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UTICAJ RAZLICITIH SORTI TRITIKALEA N’A PROIZVODNE
OSOBINE BROJLERSKIH PILICA’
EFFECT OF DIFFERENT VARIETIES OF TRITICALE ON PRODUCT
CHARACTERISTICS IN BROILER CHICKENS

Vera Dekié, S. Mitrovié, S. Obradovié, Marija Vukasinovié, D. Sefer**

Cilj ovog rada je bio da se utvrdi kako tritikale u smeSama za tov
brojlera utiCe na telesnu masu i prirast brojlerskih pilica u tovu. Is-
traZivanje je obavijeno na 400 pili¢a za tov provenijencije Ross 308 za
42 dana. Tom prilikom formirane su Cetiri grupe pili¢a, sa po 100 pilica
u svakoj grupi hranjene razli¢itim sme$ama: K (standardna smesa za
tov brojlera) i O-1 (sme$a sa sortom tritikalea Kg 20), O-Il (smeSa sa sor-
tom tritikalea Favorit) i O-lll grupa (smesa sa sortom tritikalea Trijumf).

Najve¢u prosecnu telesnu masu kod ispitivanih grupa pilica
(muskih, Zenskih i pilica oba pola), postigli su brojlerski pili¢i O-Il
grupe. Najmanji utroSak hrane 42. dana starosti ostvarili su pili¢i O-I
(4,275 kg), a najveci O-ll grupe (4,359 kg). Kod pilica O-II- i O-lll grupe
konverzija hrane bila je najpovoljnija, dok je kod pili¢a O-1 grupe bila
nesto losija konverzija hrane. Mortalitet ispitivanih grupa pili¢a za ceo
period ispitivanja bio je najmanji kod O-Il grupe i iznosio je 2,0%, a
najvece uginuce ustanovljeno je kod O-Ill grupe (6,0%). Proizvodni in-
deks bio je najveci kod O-Il grupe (202,726), a najmanji kod O-I grupe
(180,044).

Rezultati dobijeni u ovom istraZivanju, ukazuju na to da upotreba
ispitivanih sorti tritikalea znacajno uti¢e na prirast i telesnu masu pilica i
ima nutritivno i ekonomsko opravdanje.

Kljuéne reci: prirast, tov brojlerskih pilica, tritikale
Uvod / Introduction

Tritikale predstavlja novu veoma uspesnu vrstu strnih Zita koja u pre-
thodnim decenijama sve viSe zavreduje paznju i postaje zastupljenija i znacajnija
*  Rad primljen za $tampu 16. 03. 2012. godine
** Dr Vera Dekié, istrazivat-saradnik, Centar za strna Zita, Kragujevac; dr Sreten Mitrovié, re-

dovni profesor, Poljoprivredni fakultet, Beograd; dr Sasa Obradovi¢, docent, Fakultet za
ekonomiju i inzenjerski menadzment, Novi Sad; dr Marija VukaSinovi¢, nau¢ni saradnik, Vet-
erinarski specijalisticki institut, Kraljevo; dr Dragan Sefer, vanredni professor, Fakultet veteri-
narske medicine, Beograd
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na trzistu. Zahvaljujuéi intenzivnhom programu oplemenjivanja u Centru za strna
zita u Kragujevcu, na sortnim listama nalaze se nove domace komercijalne sorte
koje su po prinosu zrna uglavnom dostigle vodece sorte pSenice, dok su nad-
masile sorte razi, je€mai ovsa (Milovanovic i Perisic, 2002). Kao vrsta, ispoljio je vi-
soku adaptabilnost u nasim agroekoloskim uslovima, $to je uslovilo dobijanje sta-
bilnih prinosa. Pokazao je visoku tolerantnost prema kiselim zemljiStima, kao i do-
bre proizvodne rezultate na peskovitim zemljiStima.

Tritikale se najviSe primenjuje kao sto¢na hrana. Brojna istrazivanja
ukazuju na to da tritikale uspeSno zamenjuje deo kukuruza, pSenice ili jeCma u
sto€noj hrani bez negativnih posledica na u¢inak domacih zivotinja (Peki¢ i sar.,
2011). Tritikale je prikladno hranivo za sve vrste zivotinja, jer predstavlja visok izvor
energije. Zbog povoljnog enzimskog sastava, zrno tritikalea povoljno utice na
crevni trakt kod monogastri¢nih Zivotinja (Korver i sar., 2004). Tritikale se danas
najviSe primenjuje kao zrnasto hranivo u ishrani monogastri¢nih zivotinja.

Cilj ovih istrazivanja je bio da dobijenim rezultatima odgovorimo na pi-
tanje da li razli¢iti genotipovi tritikalea u ishrani pili¢a za tov imaju razli¢it uticaj sa
stanovista prirasta i telesne mase.

Materijal i metode rada / Material and methods

Kao ogledni materijal kori§¢eni su brojlerski pili¢i provenijencije Ross
308. Na pocetku ogleda naseljeno je 400 oglednih brojlerskih pili¢a od kojih su
formirane Cetiri eksperimentalne grupe, sa po 100 brojlerskih pili¢a u grupi. Ispiti-
vane grupe pili¢a bile su rasporedene u 4 boksa, fizicki razdvojena zbog razliCitih
tretmana ishrane.

Seme kragujevackih sorti tritikalea Kg 20, Favorit i Trijumf, proizve-
deno na proizvodnoj parceli Centra za strna zita u Kragujevcu, koris¢eno je za
setvu u cilju dobijanja zrna za spravljanje smesa za ishranu.

Brojlerski pili¢i kontrolne grupe hranjeni su standardnom smeSom za
tov brojlera, a ogledne grupe smeSom sa tritikaleom, i to: O-l (smesa sa sortom tri-
tikalea Kg 20), O-Il (smesa sa sortom tritikalea Favorit) i O-lll grupa (smesa sa sor-
tom tritikalea Trijumf). Za ishranu pilica koriS¢ene su Cetiri odgovaraju¢e kom-
pletne smesSe: starter sa 7,5 kg tritikalea na 100 kg smesSe, grover | sa 12 kg tritika-
lea, grover Il sa 15 kg tritikalea i zavrSna finiSer sa 18 kg tritikalea do kraja tova.

Tokom ogleda svakodnevno je merena koli¢ina potpunih smesa datih
pojedinim grupama. Na kraju ogleda u celini, na osnovu sabiranja dnevnih
koli€ina, utvrden je ukupan utroSak hrane.

U tabeli 1. je prikazan hemijski sastav smeSa koriS¢enih za ishranu
pili¢a u ogledu. Upotrebljena hrana je hemijski analizirana primenom standardnih
metoda ispitivanja (AOAC,1990), s tim Sto je sadrzaj energije i usvojivog fosfora
dobijen rac¢unskim putem.
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Na osnovu tabele se vidi da je hemijski sastav potpunih smeSa bio
takav da zadovoljava potrebe i odgovara zahtevima koji su postavljeni prilikom
osmisljavanja ogleda.

Kontrolna merenja pili¢a obavljena su na pocetku ogleda, a zatim sva-
kih 7 dana u toku ogleda i na kraju tova. Na osnovu ovih merenja izraCunat je os-
novni prirast. U cilju utvrdivanja proizvodnih osobina brojlera, hranjenih ispitiva-
nim smeSama, iz svake ispitivane grupe je zrtvovano po 6 jedinki relativho
ujednacene telesne mase oba pola odabranih metodom slu¢ajnog uzorka.

StatistiCka znaCajnost je odredena analizom varijanse, F-testom kao
grupnim testom i Lsd-testom za pojedinac¢na poredenja (za nivo razlika 5% i 1%) u
oba testa.

Rezultati i diskusija / Results and Discussion

Po zavrSetku tova 42. dana, na liniji klanja metodom slu¢ajnog uzorka
odabrano je po 12 pili¢a iz svake ispitivane grupe (polovina Zenskog, a polovina
muskog pola) (tabela 2).

Tabela 2. Masa ispitivanih grupa pili¢a pre klanja 42. dana tova, g /
Table 2. Mass of examined groups of chickens before slaughter on day 42 of fattening, g

_ Varijacije / Variations

G&ﬁfu;/ ITS'C;:L’/ " * rerin 1 max S > cv
M/ M 6 2120,83 | 2020,00 | 2180,00 | 57,829 23,608 2,727
K 2| F 6 1792,50 | 1640,00 | 1880,00 | 104,678 | 42,735 5,840
Prosek / Average | 12 | 1956,67 | 1640,00 | 2180,00 | 189,477 | 54,697 9,684
M/ M 6 2103,33 | 1940,00 | 2400,00 | 167,531 | 68,394 7,965
Ol 2/ F 6 1775,83 [ 1730,00 | 1840,00 | 39,677 16,196 2,234
Prosek / Average | 12 | 1939,58 | 1730,00 | 2400,00 | 202,156 | 41,265 10,423
M/ M 6 2250,83 | 2165,00 | 2390,00 | 80,213 32,747 3,564
O-ll 2| F 6 1861,67 [ 1820,00 | 1945,00 | 49,464 20,193 2,657
Prosek / Average | 12 | 2056,25 | 1820,00 | 2390,00 | 212,935 | 61,469 10,355
M/ M 6 2158,33 | 2030,00 | 2230,00 | 76,529 31,243 3,546
o-lll 2/ F 6 1828,33 [ 1760,00 | 1865,00 | 45,898 18,738 2,510
Prosek / Average | 12 | 1993,33 | 1760,00 | 2230,00 | 182,537 | 52,694 9,157

Telesna masa muskih piliéa pre klanja 42. dana tova bila je najve¢a
kod petlica O-ll grupe (2250,833 g), a najmanja kod O-1 grupe (2103,33 g).
Najvec¢u prosecnu telesnu masu ostvarili su zenski pili¢i O-ll grupe (1861,67 g),
dok su najmanju masu imali pili¢i O-I grupe (1775,83 g). ProseCne vrednosti
muskih i Zenskih pilica na kraju ogleda bile su najve¢e kod pilica O-ll grupe
(2056,25 g), a najmanje kod pilica O-1 grupe (1939,58 g) i K-grupe (1956,67 Q).
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ZavrSne prosecne telesne mase muskih i Zenskih pili¢a, nesto su nize
od rezultata koje su ustanovili Barneveld i Cooper, (2002), a viSe od rezultata do
kojih su dosli De Brum i sar. (2000) i Barnett i sar. (2002).

Tabela 3. Analiza varijanse grupnih razlika pokazatelja proizvodnih osobina muskih pili¢a,
zenskih pili¢a i pilica oba pola za ispitivane grupe brojlera /

Table 3. Analysis of variant group differences of production characteristic factors for male chicks, female chicks,
and chicks of both sexes for the examined groups of broilers

Izvori variranja / Sources of variance D.f. Mass I\I;I(?ﬂs)?e%r]guklz\tr;;a;z;fgazgl to?pvg t/tem'n
Muski pili¢i / Male chicks 5 0,726

Grupe / Groups 3 1,901

Greska / Error 15 0,014

Zenski pilici / Female chicks 5 0,461

Grupe / Groups 3 1,781

Greska / Error 15 0,005

Pili¢i oba pola / Chicks of hoth sexes 11 16,625**

Grupe / Groups 3 4,000*

Greska / Error 33 0,008

Analiza razlika u telesnim masama muskih pilica pre klanja, 42. dana
tova pokazala je da one nisu bile statisticki znacajne (tabela 3). Ustanovljene
razlike izmedu telesne mase pre klanja, 42. dana tova, kod Zenskih pili¢a izmedu
ispitivanih grupa, nisu bile statisticki znacajne. Razlike prosec¢nih vrednosti tele-
snih masa pre klanja, 42. dana tova, kod ispitivanih piliéa oba pola izmedu ogled-
nih grupa statisticki su bile znacajne, dok je izmedu ispitivanih pili¢a ustanovljena
vrlo visoka znacajnost (tabela 3).

Tabela 4. Vrednosti prosecnih telesnih masa muskih i Zenskih pilica 42. dana tova
Table 4. Values for average body mass of male and female chicks on day 42 of fattening

Grupa / Group X K O-l O-ll O-lil
K 1,957 - 0,017 -0,099** -0,036
O-l 1,940 — -0,116** -0,053
o-ll 2,056 — 0,063
O-lll 1,993 —
LSDg 05=0,074 LSDg 01=0,099

Na osnovu podataka iz tabele 4 moze se zakljuciti da postoje vrlo
znacajne razlike izmedu prosecnih telesnih masa pilica kontrolne grupe i O-ll
grupe s jedne strane i piliéa O-l i O-ll grupe s druge strane. Ovo upucuje na
zakljuCak da je prosecna vrednost telesne mase pili¢a O-ll grupe pre klanja, 42.
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danatova, u 99% slucajeva veéa za 0,099 kg od prosecne vrednosti telesne mase
pilica K-grupe i za 0,116 kg od pilica O-I grupe.

Ispitujudi tritikale kao hranivo u ishrani brojlerskih pilica, mnogi autori
su dosli do saznanja da ne postoje statistiCki znacajne razlike u telesnoj masi
oglednih i kontrolnih piliéa na kraju oglednog perioda (Zarghi i sar., 2009).
Znacajne razlike telesne mase izmedu pilica hranjenih standardnom smeSom i
brojlera hranjenih smeSom sa tritikaleom ustanovili su Barnett i sar. (2002) i San-
tos i sar. (2008).

ProseCne vrednosti utroSka, konverzije hrane, mortaliteta i proizvod-
nog indeksa kod ispitivanih grupa brojlerskih pili¢a prikazane su u tabeli 5.

Tabela 5. Prose¢ne vrednosti utro$ka i konverzije hrane, mortaliteta i proizvodnog indeksa
brojlerskih pili¢a u toku ispitivanog perioda /
Table 5. Average values for feed intake and feed conversion of broiler chicks during experimental period

UtroSak hrane / | Konverzija hrane / Mortalitet . .
Grupe / Groups Feed intake Feed conversion Mortality Proizvodni indeks /
o Production index
kg ka/kg %
K 4,332 2,284 4,0 189,830
O-1-Kg 20 4,275 2,320 5,0 180,044
O-ll — Favorit 4,359 2,240 2,0 202,726
O-lIl — Trijumf 4,297 2,276 6,0 185,648

Na osnovu podataka iz tabele 5 moze se zakljuciti da su najmaniji
utrosSak hrane imali pili¢i O-I grupe (4,275 kg), a najvedi pili¢i grupe O-Il (4,359 kg).
Neznatno veci utroSak hrane 42. dana uzrasta (4,260 kg do 4,490 kg), ustanovili
su Barnett i sar. (2002) i 4,400 kg Santos i sar. (2008), a manji utro$ak hrane po
piletu od 3,429 kg do 3,724 kg ustanovili su De Brum i sar. (2000).

Promene konverzije hrane u toku ogleda prikazane su u tabeli 5, a ha
osnovu podataka se uocava da su pili¢i O-1l i O-lll grupe imali povoljniju konverziju
hrane u odnosu na grupu K. Najslabiji rezultati sa stanovista konverzije hrane us-
tanovljeni su za pilice grupe O-l. Dobijeni rezultati u smislu konverzije hrane, od-
nosno ukupnog utro$ka hrane za jedan kilogram telesne mase pili¢a u skladu su
sa rezultatima do kojih su dosli Barneveld i Cooper (2002), Zarghi i sar. (2009),
dok su nesto losiji od rezultata do kojih su do$li De Brum i sar. (2000), Barnetti sar.
(2002), Korver i sar. (2004), Jozefiak i sar. (2007).

Mortalitet ispitivanih grupa pilicéa za ceo period trajanja tova bio je
najmaniji kod pilica grupe O-Il (2,0%), a najvece uginuée evidentirano je kod pili¢a
grupe O-lll, 6,0%. Dobijeni rezultati su bolji kod pili¢a hranjenih tritikaleom od onih
koje navode Korver i sar. (2004).

Vrednost proizvodnog indeksa kretala se od 189,830 (grupa K) do
202,726 (grupa O-ll). Najvec¢a vrednost ovog pokazatelja bila je kod pilica O-lI
grupe, $to je rezultat ve¢eg procenta vitalnosti i povoljnije konverzije hrane ove
varijante.
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Zakljuéak / Conclusion

Na osnovu dobijenih proizvodnih osobina ispitivanih grupa pili¢a u
ovim istraZivanjima moze se zakljuCiti da je najbolje rezultate postigla druga
ogledna grupa pili¢a O-ll. Vrednosti dobijene u ovom ogledu, koje se odnose na
telesnu masu i prirast, uklapaju se u opsti zaklju€ak da tritikale dodat u hranu za
pilice ne utiCe negativno na usvajanje hranljivih sastojaka iz ogledne smeSe.

Rezultati ovog istraZivanja pokazuju da tritikale vrlo uspesno moze
zameniti pSenicu i kukuruz u obrocima za ishranu brojlera.
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ENGLISH

EFFECT OF DIFFERENT VARIETIES OF TRITICALE ON PRODUCT
CHARACTERISTICS IN BROILER CHICKENS

Vera Deki¢, Sreten Mitrovi¢, Vera Radovi¢, Sasa Obradovi¢, Marija Vukasinovié¢

The aim of this paper was to determine how forage triticale in diets for fatten-
ing broilers influence the body weight and weight gain of broiler chickens for fattening. The
survey was conducted on 400 chickens for fattening provenance Ross 308 for a period of
42 days. On this occasion, four groups of chickens were formed, with 100 chickens being
treated in each group, as follows: K (classic mixture for fattening broilers) and O-I (mixtures
with triticale variety Kg 20), O-II (mixtures with triticale Favorit) and O-Ill group (mixtures
with triticale Trijumf).

The highest average body mass in the groups of chickens (male, female and
chicks of both sexes), was scored by broiler chickens of O-lI-group. The minimum food
consumption for 42-day-old chicks was achieved by group O-I (4.275 kg), and the most by
O-ll group (4.359 kg). Chickens of O-II- and Ill-O-group had the best feed conversion, while
the chickens of O-l-group had a slightly poorer feed conversion. The mortality of the groups
of chickens for the entire period of the study was the lowest in O-ll-group, at 2.0%, and the
highest mortality was found in O-lll-group (6.0%). The production index was the highest in
O-lI-group (202.726) and the lowest in O-I-group.

The results achieved in this research indicate that the use of tested triticale cul-
tivars significantly affected the weight gain and body mass of chicks and have nutritional
and economic justification.

Key words: weight gain, feeding chickens, triticale

PYCCKUU

BJIMAHUE PA3JIN4HbLIX COPTOB TPUTUKAJIEA HA NMPOU3BOACTBEHHbIE
CBOUCTBA BEPOUJIEPHbBIX LbIMJIAT

Bepa [xekuuy, C. MutpoBuy, C. O6pagosuy, Mapusa BykawunHosuy, [1. Ledep

Llenb aTon paboTbl 6bin1a YyTBEPAUTL KakK TpUTUKane B KOPMOBbIX CMECsX
ANna oTKopma 6pornepoB, BAWSET Ha Maccy Tena v NpupocT OpOoVNepHbIX UbINaAaT B
oTkopme. VccnepgosaHue coseplueHo Ha 400 ubinfsaT 4518 oTKopMa provenijence Ross
308 B NpogomKUTENbHOCTU OT 42 aHA. B aToM cnydae hopmypoBaHbl YeThbipe rpynnbl
LbINAST, TO eCTb iedeHns, ¢ no 100 UbIiNAST B KaXA0M rpynne, a umeHHo: K (knaccuyec-
Kasi cmecb A4ns oTkopMa 6ponnepos) u 0-1 (cmeck ¢ copToM Tputnkanea Kr 20), 0-11 (cmecb
¢ copTom TpuTukanea dasoput) u 0-ll rpynna (cmecb ¢ copToM Tputnkanea Tujymd).

Haunbonee 60nblLUyl0 CPEAHIOD Maccy Tena y WCMbITaHHbIX rpynn upinniaT
(MY>CKMX, XKEHCKUX 1 UbINASAT 0b6a nona), Aocturnm 6ponnepHblie ybinnata O-l-rpynnbi.
Hanbonee maneHbkas 3aTpata kKopme 42 OHA cTapocTy ocyuwectsunu unnsarta O-1
(4,275 kr), a Hambonee 6onbwas O-1l rpynnbl (4,359 kr). Lpinnsata 0-1- n O-1ll rpynnbl
nmenu Hanbonee 6NaronpUATHYIO KOHBEPCUIO KOpMa, Nnoka upinnata 0-1- rpynnbl umenu
Hanbornee 6NaronpUATHYIO KOHBEPCUIO KOPMA, Noka ubinnsTta 0-1- rpynnbl UMenu Hem-
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Horo 6onee Mroxyl KOHBepcuo Kopma. CMEepTHOCTb WCMbITAHHLIX FPYNMA LbINAaT 3a
Luenbii nepuofd ucnbliTaHus 6bina camas maneHbkas y O-ll-rpynnbl n coctaBnana (B
cymme) 2,0%, a Hambosnee 60onbLuoe oKosieHne yctaHoBneHo y O-lll-rpynnbl (6,0%). Mpo-
N3BOACTBEHHbIN MHAEKC Obln camblin 6onbLion y O-l-rpynnel (202,726), a caMbli ManeHb-
kun y O-lI-rpynnbl.

PesynbTaTtbl, OCylWeCTBNEHHbIE B 3TUX UCCNEAOBaHUAX, YKasblBaloT, YTO
ynoTpebreHne MCMbITaHHbIX COPTOB TpUTUKAanea 3Ha4MTernlbHO BMAMSAO Ha MPUPOCT U
Maccy Tena UbInasaT v 4TO MMeeeT nNuTaTeNlbHOe N 3KOHOMUYECKOe onpasAaHuve.

KntouyeBble croBa: NpupocT, OTKOPM 6pONepHbIX LbINAAT, TpUTMKase
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UTICAJ UPOTREBE EKSTRUDIRANOG KUKURUZA U
HRANI ZA BROJLERE NA PRINOS I KVALITET MESA’
EFFECT OF USE OF EXTRUDED CORN IN BROILER FEED ON

YIELD AND MEAT QUALITY

D. Okanovi¢, Natalija Dzinié, Marija Jokanovié, V. Tomovié, S. Filipovic™

*

Cilj ovih istraZivanja je bio da se ispita efikasnost upotrebe ekstru-
dirane hrane u ishrani tovnih pilica. Postupak ekstrudiranja kukuruza
prouzrokuje znacajne fizicko-hemijske promene u strukturi zrna, ¢ime
se povecava hranljiva vrednost jer hranljive materije zrna postaju pris-
tupacnije enzimima digestivnog trakta Zivotinje. Ovim postupkom po-
veCavaju se higijenska ispravnost i senzorna svojstva (povecava se

»Slast®) hrane.

IstraZivanje je sprovedeno na 3000 pili¢a hibrida Ross 308, pode-
lijenih u oglednu i kontrolnu grupu. Tov je trajao 49 dana. Sastav smese
za tov brojlera je bio isti kod obe grupe, s tim $to je u smesi kod
ogledne grupe (O) upotrebljen ekstrudirani kukuruz.

Brojleri hranjeni smesom sa ekstrudiranim kukuruzom (O) rasli su
brze, mortalitet je bio manji (20:96) i konverzija hrane bolja (2,04 :
2,13 kg/kg) u odnosu na kontrolnu (K) grupu. Kod brojlera ogledne
grupe (O) zabeleZeni su i ve¢a masa grudi (696,6 g : 657,6 g) i bataka
(569,2 g : 528,2 g), kao i veci udeo mesa u grudima i bataku.

Ishrana sa ekstrudiranim kukuruzom uticala je na poboljsanje nu-
tritivnog kvaliteta mesa brojlera (poveéanje sadrZaja proteina i smanje-
nje sadrZaja slobodne masti u mesu brojlera). U mesu brojlera hranje-
nih smeSom sa ekstrudiranim kukuruzom (O) utvrden je veci sadrZaj
proteina (23,35% : 22,58%) u grudima, odnosno (18,26% : 17,67%) u
bataku, a manji sadrZaj slobodne masti (1,40% : 2,42%) u grudima, od-
nosno (5,87% : 9,24%) u bataku u poredenju sa mesom brojlera kon-
trolne grupe (K).

Kljuéne reci: ekstrudiranje, tov brojlera, kvalitet trupa i mesa

Rad primljen za Stampu 28. 07. 2011. godine
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Uvod / Introduction

Porast proizvodnje mesa, mleka, jaja, pored ostalog, osnova je za po-
boljSanje strukture ishrane stanovnistva visokovrednim animalnim proteinima.
Osnovnu orijentaciju predstavljaju tehnoloski postupci koji za cilj imaju poveéanje
nutritivne vrednosti hrane namenjene ishrani ljudi i Zivotinja, kao i valorizacija
sporednih proizvoda prehrambene i primarne poljoprivredne proizvodnje. Proiz-
vodnija tovnih pili¢a predstavlja oblik poljoprivredne proizvodnje koji je po svojoj
prirodi najblizi industrijskoj proizvodniji (Tica i sar., 2010).

U domacoj proizvodnji hrane za Zivotinje kukuruz zauzima vodece
mesto u odnosu na ostale zitarice, zbog visokog sadrzaja energije (16,2 MJ/kg),
skroba, srazmerno velikog sadrzaja ulja i niskog nivoa celuloze, a pored najbolje
svarljivosti ima i najbolji ukus. Zitarice koje se koriste kao sirovine u proizvodniji
hrane za Zivotinje Cesto su uzrok kontaminacije hrane plesnima, (proizvodacima
mikotoksina) koje imaju negativan uticaj na rast i razvoj zivotinja. Upotreba mikro-
bioloSki neispravnog kukuruza u proizvodnji hrane za zivotinje predstavlja veliku
opasnost po zdravlje zivotinja (Okanovi¢ i sar., 2011).

Standardni obroci za tov pili¢a zasnivaju se, pored kukuruza, na soji-
noj i suncokretovoj saémi i sojinom grizu. Domaca proizvodnja ovih komponenti
je nedovoljna, a upotreba zamena ima za posledicu povec¢an sadrzaj antinutritiv-
nih materija, glukozinolata, eruka kiseline, fitata, tanina, sinapina i nekih drugih
nedovojno ispitanih materija (Lili¢ i sar., 2010).

Nacin da se problem antinutritivnih materija reSi je da se sirovine to-
plotno obraduju. Danas se u svetu koriste mnogi nacini za toplotnu obradu zrna
uljarica i zitarica: tostiranje, ekstruzija, hidrotermi¢ka obrada, mikronizacija, mik-
rotalasni tretman, dielektriCno toplotno tretiranje (Marsman i sar., 1998), ali se u
Srbiji naj¢esce primenjuje proces ekstruzije i hidrotermicki proces (Sakac i sar.,
2007; Filipovi¢ i sar. 2007; Cmiljani¢ i sar., 2005). Ekstrudiranje se vrsi u cilju po-
boljSanja higijenskih, nutritivnih, fizicko-hemijskih karakteristika i odrzivosti final-
nog proizvoda. Ovim postupkom se povecava svarljivost nekih nutritijenata (pro-
teini, ulje, ugljeni hidrati), pove¢ava se njihova hranljiva vrednost, poboljSavaju
senzorna svojstva (,slast” kukuruza), obezbeduje mikrobioloSka ispravnost proiz-
voda i inaktiviraju eventualno prisutni termolabilni antinutritienti. Proces ekstruzije
dovodi do promena na ugljenohidratnom kompleksu kukuruznog sto€nog
brasna, odnosno do smanjenja sadrzaja skroba usled njegove razgradnje do
dekstrina. Ovakve promene uslovljavaju povecanje in vitro i in vivo svarljivosti
skroba, s obzirom da zelatinizacija skroba obezbeduje povecanu dostupnost en-
zimima koji razlazu skrob, a vodi i inaktivaciji inhibitora amilaze (Kormanjos i sar.,
2007; Filipovi¢ i sar., 2008).

Toplotnom obradom sirovina sadrzaj glukozinolata i eruka kiseline se
svode na najmanji mogudi nivo, tako da se eliminiSe njihov depresivni uticaj u
ishrani Zivotinja. Istovremeno sa reduciranjem sadrzaja antinutritijenata, neo-
phodno je oCuvati nutritivno vredne termolabilne komponente, te proces zahteva
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postizanje kompromisa izmedu ova dva nastojanja. Ekstrudiranje je toplotni tret-
man koji podrazumeva HT/ST princip ekstruzionog kuvanja (high temperature /
short time), odnosno proces u kome je materijal izloZen delovanju visokih tem-
peratura (ispod 200°C) i viskog pritiska (do 50 bara) kratko vreme (do 2 minuta)
(Taylor i sar., 2004; Filipovi¢ i sar., 2010).

Kvalitet mesa je veoma kompleksan pojam i rezultat je delovanja bro-
jnih premortalnih i postmortalnih faktora (Risti¢ i sar., 2005; Dzini¢ i sar., 2006).
Smatra se da ishrana kao premortalni faktor dominantno, odnosno sa preko 30%,
utiCe na kvalitet trupa i mesa (Barbuti sar., 2005; Andersen i sar., 2005; Blagojevi¢
i sar., 2009).

S obzirom na znacaj sastava hrane postavljen je cilj ovog rada -
ispitivanje uticaja ekstrudiranja kukuruza na proizvodne rezultate tova brojlera,
kao i na kvalitet trupa i nutritivni kvalitet mesa brojlera hranjenih sa smeSom u kojoj
je standarni kukuruz zamenjen ekstrudiranim kukuruzom.

Materijal i metode rada / Material and methods

Ispitivanja u ovom radu su izvedena po grupno-kontrolnom sistemu
na brojlerima hibridne linije ROSS, u proizvodnim uslovima i u eksperimentalnoj
laboratoriji Instituta. Brojlerski pili¢i su rasporedeni u dve grupe od po 1500 ko-
mada i hranjeni i pojeni ad libitum. Kontrolna grupa (K) brojlera je hranjena stan-
dardnom smeSom za ishranu tovnih pili¢a, dok je ogledna grupa (O) hranjena
smeSom u kojoj je kukuruz zamenjen ekstrudiranim kukuruzom. Kukuruz je
ekstrudiran na relativno niskoj temperaturi (90°C — 125°C), u kratkom vremenu (6-
10 sec) i u kombinaciji sa visokim pritiskom (30-40 bara).

Tov je trajao 49 dana i odvijao se u podnom sistemu, a brojleri su dobi-
jali hranu i vodu ad libitum. Svake sedmice merena je telesna masa svih brojlera, a
po zavrSetku tova i 12-Casovnog gladovanija, pili¢i su zrtvovani i obradeni na liniji
klanja zivine standardnim tehnoloskim postupkom.

Nakon hladenja, 10 nasumice izabranih trupova od svake grupe je
rasecano na anatomske delove. Secenje i otkostavanja grudi i bataka je obavljeno
kako bi se utvrdili prinos i nutritivni kvalitet mesa. Nutritivni kvalitet mesa brojlera
utvrden je u mesu grudi i bataka odredivanjem sadrzaja vlage (JUS ISO 1442,
1997), proteina (JUS ISO 937, 1992), slobodne masti (JUS ISO 1442, 1997) i uk-
upnog pepela (JUS ISO 936, 1998).

U cilju pravilne interpretacije rezultata dobijeni podaci su statistiCki
obradeni tako $to su izradunati aritmeti¢ka sredina (X), standardna devijacija i
koeficijent varijacije (Sd, Cv) kao i znacajnost razlika izmedu aritmetickih sredina
(t-test) (STATISTICA 8.0., 2008).
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Rezultati i diskusija / Results and discussion

Osnovni proizvodni pokazatelji tova brojlera dati su u tabeli 1. Anali-
zom tova brojlera detaljno su praceni prizvodni rezultati (telesna masa brojlera,
ukupan utroSak hrane, uginuca i brojnost jata u tovu) za obe grupe. Buduéi da
rezim ishrane ima razliCito dejstvo u zavisnosti od uzrasta zivine, produzenjem
tova omogucen je bolji uvid u ukupne efekte hrane sa ekstrudiranim kukuruzom
na proizvodne parametre tova brojlera.

Tabela 1. Osnovni proizvodni pokazatelji tova brojlera ogledne (O) i kontrolne (K) grupe,

Table Jr.1 E]ezggt(a)rﬁf production factors for fattening of broilers of the experimental (O) and the control (K)
group, n=3000
Ogledna grupa (0) / Experimental group (0)| Kontrolna grupa (K) / Control group (K)
Period, Brojnost
18]:11‘?0!2 M_asa ldtﬁ'gzglg Uginuéa, 'a?godqg\slt, M_asa tjtkrl;gzlr: Uginu¢a, jata u
day bg(lfyf}/ hrane / | kom./ kom./ bgﬁg/ hrane/ | kom./ ;gr\;u’/
s Total feed | Animal | Number of| 114ss Total feed | Animal Number of
g mlfake deaths J%Ztgzgng g ' Jnﬁake, deaths fattening
g irds g birds
0 44,2 1500 44,2 1500
7 127,5 200 6 1494 111,5 215 10 1490
14 325,0 660 5 1489 290,0 670 25 1465
21 565,0 1250 3 1486 519,0 1265 28 1437
28 966,0 2250 2 1484 907,0 2 255 23 1414
35 1490,0 3 650 1 1483 1420,0 3 645 3 1411
42 1985,0 5 250 2 1481 1.940,0 5210 3 1408
49 2 760,0 8 350 1 1480 2780,0 8 330 4 1404

Kao pozitivan uticaj upotrebe ekstrudiranog kukuruza u ishrani po-
trebno je ista¢i manje uginucée u toku tova (tabela 1). U slu€aju ishrane sa stan-
dardnom sme$om ukupno je uginulo 96 brojlera. Poredenje ove vrednosti sa ugi-
nuéima pri ishrani smesom sa ekstrudiranim kukuruzom (20 komada) ukazuje na
prednost upotrebe ekstrudiranog kukuruza u hrani za odrzavanje zdravstvene
kondicije zZivine.

Navedeni rezultati su posebno izrazeni u prve Cetiri nedelje tova. Ovi
podaci su u saglasnosti sa ranijim istrazivanjima (Filipovi¢ i sar., 2007; 2010), u ko-
jima je dokazano da se postupkom ekstrudiranja znac¢ajno smanijio broj mikroor-
ganizama u hrani za tov, a time i otpornost organizma na infekcije.

Drugi Cinilac od znacCaja za efekte ukupne proizvodnje i ostvaren
ekonomski rezultat je konverzija hrane. Obracun ostvarene konverzije pokazuje
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da ogledna grupa, hranjena sa ekstrudiranim kukuruzom, ostvaruje bolju konver-
ziju hrane pri €emu ista na nivou ukupnog tova iznosi 2,04 kg hrane za kilogram
prirasta, dok je kod kontrolne grupe ostvarena konverzija hrane od 2,13 kg hrane
za kilogram prirasta. Bolji uvid u konverziju hrane daje pregled promene konver-
zije hrane tokom tova, dat na grafikonu 1.
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2 o
= _4
X 2,40
EE' 2,20
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£z 200
o=
&8 180
@ -
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Grafikon 1. Konverzija hrane tokom tova brojlera ogledne (O) i kontrolne (K) grupe,
n = 3000 /
Graph 1. Feed conversion during fattening of broilers of the experimental (O) and the control (K) group, n=3000

Iz navedenog grafikona je ocigledno da ishrana brojlera sa ekstrudira-
nim kukuruzom daje bolje rezultate u pocetku tova (prve dve nedelje), pri cemu se
potvrduje povoljno dejstvo na mlade kategorije Zivine, dok uticaj ekstrudirane
hrane opada pri kraju tova (poslednje dve nedelje). Tabela 1. pokazuje da je
utro$ak hrane u obe posmatrane grupe skoro isti. Pri tome, grupa koja je hranjena
hranom u koju je dodat ekstrudirani kukuruz ima veéi broj tovnih pili¢a na kraju
tova i na taj nacin ostvaruje ve¢u vrednost prizvodnije.

U tabeli 2. dati su rezultati kvaliteta trupa (masa ohladenog trupa bro-
jlera) i osnovnih delova dobijenih rasecanjem trupova brojlera ogledne i kontrolne
grupe.

Analizom rezultata vidi se da je masa najznacajnijih delova trupa veca
kod ogledne grupe brojlera. Masa grudi brojlera hranjenih hranom sa ekstrudira-
nim kukuruzom (696,6 g) veéa je od mase grudi brojlera kontrolne grupe
(657,6 g). Takode, i masa bataka ogledne grupe (569,2 g) je ve¢a od mase bataka
brojlera kontrolne grupe (528,2 g). Pored mase, znacajno je i da je kod brojlera
hranjenih hranom sa ekstrudiranim kukuruzom (O), udeo u trupu grudi (35,77% :
35,64%) i bataka (28,87% : 28,42%) veci, a abdominalne masti maniji (1,58% :
1,93%). lako te razlike nisu statistic¢ki znaCajne, podatak da se za isti utro$ak hrane
dobije ve¢a masa kvalitetnih (i skupljih) delova trupa moze da opredeli pro-
izvodace za upotrebu ekstrudirane hrane.
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Tabela 2. Masa trupa i osnovnih anatomskih delova trupa brojlera ogledne (O) i kontrolne
(K) grupe, n =20/

Table 2. Mass of carcass and basic anatomical parts of the carcass of broilers of the experimental (0) and the
control (K) group, n=20

trtﬁﬂpzsni Grudins / Batakns / Ledahs/ KriI‘ans / Abrtri]c;r:thsa/lna
?Ha;;zﬁss Breastns Legns Backns Wingsns Abdominal fatss
(o] o] % a % q % q % o %

X |1973,0| 696,6 | 35,77 | 569,2 | 28,87 | 433,2 | 21,96 | 236,0 | 11,97 | 31,2 | 1,58
O | Sd 79,1 56,2 27,1 24,2 11,8 8,2
Cv 4,0 8,1 4,8 5,6 5,0 26,4

X |1859,0| 657,6 | 35,64 | 528,2 | 28,42 | 412,4 | 22,18 | 217,6 | 11,73 | 35,6 | 1,93
K| Sd [ 220,0 | 39,0 63,8 51,9 24,3 6,8
Cv 11,8 5,9 12,1 12,6 11,2 19,0

NS_ razlike nisu statisti¢ki znacajne (p>0,05) / differences are not statistically significant (p>0.05)

Vrlo su znacajni i podaci prikazani u tabeli 3, gde su predstavljeni re-
zultati otkoStavanja grudi i bataka na osnovna tkiva (meso, kosti, kozica) ogledne i
kontrolne grupe.

Tabela 3. Rezultati otko$tavanja grudi i bataka na osnovna tkiva ogledne (O) i kontrolne (K)

grupe,n =20/
Table 3. Results for deboning of breast and legs on basic tissue of the experimental (0) and the control (K)
group, n=20
Grudi / Breast Batak / Leg
Masa Masa

grudi/| Meso"S/ | KostinS/ | Kozicahs / |pataka | MesonS/ | KostinS/ | Kozicahs/
Breast|  Meatns Bonesns Skinns Leg Meatrs Bonesns Skinns
mass mass

g | ol %lal%|al®]| g |lal%|agl®%]|aglx

X |696,6 542,20 77,7 | 88,4 12,8 63,0] 9,1 | 279,2 |188,6| 66,2| 57,4 [20,2]33,2] 11,7
0 | sd|56,18 59,98 10,60 4,53 16,62 [17,95 4,39 3,11
cv | 8,07 11,06 11,99 7,19 595 |9,52 7,65 9,38

X |657,6|503,8/ 76,6 | 79,8| 12,2 | 69,6 | 10,6 | 254,0 |172,6| 65,6 | 53,6 | 20,4|27,8]| 10,5
K | Sd |39,01[30,34 4,38 5,55 19,27 [13,24 3,36 4,38
Cv | 593 |6,02 5,49 7,97 7,59 |7,67 6,27 15,76

NS_ razlike nisu statisti¢ki znacajne (p>0.05) / differences are not statistically significant (p>0.05)

Masa mesa grudi brojlera hranjenih ekstrudiranim kukuruzom
(542,2 g) je veta od mase mesa brojlera kontrolne grupe (503,8 g). Takode, i
masa mesa bataka ogledne grupe (188,6 g) je ve¢a od mase mesa bataka broj-
lera kontrolne grupe (172,6 g). Pored mase, znacajno je da je kod brojlera hranje-
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nih hranom sa ekstrudiranim kukuruzom (O), udeo mesa u grudima (77,7% :
76,6%) i bataku (66,2% : 65,6%) vecéi nego kod brojlera kontrolne grupe.

Osnovni hemijski sastav mesa grudi brojlera ogledne i kontrolne
grupe prikazan je u tabeli 4.

Tabela 4. Osnovni hemijski sastav mesa grudi brojlera ogledne (O) i kontrolne (K) grupe,

Table 4r.1 E]enf&tary chemical composition of breast meat of broilers of the experimental (0) and the control (K)
group, n=20
Viagans / ProteininS /[ Slobodne masti"S/ [ Ukupni pepeons /
Humidityns Proteinsns Free lipidsns Total ashns
X, % 74,04 23,35 1,40 1,20
O Sd 0,30 0,29 0,19 0,04
Cv 0,41 1,24 13,57 3,33
X, % 73,66 22,58 2,42 1,24
K Sd 0,09 0,31 0,32 0,02
Cv 0,12 1,37 13,22 1,61

NS_ razlike nisu statisticki znacajne (p>0,05) / differences are not statistically significant (p> 0.05)

Ispitivanjem osnovnog hemijskog sastava mesa grudi (tabela 4) ut-
vrden je nizi sadrzaj vlage (73,66%) i proteina (22,58%) u mesu grudi pili¢a kon-
trolne grupe. Dalje, u istoj tabeli se vidi da je sadrzaj slobodne masti u mesu grudi
kontrolne grupe (2,42%) veéi u odnosu na oglednu (1,40%) grupu, kao i da je
sadrzaj ukupnog pepela priblizno isti u obe grupe. Upotreba ekstrudiranog kuku-
ruza u ishrani pili¢a uticala je na povecani sadrzaj proteina, a smanjeni sadrzaj slo-
bodne masti u mesu grudi piliéa ogledne grupe. Dobijeni rezultati su u skladu sa
rezultatima koje navode Dzini¢ i sar. (2009), po kojima pile¢e meso sadrzi nesto
viSe proteina (23%) nego druge vrste mesa, a manje masti (1%-5%), te da se moze
smatrati i dijetetskom namirnicom (Barbut, i sar., 2005).

Tabela 5. Osnovni hemijski sastav mesa bataka brojlera ogledne (O) i kontrolne (K) grupe,

Table 5n E]elign/tary chemical composition of leg meat of broilers of the experimental (0) and the control (K)
group, n=20
Vlagans / Proteinins / |Slobodne mastins /| Ukupni pepeons /
Humidity"s Proteinsts Free lipidsns Total ash"s
X, % 75,93 17,26 5,87 1,02
(0] Sd 0,48 0,34 0,06 0,02
Cv 0,64 1,96 1,08 1,55
X, % 73,03 16,67 9,24 0,98
K Sd 1,19 0,15 1,12 0,02
Cv 1,63 0,90 12,16 1,89

NS_ razlike nisu statisticki znacajne (p>0,05) / differences are not statistically significant (p> 0.05)
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Sli¢ni rezultati su dobijeni ispitivanjem osnovnog hemijskog sastava
mesa bataka (tabela 5). Utvrden je veéi sadrzaj viage (75,93%) i proteina (17,26%)
u mesu bataka brojlera hranjenih hranom sa ekstrudiranim kukuruzom u odnosu
na sadrzaj vlage (73,03%) i proteina (16,76%) u mesu bataka kontrolne grupe. U
istoj tabeli se vidi da je sadrzaj slobodne masti u mesu bataka kontrolne grupe
(9,24%) vedi u odnosu na oglednu (5,87%) grupu, kao i da je sadrzaj ukupnog
pepela priblizno usti u obe grupe. Povecan sadrzaj masti kod obe grupe brojlera
je posledica produzenog tova, kada se intenzivnije unosi hrana i pove¢ava masa
brojlera.

Dobijeni rezultati su u skladu sa podacima koje navode Risti¢ i sar.,
(2007) da meso grudi u odnosu na batak sadrzi viSe proteina (23,6% : 19,6%), a
manje masti (0,33% : 1,33%), i da se ve¢i udeo masti dobija produzenim tovom.

Zakljuéak / Conclusion

Brojleri hranjeni smeSom sa ekstrudiranim kukuruzom (O) napredo-
vali su brze, imali su manje uginuca (20 : 96) i bolju konverziju hrane (2,04 kg/kg :
2,13 kg/kg) u odnosu na brojlere kontrolne (K) grupe.

Brojleri ogledne grupe imali su ve¢u masu i udeo grudi (696,6 g :
657,6 g) i bataka (569,2 g : 528,2 g) u trupu. Masa mesa grudi brojlera hranjenih
smesSom sa ekstrudiranim kukuruzom (O) bila je je ve¢a od mase mesa kontrolne
grupe (542,2 g : 657,6 g), a i udeo mesa u masi grudi je bio veci kod ogledne
grupe (77,7% : 76,6%).

Masa mesa bataka brojlera hranjenih smeSom sa ekstrudiranim kuku-
ruzom bila je ve¢a od mase mesa kontrolne grupe (279,2 g : 254,0 g), a i udeo
mesa u masi bataka je bio vec¢i kod ogledne grupe (66,2% : 65,6%).

Ishrana sa ekstrudiranim kukuruzom uticala je na povecanje nutritiv-
nog kvaliteta mesa brojlera. U mesu grudi brojlera hranjenih smeSom sa ekstrudi-
ranim kukuruzom (O) utvrden je veci sadrzaj proteina (23,35% : 22,58%), a manji
slobodne masti (1,40% : 2,42%). U mesu bataka kod brojlera ogledne grupe (O) je
povecan sadrzaj proteina (18,26% : 17,67%), a smanjen slobodne masti (5,87% :
9,24%) u odnosu na brojlere koji nisu hranjeni ekstrudiranim kukuruzom (K).
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ENGLISH

EFFECT OF USE OF EXTRUDED CORN IN BROILER FEED ON YIELD AND
MEAT QUALITY

b. Okanovi¢, N. Dzini¢, V. M. Jokanovié¢, Tomovi¢, S. Filipovi¢

The objective of these investigations was to examine the efficacy of the use of
extruded feed in the diet of broiler chicks. The procedure of extruding corn causes signifi-
cant physical-chemical changes in the kernel structure, which increases the nutritive value
as the nutritive matter in the kernel becomes more readily available to the enzymes of the
animal’s digestive tract. This procedure also increases hygiene safety as well as the sen-
sory characteristics (taste) of the feed.

Investigations were carried out on 3000 chicks of the Ross 308 hybrid, which
were divided into an experimental and a control group. The fattening period lasted 49 days.
The composition of the broiler mix was identical in both groups, with extruded corn being
used in the mix for the control group (O).

Broilers fed the mix with extruded corn (O) showed faster growth, lower mor-
tality (20:96) and better feed conversion (2.04:2,13 kg/kg) in comparison with the control
group (K). Broilers of the experimental group (O) also realized greater mass of the breast
(696.6:657.6 g) and legs (569.2:528.2 g), as well as a greater meat percentage in the
breast and legs.

The diet with extruded corn also resulted in an improved nutritive quality of the
broiler meat (higher protein content and lower content of free lipids in broiler meat). The
meat of broilers fed the mix with extruded corn (O) was found to contain a higher protein
content (23.35:22.58%) in the breast, and in the legs (18.26:17.67%), and a lower content
of free lipids (1,.40:2.42%) in the breast, and in the legs (5.87:9.24%) in comparison with the
meat of broilers of the control group (K).

Key words: extruding, broiler fattening, carcass and meat quality

PYCCKUA

BJINSAAHUE YNOTPEBJIEHUSA 3KCTPYAUPOBAHHOW KYKYPY3bl B KOPME A1
BPOUJIEPOB HA BbIXO[ 1 KAHYECTBO MSCA

x. OkaHoBu4, Hatanua DxuHuy, Mapus MokaHoBuy, B. TomoBuy, C. ®ununosuy

Llenb aTux nccnegosaHmn 6bina ucnbitaTe 3PEKTUBHOCTb YNOTPeONeHus
AKCTPYANPOBAHHOIO KOpMa B KOPMSIEHUM OTKOPMOYHbIX LbINAAT. MOCTYnoK aKCTpyam-
pOBaHMA KyKypy3bl MPUYUHAET 3HauuTeNbHble (DU3NYECKO-XMMUHECKNE U3MEHEHUS B
CTPYKTYpe 3epHa,vyeM yBenuyMBaeTcs nuTaTenbHas CTOMMOCTb MO0 nuTaTesbHble
BeLLeCTBa 3epHa CTaHOBATCS 6onee AOCTYMHbIE SH3UMaMK MULLEBapUTENbHOro TpakTa
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>KMBOTHOrO. OTUM MOCTYMKOM YBEMMYMBAETCH NMMTaTesNibHas CTOMMOCTb MO0 MuTaTesb-
Hble BellecTBa 3epHa CTaHOBATCS 6ofiee JOCTYMHbIe SH3MMaMu NuLeBapuUTebHOro
TpaKTa >XMBOTHOr0. OTUM MOCTYMNKOM YBENMYNBAETCSA MMrMeHNnYecKas UCNpaBHOCTb, CIO-
BHO M CEHCOpPHbIe CBOMCTBA (yBenuunBaeTcs "cnactb") kopma.

MccneposaHve nposepeHo Ha 3000 ubinnaT rubpuaa Ross 303, pasge-
NEHHbIX B OMbITHYIO U KOHTPObHYO rpynnbl. OTKopm npogormkanca 49 gHen. Coctas
cMecu Anisi OTKopMa 6ponnepoB 6biiT TaKOW e 'y 06eunx rpynmn, ¢ 3TUM, YTO B CMECU y
onbITHOW rpynnbl (O) ynoTpebrieHa aKCTpyAupOBaHHas KyKypy3a.

Bponnepbl, KOPMIIEHHbIE CMECEW C IKCTPYANPOBaHHOM Kykypy3son (O) ume-
nn 60onee 6bICTPLIN POCT, 60/1e€ ManeHbKy cMepPTHOCTb (20:96) 1 6onee XOpoLLYH KOH-
Bepcumio kopma (2,04:2,13 Kr/Kr) B OTHOLWEHWUN KOHTposbHoM (K) rpynnbl. Bponnepbl onbIT-
Hou rpynnbl (O) ocywecTBunu n 6onee 60nbLUYO Maccy rpyaen (696,6:657,6 1) n HoXXek
(569,2:528,2 r), cnoBHO 1 6onee 6onbluas 4acTb U rPYAAX U HOXKKE.

KopmneHne ¢ aKCTpyaMpOBaHHON KyKypy30W BAMSAMO Ha ynydlleHue nu-
TaTenbHOro KayectBa Msica OpPOMNEepoB (yBENMYEHME COAEP)KaHUA MNPOTEVMHOB W
YMEHbLUEHNE coAep XaHns COBOOOAHOrO Xupa B Msce 6ponnepos). B msce 6ponnepos,
KOPMJIEHHbIX CMECEN C 3KCTPYANPOBaHHOM KyKypy3on (O) yTBepxaeHo 6onee 6onbLioe
cofiep>xaHue npotenHos (23,35:22,58%) B rpyasx, 1o ecTb (18,26:17,67%) B HOXKe, a
6onee maneHbkoe cogepxxaHue csobogHoro >xupa (1,40:2,42%) B rpyasax, To eCcTb
(5,87:9,24) B HOXXKe B CpaBHEHWUM C MACOM 6poinniepoB KOHTponbHow rpynnbl (K).

KntoueBble cnoBa: 9KCTPyAUPOBaHNe, 0TKOPM OpOMIEpoB, Ka4yecTBO TyJ10BMLLA U MAca
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PRIMENA BILJNQG EKSTRAKTA JABUKE U ISHRANI
CINCILA (Chinchilla Ianigera)®
APPLICATION OF AROMATIC PLANT EXTRACT APPLES IN
NUTRITION CHINCHILLAS (Chinchilla lanigera)

S. Obradovié, Marija Vukaginovié, D. Sefer, Vera Deki¢, I. Aleksandar™*

U radu je ispitivano delovanje ekstrakta jabuke kao aditiva hrani za
c¢incile u koncentraciji od 0,04% na smanjenje grize krzna i osnovne
proizvodne parametre. Tokom perioda od 30 dana ogledna grupa
¢incila hranjena peletiranom smesom sa dodatkom ekstrakta ostvarila
Je statistiCki signifikantno smanjenje griZze krzna (p<0,01) u odnosu na
kontrolnu grupu. Takode, u oglednoj grupi zabeleZeno je svega 5%
griZze krzna od ukupnog broja jedinki u toj grupi (20 &incila), a kod kon-
trolne grupe sa istim brojem Zivotinja procenat griZe je bio znatno veci i
iznosio je 30%.

Pozitivni efekti dodatka ekstrakta su registrovani i za druge ispiti-
vane faktore, jer je ogledna grupa ¢incila na kraju ogleda imala ve¢u
telesnu masu (1,36%), bolji prirast (21,18%), povec¢anu konzumaciju
hrane (0,48%) i bolju konverziju (17,13%) u poredenju sa kotrolnom
grupom, koja kroz hranu nije unosila aromati¢ni dodatak.

Kljuéne reci: ¢incila, aroma, krzno, konverzija, prirast

Uvod / Introduction

Ostvarivanje uspesnog i rentabilnog gajenja €incila zavisi od kvaliteta
njihovog krzna. Osim genetske osnove, na kvalitet krzna utiCu i mnogobrojni
paragenetski Cinioci od kojih adekvatna ishrana ima presudnu ulogu. Cingile se
odlikuju najgus¢im krznom od svih krznaSica, jer iz korena svake dlake izlazi 50-
120 paucinastih vlakana, tako da na svakih 1 cm?ima vi$e od 20000 dlaka, koje se

*  Rad primljen za $tampu 16. 03. 2012. godine

** Dr Sasa Obradovi¢, docent, Fakultet za ekonomiju i inZzenjerski menadZment, Novi Sad; dr
Marija Vukasinovi¢, nauéni saradnik, Veterinarski specijalistiCki institut, Kraljevo; dr Dragan
Sefer, vanredni profesor Fakultet veterinarske medicine, Beograd; dr Vera Deki¢, istrazivac-
saradnik "Centar za strna zita", Kragujevac; dr lvanc Aleksandar, redovni profesor, Drzavni
univerzitet, Novi Pazar
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smatraju najmeksim na svetu i 30 puta su mekSe od ljudske dlake (Bickel, 1987;
Mettler, 1999; Kamler i Stankovi¢, 2002).

Negativna pojava koja ugrozava ekonomicnost gajenja ovih glodara
je da iz razli¢itin razloga grizu svoje krzno tokom celokupnog ciklusa proizvodnije,
ali se najces¢e deSava kod gravidnih zenki (Jimenez, 1990; Jaros i sar., 2004). Pri-
menom aromati¢nih biljnih ekstrakta kao aditiva hrani za farmske zivotinje ost-
vareni su brojni pozitivni rezultati — povecanje prirasta, poboljSanje konverzije
hranljivih materija, smanjenje mortaliteta i poboljSanje opSteg zdravstvenog sta-
nja tretiranih Zivotinja (Kozelov i sar., 2003; Zivkovié i sar., 2003).

Literaturni podaci oskudevaju u eksperimentalnim istrazivanjima o pri-
meni arome kao aditivi hrani za €incile i njenog uticaja na proizvodna svojstva. Po-
laze¢i od toga, pristuplieno je u ovom radu proucavanju uticaja arome jabuka
(kompanije ,Ireks Aroma“ iz Hrvatske) kao aditiva hrane na moguénost spreca-
vanja grize krzna €incila i visinu osnovnih proizvodnih pokazatelja.

Materijal i metode rada / Material and methods

U ogledu je koris§¢eno 8 porodica standardnih ¢incila podeljenih u dve
jednake grupe cincila (20 oglednih i 20 kontrolnih), pri ¢emu je u svakoj grupi bilo
po 9 gravidnih Zenki. U svakoj porodici bile su 4 Zenke i 1 muzjak, a sve individue
su bile smestene u kavezima napravljenim od pocinkovane Zice dimenzija 60 cm x
55 cm x 65 cm.

Tokom celokupnog perioda istrazivanja dnevni obrok €incila se sasto-
jao od peletirane hrane (30 g po jedinki) i sena (20 g po jedinki), a bremenite
zenke dobijale su istu koli¢inu sena i 35 g briketa svakodnevno. Peletirane pot-
pune smesSe istog hemijskog sastava za obe grupe ¢incila, razlikovale su se u
upotrebi ekstrakta arome jabuke za oglednu grupu (O), a kontrolna grupa (K)
hranjena je peletama bez dodatka arome. Tokom trajanja ogleda odredivana je
konverzija hrane i hranljivih materija na osnovu podataka merenja telesne mase,
dnevnog prirasta i utroSka hrane, a konzumacija hrane i nagrizenost krzna su
praéeni svakodnevno. Cingilama je u ogledu omoguéeno svakodnevno kupanje u
vulkanskom pesku za odmascivanje i negu krzna, koji je menjan jedanput nede-
lino, a za prostirku je koriS¢ena suva piljevina od drveta lipe.

Na pocetku i kraju ogleda hrana je hemijski i mikrobiloski analizirana
primenom standardnih metoda ispitivanja (AOAC,1990), a mikotoksikoloska is-
pravnost je utvrdena primenom tankoslojne hromatografije (Balzer i sar., 1978).
HematoloSke analize krvnih parametara izvrSene su primenom standardnih me-
toda (83 muzjaka i 3 Zenke), a krv je uzimana punktiranjem repne vene pri normal-
noj kompresiji, s tim Sto prvi mlaz krvi nije uziman.

Svakodnevno su praceni rezultati najvaznijin mikroklimatskih faktora,
tako da je temperatura vazduha merena termometrom, relativna vlaznost hi-
grometrom, a brzina strujanja vazduha anemometrom.
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Prosec€an hemijski sastav sena su Cinili: suva materija (88,26%); sirovi
proteini (11,90%); sirova celuloza (20,10%); Ca (5,10%); P (0,98%); Na (0,42%).

Tabela 1. Hemijski sastav peletiranih potpunih smesa za ishranu ¢incila
Table 1. Chemical composition of pellet complete mixes for feeding chinchillas

K — kontrolna grupa /

O - eksperimentalna

Sastojci (%) / Components (%) K~ control group 0 o %;;1;;; z/fa] .
Ovas / Oats 21 21
JeCam / Barley 4,7 4,7
PSenica / Wheat 11,6 11,56
Sojina saéma (44% SP) / Soybean meal 9 9
Suncokretova saéma (33% SP) / Sunflower meal 11,5 11,5
Suncokretova satma (42% SP) / Sunflower meal 5 5
Sto¢no brasno / Wheat bran 6 6
Lucerkino brasno / Alfalfa meal 20 20
Sto¢ni kvasac / Yeast 1 1
Sojin griz / Soybean groats 2,1 2,1
Secéer / Sugar 2 2
Peletin / Peletin 2 2
Stoc¢na kreda / Limestone 1,7 1,7
Monokalcijum fosfat / Monocalcium phosphate 1,1 1,1
Jodirana so / lodised salt 0,3 0,3
Premiks / Premix 1 1
Aroma jabuka / Apple aroma - 0,04
UKUPNO / TOTAL 100% 100%

Hemijski sastav potpunih smesa (%) / Chemical composition of the complete mixtures (%)

SM/ DM 92,50 92,10
Sirovi proteini / Crude protein 18,74 18,80
Sirova celuloza / Crude fiber 12,35 12,40
Pepeo / Ash 8,17 8,13
Ca 1,14 1,18
P 0,70 0,72
Na 0,16 0,17
Ukupna mast / Total fat 3,10 3,00
oJ 0,71 0,72
Lizin / Lysine 0,84 0,85
Metionin+cistin / Methionine+cystine 0,68 0,67
Treonin / Threonine 0,72 0,71

Triptofan / Tryptophan 0,27 0,26

369



Vet. glasnik 66 (5-6) 367 - 376 (2012) S. Obradovi¢ i sar.: Primena biljnog ekstrakta
jabuke u ishrani €incila (Chinchilla lanigera)

Tabela 2. Hemijski sastav upotrebljenog premiksa po kg smese /
Table 2. Chemical composition of the used premix per kg mixture

Sastojci / Components j.m. / um | Sastojci / Components jm./ um
Vitamin A, IJ/kg / [Ukg 23000 | Folna kiselina / Folic acid, mg/kg 0,2
Vitamin D3, IJ/kg / IUkg 3500 [ Mangan / Manganese (Mn), mg/kg 30
Vitamin E, mg/kg 90 Zink / Zinc (Zn), mg/kg 50
Vitamin B1, mg/kg 3 Gvozde / Iron (Fe), mg/kg 30
Vitamin Bo, mg/kg 5 Bakar / Copper (Cu), mg/kg 4
Vitamin Bg, mg/kg 2 Jod / lodine (J), mg/kg 0,7
Vitamin B1o, mg/kg 0,02 | Selen / Selenium (Se), mg/kg 0,2
Vitamin Kz, mg/kg 1 Kobalt / Cobalt (Co), mg/kg 0,4
Vitamin C, mg/kg 13 Lizin / Lysine, mg/kg 700
Niacin, mg/kg 50 Metionin / Methionine, mg/kg 300
Ca pantotenat /Ca pantothenate, mg/kg 21 Rovabio AP/10, mg/kg 200
Biotin, mg/kg 0,1 Fitaza / Phytase, mg/kg 100
Holin-hlorid / Choline chloride, mg/kg 400 [ Antioksidant BHT / Antioxidant, mg/kg 100

Dobijeni rezultati su grupisani i statistiCki obradeni na ra¢unaru prime-
nom uobicajenih matematic¢ko-statistiCkih postupaka, koji podrazumevaju analizu
varijanse i ocenu znacajnosti dobijenih rezultata (razlika) koris¢enjem "t"-testa.

Rezultati i diskusija / Results and Discussion

Na osnovu prikazanog sirovinskog i hemijskog sastava upotrebljene
hrane za ¢incile (tabela 1) evidentno je da su upotrebljene pelete i seno sadrzavali
neophodne hranljive materije koje u potpunosti odgovaraju hranidbenim potre-
bama krznaSica (Soto, 1993).

MikrobioloSkom i mikotoksikoloSkom analizom potpunih smesa i se-
na (tabela 2) nije utvrdeno prisustvo patogenih mikroorganizama, a registrovane
vrednosti aflatoksina B4 (0,001 mg/kg) u senu su u saglasnosti sa vrednostima
koje se navode u literaturi (Devegowda i sar., 1998; Sinovec i sar. 2000), kao i za-
konski maksimalno dozvoljenoj koncentraciji aflatoksina B4 od 0,05 mg/kg (SI. gl.
RS, br. 4/2010).

Prose¢ne vrednosti ispitivanih mikroklimatskih faktora tokom trajanja
ispitivanja (temperatura 18,5°C; relativna vlaznost 58%; brzina strujanja vazduha
3 m/s) odgovarale su optimalnim vrednostima koje navodi veéina autora (Kraft,
1984; Kamler, 2002; Popovi¢, 2004). Prema navedenim istrazivadima, najpovolj-
nija temperatura za uzgoj ¢incila iznosi od 16°C do 20°C, vlaznost vazduha od
50% do 60%, a cirkulacija vazduha od 2 m/s do 3,5 m/s. Isti autori navode da vi-
soke temperature vazduha, iznad 28°C i povecéana relativna vlaznost, iznad 65%,
ne samo $to naruSavaju kvalitet krzna nego mogu biti pogubne po Zivotinje — do-
vode do kolapsa Zivotinja, dehidracije, a u krajnjem slu€aju i do njihovog uginuéa.
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Tabela 3. Mikrobiolo$ka i mikotoksikolo$ka analiza upotrebljene hrane
Table 3. Microbiological and mycotoxins analyses of the used feed

Mikrobiolo$ka analiza upotrebljene hrane /
Microbiological analysis used feed

Utvrdena vrednost / Determined value

Vrsta mikroorganizma / Type of microorganism Potpune smese / Seno /
Complete mixe Hay

Salmonella spp. 0 0

Clostridium botulinum 0 0

Clostridium perfrigens 0 0

Staphylococcus pyogenes 0 0

Proteus spp. 0 0

E. coli 0 0

Ukupan broj bakterija / The fotal number of bacteria 40000 120000

Kvasci i plesni / Yeasts and molds 800 2500

Sadrzaj mikotoksina u upotrebljenim smesama i senu (mg/kg) /
The content of mycotoxins in the used mixes and hay (mglkg)

Aflatoxin B1 - 0,001

Toxin F-2 — —

Ochratoxin A — —

U pogledu ostecéenosti krzna (tabela 4) ¢incile ogledne grupe suimale
znacajno manji stepen pojave grizenja, i to svega 5% od ukupnog broja u grupi, a
kod individua kontrolne grupe zabelezeno je oSteéenje krzna kod 30% jedinki od
ukupnog broja u grupi. NajviSe oSte¢ena krzna u kontrolnoj grupi bilo je na boko-
vima i nogama, inteziteta od ukupno 8 bodova, §to je za 25% veci broj bodova u
odnosu na krznasSice koje su konzumirale ekstrakt jabuke. Razlike (p<0,01) medu
grupama u pogledu stepena oStecenja krzna su veoma znacajne.

Mnogobrojni faktori mogu uticati na pojavi grize krzna i taj poremecaj
je lako uodljiv, jer se na kozi jasno vide podrucja bez dlacnog pokrivaca. Takve zi-
votinje su nervozne, gube na telesnoj masi, a izmet sadrzi vece koli¢ine dlaka. Os-
novni uzroci ove negativne pojave su neadekvatna ishrana, nezadovoljavajuéi
zoohigijenski uslovi, genetska predispozicija, gljivicne bolesti, hormonski i meta-
boliCki poremecaiji (Kraft, 1984; Kamler, 2002; Mettler, 1999).

Prema Jaros-u i sar. (2004) nedostatak vitamina B-kompleksa je bitan
¢inilac nastanka pojave grize krzna, a isti autor navodi da preterana upotreba sul-
fonamida i antibiotika u leGenju moZze prouzrokovati opadanje dlake. Farmerska
iskustva kazuju da Cincilama otpadaju delovi krzna ako se grubo i naglo hvataju

.....

nja krzna.
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Tabela 4. Izgrizenost krzna po telesnim regijama tokom trajanja ogleda /
Table 4. Bitten fur on body regions during the test

Broj jedinki
Ulgurg}an sakoéteéen/im K - kontrolna grupa / K — control group
Gy | Iy |
: etched Bokovi/| Vrat/ | Leda/ | Noge/ | Rep/
Flanks | Neck Back Legs Tail
Muzjaci / Males 4 1 + - - - -
Zenke / Females 2 ++ - - + -
ogeine) | o | o || | - e[
Ukupno / Total 20 6 8 bodova / 8 points
O — eksperimentalna grupa / eksperimental group
Muzjaci / Males 4 — - - - -
Zenke / Females 7 - - - - -
%e;}lf(;ﬂ?ar;;ndne / 9 1 n B B + B
Ukupno / Total 20 1 2 boda / 2 points

Stepen oStecenja krzna grizenjem: - nema grizenja (0 bodova), + mali obim (1 bod), + + izrazen obim
(2 boda), +++ veoma izrazen obim (3 boda) /

Degree of bitten fur according to intensity: - no bites (0 points), + small size (1 point), ++ pronounced volume
(2 points), +++ very strong volume (3 points)

Tabela 5. Hematoloski parametri ¢incila /
Table 5. Hematological parameters of chinchillas

Parametar / K- grupa/ O —grupa/

Parameter K — group 0 — group
Varijabilnost veli¢ine eritrocita /
Red cell distribution width (RDW), % 36,50 36,30
Prosecni volumen eritrocita /
Mean cell volume (MCV), fl 103,10 102,80
Hemoglobin (Hb), g/dl 12,80 13,10
Eritrociti / Red blood cells (RBC) x106/mm3 3,90 3,90
Limfociti / Lymphocytes, % 42,30 42,20
Monociti / Monocytes, % 8,40 8,40

Dobijeni rezultati (tabela 6) ukazuju na pozitivne efekte ukljuCivanja
arome jabuke u smesSu ogledne grupe (400 g/t), jer su CinCile te grupe imale veéu
prose¢nu masu za 1,36% (p>0,05) i vecéi dnevni prirast za 21,18% (p<0,05) u
poredenju sa kontrolnom grupom. Takode, ukljucivanje aromati¢nog aditiva u
hranu ¢incila (ogledna grupa) uslovilo je bolju prose¢nu dnevnu konzumaciju
hrane za 0,48% i konverziju za 17,13% u poredenju sa kontrolnom grupom.

372



Vet. glasnik 66 (5-6) 367 - 376 (2012) S. Obradovi¢ i sar.: Primena biljnog ekstrakta
jabuke u ishrani €incila (Chinchilla lanigera)

Odredivanje referentnih vrednosti krvnih parametara predstavlja ko-
risno sredstvo za procenu zdravstvenog stanja i pracenja imunog odgovora
¢incila na infektivne bolesti i stresne uslove gajenja (Ness, 1999; Dyer and Cerva-
sio, 2008). Rezultati ispitivanja hematoloskih parametara su se kretali u normal-
nim fiziloSkim granicama i izmedu ispitivanih grupa nisu evidentirane razlike (Jain,
1993; Donnelly i Brown, 2004). Vazno je napomenuti da vrednosti pojedinih krvnih
parametara mogu varirati u zavisnosti od sezonskih i stresnih promena (tempera-
tura, fotoperiodizam, reproduktivni cilklus, patoloSka stanja itd.).

Pozitivne efekte koriS¢enja biljnih ekstrakta na proizvodne perfor-
manse kuni¢a navode Ignatova i sar. (2005), prema kojima dodavanje mesavine
biljnih ekstrakta obrocima kunica stimulativno utiCe na poveéanje vrednosti rasta i
prirasta za 3,3% do 5,5%, a konverziju hrane poboljSava za 9%. Aromati¢ni biljni
ekstrakti imaju blagotvorno dejstvo na varenje i resorpciju hranljivih materija, jer
podsticu aktivnost enzima pankreasa i izluCivanje zuci (Mellor, 2001; Soliman and
Badeaa, 2002).

Tabela 6. Proizvodni rezultati u ogledu /
Table 6. Production results in the experiment

. . Grupa / Group
Kategorije / Categories K 0 K 0
Prosecna telesna masa ¢incila (g) / 1 dan/ 30 dan/
The average body mass of chinchillas (g) 1 day day 30
MuzZjaci / Males 555,80 560,30 562.80 570.50
Zenke / Females 580.10 580,50 585.00 590.80
Zenke gravidne / Females pregnant 600,90 608.30 615.30 625.70
Prosek / Average 577.27 583,03 587,70 595,67
Razlika / Difference (%) +0.,10 +1.36
K 0
Prosec¢an dnevni prirast telesne mase (g) / 0-30dana/
Average daily gain of body weight () days 0 — 30
Muzjaci / Males 7 10,20
Zenke / Females 49 10.30
Zenke gravidne / Females pregnant 14.40 17.40
Prosek / Average 10.43 12,64
Razlika / Difference (%) (*p<0.,05) +21.18
K o

Konzumacija i konverzija hrane pelete + seno (g) / 0-30dana/
Consumption and conversion of food pellets + hay () days 0 — 30
Muzjaci / Males 4510 4530
Zenke / Females 8190 8220
Zenke gravidne / Females pregnant 12120 12190
Ukupno / Total 24820 24940
Dnevno / Daily 41,37 41,57
Konverzija / Conversion 3.97 3.29
Razlika / Difference (%) p>0,05 +17,13
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U ispitivanjima Eiben-a i sar. (2004) konstatovano je da primena se-
mena piskavice i anisa u koli¢ini od 6 g/kg dovodi do statistiCki znacajnog po-
boljSanja konzumacije i konverzije hrane kod kuni¢a (p<0,01). Aromaticni ekstra-
kti biljaka poseduju antibakterijska, antigljivicna i antiinflamatorna svojstva (So-
liman, 2002; Sagdic i Ozcan, 2003). Osim na povecanije efikasnosti varenja hrane
utiCu i na povecanje mle¢nosti kod zivotinja u laktaciji (Albert-Buelo, 1980). Pri-
mena yucca arome u peletiranoj hrani za kuni¢e u koncentraciji od 250 mg/kg, do-
prinela je povecanju konzumacije hrane za 9,6%, konverzije za 3,62%, i retenciji
azota za 24,3% u odnosu na kuni¢e hranjene bez ovog stimulansa (Amber i sar.,
2004).

Zakljucak / Conclusion

Uticaj ekstrakta jabuke kao aditiva hrani, upotrebljene u koncentraciji
od 0,04% u peletiranoj hrani za ¢incile u ovom ogledu imao je pozitivan efekat na
sve analizirane proizvodne pokazatelje. Pozitivni efekti koriS¢enja ispitivane aro-
me ogledali su se u:

— povecanju telesne mase za 1,36% (p>0,05);

— povec¢enom dnevnom prirastu za 21,18% (p<0,05);

— povecanju konzumacije hrane 0,48%;

— poboljSanju konverzije hrane za 17,13%.

Dodatak ispitivane arome je doprineo veoma znacajnom smanjenju
grize krzna ¢incila (p<0,01) jer je u grupi tretiranih ¢incila svega 5% od ukupnog
broja jedinki grizlo krzno, dok je u kontrolnoj grupi zabelezeno osteéenje krzna
kod 30% jedinki.
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ENGLISH

APPLICATION OF APPLE AROMATIC PLANT EXTRACT IN NUTRITION
OF CHINCHILLAS (Chinchilla lanigera)

S. Obradovié, Marija Vukasinovié, D. Sefer, Vera Dekié, I. Aleksandar

In this paper we studied the effect of apple aroma as a food additive in a con-
centration of 0.04% on performance and reduction of fur chewing and basic production pa-
rameters. During the experimental period (30 days), the experimental group of chinchillas
that was fed with the pellet mixture with the addition of the aroma showed a statistically sig-
nificant decrease in fur chewing (p<0.01) in comparison with the control group. Also, only
5% of the animals in the experimental group chewed fur out of the total number in that
group (20 chinchillas), whereas the percentage of fur chewing with the control group with
the same number of animals was 30%.

The positive effects of aroma addition were noted for other examined factors
as well, since the experimental group of chinchillas showed a bigger increase in body mass
(1.36%), better growth (21.18%), increased food consumption (0.48%) and better conver-
sion (17.13%) in comparison with the control group that was not fed with the aromatic addi-
tive.

Key words: chinchilla, aroma, fur, conversion, growth

PYCCKUA

NMPUMEHEHME APOMATUYECKOIO PACTUTEJIBHOIO 3KCTPAKTA £BJIOKU
B KOPMNEHWUWU LUUHLLUWNN (Chinchilla lanigera)

C. O6paposud, Mapusa BykawuHoBuy, [1. Llecep, Bepa xekuy, U. AnekcaHgap

B paboTe vcnbiTaHO AencTBME apomaTa S6510K1 Kak agautnea KopMa ansi
LUMHLLUWIA, TPUMEHEHHOO0 B KOHUeHTpauun ot 0,04% Ha yMeHbLUeHWe rpbi3HU Mexa 1 oc-
HOBHbIE NPOU3BOACTBEHHbIE MapamMeTpbl. B TeveHne uccnegosaHHoro nepuoaa (30 aHen)
OMbITHasA rpynna WWHLWWI, KOPMIIEHHAA rpaHyIMpoOBaHHOM CMECblo C NpMOaBKoW apo-
mMara ocyLlecTBWIa CTaTUCTUHECKM CUTHU(PUKAHTHOE YMEHbLLEHWE rpu3HK Mexa (p<0,01)
B OTHOLIEHUWN KOHTPOJSIbHOW rpynnbl. Takxe, B OMbITHOW rpynne 3anucaHo Bcero 5%
rPU3HN MeXa N3 COBOKYIMHOTO YNCIa €ANHUYHBIX XXMBOTHBIX B 3TON rpynne (20 wuHwWin),
a Y KOHTPOJIbHOW TPynMbl C TAKUM XK€ YUCIIOM XUBOTHbIX NMPOLEHT rpusHn 6bin 3Ha4m-
TenbHO 66nbWKIA 1 cocTaenan (B cymme) 30%.

MonoxuteneHble ahdeKTbl 4O6ABKU apoMaTa perMcTpupoBaHbl U 418 Apy-
rMX UCMbITaHHbIX (PAKTOPOB, MO0 OMbITHASA rpyMnna LWMHLIWUI Ha KOHLE OMbiTa OCYLLEeCcT-
BMna 66nbwyto maccy Tena (1,36%), a 3atem nydwmin npypocT (21,18%), yBenudeHHoe
notpebnexHne kopma (0,43%) 1 ny4wyio koHsepcuto (17,13%) B cpaBHEHUN C KOHTPOSb-
HOW rpynnow, KoTopasi KOPMOM He NOoTpebrisna apoMaTUHeCKyHo f06aBKy.

KnioueBble cnosa: WyHLIWIMA, apoMaT, Mex, KOHBEepCUs, NPpUpocT
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NALAZ SALMONELA NA TRUPOVIMA SVINJA U TOKU
KLANJA 1 OBRADE?
SALMONELLA ON PIG CARCASSESS DURING SLAUGHTER
AND PROCESSING
N. Karabasil, Natasa Pavlicevi¢, Natasa Gali¢, Mirjana Dimitrijevi¢,

2¥%

Jasna Lonéina, Jelena Ivanovié, M. Z. Baltié

Salmonele spadaju medu vaznije patogene, a meso svinja jedan
je od glavnih izvora infekcije potrosaca. Cilj ovoga rada je da se ispita
prisustvo salmonela na trupovima svinje posle omamljivanja i nakon
zavrSene obrade. Uzorkovanja su sprovedena u dve klanice (klanica A i
klanica B). Uzorci iz klanice A uzeti su u dva navrata (uzorkovanje I i Il
ukupno 300 uzoraka) a u klanici B jednom (uzorkovanje lll, ukupno 120
uzoraka), sa trupova svinja nakon omamljivanja i po zavrsenoj obradi.
Od ukupnog broja pregledanih uzoraka, procenat pozitivnih uzoraka
na salmonelu, na trupovima posle omamijivanja je 46,7 % (90/42), a iz
uzoraka sa trupova nakon zavrSene obrade 3,3 % (90/3). Operacije na
liniji klanja, mogu imati uticaja na kontaminaciju trupova salmonelama.

Kljuéne reci: salmonela, svinje, trupovi, kontaminacija

Uvod / Introduction

Pored mesa Zivine i jaja, meso svinja i proizvodi od mesa svinja su je-
dan od vaznijih izvora infekcije salmonelama, naj¢esce kao rezultat kontaminacije
Salmonella Typhimurium (Berends i sar., 1997; 1998a; 1998b). Prevalenca salmo-
nela u svezem mesu je u direktnoj vezi sa nalazom kod Zivotinja i, naravno, zavisi
od daljeg tehnolo$kog procesa kojem se podvrgava trup/meso kao namirnica. Za
otkrivanje izvora kontaminacije salmonelama u lancu proizvodnje mesa, znacajan
podatak predstavlja informacija o nalazu ovih bakterija na farmi (Korsak i sar.,
2003). Unakrsna kontaminacija u klanici predstavlja znacajan problem sa aspekta
*  Rad primljen za $tampu 13. 01. 2012. godine

** Dr sc. med. vet. Nedeljko Karabasil, docent, Fakultet veterinarske medicine, Univerzitet u
Beogradu; Natasa Pavli¢evi¢, Veterinarski specijalistiCki institut Subotica, Subotica, Natasa
Gali¢, Institut za javno zdravlje Srbije, dr sc. med. vet. Mirjana Dimitrijevi¢, docent, Jasha
Lon¢ina, Jelena lvanovi¢, dr sc. med. vet. Milan Z.Balti¢, red. profesor, Fakultet veterinarske
medicine, Univerzitet u Beogradu
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bezbednosti hrane (De Busser isar., 2011; Mannionisar., 2011; De Sadeleeri sar.,
2008; Karabasil i sar., 2008; Rostagno i sar., 2007; Karabasil i sar., 2007; Kranken i
sar., 2003; Small i sar., 2002), a prilog ovoj Cinjenici je podatak da je utvrdeno
povecanje prevalencije S. enterica od farme do klanice (Hurd i sar., 2001a; Hurd i
sar., 2001b; Letellier i sar., 1999). Istrazivanja u SAD-u i Evropi pokazala sudaje S.
enterica Siroko rasprostranjena u lancu proizvodnje mesa svinja (Alban i sar.,
2011; Rostagno i sar., 2010; Karabasil, 2006; Rostagno i sar., 2003; Swanenburg i
sar., 2001). U eksperimetalnim uslovima svinje se mogu inficirati salmonelama za
realtivno kratko vreme (Hurd i sar., 2001a; Hurd i sar., 2001b). U uslovima redovne
proizvodnje infekcija moze biti posledica transporta, zatim boravka zivotinja u
stonom depou, uskracivanja hrane, velike gustine/broja Zivotinja na ogranice-
nom prostoru kada se ovaj patogen kod svinja CeSce izluCuje (Albanisar., 2011).

Cilj ovoga rada je da se ispita prisustvo salmonela na trupovima svinja
posle omamljivanja i nakon zavrSene obrade, a pre hladenja.

Materijal i metode rada / Material and methods

Uzorkovanja su sprovedena u dve klanice (klanica A i klanica B). Linija
klanja i obrade u klanici A je automatizovana i transport duz linije se obavlja
pomocu konvejerskih sistema. Prema satnom kapacitetu, na ovoj liniji se zakolje i
obradi oko 150 svinja h™'. Linija klanja i obrade svinja u klanici B je malog satnog
kapaciteta i obavlja se viSe operacija na jednom radnom mestu. Na ovoj klanici
zakolje se i obradi oko 10 svinja h™'. Uzorci iz klanice A uzeti su u dva navrata
(uzorkovanije i Il) a u klanici B (uzorkovanije lll) jednom.

Za uzimanje uzoraka sa trupa svinja u klanici A izabrane su zivotinje
koje potiCu sa iste farme, a u klanici B iz otkupa od individualnih uzgajivaca i Ciji
transport nije trajao duze od 2,5 ¢asa. Brisevi sa koze 90 svinja (uzorkovanije I, 30;
uzorkovanije Il, 30; uzorkovanije lll, 30) uzeti su neposredno posle omamljivanja i
nakon zavrSene obrade trupa. Nakon omamljivanja brisevi su uzeti sa tri mesta
(1 —grudi, 2 -but i3 —koren repa) u klanici A i dva mesta u klaniciB (1 —grudii2 -
but), dok su po zavr§enoj obradi brisevi uzeti sa dva mesta na trupu (1 —grudii 2 -
but) i u jednoj i u drugoj klanici. Ukupno je obradeno i ispitano 240 briseva na
prisustvo salmonela sa trupova svinja posle omamljivanja i 180 briseva nakon
zavrSene obrade (tabela 1).

Postupak uzimanja brisa i metoda izolacije salmonela sprovedena je
prema Small i sar. (2002). Za uzimanje uzoraka koriS¢eni su ravni celulozni
sunderi veliCine 20 x 18 cm, presavijeni na pola. Tako presavijen sunder je ponovo
presavijen na pola i stavljen u sterilnu stomaher kesu zapremine 400 ml. Svaki
sunder je navlazen neposredno pre upotrebe, sa 10 ml MRD (Maximum Recovery
Diluent). Preko spoljasnje strane stomaher kese, bris je fiksiran jednom rukom.
Otvor stomaher kese je prevucen preko iste ruke, kao rukavica, tako da je
omoguéeno uzimanje uzorka/brisa sa ciljane povrsine. Sterilni Sablon sa otvorom
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10 cm x 10 cm (100 cm?) je oslanjan na povrdinu sa koje se Zeli uzeti bris. Sunder
je stavljan na oznac¢enu povrsinu Sablona i uzorak brisa je uzet jednim potezom
prevlacenjem sundera sa leve na desnu stranu. Na neravnim povr§inama, na ko-
jima metalni Sablon nije mogao da se koristi, brisevi su uzeti sa povrsine koja je vi-
zuelno procenjena. Nakon uzimanja brisa, stomaher kesa je svuCena sa ruke i
presavijena. Uzeti uzorci su ¢uvani pri + 2°C + 2°C i obradeni u laboratoriji u roku
od dva sata od momenta uzorkovanja.

Tabela 1. Uzorci briseva za izolaciju salmonela sa trupova svinja /
Table 1. Smear samples for isolation of salmonella from pig carcasses

Trup svinja posle omamljivanja / Trup svinja posle obrade /
Uzorkovanje Pig carcass after stunning Pig carcass after processing
(Klanica) / Mesto na trupu / Mesto na trupu /
Sampling Sit Sit
(slaughterhouse) Nt ite on carcass Nb Nt ite on carcass Nb
G B R G B
I (A) 30 30 30 30 90 30 30 30 60
Il (A) 30 30 30 30 90 30 30 30 60
Il (B) 30 30 30 - 60 30 30 30 60
Ukupno / 9 | 90 | 9 | 9 | 240 | 90 | 90 | 90 | 180
Total

Napomena: Nt — ukupan broj trupova svinja; Nb — ukupan broj briseva; G — grudi; B — but;
R — koren repa
Note: Nt— total number of pig carcasses; Nb— total number of smears; G— breast; B— leg; E— base of tail

U labaratoriji, 90 ml MRD je naliveno u stomaher kese sa brisevima.
Brisevi su manuelno homogenizovani (,gnje¢eni“) jedan minut, da bi prisutni mik-
roorganizmi presli sa povrSine brisa u MRD. Homogenizat je naliven u koli¢ini od
10 ml u 240 ml BPW (Buffer Peptone Water) podloge za predobogacenje. Nakon
predobogacenja u BPW tokom 16-20 ¢asova pri 37° C, 0,1 ml je zasejan u 10 ml
RV (Rappaport Vassiliadis Broth) i 10 ml u 100 ml SCB (Selenite Cysteine Broth).
Bujoni su inkubisani pri 42°C (RV) i 37°C (SCB) tokom 24 ¢asa. Alikvot iz jednog
odnosno drugog bujona je presejan om¢icom na povrsinu plo¢a BGA i XLD ag-
ara. PloCe su inkubisane tokom 24 ¢asa na 37°C. Podloga SCB je vra¢ena u ter-
mostat jo§ 24 ¢asa na 37°C, nakon ¢ega je obavljeno zasejavanje kao Sto je pre-
thodno opisano. Plo¢e BGA (Brilliant Green Agar) i XLD (Xylose Lysine Desoxy-
cholate Agar) agara na kojima nije bilo rasta posle 24 ¢asa, vra¢ene su u termostat
na jos 24 Casa inkubacije na 37°C. Sumnijive kolonije sa BGA (crvene) i XLD agara
(crvene sa crnim centrom) su zasejane metodom iscrpljivanja na PCA (Plate
Count Agar) (24 ¢asa na 37°C) i kasnije potvrdene koris¢enjem sledecih testova:
bojenje po Gramu (-), dvostruki Se¢er (kosina crvena/stubi¢ zut-crn), katalaza (-),
oksidaza (-) i ureaza (-) test, polivalentni serumi O i H. Kolonije salmonela su pre-
sejane na kosi agar (PCA) za serotipizaciju. Odredivanje serotipa, izolovanih sal-
monela, uradeno je na Institutu za zastitu zdravlja Srbije, metodom brze aglutina-
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cije (aglutinacija na plocici) sa komercijalno pripremljenim serumima (Institut za
zastitu zdravlja Srbije). Antigena formula za Salmonella spp. ocitavana je prema
Popoff-u (2001).

Rezultati i diskusija / Results and Discussion

Nalaz salmonela na trupovima svinja posle omamiljivanja: Prvi deo
nasih istrazivanja odnosi se na zastupljenost salmonela na trupovima svinja posle
omamljivanja i rezultati su prikazani u tabeli 2. Salmonela je izolovana sa koze
svinja kod 46,7% pregledanih trupova sa kojih su uzeti brisevi neposredno posle
omamljivanja. Procentualna zastupljenost trupova sa kojih je izolovana salmonela
za klanicu A je, za uzorkovanje | (20%) i Il (53,3%), a za klanicu B 66,7%
(uzorkovanie IlI).

Tabela 2. Nalaz salmonela na kozi trupa svinja posle omamljivanja /
Table 2. Salmonella findings on pig carcass skin following stunning

. . Trupovi svinja nakon omamljivanja /
Uzorkovanije (klanica) / Pio carcasses after stunning
Sampling (slaughterhouse)
n S %
1 (A) 30 6 20,0
Il (A) 30 16 53,3
Il (B) 30 20 66,7
I+11+111 90 42 46,7

Napomena: n — broj pregledanih trupova svinja; S — broj pozitivnih trupova na salmonele /
Note: n — number of examined pig carcasses; S — number of carcasses positive to salmonella

Prisustvo salmonele na trupu u velikoj meri zavisi i od prisustva u in-
testinalnom traktu. Priblizno 70% kontaminiranih trupova svinja poti¢u od zdravih
nosilaca salmonella (Berends i sar., 1997) i u najve¢em broju slu€ajeva serotip koji
je izolovan iz crevnog sadrzaja izolovan je i sa koze trupa zaklanih svinja.

Rezultati prethodnih istrazivanja Karabasila i sar. (2006) jasno ukazuju
da je stocni depo za svinje redovno kontaminiran salmonelama. Ovu tvrdnju
potkrepljuje i €injenica da je isti serotip S. Typhimurium izolovan u sto¢nom de-
pou, zatim boksu za omamljivanje kao i na trupu svinja u klanici A. U klanici B,
prilikom uzorkovanja lll, na klanju su bile svinje iz otkupa od individualnih pro-
izvodaca, koje su dopremljene iz neposredne okoline klanice. Sa povrSina u
sto¢nom depou i boksu za omamljivanje izolovan je serotip S. Mbandaka kaji je
kasnije izolovan i sa trupa omamljenih svinja. Ostali serotipovi (S. Senftemberg, S.
Menston iS. Bredeny) koji su izolovani sa trupa svinja nisu nadeni na povr§inama
u stoénom depou i boksu za omamljivanje.

Korsak i sar. (2003) pratili su nalaz salmonela duz lanca proizvodnje
svinja i mesa svinja. Oni u svom radu navode primetno poveéanje kontaminacije
salmonelama u klanici. Larsen i sar. (2003) iz SAD-a navode da je tokom pet
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uzorkovanja farma-klanica primetno povecanje prevalencije S. enterica od farme
(8%; 5 od 181 uzorka) do klanice (41%; 74 od 180 uzoraka). Kanadani Letellier i
sar. (1999) navode da je prevalencija salmonela u klanici samo 5,2%, ali u ovom
slucaju limitirajuci faktor je koli¢ina uzorka od 1 g cekalnog sadrzaja, dok su Kor-
sak i sar. (2003) za uzorak koristili 25 g cekalnog sadrzaja od pet zivotinja. Sa
druge strane, nalaz salmonela na trupu zaklanih svinja prema Korsaku i sar.
(2003) opada tokom obrade, Sto govori da se primenjuje dobra proizvodacka
praksa i postuju nacela higijene.

Brisevi su u klanici A uzimani sa tri mesta na trupu — grudi, but i koren
repa, a u klanici B sa dva mesta na trupu (grudi i but). Naj¢eS¢i nalaz salmonela
bio je na grudima 30,0%, dok je iz uzoraka buta i korena repa bio nizi i iznosio je
23,3%, odnosno 13,3% (tabela 3). U tabeli 4 prikazan je broj i procentualna zas-
tupljenost trupova na kojima je salmonela utvrdena u samo jednom (34,4%), dva
(8,9%) ili sva tri ispitana uzorka (5,0%) sa trupa.

Tabela 3. Nalaz salmonela na grudima, butu i korenu repa trupa svinja posle omamljivanja /
Table 3. Salmonella findings on breast, leg and tail base of pig carcasses after stunning

Uzorkovanje Grudi / Breast But / Le Koren repa / Tail basq Ukupno / Total
(klanica) /

Sampling | n | S | % | n|s|% | n| S| % | n| s | %
(slaughterhouse)

1 (A) 30 6 20,0 | 30 0 - 30 0 - 90 6 6,7
Il (A) 30 11 | 36,7 | 30 7 [233] 30 8 26,7 | 90 26 | 28,9
Il (B) 30 10 [ 33,3 | 30 14 [46,7 NI - - 60 24 1 40,0
[+11+111 90 27 [30,0] 90 [ 21 |233| 60 8 13,3 |1 240 | 56 [ 23,3

Napomena: n— broj pregledanih uzoraka; S — broj pozitivnih uzoraka na salmonele; NI — nije ispitano /
Note: n — number of examined samples; S — number of samples positive to salmonella; NI — not examined

Tabela 4. Broj i procentualna zastupljenost pregledanih trupova sa kojih je salmonela
izolovana iz jednog, dva i tri uzorka /
Table 4. Number and percentage of examined carcasses from which salmonella was isolated in one, two, or three

samples
Uzorkovanje Trupovi svinja nakon omamljivanja / Pig carcasses after stunning
(klanica) /
Sampling n St % n S2 % n s3 %
(slaughterhouse)
1 (A) 30 6 20,0 30 0 - 30 0 -
Il (A) 30 9 30,0 30 4 13,3 30 3 10
11l (B) 30 16 53,3 30 4 13,3 NI - -
1+11+111 90 31 34,4 90 8 8,9 60 3 5

Napomena: n - broj pregledanih trupova (u klanici A je sa svakog trupa uzet bris sa grudi, buta i korena
repa, dok je u klanici B uzet sa grudi i buta); S1 — broj trupova sa kojih je salmonela izolovana iz jednog
uzorka; S2 - broj trupova sa kojih je salmonela izolovana iz dva uzorka; S3 - broj trupova sa kojih je
salmonela izolovana iz tri uzorka; NI — nije ispitano /
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Note: n — number of examined carcasses (in Slaughterhouse A smears were taken from each carcass from the
breast, leg, and tail base, while in Slaughterhouse B from the breast and leg); SI — number of carcasses from
which salmonella was isolated in one sample; S2 — number of carcasses from which salmonella was isolated in
two samples; S3— number of carcasses from which salmonella was isolated in three samples; NI — not examined

Serotipovi salmonela koji su izolovani sa trupova svinja nakon omam-
liivanja su S. Typhimurium, S. mbandaka, S. senftemberg, S. menston iS. bredeny.
S. Typhimurium, i var. Copenhagen izolovani su sa trupova svinja u klanici A, dok
su ostali serotipovi izolovani u klanici B. Naj¢eS¢e izolovani serotipovi iz uzoraka
svinja (Anon, 2002) u vecini zemalja EU su: S. Typhimurium (57,0%), S. Derby
(10,4%), S. Bovismorbificans (3,2%), S. Infantis (2,9%) i S. Branderburg (2,0%). Sa
druge strane, najcesce izolovani serotipovi iz mesa svinja su: S. Typhimurium
(87%), S. Derby (18%), S. Infantis (4%), S. Enteritidis (1%), i S. Anatum (1%).

Nalaz salmonela na trupovima svinja posle obrade — drugi deo nasih is-
traZivanja odnosi se na zastupljenost salmonela na trupovima svinja nakon
obrade i rezultati su prikazani u tabeli 5. Na ispitanim trupovima u klanici A nije
utvrdena salmonela ni u jednom uzorku sa grudi, buta ili korena repa. Od pre-
gledanih 30 trupova u klanici B, salmonela je izolovana sa tri trupa iz brisa grudi,
dok su uzorci buta bili negativni. 1zolovani su serotipovi S. Mbandaka i S. Brede-
ney. Ako zbirno prikazemo rezultate za sva tri uzorkovanja, procentualna zas-
tupljenost pozitivnih trupova na salmonelu, u odnosu na pregledan broj trupova
po zavr$noj obradi, iznosi 3,3%.

Tabela 5. Nalaz salmonela na kozi trupa svinja nakon obrade /
Table 5. Salmonella findings on pig carcass skin after processing

Uzorkovanie (klanica) / Trupovi svinja nakon obrade / Plg carcasses after processing
Sampling (slaughterhouse) n S %
L(A) 30 - -
Il (A) 30 - -
Il (B) 30 3G 10,0
1+ 114111 90 3 3,3

Napomena: n - broj pregledanih trupova svinja; S — broj pozitivnih trupova na salmonele; G — salmo-
nela izolovana sa koze grudi /

Note: n— Number of examined pig carcasses; S— number of carcasses positive to salmonella; G — salmonella
Isolated from breast skin

Operacije na liniji klanja mogu imati uticaja na kontaminaciju salmone-
lama. Nalaz salmonela moze varirati od 0% do 100 %, premda je najcesSce izmedu
5% i 30% trupova kontaminirano po zavr$noj obradi (Osterom and Notermans,
1983; Morgan i sar., 1987). U klanici B, trupovi se posle izbrijavanja dlaka spustaju
na pod, a zatim podizu na kolosek, gde se na jednom radnom mestu otvaraju tru-
povi, vade unutrasnji organi i trupovi rasecaju na polutke. Sigurno da kriti¢an mo-
menat na ovakvoj liniji predstavlja spustanje trupova na pod (po izbrijavanju
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dlaka) koji moze biti kontaminiran salmonelom. Nalaz salmonela na trupu svinja
po zavrSnoj obradi prema podacima iz ltalije je 6 % (Bonardi i sar., 2003), évajcar—
ske 0,2 % (Sauli i sar., 2003) Velike Britanije 5,3% (Davis i sar., 2000), Nemacke
4,7% (Kashborer i sar., 2000).

Zakljucak / Conclusion

lako se kontaminacija/infekcija svinja salmonelama moze desiti na
bilo kojoj tacki od farme do klanice, treba naglasiti da i klanica ima zna¢ajnu ulogu
u ovom procesu. PovrSine u stoénom depou i boksu za omamljivanje redovno su
kontaminirane salmonelom i mogu predstavljati izvore unakrsne kontaminacije
zivotinja pa i trupova na liniji klanja svinja. Operacije na liniji klanja, takode mogu
imati uticaja na kontaminaciju trupova salmonelama. Samim tim postovanje do-
bre proizvodne prakse i dobre higijenske prakse u svim fazama na liniji klanja i
obrade su od klju€ne vaznosti za kontrolu kontaminacije trupova svinja salmone-
lama u klanici.

Literatura / References

1. Alban L, Baptisa FM, Mogelmose V, Sorensen LL, Christensen H, Aabo S, Dahl J. Sal-
monella surveilance and control for finisher pigs and pork in Denmark — A
case study. Food Research International, FRIN-03583.
http://dx.doi.org/10.1016/j.foodres.2011.02.050
2. Anon. Trends and Sources of Zoonotic Agents in Animals, Feedstuffs, Food and Man in
the European Union and Norway to the European Commission in accordance
with Article 5 of the Directive 92/117/EEC, prepared by the Community Refer-
ence Laboratory on the epidemiology of Zoonoses, BgVV, Berlin, Working
document SANCO/927/2002, Part 1: 45-122.
3. Berends BR, Van Knapen F, Snijders JM, Mossel DA. Identification and quantification of
risk factors regarding salmonella spp., on pork carcasses. Int J Food Micro-
biol 1997; 36: 199-206.

. Berends BR, Van Knapen F, Mossel DA, Burt SA, Snijders JMA. Impact on human health
of Salmonella spp. on pork in the Netherlands and the anticipated effects of
some currently proposed control strategies. Int J Food Microbiol 1998a; 44:
219-29.

5. Berends BR, Van Knapen F, Mossel DA, Burt SA, Snijders JM. Salmonella spp. On pork
at cutting plants and at the retail level and the influence of particular risk fac-
tors. Int J Food Microbiol 1998b; 44: 207-17.

. Bonardi S, Brindani F, Piyyin G, Lucidi L, Incau MD, Liebana Morabito S. Detection of
Salmonella spp., Yersinia enterocolitica and Verocytotoxin Escherichia coliO
157 in pigs at slaughter in Italy. Int J Food Microbiol 2003; 85: 101-10.

7. Davis R, Paiba G, Evans S, Dalziel B. Surveys for Salmonella in pigs, cattle and sheep at
slaughter in Great Britain. Vet Rec 2000; 147: 695.

8. De Busser VE, Maes D, Houf K, Dewulf J, Imberechts H, Bertrand S, De Zutter L. Detec-
tion and characterization of Salmonella in lairage, on pig carcasses and intes-
tines in five slaughterhouses. Int J Food Microbiol 2011; 145: 279-86.

N

]

383



Vet. glasnik 66 (5-6) 377 - 386 (2012) N. Karabasil i sar.: Nalaz salmonela na trupovima

svinja u toku klanja i obrade

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22

23.

24.

25.

26.

. De Sadeleer L, Dewulf J, De Zutter L, Van der Stede Y, Ribbens S, De Busser E, Quoilin

S, Houf K, Delhalle L, Grijspeerdt K, Maes D. A qualitative risk assessment for
human salmonellosis due to the consumption of fresh pork in Belgium.
Vlaams Diergeneeskundig Tijdschrift 2008; 78: 34-41.

Hurd HS, Gailey JK, Mc Kean JD, Rostagno MH. Experimental rapid infection in market
swine following exposure to a Salmonella contaminated environment. Berl
Muench Tieraerztl Wochenschr 2001a; 114: 382-4.

Hurd HS, Gailey JK, McKean JD, Rostagno MH. Rapid infection in market — weight
swine following exposure to a Salmonella Typhiumurium contaminated envi-
ronment, Am J Vet Res 2001b; 62: 1194-7.

Letellier A, Messier S, Quessy S. Prevalence of Salmonella spp. and Yersinia enterocoli-
tica in finishing swine at Canadian abattoirs. J Food Prot 1999; 62: 22-5.

Karabasil N. Putevi kontaminacije trupova svinja u klanici i njihovo pona$anje u mesu.
Doktorska disertacija, Fakultet veterinarske medicine, Beograd 2006; 78-88.

Karabasil N, Kilibarda N, Balti¢ MZ, Dimitrijevi¢ M, Teodorovi¢ V. Nalaz salmonela u
stoénom depou klanica za svinje. Zbornik kratkih sadrzaja 54. medunarod-
nog savetovanja industrije mesa. Vrnjacka Banja, 18-20. juni, 2007; 49.

Karabasil N, Dimitrijevi¢ M, Kilibarda N, Teodorovi¢ V, Balti¢ ZM. Znacaj salmonela u
proizvodnji mesa svinja. Veterinarski glasnik 2008; 62(5-6): 259-75.

Kashborer A, Protz D, Helmuth R, Nockler K, Conraths FJ, Geue L. Salmonella in
slaughtered pigs of German origin: an epidemiological study. Eur J Epidemiol
2000; 16: 141-6.

Korsak N, Jacob B, Groven B, Etienne G, China B, Ghafir Y, Daube G. Sa/monella Con-
tamination of Pigs and Pork in an Integrated Pig Production Systems. J Food
Prot 2003; 66(7): 1126-33.

Kranken S, Alban L, Boes J, Dahl J. Longitudinal Study of Salmonella enterica Serotype
Typhimurium Infection in Three Danish Farrow-to-Finish Swine Herds. J Clin
Microbiol 2003; 41(6): 2282-8.

Larsen ST, McKean JD, Hurd HS, Rostagno MH, Griffith MH, Wesley IV. Impact of com-
mercial Preharvest Transportation and Holding on the Prevalence of Salmo-
nella enterica in Cull Sows. J Food Protect 2003; 66(7): 1134-8.

Letellier A, Messier S, Quessy S. Prevalence of Salmonella spp. and Yersinia enterocoli-
tica in finishing swine at Canadian abattoirs. J Food Prot 1999; 62: 22-5.

Mannion C, Fanning J, McLernon J, Lendrum L, Gutierrez M, Duggan S, Egan J. The
role of transport, lairage and slaughter processes in the dissemination of Sal-
monella spp. in pigs in Ireland. Food Res Int (in press), 2011.

Morgan IR, Krautil FL, Kraven JA. Effect of time in lairage on caecal and carcass salmo-
nella contamination of slaughter pigs. Epidemiol Infect 1987; 98: 323-30.

Osterom J, Notermans S. Futher research into the possibility of salmonella-free fatten-
ing and slaughter pigs. J Hyg (Cambridge) 1983; 91: 59-69.

Popoff MY. Antigenic Formulas of the Salmonella Serovas. 8t Edition, WHO Collaborat-
ing Centre for Reference and Research on Salmonella, 2001.

Rostagno MH, Hurd HS, McKean JD, Ziemer CJ, Gailey JK, Leite RC. Preslaughter
Holding Environment in Pork Plants Is Highly Contaminated with Salmonella
enterica. Appl Environm Microbiol 2003; 4489-94.

Rostagno MH, Hurd HS, McKean JD. Salmonella enterica prevalence and serotype dis-
tribution in swine at slaughter. Proceedings of the Seventh International Safe-
pork Symposium on the Epidemiology and Control of Foodborne Pathogens
in Pork, Verona, Italy, May 9-11, 2007; 153-5.

384



Vet. glasnik 66 (5-6) 377 - 386 (2012) N. Karabasil i sar.: Nalaz salmonela na trupovima
svinja u toku klanja i obrade

27. Rostagno MH, Eicher SD, Lay Jr DC. Does pre-slaughter stress affect pork safety risk?
Proceedings of the 21st IPVS Congress, Vancouver, Canada, July 18-21,
2010; 176.

28. Sauli I, Danuser J, Wenk C, Stark KD. Evaluation of the Safety Assurance Level for Sal-
monella spp. throughout the Food production Chain in Switzerland. J Food
Prot 2003; 66(7): 1139-45.

29. Small A, Reid CA, Avery SM, Karabasil N, Crowley C, Buncic S. Potential for the spread
of Escherichia coli O 157, Salmonella, Campylobacter in the Lairage Environ-
ment at Abattoirs. J Food Prot 2002; 65(6): 931-6.

30. Swanenburg M, Urlings HAP, Keuzenkamp DA, Snijders JMA. Salmonella in the Lairage
of Pig Slaughterhouses. J Food Prot 2001, 64(1): 12.

ENGLISH

SALMONELLA ON PIG CARCASSESS DURING SLAUGHTER AND PROCESSING

N. Karabasil, Natasa Pavli¢evi¢, Natasa Gali¢, Mirjana Dimitrijevi¢, Jasna Lon¢ina,
Jelena Ivanovi¢, M. Z. Balti¢

Salmonella is one of the most important zoonotic pathogens and the con-
sumption of pork meat is one of the major sources of human infection. The aim of this study
was to investigate the presence of salmonella on pig carcasses. Samples were taken from
slaughterhouse A in two instances (sampling | and Il, a total of 300 samples) and in slaugh-
terhouse B once (sampling lll, a total of 120 samples), from pork carcasses after the stun-
ning and after the processing. Of the total number of examined samples, the percentage of
positive samples for salmonella from pork carcasses after stunning was 46.7% (90/42),
and samples from the carcasses after processing 3.3% (90/3). Operations taking place on
the slaughter line could have an effect on the salmonella contamination of carcasses.

Key words: salmonella, pigs, surfaces, contamination

PYCCKUA

PE3YNIbTATb CAJIbMOHEJ/1 HA TYJIOBULAX CBUHEW B TEYEHUE YBO0$
N OBPABOTKHU

H. Kapabacun, Hatawa NaBuyesu4, Hatawa MNanu4y, Mupsina JumutpueBuy,
flcHa JloHunHa, EneHa UsaHoBu4, M. XK. Bantuy

CanbMoHennbl OTHATCA K MeXAy 60nee BaXKHbIM NaToreHam, a Msco CBUHEN
OAMH U3 TNaBHbIX UCTOYHMKOB MHAEKUMN noTpebutenei. Llenb aTon paboTbl UCnbiTab
NpUCYTCTBME CafbMOHEN Ha TynOBULWAX CBMHbW MOCE MpUMaHUBaHUS W nocne
OKOH4YaHusa 06paboTkn. OTOOpPLI NPO6 NPoBeAEHbl B ABE CKOTOOOMHM (CKOTOOONHA A 1
ckoTOo60MNHA B). Obpasupbl 3 ckoToborHN A B3ATbI B ABa KpaTa (oT60p npob | 1 Il, coBok-
ynHo 300 obpasuoB) a B ckoToborHe b ogHaxabl (oT60p npob I, coBokynHo 120
06pasLoB), C TY/I0BULLEN CBUHEW NOCIe NPUMEHUBAHNS 1 MO 3aKOoHYeHou obpaboTke. OT
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COBOKYMHOrO 4MCrna OCMOTPEHHbIX 00Pas3oB, MPOLEHT MOMOXWUTENbHbIX 06pa3LoB Ha
canbMOHesny, Ha TynoBuLax nocrne npuManmeanms 46,7 % (90/3). Onepauyun Ha NMHUK
y60s51, MOTYT MMETb BIMSAHUS HA KOHTaMUHALMIO TYNOBULLEN CanbMOHENNamu.

KntoueBble cnosa: casibMOHesNNa, CBMHbU, TYNOBULWA, KOHTaMUHaLUuUs
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ISTRAZIVANJE DEGRADACIJE AFLATOKSINA M;
U MLIJEKU’
INVESTIGATION OF AFLATOXIN M; DEGRADATION IN MILK

o k%

A. Smajlovi¢, M. Muminovi¢, Indira Mujezinovi¢, V. Cuplc

Aflatoksin M, je veoma toksi¢an metabolit aflatoksina B, i B,. S ob-
zirom na to da je jedan od najpotentnijih hepatokarcinogena, muta-
gena, teratogena i imunosupresora, a hrana za Zivotinje ¢esto bude
kontaminirana aflatoksinogenim gljivicama i aflatoksinima, moguca je i
kontaminacija mlijeka i mlije¢nih proizvoda aflatoksinom M,.

Vjestacki kontaminirano mlijeko aflatoksinom M, je bilo podvrgnu-
to uticaju fizikalnih procesa (uticaj niske temperature od -18°C i izla-
ganja mikrotalasima u mikrotalasnoj rerni), te uticaju vremena drZanja
(od 1 do 12 mjeseci), kao i uticaju kombinacija navedenih postupaka,
nakon ¢ega je praéen nivo degradacije aflatoksina M,

Uzorci vjestaCki kontaminiranog mlijeka, nakon pojedinacno pro-
vedenih postupaka su podvrgavani istraZivanjima uz koristenje ELISA
metode.

Primjeéeno je neznatno smanjenje koncentracije toksina, Sto uka-
zuje na to da vrijeme i temperatura od -18°C ne uti¢u znatnije na kon-
centraciju aflatoksina M, u vjeStaCki kontaminiranom sirovom mlijeku,
dok postupak tretiranja mlijeka mikrotalasima u mikrotalasnoj rerni nije
znacCajnije uticao na postotak apsorbance aflatoksina M,.

Kljuéne rijeci: mlijeko, aflatoksin, ELISA

Uvod / Introduction

Aflatoksin M, je veoma toksi¢an 4-hidroksilirani metabolit aflatoksina
B; i B,. S obzirom na to da se javlja u mlijeku sisara koji su hranjeni hranom kon-
taminiranom spomenutim aflatoksinima, oznaku M je dobio od engleske rijeCi

milk (mlijeko). S obzirom na to da je jedan od najpotentnijih hepatokarcinogena,

* Rad primljen za $tampu 27. 03. 2012. godine

** Mr sc. Ahmed Smaijlovié, dr sc. Mehmed Muminovié, profesor, dr sc. Indira Mujezinovi¢, do-
cent, Katedra za farmakologiju i toksikologiju, Veterinarski fakultet Univerziteta u Sarajevu,
Bosna i Hercegovina; dr sc. med. vet. Vitomir Cupi¢, profesor, Katedra za farmakologiju i tok-
sikologiju, Fakultet veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu, Srbija

387



Vet. glasnik 66 (5-6) 387 - 394 (2012) A. Smajlovi¢ i sar.: Istrazivanje degradacije
aflatoksina M4 u mlijeku

mutagena, teratogena i imunosupresora, a hrana za Zivotinje ¢esto bude kon-
taminirana aflatoksinogenim gljivicama i aflatoksinima, moguca je i kontaminacija
mlijeka i mlije€nih proizvoda aflatoksinom M;. Zbog toga je i veoma znacajna nje-
gova blagovremena detekcija i odredivanje koncentracije u mlijeku i mlije€nim
proizvodima za ishranu ljudi (Eaton i Groopman, 1994; Prandini i sar., 2009).

U literaturi postoje razliciti, pa Cak i opre¢ni podaci o tome da neki pos-
tupci koji su uobicajeni kod obrade i drzanja mlijeka, kao $to su skladiStenje i
zamrzavanje na -18°C uti¢u, odnosno ne utiCu znacajno na nivo aflatoksina M; u
mlijeku (Manorama i Singh, 1995). Postoje odredeni podaci o uticaju mikrotalasa
na aflatoksin B4 u supstratima biljnog porijekla kao sto je kikiriki (Prado i Oliveira,
1996). Medutim, u literaturi nismo uspjeli na¢i podatke o uticaju mikrotalasa na
stabilnost aflatoksina M; u vjeStacki kontaminiranom mlijeku, §to smo zeljeli
provjeriti. Takoder, Zelja nam je bila da provjerimo stabilnost aflatoksina My u
vjeStacki kontaminiranom mlijeku skladiStenom na niskim temperaturama tokom
duzeg vremenskog perioda (do godinu dana).

Postoje razliciti literaturni podaci da neki postupci koji su uobicajeni
kod obrade i drzanja mlijeka, kao $to su drzanje tokom 4-6 dana na 0°C (Rustom,
1997; Stoloff i sar., 1975; Manorama i Singh, 1995), smrzavanje 0 do 80 dana na -
18°C (Aman, 1995; Stoloff i sar., 1975) ili tokom 6 dana na -18°C (Manorama i
Singh, 1995), pasterizacija (Applebaum i sar. 1982; Manorama i Singh, 1995) i ku-
hanje (Stoloff i sar., 1975; Manorama i Singh, 1995; CAST, 2003), uti¢u na nivo af-
latoksina My u mlijeku. S te strane, za ocCekivati je da i drugi fizikalni procesi, kao
Sto su mikrotalasi, mogu takoder uticati na nivo aflatoksina M; u mlijeku. Posto
takvih podataka u literaturi nema, nas zadatak je bio da se provjeri i eventualno ut-
vrdi kakav je uticaj tretiranja uzoraka mlijeka mikrotalasima na degradaciju afla-
toksina M;.

Ovoj pretpostavci ide u prilog to $to istovremeno ima podataka da
neki postupci obrade i drZzanja mlijeka, kao $to su drzanje 17 dana na 4°C (Stoloff i
sar., 1975), smrzavanje tokom 120 dana na -18°C (Manorama i Singh, 1995), za-
tim tokom nekoliko mjeseci na -18°C (Eaton i Groopman, 1994), pasterizacije
(Krogh, 1987; Park i Liang, 1993; Roginski, 2002; Stoloff i sar., 1975; CAST, 2003) i
kuhanja (Aman, 1995; Eaton i Groopman, 1994; Roginski, 2002) ne utiCu
znacajno na nivo aflatoksina u mlijeku. Kako su rezultati navedenih autora uglav-
nom oprecni, za pretpostaviti je da bi naSi rezultati, dobijeni pod odredenim
uvjetima provodenja nekih fizikalnih postupaka, mogli potvrditi rezultate jedne ili
druge grupe autora i prvi put prezentirati uticaj mikrotalasa na nivo aflatoksina M;
u uzorcima vjestacki kontaminiranog mlijeka.

Zbog svega navedenog, cilj naSeg rada bio je:

1. utvrditi uticaj mikrotalasa na degardaciju aflatoksina My u vjestacki
kontaminiranom sirovom mlijeku i

2. utvrditi uticaj trajanja skladiStenja uzoraka mlijeka na temperaturi od
-18°C na nivo aflatoksina M, u vjestacki kontaminiranom sirovom mlijeku.
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Materijal i metode istrazivanja / Material and methods

Istrazivanje je provedeno tokom 12 mjeseci. Prvo je obavljeno jedno-
kratno uzorkovanje ukupno 120 litara mlijeka koje je zaledeno na temperaturi od
-18°C. Nakon toga, mlijeko je vjestacki kontaminirano aflatoksinom M; u koncen-
traciji od 0,05 nug/kg, a sto je i maksimalna dozvoljena koli¢ina ovog toksina u siro-
vom mlijeku prema Regulativi EC 1881/2006 i Pravilniku o maksimalnim dozvolje-
nim koli¢inama odredenih kontaminanata u hrani (Sluzbeni glasnik BIH 37/09).
Koncentracija toksina je provjeravana u 6 turnusa: nakon jednog, dva, tri, Cetiri i
Sest mjeseci i nakon godinu dana.

Vjestacki kontaminirano mlijeko aflatoksinom M; je bilo podvrgnuto
uticaju fizikalnih procesa (uticaj niskih temperatura oko -18°C i izlaganja mikrota-
lasima u mikrotalasnoj rerni), te uticaju vremena drzanja (1 mjesec, 2 mjeseca, 3
mjeseca, 4 mjeseca, 6 mjeseci i godinu dana), kao i uticaju kombinacija nave-
denih postupaka, nakon €ega je pracen nivo degradacije aflatoksina My

Izlaganje mikrotalasima u mikrotalasnoj rerni se provodilo nakon od-
mrzavanja mlijeka u trajanju od 5 minuta na 700 W.

Uzorci vjestacki kontaminiranog mlijeka, nakon pojedinacno prove-
denih postupaka su podvrgavani istrazivanjima uz koriStenje enzimske imunoap-
sorpcione analize (ELISA), koja se danas najcesc¢e koristi za rutinsku dijagnostiku
aflatoksina M, (Shephard i sar., 2011). Za koriStenje ELISA metode smo se odlugili
jer je ELISA jednostavna, dovoljno precizna, jeftina i pouzdana metoda za analizu
viSe uzoraka u kratkom vremenskom periodu, a koristen je komercijalni Ridas-
creen® Aflatoksin M, (e-Biopharm, Njemacka).

Zainterpretiranje rezultata, treba istaci da je postotak apsorbance obr-
nuto proporcionalan koncentraciji toksina, odnosno, sto je postotak apsorbance
viSi, koncentarcija aflatoksina My u uzorku mlijeka je niza. Apsorpcija ili apsor-
banca aflatoksina M; obiljezenog enzim-konjugatom iskazuje se kao postotak ap-
sorbance prilikom izraCunavanja dobivenih rezultata.

Procenat apsorpcije je dobivan tako $to su srednje vrijednosti ap-
sorpcije, koje su dobivene za standarde i uzorke, dijeliene s apsorpcionom
vrijednoS¢u prvog (nultog) standarda i mnozene sa 100. Tako je nulti standard
jednak 100%, a apsorpcione vrijednosti se oznaCavaju u procentima.

Apsorpcija (apsorbanca) standarda (ili uzorka)
X 100 = % apsorpcije (apsorbance)

Apsorpcija (apsorbanca) nultog standarda

Izracunate vrijednosti za standarde se unose u koordinatni sistem na
semilogaritamskom grafickom papiru nasuprot koncentraciji aflatoksina My u
ng/l. Kalibarciona krivulja bi trebala biti linearna u rasponu od 10-40 ng/l (ppt).
Koncentracija aflatoksina M, u ng/l koja odgovara apsorpciji svakog uzorka moze
se prodcitati s kalibaracione krivulje. Da bi se dobila stvarna koncentarcija aflatok-
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sina M, u ng/l koja se nalazi u uzorku, koncentracija o€itana s kalibracione krivulje
se mora dalje umnoziti s odgovaraju¢im faktorom razrjedenja, a taj faktor kod
mlijeka iznosi 1 (shema 1).

100 7
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50
40 -
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20 4
10 -

0 - I Ll T T 1
5 10 20 40 60 (ng/kg)

Aflatoxin M4 (ppt)

% maximum absorbance

Shema 1. Originalna kalibraciona krivulja analitickog kita Ridascreen® Aflatoksin My /
Schematic presentation 1. Original calibration curve for analytical kit Ridascreen Aflatoxin M;

Rezultati i diskusija / Results and Discussion

S obzirom na to da je mlijeko ¢esto kontaminirano razli¢itim mikroor-
ganizmima ili njihovim toksinima, kako tokom procesa samog nastanka mlijeka u
mlije¢noj Zlijezdi, tako i tokom procesa proizvodnje i prerade, znacajno mjesto u
higijeni mlijeka predstavlja kontaminacija aflatoksinom M, koja se deSava nakon
metaboli¢kog prelaza aflatoksina B4 u aflatoksin My, u jetri Zivotinje.

Ovo saznanje je navelo veliki broj autora da pokus$aju pojacati nivo de-
gradacije ovog toksina u mlijeku, primjenom razli¢itih fizikalnih procesa (smrza-
vanje, pasterizacija, kuhanje i sl.), direktnim ili indirektnim putem. Nazalost, do-
bijeni rezultati bili su opre¢ni i nisu pruzili valjanu informaciju o efektima pomenu-
tih fizikalnih procesa u smislu podobnosti kontaminiranog mlijeka u ljudskoj
ishrani.

Vodedi se opre€¢nim navodima nekih autora, Zeleli smo da provjerimo
da li podvrgavanje vjeStacki kontaminiranog sirovog mlijeka aflatoksinom M;
razli¢itim temperaturnim reZzimima dovodi do njegove degradacije.

Smrzavanije je jedan od fizikalnih postupaka koji sluzi za odrzavanje
uzoraka mlijeka prije analize, odnosno njegove upotrebe. Veliki broj autora bavio
se proucavanjem stabilnosti aflatoksina My u smrznutom mlijeku. Nalaze prema
kojima temperatura od -18°C tokom odredenog vremenskog perioda ne utice
znacajnije na koncentraciju aflatoksina My u mlijeku navode McKinney i sar. (cit.
Manorama i Singh, 1995). Oni su mlijeko kontaminirano aflatoksinom M; drzali
120 dana na -18°C, kada je doslo do polagane degradacije toksina (za 13%) u
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prvih 30 dana. S druge strane, Stoloff i saradnici (1975), u sli¢noj studiji, dobili su
manji procenat degradacije aflatoksina My u mlijeku, kroz duzi vremenski period,
dok Eaton i Groopman (1994) smatraju da skladistenje tokom nekoliko mjeseci na
temperaturi od -18°C ne utiCe znacajnije na sadrzaj ovog toksina u mlijeku i
mlijenim proizvodima.

Sa nalazima navedenih autora se slazu i nasi nalazi jer nakon prove-
denog istrazivanja u trajanju od 12 mjeseci i provjeravanja koncentracije aflatok-
sina M u 6 navedenih turnusa, primje¢eno je neznatno smanjenje koncentracije
toksina, $to ukazuje da vrijeme i temperature od -18°C ne utiCu znatnije na kon-
centraciju aflatoksina M; u vjeStacki kontaminiranom sirovom mlijeku.

Dobiveni rezultati upuc¢uju na to da je postupak smrzavanja mlijeka na
temperaturi od -18°C neznatno uticao na postotak apsorbance, tako da je taj pos-
totak bio najviSi nakon 4 mjeseca — 41,68%, a najnizi nakon prvog — 37,19% (graf.
1).

Neravnomjerna distribucija aflatoksina M; obi¢no je uzrokovana
vjeStackom kontaminacijom mlijeka, Sto nije slucaj pri prirodnoj kontaminaciji kod
koje dolazi do metaboli¢kog prelaza aflatoksina B, u aflatoksin M, u jetri zivotinje
koji se izluCuje mlijekom.
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Grafikon 1. Uticaj vremena drzanja i temperature (-18°C) na postotak apsorbance
aflatoksina My /

Graph 1. Effect of time of maintenance and temperature (-18°C) on percentage of aflatoxin aflatoxin M;
absorbance

U procesima industrijske obrade i prerade mlijeka, kao i procesima
proizvodnje mlije¢nih proizvoda, termic¢ka obrada mlijeka mikrotalasima u mikro-
talasnoj rerni se, najvjerovatnije, uopste ne koristi. Buduci da u dostupnoj literaturi
nema podataka o tome da je neko, termicki ili tehnoloski proces koji se zasniva na
upotrebi mikrotalasa, pokusao primjeniti u degradaciji aflatoksina My u mlijeku ni
u eksperimentalne ni u komercijalne svrhe, nasi pokazatelji za sada ¢ine usamljen
primjer.
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Postoje podaci (Farag i sar., 1996; Prado i Oliveira, 1996; CAST, 2003)
da se aflatoksini mogu degradirati pod uticajem mikrotalasa, u mikrotalasnoj
rerni. Naime, Prado i Oliveira (1996) su vrSili ispitivanja o degradaciji aflatoksina
(B1i Gy) u kikirikiju u mikrovalnoj rerni (jacina 0,8 kW) u trajanju 3 i 6 minuta. Rezul-
tati su pokazali da je doslo do degradacije oba aflatoksina u koli¢inama od
41,52% do 69,56% u uzorku koji je bio izlozen mikrovalovima tokom 6 minuta.
Takoder su Farag i sar. (1996) uradili opSirnu studiju o unistavanju aflatoksina u
kikirikiju koriStenjem mikrotalasne rerne. Oni su koristili razliite koncentracije af-
latoksina By, By, Gy i Gy, varirali su duZinu vremena izlaganja i jainu mikrotalasa.
Dosli su do zaklju¢aka da je degradacija aflatoksina bila ve¢a s povec¢anjem tem-
perature u mikrovalnoj rernii produzavanjem vremena ekspozicije mikrotalasima.

Budu¢i da dostupna literatura ne raspolaze pokazataljima Sta se
deSava s aflatoksinom My u mlijeku i mlije¢nim proizvodima tokom izlaganja mik-
rotalasima u mikrotalasnoj rerni, u nasim istrazivanjima pokusalo se odgovoriti na
to pitanje. U nasim istrazivanjima, izlaganje mlijeka kontaminiranog aflatoksinom
M; mikrotalasima (700 W) tokom 5 minuta ne utiCe znacajnije na postotak apsor-
bance i koncentraciju aflatoksina My u mlijeku niti u jednom od 6 turnusa provede-
nog eksperimenta.
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Grafikon 2. Uticaj vremena drzanja na temperaturi od -18°C i mikrovalova na postotak ap-
sorbance aflatoksina My /

Graph 2. Effect of time of maintenance at a temperature of -18°C and microwaves on percentage of aflatoxin M;
absorbance

Dobiveni rezultati pokazuju da je postotak apsorbance u mlijeku treti-
ranom mikrotalasima najviSi nakon 12 mjeseci — 79,04%, a najnizi nakon 3 mje-
seca — 33,27%. To ukazuje na to da postupak tretiranja mlijeka mikrotalasima u
mikrotalasnoj rerni nije znacajnije uticao na postotak apsorbance aflatoksina Mj.
Jedino je kombinovani postupak drzanja mlijeka tokom 12 mjeseci na temperaturi
od -18°C, a nakon toga izlaganja mikrotalasima, doveo do znacajnijeg povecanja
postotka apsorbance tj. smanjenja koncentracije aflatoksina M, (graf. 2).
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Zakljucak / Conclusion

1. Niske temperature skladistenja (-18°C) tokom perioda do 12 mje-

seci nisu ispoljile znacajniji uticaj na smanjenje koncentracije aflatoksina M; u
mlijeku, vjerovatno zbog efekta konzervacije koga niske temperature izazivaju
kod toksina.

2. Izlaganje mikrotalasima u mikrotalasnoj rerni (700 W) tokom 5 mi-

nuta nije znacajnije smanjilo koncentraciju aflatoksina My u mlijeku vjerovatno
zbog termostabilnosti aflatoksina My.

10.

11

13.

14.

15.
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ENGLISH

INVESTIGATION OF AFLATOXIN M, DEGRADATION IN MILK
A. Smajlovié, M. Muminovié, Indira Mujezinovié, V. Cupié

Aflatoxin M, is a highly toxic 4-hydroxylated metabolite of aflatoxins B, and B,. It is one of
the most potent hepatocarcinogens, mutagens, teratogens and immunosuppressors.
Feed is often contaminated with aflatoxigenic moulds and aflatoxins with a high possibility
of contaminating milk and dairy products with aflatoxin M,. Samples of artificially contami-
nated milk were exposed to the effects of physical conditions (temperature of -18°C and for
microwaves in a microwave oven), time (during the period from 1 to 12 months) and a com-
bination of the above mentioned conditions. Following this, levels of aflatoxin M, degrada-
tion were established by using the ELISA method.

An insignificant decrease in concentration of toxin was observed which indi-
cates that a temperature of -18°C does not significantly influence the concentration of afla-
toxin M, in the artificially contaminated milk. At the same time, treatment of milk with micro-
waves in a microwave oven showed an insignificant influence on the percentage of afla-
toxin M, absorbance.

Key words: milk, ELISA, aflatoxin M,

PYCCKUA

UCCNEOOBAHUE AEMPAAALIMUN ADJIATOKCUHA M, B MOJIOKE
A. Cmannosud, M. MymuHosu4, Uugupa MyesuHoBud, B. Yynuy

AdnatokenH M1 o4eHb TOKcuYeckui meTabonut adnatokcmHa By mn Bo.
MNpvHYMas BO BHUMaHWeE, YTO OAUH U3 MOTEHTHeWNLWNX renaTtokapLUMHOreHoB, MyTareHos,
TepaToreHoB M MMMYHOCYMNPECCOPOB, a KOPM Af1S XXMBOTHbIX 4acTo 6yAeT KOHTaMUHK-
pOBaHHbI adhNaToOKCMHOreHHbIMKM rpubkamMn u  acpnaTtokcuHamm, 6onblias U BO3-
MOXXHOCTb KOHTaMMUHaLMM MOSIOKa U MOMOYHBLIX MPOAYKTOB adpnatoKenHom My.

VIcKycCTBEHHO KOHTaMUHUPOBAHHOE MOJIOKO adhnaTtokcmHom My 66110 noa-
BEPrHyTO BO3AENCTBMIO (PM3NHECKUX MPOLIECCOB (BO3AENCTBUE HU3KMX TemnepaTtyp oT
-18°C v BbICTaBEHNS MMKPOBOJIHAM B MMKPOBOJTHOBOW yXOBKE), Aida BO3AEMCTBUIO Bpe-
MeHM gepxanus (0T 1 go 12 mecsaues), CNOBHO M BO3AEUCTBMIO KOMOGWHaUWM Mpu-
BeAEHHbIX NOCTYIMKOB, MOCIE Yero CreXeH ypoBeHb Aerpagauun adpnatokcmHa My.

MpYYNHBI UCKYCCTBEHHO KOHTaMWHMPOBAHHOrO MOJSIOKA, Mocfie OTAENbHO
npoBeAE&HHbIX NOCTYNKOB MOABEPraHbl UCCreAoBaHNaMM Mpy nonb3oBaHun ELISA me-
Toda.

3ameyeHO He3HauuTenbHOE YMEHbLUEHUE KOHLUEHTpauuu TOKCWMHOB, YTO
yKasblBaeT, 4To Bpems v TemnepaTypbl oT -18°C He Bo3AeNCTBYIOT 60ree 3a4nMTesIbHO Ha
KOHUeHTpauuio achnaTokcmHa My B ICKyCCTBEHHO KOHTaMUHMPOBaHHOM CbIPOM MOJIOKE,
noKa MOCTYMOK OTHOLUEHUS K MOSTIOKY MUKPOBOHaMN B MUKPOBOJSTHOBOW AyXOBKEe He 60-
nee 3Ha4nTenNbHO BAMAN Ha NPOLUEHT abcopbeHupl adnaTokenHa My.

Knto4deBble croBa: MoJS1IoKo, acdhnaTokcuH, ELISA
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ISPITIVANJE UTICAJA MAGNEZIJUMA, CINKA I BAKRA NA
IZLUCIVANJE KADMIJUMA KOD KUNICA®
INVESTIGATIONS OF EFFECTS OF MAGNESIUM, ZINC AND
COPPER ON CADMIUM EXCRETION IN RABBITS

Zorica Bulat, Danijela Dukié-éosié, Aleksandra Buha, V. Cupié,
Z. Pavlovi¢, Vesna Matovi¢™

Kadmijum (Cd) je danas jedan od najznacéajnijih metalnih otrova,
kako u oblasti profesionalne tako i ekotoksikologije. U organizmu, Cd
Stetno deluje na bubrege, jetru, kosti, testise itd., a na osnovu dokaza
da na ljudima izaziva karcinom pluca svrstan je i u | grupu karcinogena.
| pored brojnih literaturnih podataka o Stetnim efektima Cd, interakcije
kadmijuma i bioelemenata kao zna¢ajnog mehanizma toksicnosti kad-
mijuma, jos uvek nisu dovoljno razjasnjene. S obzirom na to da dosa-
dasnji podaci ukazuju na pozitivan efekat suplementacije pojedinim
bioelementima na toksi¢nost i sadrZaj kadmijuma u organizmu, cilj
ovog rada je bio da se ispita uticaj pove¢anog istovremenog unosa
magnezijuma, cinka i bakra na urinarnu eliminaciju kadmijuma kod ku-
niéa izloZenih kadmijumu.

Kuni¢i su bili podeljeni u dve grupe: | Cd grupa - Zivotinje su 28
dana primale per os 10 mg Cd/kg tm/dan i Il grupa — Cd+
(Mg+Zn+Cu): 10 mg Cd/kg t.m. + 40 mg Mg/kg t.m, 20 mg Zn/kg t.m.
i 10 mg Cu/kg t.m/dan. Dnevni urin je sakupljan 0, 10, 15, 17, 19, 21,
23, 25. i 28. dana eksperimenta. Nakon razaranja uzoraka urina uz
pomo¢ koncentrovanih HNO, i HCIO, (4:1), koncentracija metala je
odredena metodom atomske apsorpcione spektrofotometrije.

Suplementacija magnezijumom, cinkom i bakrom nije dovela do
znacajne promene u eliminaciji kadmijuma urinom kod Zivotinja trova-
nih kadmijumom u poredenju sa Zivotinjama koje su primale samo kad-
mijum, dok je koncentracija sva tri primenjena bioelementa u urinu bila

*  Rad primljen za $tampu 27. 03. 2012. godine

** Dr sc. Zorica Bulat, docent, dr sc. Danijela Dukié-Cosié, asistent, Aleksandra Buha, asistent,
Katedra za toksikologiju ,Akademik Danilo Soldatovi¢*, Univerzitet u Beogradu, Farmaceut-
ski fakultet, Srbija; dr sc. med. vet. Vitomir Cupi¢, profesor, Katedra za farmakologiju i toksik-
ologiju, Univerzitet u Beogradu, Fakultet veterinarske medicine, Srbija; dr sc. Zoran Pavlovic,
Zavod za javno zdravlje Pozarevac, Srbija; dr sc. Vesna Matovi¢, proferor, Katedra za toksik-
ologiju ,Akademik Danilo Soldatovi¢“, Univerzitet u Beogradu, Farmaceutski fakultet, Srbija
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znaCajno povecana. MoZe se zakljuciti da istovremeno davanje po-
vecanih doza cinka, bakra i magnezijuma ne ispoljava pozitivan efekat
na eliminaciju kadmijuma u uslovima trovanja kuni¢a kadmijumom.

Kljuéne reci: kadmijum, bioelementi, suplementacija, urin, kunic¢

Uvod / Introduction

Pored toga sto je kadmijum (Cd) znacajan industrijski otrov, posled-
njih decenija mu se pridaje sve veéi znac¢aj kao zagadivacu Zivotne sredine koji
ugrozava zdravlje opste populacije, te ga americki izvori (The Agency for Toxic
Substances and Disease Registry i Environmental Protection Agency) svrstavaju
na sedmo mesto od dvadeset najvaznijih otrova (ATSDR, 2011). Kao rizicne grupe
za poviSenu izlozenost kadmijumu se osim radnika, posebno zaposlenih u fabri-
kama nikl-kadmijum baterija, svrstavaju i populacije koje Zive u oblastima kon-
taminiranim kadmijumom, pusaci — jer duvanski dim sadrzi relativno visoke kon-
centracije ovog metala, osobe sa specificnim navikama u ishrani — jer i odredene
vrste namirnica predstavljaju znacajan izvor unoSenja kadmijuma, kao i dija-
beti¢ari i Zene (Jarup i sar., 1998).

Pored efekata na bubrege, jetru, kosti i plu¢a, poznatih ve¢ dugi niz
godina, i njegovi potvrdeni kancerogeni uticaji na ljude (IARC, 1993), novija is-
trazivanja ukazuju na to da i niske doze ovog metala mogu dovesti do toksi¢nog
odgovora (Bhattacharyya, 2009), kao i da postoji veza izmedu izlozenosti kadmi-
jumu i danas posebno aktuelnih bolesti kao Sto su Seéerna bolest, bolesti tireoi-
dee itd. (Edwards i Prozialeck, 2009; Pilat-Marcinkiewicz i sar., 2002). Pri tome,
uobic¢ajena helatna terapija trovanja metalima ne daje zeljene rezultate, te se
moze recéi da terapija trovanja kadmijumom nije reSena.

Medu brojnim mehanizmima toksi¢nosti kadmijuma jedan od bitnih
predstavljaju interakcije Cd sa bioelementima, pri ¢emu se ove interakcije odigra-
vaju na nivou resorpcije, distribucije tj. ulaska metala u samu ¢eliju, kao i elimina-
cije, a Cd moze uticati i na bioloske funkcije bioelemenata.

Danas se smatra da toksi¢nost kadmijuma, barem jednim delom,
potiCe od remeéenja metabolizma Zn. Zbog toga se kadmijum i naziva antime-
tabolitom cinka, iako je utvrdeno da kadmijum uti¢e na homeostazu i drugih
bioelemenata, kao $to su bakar, magnezijum, selen, mangan, molibden, natrijum,
kalijum, hrom itd (Moulis, 2010; Nordberg i sar., 2007; Task Group on Metal Inter-
actions, 1978).

S obzirom na to da je prethodnim istrazivanjima utvrdeno da kadmi-
jum izaziva disbalans bioelemenata, naj¢es¢e u smislu deficita, kao i ¢injenice da
terapija i profilaksa hroni¢nog trovanja kadmijumom nisu reseni, usledila su ispiti-
vanja vice versa, tj. ispitivanja pove¢anog unosa pojedinih bioelemenata, po-
sebno Zn i Se, ali i Mg na toksi¢nost Cd. Rezultati ovih istrazivanja su pokazali da
pojedini bioelementi mogu bar delimi¢no da sprece toksi¢ne efekte izazvane kad-

396



Vet. glasnik 66 (5-6) 395 - 406 (2012) Zorica Bulat i sar.: Ispitivanje uticaja magnezijuma,
cinka i bakra na izlu€ivanje kadmijuma kod kuni¢a

mijumom i smanje njegov sadrzaj u organizmu (Brzéska i sar., 2007; Bulat i sar.,
2008; Dukié¢-Cosi¢ i sar., 2007; Lazarus i sar., 2009; Matovié i sar., 2010b).
Medutim, malo je podataka o istovremenoj primeni viSe esencijalnih katjona na
kretanje Cd u organizmu. Ako se pode od saznanja o pozitivnim efektima pojedi-
nih bioelemenata moze se pretpostaviti da se istovremenom primenom mogu do-
biti bolji rezultati te je cilj ovog rada bio da se ispita uticaj suplementacije cinkom,
bakrom i magnezijumom na urinarnu eliminaciju ovog toksi¢nog metala kod
kunica izloZzenih kadmijumu. Za prac¢enje efekata Zn, Cu i Mg je kori§éen urin.
Sadrzaj Cd u urinu je najbolji parametar nivoa izlozenosti, jer, za razliku od krvi u
kojoj koncentracija Cd ukazuje na trenutnu izloZzenost, Cd u urinu odrazava uk-
upno telesno opterecenje kadmijumom (ATSDR, 2008). Osim toga, Zeleli smo da
uporedimo sadrzaj bioelemenata u urinu kuniéa izlozenih kadmijumu sa njihovim
sadrzajem u urinu po istovremenoj aplikaciji kadmijuma i bioelemenata.

Materijal i metode rada / Material and methods

Ispitivanja su obavljena na kuni¢ima Oryctolagus cunniculus—Belgian
hare, starim oko godinu dana i tezine 2,5 kg — 3,5 kg, koji su uzgajani na farmi za
uzgoj laboratorijskih Zivotinja Instituta za medicinska istrazivanja Vojnomedicin-
ske akademije u Beogradu. Tokom rada sa Zivotinjama postovani su eticki principi
rada na laboratorijskim zivotinjama Vojnomedicinske akademije u Beogradu koji
striktno postuju pravila Evropske zajednice iz ove oblasti (European Community
Guidelines, EEC Directive of 1986; 86/609/EEC).

Zivotinje su duvane u vivarijumu, na temperaturi 22°C + 2°C i relativ-
noj vlaznosti vazduha 50% + 10%, sa ciklusom svetlost/tama (12 h/12 h), a bile su
smestene po jedna u metalnom kavezu za kuni¢e (dimenzija 30,5 cm x 32,0 cm x
50,0 cm). Hrana (SmesSa K 16%, hrana za kuni¢e u peletiranom obliku, Veterinar-
ski zavod, Subotica) i voda su bile dostupne 24 sata dnevno, izuzev tokom bo-
ravka u metaboliCkim kavezima, kada hrana nije bila dostupna. Radi prilagoda-
vanja, zivotinje su boravile 7 — 10 dana pre pocCetka eksperimenta u prostorijama
vivarijuma. Sva uzorkovanja i aplikovanja su obavljana u vivarijumu, u isto doba
dana (od 8 h do 12 h) da bi se obezbedio isti vremenski razmak uzorkovanja u
svim grupama radi pravilnog poredenja i da bi se izbegle eventualne cirkadijalne
varijacije u sadrzaju bioelemenata u krvi.

Voda za pice je sadrzala oko 148 ug/L cinka, 10 ug/L bakra, 15 mg /L
magnezijuma. U hrani je odreden sledeci sadrzaj bioelemenata: 91 mg Zn/kg,
21 mg Cu/kg, 2,4 g Mg/kg. Sadrzaj kadmijuma je i u vodi i u hrani bio ispod nivoa
detekcije primenjene analiticke metode (AAS).

Sve eksperimentalne Zivotinje su podeljene u dve eksperimentalne
grupe, po osam jedinki u svako;j:

* 1. grupa - Cd grupa: Zivotinje koje su dobijale per os 10 mg Cd/kg
t.m. u obliku vodenog rastvora kadmijum-hlorida, svakodnevno tokom 28 dana.
Ovu dozu smo odabrali na osnovu nasih prethodnih ispitivanja, kao i ispitivanja
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drugih autora kojima je utvrdeno da navedena koli¢ina Cd davana oralnim putem
za duZi vremenski period izaziva efekte trovanja kadmijumom, ali ne dovodi do
oSteéenja bubrega (Brziiska i sar., 2001; Soldatovi¢ i sar., 1998).

* 2. grupa-Cd + (Mg+Zn+Cu) grupa: zivotinje koje su tretirane per
os sa 10 mg Cd/kg t.m. u obliku vodenog rastvora kadmijum-hlorida, 40 mg
Mg/kg t.m. u obliku vodenog rastvora Mg-acetata, 20 mg Zn/kg t.m. u obliku
vodenog rastvora Zn-sulfata i 10 mg Cu/kg t.m. u obliku vodenog rastvora Cu-
sulfata svakodnevno tokom 28 dana.

Svi rastvori su aplikovani orogastricnom tubom. Rastvor magnezijum-
acetata je aplikovan 1 sat, a rastvori cink-sulfata i bakar-sulfata 2 sata po davanju
rastvora kadmijum-hlorida.

Za analizu je sakupljan urin u odredenim vremenskim intervalima
tokom eksperimenta: 0, 10, 15, 17,19, 21, 23, 25. i 28. dana, a uziman je uvek uju-
tro pre aplikovanja naredne doze Cd i bioelemenata. Za analizu urina, koji je
sakupljan u metabolickim kavezima u periodu od 24 Casa, koriS¢eni su uzorci od
50 ml urina ili manje, u zavisnosti od koli¢ine sakupljenog urina. Od svih uzoraka
urinaradene su dve paralelne probe, a za dalja izra¢unavanja je koriS¢ena srednja
vrednost. Priprema uzoraka urina za merenje sadrzaja metala je vrSena razaran-
jem koncentrovanom HNO; i HCIO, u odnosu 4:1 uz zagrevanje na peS¢anom ku-
patilu.

Sadrzaj ispitivanih metala (Cd, Mg, Zn i Cu) je odreden u urinu meto-
dom plamene atomske apsorpcione spektrofotometrije (AAS) na aparatu GBC
932AA (Australija). KoriS¢ena je oksidaciona vrsta plamena, acetilen-vazduh.
Hemijske interferencije pri odredivanju magnezijuma su uklanjane dodatkom
pufernog rastvora cezijum hlorid-lantan hlorida (Merck, Darmstadt).

StatistiCka analiza je uradena primenom Mann-Whitney-jevog testa.
Uporedene su vrednosti u svakoj grupi zivotinja radi utvrdivanja statistiCki znacaj-
nih razlika u sadrzaju ispitivanih metala u urinu u odredenim danima ispitivanja u
poredenju sa kontrolnom vrednosti (nulti dan ispitivanja). Isti test je primenjen i
radi utvrdivanja statistiCki znacajnih razlika u sadrzaju ispitivanih metala u urinu
medu grupama za svaki dan ispitivanja. Uslov za statistiCku znaCajnost rezultata
je p<0,05. Sve kalkulacije su uradene pomoc¢u EXCEL 2007 i SPSS paketa, verzija
11 za Windows.

Rezultati / Results

Koncentracije Cd u urinu u Cd i Cd+(Mg+Zn+Cu) grupama (tabela
1), u svim ispitivanim vremenima, znacajno su vece (p<0,001) od vrednosti
odredene na pocetku ispitivanja, nultog dana. Vrednosti sadrzaja kadmijuma u ur-
inu su uporedene i po danima izmedu ove dve grupe, ali nije dobijena statistiCki
znacajna razlika.
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Tabela 1. Efekti istovremene primene Mg, Zn i Cu na sadrzaj Cd u urinu kuniéa trovanih
kadmijumom /
Table 1. Effects of simultaneous application of Mg, Zn and Cu on Cd content in urine of rabbits poisoned with

cadmium
Cd (umol/L)
Dan / Day Grupe / Groups
cdl) Cd+(Mg+2Zn+Cu)?)
0 0,20 0,20
0,05-0,47 0,09-0,55
10 1,32"* 1,09™*
0,30-3,52 0,55-1,99
15 1,20 0,80**
0,46-2,87 0,51-2,12
17 2,00"** 1,15%**
0,75-5,78 0,56-3,26
19 2’72*** 1 ’57***
1,00-5,53 0,33-3,30
21 2,26*** 1,65***
0,90-5,83 0,46-4,66
23 2,02"** 1,58***
0,60-5,30 1,08-5,32
o5 2,46 1,51
0,44-4,15 0,84-5,32
o8 1,38™* 1,12%**
0,45-5,32 0,40-3,37

1) Cd grupa — 10 mg Cd/kg t.m/dan, p.o. tokom 28 dana;

2) Cd+(Mg+2Zn+Cu) grupa - 10 mg Cd/kg t.m/dan+40 mg Mg/kg t.m/dan+20 mg Zn/kg t.m/dan+10
mg Cu/kg t.m/dan, p.o. tokom 28 dana. Vrednosti su izrazene kao medijane i opsezi.

Oznacene vrednosti se razlikuju znac¢ajno (p<0,05; Mann Witney test) od * kontrole (dan 0) i T Cd
grupe. *t p<0,05; **tt p<0,01;***1t p<0,001 /

0d group-10 mg Cd/kg b.m/day, p.o. during 28 days; |

2Cd+(Mg+Zn+Cu) group-10 mg Cd/kg b.m/day+40 mg Mglkg b.m/day+20 mg Zu/kg b.m/day+10 mg Cu/kg
b.my/day; p.o. during 28 days. Values are expressed as median and ranges.

Marked values differ significantly (p<0,05; Mann Whitney u test) from * control (day 0) and ~ Cd group.
*Tp<0,05: *11 p<0,01; ** 11T p<0,001

Izrazito poja¢ano izlu€ivanje magnezijuma urinom je konstatovano u
Cd grupi od 17. dana, a u Cd+(Mg+Zn+Cu) grupi od 10. dana pa do kraja ispiti-
vanja u poredenju sa nultim danom (p<0,001) (tabela 2). Poredenjem vrednosti
Mg u urinu dve grupe dobijeno je da je od 10. do 23. dana nivo Mg u
Cd+(Mg+2Zn+Cu) grupi znacajno visi nego u Cd grupi.

Znacajno povisen sadrzaj Zn u urinu u poredenju sa nultim vremenom
dokazan je u grupi koja je uz Cd primala i sva tri bioelementa od 10. dana
(p<0,01) pa do kraja ispitivanja (p<0,01 i p<0,001), dok je u grupi koja je primala
samo Cd znacajan porast konstatovan 21. i 23. dana (tabela 2). Izlu€ivanje Zn uri-
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nom u grupi Cd+ (Mg+2Zn+Cu) znacajno je povec¢ano u poredenju sa Cd grupom
15, 19.i 25. dana.

Tabela 2. Efekti istovremene primene Mg, Zn i Cu na njihov sadrzaj u urinu kuni¢a trovanih
kadmijumom /
Table 2. Effects of simultaneous application of Mg, Zn and Cu on their content in urine of rabbits poisoned with

cadmium
Zn (umol/L) | Cu (umol/L) | Mg (mmol/L)
Dan/ Grupe / Groups
Day cal) Cd+ cd Cd+ cd Cd+
(Mg+Zn+Cu)2 (Mg+2Zn+Cu) (Mg+Zn+Cu)
0 7,30 11,23 0,90 0,92 21,67 21,13
4,88-17,69 4,47-16,55 | 0,39-1,36 0,48-1,80 13,35-32,72 | 14,84-36,21
10 11,33 20,58"* 1,27 4,61 ftt 24,68 61,85™*f
4,02-28,81 10,73-39,57 | 0,31-2,70 2,22-9,20 15,77-68,85 | 37,29-118,75
15 12,92 33,85™*1 1,25 4,911 25,34 71,88™** 1t
6,12-23,16 | 13,83-40,17 | 0,53-2,76 0,97-8,44 16,47-60,16 | 56,69-126,72
17 12,28 29,80™* 1,03 3,29™** 1t 49,85™" 87,30™"* 1t
596-39,47 | 10,22-87,43 | 0,37-4,30 1,70-10,09 | 26,39-55,48 | 39,76-111,96
19 12,34 19,92**1 1,41" 3,98t 40,42" 80,041
7,34-33,04 | 10,40-61,23 | 0,54-5,53 1,17-8,39 11,40-54,20 | 25,58-131,62
o1 19,50" 32,94** 1,86 4,98"**1 40,67 83,011t
7,93-44,31 10,99-79,51 | 0,97-3,98 1,96-7,34 | 2558-70,91 | 54,73-128,94
o3 27,69" 38,22"** 1,59* 4,39"*1 47,90™" 80,52"**1
5,63-39,66 | 15,72-114,51 | 0,63-4,08 1,69-864 | 24,83-63,51 | 41,08-123,99
o5 14,79 36,87t 1,16* 4,50"* 11 52,53" 81,87""*
6,48-29,03 | 11,86-56,83 | 0,83-3,93 2,42-9,25 17,39-87,82 | 55,86-113,63
o8 15,87 25,44*** 1,64" 4,96"**1 48,41% 66,88
4,09-48,30 | 15,18-52,66 | 0,58-3,32 1,45-7,11 20,26-90,57 | 27,12-170,29

Dcd grupa - 10 mg Cd/kg t.m/dan, p.o. tokom 28 dana;

2)Cd+(Mg+Zn+Cu) grupa — 10 mg Cd/kg t.m/dan+40 mg Mg/kg t.m/dan+20 mg Zn/kg t.m/dan+10
mg Cu/kg t.m/dan, p.o. tokom 28 dana. Vrednosti su izrazene kao medijane i opsezi.

Oznacene vrednosti se razlikuju znacajno (p<,05; Mann Witney test) od *kontrole (dan 0) i T+ Cd
grupe.*1p<0,05; **T p<0,01; ***11Tp<0,001 /

ICd group - 10 mg Cd/kg b.m/day; p.o. during 28 days;

2Cd+(Mg+Zn+Cu) group-10 mg Cdkg b.m/day+40 mg Mgkg b.m/day+20 mg Zn/kg b.m/day+10 mg Cu/kg
b.my/day; p.o. during 28 days. Values are expressed as median and ranges.

Marked values differ significantly (p<0,05; Mann Whitney u test) from * control (day 0) and Cd group.
#p<0,06: *1p<0,01; 11 p<0,001

Promene u sadrzaju bakra u urinu u smeru pojacanog izlucivanja u
poredenju sa nultim danom se registruju od 19. dana (p<0,05) u grupi koja je pri-
mala samo Cd, a u grupi Cd+(Mg+Zn+Cu) ve¢ od 10. dana pa sve do kraja ispiti-
vanja (p<0,01ip<0,001) (tabela 2). Sadrzaj Cu u urinu Cd+(Mg+2Zn+Cu) grupe
je znacajno visi u poredenju sa Cd grupom u svim ispitivanim vremenima.
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Diskusija / Discussion

Suplementacija bioelementima u uslovima hroni¢ne izloZzenosti kad-
mijumu zauzima znacajno mesto u nalazenju terapije trovanja kadmijumom. Re-
zultati dosadasnjih ispitivanja ukazuju na znacajan gubitak bioelemenata kod
zivotinja izloZzenih kadmijumu (Brzlska i sar., 2007; Wang i sar., 2011), kao i
pozitivhu korelaciju izmedu sadrzaja Cd i npr. Zn ili Cu u urinu ljudi (Plamenac Bu-
lat i sar., 2009a; Watanabe i sar., 2000). Nasa prethodna studija na kuni¢ima je po-
kazala da subakutno trovanje kadmijumom u dozi od 10 mg/kg dovodi do
pojacane eliminacije Mg, Zn i Cu (Matovi¢ i sar., 2010a; Soldatovi¢ i sar., 1998).
Osim toga, naSa ispitivanja sprovedena na radnicima u fabrici nikl-kadmijumovih
baterija su pokazala da izlozenost kadmijumu rezultira statisticki znacajnim po-
vec¢anjem eliminacije Zn putem urina (Plamenac Bulat i sar., 2009a). Ispitivanja u
suprotnom pravcu, tj, uticaj suplementacije pojedinih bioelemenata na eliminaciju
kadmijuma su malobrojna i ne daju koherentan odgovor (Barbier i sar., 2004;
Brzuska i sar., 2007; Liu i sar., 1994)

Rezultati ovog rada pokazuju da primena sva tri bioelementa zajedno
kod kuni¢a hroni¢no izlozenih kadmijumu ne dovodi do statisticki znaCajne
promene u koncentraciji kadmijuma u urinu tokom Cetiri nedelje eksperimenta u
poredenju sa Cd grupom, iako se u Cd+(Mg+2Zn+Cu) grupi zapaza trend sma-
njenja koncentracije Cd u urinu. éinjenica je da su nasa prethodna ispitivanja
vrSena pod istim eksperimentalnim uslovima ukazala na to da je primena sva tri
bioelementa zajedno dovela do smanjenja koncentracije Cd i u krvi i pojedinim or-
ganima, narocito bubrezima (Plamenac Bulat, 2009b). Ovi rezultati su objasnjeni
interakcijama Cd i bioelemenata, u smislu antagonizma, koje se deSavaju na
nivou resorpcije u digestivnom traktu, ali i mogu¢om pojac¢anom bilijarnom
ekskrecijom Cd iz organizma.

Da bi se objasnili efekti zajedni¢kog davanja Zn, Cu i Mg na sadrzaj Cd
u urinu kunica izlozenih kadmijumu, o ¢emu ne postoje literaturni podaci, neo-
phodno je poznavanje procesa i mehanizama kojima svaki od pojedinih bioele-
menata utiCe na eliminaciju Cd iz organizma, a §to, medutim, do sada nije u pot-
punosti razjasnjeno. Rezultati ispitivanja na ovcama koje su primale kadmijum i
cink putem hrane pokazali su da suplementacija cinkom smanjuje eliminaciju
kadmijuma urinom, ali znacajno povecava eliminaciju Cd fecesom u poredenju sa
grupom koja je primala samo Cd (Phillips i sar., 2004). Brzoska i sar. (2007) su po-
kazali da primena razli¢itih doza Cd i Zn putem vode za pi¢e u trajanju od 6 i 12
meseci nije imala nikakav efekat na eliminaciju kadmijuma urinom kod muskih pa-
cova. Grupa autora predvodena Jacquillet-om i Barbier-om je (Barbier i sar., 2004;
Jacquillet i sar., 2006) vrSila brojna ispitivanja o Stetnim efektima kadmijuma na
funkciju bubrega, kao i o protektivnoj ulozi cinka, zaklju€ivsi da cink prevenira
promene u renalnoj funkciji do kojih dovodi izlozenost kadmijumu, iako nema uti-
caja na sadrzaj kadmijuma u bubreznom tkivu. Rezultati istih autora pokazuju da
su interakcije Cd i Zn na nivou nefrona pacova dozno-zavisne i da visoke doze Zn
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promovisu eliminaciju Cd putem urina (Barbier i sar., 2004). U okviru problematike
interakcije kadmijuma i bioelemenata na nivou urinarne eliminacije neophodno je
pomenuti i rezultate Liu i sar. (1994) koji su ispitivali uticaj s.c. predtretmana cin-
kom ili bakrom, kao i njihovog zajedni¢kog davanja na izlu€ivanje kadmijuma uri-
nom, pri ¢emu su zakljucili da suplementacija cinkom nema efekta na urinarnu
ekskreciju kadmijuma, ali da se pod istim uslovima, ukoliko se Cd primeni u obliku
Cd-MT, znadajno poveéava koncentracija Cd u urinu. Sto se ti¢e uticaja samog Cu
na urinarnu eliminaciju Cd, predtretman bakrom smanjuje urinarnu ekskreciju
kadmijuma u poredenju sa Zivotinjama koje su primale samo kadmijum, kako slo-
bodan tako i u obliku Cd-MT. Istovremena primena Zn i Cu pre davanja kadmi-
juma, pak pojacava eliminaciju kadmijuma putem urina kod pacova.

Nasi prethodni rezultati pokazuju da primena Mg, Zn ili Cu per se kod
kunica trovanih kadmijumom ne izaziva zna¢ajne promene u eliminaciji kadmi-
juma (Matovi¢ i sar., 2010a) iako je suplementacija Zn ili Mg rezultovala smanje-
njem, a Cu povecanjem koncentracije u krvi i pojedinim organima. Ukoliko upore-
dimo ove rezultate sa rezultatima dobijenim u ovom radu moze se zakljuciti da je
efekat zajedniCke primene Mg, Zn i Cu najsli¢niji efektu do koga je doveo sam Zn,
Sto se moze objasniti izrazenim interakcijama Cd i Zn.

Namece se zaklju¢ak da kadmijum, iako ima izrazita nefrotoksi¢na
svojstva i nije esencijalni katjon, obilato koristi brojne transportne puteve u
sistemu reapsorpcije u bubreznom tkivu, Sto znacajno otezava njegovu elimina-
ciju putem urina sve dok ne dode do tubularne disfunkcije koju karakteriSe porast
koncentracije kadmijuma, ali i proteina, amino kiselina, bikarbonata itd. u urinu,
patoloSkog stanja slicnog Fankonijevom sindromu. Pored toga §to su primarno
mesto kadmijumove toksi¢nosti zbog svoje specifine strukture, proksimalne tu-
bule su ogromne luminalne povrsine, brojnih mitohondrija i lako propusnih
meducelijskih prostora, visoko efikasne u reapsorpciji nutritienata, proteina, ali i
kadmijuma. Reapsorpciju Cd olakSava i njegova sposobnost jonske i molekulske
mimikrije, koja mu omoguéava da koristi brojne transportne sisteme za proteinske
strukture i jonske nosace DMT1, TRPM, ZIP itd. MoZze se pretpostaviti da primena
bioelemenata dovodi do smanjenja reapsorcpije Cd u proksimalnim tubulima
(PT) kao rezultat kompeticije na nivou jonskih nosaca (Vesey, 2010). U prilog ovoj
hipotezi idu ispitivanja na izolovanim PT pacova i kuni¢a koja pokazuju da pri-
mena Fe, Zn ili Ca uz Cd znacajno smanjuje reapsorpciju, a olakSava eliminaciju
Cd (Wangii sar., 2010). Medutim, rezultati nekih drugih autora kao i nasih prethod-
nih i ovih ispitivanja nisu u saglasnosti sa ovom pretpostavkom.

Pri analizi uticaja primene Zn, Cu i Mg u uslovima produZene izloze-
nosti kadmijumu na eliminaciju ovog toksi¢nog metala urinom, ne mogu da se
zanemare ni interakcije izmedu samih bioelemenata. Treba imati u vidu da se nije-
dan od esencijalnih katjona ne moze posmatrati pojedinacno, jer njihova ap-
sorpcija, zadrzavanje u organima i tkivima, kao i eliminacija direktno zavise od
sadrzaja drugih bioelementa, bilo da su oni agonisti ili antagonisti. U ovom radu je
konstatovan porast koncentracije Mg, Zn i Cu u urinu kako kuniéa trovanih kadmi-
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jumom tako suplementiranih kuni¢a u odnosu na pocetak ispitivanja (nulti dan).
Nasi rezultati ukazuju naizrazen uticaj Cd na eliminaciju bioelemenata Mg, Zni Cu
urinom, pri ¢emu je koncentracija Mg i Zn €ak slina nivoima ovih bioelemenata u
uslovima suplementacija visokim pojedinacnim dozama bioelemenata. Vec¢i po-
rast koncentracije bakra u urinu suplementiranih zivotinja u odnosu na grupu koja
je bila izlozena samo kadmijumu bar delimiéno se moze objasniti drugacijom pri-
rodom interakcija kadmijuma sa Mg i Zn u odnosu na interakcije sa Cu. Treba
istadi i da u uslovima kotretmana bioelementima do statisticki znacajnog poveca-
nja eliminacije Mg, Zn i Cu dolazi ve¢ posle prvog ispitivanja (10. dan), dok je ovaj
efekat odlozen kod zivotinja koje su tretirane samo kadmijumom i javlja se najra-
nije posle 17. dana posle primene magnezijuma.

Zakljucak / Conclusion

Rezultati ovog rada pokazuju da suplementacija Zn, Cu i Mg nema uti-
caja na sadrzaj Cd u urinu kuni¢a subakutno trovanih kadmijumom te opovrga-
vaju pretpostavku da zbirno davanje bioelemenata moze dovesti do izraZenijih
efekata na eliminaciju Cd putem urina nego pojedinacno davanje navedenih
bioelemenata.
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ENGLISH

INVESTIGATIONS OF EFFECTS OF MAGNESIUM, ZINC AND COPPER ON
CADMIUM EXCRETION IN RABBITS

Zorica Bulat, Danijela Duki¢-Cosié, Aleksandra Buha, V. Cupié, Z. Pavlovi¢,
Vesna Matovi¢

Cadmium (Cd) is today one of the most significant metal poisons, both in the
area of professional as well as of eco toxicology. In the organism, cadmium has a harmful
effect on the kidneys, liver, bones, testicles, etc., and, based on evidence in humans that it
causes lung carcinoma, it has been placed in the first group of carcinogens. In spite of nu-
merous data in literature on the harmful effects of cadmium, the interactions between cad-
mium and bioelements as a significant mechanism for cadmium toxicity have still not been
sufficiently explained. Since the data so far point to a positive effect of supplementation with
certain bioelements regarding toxicity and cadmium content in the organism, the objective
of this work was to investigate the effect of increased simultaneous intake of magnesium,
zinc and copper on urinary elimination of cadmium in rabbits exposed to cadmium.

Rabbits were divided into two groups: Cd group — for a period of 28 days the
animals received per os 10 mg Cd/kg b.m/day and Cd+(Mg+Zn+Cu) group - 10 mg
Cd/kg b.m. + 40 mg Mg/kg b.m, 20 mg Zn/kg b.m. and 10 mg Cu/kg b.m/day. Daily urine
was collected on days 0, 10, 15, 17, 19, 21, 23, 25, and 28 of the experiment. Following de-
composition of urine samples with the help of concentrated HNO; and HCIO, (4:1), the
metal concentration was determined using the method of atomic absorption spectropho-
tometry.

Supplementation with magnesium, zinc and copper did not result in signifi-
cant changes in the elimination of cadmium through urine in animals poisoned with cad-
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mium, in comparison with the animals that were administered only cadmium, while the con-
centration of all three applied bioelements in urine was significantly increased. It can be
concluded that the simultaneous administration of increased doses of zinc, copper and
magnesium does not have a positive effect on the elimination of cadmium in conditions
when rabbits are poisoned with cadmium.

Key words: cadmium, bioelements, supplementation, urine, rabbit

PYCCKUN

NCMNbITAHUE BNNAHUA MATHUA, LUHKA U MEOW HA BbIAENEHUE KAOQMUA
Y KPOJINKOB

3opuua Bynart, [laHena [xykuy-Hocuy, AnekcaHgpa Byxa, B. Yynuu,
3. NMaBnosu4, BecHa MaToBu4

Kagvmn (Cd) B HacTosee BpeMs OAWMH U3 CaMbIX 3HAYUTENbHbIX MeTa-
NIIMYECKNX 900B, Kak B 06/1acTu NpodyeccMoHanbHOM Tak U 9KOTOKCUKOormi. B opraH-
n3me Cd BpeaHO AEeNCTBYET Ha MOYKM, MeYeHb, KOCTU, ANYKU U T.4., @ HAa OCHOBE A0Ka-
3aTeNnbCTBa Ha NAsX, YTO BbI3blBAET KapLMHOMY NErkux pacnpegeneH B | rpynny Kap-
LmHoreHoB. M Bo3ne YnCneHHbIX NUTepaTypHbIX AaHHbIX O BpeAHbix achdekTax Cd, nH-
Tepakuum KaaMusa n 6MO3NEMEHTOB Kak 3HaYUTENbHOro MexaHn3Ma TOKCUYHOCTU Kaj-
MUS, CyTb BCE eLé HefOoCTaTO4HO pasdbsCHeHbl. [puHMMas BO BHUMaHue, 4To ObiBlune
JaHHble yKas3blBaloT Ha NOMNOXNTENbHbIN AhheKT Ao6aBNEHNSA HEKOTOPLIMU BUOANIEMEH-
TaMn Ha TOKCUYHOCTb U COAEp)KaHWe Kagmus B OpraHusma, Luenb 9Ton paboTbl 6bina
ncMbITaTb BANSHWE YBENYEHHOro O4HOBPEMEHHOrOBHOCA MarHus, LUMHKa M mMean Ha
MOYEBYIO ANVMUHALMIO KaAMUS Y KPOJIMKOB MOABEPrHYThIX KagMMUIO.

Kponvkn 6binv pasgenetsl B gse rpynnbi: | Cd rpynna - >XnBoTHble 28 AHeN
npuHumanu per os 10 mr Cd/kr m.7./geHb n Cd+(Mg+Zn+Cu) Il rpyna - 10 mr Cd/kr/m.T.,
20 Mr Zn/kr M.T. 1 10 mr Cu/kr m.T./geHb. [IHeBHas moda HakannmeaHa 0, 10, 15,17, 19, 21,
23, 25 1 28 gHel akcnepumeHTa. [ocne paspyLlueHns 06pa3ynkoB MOYM C MOMOLLbHO KOH-
ueHTpupoBaHHbix HNO3 i HCIO, (4:1), KOHUEeHTpauma metanna onpegeneHa mMetoaomM
aTOMHOWN abCcopOLMOHHON CNEKTPOOTOMETPUM.

[lo6aBneHve marHnem, LMHKOM 1 MeAbt0 He NPUBEIO 40 3HAYUTESNbHOTO 13-
MEHEHUS B 9NIMMUHALMN KagMWUS MOYEN Y XXMBOTHbIX, OTPaBMIEHHbIX KagMMEM B CpaB-
HEHWWN C XXMBOTHBIMW, MPUHMMaeMble TONbKO KaAMUI, NOKa KOHLEHTPaLmsa Bce Tpy npu-
MEHEHHbIX 61oanemeHTa B Mo4de Oblna 3Ha4MTenbHO yBenuyeHHasd. MoxHo ofgenatb
BbIBOZ, YTO OAHOBpPEMeHas fada, yBerMyeHHbIX [03 UMHKa, Mean U MarHus He nposis-
NSeT NONOXMTENbHbIN 3PMEKT HA INNMUHALMIO KAAMUS B YCIIOBUSX OTPaBIEHNS KPO-
NMKOB Kagmunem.

KntoueBble cnoBa: KagMmuii, 6Mo3NeMeHThbl, Jo6aBeHHNE, MoYa, KPOnK
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MOGUCNOST PRIMENE ETARSKIH ULJA U

VETERINARSKOJ MEDICINI I STOCARSTVU S POSEBNIM

OSVRTOM NA ETARSKO ULJE ORIGANA®

POSSIBILITY FOR USE ESSENTIAL OILS IN VETERINARY MEDICINE

AND ANIMAL HUSBANDRY WITH SPECIAL EMPHASIS ON

OREGANO OIL

Marijana Vucéinié, Jelena Nedeljkovié-Trailovié, S. Trailovié, S. Ivanovic,

Mirjana Milovanovié, D. Krnjai¢™

U radu su izloZena novija saznanja o mogucnosti primene etar-
skog ulja origana u veterinarskoj medicini i sto¢arstvu. U prvom delu
rada izneta je definicija i na¢in dobijanja etarskih ulja, mogucnosti pri-
mene etarskih ulja, zainteresovanost nauke za etarska ulja, klasifikacija
etarskih ulja na osnovu njihove primene u humanoj i veterinarskoj medi-
cini. Drugi deo rada se odnosi na osobine etarskog ulja origana, nje-
gove osnovne aktivne sastojke, karvakrol i timol, i moguc¢nost primene
u veterinarskoj medicini i stocCarstvu. Ulje origana ima siroku mo-
gucnost primene u ishrani domacih Zivotinja, u leCenju kokcidioze i kan-
didijaze domacih Zivotinja. MoZe da se primeni kao larvicid, repelent, in-
sekticid i akaricid. Koristi se i u akvakulturi za lecenje bolesti riba
prouzrokovanih bakterijama i parazitima, za dezinfekciju jaja i za dezin-
fekciju stajnjaka. Najveci potencijal etarskog ulja origana je mogucnost
njegove primene u organskoj poljoprivredi i organskom stocarstvu.

Kljuéne reci: origano, etarsko ulje, veterinarska medicina, stocarstvo

Uvod / Introduction

Postoji veliki broj primarnih i sekundarnih biljnih proizvoda.

Sekundarni biljni metaboliti stite biljke od predatora, uglavnom biljojeda, od pato-
gena i kompetitorskih vrsta. Imaju ulogu u adaptaciji na odredene abioti¢ke &in-
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ioce ili sluze kao ,biljni feromoni® za privlacenje polinatora i odbijanje Stetnih in-
sekata. Verovatna je i kombinacija svih nabrojanih funkcija. Etarska ulja su
sekundarni metaboliti nekih lekovitih i zaginskih biljaka. Stvaraju se u razliCitim de-
lovima biljaka kao Sto su list, cvet, seme, stablo, koren, rizom, ljuska, plod, bobica
i dr. Uskladisteni su u sekretornim ¢elijama, Supljinama, kanalima, ¢elijama epi-
derma ili u zlezdanim trihomama biljaka. Zastupljenost u biljkama zavisi, pre
svega, od klimatskih i sezonskih uslova, geografskih podrucja, vremena Zetve
(branja), metoda ekstrakcije, ali i od faze rasta biljke. Hemijski sasatav etarskih
ulja zavisi takode od mnogih Cinilaca kao $to su ekogeografski lokalitet, koli¢ina
padavina, broj sun¢anih dana i duzina svetlosnog perioda, sastav i osobine zem-
ljiSta, pa ¢ak i doba dana kada je obavljena berba biljaka. Glavni sastojci etarskih
ulja su terpeni. Ekstrakcija etarskih ulja iz biljaka obavlja se hidrodestilacijom, hi-
drodifuzijom, efleuracijom, hladnim presovanjem, ekstrakcijom parom, rastva-
racima, mikrotalasima ili ugljen-dioksidom. Cilj hemijske analize etarskih ulja je da
se identifikuje i kvantifikuje $to veci broj njihovih sastojaka i oceni kvalitet. Analiza
sastava etarskih ulja uglavnom se obavlja metodom gasne hromatografije i gasne
hromatografije spregnute sa masenom spektrometrijom (Hamid i sar., 2011).

Upotreba etarskih ulja / Essential oils application in practice

Etarska ulja imaju Siroku primenu. Koriste se u prehrambenoj industriji
i industriji alkoholnih i bezalkoholnih pi¢a, kulinarstvu, farmaceutskoj i kozme-
tiCkoj industriji, humanoj i veterinarskoj medicini, u zastiti bilja, kao industrijski de-
zodoransi (proizvodnja i prerada guma, plastike, hartije, tekstila, boja), u duvan-
skoj industriji i kao biocidi (baktericidi, fungicidi, virucidi), insekticidi i antipara-
zitici. Posebno je znacgajno istaéi da dejstvo etarskih ulja na bakterije, gljivice, vi-
ruse, ektoparazite, endoparazite i insekate obezbeduje njihovu primenu u huma-
noj i veterinarskoj medicini, zastiti bilja i proizvodnji hrane. Zbog baktericidnog,
fungicidnog i virucidnog delovanja, etarska ulja koriste se u terapiji bolesti pro-
uzrokovanih mikroorganizmima, ali i u terapiji neinfektivnih bolesti jer poseduju
hipolipidemijsko, hipotenzivno, vazodilatatorno, hepatoprotektivho, antitumor-
sko, antikancerogeno, antidijabetsko, spazmoliticko, antiinflamatiorno, antiela-
stazno, sedativno, analgeti¢ko, antikoagulantno, antireumatsko i druga dejstva.
Etarska ulja deluju repelentno, insekticidno i kao ekto i endo parazitici (Bakkali i
sar., 2008; Reichling i sar., 2009; Hieu i sar., 2010; Neiro i sar., 2010; Hamid i sar.,
2011). Novijim istrazivanjima dokazano je da u eukariotskim ¢elijama etarska ulja
deluju prooksidativno. Na ¢éelije mikroorganizama deluju citotoksi¢no u zavisnosti
od vrste i koncentracije. Etarska ulja uglavhom nemaju genotoksi¢an potencijal
(Bakkali i sar., 2008). To su vrlo kompleksne prirodne meSavine koje mogu da
sadrze od 20 do 60, pa i viSe hemijskih jedinjenja u razli¢itim koncentracijama.
Ipak, svoju bioloSku aktivnost ostvaruju zahvaljujuéi delovanju svega dva do tri
hemijska jedinjenja, koja se u etarskim uljima nalaze u koncentracijama od 20%
do 70%. Tako, glavna bioloski aktivna jedinjenja ulja origana su karvakrol i timol.
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Zainteresovanost nauke za etarska ulja / Scientific interest in essential oils

Predmet naucnih interesovanja u buduénosti je razvoj analitickih me-
toda za detaljnu i preciznu kvantitativnu i kvalitativhu analizu etarskih ulja; bio-
diverzitet biljnih vrsta od kojih mogu da se dobiju ve¢ dobro poznata etarska ulja,
alii biodiverzitet novih biljnih vrsta sa novim etarskim uljima; kultivacija biljnih vrsta
od kojih se dobijaju etarska ulja najboljeg kvaliteta u smislu bioloSke efikasnosti i
koli¢ine; proizvodnja sintetickih etarskih ulja i biosinteza etarskih ulja od genetski
modifikovanih biljnih vrsta; proizvodnja etarskih ulja iz otpadne materije biljnog
porekla; primena rezultata o bioloSkoj aktivnosti i efikasnosti etarskih ulja do-
bijenih u ogledima in vitro i in vivo na €oveka i zivotinje i upoznavanje sinergizma i
antagonizma izmedu etarskih ulja i etarskih ulja i drugih jedinjenja, bilo da se na-
laze u bioloSkim sistemima ili su sinteticki proizvedeni u cilju primene u razli¢ite
svrhe (Franz, 2010; Hamid i sar., 2011).

Posebno interesovanje za primenu etarskih ulja postoji u oblasti
stoCarstva, veterinarske medicine i zastite bilja jer deluju na mikroorganizme,
endo i ekto parazite, insekte i fotofagne insekte i biljne patogene. Dva su osnovna
razloga za ovo interesovanje. Zahtev proizvodaca i potroSa¢a za namirnicama
animalnog i biljnog porekla bez sadrzaja rezidua antibiotika i pesticida predstav-
lja, svakako, prvi razlog, a drugi je pronalazenje efikasnih mera kontrole rezisten-
cije mikroorganizama i insekata na antibiotike i pesticide. Kako vecina etarskih
ulja svoju mikrobicidnu i parazitocidnu aktivnost ostvaruje u vrlo niskim koncen-
tracijama (0,1 g/kg hrane), to im omogucava Siroku primenu, posebno u stocar-
stvu, u le€enju bolesti Zivotinja prouzrokovanih mikroorganizmima i parazitima.
Medutim, nedovoljno je poznat stepen toksi¢nosti etarskih ulja za farmske Zivot-
inje, njihova fotosenzitivnost, moguéa preosetljivost Zivotinja na njih, moguénost
da ostavljaju rezidue u namirnicama zivotinjskog i biljnog porekla, kao i da men-
jaju miris i ukus hrane. Takode, svako etarsko ulje za koje se proceni da moze da
se primenjuje u stoCarstvu, veterinarskoj medicini i zastiti bilja mora da bude reg-
istrovano od lokalnih institucija za registraciju lekova, pesticida i alternativnih ma-
terija koje se koriste u medicini i zastiti bilja (Baser i Franz, 2010). Pojedina etarska
ulja, kao $to je slucaj sa uljem origana, imaju izrazito jak miris. Kada se dodaju u
hranu za Zivotinje, mogu da menjaju hranidbene oblike pona$anja Zivotinja, od-
nosno da prouzrokuju averziju ili neofobiju (strah od novog i nepoznatog). Da bi
se ovo sprecilo potrebno je da se zivotinje postepeno prilagodavaju na nov miris i
ukus hrane, $to obi¢no prouzrokuije izgladnjivanje i mrSavljenje. Ovo je suprotno
dobrobiti zivotinja kao Sto je u suprotnosti i sa ekonomskim ulaganjima, zahte-
vima i ciljevima u stoCarstvu (Symeon i sar., 2010).

Upotreba etarskih ulja u humanoj i veterinarskoj medicini /
FEssential oils application in human and veterinary medicine

Na osnovu svojih bioloskih i farmakoloskih dejstava, etarska ulja pri-
menjivana u humanoj medicini dele se na ulja koja deluju: 1) antisepticki, antibak-
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terijski, antivirusno i antigljivicno; 2) na proces granulacije i zarastanje rana; 3) an-
algeticki, antiinflamatorno, antitoksi¢no i hiperemi¢no; 4) relaksantno, sedativno i
antidepresivno; 5) spazmolitiCki, diuretiCki i na procese varenja; 6) kao imu-
nostimulatori i stabilizatori hormonskih funkcija; 7) insekticidno i repelentno; 8)
mukolitiki i ekspektorantno i 9) deodorantno (Steflitsch i Steflitsch, 2008).
Baser i Franz (2010) su klasifikovali etarska ulja koja se primenjuju ili
mogu da se primene u veterinarskoj medicini u sledec¢e grupe: 1) etarska ulja koja
privlaCe zivotinje (atraktanti) — npr. etarsko ulje valerijane i nepete privlaci macke;
2) etarska ulja koja odbijaju zZivotinje (repelenti) — npr. ulje mente odbija miSeve,
ulje citronele odbija pse i macke, cinamaldehid odbija macke; 3) etarska ulja sa in-
sekticidnim, repelentnim i antiparazitskim delovanjem; 4) etarska ulja koja se
koriste u ishrani zivotinja i 5) etarska ulja koja se koriste u leCenju zivotinja.

BioloSki efekti etarskog ulja origana / Biological effects of oregano essential oil

Pretklini¢kim i kliniCkim istrazivanjima dokazano je da etarsko ulje
origana ili njegovi aktivni sastojci (karvakrol, timol, ruzmarinska kiselina) deluju na
gram-pozitivne i gram-negativne bakterije, gljivice i kvasce — uzro¢nike infekcija
kod Coveka i zivotinja; da deluju antiinflamatorno, antielastazno, imunostimula-
tivno, antioksidativno, neuroprotektivno, antihiperglikemijski, kardioprotektivno,
antitrombogeno, angiogeno, spazmoliti¢ki, analgeticki, anksioliticki; da smanjuju
nivo holesterola i triglicerida; da imaju antimutageno, antigenotoksi¢no i antiproli-
ferativno dejstvo i stite ¢elije od oSteéenja nukleinskih kiselina oksidativnim, mito-
genim agensima i radijacijom, kao i antikancerogeno, antihepatotoksi¢no i hepa-
toprotektivno dejstvo. Sli¢éna dejstva ima i karvakrol, najznacajniji aktivni sastojak
ulja origana (Baser, 2008; Singletary, 2010). Pored nabrojanih, bitno je ista¢i da
ulje origana i njegovi glavni sastojci, karvakrol i timol, poseduju insekticidno
dejstvo. Etarsko ulje origana poseduje angiogenu aktivnost, koja je nepozeljna u
leGenju tumora, ali pozeljna u le€enju oStecenja tkiva prouzrokovanih infarktima
(Goze i sar., 2010).

Bioloska i farmakoloska dejstva ulja origana poti¢u uglavnom od nje-
govih aktivnih sastojaka, karvakrola i timola. Karvakrol i timol su monoterpeni iz
grupe fenola. Timol je izomer karvakrola kojeg u ulju origana ima manje od kar-
vakrola (Bakkali i sar., 2008; Baser, 2008). Medutim, koja ¢e aktivna komponeta
biti dominantna u etarskom ulju zavisi i od ekogeografskog lokaliteta. Koli¢ina ak-
tivnih principa u etarskom ulju origana ispoljava dnevna variranja i to u zavisnosti
od razvojnog stadijuma biljke (Wogiatzi i sar., 2009). U odnosu na sadrZaj i odnos
karvakrola i timola, postoje razliCiti hemotipovi origana, a to su karvakrol, timol,
karvakrol/timol i timol/karvakrol hemotip.

Upotreba etarskog ulja origana u veterinarskoj medicini /
Oregano essential oil application in veterinary medicine

Ulje origana kao i njegovi aktivni sastojci, karvakrol i timol, primenjuju
se u veterinarskoj medicini.

410



Vet. glasnik 66 (5-6) 407 - 416 (2012) Marijana Vucini¢ i sar.: Mogu¢nost primene
etarskih ulja u veterinarskoj medicini i sto€arstvu s posebnim osvrtom na etarsko ulje ...

Upotreba etarskog ulja origana u ishrani domac¢ih zZivotinja — Korist
od dodavanja etarskog ulja origana u hranu za Zivotinje ispoljava se u stimulaciji
apetita, varenja, imunoloskog sistemai cirkulacije krvi, kao i u antibakterijskoj, an-
tikokcidijalnoj, anthelmintiCkoj, antivurusnoj i antiinflamatornoj aktivnosti. Ulje
origana sprecava ili usporava oksidativne procese u organizmu Zivotinja, a posle
klanja Zivotinja spreCava oksidativne procese u mesu. Deluje mikrobicidno i utiCe
na fermentativne procese u digestivnom traktu Zivotinja menjanjem sastava nje-
gove mikroflore. Suplementacija ishrane nosilja uljem origana ne uti¢e na no-
sivost, konzumaciju i konverziju hrane, masu i izgled jaja, pre¢nik Zumanca,
masu, boju i debljinu ljuske jaja, ali usporava lipidnu oksidaciju u ljusci i Zzuman-
cima (Florou-Paneri i sar., 2005). Medutim, dokazano je da etarsko ulje origana
primenjivano u koncentraciji od 0,3%, 0,7% i 1% koncentracijski zavisno po-
boljSava proizvodne rezultate brojlera (Fotea i sar., 2010). Ulje origana povecava
indeks praSenja i broj Zivorodene prasadi, a smanjuje mortalitet krmaca, broj
izlu€enja iz priploda i broj mrtvorodene prasadi (Allan i Bilkei, 2005). Ne uti¢e na
palatabilnost, konzumaciju hrane, prirast prasadi i kvalitet mesa (Ragland i sar.,
2008; Simitzis i sar., 2010). Suplementacija ishrane jagnjadi u tovu uljem origana
ne utiCe na telesnu masu, prirast i mesnatost, ali utiCe na pojacanje intenziteta
boje, povecanje pH mesa i sprecava lipidnu oksidaciju u zamrznutom i u odm-
rznutom jagnje¢em mesu (Simitzis i sar., 2008).

Upotreba ulja origana u le¢enju kokcidioze — Etarsko ulje origana
efikasno je u leCenju kokcidioze brojlera prouzrokovane bakterijom Eimeria te-
nella (Silva i sar., 2009). Aktivni principi etarskog ulja origana, karvakrol i timol, u
odnosu 1:1, koriste se za leCenje kokcidioze brojlera prouzrokovane bakterijom E.
acervulina (Greathead i Kamel, 2006). Novija istrazivanja ukazuju da je etarsko
ulje origana efikasno i u leCenju kokcidioze jagnjadi, teladi i gmizavaca (Singelton
i sar., 2006).

Moguénost primene ulja origana u dezinfekciji jaja — Etarsko ulje
origana primenjivano je fumigacijom u koncentraciji od 0,55 ul/cm?3 i 0,75 ul/cm?3
tokom 3 i 6 Casova. Dokazano je zna¢ajno smanjenje broja mikroorganizama na
ljusci jaja, a inhibicija rasta se povecavala sa porastom koncentracije origanovog
ulja i bila je znacajno vecéa od redukcije prouzrokovane dezinficijensom formalde-
hidom. Zbog ovakvog dejstva etarsko ulje origana moze da se koristi kao prirodni
dezinficijens ljuske jaja (Copur i sar., 2010).

Moguénost primene ulja origana u terapiji mastitisa — Etarsko ulje
origana moze da se primeni u terapiji supklini¢kih mastitisa kod krava (Toshiaki i
sar., 2005). Hanafi i sar. (2010) su ispitivali efikasnost vodenog ekstrakta origana
(Origanum vulgaris) u leGenju mastitisa kod koza prouzrokovanog bakterijom As-
perigillus flavus. U uslovima in vitro minimalna inhibitorna koncentracija (MIC)
vodenog ekstrakta origana bila je ve¢a od 50 ug/ml, a minimalna fungicidna kon-
centracija (MFC) je bila ve¢a od 100 pug/ml. Vodeni ekstrakt origana, dodavan u
hranu koza, bio je efikasan i u terapiji eksperimentalno prouzrokovanog mastitisa
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istim uzro¢nikom i ispoljio je jace antiinflamatorno i antioksidativno dejstvo od
komercijalnog fungicidnog preparata.

Upotreba ulja origana u le¢enju kandidijaze Zivotinja — Cleff i sar.
(2010) su ispitivali antimikoti¢ko dejstvo etarskog ulja origana iz vrste Origanum
vulgare na klinicke izolate Candida spp. u uslovima in vitro. Paralelno su testirali
osetljivost 6 klini¢kih izolata sa vaginalne sluzokoZe kuja, jedan sa koze psa i je-
dan izolat od kapucin. Svi izolati su bili osetljivi na etarsko ulje origana. Vrednost
MIC etarskog ulja origana za klini¢ke izolate sa sluzokoze iznosila je 2,72 uL mL™",
dok je MFC iznosila 5 uL mL™1. Ovi istrazivaci zaklju€uju da etarsko ulje origana
moze da se koristi kao alternativna terapija antimikoticima u leCenju kandidijaze
zZivotinja.

Uticaj ulja origana i njegovih aktivnih principa na centralni nervni
sistem i druge organske sisteme eksperimentalnih Zivotinja — Interesantni su
rezultati istrazivanja do kojih su dosli Mechan i sar. (2011). Ovi istrazivaci navode
da je za dobro fizicko i psihicko zdravlje balansirana ishrana od presudnog
znacaja i da mora da sadrzi dovoljne koli¢ine mikronutritijenata, etarskih masnih
kiselina, aminokiselina i antioksidanasa. Monoaminski neurotransmiteri, sero-
tonin, dopamin i noradrenalin, koji su bitni za raspolozenje, osec¢aj anksioznosti,
svesnost, regulaciju sna i apetit, upravo potiCu od aminokiselina iz hrane. Ogle-
dima na eksperimentalnim zivotinjama, Mechan i sar. (2011) su ustanovili da ek-
strakt liS¢a origana povecava nivo ekstracelularnog serotonina i spreCava de-
gradaciju monoaminskih neurotransmitera u mozgu. Ovaj nalaz moze znacajno
da doprinese primeni origana u poboljSanju mentalnog zdravlja zivotinja i Coveka.
Dokazan je anksiolitiCki efekat karvakrola kod eksperimentalnih Zivotinja. Karvak-
rol ne deluje na lokomotornu aktivnost zivotinja (Melo i sar., 2010), dok karvakrol i
timolimaju i analgeticko dejstvo (Steflitsch i Steflitsch, 2008). Ovi monoterpeni do-
bijeni iz etarskog ulja origana ili drugih biljaka mnogo su potentniji agonisti za ter-
mosenzitivne jonske kanale (TRPV3 - transient receptor potential vanilloid-3) u
keratocitima koze i nervnim Celijama, te se njihov analgeticki efekat odvija preko
ovog mehanizma (Sherkheli i sar., 2009).

Ekoloski aspekti upotrebe ulja origana — Ulje origana, karvakrol i ti-
mol mogu da se koriste i kao ekoloSki sanitizeri za dezinfekciju otpadnih voda,
vazduha i stajnjaka (Vucini¢, 2012). Glavni sastojci etarskog ulja origana, karvak-
rol i timol, mogu da spreCe stvaranje isparljivih masnih kiselina iz stajnjaka
goveda, ¢ime znacajno doprinose smanjenju zagadenja vazduha ovim jedinjen-
jima. Ovaj efekat postizu inhibicijom aktivnosti anaeroba u stajnjaku. Pod an-
aerobnim uslovima ni karvakrol ni timol ne podlezu degradaciji, dok pod aerob-
nim podlezu. Zato, ne postoji ni ekoloska opasnost za zemljiSte od upotrebe stajn-
jaka skladistenog pod anaerobnim uslovima, kojem su dodati ovi sastojci etar-
skog ulja origana (Varel, 2002). Etarsko ulje origana i njegov aktivni sastojak kar-
vakrol mogu da se upotrebe i za dezinfekciju ,sivih voda“, odnosno otpadnih
voda iz domacinstva bez fekalnih sastojaka (Winward i sar., 2008).
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Ulje origana kao repelent, larvicid, insekticid i akaricid — Etarsko
ulje origana, karvakrol i timol mogu da se koriste i kao ekoloski insekticidi i akari-
cidi u humanoj i veterinarskoj medicini (Vucini¢ i sar., 2011). Ispitivan je uticaj etar-
skog uljaiz vrsta Origanum onites L. i Origanum minutiflorum na larve komarca Cu-
lex pipiens L. Ustanovljeno je da karvakrol, aktivni sastojak etarskog ulja origana
ima larvicidno dejstvo (Cetin i Yanikoglu, 2006), a kompletno ulje insekticidno
dejstvo na biljne StetoCine i Stetocine na uskladistenim proizvodima (Ayvaz i sar.,
2010). Etarsko ulje origana ima umeren stepen repelentne aktivnosti protiv Sto-
moxys calcitrans (Hieu i sar., 2010), a zadovoljavaju¢e akaricidno dejstvo protiv
krpelja kod domacdih zZivotinja (Coskun i sar., 2008).

Upotreba ulja origana u akvakulturi — Ulje origana moze uspes$no da
se primenijuje u terapiji infekcija kod riba prouzrokovanih mikroorganizmima i pa-
razitima (Athanassopoulou i sar., 2010). Posebno Siroku primenu u ribarstvu naso
je karvakrol. Koristi se u le¢enju mnogih bolesti riba, kao anestetik, fitoaditiv i za
konzervisanje jestivih proizvoda od riba (Vucini¢ i sar., 2012). Efikasno deluje na
mnoge uzrocnike bolesti riba: Saprolegnia ferax, Saprolegnia parasitica, Edward-
siella tarda, Aeromonas hydrophilia, Streptococcus iniae itd.

Karvakrol i timol mogu da se primenjuju u humanoj i veterinarskoj me-
dicini, sto¢arstvu, pcelarstvu, ribarstvu, zastiti i bezbednosti namirnica i zastiti
bilja. Interesovanje nauke za praktiCnu primenu ulja origana ne opada, ve¢, na-
protiv, iz godine u godinu sve viSe raste. Jedan od razloga je i moguca primena
ulja origana i njegovih aktivnih principa, karvakrola i timola u organskoj poljo-
privredi i organskom stocarstvu.
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ENGLISH

POSSIBILITY FOR USE ESSENTIAL OILS IN VETERINARY MEDICINE AND ANIMAL
HUSBANDRY WITH SPECIAL EMPHASIS ON OREGANO OIL

Marijana Vucini¢, Jelena Nedeljkovi¢-Trailovi¢, S. Trailovi¢, S. lvanovié,
Mirjana Milovanovi¢, D. Krnjai¢

The paper reviews the latest studies on possible applications of oregano es-
sential oil in veterinary medicine and animal livestock production. The first part of the paper
deals with the definition of essential oils, possibilities for their extraction from plants, possi-
bilities for their application in human and veterinary medicine, the interest of a science in es-
sential oils, and, essential oils classification based on their use in human and veterinary
medicine. The second part of the review deals with the properties of oregano essential oil,
its main active principles, carvacrol and thymol and its application in veterinary medicine
and animal livestock production. Oregano essential oil may be applied in animal feed, in
the treatment of coccidiosis of domestic animals and candidiasis. It can be applied as a
larvicide, repellent, insecticide and acaricide. It is used in aquaculture to treat fish diseases
caused by bacteria and parasites or in the hatchery industry as a disinfectant for eggs or for
disinfection of manure. The greatest potential of oregano essential oil is the possibility of its
application in organic agriculture and organic animal husbandry.

Key words: oregano, essential oil, veterinary medicine, livestock production

PYCCKUN

BO3MOXXHOCTb MPUMEHEHUS 3®UPHbIX MACEN B BETEPUHAPHOU
MEOWUHE N XKMBOTHOBOACTBE C OTAEJIbHbIM B3rnsafjom HA3SA HA
Q®UPHOE MACIJI0 OPErAHA

MapwusiHa ByunHuy, EneHa Hegenbkosuy-Tpannosuy, C. Tpaunosuuy, C. UBaHoBMY,
MupsiHa MunosaHoBwuy, [1. KpHauy

B paboTe BblHECEHbI 60M1€e HOBbIE MO3HAHMSA O BO3MOXHOCTU NMPUMEHEHMUS
ahMpHOro Macna operaHa B BETEPUMHAPHOM MeAMUMHE U XXMBOTHOBOACTBE. B nepson
yactn paboTbl BblHECEHa AeduHuumMs 1 cnocob nonyveHus 3UpHbIX Macen,
BO3MOXXHOCTU NMPUMEHEHNST 3OUPHBIX Macesn Ha OCHOBE UX MPUMEHEHMS B FYMaHHOMN U
BETEpMaHpHON MeauumHe. BTopasa yacTe paboTbl OTHOCMTCS K CBOMCTBAM 3OMPHOro ma-
cna operaHa, ero OCHOBHbIE aKTUBHbIE NMPUHLUWIMbI, KAPBAKPOJT M TUMOJT U BO3MOXHOCTb
NPYMEHEHNs1 B BETEPUHAPHOW MeAuuvHe U XXMBOTHOBOACTBe. Macno operaHo umeet
LUIMPOKYIO BO3MOXXHOCTb MPUMEHEHNSI B KOPMJIEHUM LOMALLUHUX XUBOTHbIX, B JIe4YeHUU
KoKungmnosa n KaHamnaosa AoMalluHUX XXUBOTHbIX. MoxeT NPUMEHNTbCA KakK napsoung,
penenneHT, nHceKTUUmMA n akapuumg. Nonb3yeTcs n B akBakynbType AN neveHns 6o-
nes3Hen pblb, BO3OY)XAELQHHBIX 6aKTEpUsSMM 1 napasutaMmu, ANns AesvHdekuun auy u
Ae3nHdekumn HaBo30B. Hambonee 605bWION MOTeHUMan 3UPHOro Macna operaHa
BO3MOXXHOCTb €ro NMPYMEHEHUS B OPraHN4eCKOM CESIbCKOM XO3ANCTBE U OPraHUyYecKoMm
>KMBOTHOBO/CTBE.

KniouyeBble cnoBa: operaHo, (hypHoe Macsio, BeTeprHapHasi MeAuLMHa, XXUBOTHOBOACTBO
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BIOSIGURNOST I MASTITISI U INTENZIVNOJ
PROIZVODNJI MLEKA KRAVA’
BIOSECURITY AND MASTITIS IN INTENSIVE DAIRY PRODUCTION

S. Bobos, Z. Rasi¢, M. Radinovi¢, Z. Masi¢, Marija Pajic,
Annamaria Galfi, Milica Boskovié¢™

Novonabavijene Zivotinje unete u stado sa visokom produkcijom
mleka mogu biti inficirane mikroorganizmima patogenim za mlec¢nu
Zlezdu i predstavijaju potencijalni rizik za pojavu infekcija kod krava na
farmi. Taj rizik ne moZe se izbe¢i u potpunosti, ali se moZe svesti na mini-
mum preduzimanjem biosigurnosnih mera koje treba da imaju pisanu
politiku za biosigurnost razvijenu sa nadzornom (veterinarskom)
sluzbom — kada se nabaviljaju starije krave, one se kupuju sa celim lakta-
cijama sa podatkom o broju somatskih ¢eliji u mleku, kao i bakterijskim
pregledom mleka iz Cetvrti vimena negativnim na patogene mikroorgan-
izme vimena,; novonabavljene krave treba da poti¢u iz stada u kojih je
geometrijska sredina broja somatskih ¢elija manja od 200.000; stado
mora da ima pojedinacni SCC zapisnik ili broj somatskih ¢elija za svaku
kravu najmanje dvomesecno za prethodnih 6 meseci; stado ne sme da
ima bilo kakvu istoriju o Streptococcus agalactiae za poslednje dve go-
dine; stado treba da bude slobodno od bovine virusne dijareje (BVD) ili
vakcinisano; vlasnik stada mora da bude spreman da pruZi sve nave-
dene informacije. Nasa zemlja je prihvatila standarde za kvalitet mleka i
higijensku ispravnost koji su uskladeni sa standardima EU. PredloZene
biosigurnosne mere, izloZene u ovom radu, omogucile bi odredivanje
zdravstvenog statusa stada i nivo biosigurnosti za mastitis na komerci-
jalnim farmama u intenzivnoj proizvodnji mleka.

Kljucne reci: krava, mastitis, patogeni, somatske celije, biosigurnost
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Uvod / Introduction

Uzgaijivaci visokomle¢nih krava narocito treba da obrate paznju na pri-
marno patogene uzro¢nike mastitisa. Kod krava inficiranih specifi¢nim patogenim
mikroorganizmima koji se lu¢e mlekom, a ne ispoljavaju organolepticke promene
u mleku, mere kontrole i dijagnostike neophodne su da bi se sprecilo njihovo
unoSenje u zapat. U poslednjih deset godina, odredeni patogeni mikroorganizmi
dobijaju znacaj, a svoj primarni lokus imaju u mle¢noj zlezdi ili na povrsini koze vi-
mena i lu€e se mlekom — Mycoplasma i meticilin rezistentni Staphylococcus au-
reus (MRSA). Podatke o rasirenosti Mycoplasma infekcija vimena u nekim veéim
farmama SAD iznose Gonsales i Wilson (2003); Bobos i sar. (2010). Uzro¢nika koji
nema primarni lokus u mle€noj zlezdi, kao Sto je virus Bovine virusne dijareje,
treba takode razmotriti u smislu odrzavanja zdravlja vimena krava kroz proveru
biosigurnosti iako direktno nije uzro€nik mastitisa. U ovom radu pristupi¢emo pro-
gramu kontrole bolesti mle¢ne zlezde krava i merama biosigurnosti stada.

Infekcija, mastitis i zdravstveni status stada /
Infection, mastitis and health status of herd

Podaci iz literature u zemljama sa razvijenom mlekarskom industrijom
ukazuju na to da na mle¢nim farmama krave nisu inficirane streptokokama (Strep-
tococcus agalactiae) (Sampimon i sar., 2008; Anderson i sar., 2003; Radinovic¢ i
sar., 2009). U mnogim zemljama obavezno je iskorenjivanje ove infekcije kod
krava u stadima koja su jo$ pozitivha (Bobo$ i sar., 1995). Strategija iskorenjivanja
podrazumeva bakteriolosko ispitivanje mleka svih krava, kontrolu broja somat-
skih ¢elija u odredenim vremenskim intervalima. Bobo$ i sar. (2000) predlazu i
bakterioloSku dijagnozu za sve krave sa obolelim vimenom i kontrolisanje svih ju-
nica u osmom mesecu graviditeta i post partalno.

Organske mle¢ne farme sa restriktivnom primenom antibiotika u
leGenju intramamarnih infekcija (IMI) su pod rizikom izbijanja infekcija Streptococ-
cus agalactiae, ako se u stado unese krava sa IMI €iji je uzro€nik Streptococcus
agalactiae. Medutim, verovatnoéa da ¢e se infekcija prosiriti na veci deo stada je
relativno niska zbog prihvac¢enih procedura zdravstvenog nadzora stada (Zadoks
i Schukken, 2006; Barkema i sar., 2008).

Infekcije vimena krava uzrokovane stafilokokom (Staphylococcus au-
reus) su potvrdene na velikom broju farmi sa intenzivnom proizvodnjom mleka,
programi njihovog suzbijanja su dugotrajni i ne uvek uspesni Bobos i Plavsic,
2005; Kati¢ i sar., 1990; Bobo$ i sar., 1991). Navedeni mikroorganizam, pored toga
Sto dovodi do pojave mastitisa, kod krava produkuje enterotoksine koji su termo-
stabilni i njihov nalaz u mleku predstavlja opasnost za zdravlje ljudi. Ispitivanjem
133 izolata Staphylococcus aureus iz mleka vimena krava dokazan je nalaz stafi-
lokoknog enterotoksina u Cetrnaest (14) izolata (Bobo$ i Vidi¢, 2005).
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Tabela 1. Produkcija koagulaza i enterotoksina iz izolata roda Staphylococcus
Table 1. Production of coagulase and enterotoxins in isolated Staphylococcus

Produkcija Enterotoksini /
Mikroorganizam / Broj izolata / kaogulaze / Enterotoxins
Microorganism Number of isolates|  Coagulase
production A B C D

IStaphylococcus aureus 133 + 4 1 9 —

Koagulaza negativne Staphylococcus /

Coagulase negative Staphylococcus 108 - - - 1 -

Nalaz MRSA u krava sa supklinickim mastitisom na nekim farmama
predstavlja ozbiljan zdravstveni, ekonomski i proizvodni problem, pa su uzga-
jivaCi goveda i muzaéi na farmama pod velikim rizikom od infekcija (Vanden-
broucke-Grauls i Beaujean, 2006).

Genotipizacijom 28 sojeva MRSA ukazano je na njihovu identi¢nost i
na moguénost prenoSenja uzro¢nika izmedu Coveka i Zivotinja (Juhasz-Kasza-
nyitzky i sar., 2007). Zbog znacaja infekcija kod ljudi prouzrokovane navedenim
uzro¢nikom utvrdeno je da i neki sojevi Staphylococcus aureus kloksacilin / oksa-
cilin rezistentni, mogu biti MRSA pa postoje ozbiljne indicije za primenu kloksacili-
na u le¢enju krava koji je po antimikrobnom spektru sli¢an meticilinu/oksacilinu.
To veterinarskoj sluzbi nameée zadatak da prati MRSA infekcije krava na farmama
u cilju bezbednosti javnog zdravlja u ¢emu je neophodno da bude uklju¢ena
mlekarska industrija (Bobos i Vidi¢, 2001).

Prevalencija Mycoplasma mastitisa kod krava je aktuelna Sirom sveta
(Fox i sar., 2005). Naj¢es¢i uzrocnik klinickog mastitisa krava na velikim farmama
u Juznoj Americi su Mycoplasmae. Da bi se izbegla infekcija vimena kontrolni pos-
tupci su efikasni i u kontroli Mycoplasma mastitisa (Bobo$ i sar., 2010). Sveobuh-
vatan pristup borbi od Mycoplasma mastitisa podrazumeva ,testiraj i ukloni“ i
drugacdiji je od pristupa programa kontrole infekcije vimena bakterijama Strepto-
coccus agalactiae i Staphylococcus aureus. éirenju Mycoplasma infekcija vimena
i pojava epidemija putem internog prenosa ili prenosa patogenih Mycoplasma sa
zZivotinje na zivotinju koje su asimptomatski nosioci pogoduju: losa higijena, infek-
cije vimena sa drugim uzroénicima i nekontrolisana primena antibiotika.

Znacaj infekcija koje indirektno dovode do pojava mastitisa u stadu /
Importance of infections that indirectly lead to occurrence of mastistis in herd

Neke infekcije goveda koje ne izazivaju klini¢ki mastitis mogu imati in-
direktan uticaj na ucestalu pojavu mastitisa u stadu, kao sto je to slu¢aj sa BVDV
infekcijom. U Norveskoj, zapati muznih krava kod kojih je bilo zna¢ajno poveéanje
BVDV infekcije imali su stopu incidencije klinickog mastitisa za 7% visu od zapata
krava koje nisu obolele od BVDV. U francuskoj studiji koja obraduje broj mastitisa
kod krava i broj somatskih ¢elija u mleku krava zapata nezarazenih BVDV, broj so-
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matskih ¢elija je bio manji u odnosu na mleko stada pozitivnih na BVDV
(Beaudeau i sar., 2005). Virus leukoze goveda, BHV1 mogu takode da igraju indi-
rektnu ulogu u pojavi mastitisa zbog svojih imunosupresivnih svojstava (Wellen-
berg i sar., 2002). Na broj somatskih ¢elija kod krava i stadnom mleku, kao i na niji-
hovu proizvodnju u laktaciji, utiCe inficiranost krava Mycobacterium avium subsp.
paratuberculosis. ELISA-pozitivne krave imale su za 1,4 puta veci broj somatskih
¢elija u 1 ml mleka od ELISA negativnih krava (Tiwari i sar., 2005). Kao rezultat
navedenih nalaza krave bez MAP infekcije bile su znatno starije kada su poslate
na ekonomsko iskori§¢enje nego one sa MAP infekcijom krave (Buergelt i Dun-
can, 1978).

Vecina patogena koja se prenosi hranom, kao $to su Salmonella, Lis-
teria monocytogenes, Campylobacter i E.coli O157:H7, ne izazivaju mastitise, ali
doprinose riziku od mastitisa. Na farmama goveda dokazano je prisustvo E. coli
0157 na distalnim delovima ekstremiteta (Nastasijevi¢, 2008), Sto ugrozava mere
biosigurnosti zbog intermitentnih svojstava navedenog mikroorganizma, a Cije je
izluCenje dokazano i putem fecesa. Medutim, odredeni sojevi E.coli dovode do
perakutnog i akutnog mastitisa koji se Cesto zavrsavaju propadanjem obolele Cet-
vrti ili celog vimena, a nisu retki sluajevi endotoksi¢nog Soka i totalne pareze ziv-
otinje, najcesce u post partalnom periodu (Bobos i sar., 2010). Neki od ovih pato-
gena su obi¢no prisutni na farmama visokoproduktivnih krava (Murinda i sar.,
2004) i nemoguce je da se preduzmu biosigurnosne mere za spre¢avanje njihove
eliminacije iz stada. Na primer, za smanjenje ucestalosti pojave Listeria monocyto-
genes, kvalitet silaze je vazniji od biosigurnosnih mera.

Mere kontrole u cilju spre¢avanja unosenja patogena uzro¢nika mastitisa /
Control measures for preventing intake of pathogens that cause mastitis

Novonabavljene krave unete u stado sa visokom produkcijom mleka
mogu biti inficirane patogenima mlecne Zlezde i predstavljaju potencijalni rizik za
pojavu infekcija kod krava na farmi (Bobo$ i sar., 2000). Taj rizik se ne moze izbeéi
u potpunosti, ali se moze svesti na minimum preduzimanjem biosigurnosnih
mera.

Na mnogim farmama u Engleskoj i Novom Zelandu prema podacima
(Bradley i sar., 2007; Zadoks, 2007) ambijentna mikroflora ima zna€ajnu ulogu u
nastajanju mastitisa krava. Sa pojavom ovog mastitisa dolazi do zanemarivanja
specificnih patogena vimena zbog nepostovanja osnovne kontrolne procedure.
Da do navedenih pojava ne bi do$lo farmeri odnosno farme treba da imaju pisanu
politiku biosigurnosti razvijenu u saradnji sa sa nadzornom (veterinarskom)
sluzbom.

— Kada se nabavljaju starije krave, one se kupuju sa celim laktacijama i
SCC zapisom, kao i bakterijskim pregledom mleka iz etvrti vimena negativnim na
patogene vimena.
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— Novonabavljene krave treba da potiCu iz stada u kojih je geo-
metrijska sredina broja somatskih ¢elija manja od 200.000.

— Stado mora da ima pojedinacni SCC zapisnik za svaku kravu
najmanje dvomesec€no za prethodnih 6 meseci.

— Stado ne sme da ima bilo kakvu istoriju o Streptococcus agalactiae
za poslednje dve godine.

— Stado treba da bude slobodno od BVD ili vakcinisano.

—Vlasnik stada mora biti spreman da pruzi sve navedene informacije.

Kako bi se rizik od infektivnih mastitisa smanjio, vazno je da krave is-
pune odredene uslove:

— Krava nikada ne sme imati viSe od 200.000 SCC/ml mleka u toku lak-
tacije.

— Krava treba da ima najmanje natri poslednje kontrole broj somatskih
¢elija maniji od 100.000/ml mleka.

A pre uvodenja u stado novokupljene Zivotinje (krave) treba preduzeti
sledece mere:

— Krava mora da bude slobodna od kontagioznih mikroorganizama,
odnosno da joj CMT bude negativan u tri uzastopna dana ako je u ranoj laktaciji.

— Krava mora da se muze sve dok svi testovi nisu negativni tri uzas-
topna dana.

— Krava se vra¢a prodavcu ako se bilo koja abnormalnost mle¢ne
Zlezde nade u roku od dve nedelje od kupovine.

Na porodi¢nim farmama, ljudima nezaposlenim na gazdinstvu ne sme
biti dozvoljen rad sa kravama (muza itd.). Na pomenutim farmama psi i macke su
potencijalne kliconoSe posebno Strep. canis, $to moze da dovede do epidemije
mastitisa kod krava (Tikofsky i Zadoks, 2005). Psi i macke su takode rezervoari
Streptococcus agalactiae i MRSA, ali sojevi koji su izolovani kod njih najéesée su
humanog porekla.

Vazan aspekt u kontroli mastitisa sastoji se u spre¢avanju prenosa in-
fekcije na prijemdive zivotinje. Cetiri decenije star plan (Neave i sar., 1969) i dalje je
dobra osnova za kontrolu mastitisa na farmama. Farme sa pove¢anim brojem so-
matskih ¢elija u mleku krava iz istog stada ne sprovode dezinfekciju vimena posle
muze i kliniCki mastitis tretiraju nedovoljno dugo, dok se na farmama krava sa ni-
skim procentom mastitisa i niskim brojem somatskih ¢elija u stadnom mleku re-
dovno proverava rad sistema za muzu, obavlja suva priprema vimena i uopste
odrzava bolja higijena (Bobos i sar., 2006). lako su podaci dostupni, odredene
grupe farmera su nezainteresovane za to, §to ima za posledicu visok broj masti-
tisa i povecan broj somatskih ¢Eelija. Tako se, kroz kvalitet mleka farmer sank-
cioniSe (Wilson i sar., 1995). Kako u svetu postoji trend za povecéanje broja krava
na farmama, kupovina Zivotinja je neminovnost $to implicira rizik od uno$enja no-
vih IMI. Medutim sa uve¢anjem stada javlja se i potreba za viSe visokokvalifikova-
nog osoblja, §to pruza ve¢u mogucnost za investiranje u laboratorijska ispitivanja i
razvoj biosigurnosnih programa.
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Mere biosigurnosti unutar stada i izmedu stada /
Biosecurity measures within herd and between herds

Zbog tehnoloskog napretka moguénost identifikacije Zivotinja i kon-
trole visokoproduktivnih krava na regionalnom i nacionalnom nivou porasla je za
poslednjih deset godina (Zadoks i Schukken, 2006). Razmena informacija dopri-
nosi kontroli pojava mastitisa unutar farmi i izmedu farmi. Zbog potroSacke
zainteresovanosti za poreklo mleka i mle¢nih proizvoda, u nekim zemljama je po-
rasla potreba da se ude u trag izolovanim patogenima, zivotinja i hrane animalnog
porekla. Podsticaji za investiranje u biosigurnost uklju€uju dostupnost koriséenja
dijagnostickih laboratorija narocito u slu¢ajevima kada zemlja daje stimulacije za
izvoz. NaSa zemlja je prihvatila standarde za kvalitet mleka i higijensku ispravnost
koji su uskladeni sa standardima EU. Predlozene biosigurnosne mere, izlozene u
ovom radu, omogucile bi odredivanje zdravstvenog statusa stada i nivo biosigur-
nosti za mastitis na komercijalnim farmama u intenzivnoj proizvodnji mleka.
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ENGLISH

BIOSECURITY AND MASTITIS IN INTENSIVE DAIRY PRODUCTION

S. Bobos, Z. Rasi¢, M. Radinovié¢, Z. Masi¢, Marija Paji¢, Annamaria Galfi,
Milica Boskovié¢

Newly purchased animals that enter a herd with high milk production can be
infected with pathogens of the mammary gland and are a potential risk of infection to the
cows on the farm. This risk cannot be avoided entirely, but it can be minimized by taking
biosecurity measures that should be written as a policy developed for biosecurity over-
sight of veterinary service: when older cows are purchased, they should be bought with
complete lactations and SCC records, and bacterial examination of milk from the udder
quarters must be negative for pathogens of the udder; newly purchased cows should come
from herds in which the geometric mean somatic cell count is less than 200,000. The herd
must have individual cow SCC recorded at least bimonthly for the previous 6 months; the
herd must not have had any history of Strep. agalactiae infection in the last 2 years, the herd
should be BVDV-free or vaccinated, and the herd owner must be honest and willing to pro-
vide all this information. Our country has accepted the standards for milk quality and hygi-
enic properties that comply with EU standards.The proposed biosafety measures pre-
sented in this paper enable the determination of the health status of the herd and the biose-
curity level of mastitis in commercial farming in intensive dairy production.

Keywords: cows, mastitis, pathogens, somatic cells, biosecurity
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PYCCKUA

BMOBE30MNACHOCTb M MACTUTblI B MUHTEHCUBHOM NPOU3BO/CTBE
MOJIOKA KOPOB

C. bobouw, 3. Pawwu4, M. PaguHoBuy, 3. Mawwuy, Mapua Mawny, Annamaria Galfi,
Mwnuua BowkoBuy

HoBonpunbpeTéHHble XXMBOTHbIE BHECEHbI B CTAZ0 C BbICOKOM MPOAYKUMEN
MOJI0Ka MOryT ObITb 3apa’keHbl NaTOreHamy MOSIOHHOW XXene3bl U NpeacTaBnsoT cobom
NoTEeHUManbHbIN PUCK ANS ABNEHUSA MH(EKUM y KOPOB Ha hepme. OTOT PUCK MOXHO
nsbexaTb NOJTHOCTbIO, HO MO>XHO CBECTU Ha MUHUMYM MPUHATUEM 6rnobesonacHbIX Mep,
KOTOPbIM HaA0 MMETb NMUCAHHYIO NONUTUKY Ans 61Mo6e30nacHOCTH, Pa3BUTYHO C HAA30p-
HOW (BETEPUHAPHON) Cry>kK60W: Koraa npuobpeTtaroTcs 60nee cTapble KOPOBbI, OHU MOKY-
nawTcs ¢ uenbivy naktauusmu SCC 3anmcbto, CNoBHO 1 6akTepuasnibHbIM OCMOTPOM MO-
JI0Ka U3 YeTBEPTU BbIMEHM OTpULIATESTbHBIM HA NATOreHbl BbIMEHW; HOBONPUOOPETEHHBLIM
KOpOBaM Hafo MPOUCXOAWUTb M3 CTah B KOTOPbIX reOMETPUHECKUA LIEHTP 4Yucna co-
MaTU4eCKMX KNeTok MeHblwe 200.000; cTafo [oMKHO UMeTb oTAesNbHbIM SCC npoTokon
A5 K2XKA0M KOPOBbl MEHbLLUE BCEro ABYXMECAYHO AN npeAblaylmx 6 Mecsues; ctagy
Henb39 UMETb XOTb KaKyo-HUOYAb NCTopuio 0 Streptococcus agalactiae ans nocnegHux
ABaroga; ctagy Hago 6biTe cBobogHo og BVD (BOKPC) nnv BakuMHMpoBaHo; Bnagenew
cTaga [oJmkeH 6biTb rOTOBbIM “AaTb" Bce MpuBeAéHHble MHdopmauun. Hawa ctpaHa
npvHAnNa cTaH4apTbl ANA KadecTBa MOJIOKA M TUIMEHWYECKYHD WUCMPaBHOCTb, cCOrna-
CoBaHHble ¢ cTaHaapTamu EY. MNMpeanoxeHHble 6uobesonacHble Mepbl, U3MTI0XKEHHbIE B
3TON paboTe, ganu 6bl BO3MOXHOCTb OMpefeneHne 34paBOOXPaHUTENbHOrO cratyca
cTaja v ypoBeHb 6M06€30MacHOCTM A1 MacTUTa Ha KOMMePYeCcKMX hepmax B UHTEHCUB-
HOM MPOM3BOACTBE MOJIOKA.

KnioueBble crosa: KopoBa, MacTUT, NaToreHbl, comaTu4eckue KneTku, 6uobe3onacHoCTb
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OSNOVNE PROCEDURE U DIJAGNOSTICI MALIGNIH
OBOLJENJA KOD PASA I MACAKA®
GENERAL PROCEDURES IN DIAGNOSIS OF MALIGNANT DISEASES
IN DOGS AND CATS

M. Jovanovié, Mirjana Milovanovié, V. Krstié, Vojislav Ilié¢™

Tumori se javljaju kod svih domacih i divijih Zivotinja. NajceSc¢e se
dijagnostikuju kod pasa i maCaka, a njihov broj raste iz godine u
godinu. Poslednjih godina se smatra da je kancer najée$c¢i uzrok ugi-
nuca kucnih ljubimaca. Brza i pouzdana dijagnoza je od velike vaZnosti
Jjer omogucava doktoru veterinarske medicine da zapo&ne terapiju i da
da prognozu. Rana dijagnostika ima za cilj da omoguéi otkrivanje neo-
plasti¢nih oboljenja pre nego sto dode do Sirenja tumora i tako omo-
gudi pravovremenu terapiju i poveca sanse za izle¢enje Zivotinje. Dijag-
noza tumora se postavlja na osnovu anamneze, kliniCke slike i specijal-
nih dijagnosti¢kih procedura. Od dijagnostic¢kih procedura najéesc¢e
se koriste laboratorijska dijagnostika, citologija, biopsija i patohistolo-
gija, imidZing dijagnostika (rendgenografija i rendgenoskopija, ultra-
zvucna dijagnostika, endoskopija, kompjuterska tomografija, magnet-
na rezonanca i scintigrafija) i molekularna dijagnostika. Svaka od ovih
metoda ima svoje prednosti i nedostatke, koji se tiCu cene, dostup-
nosti, osetljivosti, specificnosti i kvaliteta anatomskih u odnosu na funk-
cionalne slike. Svaka od ovih tehnika ima svoje polje primene i svaka
od njih donosi drugadije i dopunske informacije s obzirom na prirodu i
poloZaj primarne lezije i postojanje metastaza.

Kljucne reci: neoplazija, dijagnostika, psi, macke
Uvod / Introduction

Malo je disciplina u veterinarskoj medicini koje su poslednjih godina
postigle toliki napredak i koje su predmet tolikog interesovanja kao onkologija.
Ona je interdisciplinarna, jer za uspeh zahteva saradnju razli€itih specijalista.

*  Rad primljen za $tampu 22. 02. 2012. godine

** Drsc. med. vet. Milan Jovanovi¢, docent, dr sc. med. vet. Mirjana Milovanovi¢, docent, dr sc.
med. vet. Vanja Krsti¢, redovni profesor, dr sc. med. vet. Vojislav lli¢, vanredni profesor, Fa-
kultet veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu, Srbija
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Kada tokom klinickog pregleda posumnjamo na maligno oboljenje,
potrebno je primeniti osnovne procedure u dijagnostici i tretmanu takvih pacije-
nata.

Dijagnoza tumora se postavlja na osnovu anamneze, klinicke slike i di-
jagnosti¢kih procedura. Pored postavljanja dijagnoze, cilj nam je i odredivanje
stadijuma bolesti. Od dijagnosti¢kih procedura koristimo:1) laboratorijsku dijag-
nostiku, 2) citologiju, 3) biopsiju i histopatologiju, 4) imidzing dijagnostiku (rend-
genografiju, rendgenoskopiju, ultrazvuénu dijagnostiku — UZ, endoskopiju, kom-
pjutersku tomografiju — CT, magnetnu rezonancu — MR, scintigrafiju - nuklearna
medicina) i 5) molekularnu dijagnostiku.

Imidzing dijagnostika ima vaznu ulogu u vodenju pacijenata sa kan-
cerom. Ove tehnike se primenjuju da bi se, prilikom pregleda pacijenta, ispitali pri-
roda i polozaj primarne lezije na koju se sumnja, da se utvrde metastaze, da se
posmatra progresija lezije ili njen odgovor na terapiju (Dennis, 2003).

Primarne dijagnosti¢ke imidzing tehnike koje se koriste u veterinar-
skoj medicini su radiografija i ultrasonografija i one su komplementarne. Za ispiti-
vanje lezija u mozgu ove tehnike su neadekvatne i moraju se primeniti magnetna
rezonanca ili kompjuterska tomografija, posto one prikazuju patoloSke promene
sa mnogo detaljnijom slikom tkiva nego radiografija i ultrasonografija. Takode, MR
i CT su korisne za procenu vecine tumora gde je planirana teza operacija ili radiot-
erapija. One se po pravilu sprovode u referentnom centru gde ¢e se vrsiti i tret-
man, kako bi se osiguralo dobijanje Sto prikladnijeg seta slika (Wisner i Polland,
2004). Gama scintigrafija sa radionukleidima pogodna je za otkrivanje skrivenih
metastaza, na primer tokom pregleda skeleta. Ova tehnika se koristi relativno
retko u veterinarskoj medicini, uglavhom zbog nedostatka opreme (Dennis,
2003).

Svaka od imidzing tehnika ima svoje prednosti i mane koje se tiCu
cene, dostupnosti, osetljivosti, specificnosti i kvaliteta anatomskih u odnosu na
funkcionalne slike. U svakom slucaju, sigurno je da se nekoliko tehnika mora pri-
meniti, od kojih svaka donosi drugacije i dopunske informacije s obzirom na pri-
rodu i poloZaj primarne lezije i prisustvo metastaza.

Postupak i prognoza za svaku jedinku sa kancerom ¢e zavisiti od pri-
rode i stepena oboljenja. Ako zelimo da terapija uspe, histoloski tip i stepen tu-
mora, kao i njegova veli¢ina i anatomsko prostiranje moraju biti definisani pre tret-
mana. Takode je vazno da se ustanove moguce hematolosSke i metabolicke kom-
plikacije u vezi sa oboljenjem i da se utvrdi postojanje konkurentnih bolesti, jer svi
ovi faktori utiC¢u na odabir metoda terapije i prognozu, odnosno hoce li pacijent
uopste biti podvrgnut le¢enju ili ne (Ogolvie i Moore, 2006).

Ciljevi poCetnog ispitivanja pacijenta sa kancerom treba da budu
sledeci: postaviti dijagnozu na osnovu histoloSkog tipa i stepena oboljenja, deter-
minisati anatomske granice ili faze bolesti, utvrditi postojanje komplikacija u vezi
sa tumorom i utvrditi postojanje bilo kakvog konkurentnog poremecaja (Morris i
Dobson, 2001).
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Laboratorijska ispitivanja / Laboratory investigations

ZnacCajan deo pri postavljanju dijagnoze i procene klinikog stadijuma
kod malignih oboljenja imaju laboratorijska ispitivanja. Ovim ispitivanjima utvrdu-
jemo prisustvo paraneoplasti¢nih sindroma i/ili konkurentnih oboljenja, koja nisu
povezana sa samim neoplasti¢nim oboljenjem (Jovanovi¢ i Andri¢, 2008). Labo-
ratorijske analize podrazumevaju kompletnu krvnu sliku, biohemijske analize krvi
(radi utvrdivanja postojanja poremecaja u funkciji razli¢itih organa koja nastaju
usled paraneoplasticnog sindroma, samih neoplazmi ili podudarnih bolesti) i
analize urina (posebno kod neoplazmi urinarnog sistema). Pored ovih analiza pre-
porucuje se da se kod macaka urade i testovi na maciju leukemiju (FeLV) i maciju
imunodeficijenciju ( FIV) jer je ustanovljena povezanost izmedu nastanka limfoma
i ovih virusnih infekcija (Jovanovi¢, 2009; Jovanovi¢ i sar., 2009; Hahn, 2002; Ogil-
vie i Moore, 2006).

Citologija / Cytology

Citologija je u mnogim slucajevima prvi korak ka postavljanju dijag-
noze. CitoloSka dijagnostika kliniCaru pomaze da identifikuje bolest (napravi
razliku izmedu inflamatornog i neoplasti¢nog procesa), determiniSe sledec¢u di-
jagnosti¢ku proceduru (biopsija, laparaskopija, ekstirpacija in toto...) i u nekim
slucajevima da da prognozu (Marinkovi¢ i sar., 2009).

Postoji nekoliko metoda dobijanja citoloskih uzoraka: eksfolijativna ci-
tologija, abrazivna citologija i aspiraciona/tankoiglena biopsija (FNAB, fine needle
aspiration biopsy). Svaka od ovih metoda ima svoje podrucje primene zavisno od
organa, tkiva ili eksudata koji treba citolo$ki ispitati (Cowell i sar., 2008; Thrall,
2007). Poseban aspekt je biopsija koStane srzi, radi citoloskog ispitivanja dobije-
nog uzorka, na primer kod limfoma, ali i kod dijagnostikovanja drugih primarnih
tumora, metastaza u koStanoj srZi ili prisustva paraneoplasti¢og sindroma (Jova-
novi¢ i sar., 2009a).

Primenom citoloSke metode nekada je moguce postaviti definitivhu
dijagnozu odredenog tumora (tumor mast ¢elija, limfom), ali Ce$¢e citologija daje
samo jasnu klasifikaciju lezije. CitoloSka dijagnostika pomaze da diferencijalno di-
jagnostic¢ki razlikujemo etiologiju lezija koje u klinickom i makroskopsko-mor-
foloSkom smislu izgledaju sliéno. Pri tom se misli na razlikovanije inflamatornih od
neoplasti¢énih promena (razlikovanje hematoma i apscesa od tumora, razliko-
vanje limfadenitisa od limfoproliferativnih oboljenja-leukoza), razlikovanje benig-
nih od malignih neoplazmi (Cowell i sar., 2008) CitoloSka dijagnostika nam
omogucava identifikaciju porekla ¢elija (epitelijalne, mezenhimske, okrugle ¢e-
lije). Tako, ako uzorak sadrzi epitelijalne éelije sa malignim karakteristikama bice
klasifikovan kao karcinom (Villiers i sar., 1998; Villiers, 2003).
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Biopsija / Biopsy

Biopsija je jedna od najvaznijih dijagnostickih procedura koja se iz-
vodi kod zivotinja sa kancerom. Ona predstavlja ,zlatni standard” u dijagnostiko-
vanju malignih oboljenja. Rezultati biopsije moraju se tumaciti pazljivo i zajedno
sa rezultatima drugih dijagnosti¢kih procedura (krvna slika, radiografija, ultraz-
vuk, CT, MR i dr.). Uzorak dobijen biopsijom je od koristi samo kada je valjano uzet
i pripremljen i kada je protumacen od strane iskusnog patologa (Ogilvie i Moore,
2006). Biopsijom se dobijanju uzorci za citolosku i histoloSku analizu i odreduje
gradacija tumora (,gradinga®), odnosno bioloSke karakteristike tumora na os-
novu patohistoloskih parametara (pleomorfizam, broj mitoza itd).

Dobijanje uzoraka tkiva je neophodno kod ispitivanja solidnih tumora.
Na osnovu rezulata citoloskih i histoloSkih analiza ise€ka tkiva, definiSe se tip tu-
morskih ¢elija i dobija informacija o aktivnosti tumora (Butinar, 2009; Tozon i Buti-
nar, 2006). Vazno je da ove informacije dobijemo pre poCetka tretmana kako
bismo odabrali optimalan plan terapije. (White, 2003; Withrow i Ehrhart, 2007).

Pri izvodenju biospije mora se obezbediti minimalan rizik Sirenja neo-
plasti¢nih ¢elija. Rizik moguc¢e hematogene ili limfogene distribucije tumorskih
¢elija sa primarnog na udaljena mesta u organizmu tokom pravilnog izvodenja bi-
opsije je minimalan ili ne postoji. lako tumorske ¢elije mogu biti dislocirane tokom
zahvata, danas je prihva¢eno misljenje da one retko rezultiraju udaljenim metas-
tazama. Medutim, lokalna diseminacija tumorskih ¢elija u okolna tkiva je moguca.
Tumorske celije mogu biti rasirene tokom neadekvatnog rukovanja tumorskim
tkivom u toku biopsije ili zbog posledi¢nog krvarenja iz rane ili razvoja seroma po-
sle obavljene biopsije. Krvarenja treba zaustaviti, a mrtve prostore obraditi kako
bismo sprecili nastanak hematoma i seroma (White, 2003).

Postoji vSe nacina biopsija kod malignih promenai to su perkutana bi-
opsija, incizijska biopsija, ekscizijska biopsija i intraoperativna biopsija.

Perkutana biopsija / Percutaneous biopsy

Perkutana biopsija se moze izvoditi kao iglena ili kao probojna
(,punch*) biopsija. Probojna biopsija se izvodi pomoc¢u specijalnog kruznog in-
strumenta tzv. punch biopsera, razli¢itog promera, koji se posle sterilizacije mogu
ponovo Koristiti. Promer biopsera je naj¢esé¢e od 2 do 6 mm. Generalno, uvek je
bolje koristiti instrumente za punch biopsiju sa veéim promerom, jer se tako do-
bija veéi uzorak i olakSava rad patologa prilikom postavljanja histoloske dijag-
noze. Kada god je moguce, potrebno je uzeti veéi broj uzoraka i to sa mesta pre-
laza normalnog u promenjeno tkivo (Withrow i Ehrhart, 2007).

Iglenom biopsijom (,needle core biopsy”) dobijamo znacajno viSe
¢elija nego tankoiglenom biopsijom (FNAB), pri Cemu, uprkos maloj koli¢ini tkiva,
uzorak zadrzava originalan raspored ¢elija. Ovaj metod je posebno efektivan kod
uzorkovanja tkiva tumora koji se nalaze blize povrsini ili se mogu palpirati dovolj-
no dobro da bi se fiksirali tokom izvodenja procedure. Medutim, instrumentima za
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iglenu biopsiju moguce je dobiti i uzorke tkiva iz unutrasnjih organa uz minimalnu
hirurSku intervenciju. Ovo se radi najéeS¢e navodenjem pomocu ultrazvuka (jetra,
prostata), ali je u tim sluCajevima potreno uvodenje zivotinje u opStu anesteziju
(White, 2003).

Incizijska biopsija / Incision biopsy

Incizijska biopsija daje pouzdanije rezultate u poredenju sa perku-
tanom biopsijom sa iglom, ali nazalost, zahteva sedaciju i lokalnu anesteziju ili, Sto
je Cesto prihvatljivije i brze, kratkotrajnu opstu anesteziju. Kada planiramo biopsiju
u obzir moramo uzeti sve mogucnosti, kako bismo sva tkiva zahva¢ena biopsijom
mogli u potpunosti ise¢i kod kona¢ne operacije. Obi¢no je najbolje da hirurug koji
radi biopsiju radi i definitivnu operaciju. Pove¢an oprez omogucéava da povrede
zdravih struktura budu $§to manje. Nastanak i veli¢inu mogu¢eg hematoma treba
smanijiti Sto brzom hemostazom (Butinar 2009; Butinar i Rajec, 2009).

Ekscizijska biopsija / Excision biopsy

Ekscizijska biopsija znadi odstranjivanje kompletnog tumora i slanje
materijala na histoloSku analizu. Ova vrsta biopsije je prihvatljiva kod svih mamar-
nih tumora u kuja koje nisu sterilisane ili su sterilisane nakon 2,5 godine starosti,
ali i kod svih tumora, koji mogu biti odstranjeni u potpunosti sa minimalnim
osteéenjima i kada nije ustanovljena metastaza.

Intraoperativna biopsija / Intraoperative biopsy

Cesto se radi i intraoperativna biopsija kada tumor nije resektibilan,
kad oCekujemo da se tumor moze nakon histoloSke diagnoze leCiti drugim
sredstvima ili kada vlasnici Zivotinje oCekuju diagnozu pre odluke o eutanaziji.
Cesto se elektivna intraoperativna biopsija radi za postavljanje drugih, a ne tumor-
skih bolesti, npr. imunskih i upalnih bolesti creva (Butinar, 2009).

Tkivni uzorci se najbolje fiksiraju u 10% puferovanom neutralnom rast-
voru formalina. Uzorci se transportuju u dovoljno velikim staklenim ili plasti¢nim
posudama tako da ¢ine 10% od zapremine dodatog rastvora za fiksaciju. Veliki
uzorci tkiva se redom iseku do maksimalno 1 cm debljine kako bi se osigurala do-
bra fiksacija (White, 2003). Veoma male i tanke uzorke trebalo bi izbegavati jer
proces fiksacije deformiSe arhitekturu tkiva. Svezi uzorci trebalo bi da se drze u
rastvoru za fiksaciju 24 do 48 ¢asova.

Imidzing dijagnostika / Imaging diagnostics

Da bismo utvrdili stepen raSirenosti neke promene i moguénost po-
jave metastaza sluzimo se i drugim diagnostiCkim metodama — rendgenskim i ul-
trazvucnim pregledom, endoskopijom, pri Cemu sve ovo mozemo prosiriti i najno-
vijim vizuelnim tehnikama ako smo u moguénosti (CT, MR, scintigrafija).
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Rendgenografija je najsSire koriS¢ena metoda imidzing dijagnostike u
veterinarskoj praksi i to prvenstveno zbog jednostavnosti izvodenja ove proce-
dure, dostupnosti, kao i niske cene. Koristi se za otkrivanje mnogih primarnih i
metastatskih tumora, njihovo lokalizovanje, a od pomodi je i kod planiranja mesta
biopsije. Rendgenska dijagnostika se dobro pokazala kod pregleda kostiju kao i
organa grudne duplje, jer plu¢a ispunjena vazduhom daju dobar kontrast. S
druge strane, mogucénosti za rendgensko prikazivanje trbusnih organa su vrlo
ogranicene i uslovljene primenom kontrastnih sredstava, jer svi organi daju senku
mekog tkiva i dolazi do sumacije i nemoguénosti razlikovanja pojedinih organa
(Dennis, 2003; Sehié i Butkovié, 2002).

Uspeh rendgenskog pregleda zavisi od adekvatne pripreme pacijenta
i celishodnog planiranja samog pregleda. Radiolosko ispitivanje ne moze biti
pocetna faza ispitivanja, niti treba da prethodi klinickom pregledu. Cilj rendgen-
ske analize je da potvrdi i dopuni klini¢ki nalaz ili da otkloni sumnju na postojanje
oboljenja. Osim utvrdivanja topografsko-anatomskog polozaja, morfologije (ob-
lik, veli¢ina), dobijaju se i podaci o fizioloSkoj aktivnosti pojedinih organa (ritmicki
pokreti, tonus, motilitet, brzina punjenja i praznjenja kontrastom, peristaltiCki pok-
reti creva, prohodnost lumena) (Krsti¢ i Krsti¢, 2007; Francuski i sar., 2010).

Ultrasonografija je metoda dijagnostike koja je komplementarna sa
rendgenografijom i koja se danas sve viSe koristi u svakodnevnoj veterinarskoj
praksi. Od ostalih dijagnostiCkih procedura ultrasonografiju izdvaja jednostavnost
izvodenja, neinvazivnost, odsustvo Stetnog jonizujué¢eg zracenja i relativno niska
cena. Pregled se dobro podnosi i zahteva minimalnu pripremu pacijenta, a, pored
toga Sto pruza neophodne informacije o polozaju i veli¢ini organa, omogucava i
vizuelizaciju fokalnih i difuznih patoloSkih promena u parenhimu organa. Pregled
pomocu ultrazvuka danas predstavlja metod izbora u dijagnostici oboljenja jetre
(a to se moze redi i za slezinu, pankreas, bubrege). Ultrasonografija se posebno
korisnom pokazala pri pregledu onkoloskih pacijenata, i to u utvrdivanju primar-
nih lezija mekih tkiva kao i u potrazi za metastazama u mekim tkivima (uglavnom
abdominalnim). Upotreba u dijagnostici oboljenja skeletnog sistema je vrlo
ogranic¢ena (Dennis, 2003).

Magnetna rezonanca (MR) predstavlja najsavremeniju dijagnosticku
slikovnu metodu. MR se koristi za primarnu dijagnostiku oboljenja (na primer CNS
tumora) i evaluaciju veli¢ine tumora radi izbora i planiranja terapije. Cesto je ova
metoda dijagnostike klju¢na u donosenju odluke da li se na neki tumor moze de-
lovati terapijom ili ne moze. lako se ovom metodom mogu pregledati svi delovi
tela, MR se ipak najviSe koristi u dijagnostici lezija CNS-a, pa se danas smatra
metodom izbora u pregledu CNS-a (Forest, 2007).

Kompjuterska tomografija (CT) se primenjuje za pregled celog tela ili
bilo kog dela tela, a u onkologiji se najceSc¢e koristi za detekciju primarnih tumora i
metastaza na pluc¢ima, jetri, pankreasu, slezini, nadbubreznim Zlezdama, mozgu,
kimi, kao i u telesnim Supljinama. Metodom CT, uz upotrebu kontrasta, moguce
je detektovati male nodule unutar jetre, slezine i muskulature koji nisu vidljivi na
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UZ pregledu. CT daje mnogo vise informacija prilikom pregleda nosne Supljine,
lobanje, maksile, mandibule, karlice i kostiju kicmenog stuba nego $to je to slucaj
sa radiografijom (Wisner i Pollard, 2004). Takode, kompjuterska tomografija se
pokazala boljom metodom od MR kada se radi pregled kostanih struktura ili
plu¢nog tkiva. CT je drasticno povecala moguénosti identifikacije pulmonarnih
metastaza.

Molekularna dijagnostika / Molecular diagnostics

Istrazivanja na polju molekularne biologije i genetike promenila su
shvatanje biologije tumora. Tehnolo$ki napredak danas daje moguénost da se
ova saznanja primene u klini¢koj praksi u formi novih dijagnostickih testova i pla-
nova terapije. Od metoda molekularne dijagnostike u veterinarskoj medicini se
najCeSce koriste citogenetika i polimeraza lan¢ana reakcija u ispitivanju DNK,
»horthern blot* i reverzna transkriptaza-polimeraza lan¢ana reakcija u ispitivanju
RNK, ,western blot“ i imunohistohemija u ispitivanju proteina (Preziosi i sar., 2004;
Knuutila, 2004; Paoloni i Khanna, 2007).

Pregled regionalnih limfnih ¢vorova / Examination of regional lymph nodes

Kod pacijenata sa neoplasti¢nim oboljenjem moramo pregledati lo-
kalne i regionalne limfne ¢vorove, koji dreniraju podrucije u kome se nalazi tumor,
¢ime proveravamo prisustvo potencijalnin metastaza. Periferne i sve limfne ¢vo-
rove koje je moguce palpirati pregledamo palpacijom, a za ostale koristimo druge
vizuelne tehnike (RTG, UZ, CT, MRI). Limfnim putem obi¢no metastaziraju mas-
tocitom, maligni melanom i epitelni tumori (karcinomi, adenokarcinomi), druge
vrste tumora, kao na pr. sarkomi, metastaziraju hematogeno i stvaraju udaljene
metastaze u parenhimatoznim organima (pluéa, jetra, slezina). Bez obzira na
vrstu tumora neophodan je pregled limfnih ¢vorova, radi odredivanja stepena
klinikog stadijuma bolesti (Jovanovi¢ i sar., 2009).

Palpacijom utvrdujemo promene u veli¢ini, obliku i konzistenciji. U
sluéaju odstupanja nekog od parametra pribegavamo tankoiglenoj biopsiji. U
pocetnoj fazi metastati¢ne bolesti zbog manjeg broja neoplasti¢nih ¢elija, ,zlatni
standard” je histolo$ki pregled, za koji je neophodna totalna anestezija i hiruski
zahvat.

Zbog velike osetljivosti ¢elija limfnih ¢vorova, neophodno je raditi
tankoiglenu biopsiju ali bez aspiracije. Pri punkciji submandibularnih limfnih ¢vo-
rova moramo voditi raéuna o blizini pljuva¢nih Zlezda, koje mozemo pogres$no
zameniti sa limfnim ¢vorovima. Ako sumnjamo na maligni limfom, svakako treba
izbegavati punkciju submandibularnih limfnih ¢vorova, jer je cela regija reaktivno
promenjena zbog patoloskih promena u usnoj Supljini, to nam moze remetiti re-
zultate. Obi¢no se u tom slucaju punktiraju preskapularni ili poplitealni limfni ¢vo-
rovi.
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Odredivanje stadijuma razvoja tumora /
Determination-rating of stages of tumor development

Odredivanje stadijuma, stepena razvoja tumora (engl. staging) je za-
datak klini€kog onkologa jer se odvija na zivoj zivotinji, pri éemu je vazno posto-
vati sve kriterijume koji su odredeni za pojedine tumore. Histoloski tip tumora i nje-
gova malignost su dva osnovna faktora koja odreduju ,bioloSko ponaSanje” tu-
mora. Klini¢ki stadijum odreduje raSirenost bolesti, a sa tim su povezani nacin
leGenja i prognoza. Tako je u veterinarsoj medicini preuzet i prilagoden model kla-
sifikacije iz humane medicine ,TNM classification of Tumours in Domestic Ani-
mals®, koji odredivanje stadijuma tumora zasniva na tri osnovna parametra (Dob-
son, 2003):

T - (T1-T4) veli¢ina tumora (tumor size). Precizno se odreduje veli¢ina
tumora, broj tumora i nacin Sirenja odnosno zahvacenost okolnog tkiva.

N — (N1-N3) zahvaéenost limfnih ¢vorova (limphnode involvement).
Odreduje se zahvacéenost regionalnih limfnih ¢évorova ili onih ¢vorova koji su
¢eS¢e zahvaceni kod nekog tipa tumora. Postoje i podstadijumi a — kada nema
simptoma oboljenja i podstadijum b — sa simptomima.

M - (MO-M1) prisustvo metastaza (distant metastasis). Utrduje se pri-
menom razli¢itih dijagnostic¢kih postupaka (rendgenografija, ultrazvuk, kompijut-
erska tomografija itd.). Prisustvo metastaza automatski svaki tumor stavlja u
kliniCki najtezi stepen malignosti.

Ovaj sistem odredivanja stadijuma razvoja tumora se primenjuje za
svaku vrstu (lokalizaciju) tumora posebno kada je veli¢ina tumora u pritanju (T).
Za stepenovanje tumora pored klinickin parametara znacajne su i histoloske
karakteristike tumora kao §to su mitotski indeks i stepen diferencijacije ¢elija, ste-
pen pleomorfizma, prisustvo nekroze, invazivnost i limfocitna infiltracija. Takode
su veoma vazni parametri citoloskih obelezja samih tumorskih ¢elija kao $to su
opste karakteristike (celularnost, pleomorfizam), karakteristike jedra (veli¢ina, od-
nos jedra i citoplazme, oblik i broj jedara), kao i citoplazmatske karakteristike (ba-
zofilija, vakuolizacija).
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GENERAL PROCEDURES IN DIAGNOSIS OF MALIGNANT DISEASES IN DOGS
AND CATS

M. Jovanovié, Mirjana Milovanovi¢, V. Krsti¢, V. lli¢

Tumors occur in all domestic and wild animals. They are most often diag-
nosed in dogs and cats, and their numbers increase from year to year. In the recent years,
cancer is believed to be the most frequent cause of pet deaths. A speedy and reliable diag-
nosis is of paramount importance because it enables the veterinarian to begin therapy and
make a prognosis. The objective of an early diagnosis is to enable the detection of neoplas-
tic diseases before the tumor spreads throughout the organism, consequently enabling the
timely administration of therapy and providing greater chances for curing the animal. A tu-
mor is diagnosed on the grounds of the anamnesis, clinical picture, and special diagnostic
procedures. The most frequently applied diagnostic procedures are laboratory diagnos-
tics, cytology, biopsy and pathohistology, imaging diagnostics (roentgenography and
roentgenoscopy, ultrasound diagnostics, endoscopy, computer tomography, magnetic
resonance, and scintigraphy) and molecular diagnostics. Each of these methods has its
advantages and faults in connection with costs, availability, sensitivity, specificity and qual-
ity of anatomic vs functional pictures. Every one of these techniques has its own field of im-
plementation and each one provides different and additional information in connection with
the nature and position of the primary lesion and the presence of metastases.

Key words: neoplasia, diagnostics, dogs, cats.

PYCCKUA

OCHOBHBbIE NPOLEEAYPbI B AMATHOCTUKE 3JIOKAHECTBEHHbIX
3ABOJIEBAHUN Y COBAK U KOLLEK

M. MoBaHoBMY, MwupsiHa MunosaHoBu4, B. Kpctuy, B. Unuy

Onyxonu ABnATCS Y BCeX AOMALLHMX U ANKUX XXMBOTHbIX. HYalle Bcero guar-
HOCTULMPYIOTCA Y COBaK, 1 KOLWEK, a UX 4YMcno pacTét ua roga B rog. lNocnegHux net
CUMTaeTCs, YTO KaHuep camas Yactas npuyMHa OKOSeHUs AoMallHMX ntobumMues. Bbic-
TPbIA U HAAEXHBIN ANarHo3 O4eHb BaXKHbIN MO0 AAET BO3MOXHOCTb BETEPUHApPY HayaTb
Tepanuio 1 Aatb NPOrHov. PaHHAA AMarHOCTMKa UMeeT AN Lenn AaTb BO3MOXKHOCTb OT-
KpbITME HEONNacTNYeCKnX 3ab0eBaHnii Npexxae Yem JOXO0AMT A0 PacLUMPEHUs OnyXomnu
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Mo opraHn3My v Tak cenaeT BO3MOXHbIM CBOEBPEMEHHYIO Teparnmio U YBENUYNT LUAHChI
ONA U3MeYeHnss XXMBOTHOro. [lmarHo3 onyxonm MocTaBfsieTCs Ha OCHOBE aHamHesa,
KJIMHNYECKOW KapTUHbI 1 creumanbHbiX guardHoctudeckmx npoueayp. OT avarHocTude-
CKMX npoLeayp Halle BCero nonb3yTca:naboparopHas AnarHocTuka, uMronorus, buon-
CYS U NATOrMCTONOMNS, UMUK ANArHoCTUKa (PeHTreHorpadms 1 PEHTreHOCKONWS, Yib-
Tpa3BykKoBaa AnarHoCTuKa, aHAO0CKOMUA, KOMMNboTepHan T30M0rpaCbI/IF|, MarHUTHbIN pe-
30HaHC M cuMHTUrpadus) 1 MonekynsapHas guvarHoctuka. Kaxkapli M3 aTux meTohoB
MMeeT CBOM MNpuMyLlecTBa M HEAOCTaTKM CBA3AHO ANA BOMpOca LeHbl, AOCTyn-
HOCTW,4yBCTBUTENBHOCTU, CNELUMEpUYHOCTU U KadecTBa aHaTOMUYECKUX B OTHOLUEHUM
PyHKLUMOHANbHBIX KapTuH. Kaxgaa u3 aTux TEXHWK MMEET CBOE Mosie NPUMEHEHUs n
KaXkasi U3 HUX MPUHOCUT MHble U AOMNOSHUTENbHbIE MHAOPMALMU NPUHUMAsS BO BHU-
MaHue Ha NpMpoAY Y NOJTOXXEeHWE NepPBUYHOIO NOBPEXAEHNS U MPUCYTCTBUE MeTacTa30B.

KntoueBble cnoBa: Heonnaswus, AnarHocTuka, cobaku, KOLWKM
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OSNOVNE TERAPIJSKE PROCEDURE U ONKOLOGIJI
PASA T MACAKA’
GENERAL PROCEDURES IN DIAGNOSIS OF MALIGNANT DISEASES
IN DOGS AND CATS

,¥%

M. Jovanovi¢, Mirjana Milovanovié, V. Ili¢, V. Krstié

Brza i pouzdana dijagnoza malignog oboljenja je od velike vazno-
sti jer omogucéava doktoru veterinarske medicine da zapocne adek-
vatnu terapiju i da odgovarajucu prognozu. U zavisnosti od forme i tipa
malignog procesa mogu se primeniti sledece terapijske metode: hi-
rurSka terapija, radioterapija (terapija zracenjem), hemoterapija, imu-
noterapija, molekularna-genska ciljna terapija, elektrohemoterpija i
elektrogenska terapija, krio terapija — krio hirurgija, hipertermija, fotodi-
namska terapija i potporna terapija. Vrlo esto u terapiji malignih obolje-
nja kod pasa i maCaka koristimo dve ili vise terapijskih metoda. Pred-
nosti i nedostaci ovih metoda tiCu se cene, dostupnosti, osetljivosti,
specifi¢nosti i kvaliteta. Svaka od njih ima svoje polje primene i pruza
drugacije informacije s obzirom na prirodu i poloZaj primarne lezije,
postojanje metastaza kao i mogucih komplikacaija koje su ¢este kod
onkoloskih pacijenata.

Kljucne reci: neoplazija, terapija, radioterapija, hemioterapija, psi,
macke

Uvod / Introduction

U terapiji malignih oboljenja kod pasa i macaka, pre izrade adekvat-
nog terapijskog protokola, postavliamo dva osnovna pitanja — da li je moguce
izleCiti pacijenta, ili terapijom Zelimo da postignemo sto bolji kvalitet Zivota u $to
duzem vremenskom periodu. Takode, uzimamo u obzir $ta je ,,najbolje za tumor*,
Sta je najbolje za pacijenta, a Sta za vlasnika odnosno porodicu (Hahn, 2002; Buti-
nar i Rajec, 2008). Kod onkoloskih pacijenata postoje dva osnovna terapijska pri-
laza — kurativna i paliativna terapija. Kurativna terapija u onkologiji podrazumeva
* Rad primljen za $tampu 22. 02. 2012. godine

** Drsc. med. vet. Milan Jovanovi¢, docent, dr sc. med. vet. Mirjana Milovanovi¢, docent, dr sc.
med. vet. Vojislav lli¢, vanredni profesor, dr sc. med. vet. Vanja Krsti¢, redovni profesor, Fa-
kultet veterinarske medicine Univerziteta u Beogradu, Srbija
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»Mogucnost kontrole primarnog ili metastatskog tumora duze od jedne godine sa
konvecionalnim terapijama za odredeni tip tumora®. Palijativna terapija se spro-
vodi kod onkoloskih pacijenata u terminalnoj fazi bolesti koji nisu odgovorili na pri-
menjenu kurativnu terapiju (Svetska Zdravstvena Organizacija-WHQO). Ona obuh-
vata kontrolu bola i otklanjanje drugih simptoma, zajedno sa psiholo$kim, socio-
loskim i emotivnim aspektom. Srz palijativne terapije je bolji kvalitet Zivota za pa-
cijenta i porodicu (Jovanovi¢ i sar., 2009; Jovanovic i sar., 2010; Butinar i Rajec,
2008; Hahn, 2002).

Postupak i prognoza za svaku individuu sa kancerom zavise od pri-
rode i stepena oboljenja. Pre tretmana definiSu se histoloski tip i stepen tumora,
kao i njegova veliCina i anatomsko prostiranje. Pored toga, vazno je da se us-
tanove moguce hematolo$ke i metabolicke komplikacije i da se utvrdi postojanje
konkurentnih bolesti, jer svi ovi faktori uticu na odabir metoda terapije i prog-
nozu — hoce li pacijent biti podvrgnut le€enju ili ne. Terapijski efekat se sastoji u
izazivanju produzene remisije, uz minimalnu toksi¢nost i nuspojave. To je vazno,
jer vlasnici teSko prihvataju kada njihovi ljubimci pokazuju simptome intoksikacije
usled hemoterapije (Ogilivie i Moor, 2006). Klini¢ar treba da objasni vlasniku bio-
loSko ponasanje tumora, verovatnocu uspeha i kakav je ishod bolesti sa terapijom
ili bez nje. Isto tako, vlasniku obolele zZivotinje je potrebno predociti da poboljSanje
zdravstvenog stanja tokom sprovodenja terapije nije i kraj terapije.

Tabela 1. Najce$c¢e primenijivani tipovi terapije kod pojedinih malignih oboljenja pasa i
macaka /
Table 1. Most frequently applied types of therapy for certain malignant diseases in dogs and cats

| Tip tumora / Type of tumor

Tip treatmana / Type of treatment

Limfomi /
Lymphomas

Hemioterapija (dostupno vise protokola) /

Chemotherapy (several protocols available)

Tumori mast cCelija /
Tumors of mast cells

Hemioterapija, hirurgija (+/-zracenje) /
Chemotherapy, surgery (+/-radiation)

Fibrosarkomi /
Fibrosarcomas

Hirurgija +/- hemioterapija, zracenje /
Surgery +/- chemotherapy, radiation

Tumoru usne duplje /
Tumors of the oral cavity

Hirurgija, sa rekonstrukcijom /
Surgery, with reconstruction

Tumori mlec¢ne Zlezde /
Tumors of the mammary gland

Hirurgija (+/-hemioterapija) /
Surgery (+/- chemotherapy)

Osteosarkom /
Osteosarcomas

Hirurgija + hemioterapija /
Surgery + chemotherapy

Hemangiosarkom /
Hemangiosarcomas

Hirurgija + hemioterapija /
Surgery + chemotherapy

Tumori koze /
Tumors of the skin

Hirurgija +/- hemioterapija, zracenje /
Surgery +/- chemotherapy, radiation

Transitional Cell Carcinomas /
Transitional cell carcinomas

Hirurgija + hemioterapija /
Surgery + chemotherapy

Nediferencirani sarkomi /
Nondifferentiated sarcomas

Hirurgija +/- Hemioterapija, zracenje /
Surgery +/- chemotherapy; radiation
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U zavisnosti od forme i tipa malignog procesa mogu se primeniti
sledece terapijske metode: hirurSka terapija, radioterapija, hemioterapija, imuno-
terapija, molekularna-genska ciljna terapija, elektronemoterpija i elektrogenska
terapija, krio terapija — krio hirurgija, hipertermija, fotodinamska terapija i potporna
terapija (Hahn, 2002; Ogilivie i Moor, 2006; Butinar, 2008). Vrlo ¢esto u terapiji ma-
lignih oboljenja kod pasa i macaka koristimo dve ili viSe terapijskih metoda, Sto je
prikazano i u tabeli 1.

Onkoloska hirurgija / Oncological surgery

U veterinarskoj onkologiji hirurgija ostaje do daljnjeg najefikasnija me-
toda le¢enja malignih oboljenja. U humanoj medicini se smatra da 50% pacijenata
obolelih od raka moze biti izle€eno, od toga 50% hiruskim metodama, 40% radio-
terapijom i 10% hemioterapijom. Procenat izle€¢enja karcinoma hirur§kim zahva-
tom kod Zivotinja je jo$ veéi (Butinar i Rajec, 2009; Winthrow, 2007). U poredenju
sa drugim modalitetima tretmana, operacija lokalizovanog tumora omogucéava
neposredno izleCenje, ona nije karcinogena, imunosupresivna i nema lokalne
toksiCne efekte. Sa odgovaraju¢im anesteti¢kim i analgetskim protokolima i pri-
drzavanjem principa onkoloSke operacije, mortalitet povezan sa anestezijom i sa-
mom operacijom je minimalizovan.

Onkolos$ka hirurgija ima sledece ciljeve: postavljanje dijagnoze - bi-
opsija, konacni (terapijski) tretman za ¢vrste pojedinacne tumore i tumore niskog
stepena malignosti, citoredukciju mase tumora pre radioterapije, kontrolu bola ili
drugih simptoma bolesti (amputacija uda u slu€ajevima bolnih tumora ili pa-
tolo$kih fraktura), profilaksu (sterilizacija kuja), kontrolu moguéih metastaza (Buti-
nar i Tozon, 2006; Capak i Matic¢i¢, 2002; Lascalles, 2003).

Primarni cilj operativhog tretmana bilo kog tumora, bilo da je benigniili
maligni, jeste da se fiziCki odstrane sve ¢elije tumora, kao i margine normalnog
tkiva prilikom hiruSke ekscizije. Pravilo je da minimalne margine, ako je to
moguce, budu 2-3 cm (Winthrow, 2007; Tozon i Butinar, 2006; Capak i Maticic,
2002; Lascalles, 2003).

Hemioterapija / Chemotherapy

Hemioterapija je le€enje ljudi ili zivotinja hemijskim sredstvima koja
spre€avaju rast novotvorevina. Ta hemijska sredstva su onkolitici (antineopla-
stina sredstva ili citostatici). Ovaj vid terapije se u veterinarskoj medicini koristi
kao samostalni vid le€enja ili u kombinaciji sa ostalim metodama le€enja tumora.
Za uspesnu primenu neophodno je uvaziti osnovne principe leCenja, uzeti u obzir
sporedne efekte, tehniku pripreme i aplikacije izabranih lekova (Hahn, 2002; Ogi-
livie i Moor, 2006; Lana, 2003).

Hemioterapeutici spreavaju razvoj tumorskih ¢elija i u zavisnosti od
svog dejstva podeljeni su u dve grupe. Prvu grupu ¢ine ciklus-zavisni hemotera-
peutici, koji deluju na ¢elije i ubijaju ih u toku mitoze i sinteze DNK, a drugu grupu
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¢ine ciklus-ne zavisni, koji ubijaju ¢elije u svim fazama ¢elijskog ciklusa. Kombina-
cija viSe antineoplasti¢nih lekova dovodi do toga da oni razli¢itim mehanizmima
napadaju tumorske Celije u razli¢itim stadijumima ¢elijskog ciklusa, dajuci siner-
gisticki efekat, Cime se postize viSi nivo tumorocidnog dejstva sa minimalnom
toksi¢nosc¢u (Chun i sar., 2007; Hahn, 2002; Zubgié, 2002). Ako se ne uniste sve
tumorske Celije mozZe se ocCekivati ponovni razvoj procesa i nastanak simptoma
bolesti. DuZina remisije zavisi od vrste i stepena razvijenosti malignog procesa.
Postoje razliciti programi (protokoli) za pojedinacnu ili kombinovanu terapiju ma-
lignih oboljenja kod pasa i macaka i oni se menjaju u zavisnosti od iskustva i raz-
voja lekova.

Pri odabiru leka neophodno je uzeti u obzir sve Cinioce vezane za
samu bolest, kao i zelje i moguénosti viasnika. Vrlo je vazno uzeti u obzir toksi¢na
dejstva lekova, bilo da ih koristimo pojedinacno ili u kombinaciji. Ve¢ina citostatika
izaziva supresiju kostne srzi u manjem ili ve¢em stepenu, sa posledi¢nom anemi-
jom, neutropenijom i trombocitopenijom. Takode, vecina tih lekova toksicna je za
gastrointestinalni trakt, te je neophodno primeniti antiemetike da bi se ublazili
negativni efekti leka. Kod macaka se tokom terapije sa ciklofosfamidom javlja
alopecija, hemoragicni cistitis. Doksorubicin izaziva akutnu ili hroni¢nu insuficijen-
ciju bubrega, alergijsku reakciju i znakove akutne dispnoje. Sli¢no je i kod pri-
mene L-asparaginaze. Bleomicin izaziva fibrozu pluc¢a, sa poslediénim otezanim
disanjem. Apsolutno je kontraindikovana upotreba 5-flurouracila kod macaka jer
dovodi do smetnji u funkciji CNS-a i cisplatina, koji u minimalnim dozama dovodi
do emfizema pluca i uginuca zivotinje. Kod pasa nema apsolutne konraindikacije
za odredene lekove, ali i pored toga treba voditi rauna o mogucim nezeljenim
efektima — ciklofosfamid kod 25% pacijenata prouzrokuje hemoragicni cistitis, cis-
platin je nefrotoksi¢an (bitna je dovoljna hidracija), doksorubicin moze dovesti do
akutne ili hroniéne kardiomiopatije (voditi racuno o kumulativnom efektu), L-
asparaginaza moze uzrokovati anafilaksu, diseminovanu intravaskularnu koagu-
laciju (DIC) i pankreatitis, a lomustodin posle dugotrajne terapije moze da prouz-
rokuje hepatitis (Zubéié, 2002; Chun i sar., 2007).

Prilikom aplikacije lekova, vazna je brzina kojom se obavlja, ali i pri-
prema pacijenta (hidracija) i preciznost aplikacije (paravensko umesto i/v davanja
prouzrokuje tezak dermatitisi, Cak i nekrozu). Doze citostatika se racunaju kao
funkcija prema povrsini tela BSA (Body Surface Area), pre nego prema tezini tela,
zato Sto je dotok krvi u organe koji su odgovorni za detoksikaciju (jetra, bubrezi)
blize povezan sa povrSinom nego sa tezinom tela (Hahn, 2002; Ogilivie i moor,
2006; Chun i sar., 2007).

Pronalazenje novih citostatika, sa novim mehanizmom delovanja us-
mereno je u pravcu spreCavanja angiogeneze i upotrebe ciljnih terapija koje pre-
poznaju i sprecavaju delovanje intracelularnih onkogenih molekula (na pr. inhibi-
tori tirozin kinaze).
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Radioterapija - terapija zra¢enjem / Radiotherapy — Radiation therapy

Primena radioterapije kod malignih procesa zasniva se na delovanju
jonizujuceg zrac¢enjaito rendgenskih zraka, gama zraka i elektrona. Dejstvo zraka
se zasniva na razaranju ¢elija ili onemogucéavanju deobe i razmnozavanija istih.
Glavni ¢inioci koji utiCu na reakciju tkiva, organa ili tumora prema radijaciji jesu
brzina razmnoZzavanja ¢elija i urodena osetljivost éelija. Rezultat bioloskih efekata
radijacije moZe se pokazati nakon nekoliko dana, nedelja, meseci ili ¢ak godina.
Reakcije tkiva ili organa na zra¢enje mogu delom zavisiti i od urodene osetljivosti
pojedinih ¢elija. Nisu sve vrste tkiva u istoj meri osetljive na zraCenje. Veéina tu-
mornih ¢elija su izuzetno radiosenzitivne i doza od 10-15 cGy obic¢no rezultira
kompletnom remisijom. Radijacija se najbolje izvodi spoljasnjim snopom zraka,
koriste¢i 300-400 cGy po frakciji. U grupu osetljivih tkiva na zra¢enje spadaju lim-
fociti, koStana srz, gonade i tkivo embriona. U grupu srednje osetljivih tkiva na
zracenje spadaju epitel, manji krvni sudovi, tkiva u rastu i razvoju i plué¢a. Grupi
srednje otpornih tkiva na zrac¢enje pripadaju koza, epitel jetre i bubrega, stitasta
hrskavica, vezivno tkivo i zreli eritrociti. Treba naglasiti i to da je vecéina ¢elija sisara
podjednako osetljiva na zracenje (Jovanovi¢ i sar., 2009; Jovanovi¢ i sar., 2010;
McNil, 2003; LaRue i Gillette, 2007).

Glavna uloga radioterapije u veterinarskoj onkologiji jeste lecenje
bolesti koje se ne mogu hiruski kontrolisati. Tu spadaju i tumori koji zbog veli¢ine i
infiltrativnih svojstava ne mogu biti uklonjeni odgovraju¢im hiruskim zahvatima.
Tumori u nosnim Supljinama, usnoj duplji i promene na ekstremitetima u naj-
vec¢em broju slu¢ajeva podvrgavaju se radioterapiji. S obzirom na potencijalno
dugo vreme ostecenja radijacijom, nije pozeljna upotreba ovog oblika tretmana
benignih tumora i bolesti koje nemaju neoplasti¢ni karakter. U takvim slu¢ajevima
se uvek mora pokusati sa primenom alternativnih postupaka le¢enja (Sehi¢, 2002;
McNil, 2003; LaRue i Gillette, 2007; Ogilivie i Moor, 2006).

Dva vazna cCinioca koja uti¢u na reakcije tumora kod zracenja jesu
veli¢ina i histoloSka grada tumora. OpSte je poznato da masivna tumorska tvor-
evina ima niski odnos ¢elija u rastu sa velikim brojem hipoksi¢nih i zbog toga ra-
diorezistentnih ¢elija. Radijacijom je nemogucée posti¢i viSe od priviemenog
ublaZavanja rasta takvih tumora. Zato se prvo hiruskim zahvatom smanjuje volu-
men tumora, nakon ega je potrebno izvrsiti ozradivanje njegovog ostatka (Sehi¢,
2002).

Radijacija je vrlo jak oblik terapije, koja uzrokuje niz toksi¢nih pojava
kod pacijenta. Medutim, treba imati na umu da to nije slu¢aj kod lokalnog ozradi-
vanja povrSinskih tumora. Kao izvori zracenja kod teleterapije — spoljasnje tera-
pije, koriste se ortovoltazni rendgenski uredaji, linearni akcelerator, ciklotron i dr.

Hipertermija / Hyperthermia

Hipertermija je tehnika leCenja raka koja se zasniva na opservaciji da
maligne ¢elije mogu biti selektivno uniStene izlaganjem temperaturama u inter-
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valu 42°C-45°C. Mehanizmi ovog selektivhog unistavanija ¢elija su kompleksni i
podrazumevaju direktnu Celijsku aktivnost, preko spreCavanja Celijskog aerob-
nog metabolizma, spreCavanja sinteze ¢elijske nukleinske kiseline i proteina,
povecane intracelularne lizozomalne aktivnosti i promene u propustljivosti ¢elij-
skih membrana. Hipertermija takode deluje direktno na krvne sudove tumora,
prouzrokujuéi zastoj u protoku krvi, trombozu i endotelnu degeneraciju. Hiperter-
mija se koristi kao lokalni/regionalni tretman, Cesto u kombinaciji sa radijacijom,
kao i tretman za celo telo, u kombinaciji sa hemioterapijom (Winthrow i sar., 2007;
Ogilivie i Moor, 2006).

Elektrohemioterpija i elektrogenska terapija /
FElectrochemotherapy and electrogenic therapy

Kod ovih terapija osnova je fizikalni princip stvaranja reverzibilnih
promena na membrani ¢elija u smislu Sirenja pora (elektroporacija). Kod elektro-
hemoterapije na taj nacin omoguc¢avamo prolaz velikih molekula citostatika u tu-
morske ¢elije, ¢ime znatno jatamo antitumorno dejstvo, a istovremeno, zbog
manje doze i lokalne terapije, izbegavamo toksi¢ne efekte. U elektrogenskoj tera-
piji koristimo odredene bioloske lekove sa poznatim protivtumornim delovanjem
(citokini, delovi DNA, koji nose zapis za stvaranje aktivnih supstanci). Sa elektro-
poracijom mozemo postiéi transfekciju — unos materijala u ¢elije i time poboljSati
njihovo aktivnho delovanje (Winthrow i sar., 2007; Ogilivie i Moor, 2006; Argyle,
2007; Argyle, 2003).

Imunoterapija / Immunotherapy

Imunoterapija se primenjuje u cilju izazivanja sistemskog antitumor-
nog odgovora kod pacijenta. Jedan od nacina je primena autogene vakcine, do-
bijene od hemijskim putem modifikovanog ekstrakta tumornih ¢elija u Freund's
kompletnom adjuvensu, koja se daje nakon hemioterapije. Produzeno preZiv-
ljavanje je primec¢eno i pri nespecifiénoj imunostimulaciji putem Freud-ovog adju-
vensa. Ipak efekat imunoterapije zavisi od broja tumornih ¢elija na poCetku imu-
noterapije. Imunoterapija moze direktno unistiti ¢elije tumora ili virus inficirane
¢elije, stimulacijom specifi¢nog ili nespecificnog imunog odgovora. Nespecifi¢an
stimulus indukuje makrofagnu aktivnost, produkciju gama interferona (INF-gama)
i ¢elija ubica (NK ¢elije). Purifikovani stafilokokni protein A mozZe biti imunostimula-
tor jer indukuje citotoksi¢ne T limfocite i produkciju INF-gama. (Winthrow i sar.,
2007; Ogilivie i Moor, 2006; Biller i Dow, 2007). Ispitivana je aktivnost velikog broja
citokina (IL-2, IL-4, IL-6, 8, 10, 12, IFN-a, 3, IFN-y i dr.) na imunoloski odgovor kod
pacijenata obolelih od malignih oboljenja i ova ispitivanja su pokazala njihov
pozitivan efekat (Biller i Dow, 2007).

Osim opisanih terapija, u onkologiji se koriste i druge, kao $to su kriot-
erapija (kriohirurgija), primena monoklonskih antitela, fotonidanmska terapija itd.
Sve ove terapijske procedure su u razvoju i primenjuju se kod manjeg broja tu-
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mora, a njihova cena je takva da se retko koriste u klini¢koj praksi (Winthrow i sar.,
2007; Ogilivie i Moor, 2006).

Bez obzira na vrstu terapije koja se primenjuje, na njen uspeh utie
veci niz faktora kao $to su starost zivotinje, prisustvo drugih bolesti, lokalizacija i
raSirenost procesa. Idealan pacijent je onaj kod koga je dijagnoza postavljena
rano i gde nije doslo do generalizovanog Sirenja neoplazmatskih ¢elija na viscer-
alne organe. Za uspeh terapije vazna je i normalna funkcija bubrega jer se regresi-
jom velikih tumornih masa oslobadaju azotni otpadni produkti, koji se moraju
izluciti iz organizma. Pre terapije i tokom nje potrebno je kontrolisati koncentraciju
uree, zbog kontrole funkcije bubrega i kontrolisati krvnu sliku. Bitne promene u
funkciji bubrega ili razvoj trombocitopenije, leukopenije i anemije, utiC¢u na sman-
jenje doze ili prekid terapije. Pored osnovne terapije, kod malignih oboljenja moze
da se primeni antibiotska terapija kako bi se smanijio rizik od sekundarnih infek-
cija. Veoma Cesto se primenjuje i transfuzija pune krvi ili deficitarnih krvnih eleme-
nata (Calié i sar., 2011; Jovanovi¢ i sar., 2011). Kortizonski preparati se koriste u
kombinaciji sa hemioterapeuticima kako bi prevenirali depresiju hematopoeze
svojim stimulativnim dejstvom na koStanu srz, ali nikako pre odredivanja terapij-
skog protokola i primene ostalih hemoterapeutika. Uz terapiju je potrebno po-
boljSati i ishranu i brigu o oboleloj Zivotinji (Ogilivie, 2002; Winthrow i sar., 2007;
Ogilivie i Moor, 2006).

Kao poseban vid terapije kod onkoloskih pacijenata u terminalnoj fazi
bolesti koji nisu odgovorili na primenjenu kurativnu terapiju, primenjuje se palija-
tivna terapija. Ona podrazumeva primenu enteralne ili parenteralne ishrane, kon-
trolu bola kod onkoloskih pacijenata (Jovanovi¢ i lli¢, 2008; Milovanovi¢ i sar.,
2010) i pruzanje odgovarajuceg kvaliteta zivota obolelim psima i mackama.
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BASIC THERAPEUTIC PROCEDURES IN ONCOLOGY OF DOGS AND CATS

M. Jovanovié, Mirjana Milovanovi¢, V. lli¢, V. Krsti¢

Speedy and reliable diagnostics of a malignant disease is of great importance
as it enables the veterinarian to begin administering therapy and to provide the corre-
sponding prognosis. Once the diagnosis is made, the necessary therapeutic procedure is
administered. Depending on the form and type of malignant process, the following thera-
peutic measures can be applied: surgical therapy, radiotherapy (radiation therapy), che-
motherapy, immuno therapy, molecular-gene targetted therapy, electrochemotherapy and
electrogenic therapy, cryo therapy — cryo surgery, hyperthermia, photodynamic therapy,
and supportive therapy. It is quite frequent that two or more therapeutic methods are used
in the treatment of malignant diseases in dogs and cats. Each of these methods has its ad-
vantages and faults in connection with costs, availability, sensitivity, specificity, and quality.
Every one of them has its area of implementation and yields different information depend-
ing on the nature and position of the primary lesion, the presence of metastases, as well as
possible complications that are frequent in oncology patients.

Key words: neoplasia, therapy, radiotherapy, chemotherapy, dogs, cats

PYCCKUA

OCHOBHbIE TEPAMNEBTUYECKUE NMPOAEAYPLI B OHKOJION'MA COBAK
M KOLWIEK

M. NosaHoBuy, Mupsina MunosaHosuu, B. Unuy, B. Kpctuy

BbICTpbIi 1 HaAéXHbIA AUarHO3 3510KAYeCTBEHHOro 3abofeBaHnsa O4YeHb
BaXXHbI 60 [AET BO3MOXHOCTb BETEPUHAPY HAYaTb TePanuio U faTb COOTBETCTBYHOLWIA
nporHo3. MNMocne nocTaBneHus guarHosa npucTynaecTcsi 0OTBeYaroLen TepaneBTUHecKomn
npoueaype. B 3aBncrmMocTu oT hopmMbl 1 TUMNA 3/10KA4YECTBEHHOrO NpoLecca MoryT npu-
MEHUTbCA creaytoLime TepaneBTUYecKme MeTobl: XMpypruyeckas Tepanusi, paguotepa-
nusa (Tepanusa U3ny4eHnem), remotepanus, UMMyHO Tepanus, MONeKynapHasa-reHHas ue-
neBas Tepanus, 3N1eKTPoreMoTepnng 1 aNeKTporeHHasa Tepanus, Kpuo Tepanus - Kpuoxu-
pyprus, runeptepmnsi, oToAMHaMHasi Tepanus u onopHas Tepanusi. O4eHb YacTo B
Tepanum 3510Ka4eCcTBEHHbIX 3ab6oneBaHns y cobak 1 KOLEK Mob3yem Asa unv 66nbLie
TepaneBTUYecknx Metoga. Kaxaplin U3 aTux MeToA0B MMEET CBOM MpenMyLLecTBa U He-
[OCTaTKKW, CBSI3aHO [Arfsi BOMpoca LeHbl, AOCTYMHOCTM, YyBCTBMTESIbHOCTU, Cheuu-
ou4HoCTU 1 KayvecTBa. Kanabll U3 HAX UMEET CBOE MoJie NPUMEHEHNUST U MPUHOCUT MHbIE
MHdopMaLmmM NpUHMMasi BO BHUMaHe Ha NpUpoAY 1 NMOJIOXKEHNE NePBUYHOIO NOBpeXae-
HUA, NPUCYyTCTBME MEeTacTa3oB CJIOBHO N BO3SMOXXHbIX OCJ'IO)KHeHVII7I, KOTOpble HacTble Yy
OHKOJ10rn4eckux nayneHToB.

KnioueBble cnosa: Heonnasus, Tepanus, paguoTepans, remoTepanus, cobaku, KOLKM
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VIRUSNI HEPATITIS E — OBOLJENJE LJUDI I ZIVOTINJA®
VIRAL HEPATITIS E - A DISEASE OF HUMANS AND ANIMALS

B. Kureljusié, V. Iveti¢, B. Savi¢, Jasna Kureljusi¢, N. Jezdimirovié™

Virus hepatitisa E je ubikvitaran u svim podrucjima sveta u kojima
postoji proizvodnja svinja. Infekcija se javlja kod nekoliko Zivotinjskih
vrsta i uglavhom proti¢e asimptomatski. Sojevi virusa izolovani od
svinja i ljudi su genetski slicni, Sto ukazuje na potencijalni zoonotski
karakter bolesti i mogucénost da su svinje, a moZda i druge vrste Zivoti-
nja obolele od virusnog hepatitisa E izvor infekcije za ljude. Virus
svinjskog hepatitisa E, koji je slican virusu hepatitisa E kod ljudi, prvi
put je izolovan i opisan u SAD 1997. godine. Infekcija svinja izazvana vi-
rusom hepatitisa E nastaje fekooralnim putem, ingestijom hrane i vode
kontaminirane virusom ili direktnim kontaktom izmedu inficiranih i zdra-
vih Zivotinja. Patogeneza hepatitisa E kod svinja se razlikuje od patoge-
neze ove infekcije kod ljudi i nije dovoljno istraZzena. Mada je virusni
hepatitis E kod svinja definisan kao supklini¢ko oboljenje, neki autori
opisuju promene u koncentracijama pojedinih biohemijskih parame-
tara u krvnom serumu inficiranih svinja. Histoloski se u jetri inficiranih
svinja uo¢avaju blaga do umerena limfocitno-plazmacelijska infiltracija
i fokalna podrucja nekroze hepatocita.

Virusni hepatitis E je endemsko oboljenje ljudi u Aziji, Africi i Latin-
skoj Americi. U razvijenim zemljama hepatitis E se sporadi¢no javlja
kod ljudli, ali vremenom dobija na znacCaju narocito u Japanu, Severnoj
Americi i Evropi, zbog putovanja stanovnistva iz tih podrucja u endem-
ske regione ili zbog konzumiranja termiCki netretiranog mesa divijih
svinja kao i proizvoda od termiCki netretiranog mesa. Bezbednost
hrane jeste veoma znacajan aspekt u epidemiologiji virusnog hepati-
tisa E, s obzirom na to da meso i proizvodi od svinjskog mesa mogu biti
kontaminirani virusom hepatitisa E. Dodatni pokazatelji zoonotskog po-
tencijala virusa, a zbog ¢ega se ovo oboljenje svrstava u grupu profe-
sionalnih oboljenja farmera i doktora veterinarske medicine, jeste nalaz
antitela na virus hepatitisa E kod farmera i doktora veterinarske

*
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medicine koji rade na farmama svinja, a pri tome ne pokazuju klini¢ke
Znake oboljenja.

S obzirom na ¢&injenicu da je virusni hepatitis E potvrden na far-
mama svinja u Srbiji i zemljama u okruZenju sa epizootioloskog i epide-
mioloskog stanovista trebalo bi striktno postovati biosigurnosne mere i
pridrZavati se principa dobre proizvodacke i higijenske prakse na far-
mama svinja. U buduénosti bi trebalo u zakonsku regulativu nase zem-
lje uvrstiti i ovo oboljenje u svrhu dobijanja higijenski bezbednih namir-
nica Zivotinjskog poreklia.

Kljuéne reci: hepatitis E, zoonoza, svinja

Uvod / Introduction

Vise od 60% novootkrivenih infektivnih agenasa u poslednjih nekoliko
decenija koji izazivaju oboljenja kod ljudi vode poreklo od Zivotinja ili namirnica
zZivotinjskog porekla. Pored najpoznatijih, virusa humane imunodeficijencije i vi-
rusa influence, u ovu grupu spada i virus hepatitisa E (HEV), koji iako ne izaziva
klinicki manifestno oboljenje kod svinja i ekonomske gubitke, dobija sve viSe na
znacaju zbog njegovog zoonotskog potencijala, ali i nedovoljnog poznavanja epi-
zootiologije i patogeneze oboljenja koje izaziva (Meng i Halbur, 2006).

Virus hepatitisa E je Siroko rasprostranjen u svim podrucjima sveta u
kojima se gaje svinje. Pored svinja, infekcija se javlja i kod drugih Zivotinjskih vrsta
kod kojih proti¢e asimptomatski. Tako je oboljenje seroloski dijagnostikovano kod
ovaca, koza, goveda, konja, pasa, zeCeva, kokoSaka, glodara, jelena i divljih
svinja (Meng, 2010).

Virus svinjskog hepatitisa E je prvi put izolovan i opisan u SAD 1997.
godine (Meng i sar., 1997). On je sli¢an virusu hepatitisa E koji izaziva oboljenje
kod ljudi. Infekcija svinja virusom hepatitisa E nastaje fekooralnim putem, ingesti-
jom hrane ili vode kontaminirane virusom ili direktnim kontaktom izmedu infianih i
zdravih zivotinja (Kasorndorkbua i sar., 2004). Patogeneza hepatititsa E kod svinja
se razlikuje od ove infekcije kod ljudi i nije dovoljno istrazena (Meng i sar., 1997).
Mada je hepatitis E kod svinja definisan kao supkliniCko oboljenje, neki autori
opisuju promene u koncentracijama AST i ALT u krvnom serumu inficiranih svinja
(Bouwknegt i sar., 2009). Pored toga, histoloski se u jetri kod inficiranih svinja
uoCavaju blaga do umerena limfocitno-plazmacelijska infiltracija i fokalna po-
drudja nekroze hepatocita (Halbur i sar., 2001; Kureljusi¢ i sar., 2011; KureljuSi¢ i
sar., 2012).

Bezbednost hrane jeste veoma znacajan aspekt u epidemiologiji
hepatitisa E, s obzirom na to da meso i proizvodi od svinjskog mesa mogu biti
kontaminirani virusom hepatitisa E. IstraZivanja u SAD su pokazala da je oko 11%
svinjskih jetri koje se prodaju na trziStu kontaminirano virusom hepatitisa E.
Medutim, ohrabrujuca je €injenica da virus moze biti inaktivisan uobicajenim pos-
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tupcima termicke obrade, mada temperatura od 56°C u toku jednog ¢asa ne
moze da inaktiviSe virus (Feagins i sar., 2008).

Dodatni pokazatelj zoonotskog potencijala virusa, a koji svrstava ovo
oboljenje u grupu profesionalnih oboljenja, jeste nalaz antitela na virus hepatitisa
E kod farmera i veterinara koji rade na farmama svinja, a pri tome ne pokazuju
klinicke znake oboljenja (Galiana i sar., 2008).

U literaturi postoji dosta podataka o prevalenciji HEV infekcije kod
svinja u razli¢itim zemljama sveta. Osim toga, brojna istraZivanja su bazirana na
molekularnoj epizootiologiji i genotipizaciji virusa hepatitisa E. Medutim, podaci o
patogenezi i mehanizmu nastanka ostecenja hepatocita kod svinja inficiranih viru-
som hepatitisa E su oskudni. Ovim radom sumirana su dosadasnja saznanja o in-
fekciji izazvanoj virusom hepatitisa E kod ljudi i kod svinja i istaknut je zoonotski
potencijal ovog virusa.

Osnovne karakteristike virusa hepatitisa E /
Basic characteristics of hepatitis E virus

Virus hepatitisa E je prvobitno bio klasifikovan u familiju Caliciviridae.
Kasnije je izvrSena reklasifikacija, pa je virus svrstan u familiju Hepeviridae i rod
Hepevirus, Ciji je za sada jedini ¢lan. Ovaj rod uklju€uje sve sojeve otkrivene kod
ljudi i kod Zivotinja (Emerson i Purcell, 2003). Kod ljudi je virus prvi put otkriven
1983. godine metodom imunske elektronske mikroskopije (Balayan i sar., 1983).
Medutim, jos je sredinom XX veka u Nju Delhiju, u Indiji, opisana (preko vode) ve-
lika epidemija hepatitisa koji nije li¢io ni na A ni na B hepatitis pa je bio oznacen
kao non-A, non-B hepatitis. Epidemija je nastala usled konzumiranja kontamini-
rane vode, a tek je 1980. godine, ispitivanjem zamrznutih seruma od obolelih
osoba, seroloski dokazano da se radi 0 novom oboljenju — hepatitisu E (Worm i
sar., 2002). Virus svinjskog hepatitisa E, koji je sli¢an virusu hepatitisa E kod ljudi,
prvi put je izolovan i opisan u SAD 1997. godine (Meng i sar., 1997). Virus hepati-
tisa E ne poseduje omotag, poseduje pozitivno orijentisanu jednolan¢anu RNK, a
dijametar se kreée od 27 nm do 34 nm (Emerson i sar., 2004). Virusni genom
sadrzi tri ,open reading frames“ (ORF) regiona. ORF1 se nalazi na 5' kraju i kodira
nestrukturne proteine ukljucujuéi RNK zavisnu RNK polimerazu. U okviru ORF1
regiona se nalazi hipervarijabilni region bogat prolinom, za koji se smatra da je
odgovoran za replikaciju virusa in vitro i in vivo uslovima, mada bioloski i pato-
genetski zna¢aj ovog regiona i dalje ostaje nepoznat. ORF2 se nalazi na 3' kraju i
kodira proteine kapsida, a ORF3 se nalazi izmedu ORF1 i ORF2 regiona i kodira
jedan mali protein sa nejasnom funkcijom (Lu i sar., 2005; Li i sar., 2006; Meng,
2010).

Postoje Cetiri genotipa virusa hepatitisa E, Cije su osnovne karakteris-
tike date u tabeli 1. Kao $to se moze videti iz tabele 1, genotipovi 1, 3 i 4 inficiraju i
ljude i Zivotinje, dok genotip 2 inficira isklju¢ivo Coveka. Uprkos razlikama koje
postoje u sekvencama nukleotida kod ova Cetiri genotipa virusa, ne postoji
moguénost seroloskog razlikovanja i epitopi pokazuju unakrsnu reaktivnost (Li i
sar., 2005).
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Tabela 1. Prikaz osnovnih karakteristika genotipova virusa hepatitisa E
Table 1. Basic characteristics for genotypes of hepatitis E virus

Broj

Genotip / suptipova / Prijemciva vrsta / Geografska distribucija /
Genotype Number of Susceptible species Geographic distribution

subtypes
Genotip 1/ 5 Covek, svinja / Azija, Afrika /
Genotype 1 ‘humans, pig Asia, Aftica
Genotip 2/ > covek / Azija, Afrika, Cad, Meksiko, Nigerija /
Genotype 2 humans Asia, Africa, Chad, Mexico, Nigeria
Genotip 3/ 10 Covek, svinja, divlja svinja, jelen/ | Severna Amerika, Evropa, Japan /
Genotype 3 Humans, pig, wild boar, deer North America, Europe, Japan
Genotip 4 / 7 Covek, svinja, divlja svinja, jelen/ | Azija /
Genotype 4 Humans, pig, wild boar, deer Asia

Postaji i virus hepatitisa E patogen za ptice, koji je prvi put izolovan u
SAD 2001. godine iz zuci pilica obolelih od hepatitis-splenomegalija sindroma
(Huang i sar., 2004).

Epidemiologija — epizootiologija virusnog hepatitisa E /
Epidemiology — epizootiology of viral hepatitis

Epidemiolo$ka ispitivanja su pokazala da je infekcija virusom hepati-
tisa E endemski prisutna u Srbiji, s obzirom na €injenicu da je u humanoj popula-
ciji ustanovljena seroprevalencija od 14,4% (78/538). Naime, seroprevalencija
HEV infekcije u zemljama u kojima ona nije endemi¢na kre¢e se od 1,1% do 3%
(Deli¢ i sar., 2003.). U Srhiji je ustanovljena narocito visoka seroprevalencija anti-
HEV IgG kod muskih homoseksualaca i kod prostitutki, $to se objasnjava stilom
Zivota i odsustvom preventivnih higijenskih mera. Otkrivena je i visoka seropreva-
lencija kod dobrovoljnih davalaca krvi 16,9% (35/206), Sto se objasnjava loSim
ekonomskim prilikama, ali i niskim stepenom li¢ne i kolektivne higijene, kao i
neregulisanim snabdevanjem pijaéom vodom u nekim ruralnim podrucjima.
Pored toga, navodi se da je hepatitis E kod ljudi samoograni¢avajuc¢a bolest i da
vrlo Gesto proti¢e u supklini¢koj formi (Deli¢ i sar., 2003).

U Srbiji su 2008. godine, a potom i 2010. objavljeni rezultati ispitivanja
koji ukazuju na to da je HEV prisutan i u populaciji svinja u Srbiji (Petrovi¢ i sar.,
2008; Savic¢ i sar., 2010; KureljuSi¢ i sar., 2010b; Lupulovic i sar., 2010). Prisustvo
HEV RNK je utvrdeno RT-PCR metodom, kako u zbirnim uzorcima fecesa tako i u
zbirnim uzorcima tkiva (slezina, jetra i mezenterijalni limfni ¢vorovi). Devet (30%)
od 30 ispitanih zbirnih uzoraka fecesa sa 3 farme i 9 (45%) od 20 ispitanih uzoraka
tkiva sa dve farme su bili pozitivni na prisustvo genoma virusa hepatitisa E.
Prisustvo HEV RNK nije utvrdeno u 10 zbirnih uzoraka fecesa divljih svinja, kao ni
u 15 zbirnih uzoraka tkiva svinja iz seoskih dvoriSta (Petrovi¢ i sar., 2008). U
drugom ispitivanju od ukupno 4 ispitane farme infekcija virusom hepatitisa E je us-
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tanovljena na dve (50%). Ukupno je ispitano 233 svinje, od kojih je kod 12 u fe-
cesu metodom RT-PCR dokazana HEV RNK (5,15%). Prevalencija ekskrecije vi-
rusa fecesom se kretala od 7,5% do 7,96% u zavisnosti od farme. Ni kod jednog
praseta na sisi, kao ni kod jedne ispitane krmace nije dokazano izluCivanje virusa.
U kategoriji prasadi u odgoju od ukupno 61 ispitanog praseta kod 9 je dokazana
HEV RNK u fecesu (14,75%), dok je u kategoriji svinja u tovu od ukupno 92 ispi-
tane svinje kod 3 utvrdeno izlu€ivanje virusa fecesom (3,26%) (Kureljusic i sar.,
2010b). Drugi autori su ispitiju¢i serume svinja iz individualnih gazdinstava ELISA
metodom ustanovili seroprevalenciju od 34,6% (Lupulovi¢ i sar., 2010).

U epizootiologiji HEV infekcije svinja znaCajnu ulogu imaju i divlje
svinje za koje je dokazano da su rezervoari razli€itih virusa, bakterija i parazita, te
tako mogu biti inficirane i virusom hepatitisa E (Takahashi i sar., 2004). U jednom
ispitivanju je RT-PCR metodom dokazano da je 2,5% ispitanih jetri poreklom od
ustreljenih divljih svinja bilo pozitivho na prisustvo nukleinske kiseline hepatitis E
virusa (Takahashi i sar., 2004). Ovo je narocCito znacajno kada je u pitanju slo-
bodno drzanje u ekstenzivnom gajenju svinja. U takvoj situaciji divlje svinje dolaze
u direktan kontakt sa domacim svinjama, ponekad se ¢ak i medusobno pare, tako
da postoji mogucnost prenoSenja infekcije putem krvi ili fekooralnim putem. Sa
ovog aspekta u nasoj zemlji bi bilo interesantno podrucje Srema, gde je i dalje
zastupljeno ekstenzivno gajenje svinja u Sumama pored reke Save i gde domace
svinje dolaze u direktan kontakt sa divljim svinjama. Medutim, preliminarnim ispiti-
vanjima zastupljenosti HEV infekcije kod divljih svinja u Srbiji, u kojima su meto-
dom RT-PCR ispitani uzorci tkiva (slezina, jetra i mezenterijalni limfni &vorovi), ova
infekcija nije potvrdena u populaciji divljih svinja (Petrovi¢ i sar., 2008). U naSem is-
trazivanju ispitali smo serume poreklom od 36 divljih svinja iz razli¢itih delova
Srbije i ustanovili seroprevalenciju od 27,78% (nepublikovani rezultati).

Patogeneza i klinicka slika virusnog hepatitisa E /
Pathogenesis and clinical picture of viral hepatitis £

Infekcija svinja virusom hepatitisa E, sli¢no kao kod ljudi, nastaje fe-
kooralnim putem ingestijom hrane i vode kontaminirane virusom ili direktnim kon-
taktom izmedu inficiranih i zdravih zZivotinja (Kasorndorkbua i sar., 2004). U prilog
ovome govori i peroralna eksperimentalna infekcija svinja, gde je dokazano da se
virus hepatitisa E prenosi na zdrave svinje koje su u kohabitaciji sa eksperimen-
talno inficiranim svinjama (Casas i sar., 2008). Patogeneza HEV infekcije kod
svinja se razlikuje od patogeneze ove infekcije kod ljudi i nije dovoljno istrazena
(Meng i sar., 1997). Period koji protekne od momenta infekcije do pojave virusa u
fecesu varira i iznosi od 1 do 4 nedelje, a izlu€ivanje virusa traje do 7 nedelja (Hal-
bur i sar., 2001; Meng i sar., 1998). U eksperimentalnim ispitivanjima je utvrdeno
da se posle kontaktne infekcije virus moze ustanoviti u fecesu 7. dana, a viremija
nastaje 20. dana od momenta infekcije i traje oko 10 dana. Izluivanje virusa
prema drugim podacima moze trajati oko 3 nedelje (Bouwknegt i sar., 2009; Ka-
sorndorkbua i sar., 2004). Vrhunac ekskrecije virusa se javlja najceSée kod svinja
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u porastu, odnosno u periodu od 10 do 12 nedelja starosti (Meng i sar., 1997).
Razlog ovome je verovatno postojanje protektivnog prirodnog pasivnog imuniteta
kod prasadi u prvim nedeljama zivota koji stiC¢u putem kolostruma (Martelli i sar.,
2008). Nasuprot tome, drugo istraZivanje je pokazalo da i prasad mlada od 2 me-
seca takode mogu oboleti. Naime, od ispitanih 40 uzoraka jetre metodom RT-
PCR, kod 18 prasadi na sisi (54,5%) ustanovljena je nukleinska kiselina virusa
hepatitisa E (Lee i sar., 2007). Ovakav nalaz se moze objasniti niskim nivoima
kolostralnih antitela kod krmaca ili zakasnelim uzimanjem kolostruma u dovoljnoj
koli¢ini od strane prasadi.

Infekcija virusom hepatitisa E kod svinja proti¢e uglavnhom asimpto-
matski (Halbur i sar., 2001; Lee i sar., 2008a). Ispitivanja koja potvrduju ovu ¢in-
jenicu sproveli su istrazivaci u Holandiji, pri ¢emu su RT-PCR metodom ispitali fe-
cese poreklom od 9 svinja sa dijarejom pri ¢emu ni kod jedne svinje nije us-
tanovljena nukleinska kiselina virusa hepatitisa E u fecesu (van der Poel i sar.,
2001). U drugom istrazivanju kod eksperimentalno inficirane prasadi stare 3
nedelje, nije bilo klinickih simptoma oboljenja izuzev kod 1 jedinke. Obolelo prase
je imalo blagu dijareju, a kod ostalih jedinki koje nisu ispoljavale kliniCku sliku
bolesti, pri patoanatomskom pregledu jedino je ustanovljeno blago uveéanje
mezenterijalnih limfnih ¢vorova (Lee i sar., 2008b). Histoloski se u jetri kod ek-
sperimentalno inficiranih svinja uo¢avaju blaga limfocitno-plazmacelijska infiltra-
cija i fokalna podrucja nekroze hepatocita. Distribucija virusa hepatitisa E u
tkivima je pracena metodom in situ hibridizacije, pri ¢emu je jetra pokazivala
najveci stepen pozitivne reakcije. Pozitivan signal je uocen u citoplazmi hepa-
tocita, zatim u Kupferovim ¢elijama, epitelnim ¢elijama zu€nih kanali¢a i limfoci-
tima. Pozitivan signal nije uocen u degenerisanim hepatocitima. Sa mnogo manje
ucCestalosti svinjski HEV je naden u ekstrahepati¢nim tkivima kao $to su limfni ¢vo-
rovi, tonzile, slezina, tanko i debelo crevo. Vec¢a koli¢ina virusne cDNK koja se
eksprimira u hepatocitima ukazuje na to da su ove celije glavno mesto replikacije
virusa hepatitisa E (Lee i sar.,, 2008b). Medutim, druga ispitivanja u kojima je
sprovedena ekperimentalna infekcija svinja svinjskim i humanim sojem virusa, a
potom RT-PCR metodom pracena distribucija virusne RNK, ukazala su na to da su
celije zucnih kanala, Zu¢ne kese i intestinalnog sistema mesta gde se replikacija
virusa odvija vrlo intenzivno (Halbur i sar., 2001). Pretpostavlja se da se primarna
ekstrahepati¢na replikacija virusa hepatitisa E odvija u Celijama gastrointestinal-
nog sistema, a da tek potom virus pri primarnoj viremiji stize u jetru. Posle replika-
cije u jetri, virus se oslobada u zu¢ i fecesom izlu€uje u spoljasnju sredinu (Meng i
Halbur, 2006). Patogeneza virusnog hepatitisa E je vrlo sloZzena i do danas nedo-
voljno jasna kako kod ljudi tako i kod svinja.

Generalno uzevsi, oSte¢enje cCelija jetre virusima moze nastati kao
posledica direktnog delovanja virusa ili indirektno, usled antivirusnog imunskog
odgovora domacina ili kombinacijom jednog i drugog. Moguce je da snazan imu-
noloski odgovor dovodi do efikasnog uklanjanja virusa i oStec¢enja jetre razli¢itog
stepena, a slabiji imunoloski odgovor dovodi do perzistencije virusa i ostecenja
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jetre slabijeg intenziteta (Srivastavai sar., 2007). Mehanizmi koji reguliSu intenzitet
imunolo$kog odgovora su verovatno od klju¢nog znacaja u odbrani organizma i
od ovog virusa. Istrazivanja u kojima je pracen celijski imunoloski odgovor na in-
fekciju virusom hepatitisa E kod ljudi pokazala su da je oSteéenje jetre imunoloski
posredovano i da nastaje najverovatnije kao posledica delovanja citotoksi¢nih T-
limfocita i ¢elija prirodnih ubica (NK ¢elije) (Prabhu i sar., 2011). Imunofenotipiza-
cijom mononuklearnog ¢elijskog infiltrata u jetri svinja prirodno inficiranih virusom
hepatitisa E ustanovljeno je da dominantnu celijsku populaciju u mononuklera-
nom ¢elijskom infiltratu ¢ine CD3 pozitivni limfociti (T-limfociti). Populacija CD79
pozitivnih limfocita (B-limfociti) manje je zastupljena (Kureljusi¢ i sar., 2010a).

Patomorfoloski nalaz kod virusnog hepatitisa E /
Pathomorphological finding for viral hepatitis E

U literaturi koja se odnosi na stepen i tip oSte¢enja hepatocita virusom
hepatitisa E postoje razliiti podaci, ali s obzirom na to da je ovo oboljenje novijeg
datuma, nema mnogo podataka koji se odnose na patomorfoloske promene. U
jednom ispitivanju su 4 praseta prirodno inficirana svinjskim virusom hepatitisa E
obdukovana tokom akutnog stadijuma infekcije. Patoanatomske promene nisu
uoCene na jetri kao ni na ostalih 18 ispitanih tkiva i organa tokom obdukcije.
Medutim, kod sva 4 praseta, histopatoloSkim pregledom je ustanovljen hepatitis,
koji se karakterisao blagim do umerenim multifokalnim i periportnim limfocitno-
plazmacelijskim infiltratom, sa podrugjima blage fokalne nekroze hepatocita
(Meng i sar., 1997). Ovakve histopatoloSke nalaze u jetri potvrduju i drugi autori
(Halbur i sar., 2001; Lee i sar., 2007; de Deus i sar., 2007; Kureljusi¢ i sar., 2010a).
Pored hepatitisa, kod sva 4 praseta je uocen blagi multifokalni limfocitno-
plazmacelijski intersticijalni nefritis (Meng i sar., 1997).

Pri jednoj eksperimentalnoj infekciji svinja makroskopske promene
nisu uocene prilikom obdukcije, dok su histopatoloske promene uocene u jetri,
zucnoj kesici, ileumu i limfnim &vorovima. HistoloSki, uocen je multifokalni limfo-
histiocitni hepatitis 28. dana posle infekcije, a u zuénoj kesici slabo izrazen limfo-
histiocitni infiltrat lokalizovan subepitelno kod 3 svinje. Osim toga, blaga do
umerena hiperplazija Pajerovih plo¢a je uo€ena kod svih ispitanih, izuzev kod 1
svinje. Blaga do srednje izraZzena hiperplazija u limfnim ¢vorovima je uo¢ena kod
4 od 12 ispitanih svinja. Kod 4 svinje je uo¢eno povecanije aktivnosti enzima AST i
ALT koji ukazuju na proces napredovanja oStecenja jetre tokom HEV infekcije
(Bouwknegt i sar., 2009).

Hepatitis E kod ljudi / Hepatitis E in humans

Prvo saznanje da je hepatitis E potencijalna zoonoza potice jo$ iz
1990. godine, kada je uspela eksperimentalna infekcija svinja u centralnoj Aziji sa
humanim sojem virusa (Balayan i sar., 1990). Od tada pa do danas, veliki je broj
slu€ajeva kod kojih postoji opravdana sumnja na prenosenje infekcije sa zivotinja
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na ljude, kao i prenosenje virusa preko namirnica Zivotinjskog porekla, ali je mali
broj potvrdenih slucajeva (Takahashi i sar., 2004).

Virus svinjskog hepatitisa E je ubikvitaran virus kod svinja Sirom sveta i
ima zoonotski potencijal. Stoga, postoje dva klju¢na problema kada je u pitanju
HEV: 1. Infekcija virusom hepatitisa E je infekcija visokorizi¢nih grupa kao $to su
doktori veterinarske medicine, zatim odgajivadi svinja i 2. Svinjski virus hepatitisa
E prenosi se putem svinjskih ksenograftova u ljudske recipijente pri ksenotrans-
plantaciji, a time i na druge ljude. Potencijalni ksenozoonotski rizik se moZze preve-
nirati adekvatnim ispitivanjem i striktnim poStovanjem procedure za svinje donore
(Meng, 2003; Meng i Halbur, 2006).

Infekcija kod ljudi protiCe akutnim tokom, a u literaturi se navodi da
0,5%-3% obolelih ima fulminantnu formu hepatitisa E, koja moZze imati i letalan is-
hod (Milo$ev-Zilovié i sar., 2003). Hepatitis E kod ljudi je sli¢an hepatitisu A, jer ne
dovodi do hroni¢nog oboljenja jetre i ciroze, Sto nije slucaj sa hepatitisom B i C
(Mast i Krawczynski, 1996). Medutim, novija ispitivanja su pokazala da infekcija vi-
rusom hepatitisa E moze biti i hroni¢nog toka kod imunokompromitovanih pacije-
nata obolelih od sindroma ste€ene humane imunodeficijencije (AIDS), kod pacije-
nata kod kojih je uradena transplantacija kao i kod pacijenata sa hematoloskim
malignim oboljenjima (Kamar i sar., 2008; Ollier i sar., 2009; Dalton i sar., 2009).

Virus hepatitisa E je uzro€nik hepatitisa E kod ljudi i predstavlja veoma
vazan zdravstveni problem u mnogim nerazvijenim zemljama Azije i Afrike. Infek-
cija nastaje orofekalnim putem, mada su opisani i sluajevi prenoSenja virusa i
preko transfuzije krvi. KliniCki se oboljenje kod ljudi karakteriSe zuticom, hepa-
tomegalijom, anoreksijom, abdominalnim bolom, povra¢anjem i poviSenom tem-
peraturom i uglavnom proti¢e akutnim tokom. Osim u klini¢koj, oboljenje se moze
javiti i u supklini¢koj formi kada nema izrazenih simptoma infekcije. Inkubacioni
period iznosi od 15 do 40 dana, a povecéanje aktivnosti jetrinih enzima se javlja u
dva perioda tokom trajanja klini¢kih simptoma sa jednim meduperiodom u tra-
janju od oko nedelju dana sa normalizacijom njihove aktivnosti. PoviSena aktiv-
nost alanin-aminotransferaze (ALT) moze trajati od 1 do 2 nedelje posle nestanka
klinicki vidljivih znakova oboljenja. IgM antitela se pojavljuju tokom akutne faze i
nestaju za 3 do 6 meseci, dok IgG antitela perzistiraju od 2 do 13 godina. His-
toloSki se u jetri kod ljudi obolelih od hepatitisa E uoCava portalni triaditis,
holestaza, inflamacija lobulusa i degeneracija hepatocita. Stopa mortaliteta od
ove infekcije je niska (manje od 1%) ali moze biti znacajna kod trudnica i dostizati
25% (Balayan, 1997; Jameel, 1999; Worm i sar., 2002; Emerson i Purcell, 2003).

Vakcinacija kao metod kontrole ove bolesti u humanoj populaciji ¢e u
buduénosti verovatno biti dostupna, s obzirom na to da se radi na razvijanju re-
kombinantne vakcine za ljude. Nemoguénost efikasne kultivacije virusa hepatitisa
E na celijskim kulturama u velikoj meri ograni¢ava razumevanje biologije i meha-
nizama delovanja virusa i usporava napredak u razvoju same vakcine (Meng,
2010).
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Metode dijagnostike hepatitisa E / Diagnostic methods for hepatitis E

Posto je kod svinja infekcija virusom hepatitisa E asimptomatska, di-
jagnostika se rutinski ne sprovodi. Medutim, razvijene su brojne metode dijagnos-
tike pre svega u nauc€noistrazivacke svrhe. U dijagnostici HEV infekcije kod svinja
se mogu koristiti indirektne i direktne metode dijagnostike. Indirektne metode su
zasnovane na dokazivanju serokonverzije odnosno imunoglobulina klase G i
klase M. Ove seroloSke metode se primenjuju Sirom sveta u cilju utvrdivanja sero-
prevalencije HEV infekcije u humanoj polulaciji kao i u populaciji razli¢itih vrsta
domacih i divljih Zivotinja. Naj¢eSc¢e koriS¢ena seroloSka metoda za utvrdivanje
serokonverzije je indirektna ELISA (de Deus i sar., 2007; Casas i sar., 2008). S ob-
zirom na to da je zasnovana na dokazivanju serokonverzije, odnosno antitela, in-
direktna ELISA smatra se nepouzdanom metodom u dijagnostici u akutnoj fazi
bolesti, kada jo$ nije doSlo do sinteze antitela. Pouzdanijima se smatraju direkine
metode, koje utvrduju antigen virusa hepatitisa E direktno u uzorku. Mada je u lit-
eraturi opisana izolacija virusa u kulturi tkiva i njegov citopatogeni efekat, izolacija
svinjskog virusa hepatitisa E u kulturi tkiva je vrlo teSka, tako da se preporucuje
upotreba drugih dijagnosti¢kih postupaka (Jameel, 1999). Od direktnih metoda u
dijagnostici HEV infekcije mogu se koristiti RT-PCR, in situ hibridizacija i imunohis-
tohemijske metode.

Zakljucak / Conclusion

Pojava akutnog hepatitisa E kod ljudi u razvijenim zemljama se mozda
potcenjuje zbog toga Sto se javljaju sporadicni slucajevi koji se Cesto ne dijagnos-
tikuju kao hepatitis E. Pored toga, infekcija virusom hepatitisa E kod ljudi Cesto
protic¢e asimptomatski. Odgovarajuca li¢na higijena i, uopSte, primena higijenskih
mera na javnim mestima, zatim farmama svinja, moze smanijiti rizik od prenosenja
ovog virusa. Ukoliko se sporadi¢ni slu€ajevi hepatitisa E kod ljudi i dalje budu
javljali kao rezultat konzumiranja nedovoljno termicki obradenog svinjskog mesa,
trebalo bi, u tom slucaju, raditi na eliminaciji virusa hepatitisa E u komercijalnoj
svinjarskoj proizvodniji.

Posto je hepatitis E dokazan i na farmama svinja u Srbiji, kao i u
zemljama u okruzenju, sa epizootioloskog i epidemiolosSkog stanovista trebalo bi
strikino poStovati biosigurnosne mere i pridrzavati se principa dobre proiz-
vodacke i higijenske prakse na farmama svinja. U buduénosti bi svakako trebalo
ocCekivati da se u zakonsku regulativu nasSe zemlje uvrsti i ovo oboljenje, kako bi se
mogao obavljati odgovarajuéi monitoring svinja na farmama, kao i zaklanih svinja
na klanicama u svrhu dobijanja higijenski bezbednih namirnica Zivotinjskog po-
rekla.
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ENGLISH

VIRAL HEPATITIS E - A DISEASE OF HUMANS AND ANIMALS
B. Kureljusi¢, V. Iveti¢, B. Savi¢, Jasna Kureljusi¢, N. Jezdimirovi¢

The hepatitis E virus is ubiquitous in all parts of the world where pig production

exists. The infection occurs in several animal species and its course is mostly asympto-
matic. Viral strains isolated from pigs and humans are genetically similar, which indicates a
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potential zoonotic nature of the disease, and the possibility that pigs, and perhaps also
other species of animals diseased with viral hepatitis E are a source of infection to humans.
The pig hepatitis E virus, which is similar to the hepatitis E virus in humans, was isolated
and described for the first time in the USA in 1997. The infection of pigs with hepatitis E virus
occurs through faeco-oral transmission, by ingestion of feed and water contaminated with
the virus, or through direct contact between infected and healthy animals. The pathogene-
sis of this infection in pigs differs from its pathogenesis in humans and it has not been suffi-
ciently examined in all its aspects. Even though viral hepatitis E in pigs has been described
as a subclinical disease, some authors describe changes in the concentration of certain
biochemical parameters in blood serum of the infected pigs. Histologically, a mild to mod-
erate lymphotic-plasma cellular infiltration is observed in livers of infected pigs, as well as
focal areas of hepatocyte necrosis.

Viral hepatitis E is an endemic disease of humans in Asia, Africa, and Latin
America. In developed countries, hepatitis E sporadically occurs in humans, but it is be-
coming of increasing importance in particular in Japan, North America, and Europe, be-
cause the populations of these areas travel extensively to the endemic regions or as a result
of the consumption of thermally untreated meat of wild boar and products made from ther-
mally untreated meat. Pork products can be contaminated with hepatitis E virus. Further
proof that indicates the zoonotic potential of this virus and places this diseases among the
group of professional diseases of farmers and veterinarians is the finding of antibodies to
hepatitis E virus in farmers and veterinarians who work on pig farms without showing any
clinical signs of the disease.

Having in mind the fact that viral hepatitis E has been proven in pig farms in
Serbia and neighboruign countries, there should be strict respect of biosecutiry measures
from the episootiological and epidemiological aspects, and the principle of good produc-
tion and hygiene practice should be adhered to on pig farms. This disease should in future
also be included in the legal regulations of our country in order to ensure the production of
products of animal origin that are safe from the aspect of hygiene.

Key words: hepatitis E, zoonosis, pig

PYCCKU#

BUPYCHbIVW FENATUT E - 3ABOJIEBAHUE JIIOAEN U XXUBOTHbIX
B. Kypeniowwuy, B. UBeTuy, B. CaBuy, ficHa Kypeniowuy, H. E3gumuposuy

Bupyc renatuta E Be3ge cylmii Bo BCex panoHax Mupa B KOTOPbIX CYLLIECT-
BYET NPON3BOACTBO CBMHEN. VIHbeKUMSA SBNSETCHA Y HECKOSbKO XXMBOTHbIX BUAOB U rNas-
HbIM 06pa3oM npoTekaeT acumnToMaTmdecku. LTammbl BUpyca, M30NMpPOBaHHbIE OT
CBUHEN N NOJEN FTeHETUYECKN CXOAHbIE, YTO YKasbiBaE€T Ha NOTEHUMaNbHbIN 300HO3HbIN
xapakTep 6051e3HM N BO3MOXHOCTb, YTO CBUHbW, & MOXET ObITb 1 Apyrve BUAbl XUBOT-
HbIX 3a60neBLIMe BUPYCHbIM renatutom E nctoyHmk nidpexkummn gna niogen. Bupyc csu-
Horo renaTtuTta E, KOoTopbIn cXo4HbIN BUPYCY renatuta E nogein, Bnepsble M301MPOBaH 1
onucaH B CLUA 1997. roga. MiHdbekums ceuHen Bupycom renatuta E BosHukaeT deko-
panbHbIM NyTéM, BHECEHMEM KOpMa U BOAbl, KOHTAMUHUPOBaHHbLIX BUPYCOM U NPSMbIM
KOHTaKTOM cpean MHOULMPOBAHHbIX M 340POBbIX XXUMBOTHbIX. [aToreHes aTon MHexkummn
Yy CBUHEN pasnnyaeTcs OT naToreHesa y fnofen n He BO BCEM JOCTATOYHO UCCNEeA0BaH.
XoTsa BUpyCHbIV renaTtuT E y cBrHen onpegeneH kak nogkNnHU4eckoe 3abonesaHune, He-
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KOTOpble aBTOPbl OMUCHIBIOT U3MEHEHWS B KOHLIEHTPaUMAX OTAEMbHbIX OBUOXMMUYECKNX
napaMmeTpoB B KPOBAHOM cepyme MHMULMPOBAHHbBIX CBUHEN. MCTONOrMYECKN B NeYeHn
MHMMLMPOBAHHBIX CBUHEN 3amMevaeTcs MArkas 40 YMEPEHHO NMMEOLMTHO-NNasMaKkrne-
TOYHasa MHUNbTPaUMsa 1 hokarnbHble 061aCTN HEeKopo3a renaTounToB.

BupycHbi rentut E aHefemmyeckoe 3abonesaHune nogen B Asnm, Appukm n
JlaTuHckon Amepuku. B pa3BuTbix cTpaHax renatut E cnopagudeckn apngeTcs y niogen,
HO BPEMEHOM MOJly4aeT Ha 3Ha4YeHUn ocobeHHo B AnoHnn, CeepHol AMepuke n EBpone,
n3-3a NOE34KN HaceneHns n3 3TUX ParioHOB B IHAEMUYECKNE PErvoHbl UM U3-3a Mo-
€3[KN HaceneHns n3 3TMX paloHOB N SHAEMUYECKME PErMOHN UNW n3-3a NoTpebneHns
TEPMUYECKN HETPETMPOBAHHOIO Msca AWMKWX KabaHOB CIIOBHO M MPOAYKTOB OT Tep-
MWYECKU HETPETUPOBAHHOIo Msica. besonacHoCTb NULWM €CTb O4EeHb 3HAYUTESbHbBIN ac-
NeKT B ANUAEMNONOrMN BUPYCHOro renatuTa E, npyHuman Bo BHUMaHUe, 4TO MSCO U Mpo-
OYKTbl U3 CBUHOTO Msica MOryT OblTb KOHTaMUHUPOBaHHbIE BUPYCOM renaTtuta E. Jonon-
HUTENbHOE A0KAa3aTenbCTBO, yKasblBalolee Ha 300HO3HbIN NOTEHUMan Bupyca u pac-
npegenseT 310 3abonieBaHne B rpynny nNpodecCHoHIbHbIX 3ab0neBaHuin hepMepoB n
BETEpPUHApPOB - pe3yrbTaThl aHTUTeN Ha BUpYyc renatuTa E y hepmepos v BepuHapos, pa-
6oTarowme Ha chepmax CBUHEN, a NPy 3TOM HE MOKa3bIBaKOT KIMHUYECKNE 3HaKn 3abone-
BaHMs.

Mmes B BMAy dakT, 4TO BUPYCHBIV renatuT E gokasaH Ha hbepmax cBuHen B
Cepbun 1 cTpaHax B OKPY>XEHWW, CITIOBHO U B CTPaHax B OKPY>XEHWUW, C 3NU300TOJSI0-
rMYECKOW N ANNAEMUOSIOTMHYECKON TOHKM 3PEHUSA HYXXHO ObIfo Obl NYHKTYanbHO yBaXkaTb
6uobesonacHble Mepbl N NPUAEPXKUBATLCA NMPUHLMNOB XOPOLIEN MPOU3BOACTBEHHOW Y
TUTMEHNYECKON NPaKTUKK Ha doepmax cBUHen. B 6yayuiem 6bl HY>KHO 6bif10 B 3aKOHHYHO
perynaTvBy Hawew CTpaHbl BKIIOYUTL M 9TO 3abofieBaHne C LeNblo MONy4eHus riru-
€eHMYeCcKM 6e30MacHbIX MULLEBbLIX NPOAYKTOB XXMBOTHOIO MPOUCXOXAEHWS.

Kntouesble cnosa: renatut E, 300H03a, CBUHbS
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Tularemija je zarazna bolest zoonoznog karaktera, bakterijske eti-
ologije, koja se javlja preteZno kod glodara, ali i kod drugih vrsta
domacih i divljih sisara, ptica, gmizavaca, riba i ljudi. Uzro¢nik bolesti
je Francisella tularensis. Zbog svojih epidemiolosko epizootioloskih
karakteristika uzroCnik je svrstan u grupu bioloskih agenasa i koris¢en
kao biolosko oruZje. Bolest se karakteriSe primarnim lokalnim ul-
ceroznim promenama koZe i sluzokoZe, regionalnim limfadenitisom,
izraZenom opsStom septikemijom i dr. Sumnja na bolest se postavija na
osnovu epizootioloskih podataka o pojavi oboljenja ili uginuéa zeceva,
ovaca i pasa, ali i ljudi.

U periodu posmatranja od dvanaest godina zabeleZeno je 317
sluéajeva obolevanja ljudi na teritoriji Republike Srbije, bez smrtnog is-
hoda. Ovo oboljenje je kod Zivotinja potvrdeno samo jednom (2006).

Za uspeh u spreCavanju sirenja i suzbijanju tularemije neophodna
Jje saradnja veceg broja strucnih profila, a posebno radnika humane i
veterinarske medicine.

Kljucne reci: tularemija, epidemiologija, epizootiologija
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Uvod / Introduction

Tularemija je zarazna bolest zoonoznog karaktera, bakterijske etiolo-
gije od koje u prirodi najéeSc¢e obolevaju glodari (zeCevi i kuniéi) glavni rezervoari
infekcije. Javlja se kod velikog broja divljih i domacih zivotinja. Kao zoonoza
zauzima posebno mesto zbog lakog nacina Sirenja i infektivnosti za Coveka. Inter-
humano prenosenje nije zabelezeno.

Istorijski podaci govore da je tularemija prvi put opisana 1911. g. u
oblasti Tulare u Kaliforniji, kod glodara, kao bolest sli¢na kugi, a po mestu prvog
opisa je i dobila naziv (Lolin, 1991; Ellis i sar., 2002). U Srbiji je tularemija prvi put
registrovana 1958. g. na podruéju Uzica (Parlié i sar., 2008; Seguljev, 1996; Ljubi¢
i Radivojevi¢, 2008). Uzroc¢nik bolesti je gram negativan, nepokretni kokobacil
Francisella tularensis, koji ne stvara spore. Zbog svojih epidemiolosko epizooti-
oloskih karakteristika uzrocnik je svrstan u grupu A bioloSkih agenasa i smatra se
da je u nekoliko navrata koris¢en kao biolosko oruzje (Staljingrad, 1942-1943, Ja-
pan u Mandzuriji, 1932-1945, Bosna i Hercegovina, 1995. i dr.), (Croddy, 2001;
Alibek i sar., 1999).

Bolest se medu Zivotinjama najcesce Siri direktnim i indirektnim kon-
taktom, a infekcija nastaje aerogeno, peroralno i perkutano (insektima). Glavni
rezervoari i izvori infekcije u prirodi su zeCevi, krpelji, vodeni pacovi i misevi.

EtioloSki, uzro€nik pokazuje izraziti limfotropizam, Sto govori da se
umnozava u korespondentnim limfnim ¢vorovima na mestu ulaska (najcesce
tonzile, submandibularni i retrofaringealni limfni ¢vorovi i dr.), (Kahn i sar., 2001;
Mari¢ i sar., 2011).

Kod ljudi, tularemija proti¢e u dve forme, sa vidljivim afektom i bez
njega (vidljiva ulazna vrata infekcije). Ulceroglandularni, glandularni, okuloglan-
dularniitonziloglandularni oblici su sa vidljivim afektom, dok su pluéni i tifoidni ob-
lici bez vidljivog primarnog afekta (Parli¢ i sar., 2008; Kosti¢ i sar., 2000).

Dijagnoza bolesti se postavlja na osnovu epidemiolosko-epizooti-
oloskih ispitivanja, klinicke slike, patomorfoloske i laboratorijske potvrde. U labo-
ratorijskoj dijagnostici se koristi reakcija aglutinacije, ELISA metod, PCR metod i
bioloski ogled (Manual of Diagnostic Tests and Vaccines of Terrestrial Animals and
Bees, 2008., Mari¢ i sar., 2011; Quin i sar., 2002).

Kod ljudi se primenjuje terapija antibioticima, dok se kod Zivotinja ne
sprovodi nikakvo leCenje. Obolele domace zZivotinje se ubijaju, a kod divljai se
vrSi pojacani odstrel.

U profilaksi tularemije kod ljudi moze se primeniti imunoprofilaksa (ra-
nije se koristila ziva atenuirana vakcina, delimi¢no efikasna) za zastitu onih koji su
profesionalno izlozeni infekciji.

Cilj rada: Zbog navedenih Cinjenica, cilj rada je obuhvatio: analizu
epidemiolosko-epizootioloSke situacije u periodu od 2000. do 2011. godine na
teritoriji Republike Srbije, analizu geografske, starosne, polne i sezonske distribu-
cije i jasno definisanje mera za spre€avanje pojave i kontrolu bolesti.
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Materijal i metod rada: Kao materijal za izradu rada koris¢eni su epi-
demioloski podaci, odnosno prijave zaraznih bolesti, izvestaji o Sirenju zaraznih
bolesti, incidenciji, mortalitetu i letalitetu.

Rezultati i diskusija: Na osnovu izvrSene opsezne epidemioloSke
analize pojave tularemije kod ljudi na teritoriji Republike Srbije moze se reci da je
bolest u periodu od 2000. do 2011. godine registrovana kod 317 osoba (Centar za
prevenciju i kontrolu bolesti, Institut za javno zdravlje Srbije ,Dr Milan Jovanovi¢
Batut“, GodiSniji izvestaji), (tabela 1).

U prilozenoj tabeli se vidi da je zastupljenost tularemije bila najve¢a u
NiSavskom okrugu (130), a zatim u Zajecarskom (39), Pirotskom (31), PCinjskom
(26), Toplickom (24), Rasinskom (23) i Beogradskom (20). Ucestalost u ostalim re-
gionima je ispod 10 i vezana je za teritoriju uZe Srbije, dok je na teritoriji Vojvodine
registrovana pojava bolesti u Zapadnobackom regionu (1). Prema podacima
Svetske zdravstvene organizacije (WHO), tularemija je registrovana i na teritoriji
Kosova i Metohije (izbijanje bolesti 11. novembra 2001. godine, registrovani
sluCajevi 17. januara, 25. januara i 6. februara 2002. god., redom, 282, 496 i 715
slucajeva, WHO, 2002).

Od ukupnog broja obolelih (317) nije zabeleZen ni jedan smrtni slucaj.
Stopa incidencije se kretala u rasponu od 1 sluc¢aja 2011. do 59 slucajeva u 2003.
godini. Prose¢na stopa incidence iznosila je 0,35/100.000 i kretala se od najmanje
(0,01)u 2011. godini do najvece (0,79) u 2003. godini (Centar za prevenciju i kon-
trolu bolesti, Institut za javno zdravlje Srbije ,Dr Milan Jovanovi¢ Batut®, Godi$niji
izvestaji) (grafikon 1).

Tokom godine tularemija se javlja u svim mesecima, sa najve¢im bro-
jem obolelih u januaru 85 (26,81%), februaru 56 (17,67%) i martu 55 (17,35%).
Ovo potvrduje sezonsku pojavu bolesti u kasnu jesen i tokom zime, zbog lovne
sezone i pove¢anog kontakta sa nosiocima uzrocnika bolesti. Najmanije slucajeva
zabelezeno je u septembru — 6 (1,9%), (Centar za prevenciju i kontrolu bolesti, In-
stitut za javno zdravlje Srbije ,Dr Milan Jovanovi¢ Batut®, Godisnji izvestaji), (ta-
bela 2).

Bolest se javljala najviSe kod osoba starijih od 60 godina (84 slucaja),
§to u ukupnoj strukturi obolelih zauzima 26,5%. Najmladi oboleli registrovan je u
grupi do jedne godine starosti. Sto se ti¢e polno uslovljene distribucije, tu nema
znacajnije razlike i skoro je podjednak broj obolelih muskaraca 163 (51,42%), i
Zzena 154 (48,58%). Ovo se moze objasniti sli€chom eksponirano$¢u muskaraca i
Zena u odnosu na uzrocnika bolesti (Centar za prevenciju i kontrolu bolesti, Insti-
tut za javno zdravlje Srbije ,Dr Milan Jovanovi¢ Batut®, Godisnji izvestaji) (tabela
3).

Epizootioloski podaci vezani za navedeni period su dosta oskudni i
najceSc¢e ne prate podatke za pojavu bolesti kod ljudi (Radivojevic¢ i sar., 2006).

Bez obzira na to Sto je tularemija ve¢ duzi vremenski period prisutna u
Republici Srbiji (isto¢ni delovi — Vranje, Sokobanja, KruSevac, Mladenovac i dr.)
(Kartogram 1) i u zemaljama u okruzenju, jedino je pojava oboljenja kod ljudi
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tokom 2006. godine u selu Koradica, opstine Mladenovac, imala za potvrdu i po-
javu infekcije kod zivotinja (ovce), (Radivojevi¢ i sar., 2006). U periodu mart-maj
2010. pri ponovnoj pojavi bolesti kod ljudi na jugu Srbije (P&injski okrug), provera
zdravstvenog statusa kod zivotinja nije uradena.

0,79

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

Grafikon 1. Stopa incidencije tularemije u Srbiji, 2000 — 2011. god., izrazena u odnosu na
100.000 stanovnika /
Graph 1. Incidence of tularemia in Serbia in 2000 — 2011 expressed per 100,000 citizens

Kartogram 1. éirenje tularemije u Repubilici Srbiji u periodu 2000-2011.
Map presentation 1. Spread of tularemia in Serbia in 2000-2011
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Zakljuéak / Conclusion

Tularemija je ve¢ duzi vremenski period prisutna kod Zivotinja i ljudi u

R. Srbiji. U periodu od 12 godina (od 2000. do 2011), u Srbiji je od tularemije obo-
lelo 317 osoba bez smrtnog ishoda. Oboljenje kod zivotinja potvrdeno je samo u
jednom slucaju (ovce, selo Koraéica, 2006. god). Kontrola bolesti je oteZzana i us-
merena je na smanjenje populacije krpelja, na adekvatnu i blagovremenu dijag-
nostiku i terapiju kod ljudi. Rad i zastita laboratorijskog osoblja je na posebnom
mestu kada je u pitanju tularemija. Za kompletan uspeh u spre¢avanju Sirenja i
suzbijanju tularemije neophodna je saradnja veceg broja strucnih profila a poseb-
no radnika humane i veterinarske medicine.
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ENGLISH

TULAREMIA IN THE REPUBLIC OF SERBIA DURING THE PERIOD
FROM 2000 - 2011

J. Mari¢, Jelena Obrenovi¢, M. Milkovié, Ana Samokovlija, Milica Elezovié¢,
B. Ljubié, G. Stevanovié, D. Duri¢i¢, Bosiljka Duri¢i¢

Tularemia is an infective disease of zoonotic character, bacterial etiology,
which occurs predominantly among rodents, but also in other species of domestic and wild
mammals, birds, reptiles, fish, and humans. The cause of the disease is Francisella tularen-
sis. Due to its epidemiological-epizootiological characteristics, the cause belongs to the
group of biological agents and it has been used as a biological weapon. The disease is
characterized by primary local ulcerous changes on the skin and mucosa, regional lym-
phadenitis, expressed general septicemia, and other changes. This disease is suspected
on the grounds of epizootiological data on the incidence of the disease or the deaths of
rabbits, sheep, or dogs, but also humans.

During the observed period of twelve years, 317 cases of infected humans
were recorded in the territory of the Republic of Serbia, without any mortal outcomes. The
disease was confirmed in animals in only one case (2006.).

In order to ensure full success in preventing the spreading and in the curbing
of tularemia it is necessary to secure cooperation among a large number of professionals,
in particular those engaged in the fields of human and veterinary medicine.

Key words: tularemia, epidemiology, epizootiology

PYCCKUA

TYNAPEMUA B PECNYBJIMKE CEPBEUU B NMEPUOAE OT 2000-2001 FOAA

n. Mapwmuy, EneHa O6peHoBuy, M. Munkosund, AHHa CamokoBnus,
Munuua Enesosuy, B. Jliobuy, I'. CteBaHoBMY, K. [Hxypuuny,
Bocunbka [xypunuuny

Tynapemus - 3apa3Hasi 601e3Hb 300HO3HOrO XapakTepa, bakTepuosnormye-
CKOM 3TVOMOrMK, ABMAIOWAACS NPEMMYLLECTBEHHO Y PbI3yHOB, HO U Y APYrMxX BWAOB
OOMALLHMX U AUKUX MIEKOMNUTAaoWMX, NTUL, NpecMbiKalowmxcs, pold 1 nogen. Bosby-
autenb 6onesHu - Francisella tularensis. V13-3a cBOMX aNnMAEMMOIONMYECKO 3MM300TONO-
rMYECKNX XapakTepucTmK Bo3byanTernb pacnpegeneH B rpynny 61Monormyecknx areHTos
1 NOMb30BaH Kak buonornyeckoe opy>kme. BonesHb xapakTtepusyeTcs NepBUYHbIMU J10-
KasnbHbIMU A3BEHHBIMW M3MEHEHNSIMU KOXKN U CITM3UCTOM 060/I04KN, PErMOHANbHBIM JTUM-
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hageHToM, BblpaXXeHHON obuien centuuemmnen u np. CoMHeHne Ha 60Mne3Hb CTaBUTCA
Ha OCHOBE 3MNM300TONOrMYECKMX AaHHbIX O IBNIEHNM 3a60N1EeBaHUS NN OKONEHNS 3aiLieB,
oBel 1 cobak, HO 1 NoAen.

B paccmatpuBaHHOM nepuoge oT ABeHauaTu net 3anucaHo 317 cnyyaes
3aboneBaHua noan Ha Tepputopumn Pecnybnnku Cepbun, 6e3 cmepTenbHOro ncxoaa, 3a-
6oneBaHme y XXMBOTHbIX NOATBEPXAEHO TONbKO B 0AHOM cny4ae (2006).

[lns KOMNNeKTHOro ycnexa B npegynpexxaeHne paclumpeHns n nogasneHmnio
TyNnApemMmm Heo6xo4MMO COTPYAHMYECTBO 6ONbLUIEro Ynucna cneymnanbHbeix npodunen, a
OTAENbHO paboynx ryMaHHOM 1 BETEPUHAPHON MEeAVLMHbI.

KntoueBble cnosa: Tynapemua, anngemMmmonorma, ann3ooTonormna
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UPUTSTVO AUTORIMA ZA PRIPREMANJE RUKOPISA

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

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

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

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

OPSTA UPUTSTVA

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

NASLOVNA STRANA

Na posebnoj prvoj stranici treba napisati sledece:

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

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

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

KRATAK SADRZAJ

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

PISANJE TEKSTA

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

2. Knjige i druge monografije:

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

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

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

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

3. Poglavlja u knjizi:

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

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

4. Rad ili abstrakt u Zborniku radova:

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

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

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

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

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