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O6aj pad nocbehyjem mojoj nopoouyu!

OBa pgokTopcka aucepranyja je ypabeHa y okBupy IpojekTa ,MosekyapHo-
reHeTHYKa ¥ eKOJIONIIKA MCTPa’KMBaba y 3allITUTH ayTOXTOHMX aHMMaJTHMUX
TeHeTUMYIKMX pecypca, O4dyBama A00poOwMTH, 3OpaB/ba M penpoayKuuje
rajeHMX >KMBOTME,Aa ¥ IIpou3Boarbe 0e30enHe xpane” (Es. Op. 46002,
pykosonwiar, npod. Ap 3opan CranmMuposuh), koju je dmHaHCHMpaH O]
cTpaHe MuHMcTapcTBa IpoOcBeTe, HayKe 1 TeXHOJIOIIKOr pa3Boja Pery0imke

CpOuje.



KITMHMYKO-EITM300TMOJIOIIKO MCITMTVBAE
[TMPOITVIA3SMO3E KO A HA TTPOCTOPY
LIEHTPAJIHOI' BAJIKAHA " FbEH YTUILIA] HA
OLUTERERGE JHK IOMARVHA

PE3SVIME

IIuporulasmMo3a KOMa IpecTaB/ba 3Ha4ajHO BEKTOPCKM IIPEHOCHBO
o0osberbe ca BeIMKOM partpeHomiiy 1 eKOHOMCKMM yTHIIajeM Ha KOEapCTBO
IIMPOM CBeTa. Y3pOYHMIIM IMpOIUIa3Mo3e Koma Cy IpoTtosoe Theileria equi n
Babesia caballi. Obosperbe MOXe OUTM IIPUCYTHO KO, KOHa M CyNKIMHIUYKY, ajln
Moxke OvTyt mpaheHo 1 0301PHOM KIIMHITYKOM CIIVIKOM.

Ilwp oBe [OOKTOpCKe mAucepramyje je OMO OICEXHO KIMHUYKO-
eIM300THOJIOIIKO MCHUTVBabe IPUIUIa3sMo3e KOlba Ha IIPOCTOPY LIeHTpaIHOr
basnkana, roe Ou mMcnMTUBaIM IIPUCYCTBO MapasuTa MOJIEKYJIapHVM MeTojaMa
JeTeKlvje, MpaTWwIN XeMaToJIOIIKe ¥ OuoxeMujcke HapaMeTpe, IlapaMmeTpe
OKCHJIATMBHOI CTpeca M Ha Kpajy crerneH omrehersa JTHK hemmja momahwna
ycJlef] IIpUCYCTBa IIapasuTa.

YV mwby cruiama yBuaa y IpeBajleHIMjy oOosberba CIIPOBEII CMO
MOJIeKyJIapHY elM300TUOJIONIKY CTYAN]y Koja je yk/byunBasia 165 Koma, ca ocaMm
JoKajmTeTa ca Ipoctopa Tpu pApxase (Cpbuja, Llpma Topa, bocHa u
Xepuerosuna). Ilpso cmo ypagmwm PCR mertony 3a perexiujy 450 Om myror
cermenTa 18S rRNK rena koju je mmpucyTtan kop cBux Theileria v Babesia BpcTa.
3a pgeduHUTUBHY [eTeKuujy Bpcre je ypaben wmyntuiuiekc PCR. [la Owm
HNOTBpAWIN JoOujeHe pesyiraTte ypabeHO je ceKBeHIMparbe IIO3UTVBHMX

y3opaka. YKymnHa npesasieHnija T. equi v B. caballi Ha cITMBaHOM IIPOCTOPY



msHocwia je 32,1% wu 1,8%, pecnextmsHOo. Y CpbOuju je ycraHoOB/beHa
npesasteHyja of 40,2% 3a T. equi n 0,6% 3a B. caballi, y buX 16,7% 3a T. equi u
4,2% 3a B. caballi, a y Hpnoj 'opu 8,3% 3a T. equi v 8,3% 3a B. caballi. PesysnraTu
cekBeHIIMpara cy norspawm 100% momymapHOCT ca BpcTaMa yCTaHOB/beHVIM
Ha ocHOBY MeToze MmyJsTuruiekc PCR.

Vcnmurana je mosesaHocT oppebenmx daxkTopa pusuka  (IIOHyT
JIOKaJINTeTa, CTApOCTH, II0JIa I HaMeHe KOFba) ca BepoBaTHONOM 11a Koy Oymy
vHuIMpann. He moctoju craTmcTiuky 3HaYajHa pasivKa y IpeBasieHIujiu B.
caballi v T. equi m3meby paszmumTUX cTapocHMX Kareropuja. CTaTMCTUUYKNU
3HaYajHe pas/MKe Cy YCTaHOBJbeHe y IIpeBajleHOMju wm3Meby pasmranTiix
JIOKaJIUTeTa, I1oJ1a VI HaMeHa KOHba.

CeuM KomuMa cy ypabeHe KpBHe «IMKe M oppebeHU OCHOBHM
Ouoxemujcky rapameTrpu. T. equi TOBOAM O CTaTUCTUYKM 3HadajHUX ITpOMeHa
y onpebeHMM XxeMaTOJIOIIKMM IIapaMeTpuMa KO WMHPUIMpPaHUX KOoma Y
OJIHOCY Ha KOHTPOJIHY I'pyIly KOma, 1 To 10 cMarbera RBC, HGB, HCT, MCHC
u PLT (P<0,001), kao n go nosehawa WBC (P<0,01), GRA (P<0,05) 1 MCV
(P<0,001). Ko mo3mTMBHMX jeAMHKM yCTaHOBJ/BEHO je CTAaTMCTUUKM 3HavajHO
nosehame KOHIIeHTpallyMje YKYIIHMX IIPOTeMHa, KOHIIeHTpalyje II00yiInHa,
aktuBHocT AST, AP u LDH (P<0,001), 3HauajHO cMameme KOHIIeHTpallyje
anbymmaa (P<0,001), mosehame xonuenTparuje riykose (P<0,01), mosehame
KoHIeHTpauyje Owmpybmna m aktmBHocTM GGT (P<0,05) m cmamsere
KoHIleHTpauwuje reoxba (PP<0,05).

Kon xoma naduumpanmx ca T. equi ycTaHOB/beHO je 3Ha4ajHO noseharse
carenehmx HapaMeTapa OKCHMIOATMBHOI  CcTpeca: KoHIeHTpauuje PHb,
aktuBHOcT SOD, konnentpauuje NO27, NOx m MDA; nok je 3abenexeHo
3HavajHO cMamere EH, aktuBHOCTM anTHMOKCcHmaTuBHMX eH3uma CAT 1 PONI,
Kao W KOHIleHTpanuje TuoiaHMx rpyna. Kom wHumupanmx koma je
3a0estexxeHO 3Ha4ajHO IToBeharbe akTMBHOCTM M30eH3Ma LDH-5. KoMeT TecTom

je yrBpbeno 3nauajao omrrehere JJTHK hermja koma yciien mpucycrsa T. equi.



T. equi moBonm mo oBehaHOT cTBaparka peaKTVBHMX KMCEOHMYHMX BpCTa
Y MHapaMeTapa OKCHMAATMBHOI CTpeca, IITO pe3yJIThpa IIPOMEHOM OCMOTCKe
dparmmHocTH henmja, HacCTaHKOM XeMoJIv3e 1 XellaTolle/TyJlapHor omTehema 1
nposoam 1o omrrehema ymmmna, npotenna n JJHK. [ToOujenn pesynraTu ykasyjy
Ja OKCMUIOATVMBHM CTpeC Wrpa BaXHy VJIOTy Yy IIaTOreHe3l HINMpPOIUIa3MoO3e

KoHuTapa.

Krpyune peun: 6uoxemujckut napamerpu, JIHK ormrrehere, Komer tect, komn,

myTmivieke PCR, okempaTusHM cTpec, MpoIuiasMo3a KOkba, XeMaToJIorija

Hayuna o6s1act: Berepunapcka MeamimHa

Y>ka Hay4gHa obsacT: KimmHuyka ayjaraocTyika, maTojIorvja v repammja

KMBOTVHa
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CLINICAL AND EPIZOOTIOLOGICAL EXAMINATION OF
EQUINE PIROPLASMOSIS ON THE CENTRAL BALKAN
REGION AND ITS EFFECT ON HOST DNA DAMAGE

SUMMARY

Equine piroplasmosis is a significant vector-prone disease with a high degree
of widespread and economic impact on horse industry throughout the world. The
causative agents of equine piroplasmosis are protozoas Theileria equi and Babesia
caballi. The disease can be present subclinical in horses, but also it can be
accompanied by a serious clinical picture.

The goal of this doctoral dissertation was the comprehensive clinical and
epizootiological examination of the equine piroplasmosis on the central Balkan
region, where we would investigate the presence of parasites by molecular detection
methods, to follow the haematological and biochemical parameters, the parameters
of oxidative stress and at the end, the degree of host cells DNA damage due to
parasites presence.

In order to gain insight into the prevalence of the disease, we conducted a
molecular epidemiological study involving 165 horses, from eight locations from
three countries (Serbia, Montenegro, Bosnia and Herzegovina). First, we did a PCR
method for the detection of a 450 bp long segment of the 185 rRNA gene which is
present in all Theileria and Babesia species. For the definitive species identification, a
multiplex PCR was done. In order to confirm obtained results, sequencing of positive
samples was made. The overall prevalence of T. equi and B. caballi in the study area
was 32.1% and 1.8% respectively. In Serbia a prevalence of 40.2% was established for
T. equi and 0.6% for B. caballi, in BiH 16.7% for T. equi and 4.2% for B. caballi, and in
Montenegro 8.3% for T. equi and 8.3% for B. caballi. Results of the sequence analysis

demonstrated 100% correspondence to multiplex PCR diagnosed Babesia species.



The correlation between certain risk factors (such as the location, age, sex and
purpose of the horse) is examined with the likelihood that horses will be infected.
There is no statistically significant difference in the prevalence of B. caballi and T. equi
between different age categories. Statistically significant differences were established
in the prevalence between different locations, sex and purposes of the horse.

Complete blood count and certain biochemical parameters were done to all
horses. T. equi leads to statistically significant changes in certain haematological
parameters in infected horses compared to the control group of horses, to a decrease
in RBC, HGB, HCT, MCHC and PLT (P <0.001), and to an increase in WBC (P <0,01),
GRA (P <0.05) and MCV (P <0.001). In T. equi infected horses we detected increase in
total protein, globulin, AST, AP and LDH (P <0.001), a statistically significant
decrease in albumin (P <0.001), a statistically significant increase in glucose
concentration (P <0.01), an increase in bilirubin and GGT (P <0.05) and a statistically
significant reduction in iron (P <0.05).

Compared to healthy horses, those infected with T. equi showed significant
increase in following oxidative parameters: concentration of PHb, activity of SOD,
concentration of NO2™ and NOx and MDA level, while significant decreases were
recorded in EH, activities of antioxidant enzymes CAT and PON1 and in levels of
thiol group. The comet assay revealed significantly increased DNA damage in the
presence of T. equi in comparison to healthy horses. Horses infected with T. equi
showed significant increase in activity of LDH-5 isoenzyme compared to control.

T. equi induced an increased production of ROS which resulted in changes of
osmotic fragility, haemolysis and hepatocellular damage, and leads to damage of
lipids, proteins and DNA. The obtained results indicate that oxidative stress plays an
important role in the pathogenesis of equine piroplasmosis.

Keywords: biochemical parameters, Commet assay, DNA damage, equine

piroplasmosis, hematology, horses, multiplex PCR, oxidative stress

Major Field of Study: Veterinary medicine
Special Field of Study: Clinical diagnostics, pathology and animal therapy
UDK Number: 636.1:616.993.19:579.222
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CKPAREHMIIE

T. equi - Theileria equi

B. caballi - Babesia caballi

OIE - Office International des Epizooties

WAHID - World Animal Health Information Database

DIC - nuceMnHOBaHa MHTpaBacKyJlapHa KoaryJiaryja

HCT - BpennocT XemaToKpmTa

SCID - Severe Combined Immunodeficiency

EMA-1 - T. equi Mmepo3out aHTUreH 1

EMA-2 - T. equi Mepo30UT aHTUTeH 2

IFN-Y - unTrepdepon Y

CA/l - Gjenumene Amepuuke [Ip>xase

MCV - npoceunn henjcky BoiymeH

MCH - cpentba BpeqHOCT KOHIIEHTpalllje XxeMOITIOO1Ha 110 epUTPOLIUTY

MCHC - cpentpra BpeJHOCT KOHIIeHTpallyje XeMOITI001Ha 110 3alIpeMHU
epuUTpoLTa

ALP - ankaina docdarasa

AST - acttaprat ammHOTpaHcdepasa

ALT - ajnanmH aMmHOTpaHcdepasa

GGT - rama-rirytamMwi TpaHcdepasa

PCR - Polymerase Chain Reaction

JHK - nesokcnpnbonyKIerHCKa KicelIHa

PHK - puboHyxIenHcKa KrceInHa

LAMP - Loop-Mediated Isothermal Amplification

RLB - Reverse Line Blot

HO' - xuppoxcwt pagukait

NO' - asoT-MOHOKCHT, pagyKall

O2-" - cyniepoKcuaHM pagyiKail

ROS - peakTnBHe K1CeOHIYHE BpCTe

RNS - peakTnsHe a30TOBe BpcTe



ONOO- - nepOKCMHUTPUTHY aHjOH

GSH - myraTtion

LMPA - Low Melting Point Agarose

NMPA - Normal Melting Point Agarose

PBS - phosphate-buffered saline

WBC - Opoj Gemmx KpBHIX 3pHalia

LIM - 6poj mmmdormra

MID - ykymnan 6poj moHoIMTa, Oasodwia, eo3rHOMMIIA 11 ITpEeKyp30pa
JIeyKoITnTa

GRA - Opoj rpanysonmura

RBC - 6poj ipBeHVIX KpBHMX 3pHalia

HGB - xoHIIeHTpaIIija xeMory10omHa

PLT - 6poj KpBHMX IUTOYMIIA

EDTA - eTwieH auaMuH TeTpa cvpheTHa KucejIHa

TBE - Tris-borat, EDTA

DMSO - numeTwI-cyndoKCuyl

TCS - Total Comet Score

buX - bocna 1 Xeprerosuna

LDH - nmakraT-mexvaporeHasa

EH - crenien xemormse

PHD - xoHIIeHTpaliMja cJIO00IHOT XeMOITIO0MHa Y IUIa3Mu

X - apUTMeTHYKa CpeHa

SD - cranpapaHa gesujanyja

SE - craHpmap/iHa Ipelika

CV - xoedunyjeHT Bapujanyje

SOD - cynepokcua-iMcMyTasa

PONT1 - napaokcoHasa

CAT - kaTana3za

NOz™ - KoHIIeHTpaIja HUTpUTa

NOx - KoHIIeHTpallja HUTpaTa 1 HUTpUTa

MDA - MajioHaMaaexust



-SH rpyne - TonHe rpyme
PAGE - nonmaxkpwiaMuz rej1 eJleKTpodopesa

TRIS - Tpuc (xMapokcMeTIII) aMMHOMETaH



1. VBO[

Kpos mcropmjy KoM cy mMamy OUTHY yJIOTY y KMBOTY W pamy JbYON.
[TosponpmBpenHa IPOM3BOAbA je BeKOBMMa Owia HesaMucoiIvBa Oe3 moMohm
OBVIX IVIBHMX, IUTEMEHUTHMX VI HaJlacBe OTIIOPHVIX XMBOTUIba. Kako ce moTpeba
3a ApXKameM pagHMX KOMa CMamVBaja (IIpe cBera HaKOH WHIYCTpUjcKe
peBoJIyIIMje, MacoBHe yroTpebe TpakTopa M KOMOajHa), Tako je 1 Opoj Koma
KpeHyo gpacTudHo fa onaga. Ca gpyre cTpaHe KBaJIMTeTHa I'pjla KOmba Cy Onria
Y OoCTajla 3HaJajaH craTycHM cumbos. JlaHac ce KOHM yIJIaBHOM KOPUCTE 3a

peXKpeaTBHO jaxa}be, TPKe, CIIOPT, TpaaUIIVMIOHA/IHa TaKMW4Y€erba 1 Cp@CTVIBaTIe.

ITapasutcke wmHeknyje (yKbyuyjyhm ekTomapasure, eHpomapasure U
IapasiTe KpBU) 1 JaH JaHAC IIPeCTaBsbajy 0301baH Ipo0iieM y CBaKOJHEBHO]
BeTepMHapcKoj npakcu. IlmporurasmMosa konmrapa je KpIIeJbCKM ITPEHOCUBO,
XeMOIlapa3suTCKO 00OJberhe KOje MOXKe [AOBeCT 10 O30M/BHUX eKOHOMCKMX
ryburaka y komapcTsy. I InporuiasMosa Komba, Io3HaTa Kao 11 0abes31o3a, je 4ecTo
OCTajajla HeOMjarHOCTMKOBaHa IIOYeTKOM ABajieceTor BeKa. [IpsBu 3abenexxenn
CJlydaj IIMpoIUIa3Mo3e Koma je 6umo y Jyxnoj Adpunm 1901. ronuHe n Taja je
HasBaHa TIPO3HMIIA aHTpakca. Y JIMTepaTypHUM IIofaliMa ca IIOoYeTKa
IBajieceTor BeKa ce jOIII Has3uBa M Majlapyja KOHa, Kao 1 OmIjapHa TpO3HMUIIA.
Y3pouHuiiy nmuporuiasmMose Koma cy Ipotoszoe Theileria equi vi Babesia caballi.
YriaBHOM ce jaB/ba y TPOIICKMM, CYOTPOIICKMM ¥ YMepeHUM KIMMaTCK/M
30HaMa. [TuporuiasmMosa Koma ce Hajlasu Ha JIMCTU 3apasHux Oosectn CeeTcke
opraHusauuje 3a sapasibe Xusoturba (World Organization for Animal health =
Office International des Epizooties - OIE) xoje ce obaBesHo npwujasibyjy. IIpobiem

IIMpOoIUIa3sMO3€ KOba e MOpa carjieiaBaTy Ivipe Ol OprKaBHUX I'PaHMIIa je,H,He



3emJbe. Y3pOUHMIIV NUpPOIUIa3MO3€e KOHa ce pejlaTMBHO JIaKO MOI'Y YHeTU Yak U
y 3eM/be KOje Bake 3a CJIOOOIHe Of MMpPOIUIa3MO3e KOIMTapa, KaKo IIPeKo
3apakeHMX aCMIITOMaTCKIX KOHa, TaKo U ITpeKo Kpresba. [la Ou To cripeunie,
semsbe nonyT Aycrpanvje, Kanane, Jartana n Cjenumennx AMepuukux pxasa,
Cy YyBelle CTpore YyBO3He MHpomuce KOju oOrpaHW4YaBajy TpPaHCIOPT

CEPOIIO3NTVMBHNX KOIba ITPEKO IbMXOBUIX I'PaHNIIA.

Y TpenyTKy s3amoummarma OBe [IOKTOpPCKe [ycepralyje Mojauyt o
eIM300THOJIOIIKOj CUTYallMj/ IMpPOoIUIasMo3e Kowa y pervony (Cpowuja, Llpna
I'opa 1 bocra 1 Xeprierosmsa) cy 0Omm jako OCKyZHM, CJI000AHO MoXeMo pehn
Hentoctojehn. Hawmnasmwim cmo Ha onpeune nndopmaliyje Ha Tepeny. Ca jergHe
CTpaHe CMO MMa/I YIIpaBy 3a BeTepVHY W BeTepyrHapcKe VHCIIEKTOpe KOju Cy
TBPOWIN [la OMPOIUIa3MO3e KOHba CUTYPHO HeMa Ha HallleM IIPOCTOpPY, AOK Cy ca
Ipyre cTpaHe OMJIV BeTepMHapW ca TepeHa ¥ AyTOTOAUIIIGY OfrajuBavuM KOHba,
Koju cy npumehvBaiy Kof IojeqHVIX Tpila IIpoMeHe Koje 01 MorJjle ofgroBapari
oBoM obospervy. [IpoMeHe cy ce yriaBHOM orjefaiie y cyrabujeM pamy jeaMHKM,

Op>xeM 3amapamy, ompebeHOM cTelleHy aHeMMje ¥ TPOMOOLTOIIeH je.

Ha 6u paspenmun guteMy, HEOIIXOOHO je Owio ma Habemo m oBlagamMo
MeTOJIOJIOIMjOM 3a Op3y M MHpelyusHy CIeNUjcKy MAeHTUUKaIMjy y3pOouHMKa
OMpoIUIa3sMo3e KOma. Y CKJIa[y ca TUM, jefjaH Off IIPBYIX 1IWJbeBa OBe JOKTOPCKe
AucepTalyje je 1 OWwIo ycrocTapbarbe ¥ ONTUMM3allija MeTojle MoJIeKyslapHe
AVjarHOCTVIKe ¥ WcOuUTHBambe edukacHocT MynTumiviekc PCR merome y
VIeHTUdUKaIUju y3pouHMKa HupoIlulasMose kommrapa. C o0supoM Ha
030WJBHOCT M JIeJIMKATHOCT Ipo0JieMaTyKe M YMibeHNIIe Ja He II0CTOj/ HujeHa
VHCTUTYIIMja y 3eMJbM KOja BPIIM JIeTeKIIVjy y3POYHMKa, OJIy4eHO je Ia,
YKOJIMKO OyIe IIO3UTMBHUX Yy30paka, 00aBe3HO W3BPIIMMO CeKBeHIMpae
amimdurkaTa. Ilocras/barbe TauHe [MjarHo3e je HEONXOOHO Ia Ou ce
HNPUKYIWIVM OCHOBHM IIOJallM O pallMpeHocT oboskersa y onpebeHo]

nonynaumjm KOIba, Kao "M 3a T/IMHJIeMeHTaLH/ij aJJeKBaTHUMX " eq)eKTVIBHVIX



KOHTpOJIHMX Mepa. MoryhHocT mpenvsHe OyjarHoCTiKe je KJby4YHU (PaKToOp Y

cIIpedaBarmby IIpeHoca NVpOoIlIa3Mo3e KOHa Ha JpyTe KoIuTape.

Ilnporuiasmosza KommuTapa MoOXe J[JOBeCTM [0 O30MWBHMX IIpOMeHa
XeMaTOJIONIKMX U OwoxeMujckux mapamertapa. Iloctoju Bermkm  Opoj
JUTepaTypHMX HaBojda, ajli M 3HadajHO pasmnunTux pesynrata. Ca mpyre
CTpaHe IIO3HATO je Hda IIapasUTcKe WHEeKIIMje MOry [I0BecTu [0 IIojaBe
OKCHIATUBHOI CTpeca, MaKO HUje OMJI0 O30M/BHMjMX MCOUTMBaEKa KOJI KOHba.
IIpeBenmMKo cTBapame CIOOOAHMX KMCEOHWYHMX BpCTa MOXe VHIyKOBaTu
oKcuaaTuBHe MoanduKalyje hemjckix MaKpoMosIeKysia Kao IITO CY JIMIIVIV,
nportevan u JAHK. Yenen omrrehersa [THK Moxxe mohm mo HactaHka MyTativja,
rpellaka IpWINKOM peIuIMKalivja, HecTaOMIHOCTM TeHoMa 1 hesmjcke cMpT.
Crora, nponena omrehera [JHK Moxe OuTy MaAMpeKkTan MapKep 3a IIpOIleHy

OKCMAaTVIBHOI' CTpeca.

C o03mpoM Ha cBe rope HaBeIeHO, OWIYUIMIIN CMO Ia CIIPOBEIEMO jeIHO
CBeOOyXBaTHO KIIMHMUYKO-eII300THOJIOIKO UCIIUTMBab€e IIPUIUIa3Mo3e KOkba Ha
IIPOCTOPY ILIeHTpayIHOI basikaHa, rae Ow mMcnmMTMBaIM IIPUCYCTBO IlapasuTa
MoOJIeKyJIapHMM MeTojiaMa JleTeKlIyje, IpaTuIv XeMaTOJIOLIKe M OvoxeMujcKe
IIapaMeTpe, IIapaMeTpe OKCHIATMBHOI CTpeca M Ha Kpajy cTemeH omrehera

JHK henuja nomahvna ycrten mpucycrsa napasmra.



2. ITPEIJIELL JINTEPATYPE

2.1. Y3pouHMIOM NMpOIJIa3MO3e KOHba

[InporriasmMo3za Koma IIpefcTaB/ba WM3y3€THO 3HAYAjHO IIPOTO30JTHO
obosberse ca BeJIMKOM palipeHomriy 1 eKOHOMCKIM yTHIIajeM Ha KOFapCTBO
mpoM ceeTa (Zobba u cap., 2008; OIE, 2017). Y3pounwuiiu nmporriasMose Komba,

nporosoe Theileria equi v Babesia caballi, cy oOnwraTHM KpBHM IIapasuTul

(Mehlhorn m Schein, 1998).

Pomosu Babesia w  Theileria mpumnanajy damwimjama Babesiidae wu
Theileriidae. Cam Ha3uB mnupoIvla3Ma IIOTHMYe Of, KPYILIKOJIMKOr OOJIMKa
VHTPAaepUTPOIIUTHIX PeIUIMKAaTUBHIX (POPMI ITapasuTa (eHIJL. pear - KPYIIKa).
[Inporuiasme mpumagajy peny Apicomplexa, y koju crmagajy M pomoBu
Plasmodium, Cryptosporidium, v Toxoplasma. B. caballi mpencrasba ,IpaBy”
6a0e3mjy mOIITO ce yMHOXAaBa MCK/bYy4UMBO y epuTponmTiMa goMmahwaa. IlTo ce
Tide T. equi, cuTyalyja HMje TOJIMKO jacHa Kajla TOBOPMMO O IPeLV3HO]
TaKCOHOMCKOj KiIacudukauyju. VMako je HasmBaHa ,Maiia” OaOesuja, T. equi
roceslyje HeKOJIMKO KapaKTeplCTHKa Koje je pasjIvKyjy ol APyIMX BpcTa poia
Babesia. Te KapakTepucTuKe Cy: IIOYeTHM pa3Boj y JmMdoInUTHMa IIpe
yMHOXaBama y epurpountnma (Schein, 1981; Moltmann n cap., 1983) (mrro je
KapakTepuctuka Theileria spp.), Hopela Ha 4YeTUPU MepO30UTa YHyTap
eputporTa (Kojuu popMmUpajy ,MalITelIky KpcT”), caMO TpaHCCTaJujaIHNU
IpeHoC KpIriesbrMa (0e3 TpaHCcOBapujaIHOT IIpeHoca) U pe3ucTeHIIja Ha JIeKoBe
npotus 6abesnose (Krylov u cap., 1982; Knowles u cap., 1996; Briining u cap.,
1996). Onpebene dwiorenercke cryauje 4dak ykasyjy ga 1. equi mpuranga
ocebHoj mapadwieTckoj rpymnm, Koja ce pasimkyje o pogosa Babesia vi Theileria
(Allsopp 1 cap., 1994). TpernyTHO ce 0ba Ha3uBa Mory Hahm y TuTeparypwu, Majga

ce T. equi cBe gerthe KOPUCTIL.



YuecrasiocT mojaBe mnuporviasMose Koma y Hajseho] mMepw 3aBuCH O]
aucTpubyiivje Kprejba 3a Koje je IIOTBpDeHO [1a IpecTaBbajy BEKTOpe OBMX
nporosoanHux napasura (de Waal, 1992; Friedhoff 1 Soule, 1996). Buite ox 15
BpcTa ponosa Dermacentor, Hyalomma vi Rhipicephalus iperoce B. caballi i T. equi
(Thompson, 1969; Friedhoff n cap., 1990; Stiller 1 cap., 2002). T. equi mory
npenocutu u Boophilus microplus (Knowles m cap., 1992; Guimaraes u cap., 1998;
Battsetseg n cap., 2001) 1 Amblyomma cajennense (Scoles n cap., 2011). Kpmesbu
cy u pesepsoapu B. caballi, c 0031poM [a OBM HPOTO30a/IHM IAPasUTIL MOTY
OIICTaTV y KpIle/bVIMa TOKOM HEKOJIMKO IeHepalyja, ca TpaHCCTaAVjaHUM U
TpaHCOBapUjaJIHMM IIpeHocoM (TO HUje MpaBWIO 3a CBe BpCTe KpIlesba).
Hacynpor Tome, Komu cy jequHu mosHaTu peseppoap 3a T. equi, JTOK ce
KpHesbMMa jedVHO OfBMja TpaHCCTaaujayiHu IIpeHoc. [lapasutemumja Kom, Koma
vHbuupanux ca B. caballi obuuno He mpenasm 1%, a Wak M Kaj IIOCTOje
KIMHIYKe MaHMdecTalyje obospera napasuremuja Moxe ourty cgera 0.1% (de
Waal, 1992). Hajsua 3abesnexxeHa nnapasuremuja je 10% (Holbrook 1 cap., 1969).
Kon mudexiiyje ca T. equi mapasureMuja ce OOMYHO Halasy y paciony of 1% g0
7% (Friedhoff n cap., 1996), ca makcumymom oz 95% (Holbrook u cap., 1969).
Komu xoju cy jenHOM mHwmimpanm ca T. equi ocTajy JOXMBOTHM HOCHOLY, Oe3
obO3upa ga m je crpoBobeHa TepalMja WM ce OpraHmsaM caMm M30opmo ca
vHdekimjoM (Schein, 1988). Cmarpa ce pma je mHdekimja ca B. caballi
camoorpaHmd4asajyha, n ma Tpaje mo 4 rogmuHe HakoH mH@eKiyje (Holbrook u
cap., 1969). MebyTnm, Koz MHOIIX KOHa KOjii Cy ce OOpaBWIM OfI MHeKIIuje
ca B. caballi nonasu 1o nojase peryanBa, IITO YKasyje Ha IIPUBPEMEHO CTambe Y
KOjeM IlapasuTyi He MOTy OUTM OTKpMBEHM YIIPKOC eBeHTYasIHOj [JOXXMBOTHO]
vHpeknuju. Komn Koju cy HOcMoIM HapaswuTa IIpefcTaBibajy ITOTeHIIVjaIHu
pesepBoap 3a OIOpKaBakbe W IIMpele IapasuTa Ha Kprejbe ¥ KOIMTape
(Thompson, 1969). T. equi ce MOXe IpeHeTW W jaTPOreHO KOHTaMMHUPaHUM
urjlaMa, XUPYPIIKMM MHCTpyMeHTMMa win TpaHcdysujom (Friedhoff u cap.,
1996; Briimg 1 cap., 1996). 3abesexxeH je M TpaHCIUIalleHTapHM IIPEHOC KOZ

XPOHWYHO MHPUIMpaHnX KoOwia. TakBy TpaBUANTETI Ce OOMYHO 3aBpIIaBajy
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aboprycoMm, pabamem MpTBOpobeHe WM 1abo BuTasHe KOpebamm.
TpancmtanienTapHM IIpeHOC ce 00MYHO jaBiba Kof nH@ekiuja ca T. equi (de Waal

u cap., 1992; Lewis u cap., 1999; Phipps u cap., 2004).

2.2. Enn300THOI00IKA CUTyalyja y cBeTy

[TnporuiasmMo3a Koma IpercTaB/ba €HIEMCKy OosiecT y pervoHMMa ca
TPOIICKOM, CYHOTpoIIckoM U yMepeHoM xmMmoM  (Rothschild, 2013).
CepornpeBasieHIIyja je BeoMa BapujabwiHa y EBporm n Haytasy ce y pacroHy of
8 mo 35% 3a B. caballi vt o, 20 mo 40% 3a T. equi (Camacho u cap., 2005; Hornok un
cap., 2007; Sevnic u cap., 2008).

Mako cy obasibeHe OpojHe CTyzuje O enn300THOJIOTHjI U PalIVPeHOCTU
uHpeknyje y onpebeHMM 3emibaMa ¥ perujama, ose ITyOnmkariyje Tpeba
TyMa4WTH ca OIIpe30M C 0O3MpPOM Ha BeJIMKe Bapujallyje Y eKCIleprMeHTaTHOM
IV3ajHYy, y30pLyMa 1 OMjarHOCTMUYKMM TecToByMa. ['enepasno miemaHo 1. equi je
palllpeHa Ha BHIlle TepuUTOpuja M dYelthe ce jaB/ba Hero B. caballi. VIsyseTak
Ipe/iCTaB/bajy CceBepHe pervje ceBepHe xemncdepe y Kojuma je demrhe
nerekroBaHa B. caballi (Friedhoff n cap., 1990). Ha ocHOBY momaraka KojuMa
pacniostaxe OIE (Office International des Epizooties) eHIeMCKMM IIPpOCTOpPMMa 3a
OUpoIUIasMo3y Koma ce cMmaTpajy: LlenTpamima m Jyxua Awmepuxa, KyOa,
Adpuxka, Asuja, bickn Vicrok u Jyxxua Esponia (WAHID, 2017). Ha npocropy
Esponie, T. equi wn B. caballi cy mmpoko pacrpocrpamene y Ilopryrammjuy,
Mnauuju, Ppannyckoj, Vrammju, Mabapckoj, Pymynuju, I'pukoj, Typckoj,
Hewmaukoj, IlIBajirapckoj n Ha bankanckom mnonyoctpsy (Rothschild, 2013).
[IvporuzasmMo3a KOrba Ce 4ecTo JeTeKTyje y CBUM perujama JyxHe AMepuke
n3y3eB HajjyxHujux nonppydja Ywiea m AprentmHe. PacmpocTpamseHOCT
vH@eKIMje YHyTap KapUIICKVX 3eMajba je yIIUTHAa, ajii 00JIecT jecTe IpujaB/beHa
Ha BehmHM ocTpBa, yxbyuyjyhu Tpunmnan u KyOy. (Rampersad n cap., 2003;
Asgarali u cap., 2007, WAHID, 2017). O6osperse je HIMPOKO pacpoCTPaeHo Y
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Adpuin n Asuju, ca Hajpehom npesanentjom y Jyxuoj Adppuim (Viljoen 1
cap., 2009). Beoma je Temko Ha IpaBy Ha4YMH carjieaT eNU300TMOJIOMIKY
CUTYyal1jy IOIITO CJIy4ajeBe NMMPOIUIa3MO3e KOka He IIpujaBibyjy CBe 3eMJbe
opranvsanmju OIE. 3emsbe kao mro cy Mekcnko m Kuna ce He cmatpajy
eHngeMmcknM, jep OIE He nobuja mHpopmamuje o AucTpuOyLMji CiIydajeBa
nuporviasMose y Tum semybaMa. Ca pyre crpate pagosu 13 Mekcnka n Kune
OIICYjy CJIy4ajeBe MMpPOIUIa3MO3e KOa y TUM 3eM/baMa (Xuan u cap., 2002; Xu
u cap., 2003; Cantu-Martinez 1 cap., 2012). Cacrapsbarbe JICTe HeeHJIeMCKIX
HojpyyYja je jelHaKO 3aXTeBHO ¥ M3a30BHO, C O03MPOM Ha pasiivKe Y HaJ30py,
pasIMunTa orpaHUYersa yBo3a/13B03a 1 IpobiieMe y npujaBbuBarmy 00sIecTi.
ErmsooTrnosnonika curyanyja mo 3eM/baMa MOXe ce IPOBepPUTV Ha MHTepHeT
crpanvuy OIE, HapaBHO 3a 3em/be KOje HpujaBibyjy [eTeKTOBaHe CilydajeBe

obospema (OIE, 2017).

2.3. IlaTorenesa nupoIia3Mo3e Komwa

Y enpmeMckuM moppydjuMa 3a HNMpOIUIA3MO3y Koma, BehmHa koma ce
MHUIVpa y IPBOj TOAVHM XMBOTa. MOpTasiMTeT KOJI KOHa ce 0OMYHO Hajasmn
y pacnony o, 5% 1o 10%, y 3aBucHOCTM Off y3pO4YHMKa, OIIIITEr 31paBCTBEHOr
CTarba XXMBOTHUEbA 11 MOI'YNHOCTM Jlederba XMBOTUExa. MopTasmMTeT MoxXe pehn
1 50% y ciTydajeBuMa Kafj, ce CTapujyi KOV KOji HUKaf HIUCY OVIN y KOHTAKTY
ca Yy3pouHMIIMMaA [MpOIUIa3MO3e yBe3y y eHJeMcKa Ilogpydja. YBo3
VHQUIIMPaHMX KOHa Y jyKHY DpaHIyCcKy pe3yJITipao je MOpTaIuTeToM of1, 69%
KOl HeTpeTupaHux Komwa (Maurer, 1962). Ilepuon nHKyOanmje Bapupa oz 12 go
19 nana 3a T. equi 1 10 go 30 mana 3a B. caballi (de Waal, 1992). IIpomene y
cafpXkajy IpoTeMHa M JmOupa y MeMOpaHM epuTpoluTa, Kao U IloBehambe
KOHIIeHTpalyje MaJIOHAMaJgexuaa y IUla3My TOKOM TelllKe IapasuTeMuje,
yKasyjy Ha ToO Jla aKyMyJlallyja OKCMIaTVBHIIX jOHa HacTaIiX Of] HepoKcualiyje
nMaa Mera OMoxeMMjcKy cacTaB epUTpPOLIMTa, INTO AOBOAM O XeMOJIu3e

(Ambawat u cap., 1999). OBe mpomMmeHe MOTy I0BecTH 10 IToBehaHe pUTMITHOCTI



epuTpoLUnTa U cMarbeHe HedopMabrtHOCTH, HonpuHocehnt MUKpOBacKyJsIapHOj
crasu (Ambawat u cap., 1999). XemaTokpur (HCT) ce obuano cmarsu 1o 20%,
aym Moxe racTu 11 Ha 10%, 1a yak 1 Hyoke. O301bHe aHeMuje ce MHOTO uelthe
jaBibajy xom mHpeknmja ca T. equi (Ambawat n cap., 1999). Kao nocnenmiia
0301bHe XxeMoJIM3e [ojla3l 10 IIojaBe XeMOITIOOMHypwuje, Koja Moxe OuTu
pasIMUnUTOr MHTeH3UTeTa. VIKTepyc, Koju je Takobe y3pOKOBaH XeMOJIVI30M,
pe3ynTaT je nosehara MHAVMpPEKTHOr (HEKOHjyrOBaHOI) OwMpyOMHa Koju ce
IleTIOHYje Ha CJIy30KoXKaMa ¥ IIo TKMBMMa Jajyhm vM xyTy 60jy. Y ciiydajeBumMa
vH@ekyje ca B. caballi, arperanyja vHPUIIMpPaHNX epUTPOLIUTA MOXe JOBECTU
IO  MMKpOBacKyJlapHe oOxiIysuje. TpomOomuroneHmMja W CHUCTEMCKU
MHIIaMaToOpHM OnOroBop mosoge mo omTeherma eHporerna, mosehaHe
BacKyJIapHe IIpOITyCTJ/bMBOCTY, a y TeIIKMUM CIydajeBuMa U 10 JViCeMUHOBaHe
nHaTpaBacKkystapHe koarysamnyje (DIC). Kog 0301pHO 3apakeHNX KOMa [0j1a3u
70 TI0jaBe efleMa, KpBaperba, mcxemuje u aHokcuje. Crarbe jeVIHKM MOXe
KyJIMMHUpaT aucdyHkumujoM oprana (Maurer, 1962). TpombounToneHuja je
omycaHa Kof OMpoIUIasMoO3e KOIIMTapa, Kao ¥ KOI IPyIuX IPOTO30aIHVIX
uHdeKIja. ako cy IpemIoXeHe —pa3IMyuTe Teopuje  HacTaHKa
TpoMOOLIMTOIIeHNje, TaUHa ITaTOreHe3a HacTaHKa HUje HeCYMIbVBO ITOTBpbheHa.
Kop, 6abe3nosze maca cmaTpa ce ma TpoMOOIMTOIIeHVja MOXKe OUTM pe3ysrar
cj1abe OyceMMHOBaHe MHTpaBacKyJlapHe Koarysaiuje (Ambawat u cap., 1999).
[Tposas HUIMpaHX epUTpoLMTa Kpo3 IUlalleHTaJIHy Oapujepy MMILIMILIpa
Ila HajsepoBaTHWMje [10J1a31 [I0 3apakaBakba kapebay Ha Taj HauMH IIITO [10j1a3u
0 Melllatba MaTepHa/IHe ¥ peTalHe KpPBWM HEIIOCPeOHO IIpe WWIN Yy TOKY
XKapeOrperba, a CBakako ycoiern omrehersa KpBHMX cymoBa IvtanieHTe (Erbsloh,
1975). Huje cBako xupebe of, 3apakeHe KoOwile 3apaXeHO, a pakTOpu Koju
yTU4dy Ha TO Aa Jiu he ce mpeHaTasHa MHQeKIMja jaBUTM HUCY yTBpbeHU
(Erbsloh, 1975). 3amTuTHM WMMYHUTET je IPUCyTaH CBe JIOK je >XMBOTHUIbA
HOCWIall ITapasuTa, ITo je y Hajsehem OGpojy ciryuajesa moxusoTHO. He nocroju
yHakpcHU umyHuteT nsMeby T. equi v B. caballi (Maurer, 1962; Taylor n cap.,

1969). Koz niojenmHmx Koma He J0J1a3M A0 MojaBe KIMHUYKMX MaHudecTalyja



obosberra 300r KOHTMHyMpaHe CTUMYyJIalyje WMYHCKOT OAroBOpa yciIer
HpuUCyCcTBa IMapasuTa. TayHM MexaHM3MM ofdpaHe moMahuHa HMCY HO3HATHL.
Ypobenn nMmyHUTeT BepoBaTHO Urpa IJIaBHY YJIOTy Y KOHTposM mapasura (de
Waal 1 van Heerden, 1987; Ahmed, 2002), naxo mpenmsHa yjora HeyTpodnia,
Makpodara u henmja ybulia y KOHTposIM HapasuTa HUje jacHO JeduHIMCaHa.
CiiesnHa je jako BakaH OpraH 3a eJIMMMHaIMjy napasuta. Komn Kom Kojux je
HeornteheHa crre3rtHa MHOTO 60Jbe TTOJTHOCE 000Jbebe 11 Hajuellthe IIpeXuBe, T0K
ce KOJI KOHa KOjl, Kojux je m3BabeHa cjle3uHa pas3Buja 030M/bHa IapasuTeMuja 1
nonasu no yruayha (Frerich u cap., 1969; Schein, 1988; Knowles n cap., 1994;
Knowles, 1996). Yripkoc meHOj BaXXHO] Y1031, CjIe3VHa 1 ypoDeH MMYHUTeT
HVICY JOBOJBHU 3a 3allITUTy Off Y3POYHMKA IMPOIUIa3MO3e KOHa, Y OICYCTBY
aganTuBHOT mMyHUTeTa. Knowles 1 cap. (1994) cy mokasanm ma xmpeban ca
TEIIKOM KOMOWMHOBaHOM UMyHoneduijeHjoM (eHrn. Severe Combined
Immunodeficiency - SCID) HakoH ekcriepyMeHTaIHe H@eKIIuje ca T. equi 1ocTajy
030WBHHO aHeMMYHa ca BUCOKMM CTelleHOM IlapasuTeMuje U Bpjio Op3o
yrumbasajy. SCID xapebamymMa HermocTajy b mmmdonmmi u HUCY y cTamy 1a
cTBOpe crielmMYIHY MMYHCKM OOTOBOP Ha IIPUCYCTBO ompebeHor aHTuMTreHa,
IIOK CYy MM CJIe3VHa 1 ypobeHu mMyHCKH cucTeM HeotnrreheHn. OBaj rmoaTak Ham
IOKasyje fa cjle3ViHa Huje y CTamby [la caMa KOHTpoJumiie nHdekiyjy ca T. equi y
OJICYCTBY CHeIMUYIHOT MMyHCKOTI OZIFOBOPa, 1 [la epUTpoIn3a nsassaHa 1. equi
He 3axTeBa crielydrdal MMYHCKI OToBOp. Bucok Tutap aHTnTea je 3Ha4ajaH
3a KoHTpoiy uHdekiuje kop Koma (Kuttler 1 cap., 1986). Creumdruna
aHTWTeJIa ce IIPBU Iy T MOTY AeTekToBaTu 7 110 11 1aHa HaKOH eKcIlepyIMeHTasIHe
nHdeKIIMje, 10K MakcumyM noctioky 30 1o 45 mana HakoH nH@ekumje (Kuttler
u cap., 1986). Kowu nndmmpanm ca T. equi cTBapajy aHTUTesIa IIPOTUB BICOKO
KOH3epBMCcaHNX IPOTeMHa MOBpPIIVHEe Mepo30uTa, moceOHo Ha T. equi MEpO30UT
aaTurese 1 n 2 (EMA-1 1 EMA-2) (Tenter n Friedhoff, 1986; Knowles n cap., 1991;
Knowles u cap., 1992). IlacuBHO mipeHelieHa aHTHTe 1A IIpOTUB 1. equi v B. caballi
MOTY oIicTaTyi Kof, Xxapebany u 4 no 5 Meceriyt (Donnelly u cap., 1982). MebyTum,

Xnpebag pobeHa o CTpaHe CepOIO3UTMBHMX KoOwiIa Mory OwTm pobeHa



vHpUIIMpaHa, Oe3 KIMHWYKMX CHUMIITOMa OOJIeCTM ¥ MOTY OCTaTu
ceporo3uTHBHa 3a X1BoTa. Kop xmpebamyt 13 eHIeMcKrX IOApydja OOMYIHO He
oonasy [0 KIMHMUYKMX MaHudecrarja obosberba (Heuchert m cap., 1999).
Y1pkoc cHa)XKHOM XyMOpaIHOM MMYHCKOM OLTOBOPY, 11 V100 U i1 vitro CTyauje ca
cepyMoM ITpebosIesnx XKUBOTUEb»a HICY ycIiesle [1a JOKaXy ITOTIIYHM 3aIllTUTHN
edpekaT aHTUTelIa, IITO HAM yKasyje [a Cy M caMO aHTHUTeIa HeIOBOJbHA 3a
MOTITYHY 3allITUTy OfI IMpoIuIasMo3e Koma (Donnelly u cap., 1982). Y3umajyhnu
y o003up 3Hauaj hejmjckor MMyHCKOr OAroBopa y oOfOpaHM Of OpPyrumx
HpoTO30a/IHMX Hapasuta, nonyt Theileria parva v Babesia bovis, ouekyje ce na
hesmjckm MMyHCKM OATOBOP Urpa KIbYUHY YJIOTY y 3arTuTit of, T. equi vi B. caballi
(Banerjee m cap., 1977; Knowles n cap., 1994; Hall n cap., 2002). Kox mpyrmx
XVBOTUIGCKVX BPCTa Cy YTBpDeHM MeXaHWM3MM 3allTiTe IPOTUB IapasuTa W3
pona Babesia. Ha mpumep, natepdepon Y (IFN- Y), kora crBapajy CD4+ helper
T mumdornty, akTuBMpa Makpodare, moboseiiaBa GaromUTosy M MHIYKYje
crBapame aHTUTesla (Casteel 1 Turk, 2002). Camo nospiiHe MHpOpMaIiyje Cy
IOCTyIIHe O AOHPMHOCY hemnjckor mMMyHWTeTa y KOHTPOJIM MMPOIUIa3MO3e
kormmrapa (Holman n cap., 1993; Hall u cap., 2002). Marapmoy nMyHM30BaHM ca
T. equi IMyHOT€HOM pa3BMjajy M3y3eTHO jaK XyMopayHM 1 hermvjcku ogrosop

(Banerjee u cap., 1977).

2.4. Kmmanuka Maaudecramnyja odobema

ObGosperse MOXe OUTM IIPUCYTHO KOJ, KOHa M CYHMKIMHWYKM, ajli MOXe
6wty mpaheHo 1 TemKoM KIMHMYKOM cJinKoM. Hekn o Hajuenthrix cuMroma
OupoIvlasMo3e Cy: TpO3HHUIA, aHeMMja, TIyOuTak amneTwuTa, KyTWUIIa,
xeMoIJIoOMHYypHUja 1 Opke 3aMaparbe TOKOM pajia. Y IIOjedMHMM CilydajeBrMa
Moxe pgohm m [o Hammmx yruHyha, y 3aBUCHOCTM Of CaMOI y3pOYHUKa,
3 paBCTBEHOT CTamba jeliHKe 1 IIpeays3eTor jederba (de Waal 1 van Heerden,

1994). VindunmpaHe XMBOTHEe MOT'Y OCTaTV HOCHOLV OBVIX KPBHMX IIapasinTa
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rogMHaMa, a y IOjeIVHMUM CiIy4dajeBuMa U A0 Kpaja xmsoTa (Knowles, 1996;
Ruegg n cap., 2006). Benmmkn Opoj dakropa yTude Ha HIMperse OBe 0oslecTw,
IIOITyT YHYTpaIllker 1 MeDyHapomHOr TpaHCHOpTa MHPWUIIMPAHMUX KOMHa U

IIpoMeHe KJImMme I(Oja OMOI"y}_laBa mnpeme Kpliejba Ha HOBE IIPOCTOPE.

[TuporuiazMo3a Koma ce KIMHIUYKM MOXXe MaHM@ecToBaT y pasjimunTiM
obmmymMa. Kop akytHe mHekiyje ca T. equi, KIIMHWYKY 3HaIM OOMYHO HaCTajy
ycrien1, 0301pHe XeMoJjIn3e U ceKyHaapHe aHeMuje. [lako 1o aHeMuje f101asu 1
yoien, mHdeknyje ca B. caballi, petku ciiydajeu yruHyha HacTajy ycien
BUIIIeCTpYKe AMCPYHKIIMje opraHa Kao MOC/e[ulia CUCTeMCKOr dopMupara
MUKpOTpoMOa WM PpasBoja AMceMMHOBaHe WHTpaBacKyslapHe KoaryJiaiyje
(Donnellan 1 Marais, 2009). Y tuM cityuajeBrMa, KIIMHUUYKYM 3HALM Ce Pa3JIVIKYjy
y 3aBMICHOCTY 01 IIOrobeHor crcTreMa opraHa. Koy ca akyTHOM MHMeKIIjoM Ha
IIOYeTKYy pas3Bujajy HecrelundwuyHe 3HaKe Kao INTO Cy BMCOKa TeJlecHa
TeMmIlepaTypa, JeTaprija, aHOpeKcHja, TyOuMTak TejlecHe Mace W TIIOjaBa
nepudepHmnx enema (Maurer, 1962). Kao nocnienmiia TpoMmOorroneHje 1o1asm
1o nojase mnerexuja (de Waal, 1992). Vcien xemonmmriuke aHemuje 10j1asy 110
rojaBe Or1emyiX VIV MKTEPUYHMX CJIY3HNIIA, TaxXVKapanje, TaXUIIHeje, cJ1labocTi
opraHusMma v IurMeHTypuje (Ambawat u cap., 1999; Zobba u cap., 2008). Hexn
KOHbM IIOKa3yjy 3HaKe racTpOMHTeCTMHAIHMX KOMIUIMKalVja, YKbydyjyhm m
KOJIVIKe WIM MMIIaKIlvje ripaheHe aujapejoM. Y peTKuM ciIydajeBrMa MoxKe 1ohm
0 pasBoja IHeyMOHMje, ermema Iulyha, cpyaHMX apuTMMja, KaTapaIHMX
eHTepUTICa, JJaMUHUTICa U ITopeMehaja 1leHTpaiHOr HepBHOT cucTeMa (Taylor
u cap., 1969; de Waal 1 van Heerden, 2004; Zobba n cap., 2008; Diana n cap.,
2007). Kop mactyBa Moxe gohvt 10 110jase IpuBpeMeHe IV TpajHe HeIUIOJIHOCTI
(Donnellan n Marais, 2009). AkyTHa OyOpexHa WHCydUIIMjeHIIja MOXe
HacTaTM YycjIell XeMOIJIOOMHOM WHIyKOBaHe HedpoIaruje ¥ CUCTeMCKOT
olroBopa Ha O30WBHY yHaly, KOji HOBOOM OO XWUIIOTeH3Mje Koja I0HJaTHO
noropiiasa cratbe (de Waal, 1992). O30wbHe nHeKIIMje MOIy 10BeCTU U 0
OTKasVBam-a jeTpe 1 AuceMHOBaHe MHTpaBacKyJlapHe koarynanyje (Donnellan

u Marais, 2009). /lokymMeHTOBaH je M IlepakyTaH pa3Boj Oostectu. Korarc u
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VM3HeHaJHO yruHyhe OOWMYHO HacTajy y CIy4ajy yBo3a KOHA Y eHeMcKa
nofgpydYja (MCK/bYUMBO KaJl ce pamy O KOFbMMa KOjiI HUKajla IIpe HuUCy Owim y
KOHTaKTy ca y3pouHMIMMa nupoliviasmose). Kom xmpebangy vHpULIVIpaHMX
TpaHCIUIAlleHTapHO, MOXe Johm 110 IojaBe aKyTHMX ¥ O30WBHMX CUMITTOMa
6osmectnt (Purchase, 1947; Erbsloh, 1975; Silvey, 1996, Butler n cap., 2005; Al-
Saad, 2009; Georges u cap., 2011; Chhabra 1 cap., 2012). 3apaxkeHa xmapeOaz
MOTy TIOKasuBaTV KIVHMYKe 3HaKe OOJIecTV joIl Ha pobemy, a Mory ce u
pasboetn 2-3 paHa HakoH pobema. KimHuukm 3Hamm cy obudHO
HecrrelIHY, IOy T ¢JIabOCTM ¥ CMAFeHOT CHCarha, a BPEMEHOM J10J1a3M JI0
IojaBe WCTMX CHMIITOMa Kao KOJI CTapujux jenuHKM (MKTepyc, BUCOKa
TeMIlepaTypa, aHeMwja, IeTexuje, XxeMormoonHypuja). PeTayHN M HEOHATAIHN
ciydajesu vH@ekyje ca B. caballi cy jako petkm (Purchase, 1947; Neitz, 1956).
Kon xponwunmx mHdekiyja mosasy 10 IojaBe HecleM@PUUHMX CUMIITOMA,
IIOIyT JIeTapIvje, aHOpeKcuje, TyOMTKa TejlecHe Mace M CJ1Ia0Or Tosepucarba
dmsmukor Haropa. onasu 1o 1ojaBe Or1are aHeMwmje VI PeKTaIHVIM IIperyiesioM
ce Moxe mpuMeruTn ysBehame ciesune. [lo yseharea citesmHe morasm ycirer,
noseharsa ekcTpaBackysiapHe xemonmse (Allen m cap., 1975; de Waal, 1992;

Friedhoff n Soule, 1996).

Pesynratu j1abopaTopmjcKmMx aHajm3a MOTy OWTM of KOpPUCTU ¥
IoCcTaBJbaby AujarHose. bes 0631pa Ha KJIIMHMYKe CUMIITOMe, Ko, BehrHe Koma
Jonasy 10 II0jaBe aHeMuje Koja ce KapaKTepulle CMarberheM XeMaTOKPWUTa,
XeMOIJIOOVHa 1 YKyIIHOT Opoja epuTporura. Y aKyTHOM TOKY MOXe 11ohut 10
nanga xemarokpura 1 Ha 10%, nako perko manga mcrop 20% (Allen u cap., 1975;
de Waal u cap., 1987; Zobba u cap., 2008). XemaTorormikn naaexkcu (MCV, MCH
n MCHC) cy npomewsusu (Ambawat m cap., 1999). Hajuertha mpomeHna y
KPBHOj CJIMIIM KOba je TpoMOoruronenyja (Allen u cap., 1975; de Waal u cap.,
1987; de Waal, 1992; Zobba n cap., 2008). Y murepaTypu ce Mmoxxe Hahu rtomaTak
la [10 cMakberba TpoMbonmTa Kof mHdekuje ca 1. equi nonasu 'y 39% citydajesa,
Kop, nHdpekumje ca B. caballi y 80%, a y 100% ciydajeBa Koj MeIIOBUTe
vHdekyje (de Waal u cap., 1987; Camacho n cap., 2005; Zobba u cap., 2008).

CDaKTOpT/I Koarynaumje MOry outn HOpMaJIHM WIN IIPOOY KEHII. HGYKOI‘paM ce
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MOXe pa3IMKOBaTW y 3aBUCHOCTM Ofl CTelleHa " O30WBHOCTM WHeKIIuje
(Rudolph u cap., 1975). Konnenrpanmja dpnubpnHorena moxe 6mty nosehana,
0K KOHIIeHTpallyja aJiOyMIMHa 3aBMCH IIpe cBera Off, XujpaTallyje opraHusMa,
XpOHMIIUTeTa OOObera, Kao M mpaTehmx cramba Koja [JoBOfde 10 IyOwmTka
nporenHa (Allen w  cap., 1975). OOwyno monasu A0  IHOjaBe
xvmepowmmpyonHemuje 1 moseharsa ensmMa jerpe (ALP, AST n GGT) (Zobba u
cap., 2008). [Jo moseharsa akTMBHOCTW jeTPMHMX €H3VMa MOXe Iohu yciien
CMaFeHOI' [JOTOKa KpBU Yy jeTpy, IITO y O30WBHMUM CiIy4ajeBuMa JIOBOIOM 10
LIeHTposIo0ylapHe HeKpo3se. Ycilel, IIpoMeH-eHOI MeTaboJM3Ma epUTpoLuTa
nonasu 1o mnojase xurodocdartemuje 1 xunodepemuje (Frerich m Holbrook,
1974). Y acnimpaTiMa KOCTHe CpXM M3 I'PyIHE KOCTV aCUMIITOMATCKMX KOH-a
Mory ce Hahu MHUIIMPaHM epUTPOLINTH, Maja OBa MeTOda HeMa BeJIVKU
aujarHocTvukn 3Havaj (Pitel m cap., 2010). IIpomeHe Koje ce MOTy youmMTH Ha
oOayKUMjM Bapupajy y 3aBUCHOCTM Off TeXMHe OojiecT M eBeHTYyaJIHMX
KOMIUIMKalMja. MaKpOCKOIICKMM IIpersiefloM ce MOTY YCTaHOBUTHU IIpOMeHe
IIOIYT aHeMUje, MKTepyca, efleMa ¥ CIUleHoMerasivje. Mory 6uTu mpucyTHe u
clefehe mpomeHe: KoHrecTMja w efdeM Iulyha, Xemoparuje Ha cCpily,
XVIpolepuKapaujyM, XWUOPOTOpaKc, XellaToMerajivja, acumurec, ysehanu
OyOpesn mpomemeHe 0oje m rpabe u ymmdaneHonaruje (de Waal, 1992).
XUCTOMATOJIOMIKMT Ce MOTYy YO4YNUTM IIeHTposloOyjapHe HeKpose jeTpe,
TyOyapHa Hekpo3a OyOpera n MukpoTrpombo3e jerpe 1 wiyha (de Waal n van
Heerden, 2004). ITapasuTi ce MOry YyO4YMUTH Yy epUTPOLMUTMMA Yy KPBHUM
CyHoBMMa, Kao 1 y Makpodarmuma y anMdHuM usoposuma (Taylor 1 cap., 1969;
Mahoney u cap., 1977, de Waal, 1992). Ilocroje 030m/bHe pasiuke y TeXWHU
K/IMHWYKe CJIMKe ¥ HauMHa MaHudecTalyje odbosbersa. VMHpekuje ca T. equi y
jykHOj] Adpuiin oOudHO A0BOAe A0 030MWbHe KIMHUYKE CJIVKEe U 3axTeBajy
nederse (de Waal 1 van Heerden, 2004; Viljoen u cap., 2009). HacymipoT Tome, y
nsbujamy nadekumje y CAJl, Kana je 3apaxeHo 475 KOHba, caMO KOJI, jelTHOT KOHa
ce MaHMdecroBasia 030mwbHMja KIMHMYKa cavka (Ueti n cap., 2012). Beoma je

TeIIIKO ynopel‘)MBaTM KIIMHNYKe cnyqajeBe "3 pas3jInunTIX 3€éMaJba, C 063I/IpOM Ja
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He 3HaMO O KojuM cojeBuMa T. equi ce paaw, ajivi CBaKaKo Jla HaM CBV TU paJioBU
npyxajy mHopMalje o pasivMkama m3MeDy eHIeMCKMX ¥ HeeHIeMCKVIX

IpocTopa.

2.5. Hauman aujarHocTHKe NMpOoIJIa3Mo3e KOmba

lonuHama je mmporuiasmMo3a KOma AMjarHOCTMKOBaAHA MMKPOCKOIICKVM
mperiefoM o0ojeHNX KpBHMX pasMasa. Vako je 0BO jemHOCTaBHa MeTo[1a, Huje
IOBOJBHO OCeT/bMBa y CJIydajeBMMa HICKe IlapasuTemuje M He omoryhasa
OVjarHOCTMKY MerosuTnx nHdeknmja (Quintao-Silva n Ribeiro, 2003; Krause,
2003). ITocToje v cepoJIOMIKM TeCTOBM 3a AMjarHOCTUKY IMPOIUIa3MO3e KOkba,
HOIy T MHAVpPEeKTHe MMYyHOdIIyopeclieHITje, peaKilije Be3VBaba KOMIUIEMEHTa,
MMyHOXpoMaTorpaduje 1 mMyHo-eH3MMcKe Metone (Kim wu cap., 2008).
MebyTiM, orpaHmdera OBMX MeTOda ce OITlefajy y TpaHMIIAMa HdeTeKIyje
aHTHTesa ¥ MOryhoj yHakpcHO]j peakTBHOCTH (Briining m cap., 1997; Kappmeyer
u cap., 1999; Allred, 2003).

Jlanuana peaxkiija normmMepwusaiyje (Polymerase chain reaction - PCR) je
MeToa Koja omoryhaBa oceT/bMBY, cHelMWYHYy WM IIOy3[daHy HeTeKIIVjy
IIpOTO30a/IHMX MapasuTa (Stevanovic u cap., 2013; Davitkov u cap., 2015) 1 meby
IbVIMa I1apasuTa 13 pomgosa Babesia i Theileria (Nagore u cap., 2004; Alhassan n
cap., 2005; Davitkov u cap., 2016; Davitkov u cap., 2017). PCR meTona je Tommmko
oceT/pMBa Jla ce Moxe perekroBaTy Hapasurcka JHK m3 2,5 pl xpBu mnpnu
napasuremuju of, 0,000001% (Xuan u cap., 2001; Alhassan u cap., 2007).

MorstekysiapHe MeTope pAeTeKkilvje KoOje ce KOpHUCTe 3a cHelMPUIHY
IeTeKIIVjy BpCcTe Y3pOUHMKa yIJIaBHOM CYy 3aCHOBaHe Ha yMHOJKaBakby cerMeHTa
185 rRNK rena (Criado-Fornelio u cap., 2003). [Jo npBux pesysraTa ce I0LUIO
ynorpebom xitacuuHe PCR MeTorie, a HaKoH Tora je I0IUIO 110 yBobera 11 HOBUX
Metona: nested PCR (Rampersad w cap., 2003), Loop-Mediated Isothermal
Amplification (LAMP) (Alhassan u cap., 2007), Reverse Line Blot metona (RLB) n

myiaruiviekc PCR MeTopa 3a mcroBpeMeHy AeTeKIM)y W WIeHTUPUKAIM]Y
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Theileria vi Babesia Bpcta Koz, Koma (Alhassan u cap., 2005). OuntaBarse reHOMa
T. equi ipy>ka HoBe MoryhHocTH 3a TI0OOJBIIIaBarbe ¥ ycaBplllaBarhe TPEHYTHO
nioctojehvx MeToa MosIeKy IapHe fAeTeKIlvje, Kao ¥ eBeHTYaIHO YBohere HeKX

HoBux MeTona (Kappmeyer u cap., 2012).

2.6. OKcupgaTMBHM cTpec

OkcupmaTMBHU — CTpec  IIpelicTaB/ba KOMIUIEKCAaH  IaTO(M3VOJIOMIKNA
MexaHM3aM, KOju ce OJHOCHM Ha HapylleH XOMeOCTaTCKV OKCHAATVBHO-
PenyKTMBHI CTaTyc hesvje ca MOTeHINjaJTHO JasleKOCeXXHMM Itocreayirama. Kao
HocJiefinile Te HapyllleHe paBHOTeXe HacTajy OKCuaaTMBHA ollTehera Kao IITo
Cy OKcupaTuBHa Moaudmkarmja henvjckrx MakpoMosieKysla, arornTo3a WWIN

Hekpo3a heuja u crpykTypasHa omrehersa TKMBa.

2.6.1. OxcumaHcH M OKCMIATHMBHO omlITehelhe MaKpoMoJIeKyJIa

XeMmjcKy IoCMaTpaHoO, OKCUIAHCHU IIPeICTaBibajy jedurberba Koja Cy 'y
CTarby J1a VI3BpIe OKCUOANVjy HbaHMX MOJIeKyJ1a. To MOI'y yuYmMHWUTHY Ha jefaH
OJ1 TPV HaulMHa: OJTy31IMar-eM BOJJOHVMKOBOT aTOMa, Ofly3VIMar-eM eJIeKTPOHa VIV
JojaBarbeM KVCeOHVKa. Y 3aBUCHOCTY Off XeMMjCcKe CTPYKType M PeaKTVBHOCTH,
OKCHMJIaHCM Cce MOTry TMOHeJUTV Yy pasndure TIpyne. JegHa IIMPOKO
pacripocTparbeHa KilacuduKallyja ce yIIpaBO 3acHMBa Ha TOMe Ja JIU CY
OKCHJJaHCK CJIOOOAHM paJyviKajIv VIV He, OJJHOCHO Jia JIM cajp)Xe HeclapeH
eJIEKTPOH y CIIOJballlF0j OpOUTaIN IITO MX YMHU jJaKO HeCTaOWIHMM. Y rpyIry
cs1000HMX pafgyKaia criagajy xuapokcwst pagykai (HO'), asor moHokcuz (NO')
u cynepokcup aHjoH pammkan (O2°). IlojenuHa jemumersa MOry OUTH jako
peakTMBHa, a Ja ce yOIllTe He paau O pagukamMa. llpumepm TakBux
HepagVKJICKMX OKCuJaHaca Cy IIepOKCHMHWUTPUT, BOJOHWK-IIEPOKCHUI, W

XUTIOXJIOpacTa KMCeJIMHa.
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MebyTtum, nomrro ommrehera MOry M3asBaTvi ¥ pajiviKaan 1 He-pajvKaiu,
KIacudurKalyja Koja ce BOAVM caMO OBMM IIPVHLWIIOM VM HeMa HeKW BeJIVKU
Ouostomky cMucao. [pyraumjy m c100ogHO MoxeMmo pehu pesieBaHTHUjY
KIacudmKalyjy okcugaHaca M aHTMOKCHIIaHaca Ipeasioxno je Buettner 1993.
roguHe. OH je IIOIeIMO OKCHMAAHCE Ha OCHOBY HbMXOBOI PeIyKIVIOHOT
HOTeHIIMjasIa, KOjU je YCKO IIOBe3aH ca HMXOBOM OMOJIOMIKOM peakTuBHOIINy 1
camuM TM Moryhaomhy ma mosenmy mo omrehersa. ITo oBoj kitacudmKkarmjm
XVUIPOKCWI pajuKajl ce HaBOOM Kao HajpeaKTMBHMja IIO3HaTa KMCeOHWYHa

BpcCTa.

Cse hesmje koje XuBe y aepoOHMM yC/IOBMMa CpefiyiHe Cy KOHCTaHTHO
VI3JIOKeHe BeJIMKOM Opojy OKCMIaHaca IMOPeKIOM Off PasINIUTIX €HAOTeHNX U
ersoreHnx nspopa (Halliwell n Gutteridge, 1999). Ocum Tora mTo OKCHIaHCH
MOT'y IOBeCTU [0 OKCHAATMBHOI olrehera, OHUM Cy M €HJOreHV, CUTHATHU
MOJIEKYJIV KOjUI CYy YK/by4eHM y KOHTPOJIy jako OMTHMX KacKagHWUX peakiivja,
IIOITy T artonrro3e 1 nHgaManyje. CamyM TiM, ToBeharbe OKcMIaHaca, OGHOCHO
OKCMIATVIBHM CTpec, He Mopa Aa IO ayToMaTM3My IIpefcTaB/ba OKCHAATMBHO
omrreherse hermja 1 TkuBa. Camo jeziaH of IpyMepa je permMo a30T-0KCHI, KOju
Urpa jako BaXHy VJIOry y QYHKIMOHMCAKY BacKyJIapHOI CucTeMa, Kao
MeayjaTop BasoawIaTanyje. 300T cBera HaBeNEHOT je jaKO TEeIIKO TyMaduTu
pesyJrare Koju ce Oasmpajy camMO Ha MapKepuMa OKCMIATVMBHOI CTpeca, Oe3

KopeJiallyje ca eBeHTya/IHVM OKCHAATVBHMM ollTehermnmMa.

ITocToji HEKOIMKO eHIOreHVX W3BOopa OKCUIaHaca y OpraHusMy.
PecrimpatopHm J1aHal, y MWUTOXOHApWjamMa, KoOju BpIOM  KOHBEpP3Ujy
MOJIEKYJIapHOT KVICeOHVIKa y BOY, je jeflaH of Wbyx. Ma mpolieHaT MOJIeKyJsia
KVCeOHMKa KOHCTaHTHO ,IIypu” M3 JlaHIla TOKOM TpaHCIIOpTa eJIeKTpOoHa Kao
peakTuBHe KuceoHmuHe Bpcre (ROS), pmosomehm mo crBaparsa 3HavajHOT,
Oasa/IHOr HMBOA OKCHOaHaca in vivo. [lomaTHO, MMyHCKe peakiiyje MOIy
IOIPVHEeTV 3Ha4ajHOM CTBaparby OKCHaHaca, IOTOTOBO TOKOM MHeKIIMja MV

Kao pesyJITaT ayTOMMYHCKOT ofrosopa. Ha mpumep, aktusupanu HeyTpodpmm

16



crBapajy ROS ca mmwbeMm ma ce m3bope ca cTpaHMM HaTOreHOM, aIi 300T MarbKa
cnendUYIHOCT Y TUM peaKklijaMa HepeTKO [osasu 10 omrehera TKMBa
nomahuHa. EH3uMyM momyT KcaHTMH-OKCHIIA3e M a30T-OKCHUJL CMHTa3e CTBapajy
O2-. nu NO';, a oBu cj10000HM pagMKaIM HaKHAJIHOM VHTEepPaKI[jOM MOIY
CTBOPWUTH OIIaCHe a30TOBe BpcTe Kao MITO je nepokcHUTpUT (ONOO-). V in vitro
yCJIOBVIMA je HeCyMEbMBO ITOTBpbheHo ga cs1oboaHM paayKav MOTY HacTaTul U Y
peakllMjaMa OKcuaaluje rocpemosane IpesasHuM MetaamMa (Cu, Fe), nako je
MaJI0 BepoOBaTHO [la OBe peakilje WIpajy 3HadajHy VJIOIY Yy CTBapamy

okcmpanaca in vivo (Chen u cap., 2000).

Pasmmantnt  ersorern ms3Bopm ROS Takobe yTudy nmpektHO wn
VIHAVPEKTHO Ha TOTAJTHO OKCHAAIIMOHO onTepeherse. Y ersoreHe n3sope criafajy
jormsyjyhe 1 HejoHM3yjyhe 3paderse, 3arabeme Basmyxa, XxeMuKasIvje 1 TOKCUHM
(ywpyuyjyhu nesmHd@ekIvoHe cyIiCTaHIle) UM IIPUPOAHM TOKCUMYHMU areHcH,
nonyT o3oHa. [lltaBuie, crpaHy MUKpOOPraHM3MM VHIOYKY]Yy CeKyHOAapHO
dopmupame oKcugaHaca Ko foMahnHa yciles] akTuBaliyje MMYHCKOT OfIroBopa
opranmsma. HeameksatHa  mcxpaHa, ca  HeaJeKBaTHOM  KOJIVYMHOM
eceHITMjaJIHMX XPaH/bMBUX MaTepuja, MOXe TaKobe MHIMPEKTHO JOBeCTU [0

OKCMAaTVMBHOI CTpeca.

IIpesermmka mpopykimja ROS Moxe wmHAyKOBaTM — OKCHAATWBHE
MoaudmKaiyje hemjcknx MaKpoMosIeKyJia Kao IIITO Cy JIMIWAM, IIPOTEeMHU U
HHK (Trachootham mu cap., 2008). ROS nosope nmo jummaHe IepoKcHaIivje
henmjckmx MeMOpaHa ¥ HMXOBOI IPOTrpecBHOT olTeherba, IITO 3a pe3yJTaT
VIMa U TyOUTaK HXOBOI CBOjCTBA CeJIeKTMBHe IIPOoNyCcT/bMBOCTI. OKCMIATUBHO
omrehere MpoTenHa 3a IOCIeANMIy WMa IyOuTak mUxoBe OmoxeMmujcke
dysxumje, nok ycien omreherwa ITHK moxe pmohm mo Hacranka MmyTaiiyja,
rpellaka IIPWIMKOM pelUIMKallyja, HecTaOvIHOCTM reHoMa 1 hesvjcke cMpTu
(Klaunig 1 cap., 2010; Pagakosuh u cap., 2013). Crora, npoiiera omrrehema JJHK

MOXKe OUTV MHIOVpPeKTaH MapKep 3a IIpolleHy OKCMIIATVBHOTL cTpeca.
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2.6.2. Mexanu3mMu og0paHe o OKCMIAaTMBHOT cTpeca

30or s3HauajHOr ¥ HEMMHOBHOTI W3Jjlararma OKCMUIIaHCKMa, aepoOHM
OpraHM3MM Cy ce MPWIAroAyIN ja ce KOHCTaHTHO Oope MPOTMB OKCHUIATVBHOT
crpeca. Hampennau u ycaspiienn mexannsMu hesvjcke onOpaHe cy IonpuHenn
HpOAyXKerwy XKMBOTa MHOIMX BpCTa. hHenmjcKu MexaHM3MM of0paHe ce MOIy
HOAEINUTY Ha HajMarke TpW HMBOA 3allTWUTe: MONpaBKa OKCUIATVBHVIX
omrehera, yKIamame OKCUIATMBHOr  omrehera ¥ MHKaICysalyja

HeTIoIIpaB/bMBUX omrehempa.

Kao npsu HMBO onbpanHe mpoTuB OKcuiaHaca, hennja je ompembeHa ca
TaKO3BaHOM aHTMOKCUIATMBHOM MpeXoM. AHTMOKCHIIAHCH Cy CTIOCOOHM 1a [1ajy
eJIeKTPOHe OKCHIAaHCVMa, Ha Taj HauMH IOHWINTE FbUXOBY PeaKTVBHOCT IIOf,
KOHTpOJIVICAaHVMM yCJIOBMMa, W yumHe wux 0Oe3omacHuMM 3a hesmjcke
MaKpoMoJIeKyJie. AHTMOKCUIAHCH TUMe II0CTajy PajVKasIv, ajlvi OHU CY JTaJIeKO
CTaOWIHUjM M HUCY y CTamy Ja m3a3oBy hermjcko omrreheme. OxcumoBaHM
aHTMOKCU/IAHCK Cce HaKHaIHO Bpahajy y HUXOBO aKTMBHO, Pe/lyKOBaHO CTamhe
HeKVM of1 6pojHuX, edpukacHMX hesmjckmx MexaHM3aMa y3 IIOTpOIIIY hernmjcke
enepruje. OBa MoryhHOCT peluK/IVpara, OJHOCHO ITOBpaTKa aHTMOKCHIaHaca y
peyKOBaHO CTarbe, IIpeJicTaB/ba Haj3HaudajHMjy KapuKy Yy (YHKIVOHNCAIbY
a"TnokcuaarvsHe mpexe (Lykkesfeldt 1 cap., 2003). AHTHOKCHAATMBHA MpeXa
ce MOXe IIOe/INT y J[Be MpMMapHe Ipylle aHTMOKCMJaHaca ¥ TO Ha
AHTVOKCHJIaHCe MaJle MOJIeKYJICKe Mace WU Ha aHTMOKCUIAHCe BeJIuKe
MOJIeKYJICKe Mace (OJJHOCHO eH3MMe). Y aHTMOKCHaHCce Majle MOJIeKyJICKe Mace
cragajy Butamma 1, Burtamma E wu miyratmon (GSH). Ensmmckmx
aHTMOKCH/IaHaca je HeKOJIMKO 1 OHU VMajy jacHo JledpuHcaHe yiiore y heyjama,

HOMYT eH3MMa: CylepoKcuy, AvcMyTasa, Kataitasa, GSH nepokcnpiasa.

Hdpyrv n3y3eTHO 3Ha4ajHU HUBO ofOpaHe henuja je MoryhHocT meTekiyje
U IoIIpaBKe, WINM Ha Kpajy KpajeBa U yKjlamarba, OKCM0BaHMX U omreheHmx

MoJIeKyJla. Y OBaj cerMeHT onOpaHe je YK/bydeH BeJIMKM Opoj eH3uMa Koju
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nonpawpajy JHK, yximamajy oxcupgosaHe m omreheHe Oasze m  yOarryjy
Heomrehene Oasze y JJHK maman. OOGmMM oBe akTMBHOCTM je OTpOMaH.
ITporiemyje ce ma je JIHK cBaxe xuse hermmje mogsprayt Ha 10 000 mo 100 000
OKCMIATUBHMX MoamdmKallja IHeBHO, Ipu 4deMy ce 99,99% mux caHupa
eH3VMCKOM akTuBHoIhy. Y npyru HuBO opbpaHe cliaja M KaTabosmsaM

Heq)YHKU;VIOHaJ'IHT/IX VIN IIPOMEEHVIX ITPOTEVIHA M JINIINIA.

KoHnauHo, yKoIMKO cTerneH OKCMAATMUBHOT ollTehersa ITpesia3y KararyTeT
IoIlpaBKe ¥ yKlamama ollnTehera, opraHmusaM je OIpeM/beH ¥ 3aJiUM
MexaHM3MOM of0paHe, a TO je KOHTpOJIMCaHa henjcka cMpT WIM arlonTos3a
(Payne u cap., 1995). CrtocobHOCT MHAYKLMje ITporpaMmpaHe hermjcke cMpTH je
Ol BEJIMKOT 3Hadaja y pasIMaMTVM TeJleCHMM (YHKIMjaMa, YKby4dyjyhm n
KOHTpPOJIy pacTa TKVBa, VI IOJ, KOHTPOJIOM je HeKOJIVKO CUTHaJIHMX ITyTeBa.
CmMaTpa ce [1a jeaH off, TMX IIyTeBa aKTMBMpa ylpasBo nosehame OKCHIATVBHOT

crpeca (Payne u cap., 1995).

2.6.3. OkcupaTMBHM cTpec M 000/berha KOHa

Kama rosopmmo o MenmImmHaM KoBa, HAKaJIOCT Y jaKo MasioM Opojy cTama 1
IaTOJIOIIKVX ITpolleca je Ha IIpaBy Hau4MH VCIIUTaH yTUIIaj OKCHMIATUBHOT cTpeca
Ha HacTaHak omTeherma opranmsMa. Y o0jacTu ypreHTHe MeAMIIVHe KOH-a
UCTpaXuBara Cy ycMepeHa Ha WCXeMU4YHe WU perepdysujcke IIOBpesie
AurecTMBHOr Tpakra. Hajsehm Opoj mnyOnmkammja mnocroju o yTUlajy
OKCHJJATMBHOI CTpeca KOJ OICTpyKIMja [IMCajHMX IIyTeBa, Kao W KOJ
VIHTEH3VBHOI TpeHWMHIa, OJHOCHO onTepehera Korma. YTWIlaj OKCHIATUBHOT
CTpeca je omMcaH ¥ KO pas3jIMUUTUX OCTeOapTpUTIHCca, OO0JIecTV MOTOPHMX
HeypoHa, aucdyHKuMje xunodmse u engoMmerputica (McFarlane n cap., 2005;
Yin u cap., 2009). YV ucTtpaxuBamiMa cy KOpUIIheH) KOHWU ca AeTeKTOBaHVM
ITaTOJIOIIKVIM ITPOIIeCOM, aJI VICTO TaKO U eKCIlepyMeHTaIHe XUBOTUHe, J1a Ou
ce IIpolleHWIa yJiora OKCHMAaTMBHOI omTehera y J1aToM mporiecy, Kao U

HOTeHIIMjajIHa yrIoTpeba aHTMOKCcHaaTBHe Tepamnuje. C 0031poM Aa ce paam o
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peslaTMBHO MJjlajioj oOsIacTy McTpaXkuBarba, ITocToje OpojHe 11 Op30 passujajyhe
MeTOJIOJIOTHje 3a MPOIleHy OKCMIATMBHOT cTpeca. CBaka of HbMX VMMa CBOje
IpeHOCTM ¥ MaHe. Pasimke y Mopenuma M MeTofoJIOTMjaMa OTeXXaBajy
ynopebuBame 100ujeHVIX pesyIITaTa, Yak 1 KOl CTy/IVja Koje ITOBPIITHO U3IJIefajy

jaKoO CIJIVIYHO.

CmaTpa ce ma cy mapasuTcke OosiecTV M3BOP OKCHOATMBHOI CTpeca, C
00631poM fa ce ROS cTBapajy kao oarosop Ha Hamaj rnatoreHa (Dimitrijevic n
cap., 2012; Esmaeilnejad n cap., 2014). Yciien nosehane nponykije ROS xop,
nomahnHa fosasm 4o aKTMBUIpara IIPOTEKTMBHIIX MeXaHM3aMa y Koje crajga u
aHTVMOKCHUIATUBHA of0paHa. Y cjIy4ajeBMa Kajla peaKTVBHe KVCeOHUHe BpCTe
»+HajB/Iafiajy” MexaHM3Me aHTMOKCHUJIATMBHe 3alliTHTe, HacTaje CTame Koje ce
HasVBa OKCHUIATVBHI cTpec. Y HeKOJIMKO MCTpaXiBama je JoKazaHo nosehame
MapaMeTapa OKCHIATMBHOI CTpeca M CMameHe HIMBOa aHTMOKCHIaHaTa KOJl
npexuBapa ca babesrosom (Saleh, 2009; Esmaeilnejad n cap., 2014; Kucukkurt n
cap., 2014). MebyTuwM, jako je Maj0 mojaraka O yTHUIIAjy HMpOIUIasMO3e y

VIH,ZLYKLIT/IjT/I OKCMAaTVMBHOI CTpeca KO/, KOkba.

2.7. JeTtekiiyja reHOTOKcMIHMX edpekaTa KomeT Tecrom

Komert TecT (TecT enekTpodopese nojenuuaunmx hemuja, enrs. the Comet
assay — single cell gel electrophoresis) je ekoHOMMYHa, Op3a 1 jeqHOCTaBHA MeTO/Ia
KojoM ce perektyjy omTehema [IHK y mojenmuaunmm hemmjama. Ostling un
Johanson cy 1984. rofguHe pasBiiv OBy MUKpOTresl eJIeKTPOdOPeTCKy TeXHUKY, a
1988. rogmue Singh w capagHuIM cy MOAMMUKOBAIM OBaj TeCT yBODereM
aJIKaJIHMX yCJIoBa TOKOM ejlekTpodopese. Kop mociente Bepsuje Tecta moryhe
je leTeKToBaTH jeHOJIaHYaHe IIpeKujle, allyprHCKa MecTa, HeKOMIUIeTHa MecTa
nonpaske, JITHK-niporenn 1 JIHK-[JHK yxpiurene Bese (eHr1. crosslinks) y Ovio
KojeM TuIly henmja ox Koje ce Moxe goowutn hemmjcka cycriensmja. OcHOBHU
npuHimn Komer Tecra je oTkpuBame omrrehermsa [IHK hermmja mpahemem

MuUTpanyje ucTe y araposHoM reiy. Remuje ce yHoce y arapo3y HUCKe Taudke
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ToIubersa (eHr. Low Melting Point Agarose, LMPA) 1 HaHOCe Ha HIpeIMeTHa
CTaKJIa Ha KojuMa ce Hajlasu Beh ocyleH cj10j arapose Koju omoryhyje 6oy
aTxe3ujy. OG1UHO ce ImpeKo Tora /ojiaje joIll jeaH CJI0j arapose, 1a Ou ce HAKOH
TOra HPUCTYNWIO JM3Upamy y LWby desuHTerpaunuje henmjcknx MeMOpaHa
Kako 6m ce yki1oHMIM hesmjckut 1 jerapHy mpoTenHN. Y ankasiHoj Bep3uju Komer
TecTa, TpeTMaHOM ca 6a3zama (oOvaro 10 M NaOH), mpu Beoma sucoxom pH (pH
> 13) pomnasu go neHarypanuje JHK (errnn. DNA unwinding). Hakon Tora, mop
yTUllajeM eJleKTpuuHOr Iiojba parmentn [JHK murpmpajy mpema aHomm
dopmupajyhn pern xomere. Kommumua IHK y peny mpomoprmonanHa je
crenteny JJHK omrehema - mro je sume [JHK y pemny yTonmko je cremen
omrehewa wspaxenuju. HaxoH enexTpodopese ysopou ce TpeTnpajy
HeyTpamiryhmM mydepom kako Ou ce camsmo pH u TrMe m30ersio oMmeTarmbe
NpwIMKoM Oojerba ca eTUAWjyM OpoMuIOM WWIM HEKOM [IPyroM
drryopeciieHTHOM 00joM ca BUCOKMM adprHUTeTOM ITpema Mostekyity JJHK (Hmp.
sybergreen).

Y mnopebemy ca OpyruMM reHOTOKCMYHVMM TeCTOBMMa IIPeIHOCTV OBe
MeToJle Cy: BMCOKa CEeH3UTMBHOCT y OTKpMBamy HICKOI cTelleHa omrehera
JHK; moryhmocT oTKpuBama TeHOTOKCMYHOCTM Y OfICYCTBY MUTOTUUKE
aKTMBHOCTM; 3axTeBa Maym 0Opoj hermmja 10 y30pKy; IIeKCHMOMIHOCT;
jelHOCTaBHa IIpVMeHa ¥ peJlaTMBHO KpaTak Ilepuoj je mnorpebanH ma Om ce
obaBmo excriepumMeHT. Ilocienmsux nBagecetak roguHa Komer Tect je mocrasna
jerfHa o7l OCHOBHMX MeTofa KOjy KOPMCTe MCTpaXuBauyl y IIUPOKOM CIIEKTPY
Hay4HUX [10Jba YKJbY4yjyhy FeHeTUUKY TOKCMKOJIOIM]Y, €EKOT€HOTOKCMKOJIOT )Y,
npoyuaBama nomnpaske JJHK 1 xymanor ouomonuroputra (Rojas n cap., 1999;
Cotelle n Ferard 1999; Albertini u cap., 2000; Collins n Harrington, 2002;
Marcon u cap., 2003; Andersson u cap., 2003; Moller, 2005).
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3. 1IIVJb V1 3AZTALIM PAJTA

LInsb oBOT paza je cripoBoberse KIIMHIYIKO-eMM300TOJIOMIKOT MCIIUTBaba

OMpOIUIa3MO3e KOHa Ha IIPOCTOPY LieHTpasiHOr basikaHa y3 momoh Merora

nerexnyje v aHaimse [JTHK.

[1o mocTaBbeHOT LIWsba 4oJIa3n ce peam3arujoM cienehnx 3agaTaka:

1.

8.
9.

PopMmupaTit penpeseHTaTMBaH ys3opak Beher Opoja koma ca
pa3IMunUTUX JIOKaJInTeTa Ha mpocropy Cpouje, Llpae I'ope 1 boche 1
Xep1erosuse;

Y3opkoBatn kpB 3a ompebuBarbe KpBHE CIMKe ¥ OMOXEMIjCKVIX
napametapa, 3a PCR anaimmse, 3a mapaMeTpe OKCMAATUBHOT CTpeca, Kao
n Komer TecT;

VI3BecTy xemMaTOJIOIIKe 1 OMoxeMujcKe aHaIn3e;

MzBectn PCR 1 myntmivteke PCR ammmdukaniyje;

Busyemmszosat PCR npomykTe 1myTeM esleKTpodpopese Ha arapo3HOM
rejly v OApeuTy Y3pOYHMKa IIMPOIUIa3sMOo3e KOmba;

IToTBpAMTYI TAauyHOCT MOJIEKyJIapHe MeTofe leTeKluje y3pOodYHMKa
CeKBeHIIMparbeM aMIUIdMKaTa;

dopmMupaTit ABe rpylie jedMHKM (IIO3UTUBHY M KOHTPOJIHY I'PyIly) 3a
onpebuBame napaMeTapa OKCUIaTUBHOT cTpeca 11 Komer TecT;
Oppenuty mapameTpe OKCUIATVBHOT CTpeca;

Ypanutu Komer Tect 3a cBa rpsa us obe rpy1e;

10. CraTmcTiuky o6pagnTy HofgaTke.
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4. MATEPUJAJI N METOIIE

4.1. Marepwujai

Y3o0pum KpBu KoMa cy NpUKyIUbaHM y Hepuofy cenrrembap 2013. roguse -
debpyap 2016. roguHe. Y30pKoBarbe KpBU KOHa je 00aB/beHO BeHEITyHKIIVjOM 0.
jugularis. Kps je y30opkoBaHa Yy cTepwiHe enpysere ca EDTA kao
aHTMKoarysjaHcoM 3a KpBHY oKy u PCR anammse, kao n y ernpyseTe 3a 6p30
M3IBajarbe cepyMa 3a ofpebuBame OMoxeMMjcKMx IlapaMeTapa. 3a IlapaMmeTpe
OKCHATUBHOT cTpeca 1 KomeT TecT KpB je y30pKoBaHa y elpyBeTe ca JIUTUjyM-
xerapuHoM. TOKOM y30pKOBarba BOAWIIO Ce padyHa Jia XMBOTHIbe IITO Mare
Oymy mznoxeHe crpecy. O6e3bebeno je munuberse ETruke komucuje dakysrera
BeTepMHapcKe MeAuiMHe YHUBep3uTera y beorpagy 3a w3Bobere oBe
IIOKTOpCKe AycepTaliije, Ha OCHOBY KOjer je oOujeHo pelrlerbe MuHMCTapCTBa
HOJBOIIPUBpENie U 3alliTUTe XMBOTHe cpeauHe Op. 323-07-05566/2015-05/2.
Y3opum notnay of, 165 acummrToMaTckix Kokba ca 8 JJoKaInTeTa ca IpocTopa Tpu
npxase (Cmmxa 1): Cpbuja (5 noxarmrera, 117 ysopaka), Llpra T'opa (2
JIoKasmTeTa, 24 y3opka) 1 bocHa n Xepiierosuna (1 jiokaimret, 24 y3opka). CBu
HEeOIIXOJIHY IT0fally O KOHbVIMa Cy IPUKYIUbeHV HPUJIVIKOM Y30pKOBarba 1 KOHU
Cy morelbeHM y oppebeHe cTaTucTUUKe Ipylle Ha ocHOBY Moryhmx dakropa
pU3MIKa 3a UCIUTMBAHO 000Jbere (CTapoCT, I0J1, JIOKallja, HaMeHa XIBOTUHA).
Haxon 1mITo je mcrmraHo OpUCyCTBO y3pOYHMKa MUPOIUIa3MO3e KOFa KOJ CBUX
165 jemuHKM MOJIeKyJIapHMM MeToiaMa, M3BplleH je omabup 60 jenyHKM 3a
VICOUTVBakb€e IlapaMeTapa OKcuaaTUBHOT cTpeca 1 Komer tect. @opmupane cy
nse rpyitie of 1o 30 Komba (y IIpBOj TPYIIM Cy OWIIV KOF-M KOIT KOjUIX je JleTeKTOBaHa

T. equi, HOK je mpyTa rpyIa 6mia KOHTPOJIHA IpyIa).



ExcniepumenT je obasbeH y JlaGopaTopuju 3a reHeTUKY XKMBOTWUIb-a, Ha
Karenpu 3a 6uonorujy ®dakysirera BeTeprHapcKe MeIuilHe YHUBep3uUTeTa y
beorpany, y okBupy mnpojekta ,MoseKkynapHo-TeHeTMYKa W eKOJIOIIKa
VICTpaKVBarba y 3allTUTV ayTOXTOHMX aHVMaJIHMX TeHeTUUYKUX pecypca,
ouyBarba [100pOOMTH, 3ApaB/ba ¥ PpenpoiyKiiyje TrajeHUX JKMBOTHHbA W
npoussoae Oe3benHe xpane” (Es. 6p. 46002, pykosonwiall ripod. np 3opaH
Cranmmuposuh), Ha Karempm 3a Oosmectmt xommrapa, Mecojeda, XMBUHE U
nuBrbaun n 'y Jlaboparopujut 3a xemnjy Karegpe 3a omireoopaszosHe IIpegmeTe

daxyITeTa BeTepuHapcKe MeuiHe YHuBepsuTeTa y beorpamy.
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4.2. MeTone

4.2.1. XemaToJsIomiKe ¥ OMOXeMMjcKe aHaIM3e

KomruleTna xpBHa cmka je pabena Ha amapary ,Abacus Junior Vet”
(Diatron, Austria), mok cy Gmoxemujckm ImapameTpu ofpebuBaHu Ha amapary
» Vet Evolution” (BS International, Italy). Ciiemehn xemarosomkm mapamMeTpu cy
a”Haym3upaHn: 0poj Oermmx xpBHUX 3pHaua (WBC), 6poj mmmdonmra (LIM),
yKyHaH Opoj MoHouuTa, Oazodwia, eosMHOdWIa M IIpeKypcopa JIeyKOoIUTa
(MID), 6poj rpanmynoumra (GRA), Opoj mpsenmx kpsHmx 3pHama (RBC),
KoHIleHTpanyja xemornoomHa (HGB), Bpennoct xemarokpura (HCT), mpoceunn
hemmjckn Bortymen (MCV), cpentba BpemHOCT KOHIIEHTpalIVije XeMOITIOOMHa 110
eputpounty (MCH), cpemia BpemHOCT KOHIIEHTpallVje XeMOIJIOOMHa IIO
sanpemyun epurpounta (MCHC) u O6poj kpaMx wiountia (PLT). Onpebusaim
cMo crenehe Omoxemujcke mapaMeTpe: YKyIHe IIpoTeuHe, ajIOyMuHe,
I7100y/IMHe, ypey, KpeaTMHIH, ITTyK03y, acllapTaT aMMHOTpaHcdepasy, aIKUTHY
docdarasy, rama-mIyTamMil TpaHcdepasy, JaKTaT-AexugporeHasy, KpeaTVH

KVHas3y, OmpyOuH 1 HuBo reoxba.

4.2.2. VN3zonanuja JJHK n3 xpBu

Msomammja JHK m3 kxpBu BpiieHa je momohy KoMepIyjayIHOT ceTa
,Gene]ET Whole Blood Genomic DNA Purification Mini Kit” (Cat. No
K0782, Thermo Scientific,c, Waltham, Massachusetts, USA) o npwiarobenom

IIPOTOKOJTy IIpoM3BODhaya.

ITpoToxor 3a m3onaryjy JJHK 13 xpsu nmomohy cera ,Gene]ET Whole
Blood Genomic DNA Purification Mini Kit ” ykeyunsao je ciiegehe xopaxe:
1. V enpysery 3anpemute 1,5 ml nunerupa ce 200 pl HekoarymcaHe

kpsu 1 20 pl mporennasze K;
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. 3atum ce gonaje 200 pl Lysis mydepa. Crrenu Meltarbe off 5 ceKyHAU
Ha vortex-y u MHKyOaIija y BOmeHOM KyHaTwly y Tpajary ox 10

MVHyTa Ha TeMriepaTypu of1 56 °C, y3 HOBpeMeHO Melllarbe;

. Empysera je BopTekcosaHa 15 cekynnam, 3atvM je y 1y mogaTo 200 pl
eTaHoJIa, IIPU YeMy je yCJIeAuIo Melllame Ha vortex-y, kako owm ce

XOMOT'€HM30Bao pacTBODP,

. Capgpxaj errpyserTe je IpebadeH y spint KOJIOHY CMeIlITeHY y caO1pHOj
errpyseTn 3anpemute 2 ml u duirrpupan nenTpudyrmupamem 1
MuHYT Ha = 6 000 x g (8 000 rpm). HakoH nenTpudyrmpama
onbaueHy cy pwiITpar 1 cabupHa enpyBeTa;

Kopamm 3. 11 4. vimajy 3a 1wb cestekTrBHO BesuBarbe JIIHK 3a DNeasy
MeMOpaHy IIpu deMy PWITpaT Iposiasu Kpo3 MeMOpaHy 3a BpeMme
HeHTpudyrpama.

. Spin KoJyIOHa je IIpeMellTeHa y HOBY caOMpHYy eIpyBeTy 3alpeMiHe
2 ml, y xosony je nomaro 500 pl mydepa 3a ncrimpamse (Wash Buffer
I) n cagpxaj enrpyseTe je duiTpupan LeHTpUdyrupameM 1 MUHYT
Ha = 8 000 x g (10 000 rpm), HaKOH 4era cy omdaueHVN PwITpaT U
cabupHa enpyBeTa;

. Spin KoJyIoHa je IIpeMellTeHa y HOBY caOMpHYy eIpyBeTy 3alipeMyHe
2 ml, y xornony je nomaro 500 ul mydepa 3a ncrimpamse (Wash Buffer
II) i capkaj ertpyBeTe je prITpupan LleHTpUdyrupameM 3 MUHYy Ta
Ha 20 000 x g (13 000 rpm), HaKOH uera cy ombadeHU PwWITpaT U
caOupHa errpyBseTa;

Kopartu 5. n 6. mMajy 3a mwb mcnmpame CUINKO MeMOpaHe umMe ce
yKJIarbajy IpeocTaayi KOHTaMVMHAHTY Y €H3MMCKV MHXUOUTOPN.

. Spin KOJIOHa je IIpeMellITeHa y YICTy ernpyseTy 3ampemyuse 1,5 ml, a
satuM je nunerupano 200 pl mydepa Elution Buffer nupexkrHo Ha

MeMOpany kojioHe. CajpxXaj elnrpyBeTe je MHKyOMpaH Ha COOHO]
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TeMIepaTypu 1 MUHYT, a 3aTuM LeHTpudyrupaH 1 MuayT Ha = 8 000
x g (10 000 rpm);
LIws oBor kopaxa je cnuparse JIHK ca MmembpaHe KosioHe.

8. Spin xosoHa je ombaueHa, a eiryaT y emnpyseTu 3ampemute 1,5 ml
cagpkao je nzosnosaHy JIHK koja je uysana Ha -20 °C 1o yniorpebe y

PCR peaxumju.

4.2.3. PCR peakumnje

Ha Ou vciiTasivi eBeHTyasIHO IPUCYCTBO 6110 Koje BpcTe poposa Theileria
u Babesia ypabene cy PCR peaxuyje ca npajmeprma Piro-A1l (Muhnickel u cap.,
2002) n Piro-B (Olmeda n cap. 1997), xoju cy nmusajuupaHm faa aMIUIMPUKYjy
cnermdranay pparmenT 185-rRNK rena seymrarie oko 450 6m. Cse mo3uTmBHE
y30pKe CMO HaKOH Tora KOpWUCTWIM y peakiimjama MmysTuiviekc PCR ma Ou
YTBpAWIV O KOjOj ce TadyHO BpcTu pamm. Y peaxmyju myntuivieke PCR
kopurithenmu cy ciiennehm mpajmepn: Bec-UF2 xao yausepsanau forward mmpajmep
n Cab-R n Equi-R kao reverse mpajmepu crermdpvanmu 3a B. caballi n T. equi,
pecriekTuBHO (Alhassan m cap., 2005). CBu xopwuitheHu mpajMepu cy HgaTu y

Tabemm 1.
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Ta6esa 1. JIncra xopumrhennx mpajmepa 3a PCR peakiyje y Hariem pamgy

IIpajmepu CekBeHIle Temmeparypa Pedepenre
XUOpHUIU3aIje

Piro-Al  5-AGGGAGCCTGAGAGACGGCTACC-3’ 62 %%g“'c"e' u cap.,

Piro-B  5-TTAAATACGAATGCCCCCAAC-3’ 62 %gl?eda feap

Bec-UF2  5-TCGAAGACGATCAGATACCGTCG-3’ 58 ?&ggssa” ncap.,

EQui-R  5-TGCCTTAAACTTCCTTGCGAT-3' 58 ?éggssan Heaps

Cab-R 5°-CTCGTTCATGATTTAGAATTGCT-3’ 58 Alhassan u cap.,

2005

PCR peakiroHa cMelia npuipeM/beHa je KopuiihemeM KOMepIiyjaIHOT
cera KAPA2G Robust HotStart ReadyMix mpema Moy KoBaHMM yIIyTCTBUMA

npomsBobaya. Peakiinona cmea sarrpeMuHe 25 pl je cagpxkasta: 12,5 pl KAPA2G

Robust HotStart ReadyMix (2X), 1,25 pl cBakor mpajmepa m 10 pl m3onosaxe

HIHK. Peakuuja nandane nomvMepmsanyje ce omsujasia y PCR amapary

MultiGene Gradient (Labnet International Inc., USA) rio mporpamy:

1) IloueTHa geHaTypanmja Ha 95 °C ToKOM 3 MUHYTa;

2) Jenarypanmja Ha 95 °C TokoMm 15 cexkyHam;
3) Xubpunmsanmja Ha 62 °C TokoM 15 cexyHmm;
)

4) THK excrensuja Ha 72 °C Tokom 15 cexkyHmw;

Kopamm 2, 3 1 4 noHOB/BeHM Cy 34 yTa (YKyIIHO 35 1IMKIIyCa).

5) ®unasnna excrensuja JJHK Ha 72 °C TokoMm 8 MuHyTa.

I'oToBO MAEHTMYAH IIPOTOKOJI je KOpUITheH 1 3a MYJITUIUIEKC peakilyje,

ca M3Yy3eTKOM TeMIlepaType Be3MBama HpajMepa Koja je msHocwia 58 °C.

KAPA2G Robust HotStart ReadyMix (2X) cagpxn KAPA2G Robust HotStart

JHK mormMepasy y oarosapajyhemM peakiinonom nydepy, csa yetupn dNTP-a
(0,2 mM cBakor dNTP-a, 1X), MgClI2 (2 mM, 1X) u crabwimsarope.
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4.2.4. Enexrpodopesa n Busyeansanmja PCR mpoagykara

ITpopyxkt PCR amMmumdmukanmje cy pasaBojeHU ejleKTpodopesoM Ha
arapo3HOM reJjly. [IBOIIPOLIEHTHM arapo3HU rejl je IpUIIpeM/beH pacTBaparbeM
0,8 g arapose (Serva - Agarose Serva for DNA Electrophoresis Analytical Grade,
Germany) y 40 ml 1x TBE niydepa (Tris-borat, EDTA). Arapo3sa ce 3arpesa y TBE
nydepy 90 cekynnm nHa 450 W (y mukporanactoj nehuui Whirlpool momerr M
541) u 3aTM xIaaM y3 Melllare Ha MarHeTHoj Mernaymim (VELP scientifica -
ARE Heating magnetic stirrer, VELP scientifica, Italy) mo temmepatype
NpUXBaT/bMBe 3a XBaTame Iocysle pykoMm. Cirey pasivBarbe rejla y Kaguily 3a
ejleKTpodopesy y KOjy je IIPeTXOIHO IIOCTaB/beH dYelllasb 3a opMuparbe
6asenunha y resy u xjlaberse TOKOM JleceTak MMHYTa Ha COOHO]j TeMIlepaTypul.

ITo ouspmthaBarsy resia y ceaku OyHapumh je HaHemeHa cMmertta 2,5 pl PCR
npopaykra u 1 pl 6oje 6 x Loading Dye Solution (Fermentas) HampasbeHa Ha
mapacdprmMy. Y rparmuHe OyHapumhe je HaremeHo 2 pl MaceHOr Mapkepa
(O'RangeRuler™ 100bp DNA Ladder, Fermentas, USA) xoju je Takobe
IIPeTXOIHO IToMelraH Ha napadmimMy ca 1 pl 6oje. et je mpesmmBan ca 50 ml 1x
TBE nydepa. Enekrodopesa ce ogsujaia mipy crpyju jaunHe 50 mA u HaroHy
o, 50 V y Tpajamy on 45 munyTa (Carl ROTH N817.1 minieasy Electrophoresis
Unit, Carl Roth, Germany). Kao HeraTisHa KoHTpoJI1a je KopuiitheHa MHjeKIIVOHa
BOJIa, JJOK Cy Kao MO3UTVBHe KOHTpOJjle KopuilheHM HpPeTXOAHO IOTBpbeHNU
no3utmBHYU y3opum T. equi vi B. caballi.

3a Busyermsauyjy Mosekysia JHK y reiry kopurtheH je etmanjym 6pommz
Koju ce mHTepKaymmpa musMeby stanara JHK monekya u dpiryopecumpa noxg UV
ceerTsioM. Busyermmmsamuja mosekysna [JJHK y araposnom reiry omoryhena je
6ojereM rejia HaKOH ejleKTpodopese y pactsopy 20 pl etrmujym 6pomuza y 200
ml mectwioBaHe Bome, ToKoM 15 mmHyTa. OOe30ojaBarbe Tejla je BpIIEHO
IIeCTWJI0BaHOM BooM TOKOoM 10 MyHyTa 1 HaKOH Tora reJl je mocrasijbeH 1o, UV

cgets1o TpaHcwIyMmnHaTopa (Vilber lourmat - ETX-20.C 254 nm, Vilber lourmat,
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France) 1 dororpadmcan kako Om ce [oOMO TpajHM 3ammc pesyJIrara

esleKTpodopeTcKe aHaI3e.

4.2.5. CexBeHIMpare IypnudpMKOBaHMX CeKBEeHIIN

Ha 6u norBpam nobujeHe PCR pesysTaTe M3BPIIEHO je ceKBeHIIVIparbe
aMmIuMdurKaTa. 3a ceKBeHIMpame ITyprdUKOBaHNX CeKBeHIM KopuiiheHa je
KoMepijayiHa yciryra dgupme Macrogen Inc. (Macrogen Europe, The
Netherlands). CexseHnuparme je BpiieHo y oba cMepa y ayTOMaTCKOM
cexsennlepy Tmma ABI 3730XL (Applied Biosystems, USA) xopumrhemem
IIPeTXOQHO HaBeleHMX mpajMepa 3a mynTuiriekc PCR. Cse mobujene cexseHIie
y3pOuYHMKa 1poIlIa3Mo3e Koka IIopebeHe cy ca ofrosapajyhim rojegnHayHmM
cekBeHIIaMa ITpeTpaxubarbeM GenBank Gase nomaTaka y3 momoh BLAST ommiuje.
3a obpamy u aHanm3y goOujeHMX cekBeHIM KopwuitheHu cy codprsepu BioEdit

Bepsuja 7.2.5 n Clustal W.

4.2.6. Ogpebusame rmokaszaresba OKCHMIATHBHOT CTpeca

AxtusHOCT Cu,Zn-cynnepoKcul AUcMyTase Y epuTpoLuTMa ogpebrBana
je cnekTpodpoToMeTpujckM KopuitherweM ajipeHaIHa Kao cyrcrpara (Misra u
Fridovich, 1972). AxtuBHOCT wm30eH3MMcKMx obnmka Cu,Zn-cynepoKcus
aucMmyTase je onpebmusana BepTuMKajiHOM — ejleKTpodpopesom Ha  10%
HOJIMaKPWIaMUIHOM Tejly, OKCUJIAIVjOM HUTPOTeTPa3OIjyMCKOT IUIaBOT
(,Hoefer® miniVE Vertical Electrophoresis System”, Amersham Pharmacia
Biotech) (Beauchamp w Fridovich, 1971). PenaTtwBHa aKTMBHOCT CBaKOT
V30€eH3VIMa je IpolieruBaHa y3 rmomoh Scion Image codprsepa, Bepsuja beta 4.0.2

(Scion Corporation, 2000) n n3pakasata y jenyauum U/ g Hb.

OnpebuBarme ocMOTCKe pe3nCTeHIIMje epUTpoInTa je pabeHO IO MeTonM
KOjy je ormmcao Beutler (1983). Crerien xemorin3e cBaKor y30pKa je M3pakaBaH Kao

nponeHar aricopbanije NaCl, koju je Mepen Ha 540 nm. Ha ocHOBY BpennHOCTM
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CTelleHa XeMoOJIM3e y3opaka y cepujckuM pasoraxernma NaCl mciprana je
KpvBa KyMyslaTvBHe ocMmoTcke dpparwiHoct (Luzzatto m Roper, 1995), y3

nomoh nporpama Origin 6.0 Professional.

AXTVBHOCT KaTasase je onpebusana mpuMeHoMm UV-kmHeTndke MeTozIe, 3
npucyctso HxO, Ha cnektpodoromerpy (CECIL CE 2021 UV /VIS) o meToan
Aebi (1984). Pasnaramwe H2O: je mporiermeHO mpahermeM cMambera aricopbaHiiyje

Ha 240 nm. AKTMBHOCT je n3paxeHa y jequauiyu U/ g Hb.

AXTMBHOCT ITapaoKcOHas3e y IulasMu je ogpebrBana Kopuctehm cHTeTCKI
mapaokcoH (Sigma-Aldrich) xao cymcrpar. bpsmnHa peaxumje je mpaheHa
KMHEeTUYKM Ha 412 nm, 11T je MaKCMMyM aricopOaHIivje I-HUTPOdeHOKCHTHOT
aHjoHa, y Koju IpeJjia3u II-HUTpodeHos y 6a3sHMM ycioBuMa peakiiyje (Alapati n

Mihas, 1999).

Konilerpanyja HuTpura, Kao ¥ KOHIeHTpalyja YKyIIHMX HUTpaTa W
HUTPUTA, je ogpebusaHna y peakimju ca Griess-oBuM pearercoMm (Miranda u cap.,
2001), y3 unrame Ha ELISA unrauy Ha 540 nm (Plate reader, Mod. A1, Nubenco
Enterprises, ICN).

Konnienrpanmja MaJIOHOVaIIexmuaa je onpebusaHa
cnextpodoromerpujckit  (CECIL CE 2021 UV/VIS), y peakouju ca

TobapouTypHOM KrcesmmHoM (Traverso u cap., 2004).

OnpebuBarme KoHIIeHTpalyje CJIOOOIHVX TUOIHMX IPYIIA je M3BPIIeHO Y
peakumju ca EnManHoBUM peareHcoM, crHekTpodoTroMeTpujcky, Ha 412 nm

(CECIL CE 2021 UV/VIS), no monudmkosaroj meroay Ellman (1959).

V30eH3MMCKM ~ OOIIMIM  JIaKTaT-IexuaporeHase cy  onpebuBaHM
BEPTUKAIHOM eJIeKTpodope3oM Ha MOIMaKpWIaMUIHOM Tejly, Y3 IpVMeHY
Tpuc-rmammuckor nydepa (Yoshida n Takakuwa, 1997). Onppebusana je u
KOHIIeHTpallyje xeMorjioonHa y epurponutma u mwiasmu (Tentori n Salvati,

1981).
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4.2.7. IIpoueHa omreherwa [JHK y henmjama kpBu Koma y3 momoh
Komer Tecra

JIuMmdonmuTt Koma Cy WM30JI0BaHW W3 y30paka KpBM KOHa Y3eTUx y
eripyBeTe ca JIMTUjyM-XellapuHoM. V3omanyja amMmdonmra 3a anammsy THK
omrehera je msspmena mpumenoMm ,Ficoll-Pakue TM Plus” (GE Healtcare
Biosciences AB), nmpema mpenopyum mpowssobaua. Vizonaumja iamMdorura je
BpllleHa Hac/lojaBarmeM pukosia u HeHTpudyrupamweM 15 myuryTa Ha 1 900 rpm.
JInmdonmutit dopmupajy HpcTeH MCIOA KpBHe IUIa3Me Koja je YKIIOH-eHa, a
henuje cy npuxyrubeHe 1 pecycrieHfoBaHe nBa IyTa y RPMI 1640 menujymy,
mnsMeby mcnpama o0aBbeHO je LleHTpudyrupame 10 muayTa Ha 1 800 rpm. Ha
Kpajy, CyllepHaTaHT je HNaXJbMBO YKJIOHEH, a TaJIor je pecycrneHngosaH y RPMI

1640 menujymy.

basan Kowmer Ttect je ypaben npema Singh-y u cap., (1988) u Tice u cap.,
(1995) y3 HesHatne Mmommdmukarnuje. IIpe msBobema aHa/M3a MUKPOCKOIICKE
IIouniie cy mpemasase 1% arapozom HopMasIHe Tauke Torbersa (Normal Melting
Point Agarose - NMPA) (Sigma, St. Louis, MO) m ocraB/beHe Ha COOHO]
TeMIlepaTypyu HajMarse 48 caTu Kako O araposa HpelUla y YBPCTO CTarbe.
Cycrniensuje jmMdonmura cy mHKyOmpane y pactBopy PBS, a makon Tora
neHtpudyrmupade Ha 2 000 rpm, 5 muHyTa. [JoOujerm henmjckm Tastor je
IIOMeIlIaH ca jeqHaKoM KoimumHOM 1% arapose HuCKe Tauke ToIUbersa (Low
Melting Point Agarose - LMPA) (Sigma, St. Louis, MO), a 3aTuM HacjiojeH Ha
IIPeTXOHO IIpeMa3aHe MUKPOCKOIICKe rutountie. [Itountie cy gpxatHe 5 MUHYyTa
Ha 4 °C Kako O arapo3Hu ¢JI0j OYBPCHYO, @ HAKOH TOra Ha IIIoYNIie ce HacIoju
Tpehwu ci10j arapose (0,5% LMPA). Hakon nonmmepusanmje rejia, Iodmile ce
noramnajy y ymsupajyhu pactsop (2,5 M NaCl, 100 mM EDTA, 10 mM Tris, 1%
Triton X-100, 10% DMSO, pH 10) u ocrase npeko xHohu Ha 4 °C. CyTpaznaH,
IUIOYMIle Ce IIOCTaB/bajy y KaOuily 3a XOPWU3OHTaIHy rejl ejleKTpodopesy U
HoTamnajy y xjIagHu ajikaiaHu ejekrpodoperckn mydep (300 mM NaOH, 1 mM

EDTA, pH 2 13) y poky ox 30 muHyTa Kako 0u ce omoryhmia geHaTypaumyja
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JHK. XopwmsonrtasHa enekTpodopesa je m3BedeHa Ha amapaty ,MAXI-
Electrophoresis Unit, N610.1” (Carl Roth, Karlsruhe, Germany) mon cienehmm
ycinosumMa: 25 V, 300 mA, 30 munayTa. CBU HaBefeHM Kopaly cy 00aB/beHM Y
TaMHOj IIPOCTOPUji Kako Om ce crmpeuwio popaTHo omreheme JTHK mon
ytutiajem UV 3pauersa. HakoH 3aBpliieHe ejleKTpodopese Iiodniie ce Mcampajy
HeyTpaiuiryhum pacrsopom (0,4 M Tris 6azom, pH 7,5) Tpu nyta 1o 5 MuHyTa.
[D1ountie ce 3atmM (puKkcupajy y XJIagHOM MeTaHOITy, ocyiite Ha 55-60 °C u
oylaXy Ha CyBOM [I0 TpeHYTKa aHaims3e KoMmeTa. Kako O6u ce omoryhma
BU3yenms3anyja hemja, ocyleHe Iyiodniie ce Hajiipe rorore 15 MuHyTa y j1efieHo
XJ1aJJHy AecTWIOBaHy BOIY M 3aTVM ce cBaKa Iutoumiia 6oju ca 50 pL eTmaujym
6pommna (20 pg/mL, Serva).

Komere cy mocmarpane ymoTpebom mukpockoma ,Zeiss AKSIO Imager
M1” (Carl Zeiss) xopurthermeM (iryopecrieHTHe CBETJIOCTM TaslaCHe Ty KVIHe
510-560 nm. Op, cBake jennHKe, OIHOCHO Of, CBAKOT y30pKa je aHaymsupano 100
HacyMM4HO ofiaOpanux henyja. 3a KBayiMTaTUBHY IIpolleHy hesje cy cBpcraHe
y 5 xareropuja (Crmmka 2) y 3aBucHocTu off, crerteHa JJHK omrehema: (A) Ge3
omrehemwa, <5%; (B) mmsak HmBO omrehewa, 5 - 20%; (C) cpenmu HMBO
omrrehemsa, 20-40%; (D) Bucox HuBO omrehera 40-95%; (E) moTnyHo omreherse
>95% (Anderson u cap., 1994). Kako Oum wm3BpuIWwIM CEeMMKBAHTUTATUBHY
aHayM3y nopaTaka, BpegHoct JIHK omrrehema cpauyHar je u uspaxeH IIpeKo
TCS Bpennoctu (enr. Total Comet Score), mpu uemy je TCS =2XB +3XC+4 XD
+ 5XE, roe B no E o3HauaBajy mpoileHTe heija y okBUpy Harrpen, HaBeeHVX

KaTeropuja.
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Crmmxka 2. Pazmmunty crenienn JIHK omrehersa Ha mumdonmTiiva y Komet tecty
A) neomrrehena henja B) cirabo ommrrehena hemmja C) cpenibe omrrehena henmja
D) Bucoko omrehena hemmja E) Toramno omrehena hemmja (mpeysero ms
Radakovic u cap., 2011, Acta Vet-Beograd)

4.2.8. CratucTndka odpaga momaraka

Cratuctiruka obpasa rmogaraka oOyxsarTwia je M3padyHaBarbe BpeTHOCTI
OeCKpUIITMBHUX  CTaTUCTMYKMX IIapaMeTapa (apuUTMeTW4Ka CpeanHa,
CTaHAap[Ha [AeBujallija, CTaHOAp[HA Trpelllka, KoeUIMjeHT ¥ WHTepBal
Bapujalluje) Koju cy IpurKaszaHu TabesrapHo u rpadmukm. [TporieHa craTmcTimuke
3HavajHOCT Wm3MeDy BpegHocTM IpaheHMX IapaMeTapa WHPUUMpPaHe WU
KOHTpOJIHe Tpylle Koma BpileHa je ymorpedbom ANOVA Tecrta m post-hoc
Dunnett Ttecra. Kao craTmcTmukm 3HaudajHe cMaTpaHe Cy pasjiviKe Ha HWBOY
P<0,05, P<0,01 m P<0,001. Cratuctuka oOpaja IIofaTaka je WM3BpIeHa
kopuiihemem KoMmjyTepckor mmporpama GraphPad Prism 7.00 (San Diego, CA,

USA).
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5. PE3VJITATU

5.1. PammpeHocT nuponsiasMos3e KOlba Ha MCIMTUBAHOM IIPOCTOPY

Y3poununy mmporuiasMose KOoma Cy yTBpbeHm y 57 of yKyIHO
ucnmraHnx 165 koma y3 momoh onmcane PCR MeTosie koja feTeKTyje cBe BpcTe
ponosa Theileria vi Babesia (Cnuka 3). YKyIlHa IIpeBajleHIIMja Ha VICIIUTVIBAHOM
noapyyjy msHocu 34,5%. YrBpbeHa mpeBajieHIMja IO MCOMTaHUM 3eM/baMa
msHocu 41% 3a CpOwjy, 16,7 % 3a Lipry I'opy 1 20,8% 3a BocHy 1 Xepiierosuny.
Mynrureke PCR je notsppayo ripucyctso T. equi y 53 cirydaja (32,1%) v B. caballi
y 3 caryuaja (1,8%) (Cinmka 4). Memosura nHdekija ca B. caballi v T. equi
yCTaHOBJbeHa je y caMo jetHoM c1y4ajy. Y CpOuju je ycTaHOBIbeHa IpeBajleHIIVja
011 40,2 % 3a T. equi 1 0,6% 3a B. caballi, y buX 16,7 % 3a T. equi v 4,2% 3a B. caballi,
ay Llpuoj I'opn 8,3% 3a T. equi n 8,3% 3a B. caballi.



4506n

Cmmka 3. IIpuxas pesynrata PCR Meronme 3a meTekiujy cBMX BpcTa poroBa
Theileria vi Babesia. M: 100 61 ITHK mapxkep; 1 - no3uTuBHa KOHTpOJa; 2-6 -
MO3UTMBHM y30pIy. BerumHa Tpake koja ce /obwja y ciIydajy IO3UTUBHUX
y30paka je IpuKa3aHa ca fleCHe CTpaHe CJIVKe.

540 6n
392 6n

Cruxka 4. [Ipukas pesysrara myirruruiekc PCR meropme. M: 100 61 JIHK mapkep;
1 - mosuTuBHA KOHTpOIa 3a 1. equi; 2 - TIO3UTMBHA KOHTpoOJa 3a B. caballi; 3 -
IO3UTMBHA KOHTPOJIa 3a MeIoBUTY MHpeK1njy; 4-8 - y3opim MHpUIMpaHu ca
T. equi. BerlmunHe Tpaka Koje ce 100Mjajy y clydajy HO3UTMBHMX y30paka cy
IpVKa3aHe ca JieBe CTpaHe CJIVIKe.

36



Tab6ena 2. IlpeBanteniija mmuporutasmose kowwa (Theileria equi vi/viivi Babesia
caballi) v TIOBe3aHOCT ca IOTeHUMjaJIHMM QaKTopuMa pu3MKa 3a HacTaHaK
obosbersa

dakrop N T. equi B. caballi T.equim
B. caballi
n % n % n %

Jlokanuje

Humutposrpan (Cpouja) 26 24 92,3abcderf 0 0 1 3,8

3o6naruia (Cpouja) 29 0 09 0 0 0 0

beorpan (Cpouja) 24 0 obh 0 0 0 0

Wamua (CpOuja) 23 21 91,39 bkl 0 0 0 0

[Ta6ar (Cp6uja) 15 2 13,3% 0 0 0 0

Kusunnue (buX) 24 4 16,79 1 4,2 0 0

Bepane (Ipua I'opa) 15 0 0%k 2 13,3 0 0
Bujeno noswe(Llpua I'opa) 9 2 222" 0 0 0 0
ox

Myrtiku 80 16 20% 2 2,9 0 0

Kencku 85 37 43,52 1 1,4 1 1,4
Crapocr

<5 roauHa 85 28 32,9 3 4 0 0

>5 roguHa 80 25 31,2 0 0 1 15
Hamena

Pannu xomu 127 53 42,12 3 29 1 1

CHOpPTCKH KOWBH 38 0 0? 0 0 0 0

N: 6poj Koma MCIMTaHNX Ha IPUCYCTBO MH@eKIMje; n: Opoj MO3UTUBHIX KOHa;
%: mpeBasieHIVja MHMeKIMje. BpemuocTn 3HavajHO pasmrunre (P<0,05) nsmeby
JIOKaJyInTeTa WIM IOTeHIMjalHMX paKTopa pusMKa cy obesiekeHe WCTUM
ctoByMa @ b.c d e f g h ij k)

Taberra 2. mpukasyje BpemHOCTM IIpeBajleHIIMja Y 3aBUCHOCTU Of
HoTeHIIjalTHUX dpakTopa pusmka. He rmocToju cratncTrukm 3HavajHa pasjiika y
npesasieHju B. caballi u T. equi smeby pasmMumUTiX CTapOCHMUX KaTeropwja.
CraTucTUUKM 3HadajHe pas/iMKe Cy YyCTaHOBJbeHe y IIpeBaJleHIuju wusMmeby
PpasIMuYnTIX JIOKalyja, I10J1a ¥ HaMeHa KOmba.

Pesyntaty cekBeHIMpamsa cy nnorspawm 100% momymapHOCT ca BpcTama
yCTaHOBJbeHMM Ha ocHoBy Meroge MynTumwiekc PCR.  CekseHile
ammwmdukosannx [JHK dparmenara cy waeHTHYHe ca IIPeIXOHO
nerioHoBaHuM cekseHIlama 185 rDNK rena T. equi v B. caballi (OpojeBu cekBeHII
y lenckoj Ganmm 3a T. equi: KR351291, KR351292; u B. cabali: KR527220,
KR527221).
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5.2. Pe3yiTaTii XeMaTOJIOIIKMX ¥ OMOXeMMjCKMX IIapaMeTapa

Csum ko 1Ma ca mpocropa P. Cpbuje (117 jequukn) cy ypabeHe KpBHe clIMKe
u oxpebenn ocHoBHM OmoxeMwmjcku rapaMmerpu. Kop, cBrix Koma Koju cy 6w
MO3UTUBHU Ha IIpucycTBo T. equi (¥ux 47) JeTeKToBaHa je IIpoMeHa y KPBHO]
CTIMITM, OHHOCHO Oap jemaH XeMaTOJIOIIKM IIapaMeTap je Owo wm3BaH
pedepentHIX BpenHocTy. Hajuenthe ycraHOB/beHe mpoMeHe KOJ, ITO3UTUBHYIX
Koma cy: cmamberve HCT (47/47), cmameme RBC (22/47), cmamemwe HGB
(14/47), cmamemwe PLT (15/47), neykouurosa (5/47), mamdormrosa (5/47) n
mmMmdorntenrja  (3/47). CratucTuuke  3HAYajHOCTM  CBUIX — VICIIMTMBAHUX
XeMaTOJIOIIKMX IlapaMeTapa wu3Mebhy IIO3UTMBHMX ¥ HeTaTUBHMUX KOHa Cy

npuKasaHe y Tabesm 3.

Tabena 3. ITpuka3s xeMmaToJIOIIKMX IIapaMmeTapa (cpedrka BpegHoCcT * SD) m
CTATVCTUYKIX 3HA9ajHOCTU M3MeDby MCIMTUBaHMX rpya

TMapamerpy KoHnTposa T. equi CTaTI/IC:l"I/I‘-IKa
(cpenrpa BpemuocTiSD)  (cpemrpa BpemuocTiSD) 3Ha4ajHOCT
WBC (x 10%/L) 8,71+1,83 10,15 £ 2,50 P=0,0036**
LYM (x 10%/L) 2,81+£1,10 3,49 +£2,03 P=0,1671
MID (x 10°/L) 0,31+0,22 0,28+0,23 P=0,4630
GRA (x109/L) 559+1,44 6,38 £1,71 P=0,0115*
RBC (x 102/L) 8,78+1,03 6,64 £ 0,88 P<0,0001***
HGB (g/L) 146,70 £ 15,85 110,50 £ 10,34 P<0,0001***
HCT (%) 31,81+ 3,36 25,56 + 2,61 P<0,0001***
MCV (f]) 36,41 2,58 38,70 £ 3,89 P=0,0005***
MCH (pg) 16,78 £1,20 16,27 £1,52 P=0,0597
MCHC (g/L) 365,40 £ 13,13 334,40 £ 14,61 P<0,0001***
PLT (x 10%/L) 154,60 * 43,20 102,80 + 54,07 P<0,0001***

Cmamucmuuxa suauajnocm: * P<0,05; ** P<0,01; *** P<0,001
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CeuMm kxomuma ca Tepuropuje P. CpOuje cy ypabenu m ocHOBHUI

Ouoxemmjcku mapamerpu. Konm IOSUTMBHMX jeOMHKNM YCTaHOBJbEHO je

CTaTMCTMUKNM 3HadajHO ToBehame KOHIIeHTpalryje VKYIIHMX IIPOTEMHa,
KOHIIeHTpauyje m1o0yyimHa, aktuBHocT AST, AP n LDH (P<0,001), cmameme
KoHIleHTpauuje anbymmua (P<0,001), mosehame KoHIleHTpalyje IJIyKO3e
(P<0,01), moseharve xoHIIeHTpauyje ommmpyomna 1 aktusHocT GGT (P<0,05)
U cMarberbe KoHIeHTpanuje reoxba (P<0,05). Cpenrse BpenHocTrt + SD, Kao u

CTaTUCTMUKe 3Ha‘1ajHOCTT/I CBUX WCIIMTVMBaHMX 6VIOX€MT/IjCKT/IX ITapaMeTapa

T/ISMEBY IIO3UTUMBHVIX M HETATVIBHIVIX KOka CYy IIPVIKa3aHe y Tabenm 4.

Tab6ena 4. ITpuka3 OGuoxemujckmx IapaMmerapa (cpemrba BpegHOCT = SD) u
CTATVCTUUKNX 3Ha4YajHOCTV n3Meby mHbmmpane (1. equi) ¥ KOHTPOJIHE TpyIIe

KOHa

Mapame KonTposna T. equi Cratncrmuka
pamerpu (cpenma BpegHocTSD)  (cpemrsa BpeqHOcTESD)  3HadajHOCT
Titykosa (mmol/L) 424 +1,10 488+1,19 P=0,0030%*
Vpea (mmol/L) 6,59 + 1,64 6,91 +1,78 P=0,2800
Kpearnrm 96,40 + 19,90 94,88 + 27,69 P=0,2787
(umol/L)
YKy 64,63 + 5,34 69,24 + 5 44 P<0,0001***
nporevau (g/L)
Anbymuan (g/L) 32,75 + 4,48 29,21 + 3,70 P<0,0001%**
Tio6ymsn (g/L) 31,88 + 5,20 40,03 + 5,26 P<0,0001%**
AST (U/L) 189,3 + 45,86 287,90 + 103,90 P<0,0001***
AP (U/L) 214,60 + 60,71 360,70 + 148,9 P<0,0001%**
GGT (U/L) 7,80 + 3,05 10,22 + 5,51 P=0,0230*
Yxym Swmpyoun 4 454 99 g 36,59 + 15,39 P=0,0314*
(umol/L)
CK (U/L) 216,80 + 68,75 251,70 + 141,40 P=0,8614
LDH (U/L) 362,40 + 83,21 514,80 + 150,1 P<0,0001%**
Fe (umol/L) 12,58 + 3,57 10,73 + 2,63 P=0,0112*

Cmamucmuuxa suauajnocm: * P<0,05; ** P<0,01; *** P<0,001
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5.3. Pe3YJ'ITaTT/I aHaJIn3e IapaMeTapa OKCMIaTUBHOT CTpeca

Kpusa crenena xemormse rpyme nHduumpate ca T. equi (EHso 0,578 +
0,045), xao 1 xouTposHe rpytte (EHso 0,501 + 0,045) cy mpukasaHe Ha rpadMKOHY
1. VMadunmpane xuBoTumbe cy mMastle Mamy (P<0,001) pesucreniujy Ha
xemomm3y (rpacdpukoH 1) u 3HagajHo Behy (P<0,01) KoHIIeHTpallMjy cI1000gHOr
xemoryioomna (PHD) y mytasmu Hero Komwu y KOHTposiHoj rpymu (4,81 + 0,73 vs.

0,99 £ 0,1; rpadpuxoH 2).

100 4 F_I—i—.
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>§ 40 - —4— KoHTpona
NS
o\
20
0 -
' I ! I J I ' I U I
1.0 0.8 0.6 0.4 0.2 0.0

% NacCl

I'padmkon 1. Kpuse creriena xemormse nadumpase (1. equi) 1
KOHTpPOJIHE T'pyIie KOka
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I'padpukon 2. Konrenrpanuja crrobogHor xemornobmna (PHb) y mrasvm
(X £ SD) urdmrmpane (T. equi) v KOHTpOIIHE TPyTe Korba. **P<0,01

Tabesa 5. [JecKpMIITVBHM CTATUCTUYKY IIapaMeTpy KOHIIeHTpaIyje cJIo00gHOT
xemornioomHa (PHDb) y miasmm nadunmpane (T. equi) v KOHTpOIIHe rpyIie KOba

PHb X (g/L) SD SE CV (%) v MennaHna
MUH | MaKC
Konrposa 0,99 0,29 0,10 28,97 0,53 | 1,37 0,95
T. equi 4,56 2,92 0,73 63,96 | 0,80 | 941 3,56

Pesynratu aktusHOCTM SOD1 matun cy Ha rpacduxony 3 mu y Tabemn 6.

AxTVBHOCT aHTMOKCHAaTUBHOT eH3Ma SOD1 Ko mHMIIMpaHnX Koma je Onia

3HavajHo nosuiteHa (63,64 %; P<0,001) y oqHOCY Ha KOHTPOJIHY IpyILy.
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I'padpukon 3. VkynHa aktmsHOCT eHsuma SOD1 (X + SD) kor,
naduumpane (T. equi) 1 KOHTpOJIHe TpyIie Kowa. ***P<0,001

Tabesa 6. [lecKpvIITMBHM CTaTUCTUUYKM ITapaMeTpu KoHileHTpanuje SODI1 y
epurpountima nHdumpate (T. equi) 1 KOHTPOJIHE rPyIie KOHba.

X Cv v
SOD1 (U/ gHb) SD SE (%) By MaKe MenmaHa
KonTposna | 1409,00 | 126,60 | 24,84 | 8,99 |1233,00 | 1772,00 | 1392,00

T. equi 2305,00 | 133,20 | 25,63 | 5,78 | 2139,00 | 2488,00 | 2321,00

Pesynrrat criexrpodporoMeTrpujckmx Mepema 3a SOD1 akTMBHOCT cy
notepbenn GojerseM Ha TonMakpwiaMugHOM reity. IlojaBa 1nBe Tpake
pasIMUNTIX MOJIEKYJICKMX Maca Ha rejly HoTBpDyje IpuUCyCTBO M30€H3MMa
SOD1a 1 SOD1b, xkako y KOHTPOJIHOj, TaKO M y MCOUTMBAHOj IpyIn (cIMKa 5).
VIHTeH3UTeTN TpakKa M30eH31Ma Ko MHuIpaHux Komwa ca T. equi (y3opuu 6-
10) cy Owim jauum Hero Kopi KOHa Yy KOHTpoOJiHO] rpymm (ysopum 1-5).
HeH3uToMeTpujcKe aHaIM3e Cy IIOTBpAWIe Ja ce paay O CTaTVICTUYKY 3Ha4ajHoj

pasmmim (P<0,05; rpadpmkon 4 1 Taberna 7).
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SOD1a
SOD1b

Cnmxka 5. SOD1 enekrpodeporpam Ha ITOJIMaKpyIaMUIHOM Irejry
(1-5: xom 1 13 KOHTpOIIHE TpyIIe; 6-10: Koru nHULIVpanu ca T.equi)

DeH3sutometpuja (ryctuHa tpaka/gHb)

I'padukoH 4. PertatrBHa akTuBHOCT n3oensnma SOD1a 1 SOD1b (X + SD)

naduumpase (T. equi) 1 KOHTpOJIHe rpyIie Kowa. *P<0,05

TabGena 7. [lecKpUIITMBHM CTaTUCTMYKM ITapaMeTpy peJlaTMBHE M30€H3VMCKe
akTmBHOCTM SOD1 y epurporntima naduuyupane (T. equi) i KOHTpOJIHe TpyIe

KOFba
sop | Xyemma | oh | gp | oy (g V) fenana
Tpaka/ gHb) | mun | maxc i
SODla 4,37 0,39 0,20 9,01 | 3,79 | 4,66 4,51
KOHTPOJIA
SODla 5,08 0,59 0,18 11,53 | 430 | 6,25 4,84
T. equi
SOD1b 0,41 0,11 0,07 28,29 | 0,29 | 0,52 0,41
KOHTPOJIA
SODU? 0,62 0,13 0,04 20,76 | 0,35 | 0,79 0,64
T. equi
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AKTVMBHOCT KaTaJjia3e je Owia 3HaqajHo HVDKa KO, KOka Ca IIMpOoIVIasMO30M

(21,22%; P<0,001) Hero y KOHTpOIIHO] rpyIm (rpadmkoH 5, Tabesia 8). AKTMBHOCT

PONT1 je 6wa 45% Hioka y MHUIIMpPaHOj Hero y KoHTposHoj rpynm (P<0,001;

rpadukoH 6 u Tabema 9).

CAT U/gHb

*kk

I'padukoH 5. YkynHa aktmBHOCT ersumMa CAT y epurpormima (X + SD)
vadumpane (T. equi) v KoHTpoIHe Tpyle Koma. ***P<0,001

Tabesa 8. [leckpuIITMBHM CTaTUCTUYKY [IapaMeTpy YKYITHe aKTMBHOCTY eH3/Ma
CAT y epurponntima naduumpase (T. equi) 1 KOHTpOJIHe IrpyIie KOkba

X 0 I\
CAT (U/ gHb) SD SE CV (%) v | vaxe Menmana
KonTporta 87,68 11,61 2,23 13,24 | 58,78 107,50 | 86,33
T. equi 60,52 10,59 | 2,04 17,49 |37,68 | 79,40 58,88
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I'padpuxon 6. YxynHa aktusHOCT ensuma PON1 y epurponmriva
(X £ SD) nadwuumpate (T. equi) v KOHTPOJIHE TPyIle Korba. ***P<(,001

Tabesa 9. [leckpuIITMBHM CTaTUCTUYKY [IapaMeTpy YKYITHe aKTMBHOCTY eH31Ma
PONT1 xop naduimpane (T. equi) 1 KOHTPOJIHE IPyIle KOHba

PON1 x (U/L) | SD SE CV (%) By v MaKe Mennana

Konrpona | 331,80 20,71 4,52 6,24 | 309,00 | 369,00 | 325,00
T. equi 188,80 22,13 4,26 11,72 | 154,30 | 219,10 | 191,30

VMadummpasn komn cy mMmaim 3HavajHOo Behe KoHIileHTparyje NO:>~
(P<0,001; rpaduxon 7, tabena 10) m NOx (P<0,01; rpadukon 8, tabena 11) y
OIIHOCY Ha KOHTpPOJIHY rpymy. V3pasuTa pasimka ce yodaBa y BpeqHOCTMMA 3a

koHueHTpauujy NO2~ (rpadukon 7).
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I'padpmkon 7. Konuenrparmja aurpura (X £ SD) ko mudumpane (T.
equi) I KOHTpOJIHe Ipy1ie Koma. ***P<0,001

Tabena 10. [leckpynTMBHYM CTaTUCTUYKM ITapaMeTpy KOHIIeHTpalyje HUTpuTa
nHduumpane (T. equi) v KOHTPOJIHe IpyIie KOHba

X 0 IV
Hurpurn (sl SD SE CV (%) IS — Menyana
Konutpona 11,72 4,48 0,95 3820 | 448 [1939| 1212
T. equi 24,30 5,88 1,23 2420 |14,54[3944| 2545
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I'padpmkon 8. YKyIHa KOHIIeHTpalmja HurpaTa u Hurputa (X + SD) y
vHumpanoj (T. equi) n KoHTpoIIHO] TpynM Koma. *P<0,05

Tabena 11. /TeckpunTMBHM CTaTUCTUUKN HapaMeTpy YKyIIHe KOHIIeHTpalluje
HUTpaTa ¥ HUTpuTa uHduiipane (T. equi) v KOHTPOJIHe IpyIie KOHa

X (@AY IV
NOx (umol/L) S 1Y (%) MWH MaKc Mepmana
Kontrola 1475,00 100,20 | 21,86 6,79 |1214,00 | 1634,00 | 1474,00

T. equi 1655,00 | 218,60 | 45,58 | 13,21 | 1336,00 | 2075,00 | 1632,00

KonnenTtpanmja MDA je nosehana 3a 80% y vcnmTusaHOj Irpymm, IITO je
3HavajHo Butle (P<0,001) Hero y KoHTposHOj rpynu (rpadukoH 9, Tabera 12).
MebyTtvm, KoHIleHTpalje TroinHMxX rpyna (-SH) cy sHadajuo cmamene (P<0,05)
Ko MHUIIMPaHNX KOba Y OIHOCY Ha KOHTPOJIHY rpy1y Koma (290,7 £15,02 vs.

233,80 + 12,08) (rpadpmkon 10, Tabesa 13).
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I'padpmxon 9. Konrenrparja MDA y epurporintima (X + SD)
vHunmpane (T. equi) v KoHTpoIHe Tpyne Koma. ***P<0,001

Tabesa 12. [lecKpyIITMBHM CTaTUCTUYKM IapaMeTpu KoHIleHTpanmje MDA y

epuTpouTMa naumpase (1. equi) 1 KOHTPOJIHe rpyIie KOkba

X o 1A
MDA )l SD SE | CV (%) v | e Mennana
KoHTporta 25,82 6,60 1,32 2556 [13,64 3629 | 2516
T. equi 47,86 12,22 | 2,55 2553 2693|7712 | 44,64
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I'padpmkon 10. KoHileHTpalmja cJI060HMX TUOJIHMX TpyTIa y IUIa3Mu
(X £ SD) uaduumpase (T. equi) v KOHTPOJIHE TpyIie Korba. *P<0,05

Tabesa 13. [leckpunOTMBHM CTaTUCTMUKM IapaMeTpyu KOHIIeHTpalluje
c71000JHVIX TMOJIHUX IPyTIa y IulasMu nHumpate (1. equi) i KOHTpOJIHe Ipylie
KOH-a
SH rpyme X SD SE | CV (%) v Menyana
(umol/L) MMH | MaKc
KonTporia 290,7 73,58 | 15,02 2531 | 228,5|537,5 263,1
T. equi 233,2 27,36 5,26 11,73 | 177,9 | 269,6 239,2

Hvictpubyiyja penatusHe akTBHOCTY LDH m30eHsmMa (rpadpukon 11) n

VIXOBUX eJleKTpodopeTckux podma (cmka 5) ykasyjy ga jeoquao LDHS rma

3HavajHO nosehaHy pelaTMBHY aKTMBHOCT Koj MHUIMpaHuX Komwa (P<0,05).

Huje nmokasana craTmcTiukm 3HadajHa pasivka y axkTuBHOCTM npyrux LDH

m30eH3MMa (Tabera 14).
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I'padmkon 11. I30eH31MCcKa pacrofena penaTuBHe akTuBHOCTY LDH y KpBHO)]
wrasmu (X £ SD) muduumpatne (T. equi) v KOHTpOIIHE TpyIie Korba. *P<0,05
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Tabena 14. [lecKpUITUBHYM CTaTUCTUYKY ITapaMeTpV M30€H3VMCKe pacroferie
penatuBHe akTmBHOCTM LDH y kpBHO] mtasmu wmHbuimpane (1. equi) u

KOHTPOJIHE I'PyIie KOrba

LDH X SD SE CV (%) v Menyvana
MWH | MakcC
LDH1 26,00 0,56 0,28 2,17 25,52 | 26,68 25,90
KOHTpOJIa
LDHl. 23,82 3,72 1,86 1563 20,96 29,29 | 22,52
T. equi
LDH2 30,94 1,03 0,51 3,32 29,89 | 32,00 | 30,94
KOHTpOJIa
LDHZ. 30,17 1,79 0,90 5,95 27,59 | 31,53 30,79
T. equi
LDHS 28,22 2,62 1,31 9,29 25,56 | 30,63 28,35
KOHTpOJIa
LDHB’. 27,51 1,84 0,92 6,70 24,92 | 29,28 27,93
T. equi
LDri4 3,17 0,51 0,26 16,28 247 | 3,71 3,24
KOHTpOJIa
LDH4. 3,14 1,05 0,52 33,35 215 | 4,17 3,12
T. equi
LDH5 11,68 2,09 1,04 17,87 9,41 | 13,63 11,84
KOHTpOJIa
KDHS 9560 | 144 | 072 | 925 |1412]1731| 1548
T. equi
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5.4. Pesynrat Komert TecTa

ITponena TCS je nokasasna fga Koy MHPULMpanu ca T. equi viMajy 3Ha4ajHO
Behe omrrehere [THK Hero xomu y KouTposHOoj rpynm (P<0,001; rpaduxon 12).
Crenien omrrehera JIHK y nomysanuju heja 6uo je sHauajHO BapujaOmIHMju

KOJI 3apa’keHNX Koma (rpadmkoH 13).
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I'padpuxon 12. Crenen omrrehera [JHK m3pakeH mipeko ToTar KOMeT CKOpa

(total comet score - TCS) (X + SD) undpurmpase (T. equi) v KOHTPOJIHE IpyTie
Koma. ***P<0,001
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I'padpmkon 13. ductpubyiimja pasimanTix Kiaca omrrehermwa [JJHK

vaduupane (T. equi) I KOHTpOJIHE TPyIle KOma.

CreneH owTteherwa AHK
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6. IVICKYCUJA

Ogaj paj mpefcrasba IPBY €NU300TUOJIONIKY CTYAMjY O Y3POYHUIIMA U
HpeBaJIeHIIVj| IMPOIIa3Mo3e KOHa Ha TepuUTOpuju IleHTpasHor bajikaHa (Ha
npocropy CpOuje, Lipre I'ope n bocHe 1 Xepiierosute). Y mpsoM Kopaky cMO
cBe ysopke noasprv PCR meToam Koja nerekryje cBe BpcTe poposa Babesia n
Theileria. Y mutepaTypu je Beh moTBpbeHO fa mojeqHe BpcTe HaBeJeHX POIoBa
MOry Ja Ipeckode Oapujepy Bpcre. Petiimo, Babesia canis vi Babesia microti-like,
BpCTe Koje IIPBEHCTBEHO IapasuTupajy Koj Iaca, cy Beh JeTekToBaHe y KpBU
komwa (Criado-Fornelio m cap. 2003). Y3 momoh mynrumwiekc PCR metone, y
HallleM pazy je IOTBpbeHO Aa ce y CBMM MHO3UTMBHMM CiIydajeBVIMa pamguIo O
vHekuuju ca T. equi, B. caballi vt o MemoBuTOj MHAEKIMj ca OBa IBa
napasuta. [Ipesasientimja T. equi Owla je 3Ha4ajHO BUIIA Hero IIpeBajleHIja B.
caballi y vicnuTBaHOM pervioHy. Harm pesyiraTit ¢y y ckilay ca IIpeTXOIHUM
VICTpaXXVBamVMa CIIPOBeIeHM Y APYTMM 3eMJbaMa, Koja Cy YCTaHOBWJIA [1a ce
T. equi mHOrO 4yemthe jaBiba Hero B. caballi (Bashiruddin u cap., 1999; Criado-
Fornelio n cap., 2004; Nagore u cap., 2004; Acici n cap., 2008; Kouam n cap.,
2010; Ros-Garcia n cap., 2013). CmaTpa ce ma HeKOJIMKO (pakTOopa HOBOIOM 10
Behe pallipeHOCTN Tajleprose KOHa y OJHOCY Ha 0abe31o3y: qyKe IIpUCyCTBO
y oprarmsmy T. equi Hero B. caballi nakoH nHekIIrje, Beha mapasuremuja Kof,
VHPUIMpPaHNX KOma M TpaHCIUlaleHTapHU npeHoc T. equi (de Waal n van

Heerden, 1994; Allsop u cap., 2007; Georges u cap., 2011).

Pasnuke y mpeBasieHIIMjaMa II0 PasIMIUTM reorpadcKuM JIOKaJIMTeTMa
MOTy ce 00jaCHUTHM pa3IMInUTOM 3acTyIUbeHOINy BeKTopa (KpIiejba), HAMEeHOM
KOHa U JIpyraumjuM KimMaTckum yorosuMma (Heim u cap., 2007; Kouam u cap.,
2010; Grandi m cap., 2011; Garcia-Bocanegra u cap., 2013). Y Hamem pamy cy
Jl0Ka3aHe CTaTUCTUYKM 3HavajHe pas/ivKe y IIpeBajIeHIIMjI IpoIlIa3Mo3e buie

y 3aBMCHOCTM O]l MecCTa y30pKOBama, ca Hajsehum npepasteniijama y Visamuim



v dvimurposrpany (o6a stokasmrera y Cpouju). C 00631pom fa ¢y cBU y30pIIn 13
VBamune v JIvMuUTpOBrpasa IpuKYyIULeHM Off KOHba KOjyi Cy TOTOBO TOKOM Iiejie
rofiIHe Ha WCIIAIM, HIXOBAa WM3JIOKEHOCT KpIleblIMa je BepOBaTHO IJIaBHU
pasJIor Tako BUCOKe IIpeBasleHIIVje IMPpOoIUIa3Mo3e KOma. YIIPKOC YMeHUIIN 11
je IpoIuIa3Mo3a KOra OnJla CTaTUCTUYKY 3HadajHO veltha kog kobwwia (P<0,05),
He MOXe Ce TOBOPUTH O IIPaBOj pPOAHO]j IIPeAMCIIO3NLINjM, C 0031poM fa Cy Ha
JoKanmTeTy AVMUTpOBrpa, rae je mpeBajieHIIMja Owta jako Bucoka (92,3%), y
Kpay IoMuHaHTHO Owte xobOwie. Ilpesantentija B. caballi i T. equi Huje ce
CTaTUCTUYKY 3Ha4ajHO pa3jIMKoBasla M3MeDy pa3mManTiX CTapOCHYIX KaTeropuja
(Davitkov n cap., 2016), mro je y cwiagy ca pesyjITaTMa IIPeaXOIHMX
ncrpaxmBara (Moretti 1 cap., 2010; Kouam n cap., 2010; Grandi n cap., 2011;
Amir u cap., 2012; Bahrami u cap., 2014). Huje 3abenexxen HU jegaH ciayuaj
OUpoIUIa3MO3e KOba KOJ TPKauKux Ipia, HOK je IIpeBajleHIMja KO, pamHMX
Komba 3a T. equi v B. caballi 6via 41,7% w 2,4%, pectiektusHO (Davitkov u cap.,
2016). OByt HaIM pe3ysITaT Cy y CKJIay ca IIPEeTXOIHMM UCTpaXBamblIMa Koja
Cy IIOTBpAWIA [ia Cy YIIpaBo yroTpeba camyix Koma, Kao 1 BpeMe IIpOBeIeHO Ha
VICIIaIY, T7IaBHU (PaKTOpM pr3MKa ITI0BE3aHM ca IMPoIuIa3Mo3oM Koma (Kouam

u cap., 2010; Moretti 1 cap., 2010; Abutarbush u cap., 2012).

AHayI30M KpPBHMX CJIVKa KOMba y HallleM pajly youdeHe Cy CTaTUCTUYKNU
3HauajHe paxIMKe y BpeIHOCTMMa IIOjeIMHMX IlapameTapa. YKyHmaH Opoj
JIeyKoIyTa Kof Korba nHmimpanmx ca T. equi m3HOCHO je 10,15 + 2,50 (x 10°/L)
IIITO je CTaTUCTUUKM 3HadajHO (P<0,01) BuIe y ofgHOCY Ha KOHTPOJIHY I'PYILY
kowa 8,71 = 1,83 (x 10°/L). Ilosehame Opoja jeykomura je y cKiIagy ca
vicnuTBamMa Zobba u cap. (2008), Ibrahim u cap. (2011) n Garcia-Bocanegra n
cap. (2013) xoja cy yTBpOMIa 110CTOjarbe JIeyKOLMTO3e KOJI MHPUIIPAHMX KOHba.
Ca gpyre crpane Chhabra n cap. (2012) cy yTBpawiIn mocrojarse JieyKoreHuje
Koy, nHumrpaHnx Koma. IlTopehame ykymHor G6poja jieykormra Moxe OuUTu
rocjiesiniia CTUMYJIalyje JIMM@HOT crucTeMa, Kao M MMYHCKOT OIrOBOpa KOCTHe

CP>XM Ha IIPUCYCTBO ITapasuTa Wi berobprx Metadosmra (Alsaad u cap., 2010).
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bpoj mmmdorinta y rpymm Kora Kof Kojux je meTekrosaHa 1. equi Ovio je 3,49
+ 2,03 (x 10°/L), mox je y xorTposHoj 6mo 2,81 + 1,10 (x 10°/L). Y ner ciry4ajesa
Kol MHUIMpaHX KOHba CMO YCTaHOBWJIV JIMM@OLIUTO3Y, [IOK je y Tpu ciIydaja
ycraHoB/beHa JmMmdornieHnja. Kajg camiemamo cee  y30pke, Huje Owio
CTaTVCTUYKM 3Ha4dajHe pasjiKe nsMeby sapaxeHe 1 KOHTpojsiHe rpy1ie (P>0,05).
Y nmurepaTypu cy ommcaHm cirydajeBu Kako jmMdormrose (Ibrahim n cap, 2011;
Chhabra n cap. 2012) Ttako m mmuMmdonenuje (Takeet m cap., 2009) kom
nHduipanux kKoma. Kom s3apaxeHmx Koma Moxe gohm [0 IojaBe
mMdorieHrje yolenl JIeCTPYKTMBHOI edeKTa Mepo3ouTa, ¥ IbUXOBe IIpe-
epUTPOLIUTHE MN30TOHMje Koja ce oxBuja y smMdorntimMa (Schein u cap., 1981).
Mako y HamreM pajy Huje OMIo CTaTUCTMYKYM 3HadajHe pasimke y 6pojy MID
msmeby rpyma, mocroje jmTepaTypHM HaBOoOM O MOryhoj MOHOIIMTO3M KO

nHduipannx jequaku (Alessia n cap., 2007).

Cpenta BpemHOCT rpaHyJIOIMTa KOI MHPUIMPAHMX KOma Y HalleMm
ucTpaxusamwy Owmwia je 6,38 + 1,71 (x 10°/L), ok je y KOHTPOJIHOj Tpymu
BpeIHOCT O1Jla CTaTMCTUYKY 3HavajHO Mamka (P<0,05) 11 msHocwa je 5,59 + 1,44
(x 10%/L). Ibrahim w cap. (2011) cy Taxkobe mOTBpOWIM IIOCTOjarbe
rpaHyJIOLINTO3€e KOJ 3apakeHnX Koma. ['paHysionmTosa Moxe OUTH mocieauiia

cTpeca Win ojavyaHor e03VHOVIIHOT OfITOBOpa ycJlell IPUCYCTBa IapasuTa.

HajsHagajHrje IipoMeHe y KPBHO] CIMIIM MHPUIMPaHVX KOHa y HalleMm
pamy omHoCUIIe Cy ce Ha 1pBeHy Jj103y. BpemHoct RBC, HGB n HCT cy Owte
CTaTUCTMUKM 3HadajHO Hyoke (P<0,001) xom mHUIMpaHNX KOWa U yKa3uBasle
Cy Ha aHeMWUjy pa3IMuuTor cTereHa. [loOujeHm pesyiratut cy y CKIagy ca
pesynTaTtmMa gpyrux ayropa (Hailat m cap., 1997; Camacho u cap., 2005; Asgarali
u cap., 2007; Zobba u cap., 2008; Chhabra u cap., 2012; Garcia-Bocanegra u cap.,
2013; Salib 1 cap., 2013), xao 1 ca pe3ysITaTMa XeMaTOJIOIIKIX [IapaMeTapa KoJl
vHumpanmx Marapana (Davitkov u cap., 2017). Cmameme RBC nacraje ycien
VIHTpa-epUTPOLIUTHe Jeobe y3pOoUHMKa M IIOCIIeAMYHOr Iyliakha epUTPOLINTa,

Kao M IITeTHMX ecpeKaTa OH6paM6eHT/IX MeXaHM3aMa Kalla [10JIa3sy 10 CTBaparba
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ayToaHTUTesIa AMPeKTHO IpoTuB hermjckmx MemOpaHa LpBeHX KPBHVIX 3pHalla
(Ibrahim n cap.,2011; Salib 1 cap., 2013). JorI jemar MexaHM3aM KOji1 UTpa BXHY
YJIOIY y HacTaHKY XeMoJIv3e 1 nocjiegnuHoM cMamerby RBC je mepokcmpariyja
MacTV ¥ OKCUIIATVBHU CTpec KOoj/ HacTaje KOJ, Koka MHuIpaHux ca 1. equi
(Kumar n cap., 2009). [Jo cMmarera yKyIHOI XeMOIJIOOMHa [ojla3u yciIef,
mectpykiije epurponmura. IlTo ce Tudye XeMaTOJIOMIKMX WHIEKca, KO,
VHQUIIMPaHMX KOHa je YCTaHOBJbeHO CTaTUCTIYKM 3Ha4ajHo (P<0,05) mosehame
MCV u cvmamewe MCHC. ApaymsoM jmTepaTypHMX HaBOAa MOXXeMO
yCTaHOBUTM JJa BPeJHOCTM XeMaTOJIOIIKIMX MHIeKca KOfl Komwa MHpuIMpanux 1.

equi Mory 6uTu mpoMersbMBM (Ambawat 1 cap., 1999).

[eTexToBaHa TpoMOOLMTOIIeHMja KO MHMUIIMPaHNX KOka Y HallleM pajiy
y CKIafy je ca pe3yiaTaTmMa M Apyrux ucrpaxmsada (Camacho u cap., 2005;
Alessia 1 cap., 2007; Zobba n cap., 2008; Takeet n cap., 2009; Chhabra u cap.,
2012; Garcia-Bocanegra u cap., 2013). Cmamere Opoja TpoMOoIIMTa KOf, KOHa
vHbumpanux ca T. equi v B. caballi MoxXxe HacTaTu yciief, Jelipecije akTMBHOCTU
KOCTHE CpXWM WIM yolell ceKBecTpallyje TpoMmOolMTa  y3pOKOBaHe
OVCeMMHOBAaHOM  MHTpPaBacKyJIapHOM  KoaryjalyjoM  Koja  M3a3uBa

MUKpPOTpoMOo03e 11 MHPapKTe IojeIMHIX OpraHa.

Vsmeby mHUIMpaHx 1 KOHTPOJIHUX KOHa y HallleM pajly yodeHe Ccy U
CTaTUCTUUKN 3HadajHe pasjiMKe Yy BpeJHOCTMMA IIOjelVIHMX OMoXeMUjcKIX
mapamerapa. Exsumvu jerpe (AST, AP u GGT) cy Owmm 3Ha4ajHO BMIIV KO
3apakeHMnx Koma. [loBehame jeTpuHux eH3MMa je 3abeie)XeHO M y pajloBUMa
npyrux aytopa (Hailat n cap., 1997; Camacho u cap., 2005; Alsaad 1 cap., 2010;
Ibrahim m cap., 2011; Salib u cap., 2013). /Io nosehara aKTMBHOCTI jeTPUHIIX
eH31Ma Hajuenthe foJ1asy ycileq, IeHTpoOJIoOyIapHe [ereHepalyije 11 HeKpo3e
xernaTonura. Y nH@ULIMpaHOj IPyIIM je 3Ha4ajHO osehaHa 11 akKTMBHOCT eH3VMa
LDH (P<0,001), xao mro je npumeheHo u y pamy Camacho u cap. m13 2005.
roauHe. 1o mosehama aktuBHoct LDH moxxe mohm yoien omrrehema jerpe, anm

U ycIier XxeMoJTUTaKe aHemuje. [la 611 ce HeCyMEbMBO yTBPAWIO 11 JIM je ¥ y KOM
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CTelleHy jeTpa omreheHa, HeomxomHo Om Owlo ypamuTtn Ouorcujy jeTpe u

ITOCJIeANYHO XMcTonaTosomke aHanmse (de Waal n van Heerden, 2004).

Yenen xemonmmTuuke aHeMuje Ko MHPUIMPaHMX KOHa je [JOLUIO 10
nopeharma KoHIleHTpallje yKymHor Owmpy6muna (P<0,001). Ilosehame
KOHIIeHTpalyje yKyIIHOI OvwmmpyOrHa Ko, Koma nHumpanux ca T. equi cy
noxkyMmeHToBaym u apyru ayropu (Hailat n cap., 1997, Camacho u cap., 2005;
Zobba n cap., 2008; Alsaad n cap., 2010; Ibrahim u cap., 2011; Garcia-Bocanegra
u cap., 2013; Salib u cap., 2013).

KoHIlleHTpanmje yKymHMX IIpoTeMHa ¥ ITI00ymHa cy Owmsle 3HadajHO
nosehane y nadwuimpanoj rpynu (P<0,001), 1ok je KoHIIeHTpallMja aJIOyMMHa
Owia craTucTMUKM 3HavajHO HYpKa (P<0,001). Hammi pesynraT cy y ckiiamy ca
panoM Takeet 11 cap. (2009) xoju cy onmcanu noseharbe KOHIIEHTpaIMje YKyITHUX
IIpoTenHa 1 II00y/IMHA KOJI, 3apakeHNX Koma, ca pagoM Ibrahim u cap. (2011)
KOji Cy HeTeKkToBain moBehare KOHIIeHTpalyje yKyIIHMX IIpOTerHa, Kao 1 ca
panosuMa Zobba 1 cap. (2008) 1 Garcia-Bocanegra u cap. (2013) xoju cy onvcanm
MIPVICYCTBO XMUIoajdyMuHeMuje Kol 3apaxennx jequnku. Ca gpyre cTpaHe Kojl
HOjeIVHNX ayTopa MokeMo Hahu 1 mHdopMalije 0 cMamelhy KOHILeHTpalluje
yKyIHux nporenHa y cepymy (Hailat u cap., 1997; Alsaad u cap., 2010; Salib n
cap., 2013). bwio Ou MHTepecaHTHO WMCHWUTATV KOHIIEHTpaIlvje pas3IMauTiX
dpaxumja r1oOysmHa Kof, MHPUIIMPaHMX jedVHKY, ¢ 0031PpOM [1a je Koz raca ca
6abe3no3oM yTBpbeHo ma mosasu go cMarsersa al rimobynmHa (Milanovic n cap.,

2017).

Kopm wmdwimpannx Koma CMO yCTaHOBWIM CTaTUCTWUKM —3Ha4ajHO
cMamberbe KOHIleHTpanuje rsoxba y cepymy (P<0,05), xao m craTucTUdku
3Ha4ajHoO ntoseharmse rrykose (P<0,05). [lo xunodepemuje HajpepoBaTHUje [10/1a3U
yciles IPOMEeHeHOr MeTalOo/M3Ma epuTpOlMTa OIVMCAHOr KOj KOMa ca
muporviasmo3oM (Frerich m Holbrook, 1974). 1o nosehara H1BOa IIIyKo3e KOf,

MHq)MHMpaHMX KOIba HajBEPOBaTHT/Ije Aoj1a3m  yoiIen cTrpeca " nosehane
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MoOwIM3anyje IIyKo3e Koja HacTaje Kao ITOcyIefyiia OBOT XUIIepMeTaboIIKor

nopemehaja (Nel 1 cap., 2004; Camacho u cap., 2005).

Kaga cy y mmramy KOHIIeHTpaluje ypee M KpeaTMHMHA, y HalleM
VICTpaXMBalby HUje OWIO CTAaTUCTUYKM 3HadajHe pa3mke m3Meby
VHQUIVIpaHMX 11 KOHTPOJIHVIX KOKa, JOK Y JIMTepaTy py IIOCTOje HaBOIM [1a KOI
VHPUIIMpaHUX KOoma Moxe gohm mo moseharsa OBUX HapameTapa yciieq
xeMorJI00MHOM MHAYKoBaHe Hedppornatuje (Camacho u cap., 2005; Takeet 1 cap.,

2009; Alsaad u cap., 2010; Ibrahim u cap., 2011).

Kop xoma npuponso nudmumpannx ca T. equi y HaiieM pany yTspbeHe
Cy 3HaYajHe ITpOMeHe Y MCOUTMBaHMM apaMeTprMa OKCUIaTUBHOT cTpeca. OBu
pesyJITaTii Cy y CKJIajly ca IOTeHIIMjaJIHOM CTpaTerujoM AoMahuHa fa passuja
KOMIUIEKCHe MexaHM3Me IIOIIyT CTBaparba PeaKTVBHUX KMCeOHWYHWX W/ VIn
asotHux Bpcra (RNS) xao oarosop Ha mapasutcky mH@exkuyjy (Dimitrijevic n
cap., 2012; Esmaeilnejad n cap., 2014). Y Hamiem papy je yTBpbeHo 3HauajHO
nosehame koHneHTpanyje PHb xox xoma nadunmpanmnx ca T. equi y ogHOCY Ha
KOHTposiHy Trpyny. Cimyno HammM pesyinraTtima, Saleh je 2009. ropumme
yCTaHOBMO 7a Kof, KpaBa MHUIMpaHuX ca B. bigemina mosnasu go nosehama
PHb. BaxxHo je HamomenyTu fa je mosehana xonienTpaiija PHb moxasarers
pasrpanme epurponura n xemonmse (Fairbanks m Klee, 1994), Te je y Haiem
pany BepoBaTHO T. equi joBejla JI0 XeMoOjIM3e U IIOCIIeIMYHO A0 IloBeharba
koHIleHTpauyja PHb. Anammsa EH ykasyje Ha cMameHy pesucTeHIIVjy Ha
xeMoJIn3y Kop, MHwmIMpaHux koma. OBaj pesysITar je y ckjiay ca nosehamem
koHueHTpauyje PHb, 1 oBu pesyirat HaM ykasyjy na T. equi MoXke HapyIIUTU
VIHTerpuTeT MeMOpaHe IIpBeHMX KpBHUX 3pHalia. [lo cajga Huje Omi10 crmaHMX
VCTpaXuBama Kof, Komwa, asim Esmaeilnejad mn cap. (2014) cy ycraHOBWIN

nosehaHy 0CMOTCKY ¢parvIHOCT KOJI, oBalla MHPUIIMpaHuX ca B. ovis.

VY HameMm papy, crieKTpodpoToMeTpHjcKe aHajIu3e Cy IIoKasajle J1a KOHU
vHbunupann ca T. equi mMMajy 3Hawajao Buiry SOD1 akTMBHOCT, HITO je

norepbeHo estekrpodopercku u geHsuromerpujoM. OBu nogany ykasyjy ga 1.
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equi IOOBOOM [0 IIpOMeHe W30€eH3VMCKe aKTMBHOCTW IIyTeM IIpOAyKIyje
crrobomumx pagukaia (Radakovic i cap., 2016). Kop raca je Takobe ycTaHOBIbeHO
3HauajHo nosehame akTrBHOCT SOD yenen nudexuuje ca B. gibsoni (Chaudhuri
u cap., 2008). Ca npyre crpaHe, IIOCTOje JIMTepaTypHU MOJAIM KOj TOBOpe O
cMambery SOD akTMBHOCTM KOJI OBalia ca 0abe3no3oM win TajireprosoM (Nazifi
u cap., 2011; Esmaeilnejad n cap., 2014). Heycxiabenoct mobujeHnx nogaTaka ca
HOjeAMHVM JIMTepaTypHMM HaBOAMMA MOXe ce objacHUTM Moryhom
nHakTUBanjom SOD of cTpaHe HeHOr HIpPOM3BOMAA, BONOHMK II€pPOKCHIA
(Nikolic-Kokic 1 cap., 2010), umnja ce KoHIeHTpaluja Moxe mosehatn ycien
AMCMyTallyje CyIIepOKCUIHOT aHjoH pafuKasia. BogoHMK-TIepokci, HacTao Kao
npomnssop SOD, je moTeHnujaIHa OacHOCT 3a hesmje v pezcTaBsba CyIICTpaT 3a

npyru aaTrokcuaaTisam eH3nM, CAT (Radakovic u cap., 2016).

Har pan je mokasao fa os1asu 110 3HadajHOr rosehamwa SOD akTvBHOCTI
7 3HavajHOr cMamserba akTBHOCTM CAT Ko Koma mHpumupanux ca T. equi.
TaxBu pesynraTii Ham yKasyjy [a HajsepoBaTHMje [oj1asu o cmarberba CAT
aHTHoKcuaaTuBHor Kamnarurera (Radakovic m cap., 2016). Jeman ox moryhux
pasiiora 3a cMmameHy CAT akTuMBHOCT je M HeHa WHaKTVBallMja a30THUM
okcuamma (Brunelli n cap., 2001). Kopx xo3a ca 6abe3nosom, akrtmsHOCT CAT
3HauajHO omasa ca nosehameM cremena mapasuremuje (Esmaeilnejad u cap.,
2014). MebyTnM, HacympoT HammM pesyirratiMa, Baghishani m cap. (2011) cy
yrepmwin rtosehame CAT akTuBHOCTH 1 cMarberbe SOD akTmBHOCTM KO, OBalia
npupopgHo nHbumpanux ca Theileria Bpcrama. ROS xomeocTrasa 3aBucu of
ypaBHOTeXXeHe aKTMBHOCTM aHTHOKcuaaTtuBHux eHsmnmMa (Nikolic-Kokic u cap.,
2010) u Ta IOCTUTHYTa paBHOTeXa je pe3yyITaT Mebys3aBMUCHUX IIpOMeHa Y
VIHTpalle/IyJIapHO] aKTMBHOCTM aHTMOKcuaaTuBHMX eH3mMa. Ilosehana CAT
aKTUBHOCT KOjy cy ycraHoBwin Baghishani m cap. (2011) moxxe 6uTy mmocenmiia

cMarbeHe akTuBHOCTV SOD 1 IIOCJIEAMYHO CMab€HOI' CTBapakba H>Os.

ITopen, aktuHOCTN CAT 11 SOD, y HammeM mncTpaxkuBarmby CMO HpaTWIN 1

akTmBHOCT PONT. ITocToju HeKOJIMKO CTyaAMja Koje Cy ce ODaBule MCOIUTVBabeM
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akTuBHOCTV PONT1 KOJT pasimumnTix NaTOJIOMIKMX CTakba KOJI XXKMBOTHba (Rossi
u cap., 2014), ayim HUjeTHO HMje CIIPOBEIEHO KO KOHa Ca TajIepro30M.
PesynTaTy Haler paja ykasyjy Ia [1ojasyu 40 cMamera akTuHocT PONI1 y
IUIa3MK, IITO je y cKiIamy ca pesyiararuMa Azimzadeh m cap. (2013) xoju cy
YTBPIWIN 1a [10J1a3M 10 cMamera akTusHocTi PONT1 Kozt oBaria mHUIpanmx
ca B. ovis. Cmameme akTtBHOCTM PONI1 Kon mHUIMpaHnXx Koma y Hallem
pagy MoOXe yKasaTM Ha BUIIAK CJIO0OMHMX pajdyKajla KOji MOIY W3a3BaTu
omrreheme hermjcke memOpane rmmnHOM nepokcnpanyjom (Radakovic n cap.,

2016).

Y namem pany je ycraHos/beHO 3HadajHo mosehame NOz~ 1 NOx xop
vHQUIIMpaHnXx Koma. Deger m cap. (2009) cy Takobe yTtspmwm moseharo
crBapare NO Koz Kowa naunmpanux ca T. equi vt B. caballi. Y mutepatypu ce
Mory Hahm mopany o mosehanom crBapary NO Kop Opyrux IapasmTCKUX

nHdeknyja (Dimitrijevic u cap., 2012).

Pesynratv Hamler wcTpaXwuBama YKasyjy na 1. equi moOosblllaBa
HepoKcuaalyjy JIMIINA, IITO ce oriefia y nosehaHuM KoHIleHTpaumjama MDA
n omrrehernmMa heymmjckmx MmemOpaHa Koje HacTajy ycier rtopehaHor crBaparba
crrobogHMX paguKasia. Harmm pesyirraTii ¢y y ckilafy ca MCTpaXBarbliMa Koja Cy
yTBpOwia 3Ha4ajHo noseharwe MDA kop xoma maUIMpanux ca 1. equi n B.
caballi (Deger n cap., 2009). Cingi n cap. (2012) n Salem m El-Sherif (2015) cy
yKasaJIi Ha TeCHy II0Be3aHOCT Tajleprose 1 ropeharma nepoxkcualyje JIMmmia.
Kon 0abe3mose wm Tajiepmose oBamla je Takobe yTeBpbeHo moBehame
koHIleHTpanuje MDA (Baghishani n cap., 2011; Esmaeilnejad n cap., 2014).
Hamm pesynraTi, Kao ¥ JMTepaTypHM HaBOOM, YyKasyjy Aa Ow mosehana
IepoKCHaalyja JIUIva Moria OnTY jedaH o IJIaBHMX MeXaHV3aMa JecTPyKIIje
hemmjcke  MeMOpaHe, w3a3BaHMX Yy3pOYHMIIMMa IMpPOIUIA3MO3€  KOHba.
ITepoxcupmanmja nomHesacheHMX MacHMX KucelMHa Kojy m3asuBajy ROS,
MoXe fosecTu 110 nosehane purunHocT henjcke MmemOpane, noseharba HeHe

IPOITyCT/BMBOCTY, Kao M 030W/bHMX IIOCTIeNIIa, Kao IITO Cy Mmylare hesmjcke
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MeMOpaHe 1 M3/1a3Kka XeMOIJIOOVHA 13 epUTPOINTA, IIITO CMO M MU JOKa3aJI.
CxomHO TOMe, youeHa xeMoJIM3a MOXe, M3MeDy ocrajor, HactaTv M yciIem
nosehane mepokcugalyje umUaa A0 Koje [0BoAe CJIOOOOHM pafguKaIvi
(Radakovic u cap., 2016). ITpenxomgHa mMcTpaxuBarba Cy HOTBpAIIIa ITO3UTUBHY
Kopertalujy nsMeby nepoxcuaanyje jamumnmaa 1 nporpecuje aHemuje (Asri Rezaei
u Dalir-Naghadeh, 2006; Gopalakrishnan n cap., 2015). Camum TuMm,
OKCHIATUBHO olrteherme Moxe OMTH jemaH ofl pakTopa y IaToreHe3u aHeMwuja

KOJI XKMBOTVEba MHPUIMPpaHMX ca 1. equi.

Bucoko peakTMBHU ceKyHIapHWM HpPOM3BOAM IlepOKCcHUOallvje JIMIuaa
MOI'y pearoBaTy ca TWMOJIHMM Ipyllama IpoTeMHa IUlasMe, KOjy Cy ITOIJIOXKHU
yTUIIAjy CIO0OOHMX paauKaia. YumbeHNMIIAa Ja CMO YCTAaHOBWIM CMarberhe
KOHIIeHTpallyja THUOJIHMX I'pyIla KOJ KOHa ca TajleprosoM, IoTepbyje Haiire
CyMibe 7a je monuio Ao mnosehaHor creapama CI000HMX padyuKajla KOJI
vHUIMpanux Koma. Ducrocq m cap. (1999) cy npumerwin ma THOIHU

padvKajn MOI'y pearoBaTy ca KMCEOHMKOM V1 TOBECTV 1O OKCMOATVMBHOI CTpeca.

Maxko cy MHora mnpeTxofHa WCTpaXuBaka YTBpOWIa Aa [ojasu [0
noseharsa omrrehera [JTHK kon mapasurckmnx nmuadekumja (De Oliveira n cap.,
2011; El-Sayed n Aly, 2014), He noctoju Hu jenan pazn o omreherwy JHK kox
MVIPOIUIa3MO3e KOrba. Y HallleM UCTpaXVBay, KOV MHpUIIMpan ca T. equi cy
mMasii Behu crenten omrrehera [JHK ymmmdonmTa, Hero Koy 13 KOHTPOJIHe
rpyte (Radakovic 1 cap., 2016). Cirirure pesysrrate cy goowin Kucukkurt m cap.
(2014) xop xo3a mHUuMpaHux ca B. ovis. Hacrasa omrrehemwa JIHK xoja cMo
npuMeTWwIn y JimMdQonnTMa KOHa, MOry ce o0jaCHUTM VMyHOJIOIIKOM
peakIijoM opraHmsMa Ha OpucycTBo napasuta. CylepoKcuaHM paguiKaan 1
H>O2 xoju HacTajy Kop IlapasuTcKux MHdekiija, Mory dopmuparn MohHe
xvnpokcwiHe pagukaite (OHe; Jackson 1 Loeb, 2001), koju Mory aa pearyjy ca
asotHuM Oaszama JHK m dopmmpajy xpurmune OGuoMapkepe OKCHMAATUBHOTL
crpeca, nonyT 8-xungpokcuryanuHa (8-OHG). Kox maca mHdwumpanmx ca B.

vogeli yTBpbeHoO je moseharbe KOHIIeHTpallMje 8-xMAPOKCK-2 -1e0KCUTyaHO3MHA
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(8-OHdAG) (Ciftci m cap., 2014). KonsucreHTHOCT OOOUjeHMX pe3yiaTaTa U
JIMTepaTypHMX HaBOda yKasyje Ha 3Havaj CJIOOOOHMX pafMKasla y HaTOreHe3u
OupoIvla3Mo3e KonmTapa (kao 1 0abe3mosa Apyrux XuBOTUHba) HoBomehn o

okcumaTtusHoOr omrtehersa JIHK momahmma.

ITpucycrBo hemujckor ensmma, kao mTo je LDH, y ekcrpartienyapHoM
IPOCTOPY je HeCyMmbMB IIOKasaTe/b HapyIIeHOCTM heymmjckor MHTerpureTa.
ITocroju mer wmsodopmm ensuma LDH (msoemsumm LDHI1-LDH5) u
AucTpuOyIIMja CBaKoT M30€eH3VMa ce pa3jIMKyje Y 3aBMCHOCTH of, BpcTe TKuBa. Of,
CBVIX MCIIUTVBAHVX M30€H3VMa, y HaleM paay jeanHo je 3a LDHS (kojur ykasyje
Ha omrehere jeTpe) yodeHa 3HadajHO Beha peslaTMBHa aKTMBHOCT KOJI
VHQUIIMPaHMX KOba y omnHocy Ha KoHTporHe (Radakovic m cap., 2016). ITosnaTo
je ma B. divergens xon repbuia mosoau Ao mnosehama akTmsHOcTM LDH m ma
6abe3no3a MHAYKyje okcmaaTuBHMU cTpec v TKuBY jerpe (Dkhil n cap., 2013).
[Tocnemyraro mosasm mo nosehama cepymcke akTmsHOCT AST 11 ALT (Mapkepa
omrehema jeTpe), Kao IITO je YCTAaHOBJbEHO KOI ropera MHMMUIMpaHMX ca B.
bigemina v T. annulata (Lotfollahzadeh m cap., 2011). Kog nuadmmpanmnx xoma y
HallleM UCTpaXMBamy, yTBpbeHO je 3HauajHo nosehame akTMBHOCT Kako LDH,
tako 1 AST. OBu pesynraTu ykKasyjy Ha YyJIOTy OKCHAATVMBHOI cCTpeca Yy

naToreHesu MHeKIyje Kojy Kofl Kora m3asusa I. equi.
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7. SAKJbYUIIN

Ha ocHoBy moGujeHnx pesysrara u mopaTaka M3 aKTyeJIHe JIMTepaTrype,

MOXe ce 3aK/byunTu ciiefehe:

e Y3pounuu nuporutasmose Koma (Theileria equi vi Babesia caballi) cy
NPUCYTHM Ha IIPOCTOPY LeHTpanHor baskana, mrTo je y oBoM
CJly4ajy HeCyMIbMBO TIOTBpDeHO MoOJIeKyJlapHMM  MeTomaMma
JeTeK1uje.

e VYKyIlHa mpeBasleHIIMja IMPOIUIa3MO3e KOIMTapa Ha MCOUTYBAHOM
npocropy wsHocu 34,5%, IOK IIpeBajleHIIMja IO VCHUTaHUM
3emsbaMa m3HocK 41,0% oz yKymiHor Opoja y3opaka 3a Cpoujy, 16,7 %
oJ1 YKyIHor Opoja y3opaka 3a Llpny I'opy 1 20,8 % op ykynHor 6poja
y30paka 3a bocny n Xepuerosuny.

e Kopwumhenn myntuiviekc PCR je moysmaHa u curypHa MeToria 3a
HpelV3Hy CHeljcKy MAeHTUdUKaljy y3pOodHMKa IIMpOoIlla3Mo3e
kowba (Theileria equi w Babesia caballi), 1mTo je n mnoTBpbeHO
CeKBeHIIVpakbeM.

e T. equi HOBOOM JIO CTATMCTUYKM 3HadajHVMX IIpoMeHa y onpebenvm
XeMaTOJIOIIKMM ITapaMeTpuMa Kof, MHPUIMPaHUX KOHa, M TO 10
cmarberba RBC, HGB, HCT, MCHC u PLT (P<0,001), omHOCHO
nosehama WBC (P<0,01), GRA (P<0,05) u MCV (P<0,001).

e T. equi moBoAM A0 CTATUCTUUKM 3HavajHMX IIpoMeHa y oxpebeHnM
OuoxeMujcKMM HMapaMeTprMa Kof, MHPUIMPpaHNX KOHa, Kao IITO je
noseharse KOHIIeHTpalije YKYIHMX IIpOTerHa, KOHIIeHTpalyje
m1o0yimHa, aktmBHOcTM AST, AP u LDH (P<0,001), cMmameme
KoHIleHTpauyje ainoymmna (P<0,001), mosehamwe KoHIleHTpalyje

mrykose (P<0,01), mnosehame koHIeHTpaluje OwinpyOuHa U
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aktusHOocT GGT (P<0,05) m cmameme KOHIeHTpalwuje rBoxKba
(P<0,05).

Kon kxoma wmmudunmpanmux ca T. equi yCcTaHOB/bEHO je 3HadajHO
nosehame koHeHTpanje PHb (P<0,01), axtmBHOcTME SOD1
(P<0,001), xonentpanuje NO2- (P<0,001), NOx (P<0,05), MDA
(P<0,001) 1 aktBHOCTM M30eH3MMa LDH-5 (P<0,05); kao 1 3HauajHO
cMambere pesnucreHnyje Ha xemormmsy (P<0,001), axrtuBHOCTUI
aaTnokcmaarmHMX eHsmMa CAT (P<0,001) m PON1 (P<0,001) mn
KOHIleHTpanuje TnoHux rpyma (P<0,05).

CratvcTvyky 3HavajHa 1oBeharba BpegHOCTM IIapaMmeTapa
OKCMIATMBHOT CTpeca JI0BOJIe 10 IIpOoMeHe OCMOTCKe (PparvuIHOCTI
hemmja, omrreherwa mmmmpaa, nporemHa u AHK, xemonmmse u
xemarouenysapHor omrehema 1 1oTBphyjy yII0Ty OKCMIATMBHOT
cTpeca y natorenesu T. equi iHdeK1je.

Yconen mpucycrsa y3pouHMKa HOMPOIUIasMO3e KOHa H0JIasu [0
cratuctuky  3HavajHor (P<0,001) omrehewa [JHK henuja
nomahyHa, yrMe je yCTaHOBJbeH joll jeaH HeraTusaH edekar T. equi

Ha KOmb€, OBOI' ITyTa Ha FbVIXOB 'eHETUYKN MHTEI'PUTET.
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BVOTPADUJA

Hapxo Hasutkos pobeH je 20. HoBeMOpa 1987. ronuae y Ilupoty. OcHOBHY 1
Cperby IIKOJTy 3aBpimo je y JdumMurposrpany. CTyauje BeTepyHapcKe MequIIIHe Y
beorpamy ymmcao je 2006. rogune, a muiwuiommpao y Mapry 2012. rogmHe ca
npoceyHoM orieHoM 9,91 (mesetr 1 91/100) m cTekao 3Bare JOKTOpa BeTepUHapCKe
mMenuumHe. Op, crpanHe YHuBepsuTeTra y beorpany nopeibeHa My je HoBesba 3a
cTyzeHTa reHeparnyje. TokoM cTyauja HarpabvBaH je meT myTa of, crpate dakyJrreTa
nosopgoM [ana ®@axysrrera 2007-2011. rogmae 11 6110 je HOCWIAll OPOjHMX CTUIIEHAVja
(crunienuje MunncrtaperBa oOpasoBarba m cropra  2007-2009., crunennuje
Yuusepsurera y beorpamy 2009/2010, crunennuje ®doHpa 3a Milafle TaleHTe
~Hocureja” 2010/2011). Hakon auruiomuparsa, UcTe roayuHe ymmcao je oKTopcke
akagemcke cryauje Ha DakyiTery BeTepuHapcKe MeduIViHe YHuUBep3uTeTa Yy
beorpany, oxciyiao cee Tpy TOOVIHE U IIOJIOXKMO CBe VICIINTe IIpefBrbeHe IUIaHOM U
IIporpaMoM ca IpocedHoM orieHoM 9,95 (meset m 95/100).

Opn 11.03.2013. rog. Tapko JIaBUTKOB je aHTa)kOBaH Kao MCTpaXkuBay capaJHUK
Ha IIPOjeKTy I10]l Ha3uBOM ,MoJleKylapHO-TeHeT4YKa ¥ eKOJIOIIKa MCTpaK/Barba y
3allITUTV ayTOXTOHMX aHMMaJIHMX TeHeTMUYKMX pecypca, odyBama [100poouTy,
3ApaB/ba ¥ PeIpoiyKiivje TajeHux >XMBOTUIba U IIpOM3BOIM-e Oe3bemHe XxpaHe”
(pyxoBomwiary, ripodp. Ap 3opaH CranmMuposuh; es. 6p. 46002) xoje dmHaHCHpa
MuHucTapeTBO HpoCcBeTe, HayKe 1 TexHOJIOHMIKOr pasBoja PerryGimmke Cpbuje. On
Mapta 2015. rogune Japko [laBUTKOB je 3ariociieH kao acucteHT Ha Kartempm 3a
Oostect KommTapa, Mecojefa, XvBMHe W OuBbaun PakyiITera BeTepuHapcKe
MeauiHe YHuBep3uTeTa y beorpamy. Op mixosicke 2012/2013 ropgmse wm3Boau
MpaKTUYHYy HacTaBy 13 IpeMerta OmIlTa KJIMHWYKA AVjarHOCTUKa 1 bortectr Masix
KVBOTUbA.

YdecTBOBao je Ha OpojHMM cCHUMIIO3MjyMMMa ¥ KOHIpecuMMa y 3eM/bil U
VHOCTpaHCTBY. Y AgomahmM M cTpaHMM dYacolViCMMa YKYHOHO je ITyOsmkosao 18
CTPyYHMX ¥ HayuHUx pamgoBa. On Tor Opoja, ocaM pagoBa je HyOIMKOBao Yy
yvacormcuma ca SCI imcre (1 pag y kateropuju M21, 5 panosa y xareropuju M22 1 2
pazna y Kareropuju M23).



ITpwuor 1.

M3JABA O AYTOPCTBY

ITornmcanu [Japko aBUTKOB

6poj yrmca 16/1

MsjaBrpyjem

IHa je mOKTOpcKa AOycepraiiyja II0f, HacJI0BOM , KiIMHMYKO-enm300TMOIIONIKO
VICHUTVIBarbe MMPOIUIa3MO3e KOFba Ha MPpOCTOpPY LeHTpasHor bankana v meH

yTuiiaj Ha ormreheme JIHK gomahnmaa”
® pes3yJITaT COICTBEHOT MCTPAXMBAYKOL paia,

* Ja IIpelIoKeHa [AycepTallja y LeJIVHM HU y [ejloBUMa Huje Owia
IpeyIoXeHa 3a Jo0ujarbe OWIO KOje OMIUIOMe IIpeMa CTYIMjCKIM

IIporpamMriMa Ipyrmx BVICOKOIIIKOJICKVIX YCTaHOBa,
¢ Jia Cy pe3yJITaTi KOPEKTHO HaBeJE€HN 11

® Jla HUCaM KPIIVO ayTOPCKa IIpaBa M KOPUCTUO MHTEJIEKTyaIHy CBOjUHY

APYIUX JIIIA.

Y beorpany, 19.04.2018. rog, IToTnuc noKTOpaHda




ITpwor 2.

MN3JABA O MICTOBETHOCTU IITAMITAHE !
EJIEKTPOHCKE BEP3UJE JOKTOPCKOI PAIA

Vime m mpesume ayTopa: [lapko laBUTKOB
bpoj yrmca: 16/1
Crynujcku Iporpam: JOKTOPCKe aKaJJeMcKe CTyavje

Hacros papa: , KInyHIUKO-eIM300THOSIONIKO UCIIUTUBAbe IIMPOIUIa3MO3€e KOHa
Ha mnpocTopy LeHTpainHor bankanma w men yrtumaj Ha omreherme JTHK
momahwra”

MenTopu: [Ip JeBpocuma Cresanosuh, BaHpenHu mmpodecop
Hdp Bama Kpcruh, penosau npodecop

ITortimcanu [lapko [JaBuTKos

M3jaBbyjeM J[a je IITaMIlaHa Bep3uja MOI [OKTOPCKOI pajla WCTOBeTHa
eJIKTPOHCKOj Bep3ujii KOjy caM IIpeJao 3a oOjaB/buBarbe Ha IIOpTaly
HurnranHor penosuropujyma YHuBepsurera y beorpany.

Jo3BospaBaM /1a ce 0OjaBe MOjV JIMYHYM IIOJIAITM Be3aHM 3a J0OMjarbe akageMCKOor
3Barba JIOKTOpa HayKa, Kao IIITO Cy MMe U IIpe3uMe, FofiHa ¥ MecTo pobemsa 1

HJaTyM ofgOpaHe paja.

OByt JyIuHM oAl MOTy ce o0jaBUTV Ha MpeXHMM CTpaHWUIlaMa JUIuTasiHe
OubsmoTeke, y eJIeKTPOHCKOM KaTaJIory M y nyOsnmkalyjaMa YHUBep3uTeTa y
beorpamy.

Y beorpany, 19.04.2018. rop. IToTnuc noKTOpaHda




ITpwor 3.

MN3JABA O KOPMITREBDY

Ospnamthyjem VYHuBepsurercky Onbimoreky ,Cserosap Mapkosuh” pa y
Hurvtayiam pentosutopujyM YHuBepsuTera y beorpanmy yHece MOjy OKTOPCKY
aucepTauyjy Iof HacimoBoM: ,KiIMHMYKO-enmM300THOIOMIKO  MCOUTHBAMbE
OVpOIUIa3MO3e KOHa Ha IIPOCTOPY lieHTpasiHOr bajikaHa M eH yTHMIlaj Ha

omrehere [THK nomahmua“, xoja je Moje ayTopcko fgeso.

HucepTanyjy ca cBUM HIpwIosuMa IMpelao caM y eJIeKTPOHCKOM dQopMaTy
IIOrOZIHOM 3a TPpajHO apXuUBUparbe.

Mojy nNokKTOpcKy mmcepramnujy IoxparbeHy y durnranHu penosuropujym
YnuBepsurera y beorpamy Mory pga KopucTre cBU KojU IIOIITYjy ofpernode
campxaHe y opabpanom Ttumy smnenile Kpeatusne sajequuiie (Creative
Commons) 3a KOjy caM ce OfIy4lo.

1. AytopcTBo

2. AyTOPCTBO - HEKOMEPLIVjaIHO

3. AyTopcTBO - HEKOMepIIMjaIHo — Oe3 Ipepase

4. AyTOpCTBO — HeKOMEePIIVjaJIHO — AeJINTY HOJI ICTVIM yCJIOBMMA
5. AyTtopcTBO - Ge3 mpepase

6. AYTOpCTBO — HOEeJINTU IO/, VICTVIM yCJIOBMIMa

Y beorpany, 19.04.2018. rog, IToTnuc noKTOpaHda
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