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ORIGINALAN NAUCNI RAD - ORIGINAL SCIENTIFIC PAPER

UDK 57.083.36:615.284

ISPITIVANJE GENOTOK,SI(VINOG POTENCIJALA LEVAMIZOL
HIDROHLORIDA NA CELIJAMA KOSTNE SRZI PACOVA
WISTAR SOJA®
INVESTIGATIONS OF GENOTOXIC POTENTIAL OF LEVAMISOLE
HYDROCHLORIDE IN BONE MARROW CELLS OF WISTAR RATS

M. Kulié, Z. Stanimirovi¢, Biljana Markovié, S. Risti¢"™

Eksperiment je izveden u in vivo uslovima na ¢elijama kostne srzi
pacova Wistar soja. Testirane su doze levamizol hidrohlorida i to: tera-
pijska doza od 2.2 mg/kg, t.m., zatim doza od 4,4 mg/kg t.m., LD, do
25% mglkg t.m. i LD,75% mg/kg t.m.. Pracen je uticaj levamizol hi-
drohlorida na kinetiku ¢elijskog ciklusa i pojavijivanje strukturnih i nu-
merickih promena na hromozomima u ¢elijama kostne srZi. Terapijska
doza levamizola od 2,2 mg/kg t.m. pokazala je sposobnost povecanja
mitotske aktivnosti posmatranih ¢elija, tako potkrepljujuéi saznanja o
imunostimulativnom efektu ove doze leka u in vivo uslovima. Ostale
testirane doze levamizola u ovom eksperimentu, posmatrano u odnosu
na kontrolnu grupu, imale su suprotan efekat, tj. uslovile su smanjenje
mitotske aktivnosti ¢elija kostne srZi. Sve ispitivane doze in vivo poka-
zuju sposobnost indukcije numeriCkih (aneuploidija i polipleidija) i
strukturnih (lezije, prekidi i insercije) aberacija hromozoma. Na osnovu
toga moZe da se zakljuci da ispitivane doze imaju genotoksicni efekat.

Kljucne reci: genotoksic¢nost, citotoksi¢nost, aneuploidije, poliploidije
lezije, prekidi, insercije

Uvod / Introduction

Primena razli¢itih antibiotika, sulfonamida, antiparazitika i drugih he-
moterapijskih sredstava u leCenju Zivotinja i Coveka, pored mnogih pozitivnih
efekata, prouzrokovala je neke negativne efekte koji mogu da se ispolje i u prome-
nama u naslednom materijalu. Jedan od takvih lekova je levamizol hidrohlorid koji

*  Rad primljen za $tampu 31. 10. 2005. godine

** Mr Milan Kulié, Katedra za humanu genetiku, Medicinski fakultet, Fo¢a; dr Zoran Stanimi-
rovi¢, profesor, dr Biljana Markovi¢, Katedra za biologiju, Fakultet veterinarske medicine,
Beograd; mr Sini$a Risti¢, Katedra za fiziologiju, Medicinski fakultet, Fo¢a
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ima Siroku primenu u veterinarskoj i humanoj medicini kao antiparazitik. Narocito
je efikasan u leCenju infekcija gastrointestinalnog i respiratornog trakta izazvanih
predstavnicima klase Nematoda. Medutim, pored ove primarne funkcije, poznato
je i njegovo imunostimuliraju¢e dejstvo [1, 2]. Levamizol je pokazao sposobnost
smanjenja ucestalosti pojavljivanja tumora i metastaza kod tretiranih Zivotinja [3,
4, 5]. Pored ovih pozitivnih efekata, levamizol hidrohlorid poseduje i toksi¢ni
efekat izazivajuéi kod pasa hemolitiénu anemiju i leziju CNS [6], kod ptica slabiju
inkoordinaciju pokreta i regurgitaciju hrane, pa ¢ak i uginuée [7]. Kod ljudi kao
nezeljeni efekti terapije ovim lekom javljaju se agranulocitopenija, leukoreja,
anoreksija i nauzeja [8], fotosenzibilna kozna reakcija [9] i kutani nekroti¢ni vasku-
litis [10]. Pored ovih prolaznih i relativno benignih poremecaja, ustanovljeni su i
sluCajevi oSteéenja bubrega [11].

Levamizol hidrohlorida u in vitro i in vivo eksperimentu poveéava u¢es-
talost razmena sestrinskih hromatida (SCE), hromozomskih i hromatidnih prekida
[12, 13].

Materijal i metode / Materials and methods

Eksperiment je izveden in vivo na pacovima Wistar soja, muskog pola,
uzrasta od 45 do 50 dana i telesne mase od 150 do 200 grama. Eksperiment smo
postavili tako $to smo ispitivali pet eksperimentalnih grupa: kontrolna grupa koja
je dobijala fizioloSki rastvor, | eksperimentalna grupa tretirana je terapijskom do-
zom levamizol hidrohlorida od 2,2 mg/kg t.m, Il eksperimentalna grupa tretirana je
dozom levamizola od 4,4 mg/kg t.m, lll eksperimentalna grupa tretirana dozom
od LDsg do 25 posto mg/kg t.m. i IV eksperimentalna grupa tretirana je dozom od
LDso-75 posto mg/kg telesne mase. Izvedeno je osam eksperimentalnih ciklusa
sa intraperitonealnom sedmodnevnom aplikacijom ispitivanih doza leka.

Nakon sedmodnevnog tretmana, zivotinje su zZrtvovane, a materijal za
citogeneticke analize dobijen je u skladu sa procedurom koju su postavili Hsu i
Patton [14], modifikovano po Zimoniji¢u et al. [15]. Tehnika G-traka je obavljena po
metodi Seabrighta et al. [16], modifikovano po Zimoniji¢u et al. [15]. Procena cito-
genetickih efekata (proliferativna aktivnost ¢elija), kao i sposobnost levamizol hi-
drohlorida da indukuje transformacije kariotipa (strukturne i numericke aberacije)
obavljena je na ¢elijama kostne srzi. U tu svrhu analizirano je 100 metafaznih figu-
ra po zivotinji. StatistiCka obrada dobijenih podataka je uradena primenom Stu-
dentovog t-testa.

Rezultati i diskusija / Results and discussion
Rezultati ispitivanja uticaja odgovarajucéih doza levamizol hidrohlorida

na srednje vrednosti mitotskog indeksa, kao mere proliferativne aktivnosti ¢elija
kostne srzi pacova prikazane su u tabeli 1.
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Tabela 1. Srednje vrednosti mitotske aktivnosti ¢elija kostne srZi pacova Wistar soja kon-
trolne grupe i eksperimentalnih grupa pri tretmanu rastué¢im dozama levamizol hi-
drohlorida

Table 1. Mean values of mitotic activity in bone marrow cells of Wistar rats of control group and experimental
groups treated with increasing doses of levamisole hydrochloride

“opttions | Conimg_| 22mkgtm. |44 mghgtm | S | nRTH
1 6,20 8,82 6,00 3,50 2,20
2 6,00 8,15 5,40 3,60 2,60
3 5,80 7,78 5,60 2,30 1,80
4 5,75 7,62 5,80 2,70 1,90
5 6,01 8,20 6,20 2,80 2,80
6 6,22 8,84 6,40 2,50 3,10
7 6,31 9,11 5,40 3,10 2,00
8 6,27 9,01 5,60 2,95 2,28
X 6,07 8,45 5,80 2,93 2,34

Terapijska doza levamizol hidrohlorida od 2,2 mg/kg t.m. omogucila je
povecanje proliferativne aktivnosti Celija kostne srzi, dok ostale testirane doze
smanjuju proliferativnu aktivnost ¢elija kostne srzi. U kontrolnoj grupi zivotinja,
srednja vrednost mitotiCke aktivnosti (mitotski indeks=MI) bila je 6.07. Kod zivoti-
nja tretiranih dozom levamizol hidrohlorida od 2,2 mg/kg t.m. srednja vrednost je
MI=8.45. U grupi zivotinja tretiranih dozom levamizol hidrohlorida od 4,4 mg/kg
t.m. srednja vrednost je MI=5.80. Kod zivotinja tretiranih dozom levamizol hi-
drohlorida od LDsg, do 25 posto mg/kg t.m. srednja vrednost je MI=2.93, dok je
kod doze od LD5y do 75 posto mg/kg t.m. srednja vrednost MI=2.34.

Primenom t-testom utvrdene su visoko statistiCki znaCajne razlike
(p<0,001) u povecanju vrednosti mitotskog indeksa kod grupe Zivotinja tretiranih
dozom levamizol hidrohlorida od 2,2 mg/kg t.m. u odnosu na kontrolnu grupu
koja je primala fizioloSki rastvor. Isto tako, t-testom smo utvrdili visoko statistiCki
znacajne razlike, kao u smanjenju vrednosti mitotskog indeksa izmedu kontrolne
grupe i svih ostalih eksperimentalnih grupa zivotinja, kao i izmedu samih eksperi-
mentalnih grupa Zivotinja.

Nasi rezultati ukazuju na imunostimulativni efekat levamizol hidro-
hlorida, jer on podstiCe umnozavanje Celija kostne srzi, sto se manifestuje
povecanjem vrednosti mitotskog indeksa. Ovako shvatanje je istovremeno u
saglasnosti sa nalazima Symoentsa [1] i Al-lbrahima [2]. Pored toga, nasi rezultati
ukazuju da je levamizol hidrohlorid ciklus-specificni agens koji na €eliju deluje u
tacno odredenoj fazi ¢elijskog ciklusa, ostvarujuéi svoj citotoksicni ili citostatski
efekat na najosetljivijim ¢elijama, tako da u prvo vreme u zivotu opstaju samo one
¢elije koje su najmanje osetljive ili neosetljive na datu dozu u odredenoj fazi ce-
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lijskog ciklusa. Manje osetljive Celije uveéavaju svoju ¢elijsku populaciju, jer nes-
metano prolaze kroz ¢éelijsku deobu sve dok se tokom vremena i povecavanjem
doze ne ostvari potpun citostaticki ili citotoksi¢ni efekat. Ovakvo shvatanje je u
saglasnosti sa nalazima viSe autora [17, 18, 19, 20, 21, 22] i ono daje vrlo prihvatlji-
vo objasnjenje povecanija proliferativne aktivnosti ¢elija kostne srzi pacova tretira-
nih ispitivanim dozama levamizol hidrohlorida. Povec¢an broj ¢elija u mitozi moze
da ukaze na sposobnost levamizol hidrohlorida da ubrza ¢elijski ciklus, tj. smaniji
vreme njegovog trajanja Sto uti¢e na smanjenje vrednosti replikacije, a smanjena
vrednost replikacije ima kao posledicu mutabilnost [23], §to je u saglasnosti sa
nasim nalazima o povecéanju ucestalosti prekida na hromozomima i pojavljivanje
specifi¢nih strukturnih aberacija.

Pored uticaja na mitotsku aktivnost ¢Celija kostne srZi ispitivane doze
levamizol hidrohlorida pokazale su sposobnost da indukuju kako numeri¢ke
promene tipa aneuploidija i poliploidija, tako i strukturnih aberacija hromozoma
tipa lezija, prekida i insercija (grafikon 1).

2 W kontrola / control

= [2.2 mg/kg t.m.

157 4.4 mg/kg t.m.

Z— LD 50-25% mg/kg t.m.
7 LD 50-75% mglkg t.m.

Promena procentualnih vrednosti citogeneti¢kih parametara ¢elija kostne srzi /

Changes in percent values of cytogenetic parameters of bone marrow cells

Aneuploidije/ Poliploidije/  Lezije/ Prekidi/ Insercije/ Ukupan broj ¢elija
Aneuploid Polyploid Lesions Breaks Insertions ~ sa promenama /
Total number of cells

with changes

Grafikon 1. Prikaz citogeneti¢kih parametara ¢elija kostne srzi pacova kod kontrolne i
eksperimentalnih grupa
Graph 1. Graphic presentation of cytogenetic parameters of bone marrow cells in rats of control and
experimental groups
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Kod zivotinja koje su tretirane dozom levamizol hidrohlorida od
2,2 mg/kg telesne mase procentne vrednosti numeri¢kih aberacija tipa ane-
uploidija bile su 1,02 posto, a poliploidija 0,23 posto, dok su za strukturne hromo-
zomske aberacije tipa lezija te vrednosti 0,52 posto, prekida 0,27 posto i insercija
0,14 posto. Kod Zivotinja koje su tretirane dozom levamizola od 4,4 mg/kg telesne
mase vrednost ovih parametara su: za numericke aberacije tipa aneuploidija 5,90,
poliploidija 2,08 posto, dok su za strukturne hromozomske aberacije tipa lezija
1,75 posto, prekida 1,21 posto i insercija 0,52 posto. Prilikom tretmana sa dozom
levamizola od LDsq - 25 posto mg/kg telesne mase vrednost ovih parametara bile,
za numeri¢ke aberacije tipa aneuploidija 11,42 posto, poliploidija 2,29 posto,
strukturne aberacije tipa lezija 3,58 posto, prekida 1,94 posto i insercija 0,68
posto. Konacno, kod Zivotinja koje su tretirani dozom levamizola LDs; - 75 posto
mg/kg telesne mase procentne vrednosti ispitivanih promena su bile, za nu-
meric¢ke aberacije tipa aneuploidija 16,14 posto, poliploidija 2,73 posto, struk-
turne aberacije tipa lezija 4,10 posto, prekida 2,39 posto i insercija 1,35 posto.

Dobijeni rezultati ukazuju da levamizol hidrohlorida omoguéava vi-
soko statistiCki znacajno povecanje (p<0,001) uCestalosti numerickih i strukturnih
promena hromozoma u ¢elijama kostne srzi u odnosu na kontrolu. U ovom testu
postoji linearni odnos doze i efekta Sto znadi, ako su doze leka vece, to je i njihov
efekat na naslednu osnovu veéi. Posebno je znacajno istaci pojavu insercija na
hromozomu prvog para autozoma, nastalu kao posledica indukovane amplifika-
cije segmenta izmedu traka q 21 i q 22, S$to predstavlja specificnu promenu pod
uticajem levamiza-hidrohlorida [21, 22, 24].

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu dobijenih rezultata moze da se zapazi da levamizol hi-
drohlorid u in vivo uslovima omoguéava znac¢ajno povecéanje proliferativhe aktiv-
nosti Celija kostne srzi i ima sposobnost indukcije numeri¢kih aberacija (ane-
uploidije i poliploidije) i strukturnih (lezije, prekidi i insercije), izazivajuéi transfor-
maciju kariotipa zivotinja koje se ispituju. Na osnovu navedenog moze da se
zakljuéi da ispitivane doze leka imaju genotoksic¢ni efekat. Ovakav zaklju€ak je u
saglasnosti sa rezultatima dobijenim na osnovu rezultata in vitro ispitivanja geno-
toksiénog efekta levamizol hidrohlorida na humanim limfocitima iz kulture ¢éelija
primenom SCE i mikronukleus testa [12, 13, 25].
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INVESTIGATIONS OF GENOTOXIC POTENTIAL OF LEVAMISOLE
HYDROCHLORIDE IN BONE MARROW CELLS OF WISTAR RATS

M. Kulic, Z. Stanimirovic, Biljana Markovic, S. Ristic

An experiment was performed under in vivo conditions on bone marrow cells
of Wistar rats. The following doses of levamisole hydrochloride were tested: a therapeutic
dose of 2.2 mg/kg bm, a dose of 4.4 mg/kg bm, LD5,-25% mg/kg bm, and LD;-75% mg/kg
bm. We followed the effect of levamisole hydrochloride on kinetics of the cell cycle and the
appearance of structural and numeric changes in chromosomes in bone marrow cells. The
therapeutic dose of levamisole of 2.2 mg/kg bm exhibited a capability to increase mitotic
activity in the observed cells, thus confirming knowledge of the immunostimulative effect of
this dose of the medicine under in vivo conditions. The other tested doses of levamisole in
this experiment, observed in comparison with the control group, had an opposite effect,
namely, they caused a reduction in the mitotic activity of bone marrow cells. All the exam-
ined doses in vivo exhibited the ability to induce numeric (aneuploid and polyploid) and
structural (lesions, breaks and insertions) chromosomal aberrations. It can be concluded
on the grounds of these findings that the examined doses have a genotoxic effect.

Key words: Genotoxity, cytotoxicity, aneuploid, polyploid lesions, breaks, insertions

PYCCKUN

UCMNbITAHME TEHOTOKCUYECKOI'O MOTEHLUUANA NEBAMU3O0J1b
rMaPOXNoPUAA HA KNETKAX KOCTHOIMO MO3IA KPbIC WISTAR LUITAMMA

M. Kynwuu, 3. CtaHumupoBu4, bunaHa Mapkosuy, C. Puctuy

OKCMNepyMEHT BbIBEAEH B in Vivo YCNOBMUSAX HA KINETKax KOCTOro Mo3ra KpbiC
Wistar wtamma. TecTvpoBaHbl criegytolme A03bl IeBaMU30Sb rMApOXiopraa a UMEHHO:
TepaneBTU4ecKasi 4o3a oT 2,2 Mr/Kr, M. T., 3aTem fo3a oT 4,4 Mr/kr M. T., LDgg-25% mr/kr
M. T. CnexxeHo BnvsiHME NeBaMn30Sb rMapoxnopuaa Ha KMHETUKY KJIETOYHOro UMKnia un
SIBEHNE CTPYKTYPHbIX N HYMEPUYECKNX N3MEHEHUIA Ha XPOMOCOMaXx B KJleTKax KOCTHOro
mo3ra. TepaneBTuyeckas [o3a feBaMu3ons oT 2,2 MI/Kr M. T. nokasara CrnocobHOCTb
YBENMMYEHNA MUTOTUYECKON aKTMBHOCTU HabngaeMbiX KNEeTOK, Tak MOAKPennss co-
3HaHMSA 0 UMMYHOCTUMYNUpYytoLwem 3deKTe 3TON A03bl NNEKapCTBa B in Vivo YyCNOBUSAX.
OcTanbHble TECTUPOBAHHbIE 403bl JIEBAMU30/1A B 3TOM 3KCNEPUMEHTE HamMKn Hab0aHo B
OTHOLLUEHWNM KOHTPOJTbHOM rpynmbl, UMENM NPOTMBOMOJSIOXHBIA 3¢hdeKT T.e. 06ycrnoBunm
YMEHbLUEHNE MUTOTUYECKON aKTUBHOCTM KITETOK KOCTHOT Mo3ra. Bce ncnbiTaHHble [03bl
in vivo noKasbIBalOT CMOCOOHOCTb MHAYKUMM HYMEpUYecKux (aHeynnoguu U nosunnso-
Naun) N CTPYKTYPHbIX (NMOBPEXAEHUS, pa3pbiBbl U MHCepLMK) abeppaumin xpomocom. Ha
OCHOBE 3TOro MOXHO criefaTb BbIBOA, YTO UCMbITaHHbIE A03bl UMEKOT FrEeHOTOKCUYECKUIA

ahhexT.

KntoueBble CroBa: reHOTOKCUYHOCTb, LIUTOTOKCUYHOCTb, aHEYNIoOUAMU, MOSMMIonauK,
NOBPEXAEHWSI, pPa3pbiBbl, UHCEPLUM



ORIGINALAN NAUCNI RAD - ORIGINAL SCIENTIFIC PAPER

UDK 636.2.09:616.33-008.821.11

ACIDOZA BURAGA: MOGUCNOST PREVENIRANJA
KORISCENJEM MINERALNIH SMESA SA PUFERNIM
DEJSTVOM'

RUMEN ACIDOSIS: POSSIBILITIES OF PREVENTION USING OF
MINERAL MIX WITH BUFFERING EFFECT

H. Samanc, V. Stoji¢, M. Adamovié, I. Vujanac, B. Petrujkié™

Poremecaji u procesima razlaganja hrane u predZelucima i na-
stala acidoza prouzrokuju mnogobrojne patoloske procese, uklucéujuci
i morfoloske promene sluzokoZe buraga. Prvo se smanjuje motori¢ka
aktivnost predZeludaca i usporava se pasaZa sadrZaja. Zatim nastaju ru-
minitis i parakeratoza. Kao posledica toga znacajno se smanjuje re-
sorptivna povrsina sluzokoZe buraga i stepen resorpcije proizvoda
razlaganja hrane. Njihov smanjen priliv moZe da narusi metaboli¢ku rav-
noteZu, pre svega stabilnost energetskog metabolizma. Imajuéi u vidu
da je kod acidoze buraga smanjen apetit, onda je sasvim razumiljivo Sto
je krajnji rezultat ovih poremecaja smanjena proizvodnja mleka.

U ovom radu se razmatraju novija saznanja o uzrocima nastanka i
posledicama koje nastaju usled acidoze buraga, pre svega visoko pro-
izvodnih krava u prva dva do tri meseca laktacije. Utvrdeno je da se aci-
doza buraga moZe uspesno da prevenira koris¢enjem mineralnih
smesa sa pufernim dejstvom, na bazi bentonita, zeolita, magnezijum ok-
sida i natrijum bikarbonata (Mix Plus). UkljuCivanje ove mineralne
smese u koncentrat ( u koli¢ini od 1%) pored preveniranja acidoze
buraga doprinosi povec¢anju koli¢ine mleka i sadrZaja masti u mleku.

Kljucne reci: krava, burag, acidoza, preventiva

Uvod / Introduction

U poslednje dve decenije sve je vise publikacija u kojima se razma-
traju mnogobrojni mehanizmi odgovorni za nastajanje acidoze buraga kod junadi

* Rad primljen za $tampu 3. 4. 2006. godine

** Dr Horea Samanc, redovni profesor, dr Velibor Stoji¢, redovni profesor, Ivan Vujanac, asis-
tent, Fakultet veterinarske medicine, Beograd; dr Milan Adamovi¢, nau¢ni savetnik, ITNMS,
Beograd, Branislav Petrujki¢, dipl. vet. istraZiva¢ saradnik na projektu 6807
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u tovu i krava u laktaciji. Acidoza buraga predstavlja poremecaj varenja hrane
koga u osnovi karakteriSe prekomerno nakupljanje mle¢ne kiseline u sadrzaju
buraga kao posledica ishrane prekomernim koli¢inama lako svarljivih ugljenih hi-
drata. U sadrzaju buraga progresivno se povecava broj bakterija koje proizvode
mle¢nu kiselinu, a opada zastupljenost vrsta koje za svoje metaboliCke potrebe
koriste ovu kiselinu.

Kvantitativne i kvalitativne promene u sastavu bakterijske flore su
posledica naglih promena u hemijskom sastavu i elektrohemijskoj reakciji sa-
drzaja buraga. Streptococcus bovis proizvodi mle¢nu kiselinu u procesu razla-
ganja ugljenih hidrata i vrlo brzo postaje dominantna vrsta mikroorganizama u
sadrzaju buraga. Kako proces napreduje dalje, drasti¢no se smanjuje zastuplje-
nost Megasphera elsdenii i Selenomonas ruminantium, kao i drugih vrsta bak-
terija, koje za svoje metaboliCke potrebe, koriste mlecnu kiselinu. Pri daljem
smanjenju elektrohemijske reakcije usporava se razmnozavanje bakterije Strepto-
coccus bovis, ali zato laktobacili nastavljaju da proizvode mle¢nu kiselinu i dopri-
nose daljem povecéanju koncentracije mle¢ne kiseline u sadrzaju buraga. Na ovaj
nacin se zaokruzuje jedan niz lan¢anih reakcija koje se aktiviraju zbog uno$enja
hrane sa ve¢im koli¢inama lako svarljivih ugljenih hidrata [3, 12].

Kao sto je ve¢ navedeno obroci krava u prvoj fazi laktacije sadrze
znacajno vece koliCine lako svarljivih ugljenih hidrata. Zbog toga u toku dana nas-
taju velike promene u elektrohemijskoj reakciji sadrzaja buraga, a najnize vred-
nosti pH sredine se uo€avaju u toku nodi i u ranim jutarnjim ¢asovima (dnevna
kolebanija ili oscilacije elektrohemijske reakcije sadrzaja buraga). Odrzavanje op-
timalnog nivoa kiselosti te€nog sadrzaja buraga posebno je izraZzeno kod visoko-
mlecnih krava u prvoj fazi laktacije, kada moraju da pojedu velike koli€ine hrane.
Odstupanje pH vrednosti sadrzaja buraga od fizioloSkih vrednosti (6,2-6,8) ima
kao posledicu nepovoljan uticaj na razvoj mikroflore buraga, a time i procese va-
renja hrane, Sto se negativno odrazava na proizvodnju i sadrzaj masti u mleku.
Uzroci acidoze buraga najéeSée su upotreba suvise vlaznih i kiselih hraniva, ne-
dovoljno vlakana u obroku, ve¢a koli¢ina sitno mlevenih ugljeno-hidratnih hraniva
i manji broj hranjenja, odnosno suvi$e dug raspon izmedu dva obroka. U ovakvim
slu€ajevima sve viSe se smanjuje luenje pljuvacke, koja je inace prirodni regula-
tor elektrohemijske reakcije sadrzaja buraga. Ovi problemi su posebno izrazeni u
letnjim mesecima, u vezanom sistemu drZanja, kada se zbog visoke spoljasnje
temperature naglo smanjuje koli¢ina pojedene hrane. Pod ovakvim uslovima
hrana je podloZna kvarenju, silaza refermentiSe, stvaraju se plesni koje proizvode
mikotoksine, $to ceo problem ¢&ini ve¢im i tezim za reSavanje. Za odrzavanje pH
buraga i stvaranje uslova za optimalan razvoj i funkciju mikroflore koriste se puferi
koji imaju sposobnost neutralizacije povecane kiselosti sadrzaja buraga. To su
najCesce preparati na bazi prirodnih mineralnih sirovina kao $to su bentonit, zeo-
lit, magnezijum oksid i natrijum-bikarbonat i njima sli¢ni materijali. Dodaju se u
krmne smese u koli¢ini od 1 do 2 posto [1, 2, 5, 6, 10, 11, 17, 20, 21].
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Pored toga Sto ovi materijali doprinose regulisanju kiselosti sadrzaja
buraga, ispoljavaju i druge korisne efekte. Magnezijum oksid doprinosi boljoj re-
sorpciji siréetne kiseline. Bentonit i zeolit vezuju mikotoksine, viSak amonijaka,
teSke metale, radionuklide, suviSnu vodu i drugo. Bentonit pored navedenog
usporava prolazenje hrane kroz digestivni trakt, $to doprinosi njenom boljem va-
renju i iskori§¢avanju [1, 16, 17].

Materijal i metode rada / Materials and methods

U ogled su ukljuene dve grupe od po 129 krava (kontrolna i ogledna)
holStajn rase na gazdinstvu Padinska Skela, PKB Korporacije. Krave su drzane na
vezu u staji zatvorenog tipa. Krave ogledne grupe, za razliku od kontrolne grupe,
dobijale su krmnu smeSu u koju je bila ukljuéena mineralna smesa sa puferskim
dejstvom u koli¢ini od 1 posto. Mineralna smesa na bazi prirodnih mineralnih siro-
vina (bentonit i zeolit), magnezijum oksid i natrijum bikarbonat (komercijalni naziv
Mix PLUS) proizvedena je u Institutu za nuklearne i druge mineralne sirovine u
Beogradu. Kontrola potro$nje hrane obavljana je svakodnevno, a pH sadrzaja
buraga je meren mesec dana nakon hranjenja krava krmnom smeSom u koju je
dodata mineralna smes$a. Uzorci sadrzaja buraga su uzimani u ranim jutarnjim
Casovima (5 h) i Cetri Casa posle davanja jutarnjeg obroka (10 h). Za uzimanje
sadrzaja buraga kori§éena je specijalna sonda sa zatvaratem kako bi se one-
mogucilo meSanje sadrzaja sa pljuvackom prilikom sondiranja. Sadrzaj buraga za
ispitivanje je uziman od po10 krava iz kontrolne i ogledne grupe. Elektrohemijska
reakcija u uzorcima sadrzaja buraga je merena na pH metru (WTW 330 i) nepos-
redno posle uzorkovanja. 1z svakog uzorka sadrzaja buraga odmah posle mere-
nja elektrohemijske reakcije napravljen je nativni preparat za mikroskopski pre-
gled. U vidnom polju su izbrojane prisutne infuzorije i procenjena je njihova pok-
retljivost. Istog dana merena je koli¢ina mleka i uzimani su uzorci mleka u kojima
je utvrdivan sadrzaj masti i proteina. Hemijska analiza mleka je izvedena automat-
skim aparatom Milkoskan.

Rezultati i diskusija / Results and discussion

Rezultati ispitivanja elektrohemijske reakcije pH sadrzaja buraga kra-
va kontrolne i ogledne grupe prikazani su u tabeli 1.

Iz prikazanih rezultata jasno se vidi da je kori§¢enje mineralne smeSe
Mix PLUS povoljano uticalo na pH sadrzaja buraga pre jutarnjeg hranjenja i posle
toga. To jasno ukazuje da prisustvo mineralne smeSe u sadrzaju buraga omo-
gucava odrzavanje elekirohemijske reakcije u kontinuitetu u fizioloSkim grani-
cama (x = 6,79 = 0,89 do 6,92 + 1,01). Prakti¢no, vrednost pH sadrzaja buraga je
stabilna i priblizno ista pre i posle uzimanja obroka. Osim toga, kod ove grupe
krava bile su veoma male pojedinacne razlike, $to nije bio slu¢aj kod krava kon-
trolne grupe, kod kojih je pH sadrzaja buraga bio na donjoj fizioloskoj granici, a
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kod nekih Zivotinja ispod te granice (6,01 + 2,8 do 6,25 + 1,5). U takvim sluCaje-
vima Zivotinje ne uzimaju dovljno hrane u jutarnjem obroku i najéesce velike
koli¢ine hrane ostaju u jaslama sve do davanja narednog obroka (slika 1 i 2).
Sli¢ne rezultate, pri kori§€enju iste mineralne smese, u ishrani krava u ranoj lakta-
ciji utvrdili su Adamovi¢ i sar [1] i Vujanac i sar [19].

Tabela 1. Elektrohemijska reakcija (pH) sadrZaja buraga krava pre i posle uzimanja hrane
Table 1. Electrochemical reaction (pH) of rumen content before and after taking feedi

pH sadrzaja buraga / pH of rumen content s «

. . . tatisticka
Vreme uzimanja sadrzajaburaga/ | - Ogledna grupa/ | Kontrolna grupa / znagajnost /
Time of taking rumen content Experimental group Control group Statistical significance

(n 10) (n 10)

Pre davanja hrane (5 h) /
Before administation of feed (5 h) 6,79 + 0,89 625+ 15 p<0,05
Posle davanja hrane (10 h) /
After administration of feed (10 h) 6,92 = 1,01 60128 p>0,05

Slika 2. Krmni sto krava kontrolne grupe
Cetiri ¢asa nakon hranjenja

Figure 2. Feeding floor of control group of cows
4 hours after feeding

Slika 1. Krmni sto krava ogledne grupe
Cetiri Casa nakon hranjenja

Figure 1. Feeding floor of experimental group of cows
4 hours after feeding

Ovi podaci upuéuju na zaklju€ak da planskoj ishrani krava na pocetku
laktacije treba da prethodi prelazni period prilagodavanja organa za varenje,
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posebno predzeludaca, na ishranu velikim koli¢inama koncentrovane hrane. U
prilog tome govori i Cinjenica da pri nastajanju acidoze buraga koliko god da je
vazno nekontrolisano stvaranje velike koli€¢ine mle¢ne kiseline, isto toliko je
znacajno i to Sto je koriste neke vrste bakterija. Zbog toga neki istrazivaci konsta-
tuju da u etiologiji acidoze buraga podjednak znacaj imaju i Streptococcus bovis i
Megasphera elsdenii [9]. Kao §to je poznato Megasphera elsdenii ne moze da
razlaze skrob, dok Streptococcus bovis raspolaze enzimima kojima razlaze skrob
do maltoze. Oba ova mikroorganizma mogu dalje da razlazu maltozu, stim $to
Streptococcus bovis proizvodi mle¢nu kiselinu, dok Megasphera elsdenii je koristi
za svoje metabolicke potrebe. Stepen efikasnosti koriSéenja maltoze kod dve
vrste mikroorganizama zavisi od elektrohemijske reakcije sadrzaja buraga [9, 12,
16]. Ukoliko je pH kiseliji daleko su povoljniji uslovi za razlaganje maltoze pod uti-
cajem bakterije Streptococcus bovis. Posto se tom prilikom oslobadaju velike
koli¢ine mle¢ne kiseline pH sadrzaja buraga postaje jos kiseliji i samim tim popu-
lacija ove vrste bakterija se sve viSe brojno povecava. Na drugoj strani, naglo se
smanjuje prisustvo bakterija koje mogu da koriste mle¢nu kiselinu, pogotovo
Megasphera elsdenii koja treba da je najaktivnija u tom periodu. To prakti¢no
znaci da u optimalnim uslovima varenja, bakterije za svoje potrebe mogu da
koriste mle¢nu kiselinu, a pri tome samo male koli¢ine da ostanu, resorbuju se i
uklju€e u druge metabolicke tokove. U takvim uslovima elektrohemijska reakcija
sadrzaja buraga i krvi bitno se ne menja u odnosu na fizioloSke vrednosti. Kada se
poremete procesi varenja i stvaraju velike koli¢ine mle¢ne kiseline, pH sadrzaja
opada nize od 5,5, smanjuje se motoricka aktivnost i usporava pasaza sadrzaja iz
buraga, pa se zato smanjuje resorpcija hranljivih materija i sve viSe povecava
opasnost od opste acidoze. Kljuéni regulatorni Cinilac za o¢uvanje acido-bazne
ravnoteZe buraga je svakako bikarbonatni pufer. Medutim, u uslovima acidoze
buraga, smanjuje se lucenje pljuvacke i zbog toga mnogo manje koli¢ine bikar-
bonata dospevaju u sadrzaj buraga. Efikasnost prispele, ali mnogo manije koli¢ine
bikarbonata, skoro je bez zna€aja zbog nastale atonije predzeludaca i nedovolj-
nog mesanja sadrzaja u buragu. Zbog atonije se smanuje stepen resorpcije na-
stalih kiselina i potpuno minimizira uloga bikarbonatnog pufera. Bentonit i zeolit
se ubrajaju u grupu prirodnih alumosilikatnih minerala koji imaju izrazenu povrsin-
sku aktivnost, koja je posledica povrsinskog naelektrisanja. Njihova hemijska ak-
tivnost moze da se kontroliSe i usmerava, $to im daje moguénost Siroke primene.
Hemijska stabilnost osnovne strukture, pri razli¢itim pH vrednostima, kao i bazne
hemijske osobine €ini ih interesantnim i za primenjivanje u industriji stone hrane,
odnosno u ishrani domacih Zivotinja. Obe grupe ovih minerala imaju pufersku ak-
tivnost.

U kiseloj sredini katjonskom izmenom vezu H* jon a oslobadaju kat-
jon koji se prirodno nalazi u izmenljivom polozaju, $to kao rezultat ima poveéanje
pH sredine. Ove promene se deSavaju samo dok se ne postigne neutralna
sredina (pH 7). Pri povec¢anju pH i prelaskom u alkalnu sredinu, prisustvo ovih
minerala uzrokuje snizenje pH na neutralnu vrednost. Rivera i sar [11], dokazali su
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da zeolit ima tendenciju da neutraliS§e vodenu sredinu bez obzira da li treba da
sluzi kao donor ili akceptor protona, $to ukazuje na njegov amfoterni karakter. Ovo
je narocito vazno kada se ovi minerali upotrebljavaju zajedno sa MgO, kao §to je
slu€aj u ovom istraZivanju. Prisustvo MgO (Mg(OH),) u vodenoj sredini uzrokuje
poviSenje pH i prelazak u alkalnu sredinu, $to nije pozeljno. Upotrebom mineralne
smese sacinjene od bentonita, zeolita, magnezijum-oksida i natrijum bikarbonata
obezbeduju se uslovi da sredina u buragu bude optimalna.

TR
Tl

Slika 3. Nativni preparat sadrZaja buraga Slika 4. Nativni preparat sadrzaja buraga kra-

krava ogledne grupe va kontrolne grupe
Figure 3. Native preparation of rumen content of ex-  Figure 4. Native preparation of rumen content of con-
perimental cows trol cows

Osim $to prouzrokuje kvalitativne i kvantitativne promene bakterijske
flore, acidoza uti€e i na brojnu zastupljenost i pokretljivost infuzorija u sadzaju
buraga [10]. Ispitivanje prisustva infuzorija u nativnim preparatima uzoraka sa-
drzaja buraga ustanovljene su znacajne razlike izmedu rezultata dobijenih kod
krava kontrolne i ogledne grupe. Kod krava kontrolne grupe znac¢ajno je maniji
broj infuzorija u vidnom polju (n =8), pogotovu male i srednje veliCine dok velikih
ima veoma malo, jedna do dve u vidnom polju. Kod krava ogledne grupe u pre-
gledanim uzorcima je ustanovljeno tri puta viSe infuzorija u vidnom polju (n =24) i
zastupljene su sve tri vrste: male, srednje i velike. Za razliku od krava kontrolne
grupe, kod kojih su infuzorije u uzorcima buraga malobrojne i slabo pokretljive,
kod krava ogledne grupe infuzorije su ,zivahne” i veoma pokretljive (slika 3 i 4).

Rezultati ispitivanja dnevne koli€ine i sastava mleka tridesetog dana
ogleda kod krava kontrolne i ogledne grupe prikazani su u tabeli 2.
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Tabela 2. Koli¢ina i sastav mleka
Table 2. Quantity and composition of milk

Pokazatel;j / Kontrolna grupa / | Ogledna grupa / kontlrrg)?aeES1 00/
Indicator Control group Experimental group Control 1'11;8X= 100

Namuzeno mleko, kg/kravi/dan /
Milked milk, kg/cow/day 24,24 25,74 106,17
Korigovano mleko (4% masti),
kg/kravi/dan / Corrected milk (4% fat), 21,53 23,94 111,19
kg/cow/day
Mle€na mast, % /
Milk fat, % 3,39 3,53 104,12
Mle¢na mast, kg/dan /
Milk fat, kglday 0,822 0,909 110,58
Proteini, % /
Proteins, % 2,88 2,89 100,34
Proteini, kg/dan /
Proteins, kglday 0,698 0,744 106,59

Iz prikazanih rezultata u tabeli 2 jasno se uoCava da dodatak mineral-
ne smese pozitivno utice i na koli¢inu namuzenog mleka, odnosno korigovanog
mleka na 4 posto masti (kg/kravi/dan). Dnevna koli€ina korigovanog mleka na 4
posto masti je za 11,19 posto veca kod krava ogledne u poredenju sa dobijenom
kolicinom kod krava kontrolne grupe. Potpuno je ista situacija i kada je u pitanju
koli¢ina mlecne masti (kg/dan). Ostvareni rezultati o koliCini i sastavu mleka pri-
blizni su onima koje su, koriste¢i slicne dodatke sa puferskim dejstvom Garsia i
sar [7, 8], Nikkha i sar [11] i Adamovi¢ i sar [1].

Zakljuéak / Conclusion

Acidoza buraga je veoma znacajan patofizioloSki poremecaj krava u
intenzivnom uzgoju, pogotovo u ranoj fazi laktacije kada se u ishrani koriste vi-
soko energetska koncentrovana hraniva. Koris€¢enje mineralne smeSe na bazi
bentonita, zeolita, magnezijum oksida i natrijum bikarbonata stabilizuje i odrzava
pH sadrzaja buraga u fizioloSkim granicama (6,79 do 6,92) i spreCava nastajanje
acidoze buraga. Kod krava kontrolne grupe pH sadrzaja buraga je bio na donjoj
fizioloskoj granici (6,01 do 6,25), a kod nekih Zivotinja nize od te granice. Doda-
vanjem ove mineralne smese u koncentrat (1 %) obezbeduju se povoljni uslovi za
aktivnost i brojnu zastupljenost svih vrsta infuzorija u sadrzaju buraga. Dnevna
koli¢ina proizvedenog mleka i dobijene mleCne masti je za 10 posto veca kod
krava ogledne u odnosu na krave kontrolne grupe.
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ENGLISH

RUMEN ACIDOSIS: POSSIBILITIES OF PREVENTION USING MINERAL MIX WITH
BUFFERING EFFECT

H. Samanc, V. Stojic, M. Adamovic, |. Vujanac, B. Petrujkic

Rumen acidosis is a very important pathophysiological disorder in intensive
productive dairy cows, it is mostly a problem in early lactation when highly concentrated
feeds are used in nutrition. The use of mineral salt mix based on bentonite, zeolite, magne-
sium oxide and sodium bicarbonate stabilizes and maintains pH of ruminal fluid in physio-
logical values (6,79 to 6,92) and prevents the occurence of rumen acidosis. In cows in the
control group, the pH of ruminal fluid was at a low physiological level (6.01 to 6.25) and in
some animals even lower.
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By adding this mixture of mineral salts to the concentrated part of feed (1%)
optimal conditions are provided for activity and adequate numerous distribution of all spe-
cies of infusoria in the rumen. The daily amount of milk produced and milk fat as well was 10
percent bigger in the experimental compared to the control group of cows.

Key words: cow, rumen, acidosis, prevention

PYCCKUA

AUMAO3 PYBLA: BOSMOXHOCTb NPEAYNPEXAEHUS NOJIb3OBAHNEM
MWHEPAJIbHbIX CMECEN C BY®EPHbIM OENCTBUEM

X. WamaHu, B. Ctony, M. Agamosuy, WU. Bysinay, B.MeTpynkuny

Aunpgos pybua o4eHb 3Ha4mMTeNnbHOE NaToU3N0N0rM4ecKoe HapyLLeHne Ko-
POB B MHTEHCVBHOM BbIpallMBaHnm, NOYTK B paHHe hase naktaumu, Koraa B KOPMIEHUM
NONb3YyTCHA BbICOKO 3HEPreTUHECKME KOHLEHTPMPOBaHHbIE KopMa. Nonb30oBaHWe MUH-
eparnbHOM cmecu Ha 6a3e 6eHTOHWUTA, 3e0/IMTa, OKacu MarHusa n bukapboHaTa HaTpus
cTabunusnpyeT n ofepxmeaeT pH cogepxxaHusa pybua B (OU3NONOTMYECKNX FpaHuLiax
(6,78 po 6,92) n npegynpexxgaeT BO3HUKOHOBEHME aumao3a pybua. Y KOpoB KOHTPOSb-
Hom rpynnel pH cogeprkanmsa py6bua 6b1n10 Ha HUXKHeN chmanonornyeckon rpanuye (6,01 go
6,25), a Y HEKOTOPbIX XXUBOTHbIX HUXE TOW rpaHuubl. [lobaBneHne aTon MmHepanbHOW
cMecu B KOHUeHTpaT (1%) obecneumBaeT 6naronpuATHbIE YCNOBUS ANSA aKTUBHOCTU U
YMCIEHHYIO NMPeACTaBIEHHOCTb BCEX BUAOB UH(bY30puii B cogep xannm pybua. JHeBHOe
KOSNIMYECTBO NPOU3BEAEHHOINO MOSIOKa M MOoSly4eHHoro mono4dHoroxupa 10 npoueHTHO
606bLUE Y KOPOB OMbITHOW B OTHOLUEHUN KOPOB KOHTPObHOW rpymnbl.

KntoueBble croBa: KOpoBbl, auuzo3 pybua, npesynpexaeHns
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ISPITIVANJE MULTIREZISTENCIJE E. COLI 1

SALMONELLA KOJE POTICU OD DOMACIH ZIVOTINJA NA

ANTIBIOTIKE I HEMIOTERAPEUTIKE®

INVESTIGATIONS OF MULTIRESISTANCE TO ANTIBIOTICS AND

CHEMOTHERAPEUTICS AND EXTENDED SPECTRUM BETA-
+LACTAMASE EFFECT (ESBL TEST) IN STRAINS E.COLI AND
SALMONELLA ORIGINATING FROM DOMESTIC ANIMALS

D. Misié, Zorica Stosié, F. Kiskarolj, V. Adamov, RuZica ASanin™

Ispitivano je prisustvo multirezistencije na antibiotike i hemiotera-
peutike i beta laktamaze prosirenog spektra delovanja kod 45 sojeva E.
coli i 35 sojeva Salmonella. Sojevi E. coli su poticali od viSe vrsta
domacih zZivotinja: pasa, macaka, Zivine i goveda, a 30 sojeva salmo-
nela poticalo je od Zivine, ¢etiri soja od goveda i jedan soj od svinja. Se-
roloskom determinacijom ustanovijeno je prisustvo navedenih sero-
varifeteta: Salmonella Enteritidis 17 sojeva, Salmonella Gallinarum 1
soj, Salmonella Hartford 5 sojeva, Salmonella Anatum 1 soj, Salmonella
Typhimurium 4 soja, Salmonella Agona 1 soj, Salmonella Infantis 1 soj,
Salmonella Thompson var. Berlin 1 soj, Salmonella Tennessee 1 soj,
Salmonella Senftenberg 1 soj, Salmonella Glostrup 1 soj i Salmonella
Hadar 1 soj. Za ispitivanje navedenih sojeva su koriséeni antibiogram
diskovi ampicilina, amoksicilina sa klavulanskom kiselinom, cefalek-
sina, ceftriaksona, cefotaksima, ceftazidima, aztreonama, gentamici-
na, hloramfenikola, tetraciklina, ciprofloksacina i kombinacija sulfame-
toksazola i trimetoprima. NajniZa prevalencija multirezistencije kod so-
Jjeva E. coli na tri ili viSe antibiotika ustanovijena je kod pasa 20 posto, a
najvisa kod 60 posto sojeva koji potic¢u od svinja. Kod 62,88 posto so-
jeva salmonela ustanovijena je osetljivost na sve primenjene antibio-
tike. Rezistencija je utvrdena kod malog broja ispitivanih sojeva i to na

*
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ampicilin (11 sojeva), na tetraciklin (5 sojeva), na amoksicilin sa klavu-
lanskom kiselinom (5 sojeva) na sulfametoksazol sa trimetoprimom (5
sojeva), na gentamicin (3 soja) i na hloramfenikol (1 soj). Od svih ispi-
tanih sojeva salmonela, 6 sojeva koji poti¢u od Zivine ispoljilo je multi-
rezistenciju. t

Prisustvo beta-laktamaza proSirenog spektra delovanja ispitanog
primenom ESBL testa nije ustanovljeno kod sojeva E. coli i Salmonella.

Kljucne reci: salmonela, E.coli, rezistencija, ESBL test

Uvod / Introduction

Upotreba antibiotika kod Zzivo.. a predmet je velike zabrinutosti i
straha Covecanstva od pojavljivanja novih multirezistentnih sojeva bakterija po-
tencijalno opasnih po zdravlje ljudi. U lancu ishrane postoji veliki rizik od pre-
noSenja multirezistentnih patogenih uzro¢nika sa Zivotinja na ljude. Geni rezisten-
cije koji potiu od bakterija iz digestivnog sistema Zivotinja lako mogu da se inkor-
porisu u genom uzro¢nika bolesti ljudi. Sve ¢esci su primeri infekcija Zivotinja izaz-
vanih multirezistentnim uzro€nicima kod kojih se javlja problem u sprovodenju
terapije, a shodno tome namece se i eticko pitanje da li bolesne Zivotinje uopste
treba da se ledi ili neskodljivo uklone.

Prvi slu¢ajevi rezistencije bakterija kao posledice upotrebe antibiotika
kod zivotinja otkriveni su 1959. godine u Velikoj Britaniji kod sojeva E. coli. Rezis-
tencija na tetraciklin utvrdena je kod sojeva E. coli izolovanih od svinja i to istovre-
meno na nekoliko razli¢itih i geografski udaljenih farmi. S obzirom da se tetraciklin
dodavao stocnoj hani kao promoter rasta bilo je lako da se utvrdi da je razlog ovoj
pojavi upravo prisustvo tetraciklina u hranivu. Odmah, tokom Sezdesetih godina
prosloga veka obavljena su dalja ispitivanja pojavljivanja rezistencije u Velikoj Bri-
taniji kod bakterija i izolovani su sojevi E. coli rezistentni na ampicilin i sulfona-
mide, pored tetraciklina i to kako kod prasadi, tako i kod piliéa. Osim toga,
ustanovljeno je tada i pojavljivanje rezistencije sojeva E. coli koji poti¢u od svinja i
pilica i na farmama na kojima se uopste nisu dodavali antibiotici u sto¢nu hranu.
Takode je ustanovljena kontinualna rezistencija na tetraciklin i ampicilin kod so-
jeva E.coli u duzem vremenskom periodu nakon $to su ovi antibiotici izbaceni iz
upotrebe kao promoteri rasta. Kasnije je ustanovljeno da se rezistencija izrazito
lako Siri preko drugih vrsta zivotinja, posebno miseva, macaka i pasa, ali i preko
ljudi koji su prethodno dolazili u dodir sa Zivotinjama nosiocima rezistentnih so-
jeva E.coli.

Danas je poznato da najkasnije tri godine od uvodenja novog antibio-
tika u lecenje obolelih Zivotinja ili kao promotera rasta nastaje pojavljivanje rezis-
tentnih sojeva bakterija na taj antibiotik. Pri tome se pojava novih oblika rezisten-
cije gotovo uvek otkrije najpre kod E.coli. Kako se u svetu obavljaju opsezna ispiti-
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vanja prisustva rezistentnih sojeva bakterija kod Zivotinja, u literaturi mogu da se
nadu veoma razli¢iti i obimni rezultati koji se odnose na ovu problematiku. Svi oni
ukazuju na to da se rezistencija kod E. coli i drugih bakterija javlja proporcionalno
vrsti i koli¢ini antibiotika kojima se tretiraju zivotinje koje se ispituju.

Zarazliku od E. coli, fajveéi broj izolovanih sojeva Salmonella Enteriti-
dis koji potice od ljudi i zivotinja osetljiv je na vecinu antibiotika, odnosno naj¢esce
nema rezistencije. Naime, uzroénik salmoneloze ljudi u najveéem broju slucajeva
je Salmonella Enteritidis koja poti¢e od zZivine. Kako navedeni uzro¢nik uglavnom
ne izaziva klinicke simptome kod inficiranih jedinki, terapijski tretman antibioti-
cima se ne sprovodi, pa nema selektivnog pritiska i shodno tome i rezisencija na
antibiotike retko se javlja kod sojeva S. Enteritidis.

Sporadiéno se, medutim, javljaju epidemije izazvane sojevima Salmo-
nella vrsta pojacane virulencije i patogenosti kao $to je to bio sluc¢aj sa S. Typhimu-
rium DT 204 i DT 193 koji su uzrokovali ozbiljne klinicke simptome kako kod ljudi,
tako i kod Zivotinja, tokom nekoliko epidemija u Evropi i SAD-u, od 1963. do 1969.
godine, a potom 1977. i 1980. godine. |z tog razloga, sve inficirane Zivotinje su bile
tretirane visokim dozama antibiotika, $to je uzrokovalo veliki selektivni pritisak i
nastajanje multirezistentnih sojeva Salmonella Typhimurium. |1z fecesa goveda je
1994. godine izolovan jo$ jedan multirezistentan soj S. Typhimurium DT 104 koji se
preko lanca ishrane prosirio na populaciju ljudi i izazvao nekoliko ozbiljnih epi-
demija skoro istovremeno u Kanadi, SAD-u i zemljama Evropske unije. Soj karak-
teriSe rezistencija na ampicilin, hloramfenikol, streptomicin, tetraciklin i kanami-
cin, a rezervoari su bile ovce, koze, svinje, telad, zivina, pa cak i konji. Zbog ne-
mogucnosti izle¢enja ljudi navedenim antibioticima, u terapiji su primenjivani ci-
profoloksacin i kombinacija sulfametoksazola i trimetoprima. Madutim, doslo je
do razvoja rezistencije i na ove antibiotike i hemioterapeutike tako da kada se
1998. godine epidemija prosirila i na Dansku, oboleli ljudi nisu mogli da se izlece
postojec¢im antibioticima, zbog ¢ega se i dogodilo nekoliko smrtnih slucajeva. Is-
pitivanjem je otkriveno da su rezervoar infekcije u Danskoj bile svinje, a Salmo-
nella Typhimurium DT 104 se istice kao jedan od Skolskih primera posledica
upotrebe antibiotika kao promotera rasta kod zivotinja. | pored toga pojavljivanje
rezistentnih sojeva salmonela je vrlo retko i ove bakterije se svrstavaju u ,antibiotik
predvidive” bakterije.

Bez obzira na navedene ¢&injenice, u poslednjih nekoliko godina, ot-
kriveni su sojevi bakterija sa skrivenim mehanizmom rezistencije, odnosno sojevi
koji stvaraju beta-laktamaze prosirenog spektra delovanja, skraceno BLPS (ili
ESBL od engleskog izraza ,extended spectrum beta-lactamases). Ove enzime
produkuju bakterije iz familije Enterobacteriaceae, najéesS¢e Klebsiella pneumo-
niae, mada su nadeni i kod skoro svih enterobakterija, ukljucujuéi E. coli i Salmo-
nella vrste.

Sojevi koji stvaraju BLPS, otporni su na sve beta-laktamske antibiotike
izuzev karbapenema i u nekim sluéajevima cefamicina. Posto se standardnim
disk difuzionim testom po Kirby Baueru koji se koristi u rutinskom ispitivanju oset-
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ljivosti bakterija na antibiotike ovaj mehanizam ne moze da otkrije, predlozeno je
vise pomoc¢nih metoda za njegovo otkrivanje. Sojevi bakterija koji stvaraju BLPS
delovanja ispitane disk difuzionim testom mogu da budu osetljivi na peniciline,
cefalosporine i aztreonam, dok u uslovima in vivo navedeni sojevi pokazuju rezis-
tenciju na ove antibiotike. Ovaj testje posebno zna&ajan u humanoj medicini, zato
$to u sluéaju da se en otkrije BLPS delovanje moze da se dovede u pitanje Zivot
pacijenata inficiranih ovim sojevima.

Produkcija BLPS se dokazuje dvostrukim disk difuzionim testom
(ESBL testom) ili takozvanim ,,produzenim antibiogramom” na osnovu sinergizma
izmedu amoksicilina sa klavulanskom kiselinom i nekog od cefalosporina lll gene-
racije, najcesce cefotaksima i ceftazidima. Kada je zona inhibicije oko ceftazidima
ili cefotaksima prosirena na strani amoksicilina sa klavulanskom kiselinom,
zakljuCuje se da soj stvara BLPS (slika 1).

Pozitivni sojevi BLPS proglasavaj | se rezistentnim na sve peniciline i
cefalosporine i pored njihove eventualne osetljivosti na ove antibiotike koja je
utvrdena primenom disk difuzionog testa.

Slika 1. /zgled pozitivhog ESBL testa
Figure 1. Positive ESBL ftest

Objasnjenje / Explanation. Na slici moze da se vidi da su oko diska
amoksicilina sa klavulanskom kiselinom postavljeni ceftazidim, cefotaksim, cef-
triakson i aztreonam. Zone inhibicije rasta bakterije oko svih postavljenih antibio-
tika prosirene su na strani amoksicilina sa klavulanskom kiselinom. Prosirenje je
narocito izrazeno kod diskova aztreonama i cefotaksima.
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Prvi prijavljeni slu¢ajevi izolovanja sojeva S. Enetritidis iz organizma
obolelih ljudi koji su proizvodili B-laktamaze prosirenog spektra datiraju po¢etkom
osamdesetih godina pros$loga veka i sve do sredine devedesetih godina vesti o
novim ESBL pozitivhim sojevima Salmonella stizale su iskljuéivo iz SAD-a. Prvi
ustanovljeni sluéajevi izolacije ESBL sojeva salmonela iz organizma obolelih ljudi
u Evropi i Africi datiraju iz 1995. godine, a izvestaji o otkrivenim ESBL sojevima sal-
monela kao i drugih enterobakterija kod zZivotinja poceli su da pristizu tek krajem
devedesetih godina proSloga veka i potetkom ovoga veka. Znacaj ispitivanja
prisustva BLPS pozitivnih sojeva E. coli i Salmonella kod Zivotinja ogleda se u
mogucnosti transfera gena odgovornih za produkciju beta-laktamaza prosirenog
spektra delovanja sa ovih sojeva na patogene uzro¢nike bolesti ljudi.

Materijal i metode rada / Materials and methods

Ispitivanje prisustva multirezistencije na antibiotike i beta-laktamaze
prosirenog spektra delovanja izvedeno je na sojevima E. coli i Salmonella, koji
poti¢u od pasa, macaka, goveda, svinja i Zivine. Ispitivani sojevi bakterija porek-
lom od pasa i macaka izolovani su kako od zdravih, tako i bolesnih jedinki
razli¢itih rasa i starosnih kategorija i to iz uzoraka fecesa, vaginalnih briseva, urina,
briseva ociju, usiju i koZe. Izolacija je obavljena iz klinickog materijala dostavlje-
nog u laboratoriju u periodu od 2004. do 2005. godine. Ispitivani sojevi bakterija
koji poti¢u od goveda, svinja i Zivine izolovani su iz uzoraka fecesa zdravih jedinki
razlicitih starosnih kategorija, zatim od jedinki mladih kategorija koje su imale dija-
reju, kao i iz uzoraka unutrasnjih organa uginulih jedinki. Odredeni broj sojeva iz
rodova Salmonella spp. i Escherichia spp. ukljuéenih u ispitivanje predstavljali su
izolate iz klini¢kih materijala dostavljenih zahvaljuju¢i kolegama iz specijalistickih
veterinarskih instituta Srbije.

Za izolaciju i identifikaciju ispitivanih sojeva bakterija koristio se veliki
broj konvencionalnih hranljivih podloga i biohemijskih reakcija. U slu¢ajevima
oteZzane determinacije odredenih sojeva, koriSéeni su i automatski identifikacioni
sistemi BBL Crystal Enteric/nonfermentner ID Kit proizvodaca Becton Dickinson.
Za serolosku tipizaciju Salmonella vrsta upotrebljeni su specifi¢ni polivalentni di-
jagnosticki serumi proizvodaca RZZ Srbije ,Milan Jovanovié Batut” i Becton Dick-
inson, USA. Za ispitivanje osetljivosti izolovanih sojeva bakterija na antibiotike,
kao i za ESBL test koris¢en je Mueller Hinton agar Il (BioLab), a u tu svrhu
upotrebljeni su antibiogram diskovi ampicilina, amoksicilina sa klavulanskom
kiselinom, cefaleksina, ceftriaksona, cefotaksima, ceftazidima, aztreonama, gen-
tamicina, hloramfenikola, tetraciklina, ciprofloksacina i kombinacija sulfametok-
sazola i trimetoprima (Becton Dickinson, USA). lzolacija i identifikacija sojeva
E.coli i Salmonella obavljene su primenom klasi¢nih mikrobioloskih metoda.
Osetljivost na antibiotike ispitana je disk difuzionom metodom po Kirby Baueru.

25



Vet. glasnik 60 (1-2) 21 - 31 (2006) D. Misi¢ i sar: Ispitivanje multirezistencije E. coli i
Salmonella koje poti€u od domacih Zivotinja na antibiotike i hemioterapeutike

S obzirom da ne postoji optimalna metoda za ispitivanje BLPS pozitiv-
nih sojeva enterobakterija, primenjen je pomocéni ESBL test prema preporukama
NCCLS (americki Nacionalni komitet za klinicke laboratorijske standarde) iz 2004.
godine. Ovaj test se izvodi tako sto se disk amoksicilina sa klavulanskom kiseli-
nom postavi u sredinu MH agara, &4 na 3 cm udaljenosti od ovog diska postavljaju
se diskovi ceftazidima i cefotaksima. Posle inkubacije od 18 ¢asova na tempera-
turi od 35°C do 37°C izvodi se oéitavanje i procenjivanje dobijenih rezultata.

. Rezultati / Results

+

Ukupno je ispitano 45 sojeva E.coli i to 10 koji potiéu od svinja, 9 od
pasa, 6 od macaka, 10 od zivine i 10 od goveda. Izbor antibiotika bazirao se
najcesce na preparatima koji se najce$ce koriste, koji su registrovani za upotrebu
u veterini u nasoj zemlji, ali se takode vodilo racuna i o tome da se upotrebljeni an-
tibiotici nalaze na listi za leGenje infekcija izazvanih enterobakterijama na osnovu
preporuka NCCLS iz 2004. godine. Svi sojevi koji su bili rezistentni na tri ili vise
antbiotika, kategorizovani su kao ,multirezistentni”.

Najniza prevalencija multirezistencije na tri ili viSe antibiotika kod so-
jeva E. coli koji poticu od pasa ustanovljena je kod 20 posto sojeva, dok je mul-
tirezistencija ustanovljena kod 60 posto sojeva E. coli koji poti¢u od svinja (tabela
1i grafikon 1).

Psi/
‘Macke /
Cats

w Goveda
Cattle

- -Svinje /
Swine

Zivina /
™ Poultry

Procenat multirezistentnih sojeva E. coli /

Percent of multiresistent E.coli strains

Vrsta Zivotinje / Animal specie

Grafikon 1. Prevalencija multirezistetnih sojeva E. coli koji poti¢u od domaéih Zivotinja /
Graph 1. Prevalence of mulliresistent strains of E.coli originating from domestic animals
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Ispitivanje salmonela obuhvatilo je ukupno 35 sojeva i to 30 koji potiéu
od Zivine, Cetiri od goveda i jedan od svinja. Serologkom determinacijom usta-
novljeno je prisustvo navedenih serovarijeteta: Salmonella Enteritidis 17 sojeva,
Salmonella Gallinarum 1 soj, Salmonella Hartford 5 sojeva, Salmonella Anatum 1
soj, Salmonella Typhimurium 4 saja, Salmonella Agona 1 soj, Salmonella Infantis 1
soj, Salmonella Thompson var. Berlin 1 soj, Salmonella Tennessee 1 soj, Salmo-
nella Senftenberg 1 soj, Salmonella Glostrup 1 soj, Salmonella Hadar 1 soj.

Od svih ispitanih sojeva salmonela kod 62, 88 posto ustanovljena je
osetljivost na sve primenjene antibiotike. Rezistencija je utvrdena kod malog broja
ispitivanih sojeva na ampicilin (11 sojeva), na tetraciklin (5 sojeva), na amoksicilin
sa klavulanskom kiselinom (5 sojeva), na sulfametoksazol sa trimetoprimom (5
sojeva), na gentamicin (3 soja) i na hloramfenikol (1 soj). Od svih ispitanih sojeva
salmonela, samo kod 6 sojeva (17,15%) utvrdena je multirezistencija i svi su poti-
cali od Zivine.

Primenom ESBL testa nije ustanovljeno prisustvo beta-laktamaza
prosirenog spektra delovanja ni kod jednog od ispitivanih sojeva E.coli i Salmo-
nella.

Diskusija / Discussion

Sto se tice prevalencije rezistentnih sojeva salmonela, rezultati ovog
istrazivanja delimiéno se uklapaju u rezultate mnogih istrazivanja vezanih za rezis-
tenciju salmonela sprovedenih u razli¢itim regionima u svetu. Tako, prema rezul-
tatima desetogodi$njeg istraZivanja sprovedenog u Hong Kongu od 1986. godine
do 1996. godine, ak 99 posto ispitanih sojeva Salmonella Enetritidis koji poti¢u
od ljudi i Zivine bilo je osetljivo na skoro sve ispitivane antibiotike (17 do 19).
Medutim, u Grékoj su 1997. godine izolovani multirezistentni sojevi S. Enteritidlis
koji poti¢u od obolelih ljudi, rezistentni na 10 antibiotika u jednom sluéaju i na 13
antibiotika u drugom, ukljucujuéi i ciprofloksacin u oba sluéaja.

U nasem istraZivanju, multirezistencija na tri antibiotika bila je otkri-
vena samo kod Cetiri soja S. Enteritidis koja potiéu od Zivine i 1 soja S. Hartford koji
takode potice od Zivine, a multipna rezistencija na ¢etiri antibiotika ustanovljena je
samo kod jednog soja S. Glostrup. Ispitivanjem su bila obuhvaéena i &etiri soja S.
Typhimurium koja potiéu od Zivine sa razli¢itih epizootiologkih podrugja, ali kod
ovih sojeva nije ustanovljena rezistencija na antibiotike.

U poslednjih nekoliko godina naroéito se povecalo interesovanje za
otkrivanjem i prou¢avanjem sojeva Salmonella vrsta koji su rezistentni na fluorohi-
nolone. Smatra se da je rezistencija bakterija iz ovog roda na ciprofloksacin i
druge fluorohinolone izrazito opasna pojava, zato $to su takvi sojevi uglavnom
rezistentnii na skoro sve ostale antibiotike, pa je moguénost terapije infekcija izaz-
vanih ovim sojevima minimalna ili ak i ne postoji.
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Kako je ve¢ prethodno naglaseno, u ovom istrazivanju nisu otkriveni
sojevi E. coli i Salmonella vrsta koji su proizvodili beta-laktamaze prosirenog spek-
tra delovanja (ESBL), $to nije neobi¢no s obzirom da je nalaz ovakvih sojeva bak-
terija kod zivotinja jos uvek retkost.

t

Zakljuéak / Conclusion

Uporedivanjem rezultata dobijenih u nasim ranijim istraZivanjima, kao
i rezultata drugih autora sa rezultatima ovog istraZivanja, moze da se zakljuci da je
poveéapo prisustvo multirezistentnih sojeva iz roda Escherichia. Prevalencija
rezistentnih i multirezistentnih sojeva Salmonella koji poti¢u od Zivotinja, jos uvek
je relativno niska i bakterije iz ovog roda se u najveéem broju sluc¢ajeva mogu i
dalje da smatraju ,antibiotik predvidim” bakterijama.
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ENGLISH

INVESTIGATIONS OF MULTIRESISTANCE TO ANTIBIOTICS AND CHEMOTHERA-
PEUTICS AND EXTENDED SPECTRUM BETA-LACTAMASE EFFECT (ESBL TEST)
IN 8TRAINS E. COLI AND SALMONELLA ORIGINATING FROM DOMESTIC ANIMALS

D. Misic, Zorica Stosic, F. Kiskarolj, V. Adamov, Ruzica Asanin

The presence of multiresistance to the effects of antibiotics and chemothera-
peutics and extended spectrum beta-lactamase were examined in 45 strains of E. coli and
35 strains of Salmonella. The strains of E. coli originated from several species of domestic
animals: dogs, cats, poultry, and cattle, and 30 strains of Salmonella originated from poul-
try, 4 strains from cattle, and 1 strain from swine. The presence of the following serovarieties
was established using serological examinations: Salmonella Enteritidis 17 strains, Salmo-
nella Gallinarum 1 strain, Salmonella Hartford 5 strains, Salmonella Anatum 1 strain, Salmo-
nella Typhimurium 4 strains, Salmonella Agona 1 strain, Salmonella Infantis 1 strain, Salmo-
nella Thmpson var. Berlin 1 strain, Salmonella Tennessee 1 strain, Salmonella Senftenberg 1
strain, Salmonella Glostrup 1 strain, and Salmonella Hadar 1 strain. In the examinations of
the listed strains we used antibiogram discs of ampicillin, amoxicillin with clavulanic acid,
cephalexin, cephtriaxon, cephotaxim, cephtazidime, aztreonam, gentamycin, chloram-
phenicol, tetracycline, cyprofloxacine, and a combination of sulphamethoxasole and tri-
methoprim. The lowest prevalence of multiresistance in E. Coli strains to 3 or more antibio-
tics was established in dogs 20%, and the highest in 60% strains originating from swine. In
62.88% strains of Salmonella we established sensitivity to all applied antibiotics. Resis-
tence was also established in a small number of the examined strains to ampicillin (11
strains), to tetracycline (5 strains), to amoxicillin with clavulanic acid (5 strains), to sul-
phamethoxasole with trimethoprim (5 strains), to gentamycin (3 strains), and to cloram-
phenicol (1 strain). Of all the examined strains of Salmonella, 6 strains originating from
poultry exhibited multiresistence.

The presence of extended spectrum beta-lactamase effects examined using
the ESBL test, was not established in strains of E. coli and Salmonella strains.

Key words: Salmonella, E. coli, resistence, ESBL test.
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PYCCKWUN

UCMNbITAHUE MYIIbTUCOMNPOTUBIEHUA HA AHTUEMOTUKA U
XUMUOTEPAMNMEBTUKW U BETA JIAKTAMA3b! PACLULMPEHHOIO CMEKTPA
BNUAHWA (ESBL TECT) ¥V LULTAMMOB E. COLI U CANTEMOHENN
nPOHCXO)K,EIEHHENI OT AOMALLUHUX XXWUBOTHbIX

O. Muwwny, 3opmuya Ctowwny, ®. Kuwkapons, B. Agamos, Py)xuua AwaHuH

Hamu mncnbiTaHo npucyTcTBUE MyNbTUCONPOTUBIIEHUA HA aHTUBUOTUKK W
XMMUOTEPaNeBTUKMN U BeTa nakTamasbl pacLUMPEHHOro crieKTpa BNMaHUs y 45 wramvos
E. coli n 35 wrtammoB CanbmoHenn. Wammbl E. coli npoucxogunu uz 66nblume BuaoB
AomawHuX XXUBOTHBIX: cobak, KOWeK, AOMALIHWUX NTUL U KPYNHOro poraTtoro ckota, a 30
LWTAMMOB CanbMOHENN NPOUCXOAUAN U3 AOMALIHUX NTUL, 4 WTamma U3 KpyrnHoro pora-
TOora ckoTa u 1 wramm ua ceuHeit. Ceponornieckoin AeTepMuHaumnein yecTaHoBIEHO Hamu
npucyTcTBMe cneaylowmx ceposapveteTos: Salmonella Enteritidis 17 wtammos, Salmo-
nella Gallinarum 1 wramm, Salmonella Hartford 5 wrammov, Salmonella Anatum 1 wramm,
Salmonella Typhimurium 4 wrtamma, Salmonella Agona 1 wramm, Salmonella Infantis 1
wramm, Salmonella Thmpson var. Berlin 1 wramm, Salmonella Tennessee 1 wramm, Salmo-
nella Senftenberg 1 wramm, Salmonella Glostrup 1 wramm, and Salmonella Hadar 1 wramm.
[nsa uvenblTaHna NpuBEAEHHbLIX LITAMMOB MOJSb30BaHbl aHTUOMOTMKOTpaMma [UCKK
aMnUUMNIIMHA, aMOKCULMNIIMHA C KNaBynaHOBOM KUCMOTON, LedarnekcnHa, uehtpmrak-
COHa, UedhoTakcrHa, LethbTasnguma, asTpoeHama, reHTamuumHa, xnopameeHmkona, TeT-
pauuknuHa, uunpodnokcaynHa n KombuHaumsa cynbhameTokcasons u TpuMeTponpuma.
Hanbonee Huakoe npobnagaHve MynbTUCONPOTMBNEHMA Y wTammos E. coli Ha 3 unu
60nbWwe aHTMBMOTUKOB YCTAaHOBMEHO Hamm y cobak 20%, Hanbonswasn y 60% wrammos
npoucxoxaeHuem oT cBuHeWd. Y 62,88% wTammoB canbMOHENn ycTaHOBfeHa Hamu
YYBCTBUTENLHOCTL HA BCE NPUMEHEHHbIE aHTUBMOTMKKN. ConpoTUBIIEHNE YTBEepXXAeHo
Hamu y ManeHbKoro 4Yvicia UCMbITaHHbIX WTaMMOB a UMEHHO Ha amnuumnnuH (11 wram-
MOB) Ha TeTpauuknuH (5 WTamMMOB), HA aMOKCUUMMIIMH C KNaBynaHoBOW KUCNoTon (5
WwTamMMoB) Ha cynbthaMeToKcasons ¢ TPUMETONPUMOM (5 WTaMMOB), HAa reHTamuuumH (3
wrammaa) u xnopamceHnkon (1 wramm). M3 Bcex ncnbiTaHHbIX WTaMMOB cansmoHenn, 6
LWITAMMOB NPOUCXOXAESHWEM M3 AOMALUHUX NTUL, NPOSIBUMK MY NbTUCONPOTUBNEHUE.

MueyTeTBue BeTa-nakTomasbl PaclUMPEHHOrO CMNeKkTpa BAWAHWA, UCTILITaH-
Horo npumereHuem ESBL TecTa Ha ycTaHoBneHo Hamu y wrammos E. coli n CanbmoHenn.

Kniodesble cnosa: CansmoHenna, E. coli, conpotusnedue, ESBL TecT
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EFIKASNOST EUGENOLA U LECENJU SUGE SVINJA®
INVESTIGATIONS OF EUGENOL EFFICACY IN TREATMENT
OF MANGE IN SWINE

Milanka Jezdimirovié, Z. Kulisié, Nevenka Aleksié, N. Bjelié, S. Ivanovié™

Ispitivana je akaricidna efikasnost, podnosijivost i bezbednost ak-
tivnog sastojka etericnog ulja karanfilica, eugenola, u leGenju suge
svinja i dobijeni rezultati su uporedeni sa rezultatima akaricidne efikas-
nosti, ve¢ duZe vreme kori§¢enog sintetskog akaricida permetrina.

Jednokratno primenjen permetrin u obliku rastvora koncentracije
od 1% pokazao je maksimalnu efikasnost od 62,5%, a posle trokratne
aplikacije od 75,0% u lec¢enju sarkoptes Suge svinja. Jednokratno pri-
menjen eugenol u obliku rastvora koncentracije od 10% imao je maksi-
malnu efikasnost od 75,0%, a trokratno primenjen od 100,0% u suzbi-
janju Sarcoptes scabiei var. suis. Jednokratno primenjen rastvor euge-
nola u koncentraciji od 20% pokazao je najvecu efikasnost od 87,5%, a
trokratno primenjen od 100,0% u suzbijanju sa Sarcoptes scabiei var.
suis. Najbolja efikasnost u le¢enju sarkoptes Suge svinja je postignuta
trokratnom primenom eugenola u koncentraciji od 20%. Ovaj maksi-
malni efekat (100,0%) dobijen je veé posle drugog tretmana. Eugenol u
koncentraciji od 10% bio je bezbedan za lokalnu primenu na koZzi, jer
ne prouzrokuje bilo kakve neZeljene reakcije, dok u koncentraciji od
20% kod manjeg broja tretiranih Zivotinja izazivao je iritaciju pra¢enu
prolaznim crvenilom i uznemirenoséu. Rezultati uporednih ispitivanja
akaricidne efikasnosti permetrina i eugenola ukazuju da postoji rezis-
tencija Sarcoptes scabiei var. suis na permetrin. Biocid eugenol sa sig-
urnos¢u moZe da se preporuci u le¢enju sarkoptes suge svinja.

Kljucne reci: svinje, suga, eugenol
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Uvod / Introduction

Suga predstavlja jednu od najznadajnijih i najrasprostranjenijih ekto-
parazitoza svinja koja izaziva velike ekonomske Stete [1, 2, 16, 25, 33, 34]. Uzro-
kovana je akarinom Sarcoptes scabiei var. suis. Od Suge obolevaju svinje svih
rasa i starosnih kategorija. Bolest se ¢e$¢e pojavljuje kod mladih kategorija Zivoti-
nja i u loSim uslovima drzanja.

U terapiji ove ektoparazitoze koriste se mnogobrojni sintetski akaricidi
razli¢ite hemijske strukture — organofosfati, karbamati, avermektini, fenilpirazoloni
idrugi [3,4,7,8,9, 10, 11,12, 13, 21, 22, 24, 27, 30, 34].

U le€enju Suge jednokratnim primenjivanjem akaricidnih sredstava,
¢ak ni onih najefikasnijih, ne postizu se zadovoljavajuci rezultati, jer se posle nji-
hove primene ne postize uniStavanje jaja uzro€nika oboljenja. Pri tome su neka od
njih u prili€énoj meri toksi¢na.

Iz navedenih razloga, u poslednje vreme se intenzivno proucavaju far-
makoloska dejstva eteri¢nih ulja i njihovih aktivnih sastojaka koji poti¢u od raznih
lekovitih i zacinskih biljaka, sa nasih terena ili iz udaljenih predela.

Glavninu etarskog ulja dobijenog iz pupoljka karanfilica (Eugenia
cariophyllata) €ine fenilpropionska jedinjenja eugenol i aceteugenol. Kvalitet ete-
ricnog ulja karanfilica (Caryophylli aetheroleum) zavisi od odnosa ova dva aktivna
sastojka i treba da bude 7:1 u korist eugenola.

Eugenol ¢ini od 80 do 90 posto eteri¢nog ulja karanfili¢a, iz koga se i
dobija. Postoje mnogobrojni podaci o njegovom antisepti¢nom i antibakterijskom
dejstvu [3, 26, 31], antiinflamatornom [32], spazmoliti€éhom dejstvu [5, 20, 28], an-
tioksidativnom dejstvu [18], lokalnom anestetickom i drugim pozitivnim efektima.
Pored ovih farmakolo$kih dejstava eugenol ima i insekticidno, akaricidno i repe-
lentno dejstvo. Tako, na primer, eugenol ubija ameri¢ku bubasSvabu (Periplaneta
americana), smedu buba$vabu (Blattella germanica), mrave (Camponotus penn-
sylvanicus), va$i (Pediculus humanis capitis), kokosije grinje (Dermanyssus galli-
nae), grinje hrane (Tyrophagus putrescentiae, T. longior), grinje ku¢ne prasSine, ar-
tropode zitarica i kuéne muve (Musca domestica) [6, 14, 15, 23, 29, 35, 36].

Eteri¢na ulja kao bioaktivni sastojci sa insekticidnim, akaricidnim i re-
pelentnim dejstvom imaju sve veéi znacaj u preveniranju i suzbijanju mnogih Stet-
nih artropoda [17, 19]. Sa druge strane, Siroka i masovna, a ¢esto i nekontrolisana
primena insekticida razli¢itih hemijskih grupa (organofosfati, karbamati, aver-
mektini i drugi) povecava rizik za razvoj rezistencije kod insekata, pojavljivanje
rezidua u namirnicama biljnog i zivotinjskog porekla i kontaminaciju zivotne sre-
dine. Bioinsekticidi koji poti¢u od biljaka i imaju visoku efikasnost, selektivhu
toksi¢nost i zadovoljavaju¢u bezbednost mogli bi u skorijoj budu¢nosti adekvatno
da zamene sintetske hemijske pesticide.

Iz tog razloga smo se opredelili da ispitamo akaricidnu efikasnost,
podnosljivost i bezbednost aktivhog sastojka eteri¢nog ulja karanfilica, eugenola,
u le€enju Suge svinja i dobijene rezultate uporedimo sa rezultatima akaricidne efi-
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kasnosti sintetskog akaricida permetrina, koji se koristi u duzem vremenskom
periodu.

Materijal i metode rada / Materials and methods

Strugotina koze se uzimala skalpelom, od svinja suspektnih na sar-
koptes Sugu sa svih promenjenih mesta na telu (tri do osam mesta). U laboratoriji
je materijal prosvetlien 10 % kalijum-hidroksidom i pregledan pod malim uveli¢a-
njem mikroskopa (100 x) na prisustvo Sarcoptes scabiei var. suis. Determinacija
vrste sprovedena je na osnovu morfoloskih i morfometrijskih karakteristika aka-
rina.

Svinje kod kojih je ustanovljen Sarcoptes scabiei var. suis podeljene
Su u osam grupa — Sest eksperimentalnih i dve kontrolne. Svaka od grupa sasto-
jala se od po osam zivotinja.

Svinje prve grupe su jednokratno tretirane rastvorom eugenola u
etanolu i propilen-glikolu u koncentraciji od 10 posto, direktnim nano$enjem na
kozu utrljavanjem.

Svinje druge eksperimentalne grupe tretirane su istim rastvorom
eugenola, ali trokratno, u vremenskim intervalima od po sedam dana.

Svinje tre¢e grupe jednokratno su tretirane rastvorom eugenola u
etanolu i propilen- glikolu u koncentraciji od 20 posto metodom utrljavanja.

Svinje Cetvrte eksperimentalne grupe ftretirali smo istim rastvorom
eugenola, ali trokratno, u vremenskom razmaku od sedam dana.

Svinje pete eksperimentalne grupe tretirane su permetrinom u obliku
rastvora u koncentraciji koju je predvideo proizvodac (1 %) jednokratno, utrljava-
njem, dok su svinje Seste grupe tretirane istim rastvorom permetrina, ali trokratno.

Zivotinje prve kontrolne grupe nisu tretirane. Svinje druge kontrolne
grupe tretirali smo rastvaracima eugenola (etanol + propilen glikol).

Sedmog, Cetrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetosmog dana ogleda
sa promenjenjih mesta uzimana je strugotina koze i pregledana na prisustvo Sar-
coptes scabiei var. suis.

Rezultati ispitivanja / Results

U grupi svinja jednokratno tretiranih rastvorom eugenola u koncentra-
ciji od 10 posto, sedmog dana od tretiranja 37,5 posto svinja je infestirano
akarinom Sarcoptes scabiei var. suis, a Cetrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetos-
mog dana od pocetka ogleda 25,0 posto Zivotinja je bilo pozitivno (tabela 1).

U grupi svinja trokratno tretiranih 10 % eugenolom u vremenskom raz-
maku od sedam dana, sedmog dana od pocetka ogleda 37,5 posto svinja je bilo
infestirano Sugarcem Sarcoptes scabiei var. suis. Cetrnaestog, dvadesetprvog i
dvadesetosmog dana nije ustanovljeno prisustvo Sugaraca (tabela 2).
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Tabela 1. Parazitoloski nalaz kod svinja jednokratno tretiranih eugenolom u obliku rastvora
koncentracije 10 %
Table 1. Parasitological finding in swine trreated once with eugenol in the form of a 10% solution

Kontrolni pregled Broj pregledanih zivotinja / Number of examined animals

(dani) /

Control examination 1 2 3 4 5 6 7 8
(days)

0. dan/

0. day + + + + + + + +
7.dan/

7. day B + B B + B + -
14. dan/

14, day - - B - + B + -
21.dan/

21. day B B B B + B + B
28.dan/

28, day B B B B + B + -

Tabela 2. Parazitoloski nalaz kod svinja trokratno tretiranih eugenolom u obliku rastvora
koncentracije 10 %
Table 2. Parasitological finding in swine treated three times with eugenol in the form of a 10% solution

Kontrolni pregled Broj pregledanih Zivotinja / Number of examined animals
(dani) /
Control examination 1 2 3 4 5 6 7 8
(days)

0. dan/
0. day + + + + + + + +

7.dan/
7. day + B B B + B B +

14. dan /
14. day

21.dan/
21. day

28. dan/
28. day

U grupi svinja jednokratno tretiranih rastvorom eugenola u koncentra-
ciji od 20%, sedmog, Cetrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetosmog dana od
pocetka ogleda ustanovljena je infestacija Sugarcem Sarcoptes scabiei var. suis
kod 12,5 posto svinja (tabela 3).

U grupi svinja koja je trokratno tretirana eugenolom u koncentraciji od
20 %, sedmog dana je dijagnostikovana sarkoptes Suga kod 12,5 posto grla (ta-
bela 4). Cetrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetosmog dana kod ove tretirane
grupe parazitoloski nalaz na prisustvo Sarcoptes scabiei var. suis je bio negativan.
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Kod svinja kontrolnih grupa (netretirana grupa i grupa svinja tretirana
rastvaraima eugenola, etanolom i propilen-glikolom), tokom celog ogleda (28
dana) parazitolo$ki nalaz je bio pozitivan, jer je kod svih svinja ustanovljeno pri-
sustvo Sarcoptes scabiei var. suis.

Tabela 3. Parazitolo$ki nalaz kod svinja jednokratno tretiranih eugenolom u obliku

rastvora koncentracije 20 %

Table 3. Parasitological finding in swinhe treated with one dose of a 20% solution of eugenol

Kontrolni pregled

Broj pregledanih zivotinja / Number of examined animals

(dani) /

Control examination P 3 4 5 6 7 8
(days)

0. dan /

0, day + + + + + + +
7.dan/

7. day _ " _ _ _ _ _
14. dan /

14, day - * - - _ _ _
21.dan/

21. day B * ~ - - _ _
28.dan/ _ + _ _ _ _ _
28. day

Tabela 4. Parazitoloski nalaz kod svinja trokratno tretiranih eugenolom u obliku rastvora

koncentracije 20 %

Table 4. Parasitological finding in swine treated three times with eugenol in the form of a

20% solution

Kontrolni pregled
(dani) /
Control examination

(days)

Broj pregledanih zivotinja / Number of examined animals

2 3 4 5 6 7 8

0.dan/
0. day

7. dan/
7. day

14. dan/
4. day

21.dan/
21. day

28. dan/
28. day

Kod svinja tretiranih permetrinom u obliku rastvora koncentracije od
1 %, u grupi svinja jednokratno tretiranih rastvorom permetrina u koncentraciji od
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1 %, sedmog dana od tretmana 50,0 posto svinja je bilo infestirano Sugarcem Sar-
coptes scabiei var. suis (tabela 5). Cetrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetosmog
dana od pocetka ogleda infestiranost smanjuje se na 37,5 posto.

Tabela 5. Parazitoloski nalaz kod svinja jednokratno tretiranih permetrinom u obliku

rastvora koncentracije 1 %

Table 5. Parasitological finding in swine treated with one dose of permethrin in the form of a 1% solution

Kontrolni pregled Broj pregledanih zivotinja / Number of examined animals

((6:';51}12;;)01/ examination 2 3 4 5 6 7 8
(0’.' 3;” / + + + + + + +
;' Saa; / + + - + - + -
g IRNEEEENE

Grupa svinja trokratno tretiranih permetrinom u koncentraciji od 1 %,
sedmog dana od pocetka ogleda je infestirana u 50,0 posto sluCajeva, Cetrnaes-
tog u 37,5 posto, a dvadesetprvog i dvadesetosmog dana ova infestacija Sugar-
cem Sarcoptes scabiei var. suis se smanjuje na 25,0 posto (tabela 6).

Tabela 6. Parazitoloski nalaz kod svinja trokratno tretiranih permetrinom u obliku rastvora

koncentracije 1 %

Table 6. Parasitological finding in swine treated with three dose of permethrin in the form of a 1% solution

Kontrolni pregled Broj pregledanih Zivotinja / Number of examined animals

(dani) /

Control examination 2 3 4 5 6 7 8
(days)

0. dan/

0. day + + + + + + +
7.dan/

7 day - + + + - + -
14. dan /

14, day ) + + ) ) * i
21.dan/

21 day - + - - - + -
28. dan/

28, day ) + ) ) ) + )
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Poredenjem stepena infestiranosti svinja Sugarcem Sarcoptes scabiei
var. suis pre i posle jednokratnog i trokratnog tretmana eugenolom u koncentraciji
od 10% uocava se da je sedmog dana od tretmana, kako posle jednokratne, tako i
posle trokratne primene bio podjednak stepen infestacije zZivotinja (37,5%), $to
znaci da je akaricidna efikasnost ispitivanog 10 % eugenola 62,5 posto. Cetrnaes-
tog, dvadesetprvog i dvadesetosmog dana u grupi svinja jednokratno tretiranih
eugenolom u koncentraciji od 10 %, 25,0 posto svinja je bilo pozitivno, odnosno
akaricidna klini¢ka efikasnost eugenola u periodu istrazivanja bila je 75,0 posto.
Kod svinja grupe koja je trokratno tretirana istom koncentracijom eugenola, kon-
trolnim pregledima ¢etrnaestog, dvadesetprvog i dvadesetosmog dana od pocet-
ka ogleda ustanovljena je akaricidna efikasnost od sto posto, §to znaci da nijedna
zivotinja nije bila infestirana.

Ukoliko se uporedi stepen infestiranosti svinja Sugarcem Sarcoptes
scabiei var. suis pre i posle jednokratne primene eugenola u koncentraciji od
20 %, moze da se zapazi da je rasprostranjenost infestacije zZivotinja bila jednaka
(12,5 %) u svim ispitivanim terminima, odnosno da je akaricidna efikasnost bila
87,5 %. U grupi svinja trokratno tretiranih istim rastvorom eugenola, kontrolnim
pregledom sedmog dana ustanovljen je Sarcoptes scabiei var. suis kod 12,5
posto svinja, odnosno dokazana je akaricidna efikasnost 20 posto eugenola od
87,5 posto. Daljim kontrolnim pregledima €etrnaestog, dvadesetprvog i dvadeset-
osmog dana od aplikacije eugenola nisu ustanovljeni Sugarci, $to ukazuje da je
akaricidna efikasnost 20 % eugenola bila sto posto.

Tokom ogleda permetrin je pokazao slabiju efikasnost u leCenju sar-
koptes Suge svinja u odnosu na 10 % i 20 % eugenol. Naime, sedmog dana od
jednokratne i trokratne primene permetrina u koncentraciji od 1%, 50,0 posto zi-
votinja je bilo pozitivno na prisustvo sarkoptes Sugaraca, odnosno akaricidna efi-
kasnost permetrina je bila 50,0 posto. Cetrnaestog dana ogleda kako posle jed-
nokratnog, tako i trokratnog tretmana infestiranost Sugarcima se smanjuje na 37,5
posto u obe grupe, odnosno akaricidna efikasnost 1 % permetrina je svega 62,5
posto. Dvadesetprvog i dvadesetosmog dana posle jednokratnog tretiranja, 37,5
posto svinja je bilo sa pozitivnim parazitoloSkim nalazom (akaricidna efikasnost
62,5 %). Posle trokratnog tretmana 1 % permetrinom i kontrolnim pregledima sed-
mog, Cetrnaestog i dvadeset osmog dana, ustanovljeno je da je 25,0 posto svinja
bilo infestirano ovim Sugarcem, pa je akaricidna efikasnost 1 % permetrina svega
75,0 posto.

Kada se uporedi efikasnost eugenola u koncentraciji od 10 % i 20 % sa
efikasno$éu permetrina u koncentraciji od 1 % posle njihove jednokratne primene
u suzbijanju Sarcoptes scabiei var. suis, evidentno je da se eugenolom u koncen-
traciji od 20 % postizala najveca efikasnost, zatim eugenolom u koncentraciji od
10 %, a najmanije je bio efikasan permetrin u koncentraciji od 1 %. Poredenjem
broja infestiranih Zivotinja Sugarcem Sarcoptes scabiei var. suis pre i posle trokrat-
nog tretmana eugenolom u koncentraciji od 10% i 20% i permetrinom u koncen-
traciji od 1%, zapaza se da je najveca efikasnost (100,0 %) ostvarena posle pri-
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mene eugenola u koncentracijama od 10 % i 20 % Cetrnaestog, dvadesetprvog i
dvadesetosmog dana od tretmana. Sedmog dana od tretmana najefikasniji je bio
eugenol u koncentraciji od 20 % (87,5 %), zatim sledi eugenol u koncentraciji od
10 % (62,5 %) i na kraju, permetrin u koncentraciji od 1 % (50,0 %).

Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu rezultata obavljenih istrazivanja moze da se zakljuci: 1.
Jednokratno primenjen permetrin u obliku rastvora koncentracije od 1% pokazuje
najvecu efikasnost od 62,5 posto, a posle trokratne aplikacije od 75,0 posto u
leCenju sarkoptes Suge svinja; 2. Jednokratno primenjenim eugenolom u obliku
rastvora koncentracije od 10% postignuta je najveca efikasnost od 75,0 posto, a
trokratno primenjen od sto posto u suzbijanju Sugarca Sarcoptes scabiei var. suis;
3. Jednokratno primenjenim rastvorom eugenola u koncentraciji od 20% postig-
nuta je najveca efikasnost od 87,5 posto, a trokratno primenjenim od sto posto u
suzbijanju sa Sarcoptes scabiei var. suis; 4. Najbolja efikasnost u le¢enju sarkop-
tes Suge svinja je postignuta trokratnom primenom eugenola u koncentraciji od
20 posto. Ovaj najveci efekat (100,0%) dobijen je ve¢ posle drugog tretmana; 5.
Eugenol u koncentraciji od 10% je bezbedan za lokalnu primenu na kozi, zato §to
ne prouzrokuije bilo kakve nezeljene reakcije, dok u koncentraciji od 20 procenata
kod manjeg broja tretiranih Zivotinja izaziva iritaciju koju prati prolazno crvenilo i
uznemirenost; 6. Rezultati uporednih ispitivanja akaricidne efikasnosti permetrina
i eugenola ukazuju da postoji rezistencija Sarcoptes scabiei var. suis na per-
metrin. Biocid eugenol sa sigurno$éu moze da se preporuci u leCenju sarkoptes
Suge svinja.

NAPOMENA:
Zahvaljujemo se Ministarstvu nauke i zastite Zivotne sredine Republike Srbije na pomodi u realizaciji
projekinih zadataka (Projekti 145026, 143022)
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INVESTIGATIONS OF EUGENOL EFFICACY IN TREATMENT OF MANGE IN SWINE
Milanka Jezdimirovic, Z. Kulisic, Nevenka Aleksic, N. Bijelic, S. lvanovic

The acaricide efficacy, tolerability and safety of the active ingredient of the eth-
eric oil of cloves eugenol was investigated in the treatment of mange in swine, and the ob-
tained results were compared with the results of acaricide efficacy of the synthetic acaricide
permethrin, which has been in use for quite a some time.

A single application of permethrin in the form of a 1% solution showed maxi-
mum efficacy of 62.5%, and after three applications of 75.0% in the treatment of sarcoptes
in swine mange. A single application of eugenol in the form of a 10% solution had maximum
efficacy of 75.0%, and applied three times an efficacy of 100% in curbing Sarcoptes scabiei
var. suis. A single administration of 20% eugenol solution showed maximum efficacy of
87.5%, and applied three times it was 100% efficient in curbing Sarcoptes scabeiei var. suis.
The best efficacy in the treatment of sarcoptes mange in swine was achieved with three ap-
plications of eugenol in a concentration of 20%. This maximum effect (100%) was obtained
already after the second treatment. Eugenol in a concentration of 10% was safe for local ap-
plication on skin because it does not cause any undesired reactions, while a 20% concen-
tration caused irritation followed by a passing redness and disquiet in a smaller number of
treated animals. The results of comparative investigations of acaricide efficacy of per-
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methrin and eugenol demonstrate that there is resistence in Sarcoptes scabiei var. suis to
permethrin. The biocide eugenol can safely be recommended for the treatement of sarcop-
tes mange in swine.

Key words: swine, mange, eugenol

PYCCKUN

UCMbITAHUE 3®PEKTUBHOCTU 3YFEHONA B NIEYEHUM NAPLUU CBUHEN
MwnaHka EagumupoBuy, 3. Kynuwuy, HeBeHka Anekcuy, H. Bbenny, C. UBaHOBUY

Hamwu ncnbiTaHa akapvumaHasn apeKTUBHOCTb, CHOCHOCTb 1 6€30MacHOCTb
aKTUBHOM COCTaBHOW 4acTy 3(MPHOro Macna reo3anyku, ayreHona, B fneYeHny napum
CBUVHEW 1 NOJyYeHHble pe3ybTaThbl CPAaBHEHHbIE C pe3yibTaTaMu akapuumaHon adhdek-
TUMBHOCTW, yKe 6onee JONroe BpeMsi, Mofb30BaHHOIO CUHTETUYECKOro akapuuuaa nep-
MeTpuHa.

OAHOKPTHO NPMMEHEH NepMeTPUH B BUA4E pacTBopa KOHUeHTpauumn ot 1%
nokasan adeKTUBHOCTb OT 62,5%, a nocne TpoekpaTHon annnukauumn oT 75,0% B
ne4veHun capkonTec napwm ceuHein. OQHOKPATHO NMPUMEHEH 3yreHon B BUAe pacTeopa
KOHUeHTpauum oT 10% nmen MakcumanbHyto achdeKTUBHOCTb 0T 75,0%, a TpoekpaTHo
npumeHéH ot 100,0% B nogaeneHun ¢ Sarcoptes scabieti var. suis. Hannydwasn adpdek-
TUBHOCTb B JlIe4HeHUn capkonTtec napLun CBUHEN AOCTUrHyTa TpoeKpaTHbIM NPUMEHEHNEM
ayreHona B KoHueHTpauum ot 20%. IToT MakcumarnbHbii achdekT (100,0%) nonyyeH
y>Ke Mocne BTOPOro nieveHns. JyreHon B KoHUeHTpauum ot 10% 6bin 6e3onacHein Ang
NOKanNbHOrO MPUMEHEHNST HA KOXXe MO0 He BbI3blBaeT XOTb KakuMe Hubyab Hexena-
TesnbHble peakuun, Noka B KOHUeHTpauum oT 20% y MEHbLUEro Yncna, fIeHeHHbIX XXNBOT-
HbIX Bbl3Basl MPPUTALMIO, CMEXEHHYIO MPOXOANMOW KPacHOTOW 1 6ecnokoncTBom. Pe-
3ynbTaTbl CPABHUTENbHbIX UCMbITAHUA akapuumaHon 3hdeKTUBHOCTM NepMeTpuHa u
3yreHona nokasblBaroT, YTO CyLWEeCTBYEeT conpoTuBneHne Sarcoptes scabiei var. suis Ha
nepmeTpuH. broumg ayreHon ¢ HagéXHOCTbIO MOXXHO PEKOMEHZOBATb B JIEHEHUN cap-
KOMTEC NapLun CBUHEN.

KntoyeBble crioBa: CBMHE, NapLuu, 3yreHos
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ISPITIVANJE PREVALENCIJE ANTITELA NA B. canis KOD
PASA LUTALICA NA TERITORIJI GRADA BEOGRADA®
INVESTIGATIONS OF PREVALENCE OF ANTIBODIES TO B.canis IN
STRAY DOGS IN TERRITORY OF BELGRADE

Sonja Radoji¢i¢, Milica Cilerdzié, B. Dimi¢, Jasmina Kiréanski**

Ovim radom obuhvacéeno je ispitivanje pasa lutalica na teritoriji
grada Beograda. Na prisustvo antitela specificnih na Brucella canis
ukupno je ispitano 184 uzorka Krvnih seruma. U dijagnostikovanju se
koristila metoda spore aglutinacije u epruveti sa 2-merkaptoetanolom.
Od 184 ispitana seruma, 49 (26,63%) seruma je imalo titar 1/50, 25 se-
ruma je imalo titar 1/100 (13,58%), dok je 20 seruma imalo titar jednak
ili ve¢i od 1/200 (10,87%). Za izolaciju B. canis je dostavijeno i 15 uzo-
raka pune krvi od seroloski negativnih Zivotinja. BakterioloSki nalaz ovih
uzoraka je bio negativan. Dobijeni rezultati ukazuju da je broj sero-
pozitivnih pasa lutalica na teritoriji Beograda izuzetno visok i da je
10,87 posto testiranih pasa sigurno inficirano bakterijom Brucella
canis.

Kljucne reci: Brucella canis, seroprevalencija, psi lutalice, aglutinacija
Uvod / Introduction

Bruceloza pasa izazvana bakterijom Brucella canis, kontagiozna je
bolest lanCastog nacina Sirenja koja je prisutna u skoro svim zemljama sveta.
Uzrocnik bolesti je mali G-koobacilus koji je otkriven sredinom Sezdesetih godina
proSloga veka u SAD [1]. Brucella canis je za sada poslednja zvani¢no priznata
vrsta roda Brucella koja pokazuje neke jedinstvene karakteristike (izrazita mu-
koidnost i antigeno izmenjen lipopolisaharidni omota¢-RLPS) u odnosu na ostale
¢lanove.

* Rad primljen za $tampu 3. 4. 2006. godine

** Dr Sonja Radoji¢i¢, docent, Katedra za zarazne bolesti Zivotinja i bolesti pCela, Fakultet vete-
rinarske medicine, Beograd; Milica Cilerdzi¢, dipl. vet., Bane Dimi¢, dipl. vet.Veterinarska
stanica, Beograd; Jasmina Kiréanski, dipl. vet. Katedra za zarazne bolesti zivotinja i bolesti
pcela, Fakultet veterinarske medicine, Beograd
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Patogena je za pse i neke divlje karnivore, a na Coveka se prenosi izu-
zetno retko. Broj prijavljenih slu€ajeva obolelih ljudi je veoma mali, delom i zbog
toga $to je B. canis zbog svoje razliCite antigene grade manje patogena od ostalih
vrsta brucela. U nasoj zemlji su prvi seropozitivni psi otkriveni 1999. godine, a prva
uspesna izolacija B. canis je izvedena iste godine [2]. Daljim ispitivanjem ku¢nih
pasa ustanovljen je visok stepen seropozitivnih pasa (4,27 posto na uzorku od
164 testirane zivotinje) [3]. Zatim su istraZivanja ukazala da je bolest prisutna i u
drugim gradovima, a prevalencija kod pasa lutalica sa teritorije Podgorice je bila
izuzetno visoka, 9,37 posto na uzorku od 96 ispitanih seruma [4]. Bruceloza pasa
je bolest koja se teSko klini¢ki uoCava. Cinjenica da kod muskih pasa izaziva orhi-
tis koji moze da bude jednostran ili obostran i da se takav klinicki znak lak$e uo¢i,
verovatno objaSnjava ¢eSce otkrivanje bolesti kod muzjaka. Kod Zenki dolazi do
abortusa u 45. do 55. dana graviditeta, $to se Cesto i previdi, jer Zenke pojedu
pobacene plodove. Smetnje u koncepciji se kod Zenskih, a i muskih Zivotinja
najéesée ne dovode u vezu sa brucelozom pasa, a interesantan je i podatak da se
vecina obolelih pasa sa teritorije Beograda nikada nije parila. Koitus svakako nije
naznacajniji nacin Sirenja infekcije, pogotovo u zemljama sa velikim brojem pasa
lutalica. Uz to, epizootioloSke karakteristike bruceloze na nasim prostorima poka-
zuju specifi€nosti koje dosta zavise od toga da li su u pitanju veliki ili manji gradovi
i seoske sredine. U velikim gradovima je uobic¢ajen kontakt domacih pasa i pasa
lutalica na zajedni¢kim zelenim povrS§inama, pa je oronazalni put inficiranja veoma
vazan. Uz to, urin muskih Zivotinja moze da bude znacajan izvor infekcije, Cemu
pogoduije i socijalni zivot i ponaSanje pasa. Zenke posle abortusa izlu€uju skoro
Cistu kulturu brucela vaginalnim iscetkom koji traje i nekoliko nedelja posle
pobacaja [5]. Slede¢i graviditet moze da bude naizgled normalan, a radanje
slabo vitalnih mladunaca jedini znak hroni¢ne infekcije. Jedan broj prezivelih
mladunaca sa dostizanjem polne zrelosti moze da ispolji kliniCku sliku akutne
bruceloze, $to je posebno opasno sa epizootioloSkog aspekta.

Zbog antigene strukture koja je drugacija u odnosu na takozvane S
~klasi¢ne brucele~ (uz B. canis samo je B. ovis primarno patogena u R formi) se-
roloska dijagnostika je vezana za upotrebu homotipskog antigena. Klasi¢nim tes-
tovima za detekciju antitela specifi¢nih za ostale vrste brucela, nije moguce da se
ustanovi seroloski odgovor na B. canis. Mada se dijagnostikovanje bruceloze
pasa u nasoj zemlji radi ve¢ pet godina na Katedri za zarazne bolesti Zivotinja i
bolesti pela Fakulteta veterinarske medicine, ovo je prvo ispitivanje uzoraka
krvnih seruma na prisustvo specifiénih antitela protiv B. canis kod pasa lutalica na
teritoriji Beograda.

Materijal i metode rada / Materials and methods

Krv od pasa lutalica uzimana je punkcijom vene jugularis. Uzorci su
dostavljani na Katedru za zarazne bolesti Zivotinja i bolesti pcela Fakulteta veteri-
narske medicine, na kojoj je nakon centrifugovanja serum odvajan, razlivan u
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ependorff epruvete i zamrzavan do dalje obrade. Serumi su ispitivani sporom se-
rumskom aglutinacijom i testirani su u razredenju od 1/50, 1/100i 1/200 kao $to je
preporuceno [6]. Antigen za sporu aglutinaciju pravljen je od referentnog soja RM
6/66 po opisanoj proceduri. Ukratko, posle uzgajanja B. canis na triptoznom
agaru u Rouxovim bocama, kolonije su spirane formalin fizioloSkim rastvorom.
Suspenzija je filtrovana kroz nekoliko slojeva sterilne gaze da bi se otklonili delovi
agara, a zatim je bakterijska suspenzija inaktivisana zagrevanjem na temperaturi
od 70°C tokom jednog Casa. Posle hladenja, suspenzija je centrifugovana na
1000xg 30 minuta, supernatant je odbacivan, a istalozene bakterije resuspen-
dovane u formalin fosfatnom slanom puferu. Antigen je standardizovan na 4,5%
pakovane celijske zapremine, podeSavanjem gustine bakterija. Nakon toga, stok
antigena je ¢uvan na temperaturi od +4°C, do upotrebe.

Spora serumska aglutinacija je radena u epruvetama na temperaturi
od +37°C. Razredenja seruma su pravljena u 3,5% rastvoru NaCl uz dodatak for-
malin fizioloSkog rastvora i 2-merkaptoetanola, koji je kao disulfid redukujuéi
agens imao ulogu u razaranju antitela klase IgM. Svaki uzorak krvnog seruma je
testiran u tri razredenja. Reakcija je izvodena na temperaturi od 37 °C i o€itavana
dvokratno, u intervalima od 24 i 48 ¢asova. Kao pozitvno, oznacavano je svako
razredenje seruma u kome je nastalo potpuno razbistravanje te¢nosti. Sledeéi
preporuke u literaturi za ovaj tip testova [6], titri 1/50 i 1/100 su oznacCavani kao
sumnijivi, dok je razredenje 1/200 ozna¢avano kao znak aktivne infekcije [7]. Kao
pozitivne kontrole kori§¢eni su uzorci krvnih seruma titra od 1/200 i 1/3200, nega-
tivnu kontrolu predstavljao je uzorak krvnog seruma koji poti¢e od klinicki i se-
roloski negativne Zivotinje, a radena je i kontrola antigena bez dodavanja seruma.

Rezultati i diskusija / Results and discussion

U tabeli 1 prikazani su rezultati ispitivanja krvnih seruma pasa lutalica
sporim aglutinacionim testom. Kao $to se vidi iz tabele, titar antitela od 1/50
ustanovljen je kod 49 uzoraka krvnih seruma ili 26,63 posto, a titar od 1/100 kod
25 krvnih seruma ili 13,58 posto, dok je sigurno pozitivnih (razredenje 1/200) bilo
20 uzoraka krvnih seruma ili 10,87 posto od ukupnog broja testiranih seruma.
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Tabela 1. Broj pozitivnih i negativnih rezultata dobijenih testiranjem sporim aglutinacionim
testom sa 2-merkaptoetanolom
Table 1. Number of positive and negative results obtained by the slow agglutination test with 2-

mercaptoethanol

Test (spora aglutinacija u epru-

veti sa 2-merkaptoetanolom) /

Test (slow tube agglutination test
with 2-mercaptoethanol)

Broj pozitivnih uzoraka seruma
u datom titru, % /
Number of positive sera in
given titer, %

Broj negativnih uzoraka se-
ruma u datom titru, % /
Number of negative sera in
given titer, %

Titar 1/50 / 49 135
Titer 1/50 26,63% 73,37%
Titar 1/100 / 25 159
Titer 1/100 13,58% 86.42%
Titar 1/200 / 20 164
Titer 1/200 10,87% 89.13%
Ukupno testirano / 184
Total tested 100%

Na slici 1 prikazan je izgled pozitivhe i negativne reakcije.

Slika 1. Izgled spore serumske aglutinacije u epruveti sa 2-merkaptoetanolom
Figure 1. View of slow serum agglutination in test tube with 2-mercaptoethanol

Legenda: S leva na desno, izgled pozitivne reakcije u razredenjima 1/50, 1/100 i 1/200.
Poslednja epruveta predstavlja negativnu kontrolu.

Legend:

Last test tube shows negative control.
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Upotreba 2-merkaptoetanola se uvek preporucuje kako bi se poveca-
la specificnost reakcije. Medutim, povecanje specificnosti, uzrokuje smanjenje
osetljivosti testa. S obzirom da je dijagnostikovanje bruceloze pasa veoma tesko,
odlucili smo se za povecanje specifiCnosti i koriS§¢enje merkaptoetanola koji raza-
ra disulfidne veze u IgM pentamerima, koji su najées¢i uzrok lazno pozitivnih reak-
cija. Ovakav izbor odreden broj stvarano pozitivnih uzoraka krvnih seruma moze
da ostavi u zoni lazno negativnih, pa se testiranje uzoraka parnih krvnih seruma u
svim sumnjivim slu¢ajevima namece kao obavezno. Dijagnostika bruceloze pasa
nije standardizovana na medunarodnom nivou, pa zbog toga ne mogu precizno
da se odrede parametri upotrebljenog testa. Zato se za poredenje testova koristi
kappa statisticka analiza koja nam pruza podatke o saglasnosti testova [3]. |zola-
cija uzro¢nika, kao najbolji i nasigurniji dijagnosticki put, u veéini slu¢ajeva ne
moze da se sprovede zbog Siroke upotrebe antibiotika i antiinflamatornih lekova.
Kod pasa lutalica najce$¢e nije moguce da se dode do uzoraka krvi ili organa.
Pored toga, izolacija brucela konvencionalnim bakterioloSkim tehnikama je dugo-
trajna, rizi€na za laboratorijske radnike i niskog stepena uspesnosti zbog Ceste
kontaminacije materijala. 1zolacija brucela iz visoko kontaminisanog materijala
Cesto nije uspesna i pored primene selektivnih podloga [12]. Petnaest uzoraka
pune krvi koji su dostavljeni radi eventualne izolacije B. canis, bilo je bakterioloski
negativno. Uzorci su poticali od seroloski negativnih Zivotinja.

Dobijeni rezultati ukazuju da je prevalencija sigurno pozitivnih Zivoti-
nja izuzetno visoka i da je veca za 2.5 puta od one koja je utvrdena kod kuénih
pasa na teritoriji grada Beograda [4]. Ovako veliki broj inficiranih pasa ustanovljen
je u nekim zemljama Latinske Amerike (Meksiko) i nekim podrucjima Severne
Amerike u kojima je seroprevalencija od 1 do blizu 19 posto sa najviSom us-
tanovljenom u ruralnim delovima juznih drzava [8, 9, 10]. U Japanu je seropreva-
lencija bila od 1,6 do 2,9 posto [11]. Prevalencija antitela na B. canis kod pasa lu-
talica na teritoriji Podgorice i Beograda gotovo je ista. Medutim, zna¢ajno odstu-
panje u dobijenim vrednostima se uo€ava za titar 1/50. Za razliku od rezultata do-
bijenih na teritoriji Podgorice (12,5% testiranih titar 1/50), broj seruma koji su
pozitivni u titru 1/50 bio je za 2.44 puta veci od stvarno pozitivnih (titar 1/200).
Upravo ovako veliko variranje u dobijenim vrednostima sumnijivih i stvarno pozitiv-
nih ukazuje na potrebu stalne kontrole i tatnog dijagnostikovanja bolesti.

Pored pasa lutalica, veliki znac¢aj u Sirenju i odrzavanju bolesti imaju i
psi poznatih vlasnika, kod kojih se bolest ne dijagnostikuje i ne le€i na pravi nagin.
Nakon kratkotrajne upotrebe antibiotika bez adekvatno postavljene dijagnoze,
bolest najce$ée recidivira, Sto se ispoljava bilo ponovnim pojavljivanjem orhitisa
kod muzjaka ili poremecajima u koncepciji kod zenki. Spektar klini¢kih manifesta-
cija kod hroni¢ne bruceloze pasa varira od generalizovane limfadenopatije, pro-
mena na kostano-zglobnom sistemu, diskospondilitisa i uveitisa. Kako je B. canis
fakultativno intracelularna bakterija, to se pored tatno odabranih antibiotika
(najcesce streptomicin i tetraciklini) koji se daju u periodu od mesec dana,
zahteva i kastracija, odnosno ovarijehisterektomija svih inficiranih Zivotinja. Epi-
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zootioloska situacija bruceloze pasa je nepovoljna, ali i o&ekivana uzimajuci u ob-
zir primenu mera, broj pasa lutalica i nedostatak pravovremenog i taénog dijag-
nostikovanja. Pored napretka koji je postignut uvodenjem obaveznog testiranja
pasa koji imaju reproduktivne probleme na B. canis, potrebno je da se sprovode
dijagnosticka ispitivanja i usklade kriterijumi kod procene rezultata i utvrdivanja
imunoloskog statusa inficiranih jedinki.
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INVESTIGATIONS OF PREVALENCE OF ANTIBODIES TO B.canis IN STRAY DOGS
IN TERRITORY OF BELGRADE

Sonja Radojicic, Milica Cilerdzic, B.Dimic, Jasmina Kircanski

The paper covers investigatios ofn stray dogs in the territory og thr city of Bel-
grade. A total of 184 blood serum samples were examined for the presence of antibodies
specific to Brucella canis. The method of slow agglutination in a test tube with 2-
mercaptoethanol was used in the diagnostic procedure. Of the 184 examined serums, 49
(26.63%) had a titer of 1/50, 25 serums had a titer of 1/100 (13.58%), while 20 serums had a
titer equal to or bigger than 1/200 (10.87%). Furthermore, 15 samples of full blood from se-
rologiclly negative animals were also presented for isolation. The bacteriological finding for
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these samples was negative. Thje obntained results indicate that the number of seroposi-
tive stray dogs in the territory of Belgrade is extremely high and that 10.87% of the testes
animals are definitely infected with Brucella canis.

Key words: Brucella canis, seroprevalence stray dogs, agglutination

PYCCKUN

MCNbITAHUE NPEOBNAOAHUA AHTUTEN HA B. CANIS Y BPOOAYNX COBAK HA
TEPPUTOPUM TOPOLA BEJICPAOA

CoHsa Pagoununy, Munuua Yunepaxuy, B. Aumuny, AcmuHa KnpyaHcku

OT0M paboTon OXBA4YEHO HAMM UCMbITaHNe 6poAsaYnx cobak Ha TeppPUTOpUM
ropoga benrpaga. Ha npucyTcTBue aHTUTEN cneumduyecknx Ha Brucella canis nenbitaHo
Hamu COBOKYMNHO 184 KpoBSsiHbIX CEpyMOB. B gnarHocTuke nonb3oBaH MeTOA MeAIeHHOM
arrnoTUHaUMmn B Npobupke ¢ 2-MepKaHTo3TaHOoNoM. V13 184 ncnblTaHHbIX CEPYMOB, X 49
(26,63 %) umenu Tnutp 1/50,25 cepymos nmenu tutp 1/100 (13,58%) noka 20 cepymoB
UMENUN TUTP OAMHAKOBbIN Ui 66nbwwni ot 1/200 (10,87 %). Ans nsonsaumm goctaBneHo
Hamy 1 15 06pa3yMKOB MOSIHOW KPOBM OT CEPOSIOrMHYECKN OTpULaTesNbHbIX XXUBOTHbIX.
BakTepunonornyeckne pesynbtaTbl 3TUX 06pasymMKoB Obinv oTpuyatenbHble. [Nonyye-
HHble pe3ynbTaTbl yKa3blBaIOT, YTO HYMCII0 CEPONONIOXNUTENbHBIX 6poasHmMX cobak Ha Tep-
putopun Benrpaga UcknounTenbHO BbicoKoe U 4TO 10,87% TeCcTUpOBaHHbIX HaBEepHO
nHduumposaHo ¢ Brucella canis.

KntoyeBble cnosa: Brucella canis, ceponpeobnagaHune, 6poas4dne cobaku, arrnoTuHaums
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PATOHISTOLOSKA STUDIJA TUMORA TESTISA I JAJNIKA
PASA U PERIODU OD 1999. DO 2003. GODINE®
PATHOHISTOLOGICAL STUDY OF TUMORS IN CANINE TESTES
AND OVARIAN IN THE PERIOD 1999-2003

D. Marinkovié, N. Pavlovi¢, V. Magas, Sanja Aleksi¢-Kovacevié™

Tumori testisa i jajnika su tumori koji se javljaju u malom procentu
kod pasa. Retko dovode do letalnog ishoda kod Zivotinja, ali zbog
razli¢itih klini¢kih manifestacija koje mogu da prate ove tumore znacaj-
na je njihova pravovremena dijagnoza, jer od toga ¢esto zavisi tretman
Zivotinje kod koje su dijagnostikovani ovi tumori. U periodu od 1999. do
2003. godine na Katedri za patolosku morfologiju Fakulteta veterinar-
ske medicine u Beogradu makroskopski i patohistoloski je pregledano
pet jajnika sa neoplasti¢nim promenama od pet kuja i 25 neoplasti¢no
promenjenih testisa od 18 muZjaka pasa. Na testisima su dijagnostiko-
vani seminom, kolizioni tumor (tumor Sertolijevih ¢elija — seminom), tu-
mor Sertolijevih ¢elija, tumor Lajdigovih ¢elija i limfosarkom. Na jajni-
cima su dijagnostikovani tumor granuloza ¢elija i disgerminom.

Kljuéne reci: pas, tumori testisa, tumori jajnika

Uvod / Introduction

Tumori testisa i jajnika su tumori koji se javljaju u malom procentu kod
pasa. Retko dovode do letalnog ishoda kod Zivotinja, ali zbog razli¢itin klinickih
manifestacija koje mogu da prate ove tumore znac¢ajna je njihova pravovremena
dijagnoza, jer od toga Cesto zavisi tretman zivotinje kod koje su dijagnostikovani
ovi tumori.

Tumori testisa i jajnika kod pasa u nekim slu€¢ajevima mogu da dovedu
do letalnog ishoda usled metastaza na vitalnim organima [1, 2, 3, 4], ali su
znacajni i zbog svojih klinickih manifestacija izrazenih kroz dermatoloske
probleme, probleme u ponasanju i sli¢no [1, 5, 6, 7]. Ovi tumori se javljaju kod

*  Rad primljen za $tampu 29. 12. 2005. godine

** Mr Darko Marinkovi¢, asistent pripravnik, mr Neboj$a Pavlovi¢, asistent, mr Vladimir Magas,
asistent, Katedra za porodiljstvo, sterilitet i veStatko osemenjavanje, dr Sanja Aleksi¢-Ko-
vacevi¢, redovni profesor, Katedra za patolosku morfologiju, Fakultet veterinarske medicine,
Beograd
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starijih zivotinja, dok rasna dispozicija ne postoji, izuzev boksera kod kojih se po-
minje nesto ¢esce pojavljivanje seminoma. Takode je utvrdeno da su kriptorhidi
predisponirani za pojavljivanje seminoma na testisu koji se nalazi u abdomenu u
odnosu na pse sa spustenim, skrotalnim testisom [8].
Tumori testisa prema WHO klasifikaciji [2] dele se na:
1. Gonadostromalne tumore u koje se ubrajaju:
—tumor Sertoli (sustentakularnih) ¢elija,
—tumor Lajdigovih (intersticijalnih) ¢elija.
2. Tumore germinativnog epitela u koje se svrstavaju:
— seminom,
— embrionalni karcinom,
— gonadoblastom,
— teratom gonada.

Tumori jajnika prema WHO klasifikaciji [2] se dele na:
1. Gonadostromalne tumore u koje se ubrajaju:
— tumor granuloza ¢elija,
— tekom,
— tumor intersticijalnih éelija (luteom, tumor lipidnih éelija i tumor
steroidnih ¢elija).
2. Tumori germinativnog epitela u koje se svrstavaju:
— disgerminom,
—teratom,
— embrionalni karcinom,
— teratom gonada.
3. Tumori povrSinskog epitela u koje se svrstavaju:
— papilarni adenom, papilarni cistadenom,
— papilarni adenokarcinom,
—adenoma reti.
4. Tumori mezenhima u koje se ubrajaju:
— hemangiom,
— lejomiom.

Materijal i metode rada / Materials and methods

Na Katedri za patoloSku morfologiju Fakulteta veterinarske medicine u
Beogradu makroskopski i patohistolo$ki je pregledano pet jajnika sa neoplas-
ticnim promenama od pet kuja i 25 neoplasti¢no promenjenih testisa od 18
muzjaka pasa. Dva testisa su uzorkovana na obdukciji, dok je ostalih 23 testisa i
svih 5 jajnika dobijeno posle orhidektomije muzjaka pasa ili ovariohisterektomije
kuja. Makroskopski su pregledani oblik, veli€ina, boja, konzistencija i grada na
preseku jajnika i testisa i uzeti su iseCci tkiva za patohistoloski pregled. Uzorci
tkiva testisa i jajnika fiksirani su 24 do 48 ¢asova u 10% puferizovanom formalinu i
ukalupljeni u parafinske blokove. Parafinski isecci tkiva, prose€ne debljine oko
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5 um bojeni su hematoksilinom i eozinom, trihromnim bojenjem po Masonu i
Weigert van Gieson metodom. Mikroskopiranje i fotografisanje uradeno je na mik-
roskopu Olympus BX41.

Rezultati / Results

Rezultati histopatolo$ke analize tumora testisa pasa prikazane su u ta-
beli 1.

Kako se uocava iz tabele 1 najces¢éi tumor testisa dijagnostikovan iz
materijala koji je obraden u periodu od 1999. do 2003. godine bio je seminom.
Kod deset pasa, razliCitih rasa uzrasta izmedu 9 i 15 godina seminom je dijagnos-
tikovan kao jedini tumor testisa, dok je kod dva psa dijagnostikovan u kombinaciji
sa drugim tumorima testisa. Kod jednog psa, srednje-azijskog ov€ara u uzrastu
od deset godina, dijagnostikovan je kao kolizioni tumor, tj. kombinacija tumora
Sertoli ¢elija, koji €ini 90 posto, dok seminom u ovom slu&aju €ini 10 posto ¢elijske
populacije tumora. Drugi pas, nemacki ov€ar, u uzrastu od 14 godina, imao je
kombinaciju seminoma i tumora Lajdigovih ¢elija. Pored toga, ovaj pas je imao i
prosti solidni karcinom i kompleksni karcinom mle¢ne zlezde.

Makroskopski seminomi su okruglog ili ovalnog oblika, veli¢ine od 0,5
do 3 cm, ponekada reznjevite grade, Cvrsto-elasti¢ne konzistencije, bele ili siv-
kaste boje. Seminomi se histoloski javljaju u dva oblika. Intratubularni tip uocen je
kod jedanaest pasa. Kod ove forme seminoma atrofi¢an epitel semenih kanali¢a
se zamenjuje krupnim, okruglim ¢elijama seminoma koje najcesc¢e ispunjavaju lu-
men semenih kanali¢a.

Uocene promene su multifokalne i ¢esto mogu da se nadu i kod tes-
tisa koji su makroskopski nepromenjeni. Difuzni tip seminoma nastaje kao posle-
dica invazije i ekstenzije tumorskih éelija kroz bazalnu membranu u intersticijum u
kome se histoloski uoCava u vidu slojeva, vrpci, lobula ili ostrvaca tumorskih éelija.
Tumorske ¢elije su okruglog i ovalnog oblika ili poligonalne sa oskudnom cito-
plazmom. Jedra su krupna i mogu da budu okruglog, ovoidnog ili vre¢astog ob-
lika, Gesto hiperhromati¢na, sa krupnim izrazenim jedarcem. Cesto se uo&avaju
mitotske figure.

Kod tri psa, velikog Snaucera u uzrastu od 9 godina, ameri¢kog sta-
fordskog terijera u uzrastu od 9,5 godina i bobtejla u uzrastu od 9 godina dijagno-
stikovan je tumor Lajdigovih ¢elija. Tumori Lajdigovih ¢elija makroskopski su ug-
lavhom okruglog oblika, inkapsulirani, najée$ée manji od 1 cm (retko do 2 do
3 cm), zute ili narandzaste boje i meko-elastiCne konzistencije. Histoloski, tumor
Lajdigovih ¢elija se nalazi u tri oblika: 1. solidno-difuzni, kod koga su celije
poredane u slojevima ili u vidu vrpci razdvojenih tankim slojevima vezivnog tkiva.
Tumorske celije ponekada su slozene palisadno oko krvnih sudova, pri ¢emu su
jedra udaljena od krvnih sudova tako da ove ¢elije formiraju strukture nalik roze-
tama; 2. cisticno-vaskularni (angiomatoidni) tip odlikuje se karakteristi¢nim ra-
sporedom ¢elija koje u vidu Sirokih traka, sastavljenih od dve do Cetiri Celije
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okruzuju ,jezerca” ispunjena ruzi¢astom te¢nos¢éu i eritrocitima; i 3. pseudoade-
nomatozan tip koji odlikuju nakupine 20 do 30 tumorskih ¢elija u vidu reznji¢a koji
je okruzen prostorima ispunjenim te¢no$¢u. Tumorske celije su poligonalne,
kockaste ili izduzene. Citoplazma je zamuéena acidofilna i vakuolizovana, pri
¢emu se u vakuolama nalaze lipidi. Jedra su naj¢eS¢ée mala, okruglog oblika,
hiperhromati¢na i sadrze po jedno jedarce. Jedra ponekada mogu da variraju u
veli¢ini.

Kod dva psa, rase srednja francuska pudla, u uzrastu od 6,5i 15 go-
dina dijagnostikovan je tumor Sertolijevih ¢elija. Makroskopski se tumor Sertolije-
vih ¢éelija javlja u vidu &vori¢a veli¢ine do 5 cm, bele boje i &vrsto-elasti¢ne konzis-
tencije. HistoloSki su uocena dva tipa ovog tumora. Intratubularan tip koji karak-
teriSu dobro formirani kanali¢i koji su medusobno razdvojeni septama vezivnog
tkiva. Fuziformne ¢elije su u kanali¢ima poredane u viSe slojeva, pri ¢emu one koje
se nalaze u centru mogu da budu slobodne u lumenu kanali¢a. Difuzni tip je
karakteristiCan za maligne forme ovog tumora. KarakteriSe se grupama ¢elija koje
izlaze izvan okvira bazalne membrane i infiltruju se u intersticijum. Celije imaju
neregularan oblik i veli¢inu i €esto su okruglog, poligonalnog ili ovalnog oblika.
Jedro malignih formi ¢elija je veliko i hiperhromati¢no, a mitotske figure su retke.

Kod jednog psa, rase doberman, uzrasta od 12 godina, dijagnostiko-
van je limfosarkom. Ovaj pas je imao multicentri¢nu formu leukoze, tako da su
pored testisa istovetne promene uocene i na jetri, bubregu, slezini, limfnim &voro-
vima, pankreasu i u omentumu.

Oba testisa su bila difuzno uvecana, belosive boje i meko-elasti¢ne
konzistencije na preseku. Histoloski u intersticijumu testisa i epididimisa, izmedu
semenih kanali¢a, kao i oko krvnih sudova uoCavaju se nakupine proliferisanih
limfoblasta i limfocita, dok su u samim semenim kanali¢ima izrazene degenera-
tivne promene kako ¢elija germinativnog epitela, tako i Sertolijevih ¢éelija.

Rezultati histopatolo$ke analize tumora jajnika pasa prikazane su u ta-
beli 2.

Kod cetiri kuje razli¢itih rasa, uzrasta izmedu 6 i 11 godina, dijagnos-
tikovan je tumor granuloza ¢elija. Jajnici sve Cetiri kuje dobijeni su prilikom ovario-
histerektomije. HistoloSki su uo€ena tri tipa ovog tumora: 1. dobro diferentovan
tip sa uniformnom populacijom malih ¢elija nalik ¢elijama u Grafovom folikulu.
Cesto grupe éelija okruzuju ruzi¢astu teénost koja se naziva Kol-Eksnerova
telaSca; 2. drugi tip tumora sacinjavaju trake ili ostrvca ¢elija uokvirenih septama
vezivnog tkiva. Celije ovoga tipa imaju malo hipohromati¢no jedro, nejasne
granice citoplazme, ispunjene su lipidima i leZze na bazalnoj membrani; 3. treéi tip
tumora Cine ovoidne granuloza ¢elije koje imaju sarkomatozni izgled. Tumorske
¢elije su okruglog ili ovoidnog oblika, vrlo sli¢ne normalnim folikularnim ¢elijama,
ali njihova veli¢ina varira i jedro im je hiperhromati¢no. Citoplazma je oskudna i
eozinofilna. Neki tumori granuloza ¢éelija imaju tubularnu gradu sliénu tumorima
Sertolijevih ¢elija sa oskudnom stromom. U tumoru granuloza ¢elija mogu da
budu prisutne i teka ¢elije i oba tipa ¢elija mogu da luteiniziraju.
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Kod kuje rase zlatni retriver, uzrasta od 11 godina, dijagnostikovan je
disgerminom. Histolo$ki, uoCavaju se krupne, okrugle ili poligonalne ¢elije grupi-
sane u vidu Sirokih traka koje su medusobno razdvojene trakama vezivnog tkiva.
U celijama se uocava centralno postavljeno jedro i izraZzeno jedarce. Mitoticke fi-
gure su Ceste.

Diskusija / Discussion

Tumori testisa i jajnika predstavljaju relativno retke tumore koji ne do-
vode Cesto do letalnog ishoda kod Zivotinja. Zbog razli€itih kliniCkih manifestacija
koje mogu da prate ove tumore znacajna je njihova pravovremena dijagnoza, jer
od toga Cesto zavisi tretman takve zivotinje.

Od tumora testisa znacajno mesto ima tumor germinativnog epitela
testisa — seminom [2, 9, 10, 11, 12]. Ovaj tumor se nalazi kao izdvojen ili u kombi-
naciji sa tumorom Sertolijevih ¢elija ili sa tumorom Lajdigovih ¢éelija. Prema poda-
cima iz literature seminom se javlja kod pasa u uzrastu od 7 godina, a najce$¢e
kod pasa u desetoj godini Zivota [1]. U ispitivanom materijalu tumor se najranije
javio u devetoj godini, a najkasnije u petnaestoj godini, sa prose¢nim uzrastom
pasa od 10,8 godina. Seminomi pasa imaju relativno retke metastaze, narocito
ako se porede sa seminomima kod ljudi, uprkos njihovom histoloski malignom
izgledu. Metastaziraju samo u 6 do 11 posto u ingvinalnim, ilijaénim i sublumbar-
nim limfnim évorovima, pluc¢ima i visceralnim organima [1].

Tumor Sertolijevih ¢elija se nalazi relativno ¢esto kod pasa, a narocito
su pojavljivanju ovog tumora podlozni psi koji su unilateralni ili bilateralni kriptor-
hidi [2, 8, 10, 11, 12]. Tumor se gotovo redovno sinhrono ili asinhrono javlja na
oba testisa. Nije dovoljno jasno da li se ovaj tumor javlja u nespustenom atro-
ficnom testisu ili je ovaj tumor i sam uzrok atrofije testisa. Ovaj tumor produkuje
estrogen tako da posledi¢no uzokuje klinicko manifestovanje koje prate hiper-
estrogenizam, feminizacija, ginekomastija, bilateralno simetri¢na alopecija i dru-
ga. Tumor Sertolijevih &elija najéeSc¢e se nalazi kod pasa u uzrastu izmedu 8i 11
godina. U naSem materijalu ovaj tumor se pojavio najranije kod psa u uzrastu od
6,5 godina, a najkasnije kod psa u petnaestoj godini. Metastaze su moguce na
abdominalnim limfnim ¢vorovima, jetri, bubrezima, nadbubreznim zlezdama, sle-
zini i pankreasu i javljaju se u 10 do 14 posto slu¢ajeva. Klinicke manifestacije
feminizacije najéeSce su prvi dijagnosticki parametari koji mogu da navedu na po-
misao da zivotinja ima ovu vrstu tumora. Takode, nakon orhidektomije klini¢ke
manifestacije bi trebalo da nestanu ili da se ublaze. Ukoliko posle operacije
klinicki simptomi ne nestanu ili se posle izvesnog vremena ponovo pojave ovo
moze da ukaze na eventualno postojanje metastaza, koje takode produkuju es-
trogen. Pas iz naSe studije, srednje-azijski ov€ar, uzrasta od deset godina, sa
kolizionim tumorom koji se sastojao iz 90 posto ¢elijske populacije Sertoli ¢elija i
10 posto ¢elija seminoma bio je obostrani kriptorhid sa manifestnom feminizaci-

57



Vet. glasnik 60 (1-2) 51 - 60 (2006) D. Marinkovi¢ i sar: Patohistolo$ka studija tumora
testisa i jajnika pasa u periodu od 1999. do 2003. godine

jom, ginekomastijom i bilateralno simetricnom alopecijom, $to je u skladu sa po-
dacima iz literature [1].

Tumor Lajdigovih ¢elija prolazi kroz sve faze od Celijske aktivnosti,
preko fizioloSke hiperplazije do neoplazije, $to u izvesnim slu€ajevima otezava
adekvatnu diferencijaciju nodularne hiperplazije od adenoma Lajdigovih ¢elija.
Najcesce se javljaju kod pasa u uzrastu od jedanaest godina, a uglavnom se retko
javljaju kod pasa mladih od osam godina [1, 2, 7, 13]. Nasi podaci ukazuju da je
najmladi pas kod koga je dijagnostikovan ovaj tumor imao devet, a najstariji
Cetrnaest godina. Kod tri psa iz naSe studije dijagnostikovan je ovaj tumor. Jedan
od ova tri psa, americki stafordski terijer, uzrasta 9,5 godina, kod koga je na
promenjenom, hirurski odstranjenom testisu dijagnostikovan tumor Lajdigovih
¢elija uginuo je od posledica krvarenja ulkusa na duodenumu. Na drugom testisu
prilikom obdukcije uo&eni su sitni ¢vorici i patohistoloski je, takode, dijagnostiko-
van tumor Lajdigovih ¢elija. Kod drugog psa iz naSe studije koiji je imao ovaj tumor
bobtejl, u uzrastu od devet godina, iz anamneze se saznaje da je sedam meseci
pre nego Sto se pojave promene na testisu koje su patohistoloski dijagnostik-
ovane kao tumor Lajdigovih ¢éelija, pas pretrpeo mehanic¢ku povredu testisa.

Limfosarkom se ne ubraja u primarne tumore testisa, ali je njegovo po-
javljivanje znacajno kao manifestacija multicentricne forme leukoze [14].

Tumor granuloza ¢elija se svrstava u najéeSc¢e tumore jajnika pasa i
Cesto se javlja povezan sa znacima hiperestrogenizma kao $to su piometra,
cisti¢na hiperplazija endometrijuma, produzeni estrusi, uvec¢ane bradavice i vulva
[1, 2, 4, 6, 15, 16, 17]. Najmlada jedinka iz naSe studije imala je Sest godina, a
najstarija deset godina. Metastaze se javljaju u peritoneumu, Sirokom matericnom
ligamentu, slezini, jetri, plu¢ima i renalnim, hepati¢nim, lumbosakralnim i retro-
peritonealnim limfnim &vorovima. Ovo je potvrdio i na$ slu¢aj kuje rase nemacki
bokser, uzrasta od deset godina, kod koje je zbog piometre uradena ovariohis-
terektomija, pri ¢emu je na desnom jajniku uocen tumor okruglog oblika, pre¢nika
oko 20 cm, sivobele boje, ¢vrsto-elastiCne konzistencije. Na materici je uoceno
gnojno zapaljenje — piometra i uradena je ovariohisterektomija. Tumor sa jajnika
patohistolo$ki je pregledan i dijagnostikovan je tumor granuloza celija. Nakon
devetnaest meseci kuja je uginula, a na obdukciji su uo¢ene tumorske promene
po pluéima, hepatitnom i retroperitonealnom limfnom ¢évoru. PatohistoloSkom
analizom utvrdeno ja da su ove neoplazme metastaze tumora sa jajnika. Takode
je uoCena i piometra patrljka materice.

Disgerminom je tumor jajnika koji se javlja retko, &ija histogeneza nije
dovoljno jasna. Nije jasno da li je ovaj tumor seminom koji nastaje iz muskih ger-
minativnih ¢elija u biseksualnom jajniku ili se sastoji od germinativnih ¢elija jajnika
koje imaju tip rasta u vidu seminoma [1, 2, 3, 18]. Nalazi se kod pasa u uzrastu od
trinaest godina. Klini¢ki znaci koji prate ovaj tumor su febra, piometra, vaginalni
iscedak, povracanije i dijareja. Retko metastazira, u 10 do 20 posto slucajeva na
regionalne limfne &vorove, jetru i bubrege [1]. U naSem materijalu ovaj tumor je
dijagnostikovan kod jedne kuje, rase zlatni retriver, uzrasta od jedanaest godina

58



Vet. glasnik 60 (1-2) 51 - 60 (2006) D. Marinkovi¢ i sar: Patohistolo$ka studija tumora
testisa i jajnika pasa u periodu od 1999. do 2003. godine

koja je ovariohisterektomisana zbog hroni¢nog gnojnog zapaljenja materice —
piometre. Tokom operacije uoceno je da kuja na jajniku ima neoplazmu. Tumor je
bio okruglog oblika, u pre¢niku 4 cm, belosivkaste boje, meko-elasti¢ne konzis-
tencije. PatohistoloSkim pregledom dijagnostikovan je disgerminom.

lako retki, ovi tumori su od velikog interesa narocito za klinicare, kao i
za povlacenje eventualnih paralela izmedu ovih tumora kod pasa i ljudi.
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ENGLISH

PATHOHISTOLOGICAL STUDY OF TUMORS IN CANINE TESTES AND OVARIAN
IN THE PERIOD 1999-2003

D. Marinkovic, N. Pavlovic, V. Magas, Sanja Aleksic-Kovacevic

Testes and ovarian tumors are tumors which appear in small percentages in
dogs. They rarely lead to a lethal outcome in animals, but, due to the different clinical mani-
festations that can accompany these tumors, their timely diagnosis is significant because it
often determines the treatment of the animal in which such tumors were diagnozed. During
the period from 1999 until 2003, the Department for Pathological Morphology of the Bel-
grade Faculty of Veterinary Medicine examined macroscopically and pathohistologically 5
ovaries with macroscopic signs of neoplastic changes from 5 female and 25 neoplastically
altered testes from 18 male dogs. In the testes, seminom, collision tumor (Sertoli cell tu-
mor), Sertoli cell tumor, Leydig cell tumor, and lymphosarcoma were diagnozed. In the ova-
ries, granulosa cell tumor and dysgerminoma were diagnozed.

Key words: dog, testes tumors, ovarian tumors

PYCCKUA

NMATOrMCTUNOMMYECKOE U3YYEHUE OMYXOJNIEW CEMEHHUKOB U
ANYHNKOB COBAK B NEPUO/JE OT 1999-2003 rOA

A. MapuHkoBud, H. MaBnoBuy, B. Maraw, CaHa Anekcuy-KoBadeBuy

Onyxonm CEMEHHUKOB U ANYHWKOB OMYyXOsu, ABNIAEMbIE B MafieHbKOM Mpo-
ueHTe y cobak. Peako npmBoAAT [0 NeTanbHOro MCXoAa y XXMBOTHbIX, HO U3-3a pas-
NNYHbBIX KNMHUYECKUX NPOSINIEHWI, KOTOPbIE MOTYT CNeAUTb 3TV OMyXONn 3HAYUTENEH X
CBOEBPEMEHHbIN AMarHo3 nbo OT STOro YacTo 3aBUCUT JIeHEHNE XKUBOTHOMO Y KOTOPOro
3TU onyxonu auarHoctuumpoBaHbl. B nepuoge ot 1999 oo 2003 ropa Ha Kadeape na-
Tonormdeckon mopcporornm dakynoTteta BeTEpUHapPHON MeauumHbl B Benrpage makpo-
CKOMM4ecKn n NaTorncTosiorm4eckun 06CJ'Iep,OBaHO HamMn 5 SSINYHNKOB C MaKpocKonunyec-
KMU MPU3HaKaMn HeomMnacTUYecKnX U3MEHEHUA oT 5 Cyk n 25 HeonnacTU4HoO mame-
HEHHbIX CEMEHNKOB 0T 18 caMLoB cobak. Ha cemeHHuKax anarHocTMuMpoBaHbl CEMUHOM,
KONJIM3NOHHAsA onyxosib (onyxosnb kKnetok CepTonyM — CEMUHOM), OMNyXOJlb KIEeTOK cep-
TOMKM, onyxonb Knetok Jlemgura n numdocapkoma, noka Ha SU4HWKax AuMarHocTuum-
poBaHbI OrMyxosib rpaHynés KNeTok n AUCrepMMHOM.

KntoueBble cnoea: cobaka, Onyxosm CEMEHHUKA, ONyXOnu ANYHUKA
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ISPITIVANJE EFIKASNOSTI PERALA-S U USLOVIMA

IN VITRO®

EXAMINATIONS OF EFFICACY OF PERAL-S UNDER IN VITRO

CONDITIONS

2¥%

Ruzica Asanin, D. Misié

*

U ispitivanjima su koris¢eni mnogobrojni kliniCki i referentni sojevi
kako bakterija, tako i virusa i gljivica. U ovom radu prikazan je samo je-
dan deo ispitivanja u kome su koriséeni referentni sojevi E. coli NTCC
8116, Proteus mirabilis ATCC 19086, Staphylococcus aureus ATCC
511, Salmonella Choleraesuis ATCC 10653, Enterococcus faecalis
ATCC 6055 i Bacillus cereus ATCC 11778. Delovanje na navedene so-
jeve bakterija Perala-S u koncentracijama od 0,25%, 0,5% i 1% ispi-
tano je primenom suspenzione metode pri vremenu ekspozicije od 5,
10, 15 i 20 minuta. Takode, obavljena su ispitivanja antivirusnog de-
lovanja Perala-S u koncentracijama od 0,1% do 1% i u vremenima ek-
spozicije od 30 sekundi do 5 minuta na viruse: Aujeszky 257/ll, PI3,
Newecastle virus, Coxackie B, Herpes simplex tip I. Efikasnost antivirus-
nog delovanja Perala-S proveravana je na kulturama tkiva MDBK, AU-
BEK i HEP-2 metodom ,plovec¢e” tehnike. Ispitano je i fungicidno de-
lovanje Perala-S u koncentracijama od 0,1% do 1% kao i 3%, 4% i 5% u
vremenima ekspozicije od 5, 15 i 60 minuta i starosti kultura od jednog
do Cetrnaestog dana. Ispitivanjima su obuhvacene plesni iz rodova:
Penicillium spp, Aspergillus spp. i Mucor spp. Peral-S je ispoljio bak-
tericidno delovanje na svim ispitivanim sojevima bakterija, u svim pri-
menjenim koncentracijama i u svim vremenima ekspozicije. Peral-S u
koncentraciji od 0,1% i u vremenu ekspozicije od 30 sekundi delovao
je virucidno na sve ispitivane viruse. Medutim, Peral-S u koncentraci-
jama od 0,7% do 1% u svim vremenima ekspozicije na kulturama plesni
koje su bile stare od jednog do Cetrnaest dana, nije ispoljio fungicidno
delovanje. Fungicidno delovanje preparat je ispoljio u koncentraciji od
3 posto na svim ispitivanim kulturama plesni nakon 60 minuta ekspozi-
cije, dok je u koncentraciji od 4 posto ispoljio fungicidni efekat nakon
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5 minuta ekspozicije na svim ispitivanim kulturama plesni, bez obzira
na njihovu starost.

Kljucne reci: Peral-S, dezinficijens, antimikrobno delovanje

Uvod / Introduction

Peral-S predstavlja stabilizovani rastvor persir¢etne kiseline, povrsin-
ski aktivne materije, organske kiseline i anorganskog puferskog sistema. Germi-
cidno delovanje persiréetne kiseline je zasnovano na procesu oksidacije enzim-
skog sistema ¢elija, pri kome se inhibiraju enzimi katalaza i peroksidaza. Zahvalju-
juéi ovim mehanizmima do sada nije utvrdena rezistencija bakterija na persiréetnu
kiselinu i ona moze da se koristi kontinualno u dezinfekciji. Zbog izvanrednog anti-
mikrobnog delovanja u niskim koncentracijama, preparati na bazi persiréetne
kiseline nasli su Siroku primenu u razli¢itim industrijskim granama (mesna indus-
trija, mlekarska industrija, industrija vo¢a i povréa, pekarska industrija, industrija
piva i sokova, pcelarstvo i sto¢arstvo). Posebno je zna¢ajno njihovo primenjivanje
u veterinarskoj i humanoj medicini za dezinfekciju svih vrsta instrumenata, labora-
torijskog posuda i aparata, specijalizovanih uredaja u bolnicama, odnosno na od-
eljenjima za hemodijalizu, u laboratorijama za dezinfekciju zidova, stolova i po-
dova, u ambulantama i na farmama. Persiréetna kiselina se pored navedenog
koristi i za dezinfekciju otpadnih voda. Zbog niske pH vrednosti i dobre rastvorl-
jivosti ovaj dezinficijens sprecava stvaranje naslaga kre¢njaka i pospesuje nje-
govo rastvaranje. Veoma vazna osobina persiréetne kiseline je da se u prirodi ras-
pada na sir¢etnu kiselinu, vodu i kiseonik, sto je ¢ini ekoloskim dezinficijensom.
Prema najnovijim ispitivanjima, persiréetna kiselina u niskim koncentracijama od
0,35% u vremenu ekspozicije od 5 minuta deluje baktericidno i na multirezistentne
klinicke izolate Mycobacterium tuberculosis i Mycobacterium avium. Zbog nave-
denih osobina preparat je nasao primenu i u dezinfekciji ruku ljudi, posebno oso-
blja u bolnicama u kojima se lece ljudi oboleli od tuberkuloze, kao i oboleli od
SIDE [7]. Pored toga $to ovaj dezinficijens deluje na pojedinacne bakterije, us-
tanovljeno je da moZze da deluje i na bakterije koje imaju sposobnost da formiraju
biofilm, kako na predmetima od metala, tako i na predmetima od gume i polis-
tirena [6, 9]. Osim toga, persiréetna kiselina u koncentraciji od 0,5% efikasno de-
luje i na plesni, viruse i neke protozoe, na primer, Cryptosporidium [1,2,7,10, 12].
Pri dezinfekciji otpadnih voda, ustanovljeno je da persiréetna kiselina pored dez-
infekcionog delovanja, u vrlo niskim koncentracijama ispoljava i dekoloracionu,
deodoracionu i deopalsecentnu aktivnost [3, 4, 5]. ViSegodi$njim opseznim ispiti-
vanjima persiréetne kiseline i njene efikasnosti u prisustvu organskih materija kao
§to su krv, mleko, feces, Zumance i razni sokovi, ustanovljeno je da ovaj dezinfi-
cijens podjednako dobro deluje i u prisustvu navedenih materija, odnosno za
kratko vreme ekspozicije znaajano smanjuje broj bakterija u ispitivanim materi-
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jalima, a nakon duze ekspozicije ispoljava izuzetno baktericidno delovanje [3, 4,
5, 7].

Preparat na bazi persir¢etne kiseline pod nazivom Peral-S je prvi nas
ekoloski dezinficijens. Na naSem trziStu prisutan je viSe od petnaest godina, a pri-
menu je naSao u mnogobrojnim industrijskim granama. Ispitivanjem njegove anti-
mikrobne aktivnosti, pored nase, bavile su se i druge laboratorije u nasoj zemlji
koje su procenjivale efikasnost Perala-S u odnosu na druge dezinficijense. Rezul-
tati o navedenim ispitivanjima referisani su samo na nau¢nim i stru¢nim skupo-
vima, a u na$oj literaturi nema objedinjenih podataka o baktericidnom, virucid-
nom i fungicidnom delovanju Perala-S. Zbog svega navedenog, smatrali smo da
je znacajno da se kolege podsete ili upoznaju samo sa jednim delom rezultata
do kojih se doSlo na osnovu dugogodisnjih ispitivanja in vitro.

Materijal i metode rada / Materials and methods

U ispitivanjima je koriS¢en veliki broj klini¢kih i referentnih sojeva kako
bakterija, tako i virusa i gljivica. U jednom od ispitivanja kori§¢eni su sojevi E. coli
NTCC 8116, Proteus mirabilis ATCC 19086, Staphylococcus aureus ATCC 511,
Salmonella Choleraesuis ATCC 10653, Enterococcus faecalis ATCC 6055 i Bacil-
lus cereus ATCC 11778. Ispitano je delovanje Perala-S na navedene sojeve bak-
terija u koncentracijama od 0,25%, 0,5% i 1% primenom suspenzione metode i to
u vremenima ekspozicije od 5, 10, 15 i 20 minuta. Ispitivani sojevi bakterija
osvezavani su u Brain Heart Infusion bujonu (Merck) i nakon toga supkultivisani
na Brain Heart Infusion agaru (Merck) 24 ¢asa na temperaturi od 37°C. Suspenzija
ispitivanih sojeva bakterija pripremana je tako $to je ispitujuci soj sa BHI agara
inokulisan u 100 ml sterilnog BHI bujona do priblizne gustine suspenzije od 108
bakterija/ml, Sto se proveravalo uporedivanjem sa McF 0,5 standardom. Za poje-
dine vrste bakterija bilo je neophodno da se pripremi suspenzija od 107 bak-
terija/ml i prenese 10 ml supenzije gustine 108/ml u 90 ml steriinog BHI bujona. U
pripremljenu suspenziju dodavao se Peral-S do zavrSnog razredenja od 0,25%,
0,5% i 1%. Ispitivanje je moglo da se obavi i u fizioloSkom rastvoru, medutim,
namerno je odabran BHI bujon zbog prisustva nativnih proteina. Prema evrop-
skim standardima za ispitivanja ove vrste, preporucuje se da podloga u svom sas-
tavu sadrzi bovini albumin, medutim, to znacajno poskupljuje ispitivanja. De-
lovanje Perala-S u razli¢itim koncentracijama ispitivano je na sobnoj temperaturi i
pri razli¢itom vremenu ekspozicije. Posle zavrSenog vremena ekspozicije (od 5,
10i 15 minuta) ispitivani sojevi bakterija su ponovo bili supkultivisani na BHI agaru
24 ¢asa na temperaturi od 37°C. Izostanak rasta kolonija na hranljivim podlogama
znacilo je da je dezinficijens pokazao svoje baktericidno delovanje u ispitivanoj
koncentraciji (od 0,25% do 1%) i u datom vremenu ekspozicije.

Takode su obavljena ispitivanja antivirusnog delovanja Perala-S u
koncentracijama od 0,1% do 1% i u vremenima ekspozicije od 30 sekundi do 5 mi-
nuta na odredene viruse: Aujeszky 257/l1, PI3, Newcastle virus, Coxackie Bg, Her-

63



Vet. glasnik 60 (1-2) 61 - 69 (2006) Ruzica Asanin i D. Misi¢: Ispitivanje efikasnosti
Perala-S u uslovima in vitro

pes simplex tip 1, a ispitivanja su izvedena na kulturama tkiva MDBK, AUBEK i
HEP-2 metodom ,plovecée” tehnike.

Ispitivano je i fungicidno delovanje Perala-S u koncentracijama od
0,1% do 1%, kao i 3%, 4% i 5% u vremenima ekspozicije od 5, 15 i 60 minuta i sta-
rosti kultura od jednog do Cetrnaestog dana na plesnima: Penicillium spp, Asper-
gillus spp. i Mucor spp.

Rezultati / Results

Rezultati su prikazani tabelarno (tabele 1, 2 3). Peral-S je ispoljio bak-
tericidno delovanje na svim ispitanim sojevima bakterija, u svim primenjenim
razblaZenjima i svim vremenima ekspozicije.

Tabela 1. Efikasnost delovanja Perala-S u razli¢itim koncentracijama na neke sojeve

bakterija

Table 1. Efficacy of effect of different concentrations of Peral-S on certain strains of bacteria

Porast bakterija na BHI
agaru nakon delovanja
dezinficijensa u vremenu

Koncentracija Inicijalni broj (u minutimay) /
dezinficijensa / TEST mikroorganizmi / bakterija / Increase of bacteria on
Disinfectant TEST microorganisms Initial number | BHT agar after action o
concentration of bacteria disnfectant at times (in
minutes)
5 10 | 15 | 20
E. coliNTCC 8116 108 0 0 0 0
Proteus mirabilis ATCC 19086 108 0 0 0 0
0.25% Staphylococcus aureus ATCC 511 107 0 0 0 0
Salmonella Choleraesuis ATCC 10653 107 0 0 0 0
Enterococcus faecalis ATCC 6055 107 0 0 0 0
Bacillus cereus ATCC 11778 107 0 0 0 0
E. coliNTCC 8116 108 0 0 0 0
Proteus mirabilis ATCC 19086 108 0 0 0 0
0.5% Staphylococcus aureus ATCC 511 107 0 0 0 0
Salmonella Choleraesuis ATCC 10653 107 0 0 0 0
Enterococcus faecalis ATCC 6055 107 0 0 0 0
Bacillus cereus ATCC 11778 107 0 0 0 0
E. coliNTCC 8116 108 0 0 0 0
Proteus mirabilis ATCC 19086 108 0 0 0 0
1% Staphylococcus aureus ATCC 511 107 0 0 0 0
Salmonella Choleraesuis ATCC 10653 107 0 0 0 0
Enterococcus faecalis ATCC 6055 107 0 0 0 0
Bacillus cereus ATCC 11778 107 0 0 0 0
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Peral-S u koncentraciji od 0,1% i u vremenu ekspozicije od 30 sekundi

delovao je virucidno na sve viruse Koji su ispitani.

Peral-S u koncentracijama od 0,1% do 1% u svim vremenima ekspozi-
cije na kulturama plesni starim od jednog do Cetrnaestog dana nije ispoljio fungi-
cidno delovanje. Fungicidno delovanje preparat je ispoljio u koncentraciji od 3%
na sve ispitivane plesni nakon 60 minuta ekspozicije, a u koncentraciji od 4% ispo-
ljio je efikasno delovanje na sve ispitivane plesni bez obzira na starost kulture
nakon 5 minuta ekspozicije, $to se poklapa sa rezultatima iz literature [1, 2]. Svi

dobijeni rezultati prikazani su tabelarno.

Table 2. Efikasnost delovanja Perala-S u razli¢itim koncentracijama na neke sojeve virusa
Table 2. Efficacy of effect of different concentrations of Peral-S on certain strains of viruses

Koncentracija | Vreme ekspozicije (prisustvo CPE) / Kontrola CPE /
N Peral-S, % / Time of exposure (presence of CPE) CPE control
Virusi / Peral-S
Viruses concentrration, | 30 v 3 5 |V+MEM| V+Fv
%
0,1 - - - - + +
0,3 - - - - + +
Aujeszky virus 257/I|
0,5 - - - - + +
1,0 - - - - + +
0,1 - - - - + +
0,3 - - - - + +
PI3
0,5 - - - - + +
1,0 - - - - + +
0,1 - - - - + +
0,3 - - - - + +
Newcastle virus
0,5 - - - - + +
1,0 - - - - + +
0,1 - - - - + +
. 0,3 - - - - + +
Coxackie Bg
0,5 - - - - + +
1,0 - - - - + +
0,1 - - - - + +
0,3 - - - - + +
Herpes simplex 1
0,5 - - - - + +
1,0 - - - - + +

Legenda: - izostanak citopatogenog efekta usled inaktivacije virusa dezinficijensom

+ pojavljivanje citopatogenog efekta znak prisustva virusa
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Tabela 3. Efikasnost delovanja Perala-S u razli¢itim koncentracijama na neke plesni
Table 3. Efficacy of effect of different concentrations of Peral-S on certain fungi

Vrsta plesni/ | Dani/ 3% 4% 5%

Typeof fungi | Dy | & | 15 | 600 | 5 | 15 | 60 | 5 | 15 | 60

1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2 0 0 0 0 0 0 0 0 0

3 + + 0 0 0 0 0 0 0

Aspergillus 4 + + 0 0 0 0 0 0 0

Spp- 5 + + 0 0 0 0 0 0 0

6 + + 0 0 0 0 0 0 0

7 + + 0 0 0 0 0 0 0

14 ++ | ++ 0 0 0 0 0 0 0

1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2 0 0 0 0 0 0 0 0 0

3 + + 0 0 0 0 0 0 0

Penicillium 4 + + 0 0 0 0 0 0 0

SPp- 5 + + 0 0 0 0 0 0 0

6 + + 0 0 0 0 0 0 0

7 + + 0 0 0 0 0 0 0

14 ++ | ++ 0 0 0 0 0 0 0

1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2 0 0 0 0 0 0 0 0 0

3 + + 0 0 0 0 0 0 0

Mucor 4 + + 0 0 0 0 0 0 0

Spp- 5 + + 0 0 0 0 0 0 0

6 + + 0 0 0 0 0 0 0

7 + + 0 0 0 0 0 0 0

14 4 | ++ 0 0 0 0 0 0 0

Diskusija / Discussion

Prema najnovijim evropskim standardima, delovanje dezinficijenasa

se ispituje u tri faze [7]. U prvoj fazi primenjuje se suspenzioni test, a za ispitivanje
se koriste kako referentni sojevi mikroorganizama, tako i klini¢ki izolati. U drugoj
fazi ispituje se delovanje dezinfekcionih sredstava, takode, primenom suspenzio-
nog testa, ali u uslovima koji su sli¢ni realnim, prakti¢nim uslovima u kojima bi
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dezinficijens delovao, odnosno u prisustvu organskih materija (mleko, krv, sokovi
i drugo). U poslednjoj, tre¢oj fazi potrebno je da se ispituje delovanje dezinfi-
cijensa u stvarnim uslovima (fabrika, klanica, mlekara i drugo). Interesantno je da
se u evropskim standardima insistira na tome da u drugoj fazi ispitivanje moze da
se sprovodi samo na nepatogenim sojevima bakterija, odnosno na referentnim
sojevima. Time se izbegavaju greske u proceni efikasnosti dezinficijensa ukoliko
se ispitivanje obavi na sojevima bakterija koji su rezistentni na antibiotike. Zbog
svega navedenog, najveéi broj podataka o delovanju dezinfekcionih sredstava,
ukljuéujuci persircetnu kiselinu, dobijen je na osnovu ispitivanja u laboratorijskim
uslovima, primenom suspenzionog testa i to bez prisustva organskih materija.
Preparat Peral-S se ispitivao skoro dve decenije, pri ¢emu je njegova
efikasnost kontrolisana primenom samog dezinficijensa u najrazli€itijim uslovima
sredine, sa i bez prisustva organskih materija, kako na patogenim klini¢kim izo-
latima bakterija, plesni i virusa, tako i na referentnim laboratorijskim sojevima, a svi
dobijeni rezultati zbog obimnosti ne mogu da se prikazu na jednom mestu.

Zaklju¢ak / Conclusion

Na osnovu rezultata nasih dugogodi$njih ispitivanja moze da se za-
kljuci da Peral-S predstavlja veoma efikasan antimikrobni preparat ( baktericid, vi-
rucid i fungicid) namenjen za dezinfekciju svuda gde je neophodno njeno
sprovodenje bilo povremeno ili kontinualno.
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ENGLISH
EXAMINATIONS OF EFFICACY OF PERAL-S UNDER IN VITRO CONDITIONS
Ruzica Asanin, D. Misic

The examinations covered numerous clinical and referent strain of both bacte-
ria, as well as viruses and fungi. The paper presents only one part of the examinations in
which referent strains of E.coli NTCC 8116, Proteus mirabilis ATCC 19086, Staphylococcus
aureus ATCC 511, Salmonella Choleraeuis ATCC 10653, Enterococcus faecalis ATCC 6055
and Bacillus cereus ATCC 11778 were used. The effect of Peral-S in concentrations of
0.25%, 0.5% and 1% on the listed strain of bacteria was examined using the suspension
method at exposition times of 5, 10, 15 and 20 minutes. Examinations were also performed
of the antiviral effects of Peral-S in concentrations of 0.1% to 1% and at exposure times from
30 seconds to 5 minutes on the viruses Aujeszky 257/Il, P13, Newcastle virus, Coxackie B,
Herpes simplex type I. The efficacy of the antiviral effects of Peral-S was checked on tissue
cultures MDBK, AUBEK and HEP-2 using the floating technique method. Examinations also
covered the fungicidal effect of Peral-S in concentrations of from 0.1% to 1%, and of 3%,
4%, and 5% at exposure times of 5, 15 and 60 minutes and cultures aged 1 to 14 days. The
investigations covered fungi from the following genera: Penicillium spp., Aspergillus spp.
and Mucor spp. Peral-S showed a bactericidal effect on all the examined bacteria strains, in
all the applied concentrations and at all exposure times. Peral-S in a concentration of 0.1%
and at an exposure time of 30 seconds had a vurcidal effect on all examined viruses. How-
ever, there was no fungicidal effect of Peral-S in concentrations of 0.1% to 1% at all expo-
sure times on fungi cultures aged from one to 14 days. The preparation did exhibit a fungi-
cidal effect in a concentration of 3% in all examined fungi cultures after 60 minutes of expo-
sure, while it exhibited a fungicidal effect in a concentration of 4% after 5 minutes of expo-
sure on all examined fungi cultures, regardless of their age.

Key words: Peral-S, disinfectant, antimicrobial effects

PYCCKUA

UCMNbITAHNE 3®PEKTUBHOCTU PERALA-S B YCNIOBUAX IN VITRO
Pyxwuua AwaHuH, 1. Muwny
B ucnbiTaHmax nonb30BaHbl YUCEHHbBIE KITMHWYECKME LWTaMMbl, Kak 6ak-

Tepui, Tak 1 BUPYCcoB 1 rpuboB. B aTon paboTe nokasaHa TONbKO 0HA YacTb UCMbITAHUA
B KOTOPOM MoJsib30BaHbl pedepeHTHble wTammbl E. coli NTCC 8116, Proteus mirabilis
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ATCC 19086, Staphylococcus aureus ATCC 511, Salmonella Choleraesuis ATCC 10653,
Emterococcus faecalis ATCC 6055 n Bacillus ceraus ATCC 11778. BnusHue Ha npwu-
BeEHHble WwTaMmbl 6akTepun Perala-S B KoHueHTpaumsx oT 0,25%, 0,5% n 1% wuc-
NbITAHO HAaMW MPUMEHEHMEM CYCMEHCUOHHOIO MeTo4a npu BpemeHun akcnnosum 5, 10, 15u
20 MUHYT. Takxxe COBEpLUEHbI UCMbITAHNSA aHTUBUPYCHOTO BNnAHUA Perala-S B KOHUEH-
Tpaumax 0,1% [o 1% n B BpeMeHax akcnio3mmn ot 30 CeKyHA, A0 5 MUHYT Ha BbIpYChbl:
Aujeszky 257/11, P13, Newcastle virus, Cohaskie Bg, Herpes simplex tun |. 3ddekTns-
HOCTb aHTMBUPYCHOro BNnsHWA Perala-S nposepbiBaHa Ha KynbTypax TkaHen MDBK AU-
BEK v HEP-2 meTO4OM NnaBatoLer TEXHWKM. VicnbiTaHo u pyHrnymaHoe BnuvsiHne Perala-
S B KOHUeHTpauusax ot 0,1% fo 1% cnosHo u 3%, 4% 1 5% B BpemeHax aKcnnosum ot
5,15 n 60 MyHYT 1 cTapocTh KynbTyp oT 1 Ao 14 gHewn. UcnbiTaHnsamm 6binm OXBadeHbl
nnecHu ua crnegyowmx pogos: Penicillium spp., Aspergillus spp. n Mucor spp. Peral-S
nposiBnA 6akTepULMAHOE BIIUSHWE Ha BCEX WUCMbITAHHbIX WTaMmax 6akTepui, BO BCEX
NMPUMEHEHHbIX KOHLIEHTPaLUsX 1 BO BCeX BpeMeHax aKkcnnosuun. Peral-S B KOHUeHTpaLmm
ot 0,1% 1 BO BpemeHun akcnnosum ot 30 CekyHa BNUSAN BUPYLMAHO HA BCE UCMbITAHHbIE
Bupycbl. Mexxay Tewm, Peral-S B koHueHTpauusx ot 0,1% po 1% BO Bcex BpemeHax
3KCMN03UN Ha KyNbTypax NrecHen, KOTOpbIM 6bI10 OT OAHOr0 A0 YeTbipHaAUaTn AHEN, He
nposBun pyHrmumaHoe BnusHne. OyHrmumaHoe BNnsSHWE npenapaTt NposBuIl B KOHLEH-
Tpauyun OT 3 MPOLEHTHO Ha BCEX UCMbITaHHbIX KynbTypax nrecHen nocne 60 MUHYT
9KCMO3MN Ha BCEX UCMbITaHHbIX KybTypax niecHemn, HeCMOTPS Ha UX CTapoCTb.

KntoyeBble cnosa: Peral-S, ge3avHpeKkTaHT, aHTUMMKPOOHOE BRnsiHNe
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Zapaljenje mlecne Zlezde, mastitisi krava predstavijaju jedan od
najaktuelnijih problema u intenzivnoj proizvodnji mleka, nanoseci ve-
like ekonomske gubitke, koji se Cak i u razvijenim zemljama u posled-
njoj deceniji, javljaju od 20 do 80 posto. Na osnhovu programa nad-
leZnog Ministarstva, veterinarska sluZba Republike Srbije je obavezna
da prati, otkriva suzbija i kontrolise infektivno zapaljenje mlec¢ne Zlezde
izazvano stafilokokom ili streptokokom. Dugogodisnjim razli¢itim pristu-
pom lecenja mastitisa nisu postignuta odgovarajuca reSenja, pa je
problem mastitisa i dalje prisutan i aktuelan. Spre¢avanje prodora pa-
togenog uzroénika u mleénu Zlezdu, njegovo naseljavanje i raz-
mnoZavanje, namecu stalnu potrebu za redovnim kontrolama mleka i
preduzimanje preventivnih i terapijskih mera da bi se smanjilo nasta-
janje mastitisa. Imunizacija i imunoterapija mastitisa su nove i veoma za-
nimljive oblasti za nau¢no istraZivanje i rad. Poslednjih decenija razvi-
jaju se veoma uspesno vakcine protiv stafilokoknih mastitisa, ¢iji uspeh
se ogleda u smanjenju pojavijivanja klini¢kih i supklini¢kih mastitisa.

Kljuéne reéi: mastitis, stafilokoke, streptokoke, imunoprofilaksa,
terapija

Uvod / Introduction

Zapaljenje mleCne zlezde, mastitisi krava predstavljaju jedan od naj-
aktuelnijih problema u intenzivnoj proizvodnji mleka, nanoseci velike ekonomske
gubitke, koji se €ak i u razvijenim zemljama u poslednjoj deceniji, javljaju od 20 do
80 posto. Dugogodisniji razliciti pristupi leCenju mastitisa nisu dali odgovarajuée
reSenje, pa je problem mastitisa i dalje prisutan i aktuelan. Danas se mastitis de-
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finiSe kao odgovor mle¢ne Zlezde na prisustvo mikroorganizama. Odgovor moze
da bude izrazen u klini¢koj formi (klini¢ki mastitis) sa rasprostranjenos¢u od 1 do
3 posto i u supklini¢koj formi (supkliniCki mastitis) sa rasprostranjeno$cu vise od
30 posto [Stojanovi¢ 2001].

Na osnovu programa nadleznog Ministarstva, veterinarska sluzba Re-
publike Srbije je obavezna da prati, otkriva, suzbija i kontroliSe infektivno zapa-
lienje mle¢ne zlezde izazvano stafilokokom ili streptokokom.

Stafilokoke u akutnoj formi mogu da izazovu teSke, maligne mastitise
u vidu granulomatoznih promena. Koza je cijanoti¢na, zazarena, a u parenhimu
se javljaju nekroti¢na zariSta. Krvni sudovi u akutnoj formi stafilokoknog mastitisa
Cesto tromboziraju. Javlja se visoka temperatura od 41 do 42°C, ubrzan puls, gu-
bitak apetita, prestanak prezivanja, a zahvacena Cetvrt je tvrda, bolna i zacrvenje-
na. Tokom 24 Casa moZe da nastane gangrenozno zapaljenje vimena, koje
postaje modro i tamno. Ovaj stadijum bolesti ¢esto prati toksemija. Mleko je
promenjene boje i veoma Cesto sadrzi krvne ugruske. Hroni¢ne forme stafi-
lokoknog mastitisa uglavnom cesto prolaze i kao supklini¢ki oblici oboljenja
mle¢ne Zlezde. Zahvacene Cetvrti najceS¢e prati vezivno-tkivha induracija
Zlezdanih acinusa, kao i atrofija Cetvrti sa polipoznim zadebljanjima sluzokoze cis-
terne. Mleko, uglavnom, nije promenjeno, a produkcija je smanjena.

Profilaksa mastitisa / Prophylaxis of mastitis

Profilaksa mastitisa kod krava podrazumeva niz aktivnosti koje treba
da se preduzmu da ne bi pojavio mastitis. Obavezna je svakodnevna kontrola vi-
mena, kao i ispunjenje osnovnih zoohigijenskih i zootehni¢kih uslova. Pranje vi-
mena pre svake muze, pravilna ru¢na i masinska muza, kao i potapanje sisa u
dezinficijens, predstavljaju nezaobilazne Cinioce u suzbijanju mastitisa. Ru¢na
muza sa povijenim palcem kod meko muznih krava uzrokuje oStecenje sfinktera
sisnog kanala, pa omogucava nesmetan prodor mikroorganizma u vime [12].
MasSinska muza aparatima sa poremec¢enim pulzatorom i loS§im vakuumom, kao i
istroSenost sisnih ¢aura, otvara mogucnost isteka infekcije mle¢ne Zlezde i masti-
tisa. Nepravilno koriS¢enje aparata za muzu je glavni faktor pojavljivanja sup-
kliniCkih mastitisa [6]. Za spreCavanje Sirenja infekcije vimena u zapatima muznih
krava i za spreavanje kolonizacije sisnog kanala, obavlja se dezinfekcija vimena
pre muze, dezinfekcija sisnih ¢aSa izmedu dve muze i dezinfekcija papila posle
muze. Dezinfekcijom papila krava posle muze smanijuje se broj infekcija vimena u
stadu [6]. Za dezinfekciju papila posle muze koriste se dezinficijensi koji u sebi
sadrze i repelente protiv ujeda insekata, a da pri tome ne oSteéuju kozu papila,
potpomazu saniranje lezija, uniStavaju mikroorganizme i odbijaju insekte, a ne
utiCu na zdravstvenu ispravnost mleka. Danas su u upotrebi preparati koji ispu-
njavaju ove zahteve i pripadaju grupi jodofornih preparata, hipohloridnih i hlor
heksidnih preparata. Dezinfekcija aparata za muzu i sisnih Caura ili ¢aSa obavlja
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se tako $to se sisne Caure potope u dezinficijens. Moguce je da se sisne ¢aure po-
tope i u toplu vodu u trajanju od deset minuta, ali taj nacin dezinfekcije usporava
muZzu, a sisne Caure brze propadaju, sto omogucava veéu mogucénost infekcije.
Povratno ispiranje vodom pri temperaturi od 85°C u trajanju od pet sekundi sma-
njuje kontaminaciju sisnih ¢aura bakterijama i pogodna je za izmuzista tipa riblje
kosti.

Terapija mleéne zlezde / Therapy of mammary gland

Terapija mle¢ne Zlezde u zasuSenju podrazumeva lokalnu aplikaciju
antibiotika posle poslednje muze. Ovaj postupak moze da se smatra i preventiv-
nim, s obzirom da u narednoj laktaciji treba da se obezbedi §to duzi period neinfi-
ciranosti vimena. Terapija u zasu$enju treba da se sprovodi antibioticima Sirokog
spektraili ciljanim preparatima prema uradenom antibiogramu [12]. S obzirom da
se u supklinickom toku bolesti obavezno u laktaciji leCe infekcije vimena izazvane
bakterijama Streptococcus agalactiae i Staphylococcus aureus, dok se ostali
uzro¢nici samo identifikuju, kada treba da se uradi antibiogram i za ostale uz-
roCnike, kako bi se u zasuSenom periodu lecili odgovaraju¢im antibiotikom [4].
Pravilno izvedena terapija u zasu$enju sprecava da nastanu nove infekcije u
zasu$enom periodu i smanjuje broj starih infekcija vimena [11]. Treba da se napo-
mene da se u ovom periodu izle€i oko 80 posto krava obolelih od mastitisa izazva-
nog bakterijom Staphylococcus aureus u odnosu na oko 40 posto izleCenja u lak-
taciji.

Terapija akutnog i hroni¢nog stafilokoknog mastitisa sprovodi se lo-
kalno (intracisternalno) i parenteralno. Lokalna terapija se sastoji u tome da obo-
lele krave treba da se odvoje i izmuzu posle zdravih Zivotinja. Ako dijagnoza stafi-
lokoknog mastitisa nije sigurna ili potvrdena, treba da se koristi lokalna intracister-
nalna aplikacija antibiotika Sirokog spektra (500 mg ampicilina, 200 do 300 mg ce-
falosporina ili 500 mg tetraciklina, pri ¢emu treba biti oprezan, jer nadrazuju vime)
[4]. Pre tretmana Zivotinji treba da se da 20 i.j. oksitocina intravenozno, dobro da
se izmuze, a obolela Cetvrt treba dobro da se ispere fizioloSkim rastvorom [14].
Terapija treba da se ponavlja na svakih 12-24 ¢asas. Kod parenteralne terapije
mora da se ima u vidu da je zbog infekcije vimena naruSena barijera krv-mleko i
stoga nije omogucen prolazak antibiotika kroz lipidnu membranu u obimu kao §to
je to kod o¢uvanog vimena. U tim slu¢ajevima indikovano je davanje pentamat-hi-
drohlorpenicilina (5-10 miliona/i.j. i makrolidnih antibiotika 3-5 g eritromicina, ti-
lozin) [4]. U praksi su se dobro pokazali antibiotici koji nisu osetljivi na enzim peni-
cilinazu (Oksicilin 400-1000 mg/po Cetvrti), koju sintetiSu ove stafilokokne bak-
terije.
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Imunoprofilaksa mastitisa izazvanog bakterijom Staphylococcus
aureus | Immunoprophylaxis of mastitis caused by Stapohylococcus aureus

Vakcina moze da se aplikuje intramamarno, parenteralno-supkutano
u regiju vrata i direktno u supramamarni limfni ¢vor ili u njegovu okolinu. Apliko-
vanje vakcine direktno u mle¢nu zlezdu uglavnom se ne primenjuje, zbog velikog
otoka i reakcije same mle¢ne zlezde na nosace u vakcini. Jo§ uvek su podeljena
misljenja o efikasnosti davanja vakcine u supramamarni limfni évor ili supkutano u
regiju vrata. Aplikacijom vakcine u limfni vor se postize nesto visi titar antitela u
mleku, nego aplikacijom vakcine parenteralno u regiju vrata. Ali, takav nacin
aplikacije vakcine uzrokuje jako lokalno zapaljenje limfnog Cvora, koji otiCe i
veoma je bolan [9]. Zbog toga se sve viSe istrazivaca opredeljuje za davanje
vakcine parenteralno-supkutano u regiju vrata ili supkutano u regiju limfnog
¢vora, jer je takav nacin jednostavan za aplikovanje, a izbegnute su i lokalne reak-
cije tkiva na vakcinu [Giraudo 1997, Watson 1996].

Veoma detaljan opis eksperimenta i na€ina vakcinisanja dao je Wat-
son [15]. Vakcina je pripremljena kao monovalentna, ali od nekoliko sojeva
bakterije S. aureus. Upotrebljeni su sojevi S. aureus JG80, CH-1, 195Q i S. aureus
32V koji su izolovani iz mleka krava oboleleih od klinickog mastitisa. Komponenta
C vakcine sadrzavala je mritve bakterijske ¢elije soja JG80 u koli¢ini od 10'° bak-
terija u mililitru. Komponenta T napravljena je od soja JG80 i sadrzavala je toksoid
od istog broja mikroorganizama kao komponenta C. Komponenta G je priprem-
liena od soja 195Q i inaktivisanog toksina. Eksperiment se sastojao od dve grupe
krava (pet oglednih krava i sedam kontrolnih). Vakcina se sastojala od 1 ml kom-
ponente C i po 0,5 ml komponente T i G. Dekstran sulfat (400 mg) i 3 ml
Freundovog nekompletnog adjuvansa dodati su vakcini. Ogledna grupa krava je
vakcinisana dva meseca pre teljenja duboko intramuskularno u glutealnu musku-
laturu i revakcinisana posle tri meseca na isti nacin. VesStacka infekcija je izazvana
intramamarnom aplikacijom bakterije S. aureus 195Q (50 cfu-colony forming
units), u koli€ini od 1 ml u svaku Cetvrt u vreme revakcinacije. Nakon infekcije Cetiri
kontrolne krave pokazale su znake klinickog mastitisa, sa poremecajem opsteg
zdravstvenog stanja i promenama u mleku, dok vakcinisane krave nisu ispoljavale
znake mastitisa. Nivo specifiCnih pseudokapsularnih antitela vakcinisanih grupa
krava pokazao je znatno povec¢anje u odnosu na kontrolne jedinke. Nivo spe-
cificnih pseudokapsularnih antitela bio je visok kod vakcinisanih grla.

Veoma zanimljive rezultate dobio je Nickerson [8], kada je vakcinu
protiv infekcije vimena izazvane bakterijom S. aureus aplikovao na dva razli€ita
nacina u periodu zasu$enja krava. Jedna grupa krava primila je vakcinu intra-
muskularno, druga supkutano u regiju supramamarnog limfnog ¢€vora, a tre¢a
grupa krava nije vakcinisana. Cetiri nedelje kasnije pokusalo se sa ve$tadkom in-
fekcijom intramamarnom aplikacijom bakterije S. aureus. Rezultati intramamarnih
infekcija su pokazali da se u kontrolnoj grupi kod 92 posto krava javio mastitis. U
eksperimentalnim grupama krava bolji rezultati su dobijeni u grupi krava kojima je
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vakcina aplikovana intramuskularno, gde je 36 posto krava pokazalo znake masti-
tisa u odnosu na grupu krava kojima je vakcina data u regiju limfnog ¢vora, gde je
60 posto krava obolelo od mastitisa.

Sliéno prethodnim vakcinama, Guidry [1994] je vakcinu pripremio
tako Sto je S. aureus inaktivisao 1% formalinom, ispirao je fosfatnim puferom i do-
dao dekstran sulfat. Vakcina je sadrzavala 5x10° CFU/ml (colony forming
units/ml), 500 mg dekstran sulfata i aplikovana je u supramamarni limfni &vor. Nivo
specifi¢nih stafilokoknih antitela IgG4 u serumu pokazao je znac€ajni porast (oko 1
apsorbanca-OD) u odnosu na kontrolnu grupu (P<0,01) i odrzavao se na vi-
sokom nivou i vie od 120 dana.

Nordhaugova [9] monovakcina sastojala se od formalinom inaktivi-
sanih ¢elija bakterije S. aureus i inaktivisanog alfa i beta toksina. Kao adjuvans se
koristilo mineralno ulje i deterdzent (Montanide 103, Francuska) kao gotov i
zasti¢en dodatak. Jedna doza od 2,5 ml ove vakcine sadrzavala je 25x10° CFU i
4 mg o i B toksoida, a aplikovana je grupi od 58 krava, u regiju supramamarnog
limfnog ¢€vora. Kontrolnu grupu Cinilo je 50 muznih krava. Efekti vakcine su
praceni kroz pojavljivanje manifestacije simptoma klini¢kih i supklini¢ih mastitisa i
promene broja SCC u mleku. Rezultati su pokazali da su u kontrolnoj grupi tri
krave imale znake klinickog mastitisa izazvanog bakterijom S. aureus, za razliku
od vakcinisane grupe krava kod kojih nije bilo klini¢kih mastitisa. Supklini¢ki mas-
titisi su se javili kod 14 posto zivotinja u kontrolnoj i 8,6 posto u vakcinisanoj grupi
krava. Broj SCC u mleku tokom celog perioda laktacije, statisticki nije znacajno
povecan izmedu kontrolne i vakcinisane grupe.

Polivalentna vakcina Girauda i sar [3] sastojala se od S. aureus-a RC-
1v, S. aureus-a RC-2, Streptococcus uberis RC-3 i Streptococcus agalactiae RC-4.
Sve bakterijske ¢elije su inaktivisane formalinom (0,4% vol/vol). Svaka doza od
5 ml vakcine sadrzavala je 1x10'® CFU/ml (colony forming units/ml), S. aureus,
4x109 CFU/ml (colony forming units/ml), Streptococcus spp. i ¢vrstog dela kap-
sule S. aureus-a RC-1v u koli¢ini od 1x10'° éelija u mililitru, $to je bilo oko 5 mg
kapsule po dozi vakcine. Aluminijum hidroksid se dodao kao adjuvans u koli¢ini
od 3,5 posto wt/vol (teZina/volumen). Efekat vakcine prac¢en je kroz pojavljivanje
klinickih i supklini¢kih mastitisa i broja SCC u mleku. Rezultati vakcinisanja kod
eksperimentalne grupe krava ukazuju da je ukupan broj klini¢kih i supklini¢kih
mastitisa (4,1% i 2,5%) znacajno nizi nego kod krava kontrolne grupe (10,2%). Ovi
rezultati ukazuju na veliko smanjenje klini¢kih i supklinickin mastitisa izazvanih
bakterijom S. aureus. Nije ustanovljeno da se broj somatskih ¢elija (SCC - -
somatic cell count) znagajno povecao kod vakcinisanih u odnosu na kontrolnu
grupu krava, §to autor tumaci kao dobru osobinu vakcine, jer je broj somatskih
¢elija (SCC) u mleku manji od 500 000, Sto ukazuje da je mleko higijenski ispravno
za upotrebu.

Ispitivanjem efikasnosti vakcine protiv bakterije S. aureus, u kojoj se
kao adjuvans koristio rekombinovan bovini interleukin-2 (rBolL-2), pratili su u
svom radu Derosa i sar [2]. Efekti vakcine ispitivani su merenjem titra antitela po-
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sle poku$aja intramamarne infekcije unoSenjem 100 kolonija S. aureus-a. Bovini
rekombinovani interleukin kao adjuvans pokazao je znatno visi titar antitela u
mleku u odnosu na ostale ispitane grupe.

Jedan sasvim nov pristup imunizovanju mle¢ne zlezde dao je O'Brien
[10] koiji je od bakterije S. aureus izdvojio polisaharide serotipa 5, 8, i 336 i njih
konjugovao u biodegradabilne partikule koje su po sastavu poly-DL-lactid-co-
glikolid. Partikule imaju funkciju stimulacije stvaranja antitela. Konjugovani polisa-
harid je emulgovao sa Freundovim adjuvansom. Posle jednokratne aplikacije obe
vakcine, kod svih oglednih Zivotinja je ustanovljen zna¢ajno visok nivo antitela
IgG; i 1IgG, bez povecéanja nivoa IgM klase imunoglobulina. Antigeni ugradeni u
partikule su od 20 do 52 nedelje posle imunizovanja Stitili mle€nu Zlezdu od ad-
herencije bakterije S. aureus, spreavajuci aktivaciju imunskog odgovora, od-
stranjujuci neutrofile. Ovaj pristup reSavanju problema mastitisa, jednokratnim
aplikovanjem antigena koji osigurava dug period imunosti mleCne zlezde, otvara
novi put reSavanju problematike mastitisa.

Mastivac-l je =zaStiCeni patent Leitnera i sar [7] pod brojem
PTC/IL98/00627, a predstavlja visoko specificnu vakcinu protiv mastitisa izazva-
nog bakterijom S. aureus. Vakcina je ispitana na 228 oglednih krava i 224 kontrol-
na grla. Mastitis se javio kod 3 od 228 oglednih (1,3%) krava i 6 od 224 (2,7%)
krava kontrolne grupe. Zbog malog broja mastitisa u obe grupe vrednosti nisu
mogle statistiCki da se obrade. Isti je slu€aj i sa brojem SCC u mleku.

Jedan novi prilaz naginu pripreme i davanja vakcine koji bi mogao da
omoguci Siroku primenu, prikazuje Carter [1] u svom najnovijem radu. Osnovu
vakcine €ini plazmid humanog citomegalovirusa sa ubac¢enim delom genoma koji
kodira sintezu proteina A i GFP (Green Fluorescent protein). Ova vakcina je aplik-
ovana pomocu injektora koji omogucavaju ubacivanje materija pod odredenim
pritiskom (Ped-o-Jet). Vakcina je aplikovana Seste, Cetvrte i druge nedelje pred
ocCekivani partus u intravulvarnu mukozu. Eksperiment je podeljen u tri grupe koje
su se razlikovale po nosacu vakcine. Prva grupa je dobila vakcinu koja sadrzi slani
rastvor (deset krava), drugoj grupi krava se dodao aluminijum fosfat (10 krava) i
treca je kontrolna (10 krava).

Povecan nivo specifi¢nih antitela na protein A izmeren je kod Sest od
deset krava, a na GFP (Green Fluorescent protein) izmereno je kod dve od deset
oglednih krava. Celularni imuni odgovor na protein A detektovan je kod Cetiri od
deset krava, a na GFP nije izmeren celularni odgovor. Fosfatni nosac je povecao ti-
tar antitela na protein A koji ostaje dugo povecan u cirkulaciji. Na ovaj nagin pri-
premljena vakcina moze da bude kao efikasni stimulator imunog odgovora u
borbi sa upornim intramamarnim infekcijama izazvanim bakterijom S. aureus.

NasSa iskustva govore u prilog upotrebi vakcina u profilaksi mastitisa
izazvanih bakterijom Staphylococcus aureus. Vakcinu smo pripremili od dva soja
Staphylococcus aureus, stajskog soja JR3 koga smo izolovali sa ogledne farme i
referentnog soja S. aureus 2286. Inaktivacija patogenih sojeva izvedena je upotre-
bom 0,4% vol/vol formalina. Doza vakcine je bila 5 ml po kravi i sastojala se od
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inaktivisanih bakterijskih ¢elija S. aureus JR 3 u koli¢ini od 1x10'° CFU/ml i 5 mg
SM kapsule soja S. aureus 2286. U ogled smo ukljucili 50 gravidnih, muznih krava
holStajn-frizijske rase, pribliznog uzrasta (4-5 godina). Dvadeset pet krava je
vakcinisano dva meseca pred teljenje i revakcinisano mesec dana pred ocekivani
termin teljenja. Vakcina je aplikovana supkutano u regiju vrata, u dozi od 5
mililitara. Preostalih 25 krava predstavljalo je kontrolnu grupu, kojoj je data pla-
cebo vakcina (5 ml sterilnog fizioloSkog rastvora).

Iz mleka eksperimentalnih jediniki S. aureus je izolovan na pocetku
ogleda, odnosno pred zasus$enije, iz mleka sedam krava (33,3%). U istom periodu,
u kontrolnoj grupi, S. aureus je izolovan iz mleka Cetiri krave (19%). Na kraju ek-
sperimenta supklini¢ki mastitisi izazvani bakterijom S. aureus izolovani su iz mleka
tri krave eksperimentalne (vakcinisane) grupe (14,2%) i iz mleka osam krava
(38%) kontrolne grupe. KliniCki mastitisi izazvani bakterijom S. aureus nisu usta-
novljeni kod vakcinisanih krava, a u kontrolnoj grupi krava potvrdeni su mikro-
bioloskim metodama kod tri (14,2%) grla. Broj SCC u 1 ml mleka u kontrolnoj
grupi, sa poc¢etnom vrednosti, 100 posto pada na 47 posto, a kod eksperimen-
talne grupe broj SCC sa 100 pada na 80 posto od pocetne vrednosti, ali se
zadrzava u dozvoljenim fizioloSkim granicama. Nivo antitela kontrolne grupe veci
za 20 posto od eksperimentalne do drugog meseca posle teljenja. Pocetkom
treCeg meseca nivo antitela eksperimentalne grupe krava veci je za oko 8 posto u
odnosu na iste vrednosti u kontrolnoj grupi, a Cetvrtog i petog meseca vrednosti
su vece za oko 3 posto, a krajem petog meseca rastu do 18 posto od pocetne
vrednosti. Ovi rezultati ukazuju na mogucnost smanjenja pojavljivanja klini¢kih
supklini¢kih mastitisa izazvanih bakterijom S. aureus upotrebom imunoprofilakse
kao novog pristupa borbi protiv mastitisa izazvanog bakterijom S. aureus.
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ENGLISH

PROPHYLAXIS, IMMUNOPROPHYLAXIS AND THERAPY OF STAPHYLOCOCCAL
MASTITIS

Slobodanka Vakanjac, V. Pavlovic, N. Pavlovic

Inflammation of the mammary gland, mastitis, in cows presents one of the
most acute problems in intensive milk production, incurring huge economic losses which
reach from 20-80% even in developed countries in the past decade. On the grounds of the
programme of the respective Ministry, the Veterinary Service of the Republic of Serbia is
obliged to monitor, detect, curb and control infective inflammation of the mammary gland
caused by staphylococcus and streptococcus. Long-term different approaches to mastitis
treatment did not result in the required solution, so that the problem of mastitis is still pres-
ent and acute. In order to prevent the infiltration of the pathogenic cause into the mammary
gland, its populating and multiplication, it is necessary to maintain constant and regular
controls of milk, as well as undertake of preventive and therapeutic measures aimed at re-
ducing the incidence oif mastitis. Immunization and immunotherapy of mastitis are new
and very interesting areas for scientific investigations and work. In the recent decades vac-
cines against staphylococcal mastitis are being successfully dveleoped, whose success is
reflected in the reduced incidence of clinical and subcilinical mastitis.

Key words: mastitis, staphylococcus, streptococcus, immunoprophylaxis, therapy

PYCCKUN

NMPODUITAKTUKA, UMMYHOMNPO®UITAKTUKA U TEPAMNUA
CTA®UITIOKOKKOBbIX MACTUTOB

CnobopgaHka BakaHsy, B. MasnoBuy, H. MNaBnosuy

BocnaneHve Mono4HOW >Xenesbl, MacTUTbl KOPOB MPeACTaBNSOT CO60M
O4WH NH Hanbonee aKTyallbHbIX npoéneM B UHTEHCUBHOM NMpon3BoACTBE MOJ10Ka, HaHOCA
60nbLUME 9KOHOMMYECKME yLep6bl, KOTOPbIE AaXe U B Pa3BUTbIX CTPaHax B NocregHeM
pecatunetum, asnatotca ot 20 go 80%. Ha ocHoBe nporpammbl MUHMCTEpPCTBA, BETEPU-
HapHas cnyx6a Pecnybnuku Cepbun obssaHa cneavTb, OTKPbIBaTb, NOAABMATL U KOH-
TPONMpoBaThb MHPEKLMOHHOE BOCMANIEHME MOJIOYHOM XKeNne3bl BbI3BAHO CTahUIIOKOKKOM
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WU CTPENTOKOKKOM. MHOroneTHvue pasnuyHble AOCTYMbl JIEYeHUI0 MacTuTa He Janu
COOTBETCTBYIOLLEE pelleHune, Aa npobreMa MacTuTa 1 Aanblue NPUCYTCTBYIOWas U aKTy-
anbHas. MpepynpexaeHue NpopbiBa NAaToOreHHoro BO3byAuTeNs B MOSOYHYIO XXerneay,
€ro nocefieHMe U pPasMHOXEHWE, HAbPachIBaKOT MOCTOSHHYIO HYXXAY 3a pPerynsipHbIMU
KOHTPOSIAMU MOJIOKa CIIOBHOM NpeAnpuMaHne NpeBeHTUBHbBIX M TepaneBTUHecKX Mepo-
NPUATUN C LeNbo YMEHbLUEHNS BO3HUKOHOBEHMS MacTuTa. IMMyHU3auusi u MMMyHoTepa-
M1s MacTUTa HOBbIE M OYeHb 3aHMMaTesbHble 0611acTu A4S HAYYHOro UCCrefoBaHus U
Tpyaa. MocnegHux AecATUNETUA pa3BnBalOTCS O4EHb YCMELLIHO BaKLMHbI NPOTUB cTadu-
NTOKOKKOBbIX MacTUTOB, Yell YCrex OCMaTpbiBAETCsl B YMEHbLUIEHUN SIBMIEHWUIA KIIMHUYEC-
KUX U NOAKIMHUYECKMX MacTUTOB.

KntoyeBble cnoBa: MacTMTOB, CTahMITOKOKM, CTPENTOKOKK, MMMYHOMPOMIaKTMKA,
Tepanus
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MMA SINDROM KOD SVINJA®
MMA SYNDROME IN SWINE

V. Pavlovié, Slobodanka Vakanjac, M. Pavlovié, N. Pavlovi¢**

Bolest ,svinjske civilizacije”, kako se jos naziva MMA sindrom, po-
« drazumeva dobre uslove smeStaja i prvenstveno dobru ishranu. Javlja
se kod visoko produktivnih rasa svinja, ne javija se kod primitivnih rasa
i kod svinja u slobodnom drzanju. Koprostaza koja je prisutna zbog
obilne ishrane javlja se neposredno pred porodaj. Normalna saprofit-
ska mikroflora zbog promenjenih uslova do kojih je dovelo pojaviji-
vanje koprostaze, postaje patogena izazivajuci toksemiju i bakterije-
miju koje uzrokuju puerperalna oboljenja poznata kao metritis-mastitis-
agalaktija (MMA) sindrom. Ovu bolest karakteriSe zapaljenje mle¢ne
Zlezde (mastitis), uterusa (metritis) i smanjenje i prekid sekrecije mleka
(agalactia).
Novija literatura ukazuje na kompleksnu etiologiju ovog oboljenja
u koju je ukljucena infekcija izazvana koliformnim bakterijama, stres i
hormonski disbalans.

Kljucne reci: svinje, MMA sindrom

" Uvod / Introduction

Proteklih decenija obavljena su mnogobrojna nauéna i struéna ispiti-
vanja u pravcu razvoja svinjarstva. Koriste¢i dosadasnja saznanja i iskustva nauka
je doprinela da se u ovoj grani stoarstva sa ekstenzivne proizvodnje prede nain-
tenzivnu proizvodnju i uzgoj svinja. Uz to postignut je uspeh na polju selekcije
svinja, intenziviranja proizvodnje i pronalazenja najadekvatnijeg reSenja smestaja
i ishrane. U reprodukciji svinja neophodno je da se plotkinjama obezbede opti-
malni uslovi za normalno odvijanje graviditeta, porodaja i puerperijuma. Teznja
savremene proizvodnje svinja jeste u skracivanju odredenih faza proizvodnje
prasadi. Period dojenja prasadi skraéen je sa 60 dana na 21 do 28 dana, ¢ak sa
teznjom da se svede na najmanje dve nedelje. Duzina graviditeta ne moze, niti se

* Rad primljen za $tampu 29. 5. 2005. godine

** Dr Vojislav Pavlovi¢, redovni profesor, dr Slobodanka Vakanjac, asistent, dr Milo§ Pavlovié,
docent, dr Nebojsa Pavlovic, asistent, Fakultet veterinarske medicine, Beograd
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preporucuje da se skracuje, ali nam je primena prostaglandina omogudila sinhro-
nizaciju prasenja kao skraéenje trajanja porodaja na granice koje odgovaraju teh-
nologiji proizvodnije. Cinjenica je da se i trajanju puerperijuma, odnosno njegovo
uklapanje u fizioloSke granice, treba da posveti najveéa paznja. Razlog ovome je
Sto normalan puerperijum omogugava pravovremenu involuciju i regeneraciju
materice, a time i sposobnost za novo oplodenje, graviditet i porodaj. U da-
nasnjim uslovima savremenog i industrijskog nac¢ina drzanja i iskoriéavanja
svinja na farmama ¢esto nailazimo na problem involucije i regeneracije materice.
Jedan od najCes¢ih problema intenzivnog uzgoja svinja je pojavljivanje puerperal-
nih oboljenja poznatih kao metritis-mastitis-agalaktija (MMA) sindrom. Ovu bolest
karakte‘[iée zapaljenje mle€ne Zlezde (mastitis), uterusa (metritis) i smanjenje i
prekid sekrecije mleka (agalactia).

U novijoj literaturi moZze da se nade ovaj sindrom pod nazivom peri-
partalna hipogalaktija svinja (PHS) [3]. MMA sindrom je prisutan u nekim za-
patima i do 6,9 posto ukupnog broja krmaca [2]. Mortalitet prasadi od krmada sa
MMA sindromom je 4 posto, a samo u prvoj nedelji zivota mortalitet prasadije 12,9
posto [2]. Isti autor navodi podatak da je sredniji broj preZivele prasadi krmada sa
MMA sindromom u prvoj nedelji veéi kod starijih grla (5,6), nego kod nazimica
(9,3) ili kontrolne grupe (8,3).

" Etiologija / Etiology

Bolest ,svinjske civilizacije” kako se jo$ naziva MMA sindrom, podra-
zumeva dobre uslove smestaja i prvenstveno dobru ishranu. Javlja se kod visoko
produktivnih rasa svinja, ne javlja se kod primitivnih rasa i kod slobodnog drzanja
svinja. UCestalost pojavijivanja MMA sindroma, znatno se poveéala u indus-
trijskom tipu drZanja i ishrane Zivotinja (kavezni sistem drzanja, ograni¢eno kre-
tanje visoko-suprasnih krmaca, leZiste bez prostirke, prekomerno hranjenje Zivoti-
nja energetski i proteinski bogatom hranom). Ovakvim na¢inom drzanja plotkinja,
promenjena je i adaptaciona sposobnost Zivotinja, pa se narusavaju i neki fizio-
loski procesi (reprodukcija i graviditet). Posledica takvog stanja je poveéano peri-
natalno uginuce prasadi, nastajanje MMA sindroma ili nekog drugog patoloskog
stanja. Visokoproduktivne rase svinja nose veci broj prasadi koji u zadnjim nede-
llama graviditeta fizioloski dobijaju najvise u telesnoj masi i zapremini. Usled
obilne ishrane digestivni trakt je pun. Gravidni uterus vrsi pritisak na digestivne or-
gane, sto izaziva koprostazu. Koprostaza podrazumeva procese truljenja i fer-
mentacije u crevima. Ovi procesi menjaju uslove sredine, tako da u ovako izme-
njenim uslovima normalna saprofitska mikroflora postaje patogena i izazivajudéi
toksemiju i bakterijemiju koje uzrokuju mastitis i metritis, mada mnogo &e$cée
samo mastitis i agalaktiju.

Bakterijska flora ovog oboljenja je kompleksnai u literaturi moZze da se
nade da je ¢ine mnoge vrste bakterija: Escherichia coli, Staphylococcus aureus,
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Streptococcus pyogenes, Corynobacterium pyogenes, kao i Streptococcus ube-
ris, Streptococcus agalactiae i Streptococcus dysgalactiae [6], kao i njihovi toksini
[9, 11.

Najcesc¢i uzrocnici su bakterije iz roda stafilokoka, streptokoka, mik-
rokoka i posebno E. coli [8, 7]. Novija literatura ukazuje na kompleksnu etiologiju
ovog oboljenja u koju su ukljuéeni infekcija izazvana koliformnim bakterijama,
stres i hormonski disbalans [10]. MMA sindrom je kompleksno oboljenje po-
remecaja metabolizma, bakterijske infekcije, hormonskog disblansa i stresa koji
zauzima vaznu ulogu u nastanku ovog oboljenja.

Bakterije (prvenstveno patogeni sojevi, E. coli, stafilokoke, strepto-
koke i A. pyogenes) ne uzrokuju samo abortus, nego su i uzrocnici hroni¢nih en-
dometritisa krmaca, dok bakterijski toksini (E. coli toksini) znatno smanjuju nivo
prolaktina u krvi, kao najvaznijeg hormona u o€uvanju laktacije [12]. Novija litera-
tura navodi podatke da je u krvi agalaktiénih krmaca, prisutna niska koncentracija
prolaktina u odnosu na zdrave jedinke [13]. Nije u potpunosti rasvetljen mehani-
zam koji je odgovoran za ovako nisku koncentraciju prolaktina u krvi krmaca sa
izostalom laktacijom, mada danas preovladava misljenje da endotoksini bakterija
E. coli ispoljavaju negativno dejstvo na luéenje prolaktina. Utvrdeno je da je kod
krmaca sa normalnom laktacijom glikemija ve¢a pred prasenje i neznatno se
smanjuje posle prasenja, dok je kod agalakticnih Zivotinja znac¢ajno niza i pre i po-
sle prasenja [13]. Niska glikemija moze da se tumadi izostajanjem stimulatornih
uticaja kortizola na glikoneogenezu kod agalakti¢nih krmaca.

Predisponirajuci faktori su neadekvatna ishrana i drzanje, hormonalne
disfunkcije i konstituciona sklonost ka teSkom porodaju. Pomenuti faktori uslovlja-
vaju hipotoniju glatke i popre¢no-prugaste muskulature, a to je jedan od osnovnih
razloga koji uzrokuje nastajanje puerperalnog endometritisa i septikemije. Usled
atonije materice zadrzava se lohijalni sadrzaj koji je veoma dobra podloga za nas-
tajanje puerperalnih infekcija. Endometritis najcesce nastaje kao posledica infek-
cije materice u toku ili posle prasenja ili pobacéaja. Za puerperalne endometritise,
posebno su predisponirane krmace sa teskim porodajem, primarnom atonijom
uterusa ili produZenim trajanjem porodaja (viSe od 8 ¢asova). Nastanku oboljenja
pogoduju i prljava porodiliSta, nepostovanje osnovnih aku$erskih pravila pri
pruzanju pomoci porodilji, kao i izmenjen imunoloski status krmace [11]. U litera-
turi se nailazi na radove nekih autora koji navode da se laktacioni poremecaji
javljaju cesce leti, pri visim temperaturama spoljasnje temperature. Velika kole-
banja spoljasnje temperature utiCu na stepen odbrambenih sposobnosti organiz-
ma. Sigurno je da u nastajanju ove bolesti odredenu ulogu imaju i genetski Cinio-
ci.

Patolosko-morfoloske promene / Pathological-morphological changes

Utrerus je atoni¢an, povecan, ispunjem sadrzajem koji je od gnojno-
krvavog do ihoroznog. Mogu da se nadu delovi posteljice ili delovi ploda ukoliko
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je doslo do uginuca i putrefakcije, a na miometrijumu se nalaze tadkasta krva-
renja. U trbusnoj Supljini moZze da se nade smedi transudat, a veoma &est nalaz je
i lokalni peritonitis koji je prisutan oko uterusa koji se nalazi u zapaljenjskom
procesu. Na materici mogu da se nadu polipozna zadebljanja endometrijuma. Zi-
dovi materice su mekani, rogoyi su pove¢ani, a lumen im je ispunjen gnojno-
ihoroznim sadrzajem, fetalnim ovojnicama i zaostalim emfizematoznim plodo-
vima. Na sluzokoZi materice inficirane stafilokokama mogu da se nadu nekroti¢na
Zarita, a kod infekcije izazvane nekim drugim Zivim agensima (C. pyogenes) do-
minira gnojni sadrzaj. Promene na vimenu nisu karakteristi¢ne i zavise od uzro&ni-
ka koji je izazvao zapaljenjski proces. Koza na vimenu je jage ili slabije crvena ili ci-
janoti¢na, ote¢ena i bez mieka. Kod gnojnih mastitisa u Zlezdanom tkivu vimena
se Ralaze gnojni &voriéi, ispunjeni Zutozelenkastim sadrzajem.

Klini¢ka slika / Clinical picture

Prvi znaci oboljenja javljaju se najranije 12 ¢asova posle prasenja. Di-
sanje je ubrzano i oteZzano. Krmace leze sternalno, &to je karakteristiéno za MMA,
time onemogucavaju prasad da sisaju, jer usled mastitisa akt sisanja je veoma bo-
lan. Vime je zacrvenjeno, bolno na dodir i sa smanjenom koliginom mleka ili pot-
punim prekidorf lu¢enja. Krmace gube apetiti i prestaje luéenje mleka (agalac-
tiae), a kod prasadi se Gesto javlja proliv koji ako se ne ledi dovodi do uginuéa.
Prasad skiCe od gladi i prisutan je odredeni stepen dehidratacije. Prasad su manje
Zivahna, lenjo se kreéu i viSe leze. Ovakvo stanje prati pad telesne temperature |
povremena pojava gréeva donije vilice i usana. Najée$ée nastaju infekcije gastro-
intestinalnog trakta prasadi pracene prolivom. Pri akutnom endometritisu krmade
pokazuju tezak poremecaj opsteg stanja. Iz vagine se cedi zuto do prljavo crveno
obojeni sekret, a krmace pokazuju znake apatije, povienu temperaturu i vige od
40°C, ubrzanog pulsa i sréanog rada, depresije i inapetencije. Vaginalni iscedak
ne mora da bude uvek prisutan kao indikator zapaljenjskog procesa materice. En-
dometritis je jedan od primarnih uzroka nastanka agalaktije, odnosno prestanka
lu€enja mleka.

Dijagnoza / Diagnosis

Dijagnoza se postavlja na osnovu klinicke slike, patomorfologkog na-
laza i bakterioloSke analize sadrzaja koji potite iz vagine ili uterusa. Diferenci-
jalno-dijagnosticki treba da se ima u vidu gnojni hroniéni endometritis, piometra,
aktinomikoza vimena i drugo. Od virusnih infekcija treba da se navedu korona vi-
rusi, parvovirusi i enterovirusi.
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| Terapija i profilaksa / Therapy and prophylaxis

Terapija [ Therapy

Lecenje endometritisa krmaca sastoji se u aplikaciji antibiotika paren-
teralno i lokalno. Terapija se sastoji 8d davanja kombinacije streptomicina i penici-
lina, kao i davanje oksitocina [7]. Hirsch i sar [5] kao osnov terapija MMA sin-
droma koristili su kombinaciju antibiotika i oksitocina (5-10ij). Intrauterino se pre-
porucuje i davanje rastvora 1% Lotagena u koli¢ini od 100 do 150 ml. U svome
radu upotrebili su dve ogledne grupe krmaca, gde su na osnovnu terapije kod
jedne grupe krmaca upotrebili meloksikam, a kod druge grupe fluniksin. Obe
grupe ispitivanih krmaca tretirane ovim nesteroidnim antireumaticima (NSAIDs)
postigle su brzi oporavak i nizi mortalitet prasadi, nego grupa krmaca tretirana os-
novnom terapijom. Ovaj noviji pristup terapiji MMA sindroma potkrepljen je Cinje-
nicom da dajuci samo antibiotike unistava se infektivni uzrok ove bolesti. Procesi
zapaljenja su i dalje nastavljeni i uzrokovali su unistavanje celije sa posledi¢nim
oslobadanjem i aktivacijom arahidonske kiseline [4].

Arahidonska kiselina se transformige kroz klju¢ni enzim ciklooksige-
nazu u jedinjenja kao $to su prostaglandini i trombolizani koji su medijatori lokalne
i sistemske zapaljenjske reakcije. |z tih razioga NSAIDs-om je postignut dobar
efekat u lecenju MMA sindroma, jer se davanjem ovih preparata blokiraju i sma-
njuju efekti medijatora zapaljenjskih reakcija kao $to su prostaglandini i sli¢no.
Prasadima treba supkutano da se da izotoni¢ni rastvor glikoze i da se stave pod
sisu druge krmace da bi se smanjio broj uginule prasadi.

Profilaksa | Prophylaxis

Sastoji se u navedenom:

— visoko suprasnim krmacama treba da se prilagode ishrana i nega;

—od 7 do 10 dana pred prasenje krmacama se prepolovi obrok, a dan
uoci oCekivanog prasenja potpuno se ukine hrana;

— obavezno se daje laksans (gorka so) ili jo$ bolje, kako bi se smanijili
trogkovi proizvodnje, zadnjih 7 do 10 dana u obrok se ukomponuju mekinje koje
imaju izuzetno dobro laksantivno dejstvo;

— dan uoci ocekivanog ili indukovanog porodaja ukida se obrok i
omogucava samo pojenje;

— obavezno je termometriranje posle porodaja, a svakoj krmadi kojoj
je izmerena temperatura via od 39,3 °C treba da se daju antibiotici, jer poviSena
temperatura ukazuje na moguénost pojavljivanja MMA sindroma;

— sprovodenije higijenskih mera u prasilistu (dezinfekcija prostora i pri-
bora);

- suzbijanje infekcija polnih organa i pravovremena akusSerska pomoc¢
pri prasenju;

— smanijiti mogucnosti nastajanja stresa;
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- u krmnu smes$u dodati optimalne koli¢ine fosfora, kalcijuma, selenai
vitamina E. :
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ENGLISH

MMA SYNDROME IN SWINE
V. Pavlovic, Slobodanka Vakanjac, M. Pavlovic, N. Pavlovic

The so-called swine civilization disease, also known as the MMA syndrome,
implies good housing conditions and primarily a good diet. It occurs in highly productive
swine breeds, and it does not occur in primitive breeds or in free-range swine production.
Coprostasis which is present because of a subatantial diet occurs just before delivery of
piglets. As a result of the altered conditions resulting from the appearance of coprostasis,
the normal saprophytic microflora becomes pathogenic causing toxemia and bacteriemia
which lead to puerperal diseases known as the metritis-mastitis-agalactia (MMA) syn-
drome. This disease is characterized by inflammation of the mammary gland (mastitis), the
uterus (metritis), and reduced and suspended milk secretion (agalactia).

The most recent data in literature indicate the complex etiology of this disease
which involves infection with coliform bacteria, stress and hormonal disbalance.

Key words: swine, MMA syndrome
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PYCCKWUHA

MMA CUHPOM Y CBUHEN
B. NMaenoBu4, CnobopaHka Bax%unq, M. MaBnosuy, H. MaBsnosuy

BonesHb ,CBMHON UnBMnM3aumnn”, kak ewé Hassisaetca MMA cuHgpom, no-
[pasyMeBaeT XOpoLMe YCoBKS NMoMeLleHnsa U B NepBYIO O4epe/ib XopoLlee KopMreHue.
ABnsAeTes YBbICOKO NPOAYKTUBHBIX MOPOJ CBUHEN, HE ABNAETCA Y NPUMUTUBHBIX NOPOA 1
y cBoBG0OAHOTrO cofepXkaHnsi cBWHel. KonpocTas, NpucyTCTBYIOWMA M3-3a OBMIbHOrO
KOPMIEHNa ABNAETCS HenocpeACTBEHHO 40 poAoB. HopmanbHas canpotuTHas MUKpo-
thnopa ua-3a M3MeH4MBbIX YCNOBWIA [0 KOTOPLIX NPUBENO ABNeHue KonpocTasa, CTaHo-
BUTCA naTofeHHbLIM, BbISbIBAA TOKCEMUIO U GakTepuemuio, NpUBOASALLME AO nyepnep-
anbHbIX 3a60M1eBaHWIA M3BECTHBIX Kak MeTpuT-macTuT-aranaktua (MMA) cuHgpom. OTa
6onesHb XxapakTepusyeTcsa BOCNANeHUeM MOMNOYHOM XKenesbl (MacTUT), MaTKu (METPUT) 1
yMEHbLIEHUEM 1 NpeKpallieHnem cekpeLu MosnoKa (aranakTus).

Bonee HoBas nuTepaTtypa yKasbiBaeT Ha KOMMMEKCHYH 3TUONOTMIo 3Toro
3aboneBaHna B KOTOpoe BKIOYeHa UHhekma KonudopMHbIMKU BakTepusamu, cTpece U
rOPMOHHbBIA aucbanaHc.

Knioueble cnosa: ceuHen, MMA cuHgpom
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ISPITIVANJE OSETLJIVOSTI SOJEVA SALMONELLA VRSTA
POREKLOM OD ZIVINE SA RAZLICITIH EPIZOOTIOLOSKIH

PODRUCJA NA ANTIBIOTIKE®

INVESTIGATIONS OF SENSITIVITY TO ANTIBIOTICS OF
SALMONELLA STRAIN SPECIES ORIGINATING FROM POULTRY

FROM DIFFERENT EPIZOOTIOLOGICAL AREAS

Zorica Stosié, M. Mitri¢, F. Kiskarolj, D. Misié, Ruzica ASanin®

*

Ispitano je ukupno 1666 uzoraka. Od toga 512 uzoraka parenhi-
matoznih organa uginulih ili prinudno Zrtvovanih jedinki, 60 uzoraka
oplodenih jaja iz kojih se nisu izlegli pili¢i ( ugu$aka), 202 uzorka fe-
cesa, 652 uzorka kloakalnih briseva, 221 uzorak briseva sa zidova ob-
jekata za odgoj, inkubatorskih stanica i transportnih vozila i 19 uzoraka
prostirke i Suske. Uzorci su poticali sa farmi Zivine i odmah nakon
uzorkovanja dopremani su u laboratoriju i istog dana zasejavani. Uk-
upno je izolovano 104 soja salmonela: 94 soja iz uzoraka parenhi-
matoznih organa uginulih ptica, jedan soj iz uzoraka ugusaka jaja, tri
soja iz uzoraka fecesa, jedan soj iz uzoraka kloakalnih briseva, Cetiri
soja iz uzoraka briseva sa povrSina objekata za odgoj i transportnih
vozila i jedan soj iz uzoraka prostirke i Suske. Seroloskom tipizacijom
ustanovljeno je prisustvo sledecih serovarijeteta: Salmonella Enteriti-
dis 79 sojeva, Salmonella Hartford 17 sojeva, Salmonella Typhimurium
pet sojeva, Salmonella Mbandaka dva soja i Salmonella Glostrup jedan
soj. Ispitana je osetljivost sojeva Salmonella na ampicilin, amoksicilin,
gentamicin, streptomicin, neomicin, enrofloksacin, norfloksacin, flu-
mekvin, eritromicin, linkospektin, kolistin, fluorfenikol i kombinaciju sul-
fametoksazola i trimetoprima. Kod sojeva S. Enteritidis, nije otkrivena
rezistencija na kolistin, fluorfenikol i sulfametoksazol+trimetoprim, od-
nosno, osetljivost na ove antibakterijske lekove bila je sto posto. Preva-
lencija rezistencije od 0,96%, odnosno samo kod jednog soja utvrdena
je na enrofloksacin. Visoka prevalencija rezistencije od 33,6% us-

Rad primljen za Stampu 23. 3. 2006. godine

** Dipl. vet. Zorica Stosi¢, spec. mikrobiologije, Milan Mitri¢, dipl. vet., Veterinarski specijali-

sticki institut ,Sabac”, Sabac; dipl. vet. Ferenc Kigkarolj, spec. mikrobiologije, Veterinarski
specijalisticki institut ,,Subotica”, Subotica; mr Dusan Misi¢, asistent, dr Ruzica Asanin, re-
dovni profesor, Katedra za mikrobiologiju, Fakultet veterinarske medicine, Beograd
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tanovljena je na neomicin, dok je prevalencija rezistencije od 3,86
posto ustanovijena na srodni amino-glikozidni antibiotik gentamicin.

Najvisa prevalencija rezistencije kod sojeva S. Hartford ustanovijena je

na eritromicin od 15,38 posto i streptomicin od 7,6 posto. Rezistencija

S. Typhimurium otkrivena je na flumekvin i eritromicin kod 1,9 posto so-
jeva. Kod sojeva S. Mbandaka i S. Glostrup nije ustanovijena rezisten-
cija na antibiotike.

Kljucne reci: salmonela, rezistencija, antibiotici

Uvod / Introduction

Salmoneloza je zarazna bolest ljudi i zivotinja prouzrokovana bakteri-
jama iz roda Salmonella. Podvrsta Salmonella enterica subsp. enterica je na os-
novu antigenskih karakteristika podeljena na skoro 2400 serotipova, medu ko-
jima se nalazi ogroman broj salmonela koje se nisu adaptirale na odredenog
domacina pa mogu da izazovu bolest domacih i divljih Zivotinja, kao i ¢oveka.
Poznato je da ljudi mogu da se inficiraju salmonelama direktnim kontaktom sa zi-
votinjama ili fekalno-oralnim putem. Medutim, najznacajniji i statisticki naj¢esci
put preno$enja salmoneloze je preko kontaminisanih namirnica zivotinjskog po-
rekla. Na osnovu viSegodisnjih ispitivanja u zemljama EU ustanovljeno je da je
naj¢esc¢i uzroCnik salmoneloze ljudi Salmonella Enteritidis koja poti¢e od Zivine, a
odmah iza nje je Salmonella Typhimurium.

Stoga, posebno znacajan problem u javhom zdravstvu predstavlja
salmoneloza Zivine. Prisustvo salmonela u jatima zivine, kao i pojava salmoneloze
uzrokuje velike ekonomske gubitke u zivinarskoj proizvodniji. Direktne Stete mogu
da se pojave u svakoj fazi proizvodnije. Najpre, u zarazenim jajima nastaje smrt
embriona ili se uginuéa javljaju u prvih nekoliko dana zZivota. lako su stariji pili¢i
znatno otporniji na infekciju, stres moze da poveca pojavljivanje infekcije izazvane
salmonelama, a zarazene jedinke imaju znatno slabije proizvodne sposobnosti.
Infekcije odrasle zivine naj¢esce prolaze asimptomatski, medutim, u ovoj fazi se
znatno povecéavaju troskovi proizvodnje zbog mera koje se preduzimaju da bi se
sprecilo Sirenje na potomstvo, odnosno na ljude. Mere kontrole obuhvataju de-
zinfekciju objekata i opreme, deratizaciju, vakcinaciju i laboratorijska ispitivanja.

Antimikrobna sredstva koja se primenjuju kod Zivotinja u razli¢ite
svrhe utiCu na pojavljivanje sojeva salmonela rezistentnih na jedan ili viSe antibio-
tika i hemioterapeutika. Pojava rezistentnih sojeva salmonela moze da dovede u
pitanje moguénost leCenja Zivotinja i ljudi, ¢ime se indirektno poveéava ekonom-
ski pritisak na zivinarsku proizvodnju, odnosno zahteva se rigoroznije spro-
vodenje mera za suzbijanje salmoneloze. Posebno je opasna preventivna pri-
mena antibiotika u Zivinarstvu, ali se zbog povecane osetljivosti zivotinja iz inten-
zivnog uzgoja na infekcije prakti¢no ne moze daizbegne svakodnevno dodavanje
antibotika u hranu. Osim toga, antibiotici se u supterapijskim dozama dodaju
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sto¢noj hrani radi poboljSanja prirasta, ¢ime se prakti¢no izvodi selekcija rezis-
tentnih loza salmonela. Uprkos tome, rezistencija salmonela na antibiotike se rela-
tivno retko pojavljuje i one se jo§ uvek smatraju ,antibiotik predvidivim” bakteri-
jama. Medutim, u poslednjih dvadeset godina zabelezene su epidemije salmone-
loze zivotinja i ljudi izazvane multirezistentnim sojevima Salmonella Typhimurim, a
u nekoliko slu¢ajeva doSlo je do smrtnog ishoda inficiranih ljudi koji nisu mogli da
se leCe antibioticima.

Narocito se povecalo interesovanje za otkrivanjem i prou¢avanjem so-
jeva Salmonella koji su rezistentni na fluorohinolone. Smatra se da je rezistencija
bakterija iz ovoga roda na ciprofloksacin i druge fluorohinolone izrazito opasna
pojava, jer su takvi sojevi uglavnom rezistentni i na skoro sve ostale antibiotike, pa
je mogucénost terapije infekcija ovim sojevima minimalnaili Gak i ne postoji. Prema
istrazivanjima u Velikoj Britaniji, u€estalost inficiranja ljudi sojevima S. Enteritidis
koji su rezistentni na ciprofloksacin povecala se sa 0,4% koliko je bila 1994. go-
dine na 1,3% u 1997. godini. Prema dosadas$njim istrazivanjima u nasoj zemlji se
veoma retko otkrivaju sojevi Salmonella koji potiCu od zivotinja koji su rezistentni
na fluorohinolone pored Cinjenice da se kod nas fluorokinoloni vrlo Siroko upo-
trebljavaju. Takode, prema podacima iz literature, sojevi Salmonella rezistentni na
ciprofloksacin i druge fluorohinolone, jo§ uvek se retko pojavljuju u svetu. Prema
rezultatima dvogodiSnjeg istrazivanja sprovedenog u SAD od 2001. do 2003. go-
dine od 760 izolovanih sojeva S. Enetritidis iz hraniva Zivotinjskog porekla i orga-
nizma obolelih ljudi, ni jedan nije bio rezistentan na ciprofloksacin, ali je 6 posto is-
pitanih sojeva bilo rezistentno na nalidiksinsku kiselinu. Ustanovljeno je, naime,
da kod infekcija izazvanih sojevima S. Enteritidis rezistentnim na nalidiksinsku
kiselinu, uprkos in vitro osetljivosti ovih sojeva na ciprofloksacin i enrofloksacin,
tokom terapije ovim hemioterapeuticima ne nastaje klini¢ko poboljSanje. JosS uvek
nije ustanovljeno koji je uzrok ovoj pojavi, ali NCCLS iz ovih razloga preporucuje
istovremeno ispitivanje svih sojeva i serotipova salmonela na nalidiksinsku ki-
selinu i ciprofloksacin.

Interesantno je da se napomene da je ve¢ viSe od petnaest godina u
strucnoj i nauénoj mikrobioloskoj literaturi, kao i u literaturi vezanoj za infektivne
bolesti u humanoj i veterinarskoj medicini, naglaseno da je crevna salmoneloza
kod ljudi i Zivotinja gotovo uvek ,samolimitiraju¢a” infekcija i da nije neophodna
terapija antibioticima, narocito posle utvrdivanja da se antibioticima ne skracuje
vreme trajanja ovih infekcija, niti ublazavaju simptomi bolesti. Takode je otkriveno
da antibiotici zna¢ajno doprinose produzenom izlucivanju salmonela fecesom
kod prebolelih jedinki i to tokom perioda od nekoliko nedelja do nekoliko godina.
Medutim, uprkos tome, i dalje se posle otkrivanja jedinki inficiranih salmonelama
najCesce pribegava antibiotskom tretmanu, ¢ime se uti¢e na pojavljivanje multi-
rezistentnih sojeva bakterija iz ovoga roda. Za razliku od toga, sistemske infekcije
salmonelama, kao i salmoneloze kod dece i starih osoba moraju da se leCe antibi-
oticima, ali se upravo kod ovih infekcija kao uzrocnici naj¢es¢e pojavljuju mul-
tirezistentni sojevi salmonela, pa je antibiotski tretman otezan ili prakti¢no nije
moguc.
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Materijal i metode / Materials and methods

U ispitivanju su koriS¢eni prvenstveno uzorci koji poti¢u od Zivine. U tu
svrhu je ispitano ukupno 1666 uzoraka i to 512 uzoraka parenhimatoznih organa
uginulih ili prinudno zrtvovanih ptica, 60 uzoraka oplodenih jaja iz kojih se nisu
izlegli pili¢i (ugusaka), 202 uzorka fecesa, 652 uzorka kloakalnih briseva, 221 uzo-
rak briseva sa zidova objekata za uzgoj, inkubatorskih stanica i transportnih
vozila, 19 uzoraka prostirke i SuSke. Uzorkovanije je obavljeno na farmama zivine i
svi uzorci su odmah posle uzorkovanja dopremani u laboratoriju i istoga dana me-
todom predobogacenja zasejavani u puferizovanu peptonsku vodu (Torlak) u od-
nosu 1:10. Posle 24 ¢asa inkubacije na temperaturi od 37°C obavljeno je prese-
javanje, takode u odnosu 1:10 u selektivhe podloge: Rapapport Vasiliadis bujon
(BBL), selenit cistein bujon (BBL), selenit F bujon (Torlak) i tetrationat bujon
(Oxoid). Za selektivno obogaéenje primenjene su Cetiri razliCite podloge radi
uporedivanja kvaliteta, odnosno osetljivosti podloge za otkrivanje prisustva sal-
monela. Selektivne podloge su inkubisane 18 ¢asova na temperaturi od 37°C
nakon ¢ega je materijal presejavan na &vrste diferencijalne podloge: Rambach
agar (Merck), MacConkey agar (BioLife), Hektoen enteric agar (BBL) i XLD agar
(Bio Merieux). Karakteristicno obojene, laktoza negativne kolonije prenoSene su
sa diferencijalnih podloga na trostruki Secer (Torlak), kao i na Lysine iron agar
(BBL).

Kod sojeva koji su bili laktoza i saharoza negativni, lizin i sumpor
pozitivni izvedeno je ispitivanje upotrebom proSirenog biohemijskog niza koji je
ukljucivao ispitivanje sposobnosti stvaranja indola, reakciju sa metil crvenim, Vo-
ges-Proskauer reakciju, sposobnost kori§¢enja citrata, prisustvo enzima ureaze,
zelatinaze, fenilalanin deaminaze i B galaktozidaze (ONPG test) i test pokretljivosti
u TTC podlozi. Ukoliko je biohemijski profil ispitivanog soja odgovarao profilu pri-
kazanom u tabeli 1 obavljena su dalja serolo$ka ispitivanja radi tipizacije soja pri-
menom specifiénih dijagnosti¢kih seruma.

Tabela 1. Biohemijski profil Salmonella spp.
Table 1. Biochemical profile of Salmonella spp.

Lak- Pok- | Fenil y
M. Citrat retlji- [alanin| Ureja / [Zelatin Lizin
Indol red VP Citrate Ltoza, HaS vost | Phenyl | Urea |Gelatine ONPG Lysine
actosis o :
Motility| alanine
Salmonella
subgenus | B g 3 + + 3 3 3 - +
Salmonella B I R B + + B : B + "
subgenus lll

Osim toga, u slucajevima otezane determinacije odredenih sojeva
bakterija koriS¢en je i automatski identifikacioni sistem API20E (BioMerieux)

92



Vet. glasnik 60 (1-2) 89 - 98 (2006) Zorica StoSi¢ i sar: Ispitivanje osetljivosti sojeva
Salmonella vrsta poreklom od Zivine sa razli¢itih epizootiolo$kih podrucja na antibiotike

Seroloska tipizacija Salmonella vrsta izvedena je primenom speci-
ficnih polivalentnih dijagnosti¢kih seruma proizvodaca RZZ Srbije ,Milan Jova-
novi¢ Batut”, kao i Becton Dickinson, USA.

Za ispitivanje osetljivosti izolovanih sojeva bakterija na antibiotike ko-
riS¢eni su Mueller Hinton agar (Torlak) i Mueller Hinton agar Il (BioLab). Prilikom is-
pitivanja osetljivosti bakterija disk difuzionom metodom po Kirby Baueru kori§¢eni
su antibiogram diskovi (Becton Dickinson, Bioanalyse) i antibiogram tablete (Tor-
lak). Ispitana je osetljivost sojeva Salmonella na ampicilin, amoksicilin, gentami-
cin, streptomicin, neomicin, enrofloksacin, norfloksacin, flumekvin, eritromicin,
linkospektin, kolistin, fluorfenikol i kombinaciju sulfametoksazola i trimetoprima.
Tokom ispitivanja kori§¢en je i kontrolni referentni soj Salmonella enteritidis ATCC
31806.

Rezultati / Results

Ukupno je izolovano 104 soja salmonela od kojih su 94 soja poticala
iz uzoraka parenhimatoznih organa uginulih ptica, jedan soj iz ugusaka jaja, tri
soja iz uzoraka fecesa, jedan soj iz uzoraka kloakalnih briseva, Cetiri soja iz uzo-
raka briseva sa povrSina objekata za odgoj i transportnih vozila i jedan soj iz uzo-
raka prostirke i Suske.

SeroloSkom tipizacijom ustanovljeno je prisustvo serovarijeteta: Sal-
monella Enteritidis 79 sojeva, Salmonella Hartford 17 sojeva, Salmonella Ty-
phimurium 5 sojeva, Salmonella Mbandaka 2 soja i Salmonella Glostrup 1 soj.

Ispitivanjem osetljivosti izolovanih sojeva S. Enteritidis na antibak-
terijske lekove, nije otkrivena rezistencija na kolistin, fluorfenikol i sulfametoksa-
zol+trimetoprim, odnosno, osetljivost na ove antibiotike i hemioterapeutike bila je
sto posto.

Prevalencija rezistencije na enrofloksacin bila je 0,96 posto, odnosno
otkriven je samo jedan soj rezistentan na ovaj hemioterapeutik.

Visoka prevalencija rezistencije ustanovljena je na neomicin i bila je
33,6 posto, dok je prevalencija rezistencije na srodni amino-glikozidni antibiotik
gentamicin bila samo 3,86 posto.

Ostali rezultati povezani sa rezistencijom kod sojeva S. Enteritidis na
antibiotike u odnosu na ukupan broj ispitanih sojeva salmonela prikazani su na
grafikonu 1.

Prilikom ispitivanja osetljivosti izolovanih sojeva S. Hartford na antbak-
terijske lekove, ustanovljena je osetljivost svih ispitanih sojeva na enrofloksacin,
flumekvin, norfloksacin, kolistin i fluorfenikol, odnosno rezistencija na ove lekove
nije ustanovljena. NajviSa prevalencija rezistencije ustanovljena je na eritromicin
15,38 posto i streptomicin 7,6 posto. Rezultati prisustva rezistencije na antibiotike
kod sojeva S. Hartford prikazani su na grafikonu 2.
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Prevalencija rezistencije (%)
Prevalence resistence (%)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13

1. Enrofloksacin / Enrofloxacine 2. Sulfametoksazol+trimetoprim / Sulphamethoxasole+trimethoprim

3. Linkominic+spektinomicin / Lincomyein+spectinomyein 4. Gentamicin / Gentamycin 5. Streptomicin /
Streptomycin 6. Ampicilin / Ampicillin 7. Flumekvin / Flumequin 8. Eritromicin / Erythromycin 9. Neomicin /
Neomyein 10. Norfloksacin / Norfloxacine 11. Kolistin / Colistin 12. Fluorfenikol / Fluorphenicol

13. Amoksiciin / Amoxicillin

Slika 1. Otpornost sojeva S.Enteritidis na razli¢ite antimikrobne agense (%)
Figure 1. Resistance of S. Enteritidis strains to different antimicrobial agents (%)
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Prevalence resistence (%)
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1. Enrofloksacin / Enrofloxacine 2. Sulfametoksazol+trimetoprim / Sulphamethoxasole+trimethoprim

3. Linkominic+spektinomicin / Lincomycin+spectinomyein 4. Gentamicin / Gentamycin 5. Streptomicin /
Streptomycin 6. Ampicilin / Ampicillin 7. Flumekvin / Flumequin 8. Eritromicin / Em&};omya’n 9. Neomicin /
Neomyein 10. Norfloksacin / Norfloxacine 11. Kolistin / Colistin 12. Fluorfenikol / Fluorphenicol

13. Amoksiciin / Amoxicillin

Slika 2. Otpornost sojeva S.Hartford na razli¢ite antimikrobne agense (%)
Figure 2. Resistance of S. Hartford strains to different antimicrobial agents (%)
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Statisticki najniza prevalencija rezistencije na antibiotike ustanovljena
je kod sojeva S. Typhimurium mada je izolovano i ispitano samo pet sojeva ove
vrste. Nije ustanovljena rezistencija na enrofloksacin, sulfametoksazol+trimeto-
prim, linkomicin+spektinomicin, gentamicin, eritromicin, neomicin, norfloksacin,
kolistin, fluorfenikol i amoksicilin, odnosno, osetljivost ispitanih sojeva S. Typhi-
murium na navedene antibiotike bila je 100 posto. Rezistencija je otkrivena kod
1,9 posto sojeva na flumekvin i eritromicin.

Kod sojeva S. Mbandaka i S. Glostrup nije ustanovljena rezistencija na
antibiotike.

Diskusija / Discussion

Ispitivanjem uzoraka koji poti¢u od Zivine iz jednog od ispitivanih re-
giona izolovano je petnaest sojeva salmonela od kojih je kod samo dva soja ot-
krivena rezistencija na gentamicin, dok nije ustanovljena rezistencija na ostale pri-
menjene antibiotike ni kod jednog ispitanog soja.

Zarazliku od toga, kod salmonela izolovanih iz drugog ispitivanog re-
giona ustanovljena je znac€ajno viSa prevalencija rezistencije na nekoliko antibio-
tika, Sto je i prikazano u prethodnom poglavlju. Ako je pojava rezistencije vezana
za koli€inu i vrstu upotrebljenih antibakterijskih lekova moze da se pretpostavi da
se u jednom od ispitivanih regiona koristi znatno veca koli¢ina ovih lekova u
le€enju obolele zZivine, a verovatno i u profilakti¢ne svrhe i radi pobolj$anja prira-
sta.

Uprkos Sirokoj upotrebi fluorohinolona kod Zivine u nasoj zemilji, ot-
kriven je samo jedan soj S. Enteritidis rezistentan na ovaj hemioterapeutik.

Takode, treba da se naglasi da je broj od 104 izolovane salmonele iz
1666 razliCitih uzoraka veoma mali. Razlog ovome moze da bude niska inciden-
cija salmoneloze kod zivine u regionima koji su bili obuhvaceni ispitivanjem, ali i
nepravilno uzorkovanje materijala. Naime, prema preporukama medunarodnih
institucija neophodno je da se uzorkuje veca koli¢ina fecesa, pet do deset grama
koja poti¢e od malih i 25 grama od velikih Zivotinja. Rektalni i kloakalni brisevi su
neprihvatljiv uzorak za ispitivanje na prisustvo salmonela. U mnogim radovima
domacdih autora jasno je naglaSena potreba za izmenom domacih pravilnika i pro-
tokola u svrhu adekvatnijeg uzorkovanja materijala, zato $to je poznato da se u
nasim uslovima na pregled u laboratorije veoma Cesto dopremaju rektalni i
kloakalni brisevi ili feces u nedovoljnim koli¢inama. U tu svrhu, neophodno je da
se dodatno edukuju kolege na terenu koji se bave uzorkovanjem materijala i nje-
govim slanjem u labratorije. Osim toga, veoma veliki broj mikrobioloSkih labora-
torija u naSoj zemlji i dalje koristi selenit F bujon kao referentnu podlogu za selek-
tivno obogacenje, a poznato je da je ova podloga izbacena iz upotrebe u EU zbog
izrazenog inhibitornog delovanja selena na mnoge vrste salmonela.
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ENGLISH

INVESTIGATIONS OF SENSITIVITY TO ANTIBIOTICS OF SALMONELLA STRAIN
SPECIES ORIGINATING FROM POULTRY FROM DIFFERENT
EPIZOOTIOLOGICAL AREAS

Zorica Stosic, M. Mitric, F. Kiskarolj, D. Misic, Ruzica Asanin

A total of 1666 samples were examined, of which 512 samples of paren-
chymatous organs of dead or deliberately sacrtificed animals, 60 samples of non-hatched
fertilized eggs, 202 samples of feces, 652 samples of cloacal smears, 221 samples of
smears from walls of maintenance objects, incubator stations, and transport vehicles, 19
samples of beddings and shavings. The samples originated from poultry farms and which
were taken to a laboratory immediately on sampling and sown the same day. A total of 104
strains of Salmonella were isolated: 94 strains from samples of parenchymatous organs of
dead chicks, 1 strain from non-hatched eggs, 3 strains from feces samples, 1 strain from
samples of cloacal smears, 4 strains from samples of surface smears of maintenance ob-
jects and transport vehicles, and 1 strain from samples of beddings and shavings. Sero-
logical typization established the presence of the following serovarieties: Salmonella Enteri-
tidis 79 strains, Salmonella Hartford 17 strains, Salmonella Typohimurium 5 strains, Salmo-

96



Vet. glasnik 60 (1-2) 89 - 98 (2006) Zorica StoSi¢ i sar: Ispitivanje osetljivosti sojeva
Salmonella vrsta poreklom od Zivine sa razli¢itih epizootiolo$kih podrucja na antibiotike

nella Mbandaka 2 strains, and Salmonella Glostrup 1 strain. We examined the sensitivity of
Salmonella strains to ampicillin, amoxicillin, gentamycin, streptomycin, neomycin, enro-
floxacine, norfloxacine, flumequin, erythromycin, lincospectin, colistin, fluorphenicol, and a
combination of sulphamethoxasole and trimethoprim. In S. Enteritidis strains, no resistence
was established to colistin, fluorphenicol and sulphamethoxasole+trimethoprim, in fact,
the sensitivity to these antibiotics and chemotherapeutuics was 100%. Prevalence re-
sitence of 0.96%, in only one strain, was established for enrofloxacine. A high prevalence
resistence of 33.6% was established for neomycin, while prevalence resistence of 3.86%
was established for the related aminoglycozide antibiotic gentamycin. The highest preva-
lence resistence in S.Hartford strains was established for erythromycin, 15.38%, and strep-
tomycin, 7.6%. Resistence of S. Tyohimurium was established for flumequin and erythromy-
cin in 1.9% strains. No resistence to antibiotics was established in the strains S. Mbandaka
and S. Glostrup.

Key words: Salmonella, resistence, antibiotics

PYCCKUA

MCMNbITAHUE YYBCTBUTEJIbHOCTU HA AHTUBUOTUKU LUTAMMOB
CAJIbMOHEJ 1 BUAOB NMPONCXOXXAEHMEM OT [OMALUHMX NTUL, C
PA3JIM4HbBIX AMN300TOJIOM'MYECKUX PAUOHOB

3opuua Ctowmy, M. Mutpuy, ®. Kuwikapons, [l. Muwuy, Pyxxuya AwaHuH

Hamu ncnbiTaHo coBOKYMHO 1666 06pa3ynkoB OT 4ero 06pas3vymMKoB NapeHxm-
MaTO3HbIX OPraHOB OKOJSETbIX UIN MPUHYAUTENBbHO XKEPTBOBAHHbBIX €ANHUYHBIX XXMUBOT-
HbiX, 60 06pPa34MKOB OMIOAOTBOPEHHbIX ANL, U3 KOTOPbIX HE BbIYMWIUCH LbINAsaTa
(crywéHok), 202 obpasdnka noméTta, 652 obpasymka KroakanbHbIX Ma3kos, 221 06-
pa3synK MaskoB CO CTEH OOBEKTOB AN BblpalMBaHWs, MHKYOATOPHbBIX CTAHUWI U TPaHC-
NOpTHbIX cpeacTB, 19 06pa3yMKOB MNOACTUIKA U CTPY>XKU. OBpas3ymkm npomcxoaunm ¢
hepm AomalLHMX NTUL 1 cpa3y nocre obpasynkoBaHust 6blnn AOCTaBsHbI B nabopaTo-
puo 1 TOT Xe caMoro AHs 3acemBaHbl. COBOKYNHO m3onuposaHo Hamu 104 wramma
canbMOHENN a MMEHHO: 94 wTamma u3 06pasyMKOB MAPEHXUMATO3HbIX OPraHOB OKO-
neTbix NTuL, 1 WTamm n3 o06pasymKoB (CrylwéHok) any, 3 wramma n3 o06pa3ynkoB NOMETA,
1 wrtamMMm M3 06pa3yMKOB KrloakasibHbIX Ma3KoB, 4 wTamma n3 obpa3qmMkoB Ma3KoB C
NMOBEPXHOCTEN OOBEKTOB Af1A BblpalMBaHNA U TPAHCMOPTHbIX cpeacTB u 1 wramm 13
06pa3ynKoB NOACTUIKM M CTPY>KKKU. Ceponornyeckor Tunusaumein Hamm yCcTaHOBMEHO
npucyTCTBME creaytowmx cepoBapueTeToB: Salmonella Enteritidis 79 wtammoB, Salmo-
nella Hartford 17 wtammoB, Salmonella Typhimurim 5 wTtammos, Salmonella Mbandaka 2
wTtamma u Salmonella Glostrup 1 wTamm. Hamu ncnbliTaHa YyBCTBUTENMbHOCTL LUTAMMOB
CanbMoHenn Ha aMNUUMITIIVH, aMOKCULMITIIVH, FTEHTaMULMH, CTPENTOMULIMH, HEOMULVH,
3TpodhNIoKcaLyH, HOpGITOKCaLUUH, (PYMEKBUH, 3PUTPOMULNH, JIMHKOCMEKTUH, KOJTUCTUH,
dhnyopeHmnkon, n KombrHauus cynbameTokcasons n TpumetonpumMa. vV wramMmos S.
Enteritidis, He OTKPbITO HAMU COMPOTUBIIEHNE Ha KOMUCTUH, 0NyOpdIEHNKON U Cybdhame-
TOKCas30/b + TPMMETOMNPUM, TO €CTb, HYBCTBUTENBbHOCTb Ha 3TN aHTUONOTUKU U XUMUOT-
epaneBTuKU cocTaenana (B cymme) 100%. MpeobnagaHue cynpoTtusneHns ot 0,96 % mnnm
TONbKO Yy OAHOMO WTaMMa YTBEPXKAEHO Hamu Ha 3HpodhrnokcaumH. Beicokoe npeobna-
AaHue conpoTtumrieHns oT 33,6 % yCTaHOBIEHO HaMM HAa HEOMULMH Noka npeobnagaHune

97



Vet. glasnik 60 (1-2) 89 - 98 (2006) Zorica StoSi¢ i sar: Ispitivanje osetljivosti sojeva
Salmonella vrsta poreklom od Zivine sa razli¢itih epizootiolo$kih podrucja na antibiotike

conpoTmBfneHns oT 3,86% YCTaHOBIEHO HamMu Ha POACTBEHHbI aMWHOrIMKO3UAHBIV
aHTMOMOTMK reHTaMuumnH. Hanbonblee npeobnagaHne CONPOTUBIIEHUS Y LWITAMMOB S.
Hartford yctaHoBNeHo Hamu Ha apuTpoMuLmH oT 15,38% u cTpenTomumumH ot 7,6%. Co-
npotuenexnue S. Typhimurium OTKPbITO Hamn Ha (PNYMEKBUH U 3pUTPOMULIMH Yy 1,9%
wTtammoB. Y wrtammoB S. Mbandaka v S. Glostrup He OCTaHOBIIEHO Hamu COMPOTUBIEHNE
Ha aHTUOUOTUKW.

Knto4yeBble cnosa: canbMoHenna, ConpoTusieHne, aHTMOUOTUKIN
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ENDOSKOPSKA I RADIOLOSKA DIJAGNOSTIKA OBOLJENJA
JEDNJAKA PASA
ENDOSCOPIC AND RADIOLOGICAL DIAGNOSTICS OF ESOPHAGUS
DISEASES IN DOGS

V. Krstié, N. Krsti¢™

Da bi se spektar dijagnosti¢kih metoda oboljenja jednjaka prosi
rio i bio prisutniji u svakodnevnoj klini¢koj praksi, poZeljno je da se de
taljnije razradi postupak endoskopskog i radioloskog pregleda, utvrde
njihove granice i moguénosti, opiSe topografsko-anatomski i morfo
loski status jednjaka u endoskopskoj i radioloskoj slici i da se definise
koja su to najzastupljenija oboljenja ovog organa.

U radu su prikazani rezultati Sestomesecnih ispitivanja oboljenja
jednjaka na psima razliCitih rasa i uzrasta. Ukupno je pregledano
petnaest jedinki od kojih su: dva zlatna retrivera, dva rotvajlera, pet
nemackih ovcara, tri velika Snaucera, dva mesanca i jedan dalmatinac.
Opisani su slucajevi hronicnog ezofagitisa, prisustva stranog tela u
jednjaku i megaezofagusa.

Kljucne reci: pas, jednjak, rendgenografija, endoskopija

Uvod / Introduction

Radiolosko i endoskopsko ispitivanje gastrointestinalnog sistema je
od primarnog znacaja za reSavanje veceg broja pitanja iz oblasti fiziologije i pa-
tologije ovog podrucja. EtioloSki faktori koji mogu da uzrokuju pojavljivanje obo-
lienja alimentarnog kanala su raznoliki i obuhvataju: mehanicke, termicke, he-
mijske, nutritivne, infektivhe, neoplazmatske i idiopatske uzroke.

Uspeh rendgenskog pregleda gastrointestinalnog sistema zavisi od
adekvatne pripreme pacijenta i celishodnog planiranja samog pregleda. U tom
smislu mora da postoji dobra saradnja izmedu klini¢ara i rendgenologa. Radio-
losko ispitivanje ne moze da bude pocetna faza ispitivanja, niti treba da prethodi
klinickom pregledu. Cilj rendgenske analize je da potvrdi i dopuni klini¢ki nalaz ili
da otkloni sumnju. Kako su dosadasnji klasi¢ni nacini klinickog pregleda gastro-

* Rad primljen za $tampu 15. 2. 2006. godine
** Dr Vanja Krsti¢, docent, dr Nikola Krsti¢, profesor, Fakultet veterinarske medicine, Beograd
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intestinalnog sistema koji obuhvataju uzimanje anamneze, opservaciju pacijenta i
laboratorijske analize bili relativno insuficijentni, tek uvodenjem novih imidzing di-
jagnostickih postupaka mogla je da se dobije validna i blagovremeno odredena
dijagnoza. To se, pre svega, odnosi na endoskopsku dijagnostiku alimentarnog
kanala dopunjenu rendgenskom, kompjuterizovanom tomografijom i magnet-
nom rezonancom. Zahvaljujuéi njihovoj upotrebi, moguée je da se dobiju objek-
tivne informacije o stanju digestivnog sistema i da se pravovremeno otkriju vazne
patoloSke pojave. Osim utvrdivanja topografsko-anatomskog poloZaja, morfolo-
gije (odnosno oblika, veli€ine i izgleda sluznice), dobijaju se i podaci o fizioloskoj
aktivnosti jednjaka (ritmicki pokreti, tonus, motilitet, brzina punjenja i praznjenja
kontrastom, prohodnost i tako dalje).

Rendgenski i endoskopski pregled /
X-ray and endoscopic examinations

Podaci iz literature istiCu da je rendgenska dijagnostika bila jedna od
prvih specijalnih klini¢kih metoda koja se koristila za postavljanje adekvatne dijag-
noze razli€itih patolo$kih stanja jednjaka. Radiolo$ki pregled ima izuzetan znacaj
u ispitivanju morfologije i fiziologije jednjaka. Ovaj pregled podrazumeva izvode-
nje rendgenoskopije i rendgenografije, a zapocinje nativnom rendgen-dijagnos-
tikom, nakon ¢ega sledi pregled jednjaka pozitivnim kontrastnim sredstvom.

Po podacima dobijenim iz razli¢itih izvora zapaza se da se nativnim
snimkom ne moZze da vizualizuje prazan jednjak, jer daje senku mekog tkiva, pa
se uklapa u integralnu senku mekog tkiva vrata i toraksa.

Specijalna metoda pregleda jednjaka (specijalna rendgenoskopija ili
specijalna rendgenografija) primenjuje se u svim onim slu¢ajevima kada nije
moguce da se postavi dijagnoza bolesti na osnovu nativnhog snimanja. Ova me-
toda podrazumeva upotrebu pozitivhog kontrasnog sredstva (vodena suspenzija
barijum-sulfata) koji u rendgenskoj slici daje metalnu senku i tako omoguéava izd-
vajanje pojedinih organa od okolnih senki. Metalna senka kontrasta tada odgo-
vara lumenu jednjaka, $to omogucéava da se utvrde njegov topografsko-ana-
tomski polozaj, oblik i veli¢ina, dok grani¢na linija izmedu metalne senke kontra-
sta i okolne senke mekog tkiva vrata ili toraksa odgovara reljefu sluzokoze jedn-
jaka [1, 2, 6].

Endoskopija predstavlja izuzetno znacajnu metodu koja se koristi u
savremenoj veterinarskoj medicini i moze slobodno da se kaze da je danas njena
primena u dijagnostikovanju oboljenja jednjaka gotovo neophodna. Re¢ endo-
skopija potiCe od grcke reci endo, §to znaci unutra i skopien §to znaci gledati.
Upotrebom ove metode dobijaju se direktni i precizni podaci o obliku i veli€ini lu-
mena jednjaka, kao i eventualnom prisustvu razliCitog patoloSkog sadrzaja u
njemu. Pored ovoga, gastroskopijom moze da se ustanovi i prisustvo patoloskih
promena na sluzokoZzi ovog organa [7].
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Oboljena jednjaka koja mogu da se dijagnostikuju
rendgenografijom / Esophagus diseases diagnosed using X-ray
examination

Nativnim snimanjem jednjaka mogu da se ustanove nakupljanje ga-
sova u jednjaku i strana tela koja u nativnoj rendgenskoj slici daju senku vec¢u od
senke mekog tkiva, dok je specijalnom grafijom sa pozitivnim kontrastom mo-
guce da se zapazi viSe oboljenja: dysphagia, dystonia (atonia, hipotonia, hiperto-
nia), dilatatio oesophagi (ectasio et diverticulum), stenosis, oesophagitis chronica,
cardiospasmus, corpora aliena, neoplasmae, comunicatio oesophagotrachealis
[3, 5].

Oboljenja jednjaka koja mogu da se dijagnostikuju
endoskopijom / Esophagus diseases diagnosed using endoscopy

Ezofagoskopija kao dijagnostiCka metoda se primenjuje kod pasa
kod kojih dominiraju klini¢ki simptomi kao Sto su regurgitacija, disfagija, odino-
fagija i intenzivna salivacija. U klini¢koj praksi, a i iz podataka dobijenih iz stru¢ne
literature, bolesti ezofagusa koje mogu da se dijagnostikuju endoskopom su stra-
na tela u ezofagusu, ezofagitisi, ezofagealne strikture, tumori jednjaka, perzi-
stentni aortni luk, gastroezofagealni intususceptum [3]. Zna se, takode, da se
ovom metodom, a uz pomo¢ kontrastne radiografije postize definitivha dijagnoza
megaezofagusa, divertikuluma, hijatalne hernije i kompresije jednjaka periezo-
fagealnih masa. Veliki broj klini¢ara isti¢e da se putem endoskopa moze da uzme
iseCak zida jednjaka za histoloSku analizu, Sto u velikoj meri ubrzava postavljanje
tacne dijagnoze i sprovodenje adekvatne terapije [4, 7].

Materijal i metode / Materials and methods

Endoskopskim i radioloSkim ispitivanjima su bili obuhvaceni psi kod
kojih je pri ambulantnom klini¢kom pregledu postojala sumnja da se radi o obolje-
nju jednjaka. Ove dijagnosticke metode su se primenjivale na psima razlicitin
rasa, svih starosnih kategorija i oba pola, u toku Sest meseci.

Za video endoskopski pregled koristio se aparat marke ,Xion” koji se
sastoji od gastroskopa (dijametra od 1 cm, radnog kanala 2,2 mm duZine
1100 mm), izvora svetlosti i kamera (Matrix Combo) i Sony color monitor 14' (PVM-
14N5 MDE), a za rendgenska ispitivanja koristio se aparat ,,Selenos 4”, uz pri-
menu klasi¢nih olovnih kaseta za snimanje formata 24x30 cm i folijama plemenitih
metala. Za dobijanje kvalitetnih rendgenograma upotrebljavali su se Kodac filmovi
sa odgovaraju¢im ekspozicijama za svakog pacijenta, pri udaljenosti anodnog
fokusa od filma 60 do 70 cm.
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Priprema Zivotinje za rendgenski pregled jednjaka /
Preparing animal for native X-ray examination of esophagus

Nativni pregled jednjaka nije podrazumevao posebnu pripremu pa-
cijenta, osim kod dva agresivnija pacijenta, pa je izvedena sedacija.

Pre primenjivanja pozitivnog kontrastnog sredstva psima je uskradi-
vana hrana 24 Casa, uz uzimanje te¢nosti ad libitum. Kao pozitivno kontrastno
sredstvo za pregled jednjaka koriS¢ena je vodena suspenzija barijum-sulfata u
odnosu 1:1, koja je prethodno homogenizovana i zagrejana na temperaturu tela.
Pre aplikovanja kontrastnog sredstva, Zivotinji se u usta postavljao drveni zalogaj
ili otvarac za usta. Kroz otvor na zalogaju lagano se provlacila gumena sonda do
pocetnog dela jednjaka, a nakon toga pas se postavljao u bocni leze¢i polozaj i
pomocu brizgalice, koja je bila fiksirana za spoljasnji kraj sonde, aplikovao se
barijum u manjim porcijama. Kontrastno sredstvo se davalo u dozi od 15 do 20
mi/kg telesne mase.

Priprema Zivotinje za ezofagoskopiju /
Preparing animal for esophagoscopy

Najmanje 12 do 24 ¢asa pre ovog zahvata, pacijentima je uskra¢ena
hrana, a &etiri éasa pre endoskopije uskraéena je i voda. Zivotinja je prvo uvodena
u opStu anesteziju (atropin, acepromazin i ketamin-hlorid). Nakon uvodenja u an-
esteziju obolela Zivotinja je lezala u levom boénom polozaju, postavljen joj je
drveni zagriz u usta i pristupilo se pregledu.

U toku pregleda psima je aplikovana i.v. infuzija (Hartmanov rastvor), a
posle pregleda i postavljene dijagnoze pristupalo se adekvatnoj terapiji komerci-
jalnim lekovima registrovanim u veterinarskoj medicini.

Rezultati i diskusija / Results and discussion

U periodu od novembra 2004. do aprila 2005. godine ukupno je pre-
gledano petnaest pasa sa kliniCkim simptomima koji su ukazivali na razli¢ita obo-
lienja jednjaka.

Zbog toga je postavljen zadatak da se ispitaju dijagnosticke mo-
gucnosti radioloSkog i endoskopskog pregleda, kao i metodika njihove primene,
¢ime bi bile zadovoljene osnovne stru¢ne postavke za ostvarivanje realne terapije.

Kod devet pasa od kojih su tri nemacka ovcara, tri velika Snaucera,
dva rotvajlera i jedan meSanac dijagnostikovana je upala jednjaka. Ovo oboljenje
je utvrdeno posle opsteg klinickog pregleda, a zatim radioloSkim, pa endoskop-
skim dijagnostikovanjem.

Na rendgenskom snimku jednjaka psa uradenom u LL projekciji uz
upotrebu pozitivnog kontrastnog sredstva ustanovljeno je zaostajanje barijum-
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skog mleka u kaudalnim partijama vratnog i po€etnim delovima torakalnog dela
jednjaka. Njegov lumen je bio neujednacen, narocito iznad baze srca. Kontrastno
sredstvo je mrvi¢aste konzistencije i nehomogenog karaktera. Granica metalne
senke barijum-sulfata sa okolnim senkama tkiva toraksa je narezuckana, diskonti-
nuirana i magli¢asta, Sto upucuje na postojanje zapaljenjskog procesa. Potvrda
za ovakvu dijagnozu je i trakast izgled sluzokoze jednjaka izmedu ¢&ijih nabora se
uvlaéi metalna senka kontrastnog sredstva (slika 1).

Slika 1. Rendgenski snimak hroni¢nog ezofagitisa
Figure 1. X-ray of chronic esophagitis

Da bi se potvrdila rendgenoloska dijagnoza uradena je ezofago-
skopija. Nakon pripreme pacijenta i date anestezije pristupilo se pregledu. Endo-
skopskim pregledom jednjaka kod Sest pasa, primecen je penasti beliCasti sa-
drzaj, sa hiperemijom i edemom sluzokoZe u torakalnom delu ezofagusa (slika 2).
Kod cetiri psa, zbog dilatirane kardije primeéeni su pojac¢an zeludacni refluks,
prisustvo Zeludacnog kiselog sadrzaja i edematozno-hiperemicne sluznice jed-
njaka u predelu ezofagogastricnog spoja.

Prisustvo stranih tela u jednjaku dijagnostikovano je kod dva nemacka
ovcara (slika 3). Na osnovu anamnestickih podataka pristupilo se endoskopskom
i radioloskom pregledu. Kod jednog pacijenta je utvrdeno da se u lumenu organa
nalaze tela koja ne mogu da se determiniSu radioloS8kom analizom, zato $to daju
senku mekih tkiva koja se integriSe sa okolnom senkom ili je suviSe diskretna
(Gackalica, mala riblja kost).

Endoskopom se uocila njihova precizna lokacija, a potom se pristu-
pilo eliminaciji putem forcepsa za ekstrakciju stranih tela.
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Slika 2. Endoskopski nalaz ezofagitisa
Figure 2. Endoscopic finding of esophagitis

Slika 3. Endoskopski nalaz stranog tela u jednjaku (Saranska kost)
Figure 3. Endoscopic finding of foreign body in esophagus (carp bone)

Kod cetiri psa (dva zlatna retrivera, jedan dalmatinac i me$anac)
razli¢itog uzrasta dijagnostikovan je potpuni nedostatak tonusa jednjaka (mega-
esophagus). Kod dva psa postojala je sumnja da se radi o naslednom, a kod
druga dva o takozvanom steenom megaezofagusu. Validna dijagnostika je us-
tanovljena prvo radiolo$ki, pa endoskopski.
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Na rendgenskom snimku vratnog i torakalnog dela jednjaka pacijenta
u LL projekciji, uz upotrebu pozitivhog kontrastnog sredstva zapazili smo metalnu
senku barijumske kase koja je ispunila jednjak skoro celom njegovom duZinom.
Promer njegovog lumena je neujednacen, od debljine prsta u vratnom delu, zatim
je filiforman u predelu ulaska u grudnu duplju, a u toraksu se naglo prosiruje, oko
7 cm. Pri procenjivanju ovakve rendgenske slike vodili smo racuna o fizioloSkim
suzenjima i proSirenjima lumena jednjaka (slika 4).

Slika 4. Rendgenski snimak megaezofagusa
Figure 4. X-ray of megaesophagus

Pri ezofagoskopiji kod pasa se primecivala mlitavost jednjaka celom
njegovom duzinom, pri ¢emu su se isticali obrisi hrskavi¢avih prstenova dusnika u
vratnom delu jednjaka.

Rezultati ispitivanja oboljenja jednjaka prikazani u obliku rendgenskih
i endoskopskih snimaka u saglasnosti su sa rezultatima koje su utvrdili drugi
autori, pa moze da se zaklju¢i da su savremene imidzing metode dijagnostike
neophodna i pouzdana metoda pregleda celog organizma.
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ENDOSCOPIC AND RADIOLOGICAL DIAGNOSTICS OF ESOPHAGUS DISEASES
IN DOGS

V. Krstic, N. Krstic

In order to expand the range of diagnostic methods for determining diseases
of the esophagus and to make them more present in everyday practise, it is desirable to
work out in more detail the procedure of endoscopic and radiological examinations, deter-
mine their limitations and possibilities, describe the topographic-anatomical and morpho-
logical status of the esophagus in an endoscopic and radiological picture, as well as to de-
fine which diseases of this organ are most represented.

The paper presents the results of six-month investigations of esophagus dis-
eases in dogs of different breeds and ages. A total of 15 animals were examined: 2 golden
retrievers, 2 rottweilers, 5 German shepherds, 3 giant schnauzers, 2 cross-breeds, and 1
dalmatian. Cases of chronic esophagitis were described, as well as the presence of a for-
eign body and megaesophagus, and the prescribed therapy for all these diseases.

Key words: Dog, esophagus, X-ray, endoscopy.

PYCCKUN

3HAOCKOMUYECKAS U PAOQUOJIOMMYECKAS AUATHOCTUKA 3AE0JIEBAHUN
MALLEBOOA COBAK

B. Kpctuy, H. Kpctuy

YT06bI CNEKTP ANArHOCTUHECKUX METOL0B 3ab60/1eBaHUA N1LLIEBOA4A pacLUm-
punca n 6bin 60nee NPUCYTCTBYIOWNIA B €XXeAHEBHOW KITMHUYECKOWN NMPaKTUKE, HY>XHO:
6onee geTansHO pa3paboTarb NOCTYMNOK SHAOCKOMUYECKOrO 1 paanoNiorM4ecKoro OCMo-
Tpa, yTBEPAUTH UX FPaHnLbl U BO3MOXXHOCTU, ONMcaTb TONorpadmyecko aHaTOMUYECKUI
1 MOpMONIOrM4ecKuii cTaTyc nuileBoa B SHAOCKOMUYECKOW U pagmoriorM4eckon Kap-
TWHE, CMOBHO W OMNpeAenuTb, KOTOpble 3TO Havbonee npeAcTaBrieHHble 3aboneBaHust
3TOro opraHa.

B paboTe nokasaHbl pe3ynbTaTbl LLECTOMECAYHbIX UCMbITaHUA 3a601eBaHUN
nveBoda Ha cobakax pasnuyHbix nopos u ctapoctn. COBOKYNHO 0651€[0BaHO HaMm
naHaguaTh €4VMHUYHBIX XXMBTHBIX M3 KOTOPbIX CyTb: 2 30J10TbIX peTpuBepa, 2 poTBan-
nepa, 5 HeMeLKnx oBYapoK, 3 60MbLIMX WHayLepa, 2 MeTuca 1 oguH ganvaTtuHel,. Onu-
CaHbl Criy4am XpOHMYECKOro 33odgarnta, NpUCcyTCTBUS MHOPOAHOro Tena u mMeraasoda-
ryca, CIloBHO 1 NPUEM Tepanum 3Tux 3a6oneBaHnin.

Kntouesble cnosa: cobaka, 33ocaryc, peHTreH, 3H40CKOMNus
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POJAVA GUBITKA PERJA KOD KOKOSI NOSILJA®

FEATHER LOSS IN LAYING HENS

S. Hristov, S. Mitrovié, Mirjana Todorovié¢ V. Dermanovié, I. Cvetkovié,”

U radu je ispitivana pojava razli¢itih oblika gubitaka perja kod
kokoSi nosilja u uzrastu od 74 nedelje posle mitarenja i nemitarenih
kokosi nosilja u uzrastu od 62 nedelje. Oblici gubitaka perja su detaljno
razmatrani ponovljenim pregledom video zapisa i razvrstavani prema lo
kalizaciji i to na gubitke perja u ventralnom delu vrata, zatim dorzalnom
delu vrata i lednom delu izmedu krila

Gubitak perja na ventralnom delu vrata ustanovijen kod 47,9
posto koko$i, a na dorzalnom delu vrata kod 16,77 posto kokosi od
ukupno 167 nosilja u uzrastu od 74 nedelje posle mitarenja. U grupi
nemitarenih kokosi nosilja uzrasta od 62 nedelje ustanovijena je znatno
ucestalija pojava gubitka perja, i to kod 96,90 posto kokosi lokalizova
nih na ventralnom delu vrata, kod 60,47 posto kokosi na dorzalnom
delu vrata i 20,16 posto kokosi na ledima izmedu krila od ukupno 129
jedinki. Poredenjem rezultata o ucestalosti pojavijivanja lokalizovanih
oblika gubitaka perja obe grupe kokosi nosilja t-testom ustanovijene su
statististi¢ki vrlo znacajne razlike. Detaljnim razmatranjem video zapisa
primenom metode sekvencionalne analize nije uocena pojava drugih
oblika kanibalizma kod obe grupe kokosi nosilja.

Kljucne reci: kokosi nosilje, gubitak perja, uc¢estalost pojavijivanja,
lokalizacija

Uvod / Introduction

Gubici perja i kanibalizam svrstavaju se medu najznacajnije probleme

dobrobiti kod kokosi nosilja. lako su prou¢avanja ovih problema odmakla u znat-
noj meri, odgovarajuée naucno i prakticno reSenje za njihovo uklanjanje jo$ uvek
nije predlozeno.

*

Rad primljen za Stampu 7. 3. 2006. godine

** Dr Slav¢a Hristov, redovni profesor, dr Sreten Mitrovi¢, redovni profesor, dr Mirjana Todo-

rovié, vanredni profesor, Poljoprivredni fakultet, Zemun; Viadan Bermanovi¢, dipl. ing, is-
traziva¢ pripravnik, Ivica Cvetkovi¢, dipl. ing, istrazivac pripravnik, Institut PKB ,,Agroekono-
mik”, Padinska Skela
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U Evropskoj uniji upotreba konvencionalnih kaveza bi¢e zabranjena
od 2012. godine, primenom direktive o zastiti dobrobiti kokoSi nosilja, koja je us-
vojena 1999. godine. U poslednje vreme detaljno se prouc¢avaju sistemi sa modi-
fikovanim kavezima i sistemi grupnog stajskog gajenja. U ovim kavezima zivina
ima viSe moguénosti za ispoljavanje bihejvioralnih aktivnosti u odnosu na konven-
cionalne kaveze, ali je i u njima prostor jo$ uvek limitiran u odnosu na potrebe or-
ganizma ovih vrsta.

U sistemima grupnog stajskog gajenja kokoSi nosilje imaju vise mo-
guénosti za ispoljavanje kretanja. Nazalost, pojavu gubitka perja i kanibalizma u
tim sistemima gajenja je ba$ zbog toga znatno teze kontrolisati u poredenju sa
kavezima, gde se jedinke, koje ispoljavaju ove poremecaje u ponasanju, mogu
lako uoditi i ukloniti. Osim toga, kljucanje perja se moze lakSe Siriti u slobodnim
jatima nego u kavezima, buduéi da se ovaj poremecaj u ponasanju moze da pre-
nosi putem procesa socijalnog ucenja [17].

ViSegodi$nji multidisciplinarni program istrazivanja koji razmatra gu-
bitke perja kod kokosi nosilja zapoceo je u Holandiji u 1999. godini, a nesto
kasnije i u drugim zemljama. U ovim programima proucavaju se fizioloski, eto-
loski, ontogenetski i genetski aspekti pojave gubitaka perja kod koko$i nosilja.

U naSoj zemlji ne postoje podaci u literaturi o sistematskom pracenju
uCestalosti pojavljivanja, manifestacija pojavnih oblika, uzroka i posledica gu-
bitaka perja kod kokoSi nosilja, kako u intenzivnim, tako i u ekstenzivnim si-
stemima gajenja. Imajuéi u vidu navedeno postavljeni su osnovni ciljevi u ovom
radu koji su obuhvatili prou¢avanje u€estalosti pojavljivanja, manifestacija, uzroka
i posledica gubitaka perja kod koko$i nosilja u konvencionalnim kavezima na jed-
noj farmi u nasoj zemlji sa intenzivnim sistemom gajenja.

Materijal i metode rada / Materials and methods

Ispitivanja pojave gubitaka perja kod koko$i nosilja sprovedena su
kori§¢enjem digitalne kamere Kamkorder VP-D20 | na jednoj farmi sa intenzivnim
sistemom gajenja u nasoj zemlji. Za utvrdivanje u€estalosti pojavljivanja i manifes-
tacija pojavnih oblika gubitaka perja kod kokoSi nosilja hibrida Lohmann LSL dve
starosne grupe, smestenih u konvencionalnim kavezima, detaljno su analizirani
video zapisi metodom sekvencionalne analize. Prva grupa je obuhvatila kokoSi
nosilje u uzrastu od 74 nedelje, posle mitarenja, a druga grupa nemitarene jedinke
kokosi nosilja uzrasta od 62 nedelje. U prvoj grupi ukupan broj ispitivanih jedinki
bio je 167, smeStenih u 30 konvencionalnih kaveza, prose¢no 5,6 grla u svakom
od njih. U drugoj grupi, u istom broju kaveza, bilo je SmeSteno 129 grla, odnosno
prose¢no 4,3 grla u svakom konvencionalnom kavezu. Oblici gubitaka perja kod
kokoS$i nosilja detaljno su razmatrani ponovljenim pregledom video zapisa i
razvrstavani prema lokalizaciji i to na gubitke perja u ventralnom delu vrata, zatim
dorzalnom delu vrata i lednom delu izmedu krila. Dobijeni rezultati su obradeni
statistiCki i prikazani u odgovarajucoj tabeli.
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Rezultati ispitivanja i diskusija / Results and discussion

Rezultati ispitivanja uCestalosti pojavljivanja razli¢itih oblika gubitaka
perja prema lokalizaciji kod kokosi nosilja na farmi sa intenzivnim sistemom ga-
jenja prikazani su u tabeli 1.

Tabela 1. Ucestalost pojavijivanja razliitih oblika gubitaka perja /
Table 1. Incidence of occurrence of different forms of feather loss

Statisticka
Parametar / | grupa/ Il grupa / znacajnost /
Parameter Group I Group II Statistical
significance
Ukupan broj kaveza /
Total number of cages 30 30
Prosecan broj grla u kavezu / 56 43
Average number of hens per cage ’ ’
Ukupan broj grla /
Total number of hens 167 129
Ukupan broj delova grla sa gubitkom perja, n, % / 108 229
Total number of hen body parts with feather loss, n, % 64.67% 177,52%
Mesto gubitka perja / Localization of feather loss
* Ventralni deo vrata / Ventral part of neck 80 (47,9%) 125 (96,90%) 9.06, **
* Dorzalni deo vrata / Dorsal part of neck 28 (16,77%) 78 (60,47%) 7.78, **
* Ledni deo izmedu krila / Back part between wings 0 26 (20,16%) 6.07, **

Iz prikazanih rezultata u tabeli 1 moZe da se uocCi da je gubitak perja na
ventralnom delu vrata ustanovljen kod 80 kokosi (47,9%), a na dorzalnom delu
vrata kod 28 kokoSi (16,77%) od ukupno 167 kokoSi nosilja u uzrastu od 74 ne-
delje posle mitarenja. U grupi kokosi uzrasta od 62 nedelje ustanovljeno je znatno
ucestalije pojavljivanje ovih gubitaka, i to kod 125 kokoSi (96,90%) lokalizovanih
na ventralnom delu vrata, kod 78 kokoSi (60,47%) na dorzalnom delu vrata i 26
kokoSi (20,16%) na ledima izmedu krila od ukupno ispitivanih 129 grla. U ovoj
grupi koko$i nosilja uoCeni su gubici perja na viSe delova tela istovremeno kod
iste jedinke. Poredenjem rezultata o ucestalosti pojavljivanja lokalizovanih na is-
tim delovima tela obe grupe kokosi nosilja t-testom ustanovljene su statististicki
vrlo znacajne razlike.

Detaljnim razmatranjem video zapisa primenom metode sekvencio-
nalne analize nije uoCeno pojavljivanje kanibalizma kod obe ispitivane grupe
kokoSi nosilja.

U ekonomskom pogledu, gubitak perja rezultira u poveéanju po-
tro$nje hrane i smanjenu proizvodnju jaja. Zbog toga je sustinsko poboljSanje
stanja perja kokoSi nosilja od merljivog ekonomskog znacaja za proizvodace.
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Gubitak perja je veoma znacajna pojava kod kokoSi nosilja [6]. On
moze da nastane iz fizioloskih i razli¢itih patoloskih razloga [6]. Poznato je da se
fizioloki gubitak javlja kod mitarenja kao prirodnog procesa obnavljanja perja
kod kokosi. Pored estetskog pokazatelja gubitak perja predstavlja i veoma znaca-
jan indikator pojave razli€itih problema u jatu nosilja. Ovi problemi mogu da budu
nutritivne, medicinske, mikroklimatske, kao i socijalne prirode [6, 16, 14]. Vecina
postupaka i mera koje se danas primenjuju u svetu radi spre¢avanja pojave gubi-
taka perja zahtevaju temeljite promene u tehnoloskom procesu proizvodnije [5, 6,
16].

Mitarenje je fizioloSki proces koji se sastoji najpre od opadanja pos-
tojeceg perja, posle ¢ega sledi zamena sa novim perjem. Ovaj proces najcesce
prati smanjenje ili ¢ak i potpuno zaustavljanje noSenja jaja. U kokoSi nosilja pri-
rodno mitarenje nastaje u periodu godine kada su dani krac¢i, odnosno od januara
do juna [1]. Hormoni koje luéi tireoidna zlezda determiniSu tok mitarenja. Primena
vestackog osvetljenja u obliku odrzavanja konstantnog svetla moze da se koristi
da bi se odlozilo prirodno mitarenje. Ovo odlaganje uglavnom nastaje promenom
diurnalnog ,bioloskog-hormonskog sata” kod Zivine.

Trajanje mitarenja je razli¢ito, slabije nosilje zamenjuju perje za 6 do 8
nedelja, dok dobre nosilje posle pauze u noSenju mogu da zamene perje za 2 do
4 nedelje.

Izazvano mitarenje je strategija koja sluzi produzenju ekonomskog
zivota jata kokoSi nosilja. Ona se uglavnom ogleda u ishrani celim zrnom jeémaili
ovsa u trajanju od 5 do 21 dan, zavisno od potrebne duzine narednog perioda
noSenja. Ova strategija ima prednosti u obnavljanju produkcije jaja, pobolj$anju
kvaliteta jaja i kvaliteta ljuske kod starijih jedinki.

Od poroka koji uzrokuju gubitak perja najznacajnije je kljucanje perja
[6]. Kada se pojavi kljucanje perja se teSko kontroliSe i najbolji postupak je pre-
ventiva. Kljucanje kod socijalnog rangiranja primarno je usmereno prema glavi i
po intenzitetu nije izraZzeno. Izrazeno kljucanje perja usled prenaseljenosti, svet-
losnih problema i neizbalansiranog obroka moZe da ozledi telo Zivine [14]. Klju-
canje perja mogu da prate pojave drugih oblika kanibalizma i veoma izraZeni
problemi dobrobiti [6, 9].

Ustanovljeno je da pigmentacija perja kokoSi nosilja moZe da ima pre-
disponirajué¢u ulogu u smislu Zrtve: jedinke pate drastinije od kljucanja perja
kada je boja njihovog perja posledica ekspresije divljeg recesivnog alela na genu
PMEL17 koji kontroliSe melanizaciju perja, odnosno kada su ovakve jedinke rela-
tivno Cesto zastupljene u jatu. Ovi nalazi, utvrdeni pri ukrsStanju domace kokosi i
njenog divljeg pretka, imaju neposredne implikacije po dobrobit domace vrste, a
pruzaju uvid u genetske promene u vezi evolucije kljucanja perja u toku ranih sta-
dijuma domestikacije [8, 17].

Kljucanje perja koje izaziva bilo koju povredu pra¢enu pojavom krva-
renja pospesuje dalje kljucanje koje vodi u pojavu kanibalizma. Ovaj poremecaj u
ponasanju moze da se prenosi procesom socijalnog uc¢enja [13, 19]. Radi spreca-
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vanja pojavljivanja kanibalizma najbolje je uklanjanje obolelih, povredenih ili
agresivnih ptica iz jata ili kaveza. Debikiranje smanjuje verovatno¢u pojavljivanja
kljucanja perja i drugih oblika kanibalizma, narocito ako se problemi sa svetlo$¢u,
gustinom naseljenosti ili ishranom koriguju [5, 4, 6]. Dodatno, ustanovljeno je da
su neke rase ptica viSe sklone pojavi kljucanja perja od drugih.

Gubitak perja takode je uzrokovan trenjem o druge ptice ili okolne in-
ertne predmete, narocito ako su smestene na ograni¢enom prostoru. Radi sma-
njenja gubitaka perja trebalo bi da se smaniji gustina naseljenosti koko$i nosilja, a
sve oStre i neravne povrsine u kavezima da se eliminisu. Alternativni kavezni ma-
terijali takode mogu da pomognu u spre€avanju pojavljivanja gubitka perja u
razliCitom stepenu pojavljivanja.

Veoma znacajni Cinioci koji doprinose pojavljivanju gubitaka perja i
prekida noSenja jaja su stresori i razli¢ite frustracije kokosi nosilja [14]. Generalno,
nedostatak hrane i vode su najznacajniji stresori koji uzrokuju gubitak perja. LoSe
izbalansirani obroci ili plesniva hrana takode mogu da utiCu, kako na mitarenje,
tako i na pojavu gubitka perja, pa i druge oblike kanibalizma. Nedostatak hladne i
Ciste vode, €ak i u kratkom trajanju, moze da uti¢e na mitarenje i na pojavljivanje
gubitka perja. Gubitak perja moze da nastane takode pod uticajem hladnoce, to-
plote i loSe ventilacije. U stajama treba da se obezbedi odgovarajuc¢a toplotna
izolacija i ventilacija i time odgovarajuc¢i mikroklimatski uslovi koji eliminiSu tem-
peraturne ekstreme [13]. Gubitak perja mogu da prouzrokuju povrede, bolesti,
paraziti ili loSi tehnoloSki postupci. Primena odgovarajuce terapije i redovno
pracenje stanja jedinki u kavezima moze da smaniji pojavljivanje stresa i gubitka
perja [9, 15].

Kljucanje perja se javlja kod domace kokosi Gallus gallus domesticus
pre pronoSenja kao i u periodu nosenja jaja. Ovo poremeceno ponasanje uzro-
kuje znatne ekonomske gubitke i probleme dobrobiti, jer moze da rezultira u
oSteéenju perja, pojavi povreda, ¢ak i uginu¢a kod kokosi [5, 11, 4]. UoCava se ne
samo kod Zivine u kaveznom sistemu ve¢ i u alternativnim sistemima gajenja [2].
U spreCavanju pojave oSte¢enja perja kokoSi nosilja najce$ée se primenjuje
debikiranje. Medutim, smatra se da ovaj postupak ima negativan uticaj na dobro-
bit ovih vrsta, jer uzrokuje znacajne bihejvioralne promene koje su verovatno
posledica hroni¢nog bola [5, 10]

Danas postoje dve osnovne hipoteze u literaturi o uzrocima pojavlji-
vanja kljucanja perja. Hipoteza peru$anja u praSini sugeriSe da je primarni uzrok
kljucanja perja abnormalni razvoj mehanizma percepcije odgovornog za detek-
ciju pra8ine za peru$anje [16, 17]. Prema ovoj hipotezi kljucanje perja poti¢e od
ponasSanja Cija je osnovna aktivnost perusanje, a u sustini predstavlja pogreSnu
usmerenost prema perjima iste vrste ptica koje nemaju pristup odgovarajuéem
supstratu za perusanje u periodu ranog uzrasta. U smislu podupiranja ove hipo-
teze ustanovljeno je da se pili¢i mogu da uvezbaju za perusanje na perju [17, 16],
da se kljucanje perja povecava tokom perioda u kome zivina ispoljava peru$anje
ili pokazuje intenciju pokreta u vidu perusanja [16] i da se kljucanje perja iste vrste
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moze da integriSe u sekvencijama ponasanja koje pripada sistemu perusanja [16,
17].

U hipotezi kljucanja zemlje, s druge strane, sugerise se da se kljucanje
perja moze da smatra kao preusmereno kljucanje zemlje [3]. U seriji eksperime-
nata utvrdeno je da nisku stopu kljucanja zemlje prati visoka stopa kljucanja perja
iste vrste i vice versa [5, 3, 7]. Blokhuis [4] sugeriSe da kljucanje perja moze da
bude povezano sa hranidbenim ponaSanjem. Ovaj autor je postavio hipotezu po
kojoj kljucanje Cestica na periju istih vrsta moze da pospesi usmeravanje kljucanja
perja i da ovo preusmeravanje sa kljucanja zemlje na perja nastaje zbog male
stimulativne vrednosti poda bez prostirke.

Drugi autori takode naglasavaju blisku sli¢nost kljucanja perja sa hra-
nidbenim ponaSanjem [Hoffmeyer 1969; Wennrich 1975; Martin 1987; Baum
1995] i nekoliko studija pokazuju da se kljucanje perja smanjuje, ako se pticama
obezbede podsticaji koji izmamljuju hranidbeno ponasanje, kao $to su prostirka
ili zelena hrana [5, 11, 6, 3, 7].

Zaklju¢ak / Conclusion

Na osnovu rezultata ispitivanja uCestalosti pojavljivanja razli€itih ob-
lika gubitaka perja prema lokalizaciji kod kokoSi nosilja na farmi sa intenzivnim
sistemom gajenja moZe da se zakljuci:

* gubitak perja na ventralnom delu vrata ustanovljen kod 47,9 posto
kokoSi, a na dorzalnom delu vrata kod 16,77 posto kokoSi od ukupnog broja
kokosi nosilja u uzrastu od 74 nedelje;

* u grupi kokoSi uzrasta od 62 nedelje ustanovljeno je znatno uces-
talije pojavljivanje gubitaka perja, i to kod 96,90 posto kokosSi lokalizovanih na ven-
tralnom delu vrata, kod 60,47 posto kokoSi na dorzalnom delu vrata i 20,16 posto
kokosi na ledima izmedu krila;

* poredenjem rezultata o ucestalosti pojavljivanja oblika gubitaka
perja iste lokalizacije obe grupe kokoSi nosilja t-testom ustanovljene su statis-
tistiCki vrlo znacajne razlike;

* detaljnim razmatranjem video zapisa primenom metode sekven-
cionalne analize nije uocena pojava kanibalizma kod obe grupe kokoSi nosilja; i

e gubitak perja pored estetskog pokazatelja predstavlja i veoma
znacajan indikator pojave razli¢itih problema u jatu.

Ovi problemi mogu da budu nutritivne, medicinske, mikroklimatske,
kao i socijalne prirode kod nosilja u tehnoloskom procesu proizvodnje.
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ENGLISH
FEATHER LOSS IN LAYING HENS
S. Hristov, S. Mitrovic, Mirjana Todorovic, V. Djermanovic, I. Cvetkovic

The paper examined the incidence of different forms of feather loss and canni-
balism in laying hens aged 74 weeks following moulting and in laying hens following exploi-
tation for a period of one year. The forms of feather loss were considered in detail through a
repeated examination of video recordings and they were sorted according to localization —
to feather loss on the ventral part of the neck, on the dorsal part of the neck, and on the
back between the wings.

Feather loss on the ventral part of the neck was established in 47.9% hens,
and in the dorsal part in 16.77% hens of the 167 laying hens aged 74 weeks following
moulting. The group of 129 laying hens that were observed following one-year exploitation
exhibited considerably more frequent feather loss, in 96.90% hens it was localized on the
ventral part of the neck, in 60.47% hens on the dorsal part of the neck, and in 20.16% hens it
was localized on the back between the wings. A comparison of the results of the incidence
of colocalized forms of feather loss in the one and the other group of laying hens using the
t-test showed statistically very significant differences. A detailed consideration of the video
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recordings using the method of sequence analysis did not reveal any cannibalism in either
group of laying hens.

Key words: laying hens, feather loss

PYCCKUA

ABNEHUWE NOTEPU NEPLEB Y KYP HECYLUEK
C. Xpuctos, C. Mutposu4, MupsiHa TogopoBuu, B. [kepmaHoBud, U. LiBeTkoBUY

B paboTe ucnblTaHo Hamu ABNeHne pasnuyHbIX (OopM NoTepb Nepbes U KaH-
Hnb6anuamay Kyp HecyLlek B Bo3pacTe OT 74 HeAeNb NOCcne NMMHbKU U KYp HeCyLLeK rnocrie
akcnnyataumm B NpoAoKnTensHocTn ot roga. ®opMbl NoTepb NepbeB AeTanbHO pacc-
MaTpblBaHbl MOBTOPHBIM OCMOTPOM BUAEO 3anvcein U COPTUPOBaHbI K flokanu3aumm a
MMEeHHO Ha noTepu nepbes B BeHTpaJ'IbHOVI 4acTu Wwen mexxay KpbiibaMu.

MoTeps nepbeB Ha BEHTpasibHOM YacTu Len ycTaHoBreHa Hamu y 47,9%
Kyp, & Ha gop3anbHon Yactu weny 16,77 % Kyp us 167 HecyLlek B BO3pacTe OT 74 Heferb
nocne nMHbKKU. B rpynne Kyp nocne aKcnnyarayum B NPOAOIHKUTENbHOCTU OT roga yc-
TaHOBJIEHO HaMKN 3Ha4uTesbHO 6oriee HacTOTHOE SABJEeHNE NoTepb NepbLeB, a UMEHHO Y
96,90% Kyp, NOKanu30BaHHbIX Ha BEHTpasibHOM 4YacTu wewn, y 60,47% Kyp Ha Jop-
3anbHoM 4YacTtu wen n 20,16% Kyp Ha CrMHE MexXAy KpbiNbaMu U3 COBOKYMNHO 129
€AONHUYHbIX XXUBOTHbIX. CpaBHeHI/IeM pe3ynbTatoB O YaCTOTHOCTU ABJ1IeHUA, JloKasu-
30BaHHbIX (OOPM MNOTEPb NEPLEB OAHOW M BTOPOW FPYNbl Kyp HECYLLIEK T-TECTOM yCTaHOB-
NeHbl HaMW CTaTUCTUYECKN OYEeHb 3Ha4YMTEerbHblE pasHuLbl. [leTanbHbIM paccMmaTpusa-
HVYeM Bugeo3anncein npyMeHeHneM MeTo4a CEKBEHLMOHANbHOrO aHanmaa He 3aMe4eHo
ABNeHne KaHHMbanMama y o6enx rpynn Kyp Hecyluek.

KnioueBsble cnosa: Kypbl HECYLLKKN, NOTEepA npbes
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Dragana Pesi¢-Mikulec:
MIKROBIOLOSKE ANALIZE NAMIRNICA U ODNOSU NA
EVROPSKU ZAKONSKU REGULATIVU

Izdavac: Pesié i sinovi, Beograd, 2005.

U nasSoj zemlji zvani¢na inspekcijska kontrola namirnica zivotinjskog
porekla sprovodi se u skladu sa zakonskom regulativom: Zakonom o zastiti Zivoti-
nja od zaraznih bolesti koje ugrozavaju celu zemlju, Zakonom o zdravstvenoj is-
pravnosti Zivotnih namirnica i predmeta opste upotrebe i Zakonom o kontroli kva-
liteta poljoprivrednih, prehrambenih proizvoda u spoljno-trgovinskom prometu.
Zakonski propisi Evropske unije (EU) postavljaju opste principe zvani¢ne kontrole
namirnica. Organizacija za hranu i poljoprivredu (Food Agricultural Organization)
FAQ i Svetska zdravstvena organizacija (World Health Organization) WHO, osno-
vale su 1962. godine zajednicki FAO/WHO komitet Codex Alimentarius, koji su
imali zadatak da pripreme standarde, preporuke i uputstva o bezbednosti hrane
radi zastite zdravlja potroSaca. Do 1994. godine komitet je imao 46 zemalja
Clanica. Da bi se zastitilo zdravlje ljudi i omogucio slobodan promet namirnica
potrebno je da se u internacionalnom trgovinskom prometu obezbedi moguc¢nost
primene nove zakonske regulative koja se odnosi na ovu problematiku.

Autor monografije je imao nameru da pomogne svima koji se bave
mikrobioloskim ispitivanjem namirnica.

Monografija je napisana tako da vodi Citaoca kroz razliCite faze savre-
menog mikrobioloskog pregleda hrane.

Dragana Pesi¢-Mikulec je monografiju ,MikrobioloSke analize na-
mirnica u odnosu na evropsku zakonsku regulativu” obradila na 117 stranica
rasporedenih u Cetiri poglavlja sa 37 tabela, 21 crno-belom fotografijom i referen-
com od 236 naslova od Cega je 20 autocitata.

U prvom poglavlju autor je prikazao mogucénosti kontaminacije namir-
nica mikroorganizmima navodeci i vrste mikroorganizama koji uzrokuju kvar
namirnice i uslove u samoj namirnici koji mogu da uzrokuju razmnozavanje od-
redenih nepozeljnih mikroorganizama. Autor ukazuje da je u okviru mikrobioloSke
kontrole namirnica vazna i sama procedura uzorkovanja, odnosno pravilno
uzorkovanje namirnica za mikrobiolosku analizu, obuka osoblja koje obavlja
uzorkovanje i pravilno koriS¢enje pribora i posuda za uzorkovanje. Pored same
namirnice vazno je da se kontroliSe i higijena radnih povrsina u prehrambenoj in-
dustriji Sto se Cini brisevima.

Kroz drugo poglavlje autor Citaoca upoznaje sa organizacijom mikro-
bioloSke laboratorije za kontrolu zivotnih namirnica. U ovom poglavlju prikazani
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su evropski standardi organizovanja mikrobioloskih laboratorija i organizacija
laboratorija u Srbiji i Crnoj Gori. Detaljno su prikazane potrebne prostorije, radna
sredina i pravilan raspored aparata i pribora po prostorijama.

U metodologiji rada kao treéem poglavlju opisani su prijem uzoraka i
obrada podataka prema standardima sa prate¢om dokumentacijom. Kao vazan
deo primarne obrade uzoraka navedeni su i nacini obelezavanja u laboratoriji. Bez
pravilnog pranja, pripreme pribora i posuda za sterilizaciju kao i sterilizacije
nezamisliv je rad u laboratoriji. Posebno je naglaSena sterilizacija mikribioloSkih
podloga.

Autor je opisao i fotografijama prikazao aparate koji se koriste za ispiti-
vanje namirnica u laboratorijama. Takode, opisao je detaljno pribor koji je neo-
phodan da bi se obavila analiza.

U éetvrtom poglavlju opisani su mikroorganizmi koji se ispituju u mik-
robioloskoj laboratoriji za Zivotne namirnice. Detaljno je opisano izolovanje i iden-
tifikacija Salmonella vrsta, Escherichia coli, Escherichia coli O157:H7, Staphylo-
coccus vrste, koagulaza pozitivnih stafilokoka, Clostridium vrste, Bacillus vrste,
Proteus vrste, Yersinia enterocolitica, Campylobacter spp., Listeria monocyto-
genes i Shigella vrste. Prikazano je i odredivanje ukupnog broja aerobnih mezofil-
nih bakterija, odredivanje proteoliticnih bakterija, odredivanje lipoliticnih bakterija,
odredivanje broja kvasaca i plesni i na kraju odredivanje mle¢no-kiselinskih bak-
terija. Autor je opisao i morfolo$ke, kulturelne i biohemijske osobine navedenih
bakterija.

Navedeni mikroorganizmi su zoonotskog karaktera, pa je neophodno
njihovo izolovanje iz namirnica i potpuna identifikacija, ali u skladu sa normama
koje je propisala Svetska zdravstvena organizacija.

Nakon opisanih poglavlja slede Literatura, Normativi za pregled
namirnica i Indeks pojmova ¢ime je ova monografija u potpunosti zaokruzena.
Gledana u celini, monografija ,,MikrobioloSke analize namirnica u odnosu na
evropsku zakonsku regulativu” predstavlja jedno sveobuhvatno delo u kome se
na razumljiv i pristupacan nacin prikazuje rad u mikrobiolo$koj laboratoriji u kojoj
se obavlja ispitivanje namirnica. Zbog toga je sa zadovoljstvom preporucujem
stru€njacima koji pocinju ili ve¢ rade u laboratorijama.

Dr Snezana Ivanovi¢, nau¢ni saradnik,
Naucni institut za veterinarstvo Srbije
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