezdimirovi¢ i sar.: Uticaj eugenola na
hematoloSke parametre kod pacova

vode (0,5%, 10%, 20% i preciSc¢ena voda do 100%). Apsolutna kontrolna grupa
pacova nije tretirana. Dalji postupak (smestaj, ishrana, pregledi) sa pacovima svih
grupa bio je identian.

Od svih pacova uzimano je po 1 ml krvi punkcijom srca 14. i 28. dana
ogleda. Uzorci krvi za hematoloska ispitivanja sakupljani su u epruvete sa dodat-
kom EDTA (etilen-diamino-tetra-siréetna kiselina). Odredivani su hematoloski
parametri — broj eritrocita, koncentracija hemoglobina, hematokrit, prose¢na
vrednost zapremine eritrocita (MCV), prose¢na vrednost koncentracije hemo-
globina (MCH), broj leukocita, leukocitna formula i broj trombocita. Koris¢en je
aparat Arcus (automatski digitalni analajzer 18 hematolo$kih parametara pro-
izvodaca Diatron, Austrija).

Rezultati su statistiCki obradeni primenom mera varijacije. Za testi-
ranje statistiCke znaCajnosti razlika srednjih vrednosti ispitivanih parametara iz-
medu grupa pacova primenjena je analiza varijance i Tukey test. StatistiCka
obrada podataka uradena je primenom Excell 2007 (MS Office 2007, Microsoft
Corporation).

Rezultati i diskusija / Results and Discussion

Uticaj eugenola na broj eritrocita kod pacova /
The influence of eugenol on erythrocyte count in rats

ProsecCan broj eritrocita kod kontrolnih grupa pacova (AK, K) i grupa
tretiranih eugenolom (10, 50, 200 i 400 mg/kg/dan) ustanovljen dve i Cetiri nedelje
posle poCetka eksperimenta nije se statistiCki znacajno razlikovao (tabele 1 i 2).
Sve testirane doze eugenola prouzrokovale su neznatno poveéanje broja eritroc-
ita, kako posle dvonedeljne tako i posle ¢etvoronedeljne primene, u odnosu na
kontrole. Sli¢na, neznatna, razlika u broju eritrocita zapaZena je izmedu 14. i 28.
dana ispitivanja u svakoj grupi tretiranoj eugenolom (tabele 1 i 2). Prosecan broj
eritrocita kod grupa pacova tretiranih eugenolom ustanovljen 14. dana ogleda
kretao se od 3,90x10'2/I (200 mg/kg/dan) do 4,41x10'%/I (10 mg/kg/dan). Posle
Cetiri nedelje tretmana najniza doza eugenola prouzrokovala je najve¢e poveca-
nje broja eritrocita, 4,61x10'2/l, a ne$to manije, 4,58x10'2/I, najvi$a ispitivana doza.
Prose¢no neznatno povecéanije broja eritrocita nije zavisilo od veli€ine primenjene
doze, niti od duzine tretmana.

Prosecan broj eritrocita kod kontrolnih grupa pacova ustanovljen 14. i
28. dana kretao se od 3,90x10'2 do 4,05x10'?/l i u saglasnosti je sa rezultatima ne-
kih drugih autora (4,44x10'2 do 5,10x10'2/l) (Widman, 1980; Dacie i Lewis, 1991;
Eastham i Slade, 1993; Ikpi i Nku, 2008; Antai i sar., 2009), ali je nizi od referentnih
vrednosti (5,4x10"? do 8,5x10'2/l) za pacove soja vistar (Jain, 1993; Pritchett i
Corning, 2004; Liberati i sar., 2004).

Dobijeni rezultat ispitivanja uticaja eugenola na prosecan broj eritroci-
ta u naSem ogledu u saglasnosti je sa literaturnim podacima koji pokazuju da
eugenol primenjivan u hrani u koncentraciji od 0,1% do 1,0% tokom &etiri meseca
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kod pacova ne menja broj eritrocita i druge hematoloSke parametre, odnosno
nema hemoliticku aktivnost (Hagan i sar., 1967). Noviji rezultati dobijeni ispitivan-
jem uticaja vodenog ekstrakta karanfilica (eugenol u dozi od 300 i 700 mg/kg) na
broj eritrocita kod pacova pokazuju da tromesecna primena u dozi od 300
mg/kg/dan ne uti¢e na vrednost ovog parametra, dok doza od 700 mg/kg izaziva
znacajno (p<0,05) prolazno povecéanje broja eritrocita koje nestaje ve¢ druge
nedelje po prekidu tretmana (Agbaje i sar., 2009).

Uticaj eugenola na koncentraciju hemoglobina u krvi |
The influence of eugenol on blood haemoglobin concentration in rats

Eugenol primenjivan 14 i 28 dana u dozama od 10, 50, 200 i 400
mg/kg tm neznatno povecéava prose¢nu koncentraciju hemoglobina kod pacova
u poredenju sa apsoluthom kontrolom i kontrolom tretiranom vehikulumom. Na-
jizraZzenije povecanije prosecne koncentracije hemoglobina zabelezeno 14. i 28.
dana ogleda bilo je u grupi pacova tretiranoj najnizom dozom eugenola (14. dan
81,33 g/l i 28. dan 86,25 g/l), a neSto manje u grupi tretiranoj najviSom dozom
(81,25 g/1'i 83,90 g/l), u poredenju sa obema kontrolama. Poveéanie nije zavisilo
od veli¢ine primenjene doze eugenola, niti od duzine tretmana (tabele 1 2).

Najniza koncentracija hemoglobina ustanovljena je kod pacova apso-
lutne kontrolne grupe, kako 14. (74,00 g/I, tabela 1), tako i 28. dana ogleda
(73,00 g/l, tabela 2). Prose¢ne koncentracije hemoglobina kod pacova obe kon-
trolne grupe bile su ispod fizioloSkih vrednosti za soj Wistar (143+10 g/l) (Liberati i
sar., 2004; Ipki i Nku, 2008).

Na$i rezultati ispitivanja uticaja eugenola na koncentraciju hemo-
globina kod pacova posle ¢etvoronedeljnog tretmana sli¢ni su sa nalazima do-
bijenim posle njegove primene u hrani u dozi ve¢oj od 1000 mg/kg/dan, tokom
133 dana (Hagan i sar., 1967), i dozama od 1400 do 4000 mg/kg hrane tokom me-
sec dana (Haganisar., 1965, 1967). Dobijeni rezultati ukazuju na to da eugenol ne
menja znacajno koncentraciju hemoglobina. Medutim, nasi rezultati nisu u sagla-
snosti sa nalazima dobijenim posle tromeseéne p.o. primene vodenog ekstrakta
karanfilica (Syzigium aromaticum), odnosno eugenola u dozi od 300 i 700 mg/kg,
kojima je ustanovljeno da obe doze eugenola prouzrokuju statisti¢ki znacajno
povecanje koncentracije hemoglobina (Agbaje i sar., 2009). Ocigledno je da
viSenedeljna kontinuirana primena eugenola preko gastricne sonde kod pacova
prouzrokuje znacajno dozno-zavisno povecéanje koncentracije hemoglobina u
krvi, Sto nije sluCaj kada se daje u hrani (Hagan i sar., 1967). Ovo moZze da se
pripiSe boljoj apsorpciji, odnosno bioloskoj raspolozivosti eugenola iz vodenog
ekstrakta karanfilica, kako u odnosu na uljno-etanolnu emulziju sa dodatkom
metil-celuloze primenjenu u naSem eksperimentu, tako i u poredenju sa euge-
nolom iz hrane. Medutim, postoje podaci koji ukazuju na dobru iskoristljivost
eugenola posle mesanja sa hranom kod brojlerskih pilica. Dokazano je, takode,
da vodeni ekstrakt iz li§¢a africkog bosiljka (Ocimum gratissimum), koji sadrzi
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eugenol, izaziva supresiju hematopoeze (Jimoh i sar., 2008). Ekstrakt aplikovan
pacovima svakodnevno tokom Cetiri nedelje u dozi od 0,2 do 1,6 g/kg tm izazvao
je signifikantno smanjenje hematokrita, broja eritrocita i leukocita i pad koncentra-
cija hemoglobina. Autori su izneli pretpostavku da su nastali efekti posledica de-
lovanja saponina prisutnih u listovima bosiljka, zbog ¢ega predlazu da se on, upr-
kos svojim lekovitim svojstvima, ne koristi kontinuirano duze vreme.

Uticaj eugenola na proseénu koncentraciju hemoglobina u eritrocitima (MCH) /
The influence of eugenol on mean corpuscular haemoglobin (MCH)

Posle dvonedeljne primene eugenol prouzrokuje znacajno poveéanje
prose€ne mase hemoglobina po eritrocitu (MCH) kod pacova tretiranih dozom od
200 mg/kg/dan u odnosu na kontrolne i u odnosu na zivotinje tretirane dozom od
50 mg/kg/dan (p<0,05) (tabela 1). Prose¢na vrednost MCH u grupi tretiranoj do-
zom od 200 mg/kg/dan iznosila je 19,24 pg, dozom od 50 mg/kg/dan 17,74 pg, a
u kontroli 17,30 pg. Medutim, posle ¢etvoronedeljne primene (tabela 2) eugenol
ni u jednoj dozi nije ispoljio ovaj efekat.

Cinjenica da povecanje prose¢ne mase hemoglobina u eritrocitima
ustanovljeno 14. dana ogleda nije bilo dozno zavisno govori u prilog nespe-
cificnom hematopoetskom dejstvu eugenola.

Uticaj eugenola na proseénu zapreminu eritrocita (MCV) /
The influence of eugenol on mean corpuscular volume (MCV)

Eugenol primenjivan 14 i 28 dana u dozama od 10, 50, 200 i
400 mg/kg telesne mase ne utiCe znacajno na prose¢nu zapreminu eritrocita u
poredenju sa apsoluthom netretiranom grupom, niti sa kontrolnom (p>0,05)
Najmanja zapremina eritrocita 14. dana (57,82 fl/l) ustanovljena je u grupi pacova
tretiranoj eugenolom u dozi od 50 mg/kg, a 28. dana u dozi od 400 mg/kg
(59,07 fl/) (tabele 11 2).

Neznatno poveéanje zapremine eritrocita uoCeno je 28. dana ogleda
u svim grupama pacova (kontrolne i grupe tretirane eugenolom). Povec¢anje ne
zavisi od veli¢ine primenjene doze, niti od duzine tretmana.

Uticaj eugenola na hematokrit /
The influence of eugenol on packed cell volume (PCV)

Ispitivane doze eugenola primenjivane tokom dve i Cetiri nedelje ne
menjaju vrednosti hematokrita u odnosu na apsolutnu kontrolnu grupu pacova
(25,0% 14. danai 29,3% 28. dana) (tabele 1 i 2). Najniza ispitivana doza eugenola
(10 mg/kg) posle dvonedeljne primene prouzrokuje neznatno povecanje vred-
nosti hematokrita (26,0%), a 20 puta ve¢a doza neznatno smanjenje (23,2%). Na
kraju ispitivanja, vrednosti hematokrita bile su najmanje posle primene eugenola
u dozi od 400 mg/kg/dan, a najveée posle doze od 50 mg/kg/dan.
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Cinjenica je da su u ovom ispitivanju i kod kontronih grupa pacova us-
tanovljene nize vrednosti hematokrita od referentnih, koje se krec¢u od 37% do
49% (Pritchett i Corning, 2004).

Poredenjem vrednosti broja eritrocita, koncentracije hemoglobina i
hematokrita kod pacova, posle primene eugenola u svim ispitivanim dozama
tokom dve i Cetiri nedelje, nije ustanovljen njegov negativan uticaj na hemato-
poezu, niti hemolitiCka aktivnost. Dobijeni rezultati ispitivanja uticaja eugenola na
hematokrit u ovom ogledu kontradiktorni su sa rezultatima Agbaje i saradnika
(2009), koji su ustanovili da vodeni ekstrakt karanfili¢ca (odgovara dozama euge-
nola od 300 i 700 mg/kg) primenjivan tokom dve nedelje dovodi do zna¢ajnog
prolaznog povec¢anja hematokrita kod pacova.

Uticaj eugenola na broj trombocita /
The influence of eugenol on thrombocyte number

Eugenol primenjivan u dozama od 10, 50, 200 i 400 mg/kg/dan tokom
14 dana nema znacajan uticaj na broj trombocita (tabela 1). Medutim, posle Cet-
voronedeljne primene prouzrokuje znacajne razlike (p<0,01, tabela 2). Doze od
10 mg/kg/dan i 200 mg/kg/dan dovode do statisti¢ki znac¢ajnog smanjenja broja
trombocita u odnosu na apsolutnu kontrolu (555,75x10%/1), dok najvi$a ispitivana
doza (400 mg/kg) izaziva znagajno povecanje (528,60x10%/l) u odnosu na vred-
nosti kod pacova tretiranih dozama od 10 mg/kg (394,75x10%/1) i 200 mg/kg
(403,00x10%/1, p<0,01).

Promene broja trombocita izazvane eugenolom posle ¢etvoronedel-
jne p.o. primene bile su kvalitativno razli¢ite i nisu zavisile od veli¢ine primenjene
doze, niti od duzine tretmana. Takode, broj trombocita kod kontrolnih grupa pa-
cova i grupa tretiranih eugenolom u dozama od 10, 50 i 200 mg/kg/dan bio je is-
pod referentnih vrednosti 14. dana ogleda. Prosec¢an broj trombocita ostao je is-
pod minimalnih referentnih vrednosti i posle Cetiri nedelje tretmana eugenolom u
dozama od 10 i 200 mg/kg/dan. Nasi rezultati ispitivanja uticaja eugenola na broj
trombocita kod pacova donekle su u saglasnosti sa rezultatima Agbaje i sar.
(2009) koji su dokazali da eugenol primenjivan tokom tri meseca u dozi od 300
mg/kg/dan ne utiCe na ove krvne elemente, dok doza od 700 mg/kg/dan
prouzrokuje znac¢ajno povecanije njihovog broja. Ovaj efekat je prolaznog karak-
tera i nestaje posle dve nedelje od obustavljanja tretmana.

Uticaj eugenola na broj leukocita i diferencijalnu krvnu sliku /
The influence of eugenol on leukocyte number and differential leukocyte count

Eugenol primenjivan tokom 14 dana u svim ispitivanim dozama (10,
50, 200 i 400 mg/kg/dan) prouzrokuje neznatno smanjenje ukupnog broja leu-
kocita u poredenju sa obema kontrolama. NajviSsa doza eugenola prouzrokuje
najizrazenije smanjenje broja leukocita (5,80x10%1), a najmanje smanjenje us-
tanovljeno je posle primene doze od 200 mg/kg (7,32x10%/) (tabela 3). Neznatna
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leukopenija uoCena je posle dvonedeljnog tretmana pacova eugenolom, ne-
zavisno od veliine primenjene doze. Ustanovljena leukopenija ne bi mogla da se
pripiSe supresivnom hematopoeznom dejstvu eugenola. Ova tvrdnja potkrep-
liena je Cinjenicom da se prosecan broj leukocita povecavao kod svih grupa pa-
cova tretiranih eugenolom posle 28. dana ispitivanja u odnosu na 14. dan (tabele
3 i 4). Eugenol je prouzrokovao neznatno dozno-zavisno povecanje broja leu-
kocita u funkciji vremena. Posle 28. dana ogleda prose€an broj leukocita bio je
najmanji u grupi pacova tretiranoj dozom od 10 mg/kg (6,95x10%/1), a najvisi u
grupi tretiranoj sa 400 mg/kg (8,36x10%/1). Razlike u broju leukocita izmedu poje-
dinih grupa bile su bez statisticke znacCajnosti do kraja ispitivanja (p>0,05).
ProseCne vrednosti ukupnog broja leukocita ustanovljene 14. i 28. dana ogleda
kod pacova tretiranih eugenolom, kao i kod kontrolnih grupa bile su u fizioloskim
granicama.

Dobijeni rezultati ispitivanja uticaja eugenola na prosecan broj leu-
kocita u naSem ogledu u saglasnosti su sa literaturnim podacima koji pokazuju da
eugenol primenjivan u hrani u koncentraciji od 0,1% do 1% tokom Cetiri meseca
(Hagan i sar., 1967) i u vodi u dozi od 300 i 700 mg/kg/dan tokom tri meseca ne
menja znacajno broj leukocita kod pacova (Agbaje i sar., 2009). Eugenol primeniji-
van tokom dve i Cetiri nedelje ne utiCe znacajno na broj limfocita, monocita i
granulocita u poredenju sa obema kontrolama (tabele 3 i 4). Nasi rezultati ispiti-
vanja uticaja eugenola na diferencijalnu krvnu sliku pacova u saglasnosti su sa
nalazima Agbaje i saradnika (2009).

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu dobijenih rezultata mogu da se izvedu sledeci zakljucci:

1. Eugenol primenjivan p.o. u dozi od 10, 50, 200 i 400 mg/kg/dan
tokom dve i Cetiri nedelje ne utiCe znacajno na broj eritrocita, koncentraciju hemo-
globina, hematokrit, zapreminu eritrocita, broj leukocita i leukocitnu formulu kod
pacova.

2. Ispitivane doze eugenola primenjivane tokom Cetiri nedelje prouz-
rokovale su promene broja trombocita koje nisu zavisile od veli¢ine primenjene
doze, niti od duzine tretmana. Doze od 10 i 200 mg/kg znacajno su smanjivale
broj trombocita, a doza od 400 mg/kg zna¢ajno povecavala njihov broj.

3. Eugenol primenjivan tokom dve i Cetiri nedelje nije znacajno uticao
na prosecan broj limfocita, monocita i granulocita u poredenju sa kontrolnim gru-
pama pacova.
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EFFECT OF EUGENOL ON HEMATOLOGICAL PRAMETERS IN RATS

Milanka Jezdimirovi¢, Nevenka Aleksi¢, Mirjana Milovanovi¢, Dragica Stojanovié¢,
N. Jezdimirovié, D. Burdevi¢, Jasna Kureljusi¢

Investigations covered the possible hematotoxic effect of eugenol in rats fol-
lowing two-week and four-week continuous p.o. application. An experiment was con-
ducted on 72 male Wistar rats divided into six groups. Four groups were treated with differ-
ent doses of eugenol (10 mg/kg bm/day, 50 mg/kg/day, 200 mg/kg/day and 400 mg/kg
bm/day), the control group was administered a vehiculum (0,5 % methylcellulose, 20 %
propylene glycol and water), and the sixth group was the absolute untreated control.
Eugenol and the vehiculum were administered using a gastric probe in a volume of
1 ml/100 g body mass of rat. Blood was sampled using cardiac puncture on days 14 and 28
of the experiment in order to determine hematological parameters (hematocrit, number of
erythrocytes, MCV, haemoglobin concentration, MCH, number of leukocytes, leukocyte
formula, and number of thrombocytes).

The results have shown that eugenol administered over 14 and 28 days in
doses of 10, 50, 200 i 400 mg/kg bm/day has no hemolytic activity. Furthermore, adminis-
tered over four weeks, it does not significantly affect the number of erythrocytes, haemo-
globin concentration, hematocrit, erythrocyte volume, number of leukocytes, and the leu-
kocyte formula. Applied over two weeks, eugenol causes a significant increase in the mass
of haemoglobin per erythrocyte, in comparison with controls. This effect is non-specific and
does not depend on the dose or on the duration of treatment. The eugenol doses of 10 and
200 mg/kg/day administered over a period of four weeks result in a statistically significant
reduction in the number of thrombocytes in comparison with the absolute control, while the
highest investigated dose (400 mg/kg) causes a significant increase in comparison with the
numbers for rats treated with a dose of 10 and 200 mg/kg/day. The changes in thrombocyte
number caused by eugenol are qualitatively different and depend neither on the dose nor
on the duration of treatment.

Eugenol applied over two or four weeks does not exhibit a significant influ-
ence on the number of lymphocytes, monocytes or granulocytes.

Key words: eugenol, haematotoxicity, erythrocytes, leukocytes, rat

PYCCKUA

BITUAHUE AYTEHOJIA HA TEMATOJIOTMYECKUE NMAPAMETPbI Y KPbIC

MunaHka E3gumupoBud, HeBeHka Anekcud, MupsiHa MunoBaHoBMY,
Oparvya CtosHoBuY, H. Eagumuposuy, [1. [hkypaxesud, JacHa Kypenowuy

McnbiTbiBaH BO3MOXKHbIN reMaToniornyecknin aheKT ayreHona y Kpbic no-
cne ABYXHEAENTHOrO M YeTbIpEXHeAEeNbHOro HEMpepbIBHOTO P.O. NMPUMeHeHus. OnbIT
caenaH Ha 72 camua Kpbic wtamma Wistar, pasgeneHHbix B WeCTb rpynnax. Yetbipe
rpynnbl TPETUPOBaHHbIE C pa3nnyHbiMK go3amu ayreHona (10 mr/kr mt/geHb, 50 mr/kr/

41



Vet. glasnik 67 (1-2) 29 - 42 (2013) Milanka Jezdimirovi¢ i sar.: Uticaj eugenola na
hematoloSke parametre kod pacova

AeHb, 200 mr/kr/aeHb 1 400 Mr/Kr MT/AeHb), KOHTPOSbHAs rpynna nojiydana BeXNKynym
(0,5% meTun-yennonosa, 20% NponuneH-raukon n Boaa), a wectas 6bina abContoTHLIN,
HETPETMPOBAHHbINA, KOHTPOSb. JYreHO 1 BEXMKYYM anninyupoBaHbl raCTPUYHbIM 30H-
AoM B 06béme oT 1 mn/100 r macchl Tena Kpbic. KpoBb 06pa3ynkoBaHus KapananbHom
nyHKunen 14 n 28 gHen onbiTa € Uenbio onpeaeneHns reMaTonornyeckmx napaMmeTpos
(remaTokpuT, 4mcno apuTpoumTos, MLB, KoHUueHTpaumsa remornobuna, MLUX, yvicno new-
KOUMTOB, NlenKouMTHasa hopmyra v 4Ynucno TPoMOoLUMTOB).

PesynbTartbl nokasanu, 4To 3yreHos NpMMeHBaH B TeveHne 14 1 28 gHen B
posax ot 10, 50, 200 n 400 Mr/kr MT/gEHb HE MMEET reMOSINTUYECKYK aKTUBHOCTD.
Takxe, NpUMEHeHBaH B Te4YeHue YeTbipe HeAeNnn He BAUSET 3HAUYMTENbHO Ha YUCNO
SPUTPOLMTOB, KOHLEHTPALMIO remMornobuHa, reMaTokpuT, EMKOCTb 9pUTPOLUTOB, YUCIO
NEeNKOUMTOB U NENKOUUTHYO dhopmyny. JyreHon npuMeHUBaH B TeYeHue ABe Hepenv
Bbl3BAET 3HAYUTENbHOE YBENIMYEHNE MACChl FeMOrfIobMHa NO 3PUTPOLUTY B OTHOLLEHUU
KOHTpONsA. OTOT apheKkT Hecneumunyeckmn n He 3aBUCUT OT A03bl, HA OT ANUHbI
nedenus. [Oosbl ayreHona ot 10 n 200 Mr/Kr/geHb NMPUMEHMBaHbl B TEYEHUE 4eTbipe
HeJenu Bbi3bIBAIOT CTATUCTUYECKU 3HAYNTESNbHOE YMEHbLUEHME Yrcna TPOMOOoLUTOB B
OTHOLIEHNN abCOMIOTHOrO KOHTPOMSA, MNokKa camas 60mblias MchblTbiBaHHAA [03a
(400 Mr/Kr) BbI3blBAET 3HAYUTENBHOE YBENNYEHNE B CPABHEHWNM C HYUCIIOM Y KpbIC, TPeTH-
poBaHHbIX fo3ow oT 10 1 200 Mr/kr/geHb. IameHeHus Yicna TpomMOoLmMTOB, Bbi3BaHHbIE
3YreHOIOM Ka4eCTBEHHO pa3nmyanmncb 1 He 3aBUCAT HU OT A03bl, HUA OT ANWUHbI NTeYEHUs.

OyreHon npvMeHBaH B TeYeHne OBYX W YeTbIpéX Hedernb He NposiBNaeT
3HaYNTENbHOE BNINSHNE HA YMCITO NUMAOLMTOB, MOHOLMTOB W rPaHyIoLUTOB.

Krto4eBble crnoBa: 9yreHos, reMaToTOKCUYHOCTb, SPUTPOLUTDI, NTEMKOLUTDI, Kpbica
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Govedi herpesvirus-1 (BHV-1) je jedan od znacajnijih uzroénika in-
fekcija respiratornog sistema goveda i u suzbijanju ove infekcije imuno-
profilaksa ima klju¢nu ulogu. Intenzitet imunoloskog odgovora protiv
BHV-1 nakon imunizacije inaktivisanim komercijalnim vakcinama varira
zavisno od vrste vakcine, ali se generalno smatra da pruZaju dobru
zastitu od razvoja klinickog oblika infekcije i da su bezbedne. U radu je
prikazan razvoj humoralnog imunoloskog odgovora kod teladi u tovu
koja su imunizovana protiv govedeg herpesvirusa-1 (BHV-1) u razlicitim
intervalima izmedu primarne i sekundarne imunizacije. Telad je vakcini-
sana komercijalnom vakcinom, a zatim podeljena u dve grupe koje su
revakcinisane 14, odnosno 21. dana. Tokom 120 dana trajanja ogleda,
krv i nosna sluz su uzorkovani 11 puta. Uzorci krvnih seruma su ispitani
na antitela za BHV-1 testom neutralizacije virusa (VN), a uzorci nosne
sluzi VN testom i ELISA metodom. Nakon revakcinacije utvrden je po-
rast titra antitela u krvi svih oglednih Zivotinja i on se odrZao na visokom
nivou sve do kraja ispitivanja (120. dan). U krvnim serumima, srednje
vrednosti titra antitela utvrdene su 30. dana kod grupe revakcinisane
14. dana i 45. dana kod grupe revakcinisane 21. dana. U nosnoj sluzi,
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testom neutralizacije virusa, antitela su najranije utvrdena 14 dana po-
sle vakcinacije, a ELISA metodom tek nakon revakcinacije. Najvisi titar
antitela u nosnoj sluzi utvrden je 45. dana u grupi revakcinisanoj 21.
dana i 120. dana u grupi revakcinisanoj 14. dana. U odnosu na
utvrdene vrednosti titra antitela, revakcinacija teladi inaktivisanom vak-
cinom protiv BHV-1 moZe se izvesti ve¢ 14. dana.

Kljuéne reci: anti BHV-1 vakcine, revakcinacija, antitela

Uvod / Introduction

Govedi herpesvirus-1 (BHV-1) je jedan od znacajnijih uzro¢nika infek-
cija respiratornog sistema goveda i u suzbijanju ove infekcije imunoprofilaksa ima
kljuénu ulogu (Jones i Chowdhury, 2008). Razvoj razli¢itih tipova vakcina protiv
BHV-1 je konstantan od pedesetih godina XX veka, a klasi¢ne atenuirane i inaktivi-
sane vakcine i dalje imaju svoju primenu, naroCito u preventivi respiratornog sin-
droma junadi u tovu. Intenzitet imunog odgovora protiv BHV-1 nakon imunizacije
inaktivisanim komercijalnim vakcinama varira zavisno od vrste vakcine, ali se ge-
neralno smatra da pruzaju dobru zastitu od razvoja klinickog oblika infekcije i da
su bezbedne (Soulebot i sar., 1982; Patel, 2005). Nedostatak zbog kojeg se inak-
tivisane vakcine smatraju manje efikasnim, odnosi se na duzi vremenski period
potreban da se postigne odgovarajucéa zastita (Van Drunen Littel - Van Den Hurk i
sar.1993), a kod teladi koja su tek primljena u toviliSte, neophodno je obezbediti
odgovarajuéu zastitu u najkra¢em vremenu. Imunoloski odgovor na inaktivisane
vakcine odlikuje stvaranje pretezno IgG, izotipa, niska proliferacija limfocita i ni-
ska koncentracija interferona (Pontarollo i sar., 2002). Revakcinacijom se postize
pojadano stvaranje antitela i poveéanije njihovog aviditeta (Ozkul i sar., 2008), $to
je takode od znacaja u zastiti od virusnih infekcija (Delgado i sar., 2009). Stoga se
u praksi postavlja pitanje koji je vremenski interval potreban izmedu primarne i
sekundarne imunizacije kako bi se postigla Zeljena zastita u $to kracem vremenu.
Interval izmedu vakcinacije i revakcinacije protiv BHV-1 nije taéno definisan i pro-
izvodaci vakcina daju razliCite preporuke, ali se smatra da ne treba da bude kraéi
od 30 dana (Patel, 2005; Straub, 2007). Dosadasnja praksa u pogledu
sekundarne imunizacije protiv BHV-1 se svodi na razli¢ito odredivanje vremena
izmedu dve imunizacije atenuiranim ili inaktivisanim vakcinama — 3 nedelje (Lazi¢ i
sar., 2001; Castrucci i sar., 2002; Salt i sar., 2007; Stillwel i sar., 2008), 4 nedelje
(Kaashoek i sar., 1995; Patel i sar., 2005) ili duze (Petzhold i sar., 2001). Cilj ovog
rada je pracenje razvoja humoralnog imunoloskog odgovora kod teladi u tovu pri-
menom inaktivisane anti BHV-1 vakcine u razliCitim intervalima revakcinacije.
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Materijal i metode rada / Material and methods

Ogledne Zivotinje | Experimental animals

Ispitivanja su izvedena na teladi simentalske rase uzrasta 4-5 meseci i
prosecCne telesne mase izmedu 200 kg i 250 kg. Dvadeset Sest teladi je podeljeno
u 3 grupe — po 10 u dve ogledne grupe i 6 u kontrolnoj grupi. Telad je smeStena u
izolovan prostor komercijalnog toviliSta. U uzorcima krvnih seruma sve teladi pre
pocetka ogleda nije utvrdeno prisustvo antitela protiv BHV-1.

Imunizacija | Immunization

Telad oglednih grupa je vakcinisana supkutanom aplikacijom 5 mL
vakcine Respi-ol® (Veterinarski zavod Subotica) prema uputstvu proizvodaca.
Vakcina sadrzi inaktivisane viruse BHV-1 i Pi-3. U obe ogledne grupe vakcinacija
je izvrSena istog dana, a revakcinacija 14. dana (grupa S/c14) i 21. dana (grupa
S/c21). Telad kontrolne grupe nije vakcinisana.

Uzorkovanje materijala za ispitivanje | Sampling of material for investigations

Kod teladi iz oglednih grupa, krv i nosna sluz su uzorkovani prvi put na
dan vakcinacije (0 dan). U grupi S/c14, uzorkovanije je ponovljeno 4, 8, 14,17, 19,
21, 28, 30, 45.1120. dana ogleda, a u grupi S/c21 4, 8, 14, 21, 24, 26, 28, 30, 45. i
120. dana. Od teladi kontrolne grupe uzorci su uzeti 0, 14, 21, 30, 45. i 120. dana.
Ovakav raspored uzorkovanja je uslovljen ispitivanjem pojave antitela u krvi i nos-
noj sluzi nakon vakcinacije i revakcinacije i njihovom perzistencijom.

Krv je uzorkovana punkcijom v. jugularis, a nosna sluz upotrebom
sterilnih tampona od sundera, dimenzija 7 cm x 3 cm x 2,5cm. Tamponi su ubaci-
vani u jednu nozdrvu odakle su vadeni nakon 10 minuta. Sluz je zatim cedena u
sterilne epruvete. Uzorci sluzi u kojima je bilo primesa krvi nisu uzimani za ispiti-
vanje, vec je postupak uzorkovanja bio ponovljen iz druge nozdrve.

U laboratoriji su uzorci nosne sluzi centrifugirani 10 minuta na 3000
obrtaja na sobnoj temperaturi. Svi uzorci nosne sluzi i krvnih seruma su do
pocetka ispitivanja ¢uvani na - 22°C.

Utvrdivanje antitela protiv BHV-1 | Establishing antibodies against BHV-1

Specifina antitela protiv BHV-1 u uzorcima krvnih seruma odredivana
su metodom virus-neutralizacije (VN), a u nosnoj sluzi VN i ELISA metodom. Za
izvodenje metode VN koris¢ene su MDBK (Madin-Darby Bovine Kidney) ¢elije
supkultivisane 72 Casa, tretirane rastvorom tripsin EDTA i resuspendovane u
hranljivom medijumu za rast kultura éelija (Eagel MEM, SIGMA Aldrich, USA) sa
10% fetalnog tele¢eg seruma. Koncentracija resuspendovanih ¢elija koja je ko-
riS¢ena u radu je iznosila 300.000 ¢elija u 1 ml medijuma. Za izvodenje VN
kori¢en je TN-41 laboratorijski soj virusa BHV-1 (American Bio Research, USA).
Titar virusa se kretao izmedu 10° i 108 TCID/5, u mL. Za potrebe VN upotreblja-
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vano je 100 — 200 TCID/sq radnog virusa u 0,1 mL suspenzuje. Uzorci krvnih se-
ruma su inaktivisani na temperaturi od 56°C u trajanju od 30 minuta, zatim titrirani
u dvostrukim razredenjimaod 1:2do 1 : 256. Ispitivana razredenja seruma su sa
dodatim radnim virusom inkubirana tokom 1 sata na 37°C. Nakon isteka ovog
perioda na mesSavinu virusa i seruma u svaki bazenci¢ na mikrotitar plo¢i su doda-
vane MDBK celije u suspenziji od 300.000 u 1 mli u koli¢ini od 100 ul. Nakon ovih
postupaka mikrotitar plo¢a sa uzorcima je inkubirana na 37°C u toku 3 dana.
Nakon 3 dana reakcije su oCitavane tako Sto je kao titar VN antitela uzeta reci-
pro€na vrednost krajnjeg razredenja ispitivanog seruma koje je u potpunosti neu-
tralisalo aktivnost radnog virusa. Rezultat ispitivanja virus neutralizacionim testom
prikazan je kao logaritamska vrednosti titra specificnih antitela — log, (Sjurin,
1966).

Ispitivanje titra specifi¢nih antitela u nosnoj sluzi obavljeno je istom
metodologijom kao Sto je opisano za ispitivanje titra u krvi. Za ispitivanje spe-
cificnih antitela protiv BHV-1 u nosnoj sluzi koris¢en je i komercijalni ELISA set
HerdChek* Infectious Bovine Rhinotracheitis (IBR)/Bovine Herpesvirus-1 (BHV-1)
gB Antibody ELISA Test Kit IDEXX, po uputstvu proizvodaca. Rezultat ispitivanja
ELISA metodom je iskazivan kao pozitivan ili negativan nalaz prisustva specifi¢nih
antitela.

StatistiCka ispitivanja | Statistical investigations

Za obradu dobijenih rezultata kori§¢eni su metodi deskriptivne statis-
tike, Anderson-Darlingov test normalnosti, za ispitivanje znacajnosti razlika ne-
parametrijski Mann-Witney-Wilcoxon test, a korelacija izmedu titra antitela u krvi i
nosnoj sluzi odredivana je neparametrijskim Spirmanovim testom. Statisti¢ka
obrada podataka je vrSena racunarskim programom EduStat 2.04. Kao statisticki
znacajna smatrana je vrednost p<0.05.

Rezultati ispitivanja | Investigation results

Nakon imunizacije ni kod jednog teleta se nisu pojavile sistemske
promene zdravstvenog stanja, dok se na mestu aplikacije kod pojedinih Zivotinja
razvio slab, netemperiran otok koji se spontano povukao kroz nekoliko dana.

U tabeli 1 prikazan je broj Zivotinja sa nalazom antitela protiv BHV-1
posle supkutane imunizacije kod obe ogledne grupe. Primarna vakcinacija je re-
zultirala pojavom antitela u krvi 14. dana nakon vakcinacije kod ukupno 40% zivo-
tinja, a 21. dana od vakcinacije u grupi S/c21 antitela u krvi su prisutna kod 90% te-
ladi. Revakcinacija izvrSena 14. dana izazvala je jak buster efekat i 17. dana od
pocetka ogleda kod sve teladi grupe S/c14 utvrdena su antitela u krvi. Ipak, posle
28. dana kod jednog teleta nije bilo moguée utvrditi titar antitela u krvi sve do kraja
ogleda. Kod teladi grupe S/c 21, specificna antitela za BHV-1 ustanovljena su 30.
dana od pocetka ogleda kod svih jedinki. | u ovoj grupi 120. dana nisu utvrdena
antitela u krvi jedne zivotinje.
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Tabela 1. Broj Zivotinja sa nalazom specifi¢nih antitela u krvnom serumu i nosnoj sluzi re-
vakcinisanih 14. odnosno 21. dana./
Table 1. Number of animals with findings of specific antibodies in blood serum and nasal mucus, revaccinated on

day 14 or 21
Broj Zivotinja sa utvrdenim specifi¢nim antitelima /
) Number of animals with established specific antibodies
05:3; / S/c14 (N10) S/c21 (N10)
Day of Nosna sluz / Krv / Nosna sluz / Krv /
experimeny Nasal mucus Blood Nasal mucus Blood

ELISA VN VN ELISA VN VN

0 0 0 0 0 0

0 0 0 0 0 0

0 0 0 0 0 0

14, 0 1 4 0 1 4
17. 0 2 0 - - -
19. 0 3 10 - - -
21. 3 2 10 0 6 9
24. - - - 1 2 8
26. - - - 1 4 8
28. 6 1 9 1 2 9
30. 7 0 9 5 2 10
45. 3 2 9 6 7 10
120. 4 5 9 8 8 9

Dan revakcinacije / Day of revaccination; - — nije vréeno uzorkovanje / no samples were taken

U obe ogledne grupe, prosecna vrednost titra antitela u krvi raste
nakon revakcinacije (tabela 2). StatistiCki znaCajan porast titra antitela utvrden je
5.i7.danau grupi S/c14i7. dana u grupi S/c21 (p<0,05). Poredenjem vrednosti
dve ogledne grupe, znacajna razlika je utvrdena jedino 21. dana ogleda (p<0,05).

Posle primarne vakcinacije, antitela su u nosnoj sluzi prvi put utvrdena
VN metodom 14. dana posle imunizacije kod 10% Zivotinja, a u grupi S/c21 do re-
vakcinacije antitela su u nosnoj sluzi prisutna kod 60% teladi (tabela 1). Do re-
vakcinacije ELISA metodom nisu utvrdena antitela u nosnoj sluzi ni u jednoj grupi.
Sedam dana posle revakcinacije izvrSene 14. dana, ELISA metodom su utvrdena
prva antitela u nosnoj sluzi, a u grupi revakcinisanoj 21. dana samo kod jedne Ziv-
otinje sve do 30. dana ogleda. Ni u jednom danu antitela u nosnoj sluzi nisu
utvrdena kod svih imunizovanih Zivotinja. Maksimalan broj Zivotinja sa nalazom
antitela u nosnoj sluzi utvrden je u grupi revakcinisanoj 21. dana 120. dana ogleda
(80%) primenom obe metode.
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Tabela 2. Titar antitela (log,) u krvnom serumu subkutano imunizovanih i revakcinisanih 14.
odnosno 21. dan /
Table 2. Antibody titer (logs) in blood serum of subcutaneously immunized animals, revaccinated on day 14 or 21

Dani S/c14 (N10) S/c21 (N10) Znacajnost
ogleda / razlike /
Day of X SD X SD Significance of
experiment difference
0. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
4. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
8. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
14. 0,5 0,71 0,4 0,52 NZ
17. 0,00 0,00 - - NZ
19. 2,5* 1,08 - - NZ
21. 2,9* 0,88 1,8 0,92 p<0,05
24. - - 1,6 0,97 NZ
26. - - 1,6 0,97 NZ
28. 2,9 1,45 2,7 1,16 NZ
30. 4,0 2,05 3,2 1,23 NZ
45. 3,6 1,71 4,3 1,7 NZ
120. 2,8 1,48 3,9 1,52 NZ

- — nije vr8eno uzorkovanje / no samples were taken;* - statisticki znacajna razlika u odnosu na dan re-
vakcinacije (odredivano samo za prva tri uzorkovanja nakon revakcinacije) / statistically significant dif-
ference against day of revaccination (determined only for first three samplings following revaccination)

Dan revakcinacije / Day of revaccination; NZ - razlika izmedu dve grupe nije statisticki znacajna /
difference between two groups Is not statistically significant

Sedam dana nakon revakcinacije nije utvrden zna¢ajan porast titra an-
titela u nosnoj sluzi (tabela 3). Povec¢anje prosecne vrednosti titra antitela u nosnoj
sluzi, utvrdeno u grupi S/c21, 45. i 120. dana ogleda, rezultat je povec¢anja broja
jedinki kod kojih su antitela utvrdena u nosnoj sluzi, a ne povec¢anja vrednosti titra
antitela kod pojedine teladi.

Tabela 3. Titar antitela (logp) u nosnoj sluzi supkutano imunizovanih i revakcinisanih 14. od-
nosno 21. dana /
Table 3. Antibody titer (logs) in nasal mucus of subcutaneously immunized animals, revaccinated on day 14 or 21

Dani S/c14 (N10) S/c21 (N10) Znacajnost
ogleda / razlike /
Day of X ) X SD Significance of
experiment difference
0. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
4, 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
8. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
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nastavak tabele 3 / cont. Table 3

Dani S/c14 (N10) S/c21 (N10) Znacajnost
ogleda / razlike /
Day of X SD X SD Significance of
experiment difference

14. 0,1 0,32 0,1 0,32 NZ

17. 0,2 0,42 - - NZ

19. 0,3 0,48 - - NZ

21. 0,3 0,67 1,00 1,05 NZ

24. - - 0,3 0,67 NZ

26. - - 0,7 0,95 NZ

28. 0,2 0,63 0,3 0,67 NZ

30. 0,00 0,00 0,3 0,67 NZ

45. 0,2 0,42 1,50 1,08 p<0,05

120. 1,00 1,15 1,3 1,16 NZ

- — nije vréeno uzorkovanje / no samples were taken; Dan revakcinacije / Day of revaccination; NZ —
razlika nije statistiCki znacajna / difference is not statistically siginificant

Izmedu titra antitela u krvi i nosnoj sluzi nije utvrdena statisti¢ki znacaj-
na korelacija.

Kod teladi kontrolne grupe nisu utvrdena specificna antitela protiv
BHV-1.

Diskusija / Discussion

Prisustvo BHV-1 infekcije kod goveda u pojedinim podruc¢jima i dalje
¢ini imunoprofilaksu protiv ove infekcije opravdanom merom (Kamaraj i sar.,
2009). Savremene vakcine stvaraju uglavnom jak humoralni, a slabiji ¢elijski imu-
noloski odgovor, te se smatra da je uspeh vakcinacije srazmeran sposobnosti
stvorenih neutraliziraju¢ih antitela da pruze zastitu (van Drunen Littel — van den
Hurk, 2006). Ispitivanja sa atenuiranim vakcinama protiv BHV-1 pokazala su dajei
jednostruka imunizacija dovoljna da pruzi zastitu od klinickog razvoja infekcije
(Makoschey i sar., 2006), ali za inaktivisane vakcine je neophodna revakcinacija
(Patel, 2005). Svojstvo imunoloskog pamcéenja se koristi u imunoprofilaksi kako bi
se sekundarnom imunizacijom pojac¢ao imunolo$ki odgovor i time obezbedio vedi
stepen zastite i njena dugotrajnost (Pulendran i Ahmed, 2006).

U ovom ispitivanju, u prvim danima nakon imunizacije nisu utvrdena
specifi¢na antitela, Sto ukazuje na to da pre vakcinacije telad nije bila u dodiru sa
BHV-1 i da se po vakcinaciji razvija primarni imunoloski odgovor. Prvi nalaz spe-
cifi¢nih antitela u krvi utvrden je 14. dana posle imunizacije, $to je u skladu sa dru-
gim ispitivanjima supkutane imunizacije inaktivisanim BHV-1 vakcinama
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(Kaashoek i sar., 1995; Patel, 2005; Del Medico Zajac i sar., 2006), iako su ona po-
jedina¢no dokazivana i 7. dana od vakcinacije (Fulton i sar., 1995).

Jasan buster efekat u ovom ogledu je dobijen 5. dana nakon revakci-
nacije izvrSene 14. dana, odnosno 7. dana u slu€aju revakcinacije 21. dana
ogleda. Prvi nalaz specifiCnih antitela u nosnoj sluzi dobijen je VN testom 14.
dana, a ELISA metodom tek nakon revakcinacije. Antitela u nosnoj sluzi supku-
tano imunizovane teladi poreklom su iz krvotoka, odakle dospevaju na povrsinu
sluzokoze, a utvrdena su i u drugim ispitivanjima u kojima je vrSena imunizacija
inaktivisanom vakcinom protiv BHV-1 (Del Medico Zajac i sar., 2006). U grupi re-
vakcinisanoj 21. dana ogleda, 45. dana ogleda je dobijen statistiCki znacajno visi
titar antitela nego u grupi revakcinisanoj 14. dana posle primarne vakcinacije i kod
veceg broja jedinki je utvrdeno prisustvo antitela u nosnoj sluzi. Poreklo ovih an-
titela je iz krvotoka i intenzitet njihovog prelaska na povrsinu sluzokoze je uslovljen
uticajem viSe Cinilaca (Persson i sar., 1998). Stoga je teSko reci da li je tokom
ogleda na povremene intenzivnije prodore antitela iz krvotoka na povrsinu slu-
zokoze uticao jo$ neki Cinilac (koji nije razmatran). Takode, u literaturi se navode
nedoumice oko tehnika uzorkovanja nosne sluzi i kakav je uticaj primenjene teh-
nike uzorkovanja na nalaz antitela u uzorcima (Jericho i Babiuk, 1983).

Dobijena razlika u detekciji antitela razli¢itim metodama moze se
tumaciti kao prisustvo razli¢itih klasa imunoglobulina koji se pojavljuju sa razvo-
jem imunoloskog odgovora. Virus-neutralizacija dokazuje antitela svih izotipova,
dok vecina komercijalnih ELISA testova ne otkriva specificna IgM i IgA antitela,
koja se prva javljaju (Kramps i sar., 1993). S druge strane, neutraliziraju¢a antitela
¢ine manju frakciju u odnosu na vezujuca antitela koja se dokazuju ELISA meto-
dom (Pinna i sar., 2009). Time se moze objasniti veci broj pozitivnih vezujucih
antitela utvrdenih ELISA metodom nego VN testom, $to je narocito izrazeno 30.
dana ogleda.

Zakljuéak / Conclusion

Dobijeni rezultati ukazuju na to da u imunoprofilaksi infekcije BHV-1
inaktivisanim vakcinama revakcinacija izvrSene 14. ili 21. dana pruzaju sli¢an imu-
noloski odgovor i da se u praksi, ako se uzima u obzir visina titra antitela, moze pri-
menjivati revakcinacija 14. dana. Ipak, za pouzdaniju preporuku ovakvog rezima
revakcinacije potrebna su dalja ispitivanja kako bi se odredila efikasnost u slu¢aju
infekcije.
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ENGLISH

COMPARATIVE INVESTIGATIONS OF IMMUNE RESPONSE OF CALVES AT
DIFFERENT INTERVALS BETWEEN PRIMARY AND SECONDARY IMMUNIZATION
USING INACTIVATED BOVINE HERPESVIRUS 1 VACCINE

D. Bugarski, T. Petrovi¢, S. Bobos, Dubravka Milanov, D. Orlié¢, M. Radinovi¢,
S. Lazi¢

Bovine herpesvirus 1 (BHV-1) is one of the most siginificant causes of infec-
tions of the respiratory tract of cattle and immunoprophylaxis has a key role in curbing this

52



Vet. glasnik 67 (1-2) 43 - 54 (2013) D. Bugarski i sar.: Uporedno ispitivanje imunoloskog
odgovora teladi u razli¢itim intervalima izmedu primarne i sekundarne imunizacije...

infection. The intensity of the immune response against BHV-1 following immunization us-
ing inactivated commercial vaccines varies depending on the type of vaccine, but it is gen-
erally believed that they provide good protection from the development of the clinical form
of the infection, and that they are safe. The paper present the development of the humoral
immune response in fattening calves that were immunized against bovine herpesvirus 1
(BHV-1) at different time intervals between the primary and the secondary immunization.
Calves were administered a commercial vaccine, and then they were divided into two
groups which were revaccinated on days 14 or 21. Over a course of the 120 days of the du-
ration of the experiment, blood and nasal mucus were sampled 11 times. The blood serum
samples were examined for antibodies to BHV-1 using the virus neutralization (VN) test,
and the nasal mucus samples were analyzed using the VN test and the ELISA method. Fol-
lowing revaccination, it was established that there was an increase in the antibody titer in
blood of all experimental animals, and it was maintained at a high level up until the very end
of the experiment (day 120). In the blood serums, maximum mean values for the antibody
titer were determined on day 30 in the group that was revaccinated on day 14, and on day
45 in the group of calves revaccinated on day 21. In nasal mucus, antibodies were estab-
lished at the earliest, using the virus neutralization test, on day 14 following vaccination,
and using the ELISA method only after revaccination. The highest antibody titer in nasal
mucus was established on day 45 in the group revaccinated on day 21, and on day 120 in
the group revaccinated on day 14. Based on the established antibody titer values, calves
can be revaccinated using the inactivated BHV-1 vaccine already on day 14.

Key words: anti BHV-1 vaccines, revaccination, antibodies

PYCCKUU

CPABHUTEJIbHOE UCTbITAHUE UMMYHHOIO OTBETA TENAT NPU
PA3/IMYHbIX UHTEPBANIAX MEXAY NEPBUYHOW U BTOPUYHOWM
UMMYHU3ALUNEN MHAKTUBALIMOHHOW BAKLIMHOW NMPOTUB
FOBSIXEIO FEPMEC BUPYCA - |

. Byrapcku, T. NMeTtposuy, C. Bobou, lybpaBka MunaHos, 1. Opnund,
M. PaguHosuy, C. Jlasuy

oBskui repnecsupyc-l (M B-l) - 04MH U3 3Ha4YNTENbHbLIX BO3OyAUTENEN UH-
hexkuni pecnnupaTopHO CUCTEMbI KPYNMHOro poraTtoro ckota 1 B NpeofonieHnn 9Ton UH-
ek MMyHONpPOhMnaKkTnKa MMeeT KIIYEBYHO posb. IHTEHCMBHOCTb MMMYHHOTO OT-
BeTa npotue M B-I nocne nMMyHM3aUmMm MHAKTUBAUMOHHBIMY KOMMEPHYECKMMUN BaKLMHA-
MW BapbupyeT 3aBMCUMO OT BMa BaKLUHbI, HO reHepasibHO CHNTaeTCH, YTO OKa3blBaloT
XOPOLLYIO OXpaHy OT PasBUTUSA KIMHUYECKOM (hopMbl MHpbeKLmm n 4To 6e3onacHslie. B pa-
60Te nokasaHo pasBuTHeE ryMOpanbHOro MMMYHHHOMO OTBETa Y TeNAT B OTKOpME, UMMY-
HU3MpOBaHHbIE MPOTUB roBsXero repnecsupyca-l (IMB-I) B pasnuyHbIX nHTepBanax
MeXX Ay NepBUYHOM N BTOPUYHOW MMMYHMU3aumen. Tensita BakUMHUPOBaHbI KOMMEPYECKOM
BaKLUVHOW, a 3aTeM pasgeneHbl B ABYyX rpynnax, KoTopble peBakuuHupoBaHbl 14, T.e. 21
AHs. TedeHnem 120 gHS NPOAOMHKMTENBHOCTM OMbITa, KPOBb M HOCOBasi CNM3b 0bpasym-
koBaHbl Il pa3. O6pa3unkm KpOBSHbIX CEPYMOB UCTbITaHbl HAa aHTUTena anga NB-l Tectom
HenTpanusauyum supyca (BH), a o6pasumnku HocoBon cnmsm BH TecTtom n ELISA meTogom.
Mocne peBakUMHaLMW YyTBEPXAEH POCT TUTPA aHTUTEN B KPOBW BCEX OMbITHBIX XKMBOTHbIX
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N OH yJep>Xasicd Ha BbICOKOM YPOBHE BMJIOTb A0 KOHUa ucnbitaHua (120 peHb). B
KPOBSIHbIX CEpymax, MakcuMarbHble CpefjHNe CTOMMOCTM TUTPa aHTUTenN yTepxXAeHbl 30
OHS Y rPpynnbl PEBaKUMHMPOBAHHONW 14 gHA, n 45 aHA y rpynnbl peBakuMHUpPOBaHHON 21
OHs. B HOCOBOWM €nnan, TeCTOM HeWTpanu3auum BUpyca, aHTUTena paHblueee BCEro yT-
Bep>xAeHbl 14 gHA nocne BakumHaumu, a ELISA meToaoM TONbKO nocne pesakumHaumm.
Hanbonbwmni TUTP aHTUTEN B HOCOBOW CIN3N YTBEPXKAEH 45 AHA B rpynne peBaKuMHU-
poBaHHOM 21 AaHA 1 120 AHA B rpynne peBakuUMHUPOBaHHOW 14 AHs. B oTHOWeHun yT-
BEP>KAEHHOW CTOMMOCTM TUTPA aHTUTEN, PeBaKUMHaUWA TeNAT MHAKTUBALMOHHO BaKLy-
Hou npoTuB ['TB-1 MOXHO BbIBECTU y>XE 14 OHS.

Kntouesble cnosa: aHTu [T B-l, BakuMHbI, peBakuMHUMA, aHTuTena
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PREVALENCE OF G CLASS ANTIBODIES TO ANTIGENS OF LYME

DISEASE CAUSES IN DOGS IN VOJVODINA, SERBIA
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*

Lajmska bolest je multisistemsko oboljenje, zoonoznog karak-
tera, izazvano uzro¢nikom Borrelia burgdorferi sensu lato complex.
Ove spirohete se na evropskom kontinentu dominantno prenose krpel-
jima iz roda Ixodes. Poseban epidemioloski zan¢aj imaju mali sisari i
ptice kao rezervoari uzrocnika lajmske bolesti. Cilj ovog epidemio-
loskog istraZivanja je da se utvrdi vrednost seroprevalencije IgG na Bor-
relia burgdorferi i sagleda geografska distribucija seropozitivnih pasa u
Vojvodini.

U ispitivanje je bilo uklju¢eno 135 pasa koji nisu vakcinisani protiv
lajmske bolesti. Za utvrdivanje prevalencije IgG na antigene Borrelia
burgdorferi koriséen je indirektni ELISA test. Reaktivni krvni serumi
pasa su ponovo testirani primenom brzog imunohromatografskog i
imunoblot testa.

Ustanovljena je seroprevalencija antitela klase G na antigene
uzroCnika lajmske bolesti od 8,1% (11/135) u populaciji pasa na po-
druéju Vojvodine. Najveéi broj pozitivnih rezultata je zabeleZzen u JuZno-
backom okrugu. Navedena vrednost seroprevalencije anti-Borrelia bur-
gdorferi antitela u populaciji pasa ukazuje na postojanje znacajnog
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rizika za infekciju kod ljudi izazvanu uzro¢nikom lajmske bolesti u Voj-
vodini.

Kljucne reci: Borrelia burgdorferi, lajmska bolest, seroprevalencija,
psi, Vojvodina

Uvod / Introduction

Lajmska bolest je multisistemsko oboljenje, zoonoznog karaktera,
izazvano uzroCnikom Borrelia burgdorferi sensu lato complex. U ovom kom-
pleksu se nalaze genospecijesi B. burgdorferi sensu stricto, B. garinii, B. afzelii
koji su znacajni za infekciju ljudi i Zivotinja u Evropi (Steere i sar., 2004; Stanek i
sar., 2012). Nedavno je ustanovljen novi genospecijes, oznacen kao B. spielmanii,
koji je patogen za ljude (Richter i sar., 2004; Maraspin i sar., 2006). Ove spirohete
se na evropskom kontinentu dominantno prenose krpeljima iz roda Ixodes
(Steere i sar., 2004). Poseban epidemioloski zan¢aj imaju mali sisari i ptice kao
rezervoari uzrocnika lajmske bolesti (Steere i sar., 2004). Klini¢ka slika ove infek-
cije zapazena je kod pasa, konja, goveda i ovaca (Levy 1989; Fridriksdottir i sar.,
1992; Bushmick 1994; Nadelman i sar., 1998; Stefancikova i sar., 2008). Kod Zivo-
tinja inficiranih uzro€nikom lajmske bolesti, klinicka slika se ispolji samo kod 5%
do 10% zivotinja (Bushmick, 1994; Salinas-Melendez i sar., 1999). Kod pasa se
najcesce javljaju hromost, otekline kod zglobova, groznica i depresija. Rede se
registruju promene u ponasanju sa neuroloskim ispadima, encefalitis, renalna
disfunkcija, aritmija i reproduktivni poremecaiji (Bushmick 1994; Fritz i sar., 2003).
Kod pasa se veoma retko javlja erythema migrans, §to je suprotno klini¢koj slici
kod ljudi inficiranih uzroénikom lajmske bolesti, kod kojih se u prvom stadijumu
Cesto registruje ova kozna promena (Little i sar., 2010). Za serolo$ku dijagnostiku
lajmske bolesti koriste se razli€iti testovi: brzi imunohromatografski test, reakcija
vezivanja komplementa, indirektni imunoenzimski test, indirektni imunofluores-
centni test i Western blot test (Artsob i sar., 1990; Greene 1990; Gomes-Solecki i
sar., 2001; Christova 2003; Wilske i sar., 2007).

Lajmska bolest je registrovana u mnogim ameri¢kim, evropskim i
azijskim zemljama u kojima se poslednjih decenija sprovode brojna epidemio-
loska i klini¢ka istrazivanja (Handa i sar., 1999; Githeko i sar., 2000; Hercogova i
sar., 2001; Naleway i sar., 2002; Gunes i sar., 2005; Steere 2006; Hashimotoi sar.,
2007). Prva epidemioloska, klinicka i laboratorijska istrazivanja lajmske bolesti u
Srbiji, pre viSe od 20 godina, obavili su istrazivadi iz Zavoda za preventivhu me-
dicinu Vojnomedicinske akademije u Beogradu (Pordevi¢ i sar., 1990; Stajkovic¢ i
sar., 1993). Hrnjakovi¢-Cvjetkovi¢ i sar. (2011) navode da u Vojvodini, kao i u celoj
Srbiji postoji trend porasta broja registrovanih slu€ajeva i incidencije lajmske
bolesti kod ljudi u periodu od 2005. do 2009. godine. Isti autori prikazuju podatke
koji se odnose na broj prijavljenih slucajeva koiji je rastao od 164 u 2005. do 294 u
2009. godini, kao i vrednosti incidencije lajmske bolesti koja se kretala od 8,07 u
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2005. do 14,85 slucajeva na 100.000 stanovnika u 2009. godini, u Vojvodini. Kako
su sistematska, radnomizirana epidemioloska istrazivanja lajmske bolesti u popu-
laciji ljudi kompleksna i zahtevna, alternativni pristup se odnosi na sprovodenje
ovih istrazivanja u populaciji pasa, koja mogu da ukazu na indeks rizika za infek-
ciju ljudi (Smith i sar., 2012). Po nasim prethodnim ispitivanjima, kod pasa u
Juznobackom okrugu utvrdena je srednja vrednost prevalencije antitela klase G
na antigene uzro¢nika lajmske bolesti od 25,8% (Savi¢ i sar., 2010).

S obzirom na to da se svake godine registruju novi slucajevi lajmske
bolesti kod ljudi u Vojvodini, kao i da psi mogu da budu indikatori prisustva
uzrocnika u pojedinim regionima, cilj ovog epidemiolo$kog istraZivanja je da se
utvrdi vrednost seroprevalencije IgG na Borrelia burgdorferi i sagleda geografska
distribucija seropozitivnih pasa u Vojvodini.

Materijal i metode rada / Material and methods

Istrazivanjem je obuhvacena populacija pasa na podrucju Vojvodine,
Srbija. U ispitivanje je bilo uklju¢eno 135 pasa koji nisu vakcinisani protiv lajmske
bolesti (Juznobacki okrug 52 psa, Severnobacki okrug 13 pasa, Zapadnobacki
okrug 10 pasa, Sremski okrug 30 pasa, Srednjebanatski okrug 10 pasa, Severno-
banatski okrug 10 pasa i Juznobanatski okrug 10 pasa). Uzimanje uzoraka pune
venske krvi obavljeno je u veterinarskim ambulantama i azilima za pse u toku
2011.i2012. godine. Uzorci pune venske krvi su uzeti asepticnom venepunkcijom
v. cephalica antebrachii, u sterilne vakutajnere sa aktivatorom koagulacije po 3 mL
radi izdvajanja krvnog seruma. U laboratoriji je iz uzoraka pune venske krvi, nakon
retrakcije koaguluma, obavljeno sterilno izdvajanje uzoraka krvnog seruma centri-
fugovanjem na 3000 obrtaja tokom 10 minuta.

Za utvrdivanje prevalencije IgG na antigene Borrelia burgdorferi ko-
riS¢en je indirektni ELISA test sa rekombinantnim proteinima uzro¢nika (recom-
Well Borrelia canis IgG), a interpretacija rezultata je u€injena prema uputstvu pro-
izvodaca Mikrogen Diagnostik. Reaktivni krvni serumi pasa su ponovo testirani
primenom brzog imunohromatografskog testa (FASTest®LYME, Megacor Diag-
nostic) i imunoblot testa sa rekombinantnim proteinima Borrelia burgdorferi (re-
comBlot Borrelia canis IgG, Mikrogen Diagnostik). Interpretacija rezultata ovih
testova je uc€injena prema uputstvu proizvodaca.

Rezultati / Results

Primenom ELISA testa ustanovljena je seroprevalencija antitela klase
G na antigene uzroc¢nika lajmske bolesti od 8,1% u populaciji pasa na podrucju
Vojvodine, odnosno registrovano je ukupno 11 pozitivnih od 135 pregledanih
krvnih seruma pasa. Najveci broj pozitivnih rezultata je zabelezen u Juznobackom
okrugu, gde je bilo 7 pozitivnih od 52 testirana krvna seruma psa (13,4%). U
Srednjebanatskom okrugu identifikovan je jedan reaktivan uzorak krvnog seruma
psa na uzro¢nika lajmske bolesti od 10 pregledanih (10%). Primenom ELISA
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testa, utvrdena je prevalencija IgG na antigene Borrelia burgdorferi, u populaciji
pasa od 7,6% (1/13) za Severnobacki okrug. Antitela klase G na Borrelia burgdor-
feri registrovana su kod 2 psa (6,6%) od pregledanih 30 krvnih seruma pasa sa
podrucja Sremskog okruga, primenom ELISA testa. U Zapadnobackom, Sever-
nobanatskom i Juznobanatskom okrugu nisu registrovani reaktivni krvni serumi
pasa (0/30) na antigene uzrocnika lajmske bolesti, primenom ELISA testa. Rezul-
tati prevalencije antitela klase G na antigene Borrelia burgdorferi u krvnim seru-
mima pasa sa podrucja Vojvodine su prikazani u tabeli 1, dok je geografska dis-
tribucija reaktivnih seruma pasa na uzro¢nika lajmske bolesti prikazana na karti 1.
Na slici 1 su prikazane reakcije u ELISA testu za dokazivanje IgG na B. burgdor-
feri.

Tabela 1. Rezultati prevalencije IgG na B. burgdorferi u krvnim serumima pasa iz Vojvodine
Table 1. Results for IgG prevalence to B. burgdorferi in blood serums of dogs in Vojvodina

Krvni serumi / Blood serums
Okrug / District Broj pregledanih / Broj pozitivnih / | Procenat pozitivnih /
Number examined Number positive Percent positive

Juznobacki / South Backa 52 7 13,4
Severnobacki / North Backa 13 1 7,6
Zapadnobadki / West Backa 10 0 0
Sremski / Srem 30 2 6,6
Srednjebanatski / Central Banat 10 1 10,0
Severnobanatski / North Banat 10 0 0
JuZnobanatski / South Banat 10 0 0
Ukupno / Total 135 11 8,1

WL
Zapadnooatki > | s o

ety

Jugnobanatski

Karta 1. Geografska distribucija reaktivnih seruma pasa na uzro¢nika lajmske bolesti /
Map 1. Geographic distribution of dog serums reactive to the cause of lyme disease
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Slika 1. Prikaz izgleda reakcija u ELISA testu za dokazivanje IgG na B. burgdorferi
Figure 1. Reaction in ELISA test for proving IgG to B. burgdorferi

Primenom brzog imunohromatografskog testa za detekciju anti-Bor-
relia burgdorferi antitela klase G, od 11 reaktivnih seruma u ELISA testu, 8 je bilo
pozitivho, dok su 3 seruma bila negativna. Na slici 2 prikazan je izgled pozitivhog
imunohromatografskog testa sa antigenima uzro¢nika lajmske bolesti.

Slika 2. Prikaz izgleda pozitivnog imunohromatografskog testa
Figure 2. Positive immunochromatographic test

U imunoblot testu za dokazivanje antitela klase G na antigene Borrelia
burgdorferi svi serumi pasa koji su bili reaktivni u ELISA testa su dali pozitivhu
reakciju. Pozitivha reakcija sa proteinima p100 i p41 je registrovana kod svih se-
ruma koji su bili pozitivni u ELISA testu. Kod 7 krvnih seruma je bio pozitivan p39,
dok je kod 4 seruma bio pozitivan OspA i p41/i. Tri seruma su pozitivno reagovala
sa proteinom VISE, kao i proteinom OspC (B. burgdorferi sensu stricto i B. afzelii).
Linije za proteine OspC (B. garinii 1), OspC (B. garinii 2) i p41/i (B. garinii) su bile
pozitivne kod dva seruma. Nijedan krvni serum pasa nije dao pozitivhu reakciju sa
proteinom p18 uzro€nika lajmske bolesti. Na slici 3 prikazane su reakcije u West-
ern blot testu za dokazivanje IgG na B. burgdorferi.
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Slika 3. Prikaz izgleda reakcija u western blot testu za dokazivanje IgG na B. burgdorferi
Figure 3. Reaction in western blot test for proving IgG to B. burgdorferi

Diskusija / Discussion

Sirom sveta se izvode brojna epidemioloska istrazivanja u cilju bolje
prostorne karakterizacije lajmske bolesti, kao prirodnozariSne zoonoze. U ovom
istraZivanju, primenom ELISA i WB testa, utvrdeno je prisustvo specifi¢nih antitela
klase IgG na Borrelia burgdorferi u krvnim serumima kod 8,1% ispitivanih pasa sa
podrucja Vojvodine.

Vrednosti seroprevalencije na antigene uzro¢nika lajmske bolesti kod
pasa u Vojvodini, dobijene u ovoj studiji su viSe u odnosu na podatke saopStene
za Rumuniju, Francusku, épaniju i Cesku. Rumunski autori su registrovali 6,52%
reaktivnih seruma pasa na B. burgdorferi, od pregledanih 276 seruma imunoen-
zimskim i imunofluorescentnim testom (Kiss i sar., 2011). Za populaciju pasa u
Francuskoj, Pantchev navodi vrednost seroprevalencije na uzro€nika lajmske
bolesti od 1,09% (Pantchev i sar., 2009). Od pregledanih 479 seruma pasa u
épaniji, autori su u svom istrazivanju registrovali 6,26% reaktivnih seruma na anti-
gene uzroc¢nika lajmske bolesti (Amusategui i sar., 2008). Pejchalova navodi sero-
prevalenciju IgG na B. burgdorferi kod pasa u Ceékoj od 6,5% (Pejchalova i sar.,
2006). Vise vrednosti seroprevalencije na antigene uzroCnika lajmske bolesti
koda pasa u odnosu na ovo istraZivanje su saopstene za Holandiju 17% (Goos-
sens i sar., 2001), Bugarsku 22,6% (Zarkov i sar., 2003), Nemacku 35,5% (Weber i
sar., 1991), Hrvatsku 40% (Poljak i sar., 2000) i Slovacku, gde se vrednosti sero-
prevalencije IgG kre¢u od 28,9% do 50% u zavisnosti od vrste antigena B. burg-
dorferi u ELISA testu (Stefancikova i sar., 1998).

Izvan Evropskog kontinenta, vrednosti seroprevalencije na antigene
lajmske bolesti se takode razlikuju u populacijama pasa. U Turskoj kod 23,2%
pasa su dokazana anti-Borrelia burgdorferi antitela primenom ELISA testa (Bhide i
sar., 2008). Beall i saradnici u Minesoti su primenom ELISA testa ustanovili sero-

60



Vet. glasnik 67 (1-2) 55 - 66 (2013) A. Potkonjak i sar.: Prevalencija antitela klase G na
antigene uzroc€nika lajmske bolesti kod pasa u Vojvodini, Srbija

prevalenciju kod pasa na antigene Borrelia burgdorferi od 11% (Beall i sar., 2008).
Bowman i saradnici za SAD navode srednju vrednost seroprevalencije na anti-
gene uzro¢nika lajmske bolesti, u populaciji pasa od 5,1% (49,817/982,336) sa
znacajnim razlikama u odnosu na pojedine regione (Bowman i sar., 2009).

Mead i sar. (2011) navode da podaci o vrednosti seroprevalencije na
antigene uzro¢nika lajmske bolesti u populaciji pasa mogu da posluze za prace-
nje ove infekcije kod ljudi. Ovi autori smatraju da postoji znacajan rizik za nas-
tanak infekcije kod ljudi izazvane uzro€nikom lajmske bolesti, kada je vrednost se-
roprevalencije na antigene B. burgdorferi u populaciji pasa ve¢a od 5%, dok je
rizik minimalan kada su vrednosti prevalencije anti-Borrelia burgdorferi antitela is-
pod 1%. Mada se radi o osetljivom, ali nespecificnom markeru, vrednosti sero-
prevalencije IgG na B. burgdorferi od 8,1% u populaciji pasa, ipak ukazuju na pos-
tojanje znagajnog rizika za infekciju kod ljudi izazvanu uzro¢nikom lajmske bolesti
na podrucju Vojvodine.

U ovom istrazivanju ustanovili smo apsolutno poklapanje izmedu
pozitivnih nalaza dobijenih primenom indirektnog imunoenzimskog testa i imuno-
blot testa. Sheets i sar. (2000) su u svojoj studiji ustanovili da komercijalni ELISA
test za serolo$ku dijagnostiku ne poseduje adekvatnu osetljivost za dokazivanje
svih sluCajeva obolevanja, kao i da ovaj test nije sposoban da razlikuje prirodnu
infekciju i postvakcinalni imuni odgovor, Sto otezava interpretaciju seroloskih re-
zultata. Magnarelli navodi da je ELISA test sa rekombinantnim antigenima uz-
roCnika lajmske bolesti od znacaja u identifikaciji prirodne infekcije nevakcini-
sanih pasa uzro¢nikom Borrelia burgdorferi (Magnarelli i sar., 2001). Kasbohrer i
sar. (1994) navode da je ELISA test sasvim dovoljan za potvrdu lajmske bolesti
kod pasa, kao i da je samo u pojedinim slu¢ajevima potrebno koristiti imunoblot
test. Za Western blot test skoro svi autori navode da je potvrdni metod za se-
roloSku dijagnostiku lajm-borelioze kod pasa i ljudi (Luft i sar., 1991; Jacobson i
sar., 1996). Wilske i sar. (2007) navode da se najbolja strategija seroloSke dijag-
nostike lajmske bolesti odnosi na dvostepenu dijagnostiku. U prvom koraku treba
da se koristi ELISA test i ukoliko je dobijen pozitivan nalaz, on potom treba da se
potvrdi Western blot testom.

U ovom istrazivanju ustanovili smo razliku u seroloskim nalazima
izmedu brzog imunohromatografskog testa sa jedne strane i ELISA i imunoblot
testa sa druge strane. Ova razlika poti¢e od smanjene specifi¢nosti brzih testova,
iako oni imaju svoj znacaj u brzoj, orjentacionoj dijagnostici u svakodnevnoj rutin-
skoj klini¢koj praksi (Borowska i sar., 1991).

Zakljuéak / Conclusion

Primenom indirektnog imunoenzimskog i imunoblot testa ustano-
vljeno je prisustvo specifiCnih antitela klase IgG na Borrelia burgdorferi u krvnim
serumima kod 8,1% ispitivanih pasa sa podrucja Vojvodine.

61



Vet. glasnik 67 (1-2) 55 - 66 (2013) A. Potkonjak i sar.: Prevalencija antitela klase G na
antigene uzroc€nika lajmske bolesti kod pasa u Vojvodini, Srbija

Najveci broj pozitivnih rezultata je zabelezen u Juznobackom okrugu,
gde je bilo 7 pozitivnih od 52 testirana krvna seruma psa (13,4%). U Zapad-
nobackom, Severnobanatskom i Juznobanatskom okrugu nisu registrovani reak-
tivni krvni serumi pasa (0/30) na antigene uzro¢nika lajmske bolesti.

Navedena vrednost seroprevalencije anti-Borrelia burgdorferi antitela
u populaciji pasa, ukazuje na postojanje znacajnog rizika za infekciju ljudi uz-
rocnikom lajmske bolesti na podrucju Vojvodine.
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ENGLISH

PREVALENCE OF G CLASS ANTIBODIES TO ANTIGENS OF LYME DISEASE
CAUSES IN DOGS IN VOJVODINA, SERBIA

A. Potkonjak, Sara Savi¢, V. Vracar, D. Rnjak, M. Tikvicki, Sonja Obrenovi¢, B. Lako

Lyme disease is a multisystemic disease, zoonotic in nature, caused by the
Borrelia burgdorferi sensu lato complex. In the continent of Europe, these spirochetes are
predominantly transmitted by ticks of the genus Ixodes. Small mammals and birds have
particular significance as reservoirs of the cause of lyme disease. The objective of these
epidemiological investigations was to determine the value of IgG seroprevalence to Borre-
lia burgdorferi and to secure the geographic distribution of seropositive dogs in Vojvodina.

The investigations covered 135 dogs that were not vaccinated against lyme
disease. The indirect ELISA test was used to determine IgG prevalence to Borrelia burgdor-
feri antigens. Reactive blood serums of dogs were tested again using the rapid immuno-
chromatographic and immunoblot test.

A seroprevalence of G class antibodies to antigens of lyme disease causes of
8.1% (11/135) was established in the examined dog population of Vojvodina. The biggest
number of positive results was recorded for the South Backa District. The presented value
for the seroprevalence of anti-Borrelia burgdorferi antibodies in the dog population indi-
cates the exhistence of a significant risk of humans becoming infected with the cause of
lyme disease in Vojvodina.

Key words: Borrelia burgdorferi, lyme disease, seroprevalence, dogs, Vojvodina

PYCCKUU

MPEBAJIEHTHOCTb AHTUTEN KJNIACCA I HA AHTUTEHbI BO3BYAUTENA
BOJIE3HU TAUMA Y COBAK B BOEBOAWHE, CEPBUSA

A. lMoTkKoHsiK, Capa CaBwuy, B. Bpauap, [I. PHak, M. Tuksuuku, b. Jlako,
CoHs ObpeHoBUY

BonesHb JNlanma-mynbTucncTtemHoe 3abonesaHne, 300HO3HOIO XapakTepa,
Bbl3BaHoe Bo3byautenem Borrelia burgdorferi sensu Lato complex. 3t cnupoxeTsbl Ha EB-
POMENCcKOM KOHTUHEHTE OOMVMHAHTHO MEPEHOCATCS Knewamn ua poga Ixodes. OTpens-
HO€E 3MMAEMMNONOTMYECKOE 3HAYEHUE NMEIOT MasleHbKNE MIIEKOMUTAWME U NTULbI Kak
pesepByapbl BO36yauTensa 6onesnun Jlanma. Liens aT0oro anuaeMmnonornyeckoro mccre-
[OBaHNA yTBEpPANTb CTOMMOCTb cepnpeBaneHTHocTu IgG Ha Borrelia bugdorferi n 0603-
peTb reorpanyeckyo oUCTpUBYLMIO CepOnonoXMTENbHbIX cobak B BoeBoanHe.

B ncnbiTaHme 661110 BKAoveHo 135 cobak, KOTopble He BaKUMHMPOBaHbI NPo-
TvB 6onesHu Nlanma. Ansa yteepxgeHnsa npesaneHTHocTu IgG Ha aHTureHbl Borrelia bug-
dorferi NONb30BaH KOCBEHHbIN ELISA TecT. PeakTnBHbIE KPOBSHbIE CEPYMbI COOaK CHOBA
TECTMPOBaHbI NMPUMEHEHNEM ObICTOr0 MMMYHOXpOMaTOrpacmyeckoro n UMMyHO61OT Te-
cTa.

YcTaHoBneHa ceponpeBanieHTHOCTb aHTuTen knacca G Ha aHTUrHbl Bo36y-
antens 6onesHun Jlaima ot 8,1% (11/135) B nonynsuyum cobak Ha NoasefoOMCTBEHHOW
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obnacTtn BoeBoauHbl. Hanbornbluee 4MCro NONOXUTENbHBIX Pe3yNbTaToB 3anucaHo B
IO>cHO6a4Kkom okpyre. [NprBeaéHHasi CTOMMOCTb CeponpeBaneHTHOCTN aHTu-Borrelia bur-
gdorferi aHTUTENn B nonynauuy cobak,ykasbiBaeT Ha CyLecTBOBaHWE 3HAYMTENbHOro
pvcka Ans nHdpekumm niogen so3byamtenem 6onesHn Jlaima B BoeBoauvHe.

KniodeBble criosa: Borrelia burgdorferi, 6onesHb Jlanma, ceponpeBaneHTHOCTb, Cob6aku,
BoeBoavHa
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SIGNIFICANCE OF pH-VALUE FOR MEAT QUALITY OF
BROILERS - INFLUENCE OF BREED LINES’
ZNACAJ pH VREDNOSTI ZA KVALITET MESA BROJLERA -
UTICAJ GENOTIPOVA

M. Ristic, K. Damme™*

For determination of poultry quality shortly after slaughtering,
physical criteria (pH-value, conductivity, colour, juice retention) are of
importance. However, they are affected by breeding, transport, cooling
and the storage period. PH-values of breast meat (genetically struc-
tured material) were recorded shortly after slaughtering (15 min p.m.)
and differences between breeding line and gender were found
(n=5109). The pH,-values ranged from 5.50 to 6.79. Male broilers
showed significantly lower pH,-values than female ones (6.02:6.10).
There were also significant differences concerning breeding line and
gender. Meat quality (PSE, DFD) of broilers can be recorded quickly
and accurately determining the pH,-value of breast meat. Threshold
ranges to be considered are <5.8 (PSE), 5.9-6.2 (standard meat proper-
ties) and 6.3 (DFD). This classification is not to be compared to the de-
viation of pork.

Key words: meat quality, broiler, pH-value, breed lines

Introduction / Uvod

The quality of poultry is determined using biochemical, physico-
chemical and bacteriological data. Physical criteria shortly after slaughtering (pH-
value, conductivity, colour, juice retention) are of importance (Honikel, 2006; Pe-
tracci and Baeza, 2007).

Poultry quality is related to genetics, livestock husbandry, feeding,
transport, slaughtering methods, storage period and storage temperature. De-
pending on the post-mortem glycolysis in the muscle tissue, normal or abnormal
meat properties are considered. First approaches concerning this topic were

*

Rad primljen za Stampu 19. 04. 2012. godine
** Milan Ristic, Klaus Damme
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done 1968-1971 for pork (Scheper and Schén, 1971) and poultry (Trojan and
Niewiarowicz, 1971; Ristic and Schoén, 1977).

The aim of this study was the determination of meat quality of broilers
shortly after slaughtering depending on breeding.

Materijal i metode rada / Material and methods

Broilers of well-known Lohmann origins were fed for 41 to 45 days
(free run; n=5109), transported for 4-10 km under controlled conditions after fast-
ing for 12-16 h within 3 days and slaughtered in an industrial slaughterhouse.
Slaughtering took 15 min and pH-values were recorded in the muscle tissue of
the breast shortly after. The core temperature of the carcass was +38°C. The ap-
plied methods are described elsewhere (Ristic and Hechelmann, 1990; Ristic et
al., 1994). Experimental data of different origins were first checked for normal dis-
tribution, and afterwards statistical analysis was done using one-factor analysis of
variance and least square-analysis according to Harvey. Statistical significance
was calculated using the F-test and t-test.

Results and Discussion / Rezultati i diskusija

The distribution of pH4-values was 5.50-6.79 (Tab. 1). Applying the
classification according to Niewiarowicz (1978), 6.7% (male) and 4.3% (female) of
the carcass showed a PSE-condition (Scheme 1). Fixing a threshold of 5.8, PSE
increases (18.6% male carcass, 11.6% female carcass) according to Ristic and
Schén (1977) and Scheper and Schén (1971). A standard meat quality could be
found for 65% of male and 66.8% of female carcasses. Following Niewiarowicz,
this would mean DFD-condition for the rest (16.4% and 21.6%, resp.). Male broil-
ers showed lower mean pH;-values (n=2376, 6.02) than female ones (n=2682,
6.10). The pH-values were subjected to the breeding lines tested (Table 2). The
lowest pHs-values were stated for line B of male and female broilers (5.92, 5.99)
whereas Lines C and D showed extremely high pH;-values. There were no signifi-
cant differences between lines C and D of male broilers (6.29:6.27), but there were
for female ones. Information on the end-pH-values (24 h p.m.) of the pectoral mus-
cle of different broiler origins is presented in Table 3. Measurements ranged from
5.71 to 5.84 and showed differences between the origins.

Since the sixties there has been a set of problems concerning compo-
sition of pork as an increasing pork/fat ratio enhances the importance of meat
composition. The feasibility of determining changes in meat composition objec-
tively and in a reproducible manner is a prerequisite in choosing the feature and
the method to be applied. SCHEPER and SCHON (1971) suggested recording of
pH-value, lightness of colour (Gofo-value) and juice retention. Considering the
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glycolytic process (measurement of pH decreases 1 h p.m.), pH;-value provides
the best information. Highly accelerated (pH;<5.6) as well as accelerated pH-
decline (pH; 5.6-5.8) are related to a light meat colour and poor juice retention,
which in the majority of cases is the same for pH;-values ranging from 5.8 t0 6.0
concerning exudative meat composition.

Scheme 1. Limits of different authors for the determination of meat quality using pH-
measurement /
Shema 1. Granicne vrednosti za odredivanje kvalieta mesa merenjem pH, po razlicitim autorima

Testing time Meat quality /
breast meat / ) Kvalitet mesa
Vreme testiranja Spgggs / Author / Autor
belog mesa PSE | Normal | DFD
(min p.m.)
15 %}%ﬁ;j/ <5.8 >6.3 |Trojan and Niewiarowicz, 1971
15 Bég}'/'gj/ <58 | >60 | >62 [Risticand Schon, 1977
Broiler / N .
15 Brojlert 5.4-5.7 Niewiarowicz, 1978
15 Eg;’o'}i;/ <57 | 5863 | 64 |Niewiarowicz and Pikol, 1979
15 E};%'Z; /| ses 5.7 581 |Fletcher, 1999
90 Tukeynen/\ 572 | 6.09 Owens et al., 2000
15 Bé}%;'i;j/ 577 | 589 | 604 |Petraccietal., 2004
1 Broiler / .
5 Brojleri <57 >6.0 Ristic et al., 2004
15 Béfo'J'}z;j/ 5.54 5.91 6.23 |Zhang and Barbut, 2005
180 Bé;’g'/'ﬁ;j/ <57 | 5761 | >61 |Lesiowetal, 2009
Pork / .
45 bzw. 60 (chop) Svinjetina Scheper and Schén, 1971
45 bzw. 60 (chop) Szg;;ﬁ{n 2 <5.8 Scheper, 1973
Pork / <5.9 bzw. . )
45 bzw. 60 (chop) Svinjetina <579 Augustini and Fischer, 1981
45 bzw. 60 (chop) SZ;;;}; .| =8 Fischer, 2001
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Table 1. pH4-values for male and female broilers — pectoral muscle (n=5058) /

Tabela 1. pHy-vrednosti za grudnu muskulaturu Zenki i muzjaka brojlera—(n=5058)

pH-value / Male / MuZjact Female / Zenke
pH-vrednost n X s n % s
5.50-5.59 35 5.56 0.03 22 5.55 0.03
5.60-5.69 125 5.66 0.03 93 5.64 0.03
5.70-5.79 281 5.75 0.03 195 5.75 0.03
5.80-5.89 425 5.85 0.03 366 5.85 0.03
5.90-5.99 412 5.94 0.03 395 5.95 0.03
6.00-6.09 325 6.04 0.03 415 6.04 0.03
6.10-6.19 205 6.14 0.03 346 6.14 0.03
6.20-6.29 178 6.24 0.03 270 6.24 0.03
6.30-6.39 121 6.34 0.03 192 6.34 0.03
6.40-6.49 116 6.43 0.03 139 6.44 0.03
6.50-6.59 76 6.54 0.03 123 6.54 0.03
6.60-6.69 55 6.64 0.03 85 6.63 0.03
6.70-6.79 22 6.74 0.03 41 6.74 0.03
Total / Ukupno 2376 6.02 0.26 2682 6.10 0.28

Table 2. pH4-values of different breeding lines of male and female broilers — breast muscle

(n=5109) /

Tabela 2. pHy-vrednosti grudne muskulature razlicitih uzgojnih linija Zenki 1 muZjaka brojlera (n=5109)

Breeding line / Male / Muzjaci Female / Zenke
Uzgojna linja n X s n X s
A 851 5.942 0.18 995 6.022 0.20
B 883 5.92b 0.19 901 5.99b 0.21
C 338 6.29¢d 0.26 483 6.36¢ 0.29
D 318 6.274 0.28 340 6.24d 0.28
Total / Ukupno 2390 6.02 0.26 2719 6.10 0.28
FF_ V‘;ael}j]‘z 5/ " 450.94%%* 341.71%%*
a, b, ¢, d: significance for p<0.05 / znacajnost za p<0,05
Table 3. pHo4-values of different origins of broilers — pectoral muscle /
Tabela 3. pHo4-vrednosti za grudnu muskulaturu brojlera razlicite rase (n=5058)
05%2;2 / ASA AA Redbro [Lohmann| Ross Pilch |Peterson| Cobb ;21%
n 210 370 330 30 175 60 40 40 1575
X 5.72 5.79 5.75 5.79 5.71 5.73 5.81 5.84 5.77
S 0.12 0.11 0.13 0.13 0.12 0.14 0.12 0.13 0.13
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During the last years, deviations in meat quality which did not show
typical characteristics of PSE and DFD have been reported time and again. There
was acceptable colour and increased wateriness (,RSE“-reddish, soft, exudative)
as well as pale colour and good juice retention (,PFN“-pale, firm, non-exudative).
RSE is especially of interest, as drip loss means a loss in weight and therefore eco-
nomic losses (Fischer, 2001). Besides, conductivity and Ph-value are recorded in
order to determine poor meat quality, both of them based on passive electrical
properties of meat (Altmann et al., 2005). Data show a PSE-condition for pork con-
sidering a measurement range from 5.6 to 5.8 for chops after 45 and 60 min., resp.
(see Scheme 1). The threshold range for the pH-value of breast meat of broilers
was 5.4 to 5.8 for PSE-condition and 5.8 to 6.3 for standard meat quality (Niewia-
rowicz, 1978; Niewiarowicz and Pikul, 1979). Scheme 1 displays the opinion of dif-
ferent authors on the variation of these limit ranges. Fletcher (2006) states thresh-
old ranges referring to brightness of colour (L*) and pH-value using the terms
PSE-like and DFD-like showing that the terms assumed from pork quality and
poultry quality are different. According to his opinion, pH;-values <5.7 stand for
PSE, 5.7-6.1 for standard quality and >6.1 for DFD. Barbut et al. (2008) published
a comprehensive paper on this topic for pork and poultry. Breeding is the main
reason for deviant meat quality, although stress, slaughtering and cooling are of
importance, too.

In order to shorten ripening time, electric stimulation is applied not
only for pork and beef carcasses, but also for pouliry (,Rapid Rigor®). There are
different ways of cooling for beef and pork (fast/shock cooling, ultra chilling, fog
cooling). Niewiarowicz et al. (1979) investigated the pH-value of the surface of the
plain breast skin prior to slaughtering (a.m.) for PSE and DFD meat. PSE meat has
to be expected when pHy-values range from 6.5 to 6.6 (standard meat composi-
tion 6.6:6.9, DFD-condition 7.0:7.1). A correlation (0.73) could be found for pHg
and pHy. For pork, measurements 15 min p.m. would be 5.4 to 5.8 for PSE, 5.8 to
6.3 for standard meat quality and 6.0/>6.3 for DFD (Scheme 1).

Literatura / References

1. Augustini C, Fischer K. Behandlung der Schlachtschweine und Fleischbeschaffenheit —
eine Felduntersuchung. Fleischwirtschaft 1981; 61: 775-83.

2. Altmann M, Kirchheim U, Schéberlein L, Wahner M, Wicke M, Fischer K. PSE-Status bei
marktkonformen Schweinen. Fleischwirtschaft 2005; 85: (H7) 101-4.

3. Barbut S, Sosniki AA, Lonergan SM, Knapp T, Ciobanu DC, Gatcliffe LJ, Huff-Lonergan
E, Wilson EW. Progress in reducing the pale, soft and exudative (PSE) prob-
lem in pork and poultry meat. Meat Science 2008; 79: 46-63.

4. Fischer K. Bedingungen fur die Produktion von Schweinefleisch guter sensorischer und
technologischer Qualitat. Mitteilungsblatt BAFF Kulmbach 2001; 40(151): 7-
22

5. Fletcher DL. Broiler Breast Meat colour Variation, pH and Texture. Poultry Sci 1999; 78:
1323-7.

71



Vet. glasnik 67 (1-2) 67 - 73 (2013) M. Ristic and K. Damme: Significance of
pH-value for meat quality of broilers — Influence of breed lines

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

72

. Fletcher D. The relationship between breast muscle colour variation and meat function-

ality. Proceedings 12. European Poultry Conference. Verona, Italy, 10-14 Sep-
tember 2006.

. Honikel KO. Physikalische Messmethoden zur Erfassung der Fleischqualitat. In: Qual-

itdt von Fleisch und Fleischwaren. Frankfurt, a. M., Fleischerfachverlag, 2006:
855-81.

. Lesiow T, Szmanko T, Korzeniowska M, Bobak L, Oziemblowski M. Influence of the sea-

son of the year on some technological parameters and ultrastructure of PSE,
normal and DFD chicken breast muscles. Proceedings XIX. European Sym-
posium on the Quality of Poultry Meat. Turku, Finnland, 21-25. June 2009.

. Niewiarowicz A. Meat Anomalies in Broilers. Poultry International 1978; 17: 50-1.
. Niewiarowicz A, Pikul J. pH-Wert der Hautoberflache vor der Schlachtung als Indikator

fur PSE- und DFD-Fleisch bei Broilern. Fleischwirtschaft 1979; 59: 405-7.

Owens CM, Hirschler EM, McKee SR, Martinez-Dawson R, Sams AR. The characteriza-
tion and incidence of pale, soft, exudative turkey meat in a commercial plant.
Poultry Science 2000; 79: 553-8.

Petracci M, Bianchi M, Betti M, Cavani C. Colour Variation and Characterization of
Broiler Breast Meat during Processing in Italy. Poultry Science 2004; 83: 2086-
92.

Petracci M, Baeza E. Harmonization of methodology of assessment of meat quality fea-
tures. Proceedings XVIII European Symposium on the Quality of Poultry Meat.
Prague, 2007; 175-80.

Ristc M, Schén L. Verlauf des pH-Niveaus von Broilern in Abhangigkeit von den
Jahresproduktionen. Archiv fur Geflugelkunde 1977; 41: 253-5.

Ristic M, Hechelmann H. Einflisse der Lagertemperatur und der Lagerdauer: La-
gerfahigkeit von gekuhlten Broilern. Fleischerei 1990; 41: 504-8.

Ristic M, Freudenreich P, Erhardt S. Einfluss der Produktionsbedingungen auf Ge-
fligelfleisch und Eier. Ein Uberblick tber 30 Jahre Qualitatsforschung.
Fleischwirtschaft 2004; 84(9): 127-30.

Ristic M, Kreuzer M, Roth FX, Kichgessner M. Mastleistung, Schlachtkérperwert und
Fleischqualitat von Broilern bei Anwendung unterschiedlicher Variationen der
Zufitterung von ganzen Weizenkdérnern. Archiv fur Gefligelkunde 1994; 58:
8-17.

Scheper J, Schon L. Zur Aussagekraft von pH, Farbhelligkeit und Safthaltevermégen
Uber die Beschaffenheit von Schweinefleisch. Zlchtungskunde 1971; 43: 49-
54.

Scheper J. Was sagt der pH-Wert Uber erblich bedingte Veranderungen in der Beschaf-
fenheit von Schweinefleisch aus? Fleischwirtschaft 1973; 53: 647-50.

Trojan M, Niewiarowicz A. Blasses, weiches und exsudatives Fleisch (PSE-Fleisch) bei
Huhnern. Poczniki Technologii i Chemii Zywnosci 21, S. 61; ref. Food Science
and Technology 1971; 3: 12, 1490.

Zhang L, Barbut S. Rheological Characteristics of fresh and frozen PSE, normal and
DFD Chicken Breast Meat. British Poultry Science 2005; 46, 687-93.



Vet. glasnik 67 (1-2) 67 - 73 (2013) M. Ristic and K. Damme: Significance of
pH-value for meat quality of broilers — Influence of breed lines

SRPSKI

ZNACAJ pH VREDNOSTI ZA KVALITET MESA BROJLERA - UTICAJ GENOTIPOVA
Milan Risti¢, Klaus Damme

Za odredivanje kvaliteta zivinskog mesa nakon klanja, od znacaja su fizicki
kriterijumi (pH vrednost, provodljivost, boja, so¢nost/zadrzavanje sokova). Medutim, fiziCki
kriterijumi su takode pod uticajem odgajivanja, transporta, hladenja i duzine transporta. pH
vrednosti mesa grudi (genetski struktuiran materijal) su evidentirane odmah nakon klanja
(15 min p.m.) i utvrdene su razlike izmedu genotipa i pola (n=5109). pH,-vrednosti su bile u
opsegu od 5.50 do 6.79. Brojleri muskog pola su pokazivali signifikantno nize pH,-vre-
dnosti u poredenju sa Zenskim brojlerima (6,02:6,10). Utvrdene su takode signifikantne
razlike u odnosu na genotip i pol (5,92 tj. 5,99:6,29 tj. 6,36). Kvalitet mesa (PSE, DFD) bro-
jlera se moze brzo i taéno evidentirati merenjem pH vrednosti mesa grudi. Grani¢ni opsezi
su <5,8 (PSE), 5,9-6,2 (standardne osobine mesa) i >6,3 (DFD). Ova klasifikacija se ne
moze porediti sa devijacijom kod svinjskog mesa.

Kljune reci: kvalitet mesa, brojler, pH-vrednost, genotipovi

PYCCKU#

3HAYEHUE pH-CTOMMOCTU A1 KAYECTBA MSICA EPOMIIEPOB - BNIMSIHUE
FEHOTUMNOB

M. Puctuy, K. Danme

[ns onpefeneHns kKadyecTBa Msca AOMalUHEn NTuupbl nocre ybosi, BaXKHbI
usnyeckne kputepun (pH-cToMMoCTb, NPOBOAMMOCTb, LBET, COYHOCTb (3a4ep>KKa Co-
koB). Mexay Tem, hnsnmdeckme Kputepum Takxe nog BrMSHUEM pa3BefeHus, TpaHc-
nopTa, oxXnaKAeHusa U AMuHbl TpaHcnopTa,. pH-cToMMocTu Msica rpyfen (reHeTudeckm
CTPYKTYMPOBaHHbLIA MaTepuarn) B3ATbl Ha Y4€T cpady nocrne y6osa (15 MuH n.m.) n yT-
BEPXAEHbI Pa3HULIbI MeXAY FEHOTUMOM Y nosnioM (H=5109). pH-cToumocTy 6b1n B 06bEME
oT 5.50 go 6.79. bpoinepbl My>CKOro rnosa nokasblBann CUrHUPUKAHTHO Huxe pH4-
CTOMMOCTW B CPABHEHMUU C XXEHCKMMK bpornepamm (6.02:6.10). YTBepXXAEHbI TaKXe Cur-
HU(PMKAHTHbIE PasHuLbl B OTHOLWEHUM reHoTuna un non (5.92 T.e. 5.96:6.29 T.e. 6.36).
KauectBo msica (MNCE, d /) 6poinnepoB MOXET 6bICTPO M TOYHO BECTU YHET U3MEPEHNEM
pH-cTommocTu maca rpygen. MorpaHnydHble 06béEMbl <5.8 (ICE), 5.9-6.2 (cTaHgapTHbIE
cBoKcTBa msdaca) 1 >6.3 (AdP[). Ota knaccudmkaums He MOXeT CpaBHUBATLCS C AeBua-
LMen y CBMHOro mMsca.

KnioueBble croBa: ka4ecTBo Msica, 6pounep, pH-CToMMOCTb, reHoTUMbI
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UTICAJ OKSIDATIVNOG STRESA NA RAZVOJ BOLESTI’
INFLUENCE OF OXIDATIVE STRESS ON DISEASE DEVELOPMENT

Tatjana Boiié,’Jelka Stevanovié‘, Suncica Borozan, S. Jovic,

B. Dimitrijevié, I. Ignjatovi¢™

*

Sve vise podataka ukazuje na veliki doprinos oksidativnog stresa
patogenezi brojnih bolesti (aterosklerozi, hipertenziji, sréanoj insufi-
cijenciji, $e¢ernoj bolesti, moZdanom udaru, reumatoidnom artritisu i
ar.). Tako, u patogenezi ateroskleroze primarno mesto zauzimaju reak-
tivne kiseoni¢ne vrste koje sintetiSu endotelne Celije arterijskih krvnih
sudova, leukociti i makrofagi. Uz to, nativne Cestice lipoproteina male
gustine postaju aterogene, oksidacijom izazvanom reaktivnim kiseo-
ni¢nim vrstama. Oksidacija lipoproteina male gustine stimulisSe zapa-
ljenjski proces, a on pojacava adheziju i dotok monocita i uti¢e na sin-
tezu i oslobadanje brojnih proinflamatornih citokina ukljuc¢enih u dalji
tok procesa.

Jedan od razloga za razvoj arterijske hipertenzije je istovremena
aktivacija NAD(P)H oksidaza i 12/15-lipoksigenaze, jer rezultira pojaca-
nom proizvodnjom reaktivnih kiseoni¢nih vrsta. One podsti¢u proiz-
vodnju metaloproteinaza-2 matriksa, koje dovode do vaskularnog re-
modeliranja i do poja¢ane apoptoze sréanih misi¢nih ¢elija. Pojacana
apoptoza je povezana sa infarktom miokarda, kardiomiopatijama i raz-
vojem sréane insuficijencije.

Osetljivosti B-Celija endokrinog dela pankreasa na reaktivne kiseo-
ni¢ne vrste pogoduju prirodno niske koncentracije skupljaca slobod-
nih radikala u njima, kao i porast koncentracije proinflamatornih cito-
kina, glukoze i lipida koji indukuju smanjenje mase i funkcije p-Celija.
Hiperglikemija kod Secerne bolesti izaziva oStecenja tkiva neenzim-
skim glikozilovanjem intracelularnih i ekstracelularnih proteina, usled
c¢ega se smanjuje enzimska aktivnost, ostec¢uju nukleinske kiseline, re-
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meti prirodna razgradnja proteina i aktiviraju citotoksicni putevi. Ovi
procesi su i osnova patogeneze mnogih komplikacija Se¢erne bolesti.

S obzirom na to da inducibilna azot-oksid sintaza pokrec¢e pro-
cese koji podsti¢u apoptozu cerebralnih endotelnih Celija, a super-
oksid-anjon radikal, hipohlorna kiselina i vodonik-peroksid ostecuju
parenhim ishemi¢nog mozga i biomakromolekule (izazivaju peroksida-
ciju lipida, oksidaciju proteina i dezoksiribonukleinske kiseline), tokom
cerebralne ishemije i reperfuzije nastaju oste¢enja mozga.

Kljucne reci: oksidativni stres, ateroskleroza, hipertenzija, Secerna
bolest, sr¢ana insuficijencija, moZdani udar i reumatoidni artritis

Uvod / Introduction

Niske i umerene koncentracije slobodnih radikala imaju viSestruko
znacajne uloge u mnogim intracelularnim reakcijama, kao $to su normalan rast
¢elija, odrzavanje i promena polozaja i oblika ¢elija, pomoé tokom adaptacije i
oporavka ¢elija od oSteéenja izazvanih fizickim radom, u¢e$¢e u programiranoj
¢elijskoj smrti — apoptozi (Aikawa i sar., 2000), ¢éelijskom starenju, regulaciji
najrazli¢itijin signalnih puteva (Movat, 1985), podeSavanju snage kontrakcija
skeletnih misi¢a, sintezi esencijalnih bioloskih jedinjenja (Halliwell i Gutteridge,
1999), proizvodniji energije, indukciji migracije leukocita i stimulaciji antimikrobne
aktivnosti fagocitnih ¢elija tokom respiratornog praska (Gilmour i sar., 1993; Bozi¢
i sar., 2003a; 2003b; 2004).

Ravnoteza izmedu povoljnih i Stetnih efekata slobodnih radikala je
veoma znacajana sa gledista biologije zivljenja. Njihovo neprekidno uklanjanije je
neminovno, jer visoke koncentracije vode ka oksidativnom stresu. On obuhvata
oStecenja Celija i patoloSke promene koje prate neuravnotezenost oksidanasa
nad antioksidansima u organizmu (Adams i sar., 1983; Sies, 1991). Sve veéi broj
podataka ukazuje na to da hroni¢no i akutno povecanje koncentracije reaktivnih
kiseoni¢nih vrsta ima zna¢ajnu ulogu u patogenezi starenja i brojnih bolesti, kao
Sto su ateroskleroza, $e¢erna bolest, mozdani udar, reumatoidni artritis, sréana
slabost, arterijska hipertenzija i druga kardiovaskularna oboljenja. Uz to, veéina
kardiovaskularnih bolesti nastaje upravo kao komplikacija ateroskleroze (Sam-
path i sar., 2001).

Ateroskleroza /Atherosclerosis

Ateroskleroza je kompleksan hroni¢ni inflamatorni proces. U njenom
razvoju ucestvuju brojni faktori, kao $to su citokini i hiperholesterolemija. Medu-
tim, primarno mesto zauzimaju reaktivne kiseoni¢ne vrste (engl. Reactive oxigen
species, ROS), nastale u endotelnim ¢elijama arterijskih krvnih sudova, leukoci-
tima i makrofagima. Prema tzv. oksidativno modifikacionoj hipotezi, nativhe ¢es-
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tice lipoproteina male gustine (eng. Low Density Lipoproteins, LDL) nisu atero-
gene, ali to postaju oksidativnom modifikacijom, pod uticajem svih najvaznijih
celija arterijskog zida (Keaney, 2005). | minimalno oksidativnho modifikovani LDL
molekuli (MM-LDL), koji dolaze u subendotel, sadrze holesterol. Oksidacija LDL
indukuje inflamaciju, a ona stimuliSe adheziju i poja¢ani dotok monocita i utiCe na
sintezu i oslobadanje brojnih proinflamatornih citokina, kao $to su interleukin-14,
interleukin-6 i tumor nekroti¢ni faktor-c.

Pri ishrani bogatoj holesterolom, kada se velika koliCina holesterola i
njegovih estara hilomikronskim ostacima doprema do jetre, blokira se sinteza LDL
receptora na hepatocitima. Zato se LDL Cestice nagomilavaju u cirkulaciji. Znaca-
jan deo nezasi¢enih lanaca masnih kiselina holesterolskih estara i fosfolipida u
oksidisanomodifikovanim LDL oksiduje se u hidroperokside, izoprostane i kratko-
lanCane aldehide, koji imaju jake bioloske efekte. Cak i minimalno modifikovani
LDL stimuliSu proizvodnju monocitnog hemotaksi¢nog proteina-1. On olakSava
vezivanje monocita za endotel i njihovu migraciju u subendotelni prostor, u kome
MM-LDL stimuliSu generisanje monocitnog faktora stimulacije kolonija (M-CSF).
On podsti¢e proliferaciju i diferencijaciju monocita u makrofage (Singh, 2005).
Tokom oksidacije LDL-a ¢ak do 50% holesterola se konvertuje u 7-ketoholesterol i
druge oksisterole. Dalje, mnoge nezasi¢ene masne kiseline estara holesterola i
fosfolipida celijskih membrana se oksiduju u kompleksne smeSe produkata, a
apoB protein LDL Cestica se intenzivno fragmentuje, uz pojavu aldehidnih modi-
fikacija koje dovode do stvaranja malondildehida (MDA) i hidroksinonenala
(HNE).

Razvoju ateroskleroze pogoduju i proizvodi peroksidacije o-6 poli-
nezasi¢enih masnih kiselina (w-6 PUFA), hidroksialkenal i 4-hidroksinonenal. Oni
su izrazito toksicni jer izazivaju promene LDL molekula (Leonarduzzi i sar., 2005).
S obzirom na to da se, osim lipidnog, menja i proteinski deo LDL Cestica, LDL re-
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Slika 1. Shematski prikaz razvoja ateroskleroze
Figure 1. Schematic presentation of atherosclerosis development

77



Vet. glasnik 67 (1-2) 75 - 85 (2013) Tatjana Bozi¢ i sar.: Uticaj oksidativnog stresa na
razvoj bolesti

ceptori ih viSe ne mogu prepoznati, ve¢ ih fagocituju monociti diferentovani u zrele
makrofage. Dok razlazu oksidisane lipoproteine makrofagi se transformisu u tzv.
penusave Celije (Witzum i Steinberg, 1991). One se spajaju i povezuju sa leukoci-
tima, obrazujué¢i masne trakaste naslage. Kako se proces nastavlja, penusSave
celije pocinju da sekretuju faktore rasta koji izazivaju migraciju glatkomisi¢nih
Gelija (GMC) arterijskog zida u intimu (sl. 1). Proliferacija glatkomisi¢nih éelija, za-
jedno sa stalnim dotokom i nakupljanjem monocita i makrofaga, zamenjuje
masne trake vezivno-tkivnim strukturama (fibroznim lezijama) koje se isturaju u lu-
men arterije (sl. 1). Proces fibroze se nastavlja, a moze do¢i i do kalcifikacije tako
stvorenih ateroskleroti¢nih plo¢a. Ove formacije, pored mrtvih penusavih ¢elija u
kojima su akumulirani oksidovani LDL, mogu da sadrze i mrtve glatke miSi¢ne
celije (Singh, 2005).

Hipertenzija / Hypertension

Sistolna hipertenzija je faktor rizika za mnoge vaskularne bolesti,
uklju€ujuci aterosklerozu i mozdani udar (Chobanian, 2003). Molekularna osnova
ovog poremecaja je veoma sloZena, jer je visSe od 50 gena uklju¢eno u regulaciju
krvnog pritiska (Garbers, 1999). Pojacano istezanje zidova arterijskih krvnih su-
dova tokom arterijske hipertenzije i aktiviranje njinovih angiotenzinskih receptora
tipa 1 indukuju aktivaciju i promenu polozaja subjedinica (p47phox i rac1) multi-
enzimskog kompleksa NADPHoksidaze u endotelu i u glatkomisi¢nim celijama
arterijskih krvnih sudova (Wassmann, 2001). Oksidaza NAD(P)H se aktivira is-
tovremeno sa 12/15-lipoksigenazom, uz pojac¢anu proizvodnju ROS-a, §to sve za-
jedno dovodi do hipertenzije. Osim toga, NADPH oksidaza, koju aktivira angioten-
zin ll, glavni je izvor vaskularnog superoksidnog radikala (O, "), koji takode, kao
vrlo invazivan predstavnik ROS-a, izaziva zna¢ajna oSte¢enja. Na opisani nacin,
oksidativni stres predstavlja mehanizam koji uestvuje u patogenezi, ne samo
hipertenzije, nego i ateroskleroze (Zalba, 2001).

Sréana insuficijencija / Heart failure

Reaktivne kiseoni¢ne vrste mogu se oslobadati iz mitohondrija
misi¢nih ¢elija srca, iz neutrofilnih granulocita (zbog aktivnosti ksantin-oksidaze i
NAD (P)Hoksidaza), iz makrofaga, endotelnih ¢elija, glatkomisi¢nih celija arterij-
skih krvnih sudova, trombocita i drugih ¢éelija organizma. Hroniéno pojacano
stvaranje ROS-a je povezano sa hipertrofijom leve sréane komore i razvojem
sréane insuficijencije. Kontinuirano oslobadanje ROS-a, tokom sréane hipertro-
fije, najverovatnije ne poti¢e od NAD(P)H-oksidaza fagocitnih ¢elija, veé iz mito-
hondrija trombocita i ksantin-oksidaze. Aktivacija NAD(P)Hoksidaze, kao odgovor
na angiotenzin Il, norepinefrin (NOR) i tumor nekroti¢ni faktor-alfa (TNF-a), takode
doprinosi hipertrofiji miokarda. Osim toga, u remodeliranje insuficijentnog mio-
karda se ukljuCuju i fibroza, deponovanje kolagena i aktivacija matriks-metalo-
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proteinaza (MMP), a sve pod dejstvom reaktivnih kiseoni¢nih vrsta koje ih aktivi-
raju (Sorescu, 2002).

Reaktivne kiseoniCne vrste, sintetisane tokom ishemije i reperfuzije,
indukuju apoptozu sr¢anih misi¢nih ¢elija (Aikawa i sar., 2000). Ona je povezana
sa razvojem infarkta miokarda i sa kardiomiopatijama (Gottlieb, 1994; Olivetti,
1997), a pojacani gubitak sr€anih misi¢nih ¢elija apoptozom vodi u sréanu insufi-
cijenciju (Olivetti, 1997).

Seéerna bolest / Diabetes mellitus

Danas je sve jasnije da oksidativni stres zna€ajno uti¢e na razvoj
Secerne bolesti (lat. Diabetes mellitus). Prooksidativne promene koje se javljaju u
redoks sistemu tiol/disulfid, ukazuju da su mitohondrije skeletnih misi¢nih celija
glavno mesto pojacanog stvaranja ROS-a kod ove bolesti. Opisano stanje bi mo-
glo da se oznaci i kao mitohondrijski oksidativni stres. Ukoliko se ne primeni
odgovarajuéa terapija dolazi do masivnog troSenja skeletne muskulature (pod-
seca na sarkopeniju tokom starenja).

Glavne biohemijske karakteristike Secerne bolesti su hiperglikemija i
povecana koncentracija slobodnih masnih kiselina (eng. Free Fatty Acids, FFA) u
krvi. Velika koli¢ina metabolita, posebno FFA, razgraduje se i proizvodi se mnogo
viSe elektronskih donora (NADH i FADH) nego pod fizioloskim uslovima. Da bi se
zadovoljio pojacani dotok elektrona povecava se aktivnost respiratornog lanca.
Na kraju se sistem zasiti i dolazi do inhibicije elektronskog prenosa na nivou mito-
hondrijskog kompleksa Il (ubihinon — citochrom c reduktaza), sto je praceno in-
tenzivnim stvaranjem superoksid-anjon radikala (Nishikawa i sar., 2000).

Razvoju ove bolesti doprinose i vrlo niska aktivnost sakupljata ROS-a
u B-Celijama endokrinog dela pankreasa (Lenzen i sar., 1996). Hiperglikemija, po-
rast koncentracije proinflamatornih citokina i lipida imaju glikolipotoksi¢ni efekat
(Poitout i Robertson, 2008) i izazivaju smanjenje mase beta ¢elija, Sto takode po-
goduje razvoju Secerne bolesti. Hiperglikemija, nastala usled insulinske rezisten-
cije, aktivira metaloproteinaze matriksa koje razlazu kolagen. Ovaj efekat je
posebno izrazen u aterosklerotiénim ploGama, Sto direktno povezuje Seéernu
bolest i aterosklerozu (Kadoglou i sar., 2005).

Hiperglikemija moze da izazove oStecenja tkiva na nekoliko nacina.
Jedan je neenzimsko glikozilovanje intracelularnih i ekstracelularnih proteina.
Naime, glukoza ima reaktivne karbonilne grupe koje neenzimski reaguju sa ami-
nogrupama proteina, formirajuci reverzibilne proizvode (,karbonilni stres®). Zatim
se odigravaju reakcije, tokom kojih se preureduju molekuli i formiraju hemijski
srodne grupe, tzv. uznapredovali glikozilovani zavr$ni proizvodi (eng. advanced
glycation end products -AGEs). Oni ostaju ireverzibilno vezani za proteine (Bucala
i sar., 1992) i mogu da prouzrokuju promene kao $to su smanjenje enzimske aktiv-
nosti, oStecenje nukleinskih kiselina, unakrsno vezivanje i poremecaji u razla-
ganju proteina, kao i indukcija citotoksi¢nih puteva. Navedeni procesi su osnova
patogeneze mnogih komplikacija Se¢erne bolesti (Thornalley i sar., 1998).
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Mozdani udar / Stroke

Mozak je u metaboli¢kom smislu jedan od najaktivnijih organa, ali upr-
kos tome ima malu rezervu energenata (glikogena i glukoze) i kiseonika. Stoga,
njegov metabolizam potpuno zavisi od stalnog i pravovremenog snabdevanja
neophodnim hranljivim materijama i kiseonikom, putem krvi. Da bi se to omo-
gucilo, mozak ima dobro razvijenu mrezu krvnih sudova i veoma je osetljiv na
ishemiju/reperfuziju.

Reaktivne kiseoniCne vrste imaju znacajnu ulogu u patofiziologiji
mozdanog udara i drugih neuroloskih poremecaja (Chan, 1994). U cerebralnoj
ishemiji uCestvuju tri glavne klase prooksidativnih enzima: (1) azot(ll)-oksid sin-
taza; (2) ciklooksigenaza, ksantin-dehidrogenaza, ksantin-oksidaza i NAD(P)H-
oksidaza; i (3) mijeloperoksidaza i monoamino-oksidaza. Reaktivne kiseoni¢ne
vrste su ukljuCene u oSte¢enja mozga tokom cerebralne ishemije i reperfuzije.
Tako na primer, inducibilna azot(ll)-oksid sintaza podstiCe procese koji podsti¢u
cerebralne endotelne ¢elije na apoptozu (Xu i sar., 2000). Druga grupa enzima,
uklju€uju¢i ciklooksigenazu1 i visokoinducibilnu ciklooksigenazu2, omogucava
nastanak superoksid-anjon radikal, u razli¢itim tipovima ¢elija parenhima ishe-
mi¢nog mozga. Tre¢a grupa enzima podsti¢e stvaranje hipohlorne kiseline i H,O,,
kao glavnih oksidanasa u leukocitima i u ¢elijama mozdanog parenhima.

Poznato je da ROS ostec¢uju velike molekule jer izazivaju peroksida-
ciju lipida, oksidaciju proteina i DNK, §to sve doprinosi ishemi¢nim moZzdanim
oStec¢enjima i odumiranju neurona (Hall i Braugher, 1989; Chan, 1994; 1996). lako
kiseoni¢ni radikali mogu direktno da oStete neurone i druge ¢éelije mozga, postoje
eksperimentalni dokazi o njihovoj ulozi u redoks signalizaciji. Njoj su prvenstveno
izlozene mitohondrije, u kojima kiseoni¢ni radikali utiCu na oslobadanje cito-
hroma-c kojim se remeti respiratorni lanac, enzime za popravku DNK i tran-
skripcioni nuklearni faktor-xB, koji mogu da podstaknu neurone na apoptozu.
Smatra se da bi bolje razumevanje navedenih biohemijskih mehanizma signaliza-
cije u mitohondrijama, tokom oksidativnog stresa, moglo da se koristi kao tera-
peutska mogucnost kod mozdanog udara (Chan, 2001).

Reumatoidni artritis /| Rheumatoid arthritis

Reumatoidni artritis, kao hroniéni autoimunski proces, jo$ uvek je
nepoznatog porekla. Primarno napada zglobove i dovodi do njihove destrukcije.
Ovo sistemsko autoimuno oboljenje se karakteriSe hroni¢nim zapaljenjskim pro-
cesima, pracenim infiltracijom zglobova makrofagima i T-limfocitima. Znacajnu
ulogu u patogenezi reumatoidnog artritisa ima proizvodnja slobodnih radikala
(reaktivnih kiseoni¢nih i azotovih vrsta), na mestu inflamacije (Mapp i sar., 1995;
Valko, 2007). Migracija i aktivacija monocita i limfocita u hipoksi¢nu sinovijalnu
te¢nost, kod reumatoidnog artritisa, omogucéena je pojacanom ekspresijom od-
govaraju¢ih adhezivnih molekula (Mapp i sar., 1995).
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Ispitivanja sprovedena poslednjih godina ukazuju na to da u razvoju
reumatoidnog artritisa ucestvuje i populacija sinovijalnih fibroblasta, tipi¢na za
reumatoidni artritis. Naime, posle aktivacije, ove ¢éelije proizvode citokine, he-
mokine, matriks metaloproteaze, koji reaguju sa okolnim zapaljenjskim i endotel-
nim cCelijama, podstiCuéi razaranje zglobne hrskavice i kosti. Kao i u svakom
drugom inflamatornom procesu, oslobodeni citokini i hemokini privlace T-limfo-
cite, makrofage i neutrofilne granulocite (znacajne proizvodac¢e ROS-a) u reuma-
toidnu sinovijalnu te¢nost. Usled toga se pojacava aktivnost fibroblasta, osteokla-
sta i drugih proinflamatornih celija (Huber, 2006).

Zakljuéak / Conclusion

Imajuéi u vidu ulogu slobodnih kiseoni¢nih radikala u nastanku broj-
nih ostecenja koja doprinose razvoju mnogih bolesti, prooksidativni enzimi i an-
tioksidativne supstance su postali zna¢ajni objekti kliniCkih ispitivanja. Tako se, u
cilju ublaZzavanja prejakog oksidativhog stresa, praktikuje primena antioksidativ-
nih supstanci, koje se unose hranom (vitamina C i E, folne kiseline i sl.). Odgo-
varajuce doze vitamina C omogucavaju obnavljanje funkcije endotela pacijenata
obolelih od diabetes melitus-a. Medutim, u vecini drugih kliniCkih ispitivanja, efi-
kasnost primene vitaminskih dodataka (kombinacija vitamina E i C) kod kardio-
vaskularnih bolesti nije dala zadovoljavajuce rezultate. To ne znaéi da u patoge-
nezi vaskularnih bolesti ne uCestvuju reaktivne kiseoni¢ne vrste, ve¢ neuspeh vita-
minskih terapija navodi na zaklju¢ak da u buducnosti ispitivanja treba usmeriti
prema izvoru ROS-a, a ne prema njihovim sakupljaima. Iz tog razloga se sve viSe
paznje posvecuje inhibiciji enzima koji u€estvuju u proizvodniji slobodnih kiseo-
ni¢nih radikala. Tako se danas koriste SOD-mimetici, koji eliminiSu superoksid-
anjon radikal, a kod ishemicnih i vaskularnih oSte¢enja se primenjuju inhibitori
ksantin-oksidaza, alopurinol (Pacher., 2006), inhibitori NAD(P)H-oksidaze — anti-
hipertenzivne materije i sl. Trenutno dostupna antihipertenzivna sredstva, kao sto
su angiotenzin-konvertujuci enzim inhibitor (ACE-inhibitor) i blokator angiotenzin-
skih receptora, takode efikasno smanjuju aktivaciju NADPH-oksidaze. Sli¢no
tome, dokazano je da lekovi koji snizavaju koncentraciju LDL-holesterola (statini)
smanjuju aktivaciju NADPH-oksidaze. Sve ovo omogucava doktorima humane i
veterinarske medicine dodatne pristupe u le€enju kardiovaskularnih bolesti, a os-
novni cilj svih navedenih kliniCkih pristupa je smanjivanje oksidativhog stresa
(Landmesser., 2002).
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INFLUENCE OF OXIDATIVE STRESS ON DISEASE DEVELOPMENT

Tatjana Boiié,ldelka Stevanovi¢|, Suncica Borozan, S. Jovi¢, B. Dimitrijevic,

I. Ignjatovié

There is ever increasing data indicating the vmast contribution of oxidative
stress to the pathogenesis of numerous diseases (atherosclerosis, hypertension, heart fail-
ure, diabetes mellitus, stroke, rheumatoid arthritis, and others). Thus, in the pathogenesis
of atherosclerosis the primary role is held by reactive oxygen species that are synthetized
by endothelial cells of arterial blood vessels, leukocytes and macrophages. Furthermore,
native particles of lipoproteins of small density become atherogenic through oxidation
caused by reactive oxygen species. The oxidation of small-density lipoproteins stimulates
the inflammatory process, and it in turn steps up adhesion and the inflow of monocytes and
affects the synthesis and release of numerous proinflammatory cytokines involved in the
further course of the process.

One of the reasons for the development of arterial hypertension is the simulta-
neous activation of NAD(P)H oxidase and 12/15-lipoxygenase, since it results in the
stepped up production of reactive oxygen species. These stimulate the production of ma-
trix metalloproteinase 2, which lead to vascular remodelling and to increased apoptosis of
heart muscle cells. Stepped up apoptosis is linked with myocardial infarction, cardiomyo-
pathies and the development of heart failure.

The sensitivity of B-cells of the endocrine part of the pancreas to reactive oxy-
gen species favor the naturally low concentrations of the collectors of free radicals in them,
as well as an increase in the concentration of proinflammatory cytokines, glucosis and lip-
ids that induce a reduction in the mass and function of -cells. Hyperglycemia in diabetes
mellitus causes tissue damage through non-enzyme glycosylation of intracellular and ex-
tracellular proteins, which results in: reduced enzyme activity, damaged nucleic acid, dis-
rupted natural decomposition of proteins, and activation of cytotoxic pathways. These pro-
cesses are the basis of the pathogenesis of numerous complications of diabetes mellitus.

Since inducible nitrogen-oxide synthesis launches processes that stimulate
apoptosis of cerebral endothelial cells, and superoxide-anion radicals, hypochloric acid
and hydrogen peroxide damage the parenchyma of an ischemic brain and biomacromole-
cules (causing lipid peroxidation, oxidation of proteins and deoxyribonucleic acid), brain
damage occurs during cerebral ischemia and reperfusion.

Key words: oxidative stress, atherosclerosis, hypertension, Diabetes mellitus, heart failure,
stroke, rheumatoid arthritis.
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PYCCKUU

BJIIMAHUE OKUCJIUTENBbHOIO CTPECCA HA PA3BUTUE BOJIE3HU

TaTbsiHa Bomuq,lEnKa CteBaHOBMY l, CyHuuua Bopo3saH, C. MoBuuy,
B. AumuTtpueBuy, U. UrHaToBuy

Bcé 66nble AaHHbIX ykasbiBaeT Ha 6O0MblUON BKNah OKWUCIMTENbHOro
cTpecca naTtoreHesa YMCreHHbIX 601e3Hen (aTepocKieposy, rmnepTeH3nn, cepaeHHon
HeJOCTaTOYHOCTW, CaxapHON 60M1e3HW, anoneKCcn4eckomy yaapy, peBMaTonaHoMy ap-
TpuTy 1 Np.). Tak, B natoreHese atepockriepo3a nepBMyHOE MECTO 3aHNMAatOT pPeaKTuB-
Hble KNCMOPOAHbIE BUAbI, CUHTE3MPYIOLIME SHAOTENbHbIE KIETKN apTepranbHbIX KpoBe-
HOCHbIX COCYZ0B, NEMKOUUTbI 1 Makpodparu. MNpn 3ToM, HAaTUBHbIE YaCTULbI TMNONPOTEN-
HOB MaJieHbKOW ryCTOTbl CTAHOBSATCS aTepOreHHble, OKUCIIEHNEM, BbI3BaHHbIM PEaKTUB-
HbIMW KUCNOPOAHbIMM BrAamy. OKUCNIEHNE NIMMONPOTENHOB MasieHbKOMW ryCTOTbl CTUMY-
npyeT BOCNanuUTENbHbIN NMPOLECC, a OH yCunueBaeT afresnto U npUTOK MOHOLUTOB ”
B/IMSIET HA CMHTE3 U OCBOOOXKAEHWE YUCIEHHbIX MPOMHMIAMMATOPHbIX LUTOKWMHOB,
BKITIOYEHHbIX B AarbHelilee Te4eHne npouecca.

OpHa 13 Npu4nH 4na pasBuTua apTepuanbHOW rMnepTeH3uy - O4HOBPEMEH-
Hasa akTusauusa HAL(M)X okemaas n 12/15-nnunokeureHasa, Mo NponcTeKkaeT yCUneHHbIM
NPON3BOACTBOM PEaKTUBHBIX KUCNOPOoAHbIX BUAoB. OHM NpobyxAaloT NponsBoACTBO
MeTannonpoTenHasa - 2 MaTpuubl, NPMBOASLLME A0 COCYAUCTOrO pemMoaenvMpoBaHns n 4o
YCWUMEHHOro anonTto3a cepAeyHblX MbIWEYHbIX KNETOK U pasBuTnem cepaevHon Heno-
CTaTOYHOCTMW.

YyBCTBUTENBHOCTU (3-KNETOK 3HAOKPUHHOMN HYaCTU MOAXKENY AOYHOM XKernesbl
Ha peaKTUBHbIE KUCITOPOAHbIE BUAbl 6N1aronpuAaTCTBYIOT NPUPOAHO HU3KME KOHLEHTpa-
L1 cO0PLUMKOB CBOOOAHbBIX PAANKANOB B HUX, CAIOBHO M POCT KOHLEHTPaLMmn CO0PLUMKOB
CBOOOAHbIX PAANKANOB B HUX, CITOBHO M POCT KOHLEHTPaLMN NPOMHMIaMMaTOPHbIX Lin-
TOKMHOB, MIOKO3bl U NNNNAOB, UHAYLMPYIOWME YMEHbLUEHNE MacChbl U PYHKLUUK PB-Kne-
TOK. [Mnepravkemums y caxapHou 60/1e3Hu Bbi3biBAET NOBEPXKAEHNS TKAHEN HEIH3VMHBIM
FMIMKO3WNOBAHNEM WHTPALENoONSAPHbIX U 3KCTpauesiofnsapHbIX MPOTENHOB, BCreA-
CTBME Yero: yMeHbLIaeTCA 3H3MMHaA aKTUBHOCTb, NMOBPEXAAIOT HYKNENHOBbIE KUCTOTbI,
HapylaeTcsa NpupoaHoOe paclyenseHne npoTEeMHOB U aKTUBUPYIOTCS LMTOTOKCUYECKNE
nyTu. TN NPOLECChl U OCHOBA NaTereHe3a MHOrMX KOMMnKaumsa caxapHon 601e3Hu.

MpuHMMas BO BHMaHme Ha 37O, YTO MHAYLMOMMbHAS a30T-OKMUCb CUHTa3a
ABuraeT npoueccsl, nobyxaatowme anonto3 LepebdparnbHbiX SHAOTENbHbIX KNETOK, a
CYNepoKUCb-aHNOH paamnKar, rmnoxiopHas Kucnota u B 040po4-NepoK1Ch NOBPeXAatoT
napeHXnMy NWeMn4HecKoro Mo3sra 1 6loMakpoOMOIeK bl (BbI3bIBAOT NEPKUCIIEHNE NUMK-
0B, OKWUCMNEHVEe NPOTENHOB W AE30KCMPUOOHYKNIENHOBOW KUCMOTLI), B TeHeHue Lepe-
6panbHON nwemnn 1 penepdysun CTaHOBAT NOBPEXAEHNSA MO3ra.

Knto4eBble CrioBa: OKUCIUTENbHbIN CTpeccC, aTepoCKnepos, rmnepTeH3nd, caxapHas

60ne3Hb, cepAe4Has HeoCTaTO4HOCTb, anmnmnoneKcu4eckKnin yaap
N peBMaTonaHbIn apTpuT
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REZISTENCIJA SALMONELA NA ANTIBAKTERIJSKE
LEKOVE I MERE KONTROLE U ZIVINARSKOJ
PROIZVODNJI®
RESISTANCE TO ANTIMICROBIALS DRUGS AND CONTROL
MEASURES OF SALMONELLA SPP IN THE POULTRY INDUSTRY

Maja Velhner, Dubravka Potkonjak, Dragica Stojanovi¢, D. Mitevski,
I. Stojanov, Jelena Petrovié™

U radu je opisana prevalencija multiplo-rezistentnih salmonela od
kojih su najpatogenije za ljude Salmonella enteritidis PT4 i Salmonella
typhimurium DT104. U nekim zemljama saopStava se pojava novog
soja S. typhimurium, koji je oznacen kao monofazni 4(5),12:i. Istaknuto
Jje da namirnice animalnog porekla treba da budu bezbedne i bez rizika
od pojave rezistentnih bakterija na antimikrobne lekove. Za smanjenje
infekcija salmonelama neophodna je primena dobrog menadZmenta
na farmama i primena HACCP-a u fabrikama hrane za Zivotinje. U radu
Su opisane mere kontrole koje se primenjuju da bi se smanjila pojava
salmoneloze, primenom vakcinacije i terapije antimikrobnim lekovima.
Proizvodadi pili¢a u razvijenim zemljama su motivisani da participiraju
u programima mera za suzbijanje ili iskorenjivanje salmoneloze, zato
Sto je javnost informisana o rizicima koji su prisutni u lancu proizvodnje
hrane i njenoj bezbednosti. Pored toga, izvoz Zivine i proizvoda od
Zivine je bolji u regionima gde Salmonella enteritidis i Salmonella ty-
phimurium vise nisu dominantne na farmama za uzgoj Zivine.

Kljucne reci: salmonela, Zivinarstvo, rezistencija, vakcinacija, terapija

Uvod / Introduction

Mikroorganizmi su stekli mehanizme za rezistenciju pre primene anti-
mikrobnih preparata, medutim njihova upotreba uslovila je da se geneti¢ka kon-

* Rad primljen za $tampu 09. 03. 2012. godine

** Maja Velhner, nauéni savetnik, Dubravka Potkonjak, istraZiva¢ saradnik, Dragica Stojanovié,
viSi naucni saradnik, Naucni institut za veterinarstvo ,Novi Sad”, Novi Sad, Srbija; Darko
Mitevski, DVM MSci MAM Dipl ACPV, Poultry Health Services Airdrie, Alberta; Igor Stojanov,
naucni saradnik, Jelena Petrovi¢, naucni saradnik, Naucni institut za veterinarstvo ,Novi
Sad”, Novi Sad, Srbija
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strukcija bakterija menja, odnosno prilagodava novim uslovima. Svakodnevna
upotreba lekova samim tim doprinosi da se u prirodi odrze bakterije koje su spo-
sobne da prezive u prisustvu antibiotika u raznim ekoloskim niSama i da prenesu
mobilne genetiCke elemente na srodne vrste. U cilju kontrole i pra¢enja nacina
upotrebe antimikrobnih agenasa u poljoprivredi, potreban je redovan monitoring
na rezistenciju u laboratorijama humane i veterinarske medicine (Stojanov i sar.,
2005; 2006; Jelesic i sar., 2007). Institut za klinicke i laboratorijske standarde
(Clinical and Laboratory Standard Institute — CLSI) izdao je preporuku o standard-
nim laboratorijskim testovima koji se koriste za izvodenje antibiograma i utvrdi-
vanje minimalnih inhibitornih koncentracija (MIK) za ispitivane antibiotike i hemiot-
erapeutike. Takode, u mnogim zemljama su formirane referentne laboratorije koje
prate pojavu rezistencije bakterija na antibiotike i utvrduju rizike kojima je popula-
cija ljudi svakodnevno izlozena. Prema Programu mera publikovanom u Sluzbe-
nom glasniku broj 24/2011, i veterinarske laboratorije u nasoj zemlji treba da prate
i na godiSnjem nivou prijavljuju rezistenciju i vrednosti MIK antibiotika za salmo-
nele prema preporukama CLSI.

O vrstama, uzrocima, nacinima i kontroli Sirenja rezistentnih popula-
cija mikroorganizama u prirodi, publikuje se godisnje veoma velik broj naucnih ra-
dova. Gotovo svakodnevno se otkrivaju nove mutacije na genima odgovornim za
rezistenciju u zavisnosti od vrste bakterije i vrste antibiotika kojima su bakterije
izlozene. Rezistencija bakterija na stare lekove nastala u zivotnoj sredini kao
posledica dugogodisSnje primene antibiotika i dalje je aktuelna. Izu€avanje nas-
tanka rezistencije i nacina postanka novih genetiCkih varijacija kod bakterija,
omogucava da se utvrdi na koji nacin rezistentne bakterije uspevaju da opstanu u
sredini koju je Covek promenio upotrebom lekova.

U poljoprivrednoj proizvodnji veoma znacajno mesto zauzimaju bak-
terije iz familije Enterobacteriaceae, odnosno najcesce rodovi Salmonella i Esche-
richia. Osim S. Gallinarum i S. Pullorum, salmonele retko uzrokuju kliniCke pro-
bleme kod domacih Zivotinja. Infekcije ovim bakterijama su uglavnom latentne,
dok bakterije poput E. coli u zavisnosti od toga kojoj grupi pripadaju mogu da iza-
zovu oboljenja koja su pracena velikim brojem obolelih i uginulih Zivotinja, a
posledi¢no mogu nastati veliki gubici u stoCarstvu. Zahvaljuju¢i tome $to su infek-
cije salmonelama uglavnom skrivene, ljudi Sirom sveta su izlozeni permanentnoj
opasnosti od alimentarnih infekcija. Rod salmonela obuhvata oko 2500 vrsta koje
se seroloski razlikuju i gotovo sve su patogene za coveka. Zbog Siroke raspros-
tranjenosti ovih bakterija u prirodi tretman Zivotinja antimikrobnim lekovima je
uobicajen. Posledi¢no tome razvija se rezistencija na razliCite lekove, a rezistentni
fenotip bakterije prenose na potomstvo, $to moze da dovede do njihovog perzis-
tenog Sirenja. Prevalenca rezistentnih bakterija zavisi od oblasti stocarske proiz-
vodnje, od podneblja i kontinenta, a monitoring na rezistenciju je obavezan za sve
bakterije koje uzrokuju zoonoze, kao i za indikatorske komensalne bakterije (EC
2003/99).
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Klonalna i interkontinentalna rasprostranjenost salmonela /
Clonal and intercontinental spread of salmonella

Salmonele pokazuju tendenciju stvaranja klonova koja je potvrdena
genotipizacijom i rezistotipom. Poslednje decenije su obeleZile pojave alimentar-
nih toksikoinfekcija uzrokovanih Salmonellom enteritidis fagotip PT4 i multiplo
rezistentnom Salmonellom typhimuirum DT104. Salmonella enteritidis PT4 porek-
lom je iz jata konzumnih nosilja i prenosi se na ljude uglavnom preko jaja. Salmo-
nella Typhimurium DT104 (STDT104) je dokazana na farmi goveda i vrlo brzo je
izolovana i iz Zivine i svinja. | jedan i drugi serotip su vrlo patogeni za ljude, zahva-
ljuju¢i tvrdokornoj prevalenci u raznim ekoloSkim niSama. Za STDT104 se smatra
da perzistira ne samo zahvaljujuéi upotrebi antibiotika u stoCarskoj proizvodnji
nego i zahvaljujuci Cesto nekontrolisanoj upotrebi lekova u humanoj medicni. U
razvijene zemlje se multiplo rezistentne salmonele (MTR) ,uvoze” uglavhom po-
sle putovanja u Aziju i zemlje Mediterana, tako da su turisti najéesc¢i vektor za mul-
tiplorezistentne sojeve. EpidemioloSke veze kojima bi objasnili klonalni diverzitet
je teSko naci i stoga nema u literaturi nedvosmislenih dokaza da su klonalno ras-
prostranjene bakterije potekle isklju€ivo izdomadih zivotinja ili da su se prenele sa
ljudi na farmske zivotinje (Davis i sar., 1999). U Irskoj je ustanovljena klonalna ek-
spanzija Salmonella enteritidis PT1 koja je ispoljila poveéanu rezistencju na
nalidiksinsku kiselinu (MIK >128 ug/mL) sa jedinstvenom tackastom mutacijom
na gyrA i to Asp 87 — Tyr (aspartatne kiseline na kodonu 87 u tirozin), Kilmartin i
sar 2005. Medutim i drugi serotipovi salmonela pokazali su tendenciju klonalne
ekspanzije manje viSe vezane za pojedine regione, a rede su prisutni kao in-
terkontinentalno rasireni. Salmonella virchow rezistentna na nalidiksinsku kiselinu
i sa jednom jedinom tackastom mutacijom na gyrA genu (Asp 87 — Tyr), godi-
nama se izoluje kod Zivine i ljudi u Izraelu (Solnik-Isaac i sar., 2007). U Madarskoj
je ustanovljena klonalna ekspanzija vrste Salmonella Infantis, multiplo rezistentne
na nalidiksinsku kiselinu, streptomicin, sulfonamide i tetraciklin. Klonalna raSire-
nost sojeva je potvrdena genotipizacijom, odnosno metodom elektroforeze u
pulsnom polju (PFGE, pulsed field gel electrophoresis), na osnovu plazmidskog
profila i detekcije integrona (855 bp), (Nogrady i sar 2007). Molekularna tipizacija
S. enteritidis izolovane iz hrane i stolice ljudi (iz kolekcije izolata Instituta za javno
zdravlje Vojvodine) kao i pili¢a (iz kolekcije izolata Nau¢nog instituta za veterinar-
stvo Novi Sad), metodom RAPD, pokazala je da se genotipski visoko srodne sal-
monele mogu naci kod ljudi i namirnica kao i kod zivine. Utvrdivanje rezistencije
na antibiotike i hemioterapeutike u navedenom istrazivanju, pokazalo je da od 60
nasumice odabranih izolata samo 3 imaju multiplorezistentni fenotip. Jedan izolat
iz pilica pokazao je rezistenciju na ampicilin (AMP), cefalotin (CFT), tetraciklin
(TET) i nalidiksinsku kiselinu (NAL). Druga dva izolata iz stolice obolelih ljudi bila
su rezistentna na tetraciklin, ampicilin i kombinaciju trimetoprim-sulfametoksazo-
la (Kozoderovi¢isar., 2011). U naSoj zemlji, medu izolatima S. infantis koji su rezis-
tentni na nalidiksinsku kiselinu (MIK 1024 i >1024 pug/mL (2010. i 2011. godina),
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vrednosti MIK na ciprofloksacin pokazuju porast, ali rezistenciju na fluorohinolone
(MIK>4 ug/ml) jo$ uvek nismo utvrdili. Trenutno u zemljama Evropske unije do-
minira salmonela pod seroloSkom oznakom 4 (5),12:i:- koja je monofazna i slicna
serotipu S. typhimurium od koje je najverovatnije potekla, ali kod koje ne moze da
se identifikuje fazni antigen 2. Ima viSe fagotipova monofaznog varijeteta serotipa
S. typhimurium i nije ga lako dijagnostikovati. | pored toga u veéim referentnim
laboratorijama u razvijenim evropskim drzavama utvrdeni su razni fagotipovi (DT
120, DT 193) monofaznih salmonela koje su nasle put do ljudi i najverovatnije
poti¢u od svinja (Echeita i sar., 1999; Hauser i sar., 2010; Hopkins i sar., 2010
http://www.eurosurveillance.org/). SeroloSkom tipizacijom i PCR tehnikom je us-
tanovljeno da se kod monofaznih sojeva identifikovanih kao 4(5),12:i:- ne moze
PCR-om detektovati H1 antigeni kompleks (Echeita i sar., 1999; Hopkins i sar.,
http://www.eurosurveillance.org/). Pretpostavka je da je na f/jB ili susednim geni-
ma doslo do tackastih mutacija ili delecija. Ukoliko se fazni antigen 2 ne detektuje
serolo$ki, ali se detektuje PCR-om, smatra se da je do mutacija na f/jB doslo mimo
mesta vezivanja prajmera za H:1,2. Posto je identifikacija serotipa 4 (5),12:i:-
Cesto otezana, suspektni izolati se Salju u referentne laboratorije koje su bolje
opremljene. U pojedinim zemljama se monofazni sojevi salmonela pojavljuju sa
razliCitim tipom rezistencije. U EU je najceS¢i antimikrobni profil za serotip
4(5),12:i:-, rezistencija na ampicilin, streptomicin, sulfonamide i tetracikline, dok
se na Tajlanduiu épaniji, dodatno javlja rezistencija na gentamicin, kombinaciju
trimetoprim-sulfametoksazola i/ili hloramfenikol. 1zolati multiplo rezistentih mono-
faznih ,,S. typhimurium like* salmonela nemaju integron klase 1, a geni za rezisten-
ciju su locirani na hromozomu. Izuzetak su izolati iz épanije koji na plazmidu imaju
integron sa genskim kasetama za streptomicin, sulfonamide i tetracikline. Meto-
dom PFGE izolata sa fenotipom 4(5),12:i:-, dokazano je da poti¢u od S. ty-
phimurium i to u viSe klonskih varijeteta nastalih nezavisno jedni od drugih. U
prilog tome govori njihova geografska zastupljenost i genotipsko-fenotipska oso-
benost kao i diverzitet (Hopkins i sar http://www.eurosurveillance.org/).

Kontrola salmonela u Zivinarstvu i pra¢enje rezistencije na antibiotike /
Salmonella control in the poultry industry and antimicrobial resistance

U Zivinarskoj proizvodnji salmonele predstavljaju veliki problem, prve-
nstveno zbog moguénosti infekcije ljudi. Jednom kontaminirana farma tesko
moze da se sanira, $to je takode povezano sa troSkovima za dezinfekciju i do-
datno, veée angazovanje radne snage. Salmonele se lako i brzo prenose unutar
populacije zivotinja na farmi. U industrijskom zZivinarstvu u nasem regionu ¢esto u
praksi, prilikom nalaza salmonela, primenjuju se antimikrobni lekovi i posle toga
vr$i kontrola nakon izvrSene terapije. Ukoliko je uzorkovanje izvrSio farmer i
nadena je salmonela vr$i se ponovna kontrola od strane veterinarske inspekcije.
Medutim ukoliko je nalaz na salmonele pozitivan posle uzorkovanja od strane
ovlas¢enog veterinarskog inspektora rezultat se smatra zvaniénim. Stav autora
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ovog rada je da pozitivan nalaz ne treba osporavati. Primenom antibiotika u
stoCarstvu potencira se Sansa za razvoj multiple rezistencije bakterija na antimik-
robne lekove. Rezistencija kod salmonela moze da dovede do komplikacija u
le¢enju obolelih ljudi, posebno starih osoba, imunokompromitovanih bolesnika ili
dece. Saniranje infekcija uzrokovanih salmonelama i minimiziranje njenog op-
stanaka u lancu proizvodnje hrane je vazan zadatak cele zajednice, a u stocarskoj
proizvodniji jedan je od glavnih ciljeva (Velhner i sar., 2005b; Stojanov i sar., 2007).
Infekcije pilicéa uzrokovane salmonelama se mogu smanijiti primenom stamping
out metode, i primenom adekvatnog menadzmenta, ¢ak i bez upotrebe antibio-
tika, vakcina i probiotika. Ipak, navedeni pristup je bio uspeSan samo u malom
broju zemalja, odnosno uglavnom u skandinavskim zemljama i Danskoj (Bis-
gaard, 1992), i to iskljuivo zbog primene stamping out metode. U kontroli salmo-
nela u sto€arskoj proizvodnji putem dobrog menadzmenta primenjuje se pirami-
dalni program. Prvo se saniraju farme koje sluze za odgoj reproduktivnog materi-
jala na kojima su izolovane salmonele i sva inficirana jata moraju se poslati na
klanje iz nuzde. Potrebno je vise godina ucestalih kontrola, da bi se postigao cilj,
kojim su sva jata za reprodukciju slobodna od salmonela. Prema regulativi EU (EC
1003/2003) za svih 5 naujCestalijih serotipova, trenutno S. enteritidis, S. typhi-
murium, S. hadar, S. virchow i S. infantis, prevalencija ne sme biti ve¢a od 1%.
Medutim, potrebno je da se i drugi serotipovi registruju, prijave i da se prati nji-
hova zastupljenost u celokupnoj zivinarskoj proizvodnji (EC 2160/2003). Pa-
ralelno sa programom sanacije jata koje sluzi za reprodukciju, sanira se problem i
u inkubatorskim stanicama i zaosStrava kontrola sto¢ne hrane. Tek na kraju pro-
gramskog rada na viSe nivoa, dolaze na red farme za uzgoj tovnhog materijala i za
odgoj konzumnih nosilja. U razvijenim zemljama su Programi kontrole salmonela
bili subvencionisani od strane drzave samo nekoliko godina. Posle toga, ceo fi-
nansijski teret kontrole i sanacije, snosili su proizvodaci. Motivacija za uspesniju i
bezbedniju proizvodnju je potekla od viSe cene gotovih proizvoda, vec¢e Sanse za
izvoz, bolje reklame i bila je svakako vezana i za smanjenje troSkova sanacije.
Veca svest potroSaca o kvalitetu namirnica uticala je na to da se permanentno pri-
menjuje program eradikacije salmonela u zivinarstvu razvijenih zemalja. Etiketa
»Salmonela free” (proizvod slobodan od salmonela) postala je stvar prestiza i je-
dan od bitnih ciljeva u razvijenim sto¢arskim zemljama (Bisgaard 1992).

Vakcinacija i dijagnostika / Vaccination and diagnostic

Vakcinacija protiv salmonela se sprovodi primenom atenuiranih i inak-
tivisanih vakcina ili kombinacijom jednih i drugih. Nezavisno od izbora modela
vakcinacije, uspeh je delimi¢an, jer iako je nalaz salmonela u parenhimatoznim or-
ganima maniji, salmonele se ne eliminiSu u potpunosti. Seroloski testovi (poput
ELISA testa) mogu se koristiti kao dopuna dijagnostici salmonela. Naime, infek-
cija se teze otkriva ukoliko su jata vakcinisana. Ipak, nasa iskustva u dijagnostici
salmonela govore u prilog bakterioloSkoj kontroli, a seroloska testiranja treba da
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budu po slobodnom izboru. Nismo imali uspeha u ranoj detekciji antitela na sal-
monele kod mladih jata koja su bila pred pronosenjem, ali smo, sa druge strane, u
jatima kokosi nosilja koja su prosla Spic proizvodnje, seroloSkim kontrolama mo-
gli da utvrdimo nivo infekcije u jatima (Velhner i sar., 2004; Potkonjak i sar., 2007;
Potkonjak i sar., 2009). Nase misljenje je da bakterioloSke analize imaju nedvos-
mislenu prednost zato $to izolati salmonela mogu da se ispitaju na prisustva
rezistencije na antibiotike, a takode je moguca i tipizacija radi epidemioloskih ispi-
tivanja (Velhner i sar., 2005a; Potkonjak i sar., 2010). Salmonele iz Zivinarskih farmi
i pilica se u sustini lako izoluju na kvalitetnim bakterioloSkim podlogama ako je
uzorak pravilno inokulisan. BakterioloSke analize nisu skupe, ako se ima u vidu da
se u laboratoriju moze dostaviti zbirni uzorak i da bris sa povrsina i opreme ili na-
zuvaka, ukoliko je pozitivan, predstavlja siguran pokazatelj o prisustvu salmonela
u jatima pilica. S obzirom na invazivnost salmonela (Velhner i sar., 2005) i na
¢injenicu da ih je zapravo tesko eliminisati sa kontaminiranih farmi, bakterioloska
kontrola je neizostavna i treba da se sprovodi barem prema zahtevima vazeceg
zakona (Sluzbeni glasnik RS, br. 91/05i 30/10) i prema programu mera (Sluzbeni
glasnik RS 21/12).

Antimikrobna terapija / Antimicrobial therapy

Primena antimikrobnih lekova u zivinarskoj proizvodnji se moze sma-
trati samo privremenom merom, naro€ito kada su u pitanju roditeljska jata pilica i
eksploatacija roditeljskih pilica. Antibiotici ¢e samo privremeno eliminisati salmo-
nele iz intestinalnog trakta. Kao posledica njenog naknadnog izlu€ivanja salmo-
nele ¢e se i dalje uspesno diseminirati u lancu primarne proizvodnje i naéi put do
trpeze. Za sada se ipak mora primenjivati tretman antibioticima kako bi se smaniji-
lo izlu€ivanje salmonela i izbegli veliki gubici koje bi Zivinarstvu nanela primena
stamping out metode. Prelazni period koji nam je dat od strane zakonodavca
treba da se upotrebi tako da se Zivinarska industrija osavremeni, uz primenu me-
tode dobre prakse menadzmenta i HACCP sistema u fabrikama sto¢ne hrane. Do-
bar menadzment podrazumeva da su farme i svi prilazni putevi pod intenzivhom
kontrolom od strane farmera, da je pranje ruku i presvlacenje radnika obavezno, a
farma pripremljena za useljenje pilica tek posle intenzivnog ¢iS¢enja, pranja i
suSenja, a dezinfikovana najsavremenijim tehnikama i dezinficijensima. Ukoliko
se u zivinarskoj industriji u Srbiji ne bude sprovodila strikina kontrola ulaska i
izlaska radnika, vozila i opreme i ne bude sprovodio program kontrole glodara,
teSko je predvideti teSkoce i finansijski krah koji Ceka ovu granu stocarske proiz-
vodnje. Primena antibiotika u poslednjoj treéini tova pili¢a je veoma rizi€na i treba
da se izbegava. Savezna administracija za lekove i lekovita sredstva u SAD (FDA)
je u septembru 2005. godine zabranila upotrebu preparata Baytril (enrofloksacin)
u zivinarskoj industriji u SAD. Lek se i dalje preporucuje za leCnje pasa, macaka i
goveda. Enrofloksacin je u SAD zabranjen za tretman Zivine zbog rizika od nas-
tanka rezistencije Campylobacter vrsta na hinolone. Kompanija Bayer koja proiz-
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vodi Baytril je vodila viSegodi$nji spor sa ciliem da lek ostane na trzistu i za tret-
man pilica, ali je on ipak zabranjen. U SAD za leCenje respiratornih infekcija i
problema uzrokovanih vrstom E. coli od 2005. godine moraju da se koriste drugi
lekovi. Rezistentne salmonele predstavljaju dodatni rizik za ljude. Posto je terapija
antimikrobnim lekovima samo privremeno reSenje, dobar menadzment ¢e uvek
predstavljati najbolji metod za prevenciju svih infektivnih agenasa, koji mogu
Stetno uticati na proizvodne rezultate u stoCarstvu. Prema iznetom, antibiotici
takode predstavljaju hazard, a u najboljem slu¢aju samo priviemenu meru, kojom
se ne mogu resiti problemi u primarnoj proizvodniji. Za sada u Republici Srbiji po-
datke o jatima zivine inficirane salmonelama treba koristiti za planiranje preventiv-
nih mera, a kontrolu na farmi vrsiti po vaze¢em zakonu (Sluzbeni glasnik RS, br.
7/10 i 76/10). Visestruka korist za farmere i celokupnu zajednicu ostvarila bi se
angazovanjem epizootiologa i veterinarskih inspektora u otkrivanju izvora infek-
cije i puteva njenog Sirenja na druge lokacije.

Da li je eradikacija salmonela moguéa? / Is eradication of salmonella possible?

Potpuna eradikacija salmonela prema nasem mi$ljenju nije moguca.
Ekspanzija S. Enteritidis i S. typhimuirum uzrokovala je u Evropi najveéi broj
sluCajeva salmoneloze kod ljudi poCetkom devedesetih godina proslog veka
(77,1%). | dalje su u vrhu broja epidemija u EU, §to je dovelo do zao$travanja za-
konskih propisa u pogledu SE i ST u razvijenim zemljama Evropske unije i Sire
(Forshell i Wierup, 2006; Council Directive 92/117/EEC). U zemljama u kojima S.
Enteritidis i S. typhimuirum nisu viSe u vrhu liste najéesc¢ih serotipova, javljaju se
drugi serotipovi koji takode uzrokuju tvrdokorne infekcije kod pili¢a koje je teSko
sanirati. Najupecatljiviji primeri su ekspanzija Salmonella java u Holandiji pocet-
kom 2000. godine i takode u Nemackoj i Luksemburgu. Od ukupnog broja izolata
u oblasti zivinarstva u Holandliji S. java je izolovana u odnosu na druge serotipove
¢ak 61% u 2002. godini. Salmonella java je multirezistentna i to na trimetoprim, ka-
namicin, neomicin i nalidiksinsku kiselinu. Takode, S. java pokazuje pove¢anu
rezistenciju na flumekvin, a MIK za ciprofloksacin je povec¢ana i iznosi 1 ug/mL
(van Pelt i sar., 2003).
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ENGLISH

RESISTANCE TO ANTIMICROBIALS DRUGS AND CONTROL MEASURES OF
SALMONELLA SPP IN THE POULTRY INDUSTRY

Maja Velhner, Dubravka Potkonjak, Dragica Stojanovi¢, D. Mitevski, I. Stojanov,
Jelena Petrovi¢

The worldwide prevalence of multiple resistant Salmonella spp is described.
Clonally distributed Salmonella Enteritidis PT4 and Salmonella Typhimurium DT104 are
among the most pathogenic strains for humans. Recently there have been reports on the
prevalence of ST “like” monophasic 4(5),12:i strains in some countries. Vaccination strat-
egy and antimicorbial agent therapy is also briefly discussed. Products of animal origin
must be safe and without the risk of antimicrobial resistance. Subsequently, the good man-
agement practice at farm level and HACCP in feed factories are required to cope with sal-
monella infections. Poultry producers in developed countries have been motivated to par-
ticipate in salmonella control programs, because of public awareness on safe food and
risks in the food chain. Export of poultry and poultry products is more successful in the re-
gions where Salmonella Enteritidis and Salmonella Typhimurium have been eradicated.

Key words: salmonella, poultry, resistance, vaccination, therapy

PYCCKUU

CONPOTUBJIEHUE CAJIbMOHEJ1 HA AHTUBAKTEPUAJIbHbLIE JIEKAPCTBA U
MEPbI KOHTPOJI1 B NTULEBOAYECKOM NMPOU3BOACTBE

Mas BenxHep, [ly6paBka MoTkoHsAK, Aparuya CtosiHoBuy, [1. MuteBcku,
Urop CtosiHoB, EneHa MNMeTpoBuy

B paboTe onucaHa npeBaneHTHOCTb MybTUMIO-COMPOTUBISEMbIX CaNlbMO-
Hesn U3 KOTOpbIX caMble NaToreHHble Ans noaen Salmonella Enteritis PT4 w Salmonella
Typhimurium DT104 0603Ha4YeHHbI Kak MOHOa30BbIv 4(5), 12:i. BblgBUHYTO, YTO NnLLe-
Bbl€ MPOAYKTbI aHNMAabHOr0 NPOUCXOXAEHMSA [OIKHBI 6bITb 6€e30nacHble 1 6e3 pucka ot
SBIEHMSA COMPOTMBIAEMbIX 6aKTEePMI HA aHTUMUKPOOHbIE NnekapcTsea. s yMmeHbLeHns
VH(EKLMIA canbMOHeNniamMmm Heo6xoAMMO NPYMEHEHNE XOPOLLEro MeHaaKMeHTa Ha cep-
mMax u npumeHeHne HACCP-a B 3Bogax kopma. B paboTe onvcaHbl Mepbl KOHTPOSS, Npu-
MeHsieMble, YTOObl YMEHbLUUIIOCH SIBfIEHME CaNlbMOHENNE3a, NPUMEHEHNEM BaKLMHaLMA
1 Tepanum aHTUMMKPOOHbIMU NekapcTeamu. [ponssoanTenmn UbINAAT B pasBbIThbIX CTPa-
Hax MOTMBMPOBaHbI (HacTUYHO) AEHEXHO y4acTBOBaTb B Mporpammax Mep A8 npeoso-
NEHUSA U UCKOPEHEHUs carbMOHennésa, noToMy, 4To 06eLeCcTBEHHOCTb UH(OPMM-
poBaHa 0 puckax, NPUCYTCTBYIOLLME B Lieny NPOM3BOACTBa NULLm 1 eé 6e3onacHocTu. [MNpu
3TOM, BbIBO3 AOMALLHEN MTULbI U MPOAYKTOB U3 AOMALLUHEN NTULpbI NYYLWNA B pernoHax,
rae Salmonella Enteritis v Salmonella Typhimurium 66nblue He JOMWHaHTHbIE Ha hbepmax
AN pasBefeHns JomallHen nTuubl.

KntodeBble croBa: carlbMoHenna, NTULEeBOACTBO, CONPOTUBIIEHNE, BaKLMHaLUMS,
Tepanus
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PRILOG SAGLEDAVANJU POTENCIJALA PRIRODNIH
RESURSA SJENICKO - PESTERSKE VISORAVNI ZA
ORGANIZOVANJE ORGANSKE OVCARSKE PROIZVODNJE’
CONTRIBUTION TO REVIEWING POTENTIALS OF NATURAL
RESOURCES OF THE SJENICA-PESTER PLATEAU FOR ORGANIZING
ORGANIC SHEEP PRODUCTION

Mila Savié, S. Vuckovié, S. Jovanovi¢™*

U radu su prikazani rezultati ispitivanja mogucénosti za organi-
zovanje i razvoj organske proizvodnje u ovCarstvu, na podrucju Sje-
ni¢ko-pesterske visoravni. Rezultati ispitivanja prinosa, sastava flore i
hemijskog sastava, kao i nivo Stetnih materija pokazuju da postoje
uslovi za razvoj organske proizvodnje, narocito organskog jagnje¢eg
mesa. Na osnovu poznatih osobina sjeni¢ko-pesterski soj pramenke
predstavlja najpogodniji soj za organizovanje ovcarske organske proiz-
vodnje. Organska ovCarska proizvodnja moZe umnogome da dopri-
nese ruralnom razvoju i promociji ovog podrucja.

Kljucne reci: organska proizvodnja, ovcarstvo, biljni resursi,
ruralni razvoj

Uvod / Introduction

Intenzifikacija poljoprivredne proizvodnje, kako ratarske tako i stocar-
ske, donela je mnogo koristi ljudskoj zajednici, medutim, uo€eni su negativni
efekti ove proizvodnje. Osnovni negativni efekti koji prate konvencionalnu, inten-
zivnu poljoprivrednu proizvodnju ogledaju se u eroziji zemljista i smanjenju bio-
diverziteta, animalnim proizvodima koji se dobijaju od Zivotinja koje se gaje u
uslovima hroni¢nog stresa, prisustvu rezidua antibiotika i hemijskih proizvoda za
zastitu bilja.

*

Rad primljen za Stampu 27. 03. 2012. godine

** Dr sc. med. vet. Mila Savié, redovni profesor, Fakultet veterinarske medicine, Univerzitet u
Beogradu; dr sc. Savo Vuckovi€, redovni profesor, Poljoprivredni fakultet, Univerzitet u Beo-
gradu; dr sc. med. vet. Slobodan Jovanovié¢, redovni profesor, Fakultet veterinarske medi-
cine, Univerzitet u Beogradu
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Nasuprot intenzivnoj proizvodnji, organska proizvodnja se oslanja na
poluintenzivne sisteme proizvodnje, rotaciju kultura, prirodne biljne resurse, is-
pasu i koriS¢enje sklonista za Zivotinje u slu€aju nepogoda. Ovakva proizvodnja je
u osnovi agroekolo$ka. Osnovna ideja uvodenja organskih sistema proizvodnje je
prilagodavanje proizvodnje prirodnim uslovima, §to omogucava oporavak sta-
nista, biodinamicku poljoprivredu i samoodrzivo sto€arstvo. Ovakva proizvodnja
zahteva vecCe angazovanje radne snage za 10% — 15%, Sto unekoliko povecava
trosSkove, ali u isto vreme, obezbeduje i vecu zaposlenost na selu, umanjujuci de-
populacione efekte intenzifikacije u poljoprivredi i doprinosi razvoju ruralnih sre-
dina.

Prema definiciji koju je dala FAO organizacija organska poljoprivreda
podrazumeva ,proces odrzivog razvoja ruralne sredine u skladu sa raspolozivim
resursima, tradicijom, biodegradabilnim potencijalom stanista i predstavlja zao-
kruzenu i celovitu farmsku proizvodnju, ratarsku i sto¢arsku, ¢ime je obuhvaéeno
oCuvanje i obnova prirodnih resursa kao i povratak tradicionalnim vrednostima i
znanjima”. Drugim re€ima, organska poljoprivreda podrazumeva izbegavanije i
restrikciju upotrebe mineralnih dubriva, herbicida i uopste pesticida, kao i hemot-
erapeutika u cilju smanjenja njihove koncentracije u biljnim i animalnim proizvo-
dima (Hoste, 2011). Da bi se uz redukovanu primenu hemizacije i povecanje
radne snage oCuvala ekonomska dobit, neophodno je da se pazljivo koriste pri-
rodni resursi, narocCito pasnjaci i livade, da se racionalno iskoriS¢avaju animalni
genetiCki resursi i promoviSu tradicionalni proizvodi karakteristiCni za region.

Organska proizvodnija i strategija odrzivog razvoja ruralnih oblasti u Srbiji /
Organic production and strategy for sustainable development of rural areas in Serbia

Najvazniji dokument koji se odnosi na ruralni razvoj za period 2007-
2013. godine u EU je Uredba ECbr. 1698/2005. Ovom uredbom se politika rural-
nog razvoja fokusira na pobolj$anje konkurentnosti poljoprivrednog sektora, una-
predenje zivotne sredine i ambijenta, pobolj$anje kvaliteta Zivota u ruralnim oblas-
tima i podsticanje raznovrsnosti u ruralnim ekonomijama. Ruralne oblasti pokri-
vaju 85% ukupne teritorije Srbije. Ove oblasti obuhvataju uglavnom planinske re-
gione, koji se karakteriSu sa malom gustinom naseljenosti (ispod 150 stanovnika
po km?), negativnim demografskim promenama, nedovoljno razvijenom infra-
strukturom. Ekstenzivna i meSovita poljoprivreda sa niskom produktivno$cu,
malim trznim vi§kovima, nizak stepen diverzifikacije su dominantne u vecini rural-
nih oblasti.

U ruralnim oblastima je koncentrisana vecina prirodnih resursa sa bo-
gatim ekosistemima i bogatim biodiverzitetom. Organizovanje ovCarske proiz-
vodnje na organskim prinicipima u mnogome moze doprineti racionalnom ko-
riS¢enju prirodnih resursa, kao i dopunjavanju strategije odrzivog razvoja lokalnih
ruralnih zajednica (Savi¢ i sar., 2007).
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Vedi broj studija ukazuje na razlike u kvalitetu jagnje¢eg mesa iz or-
ganske i konvencionalne proizvodnje. To bitno uti¢e na ve¢u potraznju za mesom
iz organske proizvodnje, ¢ini ga konkurentnim proizvodom na medunarodnom
trzistu i direkno doprinosi razvoju i promociji regiona (Angood i sar., 2008; Leifert i
sar., 2007). S obzirom na to, zapocCeta su ispitivanja prirodnih resursa Sjenicko-
pesterske visoravni sa ciliem da se ispita moguénost za organizovanje organske
proizvodnje u ovCarstvu. Ispitivanjima su obuhvacene geografske i klimatske
karakteristike regiona, moguénost koriS¢enja hraniva iz zaokruzene proizvodnije,
kao i izbor rase ovaca za organsku proizvodnju.

Geografske i klimatske karakteristike Sjeni¢ko-pesterske visoravni /
Geographic and climatic characteristics of the Sjenica-Pester plateau

Sjeni¢ko-pesterska visoravan je prostrana zaravan u jugozapadnoj
Srbiji, u centralnom podrucju Starog Vlaha. Njene granice sa zapadne strane su
na uscu reke Kladnice u Uvac, dalje se pruza dolinom reke ValjuSnice, pa preko
Velike Ravni, Visokog Brda i Suhobora (1453 m) izlazi na Krst (1253 m), odakle se
spusta na Karaulu i silazi u reku Uvac. Tu napusta Uvac, pa preko grebena Ozren
planine izbija do Jelenka (1617 m) na Giljevi, odakle produzava na jug do izvoriSta
reke Crnce, pa preko GodusSe izlazi na Dobru Vodu (1394 m) gde se zavrSava.

Klima je znatno oStrija, a u nekim elementima i ekstremnija od klime
drugih podrucja Srbije, sli¢nih nadmorskih visina. Zime su po pravilu ostre, duge i
sa velikim sneznim pokrivatem, mada se povremeno javljaju i golomrazice sa
veoma niskim temperaturama, koje mogu da uti¢u nepovoljno na gajene biljke,
pa i trave, narocito sejanih travnjaka u mladim fazama razvi¢a, na njihovo pre-
zimljavanje i proizvodnost. Pored temperature, jedan od bitnih faktora klime Ciji se
uticaj odrazava na vegetaciju, jeste koli¢ina padavina i njen raspored tokom go-
dine, kao i relativna vlaznost vazduha. Koli¢ine padavina (viSegodiSnji prosek
727 mm) znatno variraju po godinama, sa tendencijom opadanja. Ovakvi klimat-
ski uslovi oteZzavaju, a u nekim godinama i ugrozavaju biljnu proizvodnju. Ogra-
ni¢en je izbor gajenih biljaka, pa i krmnih, koje ovde mogu uspevati. Ne gaji se ku-
kuruz, ozima strna zita (ovas i je€am), ozime krmne leguminoze (sto¢ni grasak i
grahorice), krmni sirkovi, retko uspevaju deteline, posebno lucerka. U ovakvim
ekoloSkim uslovima izrazito dominiraju travnjaci, odnosno prirodne livade i
pasnjaci (Vuckovi¢ i sar., 2004).

Moguénost kori$éenja hraniva iz zaokruzene proizvodnje /
Possibilities for using feed from closed-cycle production

Ishrana Zivotinja u samoodrzivim organskim sistemima proizvodnje se
zasniva na kori§éenju hraniva iz zaokruzene proizvodnje. Kada se radi o ishrani
prezivara prihvaceno je viSe modela, pri ¢emu se sve viSe naglasava pozitivan
efekat gajenja Zivotinja na pasi i ishrana senom u staji (Haas i sar., 2007). Kao
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prednosti ovog modela uzgoja, navode se pozitivni efekti na zdravlje Zivotinja, Zi-
votnu sredinu, kvalitet i zdravstvenu bezbednost proizvoda, kao i odnos po-
troSaca prema tako proizvedenoj hrani (Marius i sar., 2008). Standardima je defini-
sana zabrana upotrebe stimulatora rasta, kao i upotreba geneti¢ki modifikovanih
organizama i njihovih derivata u celom proizvodnom lancu. U organskoj proiz-
vodniji posebno se istiCe uticaj odredenog botani¢kog i hemijskog sastava hraniva
na kvalitet mleka i mesa (Bonanno i sar., 2012; Revilla i sar., 2009; Jovanovi¢ i sar.,
2011).

Posto se najveci deo prirodnih livada i pasnjaka Srbije nalazi u brdsko-
planinskim regionima, vrS§e se intenzivna ispitivanja odlika biljnih resursa za
organizovanje organske proizvodnje na Sjenic¢ko-pesterskoj visoravni.

U dosadasnjim rezultatima ispitivanja flore prirodnih travnjaka regis-
trovane su vrste iz familije Poaceae — Anthoxanthum odoratum, Arrhenatherum ela-
tius, Briza media, Danthonia calycina, Bromus raceomosus, Agrostis vulgaris,
Dactylis glomerata, Festuca rubra, Festuca ovina, Phleum pretense, i prisustvo bilj-
ke iz familije Fabaceae — Genista sagittalis, Lathyrus latifolius, Lotus corniculatus,
Trifolium pretense, Vicia cracca, Trifolium alpestre, Trifolium panonicum, Trifolium
montanum.

Takode, utvrden je veliki broj vrsta koje pripadaju drugim familijama
kao Sto su: Achillea millefolium, Alectorolophus minor, Cirsium acaule, Dianthus
deltoids, Filipendula hexapetala, Galium verum, Leucanthemun vulgare, Moenchia
mantica, Potentilla recta, Ranunculus sp. (sp.) Rumex acetosa, Stellaria graminea,
Thymus serpyllum, Leontodon autumnalis, Silene vulgaris, Stachus officinalis,
Plantago lanceolata, Campanula patula i dr.

Botanicka analiza je pokazala visok stepen diverziteta. Na ispitivanim
prirodnim pasnjacima utvrdena je zastupljenost vrsta iz familije Poaceae — trava
48,40%, leptirnjaca 9,60% i ostalih biljnih vrsta 42%. Analiza vrsta trava pokazuje
da najveéi udeo Cine trave dobrog i srednjeg kvaliteta. Od leptirnjaca dominiraju
odli¢ne i dobre. Od zeljanica dominiraju uglavnom beznacajne i loSe vrste (Vucko-
vi¢ i sar., 2005).

Prosecan prinos sena sa ispitivanih prirodnih travnjaka u dva otkosa
krece se 4,0 t/ha. Seno dobijeno sa livada istrazivanog podrucja je prijatne arome,
odgovarajuce zelene boje, bez znacajnog prisustva prasine i trunja (trine). Prema
izgledu i hranljivoj vrednosti svrstava se u | klasu (klasa vrlo dobrog sena).
Odreden je sadrzaj osnovnih hranljivih materija u senu — pepela (55,3 g/kg SM),
proteina (81,8 g/kg SM), masti (15,9 g/kg SM) i celuloze (332,6 g/kg SM). Utvrdeni
nivo Stetnih materija, mikotoksina i pesticida bio je u dozvoljenim granicama za
bezbednost zivotinja.

Rezultati ispitivanja sejanih travnjaka pokazuju znacajnu razliku u od-
nosu na prirodne travnjake. Dosadasnjim ispitivanjima je odredena struktura se-
janih travnjaka: Poaceae — trave (45 %) i leptirnjace (55 %). Botanickom analizom
je utvdeno prisustvo vrsta Medicago sativa (35%), Lolium italicum (30%), Trifolium
pretense (15%), Lotus corniculatus (5%) i Dactylis glomerata (15%). Na sejanim
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travnjacima uglavnom dominiraju vrste sejanih trava i leptirnjac¢a odli¢nog kvali-
teta. U travno-leguminoznim sme$ama u velikoj meri je zastupljena lucerka, jedna
od najkvalitetnijih krmnih biljaka, koja znacajno doprinosi hranljivoj vrednosti hra-
niva iz zaokruzene proizvodnje. Prose€an prinos sena sa ispitivanog lokaliteta u
dva otkosa krecée se oko 7,0 t/ha (Vuckovic¢ i sar., 2010).

Izbor animalnih geneti€kih resursa / Selection of animal genetic resources

Sve vedi broj studija naglaSava znacaj autohtonih rasa ovaca, kao
vaznih elemenata za razvoj agrobiodiverziteta u jednom regionu, uticaj na agro-
ekosisteme, kao i istorijsko-kulturoloski znacaj za region (Smal, 2011). Pod pri-
tiskom novopridoslih visokoproduktivnih rasa Zivotinja sve brze su nestajale
autohtone populacije, a zajedno sa njima i geneticki potencijal za kori§¢enje onih
resursa koje prirodni ambijent pruza (Marguerat, 2011). U Srbiji postoji veliki broj
lokalno adaptiranih sojeva pramenke (sjenicka, svrljiSka, lipska, pirotska, vlaska
vitoroga), koje su pogodne za proizvodnju mesa i mleka u uslovima organske pro-
izvodnje (Savic¢ i sar., 2009).

Sjenicko-pesterski soj je najkrupniji soj pramenke, tradicionalno gajen
na Sjenicko-pesterskoj visoravni. Prema klasifikaciji rasa (DAD-IS, 2012) sjenicko-
pesterski soj pripada regionalnim grani¢nim sojevima pramenke. lzvorni oblici
ove ovce mogu se naci u oblasti Sjeni¢ko-pesterske visoravni, na kojoj se tradi-
cionalno gaji, u potpunosti adaptirana na izazove okruzenja (Savi¢, 2012). Sje-
nicka ovca se gaji u slobodnom sistemu drzanja, a kako dobro koristi prirodne
pasnjake i livade njihova ishrana je bazirana na postoje¢im biljnim resursima i ne
zahteva intenzifikaciju biljne proizvodnje (Jovanovi¢ i sar., 2010). Dobra adaptira-
nost i izrazena otpornost sjeniCke rase ovaca omogucava njihovo gajenje bez
vecih ulaganja u zdravstvenu zastitu i leCenje pa se na ovaj nacin dobijaju ani-
malni proizvodi posebnog kvaliteta za ishranu ljudi, koji ne sadrze rezidue raz-
licitih antibiotika i sredstava za zastitu bilja (Jovanovi¢ i sar., 2009).

U organskoj proizvodniji Zivotinje treba da budu $to je moguc¢e manje
izlozene stresnim faktorima bioticke i abioticke prirode. Od abiotiCkih faktora
najvedi uticaj na zdravlje i proizvodnju imaju ekstremne temperature i neade-
kvatna ishrana. Od bioti¢kih faktora, parazitske infekcije imaju presudan uticaj na
zdravlje, dobrobit i proizvodne osobine Zzivotinja. Negativni uticaj navedenih
stresnih faktora moze se znacajno smanijiti odgovarajué¢im na¢inom drzanja i ne-
gom zivotinja kao i pravilnim iskoriS¢avanjem pasnjaka. Takode, izborom lokalno
adaptiranih i otpornih rasa i sojeva zZivotinja moze se u znatnoj meri smanijiti nega-
tivni uticaj stresnih faktora. Imajuci u vidu znacaj geneticke rezistencije na bolesti
neophodno je izabrati jedinke snazne konstitucije, dobrog zdravlja i plodnosti.

Treba imati u vidu da regulativa koja se sprovodi u okviru veterinar-
skog nadzora zivotinja koje se gaje u organskim sistemima proizvodnje zahteva
dodatno obrazovanije.
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Zakljuéno razmatranje / Concluding observations

Republika Srbija ima velike potencijale za razvoj organskog stocar-
stva, a naroCito za organski uzgoj prezivara. Najve¢i udeo prirodnih livada i
pasnjaka se nalazi u brdsko-planinskim regionima gde je zbog depopulacionog
trenda doslo do delimi¢nog ,.zamiranja” poljoprivredne aktivnosti, tako da nije ni
ostvaren razvoj intenzivne proizvodnje. Sjeni¢ko — pesterska visoravan predstav-
lia jedno od podrucja sa nedovoljno iskori§¢enim prirodnim potencijalom za
stoCarsku proizvodnju. Rezultati ovih istrazivanja pokazuju da postoje dobri uslovi
za organizovanje organske proizvodnje u ov¢arstvu.
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ENGLISH

CONTRIBUTION TO REVIEWING POTENTIALS OF NATURAL RESOURCES OF THE
SJENICA-PESTER PLATEAU FOR ORGANIZING ORGANIC SHEEP PRODUCTION

Mila Savié¢, S. Vuckovié, S. Jovanovi¢

The paper presents results of investigating possibilities for organizing and de-
veloping organic production in sheep farming, in the territory of the Sjenica-PeSter plateau.
The results of investigations on yield, floristic and chemical composition, as well as harmful
matter, demonstrate that conditions exist for the development of organic production, in par-
ticular of organic lamb meet. On the grounds of its known characteristics, the Sjenica-
Pester Pramenka breed presents the most suitable breed for organizing organic sheep pro-
duction. Organic sheep production can largely contribute to rural development and the ad-
vancement of this region.

Key words: sheep farming, organic production, plant resources, rural development
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PYCCKUU

NPUNOXEHUE OBO03PEBAHUA MOTEHUWUATA NMPUPOOHBIX PECYPCOB
CBEHWYKO-NMELWTEPCKOIO NMNJIOCKOIropPbs ANy OPrAHU30BAHUA
OPIrAHUYECKOI'O OBLIEBOAYECKOIO NPON3BOACTBA

Mwuna CaBuuy, C. ByuykoBuy, C. MoBaHoBUY

B paboTe nokasaHbl pe3ynbTaTbl UCNbITAHUSA BO3MOXHOCTW ANSA OpraHu-
30BaHVA U Pa3BUTUSA OPraHNYecKoro NPou3BoACTBa B OBLEBOACTBE, HA NOABEAOMCTBEH-
Hor obnacTn CbeHNYKO-NMEWTEPCKOro NiIOCKOropbs. PesynbTaTbl UCMbITAHNUS ypoXKan-
HOCTU, (PIOPUCTUHECKOTO N XMMUYECKOTO COCTaBa, CTOBHO M YPOBEHb BPEAHbIX MaTepumi
NnoKasblBatoT, YTO CYLLECTBYIOT YC/IOBUA AN PasBUTMS OPraHMyYeckoro NpovM3BOACTBa,
OCOBEHHO OPraHN4eckoro SrHsyero Msica. Ha ocHoBe 3HAaKOMbIX CBOWCTB CbEHWYKO
NewTepcKn WTamMm MpaMeHKu npeacraBnsgeT cob60M camblil MPUrOAHbLIA WTaMMm Ans
OpraHM3oBaH1s OBLEBOAYECKOr0 OpraHM4eckoro npov3sogctsa. OpraHnyekoe oOBLe-
BOAYECKOe NMPOM3BOACTBO MOXET BO MHOTOM COAEMCTBOBATb CEMbCKOMY PasBUTUIO U
NPOMOLMN 3TON NOABEAOMCTBEHHOM 061acTy.

KniodeBble Crnosa: 0OBLEBOACTBO, OPraHMyYecKoe NPoM3BOACTBO, PaCTUTE NbHbIE
pecypchl, CefibCKoe pasBuTHe
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ZNACAJ POPULACIJA DIVLJIH PTICA I NJIHOVA
PARAZITOFAUNA®
SIGNIFICANCE OF WILDFOWL POPULATIONS AND
THEIR PARASITE FAUNA

Tamara Ili¢, T. Petrovié, Sanda Dimitrijevié™

Populacije divijih ptica su taksonomski kategorisane u pet familija
— Phasianidae, Tetraonidae, Scolopacidae, Otidae i Anatidae. One su
od posebnog znalaja za poljoprivredu, Sumarstvo i lovnu privredu, a
pojedine vrste imaju vaznu ulogu i u epizootiologiji parazitskih infekcija
domacih ptica i riba. Zato je poznavanje etiologije i epizootiologije para-
zitskih infekcija divijih ptica od izuzetnog znacaja za proces unaprede-
nja sistema zastite zdravlja Zivotinja. Oboljenja divijih ptica prouzroko-
vana protozoama su histomonoza, trihomonoza, malarija, kokcidioza,
kriptosporidioza, sarkocistioza, toksoplazmoza i dardioza. Najzastup-
ljenije helmintoze divijih ptica su singamoza, kapilarioza, trihostrongi-
lidoza, askaridioza, heterakioza, nematodoze Zlezdanog Zeluca, cesto-
doze i trematodoze. Najznacajniji ektoparaziti divijih ptica su sugarci,
buve, pavasi, grinje i krpelji. Smanjenje populacija pojedinih vrsta
divijih ptica u prirodi moZe predstavijati znaajan problem, s obzirom
na vaznu ulogu ovih jedinki u ekosistemima i biocenozama. Pojava,
odrZavanje i Sirenje parazitskih infekcija divljih ptica su samo neki od
Cinilaca koji utiGu na brojnost njihovih populacija.

Kljucne reci: divije ptice, endoparaziti, ektoparaziti, epizootiologija

Uvod / Introduction

Geografska distribucija i osnovne karakteristike divljih ptica /
Geographic distribution and basic characteristics of wildfowl

Najznacajnije vrste divljih ptica su pripadnici familija Phasianidae, Te-
traonidae, Scolopacidae, Otidae i Anatidae. Predstavnici familije Phasianidae su

*

Rad primljen za Stampu 12. 04. 2012. godine

** Dr sc. med. vet. Tamara lli¢, docent, Katedra za parazitske bolesti, Fakultet veterinarske
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vrste: fazan (Phasianus colchicus), poljska jarebica (Perdix perdix), jarebica
kamenjarka (Alectoris graeca) i prepelica (Coturnix coturnix). Dva najvaznija pred-
stavnika familije Tetraonidae su veliki tetreb (Tetrao urogallus) i leStarka (Bonasa
bonasia). éljuka (Scolopax rusticola) je predstavnik familije Scolopacidae, a velika
droplja (Otis tarda) najznadajnija je vrsta iz familije Otidae. Sest najznagajnijih ro-
dova predstavnika familije Anatidae su: Anas i Aythya (patke), Anser (guske), Cyg-
nus (labudovi), Columba (golubovi) i Streptopelia (grlice i gugutke).

Fazan vodi poreklo iz srednje Azije, Sto znaci da nije deo autohtone
evropske faune. U Evropu je prenet jos u vreme Rimskog carstva, naseljava svih
pet kontinenata i predstavlja najrasprostranjeniju divlju pticu iz reda Galliformes
(Williams i sar., 2003). U Srbiju je donet jo§ 1880. godine. Sezdesetih godina
proSlog veka, sa prelaskom na gajenje u fazanerijama, proizvodnja fazana u
Jugoslaviji je intenzivirana, a njihova brojnost u lovistima se naglo povecavalaiu
jednom trenutku je prevaziSla brojnost populacije zeCeva i jarebica. U poslednjih
deset godina zabelezeno je smanjenje brojnosti fazana. Jedan od mogucih
uzroka moze biti gubitak adaptabilnosti u populacijama poreklom iz fazanerija
usled parenja u srodstvu, koje ima za posledicu gubitak geneticke varijabilnosti i
smanjenje heterozigotnosti (Vapa i sar., 2004).

Poljska jarebica vodi poreklo iz Azije, a rasprostranjena je po ravnicar-
skim predelima srednjeg, istoCnog i severnog dela Evrope (Wibbenhorst i Le-
uschner, 2006). Najzastupljenija je na Apeninskom poluostrvu, Siciliji, Alpima, u
Albaniji i Grékoj (Randi i sar., 2003).

Prepelica je rasprostranjena u svim delovima Evrope sa umerenom
klimom, osim na Islandu, Skandinaviji i u severnom delu bivSeg Sovjetskog
Saveza. Zimu provodi na primorju, u Grekoj ili srednjoj Aziji, a ponekad prelec¢e i u
severnu Afriku (Sarda-Palomera i Vieites, 2011). U Srbiju dolazi krajem aprila i
pocetkom maja i ostaje do kraja avgusta. Najveéa regionalna brojnost prepelice je
zabelezena u Banatu i srednjoj Backoj, delovima Srema juzno od Fruske gore i
pojedinim delovima éumadije (Tucakov i sar., 2003).

Tetreb je najveca lovna ptica Srbije i Zivi u velikim Cetinarskim i meSovi-
tim Sumama, do preko 2000 m nadmorske visine. Na evropskom kontinentu ova
vrsta je najrasprostranjenija na Pirinejskom poluostrvu, u podruc¢ju severnih i
jugoistocnih Alpa, u Rumuniji, ékotskoj, Norveskoj i Poljskoj (Segelbacher i Piert-
ney, 2007).

LesStarka je najmanja Sumska ptica iz reda kokoSaka, koja je najzas-
tupljenija u zemljama severne Evrope (Norveska, Finska, Svedska) i u centralnoj
Aziji. Rasprostranjena je i u nekim delovima juzne Srbije i pograni¢nim delovima
sa Bugarskom (Rhim i Lee, 2001; Sahlsten i sar., 2010).

Sljuka (Scolopax rusticola) je selica i rasprostranjena je po celoj Ev-
ropi, u severnoj Africii ve¢em delu Azije. Nije zastupljena u Severnoj Americi, ali se
na ovom podrucju sre¢e nesto sitnija vrsta oznaena kao Scolopax minor. Tokom
zime mnoge od ovih ptica se zadrzavaju u juznim primorskim krajevima, ali ih na-
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gon za leZzenjem tera u moc¢varne tundre severa (Machado i sar., 2008). U Srbiju
dolaze u prolece i u jesen.

Velika droplja spada u najvece ptice u Srbiji i jo§ se moze naci u man-
jim jatima samo u severnom Banatu, gde u kasnu jesen dolazi iz ruskih stepa.
Zbog malobrojnosti je zasticena zakonom i uopste se ne lovi (Stojni¢ i sar., 2008).
U pogledu geografske distribucije u svetu, ova vrsta divljih ptica je najzastupljenija
u épaniji, Kini, Mongoliji, jugoisto¢noj Rusiji, Portugalu i Madarskoj (Alonso i
Palacin, 2010).

Divlje ptice iz roda Anas se srec¢u u Evropi, Aziji, na Islandu, Grenlandu
i u Severnoj Americi. Gnezde se u severnoj Evropi i Skandinaviji, a prezimljavaju u
severnoj Africi. Vrste iz roda Aythya su rasprostranjene u predelima istoCne, za-
padne, centralne i juzne Evrope. Tokom zime nastanjuju se u Francuskoj, épaniji [
severnoj Africi (Baba, 2006). Preko 20 vrsta divljih pataka provode zimu u lovisti-
ma Srbije, nakon ¢ega u prolece neke vrste, kao cubasta plovka (Aythya fuligula) i
batoglavka (Bucephala clangula), odlaze u severne delove Evrope i Azije, gde se
gnezde (Puzovi¢ i sar., 2001).

Divlja guska (Anser anser) zivi u severnim i centralnim delovima Ev-
rope i u Aziji. U Srbiji se gnezde lisasta guska i guska glogovnja¢a. U prirodnim
uslovima labud (Cygnus cygnus) se gnezdi na ve¢im jezerima i uS¢ima velikih
reka, u severnim delovima Evrope. Ova vrsta divljih ptica se u Srbiji pojavljuje
samo za vreme jakih zima. U zapadnoj Evropi se labud u poludivljem stanju privi-
kao na bilo kakve vodene povrsSine, pri ¢emu u ishrani zavisi od ljudi. Labud grbac
(Cygnus olor) je jedini labud koji se kod nas od 1980. godine i gnezdi na podrucju
Vojvodine i povremeno uz Savu i Dunay, sa juzne strane. Zimi se koncentriSe po
vec¢im vodama (reke, ribnjaci), posebno u Negotinskoj krajini (Puzovi¢ i sar.,
2001).

Najznacajnije vrste golubova su Columba livia (divlji golub), C. oenas
(golub duplja8) i C. palumbus (golub grivnas). Divlji golub je predak svih domacih
vrsta golubova i gnezdi se u juznoj Evropi. Grlica (Streptopelia turtur) je ptica se-
lica, koja se gnezdi na prostoru Palearktika, a u Evropi naseljava poluotvorena
Sumska stanista. U Srbiju dolazi u prolec¢e, najbrojnija je u Vojvodini, srednjem
delu Srbije i na Kosovu i Metohiji. Na jesen se vraéa u krajeve oko Sredozemnog
mora i u suptropsku Afriku, gde zimuje (Tucakov i sar., 2003). Gugutka ili kumrija
(Streptopelia decaocto) je ptica stanarica, potiCe iz jugoistocne Azije, zivi u skoro
svim delovima Evrope, osim severa Rusije i Skandinavije (Lepage, 2007).

Endoparazitoze divljih ptica / Endoparasitoses of wildfowl
Gajenje pojedinih vrsta divljih ptica predstavlja veoma znacajnu granu
lovne privrede. Zato je poznavanje etiologije i epizootiologije parazitskih infekcija

ove divlja¢i od izuzetnog znacaja za proces unapredenja sistema zastite zdravlja
Zivotinja.
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Oboljenja divljih ptica prouzrokovana protozoama su histomonoza,
trihomonoza, malarija, kokcidioza, kriptosporidioza, sarkocistioza, toksoplazmo-
za i dardioza.

Kod divljih ¢urki, fazana, paunova, prepelica, jarebica i divljih kokoSa-
ka parazitira flagelata Histomonas meleagridis. U procesu indirektnog prenosenja
ove protozoe vaznu ulogu ima nematoda Heterakis gallinae, veoma Cest parazit
cekuma velikog broja divljih ptica. Jaja heterakisa mogu da nose u sebi razvojne
oblike ove flagelate, a nakon ingestije ovakvih jaja divlje ptice se istovremeno infi-
ciraju obema vrstama parazita (Brener i sar., 2006; Park i Shin, 2010). Triho-
monoza je uglavnom oboljenje divljih golubova, ali i sokolova, sova i jastrebova,
koje prouzrokuje flagelata Trichomonas gallinae. Rede, uzroCnik parazitira i kod
fazana, prepelica, ptica pevacica i vodenih ptica (Sansano-Maestre i sar., 2009).
Divlji golubovi mogu biti izvor infekcije za kokoske i ¢urke koje se drze na ispus-
tima, posto kontaminiraju njihovu hranu i vodu (Dimitrijevi¢ i lli¢, 2011).

Krvne protozoe iz rodova Plasmodium, Haemoproteus i Leucocyto-
zoon su uzroc¢nici malarije kod divljih ptica Sirom sveta. Prenosioci vrsta iz roda
Plasmodium (P, relictum, P elongatum i P circumflexum) su komarci (Culicidae).
Vrste iz roda Haemoproteus prenose komarci i diptere iz familije Hippoboscidae,
dok su diptere iz familije Simulidae vektori za vrste iz roda Leucocytozoon. Kod te-
treba parazitiraju L. bonasae i L. mansoni, kod golubova L. marchouxi, kod zdra-
lova L. grusi, a kod vrana i ostalih vrsta divljih ptica L. sakharoffi (Kyeong-Nam i
sar., 2008; Knowles i sar., 2011). Navedene hemosporidije parazitiraju kod divljih
ptica u jugoistocnoj Evropi i nekim zemljama Balkana (Makedonija, Gréka i Bugar-
ska) (Shurulinkov i Golemansky, 2003).

Od vrsta iz roda Eimeria najznacajnije su E. phasiani, E. duodenalis, E.
tetartooimia i E. megalostomata, koje parazitiraju kod fazana, E. kofoidi, koja para-
zitira kod jarebice i E. labbeana i E. columbarum dijagnostikovane kod divljeg go-
luba. Kod divljih gusaka, divljih pataka i cubastog kormorana (morskog gavrana)
parazitira E. auritusi, uzro¢nik renalne kokcidioze. Ova kokcidija kod navedenih
vrsta divljih ptica prouzrokuje renomegaliju, multifokalni nefritis i uretritis (Davis,
2007). Kod vrabaca, ¢voraka, vrane gakusSe, zelentarke, kosa, ¢esljugarai grmuse
parazitira Isospora lacazii, vrsta koja kod vrabaca i Cvoraka moze prouzrokovati i
uginuéa (Keymer i sar., 1962).

Sarkocistioza je uglavnom oboljenje divljih pataka, ali se takode javljai
kod gusaka, labudova i ptica pevacica. Prouzrokuju ga kokcidije iz roda Sarco-
cystis. Kod vodenih ptica u Severnoj Americi uglavhom parazitira S. rileyi. Obol-
jenje se karakterisSe pojavom multiplih, cilindri¢nih, belih cista u grudnoj muskula-
2007). Kutkiene i sar. (2011) izveStavaju o prvom dokumentovanom slu¢aju vrste
S. rileyi kod divljih pataka u Evropi. Intermedijarni domacini za S. falcatula mogu
biti fazani i divlji golubovi, ali ova vrsta nije opisana u Evropi (Goldova i sar., 2006).
Podaci iz literature ukazuju na moguénost oboljevanja divljih ¢urki i sova od tok-
soplazmoze. Na parazitoloSkoj sekciji uginulih ptica karakteristi¢an je nalaz multi-
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fokalne nekroze jetre, slezine, bubrega, srca, pluéa i pankreasa (Quist i sar.,
1995).

Kod divljih pataka, labudova, divljih gusaka, galebova i divljih curki pa-
razitiraju vrste crevnih protozoa iz roda Cryptosporidium (C. baylei i C. me-
leagridis) i roda Giardia. Kod Caplji parazitira G. ardeae, a kod australijskih papiga
G. psittacae. Kod divljih pataka u Meksiku dokazano je prisustvo C. parvum i G.
lamblia (Kuhn i sar., 2002).

Helmintoze divljih ptica su podeljene u nekoliko grupa, s obzirom na
mesto lokalizacije uzro¢nika. U traheji divljih ¢urki, tetreba, prepelica i drugih vrsta
divljih ptica parazitira Syngamus trachea, nematoda koja prouzrokuje kataralni tra-
heitis uz mogucénost nastanka kompletne opstrukcije traheje. U usnoj duplji, jedn-
jaku, voljci, tankim crevima i cekumima divljih ¢urki, tetreba, prepelica, fazanai ja-
rebica parazitiraju Capillaria contorta s. annulata, C. caudinflata i C. obsignata, a
kod divljih gusaka i pataka C. anatis i C. contorta. Visok intenzitet infekcije ovim
nematodama prouzrokuje hipertrofiju jednjaka i voljke, kao i hiperplaziju sa zna-
cima kataralne do fibrinozne inflamacije (Davis, 2007). Kod fazana i jarebica u Ve-
likoj Britaniji dijagnostikovane su i C. longicollis (najceS¢e kao meSana infekcija
izazvana S. trachea) i C. cadovulvata (Keymer i sar., 1962). Park i Shin (2010)
izveStavaju o prvom slu€aju udruzene infekcije vrstama C. obsignata i H. gallina-
rum, kod jarebica u Koreji.

U Zlezdanom Zzelucu divljih ptica koje se hrane ribom (Caplja, bela
¢aplja, veliki ronac) parazitiraju vrste iz roda Eustrongylus, koje prodiru u proven-
trikularni zid, gde se na povrsini seroze oko nematode formira fibrozni prsten. Kod
divljih pataka, gusaka i prepelica parazitiraju vrste iz roda Tetrameres (T. ameri-
cana, T. crami, T. fissipina i T. pattersoni). Ove nematode su lokalizovane u mu-
koznim Zlezdama proventrikulusa, a infekcija obi¢no protiCe supkliniCki. Vrsta T.
fissipina je uglavnom dijagnostikovana kod divljih pataka, gusaka i drugih vode-
nih ptica u Evropi i Aziji (Kamil i sar., 2011).

U miSiénom Zelucu divljih gusaka, pataka i labudova parazitiraju vrste
nematoda iz rodova Amidostomum i Epomidiostomum, prouzrokujuci fokalni
hemoragicni ulcerativni ventrikulitis. Kod crvenih tetreba, jarebica i fazana para-
zitira Trichostrongylus tenuis. Nematoda Cosmocephalus obveolatus se najcesce
srece kod mladih crnoglavih galebova, i to kao meSana infekcija sa vrstama iz
roda Capillaria (C. contorta i C. anatis). Perikloakalna trematoda Collyriclum faba
prouzrokuje razvoj perikloakalnih cista. U slu€ajevima infekcija visokog intenziteta
moze prouzrokovati i opstrukciju kloake kod divljih ptica (Davis, 2007).

Kod divljih ptica parazitiraju i nematode iz roda Ascaridia (A. galli i A.
compar), koje su lokalizovane u tankom crevu, a izazivaju hemoragicni enteritis.
Infekcije visokog intenziteta mogu prouzrokovati delimi¢nu ili potpunu opstrukciju
duodenuma/jejunuma (Millan i sar., 2004b; Goldova i sar., 2006; Taylor i sar.,
2007). Od vrsta iz roda Heterakis kod divljih ¢éurki, biserki, jarebica, prepelica i
divljin golubova parazitira H. gallinarum, kod divljih pataka i gusaka H. dispar, a
kod fazana i drugih vrsta divljih ptica H. isolonche. Ove nematode parazitiraju u
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cekumu, a H. gallinarum ponekad moze biti lokalizovan u tankom crevu i kolonu
(Brener i sar., 2006). Najizrazenija klinicka slika se javlja kod heterakioze fazana, a
posledica je endogenog razvoja larvi H. isolonche u sluznici i dubljim slojevima
zida cekuma, Sto ima za posledicu razvoj nodularnog tiflitisa (Park i Shin, 2010).
Martinez-Guerrero i sar. (2010) izveStavaju o prvom nalazu vrste H. gallinarum kod
divljih urki u Meksiku.

Istrazivanja parazitskih infekcija divljih ptica sprovedena u Velikoj Bri-
taniji dokazala su postojanje nekoliko vrsta trematoda — Echinoparyphium recur-
vatum i Psilostomum cygnei (kod ¢ubaste patke i labudova), Diplostomum spatha-
ceum i Cryptocotyle lingua (kod mladih jedinki crnoglavog galeba — Larus ridibun-
dus) i Cotylurus platycephalus (kod galeba — Larus argentatus). Od cestoda su di-
jagnostikovane Davainea proglottina (kod jarebica), Fimbriaria fasciolaris i Hyme-
nolepis gracilis (kod labuda), H. microps (kod crvenog tetreba), H. columbae (kod
divljeg goluba) i H. fringillarum. Kod jedinki cubaste patke ustanovljene su mesa-
ne infekcije cestodama iz roda Hymenolepis i trematodom E. recurvatum. Raillieti-
na tetragona i R. columbae parazitiraju u divljem golubu, R. circumvallata u jare-
bici, a meSane infekcije vrstama iz roda Raillietina i nematodom Trichostrongylus
tenui, dokazane su kod crvenog tetreba (Keymer i sar., 1962).

Cvetkovi¢ i sar. (1986) su kao uzro¢nike kokcidioze fazana u
vestackom uzgoju, na podrucju Jugoslavije, determinisali vrste Eimeria colchici
(najcesce dijagnostikovana vrsta), E. duodenalis i E. phasiani. Istrazivanja sprove-
dena na epizootioloSkom podrucju Srbije pokazuju da se u fazanerijama stacion-
arno moze odrzavati singamoza, sa eventualnim enzootskim eksplozijama koje
su pracene visokim procentom morbiditeta i mortaliteta. Divlje ptice, narocito
vrane i ¢vorci, za koje je ustanovljeno da su obi¢no inficirani u visokom stepenu,
predstavljaju izvor infekcije na otvorenim terenima gde se drze fazani (Dimitrijevi¢
i sar., 1995).

Dimitrijevi¢ i Cvetkovi¢ (1988) su parazitoloSkom sekcijom velikog
broja uginulih golubova (Columba livia) sa podruc¢ja Beograda dijagnostikovali
nematodu Ornithostrongylus quadriradiatus, koja parazitira u tankom crevu. Ovaj
nalaz predstavlja prvu determinaciju vrste O. quadriradiatus u Jugoslaviji.

Kulisi¢ (1989) je na podrucju Beograda izuavao trematode divljih
ptica vezanih za vodena stanista. Kod jedinki divlje patke (Anas platyrhynchos) je
ustanovio prevalenciju infekcije trematodama od 72%, a dijagnostikovane su
Apatemon gracilis juven, Cotylurus cornutus, Bilharziella polonica, Tracheophilus
sisowi, Hyptiasmus arcuatus, Echinochasmus coaxatus, Echinoparyphium recur-
vatum, Echinostoma revolutum, Hypoderaeum conoideum, Catatropis verrucosa,
Notocotylus i. imbricatus, Eucotyle zakharowi, Metagonimus yokogawai i Me-
torchis xanthosomus. Navedene vrste su bile lokalizovane u zelucu, crevu, ceku-
mima, jetri, traheji, bubrezima, krvnim sudovima i sinusima glave. Ustanovljena
prevalencija infekcije ispitivanih liski (Fulica atra) trematodama bila je 65%. Dijag-
nostikovane su Cotylurus hebraicus, Bilharziella polonica, Cyclocoelum micros-
tomum, Transcoelum oculeus, Echinostoma sarcinum, Catatropis pacifera, Tanai-
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sia longivitelata i Metorchis xanthosomus, sa lokalizacijom u crevu, cekumima, je-
tri, plu¢ima, bubrezima, krvnim sudovima i sinusima glave. Prevalencija infekcije
jedinki galeba (Larus ridibundus) trematodama iznosila je 82%. Utvrdene su
Diplostomum spathaceum, Psilostomum brevicolle, Eucotyle wehri, Tanaisia fedt-
schenkoi, Apophalus mdihlingi, Metorchis xanthosomus, Pachytrema calculus i P
paniceum, sa lokalizacijom u Zelucu, crevu, jetri i bubrezima.

Lepojev i sar. (1990) su pregledom galebova odstreljenih u okolini
Beograda, ustanovili infekciju nematodama kod 34,09% ovih divljih ptica. U
Zlezdanom Zelucu su dijagnostikovane vrste Tetrameres fissispina (11,36%) i Cos-
mocephalus obvelatus (15,90%). U zlezdanom zelucu i jednjaku ustanovljena je
kapilarida Thominx contorta sa prevalencijom infekcije od 9,09%. Kod 2,27% ispiti-
vanih galebova u infraorbitalnom sinusu je dijagnostikovana Aprocta turgida,
nematoda koja parazitira kod ptica na svim kontinentima.

Ektoparazitoze divljih ptica / Ectoparasitoses of wildfowl

Najznacajniji ektoparaziti divljih ptica su Sugarci (Sarcoptidae), buve
(Ceratophyllidae), pavasi (Mallophaga), grinje (Gamasidae) i krpelji (Argasidae).

Najcesc¢i Sugarac divljih ptica je sarkoptida Knemidocoptes mutans,
koja busi kanale u epidermu i izaziva hroni¢ni hipertrofi¢ni dermatitis. Promene u
vidu debelih naslaga distalno od tibio-tarzalnog zgloba (ukljuujuéi i prste), vrSe
pritisak izazivajuéi oteZzanu cirkulaciju, hramanije, artritis, deformacije prstiju i gubi-
tak jednog ili viSe prstiju. Infekcije visokog intenziteta akarinama izazivaju jak
svrab, uznemirenost ptica, koje ponekad kljucaju povrsinu tela, opadanje perija,
anemiju, mrSavljenje, kaheksiju i uginu¢e (Goldova i sar., 2006).

Buve se hrane krvlju, a svojim prisustvom i aktivnostima uznemiravaju
ptice. Pavasi se hrane perjem (Menopon spp), a zbog neprekidnog kretanja izazi-
vaju svrab, uznemirenost i lomljenje perja.

Krpelji nanose Stete divljim pticama uzimanjem krvi, prenoSenjem
uzrocnika oboljenja razliite etiologije i delovanjem toksina. Argas (Persicargas)
persicus parazitira kod divljih ptica u razli¢itim delovima Evrope, Azije, Afrike i Aus-
tralije i vektor je za vrste Borellia anserina i Aegyptianella pullorum (Swelim i sar.,
2003).

Kod fazana u Slovackoj od ektoparazita dijagnostikovane su akarine
Dermanyssus gallinae i Ornithonyssus sylvarum, Sugarac Knemidocoptes mutans i
Cetiri vrste pavasi, po prvi put otkrivene na epizootioloSkom podruéju ove zemlje:
Goniocotes chrysocephalus, Goniodes colchici, Amyrsidea perdicis i Lipeurus
maculosus (Goldovai sar., 2006). Akarine (D. gallinae i O. sylviarum) i K. mutans su
rasprostranjene i kod fazana u severnim i juznim delovima Evrope.

Millan i sar. (2004a) su kod jedinki jarebice (Alectoris rufa) u épaniji
dijagnostikovali prisustvo diptera iz familije Hippoboscidae (Ornithophila metal-
lica), dve vrste krpelja (Ixodes frontalis i Hyalomma sp) i osam vrsta pavasi (Men-
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acanthus lyali, M. numidae, Menopon pallens, Myrsidea picae, Goniocotes obscu-
rus, G. simillimus, Goniodes dispar i Cuclotogaster obscurior).

Znacaj populacija divljih ptica / Importance of wildfowl populations

Divlje ptice imaju izuzetan znacaj u poljoprivredi, Sumarstvu i lovnoj
privredi. Smanjenje brojnosti populacija pojedinih vrsta divljih ptica u prirodi, do
¢ega dolazi usled razli¢itin faktora, predstavlja zna¢ajan problem, s obzirom na
vaznu ulogu ovih jedinki u ekosistemima i biocenozama. Kao predatori Stetnih in-
sekata i glodara, one predstavljaju vazan regulacioni mehanizam koji uti¢e na bro-
jnost njihovih populacija.

Poljska jarebica je veoma korisna ptica sa poljoprivrednog aspekta, s
obzirom na to da se hrani velikim brojem Stetnih insekata i semenjem razli€itog
korovskog bilja. Uvidom u njenu ishranu pokazalo se da je 70% hrane biljnog i ani-
malnog porekla koju konzumira, Stetno za poljoprivredu. U nekim zemljama Ev-
rope jarebice su spasile pojedine poljoprivredne kulture od uticaja Stetnih in-
sekata. Jedan od primera jeste uticaj ove vrste divljih ptica na smanjenje brojnosti
populacija krompirove zlatice u Francuskoj i CeSkoj (Wibbenhorst i Leuschner,
2006).

Poslednjih godina je primeéeno smanjenje brojnosti populacija jare-
bice kamenjarke, koje se dovodi u vezu sa zabranom drzanja koza, smanjenjem
broja ovaca i poSumljavanjem. Koze odrzavaju pojedine drvenaste biljke u vidu
zakrzljalih zbunova, pored kojih jarebica kamenjarka nalazi hranu i zaklon za
izgradnju gnezda. Ova ptica prati stada ovaca na brdsko-planinskim pasnjacima,
posto ispaSa i feces ovaca povoljno deluju na razvoj i odrzavanije nekih vrsta bil-
jaka i zivotinja, kojima se ova ptica pretezno hrani (Randi i sar., 2003).

Iz godine u godinu broj prepelica se smanjuje, posebno u centralnoj i
isto¢noj Evropi. Takvo stanje je posledica kombinovanog delovanja razlicitin
nepovoljnih faktora — velike su$e na podrugju zimskih boravista, sprovodenje lova
tokom migracije (u ltaliji i severnoj Africi) i intenziviranje ratarske proizvodnje. U
Srbiji je kvalitet njenog stanista pogor§an upotrebom hemijskih sredstava u poljo-
privredi i usled primene mehanizacije prilikom kosidbe, ¢ime se unistavaju gnez-
da ove vrste sitne divljaci (Tucakov i sar., 2003).

S obzirom na razmere kretanja i letenja ptica vezanih za vodena
staniSta, pretpostavlja se da ove jedinke imaju znacajnu ulogu u epizootiologiji
parazitskih infekcija domacih ptica. Znacajna je i uloga ove vrste divljih ptica u epi-
zootiologiji nekih parazitskih infekcija riba, posto se deo Zivotnog ciklusa pojedi-
nih trematoda (diplostomatida) odvija u ribama. Na ovaj nacin divlje ptice vezane
za vodena stanista utiu i na razvoj ekstenzivnog zivinarstva, ribarstva i pojedinih
delova lovne privrede (Kuli§i¢, 1989; KuliSi¢ i sar., 2004).

Zbog intenzivne obrade zemljiSta i primene brojnih hemijskih prepa-
rata u poljoprivredi i Sumarstvu, stvoren je niz nepovoljnih &inilaca koji ometaju
fiziolo8ko razmnozavanje pernate divljagi u prirodi. Zato veStacko razmnozavanje
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fazana, prepelice, jarebice i njima srodnih vrsta, predstavlja jedini siguran put
povecanja broja ovih zivotinja u lovistu.

Sa epizootioloSkog stanovista neophodno je razumeti prirodu
ponasanja uzroc¢nika koji parazitiraju kod divljih ptica, jer se na taj na¢in mogu
bolje predvideti mogucnosti njihovog prenosenja i interakcije sa domacinom. Za
bolje razumevanje pojavljivanja i odrzavanja neke parazitske infekcije kod divljih
ptica na odredenom podrucju od izuzetnog znacaja je molekularna epizootiolo-
gija, koja omogucuje njihovo bolje prac¢enje i suzbijanje (Petrovi¢ i sar., 2006a).
Podaci dobijeni tipizacijom uzroc¢nika infekcije mogu da odgovore na pitanja
mogucih izvora infekcije i rasprostranjenosti nekog parazita (Petrovi¢ i sar.,
2006b).

Potreba za kontinuiranim prikupljanjem i publikovanjem novih,
pouzdanih podataka o stanju parazitofaune divljih ptica u svetu i Srbiji, uticala je
na izbor i obradu ove teme, koja ¢e predstavljati bazu podataka za dalja is-
trazivanja na epizootioloSkom podrucju Srbije.
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ENGLISH

SIGNIFICANCE OF WILDFOWL POPULATIONS AND THEIR PARASITE FAUNA
Tamara lli¢, T. Petrovi¢, Sanda Dimitrijevi¢

Populations of wildfowl have been categorised taxonomically into five fami-
lies: Phasianidae, Tetraonidae, Scolopacidae, Otidae and Anatidae. They are of particular
importance for agriculture, forestry and the game economy, and certain species also have
an important role in the epizootiology of parasitic infections in domestic fowl and fish. That
is why it is extremely important for the process of promoting the system of animal health
protection to have knowledge regarding the etiology and epizootiology of parasitic infec-
tions in wildfowl. Diseases in wildfowl caused by protozoa are histomoniasis, trichomonia-
sis, malaria, coccidiosis, cryptosporidiosis, sarcocystosis, toxoplasmosis, and giardiasis.
The most represented helminthiases in wildfowl are singamosis, capillariasis, trichos-
trongyliasis, ascaridiosis, heteraciosis, nematodosis of the glandular stomach, cestodoses
and trematodoses. The most significant ectoparasites in wildfowl are mites, ticks, and fleas.
The reduction of populations of certain widlfowl species in nature could present a major
problem, having in mind the important role of these birds in ecosystems and biocenosis.
The incidence, maintaining and spreading of parasitic infections among widlfowl are just
some of the factors that affect the numbers of their populations.

Key words: wildfowl, endoparasites, ectoparasites, epizootiology

PYCCKUU

SHAYEHUE nonynauun gQUKnX Nty n UX NAPASUTO®AYHA
Tamapa Unuy, T. MetpoBud, CaHga QumutpueBny

Monynsaumm ANKUX NTUL-TaKCOHOMUYECKM pacrnpederieHbl No KaTeropusam B
naTh cemencTB: Phasianidae, Tetraonidae, Scolopacidae, Otidae w Anatidae. OHu oT-
[eNbHO BaXKHbl AN CENbCKOro XO3AMCTBA, JIECHOrO XO3ANCTBA U OXOTHUYBEro X03sM-
CTBa, a HEKOTOPbIe BUAbl UMEKOT BaXKHY POSib 1 B 3NU300TOSOMMM NapasuTUHeCcKnX UH-
ekuyui goMallHUX NTULY 1 pbl6. [No3TOMy NO3HaHUE 3TUOMIOTMKU U AN300TONOMMK Napa-
3UTUEYECKUX MHADEKLMIA ANKUX NTUL UCKITIOHYUTENBHO BadKHbI ANs npouecca ynyweHus
CUCTEMbI OXpaHbl 340POBbS XXMBOTHbIX. 3ab0feBaHnst AUKMX MTUL, Bbl3BaHble NPOTO-
30aMu CYyTb MTMCTOMOHO3, TPUXOMOHO3, Manspusi, KOKUMANO3, KPUNTOCNOPUANO3, CapKo-
LMCTO3, TOKconnasMo3 1 dapauvos. Hambonee npeactaBneHHble reNibMUHTO3bl AUKKX
NTUL, CYyTb CUHramMo3, Kanunnispros, TPMXOCTPOHIUIONA03, ackapnoamnos, reTepakuaos,
HemMaToZL03bl >XXene3nucToro Xenyaka, Lectofosbl 1 Tpematofosbl. Hanbonee sHauu-
TesnbHble 3KToMNapasnThbl AVKWUX NTUL, CYTh YacTOYHbIE NapasnTbl, 6710XM, NaBLUM U KITeLn.
VYMeHbLUeHMe Nonynauui HEKOTOPbIX BUAOB AMKUX MTUL B NPUPOLE MOXET npeacTas-
NSATb CO60M 3HAYNTENbHYI0 NPo6eMy, MPUHMMasi BO BHUMaHMWE Ha BaXKHYHO POJib 3TUX OT-
OenNbHbIX XXMBOTHbIX B 9KOCUCTEMAaX M 61oLeH03ax, SiBfieHne, CoaepKaHne U paclumpeHne
napasnuTU4eCcKNxX NMHPEKUUIA ANKUX NTUL, TONbKO HEKOTOPbIE U3 hakTOPOB, BNUSIOLME HA
UUCNEHHOCTb MX MNOMYSLWA.

Knto4yeBble crnosa: AnKne NTuubl, 3HAOMNAapa3nTbl, 3KTONapasnTbl, ANN300TONI0rNA
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RETROSPEKTIVNA ANALIZA KLINICKOPATOLOSKOG
NALAZA KOD OPSTRUKCIJE DONJIH MOKRACNIH PUTEVA
MACAKA®
BETROSPECTIVE ANALYSIS OF CLINICAL PATHOLOGICAL FINDINGS
IN OBSTRUCTION OF LOWER URINARY PATHWAYS IN CATS

Jelena Francuski, N. Andrié¢, V. Ili¢, M. Jovanovié,
Mirjana Lazarevié-Macanovié, V. Krstié, Milica Kovaéevié-Filipovié¢™

Oboljenja donjih mokracnih puteva sa opstrukcijom uretre su ¢es-
ta uroloska urgentna stanja koja dovode do pojave postrenalne azo-
temije zbog oteZane ili onemogucene eliminacije urina. Cilj ovog ispiti-
vanja je bio da se utvrde najce$¢i uzroci nastanka opstrukcije donjih
mokraénih puteva kod macaka, najéesci klini¢ki znaci, kao i promene u
hematoloskim i biohemijskim parametrima krvi i urina. Rezultati poka-
zuju da je najéeséi uzrok opstrukcije uretre kod macaka prisustvo ure-
tralnog kamenja, peska i uretralnih ¢epova nastalih agregacijom struvit-
nih Kristala na organski matriks. Laboratorijski nalazi su pokazali da su
sve Zivotinje dehidrirale. Azotemija je utvrdena kod polovine Zivotinja, a
znaci uremije kod 10 % macCaka. Preko 90% macaka je imalo po-
remecayj funkcije tubula, a svega 50% jasne znake inflamacije. Iz prika-
zanih rezultata se moZe zakljuciti da sve macke sa opstrukcijom uretre
pokazuju odredeni stepen poremecaja funkcije bubrega, koji je uz pra-
vovremenu i adekvatnu terapiju, u najveéem broju slucajeva reverzi-
bilna patoloska promena.

Kljucne reci: macka, opstrukcija uretre, azotemija

Uvod / Introduction

Oboljenja donjih mokraénih puteva kod macaka (engleski Feline low
urinary tract disease, FLUTD) obuhvataju etioloSki razli¢ite promene koje se
javljaju na uretri i mokra¢noj besici. Ona mogu biti opstruktivne i neopstruktivne
*  Rad primljen za $tampu 08. 03. 2012. godine
** Jelena Francuski, dvm; dr sc. med. vet. Nenad Andri¢, docent, dr sc. med. vet. Vojislav lli¢,

profesor, dr sc. med. vet. Milan Jovanovié, docent, Katedra za bolesti kopitara, mesojeda,
zivine i divljaci; dr sc. med. vet. Mirjana Lazarevi¢-Macanovi¢, docent, Katedra za radiologiju i
radijacionu higijenu; dr sc. med. vet. Vanja Krsti¢, profesor, Katedra za bolesti kopitara,
mesojeda, zivine i divljadi; dr sc. med. vet. Milica Kovacevi¢-Filipovi¢, profesor, Katedra za
patolo$ku fiziologiju, Fakultet veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu
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prirode, a manifestuju se apatijom, anoreksijom, disurijom, periurijom (mokrenje
na neuobicajenim mestima u kuci), polakiurijom, anurijom i ¢esto, makroskop-
skom hematurijom. Uzroci opstrukcije donjih mokraénih puteva mogu biti uroliti,
uretralni Cepovi i pesak, sterilna ili infektivna inflamacija urinarnih puteva, tumori,
traume i malformacije (Lekcharoensukisar.,2001; Gunn-Moore i sar., 2003; Gilad
i sar., 2011). FLUTD neopstruktivne prirode €esto nastaje zbog idiopatskog cisti-
tisa (Kruger, 2009; Bente, 2011), a retko zbog bakterijskih infekcija (Gunn-Moore,
2003).

Dijagnoza opstruktivnog FLUTD-a se postavlja na osnovu anamne-
stickih podataka, opsteg klinickog, ultrazvuénog i radioloSkog pregleda. Ul-
trazvucni i radiolo$ki pregled su od znacaja kada treba utvrditi da li je opstrukcija
izazvana urolitijazom, neoplazijama ili kongenitalnim anomalijama ili kada treba
utvrditi da li postoji ruptura mokrac¢ne beSike. Opstrukcija uretre urolitima ili ure-
tralnim Cepovima se CeSce javlja kod muZjaka zbog anatomske specificnosti
grade njihove uretre (DiBartola, 2010). Smatra se da uroliti ili uretralni Cepoviimaju
organsku osnovu na koju se taloze soli amonijum-magnezijum fosfata ili kalcijum-
oksalata (Gunn-Moore, 2003; Houston i Moor, 2008).

Macke sa opstrukcijom uretre mogu imati slabije ili jaCe izrazene
klinicke znake opstrukcije i poremecaja opsteg zdravstvenog stanja u zavisnosti
od toga da li je opstrukcija delimi¢na il kompletna, koliko dugo traje i da li Zivotinja
paralelno sa opstrukcijom ima jo$ neki zdravstveni problem. Provera opsteg
zdravstvenog stanja pacijenta, status hidriranosti, kao i poremecaj funkcije bu-
brega ili drugih organskih sistema se sprovodi analizom hematoloskih i bio-
hemijskih parametara, kao i pregledom urina. Kompletna ili delimi¢na opstrukcija
uretere dovodi do postrenalne azotemije i brojnih hematoloskih i biohemijskih
promena od kojih se naj¢esc¢e navode hiperfosfatemija, hipokalcemija, hiperka-
lijemija, anemija i metabolicka acidoza. Veci broj studija pokazuje da je izmedu
70% i 80% macaka azotemicno, da hiperfosfatemija nastaje kasnije u toku bolesti i
kod manjeg broja Zivotinja, a da je hiperkalijemija naj¢eS¢e povezana sa komplet-
nom opstrukcijom (Kruger i sar. 1991; Kyles i sar., 2005; Ross i sar., 2007). Od he-
matoloskih parametra, najceSce se belezi normocitno-normohromna anemija
(Kyles i sar., 2005; Ross i sar., 2007). Pregled urina je vazan sa aspekta procene
poremecaja funkcije bubrega, ali i drugih organskih sistema. Pregledom sedi-
menta urina se moze utvrditi koji tip kristala se nalazi u urinu. Ipak, razli¢ite studije
pokazuju da nalaz urolita nije uvek prac¢en nalazom kristala u mokraci, kao i da na-
laz kristala nije uvek pra¢en nalazom urolita (Kyles i sar., 2005).

Na klinici Katedre za bolesti kopitara, mesojeda, Zivine i divljaci Fakul-
teta veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu, FLUTD sa opstrukcijom don-
jih mokraénih puteva predstavlja relativno ¢estu dijagnozu u ukupnoj klini¢koj pa-
tologiji macaka. Cilj ovog rada je bio da se prikazu rezultati opSteg kliniCkog pre-
gleda, radioloskog i ultrazvu¢nog pregleda i hematoloskih i biohemijskih analiza
krvi kao i rezultati analize urina kod macaka sa opstruktivnom formom FLUTD-a
koja je dijagnostikovana na nasoj klinici tokom prole¢a 2011. godine.
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Materijal i metode rada / Material and methods

U periodu od pocetka februara do kraja aprila 2011. godine kod 30
macaka je dijagnostikovana opstrukcija donjih mokraénih puteva. Medu pre-
gledanim Zivotinjama dve treéine su pripadale domacoj rasi, a tre¢ina drugim
rasama. ProseCna tezina macaka je bila 4 = 0,3 kg, a starost izmedu 1,5i 10 go-
dina (medijana 5,5 godina). Od pregledanih zivotinja 90% su bili muzjaci, 10%
zenke. Nacin drzanja vec¢ine macaka je bio u ku¢nim uslovima (43%) i meSovito, u
kuci i van kucée (47%). Svega deset posto je drzano van kuce. Sve su prosle opsti
klinicki i ultrazvuéni ili radioloski pregled, a krv i urin su uzorkovani za dalju labora-
torijsku analizu. Tokom procesa kateterizacije uoceno je prisustvo uretralnih
Cepova u uretri koji su samom kateterizacijom uklonjeni, a nakon postavljanja di-
jagnoze opstrukcije uretre preduzeta je odgovarajuca terapija.

Krv je uzorkovana iz v. saphena prvo za analizu krvne slike, a potom za
biohemijski pregled u komercijalne epruvete (BD Vacutainer). Analize su izvrSene
na automatskom hematolo$kom analizatoru Abacus Junior Vet®, Nemacka. Za
biohemijski pregled krv je centrifugovana na 3200 obrtaja 5 minuta, serum je od-
vojen i analize su uradene na biohemijskom analizatoru Vet Evolution Automatic
Biochemical Analyser®, ltalija. Krv uzorkovana za hematolo$ki i biohemijski pre-
gled analizirana je neposredno po uzimanju uzoraka. Od hematolo$kih analiza
uradena je krvna slika, a od biohemijskih parametara koncentracija glukoze, uree,
kreatinina, neorganskih fosfata, ukupnih proteina, albumina i globulina. Vrednosti
za globuline su dobijene oduzimanjem vrednosti za albumine od ukupnih prote-
ina.

Urin je prikupljen cisticentezom ili kateterizacijom, a odmah potom
analiziran pomodu traka za urin (Urilux Roche® Nemacka). Specifiéna tezina urina
odredivana je refraktrometrom (Link®operation manual ATC handheld clinical re-
fractometer, Kina). Sediment je pregledan nakon petominutnog centrifugiranja na
1500 obrtaja/minuti. Rezultati laboratorijskih ispitivanja tumaceni su u odnosu na
referentne vrednosti klinicke laboratorije Katedre za za bolesti kopitara, meso-
jeda, zivine i divljaci Fakulteta veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu.

StatistiCka analiza dobijenih rezultata uradena je u statistiCkom paketu
Excel i Med Calc. Rezultati su obradeni deskriptivnom statistikom i tabelarno su
prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija i minimalne i maksimalne
vrednosti. Utvrdivanje statistiCki znacajnih razlika odredeno je Studentovim t-
testom. Za odredivanje stepena korelacije izmedu pojedinih parametra koris¢en
je Pirsonov koeficijent korelacije. Nivoi verovatnoc¢e znacajnosti razlika su pred-
stavljeni sa p<0,05, p<0,01, p<0,001.

Rezultati ispitivanja / Results

Rezultati ispitivanja pokazuju da je kod svih 30 macaka uzrok oteza-
nog mokrenja ili anurije bila opstrukcija uretre usled prisustva urolita ili uretralnih
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Cepova. Opstrukcija uretre je pretezno nastajala kod muzjaka, Sto se slaze sa na-
vodima drugih studija. Na slici 1A je prikazana slika radioloskog nalaza uretralnog

kamenja u mokrac¢noj besici, a na slici 1B ultrazvucni nalaz uretralnog peska i
kamenja.

Slika 1A. Nativni rendgenogram mokraéne besike macke
Na nativnom rendgenogramu mokrac¢ne beSike macke jasno se vidi nakupljanje
vece koli¢ine urina u lumenu kao i prisustvo brojnih kalkulusa

Figure IA. Native X-ray of cat bladder

Slika 1B. Ehosonogram mokraéne beSike macke. Uroliti u mokra¢noj besici
(vidljiva posteriorna senka ispod hiperehogene povrsine urolita) /

Figure IB. Echosonogram of cat bladder. Uroliths in bladder (visible posterior shadow below hyperechogenic
surface of urolith)

Prva opstrukcija uretre je zabeleZzena kod 83% zivotinja, a druga kod
17% macaka. Obradom podataka iz anamneze utvrdeno je da je 90% macaka od
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znakova bolesti pokazivalo disuriju, a 10% anuriju. Povracalo je 17% macaka, a
anoreksiju je imalo 10% Zivotinja. Klini¢kim pregledom je utvrdeno da su sve
macke imale hematuriju, a da je 10% bilo apati¢no. Afebrilno je bilo 60% Zivotinja,
febrilno 26%, a hipotermic¢no 17% zivotinja. Dve tre¢ine macaka je imalo tahikar-
diju, a jedna tre¢ina tahiponoju. Bradikardiju je imalo 7% zivotinja, a bradiponuju
13%. Ostale macke su imale normalan broj otkucaja srca i respiracija u minuti.

Broj eritrocita, koncentracija hemoglobina i hematokritska vrednost su
kod najveceg broja Zivotinja bili u okviru referentnih vrednosti. Mali broj macaka je
bio anemican ili policitemiCan (tabela 1). Broj trombocita odreden u automatskom
hematolo$kom analizatoru nije uziman u obzir zbog sklonosti trombocita macaka
ka stvaranju mikro i makro agregata (Bush, 1993). Analizom bele krvne slike
utvrdeno je da je veliki broj Zivotinja imao vrednosti u okviru referentnih za ukupan
broj leukocita i apsolutan broj neutrofilnih granulocita. Zanimljivo je da je polovina
macaka imala limfopeniju (tabela 1).

Tabela 1. Zastupljenost macaka sa opstrukcijom uretre koje su imale vrednosti parametra
crvene i bele krvne loze u okviru referentnih vrednosti, iznad i ispod njih

Table 1. Percent cats with urethra obstruction that had red and white blood count parameters within, above and
below reference values

Ukuoni Neutrofilni
Ieukogiti/ granulociti / Limfociti / Eritrociti/  [Hemoglobin /| Hematokrit /
eutrophi ocytes rythrocytes emoglobin ematocri
Total leukocytes Neutrophil Lymft Erythrocyt Hemoglobi Hematocrit
granulocytes
RV 67 % 67 % 47 % 70% 87% 87%
RVT 27 % 27 % 6 % 23% 3% -
RV{ 6 % 6 % 47 % 6% 10% 13%

RV - referentne vrednosti, RV{ — ispod referentnih vrednosti, RVT — iznad referentnih vrednosti

Rezultati biohemijskog pregleda seruma krvi pokazuju da je koncen-
tracija uree bila iznad fizioloskih vrednosti kod svih macaka, koncentracija kreat-
inina kod polovine, a koncentracija fosfata kod tre¢ine macaka (tabela 2). Osim
toga, koncentracija albumina je bila poveéana kod 70% Zivotinja, dok je koncen-
tracija ukupnih proteina bila pove¢ana kod tre¢ine macaka (tabela 2).

Tabela 2. Zastupljenost macaka sa opstrukcijom uretre koje su imale vrednosti
biohemijskog pregleda seruma u okviru, iznad i ispod referentnih vrednosti /

Table 2. Percent cats with urethra obstruction that had serum biochemical results within, above and below
reference values

Urea / Kreatinin / Neorgnski fosfati / Albumini/  |Ukupni proteini /
Urea Creatinine Nonorganic phosphates Albumins Total proteins
RV 4% 39% 65% 30 % 53 %
RVT 96% 50% 35% 70% 27%
RVI - 11% - - 20%

RV - referentne vrednosti, RV{ — ispod referentnih vrednosti, RVT - iznad referentnih vrednosti
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Analiza urina pokazuje da su sve Zivotinje imale hematuriju, a samo
jedna macka u isto vreme znacajnu proteinuriju, glukozuriju i bilirubinuriju, dok je
analiza sedimenta pokazala prisustvo razliCitih kristala soli fosfata (tabela 3).
Vecina macaka je imala izostenuriju i hipostenuriju, dok su svega dve macke
imale koncentrovan urin (tabela 3).

Tabela 3. Prikaz rezultata pregleda urina kod macaka sa opstrukcijom uretre. U tabeli je
naveden procenat macaka koji je imao pojedine promene /
Table 3. Results of urine examination in cats with urethra obstruction. Table shows percent cats with certain

changes
Pregled urina / Zastupljenost / Pregled sedimenta urina/ |Zastupljenost /
Urine examination Percent Urinary sediment examination Percent
H pH<7 pH=7 PH>7 || Masa eritrocita i peska /
P 13.3% 46,7% 40% || Erythrocyte and sand mass 1009
zg;nﬂll;;ga/ 100% Kristali / Crystals
Proteinurija / o Dikalcijum fosfat / o
Proteinuria 3.30% Dicalcium phosphate 26,70 %
Glukozurija / o Tripel fosfat / o
Glycosuria 3:30% Triple phosphate 73,30%
Biliribinurija /
Biliribinuria 3:30%
Lsg]‘;;;?};fc'cvry‘;g]ff'”a/ <1,008 | 1,008-1,012| >1,035 || Leukociti / Leukocytes 6,60%
26,70% | 66,60% | 6,70% || Epiteine Celije / Epithelial cells 6,60%

Od 30 pregledanih Zivotinja, jedna Sestina je povracala. Poredenjem
rezultata bele krvne loze utvrdeno je da je ukupan broj leukocita i apsolutan broj
neutrofilnih granulocita bio sli¢an kod dve grupe Zivotinja, ali da su macke koje su
povracale imale znac¢ajno nizi broj limfocita (tabela 4A). Analizom crvene krvne
slike utvrdeno je da su sve osnovne vrednosti bile nesto nize kod macaka koje su
povracale dok je ukupan broj eritrocita bio zna¢ajno nizi (tabela 4A). Poredenjem
biohemijskih parametara izmedu grupe macaka koja je povracala i grupe macaka
koja nije povraéala uoCava se da je koncentracija uree, kreatinina, neorganskih
fosfata i albumina bila via kod Zivotinja koje su povracale, ali da se samo koncen-
tracija kreatinina zna¢ajno razlikovala (tabela 4B). Zanimljivo je da su prose¢na
koncentracija glukoze, kao i njene minimalne i maksimalne vrednosti kod dve
grupe bila istovetne (tabela 4B).

Dobijeni rezultati takode pokazuju da je poveéanje koncentracije uree
u serumu praéeno padom svih osnovnih parametra crvene krvne slike, a po-
vecanjem koncentracije kreatinina i fosfata (tabela 5). Povecanije broja leukocita
bilo je u negativnoj korelaciji sa osnovnim parametrima crvene krvne slike, a u
pozitivnoj korelaciji sa koncentracijom fosfata, kreatinina, ukupnih proteina i
globulina (tabela 5).
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Tabela 4A i B. Prikaz hematolo$kih i biohemijskih parametara kod macaka sa opstrukcijom
uretre koje su kao dominantni klinicki znak imale povraéanje u poredenju sa Zivotin-
jama koje nisu povracale. Rezultati su prikazani kao srednja vrednost + standardna
devijacija i minimalne i maksimalne vrednosti /

Table 4A and B. Hematological and biochemical parameters in cats with urethra obstruction whose dominant
clinical sign was vomiting in comparison with cats that did not vomit.Results are presented as mean value
+ standard deviation and minimal and maximal values

A
Ukupni Neutrofilni
Kliniéki znak / leukociti / | granulociti / | Limfociti / | Eritrociti/ [Hemoglobin /[Hematokrit /
Clinical si n Total Neutrophil | Lymphocytes| Erythrocytes| Hemoglobin | Hematocrit
g1 leukocytes | granulocytes | x109/I x1012/| g/l %
x109/1 x109/I
Povraanje / | ¢ 19,3+17,6NS[17,8+16,5NS|0,6+0,5***| 6,8+1,4* | 97+24NS | 30+8NS
Vomiting (5,3-44.6) (4-40) 02-11) | 44-78) | (64-123) (20-36)
Nema
povraéanja /| 25 146+76 | 11,2+65 | 2825 8,6+2 114+27 33+8
No vomiting (53-30,5) | (1,4-247) | (0,1-10,4) | (1-12,3) | (38-151) (8-43)

B
Neorganski Ukupni

Kliniéki znak / Urea/ |Kreatinin/| fosfati/ | proteini/ | Albumini/|Globulini /| Glukoza /
Clinical si n Urea Creatinine | Nonorganic|  Total | Albumins | Globulins | Glucose

g mmol/l umol/l | phosphates| proteins all gl mmol/I

mmol/| a/l

Povracanje / | o 48+39NS |387+173*(3,5+1,9NS| 80+16NS | 44+8NS [ 36+15NS (7,342 7NS
Vomiting (12-98) |(131-598)| (1,7-5,6) | (62-101) | (30-52) | (24-58) |(4,6-11,3)
Nema
ot (25| 720 5010|210 | Toay | 202 | o | 77eze
o vomiting (0-89) [15-453) [(1,3-59)| (49-101) | (27-45) | (22-63) |(42-13,6)

NS - nema statistiCku znac¢ajnost; * — p<0,05*, ** - p<0,01, *** - p<0,001 /
NS— not statistically significant; * — p<0.05% ** — p<0.01, *** — p<0.001

Tabela 5. Koeficijenti korelacije izmedu poredenih parametara kod macaka sa
opstrukcijom uretre /
Table 5. Correlation coefficient between certain parameters in cats with urethra obstruction

Urea / Ukupan broj leukocita /
Urea Total leukocyte count

Ukupan broj leukocita / Total leukocyte count 0,37NS -0,53**
Hemoglobin / Hemoglobin -0,43* -0,6**
Hematokrit /| Hematocrit -0,41* -0,47**
Ukupan broj eritrocita / Total erythrocyte count -0,32* 0,4*
Kreatinin / Creatinine 0,62%** 0,39*
Neorganski fosfati / Nonorganic phosphates 0,9%** 0,086NS
Albumini / Albumins -0,03NS 0,6**
Globulini / Globulins 0,18NS 0,5*
Ukupni proteini / Total proteins 0,16NS -0,53**

NS - nema statistiCku znacajnost; * — p<0,05%, ** - p<0,01, *** — p<0,001 /
NS— not statistically significant; * — p<0.05% ** — p<0.01, *** — p<0.001
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Posle primenjene terapije doslo je do oporavka svih pacijenata, osim
macke koja je kao nalaz imala bilirubinuriju i glukozuriju i koja je tokom terapije
uginula.

Diskusija / Discussion

Dobijeni rezultati pokazuju da su sve macke sa opstrukcijom donjih
mokraénih puteva imale urolite i pesak u mokrac¢noj besici ili uretralne ¢epove koji
su dovodili do opstrukcije uretre i klinicke slike otezanog mokrenja ili anurije. Kod
svih Zivotinja je u sedimentu mokrac¢e uo¢eno prisustvo pravih ili amorfnih kristala
razliCitih soli fosfata, pri ¢emu je dominirao nalaz struvitnih kristala. Uroliti i ure-
tralni Cepovi koji su detektovani u svim slucajevima opstrukcije, formiraju se od or-
ganske supstance na koju se taloze kristali razli¢itih soli, a najéeSée struvitni
kristali (Osborne i sar, 2009). Razli¢iti autori upravo i navode da su struvitni uroliti
jedan od dva vodecéa uzroka (drugi je prisustvo urolita poreklom od kalcijum-ok-
sala) opstrukcije donjih mokrac¢nih puteva kod macaka u poslednjih 30 godina
(Cannon i sar, 2007; Osborne i sar., 2009).

Post renalna azotemija nastaje ve¢ posle 24 sata od kompletne op-
strukcije uretre (Bush, 2003; DiBartola, 2010). Usled opstrukcije dolazi do po-
vecanja pritiska u mokraénoj besici i povratno do tubula, $to dovodi do smanjenja
intenziteta glomerularne filtracije (GFR — glomerular filtration rate) i posledicne
azotemije, kao i poveéanja koncentracije neorganskih fosfata u serumu. Rezultati
dobijeni u ovom ispitivanju su upravo i pokazali da se kod polovine macaka mogla
utvrditi azotemija, kao i pozitivna korelacija koncentracije uree i kreatinina i uree i
neorganskih fosfata. Sve pregledane macke su imale pove¢anu koncentraciju
uree. Povecanje koncentracije uree, a bez povecanja koncentracije kreatinina se
moze ocekivati kod akutne dehidracije (Mehta, 2008), ali i kod ubrzanog kata-
bolizma proteina usled gladovanja, stresa i/ili inflamacije (Bush, 1993). Osim azo-
temije, ve¢ina macaka (28/30) je imala izostenuriju ili hipostenuriju, $to uz prisutnu
dehidraciju pokazuje da je osim pada GFR doSlo i do poremecaja funkcije tubula.
U eksperimentima na pacovima je pokazano da je ve¢ posle 15 minuta od pot-
pune opstrukcije uretera dolazilo do gubitka Cetkastog pokrova na epitelnim ¢eli-
jama tubula, a da je tezina promena bila u korelaciji sa duzinom opstrukcije
(Zager, 1982). Zbog toga mozemo da pretpostavimo da i delimi¢na opstrukcija
uretre, koja je bila prisutna kod najve¢eg broja macaka tokom nekoliko dana, za-
pravo dovodi do odredenog povecéanja pritiska u tubulima i posledi¢énog pore-
mecaja funkcije epitelnih ¢elija, Sto se moze manifestovati gubitkom njihove kon-
centracione sposobnosti i pojave izostenurije ili hipostenurije.

Sva stanja koja dovode do pojave prerenalne kao i postrenalne azo-
temije ukoliko se na vreme ne dijagnostikuju i ne koriguju dovesc¢e do ostecenja
parenhima bubrega i pojave renalne azotemije sa mogucim nastankom uremije.
Znaci uremije ukazuju na poremecaj funkcije drugih organskih sistema osim bu-
brega — uremicni gastroenteritis pracen povracanjem, erozije na sluznici usne du-
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plje i depresija centralnog nervnog sistema (DiBartola, 2010). Petina macaka sa
opstrukcijom donjih mokraénih puteva kao kliniCki znak bolesti je imala povraca-
nje i te zivotinje su imale znacajno nizi broj limfocita, Sto bi moglo da ukaze na to
da su duze bile izlozene stresu, odnosno, da su imale duzi tok bolesti. Te macke
su imale viSu koncentraciju uree, kreatinina i fosfata u odnosu na macke koje nisu
povracale. NajviSa zabelezena koncentracija kreatinina medu ispitivanim macka-
ma je bila oko 5 puta vi§a od gornijih fizioloskih vrednosti, dok su u proseku vred-
nosti kreatinina bile svega dva do tri puta viSe od fizioloSkih. Pojedini autori su u
nekim sluCajevima postrenalne azotemije belezili i 20 puta ve¢u vrednost od
fizioloSke uz oporavak zivotinje posle primenjene terapije (DiBartola, 2010). Iz
navedenih podataka bi se mogao izvuéi zaklju¢ak da macke pregledane u ovoj
studiji nisu imale tesku azotemiju. Ovom retrospektivnom analizom nije bilo
moguce utvrditi da li su zZivotinje sa obstrukcijom uretre imale i neki drugi pore-
meca] koji bi izazvao povracanje, kao ni da li je bio prisutan uremijski gastritis, pa
se ne moze sa sigurnosu tvrditi da li je povra¢anje uzrok viseg stepena azotemije
ili njena posledica. lako ispitivanje koncentracije kalijuma nije bilo obuhvaéeno
nasim istrazivanjem, hiperkalijemija je jedan od najtezih poremecaja elektrolita
koji se moze javiti tokom uretralne obstrukcije, jer zajedno sa hipokalcijemijom i
acidozom dovodi do fibrilacije komora i prestanka rada srca (DiBartola, 2010).
Medu slucajevima prikazanim u ovom ispitivanju samo jedna macka je uginula
tokom terapije. Medutim, osim azotemije i hipostenurije, kod te Zivotinje je za-
belezena i bilirubinurija, tako da je osim afekcije urinarnog trakta sigurno postojao
i poremecaj funkcije jetre, koji je doprineo uginucu zivotinje.

Rezultati ispitivanja pokazuju da se sa povec¢anjem koncentracije uree
smanjuju vrednosti osnovnih parametara crvene krvne slike, ali je svega 10% ziv-
otinja bilo anemi¢no. Na osnovu €injenice da su sve pregledane macke imale
odredeni stepen dehidracije (pove¢ana urea), mozemo pretpostaviti da su za-
pravo sve vrednosti crvene krvne slike nize od navedenih i da bi nakon rehidra-
tacije zivotinja bilo viSe onih koje bi se mogle svrstati u anemicne. Taj nalaz je u
skladu sa literaturnim podacima (Justine i sar., 2003) jer nagomilavanje toksicnih
proizvoda usled poremec¢enog GFR-a dovodi do blazeg stepena hemolize. Azo-
temija i uremija dovode i do supresije eritropoeze posredstvom proinflamatornih
citokina i uremijskih toksina. Ipak, da bi se efekti supresije odrazili na krvnu sliku,
tok bolesti mora biti subakutan ili hroni¢an. Zbog toga ne mozemo sa sigurnoscu
tvrditi da je anemija koja je zabelezena kod pregledanih Zivotinja posledica samo
azotemije i uremije, ve¢ uzrok zabelezene anemije zapravo moze biti nezavistan
od prisutnog akutnog poremecaja.

Opstrukcija donjih mokra¢nih puteva povezana je sa nastankom lo-
kalne inflamacije (lezije sluznice beSike i uretre zbog prisustva peska i urolita ili
ishemija zida mokrac¢ne besike zbog obima distenzije). Osim toga, nagomilavanje
uremijskih toksina zbog pada GFR-a, dovodi do sistemske inflamacije (Mezzano i
sar., 2001). lako su sve macke imale lokalno oSte¢enje tkiva koje je potvrdeno
kroz nalaz hematurije, a polovina zivotinja i azotemiju, svega je trec¢ina pre-
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gledanih pacijenata imala leukocitozu, dok je dve tre¢ine imalo broj leukocita u
okviru fizioloskih vrednosti. Osim toga, skoro dve trecine zivotinja je bilo afebrilno.
Ovi rezultati nisu neuobicajeni jer je poznato da kod oko 50% macaka reakcija na
oStecenje tkiva ne mora biti pracena leukocitozom, a ukoliko je inflamacija samo
lokalnog karaktera ne razvija se ni hipertermija (Paltrinieri, 2008). Osim inflama-
cije, uzrok leukocitoze moze biti i stres koji nastaje zbog bolova usled distenzije
uretre ili dovodenja kod veterinara. Kod pregledanih zivotinja, postojanje leukoci-
toze je bilo povezano sa smanjenjem vrednosti crvene krvne loze, Sto se moze ob-
jasniti inflamacijom jaCeg stepena i padom osnovnih parametra crvene krvne slike
usled anemije ,povezane sa urgentnim stanjima“ koja nastaje kombinacijom
smanjenog stvaranja i ubrzane razgradnije eritrocita kao i zbog gubitka krvi (Cor-
win i Krantz, 2000). Gubitak krvi putem urinarnog trakta je zabelezen kao makro-
skopska hematurija kod svih ispitivanih zivotinja. Osim toga, leukocitoza je bila
povezana sa povecanjem koncentracije uree, kreatinina, ukupnih proteina i glo-
bulina. Ovaj nalaz ukazuje da je visi stepen azotemije povezan sa jacom inflama-
tornom reakcijom. Sve navedene hematoloske i biohemijske promene su u
skladu sa rezultatima drugih autora i Sirim retrospektivinim analizama ovog obo-
lienja (Justine i sar., 2003; Gilad i sar., 2003; Kyles i sar., 2005; Fischer i sar., 2009).

Zakljuéak / Conclusion

Dobijeni rezultati pokazuju da su sve Zivotinje sa opstrukcijom uretre
imale urolite ili uretralni pesak i uretralne ¢epove i pretezno struvitne kristale. Sve
macke su dehidrirane, polovina je imala azotemiju, dok je znake uremije pokazi-
valo oko 10% macaka. Vise od 90% macaka je pokazivalo i poremecaj funkcije tu-
bula, a svega 50% jasne znake inflamacije. Sve macke osim jedne su se uspesSno
oporavile, $to pokazuje da je poremecaj funkcije bubrega kod opstrukcije uretre
uz pravovremenu i adekvatnu terapiju reverzibilna patoloska promena.
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ENGLISH

RETROSPECTIVE ANALYSIS OF CLINICAL PATHOLOGICAL FINDINGS IN
OBSTRUCTION OF LOWER URINARY PATHWAYS IN CATS

Jelena Francuski, N. Andri¢, V. lli¢, M. Jovanovi¢,
Mirjana Lazarevi¢é-Macanovié, V. Krsti¢, Milica Kovacevic¢-Filipovi¢

Diseases of the lower urinary pathways with urethral obstruction are frequent
urological conditions demanding urgent treatment that lead to the occurrence of post renal
azotemia due to difficult or disabled urine elimination. The aim of these investigations was
to establish the most frequent causes for the occurrence of obstructions of the lower uri-
nary pathways in cats, the most frequent clinical signs, as well as the changes in the hema-
tological and biochemical blood and urine parameters. The obtained results indicate that
the most frequent cause of urethral obstruction in cats is the presence of urethra stones,
sand, and urethra plugs caused by the aggregation of struvite crystals on organic matrix.
The laboratory findings showed that all animals were dehydrated, azotemia was estab-
lished in half the animals, and signs of uremia were evident in 10% cats. Over 90% cats had
disrupted tubular function, and only 50% had clear laboratory signs of inflammation. It can
be concluded from the presented results that all cats with urethra obstruction exhibit a cer-
tain degree of disrupted kidney function, which is, in most cases, a reversible pathological
change when treated with timely and adequate therapy.

Key words: cat, urethra obstruction, azotemia

PYCCKUA

PETPOCMNEKTUBHbIA AHANIU3 KIIMHWYECKOIO MNATONOM’NMYECKUX
PE3YJIbTATOB Y OBCTPYKLUUUN HUXXHUX MOYEBBLIX MYTEWN KOLWIEK

Enena ®paHuycku, H. Augpuy, B. Unuy, M. WosaHoBuy,
MupsHa JlazapeBuy-MauaHsuy, B. Kpctuy, Munuua KosaveBuy-®dununosuy

3aboneBaHnA HWKHUX MOYEBbIX MyTew C OOCTPYKUMEN ypeTpbl - YacTble
YPOSIOrMeyCcKe CpoYHble COCTOSHUSA, MPUBOAALLME A0 ABMEHUSA NOCne NoYeYHoW aso-
TEMUM M3-3a 3aTPYAHEHHON UNU CAENaHHONW HEBO3MOXXHOMW SnvMuHaumm mouum. Llenb
3TOro MccnepoBaHusa 6bina yTBEpAUTb CaMble YacTble MPUYUHbI BO3HUKHOBEHUSA 06-
CTPYKLMM HVDKHUX MOYEBbIX MYTEN Y KOLIEK, Camble YacTble MPU3HaKu, CII0BHO U n3mMe-
HEHWSA B reMaToSIONMYECKMX 1 BMOXMMUYECKUX NapameTpax KpoBU U Mo4un. PesynbTatbl
yKasblBaloT, YTO camasi YacTas npudmHa o6CTPyKLUMK, YPeTpbl Y KOLLEK MPUCYTCTBUE ype-
TpasnbHbIX KAMHER, Necka 1 ypeTparbHbIX TaMMOHOB HACTYMUBLUWX arrperawumen CTpyBuT-
HbIX KPUCTanIoB Ha opraHnyeckyto Matpuuy. JlTabopaTopHble pe3ynbTaTthbl nokasanu, 4To
BCE XXMBOTHbIE ObINN AernaprvpoBaHHble, a30TeMUs YTBEPXXAEHA Y MOMOBUHbI XXUBOTHbIX,
a npusHaku ypemun y 10% kowek. Bonbe 90% Kolek Mmeno paccTponcBo yHKLUN
TpybKkM, a Bcero 50% sicHble nabopaTopHble NpU3Haku nHdpammaumm. M3 nokasaHHbIxX
pes3ynbTaToB MOXHO CAenaTb BbIBOZ, YTO BCE KOLWKW C OOCTPYyKUMEW ypeTpbl noka-
3bIBaAOT ONpefenéHHYI0 CTENEHb PACCTPOMCTBA (PYHKLUN NOYEK, KOTOPOE Npu CBOEBpe-
MEHHOW W afeKBTHOM Tepanuu, B HaubosbllEM 4YuUcre crnydYaeB obpaTvmoe na-
TONOrM4YEeCKoe N3MEHeHe.

KntodeBble croBa: KoLIKa, 06CTPYKLMA YpeTpbl, a30TeMus
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KONTAMINACIJA HRANE ZA GOVEDA PLESNIMA I

MIKOTOKSINIMA®

CONTAMINATION OF CATTLE FEED WITH MOLDS AND

MYCOTOXINS

Vesna Krnjaja, Z. Novakovié, Ljiljana Stojanovié, Dusica Ostojié-Andrié,

N. Stanisi¢, D. Niksié, Violeta Mandié¢™

*

Ukupan broj potencijalno toksigenih gljivica (plesni), ukupni afla-
toksini, zearalenon (ZON) i deoksinivalenol (DON) kao i zdruZena po-
java ZON i DON ispitivani su u 67 uzoraka hrane za goveda (koncentrat
(n=21), silaZza od cele biljke kukuruza (n=18), repinih rezanaca (n=4),
pivskog trebera (n=2) i lucerke i trava (n=1), lucerkino seno (n=12), li-
vadsko seno (n=7), seno od sto¢nog graska i ovsa (n=1) i seno od
crvene deteline (n=1)) poreklom sa privatnih farmi iz 10 okruga u Re-
publici Srbiji. Ukupan broj gljivica po 1 g hrane je bio od 0 (silaZa od
pivskog trebera) do 12 x 104 (koncentrat). Identifikovane su vrste iz
osam rodova gljiva: Acremonium, Alternaria, Aspergillus, Fusarium, Mu-
cor, Penicillum, Rhizopus i Trichoderma. U svim ispitivanim uzorcima
hrane za goveda ustanovljeno je prisustvo ZON (100%), dok je 98,5%
uzoraka bilo kontaminirano ukupnim aflatoksinima i 92,5% uzoraka je
bilo DON pozitivno. ZdruZena pojava ZON i DON ustanovijena je u
92,5% uzoraka. ZON je prisutan u najvecoj prosec¢noj koncentraciji u
uzorku silaZe od lucerke i trava (2.477,5 ug kg'1), a u najmanjoj u uzor-
cima silaZe od repinih rezanaca (64,9 ug kg!). Ukupni aflatoksini su
konstatovani u najvecoj prosec¢noj koncentraciji u uzorku sena od
stoénog graska i ovsa (7,9 ug kg-'), a u najmanjoj prose¢noj koncentra-
ciji u uzorcima silaZe od repinih rezanaca (1,6 ug kg-7). DON je detekto-
van u najveéoj prosecnoj koncentraciji u uzorcima koncentrata
(694,2 ug kg''), a u najmanjoj proseénoj koncentraciji u uzorku sena
od crvene deteline (11,0 ug kg''), dok u uzorcima silaZe od pivskog tre-
bera DON nije detektovan (0,0 ug kg''). U svim ispitivanim uzorcima
hrane za goveda izmedu sadrZaja vlage (do 20%) i koncentracija ispiti-
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vanih mikotoksina ustanovijena je negativna korelacija (r=-0,26) sa uk-
upnim aflatoksinima i pozitivna korelacija sa ZON (r=0,36) i DON
(r=0,60). Isto tako, pozitivna korelacija (r=0,22) ustanovijena je iz-
medu koncentracija ZON i DON.

Kljuéne reci: hrana za goveda, toksigene gljive (plesni), ukupni
aflatoksini, zearalenon, deoksinivalenol

Uvod / Introduction

Kontaminacija poljoprivrednih proizvoda gljivicama (plesnima) koje
proizvode toksi¢ne metabolite je ¢esto neizbezna i predstavlja problem Sirom
sveta. Relativno visok unos svezih komponenti u ishrani moZze dovesti do gubitaka
hranljive vrednosti i imati Stetan uticaj na zdravlje Zivotinja i na produktivnost (Bi-
agi, 2009). Smese losijeg hemijskog sastava ¢e usloviti slabije proizvodne rezul-
tate, a time i dovesti do ekonomskih gubitaka u proizvodnji (éefer i sar., 2010).

Mikotoksini su toksi¢ne, hemijski razliCite sekundarne supstance ili
metaboliti proizvedeni od brojnih gljivica. Postoji preko 100 vrsta gljivica koje infi-
ciraju biljke i proizvode mikotoksine. Mikotoksini su uglavhom proizvedeni od As-
pergillus, Penicillium i Fusarium rodova gljiva. Infekcije plesnima i proizvodnja
mikotoksina mogu se razvijati u razli¢itim fazama proizvodnje useva — u polju, u
vreme zetve/berbe i transporta ili u toku skladistenja (Sultana i Hanif, 2009).

Hrana za zivotinje je ¢esto kontaminirana mikotoksinima, kao $to su
aflatoksini, deoksinivalenol (DON) i drugi trihoteceni, zearalenon (ZON), fumoniz-
ini, ohratoksin A (OTA) i ergot alkaloidi. Od navedenih mikotoksina DON je najzas-
tupljeniji u hrani za Zivotinje (izmedu 20% i 100%) (Driehuis i sar., 2008).

DON proizvode gljive iz roda Fusarium, najéesce vrste F. graminearum
i £ culmorum. Ove vrste gljiva, koje prouzrokuju truljenje, naj¢esc¢e se nalaze u
zitima, od kojih su pSenica i kukuruz narocito osetljivi (Abramovi¢ i sar., 2005). Ku-
kuruz je jedna od osnovnih komponenti koncentrata za goveda. Zrno kukuruza je
veoma dobar supstrat za razvoj mikroorganizama, pa ga pod odredenim uslo-
vima temperature i relativne vlage, kao i vlage u samom zrnu, vecina patogena
prouzrokovaca trulezi naseljava jo$ u polju. Patogene vrste gljiva mogu rasti unu-
tar napadnutog zrna stvarajuéi filamentozne hife i Siriti se na ostala zrna tokom
berbe, transporta i skladiStenja (Stankovi¢ i sar., 2007). ZON je estrogeni metabo-
lit nekoliko vrsta iz roda Fusarium, od kojih je glavni producent vrsta F. graminea-
rum. Sirom sveta pojava ZON zabeleZena je u kukuruzu i silazi, kao i u drugim
zitima i sirku (Sultana i Hanif, 2009). Aflatoksini su produkti gljivica iz roda Asper-
gillus, od vrsta A. flavus i A. parasiticus (Polovinski-Horvatovi¢ i sar., 2009), a OTA
je sekundarni metabolit Aspergillus (A. ochraceus) i Penicillium (P verrucosum)
vrsta (Milicevi¢ i sar., 2007, 2009). Ergot alkaloidi su proizvodi vrsta iz roda
Claviceps (Scott, 2007).
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Iz perspektive govedarstva, mikotoksini imaju dvostruki znacaj. Prvo,
pojava aflatoksina B1 (AFB1) u hrani za goveda moze narusiti bezbednost mleka i
mle¢nih proizvoda, zato Sto se AFB1 iz hrane za goveda izluCuje u obliku svog
metabolita AFM; u mleku. Zato, mnoge drzave imaju zakonski dozvoljene limite
za AFB1 u hrani za Zivotinje i AFM1 u mleku. Kod drugih uobi¢ajenih mikotoksina
u hrani za goveda, ukljuujuéi DON, ZON, fumonizine i OTA, ne razmatra se
praktiéni znac¢aj sa stanoviStva bezbednosti mleka i govedih proizvoda za po-
troSaCe zbog niskih doza koje se prenose iz hrane za goveda u mleko. Druga
vaznost je Stetan uticaj mikotoksina na zdravstveno stanje zZivotinja i produktivnost
(Driehuis i sar., 2008).

Kod Zivotinja i ljudi mikotoksini izazivaju oboljenja pod nazivom miko-
toksikoze. Konzumacija mikotoksinima kontaminirane hrane moze prouzrokovati
akutne i hroni¢ne efekte koji mogu biti teratogeni, karcinogeni, neurotoksicni i es-
trogeni ili imunosupresivni kod ljudi i/ili Zivotinja. Direktne posledice su smanjen
unos hrane, gubitak apetita, odbijanje hrane, smanjenje telesne mase i reproduk-
tivnih sposobnosti, niska konverzija hrane i pove¢ana pojava bolesti (Binder i sar.,
2007). Promene prouzrokovane mikotoksinima zavise od vrste i koli¢ine mikotok-
sina u hrani, od duZine uno$enja u organizam, kao i od genetskih (vrste, rasa, soj
Zivotinja), fizioloskih (kategorija, doba Zivota, ishrana, oboljenja) i spoljasnjih (kli-
matski uslovi, drzanje zivotinja) faktora (Sinovec i sar., 2000).

Kontaminacija gljivicama i mikotoksinima useva i hrane za Zivotinje je
neizbeZna pojava u procesu proizvodnog sistema u stocarstvu. Kako su u ishrani
prezivara uklju¢ene kombinacije razli¢itin vrsta hrane (koncentrat, seno, silaza i
dr.) onda je izvesnija mogucénost pojave vise toksina. Hrana za zivotinje proizve-
dena od komponenti iz razli€itih lokaliteta, takode, moze biti kontaminirana sa vise
mikotoksina. ZdruZena pojava mikotoksina moze prouzrokovati viSe toksikoza.
Kontaminacija mikotoksinima moze biti zna€ajna u mnogim usevima kada su vre-
menski uslovi pogodni za razvoj gljivica. Mikotoksini mogu prouzrokovati Stetan
uticaj na performanse kod Zivotinja i prouzrokuju poremeéaje u njihovom me-
tabolizmu, ¢ak i pri konzumiranju u ekstremno niskim koncentracijama. Mikotok-
sini u hrani mogu negativno uticati na imuni sistem ¢ak pre vidljivih simptoma kao
Sto je odbijanje hrane ili redukcija proizvodnje mleka (Wyatt, 2005; Jouany i Diaz,
2005).

Gljivice i njihovi mikotoksini imaju zna¢ajan ekonomski i komercijalni
uticaj i na proizvodniju i na hranljivu vrednost inficiranih zita i krmnih biljaka. Kon-
taminacija plesnima menja i hranljive i organolepticke osobine hrane za zivotinje i
prouzrokuje rizik od toksikoza. Nesumnjivo mikotoksikoze Zivotinja se pojavljuju
remetedi zdravstvenu i proizvodnu uspesnost u sto¢arstvu, medutim tesko se
mogu proceniti ekonomski gubici kao njihova posledica.

U Republici Srbiji nema puno informacija o mikrobioloSkom i mikotok-
sikoloskom kvalitetu krmnih smesa i hrane za goveda. Iz tog razloga, cilj rada bio
je proucavanje ukupnog broja potencijalno toksigenih gljivica i prirodne pojave
ekonomski najznacajnijih mikotoksina, ukupnih aflatoksina, zearalenona i deok-
sinivalenola u hrani za goveda poreklom iz razli¢itih regiona (okruga) u Republici
Srbiji.
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Materijal i metode rada / Material and methods

Ukupno 67 uzoraka hrane za goveda (koncentrat (n=21), silaza od
cele biljke kukuruza (n=18), repinih rezanaca (n=4), pivskog trebera (n=2) i
lucerke i trava (n=1), lucerkino seno (n=12), livadsko seno (n=7), seno od
sto€nog graska i ovsa (n=1) i seno od crvene deteline (n=1) ispitivano je za mik-
robiolosku i mikotoksikoloSku analizu. Uzorci tezine od 1 kg su prikupljeni sa pri-
vatnih govedarskih farmi iz 10 okruga u Republici Srbiji (Beogradski, Podunavski,
Juznobanatski, éumadijski, Macvanski, Kolubarski, Brani¢evski, Rasinski i Raski
okrug). Do analize uzorci su ¢uvani u plasticnim kesama u frizideru na temperaturi
od 4°C. Za mikrobiolo$ku analizu kori§éeni su sveZzi uzorci s tim da su uzorci silaze
i sena iseckani sterilnim makazama, dok su za mikotoksikoloSku analizu uzorci
suSeni na 60°C u toku tri dana, pa su zatim samleveni u mlinu (IKA A1,
Nemacka).

Mikrobiolo$ka analiza uradena je prema metodama SRPS ISO 21527-
1 (2008) i SRPS ISO 21527-2 (2008). Uzorak je homogenizovan u sterilnom
fizioloSkom rastvoru (0,85% NaCl) u toku 2 minuta na orbitalnoj mesalici (GFL
3015, Nemacka). Posle homogenizacije pripremljena su razredenja, tako $to je
1 ml homogenata sipan u 9 ml sterilnog fizioloSkog rastvora da bi se dobilo
razredenje 102, a od ovog sledeca razredenja. Pomo¢u mikropipete po 1 ml
razredenja 10 i 10 presejani su na Dichloran Glycerol agar i Dichloran Rose
Bengal agar (za uzorke silaze) u Petri kutijama (100) i tako zasejane Petri kutije
inkubirane su na temperaturi od 25°C u toku 5-7 dana a zatim je odredivan uku-
pan broj gljiva.

Na osnovu morfoloskih osobina, makroskopskih (izgled kolonije) i
mikroskopskih (izgled spora) identifikovani su rodovi gljiva prema Watanabe
(1994).

Prisustvo ukupnih aflatoksina, ZON i DON ispitivano je pomocu imu-
noenzimske (ELISA) metode. Homogenizovano je 5 g uzorka i 1 g NaCl u 25 ml
70% metanola u staklenoj boci od 100 ml na orbitalnoj mesSalici (GFL 3015,
Nemacka) u toku 30 minuta. Zatim je homogenat profiltriran kroz Whatman filter
papir 1. Filtrat je dalje analiziran prema uputstvu proizvodaca Celer®Techna test
ELISA kitova. Apsorbansa je odredivana na talasnoj duzini od 450 nm na ELISA
¢itaC spektrofotometru (BioTek EL x 800TM , USA).

Meduodnosi izmedu ukupnog sadrzaja vlage (do 20%) u uzorcima i
koncentracije ispitivanih mikotoksina, kao i korelacija izmedu koncentracija ZON i
DON, odredivani su primenom Pearson korelacionog koeficijenta.

Rezultati i diskusija / Results and discussion
Ukupan broj gljivica je jedan od kriterijuma u oceni higijenskog kval-

iteta i vrlo je znaCajan za orijentaciju u veéoj i maloj verovatnoéi da hrana sadrzi
mikotoksine. Prema Pravilniku o maksimalnim koli¢inama Stetnih materija i sasto-
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jaka u sto¢noj hrani (Sluzbeni list SFRJ, 1990), smeSe i sirovine za hranu za Zivot-
inje ne zadovoljvaju higijenski kvalitet ako sadrze viSe od 300.000 gljivica u 1 g
krmne smesSe za starije zivotinje ili 50.000 za mlade zivotinje.

MikrobioloSkom analizom ispitivanih uzoraka hrane za goveda us-
tanovljeno je da broj gljivica po 1 g varira od 0 (silaza od pivskog trebera) do 12 x
10* (koncentrat) (tabela 1). Mikroskopskim ispitivanjima determinisano je 8 ro-
dova gljivica — Acremonium, Alternaria, Aspergillus, Fusarium, Mucor, Penicillium,
Rhizopus i Trichoderma, od kojih su u vecini uzoraka koncentrata i sena bile
najzastupljenije vrste iz rodova Aspergillus, Fusarium i Penicillium.

U Srbiji prema podacima Skrinjareve i sar. (2008) 97% uzoraka hrane
za ishranu mlecnih krava bilo je kontaminirano gljivicama od 7 x 102 g™ (peletirani
rezanci Secerne repe) do 2 x 107 g™ (sveZa kukuruzna silaza). Izolovano je 14 ro-
dova gljiva od kojih su najzastupljeniji rodovi bili Aspergillus i Penicillium (Skrinjar i
sar., 2008). Prema ispitivanjima Krnjaja i sar. (2008) kod vecine ispitivanih uzoraka
hrane za goveda poreklom sa razli€itih lokaliteta u Srbiji ukupan broj gljiva bio je
2-8x10* g™'. Od identifikovanih vrsta gljiva najzastupljenije su bile vrste iz roda As-
pergillus (70,5%), zatim vrste iz rodova Fusarium (67,6%) i Penicillium (50,5%)
(Krnjaja i sar., 2008). U Brazilu su Simas i sar. (2007) u zrnu je¢ma koris¢enom u
ishrani goveda izolovali u najve¢em procentu vrste iz roda Asperqillius (42,5%),
zatim Mucor, Rhizopus, Penicillium i Fusarium vrste. U Iranu su iz 186 uzoraka
hrane za goveda Ghiasian i Maghsood (2011) izolovali najc¢eSce vrste gljiva iz
roda Aspergillus (37,4%), zatim vrste iz rodova Penicillium (23,7%), Fusarium
(17,5%), Cladosporium (9,1%), Alternaria (4,3%), Rhizopus (3,9%) i Mucor (3,4%).

MikotoksikoloSkim ispitivanjem 67 uzoraka hrane za goveda 100%
uzoraka je kontaminirano sa ZON, 98,5% uzoraka ukupnim aflatoksinima i 92,5%
uzoraka je kontaminirano DON. Zdruzena pojava ZON i DON ustanovljena je u
92,5% uzoraka. Medu ispitivanim vrstama hrane za goveda ZON je najzastupljeniji
u jednom ispitivanom uzorku silaze od lucerke i trava sa koncentracijom od
2.477,5 ug kg! a najmanje zastupljen u uzorcima silaze od repinih rezanaca sa
prose¢nom koncentracijom od 64,9 ug kg™ (29,2-117,0 ug kg'). Ukupni aflatok-
sini su najzastupljeniji u jednom ispitivanom uzorku sena od sto¢nog graska i
ovsa (7,9 ug kg"), a najmanje zastupljeni u uzorcima silaze od repinih rezanaca
sa proseénom koncentracijom od 1,6 ug kg™ (0,0-2,5 ug kg'). DON je najzas-
tupljeniji u uzorcima koncentrata sa prose¢nom koncentracijom od 694,2 ug kg
(52,0-1.149,0 ug kg'), a najmanije detektovan u uzorku sena od crvene deteline
(11,0 ug kg™"), dok u uzorcima pivskog trebera DON nije detektovan (0,0 ug kg™)
(tabela 1).

Ispitivanjem korelacije izmedu ukupnog sadrzaja vlage (do 20%) u
hrani za goveda i koncentracija ispitivanih mikotoksina, ustanovljena je statisticki
znacajna pozitivna korelacija izmedu sadrzaja vlage i koncentracije DON (r=
0,60), statistiCki neznacCajna pozitivna korelacija izmedu sadrzaja vlage i ZON (r=
0,36) i negativna korelacija (r=-0,26) izmedu sadrzaja vlage i koncentracije ukup-
nih aflatoksina. Isto tako, statistiCki neznac¢ajna pozitivha korelacija ustanovljena
je izmedu koncentracija ZON i DON (r=0,22).
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U Srbiji je mikotoksikoloskim ispitivanjima hrane za mle¢ne krave u
svim uzorcima ispitivanim tokom letnjeg, jesenjeg i prole¢nog perioda pojava
ZON i AFB1 zabelezena u dozvoljenim koncentracijama, izuzev kod jednog
uzorka briketiranog pivskog trebera u kojem je detektovano 50 ug kg' AFB1
(ékrinjar i sar., 2008). U Pakistanu prema podacima Sultana i Hanif (2009) 51,67%
uzoraka hrane za goveda je bilo kontaminirano sa AFB1 u nedozvoljenim koncen-
tracijama prema pravilniku Evropske unije (<20 ug kg™'). U Brazilu prisustvo afla-
toksina je detektovano u 33,75% (27/80) uzoraka jeCma koriS¢éenog u ishrani
goveda sa koncentracijama izmedu 1i 3 ug kg™ (Simas i sar., 2007).

U Holandiji su Driehuis i sar. (2008) detektovali ZON u 28% uzoraka
hrane za goveda i 17% uzoraka silaze sa proseCnom koncentracijom od
125 ug kg, odnosno 80 ug kg'. DON je bio prisutan u 54% uzoraka hrane za
goveda i 53% uzoraka silaZe sa proseénom koncentracijom od 433 ug kg, od-
nosno 550 ug kg™'. ZdruZena pojava ZON i DON je bila 100% u uzorcima hrane za
goveda i 75% u uzorcima silaze (Driehuis i sar., 2008).

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu dobijenih rezultata u ovim ispitivanjima mikrobioloskog
kvaliteta hrane za goveda poreklom iz razli¢itih govedarskih farmi iz Srbije izo-
lovane su i poljske i skladi$ne gljive. Ove gljivice uklju€uju na prvom mestu vrste iz
rodova Aspergillus, Penicillium, Fusarium i Alternaria koje mogu kontaminirati
mnoge poljoprivredne proizvode koji su sastavni deo smes$a za ishranu goveda.
Ove vrste gljivica su od posebnog znacaja zbog toga $to su potencijalno toksi-
gene. Rezultat toga je da je 100% ispitivanih uzoraka hrane za goveda bilo ZON
pozitivho, 98,5% uzoraka je bilo kontaminirano ukupnim aflatoksinima i 92,5%
uzoraka je bilo DON pozitivno. Imajuéi u vidu visok procenat mikotoksinima kon-
taminiranih uzoraka, moze se izvesti zaklju¢ak da je neophodno redovno i stalno
sprovoditi kontrolu higijenske ispravnosti hrane. Isto tako, ne zaostaje potreba za
stalnim razvijanjem i unapredenjem strategije monitoringa gljivica i njihovih miko-
toksina u cilju suzbijanja rizika od Stetnog uticaja ovih kontaminenata na zdravlje
ljudi i Zivotinja.
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ENGLISH
CONTAMINATION OF CATTLE FEED WITH MOLDS AND MYCOTOXINS

Vesna Krnjaja, Z. Novakovié, Ljiljana Stojanovié, Dusica Ostoji¢-Andrié, N. Stanisi¢,
D. Niksi¢, Violeta Mandi¢

The total number of potentially toxigenic molds (fungi), total aflatoxins,
zearalenone (ZON), and deoxynivalenol (DON), as well as the joint appearance of ZON and
DON have been investigated in 67 samples of cattle feed (concentrate (n=21), silage of
whole maize plant (n=18), beet pulp (n=4), brewer's malt (n=2), alfalfa and grass (n=1),
alfalfa hay (n=12), meadow hay (n=7), pea and oat hay (n=1), and red clover hay (n=1)
originating from private farms from 10 districts of the Republic of Serbia. The total number
of fungi per 1 g feed ranged from 0 (silage of brewer’s malt) to 12 x 10* (concentrate). Eight
fungi genus species have been identified: Acremonium, Alternaria, Aspergillus, Fusarium,
Mucor, Penicillum, Rhizopus and Trichoderma. The presence of ZON (100%) was estab-
lished in all the examined cattle feed samples, while 98.5% samples were contaminated
with total aflatoxins and 92.5% samples were DON positive. The joint appearance of ZON
and DON was established in 92.5% samples. ZON was present in the highest average con-
centration in the sample of alfalfa and grass silage (2477.5 ug kg™') and in the lowest in beet
pulp silage samples (64.9 ug kg™"). Total aflatoxins were established in the highest average
concentration in the pea and oat hay silage sample (7.9 ug kg™') and in the lowest average
concentration in beet pulp silage samples (1.6 ug kg™'). DON was detected in the highest
average concentration in concentrate samples (694.2 ug kg‘1) and in the lowest average
concentration in the red clover hay sample (11.0 ug kg™'), while DON was not detected in
brewer's malt silage samples (0.0 ug kg™'). In all the examined cattle feed samples, be-
tween moisture content (up to 20%) and the concentration of examined mycotoxins, a
negative correlation was established (r=-0.26) with total aflatoxins and a positive correla-
tion with ZON (r=0,36) and DON (r=0,60). Furthermore, a positive correlation (r=0.22) was
established between ZON and DON concentrations.

Key words: cattle feed, toxigenic fungi, total aflatoxins, zearalenone, deoxynivalenol
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PYCCKUU

KOHTAMUHALIMA KOPMA )11 KPYINMHOIO POrATOr0 CKOTA NMNECHAMU U
MUKOTOKCUHAMU

BecHa KpHsis, XK. HoBakoBud, JlunsHa CtaosiHoBuy, [ywmua Octony-AHgpud,
H. Ctanumwuny, fipraHa Hukwuy, Buoneta MaHauy

COBOKYIMHOE 4YKUCIIO MOTEHUMANIbHO TOKCUMEHHbIX Tpub (MNecHun), COBOKYM-
Hble acpnaTokcuHbl, 3eapaneHoH (30H) n geokcmHueaneHon (OOH) crnoBHO n coeanHeH-
Hoe saeneHne 30H n JOH ucnbiTaHbl 67 06pa3ynkoB KOpMa A5t KPYMHOro poraTtoro ckota
(koHUeHTpaT (H=21), cunocoBaHme U3 LeNIoro pacTeHus Kykypy3abl (H=18), penHbix na-
nwen (H=4), NMBHOro 3epHa (H=2) 1 NoLepHbl 1 Tpas (H=1), ceHo nouepHbl (H=12), nyro-
BO€ CEHO (H=7), CEeHO N3 KOPMOBOI0 ropoxa 1 osca (H=1), ceHo n3 kpacHoro knesepa (H=1)
NPOUCXOXAEHNEM C YacTHbIX oepm u3 10 okpyros B Pecnybnmke Cepbumn. CoBOKynHoe
yucrno rpmb no 1 r kopma 66110 0T 0 (CrnocoBaHue 13 NMBHOrO 3epHa) Ao 12x1 o* (KOHLEH-
paT). NaeHTuduumpoBaHbl BuAbl 3 BOCbMU poaoB rpunb: Acremonium, Alternaria, Asper-
gillus, Fusarium, Mucor, Penicillum, Rhizopus v Trichoderma. Bo Bcex ncnbiTaHHbIX 06pa-
34mKax Kopma AJ1s KpyrnHOro poraTtoro ckoTa, yctaHosneHoe npucytctaune 30H (100%),
noka 98,5% 06pa3ynkoB O6blI0 KOHTAMUHWPOBAHO C COBOKYMHbIMK adriaToKCUHaMu
92,5% o06pasunkos 6bi110 JOH nonoxutensHo. CoeanHerHoe senexdne 30H n JOH, yc-
TaHoBreHoe B 92,5% o6pasunkoB. 30OH npucyTcTBytowmin B Hanbonee 60MbLUION cpes-
Hel KOHLEeHTpaumu B 06pasynke CUoCcCoBaHWs U3 NouepHbl 1 Tpae (2.477,5 ur Kr'1), aB
Hambonee ManeHbKoN B 06pasymnkax CnocoBaHUs U3 penHbIX naniwen (64,9 ur Kr'1). Co-
BOKYMHble afhNaTOKCUHbI KOHCTAHTMPOBaHbl B HanbosblUen cpedHen KOHUeHTpauun B
obpasuynke ceHa 13 KopMOBOro ropoxa u osca (7,9ur Kr"), a B Hanbonee ManeHbKown
cpefiHelt KOHLIEHTpaLUMK B 06pa3ymMKax CUIOCOBaHUA U3 penHbix naniweii (1.6 ur kr').
DOH petekToBaH B Hambornbluen cpefHei KOHUEeHTpaummn B obpasydmKax KoHUeHTparta
(694,2 ur kr'') a B HaMeHbLLE CPeAHeN KOHLEHTPaLMN B 06pa3ynKe CeHa 13 KpacHoro
knesepa (11,0 ur Kr'1), noka B obpasymkax CMNocoBaHua u3 nvmeHoro 3epHa AOH He
peTtekToBaH (0,0 ur kr''). Bo Bcex MCMbITaHHbIX 06pa3yMKax Kopma Aist KpYrnHOro pora-
TOro ckota mexay cogepxxaHunem snaru (80 20%) 1 KOHLEHTPpaumMii, UCMbITAHHbIX MUKO-
TOKCMHOB YCTaHOBIEeHa oTpuuarenbHasa koppensaums (r=0,26) ¢ COBOKYMNHbIMU adnaTok-
CMHamy 1 nonoxuTtenbHas koppensauusi (r=0,22), ycTaHOBMEHHas MeXxay KOHLeHTpa-
umsamm 30H n JOH.

KrtodeBble crioBa: KOpM AJ1st KPYMHOrO poraToro cKoTa, TOKCUIeHHble rpubbl (MnecHw),
COBOKYMHble adpNlaTOKCUHBbI, 3eapasieHoH, 4EeOKCUHUBANEHO
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PROFESOR DR JELKA STEVANOVIC
(1959. - 2013.)

Profesor dr Jelka Stevanovi¢ je rodena 01. januara 1959. godine u
Mladenovcu. Osnovnu Skolu je zavrSila u Pan€evu a srednju Medicinsku Skolu u
Beogradu 1977. godine. Na Veterinarski fakultet u Beogradu upisala se 1977. go-
dine. Studije je zavrsila 1982. godine, sa prose¢nom ocenom 9.60. Tokom studija i
posle svake zavrSene Skolske godine za postignut uspeh je bila nagradivana od
strane Univerziteta u Beogradu. Na poslednje dve godine studija dobila je i na-
grade iz Fonda profesora Vladete Simi¢a. Od tre¢e godine studija Jelka Steva-
novi¢ je bila stipendista Univerziteta u Beogradu.

Odmah po diplomiranju se zaposlila u PIK "TAMIS" u Panéevu, gde je
radila na zdravstvenoj zastiti zivine do 1986. godine, kada se zapoSljava kao
asistent-pripravnik za predmet Fiziologija, na Katedri za fiziologiju i biohemiju Vet-
erinarskog fakulteta u Beogradu. Tri godine kasnije (1989. god.) unapredena je u
zvanije asistenta, a nakon Cetiri godine (1993. god.) je reizabrana u isto zvanje. Dr
Jelka Stevanovi¢ je 1994. godine izabrana u zvanje docenta za predmet Fiziolo-
gija. U zvanje vanrednog profesora izabrana je 2000. godine, 2005. godine je
reizabrana u isto zvanje, a 2008. godine postala je redovni profesor.

Magistarsku tezu pod nazivom "Proteinski i lipoproteinski sistem
teCnosti ovarijalnih cista krava", odbranila je 1988. god., a doktorsku disertaciju
"Proteini i lipoproteini semene plazme bika", 1994. godine na Veterinarskom fakul-
tetu u Beogradu.

Dr Jelka Stevanovi¢ je publikovala i referisala preko 80 naucnih ra-
dova, od ¢ega 22 rada u medunarodnim ¢asopisima sa SCl liste, dok je kao is-
traziva€ uCestvovala i na 7 nau¢nih projekata.

139



Vet. glasnik 67 (1-2) 139 - 141 (2013) In memoriam

Autor je ili koautor sedam udzbenika i monografija, i to univerzitetskih
udzbenika Fiziologija organa za varenje kod domacih Zivotinja (2004),
Fiziologija nervnog sistema (2004, 2009) i koautor univerzitetskih udzbenika
Veterinarska fiziologija (1999), Respiratorne bolesti konja (2004) i mono-
grafija Digestopatije pasa - klinika, dijagnostika i terapija (2001); Pulmopatije
pasa - klinika, dijagnostika i terapija (2002); Znacaj slobodnih radikala u vet-
erinarskoj medicini (2012).

Dr Jelka Stevanovi¢ je ucCestovala u komisijama za ocenu
naucne/strucne zasnovanosti i/ili odbranu 5 doktorskih disertacija, 2 magistarske
teza i jednog specijalistickog rada, a bila je i mentor jedne doktorske disertacije.

Od dolaska na fakultet, bila je ¢lan Drustva fiziologa Srbije, a potom i
Srpskog veterinarskog drustva. Na fakultetu je bila angazovana u: Komisiji za
analizu planai programa studija, Komisiji za pripremu Pravilnika o kriterijumima za
izbor u saradnicka i nastavniCka zvanja i Komisiji za udzbenike, i kao ¢lan Etickog
komiteta za odobravanje eksperimentalnih istrazivanja na zivotinjama. Takode,
bila je i dugogodisnji ¢lan Saveta fakulteta (3 mandata) i Komisije za nostrifikaciju
diploma.

U toku svoje karijere dr Jelka Stevanovi¢ je imala dva krac¢a studijska
boravka u inostranstvu, i to 1989. godine u Institutu za animalnu fiziologiju i ge-
netiku Libehov, Cehoslovagka i 2006. godine na Fakultetu veterinarske medicine
u Bolonji, u okviru projekta TEMPUS.

Zahvaljujuéi kvalitetnom i Sirokom obrazovanju iz oblasti fiziologije i
uopste, uspevala je da efikasno predaje nastavne sadrzaje u okviru predmeta
Fiziologija na redovnim studijama, kao i veoma heterogene sadrzaje u okviru
predmeta Biohemija, Imunologija i KliniCka fiziologija na doskorasnjim magistar-
skim studijama i predmeta Fiziologija u okviru specijalistiCkih studija iz Veterinar-
ske farmakologije i toksikologije. Bila je uklju¢ena i u nastavi na doktorskim studi-
jama FVM, u okviru predmeta: Imunologija, Nervni i humoralni mehanizmi regula-
cije, Fiziologija i biohemija telesnih te¢nosti i predmetni nastavnik Integracije me-
tabolizma i funkcije organa domacih Zivotinja.

Osoba koja je iskreno, autenti¢no i u potpunosti volela svoj poziv,
univerzitetskog profesora. To se videlo u svemu, apsolutno svakoga trenutka, od-
nosu prema predavanjima, vezbama, kolegama i nadasve studentima! Volela ih
je, postovala i uvazavala u svakom pogledu! Nikada joj nista nije bilo teSko, imala
je beskrajno strpljenje za svakog kolegu i studenta, da saslusa, posavetuje, po-
mogne! Sve je radila nesebi¢no, punim srcem, nikada ne o¢ekujuci ni od koga ap-
solutno nista za uzvrat. Nesebi¢no je pomagala svima koji bi to zatrazili. Genera-
cije studenata pamte je, i pamtice je, kao nadasve vrhunskog predavaca, to je
uvek potkrepljivano kroz najviSe ocene studenata.

| u najtezim trenucima kroz koje je prolazila poslednjih godina Zivota,
osmeh nije silazio sa njenog lica, uvek puna strpljenja i saose¢anja, ¢ak i kada joj
je bilo najteze, da saslu$a druge, pomogne, bez trunke sebicnosti, ne misleéi ni
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tada na svoje probleme! Dok je fiziCki mogla nije napustala studente, predavanija,
pisanje radova i monografije.

Bila je jedan od najboljih studenata u istoriji FVM, nagradivana, i jo$
tada primecena i uvazena od strane starih generacija profesora koji su znali Sta je
rad i vrednost! Dobitnik je stipendija i nagrada.

Kasnije, kao asistent, briljantno je vodila vezbe, a potom kao profesor
drzala predavanja, o kojima su svi pricali kao ne€em posebnom! Imala je prirodni
dar i inteligenciju da i najsloZenije stvari predstavi na najjednostavniji i svima ra-
zumljiv nacin, a da pri tome ne dovede do njihove banalizacije! To su svi odmah
primecivali a generacije studenata, sada kolega, pamte i prepriCavaju ova preda-
vanja!

Vredna, uporna, bistrog uma i nadasve vrhunske inteligencije, Sirokog
obrazovanja u profesionalnom i opStem smislu! Volela je ljude, Zivot, druzenje,
proputovala je Citavu Evropu i dobar deo sveta.

Tiho, nenametljivo, ali odlu¢no koracala je kroz Zivot ne Stedeéi sebe,
a uvek u korist drugih.. Svi koji su je poznavali za nju su imali samo re€i hvale i
znali da je krasi jedna od retkih osobina medu ljudima, bila je ¢ovek. Dobro-
namerna, spremna da pomogne i u privatnom zivotu, svima kojima je to potrebno.

Uvek joj je na prvom mestu bio kvalitet, i samo kvalitet onoga Sto je
radila, nikada kvantitet. Darovita ne samo kao predavac, ve¢ isto tako i kao autor,
pisac univerzitetskih udzbenika, njeni tekstovi su uvek citki, briljantno napisani,
bez greske, posle njene tacke nikada, ili skoro nikada se nije imalo Sta dodati!

| u najtezim trenucima, kroz koje je prolazila, nikada nije odstupala od
svojih principa, nije pristajala na neprirodne kompromise. Njena nadprose¢na in-
teligencija i obrazovanje, isli su ispred ljudi i vremena sa kojima je egzistirala. Bila
je uvek korak ispred, svakako za neka buduc¢a vremena i nikako za ovaj prostor.

Razgovori sa njom bili su neopterecujuci, ali puni u svakom smislu.
Umela je i da slusa i da Cuje, nije bila sujetna, sasluSala bi i najve¢e besmislice
pokusSavajuci da ukaze na njihovu nesvrsishodnost. Kao takva za neke nije mogla
biti shvacena.

Zivela je istovremeno, i veoma tiho i burno. Tiho, jer je bila nenametl-
jiva, skromna nesebicna, saosec¢ajna. Burno, jer nije dozvoljavala da njen zivot
optoci mahovina, ve¢ je uvek koracCala uspravno, hrabro, u€eci, putujuci, druzeéi
se sa puno ljudi u privatnom Zzivotu! | svi oni, koji su imali sre¢u da je i privatno
poznaju, u njenom neposrednom okruzenju, to su i prepoznavali, i cenili i posto-
vali. Osoba koju ne mozete zaboraviti i da hocete, koja vam se neizbrisivo, a ne-
nametljivo, tiho i bez namere uvuce pod kozu. Ako i vi umete da sluSate i Cujete,
onda je uzitak potpun, neprevaziden!

Ziveée vedno u seéanjima onih koji su je iskreno i nesebi¢no voleli,
postovali i cenili, kao i ona njih!

Dr Slavoljub Jovi¢, docent
Dr Suncica Borozan, profesor
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DIPLOMIRANI STUDENTI - DOKTORI VETERINARSKE MEDICINE
- GRADUATE STUDENTS - DOCTORS OF VETERINARY MEDICINE

FAKULTET VETERINARSKE MEDICINE
U BEOGRADU 2012-2013. GODINE

Jevti¢ M. Porde

Roden 14. 10. 1986. u Sapcu
Diplomirao 22. 01. 2013.

Stalno mesto boravka Badovinci
Karadordeva 145/b

Ljuskovi¢ Dz. Zlata

Rodena 06. 12. 1984. u Bijelom Polju,
R. Crna Gora

Diplomirala 28. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Bijelom Polju,
R. Crna Gora

13. jul 35

Milin¢i¢ S. Snezana

Rodena 28. 02. 1986. u Prokuplju
Diplomirala 25. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Prokuplje
Cara Lazara 65

Klajié M. Zivko

Roden 20. 12. 1985. u Senti
Diplomirao 26. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Backo Gradiste
Skolska 7

Miskovi¢ S. Dragan

Roden 03. 09. 1981. u Rumi
Diplomirao 17. 12. 2012.
Stalno mesto boravka Voganj
Boki¢eva 9

Dmitri¢ P. Marko

Roden 25. 02. 1987. u Cacku
Diplomirao 24. 12. 2012.
Stalno mesto boravka Kotraza

Jereminov V. Milo$

Roden 08. 06. 1987. u Pancevu
Diplomirao 21. 12. 2012.
Stalno mesto boravka Kovin
Trg Zarka Zrenjanina 8/2

Mladenovié¢ Lj. Milo$

Roden 08. 12. 1982. u Boru
Diplomirao 24. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Bor
Dobrivoja Radosavljevica Bobi 14/6

Simonovi¢ Lj. Dusan

Roden 14. 03. 1981. u Jagodini
Diplomirao 21. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Jagodina
Ive Andric¢a 4/1

Todorovi¢ B. Mina

Rodena 15. 11. 1985. u Beogradu
Diplomirala 12. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Jevrejska 23

Kosti¢ Z. Vladimir
Roden 20. 05. 1984. u Beogradu
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Diplomirao 13. 12. 2012.
Stalno mesto boravka Beograd
Izvorska 42

Ledina M. Tijana

Rodena 05. 01. 1987. u Soko Baniji
Diplomirala 08. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Radovana Simi¢a Cige 34

Jari¢ M. Sladana

Rodena 20. 08. 1983. u Zemunu
Diplomirala 04. 12. 2012.

Stalno mesto boravka Batajnica
Posavska 7

Kukri¢ R. Vlado

Roden 05. 10. 1987. u Gradisci BiH
Diplomirao 30. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Slavka Kolara 14/4, Kotez

Petrovi¢ V. Goran

Roden 14. 07. 1977. u Bijeljini,
R. Srpska, BiH

Diplomirao 19. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Bijeljina,
R. Srpska, Racanska 71

Zivanovié R. Lazar

Roden 14. 11 1986. u Sapcu
Diplomirao 28. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Vladimirci
Selo Jalovik

Ramgelov R. Ninoslav
Roden 04. 01. 1982. u Vranju
Diplomirao 26. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Vranje
Branka Taskovi¢a 10

Damnjanovi¢ M. Bojan
Roden 12. 04. 1981. u Pozarevcu
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Diplomirao 22. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Pozarevac
Vojske Jugoslavije 47

Jovanovié €. Bora

Roden 27. 05. 1973. u Sapcu
Diplomirao 07. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Beograd
Lazarevacki drum 4/2

Vranjes$ J. Marina

Rodena 12. 11. 1984. u Beogradu
Diplomirala 20. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Sremskih boraca 2-U

Miti¢ B. Goran

Roden 04. 09. 1985. u NiSu
Diplomirao 14. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Ni$
Justina Popovi¢a 35

Radulovi¢ B. Zlatko

Roden 08. 04. 1979. u Krusevcu
Diplomirao 13. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Aleksandrovac
Zeljinska 35

Cekan D. Goran

Roden 02. 04. 1983. u Beogradu
Diplomirao 05. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Kumodraska 113

Jazi¢ J. Zoran

Roden 25. 05. 1981. u Zemunu
Diplomirao 12. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Belegis
Svetog Save 57

Kuga M. Branislav
Roden 22. 11. 1986. u Zvorniku,
R. Srpska, BiH
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Diplomirao 06. 11. 2012.
Stalno mesto boravka Indija
Gavrila Principa 16

Lazarevi¢ M. Dalibor

Roden 31. 08. 1984. u Tuzli, BiH
Diplomirao 06. 11. 2012.

Stalno mesto boravka Tobut-Ljotara
R. Srpska, BiH

Jestroti¢ T. Dragisa

Roden 13. 05. 1983. u Sapcu
Diplomirao 30. 10. 2012.
Stalno mesto boravka Svilejva

Boji¢ M. Mirjana

Rodena 27. 08. 1976. u Loznici
Diplomirala 26. 10. 2012.
Stalno mesto boravka Dublje
Katice Caci¢ 143

Todorovi¢ B. Viadimir

Roden 083. 05. 1981. u Kraljevu
Diplomirao 25. 10. 2012.
Stalno mesto boravka Beograd
Kumodraska 181/53

Molnar M. Sandra

Rodena 27. 05. 1975. u Zrenjaninu
Diplomirala 25. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Zrenjanin
Serfezi Bure 2

lli¢ R. Miroslav

Roden 03. 12. 1971. u Beogradu
Diplomirao 23. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Obrenovac
Kralja Milutina 25-A

Kragovi¢ Z. BDorde

Roden 28. 10. 1987. u Novom Pazaru
Diplomirao 12. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Raska
Rudnica, Mire 47

Jovanovié¢ D. Ljubomir

Roden 05. 09. 1987. u ZajeCaru
Diplomirao 08. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Sokobanja
Alekse MoriSi¢a 76

Vujin J. Milan

Roden 18. 12. 1986. u Beogradu
Diplomirao 08. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Obrenovac
Aleksandra Ace Simovic¢a 171

Sukara R. Ratko

Roden 07. 11. 1987. u Jajcu, BiH
Diplomirao 08. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Cerska 33

Gavri¢ B. Jovana

Rodena 20. 10. 1985. u Beogradu
Diplomirala 03. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Spanskih boraca 4

Siljak N. Nada

Rodena 13. 12. 1980. u Backoj Topoli
Diplomirala 01. 10. 2012.

Stalno mesto boravka Backa Topola
Jovana Miki¢a 33

Joji¢ M. Ivan

Rodena 01. 11. 1987. u Beogradu
Diplomirala 28. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Jelezovacka 26/24

Stani¢kov €. Nenad

Roden 23. 06. 1982. u Somboru
Diplomirao 28. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Srpski Mileti¢
Stojana Ljubi¢a 23
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Janjusevi¢ M. Jelena

Rodena 17. 05. 1987. u Priboju
Diplomirala 21. 09. 2012.
Stalno mesto boravka Beograd
Stevana Musica 2

Cupié J. Dejana

Rodena 30. 12. 1983. u Zemunu
Diplomirala 19. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Zemun
Branka Pesié¢a 20

Boskovi¢ D. Marija

Rodena 06. 11. 1987. u Beogradu
Diplomirala 19. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Zemun
Marije Bursa¢ 21

Stevi¢ B. Jovana

Rodena 21. 09. 1987. u Pozarevcu
Diplomirala 19. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Pozarevac
Sumadijska 63/16

Raili¢ M. Ljubisa

Roden 28. 03. 1975. u Derventi,
R. Srpska, BiH

Diplomirao 20. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Bijeljina
Zmaj Jovina 7/2

Veskovi¢ M. Boban

Roden 27. 09. 1977. u Stipu,
BJR Makedonija

Diplomirao 19. 09. 2012.
Stalno mesto boravka Rudovci
6. avgusta 21
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Nedi¢ N. Sreten

Roden 12. 06. 1987. u Gradaccu, BiH
Diplomirao 13. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Samac

BiH, R. Srpska, Gornja Slatina bb

Palamarevi¢ R. Milija

Roden 09. 10. 1988. u Kragujevcu
Diplomirao 13. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Guberevac

Markovi¢ D. Danijel

Roden 20. 05. 1985. u Vranju
Diplomirao 13. 09. 2012.
Stalno mesto boravka Vranje
Partizanski put 19

MiloSevi¢ A. Ivan

Roden 16. 10. 1987. u Beogradu
Diplomirao 12. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Debrc
Sabadki put bb

Mitrovi¢ B. Marko

Roden 01. 07. 1987. u Beogradu
Diplomirao 11. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Beograd
Dobrivoja Jovanovi¢ 9, V. Mostanica

Vidakovi¢ B. Borisa

Roden 11. 03. 1984. u Tuzli, BiH
Diplomirao 10. 09. 2012.

Stalno mesto boravka Bijeljina,
BiH, R. Srpska, Drinska 39



UPUTSTVO AUTORIMA ZA PRIPREMANJE RUKOPISA

VETERINARSKI GLASNIK je Casopis Fakulteta veterinarske medi-
cine Univerziteta u Beogradu, koji se izdaje u saradnji sa suizdavacem Veterinar-
skom komorom Srbije. Casopis objavljuje originalne i pregledne radove, izvestaje
sa kongresa i struénih sastanaka, prikaze knjiga, radove iz istorije veterinarske
medicine, dopise za rubriku Sec¢anje, kao i komentare i pisma UredniStvu u vezi sa
objavljenim radovima.

Sve prispele rukopise Uredivacki odbor, odnosno glavni i odgovorni
urednik Salje recenzentima radi stru¢ne procene. Ukoliko recenzenti predloze iz-
mene i dopune, tada se kopija recenziranog rukopisa dostavlja autoru (autorima)
s molbom da trazene izmene unesu u tekst ili pak u protivnom da argumentovano
izraze svoje neslaganje sa datim primedbama recenzenta. Kona¢nu odluku o
prihvatanju rada za Stampu donosi glavni i odgovorni urednik zajedno sa Uredi-
vackim odborom.

Casopis se stampa na srpskom jeziku, a kratak sadrzaj se prevodi na
engleski i ruski. Radovi stranih autora, van srpskog, hrvatskog i bosnja¢kog go-
vornog podru¢ja se Stampaju na engleskom jeziku sa kratkim sadrzajem na
srpskom i ruskom jeziku.

Molimo saradnike da svoje radove za Veterinarski glasnik piSu jasno,
koncizno, racionalno, gramaticki ispravno i u skladu sa slede¢im uputstvima.

OPSTA UPUTSTVA

Tekst rada se kuca u programu za obradu teksta Word, latinicom, fon-
tom Times New Roman, duplim proredom i veli¢inom slova 12 tataka (12 pt).
Levu i desnu marginu podesiti na 20 mm, a gornju i donju na 30 mm, veli¢inu
stranice na A,, sa levim poravnanjem i uvla¢enjem svakog pasusa za 10 mm. Uko-
liko se u tekstu koriste specijalni znaci (simboli), koristiti font Symbol. Rukopis
rada dostaviti odStampan jednostrano na belom papiru formata A, u dva pri-
merka, zajedno sa elektronskom verzijom. Stranice numerisati redom u okviru
donje margine (sa desne strane) po€ev od naslovne strane. Podaci o kori§¢enoj
literaturi u tekstu oznaCavaju se u zagradi prezimenom autora, iza kojeg se stavlja
zarez i godina. Ukoliko ima viSe od dva autora, tada se u zagradi piSe samo
prezime prvog autora uz dodatak "i sar.," pa godina (npr. Petrovi¢ i sar., 1987).

NASLOVNA STRANA

Na posebnoj prvoj stranici treba napisati sledece:

— Naziv ¢lanka, odnosno rada, treba pisati velikim slovima bez pod-
vlaéenja i bez skra¢enica.

— Imena autora pisati ispod naslova punim imenom i prezimenom sa
titulom i zvanjem, bez podvlacenja i veznika, ve¢ razdvojena samo zarezom.
Iznad prezimena se zvezdicom (jednom ili viSe) oznacava ustanova u kojoj radi
autor (autori). Zvezdice se stavljaju u superskriptum na kraju svakog prezimena.
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— Tacan naziv ustanove (i mesta u kojima se nalazi) u kojima autori
rade, treba navoditi onim redosledom koji odgovara redosledu autora u radu.

— Na dnu stranice treba navesti ime i prezime (adresu, broj telefona,
faksa ili e-mail) jednog od autora, radi korespondencije

KRATAK SADRZAJ

Na posebnoj stranici uz rad treba priloZiti i proSireni kratak sadrzaj
rada, obima jedne stranice A4 formata. Pored naslova i imena autora, kratak
sadrzaj treba da sadrzi uvod, materijal i metode, rezultate, diskusiju i zakljucak.
Takode, ispod kratkog sadrzaja treba navesti kljucne reci (optimalno tri do Sest).

PISANJE TEKSTA

Svi podnaslovi se piSu malim slovima i boldovano. U radu koristiti
kratke i jasne reCenice. Sve strane reci za koje postoji odgovarajuée ime u nasem
jeziku treba zameniti tim nazivom tj. da prevod bude u duhu srpskog jezika. Za na-
zive lekova koristiti iskljucivo njihova internacionalna nezasti¢ena imena (ili kako
to joS neko naziva generiCka imena) i pisati ih onako kako se izgovaraju (ne na la-
tinskom ili engleskom jeziku). Ukoliko se pak zeli ipak istac¢i ime nekog preparata,
onda se njegovo ime (zajedno sa imenom proizvodaca) stavlja u zagradu iza na-
ziva aktivne supstancije. Uredaiji ili aparati se takode oznacCavaju njihovim trgo-
vackim nazivima, s tim Sto se i ovde u zagradi mora navesti ime i mesto pro-
izvodaca. Odredene supstancije ili hemikalije, koje se oznac¢avaju slovima i broj-
kama, moraju se precizno oznaciti stavljanjem broja iznad (superskriptum) ili is-
pod slova (subskriptum) (npr. IL-6, H,O, By,, CDg). U radu se mogu Kkoristiti
odredene skracenice, ali samo kada je to neophodno (npr. kod dugackih imena
hemijskih jedinjenja) ili kada se takve skra¢enice ve¢ nalaze u literaturi, odnosno
kao takve su ve¢ prepoznatljive (npr. DNK). Za svaku skracenicu, koja se prvi put
javlja u tekstu treba navesti i pun naziv. Skra¢enice nikako ne koristiti u naslovu, a
u kratkom sadrzaju ih takode treba izbegavati. Decimalne brojeve pisati sa zare-
zom. Obim rukopisa bez priloga, ne treba da bude veci od 8 stranica kucanog tek-
sta, izbegavati veliki broj priloga.

Tabele se oznacavaju arapskim brojevima (iznad tabela) po redosledu
navodenja u tekstu, sa nazivom na srpskom jeziku. Koristiti font Times New Ro-
man i veli¢inu slova 12 pt, sa jednostrukim proredom i bez uvla¢enja. Ukoliko se u
tabeli koriste skracenice, iste treba objasniti u legendi ispod tabele. Svaku tabelu
treba odStampati na posebnom listu papira i za svaki primerak rukopisa dostaviti
po jednu.

Grafikoni se takode oznacavaju arapskim brojevima (ispod grafikona)
po redosledu navodenja u tekstu, sa nazivom na srpskom jeziku. Koristiti font
Times New Roman i veli¢inu slova 12 pt, sa jednostrukim proredom i bez
uvlacenja. Ukoliko se koriste skracenice, iste treba objasniti u legendi ispod
grafikona. Svaki grafikon treba odStampati na posebnom listu papira i za svaki
primerak rukopisa dostaviti po jedan.
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Sheme (crtezi) se oznacavaju arapskim brojevima (ispod shema) po
redosledu navodenja u tekstu, sa nazivom na srpskom jeziku. Koristiti font Times
New Roman i veli€inu slova 10 pt, sa jednostrukim proredom i bez uvlacenja. Uko-
liko se koriste skracenice, iste treba objasniti u legendi ispod sheme. Svaku
shemu treba odStampati na posebnom listu papira i za svaki primerak rukopisa
dostaviti po jednu.

Fotografije se oznaCavaju arapskim brojevima (ispod fotografije) po
redosledu navodenja u tekstu, sa nazivom na srpskom jeziku. Primaju se is-
kljuCivo originalne fotografije (crno-bele ili u boji). Na poledini svake fotografije
treba napisati redni broj i strelicom oznaciti gornji deo slike. Zbog kvalitetnije re-
produkcije preporucljivo je slike dostavljati u elektronskom obliku (nastavak: jpg,
tif ili sl., ne "uvladiti" ih u "Word" format). U prilogu papirne forme teksta rada treba
odstampati fotografiju sa odgovaraju¢om legendom i oznakom rednog broja.

POGLAVLJA RADA
Poglavlja rada su: Uvod, Materijal i metode rada, Rezultati, Disku-
sija (ili Rezultati i diskusija zajedno), Zaklju€ak i Literatura.

U uvodu treba ukazati na najvaznije, odnosno najnovije €injenice i po-
glede, vezane za temu rada, sa kratkim obrazlozenjem cilja sopstvenih ispitivanja.

Materijal i metode rada — U ovom poglavlju treba opisati uslove pod
kojima su ogledi izvedeni, materijal i zivotinje na kojima su izvedeni, kao i metode
koje su koris¢ene u ogledu.

Rezultati — Rezultate prikazati pregledno uz pomoc tabela ili grafiko-
na. Svuda treba da stoji redni broj i tekst, koji opisuje Sta odredena slika, tabela,
grafikon ili shema prikazuje. Redni broj sa tekstom se stavlja iznad tabela, a kod
svih ostalih prezentacija ispod. Autor mora ta¢no da naznaci mesto u tekstu gde
zeli da bude prikazan odredeni prilog.

Diskusija — U ovom poglavlju autor analizira dobijene rezultate i iste
uporeduje sa rezultatima i misljenjima drugih autora, te pokusava istaci njihov teo-
rijski i prakti¢ni znacaj.

Literatura — Autor treba da navede literaturne podatke, odnosno ra-
dove, koje je koristio u toku izrade svog rada. Pozeljno je da koriS¢ena literatura
bude Sto novija, ako je moguce da ne bude starija od 5 godina. Reference treba
pisati jednu ispod druge, numerisati ih arapskim brojevima i abecednim redom
prema prvom slovu prezimena prvog autora. Ukoliko tekst reference ne moze da
stane u jedan red, tada se red koji sledi uvlaciispod prethodnog, jednim pritiskom
na tabulator. Broj referenci nije u principu ograni¢en ali se preporucuje da ne bude
veci od 30. Izbegavati koriS¢enje abstrakta kao reference. Reference ¢lanaka, koji
su prihvaceni za Stampu treba oznaciti kao "u Stampi" i priloziti dokaz o prihvatanju
rada. Reference se citiraju prema "Vankuverskim pravilima", koja su zasnovana na
formatima koja koriste National Library of Medicine i Index Medicus. Naslove
Casopisa takode treba skracivati prema nacinu koji koristi Index Medicus (ne
stavljati tacke posle skracenice). Stranice se citiraju tako $to se navode pocetna
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stranica, a krajnja bez cifara koje se ponavljaju (npr. 134-138 se navode kao 134-
8).
Primeri:
1. Clanak u ¢asopisu: y
Petrovi¢ M, Raki¢ L. Uticaj selena na razvoj pili¢a. Zivinarstvo 2005; 2(7): 234-9.
Knezevi¢ B. Kvantitativni parametri radova u medicini. Perod Biolog 1990; 92(2):
241-3.

2. Knjige i druge monografije:

Borojevi¢ S. Metodologija eksperimentalnog naucnog rada. 2. izd. Novi Sad:
Radnicki univerzitet "Radivoje Cirpanov", 1978.

Colson JH, Armour WJ. Sports injuries and their treatment. 2nd rev. ed. London: S
Paul, 1986.

Mihajlov Al, Cernyj Al, Giljarevskij PS. Nau¢nie komunikacii i informatika. Moskva:
Izdateljstvo "Nauka", 1976.

Plumb DC. Veterinary Drug Handbook. 4t edition. lowa/Ames: lowa State Univer-
sity Press, 2002.

3. Poglavlja u knjizi:

Panteli¢ D. Nau¢ni metod. U: Panteli¢ D, Vesley-Tanaskovi¢ |, Radoti¢ M, Savi¢ B,
Kuzmanovi¢ M, Vojvodic¢ V, i dr. Metodologija nau¢noistrazivackog
rada u medicinsko-bioloskim naukama. Beograd: Vojnoizdavacki za-
vod, 1977: 7-37.

Weinstein L, Swartz MN. Pathologic properties of invading microorganims. In:
Sodeman WA Jr, Sodeman WA, editors. Pathologic physiology:
mechanisms of disease. Philadelphia: Saunders, 1974: 457-72 .

4. Rad ili abstrakt u Zborniku radova:

Cupi¢ V, Trailovié D, Dobri¢ S, Velev R. Znaéaj racionalne primene lekova u veteri-

narskoj medicini. Proceeding of Workshop Clinica Veterinaria Ohrid,
) Macedonia, 3-7. September 2005: 207-9.

Cupié V, Trailovi¢ D. Neracionalna primena lekova u veterinarskoj medicini - rizik
po zdravlje ljudi. Zbornik kratkih sadrzaja radova 16. savetovanja ve-
terinara Srbije sa medunarodnim u¢es$¢em. Zlatibor, Srbija, 8-10 Sep-
tembar, 2004: 223-34.

NAPOMENA
Rad koji ne ispunjava sve gore navedene uslove nece biti poslat na re-
cenziju i bi¢e vracen autorima da ga dopune i isprave.

ADRESA CASOPISA
Veterinarska komora Srbije — Veterinarski glasnik
11000 Beograd, Bulevar oslobodenja 18,
tel/faks 011/ 2684-597, 2687-475; e-mail: vetks@eunet.rs
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